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1．教学理念

1.1关注学生的发展

作为一名高校教师，应该明确认识到教学过程中真正的主体是学生。在课堂教学的过程中，始终关注学生的全面发展，帮助学生把握自身专业的特点和发展方向，把学生的个人发展作为教学的重中之重。对于制药专业的本科学生，经过数年的大学教育后，大多数将会进入到制药相关的行业，成为我国医药事业建设中的一员，因此学生的全面发展不仅与其自身的职业发展密切相关，而且会影响整个医药行业的发展。作为大学教师，我们需要给予学生的不仅仅是专业知识和技能，更需为其未来的发展进行筹谋，培养其综合能力，使其在毕业后能够在相关领域有一番建树。

1.2关注教学的有效性

随着国际竞争的日趋激烈，教育的竞争，尤其是针对肩负重任的青年一代的大学教育职责越来越大，而对于当代大学生而言，要在将来有很好的发展，必须在其学生阶段打下良好的知识基础和能力基础，无论从个人的发展还是民族的振兴而言，实现全民知识化，增强个人创造力都是一种必然的趋势。因此，大学本科教育必须不断教学的有效性。

知识基础：《微生物学》作为现代生物科学、生物技术、生物工程等相关学科的重要基础，是处于生命科学前沿的极具潜力的独立学科。在课堂的教学过程中，教师应仔细研读教材，在让学生掌握微生物的形态构造和功能、生理代谢、遗传变异、生态分布、进化分类等基本生命活动规律的基础上，增加当今微生物研究领域的前沿、热点或工程实践中的难点等相关知识，讲解时做到逐渐展开，层层深入，为学生步入社会后较快、较好的适应工作岗位，真正做到学以致用打下良好基础。

能力基础：在课堂教学过程中教师除了传授专业知识，更重要的是要培养学生的综合能力（学习能力、分析问题能力、解决问题能力、为人处世能力等）。目前，存在大学本科毕业的学生找工作相对较难，且在进入工作岗位后存在与企业需求脱节的现象。反应出高等教育工作者在大学教学过程中往往过多的纠结于纷繁复杂的公式推导或理论知识讲授，而忽视了公式或理论知识的灵活实际应用，导致学生在进入工作岗位后，发现学到的许多知识似乎仅是“课本上的知识”，实际上并没有实际应用价值，而一些需要学习的知识却没有学到。但从长远来看，大学本科毕业的学生在专业道路上明显要比专科或高职院校毕业的学生走得更远，这必然与大学本科教育注重综合能力的培养密切相关。针对这个问题，作为专业课的教师，除了在授课过程中向学生传授理论知识，对学生的综合能力产生潜移默化的影响外；还需有针对性地设计一些相应的教学环节，例如：增加研究热点或工程实践中具体案例的分析；引导学生针对具体应用中遇到的问题，查阅资料，分析问题产生的原因并提出解决方案；鼓励学生针对授课过程中感兴趣的点进行资料查阅并制作PPT进行汇报，扩充知识面；增加相配套的实验（实践）课程的比重，尤其是综合设计类型的比重，让学生充分实践和增强分析问题和解决问题的能力，使其在毕业后的生活和工作中有更深层次的发展潜力。
1.3关注教学的策略

采用合理的教学策略对于教学的有效性起着至关重要的作用。在《微生物学》这门课程的讲授中，课堂教学仍以教师讲授为主，辅以提问、作业、学生报告、每章节结束后的测验、期中考试、课堂内容整理记录笔记等多种教学方式。在课堂授课中不求贪多，把一些重点知识、难点知识，尤其是与现代研究热点或实际生产相关的知识点讲透。对于具体的应用多列举一些案例加深学生印象；围绕微生物所致疾病以及利用微生物进行环境（污水）治理这两个核心问题，采用启发式教学，组织学生查阅相关的资料后进行分组讨论，提高学生的课堂参与都，进一步激发学生的学习热情和兴趣，增长学生的见识。除了课程理论教学外，本门课程配套进行了实验教学环节，使学生通过相关的实验设计和操作，能够对课堂讲授的内容有更直观、深刻的认识，从而提高学生的实践动手能力。

1.4关注教学价值观

通过大学本科的教育，除了使我们所培养的学生具有较强的生物制药专业知识，能够在将来的研究或工作中学以致用外；更重要的则是培养他们学习知识的能力，分析问题、解决问题的能力和为人处世的态度等；这样才能够让他们在将来能够较好的适应工作岗位，在日益激烈的竞争中脱颖而出，闯出属于自己的一片天地。
2．课程介绍

2.1课程的性质

“二十一世纪是生命科学世纪”这个观点已经得到了全世界政界和科学界众多有识之士的广泛认同。而微生物学作为生命科学最前沿的基础学科之一是生物工程专业通向生物高新技术的必修课程之一。具体来讲，微生物学是一门在分子、细胞或群体水平上研究微生物的形态构造、生理代谢、遗传变异、生态分布和分类进化等生命活动基本规律，并将其应用于医药卫生、工业发酵、生物工程和环境保护等实践领域的科学；它既是现代生物科学、生物技术、生物工程、食品工程等相关学科的重要基础，又是处于生命科学前沿的极具潜力的独立学科。是生物科学、生物技术、生物工程、食品工程等相关专业的必修基础课。
2.2课程在学科专业结构中的地位、作用

四川轻化工大学开设的生物制药专业旨在培养具有扎实的生物技术和药学基础理论、基本知识，熟练掌握现代生物制药生产的原理、技术和方法，了解生物制药企业设备、生产、储存、销售和管理等环节的基本知识和技能，具有良好的开拓精神、创新意识和实践能力，能够胜任现代生物制药企业及其相关的科研院所岗位基本要求的德、智、体、美全面发展的应用型高级专业人才。而《微生物学》作为生物技术和制药领域技术性很强的一门学科，在生物制药专业学生的整个发展中起到了至关重要的作用。一方面，《微生物学》与人类生活息息相关，随着新冠肺炎疫情的爆发，更需要学生对病毒等微生物有更深入的了解，作为相关专业学生从基础理论课程到专业理论课程的过度课程，能够充分地调动学生的学习积极性，起到较好的承上启下作用；另一方面，《微生物学》作为后续课程如《基因工程》、《免疫学》和《分子生物学》等课程的基础，与其紧密相连，并与其一起构成了生物制药专业完整的专业课程体系。
2.3课程的历史与文化传统

微生物是最简单的生命体，但是却具有高等生物的基本生命过程。生命科学中的许多重大发现、重大理论和技术的突破都与微生物相关。在公元前3世纪，《吕氏春秋》中就有“仪狄作酒禹而甘之”。公元6世纪，贾思勰所著的《齐民要术》中记载了制曲、酿酒等技术。到19世纪末和20世纪初，微生物学则被牢固地建立起来。1980年由复旦大学和武汉大学合编的全国高校统一教材《微生物学》第一版出版；1986年华东师范大学主编的适合于高等师范院校使用的《微生物学》出版；1993年东北师范大学出版的《微生物学》；2000年武汉大学主编的面向21世纪课程教材《微生物学》问世；2002年，复旦大学《微生物学教程》第二版问世......从这些教程中，可以发现微生物学的发展主要集中在两个方面：一是传染病与免疫学；另一方面则是和遗传学相结合。而随着社会经济的发展，微生物学又逐渐发展出许多分支，例如《普通微生物学》、《微生物遗传学》、《微生物生理学》、《工业微生物学》《农业微生物学》及《医学微生物学》等。

2.4课程的前沿及发展趋势

《微生物学》是二十一世纪生物工程相关领域技术性很强的一门学科。随着分子生物学等新技术的不断出现，对微生物学的研究迅速向纵深发展，已经从细胞水平、酶学水平逐渐进入到基因水平、分子水平和后基因组水平。而微生物学与其他学科的交叉则孕育了许多新的分支学科。例如，DNA重组技术的出现为构建具有特殊功能的基因工程菌提供了令人兴奋的的前景，已实现了利用基因工程微生物大量生产人工胰岛素、干扰素和生长素等贵重药品，并形成了一个崭新的生物技术产业。随着新冠肺炎疫情的发生和发展，针对病毒的特效药物开发以及疫苗的研制依然是全球的关注焦点；除此之外，微生物作为构成地球生命多彩世界的主要类群之一，不仅为生命的起源、进化和系统发育的探索提供了大量有用的证据，而且在新材料（药物）、新能源及新功能等方面均表现出了无尽的潜力。
2.5课程与经济社会发展的关系

        众所周知，当今经济社会面临着多种危机，如粮食危机、能源匮乏、资源紧缺、生态恶化、人口爆炸等。而微生物因为其独特的性质，在解决当今经济社会中人类面临的各种危机中发挥了其不可替代的作用。具体而言，微生物可提高土壤的肥力、改进作物的特性、促进粮食增产、防治病虫害，甚至在各种食品的生产过程中都可发挥重要的作用（粮食）；微生物可以有效地缓解化石能源日益枯竭带来的种种问题，包括利用可再生资源产乙醇、甲烷、氢气，提高石油采收率等（能源）；微生物可以将地球上的可再生资源转化为各种化工及制药等所需的原料（能源）；微生物用于生产肥料、杀虫剂，可用于净化污水，可用于制造可降解材料等环境保护方面（生态恶化）；微生物与人类健康密切相关，尤其是抗生素的发展更是取得了瞩目的成绩。除此之外，随着分子生物学及基因工程等技术的飞速发展，各种新方法、新技术也在微生物学的研究中得到了广泛的应用，从而推动了微生物学的快速发展，进一步为经济社会的发展贡献力量。同时，此次新冠肺炎大流行也亟待科学家们在对病毒的深入研究基础之上开发特效药物以及预防和治疗疫苗。
2.6课程内容可能涉及到的伦理与道德问题

《微生物学》课程中关于“基因工程”部分的内容可能会涉及到伦理与道德问题。具体来讲，主要体现在转基因生物的安全性，包括各种重组微生物、转基因植物、动物等。因为，生物的基因一旦发生改变，不仅会引起生物体内一系列未知的结构和功能发生变化；也会进一步通过遗传进行传递。例如，现在人们比较关心的是转基因生物是否会导致难以消灭的新病原物出现？是否会破坏食物链，从而造成生态学灾难？如果人类大量摄入转基因食物后是否会对其健康甚至后代产生影响？疾病的传播是否会跨越物种障碍等？此次，新冠病毒在全球的肆虐就再次给人类敲响了警钟，促使我们每一个人去思考我们与自然的关系，以及在疫情之下人与人之间，人与其它生物之间的关系。
2.7学习本课程的必要性

微生物是自然界中一支数量无比庞大、种类极其多样、作用十分神奇的生物。它们作用的大小，对人类是有利抑或有害，以及其作用的程度均取决于人们对其生命活动的认识和掌握水平。无数的历史事实生动、有力地证明，自从人类认识微生物并掌握其生命规律后，就可能使原本对人类有利的微生物变得更有利，无利的微生物变得有利，有害者变为小害、无害甚至有利，进而推动人类社会的进步。因此，《微生物学》作为生物制药专业的专业主干课程之一，使学生通过本门课程的学习，能够熟悉微生物生命活动的规律，掌握微生物学实验方法和技术，并进一步运用这些知识和技能去进行药物研发和生产，从而造福人类和推动社会的进步。

3．教师简介

3.1教师的职称、学历

毛新芳 副教授 博士

3.2教育背景

	时        间
	学习或工作单位
	职位

	1993.09-1997.07
	新疆大学
	学士

	1997.09-2000.07
	        新疆大学
	硕士

	2007.09-2011.07
	        新疆大学
	博士


3.3研究兴趣（方向）

生物制药、蛋白质的结构与功能研究、功能基因的资源挖掘

4．先修课程

《有机化学》、《物理化学》及《生物化学》等课程是本课程的基础。学生如若要学习并掌握好本门课程，需要提前复习这些相关课程，这样才能够在进行本门课程的学习时进行较好的运用。除此之外，后续开设的《基因工程》、《药物分子生物学》、《发酵工程》及《生物制药工艺学》等课程均与本门课程密切相关、相辅相成，互为补充。
5．课程目标

5.1知识与技能方面

从知识层面上讲，通过本门课程的学习，学生们可以熟悉或掌握与生活息息相关的原核微生物、真核微生物以及病毒等的结构、特征和功能；能够进一步系统地掌握微生物的生长、新陈代谢以及其相关的影响因素；能够了解与当今科学研究热点相关的微生物变异和育种、免疫学等知识，从而为学生更好地进行后续课程的学习或研究工作的展开奠定坚实的理论基础。在技术层面上讲，通过开展与理论课程配套的实验课程，使学生切身的体会到无菌操作的重要性；更为直观地了解微生物的结构、特征和功能；加深对微生物生长和新陈代谢过程的了解，从而达到熟练操作应用的目的。

5.2过程与方法方面

从与学生生活息息相关的方面入手，调动学生学习微生物学课程的兴趣，使其了解学习微生物学的重要意义。在学生掌握了微生物的存在形态、特征、功能、生长特点和新陈代谢方式等基础知识后，进一步深入到微生物的遗传变异和育种（基因工程）、传染与免疫（免疫学）等知识的学习，从而为学生将来可能从事的工作或研究打下坚实的基础。而在教学过程中，除了采用传统的讲授法向学生传授相关知识外，本课程还将采用启发性的教学方式，具体来讲即对学生进行分组，各组针对某一重点问题，查阅最新的文献资料后进行总结归纳和讲解，全班同学进行提问或补充。这样不仅能充分调动学生的思考能力和获取新知识的能力，有效启发其学习兴趣，而且能够使学生了解微生物领域相关的最新发展动态，明白微生物在制药领域的重要意义，从而为其将来进入工作岗位或从事科学研究打下基础。同时，在教学过程中重视学生对所学知识吸收和掌握的及时反馈，每一小节后都做一个课堂总结，每一章节结束后都会进行一次课堂测验，题型包括选择题、多选题、填空题和判断题，让学生对考察的知识点有更明确的认识，通过测验成绩也可以及时掌握学生的薄弱环节，在随后课堂上进行巩固和强调；除每章节布置一定的作业外，要求每一名学生对章节的知识体系和重点进行梳理、整理成笔记形式，以两次作业的形式计入平时分，帮助学生逐渐形成微生物学的整体知识框架的架构。

5.3情感、态度与价值观方面

通过本门课程的学习，不仅使学生掌握微生物相关的理论知识，而且培养学生获取新知识的能力和实事求是的科学作风。与课程相关的实验环节，不仅很好地加深了学生对理论知识的理解程度，培养了学生的动手能力；而且培养了学生科学严谨、实事求是、尊重实验结果的科研道德；不弄虚作假、尊重他人成果的科学态度。而这种能力、道德及态度将继续深深地影响着学生的发展，使其在将来的学习、生活和工作中都受益匪浅。

6．课程内容

6.1课程的内容概要

《微生物学》是生命科学中的极其重要的一门学科，课程的主要内容包括原核微生物、真核微生物和病毒的形态、构造及功能；微生物的营养、新陈代谢及生长；微生物的遗传变异、生态及相关的传染与免疫等。而本门课程的主要目的即在于使学生掌握微生物的相关结构、功能及生理特点；了解其与人类和动物健康及疾病的关系；了解微生物在工业、农业尤其是制药领域的应用等；从而为学生进行后续课程如《基因工程》、《发酵工程》等的学习和相关研究工作的开展打下坚实的理论基础。

6.2教学重点、难点

教学重点：微生物的形态、结构及功能（原核微生物、真核微生物、病毒）；微生物生长所需的营养；微生物的新陈代谢；微生物的生长及控制。
教学难点：微生物的新陈代谢和生长控制。

6.3学时安排

	周次及日期
	讲课（教学大纲分章和题目的名称）
	讲课学时

	第1周

(01/10)

第1周

(01/12)

第2周

(01/17)

第2周

(01/19)

第3周

(03/07)

第3周

(03/09)

第4周

(03/14)

第4周

(03/16)

第5周

(03/21)

第5周

(03/23)

第6周

(03/28)

第6周

(03/30)

第7周

(04/04)

第7周

(04/06)

第8周

(04/11)

第8周

(04/13)
	第一章 绪论（微生物及其特征，微生物学的发展及其分支）了解新冠病毒、新冠肺炎；

第二章 原核生物形态、构造和功能（细菌的一般结构及功能）熟悉传染病与人体免疫；《病毒与细胞的暗战》

第二章  原核生物形态、构造和功能（细菌的特殊结构及功能）

第二章  原核生物形态、构造和功能（放线菌、蓝细菌、支原体、立克次氏体、衣原体）

第三章  真核微生物生物形态、构造和功能（真核微生物细胞构造及与原核微生物的比较）

第三章  真核微生物生物形态、构造和功能（酵母菌、霉菌）

第四章  病毒和亚病毒因子（病毒的形态、构造、分类及繁殖）

第三章 病毒和亚病毒因子（亚病毒因子及应用）回顾复习及测验

第五章  微生物的营养和培养基（微生物的六类营养要素、营养物质进入细胞的方式）

第五章  微生物的营养和培养基（微生物的营养类型及培养基）第六章  微生物的新陈代谢（能量代谢-化能异养微生物）

第六章  微生物的新陈代谢（能量代谢-自养微生物）

第六章  微生物的新陈代谢（分解代谢和合成代谢的联系）

第六章  微生物的新陈代谢（微生物的代谢调节与发酵生产）

第七章  微生物的生长及其控制（生长繁殖测定方法微生物的生长规律、影响生长的主要因素）

第七章  微生物的生长及其控制  （微生物培养概论）

第七章  微生物的生长及其控制（有害微生物的控制）
	2

2
2
2

2

2

2

2
2

2

2

2
2

2

2

2




7. 课程实施

7.1教学单元一  第一章 绪论+新冠肺炎问答及新冠病毒研究文献分析（2学时）
7.1.1教学日期

第一周第一次课（01/10）
7.1.2教学目标

掌握微生物学的研究对象及其特点；了解微生物学作为一门独立的学科在生命科学尤其是生物制药领域的重要意义。

了解新冠病毒特点及新冠肺炎疾病的特点以及诊断、治疗和预防措施；了解针对新冠病毒的药物以及疫苗的开发现状及趋势。
7.1.3教学内容（含重点、难点）

重    点：微生物的概念、分类和特征；新冠病毒结构以及侵染特点、新冠肺炎的诊断以及预防措施、新冠病毒药物以及疫苗的研究趋势
难    点：微生物的特征、共性；靶向药物研究以及疫苗开发现状
主要知识点：微生物概念、分类、特征（微生物的五大共性）；微生物学的发展史；微生物学的发展对人类的影响；新冠病毒、新冠肺炎、药物开发、疫苗研发
7.1.4教学过程

（1）课程引入：观察图片，了解微生物的特征、存在形式、数量和分布。
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          喷嚏中的微生物               口腔中的微生物            土壤中的微生物

每个喷嚏的飞沫中含有4500-150000个细菌，重感冒患者为8500万；

土壤中的细菌总重量估计为：10034×1012吨；

人体肠道内菌体总数达100万亿个左右（人体细胞数量为50万亿）
   微生物：microorganism= 非常小（micro）+ 生物（organism）

   定义：微小、简单、肉眼难以观察的生物。包括属于原核类的真细菌、放线菌、蓝细菌、支原体、立克次氏体和衣原体；真核类的真菌（酵母菌、霉菌和蕈菌）、原生动物和显微藻类；古细菌；以及属于非细胞类的病毒和亚病毒（类病毒、拟病毒和阮病毒）。
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（2）微生物主要类群：　

    原核生物（细菌、放线菌、蓝细菌和古生菌）、真核生物（真菌、微型藻类、原生动物、某些寄生蠕虫）、非细胞生物（病毒、类病毒和朊病毒）
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（3） 微生物的发展史

史前期：约8000年前-1676。朦胧阶段。没真正观察到微生物的存在，但积累了丰富的经念。

初创期（1676-1861）：形态描述阶段，列文虎克自制显微镜观察到微生物的存在。

奠基期（1861-1897）：生理水平研究阶段。法国的巴斯德和德国的科赫他们可分别称为微生物学的奠基人和细菌学的奠基人。

发展期（1897~1953）：生化水平研究阶段。德国科学家布赫纳（1897年）用酵母菌无细胞压榨汁将葡萄糖发酵成酒精；英国科学家弗莱明（1929年）发现了世界上第一个抗生素-青霉素。

成熟期（1953~至今）：分子生物学水平研究阶段。J.D.Waston和H.F.C.Crick（1953年）发现DNA双螺旋模。

（4） 微生物学的发展促进了人类的进步

在医疗保健战线上的六大“战役”（儿童预防接种）；微生物在工业发展中的作用；微生物学促进了农业的进步；微生物与生态和环境保护的关系；微生物学对生物学基础理论研究的贡献。

（5） 微生物的五大共性

体积小、面积大：大小以um计，但比面值（表面积/体积）大，必然有一个巨大的营养吸收，代谢废物排泄和环境信息接受面。

吸收多、转化快：该特性为高速生长繁殖和产生大量代谢物提供了充分的物质基础。

生长旺、繁殖快；适应强、易变异；分布广、种类多。

21世纪微生物学展望：微生物具备生命现象的特性和共性，将是21世纪进一步解决生物学重大理论问题，如生命起源与进化，物质运动的基本规律等，和实际应用问题，如新的微生物资源的开发利用，能源、粮食等的最理想的材料。
（6）  微生物学及其分支
微生物学—一门在分子、细胞或群体水平上研究微生物的形态构造、生理代谢、遗传变异、生态分布和分类进化等生命活动基本规律，并将其应用于工业发酵、医药卫生、生物工程和环境保护等实践邻域的科学，其根本任务是发展、利用、改善和保护有益微生物，控制、消灭或改造有害微生物，为人类社会的进步服务。

分支：应用领域；生态环境；对象；生命活动规律；

第二部分：新冠病毒
（1）课程引入：新冠病毒的特点、种类（SARS, MERS, SARS-CoV-2）；

（2）相关问题问答：


[image: image6.wmf]
（3）冠病毒/Covid-19文献分析

文献类型：流行病学、病毒学、医学；Article, comment, NEWS, EDITIORIAL；

NEJM(新英格兰医学杂志)、LANCET(柳叶刀)、SCIENCE、NATURE; BioRXiv,  MedRXiv, ChinaRXiv;

典型文献内容介绍

新冠病毒的鉴定过程；新冠肺炎的传播途径及感染特征；感染病患的诊断方法；新冠病毒的基因组特征；新冠病毒S基因进化分析；自然宿主与中间宿主；蝙蝠冠状病毒的遗传多样性；防控策略

7.1.5教学方法

本单元的教学方法主要采用课堂讲授的形式展开。为了提高同学们对微生物学课程的兴趣，本单元主要从与同学们生活息息相关的方面入手；讲解微生物学领域的重大事件；并进一步拔高到当今微生物在各个领域的研究热点和难点，以充分调动同学们的学习热情；章节后有总结，要求学生整理笔记。
第二部分的教学方法主要采用学生课前进行MOOC相关内容学习（中国大学MOOC网-南京师范大学-《微生物学模块化实验》）。从SARS病毒入手，介绍导致此次新冠肺炎大流行的元凶新冠病毒的特点，疾病诊断以及预防和治疗措施；相关科研工作的进展，以及针对病毒的药物、疫苗开发。章节后有总结，要求学生整理笔记，完成雨课堂发布的相关作业。
7.1.6作业安排及课后反思

（1） 思考身边与微生物相关的事情，如食品、疾病等；

（2） 试做课后的复习思考题，以章节的小结为框架整理笔记内容。

（3）思考新冠病毒的爆发对人类社会的影响。

7.1.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。对物理化学、有机化学和生物化学的基础有一定要求。
7.1.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，绪论（p1-p12）

中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程
中国大学MOOC网-南京师范大学-《微生物学模块化实验》

7.2教学单元二  第二章 原核生物的形态、构造和功能-part Ⅰ细菌的一般结构与功能+病毒与细胞的暗战，人体免疫系统问答（2学时）
7.2.1教学日期

第一周第二次课（01/12）
7.2.2教学目标

了解细菌的定义及其对人类生活的影响，掌握细菌的形态、构造和功能。

以腺病毒为例，了解病毒侵染人体细胞的过程以及人体在病毒入侵过程中的应答反应；熟悉人体免疫系统，思考病毒的进化与人类的科学认知。
7.2.3教学内容（含重点、难点）

重    点：细菌细胞壁及其功能；革兰氏染色的基本步骤和原理；病毒的入侵过程，适应性免疫。

难    点：革兰氏阳性细菌和革兰氏阴性细菌细胞壁结构和功能的差别。；适应性免疫，病毒的协同演化。

主要知识点：细菌的概念、大小和基本形态；细菌的细胞壁结构及其功能；革兰氏染色；细胞膜及细胞质内含物；

病毒入侵方式及过程、先天免疫、适应性免疫、病毒演化、科学认识
7.2.4教学过程

  第一部分

微生物根据其不同的进化水平和性状上的明显差别可分为原核微生物、真核微生物和非细胞微生物三大类群。

原核微生物：一大类细胞核无核膜包裹，被称作核区的裸露DNA的单细胞生物。

分类：真细菌和古细菌两大类群。具体包括：细菌、放线菌、蓝细菌、支原体、立克次氏体和衣原体。 

第一节  细菌

细菌：是一类细胞细短、结构简单、胞壁坚韧、多以二分裂方式繁殖和水生性较强的原核生物。

细菌分布：大气、水体、土壤、动植物体内；

细菌种类和数量：种类繁杂，数量巨大；

细菌对人类社会生活的影响：

1. 有害影响：动植物致病菌,引起食物和物品腐烂变质等。 

2. 有益作用：细菌发酵产品生产，农业杀虫菌剂、细菌肥料生产，细菌浸矿，微生态制剂，污水处理等。

1、 细胞的形态构造及其功能

  （一）形态和染色

    细菌的基本形态包括球状、杆状和螺旋状。在自然界中杆菌最常见，球菌次之，螺旋菌最少。除此之外，还有其它形状如：丝状，柄杆菌，星形细菌，方形细菌，异常形态等。通常环境条件的变化如物理、化学因子的刺激等会阻碍细胞正常发育；培养时间过长会造成营养缺乏、细胞衰老、自身代谢产物积累过多等都会使菌体成为异常形态。当环境条件恢复正常时，则菌体也会恢复正常形态。

球菌：球状的细菌称为球菌（coccus）。根据分裂方向及随后相互间的连接方式可分为单球菌、双球菌、四联球菌、八叠球菌、葡萄球菌和链球菌等。

杆菌：杆状的细菌称为杆菌（bacillus) 。 有短杆（球杆）状、棒杆状、梭状、梭杆状、月亮状、分枝状、竹节状（即两端平截的杆状）等；排列方式则有链状、栅状、“八”字状以及有鞘衣的丝状等。

螺旋菌：螺旋状的细菌称为螺旋菌（spirilla）。包括弧菌（只有一个弯曲，螺旋不满一环）和螺菌（满2～6环的小型、坚硬的螺旋状细菌）。
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多数细菌细胞的直径约0.5um, 长度约0.5~5 um。已报道最小的纳米细菌直径小于0.05 μm；最大的球菌纳米比亚嗜硫珠菌的直径达100-750μm。

细菌细胞微小又透明，一般先要经过染色才能作显微观察。
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革兰氏染色：C. Gram（革兰）于1884年发明的一种鉴别不同类型细菌的染色方法。
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（二）细菌构造

    一般构造：一般细菌都具有的构造。包括细胞壁、细胞膜、细胞质、核区等。

特殊构造：仅在部分细菌中才有的或是在特殊环境条件下才形成的构造。主要有鞭毛、菌毛、糖被（包括荚膜和粘液层）、芽胞等。

（1）细胞壁（cell　wall)

定义：位于细胞最外的一层厚实、坚韧的外被，主要成分为肽聚糖。

功能: 固定细胞外形及保护作用等多种功能；生长、分裂、鞭毛运动所必须； 阻拦大分子有害物质；抗原性，敏感性。

革兰氏阳性细菌的细胞壁成分：厚度大（20~80nm）、化学组分简单，一般含90%肽聚糖和10%磷壁酸。

肽聚糖单体由双糖单位（N—乙酰葡糖胺与N—乙酰胞壁酸组成)、四肽尾或四肽侧链、肽桥或肽间桥三部分组成。双糖单位中的β-1,4-糖苷键很容易被溶菌酶所水解，从而引起细菌因肽聚糖细胞壁的“散架”而死亡；四肽尾由四个氨基酸分子按L型与D型交替方式连接而成；目前所知的肽聚糖已超过100种，“肽聚糖的多样性”中，主要的变化发生在肽桥上。

磷壁酸是大多数G+菌所特有的成分，约占细胞壁成分的10%。是一种酸性多糖。包括壁磷壁酸（与肽聚糖分子间进行共价结合）和膜磷壁酸（跨越肽聚糖层并与细胞膜相交联）其功能主要是浓缩Mg2+； 贮藏元素；调节细胞内自溶素；噬菌体吸附受体；表面抗原；增强粘附性；避免白细胞吞噬，抗补体。
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G+细菌和G-细菌细胞壁构造的比较

革兰氏阴性细菌的细胞壁成分：厚度较G+细菌薄，层次较多，成分较复杂，肽聚糖层很薄(仅2-3nm)，故机械强度较G+细菌弱。

外壁(外膜）是G－细菌细胞壁所特有的结构，它位于壁的最外层，化学成分为脂多糖（LPS）、磷脂和若干种外膜蛋白。其中，脂多糖的主要功能为：表面抗原决定簇；LPS负电荷较强，有吸附Mg2+ 、Ca2+ 等阳离子，对细胞膜结构起稳定作用；具有控制某些物质进出细胞的部分选择性屏障功能；许多噬菌体在细胞表面的吸附受体；选择性吸收功能。

古生菌的细胞壁：有（热原体无），有的细胞壁中含有假肽聚糖、多糖、糖蛋白或蛋白质。

缺壁细菌：缺细胞壁的细菌；

a. L型细菌：在实验室或宿主体内通过自发突变而形成的遗传性稳定的细胞壁缺损菌株。其特点是：没有完整而坚韧的细胞壁，细胞呈多形态；有些能通过细菌滤器，故又称“滤过型细菌”；对渗透敏感，在固体培养基上形成“油煎蛋”似的小菌落（直径在0.1mm左右）。

b. 原生质体：在人为条件下，用溶菌酶处理或在含青霉素的培养基中培养而抑制新生细胞壁合成而形成的仅由一层细胞膜包裹的，圆球形、对渗透压变化敏感的细胞，一般由革兰氏阳性细菌形成。其特点是：有的原生质体具有鞭毛，但不能运动，也不被相应噬菌体所感染；比正常有细胞壁的细菌更易导入外源遗传物质，是研究遗传规律和进行原生质体育种的良好实验材料。

c. 球状体：革兰氏阴性细菌被处理后而获得的残留部分细胞壁（外壁层）的球形体。与原生质体相比，它对外界环境具有一定的抗性，可在普通培养基上生长。

d. 支原体：是在长期进化过程中形成的、适应自然生活条件的无细胞壁的原核生物。 细胞膜中因含有甾醇，故有较高的机械强度。
(2）细胞膜与间体

细胞质膜：又称质膜、细胞膜或内膜，是紧贴在细胞壁内侧、包围着细胞质的一层柔软、脆弱、富有弹性的半透性薄膜，厚约7～8nm，由磷脂（占20%～30%）和蛋白质（占50%～70%）组成。其结构与功能关系为液态镶嵌模型。

细胞膜的生理功能：能选择性地控制细胞内、外的营养物质和代谢产物的运送；是维持细胞内正常渗透压的结构屏障；是合成细胞壁和糖被有关成分(如肽聚糖、磷壁酸、LPS和荚膜多糖等)的重要场所；是细胞的产能基地；是鞭毛基体的着生部位，并可提供鞭毛旋转运动所需的能量。

间体：由细胞膜内褶形成的一种管状、层状或囊状结构。多见于G+菌。

（3） 细胞质和内含物

细胞质是细胞质膜包围的除核区外的一切半透明、胶状、颗粒状物质的总称。含水量约80%。 细胞质的主要成分为核糖体、贮藏物、多种酶类和中间代谢物、质粒、各种营养物和大分子的单体等，少数细菌，还有类囊体、羧酶体、气泡或伴孢晶体等。

细胞内含物指细胞质内一些形状较大的颗粒状构造，主要有：贮藏物（贮存营养物）、磁小体（具有导向功能，可用作磁性定向药物和抗体以及制造生物传感器等）、羧酶体、气泡等。
（4） 核区

原核生物所特有的无核膜结构、无固定形态的原始细胞核。双链环状DNA分子。

第二部分： “细胞与病毒的暗战”
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“假如病毒感染了你”
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Round 4 下一场战争--病毒的进化和人类的科学认知

系统的bug：1）一般需一周或更长间产生足够的抗体和杀伤性T细胞大军；

 2）在适应免疫系统还没有启动前完成攻击，体内没有形成相应的记忆细胞，导致病毒多次感染；3）跨物种传播产生新病毒（重组重配）；4）通过基因突变--协同进化（H1N1-流感病毒）     
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7.2.5教学方法

教学方法主要采用课堂讲授的形式展开，为了提高同学们对微生物学课程的兴趣。因此，本单元主要从与同学们生活息息相关的方面入手介绍微生物的益处和害处；讲解微生物学研究中与其形态和构造密切相关的事件，以此充分调动同学们的学习热情。
第二部分的教学方法主要采用学生提前预习“细胞与病毒的暗战”纪录片以及中国大学MOOC网南京师范大学《微生物学模块化实验》课程的相关内容，在腾讯会议上进行课堂讲授和知识问答的形式展开。讲解病毒入侵过程以及人体免疫系统的应答反应；并进一步通过病毒与人类协同演化的介绍促使学生对当今疫情进一步的思考；章节后有总结，要求学生整理笔记和完成雨课堂发布的作业：针对人类与病毒的下一场战争进行深度思考。
7.2.6作业安排及课后反思

  思考身边与微生物相关的事情，如食品、疾病等。

围绕ppt最后提出的三个问题：what is the next? who is the next? what can I do?谈谈你的认识和想法。

7.2.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程、南京师范大学-《微生物学模块化实验》课程相关内容进行预习。对物理化学、有机化学和生物化学的基础有一定要求。
7.2.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第一章（p13-p26）

“Hidden life of the cell 细胞与病毒的暗战”；“假如病毒感染了你”-星球研究所
7.3教学单元三  第二章 原核生物的形态、构造和功能—part Ⅱ细菌的特殊结构与功能（2学时）
7.3.1教学日期

第二周第三次课（01/17）
7.3.2教学目标

掌握细菌的基本构造和特殊结构及其对应的功能；掌握细菌的群体形态和常见细菌的生物学特性。

7.3.3教学内容（含重点、难点）

重    点：细菌的特殊结构
难    点：芽孢的形成及功能
主要知识点：芽孢和胞囊，糖被、鞭毛、菌毛等特殊结构的组成及功能；细菌的群体形态；常见细菌的生物学特性。 

7.3.4教学过程

2. 细菌细胞的特殊构造：不是所有细菌细胞都具有的构造，称作特殊构造。

（1） 糖被：包被于某些细菌细胞壁外的一层厚度不定的胶状物质。糖被按其有无固定层次、层次厚薄又可细分为荚膜、微荚膜、粘液层和菌胶团。其功能包括：保护细菌免受干燥的影响；贮藏养料，以备营养缺乏时重新利用；透性屏障和离子交换系统；表面附着作用；细菌间的信息识别作用；堆积代谢废物。

（2） S层：是一层包围在原核微生物细胞壁处，由大量蛋白质或糖蛋白亚基以方块形或六角开方式排列的连续层。其中，G+的S层结合在肽聚糖表面；G-的S层粘合在细胞壁的外膜上。

（3）  鞭毛：某些细菌细胞表面着生的一至数十条长丝状、螺旋形的附属物，具有推动细菌运动功能，为细菌的“运动器官”。鞭毛的着生方式包括：一端生、两端生、周生和侧生。

    可通过电子显微镜直接观察；光学显微镜下观察：鞭毛染色和暗视野显微镜；半固体培养基穿刺培养观察。
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（4） 菌毛：长在细菌体表的纤细、中空、短直、数量较多的蛋白质类附属物，具有使菌体附着于物体表面的功能。

（5） 性毛：构造和成分与菌毛相同，但比菌毛长，数量仅一至少数几根。一般见于革兰氏阴性细菌的雄性菌株（即供体菌）中，其功能是向雌性菌株（即受体菌）传递遗传物质（DNA片段）。有的性毛还是RNA噬菌体的特异性吸附受体。

（6） 芽孢和其它休眠构造：某些细菌在其生长发育后期，在细胞内形成一个圆形或椭圆形、厚壁、含水量极低、抗逆性极强的休眠体，称为芽孢。其特点为：较强的抗热，抗辐射，抗化学物和抗静水压的能力（是否能消灭芽孢是衡量各种消毒灭菌手段的最重要的指标）；是细菌的休眠体，在适宜的条件下可以重新转变成为营养态细胞（产芽孢细菌的保藏多用其芽孢）；产芽孢的细菌多为杆菌，也有一些球菌，芽孢的有无、形态、大小和着生位置是细菌分类和鉴定中的重要指标。

（7）伴孢晶体： 少数芽孢杆菌，例如苏云金芽孢杆菌（Bacillus thuringiensis）形成芽孢的同时，在芽孢旁形成一颗菱形或双锥形的碱溶性蛋白晶体——δ内毒素。不溶于水，对蛋白酶类不敏感；容易溶于碱性溶剂。 伴孢晶体对200多种昆虫尤其是鳞翅目的幼虫有毒杀作用，因而可将这类产伴孢晶体的细菌制成有利于环境保护的生物农药——细菌杀虫剂。

（三）细菌的繁殖

裂殖（fission）指一个细胞通过分裂而形成两个子细胞的过程，一般细菌均进行横分裂，少数进行纵分裂。裂殖的方式有二分裂、三分裂、复分裂等类型。

芽殖（budding）芽殖是指在细胞表面（尤其在其一端）形成一个小突起，待其长大到与母细胞相仿后相互分离并独立生活的一种繁殖方式，凡以这类方式繁殖的细菌，统称芽生细菌。如硝化杆菌属等。 

（四）细菌的群体形态
（1）在固体培养基上(内)的群体形态

菌落：在固体培养基上(内)以母细胞为中心的一堆肉服可见的，有—定形态、构造等特征的子细胞集团。如果菌落是由一个单细胞繁殖形成的，则它就是—个纯种细胞群或克隆。菌落若连成片，则称为菌苔。

 菌落的意义：在微生物分离，纯化、鉴定、计算等研究及选育工作有重要意义。

(2) 在半固体培养基上(内)的群体形态

 对菌种鉴定十分重要。例如，胶柱液化层中呈现的不同形状来判断某细菌有否蛋白酶产生和某些其他特征。根据半固体直立柱表面和穿刺线上细菌群体的生长状态和有否扩散现象判断该菌的运动能力。

(3) 在液体培养基上（内）的群体形态

形成几种不同的群体形态：多数表现为混浊，部分表现为沉淀，一些好氧性细菌则在液向上大量生长，形成有特征性的、厚薄有差异的菌醭、菌膜或环状、小片状不连续的菌膜等。 

7.3.5教学方法

本单元的教学方法主要采用课堂讲授和举例分析的形式进行。

7.3.6作业安排及课后反思

无
7.3.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。对物理化学、有机化学和生物化学的基础有一定要求。
7.3.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第一章（p27-p34）

7.4教学单元四  第二章 原核生物的形态、构造和功能--partⅢ 放线菌等（2学时）

7.4.1教学日期

第二周第四次课(01/19)

7.4.2教学目标

熟悉放线菌的形态构造及繁殖方式；了解蓝细菌的类型；指导学生对感性趣的主题制作PPT；了解支原体、立克次氏体、衣原体的概念和特点；综合复习原核微生物的相关知识。
7.4.3教学内容（含重点、难点）

重    点：放线菌的形态构造；支原体、立克次氏体、衣原体的概念和特点。
难    点：不同原核生物的组成及结构等异同点的比较，它们的鉴定原则
主要知识点：放线菌的概念，支原体、立克次氏体、衣原体的概念和特点；不同原核生物的特点比较形态分类，繁殖，群体特征

7.4.4教学过程

第二节  放线菌

放线菌是一类呈丝状生长，主要以孢子繁殖和陆生较强的革兰氏阳性原核生物。在形态上具有分枝状菌丝、菌落形态与霉菌相似，以孢子进行繁殖。极其广泛地存在于自然界，其中，土壤中最多，其代谢产物使土壤具有特殊的泥腥味。

放线菌与人类关系：抗生素的主要产生菌如链霉素；生化药物；固氮；维生素、酶制制产生菌；在甾体转化、石油脱蜡、烃类发酵、污水处理等方面也有应用；极强分解能力；少数是人和动植物的致病菌：皮肤、脑、肺和脚部感染、植物的疾病。

（1） 形态与构造

    单细胞，大多由分枝发达的菌丝组成；菌丝直径与杆菌类似，约1mm；细胞壁组成与细菌类似，革兰氏染色阳性（少数阴性）；细胞的结构与细菌基本相同。

放线菌的菌丝按形态和功能可分为营养菌丝、气生菌丝和孢子丝三种。
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（二）放线菌的繁殖
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    （三）放线菌的群体特征

    在固体培养基上：干燥，不透明，表面紧密丝绒状，上有一薄层彩色的干粉，不易挑取，菌落正反面有不同颜色，在菌落边缘的琼脂平面有变形的现象，有泥腥味。

在液体培养基上（内）：液面与瓶壁交界处粘贴着一圈菌苔，培养液清而不混，其中悬浮着许多珠状菌丝团，大型菌丝团则沉在瓶底。

第三节   蓝细菌

蓝细菌，也称蓝藻或蓝绿藻，是一类含有叶绿素a，无鞭毛，具有放氧性光合作用的大型原核生物。有固氮能力和对不良环境的抵抗能力，可在沙质海滩及荒漠上找到，有“先锋生物”的美称。可食用或作为肥料，也会引发赤潮和水华等。

（1） 蓝细菌的形态与构造

蓝细菌细胞形态多样，大体可分5类：色球蓝细菌群，宽球蓝细菌群，颤蓝细菌群，念珠蓝细菌群，分枝异形胞细菌群。

构造：与G-菌相似，细胞壁分为内外两层；类囊体是光合作用的部位，平行于细胞膜，含叶绿素a和藻胆素。

细胞特化形式：异形胞、静息孢子、链丝段（连锁体）、内孢子。
第4节 支原体、立克次氏体和衣原体

（一）支原体

是一类无细胞壁、介于独立生活和细胞内寄生生活间的最小型原核生物。其具有体积小；基因组小；菌落小，呈典型的“油煎蛋”状；细胞膜坚韧，无细胞壁，对抗生素、渗透压及表面活性剂敏感；以二分裂和出芽等方式繁殖；能在含血清、酵母膏、甾醇等成份的培养基上生长；引起人和动物的肺炎和植物病害等特点。

（2） 立克次氏体

是一类专性寄生于真核细胞内的G-原核生物。与支原体的区别是有细胞壁和不能独立生活；与衣原体的区别在于其细胞较大、无滤过性和存在产能代谢系统。其特点为：细胞较大，基因组小；细胞形态多样；有细胞壁，属于G－；多数在细胞内专性寄生，宿主为虱、蚤等节肢动物和人、鼠等脊椎动物；以二分裂方式繁殖；存在不完整的产能代谢途径，只能利用谷氨酸和谷氨酰胺产能；对四环素和青霉素等抗生素敏感；对热敏感；一般可培养在鸡胚、敏感动物或Hela细胞株的组织培养物上。 

（3） 衣原体

介于立克次氏体与病毒之间，在真核细胞内营专性能量寄生的小型G-原核生物。能通过细菌滤器，专性活细胞内寄生的一类原核微生物。其特点为：细胞结构与细菌类似；两种核酸；严格胞内寄生；在有独特的生活周期，即存在原体（有感染力）和 始体（无感染力）两种形态；对人类、哺乳动物及鸟类，少数致病；衣原体不耐热，60度10分钟即被灭活，但它不怕低温，冷冻干燥可保藏多年；对红霉素、氯霉素、四环素敏感。

学生参与课堂部分

对原核微生物感兴趣的大组，根据课堂所学知识和自身的兴趣点确定专题讲座主线，然后再分小组进行讲授。教师在整个过程中发挥辅助作用，对相关知识点内容进行把关、延伸或复习，全班同学进行讨论。教师与学生对该组的整个表现进行打分、点评，该总分数将计入平时成绩。

7.4.5教学方法

本单元的教学方法主要采用课堂讲授、举例分析和分组课堂演讲、讨论的形式进行。

7.4.6作业安排及课后反思

（1）思考自身或身边发生的与细菌相关的事件；

（2）试做课后的复习思考题；布置章节作业，进行章节测验。
7.4.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。对物理化学、有机化学和生物化学的基础有一定要求。
7.4.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第一章（p35-p42）

7.5教学单元五  第三章 真核生物的形态、构造和功能—part Ⅰ真核微生物结构与类群（2学时）
7.5.1教学日期

第三周第五次课（03/07）
7.5.2教学目标

掌握真核微生物与原核微生物的区别；掌握真核微生物的主要类群；
7.5.3教学内容（含重点、难点）

重    点： 真核微生物的概念、与原核生物的区别及其主要类群

难    点： 真核微生物与原核生物的区别及在进化上的联系
主要知识点： 真核微生物的概念、主要类群和细胞构造；指导学生制作感兴趣主题的PPT进行课堂展示。
7.5.4教学过程
第1节   真核微生物概述

真核微生物：细胞核具有核膜；能进行有丝分裂；细胞质中存在线粒体或同时存在叶绿体等细胞器。包括真菌、显微藻类、原生动物。
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动物细胞和植物细胞的构造模式图

1. 真核细胞构造：

（1） 细胞壁：真菌细胞壁主要成分是多糖，另有少量的蛋白质和脂类；低等真菌的细胞壁的主要成分以纤维素为主；酵母的细胞壁的主要成分以葡聚糖为主；高等真菌的细胞壁的主要成分以几丁质为主。

（2） 鞭毛与纤毛：有些真核微生物细胞的表面长有或长或短的毛发状细胞器，具有运动功能，较长者、数量较少称鞭毛（9+2型），较短者，数量较多则称纤毛。真核生物的鞭毛与原核生物鞭毛在运动功能上虽相同，但在构造、运动机理和所耗能源形式等方面都有显著的差别。

（3） 细胞质膜
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（4） 细胞核：是细胞遗传信息（DNA）的贮存、复制和转录的主要部位。其外形固定，有核膜；由核被膜、染色质、核仁和核基质组成；真菌细胞核中染色体比较小，且染色体数目差别很大。

（5） 细胞质和细胞器：位于细胞质膜和细胞核间的透明、粘稠、不断流动并充满各种细胞器的溶液，称为细胞质。具体包括

a：细胞基质(除细胞器以外的胶状溶液)和细胞骨架(由微管、肌动蛋白丝（微丝）和中间丝3种蛋白质纤维构成的细胞支架)；

b：内质网和核糖体。其中，内质网是指细胞质中一个与细胞基质相隔离、但彼此相通的囊腔和细管系统，由脂质双分子层围成。其内侧与核被膜的外膜相通，核周间隙也是内质网腔的一部分。包括糙面内质网（有核糖体，具有合成和运送胞外分泌蛋白的作用）和光面内质网（无核糖体，与脂类和钙代谢密切相关）。核糖体具有蛋白质合成功能，由40%蛋白质和60%RNA共价结合在一起。
c：高尔基体：4~8个平行堆叠的扁平膜囊和大小不等的囊泡所组成的膜聚合体，其上无核糖体颗粒附着。其功能是协调细胞生化功能和细胞内外环境的重要的细胞器。

d：溶酶体：单层膜，内含多种酸性水解酶，其功能是细胞内消化。（2016年诺贝尔生理学奖）。
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e：微体：单层膜包裹、内含多种氧化酶和过氧化氢酶，主要功能是使细胞免受H2 O2毒害，并能氧化分解脂肪酸等。

f：线粒体：两层膜；外形和大小酷似杆菌；每个细胞有数百到数千个；功能是把蕴藏在有机物中的化学潜能转化成生命活动所需能量。

g：叶绿体：双层膜包裹、只存在于绿色植物的细胞中；外形多为扁平的圆形或椭圆形；构造由三部分组成：叶绿体膜、类囊体和基质；具有光合作用。

h：液泡：存在于真菌和藻类等植物细胞中的一种由单位膜分隔的细胞器，形态、大小受细胞年龄和生理状态而变化，一般老龄细胞有大而明显的液泡。具有维持渗透压，贮存营养物质，还具溶酶体功能。

i：膜边体:真菌特有，位于质膜与细胞壁间，可能与分泌水解酶或合成细胞壁有关。

j：几丁质酶体：真菌菌丝体顶端微小泡囊，合成几丁质微纤丝。

k：氢化酶体：鞭毛基体附近，为鞭毛运动提供能量。
2. 真核生物与原核生物的比较
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7.5.5教学方法

本单元的教学方法主要采用课堂讲授和举例分析的形式进行。
7.5.6作业安排及课后反思

    （1）查阅资料，了解自己感兴趣的真核生物课题；

（2）试做课后的复习思考题

7.5.7课前准备情况及其他相关特殊要求

 教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。

7.5.8参考资料（具体到哪一章节或页码）

    《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第二章（p45-p53）
7.6教学单元六 第三章 真核微生物的形态、构造和功能—partⅡ酵母与霉菌（2学时）

7.6.1教学日期

第三周第六次课（03/09）
7.6.2教学目标

熟悉酵母菌细胞的形态和构造及与人类的关系，掌握酵母菌的繁殖方式。熟悉霉菌的构造和繁殖方式；了解霉菌的菌落形态；综合复习真核微生物的相关知识。

7.6.3教学内容（含重点、难点）

重    点：酵母菌细胞的形态和构造，酵母菌的繁殖方式和生活史；霉菌的构造、繁殖方式及其菌落形态。

难    点： 酵母菌的繁殖方式与人类的关系；真菌的孢子繁殖。
主要知识点：酵母菌的形态构造及繁殖方式；酵母菌的分布及与人类的关系；酵母菌的菌落；霉菌的形态构造及繁殖方式；霉菌与人类的关系；真菌的孢子；霉菌的菌落。
7.6.4教学过程

第二节  酵母菌

酵母菌一般泛指能发酵糖类的各种单细胞真菌。其特点为：个体一般以单细胞状态存在；细胞壁常含甘露聚糖和葡聚糖；能发酵糖类产能；多数营出芽繁殖；常生活在含糖量较高、酸度较大的水生环境中。

（一）分布及与人类的关系

分布：偏酸性的含糖环境，也称为“糖菌”。

种类： 据1982年的资料，已知的酵母有56属，500多种。

与人类的关系：人类的第一种“家养微生物”；重要的科研模式微生物，如啤酒酵母是第一个完成全基因组序列测定的真核生物；有些酵母菌具有危害性：有些酵母菌能引起皮肤、呼吸道、消化道、泌尿生殖道疾病。

（2） 细胞的形态构造

典型的真核微生物，形态通常有球状、卵圆状、椭圆状、柱状或香肠状等多种。其构造包括：细胞壁、细胞膜、细胞核及其它构造。
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（1）细胞壁：厚约25nm，主要成分为酵母纤维素，它呈三明治状——外层为甘露聚糖，内层为葡聚糖，都是分枝状聚合物，中间夹着一层蛋白质。

（2） 细胞膜：包括蛋白质、类脂和糖类。

（3） 细胞核：遗传信息的主要贮存库。（2um质粒：复制受核基因组控制）

（4） 其它构造：包括液泡、线粒体、微体

（三）酵母菌的繁殖方式和生活史

只有无性繁殖过程，没有有性繁殖过程的酵母菌称为假酵母。既有无性繁殖，又有有性繁殖过程的酵母菌称为真酵母。
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（1） 无性繁殖

a：芽殖:是酵母菌最常见的一种繁殖方式。
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母细胞上留下痕迹称为芽痕；子细胞上相应地留下一个痕迹为蒂痕。
任何细胞上的蒂痕仅一个，而芽痕有一至数十个，根据它的多少还可测定该细胞年龄。有的酵母菌进行芽殖后，长大的子细胞不与母细胞立即分离，并继续出芽，形成藕节状细胞串，称为假菌丝。如果细胞相连，其间的横隔面积与细胞直径一致，呈竹节状的细胞串，称为真菌丝。 

b：裂殖:少数酵母（裂殖酵母）具有与细菌相似的二分裂繁殖方式。[image: image33.png]DEE R CRIERFRHED A5 AR LN > BT
WA R B

SR B} Srh1zosacc11aromyces pombe (levure)

|*ﬁ M, ﬁ%ﬁﬁ;,%m¢%$ﬁhﬁ Eeaa)io)
FE NS B A 40 .




c：产生无性孢子：
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（2） 有性繁殖

    酵母菌是以形成子囊和子囊孢子的方式进行有性繁殖的
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    其繁殖过程为：1）两个性别不同的单倍体细胞靠近，相互接触； 2）接触处细胞壁消失，质配； 3）核配，形成二倍体核的接合子；有些以二倍体方式进行营养细胞生长繁殖，独立生活；下次有性繁殖前进行减数分裂。有些进行减数分裂，形成4个或8个子囊孢子，而原有的营养细胞就成为子囊。子囊孢子萌发形成单倍体营养细胞。

 （3）酵母菌的生活史
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（四）酵母菌的菌落
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菌落与细菌的相仿，但由于细胞比细菌的大，菌落较大、较厚、外观较稠和较不透明。呈乳白色、矿烛色、红色。

第3节 丝状真菌——霉菌

霉菌是丝状真菌的一个俗称，通常指那些菌丝体较为发达又不产生大型肉质子实体结构的真菌。

（1） 分布及与人类的关系

①工业上的有机酸、酶制剂抗生素、维生素、生物碱等的发酵生产；

②食品制造方面，如酱油的酿造和干酪的制造；

③引起工农业产品霉变，进行生物防治，污水处理和生物测定；

④在基础理论研究方面，霉菌是良好的实验材料；

⑤植物、动物、人的病原菌。在居家环境中大约有300种霉菌，它会严重影响人类的健康。

（二）细胞的形态和构造

（1）菌丝及其延伸过程：霉菌营养体的基本单位是菌丝；霉菌菌丝直径约3~10um，比一般细菌和放线菌菌丝大几到几十倍；霉菌菌丝的生长是由菌丝顶端细胞的不断延伸而实现的。

菌丝根据有无隔膜分为：有隔菌丝：菌丝由横隔膜分隔成成串多细胞，每个细胞内含有一个或多个细胞核；无隔菌丝：整个菌丝为长管状单细胞，细胞质内含有多个核，其生长过程只表现为菌丝的延长和细胞核的裂殖增多以及细胞质的增加。

菌丝生长是由菌丝顶端细胞的不断延伸实现，随着菌丝不断延伸。细胞壁和细胞质的形态、成分都逐渐变化、加厚趋向成熟。

菌丝顶端的构造包括：延伸区、硬化区、次生壁形成区、成熟区、隔膜区。

（2）菌丝体及其各种分化形式
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由许多菌丝相互交织而成的一个菌丝集团称菌丝体，包括营养菌丝体—密布在固体营养基质内部，主要执行吸收营养物功能的菌丝体；气生菌丝体—伸展到空间的菌丝体。
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 真菌在液体培养基中进行振荡培养时，往往会产生菌丝球，这将有利于氧的传递以及营养物和代谢物的输送， 对菌丝的生长代谢产物有利。

（三）真菌的孢子

（1）无性孢子：厚垣孢子（孢子具很厚的壁，是真菌的休眠体，可抵抗热、干燥等不良环境）、节孢子、分生孢子、孢囊孢子、游动孢子、芽孢子、掷孢子。

（2）有性孢子：卵孢子、接合孢子、子囊孢子、担孢子。

（四）霉菌菌落
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霉菌的菌落形态大，质地疏松，外观干燥，不透明，呈现或松或紧的蛛网状、绒毛状、棉絮状或毡状；菌落与培养基间的连接紧密，不易挑取，菌落下面与反面的颜色、构造，以及边缘与中心的颜色、构造常不一致等。
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学生参与课堂部分

对真核微生物感兴趣的大组，根据课堂所学知识和自身的兴趣点确定专题讲座主线，然后再分小组进行讲授。教师在整个过程中发挥辅助作用，对相关知识点内容进行把关、延伸或复习，全班同学进行讨论。教师与学生对该组的整个表现进行打分、点评，该总分数将计入平时成绩。

7.6.5教学方法

本单元的教学方法主要采用课堂讲授、举例和讨论的形式进行。
7.6.6作业安排及课后反思

    （1）查阅资料，了解自己感兴趣的真核生物课题；

（2）试做课后的复习思考题；章节作业，章节测验。
7.6.7课前准备情况及其他相关特殊要求（教师、学生）

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。

7.6.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第二章（p54-p63）

7.7教学单元七 第四章 病毒和亚病毒因子—病毒的结构及分类（2学时）

7.7.1教学日期

第四周第七次课 (03/14)

7.7.2教学目标

了解病毒的研究历史；熟悉病毒分类；掌握病毒的组成、结构特点及烈性噬菌体的特性及繁殖方式。
7.7.3教学内容（含重点、难点）

重    点： 病毒的定义及特点；烈性噬菌体的繁殖过程。
难    点：病毒的结构特点；一步生长曲线   
主要知识点：病毒的化学组成、结构特点；病毒的分类；噬菌体的繁殖方式；噬菌体效价的测定；一步生长曲线。

7.7.4教学过程

第1节 病毒

   1. 病毒的研究历史
[image: image49.png]S—NMoHAEDRSR
=1 . BS
H=FBHS BRESMIEE R
FE—IK1619FH=ER—
IREEEEERYE.




[image: image50.png]16t L2 M, RERSLPABEMETAPKIE;
1796%E, EEE4-E Edward Jenner kBT “FhiE"
B ETpE XS




[image: image51.png]RBEFHNLZIMEE: HEEHRE

mgmﬂﬁs (TMV) Eﬁﬂ—?&‘ﬁi*iﬁi&iﬁ
KHMER, RAHFBFEHSAERELY ;

18595FE R B (Van Swieten) AR IEEIEHFRIE
1R



 [image: image52.png]REFHRIANR: \XHE

»

Walter Reed (1851-1902)

19004E, B (Walter Reed) FME£B/R (James Carrol)
i 3 SCUTE AR B AR R R R A R — TR B AT L




[image: image53.png]REFNLZINY: AHFS
- . R " : ‘ % DNA

/RN

19154F, #E4F (Fredrick Twort) BEREZRT XFHE
EERCE;

19174, RRFIE (Felix d’Herelle) 1§ “BERMRINIEF
WEREE” SRR “MEEE”




  [image: image54.png]B AREPSTARA

HEIEM 55 & i HriBF

£ E 4 L ¥ AT F(Wendell Meredith Stanley)F1935
FRE\BTMVRERARE, AAREBERE—MEAR, HE
T 194645E 3R BB TI/RIE,





 病毒是一类由核酸和蛋白质等少数几种成分组成的超显微“非细胞生物”，其本质是一种只含DNA或者RNA的遗传因子。
   2.  病毒的基本特点： 

· 非细胞生物，个体很小，可通过细菌滤器；
· 无细胞结构，专性活细胞内寄生；
· 没有酶或酶系极不完全，不能进行独立的代谢作用；
· 一种病毒毒粒内只含一种核酸，DNA或者RNA，利用宿主转录、翻译和合成系统进行复制；
· 对大多数抗生素不敏感（利福平可抑制痘病毒复制），对干扰素敏感；
· 离体条件下，能以无生命的生物大分子状态存在，并可长期保持其侵染活力。
研究病毒的重要意义：

    一是控制和消灭有害病毒，病毒威胁着人类健康和家养动物养殖业，病毒性疾病对国民经济造成严重的影响，发酵工业中的噬菌体污染会严重影响发酵生产；

   二是病毒的研究和利用价值，主要表现为改良品种，培育活病毒疫苗株，保护生态环境，利用病毒作为昆虫杀虫剂，基因工程研究的重要载体。
3. 病毒的化学组成和结构特点

  （1）病毒的大小：个体小，必需在电镜下观察，多在100nm左右；不同病毒的毒粒大小差别很大。

  （2）病毒的两种存在状态：

    SHAPE  \* MERGEFORMAT 



（3）病毒的构造
[image: image138.png]


典型病毒粒的构造:基本成分包括位于中心的核酸和包围在核心周围的蛋白质。核心和衣壳合称核衣壳，为病毒的基本结构。有些复杂的病毒在衣壳的外面包裹着一层由脂类和多糖组成的包膜。有的包膜上还长有刺突。  病毒粒的对称体制 

病毒粒子:成熟的、结构完整的具有侵染力的病毒颗粒。毒粒的形状大致可分球形颗粒(或称拟球形颗粒)、杆状颗粒和复杂形状颗粒（如蝌蚪状，卵形）等少数几类。

  （4）3类典型形态的病毒及其代表
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 （5） 病毒的形态—群体形态
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4. 病毒的分类

[image: image139.jpg]


国际病毒分类委员会（ICTV)：单负股病毒目、套式病毒目、尾病毒目，共73科，289属。（冠状病毒科是呈球形、上有突起、状似皇冠的病毒，统称为冠状病毒科。本科病毒直径75～160纳米，中央是不同密度的无定形物质，外有脂质包膜，膜上排列间隔较宽的突起，其形状随不同病毒可呈现为圆端花瓣形、圆锥形、T 形等。病毒基因组为连续线型单链 RNA，分子量通常为（5.5～6.1）×106。根据病毒血清学特点和核苷酸序列的差异，目前冠状病毒科分为冠状病毒和环曲病毒两个属。包括人冠状病毒（7种，SARS-CoV-2）、禽传染性支气管炎病毒、猪传染性胃肠炎病毒、猪血凝性脑脊髓炎病毒、新生小牛腹泻冠状病毒、鼠肝炎病毒、火鸡传染性肠炎冠状病毒、猪冠状病毒、猫传染性腹膜炎病毒等。冠状病毒在系统分类上属套式病毒目（Nidovirales）冠状病毒科（Coronaviridae）冠状病毒属（Coronavirus）。冠状病毒属的病毒是具囊膜（envelope）、基因组为线性单股正链的RNA病毒。）
病毒的命名：采用英文或英文化的拉丁词，只用单名，用斜体字母书写，目、科、亚科和属名也用斜体，后缀分别用拉丁词“-virales,  -viridae, -virinae, -virus”。
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第二节 病毒的种类及其繁殖方式

    （1）原核生物的病毒——噬菌体
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1）噬菌体的繁殖：病毒粒子并无个体的生长过程，而只有其两种基本成分的合成和装配。

烈性噬菌体：凡在短时间内完成增殖周期，引起寄主细胞裂解的噬菌体，称为烈性噬菌体。（T4噬菌体）

温和噬菌体：侵入细菌后DNA整合到宿主DNA而同步复制，不形成成熟的下一代噬菌体而不使宿主裂解的噬菌体。

噬菌体的繁殖（增殖性周期）一般可分五个阶段，即
[image: image140.jpg]


吸附：尾丝尖端与宿主细胞表面特异性受体接触，附着，刺突、基板固定于细胞表面。

侵入：尾部的酶水解细胞壁的肽聚糖，使细胞壁产生小孔；尾鞘收缩，核酸通过中空的尾管压入胞内，蛋白质外壳留在胞外。

增殖（复制与生物合成）：病毒利用宿主的生物合成机构和场所，使病毒核酸表达和复制，产生大量的病毒蛋白质和核酸。

成熟（装配）、裂解（释放）：脂肪酶+溶菌酶裂解宿主细胞膜和细胞壁。
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     2）噬菌体效价的测定

效价——表示每毫升试样中所含有的具侵染性的噬菌体粒子数，又称噬菌斑形成单位（pfu）或感染中心数。

思考：为什么用双层平板法测出的效价比用电镜直接记数得到的效价低？

前者是计有感染力的噬菌体粒子，后者是计噬菌体的总数。

3）一步生长曲线：定量描述烈性噬菌体生长规律的实验曲线。   [image: image69.png]TERARIN: W AR B 040 M
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思考：

· 烈性噬菌体增殖的一般步骤。

· 为什么说烈性噬菌体在宿主细胞中的表达和复制存在强烈的时序性？

· 烈性噬菌体、温和噬菌体；一步生长曲线

7.7.5教学方法

本单元的教学方法采用课堂讲授、案例分析和分组课堂PPT演讲、讨论和点评的形式进行。
7.7.6作业安排及课后反思

    （1）查阅资料，了解自己感兴趣的真核生物课题；思考自身或身边的哪些疾病是由病毒引起的；

（2）试做课后的复习思考题；章节作业，章节测验。
7.7.7课前准备情况及其他相关特殊要求（教师、学生）

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。

7.7.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
    《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第三章（p67-p77）

7.8教学单元八 第四章 病毒和亚病毒因子—partⅡ亚病毒及病毒的应用（2学时）
7.8.1教学日期

第四周第八次课（03/16）
7.8.2教学目标

掌握温和噬菌体及溶源性；熟悉人类和脊椎动物病毒、植物病毒及昆虫病毒；掌握亚病毒因子的类型；了解病毒在工业、农业等方面的应用。综合复习病毒的相关知识并进行测验。
7.8.3教学内容（含重点、难点）

重    点： 温和噬菌体及溶原细菌；人类病毒及昆虫病毒；亚病毒因子

难    点：溶原细菌及人类和脊椎动物病毒。
    主要知识点：温和噬菌体、溶源性及溶原细菌；植物病毒、人类和脊椎动物病毒及昆虫病毒包涵体；亚病毒因子；病毒与发酵工业、生物防治及在基因工程中的应用。

7.8.4教学过程  
第二节 病毒的种类及其繁殖方式
（1）原核生物的病毒——噬菌体
2）温和噬菌体（temperate phage）：凡吸附并侵入细胞后，噬菌体的DNA整合在宿主的核染色体上，随宿主DNA的复制进行同步复制，并随宿主生长繁殖而传递，一般不引起宿主细胞裂解的噬菌体，又称溶源噬菌体（lysogenic phage）。
溶源性（lysogeny）：温和噬菌体侵入相应宿主细胞后，基因组整合到后者的基因组上，并随后者的复制而进行同步复制；这种温和噬菌体的侵入并不引起宿主细胞裂解，此即称溶源性或溶源现象。
溶原细菌：含有温和噬菌体的宿主细胞/细菌；卫星病毒，卫星噬菌体也会导致溶原细胞的形成。
原噬菌体（prophage）：附着或融合在溶原细菌染色体上的温和噬菌体的核酸---处于整合态的噬菌体核酸。
温和噬菌体的特性—λphage
  SHAPE  \* MERGEFORMAT 
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     SHAPE  \* MERGEFORMAT 



（2）人类和脊椎动物病毒

人类传染病70% — 80％是由病毒引起的。常见病毒病：流感、肝炎、疱疹、流行性乙型脑炎、狂犬病、疯牛病、艾滋病。

动物病毒大多呈球状，多数为含有双链的 DNA或单链RNA。有些是有包膜的，有些无包膜（裸露的），大小差异很大。动物病毒的增殖过程与噬菌体相似，但在某些细节上有所不同。大多数动物病毒无吸附结构，少数病毒如流感病毒在其包膜表面长有刺突，可吸附在宿主细胞表面的粘蛋白受体上。

人类的恶性肿瘤中，约有15％是由于病毒的感染而诱发的。肿瘤是由失去调控而异常生长和繁殖的新生异常细胞或瘤形成的组织团块。良性肿瘤--肿瘤的生长维持在特定的部位形成致密组织团，而不通过循环系统转移到其它部位；恶性肿瘤或癌--肿瘤细胞活跃的扩散或转移到有机体其它部位乃至全身，通常通过血液流动并形成次级肿瘤。
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具体举例与讨论：艾滋病、人乳头瘤病毒、流感、口蹄疫病毒
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思考题

1. 举例说明历史上对人类的生命健康造成重大影响的其他病毒？

2. 病毒可能做为恐怖袭击的生物武器吗？
（3）植物病毒
植物病毒大多为 ssRNA 病毒，基本形态为杆状、丝状和球状（二十面体），一般无包膜。 植物病毒对宿主的专一性通常较差。例如，TMV可侵染十余科、百余种草本和木本植物。
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（4）昆虫病毒

昆虫病毒属于无脊椎动物病毒，主要以鳞翅目的昆虫病毒为主，其次为双翅目、膜翅目和鞘翅目。多数昆虫病毒可在宿主细胞内形成光镜下呈多角形的包涵体，称多角体，成分为碱溶性结晶蛋白，其内包裹着数目不等的病毒粒。具体包括以下三种类型：

核形多角体病毒（NPV）：在昆虫细胞核内增殖，具有蛋白质包涵体的杆状病毒；

质形多角体病毒（CPV）：在昆虫细胞质内增殖，可形成蛋白质包涵体的球状病毒；dsRNA
颗粒体病毒（GV）：具有蛋白质包涵体，每个包涵体内通常仅含一个病毒粒的昆虫杆状病毒。

昆虫病毒既会导致经济昆虫（蜜蜂和家蚕）病毒病，也是害虫综合防治病毒手段。害虫生物防治的资源库--已知昆虫病毒1 671种，80％以上是农、林业常见鳞翅目害虫的病原体。
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思考题

昆虫多角体病毒包含体主要成分是蛋白质，对碱性环境非常敏感，这一特点对于病毒感染昆虫有什么重要意义？

第三节 亚病毒因子 

凡在核酸和蛋白质两种成分中，只含其中之一的分子病原体或由缺陷病毒构成的功能不完整的病原体，称为亚病毒因子。

（1） 类病毒：是一类只含RNA一种成分、专性细胞内寄生的分子病原体。裸露的RNA闭合环状分子，RNA相对分子质量虽小，但能独立侵染寄主，侵入寄主后也能自我复制，不需要辅助病毒。

（2） 拟病毒（类类病毒、壳内病毒）：一类被包裹在真病毒粒中的有缺陷的类病毒，被称为拟病毒。 一般仅由RNA（300-400个核苷酸）组成。被拟病毒寄生的真病毒称为辅助病毒。拟病毒的复制必须依赖辅助病毒的帮助。也可干扰辅助病毒的复制和减轻其对宿主的病害。可用于生物防治。
（3） 卫星病毒：是一类基因组缺损，必须依赖某形态较大的专一辅助病毒才能复制和表达的伴生病毒。植物卫星病毒：卫星烟草坏死病毒STNV(ssRNA)，只编码自身衣壳蛋白，无独立感染能力。动物卫星病毒：细小病毒科（线性ssDNA）依赖病毒属的腺联病毒AAV，在无辅助病毒时，只能整合到宿主基因组上以前病毒形式进入潜伏期；卫星噬菌体：E. coli的P4噬菌体（线状dsDNA），当缺乏辅助噬菌体P2时，与宿主基因组整合以前噬菌体的形式使宿主细胞溶源化。
（4） 卫星RNA：存在于某专业病毒粒（辅助病毒）的衣壳内，并完全依赖辅助病毒才能复制自己的小分子RNA病原因子。其特点是多个卫星RNA分子可以与辅助病毒基因组存在于同一衣壳；对宿主无独立侵染性；复制与包装依赖于辅助病毒；不具有mRNA活性；不是辅助病毒侵染所必须。干扰辅助病毒的复制和减轻其引起的病害，可将其cDNA转入植物，培育抗相应病毒的转基因植物，以预防病毒病害；
（5） 朊病毒：又称蛋白质侵染因子。朊病毒是一类能侵染动物并在宿主细胞内复制的小分子无免疫性疏水蛋白质，能引起宿主体内现成的同类蛋白质分子产生构象变化而使宿主致病。朊病毒蛋白在寄主蛋白合成中起修饰作用，使正常的寄主基因产生更多的致病蛋白。

疾病：疯牛病、羊瘙痒病、貂脑病、人的库鲁病（震颤病）和克─雅氏病（早老性痴呆病）。
[image: image84.png]A 7GES ssRNA ssSRNA/dsDNA ~ ssRNA
K5 G H G
BERE B WG ACH
B 55 I AR

HphmaEt A G G
ESEEGRIEN s

?ﬂ%%ﬂ’u% WAL AN Ao
(3

A KT A fiE AfiE
#A

Xﬂ‘?ﬁﬁb%ﬁ%ﬁ‘] TR T TR
Al

REAE YRS /s R ER




第三节  病毒与实践

（一） 噬菌体与发酵工业

危害很大，发酵工业上应控制。确立防重于治的观念，具体措施：不用可疑菌种；注意环境卫生；不能乱弃活菌液；灭菌要彻底；通气质量要保证；经常筛选、轮换菌种；严格会客制度等。（举例）

（二）人类和脊椎动物病毒病的防治

      传染病总数约80％的病毒病，至今还没有十分理想的防治手段。在人类的恶性肿瘤中，也有约15％是由于病毒感染而诱发的。在脊椎动物的传染病中，病毒病的情况也与人类大体相似。（举例）

（三）昆虫病毒在生物防治上的应用

利用病毒制剂进行生物治虫——具有资源丰富有致病力强和专一性强，前景诱人。（举例）

（四）病毒在基因工程中的应用

可作为基因工程的载体：在基因工程中，把外源目的基因导入受体细胞并使之表达的中介体。（柯斯质粒cosmid，病毒载体-SV40, CaMV, 昆虫杆状病毒-dsDNA）。（举例）

学生参与课堂部分

对病毒感兴趣的大组，根据课堂所学知识和自身的兴趣点确定专题讲座主线，然后再分小组进行讲授。教师在整个过程中发挥辅助作用，对相关知识点内容进行把关、延伸或复习，全班同学进行讨论。教师与学生对该组的整个表现进行打分、点评，该总分数将计入平时成绩。

7.8.5教学方法

教学方法主要采用课堂讲授、案例分析和课堂讨论的形式进行。
7.8.6作业安排及课后反思

    了解自己感兴趣的真病毒课题；章节作业，章节测验。
复习思考题：

1. 试图示病毒的典型构造。

2. 病毒粒有哪几种对称形式？其典型代表是什么病毒？

3. 烈性噬菌体增殖分为哪几个阶段? 各阶段的主要过程如何?

4. 什么是一步生长曲线？它可分几期？各期有何特点？

5. 病毒在基因工程中有何应用，试举例说明。

6. 试比较病毒的包含体、多角体、噬菌斑、空斑和枯斑的异同。

7.8.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.8.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第三章（p77-p84）
7.9教学单元九 第五章 微生物的营养和培养基（2学时）
7.9.1教学日期

第五周第九次课（03/21）
7.9.2教学目标

掌握微生物生长所需的6类营养要素；掌握物质进入细胞的4种方式；掌握培养基的种类；了解微生物的营养类型

7.9.3教学内容（含重点、难点）

重    点：微生物生长所需的6类营养要素；营养物质进入细胞的四种方式
难    点：基团移位。

 主要知识点：微生物的6类营养要素：碳源、氮源、能源、生长因子、无机盐和水；促进扩散、主动运输及基团移位
7.9.4教学过程

第一节  微生物的6类营养要素

微生物有六种营养要素，即碳源、氮源、能源、生长因子、无机盐和水。

（一）碳源：凡能满足微生物生长繁殖所需碳元素的营养源。
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异养微生物最适碳源-“C.H.O”型：糖利用最为广泛，其次为有机酸类、醇类和脂等；单糖优于双糖和多糖；葡萄糖、果糖优于半乳糖、甘露糖；淀粉优于纤维素、几丁质。
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（2） 氮源：凡是能被用来构成菌体物质中或代谢产物中氮素来源的营养物质。
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所有的动物和大量的异养微生物属于氨基酸异养型生物；所有的绿色植物和不少微生物属于氨基酸自养型。

（3） 能源：能为微生物的生命活动提供最初能量来源营养物或辐射能。
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（四）生长因子：是一类调节微生物正常代谢必须，且不能用简单的碳源或氮源自行合成的有机物。需要量一般很少。
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广义的生长因子：除维生素外，还包括碱基、卟啉及其衍生物、甾醇、胺类、C4～C6的分枝或直链脂肪酸，以及需要量较大的氨基酸 。
狭义：一般仅指维生素。 
（五）无机盐

无机盐或矿质元素主要为微生物提供除碳、氮源以外的各种重要元素。大量元素-[image: image89.jpg]CERP—-RATFRS(P. 5 o Mg P%)
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需求量在10-3-10-4mol/L-，如Na、Mg、K、Ca、S、P-；微量元素-需求量10-6—10-8mol/L，如Cu、Zn、Mn等。不同微生物所需无机元素的浓度往往相差较大。

（六）水   

生命系统存在和发展的必要条件。其可作为溶剂，保证几乎一切生物化学反应的进行；维持各种生物大分子的稳定性；参与重要生物化学反应；优良物理性质。
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第2节 微生物的营养类型

微生物的营养类型据其生长所需的能量与氢供体不同分为４种类型：
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第3节 　营养物质进入细胞的方式  
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（一）单纯扩散

    又称被动运送，指疏水性双分子层细胞膜在无载体蛋白参与下，单纯依靠物理扩散方式让许多小分子、非电离分子尤其是亲水性分子被动通过的一种物质运送方式。其特征为：物质在扩散过程中没有发生任何反应；不消耗能量；不能逆浓度运输；运输速率与膜内外物质的浓度差成正比。如O2、CO2、乙醇及某些氨基酸分子。
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（2） 促进扩散

    溶质的运送过程中，必须借助于膜上底物特异性载体蛋白的参与，但不消耗能量的一类扩散性运送方式。其特点为不消耗能量；参与运输的物质本身的分子结构不发生变化；不能进行逆浓度运输；运输速率与膜内外物质的浓度差成正比；需要载体参与。
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（3） 主动运输：指一类须提供能量并通过细胞膜上特异性载体蛋白构象的变化，而使膜外环境中低浓度的溶质运入膜内的一种运送方式。其特点为：需要消耗代谢能；扩散没有动态平衡点；需要载体（渗透酶）参与；运输方向是由胞外向胞内，逆浓度梯度方向进行；对被运输的物质具有高度的选择性（立体专一性）；运输的物质种类丰富，大多数氨基酸、糖类和一些离子。
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（4） 基团移位

也是一种既需特异性载体蛋白又须耗能的运送方式，但溶质在运送前后会发生分子结构的变化，不同于上述的主动运送。

机制：磷酸烯醇式丙酮酸--磷酸糖转移酶运输系统（PTS），PTS由五种蛋白质组成，包括酶I、酶II（包括a、b、c三种亚基）和一种低相对分子量的热稳定蛋白质（HPr）。

运送步骤：

（1） 热稳载体蛋白(HPr)的激活：细胞内高能化合物磷酸烯醇式丙酮酸（PEP）的磷酸基团把HPr激活。HPr是一种低分子量的可溶性蛋白，结合在细胞膜上，具有高能磷酸载体的作用。
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（2）糖被磷酸化后运入膜内：膜外环境中的糖先与外膜表面的酶2结合，再被转运到内膜表面。这时，糖被P-HPr上的磷酸激活，并通过酶2的作用将糖-磷酸释放到细胞内。
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7.9.5教学方法

教学方法采用课堂讲授、案例分析和课堂PPT汇报、讨论、点评的形式进行。
7.9.6作业安排及课后反思

    （1）课后练习

7.9.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.9.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第四章（p87-p92）
7.10教学单元十  第五章 微生物的营养和培养基—partⅡ（1学时）
7.10.1教学日期

第五周第十次课（03/23）
7.10.2教学目标

掌握微生物培养基的种类及设计，了解培养基选用的原则和方法。

7.10.3教学内容（含重点、难点）

重    点：培养基的种类。

难    点：培养基的设计、选用原则和方法
主要知识点：培养基设计和选用的原则、方法；培养基的种类。
7.10.4教学过程

第4节 　培养基

    培养基是人工配制的，含六大营养要素，适合微生物生长繁殖或产生代谢产物的混合营养料。培养基几乎是一切对微生物进行研究和利用工作的基础。

任何培养基一旦配成，必须立即进行灭菌处理
（一）选用和设计培养基的原则和方法 

    (1) 4个原则：

    目的明确：不同的微生物对培养基成分的要求不同。

营养协调：对微生物细胞组成元素的调查或分析，是设计培养基时的重要参考依据。培养基中各营养物质之间的浓度配比也直接影响微生物的生长繁殖和代谢产物的形成和积累，其中碳氮比（C/N）的影响较大。一般地讲，真菌需C／N比较高的培养基(似动物的“素食”)．细菌尤其是动物病原菌C／N比较低的培养基(似动物的“荤食”)。

理化条件适宜：pH、渗透压和水活度、氧化还原电位

pH：培养基的pH必须控制在一定的范围内，以满足不同类型微生物的生长繁殖或产生代谢产物。通常培养条件：细菌：7.0~8.0，放线菌：7.5~8.5，酵母菌：3.8~6.0，霉    菌：4.0~5.8，藻类:6.0~7.0，原生动物: 6.0~8.0。为了维持培养基pH的相对恒定，通常在培养基中加入pH缓冲剂进行内源调节（磷酸缓冲液、CaCO3、NaHCO3、培养基中所含氨基酸、肽、蛋白质等物质），或在进行工业发酵时补加酸、碱进行外源调节。

渗透压:两不同浓度的溶液被一个半透性薄膜隔开，稀溶液中的水分子会因水势的推动而透过隔膜流向浓溶液，直至浓溶液所产生的机械压力足以使两边水分子的进出达到平衡为止，这时由浓溶液中的溶质所产生的机械压力，即为它的渗透压值。等渗溶液适合细胞生长；高渗溶液：质壁分离；低渗溶液：吸水膨胀。

水活度：表示在天然或人为环境中，微生物可实际利用的自由水或游离水的含量。其定量涵义为：在同温同压下、某溶液的蒸汽压与纯水蒸气压之比，因此，水活度也等于该溶液的百分相对湿度值。

氧化还原势：又称氧化还原电势，是量度某氧化还原系统中的还原剂释放电子或氧化剂接受电子趋势的一种指标，其单位是V（伏）或mV（毫伏）。可用电位计或化学指示剂如刃天青进行测量。好氧性微生物：+0.1伏以上时可正常生长，以+0.3～+0.4伏为宜；厌氧性微生物：低于+0.1伏条件下生长；兼性厌氧微生物：+0.1伏以上时进行好氧呼吸，+0.1伏以下时进行发酵。

经济节约：以粗代精（对微生物来说，各种粗原料营养更加完全，效果更好，而且在经济上也节约）、以野代家、以废代好（以工农业生产中易污染环境的废弃物作为培

养微生物的原料）、以简代繁、以烃代粮（以石油或天然气副产品代替糖质原料来培养微生物）、以氮代朊、以纤代糖、以烃代粮、以国代进。

    （2）4 种方法

    生态模拟、参阅文献、精心设计、试验比较

（二）培养基的种类

培养基种类繁多，根据其成分、物理状态和用途可将培养分成多种类型。

（1） 按成分不同划分

天然培养基：一类利用动、植物或微生物体或其提取物制成的培养基，是一类营养成分复杂,难以说出其确切成分的培养基。 如牛肉膏蛋白胨培养基、麦芽汁培养基。

半合成培养基：主要以化学试剂配制,同时还加有某种或某些天然成分的培养基。如马铃薯蔗糖培养基。

合成培养基：化学成分完全了解的物质配制而成的培养基。如高氏1号培养基、查氏培养基。

（2）按物理状态不同划分

固体培养基：在液体培养基中加入一定量凝固剂，使其成为固体状态，琼脂含量一般为1%-2.0%。固体培养基常用来进行微生物的分离、鉴定、活菌计数及菌种保藏。
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半固体培养基：琼脂含量一般为0.2%-0.7%。观察微生物的运动特征、分类鉴定及噬菌体效价滴定。

液体培养基：不加任何凝固剂。大规模工业生产及在实验室进行微生物的基础理论和应用方面的研究。

脱水培养基：含有除水以外的一切成分的商品培养基。成分精确、使用方便等优点。

（3）按培养基对微生的功能分

1）选择性培养基：根据某种微生物的特殊营养要求或其对某化学、物理因素的抗性而设计的培养基。其功能是使混合菌样中的劣势菌变成优势菌。

   如：加富性选择培养基，抑制性选择培养基
2） 鉴别性培养基：培养基中加能与某一菌的无色代谢产物发生显色反应的指示剂，从而用肉眼就能使该菌菌落与外形相似的它种菌落相区分的培养基，就称鉴别性培养基。常用于细菌学检验遗传研究。

常见的鉴别性培养基是伊红美蓝乳糖培养基，即EMB培养基：EMB培养基中培养大肠杆菌，因其强烈分解乳糖而产生大量的混合酸，菌体带H+,故可染上酸性染料伊红，又因伊红与美蓝结合，使菌落呈深紫色。从菌落表面反光还可看到绿色金属闪光。而产酸弱的菌株的菌落呈棕色。不发酵乳酸的菌落无色透明。
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在实际应用中，选择性和鉴别性两种功能常常结合在一起。如EMB培养基即可起到鉴别作用，也起到抑制G+菌和促进G-肠道菌生长的作用。
7.10.5教学方法

教学方法采用课堂讲授、案例分析和课堂讨论的形式进行
7.10.6作业安排及课后反思

复习思考题：
1. 设计一张表格，比较一下微生物6类营养要素。

2. 设计表格，比较微生物的4大营养类型。

3. 设计表格，比较4种营养物质进入细胞的方式。

4. 对培养基的种类列表表示。
章节作业，章节测验。

7.10.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.10.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第四章（p93-p105）
7.11教学单元十一 第六章 微生物的新陈代谢—partⅠ（1学时）
7.11.1教学日期

第五周第十次课（03/23）
7.11.2教学目标

期中考试；了解微生物的能量代谢的具体过程；熟悉化能异养微生物的脱氢、递氢和受氢过程。

7.11.3教学内容（含重点、难点）

重    点：底物脱氢的4条途径。
难    点：HMP途径，ED途径 

主要知识点：微生物的能量代谢；底物脱氢的4条途径。
7.11.4教学过程

新陈代谢：推动生物一切生命活动的动力源。泛指发生在活细胞中的各种分解代谢和合成代的总和。

    分解代谢(异化作用）：指复杂的有机物分子通过分解代谢酶系的催化，产生简单分子、腺苷三磷酸（ATP）形式的能量和还原力的作用。

    合成代谢（同化作用）：指在合成代谢酶系的催化下，由简单小分子、ATP形式的能量和还原力一起合成复杂的大分子的过程。
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第一节　化能异养微生物的生物氧化和产能

一切生命活动都是耗能反应，因此，能量代谢是一切生物代谢的核心问题。能量代谢的中心任务，是生物体如何把外界环境中的多种形式的最初能源转换成对一切生命活动都能使用的通用能源——ATP。这就是产能代谢。
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（1） 化能异养微生物的生物氧化与产能

生物氧化就是发生在活细胞内的一系列产能性氧化反应的总称。包括脱氢（或电子）、递氢（或电子）和受氢（或电子）三阶段。

生物氧化的功能：产能(ATP)、产还原力[H]、小分子中间代谢物

生物氧化的形式：某物质与氧结合、脱氢、失去电子

（1） 底物脱氢的4条途径：
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1）糖酵解途径（简称EMP途径）

以1分子葡萄糖为底物，约经过10步反应而产生2分子丙酮酸、2分子NADH+H+和2分子ATP的过程。

总反应：C6H12O6+2NAD++2ADP+2Pi=2CH3COCOOH+2NADH+2H++2ATP+2H2O
    两个阶段、三种产物、10个反应步骤。

EMP途径的生理功能：供应ATP形式的能量和NADH2形式的还原力；基本代谢途径，是连接其它几个重要代谢途径的桥梁，包括三羧酸循环(TCA)、HMP途径和ED途径等；为生物合成提供多种中间代谢物；通过逆向反应可进行多糖合成；EMP途径有氧时与TCA相连，无氧时丙酮酸被还原为乙醇、乳酸、甘油、丙酮和丁醇等发酵产物，对人类的生产实践有重要的意义。

2） HMP途径（PPP途径或磷酸戊糖途径）

6个分子6-磷酸葡萄糖在6-磷酸葡萄糖脱氢酶和6-磷酸葡萄糖酸脱氢酶等催化下经氧化脱羧生成12个分子NADPH+H+，6个分子CO2和6个分子5-磷酸核酮糖。然后5-磷酸核酮糖在转酮酶和转醛酶催化下使部分碳链进行相互转换，经三碳、四碳、七碳和磷酸酯等，最终生成2分子6-磷酸果糖和1分子3-磷酸甘油醛。其中，6-磷酸果糖可被转变重新形成6-磷酸葡糖，回到磷酸戊糖途径。甘油醛-3-磷酸可经EMP途径，转化成丙酮酸，进入TCA 途径；也可变成己糖磷酸，回到磷酸戊糖途径。

总反应：6 6-磷酸葡糖+12NADP++7H2O → 5 6-磷酸葡糖 + 6CO2+12NADPH+12H++Pi

HMP途径的特点：不经EMP途径和TCA循环而得到彻底氧化，无ATP生成；产大量的NADPH+H+还原力；产各种不同长度的重要的中间物（5-磷酸核糖、4-磷酸-赤藓糖 ）；单独HMP途径较少，一般与EMP途径同存；HMP途径是戊糖代谢的主要途径。

    HMP途径的重要意义：供应合成原料（核酸、核苷酸、氨基酸等）；产还原力；作为固定CO2的中介；扩大碳源利用范围；连接EMP途径。

多数微生物同时存在EMP和HMP途径，只有HMP途径而无EMP途径的微生物极少：弱氧化醋杆菌、氧化葡萄杆菌。

3） ED途径（即2－酮－3－脱氧－6－磷酸葡萄糖酸裂解途径或KDPG途径）

    葡萄糖只经过4步反应即可快速获得由EMP途径须经10步才能获得的丙酮酸。 

存在于多种细菌中（革兰氏阴性菌中分布较广）。 ED途径可不依赖于EMP和HMP途径而单独存在，是少数缺乏完整EMP途径的微生物的一种替代途径，未发现存在于其它生物中。

ED途径的特点：特征性反应——葡萄糖经转化为2-酮-3-脱氧-6-磷酸葡萄糖酸后，裂解成丙酮酸和3-磷酸甘油醛；3-磷酸甘油醛再经EMP途径转化成为丙酮酸。结果是1分子葡萄糖产生2分子丙酮酸，1分子ATP。存在一特征性酶——KDPG醛缩酶。其终产物2分子丙酮酸的来历不同，即一个由KDPG裂解而来，另一由EMP途径转化而来。产能效率低（1molATP/1mol葡萄糖）。

此途径可与EMP途径、HMP途径和TCA循环相连接，可互相协调以满足微生物对能量、还原力和不同中间代谢物的需要。好氧时与TCA循环相连，厌氧时进行乙醇发酵。

在微生物细胞中，有的同时存在多条途径来降解葡萄糖，有的只有一种。在某一具体条件下，拥有多条途径的某种微生物究竟经何种途径代谢，对发酵产物影响很大。

4）TCA循环（又称三羧酸循环、Krebs循环）

指由丙酮酸经过一系列循环式反应而彻底氧化、脱羧，形成CO2、H2O和NADH2的过程。在各种好氧微生物中都存在。其中，乙酰CoA的继续分解是一个环式反应体系，其起点为：

            乙酰CoA+草酰乙酸——柠檬酸（3 -COOH）
    它不仅是糖代谢的主要途径，也是蛋白质、脂肪分解代谢的最终代谢。
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TCA循环一轮分8步完成。来自丙酮酸脱氢脱羧后的乙酰基（C2单位）由CoA带着进入TCA循环，第一步是C2与一个C4化合物（草酰乙酸）结合生成C6化学物（柠檬酸），然后经过2次脱羧（2CO2）和4次脱氢（3NADH+1FADH2），还产生1GTP，最终回到C4化合物（草酰乙酸），结束一轮循环。

TCA循环的特点：必须在有氧条件下运转(因NAD+和FAD再生时氧)；每分子丙酮酸可产4个NADH+H+、1个FADH2和1个GTP，总共相当于15个ATP，因此产能效率极高；TCA位于一切分解代谢和合成代谢中的枢纽地位，不仅可为微生物的生物合成提供各种碳架原料．而且还与人类的发酵生产(如柠檬酸、苹果酸、谷氨酸、延胡素酸和琥珀酸等)紧密相关。

思考题：
1. 为什么EMP、 ED产能效率低？
2. HMP途径的生理意义是什么？为什么不能把HMP途径看作产生ATP的有效机制？

3. ED途径有什么特点，其关键反应、关键中间产物与关键酶是什么？

7.11.5教学方法

教学方法采用课堂讲授和课堂讨论的形式进行
7.11.6作业安排及课后反思

（1） 复习所讲内容；

（2） 试做课后的复习思考题。

7.11.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.11.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第五章（p106-p116）

7.12教学单元十二 第六章 微生物的新陈代谢—part Ⅱ（2学时）

7.12.1教学日期

第六周第十一次课（03/28）
7.12.2教学目标

    熟悉化能异养微生物递氢和受氢途径；掌握有氧呼吸、无氧呼吸和发酵

7.12.3教学内容（含重点、难点）

重    点：化能异养微生物递氢和受氢途径； 

难    点：无氧呼吸和发酵
主要知识点：电子传递链；氧化磷酸化；有氧呼吸；无氧呼吸；发酵作用
7.12.4教学过程

（2）递氢和受氢

    根据递氢特点尤其是受氢体性质的不同，可把生物氧化区分为呼吸、无氧呼吸和发酵3种类型。

 1）呼吸

    也称为好氧呼吸，是指底物按常规方式脱氢后，经完整的呼吸链[又称电子传递链（ETC）]递氢，最终由分子氧接受氢并产生水和释放能量（ATP）。 其特点是必须有氧参与，底物氧化彻底，产能高。

    途径：EMP,TCA循环

TCA循环与电子传递是有氧呼吸中两个主要的产能环节。

呼吸链：位于原核生物细胞膜上或真核生物线粒体膜上的由一系列氧化还原势呈梯度差的、链状排列的氢传递体。其功能是把氢或电子从低氧化还原电势的化合物处传递给高氧化还原电势的分子氧或其他无机、有机氧化物，并使它们还原。

氧化磷酸化：氧化磷酸化又称电子传递链磷酸化，是指呼吸链的递氢(或电子)和受氢过程与磷酸化反应相偶联并产生ATP的作用。

递氢、受氢即氧化过程造成了跨膜的质子梯度差即质子动势，进而质子动势再推动ATP酶合成ATP。

氧化磷酸化形成ATP的机制：通过呼吸链有关酶系的作用，可将底物分子上的质子从膜的内侧传递到外侧，从而使得膜两侧质子分布不均匀，这便是质子动势的由来。

2）无氧呼吸（厌氧呼吸）
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是一类呼吸链末端的氢受体为外源无机氧化物（个别为有机氧化物）的生物氧化。其特点是底物按常规途径脱氢后，经部分呼吸链递氢。

3） 发酵

在生物氧化中发酵是指无氧条件下，底物脱氢后所产生的还原力不经过呼吸链传递而直接交给一内源氧化性中间代谢产物，以实现底物水平磷酸化的的一类生物氧化反应。其特点为：通过底物水平磷酸化产ATP；葡萄糖氧化不彻底，大部分能量存在于发酵产物中；产能率低；产多种发酵产物。

底物水平磷酸化：物质在生物氧化过程中，常生成一些含有高能键的化合物，而这些化合物可直接偶联ATP或GTP的合成。

发酵类型：乙醇发酵[酵母型乙醇发酵、细菌型乙醇发酵]、乳酸发酵（同型乳酸发酵、异型乳酸发酵）、混合酸、丁二醇发酵、丙酮-丁醇发酵、氨基酸的发酵产能（stickland反应）

1）酵母菌只有在pH3.5～4.5（弱酸性）和厌氧条件下能进行正常的酒精发酵，称之为酵母菌的第一型发酵（2分）；其中厌氧条件最为关键，好氧条件下乙醇发酵停止，葡萄糖分解的速度减慢，这就是巴斯德效应（1分）；

2）第二型发酵，在厌氧条件下，培养基中加入亚适量NaHSO3（3％），发酵产物是甘油和少量乙醇（2分）；培养基成分对发酵结果的影响（0.5分）；
3）第三型发酵，在厌氧条件下，培养基pH7.6左右（微碱性），产物主要是甘油、少量的乙醇、乙酸和CO2（2分）；体现pH对发酵结果的影响（0.5分）。

通过酵母菌的三个类型发酵的分析，可以看出工艺条件对发酵工业的重要性。工艺条件不同，发酵的产品性质和数量不同。
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复习思考题

· 比较呼吸(有氧呼吸)、无氧呼吸的异同点。

· 反硝化作用的生态学意义是什么？

· 比较细菌酒精发酵与酵母酒精发酵。

· 比较同型乳酸发酵和异型乳酸发酵。

· 什么是巴斯德效应？ 

· 简述酵母酒精发酵的类型及决定因素。
· 葡萄糖的发酵类型（6）

7.12.5教学方法

教学方法采用课堂讲授、案例分析和课堂PPT汇报、讨论、点评的形式进行。
7.12.6作业安排及课后反思

试做课后的复习思考题。

7.12.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.12.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第五章（p124-p133）
7.13教学单元十三 第六章  微生物的新陈代谢—part Ⅲ（2学时）

7.13.1教学日期

第六周第十二次课（03/30）
7.13.2教学目标

掌握自养微生物的产能过程；了解微生物分解代谢和合成代谢的联系。
7.13.3教学内容（含重点、难点）

重    点：自养微生物的产能过程；分解代谢和合成代谢的联系。
难    点：光能自养微生物的产能；代谢物回补顺序。
主要知识点：化能自养微生物的产能；环式光合磷酸化；非环式光合磷酸化；紫膜光合磷酸化；两用代谢途径；代谢物回补顺序；乙醛酸循环

7.13.4教学过程

第二节   自养微生物产ATP和产还原力

1. 化能自养型微生物：从氧化磷酸化所获得的能量中，花费一大部分ATP以逆呼吸链传递的方式把无机氢转变为还原力[H]。

能量代谢特点：无机底物脱下的氢（电子）从相应位置直接进入呼吸链氧化磷酸化产能；电子可从多处进入呼吸链，所以呼吸链有多种多样；产能效率，即氧化磷酸化效率(P／0值)通常要比化能异养细菌的低；生长缓慢，产细胞率低。

根据它们氧化无机化合物的不同，可分为：硝化细菌（能氧化氮的化能无机营养型细菌，将氨氧化成硝酸盐的过程称为硝化作用）、氢细菌（能利用氢作为能源的细菌组成的生理类群）、硫细菌（利用H2S、SO2、S2O32-等无机硫化物进行自养生长）、铁细菌（能氧化Fe2＋成为Fe3＋并产能） 
思考题：
· 为什么说专性化能自养菌都是好氧的？

· 硝化细菌、硝化作用；硝化细菌在自然生态环境中及污水处理中有何重要功能？

2. 光能自养微生物：
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ATP是通过循环光合磷酸化、非循环光合磷酸化或紫膜光合磷酸化产生的，而还原力[H]则是直接或间接利用这些途径产生的。
细菌光合作用分为以下两种类型：[image: image117.png]SEF>ck
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特点：光驱使下，电子自菌绿素逐出后，经过类似呼吸链的循环，又回到菌绿素；产ATP和还原力[H]分别进行，还原力来自H2S等无机物；不产氧（O2）。 例如：紫色细菌循环光合磷酸化过程，绿硫细菌和绿色细菌环光合磷酸化过程。
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  特点：电子传递非循环式；在有氧的条件下进行；存在两个光合系统；ATP、还原力、O2同时产生。例如：蓝细菌等的产氧光合作用。

依靠菌视紫红质的光合作用：无叶绿素或菌绿素参与的独特的光合作用，是迄今为止最简单的光合磷酸化反应。
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菌视紫红质： 以“视黄醛”（紫色）为辅基；与叶绿素相似，具质子泵作用；与膜脂共同构成紫膜；埋于红色细胞膜（类胡萝卜素）内。 
思考题
1. 原核光合生物有那六大类？
2. 什么是环式光合磷酸化和非环式光合磷酸化？
3. 蓝细菌光合作用有何特点？
4. 嗜盐菌的光合作用有何特点？

第三节 分解代谢与合成代谢的关系
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两用代谢途径：凡在分解代谢和合成代谢中均有功能的代谢途径。（EMP、HMP、TCA）

代谢回补顺序：指能补充两用代谢途径中因合成代谢而消耗的中间代谢物的反应。
乙醛酸循环（glyoxylate cycle）：又称乙醛酸支路（glyoxylate shunt），是TCA循环的回补途径，可使TCA循环不仅具有高效产能功能，还兼有为许多重要生物合成反应提供有关中间代谢物的功能，例如草酰乙酸可合成天冬氨酸，α-酮戊二酸可合成谷氨酸，琥珀酸合成卟啉等。

7.13.5教学方法

教学方法采用课堂讲授、案例分析、举例和课堂讨论的形式进行。
7.13.6作业安排及课后反思

（1）了解周围与微生物代谢相关的案例
7.13.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.13.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第五章（p130-p136）
7.14教学单元十四 第六章  微生物的新陈代谢—partⅣ（2学时）
7.14.1教学日期
第七周第十三次课（04/04）

7.14.2教学目标
了解微生物典型的合成代谢途径（CO2、N2等的固定，肽聚糖的生物合成）。
7.14.3教学内容（含重点、难点）
重    点：自养微生物固定CO2的途径；生物固氮，肽聚糖的生物合成。
难    点：生物固氮。
主要知识点：Calvin循环；厌氧乙酰-CoA途径；逆向TCA循环；生物固氮；肽聚糖的生物合成。
7.14.4教学过程
第四节 微生物独特合成代谢途径
（一）自养微生物的CO2固定
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（二）生物固氮

指大气中的分子氮通过微生物固氮酶的催化而还原为氨的过程。生物界中只有原核生物才具有固氮能力。
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生物固氮反应的6要素：ATP的供应；还原力[H]及其传递载体；固氮酶；氮气；镁离子；严格的厌氧微环境。
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总反应式：N2+8[H]+16-24ATP           2NH3+H2+ 16-24ADP+16-24Pi

（2）固氮机制

    1）固氮反应的条件：ATP的供应；还原力[H]及其载体；固氮酶（组分 I ：固二氮酶+ 组分II：固二氮酶还原酶）；还原底物N2：NH3存在时会抑制固氮作用。

2）固氮生化过程
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固氮总反应：

    N2 + 2e + 6H+ +（18 ~24）ATP  —2NH3 + H2 +（18 ~24）ADP + 18 ~24 Pi

    （3）好氧性固氮菌的防氧机制

固N酶遇氧不可逆失活 （组分I，半衰期10min；组分II，45”丧失一半活性）

1）好氧性自身固N菌的抗氧保护机制   

 a、呼吸保护：固N菌科的固N菌以极强的呼吸作用消耗掉环境中的氧。

 b、构象保护：高氧分压环境，固氮酶能形成一无固N活性但能防止氧损伤的特殊构象。构象保护的蛋白质—— Fe-s蛋白II ：当氧压增高，固氮酶与Fe—s蛋白II结合，构象变化，丧失固N能力；当氧浓度降低，蛋白自酶上解离。

2) 蓝细菌保护固N酶机制

    a、分化特殊的还原性异形胞（适宜固氮作用的细胞）其中异形胞的特点为：厚壁，物理屏障；缺乏氧光合系统II，脱氧酶、氢酶活性高；SOD活性很高；呼吸强度高 。          

     b、非异形胞蓝细菌固N酶的保护——缺乏独特的防止氧对固N酶的损伤机制。其特点为：固N、光合作用在时间上分隔开（例如织线蓝菌属：黑暗：固N；光照：光合作用）；形成束状群体（束毛蓝菌属），利于固N酶在微氧环境下固N ；提高胞内过氧化酶、SOD的活力，解除氧毒（粘球蓝菌属）。

3）根瘤菌保护固N酶机制

豆科植物的共生菌——以类菌体形式存在于根瘤中；非豆科植物共生菌 ——含植物血红蛋白（功能相似豆血红蛋白）。

（三）微生物结构大分子——肽聚糖的合成

细胞质：由葡萄糖合成N-乙酰葡糖胺和N-乙酰胞壁酸；由N-乙酰胞壁酸合成“Park”核苷酸（UDP-N-乙酰胞壁酸5肽）。

细胞膜：肽聚糖单体亚单位的合成。

膜外：多糖链的伸长（横向连接）；相邻多糖链相联（纵向连接）。
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7.14.5教学方法

教学方法主要采用课堂讲授、举例和课堂讨论的形式进行。
7.14.6作业安排及课后反思

 试做课后的复习思考题。1. 试图示由EMP途径中的重要中间代谢物——丙酮酸出发的6种发酵类型及其各自的发酵产物。2. 简述酵母乙醇发酵的3种类型。3. 简述乳酸发酵的类型。

7.14.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.14.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第五章（p136-p144）

7.15教学单元十五 第七章  微生物的生长及其控制—partⅠ（2学时）
7.15.1教学日期
第七周第十四次课（04/06）

7.15.2教学目标
掌握几种测定微生物生长繁殖的方法。
7.15.3教学内容（含重点、难点）
重    点：；测定微生物生长繁殖的方法。

难    点：间接测定微生物生长繁殖的方法。
主要知识点：直接和间接测定微生物生长繁殖的方法。
7.15.4教学过程
第六章   微生物的生长及其控制
    生长：生物个体物质有规律地、不可逆增加，导致个体体积扩大的生物学过程。
    繁殖：生物个体生长到一定阶段，通过特定方式产生新的生命个体，即引起生命个体数量增加的生物学过程。
    微生物生长： 在一定时间和条件下细胞数量的增加（微生物群体生长），在微生物学中提到的“生长”，一般均指群体生长，这一点与研究大生物时有所不同。
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第一节　测定生长繁殖的方法

（一）测生长量
    （1） 直接法：测体积、称干重等方法

    1）湿重法：收集微生物菌体，或将微生物培养液离心，收集细胞沉淀物，称重。

    2）干重法：将微生物菌体或离心得到的细胞沉淀物置100—105℃的烘箱中干燥至水份去除，然后再称重。   微生物的干重一般为其湿重的10%—20%。

（2） 间接法

1）比浊法：可用分光光度法对无色的微生物悬浮液进行测定或用带有侧臂的三角烧瓶作原位测定。（450nm-650nm） 

 2）生理指标法：测含氮量：一般细菌的含氮量为其干重的12.5%，酵母菌为7.5%，霉菌为6.5%，含氮量乘以6.25即为粗蛋白含量；测含碳量以及测磷、DNA、RNA、ATP、DAP（二氨基庚二酸）、几丁质或N－乙酰胞壁酸等含量的；产酸、产气、耗氧、粘度和产热等指标，有时也应用于生长量的测定。

（2） 计繁殖数

细菌、酵母菌、放线菌和霉菌的孢子数---计算各个体的数目。

（1） 直接法：指用计数板（例如血球计数板）在光学显微镜下直接观察细胞并进行计数的方法（其测得的微生物数目是包括死细胞在内的总数）。

    特殊染料做活菌染色，例如美蓝、吖啶橙等。

（2） 间接法（菌落计数法）

    a 平板菌落计数法：每一活微生物单细胞在培养平板上培养后，形成一个单菌落，用菌落形成单位（colony forming units，CFU）来表示，而不是直接表示为细胞数。

菌样含菌数  =  菌落形成单位数 × 稀释度
    b 厌氧菌的菌落计数法：亨盖特滚管培养法、半固体深层琼脂法。

7.15.5教学方法

教学方法采用课堂讲授、案例分析、举例和课堂讨论的形式进行。
7.15.6作业安排及课后反思

（1）复习测定微生物生长繁殖的方法。

7.15.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.15.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第六章（p151-p153）

7.16教学单元十六 第七章  微生物的生长及其控制—partⅡ（2学时）

7.16.1教学日期
第八周第十五次课（04/11）

7.16.2教学目标
掌握单细胞微生物典型的生长曲线；了解微生物的连续培养和高密度培养；掌握影响微生物的主要因素；熟悉微生物常见的实验室培养法，了解生产实践中的培养装置。
7.16.3教学内容（含重点、难点）
重    点：微生物的生长规律；连续培养；影响微生物生长的主要因素、微生物实验室培养方法。

难    点：单细胞微生物的典型生长曲线。 

    主要知识点：微生物的个体生长和同步生长；单细胞微生物的典型生长曲线；微生物的连续培养和高密度培养；影响微生物生长的主要因素、微生物的实验室培养法；工业生产培养微生物的方法和装置。

7.16.4教学过程
第2节   微生物的生长规律

（一）微生物的个体生长和同步生长

    单细胞微生物个体生长表现为细胞体积的增加和细胞内物质含量的增加两个方面, 当细胞生长到一定时期，就分裂成为两个子细胞。

多细胞微生物个体生长则反映在构成个体的细胞数目增加和每个细胞个体生长两个方面。

 同步培养：使群体中的细胞处于比较一致的生长发育阶段，即大多数细胞能同时进行生长或分裂的培养方法。
     同步生长：以同步培养方法使细胞群体中各个体处于分裂步调一致的生长状态。由于细胞的个体差异，同步生长往往只能维持2-3个世代，随后又逐渐转变为随机生长。

 通过同步培养方法获得的细胞被称为同步细胞或同步培养物。

获得微生物同步生长的方法：环境条件诱导；机械筛分。

（二）单细胞微生物的典型生长曲线
    纯种单细胞微生物接种到恒容积的液体培养基中，定时测定菌体数量，以活菌数的对数值为纵坐标，以培养时间为横坐标绘图所得到的曲线，称为微生物的典型生长曲线。
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整个典型生长曲线可分为四个时期：延滞期、指数期、稳定期和衰亡期。 

   （1） 延滞期
    表现：不立即繁殖，菌体数目几乎不变，细胞形态变大。

特点：生长速率常数为0，分裂迟缓，合成代谢活跃，体积增长快，细胞内RNA含量增高，对外界不良环境敏感，合成各种新的酶系和中间代谢产物。

原因：缺乏分解或催化有关底物的酶或辅酶或中间代谢物。

影响延滞期长短的因素：菌种、接种龄（指数期接种龄-子代延滞期短；延滞期或衰亡期接种龄-子代延滞期长）、接种量（接种量大，延滞期短；反之则长）、培养基成分（要求发酵培养基的成分与种子培养基的成分尽量接近，且丰富）、种子损伤度。

在生产实践中缩短迟缓期的常用手段：

a 通过遗传学方法改变菌种的遗传特性使迟缓期缩短；

b 利用对数生长期的细胞作为种子；

c 尽量使接种前后所使用的培养基组成不要相差太大；

d 适当扩大接种量。

   （2）指数期：在生长曲线中，细胞数以几何级数增长的时期。

表现：代谢活性最强，几何级数增加，代时最短，生长速率最大。

特点：生长速率常数R最大；细胞进行平衡生长；酶系活跃，代谢旺盛。

    原因：营养丰富

代时：单个细胞完成一次分裂所需时间，亦即增加一代所需时间。倍增时间：原生质增加一倍所需的时间

影响指数期微生物代时长短的因素：菌种（不同菌种其代时差别极大）、营养成分、

营养物的浓度（营养物的浓度既可以影响微生物的生长速率，又可影响其生长总量）、培养温度。

发酵工业上尽量延长该期，以达到较高的菌体密度；食品工业上尽量使有害微生物不能进入此期。

细菌研究中常用的三个参数：繁殖代数（n）、生长速度常数（R）、代时(G)

（3）稳定期
    表现：新增殖细胞数与老细胞的死亡数几乎相等，活菌数动态平衡。

特点：生长速率常数为0，细胞总数最高。合成各类次生代谢物。

原因：养分减少，尤其是生长限制因子逐渐耗尽；营养物比例失调，有毒代谢物产生，培养环境条件中pH和氧化还原电位等对细菌生长不利。

应用意义：

1）发酵生产形成的重要时期（抗生素、氨基酸等），生产上应尽量延长此期，提高产量，措施包括：补充营养物质（补料）、调pH 、调整温度。 

2）稳定期细胞数目及产物积累达到最高。

  （4）衰亡期
   表现：出现 “负生长 ”，有些细胞开始自溶。

   特点：R为负值，细菌代谢活性降低，细菌衰老并出现自溶，产生或释放出一些产物，如氨基酸、转化酶、外肽酶或抗生素等；细胞呈现多种形态，有时产生畸形，细胞大小悬殊，有些革兰氏染色反应阳性菌变成阴性反应等。

   原因：生长条件的进一步恶化，使细胞内的分解代谢大大超过合成代谢，继而导致菌体的死亡。

（3） 微生物的连续培养

    连续培养：又称开放培养，是相对单批培养、封闭培养而言的。指向培养容器中连续流加新鲜培养液，使微生物在液体培养物长期维持稳定、高速生长状态的一种溢流培养技术。
    在培养过程中不断的补充营养物质和以同样的速率移出培养物才能实现微生物连续培养。

单批培养或封闭培养：指将微生物置于一定容积的培养基中，经过培养生长，最后一次收获。（典型生长曲线）；培养基一次加入，不予补充，不再更换。

连续培养器的类型

[image: image128.wmf]
恒浊器：根据培养器内微生物的生长密度，并借光电控制系统来控制培养液流速，以取得菌体密度高、生长速度恒定的微生物细胞的连续培养器。

恒化器：与恒浊器相反，恒化器是一种设法使培养液流速保持不变，并使微生物始终在低于其最高生长速率条件下进行生长繁殖的一种连续培养装置。
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连续发酵与单批发酵相比的优点：缩短发酵周期；提高设备利用率；便于自动控制；降低动力消耗及体力劳动强度；产品质量较稳定。

缺点：营养物利用率低；染菌率高；菌种易退化。

（4） 微生物的高密度培养 

    微生物的高密度培养（HCDC)：微生物在液体培养中细胞群体密度超过常规培养10倍以上时的生长状态或培养技术。现代高密度培养技术主要是在用基因工程菌生产多肽类药物的实践中逐步发展起来的。

具体方法：选取最佳培养基成分和各成分含量；适时补料；提高溶解氧的浓度；防止有害代谢产物的生成；保持合适的pH。

 第三节 影响微生物生长的主要因素 

    影响微生物生长的外界因素除营养条件外，还有许多物理条件。如温度、pH、O2、水分、渗透压等。

（一）温度
    生长温度三基点：最低生长温度，最适生长温度，最高生长温度。

    最适生长温度：某菌分裂代时最短或生长速率最高时的培养温度。并非一切生理过程的最适温度,不等于发酵速度最高和累积产物最高时的培养温度。一般情况温度升高10℃，细胞生长速率增加一倍。但超过范围则会死亡。

    微生物不同生理活动要求不同温度。所以，最适生长温度 ≠ 发酵速度快、积累代谢产物多。例如青霉素的生产。

    处于最适生长温度时，生长速度最快，代时最短；超过最低生长温度时，微生物不生长，温度过低，甚至会死亡；超过最高生长温度时，微生物不生长，温度过高，甚至会死亡。

[image: image152.png]T HE R 7 A Al 4 = Fp .

*BAEREMEY: BB EENMEY rEERER)
WG BABAE I, TR e A

7 ReE BRI ( )

MEA MY : AIEIERIRER . B I A e

ENiilT




（二）氧气

微生物对氧的需要和耐受力在不同的类群中变化很大，根据微生物与氧的关系,可把它们分为几种类群:好氧菌（专性好氧菌、兼性厌氧菌、微好氧菌）和厌氧菌（厌氧菌、厌氧菌）。

在培养不同类型的微生物时，要采用相应的措施保证不同微生物的生长。例如：培养好氧微生物：需震荡或通气，保证充足的氧气；培养专性厌氧微生物：需排除环境中的氧气，同时在培养基中添加还原剂，降低培养基中的氧化还原电位势；培养兼性厌氧或耐氧微生物：可深层静止培养。

（三）pH值
    绝大多数微生物的生长pH在5-9之间。

    不同微生物的生长pH也存在最低、最适与最高3个值（举例）。除不同种类微生物有其最适生长pH外，即使同一种微生物在其不同的生长阶段和不同的生理、生化过程，也有不同的最适pH要求。研究其中的规律，对发酵生产中pH的控制极为重要（Eg:丙酮丁醇梭菌、黑曲霉等）。微生物细胞内环境中的pH值相当稳定。

pH影响微生物生长机制：1）介质pH影响生活环境中营养物质的可给态和有毒物质的毒性；2）介质pH影响菌体细胞膜的带电荷性质、膜的稳定性及膜对物质的吸收能力；3）一定范围的介质pH还可造成菌体表面蛋白变性或水解。

微生物的生命活动对环境pH值的影响
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第四节：微生物培养法概论

（一）实验室培养法

（1）固体培养法
     1）好氧菌的固体培养法：主要用试管斜面、培养皿琼脂平板及较大型的克氏扁瓶、茄子瓶等进行平板培养。

2）厌氧菌的固体培养：高层琼脂柱、厌氧培养皿、亨盖特滚管技术、厌氧罐技术、厌氧手套箱技术。
   （2）液体培养法

1）好氧菌的液体培养：试管液体培养、三角瓶浅层液体培养（一般仅适用于兼性厌氧菌的培养）、摇瓶培养（又称振荡培养）、台式发酵罐。
    2) 厌氧菌的液体培养：放入厌氧罐或厌氧手套箱；培养基中加入巯基乙酸、半胱氨酸、维生素C或庖肉（牛肉小颗粒）等有机还原剂；加入铁丝等能显著降低氧化还原电位的无机还原剂；再在液面上封石蜡油或凡士林。

（二）工业生产培养微生物的方法和装置

    （1）固态培养法：

     1）好氧菌的曲法培养：瓶曲、袋曲、盘曲、通风曲。

     2）厌氧菌的堆积培养法：白酒。

    （2）液体培养法：好氧菌的浅盘培养、深层液体通气培养、发酵罐、厌氧菌培养。
7.16.5教学方法
教学方法采用课堂讲授、案例分析和课堂讨论的形式进行。
7.16.6作业安排及课后反思

（1） 了解本学院哪些实验室在从事微生物相关的研究，具体研究方向。

（2） 对于自己感兴趣的方面进行资料查阅，扩充知识面。

（3）试做课后的复习思考题。153
7.16.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.16.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第六章（p153-p171）

7.17教学单元十七 第七章  微生物的生长及其控制--partⅢ（2学时）
7.17.1教学日期
第八周第十六次课（04/13）

7.17.2教学目标
   掌握有害微生物的控制方法。

7.17.3教学内容（含重点、难点）
重    点：灭菌和化疗
难    点： 有害微生物控制的评价指标
主要知识点：灭菌、消毒、防腐、化疗、评价指标、抗生素的作用机制及产生耐药的机制

7.17.4教学过程
第5节 有害微生物的控制
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（一）基本概念： 

    灭菌：用理化因素杀死包括芽孢在内的所有微生物。灭菌实质上可分杀菌和溶菌两种，前者指菌体虽死，但形体尚存，后者则指菌体杀死后，其细胞发生溶化、消失的现象。

消毒：一种采用较温和的理化因素，仅杀死物体表面或内部一部分对人体有害的病原菌，而对被消毒的物体基本无害的措施。

防腐：防止或抑制霉腐微生物在食品等物质上的生长。

化疗：利用高度选择毒力的化学物质杀死或抑制宿主体内的病原微生物生长繁殖，借以治疗该宿主传染病的措施。

（2） 物理杀菌因素：温度、辐射作用、过滤、超声波、渗透压、干燥等。
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   （1）干热灭菌法 

灼烧：是一种最彻底的干热灭菌方法，但它只能用于接种环、接种针等少数对象的灭菌。

    烘箱内热空气灭菌法：将金属制品或清洁玻璃器皿放入电热烘箱内，在150～170℃下维持1～2小时后，即可达到彻底灭菌的目的。

   （2）湿热灭菌法
湿热灭菌法比干热灭菌法更有效。在同样的温度下，温热的杀菌效果比干热好，其原因有：蛋白质凝固所需温度与其含水量有关，含水量愈大，发生凝固所需温度愈低；温热灭菌过程中蒸气放出大量潜热，因而湿热灭菌比干热所要温度低；湿热的穿透力比干热大，使深部也能达到灭菌温度，故湿热比干热收效好；破坏维持蛋白质空间结构和稳定性的氢键。

1) 常压法：巴氏消毒法（主要用于食品，包括低温维持法、高温瞬时法）、煮沸消毒法（饮用水）、间歇灭菌法（又称丁达尔灭菌法或分段灭菌法，适用于不耐热培养基的灭菌）。

2) 加压法：常规加压灭菌法（121℃，15～20分钟）、连续加压灭菌法。

    热死时间：某一温度下,杀死某微生物的水悬浮液群体所需的最短时间。热死温度：一定时间内（10min）,杀死某微生物的水悬浮液群体所需的最低温度。这两种指标均与微生物悬液的体积和pH相关。

影响加压蒸汽灭菌效果的因素：被灭菌物体菌量；灭菌锅内空气排除程度；灭菌对象的pH；灭菌对象的体积；加热与散热速度。
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    消除有害影响的措施：采用特殊的加热灭菌法（分别灭菌）；过滤除菌法；加入螯合剂等。

（三）化学杀菌剂、消毒剂、治疗剂

    评价指标:

　　最低抑菌浓度(MIC)：在一定条件下，某化学药剂完全抑制特定微生物的最低浓度。

　　半数致死量（ LD50)：在一定条件下，化学药剂能杀死50%试验动物时的剂量。

最低致死量（MLD)：在一定条件下，某化学药物能引起试验动物群体100%死亡率的最低剂量。

（1） 表面消毒剂

消毒剂:指对一切活细胞、病毒粒和生物大分子都有毒性，不能作为活细胞或机体内治疗用的化学药剂。主要用于抑制或杀灭物体表面、器械、排泄物和环境中的微生物。

各种抗微生物化学制剂杀菌能力的比较标准：石炭酸系数。

举例（常用的消毒防腐剂及其应用）

（2） 抗代谢药物

1) 抗代谢物：有些化合物在结构上与生物体所必需的代谢物很相似，以至可以和特定的酶结合，从而阻碍了酶的功能，干扰了代谢的正常进行。例如：叶酸对抗物（磺胺）、 嘌呤对抗物（6-巯基嘌呤）

（三）抗生素
一类由某些微生物或其它生物合成的一类次级代谢产物或人工衍生物。它们在很低浓度时就能抑制或干扰它种生物的生命活动，如杀死微生物或抑制其生长。

抗生素作用位点：抑制细胞壁合成（青霉素，多氧霉素）；影响细胞膜功能（破坏细胞质膜，多肽类，多烯类）；干扰蛋白合成（抑制而非杀死）；阻碍核酸合成（对细胞有毒）；作用于呼吸链以干扰氧化磷酸化。

微生物抗药性产生的机制：①结构发生改变导致某类药物作用的结构缺失，如某些细菌在青霉素存在时转变成细胞壁缺失的L型，使青霉素无法发挥作用；②细胞膜对药物的通透性和吸收能力降低, 如委内瑞拉链霉菌细胞通过膜透性发生改变, 阻止四环素进入细胞；③激活膜上抗药泵蛋白将进入到胞内的药物泵出胞外,如大肠杆菌和金黄色葡萄球菌等抗性菌株就可通过膜上含有的质子/药物交换蛋白，将质子泵入，药物泵出；④合成某种酶将化学治疗剂被变为无活性的形式，如某些金黄色葡萄球菌耐药菌株产生内酰胺酶, 使青霉素分子中的内酰胺环开裂而失去抑菌作用；⑤药物受体的亲和性或数量下降, 如大肠杆菌耐药菌株的30S核糖体亚基发生改变, 不再与链霉素结合, 从而使链霉素失活；⑥被药物阻断的代谢途径发生遗传改变，如有的抗磺酸药物的菌株,改变了二氢叶酸合成酶的性质, 合成了一种对磺酸药物不敏感的酶。 

避免出现细菌的耐药性的措施：第一次使用的药物剂量要足；避免在一个时期或长期多次使用同种抗生素；不同的抗生素(或与其他药物)混合使用；对现有抗生素进行改造；筛选新的更有效的抗生素。

7.17.5教学方法

教学方法采用课堂讲授和案例分析的形式进行。
7.17.6作业安排及课后反思
（1）思考生活中常见的控制有害微生物生长的方法。

    （2）了解抗生素耐药性的危害。

（3）复习所讲内容；进行章节测验
7.17.7课前准备情况及其他相关特殊要求

教师认真备课；学生上课前对参考教材以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。
7.17.8参考资料（具体到哪一章节或页码）
《微生物学教程》第3版，周德庆主编，第六章（p172-p185）
8．学生课程学习要求
8.1学生自学的要求

学生上课前，需对课本进行预习。预习时可参考本大纲的内容进行快速阅读以及中国大学MOOC网武汉工业大学《微生物学》课程相关内容进行预习。课后，学生需对课堂上重点强调的内容进行复习，以及老师给的练习题进行练习，以达到熟练掌握理论知识的目的。
8.2课外阅读的要求
课外，对于参考教材中的内容，特别是课堂上进行重点强调、补充的内容可通过查阅相关的书籍，或者通过网络（如中国大学MOOC、中国知网、万方、小木虫、优酷视频、Wikipedia等）进行相关知识的延伸阅读和了解，以达到扩充知识面的目的。

8.3课堂讨论的要求
对老师提出的讨论题目结合所学知识、自身经验等进行认真思考，积极参与，踊跃发言。在整个讨论过程中，教师不得限制学生的发言，可适当地进行点拨，从而达到最大限度地调动学生学习本门课程的积极性，启发学生的思考能力的目的。

8.4课程实践的要求
按照课程的安排要求，学生需准时参加，不得无故迟到、早退甚至旷课，认真完成课程相关的专题汇报和实验工作。对于专题汇报，需先进行大组讨论，确定总的中心思想和具体实施途径后，再查阅文献具体实施。对于实验课程，在实验前需对实验项目进行认真预习，了解其原理和基本的实验操作过程；在实验过程中需积极思考，认真动手，对于实验过程中遇到的不确定因素应先查阅相关资料或向老师提问，不能肆意揣测；实验结束后，需认真撰写实验报告、查阅相关资料分析和讨论实验结果及实验过程中遇到的种种问题。

9．课程考核方式及评分规程
9.1出勤（迟到、早退等）、作业、报告等的要求

对于教师：不得无故调课、停课、迟到和早退，且至少需在每堂课开始前15-20分钟到达上课地点，检查多媒体教学设备（雨课堂）及课件播放情况是否正常，若有问题需及时调整。

对于学生：要求提前至少5分钟到达教室，每堂课严格考勤。若无故缺课达到本门课程1/3学时的，取消其考试资格，该门课成绩为不合格。需携带教材及笔记作业。
课堂专题汇报和讨论以班级大作业的形式布置，鼓励学生积极认真地准备，教师需鼓励大家积极发言、点评，并对学生发言过程中错误的知识点和认知进行纠正和解释。

课堂专题汇报主要以PPT的形式进行展现；实验报告的书写方式按照四川轻化工大学实验报告的要求认真书写，要求认真、客观、科学。

9.2成绩的构成与评分规则说明

该门课程成绩构成如下：期末考试卷面成绩占50%，期中考试成绩占10%，平时成绩占40%（包括课堂专题汇报、测验、作业和考勤）；

课程成绩=卷面总成绩×50%+期中考试成绩×10%+平时成绩×40%。

9.3考试形式及说明（含补考）

考试形式为闭卷形式，相关要求按照四川轻化工大学考试相关要求执行。

10．学术诚信规定

10.1考试违规与作弊

考试违规和作弊者，按照四川轻化工大学有关规定进行处理。

10.2杜撰数据、信息等

杜撰数据和信息者，按照四川轻化工大学有关规定，交学校学术委员会讨论处理。

10.3学术剽窃等

学术剽窃者，按照四川轻化工大学有关规定，交学校学术委员会讨论处理。

11．课堂规范
11.1课堂纪律
按照四川轻化工大学关于课堂纪律的要求执行。

教师认真授课，上课时不得接听或拨打电话，不得讲授与课程无关的内容，在整个教学过程中需维持课堂良好的纪律，以保证教学质量。

学生认真听讲，积极踊跃发言，在教师授课时，对于不懂的或有争议的问题，可以随时举手打断老师，进行讨论式的学习和讲解。不得在上课时打闹，吃零食，玩手机，做任何与课程无关的事。

11.2课堂礼仪
教师和学生的课堂礼仪按照四川轻化工大学关于课堂礼仪的规定执行。总的要求是教师应衣着规范，干净整洁，普通话标准，给人为人师表的形象，如无特殊情况，不得坐着授课；学生同样应衣着整齐，不奇装异服，应具备大学生应有的青春风貌。

12．课程资源
12.1教材与参考书
《微生物学教程》
（周德庆主编，高等教育出版社; 第3版）
12.2专业学术专著
《微生物学》
（沈萍主编，高等教育出版社）

《微生物学》
（黄秀梨，辛明秀主编，高等教育出版社）

《现代工业微生物学》          （杨汝德主编，华南理工大学出版社）

《微生物学试验》
（沈萍，范秀容，李广武主编，高等教育出版社）
《Prescott's Microbiology 9th》  （Joanne M. Willey, Linda M. Sherwood, Christopher J. Woolverton. McGraw-Hill Higher Education）

12.3专业刊物
The Journal of general and applied microbiology

Journal of basic microbiology 

SCIENCE

NATURE

12.4网络课程资源
中国大学MOOC（地址：https://www.icourse163.org）

百度文库（地址：http://wenku.baidu.com）

小木虫论坛（地址：http://emuch.net/bbs）
丁香园（地址：http://www.dxy.cn）
12.5课外阅读资源

图书馆的相关资源

电子图书馆中的中国知网、万方的相关资源。

13. 教学合约
13.1教师的师德师风承诺

为了更好地贯彻国家的相关规定，履行教师的职业道德，塑造良好的教师形象，我承诺在整个教学过程中将始终遵守《教师职业道德规范》，教书育人，爱岗敬业；认真执行《中国教育改革和发展纲要》及《教师法》等有关法律法规；积极参加教改实验和科研，探索更好的教育教学方法；关爱学生，尊重学生，理解和亲近学生，不对学生进行体罚，杜绝任何有损学生身心健康的行为；自觉遵守学校各项规章制度和工作纪律，以德立身。
13.2阅读课程实施大纲，理解其内容

学生应认真阅读课程实施大纲，如有异议或建议，可以向授课教师提出，教师根据实际情况做修改和调整；如无异议，则视为同意遵守课程实施大纲当中所确定的责任与义务。
13.3同意遵守课程实施大纲中阐述的标准和期望

课程实施大纲编写完成后旨在提高教学规范和效率，学生需按照达到本课程实施大纲所要求的标准进行学习。
14. 其他说明
无
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