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RESUMO

O objetivo desta reviséo sisteméatica de literatura foi identificar a interacdo do laser
de baixa poténcia e o reparo de cicatrizacdo tecidual em feridas padronizadas no
modelo animal rato. Foram selecionados estudos experimentais que adotaram a
terapia com laser de baixa poténcia para o tratamento de feridas agudas em ratos,
com lesdes induzidas. Foi utilizado as bases de dados Pubmed, Scielo e Portal de
periodicos CAPES utilizando os seguintes descritores: Terapia a laser de baixa
intensidade; Laser de baixa poténcia; Cicatrizacéo de feridas; e inglés: laser therapy
and healing. Dezesseis estudos foram incluidos na revisdo sistematica. Todos o0s
estudos realizaram analise por meio de cortes histologicos das cicatrizes. Alguns
estudos apontaram uma reducdo na intensidade do processo inflamatorio e uma
melhor organizacdo das fibras de colageno nos grupos irradiados. A terapia com
laser de baixa poténcia mostrou boa resposta no reparo tecidual em algumas
pesquisas, porém em outras ndo demonstraram efeitos benéficos da terapia a laser
Nno processo cicatricial.

Palavras-chave: Laiserterapia; Cicatrizacao; Feridas.



ABSTRACT

The objective of this systematic review of the literature was to identify the interaction
of the low power laser and the repair of tissue healing in standardized wounds in the
rat animal model. Experimental studies that adopted low-level laser therapy for the
treatment of acute wounds in rats with induced injuries were selected. The Pubmed,
Scielo and Portal of CAPES journals databases were used using the following
descriptors: Low-level laser therapy; Low power laser; Wound healing; and English:
laser therapy and healing. Sixteen studies were included in the systematic review. All
studies performed analysis through histological cuts of scars. Some studies have
shown a reduction in the intensity of the inflammatory process and a better
organization of collagen fibers in irradiated groups. Low-level laser therapy has
shown good response in tissue repair in some studies, but in others it has not
demonstrated beneficial effects of laser therapy on the healing process.

Keywords: Laiserterapia; Healing; Wounds.
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1 INTRODUCAO

O processo de cicatrizacdo é algo que vem sendo objetivo de estudo ha anos,
isto porque as complicacdes relacionadas as alteracdes desse processo possui alta
morbidade. Os estudos nesta area vem em crescimento, gracas a contribuicdo de
pesquisas multidisciplinares (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA,
2016; KEDE e SABATOVICH, 2015).

A partir do momento que ocorre uma lesédo tecidual decorrente de um trauma,
se inicia o processo de reparo, responsavel por um complexo sistema de liberacdo
de mediadores, que se inicia pela inflamacéo, apés fase de migracédo de plaquetas e
leucécitos, consequente fase proliferativa ou granulacdo, em relevancia para
angiogénese e aumento na quantidade de fibroblastos para producdo de colageno,
fibronectina, elastina, glicosaminoglicanos e proteases que possuem acdo de
remodelagem a ferida. E finalmente ocorre a fase de epitelizacdo, responsavel pelo
aprimoramento das fibras de colageno e reabsor¢cdo de &gua, gerando forca a
cicatriz e diminuindo sua espessura, podendo levar meses até sua conclusdo. Com
0 passar do tempo a neovascularizacéo vai diminuindo tornando a cicatriz avascular.
No inicio do processo de reparacdo tecidual ocorre com maior frequéncia edema,
diminuicdo da proliferacdo vascular e de elementos celulares, tais como leucdcitos,
macrofagos e fibroblastos, em decorréncia disso, nas fases iniciais sdo observadas
as maiores dificuldades para o sucesso do processo de reparacdo (GAMBA, PETRI
e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016; KEDE e SABATOVICH, 2015).

Entre as décadas de 60 e 70 iniciaram os estudos sobre a terapia com laser
de baixa poténcia na area da saude. O precursor de estudos sobre o tema foi o
Professor André, que deu inicio a pesquisas em animais e ensaios clinicos, que
apontaram potencial de irradiacdo laser de baixa intensidade sobre o tecido de
forma direta poderia modular certos processos biolégicos, principalmente a
regeneracao de tecidos. Hoje em dia ha pesquisas sobre o laser de baixa poténcia
incluindo tratamentos de lesbes de tecidos moles, lesdes tendineas, patologias
articulares, feridas abertas e algias (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e KAKIHARA,
2014).

O termo “laser” é a abreviagdo em inglés de Light Amplification by Stimulated

Emission of Radiation tendo origem de geracdo na amplificacdo da luz por liberacéo
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estimulada de radiacdo. Essa teoria teve inicio com o fisico Albert Einstein, em 1916
a nomenclatura de emisséo estimulada foi utilizado pela primeira vez. A utilizacdo do
laser pode ser definida de acordo com o meio ativador, poténcia e dose utilizada,
modo, tempo de irradiacdo e numero de aplicacdes (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014).

Os laser de baixa intensidade séo agentes terapéuticos que proporcionam
acao anti-inflamatoria e analgésica, favorecendo o reparo de tecidos biolégicos que
sofreram algum trauma. Atua na cicatrizacdo através do aumento do metabolismo,
proliferagdo e maturagéo celular, no aumento da quantidade de tecido de granulagéao
e diminuindo mediadores do processo inflamatério.

Esta pesquisa tem como objetivo identificar a interacdo do laser de baixa
poténcia e o reparo de cicatrizagdo tecidual em feridas padronizadas no modelo
animal rato, devido a compatibilidade clinica e histopatolégica com feridas em
humanos, com intuito de colaborar com um recurso que ajude na preservacao de um
processo de reparacédo ideal, uma vez que as intercorréncias cicatriciais ultrapassam
0 componente estético, podendo gerar dor, retracdes teciduais causando limitacdes
de movimentos ao individuo, além de outros aspectos de comprometem a qualidade

de vida.
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2 OBJETIVOS
2.1 Objetivo Geral

Identificar através de revisdo bibliogréfica a interagdo da terapia com laser de
baixa poténcia e o reparo de cicatrizagéo tecidual em feridas padronizadas no
modelo animal rato.
2.2 Objetivos Especificos
- Esclarecer quais os reais efeitos da laserterapia de baixa poténcia sobre feridas

cutaneas induzidas;

- Determinar as formas mais eficazes de aplicacao da laserterapia.
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3 FUNDAMENTACAO TEORICA

3.1 Pele

A pele é um 6rgéo funcional de extrema importancia, recobre totalmente o
corpo, sendo o 6rgdo mais acessivel a observacdo, é a apresentagcdo fisica do
individuo ao mundo. N&o representa apenas um involucro corporal ligado a
autoimagem, também possibilita a interacdo do nosso organismo com 0O meio
externo, e € um 0Orgéo funcional vital ligado a saude do individuo. Possui carater
imunoldgico decorrente dos elementos celulares que nela contém, que sdo os
gueratinécitos, mastocitos e células dendriticas, protegendo o organismo contra
agentes agressores internos e externos (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES
e SCORZA, 2016; KEDE e SABATOVICH, 2015).

Representa o 6rgdo de maior peso corporal, cerca de 15% do valor total de
peso do individuo, com area em torno de 1,5m2 no adulto médio normal. Apresenta
constantes alteragcbes em suas células com o passar dos anos e desempenha
funcdes como a protecao das estruturas internas, impedindo a agressdo dos 6rgaos
e tecidos por agentes fisicos, tais como radia¢gfes, agentes mecanicos, frio e calor; e
agentes biologicos, bactérias, virus e fungos. Realiza manutencdo da homeostase,
que significa a harmonia e normalidade das funcdes fisioldgicas, através das
glandulas sudoriparas, que regulam a temperatura e o equilibrio hidroeletrolitico,
através de suas secrecdes que contém agua e eletrolitos (GAMBA, PETRI e COSTA,
2016;BORGES e SCORZA, 2016; KEDE e SABATOVICH, 2015).

Também estdo instalados na pele os receptores neurais, que tem como
funcdo a percepcéo do meio externo (tato, pressao, calor, frio e dor). Através da pele
€ possivel identificar distirbios do funcionamento do organismo, podendo ser de
acdo localizada, como a resposta inflamatéria que causa calor, rubor, infiltracao; ou
acao sistémica, quando evidencia-sepalidez cutanea na anemia, ou ictericia quando
h& doencas hepéaticas. Além disso, sua impermeabilidade impede a perda de agua e
de proteinas do organismo para o exterior, producao de vitamina D3 (GAMBA, PETRI
e COSTA, 2016;BORGES e SCORZA, 2016; KEDE e SABATOVICH, 2015).

E constituida pela epiderme, derme e hipoderme, sendo estas duas primeiras
camadas fortemente aderidas uma a outra. A epiderme é a camada mais superficial,

avascular e esta separada da derme por sua ultima camada, a membrana basal ou
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germinativa, que estéd apoiada sobre as papilas dérmicas, derivada da ectoderme; a
derme é a camada intermediaria, derivada da mesoderme, e a hipoderme, ou tela
subcutédnea, é a camada mais profunda, corresponde a fascia superficial dos
estudos anatbémicos, ndo considerada por alguns autores como parte da divisdo da
pele (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016;BORGES e SCORZA, 2016; KEDE e
SABATOVICH, 2015).

3.1.1 Epiderme

A epiderme € a camada continua estendida por toda a superficie do corpo
humano, é formada por um tecido epitelial do tipo estratificado pavimentoso
queratinizado, representa um valor aproximado de 0,07 mm a 1,6 mm de espessura
na maior parte do organismo. Depende da vascularizacdo proveniente da derme, ja
que n&o possui suprimento sanguineo proprio. E dividida em cinco camadas
distintas, que continuamente sdo substituidas. E constituida pelos seguintes tipos de
células:

- 0 cornedcito é responsavel pela constante renovacao (descamacdo) da pele,
constitui cerca de 80% da populacdo de células da epiderme;

- as células de Langerhans séo pertencentes ao sistema imunoldgico, representam
de 2% a 8%. Nao sdo consideradas tipicamente um componente funcional da
barreira epidérmica, elas desempenham protecdo imunoldgica adicional & pele,
agindo como uma barreira fisica aos organismos patogénicos;

- as células de Merkel (3%) funcionam como receptor tatil, estdo mais concentradas
nas palmas das méos e nas plantas dos pés, atuando como identificadoras do tato,
da pressao e do estiramento da pele; os melandcitos (5% a 10%), responsaveis pela
producdo do pigmento melanina. Uma célula melanécito consegue transferir
melanina para o interior de 36 queratindcitos, possuem funcdo de proteger o DNA
dos ndcleos celulares, consequentemente, bloqueando a formacéao de radicais livres,
protegendo a pele contra acdo danosa dos raios ultravioleta A e B (BORGES e
SCORZA, 2016).

A estrutura epidérmica é formada por cinco camadas celulares distintas, que
sdo denominadas basal, espinhosa, granulosa, Iicida ou de transicdo e cérnea,
abordadas separadamente a seguir (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e
SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015).
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A camada basal é a parte mais profunda da epiderme, localizada proximo a
derme, da origem ao denominado estrato germinativo. E formada por dois tipos de
células, as basais ou germinativas e os melandcitos. Se destaca por apresentar uma
Unica fileira de queratindcitos (células germinativas), possuem formato cilindrico ou
cubico, dispostos um ao lado do outro, a maioria possui capacidade de mitose
(multiplicacdo celular). Dessas células, 50% séo células amplificadoras, 40% sé&o
células pos-mitéticas que se transferem para a periferia da epiderme, e 10% séao
células tronco (BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE
e SABATOVICH, 2015).

Nesta camada, se inicia o processo de diferenciagao celular, quando sofrem
uma série de alteracdes bioquimicas e morfolégicas, resultando na producdo de
células mortas que serdo retiradas da superficie cutanea e substituidas por células
novas (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A principal funcdo do estrato basal € a produgédo de novas células que se
deslocam para as camadas mais superficiais da pele, realizando assim 0 processo
de formacdo dos estratos adjacentes: espinhoso, granuloso e cérneo. As células
comecgam a morrer e sofrer queratinizagdo quando se afastam da fonte de nutrigéo.
A célula germinativa possui ciclo mitético em torno de 28 dias. Desta forma, a
queratina endurece e impermeabiliza parcialmente a epiderme, realizando a
manutencao da pele. (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016)

A Camada espinhosa representa a camada mais espessa da epiderme,
também conhecida como estrato de Malpighi, situa-se acima da camada basal e é
constituida por fileiras de queratinécitos, cujo sua quantidade varia de acordo com
sua localizacdo anatdbmica e fatores enddgenos e exogenos, podendo variar de
cinco a dez camadas de ceratinécitos (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e
SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015).

Sdo células poliédricas, ou seja, possuem muitas faces planas, e
pavimentosas que deixam o estrato basal e vao em direcdo a superficie, passando
assim por sucessivas e importantes transformac¢des morfoldgicas, moleculares e
histoquimicas. No espa¢co que separa as membranas citoplasmaticas dos
ceratindcitos, ha uma substancia chamada “glicocalix”, que aumenta a aderéncia
intercelular e serve de meio condutor de substancias hidrossollveis para o meio
interno. Essa camada é assim denominada devido sua aparéncia periférica, que

parece emitir espinhos, que sdo desmossomos, responsaveis pela grande coesao
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celular dos epitélios, muito resistentes a tracdes e pressbes (GAMBA, PETRI e
COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE
e SABATOVICH, 2015).

Os desmossomos nao sdo estruturas fixas, se formam e dissolvem
constantemente, evidenciado pela diferente velocidade de progressdo de
queratinécitos adjacentes, quando marcados pela tiamina tritiada (BORGES e
SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015).

A camada granulosa esta localizada acima da camada espinhosa, possui de
uma a trés fileiras de células grandes, maiores que as espinhosas, de formato
achatadas, nucleadas e com citoplasma repleto de granulos denominados baséfilos
de querato-hialina. Quando esses granulos aumentam de tamanho o nucleo se
desintegra, ocorrendo assim a morte de células mais superficiais do estrato
granuloso. Esses gréos de queratina sdo formados por profilagrina, que serao
transformados em filagrina, proteina basica, rica em histidina, e sua funcdo €
proporcionar resisténcia a essa camada. Sua estrutura também promove a
impermeabilidade da epiderme decorrente de sua camada superficial morta e
ceratinizada, conhecida como capa cornea, evitando a perda de agua dos tecidos
através da pele (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016;
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015; BORGES, 2010).

Ja a camada lucida ou de transicdo é considerada uma camada adicional
entre os estratos granuloso e corneo, possuindo maior quantidade em peles mais
espessas, como planta dos pés e palma das maos. Nessa fase, as células séo
anucleadas e formam uma faixa clara e homogénea (GAMBA, PETRI e COSTA,
2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A juncdo dermoepidérmica é uma estrutura importante que compde a pele,
formada por prolongamentos de células basais, chamadas de hemidesmossomas, e
partes de fibras dérmicas. A epiderme penetra na derme através das cristas
epidérmicas, enquanto a derme se projeta na epiderme pelo meio das papilas
dérmicas, assegurando assim a aderéncia entre a epiderme e a derme, também
proporcionando trocas metabdlicas importantes para a pele.

As papilas dérmicas se projetam para a epiderme em direcdo a superficie,
apresentando uma série de cristas, que sdo separadas por sulcos, formando assim

as impressoes digitais ou dermatdglifos. Estdo presentes nas palmas das maos e
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plantas dos pés, caracterizando a imutabilidade e individualidade de cada individuo
(GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

3.1.2 Derme

Camada intermediaria de sustentacdo da pele, com origem embrionaria do
mesoderma, formada de tecido conjuntivo, onde se da a fixacdo da epiderme a
derme. E constituida pelas células denominadas fibroblastos (responsaveis pela
formacdo de fibras de coldgeno e elastina), por colagenase, estromelisina e de
matriz extracelular. A derme também possui células diferenciadas responséaveis pela
defesa imunolégica desta camada, que sdo os macrofagos, os linfécitos e os
mastoécitos. A derme € composta em sua maior parte de vasos sanguineos e
linfaticos, estruturas nervosas sensoriais e musculatura lisa (GAMBA, PETRI e
COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

E dividida em duas camadas, a mais superficial, ou papilar, € composta por
tecido conjuntivo propriamente dito do tipo frouxo, localizada abaixo da epiderme; e
a camada profunda, ou reticular, formada por tecido conjuntivo propriamente dito do
tipo denso ndo modelado, localizada profundamente a camada papilar (GAMBA,
PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA,
2014; KEDE e SABATOVICH, 2015; BORGES, 2010).

A derme papilar possui quantidade maior de matriz extracelular, porém menos
colageno e elastina, que estdo em maneira mais dispersa e voltadas em direcdo a
superficie. Os vasos sanguineos nessa camada sdo abundantes, porém com
diametro de capilares. J4 a derme reticular esta presente em maior parte na derme,
€ composta por fibras de coladgeno denso e espessas fibras de elastina, formando
um arranjo longitudinal paralelo a superficie da pele (GAMBA, PETRI e COSTA,
2016; BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e
SABATOVICH, 2015).

O fibroblasto é a principal célula dessa camada, responsavel pela producéo
de colageno e elastina, que sao elementos fibrilares, e por elementos nao fibrilares,
como as glicoproteinas, a proteoglicana e o acido hialurénico presentes na derme.
Atuam também na reparacdo tecidual, um traumatismo na derme promove a

migracdo de fibroblastos préximos até a area lesionada, produzindo maior



14

quantidade de matriz colagenosa (BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016).
Devido as forcas de tracdo e pressao, a derme possui maior resisténcia em
algumas areas especificas, que sdo chamadas de linhas de Langer, chamadas
assim em homenagem ao anatomista austriaco Karl Langer, também conhecidas
como linhas de tensdo ou de clivagem, importantes nas reparacfes e nas
abordagens cirargicas. Geralmente sao espirais longitudinais nos membros, ao
longo do tronco e pescoco sdo transversais, nos cotovelos, joelhos, punhos e
tornozelos comportam-se de maneira paralela as pregas transversais que se formam
na regido da flexdo (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016;
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015; BORGES, 2010).

3.1.3 Hipoderme

A unido entre a derme e a hipoderme é denominada juncdo dermo-
hipodérmica. A hipoderme, ou paniculo adiposo, esta localizada abaixo da derme e
acima da aponeurose muscular, € formada por um conjunto de células adiposas que
armazenam gordura e estdo separadas por finos septos de tecido conjuntivo frouxo,
onde sao encontrados 0s vasos e 0s nervos. As células adiposas, os adipocitos, tem
origem a partir das células embrionarias mesenquimais que produzirdo as células
lipoblastos, fibroblastos diferenciados que acumulam gordura no citoplasma, que se
enchem de gordura quando maduros para constituir os adipdocitos (GAMBA, PETRI e
COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e
SABATOVICH, 2015).

O tecido adiposo é composto pelo agrupamento ou isolamento das células
adiposas, possuindo dois tipos no organismo humano, o tecido adiposo amarelo
(unilocular) e o pardo (multilocular).

O tecido adiposo amarelo esta presente na camada subcutanea corporal
conforme o biotipo, sexo e idade da pessoa. Altamente irrigada por vasos
sanguineos, formando redes capilares por todo o tecido, denominada plexo
hipodérmico (profundo). Esses vasos tém acesso por entre os septos de tecido
conjuntivo, dividindo a gordura em I6bulos. Embora a gordura unilocular seja
destacada na pratica clinica, o tecido pardo, ou multilocular, € de extrema

importancia, ja que tem funcao de produzir calor pelo corpo devido o grande niumero
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de mitocondrias nos adipocitos multiloculares. Nos recém-nascidos esse tipo de
gordura € mais evidente, com seu desenvolvimento fetal separado do tecido
unilocular (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI
e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015).

A hipoderme tem por funcéo realizar isolamento térmico, armazenamento
calorico, protecdo contra traumas mecanicos, modela a superficie corporal de
homens e mulheres, ocupa o espaco entre os tecidos e metaboliza horménios que
controlam o ritmo da lipdlise, como o ACTH, insulina, as tiroxinas, catecolaminas e
outros mais (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016;
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015).

Apresenta variacdes de acordo com a estrutura anatdémica, no sexo feminino
costuma a ser mais espessa quando comparada ao sexo masculino. Sua
distribuicdo também varia nos dois sexos, sendo regulada pelos hormdnios
andrégenos e estrogenos, e pelos adrenocorticais na fase da puberdade. No sexo
feminino, geralmente ha maior concentracéo na regido glutea, na regido trocantérica
(culotes), nos quadris, flancos e joelhos, representa cerca de 18% a 20% da massa
corpérea. No sexo masculino ha maior concentragdo de gordura na regido
abdominal, representando aproximadamente de 10% a 14% da massa corporea.
Existem diferencas estruturais no arranjo anatbmico dos adipocitos quando
comparados a hipoderme feminina e masculina, quanto a disposicdo dos septos
conjuntivos ao redor das células de gordura. As células femininas estdo justapostas
por fibras conjuntivas paralelas, jA& no sexo masculino estas células estao
justapostas e sustentadas por fibras cruzadas como rede, dificultando o aumento de
tamanho da célula de gordura, sendo assim quando ha aumento de volume de
gordura corporal subcutanea no corpo feminino ocorre uma expansao celular mais
pronunciada (GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016;
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE e SABATOVICH, 2015).

Os anexos da pele sao constituidos pelas glandulas sudoriparas e sebéaceas,
mamas e unhas. Na palma das maos, na planta dos pés e nas faces dorsais das
falanges digitais possuimos a pele sem pelos, denominada glabra (GAMBA, PETRI
e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014; KEDE
e SABATOVICH, 2015).
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Figura 1: Esquematizac&o da unido entre a derme e hipoderme
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Fonte: Borges e Scorza (2016)
3.2 Cicatrizacao

A cicatrizacdo € um processo biolégico eficiente de reparacao tecidual, que
tem inicio a partir de uma lesao tecidual, promovendo a reepitelizacdo da epiderme e
substituicio da derme por uma nova matriz extracelular. A degradacédo e
remodelacdo da matriz extracelular sdo prejudiciais ao processo de cicatrizacao,
alterando a estrutura do tecido levando a ulceragédo crbnica ou a cicatriz fibrosa e
gueloidiana. A matriz extracelular realiza papel de orientacdo na atividade de células
reparadoras, tais como migracdo, diferenciacdo, proliferacdo e sobrevivéncia,
através da ligacao dos receptores de adesdo e regulacdo de fatores de crescimento
e morte celular programada. A cicatrizacdo € estruturada entre quantidade e
qualidade de proteinas da matriz extracelular (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA,
PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A reparacdo tecidual ocorre a partir da agregacdo e degranulacdo das
plaquetas, coagulacao do sangue e formacao de fibrina capaz de preencher a ferida.
Em seguida, a inflamacgé&o, pelo meio de polimorfonucleares, mondcitos, linfocitos e
macroéfagos, atua eliminando microrganismos e armazenando em excesso fatores de
crescimento e citocinas, que contribuem para a formagdo de matriz temporaria de
tecido de granulacdo, que € formada por proteoglicanos, glicosaminoglicanos e
fibronectina. Este tecido de granulacdo transitorio se apaga apos todas as células
envolvidas entrarem em apoptose. Para a formacdo da cicatriz madura, ocorre o

remodelamento da matriz, quando ha aumento dos niveis de colagenos tipo I, que



17

se apresenta em feixes espessos e ligacdes cruzadas, concomitante a reducao dos
niveis de fibronectina, glicosaminoglicanos, proteoglicanos e colageno tipo Il (KEDE
e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A fibronectina, que se caracteriza por ser uma proteina multifuncional de
adeséo celular presente no sangue e tecidos, efetua a adesao celular e 0 movimento
dos fibroblastos, ceratindcitos e células endoteliais, fagocita detritos de matriz
extracelular ativando macréfago, realizando o desbridamento da ferida (KEDE e
SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

O principal componente do tecido de granulacdo recente € o acido hialurénico,
importante glicosaminoglicano facilmente encontrado entre as células mesenquimais.
Aumenta seus niveis logo apds o traumatismo, diminuindo entre o quinto e décimo
dia. Enquanto isso, os glicosaminoglicanos sulfatados, sulfato 4 de condroitina e
dermatan-sulfato se elevam durante o quinto e sétimo dia. Mais elasticos que o
acido hialurdnico, temos o0s proteoglicanos, glicosaminoglicanos sulfatados
associados a proteinas que favorecem esta acdo (KEDE e SABATOVICH, 2015;
GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

O colageno € a principal proteina constituinte do tecido conjuntivo, constituida
por trés cadeias que formam hélices triplices. Varia em 25 tipos, de | a XXV, estando
presente o colageno de tipo Il aumentado no tecido de granulacdo. Entre o sétimo a
décimo quarto dia estdo em prevaléncia os colagenos fibrilares tipo I, 1l e VI.
Durante a transicdo do tecido de granulacdo para cicatriz madura ocorre 0
remodelamento do colageno, que é determinado por sua sintese continua quanto
por seu catabolismo, regulado por colagenases de granuldcitos, macréfagos, células
epidérmicas e fibroblastos. Também realizam funcao de regulacdo da matriz durante
a reparacao tecidual, as metaloproteinases e seus inibidores (KEDE e SABATOVICH,
2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

As lesdes cutaneas podem ser classificadas em trés tipos:

- Leséo superficial: atinge apenas o epitélio sem comprometimento a camada basal.
- Lesdo profunda: quando ha perda de tecidos, epiderme e derme, minima
hemorragia, auséncia de infec¢do e bordas préximas.

- Lesado aberta: perda de todos os tecidos, epiderme, derme, hipoderme e tecido
muscular, com ou sem infeccdo, bordas irregulares, presenca de tecido de

granulacéo e conversdo em tecido fibroso.
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A regeneracédo dos tecidos sofre influéncia de acordo com as condi¢des locais
e sistémicas do individuo, assim como o tipo de ferimento, tempo de evolucao, o
tecido envolvido e as técnicas utilizadas, determinando assim diferencas na
condicdo da cicatriz e no tempo de recuperacao. A regeneracao ocorre quando ha
perfeita reparacdo do tecido preenchido, sem formacdo de tecido cicatricial,
enquanto a reparacdo de tecidos se da quando ha a substituicdo do tecido
preexistente por tecido fibroso, gerando uma cicatriz (KEDE e SABATOVICH, 2015;
GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A cicatrizagdo pode ser classificada em primeira, segunda ou terceira

intencéo:(KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES
e SCORZA, 2016).
- Cicatrizacdo de primeira intencao: temos como exemplo as feridas cirlrgicas,
gue possuem unido das bordas, auséncia de contaminagao e corpo estranho, e sem
perda significativa de tecido. A cicatrizagdo ocorre a partir da juncdo das bordas da
ferida, fazendo com que seu fechamento seja relativamente rapido, em torno de 48
horas. Tem inicio com a formacéo de fibrina e colageno, avancando a medida que
ocorre a impermeabilidade da ferida. N&o € possivel a visualizacdo de tecido de
granulacao, e a mobilizacdo da lesdo é pequena.

Acontecida a leséo, ocorre a formacdo do coagulo que possibilita a estase e
liberacdo de substancias vasoativas. Em 6 horas, os neutréfilos acabam por liberar
enzimas que destroem restos celulares e possiveis agentes invasores. Apés 12
horas, ocorre producao de exsudato e macrofagos entram em acdo. Em 48 horas,
ha producdo de colageno através dos fibroblastos, possibilitando a formacédo da
cicatriz. Entre o 3° e 5° dia ocorre neovascularizacdo, absor¢cdo do edema e
composi¢cdo do colageno. No 6° dia ocorre o pico da proliferacdo de fibroblastos,
restabelecendo o tecido conjuntivo. Com 10 dias a ferida se torna resistente. Com 15
dias através do remodelamento das fibras, ocorre aumento da resisténcia e
diminuicdo da espessura da cicatriz. Em 30 dias a cicatriz jA possui 50% da
resisténcia do tecido original, considerando que jamais se recupera a resisténcia
tensional do tecido antes lesionado (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e
COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

- Cicatrizacdo de segunda intencao: o processo ocorre da periferia da lesdo em
direcdo ao centro, ha perda de tecido e as bordas estdo afastadas. Ocorre a
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formacao de tecido de granulagéo e posterior epitelizacdo (KEDE e SABATOVICH,
2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A granulacéo, responséavel pela neovascularizacéo através do brotamento de
vasos preexistentes, confere o aspecto granulado e avermelhado a ferida. Os
fibroblastos realizam a sintese de proteoglicanos e colageno, e macréfagos a
assepsia da lesdo. A cicatriz € formada por fibroblastos fusiformes, com aspecto
inativo, colageno denso, particulas de tecido elastico, matriz extracelular e vasos
escassos (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES
e SCORZA, 2016).

A cicatrizacdo por segunda intencdo possui reacao inflamatoria intensificada
devido a maior quantidade de fibrina formada por grandes defeitos tissulares, além
de restos necroticos e exsudato. Possui maior quantidade de tecido de granulacéo. A
contracao da ferida varia de acordo com o local, tipo e profundidade da lesdo (KEDE
e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).
- Cicatrizacdo de terceira intencdo: ocorre quando ha afastamento de bordas e
presenca de secrecdo purulenta devido a contaminacdo da lesdo ou de fibrina,
nestes casos a cicatrizacdo se da& quando eliminado estes fatores (KEDE e
SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).
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4 PROCESSO DE CICATRIZACAO

4.1 Coagulacéao

Imediatamente apdés o tecido ser lesionado, ocorre intensa agregacao
plaguetaria, que juntamente com o0s componentes de coagulacdo realizam o
tamponamento dos vasos seccionados. Nos primeiros 5 a 10 segundos ocorre
vasoconstricdo, limitando a perda sanguinea e manutencdo da hemostasia. As
plaguetas armazenam diversas citocinas, como fator de crescimento derivado da
plaqueta (PDGF), fator transformador do crescimento alfa (TGF- a) e fator
transfomador do crescimento beta (TGF-B), importantes para a formacdo de um
novo tecido, ainda secretam substancias vasoativas que realizam a vasoconstricao
evitando hemorragias, tais como serotonina, ADP, célcio e tromboxane. Com a
formacéo de coagulo se estabelece uma barreira impermeével, evitando o contato
da ferida com o meio externo, protegendo de contaminacfes (KEDE e SABATOVICH,
2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A coagulagdo sanguinea interage com a fase inflamatoria através da ativagéo
do fator de Hageman, liberacdo de fatores pré-coagulantes por células danificadas,
aumento de fosfolipidios através de plaquetas ativadas, realizacdo da cascata do
complemento por vias classica e alternada, aumentando a permeabilidade de vasos
e conducao de neutréfilos e monécitos em direcdo ao local agredido, assim como a
liberagdo de outros mediadores vasoativos, tais como histamina, leucotrienos C4 e
D4, e produtos derivados de oxigénio. Fatores intrinsecos podem reprimir a
agregacado plaquetaria e interferir no tamanho do coagulo préximo a lesdo, como a
producado de prostaciclinas que agem inibindo a agregacao plaquetaria, antitrombina
Il que inibi a acdo da trombina, formacdo de proteina que degrada fatores de
coagulacéao V e VIII, e liberacdo dos ativadores de plasminogénio que quebram o
coagulo através da conversdao de plasminogénio em plasmina (KEDE e
SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

4.2 Inflamacéao

Esta fase é caracterizada pelo deslocamento sequencial de células para a

ferida, realizada por mediadores bioquimicos que intensificam a permeabilidade
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vascular, facilitando a entrada de elementos celulares para a area da ferida, também
a quimiotaxia de células da circulacdo, liberacdo de citocinas e fatores de
crescimento, e ativacdo de células de migracdo. Ocorre imediatamente apos o
processo de coagulacédo até o quarto e quinto dia, onde ha liberacdo de mediadores
quimicos, como proteinas, lipidios, &cidos e aminas vasoativas, também
direcionando células inflamatorias para as bordas da ferida, que sdo os leucécitos
polimorfonucleares, macroéfagos, linfocitos e mastocitos. Posteriormente ocorre
vasodilatacdo como resposta a estes mediadores (KEDE e SABATOVICH, 2015;
GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

Os mediadores bioquimicos sdo substancias que agem participando do
processo da resposta inflamatdria, podem ser de curta acdo como a histamina e a
serotonina, ou de acdo prolongada como a leucotoxina, bradicinina e a
prostaglandina. O mediador mais importante neste processo € a prostaglandina, pois
contribui para a exsudacao vascular, estimula a mitose celular e a quimiotaxia de
leucdcitos (células do sistema imune que realizam a assepsia do local),
possibilitando a reconstru¢cdo de um novo tecido. Os leucécitos séo responsaveis por
realizar a fagocitose das bactérias, fragmentos celulares e corpos estranhos
encontrados na area lesionada, atuam por um tempo determinado, podendo variar
de trés a cinco dias (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016;
BORGES e SCORZA, 2016).

As primeiras células a se infiltrarem no local lesionado sao os neutréfilos, com
periodo de pico de infiltracdo entre 24 e 48 horas apds o ferimento, dando inicio ao
processo de limpeza da lesdo através da liberacdo de enzimas e produtos toxicos do
oxigénio que exterminam bactérias contaminantes e aumentam a alteracao tecidual.
Essas células inflamatdrias também séo responsaveis por produzir fatores de
crescimento, preparando a lesdo para a fase proliferativa, neste momento células
endoteliais e fibroblastos também séo recrutados. Por um mecanismo ainda néo
bem compreendido, no decorrer das Ultimas etapas da resposta inflamatéria, os
neutréfilos recebem um sinal para suspender a limpeza do local lesionado por meio
de apoptose (morte celular), sendo fagocitados por macrofagos. Quando nédo ha
contaminacao da lesédo, a infiltracdo de neutrodfilos se encerra no decorrer de poucos
dias, os persistentes sdo fagocitados por macréfagos tissulares (KEDE e
SABATOVICH, 2015; BORGES e SCORZA, 2016).
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Os mondcitos presentes no sangue periférico, desde o principio do processo
cicatricial, se infiltram no local da ferida decorrente de agentes quimiotaticos
especificos. Os mondcitos sdo ativados a partir da liberacéo de fatores procedentes
das plaguetas, tanto como da fagocitose de componentes celulares (fibronectina ou
coldgeno), transformando-os em macréfagos, primordiais células que compreendem
0 processo de reparo. Os macrofagos desbridam tecidos desvitalizados, realizam
fagocitose de bactérias, orientam o crescimento de tecido de granulacéo,
armazenam fatores quimiotaticos que conduzem outras células inflamatorias até o
local da ferida e originam prostaglandinas, que atuam como vasodilatadores
potentes, interferindo na permeabilidade dos microvasos (BORGES e SCORZA,
2016).

Os macréfagos também agem produzindo fatores de crescimento que
induzem reacdes biologicas de reparacdo e regeneracdo da pele. Esses eventos
quimicos e celulares iniciam a partir do terceiro dia, podendo se ampliar até o
décimo dia pds-lesdo. Dentre os fatores de crescimento, encontramos o fator de
crescimento derivado das plaquetas (PDGF), estimula a migracdo dos fibroblastos, a
angiogénese e a contracao da ferida. O fator de crescimento fibroblastico (FGF)
estimula a migracao dos fibroblastos para o centro da ferida e propicia a sintese de
matrizes de reparacdo tecidual, tais como elastina e colageno. O fator de
crescimento endotelial vascular (VEGF) constitui a regeneracao dos tecidos. O fator
de crescimento transformador alfa (TGF-a) replica células endoteliais (BORGES e
SCORZA, 2016).

Os mastécitos desempenham papel de suma importancia na coordenac¢éo da
neovascularizacdo da ferida através da producdo e liberacdo de fatores de
crescimento, como PDGF, VEGF e FGF. Também liberam fatores de crescimento
que ativam fibroblastos, realizando a sintese de coldgeno, assim participando na
deposicdo de uma matriz extracelular temporaria na lesdo, sendo essencial para o
fechamento da ferida. Na fase de remodelamento, os mastécitos realizam a
formacdo de uma matriz permanente e integracdo equilibrada com macrofagos,
realizando a formacédo de fatores de crescimento e degradando enzimas (BORGES
e SCORZA, 2016).
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4.3 Proliferacéao

A fase proliferativa, também conhecida como fase fibroblastica, tem inicio por
volta do terceiro dia apds o ferimento, permanece por duas a trés semanas, a partir
dai tem-se o inicio da formacao da cicatriz. Esta fase € composta por trés eventos
importantes que ocorrem apdés o apice do periodo inflamatério, a neovascularizagéo,
ou angiogénese, fibroplasia e epitelizacdo. Nesta momento do processo que ocorre
a formacédo do tecido de granulacdo, composto por um leito capilar, macrofagos,
fibroblastos, um arranjo frouxo de colageno, &cido hialurénico e fibronectina (KEDE e
SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A multiplicacdo e migracdo de fibroblastos sdo provocadas pelas citocinas
originadas no local da ferida e por fatores de crescimento TGF-a, TGF-B, FGF, GM-
CSF, KGF e PDGF. Essas substancias produzem e armazenam fibronectina,
colagenos tipo |, lll e VI e acido hialurénico. Os fibroblastos ligam-se entre si e a
matriz extracelular em arranjos radiais que realizam tensdo em torno da ferida que
irA se contrair. O crescimento de fibroblastos € concomitante a angiogénese e a
deposicao de nova matriz. Células endoteliais da microvasculatura proxima a ferida
desintegram a membrana basal, através da matriz danificada deslocam-se para o
novo tecido de granulacao, formando novos capilares. Entre os capilares endoteliais
e o tecido de granulacdo forma-se nova membrana basal, que substitui a matriz
proviséria (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016;
BORGES e SCORZA, 2016).

A partir da liberacdo de fatores de crescimento especifico, juntamente com a
ativacdo dos macrofagos, vai ocorrendo a substituicdo da matriz extracelular por
tecido conjuntivo. Acontece o redirecionamento de queratinécitos ndo danificados
para as bordas do ferimento, tal fendmeno tem maior intensidade de acordo com a
hidratacdo do leito da ferida, justificando a indicacdo para lesdes assépticas, de
sempre permanecer hidratada e umida (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA,
PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

Nesta fase ocorre a neovascularizacdo, que vai acontecendo a partir das
bordas da lesdo, responsavel pela manutencdo das trocas de gases, garantindo a
nutricdo das células metabolicamente ativas. Os fibroblastos sdo responsaveis pela
producdo da nova matriz extracelular (fundamental para o crescimento celular),

produzem também colageno, fibronectina, elastina, proteases e glicosaminoglicana
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(responsaveis pelo desbridamento e remodelamento fisioldgico), concomitante aos
vasos sanguineos que transportam oxigénio e nutrientes indispensaveis ao
metabolismo celular local (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA,
2016; BORGES e SCORZA, 2016).

Ocorre proliferacdo de células epidérmicas presentes na borda da ferida,
atraveés do estimulo realizado pelo fator de crescimento epidérmico (FCE) ou TGF- a.
A partir da reepitelizacéo, forma-se nova membrana basal, ocluindo a nova epiderme
sobre a matriz, reestabelecendo a barreira cutanea (KEDE e SABATOVICH, 2015;
GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

4.4 Contracéao da ferida

Este processo é determinado pelo fechamento da ferida, que ocorre devido os
fibroblastos participarem da sintese de matriz extracelular e na producdo de forca
mecanica, sofrendo interferéncia na reorganizacdo da matriz e na contracdo da
ferida, tornando sua acdo contratil determinante para o fechamento da ferida. A
contracdo ocorre de forma centripeta, ou seja, tem inicio nas bordas e vai em
direcéo ao centro da lesdo (BORGES e SCORZA, 2016).

4.5 Remodelamento

Neste momento da fase de cicatrizacdo ocorre a maturagdo dos elementos e
alteracdes na matriz extracelular, surgindo um depésito de proteoglicanos e
colageno, iniciando assim o0 processo para tentativa de recuperacdo da estrutura
tecidual adequada. Acontece a transferéncia de células endoteliais presentes na
borda para a extensdo da ferida. Sendo assim, a remodelacdo da matriz e a
maturacdo da neoepiderme tem inicio nas margens da lesdo, enquanto o tecido de
granulacdo ocupa a regido central da ferida, ocorrendo em certo momento a
diferenciacdo da matriz extracelular das margens daquela situada no centro (KEDE
e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA,
2016).

O colageno é depositado em excesso pelos fibroblastos, que posteriormente
parte sera degradado através da reorganizacdo da matriz extracelular, quando

ocorre a liberacdo de metaloproteinases. O colageno juntamente com &cido
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hialurdénico, favorecem a penetracdo da matriz pelas células parenquimatosas.
Através da acao dos fibroblastos aderidos a matriz coladgena, juntamente com a acao
da TGF-R1, TGF-32, PDGF e ligacOes cruzadas entre os feixes de colageno, ocorre
a contracdo da lesédo, podendo ser reduzida até 20% do tamanho da cicatriz. Dessa
maneira, ocorre a transformacdo da matriz extracelular proviséria para definitiva
(KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e
SCORZA, 2016).

O tecido de granulacdo é composto e estruturado de acordo com o tempo
transcorrido desde a agresséo tecidual, da longitude da borda da ferida, das
citocinas liberadas e do microambiente da matriz. As células endoteliais entram em
apoptose devido a diminuicdo de capilares, seguido dos miofibroblastos e
macrofagos (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016;
BORGES e SCORZA, 2016).

Durante a fase proliferativa ocorre a reepitelizacdo, que consiste no
recobrimento da ferida por um novo epitélio, e realiza a transferéncia e multiplicacéo
de queratindcitos a partir da periferia da lesdo. Estes eventos sdo ordenados por
fatores de crescimento, integrinas e metaloproteinases (KEDE e SABATOVICH,
2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

Nessa fase a cicatriz ostenta grande resisténcia, em decorréncia de
alteracdes nos feixes de colageno que aumentam de tamanho. A medida que a
matriz amadurece, ocorre o desaparecimento de fibronectina e acido hialurénico. A
forca da cicatriz também depende da quantidade de colageno presente, que
aumenta de acordo com o tempo decorrido, ou seja, quanto mais recente for a leséo,
menor sera seu poder de resisténcia a um tensionamento, podendo acarretar na
hipertrofia da cicatriz. A ferida pode se contrair de 0,60mm a 0,75mm por dia,
encerrando quando ocorre a unido total das bordas do ferimento, ou quando ocorre
a maturacdo do colageno, ou ainda se a tensdo do tecido ao redor da lesdo for
superior a forca contratil do miofibroblasto. A reducédo da vascularizacdo da cicatriz
acontece entre a 62 e 182 semana, tornando-se completo o processo de
remodelagem entre 6 a 18 meses (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e
COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).
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5 CLASSIFICACAO DAS CICATRIZES

- Atréficas: lesdes planas, lisas, deprimidas, retrateis, auséncia de sulcos, poros e

pelos, apresentam discromia.

Figura 2: Cicatriz atréfica de ferimento cortante no joelho

Fonte: Kede e Sabatovich (2015)
- Hipertroficas: les@es fibroticas, lisas, protuberantes, sem sulcos, poros ou pelos,
discrbmicas. Se restringe a area do processo cicatricial inicial, reduzindo seu

tamanho com o decorrer dor anos.

Figura 3: Cicatriz Hipertréfica de cirurgia cardiaca na regido pré-esternal

Fonte: Kede Sabatovich (2015)
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- Queloidianas: tumores protuberantes, duros, apresentam superficie lisa e brilhante,
de pigmentacgao rosada ou castanha, acompanham dor ou prurido. Em alguns casos
nao ha evidéncia de traumas prévios (KEDE e SABATOVICH, 2015).

Figura 4: Queldéide por lesdo de acne no dorso

Fonte: Kede e Sabatovich (2015)

5.1 Fatores que interferem no processo de cicatrizagao

A perfusdo sanguinea e oxigenacado dos tecidos tem papel fundamental no
processo de cicatrizacdo, individuos portadores de patologias que alteram o fluxo
sanguineo possuem uma distribuicdo deficiente de nutrientes para as células, assim
como de componentes do sistema imunitario. O tabagismo acarreta a reducdo de
hemoglobina funcional e disfun¢édo pulmonar, que consequentemente reduz o aporte
de oxigénio para as células, regredindo a evolucdo deste processo (KEDE e
SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A localizacdo da ferida também é determinante para um bom processo de
cicatrizacdo, areas com maior vascularizacdo e menor mobilidade e tensdo tendem
a fechar com maior velocidade quando comparados com regidées menos irrigadas e
com maior tenséo, como cotovelos e joelhos (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA,
PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A existéncia de corpos estranhos como, implantes, valvulas artificiais ou
qualquer outro corpo estranho retardam o processo de cicatrizagdo por serem
inertes, assim como tratamentos quimioterapicos, radioterapicos e corticosteroides

afetam diretamente no processo de cicatrizagcdo pois diminuem a resposta imune
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adequada, também interferem na divisdo celular e sintese proteica, prejudicando a
producdo de colageno, além de aumentar a atividade da colagenase, tornando a
cicatriz mais fragil (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016;
BORGES e SCORZA, 2016).

O estado nutricional do individuo também se torna fator fundamental para a
cicatrizacdo, ja que deficiéncias nutricionais deprimem o sistema imunoldgico e
reduz a qualidade e a sintese do tecido de reparacdo. A deficiéncia de vitamina C e
proteina afetam diretamente na sintese de colageno (KEDE e SABATOVICH, 2015;
GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

O processo de cicatrizagdo também é retardado quando hd o acumulo de
sangue, ja que ocorre a concentracao de células mortas que devem ser removidas.
Também ha formacdo de hematomas e isquemias, ocasionando dor e tardando o
processo de cicatrizagdo (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA,
2016; BORGES e SCORZA, 2016).

Edema e obstrucdo linfatica interferem na cicatrizacdo diminuindo o fluxo
sanguineo e o metabolismo tecidual, 0 que ocasiona no acumulo de catabdlicos e
aumentando o processo inflamatério (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI
e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A infeccdo é outro fator com grande prevaléncia, é caracterizada pelo grande
acumulo bacteriano, comprometendo o local do tecido e até mesmo o estado geral
do paciente. Diferente de quando ocorre apenas a colonizacdo da ferida, que ndo ha
presenca de tecido necrosado ou material estranho, sendo controlado pela atividade
de neutréfilos e macréfagos (KEDE e SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e
COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).

A idade do individuo também € um fator que interfere no processo de
cicatrizagdo, pois juntamente com o envelhecimento ocorre a diminuicdo da
elasticidade e da resisténcia dos tecidos, retardando a cicatrizagdo (KEDE e
SABATOVICH, 2015; GAMBA, PETRI e COSTA, 2016; BORGES e SCORZA, 2016).
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6. LASER DE BAIXA POTENCIA NO TRATAMENTO DE FERIDAS

O termo “laser” € a abreviagdo em inglés de Light Amplification by Stimulated
Emission of Radiation tendo origem de geracédo fundamentado na amplificacédo da
luz por liberacdo estimulada de radiacdo. Essa teoria teve inicio com o fisico Albert
Einstein, que em seu artigo “Zur Quantum Theories der Strahlung”, publicado em
1916, quando o nome de emissao estimulada foi utilizado pela primeira vez (PIVA et
al 2011; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

O laser é uma luz amplificada produzida por radiacédo eletromagnética que se
manifesta como luz monocromatica; enquanto a luz branca (policromatica) emitida
pelas lampadas comuns, apresenta ondas no mesmo comprimento € nas mesmas
fases ondulatérias, e, portanto, somam energia (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014).

E caracterizado por ser um tipo de energia luminosa com caracteristicas
singulares que o tornam diferente de outras fontes similares. E uma radiacéo
monocromatica, polarizada, ndo ionizante e colimada. A monocromaticidade tem
ligagdo com o comprimento de onda da radiagdo laser, resultando nos efeitos
terapéuticos produzidos pela onda. O comprimento da onda e a energia do foton
relacionam-se a constante de Planck, havendo uma raz&o diretamente proporcional
entre a frequéncia e a energia, de acordo com a equacao (PIVA et al 2011;
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

E=h.f=hcly

O feixe de laser também tem como caracteristica a colimacdo, feixe
extremamente organizado e sua propagacdo tem direcdo Unica, com cristas
alinhadas e orientadas em um s6 plano, devido essa caracteristica de paralelismo,
uniformidade e pequena dispersdo ha a utilizacdo da radiacdo laser. A coeréncia
caracteriza o sincronismo das ondas de luz por sua emissao ordenada. A radiacao
laser € coerente em tempo e espaco, assim sendo unidirecional, mantendo em fase
por longas distancias e com pequena dispersédo (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014).

Entre as décadas de 60 e inicio da década de 70 iniciaram os estudos sobre a

terapia com laser de baixa poténcia na area da saude, sendo premiado com varios
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prémios Nobel. O precursor de estudos sobre o temo foi o Professor André, também
chamado de o pai da bioestimulacdo, que deu inicio a pesquisas em animais e
ensaios clinicos, que apontaram potencial de irradiacdo laser de baixa intensidade
sobre o tecido de forma direta poderia modular certos processos bioldgicos,
principalmente a regeneracao de tecidos. Hoje em dia h& pesquisas sobre o laser de
baixa poténcia incluindo tratamentos de lesdes de tecidos moles, lesbes tendineas,
patologias articulares, feridas abertas e algias (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014).

6.1 Principios fisicos

A formacdo da radiacdo laser se da através da energizacdo do atomo,
quando ocorre a passagem do elétron de um estado de menor energia para um
estado de maior energia, caindo mais uma vez para um estado de menor energia.
Existem dois estados de energia: estado (E1) com menor energia e outro estado
excitado com maior energia (E2). Elétrons energizados apds algum tempo passarao
a cair de forma natural para o estado E1, emitindo um féton de luz. Estes fétons
emitidos possuem propriedades determinadas pelos niveis de energia de onde o
elétron energizado teve sua queda. Quando em nivel de menor energia 0s atomos
de um material possuem numero maior de elétrons, no momento em que esse
material € atacado com fotons, os atomos desse material absorvem o féton e os
elétrons passam para estados superiores de energia, 0 &tomo mais energizado do
gue o comum € o fator principal para a geracdo do efeito laser (PIVA et al 2011;
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

Para que este processo ocorra, € necessario que o material que realizara o
laser esteja em uma cavidade Optica, formada de dois espelhos meticulosamente
alinhados. O que permite a emissdo da radiacdo € que um dos espelhos é
parcialmente refletor, permitindo que a radiacéo reflita de um lado a outro. O meio
utilizado para produzir a radiacdo laser € o que determina o comprimento de sua
onda. Os derivados componentes de ondas sao desiguais, variando de acordo com
o tipo de estimulacdo, sendo assim existem varios tipos de laser (PIVA et al 2011,
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).
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A acdo da radiacdo laser nos tecidos biolégicos podem abranger desde a

biostimulacédo até a ablacdo cirdrgica, variando de acordo com o comprimento de

onda, tipo de pulso, a densidade de energia e a frequéncia de tratamento. A tabela a

seguir identifica os diferentes tipos de emissédo, comprimento de onda, tipo de pulso

e seus efeitos.

Tabela 1: Tipos de emisséo, comprimento de onda, pulso e indica¢cdes do laser

MATERIAL COMPRIMENTO DA |REGIME DE PULSO |INDICACAO
ONDA nm

Rubi 694 Pulsado/Continuo Remocéo de
tatuagens/pelos

Alexandrite 755 Pulsado Remocéo de pelos

Neodimio-YAG 1064 Pulsado Coagulacao de
tumores

HOoImio-YAG 2130 Pulsado Endodontia

Erbio-YAG 2940 Pulsado Peeling

SEMICONDUTORES

AlGalnP 630-685 Continuo Bioestimulante

AsGaAl 780-870 Continuo Bioestimulante

AsGa 904 Pulsado Bioestimulante

GASES

Eximeros 193/248/308 Pulsado Cirurgica vascular e
oftalmica

Argbnio 350-514 Continuo Cirurgia oftalmica e
dermatolégica

Vapor de Cobre 578 Pulsado/Continuo Cirurgia
dermatolégica
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HeNe 632,8 Continuo Bioestimulante

CO2 10600 Pulsado/Continuo Cirurgia

dermatolégica

Fonte: MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014

Lasers utilizados como terapéuticos possuem comprimentos de onda na faixa
do visivel e do infravermelho. Emiss@es infravermelhas possuem comprimento de
onda que variam de 770nm a 1300nm, produzidos através do arseneto de galio (As-
Ga) e do arseneto de galio aluminio (AsGaAl). A emissao visivel possui comprimento
de onda na faixa de 632,8nm, e sua poténcia varia de 1 a 10mW¢ . Cromoéforos
superficiais tem menor absor¢cao quando nos comprimentos de onda na faixa entre
810nm e 840nm, fazendo com que esse espectro luminoso apresente maior
profundidade de penetracao (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

Existem diversos tipos de lasers, porém apenas alguns podem ser utilizados
nas praticas clinicas. Em 1960 foram realizadas as primeiras pesquisas com o Laser
de Rubi pulsado, com finalidade para tratamento de deslocamentos de retina, hoje
em dia o mercado ja possui sua forma continua e pulsada, possui comprimento de
onda de 694nm. Desde entdo foram desenvolvidos ampla gama de materiais que
produzem emissao de radiacéo laser (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e KAKIHARA,
2014).

A penetracdo da radiacdo laser € aproximadamente 2,5 vezes maior em
tecido de granulacdo em Ulceras de pele do que no tecido normal, com espessura
similar. Ocorre aumento gradativo da profundidade de penetracdo do laser quando
seus comprimentos de onda sdo mais longos. Cada extrato cutaneo possui
comportamento diferente em relacéo a reflexdo, absorcao, transmisséo e dispersao,
sendo assim de dificil mensuracdo a profundidade de penetracdo e absorcdo da
radiacao ali depositada (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

A reflexdo na pele acontece em diferentes extratos, devido a desigualdade de
indice de reflexdo. Enquanto a absor¢cdo estd ligada ao comprimento de onda e
coloragdo do tecido irradiado. O laser de HeNe & mais absorvido por tecidos
vascularizados, enquanto o laser de As Ga por tecidos menos vascularizados. Outro

parametro refere-se a refracdo, quando ocorre alteracdo na direcdo enquanto




33

atravessa os tecidos com diferentes indices variaveis de refragdo (PIVA et al 2011;
MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

Conforme Malagutti e Kakihara (2014) apud Melo et al (2001) estudos
demonstram que coeficientes de absorcdo e refracdo sdo indispensaveis para
avaliar a penetracao do laser nos tecidos. Foi realizado um estudo experimental com
origem animal, onde foram gravadas imagens com a disperséo da radiagao laser. Os
pesquisadores utilizaram dois comprimentos de onda, 630nm e 514nm,
apresentando em todos os tecidos caracteristica isotropica da dispersao, resultando
na diminuicdo da intensidade. Quando o estudo foi realizado comparando a
profundidade de penetracdo do laser em figados saudéaveis e figados cirréticos,
houve penetracdo 4 vezes maior nos figados sadios, devido a presenca de tecido
fibrético decorrente da regeneracdo hepatica que acarreta no aumento da dispersao
da radiacao.

Segundo Malagutti e Kakihara (2014) apudProchazka (2000), embora a
complexidade de se determinar os indices de penetracdo da radiacdo, quando
utilizado com poténcia na faixa de 30mW com emissao no espectro do infravermelho,
ocorre penetracdo de alguns centimetros. Enquanto que, o0 mesmo autor citado por
Tunér e Hode (2000) de forma mais objetiva afirmam que o laser de As-Ga chega a
profundidade de 20 a 50mm, enquanto que o He Ne penetra 0,8mm.

A densidade ou irradiancia, corresponde a concentracao de poténcia da saida
medida em W/cm2. A densidade de energia, chamada também de fluéncia ou dose,
representa a energia por centimetro quadrado de luz direcionada para a regido. Ha
relacédo direta entre a energia radiante e a poténcia do aparelho, na qual a poténcia
€ diretamente proporcional a variacdo de energia liberada e inversamente
proporcional ao intervalo de tempo de aplicacdo, como demonstra a equacao
P=AE/At ( MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

Para se calcular a dose de aplicacdo do laser devemos considerar fatores
como distancia entre o aparelho e a pele, a area total a ser irradiada, tipo de lentes
ou espelhos disposta no aparelho, tipo de fonte, poténcia de saida, divergéncia do
feixe, sua reflexdo, transmisséo, disperséo e absorcao, profundidade do tecido a ser
tratado, tempo de aplicacdo e a técnica utilizada para aplicacdo (MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014).

Na laserterapia a dose de irradiacdo ou densidade de energia é parametro de

fundamental importancia, quando em doses baixas (menos que 0,1J/cm?) ou doses
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elevadas (acima de 10J/cm2) ndo h4 efeito de estimulagdo. Mas devemos levar em
consideracdo que o efeito da radiacdo € cumulativo ao longo de aplicacdes (PIVA et
al 2011; MALAGUTTI e KAKIHARA, 2014).

A absorcdo do laser esta diretamente ligada ao tipo de tecido que sera
irradiado, j& que a absorcdo depende de uma biomolécula que, de acordo com sua
programacao eletrénica pode ser excitada por fétons incidentes. Esse cromoforo
converte a energia e determina os efeitos bioquimicos, bioelétricos e bioenergéticos.
Este é o fator principal quanto aos efeitos bioldgicos e fisiologicos no tratamento com
laser na area da saude. O coeficiente de absor¢éo é determinado pela probabilidade
de um foton ser absorvido por unidade de comprimento de trajeto, e depende da
concentracdo de cromoforos existentes neste tecido. Na epiderme acontece
absorcdo aumentada nas ligacbes peptidicas das proteinas e no DNA quando
comprimentos de onda ultravioleta inferior a 300nm. A absorcéo pela melanina da-se
nos comprimentos de onda de 320 a 1200nm. Quando no sangue, ocorre redugao
da absorcdo devido a oxi-hemoglobina e hemoglobina-reduzida, sua forma mais
intensa ocorre na faixa de 600 a 1200nm (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014).

6.3 Interacdo com o tecido biolégico

O laser de baixa intensidade promove efeitos fotoquimicos, fotofisicos e
fotobiologicos em células e tecidos através da interacdo da luz com tecidos e células,
podendo estimular ou inibir algumas funcdes celulares. Os efeitos da radiacéo laser
de baixa intensidade € mais evidente em células que estejam com suas funcdes
debilitadas, assim como 6rgaos e tecidos fragilizados. A radiacdo laser ativa o
metabolismo celular através do aumento da producdo mitocondrial de ATP, ja que
estimula componentes da cadeia respiratoria (PIVA et al 2011; MALAGUTTI e
KAKIHARA, 2014).

A teoria fotoquimica ocorre através da radiacdo laser que realiza alteracdes
quimicas nos fotorreceptores das mitocondrias, modificando o metabolismo e
conduzindo a transducéo (processo de transferéncia de energia entre sistemas) do
sinal a outras partes da célula, que conduzem a fotorresposta ou biomodulagéo. Os
fotorreceptores ou cromoforos sdo um grupo de moléculas que podem ser enzimas

ou membranas ou outra substancia capaz de absorver a luz, sdo responsaveis por
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modificar a energia eletromagnética para energia quimica. Entre tanto, como afirma
Malagutti e Kakihara (2014) apud Baxter (1997) e Karu (1998), diferenciam
fotorreceptores dos cromoforos, considerando os acidos nucleicos e aminoacidos
como absorventes da luz e melanina e a hemoglobina como croméforos, obtendo
absorcédo na faixa de luz visivel do espectro, enquanto fotorreceptores possuem alta
absorcdo em comprimentos de onda menores que os do ultravioleta.

Conforme Malagutti e Kakihara (2014) apudSandoval-Ortiz et al (2001), a
teoria fotoquimica € fundamentada para definir a reacdo das células a luz. Estudos
apontam acfes primarias e secundarias da radiacdo, sendo efeitos primarios
relacionados com as respostas celulares, e efeitos secundéarios sédo reacbes que
podem ocorrer horas ou dias apos a irradiacdo e estdo envolvidos com o tecido
como um todo, alguns desses efeitos estdo ligados a aceleracdo do processo de
cicatrizacdo, como aumento do tecido de granulacdo, aumento da atividade
fagocitaria, aumento da formacao de colageno e neoformacéo de vasos.
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7. METODOLOGIA

O estudo € uma revisdo sistematica de literatura. Foram utilizados artigos
cientificos no idioma portugués e inglés consultados nas bases de dados Pubmed,
Scielo e Portal de periddicos CAPES utilizando as seguintes palavras-chave como
critério de inclusdo em portugués: Terapia a laser de baixa intensidade; Laser de
baixa poténcia; Cicatrizacdo de feridas; e inglés: laser therapy and healing. Foram
selecionados artigos no periodo de 2010 a 2019. As buscas foram realizadas no
periodo de Fevereiro até Margo de 2020.

Os critérios de exclusdo foram artigos cientificos que ndo se classificassem

como estudo experimental, e com periodo inferior a 2010.
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8. RESULTADOS E DISCUSSAO

Entre os 595 dos artigos inicialmente selecionados pela busca eletronica nas
bases de dados, 249 foram excluidos devido ano de publicacdo inferior a 2010.
Outros 297 foram excluidos pelo titulo ndo atender aos critérios de inclusdo. Dos 33
estudos retidos, 17 foram excluidos por se tratarem de revisdo de literatura, sendo
selecionados 16 estudos para uma analise mais criteriosa a partir da leitura do texto.

Um total de 16 estudos foram incluso, estes estdo especificados na tabela 2.



Tabela 2: Caracteristicas dos estudos inclusos

Autor / ano
Goncalves et al,,
2010

Carvalho et al., 2010

Caracteristicas da

amostra

Utilizados 18 ratos wistar
(Rattus norvegicus),
machos.

Divididos em trés grupos
de 6 animais cada, sendo
Grupo 1, Grupo 2 e Grupo

3 controle.

Utilizados 30 ratos albinos
Rattus norvegicus albinus.
Divididos em G1 de 15

ratos diabéticos induzidos

Aparelho utilizado /

parametros

Laser GaAsAl;
Comprimento de onda
de 830 nm;

Fluéncia de radiacéo
30J/cm?2.

Laser de diodo
InGaAlP;
Poténcia de saida

continua de 100 mW;

Protocolo

experimental

Realizado cinco
incisdes cirargicas no
dorso. Grupo 1
tratado com laser,
Grupo 2 tratado com
a pomada Dersani® e
Grupo 3 nédo recebeu

tratamento.

Os animais tiveram
diabetes induzido por
alloxan. Apos

realizado incisao

NUmero de

sessodes

Grupo 1 recebeu
20 aplicagOes de
laser.

Grupo 2 recebeu
20 aplicagOes da
pomada Dersani®
Grupo 3 néao
recebeu

tratamento.

G1 subdivisao trés
dias recebeu 3
aplicacoes,

subgrupo sete dias

38

Resultados

Maior nimero de
fibroblastos no Gle
G2 em relacéo ao
G3 no 4° dia. No 8°
dia 0 G1 apresentou
ndmero menor de
fibroblastos em
relacdo ao G2 e G3.
Quanto a
revascularizagéo, no
8° dia 0 G2 foi mais
efetivo na formacéao
de vasos

sanguineos.

Houve aumento da
guantidade média
de fibras de

colageno e




Silva et al., 2010

nao tratados, e G2 de 15
ratos diabéticos induzidos

tratados.

Utilizados 15 ratos
machos, da linhagem
Wistar.

Divididos em trés grupos
de 5 animais, sendo
Grupo Controle, Grupo,
Grupo 2 Joules e Grupo 4

Joules.

Comprimentode onda
de 660 nm;
Vermelho visivel;

Densidade energia de

10J/cm?2-

Utilizado um laser
modelo portatil, marca
Bioset®;

Poténcia optica de
saida de 30 mWw;
Emisséo continua.
Grupo 2 Joules:
Laser (670nm) de
baixa poténcia,
Dose de 2 J/cm?;
Grupo 4 Joules:
Laser (670nm) de

cirurgica no dorso.
Cada grupo foi
subdividido em trés
subgrupos com o
mesmo ndmero de
animais de acordo
com o tempo de
eutanasia no 3°, no
7° e no 14° dia apés

a cirurgia.

Realizado duas
incisdes cirdrgicas,
uma na escapula
direita e outra na
esquerda.

Somente a leséo
direita foi tratada, a
leséo esquerda teve
a finalidade de
controle. Ao término
do experimento, 0s

animais foram

recebeu 7
aplicacoes,
subgrupo quatorze
recebeu 14
aplicacoes.

G2 néo recebeu

irradiacao.

O Grupo 2J e
Grupo 4J
receberam
aplicacao
imediatamente
apO0s o0 processo
operatorio e se
estendeu por nove
dias, totalizando
dez aplicagobes.
Grupo controle:

lesionados e nao

macréfagos em
feridas de pele em
ratos diabéticos

irradiados.

A dose de 4J/cm2
diferiu
significativamente
das demais quanto
ao processo de

reepitelizacao.




Neves et al., 2010

Oliveira et al., 2010

Utilizados 16 ratos, Wistar,
machos.

Divididos em dois grupos
de 8 animais, sendo

Grupo 1 e Grupo 2.

Utilizados 20 ratos, da
raca Wistar Albinus, todos
fémeas.

Divididos em quatro
grupos, G1,G2,G3e G

baixa poténcia;

Dose de 4 J/cm?2.

Laser de diodo
AsGaAl (arseneto de
gélio e aluminio);
Comprimento de onda
de 830nm;

Poténcia de 30mW,
Emisséo continua;
Fluéncia de 36J/cm?;
Dose de energia de
2,5J/cm?2.

Laser de diodo
AsAIGa;
Infravermelho
continua;

Comprimento de onda

sacrificados.

Foi realizado incisao
cirurgica no dorso.
Foi injetado nicotina
nos tecidos
subcutaneos nos dois
grupos, diariamente,
uma semana antes e
uma semana apos o
ato cirargico, com
uma dose de 2mg/Kg.
ApoOs a delimitagdo
do retalho cutaneo,
0s animais foram

sacrificados.

Realizado quatro
incisdes no dorso,
duas do lado direito e
duas do lado

esquerdo, apenas as

irradiados

Grupo 1 -
submetido a
nicotina, nao
recebeu irradiacao.
Grupo 2 -
submetido a
nicotina e
aplicacao do laser
apos o
procedimento
cirdrgico e nos 4
dias subsequentes,
totalizando 5

aplicacoes.

G1 uma aplicagéao
no pos operatério
imediato.

G2 no pos
operatorio imediato

Nos animais
submetidos a
nicotina, a irradiagéo
de laser de baixa
intensidade
efetivamente
diminuiu as areas de
necrose nos
retalhos cutaneos,
guando comparadas
as areas de necrose
nos animais nao

irradiados.

Efeitos benéficos da
terapia a laser no
processo cicatricial
nao foram

confirmados quando




Busnardo e Simoes,
2010

Melo et al., 2011

controle.

Utilizados 60 Rattus
norvegicus albinus,
Rodentia mammalia, da
linhagem Wistar, machos.
Divididos em dois grupos
de 30 animais, sendo
Grupo tratado e Grupo

controle.

Utilizados 40 ratos albinos

adultos, Rattus norvegicus

de 795 nm;
Poténcia 120 mWw;

Dose de 4 J/cm?

Laser de HeNe;

Densidade de energia

de 4 J/cm?;

Nivel continuo

maximo de energia de

5 mW;

Comprimento de onda

de 632,8 nm;
Area de raio do laser
de 0,015 cm2.

Laser GaAlAs:
Poténcia de 45mW;

lesGes do lado
esquerdo foram
irradiadas.

Os animais foram
eutanasiados no 4°
dia de pos-

operatorio.

Realizado incisao
cirargica no dorso,
espessura entre a
pele e tela
subcutanea.

Cada grupo foi
subdividido em trés
grupos de 5 animais
para realizar a
avaliacdo no 3°, 7° e
no 14° dia apos a

cirurgia.

Realizado incisao

cirurgica incluindo

e apos 24h.
G3 no pos
operatorio
imediato, 24h e
48h apos.

G controle ndo

recebeu radiacao.

Grupo tratado
recebeu 3,7 e 14
aplicacoes.

Grupo controle néo
recebeu

tratamento.

Grupo 1 néo

recebeu irradiacao;

utilizado o modelo
adequado de
analise estatistica

para o experimento.

Aumento de
colageno tipo I,
diminuicao de
infiltrado inflamatorio
e resolucéo precoce
da fase inflamatoria
das feridas.

As feridas tratadas

com laser




Tacon et al., 2011

albinus.

Divididos em quatro
grupos, sendo Grupo 1,
Grupo 2, Grupo 3 e Grupo
4.,

Utilizados 54 ratos fémeas
(Rattus norvegicus
albinus), linhagem Wistar.
Divididos em trés grupos
de 18 animais e ap0s
separados em 3

subgrupos de 6 animais.

Densidade energia de
3J/cmz2,

Laser de diodo
INGaAIlP;

Poténcia de 30mW,
Comprimento de onda
660nm,;

Vermelho visivel;

Modo continuo;

pele, subcutéaneo e
musculo abdominal.
Separados em quatro
grupos de 6 animais,
sendo (G1) ndo
tratado, eutanasia 8
dias pos-cirargico;
(G2) fotoirradiado
eutanasia 8 dias pos-
cirargico; (G3) néo
tratado eutanasia 15
dias pés-cirargico; e
(G4) fotoirradiado
eutanasia 15 dias

pos-cirargico.

Foi realizado inciséo
cirdrgica no dorso.
Cada grupo foi
dividido em trés
subgrupos de 6
animais, sendo cada

subgrupo Grupo

Grupo 2 recebeu 7
aplicacoes;

Grupo 3 nédo
recebeu aplicacéo;
Grupo 4 recebeu

14 aplicacdes

Primeira aplicacao
em 24 horas pos
cirdrgico, apos em
dias alternados até
o dia da eutanasia.
Sendo entdo Grupo
5 dias, 3

apresentaram
modulacéo da
resposta
inflamatoéria,
deposicao
aprimorada das
fibras de colageno e
aumento do nimero
médio de vasos

recém-formados.

No 10° dia p6s
cirurgico houve
maior contracao das
feridas tratadas com
3J/cmz2.

A densidade
energética 3J/cm2 e




Abreu et al., 2011

Utilizados 30 Rattus
novergicus albinus, cepa
Wistar.

Dividos em trés grupos de
10 animais, sendo Grupo
1, Grupo 2 e Grupo

controle.

Densidade energética

de 3J/cm2 e 6J/cm2.

Laser de Arséniogalio;
Comprimento de
onda: 904nm;

G1: dose 4J/cmz

G2: dose 8J/cmz

Controle, Grupo
irradiado com dose
3J/cm2 e Grupo
irradiado com 6J/cm?.
Grupo 1 eutanasiado
com 5 dias, Grupo 2
com 10 dias, e Grupo
3 com 15 dias pés

procedimento.

Realizado inciséao
cirdrgica no dorso,
espessura até a
fascia muscular.
Apos periodos de 7,
14 e 21 dias pos
cirdrgico, os animais
foram eutanasiados
em numero de cinco

por grupo.

aplicacoes; Grupo
10 dias, 5
aplicacoes; Grupo
15 dias, 8

aplicacoes.

Grupo 1 e Grupo 2
receberam 7, 14 e
21 sessoes.
Grupo controle:

nao tratado

6J/cm? obteve efeito
positivo na
cicatrizacdo das
feridas. Aumento da
neovascularizacao,
reducdo da resposta
inflamatoéria,
diminuicdo da
hemorragia, e
fibroplasia

estimulada.

Os resultados
positivos da
estimulacao
realizada pelo laser
persistiu por todo
processo de
cicatrizacéo, o laser
ajustado em 4 J/cm?2

foi mais efetivo.




Vannucci, 2012

Colombo et al., 2013

Utilizados 45 ratos albino
da espécie Ratthus
norvegicus, da linhagem
Wistar, macho.

Divididos em Grupo |
controle, Grupo Il e Grupo
lll, contendo 15 animais

cada.

Utilizados 24 ratos Wistar
machos.

Divididos em dois grupos
de 12 animais cada,
sendo Grupo Controle e

Grupo Il

Laser infravermelho
(GaAl)As;

Poténcia de 50mW,
Comprimento de onda
de 830nm;

Emisséo continua.
Grupo Il

Laser vermelho (In-
Ga-Al-P)
Comprimento de onda
de 685 nm;

Emissédo continua.
Dose de energia de
8J/cm2 em ambos

grupos.

Laser Twin Flex;
Densidade de
poténcia de 2,5 J/cmz;
Comprimento de onda
660nm,;

Realizado trés
incisdes cirargicas no
dorso, com
profundidade de
1mm, e diametro de
1lcm , com distancia
de 7cm entre cada
lesédo. Somente a
ferida proxima a
cabeca recebeu

irradiacao.

Realizado inciséo
cirdrgica no dorso.
Cada grupo foi
subdividido em trés

subgrupos de acordo

Animais mortos
com trés dias
receberam 2
aplicacoes.
Animais mortos
com cinco dias, 3
aplicacoes.
Animais mortos
com sete dias, 4

irradiacdes.

GL recebeu 1,2 e
3 aplicacdes de
acordo com o
tempo de sacrificio;
GC néo recebeu

A fototerapia por
laser de baixa
poténcia
infravermelha
apontou um efeito
biomodulatorio
positivo nos
periodos iniciais de
cicatrizacéo e
reparo das feridas.
A fototerapia por
laser de baixa
poténcia vermelha
apresentou, nos
periodos iniciais,
maior processo

inflamatério agudo.

Houve aumento na
expressao de
colageno e
angiogénese no GL
guando comparado




Silva et al., 2013

Grupo Laser.

Utilizados 20 ratos Wistar

(Rattus norvegicus),

machos.

Divididos em dois grupos

de 10 animais, sendo

Grupo Controle e Grupo

tratado.

Intensidade 40 nW.

Irradiacdo com laser
de baixa intensidade;
Dose energia de
6J/cm?

com o tempo de
sacrificio (2, 4 ou 6
dias).

Realizado inciséo
cirurgica no dorso.
Apos 10 dias foi
realizado novo
procedimento para
colocacéo de
enxertos de 5mm de
didametro e
enxertados em pogos
de 4mm de diametro
no leito receptor
coberto por tecido de
granulacao. Dois
animais de cada
grupo foram
sacrificados apos 1,
2, 4, 8 e 14 dias apés
a segunda

intervencao cirurgica.

tratamento.

Pés-operatorio
imediato, 72 horas
depois e no sétimo
dia, totalizando 3
aplicacoes.

Grupo controle nao

recebeu irradiacao.

ao GC.

Os enxertos foram
incorporados e
iniciaram a
epitelizacdo do leito
receptor mais
rapidamente no
grupo irradiado com
o laser. A
cicatrizacédo da
ferida tratada com o
laser foi mais rapida
e apresentou melhor

aspecto.




Calisto et al., 2015

Ranjbar
Takhtfooladi, 2016

Utilizados 24 ratos Wistar
(Rattus norvegicus)
machos.

Divididos em dois grupos
de 12 animais cada,
sendo Grupo Controle e

Grupo Laser.

Utilizados 30 ratos Wistar,
machos.

Divididos em dois grupos
sendo Grupo Controle e
Grupo LLL de 15 animais

cada.

Laser de diodo;
Comprimento de onda
660 nm;

Vermelho visivel;
Poténcia de 100 mW;
Densidade de

poténcia de 10 J/cmz.

Laser InGaAlP;
Poténcia de 15 mW;
Densidade energética
3 Jicm?;

Comprimento de onda
685 nm.

Foi realizado incisao
cirargica no dorso. No
6° dia 0os animais

foram eutanasiados.

Foi realizado inducédo
experimental de
diabetes nos animais.
ApOs realizado
gueimadura de 3°
grau no dorso e apés
houve contaminacéo
por S. aureus. Cada
grupo foi subdivido
em trés grupos de 5
animais, 0s quais

determinaram carga

GL recebeu 5
aplicacoes;

GC nao foi tratado.

Grupo LLL recebeu
5 aplicacdes de
laser com inicio no
3° pos lesao.
Grupo Controle

nao foi tratado.

Houve reducéo na
area e na
profundida das
feridas e maior
epitelizagéo no GL
comparado ao GC.
Os outros
parametros
histolégicos foram

semelhantes.

A reducédo das areas
de feridas nos
grupos de LLL e GC
foi diferente apenas
no21° dia. Os
nameros medios de
bactérias do grupo
LLL foram menores
do que os do GC.

O numero de

macrofagos, novos
vasos sanguineos,




Rizzi et al., 2017

Utilizados 80 ratos Wistar
machos.

Divididos em quatro
grupos de 20 animais
cada, sendo Grupo 1
controle, Grupo 2, Grupo

3 e Grupo 4.

Laser InGaAIlP;
Poténcia de 100 mW;

Densidade energética

de 4 J/cmz.

bacteriana, 5 para
analise
histopatoldgica e 5
para medicao de
forca de ruptura.
Apos 21 dias os
animais foram

eutanasiados.

Realizado inciséo
cirtrgica do dorso,
expondo a fascia
muscular.

G1 (controle);

G2 (extrato
metoddlico bruto da
planta 2,0% + Gel
Carbopol 98%);

G3 (extrato

metoddlico bruto da

G2 e G3 de acordo
com o tempo de
eutanasia recebeu
2,6,13e20
aplicacoes de 1g
de pomada;

G4 de acordo com
o tempo de
eutanasia recebeu
2,6,13e20

aplicacoes de laser

fibroblasto e
deposicao elevada
de colageno no
grupo LLL aumentou
significativamente
em comparacao
com o GC.

A forca média de

guebra de cicatrizes
no GC foi menor do
gue a do grupo LLL.

A utilizacdo do
tratamento tépico
nos G2 e G3 foram
mais eficazes
quanto a
neovascularizacao
do que no G1 e G4.
Sendo o0 G3 mais
eficaz no aumento
de colageno | e no

processo de




Cunha et al., 2019

Utilizados 60 ratos wistar
machos adultos (Rattus
norvegicus albinus) .
Divididos em quatro
grupos de 15 animais,
sendo Grupo Controle,
Grupo LT1, Grupo LT2 e
Grupo LT3.

Laser de diodo
GaAlAs;

Emissao continua.

Dois comprimentos de
onda diferentes foram

tratados:

luz vermelha

Comprimento de onda

660 nm;
Dose de 20J/cm2 e
16J/cm?2

Luz infravermelha

Comprimento de onda

780 nm;

planta 2,0% +
lanolina/vaselina);
G4 (laser).

5 animais de cada
grupo foram
eutanasiados em 3,
7, 14 e 21 dias pos-

cirdrgicos.

Realizado inciséo
cirdrgica no dorso.
Sendo tratado:

LT1: 20J/cm?, 1660,
40 mW;

LT2: 16J/cm?, 1660,
40 mW;

LT3: 20J/cm?, 1780,
40 mW;

GC nao recebeu
aplicacoes.

Cada grupo é dividido
em trés subgrupos de

5 animais a serem

LT1, LT2e LT3
receberam 7
aplicacoes;

GC néo recebeu
tratamento.

angiogénese na

fase inflamatoéria.

Todos os protocolos
induziram aumento
da cicatriz de
colageno.
Entretanto, o
protocolo LT2
promoveu 0s
aumentos mais
significativos na
deposicao de
colageno, acelerou
a maturacgao do
colageno e

apresentou a melhor




Dose 20J/cm?2. eutanizados aos 7, 14 arquitetura da

e 21 dias. cicatriz fibrosa final.
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Estudos com laserterapia vem aumentando na area da saude, na busca pela
compreensao desse tratamento estudos in vitro, in vivo e clinicos vém sendo realizados.
Os efeitos iniciais da terapia com laser sobre o tecido bioldégico aumentam a liberagédo de
substancias como a histamina, serotonina, bradicinina, assim como acelerar ou retardar
reacdes enzimaticas normais. Pode estimular aumento na producdo de ATP, o que
determinaria um aumento na eficicia da bomba sddio-potassio (PIVA et al, 2011).

No estudo de Silva et al. (2013) foi avaliado o laser de baixa intensidade com dose
de energia de 6J/cm? sobre animais submetidos a técnica de enxerto cutadneo por
semeadura. O grupo controle apresentou secre¢cdo com aspecto purulento sobre a area
enxertada, o que ndo ocorreu no grupo laser, o que pode corresponder a auséncia de
sinais de infeccdo com o grupo irradiado. No quarto dia o GC apresentava ferida mais
avermelhada, presente infiltrado inflamatorio, o que ndo ocorreu no GL. Neste estudo a
resposta do laser apresentou caracteristica como aceleradora do processo inflamatério e
ndo como anti-inflamatoria, efeito que explica a acdo do laser em relacdo ao tempo de
cicatrizacdo menor, ja que a fase inflamatdria cessa com maior rapidez iniciando a fase
reparadora. Efeito este presente no estudo, onde o GL com 14 dias apresentava a
cicatrizacdo da ferida, enquanto o GC ainda se encontrava no inicio da epitelizacdo. O GL
apresentou acelerada epitelizacdo da ferida devido ao aumento da proliferacéo celular
induzida pelo laser. Também foi observado alto grau de organizacéo tecidual, aumentando
a fixacdo do epitélio ao tecido de granulacdo. Foi observado acdo ativadora de
gueratindcitos a partir do 4° dia no GL, enquanto o GC apresentou apenas a partir do 14°
dia. O resultado deste estudo confirmou a acéo positiva do laser de baixa intensidade na
primeira e segunda fase do processo cicatricial.

Silva (2010) utilizou um laser modelo portétil, marca Bioset®, com comprimento de
onda de 670nm, poténcia optica de saida de 30mW, emissdo continua, com objetivo de
comparacao entre a dose de energia de 2J/cm? e 4J/cm?. Evidenciou-se efeito mais
eficiente em relacdo a reepitelizacdo e maior velocidade de cicatrizagcdo quando utilizado
a dose de 4J/cm2. Ja em relacdo ao numero de células em metafase ndo houve diferenca
significativa entre os grupos.

Abreu et al. (2011) realizou estudo experimental, in vivo, randomizado, utilizando o
laser de arsénio-galio, com comprimento de onda de 904nm, na dose de 4J/cm2 e 8J/cm2,
com objetivo de comparagcéo entre as doses. No 7° dia o grupo tratado com dose de
4J/cm2 apresentou maior epitelizacdo, efeito este também encontrado na pesquisa citada

anterior, em seguida o grupo tratado com 8J/cmz2. J& em relagdo a presenca de neovasos,
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fibroblastos e colageno ndo houve diferenciacdo entre os grupos. Na avaliacdo realizado
com 14 dias, o grupo 4J/cm? apresentou maior presenca de colageno, apés grupo 8J/cmz2,
J4 em avaliacdo da epitelizacdo, neovasos e presenca de fibroblastos, ndo houve
diferenca significativa entre os grupos. Em 21 dias ndo observou-se diferenca significativa
entre 0s grupos em relacdo a presenca de epitelizacdo, neovasos, fibroblastos e colageno.
No tecido epitelial, os resultados mais efetivos foram com a dose de energia em 4J/cm>.
Estudo este que entra em concordancia com o estudo realizado por Silva (2010), que
também evidenciou otimizacdo do processo de cicatrizacdo de feridas cutaneas com dose
ajustada em 4J/cmz

Busnardo e Simbes (2010) utilizou laser de HeNe com densidade de energia de
4J/cm?, com energia de 5mW, comprimento de onda de 632,8nm. No 3° dia foi observado
gue a inflamacdo se apresentava em processo agudo nos dois grupos estudados, no 7°
dia passou para subagudo e no 14° dia para cronico. Na avaliacdo de colageno tipo I, ndo
foi observado diferenca entre os grupos nos trés momentos avaliados. J& na avaliacédo de
colageno tipo lll, apresentou maior densidade nas les6es no 3° dia sobre o grupo tratado,
sem diferenca significantes no 7° e 14° dia. Na analise de células inflamatorias, o grupo
tratado apresentou menor nimero nos trés tempos avaliados, achado também encontrado
no estudo de Silva et al. (2013), que relata os efeitos positivos do laser de baixa poténcia
na cicatrizacdo de feridas devido a expressiva reducéo do infiltrado inflamatério.

Neves et al. (2010) investigou os efeitos do laser de diodo AsGaAl (arseneto de
galio e aluminio) com comprimento de onda de 830nm, poténcia de 30mW, com dose de
energia de 2,52J/cm2 em ratos sob efeito de nicotina, visando a acéo deletéria deste ativo
sobre os retalhos de pele, que causam predisposi¢cdo a necrose. Observou-se eficacia do
laser no grupo tratado, ocorrendo diminuicdo da area de necrose. Fato semelhante ao
estudo de Goncalves et al. (2010) que demonstrou a capacidade da radiacdo laser
promover angiogénese e aumento do fluxo sanguineo local,

Oliveira et al. (2010) utilizou laser de diodo AsAlGa, com emisséo infravermelho
continua, comprimento de onda de 795nm, poténcia de 120mW, e dose de 4J/cm2. O
estudo baseou-se na realizagdo de quatro incisGes cirdrgicas no dorso de ratos, sendo
duas do lado direito e duas do lado esquerdo, a terapia a laser foi realizada apenas nas
feridas do lado esquerdo dos animais tratados. No 4° dia a avaliacao de forca de ruptura
das feridas a esquerda foi mais efetiva nos animais que receberam apenas uma aplicacéo
de laser, menor eficacia no grupo controle e grupo que recebeu duas aplica¢des, grupo

que recebeu trés aplicacdes obteve valores intermediarios. Nao observou-se diferenca
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sobre a forca de ruptura nas feridas da direita em todos os grupos avaliados,
demonstrando ndo haver efeito a distancia do local de aplicacdo. Na avaliacdo sobre
epitelizacdo das feridas a esquerda, o grupo com mais aplicacdes de laser apresentou
maior indice de epitelizagdo, enquanto no grupo controle apresentou menor intensidade.
Ja nas feridas do lado direito ndo foram encontrados diferencas entre os grupos. Estes
resultados séo refor¢cados pela pesquisa de Abreu et al. (2011) e Silva (2010) que também
identificou maior indice de epitelizacdo na primeira semana de tratamento. J& na
comparacao entre 0s grupos, avaliando as feridas do lado direito e esquerdo, observou-se
indice de infiltrado inflamatorio idéntico para todas as feridas. Resultado esse contrario de
outras pesquisas aqui citadas. Sobre a granulacédo das feridas a esquerda, os animais
gue apresentaram efeito mais satisfatério sdo aqueles que receberam maior quantidade
de aplicacdes de laser, sendo o grupo controle a apresentar menor quantidade. Nas
feridas do lado direito ndo foi constatado diferenca entre elas. O nivel de fibrose
permaneceu idéntico em todas as lesdes de todos os grupos. No 7° dia houve aumento
no depodsito de fibras de colageno nos reparos cicatriciais nas feridas que receberam
aplicacdoes de laser, porém entre o 3° até o 7° dia este achado nado foi detectado.
Semelhante ao estudo de Abreu et al. (2011) que identificou aumento das fibras de
coldgeno com apenas 14 dias, e diferente do estudo de Busnardo e Simdes (2010), que
encontrou maiores indices de colageno até o 3° dia, com declinio a partir do 7° dia.
Vannucci (2012) buscou avaliar o efeito biomodulatério local e a distancia do laser
infravermelho (GaAl)As, utilizando poténcia de 50mW, comprimento de onda de 830nm,
com emissdo continua, e também do laser vermelho (In-Ga-AlP), utilizando comprimento
de onda de 685nm, diametro=0,2mmz?2, no modo pontual e emissdo continua, utilizando
em ambas testagens dose de energia de 8J/cm2. Realizado trés incisGes cirurgicas no
dorso de ratos, sendo irradiada apenas a ferida proxima a cabeca. No periodo de
avaliacdo de trés, cinco e sete dias, ndo se observou diferenca significante entre os
grupos quanto ao edema, hiperemia, hemorragia, grau de inflamacao, fator necrose.
Quando avaliado ferida cranial vs. caudal em relacdo ao tamanho da ferida, houve
diferenca apenas na avaliagdo do 5° dia no grupo tratado com laser vermelho. Nao houve
diferenca significativa na avaliacdo ao periodo de cicatrizacdo ou formacdo de crosta.
Ocorreu deposicédo de colageno entre o 3° e 5° dia, com apresentacdo mais irregular e
nas camadas mais profundas do tecido conjuntivo, ao contrario de outros estudos onde foi
observado reepitelizagdo acelerada. Embora os efeitos ndo tenham sido de grande

significancia, o laser infravermelho apresentou um melhor efeito biomodulatério nos
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periodos iniciais de cicatrizacdo e reparo nas feridas. O laser vermelho apresentou maior
processo inflamatdrio agudo nos periodos iniciais, o que pode ter ocorrido devido ao
menor comprimento de onda que compreende as camadas mais superficiais da ferida.

Cunha (2019) comparou o laser de diodo GaAlAs, emissdo continua, em dois
comprimentos de onda diferentes: luz vermelha com comprimento de onda 660 nm, dose
de 20J/cm? e 16J/cm? e luz infravermelha com comprimento de onda 780 nm e dose de
20J/cm? sobre incisdes cirargicas realizadas no dorso de ratos. Em analise do perfil
inflamatorio, no 7° dia, o grupo mais efetivo foi o tratado com 20J/cm? e 780nm, sem
diferenca significativa entre os demais grupos. Esse resultado vai de encontro ao estudo
anterior, onde o laser infravermelho apresentou melhor eficiéncia sobre infiltrado
inflamatoério. Ao 14° dia apenas o GC apresentava reacado inflamatoria crénica moderada,
enquanto grupos irradiados apresentavam inflamacdo leve. Ao 21° dia os grupos
irradiados nédo apresentavam infiltracdo inflamatéria, enquanto GC persistia em
inflamacéo leve. Na analise de fibras de coldgeno, no 7° dia os grupos tratados com
16J/cm2 660nm e 20J/cm°® 780nm apresentaram maior quantidade de colageno tipo I, ao
14° dia a deposicdo foi predominante em todos os grupos irradiados. Ao 21° dia os
animais tratados com 20J/cm2 780nm apresentavam maior quantidade de colageno tipo |,
enquanto os tratados com 16J/cm? 660nm apresentavam mistura de tipo | e tipo Ill. Em
conclusdo, o pesquisador determinou que todos o0s protocolos tratados com laser
aumentaram a deposicao de colageno, porém o protocolo 16J/cm2 660nm foi mais efetivo
sobre a deposicédo de colageno, acelerou a substituicdo de colageno tipo | por Il e sua
remodelagao precoce.

Em contrapartida, a pesquisa de Ranjbar e Takhtfooladi (2016) utilizou laser
InGaAIlP, comprimento de onda de 685nm, poténcia de 15mW, dose de energia de 3J/cm?,
em ratos diabéticos induzidos. Foi realizado queimadura de terceiro grau e apos as
feridas foram contaminadas com Staphylococcus aureus. O escore bacteriano foi
significativamente menor no grupo laser em comparacdo ao grupo controle, concluindo
gue o laser de baixa poténcia induziu a destruicdo de S. aureus nas queimaduras. Esse
resultado vai de encontro ao estudo de Silva et al. (2013) onde grupo controle apresentou
drenagem de secrecédo purulenta, indicativa de infecgdo, enquanto no grupo tratado com
laser esse fato ndo ocorreu. Houve aumento importante de macrofagos, fibroblastos,
neovascularizacdo e deposicéo de colageno no grupo tratado com laser. Ocorreu reducao
significativa da lesdo na avaliacdo do 21° dia. Além disso, o laser promoveu a reducéo do

processo inflamatdrio e aumento de for¢a na cicatriz das feridas tratadas.
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Colombo et al. (2013) realizou inciséo cirdrgica no dorso de ratos e avaliou o Laser
Twin Flex com densidade de poténcia de 2,5 J/cm?, comprimento de onda 660nm e
intensidade 40 nW. Constatou aumento de vasos sanguineos entre o 2° e 4° dia no grupo
tratado com laser em relacéo ao controle, além de vasodilatacdo notavel, achado também
evidenciado no estudo de Neves et al. (2010). No 6° dia foi encontrada discreta elevacao
na sintese de TGF-[1 no grupo laser. No 6° dia ocorreu aumento de colageno do grupo
laser, em outros periodos avaliados a diferenca néo foi significativa.

Calisto et al. (2015) utilizou Laser de diodo com comprimento de onda 660 nm,
vermelho visivel, poténcia de 100 mW e densidade de poténcia de 10 J/cm2 em incisfes
cirargica em ratos. Detectou reducgdo da area da ferida no 6° dia nos animais irradiados,
demonstrando tecido de granulacdo e angiogénese, proliferacdo de fibroblastos e
reepitelizacdo quase completa. O estudo concluiu que a terapia laser pode acelerar a
reepitelizacao de feridas, efeito também evidenciado no estudo realizado por Silva (2010)
utilizando mesmo comprimento de onda, porém com dose de energia de 4J/cmz2.

Carvalho et al. (2010) realizou estudo com laser de diodo InGaAIP, poténcia de

saida continua de 100 mW, comprimento de onda de 660 nm, vermelho visivel e

densidade energia de 10J/cm? sobre ferida operatdria em ratos diabéticos induzidos. A
comparacao sobre 0s grupos em relacao a analise de colageno, apresentou aumento de
seus indices nos grupos irradiados no 7°, 14° dia. Assim como houve aumento de
macréfagos nos trés periodos avaliados no grupo laser. Na avaliacdo do 7° dia observou-
se no grupo irradiado, presenca de tecido de granulacdo exuberante, com quantidade
moderada de neovascularizacdo, aumento de fibroblastos e matriz de colageno
organizada, menor infiltrado inflamatério, ja nas feridas nao irradiadas, houve retencéo de
exsudato inflamatodrio, tecido de granulacdo solto e menor neovascularizacdo, além de
areas formadas de hemorragia e arranjo de fibras de coldgeno desorganizado. Ja4 na
avaliacao do 14° dia, as diferencas entre as feridas ndo foram significativas.

Tacon (2011) utilizou laser de diodo InGaAlIP, poténcia de 30mW, comprimento de
onda 660nm, vermelho visivel, modo continuo, densidade energética de 3J/cm2 e 6J/cm2,
com objetivo de comparacéo entre as doses. Onde o grupo tratado com dose de energia
de 3J/cm? apresentou no 10° dia maior contragao da ferida. Na avaliacdo do 5° dia nao
houve diferenca significativa entre os grupos em relacdo a infiltracdo inflamatoria. Em
analise de fibras de colageno, houve aumento nos grupos tratados com laser apenas no
10° dia.
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Melo et al. (2011) empregou em sua pesquisa o laser GaAlAs com poténcia de
45mW e densidade energia de 3J/cm2. Os animais que receberam 7 aplicagbes
apresentaram resposta inflamatéria grave a moderada. Na avaliagdo do 14° dia, a
resposta inflamatéria se apresentou moderada no G3 e G4. Em relacdo as fibras de
colageno, os grupos irradiados apresentaram tendéncia ao tipo Ill em arranjo paralelo,
enquanto os grupos ndo irradiados demonstraram abundancia de colageno tipo |, por
vezes paralelo e vezes reorganizados reticularmente. Estudo de Carvalho et al. (2010)
observou fibras de colageno organizadas ao 7° dia e menor infiltrado inflamatério. Na
avaliacao do 8° e 15° dia os grupos irradiados apresentaram maior vascularizacao.

Goncalves et al. (2010) realizou estudo para avaliacdo do efeito do laser arseneto
de galio-aluminio (GaAsAl) 830nm (30j/cm?) e da pomada Dersani® no processo
cicatricial cutdaneo de ratos wistar, em relacdo a proliferacdo fibroblastica e
revascularizacdo. Os animais tratados com laser apresentaram apice de proliferacdo de
fibroblastos no quinto dia de tratamento, grupo tratado com Dernasi® no sexto dia de
tratamento, e grupo controle no oitavo dia do experimento. Fato importante devido
associacdo entre a proliferacdo fibroblastica e a sintese de matriz, responsavel pela
consisténcia e resisténcia da cicatriz. A revascularizacdo sanguinea apresentou pico
primeiramente no grupo laser, por volta de 3,5 dias, grupo Dersani® no quarto dia e,
grupo controle por volta de 4,5 dias de experimento. A vascularizagcdo melhora a
oxigenacdo dos tecidos, acelerando a chegada de nutrientes, assim aumentando a
proliferacéo celular e sintese de colageno, além de outros componentes da matriz. Porém,
na comparacéo do oitavo dia, o grupo laser apresentou quantidade menor de fibroblastos
em relagéo ao grupo Dersani® e controle. No oitavo dia a vascularizagdo com 0 grupo
Dersani® foi significativamente maior do que no grupo laser. Esses resultados
demonstram que o laser € mais benéfico na fase inicial do processo de cicatrizacdo. Este
estudo vai de encontro com estudo realizado por Rizzi et al. (2017) que utilizou o laser
InGaAIP com poténcia de 100 mW e densidade energética de 4 J/cm2 em comparacdo
com a pomada de Sebastiania hispida e Euphorbiaceae sobre incisfes realizada no dorso
de ratos. Na avaliacdo no 3° ao 21° dia os grupos tratados com laser e pomada
apresentaram maior concentracdo de fibra de colageno em relacdo ao grupo controle,
com predominancia de colageno tipo |. A neovascularizagdo ocorreu com maior
intensidade no 3° e 7° dia nos grupos que receberam tratamento com as pomadas,
constatando que o tratamento topico com S. hispida incorporada ao gel carbopol ou com

portador lanolina/vaselina foi mais efetivo do que o tratamento com laser.
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9. CONCLUSAO

De acordo com a presente revisdo sisteméatica de literatura, a terapia com laser de
baixa poténcia pode apresentar resposta satisfatoria na cicatrizacdo de feridas cutaneas
induzidas em ratos, com maior relevancia na reducédo da reposta inflamatoria e aumento
na deposicédo de colageno total. Possibilitando uma cicatrizagéo precoce.

Porém, observa-se a necessidade de mais estudos que abordem a utilizagdo da
terapia com laser de baixa intensidade e o processo de cicatrizacdo, com alto critério de
metodologia, além da realizacdo de estudos clinicos controlados em humanos. Também
atentar a necessidade de estabelecer um protocolo padrdo para uma avaliagdo segura e

fidedigna, baseada em evidéncia para posterior uso na pratica clinica.
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