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Nao é comum gque o nome globalmente aceito de uma &rea cientifica mude entre 0 momento em que
uma revista encomenda uma edic¢éo especial e 0 momento em que a edi¢do propriamente dita vai para
a grafica. Mas foi o que aconteceu aqui. A terapia com laser de baixa intensidade (anteriormente
abreviada como LLLT) esta se aproximando do seu 50° aniversario. A LLLT foi descoberta em 1967 por

Endre Mester na Universidade Médica Semmelweis, na Hungria. Mester estava tentando repetir um
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experimento realizado inicialmente por Paul McGuff em Boston, EUA, que havia usado com sucesso o
recém-descoberto laser de rubi para curar tumores malignos em ratos [1]. No entanto, o laser de

rubi personalizado de Mester possuia apenas uma fragdo muito pequena da poténcia do laser

de McGuff. Apesar de n&o ter curado nenhum tumor com seu feixe de laser de baixa poténcia, ele observou
um aumento na taxa de crescimento capilar e uma melhor cicatrizagdo de feridas nos ratos nos guais havia
implantado tumores cirurgicamente. Esta foi a primeira indicagdo de que a luz laser de baixo nivel (em

vez de lasers térmicos de alta poténcia) poderia ter suas proprias aplicagcdes benéficas na

medicina [2, 3].

Desde aqueles primeiros tempos, constatou-se consistentemente que, na verdade, ndo era necessario
usar um laser monocromatico coerente para obter esses efeitos bioldgicos benéficos, mas sim diodos

emissores de luz (LEDs) ndo coerentes com parametros comparaveis aos lasers de baixa poténcia
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apresentavam desempenho igualmente bom. Considerando que os lasers se mostraram desnecessarios, o
fato de que “baixo nivel” era considerado um termo subjetivo e ninguém sabia exatamente o que o termo
“baixo” realmente significava, e o fato de que tanto a inibicdo quanto a estimula¢éo de processos
biolégicos poderiam ser terapeuticamente Gteis, a deciséo foi finalmente tomada de mudar o nome

para “fotobiomodulacéo (terapia)”, abreviado como PBM(T), dependendo se o processo ou o tratamento

esta sendo discutido [4].

A fotobiomodulag&o tem obtido, e continua a obter, um progresso significativo no reconhecimento

por parte de autoridades em faculdades de medicina, revistas cientificas, imprensa popular e midia,
médicos, terapeutas e outros 6rgéos ligados a ciéncia biomédica.

Esse progresso era muito necessario, pois ha apenas cerca de dez anos o consenso geral era de que a terapia a
laser de baixa intensidade (LLLT) era "pura charlatanismo" e praticada somente por incompetentes. Diversas

revis@es sistematicas influentes, incluindo a da Cochrane Database Organization, concluiram que a LLLT nao havia
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encontrado "nenhuma evidéncia confiavel" de eficacia em doencas como osteoartrite, artrite reumatoide, etc.

[5]. Outro problema envolveu o uso predominante de uma grande variedade de diferentes tipos de fontes
de luz (dispositivos médicos) e protocolos de tratamento, incluindo parametros de iluminagao (como:
comprimento de onda, fluéncia, densidade de poténcia, estrutura do pulso, etc.) e o fato de n&o haver

consenso sobre o cronograma de tratamento. Infelizmente, essas variagdes nos desenhos dos estudos levaram a
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um aumento no numero de ensaios negativos que foram publicados e criaram alguma controvérsia,

apesar do nimero esmagador de resultados clinicos positivos que também foram obtidos [6].

Essa mudanga de percepcéo ocorrida nos Ultimos anos pode ser atribuida a diversos fatores, mas talvez o

mais importante entre essas consideracdes seja o progresso alcangado na compreensao dos mecanismos de
acdo em nivel molecular, celular e tecidual [7]. O trabalho de Tiina Karu, na Russia, foi fundamental para
fundamentar o mecanismo ao identificar a citocromo ¢ oxidase na cadeia respiratéria mitocondrial

como um cromaforo primario e introduziu o conceito de “sinalizagdo mitocondrial retrograda” para explicar como
uma Unica exposigao relativamente breve a luz poderia ter efeitos no organismo que duravam horas, dias ou até

semanas [8].

Diversas sociedades profissionais e cientificas dedicam-se agora inteiramente a fotobiomodulagdo: Associagao
Mundial de Terapia a Laser (WALT); Associacdo Norte-Americana de Terapia de Fotobiomodulacéo
(NAALT); ou parcialmente: SPIE Photonics West; Sociedade Americana de Lasers em Medicina e Cirurgia (ASLMS);

e (em breve) Sociedade Optica da América (OSA).

Muitas doencas, condi¢Ges e areas de tratamento médico diferentes estdo agora se tornando suscetiveis aos
efeitos benéficos da PBM [9]. Diversas dessas aplicagdes inovadoras séo discutidas em artigos incluidos nesta
edicdo especial do Journal of Biophotonics. Fica abundantemente claro, ao analisar os paises de origem de muitos
dos artigos incluidos nesta edigdo, que o Brasil (11 de 15 contribuigdes) possui um nimero notavel de laboratérios

produtivos que investigam tépicos relacionados a PBM.

Estudos em cultura de células avangaram significativamente na elucidacdo dos mecanismos de acdo da
fotobiomodulacéo (PBM), anteriormente considerada uma “caixa-preta”. Essa falta de mecanismos era
frequentemente citada por detratores como motivo para ndo levar a PBM a sério. Diversos estudos relacionados a
cultura de células est&o presentes nesta edicio especial. Uma contribuigio do N Vitro  estudos em células
laboratério de Rogers, da Escola de Saude Publica de Harvard, analisa as células ciliadas da céclea, de importancia
crucial para a perda auditiva, doenca cada vez mais tratada com PBM [p. 1125]. Um estudo do Programa de
Biofotonica da UNINOVE, no Brasil, demonstra que células de carcinoma espinocelular oral podem ser

induzidas pela luz a se tornarem osteoclastos, células capazes de destruir o osso [p. 1136]. Um artigo de Praveen
Arany, da Faculdade de Odontologia da Universidade de Buffalo, investiga as diferengas na resposta das células a
luz, analisando queratinécitos e fibroblastos submetidos a PBM em diferentes densidades de poténcia que poderiam
causar danos [p. 1148]. O estudo de Martha Ribeiro, também no Brasil, relata que a PBM pode ser capaz

de melhorar o tratamento de radioterapia de células cancerigenas [p. 1157]. Outro estudo de Jared Jagdeo na UC
Davis mostrou que o uso de PBM (especialmente em altas fluéncias) em fibroblastos pode ser capaz de reduzir a

invitro fibrose da pele [p. in vitro

1167]. Um estudo interessante de Felipe Sperandio mostrou que, quando neutréfilos humanos foram tratados
com PBM, sua capacidade ge im¥fHPcélulas fangicas pela producso de reagentes aumentou.
As espécies reativas de oxigénio aumentaram [p. 1180]. Portanto, o PBM pode desempenhar um papel

no aumento da resisténcia do hospedeiro a infecg¢des flngicas.
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Outra contribui¢&o brasileira, de Antonio Tedesco, analisa os efeitos da terapia fotodindmica com uma
nanoemulséo de ftalocianina de cloroaluminio em biépsias de pele humana explantadas (p. 1189). Como os
efeitos encontrados foram amplamente comparaveis aos encontrados com a fotobiomodulagdo (apenas

luz), esses dados reforgam o papel das espécies reativas de oxigénio no mecanismo da fotobiomodulagéo.
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Um artigo de Vivian Cury (também de Sé&o Paulo) mostra que a PBM pode ser eficaz em um modelo murino de
inflamagédo pulmonar causada por lipopolissacarideo intratraqueal [p. 1199]. Outro estudo de S&o Paulo (Flavio
Aimbire) abordou 0 mesmo problema de inflamag&o pulmonar utilizando um modelo murino diferente, a
sensibilizagdo alérgica com ovalbumina [p. 1208]. Os autores constataram que a PBM reduziu as quimiocinas
que atraem leucécitos e aumentou os antioxidantes endégenos. Um segundo artigo do laboratério de

Ribeiro investiga o uso da PBM na area da odontologia, analisando a movimentagao ortoddntica dentaria

e 0 metabolismo 6sseo em ratos [p. 1222].

A fotobiomodulagdo (PBM) esté se tornando uma plataforma promissora para mitigar os efeitos colaterais da
terapia contra o cancer (radioterapia e/ou quimioterapia). Um dos efeitos colaterais mais debilitantes é a mucosite

oral, que pode ser extremamente dolorosa e impedir que os pacientes se alimentem normalmente. Um
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estudo de Alyne Sim&es demonstrou que a PBM (usando laser de alta poténcia ou LEDs) pode mitigar a

mucosite oral induzida por quimioterapia em hamsters [p. 1236].

Dois artigos abordam um dos problemas médicos de crescimento mais rapido no mundo moderno: o problema
do diabetes, que estéa rapidamente assumindo propor¢ées epidémicas. Um segundo estudo de Alyne Simdes
utilizou PBM nas glandulas salivares de ratos diabéticos e mostrou que os niveis de glicose no sangue foram
reduzidos e a resisténcia a insulina diminuiu [p. 1246]. Um terceiro artigo do laboratério de Ribeiro utilizou
PBM direcionado a area abdominal de camundongos obesos hiperglicEmicos e encontrou infiltrado
inflamatério reduzido no tecido adiposo [p.

1255]. A inflamacéo cronica é uma das anormalidades patol6gicas responsaveis por muitos dos efeitos

adversos da obesidade mérbida na satde.
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Um relatério do meu laboratério, de autoria de Weijun Xuan, deu continuidade a uma série de estudos

que realizamos em modelos murinos de les&o cerebral traumatica [p. 1263]. Inicialmente, uma série de 14
tratamentos diarios com fotobiomodulacéo (PBM) pareceu excessiva, mas os efeitos benéficos ndo foram
completamente anulados, apenas retardados por algumas semanas. A razao para esse atraso na resposta foi

identificada como um aumento temporario da neuroinflamagéo causado pelo excesso de PBM.
tratamentos.

Por fim, uma revisdo de Cleber Ferraresi (também no Brasil) analisa um grande nimero de artigos que
investigaram a PBM para aumentar o desempenho muscular em humanos [p. 1273]. Muitos desses estudos
foram conduzidos com atletas, nos quais a PBM pode melhorar o desempenho muscular agudo e reduzir os
danos musculares apés o exercicio. A PBM também pode ser usada com vantagem durante um programa

de treinamento atlético.
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Em concluséo, pode-se afirmar com justica que, apés décadas relegada ao "deserto cientifico", a PBM pode

finalmente estar emergindo para a luz do dia (trocadilho intencional).
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Michael R. Hamblin, Ph.D., é pesquisador principal no Centro Wellman de Fotomedicina do

Hospital Geral de Massachusetts, professor associado de dermatologia na Escola de Medicina de Harvard e
membro do corpo docente afiliado a Divisdo de Ciéncias e Tecnologia da Saude de Harvard-MIT.

Seus interesses de pesquisa abrangem as areas de terapia fotodinamica (PDT) para infecgdes,

cancer e estimulagéo do sistema imunolégico, bem como terapia com luz de baixa intensidade ou
fotobiomodulagéo para cicatrizacéo de feridas, leses cerebrais traumaticas, doengas neurodegenerativas

e transtornos psiquiatricos. Ele dirige um laboratério com cerca de uma dizia de pds-doutorandos, cientistas
visitantes e estudantes de pés-graduagdo. Seu programa de pesquisa é financiado pelo NIH, CDMRP,
USAFOSR e CIMIT, entre outras agéncias de fomento. Ele publicou mais de 340 artigos revisados por pares
e mais de 150 trabalhos apresentados em congressos, capitulos de livros e resumos internacionais,

além de possuir 8 patentes. E editor associado e membro do conselho editorial de diversos periddicos e atua
em comissdes de estudo do NIH. Nos ultimos anos, o Dr. Hamblin presidiu a conferéncia anual da SPIE
Photonics West intitulada "Mecanismos para terapia de fotobiomodulacéo" e editou anais, volumes e

importantes livros didaticos sobre PDT e fotomedicina. Em 2011, o Dr.

Hamblin foi homenageado com a eleicdo como membro da SPIE.
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