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成分採血装置 Trima Accelで採血した分割対象血小板原料血液由来の血小板製剤の

品質
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今般，安定的な血小板製剤（PC）の確保を目的とし，成分採血装置 Trima Accelに，一人の献血者から 2本分の
10単位 PCを一度に採血できるプログラムが搭載された．この採血方法では従来の方法と異なり，一つのポリ塩化
ビニル製採血バッグ（PVCバッグ）に通常の 2倍量の血小板原料が入る．さらに，その状態で採血当日または翌日
まで保管後，2分割する必要がある．本検討では，採血翌日に分割した分割対象血小板原料血液由来 10単位 PC（分
割 PC）の品質を解析した．
採血後 4日目までの Trima Accel由来の分割 PCと CCS採血由来の非分割 PCの品質を比較した結果，補体であ
る C5a濃度と pHは分割 PCにおいて有意に高値であったが，正常範囲内であった．また，その他の血小板機能等に
差はなかった．そのため，分割 PCの品質は，従来の非分割の PCと同等であることが明らかになった．
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緒 言
献血可能な世代の人口が少子高齢化の進展によって
減少する中，血液を安定的に確保することが増々困難
となっており１），効率的な採血を行うことが求められて
いる．そこで，日本赤十字社では，テルモ BCT社製の
Trima Accel採血装置（Ver.7.0）を用い，10単位血小
板製剤（PC，総血小板数 2.0～2.9×1011個，容量 160～
240ml）2本分を同一献血者から採取し，その後，製造
所において 2分割する高単位分割対象血小板原料血液
（分割 PC原料）の採血を推進している．この方法によ
り，一度の献血から 10単位 PCを 2本製造することが
可能になる．分割 PC原料の採取は，本邦の採血基準に
則り，献血者への負担も従来の 20単位採血と同等であ
ると考えられることから，血液の安定的な確保に大き
く寄与することが期待されている．
分割 PC原料は，通常の 10単位血小板原料の 2倍量
が，Trima Accel付属のポリ塩化ビニル製バッグ（PVC

バッグ）に入ることから，製造施設において分割する
という工程が必要になる．そのため，血小板原料が倍
量入った状態で，採血した翌日に分割する場合など，
長時間分割を行わない際に品質が劣化しないかを検証
する必要がある．そこで，分割 PC原料の分割を採血翌
日に行った際に血小板製剤の品質に影響を与えるかを
解析し，主に 10単位 PCとして流通しておりポリオレ
フィン製バッグ（POバッグ）が付属しているヘモネティ
クス社製の CCS採血由来 10単位 PC（非分割 PC）と
比較検討した．
非分割PCと分割PCでは採血装置や付属しているバッ
グが異なるが，Tima Accel採血と CCS採血あるいは
Trima Accel付属の PVCバッグと CCS付属の POバッ
グ間に血小板の品質に差が生じたという報告はこれま
でにないことから，それらの違いも含めた検討とした．
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方 法
1．試験実施施設および項目
試験血液の調製は，関東ブロック血液センター（中
央血液研究所試験分），北海道ブロック血液センター，
近畿ブロック血液センターで各施設 4例，計 12例実施
した．
容量，血小板濃度，平均血小板容積，赤血球数試験，
pH，二酸化炭素分圧，酸素分圧，低浸透圧ショック回
復試験，血小板凝集能試験，血小板形態試験，血小板
活性化マーカー試験およびアポトーシスマーカー試験
は，中央血液研究所，北海道ブロック血液センター，
近畿ブロック血液センターで各施設 4例，計 12例実施
した．
グルコース濃度，乳酸濃度，クエン酸濃度，血小板
由来マイクロパーティクル（PDMP）濃度，補体濃度
（C5a-desArg）およびサイトカイン濃度（sCD40L，VEGF，
RANTES，PDGF-AA，PDGF-AB/BB，IFN-γ，TNF-
α，IL-1β，IL-6，IL-8および IL-10）の測定は，中央血
液研究所で 12例実施した．

2．試験血液の調製
試験に用いた PCはすべて献血の同意説明書により，

同意の得られた健常人ドナーから採血した．
分割 PC原料の分割は，採血翌日に行った．試験血液

は，成分採血装置 Trima Accel（テルモ BCT社製）に
より 10単位 PC2本分を PVCバッグに採取し，24時間
振とう保管し POバッグに半量分割した後，15Gyの X
線を照射することにより製造した．非分割 PCは，成分
採血装置 CCS（へモネティクス社製）により 10単位 PC
を CCS用採血キットに付属している POバッグに採取
し，採血当日に照射することにより製造した．

3．試験用検体の採取
試験血液に無菌接合装置（テルモ BCT社製）で血液
分離用バッグ（KBP-50C-2；川澄化学工業社製）を接続
し，試験用検体を約 22ml 採取した．サンプリングポイ
ントは，保存 1，3，4日目（採血当日を保存 1日目と
する）とした．分割分は，分割前 PCとして 24時間振
とう保存しているため，保存 2日目のサンプリングも
実施した．

4．試験方法
複数施設で試験を行っているため，機器が異なる場
合は中央血液研究所を①，北海道ブロック血液センター
を②，近畿ブロック血液センターを③で表記している．
容量は電子天びん（①MS4002S；メトラ・トレド社
製，②BP3100S；ザルトリウス社製あるいは③GX-
2000R；A＆D社製）を用いて重量を測定し，比重を 1.03
として算出した．
血小板数（PLT）および平均血小板容積（MPV）は，
多項目自動血球分析装置（①xs800iあるいは②③

xs1000i；シスメックス社製）用いて測定した．赤血球
数試験は，改良ノイバウエル計算盤（C-Chip；NanoEn-
Tek社製）を用いて血球計数盤算定法により測定した．
pH，二酸化炭素分圧（pCO2）および酸素分圧（pO2）

は，血液ガス分析装置（①ラピッドポイント 405；SIE-
MENS社製あるいは②③cobas b221；Roche Diagnos-
tics社製）を用いて測定した．
血小板凝集能試験は，血小板凝集能測定装置

（PRP313M；タイヨウ社製）を用いて行った．試験血液
より調製した 30万/μl PRP２）を測定検体として CaCl2
（最終濃度 4mM）存在下，ADP（最終濃度 5μM）およ
び Collagen（最終濃度 2.5μg/ml）を同時に加えたとき
の最大凝集率を血小板凝集能とした．
低浸透圧ショック回復試験（%HSR）は，試験血液よ
り調製した 30万/μl PRPに 1/2容量の蒸留水を加えた
時の透過度の変化を分光光度計（①UV-2450，③UV-
2550；島津製作所社製あるいは②U2900；日立製作所社
製）で測定した３）．血小板形態試験は，血小板凝集能測
定装置（PRP313M；タイヨウ社製）を用いて大軒ら４）の
方法に従い行った．
血小板活性化マーカーおよびアポトーシスマーカー
試験は，フローサイトメーター（①Cytomics FC 500；
BECKMAN COULTER，②BD FACS Caliburあるいは
③BD FACS Canto II；BD Bioscience社製）を用いて測
定した．
CD62P陽性率（%）は，血小板を PE標識抗 CD62P
抗体（BD Bioscience社製）および PerCP標識抗 CD61
抗体（BD Bioscience社製）で染色した細胞を 1%パラ
ホルムアルデヒド・リン酸緩衝液（和光純薬工業社製）
で固定した後に測定した．この際，陰性コントロール
は PE標識抗マウス IgG1抗体（BD Bioscience）を使用
した．Annexin-V陽性率（%）は，AnnexinV-FITC
Apoptosis Detection Kit（Sigma-Aldrich社製）を用い
て測定した．評価方法は，陰性コントロールを用いた
時の PEまたは FITC logスケール上で 0.5％が陽性と
なる位置を境界とし，陽性細胞を決定した．
グルコース濃度，乳酸濃度，クエン酸濃度，補体濃
度は，試験用検体を遠心分離（1,930g，10分間，22℃）
して得られた上清を測定検体とした． PDMP濃度は，
試験用検体を遠心分離（8,000g，5分間，22℃）して得
られた上清を測定検体とした．グルコース濃度はグル
コース CII―テストワコー（和光純薬工業社製），クエン
酸濃度は F―キットクエン酸（J. K. International社製）
を用いて，分光光度計（UV-2550；島津製作所社製）で
測定した．
乳酸濃度はデタミナー LA（協和メデックス社製），
PDMP濃度は PDMP ELISA Kit（蛋白精製工業社製），
C5a-desArg濃度は Human C5a ELISA Kit II（Becton
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表 1　採取血液の容量や血小板濃度等（Mean±SD，n＝12）

項目　＼　保存期間 対照 1日目 2日目 3日目 4日目

容量（ml）
分割 ― 190±9 ― ―

非分割 214±9 ― ― ―

血小板濃度（×104 個/μl）
分割 100±8 100±8 100±8 99±8

非分割 109±9 ― 108±9 108±9

平均血小板容積（fl）
分割 9.1±0.7 8.8±0.7 8.7±0.6 8.8±0.6

非分割 9.2±0.9 ― 8.9±0.9 9.0±0.9

赤血球数（個/μl）
分割 2±4 ― ― ―

非分割 4±4 ― ― ―

pH
分割 7.21±0.15 7.36±0.10 7.56±0.12 ＊ 7.58±0.13 ＊

非分割 7.17±0.08 ― 7.37±0.12 7.37±0.11

PCO2（mmHg）
分割 54±15 34±10 19±6 ＊ 16±5 ＊

非分割 51±13 ― 27±8 24±7

PO2（mmHg）
分割 62±43 50±23 102±27 107±27

非分割 64±15 ― 93±20 100±23

グルコース濃度（mg/dl）
分割 344±42 337±38 324±37 307±40

非分割 339±38 ― 324±38 312±40

乳酸濃度（mg/dl）
分割 16±6 24±6 36±8 48±12

非分割 15±5 ― 36±7 50±9

クエン酸濃度（mg/dl）
分割 405±38 ― ― ―

非分割 431±36 ― ― ―

C5a-desArg 濃度（ng/ml）
分割 30.0±6.6 ＊ 30.0±6.6 30.3±6.7 ＊ 30.4±6.1 ＊

非分割 21.4±7.1 ― 22.0±7.4 21.7±6.6
＊vs. 非分割：P＜0.05

Dikinson社製）を用いて，マイクロプレートリーダー
（Benchmark Plus；Bio Rad社製）で測定した．
各種サイトカイン濃度はMILLIPLEXMAP（Merck
Millipore社製）を用いて，Luminex200（Luminex社製）
で測定した．

5．統計処理
測定値は平均値±標準偏差で示している．非分割 PC

と分割 PC間の各保存日数において two-tailed unpaired
t-testを用いた．いずれにおいても危険率（P）5％未満
を有意とした．統計解析ソフトは Graph Pad Prism 7
（エムデーエフ）を用いた．

倫 理
本検討は日赤倫理委員会による了承のもと行った．

結 果
1．分割 PCにおける採取容量等
解析に用いた分割 PC原料由来の 10単位 PCは，全
例（n=12）において規格を満たした（表 1）．さらに赤
血球の混入も平均 2～4個/μl と非常に低値であった．

2．分割 PCと非分割 PCの比較
血液ガス分析の結果，pHまたは pCO2は，採血 3，4

日目において分割 PCの方が非分割 PCより有意に高値
あるいは低値であった（表 1）．さらに，補体濃度は，
採血 1日目から分割 PCの方が有意に高値であったが，
経時的な変化は生じていなかった．その他の血小板機
能や血小板マーカー（表 2），血小板由来の PDMP，サ
イトカイン（表 3）および白血球由来サイトカイン（表
4）において非分割 PCと分割 PC間に有意な差は認め
られなかった．

考 察
分割 PC原料採血において，分割後の採血容量および
総血小板数は 10単位 PCの基準を満たしていることか
ら，従来の非分割の採血方法と同様に適正な採血が行
われていることが確認された．
表 1で示しているように，分割 PCは非分割 PCと比

較し，採血 1日目からアナフィラトキシン活性を有す
る補体である C5a５）の濃度が有意に高値を示している．
この差は，採血装置や付属バッグが異なることや，分
割 PCでは通常の 2倍量の血小板原料を採取するため，
採血時間が非分割 PCのものより長くなることが原因で
ある可能性が示唆される．分割 PCでの C5aの値は，
その最高値においても通常血漿中の濃度と同程度（47.9
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表 2　血小板機能および血小板・アポトーシスマーカー（Mean±SD，n＝12）

項目　＼　保存期間 対照 1日目 2日目 3日目 4日目

低浸透圧ショック回復試験（%）
分割 79±8 81±5 77±7 73±7

非分割 78±8 ― 79±7 79±7

血小板凝集能試験（%）
分割 87±3 84±3 82±3 82±2

非分割 85±3 ― 82±3 79±4

血小板形態試験
分割 0.90±0.02 0.89±0.02 0.89±0.02 0.90±0.03

非分割 0.90±0.03 ― 0.89±0.04 0.89±0.04

CD62P（%）
分割 16.6±6.4 14.0±4.7 21.8±7.0 28.9±9.2

非分割 12.6±5.0 ― 17.9±6.2 23.7±7.4

Annexin-V（%）
分割 0.9±0.3 1.0±0.4 1.0±0.4 1.5±0.6

非分割 1.2±0.4 ― 1.5±0.7 1.8±0.9
＊vs. 非分割：P＜0.05

表 3　PDMP および血小板由来サイトカイン濃度（Mean±SD，n＝12）

項目　＼　保存期間 対照 1日目 2日目 3日目 4日目

PDMP（U/ml）
分割 38.9±46.8 55.0±45.5 55.0±35.1 49.9±21.2

非分割 28.8±18.4 ― 36.5±22.7 46.0±16.2

sCD40L（pg/ml）
分割 50.0±24.7 168.5±81.8 277.0±125.7 379.1±170.8

非分割 32.2±11.7 ― 190.7±85.8 278.2±111.3

VEGF（pg/ml）
分割 307.9±469.3 360.7±288.4 363.7±90.1 554.4±240.5

非分割 172.8±103.5 ― 284.9±171.3 395.6±208.0

RANTES（ng/ml）
分割 12.2±5.8 38.1±13.4 89.6±37.2 136.4±47.5

非分割 15.1±6.1 ― 73.3±24.7 113.2±36.8

PDGF-AA（ng/ml）
分割 0.2±0.1 0.6±0.2 1.3±0.6 2.1±0.9

非分割 0.4±0.1 ― 1.2±0.5 1.8±0.7

PDGF-AB/BB（ng/ml）
分割 1.4±0.8 4.1±2.5 9.9±5.1 15.6±7.9

非分割 1.7±1.1 ― 7.4±3.9 11.4±5.0

IL-1β（pg/ml）
分割 1.5±2.0 2.3±2.6 7.7±4.0 9.7±4.7

非分割 0.5±0.5 ― 4.3±2.9 5.8±3.3

IL-8（pg/ml）
分割 7.1±10.5 5.5±7.9 5.3±7.0 5.9±7.0

非分割 3.5±9.6 ― 3.5±8.4 3.4±7.8
＊vs. 非分割：P＜0.05

表 4　白血球由来サイトカイン濃度（Mean±SD，n＝12）

項目　＼　保存期間 対照 1日目 2日目 3日目 4日目

IFN-γ（pg/ml）
分割 11.5±22.2 16.0±18.9 26.7±14.2 33.3±16.3

非分割 4.6±3.4 ― 13.8±7.1 19.5±7.4

TNF-α（pg/ml）
分割 4.5±2.3 5.2±3.2 9.8±4.1 12.1±5.9

非分割 2.1±1.1 ― 5.3±3.1 7.9±4.1

IL-6（pg/ml）
分割 0.9±1.1 1.4±1.6 3.7±3.1 5.2±4.0

非分割 0.1±0.2 ― 1.5±2.2 3.2±2.8

IL-10（pg/ml）
分割 1.7±2.6 2.5±3.1 7.7±4.7 11.2±5.8

非分割 0.8±1.1 ― 3.9±3.0 6.8±4.4
＊vs. 非分割：P＜0.05
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ng/ml 以下）であることから５），臨床使用上問題がない
レベルであると考えられるが，今後新規の採血方法を
検討する際には補体濃度の検証を行う必要があると考
えられる．
また，採血 3日目以降において，分割 PCでは pH

が有意に高値であった．これは，採血 1日目の pHに差
がないことから，分割 PCと非分割 PCで付属している
バッグが異なることが原因であると考えられる．CCS
採血由来非分割 PCに使用している POバッグは，優れ
た酸素透過性により血小板機能をより維持すると考え
られているが６）７），今回の解析からは分割 PCの PVC
バッグと同等の pO2を示した．一方，PVCバッグでは，
POバッグよりも保管による pCO2が低値であった．そ
のため，Trima Accel採血キットに付属している PVC
バッグは，CO2濃度を低下させることで pHの上昇を引
き起こしていると考えられる．しかし，分割 PCと非分
割 PC間での血小板機能に差が生じていないことや，欧
米では pH6.2以上を製剤規格とし，規格を下回った際
に輸血効果が低下することから８）９），この程度の pHの上
昇は，血小板の保存に影響しないといえる．
以上のように，分割 PCと非分割 PC間には，補体濃
度や pHの違いが生じているものの正常範囲内であり，
その他の血小板機能や製剤中の血小板由来あるいは白
血球由来のサイトカイン濃度等は１０）～１６），同等であるこ
とが明らかになった．また，データを示していないが，
採血当日あるいは翌日に分割した分割 PC間では，全て
の項目において有意な差は認められなかった．
10単位血小板原料の 2倍量を，PVCバッグに採血翌
日まで保存後分割しても，血小板製剤の品質に影響し
ないことが確認された．
著者の COI開示：著者は日本赤十字社職員である．
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THE QUALITY OF PLATELET CONCENTRATE DERIVED FROM DOUBLE BLOOD

COLLECTIONS BY TRIMA ACCEL
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Abstract:

Recently, to cope with the decrease in donor population, a programwas installed into the blood component collec-
tion device “Trima Accel” to allow the collection of double the 10 units of platelet concentrate (PC) from a single donor.
Although 10-unit PC collections are usually stored in a poly-vinyl chloride (PVC) bag, this new program requires twice
this amount (PC source) to fit into the same PVC bag. A polyolefin (PO) bag is also available for 10-unit PC storage.
The PC source is divided into two aliquots on the day of blood collection (Day 1) or the next day (Day 2). Here, we stud-
ied the quality of 10-unit PC divided on Day 2.

There was no significant difference between the quality of divided PC and conventional non-divided PC except
for the C5a concentration and pH during a 3-day storage period. Both C5a and pH were within the normal range.
In conclusion, the quality of 10-unit PC divided from the PC source was similar to that of conventional PC.
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double blood collection, division day, poly-vinyl chloride, polyolefin
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