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缺氧条件下 GC-1细胞凋亡的作用机制研究
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摘 要:以小鼠精原细胞系 GC-1细胞为研究对象,探讨缺氧条件下 GC-1细胞凋亡潜在的分子机制。首先,采
用 CCK-8 (Cell Counting Kit-8)法检测不同缺氧时间处理下的细胞活力,以确定细胞缺氧损伤的时间;然后,通
过化学荧光法检测 GC-1细胞中活性氧(reactive oxygen species, ROS)的含量,采用 JC-1法检测线粒体的膜电
位,采用比色法检测 ATP的含量,采用线粒体荧光探针法检测线粒体的数量与分布,并采用透射电镜观察细胞
的超微结构;最后,利用实时荧光定量 PCR检测线粒体信号通路相关基因胱天蛋白酶(caspase)-3、caspase-9、细
胞色素 c (cytochrome c, Cyt-c)、Bax和 Bcl-2的 mRNA表达水平。结果显示,缺氧 36 h后,细胞活力为(60.36±
5.40)%,符合后续实验需求;在缺氧条件下, GC-1细胞中的 ROS含量显著增加, ATP含量显著下降,线粒体膜
电位下降、数量减少,同时细胞中促凋亡相关基因的表达水平上调,抗凋亡因子 Bcl-2的基因表达水平下调。实
验结果初步表明,缺氧可导致 GC-1细胞线粒体功能障碍, ROS/线粒体信号通路是缺氧导致 GC-1细胞凋亡可
能的分子机制。
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Abstract: The potential molecular mechanism of apoptosis of mouse spermatogonial GC-1 cells under hy-
poxia was investigated. First, the cell viability under hypoxia for different time periods was measured using
the Cell Counting Kit-8 (CCK-8) to determine the time of cell damage induced by hypoxia. Then, the content
of reactive oxygen species (ROS) in GC-1 cells was detected by chemical fluorescence method, the membrane
potential of mitochondria was detected by JC-1 assay, and the content of ATP was detected by colorimetry.
Meanwhile, the number and distribution of mitochondria were detected using fluorescent probe method, and
the ultrastructure of the cells was observed by transmission electron microscopy. Finally, mRNA expression
levels of mitochondrial signaling pathway related genes caspase-3, caspase-9, cytochrome c (Cyt-c), Bax and
Bcl-2 were analysed using real-time fluorescence quantitative PCR. The results showed that, after 36 h of
hypoxia, the cell viability was (60.36依5.40)%, which met the requirement of subsequent experiments. Under
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男性不育是指在未避孕情况下经 12个月规
律性生活(至少每周两次)仍未使女方获得妊娠的
男科疾病[1]。据文献报道, 全球有 15%的夫妇受到
不孕不育的困扰, 男方因素占 30%[2], 其中, 少弱
精子症在不育男性中占主要因素, 目前少弱精子
症的病因尚不明确[3]。董静等[4]和余佳宜等[5]发现,
高原环境与男性少弱精子症有相关性, 高原环境
居住人群中的少弱精子症患者比例相较于平原地

区显著升高, 但未阐明具体的发病机制。目前研
究发现, 与低海拔地区相比, 在高海拔缺氧环境
中雄性动物的生育力明显下降; 精子数量减少,
畸形率增加, 前向运动和活力下降; 睾丸组织中
氧化应激水平增加, 包括氧化产物水平的升高和
抗氧化酶活力的下降, 同时组织结构发生改变,
如生精小管基膜萎缩、细胞数量减少、精原细胞排

列紊乱及极性消失、管腔空泡化等, 此外, 生殖细
胞凋亡增加, 这些凋亡细胞以精原细胞和精母细
胞为主[6-9]。为研究缺氧环境中雄性生殖细胞凋亡
的机制, 本研究以小鼠精原细胞系 GC-1 spg为
研究对象, 检测缺氧条件下细胞活力、氧化应激相
关指标、细胞线粒体数量与分布、凋亡相关基因的

表达, 研究结果可为临床诊治男性少弱精子症提
供一定的理论基础。

1 材料与方法

1.1 主要材料

小鼠 GC-1 spg精原细胞(以下简称 GC-1细
胞) (上海语纯生物科技有限公司); DMEM培养液
(上海源叶生物科技有限公司); 胎牛血清(fetal bo-
vine serum, FBS) (AusGeneX公司,澳大利亚); CCK-
8 (Cell Counting Kit-8)试剂盒、线粒体膜电位检测
试剂盒(JC-1法)、ATP检测试剂盒(上海碧云天生
物技术公司);细胞裂解液、青链霉素混合液(100伊)、
0.25%胰蛋白酶(北京索莱宝科技有限公司); 活性
氧(reactive oxygen species, ROS)检测试剂盒(南京

建成生物工程研究所);电镜固定液(武汉赛维尔生
物科技有限公司); SPI-PonTM 812环氧树脂包埋试
剂盒(SPI Supplies公司,美国); MitoTracker誖 Green
试剂盒(Cell Signaling Technology公司,美国); TRI-
zol试剂(总 RNA抽提试剂)、SweScript All-in-One
First -Strand cDNA Synthesis SuperMix for qPCR
(One-Step gDNA Remover)、2伊 SYBR Green qPCR
Master Mix (None ROX)、引物(上海生工生物工程
股份有限公司)。
1.2 主要仪器

细胞超净工作台(苏州净化设备有限公司); CO2
恒温培养箱、三气培养箱、超微量分光光度计(Ther-
moFisher Scientific公司, 美国); Infinite誖 200 PRO
全波长多功能微孔板分析系统(Tecan公司, 瑞士);
荧光定量 PCR仪(Bio-Rad公司, 美国); 超薄切片
机(Leica公司,德国);透射电子显微镜(Hitachi公司,
日本);荧光显微镜(Olympus公司,日本)。
1.3 细胞培养和分组

在无菌条件下, 用含 10%胎牛血清、1%青链
霉素混合液的 DMEM高糖培养基复苏 GC-1细
胞, 然后置于 37 益、5% CO2恒温培养箱中培养,
待细胞传代稳定后进行实验。

设置常氧组(normoxia group)和缺氧组(hypoxia
group; 3% O2、5% CO2、92% N2)。常氧组培养于
CO2恒温培养箱, 缺氧组培养于三气培养箱, 干预
既定的时间。所有实验独立重复 3次。
1.4 GC-1细胞活力检测
将对数生长期 GC-1细胞以每孔 5伊103个接

种于 96孔板中。分别缺氧处理 24 h、30 h、36 h、
48 h后, 弃去原培养基, 用磷酸缓冲盐溶液(phos-
phate buffer saline, PBS)清洗 2遍, 随后每孔加入
100 滋L DMEM完全培养基, 再加入 10 滋L CCK-8
溶液,充分摇匀后 37 益孵育 1.5 h,于 450 nm波长
处检测每孔吸光度(A )。采用如下公式计算细胞活
力(R): R=(A 2-A 0)/(A 1-A 0)伊100%。式中, A 0表示只

hypoxia conditions, the ROS content in GC-1 cells increased significantly, and the ATP content decreased
significantly. The membrane potential and number of mitochondria were reduced. At the same time, the ex-
pression levels of pro-apoptosis-related genes were up-regulated, and the gene expression level of anti-
apoptotic factor Bcl-2 was down-regulated. The results showed that hypoxia can lead to mitochondrial dys-
function in GC-1 cells, and ROS/mitochondrial signaling pathway may be the molecular mechanism of hy-
poxia-induced apoptosis of GC-1 cells.
Key words: hypoxia; GC-1 cell; oxidative stress (OS); reactive oxygen species (ROS); mitochondrial pathway

（Life Science Research，2023，27（6）：544-550）

545



生 命 科 学 研 究 圆园23年

有培养基和 CCK-8溶液而无细胞的培养孔的吸光
度, A 1表示含有培养基、细胞和 CCK-8溶液的培养
孔在常氧条件下的吸光度, A 2表示含有培养基、细
胞和 CCK-8溶液的培养孔在缺氧条件下的吸光度。
1.5 ROS检测
细胞处理结束后, 用预冷的 PBS 清洗 3次,

加入 ROS检测试剂盒中的 2忆,7忆-二氯荧光素双乙
酸酯(2忆,7忆-dichlorofluorescein diacetate, DCFH-DA)
探针,于 37 益、5% CO2恒温培养箱中孵育 30 min。
PBS清洗 3次后, 加入无血清培养基, 在荧光显
微镜下观察并拍照。用 Image J软件测量荧光强
度, 单位用任意单位(arbitrary unit, AU)表示。
1.6 线粒体膜电位检测

根据线粒体膜电位检测试剂盒说明书进行相

关试剂配制。待缺氧干预结束后, 弃去培养基, 用
预冷的 PBS清洗 3次, 加入配制好的 JC-1染色
工作液(1伊), 于 37 益、5% CO2恒温培养箱中孵育
30 min。孵育结束后, 吸去上清液, 用 JC-1缓冲液
(1伊)洗涤 3次。操作结束后立即在荧光显微镜下
进行观察并拍照。荧光强度测量过程同 1.5。
1.7 ATP含量测定
缺氧干预结束后,收集细胞,加入裂解液,冰上

裂解 40 min; 用细胞刮刀将其刮下, 4 益 12 000g
离心 5 min, 取上清备用。将配制好的 ATP检测工
作液按照组别分别加入 96孔板(为保证实验结果
的准确性, 最好采用黑色避光 96孔板), 室温等待
3~5 min后, 每孔加入 20 滋L 样本, 每组 3 个复
孔, 采用全波长多功能微孔板分析系统中的 lumi原
nometer功能对其进行测定。
1.8 线粒体数量与分布的检测

按照 MitoTracker誖 Green试剂盒说明书将线

粒体探针稀释至合适的浓度。将稀释后的线粒体

探针置于 37 益恒温培养箱中预热 20 min, 同时
取适量的 DMEM培养基和 PBS进行预热, 备用。
缺氧干预后弃去旧培养基, 用预热的 PBS清洗 3
次, 加入线粒体探针, 37 益孵育 30 min; 用预热的
PBS清洗 3次, 加入无酚红 DMEM培养基, 在荧
光显微镜下观察并拍照。通过 Image J软件测量
图片的荧光强度。

1.9 实时荧光定量 PCR
缺氧干预结束后使用 TRIzol 试剂提取细胞

RNA, 并检测 RNA浓度。使用反转录和荧光定量
试剂盒进行 RNA反转录以及 DNA扩增。反转录
体系为 20 滋L,反转录条件为: 37 益、15 min; 85 益、
5 s。荧光定量体系为 25 滋L, 扩增条件为: 95 益
预变性 30 s; 95 益、15 s, 60 益、30 s, 40 个循环;
65 益寅95 益, 每升温 0.5 益采集一次荧光信号。
通过 2-驻驻Ct 法分析各组间基因表达的差异, 以 茁-
actin为内参。定量 PCR引物序列见表 1。
1.10 细胞超微结构观察

缺氧干预结束后,在室温下 1 000g离心 5 min
收集细胞。用电镜固定液固定细胞(4 益保存), 琼
脂糖包裹后 PBS漂洗 3次; 用 1%的锇酸室温固
定, PBS漂洗 3次; 用不同浓度的乙醇和丙酮脱
水处理; 加入丙酮与包埋剂渗透, 过夜; 60 益烤箱
聚合 48 h后切片, 进行铀铅双染色(2%醋酸铀饱
和乙醇溶液、枸橼酸铅各染色 15 min)。在透射电
子显微镜下观察, 采集图像并进行分析。
1.11 统计分析

采用 SPSS 25.0对数据进行统计分析, 所有
计量资料以均数依标准差(x依s)表示, 组间比较采用
t检验, 相关性分析采用斯皮尔曼(Spearman)双变

表 1 实时荧光定量 PCR引物序列
Table 1 Primers used for real-time fluorescence quantitative PCR

Primer
Caspase-3
Cyt-c
Caspase-9
Bcl-2
Bax
茁-Actin

Sequence
Forward: 5忆ACCGATGTCGATGCAGCTAA3忆
Reverse: 5忆GGTGCGGTAGAGTAAGCATA3忆
Forward: 5忆CCAACAAGAACAAAGGCATCAC3忆
Reverse: 5忆CTGCCCTTTCTCCCTTCTTCTTA3忆
Forward: 5忆GACCAATGGGACTCACAGCAA3忆
Reverse: 5忆GTTCACATTGTTGATGATGAGGCA3忆
Forward: 5忆GAGGATTGTGGCCTTCTTTG3忆
Reverse: 5忆GTTCCACAAAGGCATCCCAG3忆
Forward: 5忆CAAGAAGCTGAGCGAGTGTC3忆
Reverse: 5忆ATCCTCTGCAGCTCCATGTT3忆
Forward: 5忆GTGACGTTGACATCCGTAAAGA3忆
Reverse: 5忆GTAACAGTCCGCCTAGAAGCAC3忆
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量相关性分析, 以 P<0.05为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 缺氧对 GC-1细胞活力的影响
将 GC-1细胞置于缺氧环境下分别培养 24 h、

30 h、36 h、48 h, 采用 CCK-8法检测细胞活力。结
果显示: 与常氧组相比, 缺氧 24 h时细胞活力无
明显改变(P>0.05),缺氧 30 h后细胞活力随着缺氧
时间的延长逐渐下降; 缺氧 36 h的细胞活力为
(60.36依5.40)%, 此时细胞活力满足后续实验要求
(图 1)。进一步对缺氧时间与细胞活力的关系进行
斯皮尔曼相关性分析, 结果显示: 细胞活力与缺
氧时间呈显著负相关(r=-0.857, P<0.001)。根据上
述结果, 后续实验的缺氧干预时间均采用 36 h。

2.2 缺氧时 GC-1细胞中 ROS含量的变化
DCFH-DA是一种可以穿透细胞膜的无荧光染

料,进入细胞后在酶的作用下分解为 2忆,7忆-二氯二

氢荧光素(2忆,7忆-dichlorodihydrofluorescein, DCFH),
而 ROS 可使 DCFH 氧化为发绿色荧光的 2忆,7忆-
二氯荧光素(2忆,7忆-dichlorofluorescein, DCF), 因此
检测 DCF的荧光强度就可以评价细胞内 ROS的
水平。从图 2可知, 常氧组细胞的荧光强度较弱,
表明 ROS含量少; 而缺氧组细胞的绿色荧光强度
明显增加, 说明缺氧干预后 GC-1细胞内的 ROS
含量升高, 细胞产生氧化应激反应。
2.3 缺氧对GC-1细胞线粒体膜电位的影响

JC-1是一种荧光探针, 在线粒体膜电位较高
时, JC-1聚集在线粒体的基质(matrix)中, 形成聚
合物 (J-aggregate), 产生红色荧光; 在线粒体膜电
位较低时, JC-1不能聚集在线粒体的基质中, 此
时 JC-1为单体(monomer), 产生绿色荧光, 因此可
以通过荧光颜色的转变来检测线粒体膜电位的变

化。线粒体膜电位的下降是细胞凋亡早期的一个

标志性事件, 通过 JC-1从红色荧光到绿色荧光
的转变可以很容易地检测到线粒体膜电位的下

降, 同时也可以用 JC-1从红色荧光到绿色荧光
的转变作为细胞凋亡早期的一个检测指标。图 3
的结果显示: 常氧组的红色荧光强度较强, 绿色
荧光强度较弱, 二者合并后呈橘色, 表明线粒体
膜电位基本正常; 缺氧组的绿色荧光强度较强,
红色荧光强度较弱, 表明在缺氧干预后 GC-1细
胞的线粒体功能受损, 膜电位下降, 细胞发生早
期凋亡。

2.4 缺氧 GC-1细胞中 ATP含量的变化
ATP检测试剂盒通过检测荧光素酶催化荧光

素所产生的荧光强度评价 ATP含量。通常, 细胞
在凋亡、坏死或处于一些毒性状态下时, ATP水平
会下降, ATP水平的下降表明线粒体的功能受损
或下降, 在细胞凋亡时 ATP水平的下降通常和线
粒体的膜电位下降同时发生。图 4的结果显示:与

图 1 缺氧处理不同时间对 GC-1细胞活力的影响
*: P<0.05; **: P<0.01; ***: P<0.001 vs.常氧组。
Fig.1 Effect of hypoxia duration on the viability of
GC-1 cells
*: P<0.05; **: P<0.01; ***: P<0.001 vs. the normoxia group.

图 2 缺氧对 GC-1细胞中 ROS含量的影响(标尺: 100 滋m; **: P<0.01)
Fig.2 Effect of hypoxia on the ROS content in GC-1 cells (scale bar: 100 滋m; **: P<0.01)
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图 3 缺氧对 GC-1细胞线粒体膜电位的影响(JC-1法,标尺: 50 滋m)
Fig.3 Effect of hypoxia on mitochondrial membrane potential in GC-1 cells (using JC-1 assay; scale bar: 50 滋m)

常氧组相比,缺氧组的 ATP含量显著下降(P<0.001),
表明缺氧可以损伤 GC-1细胞线粒体, 破坏线粒
体功能, 降低细胞 ATP含量, 导致细胞代谢障碍,
从而加剧细胞凋亡过程。

2.5 缺氧对GC-1细胞线粒体数量及分布的影响
MitoTracker 染料是一种能渗透细胞的探针,

包含与硫醇温和反应的氯甲基团, 用于线粒体标

记。本实验发现, 常氧组的线粒体均匀分布于细
胞核周围, 荧光强度强, 而在缺氧组细胞中, 线粒
体分布减少,荧光强度显著变弱(P<0.05) (图 5), 表
明缺氧影响了 GC-1细胞线粒体的分布和数量。
2.6 缺氧对 GC-1细胞线粒体通路相关基因表
达的影响

实时荧光定量 PCR检测结果显示, 与常氧组
相比, 缺氧组中细胞色素 c (cytochrome c, Cyt-c)、
胱天蛋白酶(caspase)-3、caspase-9、Bax 的 mRNA
表达水平显著升高(P<0.001), Bcl-2的 mRNA表达
水平显著下降(P<0.01) (表 2)。这表明缺氧可以激
活 GC-1细胞中线粒体相关基因, 促进细胞凋亡。
2.7 缺氧对GC-1细胞超微结构的影响
透射电镜的观察结果(图 6)显示: 常氧组细胞

近似椭圆形, 胞内细胞器丰富, 基质电子密度均
匀, 细胞膜完整、连续, 膜周围可见丰富伪足及突
起; 细胞核(N)形状不规则, 异染色质略微增加, 核
仁(Nu)边移; 线粒体(M)形态正常, 膜完整, 基质局
部溶解。缺氧组细胞膜完整、光滑, 但伪足与突起
退化,局部基质稀疏,细胞器固缩、变少;细胞核(N)

图 4 缺氧对 GC-1细胞中 ATP含量的影响(***: P<0.001)
Fig.4 Effect of hypoxia on the ATP content in GC -1
cells (***: P<0.001)

图 5 缺氧对 GC-1细胞内线粒体分布和数量的影响(标尺: 50 滋m; *: P<0.05)
Fig.5 Effect of hypoxia on the distribution and number of mitochondria in GC-1 cells (scale bar: 50 滋m; *: P<0.05)
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注: **, P<0.01; ***, P<0.001 vs.常氧组。
Notes: **, P<0.01; ***, P<0.001 vs. the normoxia group.

图 6 缺氧对 GC-1细胞超微结构的影响(标尺:左 5 滋m,右 1 滋m)
ASS: 自噬溶酶体; Go: 高尔基体; M: 线粒体; N: 细胞核; Nu: 核仁; RER: 粗面内质网。
Fig.6 Effect of hypoxia on ultrastructure of GC-1 cells (scale bar: 5 滋m on the left side, and 1 滋m on the right side)
ASS: Autolysosome; Go: Golgi apparatus; M: Mitochondrion; N: Nucleus; Nu: Nucleolus; RER: Rough endoplasmic reticulum.

表 2 缺氧条件下线粒体通路相关基因的相对表达水平
Table 2 Relative expression levels of mitochondrial

pathway-related genes under hypoxic conditions

呈不规则形, 异染色质边集, 核膜完整; 线粒体
(M)散在分布, 大多数线粒体皱缩并伴有膜密度增
加, 膜内电子密度高。
3 讨论

少弱精子症是男性不育最常见的病因之一,
缺氧环境是导致其发生的关键因素[10]。缺氧是指
所吸入空气中氧气的分压降低, 导致动脉血中的
氧气供应不足; 它是高海拔环境下的一种状态。
暴露于高海拔缺氧环境会使包括人类在内的所有

生物产生一系列生理反应。董静等[4]发现, 对于在
高原缺氧环境中居住的男性, 其精液主要表现为
精子数量减少, 精子活动力减弱。另有研究表明,
在缺氧时雄性动物的生育力显著下降[11-12]。此外,
Bai等[13]发现, 缺氧时大鼠精子数量减少, 睾丸组

织结构破坏明显, 生精细胞以精原细胞和精母细
胞数量减少为主, 但具体发病机制不详。本研究
结果显示, 缺氧时间与细胞活力呈高度负相关,
即缺氧时间越长, 细胞活力越低、损伤越严重, 凋
亡细胞数量越多(图 1), 这与前人的研究结果相同,
同时说明缺氧条件下精原细胞凋亡确实是导致雄

性少弱精子症的机制之一。

线粒体是一种拥有独立基因组和转录系统的

双层膜结构细胞器 [14]。它通过氧化磷酸化产生
ATP, 满足细胞的各种生理活动需求, 并且发挥着
调节细胞内稳态的重要作用, 如调节 ROS含量和
细胞凋亡[15]等。当线粒体受到损伤时, 它将无法正
常进行氧化磷酸化, 合成 ATP的过程便会出现障
碍[16]。这将导致细胞内无法进行正常的生理活动,
最终可能引发细胞凋亡[17]。线粒体信号通路是细
胞凋亡的经典途径之一[18]。研究发现, 在缺氧时细
胞内 ROS含量升高, 高水平的 ROS通过破坏细
胞膜、DNA双链结构及蛋白质空间结构, 使其发
生脂质过氧化, 产生氧化应激产物丙二醛(malon原
dialdehyde, MDA) [19], MDA 的产生标志着膜脂损
伤。同时, 缺氧状态下细胞内稳态失衡, 线粒体膜
电位下降; 为维持细胞的能量供应, Cyt-c通过开
放的线粒体膜通道孔径游离到细胞质中, 产生更
多的氧气, 保证细胞的各种生理活动[20]。Cyt-c的
游离过程伴随着部分电子的逃逸, 这些电子与 O2

(x依s, n=3)
Gene

Caspase-3
Cyt-c
Caspase-9
Bax
Bcl-2

Normoxia
1.311依0.011
1.076依0.008
1.602依0.020
0.197依0.025
0.710依0.193

Hypoxia
1.442依0.010***

1.222依0.003***

1.759依0.008***

0.464依0.040***

0.045依0.002**
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结合后形成 H2O2及其他形式的 ROS, 进一步加剧
细胞损伤[21]。而且, 在细胞质中 Cyt-c与凋亡蛋白
酶激活因子-1 (apoptotic protease activating factor-
1, APAF-1)结合形成的聚合物会激活 caspase-9,
后者通过激活 caspase 级联反应促进细胞凋亡;
caspase-3是该通路下游的关键蛋白质, 其可以导
致细胞 DNA修复障碍, 引起细胞凋亡[22]。另有研
究发现, 在缺氧时抗凋亡因子 Bcl-2被抑制, 而促
凋亡的 Bax表达水平升高[23]。本研究显示, 与常氧
组相比, 缺氧组 ROS含量显著增加(P<0.01) (图2),
细胞线粒体膜电位下降(图 3), ATP被严重消耗
(图 4),线粒体呈现数量减少、分布欠均匀(图 5~6)的
表型,同时Cyt-c基因的表达水平显著升高(P<0.001)
(表 2)。此外, 本研究还显示, 当线粒体功能降低
后,凋亡相关基因 caspase-3的表达水平以及 Bax/
Bcl-2的比值均显著升高(P<0.001) (表 2), 凋亡细
胞数量也明显增多, 这与 Li等[24]的研究结果是一
致的。这表明缺氧可以抑制 GC-1细胞线粒体功
能, 并通过激活线粒体信号通路引发细胞凋亡。
因此我们推测, ROS/线粒体信号通路是缺氧导致
少弱精子症可能的分子机制。

综上可知,在缺氧条件下,细胞活力显著下降,
胞内 ROS水平显著升高, 同时线粒体膜电位显著
下降。通过对线粒体进行染色和电镜观察可发现,
线粒体数量减少, 分布出现异常。此外, 能量代谢
相关的 ATP含量也有所下降。这些皆表示线粒体
的功能受到严重影响。进一步的基因表达分析表

明, 促凋亡相关基因的表达水平上调, 而抗凋亡
基因的表达却下调,这提示细胞凋亡可能增加。总
的来讲, 本研究证实缺氧条件下 GC-1细胞发生
了活力下降、线粒体功能损伤及凋亡增加等一系

列变化, 为研究缺氧环境对线粒体信号通路的影
响提供了理论依据, 同时表明线粒体信号通路可
能是缺氧环境中雄性生殖细胞凋亡的机制之一。
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学生认为混合式教学可拓宽知识面, 提高团队协
作能力, 培养解决问题能力, 增加课堂互动性 ;
84.55%的学生认为混合式教学可提高自主学习
能力; 69.09%的学生认为混合式教学可调动学习
兴趣。该结果说明大部分学生对本课程的教学模

式是认可的。

6 讨论

基于雨课堂的细胞生物学混合式教学充分发

挥了线上和线下教学两种方式各自的优势, 在保
证大部分学生掌握基础知识的前提下, 提高了课
程的深度和广度, 并将课程学习延伸至课前和课
后, 有效提高了学生的自主学习能力。虽然存在
一些问题, 比如部分学生学习兴趣不高, 但大部
分学生对这种教学模式的认可度较高。后续将更

加注重根据学情及时调整教学策略和内容, 引导
学生增强对细胞生物学课程的学习兴趣, 比如:
去掉随机点名环节, 以减少学生的紧张畏难情绪;
降低习题难度, 减少测验数量, 将预习课件中的
名词解释和思维导图改为客观题, 适当删减艰深
内容; 用更加通俗的语言讲解; 课前帮助修改学
生的展示内容; 等等。
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