
  

 

 

 
 

 

博士学位论文评阅书 
 

 

 

论文题目  基于修饰蛋白质组学的肝癌细胞 5-氟尿嘧啶耐药

性研究 

 

 

作者姓名             刘震                  

学位类别            理学博士                

学科（专业）        分析化学                

研究所（院系）     大连化学物理研究所       

 

中国科学院大学制 

 



 

学术道德评价 

（一票否决） 

评阅意见 

注：“分数”栏每项均按百分制整数评分，各项满分均为 100 分。评分分为四档：大于等于

90 分为优秀；大于等于 75 分小于 89 分为良好；大于等于 60 分小于 74 分为一般；小于 60

分为差。 

评价要素 评价意见（请在相应栏内划“√”） 

是否存在剽窃他人成果、伪造数据、由他人代写

等严重作假行为 

□是（具体说明存在的问题） 

 

 

√否 

评   价   要   素 权重 
具体得分 

（百分制） 

1  论文选题 选题的理论意义、实用价值 10%  10 

2 文献综述 
反映该学科及相关领域的前人成果和

前沿动态  
15%  15 

3  创新成果 

论文成果创新性，对学科发展、技术进

步、经济建设、国家安全等方面产生的

影响和贡献  

40%  36 

4 
基础理论和

专门知识 

基础理论的宽厚度、坚实度，专门知识

的系统性、深入性  
10%  10 

5 科研能力 论文体现科研潜质与独立科研能力  15%  15 

6 论文写作  
论文结构、撰写规范性；文字表达准确、

清晰和流畅性；引文严谨、规范性  
10%  10 

总体评价 总分      96 



 

对学位论文的学术评语：（请对论文的学术水平、创新性做出简要评述，包括选题意义，

文献资料的掌握，论文创新之处，写作规范和逻辑性等。还须明确指出论文中存在的问题

和不足之处。可另附页） 

论文题目：基于修饰蛋白质组学的肝癌细胞 5-氟尿嘧啶耐药性研究 

作者姓名：      刘震             

刘震同学的博士论文研究蛋白质翻译后修饰与肿瘤细胞耐药性之间的关联性，选题具

有重要的理论与实际应用意义。 

论文利用稳定同位素二甲基标记定量方法记、结合高分辨率质谱分析 Bel 和 Bel/5-Fu

细胞的蛋白质和磷酸化位点的表达变化，从而鉴定到与 5-Fu 耐药性相关的信号通路，发

现减弱肝癌细胞化疗耐药性的靶标；应用固相萃取（SPE）-强阳离子交换（SCX）结合在

细胞培养中通过氨基酸进行稳定同位素标记（hM-SILAC）的方法分析 Bel 和 Bel/5-Fu 细

胞的甲基化蛋白质组，定性和定量分析表明显著性变化的甲基化蛋白质主要涉及翻译和转

录的生物学过程，此发现说明蛋白质甲基化在获得药物耐药性过程中扮演着关键的作用；

发现一个未知功能的甲基转移酶 METTL7B 在 5-Fu 耐药细胞中上调表达，通过高 pH 的

SCX 富集-Stagetip 分级结合细胞内稳定同位素标记的方法（SILAC）分析敲除 METTL7B

和对照细胞中甲基化位点的变化，表明 METTL7B 可作为一个减弱 5-Fu 耐药性的重要

生物靶标。研究结果具有创新性。 

论文综述观点明确，写作规范，逻辑性强，数据可信，表明作者具有扎实的基础理论

知识和独立从事科学研究工作能力，达到博士学位论文要求。 

    建议对论文摘要进行浓缩与精炼。 

是否同意组织学位论文答辩 

（请在相应栏内划“√”） 
√ 同意答辩       □修改后答辩       □不同意答辩 



 

 



 

 



 

 



 

 



 

 



 

 



 

学术道德评价 

（一票否决） 

评阅意见 

注：“分数”栏每项均按百分制整数评分，各项满分均为 100 分。评分分为四档：大于等

于 90 分为优秀；大于等于 75 分小于 90 分为良好；大于等于 60 分小于 75 分为中；小于

60 分为差。 

评价要素 评价意见（请在相应栏内划“√”） 

是否存在剽窃他人成果、伪造数据、由他人代写等

严重作假行为 

□是（具体说明存在的问题）  

 

 

√否 

评   价   要   素 权重 
具体得分 

（百分制） 

1  论文选题 选题的理论意义、实用价值 10%  90 

2 文献综述 
反映该学科及相关领域的前人成果和

前沿动态  
15%  90 

3  创新成果 

论文成果创新性，对学科发展、技术进

步、经济建设、国家安全等方面产生的

影响和贡献  

40%  80 

4 
基础理论和

专门知识 

基础理论的宽厚度、坚实度，专门知识

的系统性、深入性  
10%  90 

5 科研能力 论文体现科研潜质与独立科研能力  15%  90 

6 论文写作  
论文结构、撰写规范性；文字表达准确、

清晰和流畅性；引文严谨、规范性  
10%  90 

总体评价 总分 86 

 



 

对学位论文的学术评语：（请对论文的学术水平、创新性做出简要评述，包括选题意义，

文献资料的掌握，论文创新之处，写作规范和逻辑性等。还须明确指出论文中存在的问题

和不足之处。可另附页） 

 

    基于翻译后修饰蛋白质组技术研究肿瘤细胞耐药对于揭示生物学机理以及指导临床

应用具有重要意义。 

本论文将 5-Fu 药物细胞系 Bel/5-Fu 和 5-Fu 敏感细胞系 Bel 作为研究对象，利用

稳定同位素二甲基标记结合高分辨率质谱的方法，开展了磷酸化蛋白质组研究，发现信号

通路 GnRH 可能是减弱 5-Fu 耐药性的潜在靶点；采用基于 SPE-SCX 无标定量的方法分

析分析了 5-Fu 敏感细胞 Bel 和 Bel/5-Fu 细胞的甲基化蛋白质组，发现发生显著性变化的

甲基化蛋白质主要参与翻译和转录的生物学过程；此外，还发现一个未知功能的甲基转移

酶 METTL7B 在 5-Fu 耐药细胞中上调表达，有望成为减弱 5-Fu 耐药性的重要生物靶

标。 

    综述系统全面，观点明确。实验设计合理，方技术路线可行，结果可信。取得了创新

性成果。论文条理清楚、数据可信、书写规范。反映出作者具有独立从事科研的能力。 

已达到博士论文要求，同意答辩，并建议授予博士学位。 

 

 

 

是否同意组织学位论文答辩 

（请在相应栏内划“√”） 

■同意答辩        

□修改后答辩（论文需通过小的修改后答辩） 

□修改后评阅（论文需通过大的修改后再评阅） 

□不同意答辩 

 


