
9.献 血lするきつかけ 【経験者編】

(2)初めての献血のきつかけ 「1位～3位累計」(022)

【初めての献血のきつかけ(累計)は「自分の血液を役立てたい」が6割弱】

0初 めての献血のきつかけとなったものを1～3位の累計でみると、「自分の血液が役に立ちてほし
いから」が圧倒的に高(562%。次いで、「輸血用の血液が不足していると聞いたから」(335%)、
「お菓子やジュースがもらえるから」(245%)、「自分の血液の検査結果が自分の健康管理のた
めになるから」(24496)が続く。

● 職業男1では、各層で「自分の血液が役に立ってほしいから」がトップの理由となっている。高校生
では「献血は愛に根ざしたものだから」(1440/0)が他の層と比べて高い。また、専業主婦で「家族
や友人などに勧められたから」が227%で 他の層と比べて高い。・
ilil]堕箱覇撮徹撃繋科貿難」鷲勒
血している人が多い。

●地域別では、「高校に献血バス・出張献血が来たから」が東北(19o%)で他の地域と比べて高い。

>20年 度調査と比べると、全体では「輸血用の血液が不足していると聞いたから」、rぉ菓子や
ジュースがもらえるから」「自分の血液の検査結果が自分の健康管理のためになるから」といつた
上位2～4位 のきっかけが低下している。

>職 業別では、20年 度調査と比べると「自分の血液が役に立ってほしいから」「輸血用の血液力`不
足していると聞いたから」「お薬子やジュースがもらえるから」といった上位1～3位の意見が総じ
て各層で低下している。一方、公務員、自営業、専業主婦では「なんとなく」が上昇している。

>性 別 地ヽ域別では、各層で総じて上位1～4位のきっかけが20年 度調査と比べて低下している。
東北では「家族や友人などに勧められたからJや「大学キャンバスに献血バス・出張献血が来た
から」といった外的要因がきっかけになつた割合が20年 度調査と比べて上昇した。

9.献 血するきつかけ 【経験者編】

(3)現在献血するきつかけ 「1位く最も大きな要因>」 (Q23)

【現在献血するきっかけの1位は「自分の血液を役立てたい」が4割強 】

● 現在献血するきつかけを大きい順に3つまで選んでもらつたところ、初めての献血のきつかけと同
様で、第1位のきつかけでは 「自分の血液が役に立ってほしいからJが424%で 他の項目と比べ

て圧倒的に高い。その他の項目は,割程度以下で、「輸血用の血液が不足していると聞いたか
ら」(116%)、「自分の血液の検査結果が自分の健康管理のためになるから」(101%)が 続く。

● 職業別では、大きな差はみられない。
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>性 別では、過去2回調査と比べて大きな変化はみられない。
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9.献 血するきつかけ 【経験者編】

(2)初めての献血のきつかけ 「1位～3位累計」(Q22)
022初 めての献血のきつかけになつたのは、次のうちどれですか。

きつかけの大きい順に3つまでお選0ください。(それぞれ0とつずつ)

【こ数:対,著全員】

9.献 血するきつかけ 【経験者編】

(3)現在献血するきつかけ 「1位く最も大きな要因>」 (Q23)
023現 在献血する●つかけになつているのは、次のうちどれですか。

きつかけの大きい願に3つまでお選びください。(それぞれ0と つずつ)

【●H:対,を全員】
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(4)現在献血するきつかけ 「1位～3位累計」(0'3)

【現在献血するきっかけ(累計)は「自分の血液を役立てたい」が7割弱】

9。献血するきつかけ 【経験者編】

● 現在献血するきつかけを1～3位 の累計でみると、「自分の血液が役に立ってほしいから」が
699%と 7害1弱にのぼリトツプ。初めての献血のきっかけと同様、最も強いきっかけになつている。
次いで、r輸血用の血液が不足していると聞いたから」(514%)、 r自分の血液の検査結果が自
分の健康管理のためになるから」(371%)が 続〈。

● 職業別では、高校生で「献血は愛に根ざしたものだから」(200%)や 「過去に家族や友人などが
輸血を受けたことがあるからJ(150%)が 他の層と比べて高い。また専業主婦では「自分の血液
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がもらえるからJ1220%)や「なんとなく」(355%)といつたきつかけが高い。

●地域別では、東北で「記念品やグッズがもらえるから」(269%)、「お菓子やジュースがもらえるか
ら」(357%)が他の地域と比べて高い。

>17年 度調査と20年 度調査を比べると、全体では「輸血用の血液が不足していると聞いたから」
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>職業311でlよ、20年度調査と比べぅと、自営業でr自分の血液が役に立ってほしいから」が大きく
低下しており、一方で「将来自分や家族などが輸血を受けることがあるかもしれないから協力し
た」が上昇している。

>性 別・地域男"の各層で、「お菓子やジュースがもらえるから」が20年 度調査と比べて低下してい
る。

>地 域別では、東北で'自分の血液が役に立ってほしいからJ、「将来自分や家族などが輸血を受
けることがあるかもしれないから協力した」が20年 度調査と比べて低下した。また「自分の血液
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● 家族が献血している姿を見たことが「ある」という人は243%で 4人 中1人の割合。

● 職業別では、事業主婦で見たことが「ある」人は320%で 3割を超え、他の層と比べて高い。また
高校生でも「ある」の害1合が289%に のばり、やや高い。

● 性別では、女性で見たことが「ある」人(2909/0)は男性(197%】 こ比べて9ポイント高い。

● 地域男1による大きな差はみられない。

》20年度調査と上ヒベると、全体での大きな変化はみられない。

>職 業別では、高校生で20年度調査と比べて見たことが「ある」人の割合が上昇している。

>性 別では、大きな変化はみられない。

>地 域別では、北海道で20年度調査と比べて見たことが「ある」人の割合が上昇している。

(4)現在献血するきつかけ 「1位～3位累計」(Q23)
023.現 在献血するきつかけになつているO13、 次のうちどれですか.

きつかltの大きい順に3つ までお選びください。(それぞれ0と つずつ)

【薔敗:対●奢全員】

10。献血する動機付けについてユ製鼎製爛ユ___麟 聰冒
(1)家族の献血の有無 (Q24)

【家族が献血している姿を見た経験がある人は2割強】

【経験者編】

(1)家族の献血の有無 (024)

024ご 家族が献血している姿を見たことがありますか。



10`献 血する動機付けについて 【経験者編】

(2)友人の献血の有無 (Q25)

【献血経験のある友人がいる人は6害1】

0友 人に献血をしている人がいるかをたずねたところ、6割 (5989/o)が献血をしている友人が「い
る」と回答した。

・
鍔糟:へ 、

:猟頒雹省黙槻「翼釧話酬亀含鶴脳写ゴ
0性 別 地域男1で、大きな差はみられない。

》 20年 度調査と比べると、全体での大きな変化はみられない。

>職 業別・性別では、20年 度調査と比べて大きな変化はみられない。

>地 域別では、東北で「いる」の割合が20年 度調査と比べて6ポイント低下している。

10。献血する動機付けについて 【経験者編】

(3)高校での集回献血がその後の献血への動機付けとなるか (026)

【高校での集団献血がその後の動機づけに有効という意見は8割強】

・
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●職業別では、自営業での有効層が778%に とどまり、他の層と比べて低い。

●性別では、女性の有効層(868%)が男性(813%)と比べて高い。

●地域別では、大きな差はみられない。

C高 校での集団献血がその後の献血への動機付けとなるかを、初めて献血した場所で分析した。

量黎糞轟難壽鮮贅1瞥謬殿ご紹齢棚猾満
>17年 度調査と20年度調査を比べると、全体での有効層は19ポィント上昇し大幅に上昇した。2

灘 現留
ま2 0年度調査の結果と大きく変わらない。性別・胸 別でみても、縮 で同様の傾

>職 業別では、17年度調査と20年度調査を比べると、各層とも大幅に有効層の割合が上昇して

投 躯 警騒 雛 製 奮薔恭全鼻t瀾
業び 非蜘こ勒 と考える割合が低下伝

おり、評価が下がっている。

冒
〈3)高校での集団献血がその後の献血への動機付けとなるか くQ26)

026高 校での集回献血があれば、その経験がその後に献血する動機付けになると思いますか。

10.献 血する動機付けについて 【経験者編】

(2)友人の献血の有無 (Q25)

0 2 5あ なたのお友達に献血をしている人:よいますか。

く関連質問の回答別>

【薔餞:対魚●3■:



11.献 血に関する資料評価 【経験者福】

(1)献血の必要性への理解の深まり (Q27-1)

【資料を読んで献血の必要性への理解が深まった人は9割 】

● 献血に関する資料の閲読後に、献血の必要性への理解が深まったかをたずねたところ、

1普お竃竜:ち屋″ぶ域まξl認 規ぶ習雰潜督Fちら
かというと深まっ0」が5■7%。両者

°
電冤誓薔鷲む脇 醤驚発現l転露男:棚籠誤塀ぽ腋離では町まいはまつ
●性別・1鮨賜Jでの大きな差はみられない。

(1)献血の必要性への理解の深まり (Q27-1)
027献 血にJaする資料を餃まれた後で次の質問にお答え下さい.

1)献 血の必要性への理解は今までと比べ澪まりましたか。

11.献 血に関する資料評価

11.献 血に関する資料評価 【経験者編】

>17年 度調査と20年度調査を比べると、全体の「はい(深まつた)」と回答した人の割合が17ポイン
ト上昇し大幅に上昇した。20年度調査と23年度調査では大きな変化はみられない。

>職 葉別では、過去2回調査と比べると、高機生で「どちらかというとはい(とちらかというと深まっ
た)Jの意見が低下傾向で、かわりに『はい(深まった)」が上昇傾向にある。より理解の深まりがみ
られた。
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11.献 血に関する資料評価 【経験者福】

(2)献血に協力する意識の高まり(027-2)

【献血に協力する意識が高まった人は9割弱】

・
彎騎聰ξ繋馘 、登l違饉]馨譲量需菫読:霧書を三撃ξ

●職業別では、意識が高まつた層の割合は高校生(90096)で最も高からた。また高校生では「はい
(高まった)」(406%)と回答している人の割合が他の層と比べて高い。資料の関読が高校生に対
する献血意向促進に効果的であったことがゎかる。

●性別では、女性の高まつた層の割合(898%)が男性の高まった層の割合(843%)1比べて高い。

●地域別では、大きな差はみられない。

>過 去2回調査と比べると、全体での意識が高まった層の割合に変化はみられない。ただし17年
度調査と20年 度調査を比べると「はい(高まった)」の割合が上昇しており、評価が高くなっている。
職業lll・性別・地域別でみても、各層とも概ね同様の傾向である。

(2)献血に協力する意識の高まり (Q27-2)

027献 血に関する資f4を説まれた後で次の質問にお答え下さい。
2)資 料を競んで献血に協力する気持ちは高まりましたか。

【経験者編】



「
11.献 血に関する資料評価 【経験者編】

(3)献血回数の増加意向喚起 (Q27-3)

【今後の献血意向が増加した人は8害1強】

● 献血に関する資料の閲読後に、献血に行く回数を増やそうと思つたかたずねたところ、「はい(増
やそうと思う)」の289%と 、「どちらかというとはい(どちらかというと増やそうと思う)」(538%)を
合わせた意向が喚起された層は8270/oを占める。資料を開読することによって、献血回数増加
の意向を喚起できることがわかる。

● 職業別では、高校生で意向が喚起された層の割合が895%に のばり9割弱を占めて、他の層と
比べて高い。

● 性別では、女性で意向が喚起された割合(860%)が 男性(793%メ こ比べて高い。

● 地域別では、大きな差はみられない。

>過 去2回調査と比べると、全体での意向が喚起された層の害1合に変化はみられない。ただし17
年度調査と20年 度調査を比べると「はい(増やそうと思う)」の割合が上昇しており、より意向が喚
起されている。

>職 業別では、20年 度調査と比べて、意向が高まった層の割合が高校生で上昇し、専業主婦では
低下した。

>性 別・地域別では、20年 度調査と比べて概ね大きな変化はみられない。

● 若年層の献血協力意向を高めるアイデアを自由記述形式でたずねたところ、「処遇品、記念品を
よくする/特 典をつける」や「報酬をお金にする」といつた、献血者に直接メリットがある内容。「人
気タレントを使う」や「学校、テレビ、インターネットでのPR」など、より興味を引き、アクセスしやす
いPR方 法を考える必要があるといつた内容。また献血が出来る施設に関しては、「高校や学校、
人通りの多い、駅前、繁華街、何かのついでや待ち時間にできる」場所で献血が出来る施設を設
ける必要があるといった内容が多くあげられた。

(3)献血回数の増カロ意向喚起 (Q27-3)
027献 血に関する責料を読まれた後て次の質問にお答え下さい。

3)ア ンケートヘの記蔵及び資料を表んで献血に行く回数を増やそうと思いましたか。

【対●奢全員】

11.献 血に関する資料評価 【経験者編】

冒            冒
(1)若年層の献血協力意向を高めるアイデア (028)

(1)若年層の献血協力意向を高めるアイデア くQ28)
028若 い方の献血に協力する気持ちを高めるためには、どのようなことをすればよいと思いますか。

【献血意向を高めるに|ま「処遇品・記念品」、「人気タレント起用」、「身近な献血場所J等】             広
IEの方法やキャンベーン、イベント、祓血場所などについて具体的なアイデアやイメージなどがあれば

自由に記入してください。

笙遇品、1稔品をよくする/特奥をつける

、気タレントを使う

学校の授業で取り入れる/学 校でのPR

人通りの多い場所で行う/駅 前

献■の■要性、あ姜性をアピール

気軽に,け るような雰囲気件り/入 りやすい雰囲気'り/明 るい雰囲気作り/親 け を持てるようにする/楽 しいイ

曖血イベントの実施/イベント会場に出張/学 国祭に出張

有名人が実際に献血している様子を見せる/同 年代の人がやつている姿を見せる/経 験餃等を広める

インターネットでの呼びかけ/インターネット広告/SNSで0呼びか:ナ/メルマガ

献血によってどれだけ人が救われるかを示せばいいノ献血が患者さんの役に立っている口像または感樹0声 を証す

安全性をアピール/恐 怖感、抵抗感の払しょく

"血ルーム、ま血バス自体を増やす

大学‐ ンパスなどへの出張を増やす/大 学でキヤンペーンをする

歌血できる時間帯をのばす/休 日に行う

歓血にかかる時間を短縮

歓血ルーム内でのサービスをよくする

を少なくする/200“L献血、成分献血でも受け付けてはしい

キヤンペーンを増やす/もっとよいキャンペーンを行う

|1酬をお金にする

臓場に献血バスがくる

歓血に関する資I・4をわかりやすくしたほうがよい

もっと宣伝する



付)調査票/呈 示資料

若年層献血意識調査

SCl現 在お住まいの地域は、以下のうちどちらになります力、
1北 海道  2東 北  3関 東甲18越  4東 海北陸  5近 畿

6中 国 四国  7九 州・沖縄

SC2現 在おいくつてす力、
1 15歳以下 → 対象外

216～ 17歳

318～ 19歳

420～ 24歳

525～ ′9歳

630歳 以上 → 対象外

SC3あ なたの性別を教えてくださ|、
1男 性  2女 性

SC4現 在のご職業を教えてください。
1高 校/1 2大 学生・尊円学校生 3会 社員 4公 務員 6自 営業
6専 業主婦  7そ の他(    )

SC5あ なたは学業及び職業で、医療関係に携わつています力、
1は い 2い いえ

SC6あ なたは、今までに「献血」をされたことがあります力、
1あ る → 献ml経験者用調査票ヘ

2な い → 献血未経験者用調査票ヘ



若年層献血意識調査

間1 1快」tについて知っています力、
1よ く知っている 2あ る程度知つている 3ま つたく知らない

問2献 Itの種彎(※)を知つています力、
1 知 つている 2 知 らない
※  献 血の種類には、すべての山t液の成分を採血J~る企山1献山t(200mしまたは400mし)と

必要なll■液の成分だけを採」tする成分献lt(山[漿成分献血または血小板成分献ll)があります。

問3献 血がどこでできるか知っていますか。(※)
1知 つている 2あ る程度知つている 3知 らない

※ 献 血は、①献■1ルーム②献血パス③山1液センター ④会社や|]体での出張献1“ですることができます。

P・14献“tについて関心がありますか。
1 非 常に関心がある 2 FF3心がある 3特 に関,さがない 4全 く関心がない

問5搬″:簾き智i彎1肥 落ζ鵠、当∫寮「料
とした血鍛剤としくさまざまな

1 知つている 2知 らない

問6淵
:lF?血 ]墜 雌]鮪

捌 間は短ぐ絶え却 血が必要なことを知つていますか。

※  血 液製剤の有効lll間は一番短いll小板製斉1で採“t後4曰r・l赤 血球製剤は21日間です。

問7脱
亀島乱割巴卯1豊鰺難】粍撃匙現1ヽ

交洒事故などの大量出血時よりもがんなどの病気の治療l‐■われるこ
1 知 っている 2知 らない
※ ―約8割 が病気 (うちがんの治療3割 )に使われ、交通事故などによる輸血は約 1割程度.

問8韓
!?「曇縄ヽ写躍ち環釜ま撃看獣1た里性"`戴[方

に感謝は血してくれてありがめの気持ちを
1 ある 2な い

F・・9∬

岩=署 賀よ
て
f魏 草|1方

の数が、
1 年

大幅に減つています(※).知つていましため、

※  最 近5年間で、20代の献血者数は140万人から108万人(23%減 )に、
10代の献血1者数は48万人から29万人(40%減 )も減少しています。

問Ю
P岬

し
,高ヽ″棲静響粉危量;れ

た
il響諭

りますか織数回答つ。
5街 頭でのllTびわ■サ 6献 血ルーム前の看板 表示  7チ ランの配布
8ポ スターの掲示  9献 血関係のイベント !0自 治体の広報誌  11雑 誌等
12インターネ'卜 13献 血パス
14そ の他 (             )
15何 かで見た(聞いた)が、何の媒体か覚えていない
16見 たこと(剛いたこと)がない                                :

問“掛駐 ャち篤瀬fう℃9″務ツ甥Tf嚇√
力
£器容つ。

6自 治体の広報誌 7イ ンターネット 8携 帯電話 9ポ スター
10そ の他(         )

間'「
缶湾彎縦Fはり浦 卜めのキャラクタ

ーとしてけんけつち動を作成していますが、知つています力、

問20あ なたが献血するきつめ■すとなり得る項 目を選択してください。
きっ力■ナの大きい順ln-3つまで、その番号をお選びください。
なお、10、14番を選択した方は、具体例を教えてください。
1家 族や友人などから勧められた
2献 血しているところが入りやすい雰囲気になつた
3近 くに献血する場所ができた(献rllルーム)
4近くに融血する場所ができた(献lttバスまたは出張献lll)
5キャンペーンゃイベント等により献血が身近に感じられるようになつた
0好 きなタレントがキャンペーンに起用されていた
7献 血の重要性が明確になつた
8血 液が無駄になつてないことが分かつた
9針 が細くなつた
10針 を刺すときに痛みを和らげる処置が実施された(麻酔など)
l:献 血て病気がうつることはないと知った
1'献 血ルームの受付時間が長くなった
13献 血したときの処遇品“ 念品)が良くなつた
14献 血フレームのサービスが良くなつた
15献 血が自分の健康管FEの役に立つようになった
16臓 長の態度が良くなつた
17海 外渡航歴等の献血 lll限が解除された
:8献 血が健康ににとんと答がないということが分かつた
10献 血できる場所が分かつた
20献 血は絶対しない

1番目[==コ 2番目[=三コ 3番目 □
13献 血したときの処遇品(記念品)が良くなつたを選んだ場合の具体例

14献血ルームのサービスが良くなつたを選んだ場合の具体例

20献 血は絶対しないを選んだ場合の理由

M曙
砂鏡ei]鮮さ]■:期暉υ邦∫

あなが

間22ご家族が献れ て,ち姿を見たことがあります力、
1 ある 2な い 3お ぼえていない

F●723あ なたのお友達に献血をしている人はいます力、
1 いる 2い ない 3わ からない

r・124献 Jllに関する資料を読まれた後で次の質r.|にお答え下さ|、
画像呈示(資料)

F.324-1献」lの必要性への理角“ま良くなりました力、
1 1まい 2ど ちらかというとは|  ヽ3ど ちらかと' うヽといいえ 4 い いえ

問24-2今 は献血に協力する気持ちはありますめ、
1 ある  2 と ちらかというとある  3 と ちらかというとない 4 な 0ヽ

間243今 後、実際に献■に行きます力、
1 1ま|  ヽ2ど ちらかといぅとttい 3ど ちらんヽとヽ ぅヽといo えヽ 4ヽ いヽえ

問"雛
勢雌【笛理[プ

燻蓋進揚1とば彗贅墳綸 織 )=呪甚が

|.113F「112でrけんけつちゃんJを知つていると答えた方へお‖'きします。
1訳1に推進のキャラクターとしてfけんけつちゃん」のrf象を教えて下さい。
1よ い 2わ るい 3ど ちらともいえない

問14献 l■に関するキャンペーンを知つています力、(複数回答可)
1愛 の血液17Jけ合いllL動(毎年7月)2fは たちの献“tJキャンペーン(毎年1～2月)
3 10VE h AcGonキャンペーン(通年)4そ の他(         )
5知 らない

献山“こF10するキャンペーンで、Fll象に残ったキャッチフレーズやメッセージがあれば、ご記入下さい。

|            |

間15平 成2年から 全Iコの高校3年生を対象に、献山1に関する普及啓発資材「HOP STEP Jυ MP」を

配布していますが、学校で配られた記憶はあります力、
1保 健体育の授業で使用した 2他 の授業で使用した  3者 己布されただけ

4知 らない

※参考(平成23年版 高校生副読本〔HOP SIE:り υMP,一

htlD://WWw mhiw 2o'D/neW―in!b/kobetu/ivaku/kenketsu,o/23ノindex htmiをご覧下さい)

問16献 血でェィズ lll炎その他の感染症に感染することはありませんが、そのことを知つています力、
1知 つている 2知 らない

問17」L液製剤 (※)は未だ海外の血液に依存していることを知つています力、
1知 つている 2知 らない

※ ■ 症熱傷に用いるアルブミン製剤では、国内自給率は未だ58%台 である。

問18献 山1ルームのイメージを教えてください。
1明 るい  2ふ つう 31音 い 4わ からない

r.119献 血したことがないのはどのような理ulからです力、
理由の大きい順に3つ まで、その番号をお選びくださ|ヽ

1献 :にを中し込んだが、基準に適合せずに断られた
2献 血ιしている所に入りづらかったから

31子 び込みが強引で嫌だつたから

4献 慟ヽ場所が遠いので面倒だから

5近 くに献血する場所や機会がなかつたから

6と こで献lrtができるか分からない

7時 間が力・/1りヽそうだから

8忙 しくて献血tする|キ間がなかったから
9 自 分が献血しなくても誰かがやると思つたから
lo 自 分の血液が役に立たないと思つたから
1l llL液が無駄にされていると側いたから

12'1を 刺すのが痛くて漿だから
13な んとなく不安だから
14健 llt上出来ないと思ったから
15病 気がうつると思ったから
16献 血lすると言つたら、友人や家族からとめられた

1711tを採られるという感じが嫌だ

18恐 怖,心

19職 員の態度が悪いので献“1したくない

20績 山:する意志がない

21海 外渡航歴等による献山11"限で献血したくてもできない

22薬 を服用しているので献面1ができない

23そ の他
24わ からなセヽ

1番目[==]  2番目□   3番目□
2,そ列 を選ルだ船 の具帥 な理由 |                |

以上で献血に関するアンケートは終了です。御協力ありがとうございました。

わが国は、綸血などのll液製剤を献血により安全に安定して国内自給することを目指している
世界でも数少ない国です。
今後とも、献血への御理解と御協力をお願いいたしま九

なお、最後に、献血推進キャラクター「けんけつちゃん,をとうぞよろしくお願いします。

プロフィールはこちら ‐



若年層献血意識調査

問1献 血tは、患者さんに対する輸血だけでなく、献血を原料とした血液製剤として、さまざまな病気の治療に
役立つていることを知つています力、
1知 つている 2知 らない

問2摯
蹴 笠l鯰 ?有

効期間は短く絶えず献血が必要なことを知ってい
|す

め`

※  血 液製剤の有効期間は一番短い血4飯 製剤で採血後4日間、赤血球製剤は21日間です。

問3呂占:肥腐聾職催鬱?E[嶽ξζ腎ξ
ど?大量出血時よりもがんなどの病気の治療

1知 つている 2知 らない
※  約 8割が病気(うちがんの治療3割)に使われ、交通事故などによる輸血は約1割程度。

問4鞘
鋸鷲も晶肯畿多13禁喜t省峰属験11lIMは

血してくなありりの
1 ある 2な い

問5警
粒 彎“:て ,蒻 キヤ

の数が、癖 却 に減つてい謝 Ю 。知つ
下
いました力`

※
禁戯 毀 毛b総 鶴 院 輩 躍

人かЫ∞万人03%め にコ0代の献血者数劇 8万人

間6Fサ
じピ
し
,言3潔瞥

広
欝惟傷鵬 霊嵯

た
寸響脇

りますか(複数回答⊃じ

:禦禦 蠍 ツ9献血缶棚 Ψ l諄悟裾採詠去報縫
チ
ア窪爆奪

=綸
ネ外 臨 ", )

据月楚I長島Rlピ3禁)IP媒
体か覚えていない

問7]を
盤憮舞:が 嚇懲席く

:爾}
10そ の他(         )

甲
8憾

慮織 1献
血推進のためのキャラクターとして疇サんけつち詢 を作成していますが、

1知 つている 2知 らない

問9豫
観翻革マウ〃鑑路税蠍 ぉ謂患域責1+:ル、

1 よい 2わ るい 3ど ちらともいえない

r.510献血に関するキャンペーンを知つていますめ、(複数回答可)
1愛の血液助け合ぃ運動(毎年7月) 2「はたちの献血」キャンペーン(毎年1～2月)
3し OVC h Actbnキャン̂ =ン (通年)4そ の他(
5知 らない

(   )

間‖ 平成2年から、全国の高校3年生を対象に、献血に関する普及啓発資材
rHOP s「じP」uMPjを 配布していますが、学校で配られた記憶はあります力、
1保 撻体育の授業で使用した 2他 の授業で使用した 3`配 布されただけ
4知 らない

※参考(平成23年版 高校生副誘本fHOP S「EPJυMPJ―

をご覧下さい)

間:2献 血でェィズ、肝炎その他の感染症に感染することはありませんが、そのことを知っています力、
1知 つている 2知 らない

r.113血液製剤(※)は未だ海外の1肛液に依存していることを知つていますか。
1 知つている 2知 らない
※ 重 症熱傷に用いるアルプミン製剤では、国内自給率は未だ58%台 である

P・514献 血ルームのイメージを教えてください。
―lル ームの雰囲気        1明 るい 2ふ つう  31音 い  4渤 もない
2ル ームの広さについて     1広 い  2ふ つう  3狭 い  4わ からない
-3 4rl員の対応について      1良 い 2ふ つう  3悪 い  4わ か"贅い
4記 念品や軽い飲食物について 1良 い  2ふ つう  3悪 い 4わ かりない

問15献 血について何力要 望又は知りたいことがあります力、(複数回答可)
1献 血する場所、同時などについて十分知らせてはしい
2献 血について正しい知識、必要性を知らせてはしい
3献 血で昼休み、夜問などの受付時間を延長してはしい  °
4職 場や学校などで献血の機会を増やしてはしい
5献 血された血液がどのように使われるのか知りたい
0献 血ιしたときの処遇品(記念品)をもつと良くしてほしい
7進 学や就職時に献血の経験を考慮してはしい
8学 校の授業で献mlの重要性等について取り上げてはしい
9そ の他(                )
10特 にない

問16初 めて献血をしたのはいつです力、
116～ 17歳 210～ 19旗 320～ 24歳 425歳 ～29歳

F●117初 めて献血した場所はどこです力、
1高 技           2大 学キャンパス又は専門学校・各種学校
3職 場           4献 血ノヽ ス(1～3以夕D
6献 血ルーム(血液ャンター) 6覚 えていない

問18初 めての献血の種類は何です力、
1 200mL猷 血 2400昴 L献血 3成 分献血 4覚 えていない

問19初 めてのは血で4∞nL献血をすることをどう思いますか.
1特 に不安は感じない 2不 安 3わ からない

2不 安を避んだ場合の理由

献血に関するキャンペーンで、印象に残ったキャッチフレーズやメッセージがあれば、ご記入下さい.

間20過 去1年間に何回献血しました力、
(1)200mL献 血

1 0回 2 !回 32回 43回 54回 65回 76回
(2)400mL献 血

1 0回  2 :回  32回 4 3回

(3)成分献血

1個 21回 32回 40回 54回 05回 76回 87回 以上

問21今 までの献血回数は合副で何回です力、
1 1回     22回    33～ 5回   46～ 10回
621～ 30回  7そ れ以上

5● ～ 2 0回

問22初 めての献血のきっ力,けになったのは、次のうちどれです力、
きつかけの大きい順に3つまで、その番号をお選びくださぃ。
1 自分の血液が役に立ってはしいから
2献 血は愛に根ざしたものだから
3輸 血用の血液が不足しているとlinいたから
4自 分の血液の検査結果が自分の健康管理のためになるから
5将 来自分や家族などが輸血を受けることがあるかもしれないから協力した
0過 去に家族や友人などが輸“tを受けたことがあるから
7記 念品やグッズがもらえるから
8お菓子ゃジュースがもらえる力も
9ネールアートやマッサージなどのサービスが受けられるから
10図 書券がもらえたから
11な んとなく
12輸 lllを受けるときに役立てたいから
13家 族や友人などに勘められたから
14高 校に献rtバス 出張献血が来たから
15大 学キャンパスに献“lバス 出張献|にが来たから
16覚 えていない

1番 目 |   1 2番 目1   1 3番 目 |   |

現在献血するきつかけになつているのは、次のうちどれです力、
きつ力■ナの大きい順に3つまで、その番号をお避びください。
1 自分の血1液が役に立ってほしぃから
2献 面1は愛に根ざしたものだから
3輸 “1用の血液が不足していると聞いたから
4自 分の面1液の検査結果が自分の健.l.管FIIのためになるから
5将 来自分や家族などが輸市1を受けることがあるかもしれないから協力したい
6過 去に家族や友人などが輸珀lを受けたことがぁ から
7記 念品やグッズがもらえるから
8お 菓子やジュースがもらえるから
9輸 “1を受けるときに役立てたいから
10テ レビやDVDを 観ることができるから
11ネ ールアートやマッサージなどのサービスが受けら力るから
12な んとなく

FpF124 ご家族が献血している姿を見たことがあります力、
1 あ る  2 な い  3 お ぼえていない

問25 あ なたのお友達に献面1をしている人はいます力、
1 い る  2 い ない  3 わ からない

問26 高校での集団献血!があれば、その経験がその後に献血する動機付けになると思いますつ、
1 非 常にヽヽ  2 ど ちらかと言えば有効  3 あ まり関係ない 4 全 く関係ない

問"識

課 橋 絆
を読まれた後で次の質問にお答え下さい。

問271 献 mlの必要性への理解は今までと比ぺ深まりました力、
1 は い  2 ど ちらかというとはい 3 ど ちらかというといいえ  4 い いえ

問272 資 料を読んで献血ιに協力する気持ちは高まりました力、
1 は い  2 ど ちらかというとはい 3 ど ちらかというとい0 え`  4 い いえ

F.1273 アンケー トヘの記載及び資料を読んで献血に行く回数を増やそうと思いましため、
1 は い  2 ど ちらかというとはい 3 ど ちらかというといいえ  4 い いえ

間28若 い方の献血1に協力する気持ちを高めるためには、どのようなことをすればよいと思い
ますか。
広報の方法やキャンペーン、イベント、松血場所などについて具体的なアイデアやイメージ
などがあれば自由に記入してください。

以_ヒで献lllに関するアンケートは終了です.御協力ありがとうございました。

わが国は、輸山1などの“t液製剤を献」lにより安全に安定して国内自給することを目指して,%世 界
でも数少ない国で」.
今後とも、献面lへの御理解と御協力をお願いいたします。

なお、最後に、献血推進キャラクター「けんけつちゃん」をどうぞよろしくお願いします。

r#H l---l 2*E f--l 3*E n /p2 t - tv t ) ! t J6  -



献血にご協力を
若い皆さんの熱い友情を

血液を必要とする人すべてが輸血を受けられるように。
献血したことのある方もない方も、あらためてご協力をお願いします。
血本を必要としてぃる人はあなたのすぐそばにいるかもしれません。

献血者 の推移

苦年層の献血者が減少してし―ヽます
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中 謙 鯖  ~16～ 19歳  -20～ 29歳

現代の医療に欠 くことのできない血液。

その血液の確保が徐々に難 しくなつてきています。

原因の一つは、若年者数自体が少子社会の影響で減少 しているほか、若年人口に占め

る献血者の割合も減少 しています。

別の原因として、血液の安全対策の強化も挙げられます。

血液にはウイルスなど病気の原因となるものが潜んでいる可能性があり、献血の前の

間診ていくつかの条件に当てはまる方については、献血をご遠慮いただいています。

感染症についての新たな事実が明ら力Чこなるにつれ、献血をご遠慮いただかなくては

ならない人が増えてきているのです。

可能性もあります。

献血 はひ と りひ と りの思 いや りに よ つて支 え られ て い る シス テム 。皆 さ

んのご協力をお願いします。

厚 生 労 働 省 お問い合わせ:

厚生労働省医薬食品局血液対策課献血推進係 (電話 033596‐2395)
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平成 24年 度の献血の推進に関する計画

前文

。 本計画は、安全な血液製斉1の安定供給の確保等に関する法律 (昭和 31年 法律第 16

0号 )第 10条 第 1項 の規定に基づき定める平成 24年 度の献血の推進に関する計画で

あり、血液製剤の安全性の向上及び安定供給の確保を図るための基本的な方針 (平成2

0年厚生労働省告示第326号 )に 基づくものである。

第 1節 平 成24年 度に献血により確保すべき血液の目標量

・
卜;;[え象繰量難電;:i;舞1,1ち蠍霧rr訂i;;1血i]lil;:戴:;写;`
トルであり、それぞれ 0.002万 リットル、54万 リットィレ、27万 リットル、17

万 リットルが製造される見込みである。
。 さらに、確保 されるべき界料血 漿 の量の甲標を勘案すると、平成 24年 度には、全
血採血による 145万 リットル及び成分採血による63万 ソリツトル (血漿 採血 28万

リットル及び血小板採血 35万 リットル)の計 208万 リットルの血液を献血により確

保する必要がある。

第 2節  前 節の目標量を確保するために必要な措置に関する事項

目り年度までの献血の実施状況とその評価を踏まえ、平成 24年 度の献血推進計画にお

ける具体的な措置を以下のように定める。

1 献 血に関する普及啓発活動の実施
。 国は、都道府県、市町村 (特別区を含む。以下同 じ。)、 採血事業者等の関係者の

協力を得て、献血により得られた血液を原料とした血液製剤の安定供給を確保し、そ
の国内自給を推進するとともに、広く国民に対 し、治療に必要な血液製斉」の確保が相

互扶助と博愛精神による自発的な献血によって支えられていることや、血液製剤の適

正使用が求められていること等を含め、献血や血液製剤について国民に正確な情報を

伝え、その理解と献血への協力を求めるため、教育及び啓発を行 う。
・ 都 道府県及び市町村は、国、採血事業者等の関係者の協力を得て、より多くの住民
の献血への参力口を促進するため、対象となる年齢層や地域の実情に応 じた啓発、献血

推進組織の育成等を行 うことに与り、献血への関心を高めることが必要である。
・ 採血事業者は、国、都道府県、市町村等の関係者の協力を得て、献血者の安全性に

配慮するとともに、継続 して献血に協力できる環境の整備を行 うことが重要である。
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このため、国、都道府県、市町村等の関係者 と協力 して効果的なキャンペーンを実施

すること等により、献血や血液製剤に関する一層の理解 と献血への協力を呼びかける

ことが求められる。
・ 国、都道府県、市町村、採血事業者及び医療関係者は、国民に対 し、病気や怪我の

ために輸血を受けた患者や、その家族の声を伝えること等により、血液製剤がこれを

必要 とする患者への医療に欠 くことのできない有限で貴重なものであることを含め、

献血の正 しい知識や必要性、血液製剤についての普及啓発を実施 し 又ヽはこれに協力

することが必要である。また、少子高齢社会の進行による血液製斉」を必要とする患者

の増加や献血可能人口の減少t血液製剤の利用実態等について正確な情報を伝え、献

血者等の意見を踏まえつつ、これらの情報提供や普及啓発の手法等の改善に努めるこ

とが必要である。さらに、血液製剤の安全性の確保のための取組の一環として、感染

症の検査を目的とした献血を行わないよう、献血における本人確認や問診の徹底はも

とより、平素から様々な広報手段を用いて、国民に周知徹底する必要がある。
'国 、都道府県、市町村及び採血事業者は、平成 22年 1月 27日 に実施された英国

滞在歴による献血制限の見直 し及び平成 23年 4月 1日 に施行 された採血基準の改

正について、国民に対して十分に広報を行い、献血への協力を求める必要がある。
。 これ らを踏まえ、以下に掲げる献血推進のための施策を実施する。

① 効 果的な普及啓発、献血者募集等の推進

血液製剤について、国内自給が確保 されることを基本としつつ、将来にわたつて安

定的に供給 される体制を維持するため、幼少期も含めた若年層、企業 ・団体、複数回

献血者に対して、普及啓発の対象を明確にした効果的な活動や重点的な献血者募集を

実施 し、以下の取組を行 う。

<若 年層を対象とした対策 >

。 国、都道府県、市町村及び採血事業者は、献血推進活動を行 うボランティア組

織等の協力を得るとともに、機能的な連携を図ることにより、若年層の献血や血

液製剤に関する理解の促進及び献血体験の促進に組織的に取 り組む。また、若年

層への啓発には、若年層向けの雑誌、放送媒体、インターネッ ト等を含む様々な

広報手段を用いて気軽に目に触れる機会を増やすとともに、献血の行動へと繋げ

るため、学生献血推進ボランティア等の同世代からの働きかけや、献血について

の広告に国が作成 した献血推進キャラクターを活用する等、実効性のある取組が

必要である。特に 10代 層への啓発には、採血基準の改正により、男性に限り4

00ミ リリットル全血採血が 17歳 から可能となったこと等について情報を伝え、

献血者の協力を得る。 さらに、子が幼少期にある親子に対 し、血液の大切 さや助

け合いの心について、親 子向けの雑誌等の広報手段や血液センター等を活用 して

啓発を行 うとともに、親から子へ献血や血液製剤の意義を伝えることが重要であ

ることから、地域の特性に応 じて採血所に託児体制を確保する等、親子が献血に

触れ合 う機会を設ける。
・ 国は、高校生を対象 とした献血や血液製剤について解説 した教材や中学生を対

象 とした血液への理解を促すポスターを作成 し、都道府県、市町村及び採血事業

者 と協力 して、これ らの教材等を活用 しながら、献血や血液製剤に関する理解を

深めるための普及啓発を行 う。
・ 都道府県及び市町村は、地域の実情に応 じて、若年層の献血への関心を高める

ため、学校等において、ボランティア活動推進の観点を踏まえつつ献血や血液製

剤についての情報提供を行 うとともに、献血推進活動を行 うボランティア組織と

の有機的な連携を確保する。
・ 採血事業者は、その人材や施設を活用 し、若年層へ献血の意義や血液製斉Jにつ

いて分か りやすく説明する 「献血セ ミナー」や血液センター等での体験学習を積

極的に行い、正しい知識の普及啓発 と協力の確保を図る。その推進に当たっては、

国と連携するとともに、都道府県、市町村及び献血推進活動を行 うボランティア

組織等の協力を得る。
・ 採血事業者は、国及び都道府県の協力を得て、学生献血推進ボランティア との更

なる連携を図りt大 学等における献血の推進を促すとともに、将来、医療従事者に

なろうとする者に対して、多 くの国民の献血によって医療が支えられている事実や

血液製剤の適正使用の重要性への理解を深めてもらうための取組を行 う。

<50～ 60歳 代を対象とした対策>

。 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得て、年齢別人口に占める献

血者の率が低い傾向にある50～ 6o歳 代の層に対し、血液製剤の利用実態や献血

可能年齢等について正確な情報を伝え、相互扶助の観点からの啓発を行い、献血者

の増カロを図る。また、血小板成分採血について、採血基準の改正により、男性に限
り69歳 まで (65歳 から69歳 までの者については、60歳 から64歳 までの間

に献血の経験がある者に限る。)可 能となつたことについて情報を伝え、献血者の

確保を図る。

<企 業等における献血の推進対策>

。 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得て、献血に協賛する企業

や団体を募 り、その社会貢献活動の一つとして、企業等における献血の推進を促

す。また、血液センター等における献血推進活動の展開に際 し、地域の実情に即

した方法で企業等との連携強化を図 り、企業等における献血の推進を図るための

呼びかけを行 う。

<複 数回献血者対策>

。 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得て、複数回献血者の協力が

十分に得 られるよう、平素から血液センターに登録された献血者に対 し、機動的か

つ効率的に呼びかけを行 う体制を構築する。また、献血に継続的に協力が得 られて

いる複数回献血者の組織化及びサニビスの向上を図り、その増加に取 り組むととも
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に、献血の普及啓発活動に協力が得られるよう取り組む。

<献 血推進キャンペーン等の実施>
。 国|ま、献血量を確保しやすくするとともに、感染症等のリスクを低減させる等
の利点がある400ミ リリットル全血採血並びに成分採血の推進及び普及のため、

都道府県及び採血事業者とともに、7月 に 「愛の血液助け合い運動」を、1月及

び2月 に 「はたちの献血」キャンペーンを実施するほか、血液の供給状況に応じ

て献血推進キャンペーン活動を緊急的に実施する。また、様々な広報手段を用い

て献血や血液製剤に関する理解と献血への協力を呼びかけるとともに、献血場所

を確保するため、関係者に必要な協力を求める。
・ 都道府県、市町村及び採血事業者においても、これらの献血推進活動を実施する

ことが重要である。また、市町村においては、地域における催物の機会等を活用す
る等、積極的に取り組むことが望ましい。

② 献 血運動推進全国大会の開催等
・ 国は、都道府県及び採血事業者とともに、献血により得られた血液を原料とし

た血液製剤の国内自給を推進し、広く国民に献血や血液製剤に関する理解と献血
への協力を求めるため、7月 に献血運動推進全国大会を開催するとともに、その

広報に努める。また、国及び都道府県は、献血運動の推進に関し積極的に協力し、

模範となる実績を示した団体又は個人に対し表彰を行う。

③ 献 血推進運動中央連絡協議会の開催
・ 国は、都道府県、市町村、採血事業者、献血推進活動を行うボランティア組織、

1患者団体等の代表者の参加を得て、効果的な献血推進のための方策や献血を推進

する上での課題等について協議を行うため、献血推進運動中央連絡協議会を開催
する。

④ 献 血推進協議会の活用
・ 都道府県は、献血ゃ血液製剤に関する住民の理解と献血への協力を求め、血液

〒業の適正な運営を確保するため、採血事業者、医療関係者、商工会議所、教育

機関、報道機関等から幅広く参加者を募つて、献血推進協議会を設置し、定期的
に開催することが求められる。市町村においても、同様の協議会を設置すること
が望ましい。

・ 都道府県及び市町村は、献血推進協議会を活用 し、採血事業者及び血液事業に

関わる民間組織等と連携して、都道府県献血推進計画の策定のほか、献血や血液

製剤|1関する教育及び啓発を検討するとともに、民間の献血推進組織の育成等を

行うことが望ましい。                    .

⑤ その他関係者による取組
。 官 公庁、企業、医療関係団体等は、その構成員に対 し、ボランティア活動であ

る献血に対 し積極的に協力を呼びかけるとともに、献血のための体暇取得を容易

にするよう配慮する等、進んで献血 しやすい環境作 りを推進することが望ましい。

2 献 血者が安心 して献車できる環境の整備
・ 採 血事業者は、献血の受入れに当たっては献血者に不快の念を与えないよう、丁寧

な処遇をすることに特に留意 し、献血者の要望を把握するとともに、採血後の休憩ス
ペースを十分に確保する等、献血受入体制の改善に努める。また、献血者の個人情報

を保護するとともに、国の適切な関与の下で献血による健康被害に対する補償のため

の措置を実施する等、献血者が安心して献血できる環境整備を行 う。
・ 採 血事業者は、特に初回献血者が抱いている不安等を払拭するため、採血の手順や

採血後の過ごし方等について、映像や リーフレット等を活用 した事前説明を十分に行
い、献血者の安全確保を図る。

・ 採血事業者は、採血所における地域の特性に合わせたイメージ作 りや移動採血車の

外観の見直 し等、なお一層のイメージアップを図り、献血者の増加を図る。
・ 国及び都道府県は、採血事業者によるこれ らの取組を支援することが重要である。

第 3節  そ の他献血の推進に関する重要事項

1 献 血の推進に際 し、考慮すべき事項

① 血 液検査による健康管理サー ビスの充実
・ 採血事業者は、献血制度の健全な発展を図るため、採血に際 して献血者の健康

管理に資する検査を行い、献血者の希望を確認 してその結果を通知する。また、

低色素により献車ができなかった献血申込者に対 して、栄養■による健康相談を

実施 し、献血者の増加を図る。
・ 国 は、採血事業者によるこれ らの取組を支援する。また、献血者の健康管理に

資する検査の充実は献血の推進に有効であることから、本人の同意の上、検査結

果を健康診査、人間 ドック、職域検査等で活用するとともに、地域における保健

指導にも用ぃることができるよう、周知又は必要な指導を行う。
・ 都 道府県及び市町村は、これ らの取組に協力する。

② 献 血者の利便性の向上

・ 採血事業者は、安全性に配慮 しつつ、効率的に採血を行 うため、立地条件等を考

慮 した採血所の設置、地域の実情に応 じた移動採血車による計画的採血等、献血者
の利便性及び家全で安心な献血に配慮 した献血受入体制の整備及び充実を図る。

・ 都道府県及び市町村は、採血事業者 と十分協議 して移動採血車による採血等の日

程を設定 し、そのための公共施設の提供等、採血事業者の献血の受入れに協力する

ことが重要である。また、採血事業者 とともに献血実施の 日時や場所等について、

国民に対して献血への協力が得られるよう、十分な広報を行う必要がある。
③ 血液製剤の安全性を向上するための対策の推進

。 国は、 「輸血医療の安全性確保のための総合対策」に基づき、採血事業者 と連携
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し、献血者に対する健康管理サービスの充実等による健康な献血者の確保、献血者

の本人確認の徹底等の検査 目的の献血の防止のための措置を講ずる等、善意の献血

者の協力を得て、血液製斉Jの安全性を向上するための対策を推進する。

④ 採 血基準の在り方の検討
。 国 は、献血者の健康保護を第一に考慮しつつ、献血の推進及び血液の有効利用の

観点から、採血基準の見直しの検討を行 う。

⑤ ま れな血液型の血液の確保
・ 採血事業者は、まれな血液型を持つ患者に対する血液製剤の供給を確保するた

め、まれな血液型を持つ者に対し、その意向を踏まえ、登録を依頼する。
・ 国は、まれな血液型の血液の供給状況について調査する。

⑥ 200ミ リリットル全血採血の在り方について
。 国、都道府県、市町村及び採血事業者は、医療機関からの需要、血液製剤の安全

性、製造効率の観点から、献血を推進する上では、400ミ リリットル全血採血を

基本として行うものとする。
。 し かしながら、今後の献血推進という観点からは、若年層の献血推進が非常に重

要であることから、400ミ リリットル全血採血ができない若年層に対しては、学

校と連携して 「献血セミナー」を実施する等、献血の知識について啓発する取組を

積極的に行う。また、200ミ リリットル全血採血については、将来の献血基盤と

なる若年層の初回献血を中′いに推進するものとする。

血液製剤の在庫水準の常時把握と不足時の的確な対応
。 国、都道府県及び採血事業者は、赤血球製剤等の在庫水準を常時把握 し、在庫が不

足する場合又は不足が予測される場合には、その供給に支障を及ぼす危険性を勘案し、

国及び採血事業者が策定した対応マニュアルに基づき、早急に所要の対策を講ずるこ

とが重要である。

災害時等における献血の確保等
。 国 、都道府県及び市町村は、災害時等において献血が確保 されるよう、採血事業

者 と連携 して必要とされる献血量を把握 した上で、様々な広報手段を用いて、需要

に見合った広域的な献血の確保を行 うとともに、製造販売業者等の関係者 と連携 し、

献血により得 られた血液が円滑に現場に供給されるよう措置を講ずることが必要で

ある。また、採真事業者は、災害時における献血受入体制を構築 し、広域的な需給

調整等の手順を定め、国、都道府県及び市町村と連携して対応できるよう備えるこ

とにより、災害時における献血の受入れに協力する。
。  今 般の東日本大震災により、東北地方の一部の地域 (宮城県、福島県、岩手県)

で献血受入ができない環境となったが、全国の被災していない地域において被災地

域の需要分をカロえた献血血液を確保 し、医療機関のニーズに合わせて血液製剤を安

定的に供給した。今後も、献血者確保に支障をきたさないよう、全国的に継続的な

献血推進を図つていくことが重要である。
。 さ らに、東 日本大震災の際には、停電や一般電話回線 (携帯回線を含む)の 輻接

により通信手段の確保に困難が生じ、また、震災による精油所の被災や燃料の流通

にも支障が生じたことにより、移動採血車等の燃料の確保が困難であったことから、

国、都道府県、市町村及び採血事業者は、災害時等に備えた複数の通信手段の確保

や燃料の確保が的確に行われるよう対策を講ずる必要がある。

献血推進施策の進捗状況等に関する確認と評価

・ 国、都道府県及び市町村は、献血推進のための施策の短期的又は長期的な効果及び

進捗状況並びに採血事業者による献血の受入れの実績を確認 し、そめ評価を次年度の

献血推進計画等の作成に当たり参考とする。また、必要に応 じ、献血推進のための施

策を見直すことが必要である。

・ 国は、献血推進運動中央連絡協議会等の機会を活用し、献血の推進及び受入れに関

し関係者の協力を求める必要性について献血推進活動を行 うボランティア組織 と認

識を共有 し、必要な措置を講ずる。
・ 採血事業者は、献血の受入れに関する実績、体制等の評価を行い、献血の推進に活

用する。
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献血推進計画 新旧対照表

平成24年 度献血推進計画 (案) 平成23年 度献血推進計画

前文

。 本計画は、安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法
律 (昭和 31年 法律第 160号 )第 10条 第 1項 の規定に基
づき定める平成 24年 度の献血の推進に関する計画であり、
血液製剤の安全性の向上及び安定供給の確保を図るための

基本的な方針 (平成 20年 厚生労働省告示第 326号 )に 基
づくものである。

第 1節  平 成 2■ 年度に献血により確保すべき血液の目標量

。 平成 2二 年度に必要と見込まれる輸血用血液製剤の量は、

識鑢お号だじ、常ヵ『 ス::子i子:;りこた,
り、それぞれ0.002万 リットル、54万 リットル、27

万リットル、17万 リットルが製造される見込みである。
。 さらに、確保されるべき原料血Tの 量の目標を勘案する

と、平成2二年度には、全血採血による145万 リットル及
び成分採血による63万 リットル (血漿採典28万 リジト
ル及び血小板採血35万 リットル)の計208万 リットルの

血液を献血により確保する必要がある。

本計画は、安全な血液製剤の安定供給の確保等に関する法

律 (昭和 31年 法律第 160号 )第 10条 第 1項 の規定に基

づき定める平成 23年 度の献血の推進に関する計画であり、

血液製剤の安全性の向上及び安定供給の確保を図るための

基本的な方針 (平成 20年 厚生労働省告示第 326号 )に 基

づくものである。

節 平 成 23年 度に献血により確保すべき血液の目標量

平成 23年 度に必要と見込まれる輸血用血液製剤の量は、

全血製剤 0.02万 リットル、赤血球製剤 54万 リットル、

血 漿 製剤 27万 リットル、血小板製剤 17万 リットルであ

り、 それぞれ 0. 0 2万 リ ッ トル、 54万 リ ッ トル、 2 7万

リットル、 17万 リットルが製造される見込みである。

さらに、確保 されるべき原料血Tの 量の日標を勘案する

と、平成 23年 度には、全血採血による145万 リットル及

び成分採血による62万 リットル (血漿 採血 27万 リット

ル及び血小板採血 35万 リットル)の計 207万 リットルの

血液を献血により確保する必要がある。

前文

第 1

第 2節  前 節の目標量を確保するために必要な措置に関する事 1第 2節  前 節の目標量を確保するために必要な措置に関する事
項            ′             1   項

前年度までの献血の実施状況とその評価を踏まえ、平成 2

4年 度の献血推進計画における具体的な措置を以下のよう
に定める。

1 献 血に関する普及啓発活動の実施
。 国は、

.都
道府県、市町村 (特別区を含む。以下同じ。)、

採血事業者等の関係者の協力を得て、献血により得られた
血液を原料とした血液製剤の安定供給を確保し、その国内
自給を推進するとともに、広く国民に対し、治療に必要な
血液製剤の確保が相互扶助 と博愛精神による自発的な献
血によって支えられていることや、血液製剤の適正使用が

求められていること等を含め、献血や血液製剤について国
民に正確な情報を伝え、その理解 と献血への協力を求める
ため、教育及び啓発を行 う。

。 都道府県及び市町村は、国、採血事業者等の関係者の協
力を得て、より多くの住民の献血への参加を促進するた
め、対象となる年齢層や地域の実情に応じた啓発及び献血
推進組織の育成等を行うことにより、献血への関心を高め
ることが必要である。

・ 採血事業者は、国、都道府県、市町村等の関係者の協力
を得て、献血者の安全性に配慮するとともに、継続して献
血に協力できる環境の整備を行うことが重要である。この

ため、国、都道府県、市町村等の関係者と協力して効果的
なキャンペ■ンを実施すること等により、献血や血液製剤
に関する二層の理解と献血への協力を呼びかけることが
求められる。

前年度までの献血の実施状況とその評価を踏まえ、平成 2

3年 度の献血推進計画における具体的な措置を以下のよう

に定める。

献血に関する普及啓発活動の実施
。

国は、都道府県、市町村 (特別区を含む。以下同じ。)、

採血事業者等の関係者の協力を得て、献血により得られた

血液を原料とした血液製剤の安定供給を確保 し、その国内

自給を推進するとともに、広く国民に対し、治療に必要な

血液製剤の確保が相互扶助 と博愛精神による自発的な献

血によって支えられていることや、血液製剤の適正使用が

求められていること等を含め、献血や血液製剤について国

民に正確な情報を伝え、その理解 と献血への協力を求める

ため、教育及び啓発を行 う:
・ 都道府県及び市町村は、国、採血事業者等の関係者の協

力を得て、より多 くの住民の献血への参加 を促進するた

め、対象となる年齢層や地域の実情に応 じた啓発及び献血

推進組織の育成等を行 うことにより、献血への関心を高め

ることが必要である。
・ 採血事業者は、国、都道府県、市町村等の関係者の協力

を得て、献血者の安全性に配慮するとともに、継続 して献

血に協力できる環境の整備を行 うことが重要である。この

ため、国、都道府県、市町村等の関係者 と協力 して効果的

なキャンペーンを実施すること等により、献血や血液製剤

に関する一層の理解 と献血への協力を呼びかけることが

求められる。



。 国、都道府県、市町村、採血事業者及び医療関係者は、

国民に対し、病気や怪我のために輸血を受けた患者や、そ

の家族の声を伝えること等によりt血液製剤がこれを必要

とする患者への医療に欠くことのできない有限で貴重な

ものであることを含め、献血の正 しい知識や必要性、血液

製剤についての普及啓発を実施 し、又はこれに協力するこ

とが必要である。また、少子高齢社会の進行による血液製

斉Jを必要とする患者の増加や献血可能人口の減少、血液製

剤の利用実態等について正確な情報を伝え、献血者等の意

見を踏まえつつ、これ らの情報提供や普及啓発の手法等の

改善に努めることが必要である。さらに、血液製剤の安全

性の確保のための取組の一環として、感染症の検査を目的

とした献血を行わないよう、献血における本人確認や間診
の徹底はもとより、平素から様々な広報手段を用いて、国

民に周知徹底する必要がある。
・ 国、都道府県、市町村及び採血事業者は、平成 22年 1

月 27日 に実施 された英国滞在歴による献血制限の見直
し及び平成 23年 4月 1日 に施行 された採血基準の改正

について、国民に対して十分に広報を行い、献血への協力

を求める必要がある。
。 こ れらを踏まえ、以下に掲げる献血推進のための施策を

実施する。

① 効 果的な普及啓発、献血者募集等の推進

血液製剤について、国内自給が確保 されることを基本と

しつつ、将来にわたって安定的に供給される体制を維持す

るため、幼少期も含めた若年層、企業 ・団体、複数回献血

者に対 して、普及啓発の対象を明確にした効果的な活動や

重点的な献血者募集を実施 し、以下の取組を行 う。

・ 国、都道府県、市町村、採血事業者及び医療関係者は、

国民に対 し、病気や怪我のために輸血を受けた患者や、そ

の家族の声を伝えること等により、血液製剤がこれを必要

とする患者への医療に欠 くことのできない有限で貴重な

ものであることを含め、献血や血液製剤についての普及啓

発を実施 し、又はこれに協力することが必要である。また、

少子高齢化の進行による血液製剤を必要とする患者の増

加や献血可能人口の減少、血液製剤の利用実態等について

正確な情報を伝え、献血者等の意見を踏まえつつ、これ ら

の情報提供や普及啓発の手法等の改善に努めることが必

要である。さらに、血液製剤の安全性の確保のための取組

の一環として、感染症の検査を目的とした献血を行わない

よう、献血における本人確認や問診の徹底はもとより、平

素から様々な広報手段を用いて、国民に周知徹底する必要

がある。
・ 国、都道府県、市町村及び採血事業者は、平成 22年 1

月 27日 に実施 された英国滞在歴による献血制限の見直

し及び平成 23年 4月 1日 に施行される採血基準の改正

について、国民に対 して十分に広報を行い、献血への協力

を求める必要がある。
。 これ らを踏まえ、以下に掲げる献血推進のための施策を

実施する。

① 効 果的な普及啓発、献血者募集等の推進

血液製剤について、国内自給が確保されることを基本 と

しつつ、将来にわたつて安定的に供給される体制を維持す

るため、幼少期も含めた若年層、企業 ・団体、複数回献血

者に対 して、普及啓発の対象を明確にした効果的な活動や

重点的な献血者募集を実施 し、以下の取組を行 う

<若 年層を対象とした対策>
。 国、都道府県、市町村及び採血事業者は、献血推進活
動を行うボランティア組織等の協力を得るとともに、機
能的な連携を図ることによりt若年層の献血や血液製剤
に関する理解の促進及び献血体験の促進に組織的に取
り組む。また、若年層への啓発には、若年層向けの雑誌、
放迷媒体、インターネット等を含む様々な広報手段を用
いて気軽に日に触れる機会を増やすとともに、献血の行
動へと繋げるため、学生献血推進ボランティア等の同世
代からのfaJきかけゃ、献血についての広告に国が作成し

た献血推進キャラクターを活用する等、実効性のある取
組が必要である。特に10代 層への啓発には、採血基準
の改正により、男性に限り400ミ リリットル全血採血
が 17歳 から可能となったこと等について情報を伝え、
献血者の協力を得る。さらに、子が幼少期にある親子に

対し、血液の大切さや助け合いの心について、親子向け
の雑誌等の広報手段や血液センター等を活用して啓発
を行うとともに、親から子へ献血や血液製剤の意義を伝
えることが重要であることから、地域の特性に応じて採
血所に託児体制を確保する等、親子が献血に触れ合う機
会を設ける。

・ 国 は、高校生を対象とした献血や血液製剤について解
説した教材や中学生を対象とした血液への理解を促す
ポスターを作成し、都道府県、市町村及び採血事業者と

協力して、これらの教材等を活用しながら、献血や血液
製剤に関する理解を深めるための普及啓発を行う。

・ 都道府県及び市町村は、地域の実情に応じて、若年層
の献血への関心を高めるため、学校等において、ボラン

<若 年層を対象とした対策>
。 国 、都道府県、市町村及び採血事業者は、献血推進活

動を行 うボランティア組織等の協力を得るとともに、機

能的な連携を図ることにより、若年層の献血や血液製剤

に関する理解の促進及び献血体験の促進に組織的に取

り組む。また、若年層への啓発には、若年層向けの雑誌、

放送媒体、インターネ ット等を含む様々な広報手段を用

いて、同世代からの働きかけや、献血についての広告に

国が作成 した献血推進キャラクターを活用する等、効果

的な取組が必要である。特に 10代 層への啓発には、採

血基準の改正により、男性に限り400ミ リリットル全

血採血が 17歳 から可能となること等について情報を

伝え、献血者の協力を得る。さらに、子が幼少期にある

親子に対 し、血液の大切さや助け合いの心について、親

子向けの雑誌等の広報手段や血液センタ~等 を活用 し

て啓発を行 うとともに、親から子へ献血や血液製剤の意

義を伝えることが重要であることから、地域の特性に応

じて採血所に託児体制を確保する等、親子が献血に触れ

合 う機会を設ける。

・ 国 は、高校生を対象 とした献血や血液製剤について解

説 した教材や中学生を対象とした血液への理解を促す

ポスターを作成 し、都道府県、市町村及び採血事業者 と

協力 して、これ らの教材等を活用 しながら、献血や血液

製剤に関する理解を深めるための普及啓発を行 う。
・ 都 道府県及び市町村は、地域の実情に応 じて、若年層

の献血への関心を高めるため、学校等において、ボラン



ティア活動推進の観点を踏まえつつ献血や血液製剤に
ついての情報提供を行うとともに、献血推進活動を行う
ボランティア組織との有機的な連携を確保する。

・ 採血事業者は、その人材や施設を活用し、若年層へ献
血の意義や血液製剤について分かりやすく説明する「献
血セミナー」や血液センター等での体験学習を積極的に

行い、正しい知識の普及啓発と協力の確保を図る。その

推進に当たっては、国と連携するとともに、都道府県、
市町村及び献血推進活動を行 うボランティア組織等の

協力を得る。
・ 採 血事業者は、国及び都道府県の協力を得て、学生献
血基進ボランティアとの更なる連携を図り、大学等にお

ける献血の推進を促すとともに、将来、医療従事者にな
ろうとする者に対して、多くの国民の献血によつて医療
が支えられている事実や血液製剤の適正使用の重要性
への理解を深めてもらうための取組を行 う。

<50～ 60歳 代を対象 とした対策 >
。 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得
て、年齢男1人口に占める献血者の率が低い傾向にある5
0～ 60歳 代の層に対 し、血液製剤の利用実態や献血可

能年齢等について正確な情報を伝え、相互扶助の観点か

らの啓発を行い、献血者の増加を図る。また、血小板成

分採血について、採血基準の改正により、男性に限 り6

9歳 まで (65歳 から69歳 までの者については、60

歳から64歳 までの間に献血の経験がある者に限る。)
可能となったことについて情報を伝え、献血者の確保を

図る。

ティア活動推進の観点を踏まえつつ献血や血液製剤に

ついての情報提供を行 うとともに、献血推進活動を行 う

ボランティア組織 との有機的な連携を確保する。
・ 採血事業者は、その人材や施設を活用 し、若年層へ献

血の意義や血液製剤について分か りやす く説明する「献

血セミナー」や血液センター等での体験学習を積極的に

行い、正 しい知識の普及啓発と協力の確保を図る。その

推進に当たっては、国と連携するとともに、都道府県、

市町村及び献血推進活動を行 うボランティア組織等の

協力を得る。
・ 採血事業者は、国及び都道府県の協力を得て、学生献

血ボランティアとの更なる連携を図 り、大学等における

献血の推進を促すとともに、将来、医療従事者になろう

とする者に対して、多くの国民の献血によつて医療が支

えられている事実や血液製剤の適正使用の重要性への

理解を深めてもらうための取組を行 う。

<50～ 60歳 代を対象とした対策>
。 国 及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得

て、年齢別人口に占める献血者の率が低い傾向にある5

0～ 60歳 代の層に対 し、血液製剤の利用実態や献血可

能年齢等について正確な情報を伝え、相互扶助の観点か

らの啓発を行い、献血者の増加を図る。また、血小板成

分採血について、採血基準の改正により、男性に限 り6

9歳 まで (65歳 から69歳 までの者については、60

歳から64歳 までの間に献血の経験がある者に限る。)

可能となることについて情報を伝え、献血者の確保を図

る。

<企 業等における献血の推進対策>
・ 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得

て、献血に協賛する企業や団体を募 り、その社会貢献活

動の一つとして、企業等における献血の推進を促す。ま

た、血液センター等における献血推進活動の展開に際
し、地域の実情に即 した方法で企業等との連携強化を図

り、企業等における献血の推進を図るための呼びかけを

行 う。

<複 数回献血者対策>
。 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得
て、複数回献血者の協力が十分に得 られるよう、平素か

ら血液センターに登録 された献血者に対 し、機動的かつ

効率的に呼びかけを行 う体制を構築する。また、献血に

継続的に協力が得 られている複数回献血者の組織化及

びサービスの向上を図 りヽその増加に取 り組むととも
に、献血の普及啓発活動に協力が得 られるよう取 り組

む。

<献 血推進キャンペーン等の実施>
。 国は、献血量を確保 しやすくするとともに、感染症等

の り不クを低減 させる等の利点がある400ミ リリッ
トル全血採血及び成分採血の推進及び普及のため、都道

府県及び採血事業者 とともに、7月 に 「愛の血液助け合

い運動」を、1月 及び 2月 に 「はたちの献血」キャンペ
ーンを実施するほか、血液の供給状況に応 じて献血推進

キャンペーン活動を緊急的に実施する。また、様々な広

報手段を用いて献血や血液製斉Jに関する理解 と献血ヘ

<企 業等における献血の推進対策>
。 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得

て、献血に協賛する企業や団体を募 り、その社会貢献活

動の一つ として、企業等における献血の推進を促す。ま

た、血液センタ‐等における献血推進活動の展開に際

し、地域の実情に即した方法で企業等との連携強化を図

り、企業等における献血の推進を図るための呼びかけを

イ子う。

<複 数回献血者対策>
。 国及び採血事業者は、都道府県及び市町村の協力を得

て、複数回献血者の協力が十分に得 られるよう、平素か

ら血液センターに登録された献血者に対 し、機動的かつ

効率的に呼びかけを行 う体制を構築する。また、献血に

継続的に協力が得 られている複数回献血者の組織化及

びサー ビスの向上を図 り、その増加に取 り組むととも

に、献血の普及啓発活動に協力が得 られるよう取 り組

1コP。

<献 血推進キャンペーン等の実施>
・ 国は、献血量を確保 しやすくするとともに、感染症等

のリスクを低減 させる等の利点がある400ミ リリッ

トル全血採血及び成分採血の推進及び普及のため、都道

府県及び採血事業者とともに、7月 に 「愛の血液助け合

い運動」を、1月及び 2月 に 「はたちの献血」キャンペ
ーンを実施するほか、血液の供給状況に応 じて献血推進

キャンペーン活動を緊急的に実施する。また、様々な広

報手段を用いて献血や血液製剤に関する理解 と献血ヘ



の協力を呼びかけるとともに、献血場所を確保するた

め、関係者に必要な協力を求める。
・ 都 道府県、市町村及び採血事業者においても、これ ら
の献血推進活動を実施することが重要である。また、市

町村においては、地域における催物の機会等を活用する

等、積極的に取 り組むことが望ましい。

② 献 血運動推進全国大会の開催等
・ 国は、都道府県及び採血事業者とともに、献血によ

り得られた血液を原料とした血/r2‐製剤の国内自給を

推進し、広く国民に献血や血液製剤に関する理解と献
血への協力を求めるため、7月 に献血運動推進全国大

会を開催するとともに、その広報に努める。また、国
及び都道府県は、献血運動の推進に関し積極的に協力
し、模範となる実績を示した団体又は個人に対し表彰
を行う。

③ 献 血推進運動中央連絡協議会の開催
。 国 は、都道府県、市町村、採血事業者、献血推進活

動を行うボランティア組織、患者団体等の代表者の参
加を得て、効果的な献血推進のための方策や献血を推

進する上での課題等について協議を行うため、献血推
進運動中央連絡協議会を開催する。

④ 献 血推進協議会の活用
・ 都道府県は、献血や血液製剤に関する住民の理解と

献血への協力を求め、血液事業の適正な運営を確保す
るため、採血事業者、医療関係者、商工会議所、教育
機関、報道機関等から幅広く参加者を募つて、献血推
進協議会を設置し、定期的に開催することが求められ

の協力を呼びかけるとともに、献血場所を確保するた

め、関係者に必要な協力を求める。
・ 都 道府県、市町村及び採血事業者においても、これ ら

の献血推進活動を実施することが重要である。また、市

町村においては、地域における催物の機会等を活用する

等、積極的に取 り組むことが望ましいち

② 献 血運動推進全国大会の開催等
。 国 は、都道府県及び採血事業者 とともに、献血によ

り得 られた血液を原料とした血液製剤の国内自給を

推進 し、広 く国民に献血や血液製剤に関する理解と献

血への協力を求めるため、7月 に献血運動推進全国大

会を開催するとともに、その広報に努める。また、国

及び都道府県は、献血運動の推進に関し積極的に協力

し、模範となる実績を示 した団体又は個人に対 し表彰

を行 う。

③ 献 血推進運動中央連絡協議会の開催
。 国は、都道府県、市町村、採血事業者、献血推進活

動を行 うボランティア組織、患者団体等の代表者の参

加を得て、効果的な献血推進のための方策や献血を推

進する上での課題等について協議を行 うため、献血推

進運動中央連絡協議会を開催する。

④ 献 血推進協議会の活用
・ 都道府県は、献血や血液製剤に関する住民の理解 と

献血への協力を求め、血液事業の適正な運営を確保す

るため、採血事業者、医療関係者、商工会議所、教育

機関、報道機関等から幅広 く参加者を募って、献血推
.進

協議会を設置 し、定期的に開催することが求められ

る。市町村においても、同様の協議会を設置すること

が望ましい。
・ 都 道府県及び市町村は、献血推進協議会を活用 し、

採血事業者及び血液事業に関わる民間組織等 と連携
して、都道府県献血推進計画の策定のほか、献血や血

液製剤に関する教育及び啓発を検討するとともに、民・
 間 の献血推進組織の育成等を行 うことが望ましい。

⑤ そ の他関係者による取組
・ 官 公庁、企業、医療関係団体等は、その構成員に対

し、ボランティア活動である献血に対 し積極的に協力

を呼びかけるとともに、献血のための休暇取得を容易

にするよう配慮するなど、進んで献血 しやすい環境作

りを推進することが望ましい。

献血者が安心して献血できる環境の整備
・ 採血事業者は、献血の受入れに当たっては献血者に不快
の念を与えないよう、丁寧な処遇をすることに特に留意
し、献血者の要望を把握するとともに、採血後の休憩スペ
ースを十分に確保する等、献血受入体制の改善に努める。

また、献血者の個人情報を保護するとともに、国の適切な

関与の下で献血による健康被害に対する補償のための措

置を実施する等、献血者が安心 して献血できる環境整備を

行 う。
・ 採 血事業者は、特に初回献血者が抱いている不安等を払

拭するため、採血の手順や採血後の過ごし方等について、

映像や リーフレット等を活用 した事前説明を十分に行いく

献血者の安全確保を図る。
・ 採 血事業者は、採血所における地域の特性に合わせたイ

る。市町村においても、同様の協議会を設置すること

が望ましい。
・ 都道府県及び市町村は、献血推進協議会を活用 し、

採血事業者及び血液事業に関わる民間組織等 と連携

して、都道府県献血推進計画の策定のほか、献血や血

液製剤に関する教育及び啓発を検討するとともに、民

間の献血推進組織の育成等を行 うことが望ましい。

⑤ そ の他関係者による取組
。 官 公庁、企業、医療関係団体等は、その構成員に対

し、ボランティア活動である献血に対し積極的に協力

を呼びかけるとともに、献血のための体暇取得を容易

にするよう配慮するなど、進んで献血 しやすい環境作

りを推進することが望ましい。

献血者が安心して献血できる環境の整備
・ 採血事業者は、献血の受入れに当たつては献血者に不快

の念を与えないよう、丁寧な処遇をすることに特に留意

し、献血者の要望を把握するとともに、採血後の休憩スペ

ースを十分に確保する等、献血受入体制の改善に努める。

また、献血者の個人情報を保護するとともに、国の適切な

関与の下で献血による健康被害に対する補償のための措

置を実施する等、献血者が安心 して献血できる環境整備を

行 う。
・ 採 血事業者は、特に初回献血者が抱いている不安等を払

拭するため、採血の手順や採血後の過ごし方等について、

映像や リーフレット等を活用 した事前説明を十分に行い、

献血者の安全確保を図る。
・ 採血事業者は、採血所における地域の特性に合わせたイ



メージ作りや移動採血車の外観の見直し等、なお一層のイ
メージアップを図り、献血者の増カロを図る。

。国及び都道府県は、採血事業者によるこれらの取組を支援
することが重要である。

第3節  そ の他献血の推進に関する重要事項

1 献 血の推進に際し、考慮すべき事項
①・ 血液検奪による健康管理サービスの充実

。 採血事業者は、献血制度の健全な発展を図るため、採
血に際して献血者の健康管理に資する検査を行い、献血
者の希望を確認して、その結果を通知する。また、低色
素により献血ができなかった献血申込者に対して栄養
士による健康相談を実施し、献血者の増加を図る。

。 国 は、採血事業者によるこれらの取組を支援する。ま
た、献血者の健康管理に資する検査の充実は献血の推進
に有効であることから、本人の同意の上、検査結果を健
康診査t人 間 ドック、職域検査等で活用するとともに、
地域における保健指導にも用いることができるよう、周
知又は必要な指導を行う。

・ 都道府県及び市町村は、これらの取組に協力する。
② 献 血者の利便性の向上

・ 採血事業者は、安全性に配慮しつつ、効率的に採血を
行うため、立地条件等を考慮した採血所の設置、地域の
実情に応じた移動採血車による計画的採血等、献血者の
利便性及び安全で安心な献血に配慮した献血受入体制
の整備及び充実を図る。

都道府県及び市町村は、採血事業者と十分協議して移

メージ作 りや移動採血車の外観の見直し等、なお二層のイ

メージアップを図り、献血者の増加を図る。
・国及び都道府県は、採血事業者によるこれ らの取組を支援

することが重要である。

第 3節  そ の他献血の推進に関する重要事項

1 献 血の推進に際 し、考慮すべき事項

①・ 血液検査による健康管理サービスの充実
・ 採血事業者は、献血制度の健全な発展を図るため、採
血に際 して献血者の健康管理に資する検査を行い、献血

者の希望を確認 して、その結果を通知する。また、低色

素により献血ができなかつた献血申込者に対 して栄養
士による健康相談を実施 し、献血者の増加を図る。

・ 国は、採血事業者によるこれらの取組を支援する。ま

た、献血者の健康管理に資する検査の充実は献血の推進

に有効であることから、本人の同意の上、検査結果を健

康診査、人間 ドック、職域検査等で活用するとともに、

地域における保健指導にも用いることができるよう、周

知又は必要な指導を行 う。
・ 都道府県及び市町村は、これ らの取組に協力する。

② 献血者の利便性の向上
。 採血事業者は、安全性に配慮 しつつ、効率的に採血を

行 うため、立地条件等を考慮 した採血所の設置、地域の

実情に応 じた移動採血車による計画的採血等、献血者の

利便性及び安全で安心な献血に配慮 した献血受入体制
の整備及び充実を図る。

・ 都 道府県及び市町村は、採血事業者 と十分協議 して移

動採血車による採血等の日程を設定し、そのための公共
施設の提供等、採血事業者の献血の受入れに協力するこ
とが重要である。また、採血事業者とともに献血実施の
日時や場所等にういて、国民に対して献血への協力が得
られるより、十分な広報を行う必要がある。

③ 血 液製剤の安全性を向上するための対策の推進
。 国は、 「輸血医療の安全性確保のための総合対策」に
基づき、採血事業者 と連携 し、献血者に対する健康管理
サービスの充実等による健康な献血者の確保、献血者の

本人確認の微底等の検査 目的の献血の防止のための措
置を講ずる等、善意の献血者の協力を得て、血液製剤の

安全性を向上するための対策を推進する。

④ 採 血基準の在 り方の検討
。 国 は、献血者の健康保護を第一に考慮 しつつ、献血の

推進及び血液の有効利用の観点から、採血基準の見直 し
の検討を行 う。

⑤ ま れな血液型め血液の確保
・ 採 血事業者は、まれな血液型を持つ患者に対する血液
製剤の供給を確保するため、まれな血液型を持つ者に対
し、その意向を踏まえ、登録を依頼する。

。 国は、まれな血液型の血液の供給状況について調査 ナ
る。

⑥ 200ミ リリットル全血採血の在り方について
●

らの需要、血液製斉」の安全性、製造効率の観点から、献
血を推進する上では1400ミ リリットル全血採血≧基
本として行うものとする。

後の献血推進という観,点からは

動採血車による採血等の日程を設定し、そのための公共

施設の提供等、採血事業者の献血の受入れに協力するこ

とが重要である。

③ 血 液製剤の安全性を向上するための対策の推進
。 国は、 「輸血医療の安全性確保のための総合対策」に

基づき、採血事業者と連携し、献血者に対する健康管理

サービスの充実等による健康な献血者の確保、献血者の

本人確認の徹底等の検査目的の献血の防止のための措
置を講ずる等、善意の献血者の協力を得て、血液製剤の

安全性を向上するための対策を推進する。

④ 採 血基準の在り方の検討
。 国は、献血者の健康保護を第一に考慮しつつ、献血の

推進及び血液の有効利用の観点から、採血基準の見直し

の検討を行う。

⑤ ま れな血液型の血液の確保
・ 採血事業者は、まれな血液型を持つ患者に対する血液

製剤の供給を確保するため、まれな血液型を持つ者に対
し、その意向を踏まえ、登録を依頼する。

・ 国 は、まれな血液型の血液の供給状況について調査す
る。

⑥ 200ミ リリットル全血採血の在り方の検討
。 国は、200ミ リリットル全血採血の在り方について、
医療機関における使用実態等を踏まえ、検討を行 う。



年層の献血推進が非常に重要であることから、400ミ

リリットル全血採血ができなぃ若年層に対 しては、学校

と連携 して 「献血セ ミナー
Jを 実施する等、献血の知識

について啓発する取組を積極的に行 う。また、200ミ

リリットル全血採血については、1子来の献血基盤 となる

若年層の初回献血を中心に推進するものとする。

血液製剤の在庫水準の常時把握と不足時の的確な対応
'国 、都道府県及び採ユ事業者は、赤血球製剤等の在庫水

準を常時把握 し、在庫が不足する場合又は不足が予測され

る場合には、その供給に支障を及ぼす危険性を勘案 し、国

及び採血事業者が策定 した対応マニュアルに基づき、早急

に所要の対策を講ずることが重要である。

災害時等における献血の確保等
。  国 、都道府県及び市町村は、災害時等において献血が

確保されるよう、採血事業者 と連携 して必要とされる献

血量を把握 した上で、様々な広報手段を用いて、需要に

見合った広域的な献血の確保を行 うとともに、製造販売

業者等の関係者と連携 し、献血により得られた血液が円

滑に現場に供給されるよう措置を講ずることが必要であ

る。また、採血事業者は、災害時における献血受入体制

を構築 し、広域的な需給調整等の手順を定め、国、都道

府県及び市町村と連携 して対応できるよう備えることに

より、災害時における献血の受入れに協力する。
・ 今 般の東 日本大震災により、東北地方の一部の地域 (官

城県、福島県、岩手県)で 献血受入ができない環境 とな

2 血 液製剤の在庫水準の常時把握と不足時の的確な対応
・ 国、都道府県及び採血事業者は、赤血球製剤等の在庫水

準を常時把握 し、在庫が不足する場合又は不足が予測され

る場合には、その供給に支障を及ぼす危険性を勘案 し、国

及び採血事業者が策定した対応マニュアルに基づき、早急

に所要の対策を講ずることが重要である。

3 災 害時等における献血の確保等
・ 国 、都道府県及び市町村は、災害時等において献血が

確保 されるよう、採血事業者 と連携 して必要 とされる献

血量を把握 した上で、様々な広報手段を用いて、需要に

見合った広域的な献血の確保を行 うとともに、製造販売

業者等の関係者 と連携 し、献血により得 られた血液が円

滑に現場に供給 されるよう措置を講ずることが必要であ

る。また、採血事業者は、災害時における献血受入体制

を構築 し、広域的な需給調整等の手順を定め、国、都道

府県及び市町村 と連携 して対応できるよう備えることに

より、災害時における献血の受入れに協力する。

需要分をカロえた献血血液を確保 し、EII療機関のニーズに

合わせて血液製剤を安定的に供給 した。今後も、献血者

確保に支障をきたさないよう、全国的に継続的な献血推

進を図つていくことが重要である:
。 さ らに、東 日本大震災の際には、停電や一般電話回線

(携帯回線を含む)の 輻楼により通信手段の確保に困難

が生じ、また、震災による精油所の被災や燃料の流通に

も支障が生じたことにより、移動採血車等の燃料の確保
が困難であったことから、国、都道府県、市町村及び採

血事業者は、災害時等に備えた複数の通信手段の確保や

燃料の確保が的確に行われるよう対策を講ずる必要があ

る。

4 献 血推進施策の進 捗 状況等に関する確認と評価

。 国 、都道府県及び市町村は、献血推進のための施策の短

期的又は長期的な効果及び進 1/J状況並びに採血事業者に

よる献血の受入れの実績を確認 し、その評価を次年度の献

血推進計画等の作成に当たり参考 とする。また、必要に応

じ、献血推進のための施策を見直すことが必要である。
・ 国 は、献血推進運動中央連絡協議会等の機会を活用 し、

献血の推進及び受入れに関 し関係者の協力を求める必要

性について献血推進活動を行 うボランティア組織 と認識
を共有 し、必要な措置を講ずる。

・ 採血事業者は、献血の受入れに関する実績、体制等の評

価を行い、献血の推進に活用する。

献血推進施策の進 捗 状況等に関する確認と評価

・ 国、都道府県及び市町村は、献血推進のための施策の短

期的又は長期的な効果及び進 捗 状況並びに採血事業者に

よる献血の受入れの実績を確認 し、その評価を次年度の献

血推進計画等の作成に当たり参考とする。また、必要に応

じ、献血推進のための施策を見直すことが必要である。

・ 国は、献血推進運動中央連絡協議会等の機会を活用 し、

献血の推進及び受入れに関し関係者の協力を求める必要

性について献血推進活動を行 うボランティア組織 と認識

を共有 し、必要な措置を講ずる。
・ 採血事業者は、献血の受入れに関する実績、体制等の評

価を行い、献血の推進に活用する。
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血漿分画製剤の供給のあり方に関する検討会
(平成23年度の開催状況にういて)

血漿分画製剤の製造・供給体制のあり方については、これまでにもさまざまな議論が行われて

きたが、血漿分画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

内自給及び供給体制等に係る諸問題について改めて検討を行い、将来にわたり安定供給が可能

な体制の構築を図る。(平成22年 11月 8日 第1回検討会開催)

【検討会開催実績】

● 第5回検討会(平成23年 7月 20日 )

1.輸血用を含めた血液製斉1全般のコスト構造のあり方について

2.血漿分画製剤の輸出について

● 第6回検討会(平成23年 9月 5日 )

1.輸血用を含めた血液製剤全般のコスト構造のあり方について

2血 漿分画製剤の輸出について

● 第7回検討会(平成23年 9月28日 )

1.国内自給化が困難な製剤の供給のあり方について

2.血漿分画製剤のインフォームド・コンセントのあり方について

● 第8回検討会(平成23年 10月 31日 )

1.血漿分画製剤及び遺伝子組換え製剤のあり方について

2各 製剤の国内自給推進方策

3輸 血用を含めた血液製剤全般のコスト構造のあり方にういて

検討会の今後の進め方

中間報告の「第6今 後さらに検討が必要な課題」に示された諸課題について、議論された。今

後、最終報告案について討議の上、来年3月 開催予定の薬事・食品衛生審議会薬事分科会血液

事業部会への最終的な報告を行う予定。

献血者数の推移
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平成 23年 度 の原料血 漿 の 追加配 分 について

1 平 成23年 度の原料血漿確保目標量について

○ 平 成 23年 度の原料血漿確保 目標量は 95万 L(平 成 23年 3月 23日  厚 生労働省
告示第 63号 )、この うち 3万 Lに ついては、「その他要因を考慮 した調整」(注)と して、
国内製造業者の原料血漿必要量に上乗せを行うた量である。

(注)「その他要因を考慮した調整」とは、新たな医療需要が生じ、特定の血漿分画製剤の増産
が必要となった場合や新たな血漿分画製剤が緊急的に承認 ・薬価収載された場合等やむを
得ない事由による国内製造販売業者への原料血漿の追加配分を想定したもの。

2状 況

○ 一 般財団法人化学及血清療法研究所より、平成 23年 度の原料血漿配分量について、
3万 Lの 追加要望があった。
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その他の分画製剤用 5 0万 L  →

要  望

8.0万 L(+3 0万 L)

1 ア ルブミン 加 熱人血漿たん自、人血清アルブミン及び遺伝子組換え
型人血清アルブミン

2 組 織接着剤 フ ィブ リノゲン加第XⅢ 因子及びフィブ リノゲン配合剤
3 血 液凝固第Ⅷ因子 乾 燥濃縮人血液凝固第Ⅷ因子及び遺伝子組換え型
血液凝固第Ⅷ因子

4 乾 燥濃縮人血液凝固第Ⅸ因子 乾 燥人血液凝固第Ⅸ因子複合体 (国内
で製造されるものに限る。)、乾燥濃縮人血液凝固第Ⅸ因子及び遺伝子組
換え型血液凝固第Ⅸ因子

5 イ ンヒビター製剤 乾 燥人血液凝固第Ⅸ因子複合体 (輸入されるもの
に限る:)、活性化プロトロンビン複合体、乾燥人血液凝固因子抗体迂回
活性複合体及び遺伝子組換え活性型血液凝固第Ⅶ因子

6 ト ロンビン ト ロンビン (人由来のものに限る。)
7 人 免疫グロブリン 人 免疫グロブリン、乾燥イオン交換樹脂処理人免
疫グロブリン、乾燥スルホ化人免疫グロブリン、pH4処 理酸性人免疫グ
ロブリン、乾燥 pH4処 理人免疫グロブリン、乾燥ペプシン処理人免疫グ
ロブリン、ポッエチレングリコール処理人免疫グロブリン及び乾燥ポリ
エチレングリコール処理人免疫グロブ リン

8 抗 HBs人 免疫グロブ リン 抗 HBs人 免疫グロブ リン、乾燥抗HB
s人免疫グロブリン、ポリエチレングリコール処理抗HBs人 免疫グロ
ブリン及び乾燥ポリエチレングリコール処理抗HBs人 免疫グロブリン

9 抗 破傷風人免疫グロブリン 抗 破傷風人免疫グロブリン、乾燥抗破傷
風人免疫グロプリン、ポリエチレングリコール処理抗破傷風人免疫グロ
ブリン及び乾燥ポリエチレングリコール処理抗破傷風人免疫グロブリン

○ 理  由

同研究所製造の免疫グロブリン製剤 「べ三ロン‐I静注用」の適応追加 (チャーグ ・

ス トラウス症候群、アレルギー性肉芽腫性血管炎)に 伴い平成 22年 度から供給量が増
加 してお り、当初計画を大幅に上回る供給状況 となり、同製斉1の安定供給に支障が生じ
るため。

3対 応 (案)

○ 血 液製斉Jの安定供給を確保する観点から、要望を認める。

○ 追 カロ配分の 3万 Lは 、「その他要因を考慮 した調整」とした上乗せ分から充当するた
め、平成 23年 度の原料血漿確保 目標量 95万 Lの 変更は不要。 (平成 23年 度の需給
計画の変更は不要)

*需 給計画の変更とは、計画全体への影響が大きく、安定供給の観点から見直しを必要とする
ものを想定 (原料血漿確保目標量の変更や大幅な製造目標量の変更等)。 変更の場合は、薬
事 。食品衛生審議会血液事業部会の審議を経て告示の改正が必要。



第1 平 成24年 度に必要と見込まれる血液製剤の種類及び量

平成24年 度において必要と見込まれる血液製剤の種類及び量は、血液製
剤の製造販蒙業者等 (製造販売業者及び製造業者をいう。以下同じ。)に お
ける供給見込量等を基に別表第 1の とおりとする:

第2 平 成 24年 度に国内において製造され、又は輸入されるべき血液製剤の
種類及び量の目標

第 1及び血液製剤の製造販売業者等における血液製剤の製造又は輸入の見
込量を踏まえ、平成 24年 度に国内において製造され、又は輸入されるべき
血液製剤の種類及び量の目標は、別表第 2あ とおりとする。

第3 平 成 24年 度に確保されるべき原料血漿の量の目標

第 2を踏まえ、平成24年 度に確保されるべき原料血漿の量の日標は、
95万 リットルとする。

第4 平 成 24年 度に原料血漿から製造されるべき血液製剤の種類及び量の目
標

平成 24年 度に原料血漿から製造されるべき血液製剤の種類及び量の目標
は、別表第 3の とおりとする。

第5 そ の他原料血漿の有効利用に関する重要事項

1 原 料血漿の配分

倫理性、国際的公平性等の観点に立脚し、国内で使用される血液製剤が、
原則として国内で採取された血嫁を原料として製造され、海外の血液に依
存しなくても済む体制を構築すべきである。このため、国内で採取された
血液を有効に利用し、第4に 掲げる種類及び量の血液製剤の製造等により、
その血液が血液製剤として安定的に供給されるよう、採血事業者が原料血
漿を真液製剤の製造販売業者等に配分する際の標準価格及び配分量を次の
とおり規定する。

1 原 料血漿の標準価格は、(1)から(5)までに掲げる原料血漿の種類ご
とに、それぞれ(1)から(5)までに定めるとおりとする。

(1)凝 固因子製剤用

(2)そ の他の分画用

(3)PⅡ +Ⅲ ペース ト

(4)PⅣ -1ペ ース ト

(5)PⅣ -4ペ ース ト

円/L

円/L

円/kg

円/kg

円//kg

2 血 液製剤の製造販売業者等に配分する原料血漿の種類及び見込量は、
それぞれ (1)から(3)までに定めるとお りとする。

(1)一般財団法人化学及血清療法研究所

イ 凝 固因子製剤用  15 0万 L  (20.5万 L)
口 そ の他の分画用  14.0万 L  ( 5.0万 L)

日本製薬株式会社

イ そ の他の分画用  14.0万 L
口 PⅡ +Ⅲ ペース ト 8 0万 L相 当

株式会社ベネシス

イ そ の他の分画用  26.0万 L
口 PⅣ -1ぺ =ス ト 20 0万 L相 当
ハ  PⅣ -4ペ ース ト  5.2万 L相 当

( 1 4  5万 L )

(  6  5万 L相 当)

( 2 6  0万 L )

( 2 0  0万 L相 当)

( 1 7  0万 L相 当)

(注)

1 「 凝固因子製剤用」 とは、採血後 6時 間又は 8時 間以内に凍結 さ
せた原料血漿であって、血液凝固第Ⅷ因子を含むすべての血漿分画
製剤を作ることができるものをい う。

2 「 その他の分画用」とは、採血後 6時 間又は 8時 間以上経過 した

後に凍結させた原料血漿又は凝固因子製剤用から血液凝固第Ⅷ因子
を取 り出して生 じるもの (脱クリオ分画用プラズマ)で あって、血

液凝固第Ⅷ因子以外の血漿分画製剤を作ることができるものをい

う。

3 ( )内 の数値は平成 23年 度の見込量。

2 血 液製剤の安定供給の確保のために望ましい在庫について

平成 13年 3月 に、遺伝子担換え型血液凝固第Ⅷ因子の出荷一時停上等
の問題が生じたことを踏まえ、このような緊急事態に対応できるょぅ製造
販売業者等は一定量の在庫を保有することが望ましい。



血液製剤の種類 換算規格 需要見込量

アルブミン 25%50m11瓶 3,178,00C

乾燥人フィブリノゲン 1g l i fE 5,60C

組織接着剤 Cm 12,248,50C

血液凝固第Ⅷ因子 1000単位 1瓶 419,800

乾燥濃縮人血液凝固第Ⅸ因子 1000単位 1瓶 82,000

インヒビター製剤 延人数 17,500

ヒト血漿由来乾燥血液凝固第XⅢ 因子 i瓶 126,000

トロンビン 10000単位 1瓶 21,30C

人免疫グロブリン 2.5e l ifE 1,737,80C

抗HBs人 免疫グロブリン 1000単位 1瓶 17,90C

乾燥抗D(Rho)人 免疫グロブリン 1000倍 1瓶 11,50C

抗破傷風人免疫グロブリン 250単位 1瓶 67,30C

乾燥濃縮人アンチトロンビンⅢ 500単位 1瓶 438,00C

乾燥濃縮人活性化プロテインC 2500単位 1瓶 30C

人ハプトグロビン 2000単位 1瓶 40,00C

乾燥濃縮人CI―インアクチヘ―゙ター 1瓶 2,900

別表第1 平 成24年 度に必要と見込まれる血液製剤の種類及び量

(注)数値は、製品の規格別に報告された数量を集計し、代表的な規格・単位〈換算規格)に換算したうえ、
四捨五入により100の整数倍で表示した。

別表第2平 成24年 度に製造・輸入されるべき血液製剤の種類及び量

血液製剤 の種類 換算規格

製造・輸入目標量

ヨ内血漿由来 輸入血漿由辣 檜俣旱In糧テ 計

アルブミン 25%50m11瓶 1268.60( 320510(

屹燥人フィブリノゲン l g  l 瓶 5,50( 5.50(

組織接着剤 Cポ 6,090,00( 6.758.20( 12,848,20(

血液凝固第VIl因子 1000単位 1瓶 373,40( 449,70(

乾燥濃縮 人血液凝固第Ⅸ因

子
1000単位 1瓶 46.60( 52,70( 99,30(

インヒビター製剤 延人数 :■101 18,30(

=卜血漿由来乾燥血液凝固勢
XI因 子

1 瓶 136.00(

ロヽンビン 10000単位 1』 21,80( 21.80(

た免疫グロブリン 25g l瓶 1.684,90( 117,00( l,801,90(

売HBs人 免疫グロブリン 1000単位 1瓶 14.50(

屹燥抗D(Rho)人免疫グロ,
リン

1 0 0 0倍l l l E :2,60(

抗破傷風人免疫グロプリン 250単位 1瓶 79,00( 79,00(

乾燥渡縮人アンチトロンピン
Ⅲ

500単位 1瓶 442,80( 442,80(

屹燥濃縮人活性化プロテイン
2500単位 1瓶

人ハプトグロビン 2000単位 1瓶 39,40(

吃燥濃縮人Cトインアクチだ―ター 1瓶 3,20( 3.20(

23年度末
生庫量(見込

供給可能量

3.79480(

2.20(

2,323,60( 15,671,80(

219,10( 668.80(

30,80(

26.00(

35,70(

2.221,501

2980(

20,00(

33,40(

86,40( 529,20(

60(

5460(

(注1)数値は、製品の規格別に報告された数量を集llし、代表的な規格・単位(換算規格)に換算したうえ、四捨五入により100の整数倍で表示した。
(注2)「23年 度末在庫量(見込)」及び「供給可能量Jの表は、参考である。



(参 考)

血液製剤の種類 換算規格 製造目標量

アルブミン 25%50m11瓶 1,924,80C

詑燥人フィブリノゲン lg 1瓶 5,50C

組織接着剤 Cm 6,090,00C

血液凝固第Ⅷ因子 1000単位 1瓶 76,30C

乾燥濃縮人血液凝固第Ⅸ因子 1000単位 1瓶 46,60C

インヒビター製剤 延人数 0

卜血漿由来乾燥血液凝固第XШ 因子 1瓶 C

トロンビン 10000単位 1瓶 21,800

人免疫グロブリン 2.5を1瓶 1,684,90C

抗HBs人 免疫グロブリン 1000単位 1瓶 40C

乾燥抗D(Rho)人 免疫グロブリン 1000倍 1瓶 0

抗破傷風人免疫グロブリン 250単位 1瓶 0

乾燥濃縮人アンチトロンビンⅢ 500単位 1瓶 442,800

乾燥濃縮人活性化プロテインC 2500単位 1瓶 30C

人ハプトグロビン 2000単位 1瓶 39,40C

乾燥濃縮人CI―インアクチヘ―゙ター l llE C

血漿分画製剤の分類内訳表
別表第3平 成24年 度に原料血漿から製造されるべき血液製剤の種類及び量

(注)数値は、製品の規格別に報告された数量を集計し、代表的な規格・単位(換算規格)に換算したうえ、
四捨五入により100の整数倍で表示した。

種 類 内 訳

アルブミン D口熱人血漿たん白

人血清アルフ
・
ミン

遺伝子組換え型人血清アルフ
・
ミン

詑燥人フィブリノゲン 乾燥人フィフ
・
リノゲン

饉織接着剤 フィプリノゲン加第x l l I因子

フィフ
・
リノケ

・
ン酉己f)斉」

血液凝固第ul因子(遺伝子組換え型含む) 乾燥濃縮人血液凝固第Ⅷ因子

遺伝子組換え型血液凝固第Ⅷ因子

[醤 憲「今
血液凝固第Ⅸ因子(複合体及び遺伝子組換え 乾燥人血液凝固第Ⅸ因子複合体(国内製斉1)

乾燥濃縮人血液凝固第Ⅸ因子

遺伝子組換え型血液凝固第Ⅸ因子

インヒビター製剤 屹燥人血液凝固第Ⅸ因子複合体(輸入製剤)

舌性化プロトロンヒ
・
ン複合体

詑燥人血液凝固因子抗体迂回活性複合体

量伝子組換え活性型血液凝固第Ⅶ因子

卜血漿由来乾燥血液凝固第XⅢ 因子 ヒト血漿由来乾燥血液凝固第XIII因子

トロンビン(人由来) トロンビン(人由来)

人免疫グロブリン 人免疲ク
・
ロフ

・
リン

乾燥イオン交換樹脂処理人免疫ク
・
ロフ

・
リン

乾燥スルホ化人免疫ク
・
ロフ

・
リン

PH4処理酸性人免疫グロプリン

乾燥pH4処理人免疫グロプリン

乾燥へ
・
フ
・
シン処理人免疫ク

・
ロプリン

ホ
゜
リエテレンク

・
リコール処理人タリ交ク

｀
ロフ

・
リン

乾燥ホ
・
リエチレンク

・
リコール処理人免疫ク

・
ロフ

・
リン

抗HBs人 免疫グロブリン 鷹HBs人免疫ク
・
ロプリン

屹燥抗HBs人免疫ク
・
ロプリン

ト
・
リエテレンク

・
リコー,レ処理抗HBs人免疫ク

・
ロフ

・
リン

屹燥ホ
゜
リエチレングリコール処理抗HBs人免疫ク¬フ

・
リン

乾燥抗D(Rho)人 免疫グロブリン 屹燥抗D(Rho)人 免疫グロフ
・
リン

抗破傷風人免疲グロブリン 抗破傷風人免疫ク
・
ロフ

・
リン

乾燥抗破傷風人免疫ク
・
ロフ
・
リン

ホ
゜
リエチレンク

・
リコール処理抗破傷風人免疫ク

・
ロフ

・
リン

乾燥ホ¬リエチレンク
・
リコール処理抗破傷風人免疫ク

・
ロプ
・
リン

屹燥濃縮人アンチトロンビンⅢ FlF,€ffi,\rvrtnyr'rn
屹燥濃縮人活性化プロテインC 乾燥濃縮人活性化プロテインC

人ハプトグロビン ^t\7'lrat',
乾燥濃縮人CI―インアクチヘ

・―ター 詑燥濃縮人Cl―ィンアクチヘ
・―ター

(注)安全な血液製剤の安定供給等の確保に関する法律施行規則に掲Ifる需給計画の対象となる血液製剤をその適応により分類した。



平成 24年 度の原料血漿確保 目標量 (案)に ついて

【平成 24年 度確保目標量】
95万 Lと する。

1.需 給計画の実施状況等

血漿分画製剤の安定供給を確保するため、平成 15年 度以降は毎年度の需
給計画を定め、原料血漿の確保を図つている。

22年 度においては、確保 目標量を96万 リットルと定め、確保量は99.
6万 リットルであった。

23年 度においては、血液製剤の製造販売業者等の供給見込並びに原料血
漿及び製剤の在庫見込を勘案 しつつ、安定供給に必要な日本赤十字社におけ
る原料血漿等の在庫量を確保する観点等から、原料血漿確保目標量を95万
リットルとしたところである。

24年 度においては、国内献血由来製品の最近の需要の動向及び血液製剤
の製造販売業者等が保有する原料血漿及び製剤の在庫の状況を踏まえ、安定
供給に必要な原料血漿を確保する観点から、原料血漿確保必要量を95万 リ
ットル とした。

2.平 成 24年 度の原料血漿受入希望量

日本赤十字社を含めた血液製剤の製造販売業者等の原料血漿受入希望量
は、その他の分画製剤製造用では 23年 度を上回つたものの、凝固因子製剤
製造用みび中間原料は23年 度を下回つている。

24年度希望量   23年 度希望量
凝固因子製剤製造用   540万 リットル    (625万 リットル)
その他の分画製剤製造用 540万 リットル    (455万 リットル)
中間原料        332万 リットル相当   (435万 リットル相当)

3.原 料血漿確保目標量の計算

(1)血 液製剤の製造販売業者等の受入希望量どおり配分するための必要量を
計算する。

凝固因子製剤用  そ の他の分画製剤用 原料血漿必要量
希望量合計 希望量合計   脱 クリオ血漿での供給予定量

5 4 0万 リットル + ( 5 4 0万 リットル ー 1 3 0万 リットル)三 9 5 0万 リットル

※ 脱 クリオ血漿は凝固因子製剤用血漿から血液凝固第Ⅷ因子を取り出した残余。

中間原料は脱クリオ血漿からアルブミン製剤を製造する分画過程で発生する。

血液製剤の製造販売業者等の受入希望量

(2)そ の他要因を考慮した調整

国内自給の推進には将来にわたって安定的に原料血漿が確保 。供給され

る必要があり、このためには毎年度献血者を安定的に確保する必要がある
ので、血液製剤の製造販売業者等の原料血漿必要量に多少の余裕を見込ん

だ確保目標量の設定が必要と考え、原料血漿必要量に血液製斉」の製造販売
業者等の在庫として一定量の上乗せを行ってきたところである。

24年 度においては、これまで毎年上乗せを行つてきた結果、血液製剤
の製造販売業者等の在庫量が 15.3万 リットル (22年 度末現在)と な
り、十分に在庫量が確保されていることから、上乗せは行わず、原料血漿
確保目標量を95万 リットルとし、国、都道府県及び日本赤+字社はその
達成に向けて努力するとともに、血液製剤の製造販売業者等に対 しては各

社に配分された原料血漿相当の献血由来製剤を製造・供給するよう要請す
る。

なお、原料血漿の確保についてはt平成22年 の国勢調査結果による人
口を基準にして各都道府県毎日標量を割り当てることとしたい。

会  社  名 凝固因子製剤用 その他分画用 中 間 原 料

PⅡ 十Ⅲ PⅣ -1 PⅣ -4

日本赤十字社

(財)化学及血清療法研究所

日本製薬 (株)

(株)ベ ネシス

3 9 .

1 5

０

０

０

０

( 2 4 .  5 )

1 4 .  0

1 4 . 0

2 6 . 0

8  0

20 0 5  2

合  計 54. 0 54. 0 33. 2



(参考1)

原料血漿確保量及び各社への配分量の年度別推移

(注)1 原料血漿確保目標量は平成10年度(oO万L)以降平成14年度までは毎年7万L増で設定。

2.原料血漿の配分量は、日本赤十字社を含む各社に配分された凝固因子製剤用原料血漿及

びその他の分画製利用原料血漿の合計量であり、脱クリオ血漿及び中間原料は含まない。

3原 料血漿の配分量の23年度以降の()内 の数値は原料血漿必要予定量。

(参考2)

国内献血由来原料血漿による製造予定数量の推移

(注)数値は、製品の規格別に報告された数量を集計し、代表的な規格・単位(換算規格)に換算したうえ、
四捨五入により100の整数倍で表示した。

(単位:万L)

15年 度 16年 度 1フ年度 18年 度 19年 度

票料血漿確保目標量 108.0 94 0 90 0 93.0 97.0

京料血漿確保実績量 102.5 94.2 94.5 92.9 94.2

京料血漿の配分量 107.4 91.4 89.9 96.2 98 8

種  類 換算規格 計

22年 度実績 23年 度見込 24年 度見込

アルブミン 25%50m11瓶 1,703.500 1,664,100 1,924,800

屹燥人フィプリノゲン l g¬瓶 5,200 5,500

組織接着剤 Cm 5.313.800 5,640,000 6,090,000

血液凝固第Ⅷ因子 1000単位 1瓶 100,000 100,000

乾燥濃縮人血液凝固第Ⅸ因子 1000単位 1瓶 25,900 39700 46.000

インとビター製剤 延人数 0

卜血漿由来乾燥血液凝固第XⅢ 因子 ¬瓶 0

ロヽンピン(人由来) 10000単位 1瓶 34,100 !9,400 21.800

人免疫グロブリン 25g l瓶 1.388000 1,560,200 1,684,900

抗HBs人 免疫グロブリン 1000単位 ¬瓶 500

乾燥抗D(Rh。)人免疫グロブリン 1000倍 1瓶 0 0 0

院破傷風人免疫グロブリン 250単位 1瓶 0 0 0

誌燥濃縮人アンチトロンビン肛 500単位 可瓶 403,500 436,600 442,800

屹燥濃縮人活性化プロテインC 2500単位 ¬瓶

人ハプトグロビン 2000単位 1瓶 44,600 37.300 39,400

乾燥濃縮人CI―インアクチベーター 1 瓶 0

20年 度 21年 度 22年 度 23年 度 24年 度(案)

京料血漿確保目標量 100.0 100.0 96.0 95.0 95.0

京料血漿確保実績量 102.3 104.9 99.6

票料血漿の配分量 99.8 99.3 95.6 (92.0) (95.0)



平成 24年 度都道府県別原料血漿確保 目標量 (事務局案)に ついて

計算の考え方

1 平 成 22年 の国勢調査結果による都道府県別の人口から目標量を計算

(試算 1)

(1)昼 間人口比率により、平成 24年 度の原料血漿確保 目標量の半数
(47 5万 リットル)を 按分で割当て

(2)献 血可能人甲 (16歳 ～ 69歳 )比率により、同目標量の半数(47.
5万 リットル)を按分で割当て

(3)上 記の合計を目標量とする。

2.平 成 23年 度の目標量に 24 年度 目標量の伸び率を乗 じて目標量とする

(試算 2)

24年 度の伸び率
95万 L/95万 L=100%

3 試算 1の 計算結果を基準に、

標量 とする。

試算 1に よる計算結果の 95

試算2の計算結果を調整し、都道府県別の

%以 上lo6%以 内での調整とした。

目

平成24年 度原料血漿確保目標量(事務局案)(95万 L)

平成22年度
確保実績
〈mL)

魔

雄罐０

平

24年度目標量
試卸Э

24年度目標量 試算②

備考
平成22年目勢
調査テ

・―夕による
日糠量試=

「威23年度目
朦量 X95/95

ユニ①に対す素
則合

目標量の都道府
県別螢り当てくL)

北 海 追 -948

青 森 岬 10555 10.048 lQ555 105α -500

9.602 -373 9602

『 城 埠 35,795,31 1フ599 17456 17.599 1∞ 81 17.456

k田 " 8.218

1 形 理 8,721 8.721 8411

活 島 " 1フ,862.94 15.257 14753 15,257 1034 ‐504 :4.753

t城 岬 21.960

14.897 -128

15,005 14'98 15005

年 玉 岬 67.025.90 50569 50.569 51.444

F 葉 環 43.320 44.124 43.320 982

159,178,90‐ 104.348 109196 104.348 9561 4848

ヤ奈川" 69,922.66 63.669 9701 65.672

斤 潟 舅 18558481 17680 17.272 17.680 ‐408 17.272

23.642.601

護 丼 " 6.014 10271

1 梨 暉 10291

15,884 15553 15884 10211

15.26フ 15257 1020 -292

争 岡 鳴 27712 23.006 27.712

を知 舅 8701903 55.0フ6 9841

三 重 暉 13.585 13585 10081 -108

圭 賀 現 10141 10294 10294

: 都 ″ 19751 19,751 10●8:

ヽ 阪 鷹 83.2フ8.52. 67.773 67.696 67.773 1001,

50520.29 40525

軽 良 援 9'14711 9797 1023, 9,797

FI歌山携 7.150 7405

鳥 取 メ 1040 -168 4.250

誌 根 賜 5263 5,104 -150 5.104

14.2'4 :008

よ 島 鶴 28697.34: 21 256 21016 21.256

L 口  疇 10726 -282 10.444

5670 5862

32.フ03,31 7.396 '20フ 7.396 10261

議 媛 環 10659 10.379

著 知 舅 5715 5.705

壽 岡 岬 10フ.467.2フ 37.700 37573 99ワ1 37700

E 賀 鰐 6.308 10251

そ 崎 県 10,35

:3.333 13.:23 13333 10161 -211 13.123

(分 舅 8674 8674

:崎 鮨 8393 8.204 8.204

E児 島 明 12.649 12.269 100 11

F tt II 10.203 9871

針 99584871 950001 950.000 95o000 950.00(

注)都遡守県おイロ標量(r村卓loの 設定根拠を、平成22年度の国勢調査データ(昼間人口で目標量の1/2、献血可能人口で日標量の1ノ2)とした。



平成22年 度需給計画の実施状況 (報告)

平成 22年 度の需給計画の実施状況について、安全な血液製剤の安定

供給の確保等に関する法律第 26条 第 3項 の規定を踏まえ、以下のとお

り報告する。

1.平 成 22年 度に国内において製造又は輸入された血液製剤の種類及
び目標量と製造 ・輸入量の実績 (別表の①欄のとおり)

0 16製 剤のうち、乾燥人フィブリノゲン製剤等 9製剤で目標量を

上回つたが、他は及ばなかった。        ｀
主要 3製剤

アルプミン :96.9%  人 免疫グロブリン :85.0%

血液凝固第Ⅷ因子 (遺伝子組換え型を含む):106 9%

2.平 成 22年 度に国内献血由来原料血漿から製造された血液製剤の種

類及び目標量と製造量の実績 (別表の②欄のとおり)

0 11製 剤のうち、乾燥人フィブリノゲン製剤等 6製 剤で目標量を

上回つたが、他は及ばなかった。
主要 3製剤

アルブミン :94.6%  人 免疫グロブリン :86 9%

血液凝固第Ⅷ因子 (遺伝子組換え型を除く):86.4%

3.平 成 22年 度に必要と見込んだ血液製剤の種類及び見込量と供給量
の実績 (別表の③欄のとおり)

0 16製 剤のうち、乾燥人フィブリノゲン製剤等 10製 剤で見込量

を上回つたが、他は及ばなかった。
主要3製剤

アルブミン :99.1% 人 免疫グロブリン :95.9%

血液凝固第Ⅷ因子 (遺伝子組換え型を含む):103.5%

4.平 成 22年 度の原料血漿確保 目標量と実績

○ 平 成 22年 度においては、確保 目標量の確保 を達成 した。

確保 目標量   96. 0万 リッ トル

5.原 料血漿の配分計画量と実績

○ 血 液製剤の製造販売業者等への原料血漿配分量は以下のとお り。

配分計画量

(財)化 学及血清療法研究所

凝固因子製斉J用  20.0万 リ

その他の分画用   3.0万 リ

レ

　

レ

ト

ト

ツ

　

ツ

日本製薬株式会社

その他の分画用  1

中間原料 (PⅡ +Щ )

株式会社ベネシス

2万 リットル    1

0万 リットル相当

ツ
　
ツ
　
　
　
　
ツ
　
ツ
　
ツ

ツ
　
ツ
　
ツ

2 0 .

5.

トル    2 6 .

トル本目当 20.

トル本目当  41

0万 リッ

0万 リッ

トル

トル

トル

トル本目当

トル

トル本目当

トル本目当

8万 リ

2万 リ

0万 リ

1万 リ

5万 リ

その他の分画用  26.0万 リ

中間原料 (PⅣ -1)20.0万 リ

中間原料 (PⅣ -4)5.5万 リ

確 保  量   99.6万 リッ トル (達成率 103.8%)



製剤名 換算規格 ・単位

製 造 ・輸 入 量
③供給量 自給率(供給へ

・―ス:
①計 ②うち国産原料

下段 :需給計画 ド段 :需給計画
上段 :案績 (達成率 )

21年 度 22年 度

アルブミン(遺伝子組換え
型含む)

25%50mK瓶 )
2.952.400   (969% _1■Qo 50o___04鐵|

1801200

_1049800__`∬LJl

3076100

乾燥 人フィブリノゲン
6400  (1641% 6.400 (1641% 5 , 0 0 0  ( 1 3 5 1 %

3フ00

10001

組織接着剤 接着面積 (Cm2)
11465300  (1012% _|■1980o__K107野 11■111■Q_rJ∫堅11

血液凝固第Ⅷ因子(遺伝
子組換え型含む)

1000単位 (瓶)
44フ,000  (1069%

418200

404.300 (1035%
225,

詑燥濃縮人血液凝固第IX
因子 (遺伝子組換え型含
む)

1000単位 (瓶)
67.800 (829% _妥0909__“9迎 _■OJ理_ざ」聾笙 9621

インヒビター製剤 延べ人数 (人)
25.200  (1266% 0 2 2 . 3 0 0  ( 1 2 5 3 %

178000

=卜血漿由来乾燥血液凝
コ第XⅢ 因子

(IE)
96.700   (750% 0 _J_19"Q__01■

0

ロヽンピン(人由来) 10000単位 (瓶)
(1176% ■410Q__⊆17■ _22400__ぶJJ■11

29000

人免疫グロブリン 25g瓶 (瓶) J=405■99__185鯉 388000  (869% _1579200__」 鎮 野

16461001 596400

抗H Bs人 免疫グロブリン 1000単位 (瓶)
500 (1000% 19,800 (1138%

9400

竜燥抗D(Rho)人免疫グ
コブリン

10001= 1700  (1147% 0 10100 (1063%
00,

抗破傷風人免疫グロブリ
250単位 (瓶)

57.800   (387% 0 69,800   (837%

0

乾燥濃縮人アンチトロンピ
ンIll

500単位 (瓶) _49g=。99___188■ .鯛 3即 9__18o鐵 _■ 4800__FJ聾椰 1000, 1000,

乾燥濃縮人活性化プロテ
インC 2500単位 (瓶)

300 200  (667%|
1000, 10001

0

人ハプトグロビン 2000単位 (瓶) `1■99__llit嘔学 _■1■Q9__Ct124

40100

1000,

乾燥濃縮人Cl―インアク
チベーター

500倍(瓶) __■99__m瓢 1.100   (524%

2100

別表
平成22年 度の血漿分画製剤の需給状況(需給計画との比較)

注1 数 値は、製品の規格別に報告された数量を集計し、代表的な規格 ・単位に換算したうえ、四捨五入により100
の整数倍で表示した。

注2液 状タイプの組織接着剤については、接着 ・閉鎖部位の面積当たりの使用量を勘案して換算し、
インヒビター製剤については、体重50kgの人への投与量を標準として人数で算出した。

平成 23年 度需給計画の上半期 (4月 ～ 9月 )の 実施状況 (報告)

平成 23年 度の需給計画の実施状況について、安全な血液製剤の安定

供給の確保等に関する法律第 26条 第 3項 の規定を踏まえ、以下のとお

り報告する。

1.平 成 23年 度に国内において製造又は輸入された血液製剤の種類及
び目標量と製造 ・輸入量の実績 (4月 ～ 9月 )(別 表の①欄のとお り)

○ 製 造 。輸入量は概ね順調に推移 している。

2.平 成 23年 度に国内献血由来原料血漿から製造された血液製剤の種

類及び目標量と製造量の実績 (4月 ～9月 )(別 表の②欄のとお り)

○ 製 造量は概ね順調に推移している。

3.平 成 23年 度に必要と見込んだ血液製剤の種類及び見込量と供給量
の実績 (4月 ～ 9月 )鶴 り表の③欄のとお り)

〇 供 給量は概ね順調に推移 している。

4.平 成 23年 度の原料血漿確保 目標量と実績 (4月 ～ 9月 )  ・

○ 原 料血漿の確保は、これまでのところほぼ順調に推移 している。

確保目標量   95.0万 リットル

確 イ呆 量    48. 3万 リットル (達成率 50. 80/0)

5,原 料血漿の配分について

○ 血 液製剤の製造販売業者等への原料血漿配分については、今年度
9月末までの原料血漿確保状況からみて、計画どおり実行できると
見込まれ る。



別表
平成23年度の血漿分画製剤の需給状況(4月～9月実績と需給計画との比較)

注
瑾毅E=裏 謀量2F格

別に報告された数量を集計し、代表的な規格・単位に換算したうえ、四捨五入により100の
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製剤名 換算規格・単位

製 造 ・輸 入 量
③供給量 ヨ給率 (供給へ

・―ス
①計 ②うち国産原料

Lは :哭積 (連厩率 ,
ド段 :需給 tt画

案額 (達成率 ) L段 :実績 (達成率)
下段:需給計画 22年 度

23年 層

アルブミン(遺伝子組換え
型含む)

25%50m(瓶 ) _J“1■4■ __“9曇
2,924,300

___177脚9.__`寃2`
1.664,100

__1■7,009__`4■01
3,093.000

581, 577:

吃燥人フィブリノゲン _■79■__,1墨 λ̈Z99._`11■を _2■99__ぶ,■7= 10001

組織接着剤 接着面積(Cm2) _■2い,09■__15oI獲 …■9,p=Q92_メ|■41 _,202■99__Fi■,` 456'

血液凝固第Ⅷ因子 (遺伝
子組換え型含む)

1000単位 (瓶) __247咀 ___“9墨 _῭■09⊆__``■01 _′19■99__`,■0` 225, 194;

乾燥濃縮人血液凝固第Dl

因子 (遺伝子組換え型含
む)

1000単位 (瓶) _45o叫_._01墨 __?■09Q__`,p=Q` _9,■99._ぶ,■9ト 749'

インヒビター製剤 延べ人数 (人) 1■19■__ΦZ型

18200

0 _9■99__ぶp■7'1 00,

ヒト血漿由来乾燥血液凝
固第X皿 因子

(瓶) _■ 9毀___⊆2墨 0 .__5,■00__F4■1, 00,

トロンピン(人由来) 10000単 位 (瓶)
6.500  (335% _■09Q__`0,=電Y _0理9__`“91

21200

人免疫グロプリン 25g瓶 (瓶) _.9即,09■__":」墜| __00■29■__`,p=21

1560200

__■o7・7Q9 _ヽ`,■1` 950 957,

抗HBs人 免疫グロプリン 1000単位 (瓶) ___J■19■__91■ 0  (00% __9ρQ9__ぶ1■71

閣燥抗D(Rho)人免疫グ
コプリン

1000倍 __1■0鯉 ___(11鋼 0 ,̈■99__ぶ,■7,

完破傷風人免疫グロプリ
250単位 (瓶) ■̈2鯉__■0壺| _1,pQ9__rf■oγ

吃燥濃縮人アンチトロンピ
′I I l

500単位(瓶) __2却.09■__150」噴 _22J=19■__`IQel 2̈12,199__Fl■9`

427600

1000, 1000,

吃燥濃縮人活性化プロテ
2500単位 (瓶)

0 0 _■99__(29■9` 1000, 1000,ン C

人ハプトグロビン 2000単位 (瓶) _42"_1_∞ 4型 _.2929Q__`,■21 _ 1 9 , 1 9 9 _ _ぶ`■9砂

41600
10001 1000,

屹燥濃縮人Cl―インアク
チベーター

500倍 (瓶) ■_(onl 0 __ _̈■99__F2■9` 00,



平成24年 度需要見込関連表 (参考資料2-2)

血漿分画製剤の自給率(年次:供給量ベース)の推移 (参考資料2-3)
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種 類 換算規格

H23年度

供給見込

H23 年度 未

在庫見込

H24年 度製造

輸入見込量

H24年度

供給可能量

H24年度

需要見込量

H24年度末

在庫見込量

在庫量(ク
月分)

アルブミン 25%50ml l瓶 3.093.00C 589,70( 3,205,100 3,794,800 3,178,00( 616800

屹燥人フィブリノゲン ig l瓶 420〔 2,20( 5,500 7,700 5,60( 2,100

組織接着剤 Cポ 11.177.20〔 2.823,60( 12,848,200 15,671,800 12,248,50( 3.423.300

血液凝固第Ⅷ因子(遺伝子組換え型含
む)

:000単位 1瓶 434,50C 21910( 449.700 668.800 419,80( 249,000

屹燥濃縮人血液凝固第Ⅸ因子(複合体
含)

1000単位 1瓶 75,70C 99,300 .130,100 48,100

インヒビタニ製剤 延人数 16,70C 7.70( 18,300 17,50( 8,500

=卜血漿由来乾燥血液凝固第XⅢ 因子 1瓶 128,50C 29.70( 136.000 165,700 126,00( 39,700

ロヽンビン (人由来 ) 1000蝉 位 1瓶 21,20C 13,90( 21,800 35,700 21,30( 14400

人免疫グロブリン 2 5g lllE 1,663,90C 419,60( 1,801,900 2221.500 1,737.80( 483,700 3 3

院HBs人 免疫グロブリン 1000単位 1瓶 1 8 , 3 0 C 14,90〔 14,900 29,800 17.90〔 11,900

乾燥抗D(Rho)人 免疫グロブリン 1 0 0 0倍 1瓶 9,70C 7,40( 12600 11.50C 8.500

抗破傷風人免疫グロブリン 250単位 1瓶 65,70C 33,40〔 112.400 67.30C 45,100

乾燥濃縮人アンチトロンビンⅢ 500単位 1瓶 427,60( 86.40〔 442,800 529,200 438,00C 91,200

乾燥濃縮人活性化プロテインC 2500単位 1瓶 30( 300

人ハプトグロビン 2000単位 1瓶 41,60( 15,20( 39,400 54,600 40,00C 14,600 4 4

乾燥濃縮人Cトインアクチヘ
・―ター 1 瓶 3101 3.200 3,700 2,90(

平成9年 以前は年次、平成10年 以降は年度
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H 1 9年

度

H20年

度

H 2 1年

度
密
度

H23年

度

(見込)

H241F

度

〈見込)
一 乾燥濃縮人アンチトロンヒ

・
ンⅢ 745% 845% 88.0% 974% 981% 1000% 100.0% 1000% 1000%

―E「人免疫ク
・
ロフ

・
リン 838% 869% 886% 912% 959% 959% 951% 95.0% 957% 938%

― 繊 接着剤 411% 415% 407% 45396 483% 479% 450% 46_1% 440%

→←血液凝固第Ⅷ因子(遺伝子組換え製剤を含む) 502% 441% 39311 356% 305% 248% 225% 194% 201%

~ア ルフ
・
ミン(遺伝子組換え製剤を含まない) 38196 47_5% 502% 537% 568% 628% 585% 581% 57796 572%

-o-fifHBs,\fi,E 'tr7\>
34% 22% 28%

主な血漿分画製剤の自給率の推移(年度・供給量ベース) (参考資料2-4)

100%

※H23年度(見込)は、平成23年4～9月の供給実績値より算出(X12月/6月 )

自給率10幌のもの

乾燥人フィフ
・
リノゲン、血液凝固第Ⅷ因子 (血液出来に限る)、乾燥濃縮人血液凝固第X因 子 (複合体含む、血液由来に限る)、トロンヒ

・
ン、乾燥濃縮人活性化プロテインC、人ハプトグロビン

自給率0%の もの

インヒヒ
・
ター製青1、転燥濃縮血液凝固第XIll因子、乾燥抗D(Rhの人免疫グロフ

・
リン、抗破傷風人免疫グロフ

・
リン、乾燥濃縮人Cl―インアクチヘ

・―ター

アルブミン製剤の供給量(遺伝子組換え型含む)と自給率 (参考資料2-5)
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― 白給率(遺伝子組
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※H23年度(見込)は、平成23年4月～9月供給実績値より算出(X12月 /6月 )



免疫グロブリン製剤の供給量と自給率

ござござござ 「
⑮⑮

(参考資料2-6)
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※H23年度(見込)は、平成23年4月～9月供給実績値より算出(X12月 /6月 )

(参考資料2-7)
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平成 23年 度血液事業,音F会安全技術調査会 血液製剤等に係る遡及調査ガイ ドライン (改訂案)に ついて

第 1回 11月 4日 (金)

¬

2

3

4

輸血後B型 肝炎に対する更なる安全対策について

血液製剤等に係る遡及調査ガイ ドラインの見直 しについて

血漿分画製剤の安全対策について

HEV RNAの 国内標準品について

l  HB∨ 感染既往の血液に対する更なる安全対策について

2 供 血者への事後検査依頼の対象者について

3 血 漿分画製剤のウイルスに対する安全性確保に関するガイ ドライン

(平成 11年 8月 30日 付医薬発第 1047号医薬安全局長通知)

4   0ollaborative  Study  tO  Establish  a  World  Health  Organlzation

lnternational Standard fOr Hepatitis E Virus RNA for Nucleic Acid

Amplification Technology(NAT)―Based Assays

(平成 23年 10月 17日～21日 :EC B S )



平成23年 度第 1回血液事
全技術調査会提出資料

日本赤十字社

HBV感 染既住の血液に対す る更なる安全対策について

現在の HBV関連検査

1)HBs抗 原 (CLEIA)

2)ス クリーニングNAT(HBV・ HCV o HIV1/ 20本 プール

3)HBc抗 体及びHBs抗 体

HBc抗 体の判定ロジック

血液事業本部

感染性なし

とされている

3 安 全対策の考え方

HBc抗 体 (COI)

1以 上 12未 満 12以 上

HBs抗 体
200mIU/mL以 上 「in 「適」

200mIU/mL未 満 f「適」ヽ 「不適」

案 2)    y 案 1 )

⇒ 胆)錫ξ
′
艦

67,676献血/年

(約13%)

感染性なし

とされている

(約19%)

/年

「適」 :輸血用血液製剤等に使用

「不適」:廃棄

1)ス クリーニングNATの プール本数縮小及び試薬改良等による検出感度の向上

により、ウインドウ期の個別 NAT陽 性血液による感染は減少した。

2)感 染既往血液による輸血感染には、変化がなかった。原因となつた血液の血清学

的検査結果の特徴は、HBc抗 体 (COI)1以 上 12未満でHBs抗 体 200mIU/mL

未満の血液であつた。

→更なる、安全性向上には感染麗上立液に対策を講じる必要がある.      ´

【対策案】

1)HBc抗 体 (C01)1以 上 12未満かつ HBs抗 体 200mIU/mL未 満の検体に個別
スクリーニングNATを 実施し、NAT陽 性の血液を 「不適」とする。

2)HBc抗 体 (COI)1以 上 12未満かつ HBs抗 体 200mIU/mL未 満の血液を 「不

適」とするし

4.HBVの 感染既往に対する安全対策の実施について

HBc抗 体 (COI)

1以 上 12未 満 1 2以 上

HBs抗 体
200mIUノ mL以 上 fttil 「適」 E

200mIUノ mL未 満 「適」 「不適」

2 輸 血 HBV感 染
ネの原因血液の変遷 (1年あたりの日赤確認症例数)

■2

(イ列)

■0

8

6

4

2

ロ ウ ィン ドウ (イ固別 NATF套 1■)洒 ウ ィン ド→″(個 男りN AT陣誌1■

■ 感 染 既 往 (個別 N A T陰 性 )■ 感 _ ~既 往 (個別 N A T陽 性 )

20p―NAT

シ ス テ ム 改 良

全てI I除

案 1)  1≦ HBc抗 体く12か つ

個別 NAT陽 性の血液を 「不適」

(HBs抗 体≧200mIU/mLを 除く)

案 2)    1≦ HBc抗 体<12

の血液を 「不適」

(HB,抗 体≧200nlIU/mLを除 く)

メリッ ト デメリント メリット デメリット

受血者

〇年間約 48人の感染予

防が可能。

○感染既往があ り個別

NパT陰 性の血液は検出

できない。

〇年間約 48人 +α (5

～10人 )の 感染予防が

可能。

献血者

ONAT陽 性者について

早期発見 ・早期治療に

結びつく。

ONAT陽 性者について

早期発見 ・早期治療に

結びつ く。

○感染既往であること

が認識できる。

○本来であれば健康上

問題ない献血者に対 し

ても制限をかけること

になり、不安を与える。

(特に頻回献血者への

丁寧な説明が不可欠)

○献血者数の減少にっ

ながる。

医療機関

○遡及調査に伴うリス

ク情報の提供件数が増

カロ(約1,285件/年 増)

○遡及調査に伴うリス

ク情報の提供件数が増

カロ G● 42,510イ牛//年1曽

(実献血者数))

コス ト
○検査費用 :4億 8千 万円

○システム改修 :5千 7百万円

○検査費用 :3億 5千 万円



2010年 豹 11年 2012Z手 "13年 2014年 "15年 2016年 "17年 2018年

① 予測献血者数*

(延べ人数=献血数)
5,186,000 5,140,000 5,103,000 5,058,000 5,024,000 4,986,000 4,968,000 4,921,000 4,868,000

② 必要献血者数*

(延べ人数=献血数)

(5,318,586)

2010年実績
5,220,000 5,240,000 5,260,000 5,280,000 5,280,000 5,310,000 5,328,817

③ 不 足献血数* 117,000 182,000 236,000 2CJ4,000 312,000 389,000 460,000

④本措置に伴う実献血不足数

(延べ献血者数)
67,482 49,868 48,648 40,339 39,094 37,044 33,606

⑤ 本措置施行後の

予現1献血者数(①―④)
5,035,518 5,008,132 4,975,352 4,945,661 4,928,906 4,883,956 4,834,394

⑥ 本措置に伴う

予測献血者数の比率(⑤/①)
09868 09901 09903 0.9919 09921 09931

5 1≦ HBc抗 体<12の 血液を 「不適」(HBs抗体≧200mlU/mLを 除 く)と した場合の献血者数シミユレーション

*:① 予測献血数、②必要献血者数、③不足献血数:「我が国における将来推計人口に基づく輸血用血液製剤の供給本数と献血者数のシミュレーショ

ン」より抜粋

【結論】                                        `

① 予 測献血者数は、新たな安全対策実施後においても1%程度の減少にとどまる見込みである。

② 平 成 23年 4月の採血基準改定で、400mL採 血は 「18歳から17歳Jに 引き下げられ、血小板採血は 「54歳から69歳Jに 引き上

げられたことから、安定供給に影響を及ぼすものではないと推定される。     ・
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Infectivity of blood components with low hepatitis B virus DNA
levels identified in a lookback program

Lrasahiro satake, Rikizo raira, ,u* 
""*;r::;:#o:I:;*,*torr" 

*nemitsu, Hisami lkeda, and

SATAKE ET AL.

systematic lookback study has been conducted in which
repository tubes from previous donations were invcti-
gated for the presence of HBY HCV or HIV sequences
by ID-NAT when repeat donors tutned positive for viral
antigens, anti-viral antibodies, or screening 50-NAT.3 In
the present lookback study, the proportion of ID-NAT-
reacdvd donations that de not delectedby the curentIRC
blood screening algorithm has been established and thi
clinica.lly obserued HBV transmission dsk of the compo-
nents derived from these donations has beeninvestigated.

MATERIALS AND METHODS

In JRC blood centers, all donated blood samples are first
screened for HBsAg by reversed passive hemagglutina-
tion,e the sensitivity of which is 3 ng per mL HBsAg-
negative samples ile futher screened for anti-HBc and
anti-HBs by hemagglutination inhibition (HI) and par-
ticle agglutination, respectively. Only blood having a high
antiHBs titer [>2n dilution equivalent to 200 mIU/mL)
or no or a low anti-HBc titer (HI titer < 2' dilution) is
defined as seronegative. The combination of the above
serologic screening tests excludes HBsAg-positive donors
and most occult errier donors. Because the cutoff point
for HI is set at a higher level than that for eulme immu-
noassay (EIA) anti-HBc, there are donations that are
accepted while having low anti-HBc titer detectable by
EIA but not by Hl. Fifty seronegative samples are then
pooled for NAT. iRc NAI screening emploF a poly-
merase chain reaction (PCR) system (AmpliNAT, Roche,
lndianapolis, IN) that utilizs multiplex reagents for
detecting HBV HCV and HIV genomes. The detection
range limit (9590 confidence interval) for HBV is 22 to
60 copies per mL.ro The sensitivity of cunent 50-NAT is
er?ected to be So-fold lower than that descrlbed above,
that is, ll00 to 3000 copies per mL.

All donations from repeat donors received from 199?
to 2004 were subjected to a lookback study when a
subsequent donation tuned positive fora 50-NAT, HBsAg,
or anti-HBc. Repository samples from donors immedi-
ately praedin8 donations that became positive for the
presence of the markers described above were routinely
analyzed by ID-NAT Donors qhibiting a subsequent
donation with anti-HBc reactivity above 2a dilution in the
absence ol anti-HBs, or donors with a daarease in their
anti-HBF reactivity (to below2'dilution) inthe presence of
a positive anti-HBc resuit, were also defined as anti-HBc
converters and included in the sudy. The prccess of
ID-NAT was as follows. Test samples were fust screened
with the same reagent and method as AmpliNAT except
that the system contained a captnre probe only for HBV
Positive samples were then subjected .to dual-repeat
ID-NAT. Doubly positive (+/+) and singly positive (+/-)

samples were defined as lD-NAT-positive and further
subjected to quantitative NAT. The HBV genome was
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quantified by a JRC in-house method that utilizes TBF-1
(nucleotides 250-272i 5' -AGACTCGTGGTGGACTTCTCT

CA-3'). TBR-1 (nucleoddes 428.409; 5'-TGAGCCATAGCA
GCAGGATG-3), md TP-02 (nucleotides 368-392; 51TATC
GCTGGATGTGTCTGCGGCGTT-3') as F-primer, R.primer,
and probe, respectivella lhe sensitivity ofthe quantiradve
NAI was 100 copies per mL. Samples verified to be ID-
NAT-positive were reevaluated for anti-HBc by EtA
(AxSYM, Abbott tapm, Tokyo, Japan) as well as semiquan-
tital.ive HI and for anti-HBs by EIA (AxSTM). Only samples
exhibit ing concordant results for anti-HBc with 2i<
HI < 2a and EIA positivity (>5070 inhibition) were defined
as smples with low anti-HBc titers. To substantiate the
infectious status of the donors in the ID-NAT-only-
positive donation, rcpository tubes obrained in the subse.
quent donations were also evaluated for HI, EIA-anti-HBc,
EIA-HBsAg, and EIA-anti-HBs.

The risk analysis for HBV contamination in blood
components was limited to donations obrained from
February l, 2000, to tanuary 3r, 2004, dl of which had
been qua.lified by the current screening algorithm includ-
ing 50-NAT. For the analysis of the infectivity of HBV-
containing units, components that had not been tested by
50-NAT were also used ir the study.

ID-NAI results for the preceding donation were sent
with an evaluation form for viral contamination risk to the
medical facility that used *re donadon. On the form, the
degrees of viral contaminarion risk were described with
the following classification: the donadon was 1) ID-NAT-
positive; 2) ID-NAT-negative but with probable HBv con-
tamination because the blood was donated during the
potential windM period (the window period was defined
as 46 days according to the Japanese guideline for look-
back investigation issued by the Ministry of Health,
Labou and Welfare); 3) ID-NAT-negative but with pos-
sible HBV contamination even though the time interual
between the pleceding donation and the marker conver-
sion was long (>46 days); or 4) ID-NAT-negative and
unlikely to have viral contamination because the test
resu.lt for the subsequent donation was verified to be posi-
tive because of the alteration of the cutoff point for anti-
HBc during the period between the two donations. The
clinical outcome of patients transfused with ID-NAT-
posidve components was collected by local blood centers.
The testing ofblood samples from transfused patients, rhe
initial diagnosis of HBV-T'II, and the report of suspected
cases to blood centers were bas.ically conducted by physi-
cians who treated the padents. The diagnostic bases for
TTI was therefore not uniform regarding the HBV markers
tested, the observational period after index transfusion,
and the time interual between transfusion md blood
testing. In most medical institutions, the presence of anti-
HBc or anti-HBs in pretransfusion sulples is usually iot
evaluated. In all documented HBV trmsmission cases, the
diagnosis of HBV infection was esrablished on the basis of

BACKGROUNI): Japanes Red Crcs (JRC) blood
centers implemenled anti-hepalitis B core antigen (HBc)
screening in 1389 and so-minipool (MP)-nucleic acid
tesling {NAT) in 2000. A systematic lookback study has
been conducted to determine lhe heDatilis B virus
(HBV) lransmission risk of donalions drawn in the pre-
hepatitis B surtac€ antigen (HBsAg) and/or MP-NAT
window phase and by donors with occult HBV inlection.
STUDY DESIGN AND METHODS: JRC blood centsF
have been storing aliquots of every blood donation
since 1996. On the bsis ot lhe complele repository
lube archives. all donalions from reDeat donors
received from 1997 to 2004 were subjecled to a look-
back study. When repeat donors tumed positive tor
HBV viral marke(s), reposilory tubes tDm lheir previ-

ous donalions were tested for HBV wilh individual-
donation (lD)-NAT. The frequency of lO-NAT-only-
positive donalions and lhe HBV transmission dsk by the
transfusion of those components were investigated.
RESULIS: HBV ID-NAT w* performed on 15,721
reposilory tubes, and 158 tubes (l.01olo) were found
positive for ihe pregence of HBV DNA. Of these 158
lD-NAT-only-positive donaiions, 95 (60%) were derived
lrom carriers wlth low anti-HBc tilere. OJ 63 palients
transfused with lD-NAT€nly-posit e components, 12
(19'/4 prcved to be inrected with HBV. Only 1 ol 33
eomponents with low anli-HBc titers could be identified
as inlectious, whereas 11 ot 22 anti-HBc-negalive com-
ponents proved to be intectious, None of the 16 ldentF
tied hepatitis B surtace antibody-positive compontrts
showed serologlc evidence ot intection.
CONCLUSION: The clinically obserued HBV inlection
risk caused by blood componenls trom occull HBV car-
riers wilh low antl-HBc tilers who slip through the JRC
screenlng systen is more than 1o-fold lower than the
transmission risk by donalions in lhe pre-HBsAg ancl/or
MP-NAT window ohase.

ucleic acid testing (NAI) for hepatitis C virus
tHCV) and human immunodeficiency virus
(HIV) has been implemented in developed
countries for screeningblood donated during

the window period and plays a critical role in excluding
infectious blood components.r'2 For hepatitisB virus
(HBV), tapanese Red Cross (JRC) blood centers have been
scrcening blood with hemagglutination for hepatitis B
surface antigen (HBsAg) detecdon combined with anti-
hepatitis B core antigen (anti-HBc) ild hepatitis B
surface antibody (anti.HBs) testing since 1989 ud imple-
mented s0-member-pool NAT (50-NAT) for HBV HgV,
and HIV in February 2000.3.1 There is still a residual risk
of transfusion-uansmified viral infection (TTI), however,
because of the limited sensitivity md use of pooled
samples in current NAT systems.s A precise evaluation of
residual risk after NAT implementation is essential in
determining whether further strategies for preventing
TTI are wilranted (e.g., individual donation UDI-NAT or
pathogen reduction).q7

To investigate the cause of reported TTI and to iden-
tify md retrieve virus-containing components, JRC has
been storing aliquots of every blood donation since 1996
with a plan to preserve repository aliquots for ll years. A

ABBR€UATIONS: 50-NAT = so-member-pool nucleic

acid tsting; HBs = hepatitis B surface iltibodl';

HI = hemagglutination inhibitiofi ID = individual

donation; ,RC = Iapanese Red Cross; MP = minipool;

TII = trosfusion-tresmitted viral infection.
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TABLE 1. Numbers of lD-NAT-positive donalions and positivlties tor anti-HBc in repository lubes

Conveded

markers

Projected number ot Number of reposilory Anti-HBc slalus of lD-MT-positive
conveded donalions lubes positive lor repository

28(85・/.)・
HBsAg+             730           16(22%)・              3        13         0
A n“H B c          1 4 , 6 6 2          1 1 4 ( o 7 8・ / . )・          7 0        3 4         1
T●ta1         15,721(observed number)     158(l ol%i395/yea→       95(60%)     60(38● /.)      3(2%)
 `Percentage Of Observed 10‐NAT―pOs“ive samples among prOlecled number or samples r。「which:D‐NAT was perFormed
t HBsAg cOnversion inctudes those accompanied by anl‐HBc seroconvers:on
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HBV oonvcrters

the HBsAg conversion, anti-HBs sero-
conversion, or HBV DNA conversion.

RESULTS

Lookback study lor HBV
Of the repository tubes t}lat had been
aliquoted from the donations obtained from Februa4/ I,
2000, to January 31, 2004, a total of 15,721 were subiected
to ID-NAT (Table 1). A1l the donations had been qualif ied
with the curent screening algorithm including 50-NAT.
Although the total number of tubes investigated by
ID-NAf is evident because ID-NAT was performed in one
laboratory, the numbers for each of the HBsAg-, 50-NAT-,
or anti-HBc-converted repeat donors are not available
because of a data management problem where the detail
of lookback process for each conversion case was not
recorded on a centralized.computer system. The exact
number for each of the three categories was summed up
only for the period between Jue 13, 2002, and July 21,
2003. From the extrapolation ofthese 404 days ofdata, the
number of repeat donors who became positive for the
presence of the three markers during the 4-year period
was estimated (Table l).

Of the estimated 329 prior donations that became
positive for the presence of HBV DNA by 50-NAl in the
subsequent donation, Zg (8.5Vo) were verified to be posi-
tive for the presence of HBV DNA by ID-NAI (Table l).
Viral concentrations were available for l8 samples and
were fewer thil 380 copies per mL. A low anii-HBc titer
below the screening cutof value (<2a by HI test) was
detected in l3 of26 cases eva.luated but not in the remain-
ing 13 (Table l). This result suggests that a significant
number oi occult carriers have a fluctuating iow-levei
viremia. Thirteen of the 16 lD-NAl-positive donations in
which subsequent donations became HBsAg-positive
were thought to have been obtained dudng the window
period because they were anli-HBc-negative (Table l).
The remaining three contained a low anti-HBc titer and
were considered to be derived from chronic carriers.
Seventy-nine of the I l4 ID-NAT-positive donations exhib-
iting a subsequent donation with antiHBc seroconver-

sion were considered to have been derived from occult
carriers having low mti-HBc tirers (Table l); 82 percent
(65i 79) ofthese carrier donors were more thm 50 years of
age at the time ofthe repository sample. Tfurty-four dona-
tions with negative anti-HBc reactivity were thought to
have been obtained during the window period of acute
infection. These units were donated mostly by young
people, with 68 percent (23134) Iess than 50 yeds of age.

In summary, during the 4-yea.rstudy, we identified 158
I{BV ID-NAT-only-positive blood donations that corre-
sponded to t.ot percent ofsamples forwhich ID-NAT was
performed. Ninety-five (60%) of them were donated by
occult cariers with low-titer anti-HBc and 60 (38%) by
anti-HBc-negative or window-pedod donors (lable l).
Thus, ofthe repeat donors in Japan, there are an estimated
39.5 donations every year that are ID-NAT-only-positive.
Viral concentrations were generally very low in occult
carrier donors with 75 (95%) of the 78 samples studied
havingfewer than 100 copies permL md onlythree having
at least 100 copies per mL (data not shom). Donations
obtained dudng the windowperiod contained higherviral
DNAlevels with l2 ofthe 46 samples studied containing at
leilt 100 copies per mL (range, 100-860 copis/mL).

Ant!HBs titerwas measurcd wirh EIA inS3 repository
tubes forwhich clinical outcome as a result oftrilsfusion
were ayailable (see below). When anti-HBs titer was
divided into three categories (=0, between 0 and 5, and
>5 mIU/mL), there was no sample that contained at least
100 copies per mL ofHBVDNA in the category ofantiHBs
or ar reasr 5 mtu per mL ( labte z).

Infectivity of lD-NAT-posilive component

To establish the inf€ctivity of the ID-NAT-only-positive
components, we includeil donations obtained from l99Z

FIg.l Donatlo厖with HBV converston obtalned tom 1997 t0 2004.`HBV DMヽcopy

conversloll dOItation.

to 2004 in the analysis (Fig. l). A total
of 291 donations were determined to
be lD-NAT-positive and m estimated
310 components were prepated from
these donations and distributed to
medica.l institutions. Through the
hemovigilance system, we received 182
reports as of August 2005 that showed
the clinical outcomes of the transfu-
sions of the components. Although the
donations given before February 2000
were not screened by 50-NAL it is
highly unlikely thar the ID-NAT-
positive donations before Februry 2000 would have
been disqualified by 50-NAf screening considering the
very low viral load in these samples (s460 copies/ml,
except for one cdse), Therefore, they are also referred to
in this article as lD-NAT-only-positive donations. One
sample donated before NAT s$eening that contained
4.4 x l0' copies per mL HBV DNA was excluded from this
studla

Tweive of the l8l repons rere confimed to be HBV-
TTI cases (Table3); of these, 7 became positive for the
presence of HBsAg, 2 becane positive for the presence of
HBV DNA, and 3 showed antiHBs seroconversion. Atl
these patients had negative results for either HBsAg or
HBV DNA before transfusion. HBV DNA sequences were
identical between the blood donors and the transfused
patients in all the 8 pairs studied. Swenpatients who were
positive after transfusion for the presence of anti-HBc (2

1200 TRANSFUSION Voluma 47, July 2007

patients), anti-HBs [3 patients), or both mtrkers (2
patients) were not classified as fiI cases because of
the lack of pretransfusion HBV testing data. The other 7
patimts who were also positive for the presence of HBV
markers after indil tmnsfusion were actually fomd to
have anamnestic HBV infection before transfusion. Fifty-
one patients showed no evidence of HBV infection after
index trmsfus.ion. Because no anti-HBc testing Ms per-
formed after transfusion in my of the 5l patients, we may
have overlooked cases that showed positivity only for anti-
HBc tr a result ofinfection. A total of t04 patients had died
without any test results recorded regading HBV infection.
Thus, l2 of63 (of 12 infected and 5l noninfected) patients
acquired HBV infection as a result of the transfusion of
ID-NAT-only-positive components, suggesting the infec-
tivity of the components to be l9 percent. If all of the
7 positive patients without pretransfusion data were

Feb.'00-」an'04

with 50-NAT

15,721

1997-1999

without NAT

TABLE 2. Relationship between EIA-anti-HBs and HBV genomic
number

CopievmL {number of
E,A=0                   く ,00(14),160,200220,20012).30o(2),380
0くEIAく50               く loo(11).100,120
E l A ≧5 0 ( r a , 9 e , 5 7 ■7 9 2       く l o O ( 1 8 )
median.249)

TABLE 3. Clinlcal oulcome ot 181 patienis transtused with
lD-NAT{nlv-Dositlve comDonenls

Number of
Clinical outcome patients (n = 181)
Inteclod throuqh iransfusion 12Inleclod through iGnslusion

Posiltue for ths prBoce of HBsAg
Po6itive lor lhe pr6ence of HBV DNA
Poslliv€ for ihe prsence of anti-HBs

Positive aftEr transfusion withoul prelEnsfusion lesting
lnfected bglore transf usion
No evidence of inleclion
ExDired
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assmed rc be TTI ases, the infectivity of the components
would be 27 percenl

Blood components transfused to the 63 patients had
been processed from 55 donations (Table 4). The HBV
infection status of the 55 donations was determined ftom
the anti-HBc and mti-HBs data and wa funher con-
firmed by the serclogic data that were obtained with the
repository tubes in the subsequent donation when HBV
marker(s) converted. lwenty-nine donors with lm-titer
anti-HBc were judged to be in the occult carier state
(Table 4); 4 donors who beeme so-NAT-positive in the
subsequent donation were anti-HBc-positive with greater
than 95 percent EIA inhjbition in both the index and the
subsequent donations, and all 25 donoB showed weak
reactivity for HI and greater than 90 percent (xept for
one case with 6396) EIA inhibition in the lndex donation
and showed Hl positivity and greater thm 95 percent EIA
inhibition in the subsequent donation. One exceptional
donor with 63 percent EIA inhibition for anti-HBc was
a 60-year-old womm with 72 mIU per mL anti-HBs in
the index donation. Twenty mti-HBc-negative donations
were designated as those obtained during the window
period (Table 4); 4 donors became suongly positive for
EIA-HBsAg with greater than 200 S/N within 2 months; 13
donors became anti-HBc-positive with greater than
90 percent ELA inhibition coupled with HI conversion in
the subsequent donations; I donor with 5 percent inhi-
bition for EIA-anti-HBc becme Hl-positive with m
increase of up to 65 percent inhibition and anti-HBs
conversion; I donor with l0 percent inhibition becme
Hl-positive although EIA-mti-HBc remained negative
after 14 days with 46 and 38 percent inhibitions in dupli-
cate tesB; and I donor became positive only for 50-NAT
after 33 days, representing a minipool (MP)-NAT windN
case. For the six donadons that had conflicting results
beMeen HI and EIA-anti-HBc, the infection status ws
not determined even if the serologic data in the subse-
quent donation were taken into considention; A nonspe-
cific reaction of HI and EIA-anti-HBc or the recoverv

HBV:NFECT:VITγ  OF BL00D COMPONENTS

phase of acute inlection with or without prior vaccination
are the possible explmation for this category. Because the
trmsfusion of components derived from one donation
(e.g., red blood cells IRBCSI md fresh-froren plasma
IFFPI) sometimes caused discrepant results in patients
and the total viml loads of the componenB were different
depending on the component t'?es, clinical outcomes
resulting from the transfusion of components derived
from single donation ae described separately in the
present analysis.

Note that I I of the 12 components that caused HBV
infection had zero or neglitible mti-HBc titers and there-
fore were considered to have been derived from donations
given during the 50-NAT windw period (Table 4). One

' jumbo FFP component (450 mL) identified by 50-NAT
convereion in the subsequent donation had low anti-HBc
titer with fewer thm 100 copies per mL viral concentra-
tion. This case represents a TTI cile caused by the tlans-
fusion of an occult carrier-derived component, Results of
anti-HBs testing were available for 9 of the 12 infectious
smples (Iable 5). AII g showed negative results including
the gample from the occult carier that had 4.8 mIU per
mL, a value defi,ned m negative. Of the rcpository tubes
from 5l noninfectious components, l1 were negative and
32 were positive with low titer for mti-HBc flable 4). Of
the 32 samples with low-titer anti-HBc, ll were positive
and 12 were negative for the presence of anti-HBs
(Table 5).

In summary of the 33 components with low-titer
anti-HBc, only I could be identified that mused infection,
whereas ofthe 22 anti-HBc-negative components, lI had
proved to cause infection (Table 5). If the I anti-HBc-
undetermined cases were also coNidered, the infectivity
rmge of low-titer anti-HBc components was 2,4 to 3.0
percent and that of mti-HBc-negative components was
37 to 50 percent, showilxg that the HBV transmission nte
of window period-derived components observed in our
hemovigilance system is morc than l0-fold higher than
the mte caused by occult carriers with low-titer anti-HBc

who have slipped through the IRC screening system. It is
also clear that there was no HBV-T'II in patients who werc
transfused with anti-HBs-positive components. rr'\rhen
anti-HBc-undetermined cases werc included, none of l6
anti-HBs-positive components exhibited evidence of
infection (Table 5). \dhen anti-HBs-undetermined cases
were reevaluated with the anti-HBs and/or anti-HBc dara
in the subsequent donation md iime interval between the
two donations, the cases were successfully divided into
anti-HBs-positive or-negative groups (numbers in paren-
thesis in Table 5). When the estimated numbers were also
taken into accoun! it is calculated that the infectivity of
components with and withour anti-HBs was 0 of22 and l0
of 37, respectively (Iable 5). .

In both the low-anti-HBc-tirer group and the anti-
HBc-negative group, the same HBV DNAlevels were mea-
sured in the components with and without evidence of
infection (Table 6). Thi$ is true even when viml load is
adjusted to total viral copy number contained in the com-
ponents with mean plasma volume of each component
(data not shom). There was also no cleil correlation
between the type ofblood components trarefused and the
infection outcomes obsened in the recipients. There were
two cases where components from one donation caused
discrepant results in two patients transfused (Table 6 fooc
note). The distribution ofage or sex showed no difference
between the patients wirh and without serologic evidence
of infection (data not shom).

The basic disease conditions of the TTI cffes were
available for nine padents: multiple tmuma in one, surgi-
cai operation in three, shock due to trama md burn in
one, great vessel diseases in two, hematologic malignan-
cies in two, md disease unlnown in three (Iable Z). The
resu.lts show that patients prone to infection were not
Iimited to heavily immuocompromised people, Four
patients showed elevated alanine aminotrmsferase (ALf)
of more than 100 IU per L. Although the number of
patients was limited, there was a tendency that a high ALI
was associated with a high toral viral load infused.
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DISCUSSION

The sample repository of all donations
stored since 1996 enabled us to perform
a lookback study md identiry the blood
donations that were ID-NAT*posirive
with low HBV DNA levels but had nor
been detected by the regular 50-NAT,
HBsAg, and antiHBc screening tests.
Althouth the serologic tesring of pre-
and pcsttransfusion blood samples of
patients who had received the ID-NAI
HBV DNA-reactive bl'ood components
was often incomplete, we were able to
show a difference in the transmissibilitv

of HBV between donations in the pre-HBsAg and/or
MP-NAT window phase and blood from donors with
occult HBV infection whose eti-HBc titers were below
the exclusion l imiI of the ,|RC screening system.

We performed HBV ID-NAT on l5,Z2l repository
tubes and identified 158 ( l.0lyo) DNA-positive samples, of
which 95 were anti-l-IBc-rcacrive with low titer, indibaring
that, under the Japanese screening algorithm, 60 perceni
of the lD-NAl-only-positive donations from repeat
donors are derived from occult carriers. The viral loads of
the samples from occult carriers were very low with 25 of
78 samples having fewer than 100 copies per mL. Such
concentrations cannot be detected with Dool-NAT svs_
temsrrsuggesling the need to develop and irnplemenr
ID-NAT systems for screering.r2l^/hen no ID-NAT systems
are available, sensitive anti-HBc testing is currentJy the
only measure for identifying these very low viral loads
from occu.lt carrier donations.r3 ra

Of the 63 patienb transfused with ID-NAT-only-
poslnve componenb, l2 (I9%) were confirmed as HBV-
TTI cases. This number is unexpectedly low relative to the
high HBV infectivity observed in clinical setdngs and
animal experiments.rsr6 Possible reasons for rhis include
the following: l) anti-HBs or anti-HBc testing before and
after tmnsfusion is not routinely performed in medical
facilities; thus some patients might have immunity
against reinfection from past exposue to HBV or vaccina_
tion, whereas a relatively large proportion of HBV infec-
tions may not have been recognized in the current
hemoviligmce system in the hospitals. It is, however,
unlikely that most noninfected patienrs mainrained
immunity by past infection given the hepatitis marker frc-
quency of first-time donors in Japan, where rhe highest
prevalence of anti-HBc (6.82%) htr been obseryed in
dono$ in their sixties.rT Assuming that this percentage
represents the mean anti-HBc prevalence among patients
who received trmsfusions and that all mti-HBc-posirive
people have immuity against reinfection, prior protec-
tion would have contributed very little to the observed
incidence ofHBV-TTI. 2) The viral copy number obtained
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TABLE 6. Relationship between HBV infectivity, HBV viral loads. and tvDes ot comDonentg

w nぃ。u l  e M d e n c e  o l  h r e c t b n ( 3 2 )
N e g a u V e ( 2 2 )         n f e c l o u s ( 1 1 )

く10D(27),90,98,100,120,NT十 I RBCs(17).FFP(14),PCt(1)
く100(6).160.170,23C§,300‖,380:RBCs(5),FFP(4),PC(2)
く100(8).170.230§.30011 RBCs(5),FFP(4),PC(2)

Undetermined(3)
w n h O u l  eЙd e n c o  o f  h i o c t b n ( 1 1 )
VV thout evidence o(infect on(8) く100(6),200.460i nBCs(2),FFP(6)

'  Number in parentheses is tho nunber of components.
t NT = nol lested.
I PC = plalelel concenfate.
$ RBCs and FFP were processed lrom lhe donalion and kansfused to a palienl undergoing orlhop€dic surgery and a gaskic cancer patienl,

respectively. The lormer palient acquked HBV infection and the laner did not.
ll FFP and RBCS were processed froh lhe donation and kansfused to a patient with dissecting an€urysm and a patient undergoing odhope-

dic aurcery, respeclively. The former patient acquired HBV infection and the tailer did not.

by PCR may include replication-incompetent DNA frag-
ments and therefore may not directly relate to infectivity
3) A protective effect may be induced by passively trans-
ferred antiHBs from index components or components
from other antibody-positive donors trmsfused close to
the time ofHBV exposure. 4) The infectivity ofIlBV may be
reduced during storage of the blood components.

Despite theselimitationswewere able to compare the
outcomes of HBV transmission of components derived
from 55 donations and compde the infection outcomes
in 63 recipients. The results that were retrievable in th€
hemovi.ligance system indicate that the donations in the
pre-HBsAg and/or MP-NAT window phases are at least
l0-foid more infectious rhan the donations with low anti-
HBc titers from occult carriers. Eleven of22 (51o7o) compo-
nents derived from window-phase donations proved to
have caused seroconversion of HBV markers in the re-
cipients, whereas only I of 33 (39o) anti-HBc-reactive
donations showed serologic evidence of infection. The
infectious anti-HBc-reactive FFP component cdme from
an anti-HBs-negative occult HBV carrier with fluctuating
viremia. None of 11 anti-HBc-reacdve md anti-HBe

positive units proved to have caused infection. When the
anti-HBc-undetermined units werc taken into consider-
ation, it was revealed that therc was no evidence of in-
fection in ay of the 16 patients trmsfused with anri-
HBs-positive components. To establish the relationship
between the titer of antiHBs and the infectivity of occult
carrier-derived blood, more clinical reports are needed
for the category of patients who acquired infection as a
result of transfusio4 of low titer anti-HBc componenb.
When the clinically observed HBV uansmission rate of
anti-HBs-negative donations with and without low-titer
anti-HBc was compared, it tumed out that the trmsmis-
sion rate caused by the presumed tail-end ca[iers with
occult HBV infection (l/13, 8%) was still significantly
lower than the rate ofthe window-phase donations (8/16,
50%; p < 0.05). There were three components having at
least 200 copies per mL of HBV sequence that did not
cause infection even in the absence of detectable anti-
HBs. It may be that the infectivity of donors with higher
antiHBe titers (that aTe screened out of the Japanese
ttlood supply) have a higher dsk to be infectious, particu-
larly in the tail-end chronic carriers without circulating
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neutralizing anti-HBs. More reseuch needs to be done to
understand the infectivity of HBV in donors with chronic
occult infection or with persistent or recurent viral repli-
cation after recovery. In chronic and perhaps more in
recovered occult HBVinfection, mutations in the genome
may reduce the capacity of viral en0y, replication, and
secretion.r6'2' It has been reported that a portion of
patients whD recovered from acute hepatitis harbor
HBV in their liver and may exhibit intermittent viremia
even after complete clinical resolution md HBsqg
clearance.2s 2s

There was essentia.lly no difference in copy nunber
between the infectious and the presumed noninfectious
components, indicating that the viral load is not the only
factor for infectivity. The infsctious load is dependent on
the mount of plasma and 3- to 2o-fold higher in plateler
concentrate or FFP than in RBCS, but we were unable to
demonstnte a difference in tansmission risk between
these components. It may be that other factoF a$ecting
the observed infectivity in recipients (see above) have
masked the knoM relationship between infectivity and
viral load in the tmnsfused components. Unfortunatelywe
have no means to confirm whether indeed ha.lfofthe anti-
I{Bs-negative window-phase units were not infectious
even lhough viml loads aboe 102 to 105 HBV pilt.icles
have been infused. It may be that we would have found
these donations to be infectious when anti-HBc and anti-
HBs was routinely tested in the pre- and posttrmsfusion
samples ofthe recipients. Our estimates for the infectivity
of lD-NAT-only-positive units may thus be understi-
mated. We also could not find any clear differences
between the patients' susceptibility profiles in tems of
disease status, age, and sa. Although we could not find
clear rclationship between infectivity and viral load in
components, some degree of asociation was suggested
betlveen patients'high Alit value during the course of
infection md the high total viral load contained in the
component, the result reminiscent ofthe report by Barker
and Murray,'ze

JRC has been collectingvolutaryreports onTTI from
hospitals and has aheady established a database for iso-
lated TTI cases.3o Combining these data and those
obtained from this lookback study, it is estimated that
the total number of HBV-TTI cases is 17 to 20 per year
(110.27-0.32 million donatios) in Japil with 5.4 million
annual blood donations and that approximately 85
percent of the HBV infections are caused try the uansfu-
sion of window period-derived components. Although it
is obvious that combined screeningwith ID-NAI and sen-
sitive anti-HBc testing would ultimately reduce the HBV-
TTI cases, a decision on whether the anti-HBc sseeningis
implemented or not should bemade considering the local
prevalence of HBV in the area considered, the number of
donors who would be disqualified as a result of anti-HBc
screening, and the relative low infectivity ofoccult carrier-
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derived components described in this report.3i One must
bear in mind, however, that in our study only the infectiv-
ity of low-titer mti-HBc carriers was exmined and that
the picture can be completely different for anti-HBs-
negative occult carriers with higher anti-HBc tirers. It
should a.lso be mentioned that IRC's serologic test, espe-
cially hemagglutination for HBsAg, has lower sensitivity
than EIA and that the rate of screening NAT ield and
ID-NAT-only-positive donation can be diferent in orher
areas.

Inaba md coworken32 recendy reported about
another mti-HBs-negative occult carrler with borderline
detectable mti-HBc levels who was found some of the
time to be ID-NAT-positive and some of the time to be
ID-NAT-negative." This may be caused by fluctuating
viremia in the donor or stochastic samDle variabilitv in
the NAT assay typical with low viral load. Lookback srudy
shMed that some of the previous donations, both
ID-NAT-pmitive and lD-NAT-negative units, had caused
HBV infection in the recipients and that some had caused
clinical hepatitis. This donor only would have been
detected with more sensitive anti-HBc screening or with
ultrasensitive ID-NAT. IRC is currently exploring which
options remain to funher reduce the risk of posttransfu-
sion hepatitis B.
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遡及調査ガィ ドラインにおける供血者への

事後検査依頼の対象者について

1.背 景
○ 現行の血液製剤等に係る遡及調査ガイドライン (以下、遡及調査ガイドライン)
においては、供血者の事後検査の対象者は、受血者が劇症または死亡の重篤なHBV
またはHCV感 染例の場合に限られているが、対象者を劇症と死亡に限定している
ことは、ウイルス性肝炎を急性疾患としてしか捉えておらず、疾病の特性 (慢性疾

患であること)と 矛盾しているとの指摘がある。

2.遡及調査ガイドライン策定時の華後検査の対象者の考え方
【平成 16年第4回 血液事業部会運営委員会】

○ 事 後検査は、供血者に少なからず負担を負わせることになること、過去に当該供
血者全員が応じてくれたのは半数弱のケースであったことから、まずは、対象を劇
症 ・死亡事例という社会的影響が大きい者に限定して実施。

4.今 後の方針

○ 血 液製剤によるHBV、 HCV感 染の実態をより正確に把握 し、ウィンドウ
期であつた供血者の早期発見・早期治療に結びつけることを目的として、供
血者への事後検査依頼の対象者を、受血者が劇症 ・死亡となった事例のみか
ら、陽転事例全例に広げる。

○ た だし、次の事例は、対象外。

①保管検体でNAT陽 性が確認された症例

②患者検体で輸血後の感染が確認されなかった症例又は輸血前から感染し
ていた症例

③医療機関での院内感染等、明らかに輸血以外による感染であることが判明
した症例

?

3.供 血者の 対象者を広げることによるメリット・デメリット
メリット(O)と デメリット(●)

受血者 ○受血者が感染した原因が、血液製剤によるものか否か、より明確
になることが期待される。(全再来率 :依頼により175%→ 400%)

供血者 ○献血時にウィンドウ期であった供血者を早期に診断し、早期治療
が可能となる。

○また、当該供血者が感染を早期に認識することで、二次感染の予

防にもつながる可能性がある。

●供血者へ事後検査依頼をすることにより、供血者に再来する手間
と一時的な不安を与える。

医療機関 ○受血者に対して、原因をより明確に説明できることが期待される8
0輸 血による原因が否定されるケースが増加し、■れまで曖味だっ
た院内感染が明確にされる。

日本赤十字社 ○当該データが蓄積されることで、より正確なウィン ドウ期の感染
のリスク評価が可能となる。

●供血者の事後検査を要請、実施する手間・コス トが増える。(依頼
対象者の増加数 :267人ノ年<平 成 22年度実績>)
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血漿分画製剤のウイルスに対する安全性確保に関するガイドライン

(平成11年8月30日付医薬発第 1047号医薬安全局長通知)
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1序 論

11 目 的

本ガイドラインは、血漿分画製剤のウイルスに対する総合的な安全確保対策に

ついての原則的な考え方を示すものであり、特に血漿分画製剤のウイルスに対

する安全性を評価するために実施するウイルス:プロセスバリデーションに関し

て、使用するウイルスの種類、バリデーション試験の立案、実施、データの解釈、

製品の安全性の指標について提示するものである。本ガイドラインは、血漿分画

製剤の製造上の一連のウイルス安全対策を全て網羅していることから、本ガイド

ラインに沿った、献(供)血者の選択、個別血液のウイルス検査、プール原料のウ

採監藁 語f写 輸血臓鷹報菫頂遡貨調査文 難 誤 聾 饗 鶴 異 :l

剤の安全性の向上を図ることが可能である。

12対 象

本ガイドラインは国内で使用されるすべての原料血漿及び製品に適用し、安全

性確保対策の対象とするウイルスは、当分の間、ヒト免疫不全ウイルス(HIV)、c

型肝炎ウイルス(HCV)及び B型 肝炎ウイルス(HBV)とする。

13感 染性因子

血漿分画製剤は人間の血液を原料として製造されることから、血液を介して伝

播するウイルスに対する十分な対策を講じなければならない。現在ではスクリー

ニング検査、ウイルス除去及び不活化処理が実施されており、血漿分画製剤の

安全性は格段に向上しているが、血液を介したウイルス感染の歴史的経過を顧

みると、ウイルス肝炎についての報告もあり、また、1980年代の血漿分画製剤に

よるHIV感染も記憶に新しいところである。感染性ウイルスで現在までに明らか

になつているものにはヒト免疫不全ウイルス(HiV)、A型 肝炎ウイルス(HAV)、B型

肝炎ウイルス(HBV)、C型 肝炎ウイルス(HCV)、そしてパルボウイルスЁ19などが

ある。血漿分画製剤は、多くの人の血漿をプールして製造されるため、十分に検

出ができないウイルスや未知のウイルスなどが潜在している可能性があり、安全

対策を徹底して実施する必要がある。さらに、原料血液以外の材料、例えば、製

造工程で使用する酵素やモノクローナル抗体を用いて製造する場合における動

物由来のウイルス汚染の可能性や製造環境からのウイルス汚染の可能性も推

定されることから、注意深く安全対策を講ずることが必要である。
1_4安全性確保の基本

血漿分画製剤のウイルスに対する安全対策は、次に示す複数の方法を適切か
つ相補的に行うことにより達成される。

(1)献(供)血者の間診を行う。

(2)血漿のウイルス検査を実施する。    .

(3)製造工程でウイルス除去及び不活化処理を実施する。



(4)最 終製品のウイルス検査を実施す

(5)採血後情報及び輸血後情報について遡及調査を行う。

15検 査の限界

ウイルスの検査方法は技術の進歩とともに向上するため、検査の実施に当たつ

ては常に科学的に最高水準の検査技術を取り入れるとともに適切に検査を行わ

れなければならない。いかなる検査にも検出限界が存在するため、ウイルス検査

の結果が陰性であつても、ウイルスの存在を完全に否定できないこともある。ま

た、血液中には未知のウイルスの存在も考えられる。したがつて、現在採用して

いる検査技術には検出限界のあることを認識し、プールした血漿を原料として製

造される血漿分画製剤は、ウイルスが潜在する可能性を常に有することを前提と

した上で安全対策を講ずる必要がある。

16ウ イルス・プロセスパリデーションの役割

原料の血液に1ま常にウイルス潜在の可能性のあることを前提にすると、製造工

程においていかに既知のウイルス及び未知のウイルスを除去及び不活化できる

かが安全対策上重要である。ウイルス・プロセス′ヽリデーシヨンを実施する目的

は、血漿分画製剤の製造工程に導入されているウイルス除去及び不活化技術

が、期待された効果をもたらしているか否かを実験的に検証することである。ウイ

ルスの大きさ、形状、脂質膜の有無、核酸の種類(DNA型 、RNA型 )、耐熱性など

の特性を踏まえて適切なモデルウイルスを選択し、実験室規模での添加試験(ス

パイク試験)を実施することにより、既知のウイルスのみならず未知のウイルスに

対する除去及び不活化能力を検討、評価することが必要である。

このように、ウイルス・プロセス′ヽリデーシヨンの役割は、製造工程でのウイルス

除去及び不活化技術の有効性と妥当性を聞接的な試験により評価することによ

り、個々の血漿分画製剤の安全性に関する情報とその信頼性を確保することで

ある。

したがつて、実際にバリデーションを実施するに当たっては、個々の製品ごとに

製造方法を十分に考慮して適切な方法を採用する必要がある。

2原 料

2.1分 類

わが国における血漿分画製剤の製造に用いられる原料としては以下のものが

ある。

(1)国 内献血原料血漿

国内の献血による原料血漿には、全血採血より得られる血漿と成分採血より

得られる血漿とがある。

(2)輸 入原料血漿    .

外国で採漿され、輸入された血漿である。

22ド ナー(献(供)血者)の適性と血液のスクリーニング検査

ドナニの適性については、「採血及び供血あっせん業取締法施行規則1(昭和 31

年6月厚生省令第22号)」及び「血液製剤の製造を目的とする採血の適正化に関

する基準について(昭和 55年 10月 9日薬発第 1334号)」に記載されている。血

液のスクリーニング検査については、「生物学的製剤基準(平成 5年 10月厚生省

告示第 217号)]に記載されている。

2_3採血後情報及び輸血後情報システム

血液センタこと分画製剤製造施設との間に情報交換を可能とするシステムを確

立し、採血後及び輸血後に分画製剤原料血漿の安全性に係る情報を得た場合

は、関係者に速やかに情報を提供するとともに、適切に遡及調査を実施すること

が必要である。また、遡及調査機能の強化のために、inventOry ho日(隔離保管)を

充実していく必要がある。

24検 体保管

採血された血液の一部を保管し、遡及調査等に活用する。

3製 造及び検査

血漿分画製剤を製造する際は、原料血液、原材料及び製造環境に起因するウイ

ルス等による汚染の可能性を極力低減させるため、適切な製造環境、条件及び技

術を採用しなければならない。

製造工程中における原料血液以外からのウイルス汚染の可能性として以下のこと

が考えられる。

(1)原材料がウイルスに汚染されている。

(2)製造従事者より汚染される。

(3)製造施設環境より汚染される。

(4)製造工程において動物由来酵素やモノクローナル抗体を用いる場合、これらの

試薬からウイルスが混入する。

近年の技術進歩はめざましく、有用なウイルスの検査技術や不活化及び除去技

術については積極的に導入する必要がある。ウイルスの不活化及び除去について

は、2つ以上の異なる工程を取り組むことが望ましい。また、医薬品と同程度の品質

をもつ試薬を用いることにより、ウイルスの混入の可能性に対する安全性を高める

必要がある。

3.1工程前検査

出発原料には二人の供血者の血液から製造された血漿、少人数の血漿をプー

ルしたミニプール血漿及び原料プール血漿がある。一人の供血者の血液から製

造された血漿ではその特異性や感度、精度が十分に評価された試験法を用いて

HCV、HBV及 び H:Vの血清学的検査を行う。ミニプール血漿及び原料プニル血

漿についても、その特異性、感度及び精度が十分に評価された核酸増幅法検査



(NAT)を用いてHCV、HB∨及び HIVの遺伝子検査を実施する。
32中 間血漿分画物(中間原料)の工程前検査

血漿分画製剤を製造する際に使用する原料は必ずしも血漿とは限らず、血漿
由来の中間原料を原料として使用し、精製工程を経て製品化することがある。例
えば、クリオ沈殿物(血液凝固第 VII因子製剤原料)、コーンの低温エタノール分
画工程から得られるPV(アルブミン製剤原料)、P‖+H【免疫グロブリン製剤原
料)、PI(免疫グロブリン製剤原料)、そしてPⅣ-1(アンチトロンビンロI製剤原料)
などの中間原料が挙げられる。

これらの中間原料を原料とし、血漿分画製剤を製造する場合においても受け入
れ試験として適切なウイルス検査を実施する必要がある。
なお、当該中間原料については、中間原料製造業者にょり、既に本ガィドライン

に沿つた試験が行われている必要がある。
33最 終製品の検査

出発原料の各種ウイルス検査の実施、製造工程におけるウイルス除去及び不

活化工程を的確に実施するとともに最終製品のウイルス検査を行う。
4ウ イルス・プロセスバリデーション

41 ウイルス・プロセスバリデーションの目的

ウイルス・プロセスバリデーションの目的は、原料血漿に存在する可能性のある
既知のウィルス及び本知のウイルスを、製造工程で効果的に除去及び不活化で
きることを検証又は推測することにある。
これは、原料血漿又は工程途中の材料に意図的にウイルスを添加し、全製造

工程の除去及び不活化の効果を評価することにより達成される。この試験によ
り、ウイルスの有効な除去又は不活化工程が特定され、全製造工程におけるウ
イルスの除去及び不活化能力の推定値が得られる。     .

ウイルスバリデーション試験の実施により、製剤のウイルスに関する安全性に
ついての信頼性を高めることができる。しかし、この試験には多くの複雑な変動
因子が関与しているので、内容が適切か否かについては個別に検討する必要が
ある。

42ウ イルスの選択 `
バリデーション試験に使用されるモデルウイルスとしては、広範囲にウイルス除

去及び不活化の情報を得るという観点から、DNAウイルス及びRNAウィルス、エ

ンベロープの有無、粒子径の大小を考慮し、さらに物理的処理及び化学的処理
に対する抵抗性が高いものを選択することが望ましい。これらの特性を網羅する
には3種類程度のモデルウイルスを組み合わせることが必要になる。
原料血漿に存在している可能性のあるウイルスに類似している、あるいは同じ

特性を持つているなどの理由で2種類のモデルウイルスを選択することが可能な

場合には、原則的にウイルス除去及び不活化処理に対してより抵抗性の強いウ

イルスを選択する。

血漿分画製剤のウイルス・プロセスバリデーション試験に用いられるウイルスの

例については別紙参照。

43ウ イルス・プロセスバリデーション試験の設計

ウイルス・プロセスバリデーション試験は、対象となる特定の製造工程段階で意

図的にウィルスを添加し、当該製造工程のウイルス除去及び不活化の能力を定

量的に評価するものである。したがつて、当該製剤の全ての製造工程を検証する

必要はなく、ウイルスの除去及びネ活化に寄与する製造工程だけについて実施
する。

バリデーションデータは、製造者がその製造工程を縮小した規模で実施した結

果に基づいて作成したものを原則として使用する。いかなるウイルスも製造施設

に故意に持ち込むことはできないため、バリデーション試験は、製造設備とは別

のウイルス試験設備で行わなければならない。このため、バリデーションは、ウイ

ルス学的研究を行う設備のある隔離された別の施設においてウイルス学の専門

家と生産技術者が共同で行う必要がある。この製造規模を縮小して行うバリデー

ション試験は、実生産規模での製造工程との同等性が検証されていることが前

提でなければならない。クロマトグラフ装置については、カラムベット高、線流速、
ベット容量に対する流速の比率(すなわち接触時間)、緩衝液、カラム充填剤の種

類、pH、温度、たん白濃度、塩濃度、製品濃度に関しても、全て実生産スケール

の製造に対応している必要がある。また、溶出のプロフィ=ル も同様のものが得

られるように設計するべきである。同様な考え方をその他の工程についても適用

することが必要である。しかし、やむを得ない事情により実際の製造工程を反映

させることができない場合には、それが結果にどの様な影響を及ぼすかを考察し

ておくべきである。

ウイルス・プロセスパリデーション試験の計画を立案する際、検討することが望

ましい留意点を以下に示す。

(1)製造工程の設計には2つ以上の異なるウイルス不活化及び除去工程につい

て検討することが望ましい。

(2)ウイルスを不活化及び除去することが予想される工程について、その能力を

個々に評価し、それぞれが不活化工程なのか、除去工程なのか、あるいは不

活化・除去いずれにも関与してぃるものかを明らかにできるような試験を計画

すべきである。

(3)ウイルス除去及び不活化効果に影響を及ぼす製造工程上の変動因子につ

いて検討する。

(4)ウイルスに対する抗体が出発原料に存在する場合には、ウイルス除去及び



不活化工程におけるウイルスの挙動に影響を及ぼす可能性があるので、′やリ

デーション試験ではこのことを考慮して実施する。

(5)試 料中に添加するウイルス量は、その製造工程のウイルス除去及び不活化

能力を充分に評価できる量とする。ただし、一般的にウイルスの添加量はウイ

ルスの溶液量として出発原料の 10%以 下とすることが望ましい。

(6)試 料中のウイルスは、可能な限り超遠心分離、透析、保存などの操作を行わ

ずに定量することが望ましいざしかし、阻害物質や毒性物質を除去するため、

又は全ての試料を同時に定量するため、定量前に何らかの処理をすることが

避けられない場合には、適切なコントロールを用いて、その処理の試験結果に

対する影響を確認するとともに、試料による毒性発現などの検出系に対する

影響も考慮する。

(7)ウ イルスの選択にあたっては、クリアランス試験従事者に健康被害をもたら

す可能性のあることに配慮するべきである。

また、ウイルス・プロセス′ヽリデーション試験は「医薬品及び医薬部外品の製

造管理及び品質管理規則(Hll年 3月 12日厚生省令第 16号)」の手続きに基

づいて 実ヽ施しなければならない。

44ウ イルス・プロセス′ヽリデーションの評価

4.41 ウイルス低減率(ウイルスクリアランス指数)の評価

製造工程の各製造段階でのウイルスクリアランス指数は1ウイルス・プロセス

パリデーション試験の結果により得られたウイルス減少値の総和で評価す

る。製造業者は、得られたウイルスクリアランス指数が受け入れ可能かどうか

について、原料血漿及び製造過程に含まれる可能性のある全てのウイルスを

念頭において評価し、その妥当性を示すべきである。       '

44.2対 数減少値の計算法

ウイルス除去および不活化工程のウイルスクリアランス指数Rは 、次式で示

される。

R=log((Vl X Tl)/"2X T2))

なお、Rは 対数で表される減少度、Vlは 工程処理前の容量、Tlは 工程処理

前のウイルスカ価(V2は 工程処理後の試料の容量、T2は 工程処理後の試

料のウイルスカ価である。

ウイルスクリアランス指数を算出する場合には、可能な限り、添加したウイ

ルスカ価ではなく、添加後の工程処理前の原料中に検出されるウイルスを検

証しなければならない。

試験のばらつきは、希釈誤差、統計的な原因、各種測定法に特有な未知又

は制御不能な要素の違いなどにより生じる。通常、独立して実施した試験間

のばらつき(試験間変動)は、一試験内のばらつき(試験内変動)より大きい。

処理工程前の材料中のウイルス定量ltLの信頼限界がキSで 、ェ程処理後

のウイルス定量値の信頼限界が十aの場合、ウイルスクリアランス指数の信

頼限界は±√(S2+a2)である。

上記の要因を総合的に評価することにより、当該工程のウイルス除去及び

不活化の有効性を判断することができる。

443デ ータの解釈上留意すべき事項

製造工程のウイルス除去及び不活化効果の有効性の評価には、下記の要

因が寄与しているので、データを解釈する場合には個々の要因について注意

深く検討する必要がある。

(1)ウ イルスの選択の妥当性バリデーシヨン試験に使用するウイルスは、試

験の目的及び本ガイドラインに規定された原則に従つて、適切な関連ウイ

ルス及びモデルウイルスが選択されていたかを評価しなければならない。

(2)バ リデーション試験の設計の妥当性製造工程の変動要因や規模縮小に

おける変動要因などを考慮に入れ、適切な試験系が設計されていたかを検

証する。

(3)製 造工程の変動因子製造工程の変動因子の僅かな変動に対しウイルス

の除去及び不活化効果が影響を受けやすい場合は、当該製造工程のウイ

ルス除去及び不活化効果に対する影響を評価する。

(4)対 数減少値の評価一般的に個々のウイルスクリアランス指数の総和で示

され、対数で表された各製造段階での減少度を加算することによって算出

される。しかし、複数の工程(例えば1ちg10以下の工程)の減少率を加算す

ると、工程全体を通してのウイルス除去及び不活化能力を過大評価してし

まう可能性がある。従つて、クリアランス指数‖og10以下の除去及び不活
化工輝は正当な理由がない限り通常計算にいれるべきではない。なお、同
一又は近似した方法を繰り返して津成されたウィルスクリアランス指数は、

合理的な理由がない限り加算されるべきではない。

(5)不 活化の速度論の評価

ウイルスクリアランス指数によるウイルス感染性の不活化は、しばしば急
速な初期相とそれに続く遅い相からなる2相性の曲性を示す。したがって、

試験に際しては、検体を時間を変えてサンプリングし、不活化曲線が描ける

ように計画すべきである。不活化試験においては、最短暴露時間でのポイ
ントに加えて、暴露ゼロ時より号く、かつ最短暴露時間よりも短い時間での

ポイントを少なくとも1点はとることが推奨される。このような工程で不活化

を免れたウイルスは、次の不活化工程でより強い抵抗力を示す可能性があ

る。例えば、抵抗性画分が凝集形態をとるとすれば、各種化学処理や熱処
理に対しても抵抗性を示す可能性がある。



製造工程でのウイルスの挙動

ウイルスクリアランスは、例えば、不活化工程が2段階以上ある場合、相
互補完的な分離工程が複数ある場合、あるいは不活化及び分離工程が複
数組み合わされている場合に効果的に達成される。分離工程においては、

個々のウイルスがもつ特異的な物理化学的特性がゲル・マトリクスとの相

互作用や沈降特性にどの様に影響するのかに大きく依存してしヽるために、

モデルウイルスが目的ウイルスとは異なる機序により分離される可能性が

ある。したがって、分離に影響する製造工程のパラメータにはどのようなも

のがあるかを考慮する必要がある。例えば、糖鎖付加のような表面特性に

変イしがあれば、これに由来してパラメータに違いが生じる可能性がある。し

かしながら、こうした変動要因にもかかわらず、相互補完的な分離工程の

組み合わせや不活化工程と分離工程との組み合わせにより、効果的なウ

イルス除去が達成される。クロマトグラフィーエ程、濾過工程及び抽出工程

等において充分に吟味して設計された分離工程は、適切に管理された条件

下で操作を行つた場合、効果的なウイルス除去工程となり得る。

製造工程のウイルスクリアランス試験に使用されるウイルス標品は、通

常、組織培養で製造される。製造工程において、組織培養ウイルズの挙動

は自然界に存在するウイルスの挙動とは異なっている可能性がある。例え

ば、自然界に存在するウイルスと培養ウイルスとでは純度や凝集の程度が

異なっている可能性がある。

ウイルスカ価の減少度の評価

ウイルスカ価の減少度を対数で表してウイルスクリアランス指数とするた

め、残存感染性ウイルス量が著しく低減することは示すことができるが、カ

価は決してゼロにはならないという限界がある。例えば、mL当 たり8:og10

感染単位を含む標品から8bg10のファクターで感染性の低減があっても、

試験の検出限界をも考慮すれば、mL当 たり勧og10すなわち 1感染単位を

残していることになる。

緩衝液や製品は、ウイルスカ価試験に用いる指示細胞に好ましくない影

響を及ぼす可能性がある。したがって、これらのウイルスカ価測定法に対

する毒性作用又は干渉作用をそれぞれ個別に評価して、測定に支障のな

いような対策を講ずるべきである。仮に緩衝液が指示細胞に対して毒性を

有する場合は、希釈、pHの 調整、あるいはスパイクされたウイルスを含有

する緩衝液の透析等を試みる。製品そのものが抗ウイルス活性を持つてい

る場合、クリアランス試験を製品そのものは含まない類似工程(mock run)

で実施する必要がある。しかし、製造工程によっては、製品を除去すること

又は抗ウイルス活性を持たない類似タンパク質で代替することがウイルス

の挙動に影響することもあり得る。また、例えば、透析、保存など、測定試

料調製の手順による影響を評価するために、同様な調製手順を経るコント

ロール試験も実施する必要がある。
一方、ウイルスクリアランス指数の総計は、製造条件、緩衝液などの毒性

や殺ウイルス性が非常に強い場合には過小評価される可能性があるの

で、事例ごとに評価されるべきである。逆にウイルスクリァランス指数の総

計は、このようなウイルスクリアランス試験に固有の限界ないしは不適切な

試験計画のために過大評価される場合もあることに留意する必要がある。

(9)ウ イルス除去及び不活化効果の選択性

あるウイルス除去及び不活化工程が一部のウイルスに対しては極めて有

効であるが、それ以外のウイルスに対しては有効ではない可能性がある。

例えば、S/D(有 機溶媒/界 面活性剤)処理は、一般に脂質1莫を有するウ

イルスに対しては有効であるが、月旨質膜を有しないウイルスに対しては有

効ではない。

(10)抗体による影響

試料中に試験に用いるウイルスに対する抗体が存在すると、ウイルスの

分配不活化処理に対する感受性に影響を与える可能性がある。ウイルス

の感染性を中和するのみでなく、試験系の設計を複雑にする。したがつて、

試料中のウイルスに対する抗体の存在は一つの重要な測定干渉要素であ

ると考えられる。

(11)アッセイ法の検出感度

ウイルスのアッセイ法は、ウイルスの対数減少値の算定に大きく影響する

ので、可能な限り検出感度の高い方法を用い、事前にアッセイ法の検出感

度を把握しておく必要がある。

(12)ウイルスクリアランス試験の再現性及び信頼限界

ウイルス不活化及び除去工程として有効であることを示すためには、少な

くとも2回 以上の独立した試験により添加ウイルス量の低減に再現性があ

ることを立証する必要がある。

5ウ イルスクリアランスの再評価が必要な場合

生産工程あるいは精製工程を変更する場合には、必ずその変更がウイルスクリア

ランス能力に関して、直接又は間接に影響しないかを考慮し、必要に応じてシステ

ムを再度検証する必要がある。また、精製工程を変更する場合にはウイルスクリア

ランスの程度を変える可能性がある。

6ウ イルス・プロセスバリデーションに係る測定法

6_1ウイルス感染価の測定法

感染価の測定法には、プラーク測定法、細胞変性効果による検出法(例えば



TCID50法 )などがある。測定法は、十分な感度と再現性を持つべきであり、コント                 製 造工程がウイルスの除去や不活化に関して一般にどの程度の能力を有するかを

目―ルを用いて統計学的に分析可能な結果が得られるようにする。                      解 析する目的,すなわち工程が確実にウイルスクリアランス能力を発揮するという面

62統 計                                                で の特性を解析する目的で行うウイルスクリアランスエ程特性解析試験に使用され

ウイルスクリアランス試験における結果の評価に当たつてはデータを統計学的                 る ウイルス。

手法を用いて解析する必要がある。また、得られた結論については、試験結果の                 不 活化

妥当性を統計学的に検証しなければならない。                               化 学的又は物理的修飾によつて引き起こされるウイルス感染性の減少。

63核 酸増幅法検査                                          遡 及調査

核酸増幅法(Nu9におadd amdttca●on techndogy;NAT)検査は、現行の血清学                 献 血後情報及び輸血後情報を収集し、ウイルス汚染の可能性が認められた場合、

的検査が陰性である時でもウイルスゲノムを高感度に検出できる方法であり、血                 当 該情報等を用いて、どの供血者の原料血液又はどのプール血漿が汚染されてい

漿分画製剤の原料となる個々の血漿やプール血漿を測定することにより、培養                  た のかを明らかにすること。

系で測定できない HBVや HCV遺 伝子などの検出に応用できる。また、HBV、                  隔 離保管←nventory hdd)

HCV及 びHIVに関しては、ウインドウピリオドの大幅な短縮が可能となり、血漿分                 血 液製剤による感染症防止のため、一定期間原料を保管し、輸血等による安全性

画製剤の原料となるプール血漿へのウイルス混入量を低減し、血漿分画製剤の                 に 係る問題が発生しなかった原料、あるいは次回以降の採血した検査においてウイ

ウイルスに対する安全性の向上に寄与するものと考えられる。                        ル ス汚業の問題のない場合に保管してある原料がウィンドウ期のものでないと判断

核酸増幅法(NAT)検査は、ウイルス・プロセスパリデーシヨンにおいて、ウイルス                し 、医薬品の製造に用いることが行われる場合がある。このように原料血漿をその安

除去工程の有効な評価法となりうる。しかしながら、ウイルス不活化工程では、不                全 性の確認まで一定期間保管することを指す。

活化されたウイルスが依然として核酸陽性の結果を示すことがあるため、ウイル                 中 間原料

ス不活化の程度が過小評価される可能性がある。また、核酸増幅法(NAT)検査                  血 液製斉り等の医薬品製造の初期工程で原料血漿をエタノール処理やクリオ処理等

を導入する場合には、検出感度の妥当性、コントロールとして用いる標準品の選                 を 行い、部分的に分画して得た血漿分画製剤製造のための原料。

定、プライマー等、用いる試薬の品質の維持及び陽性又は陰性結果の評価にお               .S/D(有 機溶媒/界 面活性剤)処理

いて十分な注意を払わなければならない。                                 不 活化方法の 1つ で、有機溶媒がウイルスの膜成分を破壊してウイルスの感染性

現在、核酸増幅法(NAT)検査には標準的な方法が確立されておらず、各施設ご                を 失わせる方法。

とに異なつた方法で実施されている。標準化された核酸増幅法(NAT)検査を導入                 界 面活性剤1本有機溶媒のウイルス1莫への作用を促進する目的で用いられる。

するにあたつては、適切な試薬、標準品等を用いた特異性、検出感度、再現性精                核 酸増幅法(NAT)検査

度の同等性などを検証するために施設間での共同研究を行い、将来的には国内                 ウ イルス等の遺伝子を検出するため、目的とするDNAや RNA遺 伝子の特定領域を

の全施設において共通の水準で実施できるような核酸増幅法(NAT)検査の開発                 種 々の酵素を用いて増幅させ、検出する検査方法。

に資することが期待される。                                       プ ール血漿

7記 録と保存                                               血 液製剤等の医薬品を製造する原料として、多人数(通常 5,000～数万人)の血漿を

ウイルス・プロセスパリデーションに係る項目についてはすべて文書化し、保存じ                  集 めてプールしたもの

なければならない。                          i                     ミ ニプール血漿

8そ の他                                                 原 材料のウイルス試験を行うために、数十人から数百人の血漿からサンプルを少

ウイルスプロセスパリデーションについてiCHガィドラインが適切に適用できる場                 量 ずつ取り混合したもの。

合にはこれを参考にする。                                         標 準品

適切な特性解析がなされた医薬品の力価や毒性等を測定する際に、その基準とし

用語                                                  て 用いる物質。

モデルウイルス                                                  ウ イルスクリアランス



目・標とするウイルスを、ウイルス粒子の除去又はウイルス感染性の不活化により排

除すること。
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この表はバリデーション試験に用いられているウイルス例である。したがって、表中

に記載されたウイルスの使用を強制するものではなく、他の適切なウイルスを選定す

ることができる。
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Summary
The aim of the collaborative study was to evaluare candidate standards for hepatitis E virus
(HEV) RNA for use in nucleic acid amplification technology (l.,lAT)-based assays. The candidate
standards consisted of lyophilized preparations ofgenotype 3a and genotype 3b FIEV strains,
obtained from blood donors, diluted in human plasma. The genotype 3a t{EV strain has been
developed as the candidate world Health organization Intemational standard and the genotype
3b strain has been developed as the candidate Japanese National Standard. coded duplicate
samples ofthe two virus strains were distributed to the participating laboratories; genotype 3a
FIEV (Sample I and Sample 2) and genotype 3b HEV (Sample 3 and Sample 4). Each laboratory
assayed the samples on 4 separate occasions and the data were collated and analyzed at the paul-
Ehrlich-Institut. Twenty-four laboratories from 10 countries participated in the study. Data were
returned by twenty-three laboratories using both qualitative and quantitative assays. All assays
were able to detect both candidate standards. It is proposed that the genotype 3a strain be
established as the lstlnternational Standard for t{EV RNA with a unitage of
250,000Intemational units per ml. on-going real-time and accelerated stability studies of the
proposed Intemational Standard are in progress.

Introduction
Hepatitis E virus (IIEV) is a non-enveloped single stranded RNA virus belonging to the
Hepeviridae family (Purcell and Emerson, 2008; Meng, 2010). In developing countries l{EV is a
nrajor cause of acute hepatitis, transmitted by the faecal-oral route and associated with
contamination of drinking water. In industrialized countries, IIEV infection is being more
frequently reported and whilst some cases are imported after tavel to endemic areas,
autochthonous cases are also increasing and infection with HEv appears more prevalent than
originally believed (rjaz et al.,2009). Prospects for control of HEV infection are encouraged by
recent efforts in vaccine development (Shrestha et a|.,2007:'Zhu et aI.,2010). Four main
genotypes, representing a single serotype, of HEV infect humans. Genotype I viruses are found
mainly in Africa and Asia and genotype 2 in Africa and Cenfal America. Genotype 3 and 4
viruses are generally less pathogenic, although some exceptions have been reported, particularly
for genotype 4: these genotypes infect not only humans, but also animals including swine, wild
boar and deer. While genotype 4 strains are restricted to parts ofAsia, genotype 3 viruses are
found throughout the world. Zoonotic transmission of FIEV occurs, either by consumption of
contaminated meat and meat products. or by contact with infected animals lPurcell and Emerson,
2010). An altemative route of transmission is by transfusion of blood components with reports
from several different countries including, for example, the UK France and Japan (Boxall et al.,
2006;Colson eta|.,2007; Matsubayashi e,taI,2004; Matsubayashi etaL,2008).StudiesinJapan
and China have identified acute HEV infections in blood donors confirmed by the detection of
i{EV RNA (Gto et a1.,2010; Sakata et a1.,2008).
It is now recognized that, in some countries at least, HEV infection is underreported, and where
other causes of acute hepatitis have been excluded, HEV infection should be considered (Waar er
al.' 2005). The diagnosis of HEV infection is based upon the detection of specific antibodies
(IgM and IgG), however there are issues conceming the sensitivity and specificity of these
assays (Bendali et ai., 201.0: Drobeniuc er al., 2010). Anaiysis of HEV RNA using nucleic acid
amplification techniques (NAT) is also used for diagnosis and can identify active infection and
help to confirm serological results (Huang er a1.,2010).
Infection with HEV may be particularly severe during pregnancy and in individuals with existing
liver disease. chronic FIEV infection is an emerging problem amongst solid organ transplant
recipients (Kamat et a|.,2008; Irgrand-Abravar'el et a\.,2010). In cfuonically infected patients,
viral loads are monitored to investigate the efficacy of antiviral treatrnent (Haagsma et a1.,2010:
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Kamar et al,2010a1 Kamar et ar., 2010b) and effects of reduction of immunosuppressive therapy
\Kamar et aI.,20l0c).
Several NAT assays have been reported for the detection of HEV RNA in serum and plasma or
faecal samples, including conventional reverse transcriptase polymerase chain reaction (RT-
PCR) as well as real+ime RT-PCR, and reverse transcriptionJoop-mediated isothermal
amplification (l,an et a1.,2009). The NAT tests include generic assays developed for the
detection ofllEV genotypes l-4 (Jothikumar et a1.,2006; Gyarmati et a1.,2007). A recenr study
organized by the Paul-Ehrtich-Institut (PEI) on behalf of the World Health Organization (WHO).
investigated the performance ofHEV NAT assays in an intemational study (Baylis et a1.,2011).
Dilution panels of different IIEV strains were blinded and tested.by laboratories with experience
in detection of HEV RNA. The results of the study demonstrated wide variations in assay
sensitivity (100-1000 fold, for the majority of assays). The proposal by the PEI to prepare a
standard for HEV RNA for use in NAT-based assays was endorsed by the WHO Eipert
Committee on Biological standardization @CBS) in 2009 (WHO/BS/09.2126) and following the
initial study, two virus srains were selected for further development as a candidate Intemational
Standard for the WHO and a candidate Japanese National Standard in collaboration with the
National Institute of Infectious Disoases (MID) in Japan. The viral strains being developed as
standards are genotype 3a and 3b HEV strains, which were equally well detected in the initial
study and belong to genotype 3 which is widely disaibuted. The strains are both derived frorn
blood donors with sufficient tihes of l{EV RNA to prepare standards of good potency. The aim
of the present study is to establish the respective standards and demonstrate their suitability for
use, evaluate the potency and assign an internationally agreed unitage.

Preparation of bulk materials
After the initial pfoficiency/strain evaluarion study (Baylis et aL,201l), two HEV strains were
selected for the preparation of the candidate WHO International Standard and the candidate
Japanese National Standard. The samples were kindly provided by Keiji Matsubayashi from the
Japanese Red Cross Hokkaido Blood Center. The genotype 3a IIEV strain HRC-IIEI04 was
used to prepare the candidate WHO standard. The genotype 3b HEV strain JRC-FIE3 was used
to prepare the candidate Japanese National Standard. Characterization of the virus strains is
shown in Table l, The target concentration for the two bulk preparations was approximately 5.5
logle HEV RNA copieVml based upon the.concentrations reported in the initial study (Baylis e,
a1.,2011) and the concentrations determined by the Japanese Red Cross Hokkaido Blood Centre.
The two virus strains tested negative for HIV-l/2 RNA, HBV DNA and HCV RNA using the
Cobas TaqScreen MPX test (Roche Molecular Systems Inc., Branchburg, USA).
For the preparation of the candidate WHO standard bulk, 131 ml of the HEV strain HRC-HEI04
were mixed with 2015 ml of plasma, For the preparation of the candidate Japanese National
Standard bulk, 30 ml of the IIEV stnin JRC-IIE3 were mixed with 1070 ml of plasma. The bulk
preparations were cooled (4-8oC) until processing (-18 hours later). The respective preparations
were diluted using pooled citrated plasma which had been used in the initial IIEV collaborative
study (Baylis et a1.,2011). The plasma was centrifuged and filtered twice before use. The plasma
diluent tested negative for anti-IIEV IgG and IgM (Ulrich Mohn, Mikogen GmbH, Neuried,
Germany, personal communication) and tested negative for HEV RNA (data not shown) and
HIV-1/2 RNA, HBV DNA and HCV RNA, testing was performed as described above. In
addition, the plasma was negative for HBsAg, anti-HCV, anti-llBc and anti-HIV-1/2.
The filling and lyophilization was performed by an ISO 13485:2003 accredited Swiss cGmpany.
For processing, 0.5 ml volumes were dispensed into 4 ml screw-cap glass vials. Rubber seals
were then placed on top of the filled vials before loading into the freeze drier (CHRIST Epsilon
2-25 D) for lyophilization. After freeze-drying the vials were sealed with screw caps and vials
stored at -20'C.
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For the candidate WHO standard, 4256 vials were lyophilized; the coefficient of variation of the
fill volume was 1,1/o. In the case ofthe candidate Japanese National Standard, 2154 vials were
lyophilized; the coefficient of variatioh of the fill volume was 1.07o. In both cases, measurements
were made for a total of 26 vials. For analysis of residual moisture, vials filled with 0.5 ml
volumes of plasma diluent were distributed throughout the freezedrier. Residual moisture was
0.737o, as determined by testing of 12 vials (Karl Fischer analysis). The freeze-drying process
did not affect the HEV RNA titre of the lyophilized samples when compared to aliquots of the
respective bulk preparations which were stored at -80'C (data not shown).
Vials of the candidate WHO standard areheld, at the Paul-Ehrlich-Institut, Paul-Ehrlich-Stra8e
5l-59,D-63225 Langen, Germany. The vials are kept at -20oC with continuous temperature
monitoring.
All manufacturing records are held by PEI and are available on request by the ECBS.

Collaborative study
The collaborative study comprised 24 laboratories from 10 countries. The participants in the
collaborative study who returned data are listed in Appendix l.
The samples analysed in the study were labelled as Sample i, Sample 2, Sample 3 and Sample 4
Sample 1 and Sample 2 were replicales of the candidate WHO standard; and Sample 3 and
Sample 4 were replicates of the candidate Japanese National Standard. The collaborative study
materials were shipped to participants at ambient temperature.
Participants were asked to test the panel using their routine assay for IIEV RNA, testing the
samples in four separate assay runs, using fresh vials of each sample for each run, Where
laboratories performed quantitative tests, they were requested to report results in copies/ml,
testing samples in the linear range of the assay. In the case of qualitative assays, participants
were requested to assay each sample by a series ofone logto dilution steps, to obtain an initial
estimate of an end-point. For the three subsequent assays, they were requested to assay half-log1e
dilutions around the end-point estimated in their first assay. Participants reported diluting the
materials using plasma, water or phosphate buffered saline. Data sheets and a method form were
provided so that all relevant information could be recorded.

Statistical Methods

Quantitative Assays

Evaluation of quantitative assays was restricted to dilutions in the range between 0.0 logr0 and -
2.5 logro where the assays ofmost participants seem to produce comparable data. For
comparison of laboratories, the replicate results of each labomlory, corrected for the dilution
factor, were combined as arithmetic mean of logl0 copieVml. Furthermore these estimates were
combined to obtain an overall estimation for each sample by means of a mixed linear model with
laboratory and, (log) dilution as random factors.

Qualitative Assays
The data from all assays were pooled to give series of number positive out of number testeC at
each dilution. For each participant, these pooled results were evalualed by means of probit
analysis to estimate the EC50 i.e. the concentration atwhich 50Vo of the samples tested were
positive (for assays where the change from complete negative to complete positive results
occurred in two or fewer dilution steps , the Spearman-Kaerber method was applied for EC50
estimation). The calculated end-point was used to give estimates expressed in logro NAT-
detectable units/ml after correcting for the equivalent volume of the test sample.

Potencies of Samples 2, 3 and 4, for the quantitative assays, were estimated relative to Sample l
using parallel line analysis of log transfonned data. In the case of rhe qualitative assays, rhs
relative potencies were determined using parallel line analysis ofprobit transformed data.

The statistical analysis was performed with sAS@/srAT software, version 9.2, sAS system for
windows. Estimation of end-point dilution and relative potencies were done with Combistats
Software, version 4.0, from EDQNI/Council of Europe.

Stability studies
Stability of the candidate wHo standard is under conrinuous assessment, through both real-rime
and accelerated thermal degradation stability studies. Vials of the candidate WHO standard have
been stored at -20oc (the normal storage temperature) and -80'c (to provide a baseline ifthere rs
any suggestion of instability at higher temperatures). For the accelerared themal desradation.
vials have been incubated at +4"C, +20"C, +37"C and +45"C for up to 4 months. Aiter
incubation at the respective temperatures, the contents of the vials were reconstituted in 0.5 ml of
nuclease free water and analysed by real-time PCR (Jothikumar er al., 2006).

Data Received
Data were leceived from a total of 23 participating laboratories: one laboratory failed to
complete the study within the specified time frame. Data fronr 20 qualitative and 14 quanriEtive
assays were reported. The types ofassays used by participants are listed in Table 2; all assays
were developed in-house. The assays used by participants were mainly based upon real+imL
PCR, although some conventional PCR methods were also used
For the purposes of data analysis, each laboratory has been refened to by a iode number
allocated at random and not representing the order of listing in Appendix l. where a laboratory
performed more than one assay method, the results fronr the different methods were analyzed
independently, as if from Separate laboratories, and coded, for example, laboratory l6a an<l
laboratory 16b. In the case of9 assays, quantitative values were reported covering the linear
range of the respective assays; in addition, further dilutions have been perfomed allowing end-
point determination. These data have been analysed separately and the number of estimates
therefore exceeds the humber of assay sets returned by the pafticipants.

Results

Quantitative Assay Results

Initially. evaluation of quantitative assays was performed without removi:lg any outlying data;
subsequently the data was restricted to a range between 0.0 logro and -2.5 logls where
reproducible results were obtained across dilutions. The Iaboratory mean estimates in copies/ml
(logro) are shown in histogram form in Figure l. Each box represents the mean estimate irom an
individual laboratory, and is labelled with the laboratory code number. The individual laboratory
means are given in Table 3. The relative variation of the individual laborarory esrimares is
iiiustrated by the box-anci-whisker piots in Figure 2.

Qualitative Assay Results
The NAT-detectable units/ml (log16) for the qualitative assays are shown in hisrogram form in
Figure 3. Each box represents the mean estimate from an individual laboratory and is labelled
with the laboratory code number. The individual laboratory means are given in Table 4. From
Figure 3, it can be seen that the estimates of NAT detectable units/ml (iog;e) from the qualitative
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Relative potencies
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assays are more variable than the quantitative assays, reflecting the different sensitivities of the
various assays. This observation is not unexpected and is in line with other studies.

Determination of Overall Laboratory Means
The overall means for the laboratories performing quantitative assays are shown in Table 5a. The
means for both Sample 1 and Sample 2, replicates for the candidate WHO standard, are 5.58
Iogre and 5.60 logto copies/ml HEV RNA respectively, which demonstrates excellent agreement.
between the replicate samples. The candidate Japanese National Standard showed identical mean
results of 5.66 logls copieVml HEV RNA for replicate Samples 3 and 4. The combined mean
values for the replicate samples are shown in Table 5b.
The overall means for the qualitative assays are shown in Table 6a; there is good agreement
between the duplicate sarnples as seen previously for the quantitative assays. The combined
mean values for the replicate samples are shown in Table 6b. The qualitative assays show 0.3
Iog16 lower mean estimates than the quantitative assays.

Relal ive Potencies
Based upon the data from both qualitative and quantitative assays, the candidate WHO standard
wa3 estimated to have a potency of 5.39 lo916 units/ml (957o confidence limits 5.15 - 5.63). This
value was estimated with a combined end-point evaluation of qualitative and quantitative
(restricted to dilutions in the range of 0.0 logls to - 2.5 logls) daia by means of a mixed linear
model .
The potencies of Samples 2,3 and 4 were calculated relative to Sample 1, taking the value of
Sample I as 5.39 log:o units/ml. The relative potencies are shown in Tables 7 and 8 for the
quantitative and quaLitative assays, respectively. For the quantitative data from laboratory 9, no
potency was estimable since there was only one dilution tested for each sample. The data is
plotted in histogram fom (Figures 4-6). The data demonstrate that expressing rhe results as
potencies relative to Sample 1, as a standard with an assumed unitage of 5.39 logro units/ml
gives a marked improvement in the agreement between the majority of methods and laboratories.
These data provide some evidence for commutability of the candidate standard for evaluation of
F{EV frorn infected individuals, since Samples 1 and 2 represent. a different strain of HEV
compared to Samples 3 and 4.

Results of Stability Studies
Vials of the candidate WHO standard were incubated at +4oC, +20"C, +37.C and +45"C for up
to four months and tested by real-time PCR for HEV RNA. The heat,treated vials were assayed
concurrently with vials that had been storcd at -20"C and at -80'C. All samples were tesled in
duplicate and were compared to a standard curve prepared using vials of the candidate WHO
standard stored at -80oC.
There was no evidence of instability of the samples stored at -20oC when compared to samples
stored at -80oC. After 4 months incubation at +20'C a small loss of titre was observed.The
observed drop in titre at higher temperatures (+37'C and +45"C) may be relaied to problems
with reconstitution of the samples rather that actual degradation and has previously been
obserued for some other preparations, particulady for RNA yiruses formulated in pooled plasma.
The potency of the reconstituted material, after freezing and thawing, has not been investigated.
Further stability studies (both real-time and accelerated) are on-going and will be communicated
to the WHO.

All raw data for the collaborative study and stability analysis are held by PEI and are available
on reouest bv the ECBS.
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Conclusions
In this study, a wide range of quantitative and qualitative assays were used to determine the
suitability and evaluate the IIEV RNA content of the candidate standards. Although the methods
used by the study participants were all developed in-house, the majority of assays were able to
detect the two HEV strains coltsistently. Based upon the data from the qualitative and the
quantitative assays, the candidate WHO standard was estimated to have a potency of 5.39 lo916
units/ml. Since the unitage assigned to the 1"' WHO standard of a preparation is essentially
arbitrary, for practical purposes, the candidate Intemational Standard has been assigned a unitage
of 250,000 International Units/ml. Since there was only a negligible difference in the overall
means for the candidate Japanese National Standard compared to the WHO preparation, the two
materials have therefore been assigned the same value i.e. 250,000 International Units/ml. In the
case of the quantitative assays, laboratories reported values in HEV RNA copies/rnl. The
participants used plasmid DNA containing IIEV sequences, synthetic oligonucleotides and in
vitro transcribed IIEV RNA to control for copy number. In some cases laboratories used HEV-
containing plasma which had been calibrated againstinvitro transcribed HEV RNA. Another
laboratory prepared standard using stool-derived virus, the titre ofwhich was determined by end-
point dilution and analysis by Poisson distribution. No standard method or common quantitarion
standard material was used, and this is reflected in the variation observed for the quantitative
results, with a variarion in the order of 2 logro, which were improved by expressing the results
against Sample 1 as a common standard. In the case of the qualitative assays, the variation in
NAT-detectable units was at least 3 log16, and again expressing potencies relative to Sample I
improved the agreement between the different laboratories and methods.
The collaborative study materials have been dispatched at ambient temperature, replicating the
intended shipping conditions. Initial accelerated thermal degradation analysis indicates a
reduction in the levels of HEV RNA at higher incubation temperatures. On-going studies on the
real-time stability under normal storage conditions as well as studies concerning thermal
degradation are in progress.
The standard will be of value for comparison of results between laboratories, determination of
assay sensitivities and for validation. It is anticipated that the standard will find application in
clinical laboratories, particularly hepatitis reference laboratories performing diagnosis and
monitoring HEV viral loads in chronically infected transplant patients, research laboratories,
blood and plasma centres which implement HEV NAT screening, regulatory agencies and
organizations developing IIEV vaccines as well as manufacturers of diagnostic kits.

Each vial of the HEV RNA standard contains the lyophilized residue of 0.5 ml of HEV RNA
positive plasma. Predictions of stability indicate that the standard is stable and suitable for long-
term use when stored as direcled in the accompanying proposed "Instructions For Use" data
sheets for the panel (Appendix 2).

Recommendations
Based upon the results of the collaborative study, it is proposed that the genotype 3a HEV strain
(Samples I and 2, in this study) should be established as the ls'International Standard for
hepatitis E virus RNA and be assigned a unitage of 250,000 Inemational Uriits/ml. The standard
has been given the code number 6329110; 3800 vials are available to the WHO and custodian
laboratory is the Paul-Ehrlich-InStitut.
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Comments from participants
After circulation of the draft report for comment, replies were received from all participants. The
majority of the comments were editorial in nature and the report has been amended accordingly.
All participants were in agreement with the conclusions of the report.

One participant commented on the possible incorrect estimation of the viral load by the
participants who used DNA standards (synthetic oligonucleotides or plasmid DNA) due to lack
of control for reverse transcription of virus RNA into cDNA. This might be better controlled
using in vitro transcribed RNA or a virion-based preparation.

Another participant rematked that many laboratories have used the same method, showing quite
different sensitivities, possibly due to differences in extraction and amplification/detection
reagents and instrumentation and its set up.
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Figure I Estimates for quantitative assays

… … ・・・ntr。 … 喘 ¨

i

Histograms of the quantitative results for participating laboratories for Sample 1, Sample 2,
sample 3 and Sample 4. Estimates of logv6 copies/ml are indicated on the x-axis. Data are shown
for laboratory 16a.

Sample 1

Sample 3
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Flgurc 2 Box and whiskcr plots of thc quandtativc data(10g10 copies/ml)
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Figure 3 Estimates for qualitative assays

… い ¨

Histograms of the qualitative results for panicipating laboratories for Sanple i, Sample 2,
Sample 3 and sample 4, Estimates of logle NAT-detectable units/ml are indicared on rhe x-axis.
In the case of laboratory I 1, data for Sample t have been omitted due ro a 2 logye higher cut-off
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Figurc 4 POtcncy of Sample 2 relative to Sample l

Sample 2

□

69 b| 51 5! b| b9 b9 4 59 59 6$ bl 6? d) 6! 69 69 d}

Relatre potercylogl0 Cadidab Uml

Histogram of the potency of Sample 2 relative to Sample 1 (=5.39 logro units/ml); qual.itative
data (grey boxes) and quantitative data (white- boxes). No relative potency is shown for
laboratory I I for sample 2, since no value had been determined for Sample 1 (i.e. the data were
outlying and did not perfonn as the replicate i.e. Sample 2).
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Figure 5 Potency of Sample 3 relative to Sample I

Sample 3

□ 国

bs 5) 59 rp 59 59 e9 4 b9 59 69 6: 6? d' 6!. 65 69 dt

Fehtu porery[o910 Cardidab thl

Histogram of tbe potency of Sample 3 relative to Sample I (=5.39 logro units/ml); qualitative
data (grey boxes) and quantitative data (white boxes). In the case of Laboratory 1 1, the data have
been calculaled relative to Sample 2

8  8

1 7

] 6



WEEO/BS/2011.2175

Page 16

Rgurc 6 Potency of Sample 4 relative to Sample l

Sample 4

が な ′ ′ ♂ ´ ´ ´ ♂ ′ ∂ ♂ ′ θ ♂ ´ ´
Reは'Ve POlencyI。910 Ca“idale lJlml

Histogram of the potency of Sample 4 relative to Sample I (=5.39 logro units/ml); qualitative
data (grey boxes) and quantitative data (white boxes). In the case of Laboratory I 1, the data have
been calculated relative to Sample 2.
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Table 1 Details of HEV strains lyophilized as candidate standards

Virusstrain HEvRNA Genorype Accession Affi
(copies/ml)* No.+* IgM[gG

HRC-HE104 1.6 x l0'

JRC-HE3 2.5 x 10/

AB630970   /‐

AB630971   4/

36

398

*Concentrations determined by the Japanese Red Cross Hokkaido Blood Center
**Full length sequence
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Table 2 Assay protOcols used by participants

WHO/BS/2011.2175

1

(mOdined)

Qual. MagNA Pure LC(Roche) NesEd Kt-

PCR; analysis

by agrose gel

el ectrophor6i s

ORF2 Meng`′α′

2001

Чual′Quant QIAamp Virus BioRobot
MDx kit(Qiagen) PCR(TaqMan)

ORF2/3 Matsubayashi

θ̀αι 2008

υua: MagNA Pure LC Total

Nucleic Acid lsolation kit

(Rocho

Real‐time R「―

PCR(TaqMan)

ORF2/3

α′ 2006

Qual casyMag(bioMCneux) Real―■me RT‐

PCR(TaqMan)

ORF2

Quant. QIAamp Viral RNA Minl
遍t(Qiagen) PCR(TaqMan)

ORF213

Quant BioRobot Universal

(Qiagen)

Real―饉me RT‐

PCR(TaqMan)

ORF2/3 Jothkumar´`

αι 2006

Qual ЧIAamp KNA Sllnl Кit

(Qiagen)

Nested RT-

PCR; analysis

by agarose gel

electrophoresis

ORF2 Gyarmati``α′

2007

22b Qual QIAmp RNA Mini kit Real‐time RT

PCR(TaqMan)

ORF2/3 Jothlkumar θ̀

α′ 2006

Qual;/Quant. QIAalnp DNA Mini BIOOd
kit(Qiagёn)

Real―time RT―

PCR(TaqMan)

ORF213 wenzel

in press

Qualitative (Qual.) and quantitative (Quanr) assays

Laboratory

code

Assay type
(qualitative or
quantitative)

Extraction method NAT method Assay tilget Reference

l Qual. QIAam,MinElute Vinls
Spin klt(Qiagen)

Real―time RT‐

PCR (TaqMm)

ORF2/3

2006

Qual./Quant. QIAamp viral RNA Mini
kit(Qiagen)

Real-time RT-
PCR (TaqMan)

OR″

2009
3 Qual./Quant. High Pure Viral Nuclelc

Acid kit(ROche)
Real time RT―

PCR(TaqMan)

ORF2/3 Jothlkumar a

αι 2006
4 Qual. QIAamp Viral RNA Mini

kit(Qiagen)
Real-time RT-

PCR (TaqMan)
ORF273

qual′Qualnt QIAamp DNA Minl Blood

kit(Qiagen)

Real‐timしRT―

PCR caqMall)

ORF2/3

6 Quant . QIAamp Viral RNA Mini
kit(Qiagen)

Real―time RT―

PCR(TaqMan)

ORFν 3

7 Qual . /Quant . QIAamp MinElute Virus
Spin趙t(QiagCn)

Real―time RT―

PCR(TaqMan)

ORF2/3 Matsubayashi

′̀α′ 2008

8 Quant. SMI TEST EX‐R&D

( l`CdiCal Biological

LaboratOrics Co,Ltd)

Real time RT―

PCR(TaqMan)

ORF213 Tanaka ′́αι

2007

9 Qual./Quant. QIAamp Viral RNA Mini
kit(Qiagen)

Real time RT―

PCR(TaqMan)

ORFν 3

Quant. COBAS AmpliPrep Total

Nuclcic Acid lsolation kit

(Rocho

Real―time RT‐

PCR (TaqMan)

ORワ 3 Jothlkumar α

αι 2006

11 Qual COBAS AmpliScreen

Multiprep Specimen

Preparation and C6ntrol kit
(Roche)

Conventional

one step RT-

PCR; analysis

by agarose gel

electrophoresis

ORFl

?ual . QIAalnp MinElute Vims

Spin Kit(Qiagen)

Real-time RT

PCR (TaqMan)

ORF2/3 J o t l u k u m a r´′

α′ 2006

Qual QlAamp Viral RNA Mini
kit(Qiagen)

Кeal‐time RT‐

PCR(TaqMan)

ORF2/3 Jotlllkumar′`

αι 2006

Qual Viral DNA/RNA Isolation
kir
(GenMag Biotechnologv)

Nested RT-
PCR; analysis

by agarose gel

el ectroph oresi s

ORF2

Qual,/Quant QIAamp VirJ RNA Mini
烙t(Qiagen)

Real‐time RT‐

PCR(TaqMan)

ORF2/3 Jothikumar′̀

α′.2006

(mOdined)

Qual./Quant. MagNA Pure LC(Roche) Real―tirne PCR

(SYBR Green)

ORF2/3 Jothikumar er

α′ 2006
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Table 3 Mcan esumates frOm quandtative asSays(10glo copics/ml)
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Table 4 Mean estimates from qualitative assays (logro NAT detectable units/ml)

Laboratory code Sample
1 3

2 509

3 5.69 5162 565
5 651 6.48 624 620
6 575 580 5.77 5.83
7 5.50 5_45

8 497 514 506
9 543 5.52 562

5.18 522 5.39
566 5.73 602 593

16a 559 562 5.64 5.51
5.40

2 0 5.70 574 565

525 5.23 525

654 653 631 641

Laboratory code Sample
1 2 3 4

l 576 562 591

549 502

535 576
637 647 633

4.70 427

534 562 562 534
502 526

11 400 372 442
548 461 5 18
566 571 544
443 500 457

636 742

532 517 517 517
474 474 474

17 539 552 542 567
513 513 498 476
568 542 556

22a 521 492 491 544
453 453 452 468
576 576 560 560

Laboratory 1 1, sample 1, omitted due ro 2 logls higher cut-off



wHo/BS/2011.2175
Page22

Table 5a Overall mean estimates from quantitative assays (logto copies/ml)

Samole lowercl uppercl median max
l 5 .58 0.29 5.32 f -x:) 5.46 4.36 o . 6 f 987o
z 5.60 0.28 f . J J 5.87 5.46 4.43 6.69 94%
3 5.66 0.20 5.40 5.93 5.50 4.49 6.63 7'7Vo
4 5.66 0.20 5.40 5.93 5.48 6.'17 16Vo

wHoiBs/2o11.217s
Page23

Table 6a Overall means of estimales from qualitative assays (logl0 NAT detectable unitVml)

Sample
Lower い

ｃ‐ median mln max
1 5.25 0.51 5.50 5.32 4.42 6.20 150%

z 5:26 0.62 5.56 < t a 6.3't 179%

3 5.n 0.79 4.90 5.64 5.27 3.72 7.42 226%

5.30 6.87 183%

n - number of tests, lowercl/uppercl - 957o confidence limits for the mean, cv_geo - geometric
coefficient of vari ation lvol

Table 6b Combined means of estimates from qualitative assays (logr6 NAT detectable units/ml)

Candidate n l o w e r c l uooercl median max cv geo

wHo 5.26 0.56 f  .UT 5,M 5.32 o . J  / 163%

NⅡD 5.29 0.71 5.07 5.52 3.72 '7.42
202%

Combined data for Samples 1 and 2, replicate samples of the candidate IS (WHO); combined
data for Samples 3 and 4, replicate samples of the candidate Japanese National Standard (MID)

n - number ofdilutions analysed (in linear range), sd - standard deviation, lowercyuppercl
9570 confidence limits for the mean, cv*geo - geometric coefficient of v aiation [Vo]

Table 5b Combined mean estimates from quantitative assays (log16 copies/ml)

Candidate n lowercl unoercl median max cv gcO

wHo 5 .59 0.30 s.33 4.36 6.85 99%
NIID 249 0.20 5.40 5.93 6.77 76Vo

Combined data for Sarnples I and 2, replicate samples of the candidate IS (WHO); combined
data for Samples 3 and 4, replicate samples of the candidate Japanese National standard (NIID)
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Table 7 Potency reladve to Sarnple l(quantitaive assays)

Sample
Labomtory

code
“lalive potency

9570 Confidence Interval

2

2 554 529

545

563
6 520

538

9

547 559
553 560

16a 540 522
1 529

536 546

544

553

2 574

3 536 507
497

5,48 575
7 547

555
9

555 543 568
583 590

16a 5.36 573
7 539 546

5.42

546 5.50
520

4

5.90 566
3 545
5

6 529 580
7 537

8 532 560

576

568
535 517

17

533 552

1 539 548
527 539

It was not possible to estimate the rclative potency for laboratory 9 since there were only two
assay runs perforrned, each at a different dilution
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Table 8 Potency relarive to Sample I (qualitative assays)

Sample Laboratory
code

Relative potency (log1s
NAT detectable units/ml) 957o Confidence Inrerval

2

I 627
582 526 638

3 608
556 490 622

5 3 597
7 568 623
9

596 535
1 3

511

490 640
524

539 477

552 496

539 48R 590

513 556
22a 510

22b 539 479 599
539

3

525 467
2 646 590
3 539 476 602
4 566 500
5

7 568 623
9 555 530

4S2

2

3 559 596
567 527 608

5 667 590 744
524 485

539 477

17 487

575

528 485
22a

22b 538 478

459

1 496
2 599 543

3 580
4 552 486 61

5 470
7 539
9 538
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N.B. The relative potency for laboratory I I was estimated relative to sample 2 (sample t had a cut-off 2
logro dilutions higher)

WHO/BS/2011.2175
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Tablc 9 Stability tcsting

ND Not determined
*Material could not be completely reconstituted
Titres expressed as log16 candidate Intemational UnitVml

1

2 565 620

3 7

4 524

5

524

623
502 552

22a 562
22b

524

incubat10n Incubation temDerature
‐20°C 14°C +20°C +37°C 145°C

I month N D N D llD ND

2 monihs N D N D ■lD 455*
4 months 552 ND llD
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Appendix l List of PartidPants
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資料 3-5
「血液製剤等に係る遡及調査ガイ ドライン」改訂案 (新旧対照表)
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項 目 現行 事務局案

5医 療機関の対

応

2輸 血前後の感染症検査の実施 (輸血用血液製剤について)

医療機関は受血者 (患者)に 対 して輸血前後の感染症検査を 「輸血療法
の実施に関する指針」(改定版)(以 下 「指針Jと いう。)の Ⅷの12)(2)
通および■の規定 (別紙1)に 従って検査を行 う。
なお、検査の疑陽性結果、港在ウイルスの活性化等の有無を確認するた

め、輸血前後の受血者 (患者)血 漿 (清)の 再検査を行 うことがあるので、
(1)輸 血前1週間程度の間の受血者 (患者)血 漿 (清)

および

(2)輸 血後3ヵ月程度の血漿 (清)

についても保管 しているものがあれば、日本赤十宇社に提供 し、調査に協
力すること (院内採血の場合は除く)。

この際、コンタミネーションや取り違いに十分注意 して検体を確保 し、
その保管条件は、分離血漿または交差適合試験等で使用 した血清あるいは

2輸 血前後の感染症検査の実施 (輸血用血液製剤について)

医療機関は受血者 (患者)に 対 して輸血前後の感染症検査を 「輸血療法

の実施に関する指針」(改定版)(以 下 「指針Jと いう。)の Ⅷの12)(2)

iお よびШの規定 (別紙1)に 従つて検査を行 う。

輸血前後の検査を実施 していない場合は、輸血前後の息者血液 (血漿又

は血清として約2mL確保てきる量)を-20℃以下で可能な限り (2年間を目安

に)保 存することとし、日本赤t宝 社か五検査依頼があつた場合:壺ま当該
指針に従つて検査を行 うこと。 (ただし、新生児や乳幼児においては約2ml

保管十ふ「ルは三=卜 閑離かrル す、あるこルかち nf能 か量″保管するこ

とで差し支えない。)
′
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ピペット

を使用するなどの対応が望まれる。
また、検体の保管は、未開封め分離剤入りの採血管に入れ遠心した後|

血漿 (血球と分離)を 21nL程度、-20℃以下で3ヵ月以上可能な限り保管する
ことが望ましい。

保管することが望ましいが、困難な場合は、輸血前に交差適合試験等で使

用した血清あるいは血漿 (血球と分難)約 2■堕 保存しても良しヽ土 だし、
検査が摘切に行えない可能性があるため、保管検体には抗凝固剤としてヘ

パリンを用いないこと。
なお、当該指針に従つて輸血前後の検査を行つている場合であつても、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

後の受血者 (息者)血 漿 (清)の 再検査を行うことがあるので、

① 輸血前1週間程度のFF5の受血者 (患者)血 漿 (清)

および

②  輸 血後3ヵ月程度の血漿 (清)についても保管しているものがあれば、
日本赤十字社に提供し、調査に協力すること(院内採血の場合は除く)。

この際の保管方法は、上記と同様に取り扱う.特 に、輸血前検体保管に
ついては、輸血による感染か否かを確認する上で非常に重要になるため、

輸血前に感染症検査が実施された場合であっても必ず医管すること。やむ
を得ず、輸血前の検体保管ができない場合には、当該指針 (Ⅷの1の 2)
の で, ヽ の 1 乃 イド‖i ) に 経 っ て綸 杏 を行 う^
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ア 対象製剤が未使用の場合

イ 対象製剤が使用されていた場合

6日 本赤十字社の対応

(1)医 療機関で輸血用血液製剤による感染が疑われた場合(医療機関発)

ア 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

イ 因果関係の確認

ウ 供(献)血者への事後検査依頼

エ ガイドライン(日赤作成)の適用

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

合(供血者発)

[対応の前提]

供血血液等の保管

ア 過去の供血血液に係る個別NATの 実施

イ 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

7血 漿分画製剤の製造業者等の対応

[対応の前提]

1検 体の保管

2血 漿分画製剤の製造前検査

3除 去・不活イヒ等に係る書類等の整備及び工程の改善

4原 料プールを製造した際の検査

(1)医 療機関で血漿分画製剤による感染が疑われた場合(医療機開発)

ア 血漿分画製剤等に係る保管検体のNAT等 の実施

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

合(供血者発)

(3)前 提3及び4に掲げる措置が講じられない等の場合(医療機関発及び供血者発)

ア 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

8そ の他関係者の対応

(1)衛 生検査所の対応

(2)国 の対応

ア 副作用感染症報告に対する対応の検討

イ コントロールサーベイの実施

(3)供 (献)血者の対応

9そ の他

(1)本 ガイドライン対象以外の病原体の取扱い               ・

<輸 血用血液製剤>

ア ウイルス等

イ 細菌

<血 漿分画製剤>

「
中

平成16年8月 15日以降の遡及調査について適用されている「輸血用血液等の遡及調査に

関するガイドライン」
1'(以下「ガイドライン(日赤作成)」という。)は、日本赤十学社が薬事・食

品衛生審議会血液事業部会等の意見を踏まえて自主的に作成したものであるが、これは、

病原体ごとの遡及調査期間を明示するとともに、主として供血者から判明した感染事例につ

いての日本赤十宇社における遡及調査手順を示したものであり、医療機関における対応につ

いては同ガイドラインに係る通知(「血液製剤の遡及調査について」)。において、検体の保管

方法等を示したに留まつていた。

この度、「輸血医療の安全性確保のための総合対策」において検討課題となつていた「輸血

前後の感染症マーカー検査の在り方」について、「輸血療法の実施に関する指針」の一部改

訂に係る通知のによって方向性が示されたことなどから、医療機関からの情報に基づく遡及

調査の実施方法等を明確にするとともに、日本赤十字社、医療機関、衛生検査所及び血漿

分画製剤の製造業者等での遡及調査に係る対応を明らかにするガイドラインの作成が急務

となっている。

本ガイドラインはこれらの課題を受けて、国として遡及調査をより円滑に実施するために作

成するものであり、関係者の積極的な取組を期待する。

なお、本ガイドラインは一定期間ごとに見直しを行うこととする。

遡及調査とは、病原体の存在が疑われた供(献)血者の過去の供(献)血血液又は輸血等

により感染が疑われた血液製剤等に関する情報及びこれらの供(献)血血液から製造された

血液製剤の情報、当該製剤が投与された患者の感染に係る情報等を収集し、それを科学的

に分析・評価することである。

¨      ‐

(1)病 原体

HBV、HCV及 びHⅣとする。

なお、梅毒については、(1)世界的にも30～40年以上も前に行われた院内採血に伴う感染

報告のみであることから、先進各国でも対象としていないこと、(2)血液の低温保管中で死滅

するという報告があること、(3)日本赤十字社が血液製剤を供給する体制がとられてから報

告がないこと等から、対象範囲から除外することとした。

その他の病原体については、遡及調査の必要性が確立しているとは言えず、今後の実情

にあわせて検討を加えることとする。



(2)血 液製剤等

輸血用血液製剤及び原料血漿(以下「輸血用血液製剤等」という。)並びに血漿分画製剤

(遺伝子組換え製剤を含む。以下同じ6)とし、院内採血の場合は除く。

遡及調査の発端となる情報

遡及調査の発端として、以下の2通りの情報が考えられる。

(1)供 (献)血者からの情報

供血者の検査結果及び同一者の過去の供血歴から、血液製剤等への混入の可能性が認

められた場合(以下「供血者発」という。)

(2)医 療機関からの情報

医療機関からの副作用感染症報告により、使用した血液製剤等で受血者(患者)の病原

体感業が疑われた場合(以下「医療機開発」という。)

1指 針J(改定版)の(以下「指針」という。,ovll101 21こ河「百面iち面葱扇漏T雇薦31百1
査を行う※註1 2ヽ、3。 |

輸血前後の検査を実施していない場合は、輸血前後の患者血液(血漿又は血清として約
2mL確保できる量)を-20°Q21で 可能な限り(2笙間を目安11)保存することとし、日本赤十
字社から検査依頼があった場合には当該指針に従って検査を行うこと。(ただし、・新生児や

手L幼児においては約2ml保管することは事実上困難なこともあることから、可能な量を保管

することで差し支えない。)

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ピペットを使用するなどの対
応が望まれる。

また、検体の保管は、未開Jの 分離剤入りの採血管に入れ羞心した後に保管すること

ため=堡

|
なお、当該指針に従つて輸血前後の検査を行つている場合であつても、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、輸血前後の受血者(患者)血漿く清)|
の再検査を行うことがあるので、

(1)輸血前1週間程度の間め受血者(患者)血漿く清)

及び
15医 療機関の対応

| (2)輸血後3か 月程度の血漿 (清)

についても保管しているものがあれば

内採血の場合は除く)。

日本赤十字社に提供し、調査に協力すること(院|
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事法第68条の7・に基づき、血液製剤o若 易性及び安全性その他当該製品の適正
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r 輸 血前後の感染症検査の実施(輸血用血液製剤について)

1 医 療機関は受血者(患者)に対して輸血前後の感染症検査をr輸血療法の実施に関する

この際の保管方法は、上塾と同様I「取り扱う。特に、輸血前検体保管については、輸血
による感染か否かを確認する上で上常に重要になるため、輸血前に感染症検査が実施さ
れた場合であってモ′必ず保管すること。やむを得ず、輸血前の検体保管ができない場合に
は、当該指針(Ⅷの1の2)の (2)の “及びi‖)に従つて検査を行う。

の繰馨条件4‐

轟饉う認纂 義求基̀ 舞羅→善2製 畢 暴

デヽ

(1)_医療機関で血液製剤による感染が疑われた場合(医療機関発)

ア 副作用感染症報告(速報)の届け出

医療機関は(1)輸血前後に指針に則つて行つた検査結果が陽転した場合又は(2)血漿分
画製剤投与前後の感染症検査結果等にようて製剤を投与された患者に感染FIが疑われ
た場合は、薬事法(昭和35年法律第145号)第77条の3のに基づき、日本赤十字社等の
製造販売業者等※註4に対して、個人情報の保護に留意しつつ、当該患者に係る検査結果
及び健康情報を提供するとともに、製造販売業者等の情報収集に協力するよう努めるこ
とが求められる。

また、当該感染=等 に関する情報が保健衛生上の危害発生又は拡大の防止のために

必要と認めるときは、同法第 77条の4の2第2項のに基づき、厚生労働大臣(具体的には



独立行政法人医薬品医療機器総合機構)に副作用等の報告(以下「目1作用感染症報告」

という。)を行うことが必要である。

なお、輸血用血液製剤を使用していた場合において指針に即した検査を行っていない

場合は、当該検査を実施するよう努め、陽転が確認された場合は当該報告を行うものと

する。「方、血漿分画製剤の使用によると疑われる感染事例であぢて、特段指針に準じ

た検査を行つていない場合は、患者保管検体がある場合は指針に準じた検査を行う又は

製造販売業者等に検体を提供するよう協力することが望まれる。

イ 感染症が疑われた受血者(患者)等のフォロー

感染症が疑われた当該受血者(患者)等に、その後、病状の変化等があつたことを知つ

た場合は、製造販売業者等に情報提供するよう努めることが必要である。

(2)製 造販売業者等から情報提供があつた場合

隔慕訴わ;政
~~~~~~~

|

|<輸血用血液製剤>

|○医療機関発

1 他 の医療機関において副作用感染症報告が行われた製剤と同一供(献)血者由来※饉5

1 の輸血用血液製剤が当該医療機関に提供されていた場合

|○供血者発

1 供 血後の検査により病原体の感染が判明した供(献)血者から過去に採取された血液

| に由来する輸血用血液製剤が当該医療機関に提供されていた場合

<血 漿分画製剤>

遡及調査に伴い、当該製剤の製造後に個別NAT陽 性となった血液が原料血漿に混入し

ていたことが判明した場合であつて、ウイルスの除去・不活化等に係る書類等の整備及び

工程の改善及び原料プールを製造した際の検査に係る措置が適切に講じられない等の製

造工程において当該ウイルスが十分に除去・不活化されることが確認できない場合のほ

か、その他の事情により感染症発生との因果関係が否定できない場合の当該製剤(ロット

が同一のもの)が製造販売業者等から当該医療機関に提供されていた場合
|
|
|

迦及調査に伴い、日本赤十字社等の製造販売業者等から医療機関へ情報提供があった場

合、医療機関は以下の手順に従って対応する(「遡及調査に伴う日本赤十字社から医療機関
への情報提供等について」0参照)。

ア 対象製剤が未使用の場合

対象製剤が未使用であることを日本赤十字社等の製造販売業者等に連絡し、回収させ

る。なお、緊急時の場合においては、患者の救命を優先させるものとする。

イ 対象製剤が使用されていた場合

(ア)輸 血前後の感染症検査が指針に基づいて行われている場合(血漿分画製剤の投与

前後に、指針に対応するような感染症検査を実施している場合を含む)

① 患者が非陽転の場合

対象製剤を輸血(又は投与)された患者に対して、輸血(又は投与)前後の感染症

検査結果及び対象製剤が投与された事実を知らせる維°とともに、その後も患者の

健康状態について、少なくとも輸血(又は投与)後6か月FF5、患者の病態等必要に応

じて引き続き、注意深くフォローアップすることが望まれる。

② 患者が陽転の場合

対象製剤を輸血(又は投与)された患者に対し、検査結果及び対象製剤のリスク

評価(別紙2)の結果を説明するとともに、必要に応じ適切な医療を提供する※=6。

また、日本赤十字社等の製造販売業者等に対して、個人情報の保護に留意しつつ、

当該患者に係る検査結果及び健康情報を提供するほか、製造販売業者等の情報収

集に協力するとともに、当該感染症等に関する情報が保健衛生上の危害発生又は拡

大の防上のために必要と認める場合は、厚生労働省(独立行政法人 医薬品医療機

器総合機構)に副作用感染症報告を行わなければならない。   .

その後、当該患者に病状の変化等があったことを知った場合は、製造販売業者等に

情報提供し、調査に協力することが望まれる。

なお、輸血用血液製剤等については、陽転の場合は、患者から採取した輸血後血液

2mL程 度を、陽転半1明後速やかに提供する(日本赤十字社保管の同製剤で個別NAT

陽性が判明する前の場合を含む)。

(イ)輸 血前後の感染症検査が指針に基づいて行われていない場合(血漿分画製剤の投与

前後に、指針に対応するような感染症検査を特段実施していない場合を含む)

受血者(患者)に対し、対象製剤が投与された事実及び当該対象製剤のリスク評価("|

紙2)の結果を説明するとともに、輸血用血液製剤の場合は指針に基づき、受血者(患

者)の保管血液に係る輸血前後の感染症検査を速やかに実施し、その検査結果を説明

すること。この際、コンタミネーションのないようにディスポーザブルのピペットを使用する

などの対応が望まれる。なお、検査後の対応は上記(ア)に準じて行う。

なお、血漿分画製剤の使用による感染が疑われる場合であって患者保管検体がある

場合は、当該医療機関において検査を実施するか、又はプライバシ=を 配慮した上で、

当該検体を製造販売業者等に提供するよう努めるものとする。

「
~  |

(1)医 療機関で輸血用血液製剤による感染が疑われた場合く医療機関発)

日本赤十字社は、医療機関から情報提供(報告)があつた場合、厚生労働省(独立行政法



人医薬品医療機器総合機構)に副作用感染症報告(速報)を届け出るとともに、速やかに以

下のア～工を行う。

ア 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

感染拡大防止のため、当該輸血用血液製剤と同一の供血者に由来※餞5する輸血用血液

製剤等について、医療機関又は血漿分画製剤の製造販売業者への供給前であれば早急

に供給を停止する※議フ。

また、供給後であれば、当該輸血用血液製剤を供給した医療機関に対して、別紙3に示

す情報提供を行う。なお、日本赤十字社保管の当該輸血用血液製剤に係る保管検体が全

て個別NAT陰 性の場合にも、医療機関への情報提供は書面で行うこととし、その対象は日

本赤十字社へ報告された事例に係るものとする。
一方、血漿分画製剤の製造販売業者への情報提供は、同社保管の当該製剤等に係る保

管検体で個別NAT陽 性の場合に行うこととする。

(ア)対 象製剤が未使用の場合

く輸血用血液製剤>

医療機関で使用前であれば早急に回収を行う。 この際、医療機関における輸血治

療に支障を来さないよう、円滑に代替品を提供するよう努めるものとする。

く原料血漿>

製造販売業者に対して、日本赤十字社保管の当該輸血用血液製剤に係る保管検体

で個別NAT陽 性であつて製造前であれば阜急に廃案を依頼する※籠3。

(イ)対 象製剤が使用されていた場合

当該医療機関において対象製剤が既に使用されていた場合、医療機関から当該受

血者(患者)の輸血前後の検査結果及び健康情報の提供並びに患者の健康状態のフ

オローアップを依頼する。また、陽転の場合には、当該事例においても新たに副作用感

染症報告(速報)を届け出て、医療機関において受血者(患者)の輸血後血液の個別N

ATを行つていない場合は日本赤十字社で実施し、同社保管の同製剤についても個別

NAT陽 性となった場合は、後述「イ(イ)塩基配列の確認」を行う。

なお、これらの情報については速やかに厚生労働省(独立行政法人 医薬品医療機

器総合機構)及び同一供血者由来※餞5の血液を供給した全ての医療機関等に提供す

る。

ただし、※誰1に該当する場合は、指針に従つた検査を行うよう依頼する。

イ 因果関係の確認

原因究明、感染拡大防lL等のため、該当する病原体に対して以下の検査等を行うととも

に、当該結果を踏まえて速やかに厚生労働省(独立行政法人 医薬品医療機器総合機構)

に副作用感染症報告(続報)を行う。

なおt医療機関が指針に従つて輸血前後の検査を実施していなかった場合は、当該医療

機関に対し、指針に則り、保管している輸血前後の受血者(患者)血液(分離血漿又は交差

適合試験等で使用した血清又は血漿で約2mL)の検査を実施するよう依頼することとする。

この際、コンタミネーションのないようにディスポーザブルのピペットを使用するなどの対応
が望まれる。

(ア)輸 血用血液製剤に係る保管検体の個別NAT

日本ォ十字社保管の当該輸血用血液製剤等に係る保管検体について個別NATを

行う。

(イ)塩 基配列の確認

上記(ア)が陽性であって、医療機関から入手した受血者(患者)の輸血後3か月程度
の保管血液が1日男lNAT陽性の場合は、日本赤十字社保管の当該輸血用血液製剤等
に係る保管検体と受血者(患者)保管血液(輸血後)中のウイルスの塩基配列を確認
する。

ウ 供(献)血者への事後検査依頼

当該輸血用血液製剤の供(献)血者(再度供(献)血に来た者は除く)に対して、該当する

病原体について受血者(患者)の感染原因の把握が必要であることを伝え、確認検査※註9

を行うよう協力を依頼する。

供(献)血者に協力依頼を行い、検査結果が得られたとき及びその後当該供血者が献血
に訪れ検査結果が得られたときは、日1作用感染症報告の続報として、速やかに厚生労働

省(独立行政法人 医薬品医療機器総合機構)に報告する。

くア)依 頼対象者

指針に基づく陽転例に係る供血者であって、受血者(患者)が

な調BV又 はHCV感 染例の場合■線る。 |

なお、HiVの取扱いについては、写在、日本赤十字社が供(献)血者11検査結果の通
知を行つていないこと、供真者のプライバシーに配慮して原因を追及していないことな
どから、今後、検査結果の通知の在り方を含めて血液事業部会安全技術調査会等で

検討することとし、当面は対象から除外する。

(イ)対 象期間

輸血用血液製剤の使用時期及び献血時期に拘わらず、遡って依頼する。

(ウ)供 (献)血者に対する事前周知

供(献)血者には当該検査実施に係る依頼に関して事前に周知しておくこと。

(工)留 意事項

協力依頼に際しては、当該検査の必要性(当該供(献)血者あ早期治療、生物由来
製品感染等被害摯済制度※註Юの適否判断及び感染拡大防止に資すること等)を十分
説明するとともに検査の実施は供血者の同意を前提とする。

また、供(献)血者の精神的負担及びプライバシー保護に十分配慮する必要がある。
なお、以下のように、より慎重な対応が求められる場合がある。



① 供(献)血者が未成年者の場合、保護者の同意(又は配慮)を必要とする(当該者

に対する協力依頼は極力、他の供(献)血者の調査が終了した上で必要があれば

行うこととする。)。

② 供(献)血者が検査結果の通知を希望していない場合、検査協力依頼は行うが、

結果通知を希望しない理由等に十分配慮の上、依頼する(本人の意思を尊重す

る。)。

工 個別 NAT陽 性の場合の対応

当該輸血用血液製剤等の供(献)血者の個別NAT陽性の場合は、後述(2)により対応す

る。ガイドライン(日赤作成)を適用する。

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

(供血者発)

遡及調査の方法については、以下の手順に従つて行うものとする(「遡及調査に伴う日本赤

十字社から医療機関への情報提供等について」。及びガイドライン(日赤作成)参照)。

面蔽覇孫」
~~~~~― ――――一―――――一―一――――一 ―一-1

1供血血液等の保管                             :

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

1血液及び原料血漿を保管するとともに、供(献)血者、輸血用血液製剤及び原料血漿に係る

1供給及び使用に関する記録等を保管することとする。

ア 過去の供血血液に係る個別NATの実施

供(献)血者の検査結果から病原体の感染が判明した場合(疑いを含む)は、過去の供血

血液を調査し、日本赤十字社が保管している当該検体の個別NATを実施する。

なお、遡及調査期間は別紙4のとおり(ガイドライン(日赤作成)参照)。

イ 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

感染拡大防止のため、当該供血者に由来する輸血用血液製剤等について、医療機関文

は血漿分画製剤の製造販売業者へ供給前であれば6(1)アの措置を講じるとともに、供給

後であれば、当該輸血用血液製剤等を提供した医療機関又は血漿分画製剤の製造販売

業者に対して、別紙3に示す情報提供を行う※餞
:`。

なお、対象製剤が未使用の場合及び使用されていた場合については、それぞれ6(1)ア

(ア)及び(イ)と同様にする。                     ・

【_き望F翌萱型2墨壁 i_2対応J

検体の保管

遡及調査措置がとれるよう、法令等の規定に基づき、血漿分画製剤の製造に係る原料プ
ール及び製剤(ロット)を保管するとともに、供給及び使用に関する記録等を保管すること。

原料血漿を国内で使用し、製剤を製造する場合は、上記に準じて保管すること。

なお、当該製造業者等以外の機関において保管することも可能とする。

血漿分画製剤の製造前検査

血漿分画製剤の製造前には、その原料血漿について、HB∨、HCV及 びHI∨に係るNATを

実施することとし、陽性とならた場合は使用しないこと(なお、当該製造業者等以外の機関で

実施していても構わないこと)。

除去・不活化等に係る書類等の整備及び工程の改善

製剤の製造工程において、ウイルスプロセスパリデーションを実施しておくこと。また、必要

な書類等を整理:保存しておくこと。

また、特にウイルスクリアランス指数が9未満の製剤は、早期にウイルスの除去・不活化工

程について改善を図ること。

原料プールを製造した際の検査

原料プールを製造した際、当該プールについてNATを実施することとし、腸性となった場合

は使用しないこと。また、当該NATの 検出限界が 1001u/mLの精度となるよう精度管理を行

い、必要な書類等を保存しておくこと。

(¬)医 療機関で血漿分画製剤による感染が疑われた場合(医療機開発)

製造販売業者等は、医療機関から情報提供があった場合、厚生労働省(独立行政法人 医

薬品医療機器総合機構)に副作用感染症報告(速報)を届け出るとともに、速やかに以下の

対応を行う(「血漿分画製剤のウイルス安全対策について」つ(以下「4課長通知」という。)参

照)。

ア 血漿分画製剤等に係る保管検体のNA丁等の実施

感染拡大防止、因果関係の確認等のため、製造販売業者等が保管している当該製剤に

係る保管検体(上記前提に記載)について、該当する病原体のNATを行うとともに、医療機

関において当該指針に従つた検査を行つていない場合であつて、患者保管血液がある場合

は、当該医療機関が実施するか、又は医療機関が実施しない場合はプライバシニに配慮し

た上で検体を入手できるよう依頼し、製造販売業者等において指針に従つた検査を実施す

る。

また、厚生労働省又は独立行政法人 医薬品医療機器総合機構から、(1)患者の健康情

報の収集、(2)同一ロットでの国内外の副作用感染症報告の状況、(3)医療機関及び製造販

売業者等で行つた検査精度及び検査結果の解釈などについて調査を依頼された場合は、

速やかに調査することとする。
[対応の前提] |



なお、これらの検査及び調査結果については速やかに厚生労働省(独立行政法人 医薬

品医療機器総合機構)に報告することとする。

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

製造販売業者等は、日本赤十字社等の原料血漿製造業者※餞'か ら情報提供があつた場

合、当該供血者に由来する原料血漿について、日本赤十字社等の保管検体で個別NAT陽

性であつて製造前であれば早急に廃案する※雄。(4課長通知参照)。

なお、以下の場合は、速やかに厚生労働省医薬食品局血液対策課へ報告すること。

(ア)遡 及調査等により原料血漿にNATで 陽性となつた血液の混入が判明した場合

(イ)原 料のプールを製造した際の検査でNAT陽 性が判明した場合

(3)前 提3及び4に掲げる措置が講じられない等の場合く医療機開発及び供血者発)

製造販売業者等は、医療機関から副作用感染症報告又は日本赤十字社等原料血漿製造

業者から情報提供があつた場合、速やかに以下の対応を行う(4課長通知参照)。

ア 供給停止又は回収及び医療機関等への情報提供

遡及調査に伴い、製剤製造後に個別NAT陽 性となつた血液が原料血漿に混入していた

場合であつて、上記前提3及び4に掲げる措置が講じられない等製造工程において当該ウ

イルスが十分に除去・不活化されることが確認できない場合、又は当該製剤と感染症発生

との因果関係が否定できない場合※議"に は、感染拡大防止のため、当該製剤と同一ロット

の製剤については、医療機関へ供給前であれば原則として、早急に当該製剤の供給を停

止するとともに、供給後であれば、当該製剤を提供した医療機関に対して、別紙3に示す情

報提供を行う。

(ア)対 象製剤が未使用の場合

医療機関で使用前であれば早急に回収を行う※=“。

(イ)対 象製剤が使用されていた場合

当該医療機関において使用後であった場合、医療機関から当該患者に係る製剤投

与前後の検査結果があれば当該結果及び健康情報の提供並びに健康状態のフォロ
ーアップを依頼する。

なお、指針に対応するような感染症検査を行つていない場合であつても、患者保管検

体がある場合は医療機関で検査を実施してもらうか、又はプライバシーを配慮した上で

検体を当該製造業者等へ提供してもらうよう依頼する。

これらの情報については速やかに厚生労働省(独立行政法人医薬品医療機器総合

機構)及び同一原料血漿自来の製剤を供給した他の医療機関に提供する。

18そ の他関係者の対応

(1)衛 生検査所の対応

指針における輸血前後の感染症検査には、医療機関における整備状況や費用面から院内

で実施できない検査項目がある。特に、十分な標準化がなされていないと考えられるNAT及

びHC∨コア抗原検査にあっては、感度の向上及び統一を図る必要がある。

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

衛生検査所はこれらの取組に協力すること。

(2)国 の対応

ア ヨリ作用感染症報告に対する対応の検討

医療機関及び製造業者等から厚生労働省(独立行政法人 医薬品医療機器総合機構)に

副作用感染症報告(速報)があつた場合、劇症化例や死亡例など重篤で緊急な対応が必

要な事例は薬事・食品衛生審議会血液事業部会運営委員会を緊急開催し、今後の対応を

検討するとともに、上記以外の例については定例会で状況を説明する。この際、個人情報

の保護等に留意するものとする。

イ コントロールサーベイの実施

衛生検査所の協力を得て、指針に基づく輸血前後の感染症検査のうち、必要な検査項目

についての感度向上及び標準化に努めるものとする。

(3)供 (献)血者の対応

医療機関等から輸血用血液製剤に係る副作用感染症報告がなされた場合、日本赤十字社

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

(1)本 ガイドライン対象以外の病原体の取扱い

<輸 血用血液製剤>

ア ウイルス等

医療機関発の遡及調査については報告のあつた全てのウイルスに係る対応が、本ガイド

ライン対象病原体と同様に実施されている。

供(献)血者発については、今後の実情にあわせて検討するが、近年我が国で問題にな

つているHEVについては、以下の対策が必要と考える。

「爾 |



O H[Vへ の対応                                                     等 を用い、公的検査機関及び必要に応じて第3者機関に血液培養の実施を依頼す
血液を介したHEV感 染症例が平成20年 8月現在で5例報告されており、H[V感 染率                      る 。

の高い北海道に限定して、研究的・試行的な取組として全例 NATを 実施し、NAT陽 性供

(献)血者の血液を除外している。その上で供(献)血者発の遡及調査を試行的に実施す                     ② 菌型の同定
る。通常、E型肝炎は慢性化しないことや HEV―RNA持 続陽性期間(約3ヵ月間)を考慮し                       血 液培養の結果、受血者及び供(献)血者の両検体から同一の細菌が検出された
て、遡及期間は6カ月間とする。                                               場 合は、医療機関から提供された臨床菌株等及び輸血用血液製剤由来の菌株を用

い、遺伝子解析等により菌型の同定を行う。
イ 細菌                                                           な お、供(献)血者発の遡及調査は実施されていない。
(ア)医 療機関の対応                                            く 血漿分画製剤>

① 使用済みバッグの冷蔵保存                                        供 (献)血者発及び医療機関発のいずれの場合も、血漿分画製剤に係る遡及調査の実施は製
医療機関においては、輸血に使用した全ての「使用済みパッグ」に残存している製                 造 販売業者等により対応が異なるが、HAV、HEVの ような被膜(エンベロープ)のないウイルス等

剤をバッグごと、清潔に冷蔵保存しておくことが望まれる(冷凍は不可)。                      の 現在の技術では十分な除去・不活化が困難な病原体については、当該ガイドラインの対象ウイ
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棄しても                ル スと同様の対応が必要と考えられる。

差し支えないこととする。                                           今 後、早急に対象ウイルスのNAT標 準化(国内標準品の整備等)と十分な除去・不活化技術の

開発が求められる。

② 受血者(患者)血液に係る血液培養の実施                                 な お、ヒトパルボウイルスB19に ついては、(1)日本赤十字社が原料血漿の製造段階でウイルス

受血者(患者)の感染症発症後、輸血後の受血者(患者)血液による血液培養を行                量 の高いものを除外している、(2)当該検査を導入後、国内原料を用いた血漿分画製剤では、感
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                染 症が確認されていない、(3)抗体陽性者が多く、原料プールの段階で結果として失活してしまうと

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                言 われていることから、当面、遡及調査の対象としなくて良いと考える。

蔵保存されていた全ての「使用済みバッグ」を提供することが必要である。

また、当該感染症等に関する情報が保健衛生上の危害発生又は拡大の防止のた

めに必要と認めるときは、厚生労働省(独立行政法人医薬品医療機器総合機構)に

副作用感染症報告を行うことが必要である。

その後、当該受血者(患者)に病状の変化等があったことを知った場合は、日本赤

十字社に情報提供するよう努ある必要がある。

臨床菌株等の保管及び調査協力

③ 受血者(患者)血液による血液培養で菌が同定された場合には、菌株又は菌株を

含む培地を適切に保管すること。後述(イ)②菌型の同定の必要がある場合には日

本赤十字社に提供し、調査に協力すること。

(イ)日 本赤十字社の対応

医療機関において、受血者(患者)の血液培養を行つていなかった場合は、実施する

よう依頼する。

① 「使用済みバッグ」等に係る血液培養の実施

<「使用済みバッグ」の提供を受けた場合>

日本赤十字社は、当該医療機関から「使用済みバッグJの提供を受けた場合、公

的検査機関及び必要に応じて第3者機関に血液培養の実施を依頼する。

<「使用済みバッグ」の提供を受けなかつた場合>

日本赤十字社は、当該製剤と同一供(献)血者に由来し、同時に採血された血漿



回
「輸血療法の実施に関する指針」のⅥIIの4及び5の規定

4輸 血後肝炎

本症は早ければ輸血後2～3か月以内に発症するが、肝炎の臨床症状あるいは肝機能の

異常所見を把握できなくても、肝炎ウイルスに感染していることが診断される場合がある。特

に供血者がウインドウ期にあることによる感染が問題となる。このような感染の有無を見るとと

もに、早期治療を図るため、医師が感染リスクを考慮し、感染が疑われる場合などには、別表

のとおり、肝炎ウイルス関連マーカー検査等を行う必要がある。

(別表)

匝 ヨ

リスク評価

1 日本赤十字社等製造業者等は、以下の(1)～(4)に掲げる結果に基づき、対象製剤についてリ

スク評価を行う。

(1)対象製剤の原料となったュ液の供血年月日及び当該血液にウイルス等が混入しているこ

と、又は、混入の可能性が判明した年月日

(2)対象製剤の原料となった血液について貴社が実施した病原微生物検査の種類及び検査

結果

(3)対象製剤の原料となった血液を供血した後に供血してぃた場合は、当該血液についての

病原微生物検査の検査結果

(4)遡及調査に伴ぃ追加的に病原微生物検査を実施した場合は、その検査結果

2製 造業者等のリスク評価に際しては以下の分類を参考に行う。

Oウ イルス等混入血液由来

遡及調査の結果、個別核酸増幅検査で不適となった血液から製造された輸血用血液製剤

及び血漿分画製剤。

○ウインドウ期血液由来

ヒト免疫不全ウイルス感染

後天性免疫不全症候群(エイズ)の起因ウイルス(HⅣ)感染では、感染後2～8週で、一部

の感染者では抗体の出現に先んじて一過性の感冒様症状が現れることがあるが、多くは無症

状に経過して、以後年余にわたり無症候性に経過する。特に供血者がウインドウ期にある場

合の感染が問題となる。受血者(患者)の感業の有無を確認するために、医師が感染リスクを

考慮し、感染が疑われる場合などには、輸血前に‖Ⅳ抗体検査を行い、その結果が陰性であ

れば、輸血後2～3か月以降に抗体検査を行う必要がある。

遡及調査の結果、ウインドウ期間内に採血されたことがほぼ確実な血液から製造された

輸血用血液製剤及び血漿分画製剤。

Oウ インドウ期の可能性がある血液由来

遡及調査の対象となった血液から製造された輸血用血液製剤及び血漿分画製剤のうち、
「ウイルス等混入血液由来」及び「ウインドウ期血液由来」以外のもの。

3医 療機関は製造業者等が提供する以下に示す「病原微生物検査に関連する技術的基礎情

報」を踏まえてリスク評価の結果を確認する。

(1)病 原微生物検査の内容に関する情報

各病原微生物検査の内容(検査法の名称、原理等)に関する情報。

(2)ウ インドウ期に関する情報

各病原微生物検査のウインドウ期の期間及び科学的根拠に関する情報。

(3)病 原微生物検査の精度に関する情報

各病原微生物検査の精度に関する情報。なお、以下の情報を付記すること。

ア 各病原微生物検査の感度、特異性に関する情報。

イ 次に掲げる各病原微生物検査の検出限界に関する情報

(ア)検 出限界

(イ)核 酸増幅検査については、使用しているプロ=ブ の種類(キットの試薬の場合はキット



名)、入手先、ジェノタイプヘの対応等

(ウ)血 清学的検査については、検査方法、使用している抗体の種類(キットの試薬の場合

はキット名)、入手先等

ウ 次に掲げる各病原微生物検査の再現性に関する情報

(ア)標 準品における再現試験結果等

(4)留 意点

上記情報については、論文等による一般的な情報に基づく数値等ではなく、当該製造業者

等で実施している病原微生物検査における数値等を示すこと。なお、当該製造業者等におい

てこのような数値等を有しない情報については論文等を示すことも差し支えない。また、科学

的根拠に基づかない情報、客観的事実でない情報、誇大な表現については、厳に慎まれた

い 。

回
「製造業者等が医療機関等へ提供する情報について」

1 遡及調査に至つた経緯に関する情報

医療機関に納入された血液製剤等が、ウインドウ期に採取された可能性のある血液を原料と

していることが判明したこと。

2対 象となる血液製剤等に関する情報

対象製剤に係る以下の情報。

(1)名 称

(2)製 造番号、医療機関への納入年月日、納入数量

(3)対 象製剤の原料とならた血液の供(献)血年月日及び当該血液にウイルス等が混入してい

ること、又は、混入の可能性が判明した年月日

(4)対 象製剤の原料となつた血液につぃて製造業者等が実施した病原微生物検査の種類及び

検査結果

(5)対 象製剤の原料となつた血液を供(献)血した後に供(献)血していた場合は、当該血液につ

いての病原微生物検査の検査結果

(6)遡 及調査に伴い追加的に病原微生物検査を実施した場合は、その検査結果

3危 惧される具体的な健康被害に関する情報

(1)上 記2の(3)～(6)に掲げる結果に基づき、対象製剤について当該製造業者等がリスク評

価(別添1参照)を行つた結果。

(2)医 療機関が当該製造業者の実施したリスク評価の結果を確認できるよう、別添2に規定す

る当該製造業者における病原微生物検査に関連する技術的基礎情報。

4当 該製造業者等担当者に関する情報

当該製造業者等において医療機関との連絡の窓口となる担当者の氏名、連絡先等



(別添1)

遡及調査における感染リスクの評価について

対象製剤について、以下の分類を参考にリスク評価を行うものとする。

Oウ イルス等混入血液出来

遡及調査の結果、個別NATで 不適となった血液から製造された血液製剤等。

Oウ インドウ期血液由来

遡及調査の結果、ウインドウ期間内に採血されたことがほぼ確実な血液から製造された血液

製剤等`

0ウ インドウ期の可能性がある血液由来

遡及調査の対象となった血液から製造された血液製割等のうち、「ウイルス等混入血液由来」

及び「ウインドウ期血液由来」以外のもの。

(男リカ薇2)

供(献)血血液について日本赤十字社が実施する

病原微生物検査に関する技術的基礎情報

1 病原微生物検査の内容に関する情報

各病原微生物検査の内容(検査法の名称、原理等)に関する情報。

2ウ インドウ期に関する情報

各病原微生物検査のウインドウ期の期間及び科学的根拠に関する情報。

3病 原微生物検査の精度に関する情報

各病原微生物検査の精度に関する情報。なお、以下の情報を付記すること。
(1)各 病原微生物検査の感度、特臭性に関する情報。

(2)次 に掲げる各病原微生物検査の検出限界に関する情報

ア 検出限界

イ NATに ついては、使用しているプロープの種類(キットの試薬の場合はキット名)、入手
先、ジェノタイプヘの対応等

ウ 血清学的検査については、検査方法、使用している抗体の種類(キットの試薬の場合は
キット名)、入手先等

(3)次 に掲げる各病原微生物検査の再現性に関する情報

ア 標準品における再現試験結果等

4留 意点

上記情報については、論文等によるこ般的な情報に基づく数値等ではなく、当該製造業者等
で実施している病原微生物検査における数値等を示すこと。なお、当該製造業者等においてこ
のような数値等を有しない情報については論文等を示すことも差し支えない。また、科学的根拠
に基づかない情報、客観的事実でない情報、誇大な表現については、厳に慎まれたい。



師 71

遡及調査期間

病原体はその種類によって生体内での増殖速度、ウインドウ期間、検査法によって陽性になる
期間がそれぞれ異なる。

したがつて、病原体の種類及び検査法による陽性時期等に基づいて遡及調査期間を設定した。

:病原体|   ス クリーニングNAT陽 転時 血清学的検査陽転時

すべての輸血用血液、原料血漿を遡

及する。

※中和試験

HBs抗原検査で陽性と判定された検体

について、その反応の特異性を確認す

る試験

l12 1

1 可能な限り過去に遡り、保管検体の個

1 別 NATが 陰性と判定されるまですべて

| の輸血用血液、原料血漿を遡及する。

戸
√T匪 爾 藤 正面 藤 扇 =而 面 F=面 逮 面 画 面 面 『司

内の過去の直近(前回)及び前回から過

去 92日以内のすべての輸血用血液、原

料血漿を遡及する。

脚註の説明

※註1 医療機関が当該指針に従つて輸血前後の検査を実施していない場合は、輸血前後の受
血者(患者)血液(分離血漿又は交差適合試験等で使用した血清あるいは血漿(血球と分

離)で約2mi)を当分の間、-20℃以下で可能な限り保存することとし、日本赤十字社から検

査依頼があつた場合には当該指針に従つて検査を行うこと。

この際、コンタミネーションのないようにディスポーザブルのピペットを使用するなどの対

応が望まれる。

※註2頻 回受血者(患者)の場合、3か月に司回程度を目安に実施することが望まれる。なお、年

余にわたって輸血を受けると予想される患者には、HBワ クチンの実施が望ましい。

※註3検 査項目の中には核酸増幅検査(以下「NAT」という。)等外注が必要なものもあることか

ら、衛キ検査所における感度及び特異度の確認も求められる(7(1)及び(2)イ参照)。

※註4製 造業者、輸入販売業者及び販売業者

※註5同 時採血分に限る。

※註6患 者の対応においては以下のことに留意すること。

<輸 血用血液製剤>

○ 一般的に輸血用血液製剤は、現在の科学水準の下では技術的にウイルス等の混入に

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

O患 者に対する輸血前後の感染症検査については、指針に従い実施すること。なお、当

該検査の診療報酬の請求に当たっては、輸血を実施した日時を診療報酬明細書に記載

するなど、実施の理由を明確にするよう留意すること。

<血 漿分画製剤>

○ 現在の血漿分画製剤については、その原材料である血液につぃてミニプールでNATを

実施し、ウイルスのDNA又 はRNAが 検出されないことを確認したものを使用している
が、当該ミユプールNATの 検出限界以下のウイルスが混入している可能性が常に存在

する。

しかし、既知のエンベロープを有するウイルス、特に今回対象となつている病原体に対
しては、平成 15年 10月 24日に開催された平成 15年度第3回血液事業部会における

検討結果を踏まえ、製造工程においてウイルスクリアランス指数9以上であれば十分な

除去・不活化処理力憶されていると考えられていること。

※註7原 料血漿については保管検体の個別NAで 陰性と判明した時点で、供給を再開する。

|
1塁螢寧:「

べての輸血用血液、

「

料血漿を

|

当該遡及のほか、研究的に必要な調査を行い、2年を目途に見直し、審議会に諮ることとする。
なお、医療機関からの感染情報に基づく保管検体の調査で、個別NAT陽性となつた場合lよ、ス

クリーニングNAT陽転時の前回血液と同様に取扱う。



※註8血 漿分画製剤の製造業者等に供給後であつても、当該ウイルスに係るウイルスクリアラ

ンス指数が9以上である製剤(ロット)については、当該ウイルスが十分に除去・不活化され

ているとみなし、当面は個男1の分離血漿の段階にある原料血漿を除き、当該製剤(ロット)

を回収する必要はないこととする。

ただし、原料のプールを製造した際、実施したNATで陽性となつた場合は使用しないこと

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

※註9 HBV関 連検査:HBV,DNA、自Bs抗原・HBc抗 体,HBs抗体検査

HCV関 連検査:HCV―RNA、HCV抗 体検査

また、陽転が認められた場合の検査として、ウイルスの相同性検査の実施が考えられ

る。

※註 10血 液製剤等の生物由来製品については、最新の科学的知見に基づく安全対策を講じた

としても感染症を伝播するおそれを完全には否定できないことを踏まえ、生物由来製品を

介した感染等による健康被害についてヽ 民事責任とは切り離し、製造業者等の社会的費

任に基づく共同事業として、迅速かつ簡使な救済給付制度が平成16年4月1日から創設

された。今後、生物由来製品を介した感染等による健康被害の迅速な救済を図るため、

各種の救済給付を行うユ。

※註 11原 料血漿に係る個別NATの結果の情報については、陽性の場合のみ製造販売業者に

提供する。

※註 12国 内製造原料血漿以外の輸入原料血漿及び輸入製剤の場合を含む。

※註 13このような場合には、速やかに厚生労働省医薬食品局安全対策課に報告すること。

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