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【摘要】　疫苗接种是风湿免疫性疾病患者感染防治的重要手段，有助于提高患者生活质量和改

善疾病预后，已被纳入风湿免疫人群的医疗决策。中国风湿免疫性疾病患者尚缺乏疫苗接种的临床

指南和共识。本专家共识纳入了流感疫苗、肺炎球菌疫苗、新型冠状病毒疫苗、带状疱疹疫苗、人乳头

瘤病毒疫苗、甲型肝炎疫苗、乙型肝炎疫苗、狂犬病毒疫苗等 8种成人常用疫苗，基于现有的临床证

据，参考国际同类指南和共识，并最大程度结合了国内疫苗接种的实践经验，以期为广大预防接种人

员和风湿免疫科医师提供可操作性强的技术指南，推动中国成人风湿免疫性疾病患者规范化的疫苗

接种和感染防治。
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【Abstract】 Vaccination is one of the critical tools to prevent infections among individuals 
with autoimmune rheumatic diseases (ARDs), ultimately improving the quality of life and reducing 
mortality. The incorporation of vaccination strategies into clinical decision‑making processes has 
been recognized as pivotal. However, the absence of clinical guidelines and consensus on vaccination 
for ARDs patients still persists in China. Drawing from existing clinical evidence, this expert 
consensus encompasses eight prevalent vaccines: Influenza vaccine, pneumococcal polysaccharide 
vaccine, COVID‑19 vaccine, herpes zoster vaccine, human papillomavirus vaccine, hepatitis A 
vaccine, hepatitis B vaccine, and rabies virus vaccine. This initiative aims to furnish highly practical 
technical directives for vaccination personnel and rheumatologists, thereby fostering standardized 
vaccination practices to combat infectious diseases among adult ARDs patients in China.
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感染性疾病是风湿免疫性疾病患者面临的重

大挑战，极大影响了疾病进程和患者预后。疫苗接

种是风湿免疫性疾病患者感染防治中的重要一环，

近年来在国际上获得了越来越多的重视，已被纳入

风湿免疫人群的医疗决策。然而，中国风湿免疫性

疾病患者尚缺乏疫苗接种的临床指南和共识。因

此，本共识编写组组织疾病预防控制中心和风湿免

疫科专家共同撰写了《中国成人风湿免疫性疾病患

者疫苗接种专家共识》。本共识基于现有的临床证

据 ，参 考 美 国 风 湿 病 学 会（American College of 
Rheumatology， ACR）和欧洲风湿病联盟（European 
Alliance of Associations for Rheumatology， EULAR）
的推荐建议［1‑2］，结合了国内疫苗接种的实践经验，

以期为广大预防接种人员和风湿免疫科医师提供

科学、简明、操作性强的技术指南。

一、风湿免疫性疾病概述

风湿免疫性疾病是由多种致病因素参与的系

统性疾病，可累及全身多个脏器，异质性强，病种复

杂，包括系统性红斑狼疮、炎症性肌病、系统性血管

炎、系统性硬化症、干燥综合征、类风湿关节炎、强

直性脊柱炎、骨关节炎、痛风性关节炎、成人斯蒂尔

病、抗磷脂综合征、免疫球蛋白 G （immunoglobulin 
G， IgG） 4 相关疾病、复发性多软骨炎和自身炎症

性疾病等。风湿免疫性疾病极大地影响了人民群

众的生活质量和预期寿命。

免疫系统紊乱是风湿免疫性疾病发生和进展

的核心环节，针对异常自身炎症和自身免疫的调节

也成为治疗的基础。近几十年来，风湿免疫性疾病

的治疗有了长足发展，已经极大改善了患者预后。

风湿免疫性疾病的常用药物包括非甾体抗炎药、糖

皮质激素、抗疟药、改善病情的抗风湿药物等。非

甾体抗炎药如双氯芬酸、塞来昔布、尼美舒利、依托

考昔等；糖皮质激素包括泼尼松，泼尼松龙，甲基泼

尼松龙，地塞米松、倍他米松等；传统的改善病情抗

风湿药物包括甲氨蝶呤、来氟米特、环磷酰胺、硫唑

嘌呤、环孢素、吗替麦考酚酯、他克莫司、柳氮磺吡

啶等；常用的靶向治疗药物包括细胞因子抑制剂、T
细胞抑制剂、B细胞抑制剂、补体抑制剂，以及靶向

信号通路的小分子抑制剂等。

二、风湿免疫性疾病患者接种疫苗的必要性

由于免疫机制的紊乱，风湿免疫性疾病患者免

疫防御功能降低，罹患感染的风险远高于健康人

群。同时，免疫抑制药物如糖皮质激素和免疫抑制

剂治疗使患者发生感染的概率进一步增加［3‑4］。近

年来，新的生物制剂和小分子化合物被越来越广泛

地应用于风湿免疫性疾病患者的达标治疗［5］，控制

疾病活动性的同时也造成了某些病原体易感性增

加［6‑7］。中国台湾一项纳入 76 966例患者的研究显

示，风湿免疫性疾病患者机会性感染的累积发病率

逐年增高［8］，严重感染造成的不良预后成为影响患

者生存和生活质量的重大挑战。

在临床实践中，由于疾病模式、个体差异、合并

症、治疗用药、环境等因素的不同，风湿免疫性疾病

患者可发生细菌、病毒、真菌和寄生虫感染。由于

病原体毒力、数量和侵入方式不同，自身免疫性疾

病患者感染类型、部位和严重程度上存在极大差

别。免疫抑制的患者对病毒和细菌感染均易感，革

兰阴性菌是肺部感染最常见的病原体；结核分枝杆

菌和非结核分枝杆菌感染好发于全身类固醇激素

使用和接受肿瘤坏死因子拮抗剂治疗的患者；而耶

氏肺孢子菌、曲霉菌和隐球菌则是造成患者严重感

染的常见致病真菌［5］。疫苗接种是预防病毒和细

菌感染的重要手段，已成为国际共识［1‑2， 9‑10］。与健

康人群相比，风湿免疫性疾病患者接种疫苗的免疫

原性和安全性有所不同，因此对患者疫苗接种进行

管理十分重要［1］。本共识对中国成人风湿免疫性

疾病患者常用的 8种疫苗接种提出建议，包括流感

疫苗、肺炎球菌疫苗、新型冠状病毒（简称“新冠病

毒”）疫苗、带状疱疹疫苗［2］、人乳头瘤病毒疫苗

（human papillomavirus， HPV）、甲型肝炎疫苗、乙型

肝炎疫苗、狂犬病毒疫苗。

三、疫苗应答的可能影响因素

有效的疫苗应答取决于受种者的先天性和适

应性免疫应答，适应性免疫包括特异的体液免疫和

细胞免疫，即B细胞和 T细胞参与的免疫。疫苗种

类、佐剂类型和机体免疫状态等都与疫苗应答有

关。疫苗可以刺激机体产生记忆性T辅助细胞和B
细胞，诱发细胞毒性T细胞的产生；另一方面，减毒

活疫苗存在突变和造成感染的风险。针对不同病

原体的疫苗产生保护性免疫的持续时间和强度各

有差异，这也是确定疫苗接种程序的免疫学基础。

对多种疫苗的研究发现，增加疫苗接种剂次可以促

进有效应答的产生［11］。佐剂是疫苗制备过程中的

重要成分，用以增强免疫反应的程度、广度和持久

性。佐剂的免疫学机制包括延长免疫原效应时间，

刺激趋化因子和炎症因子分泌，活化淋巴细胞，增

强生发中心和抗体反应等［12］。

机体免疫状态是影响疫苗应答的重要因素。
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在风湿免疫人群中，由于疾病本身造成的免疫紊乱

和免疫抑制剂的使用，疫苗免疫应答的过程更为复

杂。患者往往存在细胞免疫和体液免疫低下，影响

疫苗的免疫原性；同时，外来刺激也可能诱发患者

异常免疫应答和疫苗的部分不良反应有关［9］。

风湿免疫性疾病患者治疗药物和疫苗免疫原

性密切相关。患者通常使用的免疫抑制药物包括

糖皮质激素、传统合成的改变病情抗风湿药

（conventional synthetic disease‑modifying 
antirheumatic drug， csDMARD）、生物类改变病情的

抗风湿药（biologic disease‑modifying antirheumatic 
drug， bDMARD）以及靶向合成改变病情的抗风湿

药 （targeted synthetic disease‑modifying 
antirheumatic drug，tsDMARD）。接种时服用小于

10 mg/d泼尼松或等效剂量的其他糖皮质激素不影

响疫苗的免疫原性，20 mg/d 以上泼尼松或等效剂

量的其他糖皮质激素与疫苗较低的保护效能相关。

csDMARD、bDMARD 和 tsDMARD 对不同疫苗免疫

原性的影响不尽相同。甲氨蝶呤已经被证实可以

造成疫苗接种的低反应性［1］，B细胞靶向药物比如

利妥昔单抗、T细胞靶向药物如阿巴西普等对多种

疫苗应答有显著影响。肿瘤坏死因子抑制剂、白细

胞介素 6抑制剂、白细胞介素 17抑制剂、白细胞介

素 12/23 抑制剂对疫苗的免疫应答相对影响

较小［13］。

在新冠病毒mRNA疫苗的研究中发现，接种前

较低的免疫球蛋白 IgG 水平与 mRNA 疫苗的低免

疫原性相关，因此在接种前评估患者免疫球蛋白水

平和淋巴细胞亚群可能有助于预测 mRNA 疫苗诱

导的保护性应答［14］。

因此，对风湿免疫人群进行免疫规划，适当调

整疫苗接种的时间或者药物使用，有助于提高疫苗

接种的保护效能，并减少不良反应的发生。

四、风湿免疫性疾病患者疫苗接种的指导建议

总则

1. 建议在风湿免疫性疾病患者中积极开展预

防接种。

2.通常情况下，建议在疾病稳定期进行预防接

种。如有可能，在免疫抑制治疗开始 2~4 周前

接种。

3.建议首选接种灭活疫苗和重组蛋白疫苗，可

选择mRNA疫苗，不建议接种病毒载体疫苗。在其

他工艺疫苗可获得的情况下，不建议接种减毒活

疫苗。

4. 建议在疫苗接种前接受专科医生评估。对

既往疫苗针对疾病的感染史、疫苗接种史、患者疾

病状态和免疫调节药物的使用进行评估。

5. 患者接种后可能出现异常的免疫应答和不

良反应，推荐在专科医生指导下诊治。

6.根据中国接种要求进行新冠病毒疫苗接种。

五、中国成人风湿免疫性疾病患者较普遍接种

的疫苗

（一）流感疫苗

1.概述：季节性流感每年在全球可导致 29万~
65 万呼吸道疾病相关死亡，风湿免疫性疾病患者

是流感感染的高危人群［15］。流感疫苗接种显著减

少了风湿免疫性疾病患者流感和相关并发症发生

的风险，降低了患者住院率和死亡率［2， 16‑17］。同时，

没有明确证据显示流感疫苗接种会造成自身免疫

病恶化［18‑19］。风湿免疫人群接种流感疫苗的不良

反应和健康人群类似［2］。不同流感疫苗株在不同

风湿免疫性疾病患者中的免疫原性存在差异［20］。

小剂量糖皮质激素（<10 mg/d的泼尼松及等效

剂量的其他糖皮质激素）不影响流感疫苗的免疫应

答。甲氨蝶呤影响流感抗体生成，阿巴西普、肿瘤

坏死因子抑制剂、Janus 激酶（Janus kinase，JAK）抑

制剂可能影响抗体滴度。白细胞介素 6、白细胞介

素 12/23 和白细胞介素 17 的抑制剂对疫苗的免疫

原性无明显影响［13］。

2.中国应用的疫苗类型：成人使用的三价灭活

疫苗（trivalent inactivated influenza vaccine，IIV3）和

四 价 灭 活 疫 苗（quadrivalent inactivated influenza 
vaccine， IIV4）。

3. 接种建议：（1）建议接种：建议所有风湿免

疫病患者每年接种流感病毒灭活疫苗，免疫程序

按照疫苗说明书执行，全程接种。推荐在使用小

剂量糖皮质激素即≤10 mg/d 的泼尼松及等效剂量

的其他糖皮质激素时完成接种；使用 10~20 mg/d
泼尼松等效剂量或更高剂量糖皮质激素的患者仍

可接种流感疫苗。（2）建议调整接种或用药时机：

①如未使用抗 CD20 单抗治疗，建议使用前至少

2周接种流感疫苗。如已经使用，则可按照免疫计

划接种流感疫苗和药物使用时间的更长间隔有利

于增强疫苗应答。②使用甲氨蝶呤治疗的患者建

议在接种后停用 2 周。③接受生物制剂如肿瘤坏

死因子抑制剂、白细胞介素 6 抑制剂、白细胞介素

12/23抑制剂和白细胞介素 17抑制剂治疗的患者，

无须停止药物。
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（二）肺炎球菌疫苗

1.概述：呼吸道感染是风湿免疫性疾病患者最

常见的感染，肺炎球菌是呼吸道感染常见的病原

体。风湿免疫性疾病患者肺部感染风险显著高于

一般人群。荷兰一项研究显示，系统性红斑狼疮患

者侵袭性肺炎球菌感染的发生率是荷兰普通人群

的 13倍［21］。在患有类风湿关节炎的美国退伍军人

中，使用生物制剂治疗的患者因肺部感染住院的比

例高达 37%［22］。因此，在免疫低下宿主中，接种肺

炎球菌疫苗有助于预防肺部感染［2］。利妥昔单抗、

甲氨蝶呤、环磷酰胺、硫唑嘌呤、阿巴西普和 JAK抑

制剂可影响疫苗免疫原性。肿瘤坏死因子抑制剂、

白细胞介素 6 抑制剂、白细胞介素 12/23 抑制剂和

白细胞介素17抑制剂对疫苗应答无明显影响［13］。

2.中国应用的疫苗类型：23价肺炎球菌多糖疫

苗（23‑valent pneumococcal polysaccharide vaccine，
PPV23）、13 价肺炎球菌多糖结合疫苗（13‑valent 
pneumococcal polysaccharide conjugate vaccine，
PCV13，用于 6 周龄至 5 岁婴幼儿和儿童，暂未获

批成人适应证）。

3. 接种建议：（1） 建议接种：65 岁以上风湿免

疫病患者和 18岁以上接受免疫抑制治疗的风湿免

疫病患者均建议接种肺炎球菌疫苗，免疫程序按照

疫苗说明书执行。免疫抑制患者建议在免疫抑制

治疗开始前 2~4 周接种，并在 5 年后加强接种 1 剂

PPV23。（2）建议调整接种或用药时机：① 使用抗

CD20单抗治疗的患者，建议在下一剂抗CD20单抗

使用前至少 2 周接种疫苗。②接种时糖皮质激素

建议小于 20 mg/d泼尼松等效剂量，低于 10 mg/d更

优。③接受生物制剂如肿瘤坏死因子抑制剂、白细

胞介素 6 抑制剂、白细胞介素 12/23 抑制剂和白细

胞介素 17 抑制剂治疗的患者，无须停止药物。

④鉴于不良事件的潜在风险，肺炎球菌疫苗在隐热

蛋 白 相 关 周 期 性 综 合 征（cryopyrin‑associated 
periodic syndromes，CAPS）患者中的接种应谨慎

考虑。

（三）新冠病毒疫苗

1. 概述： 新冠病毒感染导致的新冠病毒病造

成了全球大流行，病毒变异也对现有的预防接种策

略提出了新的挑战。风湿免疫性疾病患者感染新

冠病毒的风险和感染后呼吸衰竭的风险高于健康

人群［23］，新冠病毒和其他常见病毒如流感病毒相互

叠加可增加患者重症和死亡的风险［24］，部分抗风湿

药物的使用可能和患者感染新冠病毒后的疾病严

重程度相关［25］。因此，患者接种新冠病毒疫苗十分

必要，尤其在新冠病毒感染的高危地区。建议病情

稳定的风湿免疫性疾病患者在专科医生指导和监

测下接种新冠病毒疫苗［26‑27］。

糖皮质激素和免疫抑制剂会影响疫苗的免疫

原性和免疫应答，因此调整接种时机，可以达到更

好的保护效力。对接种两剂 mRNA 疫苗后血清转

化率的研究显示，在使用羟氯喹、肿瘤坏死因子抑

制剂、白细胞介素 6抑制剂、白细胞介素 12/23抑制

剂和白细胞介素 17 抑制剂的患者中，mRNA 疫苗

的应答良好；抗 CD20单抗和阿巴西普治疗显著影

响疫苗血清转化率；糖皮质激素、羟氯喹、来氟米

特、JAK 抑制剂、吗替麦考酚酯则轻度影响血清转

化率［28］。中国的一项研究也显示，风湿免疫性疾病

患者接受灭活疫苗接种后，其中和抗体滴度低于健

康人群，这一结果与患者滤泡状T辅助细胞减少有

关，加强接种可以提高患者中和抗体滴度［29］。泰国

一项对于系统性红斑狼疮人群的研究显示，接种两

剂灭活疫苗后，采用mRNA疫苗或者腺病毒载体疫

苗加强接种，具有良好的安全性，并可以提高疫苗

诱导的保护性应答［30］。

中国新冠病毒疫苗的临床研究和使用经验在

不断积累，临床证据逐渐增多，对疫苗有效性和安

全性的认识也将进一步增加。对患者基础免疫状

态的评估和接种时机选择有助于改善疫苗接种后

的免疫应答水平。

2.中国目前应用的疫苗类型：灭活疫苗、重组

蛋白疫苗、腺病毒载体疫苗、mRNA疫苗。

3.接种建议：（1）建议接种：所有患者可接种病

毒灭活疫苗、重组蛋白疫苗和 mRNA 疫苗，免疫程

序按照疫苗说明书执行，全程接种。完成常规基础

免疫系列接种后，根据中国疾控中心推荐进行加强

接种。（2）建议调整接种或用药时机：①使用抗

CD20 单抗治疗的患者，建议在下一个疗程抗

CD20单抗治疗使用前至少 2周接种疫苗。②接种

时糖皮质激素建议小于 20 mg/d 泼尼松等效剂量，

低于 10 mg/d 更优。③使用环磷酰胺治疗的患者，

建议在注射前 1~2 周接种疫苗。④使用非甾体抗

炎药的患者，建议接种前停药 24 h。⑤使用其他免

疫抑制剂的患者，如病情许可，建议接种前后停药

1~2周。如不能实现，建议在给药间隔接种。⑥使

用羟氯喹和静脉用免疫球蛋白的患者，无须调整接

种时机。⑦新冠病毒感染史的患者建议相隔 3~
6个月后接种疫苗。（3）有以下情况谨慎接种，快速
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进展性肺部病变病史的炎症性肌病患者；抗磷脂综

合征患者；既往出现动静脉血栓、血栓性微血管病、

毛细血管渗漏综合征、脑脊髓炎、噬血细胞综合征、

多系统炎症综合征的患者，建议在医生指导下谨慎

接种。抗凝治疗不是新冠疫苗接种的禁忌证。

（4）接种后监测：风湿免疫性疾病患者接种前后建

议检查自身抗体等血清学相关指标，如存在无法缓

解的不适，立即至专科医生处诊治。

（四）带状疱疹疫苗

1.概述：带状疱疹（herpes zoster， HZ）是常见的

病毒感染性疾病， 50 岁以上人群及免疫低下人群

相对易感。几乎所有成人均感染过水痘‑带状疱疹

病毒［31］，约 9%~34%带状疱疹患者会发生带状疱疹

后神经痛（postherpetic neuralgia， PHN） ［32］。风湿

免疫性疾病患者带状疱疹的发病风险明显高于正

常人群， T细胞介导的应答与未来带状疱疹的发生

风险更为相关［33］。PHN是最重要的并发症，严重影

响患者的生活质量。同时，带状疱疹再激活可能诱

导风湿免疫性疾病活动或者复发［34］。ACR 推荐风

湿免疫性疾病患者中的高危人群如接受免疫抑制

治疗的患者或者 50 岁以上患者接种带状疱疹疫

苗［2］。2022 年美国对于 50 岁以上炎症性关节病、

系统性红斑狼疮和炎症性肠病患者的研究显示，接

种重组带状疱疹疫苗与疾病复发无关［35］。糖皮质

激素和免疫抑制剂会影响疫苗的免疫原性和免疫

应答，可以通过调整接种时机，达到更好的保护

效力。

2.中国应用的疫苗类型：重组蛋白疫苗（50周

岁及以上人群，扩大年龄范围和特殊人群接种的研

究正在进行中）；减毒活疫苗（40 周岁及以上

人群）。

3.接种建议：（1）建议接种：50岁以上患者（可

以在应用糖皮质激素和免疫抑制剂的情况下）全程

接种重组蛋白疫苗。免疫程序按照疫苗说明书执

行。带状疱疹再激活的患者急性期发作 3 个月后

可以接种，有助于预防PHN。小分子靶向药 JAK抑

制剂使用前建议接种带状疱疹疫苗。如疫苗适应

人群扩龄，建议接受免疫抑制治疗的 18 岁以上患

者接种重组蛋白疫苗。（2）建议调整接种或用药时

机：①带状疱疹急性发作期暂缓接种。②使用抗

CD20单抗治疗的患者，建议在下一剂抗CD20单抗

使用前至少 2 周接种疫苗。③如在小分子靶向药

JAK抑制剂使用前接种带状疱疹疫苗，建议 2剂接

种后至少间隔 2 周再给予 JAK 抑制剂治疗；如在

JAK抑制剂使用中，建议每剂接种前后停用 JAK抑

制剂 1~2周。④使用大多数免疫抑制剂的患者，如

病情许可，建议接种前后停药 1~2周。⑤接种时糖

皮质激素建议小于 20 mg/d 泼尼松等效剂量，低于

10 mg/d更优。

（五）人乳头瘤病毒疫苗

1.概述：风湿免疫性疾病患者是HPV感染和宫

颈癌的高危人群［36］。HPV 主要通过性生活或密切

接触传播，90% 以上 HPV 感染在 2 年内自然清除。

高危型HPV持续性感染是子宫颈癌发生的必要条

件 。 WHO 将 HPV 16/18/31/33/35/39/45/51/52/56/
58/59/68 定义为高危型，HPV 26/53/66/73/82 为中

危型，其中HPV 16/18诱发癌变的风险最高［37］。中

国流行的前 10 位 HPV 为 16/58/52/18/33/31/55/68/
53/45，感染高峰在 20~24岁和 45~55岁［38］。HPV疫

苗接种是预防HPV感染和相关肿瘤等疾病的有效

途径。无论是否存在 HPV 感染或细胞学异常，对

适龄女性均推荐接种 HPV 疫苗，且接种之前无须

常规进行细胞学及HPV检测［39］。由于男性患者也

普遍存在 HPV 感染，ACR 指南也推荐男性患者参

照一般人群的建议接种。

2015 年的一项系统综述表明，在绝大多数风

湿免疫性疾病患者中，HPV疫苗接种安全有效［40］。

4 价 HPV 疫苗在疾病稳定期的系统性红斑狼疮患

者中显示出良好的安全性和有效性。在 9~20岁的

系统性红斑狼疮患者中，接受 3 剂次免疫的患者，

其 HPV16和 HPV18的血清学阳性率更高［41‑42］。研

究也表明，幼年特发性关节炎女性患者接种 2 价

HPV 疫苗安全性和耐受性良好，但抗体应答有所

减弱［43］。

2.中国应用的疫苗类型：重组蛋白疫苗。

3.接种建议：（1）建议接种：年龄 18~45岁患者

尤其是系统性红斑狼疮患者，均建议接种 HPV 疫

苗。可选择 2价、4价和 9价HPV重组蛋白疫苗，接

种年龄和程序按照疫苗说明书执行，全程接种。

（2）建议调整接种或用药时机：使用抗CD20单抗治

疗的患者，建议在下一剂抗 CD20单抗使用前至少

2周接种首剂疫苗。（3）免疫抑制剂的影响：由于疫

苗接种周期较长，可以在使用糖皮质激素和免疫抑

制药物的情况下接种。甲氨蝶呤和肿瘤坏死因子

抑制剂不影响免疫后的血清转换率（抗体滴度增加

超过 4 倍），吗替麦考酚酯和小剂量糖皮质激素对

HPV16和HPV18的血清转换率有轻度影响。（4）有

以下情况慎重接种：既往表现为吉兰‑巴雷综合征

·· 5
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和脑脊髓炎的患者。

（六）乙型肝炎疫苗

1.概述：免疫抑制剂可能造成风湿免疫性疾病

患者乙型肝炎病毒（hepatitis B virus，HBV）易感或

再激活［44‑46］，诱发肝脏损伤甚至爆发性肝衰竭［47］，

尤其是在应用肿瘤坏死因子单抗或 B 细胞靶向治

疗的患者中［48‑49］，白细胞介素 12/23 的抑制剂也存

在潜伏 HBV 再激活的风险［50］。此外，HBV 感染会

增加患者罹患肝脏恶性肿瘤的风险［51］。因此，在接

受免疫抑制剂治疗的患者中，建议筛查 HBV，必要

时进行预防性抗病毒治疗［46， 52］。荟萃分析显示乙

型肝炎疫苗接种与自身免疫性疾病的发病没有相

关性［53］，风湿免疫性疾病患者接种的安全性良

好［44， 47， 54‑56］。接种后血清乙型肝炎表面抗体（简称

“抗 HBsAb”）达到 10 IU/L 时，可以预防 HBV 感

染［2， 44］。免疫抑制剂可能影响部分人群疫苗应答

的效果［44］。肿瘤坏死因子抑制剂和白介素 12/23抑

制剂减弱HBV疫苗的应答。与肿瘤坏死因子受体

可溶性蛋白相比，肿瘤坏死因子单克隆抗体对抗

HBsAb保护性抗体水平的影响更大［13］。

2.中国应用的疫苗类型：重组蛋白疫苗。

3.接种建议：（1）建议接种：建议未感染乙肝病

毒并且未检测到血清保护性抗 HBsAb的所有患者

接种： ①免疫程序按照疫苗说明书执行，全程接

种。②如果接种益处高于风险，活动期患者在风湿

免疫专科医生评估和监测下可以接种。③存在免

疫性疾病神经系统累及、结节性多动脉炎病史的患

者，在权衡利弊和充分告知后可以接种。（2）建议调

整接种或用药时机：①使用抗 CD20单抗治疗的患

者，建议在下一剂抗 CD20 单抗使用前至少 2 周接

种疫苗。②接种时糖皮质激素建议小于 20 mg/d泼

尼松等效剂量，低于 10 mg/d 更优。③建议使用肿

瘤坏死因子抑制剂之前 2~4周接种乙型肝炎疫苗。

④使用大多数免疫抑制剂的患者，如病情许可，建

议接种前后停药 1~2 周或者在用药间隔接种。

（3）接种后监测：抗HBsAb与HBV的血清学保护密

切相关。建议患者在全程接种疫苗后 4~6 周检测

血清抗HBsAb浓度（达到 10 IU/L以上）。如果疫苗

接种后抗 HBsAb阴性或未达到有效浓度的患者在

疾病稳定期（可以在应用糖皮质激素和免疫抑制剂

的情况下），推荐重复全程接种乙型肝炎疫苗或加

强免疫。

（七）甲型肝炎疫苗

1.概述：风湿免疫性疾病患者可存在免疫机制

导致的肝脏功能异常或者自身免疫性肝病，比如原

发性胆汁性胆管炎和自身免疫性肝炎。甲型肝炎

病毒（hepatitis A virus，HAV）感染可能是引起自身

免疫性肝炎的诱因之一［57‑58］，可加重免疫性肝病患

者的肝功能恶化［57］；HAV 感染可以引起自身免疫

性溶血性贫血［58‑59］，甚至有诱发风湿免疫性疾病患

者噬血细胞综合征的风险［60］。

HAV灭活疫苗在风湿免疫性疾病患者中的免

疫原性与健康对照人群类似［47， 60‑62］，疫苗耐受性和

安全性良好［47， 60‑63］。接种后，有报道少数病例发生

异常免疫应答造成疾病状态，糖皮质激素单药或者

联合免疫抑制剂治疗有效［62］。

2. 中国应用的疫苗类型：灭活疫苗、减毒活

疫苗。

3.接种建议：（1）建议接种：建议所有未曾感染

甲肝病毒的患者接种灭活疫苗，可以在应用糖皮质

激素和免疫抑制剂情况下接种。免疫程序按照疫

苗说明书执行，全程接种。（2）建议调整接种或用药

时机：① 使用抗 CD20 单抗治疗的患者，建议在下

一剂抗CD20单抗使用前至少 2周接种疫苗。② 接
种时糖皮质激素建议小于 20 mg/d 泼尼松等效剂

量，低于 10 mg/d更优。③ 使用其他免疫抑制剂的

患者，如病情许可，建议接种前后停药 1~2 周或者

在用药间隔接种。

（八）人用狂犬病疫苗

1.概述：狂犬病是狂犬病毒所致的动物源性人

畜共患急性传染病，病死率极高。狂犬病疫苗可用

于可能接触病毒的高危人群暴露前预防或狂犬病

毒暴露后处置。

2.中国应用的疫苗类型：灭活疫苗。

3. 接种建议：（1）免疫程序按照疫苗说明书执

行，全程免疫。（2）接种策略：①暴露后接种无绝对

禁忌证：被狂犬或其他动物咬伤、抓伤，立即用一定

压力的流动清水和肥皂水（或其他弱碱性清洗剂）

交替清洗并使用稀碘伏、苯扎氯铵或其他具有病毒

灭活效力的皮肤黏膜消毒剂消毒伤口，按照暴露后

免疫程序接种本疫苗。使用免疫抑制剂的患者建

议尽早使用狂犬病被动免疫制剂。②暴露前接种：

有接触狂犬病毒风险的人员，如长期旅行、预期会

大量接触动物的个人，按照暴露前免疫程序接种本

疫苗。风湿免疫性疾病活动期，存在未控制的癫

痫、神经精神疾患、严重慢性疾病、感染、使用免疫

抑制剂等患者暂缓接种。

4. 接种后监测：（1）建议末次接种疫苗后 7~
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14 d 检测中和抗体滴度。（2）曾有接种后出现反应

性关节炎、过敏性紫癜、大疱性类天疱疮、多发性一

过性白点综合征、吉兰‑巴雷综合征、急性横贯性脊

髓炎等的报道，如有不适症状，建议及时专科就诊。

六、结语

由于风湿免疫病患者免疫状态的个体性、抗风

湿药物治疗方案的复杂性和疫苗免疫原性评估研

究的多样性，疫苗接种高质量的循证医学证据有

限。本共识结合现有临床证据、国际同类指南和共

识以及国内真实世界疫苗接种的实践经验，针对

8 种疫苗给出了推荐意见，见表 1。本共识力求推

动中国成人风湿免疫性疾病患者规范化的疫苗接

种和感染防治，今后将依据国际国内临床研究和临

床实践进行及时更新。

共识编写组组长：吕良敬（上海交通大学医学院附属仁济医

院风湿科）、孙晓冬（上海市疾病预防控制中心）

执笔专家：李佳（上海交通大学医学院附属仁济医院风湿

科）、郭翔（上海市疾病预防控制中心免疫规划所）

审稿专家：王华庆（中国疾病预防控制中心免疫规划中心）

撰写专家名单（按姓氏笔画排序）：

刁连东（江苏省疾病预防控制中心）、王斌冰（安徽省疾病预

防控制中心免疫预防科）、仇静（上海市疾病预防控制中心

免疫规划所）、厉小梅（中国科学技术大学附属第一医院风

湿免疫科）、冯学兵（南京大学医学院附属鼓楼医院风湿免

疫科）、达展云（南通大学附属医院风湿免疫科）、吕华坤（浙

江省疾病预防控制中心免疫规划所）、朱小春（温州医科大

学附属第一医院风湿免疫科）、李志军（蚌埠医学院第一附

属医院风湿免疫科） 、李挺（上海交通大学医学院附属仁济

医院风湿科）、李智（上海市疾病预防控制中心免疫规划

所）、吴华香（浙江大学医学院附属第二医院风湿免疫科）、

吴维寿（上海市黄浦区疾病预防控制中心）、汪志国（江苏省

疾病预防控制中心免疫规划所）、张缪佳（南京医科大学第

一附属医院风湿免疫科）、陆一涵（上海复旦大学公共卫生

学院）、陆佳（上海市闵行区疾病预防控制中心综合防制办

公室）、林进（浙江大学医学院附属第一医院风湿免疫科）、

徐建华（安徽医科大学第一附属医院风湿免疫科）、黄卓英

（上海市疾病预防控制中心免疫规划所）、薛曹怡（上海市浦

东新区疾病预防控制中心业务管理办公室）

利益冲突 所有作者声明无利益冲突

参 考 文 献

[1] Bass AR, Chakravarty E, Akl EA, et al. 2022 American 
college of rheumatology guideline for vaccinations in 
patients with rheumatic and musculoskeletal diseases[J]. 
Arthritis Care Res (Hoboken), 2023, 75(3):449‑464. DOI: 
10.1002/acr.25045.

[2] Furer V, Rondaan C, Heijstek MW, et al. 2019 update of 
EULAR recommendations for vaccination in adult 
patients with autoimmune inflammatory rheumatic 
diseases[J]. Ann Rheum Dis, 2020, 79(1): 39‑52. DOI: 
10.1136/annrheumdis‑2019‑215882.

[3] Danza A, Ruiz‑Irastorza G. Infection risk in systemic lupus 
erythematosus patients: susceptibility factors and 
preventive strategies[J]. Lupus, 2013, 22(12): 1286‑1294. 
DOI: 10.1177/0961203313493032.

[4] Weaver A, Troum O, Hooper M, et al. Rheumatoid arthritis 

表1 风湿免疫性疾病患者常用疫苗接种建议要点 a

疫苗名称

流感病毒疫苗

肺炎球菌疫苗

新冠病毒疫苗

带状疱疹疫苗

人乳头瘤病毒
疫苗

乙型肝炎疫苗

甲型肝炎疫苗

狂犬病毒疫苗
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舒单抗、静脉用人免疫球蛋白不属于免疫抑制剂；b糖皮质激素建议日剂量小于 20 mg/d泼尼松等效剂量，低于10 mg/d更优
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