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［摘要］ 背景与目的：携带BRCA1/2基因胚系突变的女性终生罹患卵巢癌、乳腺癌和其他癌症的风险增加，早期识别此

部分高风险人群，并采取针对性的风险管理方案对降低癌症的发病率和死亡率非常重要，本研究旨在分析携带BRCA1/2基
因胚系突变的遗传性乳腺癌-卵巢癌综合征（hereditary breast-ovarian cancer syndrome，HBOC）患者一级亲属接受基因筛

查的现状及影响因素。方法：采用便利抽样法选取2021年2月—2022年4月在复旦大学附属妇产科医院就诊的72例已确诊

BRCA1/2基因胚系突变的HBOC女性患者及其316名一级亲属，采用问卷调查法了解HBOC患者一级亲属是否接受基因筛查

的现状；并采用logistic回归分析相关的影响因素。结果：在72例HBOC女性患者中，93.1%（n=67）将基因筛查结果传达给

了她们的一级亲属。在18岁以上的一级亲属中，32.3%（n=102）决定进行基因筛查和遗传风险管理。Logistic回归分析显

示，患者疾病类型、卵巢癌国际妇产科联盟（International Federation of Gynecology and Obstetrics，FIGO）分期、受教育程

度、一级亲属性别、受教育程度及患者与亲属的情感亲密度是一级亲属是否愿意接受基因筛查和遗传风险管理的显著影响

因素（P＜0.05）。结论：HBOC患者一级亲属接受基因筛查的现状不容乐观。鉴于乳腺癌患者、文化程度较低的患者，男

性亲属、文化程度较低的亲属及与患者情感亲密度较低的亲属接受基因筛查的概率较低，我们应采取针对性的干预措施提

高这部分亲属的自我基因筛查行为。

［关键词］ 遗传性乳腺癌-卵巢癌综合征；BRCA1/2基因；一级亲属；基因筛查

中图分类号：R737.9 　文献标志码：A　　DOI: 10.19401/j.cnki.1007-3639.2023.05.010

Current status and influencing factors of gene screening in first-degree relatives of patients with hereditary 
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［Abstract］ Background and purpose: Carriers of BRCA1/2 gene germline mutations have an increased lifetime risk of ovarian, 
breast and other cancers. Early identification of these high-risk groups and targeted risk management programs are important for 
reducing cancer morbidity and mortality. The aim of this study was to analyze the genetic screening status and influencing factors 
of first-degree relatives of patients with hereditary breast-ovarian cancer syndrome (HBOC) with BRCA1 and BRCA2 gene germline 
mutations. Methods: A convenient sampling method was used to select 72 HBOC female patients with BRCA1/2 gene germline 
mutations and 316 first-degree relatives who had been diagnosed in the Obstetrics and Gynecology Hospital affiliated to Fudan 
University from February 2021 to April 2022, and a questionnaire survey was used to find out whether the first-degree relatives of 
HBOC patients accepted gene screening. Logistic regression was used to analyze the relevant influencing factors. Results: Among 
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72 female patients with HBOC, 93.1% (n=67) conveyed the results of gene screening to their first-degree relatives. Among first-
degree relatives over age of 18, 32.3% (n=102) decided to carry out gene screening and genetic risk management. Logistic regression 
analysis showed that the disease type of patients, International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) stage of ovarian 
cancer, education level, first-degree relatives gender, education level and emotional intimacy between patients and relatives were 
significant factors affecting whether first-degree relatives were willing to accept genetic screening and genetic risk management (P
＜0.05). Conclusion: The current situation of gene screening for first-degree relatives of HBOC patients is not optimistic. For breast 
cancer patients, patients with lower education, male relatives, relatives with lower education and relatives with lower emotional 
closeness to patients, the probability of receiving gene screening is lower. We should apply targeted interventions to improve the self-
gene screening behavior of these relatives.
［Key words］ Hereditary breast-ovarian cancer syndrome; BRCA1/2 genes; First-degree relatives; Gene screening

随着基因组学的发展，越来越多的研

究  ［1-3］提示乳腺癌、卵巢癌的发生与遗传因素

有关，5% ~ 10%的乳腺癌和10% ~ 25%的卵巢

癌与胚系基因突变有关。最常见的是遗传性乳

腺癌-卵巢癌综合征（hereditary breast-ovarian 
cancer syndrome，HBOC），其与以乳腺癌易

感基因（BRCA1/2）为主的DNA同源重组修复

（homologous recombination repair，HRR）通路

相关基因突变有关 ［4］。BRCA1/2基因胚系突变

使女性患卵巢癌、乳腺癌和其他癌症的风险增

加 ［5］。携带BRCA1胚系突变者，其终生罹患乳

腺癌和卵巢癌的风险分别为65%和39%；携带

BRCA2胚系突变者，风险分别为45%和11% ［6-

8］。因此，早期识别携带BRCA1/2突变的HBOC
高风险人群，并采取针对性的风险管理方案对降

低癌症的发病率和死亡率非常重要。当个体的

BRAC1/2基因筛查呈阳性时，建议告知有风险的

亲属其患病风险，然后采用级联筛查的方式对其

一级亲属（包括患者的父母、子女和同父同母的

兄弟姐妹）进行致病基因突变的顺序检测。然而

在实际工作中发现，亲属接受基因筛查和遗传风

险管理的概率较低。因此本研究将重点关注患者

及一级亲属的哪些因素与一级亲属是否愿意接受

基因筛查和遗传风险管理的行为相关联。

1 资料和方法

1.1  研究对象

2021年2月—2022年4月，采用便利抽样法，

选择在复旦大学附属妇产科医院妇科肿瘤遗传门

诊和专家门诊就诊的72例携带有BRCA1/2基因胚

系突变的HBOC患者及其316名一级亲属。

患者纳入标准：① 年满18周岁；② 有正常

的语言表达和理解能力；③ 病理学诊断为乳腺

癌、卵巢癌或同时患有乳腺癌和卵巢癌；④ 基因

筛查显示，携带BRCA1/2致病性或可疑致病性突

变；⑤ 知情同意参与本研究。

一级亲属纳入标准：① 患者生理上的直系

一级亲属，包括父母、子女和同父同母的兄弟姐

妹；② 年满18周岁；③ 有正常的语言表达和理

解能力。

本研究获得复旦大学附属妇产科医院伦理委

员会批准（伦理号：2021-09-X1）。

1.2  研究工具

1.2.1  患者一般信息调查表

调查内容主要包括年龄、职业、婚姻、文化

程度及疾病相关特征，如原发性癌症的类型、突

变类型和疾病分期等。

1.2.2  一级亲属一般信息调查表

调查内容主要包括性别、年龄、婚姻、职

业、文化程度、医药费报销方式等，以及是否愿

意接受基因筛查，验证后是否愿意接受遗传风险

管理 等。

1.2.3  患者与一级亲属关系特征调查表

由研究小组自行设计，对患者与亲属的地理

距离（同城/不同城）、沟通频率（每月沟通次

数）、沟通方式（面对面、电话、视频通话）、

情感亲密度（0 ~ 10表示，0代表一点都不亲密，

10代表非常亲密）和与家庭成员的整体关系

（0 ~ 10表示，0代表关系一点都不好，10代表关

系非常好）等进行调查。
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1.3  数据收集方法

1名研究助理在2个时间点收集数据。第1个
时间点是患者获得胚系基因检测结果来到遗传咨

询门诊咨询时，收集患者的基因检测结果和家系

图，并确定患者的一级亲属成员，征得患者同意

后，邀请患者填写患者一般信息调查表，并将遗

传性妇科肿瘤患者一级亲属一般信息调查表发给

患者，让患者邀请其一级亲属进行填写，采取自

愿填写的原则，建议在2周内完成，给予患者和

亲属充分沟通交流的时间。第2个时间点是在就

诊后2周，对患者进行电话调查，完成患者与一

级亲属关系特征调查表。

1.4  统计学处理

对回收的所有调查表进行统一编号，双人进

行数据录入。采用SPSS 20.0软件对数据进行分

析。P＜0.05为差异有统计学意义。对于连续性

数据，如果符合近似正态分布则采用x±s表示；

如果不符合近似正态分布，则采用中位数和四分

位数表示。分类数据采用频数、率和构成比表

示。用独立样本t检验、秩和检验和方差分析进

行单因素分析。采用logistic回归分析，将单因素

分析中差异有统计学意义的变量作为自变量，探

讨患者及一级亲属基本特征和关系特征对一级亲

属进行遗传性妇科肿瘤基因筛查的影响因 素。

2 结　　果

2.1  一级亲属接受遗传风险管理的现状分析

本研究共纳入72例BRCA1/2胚系突变的患

者，年龄为36 ~ 58（47.36±5.37）岁，其中乳腺

癌20例（27.8%）、卵巢癌47例（65.3%）、乳

腺癌合并卵巢癌5例（6.9%）。BRCA1突变者46
例（63.9%），BRCA2突变者26例（36.1%），其

余一般资料详见表1。共纳入316名一级亲属，年

龄为19 ~ 58（31.54±4.83）岁，其中女性160人
（50.6%），男性156人（49.4%），其余一般资

料详见表2。

表1  患者基本特征与一级亲属是否接受基因筛查的单因素分析

Tab. 1  Univariate analysis of patients’ basic characteristics and whether first-degree relatives received genetic screening

 ［n （%）］

Characteristic
Number of patients whose relatives 

have decided to undergo genetic 
screening (n=25)

Number of patients whose relatives 
have not decided to undergo 

genetic screening (n=42)
χ2/F value P value

Age/year x±s 42.50±3.90 47.08±4.73 0.831 0.701

Time of illness/month x±s 7.20±0.73 9.03±1.34 0.763 0.301

Education level 10.407 ＜0.001

High school or below 6 (24.00) 28 (66.67)

Junior college 10 (40.00) 10 (23.81)

Bachelor degree or above 9 (36.00) 4 (9.52)

Gene mutation type 9.131 0.133

BRCA1 15 (60.00)

BRCA2 10 (40.00)

Disease type 1.476 0.023

Breast cancer 5 (20.00) 10 (23.81)

Ovarian cancer 17 (68.00) 30 (71.43)

Breast cancer+ovarian cancer 3 (12.00) 2 (4.76)

Staging of breast cancer 0.764 0.062

Ⅰ-Ⅱ 3 (37.50) 7 (58.33)

Ⅲ-Ⅳ 5 (62.50) 5 (41.67)

FIGO staging of ovarian cancer 2.143 <0.001

Ⅰ-Ⅱ 3 (15.00) 13 (40.63)

Ⅲ-Ⅳ 17 (85.00) 19 (59.38)
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表2  一级亲属基本特征与其是否接受基因筛查的单因素分析

Tab. 2  Univariate analysis of the first-degree relatives’ basic characteristics and whether received genetic screening

 ［n （%）］

Characteristic
Number of the first-degree relatives 

have decided to undergo genetic 
screening (n=102)

Number of the first-degree relatives 
have not decided to undergo 
genetic screening (n=214)

χ2/F value P value

Age/year x±s 28.31±5.47 35.63±4.26 2.343 0.039

Gender 3.564 0.011

Female 62 (60.78) 98 (45.79)

Male 40 (39.22) 116 (54.21)

Marital status 0.876 0.342

Married 79 (77.45) 157 (73.36)

Unmarried 23 (22.55) 57 (26.64)

Divorce 0 (0.00) 0 (0.00)

Education level 2.083 0.039

High school or below 11 (10.78) 74 (34.58)

Junior college 48 (47.06) 89 (41.59)

Bachelor degree or above 43 (42.16) 51 (23.83)

Career 3.874 0.051

Administrative management 14 (13.73) 67 (31.31)

Professional technology 28 (27.45) 51 (23.83)

Education 9 (8.82) 21 (9.81)

Business services 17 (16.67) 33 (15.42)

Worker 6 (5.89) 2 (0.93)

Individual 21 (20.59) 17 (7.94)

Other 7 (6.86) 23 (10.75)

Overall relationship score x±s 8.89±1.74 6.79±0.92 0.128 0.076

Intimacy score x±s 7.13±1.35 5.91±1.78 3.677 0.011

Communication frequency/month x±s 2.86±2.11 1.84±1.03 1.127 0.210

Communication methods 0.492 0.676

Face to face 33 (32.35) 46 (21.50)

Video 49 (48.04) 74 (34.58)

Telephone 20 (9.35) 94 (43.93)

Geographical distance 12.452 0.061

Same city 79 (77.45) 97 (45.33)

Different cities 23 (22.55) 117 (54.67)

67例（93.1%）患者与其一级亲属分享了他

们的BRCA1/2阳性检测结果。5例患者没有将检

测结果告诉任何亲属。在已告知的316名一级亲

属中，有102名（32.38%）决定进行基因筛查。

2.2  一级亲属是否接受基因筛查的单因素分析

将H B O C患者和一级亲属的个体特征及

关系特性进行单因素分析，发现患者受教育

程度、患者疾病类型、卵巢癌国际妇产科联

盟（International Federation of Gynecology and 

Obstetrics，FIGO）分期、情感亲密度及一级亲

属性别、年龄和受教育程度是影响一级亲属接受

基因筛查和遗传风险管理的因素（P＜0.05，表

1、2）。

2.3  一级亲属是否接受基因筛查影响因素的

logistic回归分析

将两组差异有统计学意义的因素赋值后引入

logistic回归分析，结果见表3。患者疾病类型、

卵巢癌FIGO分期、受教育程度、一级亲属的性
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表3  一级亲属是否接受基因筛查的logistic回归分析

Tab. 3  Logistic regression analysis on whether first-degree relatives undergo genetic screening

Argument β SE χ2 value P value OR 95% CI

Disease type -0.862 0.125 1.353 ＜0.001

FIGO staging of ovarian cancer 2.336 0.853 0.431 ＜0.001 0.262 0.071-0.729

Patient education level

High school or below 0.841 0.521 5.372 0.001 2.103 0.086-0.157

Junior college -0.241 2.341 0.012 0.042 0.884 0.672-0.843

Bachelor degree or above 1.109 0.852 -2.731 ＜0.001 0.104 0.075-0.932

Emotional intimacy 0.436 0.071 4.871 ＜0.001 0.267 0.075-0.822

Gender of the first-degree relatives 1.031 0.325 6.931 ＜0.001 4.217 1.691-10.554

Age of the first-degree relatives -10.542 7.537 -1.180 0.056 0.119 0.019-0.815

Education level of the first-degree relatives

High school or below 4.631 1.226 0.002

Junior college -5.831 0.632 2.361 ＜0.001 1.002 1.162-7.842

Bachelor degree or above 15.324 8.102 0.731 ＜0.001 0.031 0.015-0.743

别、受教育程度及患者与一级亲属的情感亲密

度是影响HBOC患者一级亲属接受基因筛查和

遗传风险管理的主要因素，差异有统计学意义

（P ＜0.05）。

3 讨　　论

本研究中，93.1%确诊为BRCA1/2胚系突变

的HBOC患者将他们的基因检测结果告诉了她们

的一级亲属。之前的研究 ［9］显示，49% ~ 97%的

患者向其子女或其亲属告知了他们的BRCA1/2检
测结果。Alegre等 ［10］研究发现，只有68%的符

合基因靶向检测条件的亲属被先证者告知其易感

性。与其他研究相比，本研究中先证者与一级亲

属交流基因检测结果的比例较高。在中国，当家

庭成员被诊断出患有癌症（被认为是晚期或危及

生命的疾病）时，家庭成员经常聚集在一起讨论

对策，因此本研究中，患者与一级亲属分享基因

检测结果的比率较高。但也有5例患者并没有将

相关信息告知其一级亲属，有的是因为子女尚未

结婚，告知后害怕影响他们的婚姻；有的是因为

现在子女非自己生理上的子女，无血缘关系；有

的是因为平时没有来往，或不在一个城市，不想

让她们知道自己患病。

同时，本研究也发现，患者虽然告知了遗

传风险，但一级亲属愿意接受基因筛查和遗传

风险管理的比例却较低（32.3%）。一项系统评

价 ［11］显示，遗传性肿瘤亲属接受基因筛查的比

例为13% ~ 64%。尽管指南［12-17］推荐对遗传性肿

瘤进行筛查，但是遗传性肿瘤的检测和识别并

不理想，高风险个体的遗传咨询和基因筛查参

与率很低。美国国家健康调查（National Health 
Interview Survey，NHIS）数据显示，在92 257名
被调查者中，2 127名（2.3%）被调查者存在遗

传性结直肠癌的风险，但只有1.88%的个体进行

了基因筛查 ［18］。在中国，公众对遗传咨询的认

识不足，缺乏遗传咨询的主动性 ［19］。一项调查

研究  ［20］显示，在219名遗传性结肠癌患者和家

属中，39.3%的受访者表示知道部分肿瘤有遗传

或家族聚集倾向，大部分表示对遗传性肿瘤和

遗传咨询不了解。一项针对遗传性乳腺癌的调

查 ［14］显示，只有5.5%的患者或其亲属曾听说过

遗传咨询，19.1%曾听说过乳腺癌相关的遗传致

病基因突变检测。目前除了一些肿瘤专科医院和

综合医院开展了妇科肿瘤遗传咨询门诊外，尚未

形成完善的遗传性妇科肿瘤高风险人群管理策

略，国内遗传性妇科肿瘤的实际检测率较低，很

大一部分人群可能无法受益于基因诊断技术的进

步 ［21］。因此提高公众对遗传咨询的认知度对促

进肿瘤高风险人群接受基因筛查和遗传风险管理
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具有重要意义。

本研究中，患者的疾病类型和卵巢癌FIGO
分期与亲属是否同意进行BRCA1/2基因筛查的概

率成正相关。卵巢癌患者、卵巢癌合并有乳腺癌

的患者且疾病分期越晚，一级亲属接受基因筛查

和遗传风险管理的概率越高。多数一级亲属表

示，目睹亲人罹患卵巢癌或先后罹患两种肿瘤所

经历的痛苦治疗过程及复发的恐惧感，会让其想

要进行基因筛查，及早预防，避免罹患卵巢癌。

患者的受教育程度与一级亲属是否愿意接受

基因筛查也呈正相关。如受教育水平为高中及以

下的患者（OR=2.103）就是一个危险因素，因为

这部分患者可能很难详细清晰地理解自己的遗传

风险，相继导致其一级亲属对其自身的遗传风险

认知也不到位。Tercyak等 ［12］研究也发现，与亲

属详细沟通遗传风险的患者更有可能接受过大学

或高等教育。因此，为教育水平较低的HBOC患

者提供更多支持和科普宣教对促进亲属接受基因

筛查和自身的遗传风险管理很重要。

本研究发现，情感亲密度越高，一级亲属

接受基因筛查和遗传风险管理的概率也越高。同

样，一项系统评价 ［13］显示，家庭内部关系的密

切程度是遗传性癌症检测后影响家庭沟通的一个

因素，家庭成员之间亲密的关系、对家庭成员的

关注及对癌症风险的正确认识是亲属进行基因筛

查的促进因素 ［18］，而糟糕的家庭关系往往是阻

碍因 素 ［22］。

本研究发现，一级亲属的性别是影响其是否

接受基因筛查和遗传风险管理的主要因素之一。

Quinn等 ［23］报告称，与女性亲属相比，男性亲

属对自身HBOC风险的认知较低。由于HBOC为

常染色体显性遗传病，子代携带易感基因的概率

男女各为50%，与性别无关 ［24］。而且对于男性

携带者来说，患男性乳腺癌、胰腺癌和前列腺癌

的风险要高于健康人群，并有50%的概率会将肿

瘤易感基因遗传给其子女，将来其女儿的患病风

险要比正常人高很多 ［24］，因此对于HBOC患者

男性亲属认知的研究也是今后的重点方向。

本研究还发现，一级亲属的受教育程度也是

影响其是否接受基因筛查和遗传风险管理的主要

因素之一。与受教育水平较低的亲属相比，受教

育水平越高的亲属，如本科及以上（OR=0.031）
的亲属能更好地理解并通过更多的渠道获取相关

的知识，当其深入地了解自己的遗传风险和患病

风险时，往往会考虑接受基因筛查，并进行规范

的遗传风险管理，具体包括改变生活方式、使用

降低风险的药物、降低风险的手术及定期健康体

检等方式来预防肿瘤的发生，做到早预防、早诊

断、早治疗 ［25］。

综上所述，本研究发现家庭内基因筛查结果

的沟通率较高，而一级亲属基因筛查的概率和接

受遗传风险管理的概率却较低。因此在符合条件

的一级亲属中倡导基因筛查的可及性，并提供降

低风险的健康管理策略很重要。这也预示着越来

越需要遗传咨询师、肿瘤学专业人员及肿瘤遗传

护士与患者及其亲属沟通，加大科普宣传，增加

她们对遗传性肿瘤的认识，尽早接受肿瘤的预防

管理策略，实现肿瘤早预防、早诊断、早治疗。

利益冲突声明：所有作者均声明不存在利益

冲突。
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