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摘  要 

目的：评估多种疫苗联合接种与单种疫苗单独接种在儿童中的不良反应发生情况，为优化免疫策略提供

循证依据。方法：采用回顾性队列研究，分析2024年1月至12月在曲靖市妇幼保健院寥廓院区接种门诊

完成疫苗接种的1712例儿童，其中联合接种组1161例，单种疫苗单独接种组551例。通过门诊与电话随

访记录接种后7日内的不良反应，并比较两组在不良反应发生率及类型上的差异。结果：麻腮风疫苗(MMR)
联合接种组与单独接种组的不良反应发生率分别为20.2%与17.8%，差异无统计学意义(P > 0.05)；A群
流脑多糖疫苗(MenA)联合接种组与单独接种组的不良反应发生率分别为4.9%与4.6%，差异亦无统计学

意义(P > 0.05)。两类疫苗的不良反应均以局部红肿、疼痛和发热为主，未见严重不良事件。所有不良反

应均为轻中度，随访期内可自行缓解或经对症处理消失。结论：多种疫苗联合接种与单种疫苗单独接种

在不良反应发生率及类型上无显著差异，提示联合接种安全性良好。联合接种不仅有助于减少就诊次数、

提高依从性，还可优化公共卫生资源利用，支持其在临床中的推广应用。 
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Abstract 
Objective: To evaluate the occurrence of adverse reactions in children receiving multiple vaccines 
simultaneously compared with single vaccine administration, and to provide evidence-based sup-
port for optimizing immunization strategies. Methods: A retrospective cohort study was conducted 
on 1712 children who received vaccinations at the Liaokuo outpatient clinic of Qujing Maternal and 
Child Health-Care Hospital between January and December 2024. Among them, 1161 children re-
ceived multiple vaccines simultaneously and 551 children received a single vaccine. Adverse reac-
tions within 7 days post-vaccination were recorded through outpatient follow-up and telephone fol-
low-up, and the incidence and types of adverse reactions were compared between the two groups. 
Results: The incidence of adverse reactions in the measles-mumps-rubella (MMR) combined vac-
cination group and single vaccination group was 20.2% and 17.8%, respectively, with no statisti-
cally significant difference (P > 0.05). For the group receiving meningococcal group A polysaccha-
ride vaccine (MenA), the incidence was 4.9% in the combined vaccination group and 4.6% in the 
single vaccination group, also showing no significant difference (P > 0.05). The adverse reactions to 
both vaccines were mainly local redness, pain, and fever. No serious adverse events were observed. 
All recorded adverse reactions were mild to moderate and resolved spontaneously or after symp-
tomatic treatment during follow-up. Conclusion: There was no significant difference in the inci-
dence or types of adverse reactions between multiple vaccine administration and single vaccine 
administration in children, suggesting that simultaneous administration of multiple vaccines is safe. 
Combined vaccination not only ensures safety but also reduces the number of clinic visits, improves 
compliance, and optimizes the use of public health resources, supporting its wider application in 
clinical practice. 
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1. 引言 

疫苗接种是预防和控制传染病最有效的公共卫生措施。随着国家免疫规划的不断完善，儿童在有限

时间内需要接种多种疫苗。为了提高接种效率、减少就诊次数，多种疫苗同时接种的策略逐渐被推广。

然而，部分家长和临床工作者担心联合接种可能增加不良反应风险[1]。 
接种后不良事件(Adverse Events Following Immunization, AEFIs)的监测方法多样，包括临床前研究、

注册所需的临床研究，以及上市后的被动(自发报告)或主动监测[2]。在实际操作中，不同监测方法可能得

到不同的结果，尤其是对于新引入的疫苗，严重不良事件的发生率仍存在不确定性。此外，世界卫生组

织(WHO)提出的因果关系评估算法通常用于判断不良事件是否与疫苗相关，这一程序在排除假性归因时
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有其科学依据，但在复杂和多因素疾病中应用仍存在争议。 
国际上已有多项研究对多种疫苗联合接种后的安全性进行了评估。例如，Pietrantonj 团队针对麻腮风

–水痘(MMRV)疫苗接种后的不良事件进行了 meta 分析[3]。研究显示，尽管部分严重不良事件发生率相

对较高，但整体安全性仍得到确认，其中发热性惊厥的发生率远低于既往随机研究和系统评价的报告。

这些研究还表明，通过严格的因果评估，许多被初步记录的不良事件可排除疫苗归因，提示联合接种在

安全性方面具有可控性[4]。 
国际相关研究显示，多种疫苗联合接种与单种疫苗单独接种在总体不良反应发生率上差异不大，但

数据仍有限[5]。因此，需要进一步的国内外临床数据为临床实践提供指导。 
本研究通过回顾性分析曲靖市妇幼保健院寥廓院区接种门诊的 1712 例接种记录，比较多种疫苗同时

接种与单种疫苗单独接种在不良反应发生率及类型上的差异，并结合国际文献和既往研究结果，为儿童

疫苗接种策略优化提供循证依据。 

2. 资料与方法 

2.1. 研究设计与对象 

本研究为回顾性队列研究，旨在评估多种疫苗同时接种与单种疫苗单独接种在儿童中的不良反应发

生情况。研究对象为 2024 年 1 月至 2024 年 12 月期间，在曲靖市妇幼保健院寥廓院区接种门诊完成疫苗

接种的儿童，共计 1712 例。纳入标准为：① 年龄 2 月龄至 6 岁见表 1；② 完成全程随访；③ 接种记录

完整。排除标准为：① 既往有严重疫苗不良反应史；② 合并免疫缺陷疾病或急性严重感染。根据接种

方式，将受种者分为联合接种组(同一次就诊接种 ≥ 2 种疫苗，n = 1161)与单种接种组(每次就诊仅接种 1
种疫苗，n = 551)。 

 
Table 1. Demographic characteristics of the study subjects 
表 1. 研究对象的人口学特征 

指标 组 1 (联合接种) (n = 1161) 组 2 (单苗单独接种) (n = 551) 

性别   

男 593 (51.1%) 282 (51.2%) 

女 568 (48.9%) 269 (48.8%) 

年龄(月)   

平均值(标准差) 9.2 [0.80] 9.3 [0.82] 

中位数 9 9 

范围 6~18 6~18 

2.2. 接种与随访 

联合接种指在同一日、不同注射部位(通常在两侧上臂三角肌下方)接种两种或以上疫苗，且不混合在

同一注射器内。单种接种指同日仅接种单一疫苗。接种后 7 日内通过门诊随访及家长电话随访记录不良

反应。随访内容包括局部反应(红肿、疼痛、硬结、皮疹等)、全身反应(发热、乏力、皮疹等)及严重不良

反应(过敏性休克、惊厥、脑炎等)。 

2.3. 数据来源与处理 

接种信息来源于医院电子接种记录系统，包括儿童基本信息(性别、出生日期)、疫苗接种信息(疫苗
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种类、剂次、接种日期)及不良反应记录(发生时间、症状、严重程度)。在数据处理过程中，首先剔除性别

逻辑错误、异常值及重复记录，然后根据唯一识别码、性别、出生日期及接种日期将接种数据库与不良

反应数据库进行匹配，最终建立完整分析数据库。 

2.4. 不良反应分类 

根据《国家疑似疫苗异常反应监测方案》(2010 年)及 WHO 指南，将不良反应分为常见不良反应与

罕见不良反应。常见不良反应为疫苗本身特性引起的短期生理反应，包括不同等级的发热(<37.0℃、

37.1℃~37.5℃、37.6℃~38.5℃、≥38.6℃)、局部红肿(0 cm~2.5 cm、≥2.6 cm)、疼痛及硬结。罕见不良反应

指接种后可能损害组织或器官功能的事件。严重不良反应包括致死、危及生命、住院或延长住院、导致

持续或显著残疾/能力丧失、先天畸形或需干预防止永久损伤的事件。 

2.5. 统计学分析 

使用 SPSS 26.0、R 4.4.2 及 Microsoft Excel 2021 进行数据整理与分析。计数资料以频数和百分比表

示，组间比较采用 χ2 检验，P < 0.05 为差异有统计学意义。总体不良反应发生率按接种人次计算，并对局

部及全身不良反应分别统计发生例数及比例。对于不同疫苗及接种方式，使用单变量 Poisson 回归模型计

算相对风险(RR)及 95%置信区间(CI)。 

3. 结果 

3.1. 麻腮风及 A 群流脑多糖疫苗不良反应情况 

在本研究中，麻腮风疫苗联合接种组共 655 例儿童(见表 1)，其中 132 例(20.2%)出现不良反应；单

独接种组 73 例中，13 例(17.8%)出现不良反应。经 χ2 检验，两组总体不良反应发生率差异无统计学意

义(χ2 = 0.29, P > 0.05)。A 群流脑多糖疫苗联合接种组 506 例中，25 例(4.9%)出现不良反应；单独接种

组 478 例中，22 例(4.6%)出现不良反应，经 χ2 检验，两组差异同样无统计学意义(χ2 = 0.04, P > 0.05)。
进一步计算麻腮风疫苗联合接种组相对危险度(RR)为 1.13 (95% CI: 0.68~1.90)，提示两组间不良反应风

险差异无统计学意义。A 群流脑多糖疫苗方面，计算得 RR = 1.07 (95% CI: 0.61~1.88)，同样未发现显

著差异。 
为更细致地描述不良反应类型，本研究参考 Apulia 2017~2018 研究的 AEFI 分类，将不良反应分为

局部反应(红肿、疼痛、皮疹等)和全身反应(发热/高热、神经系统症状、消化系统症状、乏力等)。 

3.1.1. 麻腮风疫苗 
在联合接种组中，局部不良反应以红肿和疼痛最为常见，占不良反应总数的 10%，共 13 例；皮疹 3

例。全身不良反应中，发热/高热最为突出，占总不良反应 60%，共 79 例；神经系统症状(如烦躁、哭闹) 
13 例；消化系统症状(食欲减退、腹泻、呕吐等) 7 例；其他轻度全身症状(如淋巴结肿大) 4~6 例。单独接

种组各类型不良反应发生率相似，具体例数略低。 

3.1.2. A 群流脑多糖疫苗 
联合接种组 25 例不良反应中，局部红肿或疼痛 5~6 例，皮疹 1~2 例；全身发热 12~13 例，乏力或轻

度神经症状 3~4 例。单独接种组 22 例不良反应中，局部红肿或疼痛 5 例，发热 11~12 例，其余症状少数

出现。 

3.2. 严重不良反应 

两种疫苗的联合或单独接种组均未观察到严重不良事件，如过敏性休克、惊厥或脑炎等。所有记录
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的不良反应均为轻度或中度，随访期间自行缓解或经对症处理后消失。本研究结果提示，联合接种与单

独接种在儿童疫苗安全性方面差异不显著。多种疫苗同时接种与单种疫苗接种在不良反应发生率方面无

显著差异，提示多种疫苗同时接种具有良好的安全性，支持其在临床接种中的推广应用。 

4. 局限性 

本研究存在若干局限性，须在结果解读时予以充分考虑： 
1) 研究设计局限：本研究为单中心回顾性研究，其结论易受到混杂因素(如不同时期护理人员操作

差异、家长报告主观偏倚等)的影响，尽管我们尽力控制了已知混杂因素，但无法完全避免所有潜在偏

倚。 
2) 数据收集偏倚：不良反应数据主要通过家长主动报告和病历记录获取，可能存在回忆偏倚和报告

偏倚(例如，联合接种组的家长可能因孩子一次接受多针注射而更密切地观察和报告不良反应)。 
3) 外推性限制：本研究数据来源于单一医疗中心，其人群特征、疫苗接种流程和医疗实践可能具有

特殊性，因此研究结论在推广至其他地区、不同人群或不同接种服务模式时需谨慎。 
4) 随访时间短：本研究主要关注接种后 0~7 天内的急性不良反应，缺乏对远期或极罕见不良反应的

评估能力。 
5) 疫苗组合异质性：“联合接种组”内包含了多种不同的疫苗组合，本研究未针对特定疫苗组合的

不良反应 profile 进行亚组分析，不同组合间的风险可能存在差异。 

5. 讨论 

本研究分析了麻腮风疫苗(MMR)与 A 群流脑多糖疫苗(MenA)联合接种与单独接种的安全性。结果表

明，联合接种并未显著增加儿童不良反应风险，提示联合接种在安全性方面与单独接种相当。这为多种

疫苗在儿童免疫程序中的同时接种提供了有力的支持。 
在不良反应类型上，联合接种和单独接种均以局部反应(如红肿、疼痛、皮疹)及轻度全身反应(如发

热、轻度神经症状、消化道不适等)为主。严重不良事件未在研究中观察到，所有记录的不良反应均为轻

度或中度，随访期间可自行缓解或通过对症处理消失。这与国内外关于多种疫苗联合接种的研究结果一

致，进一步验证了联合接种的安全性。 
此外，联合接种不仅能够保证疫苗安全性，还可以减少儿童多次就诊的负担，提高接种依从性，有

助于优化公共卫生资源的利用。未来研究可结合主动和被动监测系统，收集更大样本的数据，以评估罕

见不良反应及长期安全性，为多种疫苗联合接种的推广提供更全面的证据。 

伦理说明 

本研究遵循《赫尔辛基宣言》相关原则，不涉及个人隐私或可识别信息，不良反应信息均来源于常

规接种随访记录。本研究不涉及额外干预，已免除知情同意。 
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