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医学是实践性很强的学科，临床实习和基础医

学实验都是医学教育中的重要组成部分。基础医

学实验成本通常较高，实验对象的伦理和实验试剂

的环境污染问题等限制了一些实验项目的开展［1］；

并且医学前沿领域的实验方法日新月异（如二代测

序），然而由于缺乏相应的仪器，这些前沿实验在多

数高校内不能普遍开展，医学生信息技术滞后，因

此在基础医学实验教学中开展虚拟仿真实验非常

必要。随着对虚拟实验教育认识的提升和各院校

硬件设施和软件平台的改善，目前已经出现了一系

列基础医学虚拟实验，主要包括机能学自主学习平

台和形态学数码仿真实验系统［2］。

基础医学学科分成形态学和机能学两大类。

机能学（如生理学、生物化学和药理学）实验课的实

际操作较多。形态学实验课（如解剖学、组织学、病

理学和寄生虫学）传统上是验证性实验为主的教学

模式，医学生通过观察器官或切片，识别正常或异

常的组织结构和细胞形态的变化，从而理解和掌握

器官组织的功能变化。尽管目前已有某些形态学

学科建成了国家级数据库，如中国寄生虫种质资源

平台已经可以应用在形态学教学中［3］，实验素材得

到了丰富，但形态学实验课目前仍往往局限在形态

本身，传统的形态学实验课普遍缺乏具体的实验操

作、缺乏与疾病相关的患者诊断治疗信息，因此尚

未很好地实现理论与实践的融合、基础与临床的融

合，不足以培养医学生的综合思维。近年来，随着

互联网信息技术的发展，医学形态学早已不再局限

于肉眼或显微镜下观察器官或切片形态，数字切

片、分子生物学遗传学和人工智能等概念正在影响

形态学的医教研三方面［4］。如何在形态学实验教学

中充分调动医学生自主学习的热情，提高医学生在

实验课中的参与度，培养医学生的综合素质，是形

态学教学改革的方向之一［5］。

本文以国家级虚拟仿真实验教学项目“乳腺癌

组织分子分型的免疫组织化学检测方法”（http：//
mvl.suda.edu.cn/virlab/suda2.html）为例，探讨如何设

计优良的形态学综合实验，在虚拟仿真实验中如何

提高医学生的参与度，培养医学生的临床思维。该

虚拟仿真实验属于医学基础形态学综合实验，包括

了免疫学中免疫组织化学原理、交互操作和实验结
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果的解读，分子生物学中核受体和细胞增殖的概

念，病理学中乳腺癌的病理特征，以及肿瘤学中乳

腺癌的分子分型和临床意义的解读。通过这样的

实验设计，可以将免疫组织化学的免疫学理论和实

验操作相结合，将乳腺癌的组织形态学变化与分子

分型结合，将乳腺癌的病理学理论和临床治疗相结

合，从而促进理论与实践的融合、基础与临床融合，

培养医学生的综合素质。

一、虚拟仿真实验的介绍

医学虚拟仿真实验的本质是使用信息化技术，通

过高度仿真来满足医学教学的需求［6］。目前江苏省

内南京医科大学、苏州大学和东南大学等都已经建立

了形态学信息化教学平台，包括解剖学的标本库、

组织学和病理学的三维大体标本库以及数字切片

库等［7］。尽管形态学实验课的课堂教学效率已经有

所提高，但如何合理地设置和利用这些数字化资源仍

然是个问题；部分学生自主学习能力较弱、不能充分

利用这些资源进行自主学习，多数学生只是在考试前

复习时才浏览这些数字化资源。而设计优良的虚拟

仿真实验可以促进这些数字资源标本的高效使用，并

且可以实现远程学习、随时学习和资源共享［8］。

本项目采用 3D 动画技术进行场景绘制，采用

Animate CC 技术进行程序合成，实现人机互动［9］。

Animate CC 2017 是Adobe 公司最新开发的新型ht⁃
ml 动画编辑软件，支持 Flash、SWF、AIR、HTML5
Canvas和WebGL 等多种动画格式，并可以进行扩

展以支持 SnapSVG 等自定义格式。本项目管理平

台采用了Eclipse 作为开发工具，Eclipse 是基于 Ja⁃

va 的可扩展开发平台；通过集成的 JDK（Java devel⁃
opment kit），完成开发工作。本项目的设计由苏州

大学和上海梦之路数字科技有限公司共同完成。

二、虚拟仿真实验的设计

本虚拟实验项目探讨的临床问题是“乳腺癌患者

术后治疗方案的选择”。乳腺癌是我国女性最常见的

恶性肿瘤，患者术后治疗方案的制定依据患者临床特

征、乳腺癌病理学特征和乳腺癌分子分型结果综合判

断。其中乳腺癌组织的分子分型是乳腺癌患者术后

治疗方案选择的重要依据，不同的分子分型对应术后

不同的治疗方案，如内分泌治疗、化疗或靶向治疗

等。乳腺癌的分子分型最初根据乳腺癌组织的转录

组学研究，基于内在基因群（intrinsic gene set）的表达

水平，乳腺癌可以分为管腔A型（Luminal A）、管腔B
型（Luminal B）、人表皮生长因子受体 2（human epi⁃
dermal growth factor receptor 2，HER2）过 表 达

（HER2⁃enriched）型和基底样型（basal⁃like）［10］。临床

实践提示，该分子分型在医院临床病理科可以通过免

疫组织化学检测雌激素受体（estrogen receptor，ER）、
孕激素受体（progesterone receptor，PR）、HER2及细

胞增殖指标Ki67的蛋白表达水平推测（表1）。其中

HER2的阳性判读标准一向存在争议，目前推荐根据

乳腺癌HER2检测指南（2019版）执行［11］，在本次虚拟

实验中我们提供了非常明显的阳性和阴性结果。这

4个指标的免疫组织化学的检测结果可以反映癌组

织转录组学的特征，因此相比于昂贵复杂的二代测序

转录组检测，便捷的免疫组织化学实验就可以对乳腺

癌进行分子分型，这也是本实验设计的理论基础。

乳腺癌的分子类型
管腔A型
管腔B型

HER2过表达型
基底样型

免疫组织化学的蛋白表达特征
ER和PR阳性，HER2阴性，Ki67阳性指数<10%
ER阳性，HER2阴性，Ki67阳性指数≥10%；ER阳性，
HER2阳性
ER阴性，PR阴性，HER2阳性
ER阴性，PR阴性，HER2阴性，CK5/6和/或EGFR阳性

治疗方案及患者预后
内分泌治疗（±化疗）；预后最好，复发率低
内分泌治疗合并化疗；复发风险高；对
HER2阳性者，可加上靶向治疗
靶向治疗（赫塞汀）
化疗；预后最差

表1 乳腺癌分子分型与治疗方案的关系

为了将乳腺癌的分子分型讲解清楚，实验整体

的设计思路如图 1，第一部分内容偏向免疫组织化

学的基础理论知识和实验操作，包括免疫组织化学

的实验目的、实验原理、实验视频和注意事项。在

该部分中，学生首先阅读图文并茂的实验目的和原

理，随后观看实验操作及结果判断的视频，了解实

验注意事项。然后学生开始实验的虚拟操作，在具

体操作过程中，还需要完成和操作流程、规范相关

的选择题，系统会给出相应的评分。在实验操作部

分，我们设计了虚拟的交互操作以及实验相关问题

的互动回答，该部分是本虚拟仿真实验中“虚”的部

分。事实上，该实验项目已经作为开放性实验供校

内临床医学专业学生选修，并开设了多年，教学效

果良好。但是免疫组织化学实验耗时长、部分试剂

有致癌性、部分器械有危险性，限制了本实验项目

的大范围开设，许多医学生（如未选修成功的临床

医学专业学生，其他口腔医学、法医学和预防医学

专业学生等）不能参与学习。如果将该实验“虚拟

化”，就可以规避实验风险、缩短实验时间，且更多

的医学生能通过虚拟仿真实验平台进行学习。值

得注意的是，免疫组织化学方法也是医学科研常用

的研究方法。作为医学本科生和研究生，掌握这样

的实验方法也是非常有必要的。

第二部分内容偏向临床应用，学生根据免疫组织
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化学检测结果进行乳腺癌分子分型的判断和治疗方

案的选择。学生需将ER、PR、HER2和Ki67这 4个

免疫组织化学检测结果根据表 1综合判断，得出患

者乳腺癌组织的分子分型，并提出下一步可能的治

疗方案，并完成实验报告。该部分中我们提供了 4
个真实的临床乳腺癌病例的病史，包括患者的基本

信息、就诊情况、手术情况、术后病理和免疫组织学

检测结果。患者乳腺癌术后癌组织的苏木素—伊

红染色切片，ER、PR、HER2 及Ki67的免疫组织化

学结果以图片的形式给出。后台随机分配给学生1
个病例，因此不同的学生获得的乳腺癌病例的分子

分型可能不一样。学生根据所提供的图片进行各

项目的判读、分析并进行分子分型的判断，然后提

出后续治疗方案，完成实验报告等。教师对实验报

告进行评价并判分，并提供复习思考题让学生进一

步学习相关知识。

当然，本虚拟仿真实验并未局限于免疫组织化

学实验方法的教学，免疫组织化学实验只是乳腺癌

分子分型的检测方法，本实验强调的是乳腺癌的分

子分型以及后续的临床治疗方案制定。这样的实

验设计可以将基础医学与临床治疗方案的制定有

效结合，促进基础与临床的融合。实验中的病例是

来自苏州大学附属第一医院真实的乳腺癌病例，这

是为了让虚拟仿真实验有真实感，让学生获得真实

的体验。虚拟仿真实验中“虚拟”的是实验操作，但

知识和病例都是客观真实的，这是为了把学生带入

到真实的临床思维训练中，从而提升学生解决实际

临床问题的能力。

本虚拟仿真实验综合了多门学科的知识，涉及

了生物化学中受体的概念和酶的概念、细胞生物学

中细胞增殖的概念、免疫学中的抗原抗体反应、乳

腺癌的组织学和病理学知识以及肿瘤学中内科/外
科治疗等。因此本项目通过“乳腺癌的分子分型”，

联系了基础医学和临床医学的多个知识点，构建了

较为完整的知识结构。

图1 “乳腺癌组织分子分型的免疫组织化学检测方法”虚

拟仿真实验的设计框架

三、虚拟仿真实验的应用

本虚拟仿真实验适合医学生在大二下半年或者

大三上半年时应用，此时医学生已经完成了解剖学、

组织学、生物化学和生理学等多门基础医学学科的学

习，但尚未进入医院见习和实习。因此这样的实验设

计，通过借助临床病例、回顾多门基础医学知识，可以

为医学生后续临床学科的学习打好基础。

医学生通过互联网进入虚拟仿真实验平台，观看

实验操作视频，完成实验交互操作、交互问题并提交

实验报告。虚拟仿真实验互动操作过程中设计了20
个互动选择题（单选或多选），每题 5分，总分为 100
分。学生在回答问题的过程中获得知识和技能。在

完成整个实验操作后，学生任选一份真实病例，并按

照统一的格式完成一份电子版实验报告。学生通过

识别ER、PR、HER2和Ki67的免疫组织化学结果、对

该例乳腺癌进行分子分型的判断，随后提出患者可能

的下一步治疗方案，该部分的总分为100分。最终成

绩 = 虚拟互动问题得分×50% + 实验报告得分×
50%。虚拟互动问题的得分由计算机自动给出，实验

报告由教师批改。学生可以查看个人实验成绩和教

师的评语，并且可以与教师进行网上交流。

该虚拟仿真实验纳入学生的过程化考核，学生

在任何时间、任何地点都能参与该虚拟仿真实验。

学生在进行虚拟仿真实验时可以暂停、可以查阅资

料、可以分成多个时间段完成、也可以根据教师的

评语再次完成该虚拟仿真实验。这样的考核方式

从关注学生的学习绩效转移到关注学生的学习过

程，突出学生在考核中的主体作用。这有助于培养

学生自我监督和调整学习的能力，引导学生学会自

我管理，从而培养学生自主学习的能力［12］。

目前本项目已经上线为本校学生服务，网络访

问已3 000多人，已有约500人参与了该虚拟仿真实

验的实际学习。由于虚拟仿真实验在互联网上运

行，只要是注册用户都可以参加，因此本项目还可

以供兄弟院校的医学生参与。最近，江苏省成立了

高校学科联盟，苏州大学是基础医学学科联盟和临

床医学学科联盟的成员之一。高校学科联盟是区域

高等教育发展的新趋势，联盟间构建医学虚拟仿真实

验教学共享平台，可以推动虚拟仿真实验项目的共同

建设和高效利用［13］，从而促进虚拟实验教学对学生科

研动手能力及创新能力的培养。虚拟仿真实验后续

的网络服务（如答疑、指导、评价等）也可以由联盟中

的教师共同承担，从而促进校际交流。

四、虚拟仿真实验应用于形态学

实验教学的反馈及拓展

该虚拟仿真实验2018年上线后，最初学生利用

课后时间完成。目前该虚拟仿真实验项目已经纳
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入病理学实验课授课计划，并作为过程化考核的一

部分。我们对应用虚拟仿真实验的学生进行问卷

调查，调查对象为2016级临床医学和口腔医学的学

生，共 205人，收回有效问卷 192份。89%的学生认

为该虚拟仿真实验对自己的学习有帮助，并且实验

报告的分析部分也受到了学生的好评，学生认同真

实的病例更有助于学习。

虚拟仿真实验还具有极强的延展性。后续打

算在本项目基础上，拓展加入患者的就诊过程影像

学资料、手术过程、病理取材制片和诊断，培养医学

生对乳腺肿瘤的临床诊断及鉴别诊断思路。在免

疫组织化学的结果中，如果出现HER2 弱阳性的病

例，后续还可以加上荧光原位杂交（fluorescence in

situ hybridization，FISH）检测方法的虚拟实验。最

终形成乳腺肿瘤的临床诊断与鉴别诊断、分子分型

和治疗方案这一较完整的模块，促进基础与临床更

深层次的融合。 此外，免疫组织化学是临床广泛应

用的检测肿瘤分子特征的方法，如肺癌中EGFR和

ALK突变、结直肠癌中 EGFR和HER2的突变均可

以采用免疫组织化学的方法，这些关键基因的突变

都具有指导后续靶向药物治疗的作用，因此后续还

可以设计类似的虚拟实验，充分融合基础和临床，

全面提升医学生的临床思维。

医学生只有通过足够的临床思维演练和充分

的操作技能实训才能获得必要的综合技能，然而临

床思维和操作技能训练不可能直接在患者身上进

行，随着计算机科学的发展，虚拟仿真实验可以有

效帮助医学生临床思维能力的提升。完善的医学

教育包括了四个层次：第一层次是医学专业知识和

操作理论知识的积累；第二层次是医学知识的融会

贯通；第三层次是临床操作表现层，将所学医学知

识形成临床思维和技能；第四层是真实医疗工作环

境中的实际表现［14］。本虚拟实验项目旨在提升第

二和第三层次的能力，重在促进医学生多门基础学

科知识的融会贯通，并培养初步的临床思维。

在互联网技术、肿瘤个体化治疗突飞猛进的今

天，医学教育内容也在日益剧增，而基础医学课程的

实验教学课时却有所减少，各学科缩减实验课学时必

然破坏学科的系统性和完整性，而开设综合实验可以

解决上述矛盾，并有助于培养复合型人才［15］。因此，

我们有必要更新形态学实验课的教学内容，整合分

子生物学、形态学和临床学科的相关知识，将基础

医学和临床医学知识充分融合，促进学生自主学

习，从而提升学生的综合素质。2017年 7月国务院

办公厅印发的《关于深化医教协同进一步推进医学

教育改革与发展的意见》堪称医学教育的纲领性文

件，它为医学的教学和发展指明了方向［16］。而虚拟

仿真实验作为多学科整合的一种有效形式，通过优

良的设计，可以进一步促进医学生基础与临床的融

合。因此医学院教师需多思考、和临床科室的医生

多沟通、了解最新的疾病进展，从而制作优良的虚

拟仿真实验，促进医学生综合能力的提升，培养更

能适应时代发展的创新型人才。
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