
資料 6-2

献血者健康被害救済制度の運用状況について

1.献血者の健康被害発生状況 (平成20年度上半期)

(1)献血者数と健康被害発生状況
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献血者健康被害救済制度の運用状況

(1)態様別件数 (医療機関に受診した事例)
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(2)性別 口態様別件数 (医療機関に受診した事例 )
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(3)採血種別 口性別発生件数

(4)献血回数別件数
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(5)採血後 (抜針後 )
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VVR転 倒発生状況
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180分 以上

採血時 5分以内 10分以内 20分以内 30分以内 60分以内 120分 以内 180分 以内 180分 以上 合計

VVR 20 6 2 2 3 3 1 4 52

WR転 倒 2 17 14 5 4 6 3 3 65

合計 22 22 23 16 7 9 4 7 117



3.献血者健康被害救済制度の給付状況 (平成20年度上半期 )

(1)給付件数・給付額
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給付件数 ※ 51
※

33 1 0 1 48 4 0 1

医療費 464,307 2,069,669 230,089 1,461,102 403,182 0 1,590 10,100 37,348 615,188 119,660 6,100 0 4,380 677,554 6,100,769

給付件数 34 1 0 1 3 48 0 1 379

医療手当 823,800 1,173,240 264,320 2,400,040 67,160 0 4,480 17,920 67,200 931,480 286,560 17,920 0 8,960 918,160 6,981,240

給付件数 1 1

障害給付 1,232,000 1,232,000

※母子家庭医療医療費受給者による医療費免除2件

(件 )

(円 )

(件 )

(人 )

(件 )

(円 )

(円 )

(円 )

医療費1件当たり 9,104 31,841 6,972 17,189 403,182 0 1,590 3,367 5,407 12,316 7,039 1,525 0 4,380 11,107 16,182

医療手当1件当たり 15,842 18,050 7,774 28,236 67,160 0 4,480 5,973 9,600 19,406 16,856 4,480 0 8,960 15,052 18,420

(2)態様別・男女別
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女性 40 28 12 27 1 0 C 2 18 G 0 0 0 28 16G
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《参 考》

献血者健康被害救済制度の概要

I 献血健康被書救済制度

献血者健康被害救済制度は、献血によつて皮下出血や神経損傷などの健康被害が生じ、医療機関を

受診した献血者に対して、国の定めた「献血者等の健康被害の補償に関するガイ ドライン」(平成 18

年9月 20日 付け薬食発第 0920001号厚生労働省医薬食品局長通知別添)に準拠し、日本赤十字社が健

康被害を生じた献血者等に給付を行うものであり、給付項目は、医療費、医療手当、障害給付、死亡

給付、葬祭料で給付内容は以下のとおりである。

① 医療費は公的医療保険等により給付を受けることができる場合には原則、自己負担分を給付

② 医療手当は入通院の日額が 4,480円 、lヶ 月の上限を 3万 5,800円 とし、入通院の 1日 日から給付

(医療費以外の費用を補填するもの)

③ 障害が残つた場合に対象となる障害給付については 1-14級 の障害等級に応じて44万円から

1179万 2千円を給付

④ 死亡給付は 880万円、葬祭料は 19万 9千円を給付

このように国の関与の下に公平性、透明性及び迅速性に配慮した新たな救済制度が導入され、献血者

がより安心して献血に参加できる環境が整備された。

肛 献血者健康被書救済制度の仕組み

、ョげヽ/L
ヽ  健康被害発生

⑦不服申出
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①給付請求

赤十字血液

センター

②判定依頼
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血液事業本部④判定通知・給付 ③判定結果通知
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平成21年2月 10日 開催

薬事・食品衛生審議会

運営委員会提出資料

間
この間診票は、献血される方と輸血を受けられる方の安全を守るためにうかがうものです。
エイズ検査目的の献血は、血液を必要とする患者さんの安全のためにお断りしています。

一一不診

項事間質 項事間質

今日の体調はよろしいですか。 」
□

齢
□

9 今までに輸血や臓器の移植を受けたことがありますか。 帥
□

いいえ

□

2
この 3日間に 注射や服薬をしましたか。

歯科治療 (歯石除去を含む)を受けましたか (
」
□

ι

師
□

10
B型やC型の肝炎ウイルス保有者 (キヤリア)と言われ
たことがありますか。 帥

□
いいラL

□

3

今までに次の病気にかかつたことがありますか。
または現在かかつていますか。

マラリア、梅毒、肝臓病、乾せん、心臓病、日卒中、
血液疾患、がん、けいれん、腎臓病、精尿病、結核、
ぜんそく、アレルギー疾患、外傷・手術、
その他 (                   )

」
□

し

師
□

次のいずれかに該当することがありますか。

① C」 D(ク ロイツフエルトロヤコブ病)及び類縁疾患と
医師に言われたことがある:

8矯菓li呉某騰努量1:看皇l'駆宣t霧,全奮:｀

る。

8長農喜経喜澤彗島員轟撃鶏暑塾けたことがある。
」
□

帥
□

4

次の病気や症状がありましたか。

3週間以内―はしか、風疹、おたふくかぜ、帯状疱疹、水寝
1ケ 月以内一発熱を伴う食中毒様の激しい下痢
6ヶ月以内一伝染性単核球症

帥
□

いいえ

□ 12
女性の方 :現在妊娠中、または授乳中ですか。

この6ヶ月間に出産、流産をしましたか。 帥
□

いいラL

□

5
この lヶ月間に家族にA型肝炎やリンゴ病 (伝染性紅斑〕
を発症した人はいますか。 帥

□
いいラL

□
13 エイズの検査を受けるための献血てすか。

いいラL

□
帥
□

6 この 1年間に予防接種を受けましたか。
いいえ

□
い
□

14

この 1年間に次のいずれかに該当することがありました
か。 (骸当する項目を選ぶ必要はありません)

不特定の異性と性的接触をもった。
男性の方 :男性と性的接触をもつた。
エイズ検査 (HEV検査)で陽性と言われた。
麻薬・覚せい剤を注射した。
①～④に該当する者と性的接触をもった。

」
□

帥
□

7

1980年 t照相 55年,以降 、澤 外 に派何事Lほ■
～

でいた Lこ

はありますか。
①それはどこですか。(国 口都市名     )

81話滉長露1品当響調認し経8年)の間に英国に1泊以
卜tJ壼 : JJ 籠 へ  ′:+:、  :、 :ヽ

=ヽ

いいえ

□
齢
□

8

この 1年間に次のいずれかに該当することがありました
か。

① ピアス、またはいれずみ (刺青)を した。

舗鶏隔躁饒P凛諭
!押ヒ鴇接触等親密

な格触があった。

」
□

し

い
□

回答爾正番号             番

私は以上の質問を理解し、正しく答えました。
献血した血液について、梅毒、HBV(B型肝炎ウイルス)、 HCV
(C型肝炎ウイルス)、 HIV(エイ

'こ

フイルス)、 HTLV-1
(ヒト丁リンパ球向性ウイルスー1型 )等の検査が行われることを

(注意)1.献血される方は、「はい・いいえ』日の該当する方に■■印をご記入■います。

2.それ以外の相には、同診を行う者が、必要事項を記入いたします。 署  名

了解し、献血します。
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1年以内にインフルエンザ以外の予防接種を受けましたか。

1次の病気や症状がありましたか。

13週間以内一 はしか、風疹、おたふくかぜ、帯状ほうしん、水ばうそう■1

1脇層殻肉葉繁程璧影琢1、 ルゴ嶽伝染性紅鵬
11カ 月以内に肝炎やリンゴ病(伝染性紅斑)になつた人が家族や職場・

柁
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16ヵ 月以内に次のいずれかに該当することがありましたか。
1(該当する項目を選ぶ必要はありません)

①不特定の異性または新たな異性と性的接触をもつた。
②男性同士で性的接触をもつた。
③麻薬、覚せい剤を使用した。
④エイズ検査(HIV検査)の結果が陽性だつた(6ヵ月以前も含む)

⑤①～④に該当する人と性的接触をもつた。

211今までに輸血 (自 己血を除く)や臓器の移植を受けたことがありますか。

榔 :ガ仕奪野フ肩応缶象貧趣鮨 と診断された。
2213貴督菓皿 3楊鷲雹豊汗電:れ

た人がいる。

18長1曇悪橿墓犀:紙れ経外科手術を受けた。
女性の方へ : 現在妊娠中または授乳中ですか。

この6ヵ 月以内に出産、流産をしましたか。

回答訂正番号

私は以上の質問を理解し、正しく答えました。

献血した血液について、梅毒,HBV(B型 肝炎ウイルス),HCV(C型肝炎ウイルス)HIV(エイズウ

イルス)HTLV-1(ヒ ト丁リンパ球向性ウイルスー1型 )等の検査が行われることを了解し、献

血します。

次の育毛薬/前立腺肥大症治療薬を使用したことがありますか。  1■11ヽ しヽ|卜 たこ扇
プロペシア・プロスカー (lヵ 月以内)、 アボダート(6ヵ 月以内)__」
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124時間以内にインフルエンザの予防接種を受けましたか。
1 ■  

「
 1191ェィズ感染が不安で、エイズ検査を受けるための献血ですか。

・

，

一

　

一

ヽ
■

一　

一

1201 一．」一

番

る
れ

■

1学校等にいますか。

あつた

1年以内に次の病気等にかかつたか、あるいは現在治療中ですか。

外傷、手術、肝臓病、腎臓病、糖尿病、結核、性病、ぜんそく、

アレルギー疾患、その他(                 )

署 名 2009.0203



現行間診票と改訂案との対照表 (案) 2009.02.05版

現行の問診項目 問診項 目の改訂案

1 今 日の体調はよろしいですか。 1 今日の体調は皇妊ですか。

2

この 3日 間に

注射や服薬をしましたか。

歯科治療 (歯石除去を含む)を受けましたか。

3日 以内に出血を伴 う歯科治療 (抜歯、歯石除去等)を受けましたか。

3 3日 以内に薬を飲んだり、注射をしましたか。

4
次の育毛薬/前立腺肥大症治療薬を使用したことがありますか。

プロペシア・プロスカー(lヵ 月以内)、 アボダート (6ヵ 月以内)

5
次の薬を使用したことがありますか。

乾せん治療薬 (チ ガソン)、 プラセンタ注射薬 (ラ エンネック・メルスモン等)

3

今までに次の病気等にかかつたことがありますか。

また現在かかつていますか。

マラリア、梅毒、肝臓病、乾せんで心臓病、脳卒中、

血液疾患、がん、けいれん、腎臓病、糖尿病、結核、

ぜんそく、アレルギー疾患、

外傷 。手術、その他 (            )

1年以内に次の病気等にかかつたか、あるいは現在治療中ですか。

外傷 。手術、肝臓病、腎臓病、糖尿病、結核、性病、ぜんそく、アレルギー疾

患、その他 (             )

今まで次の病気等にかかつたか、あるいは現在治療中ですか。

B型肝炎、がん (悪性腫瘍)、 血液疾患、心臓病、脳卒中、てんかん

4

次の病気や症状がありましたか。

3週間以内 一 はしか、風疹、おたふくかぜ、帯状疱

疹、水痘

lヵ 月以内 一 発熱を伴 う食中毒様の激 しい下痢

6ヵ 月以内 一 伝染性単核球症

8

次の病気や症状がありましたかし

3週間以内一はしか、風疹、おたふくかぜ、帯状ほうしん、水ぼうそ う

lヵ 月以内T発熱を伴 う下痢

6ヵ 月以内一伝染性単核球症、リンゴ病 (伝染性紅斑 )

5
この lヵ 月間に家族にA型肝炎や リンゴ病 (伝染性紅

斑)を発症した人はいますか。
9

lヵ 月以内に圧炎やリンゴ病 (伝染性紅斑)になつた人が家族や職場 。学校等

にいますか。

6 この 1年間に予防接種を受けましたか。

6 24時間以内にインフルエンザの予防接種を受けましたか。

7 1年以内にインフルエンザ以外の予防接種を受けましたか。



7

1980年 (昭和 55年)以降、海外に旅行または住んでい

たことはありますか。

①それはどこですか。 (国 。都市

名           )
②いつ、どのくらいの期間ですか。

(          )
③1980年 (昭和 55年)～ 1996年 (平成 8年)の間に英

国に1泊以上滞在しましたか。 (はい いいえ)

14 海外 か ち帰国 (入 国)して 4週 間以内ですか ^

1年以内にヨーロッパ・米国。カナダ以外の外国に滞在しましたか。

)国名 (

16
4年以内にヨーロッパ 1米国・カナダ以外の外国に 1年以上滞在 しましたか。

国名 (                                )

英国に 1980(昭 和 55)年～1996(平成 8)年の間に 1泊以上滞在 しましたか。

18
ヨーロッパ(英国も含む)に 1980年 以降通算6ヵ 月以上滞在しましたか国名

(                )

8

この 1年間に次のいずれかに該当することがありまし

たか。

①ピアス、またはいれずみ (刺青)を した。

②使用後の注射針を誤つて自分に刺した。

③肝炎ウイルス保有者 (キ ャリア)と 性的接触等親密

な接触があつた。

10

6ヵ 月以内に次のいずれかに該当することがありましたかど

①ピアス、またはいれずみ (刺青)を した。

②使用後の注射針を誤つて自分に刺した。

③肝炎ウイルス持続感染者 (キ ャリア)と 性的接触等親密な接触があつた。

9
今までに輸血や臓器の移植を受けたことがあります

か 。

０
こ 今までに輸血 (自 己血を除く)や臓器の移植を受けたことがありますか。

10
B型やC型の肝炎ウイルス保有者 (キャリア)と 言わ

れたことがありますか。
13 C型肝炎、梅毒、マラリア、シャーガス病、バベシア症、 リーシュマニア、 ト

今までに次の病気にかかつたことがありますか。

リパノソーマ症

次のいずれかに該当することがありますか。

①CJD(ク ロイツフェル ト・ヤコブ病)及び類縁疾

患と医師に言われたことがある。

②血縁者にCJD及 び類縁疾患と診断された人がい

る。

③人由来成長ホルモンの注射を受けたことがある。

④角膜移植を受けたことがある。

22

今までに次のいずれかに該当することがありますか。

①クロイツフェル ト・ヤコブ病(CJD)ま たは類縁疾

②血縁者にCJDま たは類縁疾患と診断された人がいる。

③人由来成長ホルモンの注射を受けた。

④角膜移植を受けた。

⑤硬膜移植を伴う脳神経外科手術を受けた。



⑤硬膜移植を伴う脳外科手術を受けたことがある。

女性の方 :現在妊娠中、または授茅L中 ですか。

この 6ヵ 月間に出産、流産をしましたか。

女性の方 :現在妊娠中または授孝L中 ですか。

この 6ヵ 月以内に出産、流産をしましたか。

13 エイズの検査を受けるための献血ですか。 19 エイズ感染が不安で、エイズ検査を受けるための献血ですか。

14

この1年間に次のいずれかに該当することがありまし

たか。 (該当する項目を選ぶ必要はありません。)

① 不特定の異性と性的接触をもつた。

② 男性の方 :男性と性的接触をもつた。

③ エイズ検査(HIV検査)で陽性と言われた。

④ 麻薬・覚せい剤を注射した。

⑤ ①～④に該当する人と性的接触をもつた。

20

6ヵ 月以内に次のいずれかに該当することがありますか。

(該 当する項目を選ぶ必要はありません)

① 不特定の異性または新たな異性と性的接触をもつたし

② 男性同士で性的接触をもつた。

③ 麻薬・覚せい剤を使用した。

④ エイズ検査(HIV検査)の結果が陽性だつた (6ヵ 月以前も含む)。

⑤ ①～④に該当する人と性的接触をもつた。



平成21年 2月 10日 開催

薬事・食品衛生審議会
運営委員会提出資料

CL4800試薬概要

・ 対応項 目は、HIV二1/2,HTLV‐I,TP,H研,HBttg,

IBsAb,HBcAb,PaFVOB19｀lCM画の9項目。

0いずれの項目も、対外裕断薬としての薬事承認を取得

(PaFVOB19を除く)。

・HBsAb二WH凛 準品を基準に設定



試薬性能 (特異性)

評価期間

評価施設

評価項目

評価内容

2∞7年8月 1～ 10日

東京都赤十字血液センター

HBsAg、 HBsAb、 HBcAb、 HCV、 HV-1/2、 HttLV― I、 丁P、 ParvOB19、 CMV
並行試験 (ca.5∞0例 )、 CMV:パネル試験

HTLV― I 献血者検体において99.9%以上 99.98%

HCV 献血者検体において99.9%以上 99.98%

HIV…1/2 献血者検体において99.9%以上 99.96%

TP 献血者検体において99.9%以上 99.98%

HBsAg 献血者検体において99.9%以上 99中91%

HBsAb/HBcAb 現行判定法との一致率 :99.82%～ 99.89%

PaⅣo 献血者検体において99.9%以上 99.98%

CMV 日赤パネルにおいて98%以上 100%
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HCVセロコンバージョンパネル検体
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HⅣ-1セロコンバージョンパネル検体
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CLttA法と現行法の並行試験結果 (2007.8.1～ 8.10)

(陰性検体の一致率)

HB

一致率 99.91% 現 予混ミ(RPHA)
(+) (― ) 計

CLEIA
(+〕 3 5 8

(― ) 0 5489 5489
計 3 5494 5497

一致率 :99.89%

一致率 99.98% 一致率 99.98%

-1

一致率 99.96% 行 法 (PA)
(+〕

(― ) 計

CLEIA
(+〕 2 3

0 5437 5437
計 1 5439 5440

～7.30

一致率 99.98% 行 法 (PA
(+) 計

CLEIA
(+) 2 3

2 5270 5272
計 4 5271 5275

′リレポウイルスBl

一致率 99.98% テ混ヨRHA)
〔+)

(― ) 計

CLEIA
(+〕 1 1 2

0 5546 5546
計 1 5547 5548



不一致検体精査結果

検体No
CLEIA 現行法 (RPHA) 現行 法と

CLEIA
の判 定

追 加 検 査

初検査 再検 1 再検2 判定
12え

(SPC) 判 定 CL4800
CL DNA

1906241878 〔+

107296175 十 一 致 0

1906,91430 1 1

118201664 (―ト 性

17206183 (+) 不 ―

検体No
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HI力 価(管数 )

y=0.768x+0.500

R=0.840



各標準轟灘定機果

Cレ慇00 HBcAb COI

ロツト AVE-3SD― AVE13SD 基準値

PKHコントロール①

Ю倍(陰性)

PKCls-06

PKCls-10

PKCls-16

7.6-10。 8

7.0-8。9

7.7-10。 9

> 10。 9

PKHコントロール②

32倍(開

PKC2s-06

PKC2s-10

PKC2s-16

15。 1-17.9

13.1… 16。 1

14.1-17.7

<13.1

対照HBc抗体

用手法標準液

32倍 (陽性)

Sa…C32

Sa―C34

Sa…C36

Sa―C38

14.0-17.5

13.9-16.1

13.6-17.8

14.7-17.6

15。4-20。 2

< 13.6

< 15.4標準品(32倍) BCs―S-2

CLEV瑚去

HBQAb判定基準 )>10。9、 <13.1



CLEIA法による HBs抗原陽性献血血液の詳細調査結果

対象血液センター (期 間):九州 C(2008.1～ .5),北海道 C(2008.2～ .7),岡 山 C(2008.4～ .7)ま での間の CL4800(導入初期 )

上記期間の採血本数 :450,223本

※HBc抗体陽性 :1≦ HBc抗体(COI)

1≦ HBsAg(COI)<2 2≦ HBsAg(COI)

抑制試験不能 抑制試験陽性以外 抑制試験陽性

本数

NAT陽性数

(陽性率)

本数

NAT陽性数

(陽性率)

本数

NAT陽性数

(陽性率)

HBc抗体陰性 368
０
　
賜
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ヽ
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0
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14

6

(42.9%)

HBc抗体陽性※ 30
2

(6.7%)

■
■

■
■

０
　
％

／

１

ヽ

241
220

(91.2%)

計 398
2

(0.5%)
172

０
　
％

／
１
＼

255
226

(88。6%)



検査不合格率の推移

平成12年      平成13年     平成14年

■梅毒  ■HBs抗原  ■HBC抗体  ■HCV抗体

11

一

一
一
一
■

平成15年      平成16年

■HrV抗体  ■HTLV-1抗 体

平成17年

■B19

成20年



感染症検査状況

検査数 HBs拶]I京 HBc拶日本 HCV HIV HTLV-1 梅毒 B19 丁OTAL

平成20年 12月
(CLEIA法 )

448,976

陽性数 557 810 279 300 631 568 139 3,284

陽性率 0.12 0.18 0.06 0.07 0.14 0.13 0.03 0.73

検査数 HBsttil京 HBc好日本 HCV HIV HTLV-1 梅毒 B19 TOTAL

平成20年 1月 ～ 12月
(CLEIA法 )

3,601,769

陽性数 5,567 7,776 3,034 2,686 5,549 4,996 1,177 30,785

陽性率 0.15 0.22 0.08 0.07 0.15 0.14 0.03 0.85

平成19年 1月 ～12月
(凝集法 )

4,939,550

陽性数 2,036※ 13,702 2,351 789 4,640 6,598 421 30,537

陽性率 0.04 0.28 0.05 0.02 0.09 0.13 0.01 0.62

平成18年 1月 ～12月
(凝集法 )

4,987,857

陽性数 2,316※ 16,053 2,650 1,207 5,511 6,229 410 34,376

陽性率 0.05 0.32 0.05 0.02 0.11 0.12 0.01 0.69

※凝集法によるHBs抗原検査時には、再検査に日A法を用いている。



注射用ノボセブン 1.2mg及び同 4.8mgの不採算品再算定につし

(平成21年 1月 14日 中央社会保険医療協議会総会 了解)

○ 注射用ノボセブンは、平成 12年 5月 に薬価収載された遺伝子組換え活性型血液

凝固第Ⅷ因子製剤であり、血液凝固第Ⅷ因子や第X因子に対して抗体 (イ ンヒビタ

ー)が生じた血友病患者の出血抑制に使用されている
`※ '本剤が使われている患者数 (企業調べ

)

先天性血友病患者 118名 (2008年 11月 現在の推定患者数)

後天性血友病患者  49名 (2008年 1～ 11月 の間の治療実績)

○ 本剤の製造工程ではウシ由来成分が使用されているところ、平成15年以降、日

,SE対策のため、その原材料の管理の厳格化が順次行われてきている。

○ 原材料管理の厳格化に伴うコスト負担は、これまで企業勢力にょり吸収されてき

たところ、開発途上国を含む他国に比べ日本への出荷価格が低く、現時点では不採

算であり、現行薬価のままでは、               である。

○ また、本剤についてはt関係学会から、本剤は他に代替するものがなく医療上必

須な医薬品であるとして、その供給継続を求める強い要望が寄せられている:

一 ?豪鼻責喜鼻離れ擁∫編躙輩   ど鷹募
‐

::[[]:::「[:[ξ::Ji聯]]:[I:i:ぎ骨7よill言
よる不採算品再算定を実施し、以下の2品 目について薬価の引上げ (※)を行うも ・

のである:

※ 原材料管理の厳格化に伴う本社からの移転価格の上昇相当分の引上げ  .

(薬価算定組織 :平成 20年 12月 10日 )

銘柄名 注射用ノボセブン 1.2興g 注射用ノボセブン4.8mg

規格単位 1.2mg2.2mL l瓶 (溶解液付) 4.8mg&5mL l瓶 (溶解液付)

成分名 エプタコグ アルファ (活性型)(遺伝子組換え)

会社名 ′ボ ノルディスク ファーマ株式会社

効能・効果
血液凝固第Ⅷ又は第Ⅸ因子に対するインヒビターを保有する先天

性血友病及び後天性血友病患者の出血抑制          ‐

薬価収載日 平成 12年 5月 2日

現行薬価 81,197円 301,8由T円

外国価格

米国  1,896ド ル 200,976円

英国   635ホ
゜
ンド 131,406円

独国   9603L―1  152,640円

仏国   768ユー●  122,■2円

外国平均価格    151,7o3円

米国  7,584ド ル 803,904円

英国  2,539ポ ンド 525,623円

独国  3,840 tL―口  610,560円

仏国  3,072ユーロ  488,448円

外国平均価格    607,134円

改定薬価 116,501円 433,103円

薬価改定予定日 平成 21年 2月 1日

(注)為替 レー トは平成 20年 1月 ～平成 20年 12月 の平均

■ 1-



(参考 )

薬価算定の基準について (抄 )

(平成 20年 2月 13日  中央社会保険医療協議会了解)

第 3節 再算定

第 1節又は第 2節の規定に関わらず、次の 1から4ま でに定めるいずれかの要件に該当する既
収載品については、薬価改定の際に、該当する各号に掲げる額に薬価を改定する。ただし、 1か
ら4ま でのうち2以上に該当する場合には、該当する各量に掲げる額のうち最も低い額を当該既
収載品の薬価とする。

なお、4に定める要件に該当する既収載品のうち、安全対策上の必要性により製造方法の変更
等を行つたものであって、当該既収載品の薬価をそのまま適用しては不採算となり、緊急性があ
るものにっいては、薬価改定の際に限らず、当該薬価を改定することができる。      1

4 不採算品再算定                          ‐

次の要件の全てを満たす既収載品にらぃては、原価計算方式によって算定される額 (当該既
収載品と組成、剤形区分及び規格が同一である類似薬がある場合には、それぞれについて原価
計算方式によつて算定される額めうち、最も低い額)                ●
ただして営業利益率は、製造販売業者め経営効率を精査した上で、100分あ-5‐

を上限とす
る。

| イ 中
.央

社会保険医療協議会にぉぃて、             も
,すャ´1書||,1甲収載品

|:晶    秀変霰着重
が    である赦載

.                各が同=である類似薬がある場合には、・全その類
似薬について該当する場合に限る。)

-2-



資料871
(照会先)

厚生労働省医薬食品局

` 典輩対策課:長‐新村和哉 .(内
2900)

血 液 憲■ (内2901)

平成21年 1月 30日
医薬食品局血巌対染課

フオブリノ:ゲーン製剤納入先医療機関の追加調査にうぃて

平成16年 12月 9日 に公表したフィブリノゲン製剤納入先医療機関を対象として、
平成19年 11月 7白付で実施した追加調査の結果について、
までに回収した医療機関からの回答を取りまとめた状況をお知げ百百更τ

1 回答状況   ‐ 1         -

(1)追加調査彙施期青|・ 幸晟‐10年 11月 フ日～12月 5日  : ′
1         1         (た

|´ l:駕
:篇1ま彗民事:::::1開

111 :|.li. 11‐ |||■●      :

il● :■
|:黎識あら||二|||も

“

譲:'9`|,

: :  ‐  .

卜に廃院等していた

',211施
設のうちt

■■ :■● 1,.  1  . :)      ・  :■

‐

‐ .■ |● :: :  |1   1111         :

::1   ‐
   :1     1 : 11 

‐
|    |:   ‐111‐

  1111      1 ‐   1 11   1.|‐   |: ‐t      :  .  | :   1  11)           :             :  1  .  | .  1                     ‐lil     l                      :        : ::  1       .  :    11                        1               ・
                                    |      :

2):主な調査結果 ■・ ■ ■
.‐
 | :11 '■  ■ ■■|十  _

(1)投与の年月について回答があるた医療機関数と尭患者数 
‐
・

1~ : :

:li l● :‐  1 111 1・ 1■
|::11■ ■■ lr■ 11■ 1 ‐■ '  |‐   .     |

(2)上‐
記以外||=過去た投与の華美をお知らせしたという記録が残されているが、現在

では投与の年月は特定できないとする回答があった医療機関数と元患者数    :

:′ :医療機関数
、 _元患者数‐

医療機関数
元患者数

(3)(1)と (2)の合計
,医療機関数
澤患者数

■ ‐‐7oo施設.||:.:1 ‐‐■:

11■■ 716111人 .・ (投与年別1ま別表)

82施設
265人

762施 設 (※ 1)

12, 026人

(※ 1)厚生労働省ホームページ「C型肝炎ウイルス検査受診の呼びかけ (フ ィブリノゲン製剤納
入先医療機関名の再公表にういて)」 の公表医療機関等ソスト上の該当医療機関Q「備考」欄に、
「フィプリノゲン製剤を投与されたこと力

'判

明した元患者の方がいるとの報告あり。」と記載した。

1



(4)元患者の方べの投与の事実のお知らせの状況

元患者数

お知らせした 6:フ 37人  (56%)(※ 2)

お知らせしていない 5 289人 (4496)

層 ■
‥

679人 (1496)

983 (16%)
(14%)

△
:ロ 計 2,026人

(※ 2)元患者の方に一人でも投与の事実をお知らせした医療機関は627施設であった。 .

て51診春||1保IⅢⅢ :.111∵∵■111111■ 1111111111 ■
平成 6年以前の診療録等が次のいずれかにより保管されている施設数
(括弧内は調査対象施設数に対する割合)

ギ亥嚢篇,1二■■|.・
中pttηηⅢⅢ Ⅲ‐

:

1,4_26舶 E:投 (22%6)       |     ‐  |

■―
=誕

町ギ:F「‐|■ti:‐柵髪群|■■
‐
■

1   輸液箋あるいは注射指示箋   j  264施 設 (4%)      1111

■ 二:■ 進了与9乳る山異轟|.:二
.:::糧

11麟|■|||||
そ の他の書類

|1浅|:詳   塞義整≧た
'≧

::書:::111
前のカルテ等の各種書類が保管されていま ・ 1 ■

すか。Jとの設間であつたため、保管してぃる1回筆した施設の割合が暴なつたt  i li
の1思われる。

.‐ ‐  .:■ ■■11.■ ■111■      ■.::■ | ・    =
(※ 4)厚生労働省ホニムペニジ「c型肝炎ウイルス検査受診の呼すがlti‐てライ:プ リノゲン  ' ■
|■■凛剤納入先医療機関名の再公表につしヽて)」 の公表医療機関等ウスト上あ||カ ルテ等の |

有無」欄 に、平成 6年以前のカルテ等の記録が二
部でも保管 されてしヽる場合、△申を  ヽ_ |

●  :   付しヽ いキがヽ さら:1保管さⅢて,ぅ記録0保管期間●保管然況等を
=事

|キ9:|    |



(別表)   .

投与の年月1こ
つぃて回答があうた元患者数の投与年鬼1の内訳

投与年 人数

昭和 39年
4o年
41年
42年
43年
44年
45年

1 46年
47年
48年
49年
50年
51年
52年

‐ 53年
54年

,1551「
56年
157年
58年
59年
60年

1 61年
62年
63年

平成 元年
2年
3年
4年
5年
6年

0人
4人
3人
5人

12人
1:4人
14人
18人
15人
25人

: 34人
、  35人

48人
'

66人
87人 ｀

1‐57人
′
256人
298人
442人
751人

1,231人
1:579人
2,231人
2,615人
1,4168人

141人
86人

‐ 72人
29人
21人
4人

計 11 761人



資料 8■2

平成21年 1月 30日

(照会先)            ′
厚生労働省医薬食品局
血液対策企画官  林 憲―(内線2901)

血液対策課長補佐 斎藤匡人(内療2906)

フイプリノゲン製剤等に関する相談窓口について

「フィブリノゲン製割等に関する相談窓口」は、平成21年 2月 2日 (月 )より平成21年2月 2フ 白

て金)まで以下のとおり行うこととしましたの|そtお知らせいたします。  |

また、「特定フィプリノゲン製剤及び特定血液凝甲第lX因子製剤によるё型肝炎感築者を救済

するための給付金の支給に関する特別措置法1に基づく給付金の請求手続き等に関する相談

窓口が独立行政法人医薬品医療機器総合機構内に設置されでおりますので、併せてお知らせ

いたします。  |        . :       :・

0厚生労働省の相談窓ロ

フリーダイヤル  01120‐5o9-002:

受付期FEl  平成?■年2月 2日 (月 )～ 2月 27日 (金 )

受付時間: 午前9時30分～午後6時 (土
=日

,祝日を除く)        i

0独立1行撃林

^甲

薬品医療機器総合機構の相談意ロ

フリニダイヤル  O120‐ 780■ 400  1

員付時間  午前9時■午後6蒔 (上・日,祝日を藤く)



平成21年 2月 5日 (木 )

医薬食品局総務課医薬品副作用被害対策室
室長補佐 :岡村  (内線)2717
管理係長 :茂木  (内線)2718
(直通)03-3595-2400

C型肝炎訴訟の和解について

1本 甲,岡中Ⅲ右裁判所においそ、下記のと―お―り和解が成事しましたoFtお知‐
らせします。    1

平成20年 1月 以降も同地裁に係属している原告 (患者数,人)||ついての和
|

解9製剤はフイプリノゲシ:症状は慢性詳炎であるも    :1 ‐

(参考)        :                    ´

0和解等成立人数※1  765人      : :        |・  :「

′ O新 規提訴等人数
※2 1286人  (2月 4日現在)      ●

1  ※1「和解等成立人数Jは t今回の和解成立者は1含まず、これまでに和解が成立した
人数 (患者数)である。また、調停が成立した3人を含む。:      1 

・
※乏「新規提訴等人数」は1救済法施行後に提訴等しt訴状等が国に送達された人数

(患
:者
数)であるLこのうち、557人は既に和解等が成立している。    1



料8二

1｀

医薬食品局総務課

田原、丹羽 (内線2722,2713)

平成21+年 1月 28日

医薬食品局総務課

一，
一
　
一■
一

一
ｔ
　
〓
一

一
・一　
　
一
一ヽ

ヽ

一

一一

・
一
一
一

・一
一

　

一
一
一

一
，

　

り
，



田辺三菱製薬株式会社等における個人情報の開示請求べの対応等にもぃて
'   .  1‐ | ■|‐ | :      、

(1月 27日 までの受付分及び回答分)

1:個人情報保護法による株式会社ベネシスに対する開宗請求について‐  :
・開示請求件数 99件 ,(99)〔 17〕  

・

( )は回答数 〔 〕は418例に含まれる数

挙:翠峯翁融1:144鷺モ甲幹署.9甲υ,■粁9■り■
ド件 (90)〔 17〕

‐     li
※ 前回の報告然降:個人情報保護法にょる開宗請求はありませんでした。

つ    ´

11  ::|| :1‐ ‐  111 ,1  111 ・ |■●  1  111      - ・
・

・:.11. :  こ

‐ ‐ ■ ■ |■ ■ 1■ ■ 11:      .:1 1■ |:|■ 1 11.1‐ ・||1 1:

2.41o例に関する田辺三菱製薬株式会社に対する情報照会請求につぃて
・情報照会請求件数 3250件 (3248)〔 33〕

( )は回答数.I 〕は41,例に含まれる数

※ 前回の公表分 (12月 22自までの受付分及び回答分)1ま以下の通り、
・情報熊会請求倅数 l  b′ 247件 (3245)i〔 33〕  :

10



料8-

:麟食品局総務課
田原、丹羽 (内線2722.2'13)

翼継纂

田辺三菱製薬株式会社におけるフィブリノゲン製剤に係る418症例報告
調査プロジ三タトチ■ムの活動状況等の報告について  ,

‐●:逆

=菱
製薬林童会社慕

=:ラ
ィラリノゲシ製荊に凛な

'1:症

街義善調査チ
ロジ|ク ,ト チームの活動状況等のそあ後の状況にうι`て、別法あ通り報告ぶあ
りました:    1   .

一ｒ一一一

lil



.//// 暇琴譲説
|ふ

田辺三菱製薬     
‐

, 平成 21年 1月 26日

厚 生 労 働 大 臣

舛 添  要 ― 様

ll誓帯 1‐1呻
t ' フィプリィゲン製剤に係る418症例報告調査プロジエクトチ‐ム

活動状況等の報告について

標題の件、弊社の「418=.症例報告調査プロジ土クトチニム」の活動状況等に関し、

下記のとおりご報告申し上げます。

1.418症例リストと患者様の特定等に関する状挽

別紙のとおり

以上

12
60drmmrstFy″ Fo・9orrav



41o tOllgJストと患者様の特定等に関する状況

真::ムは難 虚腎漫ξ輩彗最奮

注 4)‐細口
"年

Ю月228以来●8邸
1需ど譴黎 抵童宴1業を行いt厚生労働大車の指示

'こ‐  勧琴、③患者様がおきくなりになってぃる場合は、ご導族の方べのお類ら書|

|   のo事にっぃて各医療機由にぉ願いをしております。     |  : ,
■ :■9調査状況の表はt平成19年 lo149白 以降平成

.21年

‐1月 21首まであ
|

間に、全甲の,医療機関を数回訪間し、それぞれの医療機関でご調査いたたし`
|.た結果について聴取し、集計したもσです。1 1           ‐

すγ規薫 、TT∫と晨鹸轟■あお藷してヽ■|た|ッ■|

:現在、当該医療機関において、ヵルテや患者様を担当された医療関係者め艶: 
惇など種々の情報年基づき特定作本が行われており:特定作業ぶ終了した
症例につぃて,ま、それぞれの医療機関のご判断に基づき、ご本人へめお知ら :

せが行われております。́

注3) 「ほげ特定できた産例数」のうち、直接き未人への基鶏二せが不可皇基差例‐  数昼、:231例となりましたちそのうち、F本人がおきくなりになられそぃる症例数|ょ、05例となっております。
1なお、上述のご本人がおこくなり|こなられている05例のうちt医療機関から既にご遺族に連経済みあ症例数は:4L例とぉ聞きしております。     「

注4)19418症例1ま、平成 11年 11月 jO甲の厚生労働省「フィブリノゲン資料問
題及びその背景に関する調査プロジェクトチニム」の報告書におぃても記述があるとおり、「418名の症例―費表は、平成14年

1月までに取集された倍義を11

柾例数 はは特足できた
症例数

本人今のお知らせ ~
及び受診勧奨を
行つた症例数

氏名情報 フルネーム 19′ ５６
銅
●

105

[1051

略名又は
イニシヤル

170 i36

[11311
９５
回

記載なし [01 ，
磁

２
一レ

２

四

計
'418

月Ll)

318
,1318]

注2.3)

・  212
1.E2111

1離
:重鯉:3



もとIF作成されたもの」であります:弊社は、その後、平成21年 1月 23日まそ
に副作用・感染症報告制度(企業報告制度)等に基づいて、順次80症例の症
例情報を確認いたしており、この 80症例IFつきましても、厚生労働省の指示

1に基づき413症碗と同様に患者様の特定等に関する作業を行っております:
.         : :  す            ‐

■  ※ 上記報告書においても記述がゎるとぉり、平成19年 11月 20・ 自ま
での時点では41症例となつて

ぉソ、その後39症例が贖茨確認され
ております。                   1   ´

こあような追nil症例に係る患者様あ特定等に関する作業1状況|=うきまして:

キ嗜 11.年 |1231現在|はぼ特定|きた症例数1す
51例、うち本人

^あ

お
知らせ及び受診勧奨を行つた症

'数

は 61例とならております。'1 ・ ' 一

また、1まぼ特楚できた症例数のうち、,本

^が

おきくなりになられてぃるため
直接ご本本へ0お知ら書が本苛能な症烈数は、4例とならてぉります:  |
なお、二述のご本人がお亡くなりになられている症例のうちt2例にもいそ|ま :｀

申琴機関かぅ肇|ご遺族に連絡済をであるとお聞きしております。    :

以 上



料8二

平成 20年 12月 26日
_|111‐ |     11  . :  ‐ ,l  F薬 食品局血波対策課

:         国立病院訪間調査にういて   '
■

11‐
  ‐

. :・  .      :|   | | :,   
レ    |

1  平成19年 11月 に行った文書調査(以下、「文書調査」とし`うぎ)によ
1‐ ツ|■診療録等、の記録が保管.されていないと回答した く独)国立病1院機構

の46医療機関への訪間調査にういては10月 16日から開始じt12
:■|』 2.51■●終了Fした。‐■ ||:‐ .:  I、

||二 :|■ ||‐ ■|111 ‐ ::|| ‐| ||■11- :  . :三 :|■ 11

2 ‐子の結果 til■10す●ての医療機,関においてt問い合わせ
.の

あうた患者
に対して、当該患者の記録を精査し、投与の事実について回答していたI

■■が`||11‐ 01医療機,関1■おし,1て―■い 、の1渾 りt.・平‐成10年然前の1診療情報が記.

■■嶋された記録が存在し,|た事例があっ≒ti■ |■ | 11 ‐・  ■
‐      ‐ |■ ‐

=■
‐ |■ ■■ 11111111111‐ |:111111■ | . :

(1)平成6年以前に入院歴のある患者が同年以降に再人院した際に、ila去 :

1の記録が新しい入院記録と併せて保管されていた:

② 革症o身障害者、結核等の長期継続入院患者支は継続外来患者にうい
●■|‐ |■ てヽ:平成‐o年以前からの1記録が保管:きれていた●■‐||‐ l ill

t・40保管についで尊めて調査じ、羊1成

野Ⅲて,|ヽ ることが判明してぃだが、文書
、              卜った。        ■_| :

1■■:■文書調藝以降各医療機関11おぃてlま●以下の通りti保管iされていた,記|

■‐||‐録|とメー■力‐■力、ら提賞されたラィロッィ.テン製剤納入時期の情報を基にt

■1可能な限:リ フ:ィ ブリノグン投与の事実や患者の特定につ:ぃそ精査が行ゎ
■‐■J置(し、た.:1111:■ 11■| ■■:   ■:|,|   ■‐■ 1
111:|14■ ■|キ■●■|■ ■‐'11:lil.:11  1 1' |:
1 (1)納入時期に手術を受けた患者を手術記録、手術台帳等から特定し、当 .

該患者の診療録を精査した。  :
‐‐ltC231紳ネ時期にネ院した患者を入院履歴から特定しt当該患者の診療録を

=■
■●精査した。

「
・・●

1■
■●

=|■
■| |::■ ● : |

(1)診療録が存在しない場合でも、納入時期の手術記録、手術台帳等保管
| されている記録を精査した。

なぉ、46すべての医療機関において、問い合わせのあづた患者に対
15

.(照今先)|  ‐ I  I
厚生労働省医薬食品局血液対策課
1新村課長 ,林企画官・秋野補佐

J内 2900)(内‐29ol)(内 2905)



して、当該患者の記録を精査し、投与の事実について回答していた。

各医療機関でこれら記録等の精査がなされたことにより、その時点で

21医療機関で3名の患者についてフイブリノゲン製剤投与の事実が確

認された。

・ このうち、2名の患者に対しては、居所を調査し、投与の事実及び給

付金制度等についてお知らせした。 |

・ 残りの1名 の患者については、現在:当該患者の居所を調査中。

●以上の他、投与の可能性が示峻される事例が21医療機関でセ名あちた。
1:: ‐        11  ■

.|:| 
‐ ■

■ |||:|

口 1名 はメニカニから提供された患者情報と入院記録を照合し,た結果t

入院履歴は確認されたが、診療録が既に廃棄されていたため投与の事
‐実が確認出来なかうたため:.現在t■当該患者の居所を調査申。 i
ll'1  ,    :|   11   1■ l_ || : |‐ ● :■■ l     l,

■ ■名は投与の事実を証明する記録は存在:しながらたがt医師の記憶に
基づいて既に投与の事実についてお知iらせを行うてもヽたし現在t当該
患者は当該医療機関にてC型肝炎の治療中。

..       
・   ::   1        11  ‐  ・

   .::i         l  .  |

●   | ●:   ・  |‐●
1_1■

・ |■  11■ ■■ ■  ■

<今後の対応>■.■ |:||■ |,■ |:■ ■■■■_ |||■・ ■■ 1

0 個別の医療機関の訪問i調査絡栞にういては:「「0型肝炎ウイルス検査受

■1診の呼びかけ (フ ィブ.リツゲシ製剤締入先医療機関嗜0再公表につい
11‐ て)](httl:■=■ヽ

.mhilwi gё .」。/hb耐oiJ/2008/01/hO117-2/ind`К  html)に

反映する。         ■  ‐ ‐ ~■    ・ ■

0● 文書調査以降、各医療機関での調査により●新たな記録保管:の判明ti追
::|`「加的にメ■方二からの情報提供等、状況の変1ビが認められる.ためtl他の
11フイブ リノゲジ製剤納入1医療機関に対して:今

回0訪間調査で得|:ら れた

事例を情報提供する。あわせて、当該医療機関における文書保管状況の
1 精査とその結果に応 じた投与の事実のお知らせ及び文書調査結果の更

:新を依頼するt l  l ‐:||・・
 ~  ・ . ・ |・

1 ■:|| :■■|:1 1:■ ~:

0■ま:た 、三当該医療機関のその後あ進捗状況については1‐ 厚生労働省の自P
i上で記録の保管状況等の情報を継続的に更新すること|=よ り:'国民の皆

■‐犠にお知らせする。 ・■ 11● 1■ |: : |■ f li● :‐  ―  :



料8ニ

1  轟養農嵩・  ‐
エー準対:策i課長.新村和哉1(内 2900)

ュ液対策企画官 林 簿二
 (内 2901)

:                           平成20年 11月 28日

■    l  l :  | :              医薬食品局血液対策課
‐                                |     ‐  

′

1 .       .II :|=::   i11   ‐ 1::   :|‐ ェ液凝固歯子製剤め納入先医療機関の調査||うぃて,I I11 ‐
.:                     11.  :.

1  1: ● 1 ■‐1 1   .:‐  1'・     .:‐ |「 :11 :■ ||

||

:農薔雷軍塁罵驚裂g堂奮璽房曇彗,急葉書ちよ耳:FTl:T:111こ曽凝覆篭甚曇農
閑か|ら

の回答をとりまとめた林ュについてお知らせぃたします。 f ■ |

|  
・ ‐

       |::   1                            1 :  ||:

11議査等の扶

"■

111 1・・|||.11

●輩智町守守1喪な
|:｀

11■ ■ 11■■ :1■ ■ |■  .11 ::1■ ■■   ‐‐ |::‐  ‐
■ ■ ■  ||11・  1■ ' |■ |■

|

(2)対象嚢劫 28製剤   1   1     ‐‐
・  ||.1   1

1‐1機製轟
^壽

蒙1二 暴々ら1轟ⅢI「●||‐
|‐■|.■|

1 ' 1 1■ |:

(4)対象施設数   ‐   |      ・
■ 11企業がら提出きれた対象製荊め納入先施設数

‐
2899施設 (名林かカタカチあみの

施設や不明施設等を含む)1    .     :
。このうち、所在地等が不明であるた施

設年撃::「 ヤ
'3,警

肇写雫奮〒奪誉付 |:Ⅲ l 
■ 1111:`|■ |

(g'由蓉施設荻・・ .:・
・ .1 ‐| ■‐■―■■ ― ‐1 ・ ‐ :

・調査票を送付したz630施設のうち、243恵施設t93わふら
―
画ながありました。

.

(なお、118施設

“

%)は廃院0住所不明等によ・り調査票が未達でした)i   :
:           ■

:  |: :  ●
1 1 : :  l .1■

     '     |: :       :
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2:調査結果の概要

(1)施設ごとの血液凝固因子製剤の投与の実態

A_全て血友病の患者のみに投与した
920施設

(34施設)

32%

B.書類等により製剤を患者へ投与した事実がな

いことを確認した

161施設

●施設)

6%

C.製剤を患者に投与したかどうか確認できない
772施設

c施設)

27%

D.｀ 血友病の患者にのみ製剤を投与したかどうか

確認できない .  :i・        ■ 439期回言t 15%

E.血 友病以外の患者に製剤を投与 したこ とを確

認 した
189施設 7%

F,_本国答の施設 74施設 3%i

G_文書が到達せず、他の情報も存在しないためi

分類不能
75施設 3%

住所等不明により文書を送付できなからた施

(カ タカナ名のみ及び名称不明含む) :
H_

設
269施設 |

含 :計

※ かつこ内の数字はt調査票が未達であらた118施設のうち、平成8年調査結果等の情報
‐ により分類された施設数=         i          l     :‐

 1  .:11:■  |.

この表のうち、C～Hの分類に該当する施設を、血友病以外の患者に五液凝箇因子製

剤を投与した可能性がある施設
・

(1′患iJ施畿)と してi祟=ム人三ジで薩療機関名等を

公表しました。

`            

｀
                11 1● 1. :1  1

`※
なお、有田本立痺曝呼?いて摯、血友療黙外の昼煮,製型を投■しヽ いない■←

"｀

確認されまし
たので、リス トから削除しました。               ._ _ =1‐

‐ 1    1 1      1                 1  ・ ■.:    ■            .     ´

(2)血友病以外の患者への血液凝固因子製剤の投与実態             :
血友病以外の傷病で血液凝固因子製剤の投与が判明した医療機関数と元患者数,

◆: 医療機関熱 : 1ジ 乖撃:      ,_        :
◆ 元患者数   1,746人    ‐ .    1 . .:

(なお、元患者数については、複数の製剤を重複して投与されている方もおられる

ことから、集計上、のべ人数としている)

18



【内訳】

.l① カロ熱・非加熱醜の投与実態  :
・   ◆  非カロ熱製剤    1′ 435A※  (82%)

◆ 加熱製剤 311‐A (18%)

※ なおt非加熱血液凝固因子製剤の投与実態を調査した平成13年調査の時点では、製剤の投与を受けた
と特定された人数は■754人であった。         .                .

②製剤め種類ごとの投与実態   ‐
'1◆ 第Ⅷ因子製剤 161人 (9%)

◆ 第区因子製剤  1′581人 (91%)

0 その他製剤  4人 (0%)
,           ・       :

③対象製剤ごとの投与実態      .            1 ‐

(3)元患者の方人のお知らせの状況

‐
ヘ

非
加
熱
第
Ⅷ
因
子
製
剤

1 コンコエイ ト

2 プロフィレー ト

3、 コンファクト8

4 ヘモフィル S

5ヘモフィルH
6 クリオブリン

7 コーエイ ト

8ノ、イクリオ、

78人 非
加
熱
第
Ⅸ
因
子
製
剤

クリスマシン

PPS‐ B二■チヤク

コニナイン (ミ ドリ十字)

コ■ナイン (カ ッタ|■
).:

プロプiレックス |

ベノビ■ル

・５

・６

・７

・８

・９

”

:971人

3人 218人

4人 7人 :

1人 72人

29A
5人

6人 加
熱
第
Ⅸ
因
子
製
剤

21 クタス・ヤシンHT:|.:
22 P PISI」 キHT「ニチヤタ1

23 ノクミク|卜 F,  ‐|■

24 コニナインHTl● 1.

25 プロプレックスST:

45 AI

39メご 177人

加
熱
第
Ⅷ
因
子
製
剤

:9 コンコ■イ トHT
10 コンファ:ク トF

ll ベモフィルS tt T

12 ヘモフィルH― T
13 コーエイ ト童T
14ハイクリオHT

9人

14人 14 AI

48 AI

罐
26オニトプレックス俳カロ刹 :

27 ファイバ「イムノ」: ・

28 オニ プヽレックス 勒口熱)

1人 2人

1人 2人

単純合 計
i(重

複 あ り) 1,746人

重複投与 を除 ぐスタ f′ 6":人

患 者 総 数 (重複 投 与 を 除 く ) t639人 割合

お知 らせ した 422人 26%

お知らせしていない 1,2■7人 74%

投与〃|こ原疾患御コツ πど f84`スク f70%,

動 が覆筵で表動物主つカゼタレヽ 口45.刀 f12%)

′型‐00型肝炎陰性 である.こ 蒻 糊 ″ 贅 め, lβ■刀 f3%)

今多お夕らぜする予定 . イ 79刀

“

5%,

そのを 昧記入針む

“

0刀

“

%)
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(別表)

投与年について回答があつた元患者数の投与年別の内訳及び特定製剤の投与年別の内訳

※「特定フィプリノゲン製剤及び特定血液凝固第 IX因子製剤によるC型肝炎感染被害者を救済するための給付金の
支給に関する特加措置高

｀
1と規定する襲莉・

    ~'    ~ ~:  ・  ‐ ‐

20

投与年

人数

28製剤

合計

特定製剤※

クリスマシン
PPSB―

ニチヤク

コーナイン

(ミ ドリ十字)

クリスマシン
HT

昭和 47年 0人 0人 0人

昭和 48年 0人 0人 0人

昭和 49年 4人 4人 0人

昭和 50年 4人 4人 0人

昭和 51年 7人 0人 7人 0人

昭和 52年 4人 0人 4人 0人

昭和 53年 68人 56人 0人 7人

昭和 54年 77人 61人 12人 0人

1昭和 55年 ■3■ A l12人 7人

昭和 56年 ■50人 118ノヽ 5人

昭和 57年 22■ 人 156人 25人

昭和 58年 200A 148人 15人

昭和 59年 ■76:A 108人 21人

昭和 60年 ・■67人 122人 13人 |●末
昭和 61年 77人 42人 6人 5:人

:昭和 62年 22人 6人 0人 3人

昭和 63年 27人 2人 3人 1人

昭
‐
和 64年

/平成元年
24人 14人

平成 2年 ■2人 ｔ人
一
８

平成U年 1 3人 人
一

．

３

平成 4年 4・人
…2人

平成 5年 ■ 人 0人

平成 6年 6:人・ 0人

1平成 7年 6人 ・

平成 8年 7人

平成 9年 ■6人
平成 10年以降 ■83ノ尺

投与年不明 ■49人
“

人 92人 0人 9人

合計 ■,746A 971人 218‐ 人 7人 45人
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歴がある場合 (供血者発 )

[対応の前提 ]

供血血液等の保管

ア 過去の供血血液に係る個別NA丁の実施

イ 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

7血 漿分画製剤の製造業者等の対応

[対応の前提 ]

1検体の保管

2血 漿分画製剤の製造前検査

3除 去口不活化等に係る書類等の整備及び工程の改善

4原 料プールを製造した際の検査

(1)医療機関で血漿分画製剤による感染が疑われた場合 (医療機関発 )
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巧
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平成 16年8月 15日 以降の遡及調査について適用されている「輸血用血液等の

遡及調査に関するガイドライン」ユ(以下「ガイドライン(日赤作成)」という。)は、日

本赤十字社が薬事・食品衛生審議会血液事業部会等の意見を踏まえて自主的

に作成したものであるが、これは、病原体ごとの遡及調査期間を明示するととも

に、主として供血者から判明した感染事例についての日本赤十字社における遡

及調査手順を示したものであり、医療機関における対応については同ガイドライ イ

ンに係る通知(「血液製剤の遡及調査について」)単において、検体の保管方法等

を示したに留まうていた。
この度、「輸血医療の安全性確保のための総合対策1において検討課題となつ

ていた「輸血前後の感染症マニカ■検査の在り方」について、「輸血療法の実施

に関する指針」の一部改訂に係る通知2によつて方向性が示されたことなどから、

医療機関からの情報に基づく遡及調査の実施方法等を明確にするとともに、日

本赤十字社、

「

療機関、衛生検査所及び血漿分画製剤の製造業者等での遡及

調査に係る対応を明らかにするガイドラインの作成が急務となつている。

本ガイドラインはこれらの課題を受けて、国として遡及調査をより円滑に実施す

るために作成するものであり、関係者の積極的な取組を期待する。

なお、本ガイドラインは下定期間ごとに見直しを行うこととする。

遡及調査とは、病原体の存在が疑われた供(献)血者の過去の供(献)血血液

又は輸血等により感染が疑われた血液製剤等に関する情報及びこれらの供(献 )

血血液から製造された血液製剤の情報.当該製剤が投与された患者の感染に係

る情報等を収集しtそれを科学‐的に分析二評価することである。

:3調査対象範囲 :

(1)病原体

HBV、 HCV及び HIVとする。

なお、梅毒については、(1)世界的にも30～40年以上も前に行われた院内採

血に伴う感染報告のみであることから、先進各国でも対象としていないこと、(2)

血液の低温保管中で死滅するという報告があること、(3)日 本赤十字社が血液

製剤を供給する体制がとられてから報告がないこと等から、対象範囲から除外

することとした。

その他の病原体については、遡及調査の必要性が確立しているとは言えず、

今後の実情にあわせて検討を加えることとする。

遡及調査の定義:



(2)血液製剤等

輸血用血液製剤及び原料血漿(以下「輸血用血液製剤等」という。)並びに血

漿分画製剤 (遺伝子組換え製剤を含む。以下同じ。)とし、院内採血の場合は除
く〔。

|,遡及調章のキ嗜IⅢぅ情報:

遡及調査の発端として、以下の2通りの情報が考えられる。

(1)供 (献 )血者からの情報

供血者の検査結果及び同一者の過去の供血歴から、血液製剤等への混入

の可能性が認められた場合(以下「供血者発」という。)

(2)医療機関からの情報

医療機関からの副作用感染症報告により、使用した血液製剤等で受血者 (患

者)の病原体感染が疑われた場合(以下「医療機関発」という。)

5医療機関の対応
:|

:[対応の前提 ]

:1医療関係者の責務

:「安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法律」(昭和31年法律第 160

:号)第8条2に基づき、「医療関係者」は血液製剤の適正な使用に努めるととも |

1に、血液製剤の安全性に関する情報の収集及び提供に努めなければならな |

: い。

: また、「医療関係者」は、

:○ 同法第9条に基づく「血液製剤の安全性の向上及び安定供給の確保を図る

! ための基本的な方針」第六及び第七2に則り、特定生物由来製品を使用する

: 際には、原材料に由来する感染のリスク等について、特段の注意を払う必要

: があることを十分認識する必要がある。

:○ 薬事法第 68条のア金に基づき、血液製剤の有効性及び安全性その他当該

: 製品の適正な使用のために必要な事項について、患者又はその家族に対し、

: 適切かつ十分な説明を行い、その理解を得るよう努めなければならないも

:○ 薬事法第 68条の9第3項及び第4項 41に
基づき、特定生物由来製品の使用

: の対象者の氏名t住所その他必要な事項にういて記録を作成し、保存(20

: 年)することが必要である。



2輸血前後の感染症検査の実施(輸血用血液製剤について)

医療機関は受血者(患者)に対して輸血前後の感染症検査を「輸血療法の実

'施に関する指針」(改定版)2(以下「指針」という。)の VInの 1.2X2)1及びlliの

規定(男1紙 1)に従つて検査を行う※住
1｀ 2ヽ ■

なお、検査の疑陽性結果、潜在ウイルスの活性イヒ等の有無を確認するため、

輸血前後の受血者(患者)血漿(清 )の再検査を待うことがぁるので、

(1)輸血前1週間程度の間の受血者(患者)血漿(清 )

及び

(2)輸血後3か月程度の血漿(清 )

についても保管しているものがあれば、日本赤十字社に提供し、調査に協力す

ること(院内採血の場合は除く)。

この際、コンタミネーションや取り違いに十分注意して検体を確保し、その保

管条件は、分離血漿又は交差適合試験等で使用した血清あるいは血漿(血球

と分離)を 2品L程度、-20℃以下で3か月以上可能な限り保管することが望まし

い。

(1)医療機関で血液製剤による感染が疑われた場合(医療機開発)

ア 副作用感染症報告(速報)の届け出

医療機関は(1)輸血前後に指針に則つて行つた検査結果が陽転した場合又

‐ 1ま(2)血漿分画製剤投与前後の感染症検査結果等によって製剤を投与され

た患者に感染症が疑われた場合は、薬事法(昭和35年法律第 145号 )第 77

条の32に基づき、日本赤十字社等の製造販売業者等※n4に対して、個人情

報の保護に留意しつつ、当該患者に係る検査結果及び健康情報を提供する

とともに、製造販売業者等の情報収集に協力するよう努めることが求められ

る。

また、当該感染症等に関する情報が保健衛生上の危害発生又は拡大の防

止のために必要と認めるときは、同法第77条の4の2第2項2に基づき、厚生

労働大臣(具体的には独立行政法人医薬品医療機器総合機構)に副作用等

の報告(以下「副作用感染症報告」という。)を行うことが必要である。

なお、輸血用血液製剤を使用していた場合において指針に即した検査を行

うていない場合は、当該検査を実施するよう努め、陽転が確認された場合は

当該報告を行うものとする。一方、血漿分画製剤の使用によると疑われる感

染事例であうて、特段指針に準じた検査を行つていない場合は、患者保管検

休がある場合は指針に準じた検査を行う又は製造販売業者等に検体を提供

するよう協力することが望まれる。

イ 感染症が疑われた受血者(患者)等のフォロー

感染症が疑われた当該受血者(患者)等に、その後、病状の変化等があつ

たことを知った場合は、製造販売業者等に情報提供するよう努めることが必



要である。

(2)製造販売業者等から情報提供があぢた場合

遡及調査に伴い、日本赤十字社等の製造販売業者等から医療機関べ情報提

供があつた場合、医療機関は以下の手順に従つて対応する(「遡及調査に伴う日

本赤十字社から医療機関への情報提供等について」ユ参照)。

ア 対象製剤が未使用の場合

対象製剤が未使用であることを日本赤十字社等の製造販売業者等に連絡

し、回収させる。なお、緊急時の場合においては、患者の救命を優先させるも

のとする。

イ 対象製剤が使用されていた場合

(ア)輸血前後の感染症検査が指針に基づいて行われている場合(血漿分画

製剤の投与前後に、指針に対応するような感染症検査を実施している場

合を含む)

① 患者が非陽転の場合

対象製剤を輸血 (又は投与)された患者に対して、輸血(又は投与)前

後の感染症検査結果及び対象製剤が投与された事実を知らせる※餞6と

ともに、その後も患者の健康状態について、少なくとも輸血(又は投与)



後6か月間、患者の病態等必要に応じて引き続き、注意深0ォローアツ

プすることが望まれる。.②
患者が陽転の場合

対象製剤を輸血(又は投与)された患者に対し、検査結果及び対象製

剤のリスク評価(別紙2)の結果を説明するとともに、必要に応じ適切な

. 医療を提供する※餞6。

また、日本赤十字社等の製造販売業者等に対して、個人情報の保護に

留意しつつ、当該患者に係る検査結果及び健康情報を提供するほか、製

造販売業者等の情報収集に協力するとともに、当該感染症等に関する情

報が保健衛生上の危害発生又は拡大の防止めために必要と認める場合

は、厚生労働省(独立行政法人 医薬品医療機器総合機構)に副作用感

染症報告を行わなければならない。   .
その後、当該患者に病状の変化等があつたことを知らた場合は、製造販|

売業者等に情報提供し、調査に協力することが望まれる。

なお、輸血用血液製剤等については、陽転の場合は、患者から採取した

輸血後血液2mL程度をt陽転判明後速やかに提供する(日 本赤十字社保

管の同製剤で個別NAT陽性が判明する前の場合を含む)。

(イ)輸血前後の感染症検査が指針に基づいて行われていない場合(血漿分画

製剤の投与前後に、指針に対応するような感染症検査を特段実施していな

い場合を含む)

:受血者 (患者)に対し、対象製剤が投与された事実及び当該対象製剤のリ

スク評価 (男1紙2)の結果を説明するとともに、輸血用血液製剤の場合は指

針に基づき、受血者(患者)の保管血液に係る輸血前後の感染症検査を速

やかに実施し、その検査結果を説明すること。この際tコンタミネニションのな

いようにディスポーザブルのビペツトを使用するなどの対応が望まれる。な

お、検査後の対応は上記(ア )に準じて行う:

なお、血漿分画製剤の使用による感染が疑われる場合であつて患者保管

検体がある場合は、当該医療機関において検査を実施するか、又はプライ

バシーを配慮した上で、当該検体を製造販売業者等に提供するよう努めるも

のとする。

お
~百

未栞平撃荘あ寿慧

(1).医療機関で輸血用血液製剤による感染が疑われた場合(医療機関発)

日本赤十字社は、医療機関から情報提供(報告)があつた場合、厚生労働省



(独立行政法人医薬品医療機器総合機構)に副作用感染症報告 (速報)を届け

出るとともに、速やかに以下のア～工を行う。

ア 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

感染拡大防止のため、当該輸血用血液製剤と同一の供血者に由来※注5する

輸血用血液製剤等について、医療機関又は血漿分画製剤の製造販売業者ヘ

の供給前であれば早急に供給を停止する※n7.

また、供給後であれば、当該輸血用血液製剤を供給した医療機関に対して、

別紙3に示す情報提供を行う。なお、日本赤十字社保管の当該輸血用血液製

剤に係る保管検体が全て個別NAT陰性の場合にも、医療機関への情報提供
は書面で行うこととし、その対象は日本赤十字社へ報告された事例に係るもの

とする。

■方、血漿分画製剤の製造販売業者への情報提供は、同社保管の当該製

剤等に係る保管検体で個別NAT陽性の場合に行うこととする。

(ア)対象製剤が未使用の場合

<輸血用血液製剤>
医療機関で使用前であれば早急II回収を行う。 この際、医療機関にお

ける輸血治療に支障を来さないよう、円滑に代替品を提供するよう努める

ものとする。

<原料血漿>
製造販売業者に対して、日本赤十字社保管の当該輸血用血液製剤に係

る保管検体で個別NA丁陽性であつて製造前であれば早急に廃棄を依頼
する※注8。

(イ)対象製剤が使用されていた場合

当該医療機関において対象製剤が既に使用されていた場合、医療機関
から当該受血者 (患者)の輸血前後の検査結果及び健康情報の提供並び

に患者の健康状態のフォローアップを依頼する。また、陽転の場合には、

当該事例においても新たに副作用感染症報告 (速報)を届け出て、医療機

関において受血者(患者)の輸血後血液の個別NA丁を行つていない場合
は日本赤十字社で実施し、同社保管の同製剤についても個別NAT陽性と
なつた場合は、後述「イ(イ )塩基配列の確認」を行う。

なお、これらの情報については速やかに厚生労働省(独立行政法人 医

薬品医療機器総合機構)及び同一供血者由来※餞5の血液を供給した全て

の医療機関等に提供する。

ただし、※註1に該当する場合は、指針に従つた検査を行うよう依頼す

る。

因果関係の確認

原因究明、感染拡大防止等のため、該当する病原体に対して以下の検査等



を行うとともに:当該結果を踏まえて速やかに厚生労働省(独立行政法人 医

薬品医療機器総合機構)に副作用感染症報告(続報)を行う。

なお、医療機関が指針に従つて輸血前後の検査を実施していなかうた場合

は、当該医療機関に対し、指針に則り、保管している輸血前後の受血者(患

者)血液(分離血漿又は交差適合試験等で使用した血清又は血漿で約2mL)

の検査を実施するよう依頼することとする。

この際、コンタミネニシヨンのないようにデイスポーザブルのビペットを使用す

るなどの対応が望まれる。

(ア)輸血用血液製剤に係る保管検体の個別NAT
′  日本赤十字社保管の当該輸血用血液製剤等に係る保管検体について

個別NATを行う。

(イ)塩基配列の確認
上記(ア )が陽性であうて、医療機関から入手した受血者(患者)の輸血

後3か月程度の保管血液が個別NAT陽性の場合徴、日本赤十字社保管

1 1の 当該輸血用血液製剤等に係る保管検体と受血者(患者)保管血液(輸

血後)中のウイルスの塩基配列を確認する。

ウ・供(献)血者への事後検査依頼

当該輸血用血液製剤の供(献 )血者(再度供(献)血に来た者は除く)に対し

て、該当する病原体について受血者(患者)の感染原因の把握が必要であるこ

とを伝えt確認検査率 を行うよう協力を依頼する。

供(献)血者に協力依頼を行い、検査結果が得られたとき及びその後当該供

血者が献血に訪れ検査結果が得られたときは、副作用感染症報告の続報とし

て、速やかに厚生労働省(独立行政法人 医薬品医療機器総合機構)に報告

する。

(ア)依頼対象者

指針に基づく陽転例に係る供典者であつて、受血者(患者)が劇症又は

死亡の重篤な HЁV又はHCV感染例の場合に限る。

なお、HIVの取扱いについては、現在、日本赤十字社が供(献 )血者に検
‐査結果の通知を行つていないこと、供血者のプライバシーに配慮して原因

を追及していないことなどから、今後、検査結果の通知の在り方を含めて

血液事業部会安全技術調査会等で検討することとし、当面は対象から除

外する。

(イ)対象期間

輸血用血液製剤の使用時期及び献血時期に拘わらず、遡つて依頼す

る。



(ウ)供 (献)血者に対する事前周知
‐   供(献 )血者には当該検査実施に係る依頼に関して事前に周知しておく

こと。

(工)留意事項

協力依頼に際しては、当該検査の必要性 (当該供(献)血者の早期治

療、生物由来製品感染等被害救済制度※註Юの適否判断及び感染拡大防
止に資すること等)を十分説明するとともに検査の実施は供血者の同意を

前提とする。

また、供(献 )血者の精神的負担及びプライバシー保護に十分配慮する

 ヽ  必要がある。

なお、以下のように、より慎重な対応が求められる場合がある。

① 供(献 )血者が未成年者の場合、保護者の同意 (又は配慮)を必要と

する(当該者に対する協力依頼は極力、他の供(献)血者の調査が終了
した上で必要があれば行うこととする。)。

② 供(献)血者が検査結果の通知を希望していない場合、検査協力依頼
は行うが、結果通知を希望しない理由等に十分配慮の上、依頼する(本

人の意思を尊重する。)。

工 個別 NAT陽性の場合の対応

当該輸血用血液製剤等の供(献)血者の個別NA丁陽性の場合は、後述(2)

により対応する。ガイドライン(日 赤作成)を適用する。

(2)供 (献)血者の検査結果から病原体の感染が判明し(疑いを含む)、 供 (献)血

歴がある場合(供血者発)

遡及調査の方法については、以下の手順に従つて行うものとする(「遡及調査
に伴う日本赤十字社から医療機関への情報提供等について」壁及びガイドライン

(日 赤作成)参照)。

[対応の前提]

供血血液等の保管

ガイドライン(日 赤作成)に示す遡及調査措置がとれるよう、法令等の規定に基
|

き、供血血液及び原料血漿を保管するとともに、供(献)血者、輸血用血液製 :

及び原料血漿に係る供給及び使用に関する記録等を保管するこどとする。 1

ア 過去の供血血液に係る個別NA下の実施

供(献)血者の検査結果から病原体の感染が判明した場合(疑いを含む)は、
過去の供血血液を調査し、日本赤十字社が保管している当該検体の個別NA
Tを実施する。

10



なおt遡及調査期間は別紙4のとおり(ガイドライン(日 赤作成)参照)。

イ 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

感染拡大防止のため、当該供血者に由来する輸血用血液製剤等について、
｀
医療機関又は血漿分画製剤の製造販売業者へ供給前であれば6(1)アの措:

置を講じるとともに、供給後であれば、当該輸血用血液製剤等を提供した医療

機関又は血漿分画製剤の製造販売業者に対して、別紙3に示す情報提供を行

ぅ※注11。

なお、対象製剤が未使用の場合及び使用されていた場合については、それ

ぞれ6(1)ア (ア)及び(イ )と同様にする。

17ユ漿分画製利9尋準嬰事蕃煮警9対応
:

(1)医療機関で血漿分画製剤による感染が疑われた場合(医療機関発)



製造販売業者等はt医療機関から情報提供があった場合、厚生労働省(独立

行政法人 医薬品医療機器総合機構)に副作用感染症報告 (速報)を届け出ると
ともに、速やかに以下の対応を行う(「血漿分画製剤のウイルス安全対策につい

て」2(以下「4課長通知」という。)参照)。

ア 血漿分画製剤等に係る保管検体のNAT等の実施

感染拡大防止、因果関係の確認等のため、製造販売業者等が保管している
当該製剤に係る保管検体(上記前提に記載)について、該当する病原体のNA
丁を行うとともに、医療機関において当該指針に従った検査を行つていない場
合であって、患者保管血液がある場合は、当該医療機関が実施するか、又は
医療機関が実施しない場合はプライバシーに配慮した上で検体を入手できる
よう依頼し、製造販売業者等において指針に従つた検査を実施する。
また、厚生労働省又は独立行政法人 医薬品医療機器総合機構から、(1)患

者の健康情報の収集、(2)同ァロットでの国内外の副作用感染症報告の状況、
(3)医療機関及び製造販売業者等で行つた検査精度及び検査結果の解釈など
について調査を依頼された場合は、速やかに調査することとする。

なお、これらの検査及び調査結果については速やかに厚生労働省(独立行
政法人 医薬品医療機器総合機構)に報告することとする。

(2)供 (献)血者の検査結果から病原体の盛染が判明し、供(献)血歴がある場合
(供血者発)

製造販売業者等は、日本赤十字社等の原料血漿製造業者※注12から情報提供
があつた場合、当該供血者に由来する原料血漿について、日本赤十字社等の保
管検体で個別NAT陽性であうて製造前であれば早急に廃棄する

※餞8(4課長通
知参照)。

なお、以下の場合は、速やかに厚生労働省医薬食品局血液対策課へ報告する
こと。

(ア)遡及調査等により原料血漿にNATで陽性となった血液の混入が判明した

場合

(イ)原料のプールを製造した際の検査でNAT陽性が判明した場合

(3)前提3及び4に掲げる措置が謹Lられ生L}等の場合(医療機関発及び供血者
発 )

製造販売業者等は、医療機関から副作用感染症報告又は日本赤十字社等原

料血漿製造業者から情報提供があつた場合、速やかに以下の対応を行う(4課

12



長通知参照)。

ア 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

遡及調査に伴いt製剤製造後に個別NAT陽性となつた血液が原料血漿に混

入していた場合であって、上記前提3及び4に掲げる措置が講じられない等製

造工程において当該ウイルスが十分に除去D不活化されることが確認できない

場合、又は当該製剤と感染症発生との因果関係が否定できない場合※性13に

は、感染拡大防止のため、当該製剤と同一ロットの製剤については、医療機関

、供給前であれば原則として、早急に当該製剤の供給を停止するとともに、供

給後であれば、当該製剤を提供した医療機関に対して、別紙3に示す情報提

供を行う。

(ア)対象製剤が未使用の場合

医療機関で使用前であれば早急に回収を行う準響。

(イ)対象製剤が使用されていた場合

当該医療機関において使用後であつた場合、医療機関から当該患者に

係る製剤投与前後の検査結果があれば当該結果及び健康情報の提供並

びに健康状態のフォ甲Tアツブを依頼する。     |
なお、指針に対応するような感染症検査を行うていない場合であつても、

患者保管検体がある場合は医療機関で検査を実施してもらうか、又はプラ

イバシ‐を配慮した上で検体を当該製造業者等べ提供してもらうよう依頼

する。                 
′

これらの情報については速やかに厚生労働省(独立行政法人医薬品医

療機器総合機構)及び同一原料血漿由来の製剤を供給した他の医療機

関に提供する。

:覇¨醸 葺膏E:

(1)衛生検査所の対応

指針における輸血前後の感染症検査には、医療機関における整備状況や費用

面から院内で実施できない検査項目がある。特に、十分な標準化がなされていな

いと考えられるNAT及びHCVコア抗原検査にあつては、感度の向上及び統一を

図る必要がある。
したがつて、今後、厚生労働省が中心となリコントロールサーベイを実施する必

要があり、各衛生検査所はこれらの取組に協力すること。   `

(2)国の対応

ア 副作用感染症報告に対する対応の検討

13



医療機関及び製造業者等から厚生労働省(独立行政法人 医薬品医療機器

総合機構)に副作用感染症報告 (速報)があった場合、劇症化例や死亡例など

重篤で緊急な対応が必要な事例は薬事・食品衛生審議会血液事業部会運営

委員会を緊急開催し、今後の対応を検討するとともに、上記以外の例について

は定例会で状況を説明する。この際、個人情報の保護等に留意するものとす
る:

イ コントロールサ=ベイの実施

衛生検査所の協力を得て、指針に基づく輸血前後の感染症検査のうち、必要
な検査項目についての感度向上及び標準化に努めるものとする。

(3)供 (献)血者の対応

医療機関等から輸血用血液製剤に係る副作用感染症報告がなされた場合、日

本赤十字社から当該輸血用血液製剤の供血者に対して、報告された病原体に係
る感染の可能性があることを連絡し、確認検査を行うよう依頼を行うことがあるの
で、供血者は検査依頼に協力することが望まれる。

画

(1)本ガイドライン対象以外の病原体の取扱い

<輸血用血液製剤>
ア ウイルス等

医療機開発の遡及調査については報告のあつた全てのウイルスに係る対応
が、本ガイドライン対象病原体と同様に実施されている。

供(献 )血者発については、今後の実情にあわせて検討するが、近年我が国
で問題になつているHEVについては、以下の対策が必要と考える。

O HEVへの対応
.

血液を介したHEV感染症例が平成 20年 8月現在で5例報告されており、
HEV感染率の高い北海道に限定して、研究的口試行的な取組として全例
NATを実施し、NA丁陽性供(献 )血者の血液を除外している。その上で供
(献 )血者発の遡及調査を試行的に実施する。通常、E型肝炎は慢性化しな
いことや HEV―RNA持続陽性期間(約3ヵ月間)を考慮して、遡及期間は6ヵ

月間とする。

医療機関の対応

イ 細菌

(ア )

① 使用済みパッグの冷蔵保存



医療機関においては、輸血に使用した全ての「使用済みパッグ」に残

存している製剤をバッグごと、清潔に冷蔵保存しておくことが望まれる

(冷凍は不可)。

なおt使用後数日経過しても受血者(患者)に感染症発症のない場合

は廃棄しても差し支えないこととする。

l②
受血者(患者)血液に係る血液培養の実施

受血者(患者)の感染症発症後、輸血後の受血者(患者)血液による
°

血液培養を行い、日本赤十字社に対して、当該患者に係る検査結果及

び健康情報を提供するとともに、日本赤十字社の情報収集に協力する

よう努めることが求められる。この際、冷蔵保存されていた全ての「使用

済みパッグ」を提供することが必要であるも、
また、当該感染症等に関する情報が保健衛生上の危害発生又は拡大

の防止のために必要と認めるときは、厚生労働省(独立行政法人医薬

品医療機器総合機構)に副作用感染症報告を行うことが必要である。

その後、当該受血者(患者)に病状の変化等があつたことを知つた場:

合は1日本赤十字社に情報提供するよう努める必要がある。

③ 臨床菌株等の保管及び調査協力

受血者(患者)血液による血液培養で菌が同定された場合には、菌株

又は菌株を含む培地を適切に保管すること
`後

述(イ )②菌型の同定の

必要がある場合には日本赤十字社に提供し、調査に協力すること。

(イ)日本赤十字社の対応

医療機関において、受血者(患者)の血液培養を行つていなかうた場合

は、実施するよう依頼する6

①「使用済みパッグ」等に係る血液培養の実施

<「使用済みバッグ」の提供を受けた場合>
日本赤十字社は、当該医療機関から「使用済みバッグ」の提供を受け

た場合t公的検査機関及び必要に応じて第3者機関に血液培養の実施

を依頼する。

<「使用済みバッグ」の提供を受けなかつた場合>
日本赤十字社は、当該製剤と同一供(献 )血者に由来し、同時に採血

された血漿等を用い、公的検査機関及び必要に応じて第3者機関に血

液培養の実施を依頼する。

② 菌型の同定
血液培養の結果、受血者及び供(献)血者の両検体から同一の細菌

が検出された場合は、医療機関から提供された臨床菌株等及び輸血用

血液製剤由来の菌株を用い、遺伝子解析等により菌型の同定を行う。

15



なお、供(献 )血者発の遡及調査は実施されていない。

<血漿分画製剤>
供(献)血者発及び医療機関発のいずれの場合も、典漿分画製剤に係る遡及調査

の実施は製造販売業者等により対応が異なるが、HAV、 HEVのような被膜(エンベロ
ニプ)のないウイルス等の現在の技術では十分な除去口不活化が困難な病原体につ

いては、当該ガイドラインの対象ウイルスと同様の対応が必要と考えられる。

今後、早急に対象ウイルスのNAT標準化(国内標準品の整備等)と十分な除去・不

活化技術の開発が求められる。

なお、ヒトパルボウイルスB19については、(1)日 本赤十字社が原料血漿の製造段

階でウイルス量の高いものを除外している、(2)当該検査を導入後、国内原料を用い

た血漿分画製剤では、感染症が確認されていない、(3)抗体陽性者が多く、原料プ■

ルの段階で結果として失活してしまうと言われていることから、当面、遡及調査の対

象としなくて良いと考える。

16



一画
一

「輸血療法の実施に関する指針Jの ⅦIの4及び5の規定

4.輸血後肝炎

本症は早ければ輸血後2～ 3か月以内に発症するが、肝炎の臨床症状あるい

は肝機能の異常所見を把握できなくても、肝炎ウイルスに感染していることが診

断される場合がある。特に供血者がウインドウ期にあることによる感染が問題とな

る:このような感染の有無を見るとともに、早期治療を図るため、医師が感染リス

クを考慮し、感染が疑われる場合などには、別表のとおり、肝炎ウイルス関連マー

カ■検査等を行う必要がある。

(別表 )

輸血後検査

核酸増幅検査(NAT)

(輸血前検査の結果がいずれも陰性の場合、輸血の3

:か月後に実施)        |

険査               |
)結果がいずれも陰性の場合又は感染

11

した場合、輸血の1～ 3か月後に実施)|

5.ヒト免疫不全ウイルス感染

後天性免疫不全症候群(エイズ)の起因ウイルス(HIV)感染では、感染後2～8

週で、一部め感染者では抗体の出現に先んじて一過性の感曽様症状が現れるこ

とがあるがt多くは無症状に経過して、以後年余にわたり無症候性に経過する。

特に供血者がウインドウ期にある場合の感染が問題となる。受血者(患者)の感

染の有無を確認するために、医師が感染リスクを考慮し、感染が疑われる場合な

どには、輸血前にHⅣ抗体検査を行い(そめ結果が陰性であれば(輸血後2～3

か月以降に抗体検査を行う必要がある。

17



:憂菱

リスク評価

1 日本赤十字社等製造業者等は、以下の(1)～ (4】こ掲げる結果に基づき、対象製剤

についてリスク評価を行う。

(1)対象製剤の原料となった血液の供血年月日及び当該血液にウイルス等が混

入していること、又は、混入の可能性が判明した年月日

(2)対象製剤の原料となつた血液について貴社が実施した病原微生物検査の種

類及び検査結果

(3)対象製剤の原料となうた血液を供血した後に供血していた場合は、当該血液
についての病原微生物検査の検査結果                ヽ

(4)遡及調査に伴い追加的に病原微生物検査を実施した場合は、その検査結果

2製造業者等のリスク評価に際しては以下の分類を参考に行う。

○ウイルス等混入血液由来

遡及調査の結果、個別核酸増幅検査で不適となつた血液から製造された輸
血用血液製剤及び血漿分画製剤。

○ウインドウ期血液由来

遡及調査の結果、ウインドウ期間内に採血されたことがほぼ確実な血液から

製造された輸血用血液製剤及び血漿分画製剤。

○ウインドウ期の可能性がある血液由来

遡及調査の対象となつた血液から製造された輸血用血液製剤及び血漿分画

製剤のうち、「ウイルス等混入血液由来」及び「ウインドウ期血液由来」以外のも
0。

3医療機関は製造業者等が提供する以下に示す「病原微生物検査に関連する技術

的基礎情報」を踏まえてリスク評価の結果を確認する。

(1)病原微生物検査の内容に関する情報

各病原微生物検査の内容(検査法の名称、原理等)に関する情報。

(2)ウインドウ期に関する情報

各病原微生物検査のウインドウ期の期間及び科学的根拠に関する情報。

(3)病原微生物検査の精度に関する情報

各病原微生物検査の精度に関する情報。なお、以下の情報を付記すること。

ア 各病原微生物検査の感度、特異性に関する情報。

イ 次に掲げる各病原微生物検査の検出限界に関する情報

18



(ア)検出限界

(イ)核酸増幅検査については、使用しているプロニプの種類(キットの試薬の

場合はキット名)、 入手先、ジェノタイプヘの対応等

(ウ)血清学的検査については、検査方法、使用している抗体の種類(キツトの

試薬の場合はキット名)、 入手先等

ウ 次に掲げる各病原微生物検査の再現性に関する情報

(ア)標準品における再現試験結果等

(4)留意点

上記情報については、論文等による一般的な情報に基づく数値等ではなく、当
該製造業者等で実施している病原微生物検査における数値等を示すこと。なお、

当該製造業者等においてこのような数値等を有しない情報については論文等を

示すことも差し支えない。また、科学的根拠に基づかない情報、客観的事実でな

い情報、誇大な表現については、厳に慎まれたい。

・^一一一一一．一̈一　　　、

「^．．．．．．．一



|:lilill:i:ii:il:i:

「製造業者等が医療機関等へ提供する情報について」

1遡及調査に至つた経緯に関する情報

医療機関に納入された血液製剤等が、ウインドウ期に採取された可能性のある血

液を原料としていることが判明したこと。

2対象となる血液製剤等に関する情報

対象製剤に係る以下の情報。

(1)名称

(2)製造番号、医療機関への納入年月日、納入数量

(3)対象製剤の原料となつた血液の供(献 )血年月日及び当該血液にウイルス等が

混入していること、又は、混入の可能性が判明した年月日

(4)対象製剤:の原料となつた血液について製造業者等が実施した病原微生物検査
の種類及び検査結果

(5)対象製剤の原料となった血液を供 (献)ユした後に供(献 )血していた場合は、当

該血液についての病原微生物検査の検査結果

(6)遡及調査に伴い追加的に病原微生物検査を実施した場合は、その検査結果

3危惧される具体的な健康被害に関する情報               ‐

(1)上記2の (3)～ (6)に掲げる結果に基づき、対象製剤について当該製造業者等
がリスク評価 (男1添 1参照)を行つた結果。

(2)医療機関が当該製造業者の実施したリスク評価の結果を確認できるよう、別添
2に規定する当該製造業者における病原微生物検査に関連する技術的基礎情

報。

4当該製造業者等担当者に関する情報
当該製造業者等において医療機関との連絡の窓口となる担当者の氏名、連絡先

等
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.(別添1)

遡及調査における感染リスクの評価について

対象製剤についてt以下の分類を参考にリスク評価を行うものとする。

○ ウイルス等混入血液由来

遡及調査の結果、個別NATで不適となうた血液から製造された血液製剤等。

○ ウインドウ期血液由来       ‐

遡及調査の結果、ウインドウ期間内に採血されたことがほぼ確実な血液から製

造された血液製剤等。

○ ウインドウ期の可能性がある工液由来

遡及調査の対象となつた血液から製造された血液製剤等のうち、「ウイルス等混

入血液苗来」及び「ウインドウ期血液由来」以外のもの。

９

“



｀
                      鰯1添 2)

供 (献 )血血液について日本赤十字社が実施する

病原微生物検査に関する技術的基礎情報

1病原微生物検査の内容に関する情報

各病原微生物検査の内容(検査法の名称、原理等)に関する情報。

2ウインドウ期に関する情報

各病原微生物検査のウインドウ期の期間及び科学的根拠に関する情報。

3病原微生物検査の精度に関する情報

各病原微生物検査の精度に関する情報。なお、以下の情報を付記すること。

(1)各病原微生物検査の感度、特異性に関する情報。

(2)次に掲げる各病原微生物検査の検出限界に関する情報

ア 検出限界

イ NATについては、使用しているプローブの種類(キットの試薬の場合はキット

名)、 入手先、ジェノタイプヘの対応等

ウ 血清学的検査については、検査方法、使用している抗体の種類(キットの試

薬の場合はキット名)、 入手先等

(3)次に掲げる各病原微生物検査の再現性に関する情報

ア 標準品における再現試験結果等

4留意点

上記情報については、論文等による一般的な情報に基づく数値等ではなく、当該

製造業者等で実施している病原微生物検査における数値等を示すこと。なお、当該

製造業者等においてこのような数値等を有しない情報については論文等を示すこと

も差し支えない。また、科学的根拠に基づかない情報、客観的事実でない情報、誇

大な表現については、厳に慎まれたい。

:,1糧 |:
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:HBV

遡及調査期間

病原体はその種類によって生体内での増殖速度、ウインドウ期間、検査法によって

陽性になる期間がそれぞれ異なる。

したがって、病原体の種類及び検査法による陽性時期等に基づいて遡及調査期間

を設定した。

醐 :

スクリー■ング NAT陽転時

例含む)が陽転した場合

追加試験としての中和試験挙及び

個別NATのうち、いずれかが陽
｀

性の場合、可能な限り過去に遡

り、過去の直近(前回)及び前ビ

から過去 92日 以内のすべての輸

血用血液、原料血漿を遡及する。
´

※中和試験
HBs抗原検査で陽性と判定された検体

について、その反応の特異性を確認する

試験

可能な限り過去に遡り、保管検体 :

の個別 NAす が陰性と判定される 1

まですべての輸血用血液、原料

血漿を遡及する。

ぽ :今回及び前回の個別N'等のち:霞τT:

げれかが陽性の場合、可能な限り過

去に遡り、過去の直近(前回)及び前

回から過去 50日 以内のすべての輸

血用血液、原料血漿を遡及する。

:遡及期間は 192日 以内とする。

i遡及期間内の過去の直近(前回)及び

:前回から過去 50日 以内のすべての輸

:血用血液、原料血漿を遡及する。

一当
珪

血清学的検査陽転時

△
ロ

可能な限り過去に遡り、保管検体の

個別 NA↑ が陰性と判定されるまで

すべての輸血用血液、原料血漿を

遡及する。 ｀

場合

遡及期間は125日 以内とする。遡及

期間内の過去の直近(前日)及び前

回から過去92日 以内のすべての輸

血用‐血液、原料血漿を遡及する。



なお、医療機関からの感染情報に基づく保管検体の調査で、個別NA丁陽性となっ

た場合は、スクリーニングNA丁陽転時の前回血液と同様に取扱う。

脚註の説明

※註1 医療機関が当該指針に従つて輸血前後の検査を実施していない場合は、輸

血前後の受血者(患者)血液(分離血漿又は交差適合試験等で使用した血清

あるいは血漿(血球と分離)で約2m:)を当分の間、-20℃以下で可能な限り保

存することとし、日本赤十字社から検査依頼があつた場合には当該指針に従つ

て検査を行うこと。

この際tヨンタミネーションのないようにディスポーザブルのピペットを使用す

るなどの対応が望まれる。

※註2頻回受血者(患者)の場合、3か月に1回程度を目安に実施することが望まれ

る。なお、年余にわたって輸血を受けると予想される患者には、HЁワクチンの

実施が望ましい。

※註3検査項目の中には核酸増幅検査(以下「NA丁」という。)等外注が必要なもの

もあることから、衛生検査所における感度及び特異度の確認も求められる(7

(1)及び(2)イ参照)。

※註4製造業者、輸入販売業者及び販売業者

※註5同時採血分に限る。

※註6患者の対応においては以下のことに留意すること。

<輸血用血液製剤>
○ 一般的に輸血用血液製剤は、現在の科学水準の下では技術的にウイル

ス等の混入による感染のリスクを完全には排除できないこと。同時にHBVの
感染既往者における肝炎の重篤化及び院内感染等の輸血以外の原因もあ

り得ること。

○ 患者に対する輸血前後の感染症検査については、指針に従い実施するこ

と。なお、当該検査の診療報酬の請求に当たっては、輸血を実施した日時を

診療報酬明細書に記載するなど、実施の理由を明確にするよう留意するこ

と。

<血漿分画製剤>
○ 現在の血漿分画製剤については、その原材料である血液についてミニプ
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―ルでNATを実施し、ウイルスのDNA又はRNAが検出されないことを確認

したもめを使用しているが、当該ミニプールNATの検出限界以下のウイル不

が混入している可能性が常に存在する。

しかし、既知のエンベロープを有するウイルス、特に今回対象となつている

病原体に対しては、平成 15年 10月 24日 に開催された平成 15年度第3回

血液事業部会における検討結果を踏まえ、製造工程においてウイルスクリ

アランス指数9以上であれば十分な除去・不活化処理がなされていると考え

られていること。

※註7原料血漿については保管検体の個別NATで陰性と判明した時点で、供給を

再開する。

※註8血漿分画製剤の製造業者等に供給後であつても、当該ウイルスに係るウイ

ルスクリアランス指数が9以上である製剤(ロット)については、当該ウイルスが

十分に除去・不活化されているとみなし、当面は個別の分離血漿の段階にあ

る原料血漿を除きt当該製剤(ロット)を回収する必要はないこととする。

ただし、原料
―のプールを製造した際、羮施したNATで陽性となった場合は使

用しないことととする。この際、国内標準品等を利用して、原料プールでのNAT
の感度を評価すること。

※註9 HBV‐関連検査 :HBV―DNA、 HBS抗原BHBし 抗体・Htts抗体検査

HCV関連検査 :HCV―RNA、 HCV抗体検査  ‐                    ‐

また、陽転が認められた場合の検査として、ゥイルスの相向性検査の実施が

:考えられる。     |

来註 10血液製剤等の生物由来製品については、最新の科学的知見に基づく安全

対策を講じたとしても感染症を伝播するおそれを完全には否定楚きないことを

踏まえ、生物由来製品を介した感染等による健康被害について、民事章任と

は切り離し、製造業者等の社会的責任に基づく共同事業として、迅速かつ簡

便な救済給付制度が平成16年 4月 1日 から創設された。今後、生物由来製

品を介した感染等による健康被害の迅速な救済を図るため、各種の救済給

付を行う2。     
｀

※註 11原料血漿に係る個別NA下の結果の情報については、陽性の場合のみ製造

販売業者に提供する。

※註 12国内製造原料血漿以外の輸入原料血漿及び輸入製剤の場合を含む。

※註 13このような場合には、速やかに厚生労働省医薬食品局安全対策課に報告

すること。



※註 14薬事法に基づく回収報告は本ガイドラインに関わらず別途行うものとする。



参考資料

1)「血液製剤の遡及調査について」(平成 16年フ月30日付け薬食安発第 0730006

号、薬食監麻発第 0730001号、薬食血発第0730001号通知).

2)平成 16年 9月 17日 付け薬食発第0917005号 医薬食品局長通知「真小板製剤

の使用適正化の推進及び「輸血療法の実施に関する指針Jの一部改正について」

(平成 11年 6月 10日付け医薬発第フ15号通知)

3)「安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法律」(平成 15年 7月 30日施

行)第8条及び第9条並びに基本方針第6項及び第7項
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参考 1

薬食安発第 0730006号

薬食監麻発第 0730001号

薬食血発第 0730001号

平成 16年 7月 30日

日本赤十字社社長 殿

厚生労働省医薬食品局安全対策課長

厚生労働省医薬食品局監視指導。麻薬対策課長

厚生労働省 医薬食 品局血液対策課長

血液製剤の遡及調査について

血液製剤に関する遡及調査については、薬事法.(昭和 35年法律第 145号 )

第 77条の 4の 2に規定する副作用等報告に際して受血者からの情報に基づき

開始する遡及調査が行われ、「供血者の供血歴の確認等の徹底について」 (平成

15年 6月 12日 付け医薬血発第 0612001号貴職あて厚生労働省医薬局血液対

策課長通知。以下「第 0612001号通知」とい う。)に より供血者からの情報に基
づき開始する遡及調査が徹底されたところである。

今般、平成 16年 7月 7日 に開催 された平成 16年度第 1回薬事・食品衛生

審議会血液事業部会において、貴社が各病原体に関する科学的知見を踏まえて

作成 した「輸血用血液等の遡及調査に関するガイ ドライン」(別添)が審議され、

遡及調査の実施手順として適当なものとされたので、貴職におかれては、平成
16年 8月 15日 以降は別添ガイ ドラインに基づく遡及調査を行 うこととし、

併せて貴管下採血所、製造所及び販売所に周知徹底するとともに、その実施に

遺漏のないようにされたい。なお、遡及調査の結果については、必要に応 じて

報告を求めることがあるので、御了知ありたい。

なお、この取扱いに伴 う関連通知の取扱いは下記のとお りとし、同日付けで

適用することとするので、併せて周知徹底願いたい。



言己

第1 第0612001号通知は、廃止する。

第2 「遡及調査に伴う日本赤十字社から医療機関への情報提供等について」

(平成 15年 7月 30日付け薬食安発第0730004号・薬食監麻発第0730001

号・薬食血発第0730001号貴職あて厚生労働省医薬食品局安全対策課長 0

監視指導・麻薬対策課長・血液対策課長通知)の一部を以下のとおり改正
う

する
`1 本文中第 1段落を次のように改める。

血液製剤の遡及調査については、「輸血用血液等の遡及調査に関するガイ

ドライン」(平成 16年 7月 30日付け薬食安発第 0730006号・薬食監麻発

第 0730001号・薬食血発第 07300ol号別添。以下「遡及調査ガイ ドライン」

とい う。)に よることとされているが、遡及調査ガイ ドラインの規定により

病原体の存在が疑われる事態が惹起された輸血用血液製剤 (以下「対象製

剤」とい う。)は通常の輸血用血液製剤と比較し感染 リスクが高いと考えら

れることから、貴職におかれては、遡及調査ガイ ドラインにのっとり、下

記の情報を医療機関に提供するとともに、対象製剤が未使用の場合にい回

収されたい
`2 記の 1を次のように改める。

1 遡及調査に至った経緯に関する情報

: 輸血用血液製剤の原料となる血液に対し実施 した病原微生物検査によ

り、遡及調査ガイ ドラインの 3に掲げる病原微生物のいずれかについて

遡及調査を実施 した結果、医療機関に納入された輸血用血液製剤がtウ

イン ドウ期等病原体が検出できない期間に採取された可能性のある血液
1を

原料としていることが判明したこと。



薬食安発第 0730o07号

薬食監麻発第 073o002号

薬食血発 第 0730002号

平成 16年 7月 30日

(社)日本医師会会長

(社)日 本歯科医師会会長

(社)日本薬剤師会会長

(社)日 本看護協会会長

(社)日 本病院会会長

(社)全 日本病院協会会長

(社)全国自治体病院協議会会長

厚生労働省医薬食品局安全対策課長

厚生労働省医薬食品局監視指導・麻薬対策課長

厚生労働省 医薬食 品局血液対策課長

血液製剤の遡及調査について

日頃より、血液行政の推進に御尽力いただき御礼申し上げます。

さて、血液製剤に関する遡及調査については、薬事法 (昭和 35年法律第 1

45号)第 77条の4の 2に規定する副作用等報告に際して受血者からの情報
に基づき開始する遡及調査が行われ、「供血者の供血歴の確認等の徹底につい

て」(平成 15年 6月 12日 付け医薬血発第 0612ool号 日本赤十字社社長あて厚

生労働省医薬局血液対策課長通知。以下「第 0612001号通知」とい う。)に より

供血者からの情報に基づき開始する遡及調査が徹底されたところであります。

今般、平成 16年 7月 7日 に開催された平成 16年度第 1回薬事・食品衛生

審議会血液事業部会において、日本赤十字社が各病原体に関する科学的知見を

踏まえて作成 した「輸血用血液等の遡及調査に関するガイ ドライン」(別添)が
審議され、遡及調査の実施手順として適当なものとされたので、平成 16年 8

月 15日 以降、日本赤十字社は、別添ガイ ドラインに基づく遡及調査を行 うこ

殿



ととなりました。貴職におかれても御了知の上、貴会会員への周知方よろしく

お願いいたします。 1 :
なおtこ の取扱いに伴う関連通知の取扱いは下記のとおりとしt同 日付けで

適用することとしますので、併せて周知方よろしくお願いします。
‐また、同部会において、併せて「輸血医療の安全性確保のための総合対策J

が了承され、この対策,に基づき、輸血前後の感染症ヤ∵カー検査の在り方につ

いて省内関係部局ヽで検討してその後その結果を医療機関等べ周知:するこ,と とさ

れましたのでtぉ知らせいたします。   1
なおt当該通及調査及び受血者からあ情報に,基づき開始する遡及調査あ実施

に当たうては、受血者の輸血前血液の調査が必要となる場合がありますので、

可能な限りこれを保管していただくようお願いします。保管に際しては、1交差

遺合試験等で徒用した真清,又は血漿■約■mLを、血球と分離して、二20℃
以下で当分の間可能な:限 り凍結保存しておくこ:と が求められますのでt御留意

下さい。  1

:   |・  1       記   ヽ       1

第11第 106126ol与通知lit廃止チる。●   : ||  |   ‐
ll ‐

.      :                                          i

第2■豪無砕知赫■社曇顧驚譜1鷺鷲説嘉鳥」‐(平成15年 7月 30日付け薬食多
: 号・薬食血発第bね

"02与

貴職あて厚生労働省医葉食1島局安全対策課長|

1監視指導・麻薬対策課長・血液対策課長通知)の本文中第2´段落を次のよ

うに改める:  =                   ‐

■ きそ、ユ液製剤の遡友調査にっし、そ・はt rTHA血用血稜等あ通友調査に関す

●るガイドラインJ(平成lo年 7月 30日 付け薬食安発第0730001:号 0薬食
1監麻発奔o7二〇〇〇1与 :葉養血発第0710091号 Bll添,以下叩み調査ダイド

ライシ」とぃう
`)|こ

よることとすべき旨日本赤十字社社長あて通知したと
| ころですぶ::遡及調査ガイ|ドライジの規定により病原体め存在が疑われる

事態が惹起された輸血用血液製剤、(メ下「対象製剤」といれ)ilまt通常の
.輸血用ユ液製剤ど比較し感染リスクが高tヽ と考えられることから、日本赤
:+字社は、遡及調査ガイ:ド ラインにのち1・ り、:医療機関に情報提供すると

, ともll、 対象製剤が未使用?場合には回収することとされました。 1

※・(別添)は省略



参考 2

薬食発 第 0917005号

平成 16年 9月 17日 :

各都道府県知事 殿

厚生労働省医薬食品局長

血小板製剤の使用適正化の推進及び 「輸血療法の実施に関する指針」の

一部改正について

血液事業の推進については、平素より格別の御高配を賜つているところであ

る。

さて、これまで、血小板製剤の使用については、「血小板製剤の使用適正化の

推進につぃて」 (平成 6年 7月 H日 付け薬発第 638号貴職あて厚生省薬務局長

通知。以下「第 638号通知」という。)に より、血小板製剤の適正使用について

御配慮をお願いしてお り、また、輸血療法の適正化については、「血液製剤の使

用指針及び輸血療法の実施に関する指針について」(平成 H年 6月 lo日 付け医

薬発第 715号貴職あて厚生省医薬安全局長通知。以下「第 715号通知」という。)

において、同通知別添 2「輸血療法の実施に関する指針」の周知徹底をお願い

してきたところである。

今般、これらの内容を見直し、血小板製剤の使用については、自血球除去に

関する取扱いを下記のとお りとするとともに、輸血療法の適正化につしヽては、
「輸血療法の実施に関する指針」の一部を改正することとしたので、改■Eの趣

旨等について御理解の上、貴管下医療機関等に対し周知徹底願いたい。

第一 血小板製剤の自血球除去について     、

1 趣旨

日本赤十字社では、かねてより輸血副作用の予防の一環として保存前白

血球除去の取組を進めてきたところであるが、今般、成分採血由来の血小

板製剤については、採血時に自血球除去を行 うことが可能な成分採血装置
への切替えが完了する見通 しとなった。これを踏まえ、第 638号通知別添
「血小板製剤の適正使用について」において推奨 してきた自血球除去フィ

記



ルタ‐の使用について、取扱いの見直しを行らたものである。

2_新たな取扱いの内容

平成 16年 12月 1日 以降、血小板製剤の使用に当たちては、第 638号通

知別添「血小板製剤の適正使用についてJ4の 2)の dの2)の記載にかか

わらず、自血球除去フィルターの使用は推奨しないこととする。

第二  「輸血療法の実施に関する指針」について

1 趣旨

厚生労働省では、平成 16年 7月 、より安全 ,安心な輸血医療が行われる

ことを目指し「輸血医療の安全性確保のための総合対策」を取 りまとめた。

同対策では、輸血前後の感染症マーカー検査の在 り方にういて検討を行 う

こととしているが、今般、当該検討の結果がまとまつたことから「輸血療

法の実施に関する指針」を見直し、所要め改正を行つたものである (別添

参照)。

2 改正の内容     .
「輸血療法の実施に関する指針」(第 715号通知別添 2)の~部を次のよ

うに改正する。

Ⅷの4及び 5を次のように改める。

4.輸血後肝炎

本症は早ければ輸血後 2～ 3か月以内に発症するが、肝炎の臨床症状あ

るいは肝機能の異常所見を把握できなくても、肝炎ウイルスに感染してい

ることが診断される場合がある。特に供血者がウインドウ期にあることに

よる感染が問題 となる。このような感染の有無を見るとともに、早期治療

を図るため、医師が感染 り不クを考慮し、感染が疑われる場合などには、

別表のとおり、肝炎ウイィレス関連マーカT検査等を行 う必要がある:

:  
傷J表 )

輸血前検査 輸血後検査

B型肝炎 HBs抗 原

HBs抗 体

HBc抗 体

核酸増幅検査 (NAT)
(輸血前検査の結果がいずれも陰性の

場合、輸血の 3か月後に実施 )

C型肝炎 HCV抗 体

HCVコ ア抗原

HCVコ ア抗原検査

(輸血前検査の結果がいずれも陰性の

場合又は感染既往 と判断された場合、輸

血の 1～ 3か月後に実施。)

5。 ヒト免疫不全 ウイルス感染

後天性免疫不全症候群 (エイズ)の起因ウイルス (HIV)感 染では、

感染後 2～ 8週で、一部の感染者では抗体の出現に先ん じて一過性の感冒

様症状が現れることがあるが、多 くは無症状に経過 して、以後年余にわた



り無症候性に経過する。特に供血者がウイン ドウ期にある場合の感染が問

題となる。受血者 (患者)の感染の有無を確認するために、医師が感染 リ

スクを考慮 し、感染が疑われる場合などには、輸血前にHIV抗 体検査を

行い、その結果が陰性であれば、輸血後 2～ 3か月以降に抗体検査を行 う

必要がある。



薬食発第 0917o07号

(社)日 本衛生検査所協会会長 殿

平成 16年 9月 17日

厚生労働省医薬食品局長

血小板製剤の使用適正化の推進及び「輸血療法の実施に関する指針」の

一部改正について

今般、血小板製剤の使用の適正化及び「輸血療法の実施に関する指針」(平成

H年 6月 10日 付け医薬発第 715号都道府県知事あて厚生省医薬安全局長通知

別添 2)、 の一部改正にらいて、都道府県知事及び関係病院団体の長に対し、別

添のとおり通知いたしました。

っいては、ヽ貴協会におかれても、別添記の第二について、当該検査の実施が

想定される貴会会員に対 し、周知徹底 していただくとともにt,円 滑に対応され

るよう御配慮願います。

なお、上述の貴会会員におかれては、今後定期的に核酸増幅検査 (NAT)
等の品質管理に係る|コ ン トロールサーベイを実施する予定であり、当該サーベ

イの実施に当たつては協力方お願いいたします。
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参考3・

O安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法律 (昭和31年法律第160号)(抄 )

(医療関係者の責務)

第人条 医師その他の医療関係者は、基本理念にのつとり、血液製剤の適正な使用に努

めるとともに、血液製剤の安全性に関する情報の収集及び提供に努めなければならな

い 。

(基本方針)

第九条 厚生労働大臣は、血液製剤の安全性の向上及び安定供給の確保を図るための基

本的な方針 (以下 '「
基本方針」という。)を定めるものとする。

2基本方針は、次に掲げる事項にういて定めるものとする。

一 血液製剤の安全性の向上及び安定供給の確保に関する基本的な方向

二 血液製剤 (用法、効能及び効果について血液製剤と代替性のある医薬品を含む。

第八号において同じ。)についての中期的な需給の見通し

三 血液製剤に関し国内自給が確保されるための方策に関する事項

四 献血の推進に関する事項

五 血液製剤の製造及び供給に関する事項

六 血液製剤の安全性の向上に関する事項

七 血液製剤の適正な使用に関する事項

ノヽ その他献血及び血液製剤に関する重要事項       :     |
3厚生労働大臣は、少なくとも五年ごとに基本方針に再検討を加え、必要があると認

めるときは、これを変更するものとする。      .
4厚生労働大臣は 基ヾ本方針を定め、又はこれを変更しようとするときは、あらかじ

め、薬事・食品衛生審議会の意見を聴くものとする。

5厚生労働大臣は、基本方針を定め、又はこれを変更 したときは、遅滞なくてこれを

公表するものとする。



○ 血液製剤の安全性の向上及び安定供給の確保を図るための基本的な方針 (平成20
年厚生労働省告示第326号 )(抄 )

第六 血液製剤の安全性の向上に関する事項

一 安全性の向上のための取組

薬事法に基づき、生物由来製品について、その感染のリスク等を踏まえ、原材料の

採取及び製造から市販後に至る各段階において、一般の医薬品等における各種基準に

加え、以下に掲げる基準等が定められた。これらを柱として、血液製剤の一層の安全

性の確保を図ることとする。

1 原材料採取の方法等について保健衛生上の観点から定める品質等の付加的な基

準

2 構造設備、製造管理及び品質管理の方法について、その特性に応 じた付加的な基

準

3 直接の容器又は直接の被包等において、感染のリスク等を有することから適正に

使用すべき医薬品等であることを明らかにするため、安全性の確保に関し必要な付

加的な表示を行 うこと。

4 病原体の混入が判明した場合に遡及調査を速やかに講ずるこ
‐
とを可能とするた

め(製造販売業者等及び医療関係者は必要な事項について記録を作成し、保存する

こと。

製造販売業者及び外国特例承認取得者は、薬事法第六十八条の人に定める感染症

定期報告を行 うことが必要であり、製造業者は、特定生物由来製品について、遡及

調査のために必要な量を適切に保存することが必要である。

医療関係者は、特定生物由来製品を使用する際には、原材料に由来する感染のリ

スク等について、特段の注意を払 う必要があることを十分認識する必要がある。ま

た、薬事法第六十八条の七に基づき、その有効性及び安全性その他当該製品の適正

な使用のために必要な事項について、患者又はその家族に対 し、適切かつ十分な説

明を行い、その理解と同意を得るよう努めるものとする。

都道府県及び保健所を設置する市 (特別区を含む。以下「都道府県等」という。)

は、必要に応 じ、医療関係者が安全対策を適切に実施するよう、指導に努めること

が重要である。

採血事業者は、血液製剤を介して感染症等が発生するリスクをできる限り排除す

るために、献血時における間診の充実を図ることが必要である。また、国、地方公

共団体及び採血事業者は、あらかじめ献血者に対し、検査を目的とした献血を行わ

ないよう周知徹底する必要がある。

医療関係者は、血液製剤の免疫学的副作用の発生にも留意する必要がある。

なお、血液製剤代替医薬品についても、安全性の確保を図ることが重要である。

迅速かつ適切に安全対策を実施するための体制整備

国、採血事業者、製造販売業者等及び医療関係者は、感染症等、血液製剤に係る安



全性に関する情報を把握、し、その情報を評価し、安全対策の実施を迅速かつ適切に行

うとともに、遡及調査を速やかに実施できる体制を整えることが必要である。

血液製剤の安全性に関する情報については、審議会において、専Fヨ家、患者等と遅

滞なく情報を共有するとともに、国民に対し適時適切かつ迅速に情報を公開し、提供

するものとする。

三 血液製剤の使用により感染症の発生等が判明した場合の対応

国は、血液製剤の使用により、感染症等の保健衛生上の危害の発生又は拡大を防止

するため必要があると認めるときは、遡及調査を速やかに実施し、ほかの患者等への

健康被害が拡大しないよう、薬事法第六十九条の三に基づく製品の販売等の一時停止

や同法第七十条第一項及び第二項に基づく回収等の措置を講ずることとする。また、

患者又はその家族に対する不利益や偏見、差別に配慮しつつ、患者又はその家族を始

めとする国民や医療機関等へ各種の手法により迅速に情報を提供するとともに、原因

の究明、改善の指示等を行うものとする。 |

四 安全性の向上のための技術の開発促進及び早期導入

製造販売業者等は、病原体の不活化・除去技術の向上、より高感度かつ高精度の検

査方法の開発等を通じ、より安全性の高い血液製剤の開発等に努めることが必要であ

る。

また、国は、血液製剤の安全性の向上に係る技術に関する情報を収集し、1技術開発

を支援し、採血事業者及び製造業者がそれらの技術を早期導入するように指導する、

のとする。

五 自己血輸血等の取扱い

輸血により、感染症、免疫学的副作用等が発生するリスクは完全には否定できない

可能性があることから、自己血輸血は推奨される手法である。自己血輸血を行う際は、

法第二十四条第二項に基づき定める基準及びその実施に関する指針に沿って適切に

行 う必要がある:

また、自己血輸血を除き、院内血輸血は、安全性の問題及び患者又はその家族に対

する負担の問題があることから、原則として行 うべきではない。

第七 血液製剤の適正な使用に関する事項

一 血液製剤の適正使用の推進

医療関係者は、血液製剤の特徴を十分に理解し、1その適正な使用を一層推進する必

要がある。またt医療関係者に対する教育、研修等、様々な機会を通じて働きかけて

いくことが重要である。

国は、血液製剤の適正使用、輸血療法の実施等に関する指針を医療機関に示してき

たところであるが、医療機関における血液製剤の使用状況等について報告を求め、定

期的に評価し、必要に応じて当該指針を見直す等、適正使用の推進のためのより効果

的な方法を検討するものとする:

二 院内体制の整備



医療機関においては、血液製剤を用いた医療が適正になされるよう、院内の血液製

剤を管理し、使用するための体制を整備することが重要である6このため、国及び都

道府県等は、そのような医療機関に対し、様々な機会を通じて、院内における輸血療

法委員会及び輸血部門の設置並びに責任医師の任命を働きかけるものとする。

三 患者等に対する説明

医療関係者は、それぞれの患者に応 じて血液製剤の適切な使用に努めることが重要

であり、患者又はその家族に対し、血液製剤に関して適切かつ十分な説明を行い、そ

の理解と同意を得るよう努めるものとする。



参考 4

○薬事法 (昭和35年法律第 145号)【抄】

(情報の提供等)

第七十七条の三 医薬品若しくは医療機器の製造販売業者t卸売一般販売業の

許可を受けた者、医療機器の販売業者若しくは賃貸業者篠 局開設者、医療機

器の製造販売業者、販売業者若しくは賃貸業者若しくは病院、診療所若しく

は飼育動物診療施設の開設者に対し、業として、医療機器を販売し、若しく

は授与するもの又は薬局開設者若しくは病院、診療所若しくは飼育動物診療

施設の開設者に対し、業として、医療機器を賃貸するものに限る。次項にお

いて「医療機器の卸売販売業者等Jと いう。)又は外国特例承認取得者は、医

薬品又は医療機器の有効性及び安全性に関する事項その他医薬品又は医療機

器の適正な使用のために必要な情報(第六十三条の二第二号の規定による指定

が′された医療機器の保守点検に関する情報を含む。次項において同じ。)を収

集し、及び検討するとともに、薬局開設者、病院、診療所若しくは飼育動物

診療施設の開設者、医薬品の販売業者、医療機器の販売業者、賃貸業者若し

くは修理業者又は医師、歯科医師t薬剤師、獣医師その他の医薬関係者に対

してこれを提供するよう努めなければならない。

2 薬局開設者、病院、診療所若しくは飼育動物診療施設の開設者t医薬品の

販売業者t医療機器の販売業者、賃貸業者若しくは修理業者又は医師、歯科

医師、薬剤師、獣医師その他の医薬関係者は、医薬品若しくは医療機器の製

造販売業者t卸売一般販売業の許可を受けた者、医療機器の卸売販売業者等

又は外国特例承認取得者が行う医薬品又は医療機器の適正な使用のために必

要な情報の収集に協力するよう努めなければならない。

3 薬局開設者、病院若しくは診療所の開設者又は医師、歯科医師、薬剤師そ

の他の医薬関係者は、医薬品及び医療機器め適正な使用を確保するため、相

互の密接な連携の下に第一項の規定により提供される情報の活用(第六十三条

の二第二号の規定による指定がされた医療機器め保守点検の適切な実施を含

む。)その他必要な情報の収集、検討及び利用を行 うことに努めなければなら

な い 。

4 薬局開設者、医薬品の販売業者又は医療機器の販売業者、賃貸業者若しく

は修理業者は、医薬品又は医療機器を二般に購入し、又は使用する者に対し、

医薬品又は医療機器の適正な使用のために必要な情報を提供するよう努めな

ければならない。

(副作用等の報告)

第七十七条の四の二 医薬品、医薬部外品、化粧品若 しくは医療用具の製造業



者若 しくは輸入販売業者又は外国製造承認取得者若 しくは国内管理人は、そ

の製造して若 しくは輸入し、又は承認を受けた医薬品、医薬部外品、化粧品

又は医療用具について、当該品目の副作用によるものと疑われる疾病、障害

又は死亡の発生、当該品目の使用によるものと疑われる感染症の発生その他

の医薬品、医薬部外品、化粧品又は医療用具の有効性及び安全性に関する事

項で厚生労働省令で定めるものを知つたときは、その旨を厚生労働省令で定

めるところにより厚生労働大臣に報告しなければならない。

2 薬局開設者、病院(診療所若 しくは飼育動物診療施設の開設者又は医師、

歯科医師、薬剤師、獣医師その他の医薬関係者は、医薬品又は医療用具につ

いて、当該品目の副作用その他の事由によるものと疑われる疾病、障害若し

くは死亡の発生又は当該品日の使用によるものと疑われる感染症の発生に関

する事項を知った場合において、保健衛生上の危害の発生又は拡大を防止す

るため必要があると認めるときは、その旨を厚生労働大臣に報告しなければ

ならない。



参考 5

薬食安発第 0730005号

薬食監麻発第 0730002号

薬食血発第 0730002号

平成 15年  7月 30日

(社)日 本医師会会長

(社)日本歯科医師会会長

(社)日 本薬剤師会会長

(社)日 本看護協会会長

(社)日 本病院会会長

(社)全日本病院協会会長

(社)全国自治体病院協議会会長

厚生労働省医薬食品局安全対策課長

厚生労働省医薬食品局監視指導・麻薬対策課長

厚生労働省医薬食品局血液対策課長

遡及調査に伴 う日本赤十字社から医療機関への情報提供等について

日頃より、血液行政の推進に御尽力いただき御礼申し上げます。

さて、輸血用血液製剤について、「供血者の供血歴の確認等の徹底について」

(平成 15年 6月 12日付け医薬血発第 0612001号:以下「第0612001号通知」

という。)に より日本赤十字社社長あて通知したところですが、本年 7月 16日

lこ開催された平成15年度第2回薬事 `食品衛生審議会血液事業部会における

審議の結果等を踏まえ、血清学的検査又は核酸増幅検査 (以下「病原微生物検

査」という。)の陽性が判明した供血者について、供血歴が確認され、かつ直近



の採血から採取された血液が、輸血用血液製剤の原料 として使用された場合、

当該輸血用血液製剤 (以下「対象製剤」という。)は、通常の輸血用血液製剤と

比較 し感染 リスクが高いと考えられることから、日本赤十字社は、第 0612001

号通知にのっとり、医療機関に情報提供するとともに、対象製剤が未使用の場

合には回収することとされました。

つきましては、対象製剤に関する情報の提供を日本赤十字社より受けた場合
の医療機関における対応手順、留意事項等を下記のとおり取りまとめましたの

で、貴職におかれても御了知の上、貴会会員への周知方よろしくお願いいたし

ます。

さらに、本日施行された「安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法律」

(昭和31年法律第 160号)第 8条に医師等の医療関係者の責務として、血 '

液製剤の適正使用に努めるとともに、血液製剤の安全性に関する情報の収集及
び提供に努めなければならないことが規定されたことも踏まえ、特段の御配慮
をお願いいたします。

なお、本通知の内容については、保険局医療課とも協議済みであることを申
し添えます。

第 1 対応手順

1 購入した対象製剤が未使用の場合

対象製剤が未使用であることを日本赤十字社の担当者に連絡し、回収させる

こと。

2 購入した対象製剤が使用されていた場合

(1)輸血後検査を実施 している場合

ア 受血者が非陽転の場合

対象製剤を投与された患者 (以下「受血者」という。)に対し「血液製

剤の使用指針及び輸血療法の実施に関する指針について」 (平成 11年 6

月 10日 付け医薬発第 715号 )の 「輸血療法の実施に関する指針」暢J

紙 1参照。以下「実施指針」という。)のⅧ。の 4.、 5。 及び 6.に規定

する輸血後の感染症マーカー検査 (以下 「輸血後検査」という。)の結果

及び対象製剤が投与された事実を通知すること。

イ 受血者が陽転の場合

受血者に対し、検査結果及び対象製剤のリスク評価の結果を説明すると

ともに、必要に応 じ適切な医療を提供すること。また、薬事法 (昭和 35

記



年法律第145号)第 77条の3に基づき日本赤十字社に情報の提供等を、

文は同法第ケ7条の4の 2に基づき厚生労働大臣に副作用等の報告を行

うこと (別紙2参照)。

(2)輸血後検査を実施していない場合

受血者に対し、対象製剤が投与された事実及び当該対象製剤のリスク評価

の結果を説明するとともに、輸血後検査を速やかに実施し、その検査結果を

説明すること。なお、検査後の対応は上記2(1)に準じて行うこと。

第2 受血者への対応に関する留意事項

1 ‐般的に輸血用血液製剤は、現在の科学水準の下では技術的に排除できな

いウイルス等の混入による感染のリスクを有すること。
.

2 受血者に対する輸血後検査については、実施指針に従い実施すること。な

お、本検査の診療報酬の請求に当たっては、輸血を実施した日時を診療報酬

明細書に記載するなど、実施の理由を明確にするよう留意すること。

第3 その他 :

1 二般的に輸血用血液製剤は、現在の科学水準の下では技術的に排除できな

いゥイルス等の混入による感染のリスクを有していることを認識し、実施指

針の趣旨を踏まえ、より適正な使用を推進する必要があること。

2 院内採血による輸血を行らた場合にあつても、供血後に供血者が感染症に

罹患していたことが判明した場合は、同様の安全対策を講じられたいこと。



(別紙 1)

血液製剤の使用指針及び輸血療法の実施に関する指針について (抄 )

(平成 11年 6月 10日付け医薬発第 715号医薬安全局長通知)

輸血療法の実施に関する指針

Ⅷ。輸血に伴 う副作用・合併症

輸血副作用・合併症には免疫学的機序によるもの、感染性のもの、及びその

他の機序によるものとがあり、さらにそれぞれ発症の時期により即時型 (あ る

は急性型)と 遅発型 とに分けられる。輸血開始時及び輸血中ばかりでなく輸血

終了後にも、これらの副作用・合併症の発生の有無について必要な検査を行 う

等、経過を観察することが望ましい。

これらの副作用・合併症を認めた場合には、遅滞なく輸血部門あるいは輸血

療法委員会に報告 し、その原因を明らかにするように努め、類似の事態の再発

を予防する対策を講 じる。特に人為的過誤 (患者の取 り違い、転記 ミス、検査

ミス、検体採取ミスなど)に よる場合は,その発生原因及び講 じられた予防対

策を記録に残 しておくざ

1.～ 3。 (略 )

4.輸血後肝炎

本症は、早ければ輸血後 2～ 3週間以内に発症するが、肝炎の臨床症状ある

いは肝機能の異常所見を把握できなくても、肝炎ウイルスに感染 している場合

がある。特に供血者がウインドウ期にあることによる感染が問題 となる。この

ような感染の有無を見るためには、輸血後最低3カ月間、できれば6カ月間程
度、定期的に肝機能検査と肝炎ウイルス関連マーカーの検査を行う必要がある。

5.ヒ ト免疫不全 ウイルス感染

後天性免疫不全症候群 (エイズ)の起因ウイルス (HIV)感染では、感染後 2～
8週で、一部の感染者では抗体の出現に先ん じて一過性の感冒様症状が現われ

ることがあるが、多 くは無症状に経過 して、以後年余にわた り無症候性に経過

する。特に供血者がウイン ドウ期にある場合の感染が問題 となる。感染の有無

を確認するためには、輸血後 2～ 3カ月以降に抗体検査等を行 う必要がある。

6。 その他

輸血によるヒ トTリ ンパ球向性 ウイルス I型 (HTLV―I)な どの感染の有無や免

疫抗体産生の有無などについても、間診や必要に応 じた検査により追跡するこ

とが望ましい。



(男 l∫浄氏2)

薬事法 (昭和35年法律第 145号)(抄 )

(情報の提供等)       .
第七十七条の三 医薬品若 しくは医療用具の製造業者若 しくは輸入販売業者、

卸売一般販売業の許可を受けた者、医療用具め販売業者若 しくは賃貸業者 (薬

局開設者、医療用具の製造業者、販売業者若 しくは賃貸業者若 しくは病院、診

療所若 しくは飼育動物診療施設の開設者に対し、業として、医療用具を販売し

若 しくは授与するもの又は薬局開設者若 しくは病院、診療所若 しくは飼育動物

診療施設の開設者に対し、業として、医療用具を賃貸するものに限る。次項に

おいて「医療用具の卸売販売業者等」という。)、 外国製造承認取得者又は国内

管理人は、医薬品又は医療用具の有効性及び安全性に関する事項その他医薬品

又は医療用具の適正な使用のために必要な情報 (第六十三条の二第二号の規定

による指定がされた医療用具の保守点検に関する情報を含む。次項において同

じ。)を収集 し、及び検討するとともに、薬局開設者、病院、診療所若しくは

飼育動物診療施設の開設者、医薬品の販売業者、医療用具の販売業者若しくは

賃貸業者又は医師、歯科医師、薬剤師、獣医師その他の医薬関係者に対し、こ

れを提供するよう努めなければならない。

2 薬局開設者、病院、診療所若しくは飼育動物診療施設の開設者、医薬品の

販売業者、医療用具の販売業者若しくは賃貸業者又は医師、歯科医師、薬剤師、

獣医師その他の医薬関係者は、医薬品若しくは医療用具の製造業者若しくは輸

入販売業者、卸売一般販売業の許可を受けた者、医療用具の卸売販売業者等、

外国製造承認取得者又は国内管理人が行う医薬品又は医療用具の適正な使用

のために必要な情報の収集に協力するよう努めなければならない。

3 薬局開設者、病院若しくは診療所の開設者又は医師、歯科医師、薬剤師そ

の他の医薬関係者は、医薬品及び医療用具の適正な使用を確保するため、相互

の密接な連携の下に第二項の規定により提供される情報の活用 (第六十三条の

二第二号の規定による指定がされた医療用具の保守点検の適切な実施を含

む。)その他必要な情報の収集、検討及び利用を行うことに努めなければなら

ない。

4 薬局開設者又は医薬品の販売業者は、医薬品を一般に購入し、又は使用す

る者に対し、医薬品の適正な使用のために必要な情報を提供するよう努めなけ

ればならない。



(副作用等の報告)

第七十七条の四の二 医薬品、医薬部外品、化粧品若しくは医療用具の製造業

者若しくは輸入販売業者又は外国製造承認取得者若しくは国内管理人は、その

製造し、若 しくは輸入 し、又は承認を受けた医薬品、医薬部外品、化粧品又は

医療用具について、当該品目の副作用によるものと疑われる疾病、障害又は死

亡の発生、当該品日の使用によるものと疑われる感染症の発生その他の医薬品、

医薬部外品、化粧品又は医療用具の有効性及び安全性に関する事項で厚生労働

省令で定めるものを知つたときは、その旨を厚生労働省令で定めるところによ

り厚生労働大臣に報告しなければならない。

2 薬局開設者、病院、診療所若 しくは飼育動物診療施設の開設者又は医師、

歯科医師、薬剤師t獣医師その他の医薬関係者は、医薬品又は医療用具にう

いて、当該品日の副作用その他の事由によるものと疑われる疾病、障害若 し

くは死亡の発生又は当該品目の使用によるものと疑われる感染症の発生に関

する事項を知つた場合において、保健衛生上の危害の発生又は拡大を防止す

るため必要があると認めるときは、その旨を厚生労働大臣に報告しなければ

ならない。



参考 6

薬食安発第 0730004号

薬食監麻発第 073000‐1号
`

薬食血発第 0730001号

平成 15年 7月 30日

日本赤十字社社長 殿

厚生労働省医薬食品局安全対策課長

厚生労働省医薬食品局監視指導・麻薬対策課長

厚生労働省医薬食品局血液対策課長

遡及調査に伴 う日本赤十字社から医療機関への情報提供等について

輸血用血液製剤について、「供血者の供血歴の確認等の徹底について」 (平成

15年 6月 12日付け医薬血発第 0612001号。以下「第 0612001号通知」とい

う。)に より貴職あて通知したところであるが、本年 7月 1、 6日 に開催された平

成 15年度第 2回薬事 。食品衛生審議会血液事業部会における審議の結果等を

踏まえ、血清学的検査又は核酸増幅検査 (以下「病原微生物検査」という。)の
陽性が判明した供血者について、供血歴が確認され、かつ直近の採血から採取

された血液が輸血用血液製剤の原料として使用された場合、当該輸血用血液製

剤 (以下「対象製剤」という。)は通常の輸血用血液製剤と比較し感染 リスクが

高いと考えられることから、貴職におかれては、第 0612001号通知にのっとり、

下記の情報を医療機関に提供するとともに、対象製剤が未使用の場合には回収

されたい。

なお、医療機関より対象製剤を回収した場合は、薬事法 (昭和 35年法律第

145号 )第 77条の4の 3に基づく回収の報告を行われたい。また、医療機

関から貴社の製造した輸血用血液製剤による感染症の発生 (疑いも含む。)につ



いて報告を受けた場合は、同法第 77条の 4の 2に基づく副作用等の報告を行

うこととされているが、対象製剤について同報告を行 う際は、過去に貴職から

厚生労働大臣あてに提出した副作用等の報告に当該製剤が関連していないかを

確認の上報告されたい。

さらに、本 日施行された「安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法律 J

(昭和 31年法律第 160号)第 7条にのっとり、貴職におかれては、新鮮凍

結血漿の貯留保管体制の確立、貴社が現在情報収集・評価を行つてし`る輸血用

血液製剤における病原体不活化技術の早期導入等について、至急検討を行い、
二層の安全確保対策の充実を図られたい。

記

1 遡及調査に至った経緯に関する情報

輸血用血液製剤の原料 となる血液に対 し実施 した病原微生物検査により、第

0612001号通知のⅡ。に掲げる病原微生物のいずれかについて陽性 と判明 した供

血者について供血歴を確認 (以下 「遡及調査」とい う。)した結果、医療機関に

納入された輸血用血液製剤が、ウイン ドウ期に採取された可能性のある血液を

原料としていることが判明したこと。

2 対象となる輸血用血液製剤に関する情報

対象製剤に係る以下の情報。

(1)名 称

(2) 製造番号、医療機関への納入年月日、納入数量

(3)対象製剤の原料となつた血液の供血年月日及び当該血液にウイルス等
が混入 していること、又は、混入の可能性が判明 した年月 日

(4)対 象製剤の原料 となつた血液について貴社が実施 した病原微生物検査

の種類及び検査結果     ‐

(5)対 象製剤の原料 となつた血液を供血 した後に供血 していた場合は、当

該血液についての病原微生物検査の検査結果
´

(6)遡 及調査に伴い追加的に病原微生物検査を実施 した場合は、その検査

結果

3 危惧される具体的な健康被害に関する情報



(1) 上記 2の (3)ん (6)に掲げる結果に基づき、対象製剤にういて貴

社がリスク評価 (別紙 1参照)を行つた結果。

(2)i医療機関が貴社の実施 したリスク評価の結果を確認できるよう、別紙

2に規定する貴社における病原微生物検査に関連する技術的基礎情報。

4 貴社担当者に関する情報

貴社において医療機関との連絡の窓口となる担当者の氏名、連絡先等



(別紙 1)

遡及調査における感染 リスクの評価にっいて

対象製剤について、以下の分類を参考にリスク評価を行 うものとする。

・ ウイルス等混入血液由来

遡及調査の結果、個別核酸増幅検査で不適となった血液から製造された

輸血用血液製剤。

・ ウインドウ期血液由来

遡及調査の結果、ウインドウ期間内に採血されたことがほぼ確実な血液

から製造された輸血用血液製剤。

・ ウイン ドウ期の可能性がある血液由来

遡及調査の対象 となった血液から製造された輸血用血液製剤の うち、「ウ

イルス等混入血液由来」及び 「ウイン ドウ期血液由来」以外のもの。



(男J海12)

供血血液について日本赤十字社が実施する病原微生物検査に関する

技術的基礎情報

1)病原微生物検査の内容に関する情報

各病原微生物検査の内容 (検査法の名称、原理等)に関する情報。

2)ウインドウ期に関する情報

各病原微生物検査のウインドウ期の期間及び科学的根拠に関する情報。

3)病原微生物検査の精度に関する情報      _
各病原微生物検査の精度に関する情報。なお、以下の情報を付記すること。

ア 各病原微生物検査の感度、特異性に関する情報。

イ 次に掲げる各病原微生物検査の検出限界に関する情報

(ア)検 出限界

(イ )核 酸増幅検査については、使用しているプローブの種類 (キ ットの

試薬の場合はキット名)t入手先、ジェノタイプヘの対応等

(ウ )血 清学的検査については、検査方法、使用している抗体の種類 :(キ

ットの試薬の場合はキット名 )、 人手先等

ウ 次に掲げる各病原微生物検査の再現性に関する情報

(ア)標 準品における再現試験結果等

4)留意点

上記情報については、論文等による一般的な情報に基づく数値等ではなく、

貴社で実施している病原微生物検査における数値等を示すこと。なお、貴社に

おいてこのような数値等を有しない情報にういては論文等を示すことも差し支

えない。また、科学的根拠に基づかない情報、客観的事実でない情報、誇大な

表現については、厳に慎まれたい。



参考 7

薬食審査発第 1107001

薬食安発第 1107001

薬食監発第 1107001

薬食血発第 1107001

平成 15年 11月 7

(社)日 本血液製剤協会理事長 殿

厚 生 労 働 省 医 薬 食 品 局 .審 査 管 理 課 長

厚 生 労 働 省 医 薬 食 品 局 安 全 対 策 課 長

厚生労働省医薬食品局監視指導・麻薬対策課長

厚 生 労 働 省 医 薬 食 品 局 血 液 対 策 課 長

血漿分画製剤のウイルス安全対策について

標記については、平成 15年 10月 24日 に開催された平成 15年度第 3回
血液事業部会における検討結果を踏まえ、下記のとお りとし、発出日から適用
しますので、貴職におかれては、貴会会員に対し当該対策が徹底されるよう周
知をお願いします。ただし、平成 15年 9月 17日 に開催された平成 15年度
第 3回血液事業部会安全技術調査会において対応を保留することとされた、遡
及調査により個別に核酸増幅検査 (以下「NAT」 という。)を実施 した結果、
陽性血液の混入が判明した原料血漿由来の血漿分画製剤については、本通知の

規定を遡つて適用することといたします。

また、「血液製剤の当面のウイルス安全対策について」 (平成 10年 11月 2
日付け厚生省医薬安全局安全対策課、監視指導課、血液対策課事務連絡)につ

いては、本通知をもつて廃止することとします。

号

号

号

号

日



記

1 血漿分画製剤 (以下「製剤」という。)の製造前には、生物由来原料基準 (平

成 15年厚生労働省令第 210号 )第 2の 2の (6)の規定に則 り、その原

血漿について、ウイルス (HBV、 HCV及 びHIVを いう。以下同じ。)の
NATを 実施することとし、陽性 となつた場合は使用しないこと。

2 副作用等の報告 (薬事法 (昭和 35年法律第 145号)第 77条の4の 2

第 1墳及び第 2項に規定する日1作用等の報告をいう。以下同じ。)等からの遡

及調査に伴い、製剤 (ロ ット)の製造後に個別にNATを 実施することによ

り、陽性となった血液の原血漿への混入が判明した場合は、混入したウイル

スの種類及び量 (理論的な上限値を含む。)が特定され、かつ、製造工程にお

いて当該ウイルスが十分に除去・不活化されることが確認されれば、個別の

分離血漿の段階にある原血漿を除き、当該製剤 (ロ ット)を回収する必要は

ないものとすること。また、これらの特定及び確認は、厚生労働省医薬食品

局血液対策課が、血液事業部会安全技術調査会の意見を聴いて行 うものとす

ること。

なお、この場合において、混入 したウイルスの量が、日本赤十字社が現に

実施している50プールのNATに より陰性が確認されるレベルであつて、

当該ウイルスに係るウイルスクリアランス指数 (ウ イルスカ価の減少度を対

数 (logl。 値)で表 したものをいう。以下同じ。)が 9以上である製剤 (ロ ッ

ド)については、当該ウイル不が十分に除去・不活化されていると平成 15
年度第 3回血液事業部会において判断されたので、当面は、個別の分離血漿

の段階にある原血漿を除き、当該製剤 (ロ ット)を回収する必要はないもの

とすること。

3 2の前段に規定する確認に資するため、あらかじめ、以下に掲げる措置を

講じておくこと。

(1)ウ イルスの除去・不活化等に係る書類等の整備及び工程の改善

製剤の製造工程において、ウイルスが十分に除去 `不活化されているこ

とを確認できるよう、ウイルス・プロセスバ リデニションを実施 しておく

こと。また、必要な書類等を整理し、保存しておくこと。

さらに、「安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法律」 (昭和 31
年法律第 160号)の第 7条において、製造業者等の責務として「血液製

剤の安全性向上に寄与する技術の開発」に努めることが規定されているこ

とを踏まえ、より安全性の高い製剤の開発に努めること。特に、製造工程

におけるウイルスクリアランス指数が 9未満である製剤については、早期



にウイルスの除去・不活化の工程について改善を図ること。

(2)原料のプールを製造した際の検査 ,

原料のプールを製造 した際、当該プールについてNATを 実施すること

とし、陽性となつた場合は使用 しないこと。また、当該NATの 検出限界
が 1001u/mlの 精度となるよう精度管理を行い、必要な書類等を保

存 しておくこと。

以下の場合は、速やかに厚生労働省医薬食品局血液対策課に報告すること8

(1)遡及調査等により原血漿にNATで 陽性となった血液の混入が判明し

た場合。

(2)3の (2)に規定する原料のプールを製造した際の検査でNA↑ の陽
性が判明した場合。

なお、当該報告があった場合は、「NATガ イ ドライン (仮称)」 が策定
されるまでの間、第二者機関においてNATの 結果を検証することとして
いるので、血液対策課の指示に基づき当該機関に保管検体を提供すること。

5 副作用等の報告等からの遡及調査に伴い、製剤 (ロ ット)の製造後に個別
にNATを 実施することにより、陽性となった血液の原血漿への混入が判明
した場合であつて、 3の (1)及び (2)に掲げる措置が講じられていない

等、2の前段に規定する確認ができない場合は、原則として、「医薬品等の回
収に関する監視指導要領」 (平成 12年 3月 8日 付け医薬発第 237号別添
1)の規定に則 り、当該製剤 (ロ ット)を回収すること。

なお、副作用等の報告等からの遡及調査により、製剤 (ロ ット)と感染症
の発生との因果関係が否定できない場合には、以上の規定にかかわらず、速
やかに厚生労働省医薬食品局安全対策課に報告するとともに、同要領の規定
に則 り、当該製剤 (ロ ット)を回収すること。

6 既に、「生物由来製品の添付文書に記載すべき事項について」 (平成 15年
5月 15日 医薬発第 0515005号)に基づき、製剤のリスクに係る事項が添付
文書に記載されているところであるが、なお入念的な措置として、同通知の

記の 1。 (1)⑤に関連 して、添付文書の重要な基本的注意に、以下に掲げる
趣旨の文言を記載すること。

・ 製剤の原材料である血液については、ミニプールでNATを 実施 し、
ウイルスのDNA又 はRNAが 検出されないことが確認されたものを使
用しているが、当該 ミニプールNATの 検出限界以下のウイルスが混入
している可能性が常に存在すること。



事  務

平成 15年 1

厚生労働省医薬食品局血液対策課

血漿分画製剤のウイルス安全対策について (情報提供)

白1頃から、血液事業め推進に格段の御協力をいただき、厚く御礼申し上げます。

さて、標記については、平成15年 10月 24日 に開催された平成 15年度

第3回血液事業部会における検討結果を踏まえ、̀別添写しのとおり (社)日本

血液製剤協会理事長あて通知し、,通知日から適用することとなりましたので、

参考までに御連絡いたします。

本通知は、近 日中に厚生労働省ホームページに掲載する予定です。

本件につき、御不明な点等ございましたら、担当あて御連絡下さい。

(担当)厚生労働省 医薬食品局血液対策課

田中・河村

tel: 03-3595-2395

fax: 03-3507-9064

連  絡

1月 7日



参考 8

生物由来製品感染等被害救済制度

(1)趣旨

生物由来製品については、最新の科学的知見に基づ く安全対策を講 じたとし
ても感染症を伝播するおそれを完全には否定できないことを踏まえ、生物由来
製品を介 した感染等による健康被害について、民事責任 とは切 り離 し、製造業
者等の社会的責任に基づく共同事業 として、迅速かつ簡便な救済給付を行 うも
の。全ての生物由来製品の製造業者等からの拠出金により、今後発生するかも
しれない感染等の健康被害の救済給付を行つていくとい ぅ一種の保険システム:

(2)根拠法律             `

独立行政法人医薬品医療機器総合機構法 (平成 14年法律第 192号 )

(3)経緯

ヒトの細胞組織等に由来する医薬品 。医療機器等 (生物由来製品)について
は、感染因子を伝播するおそれがあることから、平成 14年の薬事法改正におい
て、その特質に応 じた安全性確保のための措置を講 じたところである。

しかしながら生物由来製品については、最新の科学的知見に基づく安全対策
を講 じたとしても、感染症を伝播するおそれは完全には否定できないものであ
る。

このため、平成 14年 3月 に取 りまとめられた「ヒト細胞組織等に由来する医
薬品等による健康被害の救済問題に関する研究会」の報告書を踏まえ、今後生
じ得る生物由来製品による感染等の健康被害にっいての救済制度が平成 16年
4月 1日 より創設されたし

(4)実施主体                          ′

独立行政法人医薬品医療機器総合機構

(5)救済の対象

生物由来製品が平成 16年 4月 1日 以降に適正な目的で適正に使用されたに
もかかわらず発生した感染等の健康被害を対象とする。

①民事責任の追及が困難であることが前提
生物由来製品の製造業者、販売業者等、損害賠償の責任を有する者の存在が

明らかな場合は、対象外。

②「適正」に使用されたことが前提
本来の使用目的とは異なる「不適正目的」や使用上の注意事項に反する

「不適正使用」の場合は、対象外。



③「感染」に着目
生物由来製品に細菌やウイルス等が混入したことによる「感染」が対象であ

り、医薬品の薬理作用にようて生じる有害反応である「副作用」は対象外。

④「重い」感染等の被害が対象
感染等による健康被害の中でも「入院相当の治療が必要な被害」t「 112級

程度の障害」、「死亡」の場合を対象としており、軽微な健康被害は対象外。

⑤「受忍」が適当でない感染等による健康被害が対象
救命のためやむを得ず通常の使用量を超えて生物由来製品を使用したこと

による感染等の健康被害など、本来の治療のため受忍することが適当と考えら

れる健康被害は対象外。

(6)給付の種類

入院相当の治療に要する医療費 (医療保険の自己負担分の補てん)及び医療

手当、障害が残つている場合の障害年金及び障害児養育年金、死亡した場合の

遺族年金、遺族下時金及び葬祭料の7種類。

(7)財源               ´

①給付に要する費用は、生物由来製品の製造業者等からの拠出金による。
○一般拠出金 :生物由来製品の1出荷額の一定割合 (現行 1/1000)を 徴収
○付加拠出金 :給付原因となつた生物由来製品の製造業者等から給付原価

の 1/3を徴収
②国は、事務費の 1/2を補助。



(参考図 )

生物由来製品感染等被害救済制度の仕組み
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生物由来製品感染等被害救済制 付
ニ

(平成20年 4月 1日 現在)

給付の種類 給 付 の 内 容 給  付  額

医 療 費 感染等による疾病の治療
に1)に

要した費用を実費
補償するもの。

健康保険等による給付の額を除いた自己負担分

医 療 手 当 感染等による疾病の治療
に1)に伴う医療費以外の

費用の負担に着目して給付されるもの。
通院の場合      下月の うち 3日 以上 35,800円

入院あ場合     二月8:ξ :目す霊́::|:::目
二月のうち 8日 未満 33,800円

入院と通院がある場合           35,800円

障 害 年 金 感 染 等に よ り二 定 程 度 の 障 害 の 状 態
は2)

鱈存會尭
=寺

勢ナ
の人

?生
活
雫
障等を目的と― 

て
1級の場合 年額2,720,400円 (月 額226,700円 )

2級の場合 年額2,175,600円 (月 額181,300円 )

障害児養育
年金

感 染 等 に よ リー 定 程 度 の 障 害 の 状 態
に2)

警胸2七分評季造
の今を養育する人に対

して給付
1級の場合 年額 850;800円 (月 額 70,900円 )

2級の場合 年額 680,400円 (月 額 56,700円 )

遺 族 年 金
書肇勢醤喜ガ竪ぞ書じ曇修晉島ヒt4黛将ゝ免9
もの。

遺族=時金
倦]斐琴乗鶉漏害絆事省賢

染等により死亡した場合
舞いを目的として給付さ

れる。  ´

7,135,200円
但し、遺族年金が支給されていた場合には、当該支給額
を控除した額

葬 祭 料 感染等により死亡した者の葬祭に伴 う出費に着 目
して給付 されるもの。

199,000円

1注 L}巨雪卑基辱餐書責嵯響串Z島繁ね傷鍛i｀

感染等による疾病が「入院治療を必要とする程轟畠ξげ〒濃文は2級に本目当なるのは、感染等による障害の状態の程度が国民
“

する場合。

度の給



輸血用血液等の遡及調査に関するガイドライン

日本赤十字社 血液事業本部

1.目 的

本ガイ ドラインの目的は、感染の拡大防止、輸血用血液製剤の安全性の向上及び受血者 (患

者)のフォローのために、日本赤十字社が製造 。販売するすべての輸血用血液製剤及び原料

血漿 (製造プール前)について、献血後及び輸血用血液製剤使用後の感染情報等による遡及

調査の方法を明らかにすることであり、献血時の感染症検査陽転化による遡及調査等を対象

とする。

具体的にはt輸血用血液製剤の安全性を確認し病原体の存在が疑われる血液製剤の使用に

よる感染の拡大の防止をはかるとともに、その因果関係の解明によつて、以後の輸血用血液

製剤の安全性向上に資することである。さらに、必要に応じて医療機関に遡及調査の結果の

情報提供を行い、医療機関において当該輸血用血液製剤が投与された受血者 (患者)に対す

る感染の遅滞なき発見と必要な治療の開始、および二次感染の防止等に資することである:

2.遡及調査の必要性
‐

ウインドウ・ピリオ ドの存在等により病原体の検出には限界があることから、輸血用血液

製剤に病原体の存在が疑われる事態が惹起された時点で、それ以前の献血に由来する輸血用

血液製剤、原料血漿まで遡り調査すること (遡及調査)が必要である。

また同時に、感染を起こす疑いのある輸血用血液製剤及び原料血漿の出荷停上・回収、献

血者への必要な情報の提供等の適切な処置を遅滞なくとり、それ以降の感染の伝播・拡大を

防止することが重要である。

また、当該輸血用血液製剤が医療機関に供給されている場合には、医療機関の協力によっ

て当該患者への感染の有無を検査し、必要な治療を開始することにより感染の拡大を防止す

ることが可能となる。さらに、その遡及調査の結果を基にして医療機関での感染対策等に資

することもできる。また、輸血用血液製剤とその感染との因呆関係め科学的分析を行 うこと

により、輸血用血液製剤のさらなる安全性確保 。向上が果たされる。これらは、国として遡

及調査をより円滑に実施するために作成された「血液製剤等に係る遡及調査ガイ ドライン」

に基づく関係者の積極的な取組により実現できるものである。

3.対象

本ガイ ドラインは、日本赤十字社が製造・販売する全ての輸血用血液製剤及び原料血漿に

適用する。なお、遡及調査対象とする病原体は、「血液製剤等に係る遡及調査ガイ ドライン」

により対象とされているものとする。

また、上記以外の病原体は、本ガイ ドラインに準じた遡及調査の実施について検討する。



4.遡及調査の方法

(1)遡及調査期間                 .
病原体はその種類によつて生体内での増殖速度、ウインドウ期間、検査法によつて

陽性になる期間がそれぞれ異なる。したがつて、病原体の種類及び検査法による陽性

時期等に基づいて遡及調査期間を設定した (資料添付)。

スクリーニングNAT陽転時の前回血液と同様に取扱う。

上記遡及のほか、研究的に必要な調査を行い、必要時に見直し、審議会に諮ることと

する。

病原体 スクリーニング NAT陽転時 血清学的検査陽転時

HBV (1)HBc抗体(CLEIA法 )が検出された場

A
口

可能な限り過去に遡り、保管検体

の個別 NATが陰性と判定されるま

ですべての輸血用血液、原料血漿

を遡及する。  
‐

(1)HBζ 抗原(HBc抗体との重複陽性例含

む)が陽転した場合

追加試験としての中和試験
*及び個別

NATの うち、いずれかが陽性の場合、

可能な限り過去に遡り、過去の直近

(前回)及び前回から過去 92日 以内の

すべての輸血用血液、原料ユ漿を遡及

する。

*中和試験

HBs抗原検査で陽性と判定された検体について、

その反応の特異性を確認する試験

(2)HBc抗 体が (CLEIA法 )が検出されな

い場合

遡及期間は 125日 以内とする。遡

及期間内の過去の直近 (前回)及び

前回から過去 92日 以内のすべての

輸血用血液、原料血漿を遡及す る。

(2)HBc抗体のみが陽転した場合

可能な限り過去に遡り、保管検体の個

別 NATが陰性と判定されるまで、すべ

ての輸血用血液、原料血漿を遡及す

るし

HCV 遡及期間は 192日 以内とする:

遡及期間内の過去の直近 (前回)及び前

回から過去 50日 以内のすべての輸血

用血液、原料血漿を遡及する。

今回及び前回の個別 NATの うち、いずれ

かが陽性の場合、可能な限り過去に遡り、

過去の直近 (前回)及び前回から過去 50日

以内のすべての輸血用血液、原料血漿を

遡及する。

HIV 可能な限り過去に遡り、過去の直近 (前

回)及び前回から過去 58日 以内のすべ

ての輸血用血液、原料血漿を遡及する。

ウエスタンフ
゛
ロット法及び個別 NATの うち、いず

れかが陽性の場合、可能な限り過去に遡

り、過去の直近 (前回)及び前回から過去

58日 以内のすべての輸血用血液、原料血

漿を遡及する。

*医療機関からの感染情報に基づく保管検体の調査で、個別NAT陽性となつた場合は、



(2)遡及対象製剤を輸血された患者の感染状況調査

遡及対象製剤を輸血された受血者の情報を医療機関から収集し、感染の有無を確認する。

個別NATが 陽性となった遡及対象製剤 (リ スク 1)が輸血に使用された場合は、特に輸

血用血液製剤の安全対策を評価するために重要となるので、医療機関での調査に加え、日

本赤十字社においても所要の検査を実施することとし、医療機関に協力を求める。

なお、輸血による感染が疑われる受血者情報を医療機関から得た場合には、医薬品医療

機器総合機構に副作用・感染症報告を行 う。

(3)検体及び記録の保管

「血液製剤等に係る遡及調査ガイ ドライン」に基づき実施するものとする。

(4)感染・伝播拡大防止のための情報提供

本ガイ ドラインの基準に基づき、当該輸血用血液製剤の供給を中止するなど、当該輸血

用血液製剤の使用による感染・伝播の拡大防止に努めることとする:

また、遡及調査対象となった輸血用血液製剤が供給されている関連医療機関には、当該

基準に基づき速やかに情報提供を行 う。さらに、当該輸血用血液製剤の保管検体で個別N
AT陽性であった場合は、原料血漿が供給されている分画製剤製造販売業者に対して情報

提供を行 う。

(5)保管検体を使用した感染に係る検査及びその評価は、その時期における最新の適切な

技術を用いて行わなければならない。

(6)プライバシーの保護

遡及調査を行 うにあたり、献血者、輸血用血液製剤を投与した受血者 (患者)に係る情

報等の取扱いに関し十分に配慮 し、そのプライバシーの保護を確保することとする。

(7)遡及調査の記録と保存

遡及調査の結果はすべて記録 し、保存しなければならない。

なお、記録の保管期間は、法令等の規定に準ずるものとする。

附則

本ガイ ドラインは、平成 21年 2月 ○日改訂し、同日から施行する。



感染症検査陽転1しによる遡及調査期‐間

血清学的検査が陽性時は、確認試験等の追加試験を実施しt陽性と判定された場合に遡及調査を実施する。

遡及調査を実施するための、追力1試験については、資料1-2「遡及調査に係る追加試験」による,

遡及調査期間にういては、安全性を考慮し当面の間、50プ‐ル検査時に作成した期間で実施する。

注)前回検体が2000年2月 以前(50プールNAT開始前)の場合はt保管検体のNAT陰性時点からヽ そのウインドウ期間 (HBV:68日 、

１

　

２

　

３

血清学的検査陽転時
病原体

HBV

HCV

HIV

スクリーニングNAT陽転時

①HBO抗体(CLEIA法 )が検出された場合

頭電警疑:撃奄写梁そあ鏡冨驚霊窪F裂浙 気
する。
②HЁc抗体(CLEIA法 )が検出されなtヽ場合

幣習F度懸茫 熟 ガ躙叩脇庸
血液、原料血漿を遡及する。

①HBs抗原(HBc抗体との重複陽性例含む)が陽転した場
△
ニ

票菅亀曇品習蔑編洲挙入裾蕊絡壼弩五票F標轟XttT
遡及する6

②HBc抗体のみが陽転 した場合

l讐舞署曇理事民響鳳轟盆富盆壌?保馨盟贈晋晋財ず
1

る。

嘗il];i慧言J鷲督IttF法:望菫里盤農事意:0
可能な限り過去に遡り、過去の直近 (前回)及び前回

から過去50日 以内のすべての輸血用血液、原料血漿を

遡及する。

票菅亀曇晶習嶺嵩淑子入場意絡壼漏五磯F法轟HttT
遡及する。

票菅亀曇晶普蓑民淑享入場蕊轟壼弩五瑶F法轟E翼暑
遡及する。

HCV:46日 、HIV:52日 )まで遡るも



遡及調査にかかる追加試験

HBs抗原 HCV拶日本 HIV抗体

追加試験

今回陽性の検体

①中和試験

②個別NAT

今回陽性の検体及び前回の検体

①個別NAT

今回陽性の検体

①WB法

②個別NAT



スクリニニンク
・

NA丁陽:1転

HBV検査陽転時の遡及調査

遡及期間内の前回及び前回から
'92日 以内のすべての血液

前回献血

可能な限り遡り

可能な限り遡り、保管検体の個別NATが陰性と判定されるまで遡及する

可能な限り過去に遡り、過去の直近(前回)及び前回か
ら過去92日 以内のすべての血液

HBc抗体のみ陽転

可能な限り遡り

HBs抗原が陽転
(I・IBc抗体との重複陽性例含む)

可能な限り遡り

中和試験又は個別NATが陽性
の場合に遡及調査を実施する。

HBc抗体が検出(CLEIA法 )

されない場合

HBc抗体が検出(CLEIA法)

された場合

可能な限り遡り、保管 体の個別NATが陰性と判定されるまで遡及する



HCV検査陽転時の遡及調査

HCV抗体が陽転
可能な限り遡り

今回献血又は前回献血の個別NA丁が

陽性の場合に遡及調査を実施する: 可能な限り過去に遡り、過去の直近(前回)及び前回か
ら過去50日 以内のすべての血液

前回献血



HiV検査 (スクリァニングNAT陽転時t車清

学的検査陽転時)の遡及調査

ⅢV検査が陽転 可能な限り遡り

HIV抗体が陽転の場合は、WB法又は

個別NATが陽性の場合に遡及調査を

実施する。

可能な限り過去に遡り、過本の直近(前回)及び前回か

ら過去58日 以内のすべての血液

前回献血



50‐poo:NAT陽転化例の遡及期間

個別

50フ
゜
―ル

榔 1/N聖 血清学検査(+)

50プールNAT陽転化
days

遡及期 間 HBV(HBC抗体が検 出(CLEIA法 )されない場合),HCV

HIV陽転化例及びHBV陽転化例でHBc抗体が検出(CLEIA法 )された場合は、可能な限り遡ることとする。

①遡及期間は50プー
1レNA丁陽転化時を起点として、HBv(HBC抗体が検出されない場合)は 125日 、HCⅥま192日 以内と

する。また、HIⅥま可能な限り遡ることとする。なお、HBV50¨pod NA丁陽転時でHBc抗体(CLEIA法 )が検出された場合
は、可能な限り過去に遡り、保管検体の個別NATが陰性と判定されるまで遡及する。
[50‐pool NAT陽転化例(急性感染)の感染時期は、血清学検査のウインドウ期間内(WPl+WP2)に 存在する]

※遡及調査期間についてはt安全性を考慮し当面の間、50プ…ル検査時に作成した期間で実施する。

②上記の遡及期間内の範囲で直近前回及びその過去92日 (HBV:HBC抗体が検出されない場合)、 50日 (HCV)または58

日(HIV)以内のすべての輸血用血液、原料真漿を遡及調査の対象とする。              |
[直近前回が 50,pOd NAT陰性であれば、感染時期は50二poolNAT WPの期間内に存在する]

*この対応により陽転化例の発生後、迅速に‐括して回収.遡及調査が可能になる。

NAT

T WP

(+)  ]ヨ ^l
ヽ

WP2

ヽ

20プールNAT WP

WPl
口
●
●
●
ウ



血清学的検査陽転化例の遡及期間

50フ
゜
―ル

NAT(+) 血清学検査(+)

①遡及調査の対象(IIBc抗体陽転化を除く)

血清学検査陽転化

野 譜籠盟饗識驚臨 b編臓簾義離乳な鋼 鶴 雖 瞬
鰤堰緊b編粉理5鵡確E騒腫爵』留観薦議訂

lNATが陰性と判定されるまで遡及調査する。
淵朧辮巴駄濯鯉艤鞘鋪譜鰐Jレ検査時に作成した期間で実施する。
*この対応により陽転化例の発生後、迅速にT括して回収口遡及調査が可能になる。
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感染症検査の推定ウインドウ期間及び遡及期間

遡及期間の設定方法
Schreiberの 報告したウインドウ期(WP)は 平均値を示すため、個人差による影響及びウイルスの増殖速度を考慮して50プールNAT
陰性時の遡及期間は各WPの2倍の日数とした。また、50プニルNAT陽性時の遡及期間は血清学的検査のWPの最長期間とするb

ただし、HIVについては感染性ウインドウ期間の2倍に感染時期から感染性ウインドウ期間に到る最大値30日 を加算した日数とした。
※遡及調査期間については、安全性を考慮し当面の間、50プニル検査時及び凝集法検査時に作成した期間で実施する。

'l Schreiber(3B et al.The risk OftransfusiOn=transhitted viralinfectiOnoN Engl J Med.1996;334:1685‐
90。

・250プニルNAT陽性者の追跡調査結果に基づく良PHAのウインドウ期の上限日数
'3感染性ウインドウ期間を考慮した遡及期間、今井光信.ヒト免疫不全ウイルス.改訂版 日本輸血学会認定医
制度指定カリキュラム.日本輸血学会認定医制度審議会カリキュラム委員会編:2003:285‐ 288.

個別
NA丁

個別NA丁

(― )

50(20)

プァルNA丁

50フ
゜
―ル.

NA丁 (― )

血清学的検査
50フ :―ル

NA丁 (十 )

WP 遡及期間 WP 遡及.期間 WP 遡及期間

HBV 34日 '1 68日
46日

(44日 )

92日 59(371‐ 87)日 '1 125日 '2

HCV 23日 '1 46日
24.8日

(24.5日 )

50日 82(54-192)日・1 192日

HIV 11日
'1 52日・3

14日

(13.5日 )

58日 '3 22(6～ 38)日・1 68日・3



献血血液について日本赤十字社が実施する病原微生物検査に関する技術的情報

検 壺 (NAT)

スクリ■=ング検査 倒月1検査

HBV=DNAIHCV■ RNAO「EV■ RNA検毒 H口V■D"^織 HCV―恥ハ検査 HIV■ 恥A検壼

原理
ウィ豚核酸を抽‖しT`qMaばcR‐ ■にて増幅■検Щ

する

`| 
‐ ■ |‐ | ‐  || | : ■

ウイルス核酸を抽出しTad権 IPCRI法 に|て増幅■検出

する
=■

:‐ ■‐ |  ||  |‐ |‐ | |‐  i
ゥイ
"核

酸を抽出しTMA法にて増幅し、1黙 法に

て検出する。    11  1 1 1    ■

ウイルス核酸を抽出し■肛法にて増幅し、HSA法に

て検出するt l   ‐

■造元 ロシニダイアグ′ステイジクス ●シ
=‐

ダイアグノステイ,ク |ス カイロン カイロン

麒 名 Taoscreen.IPx ITaqSOreei H3V ITMA |lsay'HCV Procteix ultrioア ッセィ HIv

承日番号 21200AMY00149000

特員性試験

蔭性検体:特具性バネル血漿骸酸増幅検査田V

陽性 (3例 )、 HCV陽性 (0例)I HIV二 1陽性・ (3

例))についてtt“as s401を 用いて核酸抽出:

増幅1検出を行うとき、1陰性検体は 22重測定

で22検体が陰性、特異性パネル各3例はすべ

て陽性と判定される。

陰性験体1特果性′ヽネ″1特 (´撃増幅検査,pv

陽性 (3例))に|らぃて|、
こolll 1401を用|ヽて

核酸抽出1増幅。検出を行うとき、1陰性林‐llt
22重測定で 22検体が陰性、特異性パネル各 3

例はす
^て

陽性と判定される。  1

特異性パネル血漿 (HCtRNA陽性かつIHCV抗体

陽性i llCV―RNA陰 性かつHCV抗体陽性1‐ HCV「 RNA

陰性かつHCV抗体陰性各 3例 )にづいて,い

を行うとき、HCV■Ш

`陰

性検体 (3.例 )は陰性、
HCI■M陽性検体 (6例)は陽性と判定される|

特果世

^ネ

ルュ黎 (HItlR鴨 陽性かつ ,Iv-1/2

抗体陽性、HIV「 lRNA陰性かつHIV-1/2抗体陽性、

1lV=,RNA陰 性かつ1lV-1/2抗体陰性 各3例 )

について

'贖

を行うとき、HIV-lRNA陰 性検1体 (3

例)は陰性、HII―RM陽性検体 (6例)は陽性

と判定される。    .| | |

感度鶴菫

感度‐パネル血漿 (HBV日 赤標準品(5,IU/mL)を

H倍希釈した検体)について AヽTを行うとき、

18重測定で18検体が陽性と判定される。

感度パネル血漿 lH3V口 赤標準昴(551U/,り 々

11倍希釈し.た検体)についてNATを 行うとき、

18重測定で15検体がlthと 判定される:  ‐

感度
'ヾ

ネル血漿 (HCV日 赤標準品

(46ウ 0こobibl/mt,を H倍希釈した検体)につい

て AヽTIを 行うとき、24重測定で23検体 (95%)

以上が陽性と判定される。   |

感 度 パ ネル 血 漿 (HIV日 赤標 準 品

(1672coOieS/mL)を n倍希釈した検体)につい

てNATを 行うときt24重測定で25検体 (95%)

以上が陽性と判定される。

感度パネル血漿 (HCV日 赤標準品(2201U/mL)

を ll倍希釈した検体)についてINATを行うと

き、18重測定で 18検体が陽性と判定される。

感度パネル血漿 (“IV日 赤標準品(220011/mL〉

をll倍希林した検体)についてNATを行うと

き、18重測1定で18検体が陽性と莉だされる:

日 由
=壼

韓 餞 麟

陰性コントロ̈、HCV陽性コントロ,ルにういてNATを 3

重測定で行うとき:向■検体内では全て同■の

判定 (陰任および陽性)を示す。  | ‐

陰性コントロツt HIV-1陽 性コントロ=ルについて lMを

3重山1定で各らLき 、
.蔭

性ルトロれは全て陰柱に、

“

IVri陽性コィト|―ルは全て陽性に判定される。

検出限界

itV15NAl 131'10/mL:

2141U/mL・ 9.61U/mL以下
中 19,621U/mL申HcVIRNA:12.1410/五 L'

HIVll RNA:41181U/mL°
(Croup M)

ウインドウ期間 34日 楽 23‐ 日巌 11日 |

注)本表の試薬は、輸血用血液製剤のための機

=を
自||して申 して

'い
●,`わ り、1診断を目

‐
中ζレていう のヽヽは´′事す :々

文 S品品 ёi GBも ti Thliskof"ans鮨 血・
"轟

1轟ttedⅢ出郡Ⅲ oniN Enユ JMoこ 1"600■ 1685:9Q‐ ‐  |■ |

*:個別NATにおけるデータ         ー   ‐  | ‐ ■| ■| : | ‐■   
‐

| ‐ ■‐|   ‐ ~‐ ‐・■2‐
 | ・
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感染症検査の推定ウインドウ期間及び遡及期間

病原体 倍加時間
50(20)倍

増殖時間
個別 NA丁(+)

50(20)プT
ルNAtt WP

HBV

HCV

HIV… 1

2。0日 12(10)日 34日 46(44)日

0.3日 1.8(1.5)日 23日    24.8(24.5)日

0.5日 3(2.5)日 111ヨ 14(13.5)日

個別NAT(+)時点の日数にウイルスが50倍以‐上に増殖する日数を加算したものが、50
プール NATの検出時期に相当する。その期間未満が50プールNAtt WPと推定される。



献血者から始まる遡及調査
(HBs抗原陽性〔HBc抗体との重複陽性例を含む〕)

HBs抗原 検査(CLEIA法)陽性

追加試験 中和試験又は個別NAT

過去の直近(前回)及び前,回か

去92日以内を遡及

輸血用血液:使用停止または回収(有効期間内の場合)

感染症 (疑い)報告との照合

保管検体による個別NAT

医療機関 :個別NATの結果を情報提供・受血者感染調査

分画用原料送付先 :個別NAT陽性時に情報連絡

輸血用血液が感染の原因となつた場合、医療機関からの感染症報告依頼

14



献血者から始まる遡及調査
(HCV抗体 陽性)

追加試験

過去の直近
(前回)及び前
回から過去50

日以内を遡及

HC峨 体 検査(CLЁIA法)陽性

個別NA丁 献血歴の有無

過去の直近(前回)及び前回
から過去50日 以内を遡及

献血歴の有無

輸血用血液 :使用停止または回収 (有効期間内の場合)

未実施の場合個別NA丁

感染症 (疑い)報告との照合

医療機関 :個別NA丁の結果を情報提供・受血者感染調査

分画用原料送付先 :個別NAT陽性時に情報連絡

輸血用血液が感染の原因となった場合、医療機関からの感染症報告依頼

15



献血者から始まる遡及調査

(HⅣ抗体 検査陽性)

追加試験

白Iv抗体検査(CLEIA法)陽性

/   ~   ヽ

WB法及び個別NAT

献血歴の有無

輸血用血液 :使用停止または回収 (有効期間内の場合)

感染症 (疑い)報告との照合

保管検体によるNAT

医療機:関 :個別NATの結果を情報提供E受血者感染調査

分画用原料送付先 :個別NA丁陽性時に情報連絡

輸血用血液が感染の原因となった場合、医療機関からの感染症報告依頼

可能な限り
過去に遡る

片方又は両方陽性

過去の直近(前回)及び前
回から過去58日 以内を遡及



献血者から始まる遡及調査
(HB6抗体検査 陽性 )

保管検体の個別NATが陰性と判定
れるまで1原番に遡って遡及する
_二 "_______一 ― ニ ー ー _J

HBc抗体 検査(CLEIA法)陽性

献血歴の有無

輸血用血液 :使用停止または回収 (有効期間内の場合)

感染症(疑い)報告との照合

保管検体による個別NAT

個別NA丁後の医療機関及び分
画用原料送付先への対応

医療機関:個別NATの結果を情報提供・受血者感染調査

分画用原料送付先:個別NAT陽性時に情報連絡

輸血用血液が感染の原因となつた場合、医療機関からの感染症報告依頼

17



献血者から始まる遡及調査
(スクリアニングNAT陽性)

スクリーニングNAT陽性

有

IIBV:125日 以内

(IIBこ抗体が検出さ

れない場合)

HCV192日 以内

I・IBV:IIBc抗 体 が検 出(CLEIA法 )され

た場合は、可能な限り過去に遡る

ⅢV可能な限り過去に遡る

輸血用血液が感染の原因となつた場合、医療機関からの感染症報告依頼

献血歴の有無

輸血用血液 :使用停止の連絡または回収 (有効期間内の場合)

感染症(疑い)報告との照合

保管検体によるNAT

医療機関:個別NA下の結果を情報提供・受血者感染調査

分画用原料送付先 :個別NAT陽性時に情報連絡 `

18



献血者から始まる遡及調査

(献血者等から感染症情報が得られた場合)

輸血用血液が感染の原因となつた場合、医療機関からの感染症報告依頼

HBVDHCVDHⅣ 陽性情報 (自 己申告を含む)

猛

ホ

献血歴の有無 終了

原則として他の遡及
期間と同等に取扱う

輸血用血液 :使用停止または回収 (有効期間内の場合)

感染症(疑い)報告とめ照合

保管検体による個別NAT

医療機関 :個別NATの結果を情報提供「受血者感染調査

分画用原料送付先 :個別NAT陽性時に情報連絡



医療機関からの感染情報(輸血用血液の使用)

に基づく遡及調査 cHBV‐ HCV:HIV)

.輸血用血液による感染(疑い)

受血者陽性

同一製造番号の血液製剤に関して医療

機関・分画用原料送付先へ情報連絡

感染症 (疑い)報告との照合

過去に献血された血液の調査

同T製造番号の

輸血用血液 :使用停止の連絡または回収 (有効期間内の場合)

・保管検体による個別NAT
・その後の献血時の検査結果

20



血液製剤等に係る遡及調査ガイドラインQ8tA

「基礎知識J編

IB型肝炎ウイルス(HBV)とHBs抗原、.HBs抗体、HBc抗体との関係及び核酸増幅検
査(NAT)に より検出されるHBV DNAとの関係

IC型 肝炎ウイルス(HCV)とHCV抗体:HCV抗原との関係及び核酸増幅検査(NAT)
により検出されるHCV RNAとの関係

「実施関連の解説J編

Ⅲ 輸血前後の検査と保管検体について

Ⅳ 輸血前後に実施する検査項目とその意義及び血清検体を医療機関が保存してお
くべき期間など(B型肝炎ウイルス:HBV)

V輸血前後に実施する検査項目とその意義及び血清検体を医療機関が保存してお
くべき期間など(C型肝炎ウイルス:HCv)

Ⅵ 輸血前後に実施する検査項目とその意義みび血清検体を医療機関が保存してお
くべき期間など(ヒト免疫不全ウイルス:H:V)

Ⅶ 輸血前に実施するそれぞれの検査結果の意義と受血者への対応

Ⅷ 感染の因果関係を解析する手順、結果の判定(診断)など

Ⅸ HBV、 HCV、 HIV関連検査の標準化のためのコントロールサーベイ、その必要性と
実施方法など

〈予備知識>

1抗原・抗体

生体には、ウイルスや細菌など、もともと生体の中にはなかったもの(「異物」)が侵
入すると、これらの異物に対していろいろな反応を起こす「免疫」という仕組みがありま
す。生体の中に異物が侵入すると:その仕組みが働いて異物に反応する特殊なタン
パク質(免疫グ白ブリン)が作り出されます
異物に反応する免疫グロブリンを「抗体」といい、生体に侵入した異物を「抗原」とい

います。
B型肝炎ウイルス(HBV)について言えば、HBVを構成するタンパク質 (Htts抗原、



HBc抗原、HBe抗原)が異物、すなわち「抗原」で、HBVを構成するタンパク質と反応す

る免疫グロブリンが抗体(HBs抗体、HBc抗体t HBe抗体)にあたります。

2急性感染・持続感染     ‐

病原体が生体の中に侵入し、増殖を始めることを『感染Jと呼びます。

生体は感染した病原体に対して免疫反応を起こして、生体から駆逐し、T定期間の

後に感染は終了します。このような感染の様式を一過性の感染(急性感染)と呼びま

す。急性感染のうち、症状が出現する(発病する)場合を『顕性感染J、 全く気付かない

うちに病原体を駆逐して治つてしまう場合を『不顕性感染Jと呼びますd

一方、感染した病原体が駆逐されずに長期間にわたつて生体の中に存在し続ける

感染様式があり、この様な状態を「持続感染」と呼び、持続感染状態に陥つている人を、

その病原体の「持続感染者:キヤリア」と呼びます。

キャリアのうち、年余の長期症状が認められない場合を「無症候性キャリアJと呼ん

でいます。      、
自BvとHcVの感染には、急性感染と持続感染の2つの感染様式があります。

3急性Ё型肝炎の「臨床的治癒」と_「ウイルス学的持続感染」

一般に成人が初めてB型肝炎ウイルス(HBV】こ感染すると、急性感染の経過をたど

つてt完全に治癒し、生体は免疫を獲得して再び由BVに感染することはありません6こ

め状態を二めQ`いでは(急性B型肝炎の)「臨床的治癒Jと表現しています。

一般に、HBVの急性感染を経過した人では血中のHBs抗原は消失し、代わつてHB,

抗体(感染防御抗体)とH89抗体(感染既往の指標となる抗体)とがほぼ生涯にわたつ

て検出されます。

以上のように:HBVの急性感染を「肝炎という病気の側面Jから見た場合、これまで

の概念を変更する必要は全くないことは明らかとなっています。

しかし、近年、HBs抗原陰性、HBc抗体陽性のドナー(これまでの概念ではHBVの感

染既往と考えられる人)の肝臓を移植された患者(レシビエント)では、HBVの感染が起

こることが明らかとなりました。
これを契機に研究が進められた結果、ほとんどのHBc抗体陽性(HBs抗原陰性)の

人の肝細胞内にはごく微量のHBVが持続感染しており、これが肝移植後の免疫抑制

療法に伴うて活性化し、レシピエントがB型肝炎を発症することがわかりました。 |
また:HBs抗原陰性、HBc抗体陽性の人の血中にはまれにごく微量のHBVが核酸

増幅検査(NAT】こより検出される場合があり、このような血液の輸血を受けるとHBV

に感染することがあることもわかつてきました。言い換えると、HBVの急性感染を経過

した人のほとんどでは、本人の健康上何ら問題はない(臨床上肝炎は治癒している)も

のの肝臓内には、ごく微量のHBVが感染し続けている(ウイルス学的には持続感染状

態にある)ことがわかうてきました。

4核酸増幅検査(NAT)によるウイルス濃度の表示

核酸増幅検査(Nuddc add AmJ面caJOn Test:NATl詳しくは Iの 4を御覧ください。)



により測定したlmL中のウイルスの(核酸)濃度を表示する単位として、国際的には
lU/mL(国 際単位)で表示するようになつています。
近い将来t日本でもコピー/mLからIU/mLの表示に移行するものと考えられます。
コピー/mLとIU/mLの両者の間及び検体中のウイルス濃度との間には=定の相関

関係があります。しかし、これらはいずれもウイルス粒子の実数を数えているのでは
なく、検体lmL中のNATにより測定したウイルスの核酸の定量値を表示する「単位Jと

して用いられているものです。1

5感染価         :
「感染力」を定量的に表す単位として用いられています。
チンバンジニを用いたHCVの感染実験を例に挙げると(詳しくは Iの 5、 11の 8を御覧

ください)、 NATにより検出、表示されるHCV RNA量に換算した「絶対量Jとして、10コピ
ー相当の接種材料を経静脈的に投与するとHCVの感染は成立するのに対して、1コピ
■相当の接種材料を接種してもHCVの感染は成立しないことが明らかとなつてしヽま
す。

この結果からHCVのチンバンジーヘの感染価 (Chmpanzee hfectious dOse:CIb)

は、下記のように表示されることになります。

lC:D=10コ ピ=相当

I B型肝炎ウイルス(HBV)とHBs抗原、日Bs抗体、日Bc抗体との関係及び核酸増幅検
査(NA丁】こより検出されるHBV DNAと の関係

lB型肝炎ウイルス(HBV)粒子とHBs抗原、HBc抗原との関係は?
B型肝炎ウイルス(HBV)は、直径が約42nmのDNA型ウイルスです。
HBV粒子は、内部にHBVの遺伝子(HBV DNA)を持つ、直径27nmのコア粒子と、これ

を包む外殻(エンベロープ)から成る(二重構造の)球形をしています。       1
HBVの外殻を構成するタンパクが「HBs抗原J(Hepattts旦 旦urface抗原)であり、コア

粒子の表面を構成するタンパクが「HBc抗原」(Hepat面s tt pre抗原)です。
HBVが肝細胞に感染すると、HBVの増殖に伴つて肝細胞内でHBVの外殻タンパタ

(HBs抗原 :4ヽ型球形粒子、拝状粒子)が過剰に作られて、多量に血液中に放出されま
す。これらが日常検査で検出されるHBs抗原です。一般にHBVに感染している人の血
液中には、HBV粒子1個に対して、500～ 1,000個 の小型球形粒子及び50～ 100個の得
状粒子が存在します。

なおtHBc抗原は外殻に包まれてHBV粒子の内部に存在することから、そのままで
は検出できません(詳しくは3をご覧下さい)。  .

2「HBs抗原陽性」の意義は?また、「HEs抗体陽性」の意義は?_

(1)HBs抗原陽性の意義は?



HBs抗原陽性ということは、その人がB型肝炎ウイルス(HBV】こ感染しているという

ことを意味します
`HBVに感染している人の血液中には、HBV粒子の他に多量の小型球形粒子及び

拝状粒子(いずれも「HBs抗原Jタンパク)が存在します。

日常検査で検出している「HBs抗原Jは、これらの小型球形粒子や拝状粒子(いずれ

もHBs抗原タンパク)であり、HBV粒子それ自体を検出している訳ではありません。

言い換えれば、HBs抗原タンパク(HBVの外殻タンパクと同じ抗原性を有する小型球

形粒子や拝状粒子)を検出することにより、HBVそれ自体が肝臓内や血液中に存在す

ることを間接的に知る方法がHBs抗原検査です。

(2)HBs抗体陽性の意義は?  i :

HBs抗体はHBVの感染を防御する働きをもつ抗体です。

HBs抗体はHBs抗原に対応する抗体で、B型肝炎ウイルス(HBV)の外殻タンパク

(HBs抗原)のみならず、小型球形粒子及び拝状粒子(いずれもHBs抗原)とも反応しま

す。            1
HBs抗体がHBV粒子の外殻タンパクと反応すると、そのHBV粒子は

「

細胞内へ侵

入することができなくなり、その結果感染が阻止されます。言い換えれば、HBs抗体は

HBVの感染を防御する働きを持つ(中和抗体としての働きをもつ)と言えます。

また、HBVに感染し、(臨床的に)治癒した(HBVの 二過性の感染を経過した)後に典

中に出現することから、HBs抗体陽性ということは、:過去にHBVに感染して(臨床的に)

治癒した後の状態(既往感染)であることも意味します(ただし、感染既往以外にもHBワ

クチンを接種し、HBs抗休が陽性となつている例もあります。)。

3 HBc抗原とは?HBc抗体陽性の意義は'

(1)HBc抗原とは?

HBc抗原はB型肝炎ウイルス(HBV)の内部粒子(コア粒子)の表面を構成するタンパ

クです。

HBc抗原は、外殻(エンベロープ】こ包まれてHBV粒子の内部に存在することから、そ

のままでは検出できません。検体(血清】こ特殊な処理を施して、HBVのコア粒子をタン

パクの最小単位(ペプチド】こまで分解してHBc抗原を、コア粒子の内部に存在する

HBe抗原とともに感度よく検出する試みが行われています。

(2)HBc抗体陽性の意義は?

HBc抗体にはHBVの感染を防御する働き(中和抗体としての働き)はありません。

HBc抗体はB型肝炎ウイルス(HBV)のコア抗原(HBc抗原)に対する抗体です。

HBVに一過性に感染し(臨床的に)治癒する経過をたどつた人では、HBc抗体はHBs

抗原が血液中から消える前の早い段階から出現し、ほぼ生涯にわたつて血中に持続

して検出されます。



言い換えれば、HBs抗原が陰性でHBc抗休が陽性の人は:過去にHBVに感染し、
(臨床的には)治癒したことを意味します(臨床的既往感染)がt極微量のHBVが血液中
に検出される持続感染者も存在します。
HBVの既往感染例では、HBc抗原による免疫刺激が途絶えた時点から年単位の時

間をかけて血液中のHBc抗体の量は徐々に低下します。その結果、HBc抗体は「中カ
価J～ 「低力価J陽性を示します。
一方、HBVの持続感染者(HBVキャリア)では、血液中にHBs抗原とともに高力価の

HB6抗体が検出されます(HBc抗体「高力価J陽性)。

これは、HBVキャリアでは、①血液中に放出され続けるHBV粒子の中のHBc抗原に
よる免疫刺激に身体がさらされ続けていることからHBc抗体が沢山作られ血液中に
大量に存在すること、②HBc抗原がHBV粒子の外殻に包まれた形で存在するために、
血液中のHBc抗体が抗原・抗体反応によって消費されないこと、によるものと解釈され
ています。

なお、ほとんどのHBc抗体陽性の人ではその人自身の健康に影響を及ぼすことは
ないものの、血液中にHBs抗原が検出されない場合(HBs抗原陰性)でも、肝臓の中に
ごく微量のHBVが存在し続け、核酸増幅検査(NAT】こよりHBV DNAが検出される程度
のHBVが血液中に放出されている場合があることがわかつてきました。

4核酸増幅検査とは?
核酸増幅検査(Nudeic ac‖ Am口面caJon Test:NAT】 ま、標的とする遺伝子の一部

を試験管内で約1億倍に増やして検出する方法です。この方法をB型肝炎ウイルスの
遺伝子(HBV DNA)の検出に応用することにより、最近では血液(検体)中のごく微量

~

(18.6コピー/mL、 3.2:U/m曜度まで)のHBVを検出することができるようになりました:

このことから、20人分の血清をプールして1検体としたNATによるHBV DNA検出(20プ
ールNA丁)を実施してHBs抗原がまだ検出されないHBV感染のごく初期(HBs抗原のウ
インドウ期】こあるHBV陽性の献血者の血液を見つけ出したりtHBs抗原が陰性でHBc
抗体だけが陽性である人の中から、ごく微量のHBVを血液中に放出している献血者
の血液を見つけ出すことにより、輸血用血液製剤の安全性を向上させるために役立
てられています。
しかし、特にHBV感染のごく初期(HBs抗原のウインドウ期】こ献血された血液の一

部については、NATによるHBV DNAの 検出によるだけでは輸血によるHBV感染をなく
すことは困難であることがわかつています(詳しくは7を御覧下さい)。

5感染してからHBs抗原検査で「陽性」と判定できるまでの期間は?
HBs抗原検査法の感度にもよりますが・ヒトでの解析結果をもとにした外国からの

報告によれば、感染後約59日 経てばHBs抗原検査でHBⅥこ感染したことがわかるとさ
れています(Schreiber GB他 、N.Engl.J.Med.1996)。

我が国で過去に行われたチンパンジーによる感染実験の結果をみると、107感染価
の血清(HBV量の多い血清)を lmL接種した場合、約1か月後にHBs抗原が検出できた
のに対して、同じ血清を最小感染価近くにまで希釈した血清(HBV量が極めて少ない



血清:1感染価相当)を lmL接種した場合、HBs抗原が検出できるようになるまでに接種

後約3か月かかつたと記録されています(志方、他厚生省研究班昭和51年度報告書)。

感染時に生体に侵入したHBVの量や、経過観察時に選択したHBs抗原検査法

の感度などによりHBs抗原が陽性となるまでの期間に多少の差はみられますが、ごく

最近になつて、チンバンジーにごく少量のHBV(感染成立に必要な最少ウイルス量 :

10コピー相当のジェノタイプCの HBV)を感染させた場合には、50～ 64日 、増殖速度の

遅いジェノタイプAのHBVを同様に感染させた場合でも、69～ 0フ 日で血中のHBS抗原

が検出できるようになることがわかりました。(KoMiya Y他、Transttdon.2008)

6感染してから核酸増幅検査でHBV DNAが検:出できるまでの期間は2

ヒトでの解析結果をもとにした外国からの報告によれば、感染後、約34日 経てば

HBV DNA検査でウイルスに感染したことがわかるとされています(Schrdber GB他、

N.Engl■Med。 1996)。

感染してからHBs抗原が検出されるまでの期間に差がみられることと同様に、感染

時に生体に浸入したHBV量によつてHBV DNAが検出されるまでの期間が異なること

は容易に想定されます。ごく最近になつて、チンバンジーにごく微量のHBV(感染に必

要な最少HBV量 :HBV DNA量に換算した「絶対量Jとして10コピー相当のジェノタイプ

Cの HBV)を感染させた場合には、35～ 50日 、増殖速度が遅いジェノタイプAの HBVを

同様に感染させた場合でも、55～ 76日で血中の

“

BV DNAが検出できるようになるこ

とがわかりました。(Komiya Y他、TranSfusion.2008)

7核酸増幅検査INAつによるスクリーニング導入後も輸血後B型肝炎がごく

稀に発生するのは何故?その対処方法は?
現在、スクリーニングに用いられている核酸増幅検査(NAつによる1検体あたりの

HBV DNAの検出感度はごく最近では18.6コピー/mL;3.21U/ふ L程度とされています。

2004年 7月 までは、50人分の血清をプールして1検体としたNATによるHBV DNAの検

査(50プァルNAT)が行われていました。2004年8月 からは20人分の血清をプールして

1検体としたNATによるHBV DNAの 検査(20プールNAT】こ切り換えられています。こ

のことは、50人又は20人の供(献)血者の血液の中に少なくとも400コピー/品 L程度の

HBVが含まれている血液が混在している場合にのみ、「HBV DNA陽性Jと判定される

ことを意味しています。

T方、ごく最近、チンパンジーを用いた感染実験により、感染ごく初期のHBV DNA陽

性の血清を用いた場合、「絶対量」として10コピニ相当のHBVを経静脈的に接種すると

HBVの感染が成立することがわかりました。ただし、(臨床的に)治癒した人(既往感染)

の血液、すなわちHBs抗原が陰性で、NATによりHBV DNAが検出され、同時にHBc抗

体も検出される血液では、その約 100倍のウイルスを接種することにより、ようやく感

染が成立することがわかつています。

この結果と、現行の1人分の血清を1検体としたNAI個別NAT)を行つてもその検出

感度が18.6コピー/mLであることt輸血には血漿量として少なくとも20m【200mL全血

由来1単位の赤血球濃厚液中の血漿量)以上が投与されることからして、NATを含め



た現存する全ての検査を動員しても輸血に伴うHBVの感染を完全に防ぐことはできな
いことは自明のことであると言えます。
つまり、輸血に伴うHBV感染のリスクを少しでも軽減するためには、社会的対応、す

なわち感染のり不ク行為(よく知らない人との性交渉など)があった場合には、供(献)血

は絶対に「しないJ、「させないJことを徹底することが大切であることを示していると言
えます。    .

IC型肝炎ウイルス(HCV)とHCV抗体、HCV抗原との関係及び核酸増幅検査(NAつ
により検出されるHCV RNAとの関係

lC型肝炎ウイルス(HCV】粒子とHCV抗体、HcV抗原との関係は?
C型肝炎ウイルス(HCV)は、直径55～57nmのRNA型のウイルスです。
HCV粒子は内部にHCVの遺伝子(HCV RNA)を持つ直径約30～32hmの内部粒子

(コア粒子)と、これを被う外殻(エンベロープ)から成る(二重構造の)球形をしています。
HCVのコア粒子の表面を構成するタンパクがHCVコア抗原です。
HCVコア抗原は、外殻(エンベロープ】こ被われてHCV粒子の内部に存在することか

ら、そのままでは検出できません。
一般に、C型肝炎ウイルス(HCV)の感染を知るための検査としては以下のようなも:

のが用いられています。

(1)「HCV抗体検査J

C型肝炎ウイルス(HCV】こ感染した生体(宿主)が作る抗体を検査する方法で
「HCV抗体陽性Jと判定された人の中には、「現在HCVに感染している人」と「過去に
HCVに感染し、治癒した人:既往感染者Jとが混在しています。

(2)「HCVコア抗原検査J

C型肝炎ウイルス(HCv)粒子を構成するコア粒子のタンパクを直接検討する方
法で、HCVコア抗原陽性と判定された検体(血清)中にはHCVそれ自体が存在する
(HCVに感染している)ことを意味します。

(3)「核酸増幅検査J(Nuddc acd AmJttca■ On Test:NAT)

C型肝炎ウイルス(HCV)の遺伝子(RNA)の一部を試験管内で約1億倍に増やして
検査する方法で、検体(血清)中 に存在するごく微量のHCvを感度よく検出する方法
です。

2「HCV抗体Jとは?「HCV抗体」は感染防御に役立つか?



「HCV抗体JにはlHCVの感染を防御する働き(中和抗体としての働き)はありませ

ん。     ・ ~    :

HCV抗体は、C型肝炎ウイルス(HCV)のコアに対する抗体(HCVコア抗体)、 エンベロ

ープに対する抗体(E2NSl抗体)及びHCVが細胞の中で増殖する過程で必要な酵素な

どのタンパク質(非構造タンパク質】こ対する抗体(NS抗体℃100‐3抗体、C-33●抗体t

NS5抗体など)のすべてを含めた総称です。

上記のそれぞれの抗体を組み合わせた総和としてのHCV抗体を検出することによ

り、HCVのどの遺伝子型(ジェノタイプ)に感染した場合でもHCVの感染の有無をもれな

く検出できる検出系(第 2世代、第3世代のHCV抗体の検出系)が完成し、自CVの感染の

有無を正しく診断ができるようになりました。
二般に、ウイルスの外殻(エンベロープ】こ対する抗体は感染防御抗体(中和抗体)と

しての働きがありますが、HCVの場合はエンベロープを構成するタンパク質が変異し

やすいことからエンベロープに対する抗体(E2NSl抗体】こは「一般的な意味での感染

防御抗体」としての働きはありません。

また、HCVコア抗体、非構造タンパク質に対する抗体(NS抗体)も「感染防御抗体Jと

しての働きはありません。

実際、HcVの既往感染者(HCV抗体陽性、南CV RNA陰性の人】こ新たにHCVの再感

染が起こつた例が見出されています。

3「HcV抗体陽性Jの意義は?

「HcV抗体陽性」と判定された人は、「現在C型肝炎ウイルス(HCV】こ感染しているキ

ャリア」と、「過去にHCⅥこ感染し、治癒した後の人 :既往感染者」とに大別されます」

一般に、HcVキヤリアでは、肝細胞内で増殖し、血液中に放出され続けるHCVの免

疫刺激に身体がさらされていることからHCV抗体がたくさん作られています(HCV抗体

「高力価J陽性)。 しかし、抗体を作る能力には個人差があることから、ごく稀に、HCVキ

ャリアでも抗体があまりたくさん作られていない人(HCV抗体「中力価J陽性)や、少しし '

か作られていない人(HCV抗体「低力価J陽性)も存在します。 、
‐方:HCVに感染して、自然に治つた後の人や、HCVキャリアであつた人が、インター

フェロン治療などによりHCVが身体から完全に駆除されて治つた後の人(HCVの既往

感染者)では、HCVによる免疫刺激が途絶えた時点から年単位の時間をかけて血液

中のHCV抗体は徐々に低下します。その結果、一般にHCV抗体は「中力価J～ 「低

力価J陽性を示します。

しかし、HCVが身体から駆除されて間もない人(インターフェロン治療後などで)では、

まだ血液中に多量のHCV抗体が存在する(HCV抗体「高力価J陽性の)場合がありま

す。また、逆に、HCVに感染した直後であるために、HCV抗体陰性、HCV RNA陽性の時

(HCV抗体のウインドウ期】こあたる場合もありますが、これは新規のHCV感染の発生

が少ないわが国では、ごく稀なこととされています。

4「HCV抗体陽性Jの血液はすべて感染源となるか?



「HCV抗体陽性Jの血液すべてが感染源となるわけではありません。
「HCV抗体陽性Jの人のうち、「現在C型肝炎ウイルス(HCV】

=感
染している」人の血

液はHCVの感染源となりますが、過去にHCVに感染し、治癒した既往感染の人の血
液はHCvの感染源とはならないことが明らかにされています。このことは:下記の実
験によって立証されています:すなわち、供(献)血時のHCV抗体検査で「HCv抗体陽
性J(26～28Hcv PHA価。。「中力価陽性J)であったものの核酸増幅検査(NAT】こより
HCV RNAが検出されなかった2人の供(献)血者由来の新鮮凍結血漿(lresh F'ozen
Phsma:FFP)それぞれ280mL、 270mL及び同様の供(献)血者13人に由来するFFPから
それぞれ20～ 25mLずつをプールして合計290mLとしたものを、3頭のチンバンジァに
輸注したところ、3頭ともにHCVの感染はみられないとの結果が得られています。
この結果は、「HCV抗体陽性Jであっても、NATによるHCV RNA検査結果等との組み

合わせにより「HCVの既往感染Jと判定される人の血液はHCVの感染源となることは
ないことを示していると言えます。

5「HCV抗体J検査での偽陽性反応は?

現在認可を受けて市販されている各種のC型肝炎ウイルス抗体検査(HCV抗
体検査)の試薬を用いた場合、偽陽性(交叉反応、非特異的反応等により、HCV抗体
「陰性Jの検体が「陽性Jと判定される場合)はほとんどないと言つてよいでしょう。

しかし、3に記述したようにHCV抗体陽性者の中には、「現在HCVに感染している
人J(HCVキャリア)と、「HCVに感染したが治つてしまつた人J(HCVの既往感染者)とが
いることから、HCV抗体検査そのものの感度をあげるだけではC型肝炎ウイルス持続
感染者(HCVキャリア)であるかどうかの正しい診断はできないことがわかつています。
特に、HCV抗体が陽性であっても、HCV抗体「低力価Jと判定される群では,そのほと
んどでHCV RNAは 検出されない(HCVの既往感染例と判定してよい)ことから、必要以
上にHCV抗体の検出感度が高い(必要以上に低力価のHCV抗体を検出する)試薬を
用いることはC型肝炎の診断、予防、治療を目的とする医療の立場からみて意味のな
いことであると言えます。

なお、現在では、HCVキャリアとHCV既往感染者とを適切に区別するために、血清中
のHCV抗体の量(HCV抗体価)を測定することと、HCvコア抗原検査又は核酸増幅検
査(NAT】こよりHCVの存在を確かめることとを組み合わせて検査する方法が一般に
採用されています。

6「HCV抗体」検査での偽陽性反応は?
現在認可を受けて市販されている各種のHCV抗体検査の試薬を用いた場合、感染

しているHCVの遺伝子型(ジェノタイプ)にかかわりなく、偽陰性(HCVキャリアであるに
もかかわらずHCV抗体「陰性Jと判定される場合)はほとんどないといってよいでしょう。
ただし、HCV抗体のウインドウ期(HCVに感染した直後であるために、身体の中に

HCVがいても、HCV抗体が作られる以前の時期)があるため、この期間の検査では感
染していてもHCV抗体は検出されないことがあるので注意が必要です。



7 HCVコア抗原の検査法は?その意義は?
HCVコア抗原は、外殻(エンベロープ)に被われてHCV粒子の内部に存在することか

ら、そのままでは検出できません。

また、感染ごく早期(HCV抗体のウインドウ期:詳しくは3、 6を御覧下さい。)の人を除
いて、一般にHCVに感染している人の血中にはHCV粒子と共にHCVのコアに対する

抗体も多量(高力価】こ共存することから、単純に検体(血清)中のウイルスの外殻(エン
ベロープ)を壊してもすぐにHCVコア抗原と抗体の反応が起きてしまい、検出すること

ができなくなってしまいます。
このため、HCVコア抗原を検出するためには、検査に先立って、HCV粒子それ自体

とともに、HCVに対する抗体(免疫グロプリン)をタンパク質の最小単位(ペプチド)の大

きさにまで分解する処理をします(前処理)。

この前処理により、HCVのコアペプチドの抗原活性は残りますが、ペプチドの大きさ

にまで分解された免疫グロブリンは抗体活性を失います。
この性質を利用して、検体(血清)を十分に前処理した後にHCVのコア抗原を酵素抗

体法(EIA法):免疫化学発光法(CLA法 )などの手段を用いて感度よく検出する方法が

第2世代のHCvコア抗原の検査法です。
「HCVコア抗原陽性Jということは:その検体(血清)中にHCVが存在する(HCVに感染

している)ことを意味します。

第2世代のHCVコア抗原検査は、コアペプチド上の異なる抗原決定基を認識する2

種類のモノクロニナル抗体を用いることにより、その感度及び特異度が核酸増幅検査

(NAT)によるHCV RNA検査にほぼ匹敵するレベルまで向上したことから、HCVそれ自

体を検出する目的での日常検査に利用できるようになりました。  、

8感染してからHCV抗体検査で「陽性Jと判定できるまでの期間は?

感染したC型肝炎ウイルス(HCV)の量によつて多少の差はありますが、チンパンジ
ニを用いた感染実験の結果から、ごく微量(最小感染価:NA丁により検出t表示される

HCV RNA量に換算した「絶対量Jとして10コピー)のHCVを感染させた場合でも、約3.3

か月でHCV抗体が検出されるようになることが明らかとなりました。

感染の時期、感染HCV量がはつきりしたヒトの例はありませんが、感染してから
「HCV抗体J陽性と判定できるまでの期間はヒトでも約3か月前後であると想定されま

す。

9感染してからHCVコア抗原検査で「陽性」と判定できるまでの期間は?

ヒトヘの感染例での詳しいデータはありませんが、チンバンジーを用いた感染実験

の結果から、ごく微量(最小感染価:NATにより検出、表示されるHCV RNA量 に換算し

た「絶対量Jとして10コ ピー)のC型肝炎ウイルス(HCV)を感染させた場合でも、8日 ～9

日目には核酸増幅検査(NAT】こより検出されるHCV RNAが103ん 104コピ_/mLにまで
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増加することが明らかとなりました。
また、感染後のチンバンジーを経時的に追跡、観察することにより、感染成立直後の

チンバンジーの血中でHCVの量が10倍に増えるために要する時間は1.3日 ～1.8日 と
増殖のスピードが極めて速いことも明らかとなりました。
チンバンジーによる感染実験の結果と、現在■般的に用いられている第2世代の

HCVコア抗原の検出感度とを併せて考えると、HCVに感染した場合、少なくとも10日 以
上経てばHCVコア抗原検査により「陽性J(HCVに感染している)と判定することができ
ることとなります。

Ⅲ 輸血前後の検査と保管検体について

1輸血前後の検査は輸血予定患者および輸血を受けた患者全例に行わなければな
らないのでしょうか?
医師が感染リスクを考慮し、必要と認める場合に行います。したがって、必ずしも全

例に行う必要はありません。

なお、年余にわたって頻回に輸血を受ける者、移植、抗がん化学療法、免疫抑制剤
tを受け、繰り返し輸血を受ける者などでは感染のリスクが高いと考えられます。

2輸血前後の患者血清(または血漿p保宣の条‐件と期間はどのように考えればいい
でしょっか? ―

患者血清(または血漿)の量は約2品 L、 -20℃以下で、2年間を目安に保管すること
が望まれます。この場合、輸血検査の残りの血清または血漿でよいので、他の患者や
試薬の混入を避けるために、検体を分注する際には検体ごとにピペツトを変える必要
があります。
なお、保管期間は次章以降ウイルスごとの検査結果ごとに記載してあるので参照し

て下さい。      ,

3血漿分画製剤_の使用時には感染症検査や患者検体保管は必要ないのでしょう
か?       ‐

血漿分画製剤はHBV、 HCV、 HⅣに関してはウイルスの不活化処理が行われていま
すので、輸血用血液製剤よりも安全性が高いと考えられます:したがって、血漿分画

製剤に関しては、今回の感染症検査や患者検体の保管の対象となりません。しかし、
リスクが「OJとは言えませんので、感染のおそれのある場合は速やかに副作用感染症
報告を厚生労働省へ提出してください。

Ⅳ 輸血前後に実施する検査項目とその意義及び血清検体を医療機関が保存してお
くべき期間など(B型肝炎ウイルス:HBV)



1輸血前の検査

HBs抗原検査、HBs抗体検査:HBc抗体検査の3者は、現在認可を受けて市販さてい

る試薬を用い、正しい手技の下に行う限り、その目的が達成できます。

(1)HBs抗原、HBこ抗体、HBc抗体の3者がともに陰性の場合、その人はこれまでに

HBVに感染したことはなく、また現在もHBVに感染していないことを示しています。こ

の場合は輸血後の検査を行います。

(2)HBs抗原、HBs抗体、HBc抗体のいずれかが陽性であつた時は、輸血後の検査の

対象にはなりません。

2輸血後の検査

検体(血清)申にHBVが存在するか否かを知るための検査として、核酸増幅検査(NAT)

(核酸増幅を伴わない定量測定は除く】こついて輸血後3か月を目安に行います。

3検体の保存期間、保存条件

(1)輸血前(後)の検査を行うた場合
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O HBVに関しては輸血前の検体の保存は不要です。  、
O輸血後の検査の対象にはなりません。
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|の||で|:1‖l]111ダ

ともIF陰警17場合:

○ 輸血直前の検体(血清又は血漿約2mDを-20℃の冷凍庫又は冷蔵庫の凍結

室に凍結保存することが望まれます(約3か月間)。

○ 輸血後3か月を目安に核酸増幅検査(NA丁)により、HBV DNAを測定します(核

酸増幅検査を伴わない定量測定は除く)。

③ 輸血後の検査で「HBV DNA陰性」の場合 :

○ 輸血前の保存検体はその時点で廃棄可能です。

○ 輸血後の検査検体もその時点で廃棄可能です。

④ 輸血後の検査で「HBV DNA陽性Jの場合 :

○ その旨を日本赤十宇社又は厚生労働省(独立行政法人医薬品医療機器総合

機構)に届け出るとともに、日本赤十字社などの要請に従つて保存しておいた「輸

血前の検体J及び『輸血後の検体Jを提供します。

(2)輸血前後の検査を行わなかつた場合 :
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同時に供(献)血された同二供(献)血者由来の輸血用血液製剤が複数の医療機関
に供給され、そのうちのある医療機関から副作用感染症報告が厚生労働省に提出さ
れた場合、輸血前後の検査を行わない医療機関では、当該血液製剤の有効期限■3か
月+1か月の保存が望まれる。最長の場合は:新鮮凍結血漿(FFP)であり、12か月■3か
月+1か月の保存が必要となります:

「輸ュ前の検体」及び『輸血後の検体Jとも上記の期間、血清又は血漿の状態で一
20℃に保存、冷凍庫がない場合には冷蔵庫の凍結室に凍結保存することが望まれま
す。
(注)追加の1か月は、他の医療機関において当該血液の輸車による「感染Jの疑いが
生じた場合の日本赤十字社又は国への「報告Jから、当該血液を輸血した受血者の
輸血前後の保管検体「提供協力J依頼が通達されるまでに必要と考えられる期間
を考慮しました。

1輸血前の検査

HCV抗体検査は現在認可を受けて市販されている試薬を用い、正しい手技のもと
に行う限り、その目的を達します。また、HCV¬ア抗原検査は認可を受けて市販されて
いる第2世代のHCVコア抗原測定試薬を用い、正しい手技の下に行う限り、その目的
を達します。

(1)HCv抗体の有無にかかわらず、HCVコア抗原が陰性であった場合、その人は現
在HCVに感染していないことを示しています。この場合は輸血後の検査をします。

(2)HCV抗体の有無にかかわらず、HCVコア抗原が陽性であった場合、その人は、
HCVキヤリアであるか、ごく稀にHCV感染の早期であることを示しています。この場
合は、輸血後の検査の対象にはなりません。

2輸血後の検査
HCVコア抗原検査は、輸血後1～3か月を目安に、輸血前検査に用いたものと同一

の試薬を用いて行います。

3検体の保存期間.保存条件
(1)輸血前(後)の検査を行つた場合 :

① 輸血前の検査で「HCVコア抗原が陽性Jの場合(HCV抗体の有無にかかわらな
い) :

O HCVに関しては輸血前の検体の保存は不要です。
○ 輸血後の検査の対象にはなりません。

② 輸血前の検査で「HCVコア抗原が陰性」の場合(HCV抗体の有無にかかわらな
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い) :

○ 輸血直前の検体(血清又は血漿約2mDを-20℃の冷凍庫又は冷蔵庫の凍結

室に凍結保存することが望まれます(保存期間は最長のHBVに準じて約3か間)。

○ 輸血後1～ 3か月を目安にHCVコア抗原を測定します。

③ 輸血後の検査で「HCVコア抗原陰性」の場合 :

|○ 輸血前の保存検体は3か月日を過ぎてから廃棄可能です6      :
○ 輸血後の検体は、その時点で廃棄可能です。

④ 輸血後の検査で「HCVコア抗原陽性Jの場合 :

○ その旨を日本赤十字社又は厚生労働省(独立行政法人医薬品医療機器総合

機構)に届け出るとともに、日本赤十字社などの要請に従つて保存しておいた「輸血前

の検体」及び「輸血後の検体Jを提供します。

(2)輸血前後の検査を行わなかった場合:

同時に供(献)血された同一供(献)血者由来の輸血用血液製剤が複数の医療機関

に供給され,そのうちのある医療機関から副作用感染症報告が厚生労働省に提出さ

れた場合、輸血前後の検査を行わない医療機関では、当該血液製剤の有効期限+3か

月■1か月の保存が望まれます。最長の場合は、新鮮凍結血漿(FFP)であり、12か月+3

か月■1か月の保存が必要となります。
「輸血前の検体J、「輸血後の検体Jとも上記の期間、血清又は車漿の状態で-20℃

に保存、冷凍庫がない場合には冷蔵庫の凍結室に凍結保存することが望まれます。

(注)追加の1か月は、他の医療機関において当該血液の輸血による「感染Jの疑いが

生じた場合の日本赤十字社又は国への「報告Jから、当該血液を輸血した受血者

の輸血前後の保管検体『提供協力」依頼が通達されるまでに必要と考えられる期

間を考慮しました。

Ⅵ 輸血前後に実施する検査項目とその意義及び血清検体を医療機関が保存してお

くべき期間など(ヒト免疫不全ウイルス:H:V)

1輸血前の検査

HⅣ抗体検査は現在認可を受けて市販されている試薬を用い、正しい手技の下に

行う限り、その目的は達します。

(1)HⅣ抗体が「陰性Jの場合、その人は現在H:Vに感染していないことを示しています。

この場合は、輸血後の検査を実施します。

(2)HⅣ抗体が「陽性」の場合、ウェスタンプロツト法等による確認検査を実施します。

① 確認検査で「陰性」であつた場合は輸血後の検査を実施します。

② 確認検査で「陽性」であつた(HⅣに感染している)場合は、輸血後の検査の対象に

はなりません。
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2輸血後の検査
HⅣ抗体検査は、輸血後2～3か月後を目安に行います。        1
「HiV抗体陽性Jの場合は、ウェスタンプロット法、必要に応じて核酸増幅検査

"Aつによる確認検査を行います。

3検体の保存期間、保存条件

(1)輸血前(後)の検査を行つた場合 :

① 輸血前の検査で「HⅣ抗体が陽性J、「確認検査でも陽性Jの場合 }

O HⅣに関しては輸血前の検体の保存は不要です。
○ 輸血後の検査の対象にはなりません。          |

② 輸血前の検査で「HⅣ抗体が陰性Jの場合 :

又は

輸血前の検査で「HⅣ抗体が陽性」、「確認検査では陰性Jの場合 :

○ 輸血直前の検体(血清又は血漿約2mDを -20℃の冷凍庫又は冷蔵庫の凍結

1室に凍結保存することが望まれます(保存期間は最長のHBVに準じて約3か月
i  間)。

○ 輸血後2～ 3か月を目安にHⅣ抗体の検査(「陽性Jの時はウェスタンブロット法、
必要に応じてNATによる確認検査)を実施します。

③ 輸血後の検査で「HⅣ抗体陰性」
又は

輸血後の検査で「HⅣ抗体陽性」、「確認検査では陰性Jの場合 :

○ 輸車前の保存検体は3か月日を過ぎてから廃棄可能です。
○ 輸ユ後の検体は、その時点で廃棄可能です。        |

④ 輸血後の検査で「HIV抗体が陽性J、「確認検査でも陽性Jの場合 :

○ その旨を日本赤十字社又は厚生労働省(独立行政法人医薬品医療機器総合
機構)へ届け出るとともに、要請に従つて保存しておいた「輸血前の検体J及び
「輸血後の検体」を提供します。

(2)輸血前後の検査を行わなかった場合 :

同時に供(献)血された同一供(献)血者由来の輸血用血液製剤が複数の医療機関
に供給され、そのうちのある医療機関から副作用感染症報告が厚生労働省に提出さ
れた場合、輸血前後の検査を行わない医療機関では、当該血液製剤の有効期限+3か

月+1か月の保存が望まれる。最長の場合は、新鮮凍結血漿FFP)であり、12か月+3か

月+1か月の保存が必要となります。
「輸血前の検体」、「輸血後の検体Jとも上記の期間、血清又は血漿の状態で-20℃

に保存、冷凍庫がない場合には冷蔵庫の凍結室に凍結保存することが望まれます。
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(注)追加の1か月は、他の医療機関において当該血液の輸血による「感染Jの疑い

が生じた場合の日本赤十字社又は国べの「報告」から、当該血液を輸血した受血
'者 の輸血前後の保管検体「提供協力J依頼が通達されるまでに必要と考えられ

る期間を考慮しました。

Ⅶ 輸血前に実施するそれぞれの検査結果の意義と受血者への対応

輸血前に検査の意義について、輸血後の感染の危険性を含めて、できるだけ分かり

易く丁寧に患者さん(受血者】こ説明し、検査の了解を得ます。

なおこ輸血前に実施するHBV、 HCV、 HIVの検査結果の意義は下記の通りです。

l HBV                       i

(1)「HBs抗原陰性」、「HBS抗体陰性」、「HBC抗体陰性」の場合、その人は:現在HBVに

感染しておらず、また過去にHBVに感染したこともないことを説明します。

できれば輸血直前の血清を保存するとともに、受血者に対して(安心を得るために)

輸血後3か月目を目安に検査を行い、輸血に伴うHBVの感染がなかつたことを確認し
|

ておくことを勧め、ア解を得ます。

(2)「HBs抗原陽性」「HBc抗体陽性」の場合、その人はHBVの持続感染者(HBVキャリ

ア)である可能性が高いことから、経過を観察し、肝臓の病態についての精密検査を行

い:健康管理、必要に応じて治療をする必要があることを説明します。

なおtHBVに関しては輸血直前の血清の保存及び輸血後のHBVの検査は不要で

す。

(3)「HBs抗原陰性」、「HBC抗体and/OrH3s抗 体陽性Jの場合、その人はHBVに感染し

て(臨床的に)治癒した後の状態(既往感染)であり、今後新たにHBVに感染することは

ないことを説明します。また、検査の結果、ALT、 AST値の異常を認めなければ、特に経

過観察、健康管理等をする必要はないことを説明します。

なおtHBVに関しては輸血直前の血清の保存及び輸血後のHBVの検査は不要で

す。

2 HCV                                  ・

(1)「HCV抗体陰性J、
「HCVコア抗原陰性」の場合、その人は:現在HCVに感染してお

らず、また過去にHCVに感染したこともないことを説明します。

また、できれば輸血直前の血清を保存するとともに、受血者に対して(安心を得るた

めに)輸血後1～ 3か月を目安に検査を行い、輸血に伴うHCVの感染がなかつたことを

確認しておくことを勧め、了解を得ます
`

(2)「HCV抗体陽性」、「HCVコア抗原陰性Jの場合、その人は、過去にHCVに感染し、現

在は治つた後の状態(既往感染)であること、現在、C型肝炎に関する限り、健康上何の

問題もなく、他人に感染させる恐れもないことを説明します。

また、「HCV抗体Jは感染防御抗体ではない(HCVに対する免疫を獲得している訳で

はない)ことから、できれば輸血直前の血清を保存するとともに、受血者に対して(安心
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を得るために)輸血後1～ 3か月を目安に検査を行い、輸血に伴うHCVの感染がなかっ
たことを確認しておくことを勧め、了解を得ます。                .
(3)「HCV抗体陽性」、「HCVコア抗原陽性」の場合、その人は現在HCVに感染している
こと、このような検査結果を示すほとんどの人はHCVの持続感染者(HCVキャリア)で

あることから、経過を観察し、肝臓の病態についての精密検査を行い、健康管理、必要
に応じて積極的な治療をする必要があることを説明します。
なお、HCVに関しては輸血直前の血清の保存及び輸血後のHCVの検査は不要で

す。

(4)「HCV抗体陰性J、「HCVコア抗原陽性」の場合、極めて稀なケースですが、HCV感
染のごく初期で、HcV抗体が出現する前の状態であること、従つて引き続き経過を観
察することが大切であることを説明します。
HCVに感染している場合にはt約3か月以内にHCV抗体が出現します。HCV抗体が

出現し、その時点においてHCVコア抗原も陽性であった場合には、ALT値の如何にか
かわらず、キャリア化阻止を目的とした早期の治療が必要であることを説明し、肝臓専
門医の協力を得て治療を受けることを勧めます。
なお、HCvに関しては輸血直前の血清の保存及び輸血後のHCVの検査は不要で

す。

3 HIV

(1)「HⅣ抗体陰性Jの場合、その人は、H:Vに感染していないことを説明します。

また、できれば輸血直前の血清を保存するとともに、受血叡患者】こ対して(安心を
得るために)輸血後2～ 3か月を目安に検査を行い、輸血に伴うHⅣの感染がなかった
ことを確認しておくことを勧め、了解を得ます。

(2)「HⅣ抗体陽性Jの場合ゃまずウェスタンプロッHこょる確認検査、必要に応じてNAT
によるHⅣ RNAの検査を行います。
確認検査によりHiVit感染していないことがわかつた場合にはその旨を説明しま

す。なお、この場合はできれば輸血直前の血清を保存するとともにt受血者(患者)に

対して(安心を得るために)輸血後2～ 3か月を目安にHⅣの検査を行い、輸血に伴う
HⅣの感染がなかったことを確認しておくことを勧め、了解を得ます。    1
確認検査により、H:Vに感染していることが明らかとなった場合は、その旨を十分に

説明し、治療を受けることを勧めます。なお、この場合はHⅣに関しては輸血前の血清
の保存及び輸血後のHⅣ検査は不要です。

Ⅷ 感染の因果関係を解析する手順、結果の判定(診断)など

輸血後の検査で、HBV、 HCV、 HⅣいずれかの「感染疑いJ例に遭遇した場合、日本赤
十字社は図の手順に従つて輸血に用いた血液製剤と受血者の感染の因果関係の解
析をすすめます。

1献血時の保管検体を対象とした検査
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日本赤十字社は、当該受典者(患者】こ輸血した血液製剤の献血者全ての献血時

の保管検体を対象として、個別NATによるウイルスの検出を行います。
i保管検体中に、該当する「ウイルス陽性」の検体を見出した場合 :

ウイルス遺伝子の塩基配列を決定し、別途決定した感染した受血者(患者)の血中

のウイルスの塩基配列と対比します。また、必要に応じて、保管検体からウイルス遺伝

子のクロニニングを行い、複数のクローンについて塩基配列を決定し(受血者(患者)

由来の塩基配列と対比します。

2献血者のフオローアップ

保管検体の中に、該当する「ウイルス陽性Jの検体がない場合、日本赤十字社は当

該受血者(患者)に輸血した血液製剤の献血者(対象者は本ガイドラインに記載】こ検

査採血(全血で5m曜度)を依頼し、個別NAT等によるウイルスの検出等を行います

(検査採血の依頼にあたつては、本ガイドラインに記載されている事項を連守すること

が求められます。)。

(1)献血者のフォローアップ検体中に、該当する「ウイルス陽性Jの検体を見出した場

合は「1」 に準じた解析を行います。

(2)献血者のフォローアツプ検体全てが該当する「ウイルス陰性Jであつた場合、輸血

に用いた血液製剤と受血者の感染との「因果関係は無いJと判断します。

3結果の判定(診断)など

日本赤十字社は、    :
① 塩基配列決定部位の妥当性、保管検体中のウイルス遺伝子のクローニングの

要、不要等の実験室レベルでの解析手法‐

② 決定された塩基配列の対比による因果関係の確定(診断)等に関して、日赤以

外の専門家(ウイルス肝炎の臨床、ウイルスの分子生物学:ウイルス感染の免

疫・血清学等の専門家から成る)を置き、助言を求めることとします。

Ⅸ HBV、 HCV、 HIV関連検査の標準化のためのコントロールサーM、その必要性と

実施方法など

輸血用血液製剤等の安全性の確認、更なる安全性の向上を図るためには、正しい

検査結果に基づいて正しく現状(実態)を把握することが出発点となると言えます。

本ガイドラインの中に記載されたHBV、 HёV、 HIv関連検査の標準化のためのコント

ロールサーベイが、下記の手順により実施されることが望ましいと考えられます。

1標準パネル血清

厚生労働省「安全な血液製剤を確保するための技術の標準化および血液製剤の

精度管理法の開発に関する研究J班作製の標準パネル血清を用います。

この標準パネル血清は、個別の献血者血漿から成るHBV用、HCV用、HⅣ用各100

本から成り、下記の特性があります:



(1)「HBV用の標準パネル血漿J:

① HBVの感染早期(HBV DNA陽 性、HBs抗原陰性の血漿)、

② HBVキャリア期の血漿、

③ HBVの (臨床的)既往感染期の血漿、

④ 陰性対照血漿
から成り、日本国内で見出される全てのHBvの遺伝子型(ジェノタイプ)が含まれて

います。

(2)「HCV用の標準パネル血漿J:

① HCVの感染早期(HCV RNA陽性、HCV抗体陰性の血漿)、

② HCVキヤリア期の血漿、

③ HCV既往感染期の血漿、

④ 陰性対照血漿
から成り、日本国内で見出される全てのHCvの遺伝子型(ジェノタイプ)が含まれていま
す。

(3)「HⅣ用の標準パネル血漿J:

① HIVの感染早期(HⅣ RNA陽性、HⅣ抗体陰性の血漿)、

② HⅣキャリア期の血漿、     =
③ 陰性対照血漿
から成ります。
なお、HBV、 HCV、 HⅣ 用のWHO標準品との同時測定による検査値の評価(検査:測

定値の互換性の検定)を済ませてあります。   ′

2コントロールサーベイの対象施設
民間の衛生検査所のうち、輸血前後の検査を受託する検査所はコントロークレ

サーベイに参加することが望ましいといえます。

3コントロールサーベイに用いる標準血清
「lJに記述したHBV、 HCV、 HIV用標準パネル血漿から適宜選択し、個別献血者由来

の検体と、陰性血漿により稀釈調製した検体の両者を用います。

4配布する検体のウイルス濃度、抗原価、抗体価
免疫血清学的検査及び核酸増幅検査ともに、本ガイドラインに示された目的にかな

う感度及び特異度が確保されていることを確認するために必要と考えられるウイルス
濃度、抗原価及び抗体価の検体(検出限界の10倍～100倍の濃度、抗原価、抗体価
を目安とするサンプル)をおのおの複数準備します。     _

5検査項目
HBV:HBs抗原 、HBV DNA*



HCV:HCV抗体、HCVコア抗原、(HCV RNAト

HⅣ :HⅣ抗体、HIV RNA*

※ HBV DNA(NAT)を優先して実施するものとします。

6実施の実際

コ́ントロールサーベイの機関を定め、各施設へ検体を送付、検査結果を回収して評

価。必要に応じて民間の衛生検査所に対して指導、助言を行い、感度:特異度の維持、

向上を図ります。

実施にあたもてはtプロトコールの作成、検体の配布t検査結果の評価等を行う委

員会(専門家から成る第二者委員会)を組織することが必要になります。
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