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はじめに
血液製剤はヒトの血液を原料としているため，その
使用によって発生する副反応をゼロにすることは不可
能である．世界の輸血副反応の安全監視体制（ヘモビ
ジランス）は，国により様々なシステムを運用してい
る１）２）．血液事業者の形態や輸血副反応を収集・解析す
る組織も，国が直接関与する場合，赤十字社の場合，
独立した血液事業者の場合など国によって構成が異なっ
ている．我が国の輸血副反応のヘモビジランスシステ
ムは，医薬品医療機器法及び安全な血液製剤の安定供
給の確保等に関する法律に基づき，受血者における有
害事象は各医療施設から日本赤十字社，または重症例
に限っては直接国へ報告することとなっているが，医
療施設からの自発報告が中心のため必ずしも輸血副反
応の全容が把握されていない．副反応軽減を目指す上
で副反応の発生原因を把握しておくことは極めて重要
であり，副反応の発生原因を恒常的かつシステマティッ
クに調査検討するためには，供血者の選択から受血者
の転帰まで（Blood transfusion chain）を追跡できるト
レーサビリティシステムを構築することが最も有用な

解決策となる．わが国では，血液製剤の原料となる血
液の採取は，日本赤十字社が一社で行っており，trans-
fusion chainの前半部分（供血者の選択から医療施設へ
の供給）に関する情報の収集と管理は十分に確保され
ている．しかし，transfusion chainの後半部分を構成す
る医療施設の情報の収集と管理は，国内に 1万以上存
在する輸血を実施する各医療施設まかせで標準化され
ておらず十分ではない．そこで日本輸血・細胞治療学
会では，「輸血副作用の症状項目ならびに診断項目表」
を全国的に統一された輸血副反応報告の基準として掲
示し各医療施設での利用を推奨するとともに，2007
年よりヘモビジランス委員会が中心となって「輸血製
剤副作用情報収集システム」を構築し，システム参加
医療施設が使用した全ての RBC，PC，FFP製剤の製剤
数と標準化された副反応情報を web経由で収集し，解
析結果を報告してきた３）４）．
さらなる輸血の安全性の向上と適正使用の実現のた
めに，我々は既存のシステムを拡充し，日本赤十字社
がもつデータと医療施設のもつデータを，データ収集・
解析センターが血液バッグの製造番号を介して連結す
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表 1　2018 年パイロットスタディ収集情報項目
（1）日本赤十字社から提供された情報

項番 Field-name

J001 製剤番号
J002 採血日
J003 製造品
J004 血液型
J005 Rh 型
J006 性別
J007 最終納品日
J008 有効期限年月日

（2）医療機関から提供された情報

項番 Field-name

H001 施設内連番
H002 製剤番号・ロット番号
H003 製剤の種類
H004 製剤有効期限日
H005 納品日
H006 接続前照合（投与開始）日
H007 性別
H008 年齢
H009 受血者血液型
H010 受血者 Rh型
H011 廃棄日
H012 副作用症状の有無
H013 症状項目 01：発熱
H014 症状項目 02：悪寒・戦慄
H015 症状項目 03：発熱・ほてり
H016 症状項目 04：かゆみ
H017 症状項目 05：発熱・顔面紅潮
H018 症状項目 06：発疹・蕁麻疹
H019 症状項目 07：呼吸困難
H020 症状項目 08：吐気・嘔吐
H021 症状項目 09：胸痛・腰痛
H022 症状項目 10：頭痛・頭重感
H023 症状項目 11：血圧低下
H024 症状項目 12：血圧上昇
H025 症状項目 13：動悸・頻脈
H026 症状項目 14：血管痛
H027 症状項目 15：意識障害
H028 症状項目 16：赤褐色尿
H029 症状項目 17：その他
H030 症状項目 17：その他の内容
H031 重症度レベル
H032 輸血関連性

ることで，血液製剤の製造から使用までのトレースが
可能なシステムの構築に取り組んできた．このシステ
ムにより transfusion chainがシームレスにつながるこ
とで，輸血に関連する様々なイベントを評価・解析可
能となる．2016年からは，受血者のデータ取得のため
の倫理的な観点からの検討，収集データの精度向上，
収集項目の選定とデータ収集の簡便性の向上等を課題
として基礎となるパイロットスタディを繰り返し実施
してきた．また，その過程で，医療施設におけるトレー
サビリティを標準化するために必要な項目を選択し，
その適性を確認した．2018年度に実施したパイロット

スタディを解析し，トレーサビリティシステムの有用
性に関する知見が得られたので報告する．

パイロットスタディ
研究デザイン
2018年度に実施したパイロットスタディでは，日本
赤十字社と 7医療施設（愛知医科大学病院，北里大学
病院，青森県立中央病院，東京大学医学部附属病院，
東京医科大学八王子医療センター，熊本大学病院，山
口大学医学部附属病院）より 2017年 9月～11月の 3
カ月間に実施された輸血/輸血副反応データを収集した．
データの収集にあたり，入力ミスを防ぐ目的で，セル
フチェック機能がついたデータ入力及びチェックシー
トを作成しデータの精度向上を目指した．国立感染症
研究所は，データ収集・解析センターとして，血液製
剤の製造番号を基に医療施設データと日本赤十字社デー
タの連結を行った．日本赤十字社と医療施設からの収
集データ項目を表 1に示す．医療施設における輸血副
反応症状の判定と診断は，日本輸血・細胞治療学会が
推奨している 16項目の症状別分類と診断項目表に基づ
いて各医療施設で実施された．本研究は，研究者らの
所属する各研究機関の倫理委員会の承認を得て実施さ
れた．
統計解析
比較検討はカイ二乗検定にて統計解析し，P＜0.05

を有意差ありとした．

結 果
1．日本赤十字社提供データと医療施設提供データの

紐付け
7医療施設より提供された血液製剤（19,164バッグ）

の 95.4％（18,282バッグ）が日本赤十字社から提供され
た血液製剤情報と連結可能であった．

2．紐付けされたデータの解析結果
1）解析製剤数と廃棄率・副反応発生割合
解析した血液製剤数は 18,282バッグ（RBC 9,822，PC

4,017，FFP4,443バッグ）であった．医療施設における
廃棄率は 0.67％（RBC 0.71%，PC 0.37%，FFP 0.86%）
であった．副反応発生割合（副反応発生件数/廃棄され
ず輸血されたバッグ数）は 1.84％（RBC 0.94%，PC 4.08%，
FFP 1.82%）と PCで高値を示した．
2）性別副反応発生割合
供血者と受血者の性別で解析した副反応発生割合を
表 2に示す．医療施設にて性別が未入力であった 81
バッグは解析できなかった．FFPにおいて女性供血者
由来の血液製剤で有意に副反応発生割合が高かった．
PCでは女性受血者において有意に副反応発生割合が高
かった．
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表 2　性別/製剤別副反応発生割合

輸血血液製剤数（バッグ）

血液製剤の種類 副反応なし 副反応あり 副反応割合（%） p値

RBC
Male donor 7,125 72 1.00
Female donor 2,605 20 0.76 p＝0.2775
PC
Male donor 3,367 133 6.00
Female donor 486 31 3.80 p＝0.0185
FFP
Male donor 4,136 69 1.64
Female donor 226 12 5.04 p＜0.001

RBC
Male recipient 5,479 52 0.94
Female recipient 4,195 40 0.94 p＝0.9824
PC
Male recipient 2,379 81 3.29
Female recipient 1,467 83 5.35 p＝0.0013
FFP
Male recipient 2,428 52 2.10
Female recipient 1,916 29 1.49 p＝0.1357

3）受血者年齢別副反応発生割合
受血者の年齢別で副反応発生割合を解析した［図 1

（A）］．年 齢 は 0～17歳，18～50歳，51～70歳，71
歳以上に区分して解析を実施した．RBC，PC，FFP
全てにおいて，18～50歳における副反応発生割合の頻
度がもっとも高値を示し，次いで 51～70歳が高い傾向
を示した．
4）受血者血液型別副反応発生割合
受血者の血液型別で副反応発生割合を解析した［図
1（B）］．RBC，PCでは血液型による副反応発生割合に
差異を認めなかったが，FFPでは AB型供血者由来製
剤の副反応発生割合が高値だった．
5）製剤保管期間別副反応発生割合
供血から輸血までの製剤の保管期間別副反応発生割
合を解析した（図 2）．RBC，FFPには保管期間と副反
応発生割合に特に関連を認めなかったが，PCにおいて
は保管日数が長くなるにしたがって，副反応発生割合
が高くなる傾向が認められた．

考 察
2018年度のパイロットスタディでは，日本赤十字社

と 7医療施設より 2017年 9月～11月の 3カ月間に実施
された輸血/輸血副反応データを収集した．連結できた
データの割合は 95.4％と高く，データ抽出時に日本赤
十字社から出庫したが医療施設にて未使用である製剤
分を除くとほとんどのデータが連結できたと考えられ
た．
今回のスタディでは，供血者と受血者の性別による
副反応発生割合の差異を検討することが可能であった．

女性供血者由来のFFPで有意に副反応発生割合が高かっ
た．TRALIの原因のひとつである白血球抗体は妊娠等
により産生されるようになることが多く５）６），日本赤十
字社は 2011年より 400ml 採血由来 FFPを対象に男性
由来 FFPの優先製造をしているため，女性由来の製剤
数（N数）が少ないことも，結果に影響している可能
性が考えられる．
受血者の年齢別では，全ての製剤において，18～50
歳における副反応発生割合の頻度が最も高値を示し，
51～70歳が次いで高い傾向を示した．今後スタディの
規模を拡大することで，年齢と性別を組み合わせる等
の詳細な副反応の発生割合の解析も可能となる．
FFPの副反応発生割合の血液型による差異は，異型
適合輸血が関与している可能性が示唆されたが，解析
数を増やした検討が必須と考えられた．
PCの副反応発生割合は，輸血までの保管期間が長い
ほど高くなる傾向が認められた．日本における PCの保
管可能日数が 4日間と欧米の 6日間に比して短いこと
は副反応発生を抑えることに寄与していると推察され
るが，それを支持する結果となった．
近年，妊娠歴のある女性供血者から 50歳以下の男性
受血者への赤血球輸血において，輸血後の死亡率が高
いというオランダの報告と７），赤血球輸血において，供
血者が女性もしくは妊娠歴があること，性別の不一致
は死亡率と有意に関連しなかったというスウェーデン
からの報告があった８）．このような供血者および受血者
の年齢や性別等の様々な因子と輸血副反応の関連につ
いての検討は，輸血の安全性の向上を目指す上で極め
て重要であるが，供血者の情報と受血者の情報が連結
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図 1　受血者の年齢別・血液型別/製剤別副反応発生割合

されトレーサビリティが確保されることで検討可能と
なる．日本における輸血副反応について多元的な疫学
的検討を可能にするためには，標準化されたトレーサ
ビリティシステムを多くの輸血実施医療施設が導入す
ることが必要不可欠である．

ま と め
これまでの血液製剤のトレーサビリティ確保のため
の検討およびパイロットスタディの解析結果から，構
築を進めてきたトレーサビリティシステムによる情報
収集により，現在の日本のヘモビジランス活動では収
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図 2　保管期間別の製剤別副反応発生割合

表 3　トレーサビリティ活動に必要となる医療施設で収集すべきチェック項目

・施設内連番
・製剤番号・ロット番号
・製剤の種類（RBC，PC，FFP より選択）
・製剤有効期限日
・納品日
・接合照合日
・性別（男，女 より選択）
・年齢
・受血者ABO血液型（A，O，B，AB，A亜，B亜，AB亜，その他，保留（造血幹細胞移植後） より選択）
・受血者Rh血液型（＋，－，その他，保留 より選択）
・院内洗浄の有無（有，無 より選択）
・廃棄日
・副反応の有無（有，無 より選択）副反応有りの場合，症状項目より選択
・ 症状項目（発熱，悪寒・戦慄，熱感・ほてり，瘙痒感・かゆみ，発赤・顔面紅潮，発疹・蕁麻疹，呼吸困難・呼吸障害，嘔気・嘔吐，胸痛・
腹痛・腰背部痛，頭痛・頭重感，血圧低下，血圧上昇，動悸・頻脈，血管痛，意識障害，血尿（ヘモグロビン尿），その他 より選択）
診断がつくものは「症状項目」を選択，つかないものは「その他」に入力

・ 診断項目（重症アレルギー反応，TRALI，TACO，GVHD，輸血後紫斑病，急性溶血，遅発性溶血，HBV，HCV，HIV，細菌，その他 より
選択）

・重症度（Grade1，Grade2，Grade3，Grade4 より選択）
・輸血関連性（関連あり，関連性があるかも，関連性を否定できない，関連性なし より選択）

集解析が難しい有益な解析が可能であった．スタディ
と検討を繰り返した結果，収集されるデータ精度の向
上が認められ，現行のシステムで信頼性の高い解析が
実施できることが明らかとなった．そこで，輸血のト
レーサビリティ活動の推進のため，これまでの研究結
果に基づいて検討し，パイロットスタディで収集した
項目に，これまでオンラインシステムで収集してきた
診断項目や有益と考えられる院内洗浄の有無の項目を

新規に加え，トレーサビリティ活動に必要となる医療
施設で収集すべきチェック項目を設定した（表 3）．パ
イロットスタディで収集した項目に加え，これまでオ
ンラインシステムで収集してきた症状項目本項目は日
本輸血・細胞治療学会の専門委員会および理事会で了
承された．今後は構築したトレーサビリティシステム
を全国の医療施設が導入し，日本赤十字社が協力して
いくことで，標準的に輸血情報を収集し解析できるよ
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うに活動を拡大推進していきたい．
著者の COI開示：著者の三輪 泉，後藤直子，平 力造，遠藤

正浩，紀野修一は日本赤十字社の社員である．著者の根本圭一は，

輸血管理などの医療情報システムを開発販売している株式会社オ

ネストの社員である．その他，本発表内容に関連して特に申告な

し．
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