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RESUMO

O processo de envelhecimento da pele € um fendmeno biol 6gico, que ocorre por dois tipos de fatores: os
intrinsecos que sdo fatores genéticos e o0s extrinsecos sao fatores ambientais a que somos expostos, como
por exemplo: a poluicdo do ar e a luz solar, que é a causadora do fotoenvelhecimento. Como
consequéncia ha o surgimento de rugas, sulcos, manchas e talangectasias. Histologicamente temos a
diminuicdo na quantidade de colageno, que torna-se frégil e fragmentado. O colageno representa de 70%
a 80% do peso da derme e encontra-se na forma de uma grande massa na matriz extracelular; ele esta
depositado na forma de fibras grandes, arranjadas em feixes e € composto por cerca de 12 tipos, sendo
mais presentes naderme ostipos 1, 3, 4, 5 e 7. Com aidade o ritmo de auto reparo do organismo diminui,
a principal caracteristica da senescéncia € o declinio da capacidade funcional do organismo e ent&o
precisamos da gjuda de procedimentos estéticos para nos auxiliar. Muitos profissionais enfatizam o uso
de agentes fisicos e modalidades el etroterapeuticas para o reparo tecidual. A terapia com luz vem sendo
bastante aplicada no tratamento de muitas doencas inflamatérias e h& pouco tempo no
fotoenvel hecimento. Nos Ultimos anos o LED (diodo emissor de luz) tem sido estudado por pesguisadores
e vem demonstrando grande aplicabilidade fotobiomoduladora, por estimular a cicatrizacdo e sintese
proteica incluindo o colageno. Este estudo realizara uma revisao integrativa da literatura através de sites
de busca indexados como Scielo, Pubmed, Lilacs com os seguintes termos. colégeno, LED e
envelhecimento. O LED é uma alternativa indolor e rgpida que modifica sem efeito térmico a atividade
celular, mais especificamente atingindo as mitocondrias (fotobiomodul agdo/biomodulacéo celular); e o
tratamentos com LED possui baixo custo e apresenta resultados superiores atribuidos por alguns autores
guando comparados por exemplo alaserterapia.
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A pele humana € uma estrutura complexa que exerce diversas funcdes, entre elas as principais séo
delimitagdo, isolamento de estruturas internas do ambiente externo, fungdes sensoriais e absorcéo de luz.
Ela é dividida em epiderme (camada mais externa) que se subdivide em camada basal, camada espinhosa,
camada granulosa e camada cornea; derme (tecido conectivo que nutre a epiderme) e hipoderme (tecido
adiposo) (RIBEIRO, 2010).

Durante toda a vida a pel e estd em constante renovagdo através de atividades celulares que acontecem nas
camadas mais profundas do tecido. Nas diferentes partes do corpo ela varia em textura, pigmentacao,
sensibilidade e flexibilidade. A camada que mais sofre com estimulos do ambiente externo € a camada
mais superficial, onde estdo localizadas as terminagdes nervosas livres, que sdo responsaveis pelo tato,
conhecidos como corpusculos de Meissner (MONTAGU, 1988).

Dentro dos fatores que causam o envelhecimento da pele podemos citar defeitos genéticos, o surgimento
de doencas e a expressao de genes do envelhecimento, explicados por teorias como a dos radicais livres
gue comprova a toxicidade do oxigénio para o0 organismo; além desta teoria podemos citar a do
encurtamento dos tel0Omeros e a teoria do envelhecimento mitocondrial (lesbes acumuladas no DNA
impedem a producdo de energia da célula); a exposicdo solar potencializa estes processos (HERRIS,
2009).

O envelhecimento cuténeo € um processo bioldgico que pode ocorrer por dois fatores: intrinseco
(genético) e extrinseco (fatores ambientais); em ambos os fatores ha a atuacéo dos radicais livres (sendo
mais ou menos reativos de forma que 0s mais reativos provocam danos maiores). Os radicais livres
possuem avos moleculares (proteinas, lipidios e acidos nucleicos); dentre as proteinas estdo as
metabdlicas e as estruturais, como, por exemplo, colédgeno, elastina e lipoproteinas. Desta forma, o
processo de envelhecimento estd associado a alteracbes na pele, em suas funcbes e propriedades
(HARRIS, 2009).

Hoje em dia com o avango da ciéncia, dispomos de varios procedimentos que nos permitem retardar ou
minimizar o envelhecimento da pele. A area dermato funcional vem atuando de forma inovadora nos
procedimentos estéticos. Entre 0s mais novos recursos que vem sendo utilizados e estudados, estd o LED
(ESTRELA, 2014).

Os LEDs (light emitting diodes) séo diodos de semicondutores submetidos a uma corrente elétrica, que
emitem luz e podem ser utilizados para fototerapia estética. Possuem comprimentos de onda de 405nm
(azul) a 940nm (infravermelho) com papel diferente do tratamento ablativo, pois ndo causam dano
tecidual baseado nafototermdlise (MEY ER, 2010).

Outro recurso que se pode utilizar para a fototerapia € o laser. A luz do laser € convergente e colimada,
enquanto o LED é n&o colimado e ndo convergente o que pode ser uma desvantagem, porém deve-se
levar em consideracdo o seu baixo custo e facil manuseio quando comparado ao laser, 0 que aumenta sua
procura (MEYER, 2010).

A acdo do LED é intracelular, ou sgja, ocorre uma estimulacéo direta das células. Podemos citar mais
especificamente a estimulagdo das mitocdndrias, gerando a reorganizando as céulas, inibindo certas
acoes e estimulando outras, na sintese de ATP e nas proteinas, como colégeno e a elastina, resultando
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num efeito que chamamos de foto bioestimulagdo ou foto biomodulacéo. Dependendo do comprimento de
onda utilizado os L EDs também atuam como antimicrobianos e anti-inflamatorios (MEY ER, 2010).

O uso do LED para tratamentos faciais trds uma significativa diminuicdo das rugas e aumento da
elasticidade da pele, pois pode-se inclusive observar histol ogicamente que ha um aumento na quantidade
de colageno e fibras elésticas. Estruturalmente os fibroblastos séo altamente ativados, e ao seu redor ha
intensa formac&o de fibras elasticas e colégenas (LEE, 2007). Este estimulo também contribui para a
normalizacdo divisdo celular e interdicdo da producdo de colagenase (metaloproteinases) e gelatinase
(TAMURA; TAMURA, 2007, TAMURA; TAMURA, 2007).

O objetivo desse trabaho foi avaliar através de umarevisdo integrativa da literatura os efeitos do LED na
reparacdo tecidual através do colageno. A busca pelas informagdes pertinentes para tal aconteceram em
bases de busca indexados como Scielo, Pubmed, Lilacs com os seguintes termos. colageno, LED e
envelhecimento, publicados entre os anos de 2000 a 2017. Este estudo foi aprovado pelo CEP-
UNIARARAS nimero 057/2017.

REVISAO DE LITERATURA:

A pele é uma estrutura complexa e a principal diferenca entre ela e os outros sistemas € o fato de estar
exposta a0 ambiente externo. Assim é vista como uma barreira mediadora entre o organismo e o
ambiente, exercendo diversas funcdes, entre elas. a manutengdo da integridade do organismo, protecéo
contra agressdes do ambiente, absorcao e secrecdo de liquidos, absorcdo de luz ultraviol eta (protegendo o
corpo de seus efeitos nocivos), fungdes sensoriais e metabolismo de vitaminaD (HARRIS, 2009).

Pode-se dividir a pele em tecidos principais, sendo eles epiderme, derme e hipoderme (termo regulacéo,
termo isolamento e depdsito nutricional). A epiderme € acamada mais externa e se subdivide em camada
basal, estrato espinhoso, estrato granul 0so, estrato |Gcido (palma de méo e planta de pés), e estrato corneo.
E responsavel basicamente pela protecdo e retencdo de substancias e suas céulas principais sd0 0s
gueratindcitos, mas também encontramos a presenca de melandcitos, células de Merkel e células de
Langherans (HARRIS, 2009).

Na camada dérmica encontramos alguns anexos da pele, vasos sanguineos, vasos linfaticos e nervos. Ela
pode ser dividida em camada papilar e camada reticular. Esta camada da pele contém tipos diferentes de
células, incluindo fibroblastos e fibrocitos, macrofagos, mastécitos e leucocitos sanguineos (neutrofilos,
eosindfilos, linfécitos e mondcitos), e fornece forga de tensdo e flexibilidade a pele devido a presenca de
fibras elasticas e fibras colagenas (BLANES, 2004).

A derme é uma camada conjuntiva responsavel principalmente pela estruturacéo do tecido tegumentar e
nutricio da epiderme. E na derme que encontramos em grande quantidade colégeno e elastina. O
colageno que representa de 70 a 80% do peso da derme e é sintetizado por varias células, mas mais
especificamente pel os fibroblastos; organiza-se em camadas |aminares trangadas formando grandes feixes
transversais. Existem mais de 12 tipos de colageno, na derme encontramos principalmente os tipos
1,3,4,5,6 e€7; predominando o tipo 1 (HARRIS, 2009).

Uma das principais caracteristicas do envelhecimento é a diminui¢cdo do coldgeno no organismo, que é a
proteina mais abundante nos animais. Iniciamos sua perda a partir dos 30 anos de idade (1% a0 ano)
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guando a capacidade das células de regenerar componentes da matriz extracelular (MEC), principa mente
os fibroblastos que sdo responsaveis pela sua sintese que comegcam a diminuir. Durante esse processo a
dermetorna-se mais fina e atrofiada, com isso a elasticidade e o tonus cutaneo sdo gradual mente perdidos
(RODRIGUES, 2009).

O colégeno é uma proteina fibrosa, sintetizada pelo fibroblasto, caracterizada por uma grande forca de
tensdo, a diversidade que ha em sua estrutura pode ser notada nas diferentes formas em que esta proteina
se apresenta (nas fibras col agenas nos tenddes, fibras entrel agadas formando camadas flexiveis na pele, na
lubrificacdo de cartilagem das articulagdes, presenca de colageno mineralizado no 0sso, na dentina e
filamentos finos circundando e suportando as células, peliculas transparentes de fibras finas na cornea,
estrutura de membrana amorfa presente na capsula e nos glomérulos renais) caracterizando resisténcia e
elasticidade a essas regides (DUARTE, 2011).

A molécula do colégeno, que é uma glicoproteina, € composta por trés cadeias polipeptidicas helicoidais,
com aproximadamente 1000 aminoé&cidos cada uma, denominada cadeia ?. Com rotagdo Optica negativa
(no sentido horério), as 4 cadeias apresentam uma sequiéncia estrutural basica contendo o aminoacido
glicinaalém de prolina, lisina e hidroxiprolina e hidroxilisina que séo derivadas da prolina e lisina através
de processos enziméaticos dependentes de vitamina C (LEHNINGER et al., 2002).

As cadeias se contorcem formando uma tripla hélice estavel; as moléculas desta tripla hélice que séo
secretadas pela célula formam dominios globulares terminais denominados procolageno. Estas regifes
globulares séo clivadas em graus variados antes da agregacdo extracelular dando origem a uma estrutura
polimerizada, o tropocolédgeno (LEHNINGER et al., 2002).

A identificacdo dos diferentes tipos de colageno é realizada observando suas variagBes em diametro,
composicdo de aminoécidos, concentracdo, comprimento, estrutura molecular e localizacéo tecidos; ele
desempenha diversas fungdes como manter as células dos tecidos unidas e fortalecé-las, cicatrizar em
caso de corte ou cirurgia, auxiliar na hidratacdo do corpo e esta diretamente ligada ao processo do
envelhecimento. Tais caracteristicas levam a proteina coldgena a ser considerada a proteina funcional
mai s importante do organismo (GONCALVES; OLIVEIRA; MOREIRA, 2015).

Algumas doencas estdo relacionadas a essa proteina colégena, estas sdo denominadas colagenoses e
correspondem a doengas auto-imunes. Pode-se citar entre elas a artrite reumato6ide, dermatopolimiosite,
hérniainguinal direta e indireta doenca mista do tecido conjuntivo, esclerose sistémica progressiva, |Upus
eritematoso sistémico, e sindrome de Sjogren e agumas formas raras de distrofia muscular
(GONCALVES, OLIVEIRA; MOREIRA, 2015).

Devido ao processo de envelhecimento os tecidos passam por mudancas, na pele essas alteragbes sao
facilmente notadas com a presenca de atrofia, enrugamento, ptose e outras caracteristicas. Alteracdes no
tecido conjuntivo, delimitam essas modificagdes na aparéncia externa. As ateracdes do aparelho
colagenoelastico estabelecem uma base morfologica para compreender as mudangas bioquimicas e
biomecanicas da pele senil. A espessura e suas propriedades dependem ndo somente da quantidade de
material presente na derme mas de sua organizacdo estrutural (RODRIGUES, 2009).

Diversas pesquisas mostram aimportéancia do col dgeno e derivados para a reconstituicdo e manutencéo da
pele e da matriz extracelular. Devido ao prolongamento na expectativa de vida da populacdo mundial,
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hoje em dia o envelhecimento cuténeo tem sido vastamente estudado por diversas &reas com o intuito de
propor inimeros tratamentos a fim de minimizar os efeitos e sinais causados por ele (ZIEGLER e
SGARBIERI, 2009; MACIEL e OLIVEIRA, 2011).

Para combater (minimizar) os sinais do envelhecimento podemos contar com diversas técnicas da
cosmetologia, nano cosmetologia e eletroterapia, como tratamentos topicos com o auxilio de ativos
antienvelhecimento (hidratantes, antioxidantes e tensores), aplicagdes de toxina botulinica (para o
intumescimento do tecido), peelings superficiais e médios, técnicas para ptose, hormdnios de crescimento
eterapiacelular (KEDE; SABATOVICH, 2009).

A &ea dermato funcional vem abordando diversos tratamentos para alteragbes cuténeas, como o
envelhecimento facial, entre eles os LEDs, (light emitting diodes) sdo diodos de semicondutores
submetidos a uma corrente elétrica; eles emitem luz com comprimentos de onda que variam de 405nm
(azul) a 940nm (infravermelho) (ESTRELA, 2014).

Sua acdo € intracelular, atingindo principalmente as mitocondrias, como consequéncia temos a
reorganizagdo das células, estimulando e inibindo agBes na sintese de ATP e nas proteinas, como
colageno. Este efeito € denominado fotomodulagdo. O LED, dependendo do comprimento de onda
escolhido pode atuar também como antimicrobiano e anti-inflamatério. Baseados nesses efeitos, estudos
demonstram que o LED pode promover a atenuacdo das rugas (ESTRELA, 2014).

Héa muito tempo aterapia com a utilizacdo da luz é aplicada, seu efeito curativo observado desde a pré-
historia era considerado sobrenatural e mitoldgico; com as evolugdes tecnoldgicas possibilitadas pelo
avanco da ciéncia, a partir da década de 80 foi possivel entender a forma com que a luz interage com a
matéria e com isso entender também o mecanismo de agdo realizado pela radiagdo luminosa sobre as
células (BUENO; CRISTOFOLINII, 2014).

As primeiras aplicactes de LED foram utilizadas para pesquisas de cicatrizacdo deferidasin vivo e parao
tratamento do cancer de pele ndo melanoma utilizando comprimentos de onda de 633 nm. Em seguida a
terapia passou a ser aplica no tratamento da acne e rejuvenescimento do tecido cutaneo, utilizando
comprimentos de onda de 415 e 633 nm. O LED também passou a atuar na medicina esportiva com a
finalidade de atenuacdo da dor, utilizando comprimentos de onda de 830 nm (CALDERHEAD;
TANAKA, 2017).

Foto modulagdo com o uso do LED é uma terapia ndo invasiva que atua nas funcdes metabdlicas das
células sendo Util na producéo de coladgeno. O LED fornece energia suficiente para estimular o nivel
celular sem danificar o tecido, possibilitando uma grande area de tratamento; a resposta a foto
estimulacdo dos LEDs ndo esta relacionada ao processo de coeréncia dos lasers, assim este tipo de
tratamento é uma alternativa sem efeitos adversos como a producéo de calor e danos ao tecido; além disso
€ um tratamento de baixo custo (KALIL, 2011; CONRADO, 2008,).

No momento em que a luz entra em contato com as células do tecido (figura 1) ha uma transferéncia de
elétrons; as radiagdes de baixa poténcia/intensidade emitidas pelo LED néo tém a capacidade de romper
ligaches quimicas, mas sim de aterar biogquimicamente, bio elétricamnete e bio energéticamente as
céulas, assim liberando substancias quimicas e normalizando seu potencial de membrana resultando em
reacoes fisiolégicas como a ativacdo de enzimas proteicas através dos cromoforos (BUENO;
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CRISTOFOLINII, 2014).
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Figura 1
- Penetracdo daluz LED sobre tecido humano. Fonte: (BUENO; CRISTOFOLINII, 2014).

Cromoforos sdo as estruturas que sdo atingidas pela luz e dependendo do comprimento de onde os
atingem ocorrem variages no metabolismo celular; estas reagdes fotoquimicas podem inibir ou estimular
enzimas, assim podem provocar efeitos fisiol égicos terapéuticos (BUENO; CRISTOFOLINII, 2014).

Estudos demonstram que a emissdo de fotons na faixa do vermelho ao infravermelho (660-1000nm)
provoca a modulagdo de alguns processos biol dgicos, através da producdo de ATP, como por exemplo a
producdo de colageno. Além disso o LED possui a capacidade de estimular a producéo de hormonios e a
acao de enzimas que controlam a acgdo de radicais livres permitindo uma melhor oxigenagéo do tecido e
normalizacéo seu pH (BUENO; CRISTOFOLINII, 2014).

Alguns mecanismos secundarios de acdo do LED sdo os responsaveis pela juncdo entre os cromoforos
localizados na mitocdndria e os mecanismos de sintese de DNA e RNA localizados no nicleo; paratanto
existem diferentes etapas de regulacdo associadas ao controle dos croméforos sobre o nivel de ATP
intracelular. Estes mecanismos variam dependendo de alguns pardmetros como por exemplo a dose de
irradiacdo, o modo de operacdo da excitacdo luminosa (pul sado/continuo), o comprimento de onda, € a
intensidade de excitacdo (DIAS et a., 2009).

O modo de acdo da luz de LED vermelha precisa de um comprimento de onda especifico para ser
absorvida por uma molécula fotorreceptora. A irradiacdo da luz no fotorreceptor gera a producdo de
oxigénio e uma cascata de respostas celulares que resulta em modulacgo da funcéo celular, reparo de
células comprometidas e proliferacéo celular. Trata-se da combinagdo de um alto grau de penetracéo de
tecido na pele e uma faixa espectral leve, 0 que é 6timo para a cicatrizacgo de feridas, reparacéo de
tecidos e rejuvenescimento da pele (Figura 2) (BAKER, 2016).
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A terapia com LED é capaz de tratar grandes &reas em uma Unica aplicacdo e possui grandes efeitos
biomoduladores especificos em comprimentos de onda direcionados, estes sdo: 633 nm vermelho e 830
nm, préximo ao infravermelho. Acredita-se que a aplicacdo do LED inicie uma cascata de reacdes
benéficas ao tecido ja descritas na literatura como estimular o fluxo sanguineo, estimular producéo de
colageno e encurtar o tempo de cicatrizagdo de tecidos sem compromete-los (TRELLES; ALLONES;
MAYO, 2016).

LUZ LED

e < NO

- Fatores de crescimento
- - Proliferagdo e motilidade celular
«a@ PKD oy :
- Deposigdo da matriz extracelular
v
IkB ®

Figura 2 - Efeitos da emissdo de LED na célula. Fonte: www. https://cosmedical .com.br/

Em aplicacdes feitas em 830 nm utilizando o LED foi possivel observar a associacéo do comprimento de
onda a foto biomodulagcdo de mastdcitos, neutréfilos, macrofagos e também a estimulagdo da fase de
remodel acéo celular (fibroblasto-miofibroblasto). Em doses aplicadas a 633 nm os resultados foram mais
acentuados nos fibroblastos. Nos dois comprimentos de onda pode —se observar 0 aumento na taxa de
fluxo sanguineo local (TRELLES; ALLONES; MAY O, 2016).

A terapia de LED demonstra um potencial valioso para processos de cicatrizagcdo e procedimentos
estéticos uma vez que € uma técnica ndo invasiva, segura, tolerdvel em relagdo a sensibilidade dos
pacientes e bastante eficaz na biomoludagéo. Além disso esta terapia pode ser associada a outras técnicas
para aumentar os resultados e reduzir os custos finais do tratamento (TRELLES; ALLONES; MAY O,
2016).

Estudos feitos para reducéo de linhas de expresséo nas regides periorbital e nasolabial utilizando o LED
demonstraram uma reducdo de 50% nos sinais de fotoenvel hecimento num periodo de 12 semanas. Estes
resultados se assemelham a outros estudos comparativos ao LED e também outras terapias como a
radiofreqiiénciae o laser Nd: YAG (BAEZ; REILLY/, 2007).
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A terapia de diodos emissores de luz (LED) foi observada como eficaz para o processo de
rejuvenescimento, uma vez gque é uma técnica segura, e que tras resultados satisfatorios aos individuos
gue se submeteram a técnica; isto pois os comprimentos de onda especificos do LED s&o absorvidos na
pele e assim estimulam e inibem alguns processos celulares como: proliferacdo e reparacdo em tecido
danificado pelo sol; este processo € chamado fotobiomodulagéo (BAEZ; REILLY, 2007).

Comparando com tratamento semelhantes para reparo cutéaneo entretanto ablativos como o laser e a
técnicas ndo ablativas como a luz intensa pulsada (IPL), o LED € um tratamento néo traumatico e néo
térmico; seus efeitos colaterais sdo minimos ou inexistentes segundo relatos na literatura. Estudos relatam
gue airradiacdo daluz no comprimento de onda de 633 nm aumenta a sintese de pro-colageno em quatro
vezes, dem de aumentar a sintese do fator de crescimento fibrobléstico a partir de macrofagos
fotoativados e degeneracdo acel erada de mastécitos (BAKER, 2016).

A aplicacéo daluz de LED tem a capacidade de estimular o sistemaimunol 6gico, producéo de hormoénios
e acdo de enzimas que controlam a agéo de radicais livres, como consequéncia temos uma melhor
oxigenacao do tecido e equilibrio de PH; Além disso o LED acelera o crescimento celular. A exposicéo
de tecidos a emissdo de fotons na faixa do vermelho ao infravermelho (660-1000nm) estimula a
modulacdo de processos biol 6gicos através da producdo de ATP, isto &, estimula producdo de colageno e
diminui enzimas que degradam a pele, por exemplo (MOREIRA, 2009; KALIL, 2011).

A terapia com LED é inovadora e eficaz quando se trata de rejuvenescimento. Seus efeitos sobre fatores
biol6gicos comprovados através de investigacoes clinicas, histolégicas e bioguimicas indicam que sua
acao fototerapéutica promove o estimulo da sintese de colédgeno. Além disso, os sistemas baseados em
LED se sobressaem quando comparados a outras terapias semel hantes, como o laser diodo, devido a sua
facilidade de aplicacgo (CALDERHEAD; TANAKA, 2017).

CONSIDERACOESFINAIS

Baseando-se nos estudos presentes nesta revisdo de literatura, € possivel observar que o LED possuli
grande potencial terapéutico no reestabelecimento do colégeno por seus efeitos foto biomoduladores do
colageno e estimul adores de atividades celulares como a sintese de ATP, melhora na oxigenacdo tecidual,
regulacdo do pH tecidual e inibicdo de moléculas que estimulam a producdo de radicais livres;
consequentemente pode promover atenuagdo das rugas e o rejuvenescimento celular e tecidual. Ressalta-
se também a importancia do LED como terapia tecidual uma vez que sua acéo intracelular ndo acarreta
danos térmicos e proporciona efeitos semelhantes ao laser de baixa intensidade, porém com custos
operacionais mais baixos. Ha necessidade de mais estudos relacionados ao uso dos emissores de diodo
especificos para o reparo do colégeno e que estes correlacionem os diversos parametros com a interagcdo
proteica.
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