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当院の中～大量輸血症例についての検討
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近年，大量に輸血を行う際の投与方法が世界的に変化しつつある．当院での輸血の現状を把握するため，2006
年 1 月から 2009 年 6 月までの期間に，24 時間以内に赤血球濃厚液（以下，RCC）10 単位以上の輸血を受けた 144
例（168 回）について後方視的に検討した．このうち，多発外傷患者で来院から 24 時間以内に RCC 10 単位以上の
輸血を受けた 65 例について，さらに詳細に検討した．多発外傷患者の院内死亡率は 60％ であり，年齢，来院時活
性化部分トロンボプラスチン時間，来院時フィブリノゲン分解産物の 3 つが有意な予後因子であることが判明した．
治療に関する解析では，新鮮凍結血漿（以下，FFP）の非投与群の死亡率 90％，FFP�RCC の輸血比率 0.5 以下群で
68.4％，0.5 より高い群で 47.2％ であり，輸血比率の重要性が示唆された．当院の大量輸血プロトコール作成につい
て考察を加えた．
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はじめに
わが国では，「危機的出血への対応ガイドライン（改

訂版）」が 2007 年 11 月に，「産科危機的出血への対応ガ
イドライン」が 2010 年 4 月にできたが，多発外傷等に
よる大量出血時のガイドラインはない．海外では，24
時間以内に RCC 10 単位（日本の 20 単位に相当）以上
の大量輸血（以下，Massive transfusion：MT）が必要
な患者に対して，大量輸血プロトコール（Massive trans-
fusion protocol：MTP）が作成・運用されつつあるが，
国や学会で統一されたものではなく，各病院の事情に
合わせた独自のプロトコールが作成されてきている．
米国の外傷センターの 85％ では病院独自の MTP が存
在しており，その 65％ は 2005 年以降，18％ は 2009
年以降に作成されている１）．多くは，戦争医学などの知
見から，輸血開始早期より FFP や血小板製剤を積極的
に使用するように計画されている２）．また，第 VII 因子
製剤やフィブリノゲン製剤，クリオプレシピテートの
使用についても検討されている３）～６）．これらの知見を診
療体制，輸血製剤の供給体制などが異なる日本でその
まま適用するのは不適切と考えられる．

地域，病院の規模などによって輸血の使用状況は当
然異なる７）．当院は，東京都区東部保健医療圏，隅田川
以東の都立総合病院で，救命救急医療や周産期母子医
療，精神科救急医療などのセンター的機能を担ってい
る医療機関である．特に，救急搬送受け入れ数は，2008
年度 1 万件以上（27 件以上�日）で，それに関連した緊
急手術や MT に至る症例も多く，当院の輸血使用状況
を明らかにすることは都市部救急医療機関のMTP作成
の一助になるのではないかと考え解析を行った．

目 的
1，中～大量輸血に至る疾患や頻度，輸血使用量，予

後を明らかにする．
2，多発外傷患者の来院時データから，予後予測因子

を明らかにする．
3，多発外傷患者の輸血治療におけるFFP�RCC比率

の重要性を明らかにする．

対象と方法
当院の輸血使用状況，緊急度，海外の MT の定義で
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Table　1　Underlying condition of patients who received moderate to massive transfusion and their outcome

No of patients mean age (y) male : female 24-h mortality (%) In-hospital mortality (%)

All 144 54.8 95 : 49 35.4 52.1
a) Injury 79 50.0 54 : 25 43.0 54.4
multiple injuries ( → see Table 3) 65 48.1 46 : 19 53.8 60
other injuries 14 58.6 8 : 6 14.3 28.6

single injury as head injury 7
penetrating injuries 5
post splenectomy 1
ribs fracture after resuscitation 1

b) Aortic disease 30 71.4 20 : 10 40.0 70.0
ruptured aneurysm 22 73.5 14 : 8 54.5 77.3
dissecting aneurysm 5 64 3 : 2 0 40
fistula of aorta 3 68.7 3 : 0 0 66.7

c) Cancer 8 54.5 6 : 2 25.0 75.0
d) GI bleeding 11 57.3 10 : 1 18.2 18.2
e) Parturition 7 33.6 0 : 7 0 0
f) Others 9 55.3 5 : 4 11.1 33.3

は対象症例が少なくなることを考慮し，24 時間以内に
RCC 10 単位（海外の 5 単位に相当）以上使用した症例
を，中～大量輸血（moderate-to-massive transfusion，
以下 MMT）症例として解析した．2006 年 1 月 1 日か
ら 2009 年 6 月 30 日までの MMT 症例について，電子
カルテシステムからデータを収集し，後方視的に検討
した．2 日以上にわたって MMT を受けた症例について
は，24 時間ごとに 1 回として解析した．

なお，本研究は院内倫理委員会の審議を受け，了承
された．

1，全 MMT 症例について：輸血依頼科，手術の種類，
大量出血の原因疾患について検討した．さらに疾患別
に，症例数，年齢，性別，MMT 開始から 24 時間で使
用した輸血製剤の種類と単位数を集計した．FFP�RCC
比に用いた FFP の単位数は，FFP 80ml を 1 単位とし
て計算した．評価項目は退院時死亡の有無としたが，
MMT 後数日たってからの死亡の原因には，原疾患の悪
化や合併症による死亡が含まれることから，MMT 開始
から 24 時間後の死亡率も解析した．

2，多発外傷患者の MMT 症例について：評価項目を
退院時死亡の有無とし，来院時の収縮期血圧，心拍数，
Shock Index（心拍数�収縮期血圧，以下 SI），体温，グ
ラスゴーコーマスケール（以下 GCS），focused assess-
ment with sonography for trauma（以下 FAST），来院
時血算，生化学検査，凝固検査について解析した．ま
た，外傷の程度の指標である Injury Severity Score（以
下，ISS score）は，診療時には記載がなかったものに
対して，診療録より項目を抽出して点数化し，予後因
子に加えた．予後因子解析として，退院時死亡の有無
を従属変数として，二項ロジスティック回帰分析を行っ
た．検討項目のうち，SI，GCS，ISS は離散変数として
Mann-Whitney の U 検定を，性別，FAST はカテゴリー

変数として χ2検定を，その他は連続変数として t 検定
を行い，p＜0.05 の項目を抽出した上で，検討項目間の
相関係数を考慮して，共変量を選択した．

多発外傷患者の緊急輸血時の輸血製剤使用状況につ
いては，生存群と死亡群の 2 群間及び，ISS により患者
を階層化した 3 群で，使用製剤の種類と単位数，来院
から輸血開始までの時間を調べた．

3，多発外傷患者の輸血治療におけるFFP�RCC比率
について：生存群と死亡群の FFP 投与比率の分布につ
いて Mann-Whitney の U 検定を行った．

統計解析には統計解析ソフト（SPSS ver14.0J）を使
用した．

結 果
1，MMTを受けた全 144症例（168回）に対する検討
MMT は 144 症例に対し，168 回行われ，平均 7.6

日に 1 例（1 週間に 1 例程度）の頻度であった．このう
ち，予定手術時の MMT は 9 回（待機的外傷手術 5
回，癌の手術 3 回，イレウス手術 1 回）であり，残り
159 回は緊急 MMT であった．輸血の依頼科は救命救急
科が 138 回（79.8％）で，外科 8 回，内科 6 回，胸部心
臓血管外科 5 回，産科 5 回，脳神経外科 2 回，泌尿器
科 2 回，循環器科と整形外科各 1 回であった．MMT
を 2 回受けたのは 20 名，3 回受けたのは 2 名であった．
基礎疾患の検討のため，複数回受けた症例については
初回データのみを以下の解析に使用した．

全 144 症例の平均年齢は 54.8 歳，男女比は 95：49，
輸血後 24 時間死亡率は 35.4％，退院時死亡率は 52.1％
であった（Table 1）．

疾患別では，外傷系が 79 例（54.9％）と最も多かっ
た．24 時間死亡率と退院時死亡率の差が少なく，初期
治療が予後に大きく関与していた．来院から 24 時間以
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Table　2　Usage of  blood products

mean RCC units
(U)

FFP usage
(＋) : (－) FFP/RCC PLT usage

(＋) : (－)

All 20.8 148 : 20 0.64 73 : 95

a) Injury 21.8  74 : 14 0.60 33 : 55
b) Aortic disease 23.7 35 : 1 0.66 23 : 13
c) Cancer 19.7 10 : 2 0.80 5 : 7
d) GI bleeding 14.8 10 : 2 0.37 3 : 9
e) Parturition 12.0  7 : 1 0.65 1 : 7
f) Others 18.5 12 : 0 0.87 8 : 4

内に MMT を受けた多発外傷（交通外傷，工事現場で
の外傷，高所よりの墜落など）については，結果 2 で
詳細検討を加えた．その他の外傷は，頭部外傷のよう
な局所の外傷，カテーテル挿入後出血，脾摘後出血，
心肺蘇生術後肋骨骨折であった．

大動脈関連疾患は 30 例で，大動脈瘤破裂，大動脈解
離，大動脈十二指腸瘻が含まれた．大動脈関連疾患で
は高齢者が多く（平均年齢71.4歳），退院時死亡率も70.0％
と高かった．高血圧症などの基礎疾患，抗血小板薬を
含む投薬内容については，今回は検討していない．

大動脈関連疾患と担癌患者は輸血後 24 時間死亡率と
退院時死亡率の乖離が大きく，退院時死亡には基礎疾
患の悪化や合併症など，大量出血時の治療以外の死亡
原因を多く含んでいた．

消化管出血と産科関連疾患は予後良好で，特に産科
関連疾患での死亡例はなかった．両者は RCC 投与量が
中等量であった（Table 2）．消化管出血は，大量出血の
ため救命救急科へ受診する症例は少なく，他科で治療
中に消化管出血を合併し，基礎疾患の悪化で死亡した
症例が含まれた．

その他の疾患は，腹腔内出血 2 例，消化管穿孔 2 例，
劇症抗リン脂質抗体症候群，自然気胸後血胸，イレウ
ス手術時，外傷が明らかでない腎損傷，急性硬膜下血
腫が各 1 例であった．

全 MMT 168回の平均RCC使用単位数は20.8単位で
あった（Table 2）．（外傷系と大動脈関連疾患は海外の
MT に該当する症例が多かった．）FFP は 148 回，血小
板濃厚液は 73 回使用されていた．全体での FFP�RCC
使用比率は 0.64 であった．

2，重症多発外傷患者に関する検討
外傷系 79 例のうち，頭部外傷など局所のみの外傷を

除いた多発外傷患者で，来院から 24 時間以内に MMT
を受けたのは 65 例（男 46 人，女 19 人）であった（Ta-
ble 3A）．退院時生存 26 例，死亡 39 例で，死亡群にお
ける来院から死亡までの時間は，平均 38.8 時間であっ
た．

来院時所見および検査データの解析で，有意水準 p＜
0.05 の項目は年齢，GCS，ISS score，白血球数（以下，

WBC），活性化部分トロンボプラスチン時間（以下，
aPTT），フィブリノゲン分解産物（以下，FDP）であっ
た（Table 3A）．このうち，aPTT と FDP とに高い相
関を示した GCS（Table 3B）を除いた項目で二項ロジ
スティック解析（変数増加法，尤度比）を行ったとこ
ろ，最終モデルで年齢，APTT，FDP の 3 つが有意な
項目として選択された（Table 3C）．3 項目のうち来院
時 FDP 250μg�ml 以上であった16例は全例死亡してお
り，来院から死亡までの時間は，平均 10.8 時間であっ
た．

SI 及び低体温は，死亡率との関連は示唆されなかっ
た．

輸血治療に関する解析では（Table 4），平均 RCC
単位数は，生存群 24.2 単位，死亡群 24.1 単位で，RCC
投与開始までの平均時間は生存群 3 時間，死亡群 2 時
間であった．FFP が投与されなかった 10 例中 9 例は死
亡していた．9 例の平均生存時間は 3.2 時間で，止血手
術不能症例か止血術中の死亡であった．FFP が投与さ
れた患者では，FFP 投与開始までの時間は生存群 4.9
時間，死亡群 4.0 時間で，RCC 投与開始までの時間より
2 時間程度長くかかっていた．ISS により患者を 3 群に
わけて検討したところ，重症度が高い群ほど RCC 及び
FFP 投与量が多く，投与開始時間も短い傾向にあった．
血小板濃厚液が使われていたのは全体の約 3 分の 1 で
あった．退院時死亡率は FFP 未使用群で 90％，FFP�
RCC≦0.5 の低比率群で 68.4％，FFP�RCC＞0.5 の高比
率群で 47.2％ であり（Table 5），後者 2 群の FFP 投与
開始までの平均時間はどちらも 4.4 時間であった．

考 察
1，当院のMMT疾患群
今回我々は，24 時間以内に RCC 10 単位以上使用し

た症例について解析した．海外の報告では，外傷セン
ターの MT 症例の解析が多いが６）８）～１０），当院は都市部の
救急医療を担う総合病院の立場上，外傷以外の輸血症
例も含まれたため，実際的に輸血部の繁忙度が上がる
RCC 10 単位以上の輸血患者を対象とした．このため，
非外傷疾患が 45.1％ を占め，疾患別に輸血製剤使用量
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Table　3A　Risk Factors Tested for Prediction of Mortality

Outcome
p value

Survived Dead

Age (y) 35.7±15.4 (n＝26) 56.4±20.0 (n＝39) ＜0.00＊＊

Gender (Male : Female) 19 : 7 27 : 12 0.79
Systolic blood pressure on 
hospital arrival (mmHg)

101.0±37.1 (n＝26) 95.6±52.0 (n＝38) 0.65

Heart rate at hospital 
arrival (/min)

110.6±28.3 (n＝24) 111.7±39.5 (n＝36) 0.90

SI 1.24 (0.44 ～ 3.25) (n＝24) 1.26 (0.0 ～ 3.13) (n＝34) 0.77
Body temperature (℃) 35.9±1.1 (n＝19) 35.4±1.0 (n＝29) 0.14
GCS 14 (3 ～ 15) (n＝26) 7 (3 ～ 14) (n＝36) ＜0.00＊＊

ISS score 26 (10 ～ 51) (n＝25) 34 (17 ～ 75) (n＝38) 0.02＊

FAST (positive : negative) 11 : 15 11 : 28 0.29

WBC (×103μl) 16.4±6.4 (n＝26) 13.4±5.3 (n＝39) 0.04＊

Hgb (g/dl) 11.7±2.8 (n＝26) 12.1±2.3 (n＝39) 0.56
Hct (%) 34.5±7.3 (n＝26) 35.8±6.2 (n＝39) 0.45
plt (×104μl) 22.1±6.8 (n＝26) 19.7±7.0 (n＝39) 0.18
PT (%) 81.3±21.5 (n＝26) 76.4±24.4 (n＝39) 0.41
PT-INR 1.13±0.20 (n＝25) 1.22±0.41 (n＝39) 0.30
aPTT (sec) 31.8±7.0 (n＝26) 40.3±18.3 (n＝38) 0.03＊

Fib (mg/dl) 170.2±74.0 (n＝26) 164.5±61.7 (n＝39) 0.74
FDP (μg/ml) 99.3±61.4 (n＝22) 295.8±334.1 (n＝38) 0.01＊

Qantitative variables were summerrized as mean±SD for normally distributed variables and median 
(min-max) for SI, GCS, ISS core.
Comparisons between the survived and dead were done using Mann-Whitney U-test for SI, GCS, ISS 
score, χ2-test for gemder (male%), FAST and Student’s t-test for other factors.
＊ : p＜0.05, ＊＊ : p＜0.01

Table　3B　Correlation coefficient

a)　Pearson’s product moment correlation coefficient

Age WBC APTT FDP

Age 1 －0.376＊＊ －0.085 0.261
WBC 1 －0.093 －0.069
aPTT 1 0.272＊

b)　Spearman’s rank correlation coefficient

Age WBC APTT FDP

ISS 　0.103 　0.093 0.198 0.280＊

GCS －0.142 　0.242 －0.426＊＊ －0.408＊＊

＊ : p＜0.05, ＊＊ : p＜0.01

Table　3C　Final logistic model for the odds of In-hosti-
pal Death

Partial 
regression 
coefficient

Odds 
Ratio

95% Cl of 
the Odds 

Ratio
p value

Age 0.136 1.146 1.057―1.242 0.001＊＊

aPTT 0.118 1.125 1.001―1.265 0.048＊

FDP 0.017 1.017 1.004―1.030 0.01＊

a constant －11.878 0.02
＊ : p＜0.05, ＊＊ : p＜0.01

や死亡率が異なることが明らかとなった．
2，多発外傷患者の予後因子
多発外傷の予後因子としては，二項ロジスティック

回帰分析で年齢，aPTT，FDP の 3 つが求められた．
年齢は，外傷患者の予後因子としてよく知られてい

る．70 歳以上の高齢者では ISS score による推定死亡率
より実際の死亡率が高くなり，予備能力・回復力低下
の指標として年齢自体が予後因子になると推測される１１）．
また，高齢者ほど高血圧症や糖尿病などの基礎疾患有
病率，来院前の抗血小板薬などの服薬率が高く，合併
症が重症化しやすいことも指摘されている１２）１３）．しかし，
今回我々のデータではそれらの項目についての検討は
できなかった．

多発外傷の受傷早期より凝固障害が生じることが知
られている１４）．しかし，海外の論文では PT，aPTT
と血小板数で凝固障害を評価しているものが多く，FDP
値を検討している論文は皆無に等しい．また，来院ま
での輸液量と凝固障害の相関を指摘するものもある９）１０）．
国・地域別の，来院までの救急搬送治療の違いが加味
され，輸液による希釈性凝固障害を見ている可能性が
あり注意を要する．

当院では，推定受傷時間から来院までの平均時間が
海外より短く，ほとんど輸液も開始されていない，つ
まり大量輸液が行われていない状態での来院時採血デー
タであり，海外の論文と比較して，輸液によって希釈
される以前の状況を反映しているものと考えている．
出血，凝血開始により血小板や凝固因子は減少するも
のと予想されるが，輸液を行う以前では循環血液量も
減るために，それらの濃度変化は指摘しにくい．一方，
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Table　4　Usage of  blood products and their starting time in the patients with multiple injuries

mean 
RCCunits

(U)

Time from hospital 
arrival to RCC 
transfusion (h)

FFP　
usage

(＋) : (－)

mean FFP unit among 
FFP-transfused　

patients (U)

Time from hospital arrival 
to FFP transfusion among  
FFP-transfused patients (h)

Plt usage
(＋) : (－)

Survived 24.2 3.0 25 : 1 16.3 4.9 11 : 15
Dead 24.1 2.0 30 : 9 13.4 4.0 10 : 29

ISS score
　　～ 24 17.1 2.5 13 : 1 12.6 5.8  2 : 12
　25 ～ 35 23.2 2.6 23 : 7 15.1 4.4 10 : 20
　36 ～ 75 30.4 1.9 17 : 2 23.5 3.2  9 : 10

Table　5　Relationship between amount of FFP used and In-hospital mortality in 
the patients with multiple injuries

FFP (－) FFP/RCC-MAP≦0.5 FFP/RCC-MAP＞0.5

Survived (n) 1
( 10%)

6
(31.6%)

19
(52.8%) p=0.001＊

Dead (n) 9
( 90%)

13
(68.4%)

17
(47.2%)

Sum (n) 10 19 36
(100%) (100%) (100%)

Comparisons between the survived and dead were done using Mann-Whitney U-test.

凝固と同時に開始する線溶系の産物であるFDPは経時
的に増加するため，濃度は増加しやすく，出血の程度
や出血からの時間などを総合的に反映している可能性
があると考えられた．D ダイマーは欠損データが多かっ
たため解析できなかったが，同様の傾向となる可能性
を考えている．来院時 FDP≧250μg�ml の 16 症例のう
ち，15 例は 24 時間以内，1 例は翌日の早期死亡症例で
あったことは注目に値する．しかし，予後因子として
参考にはなるものの，緊急大量輸血の判断をするため
の指標ではない．

なお，多発外傷の予後因子解析として，ISS は本来で
あれば重症度指標としてスコアに応じて階層化するこ
とが望ましいと考えられる．しかし，本研究では症例
数が少ないために階層化の手法をとることが困難なこ
とから，共変量として解析に投入し，交絡因子として
の影響を排除することを試みた．結果として，ISS は最
終モデルに出現しなかった．本研究の対象である，多
発外傷患者でかつ中～大量輸血を受けた患者群では，
年齢や凝固系の検査値である aPTT，FDP に比し，予
後予測因子としての説明力は高くなかったといえる．

3，多発外傷患者の輸血治療における FFP�RCC比率
外傷に伴う凝固障害の程度が予後因子であったこと

から，凝固因子補充のための FFP 輸血の投与方法が重
要となる．輸血開始までの時間については，来院から
FFP の投与開始までの平均時間は，RCC より 2 時間程
度長かった．一因に FFP は融解に時間を要することが
挙げられ，輸血部や初療室，手術室などに，迅速に FFP

を融解する装置を配備することが，実際の対応策の一
つと考えられる．FFP�RCC 比率については，FFP（－）
群，低比率群，高比率群の順に死亡率は低下し，本研
究で対象疾患とした MMT 患者群でも輸血比率が重要
であることが明らかとなった．FFP�RCC 比率を上げる
と，鈍的外傷における予後を改善させるという報告が
いくつかあり８）１５），本研究結果を支持するものと考えら
れる．

4，当院のMTP作成にむけて
当院の MMT 症例は非外傷疾患の割合が高いため，

多発外傷に限らず多岐疾患に対応できるMTPが望まし
い８）．米国の Level I 外傷センターの MTP では，初期血
液検体を検査科に提出すると同時に，初期セットとし
てAB型FFP：O型RCC＝1：1が搬出されるプロトコー
ルが多くなってきている１）６）８）．しかし，当院では未交差
同型血準備までの時間が 5～10 分程度，生食法のみの
払い出しでも 10～15 分程度であることを考えると，初
期救命治療や画像検査などの間に準備可能と考えられ，
献血ドナーへの配慮などの理由からも，初期セットか
ら同型血が用意できるのではないかと考えている．異
型適合輸血も有用と考えられるが，それ以前に，輸血
開始やMTP発令判断を早期に行うことが先決と思われ
た．

研究の限界として，後方視的研究であること，職員
が固定ではない医療環境であること，などが挙げられ
る．救急医療での臨床研究では前向き研究や治療担当
医師を固定することは現実的には困難である．治療選
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択の判断規準が一定ではなかった可能性は否定できな
い．

今後は，MMT を必要とする患者を予測し，当院独自
MTP を活用することにより，予後が改善できるかどう
かが検討課題であろう．
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Abstract:

Recently, the method used for massive transfusion has changed worldwide.We retrospectively reviewed 168 pa-
tients who underwent transfusion with more than 10 units of red blood cell concentrate (RCC) between January 2006
and June 2009 (1 unit＝140 ml [in Japan]). Of these patients, we studied 65 patients in particular; these patients had
multiple injuries and had received moderate-to-massive blood transfusion with more than 10 RCC units within 24
hours of arriving at the hospital.

Hospital mortality of the patients with multiple injuries was 60％, and was independently associated with risk
factors such as age, activated partial thromboplastin time (aPTT), and plasma fibrin�fibrinogen degradation product
(FDP) value.

The 24-hour mortality rate of the group that was not transfused with fresh frozen plasma (FFP) was 90.0％. Mor-
tality in the FFP: RCC ratio 0.5 or less group was 68.4％, but in contrast was 47.2％ in the higher ratio group. These
results suggest that the transfusion ratio is important with respect to initial transfusion treatment and that a separate
protocol should be created at our hospital for massive transfusion.
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