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PD 是一种常见的神经退行性疾病，其主要病理

学特征为 α- 突触核蛋白（α-synuclein，α-syn）的

胞内聚集［1］。PD 的典型的临床表现为运动迟缓、静

止性震颤和肌张力增高等特征性运动症状，以及睡

眠障碍、自主神经症状、认知和行为异常等非运动

症状，由于多巴胺能神经元的破坏先于运动症状发

作，因此 PD 患者在确诊前数年已经出现非运动和

轻微的运动症状［2］。全球范围内，PD 在 60 岁以上

人群中的患病率为 1%～2%［3］，且 PD 患病率随年龄

增长而增加［4］，给公共卫生、社会、家庭都带来沉重

负担，对 PD 进行早期识别与干预以减少患者痛苦

极为重要。

细胞外囊泡（extracellular vesicles，EVs）是细胞

释放的各种具有膜结构囊泡的统称，几乎所有类型

细胞都可分泌，并通过转运各类物质充当细胞间信

息传递的介质［5］。EVs 根据直径、形态和生物发生

机制等方面可分为外泌体、微泡和凋亡小体三大亚

型［6］。外泌体是一种直径为 40～160 nm 的小 EV［7］，

是第一种被发现的 EV 类型，研究发现，外泌体是

细胞分泌到体液中的重要细胞信号转导载体，通过

传递各种蛋白质、核酸和脂质参与体内众多生物学

过程［8］。
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【摘要】 帕金森病是一种常见的神经退行性疾病，以运动障碍为主要特征，目前帕金森病的病因

和发病机制尚不完全清楚。外泌体是一种广泛存在于生物体液中的微小囊泡，携带了包括 RNA 在内的

多种生物分子，参与细胞的各种生理活动和病理过程。越来越多的研究表明，外泌体非编码 RNA 在帕

金森病中发挥着重要作用。本文就外泌体非编码RNA在帕金森病诊断与治疗领域的研究进展进行综述。

尽管目前尚处于研究阶段，但随着科学研究的深入，基于外泌体非编码 RNA 的疗法将为帕金森病患者

带来新的希望。
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【Abstract】  Parkinson disease is a common neurodegenerative disease， characterized by movement 
disorders， and the etiology and pathogenesis of Parkinson disease are still not fully understood. Exosomes are 
small vesicles widely present in biological body fluids that carry various biological molecules， including RNA， 
and are involved in various physiological activities and pathological processes of cells. An increasing number 
of studies have shown that exosome non-coding RNAs play an important role in Parkinson disease. This paper 
reviews the research progress of exosome non-coding RNAs in the diagnosis and treatment of Parkinson disease. 
Although it is still in the research stage， with the deepening of scientific research， therapies based on exosome 
non-coding RNAs will bring new hope to Parkinson disease patients.
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非 编 码 RNA（non-coding RNA，ncRNA）作 为 外

泌体内容物的重要组成部分，是指不编码蛋白质

的 RNA，主 要 包 括 microRNA（miRNA）、长 链 非 编

码 RNA（long non-coding RNA，lncRNA）、环 状 RNA

（circular RNA，circRNA）和 小 干 扰 RNA（small/short 

interfering RNA，siRNA）等［9］。目前，越来越多的研

究表明外泌体 ncRNA 在维持神经系统稳态中发挥

重要作用，并凭借外泌体的信息传递功能，在神经

系统疾病的诊断和治疗中具有潜在价值［10］。现综

述外泌体 ncRNA 在 PD 诊断和治疗中的研究进展，

以期为 PD 的诊疗提供思路。

一、外泌体

外泌体的产生过程包括质膜的双重内陷以及含

有腔内囊泡的细胞内多囊泡体的形成，多囊泡体通

过质膜内陷形成腔内囊泡，最终通过胞吐作用分泌

为外泌体［11］。外泌体广泛存在于脑脊液、血液、唾

液等外周体液中，可由各类细胞分泌，如神经元细

胞、间充质干细胞（mesenchymal stem cell，MSC）、免

疫细胞等，并在细胞间信号转导、病原体转移和细

胞碎片清除等方面发挥重要作用［12］。此外，少突胶

质细胞和星形胶质细胞等来源的外泌体对维持神经

系统正常功能具有关键意义［13］。外泌体受到双层

脂质保护，其中包含了丰富的蛋白质，如热休克蛋

白、转录因子、黏附分子等，这些蛋白质参与了细胞

间分子传递，并在外泌体的形成及分泌过程中发挥

重要作用［14］，此外，外泌体中还包含各种核酸，如

DNA、mRNA 和 ncRNA 等，这些核酸通过细胞间的

转移来调节蛋白质表达和基因表达，从而改变细胞

的生理功能，并参与了多种疾病的发生和发展［15］。

目前研究已证实，PD 的病理学标志之一是某

些蛋白质在 PD 患者脑中的积累，特别是多巴胺能

神经毒性 α-syn［16］。研究表明，错误折叠的 α-syn

可 以 被 包 裹 在 外 泌 体 中，从 神 经 元 释 放 到 细 胞

外液，并在神经元之间扩散，从受损神经元传递

到正常神经元，对 PD 的病理进展有很大影响［17］。 

Guo 等［18］证实小胶质细胞也可通过释放外泌体积

极参与 α-syn 的细胞间传递过程，从而诱导黑质纹

状体变性。Delenclos 等［19］进一步揭示了细胞来源

的外泌体 α-syn 寡聚体，比培养基中分离的 α-syn

寡聚体更容易被受体细胞有效地内化。Han 等［20］

研究发现，PD 患者较健康对照者血清外泌体含有更

多 α-syn 和炎性因子，并且将来自 PD 患者血清的外

泌体注射到小鼠体内后，引起了小鼠多巴胺能神经

元变性和运动障碍，表明 PD 外泌体可以触发靶细

胞中的α-syn寡聚化。DJ-1是一种具有抗氧化作用

的蛋白，作为健康人群中的几种神经保护机制的关

键组成部分，负责充当抗氧化剂和氧化应激传感器，

目前研究认为DJ-1与PD发病机制有关［21］。Zhao等［22］ 

研究发现，来自 PD 患者血浆中神经源性外泌体的

DJ-1 浓度显著高于健康对照组，且与 α-syn 呈正相

关，但其机制仍需进一步阐明。上述多项研究均表

明，外泌体作为细胞间通信的重要媒介，参与了 PD

的发病机制，且在 PD 发生发展中发挥重要作用。

二、外泌体 ncRNA 对 PD 的致病作用

越来越多的研究表明外泌体中的 ncRNA 在 PD

的发病机制中发挥重要作用。McMillan［23］发现与健

康人群相比，PD 患者黑质中 miR-7 水平降低，且在

小鼠实验中进一步揭示 miR-7 通过与 SNCA 基因的

3'-UTR 结合，抑制其表达，从而导致 α-syn 功能降

低，提示 miR-7 丢失与 PD 机制相关。氧化应激、线

粒体功能障碍、炎症等因素在 PD 发病机制中同样

发挥重要作用［24］。抗氧化基因 1（oxidation resistance 

gene 1，OXR1）存在于真核生物中，可抑制 DNA 的氧

化损伤，同时参与了氧化应激诱导的神经变性［25］。

Jiang 等［26］的研究发现 miR-137 在 PD 患者中表达上

调，并可靶向负性调节 OXR1，并且证实了下调外泌

体中的 miR-137 表达可通过抑制 OXR1 减轻 PD 模

型中神经元的氧化应激损伤。lnc-MKRN 2-42：1 是

一种位于人类 3 号染色体上的基因间反义 lncRNA，

Wang 等［27］ 证 实 该 lncRNA 能 够 反 式 调 节 BTD、

EIF4E、MKNK1、METTL5 等靶基因，从而参与细胞

凋亡、突触重塑、长时程电位等生物学功能，并且与

PD的进展有关，但其机制仍有待进一步研究。小胶

质细胞是神经系统中的主要免疫细胞，被激活后，会

合成和分泌IL-6、TNF-α等炎症因子，从而导致神

经炎症以及多巴胺能神经元的死亡［28］。Ren等［29］ 

的研究发现miR-195水平降低可导致Rho相关激酶1 

的增加，进一步诱导 PD 细胞模型中小胶质细胞的

活化，从而促使炎症细胞因子表达增强，并进一步

触发神经炎症。自噬溶酶体途径在维持细胞内α-syn

的可溶性水平方面起重要作用，在PD发病机制中受

到广泛关注［30］。CDK5是一种丝氨酸/苏氨酸激酶，

参与了PD模型中的自噬和神经元丢失［31］。NLRP3

炎症小体是存在于小胶质细胞中的炎症复合物，其

激活可促进炎性细胞因子的分泌并诱导细胞凋亡，

在 PD 等神经退行性疾病中起关键作用［32］。Li 等［33］

研究发现在细胞模型和小鼠模型中，富含 miR-188-
3p 的脂肪来源干细胞可靶向 CDK5 和 NLRP3 来抑制
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自噬和炎性小体，对 PD 具有治疗作用。尽管外泌

体 ncRNA 在 PD 发病机制中的具体作用仍需深入探

讨以明确其复杂机制，但以上研究已经充分表明，

外泌体 ncRNA 可为 PD 诊断和治疗提供新的线索。

三、外泌体 ncRNA 在 PD 诊断中的价值

1. miRNA：是一类小而高度保守的 ncRNA，平

均长度约 22 个核苷酸，是重要的内源性基因表达调

节因子，参与了细胞增殖、分化及凋亡等各种生物

过程［34］。Gui 等［35］研究证实，在 PD 患者脑脊液外

泌体中检测到132种miRNA，且与健康对照组相比，

PD患者有27种脑脊液外泌体miRNA存在异常表达，

其中 16 种 miRNA 表达上调，11 种 miRNA 表达显著

下调。通过独立样本验证 miRNA 的表达，研究者发

现在神经营养因子信号通路的 6 种 miRNA 中，PD 患

者脑脊液外泌体中 miR-1、miR-19b-3p 表达显著降

低，miR-153、miR-409-3p、miR-10a-5p、let-7g-3p 表

达显著升高［35］。这些证据表明外泌体 miRNA 丰度

的改变可为 PD 前驱期识别提供可能的证据。

Cao 等［36］分析了 24 种在 PD 患者血浆或血清

中异常表达的 miRNA，以及这些 miRNA 在血清外

泌体中的表达水平，发现其中只有 miR-24、miR-
195、miR-19b 与健康人群有显著差异，进一步分

析 发 现 这 3 种 miRNA 与 PD 发 病 机 制 中 的 细 胞 凋

亡等途径密切相关，同时证实这 3 种 miRNA 的血

清异常表达水平可作为有效诊断 PD 的非入侵性

生物标志物。在对 40 例早期 PD 患者与 40 名健康

对照者的脑脊液外泌体 miRNA 进行处理与分析

后，Dos Santos 等［37］基于敏感性与复杂性构建了

生物标志物模型，包括 5 种 miRNA（Let-7f-5p、miR-
125a-5p、miR-151a-3p、miR-27a-3p、miR-423-5p），

模型显示出较高的诊断灵敏度及特异性。在与受

试者脑脊液中蛋白标志物结合后，研究者构建了

由 miR-10b-5p、miR-151a-3p、miR-22-3p 与 α-syn 组

成的，具有更高诊断灵敏度和特异性的生物标志物

模型，并且提示这两组模型与朊病毒疾病途径等参

与PD发病的相关途径有较强相关性［37］。Yao等［38］ 

研究发现与健康人群相比，PD 患者的外泌体中

miRNA-505 的表达水平显著降低，但在血浆中表达

无明显差异。此外，PD 患者外泌体中的 miR-331-5p

表达显著升高，而在血浆中较少观察到，这一发现

表明 miR-331-5p 可能通过外泌体传递到相关细胞

中，从而参与 PD 的发生发展。Barbagallo 等［39］研究

了 23 种 miRNA 在健康对照和 139 例 AD、PD、血管

性痴呆、血管性帕金森综合征患者血清及血清外泌

体中的表达水平，发现 miR-23a、miR-22* 和 miR-29a

表达上调与神经退行性过程相关，let-7d、miR-15b、

miR-24、miR-142-3p、miR-181c 和 miR-222 的表达改

变与帕金森样表型有一定相关性。Nie 等［40］研究发

现，miR-27a-3p、miR-584-5p 在 AD 及 PD 患 者 中 均

表达上调，miR-942-5p、miR-92b-3p、miR-375、miR-
122-5p、miR-1468-5p 这 5 种 miRNA 的 表 达 水 平 均

下降。而在其发现的 AD 患者外泌体中表达降低的 

5种miRNA中，let-7e-5p在PD患者中表达异常升高，

表明 let-7e-5p 可能作为一种生物标志物区分神经退

行性疾病亚型。在对比了AD与PD中差异性表达的

外泌体 miRNA 后，研究者发现在 PD 患者中升高的 

6 种 miRNA 中，有 3 种是 miR-548 家族成员，作为抗

癌因子，miR-548（ap-3p、ad-5p、k）的表达提示 PD 患

者可能比 AD 有更强的抗癌能力［40］。

目前 PD 与进行性核上性麻痹主要依靠脑干结

构和第三脑室形态的 MR 影像学表现进行鉴别诊

断［41］，Manna 等［42］在研究了 PD 和进行性核上性

麻痹患者与健康对照组的血清外泌体 miRNA 后，

发 现 PD 患 者 miR-22-3p、miR-223-5p 表 达 显 著 升

高，miR-21-3p 表达降低，同时与 PD 患者相比 miR-
21-3p、miR-199a-5p 和 miR-425-5p 在 进 行 性 核 上

性麻痹患者中明显上调，在进行了 Logistic 回归分

析 后，其 构 建 了 由 miR-21-3p、miR-199a-5p、miR-
425-5p、miR-483-5p、miR-22-3p 和 miR-29a-3p 组 成

的模型，可作为PD与进行性核上性麻痹鉴别诊断

的新型非侵入性生物标志物，且模型具有较高的

受试者工作特征曲线下面积。Bhattacharyya 等［43］ 

研 究 发 现 PD 患 者 的 外 泌 体 miR-128 表 达 明 显 低

于健康对照组，并且证实了miR-128 具有神经保护

功能，参与调节了PD神经退行性变过程，且可能

在PD发病机制中起重要作用，这表明外泌体miR-
128 有望成为新的诊断标志物。在研究了 45 例PD

患者与 49 名健康对照的血清及血清外泌体中几

种 与 α-syn 或 炎 症 相 关 的 miRNA 后，Citterio 等［44］ 

提出 miR-7-1-5p 和 miR-223-3p 可能成为诊断 PD 的

可靠生物标志物，与健康对照组相比，这 2 种 miRNA

在 PD 患者的血清中浓度明显升高，但在外泌体中

仅有 miR-223-3p 浓度异常增加，且血清及外泌体中

miR-223-3p 浓度与左旋多巴等效剂量呈显著正相

关，这种相关性表明 miR-223-3p 可能与 PD 的疾病

严重程度有关。既往研究证明，与健康者和特发性

震颤患者相比，has-miR-4639-5p 水平在 PD 患者血

浆中表达显著上调［45］。He 等［46］检测了 PD 患者和
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健康对照组的血浆和源自中枢神经系统神经元外泌

体中的 hsa-miR-4639-5，进一步验证了血浆 has-miR-
4639-5p 主要由中枢神经系统神经元分泌，该研究

表明神经元源性 hsa-miR-4639-5p 不仅可以作为 PD

诊断标志物，而且可以作为 PD 的潜在治疗靶点。

2. lncRNA：是一类长度大于 200 个核苷酸的内

源性调节RNA，不具备蛋白质编码能力，却参与多种

细胞过程，如DNA修饰、RNA转录和mRNA翻译等，

研究表明，lncRNA 与 AD、PD 等多种神经退行性疾

病的病理学密切相关［47］。Elkouris 等［48］鉴定了 7 种

lncRNA，发现与健康对照组相比，其中 6 种在 PD 患

者黑质中表达显著降低，并且有 3 种在 PD 患者小

脑中表达降低，分离了 2 名非 PD 受试者脑脊液中的

外泌体后，研究者从中检测到了SNCA-AS1、MAPT-
AS1、AK127687 和AX747125 这 4 种lncRNA，但其表

达水平是否异常需进一步研究。Wang等［27］研究发

现，与健康对照组相比，在 PD 患者中发现的 15 种表

达上调和 24 种表达下调的 lncRNA，表达异常最显

著的是高表达的MSTRG.242001.1和MSTRG.169261.1

以及低表达的MSTRG.336210.1 和lnc-MKRN2-42：1。 

在将 lnc-MKRN2-42：1 与纳入研究的 PD 患者临床

特征进一步分析后发现，lnc-MKRN2-42：1 表达水

平与运动障碍和构音障碍的严重程度呈正相关，

且 与 MDS-MRS Ⅲ 评 分 也 呈 正 相 关 性，表 明 lnc-
MKRN2-42：1 对 PD 严 重 程 度 有 一 定 预 测 价 值。 

Zou 等［49］首次将 GCase 活性与血浆 L1CAM 外泌体

中的 lncRNA 和 α-syn 表达水平进行相关性分析，发

现 Linc-POU3F 在 血 浆 L1CAM 外 泌 体 lncRNA 中 表

达最稳定，通过 QRT-PCR 进一步证实与健康者相

比，PD 患者血浆 L1CAM 外泌体中 Linc-POU3F 表达

显著升高，且升高水平与 PD 疾病严重程度呈显著

正相关，表明 Linc-POU3F 可能是诊断 PD 的潜在生

物标志物。

3. circRNA：是 反 向 剪 接 形 成 的 共 价 闭 合 的

RNA 分子，相对于线性 RNA，其环状结构抵抗核

酸外切酶降解的能力更强，因此，其在外泌体中

可以相对较高的稳态水平存在［50］。Wang 等［51］对 

23 例 PD 患者及 15 名健康对照者外泌体 circRNA 进

行检测，发现 PD 患者中有 62 种上调及 37 种下调

的 外 泌 体 circRNA，通 过 qPCR 进 一 步 验 证 了 has-
SCMH1_0001在PD患者外泌体内的表达显著下调，

且其表达水平与 MDS-MRS Ⅲ评分呈负相关，表明

has-SCMH1_0001 可能成为评估 PD 病情严重程度的

生物标志物。

以上研究表明，外泌体 ncRNA 拥有作为 PD 早

期生物标志物的潜在价值，这对于疾病的早期诊断

和分期具有重要意义。然而，目前尚缺乏全面和具

体的研究阐明外泌体中的 ncRNA 在 PD 的发病机

制和进展中的意义。同样，样本数量限制以及不同

研究者在外泌体提纯技术上存在差异，使得外泌体

ncRNA 作为 PD 诊断的生物标志物在标准化方面仍

有待进一步深入研究。

四、外泌体 ncRNA 在 PD 治疗中的价值

α-syn 细胞内沉积和细胞间传递是包括 PD 在

内的一系列神经退行性疾病的病理特征，并可导致

PD 病 程 进 展［52］。Cooper 等［53］将 α-syn siRNA3 负

载到 RVG- 外泌体中，并注射到正常小鼠和表达人

磷酸化模拟物 S129 D 转基因小鼠体内，以评估其减

少小鼠脑中 α-syn 的能力，研究结果提示在处理 7 d

后两组小鼠的中脑和纹状体中 α-syn mRNA 和蛋白

质表达水平下调，且脑中 α-syn 的聚集物显著减少，

表明系统性外泌体递送 siRNA 可作为 PD 的潜在治

疗方法。Saraiva 等［54］运用一种纳米颗粒携带 miR-
124 进入 PD 模型小鼠脑内，这有助于调节脑室下区

神经发生，且导致脑室下区衍生神经元向 PD 小鼠

的纹状体迁移增强，并通过进一步研究证实了该制

剂对小鼠 PD 症状有改善作用。Kojima 等［55］开发了

EXOtic设备，可在外泌体生产细胞中进行遗传编码，

增强外泌体生产、特异性 mRNA 包装和 mRNA 的递

送，在体外模型中发现携带了装备 EXOtic 设备的外

泌体生产细胞所产生的过氧化物酶 mRNA 的设计者

外泌体，可降低 6-OHDA 诱导的神经元损伤，这一实

验验证了其生产的设计者外泌体可递送具有潜在治

疗价值的 mRNA，进一步证实 EXOtic 设备可成为高

效生产设计者外泌体的工具，以用作治疗目的。

1-甲基-4-苯基-1，2，3，6-四氢吡啶（1-methyl- 
4-phenyl-1，2，3，6-tetrahydropyritine，MPTP）及其代

谢产物1-甲基-4-苯基吡啶离子（MPP+）是研究PD中

多巴胺能黑质纹状体神经元死亡的重要神经毒素［56］。 

丝裂原活化蛋白激酶激酶 4（mitogen-activated protein 

kinase kinase 4， MKK4）是参与细胞死亡的重要激

酶，既往研究表明抑制 MKK4 可起到神经保护作

用 以 治 疗 神 经 退 行 性 疾 病［57］。Shakespear 等［58］

研究证明了从正常星形胶质细胞释放的外泌体

（astrocyte-derived exosome， ADEXs）可显著降低原代

中脑多巴胺能神经元培养物和 SH-SY5Y 细胞中的

MPP+ 所诱导的细胞死亡，并可降低 MKK4 的表达水
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平，并进一步证明，作为 MPP+ 处理后的 ADEXs 中表

达下调最显著的 miRNA，miR-200a-3p 的模拟物可

通过降低 MKK4 mRNA 和蛋白质的表达水平，减少

SH-SY5Y 细胞中 MPP+ 和原代海马神经元培养物中

谷氨酸所诱导的细胞死亡，表明对 ADEXs 中 miRNA

的研究有望开辟新的治疗思路。Wnt信号通路参与

了包括中脑多巴胺能神经元生长发育在内的多种细

胞生物过程，并且在多种神经退行性疾病中失调［59］。

Geng 等［60］利用 6- 羟多巴胺处理 MN9D 细胞从而建

立了 PD 细胞模型，发现 PD 细胞模型中 miR-23b-3p

表达下调，α-syn表达上调，Wnt信号通路受到抑制，

用富含 miR-23b-3p 的 MSC 来源的外泌体进行处理

后，PD 细胞模型中 α-syn 的表达水平受到了抑制，

Wnt 信号通路激活，Wnt/β-catenin 通路的激活可促

进神经元自噬，这一结果在 PD 大鼠模型中也得到了

验证。研究结果证实了富含 miR-23b-3p 的 MSC 外

泌体可通过调节 Wnt 信号通路，影响 PD 的进展，可

能成为新的PD治疗手段［60］。NADPH氧化酶（NADPH 

Oxidase，NOX）家族是细胞中活性氧（reactive oxygen 

species，ROS）的主要来源，NOX失调可导致氧化应

激，与多种神经退行性疾病相关［61］。MSC 是一种来

源广泛的成体干细胞，MSC 衍生的外泌体可减轻神

经炎症，促进血管新生，已被用于多种神经退行性

疾病的治疗［62］。He 等［63］使用来自胚胎干细胞表型

均匀的滋养层阶段衍生的间充质干细胞（trophoblast 

stage-derived mesenchymal stem cells，T-MSC） 对

MPTP 诱导的 PD 小鼠和 MPTP+ 诱导的 MN9D 细胞进

行处理后，发现 T-MSC 对 PD 引起的多巴胺能神经

元具有保护作用，且能够降低 PD 小鼠中 α-syn 聚

集。该研究进一步表明了富含 miR-100-5p 的 T-MSC

外泌体可作用于Nox 4-ROS-Nrf 2轴减轻氧化应激，

从而抑制 PD 小鼠的多巴胺能神经元变性，改善 PD

运动障碍，但富含 miR-100-5p 的 T-MSC 外泌体成

为 PD 新型治疗手段仍需明确其剂量、治疗时间等

标准。

外泌体 ncRNA 治疗 PD 显示出微创和长期疗效

的优势，并且在治疗过程中可以扩散到大脑，使其

成为预防和治疗 PD 的重要工具。然而，外泌体中

的复杂成分和未知的潜在作用仍有待进一步研究，

同时，天然的外泌体易受到免疫系统破坏，这也限

制了其治疗效果，因此，外泌体 ncRNA 在治疗领域

的应用仍需更为详尽的研究。

五、总结和展望

综上所述，在过去几年中，外泌体领域的研究

取得了显著的进展和突破，外泌体作为一种细胞间

通信的载体，能够运输 ncRNA 等分子，进而对细胞

的基因表达和蛋白质活性产生调节作用。同时，与

血浆相比，外泌体中的 ncRNA 表达水平更高，质量

更佳，具有更高的诊断效率。目前研究表明，外泌

体 ncRNA 在 PD 诊断中具有作为生物标志物的巨大

潜力，其实际应用价值正逐渐受到认可。然而不同

研究仍存在一定差异，这些差异可能源于多种因素，

如样本量相对较小、关于外泌体 ncRNA 的纯化和提

取技术不同，以及部分研究者仅关注临床诊断的 PD

患者，而忽略了早期阶段的患者。外泌体 ncRNA 被

视为一种具有潜力的治疗方法，然而目前的研究主

要局限于细胞和小鼠模型，未来需要进行更为全面

的研究以充分发挥外泌体 ncRNA 作为生物标志物

和治疗手段的潜力。开展进一步的临床应用之前，

需严格评估其安全性和有效性，同时建立标准化的

生产流程。
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