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INTRODUCAO

Os primeiros indicios da existéncia das
estruturas atualmente conhecidas como exosso-
mos foram descritos em 1946 por Chargaff e
West, através de estudos relacionados aos me-
canismos de coagulagdo sanguinea. Por meio de
centrifugagdo em alta velocidade, os autores
identificaram particulas celulares presentes no
plasma capazes de exercer atividade bioldgica,
comunicacdo e modulacdo celular (CHAR-
GAFF; WEST, 1946). Embora o termo exos-
somo ainda ndo existisse na época, esse estudo
representou um marco inicial paraacompreen-
sdo das vesiculas extracelulares, atualmente
reconhecidas por seu papel no transporte de
proteinas, lipidios, fatores de crescimento e
microRNAs (SHAH et al., 2025; ZHOU et al.,
2024).

Os exossomos derivados de células-tronco
mesenquimais (MSC) sdo reconhecidos pelo
seu potencial regenerativo, apresentando,
assim, propriedades terapéuticas na dermato-
logia estética, especialmente no tratamento da
alopécia (SHAH et al., 2025; AL AMEER et
al., 2025). Estas moléculas sdo pequenas vesi-
culas extracelulares (30—-150 nm) presentes em
diversos tipos de células: plaquetas, células do
sistema imune, células-tronco, além de fluidos
bioldgicos, como liquido amnidtico, liquido
cefalorraquidiano e no leite materno (SHAH et
al., 2025). Estas nanovesiculas apresentam
moléculas de sinalizacdo que facilitam a
comunicacdo intercelular (BAI et al., 2025),
aléem de conter uma variedade de moléculas
bioativas que podem potencialmente estimular
a regeneracdo do foliculo piloso (ZHOU et al.,
2024), por meio do transporte de proteinas,
lipidios, RNA, DNA, microRNAs (SHAH et
al., 2025; ZHOU et al., 2024). Dessa forma, a
terapia com exossomos, particularmente com

fontes derivadas de células-tronco, parece ser
uma nova e segura modalidade de tratamento
para a restauracdo capilar na alopécia androge-
nética e outras formas de alopécia (AL AMEER
et al., 2025).

A alopécia representa uma condicéo clinica
de notavel impacto psicossocial. Dentre suas
diversas formas, a alopecia androgenética é a
mais prevalente, acometendo homens e mulhe-
res em todo o mundo. Apesar da disponibili-
dade de tratamentos farmacoldgicos, como
minoxidil e finasterida, além do transplante
capilar, a eficacia terapéutica frequentemente é
limitada por respostas varidveis, efeitos
adversos e pela natureza progressiva da doenca.
Diante deste cendrio, observa-se um interesse
crescente em terapias regenerativas mais
eficazes e seguras (AL AMEER et al., 2025).

A alopécia androgenética ocorre por
diferentes mecanismos em individuos genetica-
mente predispostos (ERSAN et al., 2024). Ela
¢ caracterizada principalmente pela miniaturi-
zacdo dos foliculos pilosos induzida pela di-hi-
drotestosterona (DHT), alteracdes na sinaliza-
cdo das células da papila dérmica, inflamacéo
perifolicular e encurtamento da fase anagena.
Sua frequéncia e gravidade possuem aumento
com a idade, apresentando padrdes distintos de
perda capilar tanto em homens quanto em mu-
Iheres (ERSAN et al., 2024). Estudos clinicos
demonstram que 0s exossomos provenientes de
diferentes fontes celulares (tecido adiposo,
medula &ssea, corddo umbilical, placenta e
foliculos pilosos), podem estimular o cresci-
mento capilar por meio do aumento da entrada
na fase anagena e pela supresséo da apoptose
das células foliculares. Além disso, acredita-se
que seus mecanismos de agdo envolvam a
modulagdo de importantes vias moleculares
associadas a regeneracdo folicular, como
Whnt/B-catenina, VEGF e TGF-§ (AL AMEER
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et al.,, 2025). Sabe-se ainda que seu uso
apresenta um elevado potencial regenerativo
devido & sua capacidade de estimular a neoan-
giogénese e proliferacdo das células da papila
dérmica (SHAH et al., 2025), assim como
modular processos inflamatorios e o estresse
oxidativo, além de favorecer a sintese de
componentes da matriz extracelular e a ati-
vidade de fibroblastos e queratindcitos. Tais
mecanismos contribuem para a melhora do
microambiente folicular, promovendo regene-
racdo tecidual e estimulo ao crescimento capilar
na alopecia androgenética (BAI et al., 2025).
Pesquisas recentes sugerem também que 0s
exossomos derivados de células tronco
possuem importantes propriedades regenerati-
vas, com potencial para estimular a regeneracéo
dos foliculos pilosos e promover crescimento
capilar (AL AMEER et al., 2025; ERSAN et
al., 2024). Tal mecanismo deve-se ao fato de
que essas vesiculas extracelulares possuem
fatores de crescimento, citocinas e microRNAS
capazes de modular as vias de sinalizacdo
envolvidas no desenvolvimento e regeneracdo
folicular, interagindo com ceélulas-alvo ao se
ligarem em receptores especificos de membra-
na. Dessa forma, iniciam cascatas de sinaliza-
cao e promovem a proliferacdo e diferenciacao
folicular. A transferéncia de proteinas de
membrana dos exossomos para as celulas
receptoras atraves da fusdo de membranas
também facilita a integracdo do conteido exos-
somal ao maquinario celular, o que resulta em
melhora da funcdo folicular e aumento do
crescimento capilar (ERSAN et al., 2024).
Diante da crescente busca por alternativas
terapéuticas eficazes e seguras para o trata-
mento da alopecia androgenética, este estudo
tem como objetivo analisar o potencial dos
ex0ssomos como uma abordagem terapéutica
inovadora e promissora. Para isso, busca-se

reunir e discutir as evidéncias cientificas
disponiveis acerca de seus mecanismos de a¢&o,
sua influéncia sobre a regeneracéo e o ciclo
folicular, bem como sua eficacia demonstrada
em estudos experimentais e clinicos. Além
disso, pretende-se explorar as perspectivas
futuras e os desafios relacionados a aplicacéo
dos exossomos na pratica clinica, contribuindo
para a ampliagdo do conhecimento sobre seu
papel no manejo da alopecia androgenética e
para o desenvolvimento de novas estratégias
terapéuticas nesta area.

METODO

Este capitulo consiste em uma revisao sis-
tematica realizada entre 0s meses de maio e
junho de 2026, com o objetivo de explorar os
potenciais mecanismos terapéuticos dos exos-
somos no tratamento da alopécia androgenéti-
ca.

A busca bibliogréfica foi conduzida na base
de dados PubMed, utilizando os seguintes des-
critores: “exossomos”, “alopécia”, “alopécia
androgenética”, “crescimento capilar” e “exos-
somos na dermatologia”. A estratégia de busca
resultou na identificacdo inicial de 26 artigos,
0S quais posteriormente foram submetidos aos
critérios de selecéo.

Foram incluidos estudos publicados na
integra, disponiveis em lingua inglesa e que
abordassem diretamente a utilizagdo de exosso-
mos e seus mecanismos de acdo relacionados a
alopécia androgenética e ao crescimento
capilar. Foram excluidos artigos duplicados,
estudos que ndo apresentavam relacdo direta
com o tema proposto e publica¢@es cujo conteu-
do ndo contribuia para os objetivos da presente
reviséo.

Apos a aplicacdo dos critérios de selecéo,
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foram incluidos 22 artigos que foram submeti-
dos a analise minuciosa para a extracdo de
dados relevantes. Quanto ao delineamento
metodoldgico, observou-se predominio de
revisoes narrativas da literatura (n=9), seguidas
por estudos experimentais in vivo em modelos
animais (n=4) e estudos experimentais in vitro
(n=4). Também foram identificados um estudo
clinico prospectivo realizado em humanos
(n=1), uma revisdo sistematica da literatura
(n=1), uma obra de referéncia bibliografica
(n=1) e dois estudos classicos relacionados a bi-
ologia celular e a fisiologia do foliculo piloso
(n=2).

Os estudos analisados abordaram diferentes
aspectos relacionados a aplicacdo dos exosso-
mos na alopécia androgenética, incluindo sua
biogénese, composi¢ao molecular, mecanismos
de sinalizacdo celular, influéncia sobre o ciclo
folicular, ativacdo de vias relacionadas ao cres-
cimento capilar e resultados clinicos prelimina-
res. A inclusdo de estudos experimentais e cli-
nicos permitiu uma analise abrangente do
potencial terapéutico dos exossomos, contem-
plando desde mecanismos moleculares até suas
possiveis aplicagbes na pratica clinica, enfati-
zando seu potencial como alternativa terapéu-
tica para o tratamento da alopécia androgené-
tica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A alopécia é uma condicdo caracterizada
pela perda parcial ou total dos cabelos e pelos,
podendo acometer individuos de ambos o0s
sexos e diferentes faixas etarias. Além de suas
manifestacdes clinicas, essa condicdo esta fre-
quentemente associada a importantes repercus-
sOes psicossociais, impactando negativamente a
autoestima, a autoimagem e a qualidade de vida
dos pacientes (AL AMEER et al., 2025). Sua
etiologia € multifatorial, envolvendo fatores

genéticos, hormonais e ambientais, além de
estar relacionada ao processo de envelheci-
mento, ao uso de determinados medicamentos e
a presenca de doengas sistémicas ou dermato-
I6gicas associadas (XIONG et al., 2021).

O foliculo piloso consiste em uma estrutura
que passa continuamente por ciclos fisioldgi-
cos, divididos em: fase anadgena, catagena e
telogena (ZHOU et al., 2024; XIONG et al.,
2021), processos esses regulados pela comuni-
cacao entre células epiteliais e mesenquimais
(XIONG et al., 2021). A primeira fase corres-
ponde aquela de crescimento com duracéo de 2
a 6 anos. Consiste no periodo de proliferacéo
epitelial, no qual as células da matriz do bulbo
capilar passam por mitoses e proliferacéo,
resultando na formacdo da haste capilar
(XIONG et al., 2021; SALEH et al., 2022). A
haste capilar corresponde a porcéo visivel do
pelo que emerge da superficie cutanea, sendo
constituida predominantemente por queratina
produzida pelos queratindcitos da matriz
folicular durante a fase anéagena. Estrutural-
mente, € composta por trés camadas principais:
medula, cértex e cuticula, responsaveis por
conferir resisténcia mecanica, elasticidade,
textura e protecéo ao fio. Dessa forma, a manu-
tencdo da atividade proliferativa das células da
matriz e a adequada interacdo entre 0s compo-
nentes epiteliais e mesenquimais do foliculo
piloso sdo essenciais para a formagdo e o
crescimento continuo da haste capilar ao longo
do ciclo folicular (XIONG et al., 2021; SALEH
et al., 2022).

Constantes insultos ao bulbo ou a matriz ca-
pilar na forma de medicamentos, exposicdo a
toxinas ou inflamagdo, levam & cessagéo da ati-
vidade mitética e danos a haste capilar, cujo
resultado é quebra e, se o bulbo for afetado,
perda completa do cabelo (SALEH et al.,,
2022). Entre as fases anagena e telégena ocorre
a fase catagena, um periodo transitério carac-
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terizado pela interrupcdo da atividade prolife-
rativa das células da matriz folicular e pelo
inicio da regressdo do foliculo piloso. Nessa
etapa, hé reducdo progressiva do bulbo capilar,
apoptose de células epiteliais e separacdo
gradual da haste capilar de suas estruturas de
suporte. Posteriormente, o foliculo entra na fase
telogena, também denominada fase de repouso,
que apresenta duracdo aproximada de 3 a 5
meses. Durante esse periodo, a atividade meta-
bolica e proliferativa do foliculo permanece
reduzida, culminando com a queda da haste
capilar ao final da fase e o subsequente reinicio
de um novo ciclo de crescimento folicular
(XIONG et al., 2021; SALEH et al., 2022).

A formacdo do foliculo piloso depende da
interacdo entre as células epiteliais e mesenqui-
mais, processo esse que pode ser amplamente
governado pelo transporte mediado pelos exos-
somos. Durante o desenvolvimento do foliculo
piloso, ha inicialmente um primeiro sinal pro-
veniente da derme, que induz a formagé&o de es-
pessamentos localizados na epiderme, denomi-
nados placodes. Subsequentemente, através da
sinalizacdo das células do placode, ocorre uma
agregacdo de células mesenquimais abaixo dos
placodes, formando o condensado dérmico. A
partir dessa estrutura, um segundo sinal esti-
mula proliferacéo e crescimento das células epi-
teliais em direcdo a derme, culminando na
formacdo da papila dérmica, estrutura funda-
mental para o desenvolvimento e manutencao
do foliculo piloso maduro (HARDY, 1992).

As células da papila dérmica controlam par-
ticularmente a transicdo da fase telogena para a
fase de crescimento, a anagena. Descritas como
células mesenquimais, elas secretam fatores de
crescimento como fator de crescimento de
fibroblastos (FGF) e fator de crescimento seme-
Ihante a insulina 1 (IGF-1) (ENSHELL-SEIJF-
FERS et al., 2010). Ambos séo fundamentais
devido a sua capacidade de ativar células-

tronco epiteliais quiescentes na regido do bulge,
uma regido do foliculo onde estdo localizadas
as células-tronco foliculares. A ativacdo dessas
células estimula sua proliferacdo e diferencia-
cdo em queratindcitos da matriz, considerados
componentes essenciais do foliculo piloso
(ZHAO et al., 2024; AHN et al., 2012). A des-
regulacdo dos fatores de crescimento FGFs e
IGF-1 é frequentemente observada em condi-
cOes patoldgicas como a alopécia androgené-
tica, apresentando como consequéncia a minia-
turizacdo progressiva dos foliculos pilosos e
redugdo do crescimento capilar. Convém res-
saltar que alteracfes funcionais das células da
papila dérmica comprometem a sinalizacdo
necessaria para manutencao da atividade folicu-
lar e da fase andgena do ciclo capilar (MEHTA
et al., 2025).

Considerando o papel central das células da
papila dérmica na regulacdo da atividade foli-
cular, tem crescido o interesse pelos exossomos
como importantes mediadores da comunicagao
celular envolvida na regeneragdo capilar
(ZHOU et al., 2024; XIONG et al., 2021).
Diante desse cenério, essas vesiculas extrace-
lulares tém sido reconhecidas como uma
estratégia terapéutica cell-free, baseada na
utilizacdo de produtos secretados por células-
tronco em substituicdo a administracdo direta
dessas células (SHAH et al., 2025; AL AMEER
et al., 2025). Evidéncias recentes sugerem que
grande parte dos efeitos regenerativos atribui-
dos as células-tronco mesenquimais decorre da
liberacdo de exossomos contendo proteinas,
fatores de crescimento, lipidios e microRNAs
capazes de modular a atividade das células
receptoras e regular processos relacionados a
proliferacdo, diferenciacdo e regeneracéo teci-
dual (ZHOU et al., 2024; BAI et al., 2025).
Dessa forma, 0s exossomos atuam como impor-
tantes veiculos de sinalizacdo parécrina, repro-
duzindo parte dos efeitos terapéuticos obser-
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vados com a terapia celular convencional
(XIONG et al., 2021; SHAH et al., 2025). Além
disso, sua utilizacdo apresenta vantagens consi-
deraveis relacionadas & maior estabilidade
biol6gica, menor imunogenicidade e auséncia
dos desafios inerentes a administracdo de
células viaveis, fatores que tém impulsionado o
desenvolvimento de terapias regenerativas
baseadas em exossomos para diferentes aplica-
cOes dermatoldgicas, incluindo a alopecia
androgenética (AL AMEER et al.,, 2025;
SHAH et al., 2025).

Os efeitos bioldgicos dos exossomos sobre
o foliculo piloso parecem estar diretamente re-
lacionados a complexa interacdo entre seus
componentes epiteliais e mesenquimais, pro-
cesso fundamental para a foliculogénese e ma-
nutencdo da dindmica folicular. Durante esse
processo, progenitores epiteliais recebem sinais
intercelulares provenientes das células da pa-
pila dérmica por meio de vias de sinalizacdo
como proteinas morfogenéticas dsseas (BMPs),
Sonic Hedgehog (Shh) e Wnt/p-catenina
(MEHTA etal., 2025; SENNETT et al., 2012).

A via Sonic Hedgehog (Shh) é fundamental
no desenvolvimento do foliculo piloso, estando
envolvida na proliferagéo celular, crescimento
folicular e diferenciacédo tecidual. Por sua vez,
as proteinas morfogenéticas 0sseas (BMPs) in-
tegram a complexa rede de sinais responsaveis
pelo controle da atividade folicular, atuando em
conjunto com as vias Wnt e Shh durante a for-
macao e regeneracdo do foliculo piloso (SEN-
NETT et al., 2012).

A via de sinalizagdo Wnt/p-catenina desem-
penha papel central na formagdo folicular, es-
tando envolvida no primeiro sinal dérmico, an-
teriormente citado (ZHOU et al., 2024). Além
disso, a ativacao dessa via promove a transi¢ao
das células tronco do foliculo piloso para a fase
anagena, a qual ocorre o crescimento capilar. A

partir disso, pesquisadores passaram a investi-
gar a relacdo entre a modulagdo da via Wnt/p-
catenina e a foliculogénese capilar, cujos resul-
tados foram positivos, envolvendo a criagdo de
novos foliculos em adultos, caracteristica antes
considerada impossivel por especialistas
(MEHTA et al., 2025) A ativacdo da sinaliza-
cdo Wnt inibe a degradagdo citoplasmatica da
[-catenina, promovendo seu acimulo intracelu-
lar e posterior translocacdo nuclear, onde parti-
cipa da formacdo de complexos transcricionais
responsaveis pela ativacdo de genes relaciona-
dos ao desenvolvimento folicular. Estudos ex-
perimentais demonstraram aumento significa-
tivo da expressao de Wntl0b e B-catenina nu-
clear nos placodes durante os estagios iniciais
da morfogénese folicular, enquanto a perda da
fungdo da B-catenina na epiderme resultou em
falha no desenvolvimento dos placodes. Além
disso, a indugdo do condensado dérmico tam-
bém parece depender da sinalizacdo Wnt, uma
vez que a expressao de TOPGAL, gene direta-
mente estimulado pela B-catenina, foi identifi-
cada tanto no condensado dérmico quanto no
epitelio folicular. Sendo que os condensados
dérmicos ndo conseguem se desenvolver ade-
quadamente na auséncia de P catenina epitelial
(ZHOU et al., 2024). Portanto, a inibigédo dessa
via mantém as células-tronco do foliculo piloso
em estado quiescente, impedindo sua prolifera-
¢cdo e comprometendo a transicdo para a fase
anégena do ciclo capilar (MEHTA et al., 2025).
Em estudos experimentais, pesquisadores de-
monstraram que a ativagao continua da [-cate-
nina na derme promove alteracdes importantes
na formagé&o do foliculo piloso. Notou-se o au-
mento excessivo da proliferagdo de fibroblastos
mesenquimais, além de intensa formag&o de no-
vos foliculos apds o desenvolvimento precoce
do condensado dérmico (SENNETT et al.,
2012).

Conforme mencionado anteriormente, a via
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de sinalizagdo Wnt/p-catenina exerce um papel
crucial no desenvolvimento e na manutencao
do foliculo piloso, participando tanto da forma-
cao dos placodes quanto da ativacdo das célu-
las-tronco foliculares durante a transicao para a
fase anagena (ZHOU et al., 2024; MEHTA et
al., 2025; SENNETT et al., 2012). Nesse con-
texto, estudos recentes tém demonstrado que
parte dessa comunicacgéo intercelular pode ser
mediada por exossomos, 0S quais atuam como
veiculos para o transporte de proteinas Wnt en-
tre diferentes populac@es celulares do microam-
biente folicular. Evidéncias experimentais de-
monstraram que as proteinas Wnt podem ser se-
cretadas associadas a exossomos tanto durante
o desenvolvimento da Drosophila quanto em
células humanas, sendo transportadas em sua
superficie e capazes de induzir a ativacdo da si-
nalizagcdo Wnt em células-alvo (GROSS et al.,
2012). Portanto, a partir desses achados, con-
clui-se que 0s exossomos nao apenas partici-
pam da comunicagao entre 0S componentes epi-
teliais e mesenquimais do foliculo piloso, mas
também podem modular diretamente vias mo-
leculares essenciais para a foliculogénese e o
crescimento capilar.

Entre as proteinas da familia Wnt associa-
das aos exossomos, a Wnt3a destaca-se por sua
capacidade de ativar a sinalizagdo Wnt/p-cate-
nina. Estudos demonstraram que a Wnt3a pode
ser detectada na superficie de exossomos
CD63* derivados de células-tronco mesenqui-
mais da medula 6ssea, promovendo prolifera-
¢do, migracdo e angiogénese de fibroblastos in
vitro (ZHOU et al., 2024; MCBRIDE et al.,
2017). Tais mecanismos apresentam extrema
relevancia para a biologia do foliculo piloso,
uma vez que a fase anagena é acompanhada por
aumento da vascularizacdo perifolicular e in-
tensa atividade angiogénica. Foi demonstrado
que a expansao da rede vascular ao redor do fo-

liculo esta associada ao crescimento capilar, en-
quanto a inibicdo da angiogénese pode retardar
o desenvolvimento da fase andgena e compro-
meter o crescimento dos fios (MECKLEN-
BURG et al., 2000, YANO et al., 2001) Além
disso, convém ressaltar que a preservacdo da
Whnt3a na superficie dos exossomos mantém a
atividade da sinalizagdo Wnt/B-catenina nas ce-
lulas receptoras, reforcando a importancia des-
sas vesiculas como mediadoras da comunicagdo
intercelular (ZHOU et al., 2024; MCBRIDE et
al., 2017).

Corroborando o papel dos exossomos na re-
gulacdo da atividade folicular, estudos experi-
mentais demonstraram que a administragéo in-
tradérmica de vesiculas extracelulares deriva-
das de células tronco mesenquimais (MSC-
EVs) em camundongos promoveu aumento da
expressao de Wnt3a e Wnt5a, proteinas direta-
mente relacionadas a ativacao da via Wnt/p-ca-
tenina. Esse aumento foi associado a ativacédo
de células-tronco do foliculo piloso (HFSCs),
favorecendo a transi¢do para a fase anagena e,
consequentemente, o crescimento capilar
(ZHOU et al., 2024; MCBRIDE et al., 2017;
RAJENDRAN et al., 2017). Além disso, obser-
vou-se aumento da expressao de versican apés
o tratamento com MSC-EVs. Considerando que
a expressao dessa molécula € mais elevada nas
células da papila dérmica durante a fase ana-
gena e reduzida durante a fase catagena, esse
achado sugere que as MSC-EVs podem favore-
cer a ativacdo da papila dérmica e a inducéo da
fase de crescimento do ciclo capilar (ZHOU et
al., 2024; YANG e COTSARELIS, 2010). Adi-
cionalmente, é digno de nota destacar o papel
dessas vesiculas na proliferacdo e migracao de
células da papila dérmica, além de promoverem
a secrecdo de VEGF e IGF-1 in vitro (RAJEN-
DRAN et al., 2017; NESTOR et al., 2021). O
aumento da secregdo desses fatores de cresci-
mento contribui para a estimulacgdo da atividade
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folicular. O IGF-1 esta associado a manutencao
da fase anagena, a proliferacéo celular e a inibi-
cao da apoptose no foliculo piloso (AHN et al.,
2012), enquanto o VEGF promove angiogénese
e aumento da vascularizagéo perifolicular, pro-
cessos intimamente relacionados ao cresci-
mento capilar e a manutencédo da fase anagena
(MECKLENBURG et al., 2000; YANO et al.,
2001).

Em um estudo realizado por Zhou et al., a
injecdo de exossomos derivados de células da
papila dérmica em camundongos promoveu
efeitos significativos sobre o ciclo folicular,
acelerando a transicdo dos foliculos pilosos
para a fase andgena e retardando sua entrada na
fase catdgena. Simultaneamente, notou-se au-
mento da expressao de f-catenina e Sonic Hed-
gehog (Shh), fatores intimamente relacionados
ao crescimento e a regeneracao folicular como
citados anteriormente (NESTOR et al., 2021;
ZHOU et al., 2018), o que reforca a capacidade
dos exossomos de modular tais vias de sinaliza-
o relacionadas ao crescimento capilar.

No estudo prospectivo conduzido por Ersan
etal. (2024), foi avaliada a eficacia da aplicacao
de exossomos derivados de células estromais
mesenquimais obtidas de preplcio humano no
tratamento da alopecia androgenética mascu-
lina. A pesquisa incluiu 30 pacientes do sexo
masculino, com idades entre 22 e 65 anos e
graus Il a VI da classificacdo de Norwood-Ha-
milton. Os participantes receberam uma Unica
aplicacdo intradérmica de exossomos no couro
cabeludo, sendo posteriormente acompanhados
por um periodo de 12 semanas para avaliacao
da densidade capilar e da satisfagdo com o tra-
tamento.

A eficécia terapéutica foi analisada por
meio de dermatoscopia digital associada ao sis-
tema TrichoScan®, que permitiu quantificar

objetivamente a densidade capilar nas regides
frontal e vértice do couro cabeludo. Os resulta-
dos demonstraram aumento estatisticamente
significativo da densidade dos fios ja na quarta
semana apos o tratamento, com manutencéo e
progressdo dos resultados até a décima segunda
semana. A densidade capilar média aumentou
de 149,7 fios/cm? antes do tratamento para
153,6 fios/cm?2 ap06s quatro semanas e para 157
fios/cm? ap6s doze semanas, evidenciando uma
resposta favoravel a terapia com exossomos.
Além dos dados quantitativos, as avalia¢6es fo-
tograficas macroscopicas e dermatoscopicas re-
velaram melhora visivel na cobertura capilar
dos pacientes.

Esses achados sdo ilustrados nas Figuras
3.1-4, que demonstram aumento progressivo da
densidade capilar nas regides frontal e do vér-
tice ao longo das 12 semanas de acompanha-
mento. As imagens macroscépicas (Figuras 3.1
e 3.3) evidenciam melhora da cobertura capilar,
enguanto as imagens ampliadas e dermatosco-
picas (Figuras 3.2 e 3.4) permitem visualizar
de forma mais detalhada o aumento da densi-
dade dos fios nas areas tratadas, corroborando,
dessa forma, a eficécia clinica da terapia com
€X0SSomos.

Outro aspecto relevante do estudo foi a ana-
lise da percepc¢édo dos proprios pacientes em re-
lacdo aos resultados obtidos. Os participantes
relataram reducéo da queda capilar e aumento
do crescimento de novos fios, com indices de
satisfacdo significativamente maiores na dé-
cima segunda semana em comparagao a quarta
semana de acompanhamento. Além disso, ne-
nhum participante apresentou efeitos adversos
relevantes, complicagdes locais ou necessidade
de interrupcao do tratamento durante o periodo
de seguimento, apresentando um perfil favora-
vel de seguranca.
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Figura 3.1 A éarea frontal do paciente que recebeu uma
dose (nica de injecdo de exossomo, respectivamente (de
cima para baixo), pré-tratamento, quatro semanas ap6s o
tratamento e 12 semanas ap0s o tratamento. A densidade
média do cabelo (contagem de cabelo/cm?) de dois pon-
tos frontais designados foi de 128, 155 e 162, respectiva-
mente

Fonte: ERSAN et al., 2024

Figura 3.2 Uma visdo de perto da area frontal direita do
paciente tirada do angulo obliquo direito, que recebeu
uma dose Unica de inje¢do de exossomo, respectivamente
(de cima para baixo) pré-tratamento, 4 semanas ap6s 0
tratamento e 12 semanas apds o tratamento. A densidade
do cabelo (contagem de cabelo/cm?) retirada de um ponto
frontal designado no lado direito foi de 151, 164 e 170,
respectivamente

Fonte: ERSAN et al., 2024

Figura 3.3 A éarea do vértice do paciente que recebeu
uma dose Unica de injecdo de exossomo, respectivamente
(de cima para baixo) pré-tratamento, quatro semanas
apos o tratamento e 12 semanas ap0s o tratamento. A
densidade média do cabelo (contagem de cabelo/cm?)
retirada dos pontos de vértice designados foi de 121, 128
e 133, respectivamente

Fonte: ERSAN et al., 2024

Figura 3.4 A imagem dermatoscopica da area frontal es-
querda do paciente (paciente diferente daqueles nas ima-
gens macroscopicas) que recebeu uma dose Unica de in-
jecdo de exossomo, respectivamente (de cima para baixo)
pré-tratamento, quatro semanas apds o tratamento e 12
semanas apds o tratamento. A densidade do cabelo (con-
tagem de cabelo/cm?) retirada de um ponto de vértice de-
signado foi de 139, 172 e 175, respectivamente

Fonte: ERSAN et al., 2024
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CONCLUSAO

A alopécia androgenética é uma condicao
multifatorial caracterizada pela progressiva
miniaturizacdo dos foliculos pilosos e pela
desregulacdo de mecanismos celulares essen-
ciais para a manutencdo do ciclo capilar
(ERSAN et al., 2024). Desse modo, 0s
ex0ssomos apresentam-se como uma terapia
inovadora por atuarem diretamente na comuni-
cacdo intercelular responsavel pela homeostase
e regeneracdo folicular (SHAH et al., 2025;
BAl et al., 2025).

Os estudos analisados demonstram que 0s
exossomos desempenham um papel relevante
na regulagdo da atividade folicular, atuando
como importantes mediadores da comunicacao
intercelular entre 0os componentes epiteliais e
mesenquimais do foliculo piloso (ZHOU et al.,
2024; XIONG et al., 2021). Por meio do trans-
porte de proteinas, fatores de crescimento e mo-
Iéculas sinalizadoras, essas vesiculas extracelu-
lares sdo capazes de modular vias fundamentais
para a foliculogénese e para a manutencéo do
ciclo capilar, destacando-se especialmente as
vias Wnt/B-catenina e Sonic Hedgehog, além da
estimulagdo da expressdo de fatores angiogéni-
cos e proliferativos, como VEGF e IGF-1
(GROSS et al., 2012; MCBRIDE et al., 2017,
MEHTA et al., 2025; SENNETT et al., 2012).

As evidéncias analisadas demonstram que o
potencial terapéutico dessas vesiculas extrace-
lulares ndo se restringe a estimulacédo isolada do
crescimento capilar, mas também envolve a
modulacdo coordenada de maltiplos processos
bioldgicos relacionados a ativacao folicular, an-
giogénese, proliferacdo celular e manutencao
da fase anagena (ZHOU et al., 2024; RAJEN-
DRAN et al., 2017; ZHOU et al., 2018). Além
disso, observou-se 0 aumento da expressao de
moléculas relacionadas ao crescimento folicu-
lar, incluindo [-catenina, Sonic Hedgehog,

VEGF e IGF-1, fatores diretamente envolvidos
na regeneracao e manutencao dos foliculos pi-
losos (AHN et al., 2012; MECKLENBURG et
al., 2000; YANO et al., 2001; ZHOU et al.,
2018). Os resultados clinicos preliminares tam-
bém sugerem que a terapia baseada em exosso-
mos pode aumentar a densidade capilar e redu-
zir a queda dos fios, apresentando um perfil fa-
voravel de seguranca (ERSAN et al., 2024).

Portanto, 0s ex0ssomos apresentam poten-
cial para atuar sobre mecanismos fundamentais
da fisiopatologia da alopécia androgenética, su-
gerindo uma estratégia regenerativa comple-
mentar as terapias atualmente disponiveis
(NESTOR et al., 2021; AL AMEER et al.,
2025). Tal potencial esta relacionado a capaci-
dade dessas vesiculas de transferir proteinas, fa-
tores de crescimento e microRNAs bioativos,
cujas funcdes estdo diretamente associadas a
modulacédo da atividade celular e a regeneragéo
tecidual (SHAH et al., 2025; ZHOU et al.,
2024). Essa caracteristica amplia o interesse pe-
los exossomos como uma promissora ferra-
menta da medicina regenerativa, uma vez que
possibilita a modulacdo do microambiente foli-
cular por mecanismos paracrinos, sem a neces-
sidade da administracdo de células vidveis (XI-
ONG et al., 2021; AL AMEER et al., 2025).

Entretanto, apesar dos resultados encoraja-
dores, a maior parte das evidéncias disponiveis
ainda € proveniente de estudos experimentais e
pré-clinicos, havendo escassez de ensaios clini-
cos robustos em humanos (AL AMEER et al.,
2025). Logo, sdo necessarios estudos clinicos
randomizados com amostras maiores e acompa-
nhamento em longo prazo para confirmar a efi-
cacia dessa terapia, estabelecer protocolos pa-
dronizados de aplicacéo e definir seu papel na
pratica clinica futura (ERSAN et al., 2024; AL
AMEER et al., 2025).
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