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基因筛查：需要马上行动吗？

马端

（复旦大学出生缺陷研究中心，复旦大学分子医学教育部重点实验室，上海　２０００３２）

　　作者简介：马端教授，博士生导师，４７岁。复旦大学上海医学院分子医学教育部重点实验

室副主任，复旦大学出生缺陷研究中心副主任，复旦大学优秀引进人才，上海市曙光学者；中

华医学会医学遗传学分会第六届委员会常务委员、秘书长兼青年委员会副主任委员，上海市

遗传学会理事，上海市遗传学会科普专业委员会主任委员，上海市医学会遗传学分会副主任

委员，上海市生物工程学会科普宣传委员会副主任委员，２００７～２００８度上海市科技发展重点

领域技术预见专家；中国产前诊断杂志副主编，中华医学遗传学杂志、ＢｉｏＳｃｉｅｎｃｅＴｒｅｎｄｓ和医

学分子生物学编委，ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｏｌｅｃｕｌａｒａｎｄＣｅｌｌｕｌａｒＭｅｄｉｃｉｎｅ，ＭｏｌｅｃｕｌａｒＩｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，Ａｐ

ｐｌｉｅｄＭｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙａｎｄＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＣｌｉｎｉｃａｌＧｅｎｅｔｉｃｓ，ＳｃａｎｄｉｎａｖｉａｎＪｏｕｒｎａｌｏｆＩｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，

ＪｏｕｒｎａｌｏｆＰｒｏｔｅｏｍｅＲｅｓｅａｒｃｈ，ＪｏｕｒｎａｌｏｆＶｉｒｏｌｏｇｉｃａｌＭｅｔｈｏｄｓ等１５种ＳＣＩ杂志，以及中华遗传

学杂志、遗传、中国生物工程杂志、生理学报、复旦大学学报（医学版）、微循环杂志、中国动脉粥样硬化杂志等１２种中文杂志审

稿人。主要研究方向为多基因遗传疾病的病因、发病机制、早期诊断和干预。近６年发表论文５２篇，其中ＳＣＩ收录的论文２１

篇。先后主持国家９７３、８６３、十五科技攻关、教育部重点、上海市重大和重点项目１０余项。

　　基因筛查常被誉为是将基因和基因组研究成果

转化为促进群体健康的重要手段［１，２］。但随着基因

组检测手段的突飞猛进，流行病学数据、监管体制、

基础设施、临床应对能力和公众接受度都显得非常

滞后［３７］。决定是否将基因筛查扩展到人群检测，是

一个十分复杂的过程，涉及不同层面上对检测进行

收益、危害和费用评估［８］。开展新的基因筛查不仅

仅需要做出科学的判断，还需要公众的理解、参与甚

至辩论，因为基因筛查所获得的不良信息可能影响

受检者的心理，甚至影响到保险和就业。技术的成

熟和健康需求不断地增长，促使基因筛查的手段迅

速增多。但就目前而言，这些检测手段都有一定的

局限性，只能在特定的条件或在特定的人群中使用。

只有适当地使用这些方法，才能为受检者的健康提

供有益的帮助。

１　基因病和遗传性疾病

　　基因病（ｇｅｎｅｔｉｃｄｉｓｅａｓｅ）是由于基因突变或染

色体异常所致的疾病，如癌症就是基因突变累积的

结果。但是，并不是所有的基因病都是能够遗传的。

只有那些能够从父母传递到子女的疾病，才能称作

遗传性疾病（ｈｅｒｅｄｉｔａｒｙｄｉｓｅａｓｅ）。尽管癌症是基因

病，但只有１０％～２０％能够遗传
［９］，所以相当一部

分癌症不能称为遗传性疾病。但是，在某些情况下，

这两种疾病又难以区分。越来越多的基因病被认为

是多基因遗传，如非家族性癌症、Ⅱ型糖尿病、心脏

病和许多精神性疾病［１０］。

２　单基因疾病和复杂性基因病

　　如果按病因进行分类，则可将疾病粗略地分为

遗传性疾病、获得性疾病和基因与环境相互作用所

致的复杂性疾病。在遗传性疾病中，大约有１０００

多种单基因疾病（如血友病、亨廷顿病、囊性纤维化

和血红蛋白病等），它们的共同特征是：①符合孟德

尔遗传规律；②基因异常是发病的根本原因
［１１］。外

伤、溺水和中暑属于典型的获得性疾病。在所有疾

病中，发病率高、影响范围广的是基因与环境相互作

用所致的复杂性疾病，如先天性心脏病、先天性智

障、原发性高血压、冠心病等。
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３　基因筛查有益健康

适当的基因筛查对健康是有益的，主要表现在

促进健康、预防疾病、正确制定治疗方案和康复方

案［１２］上。相对于疾病的三级预防而言，基因筛查属

于二级预防范畴。目前，基因筛查最佳的应用对象

是单基因疾病。对于遗传度比较高的复杂性基因

病，基因筛查的作用也会越来越大。对于那些有基

因异常的人群，通过基因筛查发现问题，从而采取正

确的疾病预防措施，是减少疾病危害的重要手段。

但是，不同的基因筛查手段对异常基因筛查的效果

不一。因此，制定基因筛查的标准和审批基因筛查

的机构是做好基因筛查工作的前提。

４　基因筛查的预测价值

并非所有的基因筛查都有同样的预测价值，这

主要取决于疾病的类型。一般而言，单基因或染色

体疾病的基因筛查价值很高，而对复杂的基因基因

相互作用和基因环境相互作用而导致的疾病，基因

筛查的准确性因技术的不同而价值不一。

致病基因的外显率与疾病的症状和体征密切相

关。外显率越高的致病基因，携带者发病的几率越

高。因此，可以将基因筛查分为症状前检测（ｐｒｅｓ

ｙｍｐｔｏｍａｔｉｃｔｅｓｔ）、易感性检测（ｐｒｅｄｉｓｐｏｓｉｔｉｏｎｔｅｓｔ）

和敏感性检测（ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔ）。

症状前基因检测主要是针对常染色体显性遗传

且外显率高的单基因疾病，如亨廷顿病［１３］。在这类

疾病中，超过９０％的携带者会发病。由于基因型

表型的异质性，患者发病的严重程度和发病年龄往

往有差别。

易感性基因检测主要针对常见疾病的少见类型

（在同一疾病中少于５％～１０％，如遗传性乳腺癌或

卵巢癌），这种情况常见于单基因常染色体显性遗

传，外显率中等，一旦基因发生突变，约２０％～８０％

的携带者会发病。

敏感性基因检测则针对基因基因或基因环境

相互作用所致的复杂性疾病，如心脏病。相关基因

的外显率比较低，５％～１０％的基因携带者发病。使

用多个用于检测的基因标志物有助于提高预测价

值，尽管对此尚有争议。

５　基因筛查的时机

实行基因筛查的时机不同，价值也不一样。基

因筛查常常可以分为３类：孕前筛查（ｐｒｅｃｏｎｃｅｐｔｉｏｎ

ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ）、产前筛查（ｐｒｅｎａｔａｌｓｃｒｅｅｎｉｎｇ）和新生儿

筛查（ｎｅｗｂｏｒｎｓｃｒｅｅｎｉｎｇ）。

孕前筛查、产前筛查和新生儿筛查早已进入临

床使用，只是筛查的内容在不断发展和更新。最近，

对成人疾病的筛查开始受到注意。但是，这些成人

疾病的筛查（如早老性痴呆和遗传性血色病）存在很

多争议，主要是预测的价值尚不能完全明确，而且缺

乏有效的预防和治疗手段。目前，对普通人群的疾

病基因筛查尚处于研究阶段。但在不久的将来，随

着知识和技术的进步，这种全面的基因筛查将会很

快变为现实。

６　结论

基因筛查是为有潜在患病的风险者提供个体化

的检测，并根据检测的结果为受检者提供疾病预防、

早期治疗或生育建议。随着科学的发展，越来越多

的基因筛查技术会出现，但需要将基因筛查与健康

相关的社会、生活习性和环境因素进行比较和考

虑［１４，１５］。在基因筛查的功能尚未彻底明确之前，将

基因筛查的作用扩大化是不妥当的，更不能在利益

的驱使下把不成熟的基因筛查常规化。政府应该平

衡社会的不同观点和需求，对弱势人群给予一定的

社会保障，特别是对罕见病患者和家庭进行社会救

援，从而实现更大的社会公平化。

即使是针对罕见病的基因筛查，也有许多复杂

的问题需要考虑。对于外显率高的单基因疾病，对

所有的家庭成员都应该采取基因筛查［１６１８］。当公众

的科学意识尚未普及时，基因筛查的不良结果可能

导致歧视，因此，政府需要制定相应的政策和法规，

通过增加医疗机构的遗传咨询服务、基因筛查技术

的透明度和公众的参与度，使基因筛查的益处最

大化。
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