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OB型肝炎ウイルス陽性となった供血者と血液の管理に関するヨーロッパの考え方  
使用上の注意記載状況■、  

2005年7月21日、米国FDAの血液製剤諮問委員会（BPAC）の会合が開かれ、r核酸増幅検査（NAT）でB型肝炎ウイルス（HBV）陽性となっ  
た供血者と血液の管理」に関して勧告された。一部の血液センターでは、B型肝炎表面抗原（HBsAg）とB型肝炎コア抗原に対する抗体（HBc  その他参考事項等  
抗体）検査に加えてHBVNAT検査の実施を選択した。供血者のリエントリーについては基準の検討中である。  合成血「日赤」  

研                           ヨーロッパ北西部ではHBVの有病率は低く（1％未満）南部では高い（5～15％）。南東部ではジュノタイプDが多く、北西部ではジェノタイプA      照射合成血「日赤」 
る。感染の広がっていない国ではどちらも実施されていない。  

報  HBVの感染ルートはほとんどが性感染や静注薬物乱用であり、HBVNATで検出されるのは、HBsAgが検出される前のウインドウ期の症例お   血液を介するウイルス、  
dヒ 山  よびオカルト感染症例の双方である。人口移動によってHBVジェノタイプの種類が多様化し、感染リスクが高まることも指摘されている。   細菌、原虫等の感染  

■の  

概  
性でHBs抗体レベルが1001U／L以上の場合は供血を続けることができるというリエントリー・アルゴリズムが検討されている。HBs抗体陰性のオ  
カルトHBVキャリアでは、DNA検査の結果に誤りがあったと証明されない限り、リエントリーは認められない。  

要   

向上にとって最善、実用的、決定的なものであるかどうかを教えてくれるだろう。   

報告企業の意見  今後の対応   

B型肝炎ウイルス陽性となった供血者と血液の管理に関して、    日本赤十字社では、HBVについて20プールでスクリーニングNATを   
ヨーロッパではトIBVDNA、HBc抗体陽性でHBs抗体レベルが    行い、陽性血液を排除している。HBV感染に関する新たな知見等に   
100Ⅰしれ以上の場合は供血を続けることができるというリエント  

リ叫アルゴリズムが検討されているとの報告である。  

∈）  
MedDRA／JVer．9．OJ   
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AEuropeanPerSPeCtiwonthemanagementOfdonorsandumits  
testingpositiveforhepatitisBvirusDM  

1．Adonorofwholebloodandbloodcomponentsfor  
b・anSfusionwho tests HBVNATpositive，an也－HBc   
nonreacd代，and HB姐g nonreactive or HBsAg   
repeate叫reacdveandIorr10tCOnfirznedbyneutral－   
izationmaybereentered，ifafteraminimumperiod   
of6months．asamplefromthedonortestsnegative   
forH3VDNAbyindividuaJ・donation仙甘nonreac－  
dveforanti・HBc．andnonreactiveforHBsAg．  

2．Adonorofsourceplasmafor鮎【血ermanufa・Ctu∬e   
intopJasmaderivatjveswhotestsH∬VNATpositive   
andHBsAgnorLreaCtiveorHBsAgrepeatedlyreacljve   
and／ornotcon鮎medbyneutrahzadonmaybereen・   
tered，ifafteraminimunperiodof6nonths，aSam－   
plefromthedonortestsnegadveforHBVDNAby   
individual－donationNATandnonreactiveforHBsAg．   

BPACdidnotpropose orapprove anyaltemative  
approachesthattheFDAshou）dconsider・lThiscommen－  
taJγwiJ］provideaEuropeanviewpoint・withtheGuide一  
助αβr仇gβ加d加呵払わ搾馳ルfceざi搾ーねe∽に7th  

Edi厄on，Citedasabackgroundreference・3   

COMMENmRY：THEHBVDNASITUATIONIN  
THE EUROPEAN UNlON 

耶Vepidemi0）ogyinEuropeischaracterizedbyanorth－  
westtosoutheastshiftirlinfbctionpreva）enceandgeno－  
typedistribudon・There jsaJowprevalenceofH丑Vin  
thenorthwest（＜l％）mdhigherinthesouth（5－15％），  
withgenotypeD・mOrePreValentinthe southeast and  
genotypeAinthenorthwest・tAsaresultofthedifferences  
inprevalence．approachestotransfusionsafbtyvaryIn  
countriesofreladvelylowpreva］encesuchasFrance・Ger－  
manyiOrIrelandJanti－HBc screening hasbeenintro－  
duced；inothercountries，SuChasGreece．Italy；Spain，and  
PortugaJ．withhjgherprevalence，SCreeningforar）・ti－HBc  

woulddef岳ranunacceptablenumberofdonorsandblood  
banksaTeincljnedtoimplementHBVIN瓜Inmostlow  
endemiccountries，neitherantトHBcnorNAThasbeen  

impJementedfbravarietyofreisonsincIudi喝Iackof  
COSt－e覿cien叩   

Tbdate，thereisnoconsensu．sintheEUoratnational  
】evelsregardingHBVNATexceptinPoJand，Whereitwas  
made mandatoryin2005to testin eitherindivjdual  
plasmasamplesorpooJsofnomorethan24donations・  
dependingonthetestmanufacturer・＾lthoughnotman－  
datoryinGermany；Austria，andLuxembourg・SOmeblood   

J山y21，2005，theUSFDA’sBloodProducts  

0室  
NudeicAddTbsts（NAT）：’Thebestandmostcomplete  

recordofthemeedngisthetranscript，S甘des．andaccom・  
panpngmater撼．1  

WththeapprovaloftheCOBASAmp山screenHBV  
test．someUScentershaveoptedtotestforHBVNATin  
additiontohepatiti＄Bs血ceantigen由BsAg）andanti－  

bodytohepadtisBcoreandgen（an也－HBc），Whichare  
bothrequiredforwhole－blooddonadons（SOurCePJasma  
omitsanti－HBctesting）．2Thealgorithmdoesnotchange  
predousFDAde良一ral騨idance，but也ereen仕yofdonors  
Whomayhavea餌苧e－pOSitiveN∬testisunderre印1atory  

consideradon．（Thblesland2inRe鮎rence2summarize  

the deferral algorithm for whole blood and source 
plasma．2）Thealgorithmfo1lowsthreemainprinciples：  

l．AnyHBs＾grepeatedJyreactivedonor（irlitialscreen  

positivewithatleastoneoftworepeattestspositive）  
thatiscon丘rmedbyneutlaJizationispermar）ently  
defe汀ed．  

2．AnyNArposidveandanti－HBcrepeat－reaCtivedonor   
（both1ackingalicensedcon点matorytest）isperma・  
nendydefbrred（twopositjvescreeningtestsernp）oy－   

ingdjfFbrentlaboratorymethods）■  

3．AnyNATposidveHBsAgrepeat－reaCtivedonorwith・  
Outneutralizadonconfirmatiorlmaybereentered．  

Reentrycanbeevaluatedat6monthsbythedonadon  
facility by retes血gthe screeningpanel（the NAT test  
WOuldbesindeunit，nOtPOOled）withoutabloodunit  
donadontoprotectagainstaccidentalrelease．Iftesting  
beforethe6－mOnthpointhasbeenperformedformedical  
Ordonornoti負cation，aLnyNATtestpositivepemanendy  

defbrsthedonor．2Ifreentered，nOrmalscreenlngWO山dbe  
doTLe Onthenextdonadon，thusprovidingtwotesdng  
OppOrtunidesofthedonorbbloodfb皿owingadefen’al・   

Based onthe sciend負c data，B払C unanirnou如  

a許eedwithFD蝕propos出血at  

Theseauthorsdonotreprcsclltthcopinionsofa11yagenCy  

OrOrganization．Noo鍋cialsupportorcndorsementofthisarticle  

shouldbeiIlferred．  
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Panelofanabsenceoflicensedcon鮎matoryHBVDNA  
assaywi11notbeafactorsincebothUltrio andRoche  
COBASAmpliscreerlHBVDNA are CE－marked・Either  

assaycanbeusedforscreening；thealtematecanbeused  
fbrcon丘rmadon．  

MoreoveT，in countries whefe anti－HBc tes血glS  
introduced，itiscommonpracticetomeasuretheanti－  

HBsdtertodetermhetherecoverystatusofthedonor．h  
Germany．analgorithmisbeirlgCOnSideredtoreinstate  
HBVNATLnega吏vean山一HBc－pOSitivedonorsonthebasis  
Ofananti－HBs山er．AmongoccultHBVcases，thosewith  
an也－HBs（recovered）areunukelytobeinfbcdouswhile  
thosewithoutanti－HBs（anti－HBconly）maybeinfecdous・  
ExamPlesofHBVtransmissionbytranSplantedlivers打om  
anti－HBs－POSidvedonors，however，SuggeStCautionwhen  
anti－HBc－ and anti－HBs－pOSidve blood components，  
evenwithtitersofgreaterthan100IUperL，aretranSfused  
toi皿munOde負cientrecipients．Near）y50percentofthe  
tranSfusedbloodinWesternEuTOPeisglVentOreCipients  
withsomelevelofimmt，LnOde伝ciency：Asares山tthe  
proposedaJgorithmbeinganti－HBcinsteadofHBVNAT  
isthateveTyanti－HBc－POS氾vesamplebetestedfbrboth  
anti－HBs and HBV DNA．Donors HBV DNA－pOSitive  

WOuldbepermanentlydefbrredbutthoseDNAnegative  
withan也一HBslevelsofatleastlOOIUperLcoIJldcontinue  
donating・This prudent atdtudeis not necessarily  
endorsedbyan Europeanblood services orregulatory  
agencies．WhereHBVNJTisimplemented，detec也onand  
dtrationofand－HBswouldbeusefultocounseldonors．  

anaLn也－HBstiterofatleastlOOIUperLstronglysuggest－  
ingnominfectivity（SeeFig．1）．Thisalgorithmishypothet－  
icalandtoourknowledgenotimplementedanywherein  
Europe．  

ForoccultHBVwithoutanti－HBs（anti・HBconlyor  

DNAonly），reentryisnotanop也onunlesstheDNAresult  
Canbeprovenerroneous・Weremainconcernedthatthese  
donorsmaybeinfectious．Therearea俺wrepoftedcases  
OfinfectivitybytTan血sionandmanyofinfectivityby  
tranSplantedorgans良・Omdonorswiththeanti－HBc－Only  
prohle．Somecasesmightcarryanti一打Bsattheviralsur－  
facewithoutdetectable circulatinganti－HBs，aJldthose  
mightberevealedbydissociationprocedures・0血ers，and  
probablythemostfrequent，COrreSPOrLdtothetailendof  
Chroniccarrierstateatthenonreplicativephaseandare  
morelikelvinfectious．Thisarearemainsproblematic，and  
detajled characteriza仕on ofthevirus and solid clinical  

dataarecritica11yneeded．   
Althoughcontaminationhasbeenmisedasasource  

ofdi臨cultvforinterpretationofpositivetests，gOingback  
totheoriginalunitswasnotrecommended・【nEurope，it  

islikelythat both returnmg tothe couected Lmit and  
accesslr唱themandatoryarchivedsamplesw封1beautho－  
rized・fnEurope，unliketheUnitedStates，itismandatory  

thatasampleffomal1testedblooddonationsbekeptfor  
2yearsormore，dependingonthecountrv・Thissampleis  

Votume46，July2006 TRANSFUSION1257  

banksinthesecountrieshaveimplementedHBVNATin  
pooIsofvarioussizes，utilizingin－houseorcommercial  
assays，inwldchthelossofsensitivityisoftencompen－  
Satedbyaconcentradonstepbyultracentrifugatjon．  

TheCEmarkingoftheGenProbe／ChironTMAtriplex  
fbrHCVHⅣaLldHBVgenornesin2004．calledUltrio，  
has somewhatmodifiedthebloodcenters’attitudewith  

regardtoHBVNAT；pardcularbTin血oseareasofsouthem  
EuropewhereHBVinLtctionisprevalentbutanti－HBc  
testingjmpractical．Inthesecountries．HCVNATisman・  
datoryandHⅣNATrapidJyspreading．Adesiretoensure  
bloodsa食tysuggestedmoreattendontoHBVandthecost  
increase蝕）mtheduplex（Procleix）tothetriplex（Ⅶtri0）  

appearedtobeacceptable．  
The epidemiologyofHBVin southem Europehas  

Changedwiththewidespread use ofHBVvaccinadon，  
eitherininfhntsorinolderchndren，beginnlnginthemid－  
1980s．Tbesei血timmunizationprogramshavenotyet  
Si騨1i点candyaffbctedblooddonors．HBVinfec也onroutes  
aremosdyse9Eualorthro11ghintravenousdrugabuse．Asa  
result，thejntendedtargetsoffrBVNATarebothincident  
CaSeSinthepre－Ⅰ｛BsAgwindowperiodandHBsAg・nega一  
也velatestagesofchronlcorrecoveredin鎚cdon（OCCult  
HJ3Vinfecdonisde血edasacaTrierofHBVDNAwithout  
detectableHBsAgirrespectiveoftheanti－HBcandand－  

HBs status）．5h both cases，but more soinoccult  
infection．DNAlevelszLreVerylo叫defbatingthepooling  

StrategiesdesignedforHCVandHⅣNÅ工Theproponents  
OfHBVDNAscreeningalsopointoutthattheincreasmg  
innuxofworkersfromareasofhighHBVendemicityand  
theirhm止jesw迅progressivelydivers呵thespectru皿Of  

HBVgenotypesandincreasetheriskofHBVinthedonor  
pool．Overal1．whilecentersinGernany；Anstria，andhⅨ－  
embourgcontinuepooltesting．individualb］00dcenters  

OfsouthernEu∫Opehavemosdychosenindividualdona－  
tion screening（80％）ortestingon smal1pooIsofeight  

SamPles（20％）．Nodatahavebeenpublishedyetsince  

scre占nlngStartedin20O5．Unpub）isheddatasuggest．how・  
ever，thatoccultHBVinfectionsare considerab）ymore  
仕equentthanwindow－periodcases．Hea）thauthoritiesin  
theEUandjnindividualcountriesareprobablvawaidng  
thesedatatodefineapolicythatisukelytobeheteroge－  
neousdependingonmemberstateepidemiologyl   

htheEIEOpeandiscussionforum．thepositiontaken  
bytheFDAisinteres血gbutappliestodonatedblood  
SCreenedforand－HBc．The王：ufOpeanSituadonmorefre－  

quentlvtestsdonorswithoutar）也－HBc，althollghscreen－  
1ngforand－fIBcisbeingconsideredasastrategytoavoid  
NAT and stnlbe able to defer occult HBV carrierswith  

detectablelevelsofand－HBc．Dealingwiththreeassays  
（HBsAg，antl・HBc，andHBVDNA）has也econsiderable  
advantageofasslユmlngthattwopositivemarkerswould  

beconArmatoryanddirectthepermanentdeferralofthe  
donor．1nEuropeancountrieswhereNATwillbeimple・  

mentedwithoutanti－l－1Bc，theissueraisedby血eBPAC  

ー13－   
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ladon of 勇eld case data willteu  
Whether a glVen SupPlementary test  
algorithmisoptimal，PraCtical．andcrit－  
icalfbrimproving blood sa飴tyand  
donormanagement．  

Je乱m－Plem」旭l由m，MD，pbD  
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po5itiveblooddol】Or．取anshsMed2005；15：65－6，□   

intendedfbr studies related to potentia）or emerglng  
infbctious agent transmission by traJISfusion．The  
altemadvemethodofHBVdiagnosisconfirmationpro－  
videdbydleCOmparisonofsequencesw山bedj疏cti）tto  
implementEbrtworeasons：Oneisthateveninthemost  
Variab）epre－S－Sreg10n，identicalsequenceswithinthe  
SamegenOtypeareOftenfotJnd；thesecondisthatwhen  

deahgwithalowviralload，thismethodhasahighhilure  
rate．  

melastandprobablythemostrelevantissueisthat  
asamplefromanindividualwithaverylowviral）oad  
mightwel）benegative6monthsafterdeftrra）duetofluc・  

tuatjonofDNAleve＝nocculti几臨ctions．GReinstatement  

OfaNATpositivedonoronthebasisofanegatjveresult  
inasecondtestoftheindex・donationorinafbllow－up  
SamPleat6monthstendstobecome〟alottery：，Many  
MediterraneanbloodbanksthatuseHBVNATonindivid．  
ualdonadonshavestartedtocon丘rmNATreactivitynot  
Onlywithaltemateassays，butalsowithdup止cateormd－  

tiplerepeatNATscreenlngteStS・Thisprocedureenal）les  
themtominimizetheriskofmisslnglow－】evelHBVDNA  
CamiersandalertsthemintimetosavetheunitfbrHBV  
resolution［esdng，WhichinvoIvesnucleicacidextractiorl  

fromlarger plasma volume and serologicalassays  
（N．Leue，perSOnalcorru71unica［ion）．   

Onbothsidesofthe血Iantic，0nlyexperiencewith  
e魚caciousHBVNATscreenlngSyStemSandtheaccumu－  
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照射合成血「日赤」（日本赤十字社）   日本  

○遡及調査からみた残存リスクの評価  

豪  トfBV、HCV、HIVについて、2000年2月から2004年1月までの4年間の遡及調査と、従来のへモビジランスの結果から、日本での  
使用上の注意記載状況・  

輸血感染症の実態を報告する。遡及調査は、主に複数回献血者において感染症マーカーが陽転した場合に前回の血液のサ  その他参考事項等  

ンプルを個別NATで精査するもので、HBVについては50プールNAT、HBsAg、HBcAbのいずれかの陽転例約1万6千人につい  

研 究  

報  

、  dニ ∈コ  惟をHBcAbの有無で分類すると、ウインドウ期由来の血液は22本のうち11本が感染を起こした（感染確率50％）のに対し、キャリ            や      細菌、原虫等の感染  の 概  
ここっで、るHBVのコ 

要   

来の副作用報告によるものをあわせると、日本では輸血によるHBV感染が1年に約19例起こることが予想される。感染性をもつオ  

カルトキャリアによる頻回の献血がこれからの問題となる。輸血によるHCV感染は4年に1例、HIVは2年に1例起こるものと推定さ  

れる。   

報告企業の意見  今後の対応   

輸血用血液製剤のHBV、HCV、HIVについて、2000年2月から    日本赤十字社では、「血液製剤等に係る遡及調査ガイドライン」（平成   
2004年1月までの4年間の遡及調査と、医療機関からの副作用    17年3月10日付薬食発第0310009号）に基づき、輸血感染症の調査   
報告による感染例をあわせると、日本では輸血によるHBV感染    を行っている。HBV／HCV／HIV感染に関する新たな知見等について   

が1年に約19例、HCV感染は4年に1例、HIV感染は2年に1例    今後も情報の収集に努める。次世代NAT試薬についての評価、検査   
起こるものと推定されるとの報告である。なお、HBV感染のリスク  

は、以前13～17例と推計していたが、今回の推計は直近の  

データ数も含めたものである。  

㊥  
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日本輸血学食雑鞋 箔52巻 弟2号  197   

シンポジウム4 輸血感染症の実態とその対策  

S判－1 遡及調査からみた残存リスクの評価   

東京都赤十字血液センタ●「副所長  

佐竹正博  
TEい0搬1211伽3）FAX：0＆W892 E皿姐：m柑血止e㊥bぬ0．bcjmorjp   

ⅡBV．HCV．托Ⅳについて．却00年2月から抑年1月までの4年間の遡及調査と．従来のヘモビジラン  

スの精巣から．日本での輸血感染癌の実態を報告する．遡及調査は．主に複数個献血者において感染症マー  

カーが陽転した場合に前固の血液のサンプルを個別NATで精査するもので．HBV．については馳プール  

ⅣAT．王B8Ag．HB亡Abのいずれかの隠匪例約1万8千人について前回の保管検体塵調べた．全体で1．01％  

が個別NATで鴇性であった1EBcAbの有無でこれを分類すると．その60％は皿Ⅴ感染既往者（オカルト  

キャリアー）．亜％がウインドウピリオドのドナーによるものであった．これらの個別NATのみ陽性の血液  

を槍血きれた点者餌人の輸血前後の情報盈集めると．感染したことが確認された患者は12人のみであった  

（感染確率19％）．感染を起こした血液を耶cAbの有如で分類すると．ウインドウ期由来の血液は・㌶本のう  

ち11辛が感染を轟こした（濾紙率50％）のに対し．キ＿ヤリア由来の血液は33本のうち1本のみが感染モ  

起こした（感染確率3％）．前者の感染性は後者の10倍以上高いことになる．感痕を起こした製剤と起こさな  

かった製剤とで，・含まれるHBV．のコピー数には違いはなかった．赤血球製剤もFFPと同じく高い感染性を  

有していた．．感染を起こした点者が特に免疫抑制状掛こあるという傾向は隆められなかった．1年珊に頻回献  

血者の血液の槍血で起こるⅡBV感染軋キャリア血液によるもの0．7～0．9例．ウインドウ期の血液によるも  

の7．l～9．7例と推察される．医療機関からの従来の副作用報告によるものをあわせると．古本では輸血による  

ⅡBV感染が1年に約19例起こることが予想される．感染性をもつオカル寸キャリアによる頻回の献血がこ  

れからの岡津となる．給血によるHCV感染は4解こ1軌王ⅠⅣほ2解こ1例起こるものと推定される．  

－16－  



別紙様式第2－1  No．27  

医薬品 研究報告 調査報告書   

識別番号・報告回数  
報告日   新医区分   機構処理梱  

一般的名称  （製造承認書に記載なし）   公表国  
田守昭博，柴田弘俊，吉澤浩司．  

研究報告の公表状況   第54回日本輸血学会総会；2006  

販売名（企業名）  
合成血「日赤」（日本赤十字社）  Jun．9－11；大阪．  

照射合成血「日赤」（日本赤十字社）   日本  

○受血者全数調査による実態の把握  
使用上の注意記載状況－  

【目的】医療機関において輸血後感染症の全数調査を実施し、赤十字血液センターの協力の下で感染症原因の徹底した調査 を行い、輸血後感染症の実態を明らかにする               ○  その他参考事項等  

l対象と方法】厚生労働省肝炎克服事業の一環として多施設共同研究として計画した。平成15年11月より岩手、大阪、愛媛の3      合成血「日赤」  
研                                    照射合成血「日赤」   医療機関において血液製剤の非輸血症例を対象とした。輸血前と輸血後3ケ月日の患者血清を保存し輸血後の血清を赤十字  

、－▲一ヽ  究 報  血液を介するウイルス、  
【結果】輸血後3ケ月での陽性率は各々HBV3．1％（32／1024）、HCV8．7％（87／1000）HIVO％（0／976）であった。陽性者中、輸血      細菌、原虫等の感染   

dヒ   

の   

概  

き要   

【結語】全数検査によりHBV、HCV、HIVの輸血による新規感染例と輸血前からの持続感染の鑑別が可能となったHBVによる輸  

血後の感染が問題であるが、多くはHBVの再増殖と推定された。   

報告企業の意見  今後の対応   

医療機関において輸血後感染症の全数調査を実施したところ、    El本赤十字社では、HBV、HCV、HIVについて20プールでスクリーニ   

輸血後陽転例はト旧Vで9例（0．9％）存在し、1例のみが輸血後B    ングNATを行い、陽性血液を排除している。HBV／HCV／HtV感染に   
型肝炎と診断され、他の8例は感染晩期のHBVキャリアで再活    関する新たな知見等について今後も情報の収集に努める。次世代   
性化が起こったと考えられたとの報告である。輸血後肝炎ウイル    NAT試薬についての評価、検査方法の改良に向けた開発・検討を進   

ス感染の調査には、HBVキャリアの再活性化など輸血以外の要  

因について考慮する必要がある。  

MedDRA／JVer．9．OJ   
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198  J印紙eSeJ01げn山dTran血donMe血血喝Ⅴ瓜52・軋2   

甜ト2  受血書全数調査による実態の把嬢   

大阪市立大学大学院医学研或科肝胆膵病態内科学－I．  
大阪府赤十字血液センター木坂府赤十字血液センター紛．  

広島大学大学院医筒農学稔合研究科波学・疾病制御学掛  

野守昭博II．柴田弘俊卿．書評清司む  

TEい醐11FAX：0糾箔4♭38柑 E一皿姐：如amod＠med．00並atu．ac．jp   

【日的】医療磯剛こおいて輸血後感染症の全数枚査の実施し．赤十字血液センターの協力の下で感染症席眉の  

徹底した内意を行い．輸血後感染症の実態を明らかにする．【対象と方法】厚生労働省肝炭克服亭葵の一環と  

して多縫紋共間柄餞として計画した．平鹿15年11月より岩季．大阪．愛媛の3医療機‡削こ如、て血液型判  

の祉愉血痕例を対♯とした．輸血財と輸血後3ケ月日の患者血清を保存し輸血後の血清を赤十字血液セン  
ターにて孤V－DNA，HCV－RNA．HⅣ－RNAをNATにで検査した．隕性胡旧に関しては輸血前山削こて  

その有無を謂蓋し，輸血後陽転化した症例を明らかにした．【緒刹輸血後3ケ月での陽性畢は各々ⅦBV3．1％  

（糾02ヰ）．抒CV8∫％（8〝1㈱）．HⅣ0％（研閥）であった．隕性着中．輸血前横森にて陰性例（輸血後  

陽陪例〉はⅡCVとⅠⅡⅤでは1例も露められす氾Ⅴのみ9例（朗憫）＃在した．この内l例では献血者保  

存血滑中にHBVDNAを牧山し遡及憫遮の対象倒でもあり．受血着血清のHBVDNA塩基配列との－敦を  

確証したため輸血後B遡肝炎と診断した．他の8例はルックパックにて王田VDⅣAを放出できず．感染晩期  
の王BVキャリアに免疫抑制剤や化学療掛こよるHBVの樗活性化が起こったと考えられた．【結語】全数検査  

により‡BV．HCV．ⅠⅡⅤの輸血による新規感染例と♯血掛からの挿親感染の鐙削が可髄となったⅠ班Ⅴに  

よる輸血後の感染が何層であるが．多くは江BVの再増殖と推定された．  
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別紙様式第2－1  No．28  

医薬品 研究報告 調査報告書   

識別番号・報告回数  報告日   新医鮎等の区分   

該当なし  

一般的名称  （製造承認書に記載なし）   公表国  

販売名（企業名）  
合成血「日赤」（日本赤十字社）  

研究報告の公表状況  柚木久雄．第54回日本輸血学会 総会；2006Jun．9－11；大阪．  
照射合成血「日赤」（日本赤十字社）   日本  

○核酸 幅 査によるウイルス 性血、の 出 況と   性 血者のウイルス学、  
日本赤十字社では、HBV、HCV、HIV－1の3ウイルスに対する核酸増幅検査（NucleicacidAmp比cationTesting、NAT）を1999  

使用上の注意記載状況・  

年7月に開始した。その間プールサイズも500から50、2004年8月からは20と下げてきた。2005年12月までにNATで33，735，075例  その他参考事項等  
検査しHBV、HCV、HIV陽性数はそれぞれ625、93、12例であった。以下NAT陽性者の86％を占めるHBVNAT陽性者について  合成血「日赤」  

研                                  解析した。年齢別のNAT陽性率は男性では20歳代が最も高く加齢と伴に減少していたが、50歳代、60歳代では逆に増加してい      照射合成血「日赤」  

血液を介するウイルス、  究 報  た。この原因を解析するためHBVNAT陽性血液のHBc抗体を測定すると、HBV感染初期と考えられるHBc抗体陰性の陽性率は   20歳代以降以降加齢とともに減少していた。これに対し、感染晩期と考えられるHBc抗体陽性者は陽性率が40歳代まではほぼ 、さ   
dヒ  ゼロであるが、50歳代、60歳代では陽性率が上昇していた。感染晩期の陽性例が増加した結果、高年齢層でHBV陽性率が上      細菌、原虫等の感染  亡コ の  

の。ので。20 
概  

要  

． ‡  Aは101例（女性1例）検出された。陽性数の高い地域は千葉県から愛知県までの太平洋側と大阪府であった。その周辺で2005  

！  

年新たにGenotypeAを検出した県が6県あり、全国に広がる傾向が見られた。亜型Ae（欧米型）が84％を占め、更に核酸配列の  
変異が2塩基以内の株がそのうち74％あり感染源が近い可能性を示唆していた。   

報告企業の意見  今後の対応   

日本の献血者におけるHBVNAT陽性者について解析したとこ    日本赤十字社では、HBV、HCV、HIVについて20プールでスクリーニ   
ろ、20歳代ではHBV感染初期、50歳代、60歳代では感染晩期    ングNATを行い、陽性血液を排除している。HBV／HCV／HIV感染に   
の陽性例が多かった。HBVGenotypeAは101例（女性1例）検    関する新たな知見等について今後も情報の収集に努める。次世代   
出され、全国に広がる傾向が見られたとの報告である。  NAT試薬についての評価、検査方法の改良に向けた開発・検討を進  

める。  

⑳  
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日本輸血学会雑誌 策52巷 第2骨  199   

即ト5  頼酸増喘槍玉によるウイルス陽性血液の検出状況と陽性献血者のウイルス学矧解  

析   

日本赤十字社中央血液研究所核酸増岬検査部  
柏木久雄  
TEL：旧・5713虐837 FAX：0さ5713虐8詔8mail：叩由＠bsjmorjp   

日本赤十字社ではHBV．ⅡCV．HrV－1の3ウイ）t／スに対する薇酸増幅検査（NucleicacidAmpliBcad叩Test，  

hg以下NATと噂）を1粥ゆ年7月に開始した．その間プールサイズも駒0から弧虻伽年8月からは放  

と下げてきた．20彷年12月までにⅣATで33，乃5即さ例検査しHBV．ⅡCV．王ⅡⅤ陽性敷はそれぞれ625，93，  

12何であった．以下NAT陽性着の86％を占める江BVDNA陽性着について解析した．年齢別のNAT  

率は男性では20鼓代が最も高く加齢と伴に減少していたが，50幾代∴仰成代では逆に増加していた．この  

原因を解析するためIDVmA陽性血液のⅡBc薪：体を測定すると．Ⅰ田Ⅴ感染初期と考えられるⅡBc抗体  

陰性の敵性率は却幾代以降加齢とともに減少していた．これに射し，感染晩期と考えられるH月c兢体陽性者  

は．陽性率が40代まではほほゼロであるが．印幾代．釣銭代では陽性率が上昇していた．感染晩期の陽性  

例が増加した結果．高年紳でⅠ迅Ⅴ陽性辛が上昇したものと考えられる．同様の傾向が女性群でも観測され  

た．卸プールになって感度が上がりウイルス濃度の低い検体の比率が高まっていた爽HBV陽性率は50  

プールで1／520∝＝犯プールではl乃知的と塞が見られなかった・卸プ∵ルでは亜幾代以降の献血者の比率  

が高くなっていた．これは2∝姥年10月に全国で献血者の本人確認を実施したため感染初期の例数が減少し  

たが．逝に感度上昇に伴い感染晩期の例数が増加したため全体として陽性率が変らなかったものと考えられ  

る．HBVGeno呼peAは101例（女性1例）検出された．陽性数の高い地域は千葉県から愛知県までの太平  

洋側と大阪府であった．その周辺で2005年新たにGenotypeAを検出した県が6県あり，金剛こ広がる傾向  

が見られた．煮型Ae（欧米型）が朗％を占め．更に萌酸配列の変異が2塩基以内の株がそのうち74％あり  

感染甜が近い吋能偉を示唆していた．  
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別紙様式第2－1  No．29  

医薬品 研究報告 調査報告書   

識別番号・報告回数  
報告日   新医区分   捜構処理欄  

t   

一般的名称  （製造承認書に記載なし）   百瀬俊也，平力造，沼本高志，伊  
藤綾香，後藤直子，日野学，柚木  

研究報告の公表状況    久雄，金光公浩，田所憲治．第54  

販売名（企業名）  
合成血「日赤」（日本赤十字社）  回日本輸血学会総会；2006Jun．  

照射合成血「日赤」（日本赤十字社）   9－11；大阪．   日本   

○医療機関から寄せられた輸血感染症報告の現状（2005年）  

2005年に全国の医療機関から日赤血液センターへ報告された輸血感染症（疑い症例を含む）の現状とその解析結果について  
使用上の注意記載状況・  

報告する。  その他参考事項等  

【対象と方法】医療機関から輸血による感染を疑われて報告された症例を対象とした。ウイルス感染（疑い）症例については当該      合成血「日赤」  
研                           献血者の保管検体の個別NAT等により、また細菌感染（疑い）症例については当該製剤又は同一製造番号の凍結血渠の無菌  

∠‾ ニ  
t彗   

の   

概  

要   

は、調査したNSl／VPl領域1069bpの塩基配列が献血者検体と受血者献体とですべて一致した。遡及調査および感染症報告の  
解析を基礎としたHBVの過去に公表している感染リスクの推計値（年間13～17例）と比較し、過去3年間のHBV感染症例  
（13＋20＋10例）の平均値は14例とこれを裏付けた数値となった。今後の安全対策のさらなる向上とともに、医療機関では国の遡  
及調査ガイドラインに示されたように「指針＝こ基づく適正使用の推進と輸血前後検査の確実な実施が望まれるハ   

報告企業の意見  今後の対応   

2005年に全国の医療機関から日本赤十字社へ報告された輸血    日本赤十字社では、「血液製剤等に係る遡及調査ガイドライン」（平成   
後感染症（疑い症例を含む）の現況とその傾向についての報告    17年3月10日付薬食発第0310009号）に基づき、輸血感染症の調査   

である。  を行っている。今後も引き続き、感染症自発報告と遡及調査をあわせ  

て情報の収集に努める。  

◎   
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0・1后  医療機関から寄せられた輸血感染症報告の現状（如鵬年）   

日本赤十字社血液専業木杯  
百瀬俊胤 平 力遭．招本古瓦伊藤綾香．後藤延子．日野 学．柚木久雄．金光公括．田所憲治  
TEL：0錆7鋸223 FAX：旧胡0払7627 且ma封：m01nO紀◎bsjrc一再p   

【はじ捌こ】日本赤十字社（以下．日赤）では．薬事法に基づき調作用・感染症症例を独立行政法人医薬品医  
療機番鎗合機構へ報告している．2D略年に全国の医療機関から日赤血液センターヘ報肯きれた輸血感染症  
（疑い症例を含も）の現状とその解析結果について報告する．  
【対象と方法】医療機関から輸血による感染を疑われて報告された症例を対象とした．ウイルス感染（疑い）  
劇削こついては当勝敗血者の保管検体の憫別封且丁等により．また細菌感染（舞い）在外こついては，当畝製  
対又は同一製造番号の凍結中躾の無菌試験一郎こより．椚査を行い和した．  
1凝集と考察卜抑防年輪血感巣嘘（疑い）症例の報告掛ま260例（12月22日現在）であり，前年の293例に  
比べ減少した．その内釈はEBV：127．1‡CV：71．H玉Ⅴ：乙］配Ⅴ：2．CMV：3．ヒトパルボウイルスB19  

似下．B19）：3．細菌：見であった．このうち給血との因果関係が高いと評価した症例軋HBV：10軌  
HCV：1例．HEV：1吼 B19：3例であった．  
EBVlO例の情報入手別内訳は，自発報告5例．遡及調査4例，追跡調査1何であった．この中にはⅠ王BV  
低級度既往應農者の献血による感染痛倒と思われる症例が2例．個別¶ATウインドウ期と考えられる症例  
が3何食まれていた．HCVについて札50プールⅣAT導入後愉血による感染が確認できた初めての症例で  
ある．HEVについては，北海道地域で研究胎に実施しているHEV－NATにより明らかになった症例である．  

B19の3例については．調査したⅣSl仰l領域1069bpの塩基配列が敵血者検体と‘受血者検体とですべて一  
致した．  

遡及調査および感染症報告の解析を基礎とした冗BVの感染リスクの推計値（年間13－17例）と比校し．過  
去3年間？王BV感染症倒（13十劫十10例）の平均億は14例とこれを裏付けた数億となった・今後の安全朝  

来の更なる向上とともに．医療機粥では国の遡及調査ガイドラインに示されたように「据針」に基づく適正  

使用の推進と輸血前後厳重の確実な実施が葦まれる．  

－22－   
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26－30：Vienn8．  

○入院は大部分の急性C型肝炎症例における唯一の疫学的リスクファクターである  

疫学的研究により、西側諸国においては薬剤の静脈内投与が急性C型肝炎に関連する主なリスクファクターであることが示され  
使用上の注意記載状況・  

た。しかし、医療行為に関連する処置により伝播される急性C型肝炎の孤発例は、集団発生と同様、院内感染によるC型肝炎へ  
その他参考事項等  

の注目を集めている。この理由により、スペインの肝臓及び消化器専門クリニック数施設を調査し、急性C型肝炎の全報告例に  合成血「日赤」  

研                        照射合成血「日赤」      ついて後方祝的疫学解析を行った。1998年から2005年の間、急性C型肝炎103例の記録がまとめられた。55例（53％）が男性で感  
す  究  

報  

』ヒ   

、 

概  

要   

入院である（院内感染であると指摘）。本研究により、統一的な予防手段を厳格に守ることの必要性が強調された。幸い、大部分  
の急性C型肝炎は、自然に、又は抗ウイルス療法により治癒した。   

報告企業の意見  今後の対応   

スペインの肝臓及び消化器専門クリニック数施設における急性    HCV感染の新たな伝播ルート等について、今後も情報の収集に努め   

C型肝炎の全報告例について後方視的疫学解析を行ったとこ  

ろ、大部分の症例で感葺捌こ関連する唯一の立証されたリスク  

ファクターは入院であったとの報告である。輸血後HCV感染症  
の調査には、院内感染など輸血以外の伝播ルートについて考  

慮する必要がある。  

◎  

MedDRA／JVer．9．OJ   
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HOSPITALADMISSIONISTHEONLYEPIDEMIOLOGICALRISKFACTORIN   
MOSTCASESOFACtJTEHEPATITISC  

E・Martinez・Bauerl，X・FornSl，M・Arme11es2，R・PlanaS3，R・Sola4，M・Vergara5，S・  
Fabregas6，R・Vega6，J・Salmeron7，M・Buti8，J・M・S血chez－Tapiasl，M・Brugueral  

ノ助平おJα加ね肋・Ceわ乃αわ甲αrね椚g〃J鹿ぬ毎Ge乃e用J血滋αねJ〟町α1わ甲ぬJ  

Ger椚α相打おげ饗わムβα払わ乃αイ助平血J鹿J〟れ血相eわ乃αjc叩OrdCfJタ∬C7七城  

助ム此おJJ竺肋甲ぬJ鹿軸ere∫りゎ平鹿J肋ルe相加打わ助乃Cec恥G和乃αねβ肋呼ブロJ陀JJ  

d段丘ro乃，βαⅣeわ靴ち勘〃加  

EpidemioIogicalstudies have shownthatintravenous drug uSeisthe mainrisk factor  

associatedwithacutehepatitisCintheWesternWorld．However，isolatedcasesofacute  
hepadtisC，aSWellashepatitisCoutbreaks，tranSmittedbyhealth－Carerelatedprocedures  

haveincreasedtheattentiononnosocomialhepatitisC・Forthisreason，Weperformeda  

retrospectiveepidemioIogicalanalysisofal1reportedcasesofacutehepatitisCreferredto  

SeVeralSpanishHepablogyandGastroenterologyclinics．Between1998and2005，103cases  

OfacutehepatitisCweredocumented．F拍y一缶ve（53％）occurredinmen；themedianageOf  

theinfectedindividualswas46years（21－87）．AtthetimeofdiagnosisthemedianASTand  

ALTvalueswere471IU几and942IU几，reSpeCtively．Risk魚ctorsregisteredduringthe6－  

monthperiodprecedingthediagnosisofacutehepatitisCwere：hospitaladmission67（65％），  

intravenou＄drugtlSelO（10％），PrOmiscuoussex8（8％），aCCidentalneedlestick6（6％），  

dentistvisit4（4％），hemodialysisl（1％），aCuPunCttWel（1％），COCaineinhalationl（1％）and  

noapparentriskfactors5（5％）．Amongthe67patietTtSinwhomhospitaladmissionwasthe  

Onlyriskhctor，30underwentsurgery，16adiagnostictestand9werepartofanOutbreak  

linkedtotheuseofamultidosevial．In45patientstreatnentwasnotindicated（in21dueto  

SPOntaneOuS reSOlution ofHCVinfbctionandinthe remainingdue to contraindication）．  

Therefore，58patientsunderwentantiviraltherapyand49（84％）achieved a sustained  

virologicalresponse・In summary，in most patientswithacute hepatitis Cthe only  

documentedriskfhctorassociatedwiththeim蝕tionisahospitaladmission（POinting 
． 

PreCautionmeasures・Fortunately，mOStCaSeSOfacutehepatitisCresoIvespontaneOuSlyor  

a氏erantiviraltherapy．  

－24一   




