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研究成果の概要（和文）：赤血球不規則抗体を保有する患者に対応する抗原陽性血輸血を行った際の要因、副反
応の頻度、重症度、転帰に関して後方視的共同研究を行った。45施設より826例が登録され、検出された抗体
は、自己抗体219（23％）、抗Lea 168（18％）、冷式抗体155（17％）等であった。抗原陽性血輸血の理由は、
間接抗グロブリン試験陰性335（39％）、非特異的自己抗体の検出209（25％）、抗原陰性血を準備する時間不足
 20（2％）等であった。副反応は23例（3％）で認められた。検出抗体は、自己抗体9（34％）、抗E 6（22
％）、抗Lea 3（11％）等で、5例で溶血所見が認められた。

研究成果の概要（英文）：We conducted the collaborative study to clarify the detail of antigen (Ag)
-positive red blood cells (RBCs) transfusion to the patients conclusively having respective 
irregular antibodies (Abs). Totally, 826 cases were registered from 45 institutions. The main 
reasons for Ag-positive RBCs transfusion were ‘negative for indirect anti-globulin test (IAT)’ (35
%) and ‘detection of warm auto-Ab’ (29%). Twenty-three cases (3%) observed the adverse reactions 
of some kind after Ag-positive RBCs transfusion. Anti-E, anti-Lea and anti-Jra Abs were determined 
in 6, 3 and 2 cases, respectively. Five (22%) of these 23 cases, who have anti-E (3 cases) or 
anti-Jra (2 cases), experienced clinically apparent hemolysis. Some cases had severe hemolytic 
adverse reactions after Ag-positive RBCs transfusion in several conceivable situations. We should 
monitor these transfused cases and start the treatment speedy when necessary.

研究分野： 血液学、輸血細胞治療学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
不規則抗体陽性患者に当該抗原陽性輸血を行った症例を調査する本研究は世界的にも稀であり、日本発のエビデ
ンスとして、不規則抗体保有患者への輸血の基礎データとなりうる。抗原陽性輸血の調査のシステムを構築する
ことをめざす。本研究終了後も調査は恒常的に継続され、抗原陽性輸血のデータが蓄積されるシステムにする。
それにより副反応の頻度や重症度等の数値は、より真の値へ近づき、世界的なガイドラインに引用される可能性
が高い。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
 
1. 研究開始当初の背景 
 
(1) 赤血球抗原は 30 系列 284 抗原が同定されており、不規則抗体の検出率は 0.09%-4.0%と報

告されている (Takeshita A, Transfus Apher Sci 2010, Watanabe H, Vox Sanguinis 2014, 

etc.)。日本輸血細胞治療学会と米国輸血銀行 (AABB) 発行のガイドラインでは、各抗体の臨

床的意義、血液の選択について示されている。しかし以下に記載する問題点があった。 

(2) 臨床的意義の項では溶血性輸血副反応の頻度と重要性が示されているが、頻度は「あり」「ま

れ」と表現されるのみで、具体的な頻度(%)、生じた副反応の詳細は不明である。また、過去

の事例に関するデータや参考論文が引用されていないため、当該例に輸血を選択する際、特

に、緊急時、休日や夜間等では一般臨床医が判断に迷う可能性がある。 

(3)「輸血療法の実施に関わる指針」では、不規則抗体陽性患者に対して当該赤血球抗原陰性の

血液が間に合わない場合、抗原陽性血を輸血し，救命後に溶血性副反応に注意しながら患者

の観察を続ける、とされる。しかし、抗原陽性血輸血についての調査は過去に行われておら

ず、副反応への対策は、施設の経験や in vitro の成績に頼っている。 

(4) 抗原陽性血輸血が必要とされる要因や背景、抗原陽性血輸血後の副反応の頻度と重症度、

その転帰が明示されれば、血液製剤の選択や副反応への対応計画を立てることができる。 
 
2. 研究の目的 

これまで抗原陽性血輸血の副反応調査は殆ど行われず、輸血後に副反応に遭遇する機会も相

当数あったと予測されるが、詳細は不明である。本研究は世界に先駆け、赤血球抗原陽性血

輸血に焦点をあて、抗原陽性血輸血の背景と実態（頻度、副反応の頻度と重症度）を明確に

し、副反応を最少化する製剤の選択を可能とし、輸血後副反応への対策に役立てようとする。 

 
3. 研究の方法 
 

本研究は初年度に後方視的な疫学調査を行い、その後、前向き研究に移行する。後方視的な

疫学調査では、2008 年から 2015 年に不規則抗体陽性と判定されて赤血球輸血を受けた患者

を対象とし、施設の背景、該当する抗原陽性血の輸血の有無、副反応と転帰に関して調査す

る。その結果をもとに、前向き研究の必要症例数、主要評価項目、副次評価項目の設定を行

う。前向き研究では、項目や観察期間を定めて輸血前後の状況、輸血後の副反応を経時的に

観察し、その転帰を調査する。抗原の不明なロットは、日本赤十字社で調査する。 

 

4. 研究成果 

 

(1) 登録例 

抗原陽性血輸血に関して後方視的大規模共同研究を行い、45 施設より 826 例が登録された。

性別は、男性 438 名（53％）、女性 388 名（47％）であった。女性のうち、妊娠歴あり 223

名（58％）、妊娠歴なし 47 名（12％）、妊娠歴不明 118 名（30％）であった。輸血歴は、輸

血歴あり 312 名（38％）、輸血歴なし 174 名（21％）、輸血歴不明 340 名（41％）であった。 

 

(2) 検出された不規則抗体 

抗原陽性血輸血を行った患者より検出された不規則抗体について、のべ 939 件の回答を得

た。最も多く検出されたのは自己抗体 219 例（23％）で、以下、抗 Lea抗体 168 例（18％）、



 
 

冷式抗体 155 例（17％）、抗 E 抗体 87 例（9％）、抗 P1抗体 81 例（9％）、抗 Leb抗体 51 例

（2％）、抗 C 抗体 12 例（1％）、冷式自己抗体 11 例（1％）等であった（図 1）。 

 

(3) 抗原陽性血輸血の理由 

抗原陽性血輸血を行った理由について、855 件の回答を得た。最も多く報告されたのは、「間

接抗グロブリン試験が陰性であったため」335 例（39％）で、以下、「非特異的な自己抗体が

検出された」209 例（25％）、「不規則抗体は同定されていたが、抗原陰性血を準備する時間

がなかった」20 例（2％）、「輸血前の不規則抗体検査が陰性であった」19 例（2％）、「外傷

やクモ膜下出血等の危機的出血であった」11 例（1％）、「不規則抗体スクリーニングは陽性

だったが、抗体を同定することができなかった」10 例（1％）、「不規則抗体スクリーニング

は陽性だったが、抗体を同定する時間がなかった」8 例（1％）等であった（図 2）。 

 

(4) 輸血副反応 

抗原陽性血輸血を行った 826 例のうち、輸血副反応が認められたのは 23 例（3％）、輸血副

反応が認められなかったのは 803 例（97％）であった。輸血副反応が認められた症例のうち、

溶血所見が認められたのは 5 例（22％）であった。 

 抗原陽性血輸血後に輸血副反応が認められた 23 例について、最も多く検出された不規則

抗体は自己抗体 9 例（34％）で、以下、抗 E 抗体 6 例（22％）、抗 Lea抗体 3 例（11％）、抗

Jra抗体 2 例（7％）、冷式自己抗体 2 例（7％）、抗 c 抗体 1 例（4％）、抗 Dib抗体 1 例（4％）、

抗 Leb抗体 1 例（4％）、自己抗 c 抗体 1 例（4％）であった。1 例は抗体を同定することがで

きなかった。認められた副反応の症状は、発熱 12 例、呼吸困難 4 例、吐気 4 例、ヘモグロビ

ン尿 3 例、黄疸 2 例、発疹 2 例、血圧上昇 2 例、悪寒 2 例、胸痛 2 例、蕁麻疹 1 例、掻痒感

1 例、頭痛 1 例であった。 

溶血所見が認められた 5 例について、検出された不規則抗体は抗 E 抗体 3 例、抗 Jra抗体 2

例、抗 Dib抗体 1 例であった。2 例では黄疸やヘモグロビン尿をともなう重篤な副反応が認め

られた。 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 1 抗原陽性血輸血を行った 826 例より           図 2 抗原陽性血輸血の理由 

検出された不規則抗体の種類 
 
 

  



 
 

(5) 得られた成果の国内外における位置づけと今後の展望 

世界的にこれまで不規則抗体陽性患者に該当抗原を有する赤血球製剤を輸血した際の

詳細な調査が行われず、その副反応の具体的な発症頻度(%)や重症度は不明である。本研

究の結果と症例の蓄積により、不規則抗体スクリーニング、交差適合試験等の輸血前検

査を省略せざるを得ない場面で、より副反応の少ない製剤を選択し、患者に起こりうる

危険をあらかじめ予測することが可能となる。また、輸血後の副反応への対策を講じ、

最適な検査と適切な処置を行うことができる。 
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