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推奨一覧
◦ CQ1　がん・造血器悪性腫瘍の化学療法，自家造血幹細胞移植，同種造血幹細胞移植における血小板輸血はどの
ように行うべきか
がん・造血器悪性腫瘍（急性前骨髄球性白血病を除く）の化学療法，自家・同種造血幹細胞移植における血小板輸
血トリガー値は 1万/μlとする（2C）．ただし，患者の状態や医療環境に即し臨機応変に対応する．
がん・造血器悪性腫瘍の化学療法，自家・同種造血幹細胞移植における血小板輸血は予防的に行う（2C）．

◦ CQ2　造血不全における血小板輸血はどのように行うべきか
造血不全（化学療法・造血幹細胞移植を受けない再生不良性貧血や骨髄異形成症候群など慢性造血不全患者）にお
ける血小板輸血トリガー値の目安は 5千/μlとする（2D）．

◦ CQ3　血小板減少を呈する処置・手術における血小板輸血はどのように行うべきか
中心静脈カテーテル挿入：中心静脈カテーテル挿入前の血小板数 2万/μl未満の場合，挿入前に血小板数 2万/μl以
上を目指し血小板輸血を行う（2D）．
腰椎穿刺：腰椎穿刺前の血小板数 5万/μl以下の場合，穿刺前に血小板数 5万/μl超を目指し血小板輸血を行う（2D）．
外科手術：外科手術前血小板輸血トリガー値を 5万/μlとし，止血が確認されるまで血小板数 5万/μlを維持する
（2D）．

◦ CQ4　特発性血小板減少性紫斑病における血小板輸血はどのように行うべきか
血小板輸血による血小板増加効果は限定的で，予防的血小板輸血の適応はない（2C）．活動性の出血や手術に際し
て，止血困難な場合は血小板輸血の適応となる（2C）．このような場合でも，ステロイドや免疫グロブリンなど特
発性血小板減少性紫斑病の治療を開始した上での使用を考慮する．

◦ CQ5　血栓性血小板減少性紫斑病における血小板輸血はどのように行うべきか
予防的血小板輸血は避けるべきである（2C）．活動性出血の現有や外科的処置時は禁忌ではないが，安全性が確認
されていないため，血栓症の発症，増悪に注意しつつ慎重かつ最小限に行うべきである．
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2）名古屋大学医学部附属病院輸血部
3）大分大学医学部附属病院輸血部
4）岡山大学病院輸血部
5）宮崎大学医学部附属病院輸血細胞治療部
6）自治医科大学医学部内科学講座血液学部門
7）奈良県立医科大学輸血部
8）大阪大学医学部附属病院輸血部
9）日本輸血・細胞治療学会血小板使用ガイドライン小委員会
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◦ CQ6　ヘパリン起因性血小板減少症における血小板輸血はどのように行うべきか
ヘパリン起因性血小板減少症は疾患の特性上，出血をきたすことはほとんどないため，予防的血小板輸血は避ける
べきである（2C）．活動性の出血および出血リスクの高い手術に際しては考慮して良い．

◦ CQ7　免疫機序による血小板輸血不応状態が疑われる患者への血小板輸血はどのように行うべきか
血小板輸血終了後 10分から 1時間後の補正血小板増加数 corrected count increment（CCI）が低値の場合，免疫性
血小板輸血不応を疑う（2C）．免疫性血小板輸血不応が疑われた場合，HLA抗体の有無を調べる（2C）．HLA抗体
が陽性の場合，HLA適合血小板製剤を用いる（1C）．HLA適合血小板製剤を用いた場合，血小板輸血終了後 10分
から 1時間後，あるいは 16時間から 24時間後の CCIを測定し，臨床的有効性を評価する（1C）．

◦ CQ8　活動性出血を認める場合の目標血小板数はどれくらいか
活動性出血を認める場合，血小板数 5万/μl以上の維持を目標に血小板輸血を行う（2D）．
外傷性頭蓋内出血の場合，血小板数 10万/μl以上の維持を目標に血小板輸血を行う（2D）．
抗血小板薬使用中に生じた非外傷性の急性頭蓋内出血に対しては，血小板輸血を行わない（2B）．

はじめに
1．ガイドラインの作成目的

　日本輸血・細胞治療学会による「科学的根拠に基づいた血小板製剤の使用ガイドライン」1）（2017年ガイドライン）
は，1995～2014 年における血小板製剤使用に関する国内外の論文 7,871 件をもとに作成された．国内初の科学的根
拠（エビデンス）に基づいた血小板製剤使用ガイドラインであり，厚労省のガイドライン2）にも速やかに反映された
ことから，臨床で広く活用されている．今回，ガイドラインの精度をより高めるため，2015 年以降の発表論文情報
も取り入れ，「科学的根拠に基づいた血小板製剤の使用ガイドライン：2019 年改訂版」（本ガイドライン）を作成し
た．なお，臨床での利便性を考慮し，2017 年ガイドラインから変更のない記載部分は，そのまま残すこととした．
　前ガイドライン1）からの主な変更点は以下の通りである．（1）抗血小板薬使用中の非外傷性急性頭蓋内出血に対す
る対応指針を追加した（CQ8）．（2）血小板輸血 5 千/μl 未満でも，出血傾向がない場合，血小板輸血を行わず，慎
重に経過観察する選択肢があることを，解説に明記した（CQ2）．

2．血小板製剤の使用目的
　血小板製剤の使用目的は，血小板減少または血小板機能異常による出血予防（予防的血小板輸血）と出血治療（治
療的血小板輸血）である2）．血小板減少患者の管理や抗がん化学療法・手術・処置の安全性確保，出血の予防・治療
において，血小板製剤の有効性は高い．一方，血小板製剤は副反応を来す恐れがあり，発熱や蕁麻疹のみならず，
アナフィラキシーや輸血関連急性肺障害，輸血関連循環負荷など重篤な合併症も生じうる．血小板輸血の回数や輸
血量が増えるほどこれらのリスクが増す3）4）．血小板輸血の繰り返しにより同種抗体が誘導され，免疫性血小板輸血
不応に陥る可能性もある．したがって，血小板製剤は，必要に応じ適切に使用すべきと同時に，最少にとどめる必
要がある．さらに，血小板製剤は献血者の厚意に基づく貴重な薬剤であり，有効期限も短い．特に，安易な考えで
不必要な血小板製剤を発注し廃棄処分に至らしめる行為は厳に慎むべきである．

3．本ガイドラインの使用上の注意点
　本ガイドラインの使用にあたり，注意点を 4 つあげる．（1）本ガイドラインは臨床試験結果の科学的根拠（エビ
デンス）を示したものに過ぎず，例外なく全患者・全臨床病態に当てはまることは保証されない．（2）エビデンス
が著しく不足している clinical question（CQ）や臨床病態の推奨度を示す場合は，解説に理由を明記した．（3）本
ガイドラインは血小板製剤使用時に参考となる推奨度・情報を含むが，遵守すべきとは謳っていない．個々の患者
や臨床病態に応じ，総合的・弾力的に判断されるべきである．（4）したがって，本ガイドラインに記載された血小
板製剤使用法の遵守の有無により，法的責任が医療担当者や本ガイドラインに及ぶものではない．

4．作成の経緯
　本ガイドラインの作成母体は，2012 年 11 月日本輸血・細胞治療学会「指針改訂検討委員会」に由来する．これ
は，2013 年同学会「ガイドライン委員会」分科会の「血小板製剤の使用指針策定に関するタクスフォース」（2018
年 5月「血小板製剤使用ガイドライン小委員会」へ名称変更），厚生労働省科学研究費補助金事業「科学的根拠に基
づく輸血ガイドライン作成等に関する研究」に引き継がれた．「血小板製剤使用ガイドライン小委員会」の委員は，
その専門性を鑑み，2017 年 5 月の日本輸血・細胞治療学会理事会において選出・承認された．
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5．作成委員と役割（表 1）
　日本輸血・細胞治療学会
　「指針改訂検討委員会」
　　委員長　松本雅則　奈良県立医科大学

　厚生労働科学研究費補助金事業
　「さらなる適正使用に向けた，血液製剤の使用と輸血療法の実施に関する研究」
　　代表　松下　正　名古屋大学

　日本輸血・細胞治療学会　ガイドライン委員会
　　担当理事・委員長　松本雅則　奈良県立医科大学

　血小板製剤使用ガイドライン小委員会
　　担当理事　冨山佳昭　大阪大学
　　委　員　長　高見昭良　愛知医科大学
　　副委員長　緒方正男　大分大学
　　委　　員　藤井伸治　岡山大学
　　委　　員　久冨木庸子　宮崎大学
　　委　　員　藤原慎一郎　自治医科大学

6．作成方法
　本ガイドラインの元になった2017年ガイドライン1）は，1995～2014年における血小板製剤使用に関する国内外の
論文 7,871 件と，ハンドサーチ文献（一部 2015 年以降の発表論文を含む）をもとに作成された．本ガイドラインで
は，これらに追加して，2015 年から 2017 年に新たに国内外の論文 2750 件が一次選択された．それ以外の重要論文
や推奨度・解説作成に必要な論文（特に 2018 年以降発表されたもの）は，ハンドサーチ文献として追加され，各
CQ に対するエビデンスレベルと推奨グレードは「Minds 診療ガイドライン作成の手引き 2014」5）に準じて決定され
た．本ガイドラインでは，CQ ごとに担当が任命され，血小板製剤使用ガイドライン小委員会委員長が総括した．

7．CQ一覧
　CQ1　がん・造血器悪性腫瘍，自家・同種造血幹細胞移植における血小板輸血はどのように行うべきか
　CQ2　造血不全における血小板輸血はどのように行うべきか
　CQ3　血小板減少を呈する処置・手術における血小板輸血はどのように行うべきか
　CQ4　特発性血小板減少性紫斑病における血小板輸血はどのように行うべきか
　CQ5　血栓性血小板減少性紫斑病における血小板輸血はどのように行うべきか
　CQ6　ヘパリン起因性血小板減少症における血小板輸血はどのように行うべきか
　CQ7　免疫機序による血小板輸血不応状態が疑われる患者への血小板輸血はどのように行うべきか
　CQ8　活動性出血を認める場合の目標血小板数はどれくらいか

表 1　本ガイドライン作成委員の役割

総括 資金獲得 CQ 設定 一次文献
選択

二次文献
選択＊ 担当 CQ 推奨・ 

解説作成
推奨決定・エキス
パートオピニオン

松本 雅則 ○ ○
松下 正 ○ ○ ○ ○ ○
高見 昭良 ○ ○ ○ ○ 1，7 ○ ○
緒方 正男 ○ ○ ○ 8 ○ ○
藤井 伸治 ○ ○ ○ 4 ～ 6 ○ ○
久冨木 庸子 ○ ○ ○ 3 ○ ○
藤原 慎一郎 ○ ○ ○ 2 ○ ○
冨山 佳昭 ○ ○
＊ハンドサーチ文献の追加を含む．
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8．文献収集（表 2）
　各CQで検索した文献のうち重要なものを掲載した．作成した試案は，タスクフォース内で査読を行いブラッシュ
アップした．学会ウェブページでパブリックコメントを求め，修正したのち最終版とした．
　エビデンスレベル・推奨度は「Minds 診療ガイドライン作成の手引き 2014」5）に準じ，「1：強く推奨する」「2：弱
く推奨する（提案する）」の 2 通りで提示した．推奨の強さにアウトカム全般のエビデンスの強さ（A，B，C，D）
を併記した．
　A（強）：効果の推定値に強く確信がある．
　B（中）：効果の推定値に中等度の確信がある．
　C（弱）：効果の推定値に対する確信は限定的である．
　D（とても弱い）：効果の推定値がほとんど確信できない．

9．公開と改訂
　本ガイドラインは，日本輸血・細胞治療学会誌と学会ウェブページ上で公開する．その後科学的エビデンスの蓄
積に従い適宜改訂の予定とする．

10．資金と利益相反
　本ガイドライン作成の資金は，厚生労働科学研究費補助金事業ならびに国立研究開発法人日本医療研究開発機構

（AMED）研究開発事業「さらなる適正使用に向けた，血液製剤の使用と輸血療法の実施に関する研究」（代表　松
下　正）により得られた．本ガイドラインの内容は，特定の営利・非営利団体，医薬品，医療機器企業との利害関
係はない．作成委員は利益相反の状況を日本輸血・細胞治療学会に申告し，COI 委員会はこれらを管理している．

11．血小板製剤の種類
　血小板輸血には，輸血後移植片対宿主病を防ぐため照射済み（Irradiated：Ir）の，保存前白血球除去された（leu-
kocyte reduced：LR）製剤（platelet concentrates：PC）を用いる（Ir-PC-LR）．医療施設が日本赤十字社より未照
射製剤（PC-LR）を購入し，医療施設内で照射後に用いられることもある．国内の PC は全て LR 製剤で，1 バッグ
あたりの白血球数は 1×106 個以下（適合率 95%）である．Ir-PC-LR には，1 単位製剤（7,875 円，20ml：2019 年 4
月 23 日現在．以下同じ．），2 単位製剤（15,749 円，40ml），5 単位製剤（40,100 円，100ml），10 単位製剤（79,875
円，200ml），15 単位製剤（119,800 円，250ml），20 単位製剤（159,733 円，250ml，容量は 15 単位と同じ）がある．
抗 HLA 産生に伴う血小板輸血不応への対応として，HLA 適合ドナーから採取した製剤（Ir-PC-HLA-LR）があり，
規格は 10 単位（96,025 円），15 単位（143,854 円），20 単位（191,496 円）がある（基準容量は Ir-PC-LR と同じ）．
濃厚血小板製剤の有効期限は，献血で採取された日を1日目として4日目の24時までであり，「採取4日（96時間）
後」でないことに注意する．なお，血小板輸血後の難治性アレルギー反応の予防として，洗浄血小板製剤が用いら
れる．洗浄血小板製剤の有効期限は製造後 48 時間（ただし，採血 4 日目の 24 時を超えない）である．濃厚血小板
製剤は，使用するまで水平振盪機で撹拌しながら 20℃から 24℃で保存する．

12．濃厚血小板製剤の効果
　濃厚血小板製剤 1 単位には，0.2×1011 個以上 0.4×1011 個未満の血小板が含まれる．濃厚血小板製剤 1 単位は全血
200ml に含まれる血小板数に相当し，血小板数 10～20 万/μl から算出すればよい．濃厚血小板製剤を投与すると
3 分の 1 は脾臓で捕捉され破壊される．したがって血小板数増加は，輸血血小板総数÷循環血液量×2÷3 で概
算できる．循環血液量を体重の 7% として，濃厚血小板製剤を 10 単位輸血すると，0.2×1011 個×10÷（体重［kg］×
0.07）×2÷3＝4×1011÷体重［kg］×0.21＝2×1012÷体重［kg］＝200×1010÷体重［kg］（/l）＝200×104×106÷体重［kg］

（/106μl）＝200÷体重［kg］（万/μl）の血小板数増加が期待できる．たとえば，患者体重 50kg，術前血小板数 2 万/
μl，血小板輸血トリガー値（後述）5 万/μl，予定手術時間 3 時間，内視鏡的胆囊切除術とする．濃厚血小板輸血 10
単位輸血すれば，200÷50＝4 万/μl，6 万まで増加が期待できる．したがって，手術直前（通常は 1 時間前に輸血が

表 2　文献収集（旧ガイドライン 1）からの追加分）

ソース 検索開始年 検索による文献
ヒット件数

一次選択による
採択文献数

二次選択による
採択文献数

PubMed 2015 877 ⎫ 
⎬ 
⎭

158 37Cochrane 2015 1,549
医中誌 2015 324
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終わるように）に濃厚血小板を 10 単位輸血すればよい．なお，血小板濃厚液 10 単位には不安定な凝固因子を除き
新鮮凍結血漿 1.7 単位に相当する凝固因子活性が含まれている．

13．血小板輸血トリガー値
　予防的血小板輸血における目標血小板数には，トリガー値（下回れば輸血）とターゲット値（下回らないように
輸血する）の 2 つの設定が可能である．目標血小板数が一定ならば，後者で血小板輸血使用量が増える可能性が高
い．実臨床では両者の区別は曖昧である．本ガイドラインの作成で重視した6 RCT（ランダム化比較試験）6）～11）を含
むエビデンスレベルの高い研究報告は原則として「トリガー値」を前提に行われており，本ガイドラインは「トリ
ガー値」を採用した．ただし，（1）国内の血小板製剤発注は多くが予約制で製剤発注日の製剤入手が保証されない
こと，（2）連休が多く，一定の間隔で血小板数を測定することがしばしば困難になること，（3）遠隔地でも一定の
血小板輸血需要があることなども考慮する必要がある．そこで，血小板数が目標血小板数を下回ってからはじめて
血小板製剤を発注し，同日に血小板輸血を行う本来の血小板輸血トリガー値にこだわらず，血小板数の推移などか
らトリガー値を下回る日を予測し血小板製剤を予約・発注する「予想血小板輸血トリガー値」の考えも許容するこ
ととした．

14．研究報告に基づくエビデンスの限界
　血小板輸血の方法と重大アウトカム（例えば死亡率）との関連が示されれば，本ガイドラインの推奨度は高まる
と期待されるが，そのような研究報告は少ない．一例として今回幅広く参考とした4 RCT6～9）は全て，血小板輸血の
方法（血小板輸血トリガー値の比較など）と死亡率を含めたアウトカムとの関連を検討しているが，活動性出血，
発熱，凝固障害など，血小板がさらに消費され出血を来しやすい患者は解析対象より除かれていることに留意すべ
きである．

15．WHO基準による出血グレード（WHO出血グレード）（表 3）
　今回，国内外の臨床試験で汎用されているWHO基準による出血グレード（WHO出血グレード）（表3）12）～14）をア
ウトカム評価に重視した．WHO 出血グレードと実臨床における有用性との関連を検証した研究報告はみられな
かったが，本ガイドラインで採用した5 RCT6）～8）10）11）がWHO出血グレードでアウトカムを評価していることを重視
した．

CQ1　がん・造血器悪性腫瘍，自家・同種造血幹細胞移植における血小板輸血はどのように行うべきか
推奨
　がん・造血器悪性腫瘍（急性前骨髄球性白血病を除く）の化学療法，自家・同種造血幹細胞移植における血小板
輸血トリガー値は 1 万/μl とする（2C）．ただし，患者の状態や医療環境に即し臨機応変に対応する．
　がん・造血器悪性腫瘍の化学療法，自家・同種造血幹細胞移植における血小板輸血は予防的に行う（2C）．

解説
　本 CQ に対する推奨の作成に当たっては，成人急性白血病（急性前骨髄球性白血病を除く）患者に対する寛解導
入化学療法後の血小板輸血トリガー値「1万/μl vs. 2 万/μl」を比較した2 RCT8）9）の結果を最重視した．1万/μl 群に
おいて血小板輸血量は有意に減少したが，全出血率，重大出血率，出血死亡率，赤血球輸血必要量に有意な差はみ
られなかった．施設別に血小板輸血トリガー値 1 万/μl と 2 万/μl で振り分けた施設ランダム化臨床試験15）において
も，同様の結果がえられた．SR（システマティックレビュー）16）の結果も，これらに合致している．ただし，血小板
輸血トリガー値1万/μl と2～3万/μl を比較したコクランレビューSR17）18）とそれに基づく診療ガイドライン19）におい
て，重大アウトカムのエビデンスの質に不精確さがみられることを考慮し，本 CQ の総体エビデンスレベルを C

表 3　WHO出血グレード

グレード 出血

0 出血なし
1 軽度の出血（点状出血，紫斑，尿潜血，便潜血，経血増加　など）
2 中等度の出血，ただし赤血球輸血を必要としない（鼻出血，肉眼的血尿，吐下血　など）
3 中等度の出血，1日 1単位＊以上の赤血球輸血が必要（巨大血腫，持続出血　など）
4 重度の出血，生命を脅かす出血（出血性ショック，臓器出血，頭蓋内出血，心囊内出血，肺出血　など）

＊本邦の赤血球輸血 2単位に相当
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（弱）にとどめた．血小板輸血量を減らす利益と，出血が助長される害のバランスが不確実であり，推奨度は 2（実
施を弱く推奨する（提案する））とした．なお，急性前骨髄球性白血病については後述する．
　SR17）において，自家造血細胞移植患者の出血リスクは，寛解導入療法中の白血病患者や同種造血幹細胞移植患者
より低いと報告されている（相対危険度 0.73，95% 信頼域 0.65～0.82）．したがって，自己造血幹細胞移植における
血小板輸血トリガー値を，寛解導入療法中の白血病患者より高くする合理的理由はなく，自己造血幹細胞移植にお
ける血小板輸血トリガー値も 1 万/μl を提案する．
　同種造血幹細胞移植患者を対象に血小板輸血トリガー値 1 万/μl（79 例）と 3 万/μl（87 例）を比較した RCT が
一つ20）あり，移植後転帰，全出血率，重大出血率，赤血球輸血量に有意差はなかった．出血死亡はどちらにもみら
れなかった．前者で血小板輸血総数は有意に減少した．二つの SR16）17）において，出血リスクの観点から，寛解導入
療法中の白血病患者と同種造血幹細胞移植患者は同等と考えられている．以上から，同種造血幹細胞移植において
も血小板輸血トリガー値 1 万/μl を提案する．参考までに，骨髄移植後 100 日以内に出血リスクが有意に高まるこ
とを後方視的に示した報告21）がある．実際に，同種造血幹細胞移植では血小板輸血トリガー値を高めに設定する症
例が化学療法後より多いと報告されている22）．同種造血幹細胞移植の場合，臓器障害や感染症，発熱など合併症が
多く，後述の理由から経験的に血小板輸血トリガー値が高めに設定されやすい可能性は否定できない．さらに，血
小板輸血トリガー値 1 万/μl の予防的輸血と出血に基づく治療的輸血を比較した TOPPS RCT6）のサブ解析23）24）があ
り，同種造血幹細胞移植は自家造血幹細胞移植よりWHOグレード2以上の出血が多いと報告されている．したがっ
て，同種造血幹細胞移植患者における血小板数のトリガー値は，患者状態や医療環境を特に慎重に考慮し，総合的
に判断すべきである．
　推奨度の根拠となった報告の多くが欧米を中心に海外で実施されているため，国内と海外の血小板輸血環境の違
いに十分留意する．具体的には，（1）国内の血小板輸血製剤発注は多くが予約制で製剤発注日の製剤入手が保証さ
れないこと，（2）連休が多く，一定の間隔で血小板数を測定することがしばしば困難になること，（3）遠隔地でも
一定の血小板輸血需要があることなども考慮する必要がある．したがって，血小板数が目標血小板数を下回ってか
らはじめて血小板輸血製剤を発注し，同日に血小板輸血を行う血小板輸血トリガー値の考えにこだわらず，血小板
数の推移などからトリガー値を下回る日を予測した血小板輸血製剤の予約発注も許容される．また，推奨度の根拠
とした 2 RCT8）9）では，活動性出血，発熱，凝固障害など出血を来しやすい患者は除かれており，実臨床を完全に反
映していないことにも留意すべきである．
　血小板減少は出血リスクを高めると考えられるが，実臨床では，血小板数以外にも出血を誘発する因子が示唆さ
れている．ジョンズ・ホプキンス大学の血小板減少患者 2,942 例の後方視観察研究21）において，臨床病態（尿毒症，
低アルブミン血症，最近の出血イベント，最近の骨髄移植）は中等度以上の出血（WHO 出血グレード 2 以上に相
当）リスクを有意に高めたが，血小板減少（朝の血小板数，1 日の血小板数最低値）は中等度以上の出血と有意な
相関を示さなかった．また，PLADO 試験のサブ解析25）において，ヘマトクリット 25% 以下，プロトロンビン時間
国際標準比（prothrombin time-international normalized ratio：PT-INR）＞1.2，活性化トロンボプラスチン時間

（activated partial thromboplastin time：aPTT）＞30秒もWHO出血グレード2以上出血の有意なリスク因子であっ
た．そのため，従来の血小板減少に基づく予防的血小板輸血と，小出血発症に基づく治療的血小板輸血の優劣・同
等性が議論となる．血小板輸血トリガー値 1 万/μl の予防的輸血（本推奨案と同じ）を，小出血後の治療的輸血と
比較した 2 RCT（TOPPS 試験，Study Alliance Leukemia 試験）6）7）において，いずれも致死的出血率に有意差はな
かった．ただし，後者で WHO グレード 2 以上出血率の増加が示された．また，TOPPS 試験のサブ解析23）24）によ
り，同種造血幹細胞移植（vs. 自家造血幹細胞移植），女性，発熱は，WHOグレード2以上出血の危険因子とわかっ
た．これら論文を含んだ SR16）26）27）の各重大アウトカムエビデンスにおける不精確さを考慮し，本 CQ の総体エビデ
ンスレベルを C（弱）にとどめた．海外の報告にとどまるが，コストと負担面から利益は害を上回ると考えられた．
以上から，予防的輸血を実施することとし，推奨度は 2 とした．なお，血小板輸血が血小板減少患者の重大アウト
カム（死亡率など）に影響するか検討した報告は少ない．参考までに，血小板輸血導入時期に急性白血病 29 例の観
察研究28）があり，血小板輸血は致死的出血を予防し生存率を改善したと報告されている．
　本推奨は，「血小板数 1 万/μl 以上は血小板輸血の適応外」の意味ではない．患者の状態や医療環境に即し臨機応
変に対応すべきである21）29）．海外のガイドラインにおいても，同様の方針である29）～33）．作成委員の意見（エキスパー
トオピニオン）として，以下の場合，出血リスクの増加が否定できないため，血小板輸血トリガー値 2 万/μl を提
案する：WHO 出血グレード 2 の現有または最近のエピソード21）34）35），凝固異常を伴う肝障害の合併，播種性血管内
凝固症候群の合併16）29），寛解導入不応や再発を繰り返す急性白血病29），発熱（目安は舌下温 38℃以上）34）～36），活動性
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感染症（敗血症，発熱性好中球減少，肺炎，侵襲性アスペルギルス症など）29）34），抗凝固療法中29）36），治療予定の膀胱
がんまたは壊死性腫瘍29），抗胸腺グロブリン治療中，アムホテリシン治療中29），血小板数が急激に減少（目安は 3日
で 2 万/μl 以上の低下），白血球数増加（目安は 7.5 万/μl）29）33），尿毒症21），低アルブミン血症21），その他血小板消費
が高度に亢進する病態，血小板製剤入手に制限がある（連休前，遠隔地，震災後など），中心静脈カテーテル挿入
前，頭痛，意識障害，視野障害，神経症状．以下の場合，血小板輸血トリガー値 5 万/μl を提案する：WHO 出血グ
レード 3 の現有または最近のエピソード，髄注前．
　治療前の急性前骨髄球性白血病は通常出血リスクが高い29）33）．エキスパートオピニオンとして，臨床病態を指標に
血小板輸血トリガー値 2～5 万/μl を提案する．血小板輸血トリガー値の目安となる臨床病態は以下の通りとする：

（1）化学療法開始時・追加時・分化症候群合併時は 5 万/μl，（2）これら以外で播種性血管内凝固症候群合併時は 3
万/μl，（3）病態が安定し出血傾向が改善していれば 1 万/μl（他の急性白血病と同じ）．ただし，エビデンスは著し
く不足しており，推奨度は示さない．参考までに，急性前骨髄球性白血病と FAB 分類上 L3 を除く急性白血病患者
95 例を対象とした国内の後方視研究37）があり，寛解導入療法時の血小板輸血トリガー値を 2 万/μl から 1～2 万/μl

としても，出血リスクは高まることなく，血小板輸血量は減少した．
　成人血液がんに対する 1 回の予防的血小板輸血量を検証した米国の RCT（PLADO 試験）10）では，1 回輸血血小板
量 1.1×1011/m2，1 回輸血血小板量 2.2×1011/m2，1 回輸血血小板量 4.4×1011/m2 の 3 群比較において，WHO 出血グ
レード 2 以上出血率に有意差はなかった．1 回輸血血小板量の増加により血小板輸血回数は低下したが，総血小板
輸血量は増加した．ただし，1 回輸血血小板量が多いほど，輸血関連副作用のリスクは増加した4）．この報告におけ
る平均体表面積 1.9m2，日本人の平均体表面積38）1.6m2 で換算すると，日本ではそれぞれ 9 単位，18 単位，35 単位に
相当する．一方，カナダの RCT（SToP 試験）11）において，1 回輸血血小板量 1.5～2.9×1011（日本では 6～12 単位に
相当）と 1 回輸血血小板量 3.0～6.0×1011（日本では 13～25 単位に相当）が比較された．WHO 出血グレード 2 出血
率に有意差はなかったが，前者で WHO 出血グレード 4 が有意に増加し，試験は途中で中止された．しかし，SR26）

において，1 回輸血血小板量が多い方が有効とは言えなかった．むしろ輸血関連副作用の増加が示された．これら
は，国内の臨床で汎用される 1 回 10～15 単位（＝PLADO 試験10）で換算すると中等量以下の輸血に相当）の血小板
輸血を支持する結果と推定される．ただし，国内でのエビデンスは不足しており，推奨度は示さない．

CQ2　造血不全における血小板輸血はどのように行うべきか
推奨
　造血不全（化学療法・造血幹細胞移植を受けない再生不良性貧血や骨髄異形成症候群など慢性造血不全患者）に
おける血小板輸血トリガー値は 5 千/μl とする（2D）．

解説
　化学療法・造血幹細胞移植を受けない再生不良性貧血や骨髄異形成症候群など慢性造血不全患者の血小板輸血ト
リガー値を検討した研究は少なく，さらに，血小板数 5 千/μl をトリガー値として検討した研究はない．
　観察研究39）ではあるが，後方視研究の報告が 1 編ある．対象は，血小板数 1 万/μl 以下で外来通院中の重症再生不
良性貧血患者 25 例（15～76 歳，中央値 43 歳）で，全例が 1 回以上免疫抑制療法を受けていた．血小板輸血トリ
ガー値は，（1）広範な皮下出血や重篤出血（WHO 出血グレード 2 以上に相当），舌下温 38℃以上の発熱，凝固異常
がいずれもなければ血小板数 5 千/μl，（2）WHO 出血グレード 2 の出血，発熱のうち一つでもみられれば血小板数
6 千～1 万/μl，（3）WHO 出血グレード 3 以上の出血，または軽い外科手術が予定される場合は，血小板数が 1 万/
μl を超えても，血小板輸血が行われた．この方針により，18,706 患者・日の観察期間中，1,135 回の血小板輸血（血
小板数 1 万/μl 以下が 88%，血小板数 5 千/μl 以下が 57%）が実施され，血小板輸血間隔の中央値は 10 日であった．
観察期間中大出血が 3 回（血管形成異常を伴う消化管出血，霧視を伴う網膜出血，腹腔内出血）がみられたが，入
院治療によりいずれも軽快した（のべ入院日数 19 日）．このような制限輸血方針でも，4 例に同種抗原感作による
血小板輸血不応が生じた．4 例は患者の意志などにより予防的血小板輸血は中止され，最終的に出血死亡したこと
は留意すべきかもしれない．一方，骨髄異形成症候群に関しては，2,900 例を対象とした後方視観察研究40）におい
て，血小板の大小不同，巨核球の低形成，巨核球の成熟障害と同様に，血小板数 2 万/μl 未満は独立した出血リス
ク因子であった．この報告では，血小板輸血が出血リスクに及ぼす影響は明示されていない．しかし，骨髄異形成
症候群患者が，血小板の大小不同，巨核球の低形成，巨核球の成熟障害，血小板数 2 万/μl 未満といった出血リス
ク因子を有していた場合も，血小板輸血トリガー値を 5 千/μl より高めに設定することを，出血リスクの軽減や予
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後の改善といったアウトカムの改善を企図して推奨するのは難しい．（1）重大アウトカムのエビデンスが著しく不
足していること，（2）国内のエビデンスが著しく不足していることを考慮し，目下は造血不全全般におけるトリガー
値の推奨度は 2D（実施を提案するが，エビデンスはほとんどない）にとどめた．
　なお，エキスパートオピニオンとして，血小板消費亢進病態（活動性出血，凝固異常，舌下温 38℃以上の発熱な
ど）が疑われる場合，血小板輸血トリガー値 1 万/μl を提案する（参考意見）．経験的に，抗胸腺グロブリン治療に
より血小板数が急激に減少することがある．エキスパートオピニオンとして，抗胸腺グロブリン治療中に関しては，
血小板輸血トリガー値 2 万/μl を提案する（参考意見）．
　一方，造血不全で血小板数 5 千/μl 未満が慢性的に続く場合，血小板輸血の繰り返しに伴う副作用や血小板輸血
不応性に陥るリスクと，血小板輸血を回避することによる出血のリスクを天秤にかける必要がある．この優劣を決
定づける精度の高いエビデンスは存在しない．エキスパートオピニオンとして，血小板輸血 5 千/μl 未満でも，出
血傾向がない場合（目安として，WHO グレード 2 以上の出血がない場合），血小板輸血を行わず，慎重に経過観察
するという選択肢もあると考える．ただしエビデンスは著しく不足しており，推奨度は示さない．
　造血不全に伴う血小板減少に関するSR41）によると，トロンボポエチン受容体作動薬を含むトロンボポエチン類似
薬が，造血不全において出血予防効果があることを示す充分なエビデンスは現時点では得られなかった．なお，国
内外のオープンラベル試験結果42）～44）から，トロンボポエチン受容体作動薬エルトロンボパグにより，再生不良性貧
血の血液学的改善と血小板輸血回数の減少が期待できるとわかり，国内でも2017年薬価基準収載された．この場合
のエルトロンボパグは，血小板輸血の代替療法としての位置付けではなく，再生不良性貧血の参照ガイド45）などに
則り，再生不良性貧血自体の治療として用いられることになる．

CQ3　血小板減少を呈する処置・手術における血小板輸血はどのように行うべきか
推奨
　中心静脈カテーテル挿入：中心静脈カテーテル挿入前の血小板数 2 万/μl 未満の場合，挿入前に血小板数 2 万/μl

以上を目指し血小板輸血を行う（2D）．
　腰椎穿刺：腰椎穿刺前の血小板数 5 万/μl 以下の場合，穿刺前に血小板数 5 万/μl 超を目指し血小板輸血を行う

（2D）．
　外科手術：外科手術前血小板輸血トリガー値を 5 万/μl とし，止血が確認されるまで血小板数 5 万/μl を維持する

（2D）．

解説
　中心静脈カテーテル挿入：中心静脈カテーテル挿入における血小板輸血トリガー値を決定する精度の高いエビデ
ンスは存在しない46）．本 CQ に対する推奨の作成に当たっては，白血病（急性前骨髄球性白血病を除く）193 例，非
トンネル型中心静脈カテーテル挿入 604 回の観察研究報告47）を最重視した．熟練した麻酔科医・集中治療医による
待機的セルジンガー法中心静脈カテーテル挿入において，血小板数 2 万/μl 未満は出血リスクを有意に増加させた．
透視下中心静脈カテーテル挿入 105 例の観察研究報告48）では，血小板数 5 万/μl 未満の場合，中心静脈カテーテル挿
入の間血小板輸血が行われた．挿入前血小板数 5～10 万/μl 群，挿入前血小板数 10 万/μl 超群を含む 3 群間で，合
併症率に有意差はなかった．前者の報告をより重視し，中心静脈カテーテル挿入前の血小板数 2 万/μl 未満の場合，
挿入前に血小板数 2 万/μl 以上を目指し血小板輸血を行うことを提案する（2D）．SR16）もこれを支持する．中心静脈
カテーテル挿入前の血小板数 2 万/μl 以上 5 万/μl 未満の場合，出血傾向や患者の状態など，血小板輸血の適応は総
合的に判断する．エキスパートオピニオンとして，血小板数 5 万/μl 以上あれば，通常血小板輸血は必要ない．な
お，最も参考にした報告47）において，急性前骨髄球性白血病が除外されていることに注意する．急性前骨髄球性白
血病や凝固異常など著明な出血傾向を有する患者において，安全に中心静脈カテーテルが挿入可能と考えられる血
小板数は不明である．
　造血不全39例に対する中心静脈カテーテル挿入前血小板輸血（日本換算10単位）の有効性を検討した観察研究49）

によると，血小板輸血前血小板数中央値2.4万（1.8～3.2万）/μl，血小板輸血終了1時間後血小板数中央値4.2万（3.1
～5.0 万）/μl，4 時間後血小板数中央値 4.0 万（2.9～5.0 万）/μl と，1 時間値・4 時間値間で有意差はなく，血小板凝
集能は少なくとも血小板輸血 4 時間後まで保たれていた．中心静脈カテーテル挿入に伴う出血は，WHO グレード
1（39 例中 4 例，10%）にとどまった．これらは，血小板輸血終了後遅くとも 4 時間以内に中心静脈カテーテルを
挿入すべきと示唆している．
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　腰椎穿刺：腰椎穿刺における血小板数 5 万/μl を血小板輸血トリガー値として検討した研究はない．本 CQ に対
する推奨の作成に当たっては，小児急性リンパ性白血病 958 例，診断的または治療的腰椎穿刺 5,625 回の観察研究
報告50）を重視した．血小板減少と外傷性穿刺（髄液中赤血球数 10/μl 以上）・血性穿刺（髄液中赤血球数 500/μl 以
上）との関連が報告された．なお，診断的腰椎穿刺における外傷性穿刺が小児急性リンパ性白血病の予後不良に関
連する報告がある51）．血小板数＞10 万/μl（2,731 回，外傷性穿刺発症率 25%）をリファレンスとして，外傷性穿刺
に対する血小板減少の相対危険度（95% 信頼域）は，血小板数 7.6 万～10 万/μl（329 例，同 34%）が 1.1（0.8～
1.5），血小板数 5.1 万～7.5 万/μl（494 例，同 38%）が 1.2（0.9～1.5），血小板数 2.6 万～5 万/μl（638 例，同 41%）
が 1.3（1.1～1.6），血小板数 0.1 万～2.5 万/μl（371 例，同 44%）が 1.5（1.1～2.0）であった．血小板数＞10 万/μl

（2,731 回，血性穿刺発症率 8%）をリファレンスとして，血性穿刺に対する血小板減少の相対危険度（95% 信頼域）
は，血小板数 7.6 万～10 万/μl（329 例，同 14%）が 1.3（0.9～2.0），血小板数 5.1 万～7.5 万/μl（494 例，同 15%）が
1.3（0.9～1.9），血小板数 2.6 万～5 万/μl（638 例，同 18%）が 1.6（1.2～2.1），血小板数 0.1 万～2.5 万/μl（371 例，
同 18%）が 1.6（1.1～2.3）であった．以上から，血小板数 5 万/μl 以下は外傷性穿刺・血性穿刺の有意なリスク因子
と示された．同じ 958 例，診断的または治療的腰椎穿刺 5,442 回の観察研究報告52）も参考とした．腰椎穿刺後重大合
併症（神経損傷，感染，出血のいずれか）発症率の 95% 信頼域は，血小板数＞10 万/μl（3,424 回）が 0%～0.07%，
血小板数 5.1 万～10 万/μl（858 回）が 0%～0.40%，血小板数 4.1 万～5.0 万/μl（273 回）が 0%～1.27%，血小板数
3.1 万～4.0 万/μl（235 回）が 0%～1.48%，血小板数 2.1 万～3.0 万/μl（234 回）が 0%～1.49%，血小板数 2 万/μl 以
下（199 回）が 0%～1.75% であった．有意差はなかったが，血小板数 5 万/μl 以下群で 95% 信頼域の上限が高い傾
向がみられた．以上から，腰椎穿刺前の血小板数 5 万/μl 以下の場合，穿刺前に血小板数 5 万/μl 超を目指し血小板
輸血を行うことを提案する（2D）．ただし，腰椎穿刺における血小板数の影響を検討した報告は少なく，SRやRCT
も存在しない．小児血液がん 54 例，治療的腰椎穿刺 738 回の検討において，血小板数 3.1 万～5 万/μl 群（27 回）の
重大合併症は皆無で，外傷性・血性穿刺のリスクは血小板数＞5 万/μl 群（711 回）と同等と報告53）されている．逆
に，凝固異常や出血傾向，病態が不安定の場合，腰椎穿刺後の出血リスクが高まる可能性は否定できない．したがっ
て，血小板輸血の適応に関しては，出血傾向を含め患者毎に評価し判断する．硬膜外麻酔，治療的腰椎麻酔におけ
る血小板輸血の適応に関するエビデンスは限定的であり，提案は行わない．血小板減少患者への腰椎穿刺・硬膜外
麻酔前血小板輸血に関するSR54）においても，血小板輸血が必要となる血小板数の閾値を決定する精度の高いエビデ
ンスは見出せなかった．
　外科手術：術前血小板減少と手術後アウトカムの関連を検討した観察研究は2報55）56）ある．血小板輸血を受けた成
人入院患者 6,321 例（フィンランドの全入院患者の 64%）のうち，外科手術患者 3,399 例の 442 例（13.1%）が院内
死亡し，外科手術以外の患者 2,922 例中の院内死亡 158 例（5.4%）より多い傾向がみられた56）．メリーランド大学が
んセンターの急性白血病患者 95 例に，大手術（著者の定義）29 回（開腹 13 回，開頭 9 回，開胸 4 回，大腿骨頭置
換 1 回，膝上切断 1 回，精巣切除術 1 回）を含む観血的処置が，術前血小板数 10 万/μl 未満で 167 回行われた55）．
術前血小板数 5 万/μl 未満の 130 回では，血小板数 5 万/μl 以上を目標に血小板輸血が行われた．大手術後 3 日間は
血小板数 4 万/μl 以上を維持するように，それ以外の観血的処置後 3 日間は血小板数 3 万/μl 以上を維持するよう
に，血小板輸血が行われた．観血的処置の 7% で術中出血量が 500ml を超えたが，観血的処置関連の出血死亡はな
かった．術中・術後の大出血（術中出血量＞500ml または術中・術後赤血球輸血＞4 単位）の危険因子は，大手術，
術前発熱，術前凝固障害で，術前血小板数は有意な危険因子とはならなかった．術中血小板数 5 万/μl 未満と術後
アウトカムとの関連を検討した報告はなく，術中血小板数 5 万/μl 以上でも大出血が増えるとの報告や，5 万/μl を
超える（例えば 7 万から 10 万/μl など）術前血小板輸血トリガー値の有用性を支持する報告もみられなかった．エ
キスパートオピニオンとして，外科手術前血小板輸血トリガー値を5万/μl とし，止血が確認されるまで血小板数5
万/μl の維持を弱い推奨度で提案する．ただし，脳脊髄手術（白内障に対するレンズ交換術，網膜手術などの局所
眼手術は除く）や，冠動脈・心血管バイパス術，人工心肺を使用する心大血管手術，広範な癒着剥離を要する手術，
出血傾向を伴う慢性腎臓病や肝疾患を有する場合など，出血リスクが高いと考えられる手術を除く．これらへのエ
ビデンスは著しく不足しており，目標血小板数の推奨度は示さない．術前血小板数10万/μl 未満成人非心臓手術870
例のpropensity解析において，術前血小板輸血（71例）は周術期の赤血球輸血量を減らさず，逆に ICU入室日数・
入院日数を増やすことが示された57）．血小板輸血が臨床経過に悪影響をもたらす原因は不明だが，発熱や溶血，ア
ナフィラキシー，輸血関連肺障害など輸血合併症の影響も示唆された．術前血小板数の記載がなく術前血小板数の
影響は不明だが，外科手術前血小板輸血トリガー値を 10 万/μl まで増やさないことを支持する報告と考える．
　なお，血小板輸血にかわる代替療法が利用できる場合（トロンボポエチン受容体作動薬の適応疾患など）は，そ
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の方法も考慮する．国内のRCT58）59）により，「待機的な観血的手技を予定している慢性肝疾患患者における血小板減
少症の改善」にトロンボポエチン受容体作動薬ルストロンボパグが有効と示され，2015 年に薬価基準収載された．
　その他：経験的に，圧迫止血が可能な骨髄検査（生検を含む）時は通常予防的血小板輸血は不要である（参考意
見）．経験的に，抜歯時も予防的血小板輸血は不要だが，1 万/μl 以上を目安に血小板輸血を行ってもよい（参考意
見）．血小板減少が消化管内視鏡検査，気管支鏡検査，針生検に及ぼすアウトカムを検討した報告はほとんどなく，
これらに対する推奨度は示さない．

CQ4　特発性血小板減少性紫斑病における血小板輸血はどのように行うべきか
推奨
　血小板輸血による血小板増加効果は限定的で，予防的血小板輸血の適応はない（2C）．活動性の出血や手術に際
して，止血困難な場合は血小板輸血の適応となる（2C）．このような場合でも，ステロイドや免疫グロブリンなど
特発性血小板減少性紫斑病の治療を開始した上での使用を考慮する．

解説
　特発性血小板減少性紫斑病に血小板輸血の効果は通常期待できない．また，血小板輸血が死亡率・出血率を低下
させるエビデンスはない．したがって，通常予防的血小板輸血の適応はない．
　活動性出血や手術に際し血小板輸血は適応となるが，大量免疫グロブリン投与下での血小板輸血により十分な血
小板数増加を得た報告があり60），原疾患治療下での使用を考慮する．特発性血小板減少性紫斑病に対する腹腔鏡下
摘脾時の血小板輸血の要否については意見が分かれる61）62）ため，症例に応じた決定をする必要がある．腹腔鏡下摘脾
術予定の特発性血小板減少性紫斑病患者 88 例を対象に，手術直前の血小板数＜1 万/μl（G1：42 例），1～3 万/μl

（G2：22 例），＞3 万/μl（G3：24 例）を比較した前方視観察研究結果が報告されている63）．G1 群は G3 群に比べ術
中出血が多く（中央値100ml vs. 50ml），42例中 3例に治療的血小板輸血を要したが，合併症のリスクや入院日数に
おいて，3 群で有意差はなかった．これは，特発性血小板減少性紫斑病の場合，出血傾向なく，血小板数 1 万/μl 以
上あれば安全に腹腔鏡下摘脾術が実施できる可能性を示唆している．ただし，小規模の観察研究にとどまることか
ら，推奨度は示さない．
　本疾患に対する血小板輸血が血栓症のリスクを高めるエビデンスはないため64），活動性出血や手術に際して主治
医が必要と判断した場合には，効果が限定的であることを理解した上で躊躇せず使用して良い．

CQ5　血栓性血小板減少性紫斑病における血小板輸血はどのように行うべきか
推奨
　予防的血小板輸血は避けるべきである（2C）．活動性出血の現有や外科的処置時は禁忌ではないが，安全性が確
認されていないため，血栓症の発症，増悪に注意しつつ慎重かつ最小限に行うべきである．

解説
　血栓性血小板減少性紫斑病に対する血小板輸血が血栓症を誘発するか否かについては，多くの報告があり，未だ
確定的な結論に至っていない．
　2009年に発表されたSR65）では，血小板輸血の有無による血栓症および死亡率の差は認めず，血小板補充の有害性
ははっきりしないと結論づけられている．さらに 2015 年にも 19 例の血小板輸血を受けた血栓性血小板減少性紫斑
病患者に血栓症の発症がなかったとの報告がある66）．一方，血栓性血小板減少性紫斑病の保険病名を有する 10,000
例の患者データベースを解析した全米網羅的後方視研究64）では，血小板輸血が動脈血栓，急性心筋梗塞，致死率を
上昇させると報告された．後方視検討ながら，大規模網羅的研究の点で重視した．フランスにおける血栓性血小板
減少性紫斑病の後方視レジストリー解析研究67）もこれを支持する結果であった．血小板輸血有り群（191 例），血小
板輸血無し群（148 例）が比較され，死亡率に有意差は無かった（17% vs. 11%）が，血栓性血小板減少性紫斑病の
再発率は，血小板輸血有り群で有意に高かった（27% vs. 17%）．また，血小板輸血有り群の中で神経・心血管イベ
ントの新規発症や悪化が見られた症例においては，2 回以上の血小板輸血を受けていることが多く，死亡率も多い
傾向があった．
　血栓性血小板減少性紫斑病の治療として最も重要な血漿交換に際しての血小板輸血も肯定的な意見と否定的な意
見がある．血漿交換目的のカテーテル挿入前の血小板輸血によって明らかな副作用発症はなかったとの報告68）があ
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る一方で，致死的な血栓症を起こしたとの報告69）もある．血漿交換開始後の血小板輸血に関しては，血栓イベント
はなかったとの報告がある70）．いずれにしても，血小板輸血は慎重かつ最小限にとどめる必要がある．

CQ6　ヘパリン起因性血小板減少症における血小板輸血はどのように行うべきか
推奨
　ヘパリン起因性血小板減少症は疾患の特性上，出血をきたすことはほとんどないため，予防的血小板輸血は避け
るべきである（2C）．活動性の出血および出血リスクの高い手術に際しては考慮して良い．

解説
　古典的には禁忌と位置付けるガイドラインが多いものの，その根拠は症例報告によるものが多く，血小板輸血が
血栓症発症を増加させるかは結論に至っていない．米国においてヘパリン起因性血小板減少症の保険病名を有する
多数例のデータベースを解析したところ，血小板輸血が動脈血栓，と致死率を上昇させると報告された64）．診断の
確からしさや，血小板輸血と血栓症発症の時間関係が不明であることから，直接的なエビデンスは十分ではない．
　参考までに，血小板輸血が安全に施行できたという報告はあるが，少数例の後方視研究71）や少数の症例報告72）にと
どまり，安全性を示すエビデンスにも乏しい．ヘパリン起因性血小板減少症は疾患の特性上，出血をきたすことは
稀であることをふまえ，血小板輸血は慎重かつ最小限にとどめる必要がある．

CQ7　免疫機序による血小板輸血不応状態が疑われる患者への血小板輸血はどのように行うべきか
推奨
　血小板輸血終了後10分から 1時間後の補正血小板増加数corrected count increment（CCI）が低値の場合，免疫
性血小板輸血不応を疑う（2C）．免疫性血小板輸血不応が疑われた場合，HLA 抗体の有無を調べる（2C）．HLA 抗
体が陽性の場合，HLA 適合血小板製剤を用いる（1C）．HLA 適合血小板製剤を用いた場合，血小板輸血終了後 10
分から 1 時間後，あるいは 16 時間から 24 時間後の CCI を測定し，臨床的有効性を評価する（1C）．

解説
　血小板輸血不応は，血小板輸血の効果が十分得られない状態を指す．HLA 抗体や血小板特異抗原（HPA）によ
る免疫性血小板輸血不応と，それを除く非免疫性血小板輸血不応がある．血小板輸血不応の診断には，「補正血小板
増加数（corrected count increment：CCI）［/μl］＝（輸血後血小板数［/μl］－輸血前血小板数［/μl］）×体表面積

［m2］÷輸血血小板数総数［×1011］を用いる（分母の輸血血小板数総数［×1011］に留意，濃厚血小板製剤 10 単位
輸血時の分母は 2）2）73）～75）．体表面積（m2）は，身長0.725×体重0.425×71.8/10,000 で算出できる76）．通常輸血後 16 時間か
ら 24 時間後の CCI が 4,500/μl 未満なら血小板輸血不応と診断される33）77）．さらに血小板輸血終了後 10 分から 1 時
間後の CCI を測定し，CCI が 7,500/μl 未満なら，免疫性血小板輸血不応を疑う33）73）77）．経験的に，免疫性血小板輸血
不応診断における CCI の感度は高い77）78）が，特異度に関しては統計学的に検証した報告はみられなかった．血小板
輸血終了後 10 分から 1 時間後の CCI が低い場合でも非免疫性血小板輸血不応は否定できない．つまり，「低 CCI＝
免疫性輸血不応」とは限らない．1 回輸血量の多寡と有効性の関連を比較した PLADO 試験のサブ解析79）において，
血小板輸血不応（CCI ≤5000）の 102 例中実際に HLA 抗体が検出されたのは 8 例（8%）に過ぎなかった．実際に，
低 CCI を指標に HLA 適合血小板製剤を用いても，ランダムドナー由来血小板製剤を用いた場合と比べ，有効性に
差が無かったとの報告がある80）．
　血小板輸血終了後 10 分から 1 時間後の CCI 低値から免疫性血小板輸血不応が疑われた場合，HLA 抗体を調べ，
陽性なら HLA 適合血小板製剤は有用との観察研究報告74）81）があり，使用を提案する．陰性なら HPA 抗体検査を行
う．HPA 抗体が陽性の場合 HPA 適合血小板製剤の効果が期待できるとの少数例の観察研究報告82）～84）があり，使用
を提案する．ただし，HPA 抗体は HLA 抗体と同時陽性になりやすく，HPA 抗体陽性が単独で血小板輸血不応の
原因になりえるか，エビデンスは不足している81）．したがって，HPA 適合血小板製剤の使用に関する推奨度は提示
しない．また，HLA（または HPA）抗体検査法やカットオフ値は標準化されていないため，抗体偽陽性・偽陰性
の可能性がある．そのため，HLA（または HPA）適合血小板製剤を用いた場合，血小板輸血の臨床効果を確認す
べきである．その場合，血小板輸血終了後 10 分から 1 時間後，あるいは 16 時間から 24 時間後の CCI 測定による
臨床的有効性評価を強く推奨する（1C）．HLA 抗体や HPA が関与しない血小板輸血不応の原因には，特発性血小
板減少性紫斑病，血栓性血小板減少性紫斑病，溶血性尿毒症症候群，ヘパリン起因性血小板減少症，播種性血管内
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凝固症候群，脾機能亢進症，発熱，感染症，出血，薬剤性（アムホテリシンを含む）などがある85）86）．
　保存前白血球除去は免疫性血小板輸血不応の予防に有効との報告87）88）がある．海外では，保存前白血球除去製剤使
用開始後 HLA 適合血小板製剤の使用量は激減している89）．一方，国内の HLA 適合血小板製剤の使用量は，保存前
白血球除去製剤の市販開始後も年々増加している．しかも，CCI 評価による HLA 適合血小板製剤の有効率は 34%
と低い90）．HLA（または HPA）抗体が陰性と判定されても，感度の問題から免疫機序による血小板減少は否定でき
ない．ただし，HLA（または HPA）適合血小板輸血により CCI の改善がなければ，免疫性血小板輸血不応の影響
は不確かで，非免疫性血小板輸血不応の関与を考慮すべきである．このような場合，HLA（または HPA）適合血
小板製剤の効果が得られる可能性は低いと考えられるが，エビデンスに乏しく，推奨度は示さない．なお，免疫性
血小板輸血不応は患者の HLA-A，HLA-B 抗体が原因になりやすいため，輸血には患者 HLA-A，HLA-B と適合す
る血小板製剤が用いられる82）．HLA 抗体関連免疫性血小板輸血不応の血液がん 88 例中 6 例（7%）は HLA-C 抗体
による免疫性血小板輸血不応であったとの観察研究報告91）があり，HLA適合血小板輸血によりCCIの改善がなくて
も，免疫性血小板輸血不応の影響は否定できない．
　HLA 適合血小板輸血では，ABO 血液型同型血の入手が難しい場合は ABO 血液型不適合の血小板製剤が使用さ
れる場合がある．この場合，抗 A，抗 B 抗体による溶血の可能性に留意する．ただし，溶血性副反応の多くは O 型
由来の製剤によるものである92）．輸血しようとする ABO 血液型不適合血小板製剤中の抗 A，抗 B 抗体価が 128 倍
以上の場合，可能な限り洗浄血小板の使用が望ましい93）（「血液製剤の使用指針」の一部改正について　平成 28 年 6
月 14 日薬生発 0614 第 1 号）．また，患者の抗 A，抗 B 抗体価が高力価（通常は 128 倍以上）の場合，ABO 血液型
不適合血小板輸血では効果が期待できないことがある94）．HLA（または HPA）適合血小板輸血製剤の供給には，特
定の供血者に多大な負担を課すことになり，適応に当たっては，適切かつ慎重な判断が必要である．

CQ8　活動性出血を認める場合の目標血小板数はどれくらいか
推奨
　活動性出血を認める場合，血小板数 5 万/μl 以上の維持を目標に血小板輸血を行う（2D）．
　外傷性頭蓋内出血の場合，血小板数 10 万/μl 以上の維持を目標に血小板輸血を行う（2D）．
　抗血小板薬使用中に生じた非外傷性の急性頭蓋内出血に対しては，血小板輸血を行わない（2B）

解説
　本 CQ は，血小板減少患者に比較的重篤な（WHO 出血グレード 2 以上に相当）活動性出血がみられる場合を対
象にしている．消化管出血，脳出血，大量出血などの病態と血小板輸血トリガー値に関する研究報告が検索された．
　血小板減少時の非静脈瘤性上部消化管出血に対する血小板輸血トリガー値を検討したSR95）において，4 RCTと 6
コホート研究を含む18研究報告が解析された．血小板輸血トリガー値の規定に役立つ高いエビデンスを有する研究
報告が存在しないことが示された．ただし，専門家のコンセンサスとして，血小板輸血トリガー値 5 万/μl が提案
された（2D 相当）．
　大量輸血 36 例の観察研究96）において，微小血管出血を防ぐには血小板数 5 万/μl 以上が必要と報告されている．
別の大量輸血 27 例の前方視観察研究では，びまん性出血を防ぐには血小板数 10 万/μl 以上が必要と報告されてい
る97）．これらの報告を根拠に，英国のガイドライン98）は，活動性出血患者では血小板数 5 万/μl 以上の維持を推奨し
ている．厚労省の指針2）も同様である（エビデンスの明示はなく，経験に基づく推奨と思われる）．英国のガイドラ
インはさらに，多発外傷，脳外傷，大量出血の場合，血小板数 10 万/μl 以上の維持が推奨されている98）99）．参考ま
でに，外傷性頭蓋内出血 626 例の後方視観察研究100）においても，血小板数 10 万/μl 未満は有意な予後不良因子で
あった．SR101）は，これらの報告を根拠に，外傷性出血における血小板数 5 万/μl 以上の維持，出血持続または外傷
性脳出血における血小板数 10 万/μl 以上の維持を推奨している．なお，米国輸血学会（AABB）の最新ガイドライ
ン14）では，活動性出血における血小板輸血の記載はない．血小板減少時の脳出血に関する血小板輸血トリガー値の
研究報告はなかった．以上から，総体エビデンスレベルを D（とても弱い）にとどめた．
　以上の通り，本 CQ に関するエビデンスは不足しているが，実臨床における有用性を勘案し，エキスパートオピ
ニオンとして 2 の推奨度を示した．血小板減少時の非静脈瘤性上部消化管出血に関する SR95），微小血管出血予防に
関する 36 例の観察研究96）の結果を重視し，活動性出血時の目標血小板数 5 万/μl 以上を提案する．後方視観察研究
にとどまるが，外傷性頭蓋内出血 626 例の検討100）を重視し，外傷性頭蓋内出血時の目標血小板数 10 万/μl を提案す
る．目標血小板数の決定に際しては，ガイドライン委員会（心臓血管外科医，救命救急医を含む）の意見や経験も
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参考とした．
　活動性出血時は，止血処理がないまま血小板輸血だけでは止血できないため，出血部位の止血を最優先すべきで
ある．大量出血における血小板輸血は，「大量出血症例に対する血液製剤の適正な使用のガイドライン」が別途作成
されているため，本ガイドラインで推奨は示さない．大量出血後血小板数10万/μl 以上は予後良好因子97）102）である．
ただし，大量出血に伴う血小板減少のため，血小板輸血による血小板数 10 万/μl の達成は困難で，これを目標値と
すべきではない．大量出血の場合，血小板数を指標に血小板輸血の可否を判断する機会は限られると思われる．
　抗血小板薬服用患者における非外傷性の急性頭蓋内出血発作（18 歳以上，GCS 8 点以上，血小板数 10 万/μl 以
上）に対する血小板輸血の効果を調べたRCT（血小板輸血群：97例，出血時血小板数中央値23万/μl，73%がCOX
阻害薬［主にアスピリン］単独；対象群：93 例，出血時血小板数中央値 24 万/μl，84% が COX 阻害薬［同］単
独）103）において，3 カ月時点の死亡リスクは，血小板輸血群の方が対象群より高かった（オッズ比 2.05，95% 信頼域 
1.18～3.56，p＝0.0114，院内死亡率 23% vs. 17%）．ただし，血小板数 10 万/μl 未満の特発性頭蓋内出血発作におい
ても，血小板輸血が不利益を及ぼすか否かは明らかでは無い．「抗血小板薬使用中に生じた非外傷性の急性頭蓋内出
血に対しては，血小板輸血を行わない」としたが，小規模単独の RCT であることを考慮し，提案（2B）にとどめ
た．
　血小板数減少の有無にかかわらず，術前に血小板輸血の適応が問題となることがある．A 型大動脈解離患者を対
象に，術中血小板輸血を受けた 74 例と受けなかった 85 例の後方視比較試験104）において，血小板輸血は，院内生存
率を高めなかったばかりか，術後の胸骨感染を増やした．ただし，小規模の観察研究結果であり，推奨度は示さな
い．
　開示すべき COI：高見昭良：奨学寄付金（協和醗酵キリン（株），中外製薬（株），ファイザー（株），アステラス製薬（株）），松下　
正：講演料（バクスアルタ（株），ノボノルディスクファーマ（株），バイオジェンアイデックジャパン（株）），受託研究費（バイエル
薬品（株）），奨学寄付金（バクスアルタ（株），帝人ファーマ（株），ノボノルディスクファーマ（株），化学及血清療法研究所（一財）），
緒方正男：なし，藤井伸治：なし，久冨木庸子：なし，藤原慎一郎：なし，松本雅則：講演料（旭化成ファーマ（株），アレクシオン
ファーマ（株）），奨学寄付金（中外製薬（株），旭化成ファーマ（株），バイエル薬品（株）），冨山佳昭：講演料（ノバルティスファー
マ（株），協和発酵キリン（株）），顧問（シスメックス（株））

謝辞：貴重なパブリックコメントをお寄せいただきました皆様に深謝申し上げます．
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