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抄　　録

　症例は，80歳代女性の骨髄異形成症候群患者。輸血直前に外来看護師が

輸血製剤の外観を確認し，Ir-PC-LR10を１本輸血した。続いてRCC-LR2

の輸血を開始したところ，５分後に悪寒・戦慄，１時間後に発熱，呼吸困難，

脈拍上昇を認め，輸血を中止した。患者はステロイド，酸素，抗生剤を投与

され回復した。

　輸血翌日，当センターに副作用報告があり，「血液製剤等に係る遡及調査

ガイドライン」に従い，公的検査機関に当該製剤の細菌同定検査を依頼した。

輸血後19日目に血小板製剤バッグからA群溶血性レンサ球菌が同定された

と報告を受けた。輸血後５日目に発症当日の患者検体から医療機関での検査

により同菌が同定されていた。両株が遺伝子解析および毒素型試験により同

一であることは輸血後55日目に判明した。

　公的機関の同定検査に時間がかかることが予測されたため，本症例では当

センターにて輸血製剤残余を無菌的に分取し増菌，民間臨床検査センターで

細菌同定試験を実施した。その結果，輸血後５日目には細菌が同定され，医

療機関に迅速に情報提供ができた。
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【はじめに】

輸血後細菌感染副作用疑いの調査により，輸血

用血液による細菌感染が特定された事例は，初流

血除去製剤供給開始以降も，年間１〜２件報告さ

れている1)。輸血による感染を証明するためには，

患者検体と被疑血液製剤から同種の細菌が同定さ

れ，それらが同一株であることを証明する必要が

ある2), 3), 4), 5)。現在日赤では，厚生労働省の「血液

製剤等に係る遡及調査ガイドライン」6)（以下，「ガ

イドライン」という。）に従い，細菌の同定と同一

性確認検査をすべて公的検査機関に依頼してい

る。結果判明までは通常２カ月程度かかることか

ら，医療機関からは迅速な情報提供が求められて

いる状況にある。今回，輸血後細菌感染副作用が

疑われた症例の調査において，公的検査機関に提

出する製剤から検体を一部無菌的に分取，増菌培

養を当センターにて行い，選択培地による同定検

査を民間臨床検査センターに，また，質量分析に

よる細菌同定を大学病院に依頼したところ，医療

機関に迅速な情報提供を行うことができた症例を

経験したので報告する。

【症　　例】

患者は80歳代の女性。原疾患は骨髄異形成症

候 群。2012年 ８ 月23日， 外 来 で 血 小 板 製 剤

（Ir-PC-LR10）１本と赤血球製剤（RCC-LR2）１

本を輸血した。輸血前に当該医療機関の看護師に

より，輸血製剤の外観に異常がないことが確認さ

れた。午前９：00からIr-PC-LR10が輸血され，

午前10：45に終了した。血小板輸血中，患者状

態には著変はなかった。引き続き午前10：50に

RCC-LR2の輸血を開始したところ，約５分後に

悪寒・戦慄を訴え，さらに約１時間後に39.8℃の

発熱（輸血前：36.4℃）を認め，脈拍は120bpmま

で上昇（輸血前：77bpm），酸素飽和度分圧は90％

まで低下した。輸血を中止し，酸素投与，ステロ

イド，抗生剤の投与により，呼吸困難は消失し，

他の症状についても翌日までに回復した（図１）。

抗生剤投与前に患者から血液培養用検体が採取さ

れた。

【血液製剤と患者検体の調査】

１．公的検査機関による細菌検査

輸血翌日に医療機関に保管された当該血小板製

剤および赤血球製剤の残余を当センターで受理，

公的検査機関である「東京都健康安全研究センタ

ー」に検査を依頼した。同施設における当該製剤

の同定試験は，各種選択培地を用いて行われた。

菌種同定後，同株と医療機関で培養された患者検

体株を用いて，制限酵素SmaⅠおよびSfiⅠを用

いたパルスフィールドゲル電気泳動法（PFGE法）

による遺伝子型および毒素型が解析された。

２．非溶血性副作用関連検査

当血液センターにおいて，当該製剤の原料血液

検査用検体および輸血前後の患者検体に対し，

HLA抗 体（精 製 抗 原 ビ ー ズ 法）， 顆 粒 球 抗 体

（GIFT-FCM法），HPA抗体（MPHA法）および血

漿タンパク抗体（ELISA法）による抗体スクリー

ニング検査，ならびに各検体における血清とリン

パ球（LIFT-FCM法），血小板（PIFT-FCM法），

顆粒球（GIFT-FCM法）との交差試験を実施した。

また，TRALI（Transfusion Related Acute Lung 

Injury）の関与を否定するため，胸部X線像によ

る診断を中央血液研究所にて実施した。

３．当血液センターにおける細菌検査

東京都健康安全研究センターに検査を依頼する

前に，当血液センターにて当該製剤から無菌接合

装置SCDを用いて製剤検体を分取，pH測定，細

菌培養検査（ソイビーン・カゼイン・ダイジェス

ト培地‘栄研’（SCD培地）：栄研化学）を行った。

増菌された培養株は，民間の臨床検査センターに

同定（選択培地による同定検査）を依頼した。また，

旭川医科大学病院に質量分析機（VITEC-MS：シ

スメックス・ビオメリュー社）による同定を依頼

した。

【結　　果】

１．公的検査機関による細菌検査

輸血２日後の８月25日に東京都健康安全研究

センターに輸血に用いられたバッグの細菌検査を

依頼した。９月11日（輸血後19日目）に血小板製
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剤 か らA群 溶 血 性 レ ン サ 球 菌（Streptcoccus 

pyogenes）が同定されたと報告を受けた。８月28

日（輸血後５日目）に医療機関にて患者の血液培養

から同種の細菌が同定されていた。患者検体の菌

株を８月31日に同センターに送付し，両培養株

の菌株同一性の解析を依頼した。10月17日（輸血

後55日目）に両培養株が同じPFGEパターンであ

ること（図２），および毒素型がSPE：Bである

ことから，両株が同一であることが判明した。

２．非溶血性輸血副作用関連検査

当該製剤の原料血液検査用検体および輸血前後

の患者検体からは，HLA抗体，顆粒球抗体，

HPA抗体，血漿タンパク抗体は検出されなかっ

た。また，各検体の血清と細胞の交差試験はすべ

て陰性であった。胸部X線像では，TRALIを疑

う所見はなかった。

３．当血液センターにおける細菌検査

輸血翌日の８月24日，２つの対象製剤から分

取した内容液をSCD培地に２mL接種したとこ

ろ，接種後数時間で血小板製剤から採取した培地

に発育を認めた。また，当該血小板製剤のpHは

5.4で，製品基準の6.2を下回っていた。同日，

SCD培地に発育を認めたコロニーの細菌同定検

査を民間の臨床検査センターに依頼した。８月

28日（輸血後５日目）にA群溶血性レンサ球菌と

の同定結果が得られた。直ちに医療機関に中間報

告として同定結果を報告したところ，患者検体の

同定結果と一致していた。また，SCD培地で発

育した菌の質量分析機による同定を旭川医科大学

病院に依頼したところ，検体引渡し後約１時間で

A群溶血性レンサ球菌との報告を得た。

図１　Clinical course

RCC-LR2
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After Ir-PC-LR10 was transfused, no adverse events happened to the patient. Five minutes after starting RCC-LR2 
transfusion, the patient complained of chills and shivering, then after fifty minutes, developed respiratory distress, 
tachycardia and high fever. Immediately, transfusion of RCC-LR2 was stopped. Symptoms resolved by administration 
of hydrocortisone, oxygen and antibiotics.
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【考　　察】

輸血した血小板製剤の残余と患者から同一株の

A群溶血性レンサ球菌が検出された。他の非溶血

性輸血副作用の関与が否定され，医療機関からは

輸血時の血液の逆流はなかったとの回答が得られ

たことから，本副作用は同菌に汚染された血小板

製剤の輸血によるものと結論された。

現在のガイドラインにおける細菌感染副作用疑

いに対する調査は，医療機関から提供された使用

済みバッグを公的検査機関および必要に応じて第

三者機関に検査を依頼することが規定されてい

る。また，患者検体から同一の細菌が検出された

場合は，遺伝子解析により菌株の同一性試験を行

うこととなっている。

本症例では，ガイドラインに則った方法の他に，

当センター内で前培養を行って増菌した培養株を

民間の臨床検査センターと，質量分析機を用いた

細菌同定ができる施設に送る方法を試みた。同定

結果を得られるまでの期間は，ガイドラインに則

り公的検査機関で検査を行った場合は19日，前

培養した菌株を外注する方法では５日，質量分析

機を用いる方法では１日であった。我々は，ガイ

ドラインの規定を遵守した上で，並行して自施設

にて血液培養を行い，菌の増殖が確認できた段階

で直ちに民間の臨床検査センターに同定検査を依

頼した。短時日で同定結果を得ることができ，医

療機関には迅速な情報提供ができた。

我々の取り組みは医療機関への速やかな情報提

供という観点からみると成功したが，同様な取り

組みを全国の各製造所で実施する場合には２つの

問題がある。第一に今後，無菌試験実施施設が集

約された場合に，当該施設での血液培養が困難と

なることが挙げられる。第二には各地の民間臨床

検査センターの同定検査結果のレベルが均一でな

いため，公的検査機関の結果と乖離するリスクが

高まることが挙げられる。

これらのことを解決し，迅速な情報提供を実施

するためには，日赤として検査実施施設を１カ所

（たとえば中央血液研究所）に集約し，培養から同

定検査までを迅速に実施できる体制を整備するこ

とが望ましい。細菌培養は，現在の製造所の無菌

試験施設と同等の設備を整備することで解決でき

るが，細菌同定検査は現在日赤の業務として行わ

れていないため，分離培養による一般的な細菌同

定環境の整備は困難と考えられる。今回，我々が

試みた質量分析法を原理とする細菌同定検査は，

細菌同定環境の整備は不要で，血液培養陽性ボト

ルから直接検体を作成し，１時間程度で菌種の同

か

1：Patient blood
2：Transfused blood
C：Control
M：λ ladder marker

Sma Ⅰ Sfi Ⅰ
１ 2 C MM １ 2 C MM

The bacterial isolates from patient blood (lane 1) and transfused blood (lane 
2) had the same PFGE patterns of DNA restricted SmaⅠ and SfiⅠ, 
suggesting transfusiontransmission of bacteria.

図２　Pulse-field gel electrophoresis （PFGE） patterns of Streptcoccus pyogenes
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定が可能7), 8), 9)なため，検査の迅速化に有効であ

る。しかし，同法には高額な検査装置を必要とす

るため，整備が困難な場合は，比較的安価に整備

が可能で，技術的に対応可能な16S rRNAおよび

PFGE法による遺伝子解析，さらに生化学的性状

試験を組み合わせることで，日赤においても迅速

で正確度の高い同定検査および菌株の同一性試験

が可能になると考える。

以上のことから，今後の細菌感染副作用疑いの

調査のあり方は，現状のガイドラインを遵守しつ

つ，中央血液研究所などの日赤内部の検査施設と

公的検査機関の並行検査にて医療機関への迅速な

情報提供を行う体制の構築が望ましいと考える

（図３）。

【まとめ】

１�．今回我々は，血小板輸血によるA群溶血性レ

ンサ球菌（Streptcoccus pyogenes）による細菌感染

副作用事例を経験した。

２�．「血液製剤等に係る遡及調査ガイドライン」に

沿った公的検査機関への検査委託では，菌種同

定まで約３週間，菌株の同一性確認まで約２カ

月要した。

３�．公的検査機関における検査と並行して輸血し

た血小板製剤のpH測定，使用済みバッグに残

余する血液の増菌培養で得られた培養株を用い

た民間臨床検査センターでの細菌同定では，発

生から５日後に医療機関に対して情報提供がで

きた。

４�．今後の輸血後細菌感染副作用疑いの調査は，

公的検査機関での検査と平行して，中央血液研

究所などの日赤内の検査施設においても，質量

分析装置，遺伝子解析などの細菌同定検査が可

能な体制を整備する必要がある。

Hospital
Japanese Red Cross Society Public Microbiology 

Laboratory  Block Blood Center Central Blood Institute

Report adverse
transfusion

reaction to JRCBC

Obtain detailed case notes, 
laboratory results and 
findings with samples

Bacterial culture, 
Identification 

and DNA analysis** 
etc..

Split the samples 
aseptically

Bacterial culture and 
identification*

( DNA analysis**)

Report investigation 
outcome to hospital

Obtain the 
investigation results

(interim report)

(final report)

about 1 week

about 2 months *MALDI-TOF or 16S rRNAanalysis
**PFGE pattern

Report investigation 
outcome to hospital

Obtain the 
investigation results

図３　Proposal flowchart for investigation of transfusion adverse reaction due to bacterial contamination
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