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РЕЗЮМЕ

В� последние� годы� экзосомы,� выделенные� из� мезенхимальных� стволовых� клеток� (МСК),� привлекают�

вс�� большее� внимание� как� перспективный� инструмент� бесклеточной� терапии� в� регенеративной� медицине.�

Экзосомы,� которые,� как� правило,� имеют� размер� 40–160� нм,� участвуют� в� межклеточной� коммуникации,�

переносят� биологически� активные� молекулы� (включая� белки,� липиды,� микроРНК� и� цитокины)� и� оказывают�

модулирующее� влияние� на� широкий� спектр� физиологических� и� патологических� процессов.� В� отличие� от�

традиционной� клеточной� терапии,� использование� экзосом� характеризуется� более� высокой� безопасностью�

и� меньшим� риском� иммуноопосредованных� осложнений.� Экзосомы� способны� модулировать� врожд�нный�

и� адаптивный� иммунитет,� регулируя� активность� макрофагов,� дендритных� клеток� и� Т-лимфоцитов,� в� том�

числе� за� сч�т� доставки� противовоспалительных� микроРНК� (например,� miR-21,� miR-146a).� Современные�

экспериментальные� и� доклинические� исследования� подтверждают� эффективность� экзосом,� полученных� из�

МСК,�в�регенерации�различных�тканей,�включая�костную,�печ�ночную,�кожную,�сердечную,�сосудистую,�а�также�

сухожилий.�Показано,�что�они�стимулируют�остеогенез,�восстанавливают�гепатоциты,�ускоряют�заживление�ран,�
улучшают�функцию�миокарда�и�способствуют�ангиогенезу.�Установленные�молекулярные�механизмы�действия�

включают�активацию�сигнальных�путей�Wnt/�-катенин,�JAK/STAT6,�TGF-�/GDF11,�а�также�подавление�апоптоза�

и�фиброза.�Тем�не�менее,�гетерогенность�состава�экзосом�в�зависимости�от�условий�культивирования�клеток�

требует�стандартизации�методов�их�получения�и�применения.�В�совокупности,�экзосомы�МСК�представляют�

собой� универсальную� платформу� для� направленного� восстановления� тканевого� гомеостаза,� обладая�

потенциалом�к�широкому�клиническому�применению.�Использовали�источники�на�английском,�русском�языках,�

включая�публикации�с�2020�по�2025�годы,�доступные�в�базах�PubMed,�Research�Gate,�National�Library�of�Medi-

cine,�CyberLeninka,�ChemSpider,�Databases���Elibrary.

Ключевые�слова:�экзосомы�мезенхимальных�стволовых�клеток,�регенеративна��медицина,�
тканева��регенераци�,�бесклеточна��терапи�,�заживление�ран,�тканева��регенераци��
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SUMMARY

In�recent�years,�exosomes�derived�from�mesenchymal�stem�cells�(MSCs)�have�attracted�increasing�attention�as�

a�promising�tool�for�cell-free�therapy�in�regenerative�medicine.�Typically�ranging�from�40�to�160�nm�in�si�e,�exosomes�

are�involved�in�intercellular�communication,�transporting�biologically�active�molecules�–�including�proteins,�lipids,�mi-

croRNAs,�and�cytokines—and�exert�modulatory�effects�on�a�wide�range�of�physiological�and�pathological�processes.�
Unlike�traditional�cell-based�therapies,�the�use�of�exosomes�is�associated�with�greater�safety�and�a�reduced�risk�of�

immune-related� complications.�Exosomes�are�capable�of�modulating�both� innate�and�adaptive� immune� responses�

by� regulating� the�activity� of�macrophages,� dendritic� cells,� and�T� lymphocytes,� in� part� through� the�delivery�of�anti-

in�ammatory�microRNAs�such�as�miR-21�and�miR-146a.�Recent�experimental�and�preclinical�studies�have�demon-

strated�the�ef�cacy�of�MSC-derived�exosomes�in�the�regeneration�of�various�tissues,�including�bone,�liver,�skin,�heart,�

and�vasculature.�These�vesicles�have�been�shown�to�promote�osteogenesis,�restore�hepatocyte�function,�accelerate�

wound� healing,� improve� cardiac� performance,� and� enhance� angiogenesis.�The� underlying�molecular�mechanisms�

involve�activation�of�key�signaling�pathways�such�as�Wnt/�-catenin,�JAK/STAT6,�and�TGF-�/GDF11,�as�well�as�the�

suppression�of�apoptosis�and��brosis.�Nevertheless,�the�heterogeneity�of�exosome�composition,�which�depends�on�

the�culture�conditions�of�the�parental�cells,�highlights�the�need�for�standardi�ed�methods�of�isolation�and�application.�
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Taken�together,�MSC-derived�exosomes�represent�a�versatile�platform�for�targeted�tissue�regeneration�and�restoration�

of�tissue�homeostasis,�with�signi�cant�potential�for�clinical�translation.�We�used�sources�in�English,�Russian,�includ-

ing�publications�from�2020�to�2025�available�in�the�databases�PubMed,�Research�Gate,�National�Library�of�Medicine,�

CyberLeninka,�ChemSpider,�Databases���Elibrary.

Key�words:�exosomes�of�mesenchymal�stem�cells,�regenerative�medicine,�tissue�regeneration,�
cell-free�thera�y,�wound�healing,�tissue�regeneration�

Цель�литературного�обзора:�проведение�ана-
лиза�исследований�о�влиянии�экзосом,�выделен-
ных�из�мезенхимальных�стволовых�клеток,�на�
процессы�регенерации�тканей�и�определить�пер-
спективы�их�применения�в�медицине.
В�последние�годы�особое�внимание�уделяется�

использованию�экзосом,�полученных�из�мезен-
химальных�стволовых�клеток�(МСК),�в�регене-
ративной�медицине��18;�19�.�Эти�внеклеточные�
везикулы�могут�регулировать�иммунный�ответ,�
уменьшать�воспаление,�стимулировать�образо-
вание�новых�кровеносных�сосудов,�активировать�
деление�и�дифференциацию�клеток�получателей�
�6;�8;�20�.�В�отличие�от�клеточной�терапии,�ко-
торая�связана�с�риском�развития�опухолей�и�от-
торжения�иммунной�системой,�использование�
экзосом�считается�более�безопасным�и�контроли-
руемым�методом�лечения.�Однако,��состав�экзо-
сом�может�значительно�меняться�в�зависимости�
от�условий�выращивания�клеток�и�их�состояния,�
что�требует�стандартизации�методов�получения�
и�использования�экзосом.

Биологи���кзосом�и�и��сост�в
Экзосомы�–�это�внеклеточные�везикулы�раз-

мером�от�40�до�160�нм�в�диаметре,�образующиеся�
во�всех�типах�клеток�и�выделяемые�во�все�био-
логические�жидкости,�такие�как�плазма�крови,�
сыворотка,�моча,� грудное�молоко,�молозиво�и�
другие��1;�2�.�Они�являются�посредниками�меж-
клеточной�коммуникации�на�близком�и�дальнем�
расстоянии�в�здоровом�и�больном�организме�и�
влияют�на�различные�аспекты�клеточной�биоло-
гии,�являясь�ключевыми�медиаторами�в�процес-
сах�восстановления�поврежд�нных�тканей��12�.�
Имея�в�своем�составе�разнообразные�биологиче-
ские�молекулы,�такие�как�белки,�липиды�и�раз-
личные�виды�РНК,�включая�микроРНК�и�малые�
некодирующие�РНК,�частицы�способны�влиять�
на�физиологические�и�патологические�процессы�
в�организме��Табл.�1�.�Можно�было�бы�ожидать,�
что�экзосомы,�полученные�из�одной�и�той�же�ро-
дительской�клетки,�будут�содержать�аналогичные�
белки,�нуклеиновые�кислоты�и�липиды,�однако�
недавно�было�показано,�что�молекулярный�со-
став�экзосом�может�различаться,�даже�если�эк-
зосомы�получены�из�одной�и�той�же�первичной�
клетки��1;�2�.

�ли�ни���кзосом�н��имм�нн�й�отв�т
Экзосомы�играют�значительную�роль�в�регу-

ляции�как�врожд�нного,�так�и�адаптивного�им-

мунитета,�осуществляя�межклеточный�транспорт�
биоактивных�молекул�и�модифицируя�функции�
клеток-реципиентов�(рис.�1).
1.�Модуляция�врожд�нного�иммунитета
Секретируемые�макрофагами�и�нейтрофилами�

экзосомы�содержат�провоспалительные�цитоки-
ны,�такие�как�TNF-��и�IL-1β,�а�также�лиганды�для�
Toll-подобных�рецепторов.�Это�усиливает�акти-
вацию�клеток�врожд�нного�звена�иммунитета�и�
способствует�привлечению�дополнительных�им-
мунных�клеток�к�очагу�воспаления��2;�6�.
В�условиях�инфекционного�стресса�экзосомы�

переносят�патоген-ассоциированные�молекуляр-
ные�паттерны�(PAMP)�и�фрагменты�патогенов,�
стимулируя�выработку�интерферонов�и�других�
антивирусных�факторов�в�клетках-реципиентах�
�2�.

2��Пр�з�нт��и���нтиг�н��и��ктив��и���д�п-
тивного�отв�т�
На�поверхности�дендритных�клеток�экзосомы�

несут�комплексы�MHC�I/II,�пептидные�антигены�
и�костимулирующие�молекулы�(CD80/CD86),�что�
позволяет�им�напрямую�активировать�наивные�
T-лимфоциты�и�модулировать�дифференцировку�
T-клеток��2�.�Опухолевые�и�вирус-инфицирован-
ные�клетки�используют�экзосомы�для�распро-
странения� опухолевых� антигенов� и� вирусных�
белков,�что�может�стимулировать�или�подавлять�
специфический�иммунный�ответ�в�зависимости�
от�контекста��2�.

���Р�г�л��и��имм�нного�гом�ост�з����р�з�ми-
кроРН�
Перенос�экзосомами�микроРНК�приводит�к�

подавлению�транскрипции�провоспалительных�
генов�в�клетках-реципиентах.�Например,�мезен-
химальные�стволовые�клетки�(MSC)�выделяют�
экзосомы,�обогащ�нные�miR-21�и�miR-146a,�ко-
торые�снижают�выработку�TNF-��и�IL-6,�способ-
ствуя�развитию�противовоспалительного�фено-
типа�макрофагов��2,�8,�22�.�Важно�отметить,�что�
этот�иммуномодулирующий�потенциал�экзосом�
МСК�имеет�ключевое�значение�для�регенерации�
иммуно-привилегированных�тканей,�таких�как�
роговица,�где�подавление�воспаления�напрямую�
связано�с�восстановлением�прозрачности��13�.
Авторы�указывают,�что�через�доставку�ми-

кроРНК�экзосомы�могут�индуцировать�образо-
вание�T-регулирующих�клеток�и�поддерживать�
иммунную�толерантность�в�местах�хроническо-
го�воспаления��2;�22�.�В�то�же�время�экзосомы�
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Таблица.�Состав�экзосомы.
Tabl.�Com�osition�of�the�exosome.

Компонент Ключевые�элементы Примечания�/�Функциональная�роль

Белки

Тетраспанины:�CD9,�CD63,�CD81,�
CD82

ESCRT-компоненты�(Endosomal�Sorting�
Complex�Required�for�Transport):�ALIX,�

TSG101
Другие:�HSP70,�флотиллин-1,�клатрин,�
убиквитин,�белки�липидных�рафтов,�

молекулы�адгезии,�интегрины

-Участвуют�в�биогенезе�(ALIX,�TSG101,�
ESCRT),�слиянии,�поглощении.

-�CD63,�CD9,�ALIX,�TSG101,�HSP70�-�
маркеры�идентификации.

-�Могут�отражать�специфику�родительской�
клетки�(онкогенные,�мутировавшие�белки).

Нуклеиновые�
кислоты

РНК:�мРНК,�микроРНК�(18-25�нукле-
отидов),�малые�некодирующие�РНК�
(вкл.�пиримидин-интерферирующие�
РНК�(26-31�н.о.),�малые�ядерные�РНК�

(60-300�н.о.))

-Функциональная�активность�РНК.
-Потенциальные�биомаркеры�заболеваний.

Липиды

Основные:�сфингомиелин,�холе-
стерин,�фосфатидилсерин,�церамид

Другие:�фосфатидилхолин,�фос-
фатидилэтаноламин,�фосфатидили-
нозитол,�цереброзиды,�ганглиозиды

-Обязательные�компоненты�мембраны.
-Обогащены�по�сравнению�с�плазмати-

ческой�мембраной.
-Ключевая�роль�в�биогенезе,�деформа-

ции�мембран,�слиянии�и�стабилизации.
-�Симметричное�распределение�фосфа-

тидилсерина.

ингибируют�пролиферацию�B-клеток�и�их�спо-
собность�продуцировать�аутоантитела�(такие�как�

ревматоидный�фактор�и�антитела�к�циклическому�
цитруллинированному�пептиду�(АЦЦП)��24�).

Рис.�1.�Регуляция�иммунного�ответа�с�помощью�экзосом.�Сделано�при�помощи�специализированного�
программного�обеспечения�для�создания�научных�иллюстраций�BioRender.

Fig.1.�Regulation�of�the�immune�res�onse�using�exosomes.�Created�using�the�s�eciali�ed�scienti�c�illustration�
software�BioRender.
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Прим�н�ни��М��-�кзосом�в�р�г�н�р��ии�р�з-
ли�н���тк�н�й

1.� Костная�ткань
Использование�экзосом�МСК�в�регенерации�

костной�ткани�в�последние�годы�имеет�особый�
интерес,�что�обусловлено�положительным�эф-
фектом�лечения.�Данная�методика�может�являть-
ся�альтернативой�по�отношению�к�классическим�
методам�используемых�в�травматологии�и�орто-
педии��3;�16;�21;�23�.

В�исследовании�Brunello�et�al.�(2022)�было�по-
казано,�что�экзосомы�из�МСК�пульпы�молочных�
зубов,�особенно�у�молодых�доноров,�усиливают�
регенеративный�потенциал.�Введение�экзосом�
способствовало�повышению�активности�щелоч-
ной�фосфатазы�(ALP)�–�раннего�маркера�остео-
генной�дифференцировки�МСК,�а�также�увели-
чивало�экспрессию�генов,�включая�Runx2,�осте-
окальцин,�остеопонтин,�коллаген�I�типа��3�.

Также�согласно�исследованию�Гребень�и�соав-
торов�(2023),�в�ходе�которого�было�проанализиро-
вано�82�источника,�было�определено,�что�экзосо-
мы,�выделенные�из�МСК,�положительно�влияют�
на�ремоделирование�костной�ткани,�что,�в�свою�
очередь,�обусловлено�ангиогенным�и�противо-
воспалительным�эффектом��21�.

О�положительном�влиянии�экзосом�МСК�на�
регенерацию�костной�ткани�также�указывает�ис-
следование�Майбородина�и�соавторов�(2019),�в�
ходе�которого�выявлено,�что,�помимо�неоангио-
генеза�и�противовоспалительного�эффекта,�экзо-
сомы�способны�связываться�с�коллагеном�типа�I�
и�фибронектином,�расширяя�свои�возможности�
как�биоматериалов,�а�также�способствуют�раз-
множению�МСК�и�остеобластов,�миграции�кле-
ток�к�месту�повреждения�(в�т.�ч.�выход�МСК�из�
сосудистого�русла)�и�формированию�минерали-
зованного�матрикса��23�.

2.� Печень
В� 2024� году � Zanol la � e t � a l . � было�

продемонcтрировано,�что�экзосомы,�выделенные�
из�мезенхимальных�стволовых�клеток�жировой�
ткани�собак,�имеют�выраженный�регенеративный�
эффект�в�модели�хронического�гепатита�у�собак.�
По�результатам�исследования�через�180�дней�по-
сле�инъекции�улучшились�биохимические�по-
казатели�крови,�а�именно�нормализуют�желчные�
кислоты,�альбумин�и�холестерин�и�снижает�АЛТ,�
АСТ,��Ф,�ГГТ.�На�фоне�лечения�у�животных�ис-
чезли�симптомы�анорексии�и�вялости�через�30�
дней.�Этот�эффект�авторы�связывают�с�доставкой�
экзосомами�противовоспалительных�и�регенера-
тивных�микроРНК,�таких�как�miR-199,�miR-21,�
miR-29a��4�.�

3.� Кожа
Ряд�современных�исследований�подтверждает�

эффективность�экзосом�МСК�в�заживлении�кож-

ных�покровов.�Так,�Li�et�al�(2023)�продемонстри-
ровали,�что�экзосомы,�полученные�из�жировых�
МСК�и�комбинированные�с�гиалуроновой�кисло-
той,�ускоряют�заживление�кожных�ран�у�свиней�
на�10%�по�сравнению�с�контролем��5�.�Yuan�et�al.�
(2023)�получили�подобные�данные�в�ходе�своей�
работы,�где�оценивалось�восстановление�кожи�
под� воздействием� экзосом� из� жировой� ткани�
человека�в�доклинических�моделях.�По�резуль-
татам�метаанализа�выявлено,�что�экзосомы�сти-
мулируют�ангиогенез,�ускоряют�эпителизацию,�
снижают�фиброз,�что�может�быть�связано�с�до-
ставкой�микроРНК,�например:�miR-21,�miR-29a,�
miR-146a��7�.Более�глубокое�изучение�Chen�et�al.�
(2024)�привело�к�выводу,�что�экзосомы�из�жиро-
вых�МСК�индуцируют�поляризацию�макрофагов�
в�противовоспалительный�М2-фенотип�и�усили-
вают�секрецию�IL-33,�который�в�свою�очередь�
активирует�путь�Wnt/β-катенин�в�кератоцитах,�
ускоряющий�эпителизацию,�ангиогенез�и�обра-
зование�коллагена.�Авторы�убеждены,�что�IL-33�
является�ключевым�медиатором�кожной�регене-
рации,�эффект�которого�реализуется�опосредо-
ванно�через�экзосомы.�

Схожих� результатов� добились�Ma�ini� et� al.�
(2023).�Согласно�их� исследованию� ключевым�
механизмом� экзосом�жировых�МСК� является�
регуляция�путей�TGF-β/GDF11,�что�приводит�к�
поляризации�макрофагов�в� �M2-фенотип�и�по-
давлению�провоспалительных�цитокинов,�таких�
как�TNF-���и�IL-6.�Также�они�выявили,�что�уско-
рение�регенерации�кожи�опосредовано�ингибиро-
ванием�матриксных�металлопротеаз�и�усилением�
синтеза�коллагена�I/III��11�.

4.� Сердце
В�результатах�исследования�Wang�et�al.�(2023)�

был�подтвержден� терапевтический�потенциал�
экзосом,�выделенных�из�мезенхимальных�ство-
ловых�клеток�жировой�ткани�крыс,�в�виде�улуч-
шения�функции�сердца�при�модели�сердечной�
недостаточности,�индуцированной�доксоруби-
цином.�После�введения�экзосом�у�животных�на-
блюдалось� значительное�увеличение�фракции�
выброса�левого�желудочка�(LVEF),�фракционно-
го�укорочения�(LVFS)�и�ударного�объема�(SV),�а�
также�снижение�сывороточных�уровней�маркеров�
сердечной�недостаточности�–�BNP�и�ANP.�Кроме�
того,�лечение�привело�к�повышению�уровня�АТФ�
в�миокарде,�подавлению�апоптоза�кардиомиоци-
тов�и�уменьшению�патологических�изменений�
в� сердечной�ткани.�Этот�кардиопротекторный�
эффект�авторы�связывают�со�способностью�эк-
зосом�модулировать�экспрессию�ключевых�ре-
гуляторов�апоптоза:�подавлением�проапоптоти-
ческих�белков�(Bax,�caspase-3,�p53)�и�усилением�
экспрессии�антиапоптотического�белка�Bcl-2��9�.�
В�противовес�этим�обнадеживающим�доклиниче-
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ским�данным,�клиническое�исследование�Traxler�
et�al.�не�выявило�значимого�влияния�интрамио-
кардиального�введения�самих�ADSC�на�профиль�
плазменных�sEV�и�их�miRNA-карго�у�пациентов�
с�ишемической�сердечной�недостаточностью,�что�
согласуется�с�отсутствием�улучшения�функции�
сердца�в�основной�группе�лечения��15�.

5.� Сосудистая�регенерация�
Wang�et� al.� (2022)�показали,� что� экзосомы,�

секретируемые�стволовыми�клетками�жировой�
ткани,�усиливают�ангиогенез�при�ишемии�конеч-
ностей�у�мышей�с�диабетом�2�типа�за�счет�по-
ляризации�макрофагов�в�противовоспалительный�
M2-фенотип�через�путь�JAK/STAT6.�Обработка�
макрофагов�in�vitro�привела�к�увеличению�экс-
прессии�M2-маркеров�(CD206,�CD163),�усиле-
нию� пролиферации,� миграции� и� адгезии� раз-
личных�типов�клеток,�а�также�подавлению�их�
апоптоза.�Введение�экзосом�в�ишемизированные�
конечности�диабетических�мышей�in�vivo�стиму-
лировало�неоваскуляризацию�(повышение�плот-
ности� микрососудов� CD31+)� и� значительное�
улучшение�перфузии�крови,�что�подтверждает�их�
терапевтический�потенциал�для�лечения�ишемии�
на�фоне�диабета��10�.

Исследование�Son�et�al.�(2021)�показало�ре-
генеративный�потенциал�экзосом�(EV-210),�по-
лученных�из�стволовых�клеток�жировой�ткани�
(ASCs),�обогащенных�miR-210.�В�модели�ише-
мии-реперфузии�у�крыс�фракция�выброса�лево-
го�желудочка�повысилась�до�89.9%�от�нормы,�а�
площадь�фиброза�снизилась�до�13.24%�(против�
31,97%�в�группе�контроля�и�17,87%�при�терапии�
нативными�ASC).�Механизмы�включали�анти-
апоптотическое�действие�на�кардиомиоциты�(че-
рез�подавление�PTP1B/DAPK1),�ангиогенез�(че-
рез�ингибирование�EFNA3�и�повышение�VEGF�
на�211%)�и�антифибротический�эффект�(через�
подавление�CTGF�на�60%)��14�.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Обобщая� представленные� данные,� можно�
заключить,� что� экзосомы,� выделенные�из�ме-
зенхимальных� стволовых� клеток� различного�
происхождения,� обладают� выраженным� тера-
певтическим�потенциалом,�реализуемым�за�сч�т�
транспорта� биологически� активных� молекул,�
включая�микроРНК,�белки,�липиды�и�цитоки-
ны.�Их�биологическая�активность�проявляется�в�
способности�модулировать�ключевые�клеточные�
процессы:� пролиферацию,� дифференцировку,�
ангиогенез,�ремоделирование�внеклеточного�ма-
трикса,�а�также�подавление�воспаления�и�апопто-
за.�Несмотря�на�то,�что�часть�исследований�фоку-
сируется�на�тканях,�отличных�от�костной�(кожа,�
печень,� миокард),� выявленные� молекулярные�
механизмы�действия�экзосом�имеют�универсаль-

ный�характер.�Таким�образом,�экзосомы�из�МСК�
представляют�собой�перспективный�инструмент�
клеточно-свободной�терапии�в�контексте�регене-
рации�ткани,�обладая�способностью�к�таргетной�
модуляции�межклеточной�коммуникации�и�вос-
становлению�тканевого�гомеостаза.
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