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照射日を遅延させた赤血球製剤の採血後 42日間保存の品質

布施 久恵１） 若本志乃舞１） 金敷 拓見１） 藤原 満博１） 内藤 祐１）

生田 克哉２） 秋野 光明１） 紀野 修一１）３）

2023年 3月より，赤血球製剤の有効期間は採血後 21日間から 28日間に延長されたが，諸外国の 36，43日よりも
短い．さらなる有効期間延長により廃棄血の低減が期待される．輸血による GVHD予防のために導入された血液に
対する放射線照射は保存による赤血球製剤の品質低下の一因にもなる．今回，赤血球製剤の照射日を遅らせることが
保存による品質低下を低減し，有効期間延長に寄与するか検討した．採血後 2日目に照射した赤血球製剤の 28日間
保存の品質データを基準とし，採血後 7，14，21日目に照射した群の 28，35，42日間保存のデータと比較して 35
日間保存以降に基準の値が維持されるか検証した．保存に伴う溶血率の上昇及び ATP濃度の低下は照射を遅らせて
も低減されなかった．上清 K＋濃度は採血後 21日目に照射した群のみ， 35日間保存まで基準範囲内で維持された．
赤血球変形能は採血後 14及び 21日目に照射した群で，35日間保存以降でも良好に維持された．以上より，赤血球
製剤の照射日の遅延による 35日間保存以降の品質保持または低下を抑制する効果は少なく，有効期間延長対策とし
ての有用性は低いと考えられた．
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緒 言
赤血球製剤の有効期間は採血後 21日間であったが，
2023年 3月 15日から採血後 28日間の製剤の供給が開
始された．しかし，諸外国でみられる 36日または 43
日よりも短い（以下，採血当日を保存 1日目とした場
合の有効期間を示す）．有効期間が 28日間に延長され
ることにより，医療機関における有効期間切れ赤血球
製剤の 9割の廃棄を回避して，9,714.300単位の有効利
用が見込まれる１）．さらに 35日まで延長すると有効利
用される赤血球製剤は 10,633.197単位，36日～42日ま
での延長では 10,791.346単位で横ばいになると試算され
ている１）．従ってさらなる有効期間延長の可能性を検討
することは血液事業において重要と考える．
赤血球製剤の有効期間は添加液であるMAP液が承認
された 1992年には未照射製剤として 42日間であった
が，低温増殖細菌による汚染が懸念され，1995年に 21
日に短縮された．有効期間の延長のために重要な点は
長期保存した赤血球製剤の細菌汚染リスクが低いこと
及び品質が維持されていることと考える．細菌汚染リ
スクについては，2007年に保存前白血球除去及び初流
血除去が導入され，安全性が向上した２）．品質について

は，1998年に GVHD（graft versus host disease）予防
のために導入された放射線照射は，保存による品質低
下の一因となる３）～５）．このため，諸外国の赤血球製剤の
有効期間，36日または 43日は主に未照射製剤に該当し，
照射製剤については溶血率の上昇や K＋の漏出など照射
による影響を懸念して，照射のタイミングや照射後の
保存期間について指針が示されている．米国は，有効
期間までいつでも照射可能であり，照射赤血球製剤の
有効期間は元の赤血球製剤の有効期間または照射後 29
日のどちらか短い方に設定している６）．EU及びカナダ
では，採血日から 29日までに照射し，照射後 15日以
内，採血日から 29日以内に使用することとしている７）８）．
イギリス，オーストラリア，ニュージーランドでは採
血後 15日までに照射し，照射後 15日間保存できると
している９）１０）．すなわち照射赤血球製剤の有効期間は最
大で，米国では 43日間（採血後 15日に照射した製剤），
米国以外の上記の国では 29日間である．
Korteらは照射のタイミングが赤血球製剤の品質に与
える影響を調べるため，採血後 2，9，16，23，30また
は 37日目の異なるタイミングで照射した赤血球製剤の
長期保存による品質を多施設で評価した４）．44日間保存
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Fig.　1　Summary of the study design for comparing red blood cell components (RBCs) irra-
diated at different timings. 
Three RBCs separated from 400ml of whole blood at 2 days after donation were pooled 
and split into five equal portions. One portion was non-irradiated and four were irradiated 
with X-rays on either day 2, 7, 14, or 21 post-collection during 42-day storage at 4℃．
Samples for in vitro tests were taken on days 2, 7, 14, 21, 28, 35, and 42 (indicated by cir-
cles). In vitro quality of RBCs irradiated on day 2 and stored on day 28 was set as the 
control (gray column). The quality of the control RBCs and those irradiated later (days 7, 
14, and 21) on storage days 28, 35, and 42 (dotted columns) was compared.
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の溶血率は採血後早期（2または 9日目）に照射した群
で最高値となり，5/7施設で Council of Europeの基準
（0.8%未満）７）を超過した４）．一方，照射による影響で臨
床的に問題となる上清K＋濃度の 44日間保存の値は照射
日に関わらず，同等であったとしている４）．本邦では採
血後 2，5，10日目のいずれに照射しても 21日間保存
の上清 K＋濃度は同等であることが示されているが１１），
現行法で調製した赤血球製剤を長期保存し，照射日の
違いが品質に与える影響を評価した報告はない．Korte
ら４）の結果から，採血後の照射日を遅らせることにより，
長期保存における溶血率の上昇が低減され，有効期間
延長に寄与する可能性が示唆される．
輸血用血液製剤の製造を担う日本赤十字社のブロッ
ク血液センターにおける赤血球製剤の照射日は主に採
血当日または採血後 2日目である．そこで採血後 2日
目に照射した赤血球製剤の 28日間保存の品質データを
基準とし，照射日を採血後 7，14，21日目に遅延させ
た群の 28，35，42日間保存のデータと比較して 35日
間保存以降に品質が維持されるかを検証した．

材料と方法
1．赤血球製剤の調製と検体採取
本検討においては，全血の採血当日を保存 1日目と
した．採血後 2日目に自動血液分離装置 TACSI（テル
モ BCT社）を用いて調製した赤血球液―LR「日赤」（RBC-
LR-2）3バッグをプール後，RBC-LR-1相当容量の 5
バッグに分割した（Fig. 1）．1つは未照射群とし，残り
は採血後 2，7，14，21日目に日本赤十字社の標準作業

手順書に定める照射条件に従って，X線照射装置（MBR-
1530A-TW, Hitachi Healthcare Systems, Inc.）により，
設定吸収線量 15Gyの X線を照射した（各群 n=6）．各
群を 2～6℃で保存し，採血後 2，7，14，21，28，35
及び 42日目に検体を採取した．経時的な検体採取によ
り容量は減少したが，35日間保存まで Ir-RBC-LR1の容
量基準（108～158ml）を満たし，42日間保存まで各群
の間に差を認めなかった．検体の一部は，遠心（1,880
g，10分，4℃）し，上清を採取後，再度，同条件で遠
心して上清を採取した．なお，赤血球液のプール及び
分割に係るバッグの接合及び切断ならびに検体の採取
は無菌的操作により実施した．
2．赤血球製剤の長期保存試験
（1）標準的な品質試験
容量，赤血球数（RBC），ヘモグロビン（Hb）濃度，
ヘマトクリット（Ht），平均赤血球容積（MCV），平均
ヘモグロビン濃度（MCHC），pH，上清 glucose濃度，
上清 lactate濃度，上清 K＋濃度，ATP，上清 Hb濃度の
測定方法及び使用機器を Table 1に示す．なお，溶血率
は Table 1に示した以下の式にて算出した．
溶血率（％）＝（100－Ht）×上清 Hb（mg/dl）/

Hb濃度（mg/dl）
（2）赤血球変形能
既報に従い５），MAP液で Ht値 45%に希釈した検体
を用いて，RheoScan-AnD300（RheoMeditech）による
ektacytometry１２）にて測定した．37℃で，ずり応力（3
パスカル）によって楕円に変形した赤血球の長軸（L）
と短軸（W）の長さから elongation index（EI =［L－
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Table　1　Standard RBC quality measurements

Parameter Sample Methods

RBC volume Bags containing RBCs
RBC volume＝(a－b) / c
a: Weight of the bags containing RBCs, b: Tare weight of the bags, 
c: Specific gravity of RBCs (1.06) 

RBCs, Hb RBCs Automated Hematology Analyzer (XS-1000iTM, Sysmex)

Ht RBCs
Microhematocrit method
Equipment: microhematocrit centrifuge (3220, KUBOTA) 

MCV, MCHC RBCs

MCV and MCHC were calculated from the following formula using 
the measured values of the above RBCs, Hb and Ht.
MCV＝Ht (%) / RBC (×104/μl)×1,000
MCHC＝Hb (g/dl) / Ht (%)×100

pH (at 37℃ ) RBCs
Blood Gas Analyzer (Cobas b221, Roche Diagnostics K.K.)

Glucose, Lactate, K＋, Na＋ Supernatants of RBCs a)

Supernatant Hb and hemolysis (%) Supernatants of RBCs a) 

Leuco crystal violet method
Hemolysis (%) ＝ (100－Ht)×sup.Hb (mg/dl) / Hb (mg/dl).
Certified Reference Material for Total Hemoglobin Measurement JC-
CRM 912 (Reference Material Institute for Clinical Chemistry Stan-
dards) was used as a standard reagent.
Equipment: UV/vis spectrophotometer (U-2900, Hitachi Co.) 

ATP Supernatants of 
deproteinized RBCs b) 

Bioluminescence method
Reagents: ATP measurement assay (Lucifer 250) and standard re-
agent set (Kikkoman Biochemifa Company)
Equipment: Gene Light 55 Luminometer (MICROTEC CO., LTD.) 

a) Supernatants were obtained by centrifugation (1,880g, 10 minutes, 4℃) of RBCs and an additional centrifugation step of the resultant 
supernatant at the same condition.
b) Supernatants were obtained by centrifugation (9,100g, 10 minutes, 4℃) of deproteinized RBCs extracted with trichloroacetic acid solu-
tion with EDTA.

W］/［L＋W］）を算出した．
3．統計学的処理
各保存日数における未照射と採血後 2日目に照射し
た群の比較は対応のある t―検定で行った．採血後 2
日目に照射した群の 28日間保存（control群）と採血後
7，14，21日目に照射した群（test群）の 28日間保存
以降の品質との比較は control群の値と test群の 28，
35，42日間保存の値（Fig. 1）を Repeated measures
ANOVAで検定後，control群の値を基準として Dun-
nett’s testで検定した．いずれも危険率（p）5%未満を
有意とした．統計処理には Kaleida Graph 4.0（Synergy
Software, USA）を用いた．
4．倫理
本検討は，日本赤十字社血液事業研究倫理委員会の
承認を受け実施した．（倫理審査番号：2017-024）

結 果
1．採血後 2日目の照射群と未照射群との比較
採血後 2日目の照射群と未照射群と比較して，現行
の照射赤血球製剤における照射の影響を確認した（Ta-
ble 2）．溶血率は 28～42日間保存，上清 K＋濃度は 2～
42日間保存，MCHC及び上清 lactate濃度は 7～42
日間保存において未照射群よりも照射群が高値を示し
た．赤血球内 ATPは 21～28，42日間保存，上清 glu-

cose濃度は 28～42日間保存，赤血球変形能とHtは 7～
42日間保存，MCVは 2～42日間保存において未照射群
よりも照射群が低値を示した．
2．採血後 2日目に照射した群の 28日間保存（control
群）と照射日を遅らせた群（test群）の 28，35，42
日目保存との比較
（1）RBC数，Hb濃度，Ht，MCV，MCHC
RBC数及び Hb濃度は，28，35，42日間の各保存日

数において control群と各 test群の間に差を認めなかっ
た（Table 3）．Htは各 test群の 28日間保存の値及び採
血後 21日目照射群の 35と 42日間保存の値がそれぞれ
control群と同等または同等以上に良好な値となった．
MCVは各 test群の 28日間保存の値及び採血後 14日と
21日目照射群の 35日と 42日間保存の値がそれぞれ con-
trol群と同等または同等以上に良好な値となった．MCHC
は各 test群の 28日間保存の値及び採血後 14日と 21
日目照射群の 35日と各 test群の 42日間保存の値がそ
れぞれcontrol群と同等または同等以上に良好な値となっ
た．従って照射を遅らせることにより，Ht，MCV，MCHC
の control群の値が 35日保存以降に維持された．
（2）溶血率
溶血率は control群（0.14±0.06％）と test群の 28

日間保存の値が同等であった．test群の 35日保存以降
の溶血率は control群よりも高値であり，照射を遅らせ
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Table　2　Changes in the parameters of RBCs during 42 days of storage

day 2  day 7 day 14 day 21 day 28 day 35 day 42

Volume (ml)
non-irradiated 156.7±0.8 148.4±0.9 139.3±1.8 130.4±3.0 122.3±2.9 115.0±2.8 107.2±3.2
irradiated on day 2 156.7±0.9 148.4±1.0 139.3±1.6 130.4±2.9 122.4±2.7 115.1±2.7 107.2±3.1

RBC (104/μl)
non-irradiated 640±19 643±21 641±22 640±20 641±19 642±18 640±20
irradiated on day 2 644±18 ＊ 642±18 641±19 640±19 639±18 640±20 639±18

Hb  (g/dl)
non-irradiated 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2
irradiated on day 2 20.0±0.1 20.0±0.1 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 19.9±0.2

Ht (%)
non-irradiated 62.1±0.7 61.7±0.6 60.9±0.5 60.3±0.8 59.8±0.7 59.1±0.8 58.4±0.9
irradiated on day 2 62.1±0.7 59.5±0.8 ＊ 57.7±0.7 ＊ 56.8±0.5 ＊ 56.2±0.6 ＊ 55.5±0.6 ＊ 55.6±0.6 ＊

MCV (fl)
non-irradiated 97.2±2.8 96.1±2.9 95.1±3.1 94.2±2.7 93.4±2.7 92.2±2.6 91.3±2.7
irradiated on day 2 96.4±2.7 ＊ 92.6±2.3 ＊ 90.0±2.7 ＊ 88.7±2.5 ＊ 88.0±2.4 ＊ 86.9±2.5 ＊ 87.1±2.7 ＊

MCHC (g)
non-irradiated 32.1±0.2 32.5±0.2 32.8±0.2 33.1±0.3 33.4±0.3 33.9±0.3 34.2±0.4
irradiated on day 2 32.2±0.3 33.7±0.3 ＊ 34.6±0.2 ＊ 35.2±0.2 ＊ 35.6±0.2 ＊ 36.0±0.2 ＊ 35.9±0.2 ＊

pH
non-irradiated 6.86±0.03 6.71±0.02 6.57±0.02 6.47±0.03 6.41±0.03 6.35±0.04 6.30±0.03
irradiated on day 2 6.85±0.03 ＊ 6.72±0.02 ＊ 6.58±0.02 ＊ 6.48±0.03 6.41±0.03 6.34±0.03 6.30±0.03

Glucose (mg/dl)
non-irradiated 517.4±27.0 431.1±22.1 328.0±23.2 268.8±23.8 216.4±27.2 168.5±29.3 134.4±29.4
irradiated on day 2 514.5±28.9 428.4±20.5 327.6±25.5 265.9±23.4 210.6±25.7 ＊ 163.6±25.8 ＊ 129.0±25.2 ＊

Lactate (mg/dl)
non-irradiated 42.0±5.3 115.8±10.3 185.7±17.8 245.1±11.0 286.8±19.7 321.2±15.4 343.3±16.1
irradiated on day 2 42.0±5.1 120.9±7.1 ＊ 199.3±10.3 ＊ 257.8±13.1 ＊ 301.8±22.0 ＊ 337.8±14.1 ＊ 360.4±20.3 ＊

Hemolysis (%)
non-irradiated 0.04±0.01 0.05±0.02 0.07±0.02 0.08±0.02 0.11±0.04 0.15±0.05 0.21±0.09
irradiated on day 2 0.04±0.02 0.05±0.02 0.07±0.02 0.09±0.03 0.14±0.06 ＊ 0.20±0.08 ＊ 0.33±0.12 ＊

K＋(mmol/l)
non-irradiated 1.5±0.3 11.7±0.7 21.7±1.5 30.7±1.7 39.1±2.0 46.3±1.8 52.1±2.0
irradiated on day 2 1.8±0.3 ＊ 32.7±3.2 ＊ 48.5±2.6 ＊ 58.0±2.9 ＊ 64.9±3.4 ＊ 69.7±2.5 ＊ 72.5±2.1 ＊

ATP (μmol/gHb)
non-irradiated 5.0±0.4 5.5±0.3 4.8±0.4 3.9±0.3 3.2±0.2 2.4±0.3 1.7±0.3
irradiated on day 2 5.0±0.4 5.6±0.3 4.6±0.4 3.8±0.3 ＊ 2.9±0.2 ＊ 2.2±0.1 1.5±0.2 ＊

Deformability (EI at 3Pa)
non-irradiated 0.319±0.011 0.309±0.012 0.296±0.010 0.289±0.010 0.276±0.009 0.260±0.013 0.246±0.008
irradiated on day 2 0.316±0.006 0.285±0.010 ＊ 0.253±0.006 ＊ 0.238±0.008 ＊ 0.224±0.012 ＊ 0.215±0.011 ＊ 0.207±0.009 ＊

Data are represented as mean±SD (n＝6).
＊＜0.05: significant difference between RBCs irradiated on day 2 and non-irradiated RBCs analysed by the paired t-test.

ても control群の値を 35日間保存以降に維持する効果
はみられなかった（Fig. 2，Table 3）．
（3）上清 K＋濃度
上清 K＋濃度は，各 test群の 28日間保存の値及び採
血後 21日目照射群の 35日間保存の値が control群（64.9
±3.4mmol/l）と同等または同等以上に良好な値となっ
た．従って照射を遅らせることにより control群の値は
35日間保存まで維持された（Fig. 3，Table 3）．
（4）pH，上清glucose濃度，上清 lactate濃度，ATP濃度
Control群の pH（6.41±0.03），上清 glucose濃度（210.6
±25.7mg/dl），上清 lactate濃度（301.8±22.0mg/dl）及
び ATP濃度（2.9±0.2μmol/gHb）と test群の 28日間
保存の値が同等または同等以上に良好な値であった（Fig.

4，Table 3）．従って照射を遅らせてもこれらの control
群の値を 35日間保存以降に維持することはできなかっ
た．
（5）赤血球変形能
赤血球変形能は，各 test群の 28日間保存の値，採血
後 14と 21日目照射群の 35日間保存の値及び採血後 21
目照射群の 42日間保存の値がそれぞれ control群の値
（EI：0.224±0.012）と同等または同等以上に良好な値と
なった（Fig. 5，Table 3）．従って照射を遅らせること
により，control群の値を 35日保存以降に維持すること
ができた．
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Table　3　Changes in the parameters of irradiated RBCs during 42 days of storage

day 2  day 7 day 14 day 21 day 28 day 35 day 42
Volume (ml)
irradiated on day 2 156.7±0.9 148.4±1.0 139.3±1.6 130.4±2.9 122.4±2.7 115.1±2.7 107.2±3.1
irradiated on day 7 156.6±0.7 148.6±0.9 139.5±1.6 130.6±3.1 122.4±3.0 115.0±3.0 106.9±3.4
irradiated on day 14 156.6±0.6 148.5±0.9 139.7±1.7 130.7±3.0 122.6±2.9 115.2±2.7 107.3±3.1
irradiated on day 21 156.7±0.5 148.6±0.7 139.9±1.7 130.7±2.8 122.5±2.6 115.0±2.5 107.3±2.9

RBC (104/μl)
irradiated on day 2 644±18 642±18 641±19 640±19 639±18 640±20 639±18
irradiated on day 7 N.D. 643±17 642±17 642±18 641±19 639±20 638±21
irradiated on day 14 N.D. N.D. 643±19 640±18 639±19 640±18 637±19
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 640±16 642±19 641±18 637±18

Hb (g/dl)
irradiated on day 2 20.0±0.1 20.0±0.1 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 19.9±0.2
irradiated on day 7 N.D. 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2 20.0±0.2
irradiated on day 14 N.D. N.D. 20.1±0.2 20.0±0.1 20.0±0.2 20.0±0.2 19.9±0.1
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 20.0±0.2 20.0±0.2 20.1±0.2 20.0±0.2

Ht (%)
irradiated on day 2 62.1±0.7 59.5±0.8 57.7±0.7 56.8±0.5 56.2±0.6 55.5±0.6 55.6±0.6
irradiated on day 7 N.D. 61.7±0.6 58.1±0.7 57.0±0.6 56.2±0.6 NS 55.5±0.6 55.6±0.6
irradiated on day 14 N.D. N.D. 60.9±0.5 57.7±0.8 56.4±0.7 ＊ 55.8±0.8 55.7±0.6
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 60.3±0.7 57.2±0.7 ＊ 56.1±0.5 NS 55.8±0.5 NS

MCV (fl)
irradiated on day 2 96.4±2.7 92.6±2.3 90.0±2.7 88.7±2.5 88.0±2.4 86.9±2.5 87.1±2.7
irradiated on day 7 N.D. 95.9±2.3 90.6±2.0 88.8±2.3 87.7±2.6 NS 87.1±2.5 87.3±2.8
irradiated on day 14 N.D. N.D. 94.8±2.8 90.2±2.7 88.4±2.5 NS 87.3±2.4 NS 87.5±2.6 NS
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 94.3±2.4 89.2±2.5 ＊ 87.6±2.3 NS 87.7±2.4 NS

MCHC (g)
irradiated on day 2 32.2±0.3 33.7±0.3 34.6±0.2 35.2±0.2 35.6±0.2 36.0±0.2 35.9±0.2
irradiated on day 7 N.D. 32.5±0.2 34.5±0.3 35.0±0.3 35.6±0.2 NS 35.9±0.2 35.9±0.2 NS
irradiated on day 14 N.D. N.D. 33.0±0.2 34.6±0.3 35.5±0.3 NS 35.8±0.3 NS 35.8±0.3 NS
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 33.2±0.3 35.0±0.3 † 35.7±0.2 NS 35.7±0.2 NS

pH
irradiated on day 2 6.85±0.03 6.72±0.02 6.58±0.02 6.48±0.03 6.41±0.03 6.34±0.03 6.30±0.03
irradiated on day 7 N.D. 6.71±0.02 6.58±0.03 6.48±0.03 6.42±0.03 NS 6.35±0.03 6.30±0.03
irradiated on day 14 N.D. N.D. 6.57±0.03 6.49±0.03 6.42±0.03 NS 6.37±0.03 6.31±0.03
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 6.48±0.03 6.43±0.03 NS 6.37±0.03 6.31±0.03

Glucose (mg/dl)
irradiated on day 2 514.5±28.9 428.4±20.5 327.6±25.5 265.9±23.4 210.6±25.7 163.6±25.8 129.0±25.2
irradiated on day 7 N.D. 431.5±22.5 332.7±23.4 266.6±22.9 212.3±24.0 NS 165.5±22.7 131.0±23.0
irradiated on day 14 N.D. N.D. 337.7±22.7 273.5±21.1 217.8±24.5 NS 171.6±24.3 137.0±23.2
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 271.7±23.8 219.6±26.1 NS 172.4±25.7 137.0±22.0

Lactate (mg/dl)
irradiated on day 2 42.0±5.1 120.9±7.1 199.3±10.3 257.8±13.1 301.8±22.0 337.8±14.1 360.4±20.3
irradiated on day 7 N.D. 117.5±8.8 196.4±12.4 255.5±11.1 298.3±21.3 NS 334.7±12.2 357.0±16.6
irradiated on day 14 N.D. N.D. 188.4±12.1 249.4±12.6 293.8±18.7 NS 326.4±15.9 349.9±18.7
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 243.8±14.1 294.4±22.9 NS 323.7±15.5 351.6±17.3

Hemolysis (%)
irradiated on day 2 0.04±0.02 0.05±0.02 0.07±0.02 0.09±0.03 0.14±0.06 0.20±0.08 0.33±0.12
irradiated on day 7 N.D. 0.05±0.02 0.07±0.03 0.09±0.03 0.13±0.06 NS 0.20±0.07 0.32±0.10
irradiated on day 14 N.D. N.D. 0.07±0.02 0.08±0.03 0.12±0.05 NS 0.19±0.07 0.30±0.10
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 0.08±0.03 0.11±0.05 NS 0.18±0.07 0.29±0.11

K＋(mmol/l)
irradiated on day 2 1.8±0.3 32.7±3.2 48.5±2.6 58.0±2.9 64.9±3.4 69.7±2.5 72.5±2.1
irradiated on day 7 N.D. 12.4±1.7 44.7±3.2 56.2±3.2 64.0±3.3 NS 69.1±3.1 72.9±2.1
irradiated on day 14 N.D. N.D. 22.7±1.5 52.0±2.9 62.4±2.8 † 68.3±2.7 72.9±1.9
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 31.9±1.8 56.7±2.8 † 65.7±2.8 NS 71.7±2.1

ATP (μmol/gHb)
irradiated on day 2 5.0±0.4 5.6±0.3 4.6±0.4 3.8±0.3 2.9±0.2 2.2±0.1 1.5±0.2
irradiated on day 7 N.D. 5.5±0.4 4.5±0.2 3.6±0.2 2.9±0.2 NS 2.2±0.2 1.5±0.2
irradiated on day 14 N.D. N.D. 4.7±0.3 3.8±0.2 3.0±0.2 NS 2.3±0.2 1.6±0.3
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 3.8±0.2 3.1±0.3 ＊ 2.3±0.2 1.6±0.2

Deformability (EI at 3Pa)
irradiated on day 2 0.316±0.006 0.285±0.010 0.253±0.006 0.238±0.008 0.224±0.012 0.215±0.011 0.207±0.009
irradiated on day 7 N.D. 0.306±0.009 0.266±0.012 0.239±0.013 0.224±0.011 NS 0.217±0.012 0.208±0.008
irradiated on day 14 N.D. N.D. 0.297±0.013 0.251±0.013 0.230±0.013 NS 0.219±0.008 NS 0.210±0.006
irradiated on day 21 N.D. N.D. N.D. 0.282±0.010 0.243±0.014 ＊ 0.227±0.010 NS 0.217±0.010 NS

Data are represented as mean±SD (n＝6).
NS: not significant compared to the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
＊＜0.05: significantly higher than the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
†＜0.05: significantly lower than the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
N.D.: No data
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Fig.　2　Change in hemolysis in irradiated RBCs during 42 days of storage.
RBCs were irradiated on day 2 (black column), 7 (striped column), 14 (gray col-
umn), or 21 (open column) after collection and stored for up to 42 days.
Data are represented as mean±SD (n＝6).
NS: not significant compared to the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
Dotted line shows the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
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考 察
照射のタイミングが長期保存した赤血球製剤の品質
に与える影響に関して，諸外国からの報告はみられる
が４）１３）～１６），日本の報告は少なく１１）１７），現行法で調製した
赤血球製剤の品質を評価した報告はない．諸外国の報
告の多くは，添加液として SAGM液を使用してい
る４）１３）～１６）．SAGM液は日本のMAP液と比較して赤血球
製剤の長期保存で溶血しやすい１８）．また，日本赤十字社
のブロック血液センターにおける現行の照射日である
採血後 2日目を含む報告は 2報のみ４）１６）で，他の報告の
照射日は採血後 4日目１５），採血後 15，29，36日目１３），
採血後 9～41または，8，11，15，22，36，41日目であ
る１４）（採血日を 1日目とする）．さらにこれらの報告１３）～１５）

では各照射日に異なるドナー由来の赤血球製剤を使用
しているため，照射のタイミングが赤血球製剤に与え
る影響について対応のある試料を使用した比較を行っ
てない．このように諸外国の報告の多くは我々の検討
と条件が異なるため，データを比較できない．一方，
Korteら４）は 7つの赤血球製剤をプールした後，7分割
してそれぞれを未照射，採血後 2，9，16，23，30また
は 37日目（採血日を 1日目とする）の異なるタイミン
グで照射する検討方法で対応のある試料を使用し，長
期保存による品質を調製方法や添加液が異なる多施設
（6カ国，7施設，各施設 n=4）で評価した．日本赤十
字社のブロック血液センターにおける現行の照射日を
含み，我々と同様に対応のある試料を用いた検討であ
ることから，Korteらの報告に基づいて考察した．
本検討で，採血後 2日目の照射日を遅らせても，35
日間保存以降の溶血率の値を低減することはできなかっ
た．一方で，採血後 2日目照射群の 42日間保存の溶血
率の値は 0.33±0.12%であり，Council of Europeの基準６）

を十分に満たした．Korteら４）の報告では採血後 2また

は 9日目に照射した群の 44日間保存の溶血率がそれぞ
れ 0.74±0.10%，0.79±0.13%と，採血後 16，23，30，
37日目に照射した群（0.69±0.11～0.52±0.06%）より高
かった．採血後 2日目に照射した条件で SAGM液を使
用した 5施設の溶血率（0.78±0.03～1.11±0.17%）は，
AS-3液と PAGGS-M液を使用した各 1施設の溶血率
（各 0.37±0.11%と 0.39±0.03%）よりも高値であった．
これら 2施設における 44日間保存の溶血率は照射日を
遅らせても低減しなかった．AS-3液及び PAGGS-M
液は SAGM液よりも溶血を低減することが報告されて
いる１９）～２２）（MAP 液，SAGM 液，AS-3 液，PAGGS-M
液の組成及び SAGM液と比較した各液の特徴を Table
4に示した）．以上のことから，照射後の保存に伴う溶
血率の上昇に赤血球添加液の性状の違いが関与すると
推測される．MAP液は SAGM液よりも溶血抑制効果
に優れていることにより１８）採血後 2日目照射群の 42
日間保存まで溶血率が低値に維持され，照射日を遅ら
せたことによる効果も認められなかったと考えられた．
上清K＋濃度はこれまでの報告３）～５）と同様に赤血球製剤
の照射により速やかに上昇した．照射日を採血後 7及
び 14日目に遅らせても，35日間保存以降の保存に伴う
上清 K＋濃度の上昇は低減されなかった．照射日を採血
後 21日まで遅らせた群では，35日間保存の値が control
群と同等となった．しかし，採血後 2日目照射群と採
血後 21日照射群の 35日間保存の値はそれぞれ 69.7±2.5
mEq/l と 65.7±2.8mEq/l で，照射日を採血後 21日目
まで遅らせることによる上清 K＋濃度上昇の低減はわず
かであり，利点はないと考える．42日間保存の上清 K＋

濃度は，照射日によらず同等で，この結果は前述のKorte
ら４）の 44日間保存の結果と同様であった．なお，現行
の有効期間内の照射赤血球製剤を新生児・腎不全患者
の輸血，急速大量輸血等に輸血する場合には，日本輸
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Fig.　3　Change in supernatant potassium concentration of irradiated RBCs during 
42 days of storage.
RBCs were irradiated on day 2 (black column), 7 (striped column), 14 (gray col-
umn), or 21 (open column) after collection and stored for up to 42 days.
Data are represented as mean±SD (n＝6).
NS: not significant compared to the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
†＜0.05: significantly lower than the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
Dotted line shows the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
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Fig.　4　Change in ATP concentration in irradiated RBCs during 42 days of storage.
RBCs were irradiated on day 2 (black column), 7 (striped column), 14 (gray column), 
or 21 (open column) after collection and stored for up to 42 days.
Data are represented as mean±SD (n＝6).
NS: not significant compared to the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
＊＜0.05: significantly higher than the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
Dotted line shows the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
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血・細胞治療学会のガイドラインに従い，K＋値の上昇
に注意する必要がある２６）．輸血後高カリウム血症の予防
策として，カリウム吸着フィルターの使用が有効と考
えられる２７）２８）．
赤血球内ATPは赤血球形態の維持に利用され２）２９），そ

の濃度は輸血後の赤血球の生存率と相関するとされる２）．
輸血後 24時間の生存率を 75%以上に維持するために必
要な濃度は 2.7μmol/gHb以上とされている３０）．Control
群の値は 2.9±0.2μmol/gHbで，この条件を満たした．
Test群の 35日間保存の値は， control群より低値で，
照射を遅らせても control群の値を 35日間保存以降ま
で維持することはできなかった．Korteら４）は採血後 2，
9，16，23日目に照射した群の ATP濃度は 2.7μmol/
gHb未満であったのに対し，さらに照射を遅らせ，採

血後 30及び 37日目に照射した群では 2.7μmol/gHb
以上であり，ATP濃度は採血後早期の照射により影響
を受けたことを示した．従って，Korteらの結果は，我々
の検討における照射のタイミング（採血後 7，14，21）
では，長期保存した赤血球内ATP濃度を維持する効果
がなかったことと同様の結果であると考えられた．
赤血球変形能は赤血球が自己の直径より細い毛細血
管を通過する際にずり応力によって変形しながら通過
する生理的機能であり，変形能の低下は全身の微小循
環の破綻や酸素運搬能の低下をもたらすと考えられて
いる３１）～３３）．照射日を採血後 14日目，21日目と遅らせる
ことにより，それぞれ，35日，42日間保存の値は，con-
trol群の値と同等であった．赤血球変形能は以下の 3
つの要因によって影響される．1つ目はMCVや赤血球
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Fig.　5　Change in the red blood cell deformability in irradiated RBCs during 42 
days of storage.
RBCs were irradiated on day 2 (black column), 7 (striped column), 14 (gray col-
umn), or 21 (open column) after collection and stored for up to 42 days.
Data are represented as mean±SD (n＝6).
NS: not significant compared to the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
＊＜0.05: significantly higher than the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
Dotted line shows the value on day 28 of RBCs irradiated on day 2.
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Table　4　Composition of additive solutions21) 23) 24)

Parameter SAGM AS-3 PAGGS-M MAP

NaCl 150 70 72 85
Na2HPO4 16
NaH2PO4 15.5a) 8 6
Citrate 2 b) 1
Na-citrate 20 b) 5
Adenine 1.25 2 1.4 1
Guanosine 1.4 c) 

Glucose Dextrose 45 61 47 40
Mannitol 30 55 80 d) 

Osmolarity 376 291 345 324

a~d: Characteristics of composition compared to SAGM
a) Phosphate was added to support production and mainte-
nance of energy-rich phosphates25).
b) Citrate was substituted for mannitol to protect against 
hemolysis25).
c) Guanosine was added as an alternative source for ribose-
1-phosphate25).
d) Mannitol was increased to prevent hemolysis2) 18).

Table　5　Storage days showing a value equal to or 
better than the control value

Day of irradiation
Parameter 7 14 21

Ht 28 28 42
MCV 28 42 42
MCHC 28 42 42
Hemolysis 28 28 28
Supernatant potassium concentration 28 28 35
ATP 28 28 28
Deformability 28 35 42
pH (at 37℃ ) 28 28 28
Supernatant glucose concentration 28 28 28
Supernatant lactate concentration 28 28 28

形態が評価の参考となる細胞の幾何学的因子，2つ目は
MCHCによって評価される細胞内部粘度，3つ目は細
胞膜の粘弾性である３１）．今回，MCV及びMCHCの con-
trol群の値と，照射日を採血後 14，21日目と遅らせた
群の 42日間保存の値が同等となった．このため，MCV
及びMCHCの値が保たれていたことが，赤血球変形能
の維持に関与したと考えられた．
以上，現行の赤血球製剤の照射日として採血後 2日

目に照射した赤血球製剤の 28日間保存の品質データを
基準とし，照射日を採血後 7，14，21日目に遅延させ
た群の採血後 28，35，42日間保存のデータと比較して
基準の値が 35日間保存以降に同等またはそれ以上に維

持されるかを検討した．各試験項目について，採血後
2日目に照射した群の 28日間保存（control群）の値と
照射日を遅らせた群（test群）の値が同等以上の値を示
した保存日数を Table 5に示した．照射日を採血後 14
日以降に遅らせることにより，現行の照射赤血球製剤
の赤血球変形能は 35日間保存以降まで維持できたが，
溶血率，上清 K＋濃度の上昇及び赤血球内 ATP濃度の
低下は低減できなかった．これらの結果から現在，主
に採血当日または採血後 2日目に行われている赤血球
製剤の照射を採血 7日目以降に遅らせてもその後の品
質保持または低下を抑制する効果は小さく，さらなる
有効期間延長の対策としての有用性は低いと考えられ
た．一方で赤血球の長期保存において最も重要な品質
評価項目とされる溶血率は照射日を遅らせずとも，42
日間保存において 0.8％未満であった．従って，本邦の
赤血球製剤の照射日は有効期間が 28日間に延長された
現在も，21日間の場合と同じ照射日で問題ないことを
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確認できた．有効期間を採血後 29日間以降に延長する
可能性をみいだすためには，新たな赤血球添加液や血
液保存バッグの素材等を考慮した検討が必要と考えら
れる．
著者の COI開示：著者は日本赤十字社職員である．
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IN VITRO QUALITY OF RED BLOOD CELL COMPONENTS THAT RECEIVED

DELAYED IRRADIATION DURING 42 DAYS OF STORAGE AFTER COLLECTION

Hisae Fuse１）, Shinobu Wakamoto１）, Takumi Kanashiki１）, Mitsuhiro Fujihara１）, Yu Naito１）, Katsuya Ikuta２）,

Mitsuaki Akino１）and Shuichi Kino１）３）

１）Japanese Red Cross Hokkaido Block Blood Center
２）Hokkaido Red Cross Blood Center

（３）Japanese Red Cross Service Headquarters）

Abstract:

The shelf life of red blood cell components (RBCs) in Japan was extended from 21 days to 28 days in March 2023,
but still remains shorter than the 36 to 43 days in other countries. It is expected that extension of RBC shelf life will
reduce wastage. However, irradiation of RBCs to avoid graft-versus-host disease may cause storage lesions. Here, we
investigated whether the later irradiation of RBCs reduces the deterioration of RBC quality and contributes to the
extension of shelf life.

We irradiated RBCs on either day 2, 7, 14, or 21 post-collection during 42-day storage. We set the in vitro quality
of RBCs irradiated on day 2 and stored until day 28 as the control. We compared the quality of RBCs irradiated later
(days 7, 14, or 21) on days 28, 35, and 42, respectively, with the control. Late irradiation did not reduce the increased
hemolysis or decreased ATP concentration on days 35 and 42. Only RBCs irradiated on day 21 and stored until day
35 had supernatant potassium concentrations equal to control values. RBCs irradiated on day 14 and stored until day
35, and those irradiated on day 21 and stored until day 42 showed deformability equal to control values.

These results suggest that late irradiation is less effective in maintaining the quality of RBCs after 35 days stor-
age and less useful for extension of the shelf life of RBCs.

Keywords:

red blood cell components, irradiation, shelf life, red blood cell quality
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