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摘  要 

携带者筛查是一种是将人群中具有风险基因型的个体检测出来的手段，即当某种遗传病在某一群体中发

病率较高，为预防该病在该群体中的发生，可采用的经济、准确可靠的方法。其利用基因检测技术，检

测更多常染色体疾病以及X-连锁隐性遗传病。携带者筛查目前存在诸多争议，但近年来辅助生殖技术的

发展及应用，携带者筛查这一技术的普及对于患者来说，意义重大。本文就携带者筛查的发展、临床诊

疗意义及所面临的伦理挑战进行综述。 
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Abstract 
Carrier screening is a method to detect individuals with risk genotypes in the population. When a 
certain genetic disease has a high incidence in a certain group, it is an economical, accurate and 
reliable method to prevent the occurrence of the disease in this group. Expanded carrier screening 
utilizes the latest genetic testing technology to detect more autosomal disorders as well as X-linked 
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recessive disorders. There are many controversies in carrier screening. Due to the development 
and application of assisted reproductive technology in recent years, the popularization of carrier 
screening is of great significance to patients. This article reviews the development, clinical signi-
ficance and ethical challenges of carrier screening. 
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1. 前言 

遗传疾病是影响人类健康的重要因素，2012 年中华人民共和国卫生部发布了中国出生缺陷防治报告，

其显示我国每年新增缺陷儿约有 90 万人[1]。更有研究发现每年新发遗传疾病约一百种[2]。基因遗传疾

病对于新生儿影响巨大，占婴儿死亡率的 10% [3]。而主要导致胎儿发育异常的因素为遗产因素及环境因

素，而遗传因素可在妊娠前进行检测。在我国因人口基数庞大导致每年新增出生缺陷人口数量巨大，可

见进行产前携带者筛查尤其重要。 
携带者筛查(Expanded carrier screening, ECS)作为一种有效检测方法，可同时筛查个人或夫妻的多种

常染色体遗传疾病以及 X-连锁隐性遗传疾病，传统意义上的携带者筛查是针对种族或者是家族史中的特

定遗传疾病的检测方法[4] [5] [6]。Sanger 等在 20 世纪 70 年代中期发明了 DNA 末端终止法测序技术，但

此检测技术高度依赖电泳分离技术，检测效率低的同时也无法降低检测成本[7]。基于基因检测技术携带

者筛查于 2009 年首次出现在欧美国家[8]，近 40 年的发展，其所依赖的基因测序技术经历了三代演变，

自一代测序技术诞生后，相继出现高通量测序(二代测序；next-generation sequencing，NGS)以及三代测序

等目前主流检测技术，而三代测序技术可在保证低价的同时又能检测更多的基因，使得 ECS 有普及化的

可能[9] [10]。那么检测人群又该如何筛选，从最近的 10 年的发展趋势可以看出，育龄期妇女对于 ECS
的需求以及接受度较高，这类人往往较为关注自身以及伴侣是否携带遗传疾病基因，对于自身所携带的

基因对于妊娠结局的影响尤为关注[11] [12] [13] [14]。有相关文献称欧洲的生育诊所已经将 ECS 作为常

规基础检测服务，更多的医疗机构也在考虑类将 ECS 作为常规检测手段[15]。本文主要想探讨如果将 ECS
作为基础检查，那么相应的伦理以及实施问题将随之显现，大量提供 ECS 服务时，所产生的困难又将如

何克服[16] [17] [18] [19]？ 

2. 背景与发展 

在过去的 20 年中，人类已经发现超过 1300 种常染色体疾病或 X-连锁隐性遗传病，这些疾病对人类

的健康以及预期寿命的影响极大[2]。然而常染色体隐性遗传病的携带者，通常没有任何疾病显性症状，

且目前人们对于基因疾病认识不足，很少有人会进行基因检测，所以普通人难以发现自己是否为携带者。

一对携带常染色体致病基因的夫妻，每次妊娠他们的后代都有 1/4 的可能性遗传这两种突变基因并发病。

当一名女性有 X 染色体遗传疾病时，她的男性后代都有 1/2 的风险会受到影响。有研究统计，普通人群

中每 100 对夫妇中至少有 1 对夫妇有生下严重隐性遗传疾病孩子的风险。一些人认为生下患有严重隐性
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疾病孩子的风险在 0.25%到 0.5%之间，这相当于一个 37 岁妇女产下唐氏综合症患儿的风险[20]，这种风

险并不是每一个家庭都可承担。但基因检测不是一劳永逸的，需明确的是产前进行携带者筛查并不可杜

绝一切风险，生下一个有基因遗传疾病的孩子，可能是携带者父母的遗传，但也有小部分几率是胎儿自

生变异的结果，而携带者筛查只能检测携带者风险，对于新生变异的出现无法检测，但这部分患儿相对

较少，基因疾病仍然是导致缺陷儿的主要原因。从人类遗传规律中不难看出对于特定人群，基因筛查是

非常有必要的。目前存在一些基因普查的案例，如在特定隐性疾病高发的少数名族地区，当地政府会对

所有成员进行携带者。此类筛查不同于产前检测，家族中是无遗传疾病病史仍需筛查。还比如在地中海

地区会对特定人群进行地中海贫血携带者筛查[21]。以及德裔犹太人普遍进行婚前 Tay-Sachs 病携带者筛

查，后续跟踪研究此疾病发病率降低 90% [22]。 
我国对遗传疾病的检测往往是单一的、特定的，例如地中海贫血、遗传学耳聋、唐氏综合症等[23] [24] 

[25]。国外 ECS 发展较快，欧洲的一些生育诊所会向接受试管婴儿或其他辅助生殖技术的夫妇提供孕前

ECS [15]，在 2015 年，Martin 等研究显示，对 138 对生殖中心的患者夫妇进行了超过 600 种疾病表型的

孕前 ECS 检测后，其中有 7 对夫妇为携带者[12]。2020 年复旦大学妇产科医院等机构进行了中国不孕不

育人群中进行扩展性携带者筛查，在对 2923 名接受 IVF 助孕个体(1462 对夫妻)进行携带者筛查后发现，

其中 46.73%的人是 135 种疾病中至少 1 种疾病的携带者。2.26% (n = 33)被确定为有生育风险的夫妻[26]。
综上所述 ECS 本身具有非常明显的优势，其相较于单基因疾病胚胎植入前遗传学检测(PGT-M)价格低廉，

操作简便，避免对胚胎造成损伤。因此一些健康专家和生殖顾问认为 ECS 比孕前携带者筛查

(Pre-pregnancy carrier screening, PCS)更实用[2]。这些优点使得 ECS 接受度在逐渐提高。如果可以得到广

泛应用，对于寻求 IVF 帮助的人或是想要了解自身是否携带致病基因的普通大众来说都意义重大[27]。 
本文还将探讨辅助生殖技术与 ECS 之间的关系，目前接受生殖技术的人群在逐年增加，仅在欧洲国

家就有 2%~6%的分娩是通过人类辅助生殖技术(Assisted reproductive technology, ART)实现的[28]。大部分

接受 ART 的夫妇对于携带者筛查表现出更大的兴趣，这些群体早已经历了促排，取卵以及移植的全过程

或某一过程，承担着情感以及经济上的巨大负担，而这一技术不但可提高生育健康孩子的机会，且在治

疗周期中加入携带者筛查极其方便只需进行血液采集。Franasiak 等人就指出“孕前基因检测与咨询对于

不孕症患者来说尤为重要”[29]。目前有一些针对中国 ECS 筛查可行性的研究，2109 年有研究对中国 34
个种族的 10,476 对夫妻进行 12 个基因的疾病的携带者筛查，结果显示携带者筛查可以完美替代单基因

疾病筛查[30]。从技术，价格以及检测结果来看，ECS 存在巨大发展潜力，但此检查尚未得到普及，究

其原因该项检查在实施过程中的规范化、伦理问题以及检测前后专业咨询标砖均无统一标准。本文将首

先概述 ECS 相关技术的发展，再结合欧美国家相关指南对 ECS 检测以及咨询过程中的问题进行阐述，为

国内逐渐成熟的 ECS 提供伦理上的思考。 

3. 指南变化 

随着携带者筛查的普及，让临床工作者意识到此项技术的发展面临着诸多开展以及伦理问题，一些

国外机构相继给出指南指导临床工作，2013 年 ACMG (The American College of Medical Genetics and 
Genomics)就给出指导，指出携带者筛查所筛查的疾病必须是后续可以做产前诊断的疾病，同时在开展携

带者筛查前后需要接受遗传咨询[31]。2015ACM 联合 ACOG、NSGC、PQF、SMFM 五家权威发布联合

声明建议携带者筛查最好在孕前进行，备孕期携带者筛查可以夫妇一方先筛查，结果为阳性后其配偶再

进行筛查；也可以夫妇双方同时进行筛查，孕期携带者筛查则建议夫妇同时进行，这样更加有利于在产

前检测阶段进行产前诊断与生育选择[11]。2017 年 ACOG 建议进行携带者筛查的最佳时间为孕前，所有

有生育要求者和(或)早孕的女性都应该进行高发遗传病的携带者筛查，同时妇产科医生应该建立一个标
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准，给予适龄女性提供携带者筛查咨询,包括告知检测者孕前携带者筛查并不能代替新生儿筛查，以及根

据受检者纳入标准进行检测人群选择[32]。不难看出几次指南越来越详细的指出了筛查的最佳时间为孕前

进行，适用人群也从一开始的高危人群转向普通大众，这说明携带者筛查将不再是一种小范围的检查，

最为重要的是在筛查的前后都应给予患者相应的咨询，让患者对于检查本身以及检查结果都有充分地了

解，这些指南给予临床工作以重要指导意义。在我国有关机构目前还未给出专业且全面的遗传病携带者

筛查指南或专家共识，ECS 目前虽还未成为主流检查，但在研究人员的不断努力下这项技术快速发展并

取得了一定成果[16] [17] [33]。 

4. 挑战 

4.1. 如何规范化 ECS 产品 

既然已经有指南指导为何 ECS 仍然难以普及，主要原因在于基因疾病极其复杂且多样，市面上很多

检测公司拥有 ECS 的检测技术，但其包含的疾病种类却大相径庭，因此临床开展此类项目很难实现。现

有一些标准对疾病种类进行了规范，根据资料显示，目前对于检测疾病的种类已有初步共识即此疾病[32] 
[34]：第一为早发且症状严重需救治的疾病；第二在人群中携带率较高的疾病(携带率 > 1%)；第三此疾

病的基因表型确定；第四产前可诊断的疾病；第五不包括成年发病的疾病。但目前这些共识并不能对基

因检测公司进行约束，一些公司在设计筛查项目的过程中会加入公司内部理解，这就导致了产品与产品

之间相差巨大。检测相差无几的疾病项目，也会存在报告基因突变位点不同的问题。综上所述，想要普

及 ECS，我国需在他国的基础上通过正规国家机构，成立专家小组，按中国人基因疾病特点对疾病的种

类以及检测基因位点进行规范化，再投入市场进行数据收集，从而达到规范此类项目的目的。 

4.2. 受检者纳入及筛查前后咨询、伦理问题 

目前对于携带者筛查纳入哪些人群《遗传病携带者筛查》[34]指南给出答案即：1) 关键点在于普及

信息，需要向所有孕妇提供此类检测相关知识信息；2) 筛查的最佳时机为孕前；3) 家族中有遗传病史的

需针对此疾病进行检测；4) 夫妻一方为携带者则需对另一方检测；5) 如果条件允许建议夫妻同查；6) 产
前筛查与新生儿筛查互不取代对方价值；7) 患者可以拒绝此类筛查。换言之此项技术尤其适用于想要接

受辅助生殖技术帮助的人群及所有孕前人群。在此时间段进行检测可以充分的向受检者进行检测结果的

解释，并且给予患者最大的生育选择权。 
然而基因突变非常多样，ECS 通常对于不确定位点突变的报告很谨慎，这对于后续咨询其实是非常

困难的，对于不确定突变位点医务人员需要对其做出解释，但此类突变致病与否需要多方评估。除了基

因突变所产生的咨询困难，还有一些医务人员难以干预的情况存在，假设一对夫妻在知道他们有遗传疾

病的前提下，他们是否会进行检测避免生下患儿。这个问题不只是由 ECS 所引发的，目前正在广泛使用

的 PCS 也同样面临这种伦理问题。一些夫妇迫切的想要孕育下一代，为了生育后代有可能会忽略一切风

险，而医务人员只能进行建议性指导，无法强迫患者检测，这样一来不论是对他们还是对国家来说都是

极大的负担。再假设一对夫妻既往没有家族遗传病史，他们没有义务行孕前 ECS，结果却生下患有基因

疾病的后代，这一结局对于这对夫妻和他们的家庭来说都难以接受且会造成不可承受的后果。如果医务

人员能够建议他们行孕前 ECS，让他们以及双方的家族成员及时了解家族中携带致病基因的情况。当夫

妇双方一方为携带者且婚前并未检测出时，这对夫妻是否能够承受此结果，也许此结果会导致家庭关系

不稳定，造成医患关系紧张。不难看出检测前后的咨询及伦理问题非常复杂，那么医务人员如何建议甚

至坚持让患者进行孕前 ECS？首先需要明确的是当确定一对夫妇为携带者时，医务人员将建议他们使用

PGT-M、配子捐赠或产前诊断，但这种专业的“建议”又如何与生育的自主权相相平衡[35]？一对夫妻
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能否孕育下一代不能仅仅关注他们是否为致病基因携带者，主要还是与他们所携带致病基因严重程度相

关[36]。建议的尺度每个医生也许都有自己的标准，这就需要国家相关部门机构进行咨询规范，这一系列

问题都有待在今后临床工作中逐步解决。当检测普及时希望医务人员能够就携带者的情况做出合理解释，

向他们提供最合适的辅助生殖技术帮助，无论这对夫妇的决定是什么，他们在诊疗过程中都可以得到医

务人员的帮助。可以看出 ECS 所产生的道德伦理对于父母以及专业人员都有影响，在整个筛查以及咨询

过程中不可忽视。 

5. 结论 

目前携带者筛查在技术上已经有了质的突破，检测时间以及花费在进一步降低，我们与欧美国家之

间的差距主要是群众认知落后以及检测前后的咨询水平较低。 
在临床工作中，对于接受筛查的夫妇选择检测时间，解读检测报告并针对报告提供给患者合理的诊

疗方案对于每一个临床医生来说都仍需要不断实践。携带者筛查的商品化、大众接受度、检测前后咨询、

以及伦理等问题都有待解决。然而在国内多生殖中心以及产科的努力下，携带者筛查将在辅助生殖及产

前遗传疾病检测中发挥其巨大作用。携带者筛查不仅需要临床医生和遗传学专家的参与推广，还需要国

家对此项检查的开展提供相应政策以及医疗帮助。一些国家在进行携带者筛查后确实降低了国内的某些

缺陷儿出生率，以色列国家卫生部在 2015~2017 年间，进行了 919,820 次携带者筛查基因检测。2014~2017
年出生的脊髓性肌萎缩症患者的观察人数减少了 57% [37]。可见国家对于遗传携带者筛查项目的影响是

巨大的。 
而不孕症患者又不同于普通患者，向不孕症患者提供携带者筛查时，相关部门机构应该结合临床对

于此项技术的应用进行规范及反思。例如，如何从寻求辅助生殖技术帮助的夫妇中筛出对 ECS 有兴趣的

夫妇，他们在得知结果为阳性时又将做出何样的选择，筛查对他们来说利弊如何权衡，医生的责任与患

者的生育自主权还存在哪些矛盾，以及筛查疾病范围如何划定。国内也有相关文章建议我国开展携带者

筛查时，应当联合政府、医学协会、遗传学协会、医疗机构，在多方努力下向大众提供合理化、合法化、

统一化、规范化的携带者筛查[38]。如果携带者筛查能够为大众所熟知，这对于提升出生人口质量，降低

出生缺陷，构建“健康中国”将意义重大。 
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