
中华实验和临床感染病杂志(电子版) 2013年10月 第7卷 第5期 Chin J Exp Clin Infect Dis (Electronic Edition), October 2013, Vol. 7, No. 5 ·  761  ·

·教学园地·

传染病专业研究生培养过程中糖生物学教学的

难点与对策
魏红山  黄玉波  冯鑫  郝晓花  蒋淑红

【摘要】  糖生物学是一门新兴的学科，目前我国多数医学院校尚未开设糖生物学课程。糖生物

学也是一门与感染免疫密切相关的学科，如蛋白质的糖基化修饰与病毒组装，准种演化，免疫耐受，

免疫识别以及免疫效应细胞的激活和分化乃至疫苗的研发都具有非常密切的关系。因此，对感染免疫

专业的研究生进行系统的糖生物学教育，对培养高质量的医学人才至关重要。本文结合本院研究生培

养的实际工作经验，对糖生物学教育的必要性，目前面临的问题以及可能的对策进行了初步分析，为

未来规范的研究生糖生物学教学提供初步的思路。
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【Abstract】 Glycobiology is a new discipline, and yet to be teaching in most of medical collages of 
our country. The glycobiology is closely related with infection and immune, such as protein glycosylation 
and virus assembly, evolution of virus quasispecies, immune tolerance, immune recognition, activation 
and differentiation of immunologic effectors cells, and vaccine development. Consequently, providing 
glycobiology teaching to graduate students of infectious diseases, is a very important for higher levels 
medical practitioners. This paper based on our experiences in teaching and training of graduate students of 
infectious diseases in our hospital, focusing on the necessity of glycobiology teaching, problems, and possible 
measurements, we want to provide a preliminary ideas and methods to future teaching of glycobiology.
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高素质感染免疫专业研究生的培养一直是临床研究生

培养的重点和我国高素质卫生专业人才培养的要求[1]。基于

目前糖生物学研究的基本现状，新一代的抗病毒药、疫苗

以及糖尿病治疗药物均是针对人体蛋白质的糖基化修饰。

未来新一代的临床诊断标志物也是基于肿瘤细胞的特征性

修饰聚糖，最具特征性的即是慢性乙型肝炎相关肝癌的诊

断标志物。强化对传染病专业的研究生，尤其是针对未来

传染病专科医师的糖生物学知识普及十分必要，但目前我

国教育体制的原因，多数医学院校均未开设糖生物学课

程。迄今为止，多数医学本科毕业生对糖生物学知识一片

空白，显然难以适应未来医学糖生物学快速进展，尤其是

感染病领域临床医师和研究生培养的需要。本文结合笔者
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研究生培养的经验，初步探讨传染病专业医学糖生物学教学

中的一些问题及可能的对策。

一、感染医学研究生强化糖生物学教学的必要性

1. 保证医学人员系统知识不断更新的需要：构成细胞

或基本生命单位的生物大分子主要包括 3 类：核酸、多肽和

聚糖。随着基因组、蛋白质组的功能研究的深入，全面解析

生命密码的最后一道屏障被认为糖组功能的阐述。催化细胞

聚糖合成的基因也十分古老，涵盖所有生命三域 [2]，而且 ,
真核与原核细胞寡糖序列完全不同。尽管不同物种间聚糖结

构差异的原因因尚未明了，但已知修饰聚糖的差异是器官移

植免疫排斥的主要原因。熟悉糖生物学是深化未来器官移植

研究的基础，也被认为是异种移植待解决的关键问题 [3]。

2. 熟悉基础医学进展的需要：已知不同的寡糖结构与

不同蛋白质识别有关，这种寡糖 - 蛋白质之间的相互作用几

乎参与了所有主要人类疾病的发生、发展过程，以及细胞分

子生物学的主要方面。糖基化修饰的异常与感染免疫，肿瘤

发生，细胞的凋亡、分化、自噬过程也密切相关 [4]。无聚糖
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的参与，许多重要生命活动甚至无法实现，如生殖功能、

器官发育以及生命进化和老化等 [5]。新一代抗感染药、基因

工程疫苗、抗肿瘤药及抗衰老药物均涉及到糖生物学问题，

新一代的肿瘤疫苗的研究也将聚焦于肿瘤细胞的特殊糖型

（glycoform）[6]。

3. 熟悉未来分子诊断发展方向的需要：不同生理、病

理过程伴有不同特征性聚糖合成及分解代谢。基于这些特征

性聚糖的定性和定量分析，则是为了分子诊断的重要方向。

基于聚糖结构特征的分析的相应策略也被称为 “ 聚糖捕获诊

断 ”（glycocapture-based diagnosis）技术 [7]。显然，奠定一

定的糖生物学基本知识储备也是未来高层次医疗人才培养

的需要。掌握必要的糖生物学基本知识体系，也必将是未来

临床医生或临床科研人员的必修课。

二、研究生糖生物学教学的难点与困境

1. 糖生物学的基本学科特征：针对蛋白质、脂质，以

及核酸糖基化修饰分子机制，以及修饰聚糖功能功能研究的

学科基被称为糖生物学（glycobiology）。与一般临床学科

不同，糖生物学本身是一个侧重于基础的学科，广义糖生物

学还包括糖化学或化学糖生物学（chemical glycobiology）、

糖 工 程 学（glycotechnology）， 而 新 兴 的 糖 纳 米 技 术

（glyconanotechnology）则是新一代给药设备、检测设备，

以及生物传感器等的核心技术 [8]，也是糖生物学的一部分。

这些新兴亚学科的基础都是基于糖的特殊理化性质。因此，

糖生物学与其他基本生命科学的亚学科相比有如下显著特

征：①作为糖生物学的核心内容，即对蛋白质糖基化修饰的

分子机制及聚糖结构特征与功能之间的关系的理解，很多情

况下需要有比较强的化学基础。这也是很多临床科研人员不

愿意涉足的主要原因之一；②复杂聚糖结构的差异非基因直

接决定，而是由 200 多个糖基因编码数量巨大糖基转移酶，

在内质网至高尔基体上，以复杂 “ 流水线 ” 的形式 “ 组装 ”
而成。因此，形成聚糖糖型的复杂性远超蛋白质和核酸结构

的复杂性；③与核酸蛋白质结构容易观察和测定不同，至今

尚缺乏高通量的聚糖测序方法，昂贵的手性质谱分析设备也

难以在科研院所普及应用，给糖生物学研究带来了一定的困

难。

2. 难点和困境：与美国等西方国家医学教育不同，我

国的医学人才培养知识面相对狭窄。很大程度上受限于教育

资源。目前，除清华大学、北京大学等少数综合大学外，我

国多数医学院校均未开设糖生物学课程。医学专业的本科毕

业生的糖生物学知识基本空白。给研究生阶段的培养，尤其

是该专业方向上的研究生培养带来了一定的困难。无糖生物

学相应的理论基础和背景，对理解分子免疫学、病原生物学、

药学、移植、发育相应领域内的学科进展均带来极大不便。

因此，改变这些被动局面也是目前研究生教育领域一个迫切

需要解决的问题之一。

三、医学研究生培养过程中的糖生物学教学基本对策

1. 糖生物学教学的基本要点：鉴于目前我国多数医学

院校均无糖生物学专业课程对新入学的研究生，加强糖生物

学教学非常必要。但对临床医学的研究生来说，糖生物学是

一门相对复杂的学科。由于目前尚无专门的医学糖生物学教

材，对糖生物学教学的基本内容亦无相应的教学大纲。主要

内容可以参阅张树政院士主译的《糖生物学原理》、马毓甲

教授主译的《糖生物学概述》及朱正美教授主编的《糖链与

生殖》等相关教材。结合笔者过去几年有关糖生物学教学的

基本经验及糖生物学和临床医学关系最为密切的知识体系，

认为针对以学生的糖生物学教学应基本包括以下要点：①

熟悉与高等哺乳类动物修饰聚糖相关的单糖结构差异特征；

②掌握糖基化修饰的基本分类及不同聚糖结构特征；③熟悉

N- 糖基化修饰与分泌途径糖蛋白合成质量控制之间的关系

和其与内质网应激的内在联系；④熟悉 O- 糖基化修饰与肿

瘤转移、免疫细胞激活、细胞迁移和分化之间的关系；⑤熟

悉凝集素的分类、结构特征及在免疫调控中的基本作用；⑥

了解糖基转移酶、糖苷酶的分类和基本分布和功能特征；⑦

熟悉 O-GlcNAc 修饰的基本特征和功能特点；⑧了解 O- 甘
露糖修饰与及营养不良、核心岩藻糖基化修饰与肿瘤诊断，

O- 葡萄糖基化修饰与信号传导与细胞外基质代谢调控之间

的关系；⑨了解聚糖屏蔽（Glycan-shielding）与病原免疫耐

受和调控和其与病毒组装之间的关系；⑩熟悉先天性糖基化

病的分类和基本特征。

2. 糖生物学教学的基本方法：但糖生物学与一般临床

学科不同，结合笔者过去几年来的研究生培养基本工作经

验，笔者认为传染病专业糖生物学教学应该结合传染病医学

专业特征，为了获得较高水平的糖生物学教学质量，结合在

校系统教育以及在研究和临床岗位上的培训阶段，有序建立

糖生物学的知识体系。笔者采用的主要教学方法如下：①学

校专业课程的选择：在校除完整学习 “ 分子免疫学 “，“ 免

疫学进展 “ 等公共课以外，辅修复习有机化学相关课程，使

研究生掌握 “ 构型 ”、“ 构象 ”，“ 糖苷键 ” 等糖生物学的基

本概念元素，为未来糖生物学系统知识奠定基础；②系统糖

生物学知识体系的构建：支持研究生以旁听和举办系统系

列讲座的形式，全面讲授《糖生物学》基本原理，主要知识

点如上所述，以期使研究生活的较为全面的糖生物学知识体

系；③结合糖生物学基本特点，定期举办结合传染病前沿研

究与糖生物学进展相关的专题报告。如“糖基化修饰与包膜

病毒组装”、“聚糖屏蔽与病原生物的免疫逃逸”、“糖基

化修饰与疫苗研发”等相关专题报告，激发感染病专业的研

究生对糖生物学相关知识体系的兴趣。

四、Seminar 教学法在糖生物学教学中的作用

Seminar 教学法起源于德国，19 世纪的柏林大学率先规

范推广，而具有教学与科研双重职能 [9]，也是目前为世界上

大多数国家采用的一种教学方式 [10]。该教学法具有灵活多

样，知识点针对性强，便于激发学习兴趣，学生参与性强等

系列优点，尤其适用于新兴、前沿学科的教学使用 [11]。近期，

该教学方法也被用于不同领域的医学研究生培养，如机能医

学 [12]、口腔科学 [13] 等。近年来也被用于专科医师的规范化

培训 [8]。美国研究生医学教育鉴定委员会（Accreditation 



中华实验和临床感染病杂志(电子版) 2013年10月 第7卷 第5期 Chin J Exp Clin Infect Dis (Electronic Edition), October 2013, Vol. 7, No. 5 ·  763  ·

Council Graduate Medical Education，ACGME）明确将系统

的娴熟能力训练（system-based practice，SBP）和基于实

践的学习与提高（practice-based learning and improvement，
PBLI）整合到住院医师规范化培训教程中。要求住院医师

在培训过程中定期参加一定系列的 Seminar，包括指定一定

的文献阅读量定期参与相应的专业相关的讨论 [14]。旨在通

过定期的交流和探讨，全面提高低年资住院医师的培训质量

和学习能力 [15]。根据笔者的培养经验，定期针对糖生物学

专题的讨论，如“包膜蛋白糖基花修饰与流感流行的关系”、

“艾滋病病毒广谱中和抗体与 gp120 结构中N-糖基化修饰”、

“包膜蛋白 N- 糖基化修饰与准种演化”等专题 Seminar，
能够使研究生快速掌握传染病防治领域目前存在的问题以

及这些问题与糖生物学之间的关系。激发学生对糖生物学的

兴趣以及创新性思维的能力，初步获得了良好的教学效果。

总之，糖生物学是一门新兴的学科，鉴于目前尚无供

医学生使用的糖生物学教材的局面，提供一些基本思维方法

和初步教学经验供同道探讨。
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