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HIV潜伏病毒库清除策略的研究进展*
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【摘要】 艾滋病是严重危害人体健康的慢性传染性疾病,目前尚无有效疫苗和根治药物。HIV潜伏病毒库的存在是体

内病毒不能被彻底清除的主要障碍,如何清除 HIV潜伏病毒库是现阶段艾滋病治愈的研究热点。本文通过阐述 HIV
潜伏病毒库的形成及维持机制、存储位置、检测方法、清除策略等方面的研究进展,旨为艾滋病功能性治愈的研究提供新

思路。
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【Abstract】 AIDS
 

is
 

a
 

chronic
 

infectious
 

disease
 

that
 

seriously
 

endangers
 

human
 

health,and
 

there
 

is
 

no
 

effective
 

vaccine
 

and
 

radical
 

drug
 

at
 

present.
 

The
 

existence
 

of
 

HIV
 

latent
 

virus
 

reservoir
 

is
 

the
 

main
 

obstacle
 

that
 

the
 

virus
 

can't
 

be
 

completely
 

eliminated
 

in
 

vivo.
 

Therefore,how
 

to
 

clear
 

the
 

latent
 

virus
 

reservoir
 

is
 

the
 

focus
 

of
 

AIDS
 

cure
 

research
 

at
 

this
 

stage.
 

In
 

this
 

paper,the
 

research
 

progress
 

of
 

the
 

formation
 

and
 

maintenance
 

mechanism,storage
 

location,detection
 

methods
 

and
 

clearance
 

strategies
 

of
 

HIV
 

latent
 

virus
 

reservoir
 

are
 

described,which
 

aims
 

to
 

provide
 

new
 

ideas
 

for
 

the
 

research
 

of
 

functional
 

cure
 

of
 

AIDS.
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***人类免疫缺陷病毒(human
 

immunodeficiency
 

virus,HIV)

主要 破 坏 人 体 免 疫 系 统,导 致 艾 滋 病 (acquired
 

immune
 

deficiency
 

syndrome,AIDS)的发生。高效抗逆转录药物疗法

(highly
 

active
 

antiretroviral
 

therapy,HAART)是 目 前 治 疗

HIV/AIDS的首选药物,有效抑制 HIV复制,减少并发症,延
缓病程[1]。HIV潜伏病毒库

 

(latent
 

viral
 

reservoir,LVR)是指

HIV
 

DNA整合至宿主基因组中,具产毒能力但处于长期潜伏

状态。HIV主要潜伏在静息CD4+T细胞中,其半衰期约为44
个月,HAART将其清除需要治疗60年[2],一旦停止治疗,潜
伏的 HIV在两周左右迅速反弹[3],无法彻底清除病毒达到完

全治愈的效果。因此,清除 HIV潜伏病毒库是目前治愈艾滋

病的重要策略。本文系统阐述 HIV
 

LVR的形成及维持机制、

存储位置、检测方法、清除策略等方面的研究进展,为研究艾滋

病功能性治愈提供新思路。

1 HIV潜伏病毒库的形成及维持机制

HIV感染人体后,包膜蛋白gp120与靶细胞CD4-CCR5/

CXCR4相互作用暴露gp41,促使病毒和细胞融合,核酸物质进

入靶细胞。逆转录酶及DNA聚合酶的共同作用下,HIV
 

RNA
合成DNA。整合酶作用于病毒DNA及靶细胞DNA形成交叉

切口,病毒基因嵌入靶细胞DNA,形成 HIV前病毒[4]。整合

的 HIV前病毒在活化的细胞中大部分转录翻译合成病毒,导
致感染的细胞死亡,小部分则转变为潜伏细胞。在静息细胞

中,HIV基因表达会被多种因素干扰,大量凝集的异染色质在

细胞中积累,形成LVR[5]。目前,关于HIV潜伏感染维持机制

的研究主要围绕以下5个方面。

1.1 整合位点 HIV
 

DNA整合至靶细胞染色质是 HIV潜伏

的必要条件。HIV整合酶与 DNA聚合酶作用下,HIV
 

DNA
整合至宿主细胞DNA内,整合位置更倾向于转录活跃基因的

内含子,占比约93%。病毒整合易影响宿主基因转录,造成该

区域基因沉默[6]。此外,HIV
 

DNA整合于靶细胞染色体着丝

粒旁的基因空白区域或异染色质时,染色质环境改变,阻碍基

因表达,促进病毒潜伏[7]。

1.2 表观遗传 整合的 HIV
 

DNA易发生DNA甲基化,组蛋
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白(histone,HIS)尾部的甲基化、乙酰化及去乙酰化等蛋白质修

饰[8],该修饰不仅干扰染色体的凝聚,且调节转录激活因子对

染色质的可及性。HIV核心转录启动子与上游序列结合抑制

态蛋白(CBF-1、NF-κB)及负性调节蛋白(p50同源二聚体、Spl
等)。其与YY1/CTIP-2募集组蛋白去乙酰化酶(HDACs)结
合 HIV

 

LTR启动子,将核小体1(Nuc1)组蛋白去乙酰化,抑制

RNA聚合酶Ⅱ(RNAPII)
 

与 HIV核心启动子结合,阻碍 HIV
基因的延伸[9],促使 HIV潜伏。其次,负调节因子招募组蛋白

甲基转移酶(HMTs)甲基化Nuc1上HIS3-Lys9
 

(H3K9),进而

与异染色体蛋白1γ
 

(HP1γ)结合,促进染色体异质化[10]。负

调控因子亦招募DNA甲基转移酶(DNMTs)甲基化LTR区的

CpG序列,其通过 MeCP的识别,募集 HMTs及
 

HDACs至

LTR,阻止 HIV
 

转录[11],导致 HIV潜伏。再者,溴结构外域
 

(BET)
 

蛋白BRD4募集P-TEFb,使 HIS乙酰化,导致转录沉

默,促使病毒潜伏。此外,CBF-1降低
 

RNAPII
 

的数量,募集

HDACs至LTR去除Nuc1的乙酰化,阻碍 HIV转录,导致病

毒潜伏[12]。
 

1.3 转录因子 转录因子与RNAPII结合形成转录起始复合

体,共同参与转录起始。整合的 HIV
 

DNA转录启动子含有大

量转录因子结合点。静息细胞内含有大量 YY1/LSF等抑制

物,阻碍转录因子及调节因子与 HIV
 

5'-LTR转录调节区的正

常结合,影响 HIV基因转录[13]。因转录延伸因子p-TEFb的

功能受 HEXIM1及BRD4等的限制,转录因子无法与RNAPII
结合,阻碍

 

HIV 转录延伸。转录至启动子下游+59区时,

Nuc1与自身结合的负转录延伸因子DSIF及NELF结合,中止

转录,导致 HIV潜伏。

1.4 微 小 RNA(micro
 

RNA,miRNA) 细 胞 产 生 的 特 定

miRNA靶向结合 mRNA,降解 mRNA或抑制 mRNA翻译。

如 miR-29a与Nef
 

mRNA碱基互补配对,阻碍 HIV基因表达

使其潜伏[14]。其次,miRNA亦调节细胞因子表达,影响病毒

复制和靶细胞的免疫功能,调控 HIV潜伏。

1.5 病毒蛋白 HIV潜伏细胞被Tat及Rev等多个病毒蛋白

调控。Tat蛋白为转录反式激活因子,招募p-TEFb与 HIV
 

TAR结合,促使 Tat乙酰化及转录延伸,激活潜伏细胞。反

之,Tat的缺乏将导致 HIV潜伏[15]。再者,调控蛋白Rev结合

HIV
 

mRNA,加速其核质转运,阻碍病毒潜伏。Rev的表达缺

少引起 HIV的潜伏[16]。此外,潜伏细胞骨架区Gag基因的突

变或缺陷可直接导致 HIV潜伏[17]。

2 HIV潜伏病毒库的储存位置

前期研究显示,HIV主要潜伏在半衰期较长的静息CD4+

T细 胞,随 着 研 究 的 深 入,在 其 他 免 疫 细 胞 中 亦 存 在 HIV
 

LVR,如巨噬细胞(Mø)、树突状细胞(DC)、单核细胞(MoNo)

及自然杀伤细胞(NK)等
 [18]。

2.1 T细胞 静息CD4+T细胞常以初始性T细胞与记忆性

T细胞两类形式存在。当 HIV进入初始细胞,因缺少反转录

调节因子及转运元件而阻止 HIV复制,最终初始T细胞分化

为静息记忆性T细胞[19]。不同的记忆性T细胞中
 

HIV
 

DNA
 

特性不同。Chomont等[20]发现,中心记忆性T细胞包含较多

HIV
 

DNA,是 HAART时期 HIV长期存在的主要场所,而效

应记忆性T细胞中整合HIV
 

DNA却高于中心记忆性T细胞。

干细胞样记忆性T细胞是HAART时期HIV存在较长时间的

细胞种类,其HIV
 

DNA的半衰期约277个月,而中央记忆性T
细胞与 效 应 记 忆 性 T 细 胞 为 144 及 88 个 月[21]。此 外,

HAART时期的辅助性T细胞中,Th17细胞的 HIV
 

DNA含

量较 高,持 久 性 较 强,而 Th1细 胞 的 HIV
 

DNA 却 消 减 较

快[22]。

2.2 巨噬 细 胞 Mø可直接被 HIV感染,亦被吞噬带毒的

CD4+T细胞感染[23]。在HAART时期,被HIV感染的 Mø仍

可存活,暂停服药后即恢复感染。Mø以融合或旁分泌的形式

将 HIV扩散至CD4+T细胞,增加 HIV潜伏感染的数量
 [24]。

2.3 树突状细胞 DC中潜伏的 HIV细胞数量约占1%,能被

刺激活化,并产生病毒颗 粒[25]。Pena-Cruz等[26]研 究 表 明,

HAART期间女性CD1a+ 阴道上皮 DC中表达的 HIV
 

DNA
含量较高,其能成为阴道组织中的LVR。滤泡树突状细胞在

不受感染的情况下,通过其表面携带稳定的 HIV成为潜伏病

毒库[27]。

2.4 其他细胞和组织 接受 HAART治疗的患者淋巴组织

中,HIV虽主要存在于滤泡辅助T细胞,但 HIV
 

LVR却存在

于B细胞的滤泡区,因CD8+T细胞难以进入此区,病毒可躲避

CD8+T细胞的直接杀伤[28]。体内有许多类似免疫豁免的特

殊部位,包含多个淋巴器官和组织,如脾脏、淋巴结、中枢神经

系统及肠道相关淋巴组织等。此外,因 HAART药物不能进入

人体的生理屏障,导致组织利用率下降,为病毒的潜伏创造了

有利的生理环境[29]。

3 HIV潜伏病毒库的检测方法

目前,HIV
 

LVR的检测方法通常包括基于体外细胞培养

的病毒生长测定及基于PCR技术的 HIV
 

DNA测定。

3.1 基于细胞培养的检测方法

3.1.1 定 量 病 毒 生 长 测 定 (quantitative
 

viral
 

out-growth
 

assay,Q-VOA) Q-VOA是LVR测定的金标准,能检测到可

复制的前病毒含量[30]。标准的Q-VOA方法为:倍比稀释从患

者体内分离的静息CD4+T细胞;添加植物血凝素及辐照的同

种异体外周血单个核细胞激活静息CD4+T细胞;第2、7
 

d分

别加入正常的CD4+T细胞来扩增感染细胞释放的病毒;两周

后测定培养液中的HIV
 

p24抗原含量,评估静息细胞感染的频

率。

Laird等[31]改 良 的 Q-VOA 利 用 表 达 CD4、CCR5 和

CXCR4较高的 MOLT4/CCR5细胞株替代健康人CD4+T细

胞,采用RT-PCR测定培养第7
 

d的游离病毒,计算潜伏感染

频率,以此替代ELISA测定第14
 

d
 

p24抗原。该检测方法的

优点是能定量检测携带有复制能力潜伏病毒细胞的最小数目。

缺点是Q-VOA耗时长、成本高,单轮刺激仅能激活小部分的

前病毒,大部分需要反复刺激才被激活,导致QVOA
 

低估体内

潜伏病毒库的60倍。

3.1.2 TZA(TZM-bl
 

based
 

assay,TZA) Sanyal等[32]在改良

的Q-VOA的基础上开发的主要用于估算被诱导的潜伏病毒

库。此技 术 基 于 TZM-bl细 胞 系 稳 定 表 达 CD4、CCR5 和

CXCR4,并具有荧光素酶及β-半乳糖苷酶报告基因,使用高效

激活剂激活静息CD4+T细胞,将其与TZM-bl报告细胞共培

养48
 

h,通过检测实验组和阴性对照组中β-半乳糖苷酶的表达

量,定量测定具有复制能力的HIV。TZA是Q-VOA预估潜伏

病毒库的70多倍。其优点是周期短、样本少、灵敏度高、成本
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仅为 Q-VOA的1/3,可实现高通量的病毒库检测[33],缺点是

TZA对复制缺陷的病毒颗粒并不敏感,易忽视此类病毒库。

3.2 基于PCR的检测方法

3.2.1 Alu-gag
 

PCR 此 方 法 定 量 测 定 细 胞 中 整 合 前 病

毒[34],采用巢式PCR扩增gag与 Alu之间的片段[35],再对扩

增片段中LTR的R-U5区进行扩增。其对整合前病毒检测的

特异性与灵敏性较高,不仅能辨出整合与非整合的 HIV
 

DNA,

还用于评价药物对HIV
 

DNA
 

整合率的影响。Alu-gag
 

PCR检

测的缺点是首轮PCR扩增效率易受基因整合数、扩增距离及

基因突变等因素的影响,导致结果不精确。此外,因其无法辨

别整合DNA是否存在缺陷,导致高估具有复制力的潜伏病毒

库。

3.2.2 Tat/Rev诱导的限制稀释法(tat/rev
 

induced
 

limiting
 

dilution
 

assay,TILDA) 此方法通过测定潜伏感染细胞诱导

产生的tat/rev多拼接 RNA
 

(msRNA)
 

对潜伏病毒库进行定

量。在确保细胞活性的前提下,对纯化的CD4+T细胞以最高

限度诱导激活,清除激活剂并对细胞梯度稀释,吸取微量细胞

稀释液预扩增。通过定量PCR检测实验组及对照组 msRNA
的含量,计算 HIV潜伏感染的细胞频率。TILDA不需提取病

毒RNA,具有较高的特异性和重复性,周期约为两天。在静息

的CD4+T 细 胞 中 使 用 超 灵 敏 的 方 法 检 测 到 msRNA,因
 

msRNA不一定形成病毒,则TILDA会高估潜伏病毒库[36]。

3.2.3 完 整 前 病 毒 DNA 检 测 技 术(intact
 

proviral
 

DNA
 

assay,IPDA) 此技术是Bruner等[37]在ddPCR多重检测技术

基础上研发的。通过近全基因组测序方法(nFGS)找出除5'-

LTR区域外整个基因组中存在的缺陷类型并设计识别探针,

利用两个保守序列设计引物和高突变识别探针对 HIV的包装

信号和REV进行检测,将大部分缺失或突变严重的前病毒与

完整的前病毒区别开。IPDA识别nFGS中发现的97%缺陷的

前病毒,对完整的前病毒有较高的选择性,能精确定量变异基

因拷贝数。IPDA仅检测HIV全基因组的2%高频突变区域来

量化完整的前病毒DNA,因此,该技术会高估完整的潜伏病毒

库。

4 HIV潜伏病毒库的清除策略

4.1 骨髓移植及基因疗法 “柏林病人”与“伦敦病人”骨髓移

植治疗不仅抑制 HIV的复制和感染,还清除 HIV潜伏病毒

库[38]。正常人中携带CCR5△32/△32纯合子基因的概率较

低,与患者骨髓配型成功的概率更低,因此该方法不易被推广。

基于“柏林病人”治愈的案例,研究人员采用锌指核酶技

术、转录激活因子效应物核酶技术或CRISPR/Cas9系统[39]剪

切胞内整合的 HIV前病毒。研究显示LTR靶向的CRISPR/

Cas9系统不仅能完全清除潜伏感染细胞中整合的 HIV前病

毒,还防止被 HIV再次感染。该方法存在脱靶效应等技术难

题,因此,具体实施时具有风险性。

4.2 “激 活 再 杀 灭”策 略 “激活再杀灭”是用潜伏逆转剂
 

(latency
 

reversing
 

agents,LRAs)激活潜伏的 HIV,通过自身的

免疫功能及药物最大程度清除体内的 HIV[40]。此方案的成功

与高效激活 HIV潜伏病毒库密切相关。现有LRAs尚不能将

所有的潜伏病毒激活,研究者根据宿主基因的表观遗传学及

HIV转录调控机制等特点发现多种潜伏逆转剂,部分药物已用

于临床研究[41]。

4.3 “阻滞并锁定”策略 基于现有LRAs不能彻底激活 HIV
潜伏病毒库,研究者提出“阻滞并锁定”策略,其利用潜伏病毒

库的特性抑制 HIV潜伏病毒库转录,致使潜伏的 HIV病毒永

久沉默[42]。

4.3.1 维持潜伏机制干预 Murry等[43]研究发现,氯酸盐及

愈创木酚等药物能够抑制磺化通路,INK128可抑制病毒的转

录。p300-HAT抑制剂通过抑制细胞的乙酰化阻碍 HIV基因

的表达[44]。双脱氧皮质抑素 A与Tat蛋白的TAR结合域结

合,降低细胞和组织内的病毒RNA,使病毒保持潜伏状态[45]。

4.3.2 转录基因沉默技术 基于转录基因沉默技术将针对

HIV
 

LTR 的 小 干 扰 RNA(siRNA)或 人 工 短 发 夹 RNA
 

(shRNA)转入病毒感染的细胞,加速特异性前病毒RNA序列

的降解抑制病毒的转录和翻译,进而抑制 HIV的复制。目前

发现的shRNA 的靶点有 HIV 的启动子、长末端重复序列、

gag、vif及nef基因等,此技术在体内的特异性较低,导致正常

的 mRNA降解,具有发生一系列安全问题的风险[46]。

5 潜伏逆转剂

HIV潜伏病毒库清除策略中,骨髓移植成功率极低、基因

疗法存在脱靶效应的风险、“阻滞并锁定”策略评价周期较长且

永久沉默难以评估,使得“激活再杀灭”策略成为研究的热点。

LRA是“激活再杀灭”策略的核心,亦是清除 HIV潜伏病毒库

较有价值的药物,根据LRA作用原理不同,分为如下几类。

5.1 表观遗传修饰类

5.1.1 DNA甲基化抑制剂 DNMT抑制剂是通过抑制甲基

化转移酶而降低DNA的甲基化,促进潜伏病毒复制。Aza-Cd
 

R作为甲基化抑制剂,将 HIV转录起始位点的CpG区域去甲

基,使核小体解螺旋,促进潜伏病毒 库 复 制,实 现 潜 伏 库 逆

转[47]。此类经典药品包括UNC0638及地西他滨,其中地西他

滨不仅能阻止DNA甲基化酶所诱导的潜伏病毒复制,还可抗

HIV,与白藜芦醇联合使用时能降低 HIV的感染率。

5.1.2 组蛋白修饰抑制剂 HMT抑制剂可抑制病毒 DNA
的甲基化而激活潜伏的 HIV。因激其活效率不高,常与其他

LRA联 合 应 用。此 类 经 典 药 品 有 Chaetocin 和 BIX01294
等[48]。此外,组 蛋 白 去 甲 基 化 酶

 

(HDMTs)则 能 去 甲 基 化

Nuc1上的 H3K9,促 进 HIV 的 转 录。组 蛋 白 乙 酰 转 移 酶

(HATs)与组蛋白去乙酰化酶抑制剂(HDACI)拮抗 HDACs,

激活 HIV
 

LTR转录。HDACI是目前研究最多的1类LRA,

此类药品有伏立诺他及帕比司他等,体外能有效激活潜伏病毒

库[49]。

5.2 正性转录延伸因子b激动剂 P-TEFb是RNAPII转录

所必需的物质,由Cyc
 

T1和CDK9构成,与Tat蛋白形成复合

体后结合 TAR
 

RNA,靠近转录停止的聚合酶,诱导病毒产

生[50]。小分子化合物JQ1通过竞争结合P-TEFb的抑制性复

合物 BRD4[51],使 P-TEFb两个复合物 CDK9及 Cyc
 

T1与

BRD4发生解离,HIV
 

TAT蛋白募集其与TAR位点结合促使

转录延伸。此外,HMBA通过激活PI3K/Akt信号通路导致

HEXIM1磷 酸 化,激 活 P-TEFb,促 使 HIV 基 因 的 转 录 延

伸[52]。

5.3 溴结构外域抑制剂 溴结构域及末端结构域
 

(BET)
 

抑

制剂抑制BRD4与P-TEFb结合,促使Tat与P-TEFb的结合,
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诱导 HIV
 

前病毒的转录。此类分子有JQ1及I-BET151等,其
中JQ1与 HDAC抑制剂联合应用时能引起高水平潜伏 HIV
激活。OTX015是高效BRD抑制剂,其在体外模型中能有效

激活潜伏的前病毒,激活效率高于JQ1[53]。此外,Apabetalone
既能激活潜伏病毒库转录,能诱导潜伏细胞死亡,促进 HIV的

清除,是一个多效的LRA[54]。

5.4 蛋白激酶C激动剂 蛋白激酶C(PKC)作用于多个 HIV
 

LTR调控元件,激活PKC诱导IκB的磷酸化及降解,促使NF-
κB活化入核与 HIV

 

LTR对应位点相结合进行起始转录[55]。

PKC激动剂可促进组蛋白去甲基化及下游转录。此类激动剂

有苔藓抑素、巨大戟醇-B及佛波酯类等,其中巨大戟醇-B激活

性强、毒性小[56]。PKC激动剂与BET抑制剂或 HMT抑制剂

联合应用能显著激活潜伏的 HIV[57]。

5.5 Toll样 受 体 激 动 剂 Toll样 受 体(toll-like
 

receptors,

TLRs)
 

激动剂能提高人体固有免疫,增强适应性免疫反应。

MGN1703作为TLR9激动剂不仅能诱导CD4+T细胞中潜伏

的 HIV表达,还活化NK细胞及CD8+T细胞,提高IFN-α表

达,促进病毒清除[58]。TLR7激动剂GS-9620既能从潜伏感染

的细胞中诱导产生 HIV
 

RNA,同时能够杀伤 HIV 感染 的

CD4+T细胞[59]。此外,TLR1、TLR2、TLR5、TLR8激活剂亦

能激活潜伏感染细胞产生 HIV
 

RNA。

5.6 PI3K/AKT激活剂 戒酒硫
 

(DSF)
 

通过消耗细胞内负

性调节蛋白PTEN,调节PI3K/AKT信号通路,促使 NF-κB启

动前病毒转录,激活病毒库。临床研究表明DSF不仅增加患

者血浆 HIV
 

RNA的病毒载量,且DSF与 HIV转录存在剂量

依赖性,激活潜伏病毒库[60]。

5.7 细胞因子 IL-2、IL-7、IL-15、TNF-α及 GM-CSF等细胞

因子诱导STAT5的C末端磷酸化,激活STAT5同源或异源

二聚体STAT5A与STAT5B,激活NFAT及 NF-κB等转录因

子促使 HIV的复制[61]。

6 小结

清除 HIV潜伏病毒库是治愈艾滋病的关键环节。本文综

述近年来关于 HIV潜伏病毒库的理论及机制研究,以病毒库

的形成为出发点,明确病毒库存储位置,阐释潜伏病毒库的检

测方法,聚焦于潜伏病毒库的清除策略。潜伏病毒库的形成及

维持机制的深入研究为新的激活剂靶点提供研究方向;潜伏病

毒库的位置及高精准的检测方法为量化潜伏病毒库的大小提

供可靠研究平台;阐述清除潜伏病毒库的策略,综合运用各种

策略的优点为清除潜伏病毒库提供新方案。据此,深入了解

HIV潜伏病毒库从形成到清除的过程及研究进展,将为清除

HIV潜伏病毒的研究提供新思路,亦为艾滋病的功能性治愈提

供参考。
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牢固性。学生通过作业、拓展练习、学习平台测验等巩固知识

与技能。通过学生课前与课中的互动表现、课后线上测试成绩

等学情数据分析,教师可以评估每个学生的学习需求和学习能

力,针对学生个体差异分层、分阶段布置个性化作业。

如果有虚拟仿真实验平台的实验条件,青年教师可以运用

虚拟仿真实训平台布置不同实验学习任务,录制实验指导的慕

课视频,设计线上实验比赛活动来激发学生们学习的积极性,

以方便学生随时随地进行实验练习,这使得病原生物与免疫学

线上线下教学更加智能化、便捷化,以此提升课程整体教学质

量[10]。

与此时学生利用此类平台可以进行课下练习,根据实验任

务选择和运用相应的实验器材,开启录像功能,记录自己的实

验操作过程,方便学生后续查看自己的实验操作视频,明确自

身操作存在的不足,从而提升自身实验操作能力。

3 小结

青年教师是教师队伍中的中坚力量,他们积极探索教育教

学的新模式,致力于提升教育教学的质量。他们采用线上线下

结合的方式,对传统教学模式进行全新的优化,既能利用科学

技术突破传统教学中的难点,也能有效地激发学生的学习热

情。疫情的爆发使得线上授课成为教学的新常态,青年教师们

积极探索并应用交互式的教学模式,利用疫情期间线上授课的

机会,顺应了社会发展的需求,同时也与培养人才的需要相适

应。在不断探索和实践的过程中,青年教师们不断地寻找教育

教学新模式,推动课堂的多元化、智能化、延伸化发展,力求培

养提供全方位、高素质的医学人才。总之,青年教师是教育教

学的生力军,他们的探索和实践必将为教育事业的长远发展注

入强大动力。
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