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RESUMO

O envelhecimento facial é um processo biológico multifatorial e

contínuo, caracterizado por alterações estruturais na matriz

extracelular e modificações epigenéticas que comprometem a

capacidade de autorreparação cutânea. Paralelamente, a Estética

Regenerativa surge como uma abordagem inovadora que visa

restaurar o equilíbrio tecidual através de mensageiros biológicos,

como o Polidesoxirribonucleotídeo (PDRN) e os Exossomos.

Contudo, a eficácia dessas terapias depende diretamente das

condições do microambiente cutâneo, o qual pode ser impactado

por estresse oxidativo, inflamação crônica, disbioses e pelo eixo

intestino-pele. O objetivo geral deste estudo é explorar, por meio de

uma revisão integrativa da literatura, o potencial da modulação do

microambiente cutâneo para otimizar a eficácia das terapias

regenerativas no rejuvenescimento. As buscas foram realizadas com

bases de dados PubMed, Biblioteca Virtual em Saúde (BVS) e

SciELO, utilizando descritores combinados via operadores

booleanos, limitando-se a artigos em língua inglesa publicados

entre 2015 e 2026. Conclui-se que a estética regenerativa, por meio

da modulação do microambiente cutâneo, apresenta potencial para

otimizar os processos de reparo tecidual e rejuvenescimento,

embora sejam necessários mais estudos clínicos para estabelecer a

eficácia e a segurança das abordagens utilizadas.

Palavras-chave: Regeneração tecidual; Comunicação celular; PDRN;

Exossomos; Envelhecimento da Pele.

ABSTRACT

Facial aging is a continuous, multifactorial biological process

characterized by structural alterations in the extracellular matrix and

epigenetic modifications that impair the skin's self-repair capacity. In

parallel, regenerative aesthetics has emerged as an innovative



approach aimed at restoring tissue balance through biological

messengers, such as polydeoxyribonucleotide (PDRN) and

exosomes. However, the efficacy of these therapies depends directly

on the conditions of the cutaneous microenvironment, which can be

affected by oxidative stress, chronic inflammation, dysbiosis, and the

gut-skin axis. The general objective of this study is to explore,

through an integrative literature review, the potential of modulating

the cutaneous microenvironment to optimize the efficacy of

regenerative therapies for rejuvenation. Searches were conducted

using the PubMed, Virtual Health Library (VHL/BVS), and SciELO

databases, employing descriptors combined via Boolean operators,

and limited to English-language articles published between 2015

and 2026. It is concluded that regenerative aesthetics, by

modulating the cutaneous microenvironment, holds the potential to

optimize tissue repair and rejuvenation processes, although further

clinical studies are required to establish the efficacy and safety of the

approaches employed.

Keywords: Tissue regeneration; Cellular Communication; PDRN;

Exosomes; Skin.

1. INTRODUÇÃO

O envelhecimento facial é um processo natural e contínuo,

caracterizado por alterações estruturais e funcionais da pele,

resultante da interação de fatores intrínsecos e extrínsecos. De um

lado, encontram-se a genética e o ritmo natural de envelhecimento

celular; de outro, fatores externos como a radiação ultravioleta (UV), a

poluição e o estilo de vida, que aceleram esse processo (Valerio,

2021). Na prática, ocorre um desgaste na matriz extracelular. A pele

reduz a síntese de colágeno e elastina, o que compromete a firmeza



e retarda a sua capacidade de recuperação frente a danos teciduais

(Reis; Fraga, 2024).

Durante muito tempo, as intervenções estéticas focaram no disfarce

imediato dos sinais do envelhecimento por meio de

preenchimentos para aumentar o volume e correções feitas de

forma artificial. Atualmente, vivencia-se uma transição para a

chamada estética natural. Essa nova abordagem não busca apenas

o disfarce visual, mas a recuperação da vitalidade dos tecidos. Tal

mudança fundamenta-se na compreensão de que o

envelhecimento cutâneo é um processo biológico multifatorial que

afeta diretamente a expressão genética. Assim, as marcas do tempo

refletem modificações epigenéticas que alteram a forma como as

células interpretam o próprio DNA, prejudicando a capacidade de

autorreparação da pele (Reis, 2024).

Nessa perspectiva, a Estética Regenerativa tem como objetivo

estimular o próprio organismo a se reparar. Em vez de provocar o

corpo para que ele reaja, ela se comunica com ele, utilizando sinais

biológicos que orientam as células a desempenharem melhor suas

funções. Isso promove a regeneração sem a necessidade de uma

resposta inflamatória exacerbada. Assim, o foco deixa de ser a reação

ao dano e passa a ser a restauração inteligente do equilíbrio tecidual

(Pinto et al., 2026).

Para isso, são utilizadas ferramentas de nova geração, como o

Polidesoxirribonucleotídeo (PDRN) e os exossomos, que atuam

como mensageiros biológicos. O PDRN, derivado do DNA do salmão,

ativa os receptores de adenosina A2A, funcionando como um

ativador metabólico que estimula a angiogênese e a atividade dos

fibroblastos. Complementarmente, os Exossomos entregam



microRNAs específicos que reprogramam o microambiente da pele,

regulando o fator de crescimento TGF-β1 para garantir que a

regeneração ocorra de forma organizada, minimizando o risco de

fibroses indesejadas e cicatrizes (Damasceno et al., 2026).

Contudo, a regeneração não depende apenas de moléculas, mas

também da influência do sistema nervoso por meio do eixo

neurocutâneo. Como a pele e o sistema nervoso compartilham a

mesma origem embrionária (a ectoderme), o estresse neural atua

como um disruptor biológico. O estresse crônico altera as marcas

epigenéticas da pele, bloqueando os mecanismos naturais de

renovação celular (Esteves, 2022).

O cenário ideal consiste em atuar de forma integrativa em diferentes

níveis: tratar o gene (epigenética), a célula (exossomos), o

metabolismo (PDRN) e o estímulo nervoso de forma conjunta.

Quando esses elementos trabalham em conjunto, o resultado deixa

de ser apenas estético e torna-se funcional. A pele não apenas

aparenta estar mais saudável, ela efetivamente se torna mais

saudável (Mello; Novais, 2026).

Assim, este trabalho tem com objetivo de aprofundar os

conhecimentos acerca da interação entre o microambiente cutâneo

e as terapias regenerativas, reunindo evidências científicas que

demonstrem como a preparação e a manutenção de um ambiente

celular saudável podem favorecer melhores respostas terapêuticas e

resultados mais duradouros nos tratamentos estéticos regenerativos.

2. METODOLOGIA

Foi realizado uma revisão integrativa da literatura, utilizando as

plataformas de busca científicas , PubMed (NCBI) e SciELO,



utilizando as seguintes palavras-chave em português e inglês:

"microambiente cutâneo" (skin microenvironment); "PDRN"

(polydeoxyribonucleotide); "exossomos" (exosomes); "estética

regenerativa" (regenerative aesthetics) e "envelhecimento cutâneo"

(skin aging); Foram incluídos estudos publicados entre 2015 e 2026;

escritos em língua inglesa; disponíveis em texto completo; que

abordem diretamente a relação entre o microambiente celular e a

resposta tecidual às terapias regenerativas; Foram excluídos artigos

que não apresentem o texto completo disponível; estudos

duplicados; produções escritas em idiomas diferentes do inglês; e

publicações que não tangenciassem os temas propostos nesta

pesquisa; Esta abordagem possibilitou a construçã de um panorama

atual e abrangente sobre os mecanismos envolvidos na regeneração

cutânea; considerando a preparação do microambiente biológico

para receber as terapias regenerativas.





3. RESULTADOS

Esse estudo demonstrou a relevância da modulação do

microambiente cutâneo para potencializar os resultados das terapias

regenerativas no envelhecimento da pele. Além disso, buscou

evidenciar que o equilíbrio da microbiota e o adequado

funcionamento do eixo intestino-pele influenciam diretamente a

regeneração tecidual e a expressão biológica de ativos como PDRN,

exossomos e peptídeos biomiméticos, contribuindo para o

desenvolvimento de protocolos estéticos mais eficazes, seguros e

duradouros.

4. DISCUSSÃO

4.1. Morfologia Cutânea e os Mecanismos de Envelhecimento

A pele é o maior órgão do corpo humano, constituída pela epiderme

(camada superficial avascular) e pela derme (camada profunda



vascularizada). A integridade do tecido depende da matriz

extracelular (MEC), produzida pelos fibroblastos, que é composta

principalmente por colágeno, elastina e ácido hialurônico (Silva et al.,

2024). O envelhecimento é um processo biológico progressivo

caracterizado por alterações estruturais, funcionais e celulares da

pele. Esse processo ocorre devido a fatores relacionados ao processo

natural do organismo, como redução da atividade dos fibroblastos,

diminuição da síntese de colágeno e elastina, alteração da matriz e

redução da hidratação e perda da capacidade regenerativa da pele

(Papaccio et al., 2022). Além disso, fatores externos contribuem

diretamente na aceleração do processo de envelhecimento, uma vez

que há alteração nas atividades dos genes sem modificar a

sequência de DNA, fenômeno chamado de epigenética,

influenciado por fatores como poluição, exposição solar, estresse,

tabagismo e estilo de vida (Reis; Fraga, 2024).

4.2. Microambiente Cutâneo

O envelhecimento promove o acúmulo de células senescentes, que

é um estado de interrupção do ciclo celular, no qual as células

permanecem ativas, porém incapazes de se dividir e renovar. O

acúmulo de células senescentes nos tecidos aumenta a inflamação

crônica, o desequilíbrio do microbioma cutâneo e

comprometimento da comunicação celular. Essas alterações tornam

o tecido menos reativo aos processos de reparação e regeneração

(Ratanapokasatit et al., 2022).

Nesse contexto, a preparação do microambiente cutâneo, por meio

da modulação inflamatória, do equilíbrio da microbiota e da

restauração da homeostase tecidual, tornase uma etapa essencial



para potencializar os resultados das terapias regenerativas (Da Col et

al., 2026).

4.3. Bioreconexão

O microbioma é formado por um conjunto de microrganismos que

vivem em equilíbrio na superfície da pele e desempenham funções

essenciais relacionadas à proteção da barreira cutânea, regulação

imunológica e manutenção da homeostase (Da Col et al., 2026).

Quando ocorre um desequilíbrio dessa microbiota, denominado

disbiose, observase aumento dos processos inflamatórios e

comprometimento da capacidade regenerativa dos tecidos. Diante

disso, é importante reorganizar o microambiente cutâneo, para

favorecer a comunicação entre as células e criar condições

adequadas para que os mecanismos naturais de reparação e

regeneração ocorram de forma mais eficiente (Cruel et al., 2026).

Esse processo pode ser realizado utilizando prebióticos, que

estimulam o crescimento do microrganismo benéfico. Os

probióticos correspondem a microrganismos vivos capazes de

promover benefícios à saúde da pele, enquanto os pós-bióticos são

metabólitos produzidos por esses microrganismos que contribuem

para a manutenção da homeostase, o que biologicamente prepara a

pele para receber estímulos regenerativos e maximiza os resultados

dos tratamentos (Ratanapokasatit et al., 2022). Além disso, controlar

o estresse oxidativo com antioxidantes como a vitamina C, a

vitamina E e o extrato de ginkgo biloba, que neutralizam radicais

livres e reduzem os danos celulares, é fundamental. Para fortalecer a

barreira cutânea, ingredientes como ceramidas, ácido hialurônico,

niacinamida e pantenol ajudam a manter a hidratação e a

integridade da pele. (França et al., 2025).



4.4. Terapias Bioestimuladoras e Estratégias de Preparação

Tecidual

Após a preparação do microambiente cutâneo, podem ser

associados outros procedimentos para potencializar os mecanismos

naturais de regeneração da pele. Nesse contexto, o

microagulhamento promove microlesões controladas na pele, que

são reconhecidas pelo corpo como um estímulo para o início do

processo de cicatrização. Em resposta, ocorre liberação de fatores de

crescimento, recrutamento de células reparadoras e ativação de

fibroblastos, responsáveis pela produção de colágeno e elastina.

Além do estímulo mecânico, o microagulhamento favorece o drug

delivery, permitindo uma maior permeação de ativos através dos

microcanais formados na pele (Silva et al., 2025). Outra ferramenta

utilizada é a aplicação de luz, que atua diretamente nas

mitocôndrias, estimulando ATP, que é a principal fonte de energia

celular, melhorando o desempenho das células, favorecendo a

síntese de colágeno e reparação dos tecidos, além de diminuir

processos inflamatórios excessivos. Dessa forma, essas terapias

atuam de maneira complementar, preparando a pele para receber

ativos regenerativos (Silva et al., 2025).

4.5. Terapias Regenerativas

A estética regenerativa tem como objetivo recuperar a

funcionalidade das células já existentes, restaurando as

comunicações danificadas e restabelecendo os processos biológicos

que podem estar comprometidos pelo envelhecimento ou por

agressões ao tecido. Nesse contexto, os exossomos e o PDRN

destacam-se entre os principais recursos utilizados nas terapias

regenerativas (Damasceno et al., 2026).



Os exossomos são pequenas vesículas extracelulares produzidas

naturalmente pelas células e responsáveis pela comunicação celular,

transportando proteínas, fatores de crescimento, lipídios, RNA

mensageiro e microRNAs capazes de transmitir sinais biológicos

para outras células (Tienda-Vázquez et al., 2023). Dessa forma, eles

estimulam os fatores de crescimento, com propriedade anti-

inflamatória, antioxidante e clareadora, atuando no melasma, no

estímulo de colágeno, em cicatrizes de acne, melhorando a textura

da pele, devolvendo uma aparência mais jovem, além de uma

hidratação profunda, aumentando brilho e viço (Pinto et al., 2026).

Eles são frequentemente associados a procedimentos como

microagulhamento e drug delivery, que facilitam sua permeação

através da barreira cutânea. Essa associação potencializa a entrega

dos sinais regenerativos às células da pele, favorecendo a melhora

da textura, firmeza, hidratação e qualidade cutânea (Dal' FornoDini

et al., 2025).

Outro recurso amplamente utilizado é o PDRN

(Polidesoxirribonucleotídeo), um composto formado por fragmentos

de DNA com reconhecida ação regenerativa. Seu mecanismo de

ação está relacionado à ativação de vias celulares envolvidas na

reparação tecidual, proliferação celular e formação de novos vasos

sanguíneos. Dessa forma, o PDRN contribui para o aumento da

oxigenação dos tecidos, melhora da cicatrização e estímulo da

síntese de colágeno (Damasceno et al., 2026).

A combinação dessas terapias com estratégias de preparação do

microambiente cutâneo, como a bioreconexão e a modulação do

microbioma, pode potencializar seus efeitos. Isso ocorre porque a

regeneração depende não apenas da presença dos estímulos

biológicos, mas também da capacidade do tecido em responder



adequadamente a eles. (Da Col et al., 2026). Dessa forma, os

exossomos e o PDRN representam importantes ferramentas da

estética regenerativa por atuarem diretamente nos mecanismos

celulares responsáveis pela manutenção, reparação e regeneração

da pele, contribuindo para resultados mais naturais e duradouros

(Damasceno et al., 2026).

5. CONSIDERAÇÕES FINAIS

Concluímos que o envelhecimento é um processo multifatorial,

progressivo e inevitável mas há uma busca pelo retardo desse

processo através da estética regenerativa. Buscamos estimular os

mecanismos naturais de reparação e regeneração dos tecidos,

valorizando não apenas os resultados estéticos, mas também a

qualidade e a funcionalidade do tecido.

A partir da revisão da literatura, observou-se que a preparação do

tecido e a manutenção da homeostase cutânea devem ser

consideradas estratégias relevantes na abordagem regenerativa. O

equilíbrio da microbiota, o fortalecimento da barreira cutânea e o

controle dos fatores que contribuem para a inflamação e os danos

celulares podem favorecer condições mais adequadas para a

atuação das terapias regenerativas. Dessa forma, compreende-se

que os resultados estéticos não dependem exclusivamente dos

ativos e procedimentos utilizados, mas também das condições

biológicas do tecido que recebe esses estímulos.

Nesse cenário, recursos como o polidesoxirribonucleotídeo (PDRN) e

os exossomos apresentam potencial para contribuir com os

processos de reparação tecidual e estímulo celular. Quando

associados a estratégias de cuidado e preparação do microambiente



cutâneo, esses recursos podem favorecer a qualidade da pele e

contribuir para resultados mais naturais. Entretanto, é importante

considerar que a eficácia e a segurança dessas abordagens

dependem das características individuais de cada paciente, da

adequada indicação dos procedimentos e da existência de

evidências científicas que sustentem sua aplicação clínica.

Portanto, conclui-se que a modulação do microambiente cutâneo

constitui um aspecto relevante para o desenvolvimento da estética

regenerativa, reforçando a importância de uma abordagem

integrativa, individualizada e fundamentada no conhecimento dos

processos fisiológicos da pele. Mais do que estimular a regeneração

por meio de procedimentos isolados, torna-se necessário

compreender o tecido como um sistema complexo, no qual a

comunicação celular, a matriz extracelular, a microbiota e os fatores

ambientais interagem continuamente.
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