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公示内容

推荐奖种 医学科学技术奖（基础医学类）

项目名称 非编码 RNA 及相关分子在肺动脉高压中的功能及药物靶点研究

推荐单位

/科学家
黑龙江省医学会

项目简介

    本项目系统研究了长链非编码RNA（lncRNA）、环状RNA（circRNA）及微小

RNA（microRNA）在肺动脉高压（PH）肺血管重构中的关键作用与机制，旨在揭示PH发病新

机理并挖掘全新治疗靶点。

    通过临床样本、动物模型及细胞实验，系统筛选并鉴定了PH中差异表达的非编码RNA。聚

焦缺氧诱导的肺动脉平滑肌细胞（PASMCs）异常增殖、迁移、焦亡及肺动脉内皮细胞

（PAECs）功能障碍，深入解析了MEG3、Hoxaas3、Rps4l、circ-calm4、circKrt4等关

键分子的功能。综合运用分子互作技术，从“RNA-RNA”、“RNA-蛋白”、“多肽-蛋白”等多层面

阐明了其作用通路。

    发现多个PH调控关键新分子。率先鉴定lncRNA Hoxaas3、Rps4l及circRNA 

calm4、Krt4等在PH中异常表达，并证实其通过调控细胞周期、HIF-1α信号、竞争性内源

RNA（ceRNA）网络等驱动血管重构；阐明数条全新调控轴。揭示了“MEG3/miR-328-

3p/IGF1R”、“Hoxaas3/Hoxa3”、“Rps4l/ILF3/HIF-1α”、“circ-calm4/miR-337-

3p/Myo10”、“circ-calm4/miR-124-3p/PDCD6”等先前未知的信号通路；突破lncRNA非

编码传统认知。创新性发现lncRNA Rps4l可翻译生成功能性多肽RPS4XL，该多肽既能遏制

增殖，也能抑制糖基化来阻断焦亡，提供了“RNA-多肽”调控新范式；揭示非经典ceRNA作用模

式。发现超级增强子相关circKrt4具有核质双重功能，通过胞核内结合转录因子与胞质内结合

代谢酶的全新模式介导PAECs功能障碍，突破了circRNA仅作为 miRNA海绵的经典框架。

    本项目深化了对 PH表观遗传机制的理解，特别是 lncRNA编码多肽的发现，挑战了对其功

能的传统认知，为 PH治疗提供了MEG3、Rps4l/RPS4XL多肽、circ-calm4、circKrt4等

一系列全新的RNA及多肽类潜在干预靶点与先导化合物，部分发现在特发性肺动脉高压患者样本

中得到验证，增强了研究的转化医学意义。

    项目核心成果以 8篇研究论文形式发表于 Cardiovascular 

Research、Hypertension、Arteriosclerosis, Thrombosis, and Vascular 

Biology、Molecular Therapy等心血管领域顶级期刊（均属JCR Q1区）。据权威检索报

告，论文总影响因子77.158，单篇最高影响因子12.91，论文被总引 339次，他引 274次，

产生了广泛的国际学术影响力。

    研究成果被领域内多篇权威综述与高水平研究论文广泛引用和积极评价。同行学者充分肯

定了本工作在鉴定新型PH相关非编码RNA、阐明全新调控轴、以及揭示lncRNA编码多肽功能

等方面的原创性贡献，认为这些发现显著推进了PH的的机制研究并指出了新的治疗方向。
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完成人情况表

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

郑晓东 1 哈尔滨医科大学大庆分校
哈尔滨医科大学大庆分

校
教授,其他 副校长

对本项目的

贡献

项目负责人, 提出了项目学术思想, 组织了项目实施，全面参与了项目实验与理论分析工作, 提供了研究经费，

在肺动脉高压疾病中非编码 RNA 的作用机制和功能研究中产生的各项科学发现均做出了创造性贡献, 是 8篇

代表性论文的通讯、第一作者或共同作者。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

邢妍 2 哈尔滨医科大学大庆分校
哈尔滨医科大学大庆分

校
教授,其他 无



对本项目的

贡献

项目主要完成人, 完成了项目开展过程中非编码 RNA 的筛选和表达验证工作，并通过生物信息学和查阅文献

等方法明确了该非编码 RNA 的下游作用靶点及作用网络。代表性论文 1篇

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

于航 3 哈尔滨医科大学大庆分校
哈尔滨医科大学大庆分

校
教授,其他 无

对本项目的

贡献

环状 RNA是否以及如何调节焦亡尚未阐明。我们的研究结果揭示了一条新的信号通路，即 circ-Calm4/miR-

124-3p/Pdcd6 轴在调节缺氧诱导的细胞焦亡中发挥作用，这可能对设计保护细胞功能免受细胞焦亡以及治疗

肺动脉高压的核酸药物研发提供潜在靶点。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

马翠 4 哈尔滨医科大学大庆分校
厦门大学附属心血管病

医院
教授,其他 无

对本项目的

贡献

完成了 Circ krt4参与完成了 Circ-calm4 及 LncRNA Hoxaas3 调控缺氧性肺血管重构的研究工作。代表性论文

1篇

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

朱大岭 5 哈尔滨医科大学大庆分校
哈尔滨医科大学大庆分

校
教授,其他 无

对本项目的

贡献

朱大岭教授作为通讯作者，负责整体研究方向的把控、实验设计的指导以及研究结果的总结和论文撰写。同

时，朱大岭教授还负责与其他研究团队成员的协调工作，确保研究顺利进行。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

张立新 6 哈尔滨医科大学大庆分校
哈尔滨医科大学大庆分

校
副教授,其他 无

对本项目的

贡献

主要完成项目的体内动物实验部分，对动物模型进行超声检测，完成肺动脉高压各类指标。通过超声心动图，

检测各类动物模型的心率，左心射血分数，肺动脉血流加速时间，肺动脉血流速度时间积分，右心收缩和舒

张内径等指标，评估各类非编码 RNA对缺氧性肺动脉高压的作用。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

赵喜娟 7 哈尔滨医科大学大庆分校
哈尔滨医科大学大庆分

校
讲师,其他 无

对本项目的

贡献

参与实验设计、数据分析与论文撰写。研究运用细胞培养、分子生物学实验及动物模型建立等技术，在小鼠

模型建立及相关实验操作上贡献突出。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

王爽 8 哈尔滨医科大学大庆分校 哈尔滨医科大学 副教授,其他 副主任

对本项目的

贡献

本人为揭示了长链非编码 RNA TUG1 等在肺血管重构中的关键调控作用，为肺动脉高压的靶向治疗提供了

新的潜在靶点。

姓名 排名 完成单位 工作单位 职称 行政职务

王晓颖 9 哈尔滨医科大学大庆分校
哈尔滨医科大学大庆分

校
副教授,其他 无

对本项目的

贡献
完成了代表性论文 8的动物模型制备，分子生物学实验等。



完成单位情况表

单位名称 哈尔滨医科大学大庆分校 排名 1

对本项目的

贡献

哈尔滨医科大学在上述八篇论文完成中贡献关键，全方位助力科研进程。

1. 实验平台与技术上，学校提供分子生物学、细胞培养实验室及动物实验中心等先进设施，保障硬件需求。

还开展技术培训，确保数据精准可靠。

2. 跨学科合作层面，学校整合药理学、病理生理学等多领域专家，构建跨学科团队，提供多元思维与技术手

段。同时，积极促进学术交流，推动团队协作，深化研究。

3. 研究资助与资源方面，团队获多项国家自然科学基金，资金得以保障。校内提供实验材料、试剂设备，让

实验顺利开展。

4. 动物模型与样本资源上，实验动物中心支持建立并维护 C57BL/6 小鼠等模型，还提供样本收集、处理技

术，保证样本质量。

5. 在成果转化中，学校积极推动科研成果对接临床、药物开发，与国内外机构、企业合作，促进成果推广应

用。


