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预防接种知情告知专家共识（上）
中华预防医学会

摘要：　 《中华人民共和国疫苗管理法》和其他相关法律法规对受种者或其监护人的疫苗和预防接种工作知情提出了要

求，对预防接种告知方式和内容作出了规定。 本共识以该法和《预防接种工作规范》为基础，借鉴国内外经验，阐述了预防

接种知情告知的发展和形式，制定了预防接种知情告知理论框架、标准流程和信息、非免疫规划疫苗知情告知原则以及各

疫苗知情同意书格式，为疾病控制和预防保健人员在预防接种服务中参考。 本部分共识包括总则以及乙型肝炎疫苗、卡
介苗、含脊髓灰质炎成分疫苗、含百日咳 ／白喉 ／破伤风成分疫苗、含麻疹 ／风疹 ／流行性腮腺炎成分疫苗、乙型脑炎疫苗、脑
膜炎球菌疫苗、甲型肝炎疫苗预防接种知情告知内容。
关键词：　 预防接种；疫苗；知情同意；专家共识
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　 　 预防接种是控制乃至消灭传染病最经济、安全和

有效的手段［１－３］。 预防接种工作能否成功实施依赖于

服务提供方和受种者或监护人双方的行动，而联系双

方行动的就是预防接种知识的知情和告知。 《中华人

民共和国疫苗管理法》（以下简称《疫苗管理法》）第七

十七条规定，“任何单位和个人有权依法了解疫苗信

息”，《中华人民共和国基本医疗卫生与健康促进法》
（以下简称《基本医疗卫生与健康促进法》）第三十二

条规定，“公民接受医疗卫生服务，对病情、诊疗方案、
医疗风险、医疗费用等事项依法享有知情同意的权

利”，明确了受种者及其监护人对疫苗和预防接种的

知情权利；《疫苗管理法》第四十五条也对接种单位工

作人员的告知进行了规定。 在中国现行法律制度中，
除《疫苗管理法》外，《基本医疗卫生与健康促进法》
《中华人民共和国民法典》 （以下简称《民法典》） 《中

通信作者：余文周，Ｅ－ｍａｉｌ：ｙｕｗｚ＠ ｃｈｉｎａｃｄｃ􀆰 ｃｎ。

华人民共和国执业医师法》 《医疗事故处理条例》 《医
疗纠纷预防和处理条例》 《医疗机构管理条例》 《医疗

机构管理条例实施细则》等，对包括预防接种在内的

医疗卫生服务均作出了医疗卫生人员充分告知的规

定，同时也赋予了受种者或其监护人知情同意的权利，
这是法律和伦理的基本要求。

世界卫生组织（Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ，ＷＨＯ）
认为包括预防接种在内的医疗卫生服务都需要知情同

意（ｉｎｆｏｒｍｅｄ ｃｏｎｓｅｎｔ），获得疫苗接种同意可以采用书

面同意、口头同意和其他方式，无论哪种方式均需要能

够证明受种者的真实意愿。 在需要监护人同意的情况

下，医疗卫生人员应允许年龄较大的儿童和青少年

（未成年人）表示其接种疫苗的真实意愿。 了解疫苗

接种的获益和风险是知情同意的前提，沟通策略和材

料不仅需要适合父母，还需要适合年龄较大的儿童和

青少年（未成年人），提供给孩子的信息水平应与他们
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不断发展的智力及他们的心理成熟水平相适应［４］。
纵观国际社会，大部分国家一直在实施预防接种知情

告知。 １９８６ 年美国国会通过的《国家儿童疫苗伤害法

案》要求所有管理疫苗的卫生机构在每次接种疫苗

前，必须向受种者或其监护人提供“疫苗信息声明”
（ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｓｔａｔｅｍｅｎｔ，ＶＩＳ）。 目前美国疾病预

防控制中心（Ｃｅｎｔｅｒ ｆｏｒ Ｄｉｓｅａｓｅ Ｃｏｎｔｒｏｌ ａｎｄ Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ，
ＣＤＣ）制定了包括吸附无细胞百白破联合疫苗、脊髓灰

质炎疫苗、流感病毒疫苗、乙型肝炎疫苗、ｂ 型流感嗜

血杆菌疫苗等共 ２８ 种疫苗的 ＶＩＳ，每个 ＶＩＳ 的内容包

括对疫苗所预防疾病的简单描述以及疫苗的风险和益

处［５］。 日本政府要求所有父母填写一份详细的预防

接种调查问卷，并在政府提供的《母子健康手册》中记

录任何可能的疫苗接种不良反应，父母必须先阅读该

手册并同意接种后，儿童才能接种疫苗［６］。 这些国家

预防接种告知的内容通常包括：适合接种的疫苗；疫苗

对个人和社区的预期获益和风险；疫苗所预防疾病及

未接种疫苗的疾病风险；影响免疫接种决定的任何其

他信息（如常见不良反应、禁忌证、接种途径等）；如果

在接种疫苗后发生了可报告的不良事件，则必须立即

与疫苗接种者或其他医务人员进行磋商［７－８］。

１　 总　 则

１􀆰 １　 预防接种知情

１􀆰 １􀆰 １　 预防接种知情权　 知情即了解并掌握事物的

本质。 知情权首次出现在中国 １９９４ 年颁布实施的《医
疗机构管理条例实施细则》第六十二条中。 医疗知情

权是指患者及其家属在医疗活动中获取、知晓有关自

身病情、并发症、治疗效果、转归、药物不良反应等诊疗

措施和风险信息的权利［９］。 《疫苗管理法》第七十七

条也对公民的知情权作了说明。 预防接种知情权指受

种者或其监护人有权知晓所接种疫苗和疫苗所预防疾

病的相关情况。
１􀆰 １􀆰 ２　 预防接种同意权　 知情是为了选择，所以除了

强调知情权外，还要强调下一个步骤自主选择权，即同

意权的问题。 同意权是患者或其近亲属可以对医务人

员所采取的防治措施决定取舍。 患者的知情同意权包

含了知情和同意两个密切相关的权利。 《基本医疗卫

生与健康促进法》第三十二条规定，“公民接受医疗卫

生服务，对病情、诊疗方案、医疗风险、医疗费用等事项

依法享有知情同意的权利”。 《民法典》第一千二百一

十九条提出，“医务人员在诊疗活动中应当向患者说

明病情和医疗措施。 需要实施手术、特殊检查或特殊

治疗的，医务人员应当及时向患者具体说明医疗风险、

替代医疗方案等情况，并取得其明确同意；不能或者不

宜向患者说明的，应当向患者的近亲属说明，并取得其

明确同意”。 预防接种属于医疗卫生服务，以上法律

条文明确了公民对预防接种等医疗卫生服务除享有知

情权外，还应具有同意权。
１􀆰 １􀆰 ３　 预防接种知情同意 　 知情同意自 ２０ 世纪 ５０
年代正式命名以来，在生物医学临床和研究的伦理规

范中起到很重要的作用，被视为保护患者和研究受试

者的有效武器。 国外文献将知情同意定义为，医疗卫

生人员向有能力的患者披露适当信息，使患者自愿选

择接受或拒绝治疗的过程［１０］。 从字面上来讲，知情

（ｉｎｆｏｒｍｅｄ）是指把医疗干预措施（包括预防接种）的相

关信息告诉并传达给患者或受种者，让他们充分理解；
同意（ｃｏｎｓｅｎｔ）是指个人根据所提供的相关信息，自主

地决定是否授权或选择参加医疗干预或预防接种。 知

情同意就是充分的告知和自愿的同意，由信息传达和

表示同意两个部分组成［１１］。
预防接种知情同意是指受种者或其监护人有权知

晓所接种疫苗和疫苗所预防疾病的相关情况，从而对

预防接种措施作出自愿同意或拒绝接种的选择，如自

愿接种则包括对接种方案或疫苗品种的选择，包含知

晓、理解、同意或拒绝、自主选择等方面。 预防接种知

情同意能否顺利实施，一方面取决于接种人员能否充

分、准确、全面将预防接种信息告知受种者或其监护

人；另一方面取决于受种者或其监护人是否具有理解

信息的能力，并就此作出符合自己利益的决定。
免疫规划疫苗和非免疫规划疫苗接种知情同意稍

有差别。 《中华人民共和国传染病防治法》第十五条

指出，“国家实行有计划的预防接种制度。 医疗机构、
疾病预防控制机构与儿童的监护人应当相互配合，保
证儿童及时接受预防接种”。 《疫苗管理法》第六条规

定，“国家实行免疫规划制度。 居住在中国境内的居

民，依法享有接种免疫规划疫苗的权利，履行接种免疫

规划疫苗的义务”。 《基本医疗卫生与健康促进法》第
二十一条规定，国家实行预防接种制度，加强免疫规划

工作。 居民有依法接种免疫规划疫苗的权利和义务，
政府向居民免费提供免疫规划疫苗。 由此可见中国对

免疫规划疫苗实行强制接种或由其他疫苗替代接种，
其知情同意应做到知晓、理解和同意；有可替代免疫规

划疫苗的非免疫规划疫苗的，受种者或其监护人在知

情理解后可自主选择由非免疫规划疫苗替代接种；而
非免疫规划疫苗实行自愿自费接种，其知情同意则应

做到知晓、理解、同意或拒绝，最终有同意或拒绝接种

两个选择。
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一般情况下，受种者以签名表示知情同意，主要包

括电子版签名或纸质版签名。 法律要求获得受种者或

其监护人同意，同意与否不等同于“签名”与否。 预防

接种服务中的知情同意最重要的是有效地传递信息，
这需要通过沟通的过程来真正提供和实现，是“知情”
下的“同意”，而不仅是在知情同意书上签名［１０］。 不应

把“书面同意”简单理解为受种者或其监护人知情同

意的唯一法定形式要件之一，但有签名未必就符合

《民法典》“明确同意”的实质法律要求，还需要接种单

位能够证明在受种者或其监护人签名前的知情同意过

程符合法律要求，例如依据《民法典》第四百九十六条

规定，医疗卫生人员应当对知情同意书中与受种者有

重大利害关系的条款以合理方式提示与说明，否则受

种方可以主张该条款不成为知情同意书的内容，其法

律后果就是因医疗卫生人员未尽告知义务而应承担法

律责任。
１􀆰 ２　 预防接种告知　 告知是指告诉某人或某个组织

使其知道某件事情。 预防接种告知是指医疗卫生人员

告诉受种者或其监护人所接种的疫苗和疫苗所预防的

疾病等相关信息。
实施预防接种告知制度体现了对公民知情权的尊

重，实现了以人为本，使预防接种工作走向科学化、规
范化和法制化管理［１２，１３］。 “自主选择是权利，充分告

知是义务”，医疗卫生人员未按照规定尽到告知义务，
应承担相应后果，《疫苗管理法》第八十八条、《民法

典》第一千二百一十九条、《基本医疗卫生与健康促进

法》第一百零二条、《医疗纠纷预防和处理条例》第四

十七条均有相应的处罚规定。 但若受种者有疫苗说明

书规定的接种禁忌，在接种前受种者或其监护人未如

实提供受种者的健康状况和接种禁忌等情况，接种后

受种者原有疾病急性复发或者病情加重，则该情形不

属于预防接种异常反应，不予补偿，《疫苗管理法》第

五十二条和第五十六条对此进行了规定。
依据《疫苗管理法》，医疗卫生人员应询问受种者

的健康状况以及是否有接种禁忌等情况，这些情况一

般体现在疫苗说明书、疫苗上市后评估报告等资料上，
医疗卫生人员应依照工作规范具体询问。

在知情告知方面，需要受种方的积极配合。 在接

种前受种者或其监护人有如实提供受种者的健康状况

和接种禁忌等情况的法定义务，在医疗卫生人员依照

规范对受种者健康状况以及是否有接种禁忌等情况进

行询问后，受种者有疫苗说明书等资料载明的接种禁

忌而受种方未如实提供的，如实施接种后受种者原有

疾病急性复发或者病情加重，则受种方应承担相应的

后果。
预防接种推动了疫苗可预防疾病的控制、消除和

消灭。 预防接种工作范围广，涉及人群众多，这需要受

种者及其监护人的密切配合。 由于免疫接种知识或健

康观念等因素影响，存在不接种、不及时接种或认为非

免疫规划疫苗不需要接种等情况。 因此在工作中，医
疗卫生人员充分履行告知义务和传播健康教育知识，
对于争取公众的参与，保证各项免疫措施的落实有着

至关重要的意义，同时保障了受种者的知情同意

权［１４］。 此外，随着医患之间的信息沟通模式由“医生

最了解情况并主导做出医疗决策”到“以患者为中心

由患者参与医疗措施的决定”的变化，受种者及其监

护人的预防接种知识需求日益增长。 因此，鼓励医疗

卫生人员或要求医疗卫生人员为受种者或其监护人提

供疫苗和预防接种相关信息，并让他们做出选择［１０］。
１􀆰 ３　 预防接种知情告知理论框架

１􀆰 ３􀆰 １　 框架概述　 如图 １ 所示，医疗卫生人员在依照

规范具体询问后，受种者或其监护人如实告知受种者

的个人信息、健康状况、接种禁忌等信息，医疗卫生人

员知情上述信息并提出相应的接种建议，是否接种或

延迟接种。 医疗卫生人员告知受种者或其监护人所接

种疫苗、疫苗所预防疾病、疫苗不良反应等信息，受种

者或其监护人对上述信息知情、理解后做出选择。 免

疫规划疫苗为强制接种，强调受种者或其监护人对疫

苗相关事项知情、理解和同意；非免疫规划疫苗为自愿

自费接种，受种者或其监护人知情后做出同意或拒绝

接种的决定。

图 １　 预防接种知情告知理论框架图

１􀆰 ３􀆰 ２　 预防接种知情和告知自身特点的双向性　 预

防接种告知具有双向性的特点，即实施接种的医疗卫

生人员与受种者或其监护人的告知是双向的。 预防接

种知情也具有双向性的特点，一方面受种者或其监护

人应当知情所接种疫苗品种、疫苗所预防疾病 （作

用）、禁忌、不良反应、注意事项等相关信息（还需要告

知费用承担情况）；另一方面实施接种的医疗卫生人
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员应当知情受种者的个人信息、健康状况、接种禁忌等

信息。
１􀆰 ３􀆰 ３　 预防接种知情和告知关系的二重性　 预防接

种知情和告知具有二重性的关系。 告知侧重强调预防

接种单位和实施接种的医疗卫生人员的告知义务，知
情侧重强调受种者及其监护人知情同意的权利，合起

来称知情告知［１５］。
１􀆰 ３􀆰 ４　 预防接种知情、告知和决策关系的决定性　 预

防接种知情告知过程具有决定性的特点，即医疗卫生

人员告知什么，决定了受种者或其监护人知情什么；医
疗卫生人员告知多少，决定了受种者或其监护人知情

多少；受种者或其监护人知情多少，又决定了受种者或

其监护人将会做出何种决策。 但是应该注意到，根据

沟通漏斗原理［１６］，在知情和告知过程中会出现信息流

失或衰减，如接种人员需要将自己理解的疫苗和预防

接种知识告知受种者或其监护人，但其最终能理解和

掌握的知识可能仅为少部分（图 ２）。 因此，为了方便

受种者或其监护人更好地做出决策，如何提高预防接

种知情告知有效性显得尤为重要。

图 ２　 医患沟通过程中的信息流失或衰减漏斗图

１􀆰 ３􀆰 ５　 受种者选择和疫苗犹豫　 受种者或其监护人

在接种人员告知疫苗有关情况后，其最终的选择为接

种或不接种（如选择接种，则可能存在疫苗品种或接

种方案的选择），但在选择过程中会产生疫苗犹豫。
疫苗犹豫是指在疫苗服务可及的情况下对接种疫苗产

生 延 迟 或 拒 绝 的 态 度， 主 要 受 到 受 信 任 度

（ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ）、自满度（ ｃｏｍｐｌａｃｅｎｃｙ）和疫苗服务便利

性（ｃｏｎｖｅｎｉｅｎｃｅ）等因素的影响［１７］。 倘若医疗卫生人

员告知信息不全面，受种者或其监护人又过于自信，则
会导致疫苗犹豫的发生。 疫苗犹豫会影响人群疫苗的

接种水平，导致疫苗可预防疾病发病率的上升，威胁人

群的健康。 中国发生的多起疫苗相关事件已经影响了

公众的接种信心［１８－２０］。 ＷＨＯ 将疫苗犹豫列为 ２０１９
年全球卫生面临的十项威胁之一［２１，２２］。 疫苗犹豫越

来越受到人们的重视，减少疫苗犹豫有利于提高接种

率和控制疫苗针对传染病，而科学客观的告知将有利

于受种者或其监护人对预防接种工作的知情，从而减

少或消除疫苗犹豫。 发生疫苗犹豫的受种者或其监护

人对疫苗接种的态度和行为容易经干预而改变，且往

往会主动寻求有关疫苗接种的信息，因此有效告知会

影响疫苗犹豫者的最终决策［２３，２４］。
１􀆰 ４　 预防接种知情告知的意义

１􀆰 ４􀆰 １　 受种者或其监护人获益 　 （１）使受种者或其

监护人了解预防接种知识，提高对疫苗与预防疾病、预
防接种的认知［２５］，从而提高接种率和及时接种率，使
受种者有效降低罹患疫苗可预防疾病、遭受痛苦、危及

生命健康的风险，保障受种者的生命健康权益。 （２）
使受种者或其监护人了解接种流程，体验更优质的预

防接种服务；使受种者或其监护人了解接种后注意事

项，及时发现并正确处置预防接种后一般不良反应，保
障受种者的安全。 （３）提高受种者或其监护人对媒体

信息真实性、客观性和科学性的辨别能力，通过掌握正

确预防接种知识，远离谣言和不实的报道，减少对疫苗

和预防接种工作的恐慌［２６］。 符合规范的告知有利于

受种者或其监护人对疫苗接种的接受。 （４）保障受种

者及其监护人的知情同意权是尊重人格尊严的基本

要求。
１􀆰 ４􀆰 ２　 实施接种的医疗卫生人员或接种单位获益　
（１）有利于及时了解受种者健康状况和接种禁忌，减
少预防接种不良反应发生率，有效避免医疗纠纷的发

生［１２］。 （２）有利于提高受种者或其监护人对医疗卫生

人员的信任度和满意度，使预防接种工作更顺畅，从而

提高疫苗接种率和及时接种率。
１􀆰 ５　 预防接种告知方式和过程

１􀆰 ５􀆰 １　 告知时机　 （１）事先告知 产科和新生儿科是

婴儿接种疫苗的第一站，产科和新生儿科医生（在孕

妇学校或出入院宣传教育时）应当依法向受种方告知

乙型肝炎疫苗、卡介苗等疫苗接种注意事项，鼓励向受

种方宣传、告知预防接种和疫苗相关知识。 社区卫生

服务机构的妇幼医生进行产后访视时应当告知婴幼儿

监护人关于婴儿要接种的疫苗和疫苗所预防疾病的相

关信息；医疗卫生人员在预约接种时和实施接种前应

当告知受种者或其监护人所接种疫苗和疫苗所预防疾

病的相关信息。 可以通过家长课堂、咨询、视频、宣教

手册等多种多样的合理方式对疫苗接种相关信息予以

提示或说明。 以张贴公示等方式告知受种者或其监护

人预防接种意义以及接种疫苗的种类、时间、地点和费

用等相关信息。 （２）接种时告知 ①接种时告知的必要

性：根据《疫苗管理法》的规定，医疗卫生人员在接种

时必须告知受种者或其监护人疫苗和预防接种相关情

况，还需要告知接种单位的信息和接种疫苗的流程。
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告知应当做到“一剂一告知”。 对于多种疫苗同时接

种，做到每剂次均要告知受种者或其监护人；对于同种

疫苗后续剂次的接种，也需要与接种第 １ 剂次同样的

告知。 ②受种者或其监护人告知健康状况和接种禁

忌：接种疫苗前，经医疗卫生人员在依照规范具体询问

后，受种者或其监护人应如实告知受种者健康状况和

接种禁忌，可以通过受种者或其监护人主动告知。 不

同疫苗接种需要了解的健康状况和接种禁忌可能是不

同的，应根据疫苗说明书载明事项、疫苗上市后评估情

况等综合考虑，具体内容参见预防接种工作规范和疫

苗知情同意书中健康状况询问和接种禁忌核查表。
１􀆰 ５􀆰 ２　 告知方式　 （１）面对面告知 接种疫苗时接种

人员要对每名受种者或其监护人实行面对面告知，在
接种单位设立的家长课堂也是面对面告知方式，但它

是集体告知。 面对面告知应采用普通话或当地语言、
口语化的方式，运用通俗易懂、保护性的语言，并应做

到换位思考和善于倾听，这样会拉近与受种者或其监

护人的心理距离，有助于全面了解其内心真实想法和

疑惑［２７］。 （２）信息化途径告知 接种单位通过信息化

途径告知受种者或其监护人疫苗和预防接种相关信

息，如微信公众号、特定手机应用程序等，从而将签署

纸质版知情同意书转变为电子版知情同意书。 目前一

些省份通过微信公众号实现全省疫苗接种知情告知，
这一实践得到免疫规划人员和儿童家长的高度认可，
值得借鉴［２８］。 （３）反复多次告知 由于信息传递过程

中的衰减和遗忘，受种者或其监护人对疫苗和预防接

种的认识需要反复加强。 受种者或其监护人在每次访

问接种门诊均需要按照要求进行告知。 多次重复告知

有助于使受种者或其监护人加深对疫苗和疫苗所预防

疾病的印象，提高其对相关知识的理解和掌握程度。
（４）对特别重大利害关系条款的强调告知 对于受种者

有特别重大利害关系的条款，有严格时间限制、程序规

定的疫苗接种（例如狂犬病疫苗），可以采取特别强调

措施，引起受种者的特别重视，以帮助其做出慎重的选

择并积极配合医疗卫生人员的接种，保障接种安全、有
效。 （５）其他必须要注意的事项 任何影响受种者或其

监护人知情效果的因素都要合理考虑，例如，应保障告

知医疗卫生人员的资质合法性、告知时间的充足性、告
知地点的私密性，保障受种者有充分的提问机会以及

提问得到了有效的回答等。 告知的对象应为受种者或

监护人，这里的“受种者”指完全民事行为能力人，一
般为年满 １８ 周岁的成年人；“监护人”一般为未成年

人的父母；依据《民法典》等法律，监护人可将被监护

人的预防接种事项授权委托给其他具有完全民事行为

能力人代为行使知情同意的权利。 实践中经常有非监

护人（例如孩子的祖父母、外祖父母）带未成年人前来

接种，非监护人签署知情同意书不符合《疫苗管理法》
的规定，存在法律风险。 建议医疗卫生人员尽可能事

先告知监护人可以授权给其他完全民事行为能力人，
由其代为行使知情同意权利，避免因此带来的纠纷。
１􀆰 ６　 预防接种告知内容　 《疫苗管理法》第四十五条

规定，“医疗卫生人员实施接种，应当告知受种者或者

其监护人所接种疫苗的品种、作用、禁忌、不良反应以

及现场留观等注意事项，询问受种者的健康状况以及

是否有接种禁忌等情况，并如实记录告知和询问情况。
受种者或者其监护人应当如实提供受种者的健康状况

和接种禁忌等情况。 有接种禁忌不能接种的，医疗卫

生人员应当向受种者或者其监护人提出医学建议，并
如实记录提出医学建议情况”。 根据中国法律法规要

求，预防接种告知的内容主要包括以下 ５ 个方面。
１􀆰 ６􀆰 １　 疫苗所预防疾病　 简介疫苗所预防疾病的病

原学、临床特征、传染源和传播途径，还需要介绍疾病

造成的健康和经济负担。
１􀆰 ６􀆰 ２　 疫苗简介和接种建议　 参考疫苗说明书介绍

疫苗品种、作用、有效性 （包括免疫原性、效力或效

果）、同品种疫苗的免疫程序、起始接种年龄、接种途

径、接种部位、接种剂量、接种禁忌和可能的不良反应。
疫苗品种应为中国大陆所有上市的疫苗品种。 在疫苗

短缺的情况下，仍需告知受种者或监护人某疫苗的所

有品种，并如实告知受种者或监护人现有疫苗情况，保
障其知情和前往其他地区接种所短缺疫苗的权利。 关

于各品种疫苗的作用，建议按照说明书告知，例如该疫

苗对哪些病原体产生作用、对哪些不产生作用、可能因

个体差异不产生作用等。 免疫规划疫苗的接种建议按

照国家免疫规划疫苗免疫程序的规定进行告知，但受

种方选择替代类非免疫规划疫苗的，应告知该疫苗的

接种程序；选择免疫规划程序以外的非免疫规划疫苗

的，应尽可能尊重其自主选择，将免疫规划疫苗与该疫

苗的接种妥善安排。
１􀆰 ６􀆰 ３　 预防接种禁忌　 参考疫苗说明书简要介绍受

种者哪些健康状况或疾病不能接种疫苗，并介绍同品

种疫苗的慎用情况、暂缓接种情况和特定事项（如注

射免疫球蛋白，育龄妇女接种等）。
１􀆰 ６􀆰 ４　 常见不良反应及其处置　 根据 ＷＨＯ 规定，疫
苗不良反应分为很常见（发生率≥１ ／ １０）、常见（发生

率≥１ ／ １００ 且＜１ ／ １０）、不常见（发生率≥１ ／ １ ０００ 且＜
１ ／ １００）、罕见（发生率≥１ ／ １０ ０００ 且＜１ ／ １ ０００）和极罕

见（发生率＜１ ／ １０ ０００） ［２９］。 对较轻微的全身性一般反
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应和局部一般反应，医疗卫生人员可给予一般的处理

指导；对于其他较为严重的疑似预防接种异常反应

（ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ，ＡＥＦＩ），建议及时

到医院就诊；对接种后现场留观期间出现的急性严重

过敏反应等，应立即组织紧急抢救［３０－３１］。
１􀆰 ６􀆰 ５　 预防接种注意事项　 包括预防接种后现场留

观时间、出现不良反应的处置方法，还应告知受种者或

其监护人在接种疫苗前的准备和接种疫苗时需要注意

的事项。
除《疫苗管理法》第四十五条外，根据中国法律法

规要求（例如《民法典》、《疫苗管理法》其他规定、《基
本医疗卫生与健康促进法》等），免疫规划疫苗的接种

权利与接种义务、如实陈述受种者情况的义务、预防接

种异常反应的处理与补偿等事项、费用负担、影响疫苗

安全性和有效性的生产工艺等情况，凡是能够对理性

受种者或其监护人的自主决定产生影响的信息，即符

合“理性人标准”的信息，均应成为告知的必要内容。
１􀆰 ７　 预防接种告知和知情同意过程

１􀆰 ７􀆰 １　 预防接种告知和知情同意过程推荐　 加拿大

制定了预防接种知情同意流程［３２］，首先确定受种者或

其监护人是否具有或授权知情同意，然后通过沟通评

估受种者或监护人的知情同意认知能力，接种人员通

过知情同意书，提供标准的疫苗和疾病相关信息，并与

受种者或其监护人确认信息的理解和回答其相关疑

问，最后获得受种者或其监护人的知情同意。
为了确保医疗卫生人员在告知过程中对受种者的

健康状况和接种禁忌充分知情，除了上述告知方式中

所列明的事项外，具体的告知过程需要强调，应向受种

者或其监护人提供健康状况询问与接种禁忌核查表，
并结合自身工作经验，在受种者或其监护人提供的信

息基础上进一步问询受种者的健康状态，进而提供接

种意见。 针对接种疫苗的受种者，需要受种者或其监

护人在理解知情同意书的基础上，签署知情同意书。
１􀆰 ７􀆰 ２　 预防接种知情同意流程 　 （１）确认受种者信

息 在舒适告知环境下，接种单位医疗卫生人员与受种

者或监护人沟通交流，确认受种者个人基本信息，介绍

接种单位基本情况、服务信息和服务的内容，包括预防

接种服务时间和工作安排。 （２）介绍预防接种相关政

策 解释国家免疫规划制度和预防接种证制度，介绍疫

苗分类、不同疫苗费用承担和预防接种异常反应补偿

政策。 （３）告知标准的信息 告知内容需包含受种者或

监护人接种疫苗所预防疾病的简介、疫苗的品种、作
用、禁忌、不良反应以及注意事项。 受种者或监护人自

愿选择接种非免疫规划疫苗时，告知费用承担、预防接

种异常反应补偿方式等。 （４）核实健康状况 向受种者

或其监护人进一步核实受种者的健康状况以及是否有

接种禁忌等，如实填写健康状况和接种禁忌核查表。
（５）解答受种者或其监护人相关问题 向受种者或其监

护人确认，其对告知内容是否充分知情和理解，并对受

种者或其监护人提出的问题和疑惑给予解答。 （６）确
认知情同意 对于免疫规划疫苗，在确认受种者或监护

人知情后，要求其在书面或电子知情同意书上签名；对
于非免疫规划疫苗，在受种者或监护人同意接种后，要
求其在书面或电子知情同意书上签名，在签署知情同

意书时应做到“一剂一签”。 暂缓接种的，沟通后可预

约下次接种时间。 根据中国既往情况，建议制定全国

统一的各种疫苗接种知情同意书模板。 （７）存档知情

同意书 签署知情同意书后，纸质签字存根由接种单位

留底保存，电子知情同意书由接种单位本地备份保存，
书面或电子知情同意书签名资料由接种单位留档保存

至疫苗有效期满后不少于 ５ 年。
１􀆰 ８　 非免疫规划疫苗知情告知

１􀆰 ８􀆰 １　 非免疫规划疫苗知情告知的内容　 非免疫规

划疫苗是指由居民自愿接种的除免疫规划疫苗以外的

其他疫苗。 居民自费或通过其他方式支付疫苗费用和

接种服务费。
医疗卫生人员要对受种者或其监护人利用多种形

式进行告知，告知的内容包括接种疫苗的品种、作用、
禁忌、不良反应以及现场留观的注意事项。 受种者或

其监护人自愿选择非免疫规划疫苗时，还应当告知费

用承担、预防接种异常反应补偿方式。 除此之外，在有

充足证据情况下，还应告知非免疫规划疫苗和免疫规

划疫苗之间、非免疫规划疫苗与非免疫规划疫苗之间

可以同时接种，但其同时接种需参照相关工作规范、免
疫程序、接种指南或方案、指导意见、疫苗说明书

执行［３３］。
１􀆰 ８􀆰 ２　 非免疫规划疫苗知情告知与宣传推广的区别

　 对非免疫规划疫苗进行告知是贯彻落实《疫苗管理

法》关于充分告知的要求，是接种单位和医疗卫生人

员的责任和义务。 宣传推广是指企业或个人以塑造自

身、产品或服务的形象为目的，向目标人群传递相关信

息并使之广泛认同的过程，内容可以包含经《中华人

民共和国广告法》许可范畴的人为加工的主观信息。
一般企业的宣传推广是为了通过其产品或服务获取更

多的经济效益，是一种商业行为。 因此非免疫规划疫

苗的知情告知与疫苗生产企业的宣传推广有着本质的

区别。 本着公平、公正、公开的原则，及时确定本辖区

内非免疫规划疫苗使用的种类，为公众接种非免疫规
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划疫苗提供可及性和选择性。
１􀆰 ８􀆰 ３　 自愿选择和费用自理　 受种者或其监护人全

面了解相关疫苗信息后，可自主选择非免疫规划疫苗

的品种和产品。 若有替代类非免疫规划疫苗可用，在
确保受种者及其监护人知情同意情况下，其可自主选

择接种该品种的免疫规划疫苗或非免疫规划疫苗。 应

在接种前明确告知受种者或其监护人所接种非免疫规

划疫苗的价格、接种服务费、费用承担等情况，供其自

主选择。
１􀆰 ８􀆰 ４　 同时接种和优先接种　 不同疫苗之间是否可

同时接种，要依最新证据确定。 免疫规划疫苗免疫程

序、非免疫规划疫苗使用技术指南和接种方案要基于

最新证据确定疫苗之间是否可同时接种。 在有新的证

据证明能否同时接种时，疫苗上市许可持有人应当及

时更新说明书。 除疑似狂犬病暴露者接种狂犬病疫

苗、其他外伤接种破伤风疫苗等特殊情形外，其他非免

疫规划疫苗与免疫规划疫苗的接种时间相同但未选择

同时接种的，应当优先接种免疫规划疫苗。 两种及以

上注射类减毒活疫苗如果未同时接种，应当间隔

≥２８ ｄ进行接种。 灭活疫苗或者口服减毒活疫苗如果

与其他种类疫苗（包括减毒活疫苗和灭活疫苗）未同

时接种，对接种间隔不作限制。 当免疫规划疫苗和非

免疫规划疫苗未同时接种时，应优先保证接种免疫规

划疫苗或受种者或其监护人自主选择的可替代相应免

疫规划疫苗的非免疫规划疫苗。 特殊情况下，应优先

接种预防紧急疾病的非免疫规划疫苗（如人狂犬病疫

苗或其他需紧急接种的疫苗）。
１􀆰 ８􀆰 ５　 同效替代　 对于含免疫规划疫苗成分的非免

疫规划疫苗，除了应告知上述内容外，还应告知同效替

代问题，即在充分告知情况下，受种者或其监护人可自

主选择接种含免疫规划疫苗成分的非免疫规划疫苗，
并按疫苗说明书完成全程接种后，可视为同效替代，无
需再使用免疫规划疫苗予以补种。
１􀆰 ９　 疫苗接种知情同意书推荐格式　 疫苗接种知情

同意书主要包括三部分：（１）预防接种告知内容：包括

疫苗品种、作用、禁忌、不良反应、注意事项，还可包括

费用承担和预防接种异常反应补偿方式。 （２）受种者

或其监护人填写的内容：包括对告知内容知晓和同意

接种疫苗、签名以及日期。 （３）医疗卫生人员填写的

内容：包括签名和日期。 各地可以在提供的模板基础

上增加内容。

２　 乙型肝炎疫苗

２􀆰 １　 疫苗针对疾病

２􀆰 １􀆰 １　 病原学 　 乙型肝炎（乙肝）病毒（ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ
ｖｉｒｕｓ，ＨＢＶ） 为嗜肝脱氧核糖核酸 （ ｄｅｓｏｘｙｒｉｂｏｎｕｃｌｅｉｃ
ａｃｉｄ，ＤＮＡ） 病毒，部分双链环状 ＤＮＡ，基因组长约

３．２ ＫＢ，以小球形颗粒、管状颗粒和 Ｄａｎｅ 颗粒三种形

式存在于人体中。 小球形颗粒、管状颗粒无核酸，无感

染性，直径为 ２２ ｎｍ；Ｄａｎｅ 颗粒也叫大球型颗粒，即完

整的 ＨＢＶ 颗粒，直径约为 ４２ ｎｍ。 ＨＢＶ 基因组有 Ｓ、Ｃ、
Ｐ、Ｘ 四个 读 码 框 架， 可 分 别 编 码 乙 肝 表 面 抗 原

（ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｓｕｒｆａｃｅ ａｎｔｉｇｅｎ，ＨＢｓＡｇ）、乙肝核心抗原

（ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｃｏｒｅ ａｎｔｉｇｅｎ，ＨＢｃＡｇ）、乙肝 ｅ 抗原（ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ
ｅ ａｎｔｉｇｅｎ，ＨＢｅＡｇ）、病毒多聚酶和 ＨＢｘ 蛋白［３４］。 ＨＢＶ
对外界环境抵抗力较强，３０ ℃ ～ ３２ ℃时可存活至少 ６
个月， － ２０ ℃ 时可存活 １５ 年。 ６５ ℃ １０ ｈ、 煮沸

１０ ｍｉｎ、高压蒸汽可灭活。 含氯制剂、环氧乙烷、戊二

醛、过氧乙酸和碘伏等也有较好的灭活效果。
２􀆰 １􀆰 ２　 临床特征　 ＨＢＶ 感染时的年龄是影响乙肝慢

性化的最主要因素。 新生儿及 １ 岁以下婴儿的 ＨＢＶ
感染慢性化风险为 ９０％［３５］。 婴儿感染多表现为亚临

床过程，在 １～６ 个月间常表现为持续性 ＨＢｓＡｇ 血症和

不同程度的转氨酶升高。 有时仅在 ６～１２ 个月时检出

抗 ＨＢｓＡｇ 的 乙 肝 表 面 抗 体 （ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｓｕｒｆａｃｅ
ａｎｔｉｂｏｄｙ，ＨＢｓＡｂ）。 出生时多无症状，部分病例可出现

黄疸（早期呈阻塞性黄疸的表现）、发热、肝大、食欲欠

佳。 成人感染容易出现低热、乏力、食欲减退、恶心、呕
吐、厌油、腹胀、肝区疼痛、尿色加深如浓茶样等，部分

患者可出现大便颜色变浅、皮肤瘙痒、肝区压痛、叩
痛等。
２􀆰 １􀆰 ３　 流行病学特征 　 ＨＢＶ 感染呈世界性分布，据
ＷＨＯ 估计全球约有 ２􀆰 ５７ 亿人为慢性 ＨＢＶ 感染，２０１５
年乙肝导致了将近 ９０ 万人死亡［３６］。 中国曾是 ＨＢＶ
感染高流行区，１９９２ 年全人群的 ＨＢｓＡｇ 流行率为

９􀆰 ７５％，其中城市为 ８􀆰 ０８％，农村为 １０􀆰 ４９％［３７］。 １９９２
年将乙肝疫苗（ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｖａｃｃｉｎｅ，ＨｅｐＢ）纳入计划免

疫管理，开始对新生儿接种 ＨｅｐＢ，２００２ 年将 ＨｅｐＢ 纳

入国家免疫规划。 ２０１４ 年全国 １～２９ 岁人群乙肝血清

流行病学调查结果显示，１～４ 岁、５～ １４ 岁和 １５ ～ ２９ 岁

人群 ＨＢｓＡｇ 流行率较 ２００６ 年进一步下降，分别为

０􀆰 ３２％、０􀆰 ９４％和 ４􀆰 ３８％［３５］。
２􀆰 ２　 疫苗简介

２􀆰 ２􀆰 １　 疫苗免疫原性 　 基因重组 ＨｅｐＢ 良好的免疫

原性和免疫保护性在人群中得到了广泛证实。 有研究

对基因重组 ＨｅｐＢ 在新生儿中的接种效果评价进行了

系统综述，结果显示健康新生儿全程接种 ＨｅｐＢ 后抗

体阳转率平均在 ９５％以上，早产儿的抗体阳转率略低
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（９３％） ［３８］。 青少年全程接种 ＨｅｐＢ 后也可获得 ９５％
以上的抗体阳转率［３９］。 初次接种 ３ 剂 ＨｅｐＢ 的无应答

者再接种 ３ 剂疫苗后大部分能阳转［４０］。 中国生产的

基因重组 ＨｅｐＢ 在新生儿和儿童中全程接种后的抗体

阳转率也在 ９５％以上［４１－４２］，在成人中接种也可获得

９０％以上的抗体阳转率［４３］。
２􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗效力或效果 　 接种 ＨｅｐＢ 后产生 ＨＢｓＡｂ
的浓度≥１０ ｍＩＵ ／ ｍｌ 代表机体获得了对 ＨＢＶ 感染的

免疫保护［４４］，但 ＨｅｐＢ 接种产生的抗体在免疫后第一

年快速下降，此后抗体水平逐渐缓慢下降，儿童 ＨｅｐＢ
免疫后 ５～１５ 年约 １５％～５０％的接种者抗体转阴［４５－４８］。
抗体转阴的疫苗接种者仍然对 ＨＢＶ 感染有免疫保护，
这与 ＨｅｐＢ 免疫后具有持久的免疫记忆有关［４９］。 国

内外多个有关 ＨｅｐＢ 免疫保护持久性的人群观察研究

发现，在新生儿期接种 ＨｅｐＢ 后 ３０ 年仍显示有良好的

免疫保护效果［５０－５２］。
２􀆰 ２􀆰 ３　 疫苗安全性　 ＨｅｐＢ 经过全球几十年的大规模

接种已被证实有极高的安全性，监测分析发现，２０１３
年中国 ＨｅｐＢ 一般反应（发热、注射部位红肿等）报告

发生率为 ７􀆰 ８５ ／ １０ 万，异常反应（过敏性皮疹等）报告

发生率为 ０􀆰 ６０ ／ １０ 万剂，严重 ＡＥＦＩ 报告发生率为

０􀆰 ２２ ／ １０ 万，低于其他疫苗 ＡＥＦＩ 报告发生率［５３］。
２􀆰 ３　 接种建议

２􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序　 ＨｅｐＢ 的接种对象为新生儿、儿童

和其他易感人群，按 “０－１－６ 个月”程序共接种 ３ 剂

次。 其中新生儿在出生后 ２４ ｈ 内接种第 １ 剂，第 ２ 剂

在 １ 月龄时接种，第 ３ 剂在 ６ 月龄时接种。
２􀆰 ３􀆰 ２　 接种部位、途径和剂量 　 （ １）接种部位和途

径：上臂三角肌，肌内注射。 （２）新生儿和儿童接种剂

量：重组（酵母）ＨｅｐＢ：每剂次 １０ μｇ，不论新生儿母亲

ＨＢｓＡｇ 阳性或阴性，新生儿均接种 １０ μｇ 的 ＨｅｐＢ。 重

组［中国仓鼠卵巢（ＣＨＯ）细胞］ＨｅｐＢ：每剂次 １０ μｇ 或

２０ μｇ，ＨＢｓＡｇ 阴性母亲所生新生儿接种 １０ μｇ 的

ＨｅｐＢ，ＨＢｓＡｇ 阳性母亲所生新生儿可接种 ２０ μｇ 的

ＨｅｐＢ。 （３）成人接种剂量：接种 ２０ μｇ（１ ｍｌ）重组（酵
母 ／ ＣＨＯ 细胞） ＨｅｐＢ。 常规免疫无应答的 １６ 岁及以

上乙肝易感者接种 １ 剂 ６０ μｇ（１ ｍｌ）重组酵母 ＨｅｐＢ，
如仍无应答，可考虑再接种第 ２ 剂，两剂间隔至少 ４ 周

以上。
２􀆰 ３􀆰 ３　 接种禁忌 　 按照疫苗说明书和《中华人民共

和国药典》（２０２０ 年版），ＨｅｐＢ 有以下接种禁忌：已知

对该疫苗所含任何成分包括辅料及甲醛过敏者；患急

性疾病，严重慢性疾病、慢性疾病的急性发作期和发热

者；妊娠期妇女；患未控制的癫痫和其他进行性神经系

统疾病者。
２􀆰 ４　 预防接种不良反应

２􀆰 ４􀆰 １　 常见不良反应　 一般接种疫苗后 ２４ ｈ 内，在
注射部位可出现疼痛和触痛，多数情况下于 ２ ～ ３ ｄ 内

自行消失。
２􀆰 ４􀆰 ２　 罕见不良反应　 一般接种疫苗后 ７２ ｈ 内，可
能出现一过性发热，一般持续 １ ～ ２ ｄ 后可自行缓解。
接种部位轻、中度的红肿、疼痛，一般持续 １ ～ ２ ｄ 后可

自行缓解，不需处理。 接种部位可出现硬结，一般 １～２
个月可自行吸收。
２􀆰 ４􀆰 ３　 极罕见不良反应　 （１）过敏反应：如过敏性皮

疹、阿瑟反应。 阿瑟反应一般出现在接种后 １０ ｄ 左

右，局部红肿持续时长，可用固醇类药物进行全身和局

部治疗；（２）局部无菌性化脓：一般要用注射器反复抽

出脓液，严重时（如出现破溃）需扩创清除坏死组织，
病时较长，最后可吸收愈合；（３）过敏性休克：一般在

接种疫苗后 １ ｈ 内发生，应及时注射肾上腺素等抢救

措施进行治疗。
２􀆰 ５　 注意事项

２􀆰 ５􀆰 １　 疫苗接种慎用情况　 对于危重症的新生儿，如
极低出生体重儿（出生体重＜１ ５００ ｇ 者）、严重出生缺

陷、重度窒息、呼吸窘迫综合征等，应在生命体征平稳

后尽早接种第 １ 剂 ＨｅｐＢ。
２􀆰 ５􀆰 ２　 特定事项　 ＨＢｓＡｇ 阳性母亲所生新生儿，可按

医嘱肌内注射 １００ 国际单位乙肝免疫球蛋白（ｈｅｐａｔｉｔｉｓ
Ｂ ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＨＢＩＧ），同时在不同肢体部位接种

第 １ 剂 ＨｅｐＢ。 ＨｅｐＢ、ＨＢＩＧ 和卡介苗可在不同部位同

时接种。 ＨＢｓＡｇ 阳性或不详母亲所生新生儿建议在

出生后 １２ ｈ 内尽早接种第 １ 剂 ＨｅｐＢ；ＨＢｓＡｇ 阳性或

不详母亲所生新生儿体重＜２ ０００ ｇ 者，也应在出生后

尽早接种第 １ 剂 ＨｅｐＢ，并在婴儿满 １ 月龄、２ 月龄、７
月龄时按程序再完成 ３ 剂次 ＨｅｐＢ 接种。 建议对

ＨＢｓＡｇ阳性母亲所生儿童接种最后一剂 ＨｅｐＢ 后１～ ２
个月进行 ＨＢｓＡｇ 和 ＨＢｓＡｂ 检测。 若发现 ＨＢｓＡｇ 阴

性、ＨＢｓＡｂ 浓度＜１０ ｍＩＵ ／ ｍｌ，可再按程序免费接种 ３
剂次 ＨｅｐＢ。

３　 卡介苗

３􀆰 １　 疫苗针对疾病

３􀆰 １􀆰 １　 病原学　 结核分枝杆菌是人类结核病的病原

菌。 结核分枝杆菌的形态为细长稍弯曲或直的、两端

圆钝的杆菌，长 １ ～ ４ μｍ，宽 ０􀆰 ３ ～ ０􀆰 ６ μｍ。 结核分枝

杆菌对酸、碱、自然环境和干燥有抵抗力，但对湿热、酒
精和紫外线敏感，在干燥痰内可存活 ６ ～ ８ 个月，对抗
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结核药物易产生耐药性。
３􀆰 １􀆰 ２　 流行病学特征　 结核病是呼吸道传染病，主要

为患者与健康人之间经空气传播，开放性肺结核患者

的排菌是结核传播的主要来源［５４］。 人群对结核分枝

杆菌普遍易感，生活贫困、居住拥挤、营养不良等因素

是社会经济落后地区人群结核病高发的原因［５５－５８］，免
疫抑制状态患者尤其好发结核病。 中国结核病年发患

者数约为 ９０ 万例，占全球年发病患者病例数的 ８􀆰 ６％，
仅次于印度和印度尼西亚。
３􀆰 １􀆰 ３　 临床特征　 人体除指甲、牙齿和毛发外，全身

其他各部位均可患结核病，约 ８０％的病例表现为肺结

核。 肺结核多数起病缓慢，部分患者可无明显症状，仅
在胸部影像学检查时发现。 随着病变进展，可出现咳

嗽、咳痰、痰中带血或咯血等，部分患者可有反复发作

的上呼吸道感染症状。 肺结核还可出现全身症状，如
盗汗、疲乏、间断或持续午后低热、食欲不振、体重减轻

等。 少数患者起病急骤，有中、高度发热，部分伴有不

同程度的呼吸困难。
３􀆰 ２　 疫苗简介

３􀆰 ２􀆰 １　 疫苗效果 　 接种卡介苗 （ Ｂａｃｉｌｌｅ Ｃａｌｍｅｔｔｅ －
Ｇｕéｒｉｎ，ＢＣＧ）后可使细胞免疫功能增强［５９］。 在新生儿

时期进行免疫接种，疫苗的保护可使重症结核减少

９０％，在学龄期接种可使重症疾病减少 ９２％［６０］。 另

外，ＢＣＧ 对结核性脑膜炎和粟粒性结核也具有相当的

保护性［６１］，研究表明接种 ＢＣＧ 后结核性脑膜炎发病

率降低了 ７３％，粟粒性结核的发病率降低了 ７７％。
ＢＣＧ 在早产儿中也具有较好的免疫效果［６２］。
３􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗安全性 　 接种 ＢＣＧ 具有良好的安全

性［６３－６６］。 大约 ９０％的 ＢＣＧ 接种者在注射部位出现反

应［６７］，如丘疹，并发展为溃疡，一般在 ２ ～ ５ 个月愈合，
并留下浅表性疤痕。 ＢＣＧ 的 ＡＥＦＩ 由多种因素导致，
包括疫苗使用的菌株、该批次疫苗活菌数量、注射技术

的差异等。 严重 ＡＥＦＩ 包括局部反应，如注射部位脓

肿、严重溃疡或化脓性淋巴腺炎，通常是由于疫苗偶然

注射入皮下所致。 现有研究表明［６３－６４，６８］， ＢＣＧ 的

ＡＥＦＩ 发生率为 ０􀆰 ０１ ／ １００ 万 ～ ３０ ／ １００ 万，播散性 ＢＣＧ
感染主要见于有原发性免疫缺陷或 ＨＩＶ 感染者［６９－７１］。
ＢＣＧ 和 ＨｅｐＢ 同时接种具有良好的安全性［７２］。
３􀆰 ３　 接种建议

３􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序　 出生时接种 １ 剂，上臂外侧三角肌

中部略下处，皮内注射，接种剂量 ０􀆰 １ ｍｌ，未接种 ＢＣＧ
的＜３ 月龄儿童可直接补种，３ 月龄 ～ ３ 岁儿童对结核

菌素纯蛋白衍生物（ＴＢ－ＰＰＤ）或卡介菌蛋白衍生物

（ＢＣＧ－ＰＰＤ）试验阴性者，应予补种，≥４ 岁儿童不予

补种。
３􀆰 ３􀆰 ２　 接种禁忌 　 已知对该疫苗成分（蔗糖、明胶、
氯化钾、谷氨酸钠）过敏者；患急性疾病、严重慢性疾

病、慢性疾病的急性发作期和发热者；免疫缺陷、免疫

功能低下或正在接受免疫抑制治疗者；患脑病、未控制

的癫痫和其他进行性神经系统疾病者；患湿疹或其他

皮肤病者。
３􀆰 ４　 预防接种不良反应

３􀆰 ４􀆰 １　 常见不良反应　 接种 ＢＣＧ 后 ２ 周左右，局部

可出现红肿浸润，若随后化脓，形成小溃疡，一般 ８～１２
周后结痂，属于 ＢＣＧ 的正常反应，一般不需处理，但要

注意局部清洁，防止继发感染。 脓疱或浅表溃疡可涂

１％甲紫（龙胆紫），使其干燥结痂，有继发感染者，可
在创面撒布消炎药粉，不要自行排脓或揭痂。 局部脓

肿和溃疡直径超过 １０ ｍｍ 及长期不愈（＞１２ 周） ，应及

时诊治。 对于局部反应，受种者监护人需注意观察。
淋巴结炎：接种侧腋下淋巴结（少数在锁骨上或对侧

腋下淋巴结）可出现轻微肿大，一般不超过 １０ ｍｍ，１～
２ 个月后消退。 如遇局部淋巴结肿大软化形成脓疱，
应及时诊治。 接种疫苗后可出现一过性发热反应，其
中大多数为轻度发热，持续 １ ～ ２ ｄ 后可自行缓解，一
般不需处理；对于中度发热或发热时间超过 ４８ ｈ 者，
可给予对症处理。
３􀆰 ４􀆰 ２　 罕见不良反应　 严重淋巴结炎在临床上分为

干酪型、脓肿型、窦道型等。 接种处附近如腋下、锁骨

上下或颈部淋巴结强反应，局部淋巴结肿大软化形成

脓疱，应及时诊治。
３􀆰 ４􀆰 ３　 极罕见不良反应 　 ＢＣＧ 骨髓炎、播散性 ＢＣＧ
感染和过敏性紫癜。
３􀆰 ５　 注意事项 　 （ １） 接种后应在现场留观至少

３０ ｍｉｎ。 （２）接种后 ４８ ｈ 内接种部位避免沾水。 （３）
以下情况者慎用：家族和个人有惊厥史者、患慢性疾病

者、有癲痫史者、过敏体质者、哺乳期妇女。 （４）早产

儿胎龄＞３１ 孕周且医学评估稳定后，可以接种 ＢＣＧ。
胎龄≤３１ 孕周的早产儿，医学评估稳定后可在出院前

接种。 （５）与注射免疫球蛋白者接种间隔不作特别限

制。 母亲 ＨＢｓＡｇ 阳性的，新生儿可常规使用 ＨＢＩＧ。
（６）因个体差异等因素，不是所有疫苗的保护性都可

以达到 １００％。 （７）了解更多信息，请咨询预防接种

门诊。

４　 含脊髓灰质炎成分疫苗

４􀆰 １　 疫苗针对疾病

４􀆰 １􀆰 １　 病原学　 脊髓灰质炎（脊灰）病毒属于微小核
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糖核酸病毒科的肠道病毒属［７３］，直径 ２７～３０ ｎｍ，核衣

壳为立体对称 ２０ 面体，含 ６０ 个壳微粒，无包膜，属单

链、正链核糖核酸。 脊灰病毒根据抗原不同，可分为

Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ血清型［７４］，型间无交叉免疫。
脊灰病毒在外界环境中有较强的生存力，在污水

和粪便中可存活数月，冷冻条件下可保存几年，在酸性

环境中较稳定，不易被胃酸和胆汁灭活，耐乙醚和乙

醇，但加热至 ５６ ℃ ３０ ｍｉｎ 以上、紫外线照射 １ ｈ 或在

含氯 ０􀆰 ０５ ｍｇ ／ Ｌ 的水中 １０ ｍｉｎ，以及甲醛、２％碘酊、各
种氧化剂如过氧化氢溶液、含氯石灰、高锰酸钾等均能

灭活。 病毒可用于人胚肾、人胚肺、猴肾、Ｈｅｌａ、Ｖｅｒｏ 等

多种细胞培养分离病毒及制备疫苗。
４􀆰 １􀆰 ２　 临床表现 　 在疫苗前时代，脊灰病毒普遍存

在，传染性高，人群均可感染脊灰［７５］，＞９０％感染者无

症状，仅少数感染者出现麻痹症状。 脊灰潜伏期最短

３ ｄ，最长 ３５ ｄ，一般为 ５ ～ １４ ｄ。 脊灰病毒感染后，可
能出现无症状型（占 ９０％～９５％）、轻型（占 ４％ ～８％）、
无麻痹型或麻痹型（１％～２％）病例。 通常的脊灰病例

指麻痹型病例，其特征为在无麻痹型临床表现基础上，
出现累及脊髓前角灰质、脑和脑神经的病变，导致肌肉

麻痹。
４􀆰 １􀆰 ３　 流行病学特征　 脊灰是由脊灰病毒引起的急

性肠道传染病，曾在全球广泛流行，以 ５ 岁以下儿童发

病为主，俗称“小儿麻痹症”。 脊灰是人传人疾病，通
过粪－口、口－口途径传播，在卫生条件较差的地区，
粪－口途径传播占主导，而在卫生条件标准高的地区，
口－口途径传播更常见［７６］。

脊灰的传染源为病人、隐形感染者和病毒携带者，
其 Ｒ０ 值为 ５ ～ ７。 在实施疫苗免疫之前，脊灰呈自然

流行状态，发病率高。 脊灰一年四季均可发生，夏、秋
季为流行高峰。 中国历史上脊灰广泛流行，１９６４ 年报

告 ４􀆰 ３ 万例脊灰病例。
随着全球消灭脊灰工作的快速进展，原来使用口

服脊灰减毒活疫苗（ＯＰＶ）的很多国家先后实现了无

脊灰野病毒（ＷＰＶ）病例的目标，而由于 ＯＰＶ 的疫苗

株病毒所致的疫苗相关麻痹型脊灰（ＶＡＰＰ）和疫苗衍

生型脊灰病毒 （ ＶＤＰＶ） 越来越引起重视。 ２００１ 年

ＷＨＯ 对全球 ＶＡＰＰ 造成的疾病负担进行了估算，全球

使用 ＯＰＶ 的国家每年发生 ２５０～５００ 例 ＶＡＰＰ 病例，或
每年每 １００ 万出生人口发生 ２ ～ ４ 例 ＶＡＰＰ 病例［７７］。
ＶＤＰＶ 是由 ＯＰＶ 中的疫苗病毒（Ｓａｂｉｎ 株病毒）在接种

率较低的人群中持续传播，长期复制后重获 ＷＰＶ 的

神经毒性和传播能力，并可能成为循环的 ＶＤＰＶ
（ｃＶＤＰＶ），导致散在麻痹型脊灰病例或暴发［７８－７９］。 另

外，在少数患有免疫缺陷综合征的个体内，疫苗病毒可

长期复制，导致 ＶＤＰＶ 慢性排毒，且病毒的神经毒性

逐渐增强，此类病毒被称为免疫缺陷相关的 ＶＤＰＶ
（ ｉＶＤＰＶ），个别病例的排毒期持续 １０ 年甚至更长

时间［８０－８１］。
４􀆰 １􀆰 ４　 消灭脊灰进展 　 脊灰是 ＷＨＯ 继消灭天花之

后倡议全球消灭的第二种传染病，接种脊灰疫苗是预

防和消灭脊灰最有效的手段，目前全球 ＷＰＶ 流行仅

局限在两个国家。 ＷＨＯ 已将消灭包括 ＷＰＶ、ＶＡＰＰ
和 ＶＤＰＶ 作为最终实现消灭脊灰的目标。 中国通过

实施以 ＯＰＶ 常规免疫和强化免疫为主的策略，脊灰疫

情得到有效控制，中国最后 １ 例本土 ＷＰＶ 病例发生

于 １９９４ 年，于 ２０００ 年实现了无脊灰的目标。
目前，ＷＨＯ 六个大区中五个大区已证实为无

ＷＰＶ 区域，即 １９９４ 年美洲区［８２］、２０００ 年西太平洋

区［８３］、２００２ 年欧洲区［８４］、２０１４ 年东南亚区［８５］、２０２０
年非洲区。 全球自 １９９９ 年后未再发现Ⅱ型 ＷＰＶ，
２０１３ 年后未再发现Ⅲ型 ＷＰＶ，ＷＨＯ 于 ２０１５ 年认证消

灭Ⅱ型 ＷＰＶ，２０１９ 年认证消灭Ⅲ型 ＷＰＶ，目前全球流

行的 ＷＰＶ 仅为 Ｉ 型。 ２０２０ 年仅有阿富汗和巴基斯坦

仍有 ＷＰＶ 本土流行。 ２０２０ 年 １ 月《国际卫生条例》第
２３ 届紧急委员会关于脊灰病毒国际传播的声明指出，
Ｉ 型 ＷＰＶ 和 ｃＶＤＰＶ 对全球健康仍存在严重威胁。
４􀆰 ２　 疫苗简介　 中国有两种脊灰疫苗用于预防脊灰，
即脊灰灭活疫苗 （ ＩＰＶ） 和口服脊灰减毒活疫苗

（ＯＰＶ）。 接种脊灰疫苗后，可刺激机体产生主动免

疫，预防相应型别的脊灰。
中国使用的 ＩＰＶ 有国产的 Ｓａｂｉｎ 株 ＩＰＶ（Ｓａｂｉｎ－ＩＰＶ）

和进口的 Ｓａｌｋ 株 ＩＰＶ（Ｓａｌｋ－ＩＰＶ）。 ＩＰＶ 有单独制品，
也有与一种或多种其他疫苗抗原制成的联合疫苗。
ＯＰＶ 按照所含疫苗病毒组分分为三价 ＯＰＶ（ ｔＯＰＶ，含
Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型疫苗病毒）、二价 ＯＰＶ（ｂＯＰＶ，含Ⅰ和Ⅲ型

疫苗病毒）和单价 ＯＰＶ（ｍＯＰＶ，含Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型疫苗病

毒中的 １ 种）。 含 ＩＰＶ 成分的无细胞百白破灭活脊灰

和流感嗜血杆菌（结合）联合疫苗（ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ）见
“５ 含百日咳 ／白喉 ／破伤风成分疫苗”部分。
４􀆰 ２􀆰 １　 疫苗免疫原性　 （１）Ｓａｂｉｎ－ＩＰＶ 中国一项研究

表明，接种两剂次 Ｓａｂｉｎ－ＩＰＶ 后Ⅱ型抗体的阳转率为

９５％。 即使未出现血清阳转，Ｓａｂｉｎ－ＩＰＶ 可使个体为后

续剂次产生免疫力做好准备。 （２） Ｓａｌｋ－ＩＰＶ 在高收

入、低收入地区均显示 Ｓａｌｋ－ＩＰＶ 可诱导产生针对脊灰

病毒的高效体液免疫应答［７６］。 由于受母传抗体影响，
Ｓａｌｋ－ＩＰＶ 接种的免疫原性依赖于接种年龄和接种剂

次。 ２ 月龄后接种 ２ 剂次 Ｓａｌｋ － ＩＰＶ（２ 月龄和 ４ 月
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龄），抗体阳转率可以达到 ９０％以上［８６］（Ⅱ型为 ９２％ ～
１００％［８７］）。 （３）ｂＯＰＶ 接种 ＯＰＶ 与自然暴露于脊灰

病毒类似，最终引发复杂的免疫反应，即体液（全身）
免疫和黏膜（局部）免疫。 免疫应答的动态规律显示

ＩｇＭ 抗体产生最快并在最初阶段起主导作用，早在感

染后 １ ～ ３ ｄ 可检测出，２ ～ ３ 个月后消失；在同一时期

ＩｇＧ 抗体增加，最终成为主导型的持久抗体，可持续终

生；但 ＩＰＶ 抗体滴度维持时间较 ＯＰＶ 短，诱导的肠道

粘膜免疫水平低于 ＯＰＶ［７６，８７］，无法产生人与人的接触

免疫。
４􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗保护效力或效果　 （１）ＩＰＶ 对于前期未接

种脊灰疫苗的个体而言，ＩＰＶ 诱导的肠道粘膜免疫力

较 ＯＰＶ 差。 接种过 ＩＰＶ 的儿童再接触到 ＯＰＶ（口服

ＯＰＶ 或接触 ＯＰＶ 服苗者）时仍可被感染，且通过粪便

排出 ＯＰＶ。 尽管如此，ＩＰＶ 可减少粪便排出病毒的数

量和排毒持续时间，这可能有助于减少传播。 高收入

国家有关 ＩＰＶ 诱导的保护期资料表明，循环抗体可持

续存在数十年，也许长达终生。 然而抗体滴度可随时

间而下降，因此一些成人体内可能检测不到抗体。
（２）ｂＯＰＶ 许多国家在引进使用 ＯＰＶ 后，脊灰病例急

剧下降，充分证实了 ＯＰＶ 可以有效控制脊灰和消除

ＷＰＶ 循环，ＯＰＶ 是全球消灭脊灰行动的首选疫苗。
接种 ＯＰＶ 后 １ ～ ３ 周，绝大多数接种时无免疫力的受

种者可通过鼻咽分泌物和粪便排出病毒。 在未接种疫

苗的人群中，这些来自疫苗的病毒极易在家庭内外传

播，利于间接保护无免疫力者或对有免疫力者形成加

强免疫。
４􀆰 ２􀆰 ３　 疫苗安全性　 （１）ＩＰＶ ＩＰＶ 无论单独使用还是

与其他疫苗联合使用都非常安全，２０１７ 年中国监测数

据显示 ＩＰＶ 的一般反应发生率为 ２２􀆰 ３１ ／ １０ 万剂，异常

反应发生率为 １􀆰 ６９ ／ １０ 万剂，其中，过敏性皮疹为

１􀆰 ４８ ／ １０ 万剂，血小板减少性紫癜为 ０􀆰 ０９ ／ １０ 万剂［８８］。
相对于 ＯＰＶ，接种 ＩＰＶ 不会发生 ＶＡＰＰ 和 ＶＤＰＶ 病

例。 （２）ｂＯＰＶ 从现有证据来看，ＯＰＶ 无致畸作用，且
孕妇和 ＨＩＶ 感染者均可安全接种。 ＯＰＶ 罕见的严重

不良事件仅包括 ＶＡＰＰ。
ＩＰＶ 和 ＯＰＶ 序贯接种可减少或防止 ＶＡＰＰ，同时

ＯＰＶ 又可产生并保持高水平的肠道黏膜免疫力，并且

从理论上可同时优化脊灰疫苗的体液和黏膜免疫原

性。 多国经验证实，该方案可有效预防 ＶＡＰＰ；中国常

规免疫采取序贯免疫程序后，大幅度降低了 ＶＡＰＰ 的

发生。
４􀆰 ３　 接种建议

４􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序　 自 ２０２０ 年 １ 月 １ 日起，中国脊灰

疫苗常规免疫接种程序为 ２、３ 月龄接种 ＩＰＶ，４ 月龄和

４ 周岁接种 ｂＯＰＶ，即采取 ＩＰＶ 和 ＯＰＶ 序贯接种的免

疫程序。
如果儿童家长自愿选择全程 ＩＰＶ 或含 ＩＰＶ 成分

联合疫苗，可视为完成相应剂次的脊灰疫苗接种，４ 岁

可不再接种 ｂＯＰＶ。 全程 ＩＰＶ 免疫程序为 ２、３、４ 和 １８
月龄各接种 １ 剂。
４􀆰 ３􀆰 ２　 接种部位、途径和剂量 　 （１） ＩＰＶ 单剂量为

０􀆰 ５ ｍｌ ／支，注射途径是肌内注射。 婴幼儿肌内注射部

位为大腿前外侧中部，儿童和青少年为三角肌。 （２）
ｂＯＰＶ 口服接种，糖丸剂型每次 １ 粒，液体剂型每次 ２
滴（约 ０􀆰 １ ｍｌ）。
４􀆰 ３􀆰 ３　 接种禁忌　 （１） ＩＰＶ 对 ＩＰＶ 中的活性物质、任
何一种非活性物质或生产工艺中使用物质，如新霉素、
链霉素和多粘菌素 Ｂ 过敏者，或以前接种 ＩＰＶ 时出现

过敏者；严重慢性疾病、过敏体质者。 发热或急性疾病

期患者应推迟接种。 （２）ＯＰＶ 已知对该疫苗所含任何

组分包括如辅料和硫酸卡那霉素过敏者；患急性疾病、
严重慢性疾病、慢性疾病的急性发作期、发热者；免缺

陷、免疫功能低下或正接受免疫抑制剂治疗者；妊娠期

妇女；未控制的癫痫或其他进行性神经系统疾病者。
４􀆰 ４　 预防接种不良反应

４􀆰 ４􀆰 １　 常见不良反应　 （１） ＩＰＶ 十分常见：中度一过

性的发热；常见：注射部位局部反应如疼痛、皮肤发红，
全身不良反应如烦躁、呕吐、嗜睡、进食障碍、腹泻；注
射部位出现的疼痛和触痛多数情况下于 ２ ～ ３ ｄ 自行

消失；轻度发热一般持续 １ ～ ２ ｄ 后可自行缓解，不需

处理，必要时适当休息，多喝开水，注意保暖，防止继发

感染；中度发热或发热时间超过 ４８ ｈ 者、皮疹出现者

必要时应及时就诊。 （２）ｂＯＰＶ 发热、腹泻；烦躁（易激

惹）、呕吐；国内外已上市的同类疫苗还报告有皮疹、
寒战、无力（疲劳）、肌肉疼痛和关节痛。
４􀆰 ４􀆰 ２　 罕见不良反应　 （１） ＩＰＶ 注射部位局部硬结、
全身皮疹。 （２）ｂＯＰＶ 感觉异常（刺痛感、四肢发麻）、
局部麻痹 （轻度瘫痪）、神经炎 （神经性发炎） 和脊

髓炎。
４􀆰 ４􀆰 ３　 极罕见不良反应　 （１）ＩＰＶ 注射部位局部反应

如肿胀，接种后可能 ４８ ｈ 内出现，持续 １ ～ ２ ｄ；淋巴结

肿大；过敏反应如荨麻疹、血管性水肿、过敏性休克；中
度一过性关节痛和肌痛；惊厥（伴或不伴发热）；接种

后两周内出现头痛、中度和一过性感觉异常（主要见

于下肢）；极早早产儿（胎龄不超过 ２８ 周）可能出现呼

吸暂停；广泛皮疹。 （ ２） ｂＯＰＶ 口服疫苗后引起的

ＶＡＰＰ。
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４􀆰 ５　 注意事项

４􀆰 ５􀆰 １　 疫苗接种慎用情况　 （１）ＩＰＶ 有血小板减少症

或者出血性疾病者；正在接受免疫抑制剂治疗或免疫

功能缺陷的患者；极早早产儿（胎龄不超过 ２８ 周），特
别是有呼吸不成熟的既往史；未控制的癫痫和患其他

进行性神经系统疾病者。 注射后应观察至少 ３０ ｍｉｎ。
（２）ｂＯＰＶ 家族和个人有惊厥史者、患慢性疾病者、有
癫痫史者、过敏体质者。
４􀆰 ５􀆰 ２　 特定事项 　 （１） ＩＰＶ 妊娠和哺乳期妇女接种

ＩＰＶ，应事先征询医生建议；以下人群建议按照说明书

全程使用 ＩＰＶ：原发性免疫缺陷、胸腺疾病、ＨＩＶ 感染、
正在接受化疗的恶性肿瘤、近期接受造血干细胞移植、
正在使用具有免疫抑制或免疫调节作用的药物（例如

大剂量全身皮质类固醇激素、烷化剂、抗代谢药物、
ＴＮＦ－α 抑制剂、ＩＬ－１ 阻滞剂或其他免疫细胞靶向单克

隆抗体治疗）、目前或近期曾接受免疫细胞靶向放射

治疗。 （２） ｂＯＰＶ 液体剂型：①严禁注射。 ②应使用

３７ ℃以下温水送服，切勿用热水送服。 ③疫苗瓶开启

后，如未能立即用完，应置于 ２ ℃ ～ ８ ℃，并于当天内

用完，剩余均应废弃。 一旦疫苗出现混浊、变色（紫色

或黄色）、疫苗瓶有裂纹者均不可使用。 ④应备有肾

上腺素等药物，以备偶有发生严重过敏反应时急救用。
受种者在接种后应在现场观察至少 ３０ ｍｉｎ。 ⑤避免反

复冻融和严禁加热融化。 ⑥注射免疫球蛋白者应至少

间隔 ３ 个月以上接种本疫苗。 ⑦使用不同的减毒活疫

苗进行预防接种时，应间隔至少 １ 个月以上。 （３）糖

丸剂型：①应使用 ３７ ℃以下的温水送服，切勿用热水

送服。 ②内包装开封后，切勿使消毒剂接触疫苗，并立

即使用，如未能立即用完，应置于 ２ ℃ ～ ８ ℃，并于当

天内用完，剩余均应废弃。 ③应备有肾上腺素等药物，
以备偶有发生严重过敏反应时急救用。 受种者在接种

后应在现场观察至少 ３０ ｍｉｎ。 ④避免反复冻融和严禁

加热融化。 ⑤注射免疫球蛋白者应至少间隔 ３ 个月以

上接种本疫苗。 ⑥使用不同的减毒活疫苗进行预防接

种时，应间隔至少 １ 个月以上。

５　 含百日咳 ／白喉 ／破伤风成分疫苗

５􀆰 １　 疫苗针对疾病

５􀆰 １􀆰 １　 病原学 　 百日咳鲍特菌是百日咳的致病菌。
为革兰染色阴性的无动力短小球杆菌，无芽孢和鞭毛；
其致病物质包括荚膜、菌毛及产生的多种毒性因子

（毒素、粘附蛋白等）。 百日咳鲍特菌对一般理化因素

抵抗力较弱，在人体外只能短期存活；对紫外线和一般

化学消毒剂敏感；对多粘菌素、氯霉素、红霉素、氨苄青

霉素等敏感，对青霉素、磺胺药有抵抗力［５４，８９］。
白喉棒状杆菌是白喉的致病菌。 革兰染色阳性，

一端或两端膨大，内有异染颗粒称为极体，不运动，无
芽孢。 其分泌的外毒素是致病的主要物质。 白喉棒状

杆菌对冷冻、干燥抵抗力强，在干燥假膜可生存 １２ 周；
在玩具、衣服上可存活数日；对湿热及化学消毒剂

敏感。
破伤风梭菌是破伤风的病原菌。 革兰染色阳性，

有鞭毛，无荚膜，其感染的重要条件是局部形成厌氧微

环境，能产生破伤风痉挛毒素和溶血毒素两种外毒素，
其中痉挛毒素属神经毒素，是引起破伤风的主要致病

物质。 破伤风梭菌的芽孢在 １００ ℃ １ ｈ 可被破坏，在
干燥的土壤和尘埃中可存活数十年。
５􀆰 １􀆰 ２　 临床表现　 （１）百日咳 百日咳病程可持续 ２～
３ 个月，临床特点为阵发性、痉挛性咳嗽，咳嗽终止时

伴有鸡鸣样吸气吼声。 百日咳多发生于儿童，尤其 ５
岁以下儿童；潜伏期 ２ ～ ２１ ｄ，平均 ７ ～ １０ ｄ；典型临床

经过可分为三期：①卡他期：持续 １～２ 周，从起病到阵

发性痉咳的出现。 期初表现为一般的上呼吸道感染症

状，有轻微的咳嗽、喷嚏等。 咳嗽开始为单声干咳，３ ～
４ ｄ 后热退，但咳嗽加剧，尤以夜晚为甚。 此期传染性

最强。 ②痉咳期：２～６ 周或更久，典型临床表现为阵发

性痉挛样咳嗽、鸡鸣样吸气性吼音。 痉咳时患儿常常

面红唇绀，舌外伸、颈静脉怒张、躯体弯曲等。 此期常

合并呼吸暂停、肺炎、结膜下出血等并发症，小婴儿可

出现惊厥、因缺氧造成的脑病和死亡等严重并发症。
③恢复期：持续 ２～３ 周，合并肺炎、肺不张等并发症者

可持续数月迁延不愈。 典型的百日咳临床病例一般出

现在未免疫儿童的初次感染，非典型病例一般出现在

有百日咳病史或免疫接种史的儿童和成人。 （２）白喉

根据病变部位，白喉可分为呼吸道白喉（包括咽、喉、
鼻白喉等，其中咽白喉占全部白喉的 ８０％）和其他部

位白喉（如皮肤、伤口、眼结膜白喉等）。 白喉潜伏期

平均为 ２～５ ｄ，最长可达 １０ ｄ。 呼吸道白喉主要表现

为咽、喉部灰白色假膜和全身毒血症症状，严重者可并

发中毒性心肌炎和周围神经麻痹。 皮肤白喉可有坏死

和溃疡形成，皮损往往经久不愈，预后可有黑色素沉

着，患者很少有全身中毒症状。 白喉病死率约 ５％ ～
１０％。 （３）破伤风 破伤风潜伏期通常为 ３ ～ ２１ ｄ，平均

７ ｄ；感染部位和潜伏期之间有明确的相关性。 破伤风

典型特征在早期表现为面部肌肉痉挛（牙关紧闭和苦

笑），继以背肌痉挛（角弓反张）和突发的全身性强直

性癫痫（破伤风痉挛），声门痉挛可诱发猝死。 随治

疗、年龄和病人总体健康状况的不同，破伤风的病死率
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在 １０％～７０％之间。
５􀆰 １􀆰 ３　 流行病学特征　 （１）百日咳 百日咳是儿童常

见传染病，各地均有发病。 近年中国百日咳发病呈上

升趋势，２０１１—２０１７ 年共报告 ３２ ４５２ 例［９０］，报告发病

率从 ２０１３ 年的 ０􀆰 １３ ／ １０ 万上升至 ２０１７ 年的 ０􀆰 ７５ ／ １０
万；在报告病例中死亡 １０ 例，病死率为 ０􀆰 ０３％； ＜１ 岁

儿童病例数占总病例数的 ６４􀆰 ３％，发病率为 １９􀆰 ６ ／ １０
万。 夏秋季高发。 （２）白喉 实施计划免疫前世界各地

均有白喉发生，尤其是温带地区。 历史上中国白喉曾

高发（１９５０ 年报告约 １５ 万例，死亡约 １ 万例），且各地

均有病例报告。 自中国 １９７８ 年起实施计划免疫后，白
喉发病逐年下降，１９９５ 年后每年报告病例数不足百

例，其中 ２００３ 年报告 ６ 例，２００４—２００６ 年每年报告 ０～
２ 例，２００７—２０１９ 年无白喉病例报告。 （３）破伤风 破

伤风可发生于任何年龄段，世界各地区年发病率存在

很大差异，绝大多数发生于发展中国家。 中国已于

２０１２ 年消除了新生儿破伤风，但非新生儿破伤风仍是

一个严重的公共卫生问题。 中国目前主要对新生儿破

伤风进行了监测，尚缺少准确的一般人群破伤风发病

研究。 创伤是引起破伤风感染的主要危险因素之一，
中国每年创伤超过 ６ ２００ 万人次［９１］。 破伤风重症患

者可发生喉痉挛、窒息、肺部感染和器官功能衰竭，在
无医疗干预的情况下，病死率接近 １００％，是一种极为

严重的潜在致命性疾病。
５􀆰 ２　 疫苗简介 　 目前中国使用的预防百日咳、破伤

风、白喉的疫苗包括吸附无细胞百白破联合疫苗

（ＤＴａＰ）、无细胞百白破 ｂ 型流感嗜血杆菌联合疫苗

（ＤＴａＰ －Ｈｉｂ）、ＤＴａＰ －ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ、白喉破伤风联合疫苗

（ＤＴ）和破伤风疫苗五种；其中 ＤＴａＰ 和 ＤＴ 为免疫规

划疫苗，ＤＴａＰ－Ｈｉｂ、ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 和破伤风疫苗为非

免疫规划疫苗。
５􀆰 ２􀆰 １　 疫苗免疫原性　 （１）ＤＴａＰ 国内开展的研究显

示，ＤＴａＰ 完成 ３ 剂次基础免疫后，抗破伤风抗体、抗白

喉抗体、抗百日咳毒素 （ ＰＴ） 抗体和抗丝状血凝素

（ＦＨＡ）抗体的阳转率分别可达 ９９％以上、９５％以上、
８８％以上和 ８７％以上。 （２）ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 根据ＤＴａＰ－Ｈｉｂ
Ⅲ期鉴定研究结果，完成 ３ 剂次基础免疫后抗白喉抗

体阳转率为 １００％，抗破伤风抗体阳转率为 １００％，抗
ＰＴ 抗体阳转率 ９８􀆰 １％，抗 ＦＨＡ 抗体阳转率为 ９７􀆰 ３％，
抗 ｂ 型流感嗜血杆菌磷酸多聚核糖基核糖醇（ＰＲＰ）
抗体阳转率为 ９８􀆰 ８％。 （３）ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 国内开展

的研究显示［９７］，ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 完成 ２－３－４ 或 ３－４－５
月龄基础免疫后，抗破伤风抗体、抗白喉抗体、抗脊灰

（Ｉ、ＩＩ 型）抗体、抗 ＰＴ 抗体阳转率均达 １００％，抗脊灰

（ＩＩＩ 型）抗体阳转率分别达 １００％和 ９９􀆰 ６％，抗 ＰＲＰ 抗

体≥０􀆰 １５ μｇ ／ ｍｌ比例分别为 ９７􀆰 ６％和 ９９􀆰 １％，抗 ＰＲＰ
抗体≥１􀆰 ０ μｇ ／ ｍｌ 比例分别为 ９２􀆰 １％ 和 ９５􀆰 ６％；抗

ＦＨＡ 抗体阳转率分别为 ９８􀆰 ０％和 ９９􀆰 ６％。
５􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗保护效力或效果　 ＷＨＯ 百日咳疫苗立场

文件指出，观察性研究显示接种 １ 剂次含百日咳成分

疫苗避免婴儿严重百日咳的效果为 ５０％，２ 剂次至少

可达 ８０％，尽早完成全程基础免疫对婴儿获得全部保

护至关重要。 《百日咳疫苗选择的修订意见》指出，完
成基础免疫的全部剂次后，健康婴幼儿可以获得预防

发生严重或致死性百日咳的保护抗体。 但与全细胞百

日咳疫苗和自然感染相比，ＤＴａＰ 抗体水平衰减速度较

快，其预防感染和减少后续传播的能力较低。 ＷＨＯ 百

日咳疫苗立场文件指出，１ 项包括 ９９ 项随机对照试验

和 ３ 项队列研究的系统评价结论表明，单组分和 ２ 组

分无细胞百日咳疫苗的绝对效力（６７％ ～ ７０％）低于 ３
组分以上疫苗（８０％～８４％）。

ＷＨＯ 白喉疫苗立场文件中指出，病例对照研究显

示，接种≥３ 剂次含白喉类毒素疫苗对＜１５ 岁儿童的

保护效果达 ９５􀆰 ５％，接种≥５ 剂次后保护效果可增至

９８􀆰 ４％。 国内研究显示［８９］，完成 ３ 剂次基础免疫和 １
剂次加强免疫后 ８ 年，仍有 ９２􀆰 ６％ ～１００％的儿童具有

白喉保护性抗体。
ＷＨＯ 破伤风疫苗立场文件中指出，破伤风疫苗的

使用已经取得了显著效果。 然而尚未进行符合目前评

估破伤风疫苗用于非新生儿破伤风保护效果的随机对

照试验的标准化临床试验。 血清学研究显示，婴儿 ３
剂次破伤风疫苗基础免疫和第二年 １ 剂次加强免疫可

提供 ３～５ 年保护，再加强 １ 剂次可保护至青少年期，
青少年期再加强 １ 剂次后诱导的免疫可持续至大部分

成人期。
５􀆰 ２􀆰 ３　 疫苗安全性　 （１）ＤＴａＰ 国内多项 ＤＴａＰ 安全

性研究显示［９３－９４，９８］，在使用 ＤＴａＰ 进行基础和 ／或加强

免疫的儿童中，不良反应轻微。 全身反应以轻、中度发

热多见，局部反应以红肿和硬结多见，严重局部反应和

全身反应罕见。 基础免疫和加强免疫后不良反应的发

生率均低于 ＷＨＯ 报告的预期发生率［９８］。 在 ＤＴａＰ 不

良反应中，各种临床损害按接种剂次的反应危险性为

第 ４ 剂＞第 １ 剂＞第 ３ 剂＞第 ２ 剂［９９］。 （２）ＤＴａＰ －Ｈｉｂ
国内 ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 大规模上市后安全性观察显示［１００］，
ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 不良反应 ／事件发生率低，全身反应多为发

热和呕吐，局部反应多为发热和肿胀，以轻微不良反应

为主，严重不良反应罕见，随接种剂次数增加，局部和

全身不良反应发生率增加，疫苗具有良好的安全性；国
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内研究显示［１０１］，上臂三角肌、臀部肌肉和股外侧肌接

种 ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 的不良反应发生率均较低，均具有较好

的安全性，其中股外侧肌组不良反应发生率最低。
（３）ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 安全性和免疫原性研究显示［９７］，
ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 多数主动监测的不良反应为轻度；采
用 ２－３－４ 月龄或 ３－４－５ 月龄基础免疫或 １８～２０ 月龄

加强免疫接种 ＤＴａＰ －ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ，注射部位发生任何反

应的总例数小于分别同时接种的单苗组。 常见的局部

反应为注射部位触痛和发红，常见的全身反应为发热、
异常哭闹、食欲下降等。 （４）破伤风疫苗 破伤风疫苗

无论是单独使用或者作为联合疫苗使用都是安全的。
接种破伤风疫苗后轻微局部反应较常见，在加强免疫

的人中 ５０％ ～ ８０％ 出现疼痛或红肿等局部反应，
０．５％～１０％出现发热、疼痛和不适等轻度的全身反应。
５􀆰 ３　 接种建议

５􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序 　 （１）ＤＴａＰ 接种对象为 ３ 月龄 ～ ６
周岁儿童，分别于 ３、４、５、１８ 月龄各接种 １ 剂次。 （２）
ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 接种对象为 ３ 月龄以上婴幼儿，３、４、５ 月龄

基础免 疫， １８ ～ ２４ 月 龄 加 强 免 疫 １ 剂 次。 （ ３ ）
ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 接种对象为 ２ 月龄及以上的婴幼儿，
推荐 ２、３、４ 月龄或 ３、４、５ 月龄进行 ３ 剂次基础免疫，
１８ 月龄进行 １ 剂次加强免疫。 （４）ＤＴ 接种对象为 １２
岁以下儿童，在完成 ４ 剂次 ＤＴａＰ 接种后 ６ 周岁接种 １
剂次。 （５）破伤风疫苗 接种对象主要是发生创伤机会

较多的人群，妊娠期妇女接种破伤风疫苗可预防产妇

和新生儿破伤风。 对无破伤风类毒素免疫史者，第 １
年接种 ２ 剂次（间隔 ４ ～ ８ 周），第 ２ 年接种 １ 剂次，以
后每 １０ 年加强 １ 剂次，如遇特殊情况也可 ５ 年加强 １
剂次。 对已全程免疫和加强免疫的人员，自最后 １ 剂

次接种后 ３ 年以内受伤时不需接种。 超过 ３ 年者加强

接种 １ 剂次。 对严重污染的创伤或受伤前未经全程免

疫者，除接种疫苗外，可酌情在另一部位注射破伤风抗

毒素或破伤风人免疫球蛋白。 对已用含破伤风类毒素

联合疫苗全程免疫者，每 １０ 年加强接种 １ 剂次。 妊娠

期妇女可在妊娠第 ４、６～７ 个月时各接种 １ 剂次。
５􀆰 ３􀆰 ２　 接种部位、途径和剂量 　 （１）ＤＴａＰ 上臂外侧

三角肌肌内注射，０􀆰 ５ ｍｌ。 （２）ＤＴａＰ －Ｈｉｂ 肌内注射，
推荐部位为臀部外上方 １ ／ ４ 处。 每 １ 次人用剂量的无

细胞百白破联合疫苗和 ｂ 型流感嗜血杆菌结合疫苗各

０􀆰 ５ ｍｌ 混合，每次 １ ｍｌ。 （３）ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 上臂外侧

三角肌或大腿前外侧（中间三分之一处）肌内注射，
０􀆰 ５ ｍｌ。 （４）ＤＴ 上臂三角肌肌内注射，０􀆰 ５ ｍｌ。 （５）破
伤风疫苗 上臂三角肌肌内注射，０􀆰 ５ ｍｌ。
５􀆰 ３􀆰 ３　 接种禁忌　 （１）ＤＴａＰ 已知对该疫苗所含任何

成分过敏者；患急性疾病、严重慢性疾病、慢性疾病的

急性发作期、发热者；患脑病、未控制的癫痫或其他进

行性神经系统疾病者；注射百日咳、白喉、破伤风疫苗

后发生神经系统反应者。 （２）ＤＴａＰ －Ｈｉｂ 已知对该疫

苗所含任何成分过敏者或以往接种百日咳、白喉、破伤

风和 ｂ 型流感嗜血杆菌疫苗有过敏反应者，或有癫痫、
神经系统疾病、惊厥史者禁止接种。 对中度或严重疾

病的儿童包括急性传染病（包括恢复期）和发热者应

推迟接种。 （３）ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 对该疫苗的任一组分

和任何生产工艺中的痕量残留物（戊二醛、新霉素）或
百日咳疫苗（无细胞或全细胞百日咳）过敏、以前接种

过含有相同组分的疫苗后出现危及生命的不良反应

者、患有进行性脑病者、以前接种百日咳疫苗后 ７ ｄ 内

患过脑病者禁止接种。 发热或急性疾病期间必须推迟

接种。 由于在国内尚未开展本品与其他疫苗同时接种

的临床研究，目前暂建议该疫苗不与其他儿童计划免

疫疫苗或常规儿童用疫苗同时接种。 国外批准可与麻

腮风联合减毒活疫苗同时接种，但应接种于不同部位。
（４）ＤＴ 已知对该疫苗的任何成分过敏者；患急性疾

病、严重慢性疾病、慢性疾病的急性发作期和发热者；
患脑病、未控制的癫痫或其他进行性神经系统疾病者；
注射白喉或破伤风类毒素后发生神经系统反应者。
（５）破伤风疫苗 患严重疾病、发热者；有过敏史者；注
射破伤风类毒素后发生神经系统反应者。
５􀆰 ４　 预防接种不良反应

５􀆰 ４􀆰 １　 常见不良反应　 （１）ＤＴａＰ 注射部位局部可出

现红肿、疼痛、发痒。 全身反应可有低热、哭闹等，一般

不需处理可自行缓解。 （２）ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 注射部位红肿、
硬结 ／肿胀、疼痛 ／触痛；发热；局部荨麻疹和瘙痒；腹
泻。 （３）ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 食欲不振、神经过敏、易激惹、
异常哭闹、失眠、睡眠障碍、嗜睡、呕吐、腹泻、注射部位

发红、水肿、疼痛、发热≥ ３８ ℃和注射部位硬结。 （４）
ＤＴ 注射部位局部反应如红肿、疼痛、瘙痒。 可出现发

热，一般不需处理。 当出现重度发热时，应给予对症处

理，以防高热惊厥。 其他全身反应有疲倦、头痛、疼痛

等，一般不需处理可自行缓解。 （５）破伤风疫苗 接种

后可引起轻微的局部反应，如疼痛、红肿，偶可见结节。
轻微的全身反应包括发热、 疼痛和不适， 可见于

０􀆰 ５％～１０％加强免疫者。 一般不需处理即自行消退。
５􀆰 ４􀆰 ２　 罕见不良反应 　 （１）ＤＴａＰ 烦躁、厌食、呕吐、
精神不振、重度发热、局部硬结等。 （２）ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 注

射部位硬结 ／肿胀或发红直径大于 ３􀆰 ０ ｃｍ；发热 ＞
３９ ℃、哭闹（易激惹）；哺乳或进食障碍；恶心 ／呕吐。
（３）ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 长时间无法安抚的哭闹、注射部位
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发红和肿胀≥５ ｃｍ、发热＞ ４０ ℃。 （４）ＤＴ 局部硬结、
短暂重度发热。
５􀆰 ４􀆰 ３　 极罕见不良反应 　 （１） ＤＴａＰ 局部无菌性化

脓、过敏性休克、血管性水肿、神经系统反应等。 （２）
ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 速发型过敏反应，如面部水肿、血管性

水肿、急性血管性水肿、过敏反应和休克。 （３）ＤＴ 过

敏性休克、血管性水肿和神经系统反应等［１０２］。 （４）破
伤风疫苗 严重的全身性不良事件（如过敏反应和臂丛

神经炎）极其罕见（每 １００ 万剂次中过敏反应为 １ ～ ６
例，臂丛神经炎为 ５～１０ 例，无菌性脓肿为 １～１０ 例）。
５􀆰 ５　 注意事项

５􀆰 ５􀆰 １　 疫苗接种慎用情况　 （１）ＤＴａＰ 以下情况者慎

用：家族和个人有惊厥史者、患慢性疾病者、有癫痫史

者。 注射后局部可能有硬结，１－２ 个月即可吸收，注射

第 ２ 剂时应换另侧部位。 注射第 １ 剂后出现高热、惊
厥等异常情况者，不再注射第 ２ 剂。 （２）ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 恶

性肿瘤患者、正在接受免疫抑制剂治疗的患者或存在

其他免疫功能障碍者接种本疫苗可能无法获得应有的

免疫保护效果。 本疫苗禁止静脉注射。 注射后局部可

能有硬结，可逐步吸收。 注射第 ２ 剂疫苗时应更换身

体另侧部位。 注射第 １ 剂后若出现高热、惊厥等异常

情况者，建议不再接种第 ２ 剂。 有血小板减少症和出

血性疾病的患者肌注本疫苗时慎用。 国内研究报告，
２３􀆰 ８ 万剂 ＤＴａＰ－Ｈｉｂ 与其他儿童常用疫苗联合接种，
未增加 ＡＥＦＩ 发生率。 （３）ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 本疫苗应谨

慎用于患有血小板减少症或凝血障碍者，因为肌内注

射后可能存在出血风险。 由于本疫苗可能含有痕量的

戊二醛、新霉素，需谨慎用于对这些物质过敏的接种

者。 如果曾经出现过与前一次疫苗注射无关的发热性

惊厥，不是接种本疫苗禁忌。 如曾出现过与前一次疫

苗注射无关的非热性惊厥，需谨慎考虑接种本疫苗。
如已知下列任一情况可能会暂时的与疫苗接种相关，
需要谨慎决定是否进一步接种含有百日咳的疫苗：
４８ ｈ内出现的非其他明确病因导致的≥４０ ℃发热；接
种后 ４８ ｈ 内出现虚脱或休克样症状（低张力低反应现

象）；接种后 ４８ ｈ 内出现超过 ３ ｈ、持续且无法安抚的

哭闹；接种后 ３ ｄ 内出现伴有或不伴有发热的惊厥。
如以前接种过含破伤风类毒素的疫苗后出现吉兰－巴
雷综合征或臂丛神经炎，是否接种任一含有破伤风类

毒素的疫苗应基于对潜在的益处和可能的风险考虑。
如正在接受免疫抑制剂的治疗或患有免疫缺陷，可能

会降低对疫苗的免疫应答，建议在治疗结束后进行接

种。 即使抗体应答受限，仍建议患有慢性免疫缺陷如

ＨＩＶ 感染的患者进行接种。 由于在国内尚未开展

ＤＴａＰ－ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 与其他疫苗同时接种的临床研究，暂
建议本疫苗不与其他儿童计划免疫疫苗 ／常规儿童用

疫苗同时接种。 （４）ＤＴ 家族和个人有惊厥史者、患慢

性疾病者、有癲痫史者、过敏体质者慎用。
５􀆰 ５􀆰 ２　 特定事项 　 （ １） ＤＴａＰ 注射免疫球蛋白与

ＤＴａＰ 接种无时间间隔要求，但应等基础病痊愈后方可

接种。 如果儿童正在进行免疫抑制剂治疗将在近期结

束，为获得更好的免疫应答，应将疫苗接种推迟到治疗

结束后 １ 个月进行。 （２）ＤＴａＰ －ＩＰＶ ／ Ｈｉｂ 对于妊娠≤
２８ 周出生（尤其是具有呼吸系统发育不全病史）的早

产儿，应考虑潜在的窒息风险和进行 ４８ ～ ７２ ｈ 呼吸监

测的必要性。 但仍然推荐尽早免疫接种。 严重慢病患

者和过敏体质人群，即使基础疾病可能会导致有限的

免疫反应，也推荐接种。 （３）ＤＴ 注射后局部可能有硬

结，１～２ 个月即可吸收，注射第 ２ 剂时应换另侧部位。
（４）破伤风疫苗 注射后局部可能有硬结，１ ～ ２ 个月即

可吸收，注射第 ２ 剂时应换另侧部位。

６　 含麻疹 ／风疹 ／流行性腮腺炎成分疫苗

６􀆰 １　 疫苗针对疾病

６􀆰 １􀆰 １　 病原学　 麻疹病毒、风疹病毒和流行性腮腺炎

（流腮）病毒的抗原结构均较稳定，仅有一个血清型，
人是唯一宿主。 目前已发现麻疹病毒有 ８ 个基因型

（Ａ－Ｈ）、２３ 个基因亚型［１０３－１０４］，中国主要为 Ｈ１ａ 亚型；
流腮病毒有 １２ 个基因型（Ａ－Ｈ） ［１０５］，自 １９９５ 年以来

中国以 Ｆ 基因型为主［１０６］，２０１１ 年以后一些省份监测

到 Ｇ 基因型［１０７－１０９］；风疹病毒有 １２ 个基因型和 １ 个临

时基因型，其中 １Ｅ 和 ２Ｂ 基因型在全球广泛流行［１１０］，
５ 个基因型（１ａ、１Ｅ、１Ｆ、２Ａ 和 ２Ｂ）曾在中国流行，近年

１Ｅ 基因型成为中国优势流行株，２Ｂ 基因型常在散发

病例中检测到［１１０－１１３］。
６􀆰 １􀆰 ２　 临床特征　 麻疹潜伏期为 ７ ～ ２１ ｄ，平均 １０ ～
１４ ｄ；以发热、呼吸道卡他、口腔粘膜斑、斑丘疹、疹退

后脱屑或色素沉着等为主要临床症状，严重者可并发

肺炎、喉炎、心肌炎、肠炎等，也可引起急性阑尾炎和亚

急性硬化性全脑炎［１１４－１１５］。 广泛应用含麻疹成分疫苗

（ｍｅａｓｌｅｓ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＣＶ）后麻疹患者症状多

为轻型或不典型，实验室检测成为确诊依据［１１６］。
流腮潜伏期 ８～３０ ｄ，平均 １８ ｄ，以腮腺肿大、腮腺

非化脓性炎症等为主要临床症状［１１７］，少部分有发热、
头痛、无力、食欲缺乏等前驱症状。 流腮病毒能侵犯多

个脏器和中枢神经系统，引起胰腺炎、睾丸炎、耳聋、无
菌性脑膜炎、脑炎等并发症。 无疫苗免疫史的流腮病

例并发睾丸炎、无菌性脑膜炎、脑炎的比例分别达
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１２％～６６％、０􀆰 ２％～１０％、０􀆰 ０２％～０􀆰 ３％［１１８］。
风疹潜伏期 １２ ～ ２３ ｄ，平均 １８ ｄ，以低烧、全身皮

疹、淋巴结肿胀和轻微卡他为主要临床症状。 妊娠期

妇女在妊娠早期感染风疹病毒，可能导致胎儿早产、流
产、死胎，或婴儿出生后出现以多器官严重损伤为主要

表现的先天性风疹综合征（ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｒｕｂｅｌｌａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＣＲＳ），表现为听力障碍、白内障、先天性心脏缺损等终

生残疾［１１９］，以及自闭症、糖尿病、甲状腺功能障碍

等［１２０－１２１］，这是风疹最严重的危害。
６􀆰 １􀆰 ３　 流行病学特征　 麻疹、风疹和流腮患者分别是

麻疹、风疹和流腮的主要传染源，亚临床型或隐性感染

者也可成为风疹、流腮的传染源。 麻疹患者一般在出

疹前后 ４ ｄ、风疹患者在出疹前一周到出疹后 ４ ｄ、流腮

患者在腮腺肿大前 ２ ｄ 至肿大后 ９ ｄ 的传染性较强。
三种疾病均可经呼吸道飞沫和接触途径传播，无疫苗

接种史者易感，一年四季均可发病，冬春季高发。
在 ＭＣＶ 应用以前，麻疹呈自然流行状态，发病高

峰周期性出现。 １９５９ 年报告发病率达 １ ４３２􀆰 ４ ／ １０ 万。
１９６５ 年后开始使用液体麻疹疫苗，发病率开始下降，
１９８６ 年后保持在 ２０ ／ １０ 万以下，表现为周期性（约 ４ ～
５ 年）小高峰的流行特点。 随着消除麻疹策略措施的

落实，２０１８ 年中国报告麻疹病例 ３ ９４０ 例，报告发病率

为 ０􀆰 ２８ ／ １０ 万，为历史最低水平。 在疫苗前时代，麻疹

发病以 ６ 个月至 ５ 岁儿童为主［５４，１２０－１２１］，９０％以上的人

在 １０ 岁前感染过麻疹［１２２］。 广泛应用 ＭＣＶ 后，在

ＭＣＶ 接种率低的地区，发病年龄仍以 ５ 岁以内儿童为

主，接种率高的地区病例往往以＜８ 月龄儿童和成人为

主［１２３］。 随着含风疹、流腮成分疫苗的应用，报告风

疹、流腮发病水平和突发公共卫生事件均呈现下降趋

势，风疹发病年龄后移，暴发场所呈现由幼儿园和小学

向初中和高中推移的趋势［１２４］。
６􀆰 ２　 疫苗简介　 中国现有上市使用的含麻疹、风疹、
流腮成分疫苗包括麻疹风疹联合减毒活疫苗（ｍｅａｓｌｅｓ
ａｎｄ ｒｕｂｅｌｌａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＲ）、麻疹

腮腺炎联合减毒活疫苗（ｍｅａｓｌｅｓ ａｎｄ ｍｕｍｐｓ ｃｏｍｂｉｎｅｄ
ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＭ）、麻腮风联合减毒活疫苗

（ｍｅａｓｌｅｓ，ｍｕｍｐｓ ａｎｄ ｒｕｂｅｌｌａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ
ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＭＲ）、腮腺炎减毒活疫苗（ｍｕｍｐｓ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ
ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭｕＶ）等，用于预防麻疹、风疹和 ／或流腮。

ＭＭＲ 在全球广泛应用，最早由美国于 １９７１ 年上

市使用。 不同国家 ＭＭＲ 的疫苗毒株不同。 中国早期

市场的 ＭＭＲ 主要来自进口，自主研发生产的 ＭＭＲ 于

２００２ 年底获批上市应用。 目前国产 ＭＭＲ 生产企业包

括上海生物制品研究所有限责任公司和北京北生研生

物制品有限公司，均采用麻疹疫苗毒株沪 １９１、ＭｕＶ 毒

株 Ｓ７９、风疹疫苗毒株 ＢＲＤ－ＩＩ。
风疹疫苗毒株 ＢＲＤ－ＩＩ 主要在中国使用，日本采

用 Ｔａｋａｈａｓｈｉ、Ｍａｔｓｕｕｒａ 和 ＴＯ－３３６ 风疹毒株，其他国家

大多数基于风疹病毒 Ｒ２７ ／ ３ 减毒株。 中国 ２００８ 年将

ＭＲ 纳入常规免疫，代替单价麻疹减毒活疫苗对 ８ 月

龄儿童进行 １ 剂次接种，２０２０ 年 ６ 月起实施 ２ 剂次

ＭＭＲ 免疫程序后，常规免疫不再使用 ＭＲ。
自 ２０ 世纪 ６０ 年代起 ＭｕＶ 上市，各个国家使用不

同的腮腺炎病毒株研发和生产疫苗。 如美国 １９７７ 年

批准的 Ｊｅｒｙｌ－Ｌｙｎｎ 株疫苗、１９８０ 年前苏联的Ｌｅｎｉｎｇｒａｄ－３
株疫苗、目前日本、比利时、法国和意大利使用的

Ｕｒａｂｅ Ａｍ９ 株疫苗、中国使用的 Ｓ７９ 株疫苗等。 目前

含腮腺炎成分疫苗包括 ＭｕＶ 和 ＭＭＲ，但大多数国家

使用 ＭＭＲ 以预防流腮。
６􀆰 ２􀆰 １　 疫苗免疫原性 　 （１）ＭＭＲ ＭＭＲ 各组分的保

护性免疫应答与单价的麻疹减毒活疫苗 （ ｍｅａｓｌｅｓ
ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＶ）、风疹减毒活疫苗（ ｒｕｂｅｌｌａ
ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＲＶ）、ＭｕＶ 相当，８ 月龄儿童接

种首剂国产 ＭＭＲ 后麻疹、风疹、腮腺炎抗体阳转率分

别达到８５．７％～１００％、８５．５％～１００％、８２．１％～８５．２％［１２５－１３０］。
１８ 月龄儿童复种后可分别提高至 １００％、 ９９􀆰 ４％、
１００％［１３１－１３２］。 国产 ＭＭＲ 具有与相应 ＭＶ、ＭｕＶ、ＲＶ 和

进口 ＭＭＲ 相似的免疫原性［１２７－１２８，１３３－１３６］。 （２）ＭＲ ＭＲ
与 ＭＶ、ＲＶ 具有同等的保护效力，国内相关研究显示，
８～ １２ 月龄 ＭＲ 疫苗初种后麻疹抗体阳转率均达到

９５％以上，麻疹和风疹抗体同时阳转率在 ９４􀆰 ４％以

上［１３７－１３８］，其对麻疹、风疹抗原的免疫应答不受联合疫

苗其他成分的影响［１１９，１３９－１４０］。 （３）ＭｕＶ 多项研究已证

实接种 １ 剂 ＭｕＶ 产生的抗体水平随着时间的延长而

下降［１４１－１４２］，甚至产生阴转［１３２］。 一项系统评价［１４３］ 建

议在疫苗初次免疫后 ３ ～ ４ 年进行加强免疫。 国内研

究［１４０，１４４］显示，第 ２ 剂疫苗免疫后全部受试者抗体阳

性率达到 ８８􀆰 ９％，抗体阳转率为 ８２􀆰 ７％，而在易感者

中抗体阳转率达到 ８５􀆰 ５％，显示 ２ 剂接种的免疫原性

良好。 非易感人群免疫后抗体几何平均滴度（ＧＭＴ）
为 １ ∶ ２９􀆰 ４，大幅高于易感者的 １ ∶ ６􀆰 ３，与上海的研究

结果类似［１３２］，提示在抗体水平阴转之前再次接种有

助于维持较高抗体水平，获得更好的免疫持久性。
６􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗效力或效果 　 （１）ＭＭＲ 接种 １ 剂 ＭＭＲ
后风疹抗体阳转率高且足以控制风疹病毒持续传

播［１１９］，但不足以预防麻疹暴发，对流腮的长期保护效

果（６０％ ～ ９０％）也不理想［１４５］，而接种 ２ 剂 ＭＭＲ 的保

护效果明显好于 １ 剂次。 美国实施 ２ 剂 ＭＭＲ 的儿童
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常规免疫程序后，已实现消除麻疹和风疹，显著降低了

流腮发病。 芬兰从 １９８２ 年开始实施 ２ 剂ＭＭＲ 免疫程

序，同时消除了麻疹、风疹和流腮，并维持至今［１４６］。
为同时实现消除麻疹、风疹和控制流腮，实施 ２ 剂

ＭＭＲ 免疫程序是理想的免疫策略。 中国从 ２０２０ 年 ６
月开始实施 ２ 剂次 ＭＭＲ 常规免疫程序。 （２）ＭＲ ＭＲ
同国际批准的其他单价疫苗或联合疫苗一样，在预防

麻疹、风疹和 ＣＲＳ 方面是高效的。 中国从 ２００８ 年开

始将 ＭＲ 纳入国家免疫规划，２００９ 年以来中国报告麻

疹、风疹病例数占全球报告总数的比例均显著下

降［１４７］。 （３）ＭｕＶ 接种ＭｕＶ 能够有效预防流腮［１４８］，当
人群的疫苗接种率大于 ９０％则能够有效预防流腮暴

发的发生［１４９］。 疫苗接种率低是流腮疫情出现的重要

原因之一，提高 ２ 剂次疫苗接种率有助于加强儿童的

疫苗保护效果，建议对学龄前儿童和学龄儿童开展 ２
剂次 ＭｕＶ 免疫，加强免疫效果［１５０］。
６􀆰 ２􀆰 ３　 安全性　 （１）ＭＭＲ 接种 ＭＭＲ 后不良反应多

是轻微、一过性的［１４５］。 如接种部位红肿发生率为

０􀆰 ２６％～０􀆰 ９２％，多在接种后 ２４ ｈ 前后发生，持续 １ ～
２ ｄ可自行缓解；全身反应包括一过性发热（发生率

６􀆰 ７％～１６􀆰 ６７％）、接种 ７ ｄ 左右发生皮疹（１􀆰 ８３％ ～
２􀆰 ７５％）等，４８ ｈ 内可自行消退。 近年有研究也显示，８
月龄儿童接种 ＭＭＲ 安全性良好［１２５－１３０］。 （２）ＭＲ 接种

ＭＲ 后不良反应轻微，尤其是在儿童中。 常见的不良

反应包括疼痛、注射部位红肿。 ＭＲ 的受种者中血小

板减少症的报告发生率为 １ ／ ３０ ０００［１４７］。 国内相关研

究［１３７－１３８，１５１］显示，ＭＲ 在适龄儿童中使用具有良好的

安全性， ＭＲ 接种后局部不良反应总体发生率为

２􀆰 ５７％～ ３􀆰 １４％，全身不良反应中发热发生率为 １％。
ＷＨＯ 美洲区在实施消除风疹和 ＣＲＳ 策略中＞２􀆰 ５ 亿

青少年和成人接种了 ＭＲ，疫苗安全性监测未发现任

何严重的不良反应［１１９］。 （３）ＭｕＶ 接种 ＭｕＶ 的不良反

应少见且以轻微居多。 无论是低剂量组还是高剂量组

急性毒性试验及长期毒性试验均未见明显异常，充分

验证了疫苗的安全性［１５２］。
６􀆰 ３　 接种建议　 从 ２０２０ 年 ６ 月开始中国实施 ８ 月龄

和 １８ 月龄接种 ＭＭＲ 的常规免疫程序。
６􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序　 儿童常规免疫：８ 月龄、１８ 月龄各

接种 １ 剂 ＭＭＲ。 在开展麻疹疫情应急接种时，如果小

月龄婴幼儿罹患麻疹风险较高，经评估可对疫情波及

范围内的 ６～７ 月龄儿童接种ＭＲ 或ＭＭＲ，但不计入常

规免疫剂次。 成人也存在感染麻疹、风疹和流腮病毒

风险，可推荐接种含麻疹、风疹、流腮成分疫苗。
６􀆰 ３􀆰 ２　 接种部位、途径和剂量　 在上臂外侧三角肌下

缘附着处皮下注射 ０􀆰 ５ ｍｌ。
６􀆰 ３􀆰 ３　 接种禁忌 　 （１）已知对该疫苗所含任何成分

包括辅料和硫酸庆大霉素过敏者。 （２）患急性疾病、
严重慢性疾病、慢性疾病的急性发作期或发热者。
（３）妊娠期妇女。 （４）免疫缺陷，免疫功能低下或正在

接受免疫抑制治疗者。 （５）病情不稳定的脑病、未控

制的癫痫或其他进行性神经系统疾病者。
６􀆰 ４　 预防接种不良反应

６􀆰 ４􀆰 １　 常见不良反应　 （１）一般接种疫苗后 ２４ ｈ 内

注射部位可出现疼痛和触痛，多数情况下于 ２ ～ ３ ｄ 内

自行消失。 （２）一般接种疫苗后 １～２ 周内可能出现一

过性发热，其中大多数为轻度发热，一般持续 １ ～ ２ ｄ
后可自行缓解，不需处理，必要时适当休息，多喝开水，
注意保暖，防止继发感染；对于中度发热或发热超过

４８ ｈ 者，可采用物理方法或药物对症处理。 （３）皮疹：
一般接种疫苗后 ６ ～ １２ ｄ 可能出现散在皮疹，出疹时

间一般不超过 ２ ｄ，通常不需特殊处理，必要时可对症

治疗。 （４）接种 ＭＭＲ 可能有轻度腮腺和唾液腺肿大，
一般在 １ 周内自行好转，必要时对症处理。
６􀆰 ４􀆰 ２　 罕见不良反应　 重度发热采用物理方法或药

物对症处理，以防高热惊厥。
６􀆰 ４􀆰 ３　 极罕见不良反应　 （１）过敏性皮疹：一般接种

疫苗后 ７２ ｈ 内出现荨麻疹，应及时就诊，给予抗过敏

治疗。 （２）过敏性休克：一般接种疫苗后 １ ｈ 内发生，
应及时采取注射肾上腺素等抢救措施进行治疗。 （３）
过敏性紫癜：出现过敏性紫癜时应及时就诊，应用皮质

类固醇药物给予抗过敏治疗，治疗不当或不及时有可

能并发紫癜性肾炎。 （４）血小板减少性紫癜。 （５）成
年人接种本疫苗后发生关节炎，大关节疼痛、肿胀。
６􀆰 ５　 注意事项　 哺乳期妇女慎用本疫苗。 注射免疫

球蛋白者应至少间隔 ３ 个月以上接种 ＭＲ 或 ＭＭＲ；与
其他减毒活疫苗接种间隔至少 １ 个月；育龄妇女接种

ＭＲ 或 ＭＭＲ 后应至少 ３ 个月内避免怀孕。

７　 乙型脑炎疫苗

７􀆰 １　 疫苗针对疾病

７􀆰 １􀆰 １　 病原学　 流行性乙型脑炎（乙脑）是由乙脑病

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。 乙脑病毒属虫媒病毒乙组的黄病毒科，单
股正链 ＲＮＡ 病毒，可分为 ５ 个基因型，包膜糖蛋白含

有特异性的中和抗原决定簇［１５３］，抗原性稳定，较少变

异，具有较好的免疫原性［５４］。 乙脑病毒为嗜神经病

毒，在细胞质内繁殖，在蚊体内繁殖的适宜温度为

２５ ℃ ～３０ ℃，易被常用消毒剂所杀灭，不耐热，１００ ℃
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２ ｍｉｎ 或 ５６ ℃ ３０ ｍｉｎ 即可灭活，对低温和干燥抵抗力

较强，用冷冻干燥法在 ４ ℃冰箱中可保存数年［５４］。
７􀆰 １􀆰 ２　 临床表现　 大多数乙脑病毒感染为无症状感

染。 乙脑潜伏期为 ４ ～ １４ ｄ，主要表现为突发高热、寒
颤、头痛、肌痛、意识模糊和角弓反张，偶可有急性弛缓

性麻痹。 超过 ７５％的儿童病例有惊厥表现，以腹痛和

呕吐为主要初发症状。 患者可发展为重症脑炎且进展

迅速，可出现精神障碍、全身性或局灶性神经性异常和

昏迷，可能需要辅助呼吸。 在重症病例中约 ３０％幸存

者留有神经、心理、智力和 ／或身体残疾。 临床病例的

病死率估计为 ２０％ ～ ３０％，＜１０ 岁儿童发生后遗症的

风险和病死率更高［１５３］。
７􀆰 １􀆰 ３　 流行病学特征　 乙脑是人兽共患的自然疫源

性疾病，猪是本病的主要传染源。 乙脑主要通过蚊媒

叮咬传播，三带喙库蚊是主要传播媒介，病毒通常在

蚊－猪－蚊等动物间循环。 人对乙脑病毒普遍易感，集
中发病少，呈高度散发性，家庭成员中很少有多人同时

发病者［５４］。 人对乙脑病毒多数呈隐性感染，感染后可

获得较持久的免疫力。 ２０１４—２０１８ 年全国乙脑监测

数据显示，儿童发病率已逐年下降，但在中国北方地区

成人发病出现上升，≥４０ 岁病例构成从 ２０１４ 年的

１４􀆰 ４５％升至 ２０１８ 年的 ６４􀆰 ０４％［１５４］。
７􀆰 ２　 疫苗简介

　 　 目前中国使用的乙脑疫苗包括乙型脑炎减毒活疫

苗（Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＪＥ－Ｌ）
和乙型脑炎灭活疫苗（Ｖｅｒｏ 细胞）（Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ
ｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄ ｖａｃｃｉｎｅ，ＪＥ－Ｉ） ２ 个品种，其中 ＪＥ－Ｌ 使用乙

脑病毒 ＳＡ１４－１４－２ 株，为免疫规划疫苗；ＪＥ－Ｉ 使用乙

脑病毒 Ｐ３ 株，为非免疫规划疫苗。
７􀆰 ２􀆰 １　 疫苗免疫原性　 （１） ＪＥ－Ｌ 在中国乙脑非流行

区开展的人体血清抗体应答观察中，接种病毒剂量在

１０６．７ ＴＣＩＤ５０ ／ ｍｌ（相当 １０５．７ ｐｆｕ ／ ｍｌ）ＪＥ－Ｌ 时，抗体阳

转率为 ９０％～ １００％［１５５］，在中国乙脑流行区对免疫前

抗体阴性或低水平儿童接种 １ 剂 ＪＥ－Ｌ 后，抗体阳转

率为 ９３％～９５％［１５６］。 ＪＥ－Ｌ 免疫后对中国流行的Ⅰ和

Ⅲ基因型乙脑病毒的血清中和抗体阳转率分别为

９０􀆰 ０％和 ９２􀆰 ０％，ＧＭＴ 分别为 １ ∶ ２６􀆰 ２ 和 １ ∶ ２７􀆰 ５，
ＪＥ－Ｌ对两种基因型乙脑病毒均具有较好的免疫效

果［１５７］。 ９ 月龄儿童接种 ＪＥ－Ｌ 和 ＭＣＶ 的免疫原性与

同日或间隔 １ 个月接种时无显著性差异［１５８］。 （ ２）
ＪＥ－Ｉ 研究显示，８ 月龄 ～１０ 岁儿童分别于 ０、７ ｄ 接种

中国目前使用的液体剂型和冻干剂型 Ｖｅｒｏ 细胞ＪＥ－Ｉ，
第 ２ 剂接种后 ２８ ～ ３０ ｄ 血清中和抗体阳转率分别为

９３．３％和 ９０．４％，ＧＭＴ 分别为 １ ∶ ２４．０ 和１ ∶ ２１．８［１５９］。

７􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗保护效力或效果　 （１） ＪＥ－Ｌ 中国开展连

续 ３ 年 １～１０ 岁健康儿童大规模 ＪＥ－Ｌ 接种后，乙脑发

病率较接种前下降了 ７２􀆰 ６２％，乙脑病例中 ９５％以上

未接种 ＪＥ－Ｌ［１６０］。 中国乙脑流行区 １ ～ ６ 岁儿童接种

ＪＥ－Ｌ 连续 ５ 年的流行病学效果观察显示，５ 年内 ２ 个

流行 区 乙 脑 发 病 率 分 别 下 降 ６５􀆰 ２％ ～ ８６􀆰 １％ 和

３３􀆰 ５％～１００％［１６１］。 中国乙脑非流行区 １ ～ １０ 岁儿童

接种 ＪＥ－Ｌ 连续 １１ 年的流行病学效果观察显示，乙脑

发病率由接种前的 ２１􀆰 ９ ／ １０ 万下降到接种后的

３．４ ／ １０ 万［１６２］。 在亚洲流行区有 ＪＥ－Ｌ 免疫史的 １ ～ １５
岁儿童中，观察到接种后 １ 周 ～ １ 个月的保护效果为

９９􀆰 ３％（９５％ＣＩ：９４􀆰 ９％ ～ １００％） ［１６３］，接种后 １ 年的保

护效果为 ９８􀆰 ５％（９５％ＣＩ：９０􀆰 １％～９９􀆰 ２％） ［１６４］。 对１～
１５ 岁儿童进行大规模接种 ＪＥ－Ｌ 后 ５ 年的保护效果为

９６􀆰 ２％（９５％ＣＩ：７３􀆰 １％ ～ ９９􀆰 ９％） ［１６５］。 （２） ＪＥ－Ｉ 中国

目前使用的 Ｐ３ 株 ＪＥ－Ｉ 的疫苗效力或效果研究尚未见

报道。 其他病毒株的 ＪＥ－Ｉ 在非流行区的成人和儿童 ／
青少年使用的多个研究显示，接种 ２ 剂次 １ 个月后血

清保护率较高（９３％～９９％）。 在流行区的 １～２ 岁儿童

中，接种第 ２ 剂 ＪＥ－Ｉ 后 １ 个月的血清保护率为 ９５􀆰 ７％
（９５％ＣＩ：８７􀆰 ３％ ～ １００％） ［１６６］。 在流行区的一个大型

研究中，３９６ 名 ２ 月龄～１８ 岁儿童 ＪＥ－Ｉ（Ｖｅｒｏ 细胞）接
种后≥９９％ 的儿童有血清保护性［１６７］。 ７９ 名成人

（４０􀆰 ７±９􀆰 ４）岁接种 １ 剂 ＪＥ－Ｉ 后血清保护率从 ５１􀆰 ９％
升高到 ９３􀆰 ７％，成年人在接种 １ 剂 ＪＥ－Ｉ 后可以得到有

效保护，但对于既往没有乙脑疫苗接种史人群的保护

可能不够［１６８］。
７􀆰 ２􀆰 ３　 疫苗安全性　 （１）ＪＥ－Ｌ 在 ５８ 万名 １～１５ 岁儿

童接种 ＪＥ－Ｌ 后的不良反应观察中，总不良反应发生

率为 ６􀆰 ５４ ／万，均属于一般性反应［１６９］。 在一项大型非

随机对照试验中，１３ ２６６ 名 １ ～ ３ 岁儿童接种 ＪＥ－Ｌ，
１２ ９５１名同龄儿童未接种 ＪＥ－Ｌ，两组均未发生中枢神

经系统疾患，其他一般性症状的发生率无显著性差

异［１７０］。 ９ 月龄儿童接种 ＪＥ－Ｌ 和 ＭＣＶ 的安全性与单

苗同日或间隔 １ 个月接种时无显著性差异［１５８］。 在疫

苗上市后未监测到与其他减毒活疫苗同时接种的安全

性信息［１７１］。 ２０１７ 全国 ＡＥＦＩ 监测显示，ＪＥ－Ｌ 异常反

应总发生率分别为 ２􀆰 ６５ ／ １０ 万，以过敏性皮疹为主，发
生率为 ２􀆰 ３３ ／ １０ 万［８８］。 （２）ＪＥ－Ｉ ８ 月龄儿童接种ＪＥ－Ｉ
和 ＪＥ－Ｌ 均有良好的安全性，８ 月龄接种过 ＪＥ－Ｌ 的 ２
岁儿童加强免疫 ＪＥ － Ｉ 或 ＪＥ － Ｌ 也有良好的安全

性［１７２］。 ＪＥ － Ｉ 和 ＪＥ － Ｌ 序贯免疫也有良好的安全

性［１７３］。 ２０１７ 全国 ＡＥＦＩ 监测显示，ＪＥ－Ｉ 异常反应总

发生率为 ４􀆰 １２ ／ １０ 万，以过敏性皮疹为主，发生率为

２０４ 实用预防医学 ２０２１ 年 ４ 月 第 ２８ 卷 第 ４ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ａｐｒ． ２０２１， Ｖｏｌ． ２８， Ｎｏ．４



３􀆰 ８５ ／ １０ 万［８８］。
７􀆰 ３　 接种建议

７􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序　 （１）ＪＥ－Ｌ 儿童满 ８ 月龄、２ 周岁各

接种 １ 剂。 乙脑疫苗纳入免疫规划后出生且未接种乙

脑疫苗的适龄儿童，如果使用 ＪＥ－Ｌ 进行补种，应补齐

２ 剂，接种间隔≥１２ 个月。 青海省、新疆维吾尔自治区

和西藏自治区无免疫史的居民迁居其他省份或在乙脑

流行季节前往其他省份旅行时， 建议接种 １ 剂

ＪＥ－Ｌ［１７４］。 （２）ＪＥ－Ｉ 儿童满 ８ 月龄接种 ２ 剂，２ 剂间隔

７～１０ ｄ；２ 周岁、６ 周岁时各接种 １ 剂。 乙脑疫苗纳入

免疫规划后出生且未接种乙脑疫苗的适龄儿童，如果

使用 ＪＥ－Ｉ 进行补种，应补齐 ４ 剂，第 １ 剂与第 ２ 剂接

种间隔为 ７ ～ １０ ｄ，第 ２ 剂与第 ３ 剂接种间隔为 １ ～ １２
个月，第 ３ 剂与第 ４ 剂接种间隔≥３ 年［１７４］。
７􀆰 ３􀆰 ２　 接种部位、途径和剂量 　 （１） ＪＥ－Ｌ 上臂外侧

三角肌下缘附着处，皮下注射，每剂 ０􀆰 ５ ｍｌ［１７４－１７５］。
（２）ＪＥ－Ｉ 上臂外侧三角肌，肌内注射，每剂０．５ ｍｌ［１７４－１７５］。
７􀆰 ３􀆰 ３　 接种禁忌　 （１）ＪＥ－Ｌ 已知对该疫苗所含任何

成分包括辅料（牛血清白蛋白）和抗生素（硫酸庆大霉

素）过敏者；患急性疾病、严重慢性疾病、慢性疾病的

急性发作期或发热者；妊娠期妇女；免疫缺陷、免疫功

能低下或正在接受免疫抑制治疗者；患脑病、未控制的

癫痫或其他进行性神经系统疾病者［１７５］。 （２） ＪＥ－Ｉ 已

知对该疫苗所含的任何成分包括辅料过敏者；患急性

疾病、严重慢性疾病、慢性疾病的急性发作期或发热

者；妊娠期妇女；患脑病、未控制的癫痫或其他进行性

神经系统疾病者［１７５］。
７􀆰 ４　 预防接种不良反应

７􀆰 ４􀆰 １　 常见不良反应 　 （１） ＪＥ－Ｌ 一般接种疫苗后

２４ ｈ内注射部位可出现疼痛和触痛，多数情况下于 ２～
３ ｄ 内自行消失。 一般接种疫苗后 １～２ 周内可能出现

一过性发热，其中大多数为轻度发热，一般持续 １～２ ｄ
后可自行缓解，不需处理，必要时适当休息，多喝开水，
注意保暖，防止继发感染；对于中度发热或发热超过

４８ ｈ 者，可采用物理方法或药物对症处理。 接种疫苗

后偶有皮疹出现，一般不需特殊处理，必要时对症治

疗［１７４－１７５］。 （２）ＪＥ－Ｉ 一般接种疫苗后 ２４ ｈ 内可出现一

过性发热，其中大多数为轻度发热，一般持续 １ ～ ２ ｄ
后可自行缓解，不需处理，必要时适当休息，多喝开水，
注意保暖，防止继发感染；对于中度发热或发热超过

４８ ｈ 者，可采用物理方法或药物对症处理［１７４－１７５］。
７􀆰 ４􀆰 ２　 罕见不良反应　 （１） ＪＥ－Ｌ 重度发热采用物理

方法或药物对症处理，以防高热惊厥［１７４－１７５］。 （２）ＪＥ－Ｉ
一过性的重度发热可采用物理方法或药物对症

处理［１７４－１７５］。
７􀆰 ４􀆰 ３　 极罕见不良反应　 （１） ＪＥ－Ｌ 一般接种疫苗后

７２ ｈ 内出现荨麻疹，应及时就诊，给予抗过敏治疗。
过敏性休克一般接种疫苗后 １ ｈ 内发生，应及时采取

注射肾上腺素等抢救措施进行治疗。 出现过敏性紫癜

时应及时就诊，应用皮质类固醇药物给予抗过敏治疗，
治疗不当或不及时有可能并发紫癜性肾炎。 出现血管

神经性水肿应及时就诊［１７４－１７５］。 （２）ＪＥ－Ｉ 一般接种疫

苗后 ７２ ｈ 内出现荨麻疹，应及时就诊，给予抗过敏治

疗。 过敏性休克一般接种疫苗后 １ ｈ 内发生，应及时

采取注射肾上腺素等抢救措施进行治疗。 出现过敏性

紫癜时应及时就诊，应用皮质类固醇药物给予抗过敏

治疗， 治 疗 不 当 或 不 及 时 有 可 能 并 发 紫 癜 性

肾炎［１７４－１７５］。
７􀆰 ５　 注意事项

７􀆰 ５􀆰 １　 疫苗接种慎用情况　 家族和个人有惊厥史者、
患慢性疾病者、有癫痫史者、过敏体质者、哺乳期妇女

慎用 ＪＥ－Ｌ 和 ＪＥ－Ｉ［１７５］。
７􀆰 ５􀆰 ２　 特定事项　 （１）ＪＥ－Ｌ 注射人免疫球蛋白者应

至少间隔 ３ 个月以上接种本疫苗；育龄妇女注射本疫

苗后应至少 ３ 个月内避免怀孕；使用其他减毒活疫苗

与接种本疫苗间隔至少 １ 个月［１７５］；国家免疫规划疫

苗都可以按照免疫程序和预防接种方案的要求，全年

（包括流行季节）开展常规接种，或根据需要开展补充

免疫和应急接种［２６］；如果接种第 １ 剂后出现严重（危
及生命）过敏反应，不应继续接种第 ２ 剂。 （２）ＪＥ－Ｉ 注

射免疫球蛋白者应至少间隔 １ 个月以上接种本

疫苗［１７５］。

８　 脑膜炎球菌疫苗

８􀆰 １　 疫苗针对疾病

８􀆰 １􀆰 １　 病原学　 流行性脑脊髓膜炎（流脑）是由脑膜

炎奈瑟菌（Ｎｅｉｓｓｅｒｉａ ｍｅｎｉｎｇｉｔｉｄｉｓ，Ｎｍ）引起的急性化脓

性脑膜炎。 Ｎｍ 为革兰氏阴性双球菌，仅在人类中传

播，通常寄居在人体鼻咽部。 Ｎｍ 有 １２ 个血清群，均
可致病，但 ９５％的流脑病例由 Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｗ、Ｙ 和 Ｘ 群

Ｎｍ 所致［１７６］。
８􀆰 １􀆰 ２　 临床表现　 流脑具有发病急、进展快、传染性

强、隐性感染率高、病死率高等特点。 流脑的典型症状

包括发热、头疼、呕吐等，可伴有脑膜刺激征；婴幼儿可

见前囟隆起；重症患者可有不同程度的意识障碍和 ／或
感染中毒性休克；皮肤、面膜有瘀点瘀斑，瘀斑可迅速

融合扩大［１７７－１７８］。 在抗生素应用前，７０％ ～８５％的流脑

病例死亡。 目前即便使用有效的抗生素治疗并改善护
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理条件，流脑病死率仍可达 １０％ ～ １５％。 流脑的致残

率高，幸存病例中 １０％～２０％发生严重的后遗症，如听

力丧失、神经损伤或肢体残缺等［８７，１７９］。
８􀆰 １􀆰 ３　 流行病学特征　 流脑在全球广泛流行，各大洲

均有发病。 流脑的流行菌群可发生变迁，与 Ｎｍ 菌株

变异、人员流动传播、不同血清群脑膜炎球菌疫苗接种

等多种因素有关，新血清群 Ｎｍ 的出现可使原有疫苗

免疫获得的保护力消失。
流脑主要通过呼吸道飞沫或与患者密切接触传

播，Ｎｍ 带菌者和患者均具有传染性。 各年龄组人群

均可发病。 中国流脑秋冬季高发，病例主要集中在＜
１５ 岁人群，其中 ６ 月龄 ～ ２ 岁的婴幼儿发病构成

最高［１７７］。
中国不同菌群流脑病例构成随时间呈明显变迁趋

势，Ａ 群流脑病例发病总体呈减少趋势，Ｃ 群流脑发病

呈先增加后减少趋势，Ｂ 群、Ｗ 群和其他群（包括未分

群）流脑发病则呈上升趋势。 目前中国流行菌群呈现

多元化流行特征。
８􀆰 ２　 疫苗简介　 目前中国使用的脑膜炎球菌疫苗包

括 Ａ 群脑膜炎球菌多糖疫苗（ ｇｒｏｕｐ Ａ ｍｅｎｉｎｇｏｃｏｃｃａｌ
ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＰＶ－Ａ），Ａ 群 Ｃ 群脑膜炎球菌

多 糖 疫 苗 （ ｇｒｏｕｐ Ａ ａｎｄ ｇｒｏｕｐ Ｃ ｍｅｎｉｎｇｏｃｏｃｃａｌ
ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＰＶ－ＡＣ），ＡＣＹＷ 群脑膜炎球

菌多糖疫苗 （ ｇｒｏｕｐｓ Ａ， Ｃ， Ｙ ａｎｄ Ｗ ｍｅｎｉｎｇｏｃｏｃｃａｌ
ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＰＶ－ＡＣＹＷ）和 Ａ 群 Ｃ 群脑膜

炎球菌多糖结合疫苗（ｇｒｏｕｐ Ａ ａｎｄ ｇｒｏｕｐ Ｃ ｍｅｎｉｎｇｏｃｏｃｃａｌ
ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｃｏｎｊｕｇａｔｅ ｖａｃｃｉｎｅ， ＭＰＣＶ－ＡＣ ）， 其 中

ＭＰＶ－Ａ 和ＭＰＶ－ＡＣ 为国家免疫规划疫苗；ＭＰＶ－ＡＣＹＷ
和 ＭＰＣＶ－ＡＣ 为非免疫规划疫苗，个别省份（如安徽

省）ＭＰＣＶ－ＡＣ 为免疫规划疫苗。
８􀆰 ２􀆰 １　 疫苗免疫原性　 接种 ＭＰＶ 主要产生非 Ｔ 细胞

依赖的体液免疫。 ＜１８ 月龄儿童接种 ２ 剂次 ＭＰＶ－Ａ
后可产生很好的保护效果。 ２ 岁以上儿童或成人接种

１ 剂 ＭＰＶ 后 ８５％～９０％以上的受种者可检测出抗体阳

性，一般 ５～７ ｄ 抗体水平上升，２ 周后达峰值，３ 年内可

维持保护水平（杀菌抗体≥２ μｇ ／ ｍｌ） ［８９，１８０－１８２］。 大多

数成年人在接种 ＭＰＶ－ＡＣＹＷ 后 ７ ～ １０ ｄ 体内抗 ４ 种

血清群 Ｎｍ 的血清杀菌抗体可达到保护水平，２－４ 周

达到峰值，之后在 ２ 年中大约下降至峰值水平的 ５％，
并维持高于免疫前基线水平大约 １０ 年［１８３］。 接种

ＭＰＶ 产生的抗体具有血清群特异性，并不产生交叉免

疫反应，如接种 ＭＰＶ－Ａ 只能预防由 Ａ 群 Ｎｍ 引发的

侵袭性疾病。
ＭＰＣＶ－ＡＣ 能激活 Ｔ 辅助性淋巴细胞和形成 Ｔ 细

胞记忆，对 ２ 岁以下婴幼儿能诱导产生较好的免疫应

答，并产生免疫记忆，增强疫苗的免疫作用，消除感染

者带菌状态［１８４］。 ３ ～ ５ 月龄婴儿接种 ２ 剂或 ３ 剂

ＭＰＣＶ－ＡＣ、６～１１ 月龄接种 ２ 剂 ＭＰＣＶ－ＡＣ、１２ ～ ２３ 月

龄接种 ２ 剂 ＭＰＣＶ－ＡＣ 均可对 Ａ 群和 Ｃ 群 Ｎｍ 产生良

好免疫应答［１８５－１８７］。 ２ 岁以上儿童、青少年以及成年

人接种 １ 剂 ＭＰＣＶ－ＡＣ，也可对相应血清群 Ｎｍ 产生较

好的免疫应答［１８８］。
８􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗保护效力或效果　 流行病学效果观察显

示，接种 ＭＰＶ－Ａ 后 １ 年、２ 年、３ 年的保护率分别为

９６􀆰 ４７％、９３􀆰 ６２％、８２􀆰 ８０％［８９，１８２］。 国内外对 ＭＰＶ 的免

疫持久性研究表明，＜２ 岁儿童接种 ２ 剂或者 １ 剂ＭＰＶ
后保护性抗体仅维持 １ ～ ２ 年，≥２ 岁儿童接种 １ 剂可

维持 ２～３ 年，青少年和成年人接种 １ 剂可维持 ３ ～ ５
年［１７９］。 ２～６ 岁人群 ＭＰＶ－ＡＣＹＷ 免疫后 Ａ、Ｃ、Ｙ 和

Ｗ 群的兔血清杀菌抗体（ｒＳＢＡ）≥１ ∶ ８ 且较免疫前 ４
倍及以上增长的阳转率分别为 ９９􀆰 ０％、９７􀆰 ９％、９５􀆰 ３％
和 ９８􀆰 ４％，７～１５ 岁组分别为 ９８􀆰 １％、９９􀆰 ６％、９８􀆰 ５％和

９９􀆰 ６％，１６ 岁以上组分别为 ９９􀆰 １％、９８􀆰 ７％、１００％和

１００％［１８９］。 国内外有关研究均提示，ＭＰＶ－ＡＣＹＷ 免

疫效果较好，但国内目前尚无 ＭＰＶ－ＡＣＹＷ 免疫持久

性和加强免疫的研究资料。 ＭＰＣＶ－ＡＣ 可用于小月龄

婴幼儿的接种。 ＜１ 岁婴儿接种 ３ 剂、１ ～ ２ 岁接种 ２
剂、３～４ 岁接种 １ 剂 ＭＰＣＶ－ＡＣ 可维持 ３ 年保护性抗

体［１９０］。 ＷＨＯ 数据显示，ＭＰＣＶ 可产生 ５ 年以上的免

疫持久性［１９１］。
８􀆰 ２􀆰 ３　 疫苗安全性 　 ＭＰＶ 安全性良好，耐受性好。
中国监测数据显示，ＭＰＶ－Ａ 不良反应报告发生率为

１５􀆰 ２９ ／ １０ 万剂，其中一般反应、异常反应发生率分别

为 １４􀆰 ２７ ／ １０ 万剂、１􀆰 ０２ ／ １０ 万剂［３１］。 ＭＰＶ－Ａ 全身反

应主要为发热，以接种后 ６ ～ ８ ｈ 发生率最高，一般第

１～２ ｄ 恢复正常。 常见局部反应为注射部位红肿、硬
结和压痛，一般 ２４ ｈ 内消失。 异常反应极为罕见。
ＭＰＶ－ＡＣ 一般反应、异常反应发生率分别为 ３８ ／ １０
万、１１􀆰 ０ ／ １０ 万 ［１９２－１９４］。 ＭＰＶ－ＡＣＹＷ 一般反应报告发

生率为 １５􀆰 ７６ ／ １０ 万，过敏反应、神经系统反应和无菌

性脓肿等异常反应报告发生率分别为 ３􀆰 ２１ ／ １０ 万、
０􀆰 ０８ ／ １０ 万和 ０􀆰 ０４ ／ １０ 万，其他反应报告发生率为

０􀆰 １６ ／ １０ 万［８８］。 国外报道数据显示， ＭＰＶ － ＡＣ 和

ＭＰＶ－ＡＣＹＷ免疫后不到 ５％的成年人接种后出现一过

性发热，不到 １％的受种者接种后出现高热（体温 ＞
３８􀆰 ４ ℃）；严重反应较罕见，气喘或荨麻疹的发生率约

为 ０􀆰 １ ／ １０ 万，过敏反应发生率不到 ０􀆰 １ ／ １０ 万［８７］，神
经系统不良反应（如惊厥、感觉丧失和感觉异常）也有
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报告，但并不常见［１７６］。
ＭＰＣＶ－ＡＣ 免疫后偶有短暂的发热、皮疹、头晕、

头痛、乏力、食欲减退、腹痛、腹泻等不良反应，注射局

部可出现压痛、瘙痒和红肿，多可自行缓解，极少数儿

童可能出现嗜睡或烦躁、消化道不适等全身反应。
２０１７ 年中国 ＭＰＣＶ－ＡＣ 接种后 ＡＥＦＩ 报告发生率为

７７．３１／ １０ 万，其中异常反应报告发生率为 ４．３６／ １０ 万［８８］。
８􀆰 ３　 接种建议

８􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序　 （１）ＭＰＶ－Ａ 和 ＭＰＶ－ＡＣ ６ 月龄 ～
２ 周岁儿童基础免疫注射 ２ 剂次 ＭＰＶ－Ａ，２ 剂次间隔

３ 个月；儿童满 ３ 岁和 ６ 岁分别加强免疫 １ 剂次

ＭＰＶ－ＡＣ。 （２）ＭＰＣＶ－ＡＣ ３～２３ 月龄婴幼儿基础免疫

完成２～３ 剂次，相邻 ２ 剂次间隔至少 １ 个月；≥２ 岁人

群接种 １ 剂次。 （３）ＭＰＶ－ＡＣＹＷ 用于 ２ 周岁以上儿

童及成人的高危人群接种。 基础免疫 １ 剂次，部分特

定高危人群可考虑初次免疫 ２～３ 年后加强免疫 １ 剂次。
８􀆰 ３􀆰 ２　 接种部位、途径和剂量　 ＭＰＶ－Ａ、ＭＰＶ－ＡＣ 和

ＭＰＶ－ＡＣＹＷ 均为上臂外侧三角肌附着处皮下注射，
接种剂量为 ０􀆰 ５ ｍｌ ／剂次。 ＭＰＣＶ－ＡＣ 为上臂外侧三

角肌肌内注射，接种剂量为 ０􀆰 ５ ｍｌ ／剂次。
８􀆰 ３􀆰 ３　 接种禁忌　 不同产品对接种禁忌的要求略有

差异。 总体上，患急性疾病、严重慢性疾病、慢性疾病

的急性发作期或发热者；患脑病、未控制的癫痫或其他

进行性神经系统疾病者；已知对疫苗的任何成分过敏

者，尤其是对破伤风类毒素过敏者，或者先前接种本疫

苗过敏者；患肾脏病、心脏病、活动性结核者或 ＨＩＶ 感

染者，或其他急性疾病者是通用的接种禁忌。 个别

ＭＰＶ－ＡＣＷＹ 产品将妊娠妇女尤其是妊娠的前 ３ 个月

者也列为接种禁忌。
８􀆰 ４　 注意事项

８􀆰 ４􀆰 １　 疫苗接种慎用情况　 家族和个人有惊厥史者、
患慢性疾病者、有癫痫史者、过敏体质者、哺乳期妇女

慎用。
８􀆰 ４􀆰 ２　 特定事项　 由于内毒素含量的叠加，ＭＰＶ－ＡＣＹＷ
避免与百日咳菌体疫苗和伤寒菌体疫苗同时接种。

９　 甲型肝炎疫苗

９􀆰 １　 疫苗针对疾病

９􀆰 １􀆰 １　 病原学 　 甲型肝炎（甲肝）病毒（ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ａ
ｖｉｒｕｓ，ＨＡＶ）属于微小核糖核酸（ｒｉｂｏｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ，ＲＮＡ）
病毒科中的肝炎病毒，是一种无包膜、单链、线性 ＲＮＡ
病毒。 ＨＡＶ 只有一个血清型，在低 ｐＨ 值、热（６０ ℃存

活 ６０ ｍｉｎ）和结冰温度下相对稳定，在粪便和土壤中

可延长存活时间［１９５］。

９􀆰 １􀆰 ２　 临床特征 　 急性甲肝的潜伏期通常为 １４ ～
２８ ｄ（最长可达 ５０ ｄ），临床表现与年龄密切相关，幼童

通常为隐性感染，大龄儿童和成人普遍为有症状感染。
急性甲肝引起的临床症状与其他病毒性肝炎不易区

分，明显的症状包括乏力、疲劳、厌食、呕吐、腹部不适、
腹泻，不太明显的症状包括发热、头痛、关节痛和肌痛。
肝脏转氨酶升高、尿黄，有时带色粘土样便和黄疸是急

性病毒性肝炎的特征表现［１９５］。
临床病例中报告甲肝复发的比例为 ３％ ～２０％，但

＞９９％的甲肝病例完全恢复，通常情况下甲肝不会造成

慢性肝病。 甲肝病死率随年龄而异，＜ １５ 岁、１５ ～ ３９
岁、≥４０ 岁病例的病死率分别为 ０􀆰 １％、０􀆰 ３％、２􀆰 １％。
暴发性甲肝很少见，但病死率很高［１９５］。
９􀆰 １􀆰 ３　 流行病学特征　 １９９０ 年以来中国甲肝报告发

病率下降明显，东部、中部、西部地区均大幅下降，各年

龄组发病率均有下降。 ２０１７ 年东部、中部、西部地区

的甲肝病例中位年龄分别为 ４３、４７ 和 ３３ 岁。 全国范

围内的季节性高峰越来越小，但在一些省份仍然存在。
甲肝疫苗在 ２００８ 年纳入国家免疫规划以后，疫苗接种

率在东部、中部、西部地区均上升至 ８０％以上，且与发

病率呈负相关。 社会经济不均衡导致的甲肝疫苗接种

率差异几乎被消除，但社会经济发展较弱的地区甲肝

发病率仍较高［１９６］。
９􀆰 ２　 疫苗简介　 中国目前使用的甲肝疫苗包括甲肝

减毒 活 疫 苗 （ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ａ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，
ＨｅｐＡ－Ｌ） 和 甲 肝 灭 活 疫 苗 （ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ａ ｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄ
ｖａｃｃｉｎｅ，ＨｅｐＡ－Ｉ）。
９􀆰 ２􀆰 １　 疫苗免疫原性　 一项Ⅳ期临床研究发现，接种

１ 剂 ＨｅｐＡ －Ｌ、ＨｅｐＡ － Ｉ 后抗体阳转率分别为 ９８％、
１００％，抗体几何平均浓度分别为８９８、８８６ ｍＩＵ ／ ｍｌ［１９７］。
一项单盲、随机、平型对照试验评估了分别接种 １ 剂

ＨｅｐＡ－Ｌ 或 ２ 剂 ＨｅｐＡ－Ｉ 后的免疫原性，首剂接种后 １
年，ＨｅｐＡ－Ｌ 抗体阳转率为 ９６􀆰 ８％ ～ １００％，接种 ２ 剂

ＨｅｐＡ－Ｉ 抗体阳转率为 ９８％，ＨｅｐＡ－Ｌ 抗体几何平均浓

度为 １３５􀆰 ８～２１２􀆰 ８ ｍＩＵ ／ ｍｌ，ＨｅｐＡ－Ｉ 抗体几何平均浓

度为 ９３２􀆰 ４ ｍＩＵ ／ ｍｌ［１９８］。 小学生接种 １ 剂 ＨｅｐＡ－Ｌ 后

７、１４、２８ ｄ 的抗体阳转率分别为 ２０％、９０％、９８％，接种

１ 剂 ＨｅｐＡ－Ｉ 后 ７、１４、２８ ｄ 的抗体阳转率分别为 ３５％、
９３％、１００％［１９９］。 接种 １ 剂 ＨｅｐＡ－Ｌ 与 ＨｅｐＡ－Ｉ 的免疫

原性无显著性差异。
９􀆰 ２􀆰 ２　 疫苗效力或效果 　 （１） ＨｅｐＡ－Ｌ 社区试验发

现，ＨｅｐＡ－Ｌ 的保护效果为 ９０％ ～ ９５％。 一项 ｍｅｔａ 分

析对 １３ 个随机试验进行了汇总，发现 ＨｅｐＡ－Ｌ 保护效

力为 ９６％（９５％ＣＩ：９３％ ～ ９８％） ［２００］。 ＨｅｐＡ－Ｌ 纳入国
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家免疫规划以后，疫苗覆盖人群的甲肝发病率在全国

和各省份均显著下降，未覆盖人群发病率也不同程度

的下降［２０１－２０２］。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ 一项非随机对照试验评

估了甲肝暴发时的 ＨｅｐＡ－Ｉ 保护效力，接种组无发病，
对照组 ４ 例发病，疫苗保护效力 １００％［２０３］。 ＨｅｐＡ－Ｉ
纳入国家免疫规划以后，疫苗覆盖人群的甲肝发病率

在中国和其他国家均显著下降，未覆盖人群发病率也

不同程度的下降［２０１，２０４－２０６］。
９􀆰 ２􀆰 ３　 疫苗安全性　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 国内外研究发现，
ＨｅｐＡ－Ｌ 具有较好的安全性［２０７］。 上市后观察性研究

发现，ＨｅｐＡ－Ｌ 一般反应、异常反应报告发生率分别为

９􀆰 ９８ ／ １０ 万剂、３􀆰 ７１ ／ １０ 万剂，安全性在可接受范围

内［２０８］。 （２） ＨｅｐＡ－Ｉ 一项Ⅳ期临床研究发现，１２ 月

龄～１５ 岁人群接种 ２ 剂 ＨｅｐＡ－Ｉ 后未发生严重 ＡＥＦＩ。
婴幼儿、青少年接种后接种部位不良反应发生率分别

为 １７􀆰 ９％和 ３３􀆰 ３％，全身反应发生率与局部反应类

似，说明 ＨｅｐＡ－Ｉ 在 １２ 月龄～１５ 岁人群均具有很好的

耐受性［２０９］。 上市后观察性研究发现，ＨｅｐＡ－Ｉ 一般反

应、 异常反应报告发生率分别为 ７􀆰 ７４ ／ １０ 万剂、
１􀆰 ７１ ／ １０ 万剂，安全性在可接受范围内［２０８］。
９􀆰 ３　 接种建议

９􀆰 ３􀆰 １　 免疫程序　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 儿童满 １８ 月龄接种 １
剂。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ ＨｅｐＡ－Ｉ（儿童剂型）共接种 ２ 剂次，
儿童满 １２ 月龄接种第 １ 剂，间隔 ６ ～ １２ 个月接种第 ２
剂，１～１５ 岁使用儿童剂型。 ＨｅｐＡ－Ｉ（成人剂型）共接

种 ２ 剂次，第 ２ 剂与第 １ 剂间隔 ６～１２ 个月接种，１６ 岁

及以上使用成人剂型。
９􀆰 ３􀆰 ２　 接种部位、途径和剂量　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 上臂外

侧三角肌附着处皮下注射，接种剂量为 ０􀆰 ５ ｍｌ 或

１􀆰 ０ ｍｌ。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ 上臂或大腿肌内注射。 接种剂

量为 ０􀆰 ５ ｍｌ（儿童）或 １ ｍｌ（成人）。
９􀆰 ３􀆰 ３　 接种禁忌　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 已知对该疫苗所含任

何成分包括辅料以及抗生素过敏者；妊娠期妇女；患急

性疾病、严重慢性疾病、慢性疾病的急性发作期、发热

者；免疫缺陷、免疫功能低下或正在接受免疫抑制治疗

者；患未控制的癫痫或其他进行性神经系统疾病

者［１７５］。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ 已知对疫苗所含任何成分包括辅

料、甲醛和抗生素过敏者；妊娠期妇女；患急性疾病、严
重慢性疾病、慢性疾病的急性发作期、发热者；患未控

制的癫痫或其他进行性神经系统疾病者。
９􀆰 ４　 预防接种不良反应

９􀆰 ４􀆰 １　 常见不良反应　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 接种后可发生发

热、接种部位疼痛、红肿、硬结等，一般可自行缓解。
（２）ＨｅｐＡ－Ｉ 接种后可发生轻度低热、接种部位疼痛、

红肿等，一般可自行缓解。
９􀆰 ４􀆰 ２　 罕见不良反应　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 重度发热可采用

物理方法或药物对症处理［１７５］。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ 局部硬结

发生后 １～２ 个月即可吸收。 偶有皮疹出现，不需特殊

处理，必要时对症治疗［１７５］。
９􀆰 ４􀆰 ３　 极罕见不良反应 　 （１） ＨｅｐＡ－Ｌ 有过敏性皮

疹、过敏性休克、热性惊厥等出现时应及时就诊、治
疗［２１０］。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ 有过敏性皮疹、过敏性休克、过敏

性紫癜、血小板减少性紫癜等出现时应及时就诊、
治疗［２１０］。
９􀆰 ５　 注意事项

９􀆰 ５􀆰 １　 疫苗接种慎用情况　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 家族和个人

有惊厥史者、患慢性疾病者、有癫痫史者、过敏体质者、
哺乳期妇女慎用［１７５］。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ 家族和个人有惊厥

史者、患慢性疾病者、有癫痫史者、过敏体质者慎

用［１７５］。 因缺乏孕妇和哺乳期妇女接种的安全性和有

效性证据，只有在特别需要时由医师评估后方可接种。
９􀆰 ５􀆰 ２　 特定事项　 （１）ＨｅｐＡ－Ｌ 注射免疫球蛋白后应

间隔≥３ 个月接种本疫苗。 使用其他减毒活疫苗与接

种本疫苗应至少间隔 １ 个月以上［１７５］。 （２）ＨｅｐＡ－Ｉ 暴

露于甲肝病毒的未免疫人群，可尽快接种 ＨｅｐＡ－Ｉ 进

行暴露后预防。 本疫苗可与免疫球蛋白在不同部位、
用不同的注射器同时注射；若不同时注射，注射人用免

疫球蛋白者应至少间隔 １ 个月以上接种本疫苗［１７５］。
利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突

本共识撰写专家：（１）总则：中国疾病预防控制中心余文

周、张丽娜、刘怡、曹雷、曹玲生、叶家楷、宋祎凡、李力，北京大

学刘瑞爽，江西省疾病预防控制中心吴静，江苏省苏州市疾病

预防控制中心栾琳，上海市疾病预防控制中心李智，四川省疾

病预防控制中心敬嵛淋，云南省疾病预防控制中心龚琼宇，山
东省济南市疾病预防控制中心刘晓雪。 （２）乙型肝炎疫苗：中
国疾病预防控制中心缪宁、王富珍、李媛秋。 （３）卡介苗：河南

省疾病预防控制中心史鲁斌，江西省鹰潭市疾病预防控制中心

郭娓。 （４）含脊髓灰质炎成分疫苗：中国疾病预防控制中心杨

宏、温宁，河南省疾病预防控制中心张肖肖、马雅婷。 （５）含百

日咳 ／白喉 ／破伤风成分疫苗：中国疾病预防控制中心吴丹，清
华大学附属华信医院郑东旖，北京市朝阳区疾病预防控制中心

白云骅，云南省疾病预防控制中心龚琼宇，四川省疾病预防控

制中心敬嵛淋。 （６）含麻疹 ／风疹 ／流行性腮腺炎成分疫苗：山
西省太原市疾病预防控制中心张萍，内蒙古自治区疾病预防控

制中心田晓灵，中国疾病预防控制中心马超。 （７）乙型脑炎疫

苗：江西省疾病预防控制中心吴静，浙江省疾病预防控制中心

梁辉，安徽省合肥市疾病预防控制中心靳玉惠，中国疾病预防

控制中心王亚敏。 （８）脑膜炎球菌疫苗：中国疾病预防控制中

心郑徽、李军宏，安徽省疾病预防控制中心王冰斌、孟凡亚，辽
宁省大连市疾病预防控制中心韩一楠。 （９）甲型肝炎疫苗：中

６０４ 实用预防医学 ２０２１ 年 ４ 月 第 ２８ 卷 第 ４ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ａｐｒ． ２０２１， Ｖｏｌ． ２８， Ｎｏ．４



国疾病预防控制中心王富珍、缪宁、李媛秋。
本共识提供建议和指导专家：中国疾病预防控制中心刘大

卫、尹遵栋、安志杰、王华庆、李克莉、李艺星、刘燕敏、郝利新、
张国民，天津市疾病预防控制中心张颖，山东省疾病预防控制

中心张丽，上海市疾病预防控制中心黄卓英，安徽省疾病预防

控制中心唐继海，四川省疾病预防控制中心漆琪，重庆市疾病

预防控制中心王青，河南省疾病预防控制中心张延炀，湖南省

怀化市疾病预防控制中心瞿中武，北京大学第三医院朴梅花，
四川大学华西第二医院刘兴会，浙江大学医学院附属妇产科医

院海宁分院徐鑫芬。
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风疹联合减毒活疫苗的免疫原性和安全性观察［ Ｊ］ ．中国疫苗

９０４实用预防医学 ２０２１ 年 ４ 月 第 ２８ 卷 第 ４ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ａｐｒ． ２０２１， Ｖｏｌ． ２８， Ｎｏ．４



和免疫， ２０１３， １９（３）：２２２－２２６， ２４９．
［１３４］ 　 储艳， 陆玉忠， 陶红， 等． 国产麻腮风联合减毒活疫苗的安全

性及免疫原性［ Ｊ］ ．中国生物制品学杂志， ２０１１， ２４（６）：７０７－
７１０．

［１３５］ 　 吴艳梅． 国产与进口麻疹－腮腺炎－风疹三联疫苗免疫原性与

安全性的系统评价［ Ｊ］ ．中国初级卫生保健， ２０１５， ２９（ １２）：
６１－６４．

［１３６］ 　 Ｌｅｖｉｎ Ａ， Ｂｕｒｇｅｓｓ Ｃ， Ｇａｒｒｉｓｏｎ ＬＰ， ｅｔ ａｌ． Ｇｌｏｂａｌ ｅｒａｄｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｍｅａｓｌｅｓ： ａｎ ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃ ａｎｄ ｅｃｏｎｏｍｉｃ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｉｎｆｅｃｔ
Ｄｉｓ， ２０１１， ２０４ （Ｓｕｐｐｌ １）：９８－１０６．

［１３７］ 　 梁祁， 周伟忠， 李靖欣， 等． 麻疹风疹联合减毒活疫苗的安全

性及免疫原性观察［Ｊ］ ． 中国生物制品学杂志， ２０１１， ２４（１２）：
１４９０－１４９３．

［１３８］ 　 刁琳琪， 张延炀， 康锴， 等． 麻疹－风疹联合疫苗的安全性和免

疫原性观察［Ｊ］ ．中国计划免疫， ２００６， １２６：４９５－４９６．
［１３９］ 　 Ｈｖｉｉｄ Ａ， Ｒｕｂｉｎ Ｓ， Ｍüｈｌｅｍａｎｎ Ｋ． Ｍｕｍｐｓ［Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ， ２００８， ３７１

（９６１６）：９３２－９４４．
［１４０］ 　 Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ． Ｍｅａｓｌｅｓ ｖａｃｃｉｎｅｓ： ＷＨＯ ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｐａｐｅｒ，

Ａｐｒｉｌ ２０１７－Ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ［ Ｊ］ ． Ｖａｃｃｉｎｅ， ２０１９， ３７（２）：２１９－
２２２．

［１４１］ 　 王玲， 吕宏亮， 王世文， 等． 儿童流行性腮腺炎血清流行病学

及疫苗免疫效果研究［Ｊ］ ．中国计划免疫， ２００２， ８（１）：３６－３８．
［１４２］ 　 傅传喜， 梁建华， 王大虎， 等． 疫苗对流行性腮腺炎保护效果

的配对病例对照研究［ Ｊ］ ．中国疫苗和免疫， ２００８， １４（ ５）：
４４８－４５１．

［１４３］ 　 徐维祯， 张国民， 梁爽， 等． 流行性腮腺炎减毒活疫苗免疫学

效果和保护效果的系统评价［ Ｊ］ ．中国疫苗和免疫， ２０１１， １７
（５）：４２６－４３０， ４５０．

［１４４］ 　 张晓曙， 李红， 唐宇， 等． 国产单价腮腺炎减毒活疫苗加强免

疫的免疫原性和安全性观察［ Ｊ］ ．中国疫苗和免疫， ２０１８， ２４
（５）：５３５－５３８．

［１４５］ 　 Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ． Ｍｕｍｐｓ ｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅｓ［Ｊ］． Ｗｋｌｙ Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌ
Ｒｅｃ， ２００７， ８２（７）：５１－６０．

［１４６］ 　 Ｐｅｌｔｏｌａ Ｈ， Ｊｏｋｉｎｅｎ Ｓ， Ｐａｕｎｉｏ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅａｓｌｅｓ， ｍｕｍｐｓ， ａｎｄ
ｒｕｂｅｌｌａ ｉｎ Ｆｉｎｌａｎｄ： ２５ ｙｅａｒｓ ｏｆ ａ ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ ｅｌｉｍｉｎａｔｉｏｎ ｐｒｏｇｒａｍｍｅ
［Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ， ２００８， １２（８）：７９６－８０３．

［１４７］ 　 马超， 郝利新， 苏琪茹， 等． 世界卫生组织 １９４ 个成员国麻疹、
流行性腮腺炎、风疹减毒活疫苗常规免疫程序、报告接种率与

发病水平现状分析［ Ｊ］ ．中国疫苗和免疫， ２０１５， ２１（３）：２４１－
２４７， ２５４．

［１４８］ 　 周春碚， 肖达勇， 夏宇， 等． 重庆市武隆县某小学流行性腮腺

炎暴发疫情调查［Ｊ］ ．实用预防医学， ２０１７， ２４（７）：８４４－８４８．
［１４９］ 　 吕海英， 王翠玲． 流行性腮腺炎疫苗在学校暴发疫情中的保护

效果［Ｊ］ ． 中国学校卫生， ２０１５， ３６（１２）：１８４５－１８４７．
［１５０］ 　 宋会荣， 贾娜． 不同流行性腮腺炎疫苗接种率及剂次保护效果

比较评价［Ｊ］ ．世界最新医学信息文摘， ２０１８， １８（４８）：２９６．
［１５１］ 　 李海军． 麻疹—风疹联合疫苗、麻疹—腮腺炎—风疹联合疫苗

儿童初免安全性及免疫学效果观察［Ｄ］． 中国疾病预防控制中

心， ２０１０．
［１５２］ 　 梁燕， 张颖丽， 廖芸， 等． Ｆ 基因型腮腺炎减毒活疫苗的临床

前安全性评价［Ｊ］ ．医学研究杂志， ２０１３， ４２（５）：３０－３４．
［１５３］ 　 Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ， 刘文婷， 李艺星． 世界卫生组织关于

流行性乙型脑炎的立场文件（２０１５ 年 ２ 月）［Ｊ］ ．中国疫苗和免

疫， ２０１５， ２１（６）：７１６－７２０．
［１５４］ 　 吴丹， 尹遵栋， 李军宏， 等． 中国 ２０１４—２０１８ 年流行性乙型脑

炎流行病学特征［Ｊ］ ．中国疫苗和免疫， ２０２０， ２６（１）：１－４．
［１５５］ 　 敖坚， 俞永新， 吴惠英． ＳＡ１４－１４－２ 减毒活疫苗对人体的安全

性和免疫性 ［ Ｊ］ ． 中华微生物学和学杂志， １９８３， ３ （ ４）：

２４５－２４８．
［１５６］ 　 贾丽丽， 郑铮， 俞永新． 流行性乙型脑炎流行区内儿童接种乙

脑减毒活疫苗后的免疫应答［Ｊ］ ． 中国人兽共患病杂志， １９９５，
１１（６）：３４３－３４４．

［１５７］ 　 刘欣玉， 鲁旭， 赵丹华， 等． 乙型脑炎减毒活疫苗对中国主要

流行基因型毒株的免疫效果［ Ｊ］ ．中国生物制品学杂志， ２０１９，
３２（９）：１００６－１００９．

［１５８］ 　 Ｇａｔｃｈａｌｉａｎ Ｓ， Ｙａｏ Ｙ， Ｚｈｏｕ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙ
ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ｍｅａｓｌｅｓ ｖａｃｃｉｎｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄ ａｌｏｎｅ ｏｒ ｗｉｔｈ ｌｉｖｅ，
ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ＳＡ １４－１４－２ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ Ｐｈｉｌｉｐｐｉｎｅ
ｉｎｆａｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｖａｃｃｉｎｅ， ２００８， ２６（１８）：２２３４－２２４１．

［１５９］ 　 周荔葆， 赵新， 吴栩涛， 等． Ｖｅｒｏ 细胞乙型脑炎灭活疫苗的接

种反应及免疫效果观察［ Ｊ］ ．中国生物制品学杂志， ２００９， ２２
（８）：８０９－８１１．

［１６０］ 　 陈品全， 周本立， 马文信， 等． ＳＡ１４－１４－２ 株乙型脑炎活疫苗

流行病学效果观察［ Ｊ］ ． 中国生物制品学杂志， １９９２， ５（３）：
１３５－１３７．

［１６１］ 　 周本立， 贾丽丽， 许先兰， 等． 流行性乙型脑炎减毒活疫苗大

面积接种后安全性和流行病学效果的 ５ 年观察［ Ｊ］ ．中华流行

病学杂志， １９９９， ２０（１）：３８－４１．
［１６２］ 　 周本立， 张岷， 陈品全， 等． 流行性乙型脑炎活疫苗 １１ 年的流

行病学效果［Ｊ］ ．中国生物制品学杂志， ２００１， １４（３）：１８３－１８５．
［１６３］ 　 Ｂｉｓｔａ ＭＢ， Ｂａｎｅｒｊｅｅ ＭＫ， Ｓｈｉｎ ＳＨ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ－ｄｏｓｅ

ＳＡ １４－１４－２ ｖａｃｃｉｎｅ ａｇａｉｎｓｔ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ： ａ ｃａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ， ２００１， ３５８（９２８４）：７９１－７９５．

［１６４］ 　 Ｏｈｒｒ Ｈ， Ｔａｎｄａｎ ＪＢ， Ｓｏｈｎ ＹＭ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ ｄｏｓｅ ｏｆ ＳＡ １４
－１４－２ ｖａｃｃｉｎｅ １ ｙｅａｒ ａｆｔｅｒ ｉｍｍｕｎｉｓａｔｉｏｎ ｉｎ Ｎｅｐａｌｅｓｅ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ
Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ： ａ ｃａｓｅ － ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ， ２００５，
３６６（９４９４）：１３７５－１３７８．

［１６５］ 　 Ｔａｎｄａｎ ＪＢ， Ｏｈｒｒ Ｈ， Ｓｏｈｎ ＹＭ， ｅｔ ａｌ． Ｓｉｎｇｌｅ ｄｏｓｅ ｏｆ ＳＡ １４－１４－２
ｖａｃｃｉｎｅ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｌｏｎｇ － ｔｅｒｍ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ Ｊａｐａｎｅｓｅ
ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ： ａ ｃａｓｅ － ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ ｉｎ Ｎｅｐａｌｅｓｅ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ５ ｙｅａｒｓ
ａｆｔｅｒ ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｖａｃｃｉｎｅ， ２００７， ２５（２７）：５０４１－５０４５．

［１６６］ 　 Ｋａｌｔｅｎｂｏｃｋ Ａ， Ｄｕｂｉｓｃｈａｒ－Ｋａｓｔｎｅｒ Ｋ， Ｓｃｈｕｌｌｅｒ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙ
ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ＩＸＩＡＲＯ （ＩＣ５１） ｉｎ ａ Ｐｈａｓｅ ＩＩ ｓｔｕｄｙ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ Ｉｎｄｉａｎ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｂｅｔｗｅｅｎ １ ａｎｄ ３ ｙｅａｒｓ ｏｆ ａｇｅ［Ｊ］ ． Ｖａｃｃｉｎｅ， ２０１０， ２８（３）：
８３４－８３９．

［１６７］ 　 Ｄｕｂｉｓｃｈａｒ－Ｋａｓｔｎｅｒ Ｋ． Ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄ
Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ｖａｃｃｉｎｅ ＩＸＩＡＲＯ 􀅺， ＩＣ５１， ｉｎ Ｆｉｌｉｐｉｎｏ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｇｅｄ ２ ｍｏｎｔｈｓ ｔｏ＜ １８ ｙｅａｒｓ［ Ｃ］． Ｔｈｅ Ａｓｉａ Ｐａｃｉｆｉｃ Ｔｒａｖｅｌ
Ｈｅａｌｔｈ Ｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅ， ２０１２．

［１６８］ 　 Ｔａｋｅｓｈｉｔａ Ｎ， Ｌｉｍ ＣＫ， Ｍｉｚｕｎｏ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ－ｄｏｓｅ
Ｖｅｒｏ ｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ Ｊａｐａｎｅｓｅ ａｄｕｌｔｓ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｉｎｆｅｃｔ Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒ， ２０１４， ２０（４）：２３８－２４２．

［１６９］ 　 马文信， 俞永新， 王寿贵， 等． 流行性乙型脑炎活疫苗大面积

人体接种的安全性和血清学效果观察［ Ｊ］ ．中国生物制品学杂

志， １９９３， ６（４）：１８８－１９１．
［１７０］ 　 Ｌｉｕ ＺＬ， Ｈｅｎｎｅｓｓｙ Ｓ， Ｓｔｒｏｍ ＢＬ， ｅｔ ａｌ． Ｓｈｏｒｔ－ ｔｅｒｍ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ｌｉｖｅ

ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｉｔｉｓ ｖａｃｃｉｎｅ （ＳＡ１４－１４－２）： ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ
ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ ｗｉｔｈ ２６， ２３９ ｓｕｂｊｅｃｔｓ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ， １９９７，
１７６（５）：１３６６－１３６９．
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