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摘要： 轮状病毒胃肠炎（Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｉｔｉｓ，ＲＶＧＥ）是严重威胁 ５ 岁以下儿童健康的全球性公共卫生问题。 中

国 ＲＶＧＥ 相关疾病负担重，防控难度大。 本共识在《儿童轮状病毒胃肠炎免疫预防专家共识（２０２０ 版）》和《世界卫

生组织轮状病毒疫苗立场文件—２０２１ 年 ７ 月》的基础上，系统综述了 ＲＶＧＥ 流行病学、已上市轮状病毒（Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ，
ＲＶ）疫苗的安全性、有效性和免疫保护持久性、ＲＶ 疫苗免疫策略等国内外研究进展，增补了常见的 ＲＶＧＥ 诊疗方

案。 本共识旨在从预防为主和医防融合的角度出发，推动落实以疫苗接种为重点的 ＲＶＧＥ 综合性防控措施，降低儿

童 ＲＶＧＥ 疾病负担，为从事疾病预防控制、疫苗接种、临床诊疗等多领域的工作人员提供参考。
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　 　 轮 状 病 毒 胃 肠 炎 （ Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｉｔｉｓ，
ＲＶＧＥ）是由轮状病毒（Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ，ＲＶ）感染引起的全

球性常见传染病。 ＲＶＧＥ 在＜５ 岁儿童中高发，几乎

每名儿童在 ３－５ 岁前至少感染 １ 次 ＲＶ［１］。 ＲＶＧＥ
通常急性起病，以恶心、呕吐、腹泻为主要症状，可伴

有发热。 严重 ＲＶＧＥ 患者可因频繁腹泻和呕吐继

发水电解质紊乱和酸碱平衡失调，出现多系统并发

症，甚至导致死亡。 ＲＶ 感染是＜５ 岁儿童急性胃肠

炎（Ａｃｕｔｅ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｉｔｉｓ，ＡＧＥ）住院和重症的首位病

因，也是婴幼儿腹泻死亡的主要病因。 世界卫生组

织（Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ，ＷＨＯ）估计，在 ２０００
年前全球＜５ 岁儿童中每年因 ＲＶ 感染导致 ５２. ８ 万

例死亡，在 ＲＶ 疫苗大范围接种后，２０１６ 年已降到

１２. ８５ 万例。 除导致腹泻外，ＲＶ 感染引起的肠道外

症状（例如神经系统症状等）也受到关注。 ＲＶ 感染

对儿童生长发育和身体健康造成的危害不容忽视。
由于尚无特异性的抗 ＲＶ 药物，临床多遵循预

防和纠正脱水、维持电解质和酸碱平衡、防治并发症
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的原则治疗 ＲＶＧＥ。 已有的研究表明接种 ＲＶ 疫苗

是目前预防 ＲＶＧＥ 的最有效措施。 ＷＨＯ 推荐所有

国家 将 ＲＶ 疫 苗 纳 入 国 家 免 疫 规 划 （ Ｎａｔｉｏｎａｌ
Ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ Ｐｒｏｇｒａｍ，ＮＩＰ），并将其作为优先选项，
特别是在 ＲＶＧＥ 相关死亡率较高的国家。 ＷＨＯ 同

时建议在将 ＲＶ 疫苗引入 ＮＩＰ 时，应采取措施保持

高接种率和及时接种率。 ＲＶ 疫苗目前在中国属于

非免疫规划疫苗，ＲＶ 疫苗接种率和公众知晓率有

待提升，儿童 ＲＶＧＥ 免疫预防有待进一步推进和加

强。 鉴于 ＲＶＧＥ 流行病学和 ＲＶ 疫苗应用研究进

展、ＷＨＯ ２０２１ 版 ＲＶ 疫苗立场文件的颁布和中国新

的 ＲＶ 疫苗上市，《儿童轮状病毒胃肠炎免疫预防专

家共识（２０２０ 年版）》亟需补充和更新。 本共识基于

ＲＶＧＥ 防控需求和相关进展，对国内外 ＲＶＧＥ 流行

病学和已上市 ＲＶ 疫苗的安全性、有效性、免疫保护

持久性、免疫策略等进行了更加系统的回顾和综述，
增补了 ＲＶＧＥ 诊治方案，汇聚分析了病原学、免疫

学、临床医学、流行病学、免疫预防等多学科领域的

专家意见，强调和更新了中国 ＲＶ 疫苗免疫接种和

当前亟需解决的相关问题。 本共识的目的是让公共

卫生人员和相关医务人员知晓并重视 ＲＶＧＥ 的危

害，了解 ＲＶＧＥ 预防控制的措施、策略和重要意义，
广泛参与促进中国儿童 ＲＶＧＥ 预防控制措施的落

实，保护广大儿童身体健康。
１　 ＲＶＧＥ 病原学

１. １　 病毒发现和分类 　 １９７３ 年澳大利亚科学家

Ｂｉｓｈｏｐ 等利用电子显微镜首次在严重腹泻儿童的十

二指肠上皮细胞中发现车轮状的病毒粒子［２］，鉴于

其形 态 特 征， １９７８ 年 被 正 式 命 名 为 轮 状 病 毒

（Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ，ＲＶ）。
ＲＶ 为无包膜、分节段的双链 ＲＮＡ（ｄｓＲＮＡ）病

毒，属于呼肠病毒科（Ｒｅｏｖｉｒｉｄａｅ）轮状病毒属，是引

起人类、哺乳动物和鸟类腹泻的重要病原体［３］。 根

据病毒衣壳蛋白 ＶＰ６ 的抗原性不同，ＲＶ 分为九个

组（Ａ⁃Ｄ、Ｆ⁃Ｊ） ［４，５］，其中 Ａ 组、Ｂ 组、Ｃ 组和 Ｈ 组 ＲＶ
可感染人类，其他组主要感染哺乳动物和鸟类［４，６］。
在感染人类的 ＲＶ 中，Ａ 组 ＲＶ（Ｇｒｏｕｐ Ａ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ，
ＲＶＡ）占 ９５％以上。 鉴于 ＲＶＡ 的重要公共卫生地

位和对其较为深入的认识，后文（包括文献）如没有

特定标明，所述 ＲＶ 均指 ＲＶＡ。
１. ２　 病毒形态特征 　 完整的 ＲＶ 颗粒直径约 ７０－
７５ ｎｍ，具有外层衣壳、中间层衣壳和内层衣壳的三

层结构颗粒（Ｔｒｉｐｌｅ⁃ｌａｙｅｒｅｄ ｐａｒｔｉｃｌｅ， ＴＬＰ）。 外层衣

壳由 ２６０ 个三聚体的 ＶＰ７ 和 ６０ 个三聚体的 ＶＰ４ 结

构蛋白组成［７］。 电子显微镜下 ＶＰ７ 构成病毒颗粒

光滑的糖蛋白外壳，ＶＰ４ 嵌入糖蛋白外壳并部分突

起成刺突状。 中间层衣壳由 ２６０ 个三聚体的 ＶＰ６
结构蛋白构成。 内层衣壳由 ６０ 个二聚体的 ＶＰ２ 结

构蛋白构成。 病毒核心由内层衣壳包裹的结构蛋白

ＶＰ１、ＶＰ３ 和双链 ＲＮＡ 基因组［７，８］ 组成。 当三层结

构的 ＲＶ 颗粒通过细胞内吞进入低钙浓度的内涵体

中，ＲＶ 失去 ＶＰ４－ＶＰ７ 外层衣壳形成二十面体对称

的双 层 结 构 ＲＶ 颗 粒 （ Ｄｏｕｂｌｅ⁃ｌａｙｅｒｅｄ ｐａｒｔｉｃｌｅ，
ＤＬＰ）。 ＤＬＰ 没有感染性，但具有转录活性。 当 ＤＬＰ
从内涵体释放到胞质后开始启动 ＲＶ 转录［９］。
１. ３　 病毒理化特征　 ＲＶ 在外界环境中比较稳定，
对理化因素的抵抗力较强，耐酸、耐碱，能在 ｐＨ３. ５－
１０ 的环境中存活；耐乙醚、三氯甲烷等有机溶剂和

反复冻融。 游离氯＞２０ ０００ ｐｐｍ（ｍｇ ／ Ｌ）的含氯消毒

剂、游离碘＞１０ ０００ ｐｐｍ（ｍｇ ／ Ｌ）的含碘消毒剂、含
７０％乙醇的 ０. ５％ｗ ／ ｖ（５ ｇ ／ Ｌ）葡萄糖酸氯己定、含
＞４０％异丙醇的季铵化合物、９５％乙醇、紫外线、潮湿

１００ ℃或干燥 ６０ ℃环境可较快灭活 ＲＶ［１０］。 人 ＲＶ
在饮用水、生活用水和粪便中可存活数日到数周，在
人手上可存活≥４ ｈ；约 ５０％湿度条件有利于 ＲＶ 在

空气和不同材质物体表面存活，ＲＶ 感染性可保持

２－４５ｄ［１１，１２］。
１. ４　 病毒分子结构 　 ＲＶ 基因组由 １１ 个节段的

ｄｓＲＮＡ 组成，总长度约 １８. ５５ｋｂ。 除第 １１ 节段为双

顺反子之外，每个 ＲＮＡ 节段包含一个单一的开放阅

读框（Ｏｐｅｎ ｒｅａｄｉｎｇ ｆｒａｍｅ，ＯＲＦ）以及相对短的、保守

的 ５’ 端和 ３’ 端的非编码区 （Ｕｎｔｒａｎｓｌａｔｅｄ ｒｅｇｉｏｎ，
ＵＴＲ） ［７］。 ＲＶ 基因组编码 ６ 种结构蛋白 （ ＶＰ１ －
ＶＰ４、ＶＰ６ 和 ＶＰ７）和 ６ 种非结构蛋白（ＮＳＰ１－６，其
中第 １１ 基因节段编码 ＮＳＰ５ 和 ＮＳＰ６ 蛋白） ［１３］。
ＶＰ２ 蛋白与 ＲＮＡ 结合，为 ＶＰ１ 聚合酶活性所需［１４］。
ＶＰ６ 蛋白约占病毒总蛋白的 ５１％，维持病毒稳定

性，编码病毒组和亚组抗原。 ＶＰ４ 编码 ＲＶ 外层衣

壳的刺突样蛋白，具有血凝素功能，对蛋白水解酶和

糜蛋白酶敏感，可裂解为 ＶＰ５∗和 ＶＰ８∗。 ＶＰ８∗被

认为与细胞受体结合直接相关。 ＶＰ７ 编码 ＲＶ 外层

衣壳的糖蛋白，形成 Ｃａ２＋依赖性同源三聚体。 ＶＰ７
和 ＶＰ４ 为病毒的中和抗原，决定了病毒血清型（基
因型） ［７，１５］。 ＮＳＰ４ 为内质网跨膜蛋白，在病毒形态

发生过程中发挥重要作用，还具有肠毒素致腹泻的

功能［７，１５］。
１. ５　 病毒血清型 ／ 基因型　 鉴于 ＲＶ 外层衣壳蛋白

ＶＰ７ 和 ＶＰ４ 的抗原性差异，将 ＶＰ７ 蛋白（糖基化蛋
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白）定义为 ＲＶ 的 Ｇ 血清型或基因型，ＶＰ４ 蛋白（蛋
白酶敏感蛋白）定义为 ＲＶ 的 Ｐ 血清型或基因型。
因 ＲＶ 型别（Ｇ 和 Ｐ）高度多样性，其特异性单克隆

抗体制备较难，一般工作或研究（包括监测）中逐渐

减少了血清型的鉴定。 随着基因鉴定技术的发展，
ＲＶ 的基因分型被广泛应用。 由于 Ｇ 基因型能完全

反映 Ｇ 血清型，因此 Ｇ 基因型同时也代表其血清

型，写作 Ｇｘ；但 Ｐ 血清型与 Ｐ 基因型的命名无法对

应，因此在表述 ＶＰ４ 的基因型和血清型时，已知 Ｐ
血清型用数字或符号表示（如 Ｐ１Ａ），Ｐ 基因型则使

用带方括号的数字表示（如 Ｐ［８］），Ｐ 基因型紧跟

在 Ｐ 血清型之后，如 Ｐ１Ａ［８］；血清型未知时，仅使

用 Ｐ 基因型表示，如 Ｐ［８］ ［４］。 目前，ＲＶ 分类工作

组将 ＲＶ 分为 ４２ 个 Ｇ 血清型 ／基因型（Ｇ１－Ｇ４２）和
５８ 个 Ｐ 基因型（Ｐ［１］ －Ｐ［５８］） ［１６］。 感染人的 ＲＶ
有 １８ 个 Ｇ 基因型和 １９ 个 Ｐ 基因型，还分别有 ２ 条

序列的基因型待定［１７］。 全球感染人的主要 ＲＶ 基

因型包括 Ｇ９Ｐ ［８］、Ｇ８Ｐ ［８］、Ｇ３Ｐ ［８］、Ｇ１Ｐ ［８］、
Ｇ２Ｐ［４］、Ｇ４Ｐ ［８］等［１８］。 此外，不同 ＲＶ 在共同感

染同一细胞时可发生基因节段交换，形成重配株。
尽管 ＲＶ 存在较严格的种属屏障，但越来越多的证

据表明 ＲＶ 存在跨宿主感染，并可通过动物毒株和

人毒株重配后突破种属屏障。 此外，还发展了基于

全部 １１ 个基因片段序列特征的 ＲＶ 基因组分型系

统（Ｇｘ⁃Ｐ ［ ｘ］ － Ｉｘ⁃Ｒｘ⁃Ｃｘ⁃Ｍｘ⁃Ａｘ⁃Ｎｘ⁃Ｔｘ⁃Ｅｘ⁃Ｈｘ），这有

利于发现和研究 ＲＶ 的重配和跨宿主感染［１９，２０］。
２　 ＲＶＧＥ 流行病学

２. １　 监测 　 ＲＶＧＥ 的流行病学和病原学监测有助

于掌握 ＲＶＧＥ 的流行特征和变化趋势，为相应预防

和控制策略的制定提供参考依据。 ２００１ 年 ＷＨＯ 发

布了哨点医院与疾病预防控制中心实验室相结合的

ＲＶ 哨点监测方案，并在 ２００８ 年建立了全球 ＲＶ 监

测 网 络 （ Ｇｌｏｂａｌ Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ Ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ Ｎｅｔｗｏｒｋ，
ＧＲＳＮ） ［２０］。 ＧＲＳＮ 向各国卫生部和 ＷＨＯ 报告＜ ５
岁 ＡＧＥ 住院儿童的临床特征和 ＲＶ 检测数据。
ＧＲＳＮ 旨在对 ＲＶＧＥ 进行高质量的监测和检测，评
估疾病负担，评价疫苗效果，确定在不同国家和地区

最流行的基因型及其变迁，为 ＲＶ 疫苗引进和持续

使用的决策制定提供当地数据。 截至 ２０１８ 年，共有

５４ 个国家参与 ＧＲＳＮ，ＷＨＯ 设立了 ９ 个区域性的

ＲＶ 地区参比实验室 （ Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｒｅｇｉｏｎａｌ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ
ｌａｂ，ＲＲＬ）和 １ 个全球 ＲＶ 参比实验室。

中国＜ ５ 岁腹泻住院儿童 ＲＶ 哨点监测始于

１９９８ 年。 ２００６－２００７ 年 １７ 个省（自治区、直辖市）

建立了腹泻住院儿童 ＲＶ 监测哨点，主要开展哨点

医院＜５ 岁儿童 ＡＧＥ 住院病例的流行病学和 ＲＶ 基

因型监测。 ２００９ 年中国加入 ＧＲＳＮ，与 ＷＨＯ 分享

中国 ７ 个哨点医院监测数据。 ２０１２ 年中国疾病预

防控制中心病毒病预防控制所病毒性腹泻室成为

ＷＨＯ 西太区 ＲＲＬ。 ２０２１ 年中国 ＲＶ 哨点监测网络

已覆盖 ３１ 个省（自治区、直辖市）的 ４２ 家哨点医

院，监测对象扩展至门诊和住院腹泻 ／ ＡＧＥ 的儿童

和成人患者，监测内容除了检测 ＲＶ 等病原的变化，
还纳入 ＲＶ 疫苗接种后对流行特征的影响。 此外，
中国通过中国疾病预防控制信息系统和中国突发公

共卫生事件信息报告 系 统 分 别 对 ＡＧＥ （ 包 括

ＲＶＧＥ）的散发病例和暴发事件进行监测［２１］，以了解

ＲＶＧＥ 流行强度和暴发特征。
２. ２　 流行环节　 ＲＶＧＥ 流行必须具备传染源、传播

途径和易感人群三个基本环节。 任一环节的缺失，
新的 ＲＶ 感染就不可能发生。 自然和社会等因素会

影响三个基本环节和彼此间的相互作用，从而影响

疾病的传播和流行。
２. ２. １　 传染源 　 ＲＶ 主要传染源包括 ＲＶＧＥ 患者

和 ＲＶ 无症状感染者［２２］。 ＲＶ 感染者通过粪便或 ／
和呕吐物排出病毒，传染期可从发病前 １－２ ｄ 持续

到腹泻停止后 ４８ｈ［２３］，在 ＲＶＧＥ 出现症状至即将康

复的前三天内排毒量最多，传染性最强。 ＲＶＧＥ 患

者的排毒量大，而 ＲＶ 感染剂量低：ＲＶ 感染者的每

克粪便中可含高达 １０１２个具有传染性的 ＲＶ 病毒颗

粒［２４］，而仅 １０ － １００ 个病毒颗粒就可能引起感

染［１０，２５］。 一般 ＲＶＧＥ 患者在发病后 ８ ｄ 的粪便中检

测不到病毒，但免疫功能受损的个体特别容易发生

ＲＶ 排毒时间的延长，有些免疫缺陷患者感染 ＲＶ 后

的排毒时间可持续 ３０ｄ［２３］。
２. ２. ２　 传播途径 　 ＲＶ 主要经粪－口途径传播，即
通过含 ＲＶ 粪便污染的手、物体、食品和水等经口入

体内引起感染［２６］。 此外，ＲＶ 还存在经呼吸道传播

的可能性，但作用可能很小［２７］。 ＲＶ 感染者呕吐、腹
泻等产生的气溶胶，或空气浮尘中带有的 ＲＶ 感染

上呼吸道，而后进入消化系统导致感染和引起

ＡＧＥ［１０，２８］。 按照传播介质的不同，ＲＶ 传播途径可

分为人－人接触传播、食源性传播和水源性传播，常
用于暴发原因分类。 人－人接触传播包括粪－口途

径、呼吸道途径或两者均有，例如直接接触患者粪便

或病毒污染物等经口进入消化道，吸入含病毒粒子

的气溶胶或飞沫等。
２. ２. ３　 易感人群　 儿童对 ＲＶ 普遍易感，尤其在 ３－
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３５ 月龄婴幼儿中 ＲＶ 感染最常见。 部分儿童可多

次感染不同型别 ＲＶ，极少数儿童甚至可感染≥５
次［２９］。 新生儿期感染 ＲＶ 约 ３０％为无症状，此期感

染 ＲＶ 不能防止婴幼儿在 ３ 岁前再次感染 ＲＶ，但可

减轻再感染的严重程度。 托幼机构的儿童感染风险

较高。 成人虽然几乎都有抗 ＲＶ 的抗体，但仍对部

分型别的 ＲＶ 易感。 养老院内的老人、照顾幼儿的

成人、免疫功能低下人群和国际旅行者感染 ＲＶ 的

风险增高［３０］。 研究发现，组织血型抗原（Ｈｉｓｔｏ⁃ｂｌｏｏｄ
ｇｒｏｕｐ ａｎｔｉｇｅｎ，ＨＢＧＡ）是宿主细胞与 ＲＶ 表面刺突蛋

白（ＶＰ４）裂解后蛋白（ＶＰ８∗）结合所必需的受体，
在病毒侵入宿主细胞中发挥重要作用。 分泌型

ＨＢＧＡ 的婴幼儿易感 Ｐ［８］型 ＲＶ，Ｌｅｗｉｓ 阴性血型和

非分泌型 ＨＢＧＡ 的婴幼儿对 Ｐ［８］型 ＲＶ 不易感，但
可感染 Ｐ［６］ ［３１，３２］。
２. ３　 流行病学特征　 ＲＶ 更容易在寒冷季节传播，
近年在中国也出现春季小高峰，是导致＜５ 岁儿童腹

泻的主要原因。 ＲＶ 疫苗引入前，发达国家和发展

中国家＜５ 岁儿童 ＲＶＧＥ 发病率均较高，ＲＶ 感染与

大约三分之一婴幼儿腹泻住院相关。 低收入国家特

别是非洲部分国家因 ＲＶ 感染导致的儿童腹泻死亡

数全球占比最高。 成人也可感染发病，特别是养老

机构老人和免疫功能受损人群。 ＲＶ 由于传染力

强，传播方式多样，可在家庭、托幼机构和养老院、特
殊健康人群照护中心等场所引起暴发。 ＲＶ 疫苗引

入后，ＲＶ 检出率下降，儿童 ＲＶＧＥ 流行强度降低，
流行季节推迟，发病高峰降低，对全因 ＡＧＥ ／腹泻和

成人感染产生了间接保护作用［３３，３４］，期间流行的主

要优势型别发生了改变［３５⁃３７］，但是否与疫苗接种率

升高导致的免疫压力有关或促进转变，需进一步

研究。
２. ３. １　 流行季节　 ＲＶＧＥ 全年均有发生，全球多数

地区出现明显季节性高峰，不同地理区域发病高峰

存在一定差异。 儿童 ＲＶＧＥ 流行季节性较明显，成
人 ＲＶＧＥ 流行季节性不明显［３８］。 全球 ＲＶ 疫苗使

用对 ＲＶＧＥ 流行季节有一定影响。 ＲＶ 疫苗引入

前，ＲＶＧＥ 流行高峰一般出现在北半球温带地区的

秋冬（１０ 月－次年 ２ 月）和早春（３－５ 月）；相反，南
半球（南纬 １０°以下）流行高峰通常为 ５－１０ 月，此时

也是南半球的冬季。 热带地区 （南纬 １０°到北纬

１０°）ＲＶＧＥ 呈全年流行，各月份间虽有较小的波动，
但季节性不如温带地区明显［３９］。 ＲＶ 在非洲、亚洲

和南美洲全年有检出，流行高峰月份 ＲＶ 平均检出

率为 ３１％ － ４８％，最低流行月份检出率为 １５％ －

２３％。 相比之下，欧洲、北美洲和大洋洲的季节性更

强，冬季高峰月份检出率在 ３７％－６０％之间，夏季低

谷月份检出率在 ４％－１１％之间。 ＲＶ 疫苗引入后，
这些地区 ＲＶＧＥ 流行高峰季节向后推移，且流行季

节缩短，流行峰值下降［１，４０］。 疫苗覆盖率影响疾病

的季节性分布特征，例如西欧国家大规模接种 ＲＶ
疫苗两年后，流行季节的开始和 ／或结束以及相应的

高峰推迟了 ４－７ 周［４１］。 美国引入 ＲＶ 疫苗后，其疫

苗覆盖率低于欧洲国家，ＲＶＧＥ 呈现隔年高发模式，
高峰期由原来的 ２６ 周缩短至 １４ 周，且流行高峰周

较疫苗引入前推迟 ６－８ 周，ＲＶ 检出率下降［４２，４３］。
在中国＜５ 岁儿童中 ＲＶＧＥ 全年均可发生，呈明

显季节分布，发病高峰一般为 １１ 月至次年 ２ 月，通
常被称为“秋季腹泻”。 北方省份流行高峰较南方

省份略早，且高峰较南方省份稍高，持续时间稍

短［４４］；南方省份流行高峰比北方省份延迟，春季发

病比北方省份多见。 中国生产的羊源 ＲＶ 口服活疫

苗（Ｌａｎｚｈｏｕ ｌａｍｂ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ，ＬＬＲ）于 ２００１ 年

上市，进口的口服五价人－牛重配 ＲＶ 减毒活疫苗

（ Ｐｅｎｔａｖａｌｅｎｔ ｈｕｍａｎ⁃ｂｏｖｉｎｅ ｒｅａｓｓｏｒｔａｎｔ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ
ｖａｃｃｉｎｅ，ＲＶ５）于 ２０１８ 年在中国上市，但两种疫苗尚

未纳入 ＮＩＰ，总体接种率低（例如 １０ 个省份调查显

示，第 １ 剂 ＲＶ 疫苗接种率为 ２０. ３％，第 ３ 剂仅为

１. ８％），疫苗对 ＲＶＧＥ 季节性的影响不如纳入 ＮＩＰ
的国家或地区明显。 ＲＶ 疫苗上市前 （ ２０００ 年以

前），中国＜５ 岁儿童 ＲＶＧＥ 发病高峰月病例数占全

年病例总数的 ８０％［４５］。 ＬＬＲ 单独使用期间，流行高

峰季节变化不大，但在疫苗广泛使用的南方省份城

市，流行高峰起始月和结束月表现为推后趋势，起始

月由 １１ 月推后至 １２ 月，结束月推后至 ４ 月，且高峰

季节 ＲＶ 检出率有所下降［３５，４６，４７］。 在 ＬＬＲ 和 ＲＶ５
同时使用期间（２０１８－２０２２ 年）ＲＶＧＥ 流行季节高峰

为 １１ 月－次年 ４ 月，高峰期病例数和 ＲＶ 检出率均

显著下降，２０２１ 年北方省份比南方省份在 ３－５ 月份

多出一个小流行峰；在低发季节，南方省份 ＲＶ 检出

率明显低于北方省份［４８⁃５０］。
２. ３. ２　 发病人群　 ＲＶ 感染在全球各年龄组人群中

发生，但以＜５ 岁儿童发病为主。 男女性发病无显著

差异，散居儿童占比最高。 ＲＶ 疫苗引入前，０－５ 月

龄、６－１１ 月龄、１２－２３ 月龄和 ２４－５９ 月龄病例构成

比分别为 １７. ８％、３８. ８％、２９. ７％和 １３. ７％；ＲＶ 疫苗

接种后，０－５ 月龄和 ６－１１ 月龄病例构成比分别降低

至 １２. ９％和 ３１. ９％，而 １２－２３ 月龄病例的比例上升

至 ３６. ４％，２４－５９ 月龄病例的比例上升至 １８. ８％；与
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疫苗接种前比，胃肠炎患者中 ＲＶ 检出率和 ＲＶＧＥ
住院患者构成比中位数分别下降 ４８. ５％和 ７３％，
ＲＶＧＥ 急诊患者构成比中位数约为 ９％，也观察到

ＲＶ 流行季节时间缩短［４０］。 有研究显示，成人在接

触 ＲＶＧＥ 住院儿童后，约 ５０％出现免疫反应。 在

ＲＶ 疫苗纳入 ＮＩＰ 的地区，成人受到间接免疫保护，
在大龄儿童、成人和老年人群中 ＡＧＥ 和 ＲＶＧＥ 均有

所下降［５１⁃５３］。 另外，在一些免疫功能低下患者例如

先天性免疫缺陷、骨髓移植或实体器官移植者中，
ＲＶ 感染可能导致严重且长期的 ＲＶＧＥ，甚至可能危

及生命［１，５４］。 有研究表明在人类免疫缺陷病毒

（Ｈｕｍａｎ ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）暴露后感染或

未感染的儿童和早产儿中接种 ＲＶ５ 均安全有效［１］。
ＲＶ 疫苗引入后，＜５ 岁儿童 ＲＶＧＥ 死亡率依然在全

球各年龄组腹泻患者中最高。 德国、芬兰和澳大利

亚 ＲＶ 监测系统显示近年来 ＲＶ 感染在老年人群中

比例呈上升趋势［５５，５６］。
中国 ＲＶＧＥ 患者同样以＜５ 岁儿童为主，且儿童

病例各年龄组构成存在地区间差异和时间上的变

化。 人群 ＲＶＧＥ 发病率随年龄增长呈下降趋势［４９］。
男女性发病无显著差异。 ＲＶ 疫苗上市前，中国

１９９７－１９９８ 年 ＲＶ 腹泻病例中 ９５. ６％为＜５ 岁儿童，
其中 ２ 岁以下儿童病例占＜５ 岁儿童病例的 ９２％－
９６％［４５］；住院腹泻儿童中 ＲＶ 年均检测阳性率为

４５. ６％［５７］。 在 ＬＬＲ 单独使用期间，全年龄人群均有

发病，＜５ 岁儿童仍占 ９２. ２％［５８］；６－１１ 月龄 ＲＶＧＥ
病例构成比为 ３５％，１２－２３ 月龄病例为 ３８％［５９］，重
症 ＲＶＧＥ 多见于 ６－２４ 月龄儿童［３４］。 成人门诊腹泻

监测显示 ＲＶ 检出率在 １８－４０ 岁、４１－６５ 岁和≥６６
岁人群中分别为 ８. １３％、１３. ７４％和 ９. ３２％［６０］。 在

ＬＬＲ 和 ＲＶ５ 同时使用期间（２０１８ 年及以后），２０２０
年中国哨点监测资料显示，＜５ 岁儿童 ＲＶＧＥ 发病高

峰年龄为 １８－２３ 月龄，≤５ 岁儿童腹泻住院患者 ＲＶ
检出率为 ３０％左右；婴儿所占比例在住院患者中高

于门诊就诊患者，因此住院病例平均年龄低于门诊

患者［６１］。 新生儿 ＲＶ 感染率低于其他年龄组儿童

和成人［６２］。 ＬＬＲ 在中国使用时间较长，但接种率较

低，ＲＶ５ 在中国使用时间较短，疫苗对中国 ＲＶＧＥ
发病的影响还有待持续监测和深入研究。
２. ３. ３　 地区分布　 ＲＶＧＥ 在全球广泛流行。 ＲＶ 疫

苗引入前，发达国家和发展中国家儿童 ＲＶ 感染率

无显著差别，而且大约三分之一及以上的婴儿和＜５
岁儿童腹泻住院病例因 ＲＶ 感染所致。 儿童因

ＲＶＧＥ 导致的死亡率存在明显地区差异，与医疗卫

生条件、经济水平、生活习惯等因素有关。 全球

ＲＶＧＥ 高死亡率地区位于撒哈拉沙漠地区，但死亡

病例数以尼日利亚、刚果共和国和印度最多［６３］。
ＲＶ 疫苗引入后，尤其是在 ＲＶ 疫苗纳入 ＮＩＰ 的地

区，ＲＶＧＥ 流行情况发生了较大变化。 ２００８ － ２０１６
年在 ＷＨＯ 六大区域（美洲区、非洲区、东地中海区、
欧洲区、西太平洋区和东南亚区）８２ 个国家的监测

发现，在未将 ＲＶ 疫苗纳入 ＮＩＰ 的国家中住院患儿

的 ＲＶ 检出率为 ３８. ０％，ＲＶＧＥ 发病年龄中位数为

１２ 月龄；而在 ＲＶ 疫苗纳入后，住院患儿的 ＲＶ 检出

率下降到 ２３％，ＲＶＧＥ 发病年龄中位数推迟到 １５ 月

龄左右［６４］。 东南亚区和西太平洋区的 ＲＶＧＥ 流行

趋势相似［６４］。
荟萃分析显示，２０１１－２０１８ 年中国 ５ 岁以下儿

童因腹泻就诊的 ＲＶＧＥ 总体比例为 ３４. ０％（９５％ＣＩ：
３１. ３％ － ３６. ８％）， 不 同 地 区 ＲＶ 检 出 率 存 在 差

异［１７］。 中国哨点监测数据显示，南方省份与北方省

份的儿童 ＡＧＥ 住院患儿 ＲＶ 阳性率有一定差异，在
２０１６－２０１９ 年南方省份高峰月的 ＲＶ 阳性率均高于

北方省份，而 ２０２０ － ２０２１ 年北方省份高于南方省

份，且在各年度南方省份低谷期的阳性率低于北方

省份［４４］。 在中国农村地区 ＲＶＧＥ 病例中 ＲＶ 检出

率通常高于城市地区［６０，６５］。 一项系统综述显示，中
国农村地区和城市地区＜５ 岁住院患儿的 ＲＶ 检出

率中位数分别为 ４６. ７％（范围：４３. ７％ －５４. ３％）和

３９. ８％（范围：７. ３％－６５. ６％） ［６６］。
２. ３. ４　 流行的 ＲＶ 基因型变迁　 ＲＶ 疫苗上市前，
１９８９－２００４ 年全球最常见 Ｇ 型（Ｇ１、Ｇ２、Ｇ３ 和 Ｇ４）
与 Ｐ［８］ 或 Ｐ ［４］ 型 ＲＶ 占 ８８％以上，Ｇ９Ｐ ［８］ 和

Ｇ９Ｐ［６］已成为第五个全球重要的 Ｇ 型，占 ４. １％。
Ｇ１Ｐ［８］在北美洲和欧洲占 ７０％以上，但在南美洲

和亚洲只占 ３０％，在非洲只占 ２３％；在非洲 Ｇ８、Ｇ３ 或

Ｇ４ 检出率相似，Ｐ［６］占 Ｐ 型的 １ ／ ３，２７％为非优势 Ｇ
型和 Ｐ 型组合，例如 Ｇ８Ｐ［６］或 Ｇ８Ｐ［４］ ［６７］。 ＲＶ 疫

苗上市后，２００７ － ２０１２ 年 ＷＨＯ 六大区域 Ｇ１Ｐ ［８］
（３１. ２％）、Ｇ２Ｐ ［ ４］ （ １３. ０％）、Ｇ３Ｐ ［ ８］ （ １０. ７％）、
Ｇ９Ｐ ［８］ （ １０. ２％）、Ｇ４Ｐ ［８］ （ ５. ０％） 和 Ｇ１２Ｐ ［ ８］
（２. ７％）共占 ７３％；西太平洋区 Ｇ１Ｐ［８］和 Ｇ３Ｐ［８］
占 ７０％以上，其次为 Ｇ２Ｐ［４］和 Ｇ９Ｐ［８］，占 １９. ６％；
东南亚区 Ｇ１Ｐ ［８］ 占 ３８. ７％，Ｇ２Ｐ ［４］ 占 １８. ９％，
Ｇ３Ｐ［８］、Ｇ９Ｐ ［８］ 和 Ｇ１２Ｐ ［ ８］ 占 ２５. ５％；非洲区

Ｇ１Ｐ［８］占 ３９. ０％，Ｇ１２Ｐ［８］、Ｇ２Ｐ［４］和 Ｇ９Ｐ［８］各
占 １０％左右，其次为 Ｇ４Ｐ ［８］和 Ｇ３Ｐ ［８］，分别占

１. ３％和 ２. ６％；东地中海区 Ｇ１Ｐ ［ ８］ 占 ４８. ４％，
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Ｇ２Ｐ［４］占 １５. ４％，Ｇ９Ｐ ［８］ 占 １４. ３％，Ｇ４Ｐ ［８］ 和

Ｇ３Ｐ［８］分别占 ４. ０％和 ２. ７％；美洲区 Ｇ２Ｐ ［４］占

２９. ２％，Ｇ１Ｐ ［ ８ ］ 占 ２０. ４％， Ｇ９Ｐ ［ ８ ］ 占 １６. ６％，
Ｇ３Ｐ［８］ 占 １５. ０％； 欧 洲 区 Ｇ１Ｐ ［ ８ ］ 占 ４７. ７％，
Ｇ２Ｐ［４］占 １３. ５％，Ｇ４Ｐ ［８］ 占 １５. ５％，Ｇ９Ｐ ［８］ 占

１４. ０％，Ｇ３Ｐ［８］占 ４. ８％［６８］。 近年来，全球最常见

人类 ＲＶ 的 Ｇ 基因型是 Ｇ１、Ｇ２、Ｇ３、Ｇ４、Ｇ９ 和 Ｇ１２，
常见的 Ｐ 基因型是 Ｐ［８］、Ｐ［４］和 Ｐ［６］ ；全球主要

流行毒株型别为 Ｇ１Ｐ ［ ８］、 Ｇ２Ｐ ［ ４］、 Ｇ３Ｐ ［ ８］、
Ｇ４Ｐ［８］和 Ｇ９Ｐ［８］，占 ＲＶ 毒株的 ９０％［６９，７０］。 罕见

型别的 ＲＶ 毒株占 ４. ９％［７１］。 亚洲、北美洲和非洲

出现 Ｇ１２Ｐ ［ ６］ 和 Ｇ１２Ｐ ［ ８］ 等新基因型别的流

行［７０］。 ２００９ 年以前美国流行的 ＲＶ 以 Ｇ１Ｐ［８］为

主，２００９－２０１１ 年变为 Ｇ３Ｐ［８］为主，２０１２－２０１８ 年

以 Ｇ１２Ｐ［８］为优势流行型别［７２，７３］。
中国主要流行的 ＲＶ Ｇ 基因型为 Ｇ１、Ｇ２、Ｇ３、

Ｇ４ 和 Ｇ９，其中优势流行的 Ｇ 基因型可发生变迁；Ｐ
基因型以 Ｐ ［８］ 为主，有较少的 Ｐ ［４］和 Ｐ ［６］检

出［３６］，中国流行的 Ｐ 基因型波动相对较小。 ２００１ 年

以前 Ｇ１Ｐ［８］为中国主要优势流行型别［７４］。 ２００１－
２００７ 年 Ｇ３Ｐ ［８］为中国优势流行型别［３５］。 ２００７ －
２０１０年 Ｇ９Ｐ［８］的比例有所增加，自 ２０１１ 年后 Ｇ９Ｐ［８］
成为中国优势流行型别［３４］，Ｇ９Ｐ［８］构成比从 ２０１１
年的 ２７. ８％增加到 ２０２１ 年的 ８４. ６％。 ２０１１－２０２０
年中国最常见的 ＲＶ 毒株型别为 Ｇ９Ｐ［８］（２０. ９％）、
Ｇ３Ｐ［８］（１９. ５％）和 Ｇ１Ｐ［８］（１０. ６％） ［１７］。 ２０２１ 年

中国局部地区监测到 Ｇ８Ｐ ［８］，占 ７％，呈上升趋

势［７５，７６］。
２. ３. ５　 暴发事件　 由于 ＲＶ 的高度环境稳定性，传
播方式多，极易造成易感者感染，甚至在家庭、医院、
托幼机构、养老院和社区内引起 ＲＶ 感染暴发［１０］，
暴发时可累及儿童和成人［７７］。 ＲＶ 疫苗引入前，温
带地区 ＲＶ 感染暴发主要在寒冷干燥季节，热带地

区的暴发季节性不明显，但干燥期间暴发风险更大，
常在婴幼儿和儿童中引起暴发，也可在住院的老人、
免疫功能低下者和移植患者中引起暴发［１２］。 封闭、
半封闭场所的暴发主要通过被 ＲＶ 污染的玩具、医
务人员的手、食品和水等导致［１２，７８⁃８０］。 例如 １９９８－
２０００ 年美国发生 ３ 起成人感染 ＲＶ 暴发疫情［８１］。 近

年来，Ｇ２Ｐ［４］和 Ｇ１２Ｐ［８］型 ＲＶ 引起的暴发有所增

加，例如 Ｇ２Ｐ［４］在德国一所大学医院中、Ｇ１２Ｐ［８］在
美国托幼机构和养老机构等均引起了数十名成人

和 ／或儿童的暴发疫情，极个别有基础疾病的婴幼儿

因严重脱水而死亡［８２，８３］。 虽然 ＲＶ 疫苗对常见流行

毒株的保护作用已得到充分证明，但由于适龄儿童

或特殊健康状况儿童接种率仍然较低，ＲＶ 感染暴

发可能继续发生。
中国 ２００５－２０１２ 年通过突发公共卫生事件报

告系统报告 ＲＶ 感染引起的突发公共卫生事件 １５
起，发病 ６３３ 例，死亡 １１ 例，死亡数占所有腹泻暴发

死亡总数的 ５５％［８４］。 ２０１７－２０２１ 年中国突发公共

卫生事件报告系统共报告 ＲＶＧＥ 暴发 ２２ 起，发病

９３２ 例，死亡 ４ 例，死亡数占所有腹泻暴发死亡总数

的 ８０％［８５］，例如 ２０１７ 年云南省某村庄因饮用水被

ＲＶ 污染，导致 ４４ 例病例的暴发疫情，其中 １ 例 ７ 月

龄和 １ 例 ２１ 月龄儿童死亡［８６］。
２. ４　 流行影响因素

２. ４. １　 宿主作用 　 人群对 ＲＶ 毒株的易感性与人

体内 ＲＶ 的潜在受体（ＨＢＧＡ）表型相关。 ＨＢＧＡ 是

宿主肠道黏膜细胞表面与 ＲＶ 结合的受体之一，不
同宿主个体 ＨＢＧＡ 表型可能存在差异。 多个国家

的流行病学和实验室研究表明，不同 ＲＶ 基因型对

不同 ＨＢＧＡ 表型人群的易感性不同，发现 Ｐ［４］和

Ｐ［８］对分泌型和 Ｌｅｗｉｓ ｂ 人群更易感， Ｐ ［ ６］ 对

Ｌｅｗｉｓ 阴性人群更易感，且不同 Ｐ［８］亚型对分泌型

ＨＢＧＡ 的亲和力不一样［８７］。 研究发现，ＨＢＧＡ 表型

在不同地区、不同人群中的分布差异性，影响该地区

ＲＶ 流行型别和 ＲＶ 疫苗免疫效果，例如在东南亚和

东亚地区大部分为分泌型 ＨＢＧＡ 人群，中国 ９７％的

住院腹泻儿童具有分泌型 ＨＢＧＡ 受体，该受体对

Ｐ［８］基因型 ＲＶ 敏感，这可能是 Ｐ［８］基因型 ＲＶ 在

中国持续占据流行优势的原因之一［３１］。 而在非洲

地区，Ｌｅｗｉｓ 阴性血型和非分泌型 ＨＢＧＡ 人群占比

较大［８８⁃９０］。 非洲 ＲＶ 的 Ｐ 分型检出率为 Ｐ ［ ８］
（４８. ７１％）、Ｐ［６］（２２. ６０％）和 Ｐ［４］（１１. ５８％） ［９１］，
Ｐ ［ ８］ 基因型构成比明显低于其他地区。 多种

ＨＢＧＡ 表型在人群中同时存在，且不同地区人群

ＨＢＧＡ 优势表型不完全相同，可能与多种 Ｐ 基因型

的 ＲＶ 长期共存，且 Ｐ ［８］ 在全球处于优势流行

有关。
宿主免疫状态对 ＲＶ 感染有重要影响。 ＲＶ 感

染或接种疫苗可诱导先天免疫和适应性免疫，先天

免疫系统通过产生 Ｉ 型和 ＩＩＩ 型干扰素（ Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ，
ＩＦＮ）和其他细胞因子抑制宿主细胞中 ＲＶ 复制，适
应性免疫通过 ＲＶ 刺激产生体液和细胞介导的免疫

反应，并具有抗原特异性和记忆性，影响 ＲＶ 感染的

症状、再次感染等［９２⁃９４］。 在未接种 ＲＶ 疫苗儿童中，
９０％左右的 ３ 岁儿童体内含有一种或多种血清型
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ＲＶ 的抗体（ ＩｇＭ、ＩｇＧ 和 ｓＩｇＡ），其中肠道 ｓＩｇＡ 对保

护感染尤为重要；ＲＶ 特异性抗体对同型病毒再感

染有较好的保护作用，但对其他型别 ＲＶ 的交叉保

护作用略弱；另外婴幼儿免疫系统发育尚不完善，特
异性 ｓＩｇＡ 含量较低，导致病愈后可重复感染［９５，９６］。
ＲＶ 初次感染引起的 ＲＶＧＥ 严重程度明显重于再次

感染，随着感染次数的增加，症状逐渐减轻。 有研究

显示，初次感染对后续 ＲＶ 感染的保护效力和二次

感染后对中重度 ＲＶ 感染的保护效力还与当地全年

ＲＶＧＥ 的流行强度和环境中 ＲＶ 高病毒载量有

关［２９，９７，９８］。 婴幼儿通过胎盘或母乳喂养可以获得母

传抗体，母乳的中和抗体（主要是 ＩｇＡ）和其他非特

异性免疫因子（包括糖蛋白和黏蛋白）可以抑制肠

道内 ＲＶ 的复制，影响 ＲＶ 感染［９９］。 宿主群体免疫

状态也影响 ＲＶ 流行特征，在群体免疫水平高的情

况下可降低 ＲＶＧＥ 患病率、住院率等，也可降低流

行高峰［１００］。
２. ４. ２　 疫苗作用　 ＲＶ 疫苗免疫后，可在自然感染

前产生类似自然感染的中和抗体等免疫保护因子或

增强自然感染后保护效果，使接种儿童获得疫苗保

护，从而减少易感人群。 可能因群体免疫和传染源

减少等原因，未接种 ＲＶ 疫苗的人群与受种疫苗儿

童一样，ＲＶＧＥ 流行特征发生改变，如 ＲＶＧＥ 住院

率、就诊率和死亡率等呈下降趋势［２５，１０１，１０２］，发病年

龄和流行季节峰值下降并向后推移，还可能导致流

行的主要 ＲＶ 型别发生改变［１０１，１０３，１０４］。 卢旺达引入

ＲＶ 疫苗后， 出现了中和抗原表位发生变异的

Ｇ８Ｐ［４］ ［１０５］；意大利使用疫苗后，Ｇ１Ｐ［８］ 逐渐减少，
类似马的 Ｇ３Ｐ［８］ ＲＶ 逐渐增多［１０６］，韩国长期使用

ＲＶ 疫苗后，出现了 Ｇ８Ｐ［８］优势流行，且在 ＲＶ５ 和

ＲＶ１ 接种儿童中 Ｇ８Ｐ ［８］和 Ｇ２Ｐ ［４］也是主要型

别［１０７］。 需要重视的是，这种群体免疫可能使 ＲＶ 流

行株发生变异、重组或重配，从而形成突破疫苗免疫

屏障的新变异株或者发生流行型别的转换等［６８，１０８］。
２. ４. ３　 病毒变异 　 不同株 ＲＶ 同时感染宿主同一

细胞时，在病毒增殖过程中可能发生重配，此为 ＲＶ
新毒株出现的一个重要机制［３４］。 ＲＶ 还可通过基因

突变或同一基因节段的重组发生基因变异，导致毒

株抗原变异，出现免疫逃逸［１０９］。 ＲＶ 表面抗原尤其

是 Ｇ 蛋白（ＶＰ７）和 Ｐ 蛋白（ＶＰ４）的差异，甚至空间

结构的差异，均可导致与抗体结合能力不同，导致流

行特征差异［１１０］。 新型变异株或型别的出现，会引

起该地区的发病率增加［１１１］。 自 ２０００ 年以来，全球

包括中国在内，最主要的 ＶＰ４ 优势型别以 Ｐ［８］为

主；而 ＶＰ７ 经历了多个型别， Ｇ１Ｐ ［ ８］ 转 换 成

Ｇ３Ｐ［８］，再转换成 Ｇ９Ｐ［８］，引起其转换的主要因

素目前并不清楚。
ＲＶ 感染和疫苗效果与感染者（受种者）遗传背

景、免疫状态等因素有关；在特定环境中，疫苗保护

性对 ＲＶ 流行、新的型别或变异株对 ＲＶ 疫苗效果

形成复杂的相互作用网络。
２. ４. ４　 其他影响因素　 ＲＶ 感染的季节性模式可能

与气候因素有关。 寒冷和干燥的天气与 ＲＶＧＥ 住

院人数增加有关，这表明与天气相关的 ＲＶ 感染暴

露增加［１１２，１１３］。 环境湿度和降雨量相对较低也被认

为是婴幼儿 ＲＶＧＥ 发 病 的 影 响 因 素 之 一［１１４］。
２００１－２００９ 年关于 ＲＶ 流行季节性的研究发现，经
济水平比纬度、年降雨量、平均气温、海拔高度和人

口密度等对 ＲＶ 流行季节的影响大；在亚洲、非洲和

南美洲中低收入国家中，多数国家 ＲＶ 流行季节性

没有中高收入国家（欧洲、北美和大洋洲国家）明

显［１１５］。 此外，不同的毒株可以同时在自然界中循

环，因生态环境（例如地理条件和季节特征）的变化

会导致优势流行毒株改变，可能引起儿童感染 ＲＶ
的风险上升。

生活习惯和生活方式影响 ＲＶ 传播。 在家庭环

境内感染 ＲＶ 的儿童易传染给成人，一项队列研究

显示，家庭内 ＲＶ 感染续发率为 ２８％，无症状感染者

为 ２２％［１１６］。 国际旅行期间旅行者较以往更易发生

ＲＶ 感染，例如美洲地区成人国际旅行者腹泻患者

ＲＶ 检测阳性率可达 ９％－３０％，常与水源、食物、对
异地环境的适应能力、自身免疫力等因素有关；但携

带 ＲＶ 的成年旅行者传播 ＲＶ 的风险比儿童患者低

１０－１００ 倍［７７］。 国际旅行或交往等导致不同地区间

ＲＶ 毒株的交汇和传播，可促进 ＲＶ 在全球范围内传

播和扩散［１１７］。 当出现洪灾、地震等自然灾害的情

况下，导致生活环境和生活习惯发生较大改变，可能

增加 ＲＶ 传播风险，甚至引起暴发。
肠道中的细菌和病毒与机体肠道的免疫系统之

间存在相互作用，机体肠道微生物会不断进化发展。
当肠道感染 ＲＶ，肠道内微生物诱发一些对病毒有

利或不利的免疫反应［１１８］，可以调节天然免疫保护

或 ／和抵抗肠道病毒和 ＲＶ 感染，一些肠道共生菌可

以促进单核吞噬细胞和 ＩＦＮ α ／ β 受体的 Ｉ 型 ＩＦＮ 和

ＩＦＮ－γ 应答［１１９，１２０］；某些肠道菌群也可以促进诺如

病毒和 ＲＶ 等感染［１２１］。 母乳中高滴度 ＲＶ 中和抗

体对儿童早期保护性较为重要，母亲体内 ＲＶ 抗体

滴度和喂养方式等可影响 ＲＶ 在儿童早期的感染和
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流行特征［１２２］。 因此肠道中不同菌群可能影响 ＲＶ
感染，不同环境、饮食习惯、文化水平、家庭经济水平

等均可导致肠道菌群差异，最终影响 ＲＶ 流行特征。
经济发展水平直接影响生活和环境，直接或间

接影响 ＲＶ 流行特征。 儿童营养不良和免疫功能低

下是感染 ＲＶ 的危险因素之一，营养不良与黏膜屏

障、固有免疫和适应性免疫功能障碍相关［１２３］，可导

致机 体 免 疫 功 能 下 降， 进 而 抗 体 产 生 能 力 下

降 ［１２４，１２５］，营养不良儿童的消化道黏膜发育较差、
消化酶活性降低，出现肠道菌群紊乱的概率加大，免
疫系统发育较正常儿童慢；因此，营养不良儿童更易

感染 ＲＶ，且腹泻症状更重［１２６］，免疫功能低下者的

ＲＶ 感染风险增加［１２７，１２８］。 研究发现，全球各国按

≤５ 岁儿童腹泻死亡率水平分为极高、高、中和低四

个组，各组 ＲＶ 感染住院病例的平均年龄依次增大，
分别为 ３８ 周龄、４３ 周龄、４６ 周龄和 ６５ 周龄［１２９］，提
示国家的经济、卫生、儿童营养等因素与 ＲＶ 感染后

发生重症和住院密切相关。 生育率越高，易感人群

积累越快，也可能影响 ＲＶ 流行特征［１０４］。 经济发展

可以改善儿童营养状况、医疗可及性和医疗水平，改
变个人生活方式和生活习惯等，对 ＲＶＧＥ 重症率和

死亡率、ＲＶ 疫苗接种率影响较大。
２. ５　 疾病负担 　 ＲＶＧＥ 疾病负担是指因 ＲＶ 感染

导致的疾病、失能 ／伤残和早死带来的经济损失、生
活质量恶化和生命年损失。 ＲＶＧＥ 不仅发病率高，
而且是导致＜５ 岁儿童重症和死亡的主要原因之一。
在未将 ＲＶ 疫苗纳入常规接种的国家，每年＜５ 岁儿

童因 ＲＶ 感染所致的疾病负担严重，ＲＶ 感染占 ＡＧＥ
住院患者的 ４１％、普通门诊患者的 ２１％和急诊患者

的 ３２％。 全球 ＲＶ 疫苗广泛使用后，儿童 ＲＶＧＥ 死

亡率下降约 ７６％，ＲＶ 流行率降低 ４０％，ＲＶ 相关住

院率下降 ５９％，ＡＧＥ 住院下降 ３６％，ＡＧＥ 死亡下降

３６％［１］。 近年来中国＜５ 岁儿童 ＲＶＧＥ 报告发病率

未见明显下降［４４］，但 ＲＶＧＥ 死亡率下降 ７０％［１３０］，
住院率下降 ３０％［１３０，１３１］。
２. ５. １　 发病、住院和死亡　 疾病负担最初用死亡率

来衡量，死亡率越高，疾病负担越重。 随着研究的深

入，疾病负担测量常用发病率、住院率、死亡率、重症

比例等指标。
（１）全球 ＲＶ 疫苗广泛使用前：在＜５ 岁儿童中，

１９８６－２０００ 年每年 ＲＶ 导致全球大约 １. １１ 亿例仅需

家庭护理的胃肠炎病例、２ ５００ 万例门诊就诊病例、
２００ 万例住院病例和 ３５. ２ 万－５９. ２ 万例（中位数为

４. ４ 万例）死亡病例。 ＜５ 岁儿童 ＲＶＧＥ 相关住院率

为 ４４５ ／ １０ 万 ［四分位数间距 （ Ｉｎｔｅｒｑｕａｒｔｉｌｅ ｒａｎｇｅ，
ＩＱＲ）：２８３ ／ １０ 万－７１５ ／ １０ 万］。 到 ５ 岁时几乎每名

儿童患过 ＲＶＧＥ，其中 ２０％的儿童因 ＲＶＧＥ 就医，
１５. ４％住院，０. ３４％死亡［１２０］；在过去 ４０ 年中，９０％
的 ＲＶＧＥ 死亡病例发生在非洲和南亚等地区［７０，１３２］。
一项 ２０００－２０１８ 年 ２１ 个国家的文献系统综述显示，
在未将 ＲＶ 疫苗纳入常规接种的国家，每年有 ５００ ／
１０ 万的＜５ 岁儿童住院治疗，需要急诊和普通门诊

治疗的患者分别为住院治疗患者的 ４ 倍和 ５ 倍，ＲＶ
感染占 ＡＧＥ 住院患者的 ４１％、普通门诊患者的 ２１％
和急诊患者的 ３２％［１３３］。 在＞５ 岁儿童和成人中，ＲＶ
腹泻发生率为 ７. ６％（９５％ＣＩ：６. ２％－９. ２％），其中年

龄较大的儿童和青少年 ＲＶ 腹泻患病率为 ８. ７％
（９５％ＣＩ： ６. ２％ － １１. ７％），青年为 ５. ４％ （ ９５％ ＣＩ：
１. ４％－ １１. ８％），老年人为 ４. ７％ （ ９５％ ＣＩ： ２. ８％ －
７. ０％） ［１３４］。

（２）全球 ＲＶ 疫苗广泛使用后：２０１６ 年全球＜５
岁儿童估计 ＲＶＧＥ 发病 ２. ５８ 亿例［９５％不确定性区

间（Ｕｎｃｅｒｔａｉｎｔｙ ｉｎｔｅｒｖａｌ，ＵＩ）：１. ９３ 亿－３. ４１ 亿］，发
病率为 ４０１. ３ （ ９５％ ＵＩ： ３００. ３ － ５２９. ５） ／ １０ 万［４６］，
２０１６ 年全球＜５ 岁儿童因 ＲＶＧＥ 死亡率为 ２０. ３ ／ １０
万［４６］。 全球 ２０１３ 年、２０１５ 年和 ２０１６ 年＜５ 岁儿童

死于 ＲＶ 感染的人数分别为 ２１. ５ 万例、１４. ４６ 万例

和 １２. ８５ 万例［１２２］，比 ２０００ 年死亡人数（５２. ８ 万例）
分别减少 ５９％、７３％和 ７６％［４６］，２０１９ 年腹泻死亡中

ＲＶＧＥ 比 例 下 降 至 １９. １１％， 较 ２０１５ 年 下 降 了

３５％［１３５］。 在疫苗使用多年的地区，成人和老人的全

因胃肠炎住院率下降，在老年人群中全因 ＡＧＥ 和

ＲＶＧＥ 发病率也下降［１３６］。
（３）中国 ＲＶ 疫苗上市前（２０００ 年及以前）：中

国北方两个地市的调查显示，＜５ 岁儿童 ＲＶ 感染占

社区腹泻的 １７％，占门诊腹泻就诊病例的 ２８％，ＲＶ
腹泻住院占儿童腹泻住院总数的 ４６％，ＲＶ 导致的

住院率为 １ １００ ／ １０ 万，儿童出生后到 ５ 岁时累计

ＲＶ 腹泻住院率为 ５ ２００ ／ １０ 万，６５５ 例＜５ 岁腹泻住

院中有 ２ 例可能死于 ＲＶ 感染［１３７］。
（４）中国 ＲＶ 疫苗上市使用后（２０００ 年后）：随

着疫苗的使用和医疗水平的提高，中国＜５ 岁儿童

ＲＶ 腹泻住院率和死亡率呈下降趋势。 ２００７－２００８
年中国＜５ 岁儿童估计每年 ＲＶ 相关门诊和住院发

生率分别为 ２ ０１０ ／ １０ 万和 ２１０ ／ １０ 万，２ 岁以下儿童

门诊和住院发生率分别为 ３ ９１０ ／ １０ 万和 ４１０ ／ １０
万［１３１］。 ２０１２－２０１３ 年北京市和甘肃省＜ ５ 岁儿童

ＲＶ 感染住院率总计为 １４４（９５％ＣＩ：１３０ － １６０） ／ １０
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万，３ 岁以下儿童 ＲＶ 感染住院率为 ２４０（９５％ＣＩ：
２２０－２６０） ／ １０ 万［１３０］。 ２０１３ 年较 ２００８ 年的住院率

下降 ３０％［１３０，１３１］。 ２００２ 年中国约 １３ ４００ 例＜５ 岁儿

童死于 ＲＶＧＥ［１３８］。 ２００３ － ２０１２ 年中国估算共有

５３ ５５９例＜ ５ 岁儿童死于 ＲＶＧＥ，ＲＶＧＥ 死亡率从

２００３ 年的 ６６ ／ １０ 万活产数下降到 ２０１２ 年 １７ ／ １０ 万

活产数，２０１２ 年较 ２００３ 年死亡率下降 ７０％［１３０］，儿
童死亡率的整体下降趋势可能在很大程度上与社会

经济的快速发展以及医疗和公共卫生系统的改善有

关［１３０］，其中农村和城市地区＜５ 岁儿童 ＲＶＧＥ 死亡

率分别从 ２００３ 年的 １０７ ／ １０ 万和 ６ ／ １０ 万下降到

２０１２ 年的 ３３ ／ １０ 万和 ３ ／ １０ 万［１３０］。 中国 ２０１２ 年

ＲＶ 感染导致＜５ 岁儿童死亡 ２ ７９１ 例［１３０］，ＷＨＯ 估

算到 ２０１６ 年中国儿童因 ＲＶ 死亡已下降到 ４７４ 例，
死亡率为 ０. ８ ／ １０ 万，但 ＲＶＧＥ 在中国仍是值得关注

的、导致儿童死亡的、可通过疫苗预防的传染病之

一［１３０，１３９］。 虽然 ２０００ 年后中国 ＲＶＧＥ 住院和死亡率

有所下降，但疾病负担仍然较重。 中国疾病预防控制

信息系统传染病监测数据显示，２００５－２０１８ 年中国

ＲＶＧＥ 年报告发病率由 ８. ４ ／ １０ 万上升至 １７８. １ ／ １０
万，呈波动上升趋势［４４］，表明中国 ＲＶ 感染尚未得到

有效控制，仍需采取进一步措施来应对挑战。
２. ５. ２　 失能 ／伤残和寿命损失 　 疾病引起的失能 ／
伤残和早死综合测量的常用指标包括寿命损失年

（Ｙｅａｒｓ ｏｆ ｌｉｆｅ ｌｏｓｔ，ＹＬＬ）、伤残寿命损失年 （ Ｙｅａｒｓ
ｌｉｖｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ， ＹＬＤ ） 和 伤 残 调 整 寿 命 年

（Ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ⁃ａｄｊｕｓｔｅｄ ｌｉｆｅ ｙｅａｒ，ＤＡＬＹ）。 根据全球疾

病负担研究数据，ＲＶ 疫苗使用前的 １９９０ 年和疫苗

使用后的 ２０１０ 年中国＜５ 岁儿童感染性腹泻（病原

包括细菌、病毒和寄生虫）ＹＬＬ、ＹＬＤ 和 ＤＡＬＹ 排在

第一位的疾病均为 ＲＶＧＥ。 相比 １９９０ 年，２０１０ 年

＜５岁儿童 ＲＶＧＥ 疾病负担大幅下降。 ２０１０ 年

ＲＶＧＥ 的 ＤＡＬＹ 值（１５９ １４８. ８５ 人年）和 ＤＡＬＹ 率

（１９３. ６１ ／ １０ 万） 分别较 １９９０ 年下降 ８９. ００％ 和

８４. ００％，２０１０ 年 ＹＬＬ 值（５０ ９３１. ５８ 人年）和 ＹＬＬ
率（ ６１. ９６ ／ １０ 万） 分别比 １９９０ 年下降 ９５. ９０％ 和

９４. ０６％，２０１０ 年 ＹＬＤ 值（１０８ ２１７. ２７ 人年）和 ＹＬＤ
率（１３１. ６５ ／ １０ 万）分别比 １９９０ 年下降 ３８. ００％和

１０. ００％［１４０］。 进一步分析提示 ５－６９ 岁人群感染性

腹泻 ＹＬＬ 最高的也是 ＲＶＧＥ，０－４ 岁和 ５－６９ 岁人群

ＲＶ 感染导致较高 ＹＬＬ；与其他引起腹泻的病原相

比，ＲＶ 感染造成更严重的寿命损失［１４０］。
２. ５. ３　 经济负担　 ＲＶ 疫苗引入后，虽然＜５ 岁儿童

ＲＶ 感染导致的死亡率较低，但医疗机构就诊率和

住院率仍然较高［１３３］。 一项 ２０００－２０１１ 年亚洲国家

和地区 ＲＶＧＥ 相关经济负担的综述显示，因住院、
药物治疗和诊断检测而产生的平均直接医疗费用

（调整至 ２００９ 年）从每名儿童 ２０ 美元至 ２ １４２ 美元

不等。 每年的社会总成本（包括直接医疗成本、非
医疗成本和间接成本）在 ４１ 万美元至 ３. ６５ 亿美元

之间［１４１］，中国是亚洲 ＲＶＧＥ 支出成本最高的国家。
按每年 ＲＶ 腹泻病例 １ ２１０ 万例推算，中国用于 ＲＶ
相关疾病负担的年度总直接成本、年度总社会成本

和年度自费支出分别高达 ２. ７１ 亿美元、３. ６５ 亿美

元和 ２. ９０ 亿美元［１４２］。 ２０１３ 年估算中国每年＜５ 岁

儿童 ＲＶ 腹泻门诊病例 １１６ 万例（范围：１１３ 万例－
１１９ 万例），门诊直接费用和间接费用合计 １０. ４ 亿

元（范围：１０. ２ 亿元－１０. ７ 亿元）；住院病例为 １１ 万

例（范围：１０ 万例－１２ 万例），直接费用和间接费用

合计约 ２. ６ 亿元（范围：２. ３ 亿元－ ２. ９ 亿元）。 与

２００６ 年相比，２０１３ 年中国＜５ 岁儿童门诊人均总费

用（８９８. ３８ 元）、门诊人均直接费用（４７６. １６ 元）、住
院人均总费用（２ ３０８. ２６ 元）和住院人均直接费用

（１ ５１３. ４２ 元）分别增加 ９７. ０％、增加 ５８. ０％、减少

５４. ４％和减少 ６３. ４％［１４２］。
３　 ＲＶＧＥ 诊断和治疗

近年来，随着医疗技术的不断进步和研究的深

入以及公共卫生防控能力的发展，ＲＶＧＥ 诊疗已经

取得了较大进展。 诊疗方法的不断丰富和完善推动

了 ＲＶＧＥ 规范化诊疗。
３. １　 临床表现

３. １. １　 胃肠道表现　 ＲＶＧＥ 多发生在 ６－２４ 月龄婴

幼儿，潜伏期通常为 １－３ ｄ，急性起病，主要表现为

腹泻，常伴有呕吐和发热，大便为水样便、蛋花汤样

便或稀糊便，一般不含黏液和脓血，严重者每天排便

多达 １０ 余次甚至更多，引起脱水和电解质紊乱。
ＲＶＧＥ 具有自限性，疾病严重程度和病程与感染的

病毒量和个体免疫状况有关，自然病程通常为

３－８ ｄ，平均为 ５ ｄ，绝大多数预后良好。 严重呕吐和

腹泻可引起脱水、休克、酸中毒和电解质紊乱，如果

未得到及时有效的治疗，可能导致死亡［１４３，１４４］。 感

染 ＲＶ 的婴幼儿可因继发双糖酶（主要是乳糖酶）缺
乏导致腹泻症状迁延［１４５］。 免疫缺陷患儿感染 ＲＶ
后还可引发慢性腹泻。
３. １. ２　 并发症 　 ＲＶＧＥ 患儿主要并发症是脱水。
由于 ＲＶ 可产生全身性的病毒扩散，可导致一系列

肠道外并发症，例如中枢神经系统的惊厥发作［１４６］。
约 ４％的 ＲＶＧＥ 患儿可出现神经系统并发症，热性
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和非热性惊厥是最常见的表现，少数表现为脑膜炎

或脑炎［３０］。 ＲＶＧＥ 患儿并发心肌损害、肝损伤或肾

损伤不常见，一般不严重，可呈自限性［３０，１４７］。
３. １. ３　 临床严重程度分型与脱水程度评估　 按病

情严重程度，可将 ＲＶＧＥ 患者分为轻型、中型和重

型，轻型患者的胃肠道症状较轻，无脱水；中型患者

的胃肠道症状较重，并出现轻、中度脱水；重型患者

的胃肠道症状重，出现重度脱水甚至休克。 婴幼儿

频繁呕吐和腹泻容易出现脱水、酸中毒和电解质紊

乱，可表现为精神差或萎靡不振，前囟或眼窝凹陷，
口干，泪少，尿少，口唇樱红，呼吸增快。 临床上可使

用量表评估脱水程度（表 １） ［１４８］。
表 １　 ＲＶＧＥ 患者脱水程度评估表

脱水

程度

丢失体液

（占体重百分比）
精神状态 皮肤弹性 黏膜 前囟、眼窝 肢端 尿量 脉搏 血压

轻度 ＜５％ 稍差 尚可 稍干燥 稍有凹陷 尚温暖 稍少 正常 正常

中度 ５％－１０％ 萎靡或烦躁 差 干燥 凹陷 稍凉 明显减少 增快 正常或稍降

重度 ＞１０％ 嗜睡、昏迷 极差，捏起皮肤回弹≥２ｓ 明显干燥 明显凹陷 凉或发绀 无尿 明显增快且弱 降低

３. ２　 实验室检查

３. ２. １　 一般检查 　 外周血常规白细胞一般正

常［２２］。 粪便外观常为浅黄色稀水样，镜检一般无脓

细胞或红细胞，偶尔可见少量白细胞［２２，１４９］。 生化、
血气分析评估酸中毒和电解质紊乱情况。
３. ２. ２　 病原学检查　 ＲＶ 抗原检测：通过直接或间

接酶联免疫吸附试验（Ｅｎｚｙｍｅ⁃ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ
ａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）、胶体金免疫层析法检测粪便中特异

性 ＲＶ 抗原［２２，１５０］，敏感度可以达到 ８９. ２％（９５％ＣＩ：
７７. ４％ － ９５. ３％）， 特 异 度 高 达 ９３. ２％ （ ９５％ ＣＩ：
８３. ８％ － ９７. ３％） ［１５１］。 胶体金免疫层析法具有快

速、操作简单的特点，临床应用广泛。 ＥＬＩＳＡ 是传统

的 ＲＶ 抗原检测方法，操作方便、价格低廉，但耗时

略长。 病毒核酸检测：广泛应用于临床实验室，敏感

性和特异性优于抗原检测［１５２］。 从粪便样本中提取

病毒 ＲＮＡ，目前多使用实时荧光逆转录聚合酶链反

应 （ ｒｅａｌ⁃ｔｉｍｅ ｒｅｖｅｒｓｅ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ⁃ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ
ｒｅａｃｔｉｏｎ，ｒＲＴ⁃ＰＣＲ）实现 ＲＶ 病毒核酸的快速检测

和 ／或定量。 逆转录聚合酶链反应（ＲＴ⁃ＰＣＲ）和巢

氏 ＰＣＲ 可以定性检测病毒，并可用于进一步鉴定常

见的 Ｇ 基因型和 Ｐ 基因型［２２，１５０］

３. ３　 诊断、鉴别诊断和报告

３. ３. １　 诊断　 在秋冬季节婴幼儿出现腹泻，大便呈

水样、蛋花汤样、稀糊状，伴有呕吐和 ／或发热，临床

应高度怀疑 ＲＶＧＥ。 由于病毒性腹泻临床表现相

似，因此确诊需要基于病原检测。
３. ３. ２　 鉴别诊断　 ＲＶＧＥ 需与其他病毒（例如诺如

病毒、札如病毒、星状病毒、腺病毒等）、细菌和寄生

虫感染引起的腹泻进行鉴别，也需与由于喂养不当

或其他非感染性腹泻（乳糖不耐受、食物蛋白诱导

性肠病等）引起的水样性腹泻进行鉴别［１４３，１４８］。 可

通过血常规、粪便常规镜检和特异性病原学检测结

果（例如 ＥＬＩＳＡ 或胶体金免疫层析法等抗原检测方

法或 ＰＣＲ 等核酸检测方法）加以鉴别［２２，１５３］。
３. ３. ３　 报告　 根据《中华人民共和国传染病防治

法》，对于被诊断为 ＲＶＧＥ 的病例，应按照丙类传染

病的要求，通过中国疾病预防控制传染病监测信息

系统进行报告。 如果有可获得的病原检测结果，应
在备注中详细注明。
３. ４　 治疗　 ＲＶＧＥ 为自限性疾病，主要治疗为对症

治疗，即预防和纠正脱水、电解质紊乱和酸碱失衡，
继续适量饮食，合理用药［１４８］。 目前没有针对 ＲＶＧＥ
的特异性治疗药物，且抗生素对 ＲＶＧＥ 无效［１５４］。
３. ４. １　 护理和饮食管理　 应尽早给予适宜饮食，避
免高糖、高脂和粗纤维食物。 婴幼儿母乳喂养者继

续母乳喂养，配方奶喂养者如果怀疑或明确伴有乳

糖不耐受时可选择低乳糖或无乳糖配方奶。 辅食方

面遵循从少到多、从稀到稠的原则提供符合患儿年

龄的易消化饮食，以缓解 ＲＶ 感染导致的胃肠道上

皮通透性改变， 缩短病程， 并改善患儿营养状

况［１５３］。 年长患儿饮食不限，但应避免摄入高浓度

单糖饮食，例如碳酸饮料、果冻、甜点等含糖饮料和

高脂肪饮食［３３］。
３. ４. ２　 对症支持治疗　 （１）补液治疗：根据患儿脱

水和电解质紊乱的程度选择口服补液盐 （ Ｏｒａｌ
ｒｅｈｙｄｒａｔｉｏｎ ｓａｌｔ，ＯＲＳ）或静脉输液进行补液治疗，以
达到最佳疗效。

口服补液是预防和治疗轻度和中度脱水的首选

方法。 目前推荐选择低渗口服补液盐（ＯＲＳ Ⅲ）：
①预防脱水：患儿自腹泻开始就应口服足够的液体

以预防脱水，可予 ＯＲＳ Ⅲ或米汤加盐溶液（每 ５００
ｍＬ 加细盐 １. ７５ ｇ）。 每次稀便后补充一定量的液体

（≤６ 月５０ ｍＬ，＞ ６ 月 － ２ 岁 １００ ｍＬ， ＞ ２ 岁 － １０ 岁

１５０ ｍＬ，＞１０ 岁儿童按需饮用），直至腹泻停止［１４８］。
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②纠正轻度或中度脱水：口服补液用量（ｍＬ）＝ 体重

（ｋｇ）×（５０－７５），４ ｈ 内分次服完。 ４ ｈ 后再次评估脱水

情况。 若出现频繁或大量腹泻（＞１０－２０ ｍＬ ／ ｋｇ·ｈ）、频
繁或严重呕吐、口服补液服用量不足以致脱水未纠

正、严重腹胀，提示口服补液可能失败，需调整补液

方案［１４８］。
静脉补液适用于重度脱水、不能耐受口服补液

的中度脱水患儿、休克、意识改变、口服补液脱水无

改善或程度加重、肠梗阻等患儿。 静脉补液的成分、
量和滴注持续时间需根据脱水程度和性质决定。 补

液原则为“先浓后淡，先盐后糖，先快后慢，见尿补

钾” ［１４８］。 一旦患儿病情允许，即可同时增加或改为

口服补液［３３］。
（２）黏膜保护剂：蒙脱石散有助于缩短急性水

样便患儿的病程，减少腹泻次数和量。 注意该药需

餐前口服［１４８］。

（３）补锌治疗：ＷＨＯ 指出，锌补充剂可以降低

腹泻的持续时间和严重程度，减少腹泻复发。 推荐

６ 月龄至 ５ 岁儿童腹泻患者给予锌补充剂，特别是

生活在缺锌地区和营养不良儿童［１］。
（４）微生态制剂：益生菌可能缩短腹泻病程和

住院时间，可酌情选用［１４８］。
（５）中医药治疗：ＲＶＧＥ 属于中医“泄泻”中“暴

泻”范畴，发病突然，以排便次数剧增、泻下急迫为

主要表现。 病变脏腑主要在脾胃、大小肠，病机关键

是脾虚湿盛。 小儿脾常不足，加之外感寒、湿、暑、热
之邪伤及脾胃，或饮食不节，恣食生冷，暴饮暴食，导
致中焦壅滞，脾不能运，肠道传化失司，清浊不分，暴
泻为病。 辨证分为湿热泻、风寒泻和伤食泻。 治疗

以运脾化湿为基本治则，祛邪为主，重在化湿，根据

寒热等不同病因病机，采用清化湿热、散寒化湿或消

食导滞之法［１５５，１５６］。 辨证论治方法见表 ２。
表 ２　 ＲＶＧＥ 中医辨证和治则治法

辨证分型 治则治法 方药 中成药 推拿 针灸

湿热泻 清肠泄热，化
湿止泻

葛根黄芩黄

连汤加减

儿泻停颗粒、肠炎

宁糖浆

补脾经、清大肠、
清小肠、退六腑、
揉小天心

取神阙、天枢、大肠俞、上巨虚、阴陵泉、内庭、曲池。 神阙用

灸法，其余穴位针刺，天枢、大肠俞、上巨虚、阴陵泉用补法，
内庭、曲池用泻法

风寒泻 疏风散寒，化
湿和中

藿香正气散

加减

藿香正气口服液、
小儿腹泻贴外用

揉外劳宫、推三

关、摩腹、揉龟尾

取神阙、天枢、大肠俞、上巨虚、阴陵泉、关元、水分。 神阙用

灸法，其余穴位针灸并用

伤食泻 消食化滞，运
脾和胃

保和丸加减 神曲消食口服液、
小儿腹泻宁颗粒

（糖浆、合剂）

揉板门、清大肠、
补脾经、摩腹、运
内八卦、揉中脘

取神阙、天枢、大肠俞、上巨虚、阴陵泉、中脘、建里。 神阙用

灸法，其余穴位针刺，大肠俞、上巨虚、阴陵泉用补法，天枢、
中脘、建里平补平泻

４　 ＲＶＧＥ 免疫预防

ＲＶＧＥ 预防控制需采取综合性防控措施。 良好

的卫生环境、习惯、设施、行为规范等有利于阻止

ＲＶ 传播，尤其是在护理 ＲＶ 感染等腹泻儿童中，养
成良好的洗手习惯、规范处理污染的尿不湿、衣
物、室内物品、环境等，有助于减少家庭内或医院

内传播风险［１０，１５７］ 。 ＷＨＯ 和联合国儿童基金会倡

导在发展中地区改善公共卫生环境和设施、提供

安全卫生的生活用水和饮用水、婴儿早期母乳喂

养［１５８］ 、改善营养不良状态、增强抵抗力等预防腹

泻［１５９］ 。 这些卫生学措施不能完全阻断 ＲＶ 传播，
但可以减少中重症病例数，显著降低疾病负担。
因此 ＷＨＯ 还建议，接种 ＲＶ 疫苗应视为控制腹泻

病综合策略的重要组成部分［１］ ，包括提供具备良

好成本效益的多种疫苗，开展健康知识宣传，提升

公共卫生从业人员和公众对 ＲＶＧＥ 和 ＲＶ 疫苗的

认知，并建议全球所有国家和地区将 ＲＶ 疫苗纳入

ＮＩＰ，尤其是＜５ 岁儿童高死亡率地区，保证疫苗覆

盖率维持较高水平，建立有效的免疫屏障，从而降

低 ＲＶＧＥ 疾病负担。
４. １　 已上市 ＲＶ 疫苗研究概述　 １９７３ 年人类首次

发现 ＲＶ 后［２］，最早开发了动物源 ＲＶ 毒株的人用

疫苗，例如应用两株牛源 ＲＶ 研发的人用疫苗［ＲＩＴ
４２３７（Ｇ６Ｐ６［１］）和 ＷＣ３（Ｇ６Ｐ７［５］）］、应用 １ 株恒

河猴源 ＲＶ 研发的人用疫苗 （ ＲＲＶ：Ｇ３Ｐ ［３］） 和

ＬＬＲ。 上述候选疫苗中仅中国兰州生物制品研究所

研发的 ＬＬＲ 于 ２０００ 年在中国上市，至今仍在使

用［１６０］。 为提高 ＲＶ 疫苗的有效性，第二代重配疫苗

是将源于动物母本株 ＲＶ（牛源、羊源等）ＶＰ７ 和 ／或
ＶＰ４ 基因节段替换为广泛流行的人 ＲＶ 的相应节

段，例如 １９９８ 年上市的 ＲｏｔａＳｈｉｅｌｄ 是含有人 ＲＶ 的

Ｇ１、Ｇ２、Ｇ４ 和猴 ＲＶ 的 Ｇ３ 血清型的四价人－猴重配

疫苗，但在上市后不久，因罕见的肠套叠不良事件退

出市场［１６１］。 ２００６ 年默沙东有限责任公司研发的

ＲＶ５ 在美国上市；２００５ 年葛兰素史克生物制品公司

研发的口服单价人 ＲＶ 减毒活疫苗 Ｒｏｔａｒｉｘ（Ｈｕｍａｎ
ｒｏｔａｖｉｒｕｓ， ｌｉｖｅ， ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ， ｍｏｎｏｖａｌｅｎｔ， ｏｒａｌ ｖａｃｃｉｎｅ，
ＲＶ１）在墨西哥上市。 印度从 １ 名 ＲＶ 无症状感染
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新生儿标本中分离到 １ 株天然的 ＲＶ 重配株

Ｇ９Ｐ［１１］，经减毒后研发成功口服单价减毒活疫苗

Ｒｏｔａｖａｃ，于 ２０１４ 年上市；印度 ２０１７ 年还上市了一种

５ 价人－牛 ＲＶ 重配疫苗 Ｒｏｔａｓｉｉｌ，该疫苗株是将牛母

本株的 ＶＰ７ 基因换成了人的常见型别 ＲＶ 的 ＶＰ７
基因。 此外，越南从 １ 名儿童粪便中分离到 １ 株

ＲＶ，经减毒后开发成口服减毒活疫苗 Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１，

于 ２０１２ 年在越南上市。 中国兰州生物制品研究所

的三价口服人羊重配 ＲＶ 活疫苗 ［ Ｌａｎｚｈｏｕ ｌａｍｂ
ｒｅａｓｓｏｒｔａｎｔ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ， ｌｉｖｅ，ｏｒａｌ， ｔｒｉｖａｌｅｎｔ （ Ｖｅｒｏ
ｃｅｌｌ），ＬＬＲ３］ 于 ２０２３ 年 ４ 月获得中国上市许可。
ＬＬＲ３ 以该研究所上市的 ＬＬＲ 疫苗株作为母本株，
重配了人 ＲＶ 流行株的 ＶＰ７ 基因。 全球上市的 ＲＶ
疫苗基本情况见表 ３。

表 ３　 全球上市的 ＲＶ 疫苗基本情况

疫苗名称 种类 接种剂次 使用地区 生产企业建议的免疫程序 疫苗毒株 上市年份

ＬＬＲ［１６２］ 羊 ＲＶ 疫苗株，
单价

最多 ３
剂

中国 ２ 月龄后每年口服 １ 剂 Ｇ１０Ｐ［１５］ ２０００

ＲｏｔａＴｅｑ
（ＲＶ５） ［１６３］

人 － 牛重配株，
五价

３ 大部分国家和地区 ６－１２ 周龄口服第 １ 剂，第 ２ 剂与第 １ 剂、第 ３
剂与第 ２ 剂间隔 ４－１０ 周；全程接种在 ３２ 周

龄之前完成。

Ｇ１、 Ｇ２、 Ｇ３、
Ｇ４、Ｐ［８］

２００６

Ｒｏｔａｒｉｘ
（ＲＶ１） ［１６３］

新生儿 ＲＶ 减毒

疫苗株，单价

２ 大部分国家和地区 ６ 周龄开始口服第 １ 剂，第 ２ 剂与第 １ 剂间隔

４ 周；接种应在 １６ 周龄前开始，在 ２４ 周龄前

完成全程接种

Ｇ１Ｐ［８］ ２００５

Ｒｏｔａｖｉｎ⁃
Ｍ１［１６３］

ＲＶ 减 毒 疫 苗

株，单价

２ 越南 第 １ 剂从 ６ 周龄开始；第 ２ 剂与第 １ 剂间隔

约 ２ 个月，全程接种在 ６ 月龄之前完成

Ｇ１Ｐ［８］ ２０１２

Ｒｏｔａｖａｃ［１６３］ 天然人－牛重配

株，单价

３ 印度、巴基斯坦、印度

尼西亚和尼日尔

从 ６ 周龄开始口服第 １ 剂，第 ２ 剂与第 １ 剂、
第 ３ 剂与第 ２ 剂间隔 ４ 周；全程接种在 ８ 月

龄之前完成

Ｇ９Ｐ［１１］ ２０１４

Ｒｏｔａｓｉｉｌ［１６３］ 人 － 牛重配株，
五价

３ 印度、巴基斯坦、印度

尼西亚和尼日尔

从 ６ 周龄开始口服第 １ 剂，第 ２ 剂与第 １ 剂、
第 ３ 剂与第 ２ 剂间隔 ４ 周；全程接种在 ８ 月

龄之前完成

Ｇ１、 Ｇ２、 Ｇ３、
Ｇ４、Ｇ９

２０１７

ＬＬＲ３［１６４］ 人 － 羊重配株，
三价

３ 中国 ６－１３ 周龄开始口服第 １ 剂，每剂间隔 １ 月，
第 ３ 剂 接种不应晚于 ３２ 周龄

Ｇ２、Ｇ３、Ｇ４ ２０２３

４. ２　 ＲＶ 疫苗使用现状　 目前全球有七种 ＲＶ 疫苗

获批上市，ＲＶ５、ＲＶ１、Ｒｏｔａｖａｃ 和 Ｒｏｔａｓｉｉｌ 四种 ＲＶ 疫

苗先后获得了 ＷＨＯ 预认证，其中 ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 在全

世界广泛使用，Ｒｏｔａｖａｃ 和 Ｒｏｔａｓｉｉｌ 仅在印度、巴基斯

坦、印度尼西亚、尼日尔等少数国家使用［１６５］，Ｒｏｔａｖｉｎ⁃
Ｍ１ 仅在越南使用，ＬＬＲ 仅在中国使用。 ＬＬＲ３ 于

２０２３ 年 ４ 月获得中国上市许可。
全球 ＲＶ 疫苗覆盖率逐年增加。 ２０２１ 年全球

ＲＶ 疫苗覆盖率为 ４９％，而 ２０１８ 年 １ 岁以下儿童仅

为 ３５％［１６６］。 各地区间疫苗覆盖率差异较大。 截至

２０２２ 年底，ＲＶ 疫苗已在全世界 １２３ 个国家和地区

纳入了 ＮＩＰ，主要是欧美等发达国家和地区以及全

球疫苗免疫联盟 （Ｇｌｏｂａｌ Ａｌｌｉａｎｃｅ ｆｏｒ Ｖａｃｃｉｎｅｓ ａｎｄ
Ｉｍｍｕｎｉｓａｔｉｏｎ，ＧＡＶＩ）等项目资助的发展中国家和地

区。 亚洲 ＲＶ 疫苗覆盖率相对较低，仅 ２１ 个国家和

地区将其纳入 ＮＩＰ。 越南在 ２０２３ 年接受 ＧＡＶＩ 项目

资助，将 ＲＶ 疫苗纳入 ＮＩＰ ［１６７］。 部分亚洲国家（例
如中国、日本等）实行自愿接种 ＲＶ 疫苗［１６８］。

中国已批准上市使用的 ＲＶ 疫苗有三种，包括

２０００ 年上市的兰州生物制品研究所有限责任公司

生产的 ＬＬＲ、２０１８ 年上市的默沙东（中国）有限公司

进口的 ＲＶ５ 和 ２０２３ 年获批上市的兰州生物制品研

究所有限责任公司生产的 ＬＬＲ３，均属于非 ＮＩＰ 疫

苗。 ２０１９ 年中国 １０ 个省份横断面调查显示，第 １
剂 ＲＶ 疫苗接种率为 ２０. ３％，第 ３ 剂接种率仅为

１. ８％；其中上海市第 １ 剂接种率最高，达到 ４７. ０％，
江西省为 ３０. ７％，北京市为 ２５. ９％［１６９］。 近年来，中
国 ＲＶ 疫苗批签发量稳步上升，２０１８ 年批签发 ５９４
万支，到 ２０２０ 年批签发量已突破 １ ０００ 万支，表明

ＲＶ 接种数量在不断提高。 ２０１７－２０２１ 年各年 ＬＬＲ
批签发量分别为 ４６２ 万剂、５１５ 万剂、５５１ 万剂、６８１
万剂和 ５６２ 万剂，批签发数量相对处于稳定状态。
２０１８－２０２１ 年各年 ＲＶ５ 批签发量分别为 ７９ 万剂、４７０
万剂、３９９ 万剂和 ７３１ 万剂［１７０］，批签发数量在快速提

高。 ＬＬＲ３ 于 ２０２３ 年 １２ 月 ２８ 日首次获得批签发。
４. ３　 ＲＶ 疫苗有效性和安全性　 目前上市的 ＲＶ 疫

苗总体有效，均表现出良好的安全性。 广泛使用的

两种疫苗（ＲＶ１ 和 ＲＶ５）在不同地区的保护效力和

效果差异较大，在儿童高死亡率地区的免疫效果明

显低于低死亡率地区。 其他几种在部分国家和局部

·６０１· 　 ＣＨＩＮＥＳＥ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＶＡＣＣＩＮＥＳ ＡＮＤ ＩＭＭＵＮＩＺＡＴＩＯＮ Ｖｏｌ．３０　 Ｎｏ．１　 ２０２４　



地区使用的 ＲＶ 疫苗的相关数据较少，有待进一步

研究。
４. ３. １　 免疫原性 　 上市的 ＲＶ 疫苗均有较好的免

疫原性。 接种第 ２ 剂次 ＲＶ１ 后第 ２ 月后，９７. ５％
（９５％ ＣＩ：８６. ８％ － ９９. ９％） ＩｇＡ 血清阳转， ＧＭＣ 为

３１４. ６（９５％ＣＩ：２１５. １－４６０. １）Ｕ ／ ｍＬ ［１７１］。 全程接种

ＲＶ５ 后第 ２－６ 周，接种者 ＩｇＡ 抗体血清阳转率为

９３％－１００％（对于 ＲＶ５，当 ＩｇＡ 抗体滴度升高 ３ 倍时

定为血清阳转） ［１７２］。 在非洲 ＨＩＶ 感染和未感染婴

儿中，ＲＶ５ 接种后 ＩｇＡ 血清反应率为 ８１％，对 Ｇ１、
Ｇ３ 和 Ｇ４ 基因型 ＲＶ 的中和抗体显著升高［１７３］。 印

度一项研究显示，接种 ３ 剂次 Ｒｏｔａｖａｃ 或 Ｒｏｔａｓｉｉｌ 后，
婴儿血清反应率（血清 ＩｇＡ 抗体水平≥２０ＡＵ ／ ｍＬ）
分别为 ２４. １％和 ３５. ２％［１７４］。 Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１ 在Ⅰ／Ⅱ
期临床试验中，ＩｇＡ 血清阳转率为 ７３％，与 ＲＶ１ 对照

组阳转率相似［１７５］。 接种 ＬＬＲ ４－５ 周后，对 Ｇ１、Ｇ２、
Ｇ３、Ｇ４ 和 Ｇ１０ 基因型 ＲＶ 的中和抗体≥４ 倍增长率

为 ４５. ２８％ － ６０. ３８％［１７６］。 全 程 接 种 ＬＬＲ３ 后

５７. ７９％－６０. ８４％受试者血清抗 Ｇ２、Ｇ３ 和 Ｇ４ 基因

型 ＲＶ 的 ＩｇＡ 抗体升高 ４ 倍［１６４］。
在与多种疫苗的联合免疫中，ＲＶ 疫苗也具备

良好的免疫原性。 当 ＲＶ１ 与口服脊髓灰质炎减毒

活疫苗 （ Ｏｒａｌ ｐｏｌｉｏｍｙｅｌｉｔｉｓ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，
ＯＰＶ）同时接种时，免疫原性均降低，但仍然符合血

清阳转标准，且 ＯＰＶ 的免疫原性无明显变化［１７７］。
美国一项研究表明，ＲＶ５ 与 ｂ 型流感嗜血杆菌多糖

结 合 疫 苗 （ Ｈａｅｍｏｐｈｉｌｕｓ ｉｎｆｌｕｅｎｚａ ｔｙｐｅ ｂ
ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｃｏｎｊｕｇａｔｅ ｖａｃｃｉｎｅ，Ｈｉｂ）、乙型肝炎（乙
肝）疫苗（Ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｖａｃｃｉｎｅ，ＨｅｐＢ）、无细胞百白破

联合疫苗（Ｄｉｐｈｔｈｅｒｉａ， ｔｅｔａｎｕｓ ａｎｄ ａｃｅｌｌｕｌａｒ ｐｅｒｔｕｓｓｉｓ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｖａｃｃｉｎｅ，ＤＴａＰ）、脊灰灭活疫苗（ Ｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄ
ｐｏｌｉｏｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ，ＩＰＶ）、７ 价肺炎球菌多糖结合疫苗

（ ７ － ｖａｌｅｎｔ ｐｎｅｕｍｏｃｏｃｃａｌ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｃｏｎｊｕｇａｔｅ
ｖａｃｃｉｎｅ，ＰＣＶ７）同时接种后，除对同时接种疫苗中百

日咳疫苗所含的百日咳黏附素成分的抗体应答有所

减弱外，其余 １６ 种抗原的抗体应答无明显下降，且
联合接种组与安慰剂组（ＲＶ５ 疫苗与安慰剂同时接

种组）ＲＶ５ 各型抗体水平相似［１７８］。 ＬＬＲ 与麻疹风

疹联合减毒活疫苗 （Ｍｅａｓｌｅｓ ａｎｄ ｒｕｂｅｌｌａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ
ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＲ）或麻腮风联合减毒活疫

苗（Ｍｅａｓｌｅｓ，ｍｕｍｐｓ ａｎｄ ｒｕｂｅｌｌａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ
ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＭＭＲ）联合接种后，抗体阳转率与单独

接种无显著性差异［１７９，１８０］；另外一项研究中流行性

腮腺炎疫苗和 ＬＬＲ 联合接种组的腮腺炎抗体滴度

显著高于单独接种 ＭＭＲ 组［１８１］。 上述资料表明，
ＲＶ 疫苗与多种其他疫苗联合接种的免疫原性较

好。 未见 Ｒｏｔａｖａｃ、Ｒｏｔａｓｉｉｌ、Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１ 和 ＬＬＲ３ 联合

接种相关文献报道。
不同 ＲＶ 疫苗序贯接种也显示 ＲＶ 疫苗具备良

好的免疫原性。 与单一接种方案相比（ＲＶ５－ＲＶ５－
ＲＶ５ 或 ＲＶ１－ＲＶ１），三种序贯方案接种组（ＲＶ５ －
ＲＶ１－ＲＶ１、ＲＶ５－ＲＶ５－ＲＶ１ 和 ＲＶ１－ＲＶ５－ＲＶ５）的

免疫原性均显示出非劣效性，表明 ＲＶ５ 与 ＲＶ１ 可

以序贯接种［１８２］。 另一项研究显示，各序贯方案接

种 组 （ Ｒｏｔａｖａｃ⁃Ｒｏｔａｓｉｉｌ⁃Ｒｏｔａｖａｃ、 Ｒｏｔａｓｉｉｌ⁃Ｒｏｔａｖａｃ⁃
Ｒｏｔａｓｉｉｌ、Ｒｏｔａｖａｃ⁃Ｒｏｔａｓｉｉｌ⁃Ｒｏｔａｓｉｉｌ 和 Ｒｏｔａｓｉｉｌ⁃Ｒｏｔａｖａｃ⁃
Ｒｏｔａｖａｃ）的血清反应率 （ ３３. ５％，９５％ ＣＩ： ３０. ９％ －
３６. ２％）非劣效于单一疫苗方案接种组 （ Ｒｏｔａｓｉｉｌ⁃
Ｒｏｔａｓｉｉｌ⁃Ｒｏｔａｓｉｉｌ 和 Ｒｏｔａｖａｃ⁃Ｒｏｔａｖａｃ⁃Ｒｏｔａｖａｃ ）
（２９. ６％，９５％ＣＩ：２６. １％－３３. ４％），这提示在一些配

送能力较弱地区 ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 间、Ｒｏｔａｖａｃ 和 Ｒｏｔａｓｉｉｌ
间可序贯接种［１７４］。 未见 ＬＬＲ 与 ＲＶ５ 序贯接种的

免疫原性数据。
不同 ＲＶ 疫苗的免疫原性［１６４，１７６，１８３－１８７］见表 ４。

４. ３. ２　 保护效力、保护效果和影响　 国外临床试验

表明 ＲＶ 疫苗的保护效力良好，但在＜５ 岁儿童高死

亡率国家的保护效力稍低。 ＲＶ５ 和 ＲＶ１ 在低、中和

高死亡率国家接种 １ 年后的保护效力分别为 ９４％、
８４％和 ４４％［１８８］。 在＜５ 岁儿童高死亡率的非洲和亚

洲国家，ＲＶ１ 或 ＲＶ５ 接种 １ 年后对重度 ＲＶＧＥ 的保

护效力在 ４８％－５７％之间；Ｒｏｔａｖａｃ 和 Ｒｏｔａｓｉｉｌ 在高死

亡率地区的保护效力分别为 ５４％和 ４４％［１８９⁃１９１］。 基

于临床试验和随访分析，ＲＶ１ 在中高收入国家随访

１ 年时，对于疫苗同型别、Ｇ 或 Ｐ 基因型相同或完全

不同型别的保护效力分别为 ９０％ （９５％ ＣＩ：５０％ －
９７％）、８２％ （９５％ ＣＩ：３６％ － ９６％） 和 ７４％ （９５％ ＣＩ：
５％－９５％），随访 ２ 年时分别为 ９０％（９５％ＣＩ：２１％－
９９％）、８６％ （９５％ ＣＩ：５３％ － ９６％） 和 ７７％ （９５％ ＣＩ：
１４％－９４％）；ＲＶ５ 在中低收入地区 １ 年期内，针对疫

苗型别和非疫苗型别的保护效力分别为 ５７％（９５％
ＣＩ：４１％－６９％）和 ６０％（９５％ＣＩ：３６％－７５％），２ 年期

内分别为 ３９％（９５％ＣＩ：２７％－５０％）和 ４７％（９５％ＣＩ：
２７％－６１％）；ＲＶ５ 在中高收入地区完成接种 ２ 年时，
疫苗型别和非疫苗型别的保护效力分别为 ９５％
（９５％ ＣＩ： ９１％ － ９７％） 和 １００％ （ ９５％ ＣＩ： ７０％ －
１００％） ［１９２］。 Ｒｏｔａｖａｃ 和 Ｒｏｔａｓｉｉｌ 降低严重 ＲＶＧＥ 的

比例分别为 ５６. ０％ （ ９５％ ＣＩ： ３７. ３％ － ６９. ２％） 和

５２. ２％（９５％ＣＩ：１２. １％－７４. ０％） ［１９２］。
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表 ４　 按 ５ 岁以下儿童死亡率分组接种不同 ＲＶ 疫苗后的免疫反应

疫苗和指标 随访时间 低死亡率国家 中死亡率国家 高死亡率国家

ＲＶ５［１８３］

　 ＩｇＡ ＧＭＴ （９５％ＣＩ） 接种最后 １ 剂后 １－２ 月 ３２２（２２５－４６７） １５７（１１７－２１２） ３９（２５－６０）
　 血清阳转率（％）（９５％ＣＩ） ９５（８７－９８） ９５（９０－１００） ７９（６６－８８）
ＲＶ１［１８３］

　 ＩｇＡ ＧＭＣ（Ｕ ／ ｍＬ）（９５％ＣＩ） 接种最后 １ 剂后 １－２ 月 ２３６（１７４－３２９） １０１（６６－１５７） ４７（３１－７４）
　 血清阳转率（％）（９５％ＣＩ） ８７（７８－９２） ７４（６１－８４） ５３（４１－６４）
Ｒｏｔａｓｉｉｌ［１８４］

　 ＩｇＡ ＧＭＣ（Ｕ ／ ｍＬ）（９５％ＣＩ） － － ３０. ５１（２１. １２－３７. ０６）
　 血清阳转率（％）（９５％ＣＩ） ３ 剂后 － － ５２. ７５（４７. ４８－５７. ９７）
Ｒｏｔａｖａｃ
　 ＩｇＡ ＧＭＴ （９５％ＣＩ） ［１８５］ 第 ３ 剂后 ２８ｄ － － ２０. ７（１７. ９－２４. ０）
　 血清阳转（≥４ 倍增长）率（％）（９５％ＣＩ） ［１８６］ 单剂量后 ２８ｄ － － ７３. ３（５４. １－８７. ７）
Ｒｏｔａｖｉｎ ／ Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１［１８７］

　 ＩｇＡ ＧＭＣ（Ｕ ／ ｍＬ）（Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１）（９５％ＣＩ） 第 ２ 剂后 ２８ｄ － ３５. ０４（２７. ３４－４４. ９１） －
　 ＩｇＡ ＧＭＣ（Ｕ ／ ｍＬ）（Ｒｏｔａｖｉｎ）（９５％ＣＩ） 第 ２ 剂后 ２８ｄ － ４８. ２５（４０. ５９－５７. ３７） －
　 血清阳转率（％）（Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１）（９５％ＣＩ） 第 ２ 剂后 ２８ｄ － ６４. ４（５５. ７５－７２. ４９） －
　 血清阳转率（％）（Ｒｏｔａｖｉｎ）（９５％ＣＩ） 第 ２ 剂后 ２８ｄ － ７０. ４（６４. ５４－７５. ８２） －
ＬＬＲ［１７６］

　 中和抗体 ＧＭＴ 服苗后 ４－５ 周 Ｇ１：２０６. ３５ － －
Ｇ２：２５５. ３６ － －
Ｇ３：８７. １０ － －
Ｇ４：１５５. ２０ － －
ＬＬＲ：３２３. ９８ － －

　 血清阳转率（％） 服苗后 ４－５ 周 Ｇ１：７５. ００ － －
Ｇ２：６６. ６７ － －
Ｇ３：６３. １６ － －
Ｇ４：７５. ８６ － －
ＬＬＲ：７６. ４７ － －

ＬＬＲ３［１６４］

　 ＩｇＡ ＧＭＴ 第 ３ 剂后 ３０ｄ Ｇ２：２. ２７ － －
Ｇ３：１. ９９ － －
Ｇ４：２. ３８ － －

　 血清阳转率（％） 第 ３ 剂后 ３０ｄ Ｇ２：６０. ８ － －
Ｇ３：５７. ８ － －
Ｇ４：６０. ５ － －

注：“－”表示无数据。

　 　 ＲＶ５ 在中国的Ⅲ期临床试验数据显示，对重度

ＲＶＧＥ 的 保 护 效 力 达 ９５. ５％ （ ９５％ ＣＩ： ７１. ９％ －
９９. ９％），预防任何血清型导致的任何程度 ＲＶＧＥ
的保护效力为 ６９. ９％，对中国主要流行株 Ｇ９Ｐ［８］
导致的任何程度和重度 ＲＶＧＥ 的保护效力分别为

６７. ４％和 ８８. ３％。 该结果提示 ＲＶ５ 疫苗株可对包

含 Ｐ ［ ８ ］ 基 因 型 的 不 同 Ｇ 基 因 型 的 流 行 株

（ＧｘＰ［８］）提供较好的保护［１９３］。 ＬＬＲ３ 在中国河南

省健康婴儿中进行的Ⅲ期临床试验显示，ＬＬＲ３ 第一

个流行季对任意 ＲＶＧＥ 的保护效力为 ５９. ３％，对严

重 ＲＶＧＥ 的保护效力为 ７５. ２％；第二个流行季对任

意 ＲＶＧＥ 的保护效力为 ５５. １％，对严重 ＲＶＧＥ 的保

护效力为 ６８. ８％［１６４］。 未见 ＬＬＲ 上市前Ⅲ期临床试

验保护效力的数据。

早产 儿 （ ＜ ３２ 孕 周 出 生 ）、 出 生 低 体 重 儿

（１ ５００－２ ４９９ ｇ）和极低体重儿（＜１ ５００ ｇ）在出生第

一年感染 ＲＶ 后，患中重度 ＲＶＧＥ 且住院治疗的风

险大大增加。 队列研究显示，在早产儿人群和同队

列正常儿童中按程序接种 ＲＶ５ 对预防任何严重程

度 ＲＶＧＥ 的保护效力分别为 ７０％和 ７４％［１９４，１９５］，表
明 ＲＶ５ 在早产儿中具有较好的保护效力。 其他疫

苗缺乏相关数据。
在真实世界研究中，不同疫苗在不同经济水平、

地理区域和儿童死亡率的国家，对不同严重程度

ＲＶＧＥ 的保护效果不同。 Ｍｅｔａ 分析表明，ＲＶ１ 和

ＲＶ５ 在发达地区、中东和南亚、拉丁美洲和加勒比

海、南亚以及撒哈拉以南非洲对严重 ＲＶＧＥ 的保护

效果分别为 ９１％、８８％、８０％、６０％和 ４６％，对 ＲＶＧＥ
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住院的保护效果（无南亚数据）分别为 ９４％、９４％、
８４％和 ５８％［１９６］。 系统综述和 Ｍｅｔａ 分析显示，在
＜１２月龄儿童中，ＲＶ５ 和 ＲＶ１ 在低、中和高儿童死亡

率国家或地区对实验室确认的重症 ＲＶＧＥ 的保护

效果分别为 ８６％、７７％和 ６３％－６６％，在 １２－２３ 月龄

儿童中，两种疫苗在低、中和高死亡率国家的保护效

果分别为 ８４％－８６％、５４％和 ５８％［１９７］。 系统综述和

Ｍｅｔａ 显示，在中高收入地区，ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 对疫苗型

别或非疫苗型别 ＲＶ 流行株的保护效果相似［１９８］。
ＲＶ 疫苗上市后监测结果显示，在美国 ＲＶ５ 或 ＲＶ１
同时上市的地区，全程接种预防 ＲＶ 感染导致的住

院和急诊的保护效果分别为 ８４％和 ８３％［１９９］；在墨

西哥， ＲＶ 疫苗 （ ＲＶ１ 和 ＲＶ５） 对严重 ＲＶＧＥ 和

ＲＶＧＥ 的保护效果分别为 ７７％－１００％和 ７０％－８０％，
对任何原因住院的胃肠炎和严重胃肠炎的保护效果

分别为 ４２％和 ８５％［２００，２０１］。 ＬＬＲ 上市后病例对照研

究结果显示，接种 １ 剂和两剂 ＬＬＲ 的保护效果分别

为 ４３. ８％（９５％ＣＩ：３４. ７％－５１. ７％）和 ４４. ６％（９５％
ＣＩ：１６. ６％－６３. ２％） ［２０２］，ＬＬＲ 对重度 ＲＶＧＥ 的保护

效果为 ５２％－８８％［２０３，２０４］。 北京市 ２０１５－２０１７ 年＜５
岁儿童 ＬＬＲ 平均接种率为 １０. ８％，接种 １ 剂的校正

后保护效果为 ３４. ９％；对严重程度评分≥１１ 分

（Ｖｅｓｉｋａｒｉ）的 ＲＶＧＥ 的校正后保护效果为 ８７. ７％，
２－３５ 月龄儿童的校正后保护效果为 ３６. ２％，针对

Ｇ９ 型 ＲＶ 导致的 ＲＶＧＥ 的校正后保护效果为

４０. ８％［１６２］。 目前缺乏 Ｒｏｔａｓｉｉｌ、Ｒｏｔａｖａｃ 和 ＬＬＲ３ 的

真实世界保护效果数据。
ＲＶ 疫苗的广泛使用对 ＲＶＧＥ 和 ＡＧＥ 的流行均

产生了重要影响。 ２００５－２０１５ 年全球＜５ 岁儿童腹

泻病例数下降约 １０％，由腹泻导致的死亡减少约

３４％，ＲＶ 所致死亡减少 ４４％［９５］；低死亡率国家

ＲＶＧＥ 下降 ９０％， 高死亡率国家下降 ３０％［１８８］。
２００６－２０１９ 年全球数据分析显示，在儿童低、中和高

死亡率国家，＜１ 岁组 ＲＶＧＥ 住院中位数减少分别为

７８％（ ＩＱＲ：６５％ － ８５％）、７６％ （ ＩＱＲ：６９％ － ７９％） 和

５５％（ＩＱＲ：４１％－６４％）；＜５ 岁组分别为 ６６％（ＩＱＲ：
４９％－ ７６％）、５９％ （ ＩＱＲ：４９％ － ５９％）和 ５０％ （ ＩＱＲ：
４１％－６５％），且在 １ 岁组由疫苗引入前的 ３８％下降

到 ２０％，２ 岁组由 ２８％下降到 １７％；在腹泻住院患儿

中，引入疫苗前 ＲＶ 检出率为 ４０％，引入疫苗 ４ 年后

ＲＶ 检出率下降到 ２０％［２０５］。 在疫苗上市 １０ 年后，
２７ 个国家 ＲＶ 哨点实验室监测网络数据显示，＜１ 岁

组 ＲＶＧＥ 住院数和急诊数下降 ８０％，其中在儿童

低、 中 和 高 死 亡 率 地 区 分 别 为 ８０％、 ７８％ 和

４６％［２０６］。 当疫苗覆盖率增加 １０％，低死亡率的洪

都拉斯和委内瑞拉的 ＲＶＧＥ 流行高峰明显下降且

变得平滑［２０７］。 在中国南方地区 ＲＶ 疫苗接种率较

高的城市，ＲＶＧＥ 患者的中位数发病年龄从 ２００７ 年

的 １１ 月龄推后至 ２０１５ 年的 １５ 月龄；在高发季节，
起始、高峰和终止时间均延迟［４７］。 广泛使用 ＲＶ 疫

苗后，在多数地区 ＲＶＧＥ 流行特征发生明显变化，
全球胃肠炎和 ＲＶＧＥ 发病率和死亡率大幅下降，在
多数地区 ＲＶ 检出率大幅下降，流行高峰区季节趋

于平缓。 即便儿童高死亡率国家的疫苗保护效果没

有低死亡率国家好，但减少的住院（重症）和死亡人

数相当可观，因此强烈推荐在这些地区继续使用

ＲＶ 疫苗［１］。
不同 ＲＶ 疫苗的保护效力和保护效果详见表 ５。

４. ３. ３　 免疫持久性 　 一项依据 ＲｏｔａＴｅｑ、Ｒｏｔａｒｉｘ、
Ｒｏｔａｓｉｉｌ 和 Ｒｏｔａｖａｃ 的随机对照试验，在接种 １ 年和 ／
或 ２ 年的随访研究显示，各疫苗对严重 ＲＶＧＥ 的保

护效果在观察期间呈一定程度减弱［２０８］。 在高收入

地区进行 ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 接种后至儿童 ３ 岁时仍可减

少 ＲＶＧＥ 住院患者数量；ＲＶ５ 在＜５ 岁儿童高和低死

亡率国家第 ２ 个流行季的保护效果分别从 ６４. ２％下

降到 １９. ６％和从 ９８％下降到 ８８％［２０９⁃２１２］，中死亡率

国家从 ８２％下降到 ７７％［１８８］。 美国在全程接种 ２ 个

流行季后，ＲＶ１ 的保护效果为 ８０％（９５％ＣＩ：６８％－
８８％）；ＲＶ５ 第 １ 年和第 ３ 年的保护效果分别为 ９１％
（９５％ＣＩ：７８％－９６％）和 ８８％（９５％ＣＩ：７８％－９３％），
ＲＶ５ 第 ６－７ 年仍然具有保护作用，保护效果为 ６９％
（９５％ＣＩ：４３％－８４％） ［２１３］。 ＲＶ１ 在拉丁美洲、欧洲、
新加坡等国家和地区也表现出良好的免疫持久性，
在第 ２ 个和第 ３ 个流行季对重症 ＲＶＧＥ 的保护效果

为 ８３％－１００％［２０９］；在美国 ＲＶ１ 第 ３ 年和第 ４ 年的

保护效果分别为 ８０％（９５％ＣＩ：５１％－９２％）和 ５８％
（９５％ＣＩ：－６４％－８９％） ［２１３］。 Ｒｏｔａｓｉｉｌ 和 Ｒｏｔａｖａｃ 在高

死亡率国家对严重 ＲＶＧＥ 的保护效力 ２ 年后分别从

４８％和 ５７％下降到 ４４％和 ５４％［２０８］。 随着时间的推

移，ＷＨＯ 预认证的四种 ＲＶ 疫苗在高、中和低死亡

率地区保护效力呈不同程度衰减（图 １），表明上述

ＲＶ 疫苗能够持续保护儿童较长时间。 ＬＬＲ３ 在第 ２
个流行季对任何血清型导致的任何程度 ＲＶＧＥ 的

保护效力为 ５６. ３％，对任何血清型 ＲＶ 导致的严重

胃肠炎的保护效力为 ６９. ６％，对任何血清型的住

院 ＲＶＧＥ 的保护效力为 ７７. ３％；对疫苗含有的

Ｇ２、Ｇ３ 和 Ｇ４ 基因型导致的任何程度 ＲＶＧＥ 和严

重 ＲＶＧＥ 的保护效力分别为 ６３. ５％和 ６０. ３％ ［１６４］ 。
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　 　 　 表 ５　 不同 ＲＶ 疫苗在不同＜５ 岁儿童死亡率水平国家的保护效力和保护效果

疫苗和指标 研究终点 随访时间
低死亡率国家

［％， （９５％ＣＩ）］
中死亡率国家

［％， （９５％ＣＩ）］
高死亡率国家

［％， （９５％ＣＩ）］
ＲＶ５
保护效力［１９７］ ＲＶ 腹泻重症病例

全因腹泻重症病例

出生后 １ 年 ９７（８９－９９） － ５７（３６－７１）
出生后 ２ 年 ９６（８９－９９） ７９（５９－８９） ４４（２３－５９）
出生后 １ 年 － － ２０（－１１－４２）
出生后 ２ 年 － － １５（１－２６）

保护效果 ［１８５，１９８］ 实验室确诊的 ＲＶ 感染 ／ ８５（８１－９２） － ４５（４４－５７）
门诊或急诊就诊 ／ 住院 ／ ９０（６３－１００） － ４５（４３－９２）

ＲＶ１
保护效力［１９７］ ＲＶ 腹泻重症病例

全因腹泻重症病例

出生后 １ 年 ９３（８２－９７） ７９（７１－８４） ５８（ ３９－７２）
出生后 ２ 年 ９０（８６－９３） ７７（７１－８３） ３５（１７－４９）
出生后 １ 年 ５２（３９－６３） ３６（２１－４８） ２７（５－４４）
出生后 ２ 年 ５１（４０－６０） ２６（－９－５０） １７（４－２８）

保护效果 ［１８５，１９８］ 实验室确诊的 ＲＶ 感染 ／ ８３（７８－９１） ６７（４６－７５） ５８（５５－６３）
门诊或急诊就诊 ／ 住院 ／ ８４（１９－９７） ７５（－２－９４） ５７（１８－６９）

Ｒｏｔａｓｉｉｌ［１９７］

保护效力 ＲＶ 腹泻重症病例

全因腹泻重症病例

出生后 １ 年 － － ４８（１９－６７）
出生后 ２ 年 － － ４４（２６－５８）
出生后 １ 年 － － ８（－１－１６）
出生后 ２ 年 － － ６（－１－１２）

Ｒｏｔａｖａｃ［１９７］

保护效力

ＲＶ 腹泻重症病例

全因腹泻重症病例

出生后 １ 年 － － ５７（４０－７０）
出生后 ２ 年 － － ５４（４０－６５）
出生后 １ 年 － － １６（２－２９）
出生后 ２ 年 － － －

ＬＬＲ
保护效力［１９９］ ＲＶ 腹泻重症病例 ＜５ 岁 ６９（５８－７５） － －

全因腹泻重症病例 － －

保护效果［１９３，１９９］ 实验室确诊的 ＲＶ 感染 ＜５ 岁 ３４. ９（５. ３－５５. ３） － －
门诊或急诊就诊 ／ 住院 ＜５ 岁 ６１（４７－７２） － －

ＬＬＲ３［１６４］

保护效力 严重 ＲＶＧＥ

所有 ＲＶＧＥ

第 １ 个流行季 ５９. ３０ － －
第 ２ 个流行季 ５５. １０ － －
第 １ 个流行季 ７５. ２０ － －
第 ２ 个流行季 ６８. ８０ － －

注：“ － ”表示无数据；“ ／ ”表示未明确相关信息。

注：印度的疫苗在临床试验中将混合感染的 ＡＧＥ 进行分层分析，其数据单独列出。

图 １　 ＷＨＯ 预认证的 ＲＶ 疫苗在＜５ 岁儿童不同死亡率国家保护效力随年龄的变化［１８８］

·０１１· 　 ＣＨＩＮＥＳＥ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＶＡＣＣＩＮＥＳ ＡＮＤ ＩＭＭＵＮＩＺＡＴＩＯＮ Ｖｏｌ．３０　 Ｎｏ．１　 ２０２４　



ＲＶ 疫苗的保护性随着时间推移而下降，在＜５ 岁儿

童高死亡率地区较低死亡率地区的保护效力下降

快；但在儿童高死亡率地区，由于儿童 ＲＶＧＥ 的发

病高峰年龄较早和重症比例较高，接种 ＲＶ 疫苗仍

然具有成本效益［１８８］。 ＬＬＲ 和 Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１ 缺乏相关

数据。
４. ３. ４　 疫苗安全性 　 已经上市使用的六种 ＲＶ 疫

苗均具有良好的安全性，以发热、呕吐、腹泻、易激惹

等一般反应症状为主，多为一过性反应，预后良好；
严重异常反应发生率较低。

在＜５ 岁儿童低死亡率和高死亡率国家的临床

试验中，ＲＶ１、ＲＶ５、Ｒｏｔａｓｉｉｌ， Ｒｏｔａｖａｃ 和 Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１
单独接种时严重不良反应发生率与安慰剂组或无干

预组相比无显著性差异［１，１７５，２０８］。 ＲＶ１、ＲＶ５、ＬＬＲ 与

其他 ＮＩＰ 疫苗同时接种后不增加 ＲＶ 疫苗或其他

ＮＩＰ 疫苗的不良反应［２１２，２１４］。 有研究表明，与单独

疫苗接种相比，联合接种出现发热、呕吐的比例虽有

升高， 但无显著性差异［１７８］。 ＲＶ１ 与 ＲＶ５ 以及

Ｒｏｔａｓｉｌｌ 与 Ｒｏｔａｖａｃ 序贯接种与单独接种相比的不良

反应发生率无显著性差异［１８２］。 此外，ＲＶ１ 和 ＲＶ５
已被证实在早产儿（胎龄＜３７ 周）、ＨＩＶ 感染婴儿和

有 ＨＩＶ 暴露史但未感染的特殊健康状态婴儿中具

有良好的耐受性［１９５，２１５，２１６］。 在全球许多临床试验

中，接种 ＲＶ 疫苗后肠套叠发生的风险无明显增

加［２０８，２１２］。 ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 在多地区多中心超过 ６ 万名

受试者的临床试验和超过 １０ 万名受种者的上市后

研究显示，未发现接种疫苗婴儿的肠套叠风险增

加［１，２０８，２１７］。 ＬＬＲ３ 的一般反应与其他 ＲＶ 疫苗类

似，以腹泻和发热最常见，疫苗相关严重不良反应发

生率低于 ０. １％，临床试验中疫苗组和对照组各观

察到 ２ 例肠套叠［１６４］。
ＲＶ 疫苗广泛使用后各国预防接种不良事件

（Ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ，ＡＥＦＩ）监测数

据显示，ＲＶ 疫苗 ＡＥＦＩ 以一般反应为主。 ２０１０ 年在

ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 中检出猪圆环病毒 ＤＮＡ，但经评估和真

实世界使用显示这两种疫苗是安全的［２１２］。 美国和

欧洲 ＡＥＦＩ 报告系统 ２００７－２０１７ 年分别报告 １７ ７５０
例和 ６ ３５８ 例 ＡＥＦＩ，２００７－２００８ 年和 ２０１３－２０１７ 年

ＲＶ５ 在美国报告的 ＡＥＦＩ 数量较多；在欧洲地区，报
告的 ＡＥＦＩ 从 ２０１３ 年开始呈波动上升趋势；ＡＥＦＩ 主
要发生在＜６ 月龄儿童，其中在美国占 ７２. ２％，在欧

洲占 ５５. １％；腹泻（１５. １％）、呕吐（１３. ５％）和哭闹

（８. ２％）是最常见症状；严重 ＡＥＦＩ 在美国和欧洲分

别占 １７. ０％和 ３９. ４％，期间美国和欧洲分别报告肠

套叠 ９６２ 例（５. ４２％）和 ４８８ 例（７. ４６％），肠套叠的

报告优势比大于 ２０［２１８］。 澳大利亚 ２００７ － ２０１１ 年

ＡＥＦＩ 总报告发生率为 ４０ ／ １０ 万剂 － ５６. ２５ ／ １０ 万

剂［２１９］。 巴西 ＡＥＦＩ 国家监测系统 ２００６－２０１０ 年共

报告 ＲＶ 疫苗单独接种的 ＡＥＦＩ ４０７ 例，与其他疫苗

联合接种的 ＡＥＦＩ １ ８８１ 例，主要发生在＜１ 岁儿童

中，其中 “其他严重或罕见事件” 占 ４８. ６８％ （３２２
例），肠套叠占 ２５. ９５％（１７７ 例），肠套叠占比高于

美国和欧洲；其次为局部反应和≥３９. ５ ℃的发热，
分别占 ６. ３％和 ５. １３％［２２０］。 美国两项大型队列研

究证实，２００６－２０１０ 年美国接种 ＲＶ 疫苗和接种其

他疫苗在任何剂次后 １－７ ｄ 和 １－３０ ｄ 内肠套叠 ＲＲ
为 ０. ８（９５％ＣＩ： ０. ２－３. ５） ［２２１］，ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 上市后

监测显示在接种第 １ 剂 １－７ ｄ 的肠套叠风险增加 １－
２ 例 ／ １０ 万剂［１］。 各国 ＡＥＦＩ 监测显示，肠套叠发生

率较临床试验高，但 ＡＥＦＩ 监测中并未评判肠套叠

是否是因为 ＲＶ 疫苗接种所致。 上述多个监测系统

的报告人员为医务人员、患者、保险人员和记者等，
对于轻微的 ＡＥＦＩ 漏报较多，但也存在未排除的非

疫苗因素所致 ＡＥＦＩ，例如其他原因导致的肠套

叠［２１８］。 在越南 Ｒｏｔａｖｉｎ ／ Ｒｏｔａｖｉｎ⁃Ｍ１ 不良反应发生

率为 ４. ５０％［１８７］。 ＷＨＯ 也在立场文件中明确了 ＲＶ
疫苗可略微增加肠套叠风险，但接种 ＲＶ 疫苗的收

益远大于风险［１］。
ＬＬＲ 和 ＲＶ５ 在中国应用的安全性良好。 ２０１０－

２０１７ 年 ＬＬＲ 的 ＡＥＦＩ 报告发生率为 ８. １５ ／ １０ 万剂－
２２. ３８ ／ １０ 万 剂， 其 中 ２０１４ 年 无 严 重 ＡＥＦＩ 报

告［２２２，２２３］。 ２０１９ 年 ＬＬＲ 和 ＲＶ５ 的 ＡＥＦＩ 报告发生率

分别为 ２３. １１ ／ １０ 万剂和 ２５. ４０ ／ １０ 万剂［２２４］。 ２０２０
年 ＬＬＲ 和 ＲＶ５ 的 ＡＥＦＩ 报告发生率分别为 １６. ３０ ／
１０ 万剂次和 １４. ３７ ／ １０ 万剂次，其中严重 ＡＥＦＩ 分别

为 ８ 例和 １４ 例，非严重 ＡＥＦＩ 分别为 ９１５ 例和 ６４１
例［２２５］。 在广西壮族自治区和北京市分别进行的

ＲＶ５ 与三价 ＯＰＶ（ ｔＯＰＶ）、ＤＴａＰ 以及 ＲＶ５ 与 １３ 价

肺炎球菌多糖结合疫苗 （ １３ － ｖａｌｅｎｔ ｐｎｅｕｍｏｃｏｃｃａｌ
ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｃｏｎｊｕｇａｔｅ ｖａｃｃｉｎｅ，ＰＣＶ１３）同时接种研

究均证实未增加 ＡＥＦＩ 的发生风险［２２６，２２７］。 在四川

省开展的 ＬＬＲ 与 ＭＲ 或 ＭＭＲ 同时接种的研究结果

显示同时接种的不良反应轻微［１７９，１８０］。 在上述研究

和 ＲＶ 疫苗上市后 ＡＥＦＩ 监测的文献中，未监测到

ＲＶ 疫苗导致肠套叠病例［２２８，２２９］。 中国临床试验和

上市后监测显示 ＲＶ５ 的肠套叠风险极低［１９３］。
在 ２ 月龄－２ 岁儿童中不同 ＲＶ 疫苗的严重不

良事件风险见表 ６。
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表 ６　 在＜５ 岁儿童不同死亡率水平国家 ２ 月龄－２ 岁儿童中不同 ＲＶ 疫苗严重不良事件风险

疫苗和指标
低死亡率国家

［ＲＲ（９５％ＣＩ）］
中死亡率国家

［ＲＲ（ ９５％ＣＩ）］
高死亡率国家

［ＲＲ（９５％ＣＩ）］
ＲＶ５ ［１９７］

　 严重不良事件 ０. ９２（０. ８４－１. ０１） ０. ６６（０. １４－３. １７） ０. ９９（０. ７２－１. ３６）
　 肠套叠 ０. ６９（０. ３５－１. ３８） ５. ０１（０. ２４－１０４. ２９） ０. ３３（０. ０１－８. １６）
ＲＶ１ ［１９７］

　 严重不良事件 ０. ８９（０. ７２－１. １０） ０. ８５（０. ７６－０. ９５） ０. ８９（０. ７６－１. ０４）
　 肠套叠 １. ４２（０. ５２－３. ８７） ０. ７２（０. ３９－１. ３２） １. ４９（０. ０６－３６. ６３）
Ｒｏｔａｓｉｉｌ ［１９７］

　 严重不良事件 － － ０. ９８（０. ９２－１. ０４）
　 肠套叠 － － ０. ９８（０. ３５－２. ７４）
Ｒｏｔａｖａｃ ［１９７］

　 严重不良事件 － － ０. ９３（０. ８５－１. ０２）
　 肠套叠 － － １. ３３（０. ３５－５. ０２）

注：ＲＲ（Ｒｉｓｋ ｒａｔｉｏ）为疫苗组与安慰剂 ／ 无干预组的严重不良事件或肠套叠风险比。 与安慰剂相比，四种疫苗在＜５ 岁儿童不同死亡率水平国家

的儿童中严重不良事件（含肠套叠）风险未增加或可能性很小。 “－”表示无数据。

４. ３. ５　 中国上市的 ＲＶ 疫苗接种禁忌和注意事项

对 ＲＶ 疫苗中的任何成分存在严重过敏或严重免疫

缺陷包括严重的联合免疫缺陷和 ／或曾经患有肠套

叠的既往史，是所有 ＲＶ 疫苗的接种禁忌［２３０，２３１］。
对于正患 ＡＧＥ 或有中度以上疾病伴发热的患儿，建
议推迟 ＲＶ 疫苗接种［１７２，２３２］。 对于存在胃肠道功能

紊乱史、先天性腹部异常和腹部手术史的婴幼儿，以
及先天或获得性免疫缺陷者，建议在医生的指导下

谨慎接种 ＲＶ 疫苗［１７２，２３２］。
ＬＬＲ 的接种禁忌还包括对硫酸庆大霉素过敏

者［３４，２３２］，建议注射免疫球蛋白者应间隔≥３ 个月服

用 ＬＬＲ［２２２］。 对免疫功能不全患者（例如恶性肿瘤

患者或免疫制剂治疗患者、原发性免疫缺陷者）的

密切接触者建议慎用 ＬＬＲ３［１６４］。
美国免疫接种咨询委员会（Ａｄｖｉｓｏｒｙ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ

ｏｎ Ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ Ｐｒａｃｔｉｃｅｓ，ＡＣＩＰ）建议在接种疫苗前

感染过 ＲＶ 者应根据推荐的年龄和时间间隔开始、
完成 ＲＶ５ 接种程序，因为初次 ＲＶ 感染可能仅对后

续疾病提供部分保护［２３３］。 ＡＣＩＰ 建议可以在任何

血液制品（包括含抗体的产品）使用前、中和后的任

何时间，按 ＲＶ５ 常规推荐接种程序对适合接种的儿

童进行接种［２３３］。 接受免疫球蛋白治疗的儿童是否

可以接种 ＲＶ 疫苗，需遵循专业人员的具体建

议［１７２］。
４. ４　 ＲＶ 疫苗免疫获益 　 ＲＶ 疫苗的应用减轻了

ＲＶＧＥ 疾病负担，进而节约了巨大的直接和间接经

济成本。 在 １９５ 个使用 ＲＶ 疫苗的国家，估算 ＲＶ 疫

苗增量成本效果比 （ Ｉｎｃｒｅｍｅｎｔａｌ ｃｏｓｔ⁃ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ
ｒａｔｉｏ，ＩＣＥＲ）的分析显示，全球每减少一个 ＲＶＧＥ 伤

残调整寿命年（Ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ ａｄｊｕｓｔｅｄ ｌｉｆｅ ｙｅａｒ，ＤＡＬＹ）损

失，平均需 ２ ２８９ 美元，从中非的 ８５ 美元 ／ ＤＡＬＹ 到

美国的 ７０ ５９９ 美元 ／ ＤＡＬＹ；在全球疫苗免疫联盟

（ Ｇｌｏｂａｌ Ａｌｌｉａｎｃｅ ｆｏｒ Ｖａｃｃｉｎｅｓ ａｎｄ Ｉｍｍｕｎｉｓａｔｉｏｎ，
ＧＡＶＩ） 和 泛 美 卫 生 组 织 （ Ｐａｎ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｈｅａｌｔｈ
Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ，ＰＡＨＯ） 项目资助地区分别为 ２５５ 美

元 ／ ＤＡＬＹ 和 ２ ４６４ 美元 ／ ＤＡＬＹ［２３４］。 美国将 ＲＶ 疫

苗纳入 ＮＩＰ 后，在＜５ 岁儿童中每年可预防 １３ 例死

亡、４. ４ 万例住院、１３. ７ 万例急诊、２５. ６ 万例就医和

１１０ 万例需家庭照护的病例，美国每年医疗系统节

约总成本 ５. １５ 亿美元，社会节约总成本 ２. １６ 亿美

元［２３５］。 估算 ２０２０－２０２９ 年如果在不符合 ＧＡＶＩ 支

持条件的 ６３ 个中等收入国家将 ＲＶ 疫苗纳入 ＮＩＰ，
政府层面和社会层面将分别节省 ８. ２６ 亿（９５％ＵＩ：
３. ７ 亿－１６. ６４ 亿）美元和 １１. ８２ 亿（９５％ＵＩ：５. ３５ 亿－
２３. ６１ 亿）美元支出［２３６］。 中国 ＲＶＧＥ 的社会成本达

６. ６５ 亿美元，如果按照 ＷＨＯ 推荐将 ＲＶ 疫苗纳入

ＮＩＰ，ＲＶ１ 和 ＲＶ５ 在中国广泛使用，每年可分别减少

２３８ 万例和 ２５３ 万例 ＲＶＧＥ 病例，减少 １２. ６ 万和

１３. ３ 万 ＤＡＬＹ 的损失， ＩＣＥＲ 分别为 ３ ７６０ 元和

７ ５７８元，均小于 ２０１２ 年人均国内生产总值（Ｇｒｏｓｓ
ｄｏｍｅｓｔｉｃ ｐｒｏｄｕｃｔ， ＧＤＰ）（３８ ４２０ 元） ［２３７］。 利用马尔

科夫模型以 ２０１９ 年中国婴儿出生队列估算，将 ＲＶ５
纳入 ＮＩＰ 后 ５ 年可预防 ５ ６７７ ９１１ 例 ＲＶＧＥ，净节省

总社会成本 １１ 亿美元［２３８］。 类似研究表明，将 ＲＶ５
纳入 ＮＩＰ 后中国可减少 ４８. ７％ 的 ＲＶＧＥ 病例和

６３. ２％的 ＲＶＧＥ 死亡病例；ＬＬＲ 纳入 ＮＩＰ 后可减少

２０. ３％的 ＲＶＧＥ 病例和 ２２. ４％ 的 ＲＶＧＥ 死亡病

例［２３９］。 与其他一些类似的研究结果一致，需降低

当前疫苗成本，ＲＶ 疫苗纳入 ＮＩＰ 后才具有较好的
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成本效益［１４１，２３８，２４０］。
ＲＶ 疫苗的广泛使用和高覆盖率可以保护未接

种 ＲＶ 疫苗的其他人群，从而带来巨大的间接效益。
估计 ＲＶ 疫苗上市后美国 ５－２４ 岁人群 ＲＶＧＥ 住院

率下降了 １５％，相应医疗支出降低了 ２. ０４ 亿美

元［２４１］。 德国引入 ＲＶ 疫苗 ５ 年后，在≥５ 岁未接种

ＲＶ 疫苗人群中门诊 ＲＶＧＥ 发病率显著下降，从

１８. ３ ／ １０ 万下降到 １１. ７ ／ １０ 万，发病率降低了 ３８％
（ＩＲＲ＝ ０. ６２，９５％ＣＩ：０. ６１－０. ６３） ［２４２］。 ＲＶ 疫苗广

泛使用使与 ＲＶ 感染相关的非胃肠炎疾病负担也下

降，甚至还减少了抗生素的应用，促进了贫困地区儿

童生长发育。 ２００７－２０１８ 年出生的美国儿童中，ＲＶ
疫苗接种减少了约 ６７ ０４５（９５％ＣＩ：５３ ７２９－８０ ６６４）
例抗生素处方，减轻了抗生素耐药［１８５］。 在美国、西
班牙、澳大利亚和英国等国家，ＲＶ 疫苗接种前和接

种后 １２ 个月内需要住院治疗的癫痫发作发生率下

降［２４３］。 在莫桑比克，ＲＶ 疫苗接种前营养不良儿童

中 ＲＶ 阳性率为 ４２. ７％（９５％ＣＩ：３８. ０％－４７. ５％），
疫苗接种后为 １２. ２％（９５％ＣＩ：９. ４％－１５. ６％）；ＲＶ
疫苗接种有助于当地减轻严重营养不良的压

力［２４４］。 相较于疫苗低覆盖率区域，较高疫苗覆盖

率的区域具有一定程度的群体保护作用，未接种疫

苗的 ３ 岁以下儿童中 ＲＶＧＥ 患病风险有所降低，中
等覆盖率地区 ＲＲ 值为 ０. ８５（９５％ＣＩ：０. ７３－０. ９９），
高覆盖率地区为 ０. ７９（９５％ＣＩ：０. ６７－０. ９３） ［４７］。
４. ５　 ＲＶ 疫苗接种效果的影响因素

４. ５. １　 宿主影响 　 目前上市的 ＲＶ 疫苗均是经口

服途径接种的减毒活疫苗，因此宿主对 ＲＶ 疫苗接

种的影响与 ＲＶ 感染相似，宿主 ＨＢＧＡ 表型和免疫

状态同样对疫苗效果产生重要影响。 研究表明，接
种 ＲＶ 疫苗时，非分泌型 ＨＢＧＡ 人群对 ＲＶ 减毒活

疫苗株较不敏感，导致疫苗激发的特异性免疫较低；
分泌型 ＨＢＧＡ 儿童接种后，血清阳转率高于非分泌

型 ＨＢＧＡ 儿童，因此 ＨＢＧＡ 表型可能影响 ＲＶ 疫苗

的免疫原性［２４５］。 Ｐ［８］是多种现有疫苗的重要组成

成分，Ｐ［８］对 Ｌｅｗｉｓ 阴性血型人群不敏感，可能是现

有 ＲＶ 疫苗在 Ｌｅｗｉｓ 阴性血型占比较大的非洲人群

中效果不佳的原因之一［８７］。 在真实世界中，ＲＶ 疫

苗在一些低收入地区儿童中的免疫原性、保护效力

和保护效果下降，可能与这些地区人群中非分泌型

ＨＢＧＡ 表型人群占比较高且营养不良儿童占比较大

有关［２４６］。 营养不良［１２３］、肠道疾病可导致机体免疫

功能下降，进而疫苗免疫后抗体产生能力下降，肠道

感染 等 能 影 响 口 服 减 毒 活 疫 苗 的 免 疫 应

答［１２４，１２５，２４７］。 Ｒｏｔａｖａｃ 在印度的临床试验中，排除其

他病原体混合感染的干扰后，其保护效力从 ４９. ３％
提升到 ６０. ６％［２４８，２４９］。 通过胎盘或母乳喂养获得母

传的 ＲＶ 中和抗体（主要是 ＩｇＡ）和其他非特异性免

疫因子（包括糖蛋白和黏蛋白）可以抑制疫苗株在

肠道的复制，导致 ＲＶ 疫苗接种后免疫原性和有效

性可能受到影响或降低［９９］。 但也有观点认为接种

疫苗时哺乳影响疫苗效果较小，营养不良儿童接种

ＲＶ 疫苗仍可获得保护，接种疫苗受益更多，因此

ＷＨＯ 立场文件认为接种 ＲＶ 疫苗时可哺乳，营养不

良儿童应与正常儿童一样接种 ＲＶ 疫苗。
４. ５. ２　 流行株影响　 多中心临床试验表明 ＲＶ１ 和

ＲＶ５ 对 不 同 型 别 流 行 株 的 保 护 效 力 略 有 差

异［１８２，１９２］；系统综述和 Ｍｅｔａ 分析均显示 ＲＶ１ 和 ＲＶ５
等在高收入和中等收入国家中，对不同型别流行毒

株的有效性有差异［１９８，２５０］。 流行毒株的感染能力可

能影响疫苗效果，抗原变异和重配等产生的新毒株

可能对疫苗产生的抗体等产生免疫逃逸，导致疫苗

效果下降［２５１］；毒株的多样性也可能导致疫苗效果

下降［２５１，２５２］。
４. ５. ３　 社会与环境因素　 经济发展水平直接影响

ＲＶ 疫苗覆盖率。 目前发展中国家和部分欠发达地

区受到 ＧＡＶＩ 等项目资助，将 ＲＶ 疫苗纳入了 ＮＩＰ，
但仍然有 ６３ 个中等发达国家未将 ＲＶ 疫苗纳入

ＮＩＰ。 疫苗覆盖率和全程接种率越高，免疫效果会

越好。 在美国，家庭经济收入、母亲文化程度与儿童

能否及时接种和全程接种 ＲＶ 疫苗呈正相关［２５３］。
在＜５ 岁儿童低死亡率国家，疫苗引入时间长短影响

ＲＶ 疫苗覆盖率和免疫效果。 ＜１ 岁组儿童在 ＲＶ 疫

苗引入当年、次年和第 ７ 年，ＲＶＧＥ 住院数分别下降

４７％、７０％ 和 ９７％；当疫苗覆盖率分别为 ＜ ６５％、
６５％－８４％和≥８５％时，＜１ 岁组儿童 ＲＶＧＥ 住院率

中位数分别减少 ４３％（ＩＱＲ：３８％－５８％）、７９％（ＩＱＲ：
６３％－８２％）和 ８５％（ＩＱＲ：７５％－９４％），ＡＧＥ 住院率

中位数分别减少 ３０％（ＩＱＲ：２８％－３２％）、３７％（ＩＱＲ：
２９％－５２％）和 ４７％（ＩＱＲ：３８％－５０％） ［２０５］。 目前全

球 ＲＶ 疫苗覆盖率从 ２００６ 年的 １％提高到了 ４９％，
ＷＨＯ 各区域覆盖率均呈上升趋势（图 ２） ［２５４］。 环境

因素除了影响疫苗冷链运输外，还影响人群行为习

惯、饮食习惯等。 饮食习惯、分娩方式和环境卫生等

影响婴儿早期的生活，间接影响 ＲＶ 疫苗接种

率［２５５，２５６］。 肠道菌群可影响肠道固有免疫和适应性

免疫，肠道内部分细菌脂多糖可以增强免疫反应，提
高 ＲＶ 疫苗效果［２５７］；肠道微生物易位导致针对微生
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物群抗原的树突状细胞增加，可能会降低疫苗抗原

的免疫原性［２５８］。
中国尚未将 ＲＶ 疫苗纳入 ＮＩＰ，ＲＶ 疫苗属于非

ＮＩＰ 疫苗，接种率相对较高的地区主要集中在经济

发达地区或城市。 除了经济水平原因外，可能因为

缺乏足够的疫苗供应能力以及缺少详细的科学数据

（例如疫苗的成本效益和安全性等）和足够的健康

教育，导致医生和儿童家长普遍缺乏对 ＲＶＧＥ 和

ＲＶ 疫苗的认识，监护人对 ＲＶ 疫苗接种意愿不

高［２５９⁃２６１］。 受 ＲＶ 疫苗需自费支付和疫苗知晓率较

低等因素影响，中国儿童 ＲＶ 疫苗接种率较低。 一

项现场问卷调查显示，北京市新生儿家长对 ＲＶ５ 的

知晓 率 低 于 ４０％［２６２］。 上 海 市 一 项 调 查 显 示，
５５. ０５％（１ ０８０ ／ １ ９６２）和 ３９. ０４％（７６６ ／ １ ９６２）的家

长了解 ＲＶＧＥ 和 ＲＶ 疫苗，８０. ０２％（１ ５７０ ／ １ ９６２）的
家长有接种意愿［２６３］。 吉林省长春市对公众开展

ＲＶ 疫苗的宣传告知工作，提升了公众对 ＲＶ 疫苗的

认知程度，使得 ＲＶ 疫苗接种人数较宣传告知前提

高约 ５０ 倍，乡镇卫生院和社区卫生服务中心的接种

人数分别增加 ４. ８ 倍和 １. ９６ 倍［２６４］。 因此，中国对

ＲＶＧＥ 危害和 ＲＶ 疫苗相关知识的宣传力度需亟待

提高。

图 ２　 ２００６－２０２１ 年 ＷＨＯ 各区域 ＲＶ 疫苗覆盖率

５　 国际 ＲＶＧＥ 免疫预防经验和中国 ＲＶ 疫苗应用

建议

５. １　 ＷＨＯ 强化和更新的免疫接种推荐［１］

５. １. １　 纳入 ＮＩＰ　 ＲＶ 疫苗应作为优先选项纳入所

有国家 ＮＩＰ，特别是在 ＲＶＧＥ 死亡率高的国家，例如

南亚、东南亚和撒哈拉以南非洲地区。 各国政府应

采取措施确保 ＲＶ 疫苗高覆盖率和及时全程接种

率。 在提倡早期母乳喂养、改善个人卫生和环境卫

生、提供清洁用水的预防策略的同时，加强防范 ＲＶ
在家庭内传播；在大力推广低渗口服补液和补锌的

治疗策略基础上提高 ＲＶ 疫苗接种率。

５. １. ２　 免疫程序推荐　 随着新生儿年龄增加，自然

感染 ＲＶ 的风险亦增加，推荐婴幼儿在 ６ 周龄开始

接种第 １ 剂 ＲＶ 疫苗，并全程及时接种；若中途未及

时接种，尤其是在＜５ 岁儿童高死亡率地区，推荐为

≤２４ 月龄儿童进行补种（ＷＨＯ 建议的 ＲＶ 疫苗接

种年龄上限高于 Ｒｏｔａｒｉｘ、ＲｏｔａＴｅｑ 和 Ｒｏｔａｖａｃ 产品说

明书中的年龄限制），但不需要重新接种；不建议给

＞２４ 月龄儿童接种 ＲＶ 疫苗；若出现疫苗供应不及

时，可考虑使用不同的 ＲＶ 疫苗完成 ３ 剂次序贯

接种。
５. １. ３　 同时接种　 推荐 ＲＶ５ 和 ＲＶ１ 等可以与其他

多种疫苗同时接种；当与其他注射类疫苗同时接种

时，因 ＲＶ 疫苗含有的蔗糖成分具有减轻疼痛的作

用，在同时接种时可先接种 ＲＶ 疫苗，再注射其他疫

苗。
５. １. ４　 在儿童高死亡率地区维持 ＲＶ 疫苗高接种

率　 目前已上市的 ＲＶ 疫苗在儿童高死亡率地区的

保护效率较在儿童中、低死亡率地区差，但仍具备成

本效益，并且能够降低 ＲＶＧＥ 死亡率，应继续在高

死亡率地区维持疫苗高接种率。
５. １. ５　 禁忌证 　 儿童既往有肠套叠病史、第 １ 剂

ＲＶ 疫苗接种后发生严重过敏反应、有严重免疫缺

陷包括严重联合免疫缺陷，不应接种 ＲＶ 疫苗。 持

续的 ＡＧＥ 或发热伴有中度至严重疾病的儿童可推

迟接种 ＲＶ 疫苗。
５. １. ６　 特殊健康状态儿童的接种推荐　 营养不良

儿童或 ＨＩＶ 阳性儿童可按程序接种 ＲＶ 疫苗，ＨＩＶ
检测不是接种疫苗的先决条件。 对所有预认证的

ＲＶ 疫苗，早产儿应根据其实际年龄按照推荐的接

种程序接种。
５. ２　 美国 ＲＶ 疫苗应用更新 　 美国 ＡＣＩＰ ２０２１ 年

更新的 ＲＶ 疫苗应用推荐强调，ＲＶ５ 接种程序为儿

童在 ２ 月龄、４ 月龄和 ６ 月龄时各接种 １ 剂次，ＲＶ１
接种程序为儿童在 ２ 月龄和 ４ 月龄各接种 １ 剂次；
ＲＶ 疫苗首剂接种应在 １５ 周龄前完成，最后 １ 剂次

不晚于 ８ 月龄。 ＲＶ 疫苗禁忌证包括对先前剂次的

ＲＶ 疫苗发生过严重（危及生命的）过敏反应、对 ＲＶ
疫苗任何成分存在严重（危及生命的）过敏反应、存
在重症联合免疫缺陷和有肠套叠史。 ＲＶ 疫苗接种

注意事项：轻微疾病可以接种 ＲＶ 疫苗，中重度疾病

（包括腹泻或呕吐等）应当推迟至康复后再接种；对
于免疫系统受损的婴儿，包括 ＨＩＶ 感染 ／艾滋病或

其他免疫系统受影响的患儿、正在接受类固醇等药

物治疗的儿童、癌症患儿或正在接受放疗 ／化疗的儿
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童，可以考虑接种 ＲＶ 疫苗。 早产儿、家庭成员中有

免疫抑制者或孕妇不是儿童接种 ＲＶ 疫苗的禁忌

证［２６５］。
美国 ＣＤＣ ２０２３ 年更新的 ＲＶ 疫苗应用常规推

荐指出，对于早产儿，如果出生后前 ６ 周一直在住院

治疗，建议推迟至出院时接种 ＲＶ 疫苗；如果仍然需

要在新生儿重症监护室 （ Ｎｅｏｎａｔａｌ ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｃａｒｅ
ｕｎｉｔ，ＮＩＣＵ）或护理机构继续接受治疗，至少在理论

上存在将疫苗株传染给同病房的其他不符合疫苗接

种年龄儿童的风险，应考虑暂缓接种 ＲＶ 疫苗。 如

果儿童已满 １５ 周龄，建议不再接种。 对于在其他国

家开始但未完成全程接种且 ８ 月龄以下的儿童，先
前接种的为 ＲＶ５ 或其他未知品牌疫苗，应根据记录

继续完成接种，所有剂次应在婴儿满 ８ 月龄前完成

接种［２６６］。
５. ３　 中国 ＲＶ 疫苗应用的补充建议

５. ３. １　 ＲＶ 疫苗免疫程序和剂量　 根据说明书，中
国现在使用的 ＲＶ 疫苗均为口服减毒活疫苗。 ＲＶ５
接种对象为 ６ 周至 ３２ 周龄婴儿，全程免疫共 ３ 剂，
首剂次于 ６－１２ 周龄时开始口服第 １ 剂，每剂接种间

隔 ４－１０ 周，第 ３ 剂接种不应晚于 ３２ 周龄。 ＬＬＲ 接

种对象为 ２ 个月至 ３ 岁婴幼儿，每人一次口服 ３. ０
ｍＬ，每年应服一次。 ＬＬＲ３ 适用于 ６－３２ 周龄婴幼

儿，全程免疫共 ３ 剂，６－１３ 周龄开始口服第 １ 剂，每
剂次间隔 １ 月，第 ３ 剂接种不应晚于 ３２ 周龄。
５. ３. ２　 联合接种和替代接种　 除疑似狂犬病暴露

者接种狂犬病疫苗、其他外伤者接种破伤风疫苗等

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。 两种及以上注射类的减毒活疫苗

如果未同时接种，应当间隔≥２８ ｄ 进行接种。 灭活

疫苗和口服减毒活疫苗，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。 目前尚缺乏 ＲＶ５、ＬＬＲ 和 ＬＬＲ３ 三种疫苗

间替代接种的相关数据，暂不建议三种疫苗之间的替

代接种。 如果因某种原因未能接种足够剂量疫苗（例
如疫苗被婴儿吐出），不建议给予补充接种，应按照后

续免疫程序完成剩余剂次的疫苗接种［２６７］。
５. ３. ３　 特殊健康状态儿童的 ＲＶ 疫苗接种 　 针对

早产儿、营养不良、ＨＩＶ 阳性者或正在接受免疫球蛋

白治疗等多种特殊健康状况，依据 ＷＨＯ 立场文

件［１］、２０１８ 年和 ２０１９ 年一系列的《特殊健康状态儿

童预防接种专家共识》 ［２６８⁃２９３］和《儿童胃肠炎免疫预

防专家共识（２０２０ 版）》 ［３４］等，结合中国各地区开设

的特殊健康状态儿童预防接种门诊等，建议监护人

或基层接种医生可将其转诊到特殊健康状态儿童预

防接种门诊，进行预防接种评估和 ／或制定疫苗接种

计划。
５. ３. ４　 接种禁忌证　 接种禁忌证的判别可依据疫

苗说明书、临床诊断结果、咨询专业人员，或到特殊

健康状态儿童预防接种门诊进一步评估。
５. ３. ５　 其他事项　 不同地区在不同时期依据本地

实际情况采取最适宜的免疫策略，尽可能提高 ＲＶ
疫苗的可及性、接种覆盖率和全程及时接种率。 遵

守《中华人民共和国疫苗管理法》《预防接种工作规

范》《国家免疫规划疫苗儿童免疫程序及说明》 《非
免疫规划疫苗使用指导原则》等相关规定，根据自

愿和知情同意的原则开展 ＲＶ 疫苗接种，规范 ＲＶ
疫苗预防接种预约、信息登记和 ＡＥＦＩ 监测工作［３４］。
多渠道开展 ＲＶＧＥ 和 ＲＶ 疫苗接种相关知识的健康

教育。
６　 中国 ＲＶＧＥ 免疫预防仍需研究和解决的问题

６. １　 完善疾病分类和报告 　 根据疾病分类系统

（ＩＣＤ－１０：Ａ０８. ００１），建议 ＲＶ 感染引起的胃肠炎分

类为 ＲＶＧＥ，ＲＶＧＥ 单列报告。 此外，ＲＶＧＥ 与其他

病毒性胃肠炎难以依靠临床表现进行鉴别，ＲＶＧＥ
病例报告受限于是否开展病原检测。 因此，推动和

规范腹泻病例的病原检测和报告，提升 ＲＶＧＥ 病

例、暴发和死因报告质量，提高死亡率、发病率和疾

病负担测算的准确性，有利于针对性地完善 ＲＶＧＥ
防控措施。
６. ２　 加强流行病学研究　 加强 ＲＶＧＥ 的流行病学

监测和疾病负担研究，开展社区 ＲＶＧＥ 和＞５ 岁人群

ＲＶＧＥ 流行情况、人群 ＲＶ 抗体水平变化、中和抗体

水平衰减、ＲＶ 变异 ／重组 ／重配、ＲＶ 传播 ／感染 ／发
病危险因素等研究，开发和优化 ＲＶ 疫苗评价方法

和试剂，为中国 ＲＶ 疫苗研发、评价和使用提供更多

科学证据和技术支撑。
６. ３　 推动疫苗上市后研究　 推动真实世界 ＲＶ 疫

苗在人群（包括特殊健康状态人群）中的保护效果、
安全性、联合接种、替代接种、成本效益、免疫策略等

研究，针对上市 ＲＶ 疫苗免疫后突破感染、效果影响

因素、疫苗衍生株传播、疫苗接种对流行毒株潜在影

响等问题进行深入研究，并持续加强 ＡＥＦＩ 监测和

评估，为优化 ＲＶ 疫苗免疫策略和纳入 ＮＩＰ 提供科

学依据。
６. ４　 鼓励新疫苗自主研发　 当前中国已有 ２ 种国

产 ＲＶ 疫苗上市，但在疫苗种类、疫苗接种策略和 ／
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或疫苗组分、保护效果等方面均有较大的改进空间。
需要不断探索和发展疫苗研发新技术，推动新一代

ＲＶ 疫苗和含 ＲＶ 疫苗的联合疫苗开发，加强 ＲＶ 动

物模型、接种技术、临床评价、黏膜免疫和免疫保护

指标的研究，为儿童 ＲＶ 免疫预防提供更安全、更高

效和更便利的新疫苗品种。

６. ５　 重视健康教育　 相关技术人员、行政管理人员

和公众对 ＲＶＧＥ 和 ＲＶ 疫苗知识的缺乏，影响 ＲＶ
疫苗使用的积极性和疫苗免疫政策的制定。 系统持

续地开展多形式、多层次、多维度的 ＲＶＧＥ 和 ＲＶ 相

关疫苗知识健康教育，建立知信行的良好互动和统

一，才能实现中国 ＲＶ 疫苗全面普及的目标。

附录　 英文缩略语
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ＡＧＥ Ａｃｕｔｅ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｉｔｉｓ 急性胃肠炎

ＤＡＬＹ Ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ⁃ａｄｊｕｓｔｅｄ ｌｉｆｅ ｙｅａｒ 伤残调整寿命年

ＤＬＰ Ｄｏｕｂｌｅ⁃ｌａｙｅｒｅｄ ｐａｒｔｉｃｌｅ 双层结构颗粒

ＥＬＩＳＡ Ｅｎｚｙｍｅ⁃ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ 酶联免疫吸附试验

ＧＡＶＩ Ｇｌｏｂａｌ Ａｌｌｉａｎｃｅ ｆｏｒ Ｖａｃｃｉｎｅｓ ａｎｄ Ｉｍｍｕｎｉｓａｔｉｏｎ 全球疫苗免疫联盟

ＧＤＰ Ｇｒｏｓｓ ｄｏｍｅｓｔｉｃ ｐｒｏｄｕｃｔ 国内生产总值

ＧＲＳＮ Ｇｌｏｂａｌ Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ Ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ Ｎｅｔｗｏｒｋ 全球轮状病毒监测网络

ＨＢＧＡ Ｈｉｓｔｏ⁃ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ａｎｔｉｇｅｎ 组织血型抗原

ＨＩＶ Ｈｕｍａｎ ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｖｉｒｕｓ 人类免疫缺陷病毒

ＩＣＥＲ Ｉｎｃｒｅｍｅｎｔａｌ ｃｏｓｔ⁃ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｒａｔｉｏ 增量成本效果比

ＩＦＮ Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ 干扰素

ＬＬＲ Ｌａｎｚｈｏｕ ｌａｍｂ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ 羊源轮状病毒口服活疫苗

ＬＬＲ３ Ｌａｎｚｈｏｕ ｌａｍｂ ｒｅａｓｓｏｒｔａｎｔ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ， ｌｉｖｅ， ｏｒａｌ， ｔｒｉｖａｌｅｎｔ （Ｖｅｒｏ ｃｅｌｌ） 三价口服人羊重配轮状病毒活疫苗

ＮＩＰ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ Ｐｒｏｇｒａｍ 国家免疫规划

ＯＲＦ Ｏｐｅｎ ｒｅａｄｉｎｇ ｆｒａｍｅ 开放阅读框

ＯＲＳ Ｏｒａｌ ｒｅｈｙｄｒａｔｉｏｎ ｓａｌｔ 口服补液盐

ＰＡＨＯ Ｐａｎ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ 泛美卫生组织

ＰＣＶ１３ １３⁃ｖａｌｅｎｔ ｐｎｅｕｍｏｃｏｃｃａｌ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｃｏｎｊｕｇａｔｅ ｖａｃｃｉｎｅ １３ 价肺炎球菌多糖结合疫苗

ＲＯＲ Ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ ｏｄｄｓ ｒａｔｉｏ 报告比值比

ＲＲＬ Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｒｅｇｉｏｎａｌ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｌａｂ 轮状病毒地区参比实验室

ｒＲＴ⁃ＰＣＲ ｒｅａｌ⁃ｔｉｍｅ ｒｅｖｅｒｓｅ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ⁃ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ 实时荧光逆转录聚合酶链反应

ＲＶ Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ 轮状病毒

ＲＶ１ Ｈｕｍａｎ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ， ｌｉｖｅ， ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ， ｍｏｎｏｖａｌｅｎｔ， ｏｒａｌ ｖａｃｃｉｎｅ 口服单价人轮状病毒减毒活疫苗

ＲＶ５ Ｐｅｎｔａｖａｌｅｎｔ ｈｕｍａｎ⁃ｂｏｖｉｎｅ ｒｅａｓｓｏｒｔａｎｔ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ 口服五价人－牛重配轮状病毒减毒活疫苗

ＲＶＡ Ｇｒｏｕｐ Ａ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ Ａ 组轮状病毒

ＲＶＧＥ Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｉｔｉｓ 轮状病毒胃肠炎

ＴＬＰ Ｔｒｉｐｌｅ⁃ｌａｙｅｒｅｄ ｐａｒｔｉｃｌｅ 三层结构颗粒

ＵＩ Ｕｎｃｅｒｔａｉｎｔｙ ｉｎｔｅｒｖａｌ 不确定性区间

ＵＴＲ Ｕｎｔｒａｎｓｌａｔｅｄ ｒｅｇｉｏｎ 非编码区

ＷＨＯ Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ 世界卫生组织

ＹＬＤ Ｙｅａｒｓ ｌｉｖｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｓａｂｉｌｉｔｙ 伤残寿命损失年

ＹＬＬ Ｙｅａｒｓ ｏｆ ｌｉｆｅ ｌｏｓｔ 寿命损失年
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ｖａｃｃｉｎｅ ａｍｏｎｇ ｈｅａｌｔｈ ｃａｒｅ ｐｒｏｖｉｄｅｒｓ ａｎｄ ｃｏｎｓｕｍｅｒｓ［ Ｊ］ ． ＢＭＣ
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Ｐｅｄｉａｔｒ， ２００７， ７： ３２．
［２６１］ 　 ＳＥＡＬＥ Ｈ， ＳＩＴＡＲＥＳＭＩ ＭＮ， ＡＴＴＨＯＢＡＲＩ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｋｎｏｗｌｅｄｇｅ

ａｎｄ ａｔｔｉｔｕｄｅｓ ｔｏｗａｒｄｓ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｄｉａｒｒｈｅａ ａｎｄ ｔｈｅ ｖａｃｃｉｎｅ ａｍｏｎｇｓｔ
ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ ｐｒｏｖｉｄｅｒｓ ｉｎ Ｙｏｇｙａｋａｒｔａ Ｉｎｄｏｎｅｓｉａ［ Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｈｅａｌｔｈ
Ｓｅｒｖ Ｒｅｓ， ２０１５， １５： ５２８．

［２６２］ 　 王淼， 孙静， 杨帆， 等． 新生儿家长对五价轮状病毒疫苗知

识知晓率及影响因素［ Ｊ］ ． 医学动物防制， ２０２０， ３６（１２）：
１１５７⁃１１６０．

［２６３］ 　 胡塔静， 朱祺， 陈文花， 等． 上海市松江区家长对轮状病毒

及五价口服轮状病毒疫苗的认知和疫苗接种意愿调查［ Ｊ］ ．
中国病毒病杂志， ２０１９， ９（５）： ３７１⁃３７６．

［２６４］ 　 陶育晖， 郑彤， 陶育纯． 长春市实施疫苗接种告知制度前后

口服轮状病毒活疫苗接种率及疫苗认知情况分析［ Ｊ］ ． 中国

生物制品学杂志， ２０２０， ３３（７）： ８４５⁃８４８．
［２６５］ 　 ＣＤＣ． Ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ： ｆｏｒ ｐｒｏｖｉｄｅｒｓ ［ ＥＢ ／

ＯＬ］． （２０２２－０５－０６）［２０２３－１２－１８］． ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｗｗｗ．ｃｄｃ．ｇｏｖ ／
ｖａｃｃｉｎｅｓ ／ ｖｐｄ ／ ｒｏｔａｖｉｒｕｓ ／ ｈｃｐ ／ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ．ｈｔｍｌ．

［２６６］ 　 ＣＤＣ． ＡＣＩＰ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｓｏｕｒｃｅｓ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ
ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ［ＥＢ ／ ＯＬ］． （ ２０２３ － ０９ － １９） ［ ２０２３ － １２ － １８］．
ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｗｗｗ． ｃｄｃ． ｇｏｖ ／ ｖａｃｃｉｎｅｓ ／ ｈｃｐ ／ ａｃｉｐ⁃ｒｅｃｓ ／ ｇｅｎｅｒａｌ⁃ｒｅｃｓ ／
ｓｐｅｃｉａｌ⁃ｓｉｔｕａｔｉｏｎｓ．ｈｔｍｌ．

［２６７］ 　 江苏省卫生健康委员会． 关于印发江苏省疫苗接种方案

（２０２１ 年版）的通知［ＥＢ ／ ＯＬ］． （２０２１－１２－２１） ［２０２３－０９－

２５］． ｈｔｔｐ： ／ ／ ｊｓｐｃｈｆｐ． ｊｉａｎｇｓｕ． ｇｏｖ． ｃｎ ／ ａｒｔ ／ ２０２１ ／ １２ ／ ２３ ／ ａｒｔ＿７３１２
＿１０２２３３８９．ｈｔｍｌ．

［２６８］ 　 季钗． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之一—早产儿与

预防接种［Ｊ］． 中国实用儿科杂志， ２０１８， ３３（１０）： ７３７⁃７３８．
［２６９］ 　 孙金峤． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之二—支气

管哮喘与预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１８， ３３（１０）：
７３８⁃７３９．

［２７０］ 　 孙金峤． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之三—原发

性免疫缺陷病的预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１８，
３３（１０）： ７４０⁃７４２．

［２７１］ 　 王晓川， 孙金峤， 孙晓冬， 等． 特殊健康状态儿童预防接种

专家共识之四—食物过敏与预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科杂

志， ２０１９， ３４（１）： １⁃２．
［２７２］ 　 吕海涛， 朱轶姮， 张钧， 等． 特殊健康状态儿童预防接种专

家共识之五—先天性心脏病与预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科

杂志， ２０１９， ３４（１）： ２⁃４．
［２７３］ 　 郭翔， 孙晓冬， 丁华， 等． 特殊健康状态儿童预防接种专家

共识之六—湿疹与预防接种 ［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志，
２０１９， ３４（１）： ４⁃５．

［２７４］ 　 叶盛． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之七—热性惊厥

与预防接种［Ｊ］． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４（２）： ８１⁃８２．
［２７５］ 　 叶盛． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之八—癫痫与

预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４（２）： ８２⁃８４．
［２７６］ 　 叶盛． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之九—脑性瘫痪

与预防接种［Ｊ］． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４（２）： ８４⁃８５．
［２７７］ 　 孙斌， 张钧， 栾琳， 等． 特殊健康状态儿童预防接种专家共

识之十—新生儿颅内出血与预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科杂

志， ２０１９， ３４（２）： ８５⁃８６．
［２７８］ 　 孔小行， 张钧， 栾琳， 等． 特殊健康状态儿童预防接种专家

共识之十一—婴儿黄疸与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂

志， ２０１９， ３４（２）： ８７⁃８８．
［２７９］ 　 叶盛． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之十二—感染

性疾病与预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４（３）：
１７６⁃１７７．

［２８０］ 　 季钗． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之十三—肛周

脓肿与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４（ ３）：
１７７⁃１７８．

［２８１］ 　 郭翔． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之十四—ＩｇＡ 血

管炎与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４（ ３）：
１７８⁃１８０．

［２８２］ 　 孙金峤． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之十五—自

身免疫性疾病与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９，
３４（３）： １８０⁃１８１．

［２８３］ 　 李晓忠． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之十六—肾

脏疾病与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９３４（４）：
２６５⁃２６６．

［２８４］ 　 李建琴． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之十七—白

血病化疗与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４
（４）： ２６６⁃２６７．

［２８５］ 　 李建琴， 王易， 张钧， 等． 特殊健康状态儿童预防接种专家

共识之十八—儿童贫血与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂

志， ２０１９ ， ３４（４）： ２６８⁃２６９．
［２８６］ 　 孙金峤． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之十九—免

疫抑制剂与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４
（５）： ３３５⁃３３６．

［２８７］ 　 孙金峤． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之二十—静

脉注射免疫球蛋白使用者的预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科杂

志， ２０１９， ３４（５）： ３３６⁃３３７．
［２８８］ 　 陈临琪， 韩连书， 杨艳玲． 特殊健康状态儿童预防接种专家

共识之二十一—遗传代谢病与预防接种［Ｊ］ ． 中国实用儿科

杂志， ２０１９， ３４（５）： ３３８⁃３３９．
［２８９］ 　 谢新宝． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之二十二—

儿童肝病与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４
（７）： ５３７⁃５３８．

［２９０］ 　 王易． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之二十三—异

体造血干细胞移植与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志，
２０１９， ３４（７）： ５３８⁃５４０．

［２９１］ 　 郭翔． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之二十四—实

体器官移植与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志， ２０１９， ３４
（７）： ５４０⁃５４１．

［２９２］ 　 季钗． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之二十五—婴

儿巨细胞病毒感染与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂志，
２０１９， ３４（１０）： ８０８⁃８０９．

［２９３］ 　 陈瑞敏， 韩连书． 特殊健康状态儿童预防接种专家共识之

二十六—常见染色体病与预防接种［ Ｊ］ ． 中国实用儿科杂

志， ２０１９， ３４（１２）： ９８２⁃９８３．

（收稿日期：２０２３⁃１２⁃２０）

·６２１· 　 ＣＨＩＮＥＳＥ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＶＡＣＣＩＮＥＳ ＡＮＤ ＩＭＭＵＮＩＺＡＴＩＯＮ Ｖｏｌ．３０　 Ｎｏ．１　 ２０２４　


