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【摘要】生物信息学是生物学和计算机科学相结合的一门交叉学科。随着计算机互联网信息技术的不断突破和“精准医疗”的火热开展，生物医学领域迎来了大数据时代。医学生对生物信息学知识的需求从单基因层面转向对海量医学数据的分析处理上。本文分析了大数据时代的特征，对大数据背景下医学生《生物信息学》课程教学所面临的教学理念，课程覆盖面及教学平台无法适应新时代要求等问题进行了剖析，并据此提出通过优化课程设置，转变教学理念，引入新型教学方法和搭建与时俱进的教学平台等措施来强化生物信息学教学的改革以应对大数据时代的挑战。
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【Abstract】Bioinformatics is an intercross field of biology and computer science. With the development of computer network information technology and “precision medical care”, biomedical field ushered in the era of big data. The demand for bioinformatics knowledge to medical students has shifted from single gene level to the analysis on massive medical data. This paper analyzed the characteristics of the big data era, as well as the problems of the teaching idea, curriculum coverage and teaching platform could not meet the requirements of the new era in teaching of bioinformatics course for medical students. Finally, we proposed several measures to strengthen the reform of bioinformatics teaching to meet the challenge of the big data era, including optimizing courses, changing educational philosophy, introducing new teaching methods, and setting up teaching platform with times.
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生物信息学是生物学和信息科学技术相结合产生的一门新兴的交叉学科，现已成为当今生命科学和自然科学的重大前沿领域之一。生物信息学是应用计算机对各种生物数据进行存储、管理、处理和分析，以期发现生物数据所反映的生物规律，促进生命科学的发展。随着计算机和互联网信息技术的不断突破，人类进入大数据时代，生命科学研究的技术手段和模式飞速发展，基因组、蛋白质组、转录组、代谢组和相互作用组等各种组学的研究向着更加微观深入，各大测序平台产生的海量的复杂的多组学数据亟需运用生物信息学的方法进行存储、分析和发布，生物信息学研究重点也随之从单基因分析转移到组学大数据的剖析上，对从事生命科学研究的科技人员也提出了新的更高要求。生物信息学技术在人类疾病研究和药物研发中发挥着重要的作用，是目前从事医学行业的医生和科研人员的一项必备技能。因此生物信息学的知识是医学本科生和研究生适应大数据时代的需要。在这一时代特征背景下，改进和加强生物信息学教学，使医学生能够快速掌握相关理论知识和技术，为今后的科学研究打下坚实基础，成为当前生物信息学课程教学改革面临的挑战和亟待解决的重要问题。
1 大数据时代生物信息学发展特征
1.1计算机网络技术飞速发展，实现对庞大数据的有效处理
    2012年，《纽约时报》称：大数据时代已经降临。随着移动互联网、机器学习、云计算等计算机信息技术的不断发展，庞大的数据资源使各个领域进入量化进程，改变了生命科学研究的传统科研模式，利用计算机、通信、网络和微电子等技术获取、输送、分析和处理数据成为主要技术手段。人们对数据的处理能力不断提高，可以在一定时间内完成庞大数据的挖掘、存储和分析，并根据一定的目的提取出其中有价值的信息。可见，大数据是计算机信息技术发展到一定阶段的必然产物，而大数据处理技术的变革则成为新时代的重要特征，同时对创新人才培养中所需掌握前沿技术等素质能力也提出了新的更高要求。
1.2 数据信息量呈现指数级增加，知识更新加快
大数据时代并不仅仅意味着数据量的增加，还包括四层含义：①数据量大（volume of data），包括实验产生的原始数据和测序公司的测序数据。②处理数据的速度快（velocity of processing the data），意指处理数据和分析数据的速度要高要快。③数据源多变（variability of data sources），如数据格式的多变性，数据领域适用的多变性等。④数据源的复杂性（complexity of data sources），如生物信息学数据类型的多样性，并且还需要结合环境科学的研究数据来进行整合分析。开放的网络环境、频繁的数据更新、丰度的数据类型，加上数据保护和存储的需求激增促成了新技术的发展。与此同时，新的算法、新的软件、新的名词、新生代的测序仪器设备随之涌现，知识更新乃至创新的速度大大加快。一直以来生物学家花费大量精力收集数据，而在大数据时代，生物学面临的瓶颈主要在于大数据的分析处理上。数据作为生物信息学的源泉，随着数据信息量的激增和数据多样性变化，只有不断更新发展生物信息学技术体系才能有效处理和使用数据。因此，生物信息学教学也必须随着时代的发展及时作出变革调整，以应对数据量的激增、变化速度的加快和多样性、复杂性以及不确定性的增加，才能培养出适应时代发展需要的复合型医学人才。
1.3 传统科研模式难以为继，多团队协作攻关成为趋势
几个世纪以来，科学研究一直都以数据为根本。生物数据则主要来自生命科学领域的实验，实验产生了巨量复杂的生物数据，其中基因组计划产生的数据最具代表性。生物大数据技术的战略意义并不仅在于掌握庞大的数据信息，更重要的是对数据中所蕴含生物学意义的提取和使用。如果能有效快捷地处理这些复杂而庞大的数据信息，就能迅速将这些眼花缭乱的繁杂数据直接转变为巨大价值和潜在的财富。基于大数据比传统数据集更大更复杂，采取传统方式研究模式是非常困难的。同时，大数据的复杂性特征要求更加专业和精准的处理技术。单独科研团队所具备的有限技术设备在面对涉及“大数据”研究项目时，往往显得无从下手，力不从心。此外，大数据科研项目所发散出来的多定理和多定律，牵涉各个科学研究领域，能直接引发科研合作模式的变革，多团队、跨国境、开放式、细分工的集智协作攻关大项目必将成为大数据时代科研合作模式的发展变化趋势。
2《生物信息学》课程教学面临的困境与挑战
2.1 知识获取途径的多样化对传统灌输式教学造成冲击
从科学研究到商业智能，几乎所有的信息都以数字形式传播，数据科学正在改变我们的世界。日益扩大的数字数据及其开放式的信息提取模式为学生的知识获取提供了前所未有的资源。大数据时代的知识没有边界、没有形状，具有显著的社交性、流动性和开放性特征。医学生不再仅仅通过课堂学习辅导、阅读教科书和参考书籍等传统途径获取相关知识，而是通过如慕课、公开课、网络课件等网络媒体资源获得课堂讲授的内容。此外，学生还可以通过网络期刊数据库迅速了解本领域科技发展的最新进展和前沿动态，同时微博、博客、微信等快捷交流媒体的出现和快速普及也打破了传统课堂教学的地域和时间局限，形成广泛的社会化学习社区，学习环境、学习方式和沟通途径发生了颠覆式改变，学生可以随时随地主动学习知识、查阅资料、交流疑问。由此可见，传统被动的灌输式教学难以适应时代的发展和需求。
2.2 课程覆盖面难以满足多学科交叉融合发展对医学人才的需求
生物信息学曾经被视为生物学与计算机科学的结合。而在大数据时代，被越来越多的人认为是生物学、计算机科学和统计学三方面的交叉融合。大数据时代生物信息学教育中存在着诸多问题的重要原因之一就是将生物信息学视为单一的领域，而忽略了除基本的生物学课程外，还应涵盖超出现有数据科学所涵盖的课程范围。目前的生物信息学课程主要以统计学和计算机知识为主。实践表明，生物信息学的学生在体验广泛的跨学科（如计算机科学、统计学、生物信息学和生物学）教育后会取得高效的学习效果。因此，大数据时代对生物信息学的教学理念、教学方式和教学平台提出了额外的要求，现有课程设置中的统计学和计算机等内容的覆盖面已远远无法满足医学人才对大数据的掌控。
2.3 计算机信息技术平台建设的更新滞后影响科学研究的突破
大数据时代还需要全新的数据思维方式，更多的数据意味着更多的噪音和更高的错误机会。处理大数据的第一个步骤是对庞杂数据的整理、归类或者过滤，这需要专业的统计学知识来寻找数据中的规律。统计课程所包括机器学习，多重假设检验以及数据偏差的处理等内容在目前大多数生物信息学的统计课程中并没有涉及。此外，处理大数据还需要额外的计算技能，以确保高通量和高效地存储、管理和分析数据，学生需要了解掌握高性能计算和并行计算的技能。因此，大数据时代对生物信息学教研平台的软硬件设施的配置和更新要求变得更加苛刻，如高性能计算机、生物信息处理软件平台以及大量高效的快速的新算法的开发及改进等。从事生命科学研究需要解决处理巨大繁杂的数据信息，在超大规模的数据处理中，基因组测序序列高达5×1020量级，蛋白质折叠计算为3×1023量级，药物设计平均需要筛选10 000种化合物以上才能得到一种药物。因此，没有高水平计算机信息平台软件和硬件的及时更新，根本无法满足科技人员的需求。
3  思考
3.1 根据生物信息学的核心竞争力针对性优化课程设置
生物信息学作为一个年轻的、跨学科的、进展迅速的学科，涉及生物学、计算机科学、统计学、生物信息学和伦理学等领域，生物信息学课程内容必须保持与时代的发展同步，才能发挥其在科学研究领域的重要作用。生物信息学教育中还存在较为棘手的问题就是学生专业背景的多样性，而不同的学生群体又存在着不同的需求，如按照未来的就业岗位分类，可以把学生群体分为将生物信息学作为工具的生物信息学家、生物学家或医生，还有通过生物信息学的算法和软件来回答特定的生命科学领域的问题的生物信息开发人员，以及利用生物信息学建立强大的软件和计算基础设施的生物信息学工程师。因此，很难确定一套标准化的生物信息学课程来指导教学。为保证教学内容的前沿性和实用性，根据该领域的最新进展，随时调整优化必要的教学内容，现有的课程内容至少要保持每一年或两年进行更新，如测序数据、组学数据来源背景、测序仪以及质谱仪的特性及应用，可以有效地帮助学生理解和掌握生物信息学核心知识。目前，许多医学院校在临床本科生和研究生课程中开设了生物信息学的必修或选修课程。由于专业背景和教育层次的差异，学生对生物信息学知识的需求不同。因此，应根据生物信息学的前沿进展和实用性针对不同的学生层次来优化调整课程。对于临床医学本科生（五年制或八年制）而言，由于学制年限较长，课程任务繁重，以理论课程为主，而生物信息学是一门具有很强实用性的课程。实践中应该充分利用生物信息学与多学科的交叉融合和广度及深度，来对临床医学本科生进行教学。如在遗传学中引入人类孟德尔基因遗传数据库和多序列比对的理论教学和上机实训，这种方式不仅能使学生深刻掌握医学课程的相关内容，还能使其对生物信息学的认识不是局限于晦涩的理论水平上。而医学研究生以科研任务为主，理论学习通常在半年或一年之内结束。因此，对于医学研究生的生物信息学课程，应强调学生思维训练和实践操作训练，根据学生的专业背景（基础医学、临床医学、口腔、预防等）针对性地调整教学内容。以课程内容的第一节生物信息数据库（或生物信息学资源的检索和获取）为例，对基础医学的学生重点讲授核酸、蛋白质序列的一级数据库内容，而对于临床医学的学生则偏重于二级数据库在临床预测、诊断和治疗中的使用。
3.3  转变教学理念，引入新型教学方法
转变教师的教学理念，引入新的教学方法是实施生物信息学教学改革的出发点和落脚点。高效的教学理念应该是开放式、探索式的，正如教育家Comenius所说：老师少教，学生多学。当前，在传统的生物信息学教学方法中，不管是课堂教学和上机操作，都是围绕老师的讲授的“灌输式教学”，没有充分体现学生的参与性。在教学方式的改革上，应重点围绕学生的主体地位不断探索、总结、反思、改进，培养学生探究、自主、合作的学习方式。近两年，国外高校在生物信息学课程中引入了以学生个人基因组数据来学习生物信息学相关内容的“参与式基因组测试”的教学方法。可以通过该方法利用来源于学生自身的基因组数据进行教学。在生物信息学数据库课程内容中训练学生存储，提取自己的序列数据，并利用数据库中的在线工具进行基本的分析。接着利用这些自身的序列数据进行核酸序列、蛋白质序列、基因功能结构预测和分子进化等后续内容的学习。由于数据来源于学生自身，出于对自我健康的关注和兴趣，这种方式能极大地激发学生的学习、探索欲望，取得了很好的教学效果。将参与式基因组测试教学引入生物信息学的课程，对于医学生来讲是非常有益的，可以满足医疗行业人员对基因组医学应用的迫切需要。生物信息学课程的实施还可以充分利用在线课程，如生物学大数据的来源、分析策略、开发与应用等的案例教学，都可以通过在线课程的方式来系统充分地展现“生物学大数据时代”的基本特征和变化。
3.4  搭建与时俱进的软硬件教学平台
根据定义，生物信息学是研究、开发或运用计算机工具和算法来进行生物学、医学、行为科学和卫生数据的获取、处理、贮存、组织、分析和可视化。可见，生物信息学是一门具有很强操作性的课程，因此实践操作在其教学和科研中的作用尤为重要。生物信息学教学实践平台搭建的基本要求有三点：对分子生物信息数据能够快速获取；满足各种生物信息学分析所需的大规模计算能力；从互联网快速接入服务器并进行生物信息学分析。生物信息学教学实践平台应包括硬件和软件两大模块，其中软件模块所包含的软件和数据库具有发展迅速，覆盖面广泛，更新频率高的特点。以数据库为例， 从1999年开始核酸研究杂志（NAR）开始收集国际上常用的公共数据库，并会在每年的第一期公布各种数据库的最新调研情况。截至2017年1月NAR一共收集了1 739个数据库，相较于2016年，短短一年中就增加了54个数据库，并对98个数据库进行了更新。因此，搭建生物信息教学实践平台后应及时更新硬件软件设施、优化资源配置，才能有效地提高教学和科研水平。
3.5  开展生物学和生物信息学课程的团队协作式教学
“生物”是生物信息学的基础，生物学家也是目前生物信息学课程教学工作者的主要成员。生物信息学是21世纪生物学教育的核心。大数据时代，生物学研究的模式发生了巨大的变化，生物学的研究已经无法满足于研究单个基因或单个蛋白质。因此，单一的生物学教育已经很难满足大数据时代教学的需求。生物信息学是一个现代生物学的各个分支，如生物学、分子生物学和生物化学等服务的数学和计算机科学整合的综合型平台。由此可见，每一位生物学家都必须成为生物信息学的使用者。因此，教育工作者正试图将生物信息学、统计学和计算机科学纳入各级生物学教育。这其中一个大问题是生物学家需要什么样的生物信息学？例如，他们需要能够编程吗？团队协作式课程是解决这一问题的一个很好的方式，即将现有的生物学课程与计算机课程联合起来。理论课程按照常规单独教学，实践性课程则通过合作的方式来进行：生物学学生指定编程要求和测试软件，计算机科学专业的学生编写程序，使两组学生形成一个跨学科团队，协作完成课程内容。此外，将生物信息学引入生物学的另外一个障碍是缺乏生物信息学训练的生物学教师。在后基因组时代，越来越多的生物信息学方法和工具被用来解决生物学的问题，基本的生物信息学工具的使用能力必将成为未来生物学教师的一项基本技能。
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