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【摘要】  同济大学医学院在基础医学教育阶段，以部分生命科学课程（包括细胞生物学、生物化学、医学遗传学、分子遗传学和分子生物学）为试点，对课程进行整合、引入PBL教学、开展综合实验，对临床医学生专业能力的早期训练体系进行系列改革。结果表明：教改对早期培养学生临床思维和医学专业能力是有益的，也获得教师和学生的认可。
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【Abstract】  TongJi University School of Medicine performed teaching reforms in the early stage of medical students through curriculum integration of life science, the introduction of PBL, and designing of comprehensive experiments to achieve comprehensive professional competence of medical students. The results showed that the training system is beneficial to the cultivation of students' clinical thinking and early medical professional competence. It has been recognized by both students and faculty. Preliminary practice has proved to be successful.
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    早期培养医学生的临床思维和专业能力是培养“卓越医生”的重要基础性工作。2012年5月我国启动了“卓越医生教育培养计划”，全国各医学院校都围绕如何深化医学教育改革、培养卓越医学人才进行探索。课程改革是医学教育改革的核心，而“医学课程整合”是重中之重。同济大学医学院以部分生命科学课程（包括细胞生物学、生物化学、医学遗传学、分子遗传学和分子生物学）为试点，在医学生基础医学教育阶段，通过相关课程整合、引入PBL教学、开展综合实验等措施，构建以早期培养临床医学生专业能力为导向的新型生命科学整合课程体系。

1  改革措施与方法

1.1  更新教学理念，开展以临床问题为导向的生命科学整合课程的教学

    在本院的新课程体系中，临床医学专业各学制（5年制和8年贯通班）的培养计划在本科阶段是完全一致的，对于生命科学整合课程的设置也是一致的，即整合细胞生物学、生物化学、医学遗传学、分子遗传学和分子生物学等5门课程为“生命科学整合”课程[1]。整合的原则是首先将相互重叠的内容进行合并或删减，同时增设一些学科的新进展，如生物信息学和表观遗传学。充分考虑各章节的有机联系，授课次序由分子到细胞，由结构到功能，由局部到整体，由理论到应用。

    “生命科学临床导向”教学理念贯穿整个整合课程的授课，Biochemistry Case File作为辅助教材。理论课以大课为主，对于大纲上要求掌握的抽象内容教师依然借助多媒体设备进行详细、重点地讲解。在教学过程中推行启发式、互动式教学，以临床案例启发学生的思维。教师从Biochemistry Case File选取6个病例用于相关知识点的教学，包括“糖代谢与脂代谢”“必需氨基酸”“线粒体呼吸链”“蛋白构象与功能”“丙酮酸脱氢酶缺乏”“嘌呤核苷酸代谢”等，这些病例提出基础医学的问题，涉及疾病的生化机制、致病的标志物、激素-受体的相互作用、特定疾病的酶活性改变等。医学生在早期阶段通过这些病例进行生命科学的学习，能够看到生命科学理论与临床问题的联系，加深对生命科学理论的理解，使学生意识到基础知识的扎实掌握对于临床阶段学习也是非常重要的，从而提高对学习生命科学的兴趣，强化学生专业思想。

1.2  开展以问题为基础的学习

    以问题为基础的学习（problem-based learning, PBL）被认为是学习临床医学最有效的学习方法之一[2]。除了大班理论授课，部分教学内容采取小班PBL教学，以临床常见的代谢性疾病、遗传学疾病等为切入点开展PBL教学。自2011年开始，以干细胞生物学和物质代谢、染色体遗传病、血型遗传等为“问题”， 在5年制和8年贯通班逐年尝试开展PBL教学活动。

2011至2012年，学院主要采用台湾杨明大学经典PBL形式，配合理论课学习，以临床常见的代谢性疾病、遗传学疾病等为切入点开展PBL教学。自主撰写并应用的PBL案例，包括犀利人妻（脂代谢）、阴差阳错（染色体畸变）、大肚子的男人（畸胎瘤和寄生胎）、孩子是谁生的（孟买血型遗传），学生在PBL教学中表现的浓厚兴趣和强烈的参与意识超出了教师的预期。2013年起，学院选用原版UCLA的M1案例（a bad case of acne，一个坏痤疮； Diabetic ketoacidosis，糖尿病酮症酸中毒）用于早期基础医学阶段的PBL教学，凸显改良UCLA的PBL特色：基于循证医学的PICO（patient, intervention, comparision and outcome）形式的 PBL和基于临床病例讨论的CPC（clinical pathological conference）形式的 PBL，在早期基础阶段强化循证医学的重要性。病案为UCLA的原版材料，在PBL过程中情景医学英语的学习受到特别欢迎，学生对英文PBL和PICO格式的PBL方式接受程度都较高。

1.3   科教协同，顶层设计生命科学“综合实验”

    以“学生为中心，能力培养为导向”为教学理念，将培养具备创新精神与创新能力的医学专门人才作为核心目标，相关教师对生命科学实验的内容进行整合和更新，构建包括基础性实验、综合性实验和研究创新性实验3个层次的“综合实验”教学体系。与原来的实验课时设置为85学时相比，整合后的基础性实验学时减少为36学时，综合性实验增加为24学时，创新性实验增加为48学时，总体比原来增加23学时，最终形成一套相对独立又相互衔接的实验课程体系[3]。

    基础性实验以培训学生基本实验技能为目的，包括学习显微镜基本使用、细胞周期、细胞培养和细胞融合等细胞学基本技术；比色、离心、电泳、层析等生物化学基本技术和核型分析等医学遗传学基本技术[2]。综合性实验分别为骨髓间充质干细胞的成脂分化和STZ-诱导大鼠糖尿病模型及激素对血糖血脂的影响。为进一步调动学生的主动性、积极性和创造性，激发创新思维和创新意识，使其逐渐掌握思考问题、解决问题的方法，提高其创新实践的能力，生化教研室设计了一个“microRNA-X的克隆与功能分析”的创新性实验，融入生物信息的预测，涵盖细胞生物学、分子生物学技术的综合应用（包括克隆、转化、转染、MTT、qRT-PCR和Western Blot等），做到干湿实验相结合。

    实验内容密切联系临床问题，将基于密度梯度离心技术的传统小鼠肝细胞核浆分离改为人外周血淋巴细胞的分离并进行标志物鉴定；将单纯的激素（胰岛素和肾上腺素）对大鼠血糖的影响改为STZ腹腔注射诱导糖尿病（diabetic millitus, DM）观察激素对DM大鼠血糖血脂的影响，加深学生对DM的感性认识。

    “干细胞研究”是同济大学医学院确定的重要研究方向之一，实验课通过对大鼠骨髓间充质干细胞的分离、纯化、培养及诱导分化，通过简单的油红染色，直观地观察细胞从间充质干细胞分化到脂肪细胞，加深对干细胞多向分化潜能的理解和兴趣，学生对干细胞用于治疗疾病的转化研究充满期待。

    可遗传的基因组变异与人类疾病的易感性是分子医学研究的重要问题。最常用的降压药是血管紧张素转化酶抑制剂（angiotensin converting enzyme inhibitors, ACEI）。“ACE基因多态性检测”被引入实验课，根据ACE基因的多态性预测个体对高血压的易感性。该实验从学生本人的漱口水中收集脱落的颊黏膜上皮细胞，用一步碱裂解抽提自己的基因组DNA，然后进行ACE基因特异的PCR及凝胶电泳分析。通过这一实验，学生既加深对PCR原理的理解和对基因诊断的理解，也能够学以致用，把抽象个体的基因型与疾病的易感性联系起来，而且实验对象就是学生本人，增加了趣味性。

    创新性实验即“microRNA-X的克隆与功能分析”的开展，贯穿整个学期。教师引导学生从科研的热点领域即“表观遗传学”出发，选择某个微小RNA为探究对象，学生首先从mirbase数据库获得特定microRNA的信息，借助PicTar和TargetScan两个miRNA靶基因预测软件的预测结果，并进行交集。根据microRNA对基因表达的调控机制，以及潜在靶基因的可能功能，自主选定其中一个感兴趣的目标基因，完成模拟的科研课题。实验中涉及的microRNA命名为X，可由学生自主选择，灵活性更强，着重培养学生从兴趣出发，提出问题、分析问题和解决问题的能力，锻炼学生的科研思维。学生将利用已获得的microRNA克隆和已有的靶基因预实验结果，进一步申请同济大学、上海市、国家等不同层面的大学生创新课题。

2  初步评价

   学生进入大学后第一次接触PBL，表现出很高的热情。建议在理论课学习的同时增加PBL案例学习，对于培养学生的临床思维非常有益。对于实验设置，把疾病、干细胞的知识体现在实验教学中，大部分学生实验技能得到提高，学生自主学习能力增加，参加科学创新项目的热情高涨。

   课程内教师对该课程的实施认同度超过90%，理论学时减少，增加了学生基于医学知识的实验技能训练，基于临床导向的生命科学的学习更符合培养医学生的要求。教师积极参加各种PBL的tutor，改进tutor质量，充分发挥PBL的作用。基于生命科学整合课程的临床医学生早期专业能力训练体系也获得来自复旦大学医学院和上海交通大学医学院同行的肯定。

3  结语

3.1  组建顺应整合课程授课的高水平师资队伍是前提

    为有效组织教学，必须统一思想，更新教学理念。来自3个教研室的23位教师组成了 “生命科学整合课程”教学团队，由课程负责人统一管理。教师定期集体备课，深入讨论教学内容，做好各章节的前后衔接；同时，不同专业背景的教师从不同的专业角度对教学内容的不同理解，正是导致对专业问题的深度探究，使教师对教学理念不断进行反思，比较不足。教学团队有固定或兼职的教授6人、副教授12人、讲师5人，其中不乏973首席科学家等杰出人才，同时积极吸纳新入职的青年教师加入该教学团队，以助课形式进行系统性的青年教师培养。

3.2  整合课程教材的撰写

    医学课程整合面临的主要问题是整合课程的理论教材建设[4]。学院目前已经完成《生命科学纲要》的编写，并将其作为学生学习的辅助资料，同时在同济大学本科教材出版基金的支持下，整合团队教师编写的《生命科学综合实验》已正式出版（2015年）；《医用生命科学纲要》的双语版正在编写过程中，有望供学生使用。
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