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はじめに      |           ト

輸血療法は,適正に行われた場合には極めて有効性が高いことから,広 く行われている。

近年,格段の安全対策の準進により,第疫性及び感染性輸血Ell作用:合併症は減少し,輸血用血

液の安全性は非常に高くなうてきた。しかし,これらの輸血副作用・合併症を根絶することはな

お困難である.すなわち,輸血による移植片対宿主病 lGVHD)=輸血関連急性肺障害 CTRALI):急

性肺水題,エルンニア菌 (おぉinit″′o″"″ ″め による敗血症などの菫篤な障害,さ らに肝

炎ウイルスやヒト免疫不全ウイルス CHIうに感染しウインドウ期Xにある供血者からの感染,ヒ

ドルボウイタスB19やイリオンの感染などが新たに問題視されるようになってきた。また,不
適合輸血による致死的な溶血反応は,まれではあるが,発生しているところである。

このようなことから輸血療法の適応と安全対策については,常 に最新の知見に基づいた対応が

求められ,輸血について十分な知識。経験を有する医師のもとで使用するとともに,副 作用発現

時に緊急処置をとれる準備をしていくことが重要である。

そこで,院 内採血によつ
‐C得られた血液 (院内血)を含めて:輸血療法全般の安全対策を現在

の技"水 準1沿 |た ものとする●針として「輸血療法の適ェイヒに印する″イドライシJ(厚生省健

康政策局長通知,健政発第502号,平成元年9月 19日)が策定され平成11年には改定されて「輸

血療法の実施に関する指針」として制定された。

五棚 :婁層漢慧:麒 :I魔 ポ翻 懺 地 獄 糟 箇 舞 ,ハ 鑑

行)第 3条に基づき,「医療関係者」は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との輸血療法を適正に行う上での諸規定に

基づいて再検討を行い=改正し■ものである。
嵐感染初期で,抗原。抗体検査,核酸増幅検査 CNIATl結果の陰性期     |

輸血療法の考え方

1.医 療関係者の責務

「医療関係者」は,                   I

● 特定生物申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

I鮮:鰤壌:滉L雲‰篤鯉,意鐘騨艦輩[朧
本的な方針」(平成20年 6月 6日厚生労働省告示第326号)第 六及参第七,

さらに,           |

● ユ 液製剤の有効性及び安全性そ?他 当腋製品の導正な使用のために必要な事項について,患

31,lF繁:1:L翼霧=31翼ま[ビ'選覇諾鑑 露勇ゝ風
条の 7),



また,

● 特 定生物由来製品の使用の対象者の氏名,住 所その他必要な事項について「E颯を作成し,保

存 (20年)す ること (薬事法第 68条の9第 3項及び第4項)

が必要である。

2.適 応 の決定         |         ´

1 )目的

輸血療法の主な目的は,血液中●赤血球などの細胞成分や凝固因子などの蛋白質成分が量的に

減少又は機能的に低下したときに,そ の成分を補充することにより臨床症状の改善を図ることに

ある。   |

2)輸 血による危険性と治療効果との比較考慮

輸血療法には,定 のリスタを伴うことから, リスクを上回ぅ効果が期待されるかどうかを十分
に考慮し,適応を決める。輸血量は効果が得られる必要最小限にとどめ,過剰な投与は避ける:
ま■,他の薬剤の攀与によって治療が可能な場合に'ま,輸血は極力避けて臨床症状の改善を図る。

3)説 明と同意 (インフォームド・コンセント)                   |

思者又はその家族が理解できる言葉で,輸血療法にかかわる以下の項目を十分に説明し,同 意

「η[進葛量糖譲急蓑馨掌LI摯摯'1'警|'T響彎珍
療雫F添付1警撃ォャζい

● 必 要な項目                    | |

(1)輸 血療法の必要性

(2)使用する血液製剤の種類と使用量                      :

(3)輸血に伴うリスク

(4)Ell作用。生物由来製品感染等被害救済制度と給付の条件            .

(5)自 己血輸血の選択肢 ‐

(6)感染症検査と検体保管   .            . |

(7)投与記録の保管と遡及調査時の使用          ‐

(8)その他,輸 血療法の注意点

3.輸 血方法

1)血 液製剤の選択,用 法,用 量

血液中の各成分は,必 要量,生 体内寿命,産 生率などがそれぞれ異なり,ま た,体外に取り出

され保存された場合,そ ?機 能学年体内にある場合とは暴なる.輸 血療摯を実施するときには,
患者の病態とともに各ュ液成分の持つ機能を十分考慮して,輸 血後の目標値に基づき,使 用する

血液製剤の種類,投 与量1輸 血の回数及び間隔を決める必要がある。          _

2)成分輸血

目的以外の成分によるEll作用や合併症を防ぎ,循環系へあ負担を最4(限にし,限 られた資源で

わう0性を有効に用いるため,全血輸血を避けて血液成分の必要量のみを補う成分輸血を行う:.

3)自己ュ輸血

"内で,実施管理体制が適正に確率している場合は,最も安全性の高い輸血療法であることか

ら,輸血を要する外科手術て主に待機的外科手術)において積極的に導入することが推奨される。
「安全な血液製剤の安定供給?確 保等に関す0瞥律p檸 旨でぁる,「安全かつ適工な輸血Jの推進

のためにも,自 己五輸血の普及は重要であり,輸 血を要する手術を自帝的に実施している医療機

関は自已血輸血をスタング‐ドな輸血医療として定着させることが求められる。

4.適 工な輸血               :

1)供血者数            ‐         :

輸血に伴う感染症のリスクを減らすために,高単位の輸血用血液の使用などにより,できるだ

朧 鑑農省11菖[塩劣避T翼磐T棚 鵬藉
補1考早的とし,

″血液製剤の使用方法 ‐
新鮮凍結血漿,赤血球濃厚液,アルアミン製剤及び血小板濃厚液の適正な使用方法については,
血液製剤の使用指|に 沿?て

行ャ■
る|と oS推奨される。

j)輸血あ必要性と記録              '
鵜ユが遺正に存われたことを祟すため,輸五の必要性,轟血量設定の根拠及び綺血前後あ臨床

所見と検査値の推移から輸血効果を評価し,診療録に記載する。

I 輸血の管理体制あ在り方              。
｀

輸血療法を行う場合は,各暉療機関の在り方に沿つた管理体市1を構築する必要があるが,医療

警関中の複数の部署が関わ,の
で,次のようITネ し1業務体制をとることが機奨され■

11輸血療法委員会の設置              :

炉院管理煮及び輸血療法1こサわる各織着から構成されぅ・輸血療法についての委果会を医療機

関内に設ける.この委員会を定期的に開ltし,輸血療法の適応,血液製剤 (血漿分画製剤を含む)

の選択,輸血用血液,検査項目。検査術式の選択と精度管理,輸血実施時の手続き,血液の使用

状況調査,症例検討を含む適正使用推進の方法,輸血療法に伴う事故・副作用・合併症,把握方

法と対策,輸血関連情報の伝達方法や院内採血の基準や自己血輸血の実施方法についても検討す



るとと、に,改 善状況につぃ醐 的に検Ⅲする:ま た,上記に関する議事録を作成。保管し,
院内に周知する。   |

2.責 任医師の任命     ・

病院内における輸血業務の全般にらぃて,事務上の監督及び責任を持つ医師を任命する。

3。輸血部門の設置                 |

輸血療法を日常的に行ってし`る医療機関では,輸血部Flを設置し,責任医師の監督の下に輸血
療法委員会の検討事項を実施すると|もに,輸五に歯連する検査のほか,血液製剤の請求・保管・

■出し等の事務的業務も含めて一橋管理を行い,集 申的に輸血に関するす人ての業務を行う。 .

4.担 当技師の配置             .

輸血業務全般 (輸血検査と製剤管理を含む)に ついての十分な知識と経験が豊富な臨床 (又は
衛生)検査技師ギ"血検査業務の指導を行い,おらに神血検|は惨査技師が24時間体制で実施す
ることが望ましい。

Ⅲ 輸 血用血液め安全性

1.供血者の間診           i

輸血用血液の採血を行う場合には,供血者自身の安全確保と受血者である患者への感染などの
り不クを予防するため,供血者の間診を十分に行し、 ウイルスなどに感染している危険性の高い
供血者を除く必琴がゎる。特年ヒト'疫 不全ウィルス (H10感染については,供血者の理解を求
めながら感染の危険性がある行為を実行した者を除外する: :  :

2.供 血者の検査項目              :        ‐

採血専れた血液につい、は,A30血 液型,晨h9(D)抗 原1間接れィロプリン試験を合む不規測
抗体スクリァニィグの各検査を行う。さらに,IBs抗原,抗 hs読 体,抗 鴨o怖体,抗 lCV抗体,
抗HIV-1,2抗体,抗 lrrLV-1抗体,HBV,"V,HIV-1,2に 対する核酸増幅検査 高ヽ 検査:梅毒
ユ清反応及びALT(CPT)の検査を行う。

なお,上記にヵ口えて,ヒ ト′ウ́ ボウイルスB19検査を日本赤十字社め血液センターでは実施し
ているが,ヒ トパルボウイル不B19検査は生物由来原料基準には記載されていなぃ。
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抗原感作と感染o機会を減少させるため,可能な限り高単位の輸血用血液成分,すなわち2単

位の赤血球濃庫液,成分採血由来の新鮮凍結血漿や血小板濃厚液を横用する:

2)放射線照射           ‐          ・   :

撃死的な合併症である輸血後移植片対宿主病の予防には,‐リンパ球を含む輸血用血液に放射線
照射をして用ぃる必要がある:全照射野に最低限15Gy(50Gyを超ぇなしヽ)の族射線照嘉を行って

使用する。1908年|こ日本赤十字社より放射線魚射血液製剤が供給されるよらになり,'oOo年以降,
わが国では放射線照射血液製剤による輸血後移植片対宿主病,確定症例o報告はない。

｀
放射線照

射後?赤血球 (全
而を含む)では上清中のカツクムイオンが上昇することから,新生児・某熟児。

,L尋,腎不全■者及び急速大量輸血患者について摯,照射後速やかに使Fするこ|が望ましし、

Ⅳ 患 者の血液型検査と不規測抗体スクリーニング検査

患者 (受血者)|こついては,不 適合輸血を防ぐため,輸 血を実施する医療機関で贅任を持っそ

以下の検査を行う。                      |

1。ABO血液型の検査

1)オ モテ検査とウラ検査

ABO血液型の構査には,抗 A及 び抗B試案を用いて患者工球のA及 びB抗原の有無を調べる,
いわゆるオモテ検査を行うとともに,既 知のA及びB血球を用いて忠者血清中の抗A及び抗i抗

体の有無を調べる,ぃ わゆるウラ検査を行わなければならない.オ モテ検査とウラ検査の一致し

ている場合に血液型を確定することができるが,一 致しない場合にはその原因を精査する必要が

ある。

2)同 一患者の二重チェッタ

同F患 者からの異なる時、での'検体で,二 重チェックを行う必要があるも

3)同 =検 体の二重チェック             ,

同一検体について異なる2人 の検査者がそれぞれ独立に検査し,■ 重チェンクを行い,照 合確

認するように努める。                           1

2.RhO ① )抗 原の検査

抗D黙案を用いてRhO o抗 原の有無を検査する。この検査が陰性の患者の場合には,抗原陰
性として取り扱い,D抗原確認試験は行わなくてもよい。

3.不 規則抗体スクリーニング検査

間接抗グロプリン試験を含む不規測抗体のスクリ‐ ング検査を行う。不規則抗体が検出された

場合には,同定試験を行う。 i

なお,37℃で反応する臨床的に意義 (副作用をおこす可能性)のある不規則抗体が検出された

場合には,患者にその旨を80mしたカードを常時携帯させることが望まししヽ。

4.乳児の検査     ,

生後4か月以内の乳況では,母親由来の移行抗体があることや血清中め抗A及び抗B抗体の産

生が不十分であることから,A30血 液型はオモテ検査のみの判定そよい。Rho(D)抗 原と不規則

抗体スクリーニレンあ検査は上記嵐3と同様に行うが,不規則抗体の検査には息者の母親由来の

血清を用いても良しヽ          1

V 不 適合輸血を防ぐための検査 (適合試験)お よびその他の留意

点

適合試験には,“0血液型,Rho(D)抗 原及び不規則抗体スクリー■ングの各検査と輸血前に

行われる交差適合試験 (クロスマツチ)とがある。

1.検 査の実施方法

1)血液型と不規則抗体スクリーニングの検査

ABO血液型とRho(D抗 源の検査はⅣ-1,2,不 規則抗体スクリーニング検査はⅣ-3と同様に

行う。

2)交 差適合試験

1(1)患者検体め採取

原則として」13o血液型検査検体とは別の時点で採血した検体を用ぃて検査を行う。

●)輸血用血液め選択

交差適合試験には,患者とABO血液型が同型の血液 (以下,ABO同 型而という)を用いる。さ

らに,患者がRho(D)陰性の場合には,A30血液型が同型で,ヵヽつRho(D)陰性の血液を用いる。

なお,患者が37℃で反応する臨床的に意義のある不規則抗体を持っていることが明らかな場合

には,対応する抗原を持たない血液を用いる|

(3)術式

交差適合試験には,患者血清と供血者血球の組み合わせの反応で凝集や溶血の有無を判定する

主試験と患者血球と供血者血清の組み合わせの反応を判定する副試験とがある。主試験は必ず,



実施しなければならなぃ。

術式としては,朋げ血液型の不適合を検出でき,から急7℃で反応する臨床的に意義あある不規

則抗体を検出できる間接抗グロプリン試験を含む適正な方法を用いる。なお,後述3.2)の 場合

を除いて,臨床的意義のある不規則抗体により主試験が不適合である血液を輸血に用いてはなら

ない。

(4)コンピュータクロスマッチ

あらかじめA30血液型,Rho(D)抗 原型検査と抗体スクリこニング検査により,臨床的に問題

となる■体が検出されない場合には,卒差適合試験を省略し,A30血 液型の道合性を確認チるこ

とで輸血は可能となる3
コンピュータクロスマッチとは,以下の各条件を完全に満たした場合にョンピュータを用いて

上述した適合性を確認す1方法であり,人為的な誤りの排除と,手順の合理化,省力化が可能で

ある。必要な条件は,以下のとぉり。

① 結 果の不一致や製剤の選択が誤っている際には警告すること       ｀

② 患者の血液型が2回以上異なる検体により確13されていること  .

③ 製剤の血液型が再確認されていること            ・
     ′

(5)乳児での適合血の選択      ´

4か月以内の乳児についても,原則として
―
ABO同型血を用いるが,0型以外の赤血球を用いる場

合には,抗A又は抗B抗体の有無を問接抗グロイリン試験を含む交差適合試験(主試験'で確認
し,適合する赤血球を輸血する。また,不規則抗体陽性の場合には (1),(2)と同様に対処するど

(6)実施場所      .                          ~

交差適合試験の実施場所は,特 別な事情のない限り,患 者あ属する医療機関内で行う。

2.緊急時の輸血

緊急に赤血球の輸血が必要な出血性ショック状態にある救急患者について,直 ちに患者の検査

用血準を採取することに努めるが,採血不可能な場合に■出血した血液を検査に利用しても良い:

輸血用血液製剤の選択は状況に応じて以下のように対処するが,血液型の確定前には0型の赤血

球の使用 (全血は不可),血液型確定後にはA30同型血の使用を原則とする。 .

1)A30血 液型確定時の同型の血液の使用

患者の最新の血鷲を検体として,A30血液型及びRho(D)抗原あ判定を行い,遣 ちにABO同型
血である赤血球 (または全血)を輸血する。輸血と平行しそ;●lき続き交差適合試験を実施する。

2)血 液型が確定できない場合のo型赤血球の使用

出血性ショックのため,患者のIЮ血液型を判定する時間的余裕がない場合,同型血が不足し
た場合,緊急時に血液型判定用試薬がない場合,あるいは血液型判定が困難な場合は,例外的に
0型赤血康を使用する (全血は不可)。

注 :0型の赤血球を相当量輸血した後に,患者とA30同型血の輸血に変更する場合はI新たに

採取した最新の患者血鷲と交差適合試験の主試験を生理食塩液法 (迅速法,菫温)で行い,適合

する血液を用いる。

3)Rho(D抗 原が陰性の場合                   .

Rho tDb抗源が陰性と判明したときは,Rho lDb陰性の血液の入手に努める。Rho O陰 性を

優先してA30血液型は異型であるが適合の血液 (異型道合血)を使用してもよい。特に患者が女

児文は妊娠可能な女性でRho(b)腸性の血液を輸血した場合は,できるだけ早くRho O陰性の

血液に切り替える。

なお:48時間以内に不規則抗体検査を実施し抗D抗体が検出されない場合は,抗 D免疫グロプ

リンの投与を考慮する。

注:日本人でのRho CDb陰性の頻度は約0。“である。

4)事 由の説明と“録

急lヒ綸血が必要となつたときに,奏差適合試験未彙施の血液,血液型検査未実施等で0型赤血

球を使用した場合あるいはRho CD)陰性患者にRho ③ 陽性の血液を輸血した場合には,担当医

師は敦命後にその事由及び予想される合併症について,患者又はその家族に理解しやすい言葉で

説明し,同意書の作成に努め,その経緯を診療録に記載しておく。

3.大 量輸血時の適合血

大量輸血とは,24時間以内に患者の循環血液量と等量又はそれ以上の輸血が行われることをい

う。出血量及び速度の状況に応じて次のように対処する。

1)追 加輸血時の交差適合試験

手術中の追加輸血などで大量輸血が必要とならた患者については, しばしば間接抗タロプリン

試験による交差適合試験を行う時間的奈裕がない場合がある。このような場合には少なくとも生

理食塩液法による主試験 (迅速法,奎 温)を 行い,ABO血 液型の間違いだけは起こきないよう:こ

配慮する。万―,A30同 型血を入手できない場合には 2-2)ま た,患 者が Rh●0陰 性の場合に

は2-3)に準して対処してもよいが,2-4)のra載事項に留意する。交差適合試験用の血液検体は,

できるだけ新しく採血したものを用いる。

2)不規則抗体が陽性の場合        :

緊急に大量輸血を必要とする患者で,事前に臨床的に意義のある不規則抗体が検出された場合
であつても,対応する抗原陰性の血液が間に合わない場合には,上記1)と同様にABO同型血を

輸血し,敷命後に溶血性副作用に注意しながら患者の観察を続ける。

3)救 命処置としての輸血

上記のような出血性ショックを含む大量出血時では,時 に同型赤血球輸血だけでは対応できな

いこともある。そのような場合には救命を第一として考え,0型赤血球を含む血液型は異なるが,

適合である赤血球 (異型適合血)を使用する。



ただし,使 用にあたっては,3-1)項 を遵守する。

く患者血液型が確=している場合〉

患者ABO血 液型 異型であるが適合である赤血球

0 な し

A 0

B 0 .

A B 0,A,B

く患者血液型が未確定の場合〉

0型                      '

4.交 差適合試験の省略

1)赤 血球と全血の使用時

供血者の血液型検査を行い,関 接抗グロプリン試験を含む不規則抗体ネクリーニング検査が陰
性であり,か つ患者のュ液型検査が適正に行われていれば,ABO同 型血使用時の副試験は省略し
てもよい。

2)乳 児の場合

上記 1)と同様な条件のもとで,生後4か月以内の事L児で抗1あ るいは抗B続体が検出されず,

不規則抗体、陰性の場合には,A30同 型血使用時の交差適合試験は省略してもよい|
なお,A30同 型Rho CDD抗原陰性の患児にはRho(D) 抗`原陰性同型血を輸ユする。
また,児 の不規則抗体の検素につしヽては,母 親由来の血清を用いてもよし、

3)血 小板濃厚液と新鮮凍結血漿の使用時      |

赤血球をほとんど含まない血小板濃庫液スび新鮮凍結ユ漿の輸血にぁたっては,交 差適合試験
は省略してよい。ただし,原 則Lし てA30同型血を獲角チる。               '

なお,患 者がRhO(D)ぃ 性で将来妊娠の可能性,ぁ る患者に血小板轟血を行う場合には,で き

見優'])ル脇瞥紺誂鷹盤撃喜《讐電卍L劇踊豊慶r11‐
だ毎含に,,摯,

5。患者検体の取扱い         .

1)血 液検体の採取時期               |

新たな輸血,妊娠は不規則抗体の産生を促すことがあるため,過去3か月以内に輸血歴または

妊娠歴がある場合,あ るいはこれらが不明な患者について,交差適合試験に用いる血液検体は輸

血予定日前3日以内に採血したものであることが望ましい。

2)滞職体によるダブルチェッタ

(卒差適合試験の際の■者検年は,液型の検査時?検体とは男1に,新しく採血した検体を用いて,

同時にユ液型検査も実施する。      1

6.不 適合輸血を防ぐための検査以外の留意点

1)血液型検査層検体の採血時の取り違い|こ注意すoこ と。

血液型検査用検体の採血時の取り違いが血液型の誤判定にっながることがあることから,血液

型の判定は異なる時期の新しい検体で2回実施し,同
一の結果が得られたときに確定すべきであ

る:検 体の取り違いには,.採血患者の誤り (同姓や隣のベッドの患者と間違える場合,同時に複

数の患著の採血を実施するホの患者取り違いなど)|,他 の意者名の採血管に間違らそ採血する

検体取り違いがある。前者については,血液型検査用の採血の際の患者確認が重要である。後者

||ついては:手 書きによるラベル患者名の書き間違いの他,朝 の採血などで,複数患者の採血管

を持ち歩きながら順次採血して,採血管を取り違えることがある。複数名分の採血管を試験管立

てなどに並べて採血する方法は,採血管を取り違える危険があるので避けるべきである。1患者

分のみの採血管を用意し採血する:

2)検査結果の伝票合の誤記や誤入力に注意すること。

血液型判定は正しくても,判定結果を伝票に記載する際や入力する際に間違える危険性がある

ことから,二人の検査者による確露を行うことが望ましい。

また,コンピュニタンネテムを用いた結果入力の確認も有効である。

3)検 査結果の記録と患者への通知

血液型莉定結果蔽転記せ手に,診療録に貼付するとともに個人精報に留意し患者ll通知手る。

4)以 前の検査結果の転“や口頭伝達の誤りによる危険性に注意すること。

以前に実施された血液型検査結果を利用する場合には,前 回入院時の診療録からの血液型検査

結果を転記する際の慎り,電話による血液型の問ぃ合わせの際の伝達の棋りがある̀ 転 記や口頭

で,血液型の伝達は間違いが起|やすいことから,貼付した判定結果用紙を確認すぅ必要がある。

Ⅵ 手 術時又は直ちに輸血する可能性の少ない場合め血液準備

血液を無駄にせず,また輸血業務を効率的に行うために,待機的手術例を含めて直ちに輸血す
る可能性の少ない場合の工液準備方法として,血液型不mll抗体スクリーニング法 (タイプアン

ドネクリァン:TaS)と最大手術血液準備量 (MS,OS)を採用することが望ましい。



1.血液型不規則抗体スクリ‐ニング法Oype&sore6n法 ;T&S法 )

待機的手術例を含めて,事 ちに輸血する可能性が少ないと予測される場合,受 血者の崩0血液

型,Rho(D)抗 原及び,臨 床的に意義のある不規貝1抗体の有無をあらかしめ検査し,Rho(D)陽

性で不規則抗体が陰性の場合は事前に交差適合試験を行わない:緊急に輸血用血液が必要になら
た場合には,輸血用血液のオ■テ検査によりA30同型血でぁることを継認して輸血する力` ある
いは生理食塩液■ (迅速法,室■)に よぅ主試験が適合あ血液を輸血する:又 lt,予め芽モテ検

事にぶり確認されて
いる1液製剤

の血液響と患者
の工液型と蕉〒́ ビ

ユ
|夕を用ぃて墨合 ,確18

して輸血を行う (コンピユータグロス●ッチ).

2.最 大手術血液準備量 仙電imal SigiCal B100dorder Schedulo:MSBOS)

確事に輸血が行われる1予測される待機的手術例では,各 医療機関ごとに,過去に行らた手術
例から術式別の輸血量 0と 準備血液量 0を 調べ,両者の比 にハ が1`5倍以十になるよう
な量の血液を交差適合試験を行って事前に準備する。

3。手術血液準備量計算法 (Swgiしol B100d ordOr口quatiOn;SBOE)

近年,患者固有の情報を加えた,よ り無駄の少ない計算法が提唱きれている。この方法は,患
者の術前ヘモグロビン ob)値 ,患者の許容できる輸血開始lb値 (‐トリガー;Hb7～8g/dL),及

び術式別の平均的な出血量の3つの数値から,息者固有の血液準備量を求めるものである。はじ

ゃに術前Hb値から許容輸血開始Hb値を減じ,患者の全身体態が許容できる血液喪失量 (出血予

備量)を求める。術式別9平均的な出血量から出血予備量を減し,単位数に換算する。その結果,
マイナスあるいは0.5以下でゎれば,TSの 対象とし,0.しより大きければ四捨五入して整数単位
を準備する方式である。

Ⅶ 実施体制の在り方

安全かっ効果的な輸血療■を過誤なく実施するために,次 の各項目に注意する必要がある。
また,輸 血実施の手順につい下,確 認す

べき事項をまとめた輸血実施手順書を周知し,遵 守す
ることが有用である (輸血実施手順書参照)。             |

1.輸 血前                    ,

1)輸 血用血液の保存

各種の輸血用ユ液は,そ れぞれ最も適した条件下で保存しなければならない。赤血森,全 命は
2～6℃,新鮮凍結血漿は-20℃黙下で,自記温度記録計と警報装置が付いた輸血用ユ液専用の保冷

庫中でそれぞれ保存する。

血小板濃厚液はできるだけ遠ゃかに輪血する。保存する場合は,室温 C20■24℃)で水5F振盪

しながら保存する。                          '

2)輸 血用血液の保管法

温度管理が不十分な状態では,輸血用血液の各成分は機能低下を来しやすく,他 の患者への転

用も,きなくなる。輸血用血事の保筆
・管理は,院内の輸血部門で一括して年中的に管理する

ベ

きである。病棟や手術室などには実際に使用するまで持ち出さないことを原則とする。持ち出し

た後は,きるだけ早く使用するが,手術室などに30分以卜血液を手元に置く場合にも,上記1)

と同様の条件下で保存する。                      ‐

注 :輸血用血液め保管・管理については 「血液製剤保管管理マニニアル (厚生省薬務局,平成

5年 9月 16日)Jを参照。ただし,今後改正されることもあるので最新のマニュアルを参照する

挙要がある。      _´ .ヽ

3)輸 血用血液の外観検査

患者に輸血をする医師又は看護師は,特 に室温で保存される血小板製剤については細宙混入に

よる致死的な合併症に留意して,輸血の実施前に外観験査としてパッグ内の血液について色調の

変イし 溶血や凝血塊の有無,● るいはパッグの破韻や開封による閉撃系の破綻等の異常がないこ

とを肉眼で確認する。また,赤血球製剤についてはElルシニア菌 (=osinルの`麟ヾ ″ヽ“)感

染lF留意し,上記に加えてパッグ内とセグメント内の工液色欄の差にも留意する。

4)=回 一患者

輸血の準備及び実施は,原則として一回に一患者ごとに行う。複数の患者への輸血用上液を一

度に事とめて準備し,そのまま患者から患者へと続けて輸血することは,取 り違いによる事故の

原因となりやすいので行う̂きではない。

5'チ三ッタ項目     |
事務的な過誤による■液型不適合り血を防ぐため,輸血用ュ液の受け渡し時,輸血準備時及び

輸血実施時に,それぞれ,患者氏名 (同姓同名に注意),血液型,血液製造番号,有効期限,交差

適合試験の検査結果,放射線照射の有無などについて,交差試験適合票の記載事項と輸血用血液
パッグの本体及び添付伝栞とを照合し,腋 当患者に適合しているものであることを確IBする。麻

静時など患著本人:こよる確認ができない場合,当接患者に相違なt こヽとを必ず複数の者により確

認することが重要である。

6)照 合の重要性

確認する場合は,上記チェック項目の各項目を2人で交五に声を出し合つて読み合わせをし,

その旨を記録する。



7)同 姓同名患者        1             ‐
         |

まれではあるが,同 姓同名あるい博非常によく似た氏あの患者が,同 じ日に輸血を必要とする

ことがある。息者の認識 (ID)番号,生 年月日,年 齢などによる個人の識別を日常的に心がけて

おく必要がある。

8)電 子機器による確認,照 合

確馨,照合を確■にするために,1者 のリストパンド1製剤を携帯端末 (PDA)な どの電子機器

を用いた機械的照合を併用することが望ましい。                |

9)追 加輸ユ時

引き続き輸血を追加する場合にも,追 カロされるそれぞれの輸血用血液にっいて,■ FE 3)～8)

と同様な手順を正しく踏まなければならない。

10)輸 血前の患者観察

輸血前に体温,血圧,脈拍:|ら に可能であれば経皮的動脈血酸紫mrntt lsp02)を測定後に,

輸血を開始し,副 作用発生時には,再 度測定することが望ましいる

2`輸 血中    1           1

1)輸血開始直後の患者の観察                  ｀

意識のある息者への赤血球輸血の輸血速度は,輸血閾始時には緩やかに行う。A30型不適合輸
血では,輸血開始直後からュ管痛,不快感,胸痛,腹痛などの症状が見られるあで,輸血開始後
5分間はベッドサイドで患者の状"を観察する必要oある。       1
救命中な緊急輸血を要す1患者●lt急速輸血を必要とし,意識が清明でなぃことも多くr自 覚
的所見により不適合輸血を疑うことは困難又は不可能であるので,呼 撃

。備環動態あ観察の値‐に

導尿を行つて尿の色調を見ることや術野からの出血あ沐態を観察することなどにより,総 合的な

他覚的所見によって,不適合輸工の早期発見に努める.  1    ‐

2)輸 血開始後の観察                     |

輸血開始後 15分程度経過した時点で再度患者の状態を観察する。即時型溶血反応の無いことを
確認し1後にも,発熱

・奪麻疹などのテレルギー症状がしばしば見られるあで,その後も適宜観
察を続けて早期発見に努める。

3.輸血後 、           ,       |

1)確 認事項                             :

輸ユ終了後ll再度患者名,血 液型及び血液製造番号を確認し,診 療録にその製造番号を記録す

る。                          :                 |

"輸 血後の観察

特に,後述する輸血関連急性肺障害 (TRALI),細蘭感染症では輸血終了後に重篤なEll作用を呈

する|とがあり,輸血終了後,患煮を継統的に観察することが可能な体制を整備する。

4.患 者検体の保存

患者検体の保存にあたつては,「血液製剤等に係る遡及調査ガイドラインJ(平成17年 3月 1

0日付け薬食発 0310012号厚生労働省医薬食品局長通知,平成20年 12月 26日 一部改正)を

選守すること.以 下,‐部要約抜粋する。

医療機関が当MIIEO「(Ⅷの1の 2)の (2)の 1及び上)に従って輸血前後の検査を実施して

いない場合は,輸ユ前後の患者血液 (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2直)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

から検査依躾があった場合には当該指針に従つて検査を行うこと。

この際,コ ンタミネ
ーションのないようにディ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。  、

なお′́当蘇指針に従?て輸血前後の検査を行うている場合であっても,検査の疑陽性結果,潜

在ウイルスの活性化等の有無を確認するため,輸血前後の患者血清 (漿)の再検査を行うことが

あるので,    ´

①輸血前1週間程度の間の患者血清 (漿)                :

及び                :

②輸蜂 31萌 程度の血清 (漿)   .

についても保管している、のが|れば, 日本赤十宇社に提供し,調査|こ協力すること (院内採血

の場合は除く)。

この際の保管条件は,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 (血球ど分離)

を2直程嵐 -20℃以下で3か月以上可能な限り (2年間を目安に)保 管することが望ましい。

w 輸 血 (輸血用血液)に 伴う副作用 ・合併症と対策

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

のがあり,さらにそれぞれ発症の時期によりRr時型 (あるいは急性型)と遅発型とに分けられる。

輸血開始時及び輸ユ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

ぃて必要な検査を行ラ等,経 過を観察することが必要である。  _

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,記録を保存すoとともに,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。特に本為的過誤 (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く̀



1:Bll作用の概要    |

1)溶血性輸血副作用    |

(1)即時型 (あるいは急性型)副作用

輸血開絆後数分から数時叩黙内に発症してくる即時型 (あるいは急性型)1童 篤な副作用とし
ては,型不適合による工管内溶五などがある。                      ｀

‐

|のような■状を認めた場合!|は,■ ちに輸血を中止し,輸血セットを交換して生理食塩液ヌ
は細胞外液類似輸液剤の点満に切り替える。      |

A30血液型不適合を含む溶上を認めた場合 (副作用後の血漿スはュ清の溶血所見,ヘモグロピ
ン尿)に は,血液型の再検査,不規則抗体検査,直接ク∵ムス検査等を実施する。

(2)遅発型副作用
選発型の副作用としては,輸血後24時間以降:数 日経過してから見られる血管外溶血による遅

発型溶血性輸血副作用 lDelayea HemolytiC Transfusion Reaction;DHTR)力あ`る。

2)非溶血性輸血副作用   |

(1)1,時響 であるぃⅢ急性型)副 作用              |

ァナフィラキシ
ーションク.細 薗汚染血輸血による菌血症やエンドトキシンショック,播 種性

血管内凝固,循 環不全,輪 血関連急性肺障害 CTRALI)などが挙げられる。    ´

このような症状を認めた場合には,直 ちに輸血を中止し,輸 血セットを交換しそ生理食塩液又
は細胞外液類似輸液剤の点滴に切り春える。                    '

1 細 菌感染症

日本赤十宇社ず供給す
る輸血用血液製剤に、,採 血時における間珍等の検診,皮 膚蒲毒1出 荷

時の外観確認,オ ユ球製剤め有効期間の短縮,細 菌混入の可能性が高い採血初期段階の血液を取
り除く初流血除去及■白血球に取り込まれる細歯,除 去が期待される保存前白血豪除去奪,緬 菌
混入を防止する様々な安全対策が講じられている。  |   |

:泄,誓灘壼11驚彗ら写::i場暮継:徹E鑑乱恵鮒F:憲[t
漏署置浜虐i警裏露驚薇馨群縫[言息It'聴監,貫掘昴[環境裏皇ltl尖ザリ留,E機[:
;二負習[響歯慣鴛織翼撃警rあ有無:または

パッグの破損1開封|こよる閉鑽系の破綻等の異常
また,赤血球濃厚液では,従来は長期保存によるエルシニア● (【OSiniaあtar."″ι′Cal感

蘇省E5嵐曇盤鶏'換終:rT伴魯五載:`憲il“多̀)暑1撫菫:翼Fl'層震蓮彙な機誓
れることが期待されているもの2人 の血液を原料としていることに出来する紬菌等による副作
用の危険性

1否
定することはできず,ゃ血llょり,まれに細繭等によるエンドトキシンショッ″:

敗血症等が起こることがある。

なお,原因となる輸血用血液の保存や患者検体の検査にういては,「血液製剤等に係る遡及調査

ガイドライィJ(,考 1■墨)を通守すると|もに,原因と■る輸血用血液の回収等ll当たっては

参考2に従うよう勢める。|

11輸 血関連急性肺障害 (TRALI)

TRALIは輸■中もし、は輸血後6時間以中 (多くは1～2時間´内)に起こる非心原性の肺水腫

を伴う呼吸困難を阜すう,■鱒な非溶血性輸血副作用である。臨床症状および検査所見では低酸

率ILit:胸部レントグィ写真上の両側肺水通?ほ | 「ヽ発熱1血圧低下を伴うこともある。本副作

用の発症要因に関しては,輸 Ⅲ血液中もしくは患者血液中に存在する抗白血球抗体が病態に関与

してぃる可能性があり,その他製剤中の脂質の00与も示唆されている.臨床の現場でTRALIの記
知=が低いことや発症が重急性でぁることがら,見逃されている症例も多いと推測される。治療
に際しては:過量の輸工による心不全Cvolume over10ad)との信別は特に重要であるI RttIの

,合 、
は利尿型はかえ?て林態1悪化させることもあり,2511にはぃ重を期す

べきであるL TLALl

と診断した場合には,死亡率lt十数%と言われているが,特異的な薬物療法はないもめの,酸繁

療法,挿管:人工呼吸管理を含めた早期より適切な全身管理を行うことで,大 半の症例は後遺症

を残きずに回復するとされている。なお:当腋疾患が疑われた場合は製剤及び患者血漿中の抗類

粒球抗体や抗Hl■抗体の有無について検討することが重要である。

(2)遅発型副作用

輸血後数Fか ら熱か月響:こ■症し、くる移植片対宿主病:輸 血後紫斑病,各 種のウイルネ

感染症がある。

i 輸 血後移植片対宿主病

本症は,血後7,14日頃に発熱,紅斑:下痢,肝機能障害及び汎血球減少症を伴つて発症する。
本症の予防策として放射線照射血液の偉用が有効である(III-4-2)を参照)。同予防策の徹底によ

,1998年に,本赤十宇社より放射線照射血液製剤が供給|れるようになり,2o00年以降,わが
国では放射線熙射血液製却による輸ュ後移植片村宿主病め確定症例の報"はない。      |

五 輸 血後肝炎                                  :

本症は1早けれ麟 ュ後2γ3カ明以内に発症する力ヽ 肝炎の臨床症状あるいは肝機能の異常所

見を把握で言なく
ても,肝炎ウイルス|こ暉染していることが診断される場合がゅる。特に供血者

ギウィ
ンド″期|こ

あるこ|による感染が問題となる。このような感染,有無を見るととも,こ,早

期治療を図るたり,医師が感染リスクを考慮し:感染が戻われる場合などには,別表のとおり,

肝炎ウイルネ関連■ニカーの検査等を行う必要がある。

別表

輸血前検査 輸血後検査

B型肝炎 HB8抗 原 核酸増幅検査 (NATp



HBs抗 体

HBc抗 体

く輸工前検査の結果がいずれも陰性

の場合,輸血の'力朔後に実施)

C型 肝炎 HCV抗 体

HCVコ ア抗原

HCVヨ 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)

並 ヒ ト免疫不全ウイルス感染

後不性免疫不全症候群 (エイズ)の 起因ウイルス “Iv'感 染では:感 染後 2～8週で,一 部の

感染著では抗体あ出現に先んじて一過性の感冒様症状ふ環わ五ることがあるが,多 くは無症状に

経過|て ,以 後年余|こわたり無痺候在に経渦する。特に供血者ヽ ウイントウ期にぁる場合のな染

が問題となる。受血者 (患者)の 呼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

染が疑われぅ場合などには,輸血前|こHIV抗体検査を行ぃ,:その結果が陰性であれば:神血後 2
-3ヶ 月以降に抗体検査等を行う必要がある。       |

市 ヒ トTリンパ球向性ウイルス

輸血によるヒトTリンィヾ球向性ウイルスI型 (HTLV-1)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,間診や必要に応した検査により追跡することが望ましい。―   ｀

2.輸 血専門医 (輸血部門専任医師)に よるコンサルテーション|

単なるじん麻疹以外では輸血専門医に副作用発生時の臨床検査,治療,輸血副作用の原因指定
と副作用発生後の輸血用血液の選択について,助書を求めることが望ましぃ。

3.輸 血療法委員会による院内体制の整備         ‐

輸血療法委員会において,原 因となる輸血用血液の回収。原因検索のための患者検体採取iヒ関
し、,診療科の協力体制を構築するとともに,これらの業務が可能な検査技師の配置を含む輸血

部業季 (当車業務)体制の整備を行うことが望ましし、           |

IX 血 液製剤の有効性,安 全性と品質の評価

輸血療法を行らた場合には,輸血用血液の品質を含め,投与量に対する効果と安全性を客観酌
に評価できるよう,斡血前後,1必要な検査を行い,さ らiヒ転床的な評価を行つた上で,診療録に

記載するざ

X 血 液製剤使用に関する記録の保管・管理

血液製剤 (輸血用ュ液製剤及び血漿分画製剤)で あって特定生物由来製品棗1に指定されたもの

につv てヽは1将来,当餃血液製剤9使用により患者
へのウイルス感染などのおそれが生した場合

に対処するため,診療録とは即に,当該血液製剤に関する記録を作成し,少 なくとも使用日から

'9年を下回らない鶏閾,保存すること.記録すべき事項は:当核血液製剤の使用の対象者の氏名

及び住所,当腋血液製邦の名林及び製造番号又は製造記号,使用年月日等であること(法第撻条
の
,み
び薬事法施行規則 (甲和36年厚生

貧
令第1号)第 238条及び第?411)巌 :。

Xl 薬 事法第2条第10項に規定  :

※2 平 成16年 5月 15日付け医薬発第0515011号 (社)日 本医師会会長等あて厚生労働省医

薬局長通知 「特定生物由来製品に係る使用の対象者への説明並びに特定生物出来製品に関

すぅ“録及び保存につい¬                `

XI 自 己血輸血

自己血輸ユは院内での実施管理体制が適正に確立している場合は,同種血輸血の副作用を回避

し得る最も安全な輸血療法であり,待機的手術患者lこおける輸血療法として積極的に推進するこ

とが求められている。                               :

注 :液状貯血式自己血輸血の実施に当たもては:「自己ユ輸血:採血及び保管管理マニュアルJ

`F生省業務局,平成6年 12月2日)を,照。ただし,今後改正されることもあるので最新のマ

■ュアルを参照ナろ必要がある。なお,自 己血輸血学会。日本輸血学会合同小委員会による 「自

己ユ輸血ガイドラィン●IT案llついて」`自己血輸血第14巻第1,1～ 19責,2001年 )も参声と

する.         :^       ‐

1.自 己血輸血の方法  '             1      :

1)貯血式自己血輸血:手術前に自己の血液を予め採血,保存しておく方法

2)希釈式自3血 輸血:手術開始直前に採血し,人工膠質液を輸注する方法

|)回収式自己血輸血:術中
:術後に出血した血液を回収チる方法   ・

ゃに,希釈式や回収式に■
べ
下,よ り,「性

のあゃ貯血本自己
血輪血の普及,適応の拡大が期

待されてぃる。

2 :イ ンフォ∵ム ド・コンセント      ´

輸血全般に関する事項に加え,自己ュ輸血の対象となり得る患者に対して,自己血輸血の意義,

自己ュ採血 ,保管に要する期間,採血前の必要検=,自 己血輸血時のトラブルの可能性と対処方

法など,自 己ユ輸血の実際的な事柄について十分な説明と同意が必要である。



3.適 応

自己血貯血に耐えられる全身状態の患者の待機的手術において,循環血液量の15%以上の術中

出血量が予測され,輸血が必要になると考えられる場合で,自己血愉血あ意義を理解し,必要な

協力が得られる症例である。特に,稀 な血液型や既に免麦 (本規則)抗体を持つ場合には積極的

な適応となる。

体軍40kg以下の場合は,体重から循彙血液量を計算して,IEl採血量を設た (減量)す るなど慎

重に対処する。6歳未満の小児については,一回採ェ重を体重kg当たり約5～10mLとする。50歳

以上の患者に関しては,自 己血採血による心血管系への悪影響:特 に狭心症発作などの危険性を

幸前に評価し,実施する場合は,主治医 (循環器科の医師)と緊密に連絡を取り,予想される変

化に対処できる体制を整えて,慎重|1観察しながら採血する。その他,体温,血『,脈拍数など

が採血計画に支障を及ぼさないことを確認する。

4.禁 忌  |                        ‐

1爵豊[詈 ]盟麟釜'3意 祭普僕卵軍雪声重薄;L;暑 1,1「 寛幌況見混男31F憶 [際胤萬

細菌を貪食した白血球の混入の危険性を考慮し,4週 以内に水様性下痢などの腸内感染症が疑わ

れる症状があつた患者からは採血を行わない。不安定狭心症,高度の大動脈弁狭窄症など,採血

にょる循環動態^の重大な悪影響の可能性を否定できない循環器疾患患者の適応も慎重に判断す
べきである。

5。自己血輸血実施上の留意点               、

同種血輸血と同様,患者・血準の取り違いに起菌する輸血過誤の危険性に注意する必要がある。

自己血採血にあたつては:穿 刺部位からの細菌混入および腸内細菌を食食した自血球を含む血液

の採熟による細"汚 染の危険性に注意する必要がある。採血針を刺入する部位の清拭と消毒は,

日本赤十字社血液センターの採血手技に準拠して入念に行う。さらに,採 血時の副作用対策,特
に,採 血中,採 血および点滴終了・抜針後,そ して採血後ベッドからの移動時などに出現し,顔
面蒼白,冷 汗などの症本が特徴的な血管迷走神経反射 (WR)に 十分留意する必要がある:

1)IE中 神経損傷

極めてまれではあるが,正 中や経損傷を起こすことがぁり得るので,針 のオ'入部位及び深さに

注意する。

2)血 管迷走神経反射 Oiso―Vagal Reaction;WD

血管迷走神経反射などの反応が認められる場合があるので,採 血中及び採血後も患者の様子を

よく観察する。採血後には15分程度の休憩をとらせる。

注 :血管迷走神経反射は供血者の1%以下にIBめられる。

3)止 血

採血後の圧迫による止血が不十分であると血腫ができやすいので,適正な圧力で少なくとも15

分間圧迫し,止血を確認する。

6。自己血輪血各法の選択と組み合わせ

患者の病状,術式などを考慮して,術前貯血式自己血輸血,術 直前希釈式自己血輸血,術 中。

術後の回収式自己血輸血などの各方法を適切に選択し,文は組み合わせて行うことを検討するベ

きである。                                `

X■  院 内で輸血用血液を採取する場合 (自己血採血を除く)

院内で探血された血液 (以下 「院内血Jと いう。)の 輸血にういては,供血者の間診や採血した

血嵌の検査が不十分になりやすく,ま た供血者を彙めるために忠者や家族などに精神的・経済的

費担をかけることから,日 本赤十字社あ血液センターからの道切な血液の供給体制が確立されて

ぃる地域において嗜,特 別な事情のない限り行ラベきではない。

院内血による輸血療法を行う場合には,皿～Xで述べた各事項に加え,その適応の選択や実施

体制の在り方について以下の点に留意する。1998年に日本赤十字社より放射線照射血液製剤が供

給されるようになり,2000年以降,わが国では放射線照射血液製剤による輸血後移植片対宿主病

の確定症例の報告はない:も し院内血を使用する場合には:輸血後移植片対宿主病防上のために

放射線照射を行うことが必要である。             ・

1.説 明と同意
・ :

I項の説明し同意の項を参照 (I-2-3))し ,輸 血に関する説明ど同意を得た上,院 内血輸血

が必要な場合について,患者又はその家族に理解しやすい言葉でよく碑明し,同意を得る。また,

感染症ウイルスのスタリ‐ニング検査の精度及び輸血による感染症伝播の危険性を説明し,同 意

を得る。    |

以上の内容の説明llよる同意が得られた旨を診療録に記録しておく。

2.必 要となる場合

1)特 殊な血液

日本赤十字社血液センターから供給されない頼粒球やリンパ球のほかヘパリン化血を,院 内で

用いる場合

2 0



2)緊 急時           |           ・

離島や特地などで,日本赤十字社の血液センターからの血液の搬送が由に合わない緊急事態の場               1)供 ュ者,の 説明                        ・
合 _                        ・                          1       採 ⅢさⅢた血Fについて行う検査内容を,あ らかじめ供血者に説明しておく。
3)稀 な血液型で母体血液を使用せぎるを得ない場合                                 な ぉ,供血者が検査結果の通知を希望する場合には,個人情報の秘密保持に留意する。
4)新 生児同種免疫血小板減少症 lNAITP)で母親のユ小板の輸血が必要な場合                        .‐            ‐             1      5消毒 .  ,ヽ  |
3.不 適切 な使用                                         播

血針を刺入する部年の"構 と消書は,日 本赤十申鋤厳センタァの採血手技に準拠して入念

に行う。.                   ｀
採血した当日に使用する血液(以下「当日新鮮血」という。)の輸血が望ましいと考えられてき ―     ‐         :                 :  :
た力船も,その絶対的遺応はれ、                        |       ``採

血の実施体制特に,以 下の場合は院内血としての当日新鮮血を必要とする特別な事情のある場合とは著えら      '

れない。                       1                      1.  1)担 当医師との連携  :          .

0出 血時OIL血       1    ■   1           採
ムに義焼 ・lt,指示を出した医師と緊急度や検査あ優先順位などにふ てヽ十分連携をとな。

ある程度以上の=の動脈あるいは静脈血管の豪傷による出血は,輸血によつて止血することは               '篠 血場所.

できない。                                                   1   院 内採血を行う場所ltl清潔さ,採血を行うために十分な広さ,明 るさ=静 |ナさと適切な温度
出血が血小板の不足によるものであれば血小板輸血が,また疑回障害によるもあであれば凝固               を 確保する必要がある。1  ‐

 ｀

因子製剤や新鮮凍結血漿の輸血が適応となる。                                                       |

')赤 血球の酸索運搬能                           :

通常の赤血球や全血中あ祟血球の輸血モ■分自島を達成するこLができる。                 7.採
血 された綸血用血液の安全性及び適合性の確認

1)検 査事項  |
3)高 カリウム血症                                                  院 内血あ検生もIrγvの輸血用血輩,安全性反び適合性の確認の項と同様に行う。
採血後 1週間以内の赤血球や全倫の輸血により発定することはまれである。  _  :                 .

:     2)緊 急時の事筆検査    .             :
4)燿 拠力、不明確な場合                                               緊 急時などで輸血前に検査を行うことができなかった場合でも,輸血後の患者の経過観察と治
・当日新鮮血液中に想定される未知の因子による臨床効果を期待することは,実証的デ‐夕のな               療 が必要になる場合に備えて,輸血に用いた院内血にっいて事後に上述の検査を行う。
い以上,現状では不適切と考えるべきである。

4.採 血基準   ｀

院内採血でも,「安全な血液製剤の安定供給め確保等に関する法律施行規則Jに従って採五する
ことを原則とする。間診に際して、:特|こ棋血煮の商診|■項 `皿

-1参
照).に留言しつら,蘭

き漏らしのなぃように,予め間診票を用意しておく人きである。    |   ‐

|.記 録,保 管管理  「 )、

院内ユを輸血された患者についてもXと同様の記録を作成して保管する。

5.供 血者への注意                                  ぉ ゎ
、
りに

採工に伴う供血者人の事故や副作用をできるだけ避けるため,自己血輸血実施上の留意点 (X              ・ 輸血療法は:現代医学において最も確実な効果の期待できる必須な治療法の一つであるが,そ
Iの5)に示すほか,以下の点に注意する必要がある。 の実施にはさまざまな危険性を伴うことから,そのような危険性を最小限にしてより安全かつ効



果的に行うたりに,輸 血療法に携わるすべての医療関係者梓この指針に則つてその適正な推進を

図られたい。

今後,輸血療法の医学的進歩に対応するばかりではなく,「安全な血液製剤の安定供給の確保等

に関する法律」の制定などに象徴されるような社会的環境の変化にも応して,本 指針は簡時改定

していく予定である。

参考 1 医療機関における細菌感染への対応 (血液製剤等に係る遡及調査ガイドライン (9その

他 ( 1 )イ(ア)よりJ t t D )                  l

①使用済みパッグの冷蔵保存

医療機由においては,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パッグ

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,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楽しても差し支えな

いこ:ととする|

②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,輸血後あ受血者 6鯖 )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

バング」を提供することが必要である|

また1当餞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,厚生労働階 (独立行政法人 医薬品医療機器総合機構)にEll作用感染症報告を行うこと

が必要である。

その後:当篠受血者 (患者)に病状の変化等があつたことを知つた場合は, 日本赤十字社に情

報提供するよう努める必要がある。

③臨床歯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薗が同定された場合には:菫林又は菌株を含む培地を適

切に保管することぉ後述,(イ)② 菌株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 )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め細蘭が検出された場合には,医

療機関から提供された臨床菌株等及び輸血用ュ液製剤由来の菌株を用しヽ 遺伝子解析等により菌

型の同定を行う。                     1

なお,供 (献)血者発の遡及調査は実施されていなし、

参考2原 因となる輸血月血液に関する回収及び検査

①原因となる輸血用血液に関する検査項目

発熱・呼吸困難・倫F低 下などの細菌感染症を疑う症状がtBめられた場合は:細 菌培養のほか

適宣エンドトキシン等の検査を実施する。溶血を認めた場合R血 液型の再確認などを行う。

②原因となる輸血用血液回収上の注意
パッグと使用していた輸血セットまたは白血球除去フィルタニセットを回収する.

原因となる輸血用血液の細菌培養等を行うために,2次 的な汚染が起きないように注意する:

輸血セットのクランプを硬く閉めて,注射針を除去し清潔なキャップでカパーする。



この状態で,速やかll清潔なビニール袋に入れて輸血部Piへ返却する。輸血部門では輸血セッ
トのチュープ部分をチュ=ブシーラでシ=ルすることが望ましい。清潔なビニール袋に入れたま
まで保管する。           |          .

溶Ⅲを認めた場合は,輸 血針の日年,赤 血球濃厚液の“瀑
の有無及び同

一ルートからの薬剤投
与の有無について確認する:

③原因となる輸血用血液回収のための職員教育
原因となる輸ユ用血液?確保1回収は,診療科看護師

。医師の協力が不可欠である:また,輸

(参 考 )

「血液製剤の使用指針」:「血小板製剤の使用基準」及び 「輸血療法の実

施に関する指針」の改定のための作成委員 (平成17年 9月 当時)

O 薬 事・食品衛生審議会血掲示業部会適正使用調査会

氏 名       ふ りがな 現 職

血部専任技師だけでなく,輸血当直を担当してぃる中央検査部等の検査技師の関与も必要である                稲 日 英一  いなだ えいぃち   順 夫堂大学医学部麻酔科学・ベインクリニック講座
ので,上 記の注意事項を周知する。                                                               教 授   ・

川ロー  毅   か わぐち た けし 、 昭 和大学医学部(公衆衛=学 )教授

河野 文 夫  か わの ふ みお    独 立行政法人日立病院機構熊本医療センター臨床研‐.  究
部長

:           ,   t        ・ 木村  厚   き むら あ うし   は ,全日稀 院協会常任聾  (候 〉―歳会理事長)

清水  勝   し みず ま さる    書 林大学医学部臨床検壼医学講座 客 員教授
~            |              ′

白幡   聡   し らはた あ なら   産 業E科 大学小児科学教鞭
‐
           鈴 木 洋 通  す ずき ひ ろみち   埼 =題 科大学職 肉科教授

◎商橋 孝 喜  た かはじ こ うき   東 京大学医学部「1属病院綸血部教授。日本輸血学会

総務幹事

高松 神 樹  た かまつ じ ゅんき  名 古屋大学医卸 附属病院血液部線

1                 日 島 知 行  た しま と もゆき   ③ 日本医師会常任理事｀
  1 花 岡 二 雄  は なおか か ずお 、 JR東 京総合病院長

堀内 龍 也  ほ りうち.りゆうや  群 馬大学大学院医学系研究科薬効動態制御学教授・

FI属病院薬剤部長
'                三

谷 絹 子  み たに 書 ぬこ    獨 協医科大学血液内科教授

1                       森 下 靖 雄  も りした や すお   轟 馬大学理事:医学部附属病院長

・          門 田 守 人  も んでん も りと   大 阪大学大学院医学系研究科教授備態制御外拗

◎は座長 (針 15名 ,氏 名五十音順)

0 専 門委員
氏 名    ,  ふ りがな 現 職

上自 恭 典   う えだ やすのり ■  (財 )倉敷中央病院血液内科

1李   滋    か
もと し げる  愛 智医漱 学枷 部教授

.

月本 ■ 郎  つ きもと い ちろう 東 邦大学医学部第1小児科教授

半甲  誡   |ま んだ ま ■と   慶 應義塾大学医学部助教授 輸血センター室長・
 比 留間 療   ひ るま きよし   東 京都立島込病院綸鴎 日長

前川  平   ま えかわ たいぅ  京 都大学な学部附属病院輸血部教授
山本 保 博   や まもと や すひろ 日 本医科大学救急医学教授

(計7名 ,氏 名二十音順)
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[要約]赤 血球濃厚液の適正使用

■ 目的

● 赤血球補充の第一義的な目的は,末梢循環系へ十分な酸素を供給することにある。

■ 使用指針

1)慢性貧血|こ対する適応 (主として内科的適応)

[血液疾患に伴う貧血]    |

● 高 度の食血の場合には,一 般に1～'単位/日 の輸血量とする。

● 燥 性貧血の場合にはHb値 7g/dLが輸血を行う一つの目螢ときれているが,貧血の進行

i罵ぽ議∬:軍電じ璽ふII串腎ヤ
る「と,T,ヤる。

* 鉄 欠乏,_ピタミン 312欠乏,葉酸久乏,自己免疫性溶血性貧血など,輸血以外の方

法で治療可能である疾患には,原則として輸血を行わない。

[慢性出血性変血]

● 消 化管や泌尿生殖器からの,少量長期的な出血による高度の貧血は原則として輸血は

行々なャ)。 日常生活に支障を来す循環器系の臨床症状 (労作時の動悸。忠切れ,浮腫な

ど)が ある場合には,2単 位の輸血を行い,臨床所見め改善の程度を観察する。全″状態

が良好な場合は,ヘモグロビン Ob)値 6g/dL以下が一つの目安となる。

2)急 性出血に対する適応 (主として外科的適応)

● Hb値 が10g し́を超える場合は輸血を必要とすることはないが,6g/dL以下では輸血は

ほぼ必須とされている。 ,

* Hb値 のみで輸血の30始を決定することは適切ではない。

3)周術期あ輸血

(1)術前投与

● 患者の心肺機能,原疾患の種類 (良性または悪性),患者の年齢や体重あるいは特殊な

病態等の全身状態を把握して投与の必要性の有無を決定する。

* 慣 習的lF行われてき～術前投与のぃわゅる10/30ル
ール CHb値1霧ゝ、ベマトタリ

ント(Ht)値 30%以上にすること)は近年では根拠のないものときれている。

(2)術中投与                        、

● 循環血液量の 20～50%の出血量に対しては,人工膠質液 (ヒドロキシエテルデンプン

(HES),デキストランなど)を投与する。赤血球不足による組織への酸素供給不足が懸

念される場合には,赤血球濃厚液を投与する。この程度までの出血では1等 張アルプミ

ン製剤 (5%人血浦アルプミン又は加熱人血漿たん自)の併用が必要となることは少ない。
・
 循 環血液量の50～100%の出血では:適宜等張アルプミン製剤を投与する。なお′人エ

膠質液を1,∞叫 以上必要とする場合にも等張アルプミン製剤の使用を考慮する。

● 循環血液畳以上の大量出血 C24時間以内に lCXl%以上)時スは,100mL/2以上の急速

輸血をするような事態lF“,新鮮凍結血漿や血小板濃厚液?投与も考慮する。

● 通 常はHb値 が 7●8g/dL程度あれば十分な酸素の供給が可能であるが,冠 動脈疾患な

どの心疾患●るぃは肺機能障害や脳循環障害のある患者では,Hb値を10g/dL程度に維持

することが機奨される。

(3)術後投与

● 術 後の 1～2日 間は細胞外液量と血清アルプミン濃度の減少が見られることがあるが,

パイタルサインが安定している場合は,細 胞外液補充液の投与以外に赤血球濃厚液,等

張アルプミン製剤や新鮮凍結血漿などの投与が必要となる場合は少ない。

■ 投与量              :

● 赤血球濃厚液の投与によつて改善されるHb値は,以下の計算式から求めることができ

る。       .                                  .

予測上昇Hb値メg/り こ投与Hb量 o/循 環ュ液畢 (dLI

循環血液量 :70●L/kg{循環血絞量 (dLD‐体重 (kg)×70mL/kg/100}

例えば,体重50kgの成人(循蒸血液量35dD:こHb値 11g/dLの血液製剤を2単位(400mL

由来η赤ユ球濃厚2‐LR「口赤」の容量は約280mLである。したがって,1バ ング申の含

有lb挙,約
19g/↓Xttγ109+〒約「3g“なる)輸血することにより,ゅ値は約 1.,g/dL

上昇することになる。

暉不適切な使用,

o 凝 固囚子の補"を 目的としない新鮮凍結血漿との併用

● 末期患者への投与 ‐             ・

■ 使用上の注意点

1)感染症の伝播



2)鉄 の過剰臓荷

3)輸ュ後移植片対宿主病 (GVD)

4)中血球除去フィルターの使用

5)溶血性Ell作用

の予防対策

[要約]血 小板濃厚液の適正使用

■ 目的                    ・
● 血小板輸血は,血小板成分を補充することにより上血を図り,又は出血を防止するこ

とを目的とする。              |        |

■ 使用指針

以下に示す血小板数はあくまでも目安であつて,す人ての症例に合致するものではない。

● 血小板数が2-5万 /μ Lでは,止血困難な場合には血小板輸血が必要となる。

● 血 小板数が 1～2万/μ Lでは,時に重篤な由血をみることがあり,血 力ヽ板輸血が必要

となる場合がある。血小板数が 1方/μ L未満ではしばしば重鷲な出血をみることがある

ため,血小槙輸血を必要とする。

* |一般に,血小板数が5万/μ L以↓では,血小板輸血が必要となることはない。
'* 慢 性に経過している血小板減少FE(再生不良賛血など)で ,他 に出血傾向を来す合

併症がなく,血小板数が安定している場合には,血小板数が5千～1万/μ Lであつて

も,血小板輸血は極力避けるべきである。

1)活動性出血                 ‐

● 血小板減少による重篤な活動性出ユを認める場合 (特に網膜,中枢神経系,肺 ,消化

管などの出血)に は,血小板数を5万/μ L以上に維持するように血′1報輸血を行う。

2)外 科手術の術前状態         ・

● 血 小板数が5万/μ L未満では,手術の内容により,血小板濃厚液の準備又は,術直前

の血小板輸血の可否を判断するぉ|              |

* 待 機的手術患者あるいは腰椎穿刺,硬膜外麻酔,経気管支生検,肝生検などの侵襲

を伴う処置では,術煎あるいは施行前の血小板数が5万/μ L以上あれば,通常はm/Jヽ

板輸血を必要とすることはない。

3)人 工心肺使用手術時の周術期管理     :     ・
● 術 中・術後を通して血小板数が3万/μ L未満に低下している場合には,血小板輸血の

適応である。ただし,人工心肺離脱後の硫酸プロタミン投与後に血算及び凝固能を適宜

検査,判断しながら,必要に応じて5万/μ L程度を目処に血小板輸血開始を考慮する。

● 複 雑な心大血管手術で長時間 (3時間以上)の人工心肺使用例,再手術などで広範な癒



着剥雛を要すo例 ,及 び慢性の賢醸や肝臓の疾患で出血傾向をみる例の中には:工 小板                 す ることがある。

減少あぅいは止血困難な出血 ("zingな り をみることがぁり,凝 固因子の欠乏を伴わ                 ●
'血
小板特真抗原の母児間不適合による新生児同種免疫性血小板減少症 (NIAIT)で,重

ず,こ のような病態を呈する場合には,血 小板数が5万 /μ L～10万/μLに なるように,                   篤 な血小板減少をみる場合には,血 小板特異抗原同型の血小板輸血を行う。
血小板輸血を行う。                                                  * 輸 血後紫斑病 (PTP)では,血 小板輸血の適応はない。

^・
                                    (4)ユ 栓性血小板減少性紫斑病 (TTPb及び溶血性尿毒症症候群 (HUS)

4)大 量輸血時 * 原 Rllとしてユ小板輸血の適応とはならない。
● 急 速本

血により'4時間以内に循環血液量相当量ない12倍 量以上の大量輸血が行ゎれ,                 (5)血 小板機能異常症

止血困難な出血症状とともに血小板減少を露ゅる場合IFは,血 小板輸血の適応となる。              |    ●  重 篤な出血ないし上血困難な場合にのみ血小板輸血の適応となる。

(6)そ の他 :ヘパリン起因性血小板減少症 (leparin lnduced ThrombocytOpenta:HIT)
5)機 種性血管内爆固 (D10                                 ‐       1  0 五 小板輸血ほ禁忌である。
● 出 血傾向の強く現れぅ可能性のあるDIC(基礎疾患ぶ自血病,癌 ,産科商疾患,重症感

染症なの で,血小板数が急速に5万/μ L未満へと低下し,出血症状を認める場合には,                                       1

血小板輸血の適応となる。                                            7)固 形腫瘍              |
* 慢 性DICについては,血 小板輸血の適応はなし、                                 ●  固 形臓瘍に対|て強力な化学療法を行う場合にlt,必 要に応じてュ4t板数を測定する。

● 血 小板数が2万/μ L未満に減少し,出 血傾向を認める場合には,血 小板数が i～2万

の 血液疾患             ~                 ‐                      /,L以 上を維持するように血小板輸血を行う。
(1)造血器腫瘍 |                                     |     .          :

● 急 性白工病 ・悪性リンパ腫などの見解導入療法においては,血 小板薮が i～2万 /'L          l      b)造 血幹細胞移植 `骨髄移植等'

未満に低下して喜た場合には血小板数を 1～2万 /μ L以上に維持するように,計 歯島に          |    | ●  適 血幹細胞移植後に骨髄機能が回復するまであ期間は,ュ 小板数力1lt2万 /μ L以上
血小板輸血を行う。                     ` を維持するようにll・W的 に血小板輸血を行う。
(a再 生不良性貧ユ・骨撻異形成症候群

。   ●  通 常,出ェ予防の■ゃ■lt血小板数が1～2万′,L未 満の場合が血小板輸血の適応とな
● 血 小板数が5千/μ L前 後ないしそれ以下に低下する場合には,“ 1軸 ムの適応とな                  る :
る。

● 計 画的に血小板数を1万/μ L以上に保ちように努めるご  ‐ ■ 投与量         |
* 血 小板減少は慢性に経過することが多く,ュ小●数が5千/μ L以上あって出血症状                                   :
が皮下■ユ斑程度の軽微な場合に出 血小板輸血嘩 応とはなられ 、    I     Ⅲ

板輸血
警
機の予測1↑板増

加撃 γ μり 二  輸
血■小板総数  ☆

÷
(3)免疫性血小板減少症

● 特 発性血小板減少性紫斑病 (ITPbで外科的処置を行う場合卜は,まずステロイド剤奪                                          (循 環血液基は70 1nL/kgとする)
の事前投与を行い,これらの効果が不十分で大量出血の予測される場合には,適応とな

る場合がある。         |´
例えば,血小板濃厚液5単位 (1.OX 10■個以上の血小板を含有)を循環血液量5,0001nL

* 特 発性血小嬌減少性紫斑病 (ITP)い,通常は血小槙輸血の対象とはならない。 (体重「lkg)の患者に輸血すると,直後には輸血前の血小板数より13,500/μL以上増加す
● ITPの母親から生まれた新生児で重蕉な血小板減少症をみる場合には:交換輸血のほか    ―            る ことが見込まれる:              |
に副腎皮質ステロイドあるいは免疫グロプリン製剤の投与とともに血小板機血を必要と      ' ｀

    な お,一回投与量は,原則として上記計算式によるが,実務的には通常10単位が使用さ



れている。体重25kg以下の小児では10単位を3～4時間かけて輸血する。

■ 不 適切な使用
● 末期患者への血小板輸血の考え方

: 単なる時間的延命のための投与は控えるべきである。

■ 使 用上の注意点

1)感染痺の伝播                '

2)一 般的使用方法         ,

3)自 血球除去フィルター                  |

4)放 射線照射

5)サ イトメガロウイルスく硼め抗体陰性血小板濃厚液

6)HLA適 合血小板濃厚液

7 ) A 3 0血液型・R h型と交差適合試験

8)A30血 液型不適合輸血

[要約]新 鮮凍結血漿の適正使用

■ 目的
● 凝 固因子の補充による治療的投与を主目的とする。観血的処置時を除いて新鮮凍結血

漿の予防的投与の意味はない。

■ ‐使用指針

新鮮凍結血漿の投与は,他に安全で効果的な血漿分画製剤あるいは代替医薬品 (リコ

ンピナント製剤など)がない場合にのみ,適応となる。投与に当たっては,投与前にプ

ロトロンピン時間 CPT),活性化部分トロンポプラスチン時間 (APTTpを測定し,大量出

血てはフィプリノィン値も測定する。

1)凝固因子の補充

(1)PTおよび/またはAPTrが延長している場合 10PTは (1)INR 2.0以上,(■)30%

以下/OAPTTは (1)各医療機関における基準の上限の2倍以上,(1)25%以 下とする)

● 肝 障害 :肝障害により複数の凝固因子活性が低下し,出 血傾向のある場合に適応とな

る。

* PTが INR 2.0以上 (30%以下)で ,かつ観血的処置を行う場合を除いて新鮮凍結血

漿の予防的投与の適応はない。

, L-7^′ ラヽギナ
ーゼ撃与関連 :肝臓で,産生低下による凝固因子の減少に加え,抗凝

固因子や線溶因子の産生低下がみられる場合,これらの諸国子を同時に補給するために

は新鮮凍結血漿を用いる。

● 機種性血管内凝固 CD10:通常,(1)に 示すIPT,APTTの延長のほかフィプリノゲン値

が100mg/dL未満の場合に新鮮凍結血漿の道応となる (参考資料l DIC診断基準参照)。

● 大 量輸血時 :希 釈性凝固障害によぅ上血困難が起こる場合に新鮮凍結血漿の適応とな

る̀   j・

外傷などの救急患者では,消費性凝固障害が併存しているかを検討し,凝 固因子欠乏

による出血傾向があると判断された場合に限り,新鮮凍結血漿の適応がある。

● 濃縮製剤のない凝固因子欠乏症 :血液凝固第V,第 XI因子のいずれかの欠乏症または

これらを含む複数の欠乏症でlt=出血症状を示しているか,観血的処置を行う際に新鮮

凍結血漿が適応となる。   1

● クマリン系薬剤 (フルファリンなど)の効果の緊急補正 CPTがIAIR 2.0以上 (30%以

下)):ピ´ミィKの補綸にょり渾常1時間以内に改善が認め,4る 。ょり緊急な対応の



ために新鮮凍結血漿の投与が必要になることが稀にあるが,この場合でも直ちに使用可                         、

能な場合には 「濃縮プロトロンrン複合体蜘 Jを朗 することも考えられる。              .甲 使用上の注意点

(2)低フィプリノゲン血症 (100mg/dL未満)の場合                        ,        1)融 解法   |  ‐
● 播 種性血管内凝固 (D10                                1        .   2)感 染症の伝語   |
● L―アスパラギナーゼ投与後              | ‐ ,        め クエン酸中毒て低カルシウム血症)

.             4)ナ トリウムの負荷  i  ‐
2)凝 固阻害因子や線溶因子の補充                          ,              5)ア レルギ=反応
● プ ●アインCやプ●テインsの欠乏症における血栓症の発症時には必要に応じて新鮮     1            6)i輸 血セットの使用   |
凍結血漿に■り本乏因子を補充する。

.′ラスミンイン|ピターの欠芝にょる出血症状に
対しては抗線溶薬を併用し,効 果が不十分な場合には新鮮凍結血漿を投与する。

3)血 漿因子の補充 (PT及びAPTが 正常な場合)

● 血 栓性血小板減少性紫斑病 (TTP):後天性 TTPに対しては新鮮凍結血漿を置換液とし

た血漿交換療法を行う:先天性TrPでは:新鮮凍結血漿の単独投与で充分な効果がある。

* 後 天性溶血性尿毒症症候群 帆0で `,新 鮮凍結血策を用いた血漿交換療法は必ず

しも有効ではない。|   '

■ 投与量 :                        :

● 生 理的な上血効果を期待するための凝固因子あ最少の血中活性値は,正常値の 20■

30%程度である:

結環ュ漿量を40mL/kg 170mL/kg(1-It/100))とし,補充され茫凝固因子の血中回収1率

は目的とする饗固因子により異なるが,100%と すれば,凝固因子の血中レベルを約 20

■,0%上昇さ
せぅのに挙要な新鮮凍結

血漿量は,理論的には8,12ⅢⅢg(40mL/k=の20
‐・   ～ 30%)で あるこ     |

"不 適切な使用              | 「       |
1)循 環血漿量減少の改善と補充                1 1       1

2)蛋 白質源としての栄養補給  ‐      |

3)創 傷治癒の促進                 |

4)末 期患者への投与

5)そ の他

重症感染症の治療:DICを伴わない熱傷の治療:人工心肺使用時の出血予防,非代償4LIF

硬変での出血予防なども新鮮凍結血漿投与の適応とはならなし、



[要約]ア ルプミン製剤の適正使用

■ 目的            ・
● ア ルプミン製剤を投与する目的は,血 漿膠質浸透圧を維持することにより循環血漿量

を確保すること及び体腔中液や組織間液を血管内に移行させることによって治療抵抗性

の重度の浮腫を治療することにある。

■ 使用指針                       ‐

1)出血性ショッタ等

● 循 環血液量の30%黙 上の出血■みる場合は,細胞外液補充液あ疫与が第
一選択となり,

人工膠質重の併用も推奨されるが,原 lllとしてアルプミシ製剤の投与は必要としない。

● 乍 環■
液量の50%以 上の多量の出血が疑わ■る場合や血清ァルプミン濃度が3.Og/dL

未満の場合には,等 張アルプミン製剤の併用を考慮する。           ・  .

● 腎 機能障害などで人工膠質液あ使用がネ適切と考えられる場合には:等 張アルプミン

製剤を使用する,ま た,本 工膠質液を 1,o∞記 以上必要とする場合にも,等 張アルプミ

ン製剤の使用を考慮する: l   i

2)人 工心肺を使用する心臓手術

通常,心 疇手術時の人工心肺の充填にはら主として紬胞外液補充液が使用される̀ 人 エ

心肺実施中の血液希ホで起こつた一時的な低アルプミン血症は:アルプミン製剤を投与し
て補正する必要はない。ただし,術前より血清アルプミン濃度または膠質浸透圧の高度な

低下のある場合,|あるいは体重10kg未満,小児の場合などには等巽アルプミン製剤が用い

られることがある。                    ~

3)肝 硬変に伴う難治性腹水に対する治療

● 大量“L以上)の腹水穿刺時■循環血漿量を維持するため,高張アルプミン製剤め投
与が考慮|れ る。、た,治療抵抗性の腹水の治療に,短 期的 (1週間を限度とする)に 高

張アルプミン製剤を併用することがある。

* 肝 硬変などの慢性の病態による嬌アルプミン血症は,そ れ自体ではアルブミン製剤

の適応とはならない。  :

4)難 治性の浮腫,肺 水腫を伴うネクロ■ゼ症麟

* ネクローゼ症候群などの慢性の病“は,通常アルプミン製剤の適応とはならないが,

急性かつ重症の末梢性浮腫あるいは肺水腫に対しては,利尿薬に加えて短期的(1週間

を限度とする)に高張ナルプミン製剤の投与を必要とする場合がある。  ・

5)循環動態が不安定な血液透析等の体外循環施行時

● 血 Fの安定が悪い場合に血液透析時にゃいて,特 に糖尿病を合併している場合や術後

などで低アルプミン血症のある場合には,循環血漿量を増加させる目的で予防的投与を

行うことがある。                      ‐

6)凝 固因子の補充を必要としない治療的血漿交換法

* ギ ランパレー症候群,急性重症筋無力症など凝固因子の補充を必要としない症例で

は,等 張アルプミン製剤を使用する。          |

* 加 熱人血漿たん白は,まれに血圧低下をきたすので,FRllとして使用しない。

つ 重症熱傷                         ‐

● 熱 傷部位が体表面積の 5o%以上あり,細胞外液補充液では循環血漿量の不足を是工す

ることが困難な場合には,人工膠費液あるいは等張アルプミン製剤で対処する。

* 熱 傷後,通常18時間以内は原則として細施外液補充液で対応するが,18時 間以内で

あ,て 、,血清アルプミィ濃度が1.5g/dL本満の時は適応を考慮する。

8)低 蛋白血症に起因する肺水腫あるいは著明な浮腫が認められる場合

● 術 前,術後あるいは経由授敢不能な重症の下痢などによる低蛋自血症が存在し,治 療

抵抗性の肺水腫あるいは著明な澤腫が認ゅられる場合には1高 張アルプミン製剤の投与

を考慮する。

9)循環血漿量の著明な減少を伴う急性膵炎など

●‐急性脚炎,腸閉塞などで循環血漿量の著明な減少を伴うショックを起こした場合には,

等張ア″ノミィ製剤を隼用する。                |

日 投与量       |

● 投与量の算定には下記の計算式を用いる。このようにして得られたアルプミン量を患

者の病状に応じて,通常2～3日で分割投与する。

必要投与量 (D =期 待上昇濃度 (g/dD^循 環血漿量 (dL)×2.5

ただし,期待上昇濃度は期待値と実測値の差,循環血漿量は 0.4uL/k6投与アルプミ



ンのユ管内回収率は4/10C40%)とする。

■ 不適切な使用

1)蛋自質源としての栄養補給

2)脳虚血

,)単なる血清アタプミン濃度の維持

0末 期患者への投与

■ 使用上の注意点  :

1)ナ トリウム含有量

2)肺 水鳳 心不全

3)血 圧低下

4)利 尿

5)ア ルプミン合成能の低下   ・

はじめに
近年,血液製剤の安全性は格段に向上してきたが,免疫性,感 A・Lな どの副作用や合併

症が生じる危険性がいまだにあり,軽症のものも含めればその頻度は決して低いとは音え

ず,致命的な転帰をとることも稀にある■とから,血液製剤が本来的に有する危険性を改

つて認識し,よ り適正な使用を推進する必要がある。

また,血液製剤は人体の=部であり,有限で貴重な資源であるユ液から作られているこ

となら,その取扱いには倫理的観点からの配慮が必要であり,すべての血液製剤について

自国内であ自給を目指すこどが国際的な原厠となつている:従 らて,血 液の国内完全自給

の達成のためには血液製剤の使用適正化の推進が不可欠である。

このため,厚 生省では,1986年 に,採血基準を改正して血液の量的確保対策を8韓じると

ともに,「血液製剤の使用適正化基準Jを 設け,血 液製剤の国内自給の達成を目指すことと

した。二方,1989年には医療機関内での輸血がより安全かう適正に行われるよう「輸血療

法の適正化にBGするガイドラィン」を策定した:ま た,1994年 には 輸" 板ヽ製剤の使用基

準」:19甲 年には 「血液製剤の使用指針J及び F輸血療沐の実施に関する指針」が策定され

たし

1992年には濃縮凝固因子製剤の国内自給が達成され・アルプミン製剤 (人血清アルプミ

ン:加熱人血漿たん自)の 自給率は5%(1986年 )か ら62.畔(2007年)へ,免疫グ●プリ

ン製剤の自給率は40%(1995年 )か ら919%C2"7年 )へと上昇し、。
一九 血液製剤あ

使用量は平成11年から年 減々少しており,平成19年には血漿製剤で約3/5,アルプミン製

剤で約2/oになつている̀

しかし,赤血球濃厚液及び血小板濃厚液の使用量は横ばい,免疫グロプリンは平成15年

度にはじめて減少に向がうなど,■分な効果がみられているとは言い切れない状況となっ

ていぅ。また:諸外国と比^る と,血漿成分製剤/赤血球成分製剤比 c200o年)力J綺3倍の

状況にとどまうており,さ らなる縮減が可能と想定される。

今後,国 内自給率をさらに向上させるとともに;感染の可能性を削減するために,こ れ

らの製剤を含む血液の国内完全自給,安全性の確保及び適正使用を目的とする,「安全な血

液製剤の安定供給の確保等に関する法律」が平成 15,7月 に施行された。以上の観点ょり

医療現場における血液製剤の適正使用を
一層推進する必要がある。

: 血 液製剤の使用の在り方      :
1:五液製剤療法の原llj l
血液製剤を使用する目的は,血 液成分の欠乏あるいは機能不全により臨床上問題となる



症状を認めるときに,その成分を補充して症状の軽減を図ること (補充療法)に ある。 `

このような補充療法を行う際には,1毎面の投与時に各成分あ到違ナベき目標値を臨床症

状1臨床検査値から予め設定し,次 いで補充すべき血液成分=を計算し,さ らに生体内に

おける血管内外の分布ゃ代腑速度を考慮して補充量を補正し,状況に応じて補充間隔を決

める必要がある。事た,毎回の投与後には,初期の目的,日標がどの程度達成されたかに

ついての有効性の評価を,臨床症状と臨床検査値の改善の程度に基づいて行い,同 時に副

作用と合併症の発生の有無を観察し,診療録に記録することが必要である。

2.血液製剤使用上の問題点と使用指針の在り方     |
血液製剤の使用については,単 なる使用者の経験に基づいて,そ の適応及び血液製剤の

選択あるいは投与方法などが決定され, しばしば不適切な使用が行われてきたことが問題

としてあげられる。このよラな観点から,本 指針においては,内 外の研究成果に奉づき,

合理的な検"を 行ったものであり,今 後とも新たな医学的知見が得られた場合には,必 要

に応じて見直すこととする。                    |

また,本指針は必ずしも医師の裁=を制約するものではないが,本指針と異なった適応,

使用方法などにより,=篤 な副作用や合併症が認められることがあれば:そ の療法の妥当

性が問題とされる可能性もある。したがって,患者への血液製剤の使用についての説明と

同意′(インフォームド・コンセント)中の取得に際しては,原則として本指針を踏まえた説

明をすることが望まれる。

さらに,本指針は保険診療上の審査基準となることを意図するものではないが,血液製

剤を用いた適=な療法の推進を目的とする観点から,保険審査め在り方を再検討する手が

かりとなることを期待するものである。

*薬事法 (昭和35年法律第145号)第 68条の7で規定されている.

3。製剤 ごとの使用指針の考え方

1)赤血球濃厚液と全血の投与について

適応の現状と問題点

=部の外科領域では,現在でも全血の使用あるいlt全血の代替としての赤血球濃厚液と

新鮮凍結血漿の等量の併用がしばしば行われている。しかしながら,成分輸血が導入され

て,既に20年以上が経過し,この間,従来は専ら全血が使われていた症例についても,赤

ユ球濃厚液が単独で用いられるようになり,優れた臨床効果が得られることが確認されて

きたことから,血液の各成分の特性を生かした成分輸血療法を一層推進するため,成分別
の種 の々病態へめ使用指針を策定することとした。なお,全血の道応にちいてはェビデン

スが得られていなく,全血の供給を継続することは,血液の有効利用を妨げることから血

液製剤全体の供綸体制にも問題を生している。

自己血輸血の推進

同種血輸血の安全性は飛躍的に向上した力ヽ いまだに感染性ウイルスなどの伝播・感染

や免疫学的な合併症が生じる危険性があり,これらの危険性を可能な限り回避することが

求められる。現在,待機的手術における輸血症例の 80～90%は,2,00輌L以 内の出血量で

手術を終えている。したがつて,これらの手術症例の多くlt,術前貯血式:血 液希釈式,

術中:術後回収式などの自己血輸血を十分に活用することにより,同種血輸血を行うこと

なく安全に手術を行うことが可能とならてぃる。輸血が必要と考えられる待機的手術あ際

に,過誤輸血や細菌感染等院内感染の発生に十分配慮する必要があるものの, 自己血輸血

による同種血輸血回避の可能性を検討し,自 己血輸血を積極的に推進することが適正使用

を実践するためにも推奨される。

2)血 小板濃厚液の投与にういて

適応の現状と問題点

血小板濃厚液は原疾患にかかわりなく,血小板数の減少,又 は血小板機能の低下ないし

異常により,重篤な,時 として致死的な出血症状 (活動性出血)を認めるときに,血小板

の数と機能を補充して上ユすることく治療的投与)を 目的とする場合と,血小板減少によ

り起こることが予測される重篤な出血を未然に防ぐこと(予防的投与)を 目的とする場合

に行われているが,その70～8o%は予防的投与として行われている。

血小板濃厚液の使用量は年々 増加嶺向にあったが,この数年間横ばい状態となっている

が,再度増加する可能性が高い。その背景としては高齢化社会の到来による悪性腫瘍の増

カロがみられることとともに,近年,主に造血器腫瘍に対して行われてきた強力な化学療法

が固形腫瘍の治療にも拡大され,また,外科的処ごなどに伴う使用も多くなつたことが挙

げられる。

しかしながら,血小板濃厚液は有効期間が短いこともあり,常 時必要量を確保して輸血

することは容易ではない状況である。したがつて,輸血本来の在り方である血小板数をチ

ニックしてから輸血することが実際上は不可能であり,特 に予防的投与では血小板減少を

予め見込んで輸血時の血小板数に関係なく定期的に行わぎるを得ないことを強いられてい

るのが現状である。         |               ・

3)新 鮮凍結血漿の投与につぃて



適応の現状と問題点

新鮮凍結血漿は,感 染性の病不体に対する不活化処理がなされていないため,1輸血感染|

年を伝播する危険性を有していること及び血漿筆自濃度は血液保存液により希釈されてい

ることに留意する必要があ,.な ゃ,日 本|+宇 社
あ血液センタ=● lt新鮮凍結血彙あ貯

留堡管を行っており,平成 17年'月より6カ月の貯留保管を行うた製剤が外給されている。

現在,新 鮮凍結血漿を投与されている多くの症例においては,投 与直前の凝固系検査が

異常であるとぃう本来の適応病態であることは少なく,ま た通応症例においても投与後に

これら?検 李
値異常の改善弯確認されていることはさらに少なャ)。新鮮凍結血漿の適応と

投与量の決定が,適 正に行われているとは言い難いことを端的に示す事実である。また,

従来より新鮮凍結血漿は単独で,あ るいは赤血球濃厚液との併用により,循 環血漿量の補

充に用いられてきた。しかしながら,こ のような目的のためには,よ り安全な細胞外液補

充液 (lL酸ッングル液:酢 酸リングル液なaや 人τ應質液 (HES,デキストランなど)あ

るいは等張のア″ブミン製剤■用いることが推奨される。こ?よ うなことから,今 回の指

針におい、事,新 鮮凍結血漿の適応は■く
二部の例外 CTTP/HUS)を除いて,複 合的な凝固

因子の補充に限られることを明記:した。            |   :

血漿分画製剤の国内自給推進      |                    :

欧米警国と■較して,宰 が国における新鮮凍結血漿及びアルプミン製剤の使用量は,い

まだに多レ、 凝固因予以外の原料血漿の国内自給を完全に達成するためには,限 りある資

源である血漿成分の有効利用,特 に新鮮凍結血漿の適正使用を積極的に推進することが糧

めて重要である。

4)ア ルプミン製剤の投与について                 :

適応の現状と問題点

アルブミン製剤 (人ュ清ア'レブミン及び加熱人血漿たん白)が ,低栄裏状態人の栄養索

としての蛋白質源の希給にいまたにしばしば用いゎれをぃる。しかしなから投与されだ'

ルプミンド体内で代謝|れ ,,多くは熱源となり,蛋申合成にはほとんどれに立たないのそ:

蛋白軍源の補給とい,目的は達成し得なし、蛋中資源の補給のためには,中心静脈集養法

や経腸栄養法による栄キ状態の改善が通常優先されるヽきである。また,低アルプミン血

症は認められるものの,`れ に基づく臨床症状を伴わない力、軽微な場合にも検査値あ補

正のみの目的で,アルプミン製剤がしばしば用いられているが,その医学的な根拠は明示

|れていなし、 ■のように合理性に乏しく根純の明確でない使用は適応にならなt こヽとを

当該使用指針に明示した。            i

アィレブミン製剤の自給推進     | 、              ・

わが国のアルプミン製剤の使用量は,原料血漿換算で,過去の最大使用量の384万L(1985

年)か ら157方L(2007年)ヽ と約59%急減したものの,′赤血球濃厚液に対する使用比率

摯いまだ欧米諸国よりもかなり多い状況となつている。したがって,ァルプミン製剤の国

内自給を達戌するためには=献血血諄にょる原料血漿の確保と併せて,アルプミンの適応

をより適切に行うことが重要である。                  :

5)小児に対する輸血療法にっぃて

小児科領域においては,使用卜る血液製剤の絶対量が少ないため,そ の適工使用につい

ての検討が行われない傾向にあつたが,少子高齢イ2社会を迎えっらぁる現状を踏まえると:

その適正使用を積極的に推進することが必須である。しかしながら,小児一般に対する血

液製剤の投,基準については,いまだ十分なコンセンサスが得られているとは言い難い状

況にぁることから,未熟児にういての早期貧血への赤血球濃厚液の投二方法,新生児への

血小板濃厚液の投与方法及び新生児への新鮮凍結血漿の投与方法に限定して指針を策定す

ることとした。

I 赤 血球濃厚液の適正使用
1.目的
赤血球濃厚液 (Red Cell Coicentrate:RCCIは:急 性あるしヽは慢性の出血に対する治療

及び貧血の急速な補正を必要とする病態に使用された場合;最 も確実な臨床的効果を得る

ことができる。このような赤血球補充の第二義的な目的は,末 梢循環系へ十分な酸素を供

給することにあるが,循 環血液量を維持するという目的もある。

なお,赤 血球濃厚液の製法と性状については参考15を参照。

2.使 用指針  :

1)慢性貧血に対する適応 (主として内科的適応)

内科的な貧血の多くは,慢性的な造血器疾患に起菌するものであり,その他,慢性的な

消化管出血や子宮出血などがある。これらにおいて,赤血球輸血を要する代表的な疾患は,

再生不良性貧血:骨髄異形成症候畔,造血器悪性腫瘍などである。

ア 血液疾患に伴う策血       __



貧血の原因を明らかにし,鉄欠乏,ビ タミンB口欠乏,葉酸久乏,自己免疫性溶血性貧血

など,輸血以外の有法で治奉可嘗である疾●には,原則として輸血を行わない。

輸血を行う目的は,貧血による症状が出ない程度のHb値を維持することであるが:そ の

値を
一律に決めることは困難である。しかしながら,,b7g/dLが輸血を行う一つの目安とさ

れているが,こ の値は,貧血?進行度,罹 患翔問, 日常生活や社会生活?活動状況,合 併

症 (特に循環器系や呼吸器系の合併症)の有無などにより異なり,Hb78/dL以上でも輸血が

必要な場合もあれ出 それ未満でも不必要な場合もあり,一律に決めることは困難である。

従つて輸血,適 応を決定する場合には,検査値のみならず循環器系の臨床症状を注意深く

観察し,か つ生活の活動状況を勘案する必要がある.そ の上で,臨床症状あ改善が得られ

るHb値を個々に設定し,輸血施行の目安とする。

高度の貧血の場合には,循環ユ漿量が増″口してぃること,心臓に負担がかかつているこ

とから,一度に大量の輸血を行うと心不全,肺水腫をきたすことがある。一般に1‐2単位

/日 の輸血量とする。腎障害を合併している場合には,特 に注意が必要である。

| ずヽれの場合でも,Hb値を10g/dl以上にする必要はない。繰り返し輸血を行う場合には,

投与煎後の臨床″状の改善の程度やHじ値の変化を比較し効果を評価するとともにI副作用

の有無を観察した上で,適正量の輸血を行う。なお,頻回の投与により鉄過剰状態 (irOn

overload)ャ来す9で ,不必要な輸血は行ゎず,出来ぅだけ投与間隔を量くする。

なお,造血幹細胞移植における留重点を巻末 (参考1)に示す。

イ 慢 性出血性貧血

消化管や泌尿生殖器からの,少量長期的な出血により時に高度の貧血を来す。この貧血

は鉄欠乏性貧血であり,鉄剤投与で改善することがら,日常生活に支障を来す循環器系の

臨本症沐 (労作時の動悸
。息切れ,浮腫など)力ζない場合には,原則として輸血を行わな

い。慢性的貧ュであり,体 内の代償機構が働くために,これらの症状が出現することはま

れであるが,前 記症状がある場合には 2単位の輸血を行い,臨床所見の改善の程度を観察

する。全身状態が良好な場合は,、モグロビン (HD値 6g/dL以下が,っ の目安となる。

その後は原疾患の治療と鉄剤の投与で経過を観蕪する。

2)急 性出血に対する適応 (主として外科的適応)

念性中血に:す外傷性出血の「かに,消化管■血,腹控内出血,気道内出血などがある。

消化管出血の原因は胃十二指瘍潰瘍,食 道静脈疫破裂,マ ロリーフイズ症候群:悪性腫瘍

からの出血などがあり,腹摯内出血の原因疾患には原発性あるいは転移桂肝腫瘍,肝臓や

諄臓など,実 質臓器破裂,子官外妊娘,出 血性膵炎:腹部大動脈や腸関膜動脈あ破裂など

がある。

急渡出ムでは,Hb値 低下 (貧血)と ,循環血液量の低下が発生してくる。循環動態から

見ると,循環血液量の15%の出血 (cliss I)では,軽い末梢血管収縮あるいは頻脈を除く

と循環動態にはほとんど変化は生じなし、また,15～30%の出血 (clasSI)では,頻脈や

脈圧のX/J 化ヽが見られ,患者は落ち着きがなくなり不安感を呈するようになる。さらに,

30～400/●の出血 (classllr)では,その症状は更に顕著となり,血圧も低下し,精神状態も

錯乱する場合もある。循環血液量の40%を超える出血 (olassⅣ)で は,嗜眠傾向となり,

生命的にも危険な状態とされている。。

貧血の面から,循環血液が正常な場合の急性貧血に対する耐性についての明確なエビデ

ンスはなセ、Hb値が 10g/dLを超える場合は輸血を必要とすることはないが,6g/dL以下で

は輸血はほぼ必須とされているか。特に,急速動 が進行した場合はその傾向は強い。Hb

値が6～103/dLの時の輸血の必要性は患者の状態や合併症によって異なるので,Hb値 のみ

で輸血の開始を決定することは適切ではない。

3)周術期の輸血

一般的な周術翔の輸血の適応の原則を以下に示す。なお,各科の手術における輸血療法

の注意点を巻末に付する (参考2～10)。

.(1)術前投与           |

術前の貧血は必ずしも投与の対象とはならない。憤習的に行われてきた術前投与のいわ

ゆる10/30ルール Ob値 10g/dt,ヘマトクリットCIIt)値30%以上にすること)は近年で

は撮拠のないものとされている:したがって,患者の心肺機能,原疾患の種類 (良性また

は悪性),患者の年齢や体重あるいは特殊な病態等の全身状態を把握して投与の必要性の有

無を決定する。

なお,慢性貧血の場合には内科的適応と同様に対処する.
一般に資血のある場合には,循環血漿量は増加しているため,投与により急速に貧血の

是正を行うと,心原性の肺水腫を引き起こす危険性がある。術前投与は,持続する出血が

壼ントロールできない場合又はその恐れがある場合のみ必要とされる。

慢性貧血患者に対する輸血の適応を判断する際は,慢 性貧血患者における代慎反応 (参

考 11)を考慮に入れるヽ きである3そ して,手術を安全に施行するために必要と考えられ

るHt値の最低値 (参考12)も,患者の全身状態により異なることを留意すべきである.

また,消化器系統の悪性腫瘍の多い我が国では,術前の患者は貧血とともにしばしば栄

姜障害にょる低薫白工症を伴つているが,その場合には術前に栄養管理 (中心静脈栄養法,

経腸栄姜法など)を 積極的に行い,その是正を図る。



② 術中投与

手術中の中血に対して必要となる輸血について,予め術前に判断して準備する(参考15)|

さらに,ワ ルファリンなどの抗凝口薬が投与きれている場合などでは,術 前の抗凝固・統

血小板療法について,いつの時点で中断するかなどを判断することも重要である(参考 16)。

術中の出血に対して■五量の削減 (参考 15)に努めるとともに,循 環血液量に対する出

血量の割合と臨床所見に応して,原則として以下のような成分輸血により対処する(図1)。

全身状態の良好な患者で,循 環血液量の 1も
～20%の 出血が起こつた場合には,細 胞外液量

の補充のために細胞外液補充液 (乳酸リングル液:酢 酸リングル液など)を 出血量あ 2-3

倍投与する。

循環血液量,20～ 50%の 出血量に対しては,膠 費軸 を維持するため,こ,人 ェ藤質液

(ヒドロキシユチルデンプン (HES),デキストランなど)を 投与する̀ 赤 血球不足による

組織,の 酸素供給不足が懸念される場合には,赤 血球濃厚液を投与する業。この程度までの

出血では,等 張アルプミン製剤 C50/0人血清アルプミン又はカロ熱人血漿たん自)の 併用が必

要となることは少ない。
籠通常は2転νにとなって| るヽが,急速・今量出血は散命の■Ⅲ さらに注入量ャ増如することが必要な

場合もある。この場合,注入された人EEE質液の「部は体外に流中しているこ|、働案すると,20mL/kき

を
手
えた注入量、可能Fぁる。                      ,

与縄71[11],t哭 `冤i」」慧l躙 1:ぜ :翼軍3獣1[1書 警rll

適宜等張アルィミン製剤を投与する|な お,本
T朧
質液を 1,∞輸L以 上必要とする場合に

も等張アルプミン製剤の使用を考慮する。       ,

さらll,循環血液摯以上の大=出血 (24時間以内■100S/・以上)時 又は100mL/分以上め

急速輸血をするような事態lFlt,凝固因子や血小板数の低下による出血傾向 (希釈性の機

固甲害と血小板減少)力i起こる可能性があるので,凝 固系や血小複数の検査値及び臨床的

な出血傾向を参考にして,新鮮凍結血漿や血小板織厚液の■与も考慮する (新鮮凍結血漿

および血小板の使用指針の項を参照)。この間,血圧・脈粕数などのパィタルサインや尿量:

心電図・ユ算,さ らに血液ガスなどの所見を参考にして必婁な血液成分を追加する。収縮

期血序を 9鈍dg以 上,平 均血圧を 60,η 血町 以上に維持し,一 =の 尿量 (9.5,lmL/kg/

時)を 確保できるように輸液。輸血の管理を行う。         .

通常はHb値が7■8g/dL程度あれば十分な酸素η供給が可能であるが,冠動脈疾患など

の心疾患あるいは肺機能障害や脳循環障害のある患者では,Hb値を10g/dL程度に維持する

ことが推奨される。                             「

なお,循 秦血液量に相当すぅ以上の出血量がある場合には,可能であれば回収式自己血

輸血を試みるように努める。

日 1 出 血患書における輸波 ・成分輸血燎法の適応

L‐R:綱■外触"発 散(■畿リングル厳・ralJン タ レ腋だ ).RO● :春▲薄84漕 または"AP"毒 菫露灌暉敏

A.of AEtlt rsA:|llt dty(3[J. l*7 irTa>, r,fr]'lIta), Frp:irltdll, pora,]xlF'l

(3)術後投与

術後の1～2日間は創部からの問質液の漏出や蛋白質異化の売進により,細 胞外液量と血

清アルプミン濃度の減少が見られることがある。ただし,パ イタルサインが安定している

場合は,細 胞外液補充液の投与以外に赤血球濃厚液,等 張アルプミン製剤や新鮮凍結血漿

などの投与が必要となる場合は少ないが,こ れらを投与する場合には各成分製剤の使用指

針によるものとする。             |

急激に貧血が進行する術後出血の場合の赤血球濃厚液の投与は,早 急に外科的止血処置

ととも:こ行う。

3。1投与量 .
赤血球濃厚液の投与によって改善されるHb値は,以下の計算式から求めることができるち

予測上昇Hb値 (g/dD

‐投与Hb量 (g)焔環血液量 (dL)



循環血液量 :70n/kg(循 環血液量 (dD

=体 重 (k」 X70mL/kg/100)         .           :

例えば,体 重50kgの成人 飾鵬珈醐漱 35dLIに Hb値 198/dLの血液を2単位 C400記

申来の赤血球濃厚液・R「 日赤Jめ容量は約28omLで ある。したがって,1パ ッグ中の合

有Hb量は約 19g/dL×280/100 dL=約538となる)輸血することにより,Hb値帥 1.5g/dL

上昇することになる。

4.効果の評価                 :
投与の妥当性,選択した投与量の的確性あるいは副作用の予防対策などの評価に資する

ため,赤血球濃厚液の投与前には,投与が必要な理由と必要な投与量を明確に把握し,投

与後には投与前後の検査デ■夕と臨床所見の改善の程度を比較して神価するとともに,副

作用の有無を観察して,診療録に記載する。

5.不 適切 な使用

1)凝固因子の補充を目的としない新鮮凍結血漿との併月

本血球濃厚液と新鮮凍結血漿を併用して,全ュの代替とすべきではなしヽ その理由は,

実際に凝固異常を認める症例は極めて限られていることや,このような併用では輸血単位

数が増加し,感染症の伝播や同種免疫反応の危険性が増大するからである (新鮮凍結血漿

の使用指針の項を参照)。    |

2)末期患者への投与                              `

末期患者に対しては,患者の自由意思を尊重し,単なる延命措置は控えるという考え

方が容認されつつある。輸血療法といえども,その例外ではなく,患者の意思を尊重し

ない単なる時間的延命のための投与は控えるべきである。

6。使用上の注意点              ‐
1)感 染症の伝播         ｀

赤血球濃厚液の投与により,血液を介する感染症の伝播を伴うことがぁる:

輸血の実施前に外観検査としてパッグ内の血液について色調の変化,溶血や凝血塊の有無,

またはパッグの破損や開封:||る閉鎖系の破綻等の異常がないことを肉眼で確認する。特

にエルシニア菌 (=oisinia″̀ ″″″ル`″)感染に留意してパッグ内とセグメント内の血

液色調の差にも留意する。

2)鉄 の過剰負荷

二単位 C2004由来)の赤血球濃厚液中には,約 lm咤 の鉄が含まれている。人体から1

日に排泄される鉄は logであることから,赤血球濃厚液の頻回投与は体内に鉄の沈着を来

し,鉄過剰症を生じる。また,Hblgはピリルピン40mgに代謝され,そのほぼ半量は血管外

に速やかに拡散するが,肝障害のある患者では,投与後の遊離llbの負荷が黄疸の原因とな

り得る。

3)輸 血後 “VHD)の 予防対策             .

1998年に日本赤十字社より放射線照射血液製剤が供給されるようになり,2000年 以降,

わが国では放射線照射血液製剤による輸血後移植片対宿主病の確定症例の報告はない。採

血後14日保存した赤血球濃厚液の輸血によつても致死的な合併症である輸血後移植片対宿

主病の発症例が報告されていることから,採血後の期間にかかわらず,放射線を照射 (15

～50oy)した血液を使用すべきであり。,血小板濃厚液を併用する場合にも同様の配慮を必

要と手る。放射藤照射後の赤血球濃厚液では,放射線を照射しない製剤よりも,凛存に伴

い,上清中のカリウ●イオンが上昇し,保●して3週間後には2単位 (400mL由本)中のカ

リウムイオンの総量は最高約7rEqまで増加する。急速輸血時,大量輸血時,腎不全患者あ

るいは未熱児などへの輸血時には高カリウム血症に注意する。

4)白 血球除去フィルターの使用

平成 19年 二月 16日以降,日本赤十字社から供給される赤血球濃厚液は全て自血球除去

製剤となっており:ベ ッドサイドでの自血球除去フィルターの使用は不要である。

5)溶 血性副作用

A30血液型の取り違いにより,致命的な溶血性の副作用を来すことがある。投与直前には,

患者氏名 (同姓同名患者では ID番号や生年月日など)・血液型。その他の事項についての

照合を,必ずパッグごとに細心の注意を払つた上で実施する (輸血療法の実施に関する指

針を参照)。
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Ⅲ 血 小板濃厚液め適正使用
1:目的
血小板輸血は,血 !槙ヽ数の減少又は機能の異常により重鷲な出血なぃし出血の予測され

る病態に対して,血 小板成分を補充することに|り上血を図り (治療的投与)=又 は出血を

防止すること (子防的投与)を 目的とする。

なお,血 小辱濃厚液 CPlatelet concentlate;PClの製法と任状については参考 16を参

照。                          |

2.使 用指針
:～9   、

血小板輸血の適応は,血小板数,出血症状あ程度及び合併症の有無により決定すること

を基本とする。

特に,血小板球の減少は重要ではあるが,それのみから安易に
一律に決定すべきではな

い。出血ないし出血傾向が血小板数9減少又は機能異常によるもっではない場合 (特に血

管損傷)に は,血小板輸血の適応とはならない。            |

なお,本指針に示された血小板数の設定はあくまでも目安であつて,すべての症例に合

肇するものではない■とに留意すべきである。

血小板輸血を行う場合には,必ず事前に血小板数を測定する。

血小板輸血の道応を決定するに当たって,血小板撃と出血症状の本略の関係を理解して

おく必要がある。
一般に,血小板数が5方/μL以上では,血小板減少による菫館な出血を認めることはな

く, したがつて血小板輸血が必要となることはなし、      |

血小板数■2‐5万ノ″Lでは,時に出血傾向を認めることがあり,上血困難な場合には血

小板輸血が必要となる。             |

血小板数が1～2万/″Lでは,時に重篤な出ュをみることがあり,血小板輸血が必要とな

る場合がある。血小板数が 1万/μL未満ではしばしば重篤な出血をみることがあるため,

血小板輸血を必要とするも

しかし,慢性に経過してぃる血小板減少症 (再生不良性貧血など)で ,他 に出血傾向を

来す合併症がなく,血小板数が安定している場合には,血小板数が 5千～1万/μLであっ

て、,血小板輸血なしで重篤な出ムを来すことはまれなことから,血小板輸血は極力避け

るべきである に 3)f.(2)参 照)。

なお,出血傾向の原因は,単 に血方ヽ板数の減少のみではないことから,必要に応じて凝

固・線溶系の検査などを行うし            '

1.活動性出血

血小板減少にょる重篤な活動性出血を認める場合 (特に綱膜,中枢神経系・肺,消化管

などの出ω には,原疾患の治療を十分に行うとともに,血小板数を5万ノμL以上に維持

するよ
iぅ
に血ホ板輸血を行う。 |

b.外 科手術の術前状態

待機的手術患者あるいは腰椎穿刺,硬 膜外麻酔,経 気管支生検,肝 生検などの侵襲を伴

う処置では,術 前あるいは施行前の血小板数が 5方/μL以 上あれば,通 常はユ小板輸血を

必要とすることはない。また,骨確穿莉や抜歯など局所の上血が容易な手技は血小板数を1

～2万 /μL程 度で安全に施行できる。頭蓋内の手術のように局所での上血が困難な特殊な

領壌の手術では,7～ 10万′'L以 上であることが望ましし、

血小板数が 5万/μ●未満では,手 術の内容により,血 小板濃厚液の準備又は術直前の血

小板輸血の可否を判断する。その際,血 小板数の減少を来す基礎疾患があれば,術 前にそ

の治療を行う。

慢性の腎臓や肝臓の疾患で■血傾向を伴う患者では,手 術により大量の出血をみること

がわる。出血傾向のF因 を十分に検討し,必 要:1応じて血力ヽ板濃写液の準備又は術直前か

ら,血 小板輸血も考慮する̀

o.人 ェo肺 使用手術時の角術期管理        ‐

心臓手術患者の術前状態については,待 機的手術患者と同様に考えて対処する。人工′心

肺使用時にみられる血小板減少は,通 常人工心肺の使用時間と比例すると言われている。

また,血小板減少は術後 1～2日で最低となるが,通常は3万/μL未満になることはまれて

ある。    '

術中。術後を通して血小板数が3万 /μL未満に低下している場合には,血 小板輸血の適

応である。ただし,人工心肺離脱後の硫酸プロタミン投与後に血算及び凝固能を適宣検査,



刊断レながら,必 要に応して5万/μ L程度を目処に血小板輸血開始を考慮する。

な
ゃ
:篠 準な心大ュ管手術で長時間 (,時間以上)の 人工心肺使用烈:再 手術などで広“

な癒着剥離を要する例,及 び慢性η腎臓や肝臓の疾患で出血傾向をなる例の中には,人 主

心肺使用後に血小板減少あるいは機能異常によると考えられる上血困難な由血 (“zingな

ど)を みる
テ
とが
|る ,凝 固甲子

の本=を 伴わず,こ あょ,な病態を呈する場合には,血

小板数が5万/μL～lo万/μLになるように血小板輸血を行う。

d.大 量輸血時

急速失血により,4時間以内に循環血液量相当量,特 に2倍量以上の大量輸血が行われる

と,血 撃の希釈により血小板数の減少や機能異常のために,細 血管性の出血を来すことが

ある。

止血困難な出ユ症状とともに血小板減少を認める場合には,血小板輸血の適応となる。

●.播 準性血管内凝固 (Dissminated lntravascular Coagulatio1lD10

出血傾向の強く現れる苛能性のあるDIC(基礎疾患が自血病,癌;産科的疾患,重症感染

症など)で ,血小板数が急速に5万/μL未満へと低下し,出血症状を認める場合には,血

小板輸血の適応となる。DICの他の治療とともに,必要に応じて新鮮凍結血漿も併用チる。

なお,血栓による臓器症沐が強く現れるDICでは,血小板輸血には慎重であるべきであ

る。

慢性DICについては,血 小板輸血の道応はなし、 ´       |     ‐

(DIC,診 断基準については参考資料 1を参照)

f.血 液疾患

頻回・多摯の血小板輸血を要する場合が多いことから,同 種抗体の産生を予防する方策

を必要とする。       |          ‐

(1)造 血器腫瘍

急性白血病 ・悪性リンパ腹などの寛解導入療法においては,急 速に血小板数が低下して

くるので,定 期的に血ィなヽ数を測定し,血 小複数が 1～2万 /μL未 満に低下してきた場合

に鮮血小板数を 1～2万ィμL以 上に維持するように,計 画的に血小板輸血を行う。とくに,

急性申血病においては,安 定した状態 (発熱や重症感染症などを合併していない)を ぁ九

ば,■ 小板数を1万/μL黙上に維持すれば十分とされる4)‐0:         ´    ‐

抗HLA抗体が存在しなくとも,発 熱,感 染症,静 腫大,DIC,免 疫複合体などあ存在する

場合には,血ガ、板の輸血後回収率・半減湖は低下する̀従 って血小板数を2万/μL以上に

保つためにlt,よ り顔回あるいは大量の血小板輸血を必要とすることが多いが,時 には血

小板輸血不応状態となることもある。

(2)再生不良性貧血・骨髄異形成症候群

これらの疾患でヽ 血小板減少は慢性に経過することが多く,血小板数が5千/μL以上

あつて出血症状が皮下出血斑程度の軽微な場合には,血小板輸血の適応とはならない。血

小板抗体の産生を考慮し,安易に血小板輸ユを行うべきではない。

しかし:血小板数が5千/μL前後ないしそれ以下に低下する場合には,童篤な出血をみ

る頻度が高くなるので,血 ィヽ槙輸血の適応となる。血ィヽ板輸血を行しヽ m/1、板数を1万/μL

然上に保つように努めるが,維持が困難なこともある。

なお,感染症を合併して血小板数の減少をみる場合には,出血傾向が増強することが多

いので,(1)の 「造血器腫瘍」に準して血小板輸血を行う。

(3)魚疫性ェ小板減少症

特発性ュ小板減少性紫斑病 (Idiopathic Thromboしytopenic PFpura;IT)は,通 常は血

小板輸血の対象とはならなし、lTPで外科的処置を行う場合には,輸血による血小板数の増

加は期待できなぃことが多く,まずステロイド剤あるいは静注用免疫グロプリン製剤の事

前投与を行う。これらの薬剤の効果が不十分で大量出血の予測される場合には,血 小板輸

血の適応となる場合があり,:通常より多量の輸血を必電とすることもある。

また,ITの 母親から生まれた新生児で重篤な血小板減少症をみる場合には,交換輸血の

ほか,ステロイド剤又は静注用免度グロプリン製剤の投与とともに血小板輸血を必要とす

ることがある。                          .    :

血小板特異抗原の母児間不適合による新生児同種免疫性ユ小板減少症 (Nleonatal

Al10imune ThrOmbocytbpenia:NAIT)で,重備な血小板減少をみる場合には,血 小板特

異抗原同型の血小板輸血を行う。このような血小板濃厚液が入手し得ない場合には,母親

由来のユ小板の輸血が有効である。

輸血後紫斑猜 (Posttrllsflsion Purpura躙つ では,血小板輸血の適応はなく,血 小板

特異抗原同型あ血小板輸血でも無効である。なお,血漿交換療法が有効との報告がある:

(4)血栓性血小板減少性紫斑病 (ThrO品otic ThrollbocytOpehic PurpuralTTPD及び溶血

性尿毒症症候群 (HemOlytic uremit synd"":HuS)

TTPと HUSでは,血小板輸血により症状の悪化をみることがあるので,原則として血小板



輸血の適応とはならない。     :

(5)血小板機能異常症 ´

血ホ板機能異常虚 (血小板、力症,抗 血小板療法など)で ,出 血症峡あ程度は症例によ

つて様々であり,ま た,ュ 小板同種体●産生の可能性、あぅこキから,重 市な■血ないじ

上血困難な場合にのみ血小板輸血の適応となる。

(6)そ の他 :ヘパリン起因性ュ方ヽ辱減少症 CHeparin indu.ed thronbocytop"ia:HIつ

血小板輸血は禁忌である。

g.固 形腫瘍                .´

固形腫瘍に対して強力な化学療法を行う場合には,急 速に血小板数が減少することがあ

るの下,必 要に応じ̀ 適 宜血小板数を測定する。

ュ小板数が2万/μL未満に減少し,出血傾向を終める場合には,血力ヽ板数が1～'万/μL

以上を維持するように血小板輸血を行う。    |

化学療法の中止後に,血小板数が輸工のためではなく2方/μL以上に増加した場合には:

回復期に入ったものと考えられることから,そ れ以降の血小板輸血は不要である。   |

h`造 血幹細胞移植 (骨髄移植等)             |

造血幹縮胞移植後に骨髄機能が回復するまでの期間は,血小板数が1ん2万/μL以上を維

持するキう11計画的に1小 板綺
血を行,1          ‐   .       _

出血症状があれば血小板輸血を追加する。

※ 出 血予防の基本的な適応基準            .

造血機能を高度に低下させる前処置を用いた造血幹細胞移植後は,血小板数が減少

するので,出血予防のために血小板濃厚液の輸血が必要となる。血ィ、板濃厚液の適応

は血小板数と臨床症状な参考に沐める。漣常,出 血予防のためには血小板数が 1～2万

/μL未 満の場合が血小板輸血の適応となる。ただし:感 染症,発 熱,構種性血管内凝

固などの合併症がある場合には出血傾向の増強することがあるので,血 小板数を測定

し,そ の結果により当日の血小板濃辱液の適応を判断すぅことが菫ましい (トリガ
ー

輸血)。ただし,連 日の採工による患者人の負担を考慮し,ま た,定 型的な造血絆細胞

移植では血ィ板ヽが減少する期閾をある程度予測できるので,週 単位での血小板濃厚液

の輸血を計画できる場合が多い。この場合は,1週 間に2～o回の頻度で輸血を行う。

i.血 小板輸血不応状態 Cm適 合血小板輸血)

血小板輸血後に血小板数の増加しない状態を血小板輸血不応状態という。

ユ小板数の増加しない辱因|こは,同 種抗体などの免輝学的機序によるものと,肇 熱,感

染症j DlC,膊腫大などの非免疫学的機序によるものとがある。

免疫学的機序に|る 不応状態の大部分は抗鳴ユ 抗体によるもので,一 部に血小板特真抗

体が関与するものがある。

抗HLA抗体にょる血小板輸五不応状態では,HLA適 合血小板濃厚液を輸血すると,血小板

数の増カロをみることが多い。白血病,再生不良性貧血などで通常の血小板濃厚液を輸血し,

輸血壼日の血小板数の増加がみられない場合には,輸血翌日の血小板数を測定し,増加が2

回以上にわたってlIとんど躍められず,抗 HLA抗体が検出される場合には,HLA適 合血小板

輸血の適応となる。   ・

なお,抗 HLA抗 体は経過中に陰性化し,通 常の血小板濃厚液が有効となることがあるの

で,経 時的に検査することが望まれる。

ILA適 合血小板濃厚液の供給には特定の供血者に多大な負担を課すことから,その適応に

当たつては適切かつ慎重な判断が必要である。   .

非免凍学的機序による血小板輸血不応状態では1原 則として lm適 合血小板輸血の適応

はない。 「  .

町 適合血少板準厚液″
t入手し得ない場合や無効の場合,あるいは非免疫学的機序|よ―る

血小板輸血不応状態にあり:出 血を認める場合には,通 常の血小板濃厚液を輸血して経過

をみる。 |

3。投与量

患者の血小板数,循環血液量,重症度などから,目的とする血小板数の上昇に必要とさ

れる投与量を決める。血小板輸血直後の予測血小板増加数 υμL)は次式により算出する。

予測匝小板増加数C/,D

輸血血小板総数 2
X 一

循環血液量はDX103     3

(2/3は輸血された血小板が諄臓に捕捉されるための補正係勢

(循環血雄量は70mJ町 とする)

例えば: 血小板濃厚液5単位 (1,0×101:個以上の血小板を含有)を 循環血液量5,000mL



〈体重71kg)の患者に輸血すると,直後には輸血前の血小板数より11500/μL以上増加す

ることが見込まれる。       |

なお,一 回投与量は,原 則として上記計算式llよるが,実 務的には通常lo単位が使用さ

れてぃる。体重25kg以下あ小児
‐
clt 10単位を3～4時間かけて輸工す岩。

4.効果9評"        :       |
血小標輸血実施摯には,輸血効果にっぃて臨床症状の改善の有無及び血小板数の増加の

程度を評価するo

l小督
数の
,加
の評何は,血 4)板輸強後約11間 又は翌りo24時 間後の補正血小板増加

数 (∞rrOcted,Ount i■cr"ぃt;∝I)にょ,行う。∝I lt茨式により算出する:

CCIC/μD

輸ュ血小板増加数C/μD×体表面積eiつ
‐
  輸 倫而小板総数(X1011):

通常の合併症な|の なぃ場合には,血 小板輸血後約 1‐時間つCCIは,歩 なくとも7,500/

μL以上である。また,翌 朝又は24時間後の∝Iは通常14,500/“Lである。

引き続き血小板Ⅲ血を繰り返し行う場合に配 臨床症瑛と血小板表との評価に基づし`そ

以後の輸ュ■画を立てることとし,漫 然と継続的に血力ヽ板輸血を行うべきではない。

5.不 適切な使用

末期患者に対しては:患 者の自申意思を■童し,単 なる延命摯量は控ぇるという考え方

11鷺鳥詣[F:[LI婁響言菫饉 Fけ'C'有11骨
をT革しなし`単

6:使 用上の注意点
1)感 染症の伝播            ‐

血小板濃厚液はその機能を保つ■めit奎温 (lo■24t)で 泉平振盪しながら保存されそ
いうために,細 菌混入による牧死的な合併症に留意して,輸 血の実施前に外観検査として
バッグ内の血液について色調の変化,溶 血や擬血塊の有無,ま ～はパッグの破損や開封に
よる閉鎖系9破 綻等,異 常がなぃことを肉眼で確認する。  '

2)一 般的使用方法

血小板濃厚液を使用する場合には,.血小板輸血セットを使用することが望ましい。

赤血球や血漿製剤の輸血に使用した輸血セットを引き続き血小板輸血に使用すべきでは

ない。
|           :           |       ‐

3)自血球除去フオルター         ′

‐平成16年 10月25日以降,成分採血由来血小板濃厚液は全て白血球除去製剤となってお

り,ベ ンドサイドでの自血球除去フィルタ‐の使用lt不要である。

4)放射線照射       :                        ■

19981年に日本赤十字社より放射線照射血液製剤が供給されるようになり,20CXl年以降,

わが甲では放射線照射血液製剤による輸血後移植片対宿主病の確定症例の報告はなしヽ。そ

のため,輸血後移植片対宿主病 (円{VHDDの 発症の危険性を考慮し,放射線を照射 (15～

50G"し た血小板濃厚液を使用すべきであり:赤血球濃厚液を併用する場合にも同様の配

慮を必要とする。‐

5).サイトメガロウイル不 (岬)抗 体陰性血小板濃厚液

薗 抗体陰性の妊捏,あるぃは抗体陰性の妊婦から生まれた極小未熟児に血小板輸血をす

る場合には,酬 抗体陰性の血小板濃厚液を使用する。  |

造血幹細ゎ移植時に患者とドナーの両者が0肛抗体陰性の場合には,酬 抗体陰性のm/1・

板濃摩液を使用する。

なお,現在,保存前白血球除去血小板濃厚液が供給されており,α Vにも有用とされてい

る。             |

6)HLA適 合血小板濃厚液              ‐

3の 1に示す血小板輸血不応状態に対して有効な場合が多い。

なお,血小板輸血不応状態には,ユ小板特異抗体によるものもある。

7)ABO血 液型・Rh型と交差適合試験

原則として,ABO血 液型の同型の血小板濃厚液を使用する。

患者がRh陰性の場合には,い 陰性の血小板濃厚液を使用することが望ましく,特 に妊娠

可能な女性では推奨される。しかし,赤 血球をほとんど含まない場合には,Rh陽 性の血小

板濃厚糠を使用してもよい。この場合には,商 力価抗Rh人免疫グロプリン (RIIIC)を投与

することにより,抗 D抗体の産生を予防できる場合がある。



通常の工小板輸血の効果がなく,抗 HLA抗体がIBめられる場合には,HLA適 合血小板濃厚

液を偉用する。この場合にも,A30血 液型の1卑 1血 小板濃厚液を使用することを原則とす

る。        ′                         ■

D A30■ 液型不適合輸血

ABO血液型同型血小板濃厚液が入手困難で,130血 液型不適合の血小板濃厚液を使用しな

ければならない場合,血 小板濃厚液中の抗A,抗 B抗体価に注意し,1溶血の可能性を考慮す

る。また,患 者の抗A,抗 B抗体価が極めて書い場合に11,A30血 液型不適合血小板輸血が

無効のことが多いので,留 意すべきである。

なお,赤 ユ球をほとんど含まない血小板濃厚液を使用する場合には,赤 血球の交差適合

試験を省略してもよい。
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Ⅳ 新 鮮凍結血漿の適正使用

1.目的
新鮮凍結血漿 CProsh Frlzen Plaslna;"めの投与は,血漿因子の欠乏による病態の改善

を目的に行う。特に,凝 固因子を補充することにより,出血の予防や上血の促進効果 (予

防的投与と治療的投与)を もたらすことにある。

なお:新鮮凍結血漿の製法と性状については参考17を参照。

2.使 用指針

凝固因子の補充による治療的投与を主目的とする。自然出血時,外傷性の出血時の治療

と観血的処置を行う際に適応となる。観血的処置時を除いて新鮮凍結血漿の予防的投与の

意味はなく,あ くまでもその使用は治療的投与に限定される。投与量や投与間隔は各凝固

因子の必要な止血レベ● 生体内の半減翔や回収率などを考慮して決定し,治療効果の判

定は臨床所見と凝固活性の検査結果を総合的に勘案して行う。新鮮凍結血漿の投与は,他

に安全で効果的な血漿分画製剤あるいは代替医薬品 (リコンピナント製剤など)力Sない場

合にのみ,適応となる。投与に当たっては,投与前にプロトロンピン時間 CPT),活性化部

分トロィボプラステン時間 (APTTpを測定し,DIC等 の大量出血ではフィプリノゲン値も測

定する。またI新鮮凍結血漿の予防的投与は,凝 固因子欠乏による出血の恐れあある患者

の観血的処置時を除き,その有効性は証明されていない (本項末尾 [注]「出血に対する輸

血療法」考参照)。したびう̀ ,新 鮮凍結血漿の適応は以下に示す場合に限定される。

1)凝 固因子の補充

(1)PTおよび/ま たはAPTTが延長している場合 (OPTは (1)I、R2.0以上,(■)30%

以下/OAPTTは (1)各 医療機関における基準の上限の2倍以上,(1)25%以 下とする)

1.機合型凝固障害  | |

● 肝 障害 :肝障害により複数の凝固因子活性が低下し,出血傾向のある場合に適応とな

る。新鮮凍結血漿の治療効果はPTや APTrなどの凝固検査を行いつつ評価するが,検査値

の正常化を目標とするのではなく症状の改善により判定する。ただし,重症肝障害におけ

る止血系め異常は,凝固因子あ産生低下ばかりではなく,血小板数の減少や抗凝固因子,

線溶因子:抗線溶因子の産生低下,網内系の機能の低下なども原因となり得ることに留意

する。また,急性肝不全におぃては,しばしば消費性凝固障害により新鮮凍結血漿の必要

3 3



投与量が増押する。容量の過負荷が懸傘される場合には,血 漿交換療法 (1～1.5×循環血

漿量/回)を 併用する (アフェレシスに簡複する事項は,参 考 14を参照),

なお,PTが ェ駅2.o以上 (30%以下)で 、かつ観血的処置を行う場合を除いて新鮮凍結血

漿の予防的投与の適応はなぃ。ただし,手 術以外の観血的処置における重大な出血の発生

は,凝 固障害より 手ヽ技が主な原因となると考えられていることに留意する。

● L―アスパラギナ∵ゼ投与関連 :肝臓での産生低下によるフィプリノゲンなどの凝固因

子の減少により出血傾向をみることがあるが,ア ンチト●ンピンなどの抗凝固因子や線溶

因子の産生低下をも来すことから,血 栓症をみる場合もある。これらの諸因子を同時に補

給するためには新鮮凍結血漿を用いる。アンチトロンピシの回復が悪い時は,ナンチトロ

ンピン製剤を併用する。

上血系の異常の程度と出場した時期によりLニアスパラギナーゼの投与計商の中止若しく

は変更を検討する。

● 督 種性血管内凝固 CD10:DIC(診 断基準は参考資料 1を参照)の 治療の基本は,原 因

の除去 (基礎疾患の治療)と ヘパリンなどによる抗凝固療法である。新鮮凍結血策の投与

は,これらの処置な前提として行われるべきである。この際の新鮮凍結血漿投与は,凝固
因子と共に不足 し■生理的凝固

・
林溶阻害因子 (アンチトロンピン,プ ロテインC,プ ロテ

イン S,プ ラスミンインヒビターなど)の 同時補給を目的とする。通常;(1)に 示す PT,

APTTの 延長のほかフィプリノグン値が 100嘔/dL未 満の場合に新鮮凍結血漿の適応となる

(参考資料 l DICの 診断基準参照)。

なお:フ ィプリノグン値は10o●g/dL程度まで低下しなければPTやAPTTが延長しないこ

ともあるので注意する。また,特 にアンチトロシビン活性が低下する場合は,新鮮凍結血

漿より零全かつ効果的なアンチトロンピン濃縮血漿分画製剤の使用を常に考晨する。

● 大 量輸血時:通常,大量輸血時に希釈性凝固障害にょる上ユ困難が起こることがあり,

その場合新鮮凍結血漿の適応となる。しかしながら,希釈性凝固障害がtBめられない場合

は,新鮮凍結血漿の適応はなぃ (図1)`外傷などの救急患者では,消費性凝固障害が併存

しているか考検討し,凝 固因子欠乏による出血傾向があると判断された場合に限り,新鮮

凍結血漿の適応がある。新鮮凍結血漿の予防的投与は行わなし、          i

il.漆縮製剤のない凝固因子欠乏症                      :

0 ユ 液凝固因子久乏症にはそれぞれの濃縮製剤を用いることが原則である力ヽ 血液凝固

第V,第 不I因子欠乏=に対する織縮製剤は現在のところ供給されていない。したがつて,

これらの両因子のいずれかの欠乏症またIまこれらを含む複数の凝固因子久乏症では,出 血

症状を示しているか,観血的処置を行う際に新鮮凍結血漿が適本となる。第V工因子の欠

乏症 (血友病A)は遺伝子組み換え型製剤または濃縮製剤,第 DC因子欠乏症 (血友病3)に

は濃縮製剤,第 X皿因子欠乏症には濃縮製剤,先天性無フィプリノグン血症には濃縮フィ

プリノグン製剤,第 VI因 子本乏症には遺伝子組み換え活性第Vi因 子製剤又は濃縮プロ

トロンピン複合体製剤,プ ロトロンピン欠乏症,第 X因子久乏症にlt濃縮プロトロンピン

複合体製剤,さ らにフォン・ヴィレプランド病には,フ ォン・ヴィレプランド因子を含ん

でいる第V皿因子濃縮製剤による治療が可能であることから,いずれも新鮮凍結血漿の適

応とはならない。

ili.クマリン系薬剤 (ワルファリンなど)効果の緊急補正 (PTがINR 2.0以上 (30%以下))

● ク マリン系薬剤は,肝 での第■,Ⅶ ,Ⅸ ,X因 子の合成に必須なビタミン K依 存性酵

素反応の阻害剤である。これらの凝固因子の久乏状態における出血傾向は,ビ タミン Kの

補給lFより通常i時間以内に改善が穂められるようになる。なお,よ り緊急な対応のため

に新鮮凍結血漿の投与が必要になることが稀にあるが,こ の場合でも直ちに使用苛能な場

合には 「濃縮プロトロンピン複合体製剤」を使用することも考えられる。

(2)低フィプリノゲン血症 (100m/dL未満)

我が国では濃縮フィプリノゲン製剤の供給が十分でなく,ま たクリオプリシピテート製

剤が供給されていないことから,以 下の病態へのフィプリノゲンの補充には,新 鮮凍結血

漿を用いる。

なお,zィ プリノゲン値の低下の程度はPTや APT「に必ずしも反映されないので注意す

る (前述).

● 機 種性血管内凝固 OICI:(前 項 i rDIC」を参照)

● L‐アスパラギナーゼ投与後 :(前項 iL‐アスパラギナーゼ投与関連参照)

2)疑 固阻害因子や線溶因子の補充

● プ ロテインC,プ ロテインSやプラスミンイン|ピ ターなどの凝固・線溶阻害因子欠乏

症における欠乏因子の補充を目的として投与する。プロテインCや プロテインSの 欠乏症

における工栓症の発症時にはヘパリンなどの抗凝固療法を併用し,必 要に応じて新鮮凍結

血漿により欠乏因子を補充する:安 定期には経口抗疑固療法により血栓症の発生を予防す

る。アンチトロンピンについては濃縮製剤を利用する。また,プ ロテイン C欠 乏症におけ



‐          /イ

る血栓症発症時には活性型プロテイン C濃 縮製剤による治療が可能であるこタラスミンイ

ンヒビターの欠乏による出血症状に対してはトラネキサム酸などの抗線溶薬を併用し,,効

果が不十分な場合には新鮮凍結血漿を投与する:    ‐

3)血 漿因子の補充 CPT及びAPTTが 正常な場合)

, 血 糧性血小板減少性紫斑病 〈■つ :工管内率細胞F産 生される分キ量あ著しく夫きぃ

(lnuslally lurte)7す イ'ヴインプランド因キァルチマ∵ ⑩■酬島)ヵS,微 小循環で

血小板血栓を生じさせ,本 症を発症すると考えられている。通常,uLw17FM I姜同細胞から血

中に放■される際に,肝 臓で産生されぅvT特 異的メタロプロテアーゼ Gl14 ADArrS13)

により,本 来の上血に必要なサイズに分解される。しかし,後 天性 TEPで はこの酵素に対

する自己抗体 (インヒビタ‐)力 発ヽ生し,そ の活性が著しく低下する。従つて,本 症に対

する新鮮凍結五漿を置換液とした血漿交換療法 (1～1.5循栞血漿量燿ヨ)の 有用在は (1)

ロインヒビタ
ーの除去,C2p向 疇素の捕給,(3)UrW用 の除去,(4'‐■血に広妻な土常サ

イズvWFの補給,の 4点に集約される。一方:先天性TTPでけ,こあ酵素活性の欠損に基

づくので:i新鮮凍結血漿の単独投与で充分な効果がある。:            |

なゃ,腸管出血性木II1011571Ⅲ 7感染に代表される後天性溶血性尿毒症症候群 CHUS)

では,そ の多くゃ前`記酵素活性に異常を駆めないため,新鮮凍結血漿を用いた血漿交換療

法は必ずしも有効`はない
"。       1

3.投与量        : 1 ‐
生理的な上血効暴を期待す0た めの凝固因子の最少の血中活性値は,正 常値の120～30%

程度である (表1)                            .

循環血漿量を40olL/kg(70mL/kg(1-Ht/100))とし,補充された凝固因子の血中回収率は

目的とする凝口因子|こより異なるが,16o%と すれ成 凝固因子の血中レベルを約20～30%

上昇させるのに必要な新鮮凍結血漿量は,理 論的には8～laL/kg C40●L/kgの 26～30%)

である。したがつて,体 事 50kgあ患者における新鮮凍結血薬の投与量lt 400～6001nLであ

る。日本赤十字社から供給される自血球を除法した全血採血由来製剤(新鮮凍結血漿慟ば自
赤」)の容量は,従来製剤の約1.5倍(200mL探血由来 CFFP‐LR‐1)では約120嶋400mL採
血申来 (FFP―LR‐2)で は約 ?40mLDであぅため,2∞血採血菌来 CFF「LR-1)の場合は約 4
～5本分に,400mL採ユ申来 Cw―LR-2)では約 2～3ホ分に相普することとなる。また,成

分採血由来製剤は容量が450直であるため,Ⅲ l本分に相当する。患者の体重やHt値 (貧

ユ時),残 存している凝口因子のレベィン;補 充すべき凝固因子の生体内への回収率や半減潮

(表 1),あ るいは消費等凝固障害の有無などを考慮して投与量や投与間隔を決定する。な

お:個 々の凝固因子欠乏症における治療的投与や観血的処置時の予防的投与の場合,そ れ

:ぞれの養箇因子の安全な治療域レベルを勘案して捜与壼や授与間隔を決定する。



表 1 凝 目日子の生体内におけ●■菫と止菫レベル いう医学的根拠はない。

0末 期患者への投与

末期忠者に対しては,忠者の自由意思を尊重し,単 なる延命措置は控えるという考え

方が容郷されうつある。輸血療法といえども,そ の例外ではなく̀ 患 者の意思を尊重し

ない単なる時間的延命のための投与は控えるべきである。

5)そ の他

重症感染症の治療:DICを伴わない熱傷の治療,人工心肺使用時の出血予防,非代償性肝

硬変での出血予防なども新鮮凍結ユ漿投与の適応とはならなし、

6.使用上の注意点
1)融解法

使用時には30～37,の恒温槽中で急速に融解し,速やか (3時間以内)に使用する。

なお,融 解時に恒温槽中の非減菌の温水が直接パッグに付着することを避けるとともに,

パッグ破損による細菌汚染を起こす可能性を考慮して:必 ずビニール袋に入れる。融解後

にやむを得ず保存する場合には,常 温ではなく 2～6℃の保冷庫内に保管する。保存すると

不安定な凝固因子 (第V,Ⅷ 因子)は 急速に失活するが,そ の他の凝固因子の活性は比較

的長い問保たれる (表1)。            |

2)感 染症の伝播

新鮮凍結血漿はアルプミンなどの血漿分画製剤とは異なり,ウ イルスの不活化が行われ

ていないため,血 液を介する感染症の伝播を起こす危険性がある。

3)ク エン酸中毒 (低カルシウム血症)

大量投与■よリカルシウムイオンの低下による症状 (手指のしびれ,嘔 気など)を 認め

ることがある。

4)ナ トリウムの負荷

白血球を除ました全血採血由来製剤 (新鮮凍結血漿‐LR「日赤J)は血液保存液としてCPD

液を用いている。容量は`従 来製剤の約 1.5倍 (200mL採 血由来 (「Fr―LR-1)で は約

12輸L4∝ Ⅲ採ユ由来 CFFP―LR-2)では約240mL)であり,2∞直採血由来の場合は約0.45g

(19tlEq),400mL採血申来 CFFP―LR-23で は約0.9g(38 mEq)あ ナトリウム (Na+)力事負荷
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4.効 果の評価

投与の妥当性,選択した投与量の的確性あぅいは副作用の予防対策などに資するため,

新鮮凍結血漿の撃与前には,その必要性を明確に把握し,必軍とされる投与量を算出する。

投与後には投与前後の検査デ‐夕と臨床所見の改善の程度を比較して評価し,副作用の有

無を観察して診療録に記載する。

5.不 適切な使用

1)循環血漿量減少の改善と補充

循環血漿量の減少している病態には,新鮮凍結血漿と比較して膠質浸透圧が高く,よ り

安全な人工膠質液あるいは等張アルプミン製剤の適応である:

2)蛋 自質源としてあ栄養補給

輸血により補充された血漿蛋白質 (主成分はアルプミン)は アミノ酸にまで緩徐に分解

され,そ の多くは熱源として消費されてしまい,患者の盛白質源とはならない。この目的
のためには1中心静脈栄養法や経腸栄農法が適応である (アルプミン製剤の適正使用:5-1)
「蛋白質源としての栄養補給」の項を参照)。

3)創 傷治癒の促進

創傷の治癒に関与する血漿督白質としては,急性反応期蛋白質であるフィタリノゲン,

第X即因子,フ ィアロネクチン,フ ォン・ヴィレィラジド因子などが考えられている:し
かしながら,新鮮凍結血漿の投与により,これらを補給しても,創傷治癒が促進されると



される。また,成分採血由来製剤は血液保存液としてACD―A液を用いている。容量は45omL

であり,約1.6g(691nEq)のナトリウム(Nla→が集荷きれる。
全血採血出来製剤と成分採血出来製剤のナトリウム濃度あ差はCPD液とACD―A液 に含ま

れるナトリウ■量の違ぃによる。        .

5)ア レルギー反応

時にアレルギーあぅいは'ナフィラキシァ反応を起こすことがある。

6)輸 血セットの使用

使用時には輸血セットを使用する。                     |

[注]出 血に対する輸血療法

1.止 血機構

生体の工血機構は,以下の4つの要素から成り立ってぉり,それらが順次作動して止血
が完了する。これらのいずれかの異常により病的な出血が起こる。輸血用血液による補尭
療法の対象となるのは■小板と凝固因子である.
a.血管壁 :収縮能    .           ‐

.   :

b.血小板 :血小板血栓形成 (二次止ω ,す 遠わち血イt板の粘着。擬集能

o.凝固因子 :凝固系の活性化, トロンピンの生成,次いで最終的なフィプリン血栓形成 (二

次上血)

d.線溶因子 :プラスミンによる血栓の溶解 (繊維索溶解)能

2.基本的な考え方

新鮮凍結血漿の使用には治本的投与と予防的撃与があるも血小板や凝固因キ||の 上五

因子の不足に起因した出血傾向に対する治泰的投与は,絶対的適応である1‐方,出血の

危険性は血小板数,出血時間,‐PT:APTT,フィプリノケンなどの検杢値からは必ずしも予

測でき
な
い。■血機能検査値が異常であ?た としても,それギ軽度であれば,■ とえ観ユ

的処置を行う場合でも新鮮凍結血漿を予防的に投与をする必要はない。観血的処置時の予

摯
的投与の目本は血小板数が5万ィμL以下:PTが I撃 2.b以上 (30%以⊃ ,APTiが 各医

療機関が定ゃている基準値の上限の 2倍以上 (25%以下),フ プ́リノゲンが loomg/dL朱

満になつたときである。

中血時間は検査自体の感度と特異性が嬌く,術 煎の上血機能検査としては適当ではなく,

本検事を術前に必ず行う必要はない。むしろ,出 血の既往歴,服 用している薬剤などに対

する正確な問診を行うことが必要である:

上血機能検査で軽度の異常がある患者 (軽度の血小板減少症,肝 障害による凝固異常な

ど)で局所的な出工を起こした場合に,新鮮凍結血漿を第 1選択とすることは誤りであり,

十分な局所的止血処置が最も有効である̀ 図 2の フローチャートで示すとおり=新 鮮凍結

血漿により上血可能な出血と局所的な処置でしか止血し得ない出血が存在し,そ の鑑別が

極めて重要である。  、

また,新 鮮凍結血漿の投与に代わる代替治療を常に考慮する。例えば,酢 酸デスモプレ

シン CDDAVPIは軽症の血友病 Aや フォン・ヴィレプランド病 (typel)の出血時の上血療

法や小外科的処置の際の出血予防に有効である。

□ 2 出 血に対す0● ●●法と治凛法のフローチャ=ト

胆　　　　　　　輛
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¨
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V ア ルブミン製剤の適正使用

4 2



1 .目 的                :

ァルプミン製剤を投与する目的は:血 漿膠質浸透圧を維持することにより循環血漿量を

確保すること,お よび体腔内液や組織間液を血管内に移行させることによって治療抵抗性

の重度の浮腫を治療することにある。       1

なお,アルプミィの製法と性状については参考18を参照。

2.使 用指針

魯件の低蛋自血症に基づく病態,ま た他の治療法では管理が困難な慢性低蛋白血症によ

る病態に対して,71レ ブ
、
ンを補充することによリ

ー時的な病態の改善を図るために使用

する。つまり膠質浸透鷹の改善,循環血漿量の是正が主な適応であり,通常前者には高張

アルプミン製剤,後者には等張アルプミン製剤あるいは加熱人血漿たん白を用いる。なお,

本体用指針において特に規定しない場合は,等 張アルプミン製剤には加熱人血漿たん白を

含むこととする。         .

1)出 ユ性ショック等

出血性シヨックに陥らた場合には,循環血液量の 30%以上が喪失したと考えられる。こ

,よ うに 3嗜 以|の 出血をみる場合には,初期治療として鮮,細胞外液補充液 (乳酸リン

グノ`液,酢 撃
リングル液など)の 投争が第

一選^|な り,人 手膠質液の併用、推奨される

が,原則としてアルブミン製剤の投与は必要としない。循環工液量の 50%以上の多量の出
血が疑ゎれる場合や血清アルプミン濃度が 3.Og/dL未満の場合には,等張アルシミシ製剤

の併用を考慮する。循環五漿量の補充量は,パイタルサィン,尿量,中心静脈圧や肺動脈

楔入圧,ュ 清アルプ、
ン織度, さらに可能であれば摩質浸透圧を参考にして判断する:も

し,腎機能障害などで人工膠質液の使用が不適助と考えられる場谷には,等 張アルノミン

製剤を使用する。また,人 T題質液を r,o"証 以上必要Lする場合にも:等螢アルシミン

製剤の使用を考慮する。

なお,出 血により不足したその他の血液成分の補充にういては,各成分製剤の使用指針

により村処する (特に
「術中の輸血」の項を参魚:図 1).       :

2)人 ェ心肺を使用する心臓手術                     |

澤常,心臓手術ド
の人工心肺の充填には,主として細碑外液補充液が使用される,なお,

1人工心肺実施中の血液●釈で起■った低アルプミン血症は,血精ァルプミンめ羮失による

ものではなく,時 的|も のであり,利尿により術後数時間で回復するため,アルプミン製

剤を投与して補正する必要はない。ただし,術前より血清アルプミン CAlb)濃度または膠

質浸透圧の高度な低下のある場合,あ るいは体重10kg未満の小児の場合などには等張アル

プミン製剤が用いられることがある。

3)肝 硬変に伴う難治性腹水に対する治療

肝硬変などの慢性め病態による低アルプミン血席は,それ自体ではアルプミン製剤の適

応とはならない。肝硬変ではアルプミンの生成が低下しているものあ,生体内半減期は代

償的に延長してぃる。たとえアルプミンを投与しても,か えってアルプミンの合成が抑制

され,分解が促進|れる。大量 (4L以上)の腹水穿刺時に循環血漿量を維持するため,高

張アルブミン製剤の撃与が,考慮される
中もまた,治療抵抗性の腹水の治療に,短期的 (1

週間を限度とする)に高張アルプミン製剤を併用することがある。

*Runyon 3A:Managene,t Of adult patients with ascites due t6 cirrhosis.Hepatologγ

2004:39:841‐856

41難 治性の浮腫,肺水臓を伴うネラローゼ症候群

ネフローゼ症候群などの慢性の病態は,通常アルプミン製剤の適応とはならない。むし

ろ,アルプミンを投与することによってステ■イドなどの治療に抵抗性となることが知ら

れている。ただし,急性から重症の末梢性浮腫あるいは肺水腫に対しては,利尿薬にカロえ

て短期的 (1週間を限度とする)l■高張アルプミン製剤の投与を必要とする場合がある。

5)循 環動態が不安定な血液透析等の体外循環施行時

血液透析時に血圧の安定が悪い場合において,特 に精尿病を合併している場合や術後な

どで低アルプミン血症のある場合には,透析に際し低血圧やショックを起こすことがある

ため,循環血漿量を増加させる目的で予防的投与を行うことがある。

ただし通常は,適切な体外循環の方法の選択と,他 o案物療法で対処することを基本と

する。

6)凝 固因子の補充を必要としない治療的血漿交換療法

治療的血漿交換療法には,現在様々の方法がある。有害物質が同=さ れていて,選 択的

若しくは準選択的有害物質除去の方法が確立されている場合には,そ の方法を優先する。

それ以外の非選択的有害物質除去や,有用物質補充の方法として,血漿交換療法がある。

ギランパレー症候群,急性重症筋無力症など凝固因子の補充を必要としない症例では,1

置換液として等張アルプミン製剤を使用するcア ルプミン製剤の使用は,肝炎発症などの

輸血コ作用の危険がほとんどなく,新鮮漁結血漿を使用することと比較してょり安全であ



る。

膠質浸透圧を保つためには,通 常は,等 張アルプミンもし―くは高張アルプミンを電解質

準に希釈して置換液として用いる。■中アノィアミン濃度が低い場合にlt`等 張アルプミン

による置換は,肺 水腫等を生じる可能性が有るのt置 換液のアルプミン濃度を調節する

等の注意が必要でゎる。加熱人血漿たん白は,ま れに血圧低下をきたすので,原 則として

使,し ない。やむを得ず使用すぅ場合は,特 に血圧の変動に留意する。1回の交換菫は,循

環工漿量?等 量ないし 1.5倍 量を基準とするL開 始時は,「 換液として人三膠質液を使用

することも可能な場合が多い (血漿交換の置換液として新鮮凍結血漿が用いられる場合に

ついては,新 鮮凍結血漿の項参照。また,治 療的血漿交換療法に関連する留意事項につぃ

ては,参 考 14を参照)。          .

7)重 症熱傷

熱傷後`通常 18時間以内は原則として細胞外液補充液で対応するが,18時 間以内であっ

ても血清アルプミン濃度が 1.5g/dL未満の時は適応を考慮する。

熱傷部位が体奉面積の 50%以上ゎり,細胞外液補充液では循環血漿量●不足を是正する

ことが因雑な場合には,人工膠質液あるいは等張アルプミン製剤で対処する̀

8)低肇自血年に起因する肺水腫あるいは著明な浮腫が認ゅられる場合
・
術前,IF「6あ るいは経口無取不能な重症の下痢な油こよる低蛋自血率が存在し,治療抵

抗性の肺水腫あるいは著明な浮腫が認められる場合にlt,利尿薬とともに高張アルプミシ

製剤の投与を考慮する。           |               |

9)循 環血漿量の著明な減少を伴う急性産炎など

急性膵炎:賜閉塞などで循環血漿量の著明な減少を伴うシし

等張アルプミン製剤を使用する。

ックを起こした場合には,

3.投 与量

投与量の算定には下記の計算式を用いる。このようにして得られたアルプミン量を患者
の病状に応じて,通常2～3日で分割投与する。              1

必要投与量 (g)=                 ヽ

期待上昇濃度 (な/dD X循 環血漿量 (dLl×2.5      1

たヽだし,期待上昇濃度は期待値と実測値の差,循環血漿量は 0.4dL/kg,投与アルプミン

の血管内回収率は4/10(40%)と する。

たとえば,体 重がgの 患者の血清アルノミン濃度を 0.6g/dL上昇させたいときには,

0.6g/dL挙⑩.4dL/kg×渉g)× 2.同.6×χ̂1哺・6xgを投与する。

すなわち,必要投与量は期待上昇濃度 (3/dD× 体重 ∈g)に より算出される。
一方,アルプミン lgの投与による血清アルプミン織度のよ昇は,体重χkgの場合には,

[アルプミン18X血管内回収率 (4/10コ(D/[循 環血漿量](dL)す なわち,

「18XO・4/(0,4dL/kgXttD=14(g/IL)」 ,

っまり体重の逆数で表わされる。      |

4.投与効果の評価
アルプミン製剤の投与前には,そ の必要性を明確に把握し,必 要とされる投与量を算出

する。投与後には投与前後の血清アルプミン濃度と臨床所見の改善の程度を比較して効果

の判定を行い,診療録に記載する。投与後の目標血清アルプミン濃度としては急性の場合

は3.03/dL以上,慢性の場合は2.58/dL以上とする。        1

投与効果の評価を 3日 間を目途に行い,使用の継続を判断し,漫然と投与し続けること

のないように注意する̀      ■                  .

なお,膠質浸織nFの計算式については本項末尾 [湖 「膠質浸透圧について」に記載して

ある。           ヽ         . _

5.不 適切な使用

1)蛋自質源としての栄養補給

投与されたアルプミンは体内で緩徐に代謝 (半減期は約 17日)さ れ,そ のほとんどは熱

源として消費されてしまう。アルプミンがアミノ酸に分解され,肝 臓における蛋白質の再

生成の原料となるのはわずかで:利 用率が極めて低いことや:必 須アミノ酸であるトリプ

トファン,  ソ コィシン及びメチォニンが極めて少ないことなどから,栄 養補給の意義は

ほとんどなし、 手術後の低騒白血症や悪性臆瘍に使用しても,一 時的に血漿蛋白濃度を上

昇させて膠質浸透圧効果を示す以外に,栄 養学的な意義はほとんどない。栄養補給の目的

には,中 心静脈栄養法,経 腸栄養法によるアミノ酸の投与とエネルギーの補給が栄養学的

に蛋白質の生成にな協であることが定説となってぃる。

2)脳 虚血



禅虚血発作ある
いはタモ膜下出血後のュ管摯縮に対する人工膠質渡あるいはアルブミン

製剤の投与により,脳 組織の障害が防止されるという医学的根拠はなく,検月の対象とは

ならない。

3)単 なる血清ア″ノミン濃度の維持

血清アルプミン濃度が15γ108/dLでは「末梢の浮腫などの臨床症状を呈さなt 場ヽ合も

多く,血清アルィミン濃度の維持や検査値の是正のみを目的とした投与は行う人きではな
い。

4)末 期患者への投与                     ｀

末期患者に対するアノィプミン製剤の投与による延命効果は明らかにされて' なヽ0、

生命尊厳の年点からも否必要な投与は控えるべきである|    |

6.使 用上の注意点    |

1)ナ トリウム含有量

各製剤中のナトリウム含有量 [3.7mg/mL(110oEqん)以 下]は 同等であるが:警 張ナル

プミン製剤の大量使用はナトリウムの過大な負荷を招くことがあるので注意が必要である。

?)肺 水腫,心 不全

1高 張アルタミン製剤の使用時には急激に循環血漿豊が増加するのを,輸 注速度を議節し,

貰沓
腫,心 不全などの発牛に注意するLな お,20%ア ルプミン製剤50直 (アルプミンlogl

の輸注は約2"記 の循環血漿量の増加に相当する。

E注]膠質浸透圧について

膠質浸透圧 (π)は pH,温度,構成する蛋白質の種類により影響されるため,実測値の

方が信頼できるが,血清中の蛋由濃度より算定する方法もある。血清アルプミン濃度,総

血清蛋白 (TPb濃度からの算出には下記の計算式を用いるも  t

l.血清アルプミン値 lCg/dDよ りの計算式 ::

π認:8●0.18げ40:012CS

2.総血清蛋自濃度 Cg′dDよ りの計算式 :

πttt iclo.1げ●01009C・    ・        ‐

計事例:

1.7ルブミン投与によりAlb値が0.58/dL上昇した場合の膠質浸透庄の上昇 (1式より),

π■2.8XO.5■0.18×0.5240.012×0.53

31.4MHg‐       |

η TP値 が■2g/dLの場合の膠質澤薔FF(2式 より),

π=2.lX7.2+∝ 16X7.2240.009×7.23

26`77ng

Ⅵ 新 生児 ・小児に対する輸血療法

イヽ児とくに新生児に血率製剤を撃与する際にら成人の血液製剤の使用指針を適用する■

とには問題があり,小児に特有な生理機能を考慮した指針を策定する必要がある。しかし

ながら,小児=般 に対する血液製剤の投与基準にっいては,ぃ まだ十分なコンセシサスが

得られているとは言い難い状況にあることから,未熱児についての早期貧血人の赤血球濃

将準の投与方法,新生児
へのユ小板濃厚準の投与方法及び新生児へ,新鮮凍結血漿の投与

方法に限定して指針を策定することとした。

1・木黎児早期貧工に対する赤血球濃厚液の適正使用1)

未熟児早期貧血の主たる原因は,骨髄造血機構め未熟性にあり,生後1～2カ胡頃に認め

られる新生児の貧血が生理的範囲を超えたものともいえる。出生時の体重が少ないほど早

く:かつ強く現われる:鉄 剤には反応しない。エンスロポエチンの投与により改善できる

症例もある|し かしながら,出生体重が著しく少ない場合,高度の貧血を来して赤血球輸

血が必要となることが多い。         |

3)血 圧低下         ‐

押熱人血漿たん自
の急漆輸注 (10己′分以上)に より,

るので注意する。      ・

血圧の急激な低下を招くことがあ

4)利 尿

利尿を目的とするときには,高 張アルプミン製剤とともに莉尿薬を併用する。

5)ア ルプミン合成能の低下

慢性の病態に対する使用では,ア ルプミンめ合成能あ低十を招くことがある。特に血清

アルプミン織度が4g/dL以上では合成能がJ41制される。



なお,こ こで?輸 血の対象児は,出 生後28日以降4か月までであり,赤 血球濃厚液の輸
血は以下の指針に華拠すぅが,未 熟児は多様な捕態を宗すため個々の嘉例に愚じ茫壼慮が

必要である。             :

1)使用指針                         .     :

(1)呼 吸障害が記められない未熟児

i.Hb値が3g/dL未満め場合.          ・
通常・輸血の適応となるが,臨 床症状にようでは必ずしも輸血の必要はない:    |

i.Hb値 が8～10g/dLの場合         :

貧血によると考えられる次の臨床症状李認められる場合には:輸 血あ適応となる:

持続性の壊脈,持 続性の多呼吸,'無呼吸
・
同期伴呼吸,不 清発,哺 ■|の 場疲ガ,体 重

増加不良,そ の他

(2)呼吸障害を合併 している木熟児            .

障害の程度:F応じて別途考慮する。

2)投与方法                   ｀

(1)使用血液

採血後2週間以内のMAP加赤血球濃厚液 CMAPtt RCC)を使用する。

(2)投与の量と速度

i.う っ血性心不全が認められない未熱児

1回の神血量は10～201nL/kg lレ,1～2mL/kg/時間の沐度で輸ェする。ただし,輸血速

度に?い てはこれ´外
の速度 (2n/kg/時間ネ上)で の検討は十分に行われていなしヽ

1,う っ血性心不全が認ゅられる未熟児

心不全の程度に応じて別途考慮する。        |

3)使用上の注意                    | |

(1)溶血め防IL            i   :  |

を生児にゃする採血後2週間未満のlfAP加赤血球濃厚波の安全性は確立されているが:2
週
1以
降の MAP神赤血球濃厚液を放射線墨射後に自血球除去フィルタ

ーを種してから240

より細い注射針を用いて輸注ポンプで加圧して輸血すると;溶工を起こす危険性があるの

で,新生児の輸ュに際して成 輸血速度を遅くし,溶血の出現:二十分な注意を払う必要が
ある。               |        :    、

なお, 日本赤十宇社から供給されるMAP加赤血球濃厚液 (赤血球濃厚液―R「 日赤J及び

照射赤五球濃厚液―LR「日赤J)は ,保 存前白血銀除去あ導入により,パ ッドサイドであ白

血球除去ラィルターを使用する必要はなくならた。

(2)長時間を要する輸血

血液′ヽッグ開封後|まo時商以内11輸血を完了する。残余分は破棄する。1回量の血液を輸

ユするのに 6時 間以上を要する場合には,使用血液を無菌的に分割して輸血し,未 使用の

分割分は使用時まで2～6℃に保存する。

(3)院内採血

院内採血は医学的に適応があり,「輸血療法の実施に関する指針Jの XΠ の2め 「必要と

なる場合Jに 限,行 ,べきであるが,実 施する場合は,採 血基準 (安全な血液製剤の安定

供給の確保等ll関する法律施行規則 (昭和 31年厚生省令第 22号)別 表第二)に 従うこと

とすぅ:ま た,放 ,線
未照射
1液
製剤において撃死的な合貨症である輸血後移植片対宿主

病,К報告されてぃることから1,ん500yの範囲であ放射線照射をする必要がある。さらに感

染性の副作用が起こる場合があることにも費意する必要がある。

2.新生児への血小板濃厚液め適正使用
1)使用指,「

(1)限局性の紫祗のみないしは,出血症状がみられず,全身状態が良好な場合は,血小板

数が3万/μL未満のときにュ小板濃厚液の投与を考慮する。

(2)広汎な紫斑な| しヽは紫斑以外にも鯛らかな出血 (鼻出血,日腔内出血:消 化管出血,

頭蓋内出血など)を認ゆる場合には=血小板数を5万/μL以上に維持する。

(3)肝臓の未熟性などにより疑園因子の著しい低下な伴う場合には,ュ小板数を5万ノμL

以上`1維持する。

(4)侵襲的処置を行う場合には,血′燎 数を5万/μL以上に維持する。

31新 生児への新鮮凍結血漿の適正使用

1)使用指針

(1)凝固因子め補充

ピタミンドの投与■もかかわらず,PTおよふ/ぃ るいはAPT「め著明な延長があり,出血

症状を認めるか侵襲的処置を行う場合

(2)循環血液量の1/2tを超える赤血球濃厚液輸血時

(めUpehavschtta五 症候群 (先天性血栓性血小板減少性紫斑病)

2)投 与方法



(1)と (力 lF対して符,10～ 20mL/kg以上を必要に応じて 12-24時 間毎に繰り澪し投

与する。

(3)に関しては10DL/kg以上を2-3週 間毎に繰り返し投与する。

3)そ の他            :

新生児多血症に対する部分交換輸血には,従 来,新 鮮凍結血漿が使用されてきたが:ほ

とんどの場合は生理食塩水で代替可能であるこ           :

文献         、

1)日本小児科学新生児委員会報告:未熟児早苅貧血に対する輸血ガイドライジについそ.

日児誌 1995p針1329‐1530

おわりに                 :
今回の使用ゃ針の見直しは 6～10年ぶりであるが,こ の間における輸血医学を含む医幸

の各領域における進歩警展は目覚しく,ま た,「安全な血液製剤の安定供給の確保等に関す

る法律」?制 定と
「薬事法19改 工が行われ,血 液事業と輸血療法の在り方が法的に位置

づけられたことを踏まえて,改 正である。使用指針では最新の知見に基づく見直しを行っ

たはか,要 約を作成し,冒 頭に示す|と もに:病 態男りに適応を検討し,巻 末に示した:さ

らに,憲 生児今の輸血の項を設けることにした。

本指針ができるだけ早急に,な つ広範に浸透するょぅ,関 係者各位の御協力をぉ願いし

たい。今後は,特 に新たな実証的な知見が得られた場合には,本 指針を速やかに改正して

いく予定である。           ・

参考1 慢性貧血 (造血幹細胞加

1)赤血球輸血

基本的な適応基準

造血幹細胞移植後の導品回復は前処置の強度によらて異なる。造血機能を高度に低下さ

せる前処置を用いる場合は,通常,造血が回復するまでに移植後2二3週間を要する。この

間,ヘモグロピン (Hb)の低下を認めるために赤血球輸血が必要になる。この場合,通 常

の慢性貧■と同様にVID値の目安として7g/dしを維持するように,赤血球濃厚液 (RCCbを

輸血する。発熱, うつ五性心不全,あ るいは代謝の売進がない場合は安静にして' れヽば,

それより低いHb値にも耐えられるので,臨床症状や合併症を考慮しRCCの適応を決定する。

自血球除去赤血球濃厚液            ‐

輸血用血液中の同種白血球により,発熱反応,同種抗体産生,サ イトメガロウイルス

(Cyt甲03110Vittξ:OⅣ)な 染などの有書事象が生じるので,それらの予防のために原則的

に麟血球除去赤血球を用いる。'特に縮 が抗 cW抗 体陰性の場合でも:自血球除去輸血に

より抗aⅣ続体陰性の献血者からの輸血とはぼ同等に輸血によるCM/感染を予防できる。

最近の抗体障性血と自血球除去血の輸血による感染の比較検討では,感染予防率はいず

れの場合も90%以上であるが,抗体陰性血の方が高いことが報告されている。。

なお,日本赤十字社から供給される脚P加 赤血球濃厚液 (赤血球濃厚液叡  「日赤J及 び

照射赤血葦濃厚液tR r日赤」).は,自血球数が1パッグあたりlX 106以下でぁるように嗣

製されている.                ‐               ｀

2)血 小板輸血

基本的な適応基準

出血予防                 ・

造血機能を高度に低下さする前処置を用いた造血幹細胞移植後は,患 者血小板数が減少

するので,出 血予防のために血小板濃厚液 (PC)の輸血が必要になる。血小板濃厚液の適

応はユ小板数と臨床症本を参考||する。通常,出 血予防のたあ|こは血小板数が 1～2乃 ′μL

以下の場合が工小板濃厚液の適応になる。ただし,感 染症,発 熱,播 種性ユ管内凝固など

の合併症がある場合は出血傾向が増強するので注意する。血小板数を測定し,そ の結果で

当日の血小板濃厚液の適応を決定し輸血することが望まれる。ただし,逮 日の採血による

患者への負担を考慮し,ま た,定 型的な造血幹細胞移植でlt血小板が減少する期間を予測

できるので,週単位での血小板濃厚液輸血を計画できる場合が多い。この場合は,1週 間に

2-3回 の頻度で1回の輸血量としては経験的に10単位が使用されているが,さらに少量の



投与でもよい可能性がある。

出血治療                           .   ‐

出血症状|`皮膚の点状出血や歯肉出血など:軽 度の場合は,出 血予防に準して血小板濃

厚液を輸血する。消イ1管出血,肺 出血,頭 蓋内出血,出 血性勝勝炎などにより重篤な出血

症状がある場合は血小複数が5万イμL以下の場合が血小板濃厚液の適応になる。

HLA適合血小板濃厚液の適応    ,

抗 HLA抗 体による●′蟻 輸血不応状態がある場合は,一 般的な血小板輸血の適応に準じ

る。

白血球除奉血小板濃厚液の適応

原則的に赤血球輸血と同様に自ュ球除去血小夕濃厚液を用いる。ただし,日 本赤十■社

から供給される血小板織厚擦ャ層いる場合は白血球数が 1パ ッグあたりl X 106以下である

ように調整されてある9で ,使 層時には自血球除去ァィルタrを 用ぃる必要はない。

3)新 鮮凍結血漿

通常の新鮮凍結血漿の適応と同様である。複合的な血液疑回因子の低下:及 び血栓‖而

小板減少性紫斑病を合併した場合に適応になる|

4)ア ルプミン

通常のアルプミン製剤の道応と同様である。

5)免 疫グロプリン

通常の免疫グロプリンの適応と同様,抗 生物質や抗ウイルス剤の治療を行らても効果が

乏しい感染症に対し適応になり,抗 生物質と併用し用いる。

6)輸 血用血液製剤の血液型の選択

同種婆綸幹細胞移植におい●:患 者血液型と造血幹細胞提供者 (ドナニ)の 血液型が同

じ場合と暴なる場合がある:これは1.血液型
一致 Cmat,h),7:主不適合 (majOrttismatcI),

3.副 不適合 (linOr mismatch),4.主 劇不適合 (maj∝ana minor ilξmtch),に 分類さ

れるtiは 患者血液型とドォ
ーの血液型|ま同

一‐cある場合,2は 患者にドナーの血液型抗源

に対する抗体がゎる場合:3は ドナ
ーに患者の血液型抗原に対する抗体がある場合,4は 患

者にドナーの血液型抗原に対する抗体があり:かつドナーに患者の血液型抗原に対する抗

体がある場合である:

移植後,患者の血液型は造血の回復に伴いドナー血液型に変化していくので,特 に AB0

血液型そ患者とドナーで異なる場合には,輸 血用血液製剤の適切な血液型を選択する必要

がある。以下に血液型選択のための基準を示す。

1.血液型二致

赤血球=血小板,血漿ともに原則的に患者工液型と同型の血液型を選択する。

2,主不適合 (“j6r mismatchl           l

忠者の抗体によつてドナー由来の赤血球造血が遅延する危険性があるので,これを予防

するために血小板:血漿はドォー血液型抗原に対する抗体がない血液型を選択する。赤血

球は患者の抗体に反応しない血液型を選択する。

3.百1不適合 lninor mismatcD

ドナマリンパ球が移植後′患者血液型に対する抗体を産生し,患者赤血球と反応する可

能性があるので,赤血球はドナ‐の抗体と反応しない血液型を選択する。血小板と血漿は

ふ者赤血球と反応する抗体がない血液型を選択する。

4.主 Ell不適合 CmajOr Jnd minor nistttch)

A30血液型主副不適合の場合は,血小板,血漿がAB型,赤血球は0型になる。さらに,

移植後ドナ
ーの血液型に対する抗体が検出できなくなればドナァの血液型の赤血球濃厚液

を,患者の血液型の赤血球が検出できなくなればドナこの血液型の血小板濃厚液:新鮮凍

結血漿を輸血する。   |            |

Rh6 0)抗原が患者とドナ■で異なる場合には,抗 Rho("抗 体の有無によつて異なる

13,患者がRho(D)抗原陰性?場合には抗Rho lDl抗体があるものとして,あるいは摩生

される可能性があるものとして考慮する。また, ドナーがRho(D)抗原陰性の場合にも抗

Rh●(D)抗体があるものとして考慮する。

患者とドナ■で ABO血 液型あるいは Rho O抗 原が異なる場合の推奨される輸血療法を

表 1に まとめて示九

移植後:造 血が ドナー型に変化した後に,再 発や生着不全などで輸血が必要になる場合

は, ドナ‐型の輸血療法を行う。

移植前後から造血回復までの輸血における製剤別の選択すべき血液型を示す。   |



壺 1 血 液翡 遺合遭血絆網職移ttaの 輸虫憲法

参考 2 -般 外科手術

術前の貧血,術 中みび術後出血量や患者の病態に応じて,S30Eな どに従い術前輸血準備

を行う。術前自己血貯血が可能な患者では,術 前貯血を行うことが推奨される。しかし,

自己血の過利な貯
血は患者のみならず,輸血部の負担となり,自 己血の廃棄にもつながる。

予想出血量に応じた貯血を行う必要がある。

重篤な心肺疾患や中枢神経不疾患がない患者において,輸血を開始するHb値 (輸血トリ

ガニ値)力S Hb7‐lg/ILとする。循環血液量の20%以内の出血量でありHb値がトリガー値
以上に保たれている場合には,乳酸リィグル液や酢酸リングル液,生理食塩液などの細胞

外液補充液により循環血液量を保つようにする。細胞外液補充液は出血量の3-4倍 を而FF,

心拍数などのパイタルサインや,尿量,中心静脈圧などを参考に接与チる。出血量が循環

ェ液量の10%あるい|ま5∞軋を超えるような場合には,ヒドロキシユチルデンブジなどの
人工膠質液を投与してもよい。ただし=ヒ ドロキシェチルデンプンは大量投与により血小

板凝集抑制を起こす可能性があるので:投与量は20m/kgぁるいは1000mL以内に留める。

循環血液量の50%以上の多量の出血が疑われる場合やユ清アルプミン濃度が3.Og/dL未満

の場合に出 等張アルプミン製剤の併用を考慮する。

赤血球輸血を行う前に採血を行い,llb値やHt値などを測定するとともに,輸血後はその

効果を確認するために再び採血を行いHb値やHt値の上昇を確認する必要があぅ。

参考3 心臓血管外科手術    :

輸血量における施設間差   ‐

心臓血管外科手術における輸血使用量は施設闘難が大きい。これは外科手技の差による

もののほか,輸工に対する考え方の差によるところが大きいか。それは,少ない輸血量でも,

息者の予後に影響することなく心麟血管外料手術が行えている施設があることから示唆き

れる。人工心肺を用いないoff―“叩 冠動脈パイパス術においては,一般に出血量も少なく,

術中に自己血回収を行う場合が多いため,輸血量も少ない.しかし,人工ぶ肺を用いたり,

超低体温循環停止を要するような大血管手術における輸血量となると施設間差が大きくな

るおこれは,凝固因子不足や血小板数不足,血小板機能異常などによる出血傾向に対して

治療が行われるのではなく,単なる血小板数の正常以下への減少,人 Ilぃ肺を使用するこ

とによる血小板機能や凝固因子減少が起こるといった検査値,あ るいは理論的問題に対し

て輸血が行われる場合がしばしばあるからであろうと考えられる:そ のために,外科的な

出血の処置に力立って,凝固因子や血小板補充が行われている場合もしばしばある。

人工心肺使用時には血液希釈が起こる。人工心肺中のHb値についての上限及び下限は明

らかではない。人工心肺離脱後はlb値が7～8g/dL以上 (く10g/dLDになるようにするこ

とが多い。

18-26℃ の低体温により血小板数は減少する。主として門脈系に血小板が捕捉

sequestrationされることによる。80%以上の血小板は復温とともに循環血液中に戻る0。

したがって,低体温時の血小板数減少の解釈には注意を要する。また,低体温によリトロ

ンボキサン合成酵索阻害によるトロンボキサンA2産生低下が起こり,血小板凝集能は大き

く低下するほか4,0,血管内皮細胞障害も起こる。復涅により血小板凝集能は回復するが,

完全な回復には時間がかかる。最近よく用いられる常温人工心肺では血小板凝集能低下は

ない,c

人工心肺を用いた手術において,検査所見に基づいた輸血を行うことで,経験的な方法

に比べ出血量を増加させることなく,新鮮凍結血漿や血小板濃厚液などの輸血量を減少さ

せることが出来たと報告されているつ。                 、

止血のためにはm/1協議け15-10万 /μL,凝固因子が正常の20～40%あれば十分である

血液型 不適合
血液製 輸 血

ドナー 患 脅 赤血線 血小楓 血競

A30血 液型

主不通合

ハ 0 0 A(もしなければおも可)

3 0 0 B(もしなけれはA3も■)

A B 0 0 わ

A B A A〈もしなければ0も可〕 A B

A B B B(もしなければ0も可) A B

翻不適合

0 A 0 A(もしなければABも■)

0 0 3くもしなければ舶t耐

0 お 0 I B

A A B A(もしなければ0も可) A B

B A B 3(もしなければ0もつ A B

主副不適合

A

B A B

肺 0)擁 原

主不適合 D+ D― D― D+

lll不適含 D―ヽ D+ D― 0+

移植Ⅲ後から遺血回復までの輸血にゃける製剤別の選択血液型を示す。



ことをよく認識する必要がある。血小板輸血や新鮮凍結血漿を投与する場合,正 常あるい

はそれを上回るような補充は不要であることをよく鋸識すべきである。

術前の薬物療法が有効な貧血の是正

心臓手術にぉいて,術前の貧血は同種血輸血を必要とする重要な因子である。腎不全や,

鉄^乏 性貧■も|ば しばみられる
。。ま■,術前に冠動脈造影を受け、思者では貧血になり

やすいので書意が必要である。また,鉄 欠乏性貧血も存在するので,鉄 荊などによる絡療

が必要なことがある。

血小板濃庫液や新鮮凍結血漿の予防的投与の否定  :

人工心肺症例における血小板濃厚液や新鮮凍結血漿あ予防的投与ltaめ られなしヽ

出血量に関係する因子

乳児心臓血管外科手術においてlt,低 体温人工心肺中の核心温度が出血量と関係すると

報告さ■ている。1歳以■の小児心臓血管外,手 術では,再 手術,術前からの心不基,長時

間にわたる人工心肺時間が出血量と同鷲血輸血量,多 さと関係している
。。

同種血輸血量の減少には,術 中の凝固検査のチニックを行い,不 足した成分を補充する

方法が有魚でぁる。複雑な心臓手術においては, トロンボ=ラ ストグラム OЮ 等が参考

になるとの報告がある10.             ｀

参考4,肺 外科手術

肺切除術の多くは胸腔鏡下に行われるようになった。
・
肺外科手術においては二般に出血

量や体液シタトも比較的少ない。肺切除術や肺全摘術においても,Hb ttlt 8.5～10g/dLで

よいと考えられる:D。

参考5 食 道手術

食道全摘術及び胃腸管を用いた食道再建術では,しばしぼ出血量も多くなる!まか,体液
のサァドス

ペースヘの移行など大きな体液シラトが起こる。輸血準備量は,患 者の病悪:

体格,術前Hb値,術中および術後出血量などを考慮して決定する。       |
術前の栄養黙態が良好で:晏血もない患考では自己血貯血も考慮する。同種血輸五を用

いず自己血輸血のみで管理した症例では,癌 の再発率が低下し,再発後の生存期間も長く

なるという後ろ向き研究による報告がある12)1自己血輸血を行つた方が免療機能が保たれ,

術後感染も低いという報告もある島141。輸血が必要であった患者では,輸血をしなかつた

患者に比べ予後が不良であらたという報告もある'0。

食道癌恵者はしばしば高齢であるが,全身状態が良好な患者における輸血を開始する Hb

値 鶴血トリガー値)は ,Hb値 7～8g/dLとするぉ冠動脈疾患などの心疾患があり循環予備

力が減少した患者や,慢性閉塞性肺疾患などの肺疾患により術後の血液酸素化悪化が予想

される患者,骨値における血球産生能力が低下している患者では,輸血トリガー値はより

高いものとするのが妥当であるるただし,10g/dLよ り高く設定する必要はない。

参考6 整形外科手術

膝関節全置換術や殷関節全置換術において,等容積性の希釈式自已血輸血,術 中回収式

自己血輸血,さ らに体瀑,積極的維持にょり同種血輸血量を減少させることができると示

唆されているlel.過剰輸血に注意が必要である●)。

膝関節全置換術にぉいては,術 中はターニケットを使用するために,術 中出血は比較的

少ない力i術後■血■も多い̀ 術 Fに等容積性の希釈式自己血輸工によ,自己血を棒取し,

術後に返血したり10,術後ドレーン血を返血するという自己血輸血によつても同種血輸血

量を減少させることができるり。

脊椎外科手術においてはしばしば出工量が多くな∫,赤血球濃厚液のほ力、血小板濃厚

液や新鮮凍踏血漿などが必要になる場合がある。適宜,プ ロトロンピン時間,INlti部分ト

●ンポプラスチン時間の測定を行い,使用指針に従って実施する211。

低体温による血小板機能障害や凝固系抑制が起こるが,軽度低体温でも股関節全置換術

では出血量が増カロすると報告されている2'。外科的止血に加え,低体温のような出血量を

増加させる要因についても注意が必要である。

参考7 脳神経外科手術

脳神経外科手術は,脳腫瘍手術,脳動脈瘤クリッピングや頸動脈内膜切除術などの血管

手術,脳挫傷や瞑膜外血腫,脳外傷手術など多岐にわたる。また,整 形外科との境界領城

であるが,脊髄手術も含まれる。

脳神経外科手術の基本は,頭蓋内病変の治療と,それらの病変による頭蓋内圧上昇など

により起こる二次的な損傷を防ぐことにある。したがって,脳神経外科手術においては,

ます循環血液量を正常に保ち平均血圧及び脳潅流圧を十分に保つことが重要である。しか

し,1脳神経外科手術においては,循環血液量評価がしばしば困難である。脳脊髄液や術野

の洗浄液,、 ゃに,吸うl量やィ
ーゼ重量を測定しても,しばしば出血壼,算 定が難しい。

また,脳浮腫の予防や治療:脳 脊髄液産生量減少のためにマンニト‐ルやフロセミドのよ

うな利界薬を用いるために,尿 量が循環血液量を反映しない。また,脳浮腫を抑制するた



めに,血清浸透圧減少を防ぐことが軍要である。正常血清浸透圧は295■0●m/Lであるの

に対し,乳酸リングル液や酢酸リングル液などはゃゃ低張液である。生理食塩水は308轟

Osm/Lと高張、あるが,大量投与により高塩素性代謝性アジドァシスを起こすので注意が必

要である。

脳浮腫を防ぐために膠質浸透圧が重要であるとしばしば信じられているが,そ れを示す

科学的証拠は芝しい。ほとんどの開頭手術では議質液の農与は不要である。しかし,脳 外

傷や脳勁脈瘤破裂,脳 血管損傷など|「より出血量が多くなつた場合 (たとえば循環血液量

の 50%以 上)に は,ヒ ドロキシェチルデンプンなどの人工膠質液や,ア ルプミン溶液投与

が必要なことがある。|だ し, ヒドロキシエァルデンィン本量投与では凝固因子希釈に加

え,血小板凝集抑製,凝甲第Ⅷ因子複合体べの作用により出血傾向を起こす可能性がある。

参考8 泌 尿器科手術

根治的前辛腺切除術にゃいては,術 前の貯血式自己血輸血あるいは,術 中の等容積性の

希釈式自己血輸血により、同種血輸血め投与量を減少させることができる勁。しかし,メ タ

分析では,希釈式自己血綸血|ょ る同種血輸血の機少につttては,疑間ふもたれている
211.

根治的前立腺切除術lFおいて:術 中の心筋虚血発作は,術後顔脈やHt値が28%未 満では

多かつたという報告がある"。                          `

参考 9 大 量出血や急速出血に対する対処

大量出血は循環血液量よりも24時間以内にぉける出血量が多い場合をいラ。しかし,外

科手術の場合,特 に外傷に対する手術では,数 時間という短時間の間に循環血液量を超え

るような出血や,急 速に循環血液量の1′,～1/2を輝えるような出血が起こる場合がある。

輸血準備の時間中余裕がある場合には,交 差導合試験1放射線照射を行った赤血球濃厚

液を投与する。また,大 量輸血時の適合血の選択については,哺 血療法の実施に関する指

針」のVの 3を参照。                              ・

急速大量輸血では代謝性7ン ド
ージスや高力'ウム血症が起こる可能性がある。高カリ

ウム血症は:伸 血速度が 1.2mL/kg/mihを超えた場合に起こる20。現在〕輸血ポンプや加圧

バジグを備えた血液力1温装置などの技術的進歩により高速度の輸血が可能になり,心停止
を招くような商事の高カリウ■■症が起こる可昨伴がある

2●"。循栞不全などによる代腑
性アシドニシスも高カリウム血症を増悪させる要因となる。
大=出 ュ患者では低体温になりやすいが,特 に輸液剤や輸血角血液製剤あ加温が不十分

Ⅲ場合にはさらに低体温となりやすい。低体温は術後のジパリングとそれによる酸素箔麦
量の重大な増"を 起こすだけでなく,感 染症の増加などを起こチことが示唆されている。

急速 :大量輸血を行う場合には,対流式輸液。輸血加温器など効率のよい加温器を使用す

る必要がある。その他,温風対流式加温プランケットなどの使用により低体温を防ぐよう

努力するヽ きである。   .

MAP加赤血球濃厚液や新鮮凍結血策にはクエン酸が含まれているため,急速輸血によリー

時的に低カルシウ■血症が起こる可能性がある
鋤。しかし,低 ガィレシウム血症は

一時的な

ものであり,臨床的に重大な影響を持つことは少ない。大量輸血時に血圧低下,心 収縮性

減少がある場合や,イオン化カルンウム濃度測定により低カルジム血症が明らかな場合に

は,塩化カルシウ■やグルョン酸カィレシウムなどによリカルシウム補充を行う。

循環血液量以上,出血が起きた場合,新鮮凍結血漿により凝固因子を補つたり,血 小板

輸血により血小板を補う必要性は増加する 211。循環血液量以上の出血が起きても,新鮮凍

結血漿を出血傾向予防のために投与することの有用性は否定き,れている 301。血小板輸血に

あたぅては,‐血小板回収率から考えてA30適合血小板濃厚液を用いることが望ましい。AB0

不適合血小板濃厚液も使用は可能であるが,m/J、板回収率は A30適合血小板濃厚液に比べ

低くなることに注意が必要である。

これlt,大量出血に伴う出血傾向が,凝固障害によるものだけでなく,重篤な低血圧
30,

本梢循環不全:千よる代謝性アシドーシス,低体温といったさまざまな因子に関係してぃる

ので注意深く観察して対処すべきである0。

参考lo 小児の外科手術

循環予備能が小さい小児患者において=成人の出血量による輸血開始基準を当てはめる

ことは問題になる場合があり,出血が予想される緊急手術術前の貧血 c8g/dL未満)も赤血

球輸血の対象として考慮する。また,外傷・術中出血による循環血液量の 15～20%の喪失

の場合も赤血球韓ユを考慮する。ぃずれの場合も,臨床状態から輸血開始の判断をすべき

である。

参考11 慢性貧血患者における代償反応                   ・

外科手術患者においてはしばしば術前に貧血が認められる。多くの慢性貧血患者におい

てい 赤血球量は減少しているが,血漿量はむしろ増"し ており,循 環血液量は正常に保

たれている。Ht値低下に伴う血液粘性減少により血管抵抗が減少するため,1回 心拍出量

は増加し,心拍出量は増加する。そのため,血液酸素含有量は減少するものの,心拍出量

増加により代儀さ■るため,末 梢lanへの血液酸素運搬量は減少しない。組織における酸

素摂取率は上昇する。ただし,心 疾患があり心機能障害がある患者や高齢者では,貧 血と

なつても心拍出量の代償的増加が起きにくい。



慢性貧血では2,3-DPげ増カロtFより酸素解離曲棒の右方シフトが起こるたゅ=末梢組織に

おける血液から組織への酸素受け渡しは健進される39。順P加赤血球濃摩液中の2,3-DPC

量は減少しているた0,多 量の輸血を行いヘモグロピン濃度を上昇させ血液酸素含有量を

増加さすても,組絆
への酸素供給量摯増押しないため,直ち|こ期待す●書効果が,られな

いことがあることに注意する。●。

※2,3-DPC:2,3-ジ■スホグリセッン学                    :

参考12 手術を安全に施行するのに必要と考えられるIt値やHb値の最低値

全身林態が良好な商齢者の豊形外科手術におJ そヽ,Ht値を41%か ら28%に減がさせても,

心拍中量増加が～きな力)らなという報告
")はあるが,HI値を2711ス 'しでも若年煮と予

術死亡率は変わらなかったという報告もあるつ:循環血性量が堡たれるならば,Ht値を45%

から30%まで,あるいは40%か ら28%に減少させても,酸素運搬彙は減少しないと報告さ

れている17)。  ｀

正常な状態で、全身酸素供給量は全身酸素消費量を上口っFぃ る:し かし,全身酸索供

給量が減少してくると,全身酸泰消費量も減少してくる。このような快態では嫌気的代謝

が起こってぃる。この時点での酸素供給量をcritiしal oxygen delivery lD02crit)という。

冠動脈
琴
患患者では D02cFitは 3,OmL/minであぅと報告されてぃる

381.手
術時に ,00～

2,000mL出血しJt値が24%以下になっな患岩では,死亡率が高かつたといぅ報告もある鋤。

急性心筋梗塞を起こした市齢者では Ht値が 30%未満で死亡率が上昇するが,輸血により

Ht値を30～330/●に上昇させると死亡率が改善するといぅ報告がある。また:根治的前立腺

切除術におし)て,術中の心筋虚血発作は,術後頻脈やHt値が28%未満では多かったという

報告がある40。しかし,急性冠症候群において輸血を受けえ患著でlt,心筋撻塞に移行し

た率や30日死亡率が高いことが報告されている。)。           子

冠動脈疾患患者におぃて,ま,高度の貧血は避ける人きであるが,こ方,Ht値 を上昇させ

すぎるの1危険である可能性がある。Hb値 10g/dL,Ht値 66%程度を目標に輸五を行うあ

が適当rあ ると考えられる
0。

全身状態が良好な若年者では循環血液量がェ常に保たれていれば,Ht値が24～27%,Hb

が ,・0～キ
Og/dLであうて、問題がなぃと考え|れぅ IS,4tp`生理学的11はHbが 6.0■

7.Og/dLで●?ても生体は耐えられると考えられるが,出血や心機能低下などが起きた場合
に対処できる予備能は,非 常に少なくなってぃると考える大きでぁる。

周術期の輸血における指標やガイドラインについては,米 国病理学会や米国麻酔科学会

(ASA)も輸血に対するガイドラインを定めている41.●:406実際,Hb値 が 10g/dLで輸血す

ることは少なくなっている491。                     .

書考13 術中の出ユョントロ‐ルにらぃて

出血量の多少はあるにしろ,手術により出血は必ず起こる。出血量を減少させるには,

外科的止血あほか,出血量を増加させる内科的要因に対処する必要がある。)。

出血あコシトロニルには,血管の結業やクリップによる血管閉塞,電気凝固などによる

確実な外科的止ユのほか,高度の凝固因子不足に対しては新鮮凍結血漿輸注,高度の血小

板減少症や血小板機能異常に対しての血小板濃厚液投与など,術 中の凝固検査のチ三ッタ

を行い:不足した成分を補充する方法が有用である。

また,出血を助長するょうな因子を除去することも必要である。整形外科手術などでは

低血圧麻酔 (人為的低血圧)による血圧のコントロールが有用な場合がある。また;低体

墨は軽度のものであつても術中■血を増加させる危険があるので,患 者の保温にも十分に

努めなければならない。

不遭切な輸血療法を防ぐためにはち医師の輸血に関する再教育も重要である402。

参考 14 アフェレシスに関連する事項について

置換液として膠質浸透圧を保つため,通 常は等張アルプミン製剤等を用いるが,以 下の

場合に新鮮凍結血漿が用いられる場合がぁる。

1)重鷲な府不全に対して,主 として被合的な凝固因子の補充の目的で行われる血漿交換療

法

保存的治療もしくは,肝 移植によって病状が改善するまでの
一時的な補助療法であり,

PTが INR2.0以上 (30%以下)を 聞始の目安とする。必要に応じて,血液濾過透祈等を併用

する。原疾患:こ対する明確な治療方針に基づき,施行中もその必要性について常に評価す

ること。原疾患の改善を目的とする治療が実施できない病態においては,丘漿交換療法の

適応はなし、

重篤な肝障害において,新鮮凍結血漿を用いた血漿交換を強力に行う場合,ク エン酸ナ

トリウムによる,代 謝性アルカローシス,高 ナトツクム血症や,膠質浸透圧の急激な変化

を来たす場合があるので,経時的観察を行い,適切な対応を行うこと。

2)並存する肝畔書が重篤で,除 去した上血系諸因子の血中濃度のすみやかな回復が期待で

きない場合。                            1

3)出血傾向もしくは血栓傾向が著しく,一時的な止血系諸因子の血中濃度の低下が危険を

伴うと予督される場合。こ,ょ うな場合,新鮮凍結血漿が置換液として用いられるが,病

状により必ずしも置換液全体を新鮮凍結血漿とする必要はなく,開始時は,等 張アルプミ

ンや,人工膠質液を用いることが可能な場合もある。



4)ユ 栓性血小板減少性紫斑病 (■P)・ ・溶血性尿毒症症候群 lHus).:TrPでは 血管内皮

胞由来の,通 常よりも分子量の大きい von'illebran4 Factγ 力1,徴小循環で血小板血

栓を生じさせ,本症の発症に関与している。また,vOn'inebrandFactorcleavingProtease

(v冊「CP―A攣ⅢS13)の 著減や阻害"子 の出現が主要な病因とされ,新鮮凍結血彙を置換液

として血漿交換療法を行い,vWF―CPを 補充し阻害因子を除くことが最も有効である。血漿

交換療■が行い難い場合ゃ,遺伝性にⅧ卜CPの欠乏を撼める場合,vn―cPあ減かを補発す

るために,新 鮮凍結血漿の単独投与が効果を発揮する場合がある。一部の溶血性尿毒症症

候群におぃても,新 鮮凍結工漿を用いた血漿交換や血漿輸注が有効な場合がある:

*BCSH.Cui`oline Cuidelines On the Diagnosis and Manageient Of the Thronbotic

MicroangiOpathic HaemOlytic Anenia,. British」ourtlal of raematology 2003;120:656‐573

参考 15 赤 血球濃厚液の製法と性状               ‐ |

わが国で,全而採血に使用されている血液保存液は,CPD液 (citrate―phOsphate―dextrose:

ク干ン酸ナトリッム水和物 26.3o84,ク エン酸本和物 |・278ん:ブ ドウ緒 23.20gん, リ

ン酸二水素ナトッウム 2.5■ん)及 ■lCD―A液 (aci`-9itrate―deitrose:ク土ン酸ナトリ

ウム水和物 72.Og/L,ク エン酸本和摯 8.03/L,ブ ドウ糖 22.6g/D.であり,現 在,日 本
赤十字社から供給される赤血球製剤では,CPD液 が使用されてぃる。

また,赤 血球保存用添加液としては LAP液 (品●nitol-3denin"lhOsphate:D―マンニト
ール 14.57g/L,アデニン0.14g/L,リン韓二水素ナトリウムニ水和″0.94g/L・クエン酸ナ

トリウム 1.50g/L,クエン酸 0.2qg/L,イ ドウ精 7.21ノL塩 化ナトリウム4.97g/L)力̀ 使

用されている。

mP加 赤血球濃厚液 (MAPカロRCC)              ,

日本赤+宇 社は,|れ まで,MAP加 赤血球濃厚液として赤血球voA・ P『日赤J及 び照射

赤血球M・A・P「日赤」を供給してきたが,平 成 19年 1月より,保存前に自血球を除去し

た mP"赤 血球濃厚液 (赤血球濃厚液7LR「1赤 」及び照射赤血球濃厚液―LR「日赤」)を

供給している。

赤血球濃厚液,R「日赤」は,血液保存液lCPD液)を28mL又は56mL混合したヒト五液200mL

又は 490直 から,当 該血液バッグに組み込された自血球除去フィルタ
ーを用いたろ過によ

り白血球を除去した後に五漿の本部分を除去した赤血球層に:血 球保存用添加液 ′OAP液 '

をそれぞれ約46mL,約 92mL混和したもので,CPD液 を少量含有する。照射赤血球濃厚液―LR

「早赤」は,こ れに放射線を照射したものである。

赤血球濃厚液,蟷 「日赤J及 び照射赤血球濃厚液―LR「日赤Jの 容量は,200mL全 血由来

CRCC―R-1)の 約140mLと400mL全血由来 tRCC―LR-2bの約280mLの2種類がある。

製剤中の自血球数は1パッグ当たりl X 100個以下であり,400mL全論由来の製剤では,Ht

値は50～55%程度●,ヘテグPビン Ob)含 有量は20g/dL程度である。

本血球濃厚落
―LR「日赤J及び照射赤血球濃厚液「R「 日赤Jの保存中の経時的な変化を

示す(表2)“.50.        :

赤血球濃厚液―LR「口赤J及び照射赤血球濃厚液―LR「日赤Jは ,2～6℃で保存する。

日本赤十字社では,MAP加赤血球濃厚液 (赤血球M・A・P「日赤J)の 製造承認取得時に

は有効期間を42日間としていたが,エルシニア宙混入の可能性があるため,現在は有効期

間を21日間としている。



表2 赤 n48諄 演犠 r日澤Jよ び猥“廊自球=鷹 部 rョ癬Jの 饉彎的費化

■ 日 フB● :4oロ 21●o "●●

察 ',143

曰韓 欧 fA・ca螢

報

120■ ● 劉 ■●4 額 ●“ 427● 02 田口 奎1■,

“ =00 “ ■00 ●5," |●●1.: 83■ 12

03圭 Q4 " =“

`“D■ 1, 1143全 15 :193310 1“お=“ 1"′玉u

12_‐ユ1 "B221 鑢`=20 =7■ 2● “ゆ=“
"奎 “ “ 台“

フお ■0“ 7“B菫 曖 “P,● 餃 ●■=" 申 =山

取 奎32 n , 3 6 曖 =10 Ⅲ =30 餃 ■31

“崚■1, 蒻曖±1』 釧 ■1 0 632■ 22 麟 ま"

0眩 全“ "疇 奎4.1 m● さol “4=“ 873奎 “

:●●●“ 唸3■ “

●●13奎 ●0,| 04m奎 ●●l, 山 奎 Ш

Q473● 00t8 “腱 士m l o Q“2■ 0■lo ●“0■ Q腱1 “ " 奎 ¨ 曖,

Q42■ m● “縣 = 0 1潮 Qmo■ Щ曖 "腱 =0崚 0 “ 曖 彙 0 0 2 5

1 , 1●口̀ "嗜0自)●1●コ臼日目"`■●●●●t●●
(日本●・「幸社社内翼‖より)

参考 16 血小板濃厚液の製法と性状

血小板濃厚液の観製法には「採血した全血を常温に保存じ製剤化する方法と,単 一供血

者から成分採血装置を使用して調製する方法があるが1日本赤十字社から供給される血小

板濃厚性では,全血採血由来の保存前白血球除去の導入により,自 血球とともに血小板も除

去されることから (製造工程において使用する自血球除去フィルターに吸着される),現 在

は,金血琴血からは製造しておらず,後者の成分採血による方法のみが行われてぃる。。

血小板製剤では, m/1、板数を単位数で表す。1単位は0.2Xl●1個以上である。

.  血 小板濃厚糠の製剤規格,実 単位数と含有血小板数との関係を表3に示す。

HLA適合血小板濃厚液には,10,15,20単 位の各製剤がある。

これらの血小板濃厚液の中には少量の赤血球が含まれる可能性がある。なお,平 成 16年

10月より,保存前白血球除去技術が適用され,製 剤中の自血球数は1パッグ当たりlX 10・

値以下とならている。         |

調製された血小板濃厚液は,輸 血するまで室温 (20～24℃)で 水平振盪しながら保存す

る|

有効期間は採血後4日間である。

薇3 血 小糧麟鋼の単位機算と含有血J 帳ヽ数

5単位く約:00mり
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参考17 新鮮凍結血漿 CFFP)の製法と性状                   l

全血採血由来の新鮮凍結血漿(新鮮凍結血漿‐コR「日赤J)は,血液保存液(CPD濁 を23mL
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又は,6mL混 合した|卜 血液2oOmL又 は4oomLか ら当該血液パッグに組み込まれた自血

球除去ァィルタ
ーを用| たヽぅ過により自血球,大 争分を際去し,採 血後 8時 間以内た分離

した新鮮な血策を・29℃以下■置き,凍結し|も あで,容 量は約 120mL CFFP・LR・1)及 び

約240mL(FFP・ m・"で ぁる。

成分採血由来の新鮮凍結血漿 (新鮮凍結血漿 「日赤J)は , 血液保存液lACD―A液)を混合

し,血 液成分採血により自血球の大部分を除去して採取した新鮮な工漿を採血後 6時 間以

内に-20℃以下に置き,凍 結したもので,容 量は約450mL CFFP-5)である。

製剤中の自血球数は, 1パ ッグ当たりl X 100個以下である。

驚 盤 舞L欄 】llllll'1:::1∬ :器 l臨 [1り 樵

れて,単 位容積当たりの濃度は正常血漿と比較して,お ょそlo～15%低 下している。

す
た,血 漿中の燿固甲子活性の個人差は本きいが,新 鮮凍結ユ漿ゃてもほぼ同様な凝固

因子活性が,事 れている1た だし,不 安定な由子をぁる凝固第',"因 子活性はわずかな

.が ら低下する。ァタ
,ォ
ト
リウ1濃 度!まュ液堡,液 申のク

エン酸ナトックム本和物及びリ
ン酸二水素すトリウ

ムの添加によ.り増■|ている。なお,正 常血漿 llnL中に含まれる凝固

因子活性をl単位
(190%)と いう。また,日 本本十宇社が供給する綸血用血液製莉は,採

血時における閾診等?検 診,採 血血液ヽ対する事染症関連の検査彗の安全対策を講してお
り,|ら に新鮮凍結血漿でⅢ6ヵ月商1貯 留保管

注1)を行つているが,感染性の病原体に寿

する不活化処理はなされておらず,人 の血性を原料としていることに出来する感染症伝驀

等のリスタを完全にはすぃ
できなぃため,疾 病の治療上の必要性を十分に検討あ上,必 要

最小限の使用にととめる必要がある。

注1)貯 留保管 (Quaral饉he)と ,,一 定
の期間隔離保管する方法である。

メ血時の問診やぃ血血液に対する核酸増幅検査 (NATDを 合めた感染症由連検査等で

、,感 染リスクの排除には限界がある:

貯留保管期間中に,遡 及"査 の結果及び献血後情報等により感染リスクの市い血液が

ある|と が判明した場合,そ の輸血用血置 でここでlt新鮮凍結血漿)及 び血漿分画製剤

用辱料血漿を確凛 (抜き最って除外)す ること|しょり,1り 安全性の確轟された血機製

剤を医療機関へ体給する安3・l策である。

新鮮凍結血漿の有効期間は1年間であるが,日 本赤十字社では,6ヵ 月間あ貯留保管

をした後に医療機関,供給している。
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参考1, アルプミンの製法と性決

1)製 法 ・製剤                           ｀

アルブミィ製剤は,多人然分の血漿をプ■ルして,冷 エタノール法にょり分画された蛋

白成分ドある。合有蜃白質あ96%以上がアルラミンである製剤を入血清アルプミンといい,

等張 (耳常血漿と膠質浸透圧が等しい)の 5%溶液猫 張の20,25%溶液とがある。また,

等張製剤にぃアルブミン濃度が4.47/V%以上で含有総蛋自質のjO°/●以上がテルプミン (=

部のグFプ リンを含む)である加熱人血弊たん由製剤もぁる.これらの製剤はぃずれも60t

10時 間以上の液状カロ熱処理,Sなされそおり,エ ン大ロ
ニプをもつ肝条ウイルス CIBV,HCV

など)ゃ |卜免疫不全ウイルス CHIつなどの既知のクイルス性疾患の伝播の危険はほとル

どない。しかしながら,こ れまでに感染例あ報告はないものの三ン^ロ ニプあなぃ A型 肝

炎,イ ルス IAVb,E型 肝炎ウイルス cHEV)な どやプリ芽シ準あ感染の可能性についそは

今後も注視していく必要がある。                  「  i

2)性 状 ・代謝

アル′ミンは515個あアミノ酸からなる分子量約66,66oグルトンの蛋自費である。正常

血漿の膠質浸透「のうち 80%がアルプミンによつ
‐C維持されており,アルブミシ igは約

20mLの本分を保持する。アルプミンの生体内貯蔵量は成人男性では約jOog(4.6ykg体重)

であり,全 体の綺40%lt血管内に,残 ちの60%は血管外に分布し,相上に交換しなが`平

衡状態を保つてぃる。生成は主に肝 (0.2g/kg/日)で行われる。この生成はエネルギー摂

取量:4中 アミノ酸量,ホルモンなどにより調節され,これli血管外アルナミシ量,ュ漿

繁竃 寵 lF彗 1譲 :≦ 省li(1儀 鶴 雁 111`〕 嫌 :蠣 Flll牌 「

腎など、年われ,1日 の分解率は■体内貯蔵量あほば4%である̀ ま た生体内でのアルプミ

ィ,半減期は約 17日である。
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血漿分画製剤の供給のあり方に関する検討会 中間報告
検討会の構成

闊 :製 造・供碁体鳥お1り方i:ついては、こ1111:も さまざ11二 漱ふ行われて
きたが、血漿分面製剤が国民の献血により得られた血液を原料とするものであることを踏まえ、国
内自総及び供給体輛等|千係る諸商題について誠めて検討を行い、将来にわたり安定供給が可能
な体制の構築を図る。         1

【検討会開催実績】     ‐  |

● 第1回検討会(平成22年11月8白)
血漿分回製剤をとりまく請問題に係る自由討議
・アルブミン製剤の国内自給率低下の要因にっいて |                       ´ 。・血漿分画製剤のコスト構造にういて(国内製剤・輸入製剤の比較等)                ・
・アルブミン製剤と免疫グロプリン製剤の使用実態について                        ,

。 「=者及びその家族へあインラォニムド・コンセントにういて

:豊寧顧暇嘉殺3思錯鯨翻驚務翡ξ甦
て`

。個別製剤(輸入卜依存してし`る製剤等'の供給動向にっぃて

● 第2回検討会(平成23年 1月21日 )

1.血漿分甲製剤|七り事く職即撃:F係る自由討議
・アルブミン製剤及び免疫グロプリン製H10使用実態について
・血漿分回製剤のコスト構造について      1              ・
2.論点整理         |    ■

●第3回検討会(平成23年2月フ日)

非↑開で事業者|アリングを実螂         :

●第4回検討会(平成23年3月3日)                     '

検討会中間報告・案にういそ討議        ｀ | |

進め方

中間報告の「第o今後さらに検討が必要な課題111示された諸課翠IF?いて,平成20年4月以
降の検討会において引き続き検討し、ホ年12月に薬事‐拿品衛隼審議会薬事分科会血液事業
部会べの最終的な報告を行う予定。  |

(敬称略・分野別)

分  野 氏  名 所 属 ・役 職

患者団体代表 大平 勝葵 はばたき福祉事業国 理事長

患者団体代表 花井 十伍 ネットワつ く医療と人権>理 事

法律学 小幡 純子 上智大学法科大学院長

医学

(輸血・血液内科)
牧野 茂義

国家公務員共済組合連合会

虎の問病院 輸血部長

眸

(輸血・血液内科)
溝口 秀昭 東京女子医科大学 名誉教授

医学

く血液・饉瘍内科)
直江 知樹 名古屋大学医学部・大学院医学系研究科 教授

医学(救命救急) 益子 邦洋
日本医科大学 救急医学講座 教授

日本医科大学千葉北総病院 救命救急センター長

医学("環器外科) 小山 僣爾
東邦大学医療センタ‐大森病院

(医学部外科学講座 心臓血管外科 教授)

医学く肝臓内科) 井廻 道夫
昭和大学医学部教授

(内科学講座 消化器内科学部門)

薬学(病院集剤部) 林 昌 洋
国家公務員共済組合連合会

虎の円病院薬剤部長・治験事務局長

経済。経営学 =村 優美子 青山学院大学経営学部 教授

医療関係団体 鈴木 邦彦 日本医師会 常任理事

報道関係者 前野 ‐雄 読売新聞東京本社 編集委員

0:座 長   ・



血漿分画製剤の供給のあり方に関する検討会 中間報告

第1 はじめに

(1)検討の経緯

わが国の血漿分画製剤の製造・供給体制のあり方につしヽては、これまでにもきまざま
な議論が行ゎれてきなが、近年、主な血漿分画製剤であるアルブミン製剤の国内自給
率の低下の問題や溝伝子組換え製剤の伸長による血漿出来製剤のシェアlE下等の状
況が生じてぃる。こうした状況を受けて 血゙漿分回製剤が国民の献血により得られた血
液を原料|するもあであることを踏まえ、将来にわたり安全な製剤の安定的な供給が可
能な体制の構築を図ることを目的として、血漿分画製剤の国内自給や供給体制等に係
る諸問題!こついて改めて検討を行うこととし、平成22年 11月に本検討会を設置しt検
討を行つてきたものである。
今般、こをまでの検討傘での議論を踏まえ、特に国内自給率低下の要因として論点と:負
               説 摺麗禦理
ので、ここに報告する。                        |

(2)これまでの血液事業の経緯と議論の必要性

剤な髯塁程お奮:奮j婁電冨着』躍蹂鷺薯嘗習蒼″χ菖靡 督夢晨淵 警
年7月に公布さをた

一部改正法により、「安全な血液製剤め安定供給の確保等に関す
る
電『
J(昭¬
:1年
法
,T19o号

。
鷲
下
「サ
菫法
1と
いう。
|ザ
平
警15年
7月
↑
ら施
7さ

血液法第3条第2項には、基本理念のひとっとして、F血液製剤は国内自給が確保さ
れることを基本|するとともに、安定的に供給されるようにしなければならない。」ことが
規定され、また、血菫法第4条第2項におい

・cは、国の責務として『国は、血液製剤に関

を
の国会脊議における委員会決議ではこ「ュ液製剤は、人体の

一部をぁる血液を庶料と
するもつであることから、1倫理性、国際的公平性などの観点に立脚し、国民の善意の献
血による血液によつて、国内自給を達成できるよう、全力を傾注すること。」が付された.

まゴ 輩 懺 躙 鵬 織 鑑 辮 夏意纏驚懺
i    3

製剤であり。将来にわたる安定的な供給が強く望まれていること及び平成14年8月から
平成19年 11月にかけて開催されたr血漿分画製剤の製造体制の在り方に関する検討
会』における検討からの一貫性`継続性も考慮しつつ、検討を行つた。

第2血 漿分画製剤をとりまく環境・問題点

(1)血漿分画製剤の特徴    ‐
血漿分画製剤は、ヒトの血液の成分である血漿中に含まれる「血液凝固因子」、「アル
ブミン」、「免疲グロブリン」などのタンパク質を抽出・精製したものである。これらはコーン
分画法により順に抽出される(:連産品)。

製品は安定性が高く:有効期間が長い(国家検定合格の日から2年間)のが特徴であ
る。

数千人分以上の血漿をまとめて製造するためt万―ウイルス等が混入した場合、多
数の患者が感染するおそれがあるもしかしながら、現在では、最先端のウイルス除去・

不活化処理工程を導入した結果、製剤の安全性が飛躍的に高まつている。

(2)輸血用血液製剤、T般 の医療用製剤との違い

輸血用血液製剤は、採血された血液を遠心分離し、「赤血球製剤」、「血漿製剤」、「血
小板製剤」、「全血製剤」に分けたものであり、わが国では唯―の採血事業者でもある日
本赤十字社のみが製造し、大部分を医療機関に直接供給している:輸血用製剤は薬価
基準(保険償還額)での販売が行われている。

T方 、血漿分回製剤は、現在、4つの国内事業者及び2つの海外事業者が製造又は
輸入並びに供給を行つている(国内献血由来製剤は、日本赤十宇社から各事業者に原
料血漿が配分される)。製剤の多くは市中の卸売販売業者を介して医療機関に供給され
ているためて価格競争が生じ、製剤の薬価基準(保険償選額)は実勢価格の下落ととも
:平年々低下している状況である。また、流通において、一部では「総価山買い」といつた
不適切な価格交渉が行われているとの意見もある。
血漿分国製剤lまtヒトの血液中のタンパクから製造される製剤であるため、画期的な
新薬の甲発の可能性はほとんどな≦、

‐般の医療用医薬品とは収益構造が異なり、新
薬の開発を繰り返すことにより開発費用を回収することが困難である。このため、前述の
価格麟争により薬価が下落すると、その分利益が圧縮され続け、やがては採算性が悪
化し供給不能となるリスクを抱えている。

(3)血漿分面製剤の国内自給の必要性

①倫理性の問題
血漿分回製剤は、臓器と同じように人体の組織である貴重な血液から製造される
ものであり、その供給や使用にあたっては高い倫理性が求められる。こうした特殊な

4                                           .



製型が
一般の甲療用医薬品=同 様に市場性を理由に国境を越えて売東されること

は倫理性の観点から問題であり、またt現在でも「部の国で行われている有償採血
を助長する結果にもつながりかねない。世界保健機構(WHo)においても、19'5年
の総会で無事の献血を基本とする血液事業を推進することをtまた、2010年の総
会て国内自綸を達成するため必要な措置をとることを押盟国に勧告している̀

②国際的公平性あ問題         ‐      |‐      i

1980年代半ば、わが国ではアルブミン製剤の使用量が世界生産量の1/0に達
し、 前述の世界保健機構(WH。)の勧告との関係においても問題となうたところで
あるが、世界的に血液の需要が高まる中、かって問題となつたように新興国から大
量の血漿を採集暉 造さⅢた血漿分画製剤を先進国で使用するようなことがあれば、
それは国際的公平性の観点から大きな問題がある。          ・

③安定的確保の面での問題      i

停止問題の置驚t:冨緊禦雀瑳塁重撃楚孟泄讐賛曇最雷翼房孟叢製冒冨鑑菖撃
製剤の増産を緊急に行う等、各方面に多大な影響が生じたところである。また、国内
での製造量が一定量を下回つた場合、企業としての事業継続力t困難になるおそれも
ある。                     |
製剤供給の大部分を輸入に頼る体制は、近年、アルブミン製剤及び免疲グ由ブリ
ン製剤の世界的な需要の変動が著しいことtまた、世界の医療が均一化に向かって
おり、今後、新興国等でのこれら製剤の需要が高まる可能性があることから、危機
管理的な観点からも製剤の安定的確保の面で問題があると考えられ、引き続き血漿
分画製剤の国内自給に向けた取組が必要である6

④血漿分画製剤の安全性にういて    |
国内献真出来製剤と輸入製剤において、現状、検査が実施され、不活化工程ぶ

有効なHЁV、日lV、りw等 の既知の感染症に対する製剤の安全性に明確な差はな
:い1考えられる。しか|ながら、不活化平翠の効果が確認されていなぃプリオン病や
未知の感染症あるいは非感染性の副作用を起こす因子に対する安全性の差臭につ
いて滉時点で言及することは困難である。また、未知のウスクに対する備えにういて
は、その国ごとの方策により必要な体制を構築しており、アプローチに若干の差異が
ある(米国:宰全性向上のため感染症リスクを考慮し、大都市日には採血所を設置し
ていない:初回供血者の血漿は使用しない。等/日本:輸血用血液と同様に献血者
個人単位の保管検体を11年間保存している。等).             ‐

?写:彎ポl竃風彎:‰も980年側二ふ昌鳥鼻星進二:iレ3を
5

使用していた時期には●同製剤の国内自給率は極めて低い状況にあったが、その後、
適正使用の推進にょり製剤の使用量が大幅に減少するとともに、海外事業者の撤退
もあり、平成19年度にはアルブミン製剤の国内自給率が62.8%ま で上昇したらし
かし、平成20年度以降、特にDPC病 院において国内製剤と比較して安価な輸入製
剤への切り替えが進んでおり、平成22年度上期のアルブミン製剤の自内自給率は5
8.4%まで低下している。
また、アルブミン製剤は大きく高張製剤(25%製剤及び20%製剤)と等張製剤
(o%製 剤及び4.4%製 剤)に分けられるが、高張製剤は膠質浸透圧の改善が主な
適応であり、特に消化器内科等で多く使用され、国内自給率は平成21年度において

72`3%で ある。一方、等張製剤は循環血漿量の是正が主な適応であり、胸部外科、

消化幕外科及び救命救急科等で多く使用されており、平成21年 度の自内自給率は
,23.8%と 極めて低い状況にある。

なお、近年、欧米諸国においては免疲グロブリシ製剤の使用量が大きく増えている
が:連産品構造の中でのアルブミン製剤との生産比率からみると、テルブミン原料に

余剰が発生していることが推察される`

・ 免 疲グロブリン製剤は、前述したとおり、近年、欧来諸国での使用量が大きく増え
ている状況であるが、同製剤のわが国における使用量はほぼ横ばいであり、その国
内自給率は平成21年度において95:1%と高い状態を維持している。これは、輸入
製剤のわが国での適応が国内献血由来製剤に比べて少ないこととともに、海外事業
者のわが国の市場に対する事業戦略が影響しているものと推察される。

・ 血 液凝固第Ⅷ因子製剤においては、血漿出来製剤としては、平成0年度に国内自
給100%を達成したところであるが、―方で平成5年0月に輸入の遺伝子組換え製
剤
―
の発売が開始され、以後、輸入遺伝子組換え製剤が大幅に伸長しているが、これ
も含めた国内自給率は年々低下しており、平成22年度上期においては23.フ%ま

で低下している。.          :

・各製剤の国内自給率の状況は、以下の6つのグループに分けることができる:
(国内自給率は平成22年度上期) ,

①国内自給率100%を 達成しているもの又は極めて自給率が高いもの
乾燥人フィブリノゲン、トロンビン〈人由来)、乾燥濃縮人アンチトロンピン皿、乾燥
濃縮人活性プロテインC、人ハプトグロビン(以上100%)、人免疫グロブリン製剤
,(95.396)

②製剤の価格差により国内自給率が低下しているもの
アルブミン製剤(58.4%)

6



③輸入の遺伝子組換え製剤の伸長により国内自給率が低下しそいるもの
血液凝固第w因 子製剤(23.7%)、 乾燥濠縮人血液凝固第x因 子(66.7%)

④国内で抗体価の高い献血者の血漿確保が容易でないため国内自給率が低いもの
抗HBs人 免疫グ甲ブリン(2.1%):抗 薇傷風人免疲グロブリン(0免)、乾燥抗D
(Rho)人免疫グロブリン(096)               .

⑤海外メーカニが先行して供給しており、国内メーカ=が 現時点そ参入できる状況に
ないもの

イン|ビタT製 剤(0%)、人血蒙由来乾燥血液凝口第XЩ 因子,(0%)、乾燥濃縮
人Cl― インアクチベーター(0%)

⑥嗜の花の要因で国^自 給率がをし`状態で推移しているもの  |
組織接着剤(4フ.9%)

(5)血漿分画製剤のコスト構造と市場規模 ‐

事業者からのヒアリングを通し、血漿分回製剤のコスト構造等についで、以下が手1明し
た。             :   ‐

【国内事業者】        .           1 .
(原料血漿確保まで)
。わが国においては原料ュ黎の採漿は、輸ユ用血液製荊と共通あ施設、資材及び

[饒 職 鑢 榔 幽 鷺 鰹
要となる。

(製造工程から供給まで)
・事業者IFよリコスト構造の内訳|ま異なるがt製造原価の割合が高いことは共通.
・.販売管理費の占める割合は自社M良を多く抱える事業者が高い。・流通経費の占める割合は、販社に供給を委ねている事業者が高い。

L暑鰍謝認盟t蹴儡 鯉踏臨鑑奮撃翼
者と比べ極めてIELh。

[藩ま鎮雲難:「:駐諄琴等鰍酬富観Ll「奪
:わ が国にぉいては、昭和41年 以降、全ての血液製■llを国民あ長重な献血血液に

7

より賄う体制を構築する等の観点から、輸出費易管理令の運用により血液製剤の輸
出を認めていない。これにより、国内事業者は、国内市場でしか連産ギャップの吸収
を行い得ない。

【海外事業者】
(原料血漿確保まで)
。海外事業者!|‐おいてぃ、子会社が原料■漿を堺集する採漿セジタTを 運営してお
り、採漿の際の資材は輸血用血液に用いるものとは異なる(輸血用パッグではなく樹
脂製のボトルなど).また、規制当局の基準により、必ずしも医師の配置は求められ
ていない。       |           ―
。 日 本ではT律 に行つている自血球除去や初流ユ除去を原料血漿に対しては行つ

てもヽない。    1
・ドォ‐1人1回あたりの採漿量も600～ 800mLと 、日本(平均430mL)と 比較する
と多い.   1 ｀
・供血者に対する1回採漿あたりの報酬として2o～ 30ドル程度が支払われている。
・安全性向上のため感染症リスクを考慮し、大都市日には採血所を設置していな
い .                  :

(製造工程から供給まで)
・アルコ=′レ分回の年間処理能力は、海外事業育1社てわが国全体のo倍程度の
能力
.を
有しており、国内事業者とは生産規模が大きく異なる。 ｀

        ・

・相当の不ケ■ルメリットが得られ、製品は市場性に応じて国境を越えて供給され、
製品数も多いため、連産ギャップの調整を世界規模で行うことが可能。

第3論 点                              _

(1)なぜ、輸入製剤に比べ国内献血由来製剤の価格が高いのか
検討会におiする議論では、「原料血漿確保までのコスト構造Jと「製造工程から供給ま
でのコスト構造」に分けて議論するべきとの意見が示された.前述したとおり、わが国に
お|する原料血漿の採漿が輸4用 血液製剤と共通の施設、資材及び手技で行われ、輸
血用血液製剤と同"の 安全対策が行われていることが欧米諸国と大きく異なる点であ
ることから、まずは製造工程から供給までのコスト構造について事業者ヒアリング等を通
じて分析し、国内事業者と海外事業者の比難を行うべきであるとの意見が示された。

(2)国内献血由来製品の競争力強化のために何が必要か
検討■にぉける議論では1国策として,漿 分画製剤の甲内自給を推進するのであれ
ば、競争力強化のために国が関与する又は国からの何らかの政策支援が必要なので
はなぃかとの意見が示された:また、血漿分回製剤は、人の車液中のタンパクから製造

:   8
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昂8璽郷 lR議 脚 蠍 ‰質冨
いつた施策が必要ではないか|の意見も示された:    ‐          |

“引窯灘翼習震奮儀属1こ里窯篇)潔詭剤Llこヽ適圭碁産L
を一層推進すべきではなし)かとの問題意識が示された:  .

(4)輸血用を含めた血液製剤全般の価格構造のあり方についそ   | |
わが国における現行の原料血漿と輸血用血な製剤の1人卜の暑え方あ轟本部分は
平成′年当時に設計|れたものであうが、20年間を経た事在において見直す必要がな
いか検証すべきとの認識が示された。

' |

(5)血漿分回製剤のインフォームド・コンセントのあり方にういて
患者の選択権・知る権利を満たすためのインフ井―ムド・コンセントのあり方について、
医療現場での実効性のある運用が可能かどぅかをも見据えつつ検討すべきとの認識が
示された:

(6)血漿分画製剤の輸出について

ゃが甲においては、196o年 以降t血液製剤o輸 出を認めてぃないが、前述したとお
り、製剤を輸出できないことが国内事業者の事業効率に本きな影響を与えていると考え

象亀魯ポl暴粽壌暑客肥 翻 尋毒軍着l了
下
血撃?画
警
剤9輸 中を行う||

(7)国内自給化が困難な製剤の供給のあり方について
抗HBs人免療グロブリン等の特殊免疲グロブリンの国内自給化の取組にもぃては、
今後、日本赤十字社を中lbにできる限り,努 力をす、きであるとの認識が示された。

(8)血客由来製剤と遺伝子組換え製剤のあり方につぃて          :

型  搬 野鶴 l]塁黎
9

いかとの認識が示された。

(0)各製剤の国内自給推進方策 ′
各製利の国内自給率の状況は、第2(4)で前述したとおり、6つのカテゴリーに分類で
きるが、未だ国内自給率が低い製却は、その要因がカテゴリ

ーごとに異なるため、今後、

個別年具体的な国内自給推進方策を検討することが必要との認識が示された.

第4提 言

(1)製造効率の向上:

血漿分回製剤の製造効率に影響する要素としては、大きく「①原料血漿確保まで」と
「②製造工程から供給までJの2つに分けて検討することが妥当である。

①原料血漿確保まで

れが甲の原料血漿の採漿は、第2(5)で前述したとおり、輸事用血液製剤と共通
の襲設、資材、手技により行われ、響剤及び献血者への安全対策 輸ヽ血用血液製
剤と同二の対応がなされている:またこ無償め献工であるため、好立地の採血所の
開設や普及啓発に相当̀ の経費が必要となる。
一方、海外事業者の原料血漿の採漿は、子会社が採漿センタニを運営し、原料
工漿の採集に特イヒしている点や、安全性向上めため感染症リスクを考慮し、大都市
日に採血所を設置していないこと、1人あたりの採漿量が異なること、成分採血によ
: り採難してぃるため、白血球除去無理や初流血除去は原料血漿については不要で
あるとの考えからこれらを行つていないこと等、わが国とは環境が相当に異なってぉ
り、こうした部分での効率性やコスHこ差が生じていると考えられる。
わが国の事行の採血

・株漿システ■は、過去からのさまざまな安全対策に係る検
討を経て業き上げられたものであるため、直ちに欧米の採漿システムに倣うことは
妥当ではないものの、ヨ|き続き、現行の採血・採漿システムの検証を行い、十分な
安全性を確保しつつ:わが国の血策分回製剤あ製造効率の向上に資する改善点が
あるならは、費用対効果も踏まえ、積極的に見直していくことが望まれる。

②製造工程から供給まで           .
、第2(5)で前述したとおり、海外事業者の生産規模は国内事業者よりもはるかに
1 大きくt製剤の供給も世界規模で行つていることから、大きなスケールメリットを享受
でき、連産ギリ プの調整を世界規模で行える等、その製造効率は相当に高いと考
えられる。、       .

:よ駿嘉棚麟懺窮努3菫鶏3嘗鼈騨l£麟蹴
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率の向上・連産ギャップの吸収等:製造効率向上のための不断の努力が望まれる。
なお、第2で述べたとおり、アルブミン製剤のうち、特に等張製剤(5%製剤及び4.
4%製 剤)の国内自給率が極めて低い状況が続いそいることから、当面、当該製痢
の国内自給促進に向けた国内事業者の特段の努力が望まれる。

(2)事業規模の拡大・事業基盤の強化

(1)でも述べたこおり、海外■業育との生産規模の差は歴然こしていることから、今後、

量l駆栽糠薩獅難懇甦額彗器塁J
9務鮮誡蹴臨身蟄 協鑑宝薯ξ肥|『薔
鷲潔岳軍属奨芋期富篇,お計鷲聴雛朧謝摯す象髯        覧 漂彗畠it孟聰 民お理細こよLJtり
鵠蹴 滅期F峯硫な2霜耀劇漱禦斃震潔力が期待される:
(3)製剤の流通取引における留意点   :  、     :

血漿分画製剤の卸と医療機関の間の流通取ヨ|においては、国内献五島莱製剤、輸
入製剤ともに製品の価値が価格に正当に反映されるょう単品単価取引を原則とするベ
きである。

(4)製剤の使用環境の改善                        '
血蒙分画製剤の国内自給の必要性にういては、第2の (3)で述べたとおり、倫理性

雅冒喬遅 霞籍会政曇寒層遷風Ⅷ a理 尋陽臨錫製霧囁繁詠 :重電忌属察屋磐
していること及び=部 製岬の国内自給率が低下していること等から、今

―
康、献血者、

言言言[蕊 群 識 鐵 鸞 瀞 琴 Ψ

=聯器 瑞蹴躙鰐鉤念鰤躍=鼈
1   1 1               .

薬品とは収益構造が異なるとともに、人体の組織である貴重な血液を無償の献血により

採集し製造●れるものであることから、供給ゃ使用:|あたつては高い倫理性が求められ

る6このように血漿分回製剤は市齢社会を迎えるわが日に必要不可欠な極めて重要な

製剤であるとともに、上記のように特殊な位置づけの製剤でもあるこ

安定供給・国内自給促進を国策として行うものであること及び血漿分回製剤の特殊性
から考察すると、製剤の安定供給を維持し、国内自給を促進していくため、自として行え
る施策にっぃて検,を進めるFとが強、望まれる。        :

第5そ の他の意見

検討会において、診療科や病態ごとに使用状況がさまざまであるアルブミン製剤につ

いて、適正な使用を=層 推準する̂ きではないかとの問題意識が示されたが|この課饉
についてはこ引き続き、薬事

:食品衛年審議会薬事分科会血液事業部会適正使用調査

会又は同蔀会安全技術調査会の場において製剤の使用実態を前査奪により的確に把
握し、最新の知見を踏まえた議論を行うことが適当である。.

第6今 後さらに検討が必要な課題       :   :

以下の春"に ついて1ま、平成23年 4F以 降の検討含において、引き続き検討するこ

ととする。  :

(1)輸血用を含めた血液製剤全般の価格構造のあり方について

平成2年当時に設計された現行の原料ユ漿と輸血用血液製剤のコストあ考え方の基
本部分についてt見直す必要がないか引き続き検証:

(2)血漿分画製剤のインフォ‐ムド・コンセントのあり方について ヽ ‐

患者の選択権・知る権利を満たすためのインフォニムド・コンセントのあり方について、
医療現場での実効性のある運用が可能かどうかをも見据えつつヨ|き続き検討.

(3)血漿分回製剤の輸出について      |

わが国では、血漿分回製剤を輸出できないことが国内事業者の事業効率に大きな影
響を与えていると考えられること等から、倫理性や国際的公平性に問題が生じない形で
血漿分回製剤の輸出を彿 ことができないかについて引き続き検討`

(4)国内自給化が困難な製剤の供給のあり方について
抗HBs人 免疫グロプリン等の特殊免疲グロブリンの国内自給化に向けた今後の取組
について言lき続き検討.                 :
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平成 23年 6月 17日

日 本 赤 十 字 社

田辺三菱製薬株式会社

日本赤十宇社と田辺三菱製薬株式会社の血漿分画事業の統合の検討開始

に関する基本合意について

本日、日本赤十宇社 (本社:東京都港区、社長近行忠働 と口辺三菱製薬株式会社 (本社:大
阪市中央区、代表取締役社長土屋 裕弘)は t日本赤十一 および田辺三菱製薬株式会社
取締役会の承認の下t平成4年 4月 1日を目途として、日本赤十字社の血漿分回事業部門と田辺

層雷サ電壌壽倉織2季倉[會驚 調 罰 鷲 鷺 雛 瞥 激 、

株式会社ベネ
γぅ
との統合

1.事 業統合の趣曰および目的
:我が回では、血液製剤の安全性の向上、安定供給の確保等によつて、'国民の保健衛生の向上に資
するこ|を目的として、平成16年7月il「安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法律」(血
液法)が施行されています:本法律では倫理性、国際的公平社の観点に立脚し、その基本理念の一

つとして血液製剤の国内自給め確保と安定供給が定められています:さらに、世界保健機関が加盟
国に対して国内自給の達成を目的とした国家的、効率的かつ持続可能な血液事業を求めるなど、国
内自給達成が国際的な要請となっており、また、世界的な血液製剤の供給不足が生じた際に国民の
生命身体を守るとぃう安全保障の機 かヽらも国内自給達成が不可欠です。
しかし、環状では、我が国における血漿分画製剤の国内自給は達成されておらす、特にアルプミ
ン製剤に,いては58.7%(平成22年)であり、国内製造が全く行わをていない製剤もあります。
その主な理由とし

‐Cは、国内各メーカこの生産規模が全世界を市場とする海外競合メーカーに比ベ

て小さく,製造コストを含ゅ事業の力率化にも限界があることなどが考えられます。

このような状況の下、日本赤十字社と口辺三菱製薬株式会社は、日本国内における血漿分画事業
の安定的継続という国民の負託に応えるためには、血漿分画事業の統合が大きな選択肢であること
で一致し、その可能性を模索してまいりました:また、本年3月8日、厚生労働省の薬事,食品衛
生審議会薬事分科会血液事業部会にて審議,了承された「血漿分画製剤の供給のあり方に関する検
討会 中間報告Jlごおけ:る提言内容も、これまでの両社の協議の方向性と整合することから、新法
人?設立に向けた具体的な検討を開始することで基本合意に逮しました。

ぁ彗翼卜:篤t,窯滉箕藤寝挙をと亀模:キ「温儀」菫″露邸籠舅思醤議」鱚季需
であります:                |
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事業について、新法人が拠出又醒 譲渡を受ける方法による事業統合
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ウ。設
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三.事 業内容

血漿分画製剤およびその関連品の製造販売ならびに捩布
オ.所 在地

本部 :東京都 (予定)

力.代 表者

検討中

キ.本 統合による業績の規模

両絆齢漿分画製剤売上高合算詢 371億円 (平成 21年度薬価ベース)

4.統 合推進体制

両社は、この経営統合を円滑がつ速ゃかに実現していくため、本日、統合推進委員会を発足させ
ました。

5.そ の他                           ‐         ヽ

開示すべき未決定の事項につきましては、今後t決 定次第お知らせ致します。

以 上

【本件に関するおF●5い合ゎせ先】
日本 赤 十 字 社 血液事業本部
田辺三菱製薬株式会社 広報蔀

,l$rEil€g rEL : os-3lsz-zsoz
' TEL; 06-6205-521r


