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【摘     要】孕妇是多种传染性疾病感染的高危人群，接种疫苗是普通人群预防传染病最经济、有效的方式，
但对于孕产妇来说，接种疫苗可能面临风险与受益并存的情况。一方面，孕期接种疫苗可保护孕妇、胎儿及

新生儿，防止其受到疫苗可预防疾病的危害；另一方面也可能导致发生不良事件的风险增加。因此，开展妊

娠期疫苗接种的安全性评估，不仅可为免疫规划策略的制定提供循证依据，同时对于保障妇幼健康、预防因

疫苗接种引起的母婴不良事件也至关重要。本文根据各类指南中孕期疫苗的接种原则对相关疫苗进行分

类，并综述了国内外孕期疫苗接种安全性研究，通过全面了解孕期疫苗接种安全性研究的现状，为我国免疫

策略的完善提供可靠依据。
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【Abstract】 Pregnant women are a high-risk group for several infectious diseases. Vaccination is the most economical
and  effective  way  to  prevent  infectious  diseases  in  the  general  population,  but  for  pregnant  women,  vaccination  can
present both risks and benefits. On one hand, vaccinated during pregnancy may protect the pregnant woman, fetus, and
newborn from harm from vaccine-preventable diseases; on the other hand, it may also increase the risk of adverse events.
Therefore, conducting safety assessments of vaccination during pregnancy not only provides evidence-based support for
developing  immunization  program strategies  but  is  also  critical  for  ensuring  maternal  and  infant  health  and  preventing
maternal  and  infant  adverse  events  caused  by  vaccination.  This  article  classifies  relevant  vaccines  according  to  the
principles of immunization during pregnancy in various guidelines and reviews national and international research on the
safety of immunization during pregnancy. By comprehensively understanding the current status of research on the safety
of immunization during pregnancy, it provides a reliable basis for improving China′s immunization strategies.
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孕妇是多种传染性疾病感染的高危人群，孕

期免疫接种不仅可以降低孕妇的感染风险，还可

以通过胎盘将抗体传递给胎儿，为新生儿提供一

定程度的免疫保护[1]。鉴于疫苗可能对孕妇健康

以及胎儿发育带来潜在风险，因此其安全性评估

便尤为重要[2]。疫苗的安全性评估一般通过随机

临床试验开展，随后监管机构经全面审查疫苗厂

商提供的临床证据评估效益风险，只有在确定疫

苗的益处超过其已知/潜在的风险时，才会批准疫

苗上市。疫苗上市后，监管机构也将持续监测不

良事件[3 – 6]。尽管支持孕产妇参与免疫研究的卫

生政策已有所进展，但将孕妇纳入临床试验依然

备受争议，这也导致了缺乏孕期疫苗接种的安全

性证据 [7]。当前有关孕期疫苗的接种原则，大多

是以上市后疫苗监测系统以及临床上无意接种

的少量孕妇的数据作为指导制定的 [7]，对于安全

性证据尚不明确的疫苗，当前仍建议临床医生评

估利弊后进行个体化决策[8 – 9]。根据当前国际相

关组织与机构提出的指南与建议，可将孕期疫苗

分为建议孕妇接种的疫苗、用于事后暴露预防的

疫苗、在存在高暴露风险的情况下孕妇可接种的

疫苗及不建议孕妇接种的疫苗 [10]。值得注意的  
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是，目前我国仅就孕期接种流感疫苗进行了明确

推荐。 

1   建议接种的疫苗及其安全性研究
 

1.1    流感及疫苗　流行性感冒（简称流感）是由

流感病毒引起的一种急性呼吸道传染病。由于流

感病毒抗原易发生变异，每年均可引起季节性流

行，甚至每隔 10～15年就可引起一次全球大流

行 [11]。女性在怀孕后生理结构与机体免疫状态

会发生改变，更易感染流感，且感染后出现严重

并发症的风险增大[12 – 13]；同时，孕期感染流感还

会增加自然流产、早产、死胎、小于胎龄儿和低

出生体重的发生风险 [14]。孕期接种流感疫苗不

仅可降低孕妇罹患流感及并发症的风险[15]，婴儿

还可通过母传抗体获得被动免疫保护从而预防

流感 [16]。对此国际上已有大量相关安全性研究。

一项纳入了 63项研究的系统综述表明，孕期接

种流感疫苗与不良妊娠结局（包括早产、流产、死

产、小于胎龄儿和先天畸形）和孕产妇非产科严

重不良事件无关 [17]。日本的前瞻性队列研究也

证实，与未接种疫苗相比，孕期接种流感疫苗与

不良出生结局（包括流产、死产、早产、低出生体

重和先天畸形）无明显关联 [18]。但我国对孕期接

种流感疫苗的安全性评估尚不充分，未见高质量

的相关研究报告，相关证据仍待补充。

2022年 5月，WHO更新了流感疫苗的立场文

件，其中再次强调了孕妇作为流感高风险人群的地

位 [19]。文件中建议孕妇优先接种流感灭活疫苗，

并补充了不同类型流感疫苗在孕妇人群的有效

性及安全性证据[20]。从国家层面上看，美国疾控中

心推荐孕妇接种流感灭活疫苗 [21]；我国在《中国

流感疫苗预防接种技术指南（2023 — 2024）》 [22]

中也将孕妇或准备在流感季节妊娠的女性列为

建议优先接种人群。然而，我国孕妇流感疫苗接

种率并不理想。2017 — 2018年流感流行时期，我

国孕妇的流感疫苗接种率 < 2%[23]。因此，当前亟

需收集中国人群数据并进行安全性评估，以确保

孕妇接种的安全性，从而为推广流感疫苗提供科

学支持。 

1.2    呼吸道合胞病毒（RSV）及疫苗　RSV感染

是引起儿童严重下呼吸道感染的重要原因，与儿

童喘息性疾病的发病有关 [24]。因在 RSV住院的

人群中，6个月以下的婴儿占比最高，尤其是 1月
龄的婴儿 [25]。辉瑞公司纳入妊娠第 24～第 36周
的 7 358名孕妇，开展 RSV疫苗Abrysvo（RSVpreF）
的有效性和安全性评估。结果显示，孕期接种该

疫苗可有效预防婴儿因 RSV引起的严重下呼吸

道疾病，且无安全问题[26]。2023年 8月，美国食品

和药物管理局（FDA）批准了该疫苗上市，上市后

的疫苗效果和安全性研究仍在进行中[27]。

2023年 9月 22日，美国疾控中心的免疫咨询

委员会（ACIP）发布了一项新的建议，推荐孕妇在

妊娠第 32～第 36周接种辉瑞公司的 RSVpreF疫

苗，用于预防 < 6个月婴儿发生与 RSV相关的下

呼吸道感染[28]。 

1.3    破伤风、百日咳及疫苗　破伤风是一种由破

伤风梭菌引起的急性传染病，感染后在未接种含

破伤风类毒素疫苗的新生儿和孕妇中致死率极

高。2023年 7月，WHO声明仍有 11个国家未消

除孕产妇和新生儿破伤风 [29]。百日咳是由百日

咳鲍特菌引起的急性呼吸道传染病，可导致包括

婴儿中耳炎、肺炎、肺动脉高压等并发症 [30]。大

规模接种百日咳疫苗后，百日咳的发病率曾一度

显著降低，但近年来又出现了百日咳再现的现象[31]。

孕期接种相关疫苗具有积极的效益风险比，是预

防婴儿百日咳、新生儿破伤风，降低新生儿住院

率和死亡风险的有效措施 [32 – 33]。破伤风类毒素

疫苗（TT）可以单独接种，也常作为混合制剂联合

接种。可在孕期安全使用的相关疫苗共 4种：破
伤风类毒素疫苗（TT），破伤风类毒素和减量白喉

类毒素联合疫苗（Td），破伤风类毒素、减量白喉

类毒素和无细胞百日咳三联疫苗（Tdap），Tdap与
灭活脊髓灰质炎（Tdap/IPV）联合疫苗[34]。百日咳

疫苗可分为由灭活百日咳鲍特菌制成的全细胞

疫苗与由高度纯化的选择性细菌抗原制成的无

细胞疫苗。常用的无细胞疫苗包括白喉类毒素、

破伤风类毒素、无细胞百日咳疫苗三联混合制剂

（DTap）和 Tdap两种[35]。

一项基于美国疾控中心的疫苗安全数据链

（vaccine safety datalink, VSD）开展的回顾性队列

研究，使用了 2016年 10月 — 2018年 9月的 8个
站点数据，共纳入了 118 211名单胎妊娠并成功

分娩的孕妇。研究证实，孕期接种 Tdap疫苗与绒

毛膜羊膜炎、早产以及相关不良婴儿结局无关[36]。

加拿大开展的一项回顾性队列研究纳入了 2012
年 4月 1日  — 2017年 3月 3日安大略省所有医

院的院内分娩母婴记录，在孕期接种 Tdap疫苗

后，早产、极早产、死产、小于胎龄儿的发生风险

未增加，且接种该疫苗与孕妇发生绒毛膜羊膜

炎、产后出血或严重产后出血无关，甚至还降低

了妊娠期高血压的发生风险[37]。目前，国外孕期接

种百白破疫苗的安全性研究较为全面，其安全性

也已得到普遍认可。WHO建议孕妇在妊娠第 2或
第3个月，最好不晚于妊娠结束前15天接种Tdap[38]。
美国疾控中心建议在妊娠 27～36周接种 Tdap[34]。
在我国，百白破疫苗的接种主要针对儿童，相关疫

中国公共卫生 2024 年 9 月第 40 卷第 9 期        Chin J Public Health, Sept   2024   Vol.40  No.9 · 1123 ·



苗说明书上接种对象也多局限于儿童适用[6, 39 – 40]。

由于缺少相应的疫苗，孕妇接种 Tdap疫苗相关

的免疫策略尚未推广[41]，安全性研究证据仍需补

充完善。 

1.4    新型冠状病毒感染及COVID-19疫苗　2019年
底，由严重急性呼吸综合征冠状病毒 2型（SARS-
CoV-2）引起的新型冠状病毒感染疫情在全球迅

速蔓延，并成为一场大规模的公共卫生危机。研究

表明，孕妇感染 SARS-CoV-2后病情较正常人群

更为严重、死亡风险更大，并会增加不良妊娠结

局的发生风险 [42]。COVID-19疫苗主要包括灭活

疫苗、mRNA疫苗、病毒载体疫苗与重组蛋白疫

苗[43]。针对孕期接种 COVID-19疫苗的安全性研

究较多，2021年 12月 — 2022年 3月在我国广东省

开展的一项纳入 873名 18～45岁孕妇的多中心

研究显示，孕期接种灭活 COVID-19疫苗可产生

良好的免疫持久性，且并未发现与疫苗相关的严

重不良事件[44]。国内外多项系统综述也已论证了

孕妇接种 COVID-19疫苗的有效性与安全性[45 – 46]。

基于当前的安全性研究证据，WHO建议孕

妇接种 COVID-19疫苗 [47 – 48]。在国家层面上，美

国疾控中心建议孕妇接种 COVID-19疫苗 [49 – 50]。

我国在 2021年发布的《新冠病毒疫苗接种技术指

南（第一版）》 [51] 中提出，备孕期、哺乳期的感染

高风险女性可以接种新冠疫苗，但妊娠仍作为我

国新冠疫苗接种的禁忌证之一，后续未再对该表

述予以更新。 

2   高暴露风险时可接种的疫苗及其安全性研究

当孕妇存在较高的病原体暴露可能性且感染

疾病的风险超过接种疫苗的风险时，可经医师评

估后考虑是否接种相关疫苗。此类疫苗包括甲肝

疫苗、乙肝疫苗、肺炎球菌疫苗、脑膜炎球菌疫

苗、黄热病疫苗、霍乱疫苗、日本脑炎疫苗、伤寒

疫苗等 [8, 52 – 53]。 

2.1    肝炎及疫苗　甲型肝炎病毒（HAV）感染引

起的甲型肝炎是世界大部分地区最常见的急性

病毒性肝炎；慢性乙型肝炎病毒（HBV）感染则是

导致肝硬化和肝癌的主要因素，母婴传播是婴幼

儿感染的主要原因 [54]。在婴儿期与幼儿期感染

的乙肝患者中，95%可能会进展为慢性肝炎 [55]，

2者均可以通过接种疫苗进行有效预防 [56 – 57]。

有证据表明，甲型肝炎和乙型肝炎与不良妊娠事

件密切相关。一项回顾性研究纳入了 79 458名孕

妇，结果显示，孕晚期急性 HAV感染可能与子宫

过早收缩、胎盘早剥、胎膜早破及早产有关[58]；一

项纳入了 85 190名女性的回顾性队列研究发现，

乙肝表面抗原（HBsAg）阳性的孕妇出现妊娠期肝

内胆汁淤积症、产后出血的风险较高，且经阴道

分娩时更容易发生胎盘早剥和早产[59]。

当前针对孕期接种甲型肝炎和乙型肝炎疫苗

的安全性评估较少。一项基于 1996年 1月 1日 —
2013年 4月 5日美国疫苗不良事件报告系统（The
Vaccine  Adverse  Event  Reporting  System,  VAERS）
报告数据开展的研究，全面回顾了孕妇接种甲肝

疫苗或甲乙型肝炎联合疫苗后不良事件的发生

情况，表明并未发现接种肝炎疫苗与自然流产、

早产等母婴不良事件存在关联 [60]。有一项调查

系统检索了 25年来葛兰素史克（GSK）安全数据

库中，孕妇接种甲肝疫苗、乙肝疫苗或甲乙型肝

炎联合疫苗后不良事件的发生情况，发现接种相

关疫苗与自然流产、早产、出生缺陷等不良事件

无关 [61]。一项队列研究分析了覆盖美国 5个州、

参与疫苗安全数据链（VSD）项目的 6个医疗系统

的数据，回顾了 2004 — 2014年 12～55岁女性

的妊娠情况，证实了孕期接种乙肝疫苗与妊娠期

高血压、妊娠期糖尿病、早产、低出生体重、小于

胎龄儿等不良事件之间无显著相关性 [62]。WHO
提出妊娠并不是接种乙型肝炎疫苗的禁忌证 [63]。

美国疾控中心建议，当孕妇感染 HAV和/或 HBV
风险超过接种灭活疫苗的理论风险时，可以权衡考

虑是否接种肝炎疫苗 [64]。虽然某些常见肝炎疫

苗的说明书中未对孕妇是否适用有明确说明[65 – 66]，

但我国当前仍不建议孕妇接种肝炎疫苗[6]。 

2.2    肺炎链球菌及疫苗　肺炎链球菌（肺炎球

菌）是一种革兰氏阳性细菌，可引起肺炎、菌血症、

中耳炎等疾病，通过接种疫苗可以有效预防 [67]。

1995年 3月 — 1996年 6月，一项在美国得克萨斯

州休斯敦开展的、招募了孕晚期的 60名健康女

性的随机双盲研究表明，孕期接种肺炎球菌疫苗

具有安全性与免疫原性，且疫苗特异性抗体可经

胎盘传播[68]。2006 — 2011年，澳大利亚开展了一

项随机对照试验，纳入了 227名妊娠 30～36周的

孕妇，发现与未接种肺炎球菌多糖疫苗（PPSV23）
的孕妇相比，接种组的早产率略高，但差异不显

著[69]。此外，有学者分析了 1990 — 2013年孕妇

接种 PPSV23后提交给疫苗不良事件报告系统

（VAERS）的 25 168份相关报告，显示孕期接种

PPSV23不存在安全性问题[70]。

美国妇产科医师学会（ACOG）在实践指南中

提出，肺炎球菌感染高危人群于孕期可以接种肺

炎球菌疫苗 [8]。对于具有高风险的孕妇人群，比

利时、丹麦、德国等欧洲国家推荐接种肺炎球菌

疫苗 [71]。在我国，肺炎疫苗主要有两种，13价肺

炎球菌多糖结合疫苗（PCV13）和 23价肺炎球菌

多糖疫苗（PPV23），前者适用对象为婴幼儿，后
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者适用于 ≥ 50岁人群[6]。 

2.3    脑膜炎球菌及疫苗　脑膜炎奈瑟菌可根据

其多糖荚膜的组成分为 12个血清群，且大部分

疾病是由血清群 A，B，C，W，X和 Y引起的 [72]。

脑膜炎球菌病包括由脑膜炎奈瑟菌（一种革兰

阴性双球菌）引起的一系列侵袭性感染，其中脑

膜炎和 /或败血症是最常见的表现形式 [73]，可

造成严重后果，当前的疫苗能为常见类型的脑

膜炎提供最佳保护 [74]。目前美国许可使用的脑

膜炎球菌疫苗主要为四价脑膜炎球菌结合疫苗

（MenACWY）[75]，该类疫苗研究较为有限，但疫

苗不良事件报告系统（VAERS）中并未发现由其

引发的安全性问题 [75 – 76]。2012年在加纳开展的

研究共纳入了 1 730名接种了脑膜炎球菌疫苗的

孕妇，显示该疫苗没有安全问题[77]。马里巴马科

自 2011年 9月 12日 — 2014年 1月 28日开展了

一项孕晚期接种脑膜炎球菌疫苗的研究，共纳入

了 4 193名孕妇，同样显示没有与接种疫苗相关

的严重母婴不良事件[78]。

ACOG提出孕妇可以接种脑膜炎球菌疫苗[8]。

ACIP提出应在咨询专业人员并权衡患病风险与

接种疫苗风险后再做出选择，在有需要的情况

下，孕妇和哺乳期妇女可接种MenACWY疫苗[75]。

我国脑膜炎球菌疫苗主要针对适龄儿童开展，暂

无对孕期接种的说明，只建议在流行性脑膜炎流

行区旅行、工作或居住者在出发前接种脑膜炎球

菌疫苗[79]。 

2.4    黄热病及疫苗　黄热病是一种蚊媒病毒性

疾病，是撒哈拉以南非洲和南美洲热带地区流行

的疾病，且无治疗方法。黄热病疫苗是一种减毒

活疫苗，理论上在怀孕期间不宜接种，但是通过

接种疫苗预防黄热病病毒感染，是降低其导致孕

产妇发病与死亡的唯一策略 [80]。关于孕期接种

黄热病疫苗的有效性和安全性的研究十分有限。

在 1986 — 1987年尼日利亚暴发黄热病期间，由

于担心患病等原因，不同妊娠阶段的女性接种了

黄热病疫苗。学者们据此开展了一项随访 4年的

前瞻性研究，结果并未发现归因于黄热病疫苗的

不良事件[81]。2000年 2 — 3月，巴西圣保罗州坎

皮纳斯地区的 480名孕妇意外接种了黄热病疫

苗，一项据此开展的研究表明，黄热病疫苗与畸

胎、自然流产或早产无关联[82]。

鉴于黄热病后果严重，ACIP提出，如果暴露

于黄热病病毒的风险超过接种疫苗的风险，则孕

妇应该接种疫苗；不过仍建议育龄妇女在接种该

疫苗后 4周内避孕 [83]。当前常见的黄热病疫苗

（stamaril pasteur）说明书中仍可见禁止孕妇与哺

乳期妇女接种的声明[84]。 

2.5    霍乱及疫苗　霍乱是一种由霍乱弧菌引起

的、会导致严重腹泻的疾病，在许多国家仍然是

重要的公共卫生问题。孕产妇感染霍乱可导致严

重脱水、流产等不良事件[10]。目前常使用口服霍

乱疫苗（OCVs），其有效性已得到证实 [85]。在几

内亚 [86]、马拉维 [87] 等国开展了孕期接种霍乱疫

苗的安全性研究，均未记录到不良妊娠结局。一

项系统综述也表明并未发现孕期接种霍乱疫苗

与不良妊娠事件之间存在关联[88]。WHO提出，当

孕妇存在高暴露风险时，可接种霍乱疫苗 [89]。目

前我国未见明确指南，但常见的霍乱疫苗（可唯适）

说明书中强调孕妇和 < 2岁婴幼儿禁用[90]。 

2.6    乙型脑炎病毒及疫苗　乙型脑炎（JE）病毒

是一种蚊媒黄病毒，是导致亚太地区脑炎的最常

见的病原体之一。感染一旦发生，可迅速发展为

伴有精神障碍的严重脑炎、全身或局灶性神经异

常，从而导致意识下降与昏迷，约有 20%～30%的
患者死亡 [91]。乙型脑炎可通过接种疫苗预防 [92]，

然而，目前尚无足够的研究评估乙型脑炎疫苗对

孕妇及胎儿的安全性或有效性 [93]。WHO提出，

当孕妇感染乙型脑炎病毒的风险很大时，可考虑

接种相关疫苗，且应优先接种由灭活的 Vero细
胞培养物衍生的乙脑疫苗（JEVC）[94]。当前我国

仍将妊娠作为接种乙脑疫苗的禁忌证[6]。 

2.7    伤寒沙门菌及疫苗　伤寒是一种由伤寒沙

门菌引起的危及生命的疾病。2019年估计每年

有 900万人患伤寒，约 11万人因此死亡[95]。接种

伤寒疫苗是预防伤寒的有效措施，主要有 3种伤

寒疫苗：Ty21a减毒活疫苗、非结合 Vi多糖疫苗

（ViPS）与伤寒结合疫苗 （TCV）。WHO提出，当

前尚缺乏妊娠人群接种伤寒疫苗的安全性数据，

从理论上讲，ViPS和 TCV不存在安全问题，但应

避免在怀孕期间接种 Ty21a减毒活疫苗[96]。目前

我国未对孕期接种伤寒疫苗做出明确规定与说

明，但在武汉生物制品研究所生产的伤寒 Vi多
糖疫苗的说明书中可见孕期禁用的声明[97]。 

3   用于暴露后预防的疫苗及其安全性研究

暴露后预防 （post-exposure  prophylaxis，PEP）
是一种预防策略，主要用于暴露于某些病原体

（如天花病毒、狂犬病病毒等）后的人群，通过使

其尽早使用特定的药物或接种疫苗来降低感染

的风险[98 – 100]。 

3.1    天花及疫苗　天花是一种由天花病毒引起的

发热性皮疹疾病，曾是人类历史上最致命的疾病

之一。虽然目前天花已被消灭，但仍有少量的天

花病毒样本保存在实验室中，因此存在意外泄漏

导致天花再次暴发的风险 [101]。接种天花疫苗可

以有效预防天花感染 [102]，但孕期接种天花疫苗
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可能诱发胎儿感染天花病毒。一篇纳入了 37项
研究的系统综述报告，虽未发现孕期接种天花疫

苗与自然流产、早产、死产之间存在关联，但发现

孕早期接种天花疫苗可能导致新生儿先天缺陷

的风险增加 [103]。考虑到感染天花病毒可能带来

的严重后果，美国疾控中心建议在孕妇暴露后再

接种相关疫苗[101]。 

3.2    狂犬病及疫苗　狂犬病是一种人畜共患病

毒性疾病，一旦出现临床症状，几乎 100%致死。

虽然尚无有效的治疗方法，但可以通过及时接种

相关疫苗来预防感染 [104 – 105]。目前孕期接种狂

犬病疫苗的安全性研究较少，一项在泰国开展的

前瞻性研究共纳入了 202名孕妇，显示孕期接种

人用狂犬病疫苗与自然流产、畸胎或早产之间无

关联 [100]。在我国广州市开展的一项随访研究也

表明，孕妇通过接种人用狂犬病疫苗进行暴露后

预防是安全的 [106]。WHO提出，孕妇可通过接种

人用狂犬病疫苗和狂犬病免疫球蛋白（RIG）进行

暴露后预防 [99]。2023年，我国在《狂犬病暴露预

防处置工作规范（2023年版）》[107] 中指出，由于狂

犬病的病死率几乎达到 100%，因此暴露后狂犬病

疫苗接种没有禁忌证。 

4   妊娠期禁忌接种疫苗及其安全性研究
 

4.1    子宫颈癌及人乳头瘤病毒疫苗　子宫颈癌

在全球癌症的患病排名中位居第 4，也是导致女

性因癌死亡的第 4大原因 [108]。人乳头瘤病毒

（HPV）感染是罹患宫颈癌的必要原因，当前已有

12种 HPV被国际癌症研究中心（IARC）列为第

Ⅰ类致癌物。HPV感染与口咽、皮肤结膜、肛门

生殖器等多处患癌密切相关，还可导致乳头状瘤

等临床病变[109]。接种 HPV疫苗能诱导机体产生

持久稳定的抗体免疫应答 [110]，对于预防宫颈癌

至关重要。一项随机对照试验对 3 006名中国女

性随访了 90个月，比较了接种组与未接种组之

间严重不良事件的发生率，发现两组结果相似，

支持了 HPV疫苗的安全性 [111]。一篇纳入 8项研

究、评估了两种 HPV疫苗的系统综述，证实了围

孕期 /孕期接种 HPV疫苗与不良妊娠结局（包括

自然流产、死产、小于胎龄儿、早产和出生缺陷）

风险增加无关 [112]。基于真实世界中孕期接种

HPV疫苗的研究的系统综述共纳入了 12项研

究，发现接种 HPV疫苗后不良妊娠结局（包括自

然流产、死产、早产、低体重儿、出生缺陷和重大

出生缺陷）的发生率未增加[113]。

虽然国外针对孕期接种 HPV疫苗开展的安

全性研究较多，且并未发现该疫苗存在安全性问

题，但 WHO在 2022年发布的立场文件中仍然声

明不建议在妊娠期间接种 HPV疫苗[114]。当前我

国推荐 9～45岁女性接种 HPV疫苗，从而实现子

宫颈癌的一级预防[115]。国内相关研究有限，已有

研究的数据多来源于育龄期女性在接种期内意

外妊娠或在不知已妊娠的情况下接种疫苗 [116]。

目前我国的指导意见是孕期应避免接种 HPV疫

苗，若女性已怀孕，建议推迟或中断接种，在妊娠

结束后再接种。 

4.2    麻疹 – 腮腺炎 – 风疹及麻疹 – 腮腺炎 – 风疹联

合减毒活疫苗（表 1）　孕期感染麻疹可增加孕产

妇和新生儿的死亡风险，也易导致严重的妊娠并

发症[117]；孕妇感染风疹可导致流产、死产和先天

性风疹综合征（CRS）：CRS可能表现为多种出生

缺陷，常包括白内障、听力损失、智力低下和先天

性心脏病等  [118]；腮腺炎相关脑炎也可能导致孕

妇死亡 [118]。接种相关疫苗是一项有效的预防措

施，麻疹 – 腮腺炎 – 风疹联合减毒活疫苗（MMR
疫苗）的有效性已被证实 [119]。孕期接种 MMR疫

苗的安全性研究罕见，仅有的研究多针对风疹疫

苗。2001 — 2008年美洲地区开展的无意接种风疹

疫苗的 30 139名孕妇研究表明，孕前/孕期接种风

疹疫苗不会导致新生儿患 CRS的风险增高 [120]，

但对于MMR疫苗中的腮腺炎与麻疹成分的安全

性知之甚少[121]。WHO当前不建议孕期接种MMR
疫苗，并建议育龄女性在接种 MMR疫苗后的

28天内避孕 [122 – 123]。我国目前也明确妊娠为接

种 MMR疫苗的禁忌证 [6]。相关免疫建议及安全

性研究结果分类总结见表 1。
 
 

表 1   妊娠期疫苗接种策略及国内外疫苗安全性研究现状
Table 1   Vaccination strategies during pregnancy proposed by various global and national institutions, including types of vaccines

for disease prevention, post-exposure prophylaxis, and specific treatment, as well as those that are not recommended. In
addition, the estimated risk of adverse pregnancy outcomes associated with the vaccinations in published studies

 

疫苗种类 各国指南 接种后不良妊娠结局发生风险

建议接种

　流感疫苗 美国疾控中[124], WHO[20], ECDC a[71, 125],

ACOG b[8], 中国疾控中心[22]

早产：aHR = 1.09（95%CI = 0.89～1.33） [17]

低出生体重：（流感高发期）aHR = 0.46（95%CI = 0.23～0.94） [126]

小于胎龄儿：aRR = 0.99（95%CI = 0.95～1.04） [17]

流产：aHR = 0.77（95%CI = 0.31～1.89）[17]

死产：aRR = 1.18（95%CI = 0.64～2.18; n = 11 955）[127]
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续表 1
Table 1 Continued

疫苗种类 各国指南 接种后不良妊娠结局发生风险

　呼吸道合胞病毒（RSV）

　疫苗

美国疾控中心[124], ACOG b[8] 早产：RR = 1.15（95%CI = 0.82～1.61）[28]

孕妇的严重不良事件：RR = 1.02（95%CI = 0.87～1.20）[28]

婴儿严重不良事件：RR = 1.04（95%CI = 0.90～1.20）[28]

　COVID-19疫苗 美国疾控中心[124], WHO[47 – 48], ACOG b[8] 早产：aOR = 0.90（95%CI = 0.66～1.23）[128]

小于胎龄儿：aOR = 1.00（95%CI = 0.55～1.82）[128]

流产：aOR = 1.09（95%CI = 0.84～1.40）[128]

死产：aOR = 0.50（95%CI = 0.05～5.51）[128]

　百日咳疫苗（百白破疫苗

　Tdap等）

美国疾控中心[124], WHO[38], ECDC a[71, 125],

ACOG b[8]

孕妇的严重不良事件：OR = 1.26（95%CI = 0.78～2.05）[129]

婴儿的严重不良事件：OR = 0.61（95%CI = 0.37～1.01）[129]

事后暴露预防（PEP）

　天花疫苗 美国疾控中心, ACIP c[124] 早产：RR = 0.84（95%CI = 0.62～1.15）[103]

死产：RR = 1.03（95%CI = 0.75～1.40）[103]

流产：RR = 1.03（95%CI = 0.76～1.41） [103]

　人用狂犬病疫苗 WHO[99] 研究罕见，未见报告安全性问题 [100, 106]

不建议接种

　麻疹腮腺炎风疹联合减毒

　活疫苗（MMR疫苗）

WHO[123], 美国疾控中心[124], ECDC a[71, 125],

ACOG b[8]

研究罕见，安全性有待评估；已有研究未发现妊娠期接种该疫苗与不良

事件相关[120]

　人类乳头瘤病毒疫苗

　（HPV疫苗）

WHO[114], ACOG b[8] 早产：RR = 1.04（95%CI = 0.91～1.18） [112]

死产：RR = 1.16（95%CI = 0.71～1.90）[112]

流产：RR = 0.99（95%CI = 0.90～1.08） [112]

小于胎龄儿：RR = 0.96（95%CI = 0.86～1.07）[112]

出生缺陷：RR = 1.18（95%CI = 0.97～1.43）[112]

　水痘疫苗 WHO[130],美国疾控中心[124], ACOG b[8] 研究罕见，安全性有待评估；已有研究未发现妊娠期接种该疫苗与不良

事件相关[131]

　特殊情况可接种（当存在高暴露可能，感染后疾病风险超过疫苗的接种风险时，经医师评估后决定是否接种）

　甲型肝炎病毒疫苗 美国疾控中心[124], ACOG b[8] 研究罕见， 已有研究未发现妊娠期接种该疫苗与不良事件相关[60]

　乙型肝炎病毒疫苗 美国疾控中心[124], WHO[63], ACOG b[8] 研究较少，已有研究未发现妊娠期接种该疫苗与不良事件相关[61 – 62]

　肺炎球菌疫苗 ACOG b[8] 研究较少，有研究发现孕期接种PPSV23的女性早产率更高[69]，也有研究

表示未发现妊娠期接种该疫苗与不良事件相关[70]

　脑膜炎球菌疫苗 ACIP c[75], ACOG b[8] 研究较少，已有研究未发现妊娠期接种该疫苗与不良事件相关[76]

　黄热病疫苗 ACIP c[83] 研究罕见，已有研究未发现妊娠期接种该疫苗与不良事件相关[82]

　霍乱疫苗 WHO[89] 研究较少，已有研究未发现妊娠期接种该疫苗与不良事件相关[88, 132]

　乙脑疫苗 WHO[94] 研究罕见，安全性有待评估[93]

　伤寒灭活疫苗 WHO[96] 研究罕见，安全性有待评估[96]

　　注：a ECDC：欧洲疾控中心（European Centre for Disease Prevention and Control）；b ACOG：美国妇产科医师学会（American College of Obstetricians
and Gynecologists）；c ACIP：美国疾病控制和预防中心免疫咨询委员会（Advisory Committee on Immunization Practices）。
 
 

5   小结与展望

本文旨在探讨孕期接种疫苗的安全性，在根据

指南建议将孕期疫苗分类的同时，综述了相关研

究。文献表明，流感疫苗、Tdap疫苗和 COVID-19
疫苗已在国外获得了大量的安全性和有效性证

据。RSV疫苗作为一种新型疫苗，在临床试验中

也显示了其在孕期接种的可行性。研究证实上述

疫苗不会增加妊娠期并发症、不良妊娠结局等不

良事件的发生风险，因此被推荐在孕期接种，以

预防孕妇和胎儿感染相关疾病。肝炎疫苗、脑膜

炎球菌疫苗、肺炎球菌疫苗等疫苗现有安全性研

究较少，还不足以支持开展孕妇的广泛接种，应

根据孕妇的暴露风险进行个体化评估，权衡利弊

后决定是否接种。狂犬病疫苗等适用于事后暴露

预防，用以降低感染病毒后严重后果的发生风

险。对于目前禁止接种的 HPV疫苗和MMR疫苗，

应严格遵循相关指南，避免在孕期接种，如有意

外接种，应及时评估和处理。与国外相比，我国

对于孕期疫苗的安全性评估仍然不足，需要加强

相关研究，为制定合理的免疫策略提供科学依据。
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5.1    完善孕期疫苗接种的监测和评估体系　为

保证孕期疫苗接种的安全性，应合理利用有关部

门现有的监测数据，全面汇聚贯通疫苗接种和不

良反应报告数据、孕期保健等多部门监测数据，

以开展孕妇接种疫苗后不良事件和妊娠结局的

系统分析，完善监测疫苗的安全性评估与效果评

价，从而为公众和专业人士的相关决策提供科学

依据。同时，建议开展针对孕妇意外接种疫苗后

的真实研究，并酌情考虑面向孕妇人群开展上市

后 IV期临床研究，以进行系统的循证医学评估。 

5.2    加强国际合作和交流，完善国内的指南和

政策　孕期疫苗接种是保护孕妇和胎儿免受感

染的重要措施。由于缺乏安全性评估证据，不同

国家地区对于孕期疫苗接种的指南与政策存在

较大差异，影响了疫苗的覆盖率和防控效果。应

加强国际合作交流，积极参与多中心研究；且应

借鉴国外的经验和做法，及时更新指南与政策，

明确孕期疫苗接种的适应证、禁忌证、时机、剂

量、间隔等细节，为孕妇和医务人员提供更为清

晰的指导。
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