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摘要　 生物信息学是生命科学领域重要的研究工具,但在非生物信息学专业研究生的课程教学中存在实用性等方面的问题。 针对上述
问题,开展了导师定制的个性化生物信息学课程教学,有效提高了生物信息学的教学质量,能更好地为研究生后继的课题研究及论文写
作发表服务,适用于农林、医药等相关生命科学领域。
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　 　 生物信息学是一门发展迅速的新兴学科,涵盖了生物信

息的获取、加工、存储、分配、分析、解释等各个方面,综合运

用数学、计算机科学和生物学的各种工具来阐明和理解大量

数据所包含的生物学意义。 近年来,基础和应用生命科学领

域内生物信息学的应用已经大大改变了知识研究和开发的

体系及方式[1] 。 生物信息学已成为一种重要且不可替代的

生物学研究工具,涵盖了生命科学的各个领域及研究方向。
在研究的早期阶段,生物信息学可以帮助确定研究内容并阐

明研究计划,从而降低研究结果的不确定性;在研究中,可以

简化实验数据的分析过程,从而缩短研究时间,提高研究成

功率;对于研究结果,可以探索内在联系和相关性,以提高研

究结果的分析深度。
基于生物信息学的重要性,几乎所有生命科学相关高等

院校及专业的研究生课程均开设了生物信息学课程[2-3] 。 然

而,在实际教学过程中,“供”与“需”之间存在矛盾,导致教

学效果不理想[4] 。 笔者分析了目前非生物信息学专业研究

生的生物信息学课程教学中存在的主要问题,开展了导师定

制的个性化生物信息学课程教学,以期提高生物信息学的教

学质量,服务于研究生后继的课题研究及论文工作。
1　 非生物信息学专业研究生的生物信息学课程教学中存在

的问题

(1)生物信息学学科迅速发展,其涵盖内容的深度和广

度不断扩大,课程教学内容要适应
 

“大数据”时代带来的新

方法、新资源和新思路[5] 。 然而,对于非生物信息学专业学

生而言,生物信息学主要作为一种必不可少的研究辅助工

具,运用生物信息学的方法来解决生物研究中遇到的问题,
不需要掌握生物信息学算法或软件编程细节。 此外,对于一

些不属于生物信息学定义所规定范畴的计算机和网络技术

及方法(例如文献检索、管理和学术报告的制作等),也有很

大的需求。
(2)对于非生物信息学专业的研究生而言,虽然主要教

学目的是要求学生掌握一些基本软件的应用及相关数据库

的使用,但在原理的理解以及最重要的结果判断分析上需要

学生具有扎实的生物化学、分子生物学、遗传学及细胞生物

学知识。 由于学生的生源学校及专业不同,学生在上述课程

上的基础存在巨大差异。 同样的情况,生物信息学课程基础

也有显著差异。 在本科阶段,有完全没有学习或者接触过生

物信息学的同学;在学过生物信息学的学生中,对生物信息

学的掌握程度也存在较大差异,有的同学只有理论学习,有
的同学掌握了部分相关实践操作,部分同学利用生物信息学

进行过相关工作。 以上先导课程和生物信息学课程 2 个基

础的差异造成了教学过程难以做到兼顾。
(3)我国高校硕士研究生教育的课程学习大多集中在一

年级,多数学生尚未进入课题研究阶段。 由于对自己研究内

容的不了解,无法把握研究中的生物信息学需求,从而进行

选择性地重点吸收。 另外,目前面向研究生的生物信息学课

程是多个专业的合班课程,缺少专业及研究针对性,学生学

到的是非本专业、非本研究方向的是一般性原则。 不同学生

的研究方向或者内容对生物信息学的需求程度不同,需求程

度及需求内容存在显著区别,这又造成生物信息学的学习目

的不同。 这导致在课堂上掌握的内容在研究中可能用不上,
研究中用得上的内容在课堂上又没有掌握,在课题研究时仍

无法将学到的知识运用到具体研究实践中。
2　 导师定制的个性化生物信息学课程教学

2. 1　 导师在个性化生物信息学课程教学中的作用　 研究生

导师长期从事研究工作,对于该研究领域的研究发展趋势有

更清晰的了解。 这不仅对于科学研究中基该的计算机和网

络技术有直观的认知,而且对于该研究领域需要掌握的基本
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生物信息学软件、方法和流程有较清楚的思路,要更加关注

研究对象针对性的生物信息学分析。 因此,开课之前,将较

为详细的章节内容发给学生,包含各章节的主要内容和将要

讲解的相关软件及网站的使用方法,要求他们在导师的指导

下进行生物信息学的选择性学习。
第一,导师通过与学生的交流,掌握学生在先导课程和

生物信息学课程的程度,生源学校、专业、学习程度等差异都

可以在交流的过程中,根据该学生的实际情况,给出更为准

确的参考意见来弥补上述差异或者不足,更好地进入生物信

息学的学习。
第二,导师可根据研究方向和研究内容,把握后继课题

研究及论文写作中应用到的生物信息学相关内容,让学生选

择需要重点掌握的章节,在很大程度上避免了学生对生物信

息学学习的盲目性。 虽然生物信息学选课学生的专业基本

都是生命科学领域的,但研究对象可以是动物、植物、微生物

或者仅仅是细胞、分子层面的,研究内容也偏向生态、生理生

化、分子生物学和蛋白质等方面。 比如,中南民族大学水生

生物学研究方向的学生研究内容主要集中在生态和生化层

面,分子生物学层面的研究较少,那么他们可以不必在测序

解读、蛋白互作及信号通路分析等章节花费过多的精力投

入,掌握一般的框架和基本操作即可。 发育生物学和细胞生

物学专业的学生因为研究内容在以上几个章节涉及较多,则
需要进行更为深入的学习及应用。 通过导师对研究内容的

把握,可以在日益丰富庞大的生物信息学课程内容学习上

“有所取舍” [6] 。
第三,导师可在具体的生物信息学网站或者软件上根据

具体研究内容做出“偏向性”指导。 由于该课程是多个专业

的合班课程,生物信息学授课讲解中的实例多是来自模式生

物中的个例,缺少专业及研究针对性,学生学到的是非本专

业、非本研究方向的一般性原则。 这种情况下的课程即使完

成了生物信息学课程学习,但在自己课题中仍然与专业研究

实践有一定偏差。 例如,一般性的序列查找都是通过 NCBI
(National

 

Center
 

for
 

Biotechnology
 

Information, https: / / www.
ncbi. nlm. nih. gov / )网站进行,但其并不是包罗万象的,在相

对有限的课程教学上也无法大量拓展延伸。 有些研究较为

深入的模式或者非模式物种有自己专用的网站,包含的相关

信息更集中、更丰富,通过导师的推荐指导,更好地利用专业

类网站对于研究有更大帮助。 另外,例如 A 软件虽然较为普

遍和常见,但不具有该类型软件的全部功能,导师可能在实

际研究中更多地使用 B 软件,以追求其特殊的应用。 即使 C
软件比较好,也有使用偏好性的问题,例如操作界面的熟悉

度、易用性以及结果的展示度等问题,也会选择 D 软件。 通

过导师的这种“偏向性”指导,可以弥补课程教学上一般性原

则的适用性问题。
第四,导师有专业的研究背景,熟悉完整的研究过程及

相关学术活动。 除了生物信息学定义所规定的范畴,其他相

关的计算机和网络技术及方法在科学研究所发挥的作用方

面可以给学生更好的建议及指导。 例如,研究中专用仪器的

专用软件的使用、科学论文写作过程中使用的文献管理软

件、绘图及图片编辑、学术展示报告制作时的技巧等,可以通

过交流对学生掌握的情况有所了解,提早进行针对性训练及

培训,对于普遍存在的问题可以纳入到生物信息学的课程教

学中,例如提交作业时要求以学术展示报告的形式,必须达

到较好的美观度和展示度等。
2. 2　 个性化生物信息学课程教学的实施

(1)在开课之前,由导师的指导下完成生物信息学的

“个人专属”教学大纲。 包括 3 个主要部分:①生物信息学课

程各个章节的授课内容及该章节需要学习掌握的网站或者

软件操作等,由导师在后边标注是否为重点学习内容;②导

师根据具体研究内容按照章节推荐相关的网站或者软件;③
在这些章节之外,导师根据具体研究内容或者过程推荐的计

算机和网络技术及方法等。 导师定制的个性化教学大纲既

包含了生物信息学一般性原则课程的学习内容,也体现了导

师对于该研究方向及研究内容的在生物信息学上的要求,对
于学生有的放矢进行学习有很大的指导作用。

(2)教学中,按照学生的课题需求,由其导师“量身定

制”部分特色内容,作为个性化课程学习的组成部分[7] 。 例

如,广泛征集导师们的实际研究内容,在得到授权的情况下,
在相关授课章节或者环节,直接应用导师提供的内容作为教

学实例。 同样地,课后习题的内容及形式也尽量以上述导师

们的研究实例为载体。 虽然课堂上讲授的是普通性原则及

做法,例如某个习题是利用 A 网站和 B 软件完成,在实际操

作中,鼓励学生们通过 C 网站和 D 软件完成,达到殊途同归

的目的,更贴近导师们或者研究方向的实际操作。
(3)在成绩考核上,注重平时操作成绩,占考试总评成绩

的 50%。 期末考试时向导师征集研究实例,尽量覆盖多个专

业出题,根据其侧重点,按照满分的 1. 5~2. 0 倍题量,要求学

生按照导师定制的个性化教学大纲进行必选题和自选题的

答题,成绩占总评成绩的 50%[8] 。
3　 结语

通过导师们的参与和指导,开展了导师定制的个性化生

物信息学课程教学,虽然给导师增加了一定的负担,在实践

操作上也存在一些复杂性问题,但导师们从前期的认可度、
教学中的参与度及教学后的反馈效果来看,生物信息学课程

教学的实用性都大大增强。 生物信息学作为生命科学领域

的常见工具学科,该研究成果适用于生命科学学院、医学院、
药学院、资源与环境学院、农学院等相关课程的改进及推

广[9-10] 。
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先驱获 2018 年诺贝尔生理学或医学奖》以及《漫画解读诺贝

尔医学奖:如何关门放狗,咬死癌细胞!》 [8,10] ;同时,还根据

2018 年诺贝尔化学奖的内容,推荐了文献《天才的接力:从噬

菌体到‘药王’》 [9] 。
2. 1. 2　 凝练课堂讨论知识点。 根据免疫学科研究进展和推

送的素材,拟订了以下知识点供课堂讨论,研究生主要围绕

这些知识点查阅资料,撰写 PPT。 这些知识点主要包括:①T
细胞上的分子刹车 CTLA-4 被激活,就会抑制 T 细胞的活

性。 因此,如果能抑制 CTLA-4 的功能,就可以让 T 细胞大

量增殖、对癌细胞进行攻击。 2011 年,美国 FDA 批准伊匹单

抗(ipilimumab,用于治疗黑色素瘤),商品名 Yervoy。 ②PD-
1 基因的激活参与经典的程序性细胞死亡过程中,与 CTLA-
4 一样,PD-1 也是一种“刹车”。 通过抑制 PD-1 的功能,T
细胞也能得到激活,治疗癌症。 O 药纳武利尤单抗注射液

(商品名欧狄沃,
 

Opdivo)就是 PD-1 抗体。 ③噬菌体展示技

术,是将外源蛋白或多肽的 DNA 序列人工插入到噬菌体外

壳蛋白结构基因的适当位置,使外源基因随外壳蛋白的表达

而表达,同时,外源蛋白随噬菌体的重新组装而展示到噬菌

体表面,可以使用抗体去识别表面展示有特定抗原的噬菌

体。 ④噬菌体展示技术和抗体工程结合,将抗体识别抗原的

部分(称为抗体可变区)的 DNA 片段克隆进噬菌体的衣壳蛋

白基因中,从而在噬菌体表面展示抗体的结构,并开发针对

人 TNF-α 的抗体。 这个抗体就是后来声名远播的阿达木单

抗,用来治疗类风湿性关节炎等自身免疫疾病。
2. 1. 3　 分组布置任务。 学生每 2 ~ 3 人为一组,每组针对一

个知识点,分头查找资料,针对噬菌体及噬菌体展示技术、木
单抗、CTLA-4、

 

PD-1、自身免疫病相关细胞因子等内容进行

文献检索及阅读,并完成 PPT 制作。
2. 2　 课堂教学实施

 

2. 2. 1　 学术报告。 任务布置 7
 

d 后,研究生分组在课堂进行

学术报告,每组推荐一名代表汇报,时间控制在 15 ~ 20
 

min,
其余同学负责答疑。 每个报告结束后,任课教师和其他组同

学进行提问、讨论汇报内容。
2. 2. 2　 学术讨论。 讨论过程中,为了帮助学生更好地理解

诺奖内容,教师对每个知识点进行梳理和讲解。 例如,针对

詹姆斯·艾利森的工作,首先从 T 细胞表面 CD28 分子与抗

原提呈细胞表面 B7 分子的相互作用入手,展开 T 细胞识别

抗原并进一步活化的过程中 CD28 分子的重要性;然后,谈到

T 细胞表面 CTLA-4 分子与抗原提呈细胞表面的 B7 分子结

合抑制 T 细胞激活的激活;在此基础上,对抑制 T 细胞表面

CTLA-4 分子开展癌症的治疗理念进行介绍,提出 CTLA-4
单抗的作用。

此外,学生还对 PD-1 在免疫细胞功能中的具体作用机

制、TNF-α 在自身免疫病中的作用展开了深入讨论。 通过学

术报告和讨论,学生对单抗种类中的木单抗(完全人源化单

抗,人源成分 100%)、莫单抗(鼠源单抗)、昔单抗(嵌合单

抗,人源成分 60% ~ 70%)、组单抗(人源化单抗,人源成分

90%)有了更好的理解,对基因工程抗体的制备中抗体可变

区基因和恒定区基因的扩增产生了更深的认识,对今年诺贝

尔奖中相关的阿达木单抗、伊匹单抗、纳武利尤单抗的市场

价格及临床应用有了更新的认识。 学生的汇报中还总结了

噬菌体展示技术给免疫学带来的可喜成果,该技术正被大量

用于抗体药物的研发。
教师和所有学生都参与到了讨论环节,对于部分难点内

容,由教师回答、补充和完善,并引导学生对如何进一步做好

科研工作展开了深入讨论。
3　 教学效果

通过课堂讨论,学生都能掌握 T 细胞活化及去活化的过

程及涉及的免疫分子等免疫学核心内容。 通过这种交流汇

报,学生对免疫学的兴趣和学习积极性得到提高,学生踊跃

发言,提高了学术交流水平和能力。 同时,对获得诺贝尔奖

需要的科研素质有了新的认识,也坚定了学生今后进一步从

事科研工作的信心。
此次课堂教学设计将免疫学理论与实践进行了很好地结

合,将诺贝尔奖案例引入课堂教学,教学内容新颖、别致,提高

了学生的学习兴趣;采用了课前布置教学任务,学生查阅文献,
撰写 PPT,课堂学术报告和讨论,课后总结完善以及线上、线
下、多样化的教学方法和手段,取得了预期的教学效果。
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