
博淼生物
BIOMIAO BIOLOGICAL

-SINCE2009-

Your own Laboratory

您的专属实验室

Olink Proteomics —新一代「精准」蛋白组学

技术及在人群队列及精准医学中的应用

全国统一服务电话：400-6506-908

网址：www.biomiao.com

邮箱： marketing@biomiao.com

地址：北京市丰台区丰管路优橙创新中心



940



博淼生物·致力于提供精致科研技术服务

基于Olink 蛋白组数据组建的国际大型产学研联盟

SCALLOP – genetics of the proteome

The SCALLOP consortium (Systematic and Combined
Analysis of Olink Proteins) is a collaborative
framework for discovery and follow-up of genetic
associations with proteins on the Olink platform. To
date, 33 PI’s/28 institutions joined. Summary level
data for ~65,000 patients or controls.

Anders Malarstig
SCALLOP chair
Senior Researcher at KI 
Director, Pfizer 

• June 2021 SCALLOP launches clinical trial 
arm 

The SCALLOP Consortium - Olink
COLLIBRI is a consortium that aims to
accelerate progress in the field of
inflammatory bowel disease through the
use of protein biomarkers

Jonas Halfvarsson, COLLIBRI chair
Prof. Medical Science, Orebro University 
Hospital  

The CORAL consortium (Community using Olink
for Research on Alzheimer’s Disease and other

neurological diseases) is a collaborative framework.
Objective is to accelerate the identification of
proteins and mechanisms for neurological diseases,
as well as the translation of novel biomarkers for
neurological diseases to the clinic.

CORAL – the proteome in neurological disease

Charlotte Teunissen, CORAL chair 

Prof. Neurochemistry, Amsterdam, UMC 
June 2021 

January 2020 

The COLLIBRI consortium - Olink The CORAL Consortium - Olink

Immunotherapy / RNASeq
Genevieve Boland, MGH 
Arnav Mehta, MGH and 
Broad 

Coming in 2022
COVID-19 

https://www.olink.com/our-community/scallop/
https://www.olink.com/our-community/collibri/
https://www.olink.com/our-community/coral/
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全球目前最大的蛋白基因组学联盟
-To discover pQTLs & 临床相关生物标志物

33 PIs from  28 research institutions
43 cohorts w ith data on > 65,000 patients & controls

Olink Proteomics Genome-wide genetics

Prevalent and incident 
disease or quantitative 
phenotypes

www.scallop-consortium.com

Systematic and Combined AnaLysis of Olink Proteins 

Acronym Design Size Institute Country
MadCam_ph2 IBD（慢性肠炎） 200 Pfizer US
IMPROVE Prospective, MetSyn 3,403 Karolinska Sweden

NSPHS Population isolate 1,000 Uppsala Sweden
PIVUS Prospective observational 933 Uppsala Sweden
STABILITY Acute coronary syndrome冠心病 3,000 Uppsala Sweden
STANLEY Bipolar/depression抑郁 681 Karolinska Sweden
ULSAM Prospective observational 730 Uppsala Sweden
ASAP Aortic valve surgery 600 Karolinska Sweden

BioFinder AD, PD and controls阿尔兹海默症 1,550 Lund Sweden
RECOMBINE Rheumatoid arthritis风湿性关节炎 800 Karolinska Sweden
EpiHealth Prospective observational 2,500 Uppsala Sweden
Estonian Biobank Population based 500 Tartu Estonia
HELIC MANOLIS Population isolate 1,475 Helmholtz Germany
SMCC / SIMPLER Population based, women 5,000 Uppsala Sweden
INTERVAL Blood donors 5,000 Cambridge UK
China Kadoorie BB Pancreatic cancer胰腺癌 1,400 Oxford UK

KORA F4 Population based 1,050 Helmholz Germany
LifeLines Deep Population based 1,200 Groeningen Netherlands
MPP-RES Heart failure心衰 1,000 Malmo Sweden
ORCADES Population isolate 1,000 Edinburgh UK
VIS Population isolate 1,000 Edinburgh UK

PURE Epidemiological cohort study 5,000 Hamilton Canada

Aristotle Atrial fibrillation 4,000 Uppsala Sweden
PRIDE Dementia老年痴呆 1,500 Amsterdam Netherlands
Tromso Population based 2,000 Tromso Norway
INSIGHT HIV patients 1,500 Copenhagen Denmark
FENLAND Stroke patients 500 Cambridge UK
DIRECT consortium Diabetes糖尿病 5,000 Sweden/UK

>20 academic and industry partners
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• 2020年12月7日，Olink 和UK Biobank一起宣布，将联合Top10生
物制药公司启动血液蛋白组研究。

• 采用Olink 蛋白组检测平台，对53,000名参与者的56,000个血浆
样品进行检测，从而在20周内获得7百万蛋白标志物数据。

• 这将是迄今为止进行的全球最大的血液蛋白组研究之一，旨在显
著增强“蛋白质组学”的领域，使人们对疾病的过程有更好的了解
并支持创新药物的开发。

• 2021年7月13日，位于冰岛的生物样本库deCODE genetics
引进并在内部落地Olink 蛋白质组平台，对其人群队列样本
进行血液蛋白组的高质量检测分析。

• deCODE和Olink共同努力进一步优化Olink的高通量、高质
量蛋白质组学，推进其在“国家级人口规模队列”的现代医疗
项目中的应用。

英国生物样本库 & 冰岛生物样本库
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Explore 1536 & 3072
Measure 1,536 ，3072proteins, 
Soon 4,5k proteins covering the dynamic 
plasma proteome.

Explore 384
1µl sample for 384 assays

Target 96
15 panels built for specific area of 
disease or biology process. 

Target 48
48-plex Cytokine panel with absolute 
quantification.

Focus
Custom-developed product based on protein 
signature. Relative or absolute quantification 
for research use only or clinical decision 
making. 

First clinical test LDT) 2021 for monitoring MS 
progression (in partnership)

Proteomic screens by Olink

Protein Panels O link’sscope

E.g. CRP, LDL, H DL

E.g. PSA, CA-125, Troponin

E.g. IL-6, IL-8, IN Fγ, TN Fα
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实现了“灵敏度、特异性、高通量”的完美结合

二代测序检测平台：
384-plex、1536-
plex、3072-plex或
更多

qPCR 检测平台：
96-plex

48-plex

Signature Q100
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灵敏度不够，无法
发现低丰度蛋白

特异性低，导致数
据质量差

动态范围低，导致无法
全面了解血浆蛋白变化

样本量需求大，很多
珍稀样本无法检测

通量较低，检测
速度慢

低性价比，重复性差导致
的复孔和验证成本高，通
量低导致的时间成本高

传统蛋白质组技术的挑战 & Olink 蛋白质组技术的突破

PEA技术覆盖10个数量级

的动态范围，高中低丰度
无偏检测

PEA技术仅需1-6ul血浆
（体液），可以检测21-
3072个蛋白
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经过多个大型研究组织评
估，FDA验证，最佳的特

异性保证业内最高数据质
量

IL8检测到12fg/ml，并

且可以有效的检出单个
胚胎干细胞的胞内蛋白
（见后文）

凭借高通量测序和成熟的
qPCR技术，可以在一周检
测1300左右样本

使用Olink技术的药物或诊
断相关biomarker研发成
功率高，性价比高
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https://www.proteinatlas.org/humanproteome/blood

PEA技术——人类血浆蛋白组官网推荐
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适用各种样本类型
1-6 ul 样品可同时检测 48-3072 种蛋白

Olink 蛋白质组学panel检测类型
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Olink is driving the Proteomics conversion

Evolution of Publication based on PEA (as of 27 July 2022)

Number of publications (accumulated)

Publications by diseases

～70 %
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Olink 蛋白质组学近期代表性文章

3 4

5 6

7 8

杂志｜Nature（IF=49.962) 2021

文章｜多组学研究mRNA疫苗BNT162B2人体免疫应答

关键词｜新冠、mRNA疫苗 、再次免疫

杂志｜Cell Research （IF= 25.617）2021

文章｜中国学者首发新冠病毒无症状感染组免疫学特征和蛋白标志物

关键词｜新冠、队列研究、患者分层

杂志｜Science （IF = 47.728）2021

文章｜Olink超灵敏血浆蛋白组挑战基因与疾病间之鸿沟

关键词｜蛋白组学、多组学、pQTL

杂志｜Alzheimers‘ Dementia （IF=21.566）2021

文章｜叶玉如院士借助 Olink 19-plex panel更准确地筛查并分期AD

关键词｜阿尔茨海默症 AD、蛋白标志物、无创检测

杂志｜Cell （IF = 41.582）2021

文章｜多组学研究揭示发酵食品可降低人体炎症标志物

关键词｜多组学、宏基因组、肠道菌群

杂志｜Annals of Oncology （IF = 32.976）2021

文章｜Olink助力预测免疫检验点阻断剂抵抗的全新生物标志物

关键词｜ICB、癌症治疗耐药、生物标志物

9
杂志｜Lancet Respir Med（IF =30.7）2022

文章｜Olink助力多中心队列研究首发PFILD肺病蛋白组特征

关键词｜进行性肺纤维化、蛋白组学、Machine Learning

10
杂志｜JACC （IF = 24.094）2021

文章｜Olink蛋白质组联合机器自学习显著提高死亡风险预测有效性

关键词｜心血管、蛋白质组、Machine Learning

1 2
杂志｜Nature（IF=49.962) 2022

文章｜肥胖如何改变免疫系统及个体治疗的响应差异

关键词｜肥胖、特应性皮炎 、队列研究

杂志｜Nature Communications （IF= 14.919）2022

文章｜宋尔卫院士团队新作三阴性乳腺癌治疗临床II期研究

关键词｜三阴性乳腺癌、药物响应、蛋白标志物
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Olink 蛋白质组在精准医学中的应用

人群队列研究与健
康管理：将生活方
式与疾病联系起来

应用场景
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应用分享：olink血浆蛋白质组在人群队列中分析监测健康和疾病

发表期刊：Nature communication

影响因子：14.919

发表时间：2021

样本选择：76例健康对照、48例T2D患者

多组学平台：Olink蛋白组 /  二代测序

研究方案
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多组学药物靶点发现（pQTLs）：通过基于基因组
检测的数据和血浆蛋白质组，使用多重分析鉴定了
69个先前未描述的遗传变异(pQTLs)，确定多组学
和疾病表型的因果关联，发现疾病致病机理

结果

二型糖尿病（T2D）诊断标志物开发：分析比较
T2D病患和健康人队列的血浆蛋白组，发现了一系
列蛋白质标志物，未来可能开发糖尿病的液态活检
试剂盒；

疗效预测生物标志物开发：检测了T2D患者在二甲
双胍治疗前后的差异蛋白质组。在治疗有效，无效
和介于中间的患者中找到表达有显著差异的蛋白标
志物，可用于药物伴随诊断开发
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To perform successful biomarker research ending with validated 
assays that are suitable for clinical application requires collaboration 
between academic centers and industry with considerable 
investments of time and money

Comprehensive Biomarker Discovery and Validation for Clinical Application

Author: Péter Horvatovich, Rainer Bischoff

Date: 2013

应用1：

疾病的精准诊断及

液态活检生物标志

物开发
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Olink技术生物标志物的筛选以及进行定制化开发流程图

可行性分析 筛选markers 验证markers 性能验证
美国Octave公司与Olink公司合

作，研发和验证了通过血清蛋

白组分析来进行多发性硬化症

（以下简称MS）的伴随诊断

试剂盒，建立了精准无创液体

活检的伴随诊断方法。



博淼生物·致力于提供精致科研技术服务

Olink Focus panel for Octave

蛋白标志物详细列表

PEA技术在Biomarker discovery中的优势
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案例：阿尔兹海默症液态活检诊断标志物开发

.鉴定了429个在血浆中调节失调的蛋白质。我们选择了19个代表阿尔兹海默症血浆蛋白概况的“中心蛋白”，这形
成了准确分类AD（曲线=0.9690–0.9816下的面积）和相关内表型的评分系统的基础。此外，特异性中心蛋白表
现出疾病阶段依赖性调节失调，可以描述区分AD阶段。

This study comprehensively profiled the AD plasma proteome and serves as a foundation for a high-performance, blood-based test for clinical AD screening and staging.Individual AD classification 
scores were calculated using a linear regression model that included age, sex, and the plasma levels of the 19-protein biomarker panel as candidate factors

DOI: 10.1002/alz.12369，Alzheimer’s Dement. 2021;1–15.

发现队列

从429个差
异蛋白选19
个Hub蛋白

建立数学模
型

验证队列
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应用2

在人类免疫图谱研究中

的相关应用
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应用分享：多组学联用评估mRNA疫苗BNT162B2人体免疫应答

发表期刊：Nature

影响因子：49.962

发表时间：2021

样本选择：56例志愿者（31例进行olink分析）

多组学平台：Olink 免疫蛋白组/ 10X 单细胞转录组

斯坦福医学院团队在《自然》杂志发

表研究，借助Olink免疫验证蛋白组学

分析和单细胞转录组学平台，详细阐

述了Pfizer-BioNTech mRNA疫苗

BNT162B2再次注射后，人体免疫系统

对SRAS-CoV-2野生型病毒及突变株的

天然免疫应答和获得性免疫应答。



博淼生物·致力于提供精致科研技术服务

结果

采用Olink血浆蛋白组学平台的免疫炎症Panel，

对31例免疫者的血浆样品进行多重细胞因子检

测分析，在初次（左）和二次（右）疫苗接种

后分别与第0天和第21天相比，火山图显示血浆

中细胞因子表达的变化。

将第1天到第22天的INFγ细胞因子

数据进行时间轴的系统分析，并分

析INFγ表达水平和不同细胞类型中

的pSTAT磷酸化的相关性，
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采用单细胞转录组学技术对免疫者样品进行了系统分析，结合之前的

Olink蛋白组学数据进行相关性分析

最后得出结论：BNT162B2疫苗在二

次免疫后可显著提升以INFγ为代表

的先天免疫防御；随着INFγ浓度持

续显著提高，“细胞因子反馈”调节

进一步激活免疫系统；二次免疫后，

骨髓细胞出现mRNA免疫后独特转

录学特征标签C8蔟，这一特征与天

然免疫中INF介导的HLA-DR低表达

现象截然不同。

结果
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Science｜根据免疫系统应答对中/重症新冠患者进行分层

斯坦福大学医学院免疫、移植和感染研究所的Bali研究团队
香港大学李嘉诚医学院公共卫生学院的研究团队研究团队首次发现三种低丰度细胞因子

TNFSF14/EN-RAGE/抑瘤素M
在重症患者中表达量升高
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Cell Research ｜新冠病毒无症状感染组免疫学特征和蛋白标志物

➢ 新冠病毒感染静默期SSIS无症状感染人群，运用「多维度多组学」方法进行系统性人群
队列研究，首次发现细胞水平和分子水平特异性免疫学特征，可区分持续无症状感染者
和潜伏期无症状感染者；并针对潜伏期感染者在感染静默期的免疫机制进行了系列研究，
发现导致静默期SSIS两种相反疾病进展的免疫机制；

➢ 基于Olink血浆蛋白组学结论，研究团队又进一步通过酶联免疫ELISA技术，对发现的两
个重要的单核细胞相关标志物STC1和MMP-1，做了进一步验证。ELISA结果在之前的第
1队列研究和全新的第2组队列研究中，都与Olink血浆蛋白学有很好的一致性，STC1和
MMP-1标志物可在静默期SSIS中将潜伏期感染者和持续无症状感染人群区分开来。

Overall Immune State：细胞学研究+Olink炎症蛋白质组+转录组
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Nature｜结核杆菌感染的潜伏期感染个体的免疫特征

Overall Immune State：细胞学研究+Olink炎症蛋白质组+转录组

从南非青少年队列中区分未感染和潜伏感染个体的免疫特征。

➢ 大多数结核分枝杆菌(Mtb)感染表现为临床无症状的状态，称为
潜伏结核感染，影响约四分之一的全球人口

➢ 这个研究为结核病潜伏期的潜在病理生理学提供了关键的见解，
并确定了可能影响感染结果的因素。找到了潜伏期差异显著的
蛋白质生物标志物。

➢ Olink Metabolism panel&Inflamation Panel
Chowdhury et al. "A multi-cohort study of the immune factors associated with M. tuberculosis infection outcomes." Nature, vol. 560, no. 7720, Aug. 2018, pp. 644+.
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应用3

药物研发和临床实验
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Olink Proteomics可以应用于药物研发全流程中的蛋白检测

• 精准药物、精准剂量、精准病人——实现精准治疗

临床前研发 I期临床 II 期临床 III期临床
药物上市后

研究

转化医学生物标志物发现
➢ 药物靶点发现和验证
➢ 利用多组学联合分析因果关系挖掘创新药物靶点
➢ 更好理解生物学和生理病理进程

病人分层、精准治疗
➢ 发现疾病致病机理以及相关信号通路
➢ 开发疾病早筛及伴随诊断标志物
➢ 寻找和筛选易感人群

药物临床实验
➢ 药物的安全性及有效性评估及风险监测
➢ 拓展药物的新适应症
➢ 筛选更好的疾病预测和预后标

利用临床样本和数据进行新靶标发现，在整个临床实验中评估药物安全性和有效性，寻找最合适药物剂量，筛选易感人群，开发伴随诊断
拓展新的适应症，加速药物研发进程，最终达致精准医学。
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1.挖掘药物靶点：SCALLOP 联盟基于基因组和 olink 蛋白组数据

“在SCALLOP联盟成立之初，我们并不知道将人类遗传学与Olink蛋白组学相结合是否
能够达到如此规模，更不知道我们的方法是否会对疾病生物学产生新的见解。基于
这篇论文，我预测我们将看到下一代有效的药物从类似的方法中出现——基于对蛋
白生物标志物进行仔细的孟德尔随机化研究。这项工作的功劳应该归于CVD-I编写组
和SCALLOP联盟成员“.

Anders Mälarstig,  Director at 

Pfizer  and researcher at  

KarolinskaInstitutet

Nat Metab 2, 1135–1148 (2020)

➢ n=30,931 from 15 GWAS studies

➢ Mapped 451 pQTLs linked to 85 
cardiovascular proteins (CVD I)

➢ Using MR and 38 common diseases,they 
identified 25 proteins (of which 11 were 
previously unidentified) as causal in various 
diseases 

➢ Identified candidates for target validation, 
repositioning, target-mediated safety, and 
new target candidates

Olink蛋白质组+GWAS+MR因果推断算法
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Supplemental Table 7 from
Folkersen L, Gustafsson S, Wang Q, et al. Genomic and drug target evaluation of 90 cardiovascular proteins in 30,931 individuals. Nat Metab. 

2020; 2(10):1135-1148. doi:10.1038/s42255-020-00287-2

• 25 causal proteins identified, including 5 
novel findings.

• Strong causal evidence shown for targets In 
phase 2（2期中验证了因果性）

• Alternative indications suggested in some 
cases

• Monitoring of safety risks also suggested for 
some targets（某些靶点的安全性风险监控
提示）

Overview of gene products targeted by com pounds or antibodies that have been in clinical developm ent

M endelian random ization strong 

evidence (pan-pQTLs) (SE)

Gene Stage Indication Drug nam e or generic class Causal Strong Evidence

ADM Preclinical Oncology W aist-hip ratio

CASP8 Preclinical Oncology Breast cancer

CD40 Phase-2 Autoimmune disease, Renal IBD, RA

CHI3L1 Preclinical Oncology Atrial fibrillation

CSF1 Phase-3 Oncology W aist-hip ratio

CX3CL1 Phase-2 IBD, RA, PBC E6011 Bone fracture, SLE

CXCL16 Preclinical Oncology

DKK1 Phase-2 Osteoporosis, Oncology Bone fracture

FAS Phase-2 Oncology IBD

GDF15 Preclinical Cachexia Recombinant also in ph1 dev HDL-C

HGF Phase-2 Oncology Triglycerides

IL18 Phase-2 Oncology, T2D

IL1RN Launched Autoimmune disease Anakinra Total cholesterol

IL6R Launched Rheumatoid Arthritis Tocilizumab Asthma, Eczema

M M P12 Preclinical COPD Eczema

PGF Phase-2 Diabetic retinopathy

AGER Phase-3 Alzheimer's disease

Triglycerides, total cholsterol, 

prostate cancer, schizophrenia

IL1RL1 Phase-2 Asthma, COPD IBD

TNFRSF10BPhase-2 Oncology Prostate cancer

TNFSF11 Launched Osteoporosis Denosumab eBM D

EGF na eBM D

F3 na HbA1C

IL16 na 2h-glucose

PAPPA na Diabetes

SPON1 na Afib

5 新靶点

Combining Olink and Genetic data lead to significant insights to guide drug development

20 已知靶点

https://www.olink.com/scallop/

Contact: Anders.Mälarstig@pfizer.com
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应用分享：Olink 联合多组学助力发现免疫治疗预后标志物

发表期刊：ANNALS of ONCOLOGY

影响因子：32.976

发表时间：2021

样本选择：活检组织（基线，59例）

血浆样本（发现队列n = 95，验证队列n = 292）

多组学平台：Olink / RNA-seq / m(IHC)

法国Institut Bergonie的Antoine研究

组基于Olink技术对两个独立接受ICB

治疗的癌症患者前瞻性队列基线血

浆样本（发现队列n = 95，验证队

列n = 292）进行了无偏血浆蛋白组

分析，。然后，研究者通过Cox比例

风险模型研究了血浆蛋白水平与临

床获益率、无进展生存期(PFS)、总

生存期(OS)以及与PD-L1表达水平、

CD8+T细胞浸润密度、三级淋巴结

构TLS的相关性。
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研究方案



博淼生物·致力于提供精致科研技术服务

结果
利用Olink Explore 1536 Panel对发现队列入组患者基线时血浆样

本进行蛋白质组检测，通过Cox比例风险分析研究血浆蛋白表达水

平与无进展生存期（PFS）、总生存期(OS)的关系，发现白血病抑

制因子(LIF)的基线血浆表达水平与接受免疫检查点阻断剂治疗癌

症患者的不良临床结局相关性最显著。具体而言，LIF Low较LIF

High的患者在PFS和OS显著延长。

利用免疫组化和多重免疫组化对59例患者的PD-L1表达和CD8+ T

细胞密度浸润程度，关联分析显示：白血病抑制因子(LIF)可独立

于PD-L1表达状态预测免疫检查点阻断剂治疗癌症患者的效果；

CD8+ T细胞密度与LIF水平以及预后无显著相关性；白血病抑制因

子(LIF)水平与肿瘤微环境三级淋巴结构也存在相关性。
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结果

基于发现队列，研究人员认为LIF有可能是一个HIT Biomarker，进一步在292例患者的验证队列中进行验证，在接

受免疫检查点阻断剂治疗的癌症患者验证队列中，白血病抑制因子（LIF）的基线表达水平独立于其他预后因素

预测患者结局。
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应用案例：Olink联合多组学平台助力三阴性乳腺癌治疗临床II期研究

发表期刊：Nature communication

影响因子：14.919

发表时间：2022

样本选择：46名局部晚期或转移性TNBC患者

多组学平台：Olink蛋白组 /  m(IHC) / Flow cell

中山大学孙逸仙纪念医院宋尔卫院士和刘

洁琼教授团队发起的一项关于晚期三阴性

乳腺癌（aTNBC）患者治疗的临床II期研

究工作（NCT04303741），正式发表在

Nature Communications杂志（IF = 

14.919）。该研究是一项探索卡瑞利珠单

抗（Camrelizumab）联合阿帕替尼

（Apatinib）、艾瑞布林（Eribulin）治疗

晚期三阴性乳腺癌患者的多中心、单臂的

临床试验。
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研究方案

在这项研究中，研究者收集基线肿瘤组织样本、

基线和治疗后3周外周⾎标本：

➢ FFPE组织切片：分别采用了免疫组化、多重免疫

荧光、质谱等方法进行蛋白表达水平的检测；

➢ ⾎液样本：采用流式细胞术进行免疫细胞分群；

➢ ⾎浆样本：则采用了Olink技术（Olink Target 96 

Immuno-Oncology Panel）进行⾎浆蛋白标志物检

测和筛查；
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结果

Olink⾎浆蛋白组检测结果主要揭⽰两个现象：1）在基线样本中CASP-8、IL-18、EGF或ARG1表达水平较低的患者容易发生泌

尿系统或全⾝性不良反应；2）治疗三周后CXCL5水平较高的患者倾向于发生更多的⽪肤和⽪下组织相关的不良事件。
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Olink Proteomics应用案例—I期临床评价安全性及有效性

Dose-dependent response
Dose selection of JAK/SYK inhibitor in AD

Results

ASN002 significantly downregulated several serum biomarkers 
involved in Th1, Th2 and Th17/Th22 immunity, and decreased the 
atherosclerosis-associated biomarker E selectin/SELE. Both 40 and 80 
mg showed good evidence of activity, but efficacy was higher for 40 
mg. 

Conclusion

Enabled selection of the lower dose of 40 mg for optimal effect and 
decreased risk for adverse events. Protein biomarkers help dose 
selection in subsequent phase 2 studies. Possible to relate disease 
activity scores to biomarker changes – identify responders vs non-
responders.

Aim

Phase 1b study to evaluate efficacy, safety, pharmacokinetics and effects on 
systemic biomarkers of ASN002 (a dual JAK/SYK inhibitor) in patients with 
atopic dermatitis (AD).

Method

AD patients randomized to ASN002 or placebo (20 mg, 40 mg and 80 mg 
once daily) over a 28-day period. Patient samples were analyzed by Olink
(~360 proteins from Inflammation, CVD II, CVD III and Neurology panels).

Bissonnette., et al. The oral Janus kinase/spleen tyrosine kinase inhibitor ASN002 … 2019. Br J Dermatol.

Professor Emma Guttman-Yatsky
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Olink Proteomics应用案例——临床药物易感人群筛选

Olink delivered data on 1,161 validated proteins from 15 μL of 

patient plasma. A significant change in the levels of 66 proteins 

was observed with patisiran vs placebo.

NFL, the most significant biomarker (p<10-20), correlated with 

disease severity scores over time

Ticau et al., Plasma Proteome Analysis of Patients with Hereditary Transthyretin-Mediated 

(hATTR) Amyloidosis Establishes Neurofilament Light Chain (NfL) as a Biomarker of Disease 

and Treatment Response , medRxiv preprint (2020)

Reduced NFL with patisiran and 
improvement in disease severity score 
suggests it as a biomarker of nerve 
damage and polyneuropathy in hATTR
amyloidosis. 

Enables earlier diagnosis of 
polyneuropathy in patients facilitating 
monitoring of disease progression.

The first study proving the strong 
impact of NFL in hATTR and would not 
have been tested unless a system-wide 
proteomics approach with Olink was 
used.  

这个临床试验项目中，采用olink蛋白组技术分析响应和不响应人群体内1161种蛋白表达的差异，

进行药物（patisiran）的易感人群的发现和筛选。
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Olink Proteomics应用案例——新适应症拓展
Drug post-marketing studies

Aim

Psoriasis is an independent risk factor for coronary heart disease and 
cardiovascular mortality. How does the effect on systemic inflammation 
and cardiovascular risk reduction differ between drugs?

Method

Plasma profiling of psoriasis patients at baseline and 4 weeks after 
treatment with Tofacitinib (pan-JAK inhibitor) and Etanercept (anti-TNF) 
using Olink with ~180 inflammation and cardiovascular proteins.

Professor James Krueger

Kim et al., Reduction of inflammatory and cardiovascular proteins in the blood of psoriasis patients; 

differential responses ... Journal of Investigative Dermatology (2017) 138

.

Results

A wider spectrum of cardiovascular blood protein reduction effects 

was seen with Tofacitinib compared with Etanercept in responders. 

Conclusion

Potential for 托法替布Tofacitinib post-marketing studies to claim 

benefits on systemic inflammation and reduced CVD risk. Proof of 

concept on drug differentiation strategy that can influence design of 

phase 2/3.

Drug effects on 

inflammation 

proteins

Drug effects on 

cardiovascular 

risk proteins

采用olink的炎症
和心血管的panel
对类风湿关节炎
治疗药物进行研
究分析，发现可
以拓展到心血管
疾病领域
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蛋白标志物组应用于抗血管药物治疗NSCLC疗效预测研究

➢ 晚期 NSCLC患者入组，采用安罗替尼作为二线治疗或二线后治疗，在
治疗前和第一次治疗评估时收集血浆，并采用Olink Immuno-
Oncology panel进行检测。

➢ 炎症反应是肿瘤发生的重要因素，炎症因子被认为是预测药物疗效的
潜在生物标志物，可以开发出一种更广泛的生物标志物，应用于具有
不同遗传背景的患者；

➢ 患者血浆中蛋白标志物的变化，可以很好的预测安罗替尼的疗效，这
些结果对晚期NSCLC的治疗具有非常重要的临床意义。
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免疫水平｜对CAR T细胞治疗的安全性和有效性进行评估
Results

Best predictor of response was a good immune status prior to CAR
infusion with high IL12, DC-Lamp, Fas ligand and TRAIL. Responding
patients had low monocytic MDSCs (CD14+CD33+HLA-DR-) and
low levels of IL6, IL8, NAP3, sPDL1 and sPDL2.

Conclusion

Patient prior immune status is important for response to CAR T cells
and this finding may contribute to the design of future studies and
development of CAR T cell therapy.

Aim

First clinical phase I/IIa trial using third generation CAR T cells 
targeting CD19 to evaluate treatment safety and efficacy.

Method

Fifteen patients with B cell lymphoma or leukemia were treated
with CAR T cells. Peripheral blood was sampled before and at
multiple time points post CAR infusion to evaluate both the
persistence of CAR T cells and for immune profiling using
Olink’s Immuno Oncology panel (92 proteins).

Professor Angelica Loskog, Uppsala Unviersity
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Protein profile (pre/post CAR infusion) correlation to overall survival

Enbladh., et al. A phase I/IIa trial using CD19-targeted third generation CAR T cells for lymphoma
and leukemia. 2018. Clinical Cancer Research.
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应用4

人群疾病和健康大

队列研究
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案例：CKB队列血浆蛋白标志物与肥胖及心脏代谢风险的相关性

研究结果表明：肥胖指标
BMI与27种血浆蛋白生物
标志物呈正相关，与3种
蛋白呈负相关。尤其是白
介素6，白介素18，单核
细胞趋化蛋白-1，单核细
胞趋化蛋白-3，TNF相关
凋亡诱导配体和肝细胞生
长因子。

此外，多种蛋白标志物还
与心血管疾病风险相关，
很好的解释了肥胖与心血
管疾病之间的关系。
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案例：健康人群队列多组学研究中的应用

➢ Leroy Hood教授团队招募了108位健康人参与了一个著名的先锋100健康计划

即P00项目，该项目使用多组学大数据来做健康研究的可能性；

➢ 作者将54种疾病的PRSs分数和基于血浆的蛋白质组，代谢组学和常规临床实

验室检测之间的关系进行分析；

➢ 采用了Olink的INF，CVD2和CVD3三个 Panel，研究表明疾病易感PRSs分数较

高的个人，其相关蛋白质标志物和代谢标志物有着一致性的变化，这些蛋白

质等生物标志物可以进行疾病的预测和预防。
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Genomics ProteomicsEpigenomics Transcriptomics Metabolomics

Enable understanding 
of real-time human 
biology
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• 灵敏度，特异性，精密度，可扩展性，动态范
围，干扰，分析前因素等

关键免疫分析指标验证

• 四个内部对照和八个外部对照

严格的内置质量控制 质控、标准化、可视化

基于邻位延伸分析技术（PEA）

数据质量可靠可信赖

IMMUNO REACTION AMPLIFICATION/DETECTIONEXTENSION REACTION

Samples	with

Internal	Controls

Interplate control	(IPC)

Negative	control

External	sample	control
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Olink 蛋白质组学适用样本类型（标准）

• 收集全⾎到⾎清采集试管中；
• ⾎液在室温下凝固，这通常需要 15-30 分钟。在放置超过 60 分钟的样品中，凝结的细胞有可能
开始溶⾎；
• 在制冷离心机（2-8℃）中以 1000-2000 x g 离心 10 分钟，以去除⾎块；
• 立即将⾎清转移到干净的管中；
• 储存在 -80℃

• 收集全⾎到市售的抗凝剂处理采集管内(经 EDTA，柠檬酸或肝素处理);
• 在制冷离心机（2-8℃）中以 1000-2000 x g 离心 10 分钟，以去除⾎浆中的细胞；（4℃的话也需
要在8小时内完成离心）
• 立即将⾎浆转移到干净的管中；
• 储存在 -80 ℃

Serum collection 收集⾎清

Plasma collection 收集⾎浆

任何指定用于采集⾎清或⾎浆的市售采集管均可。请确保所有样本的采集方式和采集管
种类相一致（同一品牌、同一规格等）

采集管种类及尺寸
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实验室建议送样要求

50

注意：如果是需要做explore 检测，则

建议至少送80ul样品



博淼生物·致力于提供精致科研技术服务

血清，血浆，以及全血的区别

51

PLASMA: ~55% of total blood Normal plasma = 90-92% water Contains: Electrolytes, antibodies, 
metabolites, hormones, enzymes and blood plasma proteins (fibrinogen/albumin/globulin).
Function: Transport medium for blood cells, along with nutrients, wastes, chemical messengers, 
antibodies

SERUM: Plasma minus fibrinogen (blood clotting protein). Contains all other plasma elements: 
antibodies, electrolytes, metabolites, hormones, enzymes, albumin, globulin

Whole blood=Plasma+blood cell
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样品收集及储存对蛋白质生物标志物检测的前影响因素

52

溶血
温度，
运输以
及储存

延迟离
心

长期储
存

反复冻
融
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53

❖ 溶血影响，不同浓度血红蛋白测定其干扰 ❖ 延迟离心影响，4度8小时内，室温1小时内进行离心

❖ 反复冻融影响

❖ 保存时间影响

最长测试-80度测试30年的样本

❖ 温度影响
长期保存，-80度或者更低温度，干冰运输
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其他注意事项
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❖ 对于其他非标样本，请参考非标样品处理指南或联系厂家

❖ 组织或者细胞裂解液，由于组织以及细胞的异质性，建议
提前与厂家进行实验沟通：总蛋白浓度要求，稀释倍数，
样本数目

❖ 关于Panel选择以及需要的样本数量，各个panel相关检出
率进一步联系厂家，具体项目具体分析
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