
1.推荐奖种：医学科学技术奖

2.项目名称：基于微流控芯片技术检测循环肿瘤细胞的基础和临床

应用研究

3.推荐单位：江苏省医学会

4.推荐意见：

血液中的循环肿瘤细胞（Circulating Tumor Cells，CTCs）由于其直接来源于肿瘤组织，

具有肿瘤组织的特性，可以直接反应肿瘤的大小、类型，辅助判断存活时间，并可用于疗

效评价、复发及转移的监测。

南通大学附属医院丛辉、陈宏梅、钱晨、茅国新等同志联合中国科学院上海微系统与

信息技术研究所、重庆大学、宁波大学在国家重点基础研究发展计划（973）计划、国家

自然科学基金和南通市科技计划等项目的资助下完成了基于微流控芯片技术检测循环肿

瘤细胞的基础和临床应用研究这一项目。项目组以价格低廉的聚二甲基硅氧烷（PDMS）

为基质材料，根据 CTCs 的特性，设计并构建了具有自主知识产权的微流控芯片检测 CTCs

技术平台，将 CTC 单细胞捕获、鉴定、裂解、核酸提取、基因扩增等功能集成于一体的

单细胞检测体系，研究了 CTCs 单细胞的基因突变情况及基因异常表达，找出与肿瘤疗效、

复发转移监测及靶向治疗密切相关的 CTCs 单细胞分子特征，构建高灵敏、高特异的 CTCs

单细胞检测及鉴定新方法，建立了有效的个体化治疗指导及肿瘤复发转移监测体系。研究

成果得到国内外同行认可，已在国内外期刊发表论文 80 余篇。该研究为肿瘤临床诊断和

靶向治疗提供新的技术平台和分子靶点，为今后相关技术在临床应用提供基础理论和临床

试验依据。经认真审阅，该项目推荐材料真实可靠，候选单位、候选人具备获奖条件，提

交资料齐全，符合要求，不存在知识产权纠纷或项目完成单位、完成人员排序争议。同意

申报中华医学科技奖。

5.项目简介：

恶性肿瘤是严重威胁人类健康的重大疾病。外周血液中的循环肿瘤细胞

（CirculatingTumor Cells，CTCs）具有肿瘤组织的特性，可以直接反应肿瘤的大小、类型，

辅助判断患者存活时间，并可用于疗效评价、复发及转移的监测等。肿瘤细胞的异质性无

处不在，导致临床上治疗肿瘤时面临巨大的挑战，个体化治疗和精准治疗的重要性越发凸



显。肿瘤单细胞分析可更好的发挥 CTCs 的肿瘤监测作用、有助于肿瘤靶向用药及耐药的

判断，从而提高肿瘤个体化治疗的效果以及预后监测。项目组针对肿瘤细胞异质性，结合

微流控芯片技术的优势，设计并制作微流控芯片，在芯片上实现肿瘤细胞的单细胞分离及

培养，在线 PCR 检测，并以中国发病率较高的肺癌及乳腺癌患者为病例模型，检测肿瘤

单细胞表面特性的差异，研究不同肿瘤细胞参与肿瘤转移复发的机制，为肿瘤的精准诊疗

提供依据。

2、主要技术创新点

（1）CTCs 检测平台构建：外周血液中 CTCs 检测具有重要的临床价值，但外周血

中含有大量的血细胞，而 CTCs 的数量极其稀少，这成为阻碍 CTCs 临床应用的瓶颈。项

目组设计了基于尺寸的微流控芯片，采用微电子机械系统（Microelectro Mechanical Systems，

MEMS）制作工艺和 PDMS 软刻蚀技术制作六边形柱子微流控芯片，并依据 CTCs 细胞表

面的各种蛋白标记物，成功构建了具有较好灵敏度和特异性 CTCs 检测体系。在此基础上

我们进一步开发了每张芯片含 26208 微孔的阵列微流控芯片，实现了对 CTC 单细胞的捕

获、裂解、RT-PCR 为一体的检测体系，可克服 CTCs 细胞裂解得到的核酸量极少，常规

测序或荧光定量 PCR 方法无法检测的技术困境。该检测体系具有制作简单、成本低廉、

易于操作，灵敏度高（单细胞检测）和准确性好等优点，为 CTC 单细胞基因的检测提供

了一种新的技术平台。

（2）以项目组构建的微流控芯片为平台检测了肺癌和乳腺癌患者外周血液中 CTCs，

发现联合 CD45、CK、DAPI 能够大大提高 CTCs 检测的灵敏度和特异性；通过多种标志

物对 CTCs 进行标记，该芯片能实现对多种亚型 CTCs 的检测；在临床应用中发现，外周

血液中 CTCs 的数量与肿瘤的分期、转移、预后有着密切相关的联系，可为疾病的诊断和

预后提供重要价值。

（3）本项目中构建的阵列微流控芯片上的微孔既可以作为前期捕获单细胞的工具，

又可以作为细胞裂解后 PCR 扩增过程的数字微反应器。通过不断摸索、方法改进，实现

了将 PCR反应体系限定在微反应区，提高了单细胞的核酸扩增效率，将乳腺癌单细胞HER2

基因的在线检测成为现实，为实现个体化精准治疗提供有力工具。

3、成果推广

研究成果已在国内外期刊发表论文 80 余篇。部分研究结果获得江苏省卫健委新技术

引进二等奖 1 项。此外所建方法在多家医院推广应用，并在继续教育学习班上交流推广。
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8. 完成人情况，包括姓名、排名、职称、行政职务、工作单

位、对本项目的贡献

姓

名

排

名

职称 行

政

职

务

工作

单位

对本项目的贡献

丛辉 1 主 任 技

师

副 主

任

南通大

学

附属医

院

在本项目所列的创新点 1、（生物医学工程学其

他学科）微流控芯片设计、制作以及检测体系构

建；2、（实验诊断学（检验医学））利用构建

技术平台研究了肺癌和乳腺癌患者外周血 CTC
相关特性，探讨其临床应用价值；3、（实验诊

断学（检验医学））微孔阵列芯片检测乳腺癌 CTC
单细胞的研究等方面均有极大贡献。

贾春

平

2 副 研 究

员

无 中国科

学院上

海微系

统与信

息技术

研究

所

在本项目所列的创新点 1、（生物医学工程学其

他学科）微流控芯片设计、制作以及检测体系构

建中主要从事芯片基质材料的选择与优化研究，

贡献突出。

陈宏

梅

3 副 主 任

护师

无 南通大

学

附属医

院

在本项目所列的创新点 2、（实验诊断学（检验

医学））利用收集肺癌和乳腺癌患者临床相关资

料，并进行统计学分析，探讨其临床应用价值等

方面均有一定贡献。

赵建

龙

4 研究

员

无 中国科

学院上

海微系

统与信

息技术

研究所

在本项目所列的创新点 1、3，负责课题的总体

指导。

李刚 5 教授 无 重庆大

学

在本项目所列的创新点 1、3，负责微流控芯片

的键合、流速控制、数字 PCR 的研究。

金庆

辉

6 教授 所长 宁波大

学

在本项目所列的创新点 1、3，负责课题的总体

指导，微流控芯片的设计、键合、稳定性研究。

郜晚

蕾

7 讲师 无 宁波大

学

在本项目所列的创新点 1、3，负责微流控芯片

检测 CTC 的实验条件摸索，优化。

钱晨 8 主 管 技

师

无 南通大

学

在本项目所列的创新点 2、（实验诊断学（检验

医学））利用构建技术平台研究了肺癌和乳腺癌



附属医

院

患者外周血 CTC 相关特性，探讨其与临床病理

参数的相关性；3、（实验诊断学（检验医学））

微孔阵列芯片检测乳腺癌 CTC 单细胞的研究等

方面均有较大贡献。

茅国

新

9 主 任 医

师

无 南通大

学

附属医

院

在本项目所列的创新点 2，指导临床资料收集，

协助研究肺癌和乳腺癌患者外周血 CTC 相关特

性，探讨其临床应用价值等方面均有较大贡献。

9.完成单位情况，包括单位名称、排名，对本项目的贡献

单

位

名

称

排名 对本项目的贡献

南

通

大

学

附

属

医

院

1 南通大学附属医院在项目的研究过程中给予了人、财、物等多方面的支持。

医院通过多种渠道提供技术交流的机会，积极创造条件，吸引国内外高层次

人才来院进行工作或交流。

在科研经费上给予项目组一定的投入，并提供项目实施所需的各项仪器设

备。及时帮助课题组解决项目进展过程中出现的各种问题，保证项目顺利进

行定期检查项目进展情况，要求项目组按时完成科研任务，及时总结研究成

果。

中

国

科

学

院

上

海

微

系

统

与

信

息

技

术

研

究

所

2 中国科学院上海微系统与信息技术研究所传感技术联合国家重点实验室具

有国内最先进的 MEMES 加工线，长期从事生物芯片、生物传感器的研究。

基于循环肿瘤细胞 CTCs 在肿瘤精准诊疗中的重要意义，利用微加工技术，

在微流体芯片上刻蚀了可拦截 CTCs 及 CTCs 团的过滤微管道，将待测标

本或全血在自行研发的芯片自动进样仪驱动下流入反应池，通过过滤微管道

拦截及逐级捕获 CTCs 及 CTCs 团，再用免疫（检测细胞角蛋白 CK 等上

皮肿瘤标志物抗体、间质转化标志物及免疫治疗标志物等）荧光的方法对

CTCs 及 CTCs 团块进行分型鉴定及检测。该套检测体系内的微流控芯片、

CTCs 芯片自动进样仪及配套试剂盒已达到产业化水平，经过后续研发及

产业化推动，将会广泛应用于临床，必将对肿瘤的精准诊疗具有重要意义。



重

庆

大

学

3 重庆大学在项目的研究过程中给予了人、财、物等多方面的支持。在科研经

费上给予项目组一定的投入，并提供项目实施所需的各项仪器设备。及时帮

助课题组解决项目进展过程中出现的各种问题，保证项目顺利进行定期检查

项目进展情况，要求项目组按时完成科研任务，及时总结研究成果。

宁

波

大

学

4 宁波大学信息科学与工程学院先进智能传感技术实验室拥有科研级微纳器

件加工平台，微流控芯片制作、性能测试及表征设备以及生化测试相关实验

条件。实验室利用电子学、信息技术和生物技术等多学科交叉的综合优势，

研发了一系列微纳生物传感器，应用于医疗诊断领域。针对肿瘤细胞的异质

性以及基因分型在肿瘤靶向治疗中的重要性，本研究团队开发了基于微腔阵

列的肿瘤单细胞基因检测芯片，将肿瘤单细胞捕获、裂解、PCR 扩增和信

号读取功能集成于一体。通过对肺癌细胞系（H1975 和 A549 细胞）、正

常人白细胞和循环肿瘤细胞中 mRNA 检测，验证了该检测装置可以对上千

个细胞进行单细胞水平多重基因平行检测。在 H1975 细胞中和肺癌 病 人

CTCs 样 本 中 均 检 测 到 表 达 不 同 热 点 突 变 类 型

（ EGFR-L858R 突 变 或 者 EGFR-T790M 突变）的肿瘤细胞，进一步说

明了 CTC 单细胞水平基因检测的重要意义。该方法有望应用于 CTCs 单细

胞基因分型，为肿瘤诊断和治疗提供有价值的指导信息。


