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ÁVADAS

Par kin so no li ga (PL) ávar di ja ma kaip an tra pa gal daþ nu mà
neu ro de ge ne ra ci në li ga po Alz hei me rio, ku ri pro gre suo ja
sens tant [1, 2]. Pir mi në diag no zë daþ niau siai re mia si kli ni -
ki niais mo to ri niais simp to mais, to kiais kaip bra di ki ne zi ja,
ri gi dið ku mas ar tre mo ras. Ta èiau taip pat daþ nai ga li pa si -
reikð ti ir ne mo to ri niai simp to mai, pa vyz dþiui, dep re si ja,
apa ti ja, mie go su tri ki mai, nuo var gis [3] ir kt.

Ti ki my bë su sirg ti PL nuo ðeð to jo iki de vin to jo þmo -
gaus gy ve ni mo de ðimt me èio pa di dë ja net 5–10 kar tø. Li ga

pa pras tai pra si de da apie 55-tuo sius gy ve ni mo me tus [2, 4]. 
Pa sau ly je nuo 2001 iki 2014 m. at lik tø epi de mio lo gi niø PL 
ty ri mø ana li zë ro do, kad 40 me tø ir vy res niø mo te rø ben -
dras su sir gi mø daþ nis bu vo 37,55, o vy rø – 61,21 at ve jo
100 000 gy ven to jø. Su am þiu mi tiek mo te rø, tiek vy rø ser -
ga mu mas PL di dë ja. Pa vyz dþiui, 40–49 me tø am þiaus mo -
te rø gru pë je PL pa pli ti mas bu vo 3,26 at ve jo, o 80 me tø ir
vy res niø mo te rø gru pë je – 103,48 at ve jo 100 000 gy ven to -
jø. Vy rø gru pë je ser ga mu mas di dë jo nuo 3,57 – 40–49 me -
tø am þiaus gru pë je iki 259,47 at ve jo ið 100 000, su lau kus
80 ir dau giau me tø [5]. Vy rai PL ser ga daþ niau.

Lie tu vo je PL ser ga 1 ið 280 gy ven to jø. Vals ty bi nës li -
go niø ka sos prie Svei ka tos ap sau gos mi nis te ri jos duo me -
ni mis, ið Pri va lo mo jo svei ka tos drau di mo fon do Par kin so -
no li ga ser gan èiø li go niø svei ka tos prie þiû ros pa slau goms
(pro ce dû roms, re a bi li ta ci jai, ty ri mams ir vais tams)
2017 m. skir ta 4,17 mln. eu rø, 2018 m. – 4,8 mln. eu rø, t. y.
14 % dau giau lë ðø [6]. Vi sa me pa sau ly je au gan tá PL su sir -
gi mø skai èiø ga li lem ti il gë jan ti þmo gaus gy ve ni mo truk -
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San trau ka. Par kin so no li ga (PL) ávar di ja ma kaip ant ro ji pa gal daþ nu mà neu ro de ge ne ra ci në
li ga po Alz hei me rio, pa si reið kian ti vy res niems þmo nëms. Vi du ti nis PL pra dþios am þius yra
55 me tai. Nors ðio neu ro pa to lo gi nio su tri ki mo me tu pa si reið kian tys kli ni ki niai simp to mai,
ner vi niø làs te liø po ky èiai ir ávai rûs mo le ku li niai me cha niz mai ty ri në ja mi jau dau ge lá me tø,
li gos diag nos ti ka ir gy dy mas vis dar ke lia ið ðû kiø. Di de lio su si do më ji mo su lau kë ið làs te liø
en do so mi nës sis te mos ið ski ria mos tarp làs te li nës pûs le lës – eg zo so mos. Ið tir ta, kad dau gu ma
làs te liø, tarp jø ir ner vi nës, sme ge ny se ga li ið skir ti ðias 50–150 nm sker smens pûs le les, ga lin -
èias pa veik ti bal ty mø ak ty vu mà ir ge nø eks pre si jà. Ma no ma, kad dël sa vo vi daus tu ri nio ir
ge bë ji mo ju dë ti tarp làs te li në je ap lin ko je eg zo so mos ga li at lik ti svar bø vaid me ná kau piant bei 
per ne ðant ávai rius mo le ku li nius þy me nis, to kius kaip a-si nuk lei no bal ty mas ar mik roRNR
(miRNR), ir da ly vau ti ner vi niø au di niø uþ de gi mi niuo se pro ce suo se. Ka dan gi eg zo so mos tu -
ri nys pri klau so nuo jà ið ski rian èios làs te lës ir ga li keis tis li gos me tu, eg zo so mø ty ri mai ga li
pa dë ti su pras ti pa to ge ne zæ ir ste bë ti li gà. Vis dau gë ja áro dy mø apie eg zo so mø svar bà làs te liø
tar pu sa vio ko mu ni ka ci jai, tar pi nin ka vi mui, da li nan tis bio lo gi ne in for ma ci ja ir me dþia go -
mis, bei ge bë ji mà per ei ti krau jo ir sme ge nø bar je rà. Dël sa vo ge bë ji mo per ei ti krau jo ir sme -
ge nø bar je rà eg zo so mos ga li bû ti per spek ty vios vais tø ar mo le ku liø per ne ði mui ir pa dë ti su -
kur ti efek ty ves nius gy dy mo me to dus tiek PL, tiek ki toms ner vø sis te mos li goms gy dy ti.

Ðio je li te ra tû ros ap þval go je ap ta ria ma eg zo so mø bio ge ne zë ir ga li mas vaid muo Par kin -
so no li gos diag nos ti ko je, gy dy me bei il ga lai kiø ið ei èiø nu ma ty me.

Rak ta þo dþiai: Par kin so no li ga, eg zo so mos, a-si nuk lei nas, miRNR.
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më ir ap lin ka [7]. Dau ge lis su sir gu siø jø po diag no zës ið gy -
ve na nuo 10 iki 20 me tø, ta èiau tam áta kos tu ri ben dra svei -
ka tos bûk lë [8]. Ma no ma, kad ðie de mo gra finiai veiks niai
(þmo gaus gy ve ni mo truk më, ap lin ka, ge ne ti nis po lin kis)
at ei ty je su kels PL sun ku mø [7].

PL ser gan èio pa cien to gal vos vi du ri në se sme ge ny se
esan èio je juo do jo je me dþia go je (lot. sub stan tia nigra)
vyks ta ne gráþ ta mi po ky èiai [1] – neu ro nai, sin te ti nan tys ir
ið ski rian tys do pa mi nà, dar va di na mi do pa mi ner gi niais
neu ro nais [9], laips nið kai de ge ne ruo ja ir nyks ta [1]. Ðiø
do pa mi ner gi niø neu ro nø de gra da ci ja lai ko ma pa grin di niu
neu ro pa to lo gi niu PL po þy miu. Li gos pa to ge ne zë je da ly -
vau ja a-si nuk lei no bal ty mø ag re ga tai, ku rie dël ne nor ma -
laus fos fo ri li ni mo su da ro san kau pas, dar va di na mas Le wy
kû ne liais [10]. Jie ran da mi PL ser gan èiø pa cien tø ner vi në -
se làs te lë se [11]. a-si nuk lei no bal ty mas sme ge ny se ap tin -
ka mas ávai rio mis for mo mis: ne tir pios b-klos tes tu rin èios
fib ri lës, mo no-, oli go-, po li me ri nës for mos [12]. Pro gre -
suo jant li gai, jø kau pi ma sis spar të ja [13] ir su ke lia neu ro nø 
þû tá [14]. Vyks tant pa to lo gi niams PL pro ce sams, sme ge -
ny se pra ran da mas neu ro me dia to rius do pa mi nas, rei ka lin -
gas per duo ti ner vi niams im pul sams [9]. Su ma þë jus jo kie -
kiui, su trin ka nor ma lus sme ge nø ak ty vu mas. Dël to pa si -
reið kia mo to ri kos su tri ki mai [2] ir ga li at si ras ti ki tø Par kin -
so no li gai bû din gø simp to mø (1 pav.).

Nors da ro ma reikð min ga pa þan ga PL ty ri muo se, vis
dar su si du ria ma su sun ku mais api bû di nant [15] ðià li gà ir
vyk dant diag nos ti kà ar gy dy mà. Ðiuo me tu, sie kiant ið aið -
kin ti li gos pa to ge ne zæ, yra siû lo mi ávai rûs a-si nuk lei no
per da vi mo bû dai tarp làs te liø – en do ci to zë, eg zo ci to zë, tu -
ne li niai na no vamz de liai ir tarp làs te li nës pûs le lës [16].
Vys tan tis pa to lo gi jai, làs te lë se vyks ta ávai rûs pa ki ti mai,
jos siun èia vie na ki tai sig na lus ir da li na si bio lo gi ne in for -
ma ci ja [17]. To dël yra svar bu at ras ti tin ka mus þy me nis,
ga lin èius su teik ti nau din gà in for ma ci jà apie po ky èius or -
ga niz me. Di de lá su si do më ji mà ke lia tarp làs te li nës pûs le -
lës – mik ro pûs le lës, apop to zi niai kû ne liai, ypaè eg zo so -
mos [18, 19]. Eg zo so ma – tai 50–150 nm sker smens pûs le -
lë, ku rià á tarp làs te li næ ap lin kà ið ski ria ci top laz mi në
memb ra na [20]. Ið tir ta, kad dau gu ma làs te liø, tarp jø ir
neu ro nai, mik ro gli jos ir ast ro ci tai, sme ge ny se ið ski ria eg -
zo so mas, ga lin èias da ry ti áta kà bal ty mø ak ty vu mui ir ge nø
eks pre si jai [19]. Ðios pûs le lës yra ap gaub tos ið ori niu li po -
fi li niu ap val ka lu, ku ris den gia vi du je esan èias ávai rias bio -
mo le ku les: me ta bo li tus, mi to chon dri næ ir ge no mi næ DNR, 
mik roRNR (miRNR), in for ma ci næ RNR (iRNR), li pi dus,
bal ty mus [21]. Vi du je esan èiø bal ty mø su dë tis pri klau so
nuo làs te lës, ið ski rian èios eg zo so mà [22]. Ðios tarp làs te li -
nës pûs le lës ga li bû ti izo liuo ja mos ið to kiø bio lo gi niø skys -
èiø: krau jo plaz mos, se ru mo, sei liø, lik vo ro, vai siaus van -
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1 pav. Parkinsono ligai bûdingi sutrikimai.

Ligos metu pasireiðkiantys simptomai yra skirstomi á motorinius ir nemotorinius.



de nø, mo ti nos pie no, ðla pi mo, as ci ti nio skys èio ar sper mos 
[23].

Ka dan gi eg zo so mos tu ri nys pri klau so nuo jà ið ski rian -
èios làs te lës ir ga li keis tis li gos me tu, jø vaid muo tam pa ga -
na svar bus, no rint áver tin ti pa to ge ne zæ ir ste bë ti li gos ei gà.
Ðia li te ra tû ros ap þval ga no ri ma ap tar ti eg zo so mø bio ge ne -
zæ ir ga li mus vaid me nis Par kin so no li gos diag no zë je, gy -
dy me bei prog no zë je.

BIOGENEZË

Eg zo so mø bio ge ne zë pra si de da en do so mi në je sis te mo je.
Jos me tu làs te lës plaz mi në memb ra na pir miau sia su for -
muo ja álin kius, pri me nan èius tau rës for mà, ku rie átrau kia

tir pius ir pa vir ðiu je esan èius bal ty mus. Ci top laz mo je esan -
tys en dop laz mi nis tin klas ir Gol dþio kom plek sas ga li pa -
veik ti anks ty vø jø en do so mø for ma vi mà si ir jø tu ri ná [24].
Da lis anks ty vø jø en do so mø yra per dir ba mos Gol dþio
kom plek se, o ki tos virs ta vë ly vo sio mis en do so mo mis, ki -
taip va di na mo mis dau gia ly piais kû ne liais (angl. multi -
vescular bod ies, MVBs), ku rio se yra in tra lu mi nës pûs le lës
(angl. intraluminal ves i cles, ILVs) [25]. MVBs ga li bû ti su -
ar do mi au to fa go so mø ar ba su lie ja mi su ci top laz mo je esan -
èio mis li zo so mo mis ar plaz mi ne memb ra na [24]. Su si lie jus 
su plaz mi ne memb ra na, eg zo ci to zës bû du vë ly vo sio se en -
do so mo se esan èios ILVs ið si ski ria á tarp làs te li næ ap lin kà
kaip eg zo so mos [26]. Ant jø pa vir ðiaus esan èiø bal ty mø ir
re cep to riø kom plek sas – tet ra spa ni nas-in teg ri nas – su ri ða
eg zo so mas su tiks li në mis làs te lë mis [27] (2 pav.).
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2 pav. Eg zo so mø bio ge ne zë ir ið sky ri mas.

1 – en do ci to zës me tu ið plaz mi nës memb ra nos su si for muo ja anks ty vo ji en do so ma ir pra si de da eg zo so mø bio ge ne zë; 2 – da lis anks ty -
vø jø en do so mø yra per dir ba mos Gol dþio kom plek se; 3 – di dþio ji dau gu ma anks ty vø jø en do so mø virs ta vë ly vo sio mis en do so mo mis,
ku rio se yra in tra lu mi niø pûs le liø; 4 – vë ly vo ji en do so ma, su si lie ju si su làs te lës plaz mi ne memb ra na, eg zo ci to zës bû du ið ski ria in tra lu -
mi nes pûs le les (eg zo so mas) á tarp làs te li næ ap lin kà; 5 – da lis vë ly vø jø en do so mø ga li bût su ar do mos ci top laz mo je esan èiø li zo so mø; 6 – 
ar ba ga li bû ti su ar do mos au to fa go so mø. Ið skir tø eg zo so mø vi du je yra li pi dai, bal ty mai, DNR, mik roRNR ir in for ma ci në RNR. Eg zo -
so mos sklin da tarp làs te li në je ap lin ko je ir ga li bû ti ap tin ka mos krau jy je bei ki tuo se bio lo gi niuo se skys èiuo se.



EGZOSOMØ VAIDMUO PARKINSONO LIGOS
PATOGENEZËJE

PL pra dþia yra lë ta, ta èiau pa laips niui pro gre suo ja. Ðiai li -
gai bû din ga a-si nuk lei no bal ty mø ag re ga tø san kau pos gal -
vos sme ge ny se [11], dar va di na mos Le wy kû ne liais, ir do -
pa mi ner gi niø neu ro nø ny ki mas [1]. Dël de ge ne ruo jan èiø
ir nyks tan èiø neu ro nø su trin ka ner vi nio im pul so per da vi -
mas ir skli di mas, dël ko su trik do ma kû no mo to ri ka [2].
Vie nas pir mø jø simp to mø daþ nai yra tre mo ras, ta èiau vë -
liau ga li pa si reikð ti ir ki ti mo to ri niai su tri ki mai: bra di ki ne -
zi ja, ei se nos su tri ki mai, hi po mi mi ja, lai ky se nos ne sta bi lu -
mas, mik ro gra fi ja ar ri gi dið ku mas. Li gai pa sie kus vë les næ
sta di jà, lai ky se na tam pa ne sta bi li ir gy ve ni mo ko ky bë pra -
de da pra stë ti – li go niui ga li pri reik ti slau gos prie þiû ros vi -
sà pa rà. Su tri kus kû no mo to ri kai, taip pat daþ nai pa si reið -
kia ir ne mo to ri niai simp to mai. Li go niui ga li ið si vys ty ti de -
men ci ja, psi chi kos, mie go, virð ki ni mo trak to, sen so ri niai,
uro ge ni ta li niai ar krau jo sis te mos su tri ki mai, ku rie skir tin -
gai pa vei kia pa cien to gy ven se nà [28, 29]. Ka dan gi vis dar
ky la abe jo niø ir ne aið ku mø dël PL pa to ge ne zës, ma no ma,
kad dël sa vo vi daus tu ri nio ir ge bë ji mo ju dë ti tarp làs te li në -
je ap lin ko je eg zo so mos ga li at lik ti svar bø vaid me ná kau -
piant ir per ne ðant a-si nuk lei nà, ge ne ti næ me dþia gà ir da ly -
vau jant ner vi niø au di niø uþ de gi me.

a-sinukleino kaupimasis ir sklidimas tarpininkaujant 
egzosomoms

Tarp làs te li nio a-si nuk lei no pli ti mas lai ko mas PL pro gre -
sa vi mo prie þas ti mi. Ka dan gi vis dar ky la ávai riø klau si mø
dël ga li mø pa to ge ni niø me cha niz mø, at lie ka mi ty ri mai,
nag ri në jan tys eg zo so mø ir a-si nuk lei no ry ðá. Nau jau si ty -
ri mai ro do, kad, nors eg zo so mo se ran da mo a-si nuk lei no
ly gis ga li bûti ma þas, jos ga li su da ry ti ide a lias sà ly gas ðio
bal ty mo kau pi mui si bei per ne ði mui tarp làs te li në je ap lin -
ko je. Gray ir kt. [30] ið neu rob las to mos làs te liø ið sky rë eg -
zo so mas ir ið ty rë, kaip jos vei kia a-si nuk lei no kau pi mà si,
ku ris sie ja mas su PL pa to ge ne ze. Nau do jant elek tro ni næ
mik ro sko pi jà, bu vo ras ta sfe ri niø uni la me li niø pûs le liø,
tu rin èiø reikð min gà kie ká bal ty mø. At li kus Wes t ern blo to
ana li zæ, pa aið kë jo, kad tai bal ty mai Flo til lin-1 ir Alix. Kau -
pi mo si ki ne ti kai ste bë ti bu vo tai ko ma tiof la vi no T fluo res -
cen ci ja. Nu sta ty ta, kad eg zo so mos ga li ka ta li zuo ti pro ce sà
taip pat, kaip ir jau su si for ma vu si ne di de lë a-si nuk lei no
fib ri liø san kau pa. Ðios tarp làs te li nës pûs le lës, su ma þin da -
mos vë la vi mo lai kà, su ku ria ka ta li zi næ ap lin kà bran duo -
liui. Làs te lës, per daug ið ski rian èios a-si nuk lei nà, ir eg zo -
so mos, ið ski ria mos ið nai viø làs te liø, ne si ski ria ka ta li zi niu
po vei kiu. Ið eks tra huo tø eg zo so mø li pi dø pa ruoð tos pûs le -
lës grei ti na kau pi mà si. Tai áro do, kad jo se esan èio li pi dø
kie kio pa kan ka ka ta li zi niam po vei kiui at si ras ti. Ðio bal ty -
mo sà vei ka su bio lo gi në mis memb ra no mis ga li pa ska tin ti
neu ro lo gi næ li gà, tad ðios sà vei kos su pra ti mas ga li pa dë ti
nu sta ty ti nau jus te ra pi nius tiks lus [30].

Pa to lo gi nis a-si nuk lei no kau pi masis PL pa cien tu gal -
vos sme ge ny se pra si de da anks èiau, nei li ga bû na diag no -

zuo ta. Ta èiau, nors pa di dë ju sià a-si nuk lei no kon cen tra ci jà 
krau jy je ga li ma lai ky ti anks ty vo sios li gos sta di jos bio þy -
me niu, vis gi ðio bal ty mo kon cen tra ci jos po ky èius ga li bû ti
su dë tin ga ap tik ti, nes já ga mi na ir ið ski ria skir tin gos làs te -
lës. Pa gal spe ci fi nius pa vir ðiaus bal ty mus at skir tø neu ro nø 
kil mës eg zo so mø ty ri mai pa ro dë, kad neu ro nø eg zo so mo -
se su pa kuo tas a-si nuk lei nas ga li bû ti ið lais vin tas. Plaz mos
neu ro nø eg zo so mos bu vo ið skir tos ið 4 skir tin gø as me nø
gru piø: ið 36 pa cien tø, ser gan èiø anks ty và ja PL sta di ja,
17 – pa þen gu sia PL sta di ja, 20 – tu rin èiø grei to akiø ju de -
sio mie go su tri ki mà, ir 21 as mens, pri klau san èio kon tro li -
nei gru pei. Ap tik ta eg zo so mi nio a-si nuk lei no kon cen tra -
ci ja bu vo di des në ser gan èiø jø PL nei kon tro li nës gru pës.
Pa ly gi nus duo me nis, bu vo ras tas skir tu mas ir tarp ser gan -
èiø jø anks ty và ja, ir pa þen gu si à ja sta di ja: jaut ru mas –
100 %, spe ci fið ku mas – 57,1 %. Ras tas kon cen tra ci jø skir -
tu mas taip pat ko re lia vo ir su mo to ri niais bei ne mo to ri niais 
pa cien tø simp to mais bei jø pro gre sa vi mu. Pa cien tai, tu rin -
tys anks ty và jà PL sta di jà, to liau da ly va vo ty ri me ir, at li kus
vi du ti nið kai 22 më ne siø ste bë ji mà nuo pir mo jo më gi nio
su rin ki mo, vël pa kar to ti nai bu vo pa im tas krau jas ir ma tuo -
ja ma eg zo so mi nio a-si nuk lei no kon cen tra ci ja. Ji bu vo pa -
di dëju si, kas bu vo sie ja ma ir su mo to ri niø simp to mø pa -
ûmë ji mu tuo me tu [31].

Nervinio audinio uþdegimas, tarpininkaujant
egzosomoms

Au di nio uþ de gi mas ga li bû ti pa lai ko mas dël dau gy bës làs -
te liø sà vei kos. Eg zo so mø vaid muo ðia me pro ce se ga li pa -
si reikð ti ne vie no dai skir tin guo se uþ de gi mo eta puo se: ak -
ty va ci jos me tu per neu ro nø ir gli jos tar pu sa vio ry ðá ar
plin tant uþ de gi mi niam at sa kui tarp gli jø. Nors moks li -
niuo se ty ri muo se bu vo nag ri në ja mas a-si nuk lei no pa to -
ge ni nis per da vi mas tarp neu ro nø bei neu ro nø-gli jos làs te -
liø, iki ðios die nos eg zo so mø tar pi nin ka vi mo vaid muo
ner vi nio au di nio uþ de gi mi niams pro ce sams ir neu ro de ge -
ne ra ci niø li gø pro gre sui dar në ra iki ga lo aið kus. Uþ si tæ sæs 
ar per di de lis uþ de gi mi nis at sa kas au di niuo se ga li su lë tin ti 
ir pa sun kin ti vi sà uþ de gi mi ná pro ce sà – tai pa veiks li gos
pro gre sa vi mà. Ta èiau, no rint au di niui at si sta ty ti, vis tik
rei ka lin gas tin ka mai re gu liuo ja mas uþ de gi mi nis pro ce sas
[32].

Per di de lis a-si nuk lei no kie kis neu rog li jos làs te lë se
su ke lia uþ de gi mà. Ðio bal ty mo kau pi ma sis ak ty vi na mik -
ro gli jà, stip ri nan èià do pa mi ner gi ná neu ro tok sið ku mà.
Sie kiant ið tir ti ðá me cha niz mà, t. y. kaip ga li bû ti pa vei kia -
mi neu ro nai, bu vo ti ria mos eg zo so mos, ið skir tos ið pe liø
mik ro gli jos làs te liø li ni jos BV-2 làs te liø. Mik ro gli jos làs -
te lës bu vo vei kia mos a-si nuk lei nu, tai kant di fe ren ci næ
cen tri fu ga ci jà ir ul tra cen tri fu ga ci jà. Ty ri mo re zul ta tai pa -
ro dë, kad ðis bal ty mas ge ba pa di din ti mik ro gli jos eg zo so -
mø ið sky ri mà, kas da ro ðias tarp làs te li nes pûs le les ge rais
ir svar biais a-si nuk lei no su kel tos neu ro de ge ne ra ci jos
tar pi nin kais, esant PL. To kios ak ty vuo tos eg zo so mos pa -
ro dë aukð tà TNF-a ir MHC II kla sës mo le ku li ná ly gá. Pa -
di dë jæs tarp làs te li niø pûs le liø ak ty vu mas su kë lë daþ nes -
næ apop to zæ [33]. Ki tø ty ri mø me tu ið PL ser gan èiø pa -
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cien tø plaz mos ið skir tos eg zo so mos, ku rio se ras ta mo no -
me ri nio ir oli go me ri nio a-si nuk lei no for mos, bu vo su lei -
dþia mos á pe liø sme ge nø dry þuo tà já kû nà (lot. striatum).
Pe liø mik ro gli jos pa si þy më jo di de liu eg zo so mø, ið skir tø
ið PL ser gan èiø pa cien tø, pa si sa vi ni mo po ten cia lu, ku ris
ga li bû ti su ak ty vi na mas eg zo ge ni në mis eg zo so mo mis in
vi tro ir in vivo. Tai ky tas dvi gu bas imu nof luo res cuo jan tis
da þy mas pa tvir ti no, kad a-si nuk lei nas ið þmo gaus eg zo -
so mos bu vo per kel tas á neu ro nus. Nau do jant BV-2 pe lës
mik ro gli jos làs te liø li ni jà, bu vo nu sta ty ta, kad ðios eg zo -
ge ni nës pûs le lës re gu liuo ja làs te liø au to fa gi jà, pa di dë ju sá 
in tra làs te li nio a-si nuk lei no kau pi mà si ir pa grei tin tà jo
skli di mà tarp làs te li në je ap lin ko je [34]. Tai áro do, kad eg -
zo so mos ga li at lik ti svar bø vaid me ná a-si nuk lei no skli di -
me ir ner vi nio au di nio uþde gi mo pro ce se bei PL pro gre -
sa vi me.

Egzosomose esanèios miRNR siejamos su Parkinsono 
ligos patogeneze

Pa ki tu si mik roRNR ið raið ka bio lo gi niuo se skys èiuo se
(krau jy je, ðla pi me) da ro jas per spek ty viais pa to lo gi jø mo -
le ku li niais þy me ni mis, ga lin èiais at ras ti nau jus te ra pi nius
tai ki nius neu ro lo gi nëms li goms gy dy ti [35]. miRNR su da -
ro 21–24 ne ko duo jan èios RNR nu kle o ti dai [36]. Pa grin di -
në miRNR funk ci ja yra re gu liuo ti ge nø eks pre si jà po
transk rip ci jos [37]. Þi no ma, kad eg zo so mos, ið skir tos ið
mik ro gli jø, neu ro nø, oli go den dro ci tø, ast ro ci tø, ga li per -
neð ti mik roRNR [38, 39].

Eg zo so mos, ið skir tos ið krau ja gys liø en do te lio ar
krau jo làs te liø, yra sie ja mos su neu ro lo gi në mis li go mis ir
su tri ki mais [40]. Ty ri mai áro do, kad, diag no zuo jant PL,
miRNR yra lai ko mos per spek ty vio mis dël jø ge bë ji mo
per ei ti krau jo ir sme ge nø bar je rà bei bu vi mo sme ge nø
skys ty je, pe ri fe ri në je cir ku lia ci jo je ir eg zo so mo se.
Moks li niø ty ri mø me tu bu vo ti ria ma sme ge nø skys ty je
esan èios miRNR eks pre si ja, nau do jant nau jos kar tos se -
kos kai tà, ser gan tie siems anks ty và ja PL sta di ja ir svei -
kiems þmo nëms. Ty ri mo re zul ta tai pa ro dë aukð tà prog -
no zuo ja mà ver tæ, esant 90 % diag nos ti niam jaut ru mui
[41]. Oli vei ra ir kt. [42] ið ty rë miRNR, da ly vau jan èias
làs te liø mir ties ir uþ de gi mo pro ce so me tu, ly gin da mi PL
ser gan èiø pa cien tø (n = 20) se ru mà su kon tro li ne gru -
pe (n = 20). Tai kant tik ro lai ko po li me ra zës gran di ni nës
re ak ci jos (TL-PGR) me to dà, bu vo nu sta ty ta, kad
miR-146a, miR-335-3p, miR-335-5p raið ka yra su ma þë -
ju si pas PL pa cien tus, o miR-155 – pa di dë ju si, ly gi nant su 
kon tro li ne gru pe [42]. Ne se niai PL ser gan tiems pa cien -
tams bu vo nu sta ty ta, kad yra ið ski ria mas su ma þë jæs
31 miRNR ir pa di dë jæs 19 miRNR kie kis. Tarp jø bu vo
þy miai pa di dë ju si miR-4693-5p. Svar bu tai, kad ði
miRNR ne tu ri sà sa jø su ly ti mi, am þiu mi, li gos simp to mø
sun ku mu ar L-Do pa gy dy mu. Dël ðios prie þas ties
miR-4693-5p yra lai ko ma po ten cia liu ikik li ni ki nës diag -
no zës mo le ku li niu þy me niu [43]. Ki tø moks li nin kø gru -
pës taip pat pa tvir ti no, kad miRNR ga li bû ti nau do ja ma
kaip mo le ku li nis þy muo anks ty va jai neu ro de ge ne ra ci nës
li gos diag no zei [44].

EGZOSOMØ VAIDMUO, DIAGNOZUOJANT
PARKINSONO LIGÀ

Li gos me tu pa kin ta ávai rûs þmo gaus or ga niz mo bio lo gi -
niai þy me nys, to dël ap tik tas po ky tis ga li bû ti svar bus diag -
no zuo jant li gà. Eg zo so mos ga li bû ti ið ski ria mos ið ávai riø
làs te liø, áskai tant ir neu ro nus, mik ro gli jas, ast ro ci tus [19].
Á krau jà ið skir tos eg zo so mos pa gal sa vo vi du je esan èius
bio þy me nis, to kius kaip spe ci fi niai bal ty mai, mik roRNR,
iRNR [21], lei dþia at sek ti, ið ku rios làs te lës jos bu vo ið skir -
tos [22]. Taip eg zo so mos tam pa tin ka mu ir pa trauk liu
diag nos ti niu áran kiu.

Bal ty mas a-si nuk lei nas lai ko mas vie nu ið pa grin di niø
PL pa to lo gi jos prie þas èiø. Jis ga li bû ti ap tin ka mas anks -
èiau, nei pa si reið kia kli ni ki niai li gos simp to mai, ir yra lai -
ko mas po ten cia liu þy me niu diag no zë je. Cer ri ir kt. [45] ið -
ty rë krau jo plaz mos bei a-si nuk lei no, su si ju sio su eg zo so -
mo mis, po ky èius, ku rie ga li bû ti sie ja mi su pa cien to bûk le
ir kli ni ki niais po þy miais. Ty ri me da ly va vo 39 PL pa cien tai 
ir 33 as me nys, pri klau san tys svei kø as me nø kon tro li nei
gru pei. Gau ti sta tis tið kai reikð min gi re zul ta tai (p < 0,001)
pa ro dë, kad ser gan èiø jø PL eg zo so mo se bu vo ras tas di des -
nis a-si nuk lei no kie kis (25,2 pg/ml), ly gi nant su kon tro li -
ne gru pe (12,3 pg/ml). Be to, bu vo pa ste bë tas reikð min gas
(p < 0,001) tiek eg zo so mø, tiek ben dro a-si nuk lei no kie kio 
pa di dë ji mas pas PL ser gan èius pa cien tus [45].

Cao ir kt. [46] ty rë eg zo so mi nës miRNR raið kà ir ver ti -
no diag nos ti næ ver tæ PL ser gan tiems pa cien tams. Krau jo
se ru mo më gi niai bu vo su rink ti ið 109 PL ser gan èiø pa cien -
tø ir 40 kon tro li nës pa gal am þiø ir ly tá su de rin tos svei kø ti -
ria mø jø gru pës. Ið se ru mo më gi niuo se esan èiø eg zo so mø
ið sky rus miRNR, jø raið ka bu vo ti ria ma at lie kant TL-PGR. 
Di dþiau sià su si do më ji mà su kë lë miR-19b, miR-24,
miR-195, ku riø raið kos ly gis ga li bû ti nau din gas, no rint
diag no zuo ti PL [46]. Ki tus miRNR raið kos ty ri mus at li ko
Bar ba gal lo ir kt. [47], ku riø me tu PL pa cien tø (n = 30) ir
svei kø as me nø (n = 30) krau jo se ru me bu vo ti ria mos eg zo -
so mi nës let-7d, miR-22, miR-23a, miR-24, miR-142-3p,
miR-22. Tir tø miRNR raið ka bu vo reikð min gai pa di dë ju si
pas PL ser gan èius as me nis, ly gi nant su svei kais as me ni -
mis. Taip pat, at li kus ROC krei vës ana li zæ, bu vo nu sta ty ta,
kad ðios ðe ðios miRNR ga li bû ti ide a liais bio þy me ni mis,
diag no zuo jant PL [47]. Ta èiau svar bu tæs ti ir at lik ti to li -
mes nius miRNR raið kos ty ri mus, ku riø me tu da ly vau tø
dau giau as me nø, ir siek ti la biau ið gry nin ti eg zo so mas, pa -
di di nant jø ver tæ ir vaid me ná PL diag no zë je.

EGZOSOMØ VAIDMUO, GYDANT
PARKINSONO LIGÀ

Ið pra dþiø gal vo ta, kad eg zo so mo mis ið làs te lës yra pa ða li -
na mi apy kai tos pro duk tai, lie ka nos ir jos vei kia kaip làs te -
lës ne rei ka lin gø at lie kø pa ða li ni mo sis te ma. Ta èiau po at -
lik tø ty ri mø ga liau siai bu vo ið si aið kin ta ir pri pa þin ta, kad
tarp làs te li nës pûs le lës yra svar bios bio lo gi nës in for ma ci -
jos per da vi mui, sig na lø siun ti mui ir tar pu sa vio ben dra vi -
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mui [17]. Ka dan gi neu ro de ge ne ra ci nës li gos yra sun kiau
gy do mos, nes krau jo ir sme ge nø bar je ras blo kuo ja vais tø
pa te ki mà ir ási sa vi ni mà, eg zo so mø ju dë ji mo vaid muo su -
lau kë ypa tin go dë me sio. Qu ir kt. [48] ið sky rë ið krau jo eg -
zo so mas, ku rios, kaip bu vo pa ste bë ta, ge ba per ei ti sme ge -
nø bar je rà. Tai sie ja ma su trans fe ri no ir trans fe ri no re cep -
to riø sà vei ka. Su kû rus bio lo gið kai su de ri na mà ap lin kà eg -
zo so moms per ei ti krau jo ir sme ge nø bar je rà, á jas bu vo per -
ke lia mas do pa mi nas, tai kant so èiø jø tir pa lø in ku ba ci jos
me to dà. At lik tø in vi tro ir in vivo ty ri mø re zul ta tai pa ro dë,
kad ðio mis tarp làs te li në mis pûs le lë mis do pa mi nas bu vo
sëk min gai per neð tas á sme ge ny se esan tá dry þuo tà já kû nà
(lot. striatum) ir juo dà jà me dþia gà (lot. sub stan tia nigra) –
jo pa si skirs ty mas sme ge nø sri ty je pa di dë jo >15 kar tø. Tai
tu rë jo pa ste bi mai ge res ná te ra pi ná efek tà, nei do pa mi nà lei -
dþiant in tra ve nið kai [48].

Ha ney ir kt. [49] tei gia, kad ið mo no ci tø ir mak ro fa gø
ið skir tos eg zo so mos ga li pa ge rin ti te ra pi niø vais tø tie ki mà
tiks li nëms làs te lëms ir taip pa di din ti jø efek ty vu mà. Jie su -
kû rë nau jà stip rø an ti ok si dan tà, ka ta la zæ, PL gy dy ti. Tai -
ky da mi skir tin gus me to dus, to kius kaip in ku ba ci ja kam ba -
rio tem pe ra tû ro je, uþ ðal dy mo ir at ðil dy mo pa kar to ji mai,
ul tra gar sas, eks tru zi ja, pra lai du mas sa po ni nu, au to riai su -
ge bë jo per kel ti ka ta la zæ á eg zo so mas ex vivo. Eg zo so mø,
pa krau tø ka ta la ze, dy dis sie kë 100–200 nm. Po ul tra gar so
ir eks tru zi jos ar ba pra lai du mo sa po ni nu pri tai ky mo eg zo -
so mos pa si þy më jo aukð tu ap kro vos efek ty vu mu ir ge ra ka -
ta la zës ap sau ga nuo pro te a ziø de gra da ci jos. Neu ro nø làs -
te lës, esan èios in vi tro, grei tai pa si sa vi no eg zo so mas. Tæ -
siant ty ri mà, pe lës sme ge ny se bu vo ap tik tas ne ma þas eg -
zo so mø kie kis. Ka ta la zë, esan ti eg zo so mo se, PL in vi tro ir
in vivo mo de liuo se pa si þy më jo reikð min gu neu rop ro tek ci -
niu po vei kiu [49].

Eg zo so mos ga li bû ti uni ver sa lios ir per spek ty vios gy -
dant neu ro de ge ne ra ci nes li gas. Dël sa vo ge bë ji mo per ei ti
krau jo ir sme ge nø bar je rà jos ga li bû ti per spek ty vios vais tø 
per ne ði me, ser gant ne tik PL, bet ir ki to mis cen tri nës ner vø
sis te mos li go mis.

EGZOSOMØ VAIDMUO PARKINSONO LIGOS
PROGNOZËJE

Eg zo so mø vaid muo yra svar bus ne tik diag no zuo jant ar
pri tai kant gy dy mà. Jos ga li bû ti nau do ja mos kaip bio þy -
me nys, pa de dan tys tiks liau nu sta ty ti PL diag no zæ ir áver -
tin ti gy dy mo at sa kà. At hau dos ir kt. [50] vyk dy ta me ty ri -
me da ly va vo 60 PL ser gan èiø pa cien tø, ið ku riø 31 pa cien -
tas ga vo 2 mg ek se na ti do, o li ku sie ji 29 bu vo gy do mi pla -
ce bu. Ty ri mo da ly viams 48 sa vai tes kar tà per sa vai tæ bu vo
duo da ma pa skir to pre pa ra to (ek se na ti do ar ba pla ce bo) do -
zë. Pra ëjus 48 sa vai tëms, bu vo da ro ma 12 sa vai èiø per trau -
ka. Krau jo më gi niai ið pa cien tø bu vo su ren ka mi prieð ty ri -
mà, ty ri mo 24, 48 ir 60 sa vai tæ. Ið su rink to krau jo bu vo izo -
liuo ja mos neu ro ni nës kil mës eg zo so mos su L1CAM, no -
rint áver tin ti in su li no sig na li niø bal ty mø kie ká. Gau ti 48 ir
60 sa vai èiø lai ko tar pio PL pa cien tø krau jo më gi niø re zul -

ta tai pa ro dë, kad pa cien tams, ku rie var to jo ek se na ti dà, tuo
me tu bu vo pa di dë jæs in su li no re cep to riaus sub stra to IRS-1
fos fo ri li ni mas ir su stip rë jæ in su li no sig na lai sme ge ny se,
ly gi nant su kon tro li ne gru pe, ku riai bu vo tai ky tas pla ce bo
gy dy mas. Taip pat ser gan tie siems bu vo nu sta ty ti ir ki ti
tarp làs te li niø pûs le liø bio þy me nø reikð min gi po ky èiai, ku -
rie sie ja mi su PL me tu pro gre suo jan èiais ju dë ji mo su tri ki -
mais [50]. Tai áro do, kad pa gal eg zo so mas ga li ma ste bë ti
gy dy mo efek ty vu mà ir prog no zuo ti li gos ei gà.

APIBENDRINIMAS

Par kin so no li gos pa to ge ne zë je svar bø vaid me ná at lie ka
tarp làs te li nës pûs le lës, t. y. eg zo so mos, ku rios ga li bû ti ið -
ski ria mos ið ner vi niø làs te liø, da ly vau jan èiø ðios neu ro de -
ge ne ra ci nës li gos vys ty me si. At lik tø ty ri mø re zul ta tai áro -
do eg zo so mø da ly va vi mà làs te liø tar pu sa vio ko mu ni ka ci -
jo je, tar pi nin ka vi mà da li nan tis bio lo gi ne in for ma ci ja ir
me dþia go mis, vais tø perneði mà á gal vos sme ge nis bei ge -
bë ji mà per ei ti krau jo ir sme ge nø bar je rà. Dël ðiø ypa ty biø,
ti riant pa cien tø krau jo se ru mà ar plaz mà, áma no ma gau ti
nau din gà in for ma ci jà apie li gà. Ga vus spe ci fi næ in for ma -
ci jà, ga li ma ati tin ka mai diag no zuo ti, gy dy ti ir prog no zuo ti
li gos ei gà, áver ti nant or ga niz mo at sa kà á tai ky tà gy dy mà.

Nors ðiuo me tu PL simp to mø kon tro lei tai ko mi me di -
ka men ti nis ir chi rur gi nis me to dai, vis dar ið lie ka po rei kis
ieð ko ti nau jø, sau ges niø, efek ty ves niø ir ma þiau in va zi niø
gy dy mo bû dø. Lie tu vos svei ka tos moks lø uni ver si te to
Neu ro moks lø ins ti tu to, Neu ro chi rur gi jos kli ni kos ir Kau -
no tech no lo gi jos uni ver si te to ty rë jø ko man dos glau dþiai
ben dra dar biau ja ágy ven di nant ben drà Lie tu vos moks lø ta -
ry bos fi nan suo ja mà pro jek tà Nr. S-SEN-20-15 „Neu ro chi -
rur gi nio Par kin so no li gos gy dy mo ga li my biø plët ra pri tai -
kant mo le ku li nius þy me nis, ga ma pei lio tech no lo gi jà ir in -
di vi du a li zuo tà do zi met ri jà“. Ðiuo pro jek tu sie kia ma pri si -
dë ti prie gi les nio PL su pra ti mo ir gy dy mo al ter na ty vø plët -
ros tiek ana li zuo jant jau pri pa þin tø chi rur gi nio PL gy dy mo 
bû dø efek ty vu mà, tiek ti riant nau jus po ten cia lius ga ma
pei lio ra dio chi rur gi jos tai ki nius, ana li zuo jant krau jo eg zo -
so mo se vyks tan èius miRNR raið kos po ky èius ir neu rop si -
cho lo gi nius þy me nis. Ti ki ma si, kad in ten sy vûs vi so pa -
sau lio moks li nin kø ty ri mai pa dës pri tai ky ti pa cien tui tin -
ka miau sià gy dy mo stra te gi jà ir su ma þins kom pli ka ci jø ri -
zi kà.
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PAR KIN SON’S DIS EASE AND EXOSOMES: FROM
PATHOGENESIS TO DI AG NO SIS AND TREAT MENT

Sum mary

Par kin son’s dis ease (PD) is con sid ered the sec ond most com mon
neurodegenerative dis ease af ter Alz hei mer’s dis ease, with a
mean on set age of 55 years. Al though the clin i cal symp toms,
neuronal changes, and var i ous mo lec u lar mech a nisms in volved
in this neuropathological dis or der have been stud ied for many
years, the di ag no sis and treat ment of the dis ease re main chal leng -
ing. Of great in ter est are exosomes, extracellular ves i cles iso lated 
from the cel lu lar endosomal sys tem. It has been in ves ti gated that
most cells, in clud ing nerve cells, in the brain can se crete these
50–150 nm di am e ter ves i cles which can af fect pro tein ac tiv ity
and gene ex pres sion. Due to their in ter nal con tent and abil ity to
move in an intercellular en vi ron ment, exosomes are con sid ered
to play an im por tant role in the ac cu mu la tion and trans por ta tion
of var i ous mo lec u lar mark ers, such as a-synuclein pro tein or
microRNA (miRNA), and to take a part in in flam ma tory pro -
cesses in ner vous tis sue. Since the con tent of the exosomes de -
pends on the cell that se cretes them and can change dur ing the
pro gres sion of the dis ease, exosome stud ies can help to un der -
stand the pathogenesis and con trol the course of the dis ease.
There is grow ing ev i dence of the im por tance of exosomes for
cell-to-cell com mu ni ca tion, me di at ing the ex change of bi o log i -
cal in for ma tion and sub stances, and the abil ity to cross the
blood-brain bar rier. Due to their abil ity to cross the blood-brain
bar rier, exosomes may be prom is ing for drug or mo lec u lar trans -
por ta tion and help in the de vel op ment of more ef fec tive treat -
ments for PD and other dis eases of the ner vous sys tem.

The ar ti cle re views the biogenesis of exosomes and their po -
ten tial roles in the di ag no sis, treat ment, and long-term out come
of Par kin son’s dis ease.

Keywords: Par kin son’s dis ease, exosomes, a-synuclein,
miRNA.
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