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Экзосомами стали называть с 1981 года ограниченные клеточной мембраной пузырьки размером 30-100 нм, кото-
рые находили в осадках многих жидкостей организма. Позже выяснили, что экзосомы содержат разные виды белков, 
РНК и даже ДНК. Экзосомы, образованные одним видом клеток, сливаются с клетками другого вида и передают им 
свое содержимое – сигнал. Слияние не случайное, а в соответствии с рецепторами на мембранах экзосомы и клет-
ки-реципиента. Экзосомы – инструмент регулируемых межклеточных связей.
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Since 1981, exosomes have been called 30-100 nm vesicles enclosed in a cell membrane, which were found in sediments of many 
body fluids. Later, exosomes were found to contain various types of proteins, RNA, and even DNA. Exosomes formed by one cell 
type fuse with cells of another type and transmit their contents to them as a signal. The fusion is not random, but in consistency 
with receptors on the membranes of exosome and recipient cell. Exosomes are a tool for regulated intercellular communications.
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В 1981 году Trams с сотрудниками исследова-
ли в электронном микроскопе клеточные взвеси [1]. 
Они сообщили о находках в этих взвесях пузырьковид-
ных структур со средним диаметром от 500 до 1000 нм 
и часто с примесью второй популяции везикул диаме-
тром около 40-100 нм. Авторы предположили, что ве-
зикулы могут иметь физиологическое значение и пред-
ложили называть их экзосомами. Понятно, что это на-
звание последующего состояния продукта, который 
образуется внутри клетки, следовательно в момент об-
разования должен именоваться эндосомой. Крупные 
экзосомы (100-1000 нм) часто стали называть микрове-
зикулами. В более поздних экспериментах обнаружено, 
что экзосомы образуются и выделяются в окружающую 
среду многими разновидностями клеток.

Классический протокол выделения экзосом вклю-
чает несколько последовательных стадий центрифуги-
рования, позволяющих избавиться от клеток и более 
крупных, чем экзосомы, частиц. За этими стадиями сле-
дует процесс осаждения уже экзосом путем ультрацен-
трифугирования при 100 000 g.

Экзосомы оказались участниками иммунного от-
вета, выполняя функцию антиген-презентации. В них 
были обнаружены мРНК и микроРНК [2]. Презента-
ция антигенов осуществлялась путем слияния экзосо-
мы с мембраной клетки-реципиента [3]. Исследовате-
ли предположили, что экзосомы содержат как мРНК, 
так и микроРНК, которые могут быть доставлены в дру-
гую клетку слиянием с ней, и таким образом могут уча-
ствовать в процессах, происходящих в этом новом ме-
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сте. Авторы предложили называть эту РНК «экзосомаль-
ной, челночной (shuttle) РНК» (esRNA). 

Экзосомы – одно из великих «изобретений» приро-
ды. Рецепторы на поверхности мембраны обеспечивают 
исключительно точную доставку действующего факто-
ра «по адресу». Экзосомы входят в состав многих сред 
и физиологических жидкостей, таких, как сыворотка 
крови, бронхоальвеолярный смыв, моча, грудное мо-
локо, продуцируются большинством типов эукариоти-
ческих клеток.

Следовательно, на уровне современных знаний, 
в превращениях экзосом можно и нужно определять 
клетки-доноры и клетки-реципиенты [4]. Накопление 
знаний по обмену клеточными компонентами посред-
ством экзосом в различных состояниях здоровья и бо-
лезни открывает их диагностический и терапевтический 
потенциал, и позволяет наметить способы его практи-
ческого применения. 

Экзосомы, как и их клетки-прародительницы, со-
держат встроенный в мембрану главный комплекс ги-
стосовместимости, в составе которого антигены пред-
ставляются иммунным клеткам организма. Слияние 
экзосом с лизосомами существенно влияет на биомо-
лекулярный состав этих везикул.

К настоящему времени в составе экзосом было вы-
явлено несколько типов РНК, включая матричную РНК 
(мРНК). Что явилось серьёзным поводом предположить 
возможность регуляторных влияний посредством экзо-
сом. Показано, что экзосомы могут участвовать в разви-
тии патологических процессов, таких как рост и распро-
странение раковых опухолей, перенос инфекционных 
агентов – целых вирусных частиц или вирусных РНК, 
а также прионовых белков. Такой экзогенный фактор 
как концентрация сыворотки в среде существенно вли-
яет на биогенез и секрецию экзосом. Секреция экзосом 
раковыми клетками часто бывает значительнее, чем 
нормальными, способствуя развитию опухолей, мета-
стазированию и опухолевой кахексии [5]. В то же вре-
мя исследования экзосом в онкологии плодотворны 
возможностью ранней диагностики и, соответствен-
но, улучшению прогноза и продлению действительно-
го срока жизни. Так, по присутствию CD24 и фибро-
нектина выявляют начальную стадию рака молочной 
железы. Терапевтическое вмешательство на этой ста-
дии способствует успеху лечения. Экзосомы опухоле-
вых клеток стимулируют иммунный ответ на опухоль, 
в частности Т-клеточный ответ, и могут быть эффектив-
ным способом иммунотерапии [6]. В экзосомо-опосре-
дованной терапии при раке, экзосомы меньше 200 нм 
оказывались эффективнее, чем экзосомы >200 нм [7].

Наши соотечественники из Новосибирска [8] со-
общили по результатам исследований in vitro и in vivo, 
что противоопухолевый потенциал экзосом (они на-
зывают их экстрацеллюлярными везикулами) связан 
с РНК-компонентом и сочли результаты проведенно-
го исследования перспективными для создания бескле-
точных противоопухолевых вакцин. Эта «профилакти-

ческой направленности» перспектива развития знаний 
об экзосомах дополняется ещё одним новосибирским 
исследованием, о «диагностическом» потенциале таких 
работ, о возможности судить по содержимому экзосом 
о состоянии здоровья донора экзосом [9]. Они пишут, 
что экзосомы – небольшие везикулярные тела разме-
ром 30-100 нм содержат много регуляторных факто-
ров, в том числе белки, липиды, РНК и ДНК, отража-
ющих структуру и функцию исследуемых клеток и тка-
ней. МикроРНК (миРНК) представляет собой короткие 
некодирующие РНК (от 21 до 25 нуклеотидов длиной). 
Они принимают участие в регуляции экспрессии генов 
на посттранскрипционном уровне [9]. Экзосомы, со-
держащие неправильно свернутые и прионовые белки, 
способствуют развитию нейродегенеративных болез-
ней Хантингтона, Альцгеймера, Паркинсона [6]. Поэ-
тому экзосомы могут быть многокомпонентными био-
маркерами ряда заболеваний, что позволяет медици-
не использовать экзосомы в качестве диагностических 
и терапевтических средств при многих болезнях [10, 11]. 

Особую роль экзосомы играют, по-видимому, в про-
цессах межклеточных коммуникаций многоклеточных 
организмов, перенося на своей поверхности и в поло-
сти различные белковые или липидные лиганды, а так-
же передавая в реципиентные клетки новые нуклеино-
вые (не только РНК, но и ДНК) кислоты [9]. Кроме ну-
клеиновых кислот экзосомы могут содержать липиды, 
белки и другие метаболиты цитозоля и клеточной по-
верхности, посредством которых осуществляются меж-
клеточные взаимодействия [12]. 

Другой пример межклеточных коммуникаций был 
описан как инвагинация клеточной мембраны ретику-
лоцита с захватом некоторого объема межклеточной сре-
ды с содержащимися в ней частицами и образованием 
в клетке эндосомы – внутриклеточного мультивезику-
лярного тельца. В дальнейшем такие тельца могут сли-
ваться с плазматической мембраной и выделять содержи-
мое в межклеточное пространство. Почтальоны (почти 
в буквальном смысле) – плейотропные экзосомы – ока-
зались участниками важнейших процессов жизни: регу-
ляции транскрипции и трансляции генов, приживления 
и пролиферации переместившихся клеток, воспроиз-
водства и развития, иммунного ответа, ангиогенеза и за-
живления ран, удаления старых «отработавших» струк-
тур, вирусной патологии, беременности, заболеваний 
сердечно-сосудистой и центральной нервной системы, 
взаимодействий хозяин-микробиом, апоптоза, диффе-
ренцировки, онкологических болезней. Факторы, до-
ставленные экзосомами клеткам-реципиентам, меня-
ют последние. Это может быть стимуляция, может быть 
сдерживание, блокирование каких-то процессов. Кон-
кретные знания в этой области необходимы для тера-
певтических вмешательств (регулирования) иммунного 
ответа, вирусных болезней, беременности, сердечно-со-
судистых, неврологических и онкологических болезней. 

Применение экзосом открывает путь более точной 
«прицельной» терапии созданием экзосом, «нагружен-
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ных» интерферирующими РНК, антисмысловыми оли-
гонуклеотидами, иммуномодуляторами, хемотерапев-
тическими агентами с прямым действием на выбран-
ную «мишень». Модифицируя нуклеиновокислотную, 
белковую или липидную композицию экзосом, можно 
влиять на их эффективность, биодоступность, снижать 
или устранять побочные эффекты. Конечно, благопри-
ятным обстоятельством в исследованиях экзосом явля-
ется их присутствие в жидких биоптатах, что облегчает 
технику многокомпонентного анализа. В таком анализе 
обнаруживается, что состав экзосом содержит не толь-
ко указание на материнскую ткань и клетку-создателя 
этой органеллы, но может определять и диагноз [12].

Установлено, что в пространственно-ориентиро-
ванных клетках (эпителиях) состав экзосом, секрети-
руемых с апикальных и базолатеральных поверхностей 
может различаться [13] по размеру, содержанию и, в ко-
нечном счете, -функции. Эти различия обеспечивают 
тонкую корректировку межклеточных коммуникаций 
соответственно изменяющемся условиям среды [14].

В 2019 году китайские врачи опубликовали резуль-
тат успешного использования в клинике современных 
знаний об экзосомах, способах их лабораторного произ-
водства и лечебного применения [15]. Недостаточно из-
вестный механизм заживления диабетических язв и ран 
сочетается с хорошо известной медленностью, труд-
ностью для больного и врача, частыми осложнениями 
этого процесса. Контролируемое высвобождение био-
активных факторов из созданного в лаборатории мно-
гофункционального гидрогеля с высоким содержанием 
введенных в него экзосом стало успешной стратегией 
лечения хронических ран – диабетических язв. Создан-
ные таким способом трансплантаты с высоким содер-
жанием экзосом мезенхимных стволовых клеток уско-
ряли заживление полнослойных ран-язв.

Не менее важным в поддержании гомеостаза, чем 
все вышеупомянутые функции экзосом, является их 
участие в экскреции поврежденной ДНК и других па-
тологических материалов из клетки [16].

Способность экзосом перемещать молекулы и сиг-
налы в межклеточных связях может выражаться ло-
кальными – паракринными и дистальными системны-
ми эффектами [17].

Ингибирование экскреции экзосом приводит к на-
коплению ядерной ДНК в цитоплазме, активирует ме-
ханизм её распознавания. Это событие провоцирует 
врожденный иммунный ответ, приводя к зависимо-
му от активных форм кислорода (АФК) ответу на по-
вреждение ДНК и, таким образом, вызывает останов-
ку клеточного цикла или апоптоз нормальных до это-
го момента клеток молодого человека. По цитологии 
и по когнитивным последствиям для этого индивида 
такой апоптоз подобен старению.

Объективности ради сообщаем, что в 2019 году в жур-
нале Cell была опубликована большая (15 авторов, 17 стра-
ниц) статья [18] из США, авторы которой утверждают, 
что ДНК удаляется из клетки непонятным, по-видимому, 

для авторов и поэтому необъясненным толково для чита-
теля экзосомо-независимым механизмом: «вместо этого 
мы предлагаем новую модель активной секреции внекле-
точной ДНК посредством аутофагии и мультивезикуляр-
ного эндосомо зависимого, но независимого от экзосом 
механизма». Мы не понимаем и не принимаем эти рассуж-
дения Dennis с соавторами и полагаем, что экзосомы: ин-
тра-, а затем экстра- целлюлярные везикулы, образуемые 
многими клетками, содержащие нуклеиновые кислоты, 
белки, липиды и многие другие метаболиты. Они – ме-
диаторы близких и дистанционных межклеточных ком-
муникаций в различных ситуациях здоровья и болезни 
организма, включая, нейродегенеративные, сердечно-со-
судистые и рак, что создает возможность использовать эк-
зосомы не только как диагностические маркеры (много-
компонентный диагностический материал), но и в каче-
стве терапевтических факторов.

В 2011 году в Гетеборге (Швеция) было создано 
Международное общество по внеклеточным везику-
лам (The International Society for Extracellular Vesicles). 
На следующий год состоялась первая конференция, 
посвященная результатам исследований по этой теме. 
Тогда же был основан и журнал – Journal of Extracellular 
Vesicles. С тех пор Общество проводит ежегодные сим-
позиумы, конференции и школы.

В 2013 году работы по изучению везикулярно-
го транспорта были удостоены Нобелевской премии: 
по физиологии и медицине. Клиническое применение 
экзосом необходимо и перспективно. Это реальная воз-
можность новых, эффективных методов диагностики 
и терапии даже в таких трудных областях медицины, как 
нейродегенеративные болезни и рак. При сохранении 
нашей цивилизации неизбежные в новой практике пре-
пятствия и неудачи будут преодолены. Одна из ближай-
ших задач: высокие содержание и специфичность дей-
ствующего начала при низкий иммуногенности и ток-
сичности готового нано препарата, предназначенного 
для клинического применения.
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