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［摘要］目的 评价云南省使用的甲型 H1N1流感（简称甲流）疫苗上市后的安全性．方法 统计分析 2012

年 3月 29日至 4月 3日云南省 2个乡镇自愿接种甲流疫苗人员在接种后 28 d内不良反应发生情况及反应特征．

结果 在 5 262名自愿接种疫苗人员中，共观察到接种不良反应 52例，均为一般反应，全部痊愈．不良反应总发

生率 0.99%，其中局部反应发生率是 0.32%，全身反应发生率是 0.89%．常见不良反应主要是发热、疼痛、红肿

和瘙痒．结论 云南省使用的甲流疫苗具有较好的安全性，适宜无接种禁忌人群的普遍接种．
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［Abstract］ Objective To assess the post-marketing safety of influenza A（H1N1） vaccine in Yunnan

province．Methods Volunteers lived in two towns were inoculated by influenza A（H1N1） vaccine from March 29

to April 3， 2012. The features of adverse reactions were observed and analyzed during 28 days after immunization.

Results Among 5 262 volunteers inoculated， adverse reactions were found in 52 cases and all of them were

common adverse reactions including fever， pain at the injection site，erythema swelling and itching. All cases were

cured. The total incidence of adverse reaction was 0.99%， with the local reaction of 0.32% and systemic reaction of

0.89%. Conclusion Influenza A（H1N1） vaccine used in Yunnan has good safety， and it is suitable for a mass

immunization in common population without contraindications.
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接种甲型 H1N1流感（简称甲流）疫苗是预防

甲型流感的最有效方式．国产甲流疫苗通过临床

实验已证明具有较高的安全性 [1]，并且已大量使
用[2]．从 2009年 9月开始，云南省在重点人群如

医务人员、学生等中开展甲流疫苗接种，对于预

防和控制全省甲流疫情起到了积极作用．但疫苗

的安全性，尤其是罕见严重不良反应还需要在疫

苗上市后经过大量人群的应用来进一步证实．为

更好地指导甲流疫苗的安全使用，云南省疾病预

防控制中心完成了云南省甲流疫苗上市后的安全

性观察．

1 对象与方法

1.1 对象

2010年 3月 29日至 4月 3日，对云南省元谋

县和孟连县的各一个乡（镇）开展甲流疫苗的免

费接种工作．接种对象为 3岁以上无疫苗接种禁

mailto:E-mail:ynepidzr@sohu.com


忌症的人群（孕妇除外）．接种禁忌症严格按照疫

苗使用说明执行．

1.2 接种疫苗和方法

疫苗为甲型 H1N1流感病毒裂解疫苗（华兰生

物疫苗有限公司生产），每瓶 0.5 mL，含甲型H1N1

流感病毒血凝素15 滋g． 生产批号: 200912A185和

200911A165，有效期内使用．所用疫苗经中国药

品生物制品检定所检定合格．

疫苗接种遵循“知情同意、自愿免费接种”的

原则．接种工作人员在接种前告知受种者或儿童的

监护人所接种疫苗的品种、作用、禁忌、不良反应

以及注意事项，询问受种者的健康状况；对无禁忌

症的对象签署甲流疫苗接种知情同意书（儿童由

其监护人签字） 后为其接种．接种方法为上臂外

侧三角肌肌内注射，每人 1 剂次，使用剂量 0.5

mL．接种后现场留观 30 min；现场配备抢救药物，

一旦出现过敏或危急情况，立刻进行抢救处理．

1.3 安全性评价

接种疫苗后的不良反应或副反应界定：指的是

受种者在接种疫苗后，在机体产生有益的免疫反应

的同时或之后发生的与预防接种有关的对机体有损

害的反应．不良反应可分为一般反应和异常反应．

不良反应判断标准：不良反应观察判断标准按

国家食品药品监督管理局“关于印发《预防用疫苗

临床前研究技术指导原则》等 6个技术指导原则的

通知”（国食药监注[2005]493号）的《预防用疫

苗临床试验不良反应分级标准指导原则》进行．

不良反应观察：观察疫苗受种者从接种疫苗

30 min内至接种后 28 d期间不良反应发生情况．
每人填写一份接种反应观察表，由受种者本人、家

长 / 监护人或接种人员记录接种疫苗后的反应情

况．在接到不良反应的报告后由县级疾控中心专业

人员电话询问或上门观察受种者不良反应情况，根

据实际情况及时处理．观察期满后回收反应观察表

进行统计分析．

1.4 质量控制

疫苗接种严格按照卫生部《预防接种工作规

范》、《2009年秋冬季甲型 H1N1流感疫苗预防接

种指导意见》和《云南省 2009年秋冬季重点人群

甲型 H1N1流感疫苗接种实施方案》的要求执行．

疫苗由培训后的专职人员负责接种．

1.5 统计学分析

统计分析采用 SPSS软件包对数据进行统计分

析，不同组别率的比较采用χ2检验，检验水准

= 0. 05， ＜0.05为差异有统计学意义．

2 结果

2.1 疫苗接种情况

疫苗接种后共观察 5 262 人．人员平均年龄

31.03岁（3～94岁）．按年龄构成比分析，3～11

岁 1 018 人，占 19.35%；12～17 岁 774 人，占

14.71%；18～60岁 3 173人，占 60.30%；≥60岁

297 人，占 5.64％．按性别分析，男性 2 451 人

（占 46.58%）、女性 2 811人（占 53.42%），男女比

例 1.0:1.15．

2.2 预防接种不良反应分布

观察结束共报告预防接种不良反应 52例．其

中，男性 14例（26.92%），女性 38例（73.08%），

男女比例 1.0:2.71．年龄 3～66 岁，平均 18.59

岁．按年龄构成比分析， 3～11 岁 23 例，占

44.23%；12～17岁 15例，占 28.85%；18～60岁

13例，占 25%；≥60岁 1例，占 1.92％．

不良反应总体发生率是 0.99%（52/5 262）．
按性别分析，不良反应的发生率分别是男性 0.57%

（14/2 451），女性 1.35%（38/2 811）．按不同年龄

段分析，不良反应的发生率分别是 3～11岁 2.26%

（23/1 018），12～17 岁 1.94% （15/774），18～60

岁 0.41% （13/3 173），≥60 岁 0.34% （1/297） ．

经统计学分析，不同性别和不同年龄段的不良反应

发生情况构成差异有统计学意义 （χ2＝8.155，

＝0.004和χ2＝33.555， ＜0.05） ．

2.3 预防接种不良反应特征

报告的 52例不良反应均为一般反应，全部痊

愈．其中，5例仅有局部反应，35例仅有全身反

应，12例同时有全身和局部反应．局部反应发生

率是 0.32%（17/5 262），全身反应发生率是 0.89%

（47/5 262） ．局部反应包括疼痛 12 人，红肿 11

人，瘙痒 10人，见表 1．全身反应主要包括发热

32人，体温范围 37.1℃～39.8℃，平均 38.2℃；头

昏 25人，乏力 21人，头痛 19人，腹痛腹泻 6人、

食欲差 5人等（表 1）．最高体温达到 39.8℃的病

例被诊断为扁桃体炎，经过治疗后痊愈．不同年龄

段中，3～11岁组发生不良反应人数较多，老年人

相对发生较少．

按照《预防用疫苗临床试验不良反应分级标准

指导原则》，局部反应均为轻度（1级），共 17人

（发生率 0.32%）；全身反应包括轻度（1级） 14人

（发生率 0.27%），中度 （2 级） 26 人 （发生率

0.49%），重度（3级） 7人（发生率 0.13%），见表
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2．中、重度全身反应多由发热引起．24 h出现发

热最多，大多持续到 48 h，72 h发热大多消退．

从不良反应发生时间分析，疫苗接种后 30

min、6 h、24 h、48 h、72 h、7 d发生不良反应的

人数分别为 5（占 9.62%）、23（占 44.23%）、20

（占 38.46%）、3（占 5.77%）、0（占 0%）、1（占

1.92%）．以接种后 6 h和 24 h发生不良反应的人

数最多，达到 43人，占 82.69%；24 h后出现的比

例大幅度下降，仅占 7.69%．不良反应持续时间

从接种后 30 min至 21 d不等．其中，持续至接种

后 24 h、48 h 和 72 h 的人数分别是 13、23 和 5

人，共 41人，占不良反应总人数的 78.85%．

表 2 不良反应分级情况统计

Tab. 2 Grade of adverse reaction

表 1 不同年龄段不良反应临床特征（n）
Tab. 1 Clinical character of adverse reaction in different age group（n）

不良反应
年龄段（岁）

合计
3～11 12～17 18～60 ≥60

全身反应

发热 10 9 12 1 32

头昏 8 8 8 1 25

乏力 7 7 6 1 21

头痛 8 5 5 1 19

腹痛腹泻 2 1 2 1 6

食欲丧失 2 0 2 1 5

皮疹 2 0 1 1 4

咽痛 1 1 1 0 3

咳嗽、恶心、流涕 1、1、1 1、1、1 0 0 各 2

心慌 1 0 0 0 1

呕吐、流汗 0 0 1、1 0 各 1

局部反应

疼痛 5 6 1 0 12

红肿 6 4 1 0 11

瘙痒 5 4 1 0 10

硬结 1 1 0 0 2

烧灼 1 0 0 0 1

反应分级
局部反应 全身反应

人数(n) 人数(n) 发生率（%）

轻度（1级） 17 0.32 14 0.27

中度（2级） 0 0 26 0.49

重度（3级） 0 0 7 0.13

合计 17 0.32 47 0.89

发生率（%）

3 讨论

2009年甲型 H1N1流感爆发后，中国政府积

极支持甲流疫苗的研制，并且成为全球第一个使用

此疫苗的国家．通过疫苗上市前多中心临床试验表

明，我国研制的甲流疫苗安全可靠，不良发应大多

是轻微的、局部的，严重不良反应的发生率仅为

0.6%[1]．但疫苗的安全性，尤其是罕见严重不良反

应还需要在上市后经过大量人群的应用来进一步证

实．本次疫苗上市后安全性观察表明我省使用疫苗
的不良反应发生率只有 0.99%，低于疫苗说明书

（17.40%）；与上市前的临床试验结果 （5.5%～

15.9%） 也一致 [3]．观察到的不良反应多为轻度，

多数反应为疼痛、红肿和发热；大部分不良发应多
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发生在接种疫苗后的 1 d之内，而且在 3 d之内消

失，无需特殊处理，与国内其它甲流疫苗接种后的

观察结果基本一致[1，4-7]．女性（1.35%）不良反应
发生率高于男性（0.57%）；3～11岁不良反应发生

率最高（2.26%），随着年龄的增长有下降趋势．

在疫苗上市后严重不良反应观察中也发现，总报告

发生率女性高于男性，报告发生率随年龄增长而

下降[2]．其它省市的观察也报告有不良反应发生女

性高于男性的情况，这可能与男女性别特性有关[6，7].

国内疫苗上市后的安全性监测显示，接种近

9 000万剂次的预防接种不良事件报告发生率与美

国季节性流感疫苗和甲流疫苗报告发生率相近[8]；

不良反应的发生率与临床试验的不良反应发生率相

似，而且上市后的不良反应比临床试验的更低[9]．

不良反应的发生不仅与疫苗的制作工艺成分有关，

而且也存在个体差异，与疫苗接种人群的文化经济

水平、对自身健康关注度、对疫苗了解情况有一定

关系．国内其它与云南省使用相同甲流疫苗的省市

也报告疫苗具有良好的安全性[10]．本次观察结果再

次表明云南省使用的甲流疫苗具有较好的安全性，

适宜无接种禁忌人群的普遍接种．

（致谢感谢华兰生物疫苗有限公司、楚雄州

和普洱市疾控中心及元谋县和孟连县疾控中心为本

次研究提供的帮助．）
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