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輸血用血液製剤（以下血液製剤）は，感染症等の多
くの項目に対する問診にすべて適合した供血者から採
血した血液を原料とし，閉鎖系で製造される．採血時
には，血液製剤への細菌の混入を防ぐためにポビドン
ヨードで穿刺部位（主に肘正中静脈）を中心に適切に
消毒を行なう．しかし，皮膚に適用できる消毒薬は限
られていることから穿刺部位全体を完全に消毒するこ
とはできない．ウイルス感染症については血清学的な
感染症スクリーニング検査やHBV，HCV，HIVに対す
る核酸増幅検査によって感染血液の大部分が輸血用か
ら除外される．現在の輸血によるウイルス感染症のリ
スクは，ウインドウ期間の供血が多数を占め，HBV，
HCV，HIV の 50pool-NAT 下（現在は 20pool-NAT）で
のウインドウ期に献血される理論的リスクは，それぞ
れ年間に約 100 回，約 1 回，約0.5回と推定されている１）．
海外でも 1970 年代以降，ウイルスに対する安全対策が
講じられ，現在では細菌の伝播リスクはウイルスの伝
播リスクを上回り，輸血のリスクという観点からクロー
ズアップされている．特に血小板輸血での細菌感染リ
スクはHCV，HTLV，HIV感染より10～1,000倍高い２）．
本稿では，輸血による敗血症を中心に解説するととも
に，その低減化対策についても言及した．

1．何故，血液製剤に細菌が混入するのか？
1）穿刺部位からの混入
英国の安全監視体制であるSeriousHazards of Trans-

fusion（SHOT）に報告された輸血による敗血症の約80％
は，皮膚常在菌が原因となっているように３），皮膚常在
菌が細菌汚染の主因をなす４）５）．採血時の皮膚消毒方法
の改良は細菌汚染を低減化させるが６）７），皮膚が落ち込
んだ深層部（毛囊）や窪みのある部位の消毒は困難で
あるため８）９），毛囊などを貫いた採血では穿刺針を通し
て細菌が血液製剤に混入することがある１０）～１２）．毛囊を貫
いた採血に伴う汚染については，穿刺部位表面の拭い

液が無菌試験陰性でも，採血された血液が無菌試験陽
性であることからも類推できる１３）．穿刺部位から皮膚常
在菌が混入したとしても通常は 1～10CFU�ml と少な
く１４）～１７），臨床的に問題になることはないが，保存中に加
速度的に増殖することが問題となる．瘢痕をもつ供血
者からの細菌混入については，右肘正中静脈部位に大
きな窪みが認められた供血者から提供された 17 バッグ
のアフェレーシス血小板製剤（以下 A-pc）のうち 4
バッグに Coagulase negative Staphylococcus（以下 Co（－）
Sphylococcus）が検出され，そのうち 2 バッグが敗血症
の原因となった．一方，同じ供血者の窪みのない左肘
正中静脈部位から採血された血液からは細菌が検出さ
れなかったという報告がある１３）．また，穿刺部位に瘢痕
のある 4 名の供血者のうち 3 名に同様な結果が認めら
れている１８）．穿刺部位の消毒の意義については C. perfrin-

gens による死亡例で強調される．この種の菌は，糞便
に検出される．当該供血者の腕を拭った消毒綿から同
菌が検出され，かつ幼児のオムツをしばしば替えてい
た事実関係から，皮膚に付着した菌が血液製剤に混入
したものと推測された１９）．

2）菌血症状態にある供血者からの採血
皮膚常在菌以外にも細菌が混入することがある．多

くは，菌血症状態にあるが無症候である供血者からの
採血である．感染症の病態からの回復期や軽微な感染
症に起因する場合でも報告されている．腸内細菌であ
る Y. enterocolitica が輸血による敗血症の原因菌として同
定されることが多い．血小板製剤が原因となった 2 例
を除いて２０）２１），赤血球製剤が原因となっている．Y. entero-

colitica は 25℃ が最適な増殖環境であるが4℃でも増殖
可能であり，鉄を栄養源とする好冷菌である．Y. entero-

colitica 感染では，下痢・腹痛・発熱などの症状が発現
するが，無症侯であることも多く，供血時の問診で見
逃すことがある．米国疾病対策センター（以下 CDC）に
報告された輸血による Y. enterocolitica による敗血症の原
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Table 1 苦情等の解析から血液製剤
に細菌が検出された事例

検出された細菌原因血液年

Yersinia enterocolitica

Yersinia enterocolitica
RC-MAP1994

Bacillus cereusPC1996

Yersinia enterocoliticaRC-MAP2001

Serratia marcescensRC-MAP2003

因となった供血者の約 75％ は，追跡調査時の質問に対
して，採血前後に下痢などの症状があったことを申し
でたが，残りは無症候であった２２）．また，Y. enterocolitica

感染の約 50％ は無症候であるという報告もある２３）．Y.

enterocolitica 以外にも腸内細菌である C. jejuni，S. heidel-

berg，E. coli の菌血症供血者に起因する輸血による敗血
症が報告されている３）２４）２５）．菌血症を誘発する他の要因に
慢性的に軽微な感染症をもった供血者が原因となるこ
とがある．脛骨に感染巣をもった供血者が提供した血
液を輸血して 7 例の Salmonella による敗血症が発生し，
そのうち 2 例が死亡した２６）．また，感染を伴った足趾壊
疽を呈した患者の自己血輸血による S. liquefaciens によ
る敗血症も報告されている２７）．さらに，一過性の菌血症
状態を誘発する行為として歯科治療，歯磨き，歯垢除
去などが報告されているが，これらは通常，体内の免
疫機構によって速やかに排除される２８）２９）．しかし，供血
2 時間前に歯科治療を受け，菌血症状態にあった供血者
が原因と考えられる S. aureus による敗血症が報告され
ている３０）．興味深いことに，電気歯ブラシの使用は手動
式のハブラシより菌血症のリスクを高めている３１）．上述
した細菌以外にも S. pneumoniae，S. pyogenes，M. mor-

ganii などの菌血症状態にあった供血者から提供された
血液による敗血症が報告されている３２）～３４），最近では，ペッ
トとして飼っていた王ヘビから S. enterica に感染した供
血者の血液による 2 例の敗血症（1 例は死亡）が報告さ
れている３５）．また，野生猫から P. multocida に感染した
供血者や３６），鼻腔内に S. aureus を保菌する供血者と菌
血症との関連性も指摘されている３７）．

3）消毒液または血液バッグなどの汚染
P. aeruginosa（105-6 CFU�ml）に汚染された恒温漕で

融解した FFP の輸注に起因する敗血症が報告されてい
る．恒温漕を清潔に保つことが重要で，菌数を 20CFU�
ml 以下にしておくことが必要である３８）．皮膚消毒綿を
含む消毒薬が汚染されていたという報告もある４）．また，
血液バッグのシールの漏れ，チューブの破損，微小穿
孔などは細菌汚染の原因となる３９）．実際，血液バッグの
外側に重大な S. marcescens の汚染があり，これに起因
する敗血症が報告されている．この報告では，6 例に敗
血症を認め，患者と血液バッグから検出された S. marces-

cens が同じリボタイプに属することから立証された４０）．

2．細菌の汚染頻度
諸外国の報告によると，血液製剤の細菌汚染頻度は

32.4�100,000 単位（95％CI 25.6～39.1）である４１）．これ
を製剤別に算出すると全血由来のプール血小板製剤（以
下 P-pc）で平均 1�2,215 単位（範囲：1�1,250～1�12,500
単位），成分採血血小板製剤（以下 A-pc）で平均 1�1,881
単位（範囲：1�435～0�100,000 単位），赤血球製剤で平
均 1�11,765 単位（範囲：1�7,143～1�33,333 単位）であ
る．わが国では，A-pc に対して 2 つの前方視的調査が
行われ，それぞれの成績は 1�3,791 本，7�2,392 本（多
くは P. acnes）であった（ともに初流血除去導入前の成
績）４２）４３）．一方，苦情報告や期限切れ血液から，Y. entero-

colitica に汚染された赤血球製剤が 3 例，B. cereus に汚染
された血小板製剤および S. marcescens に汚染された赤
血球製剤がそれぞれ1例確認されている（Table 1）４４）～４８）．
細菌汚染の実態調査は菌数が少ない場合には困難で，
サンプル量やサンプリング時期が重要となる．サンプ
ル量が多いほど，また多くの細菌はサンプリング時期
が遅いほど検出感度が高まる４９）．また，嫌気性細菌の検
出も重要である５０）５１）．つまり，検出方法の違いによって
汚染頻度も大きく異なってくるので，個別の報告から
汚染頻度を単純に比較することは適切ではなく，細菌
汚染を調査するためのグローバルスタンダードが必要
となる．

3．細菌汚染と血液製剤の有効期間
血小板製剤は 20～24℃で保存され，赤血球製剤は2～

6℃ で保存される．通常，細菌は室温で増殖が活発にな
るため，血小板製剤は格好の生活環境となる．その倍
加速度は菌種にもよるが0.7～6時間程度で，S. epidermidis

が比較的遅い５２）５３）．SHOT の解析から，原因となった血
液製剤の保存期間をみると，血小板製剤が 4 日以降，
赤血球製剤が 21 日以降に多い傾向にあり（Table 2），
特に Y. enterocolitica による死亡例はエンドトキシンの産
生と関連するため２３），その傾向が強い５４）（Fig 1）．赤血球
製剤は，2～6℃ で保存するために低温で増殖すること
ができる細菌が問題となる．代表的な細菌に Y. entero-

colitica，S. marcescens，P. fluorescens，S. liquefaciensなど
が知られている．しかし，使用前に室温に長時間放置
しておくと（約 8 時間程度）細菌の発育が指数増殖期
に入ることから５５），留意する必要がある．わが国では細
菌感染のリスクを考慮して血小板製剤の有効期間を 3
日間（採血日を欧米と同様に 0 日として計算すると）に，
また赤血球製剤の有効期間を 21 日間（Y. enterocolitica

の汚染問題から 1995 年 4 月から有効期間を 42 日間か
ら 21 日間に短縮）に制限している．諸外国でのそれぞ
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Table 2 SHOTの解析によって同定された輸血による敗血症の原因細菌と当該製剤の保存日数
（1995～2005年）

原因血液製剤の保存日数

菌種 赤血球製剤
（保存日数）

血小板製剤

ALLNK 54321

4275106420All species

 413Bacillus cereus

1（23日） 1 1Co （－） Staphylococci
 11Enterobacter cloacae

 11Enterobacter aerogenes

 3111Escherichia coli

 3111group B Streptococcus

 1 1Morganella morganii

1 0Serratia liquefaciens

 31 2Staphylococcus aureus

1（32日）101 621Staphylococcus epidermidis

1（33日）Yersinia enterocolitica

Fig 1 諸外国で報告された輸血によるY. enterocolitica敗血
症と原因血液の保存日数

れの有効期間は 5 日間または 35～42 日間であるが，過
去には，アメリカでも血小板輸血による敗血症の急増
から，その有効期間を 7 日間から 5 日間に短縮する措
置を講じている５６）．また，赤血球製剤についても，Y.

entrocolitica による死亡例の多くが25日以上保存した赤
血球製剤で発生していることから，米国食品医薬品局

（以下 FDA）は赤血球製剤の有効期間を短縮するよう
推奨したが廃棄血の問題から導入にはいたらなかった５７）．
このような理由から，わが国における輸血による敗血
症のリスクは欧米諸国に比べて低いものと推測される
が，その実態を調査した成績はない．

4．輸血による敗血症
はじめて，輸血による敗血症が報告されたのは 1942

年で５８），血小板輸血による敗血症は 1971 年に報告され
た５９）．それ以降，数多くの症例が報告されている５４）．

4-1）アメリカの状況
1976～1998 年までに，FDA に 77 例の輸血が疑われ

る敗血症による死亡例が報告された６０）．
①血小板輸血による敗血症
51 例が報告された．原因菌の 26.9％ は Staphylococcus

spp であった．それ以外に，Klebsiella spp が 17.3％，Ser-

ratia が 15.4％，Streptococcus spp が 7.8％，Salmonella

が7.7％，Pseudomonas spp，E. coli，Enterobacter spp，Ba-

cillus spp がそれぞれ 5.8％ であった．皮膚常在菌による
敗血症が最も多い．

②赤血球輸血による敗血症
26 例が報告された．原因菌の約 53.8％ は腸内細菌で

ある Y. enterocolitica であった．それ以外に，Pseudomonas

spp が 11.5％，Serratia が 7.7％，Enterobacter spp が7.7％，
Enterococcus spp，Klebsiella spp，S. aureus，C. perfrin-

gens，P. acnes がそれぞれ3.8％であった．Y. enterocolitica

に起因する敗血症は FDA へ報告された症例以外に，
1986～1992 年までに CDC に 13 例が報告され，そのう
ち 7 例（54％）が死亡例であった６１）．イギリスでは，1988
年以降に少なくとも，6 例（4 例が死亡）が発生してお
り６２），ニュージーランドでは，1991～1997 年までに Y.

enterocolitica に汚染された 9 単位の赤血球製剤により 6
例が死亡している６３）．そのリスクは赤血球輸血で1�65,000
単位（ニュージーランド）～1�500,000 単位（アメリカ）
である６４）６５）．輸血による敗血症の実態を前方視的に調査
するために，赤十字，血液銀行協会（AABB），国防総
省，CDC が参加した調査（Bacterial Contamination of
Blood：BaCon Study）が 1998～2000 年の 3 年間に渡っ
て実施された．報告基準は，輸血後 4 時間以内に発熱

（39℃ 以上または 2℃ 以上の上昇），悪寒，頻脈（120
回�分以上または 40 回�分以上の増加），収縮期血圧の
変化（30mmHg 以上の増加または減少）のいずれかの
症状が発現した事例を対象とした．その結果 34 例（死
亡 9 例）が報告された．血小板輸血での発生頻度は，
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Table 3 輸血による敗血症の原因となった細菌―BaCon Study, BACTHEM Case-Control Study―

BACTHEMBaCon
検出された細菌

赤血球製剤血小板製剤赤血球製剤血小板製剤

 2 2 1Bacillus cereus

グラム陽性

 3 52（1） 8Co （－） Staphylococcus
 1 4Staphylococcus aureus

 1Enterococcus faecalis

 1 3Propionibacterium acnes

 2 4（1）Streptococcus spp

 1Staphylococcus aureus ＋ A.baumanni

10102（1）18（1）計

 1 2（1）Klebsiella spp

グラム陰性

 2（1） 1（1）3（2） 2（2）Serratia spp

 2 1 5（1）Escherichia coli

 1Escherichia coli ＋ Enterococcus faecalis
 4（1） 1Acinetobacter spp

 1（1） 1 2（1）Enterobacter spp

 1（1）Providencia rettgeri

 1 1Yersinia enterocolitica

 2（1）Pseudomonas spp

 1Proteus mirabills

15（4） 6（2）3（2）11（5）計

25（4）16（2）5（3）29（6）合計

（　）は死亡例

供給 100 万単位あたり 9.98 件（A-pc）～10.64 件（P-
pc）で，死亡例は 2.22 件（A-pc）～1.94 件（P-pc）で
あった．赤血球輸血での発生頻度は，供給 100 万単位
あたり 0.21 件で死亡例は 0.13 件であった．血小板輸血
でのリスクが高いことが確認された．検出された細菌
は，グラム陽性菌が 20 例，グラム陰性菌が 14 例であっ
た．検出された細菌の種類は血小板製剤からは 8 例の
Co（－）staphylococcus を含む 18 例のグラム陽性菌が，
また5例の E. coli 含む11例のグラム陰性菌が検出され，
赤血球製剤からは 2 例のグラム陽性菌である Co

（－）Staphylococcus と 3 例のグラム陰性菌である Serra-

tia spp が検出された（Table 3）６６）６７）．この問題に取り組
むために，FDA は血液センターに問題意識を高め，技
術開発を促進するための研究会を開催した６８）．また，
AABB は血液製剤の細菌汚染を低減化するための措置
として，2004 年 3 月 1 日から血小板製剤について細菌
汚染を検出する検査を義務化した．その後の状況につ
いては，「6．細菌スクリーニング検査導入後の輸血に
よる敗血症」に後述した．

4-2）フランスの状況
1996～1998 年に行なわれた調査（BACTHEM Case-

Control Study）では，血小板製剤から 5 例の Co（－）
staphylococcus を含むグラム陽性菌が 10 例，また 2 例の
Klebsiella spp を含むグラム陰性菌が 6 例，計 16 例が検
出された．死亡例は 2 例で，すべてグラム陰性菌であっ
た．赤血球製剤からは 3 例の Co（－）staphylococcus

を含むグラム陽性菌が 10 例，4 例の Acinetobacter spp

を含むグラム陰性菌が 15 例，計 25 例が検出された．
死亡例は 4 例で，すべてグラム陰性菌であった（Table
3）６９）．一方，2003 年の副作用解析（フランスの安全監
視体制である Haemovigilance）から輸血との関連性が
高い例として評価されたのは 7 例であった．血小板輸
血が 4 例で，赤血球輸血が 3 例であった．血小板製剤
から検出された細菌は S. epidermidis または S. aureus

がそれぞれ 2 例で，赤血球製剤から検出された細菌は
Y. enterocolitica，A. baumanni，A. baumanni＋Bacillus

の 3 例であった７０）．2004 年に報告された症例は 10 例で
あった．2000～2004 年の 5 年間に発生した輸血に関連
した敗血症から，その発生頻度を計算すると，P-pc
で 1�22,080 単位，A-pc で 1�25,540 単位，赤血球輸血で
1�336,790 単位となる７１）．

4-3）イギリスの状況
1996～2005 年までの副作用報告の解析（SHOT）か

ら，輸血との関連性が高い例として評価されたのは 31
例であった．血小板輸血が 27 例で，赤血球輸血が 4
例であった．そのうち 6 例が死亡例であった（Fig 2,
Table 2）．血小板製剤から検出された細菌の多くは S.

epidermidis などの皮膚常在菌であった．赤血球製剤から
検出された細菌は Co（－）Staphylococci，S. liquefaciens，
S. epidermidis，Y. enterocolitica であった２０）．

4-4）カナダの状況
2002～2003 年までの副作用報告の解析（カナダの安

全監視体制である Transfusion Transmitted Injuries
Surveillance System，TTISS）から輸血との関連性が



日本輸血細胞治療学会誌 第54巻 第 3 号 363

Table 4 わが国で報告された輸血による敗血症

原因血液
検出された細菌

年
原因血液患者

RC-MAPNTBacillus subtilus1993
PCNTSerratia marcescens1994

RC-MAPNTAcinetobacter calcoaceticus1995
PCNTStaphylococcus aureus1996

RC-MAPNTグラム陽性桿菌1996
PCNTMorganella morganii1998

RC-MAPBacillus cereusBacillus cereus2000

PCStreptococcus pneumoniaeStreptococcus pneumoniae（死亡例）2000

RC-MAPYersinia enterocoliticaYersinia enterocolitica（死亡例）2003

RC-MAPYersinia enterocoliticaYersinia enterocolitica

2006 RC-MAPYersinia enterocoliticaYersinia enterocolitica

PCStaphylococcus aureusStaphylococcus aureus（死亡例）

NT: Not Tested

Fig 2　SHOTに報告された輸血による敗血症の推移

高い例として評価されたのは 19 例であった．血小板輸
血が 9 例で，赤血球輸血が 10 例であった．血小板製剤
から検出された細菌は Co（－）Staphylococcus が 3 例，
S. aureus が 1 例，Corynebacterium が 1 例，Bacillus spp

が 1 例，グラム陽性菌が 3 例であった．赤血球製剤か
ら検出された細菌は，Co（－）Staphylococcus が 5 例，
S. aureus が 2 例，Streptococcus spp が 2 例，P. acnes が
1 例であった７２）．上述した報告の中に P. acnes が輸血に
関連する敗血症の原因菌と評価されているが，P. acnes

は嫌気性細菌で血液製剤中では増殖しにくく，また，
P. acnes に汚染された 57 バッグの血液を遡及したとこ
ろ，受血者に有害事象を認めなかったという報告があ
ることからも，臨床的に問題となることは極めて少な
いものと考えられる７３）．諸外国での安全監視体制下で収
集された副作用の評価基準では，血液製剤中に細菌が
検出された場合には，患者から検出されなくても輸血
との関連性が高い例として評価される．P. acnes のよう
に臨床的意義の極めて低い細菌についての評価基準を
再考する必要がある．

4-5）日本の状況
2000 年以降の感染症報告の解析によって輸血との関

連性が高い例として評価されたのは 6 例であった．2000
年には，S. pneumoniae に汚染された血小板輸血による
死亡例７４）と B. cereus に汚染された赤血球輸血による発熱
反応が報告された７５）．B. cereus は低温では増殖しにくい
ことから軽微な副作用で済んだものと考えられた．そ
の後，2003 年に Y. enterocolitica に汚染された赤血球輸
血による死亡例が，医療機関独自の解析によって報告
された７６），2006 年には S. aureus に汚染された血小板輸
血による死亡例と Y. enterocolitica に汚染された赤血球輸
血による 2 例の敗血症が確認されている７７）．一方，1999
年以前にも M. morganii，S. aureus，S. marcescens，B.

cereus，B. subtilus，A. calcoaceticus の計 6 例が疑い例と
して報告されたが５４）７８），輸血との関連性を明確にするこ
とはできなかった（Table 4）．原因が特定できなかった
理由の一つとして，輸血に使われた当該血液製剤が確
保できなかったことがあげられる．血液センターでは
当該血液製剤の有無に関わらず同一製造番号の凍結血
漿についても，事後に無菌試験を実施する．しかし，
凍結血漿は全血を強遠心して，その上清を凍結するた
め，強遠心による細菌の沈降や，凍結保存による細菌
の死滅化などによって７９）８０），無菌試験が陽性にならない
ことがある．今後，輸血との関連性を調査する上で当
該血液の確保が重要で，輸血による敗血症が疑われた
際には，患者動脈血の血液培養を行なうとともに，当
該血液製剤を無菌的に低温で保管し，血液センターに
速やかに報告することが肝要となる．

5．血液製剤の細菌汚染による死亡率�疾病率のリス
クを低減化させる対策

輸血による敗血症を低減化するためには，様々な対
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Fig 3 細菌接種後の赤血球製剤の外観変化

策が考えられている．皮膚消毒法の改良は細菌汚染を
低減化させるが８）９）８１），皮膚毛囊などを貫いた採血を考慮
すると，皮膚消毒法の改良のみでは細菌汚染を十分に
阻止することは困難で，他の予防対策との組み合わせ
が必要となる．主な予防対策は血液バッグの外観チェッ
ク，初流血除去，細菌スクリーニング検査である．こ
れ以外にも，血液製剤の保存温度８２）～８７），保存期間の制
限８８）８９），普遍的保存前白血球除去９０）～９２）なども有益と考え
られている．

5-1）外観チェック
輸血前に血液バッグの外観をチェックし，細菌汚染

が疑われる血液を使用しないことが重要である９３）９４）．外
観異常の特徴は，赤血球では主に溶血である．細菌が
極度に増殖すると赤血球は溶血して血液バッグ全体が
黒色化するが，セグメント内の赤血球は通常，正常な
色調である．Y. enterocolitica や S. marcescens を接種し血
液バッグ全体が黒色化する前に，肉眼的に確認できる
外観上の特徴が現れるか否かを検討したところ，バッ
グの上層部または下層部に部分的な黒色化が現れ（Fig
3），その後，急速にバッグ全体が黒色化する．つまり，
このような外観異常が疑われた場合には，当日の輸血
を避け，外観変化が翌日にかけて加速度的に進行する
か否かを確認することが一つの目安となり，細菌汚染
を知るうえで重要なポイントとなる．血小板製剤の外

観チェック項目では混濁，凝集，凝固，スワリングの
消失，色調の変化などで，スワリングが最も重要な外
観チェック項目となる（Table 5）９５）９６）．つまり，血漿の
色は個人差があり，仮に肉眼的に色調異常と思われる
血液でもスワリングが十分に認められる場合には使用
可能ということになる．

5-2）初流血除去
先に述べたように，血液製剤への主な細菌汚染経路

は，皮膚毛囊などを貫いた採血である．この場合は，
採血直後の血液（初流血）のみに細菌が混入すること
がある．初流血除去は上記混入機序に基づくもので，
初流血を採血径路の側副のダイバージョンバッグに集
めることで，本体バッグへの汚染を低減化させる原始
的な方法である．わが国では A-pc については 2006
年 10 月 26 日採血分から開始し，全血については 2007
年 1 月 16 日採血から順次実施し，現在ではすべての血
液製剤について対応している．初流血は血液型検査や
病原体検査に使用できるので廃棄とはならない．初流
血除去は血液製剤への細菌汚染を 44～88％，低減化さ
せる効果が認められている９７）～１０１）．わが国で実施した全
国規模の成績はないが，東京都センターで実施した成
績でも 30ml の初流血除去によって細菌汚染を 7�2,392
から 2�2,281 に低減化できることが示唆されている４３）．
多くの研究成果では 15～30ml の除去が効果的とされて
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Table 6 細菌スクリーニング導入後に発生した諸外国での血小板輸血による敗血症

検出された細菌
患者

検査法症例国
転帰原疾患

Bacillus cereus回復白血病BacT/ALERT1
オランダ

Bacillus cereus回復白血病BacT/ALERT2

Staphylococcus aureus死亡白血病pH3

アメリカ＊

S.lugdunensisi死亡冠動脈バイパス術BacT/ALERT4

Co （－） Staphylococcus回復末梢血幹細胞移植Glucose5

Staphylococcus epidermidis回復リンパ肉腫BacT/ALERT6

Co （－） Staphylococcus回復消化管出血・薬剤性血小板減少症BacT/ALERT7

Serratia marcescens死亡急性リンパ性白血病BacT/ALERT8
カナダ

Salmonella spp回復急性リンパ性白血病BacT/ALERT9

Klebsiella pneumoniae死亡不明BacT/ALERT10
ドイツ＃

Klebsiella pneumoniae回復不明BacT/ALERT11

＊：これ以外にアメリカ赤十字から19例が報告されている（文献115）．
＃：供血者は1名

いるが１０２）～１０４），カナダでは 40ml の初流血除去を行なっ
ている．

5-3）細菌スクリーニング検査
皮膚消毒法の改良や初流血除去を行なっても細菌汚

染を完全に防ぐことができず，先進諸外国の一部の国
では血小板製剤に対する細菌スクリーニング検査（主
に BacT�ALERT システム）を導入している．BacT�
ALERT システムは，血液培養検査がすべて自動化され
たものであり，静置培養に比して細菌の検出時間が短
縮できる．このシステムは，培養ボトルが装置にセッ
トされた時点で自動的に測定を開始する．検出アルゴ
リズムは細菌の増殖曲線と密接に関連している．細菌
の増殖が指数増殖期に入るまでの期間（誘導期）は，
加速度的な CO2産生量を検出し，指数増殖期は CO2

産生率を検出する．静止期にはすでに基準値に達して
いる CO2を検出する．多量の CO2を産生する腸内細菌
などは通常，誘導期や指数増殖期により検出される．
しかし，CO2産生量が少ない Acinetobacter 属で接収時期
が遅れた検体や自己融解する S. pneumoniae は検出され
ないことがある．さらに，増殖速度の遅い P. acnes や
S. epidermidis では反応時間を 18～60 時間以上要する場
合がある１０５）１０６）．BacT�ALERT システム以外に eBDS
システムも開発されているが前者の感度が高い１０７）．諸
外国での Bact�ALERT システムの使用状況であるが，
血液製剤の供給前のスクリーニング検査として採用し
ているのは，カナダ，デンマーク，ノルウェー，アメ
リカ（2004 年 3 月から実施，A-pc の採血が 90％ 以上
になった時点で完全実施予定）で，オーストラリアは
2008 年 4 月から実施予定である．品質管理の試験とし
て導入しているのは，オーストリア，ドイツで，現在
も検討段階にあるのは，イギリス，フランスである．

わが国では，細菌汚染頻度を調べるために使用してい
る．サンプル時期，サンプル量，培養時間などの手順
は各国によって大きく異なる１０８）．

6．細菌スクリーニング検査導入後の輸血による敗
血症

細菌スクリーニング検査技術の導入によって，血小
板製剤から細菌に汚染された製剤の多くは除外できる
ようになってきたが，細菌は菌種によってその増殖動
態が異なる．また採血時に混入する菌数が極端に少な
いので，Bact�ALERT などの検査法でも偽陰性となり
輸血に供することがある．細菌スクリーニング検査導
入後，少なくとも 30 例（供血者は 26 名）の敗血症が
報告されている．オランダの 2 例，アメリカの 26 例

（供血者は 23 名），カナダの 2 例，ドイツの 2 例（供血
者は 1 名）が報告されている（Table 6）１０７）１０９）～１１５）．細菌
スクリーニング検査導入効果は導入前に比して輸血に
よる敗血症のリスクを約 1�2～1�5 に減少させていると
され１１６）１１７），FDA は細菌の汚染頻度を 1�10,000 以下に抑
えることを要求している１１７）．

7．細菌スクリーニング検査の利点と課題
細菌スクリーニング検査は汚染血液を検出し輸血の

安全性を向上させ，血小板製剤の有効期間延長の可能
性を提供するとともに，時には発病前の菌血症供血者
を同定することも可能である１１８）．課題としては，限ら
れたウイルスに対する感染症検査と異なって，免疫学
的検査が適用できず，かつ採血時に混入する菌数が極
めて少ないなどの理由で核酸増幅検査が実用化できな
いことである．現在は，血液培養検査が主流をなして
いる．細菌は保存中に増殖または死滅するので，検査
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開始のタイミングを慎重に決定し多くの細菌を指数増
殖期に導く必要がある．細菌はいつも血液製剤中で増
殖するとは限らない．保存条件によって生存できない
可能性がある他，補体などの自然免疫によって殺菌さ
れる可能性も考えられる１１９）．嫌気性細菌では増殖はし
ないが血液製剤中に低濃度の細菌が生存し続ける．つ
まり，検体採取はウイルス感染症スクリーニング検査
のように採血して速やかに実施することは不適切とな
る．このような理由から，細菌スクリーニング検査は
未だ開発途上にある検査方法と言ってもよい．

8．おわりに
血液製剤の有効期間を延長するための大きなハード

ルは細菌汚染である．近年，ウイルス感染症に対する
安全対策が高度に進み，敗血症のリスクがクローズアッ
プされており，欧米諸国では，細菌汚染の予防対策と
して普遍的保存前白血球除去，初流血除去，細菌培養
等のスクリーニング検査を導入し，一部の国や地域で
は血小板の有効期間を 5 日から 7 日に延長している．
しかし，細菌汚染低減化システムは開発途上であり，
費用，プロセス制御の課題が未解決である．一方，病
原体の不活化についても遺伝毒性等の懸案事項が残っ
ている．わが国における細菌汚染による副作用の実態
は明らかにされていないが，その増大を未然に防ぐた
めに血小板の有効期間は採血後 3 日間に，赤血球は 21
日間に制限されている．今後，国内における細菌汚染
の頻度や輸血による敗血症の実態を，まず把握するこ
とが肝要である．
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