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江西省 ２０１７—２０２２ 年人乳头瘤病毒疫苗
疑似预防接种异常反应监测分析
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摘要:目的　 评价江西省人乳头状瘤病毒(ＨＰＶ)疫苗接种后的安全性ꎮ 方法　 收集各接种单位 ２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫

苗的接种剂次数ꎬ通过中国疾病预防控制信息系统疑似预防接种异常反应(ＡＥＦＩ)监测模块收集 ＡＥＦＩ 个案数据ꎬ采用

描述性方法统计 ＨＰＶ 疫苗 ＡＥＦＩ 的发生情况ꎮ 结果　 江西省 ２０１７—２０２２ 年共接种 ＨＰＶ 疫苗 ２ ３９４ ８２９ 剂次ꎬ报告 ８１
例 ＡＥＦＩꎬ报告发生率为 ３􀆰 ３８ / １０ 万ꎬ其中二价(ＨＰＶ２)、四价(ＨＰＶ４)、九价(ＨＰＶ９)分别为 ３􀆰 ２１ / １０ 万、３􀆰 ３８ / １０ 万和

３􀆰 ８４ / １０ 万ꎮ ＡＥＦＩ 报告例数以 ２０ ~ ３９ 岁年龄组为主ꎬ共占 ７１􀆰 ６０％ ꎮ ７５􀆰 ３１％ ＡＥＦＩ 发生在接种后 ２ 天内ꎮ ５９􀆰 ２６％ 为

一般反应ꎬ异常反应主要为过敏性皮疹ꎬ报告发生率为 ０􀆰 ５０ / １０ 万ꎮ 结论　 江西省 ＨＰＶ 疫苗接种安全性较好ꎬ需进一

步提高监测敏感性ꎮ
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　 　 宫颈癌是全世界女性中第四常见的肿瘤[１]ꎬ也是

导致女性死亡的主要疾病之一[２]ꎮ 随着经济社会发

展和工业化、城镇化进程加快ꎬ居民生活环境与生活

方式快速变化ꎬ宫颈癌发病率持续增高并呈现年轻化

趋势ꎮ 研究表明ꎬ宫颈癌的主要致病原因是高危型人

乳头瘤病毒(ＨＰＶ)持续感染ꎬ而接种 ＨＰＶ 疫苗是预

防宫颈癌的有效预防手段ꎬ很多国家已经将其纳入国

家免疫规划[２]ꎮ 截至目前ꎬ在中国上市的 ＨＰＶ 疫苗

包括进口二价、四价和九价ꎬ以及国产二价ꎮ
江西省开展进口二价及四价 ＨＰＶ 疫苗、进口九

价 ＨＰＶ 疫苗和国产二价 ＨＰＶ 疫苗接种工作分别是

２０１７ 年、２０１９ 年和 ２０２０ 年ꎬ均作为非免疫规划疫苗

按照“知情、自愿、自费”的原则进行接种ꎮ 为加速宫

颈癌消除进度ꎬ２０２３ 年江西省政府决定开展全省 １２
~ １４ 岁适龄女生免费接种二价 ＨＰＶ 疫苗的工作ꎮ 为

提供既往 ＨＰＶ 疫苗接种安全性信息ꎬ本研究统计分

析江西省 ２０１７—２０２２ 年接种 ＨＰＶ 疫苗的疑似预防

接种异常反应(ＡＥＦＩ)数据ꎬ系统评价各类 ＨＰＶ 疫苗

的安全性ꎬ为政策制定提供参考ꎮ

􀅰８４７􀅰 现代预防医学 ２０２４ 年第 ５１ 卷第 ４ 期　 Ｍｏｄｅｒｎ Ｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２４ꎬ Ｖｏｌ. ５１ꎬ ＮＯ. ４　



１　 材料与方法

１􀆰 １　 资料来源 　 全省接种单位逐级汇总上报各类

ＨＰＶ 疫苗的接种数据ꎻＡＥＦＩ 监测个案数据来自中国

疾病预防控制信息系统 ＡＥＦＩ 监测模块ꎮ
１􀆰 ２　 方法 　 根据«中华人民共和国疫苗管理法»、
«全国疑似预防接种异常反应监测方案(２０２２ 年版)»
等规定ꎬ江西省辖区内接种单位、医疗机构等 ＡＥＦＩ 责
任报告单位发现 ＡＥＦＩ 后ꎬ可通过中国疾病预防控制

信息系统 ＡＥＦＩ 监测模块进行网络直报ꎮ
１􀆰 ３　 ＡＥＦＩ 定义及分类　 预防接种后发生的ꎬ任何一

方(受种者、接种单位、生产企业)怀疑与预防接种有

关的反应或事件均可作为 ＡＥＦＩ 进行报告ꎮ 除单纯发

热、接种部位红肿 /硬结等明确的一般反应外ꎬ其余

ＡＥＦＩ 均需进行调查、诊断ꎬ按 ＡＥＦＩ 发生原因分类为:
不良反应、疫苗质量事故 /疫苗质量问题相关反应、接
种事故 /接种差错相关反应、心因性反应和偶合症ꎮ
不良反应是由疫苗本身所固有的特性引起的ꎬ与预防

接种目的无关或意外的反应ꎬ按照严重程度可分为一

般反应和异常反应ꎮ 一般反应是对机体造成一过性

生理功能障碍的反应ꎬ如单纯发热、乏力、接种部位局

部红肿 /硬结等ꎻ异常反应是合格的疫苗在实施规范

接种过程中或接种后出现组织器官、功能损害ꎬ相关

各方均无过错的药品不良反应ꎮ
１􀆰 ４　 统计分析　 采用描述性流行病学方法统计 ＨＰＶ
疫苗的 ＡＥＦＩ 总报告发生率、ＡＥＦＩ 分类构成比及报告

发生率、临床诊断分布及报告发生率ꎬ以及其它流行

病学特征ꎮ ＡＥＦＩ 报告发生率的计算公式:(ＡＥＦＩ 报

告例数 /疫苗接种剂次数) × １０ 万ꎮ

２　 结　 果

２􀆰 １　 ＡＥＦＩ 总报告发生率　 ２０１７—２０２２ 年期间ꎬ江西

省共接种 ２ ３９４ ８２９ 剂次 ＨＰＶ 疫苗ꎬ报告 ＡＥＦＩ 共 ８１
例ꎬ报告发生率为 ３􀆰 ３８ / １０ 万ꎮ ２０１７ 年、２０１８ 年 ＡＥＦＩ
报告发生率最高(８􀆰 ５８ / １０ 万、８􀆰 １５ / １０ 万)ꎬ２０１９ 年、
２０２０ 年较高(５􀆰 ５０ / １０ 万、６􀆰 １９ / １０ 万)ꎬ２０２１ 年、２０２２
年最低(１􀆰 ９５ / １０ 万、２􀆰 ５５ / １０ 万)ꎮ
其中ꎬ二价、四价、九价 ＨＰＶ 疫苗分别接种 １ ３０８ ９５４、
５９１ ０８３、４９４ ７９２ 剂次ꎬＡＥＦＩ 分别报告 ４２、２０、１９ 例ꎬ
报告发生率分别为 ３􀆰 ２１ / １０ 万、３􀆰 ３８ / １０ 万和 ３􀆰 ８４ /
１０ 万ꎮ

表 １　 江西省 ２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫苗的 ＡＥＦＩ 报告情况

Ｔａｂｌｅ １　 Ｒｅｐｏｒｔｅｄ ＡＥＦＩ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ＨＰＶ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ Ｊｉａｎｇｘｉ ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｆｒｏｍ ２０１７ ｔｏ ２０２２

年 份
(年)

二价

接种
剂次数

ＡＥＦＩ
例数

发生率
( / １０ 万)

四价

接种
剂次数

ＡＥＦＩ
例数

发生率
( / １０ 万)

九价

接种
剂次数

ＡＥＦＩ
例数

发生率
( / １０ 万)

合计

接种
剂次数

ＡＥＦＩ
例数

发生率
( / １０ 万)

２０１７ ９ ３６５ １ １０. ６８ ２ ２９２ ０ ０. ００ ０ ０ ０. ００ １１ ６５７ １ ８. ５８
２０１８ ２９ １２１ ３ １０. ３０ ５６ ７２５ ４ ７. ０５ ０ ０ ０. ００ ８５ ８４６ ７ ８. １５
２０１９ ５８ ５０１ ４ ６. ８４ ６４ １９２ ３ ４. ６７ ２２ ７３４ １ ４. ４０ １４５ ４２７ ８ ５. ５０
２０２０ １７７ ８０８ １２ ６. ７５ １２０ ７４７ ５ ４. １４ ８９ ０６０ ７ ７. ８６ ３８７ ６１５ ２４ ６. １９
２０２１ ３８２ ７６２ ７ １. ８３ １５０ ２４５ １ ０. ６７ １３４ ４９０ ５ ３. ７２ ６６７ ４９７ １３ １. ９５
２０２２ ６５１ ３９７ １５ ２. ３０ １９６ ８８２ ７ ３. ５６ ２４８ ５０８ ６ ２. ４１ １ ０９６ ７８７ ２８ ２. ５５
合计 １ ３０８ ９５４ ４２ ３. ２１ ５９１ ０８３ ２０ ３. ３８ ４９４ ７９２ １９ ３. ８４ ２ ３９４ ８２９ ８１ ３. ３８

２􀆰 ２　 ＡＥＦＩ 年龄分布　 ８１ 例 ＡＥＦＩ 中ꎬ以 ２０ ~ ３９ 岁年

龄组为主(５８ 例)ꎬ共占 ７１􀆰 ６０％ ꎻ其次是 １０ ~ １９ 岁、
４０ ~ ４９ 岁年龄组ꎮ

表 ２　 江西省 ２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫苗的 ＡＥＦＩ 年龄分布

Ｔａｂｌｅ ２ 　 Ａｇｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ＡＥＦＩ ｃａｓｅｓ ｏｆ ＨＰＶ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ
Ｊｉａｎｇｘｉ ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｆｒｏｍ ２０１７ ｔｏ ２０２２

疫苗种类 ５ ~
９ 岁

１０ ~
１９ 岁

２０ ~
２９ 岁

３０ ~
３９ 岁

４０ ~
４９ 岁 合计

二价 １ ８ ７ １８ ８ ４２
四价 ０ ０ ８ １０ ２ ２０
九价 ０ ４ １５ ０ ０ １９
合计 １ １２ ３０ ２８ １０ ８１

２􀆰 ３　 ＡＥＦＩ 分类情况　 ８１ 例 ＡＥＦＩ 中ꎬ５９􀆰 ２６％为一般

反应(４８ 例)ꎬ报告发生率 ２􀆰 ００ / １０ 万ꎻ２２􀆰 ２２％ 为异

常反应(１８ 例)ꎬ报告发生率 ０􀆰 ７５ / １０ 万ꎻ偶合症占

１３􀆰 ５８％ ꎬ报告发生率 ０􀆰 ４６ / １０ 万ꎻ 心因性反应占

４􀆰 ９４％ ꎬ报告发生率 ０􀆰 １７ / １０ 万(表 ３)ꎮ

表 ３　 江西省 ２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫苗的 ＡＥＦＩ 分类构成比

(％ )及报告发生率( / １０ 万)
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ＡＥＦＩ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＰＶ

ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ Ｊｉａｎｇｘｉ ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｆｒｏｍ ２０１７ ｔｏ ２０２２

ＡＥＦＩ 分类 二价 四价 九价 合计 构成比 报告发生率

一般反应 ２７ １０ １１ ４８ ５９􀆰 ２６ ２􀆰 ００
异常反应 ９ ５ ４ １８ ２２􀆰 ２２ ０􀆰 ７５
偶合症 ６ ４ １ １１ １３􀆰 ５８ ０􀆰 ４６
心因性反应 ０ １ ３ ４ ４􀆰 ９４ ０􀆰 １７
合 计 ４２ ２０ １９ ８１ １００􀆰 ００ ３􀆰 ３８

２􀆰 ４　 临床症状 / 诊断分布及转归　 ４８ 例一般反应病

例中ꎬ５２􀆰 ０８％伴发热症状(２５ 例)ꎬ４７􀆰 ９２％ 伴接种部
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位红肿症状(２３ 例)ꎬ３３􀆰 ３３％ 伴接种部位硬结症状ꎮ
此外ꎬ接种后伴乏力、头晕、肌痛分别占 ２９􀆰 １６％ 、
２７􀆰 ０８％和 １４􀆰 ５８％ (表 ４)ꎮ

１８ 例异常反应病例中ꎬ以过敏性皮疹为主(１２
例)ꎬ报告发生率为 ０􀆰 ５０ / １０ 万ꎻ包括 １ 例过敏性休

克ꎬ报告发生率为 ０􀆰 ０４ / １０ 万(表 ５)ꎮ
８１ 例 ＡＥＦＩ 病例均已治愈或好转ꎬ无死亡和残疾

病例报告ꎮ

表 ４　 江西省 ２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫苗一般反应临床症状分

布及发生率( / １０ 万)
Ｔａｂｌｅ ４ 　 Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ

ｃｏｍｍｏｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ＨＰＶ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ Ｊｉａｎｇｘｉ
ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｆｒｏｍ ２０１７ ｔｏ ２０２２

临床症状 例数ａ 报告发生率

发热 ２５ １􀆰 ０４
接种部位红肿 ２３ ０􀆰 ９６
接种部位硬结 １６ ０􀆰 ６７
乏力 １４ ０􀆰 ５８
头晕 １３ ０􀆰 ５４
肌痛 ７ ０􀆰 ２９
头痛 ２ ０􀆰 ０８
呕吐 ３ ０􀆰 １３
腹痛 ２ ０􀆰 ０８
食欲不振 ２ ０􀆰 ０８
恶心 ２ ０􀆰 ０８

　 　 注:ａ 表示 １ 个病例可同时存在几种临床症状ꎮ

表 ５　 江西省 ２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫苗异常反应临床诊断分

布及发生率( / １０ 万)
Ｔａｂｌｅ ５　 Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ ｒａｒｅ

ｒｅａｃｔｉｏｎ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ＨＰＶ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ Ｊｉａｎｇｘｉ ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｆｒｏｍ
２０１７ ｔｏ ２０２２

临床诊断 例数 报告发生率

过敏性皮疹 １２ ０􀆰 ５０
过敏性休克 １ ０􀆰 ０４
其他过敏性反应 ３ ０􀆰 １３
其他ꎬ其他初步临床诊断 ２ ０􀆰 ０８
合计 １８ ０􀆰 ７５

２􀆰 ５　 接种至反应发生时间间隔 　 ＡＥＦＩ 主要发生在

接种后 ２ 天内ꎬ共 ６１ 例ꎬ占 ７５􀆰 ３１％ (表 ６)ꎮ

３　 讨　 论

ＨＰＶ 疫苗在中国上市使用以来受到了社会公众

的高度关注ꎬ尤其是九价 ＨＰＶ 疫苗[３]ꎮ ２０１７ 年进口

ＨＰＶ 疫苗上市ꎬ江西省开始开展接种工作ꎮ ２０１９ 年

进口九价 ＨＰＶ 疫苗上市ꎬ接种剂次数显著增加ꎮ
２０２０ 年首个国产二价 ＨＰＶ 疫苗上市接种ꎬ江西省

ＨＰＶ 疫苗接种剂次数继续大幅增加ꎬ２０２２ 年突破 １００
万剂ꎮ 接种意愿的调查研究结果表明 [４ － ６]ꎬ适龄女

性 ＨＰＶ 疫苗接种意愿较高ꎮ ＨＰＶ 接种剂次数持续增

加ꎬ持续、严格地开展各类 ＨＰＶ 疫苗上市后安全性监

测评价显得比较重要ꎮ

表 ６　 江西省 ２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫苗的 ＡＥＦＩ 病例接种至反应发生时间间隔

Ｔａｂｌｅ ６　 Ｉｎｔｅｒｖａｌ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ Ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ＨＰＶ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎ Ｊｉａｎｇｘｉ ｐｒｏｖｉｎｃｅ ｆｒｏｍ ２０１７ ｔｏ ２０２２
疫苗种类 ≤１ ｄ ２ ~ ３ ｄ ４ ~ ７ ｄ ８ ~ １４ ｄ ≥１５ ｄ 合计

二价 ３２􀆰 ００ ６􀆰 ００ ２􀆰 ００ １􀆰 ００ １􀆰 ００ ４２􀆰 ００
四价 １３􀆰 ００ ３􀆰 ００ ２􀆰 ００ １􀆰 ００ １􀆰 ００ ２０􀆰 ００
九价 １６􀆰 ００ １􀆰 ００ ０􀆰 ００ １􀆰 ００ １􀆰 ００ １９􀆰 ００
合计 ６１􀆰 ００ １０􀆰 ００ ４􀆰 ００ ３􀆰 ００ ３􀆰 ００ ８１􀆰 ００
构成比％ ７５􀆰 ３１ １２􀆰 ３５ ４􀆰 ９４ ３􀆰 ７０ ３􀆰 ７０ １００􀆰 ００

　 　 本研究监测结果表明ꎬ２０１７—２０２２ 年随着 ＨＰＶ
疫苗接种剂次数的增加ꎬＡＥＦＩ 报告发生率总体呈现

逐年下降的趋势ꎬ说明评价上市后大规模接种的安全

性评价需要较大的样本含量ꎬ结果才更为可靠ꎮ 江西

省 ＨＰＶ 疫苗 ＡＥＦＩ 总报告发生率为 ３􀆰 ３８ / １０ 万ꎬ远低

于上海市(２５６􀆰 ３５ / １０ 万) [７]ꎬ低于温州市(３０􀆰 ７２ / １０
万) [８]、杭州市(２５􀆰 １５ / １０ 万) [９]、福建省(１０􀆰 １１ / １０
万) [１０]、广东省(１１􀆰 ０７ / １０ 万) [１１]监测结果ꎬ分析原因

可能与 ＡＥＦＩ 监测方式(上海市采用被动监测与主动

监测结合)、各省接种剂次数、ＡＥＦＩ 监测系统敏感性

及地域差异有关ꎮ ＨＰＶ 疫苗作为一种非免疫规划疫

苗ꎬ接种人群为青少年及成人ꎬ江西省 ＡＥＦＩ 报告发生

率低于全国 ＨＰＶ 疫苗的 ＡＥＦＩ 监测分析结果[３ꎬ１２ － １３]ꎬ

ＨＰＶ 疫苗 ＡＥＦＩ 报告敏感性需进一步提高ꎮ
本研究显示二价 ＩＰＶ、四价 ＨＰＶ 与九价 ＨＰＶ 的

ＡＥＦＩ 报告发生率差异不明显ꎬ与天津市[１４]、广州

市[１５]的研究结果一致ꎬ但与上海市[７] 研究结果不一

致ꎬ且上海市的 ＡＥＦＩ 报告发生率最高ꎮ 上海市

２０１７—２０１９ 年共接种 ６３􀆰 ４３ 万剂ꎬ其中二价 ＨＰＶ、 四

价 ＨＰＶ 和九价 ＨＰＶ 分别为 ４􀆰 ７３ 万剂 ( ７􀆰 ５％ )、
３７􀆰 ００ 万剂 (５８􀆰 ３％ ) 和 ２１􀆰 ７０ 万剂 (３４􀆰 ２％ )ꎬ三类

ＨＰＶ 疫苗的 ＡＥＦＩ 报告发生率分别为 ４５２􀆰 ３８ / １０ 万、
２３１􀆰 ６３ / １０ 万和 ２５５􀆰 ７５ / １０ 万ꎮ 分析原因ꎬ可能是接

种剂次数的大小影响报告发生率计算结果的代表性ꎮ
２０２０ 年国产 ＨＰＶ 疫苗上市前ꎬＨＰＶ 疫苗供应全部是

靠进口ꎬ大多情况下供应比较紧张ꎬ尤其是九价 ＨＰＶꎬ
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通常都是一针难求[１２]ꎬ接种剂次数作为分母ꎬ其对

ＡＥＦＩ 报告发生率的计算影响较大ꎮ
ＨＰＶ 疫苗的 ＡＥＦＩ 以一般反应为主ꎬ与国内外研

究结果基本一致[７ － １１ꎬ１６]ꎬ异常反应主要为过敏性皮

疹[７ꎬ９ꎬ１１]ꎮ 日本 １２ ~ １６ 岁女性二价和四价 ＨＰＶ 疫苗

接种后出现的复杂区域疼痛综合征不良反应并因此

暂停 ＨＰＶ 接种的情况[１７]ꎬ在江西省未监测到ꎮ
美国二价及四价 ＨＰＶ 疫苗晕厥病例的报告发生

率为 ８􀆰 ２ / １０ 万剂[２]ꎬ本研究结果显示心因性反应的

报告发生率为 ０􀆰 １７ / １０ 万ꎮ 可能是因为美国已经将

ＨＰＶ 疫苗纳入国家免疫规划[２]ꎬ为 ９ ~ ２６ 岁女性免费

接种ꎬ而心因性反应的高发群体为青少年ꎻ但江西省

２０１７—２０２２ 年 ＨＰＶ 疫苗作为非免疫规划疫苗ꎬ２０ ~
３９ 岁中青年女性为 ＨＰＶ 疫苗主要受种群体ꎬ身体和

心智发育基本成熟ꎬ因此发生心因性反应的概率相对

较低ꎮ 提示今后开展 １２ ~ １４ 岁适龄女生免费接种二

价 ＨＰＶ 疫苗项目需高度关注心因性反应的发生和应

急处置ꎮ
综上ꎬＨＰＶ 疫苗上市后接种 ６ 年多以来ꎬ江西省

接种不良反应报告发生率较低ꎬ严重不良反应罕见ꎮ
２０２３ 年江西省开展 １２ ~ １４ 岁适龄女生免费接种二价

ＨＰＶ 疫苗后ꎬ需进一步加强对 ＨＰＶ 疫苗安全性的监

测评价ꎮ
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