
【原 著】 Original

ポリエチレングリコールとアルブミンを用いた間接抗グロブリン法の比較：

抗体検出頻度，抗体特異性，遅発性溶血性輸血副作用発生率の検討
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赤血球不規則抗体スクリーニングにおける間接抗グロブリン試験の反応増強剤をアルブミンからポリエチレング
リコールへ切り替えたことによる不規則抗体の検出感度について retrospective に比較検討した．
1990～1996 年に不規則抗体検査を行った 25,947 患者（実数）と 1997～2003 年に不規則抗体検査を行った 23,039

患者（実数）を比較した．
赤血球同種抗体陽性率は，Alb-IATでは，1.07％，PEG-IATでは 1.16％であり有意差は認められなかった．しか

し，抗体の特異性は，PEG-IATでは，抗E，抗 Jkaがより多く検出され（p＜0.05），抗 Lebの検出は少なかった（p＜
0.01）．遅発性溶血性輸血副作用（DHTR）は 16 例で観察された（Alb-IAT期 10 例，PEG-IAT期 6例）．DHTR
関連抗体として，抗Rh，抗 Jkaが多く検出された．
DHTR関連抗体は，PEG-IATの方が多く検出されたが，PEG-IATが DHTRを防ぐ検査法としてAlb-IATよりも

有用であるとは証明されなかった．
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はじめに
赤血球輸血療法を安全に行うため，赤血球不規則抗

体スクリーニングは溶血性輸血副作用を防止するうえ
で重要な検査である．臨床的に意義のある赤血球不規
則抗体検出には，間接抗グロブリン試験（Indirect an-
tiglobulin test）がもっとも信頼される方法１）である．反
応増強剤は，溶液のイオン強度を下げ静電結合を増強
させるアルブミン（Albumin）や低イオン強度生理食塩
液（Low-ionic strength salt solution；LISS）２），立体的
排他現象により免疫複合体形成を促進させるポリエチ
レングリコール（Polyethylene glycol）３）などがあるが，
使用する反応増強剤は各施設によって様々である．ア
ルブミン増強間接抗グロブリン試験（Albumin-enhanced
indirect antiglobulin test；Alb-IAT）とポリエチレング
リコール増強間接抗グロブリン試験（Polyethylene
glycol-enhanced indirect antiglobulin test ； PEG-
IAT）による不規則抗体検出感度を retrospective に検
討した．

対象と方法
1）対象
1990 年から 1996 年までの 7年間にブロメリン（Br）

法とAlb-IATを用いて不規則抗体スクリーニング検査
を実施した 25,947 患者と 1997 年から 2003 年までの 7
年間にBr法とPEG-IATを用いた23,039患者を対象と
した．両法の検査件数は実数であるが，両期間に重複
して検査を行っていた患者は両期間にそれぞれ 1件と
して検討した．

2）方法
不規則抗体スクリーニング検査は，間接抗グロブリ

ン試験，生理食塩液法，酵素法（ブロメリン 1段法：
Br法）の 3法を併用して検査を行った．
Alb-IATは反応増強剤に重合ウシアルブミン液（pH

7.2，蛋白濃度 24.0％，オーソ・クリニカル・ダイアグ
ノスティックス）を用い，PEG-IATでは，ポリエチレ
ングリコール（20％〔w�v〕，当院自家調製）４）を用いて
検査を行った．両法は成書に従い，標準的な試験管法
で実施した５）．反応増強剤は両法とも 2滴添加した．感
作後の洗浄は，Alb-IATでは 3回，PEG-IATでは 4
回行った．

福島県立医科大学附属病院輸血・移植免疫部
〔受付日：2006 年 9 月 22 日，受理日：2007 年 2 月 7日〕

Japanese Journal of Transfusion and Cell Therapy, Vol. 53. No. 4 53（4）：463―466, 2007



464 Japanese Journal of Transfusion and Cell Therapy, Vol. 53. No. 4

Table 1 Number of alloantibodies detected by Alb-IAT or PEG-IAT

pPEG-IATAlb-IATAntibody specificity

＜0.059679Rh-E
＜0.054734Other Rh than E
NS 9 6Jka
NS 9 2Jkb
NS1013Dia
NS8184Lea
＜0.01 523Leb
NS1725MNS system
NS2334P1
NS1015Others

Alb-IAT: Albumin-enhanced indirect antiglobulin test, PEG-IAT: Polyethyl-
ene glycol-enhanced indirect antiglobulin test, NS: not significant.

Table 2 Alloantibodies detected by Alb-IAT or PEG-IAT within 90 days after transfusion

pPEG-IATAlb-IAT

NS4,6514,158Number of transfusion recipients
NS33 (0.71%) [0.470～0.952%]39 (0.94%) [0.645～1.235%]Number of new alloantibodies detected 

posttransfusion [95%CI]
NS 6 (0.13%) [0.026～0.232%]10 (0.24%) [0.092～0.380%]DHTR [95%CI]
NS 2 (0.04%) [0.005～0.155%] 5 (0.12%) [0.039～0.281%]DSTR [95%CI]

95%CI: 95% Confidence interval, DHTR: Delayed hemolytic transfusion reaction, DSTR: Delayed serologic transfusion reaction, NS: 
not significant.

3）統計
統計学的な解析は，Fisher’s Exact Method を用いて

評価し，p＜0.05 の場合を有意とした．

結 果
1）Alb-IATと PEG-IATの不規則抗体検出感度と抗体

特異性の比較
赤血球不規則性抗体の検出率はAlb-IATでは 1.07％

（277�25,947，95％CI：0.93～1.23％）であり，PEG-IAT
では，1.16％（268�23,039，95％CI：1.02～1.30％）であっ
た．両法間の陽性率に有意な差は認められなかった．
赤血球不規則性抗体の特異性をTable 1 に示す．両法と
もに，抗Rh系，抗 Lewis 系，抗 P1の検出が多く検出
された．しかし，抗体の特異性を比較すると，PEG-IAT
ではAlb-IATに比べ，抗Rh系と抗 Jkaの検出が有意に
多く（p＜0.05），抗Lebでは有意に少なかった．（p＜0.01）．

2）輸血後不規則抗体検出の比較
当院で施行した輸血により産生した赤血球不規則性

抗体が輸血後 90 日以内に検出された頻度（Table 2）は
Alb-IATでは 0.94％（39�4,158），PEG-IATでは 0.71％
（33�4,651）であった．輸血後に新たに産生された（検
出レベルに上昇したものも含む）不規則抗体の検出率
には有意な差は認められなかった．遅発性溶血性輸血
副作用（Delayed hemolytic transfusion reaction：
DHTR）を発症したのはAlb-IATで 10例（0.24％），PEG-
IATでは 6例（0.13％）であった．PEG-IATで少ない

傾向はあるが，両法間に有意差は認められなかった．
また，輸血後に溶血等副作用症状は無く，生体内で輸
血赤血球と産生あるいは増加した抗体による抗原抗体
反応のために直接抗グロブリン試験（Direct antiglobu-
lin test；DAT）が陽性となる遅発性血清学的輸血反応
（Delayed serologic transfusion reaction；DSTR）６）は
Alb-IATでは 5例（0.12％），PEG-IATでは 2例（0.04％）
に検出された．やはり，PEG-IATで少ない傾向はある
が，両法間に有意差は認められなかった．
輸血後に，初めて不規則抗体が検出されるまでのBr

法とAlb-IAT，Br 法と PEG-IATの検出期間を比較し
た（Table 3）．Br 法とAlb-IAT使用期間では，17 例が
Br法とAlb-IATで同時に検出したが，15例はAlb-IAT
の法が早期に，6例は Br法の方が早期に不規則抗体を
検出した．Br法での検出が先行した 6例は全てRh
系抗体であった．そのうち，2例はDSTRであった．
Br法で検出後，Alb-IAT陽性になるまでに要した日数
は平均 9.3 日（5～20 日）であった．Br法と PEG-IAT
使用期間では，20 例は同時に，13 例は PEG-IATが先
行し，Br法が先行した症例は 1例も認められなかった．

3）DHTRの不規則抗体の特異性
DHTR発症例の不規則抗体の特異性を示す（Table

4）．両法ともRh系抗体によるDHTRが最も多く，次
いでKidd系抗体が多く検出された．Alb-IAT期の抗Jka

によるDHTR症例７）は，Alb-IATでは検出されなかっ
たが，発症後に PEG-IATでは検出された．
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Table 3 Comparison of sensitivity in antibody screening: Bromelin vs. Alb-IAT and Bro-
melin vs. PEG-IAT

BA

PEG-IATAlb-IAT

－＋

Bromelin

－＋

Bromelin 020＋ 6＊17＋

013－015－

Bromelin: Bromelin-one-stage method for antibody detection,
＊ : All 6 showed anti-Rh in specificity.

Table 4 Specificity of alloantibodies detected by Alb-IAT or PEG-IAT in DHTR

(Alb-IAT)

specificity of antibodiesCase No.

anti-Jkb 1
anti-c 2＊
anti-E＋anti-c 3
anti-E＋anti-c 4
anti-S＋anti-P1 5
anti-E＋anti-S 6
anti-E 7＊
anti-S 8＊
anti-e＋anti-Jka＋(anti-P1) ＊＊ 9＊
anti-E＋anti-c＋anti-Fyb＋anti-M10

＊ : Cases (No. 2, 7, 8 and 9 in Alb-IAT) with other alloantibodies were detected before transfusion. ＊＊ : cold-reactivity 
antibody.

(PEG-IAT)

specificity of antibodiesCase No.

anti-E11
anti-E＋anti-c12
anti-Jka13
anti-E＋anti-Jka＋anti-P114
anti-E15
anti-E＋anti-c＋anti-Jka＋anti-Bga＋
anti-Bgc

16

考 察
反応増強剤の違いにより，不規則抗体の検出率や特

異性に差があるかを検討するため，不規則抗体スクリー
ニングにBr法とAlb-IATを採用していた 7年間とBr
法とPEG-IATを採用していた7年間について比較した．
不規則抗体の検出率はAlb-IAT，PEG-IAT期間とも同
等であったが，特異性でみると PEG-IATでは抗 Rh，
抗 Jkaの検出が多く，抗 Lebの検出率が低かった．抗 Leb

の主体は IgMであり，PEG-IATでは IgM抗体の反応
が弱くなるためであると考えられる．PEG-IATを不規
則抗体スクリーニング法としての有用性を，プロスペ
クティブに評価８）し，採用を決定した．今回の検討にお
いても，同様に，PEG-IATはAlb-IATよりも臨床的に
意義のある不規則抗体を高感度に検出していた．
同種赤血球輸血後の新たな不規則抗体の出現は，Alb-

IAT，PEG-IATとも赤血球輸血患者の 1％以下であっ
た．また，抗体検出に要する期間をBr法と比較すると
Alb-IATでは，6例の Rh系抗体検出時期がBr法より
遅かった．しかし，PEG-IATでは Br 法より遅れて検
出された抗体は無かった．酵素法であるBr法は，特に
Rh系の初期抗体の検出に優れていると言われている５）．
しかし，Br法と PEG-IATでは検出に差が認められな
かったことから，PEG-IATはBr法を併用したAlb-IAT
と同等以上の検出能を有するとも考えられる．

DHTRは，ABO式血液型以外の血液型不適合による
溶血性輸血副作用であり，多くは輸血赤血球の抗原刺
激で再感作された抗体が増加することにより惹き起こ
されるが９），最近では初感作の抗体によるDHTRの報告
もある１０）～１２）．今回の観察ではDHTRに関連したと考え
られる抗体は，抗Rh，抗Kidd など臨床的に意義があ
るものが大部分であった．
高感度な不規則抗体検出検査法を採用することによ

り，DHTR予防効果を高めることが期待できる１３）１４）．
DHTR関連抗体として頻度の高い抗Rh系，抗 Jkaの検
出には PEG-IATがAlb-IATより高感度であったが，
今回の我々の検討では PEG-IATはDHTRを防ぐ検査
法としてAlb-IATより有用であるとの確証は得られな
かった．
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FREQUENCY AND SPECIFICITY OF ANTIBODIES DETECTED AND FREQUENCY

OF DELAYED HEMOLYTIC TRANSFUSION REACTIONS
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Abstract:

We compared the albumin-enhanced indirect antiglobulin test (Alb-IAT) and polyethylene glycol-enhanced IAT
(PEG-IAT) for their detection rate and specificity of irregular antibodies, and the frequency of delayed hemolytic
transfusion reactions (DHTR).

Screening and identification for irregular antibodies were performed using Alb-IAT in 25,947 patients from 1990
to 1996 and PEG-IAT for 23,039 patients from 1997 to 2003. The rates of irregular antibodies detected by the two
methods were not statistically different, at 1.07％ for Alb-IAT and 1.16％ for PEG-IAT. In contrast, the rates of detec-
tion of anti-E and anti-Jka by PEG-IAT was significantly higher than that by Alb-IAT (p<0.05), whereas the rate for anti-Leb

was lower (p<0.01). The frequency of DHTRwas not statistically different during the use of between Alb-IAT (10 cases, 0.24％)
and PEG-IAT (6 cases, 0.13％).

PEG-IAT was more sensitive than Alb-IAT in detecting clinically significant antibodies such as anti-Rh and anti-
Kidd. However, no significant decrease in DHTR in transfusion recipients was observed.

Keywords:

Indirect antiglobulin test, Albumin, Polyethylene glycol, Delayed hemolytic transfusion reaction

�2007 The Japan Society of Transfusion Medicine and Cell Therapy
Journal Web Site: http:��yuketsu.gr.jp


