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Egzosomy — czy czeka nas
przetom w medycynie estetyczne)?

W ciagu ostatnich kilkunastu lat w medycynie estetycznej systematycz-
nie poszukuje sie¢ nowych rozwigzan — nie chcemy juz tylko uzywac wy-
petniaczy i toksyny botulinowej, zamiast tego wolimy rozwijac sie w kie-
runku medycyny regeneracyjnej. Wszystko po to, aby uzyska¢ jak naj-
bardziej naturalny efekt. Kilkanascie miesiecy temu egzosomy pojawity
sie na rynku medycyny estetycznej. Warto wiec przeanalizowaé, skad
pochodza, jakie jest ich znaczenie i czy naprawde moga zrewolucjonizo-

wa¢ rynek medycyny estetycznej.

Pierwsze opisane w latach osiemdziesia-
tych przez Johnstone i wsp. egzosomy, ktére
poznano jako wydzielajace sie z endosomu
pecherzyki, poczatkowo traktowano jak
,Smietniki”, w ktérych znajdowano nagroma-
dzone biafka i tluszcze. Dopiero w latach 90.
powoli zaczynano odkrywac, ze ich rola nie
polega tylko na magazynowaniu, ale tak na-
prawde na transporcie tych zwigzkéw mie-
dzy réznymi komorkami. W wielkim skrécie
mozemy powiedzie¢, ze egzosomy to jakby
malency kurierzy o wygladzie pecherzykéw,
ktorzy poprzez zmagazynowany w sobie
material przenoszg réznego rodzaju dobre
i zte informacje miedzy poszczegdlnymi ko-
maorkami.

Wiasciwosci egzosomdw sg determino-
wane przez komarke, z ktdrej pochodza. Ich
Srednica wynosi miedzy 40 a 160 nm i w du-
zej mierze takze zalezy od ich pochodzenia.
Dwuwarstwowa btona lipidowa, ktérej gru-
bos¢ ocenia sie na okofo 5 nm, zapewnia eg-

zosomom sztywno$¢ i spéjnos¢ podczas
transportu. We wnetrzu mieszcza sie biatka,
lipidy i kwasy RNA.

Badania wykazaty, ze egzosomy moga
by¢ wydzielane przez wiele rodzajéw ko-
morek, w tym mezenchymalne komorki ma-
cierzyste (MSC), immunocyty, neurony, ko-
morki nowotworowe, komorki nabtonka,
osteocyty czy miocyty. Sa one obecne
w wielu ptynach ustrojowych, takich jak slina,
osocze, limfa, mocz, nasienie, a nawet mle-
ko matki. Co wiecej, naukowcy odkryli obe-
cnos¢ egzosomow nie tylko w komadrkach
zwierzat, ale takze w komdrkach roslin. Jed-
nak te ostatnie nie bedg przedmiotem zain-
teresowania niniejszego artykutu.

Wieloetapowy proces powstawania eg-
zosomow zaczyna sie w ukladzie endoso-
malnym, kiedy to wczesne endosomy doj-
rzewajg do pdznych form. W trakcie te
przemiany bfona endosomalna ulega prze-
ksztatceniom i paczkowaniu, tworzac peche-
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Ryc. I. Mozliwosci zastosowania autologicznej regeneracji egzosomalnej w organizmie cztowieka.

rzyki w swietle, tzw. ILV (ang. intraluminal ve-
sicles), wewnatrz ciatek pecherzykowatych
MVB (multi vesiclular body). W wigkszosci
MVB poprzez faczenie si¢ z lizosomami ule-
gaja degradacji, pozostate jednak, taczac sie
z blong komdrkowsa i uwalniajac do prze-
strzeni pozakomorkowej ILV, dodatkowo
wydzielajg drobne pecherzyki zwane wiasnie
egzosomami.

W procesie uwalniania egzosoméw bio-
ra udziat skomplikowane mechanizmy bio-
chemiczne z uzyciem réznych czynnikdw,
np. tetraspanin (rearanzacja bfony komdrko-
wej,) komplekséw biatkowych, np. ESCRT
(ang. Endosomal Sorting Required for Transport

— Endosomalny kompleks sortujacy) z bial-
kiem Alix i syntnening (mechanizm ESCRT
zalezny) oraz mechanizm ESCRT niezalezny,
w ktéry zaangazowane sg ceramidy, DAG,
cholesterol, enzymy, np. fosfolipazy D2
(PLD2), tetraspaniny (CD9, CDé3, CD8I)
i inne male blonowe biatka SIMPLE czy biaf-
ka chaperonowe opiekuncze (HSC70).
Egzosomy pochodzace z rdznych ko-
morek wydzielane sa do otaczajacego Srodo-
wiska. Petnig w naszym organizmie giéwnie
funkcje komunikacyjne, wptywajac i induku-
jac sygnaty do docelowych komérek. Co cie-
kawe, biorg udziat nie tylko w procesach fi-
zjologicznych, ale takze patofizjologii, np. po-
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przez udziat w procesie hemostazy i krzep-
niecia, prowadza do nowotworzenia, rozro-
stu oraz przerzutowania nowotwordw czy
do rozwoju choroby zylnozakrzepowe;.
U pacjentdw z chorobami autoimmunologicz-
nymi takze obserwuje sie podwyzszong ilos¢
egzosomow, co swiadczy bardziej o ich udzia-
le ' w mechanizmach prozapalnych, poprzez
aktywacje przez nie limfocytow T i makrofa-
gow, pobudzenie i sekrecje cytokin. Z kolei
egzosomy uwalniane przez neutrofile zaanga-
zowane sa W pobudzenie wydzielania cytokin
TGF-a, IL-8 oraz IL-6, wspomagaja takze
proces fagocytozy komodrek skierowanych na
proces apoptozy.

Egzosomy w medycynie estetycznej

Pozytywna rola egzosoméw polega na
aktywacji procesdw naprawczych i regenera-
cyjnych. W naszej skérze z wiekiem zachodzg
zmiany polegajace na zaniku naskérka, wzro-
dcie grubosci skory i jej porowatosci, dyspig-
mentacji oraz zmniejszeniu elastycznosci.

Regeneracyjne wiasciwosci egzosomow
skupiaja sie gldéwnie na zmianie fenotypu ko-
morek oraz uwalnianiu czynnikdw wzrosto-
wych w tkankach, takich jak TGF beta (trans-
forming growth factor beta), odpowiedzial-
nych za proliferacje i zrdznicowanie
komdrek czy hamowanie stresu oksydacyj-
nego. Dzieki tym wiasciwosciom egzosomy
moga na poziomie komdrkowym dawacd sy-
gnaly i indukowac¢ do proliferacji i zwigksze-
nia produkgji kolagenu, elastyny i fibronekty-
ny. Udowodniono takze ich role w proce-
sach  naprawczych  po
promieniowaniu UVB, co wiaze sie ze wzro-
stem produkgji kolagenu Typu . Z kolei
wptywajac na spadek markeréw zapalnych,
takich jak TNF alfa — hamuja powstawanie
zlego kolagenu typu Il obecnego w przero-
stych bliznach czy keloidach. Stare uszkodzo-
ne stoncem skory, ktore poddane byly zabie-
gom mikronaktuwania z dodatkiem miejsco-

nadmiernym
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wo dziafajacych egzosomdw, w sposdb zna-
czacy zmniejszaly hyperpigmentacje, nato-
miast zwiekszata sie ich elastyczno$¢ i napie-
cie oraz poprawiat koloryt.

Takze egzosomy zastosowane na skéry
z szerokimi porami, ranami, Swiezymi i stary-
mi przerostymi bliznami i keloidami, poprzez
wzmacnianie wczesniej wymienionych me-
chanizmdw stymulagji cytokin, wzmagaty
procesy gojenia i regeneracji, syntezy kolage-
nu typu |, a nawet powodowaty transforma-
cje kolagenu typu Ill w kolagen typu | (hamu-
jac krzyzowe sieciowanie i nieprawidiowa
proliferacje mio- i fibroblastow).

Inne interesujace nas w medycynie este-
tycznej dziatania egzosomdw to sprzyjanie
procesom reepitelizacji naskérka, regeneradji
przydatkéw skéry, wzrost nowotworzenia
naczyn skory i lepsze jej ukrwienie, odzywie-
nie macierzy, proliferacja i migracja komorek.
Egzosomy stosowane zewnetrznie po zabie-
gach laserowych z uzyciem lasera CO;
wplynety na zmniejszenie nawet starych
przerostych blizn, co udowodnili Kwon
i wsp. Ponadto po zabiegach laserowych do-
danie egzosomdw wplywalo na szybsze go-
jenie, mniejszy obrzek pozabiegowy i powo-
dowato mniej innych powikfan, ktére zwykle
towarzysza zabiegom z uzyciem skuteczne-
go, ale niejako stosunkowo inwazyjnego la-
sera ablacyjnego CO,.

Egzosomy a stymulacja wloséw

Kolejnym niezwykle ciekawym zagadnie-
niem bedzie udziat egzosomdw w procesach
regeneracji i stymulacji wzrostu wloséw. Fa-
zy cyklu wiosa to anagen (faza aktywnego
wzrostu), faza przejsciowa (katagen) i faza
spoczynku (telogen). To wiasnie komorki
pnia pecherzykéw wiosa odpowiedzialne s
za jego normalny wzrost i gwattownie proli-
feruja podczas rozpoczecia kazdego nowego
cyklu. Dziatanie egzosomdw podczas mikro-
nakfuwania polega na intensyfikacji i wydtuze-



niu fazy anagenu, powodujac wzrost mto-
dych wioséw (Yang i wsp). Takze Huh
i Kwon w swoim | 2-tygodniowym badaniu
pokazali, iz egzosomy moga stymulowad
wzrost wloséw przy praktycznie braku dzia-
tan niepozadanych, jak przy stosowaniu np.
minoksydylu.

Egzosomy ludzkie czy roslinne?

Jak wynika z powyzszych opiséw, egzo-
somy moga sta¢ sie milowym kamieniem
w rozwoju medycyny regeneracyjnej. Pro-
blem tkwi jednak w ich pozyskiwaniu. Po-
chodzg bowiem z komdrek ludzkich a Prawo
Unii Europejskiej zabrania handlu komdrkami
i tkankami ludzkimi, w zawiazku z czym tak
naprawde jedynym legalnym i bezpiecznym
zrédtem egzosomdw  jest nasza wilasna
krew. Istniejg co prawda na rynku preparaty
syntetyczne, preparaty pozyskiwane z rolin
(np. rézy damascenskiej) czy imitujgce egzo-
somy nazywane PEN, P-EVs lub PELN. Pro-
dukty te nie majg w skiadzie prawdziwych
egzosomdw i moga by¢ stosowane jedynie
zewnetrznie jako kosmetyk (1), dodatkowo
nie posiadajg one certyfikacji medycznej.

Exo Smart™ umozliwia uzyskanie auto-
logicznych, a przez to najbezpieczniejszych
naturalnych egzosomow, dzigki filtracji naszej
wiasnej krwi. Wowczas nie ma ryzyka odrzu-
cenia materiafu i co gorsza przeniesienia cho-
réb zakaznych od nieznanych dawcéw. Aby
skorzystac z systemu Exo Smart™ nalezy po-
bra¢ od pacjenta 25-30 ml osocza. Dzieki
systemom filtracyjnym w koncowe;j fazie uzy-
skujemy 6—-8 ml ptynu zawierajacego skon-
centrowang ilos¢ biatek, sktadnikow odzyw-
czych i kilku miliardow egzosomdw goto-
wych do podania w formie iniekgji do skory
twarzy lub skéry glowy owtosionej. Nalezy
zaznaczy¢, ze system Exo Smart™ jest certy-
fikowanym wyrobem medycznym. Egzoso-
my podane w formie iniekcji sg niezwykle
skuteczne w redukcji zmarszczek, przebudo-

wie blizn, poprawie napigcia skory oraz wy-
réwnaniu jej kolorytu, a takze przyspieszaja
wzrost wtoséw i gojenie tkanek po zabiegach
laserowych.

Przed nami otwiera sie zatem nowa era
w medycynie estetycznej i regeneracyjnej,
w ktérej dominowad beda nowoczesne, ale
oparte na naturalnych i bezpiecznych
zrédtach metody leczenia i poprawiania uro-
dy naszych pacjentéw.
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