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摘  要 

外泌体作为内体来源的细胞外囊泡(40~160 nm)，携载核酸、蛋白质及脂质等生物活性分子，具有穿越

血脑屏障、靶向递送物质的独特优势，在中枢神经系统(CNS)疾病治疗中展现出巨大潜力。本综述系统总

结其应用进展：在创伤性脑损伤(TBI)中，间充质干细胞源外泌体(如BMSCs-Exos、ADSCs-Exo)通过递送

miR-124-3p、circ-Scmh1等分子，抑制NLRP3炎症小体活化及谷氨酸兴奋毒性，促进神经再生；在缺血

性卒中领域，外泌体调控miR-145、miR-760-3p等减轻脑缺血再灌注损伤，增强血管新生与运动功能恢

复；针对神经退行性疾病，外泌体不仅参与阿尔茨海默病(AD)的β-淀粉样蛋白清除调控(如工程化Fe65-
exos)，还可通过富含miR-23b-3p的囊泡促进帕金森病(PD)神经元自噬与线粒体功能修复；在自身免疫

性疾病中，嵌合CNS靶向肽外泌体(TAxI-exos)可调节Th/Treg免疫平衡，缓解实验性脑脊髓炎；此外，

外泌体作为天然纳米载体可突破血脑屏障递送抗肿瘤药物(如miR-124-3p)，抑制胶质瘤生长并预警脑转

移。尽管临床前研究证实其神经保护与再生效能显著，但标准化分离、载药优化及临床转化仍需突破。

工程化外泌体与无细胞治疗策略有望成为CNS疾病治疗的新范式。 
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Abstract 
Exosomes, endosome-derived extracellular vesicles (40~160 nm), carry bioactive molecules including 
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nucleic acids, proteins, and lipids. Their unique capacity to cross the blood-brain barrier (BBB) and 
achieve targeted substance delivery positions them as promising therapeutic agents for central 
nervous system (CNS) disorders. This review systematically summarizes recent advances: In trau-
matic brain injury (TBI), mesenchymal stem cell-derived exosomes (BMSCs-Exos, ADSCs-Exo) de-
liver molecules such as miR-124-3p and circ-Scmh1 to suppress NLRP3 inflammasome activation 
and glutamate excitotoxicity while promoting neural regeneration. For ischemic stroke, exosomes 
mitigate cerebral ischemia-reperfusion injury by regulating miR-145 and miR-760-3p, enhancing 
angiogenesis and motor function recovery. In neurodegenerative diseases, engineered Fe65-exo-
somes facilitate β-amyloid clearance in Alzheimer’s disease (AD), while vesicles enriched with miR-
23b-3p promote neuronal autophagy and mitochondrial function restoration in Parkinson’s dis-
ease (PD). For autoimmune disorders, chimeric CNS-targeting peptide exosomes (TAxI-exos) mod-
ulate Th/Treg immune balance, alleviating experimental autoimmune encephalomyelitis. As natu-
ral nanocarriers, exosomes overcome the BBB to deliver antitumor agents (miR-124-3p), inhibiting 
glioma progression and detecting brain metastases. Despite significant neuroprotective and regen-
erative efficacy in preclinical studies, challenges remain in standardized isolation, drug-loading op-
timization, and clinical translation. Engineered exosomes and cell-free therapeutic strategies rep-
resent emerging paradigms for CNS disease treatment. 
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1. 引言 

外泌体(Exosomes)是由自然界所有的细胞，包括原核生物和真核生物，释放的一类细胞外囊泡(EVs)。
EVs 主要分为两大类，外泌体和外囊体。外囊体是通过向外出芽而夹断质膜表面的囊泡，并且包括微囊

泡、微粒和直径在~50 nm 至 1 mm 范围内的大囊泡。外泌体则是具有内体来源，直径约为 40 至 160 nm 
(平均约 100 nm)。EVs 可携带来源细胞的多种成分，包括 DNA、RNA、脂质、代谢物和胞质蛋白甚至病

原体相关分子。研究表明，外泌体是细胞在特定生理或病理状态下，通过高度调控的生物过程产生的功

能性产物[1]。目前的研究证实，外泌体在脑部神经元、星形胶质细胞、小胶质细胞、各类间充质干细胞

以及血浆、血清中都有表达，并在细胞间信息交流中发挥重要作用。鉴于外泌体能够到达身体各部分，

并在源细胞与靶细胞之间建立联系，在临床应用中展现出巨大潜力[2]。事实上，大量临床前研究已揭示

了外泌体在中枢神经系统(CNS)疾病中的关键作用和治疗前景。本文旨在综述 EVs 的研究背景与现状，

探讨外泌体作为可行病理生物标志物的作用及其应用，并重点阐述基于外泌体的中枢神经系统疾病治疗

的策略。 

2. 外泌体的发展历程 

早在 1946 年的时候，科学研究者们就怀疑可能存在这种未知的物质。Chargaff 和 West 在研究促凝

血酶原激酶和血小板时，发现除了上述两种物质可以有助于凝血的过程外，它们分泌的微小分解产物也

可以有助于凝血的过程，当时只是抱着一种怀疑的态度，并未做出进一步研究这种物质的具体成分[3]。
到了 1967 年，这种未知的物质被一名叫 Wolf 的研究者证实并用电子显微镜所证实，他把微小分解产物

证明了是富含血小板脂质的微小颗粒材料，并把它称作“血小板粉尘”。从此，Wolf 就被认为是第一个
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具体描述并证实外泌体存在的研究者[4]。 
外泌体的这种叫法在 1970 年左右就被引述，究竟是谁最先这样称呼的，现在已无从考证[5]。在 1971

年，Aaronson 首次在电镜下描述出外泌体的圆形结构，并对它以“细胞内外囊泡”这一术语，更重要的

是，它用电镜证实了并不是单单一种细胞器才产生这种细胞内外囊泡，并描述了他自己是如通过离心装置

回收这种囊泡的[6]。直到 1981 年，Trams 等人才提出“外泌体”是指从质膜上剥离的“微泡”，并证实了

这种物质的在细胞不同状态时选择性地脱落形成的[7]。再后来，随着电子显微镜的发展，他们在电镜的

帮助下描述了两种囊泡群体，其中一种由直径约 500 至 1000 nm 的不规则形状的囊泡组成，另一种由平均

尺寸约为 40 nm 的较小的球形囊泡组成。这是第一次描述后来被认为是多泡体(MVB)外泌体的来源。 
到了 1987 年，Rose Johnston 和他的研究团队在研究网织红细胞时发现多泡结构，外泌体再次被提上

了热度，研究报道了这些多囊泡结构在与膜融合后将其包含的标记物囊泡释放到培养基中[8]。这将是第

一个报道外泌体以细胞膜融合后脱落的形式形成的一种多囊泡结构。 
外泌体在这之后的 10 年里很少被研究者们关注到，可能因为大家认为这种以脱囊泡形式形成的外泌

体很难把握住它的本质，甚至认为它是细胞的代谢产物，没有研究的价值。随着医学各项领域技术的发

展，外泌体逐渐被发现并证实在各种细胞中出现，现在逐渐地发现，外泌体地发生发展过程，并不是细

胞随机地通过胞吐地形式排放地垃圾代谢，而是机体内有一套完整地、有目的性地、且有特定内容物地

精确过程，这将逐渐揭开外泌体地面纱[9]。 

3. 外泌体在中枢神经系统疾病中的应用 

中枢神经系统疾病是指影响大脑、脊髓和周围神经系统的疾病，包括多种类型的疾病。其中最常见

的神经退行性疾病包括阿尔茨海默病、帕金森病、肿瘤、创伤、中风等。这些疾病通常会导致大脑细胞

或脊髓细胞的死亡或退化，从而引起不同程度的认知障碍、运动障碍和其他症状。外泌体是一种细胞外

囊泡，含有核酸、蛋白质、脂质、氨基酸和代谢物等成分，可以在不同的细胞、组织或器官之间转移，调

节各种细胞间跨器官通讯以及正常和致病过程。外泌体在神经系统中的作用备受关注，特别是在神经保

护和疾病治疗方面的潜力。 
近期的研究发现外泌体可以穿过血脑屏障(BBB)并调节其生理功能，从而对中枢神经系统产生影响

[10]。例如，基于 MSC 的疗法显示出对 NLRP3 炎性体激活的调节作用，实现了神经保护作用和改善行

为障碍[11]。此外，神经营养性外泌体的应用显着改善了病理微环境并促进了原位中枢神经可塑性，最终

引起了强烈的修复作用[12]。 
外泌体在脑血管疾病病理生理学中的作用也备受关注，并被认为具有临床应用价值，尤其是作为潜

在疗法的生物标志物[13]。此外，外泌体还可能成为痴呆症的新诊断剂，提供了治疗痴呆症的潜力[14]。
另一项研究表明外泌体可能与烟雾病(MMD)和颅内动脉粥样硬化性疾病(ICAD)的发病机制有关[15]。 

此外，外泌体来源于 MSCs 显示出对缺血再灌注损伤的潜在治疗作用，尤其是通过 miR-145 的调节

作用减轻脑 I/R 损伤[16]。同时，人骨髓间充质干细胞(hBMSCs)的外泌体分泌对新生儿缺氧缺血性脑损

伤具有调节作用[17]。 
外泌体还具有潜在的生物标志物作用，可以用于脑疾病诊断和预后，并且可以被利用为脑药物递送

的治疗药物载体[18]。另外，外泌体中 miR-155 的表达与癫痫的诊断相关，并且外泌体通过抑制缺血再灌

注后的 Drp1/Fis1 相互作用来减少星形胶质细胞的线粒体损伤，从而显著减轻了缺血性损伤[19] [20]。 
外泌体在某些脑部疾病的发病机制、诊断和治疗方式中也起着重要作用，包括缺血性中风，阿尔茨

海默病，帕金森病，多发性硬化症和脑癌。工程化的外泌体被认为可以提高药物摄取效率和随后的药物

功效，因此作为一种有前途的脑疾病药物递送策略备受关注[21]。 
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最后，外泌体还被发现在围术期脑损伤机制中起到重要作用，特别是在急性和慢性炎症过程中的传

播导致脑损伤[22] [23]。这些研究结果表明基于 miRNA 的外泌体治疗可能具有潜在的神经保护作用，并

对脑疾病的治疗提供了新的方向[24]。 
综上，外泌体在神经系统中的作用涵盖了多个领域，包括疾病发病机制、诊断标志物、治疗方法等，

其潜力和应用前景值得进一步深入研究和探讨，下面我们将对具体疾病详细介绍。 

4. 外泌体在创伤性脑损伤治疗中的应用 

创伤性脑损伤是指由头部受到外力导致的脑损伤，是世界范围内重要的公共卫生问题。它是一种严

重的神经系统疾病，对患者的身体和心理健康产生很大影响。在治疗上早期治疗及时妥当非常重要，如

果幸运地度过了危险期，后期的康复阶段的救治好坏将会大大影响患者的生命功能及质量。外泌体的作

用是一个广泛而复杂的研究领域，下面将浅谈一下外泌体在创伤性脑损伤(TBI)中的一些作用及其相关机

制。 
首先，BMSCs-Exos (miR-124-3p)通过抑制 p38 MAPK 信号通路，上调谷氨酸转运蛋白 1 (GLT-1)，

从而减轻 TBI 大鼠模型中谷氨酸介导的兴奋性毒性和神经损伤[25]。 
另外，脂肪干细胞外泌体(ADSCs-Exo)通过减少小胶质细胞分泌的 NLRP3 炎性体，减少创伤性脑损

伤后的炎症反应，并具有神经保护作用[26]。这种保护作用可能与 ADSCs-Exo 对 NLRP3 介导的炎性体

形成的抑制有关。 
外泌体与巴黎协定研究所(BME)和多哈协议研究所(DHC)共同促进神经干细胞(NSCs)分化为神经元

和少突胶质细胞，并抑制星形胶质细胞分化。此外，它们还诱导血管生成、神经发生以及轴突再生、髓

鞘再生、突触形成等过程，促进 TBI 后的神经功能恢复[27]。 
虽然这些研究尚未应用于人类 TBI，但临床前试验显示了外泌体在其他脑损伤和疾病中的潜力。外

泌体的差异性使其成为 TBI 纳米载体的有力选择[28]。 
外泌体与纳米 SDF 的应用可以显著降低 TBI 后血清和脑样本中的氧化应激，并抑制 Toll 样受体 4 及

其下游信号通路的表达，包括 NF-kβ和白细胞介素-1β。此外，无细胞的治疗策略还能减少损伤部位的反

应性神经胶质增生。研究结果显示，基于无细胞的治疗策略可能是 TBI 未来实践的有效选择[29]。 
研究还发现，基于海马基因亚型网络的计算解剖提供了星形胶质细胞整体功能的相关代理，并揭示

了性别差异的发生。然而，星形胶质细胞外泌体的分析并不能准确提供海马星形胶质细胞整体功能的近

似值，这可能是因为存在对货物分子充电的选择性细胞机制[30]。 
研究结果表明，ADSCs 的外泌体通过递送 circ-Scmh1 和促进小胶质细胞 M2 极化来改善 TBI 后海马

的神经损伤。circ-Scmh1 可以通过促进 M2 小胶质细胞极化和减少炎症诱导的海马神经损伤来增加外泌

体对 TBI 后海马神经损伤的治疗效果[31]。 
最后，BMSCs-Exos 的实施可能是减轻 TBI 后神经损伤的有效前瞻性治疗方法。研究发现，BMSCs-

Exos 在大小、形态上具有一定的稳定性，并能够被星形胶质细胞内吞。因此，BMSCs-Exos 的应用可能

有助于减轻 TBI 后的谷氨酸兴奋毒性及其相关机制[32]。 
所以，外泌体在 TBI 中具有多种作用机制，包括抑制炎症反应、促进神经元和血管生成、减轻谷氨

酸兴奋毒性、促进神经功能恢复等。虽然还存在一些问题需要解决，但外泌体作为 TBI 治疗的远景具有

巨大的潜力。 

5. 外泌体在缺血性卒中治疗中的应用 

缺血性脑卒中是指由于脑部血管发生阻塞，导致脑部缺氧和供血不足，从而引起脑组织损伤和功能
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障碍的疾病。缺血性脑卒中是全球范围内主要的死亡和残疾原因之一。它是一种严重的神经系统疾病，

治疗难度大，其主要原因是缺血性脑卒中发生后会迅速导致脑细胞死亡，从而造成不可逆的神经功能损

伤。外泌体的兴起对这种不可逆的损伤现在提供了一些新的缓解与帮助，外泌体(Exos)是一种细胞分泌的

纳米级囊泡，含有蛋白质、核酸和其他生物活性成分，已被证实在神经保护和修复中发挥重要作用。 
近期研究中发现，神经干细胞(NSC)衍生的外泌体能够显著降低 NSC 移植后的炎症反应，减轻氧化

应激，并促进体内 NSCs 的分化，从而改善了脑组织的损伤，包括脑梗死、神经元死亡和神经胶质瘢痕形

成，并促进了运动功能的恢复[33]。此外，研究还发现 microRNA 在外泌体中的改变与多种生理功能相关，

包括信号转导、神经保护和应激反应，并值得进一步研究这些差异表达的 microRNA 在人类疾病特别是

缺血性中风中的作用[34]。 
另一项研究发现，脂肪干细胞(ADSCs)衍生的外泌体通过 miR-760-3p 靶向神经元中的 CHAC1 来促

进其抑制铁浓化的功能，提出了一种有前途的基于外泌体的脑缺血/再灌注损伤抗铁浓化治疗策略[35]。
此外，神经干细胞过表达肿瘤易感基因(TSG) 101 显示出增强的外泌体分泌，外泌体治疗通过抗炎活性和

DNA 损伤途径抑制来防止脑损伤[36]。而外泌体还通过增强血管内皮重塑促进中风后的神经恢复，可能

成为减轻中风后脑损伤的一种新方法[37]。 
此外，外泌体还对中风后的血管保护和脑损伤具有积极影响，如 MSC 衍生的外泌体可以抑制小胶质

细胞和星形胶质细胞的促炎活性，并刺激其神经保护活性；此外，M2 极化巨噬细胞衍生的外泌体对缺血

性中风中的氧化损伤也具有保护作用[38]-[40]。最新研究结果还表明，外泌体通过 miRNA 载体介导的作

用，可能对神经细胞具有保护作用，并且可能成为治疗中风的潜在有效选择[41]。 
总的来说，外泌体在缺血性卒中治疗中展现出巨大潜力，其生物活性成分，尤其是 microRNA 等分

子的调控作用，为中风的治疗提供了新的思路和可能性。然而，尽管动物实验结果令人鼓舞，但仍需要

更多的临床研究来验证外泌体在中风治疗中的安全性和有效性，以便为临床应用提供坚实的科学依据[42]。 

6. 外泌体在阿尔茨海默病治疗中的应用 

阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease, AD)是一种退行性神经系统疾病，是老年痴呆症的最常见类型。它

会逐渐损伤大脑中负责记忆、学习和思考的神经细胞，导致智力退化和记忆丧失。还影响患者的行为和

情感，导致他们失去自理能力。 
目前，阿尔茨海默病没有完全治愈的方法，但早期诊断和治疗对于延缓疾病进程和减轻症状非常重

要。外泌体在神经退行性疾病中的作用已成为科学研究的热点。外泌体携带了多种促炎分子，可以传播

到中枢神经系统并靶向神经胶质细胞和神经元细胞。这一过程可能引发慢性神经炎症，影响神经病理学，

损害淀粉样 β清除能力，并改变关键基因的表达，从而成为阿尔茨海默病(AD)发展的重要危险因素[43]。 
另一方面，研究发现洋地黄的主要提取物梓醇可以通过促进神经干细胞分泌的 miR-138-5p 水平来减

轻 AD 进展[44]。此外，外泌体中还含有多种物质，包括核酸、蛋白质和脂质，可以在 AD 早期发展过程

中起到积极和消极的作用，有效控制氧化应激和解毒，在 AD 研究和临床实践中具有潜在应用价值[45]。 
此外，miR-23a-3p 被发现可能对延髓型 ALS 中观察到的运动神经元丢失有影响，可能成为未来 ALS

治疗的新靶点[27]。研究还表明，干细胞产生的外泌体可以作为一种神经保护疗法来缓解 AD 病理，并改

善神经退行性变[46]。此外，靶向 APP 和 Fe65 之间的相互作用也被认为是一种有前景的治疗方法，具有

治疗干预措施的潜力[47]。 
针对 AD 的治疗方法也涉及到肠道微生物群和相关代谢物的调节，以增强外泌体治疗效果，为更多

的 AD 患者受益提供可能性[48]。 
另一方面，外泌体在 AD 和 PD 发病机制中的作用被广泛讨论，作为药物载体向中枢神经系统递送
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药物具有潜在应用价值[49]。此外，外泌体的光调制也显示出治疗 AD 的关键作用，为使用近红外光生物

调节治疗 AD 提供理论基础[50]。外泌体不仅在 AD 中发挥作用，在 PD 中也具有重要意义。外泌体被确

定为 AD 生物标志物的最佳来源，具有潜在的诊断和治疗应用价值[51]。 
总的来说，外泌体作为一种潜在的治疗途径，为神经退行性疾病的研究和治疗提供了新的思路和方

向。尽管仍然存在许多问题需要进一步研究和解决，但外泌体在神经退行性疾病领域的前景仍然值得期

待。 

7. 外泌体在帕金森疾病治疗中的应用 

帕金森是一种慢性进行性神经系统退行性疾病。该疾病以运动障碍症状为主要表现，包括肢体僵硬、

震颤和运动缓慢。帕金森疾病的发病机制主要涉及脑部多巴胺能神经元的损失和胆碱能神经元的功能失

衡。导致多巴胺水平下降，从而引起运动控制的紊乱。目前尚不清楚该疾病的确切原因，除了运动障碍

症状外，帕金森疾病还可能伴随有非运动症状，如睡眠障碍、便秘、抑郁等。目前没有完全治愈帕金森

疾病的方法，但通过药物治疗和手术治疗，可以缓解症状并延缓疾病进展。外泌体的发现为 PD 提供了一

种新的治疗思路，它们携带着丰富的生物学信息，包括蛋白质、miRNA 等，对于神经退行性疾病的治疗

具有潜在的重要作用。通过多种研究手段的分析，我们可以看到现在外泌体在神经系统中的作用机制和

治疗潜力。 
首先，通过对外泌体的组成进行研究，发现外泌体携带的 miRNA 如 miR-155-5p 可能是诱导神经胶

质细胞炎症反应的关键因素，这表明外泌体可能是神经炎症的致病因素之一[52]。另外，富含 miR-23b-3p
的外泌体被证实可以促进神经元自噬，从而减轻帕金森病的进展[53]。此外，外泌体也被发现可以通过调

节线粒体功能、抗氧化和凋亡基因的表达来减轻氧化应激和神经元凋亡，从而提供神经保护作用[54] [55]。 
另一方面，外泌体还被证实具有潜在的药物输送系统的作用。例如，一些研究表明，外泌体可以通

过具有运动/趋化功能的人工模块和天然外泌体模块可控组合的工程化方法，实现疾病治疗过程中的“级

联功能”，为帕金森病等疾病的治疗提供了新的思路[56]。另外，外泌体还被发现可以跨越多个膜屏障自

我定向，并在作用部位释放药物，实现协同治疗效果，具有广阔的前景[57]。 
除此之外，外泌体还通过调节神经系统的微环境来实现神经保护和神经分化，因此 MSC 衍生的外泌

体的生物学特性已被提议作为不同病理条件下的有益工具，为神经退行性疾病的治疗提供了新的思路

[58]-[61]。 
总的来说，外泌体作为一种重要的细胞外囊泡，具有丰富的生物学信息和潜在的药物输送系统，对

于神经退行性疾病的治疗具有重要的意义，同时也为神经科学领域的研究和临床应用提供了新的思路和

方法。 

8. 外泌体在自身免疫性疾病治疗中的应用 

神经系统的自身免疫性疾病是一类涉及免疫系统攻击自身神经组织的疾病。神经系统的自身免疫性

疾病的发病机制涉及遗传、免疫系统异常和环境因素的相互作用。然而，具体的发病机制仍需要进一步

的研究来得到全面的理解，这些疾病的治疗主要通过控制免疫系统的过度活跃来减轻炎症反应，并提供

对症治疗以缓解症状，外泌体的具有调节细胞间通讯和传递生物活性分子的功能在中枢神经系统疾病中

的作用引起了科学界的广泛关注。一项研究发现，通过工程化外泌体，可以实现对中枢神经系统靶向的

肽的嵌合。例如，嵌合中枢神经系统靶向肽工程的外泌体(TAxI-exos)展示了显著的中枢神经系统靶向特

性，并且在抑制实验性自身免疫性脑脊髓炎(EAE)小鼠退行性过程方面表现出潜在的治疗价值[62]。 
另一项研究揭示了肠道病毒 D68 (EV-D68)与急性弛缓性脊髓炎(AFM)之间的关系。该研究发现，EV-
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D68 颗粒可以与外泌体粘附，并且与其他与细胞外囊泡相互作用的小核糖核酸病毒类似。这一发现对于

寻找 EV-D68 感染运动神经元的受体以及病毒进入中枢神经系统的途径具有重要意义，有助于确定 AFM
发展的遗传风险因素[63]。 

进一步的研究表明，从怀孕小鼠获得的胎盘外泌体(PE)和外泌体在实验性自身免疫性脑脊髓炎(EAE)
小鼠模型中显示出潜在的治疗效果。这些外泌体处理可以降低临床严重程度、脊髓脱髓鞘程度以及炎性

细胞向脊髓的浸润。此外，外泌体处理还可以增加 CD4+CD25+FoxP3+Treg 细胞的频率，并降低炎性细

胞因子的表达[64]。 
研究还发现，FOXP3-EXOs 可以调节实验性自身免疫性脑脊髓炎(EAE)中的 Th1 和 Th17 细胞的产

生，促进 Treg 细胞的产生，并改善疾病发展。这一发现揭示了 FOXP3-EXOs 在 EAE 中的作用和潜在机

制，以及其对神经保护的作用，可能通过调节 Th/Treg 平衡实现[65]。 
此外，肌萎缩侧索硬化症(ALS)是一种至今没有有效治疗方法的神经系统疾病。然而，使用外泌体、

间充质干细胞和神经营养因子改善 ALS 的研究显示出很大的潜力。间充质干细胞可以调节免疫反应、减

轻氧化应激、促进神经元再生，并分化为功能性神经细胞。此外，间充质干细胞来源的外泌体通过防止

其母细胞的异常分化发挥有益作用。另外，神经营养因子可以调节炎症反应，刺激神经元修复和功能恢

复[66]。 
所以，外泌体在中枢神经系统疾病中展现出重要的作用。通过工程化外泌体，可以实现肽的靶向传

递，对于治疗多发性硬化症(MS)和其他中枢神经系统疾病具有潜在的治疗价值。此外，外泌体还可能在

肠道病毒 D68 感染和肌萎缩侧索硬化症等疾病的治疗中发挥作用。这些研究为我们深入了解外泌体在中

枢神经系统疾病中的功能和机制提供了重要的参考[66]。 

9. 外泌体在癌症治疗中的应用 

中国传统的文化里，人们都是谈癌色变，这其中不仅因为癌症是一种危害极大的疾病，更是得了癌

症后常因发现不及时而错过救治的机会。近年来，外泌体在癌症领域备受关注，尤其是在癌症诊断与治

疗中的应用。 
外泌体被认为是一种天然药物载体，可以用于治疗各种类型的癌症，包括胶质母细胞瘤(GBM)和乳

腺癌等。外泌体可以作为非侵入性的诊断工具，帮助早期预测乳腺癌脑转移的可能性[67]。一项研究发现，

处理药物后释放的 U87 细胞外泌体可能是一种新的胶质母细胞瘤治疗方法，可以减少药物副作用的产生

[68]。此外，外泌体还可以作为纳米载体用于药物或基因递送和癌症疫苗，具有潜力用于非侵入性的诊断

和治疗方法[69]。 
血脑屏障在胶质母细胞瘤中起着重要的作用。由于血脑屏障的存在，药物很难充分输送到脑组织。

然而，新型的被动和主动药物递送技术可以克服血脑屏障，其中外泌体被发现是一种优秀的新兴药物、

基因和有效分子递送载体，用于胶质母细胞瘤的治疗[70]。 
研究还发现，外泌体对血脑屏障的完整性有影响，并可以调节肿瘤脑转移过程中的神经胶质激活[71]。

此外，一些研究表明，从胶质母细胞瘤释放的外泌体可以改变神经元网络的电特性，导致脑癌患者的神

经病理[72]。 
另外，外泌体也可以作为载体递送 miRNA 等生物活性物质，用于治疗其他类型的癌症。例如，外泌

体携带 miR-155-3p 可以通过下调 WDR82 来增强髓母细胞瘤细胞的生长[73]，而携带 miR-124-3p 的外泌

体可以通过 EXO-miR-124-3p/FLOT2/AKT1 途径抑制神经胶质瘤的生长[74]。 
总的来说，外泌体作为天然药物载体，具有潜力用于癌症的诊断和治疗。在胶质母细胞瘤等脑肿瘤

治疗中，外泌体可以克服血脑屏障，并通过递送生物活性物质来抑制肿瘤的生长和转移。然而，在将外
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泌体应用于临床之前，也还需要进一步的功能分析和验证。 

10. 总结与展望 

总之，外泌体在动物中枢神经系统疾病模型中的研究已经卓见成效，包括创伤性脑损伤、中风、PD、

AD 和脑部癌症的提前诊断、发病机制和后续治疗，都表现出令人满意的结果，其核心治疗机制具有共

性：强大的抗炎作用、神经保护以及促进神经再生与修复作用。同时，外泌体在免疫调节和作为穿越 BBB
的靶向递送载体方面也显示出普适价值。然而，具体应用机制存在疾病特异性，对于不同的疾病发挥着

不同的治疗方向与效果。这都表明外泌体在治疗 CNS 疾病是有巨大前景的，它比目前传统的治疗方式有

着不可媲美的优点。 
尽管外泌体目前在临床前研究中表现出对 CNS 疾病有很希望的效果，但是用于人类实际的疾病中还

是有很大的挑战和风险，外泌体的来源异质性和缺乏标准化生产导致批次间差异显著，其复杂的作用机

制尚未完全阐明，天然外泌体的靶向性和递送效率仍需优化，长期安全性评估不足，以及从动物模型到

人体应用的临床转化鸿沟巨大。未来研究需聚焦于深入解析核心作用机制、开发高效可控的工程化改造

策略、建立严格的质量标准、推进严谨的临床研究，并解决规模化生产难题，以期将这一充满潜力的天

然载体真正转化为临床有效的治疗手段。 
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