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儿童服用脊髓灰质炎(脊灰)疫苗(0Pv)后有可能发生

疫苗相关麻痹型脊灰(VAPP)病例，虽然发生率极低，但随着

OPV大量使用，在无脊灰国家和地区，VAPP的重要性日渐凸

显，因此对VAPP的发生及其影响因素研究日益重要⋯。本

研究通过免疫规划监测信息管理系统福建省2008--2011年

OPV常规免疫以及历年强化免疫／查漏补种OPV数据估算

VAPP发生率，并对2004—2011年急性弛缓性麻痹(AFP)病

例监测系统病例资料进行分析，探讨VAPP发生的影响因素。

1．对象与方法：研究对象为2004—2011年福建省AFP

监测系统报告的所有AFP病例。按照中国疾病预防控制中

心(CDC)规定的AFP病例报告与个案管理流程，对于报告病

例，由县(市、区)CDC的AFP管理员核实病例后进行流行病

学调查，并在规定时间内采集粪便标本送福建省CDC按

WHO标准操作规程进行检测。专家组定期对AFP病例随

访。省级专家组根据《疫苗相关麻痹型脊髓灰质炎病例诊断

依据及治疗参考意见》对AFP病例作出诊断。临床诊断符合

VAPP(临床VAPP)是指服苗后4—35 d内发热，6—40d出现

AFP，无明显感觉丧失的病例。对临床VAPP且粪便标本分

离出脊灰疫苗病毒株者，定义为确诊VAPP。本研究将除
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VAPP外的AFP病例均设为对照组。考虑到残留麻痹、实验

室检测结果在AFP病例诊断中的意义，将对照组中60 d随访

时残留麻痹或粪便检出脊灰病毒的AFP病例归为阳性对照

组，其余的AFP病例(即无残留麻痹且粪便未检出脊灰病毒

的AFP病例)归为阴性对照组。2008—2011年OPV常规免

疫(基础、加强免疫)数据取自中国免疫规划监测信息管理系

统；强化免疫和查漏补种数据取自福建省各年度OPV强化

免疫和查漏补种工作总结。所有资料均以SPSS 13．0软件完

成分析，)c2检验比较组间构成比差异，二分类logistic回归分

析研究VAPP影响因素。

2．结果：

(1)VAPP发生情况：2008--2011年共确定l临床VAPP 10

例，其中5例为确诊VAPP，临床、确诊VAPP发生率分别为

O．75／100万剂次和O．38／100万剂次。首剂服苗者发生临床、

确诊VAPP分别为8例和4例，首剂临床、确诊VAPP发生率

分别为3．70／100万剂次和1．85／100万剂次(表1)。

(2)组间相关因素分布：f检验显示，VAPP组与阳性对

照组、阴性对照组、对照组在麻痹时月龄、OPV服苗数、服苗

至麻痹间隔时间分布的差异有统计学意义(P值均<0．01)，

在发热史、注射史和儿童居住地区分布的差异均无统计学意

义(P值均>O．05)。VAPP组在小月龄(<4、4～12月龄)、首

剂服苗、服苗后2～5周麻痹的比例均要高于各对照组。

VAPP与阳性对照组性别的差异有统计学意义(P=0．03)，但

与阴性对照组、对照组性别的差异则无统计学意义(P值分

别为0．08、0．07)(表2)。

(3)logistic回归分析：VAPP与阴性对照组的回归分析表

明，麻痹时小月龄、首剂服苗和服苗后2。5周麻痹是VAPP

的影响因素(表2)。相比12月龄以上儿童，<4、4—12月龄

发生VAPP的OR值(95％CI)分别为55．62(95％CI：2．14～

1446．59)和19．40(95％CI：1．35—279．78)；相比≥2剂次OPV

表1 2008--2011年福建省OPV使用与VAPP发生情况

2008 2(0) 2(0) 0．52 1．57 0．41 1．77 3．75 3．85(0．00) 0．53(0．00)
2009 2(1) 2(1) 0．54 1．62 0．38 1．09 3．09 3．70(1．85) 0．65(0 32)

2010 2(2)4(3) 0．53 1．63 O．40 1．65 3．68 3．77(3．77) 1．09(0．82)
2011 2(1) 2(1) 0．57 1．68 O．50 O．60 2．78 3．51(1．75) O．72(0．36)
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表2 2004--2011年福建省VAPP与对照组特征分布及VAPP影响因素的logistic回归分析

自变量 VAPP
对照组[例数(构成比，％)] OR值(95％C／)

阳性对照 阴性对照 合计 VAPP US．阳性对照 VAPP US．阴性对照 VAPP VS．对照合计

性别

男

女

麻痹时月龄
>12

<4

4～12

12(92．3) 95(62．1) 576(70．1) 671(68．8) 1

1(7．7) 58(37．9) 246(29．9) 304(3 1．2) 0．23(0．03～2．22)

l

0．77(0．05～1 1．56)

l

O．33(0．04～2．99)

1(7．7) 103(67．4) 770(93．7)876(89．6) 1 1 l

9(69．2) 25(16．3) 6(0．7) 31(3．2) 4．12(0．20～85．31) 55．62(2．14—1446．59)15．77(0．84～297．62)

3(23．1) 25(16．3)46(5．6) 71(7．2) 4．27(0．25～72．81) 19．40(1．35—279．78)11．35(0．80～161．82)

0Pv服苗剂次
≥2 4(30．8) 1 13(73．9) 777(95．5)890(91．3) 1 1 l

l 9(69．2) 28(18．3) 11(1．4) 39(4．0) 1．90(0．32～11．31) 95．40(3．44—2646．95)3．40(0．54～21．34)

未知 o(o．O) 12(7．8) 34(4．1)46(4．7) 一 一 一

服苗至麻痹间隔时间(周)
>5 l(7．7) 94(61．4) 704(85．6) 798(81．8) 1 l l

<2 2(15．4) 7(4 6) 17(2．1) 24(2．5) 7．91(0．34～182．48)28．850．52～1596．44)12．88(0．68～244．93)
2～5 10(76．9) 36(23．5) 35(4．3) 71(7．3) 7．80(0．53～114．12)51．71(3．13～854．80)12．47(0．97～160．51)
未知0 16(10．5) 66(8．0)82(8．4) 一 一 一

麻痹前3 d内注射史

否8(61．5) 110(71．9) 634(77．1) 744(76．3) l l 1

是 5(38．5)43(28．1) 188(22．9) 231(23．7) 1．37(0．32～5．91) 5．82(0．35～96．44) 1．81(0．43～7．67)
麻痹前发热史

是 10(76．9) 90(58．8)431(52．4) 521(53．4) l l 1

否 3(23．1) 63(41．2)391(47．6)454(46．6)2．02(0．34～11．89) 2．50(0．22～28．91) 1．87(0．32—10．82)
居住地区

县城 9(69．2) 110(71．9) 586(71．3) 696(71．4) l l 1
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服苗数的儿童，首剂服苗的OR值高达95．40(95％CI：3．44～

2646．95)；服苗后2～5周发生麻痹的儿童，VAPP的可能性为

5周以上发生麻痹儿童的51．71倍(95％CI：3．13～854．80)。

VAPP组与阳性对照组、对照组的回归分析结果和与阴性对

照组类似，但各自变量均无统计学意义。

3．讨论：福建省2008—2011年VAPP发生率为0．38／100

万～0．75／100万，首剂服苗者VAPP发生率为1．85／100万～

3．70／100万。2004—2011年福建省AFP监测系统病例调查

资料分析显示，首剂服苗和小月龄麻痹是VAPP的影响因素，

而服苗后2。5周发生麻痹，VAPP的可能性也越高。

福建省VAPP发生率与既往相关研究相当，但低于北京

市的1．6／100万[2’；首剂VAPP发生率与除北京市外的其他省

市相当，但高于国外相关研究。北京市VAPP高发生率可能

与外省AFP病例抵京就医比例高有关”1，国外首剂VAPP发

生率较低则可能在于脊灰灭活疫苗(IPV)使用较为广泛，儿

童接种首剂OPV前接种IPV或者本身拥有较高母体抗体保

护等原因，可能减少首剂VAPP发生H o。

本研究验证了首次服苗是VAPP的影响因素，这与之前

研究一致。此外，本研究还发现麻痹时月龄越小，VAPP危险

性越高。一般而言，<4月龄应该有来自母体抗体的保护，敏

感性较低。出现这种情况可能是由于缺乏常规免疫以及因

长期无脊灰状态而缺少野毒株的刺激，导致母体抗体水平下

降甚至消失，无法保护低月龄婴儿“1；同时，还可能与低月龄

婴儿自身免疫系统尚处不成熟阶段，对OPV较敏感有关。

服苗后2～5周发生麻痹的AFP病例更可能被诊断为VAPP，

这意味着VAPP潜伏期主要集中在2。5周。

本研究主要有三个缺点。首先，由于强化免疫和查漏补

种数据中包含了首剂OPV服苗儿童，但因无法区分，研究中

仅采用OPV基础免疫首剂数据计算首剂服苗者VAPP发生

率，可能导致高估首剂VAPP发生率。这可能也是首剂

VAPP发生率比国外高的原因之一。其次，VAPP仅有13例，

这可能导致结果OR值的区间较大，影响对研究结果的解

读。最后，本研究取样于AFP监测系统，结果可能仅反映

VAPP的一些特征，而并非VAPP的危险因素，对于如何预防

VAPP的发生可能意义相对有限。

综上所述，鉴于首剂服苗的小月龄(特别是<4月龄)婴

儿发生VAPP的可能性较大，结合国外IPV使用后明显减少

VAPP发生的成功经验，建议有条件的家庭按照中国CDC推

荐的IPV和OPV序贯免疫程序为婴儿进行免疫。同时AFP

监测人员应重视首剂服苗后间隔2。5周发生麻痹的小月龄

婴儿，及早进行流行病学调查、实验室检测等处置，减少或避

免可能因此造成的病例扩散。
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