
緒 言

血小板を輸血の際に，当院では，輸血後移植片

対宿主病（post transfusion graft versus host dis-

ease：PT-GVHD）の予防に，日本輸血学会の放射

線照射ガイドラインにそって，15Gy の放射線照射

を行っている1）．また，白血球抗体などの同種免疫

感作，非溶血性副作用や輸血によるウィルス感染

症（HTLV-I，CMV）の予防のために2）～4）全血小板

輸血患者を対象に白血球除去フィルターを使用し

ている．現在，輸血用血液中の白血球を高率に除

去する方法として陽性荷電面（以下，陽性フィル

ター），陰性荷電面（以下，陰性フィルター）及び，

中性荷電面（以下，中性フィルター）をもつポリ

エステル不織布を用いた白血球除去フィルターや

ポリウレタン系多孔質体（以下，ポリウレタンフィ

ルター）を用いた白血球除去フィルターが開発さ

れている．どの白血球除去フィルターもフィル

ター通過後の白血球除去率は，98～99％以上と報

告されており5），その性能は極めて高い．しかし，

中心線量 15Gy の放射線照射で PT-GVHDを発症

し た 報 告6）や，AABB（American association of

blood banks）では血液バックの中心に最低 25Gy，

外側部分に 15Gy 以上の照射線量を推奨してい

る7）．また，白血球除去フィルターの使用に伴い血
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In the present study, we investigated the effects of radiation and leukocyte-reduction filters on
platelet function. Platelet aggregation in response to collagen and ADP were measured prior to and
after irradiation and filtration, as were the platelet recovery rate and complement factor C3. Four
types of leukocyte-reduction filter were used, namely positively-, negatively-, and non-charged filters
（all of polyester composition）, as well as a polyurethane filter. Radiation itself did not significantly af-
fect either the platelet recovery rate, platelet function, or C3 value. On the other hand, filtration
through polyester leukocyte-reduction filters resulted in a significant reduction in the platelet recov-
ery rate, an effect not observed with the polyurethane filter. However, none of the filters caused sig-
nificant changes in platelet function or in C3 value. We concluded that radiation and filtration do not
cause significant changes in platelet function, but polyurethane filters are superior to polyester filters
in relation to platelet recovery.
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Table 1　Total platelet recovery rate of each filter（polyurethane, positively-charged, non-charged, negatively-

charged filter） , according to the grade of radiation. Radiation dose : 0Gy, 15Gy, 30Gy, and 45Gy. Platelet-rich 

plasma（PRP）was divided into four 4 fractions, and consecutively passed through the filters. After filtration, the 

4 fractions were pooled, and the recovery rate calculated in relation to pre-filtration values. The values represent 

the mean+/ － SD of 5 different samples

Negatively-charged filter
（%）

Non-charged filter
（%）

Positively-charged filter
（%）

Polyurethane filter
（%）n＝ 5

 85 ± 5 ＊ 87 ± 4 ＊ 88 ± 6 ＊ 97 ± 20 Gy

 84 ± 2 ＊ 88 ± 13 ＊ 84 ± 11 ＊ 92 ± 1215 Gy

 82 ± 4 ＊ 84 ± 9 ＊ 87 ± 3 ＊ 95 ± 330 Gy

 81 ± 5 ＊ 81 ± 12 ＊ 76 ± 21 ＊ 96 ± 345 Gy

＊ Compared to the prefiltration control value at P ＜ 0.05

小板数及び血小板凝集能の低下が報告されてい

る8）．このことから，現在の放射線照射線量及び白

血球除去フィルターの使用について，検討を加え

る必要があると考えた．今回，我々は 4種類の白

血球除去フィルター及び 15Gy から 45Gy の放射

線照射線量の，血小板機能に及ぼす影響について

検討を行った．

方 法

1）対象および多血小板血漿（Platelet-rich-

plasma，以下，PRP）の調整

健常人から，CPD加血液バック（SC-407J8，テル

モ株式会社）を用いて 400ml 採血を行った後，

2,600rpm（2,000g）で 3分間，室温で遠心を行い，

PRPを得た．

2）PRPの放射線照射

50ml ずつ 4つの試験管に分注し，放射性同位

元素137Cs を用いた（中心線量 20Gy，最低線量 15

Gy）の放射線照射装置（IBL 437C，CIS Bio Inter-

national，France）により，試験管をキャニスター

の中央部におき，それぞれ最低線量で 15Gy，30

Gy，45Gy となるように放射線照射を行った．対照

は未照射のものとした．

3）PRPの白血球除去

白血球除去フィルターを一般に用いられている

大きさの 1�6 スケールに調整し9），未照射および

放射線照射後の PRPのろ過を行った．

各白血球除去フィルターとも，約 1ml�60sec
の速度でろ過し， 10ml ろ過後の試料をF1とし，

ろ過後 20ml，30ml，40ml，をそれぞれF2，F3，F4

とした．

すべての PRPをろ過後，さらに全体の血小板回

収率及び血小板凝集能を評価するために，F1から

F4 までの試料から 1ml ずつ採取し，プール血漿

とした．

4）測定方法

�血小板数
自動血球測定装置 SE-9000（シスメックス株式

会社）を用いてそれぞれの放射線照射量を照射ま

たは未照射の後，フィルターろ過する前後の血小

板数を計測し，血小板回収率をもとめた．

�血小板凝集能の測定
粒子計測法を原理とした血小板凝集能測定装置

PA-20（興和株式会社）を用いた10）．この装置は，

半導体レーザーを血小板に照射することにより発

生する散乱光を測定することにより，血小板凝集

塊を大・中・小凝集塊と 3段階で判別することが

でき，さらに透過率も同時に測定することができ

る．測定時間 10 分間の血小板凝集塊の生成をグラ

フにして，その曲線下面積（AUC，area under the

curve）を数値化して評価を行う．今回，5µMの
ADPと 2µg�ml のコラーゲンの血小板惹起物質

を使用して，血小板凝集塊の大きさごとに測定し

たその合計値を，評価の対象とした．

�補体値の変動の測定
補体活性化については，放射線照射量を照射ま

たは未照射の後，フィルターろ過する前後の試料

を用いて補体蛋白C3を，免疫比濁法を原理とし

たN-アッセイTIA C3-SH（日東紡績株式会社）に
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て測定した．

5）統計解析

有意差検定は，フィルター処理前後の測定値を，

paired t-test を用いて比較した．

危険率（P）5％未満を有意とした．

結 果

1）血小板回収率の変化

�白血球除去フィルターの影響
未放射線照射時における，白血球除去フィル

ターろ過前後の血小板回収率は，ポリウレタン

フィルターろ過後の血小板回収率は，97±2％で

あった．しかし，陽性フィルター，中性フィルター

及び陰性フィルターろ過後の血小板回収率は，そ

れぞれ 88±6％，87±4％，85±5％，であり，ろ過

前後で有意な差を認めた（P＜0.05）（Table 1）．

さらに，白血球除去フィルターろ過中の血小板

回収率の変化を，Fig. 1a，1b に示した．ポリウレ

タン多孔質フィルターは，F1から F4 まで 90％

Fig. 1-a, b Platelet-rich plasma（PRP）was divided into 4 fractions of 10 ml each, and
passed consecutively through the polyurethane, as well as positively-, negatively-

and non-charged（neutral）filters. The recovery rate of each of the 4 fractions was

calculated separately. The recovery rate of the first PRP fraction was lowest among

all the filters tested, but the polyurethane filter had the smallest effect. In addition,

the recovery rate tended to decrease with increasing radiation dose, but differences

were not statistically significant for any of the filters.
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Table 2　Platelet aggregation in response to collagen and ADP after radiation and filtration. The data are 

expressed as the ratio of the area under the curve（AUC）of irradiated and filtered platelets in relation to non-

irradiated and non-filtered platelets. AUC was the value obtained in the platelet aggregometer（PA-20）after 

stimulation of platelets with collagen or ADP. The values represent the mean+/ － SD of 5 different samples

Nagatively-charged 
filter（%）

Non-charged filter
（%）

Positively-charged 
filter（%）

Polyurethane filter
（%）

 100.0 ± 23.7 104.3 ± 7.0 88.8 ± 27.5 123.3 ± 40.70 GyCollagen

 103.6 ± 18.2 106.4 ± 37.5 92.0 ± 19.4 94.8 ± 14.815 Gy

 105.2 ± 26.2 92.4 ± 19.0 99.0 ± 9.5 103.3 ± 12.530 Gy

 80.9 ± 9.7 89.6 ± 36.3 86.9 ± 14.9 108.8 ± 16.745 Gy

 88.1 ± 12.4 131.7 ± 27.3 104.7 ± 26.0 113.6 ± 32.70 GyADP

 95.2 ± 21.3 105.7 ± 13.8 101.7 ± 10.3 88.4 ± 38.615 Gy

 100.3 ± 13.8 113.9 ± 19.3 95.2 ± 7.1 84.2 ± 21.530 Gy

 95.3 ± 17.1 99.8 ± 27.6 94.2 ± 22.4 109.7 ± 13.345 Gy

Table 3　Complement factor C3 values obtained from plasmas after irradiation and filtration. The values represent 

the mean+/－ SD of 5 different samples, and are expressed as mg/dl. Neither irradiation nor any of the filters tested 
caused significant changes in plasma C3 values

Negative-charge filterNon-charged filterPositive-charge filterPolyurethane filter

AfterBeforeAfterBeforeAfterBeforeAfterBefore

83.4 ± 10.684.0 ± 10.2 76.4 ± 9.2 76.6 ± 8.777.0 ± 18.576.7 ± 18.6 71.0 ± 6.6 71.0 ± 6.10 Gy

83.4 ± 11.383.6 ± 10.4 76.4 ± 9.2 75.8 ± 9.477.0 ± 18.577.0 ± 18.5 71.0 ± 6.4 70.7 ± 6.015 Gy

83.4 ± 10.483.4 ± 10.0 76.0 ± 8.7 76.6 ± 8.776.7 ± 19.076.3 ± 19.0 70.8 ± 6.0 71.5 ± 6.230 Gy

83.0 ± 10.883.2 ± 9.6 76.0 ± 8.7 76.4 ± 8.077.0 ± 19.078.0 ± 20.1 71.3 ± 6.2 71.0 ± 6.145 Gy

以上の血小板回収率を得た．陽性フィルター，中

性フィルター及び陰性フィルターでは，未放射線

照射でフィルターろ過開始後，F1の陽性フィル

ター，中性フィルター，陰性フィルターの血小板

回収率が 63％，67％，67％と急激な減少が見られ，

ろ過前と有意な差を認めた（P＜0.05）．しかし，F2

では 94％，98％，89％，F3 では 98％，100％，92％，

F4 では 96％，96％，92％と血小板回収率は回復し

た．

�放射線照射の影響
プール血漿での，放射線照射による血小板回収

率の影響は，放射線線量が増加するにつれ，低下

した．しかし，有意な差は認められなかった．

2）血小板凝集能の変化

各白血球除去フィルター処理後及び，各線量で

の放射線照射処理後の血小板凝集の値がそれぞれ

の処理前の値と比べたときの比較値をTable 2 に

示した．

陽性フィルターで，ろ過処理前後でのコラーゲ

ンの血小板凝集率の低下が認められたが，有意な

差は認められなかった．その他の白血球除去フィ

ルターの処理では，フィルターろ過前と有意な差

は認められなかった．また，放射線照射線量が増

加しても，有意な差は認められなかった．

3）補体値（C3値）の変化

白血球除去フィルター使用前後及び放射線照射

前後の補体値（C3値）に，有意な差は認められな

かった．（Table 3）

考 察

現在，血小板輸血において，重篤で致死的な輸

血後副作用である PT-GVHDや白血球が原因で

発生する非溶血性副作用，輸血後感染症やHLA

抗体による血小板輸血不応状態などを防止するた

めに，血小板製剤に放射線照射や白血球除去フィ

ルターを用い，より安全な輸血が行えるよう，予

防策がとられている．
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今回，我々が検討した 4種類のフィルターは，

血小板輸血の際，多く用いられているものであり，

どのフィルターも 98～99％の白血球を除去する

ことができる5）．輸血の安全性を向上させるため

に血小板製剤に，放射線照射及び白血球除去フィ

ルターの処置を行うことが一般化してきている．

そのことから，それら処置により血小板の機能が

どのくらい保たれるか評価する必要がある．今回

の検討で，1�6 スケールの白血球除去フィルター
を使用したのは，血小板製剤の入手が困難であっ

たため，実際の血小板製剤量の 1�6 のろ過量で検
討できるようにフィルターを調整した．血小板凝

集能に関しては，どの白血球除去フィルター及び

放射線照射を行っても処置前とほとんど変化は見

られず，良好な結果が得られた．採血直後の血小

板製剤であれば，これら処置後の血小板製剤でも

高い血小板機能を有した血小板を輸血することが

可能であると考えられる．しかし，現在日本赤十

字社から供給されている血小板製剤は，新しい感

染症検査である核酸増幅検査（NAT）の導入によ

り，保存後 3日目の血小板製剤が供給されてくる

ことは，少なくない．また，保存した血小板製剤

がこれら処置により，血小板機能低下の原因の一

つになっているという報告もあることから8），今

後保存血小板の機能を評価する必要がある．血小

板回収率に関しては，陽性フィルター，陰性フィ

ルター及び中性フィルターで，全体の血小板回収

率が 90％以下であったが，ポリウレタンフィル

ターでは，血小板回収率が 90％以上保たれた．こ

れは，ポリウレタンフィルターでは，どのフラク

ションでもほとんど変化がなかったことから，全

体の血小板回収率がほとんど低下することなく血

小板数が維持されたと考えられる．しかし，前者

3つのフィルターは共通して，フィルターろ過開

始直後 1�4 で，血小板回収率が急激に低下し，そ
の後，回復していったことから，フィルターろ過

開始直後の血小板数の低下が全体の血小板回収率

を低下させる大きな原因である．このことから，

ポリエステル不織布を材料とした白血球除去フィ

ルターは，ポリウレタンフィルターに比べ，血小

板吸着性が高いと考えられた．補体活性化につい

ては，各フィルターとも，ほとんど変化がなかっ

たことから，これら処置による安全性は保たれて

いると考えられる．

現在，当院では赤血球製剤及び血小板製剤に全

例，15Gy の放射線照射を行っている．今回の検討

で，放射線照射後の血小板回収率及び血小板凝集

能，補体活性値とも最大 45Gy まで，放射線照射の

影響がなかったこと，15Gy の放射線照射で PT-

GVHDの発症の報告があったこと6），さらに

30Gy での放射線照射した血小板輸血でも，副作用

が増えることなく血小板輸血が実施された報告が

あることから11），さらに PT-GVHDを防止するた

めに，放射線の線量を増加させる必要性について

検討すべきであると考えられた．また，白血球除

去フィルターの中で，ポリウレタン性のフィル

ターは，効率よく血小板を回収することができ，

血小板凝集能にも，ほとんど影響を及ぼさないた

め，血小板製剤を効率よく輸血することができる

と考えられた．
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