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1. RELATORIO

Em resposta ao Senhor Presidente do Conselho Federal de Fisioterapia
e Terapia Ocupacional (COFFITO), Dr. Roberto Mattar Cepeda, solicitando a
ABRAFIN emissao de parecer técnico sobre a Fototerapia Eletrodinamica,
segue o parecer. Tal parecer foi solicitado pelo COFFITO por meio do Oficio
N° 226/2017 expedido em 26 de abril de 2017.

2. FUNDAMENTAGAO TECNICO-CIENTIFICA

2.1. HISTORICO

A atividade fotodindmica de compostos quimicos para microrganismos
foi publicada, pela primeira vez, ha mais de 100 anos. H. von Tappeiner
estudava organismo unicelular denominado paramecia caudatum e relatou
que efeitos toxicos na presencga da luz nao ocorriam nesse organismo devido
ao calor, mas decorrente de reacdes quimicas na presenca da luz. No
pressuposto de von Tappeiner, a atividade quimica da luz esta sempre
associada a absorcdo. Uma parte da luz absorvida € convertida de um
comprimento de onda para outro. Em seus experimentos para excluir a
influéncia direta da luz, von Tappeiner cunhou o termo “reacao fotodinamica”
(von Tappeiner, 1904).

Um marco histérico da terapia fotodinAmica em dermatologia ocorreu
nos idos de 1999. O uso do acido 5-aminolevulinivo (ALA), um precursor da
biossintese de heme' induzindo a protoporfirina IX, foi o primeiro agente
topico de terapia fotodinamica a receber aprovagado nos Estados Unidos da
América. Nas ultimas décadas, diferentes classes de compostos quimicos
com propriedades fotoativas foram testadas com diferentes resultados contra

bactérias gram positivas e negativas? (Maisch et al., 2004).

1 Heme ou hemo consiste da presenca de um atomo de ferro no centro de um grande anel organico heterociclico

denominado de porfirina. 2 Nas bactérias gram negativas a parede celular representa uma fragdo menor do total
da parede em relagdo as bactérias gram positivas.
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2.2. CONCEITO

De modo geral, a terapia fotodindmica antibacteriana utiliza luz visivel ou luz
ultravioleta em combinagdo com um agente fotossensibilizante para induzir a
reacao fototdxica que resulta em dano ou morte celular (efeito terapéutico
desejado) (Maisch et al., 2004). Os principios da terapia fotodinamica utiliza a
combinagdo de uma droga fotossensibilizante e luz visivel. O potencial da
terapia fotodindmica em terapia antimicrobiana tem sido reconhecido e
muitos estudos in vitro tem demonstrado eficacia para morte de bactéria,
fungos e virus. Quase todos os fotossensibilizadores mostram atividade
fotodinamica contra bactéria gram positiva. Contudo, atividade contra bactéria
gram negativa é limitada a certos fotossensibilizadores catiénicos e esses
sdo requeridos para um amplo espectro de terapia fotodinamica

antibacteriana (Morley et al., 2013).

2.3. Aplicacao

A terapia fotodinamica € considerada um recurso para o tratamento de
infeccao bacteriana (Lei et al., 2014). De acordo com Lei et al. (2014) poucos
relatos clinicos sobre a aplicagdo da terapia fotodindmica em Ulceras
cutaneas estao disponiveis na literatura. A terapia fotodinamica pode ser
aplicada repetidas vezes e ndo parece induzir resisténcia bacteriana ao uso
de novos farmacos.

Em estudos in vitro, O'Grady (2003) mostrou que certos derivados de
fenotiazinico (analogos ao azul de metileno) tem um alto espectro de
atividade fotodindmica, evidenciando morte de bactérias gram positivas, gram
negativas e fungos em baixos niveis de fotossensibilizadores (em quantidade

micromolar) e muito baixo nivel de luz (variagao de 1-5 Jcm™).




ASSOCIAGCAO BRASILEIRA
DE FISIOTERAPIA )
dorafin NEUROFUNCIONAL www.abrafin.org.br

2.4.EVIDENCIAS CIENTIFICAS SOBRE A APLICAGAO DA TERAPIA
FOTODINAMICA

MECANISMO FISIOLOGICO DA TERAPIA FOTODINAMICA

Para que a atividade fotodindamica induza o dano ou morte celular, é
necessario que algumas das propriedades fotofisica/fotoquimica estejam
presentes. Os processos nos quais a absor¢cao da luz por um cromoforo
(fotossensibilizador) induz reagbes quimicas em uma outra molécula
(substrato) sdo definidos como reagdes fotossensibilizantes (Aveline, 2001).
Resumidamente, quando um fotossensibilizador € exposto a luz, esse
assume uma forma ativada e pode seguir duas vias: (1) oxigénio simples
reativo ou (2) peréxido de hidrogénio, radical hidroxila (tipo IlI) ou substrato
organico (tipo I). Os produtos resultantes das reagdes vias tipos 1 e 2 geram
produtos oxidados e reagem com parede e membrana celulares, peptideos e
acidos nucléicos (Aveline, 2001). Nos casos onde a morte celular ocorre em
organismos patogénicos, denomina-se esse processo como ‘“inativacao
fotodinadmica” ou “desinfecg¢ao fotoativada” (Dai et al., 2009).

Existe diferengca na suscetibilidade das bactérias gram positivas e
negativas a terapia fotodindmica. Fotossensibilizadores neutros e aniénicos
foram eficientes para induzir a inibicado de crescimento ou, até mesmo, induzir
a morte de bactérias gram positivas. Por outro lado, esses
fotossensibilizadores ligam-se somente a membrana externa de bactérias
gram negativas e essas bactérias ndo morrem. Sendo assim, parece que as
bactérias gram positivas sdo mais sensiveis a acao de fotossensibilizadores
neutros, catidnicos ou aniénicos absorvendo luz visivel. Contudo, bactérias
gram negativas mostram uma resisténcia a terapia fotodindmica
antimicrobiana (Aveline, 2001). A diferengca existente entre as respostas
terapéuticas nos dois tipos de bactérias (gram positivas e negativas) é
explicada pela constituicdo celular nesses dois tipos de organismos,
mencionados no rodapé do presente documento.

Ainda esta sob debate cientifico a existéncia ou ndo da resisténcia
bacteriana ao uso de terapia fotodindmica. A resisténcia bacteriana poderia

ocorrer via diferentes mecanismos. Primeiro, as bactérias gram negativas
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poderiam reduzir ou até mesmo evitar a captagdo de fotossensibilizadores
através da membrana externa. Dessa forma, haveria uma ligagado diminuida
do fotossensibilizador @ membrana citoplasmatica e, consequentemente,
diminuicdo da morte dessa bactéria. E importante destacar que os pacientes
que realizam uso de terapia fotodinAmica associado ao uso de antibioticos,
podem apresentar resisténcia bacteriana em virtude do uso dos farmacos
(Maisch et al., 2004). E amplamente sabido que o uso de antibiéticos pode
gerar resisténcia bacteriana, pois esses organismos conseguem desenvolver
mecanismos ao longo do tempo para minimizar os efeitos terapéuticos dos
farmacos. Por essa razdo, novos antibidticos devem ser desenvolvidos na

tentativa de combater os mecanismos fisioldgicos gerados por bactérias.

PROTOCOLO CLINICO DE TRATAMENTO DE ULCERAS POR TERAPIA
FOTODINAMICA

Pacientes com diabetes mellitus sdo considerados grupo de risco para
infeccdo cutdnea secundaria, incluindo aqueles pacientes submetidos a
procedimentos cirurgicos (Maisch et al., 2004). Alguns pacientes podem
necessitar de intervencao cirurgica e terapia fotodinamica, especialmente,
quando apresentam cepas resistentes aos medicamentos (Dai et al., 2009).

Conforme publicado por Lei et al. (2004), pacientes submetidos ao

tratamento com terapia fotodindmica obtiveram bons resultados (figura 1).

Figura 1: pacientes com feridas tratadas com terapia fotodinamica. Paciente 1

(a-c) apresenta ferida aberta com secrecao purulenta (a) e melhora no
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tamanho e aparéncia da ferida apds tratamento com terapia fotodinamica (b,
c). Paciente 2 apresenta ferida profunda na base do halux e melhora da
cicatrizagdo (e). Ambos pacientes obtiveram melhora 3 dias apods o
tratamento. Fonte: Lei et al., (2004).

Clayton e Harrison (2007) relataram que uma paciente com histérico de
ulceragdo venosa cronica (area de 19,6 cm?) no membro inferior direito por
mais de 1 ano foi submetida ao tratamento com terapia fotodinamica
(associada ao uso de acido aminolevulinico). Os autores relataram melhora
apo6s o procedimento terapéutico.

Morley et al. (2013) realizaram um estudo clinico controlado placebo
randomizado fase Il. Os autores incluiram 32 pacientes (16 com ulceras
cronicas em membros inferiores e 16 com ulceras diabéticas em pés). Em
cada grupo havia 8 pacientes que recebiam tratamento e 08 alocados no
grupo placebo. Os pacientes tratados foram expostos a dose de 50 J/ cm?
exposicao a luz vermelha ou ao fotossensibilizador PPA904. Pacientes que
fizeram uso do PPA904 obtiveram melhoras significativas comparando o pré
e pos-tratamento. Apos trés meses somente 12% dos pacientes do grupo
controle exibiu completa cicatrizagédo enquanto 50% dos pacientes do grupo
experimental apresentaram completa cicatrizagao.

De acordo com Scottone e Abbade (2014), o diabetes mellitus pode
impedir a cicatrizagdo de ulceras agudas ou crbénicas. Embora um controle
glicémico deficitario possa ter um impacto negativo na liberagao de citocinas
e fatores de crescimento e sintese de colagenos, o diabetes parece nao estar
associado ao pobre diagnodstico nos pacientes deste estudo. De acordo com
esses pesquisadores, a dificuldade de cicatrizagdo das ulceras nao tem
relacdo com idade, area da ulcera no inicio do tratamento nem com o diabete
mellitus.

Ainda que os poucos estudos clinicos apresentem informacdes sobre a
dosimetria adotada na terapia fotodindmica, observa-se que as discussdes
nao sao orientadas para esse topico, i.e., a relagao da area da ulceracdo com
a quantidade de fotossensibilizadores, a dose de luz a ser emitida, a
frequéncia e duracao a ser aplicada a técnica.
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3. INDICAGAO NORMATIVA

INCLUSAO DA TERAPIA FOTODINAMICA COMO PROCEDIMENTO
FISIOTERAPEUTICO
Conforme consta no artigo 3 da Resolugdo COFFITO 08 de 20 de
fevereiro de 1978:
“Constituem atos privativos do fisioterapeuta prescrever, ministrar e
supervisionar terapia fisica, que objetive preservar, manter,
desenvolver ou restaurar a integridade de 6rgéo, sistema ou fungdo do
corpo humano, por meio de:
- acgdo, isolada ou concomitante, de agente termoterapico ou
crioterapico, hidroterapico, aeroterapico, fototerapico, eletroterapico ou
sonidoterapico, determinando:
a) o objetivo da terapia e a programagao para atingi-lo;
b) a fonte geradora do agente terapéutico, com a indicagdo de
particularidades na utilizagdo da mesma, quando for o caso;
c) a regido do corpo do cliente a ser submetida a acdo do agente
terapéutico;
d) a dosagem da frequéncia do numero de sessées terapéuticas, com
a indicacédo do periodo de tempo de duragédo de cada uma; e

e) a técnica a ser utilizada”

Analisando o artigo supracitado da Resolugao 08 do COFFITO que trata
das normas para a habilitacdo ao exercicio da profissdo de fisioterapeuta, fica
explicito e claro que o uso de recursos termoterapicos, fototerapicos e
eletroterapicos € ato privativo do profissional fisioterapeuta. Considerando
que a terapia fotodinamica € um recurso termo-foto-eletroterapico, conclui-se

qgue o seu uso faz parte do rol de atuagao fisioterapéutica.

4. CONCLUSAO

A ABRAFIN considerando os argumentos acima expostos decide que

a Fototerapia por Terapia Eletrodindmica sem medicamentos no tratamento
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de ulceras € um recurso terapéutico exclusivo de fisioterapeutas e eficaz no

tratamento de ulceras de varias etiologias.

Sendo o que se apresenta para o momento, manifestamos nossos cordiais
cumprimentos.

Atenciosamente,

Rio de Janeiro, 08 de maio de 2017.

Este parecer foi redigido por:

Dr. Clynton Lourengo Corréa (RJ) - Coordenador de departamento de
Fisioterapia Neurofuncional do Adulto da ABRAFIN,
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