
はじめに

HLA抗体は頻回輸血患者の約 30％，妊婦の約

10％に認められる抗体で，血小板輸血無効状態

や，発熱などの非溶血性輸血副作用の発現，ある

いは同種免疫性新生児血小板減少性紫斑病（neo-

natal alloimmune thrombocytopenic purpura；

NAITP）の発症に関与する重要な抗体である．従

来から，HLA抗体スクリーニングにはパネルリン

パ球を用いたリンパ球細胞毒試験（lymphocyte

cytotoxicity test；LCT）1）や，抗ヒト免疫グロブリ

ン -LCT（ anti human immunoglobulin-LCT ；

AHG-LCT）2）を用いてきたが，今回われわれは柴

田らが開発した混合受身凝集法（mixed passive

hemagglutination test；MPHA）3）が HLA抗体 検

出に有用か否かを検証するためAHG-LCTと比

較検討した．

対象および方法

対象は輸血患者または輸血予定患者 521 名，妊

婦検診 230 名の計 751 名であった．MPHAは O

型HLA-ABC抗原，HPA（Human platelet antig-

en；ヒト血小板抗原）既知の血小板 6種を用い

て，日本血小板型ワークショップの定めるMPHA

法改訂第 7版に従い，HPA抗体鑑別のためにクロ

ロキン処理MPHAを併用した．AHG-LCTは

MPHAと同一のドナーより得られたリンパ球 6

種を用いて行った．また抗体特異性の判明してい

る血清を用いて抗体価の測定を行った．

結 果

751 名中MPHA 102 名，AHG-LCT 70 名に反応

が認められた．MPHA及びAHG-LCT双方陽性は

69 名，そのうちクロロキン処理MPHAで陽性反

応を示したのは 1名で，HLA＋HPA2b 複合抗体

の特異性を示した．他の 68 名はクロロキン処理
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MPHA陰性でHLA抗体と考えられた．MPHA

陽性，AHG-LCT陰性は 33 名，クロロキン処理

MPHAの反応は陰性でありHLA抗体であると

考えられた．またMPHA陰性，AHG-LCT陽性が

1例認められた．HLA抗体の陽性率は 13.7％（103

�751）で（Fig. 1），MPHAのみ反応する抗体は 4.4
％（33�751）に認められた．輸血歴，妊娠歴のあ
る患者ではHLA抗体産生率は 36.0％（37�103）と
高く，そのうちの 43.2％（16�37）はMPHAのみ
で反応が認められた．また妊娠歴のみ有する患者

においてもMPHAのみで反応する抗体は検出さ

れたHLA抗体の 50％（2�4）を占めた．抗体価の
測定（Fig. 2）では，MPHAの方が感度の高い反応

が認められた．

考 察

従来よりわが国では主に LCT，AHG-LCTが

HLA抗体のスクリーングに用いられてきた．しか

し，抗原として生きたリンパ球を使用するため，

その抗原パネルリンパ球を確保するには自家調達

に限られること，凍結保存して使用する場合には

凍結，保存，解凍という段階を経るためバイアビ

リティーを保つことが難しい面があった．それら

が LCT，AHG-LCTが安定した一般検査として普

Fig. 2 Comparison of HLA Antibody Titer between

MPHA and AHG-LCT

Fig. 1 Positive Rate of MPHA and AHG-LCT in Relation to Transfusion or Preg-

nancy
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及しにくい要因であると考えられる．また最近

AHG-LCTでは検出できないHLA抗体の存在が

指摘されており，改良AHG-LCT，monoclonal an-

tibody-specific immobilization of lymphocyte anti-

gens（MAILA）などが一部の施設で行われ良好な

成績をあげている4）．MPHAは HPA抗体検出の

ために開発された方法であるが，今回の結果より

AHG-LCTでは検出できない低力価のHLA抗体

についても検出可能であることが明らかになっ

た．また安田らもMPHAがAHG-LCTより高感

度であると報告しており，MPHAで高感度に検出

される低力価HLA抗体が血小板輸血不応の一因

になっている可能性を示唆している5）．輸血歴，妊

娠歴に関して，特に妊娠歴を有する患者では

MPHAのみ反応する抗体の割合は高く，妊娠後の

経過により抗体の反応がAHG-LCTでは検出で

きないレベルまで低下しているためではないかと

考えられた6）．また血小板上には少ないとされて

いるC抗原についてもAHG-LCTよりもむしろ

MPHAで高感度の反応を示した．しかし今回，

MPHA陰性， AHG-LCT陽性が 1例認められた．

特異性等の追加検査は行っていないが荒木ら7）は

血小板抽出抗原を使用する改良MPHAで反応し

ないHLA-A11，B44 抗体を報告している．また今

回の検討ではMPHAの指示血球として抗 IgG

cell を使用しているため，IgM抗体を検出できな

かった可能性も考えられる．

結 語

MPHAは抗原プレートの長期保存が可能であ

り，多検体の処理に向いている．またAHG-LCT

と比較して高感度であり，スクリーニングパネル

を確立することによってHLA抗体とHPA抗体

を同時に検出でき，さらにクロロキン処理による

鑑別も可能なことから，HLA抗体スクリーニング

には有用な方法であると考えられた．
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