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【摘要】  针对药学专业二年级本科生，依托综合性化学实验，从设计思路、教学方案、成效与推广等方面，围绕苯巴比妥设计“合成—精制—结构确证—鉴定分析—含量测定”的综合性实验，以求参与学生达到综合程度高、探究性强、可操作性好等目的。
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【Abstract】  A set of comprehensive chemical experiments is designed for second-year pharmacy majors, which contains synthesis, refinement, identification and quantitative analysis in phenobarbital. The design objectives of the the experiment are comprehensive, investigative and operational. The paper mainly discusses the design and application on a comprehensive experiment of phenobarbital for pharmacy and Chinese medicine majors.
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综合性化学实验是把基础理论知识和各种实验技能及方法加以归纳、分析、互相渗透的一种有效实验形式，它在培养学生设计实验的总体思路、提高独立分析解决问题能力等方面，具有比一般的验证性实验更加重要的作用[1]。

苯巴比妥的合成是经典的药物化学实验，以往的实验内容仅限于合成与精制，评价指标为产物的熔点和产率，只要求学生掌握醇钠制备技术和无水操作技术。苯巴比妥综合实验是在学生已经完成了无机、有机、分析和物理化学实验训练的基础上，通过整合醇钠制备、无水操作、重结晶、薄层色谱分析、仪器分析、化学鉴别及电位滴定等多种操作技术，组合有机缩合反应、分离纯化、结构确证、性质鉴别及含量测定等多个知识点，将四大化学实验有机地结合起来，以求达到综合程度高、探究性强、可操作性好等目的。通过综合实验的训练，学生不仅能够掌握基本操作技能，而且在文献查阅、方案设计、课题实施、实验汇报等方面得到训练和提高，引导学生养成“研究性学习，不断自我构建知识和良好思维”的习惯[2-3]。

1 设计思路

以苯巴比妥的合成、精制、结构确证和含量测定为研究对象，通过组合多个实验内容和实验技术，构成了一整套综合性实验方案，以求达到综合程度高、探究性强、可操作性好等目的[4-6]。设计思路示意见图1。
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图1 实验设计思路

苯巴比妥实验是在人才培养核心课程中设置的一个综合性化学实验，强调科学素质、专业技能的合理组合和融合，具有以下特点。
1.1 综合性

一是实验内容的综合。醇钠条件下进行酯与脲的缩合反应，熟练无水操作和危险物金属钠的处理、TLC跟踪反应等；自主选择水或醇溶剂纯化产物；通过TLC标准物对照、熔点测定、热分析技术、氢谱、红外等进行图谱分析及结构确证；运用综合电位滴定仪进行含量测定。

二是实验技术的综合。强调有代表性的实验技术的集成及相互贯穿，综合运用多种技术来完成实验，例如醇钠制备、无水操作、重结晶、色谱分析、仪器分析、化学鉴别及电位滴定等多种操作技术。

1.2 探究性

1.2.1工作方法的探究

综合实验项目相当于一个小型科研课题，在实验过程中解决问题的方法有多种，给学生一定的自主权，让其进行探索和比较，从而提高解决问题的能力。如重结晶纯化过程中溶剂的选择与摸索、TLC展开剂的选择和配比的摸索、含量测定方法的选择等。

1.2.2训练过程具有探究性

改革传统“教师讲授—学生实验—报告书写”的教学模式，转变为“教师引导—学生主导—教学互动”的探究过程；编写《综合化学科研训练指导》学生用书和教师用书，突出学生的主体作用和教师的主导作用。

1.3 可操作性

1.3.1合理分配学时

一共分为3次课（12学时），第1次课是苯巴比妥的合成，包括醇钠的制备、无水操作、缩合反应、减压蒸馏、结晶抽滤；第2次课是苯巴比妥的精制、结构确证及鉴别，包括重结晶、TLC对照，熔点测定等；第3次课是含量测定及图谱分析。

1.3.2科学评价成绩

本实验总分为30分，主要从方案设计（6分）、原始记录（5分）、实验操作（6分）、实验结果（5分）、实验态度（3分）、实验总结（5分）六个方面进行评价。每个评价内容都列出详细的评价指标及评分标准，最后成绩依照总分评定为A、B、C、D四个档次。

2 教学方案

2.1 实验任务
2.1.1苯巴比妥的制备

以苯基乙基丙二酸二乙酯为原料，在乙醇钠存在下与脲缩合，酸化后得苯巴比妥粗品，重结晶后得精品。学生不仅了解苯巴比妥的制备原理及方法，还掌握了乙醇钠的制备和无水操作技术，以及TLC跟踪反应。

2.1.2 结构确证

通过标准物TLC对照、核磁共振光谱、红外吸收光谱、TG/DTG综合热分析等技术，让学生熟悉纯度检查、色谱条件筛选、图谱解析及结构确证的方法。

2.1.3 性质鉴别

通过丙二酰脲结构的银盐鉴别、苯巴比妥的弱酸性及与硫酸-亚硝酸钠反应，掌握巴比妥类药物的性质及鉴别方法。

2.1.4 含量测定

通过电位滴定法测苯巴比妥的含量，掌握药典的使用。

2.2 实验要求
2.2.1 实验预习

在实验预习过程中，要求学生通过查阅相关文献和背景资料，画出完整的实验步骤流程图，简要阐明关键技术及其原理，画出各步实验装置图（简笔图），并列出仪器设备清单。根据投料量预算出试剂用量；依据实验室开放时间列出实验工作计划等一系列准备工作。在此过程中，学生可以了解药物的发展史，学会Merk索引的使用、药典的使用，掌握缩合反应原理，学习术语描述的精准性等（图2）。

2.2.2 实验实施

在实验实施过程中，要求学生根据实验步骤操作做好原始记录，进出实验室，使用贵重仪器做好登记，同时要做好收集、处理废液、废物及清洗玻璃仪器的工作。在这个过程中，可以让学生掌握并练习基本操作的规范性；记录数据要及时、详细并真实；了解有毒、有害试剂的性质评估和应急预案；学会合理进行工作安排。

2.2.3 实验总结

在实验总结阶段，要求学生按照论文格式进行总结，包括实验目的、实验原理、实验步骤、实验结果及实验讨论内容。
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图2  实验要求示意图

2.3 成绩评价
成绩评价主要从方案设计、原始记录、实验操作、实验结果、实验态度、实验总结六个方面进行评价（表1）。

表1  实验评分指标

	评价内容
	评价指标

	方案设计
	1.根据文献写出实验步骤流程图；2.画出实验装置图；

3.列出反应原料并计算投料量； 4.列出所需试剂和仪器；

5.安全注意事项及防护措施

	原始记录
	1.记录实验当天的天气、温度、湿度等情况；

2.及时、详实地记录原始数据、实验现象及问题分析

	实验操作
	1.独立完成实验；2.实验过程中仪器损坏及其原因；

3.实验结束后整理、清洁工作

	实验结果
	1.产量；2.熔点、图谱等符合要求；3.性质鉴别符合要求；

4.含量测定符合要求

	实验态度
	严谨、端正、认真

	实验总结
	1.按论文格式进行实验总结；2.对实验结果进行分析、讨论


3 成效与推广

3.1 应用成效
3.1.1 强调学生为主体，教师为主导

本实验以科研项目的形式开展训练，在内容设置和运行模式上和传统的实验相比，具有较大的创新。在内容设置上增加了结构确证、鉴定分析、含量测定和论文撰写，在运行模式上遵循学生的主体作用和教师的主导作用。

3.1.2 学生从知识的接受者转变为探究者

引入“科学的研究思路、先进的实验技术、实用的运作方式”，帮助学生确立以研究为基础的学习习惯，使学生从知识的接受者转变为探究者，进一步促进学生全面发展。

3.1.3 培养学生的科学求实精神与综合素质

药学本科2015级学生通过综合性的实验训练，锻炼了学生归纳、总结、批判性思维，掌握了专业术语描述及表达能力，提高了文献获取和信息加工能力，学会了如何运用已学知识分析问题和解决问题。

3.2 推广价值
苯巴比妥综合性实验项目已编入《化学实验室工作手册》[7]（2016年1月出版，主审王小燕，主编林锦明，副主编林美玉），王小燕等撰写的论文“药学专业综合化学科研训练课程体系的建设与实践”发表于《化学教育》杂志[8]（ 2016年5月）。实验项目在2016年第一届全国医药院校实验教学改革大赛中荣获特等奖。实验项目的运行经验可供医药类高校师生借鉴，具有较好的推广价值。
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