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4.推荐意见：

卵巢癌是死亡率最高的妇科恶性肿瘤。据 2022年发表在 Cancer

Statistic上的数据，近几年来卵巢癌的发病率居高不下，且有年轻化

的趋势，严重影响女性的生命健康。因此对卵巢癌发病机制及诊疗靶

点的深入研究仍是当务之急。该研究选题紧密结合我国社会现实，具

有重要意义。

该项目是在国家自然科学基金、南京市科技发展基金等资助下，

通过系列研究获得了 5个具有抑癌作用的非编码RNA和 2个抑癌肽，

为卵巢癌的治疗提供了新的治疗靶点和研究思路。该项目构建了基于

干细胞分子标记 OCT4和 NANOG的高灵敏度、高特异性的卵巢癌标

志物电化学生物传感器，并通过临床组织样本的免疫组化检测及病人

临床病理特点与预后等的关联分析获得了卵巢癌独立预后分子标记

—ROR1，用于卵巢癌的诊断及预后分析。该项目基于干细胞分子标

记 OCT4和 NANOG的高灵敏度、高特异性的卵巢癌标志物电化学生

物传感器及卵巢癌预后分子标记 ROR1的研究成果已经在临床样本

中得到了广泛验证，并推广至江苏省内多家医院，应用良好。

该项目整体研究内容具有系统性，多方面步步深入，创新性强，解决

的问题具有重大的社会意义和科学意义，对卵巢癌的临床诊疗产生了

积极影响。因此我们认为该项目立题起点高，设计严谨创新，总体成

果已达国内领先、国际先进。

5.项目简介：

卵巢癌是死亡率最高的妇科恶性肿瘤。由于卵巢癌发病隐匿，早

期多无明显症状且缺乏有效的早期诊断策略，75%的卵巢癌患者诊断

时已经是 III-IV期，发生广泛转移。肿瘤细胞减灭术加铂类为基础的



化疗是卵巢癌首选治疗方案，尽管大部分患者化疗初期反应良好，但

随着化疗周期的延长，最终发展为耐药。因此晚期患者的五年生存率

只有 30%左右，广泛转移及复发耐药是卵巢癌死亡最主要的原因。值

得注意的是，I期卵巢癌患者的五年生存率高达 92.6%。因此，深入

研究卵巢癌的转移及耐药机制，探索提高卵巢癌早期诊断及预后分析

效率的方法是提高卵巢癌生存率的关键。

2003年 ENCODE项目启动之后，80%的“垃圾”序列被认为是

有功能的，其中包括大量的微小 RNA（miRNA）、长链非编码 RNA

（lncRNA）、环状 RNA（circRNA）等，他们可能主导了极其复杂

的调控，包括肿瘤的发生、发展及耐药的调控等。前期我们通过深度

测序技术鉴定了卵巢癌及正常对照卵巢组织中差异表达的 lncRNA、

circRNA及耐药卵巢癌细胞及敏感细胞中差异表达的 lncRNA，从中

发现 5个抑癌非编码 RNA：①KB-1471A8.2，②ZEB1-AS1，③

RFPL1S-201，④circHIPK3，⑤has_circ_0007444，为卵巢癌的防治提

供了潜在的治疗靶点。

此外，一直被称为蛋白质降解产物的多肽由于具有分子量小、靶

向性好、免疫源性低等特点兼具小分子药物和大分子药物的优势，被

医药行业称为 21世纪最有前景的方向之一。随着质谱技术的发展，

为我们鉴别内源性的功能多肽提供了高效的研究策略。于是我们课题

组进一步筛选了高级别浆液性卵巢癌组织及对照卵巢组织中差异富

集的多肽及卵巢癌患者血清及对照患者血清中差异富集的多肽等，并

从中鉴定到了 2个抑癌功能肽：ZYX36-58和 P1DS，此外我们还发现

卵巢癌组织中丰度较高的多肽 P1DA可以促进卵巢癌细胞的侵袭和

迁移，进一步丰富了卵巢癌的发病机制及治疗策略研究思路。

肿瘤的早期诊断和预后判断对于临床上肿瘤的及早发现及后续治疗

方法的选择具有重要的意义。在临床诊疗方面，我们①引入基于 DNA

结构的高灵敏电化学检测技术——特异性的电化学生物传感器，并在



临床上应用于卵巢癌的早期诊断及预后分析，且已推广应用至江苏盛

泽医院和泰兴市妇幼保健院等；②证明 ROR1表达和卵巢癌的分期、

分级及淋巴结转移显著相关，可以作为患者无病生存率及总生存率的

独立分子标记，进一步建立了其高效抗体，并证明了抗体的抑癌效果，

且 ROR1作为预后分析指标已应用于江苏盛泽医院、南京江宁医院及

高港中医院；③验证了 5个 miRNA组合（miR-200c-3p, miR-346,

miR-127-3p, miR-143-3p和 miR-205-5p）及基于纳米材料的 CA125

检测方法在卵巢癌中的诊断价值等。

目前该系列研究共申报国家发明专利 9项（目前 8项已获批），

在国内外杂志发表相关论文 20余篇。其中 2017-2021年发表的 10篇

代表作已被他引 110次，引文包括发表在“Trends in Cancer、BBA-

Reviews in Cancer、Pharmacol Res、Cancer Let、Protein Sci、Clin Chim

Acta”等高水平杂志上，已经得到国际上各同行专家的高度认可，产

生了重要的社会效益。
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