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２０１１—２０１８ 年郴州市乙型脑炎减毒活疫苗
预防接种不良反应监测分析
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摘要：　 目的　 分析 ２０１１—２０１８ 年郴州市乙型脑炎减毒活疫苗（Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ， ＪＥＶ－Ｌ）预防

接种不良反应的发生特征和预防接种安全性。 　 方法 　 通过国家疑似预防接种异常反应 （ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ
ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ， ＡＥＦＩ）信息管理系统收集郴州市 ２０１１—２０１８ 年报告的 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应个案数据，采用描述流行病

学方法进行分析。 　 结果　 ２０１１—２０１８ 年郴州市共报告 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应 ４２１ 例，年平均报告发生率为 ４３．５５ ／ １０
万剂。 其中一般反应 ４０４ 例（９５􀆰 ９６％，４１􀆰 ７９ ／ １０ 万剂）；异常反应 １７ 例（４􀆰 ０４％，１􀆰 ７６ ／ １０ 万剂）；男女性别比为 １􀆰 ３８ ∶ １；
＜３岁的儿童占 ９２􀆰 １６％；个案报告主要集中在第二季度，占 ４２􀆰 ９９％；第 １ 剂次不良反应发生率高于第 ２ 剂次，差异有统计

学意义（χ２ ＝ ３７􀆰 ２２，Ｐ＜０􀆰 ０１）；９８􀆰 ８１％的不良反应发生在接种后 ２４ ｈ 之内。 　 结论　 ＪＥＶ－Ｌ 具有较好的安全性，仍需加强

ＪＥＶ－Ｌ 不良反应监测工作。
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　 　 流行性乙型脑炎是由乙型脑炎病毒引起的以脑实

质炎症为主要病变的中枢神经系统急性传染病。 人群

对乙型脑炎病毒普遍易感，预防接种是保护易感人群

的根本措施［１］。 近年来国内外疫苗事件频发，预防接

种安全性问题日渐突出，疫苗上市后的预防接种不良

作者简介：黄凯（１９９１－），男，硕士研究生，医师，研究方向：免疫

规划管理和传染病管理等工作。
通信作者：李成华，Ｅ－ｍａｉｌ： ５３９８７６３２５＠ ｑｑ􀆰 ｃｏｍ。

反应监测越来越受到公众的关注。 为了解乙型脑炎减

毒活疫苗（ｌｉｖｅ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ｖａｃｃｉｎｅ，
ＪＥＶ－Ｌ）预防接种不良反应的发生特征，评价疫苗上市

后的接种安全性，现对 ２０１１—２０１８ 年郴州市 ＪＥＶ－Ｌ
预防接种不良反应监测数据进行分析。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 资料来源　 本文中 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应监

６８０１ 实用预防医学 ２０２０ 年 ９ 月 第 ２７ 卷 第 ９ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ｓｅｐ． ２０２０， Ｖｏｌ． ２７， Ｎｏ．９



测数据来源于国家疑似预防接种异常反应（ ａｄｖｅｒｓｅ
ｅｖｅｎｔｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ， ＡＥＦＩ） 信息管理系统，
ＪＥＶ－Ｌ预防接种数据来源于国家免疫规划监测信息管

理系统报告的疫苗接种剂次数。
１􀆰 ２　 预防接种不良反应的调查诊断和分类 　 根据

《全国疑似预防接种异常反应监测方案》 ［２］，县级疾病

预防控制机构负责对各级医疗机构、接种单位等上报

的 ＡＥＦＩ 监测个案进行调查核实，并组织异常反应调

查诊断专家组对 ＡＥＦＩ 进行调查诊断；怀疑与预防接

种有关的死亡、严重残疾、群体性 ＡＥＦＩ、对社会有重大

影响的 ＡＥＦＩ，由市级或省级组织预防接种异常反应调

查诊断专家组进行调查诊断。 ＡＥＦＩ 按发生原因分为

不良反应、疫苗质量事故、接种事故、偶合症和心因性

反应。 预防接种不良反应是指合格的疫苗在实施规范

接种后，发生的与预防接种目的无关或意外的有害反

应，包括一般反应和异常反应。
１􀆰 ３　 统计学分析 　 将国家 ＡＥＦＩ 信息管理系统中

２０１１—２０１８ 年郴州市 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应监测

数据导出，利用 Ｅｘｃｅｌ ２００７ 软件整理数据资料，采用

ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 软件进行统计分析，计数资料比较采用 χ２

检验，Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 基本情况 　 ２０１１—２０１８ 年郴州市共报告接种

ＪＥＶ－Ｌ 不良反应个案 ４２１ 例，各年度报告发生率为

２１􀆰 ８４ ／ １０ 万剂 ～ ６５􀆰 ９５ ／ １０ 万剂，年均报告发生率为

４３􀆰 ５５ ／ １０ 万剂。 在所有 ＪＥＶ－Ｌ 不良反应中，一般反应

４０４ 例（９５􀆰 ９６％），报告发生率 ４１􀆰 ７９ ／ １０ 万剂；异常反

应 １７ 例（４􀆰 ０４％），报告发生率 １􀆰 ７６ ／ １０ 万剂，见表 １。
表 １　 ２０１１—２０１８ 年郴州市 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应

报告例数和报告发生率（１ ／ １０ 万剂）

年份 接种剂次
一般反应

报告数 发生率

异常反应

报告数 发生率

合计

报告数 发生率

２０１１ １１４ ４６５ ２５ ２１􀆰 ８４ ０ ０􀆰 ００ ２５ ２１􀆰 ８４
２０１２ １０５ ８１１ ４９ ４６􀆰 ３１ ４ ３􀆰 ７８ ５３ ５０􀆰 ０９
２０１３ １１９ ７９０ ７６ ６３􀆰 ４４ ３ ２􀆰 ５０ ７９ ６５􀆰 ９５
２０１４ １２７ ６９６ ５８ ４５􀆰 ４２ ０ ０􀆰 ００ ５８ ４５􀆰 ４２
２０１５ １１７ ９７５ ５５ ４６􀆰 ６２ ２ １􀆰 ７０ ５７ ４８􀆰 ３２
２０１６ １１２ ０３８ ５２ ４６􀆰 ４１ ４ ３􀆰 ５７ ５６ ４９􀆰 ９８
２０１７ １３３ ２１０ ４８ ３６􀆰 ０３ １ ０􀆰 ７５ ４９ ３６􀆰 ７８
２０１８ １３５ ７８７ ４１ ３０􀆰 １９ ３ ２􀆰 ２１ ４４ ３２􀆰 ４０
合计 ９６６ ７７２ ４０４ ４１􀆰 ７９ １７ １􀆰 ７６ ４２１ ４３􀆰 ５５

２􀆰 ２　 不良反应的一般特征分布　 ４２１ 例 ＪＥＶ－Ｌ 预防

接种不良反应中，男性 ２４４ 例，女性 １７７ 例，男女性别

比为 １􀆰 ３８ ∶ １；０～２ 岁儿童 ３８８ 例（９２􀆰 １６％），≥３ 岁儿

童 ３３ 例（７􀆰 ８４％）；第一季度累计报告数最少为 ４３ 例

（１０􀆰 ２１％）， 第二季度 累 计 报 告 数 最 多 为 １８１ 例

（４２􀆰 ９９％），见表 ２。

表 ２　 ２０１１—２０１８ 年郴州市 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应

报告病例的一般特征分布

特征
一般反应

例数 ％

异常反应

例数 ％

合计

例数 ％

性别

　 男 ２３５ ５８􀆰 １７ ９ ５２􀆰 ９４ ２４４ ５７􀆰 ９６
　 女 １６９ ４１􀆰 ８３ ８ ４７􀆰 ０６ １７７ ４２􀆰 ０４
年龄（岁）
　 ０～ １７０ ４２􀆰 ０８ １３ ７６􀆰 ４７ １８３ ４３􀆰 ４７
　 １～ ６５ １６􀆰 ０９ ０ ０􀆰 ００ ６５ １５􀆰 ４４
　 ２～ １３７ ３３􀆰 ９１ ３ １７􀆰 ６５ １４０ ３３􀆰 ２５
　 ≥３ ３２ ７􀆰 ９２ １ ５􀆰 ８８ ３３ ７􀆰 ８４
季度

　 第一季度 ３７ ９􀆰 １６ ６ ３５􀆰 ２９ ４３ １０􀆰 ２１
　 第二季度 １７７ ４３􀆰 ８１ ４ ２３􀆰 ５３ １８１ ４２􀆰 ９９
　 第三季度 ８９ ２２􀆰 ０３ ４ ２３􀆰 ５３ ９３ ２２􀆰 ０９
　 第四季度 １０１ ２５􀆰 ００ ３ １７􀆰 ６５ １０４ ２４􀆰 ７０
合计 ４０４ ９５􀆰 ９６ １７ ４􀆰 ０４ ４２１ １００􀆰 ００

２􀆰 ３　 不良反应的临床诊断分布　 ４０４ 例 ＪＥＶ－Ｌ 一般

反应中，发热 ３７９ 例，报告发生率 ３９􀆰 ２０ ／ １０ 万剂，发热

者中重度发热（≥３８􀆰 ６ ℃）占 ９６􀆰 ８３％；局部红肿 ４２
例，报告发生率 ４􀆰 ３４ ／ １０ 万剂，轻中度红肿（≤５􀆰 ０ ｃｍ）
占 ９５􀆰 ２４％；局部硬结 １３ 例，报告发生率 １􀆰 ３４ ／ １０ 万

剂，轻中度硬结（≤５􀆰 ０ ｃｍ）占 ９２􀆰 ３１％。 １７ 例 ＪＥＶ－Ｌ
异常反应中，热性惊厥、过敏性皮疹和荨麻疹各 ４ 例、
斑丘疹 ２ 例、过敏性紫癜、麻疹猩红热样皮疹和其他过

敏反应各 １ 例，见表 ３。
表 ３　 ２０１１—２０１８ 年郴州市 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应

临床诊断和接种剂次分布

临床诊断

接种剂次

第 １ 剂

报告数
发生率

（１ ／ １０ 万剂）

第 ２ 剂

报告数
发生率

（１ ／ １０ 万剂）

合计

报告数
发生率

（１ ／ １０ 万剂）

一般反应 ２７２ ５２􀆰 ９９ １３２ ２９􀆰 １１ ４０４ ４１􀆰 ７９
　 发热（℃） ２５５ ４９􀆰 ６７ １２４ ２７􀆰 ３５ ３７９ ３９􀆰 ２０
　 　 ３７􀆰 １～ １ ０􀆰 １９ ０ ０􀆰 ００ １ ０􀆰 １０
　 　 ３７􀆰 ６～ ９ １􀆰 ７５ ２ ０􀆰 ２２ １１ １􀆰 １４
　 　 ≥３８􀆰 ６ ２４５ ４７􀆰 ７３ １２２ ２６􀆰 ９１ ３６７ ３７􀆰 ９６
　 红肿（ｃｍ） ２７ ５􀆰 ２６ １５ ３􀆰 ３１ ４２ ４􀆰 ３４
　 　 ≤２􀆰 ５ ７ １􀆰 ３６ ３ ０􀆰 ６６ １０ １􀆰 ０３
　 　 ２􀆰 ５～５􀆰 ０ １８ ３􀆰 ５１ １２ ２􀆰 ６４ ３０ ３􀆰 １０
　 　 ＞５􀆰 ０ ２ ０􀆰 ３９ ０ ０􀆰 ００ ２ ０􀆰 ２１
　 硬结（ｃｍ） ９ １􀆰 ７５ ４ ０􀆰 ８８ １３ １􀆰 ３４
　 　 ≤２􀆰 ５ ５ ０􀆰 ９７ ２ ０􀆰 ４４ ７ ０􀆰 ７２
　 　 ２􀆰 ５～５􀆰 ０ ３ ０􀆰 ５８ ２ ０􀆰 ４４ ５ ０􀆰 ５２
　 　 ＞５􀆰 ０ １ ０􀆰 １９ ０ ０􀆰 ００ １ ０􀆰 １０
异常反应 １４ ２􀆰 ７２ ３ ０􀆰 ６６ １７ １􀆰 ７６
　 热性惊厥 ３ ０􀆰 ５８ １ ０􀆰 ２２ ４ ０􀆰 ４１

　 过敏性皮疹 ４ ０􀆰 ７８ ０ ０􀆰 ００ ４ ０􀆰 ４１
　 荨麻疹 ３ ０􀆰 ５８ １ ０􀆰 ２２ ４ ０􀆰 ４１
　 斑丘疹 ２ ０􀆰 ３９ ０ ０􀆰 ００ ２ ０􀆰 ２１
　 过敏性紫癜 ０ ０􀆰 ００ １ ０􀆰 ２２ １ ０􀆰 １０
　 麻疹猩红热样皮疹 １ ０􀆰 １９ ０ ０􀆰 ００ １ ０􀆰 １０
　 其他过敏反应 １ ０􀆰 １９ ０ ０􀆰 ００ １ ０􀆰 １０
合计 ２８６ ５５􀆰 ７１ １３５ ２９􀆰 ７７ ４２１ ４３􀆰 ５５

２􀆰 ４　 不良反应的接种剂次分布　 ４２１ 例 ＪＥＶ－Ｌ 不良

反应中，第 １ 剂报告总数为 ２８６ 例（６７􀆰 ９３％），报告发
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生率为 ５５􀆰 ７１ ／ １０ 万剂；第 ２ 剂报告总数为 １３５ 例

（３２􀆰 ０７％），报告发生率为 ２９􀆰 ７７ ／ １０ 万剂；经 χ２ 检验，
第 １ 剂和第 ２ 剂 ＪＥＶ－Ｌ 不良反应的报告发生率之间

差异有统计学意义（χ２ ＝ ３７􀆰 ２２，Ｐ＜０􀆰 ０１），见表 ３。
２􀆰 ４　 不良反应的发生时间间隔分布　 ４２１ 例 ＪＥＶ－Ｌ
不良反应中，接种后 ０～１ ｄ 发生 ４１６ 例（９８􀆰 ８１％），２～
３ ｄ 发生 ４ 例（０􀆰 ９５％），４ ～ ７ ｄ 发生 １ 例（０􀆰 ２４％），
见表 ４。

表 ４　 ２０１１—２０１８ 年郴州市 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应

报告病例的发生时间间隔分布

临床诊断 报告数

发生时间间隔（ｄ）

０～１

报告数 构成比（％）

２～３

报告数 构成比（％）

４～７

报告数 构成比（％）

一般反应 ４０４ ４００ ９９􀆰 ０１ ３ ０􀆰 ７４ １ ０􀆰 ２５
　 发热 ３７９ ３７５ ９８􀆰 ９４ ３ ０􀆰 ７９ １ ０􀆰 ２６
　 红肿 ４２ ４２ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
　 硬结 １３ １３ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
异常反应 １７ １６ ９４􀆰 １２ １ ５􀆰 ８８ ０ ０􀆰 ００
　 热性惊厥 ４ ４ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
　 过敏性皮疹 ４ ４ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
　 荨麻疹 ４ ４ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
　 斑丘疹 ２ ２ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
　 过敏性紫癜 １ １ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
　 麻疹猩红热样皮疹 １ １ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
　 其他过敏反应 １ ０ ０􀆰 ００ １ １００􀆰 ００ ０ ０􀆰 ００
合计 ４２１ ４１６ ９８􀆰 ８１ ４ ０􀆰 ９５ １ ０􀆰 ２４

３　 讨　 论

２０１１—２０１８ 年郴州市共报告接种 ＪＥＶ－Ｌ 预防接

种不良反应 ４２１ 例，报告发生率 ２１􀆰 ８４ ／ １０ 万剂 ～
６５􀆰 ９５ ／ １０ 万剂，年平均报告发生率为 ４３􀆰 ５５ ／ １０ 万剂，
高于成都市武侯区 ２０１１—２０１５ 年平均水平（２３􀆰 ８０ ／ １０
万剂） ［３］ 和湖南省 ２０１４—２０１５ 年平均水平（３３􀆰 ３２ ／ １０
万剂） ［４］，略高于全国 ２０１５ 年 ＪＥＶ－Ｌ 的 ＡＥＦＩ 报告发

生率（４１􀆰 ４８ ／ １０ 万剂） ［５］。 这提示郴州市 ＡＥＦＩ 监测

敏感性相对较高，但仍有较大的提升空间，需进一步加

强 ＡＥＦＩ 主动监测报告工作。
４２１ 例 ＪＥＶ － Ｌ 不 良 反 应 中， 男 女 性 别 比 为

１􀆰 ３８ ∶ １，可能与适龄儿童性别比和男孩更受关注有

关。 ２ 岁以内病例占 ５８􀆰 ９１％，２～３ 岁占 ３３􀆰 ２５％，与健

康儿童需在 ８ 月龄、２ 周岁完成两剂次 ＪＥＶ－Ｌ 预防接

种免疫程序有关，也可能与小年龄组免疫系统不成熟，
疫苗刺激产生的抗体应答强度存在个体差异有关。 全

年各月均有 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应报告，病例报告

主要集中在第二季度，第一季度报告数较少，与李波

等［６］研究发现一致，可能与春节前后接种人数相对较

少，冬春季节接种部位不易暴露，出现红肿硬结等局部

反应难以被家长及时发现等因素有关。 本文监测结果

显示：两剂次 ＪＥＶ－Ｌ 不良反应报告发生率不同，第 １

剂报告发生率高于第 ２ 剂报告发生率，差异有统计学

意义（χ２ ＝ ３７􀆰 ２２，Ｐ＜０􀆰 ０１），与刘大卫等［７］ 和李波等［６］

研究一致，可能与机体再次接种 ＪＥＶ－Ｌ 时对疫苗抗原

的耐受性增加有关。
ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应以发热、局部红肿、硬

结等一般反应为主，症状较轻且多为一过性反应，主要

是由疫苗本身固有特性引起的。 一般反应中以发热最

为常见，其中重度发热（≥３８􀆰 ６ ℃）病例的报告发生率

为 ３７􀆰 ９６ ／ １０ 万剂，远高于无细胞百白破联合疫苗［８］和

含麻疹成份疫苗［９］，提示发生 ＪＥＶ－Ｌ 不良反应后，应
密切关注受种者的体温变化，及时对症处理和治疗。
ＪＥＶ－Ｌ 一般反应中，局部红肿发生率 ４􀆰 ３４ ／ １０ 万剂，局
部硬结发生率 １􀆰 ３４ ／ １０ 万剂，主要为轻中度红肿和硬

结（≤５􀆰 ０ ｃｍ），重度红肿和硬结（ ＞５􀆰 ０ ｃｍ）仅分别占

不良反应的 ０􀆰 ４８％和 ０􀆰 ２４％。 ＪＥＶ－Ｌ 异常反应中，主
要的临床损害为热性惊厥、过敏性皮疹、荨麻疹和斑丘

疹等， 未出现严重异常反应， 年均报告发生率为

１．７６ ／ １０ 万剂，略低于扬州市 ２００８—２０１４ 年 ＪＥＶ－Ｌ 异

常反应平均水平（２􀆰 １４ ／ １０ 万） ［１０］。 ９９􀆰 ０１％的一般反

应和 ９４􀆰 １２％的异常反应发生在接种后 １ ｄ 内，表明

ＪＥＶ－Ｌ 预防接种不良反应主要发生接种后短时间内，
提示接种门诊需做好接种后现场留观 ３０ ｍｉｎ，并对受

种者或儿童家长充分告知接种后注意事项。
综上所述，郴州市 ＪＥＶ－Ｌ 预防接种安全性良好，

异常反应发生率未超过预期。 今后仍需加强对辖区

ＡＥＦＩ 监测的培训和业务技术指导，提升 ＡＥＦＩ 监测和

调查处置工作质量。
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