
要 旨

症例は６２歳，男性．交通事故に伴う膵損傷によ

る後腹膜膿瘍により炎症が持続していた．２００７年

１０月５日，Hb５．３g／dlの貧血に対して赤血球濃厚

液２単位を輸血した．輸血開始２０分後，多量の発

汗と手背・足背に発赤を認めた．下顎呼吸となり，

意識消失，呼吸が停止，脈は触知せず，心電図は PEA

（無脈性電気活動）となった．直ちに輸血を中止し，

心マッサージと気管内挿管，エピネフリン，塩酸ド

パミン，コハク酸ヒドロコルチゾンナトリウム投与

にて蘇生した．２日後，再度赤血球濃厚液２単位を

輸血した．開始３５分後，発赤・熱感が出現し，血

圧低下と，頻脈を認めた．輸血後，総 IgE量およ

びトリプターゼが上昇しており，アナフィラキシー

ショックと診断した．これら２本の赤血球濃厚液

は，副作用を認めなかった過去の製剤とは異なるメ

ーカーの血液バッグ，および白血球除去フィルター

を使用しており，特に白血球除去フィルターの膜材

質が異なっていたことから，この膜材質が原因と考

えられたが，確定はできなかった．以後の赤血球輸

血３２単位は，すべてこの膜材質以外の製剤を洗浄

して輸血し，副作用を認めなかった．

は じ め に

輸血時の最も重篤な副作用のひとつであるア

ナフィラキシー（様）ショックの本邦での頻度

は，２００８年１年間で血小板濃厚液１３件（約

６，４００本に１本），赤血球濃厚液５７件（約５６，０００

本に１本），血漿製剤５３件（約１８，０００本に１

本）と報告されている１）．また，アナフィラキ

シーショックは，血漿タンパク質や化学物質が

原因でおきるとされている２），３）．我々は，赤血

球濃厚液の輸血で２回連続アナフィラキシー

ショックを合併し，血液バッグ，または２００７

年から製造時に使用されている白血球除去フィ

ルターが原因と考えられた症例を経験した．

症 例

患 者：６２歳，男性．診断は外傷性膵損傷．

既往歴：胃潰瘍．輸血歴，アレルギー歴なし．

現病歴：２００７年６月２８日，交通事故により多発骨

折し，内臓（左腎，脾臓，膵臓）を損傷した．入院

時の検査所見を Table1に示す．CRP，AST，LDH

が若干高値を示したが，その他の検査値に異常は認

められなかった．膵管損傷に伴う膵液漏により後腹

膜膿瘍を合併し，７月１８日，および８月２日，後

腹膜腔切開ドレナージ術を施行した．絶食のうえ，

経鼻膵管ドレナージを行っていたが，敗血症，DIC

を併発し，３８℃台の発熱が持続した．９月１６日，

ドレナージ液からMRSAを検出し，９月２１日から

１０月４日の間にリネゾリド，１０月４日から硫酸ア
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ルベカシンを投与した．

輸血は入院後，貧血に対し，７月１８日から８月

２２日の間に赤血球濃厚液１回４単位を計４回行

い，異常は認められなかった．

臨床経過：副作用が発生した輸血時の臨床経過を

Fig. 1に示した．１０月４日まで３８℃台の発熱が持

続していたが，１０月５日朝の体温は３６．９℃であ

り，血圧は１０６／５０mmHgと正常，脈拍は１０５回／

分であった．貧血（Hb値５．３g／dl）に対し，交差

適合試験で適合の赤血球濃厚液の輸血を開始した．

開始後１５分間は異常が認められなかったが，２０分

後，全身発汗多量，手背・足背に発赤がみられ，下

顎呼吸となり呼吸が停止した．脈拍触知できず，心

電図は無脈性電気活動（Pulseless electrical activ-

ity ; PEA）の状態となった．ただちに輸血を中止

し，心マッサージを行い気管内挿管し，エピネフリ

ン０．０５mg，塩酸ドパミン１５mg／hr，コハク酸ヒ

ドロコルチゾンナトリウム１００mgを投与した．副

作用発生２０分後には蘇生し，ICU管理となり，１

時間後には血圧１００／６０mmHgと輸血前の状態に

戻った．

１０月７日，Hb値４．８g／dlと貧血が進行し再度赤

血球濃厚液の輸血を施行した．開始後３０分間は異

常が認められなかったが，３５分後，血圧は１２５／６０

mmHgから５５／４０mmHgと低下し，脈拍は１００回

／分から１４５回／分と上昇，手背，足背に発赤が見ら

れ四肢に熱感を生じた．ただちに輸血を中止し，コ

ハク酸ヒドロコルチゾンナトリウム１００mg，エピ

ネフリン計０．４mgを投与し，副作用発生４０分後

には血圧９５／５０mmHg，脈拍１３５回／分と回復し，

６０分後には皮膚の発赤も消失した．

患者はその後も腹腔内炎症が持続し，長期臥床と

高カルシウム血漿による慢性腎不全が進行，感染性

ショックを併発し多臓器不全で２００８年２月８日に

死亡した．

輸血副作用の検査・調査成績：当院では１０月５

日の副作用について，愛媛県赤十字血液センターに

調査を依頼した．

１）輸血前後の輸血，血液，生化学検査成績

１０月５日の輸血前および直後の輸血検査および

血液，生化学検査成績を Table 2に示す．輸血直後

の検査では溶血は認められず，交差適合試験の再

Table 1 入院時検査所見

Fig. 1 輸血副作用の臨床経過
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検，不規則抗体，直接抗グロブリン試験の結果はい

ずれも陰性であった．また Hb値，血小板値がやや

上昇していたが，その他の検査値に変化は認められ

なかった．血漿タンパク質，抗血漿タンパク質抗体

検査の結果を Table 3に示す．免疫グロブリン，補

体等の血漿タンパク質は正常から高値であり，抗血

漿タンパク質抗体は輸血前の既存抗体，輸血後の新

規抗体とも確認されなかった．IgEの精査，酵素，

抗 HLA抗体，および細菌検査の結果を Table 4に

示す．IgE総量は輸血前８８７IU／ml（基準値０～５００

IU／ml；院内検査）とやや高値であり，輸血後は

１，１４０IU／ml（基準値１～１７３IU／ml；血液センター

検査）と異常高値であった．エチレンオキサイドや

ラテックスに対する特異的 IgEは陰性，トリプタ

ーゼは輸血前５．７μg／l，輸血後３５．５μg／lと輸血後

に高値を示した．抗 HLA抗体は陰性，製剤の細菌

検査も陰性であった．

２）血液バッグ，白血球除去フィルターの調査

本症例の輸血に使用された血液バッグと白血球除

去フィルターを，過去のものも含めて調査した．結

果を Table 5に示す．副作用のなかった４回１６単

位の輸血は，K社のバッグ，A社の白血球除去フィ

ルターで，副作用が発生した２回４単位の輸血は，

いずれも T社のバッグと白血球除去フィルターで

Table 2 輸血前後の検査所見

Table 3 輸血前後の血漿タンパク質，抗血漿タンパク質抗体検査
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あった．２社の相違点は，主に白血球除去フィルタ

ーの膜材質であった．

以後の輸血への対処：血液センターに特別に依頼

し，赤血球製剤は，T社と膜材質の違う白血球除去

フィルターを使用しさらに洗浄した，洗浄赤血球製

剤を準備した．血小板濃厚液は，白血球除去フィル

ターを使用しないで製造されたものを準備した．血

液バッグは，いずれの製剤も T社製以外のものと

した．洗浄赤血球計９回３２単位，血小板濃厚液１

回１０単位の輸血を行ったが，アナフィラキシーは

生じなかった．

考 察

輸血後のアナフィラキシー反応は，多くは輸血後

数分から３０分以内に発症し，全身違和感，皮膚潮

紅，�痒感に始まり，腹痛，下痢，嘔吐，呼吸困難，
喘鳴，頻脈，不整脈に続いて，血圧低下，ショック

などの全身症状を伴う．その機序は，血漿タンパク

質や化学物質等の抗原と IgG型，IgE型抗体との反

応により補体が活性化され，アナフィラトキシンが

産生され，好塩基球，肥満細胞の脱顆粒により各種

ケミカルメディエーターが放出されることによると

考えられている２）～４）．一方，IgE抗体を介さず，類

似の症状が非特異的に起きる場合は，アナフィラキ

シー様反応とよばれる．また，血圧低下を伴うもの

を，アナフィラキシー（様）ショックとよぶ．

アナフィラキシー（様）ショック症例の血中総 IgE

量は，健常人献血ドナーに比べ，有意に高いことが

報告されているが３），本症例においても，輸血前の

IgE量は８８７IU／mlと，基準値上限（５００IU／ml；

Table 4 輸血前後の IgE精査，酵素，抗 HLA抗体，細菌検査

Table 5 輸血時の血液バッグと白血球除去フィルター
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院内）にくらべ若干高く，患者にはアレルギー歴は

なかったものの，アレルギー反応が起きうるなんら

かの素因を持っていたことが予想された．また，副

作用発生直後の IgEは１，１４０IU／mlと，基準値上

限（１７３IU／ml；血液センター）に比べ極めて高く，

副作用への IgEの関与が強く示唆された．トリプ

ターゼは肥満細胞の脱顆粒のさいに，ヒスタミンな

どの化学伝達物質と同時に放出される物質で，ヒス

タミンに比べ，半減期が長く，安定で，肥満細胞に

特異的であることから，アナフィラキシー反応の確

定診断およびアナフィラキシー反応とアナフィラキ

シー様反応との鑑別に用いられている５），６）．本症例

では，副作用発生後トリプターゼの上昇を認め，ア

ナフィラキシーショックと診断した．

アナフィラキシーショックの原因抗原は，血漿タ

ンパク質が主であり７），本邦では IgA，ハプトグロ

ビンや補体第�成分（C９）の関与が報告されてお

り３），輸血製剤中のこれら血漿タンパク質が，当該

血漿タンパク質の欠損者や正常保有者が有する同種

抗体と反応し，アナフィラキシーを発症すると考え

られている．血漿タンパク質以外では輸血用具の滅

菌に用いられるエチレンオキサイド，あるいは手

袋，ゴム，カテーテル等に用いられるラテックスも

原因とされている２），８）．本症例は，原因となりうる

血漿タンパク質の欠損および抗体は検出されず，ま

たエチレンオキサイド，ラテックスに対する特異的

IgEも陰性であったことから，血漿タンパク質やこ

れらの化学物質の関与は否定的であった．また，抗

HLA抗体との関係や血液の細菌感染も否定された．

一方，副作用の発現時間が比較的遅かったことか

ら，原因として血液バッグや白血球除去フィルター

からの湧出物質を疑い，調査した．白血球除去フィ

ルターは保存中の白血球に起因する発熱，抗 HLA

抗体産生，細菌やウイルスの伝播，死滅白血球によ

る凝集塊形成等の有害事象を回避するため９），１０）に

２００７年１月より血液センターで，血液採取時，あ

るいは採血後，製剤の保管前に使用されている．白

血球除去フィルターは，以前は，反復輸血患者に対

し病院で使用されており，メーカーを問わず血圧低

下，ショック等の副作用が発生しており，厚生省の

医薬品等安全性情報において，注意喚起がなされて

きた１１）．この副作用の原因については，白血球除去

フィルターに使用されている材質１２）～１６），血液製

剤１５）～１７），患者の背景などが考えられているが，明

らかにされていない．本症例は調査の結果，副作用

がなかった前８本１６単位の血液バッグ，白血球除

去フィルターはそれぞれすべて K社，A社製，副

作用が発生した２本４単位はそれぞれともに T社

製と，メーカーが異なっており，とくに白血球除去

フィルターの膜材質が異なっていることが判明し，

この膜材質と副作用との関係が強く疑われた．T社

製白血球除去フィルターは，その使用で即時型アレ

ルギー合併の報告があり１８），モルモットMaximiza-

tion test，及びマウス皮膚刺激性試験，皮膚感作性

試験でフィルター抽出物の関与が証明されてい

る１９）．しかし，本例では T社によるフィルター部

濾材の急性毒性及び溶血性試験で異常を認めず，副

作用への関与は不明で，原因の特定には至らなかっ

た．そこで以後の輸血は，赤血球製剤は T社以外

の血液バッグおよび T社と膜材質の違う白血球除

去フィルターを用いて，さらに不明の物質除去のた

め洗浄し，血小板濃厚液は白血球除去フィルターが

使用されていないものとすることで，副作用を回避

し得た．

２００８年の血液センターの調査報告によれば，ア

ナフィラキシー（様）ショックの発症時間は，輸血

開始１０～３０分後が全体の３５％と最も多く，３０～６０

分後が２２％，１０分以内が２０％であった１）．本症例

の発症時間は，初回は輸血開始２０分後，また，２

回目の昇圧剤投与下では輸血開始３５分後であり，

一般的に同副作用が多く発生する時間帯に一致して

いた．また，初回の副作用の発生場所は一般病棟で

あり，集中管理下ではなかったが，幸い発見や対応

が間に合い，生命の危機は免れた．現在，輸血時の

観察は，主に異型不適合輸血等の重篤な副作用発生

に備え，輸血開始後の１５分間が重視されているが，

今回の症例を踏まえ，輸血時は１５分以降について

も注意が必要であり，また，重篤な副作用が発生す

る事態に備え，随時救命救急処置がとれる実施体制

が必要であることを，再認識した．
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結 語

特定の血液バッグまたは白血球除去フィルタ

ーの関与が疑われた，輸血による２回連続のア

ナフィラキシーショックを経験した．発症時間

は，それぞれ輸血開始２０分後，３５分後であっ

た．輸血による重篤な副作用は，輸血開始１５

分以降の遅い時間にも発生することを念頭にお

いて観察と記録を行い，重篤な副作用発生時に

は，すみやかに対処できる体制を整えておくこ

とが，重要と考えられた．
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A case of anaphylaxis following blood transfusion induced by specific blood bag or leukocyte

reduction filter is discussed in this case report.

A ６２-year-old man with a pancreas injury caused by a traffic accident developed a

peripancreatic abscess. On October５,２００７, he received red cell concentrates（RCC）because his

hemoglobin level fell to ５．３g／dl. Twenty minutes after starting the transfusion, massive

perspiration and skin eruptions on the hands and feet were observed along with weak respiration,

accompanied by a cardiopulmonary arrest. Anaphylactic shock was immediately suspected and

the transfusion was stopped immediately. Cardiopulmonary resuscitation was started without

delay in accordance with international guidelines and he was successfully resuscitated.

Two days later, RCC was transfused again under intubation. Thirty five minutes after

starting RCC, skin rush, hypotension and tachycardia appeared concomitantly.

Anaphylactic shock was confirmed by elevated levels of both IgE and tryptase. Because

blood bags and leukocytes reduction filters were different from the previous RCC, those were

suspected to contain a causative agent.
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