
【ガイドライン】�  Guideline 

科学的根拠に基づいた新鮮凍結血漿の使用ガイドライン（改訂第3版）

長谷川雄一1）10）　　玉井　佳子2）10）　　鈴木　伸明3）10）　　松本　剛史4）10）　　中山　享之5）10）‌
山本　晃士6）10）　　宮田　茂樹7）10）　　安村　　敏8）10）　　松下　　正3）10）　　松本　雅則9）10）

キーワード：新鮮凍結血漿，FFP，トリガー値，適正使用，血漿交換

目　　次
1．第 2版と第 3版の改訂個所一覧（表 1）
2．常用略語
3．はじめに
4．わが国で使用される新鮮凍結血漿製剤
5．新鮮凍結血漿使用のガイドライン（clinical question（CQ））
1）CQ1　大量輸血の必要な手術・外傷への有用性・至適用量はどれくらいか？

-1　‌�大量輸血の必要な手術・外傷において FFP 輸血のトリガーとしての PT，APTT，‌
フィブリノゲン値はどれくらいか？

-2　大量輸血の必要な手術・外傷への有用性・至適用量はどれくらいか？
2）‌�CQ2　大量輸血を必要としない外傷・手術におけるFFP輸血の有用性・至適用量はどれくら

いか？
-1　‌�大量輸血を必要としない外傷・手術における FFP の予防的輸血は有用か？（慢性肝‌

疾患，肝硬変，慢性肝炎等を含む）
-2　‌�大量輸血を必要としない外傷・手術において FFP 輸血の必要性を予め決定するために

PT，APTT，フィブリノゲン値は有用か ?
3）‌�CQ3　非手術（例　急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まな

い）における FFP 輸血は有用か？
-1　‌�非手術（例　急性膵炎，肝障害，ICU における重症）者に対する FFP の必要性を予め‌

決定するために PT，APTT，フィブリノゲン値の確認は有用か ?
-2　‌�非手術（例　急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．DIC は含まない）に‌

おける FFP 輸血の有用性はどれくらいか？
2-（1）ギラン・バレー症候群（GBS），慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパチー（CIDP）
2-（2）血栓性血小板減少性紫斑病（TTP）
2-（3）ワルファリン効果の是正
2-（4）肝障害
2-（5）急性膵炎
2-（6）単独凝固因子欠乏症（第 V，第 XI 因子欠乏症）
2-（7）熱傷
2-（8）ヘパリン起因性血小板減少症（HIT）
2-（9）ワクチン起因性免疫性血栓性血小板減少症（VITT）

6．著者の COI開示
7．謝辞

1）筑波大学医学医療系・茨城県地域臨床教育センター　茨城県立中央病院
2）弘前大学医学部附属病院輸血部
3）名古屋大学医学部附属病院輸血部
4）埼玉医科大学医学部総合医療センター輸血部（輸血細胞医療部・細胞移植療法部）
5）愛知医科大学輸血・臨床検査部
6）日本赤十字社愛知県血液センター
7）日本赤十字社関東甲信越ブロック血液センター
8）日本赤十字社東海北陸ブロック血液センター
9）奈良県立医科大学血液内科・輸血部
10）日本輸血・細胞治療学会ガイドライン委員会
連絡責任者：長谷川雄一，E-mail：awagesah@gwe.md.tsukuba.ac.jp

〔受付日：2025 年 12 月 7 日，受理日：2026 年 4 月 30 日〕

Japanese Journal of Transfusion and Cell Therapy, Vol. 72. No. 3　72（3）：571―592, 2026



1．第 2版と第 3版の改訂個所一覧（表 1）
第 2 版 第 3 版

CQ1　大量輸血の必要な手術・外傷への有用性・至適用量はどれくらいか？（1）大量輸血の必要な手術・外傷に
おいて FFP 輸血のトリガーとしての PT，APTT，フィブリノゲン値はどれくらいか？
大量輸血の必要な手術・外傷においてPT（プロトロンビ
ン時間），APTT（活性化部分トロンボプラスチン時間），
fibrinogen 濃度いずれも，患者アウトカムを改善させる
ものとして，FFP輸注のトリガーとしては十分ではない．
ただし他にトリガーとして有用なマーカーは存在せず，
引き続きこれらのマーカーが悪化した場合に FFP 輸注
を考慮すべきである（2D）．

大量輸血の必要な手術・外傷においてPT（プロトロンビ
ン時間），APTT（活性化部分トロンボプラスチン時間）
は患者アウトカムを改善させる FFP 輸血のトリガーと
しては十分ではない．大量輸血の必要な手術・外傷にお
ける FFP 使用のトリガー値として明確な閾値は存在せ
ず，引き続きこれらの凝固検査マーカーが悪化した場合
に FFP 輸血を考慮すべきである．（推奨の強さ　なし）
フィブリノゲン値は産科領域以外の大量出血においては
150mg/dl，産科領域の大量出血では 200mg/dl を目安に
FFP を使用することを弱く推奨する（2C）．
改訂の主要な点・理由
PT，APTTに関するトリガー値の推奨根拠は今回も見い
だせなかったが，フィブリノゲン値に関して目安を提示
した．

CQ2-1　大量輸血を必要としない外傷・手術における FFP の予防的輸血は有用か？
大量輸血を必要としない外傷・手術におけるFFPの予防
輸注は（原則として）施行しないことを推奨する（2B）．

大量輸血を必要としない外傷・手術におけるFFPの予防
的輸血は施行しないことを推奨する（2B）．
改訂の主要な点・理由
FFP 輸血注が不利益となる報告が引き続きあり“原則と
して”を省いた．

CQ2-2　大量輸血を必要としない外傷・手術において FFP 輸血の必要性を予め決定する前に PT，APTT，フィブ
リノゲン値は有用か ?
低侵襲手技（肝針生検，腹水穿刺や CV カテーテル挿入
術など）においては PT 延長例でも出血のリスクは増加
しないため有用性は低いと考えられ，推奨できない．一
方高度の出血を伴う手術，出産では PT，APTT 延長，
fibrinogen 低値例で FFP が投与されており，目下はこれ
らを測定することを推奨するが，その有用性については
不明である（2C）．

大量輸血を必要としない外傷，手術においてFFP輸血の
必要性を予め決定するために，特定の患者群ではフィブ
リノゲン値は有用な可能性があるが，一般に有用な PT，
APTT，フィブリノゲン値の閾値は現状明らかでないた
め，FFP 輸血は総合的な臨床判断のもと行うことを推奨
する（2D）．
改訂の主要な点・理由
推奨のエビデンスを形成しうる報告が見いだせず，エビ
デンスレベルを D とした．

CQ3-2-（2）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？ 血栓性血小板減少性紫斑病（TTP）
後天性 TTP に対して FFP を置換液とした血漿交換を推
奨する（1B）．FFP 単独輸注でも効果があるが，血漿交
換の方が優れている．後天性TTPでは，診断後できるだ
け早期に FFP を置換液とした血漿交換を実施すべきで
ある．なお，先天性 TTP に対する治療法は，現状では
FFP 輸注しかないので，FFP 輸注を推奨する（1B）．

後天性 TTP に対して FFP を置換液とした血漿交換を推
奨する．後天性TTPでは，診断後できるだけ早期にカプ
ラシズマブを併用し FFP を置換液とした血漿交換を実
施すべきである（1B）．
先天性 TTP に対して FFP を使用しないことを弱く推奨
する．遺伝子組換え ADAMTS13 製剤が使用可能となっ
たため，その使用を考慮する（2B）．
改訂の主要な点・理由
後天性 TTP に対するカプラシズマブ，先天性 TTP に対
する遺伝子組換え ADAMTS13 の使用が可能となったた
め変更が必要となった．
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第 2 版 第 3 版
CQ3-2-（3）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？　ワルファリン効果の是正
FFPはワルファリン効果の是正に関してはその凝血学的
効果は明らかに部分的な効果しかなく，重篤な出血がな
い場合は用いる根拠はない．ワルファリン効果の緊急補
正に FFP 投与は推奨されない．一般にビタミン K の投
与が行われるが，緊急補正が必要な場合は，FFP よりも
濃縮プロトロンビン複合体製剤の使用が推奨される（2C）．

FFPはワルファリン効果の是正に関してはその凝血学的
効果は明らかに部分的な効果しかなく，重篤な出血がな
い場合は用いる根拠はない．ワルファリン効果の補正に
は一般にビタミン K の投与が行われるが，緊急補正が必
要な場合は FFP よりも濃縮プロトロンビン複合体製剤

（PCC）の使用が推奨される．PCC が使用可能であれば
保険適用のある同剤の使用が望ましい．FFP の使用は
PCC が利用できない場合に限り弱く推奨される（2B）．
改訂の主要な点・理由
今回の改訂にあたり，PCC が使用できない状況において
FFP の使用が不適切とすることは出来ない，と判断され
た．PCC の FFP に対する優位性のエビデンスが蓄積さ
れてきており 2C を 2B とした．

CQ3-2-（4）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？　肝障害
肝障害に FFP が有効であるという科学的根拠は少ない．
経験的に重症肝障害に対して FFP が使用されているが，
PT 延長や出血症状のある場合や急性肝不全には有効で
ある可能性がある（2C）．

肝障害に FFP が有効であるという科学的根拠は少ない．
経験的に重症肝障害に対して FFP が使用されているが，
輸血副反応が生ずる可能性もあり，その使用には慎重で
ある必要がある．しかしながら，急性肝不全患者に限っ
ては，大量血漿交換療法が有効である可能性がある（2C）．
改訂の主要な点・理由
急性肝不全患者に対する大量血漿交換療法に関する報告
が複数認められ記載を決定した．

CQ3-2-（5）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？　急性膵炎
急性膵炎に対する FFP 投与は推奨されない（2C）． 急性膵炎に対しFFP輸血をしないことを提案する（2C）．

改訂の主要な点・理由
急性膵炎に対するFFP輸血に関し，文献が非常に少ない
ために弱い推奨とすべきである，と判断し表現を変えた．

CQ3-2-（6）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？　単独凝固因子欠乏症（第 V，第 XI 因子欠乏症）

（推奨）エビデンスは乏しいが医学的蓋然性により予防輸
注を行って差し支えないと思われる（推奨の強さ　なし）．

（推奨）エビデンスは乏しいが医学的蓋然性により出血時
の止血目的や手術などの観血的処置前に予防輸血を行っ
て差し支えないと思われる（推奨の強さ　なし）．
改訂の主要な点・理由
どのような場合も予防輸血が可能と認識されないための
追記をした．

CQ3-2-（7）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？　熱傷
重症熱傷における感染予防などの目的で FFP を使用す
ることは推奨されない．

重症熱傷症例において感染予防などの目的で FFP を使
用しないことを推奨する（1C）．
改訂の主要な点・理由
熱傷の全ての場面で使用を制限するのではない，という
記載は従来通りである．幾つかの論文が検索期間内に見
いだされたことを受け，推奨度を記載した．

CQ3-2-（8）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？　ヘパリン起因性血小板減少症（HIT）

新規に CQ を設定した．
CQ3-2-（9）　非手術（例：急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DIC は含まない）における
FFP 輸血の有用性はどれくらいか？　ワクチン起因性免疫性血栓性血小板減少症（VITT）

新規に CQ を設定した．
その他

FFP 輸血，FFP 輸注，FFP 投与などの用語を FFP 輸血に統一した．
fibrinogen 濃度，フィブリノゲン値をフィブリノゲン値に統一した．
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2．常用略語
常用される略語についてはここに示し初出場所でも略語で掲載する．出現順に記載．
　新鮮凍結血漿，fresh frozen plasma（FFP）
　プロトロンビン時間，prothrombin time（PT）
　活性化部分トロンボプラスチン時間，activated partial thromboplastin time（APTT）
　プロトロンビン時間国際標準化比，PT-international normalized ratio（PT-INR）
　播種性血管内凝固症，disseminated intravascular coagulation（DIC）
　血栓性血小板減少性紫斑病，thrombotic thrombocytopenic purpura（TTP）

3．はじめに
1）ガイドライン作成の目的
　FFP はヒト全血の固形成分を除去した血液，すなわち血漿から作成される．血漿にはアルブミン，ガンマグロブ
リン，無機塩類，糖質，脂質，ホルモン，サイトカイン，酵素，凝固因子など様々な物質を含む．その中から濃縮
できる成分を抽出し血漿分画製剤が造られるが，薬品として供給されない凝固因子の補充や酵素等の補充を目的に
FFP は使われる．しかし FFP には前述のように様々な物質を含むため，時に予期せぬ有害事象を発生させること
もある．また凝固因子は低濃度でも自然出血の発生を抑制することができるが，発生している出血を止めるために
はさらに高濃度が必要であり，FFP で凝固を十分に発動するための機能を期待することが可能か，判断することに
は十分な知見を積み上げる必要がある1）．FFPの持つ凝固因子以外の成分に対する期待もあり，FFPがこれまでも，
そして新たな場面でも使用されてきているが，改めて新規報告を加え FFP 使用のガイドラインを見直すこととし
た．
2）作成の経緯
　2013 年から日本輸血・細胞治療学会の「ガイドライン委員会」の分科会である「新鮮凍結血漿の使用指針策定に
関するタスクフォース」により本事業が開始され，2014 年 3 月，厚生労働科学研究費補助金事業ならびに国立研究
開発法人日本医療研究開発機構，Japan Agency for Medical Research and Development（AMED）研究開発事業

「科学的根拠に基づく輸血ガイドラインの策定等に関する研究」に継続された．本研究は 2016 年 3 月に最終報告を
行い，一連の作業結果をもとに厚生労働省は 2017 年 3 月に「血液製剤の使用指針」の大改訂を行った．科学的根拠
に基づいた新鮮凍結血漿（FFP）の使用ガイドラインは 2017 年に第 1 版が刊行されたが，ガイドライン委員会は
2016 年 4 月より一連のガイドラインの改訂に着手し，同時に AMED 研究開発事業「さらなる適正使用に向けた，
血液製剤の使用と輸血療法の実施に関する研究」がスタートした．その成果は2019年に第2版として報告された2）．
第 2版報告の後も厚生労働科学研究費補助金事業，AMED研究開発事業「さらなる適正使用に向けた，血液製剤の
使用と輸血療法の実施に関する研究」は継続され FFP の使用についてのエビデンスを深める事業がスタートした．
2019 年 12 月には新型コロナ感染，COVID-19 が世界的な流行をみせ，その蔓延を止めるためにワクチン開発が急
がれ mRNA ワクチンとして世界中で使用された．新規ワクチンは血栓性血小板減少，vaccine-induced immune 
thrombotic thrombocytopenia（VITT）を惹起することがあり，ヘパリン起因性血小板減少症，heparin induced 
thrombocytopenia（HIT）に類似した機序が病態として明らかになってきた．FFP は VITT，HIT 治療で使われ適
応についての知見も累積されてきたため，今回の改定ではCQとしてVITT，HITに対するFFPの使用を組み込む
こととした．一方で，COVID-19 からの回復患者の血漿を用い COVID-19 を治療する試みも数多く報告されるよう
になったが，あくまでも通常供給されるFFPに関するCQとしてガイドラインは作成されるため，回復期血漿には
言及しないこととした．
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3）作成委員（所属は 2026年 3月現在）
●日本輸血・細胞治療学会　ガイドライン委員会　担当理事　松本雅則：奈良県立医科大学血液内科・輸血部
●第 3 版新鮮凍結血漿使用ガイドライン小委員会

委員長　長谷川雄一：筑波大学医学医療系　茨城県立中央病院
委員　玉井佳子：弘前大学医学部
委員　鈴木伸明：名古屋大学医学部
委員　松本剛史：埼玉医科大学医学部
委員　中山享之：愛知医科大学輸血・臨床検査部
委員　山本晃士：日本赤十字社　愛知県血液センター
委員　宮田茂樹：日本赤十字社　関東甲信越ブロック血液センター
委員　安村　敏：日本赤十字社　東海北陸ブロック血液センター
委員　松下　正：名古屋大学医学部

各委員の役割を示す（表 2）．

表 2　各委員の役割

総括 資金獲得 CQ 設定 文献選択 推奨・解説
作成/決定

推奨・解説作成
オブザーバ

松本雅則 〇 〇 〇 〇 〇
松下　正 〇 〇 〇
長谷川雄一 〇 〇 〇
玉井佳子 〇 〇 〇
鈴木伸明 〇 〇 〇
松本剛史 〇 〇 〇
中山享之 〇 〇 〇
山本晃士 〇
宮田茂樹 〇 〇 〇
安村　敏 〇 〇 〇

4）作成方法
●文献検索（図 1）
　検索式は国際医学情報センター（IMIC）の医学文献検索専門家の協力を得て Frozen Plasma（日本語論文では新
鮮凍結血漿）を一次サーチの検索語として絞り込みを行い，ヒトの輸血に関わる論文を対象とした．文献はPubMed，
Cochrane，医学中央雑誌から前回検索後の 2017 年から 2022 年に報告されたものを IMIC を通じて収集した．
一次サーチでのヒット数が多く，検索語をタイトルに持つものに絞り込んだ二次サーチを IMIC に依頼した．二次
サーチで検索された論文の抄録入手を IMIC に依頼し，入手できなかったものは委員会メンバーの所属する機関を
通じて入手した．重複・入手不可能論文を除外し 232 論文を精査する 1 次選択資料とした．1 次選択資料は小委員
会委員において電子形式で共有された．1 次選択資料を元に各 CQ に関連した論文を YH ならびに各 CQ 分担者が
選択し 2 次選択資料とした．HIT と VITT に関しては 1 次選択資料では検索領域が不足していると考えられハンド
サーチを併用した．HIT，VITT のハンドサーチでは，検索対象期間がそれぞれ 2013 年から 2022 年，2020 年から
2024 年となった．HIT と VITT に関しそれぞれ 171，57 論文が 1 次サーチで見いだされそのまま 1 次選択資料と
し，そこから 2 次選択資料としてそれぞれ 17 と 7 論文を抽出した．
　除外した報告　我々が取り扱った報告から，CQ に関連しない報告の他，学会報告，裏付け資料のない論評（感
想）は除外した．また，この改訂作業を施行中にはまだ血液粘弾性試験装置が普及しているとは考え難く血液粘弾
性試験を元にしたトリガー値に関する使用考察を含まないこととした．
●エビデンス評価
　エビデンス評価は IMIC が公開している Minds 診療ガイドライン作成マニュアル 2020 ver. 3.0 に準じて作成し
た3）．詳細は同マニュアルにあるが，簡潔には2次選択資料から各CQを説明しうる論文を担当委員が選択し，PICO

（P：Patients, problem, population，I：interventions，C：comparisons, controls, comparators，O：outcomes）が
同一である論文をまとめた．そして論文ごとに様々な（実行・選択・症例減少等）バイアス，非直線性などの評価
を加え，アウトカム・研究方法毎にエビデンス総体を作成した．PICO でまとめることが出来ない報告も多く観ら
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れたがその場合 1 つ 1 つの論文に対して各委員がエビデンス評価を行った．
●推奨
　推奨は各担当委員が推奨と解説を行い討議の結果で推奨文を作成した（Nominal Group Technique（NGT）法）．
日本赤十字社に所属するSM，SYは推奨文作成から外れたが，他の委員から情報提供を求められた場合に客観的情
報を提供することを行った．KY は 2025 年 4 月から日本赤十字社に属し SM，SY に同じ扱いとなった．推奨文の
作成にあたっては，Minds診療ガイドライン作成マニュアルにならい推奨の強さを，「強く推奨する」，「弱く推奨す
る（提案する，条件付きで推奨する）」，「推奨の強さ なし（明確な推奨ができない）」と表現することを基本とし
た．強く推奨する，弱く推奨する，は第 2 版と同じく 1，2，とそれぞれ推奨文の後に数字で強さを付記した．
　推奨の根拠となるエビデンス総体評価を A，B，C，D で表現した．判定の基準は以下の通りである．
A（強）効果の推定値に強く確信がある
　複数の無作為化比較試験，randomized controlled trial（RCT）で一貫性のある結果，RCT のメタ分析
B（中）効果の推定値に中程度の確信がある
　重要な限界のある，あるいは 1 件の RCT，非 RCT
C（弱）効果の推定値に対する確信は限定的である
　複数の観察研究，重大な欠陥あるいは非直線性のある RCT，RCT の結果の不一致
D（とても弱い）効果の推定値がほとんど確信できない
　症例集積，症例報告，対照群のない観察研究，専門家の意見，委員会の意見
　推奨にあたっては費用対効果を考慮しないこととした．更にどの医療施設においても施行しうる医療としてFFP

図 1　ガイドライン改訂のために検索した論文の選択過程

・HIT/VITT 以外のＣＱに関連した論文
一次検索結果

データベース ヒット数

PubMed 929

Cochrane 426

医中誌 331

二次検索結果

データベース ヒット数

PubMed 253

Cochrane 62

医中誌 36

重複・入手不可能論文を除外 232 論文：1 次選択資料

・HIT/VITT    ハンドサーチ論文を追加 228 論文：1 次選択資料
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の有用性を判断することが話し合われた．
　例　疾患Xに関し治療AがFFPに対して優れていることが明白であるが，治療Aを全ての医療機関で即時に適
応することは困難と想定される場合，「疾患 X に関し FFP の使用をしないことを推奨する」と記載することは次善
策を否定することとなる．「条件付きの使用が推奨される」等の判断を優先した．
5）公開と改訂
　本ガイドラインは，日本輸血細胞治療学会誌と学会のホームページで公開される．引き続き科学的エビデンスの
蓄積に従って将来の改訂を妨げない．
6）資金と利害相反
　本ガイドラインの作成のための資金は厚生労働科学研究費補助金「科学的根拠に基づく輸血ガイドラインの策定
等に関する研究」より得られた．本ガイドラインの内容は特定の営利・非営利団体，医薬品，医療機器企業などと
の利害関係はなく，作成委員は利益相反の状況を日本輸血・細胞治療学会に申告している．

4．わが国で使用される FFP
　わが国で使用される FFP は 3 製剤ある．新鮮凍結血漿-LR「日赤」120，新鮮凍結血漿-LR「日赤」240，新鮮凍
結血漿-LR「日赤」480 である．120 と 240 はそれぞれ 200ml，400ml 全血採血を ACD-A 液含有バッグを使用して
行い，白血球除去フィルターで濾過後遠心分離して得られた血漿にそれぞれ 28，56ml の CPD 液を添加して作成さ
れる．480 は成分採血により血漿ドナーから得るが使用する保存液は ACD-A 液である．120，240，480 の容量はそ
れぞれほぼ 120，240，480ml である．いずれの製剤も採血後 6 時間以内に凍結保存される．使用期限は採血後 1 年
であるが，その内の6カ月はドナー安全性確認のために日本赤十字社に貯蔵されている．使用に際しては，30～37℃
で加温し十分解凍されたことを確認し輸血用器具を使用し静脈内に投与される．解凍後室温下では 3 時間以内に，
2～6℃で保存した場合は 24 時間以内に使用する．

5．FFP使用のガイドライン
CQ1 　大量輸血の必要な手術・外傷への有用性・至適用量はどれくらいか？
CQ1-1 　大量輸血の必要な手術・外傷において FFP輸血のトリガーとしての PT，APTT，フィブリノゲン
値はどれくらいか？
推奨
　大量輸血の必要な手術・外傷においてPT，APTTは患者アウトカムを改善させるFFP輸血のトリガーとしては
十分ではない．大量輸血の必要な手術・外傷におけるFFP使用のトリガー値として明確な閾値は存在せず，引き続
きこれらの凝固検査マーカーが悪化した場合に FFP 輸血を考慮すべきである．（推奨の強さ　なし）
　フィブリノゲン値は産科領域以外の大量出血においては150mg/dl，産科領域の大量出血では200mg/dl を目安に
FFP を使用することを弱く推奨する（2C）．
解説
　前回のガイドラインにおいて我々は大量出血時にFFPを使用するためのトリガー値はPT，APTTでは示せない
ことを記載した．これらの凝固検査は数値で結果を示すが凝固因子の欠乏レベルと相関するものではない．凝固因
子が極度に低下した場合に初めて延長を示す．Collins らはレビューの中で Lloyd らの報告4）を引いて APTT は出血
量に対する感度が悪く PT は出血量に対する相関も観られなかった，としている5）．後方視的研究では，Massive 
Transfusion Protocol（MTP）を発動した外傷患者を生存者群（90 名）と死亡者群（40 名）に分けて比較し，救急
施設到着時の PT-INR が生存者は 1.8±0.7，死亡者は 2.1±1.1 で統計上有意差（p＜0.05）があったが，輸血後の
PT-INR には差は無かった（1.3±0.2 対 1.4±0.4）とする報告がある6）．本研究は MTP において FFP：RCC 比が 1：1‌
である必要性を検討することが第一目的で FFP 輸血の PT-INR トリガー値を調べることは目的になく，PT-INR と
生存の間の交絡因子についても述べていない．この論文から直ちにPT-INRが低い時にFFP輸血を行うべき，とい
う結論を取り出すことはできない．MTP で使われる FFP：RCC 比の理想値を求めた小児を対象にした後方視的研
究では，生存に関わる因子の多変量解析を行い，初期 PT，APTT 値は生存の予測因子として関与していないこと
を報告している7）．これも第一目的が FFP 輸血のための凝固検査のトリガー値の探索では無いため交絡因子の影響
が不明であると判断される．外傷後の治療として FFP，フィブリノゲン製剤，トラネキサム酸を使用された者の死
亡率と凝固障害を検討したシステマティックレビューがイタリアのグループから報告されている．ランダム化試
験・多変量解析を組み入れた観察研究を対象に文献検索が行われ，凝固障害が外傷の死亡率にもたらす影響を報告
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した 5 つの論文を抽出したが 4 つの論文は統計手法に問題があり，1 つの論文は統計手法に問題が無かったが血漿
フィブリノゲン濃度（以下フィブリノゲン値）が高値の場合に死亡率が上がるというパラドキシカルな結果を導き
強い信頼性のある報告が無い，とされた8）．これらのことから，大量輸血の必要な手術・外傷において FFP 輸血の
基準として通常の凝固検査 PT，APTT を目安として推奨することは出来ない，と今回の検討でも判断した．
　PT，APTT の値は凝固因子活性をそのまま示しているのではないが，フィブリノゲン値は濃度がそのまま示さ
れるためFFP輸血のトリガー値として使用できる可能性がある．後方視的研究で心臓以外の大手術において出血量
からフィブリノゲン値を推定した研究がある．その研究において，フィブリノゲン値に関し各症例から観察された
FFP の使用トリガー値は 145mg/dl（95％信頼区間，confidence interval（CI）：124～168mg/dl）であったとして
いるが，その値がトリガー値として適切であったのかは検討がなされていない9）．重症鈍的外傷者の受診後初期の凝
固検査においてフィブリノゲン値が低値であることが生命予後に関係している，とする報告がある10）．この後方視
的報告ではフィブリノゲン 130mg/dl 未満は 28 日目の死亡に関連する，と報告している．このようにフィブリノゲ
ン値と死亡率，あるいはその後の出血量に関連した報告はみられ，フィブリノゲン低値が予後不良と関係している
ことが明らかとなっているが，FFP 輸血のトリガー値を検討した報告ではない．欧州の外傷後の出血と凝固に関す
るガイドラインにおいても凝固検査は繰り返し施行することを推奨しているが，FFP輸血のトリガー値については
触れられていない11）．大量出血においてフィブリノゲン濃縮製剤の使用が低フィブリノゲン血症患者の生命予後を
改善させる報告は多いが12），FFP 輸血について調べられた報告は PT，APTT 同様にない．
　フィブリノゲン濃縮製剤はフィブリノゲン値150mg/dl をトリガー値として採用することが多いが，in vitro の研
究において凝血塊を形成するのに必要なフィブリノゲン値が 200mg/dl との報告13）とフィブリノゲンの健常者の血
漿値が180～410mg/dl 程度であることを勘案して設定されたものと考えられる．単独の凝固因子を高濃度で補充す
るフィブリノゲン濃縮製剤の投与と，複数の凝固因子を含み，低濃度のフィブリノゲンを投与する FFP ではトリ
ガー値も異なることが推察される．
　産科領域以外において大量出血時に FFP 輸血のトリガーとなるフィブリノゲン値を科学的根拠をもって示すこ
とは今回の改訂においても出来なかったが，「大量出血症例に対する血液製剤の適正な使用のガイドライン」におい
て「血漿フィブリノゲン値＜150mg/dl を来す低フィブリノゲン血症では，出血量や同種血製剤の使用量が増加する

（エビデンスレベル B）．複雑な心臓血管外科手術に関連する大量出血患者に対して，フィブリノゲン濃縮製剤ある
いはクリオプレシピテートを用いた止血管理をおこなうことを弱く推奨する（推奨度 2C）」と報告され14），フィブ
リノゲン値150mg/dl をフィブリノゲン濃縮製剤が使用不可能な状況においてFFP使用のトリガー値の目安とする
ことは実臨床の場において妥当なものと考えられる．
　さらに，分娩後の大量出血に対する血漿製剤使用のトリガー値をフィブリノゲン値 200mg/dl としているレ
ビュー報告が認められる5）15）16）．これらのレビュー報告では Charbit らの報告を引用しこのトリガー値を提示してい
る17）．本論文は，分娩後の重症出血者において大量出血と関係する可能性があるとして血球分画，ヘモグロビン値，
PT-INR，APTT，フィブリノゲン値，D-ダイマー，プロトロンビン，凝固第 V 因子，可溶性フィブリン，ユーグ
ロブリンクロット溶解時間，アンチトロンビン，プロテイン C，トロンビン-アンチトロンビン複合体，プラスミン-‌
α2 プラスミンインヒビター複合体，可溶性トロンボモジュリン，クレアチニン，ビリルビン，アルカリフォスファ
ターゼを受診時（H0）から経時的に測定し，H0 のフィブリノゲン値のみが大量出血を予測する，と述べている．
即ち H0 のフィブリノゲン値が 400mg/dl の場合の大量出血陰性的中率は 79％，200mg/dl 以下では陽性的中率が
100％となり，H0 でフィブリノゲンが 100mg/dl 低下するごとに大量出血のリスクは 2.63 倍上がる，としている．
Collins らは，分娩後 2,500ml 以上の出血を来した産科患者のフィブリノゲン値は 200～290mg/dl 以下であった，
フィブリノゲン値 200mg/dl 未満は異常出血時間の延長と関連した，と報告している18）．同様にフランスの産科 106
施設の分娩後出血の悪化とフィブリノゲン値を検討した Cortet らの報告ではフィブリノゲン値が 200～300mg/dl
の場合，これ以上の値の者との出血の悪化のオッズ比は 1.90 倍であるが，200mg/dl 未満では 11.99 倍となる，とし
ている19）．分娩後の出血に対しフィブリノゲン200mg/dl をトリガー値として使用することは複数の報告があること
から考慮して良いと考える．しかし，トリガー値として前向きに割り付け調査をした報告はないため，200mg/dl が
理想値であるか，については今後の検討を待つ必要がある．「産科危機的出血の対応指針」においては，フィブリノ
ゲン濃縮製剤をフィブリノゲン値150mg/dl 未満を確認し使用することが推奨されている20）．フィブリノゲン濃縮製
剤を使用できない施設や状況においてはFFPあるいはクリオプレシピテートの使用が必要となるが，フィブリノゲ
ン濃縮製剤よりもフィブリノゲン回復には大量の製剤を使用する必要があることから，より早期にこれらの製剤を
使用することが望ましいと考えられる．以上より産科領域の大量出血ではFFP使用のトリガー値としてフィブリノ
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ゲン値 200mg/dl を弱く推奨する．

CQ1-2　大量輸血の必要な手術・外傷への有用性・至適用量はどれくらいか？
推奨
　大量輸血が予想される患者の初期治療においては，早期に新鮮凍結血漿：赤血球投与比が1：1となることを目標
とし，少なくとも赤血球量の半分以上の新鮮凍結血漿量を維持できるように投与することを推奨する（1C）．
解説
　我々は，本ガイドライン第 2 回改訂において，MTP を取り扱った報告を中心にシステマティックレビューを行
い，新鮮凍結血漿：赤血球投与比に関し，死亡率をアウトカムとした報告から1：1を目指し新鮮凍結血漿を使用す
ることを推奨した．その後，本学会から 2019 年に「大量出血症例に対する血液製剤の適正な使用のガイドライン」

（以下大量出血ガイドライン）が発表され，“大量出血症例に対する Massive Transfusion Protocol（MTP）は推奨
されるか？ また FFP：PC：RCC の最適投与比はどれくらいか？”との CQ に対し，外傷・心臓血管外科・産科領
域において，新鮮凍結血漿：赤血球が1：1となることを目標とし輸血を行うことが推奨度の強さは各領域間で異な
るものの，いずれの領域においても推奨された．上記 3 領域以外における大量出血症例に対しては，MTP は推奨
されるが FFP：PC：RCC の最適投与比についてはエビデンスが不足していることから結論を保留する，とされ
た14）．大量出血ガイドラインが対象としたレビュー年代以降（2015 年～）の報告について今回検討を行った（表
3 8）21）22）25）～33））．
　メタ分析は外傷領域で 2 報，領域を問わないもので 1 報見出された8）21）22）．いずれの報告も RCT は 2 件，あるい
は 1 件のみ挙げている．Holcomb の PROPPR RCT と Nascimento の RCT である23）24）．PROPPR RCT では FFP：
RCC が「1：1 対 1：2」，Nascimento らの報告は FFP：RCC が「1：1 対採血結果をもとに調整した標準的輸血」で
28 日死亡率を比較していた．これら 2 件の試験の結果はメタ分析に供され，重大な出血を伴う成人患者に対して，
FFP：RCC 1：1 が同 1：2 または標準治療と比較し死亡リスクを低減する十分な根拠はなかった（risk ratio 1.26，
95％ CI：0.49～3.22）21）．一方で観察研究では外傷，産科領域，非外傷領域のいずれにおいても FFP：RCC 比は高い
方（FFPの使用量が多い方）が死亡を中心とした予後を改善させるとしている．内科領域，一般外科領域ではFFP：
RCC が低い方（FFP の使用量が少ない方）が 30 日生存率が高いとする報告も観られたが，これは単に生存者と非
生存者の対比から導き出された結果であった25）．FFP：RCC比のどれが最適か，という疑問に答える報告はないが，
観察研究では FFP：RCC が上がるに従い死亡率は低減する傾向にあり26），1：1 を目指すとする現在の方針に変更
を加えなかった．

CQ2　 大量輸血を必要としない外傷・手術における FFP輸血の有用性・至適用量はどれくらいか？
CQ2-1　大量輸血を必要としない外傷・手術における FFPの予防的輸血は有用か？（慢性肝疾患，肝硬変，
慢性肝炎等を含む）
推奨
　大量輸血を必要としない外傷・手術における FFP の予防的輸血は施行しないことを推奨する（2B）．
解説
　初回改訂（改訂第2版）においては，重度の凝固障害を呈していない場合にはFFPの予防的輸血はほとんどの論
文で推奨されなかった．輸血必要量をアウトカムとした場合でもFFP輸血の有効性を証明できておらず，費用対効
果の面からもFFP輸血は推奨されないとされた．また，大量輸血を要する場合，要さない場合に限らずフィブリノ
ゲン製剤に対する優位性がないこと34），予防輸血のエビデンスはほとんどないことが複数のメタ分析においても示
されている35）36）．特に非大量出血症例において FFP 輸血により死亡率が増加するとする論文が複数存在する一方，
輸血が益となる論文は見いだされなかった．Murad らによるメタ分析では，大量輸血を要しない外科手術患者で
FFP 輸血を行った場合死亡率の増加はオッズ比，Odds Ratio（OR）1.22（95％ CI：0.73～2.03）であったが，輸血
による急性肺障害の増加が見られた（OR 2.92，95％ CI：1.99～4.29）37）．観察研究であるが，肝/膵/大腸切除例で
FFP 輸血群と非輸血群で入院期間・合併症（DIC・静脈血栓症等）・院内死亡がすべて FFP 輸血群で増加していた

（p＜0.01）との報告が挙げられている38）．今回の改訂においても以下の様に「FFP 輸血が非大量出血・非大量輸血
例において益となる」とする報告は認められない一方で，「不利益を生じるとする報告」が認められた．観察研究で
はあるが，肝硬変患者の低侵襲手術準備に FFP を投与された 145 件において 20 件（13.8％）で輸血後に容量過負
荷の合併症を発症した39）．外傷性脳損傷後に開頭減圧術を受けた 618 例における観察研究では，ロジスティック回
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帰分析から FFP 輸血が総合併症，ARDS，肺炎発症の悪化要因とされ（p＝0.013），敗血症（OR 1.6，95％ CI：1.8
～2.7，p＝0.090）と総合的死亡率と転帰（Glasgow Outcome Scale（GOS））の悪化の独立した要因と示された（（死
亡率のOR 1.53，95％CI：1.089～2.418，p＝0.014），（GOSスコアのOR 1.624，95％CI：1.019～2.587，p＝0.041））40）．
FFPの使用が腫瘍量と関連している背景を示しており慎重な解釈が必要と思われるが，大腸癌肝転移肝切除127例
の観察研究において周術期にFFPを輸血することは多変量解析において独立した予後不良因子，出血量の増加因子
となることが示された41）．肝硬変患者の静脈瘤出血244例を後方視的に解析した結果では，FFP輸血が行われた100
例と FFP 輸血が行われなかった 144 例を比較し，42 日死亡率が FFP 輸血例で有意に増加した（輸血群 37 名，非
輸血群 10 名（OR 9.41，95％ CI：3.71～23.90）と報告された42）．以上を勘案すると，非大量輸血症例における FFP
輸血は益とする論文が認められないことから，重度の凝固障害を伴う場合を除き，「施行しないことを推奨する」と
した．

CQ2-2　大量輸血を必要としない外傷・手術において，FFP輸血の必要性を予め決定するために PT，APTT，
フィブリノゲン値は有効か？
推奨
　大量輸血を必要としない外傷，手術においてFFP輸血の必要性を予め決定するために，特定の患者群ではフィブ
リノゲン値は有用な可能性があるが，一般に有用な PT，APTT，フィブリノゲン値の閾値は現状明らかでないた
め，FFP 輸血は総合的な臨床判断のもと行うことを推奨する．（2D）
解説
　前回のガイドラインでは，輸血後の PT-INR の回復が脳出血後の予後回復の指標になるかもしれない，と報告し
た Steiner らの論文を引用しつつ43），FFP 輸血の必要性を予め決定するために有用な PT，APTT，フィブリノゲン
値の閾値を明らかにした質の高い報告は認められなかったため，この「大量輸血を必要としない外傷・手術」とい
う条件下において，FFP輸血の必要性と通常凝固検査の関連は，CQ1と同様エビデンスとして示されたものはきわ
めて少ない，むしろ出血前の凝固関連検査でFFPの必要性を判断することは困難であるといえる，とされた．今回
の改訂（改訂第 3 版）に際し諸報告を精査した．頭部外傷患者を対象とした研究では FFP 輸血を受けた患者で，受
傷後 3 時間でのフィブリノゲン値が 150mg/dl 以上であった場合により良い予後と関係することが報告されてい
る44）．加えてたとえ入院時のフィブリノゲン値が 150mg/dl 以上でも D ダイマーが上昇している場合は 3 時間後の
フィブリノゲン減少が予測されるとして，Dダイマーの考慮も提案している．同様にFFP輸血の効果が見られた報
告としては，先天性心疾患の小児患者に対する心臓手術を対象とした報告がある45）．この報告では，術後 1 時間以
内に出血量が 3ml/kg を超える場合で，フィブリノゲン値が 200mg/dl 未満の症例に FFP を輸血した群とフィブリ
ノゲン濃縮製剤を投与した群でともに術後の出血量は有意に減少した，とされた．更に，よりフィブリノゲン濃縮
製剤投与で有意に減少するものの術後の輸血やその他のアウトカムに対しては FFP 群とフィブリノゲン濃縮製剤
群で差がなかったとしている．一方で，外傷患者でフィブリノゲン値が 200mg/dl 未満では，FFP 輸血群は輸血を
しなかった群と比較して入院期間を有意に減少させるが死亡率は大差なく（ともに36.7％），かつ敗血症リスクが他
群より有意に高かったとする報告や46），PT-INR＞1.5 で侵襲処置を受ける患者に，処置前の FFP 輸血あり，なしで
比較した場合，死亡・入院期間・出血について群間で有意差がないが，FFP 輸血群で有意に肺障害が多くなったと
いう報告がある47）．その他，PT，APTT について FFP 輸血の予測には適応が難しいとする報告もある48）．以上の
ように，フィブリノゲン値については特定の患者群で，特定の濃度を基準にFFP輸血を実施することの有効性があ
るかもしれないが，根拠となる報告は（対象とする患者群などが）限定的であり，ほとんどの報告はこれらの検査
値が特定の閾値を超えた場合にFFPを輸血した場合とそうでない場合を比較したもので，トリガー値の検索として
検査値を複数の閾値に分けて輸血した結果を比較したものは（大量輸血を必要としない外傷・手術に関し）検索で
きなかった．その他の報告も質の高いものはなく，現時点でFFP輸血に関してはこれらの検査値だけでなく，臨床
状況を総合的に判断して検討する必要があると結論した．
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CQ3　非手術（例　急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DICは含まない）における
FFP輸血は有用か？
CQ3-1　非手術（例　急性膵炎，肝障害，ICUにおける重症）者に対する FFPの必要性を予め決定するため
に PT，APTT，フィブリノゲン値の確認は有用か？
推奨
　FFP の使用を行う前に PT，APTT，フィブリノゲンの測定を行い，凝固因子障害があることを確認する必要は
ある．また事前の測定と輸血後の改善値を比較し，FFP の使用を継続するか判断することには意義がある．しかし
FFP の使用量を決定したり，効果を予測したりすることには十分なエビデンスはない（2C）．
解説
　重症患者に対して FFP の使用を行う前に PT，APTT，フィブリノゲン値などの凝固パラメーターの測定を行
い，凝固因子障害があることを確認する必要があることは指摘されている49）．FFP 使用前の凝固検査が，FFP 使用
の判断材料となるか，その値がFFP使用量の推定に寄与するか検討した．今回の改訂に際して3つの本CQに関連
した報告が見いだされた．経皮肝生検を受けた患者において PT-INR を 1 以下，1.01～1.50，1.51 以上と分ければ
INR が大きいほど出血エピソードが多くなることが分かったが，FFP を事前に輸血した場合，INR が 1.5 になって
いたか，なっていなかったかで出血に差は出なかった，との報告があった50）．経皮肝生検に対する FFP の輸血効果
が立証されず，トリガー値も明らかでは無かったと判断される．小児肝移植患者を歴史的に振り返り，2015 年まで
の PT-INR＞3.0 で FFP 輸血を受けていた群と 2015 年以降の臨床症状に基づいて輸血を施行した群を比較した報告
では，2015 年までの決められた閾値で輸血をする方が移植前の PT-INR は低く，輸血を受ける比率も多かったが，
移植前の出血，術中の出血量，1 年生存，移植片生着率に差は観られなかったことが報告されている51）．これは PT-
INR3.0 が小児肝移植患者の FFP 輸血の目安にならないことを示唆している．外傷性脳障害に対し FFP 輸血を受け
た69例と受けなかった311例を比較した報告がある52）．FFPの輸血を受けた者の方が退院時と3カ月後のGlasgow 
Outcome Scale（GOS）は低かった．FFP 輸血を受けた者の中では受傷 3 時間時点でフィブリノゲン値が 150mg/
dl 以上の者が退院時と 3 カ月後の GOS は良かった．フィブリノゲン値が低いことが外傷性脳障害の重症度と関連
しているかもしれない，という疑問に著者らは重症度はフィブリノゲン値に関わらず同じであったと返している．
フィブリノゲン値を150mg/dl 以上に保つべきとする理由になる可能性があるが，1つの施設での後方視的検討であ
り，引き続き本 CQ の推奨に影響を与える有力なエビデンスにはなり得ない，と判断した．

CQ3-2　非手術（例　急性膵炎，肝障害，集中治療室における重症患者．TTP，DICは含まない）における
FFP輸血の有用性はどれくらいか？
CQ3-2-（1）ギラン・バレー症候群，Guillain-Barre syndrome（GBS），慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパ
チー，chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy（CIDP）
推奨
　GBS，CIDP とも FFP を置換液とした血漿交換が有効であることが示されているが，アレルギーなどの副反応が
多いことによりアルブミン加乳酸リンゲル液を置換液とした血漿交換が推奨される．FFPを使用しないことを推奨
する（1A）．
解説
　神経障害に対する機能改善を第一に考慮した．その結果，血漿交換の意義は明確であるとされている．神経系疾
患である GBP，CIDP とも血漿交換の他に，免疫グロブリン静注療法，intravenous immunoglobulin（IVIg）の有
用性が報告され，同等の有用性があると報告されている．FFP を置換液とした血漿交換は有効であるが，アルブミ
ンを置換液とした場合に比べて有効性は同じで合併症が多い（3～17％で血圧低下を含む有害事象が生じる）ことか
ら，GBP，CIDP で FFP を使用することは推奨されなかった53）．
　また Das らの報告においては，GBS，CIDP，重症筋無力症，myasthenia gravis（MG），多発性硬化症の患者を
レビューし，GBS，MG に血漿交換が行われるケースが減少していることを述べている54）．今回新たに文献を追加
して検索した結果も従来の推奨を変えることは無かった．

CQ3-2-（2）血栓性血小板減少性紫斑病（TTP）
推奨
　後天性 TTP に対して FFP を置換液とした血漿交換を推奨する．後天性 TTP では，診断後できるだけ早期にカ
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プラシズマブを併用し FFP を置換液とした血漿交換を実施すべきである（1B）．
　先天性TTPに対してFFPを使用しないことを弱く推奨する．遺伝子組換えADAMTS13製剤が使用可能となっ
たため，その使用を考慮する（2B）．
解説
　TTP には後天性と先天性の 2 種類があり，後天性は von Willebrand 因子（VWF）切断酵素である ADAMTS13
に対する自己抗体が産生されることによって発症する55）56）．後天性 TTP において FFP を置換液とした血漿交換群
と血漿輸血群を比較した RCT が報告されている57）．各群 51 例であるが，6 カ月後の死亡率は血漿交換群 22％，血
漿輸血群は 37％と明らかに血漿交換群の方が有効であった．なお，後天性 TTP の無治療の場合の死亡率は 90％以
上である58）．後天性 TTP で血漿交換が有効である理由として，ADAMTS13 自己抗体や超高分子量 VWF 重合体の
除去，ADAMTS13 の補充などが予想される59）．なお，ADAMTS13 を多く含むと報告されている60），クリオ上清と
FFP の効果を比較した RCT 研究において生存率に差が認められていない57）．また，アルブミンを置換液とした血
漿交換は ADAMTS13 が補充できないので推奨されない．今回の検索においては新たに後天性 TTP に対する FFP
使用に関する報告が認められたが，いずれもこれまでの FFP を置換液とした血漿交換の有効性を覆すものでは無
かった．2022 年 12 月に抗 VWF 抗体であるカプラシズマブが販売承認をされた．二重盲検振り分け試験において
後天性TTPの治療に血漿交換のみならずカプラシズマブを使用することで血小板回復までの日数の短縮，再発率・
TTP 関連イベント・死亡数の減少が認められている61）．
　先天性TTPの治療には，ADAMTS13の補充が有効である．従来はFFPの定期的な輸血が行われてきたが，2024
年 3 月に遺伝子組換え ADAMTS13 製剤が保険承認された．Phase3 の国際共同研究において，48 名の先天性 TTP
患者に対し遺伝子組換え ADAMTS13 と従来治療を無作為割り付けクロスオーバーで試験し，TTP 関連事象の発
生は前者において認めず，有害事象も重篤なものはみられなかった，と報告している62）．FFP 輸血はアレルギー反
応の有害事象の発生や長時間の輸血が必要であるが，遺伝子組換え ADAMTS13 製剤は少量の静脈内注射で済み，
患者の治療負担を軽減させ QOL を向上させる．したがって先天性 TTP に対して遺伝子組換え ADAMTS13 製剤
は，投与の簡便さや患者の QOL 向上の点で FFP よりも優れている．妊娠中には ADAMTS13 の定期補充を強く推
奨する．

CQ3-2-（3）ワルファリン効果の是正
推奨
　FFPはワルファリン効果の是正に関してはその凝血学的効果は明らかに部分的な効果しかなく，重篤な出血がな
い場合は用いる根拠はない．ワルファリン効果の補正には一般にビタミン K の投与が行われるが，緊急補正が必要
な場合は FFP よりも濃縮プロトロンビン複合体製剤，prothrombin complex concentrate（PCC）の使用が推奨さ
れる．PCC が使用可能であれば保険適用のある同剤の使用が望ましい．FFP の使用は PCC が利用できない場合に
限り弱く推奨される（2B）．
解説
　ワルファリン効果の緊急補正にFFP投与は推奨されない63）．一般にビタミンKの投与が行われるが，緊急補正が
必要な場合は FFP よりも PCC の使用が推奨される．PCC と FFP を比較検討したメタ分析データが 2019 年に報告
された64）．17 研究 2,606 症例での統合解析がなされ，PCC 治療は FFP 治療と比較して，90 日間の全死因死亡率の
低下（OR 0.60，95％ CI：0.40～0.90，p＝0.01），PT-INR のより良好な回復（OR 7.36，95％ CI：4.18～12.98，p＜
0.001），および少なくとも 1 つの治療関連有害事象のリスク低下（OR 0.45，95％ CI：0.26～0.80，p＝0.006）が認
められた．ビタミン K 拮抗剤関連頭蓋内出血患者では，PCC 治療により 90 日間の全死因死亡率が減少（OR 0.58，
95％ CI：0.35～0.94，p＝0.03）および INR のより良好な回復（OR 6.52，95％ CI：1.66～25.59，p＝0.007）をもた
らした．血栓形成，赤血球輸血の必要性および輸血量，すべての有害事象，輸液過剰，退院時または 90 日時点での
障害については，これら 2 つの間に差は認められなかった．PCC と FFP の使用をワルファリン使用者において比
較し，血栓リスクの増大が PCC で観られるか検討したマサチューセッツ総合病院救急部の後方視的観察研究があ
る65）．30 日以内の血栓塞栓イベントを比較し，FFP 群で 2.7％，4 因子-PCC 群で 17.7％と PCC 群で血栓リスクの増
加があると報告された（p＜0.001）．PCC群では中枢神経系出血に対する治療が多いため中枢神経出血群においてサ
ブグループ解析が行われたが，FFP 群では 4 例 4.1％，4 因子-PCC 群では 9 例 14.1％とやはり PCC 群の方に血栓傾
向が多かった（p＝0.02）．一方，頭蓋内手術時で比較し，血栓症の発生が PCC で多いかを検証する後方視的観察研
究が報告されていた．傾向スコアマッチングにより，選択バイアスをコントロールし PCC 群 28 例，FFP 群 35 例
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と少数の比較となったが，両者において 72 時間以内の血栓症の増加は認められなかった66）．効果，副反応の点から
FFP は PCC が緊急に利用できない場合の代替としての使用にとどめるべきである．

CQ3-2-（4）肝障害
推奨
　肝障害にFFPが有効であるという科学的根拠は少ない．経験的に重症肝障害に対してFFPが使用されているが，
輸血副反応が生ずる可能性もあり，その使用には慎重である必要がある．しかしながら急性肝不全患者に限っては，
大量血漿交換療法が有効である可能性がある（2C）．
解説
　重症肝障害における止血系の異常は，肝臓で産生される凝固因子の産生低下だけでなく，血小板減少，肝臓で産
生される抗凝固因子，線溶因子，抗線溶因子の産生低下等を総合的に考慮して考える必要がある．文献検索期間内
において，肝硬変患者が観血的手技を受ける際もしくは出血時にFFP投与をした場合の有効性を検証する3つの後
ろ向き観察研究39）50）67）と1つの前向き介入研究68）が報告されている．いずれも凝固機能検査をわずかに改善させるが，
出血リスクの軽減や止血能の改善には至らなかった．輸血副反応も認められた．またFFP投与の閾値を変化させる
ことにより，急性肝障害により肝臓移植を受けた小児患者の予後に変化があるのかを検証した後ろ向き観察研究が
報告されている51）．施設の方針に従って INR が 3.0 以上で FFP 輸血された患者群（n＝30），出血や観血的処置の前
に臨床的判断に基づいて FFP 輸血された患者群（n＝14）では，移植前出血の発生率・手術時の輸血・1 年患者生
存率および移植片生着率に有意差はなかった．FFP 投与に対する直接的な評価とは言えないが，凝固異常が疑われ
る症例に対するFFPの予防投与は，臨床的な有用性に直結しないと推測される．経験的に重症慢性及び急性肝障害
に対して FFP が使用されているのが現状であるが，以上のエビデンスにより適応には慎重である必要がある．一
方，大量血漿交換療法，High-volume plasma exchange（HVPE）は，急性肝不全患者の予後を改善する可能性が
示唆されている69）．文献検索期間内において急性肝不全患者に対し HVPE を施行した場合の有効性を検証する 1 つ
の後ろ向き観察研究が報告されている70）．急性肝不全のため肝移植予定の成人患者を対象に HVPE を受けた患者群

（16 名）と HVPE を受けなかった患者群（16 名）とで比較検討した．HVPE を受けた者は HVPE 後，次のように
検査値が改善した．PT-INR 4.46（95％ CI：2.32～6.02）が 1.48（95％ CI：1.33～1.76）p＜0.05，総ビリルビン値
22.6（95％ CI：9.1～26.4）が 8.9（95％ CI：5.6～11.3）p＜0.05，アラニンアミノトランスフェラーゼ値 506（95％ 
CI：341～1,963）が 120（95％ CI：88～315）p＜0.05，アンモニア値 130.6（95％ CI：123.7～143.8）が 98.2（95％ 
CI：84.2～116.5）p＜0.05．肝性脳症のグレードの改善は 4 人の患者で観察された．HVPE を受けた 16 人の患者の
うち，12 人は肝移植に移行し，3 人は自然に回復した．HVPE を受けた患者と受けなかった患者の 30 日後の全生
存率は，それぞれ 94％と 69％であった（p＝0.068）．Sequential Organ Failure Assessment score（SOFA スコア）
が高い（≧13）18 人の患者のうち，HVPE を受けた患者の全生存率は，受けなかった患者より有意に良好であった

（30日時点でそれぞれ91％対 29％，p＜0.05）．対象人数の少なさ，観察期間の短さ等を考慮にいれる必要があるが，
HVPE の有効性が示唆される結果と思われる．

CQ3-2-（5）急性膵炎
推奨
　急性膵炎に対し FFP 輸血をしないことを提案する（2C）．
解説
　今回の改訂作業で追加された文献検索期間においても急性膵炎におけるFFPの使用に関しての報告は無く，これ
までのように検索期間以前に公表された2編の報告を参考とした71）72）．その結果ではアルブミン投与と比較して検査
所見や予後の改善は認めないことより，急性膵炎に対して FFP の投与は推奨されない．

CQ3-2-（6）単独凝固因子欠乏症（第 V，第 XI因子欠乏症）
推奨
　エビデンスは乏しいが医学的蓋然性により出血時の止血目的や手術などの観血的処置前に予防輸血を行って差し
支えないと思われる（推奨の強さ　なし）．
解説
　現在の血液製剤の指針では「血液凝固因子欠乏症にはそれぞれの濃縮製剤を用いることが原則であるが，血液凝

585日本輸血細胞治療学会誌　第72巻　第 3 号　2026年



固第Ⅴ，第 XI 因子欠乏症に対する濃縮製剤は現在のところ供給されていない．したがって，これらの両因子のい
ずれかの欠乏症又はこれらを含む複数の凝固因子欠乏症では，出血症状を示しているか，観血的処置を行う際に新
鮮凍結血漿が適応となる」と記載されている．今回の検索において，凝固第 XI 因子欠乏症の FFP 輸血は，1 例と
3 例を扱う 2 つの少数症例報告と 28 妊婦の 64 妊娠に関する後方視的単施設観察研究が見いだされた．この妊婦を
対象とした報告では，18 名の重症欠乏者のうち出血傾向のある 13 例中 6 例の分娩時に FFP が使用され，分娩後出
血は 3 例に生じた．一方で，同じ重症・出血傾向のある者の 7 例の分娩においては FFP が輸血されず，うち 1 回に
分娩後出血を来した73）．妊娠期という特殊な環境で少数の観察結果であり FFP 輸血による不利益も少なかった．先
天性プラスミノーゲン欠乏症に対する FFP の使用以外は凝固因子欠乏，抗凝固因子欠乏に対する FFP の使用のま
とまった報告は見いだせなかった74）．引き続きエビデンスは乏しいが医学的蓋然性により凝固第V，第XI因子欠乏
症に対し出血時の止血目的や手術などの観血的処置前に予防輸血を行って差し支えないと思われる．

CQ3-2-（7）熱傷
推奨
　重症熱傷症例において感染予防などの目的で FFP を使用しないことを推奨する（1C）．
解説
　文献検索期間内において，熱傷に対する FFP を用いた 1 つの介入試験75）と 4 つの後ろ向き観察研究76）～79）が報告さ
れている．介入試験は，小児の広範囲熱傷に対し大量輸血プロトコールの優劣を比較検証するものであり，患者は
赤血球とFFP比が 1：1もしくは4：1の輸血を受けた．小児の広範囲熱傷に対する大量輸血プロトコールの有用性
は確立しておらず，また FFP の有用性を直接検証するものでもないため評価不能と判断する．Sahli らは，同種血
液製剤の投与はより多くの有害事象および，より高い死亡率と関連することから，ROTEM等の臨床現場即時検査，
point of care testing を用いた凝固アルゴリズムを設定し，それに従った輸血療法の効果を調査した．その結果，患
者1人当たり赤血球33単位（95％CI：－52.8～－12.9，p＝0.002），FFP9単位（95％CI：－14.7～－2.6，p＝0.006），
フィブリノゲンの使用量が 1.4g（95％ CI：－2.2～－0.5，p＝0.001）減少した．有意ではなかったが，アルゴリズム
治療期間中の感染症の減少（61.8％対 41.5％，p＝0.11）と死亡率の減少（38.9％対 26.8％，p＝0.33）が観察され
た76）．FFP 使用量の減少は予後の悪化と相関しなかった．Kaserer らは，全身表面積の 10％以上の熱傷を負い，外
科的治療と集中治療の両方を受けたすべての成人患者を対象とした解析において，FFP 輸血は ICU および入院期
間の延長と独立して関連していたと報告している（ICU 日数差 13.7，95％ CI：5.5～21.8，p＝0.001，入院期間日数
差 13.5，95％ CI：4.6～22.5，p＝0.003）77）．Lindsey らは，肥満患者では実体重に基づく輸血製剤投与は過剰となる
ことから，理想体重による輸血製剤投与を行い，これら 2 群（それぞれ 121 名と 40 名）で比較検討した．理想体重
群では透析を必要とする急性腎障害が有意に減少し（5％対 19％，p＝0.03），死亡率も改善した（5％対 20％，p＝
0.03）78）．間接的な評価となるが，FFP 輸血量の減少は予後の悪化と相関しなかった．一方 Xiao らは，入院後 48 時
間にFFPを多く使用することが生存率を改善させる可能性について報告している79）．FFPを代用血漿よりも2倍以
上の量輸血された 290 名と，2 倍未満の 283 名で後方視的に比較がなされたが，FFP 輸血が多くなされた背景につ
いて詳細情報が不明で，治療にバイアスが存在した可能性がある．以上より，文献検索期間内において熱傷に対す
る FFP の有用性は，非常に低いと判断される．

CQ3-2-（8）ヘパリン起因性血小板減少症（HIT）
推奨
　HIT に対して血漿を利用した血漿交換は，人工心肺を使用せざるを得ない状況など限定した使用において弱く推
奨される（2C）．
解説
　HIT は，血小板第 4 因子，platelet factor4（PF4）とヘパリン複合体に対する抗体（HIT 抗体）により，血小板・
単球が活性化し，トロンビンが過剰に産生され生じる血栓性疾患である80）．
　HIT に対する治療は，基本的にヘパリンの中止とそれ以外の抗凝固剤による血栓の抑制である．HIT に対する
FFP を使用した治療は原著が 8，メタ分析・システマティックレビューが 2 報見いだされたが，原著は症例報告の
みであった．RL Morgan らのシステマティックレビューでは心疾患の周術期に血漿交換を行った 17 例においては
有害事象が生じなかった，とのみ記載している81）．症例報告に使用が限られ，質の高いシステマティックレビュー，
メタ分析も見いだせなかった．高用量ガンマグロブリンの使用は IgG1クラスのHIT抗体がFCγR IIIを介し血小板
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を刺激することを IgG2 クラスの免疫グロブリンが競合的に阻止し抗血栓に働くと考えられており，血漿を用いた
血漿交換はアルブミンによる血漿交換よりも効果が高いと推定される82）．知見が限られているが，ヘパリンを再使
用せざるを得ない人工心肺使用が必要な状況などの限定的な状況において，使用前にHIT抗体の除去とその作用阻
害を目的とし FFP を用いた血漿交換を行うことは許容される可能性がある．

CQ3-2-（9）ワクチン起因性免疫性血栓性血小板減少症（VITT）
推奨
　VITT に対し，免疫グロブリン静注療法（IVIg）に治療抵抗性を示す症例に対して血漿交換を治療選択肢の一つ
として行うことを推奨する（2C）．
解説
　VITT は SARS-COV2 に対するワクチンで報告されている血小板減少を伴う血栓症を生じた病態である．HIT と
発生メカニズムが近似し，PF4 とワクチン成分の複合体に対する抗体が血小板の活性化を招き生じる，と推定され
ている83）．VITTに対するFFP輸血（血漿交換）に関する比較試験は，現在までのところ報告されていない．VITT
による脳静脈血栓を発症した70人の患者を解析した英国の研究によれば，そのうち16人が血漿交換を受けていた．
しかし，受けなかった患者と比較して転機（死亡もしくは他人によるケアが必要な重度の後遺症）に改善は認めら
れなかった（p＝0.78）84）．また，VITT による脳静脈血栓を発症した 99 人の患者を解析した国際研究によれば，免
疫調整療法（IVIg あるいは血漿交換）を受けた患者群は，受けなかった患者群と比べ死亡率が低かった（19/65 

［29％］対 24/34 ［70％］，調整後 OR 0.19，95％ CI：0.06～0.58）85）．しかし，血漿交換を受けた患者は 65 例中 4 例
と少数であり，その臨床的有用性は明らかでない．血漿交換の有効性を報告する症例報告はいくつかある86）～89）．IVIg
等の治療を施行しても治療抵抗性だった症例に血漿交換を行い，血小板数の回復や臨床所見の改善が認められてい
る．VITT においては，抗 PF4 抗体が通常陽性となるが，血漿交換によりその力価を低下させ血小板の活性化を減
弱させる可能性がHITにおいて報告されている90）．以上よりVITTに対するFFP（血漿交換）のルーチンの使用は
推奨されないが，血漿交換に合目的性があることや，IVIg施行後の難治例において血漿交換が有効であった症例報
告が複数あることから，治療選択肢の一つとして考慮して良いと判断した．
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