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DonaldWright，M．D．M．P，H，  

ActingAssistantSecretaryforHealth  
20OIndependenccAvenue，SW  
Washington，D．C・20201   

DearDr．Wright：   

TheHHSAdvisoryCommittaonBloodSafbtyandAvailabilitymetinWashington，DCon  

January9and10，2008．TheCommittecheard丘omanumberofauthoritiesregardingcurrent  

risksoftransfusion，aVai1abletestingstrategiesandsuppliercapabilityfordevelopingnewtests．  

Wealsoheardreportson＄yStCmSdesignedtoinactivateawiderangeofpotentialblood－bome  
pathogensincludingtoxicitydata，Clinicale用cacydata舟omclinica］trial＄andongoing  

EuropeanexperienceaswellasastmmationofarecentCanadianconsensu＄COnfhceof  

pathogeninactivation，TheComitteefe1tthat餌herdevelopmentofthesesystem＄andamove  

towardimplementationiswarranted．TheCommitteeTsresolutiollfo1lows．   

‘TheAdvisoryComitteeonBloodSafetyandAvaiJability（ACBSA）血dsthat鑑Cumulating  
evjdencefortheemcacyandsa鈷tyofpathogenreductionwaJTantSaCOmmitmentandconcerted  
effbrttoaddthistechnologyasabroadlyapplicablesa氏guardwhichaddjtional1ywouldprovide  
areasonableprotectionagainstpotentialemerglnginfbctiousdiseases．Thiswouldresultinapro－  

active，pre－emptiveslrategythatwouldbroadlyrendermostknownagentsnon－in危ctiousand  

preventemerglngagentS丘ombecomingtransfusionrisks．Toachievethisgoal，gOVernment，  

industry，bloodorganizationsandpublicstakeholdcrsneedtoworkinconcerttocommitthe  
required屯nancialarldtechnicalrewurccs．   

1nparticular，theCommittee丘ndsthat：   

a）Despitetheoverallsa危tyofthebloodsupplybasedoncrediblescicnt沌cassessments，  

urmetneedsexisttofurtherreduceknownin危ctiousthreatstobloodtranS血sion  
recipients如minftctiousagentsincludingbacteria，viruSeS，paraSites，andprions．   

b）Thewell－eStablishedstrategyofimplementingdonorscreeningandtestingsubsequentto  
theidentincationofinたc如usagcntsofconcerntObloodsafbtyhasinherentlimitations  
includingthepossibilityforwidespreadtranSmissionofdjseasebefbreanewagentis  

recognizedorcanbeinterdictedbyspeci丘cmethods．   

C）Thecostandcomplexityofagentqspecほcscreeningandtestingisitselfbecominga  
bamierto鮎ー仇erblood＄afbtyinnovations．Atthesametime，businessmodelsdonot  

appeartofhvorcontinuedaggressiveinvestmentsinbloodsafttytechnoIogleS・  

U．S．Publi¢Hoa】th Sorvico   
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d）Theanticipatedhighcostsofpathogenreductionteclm0logieswouldlikelybeo飽ct  
throughthegradualeliminationofsomecurrentbloodsafetyinterventionsthatwouldbe  

renderedrcdundant．   
e）Bec飢ISetheagentsofvariantCrcutz鈷1dtJ並obDisease（vCJD）andotherpriondiscases  

CamOtbeinactivatedinbloodcⅧpOnentS，teChniquestodetectandremoveth鱒e  

inftctiousagcntsneedsepamteconsideratio11．   

Pathogenreductiono飴rs也¢ぬ1lowmgpot孤ddb仇e触：   

1．reductionofctlrrentrisksofknovminfectiousagents，   

2．protectionagainsttheriskofcmerglngin氏ctiousagentsincludingghieldi喝thenad棚  

倉omintroductionofbiologicalthreatsintoourbloodsupply，   

3．avoidingobligateb）00drecipienti血tiousriskbeforeemerglnginfectiousdiseasesare  

detectedandnewassaysaredcveloped，   

4・increa＄etheavai1abilityofblood＄upPlybyavoidingunnecessarylossofblooddonorsa＄  

antmdesiredoutcomc細雨butd）leto払1se－POSitiveinfectiousdisea＄ete＄tSandnon－  

SpeCi爪cdonorscrecningstratcgies，   

5・aVOidanCeOftheneedtodcvelopncwscreenlngaSSaySforemerglngand／orlocali2：Cd  
in血ctiousagents，and   

6．mitigadonofnonJViralthreatsassotiatedwithbloodtrans血sion，SuChastranSfusion  

relatedacut¢1un＄iTjury（TRAu），bacterialcムntamination，gra氏versu＄hostdiseBLSe  

（GVHD）aJldhtunanlcukbcyteantigen（HLA）alloimmunization．   

Basedonthesenndings，theCommitleer∝0汀皿endsthattheSecretary：   

a）Adoptasahighpri0ritytheurgmtdevelqpmentofsaf旨ande脆ctivepathogenreduction  
technologiesfora11bloodtranS血sionproductsandimplementationastheyb珊e  
av由1abl¢；   

b）Provideresowcestoovmmecurrentbarrierstodevelopmentandvalidationof  
Pathogenreductionteclm0logics；   

C）Ensureadequatesa飴tymonitoringofpathogenreducedbloodproduct＄PO＄t－markding  
usinganactivenationalhcmovigilancesystem，and   

d）Ensurethatotherefhtstoimprovebloodsafetyandavai1血ilityarenotcompromisedby  
theseef‡brts．   

Lhopethatthi＄rCCOmendadonprovide＄aClear＄enSeOftheCommittee．sstanceon鮎s  

importantSu切ect．Theadaptationofpathogenreductionwi11boIsterournation－sbloodsafety  

Capability・lwouldbehappytoansweranyadditionalquestionsyOumqyhaveregardingthe  
recommendations．TheCommitteestandsreadytoaidine放）rtSOraCtaSafonⅡnforhrther  

deliberationinordertomovcforwardohpathogeninactivation．  

SiれC駅1y，  

旋阜＿－も  

A止h∬W．Bracey，M．D．   
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OnJanuarylOth，attheTheWestinWashington，D．C．CityCenter，  

1400MStreet，NW，Washington，D．C．20005，  

beforeRobertA．Shocket，aNotaryPublic．  

COMMITTmL：  

ARTHURWBRACEY，M．D．，Chair  

RICHARDBENJAMIN，M．B．  

ANNEⅣUuuEBENZINGER  
JULIEBIRKOFER   

JAMESBOWMA軋ⅠⅠⅠ，M．D．   

JAMESBURDICK，M．D．  

WILLIAMDUFFELL，JR．Ph．D．   

JAYS．EPSTEIN，M．D．  

ANNEMARIEFINLEY   

JERRYAHOLMBERG，Ph．D．  

HARVEYKLEIN，M．D．  

PETERKOUIDES，M．D．  

mWJ．KUEHNERT，M．D．  

CDR．MICHAELIJIBBY   

ILEANALOPEZ－PLAZA，M．D．  

DAVIDMATYAS，J．D．  

GIJENNRAMSEYM．D．  

S．GERALDSANDIJER，M．D．  

RUTHSOLOMON，M．D．   

IJAURAST．MmTIN，M，D．，MPH  

DARRELLJ．TRIULZI，M．D．   

JENNIFERJ．LUNNEYM．H．S，DHHSSta卯acilitator   



PRESENTERS：  

LAURENCECORASH，M．D．，CerusCorp．  

BRIANCUSTER，PhD．M．P．H．  

RAYGOODRICH，M．D．Navigant   

M瓜肌方月別卿Ph．D．，PEhrlichInstitute，Germany  

月AβⅦⅧ江ⅣM．D．，MH  

MjuCMAIJrAS，Octapharma  

MARIESCULIXM．D．，UmiversityCollegeLondonHospitals  

cL4RmVⅧムM．D．，Ph．DOBRR，CBER，FDA  

PARTICIrtANT：JENNIFERJ．LUNNEYM．H．S．   



Discussion とまとめ  

Dr．Bracey：  

委員会としての勧告を皆さんとともに作成したい。委員会として不活化に関し  

てどのような計画を取り始めるかの幅広いコンセプトについての議論が必要で  

ある。  

DR．Ramsey、、Dr．Holmberg：  

Radiation照射をやめることができるかは重要な点だ。  

Dr．Holmberg：  

コストの問題もある。  

し   

Dr．Bracey：  

血液の安全性についてのパラダイムシフトの意味、新しい病原体が見つかる毎  

に検査を増やしていくという戦略からの脱皮。しかしパラダイムシフトの保証  

はあるのか？  

Dr．Epstein：  

新技術のいい機会と捉えたい。新興感染症の全てではないが多くのものに対す  

るセーフガードである。NATがパラダイムシフトであると議論して、ウインドピ  

リオドを短縮した。しかし本当にパラダイムシフトだったのか？よりましな、  

ネズミ捕りだったのか？新技術についても真のパラダイムシフトであるかどう  

かは不明であるため、不安がある。新しい病原体のための検査を省略できると  

いっているが、そのことは本当とは思うが、しかしまた別のことが、、、。  

Dr．Klein：  

私は違うことを考えている。まだよくわからないこのアプローチをパラダイム  

シフトと呼ぶならば慎重であるべきだ。新技術は全く異なるアプローチであり、  

常に「reactive：反作用」であるので、私の本心では、何が起きるのかを待っ  

て、それからやったらいい。WW，通常のインフルエンザなどは血液で感染する  

ことははっきりしない。新型インフルのリスクはよくわからない。私は不活化   



技術のどの方法も保証しない。  

Dr．Triulzi：  

安全のコンセプトの積み重ねは上手く行っていると思っている。 更なる積み重  

ねが本当に必要か？  

Dr．Klein：  

歴史的に正確に言えば血液に何かを加えることは全く初めてのことではない。  

米国では20年間、アデニンを血液に加えている。しかし感染症にために何かを  

加えるのは始めてである。  

Dr．Bracey：  

ACBSA（血液の安全供給に関する諮問委員会）としての意見集約。  

スライドなしで謡細不明。  

1． 不活化技術を追加することに協力する（約束ではない）  

2． 新興感染症に対する予防策としてはリーズナブル  

3． あまりにも感染症に焦点を合わせすぎていないか。他のことにも言及で  

きるのか？  

統一見解の作成についての議論が続く  

1．  病原体自体のスクリーニングのコストや複雑さそれ自身が更なる血液の  

安全性のイノベーションへのバリアとなっている。  

2． 照射はやめることができるが白血球除去はやめることはできないので  

は？（Dr．Lopez－Plaza）  

3． 不活化のコストは最近の安全対策を段階的に止めることで相殺できるだ  

ろう。  

4． vCJD他のプリオンには無効であることは言っておかなければならない。  

5． 新興感染症、及び又は地域に限局した感染症対策としての不活化技術。  

6． TRALIは不活化技術で減らせるのか？非感染副作用を不活化技術で減ら  

せるのかは不明。GVHD，細菌感染、alloimmunization、TACO（transfusion  

association circulatory overload）も同様である。  

7． CMVや免疫不全の患者に対する残存リスクの排除。  

8． 血小板に対する不活化技術に対しては認可していないが、過去にはSD処  

6   



理の認可をプール血祭に与えている。現在はマーケットから自発的に撤  

退しているけれども。  

9． 委員会はEUと同様の活発な国レベルのへモビジランス体制を使って、不  

活化血液製剤の市販後調査の正確な安全性モニターを保証することを推  

奨する。  

10．委員会としては不活化技術が、有効性と安全性の更なるエビデンスが保  

証できれば、新興感染症に対してリーズナブルな予防となりうるという  

見解である。  

11．病原体不活化は以下にあげる利点を持つ。  

1） 既知の感染症病原体による感染リスクを減少させる  

2） 新興感染症病原体の感染リスクを防御することにより我が国の  

血液供給が病原体汚染の脅威に曝される事を防ぐ事ができる。  

3） 新規の新興感染症が発見され、その病原体を検出する方法が開発  

される前に血液受血者の感染リスクを低減する事ができる。  

4） 検査における疑陽性や非特異的なスクリーニングによる不必要  

な血液の廃棄を防ぐことができるようになるため、結果として血  

液供給量が増加する。  

5） 新興感染症病原体や風土的感染症病原体のスクリーニング検査  

法を開発する必要性がなくなる。  

6） 輸血におけるウイルス以外の要因による副反応の脅威（TRALI、  

細菌汚染、GVHD、異型HLAによる免疫反応など）が緩和される。  

12．国のヘモビジランス体制か、市販後調査かの投票を行った。国のへモビ  

ジランス派が多かった。  

13．以上のような所見に基づき当委員会（ACBSA）は大臣に対して以下のよう  

な提言を行う。  

a）実現可能な時期になった段階で、すべての輸血用血液製剤に対して安全かつ   

有効な病原体不活化技術の緊急な開発およびその導入を最優先で行う。  

b）病原体不活化技術の開発およびその検証に必要な資源（財源）を提供する。  

c）積極的なへモビジランス体制により不活化処理後の製剤について適切な安   

全性のモニタリングを行なう。  

d）これらの施策により、他の血液安全性向上や供給確保のための努力が損なわ   

れてはならない。   



Dr．Harvey Klein（Chief of the Dept．ofTran？fu＊  

Medicine．ST）eCialA由istanttotheDirectorofSciepce垣  

ClinicalCe云terforNIH）   

輸血医療のリスク（鱒険性）を回避するための手段としては、供血者の選択  

から実際の感染症検査まで様々なものがある。しかしそれでもなお、Wb8tNne  

ウイルスの例があるように、これまでに未知であった感染源（ウイルス等）に  

よる感染の可能性があることから、輸血による感染症のリスクは未だに残って  

いることを認識すべきである。   

歴史を振り返ると、1938年の梅毒検査導入に始まり時を経て1970年  

代初期にはHBs抗原検査が導入され、その後も様々な感染症検査法の導入によ  

り輸血用血液の安全性が保たれてきた。しかし、その間にたくさんの新たな感  

染源が発見されてきたことも事実である。その一方で製薬業界はウイルス不活  

化という新しい方法で血祭分画製剤の安全性を保証する試みを開始した。それ  

により1987年以来（米国では）、血紫分画製剤による耶HBVHCVの感  

染事故はおきていない（注：後のQ＆AでDr．Ep如ehが、凝固因子ではないが  

1994年にHCV感染が免疫グロブリン製剤で起こったことがあると述べた）。  

さらにはW由tN止eの流行があったにも関わらず、その感染も報告されていな  

い。   

私たちはこのような血兼分画のウイルス不活化法から様々なことを学んだ。  

第一に血祭分画製剤の有効性が保持されていること、第二にこれまで不活化に  

より毒性が生じるといった報告がないこと、第三に不活化により新たな抗原性  

が生じることがないことである。（不活化法の導入により、ウイルスの感染力が  

百万倍から一千万倍低下することが示された。）血液成分における病原体不活化  

の最終目標はHⅣのようなウイルス感染を防ぐ事にある。しかし細菌や寄生虫  

の感染さらにはmやTRALIといった免疫学的機序による副反応を防ぐこと  

も重要である。また一方では血祭分画製剤と単一成分製剤（第ⅤⅠⅠⅠ，第ⅠⅩ因子  

等）におけるリスクの違いも考える必要がある。  

不活化法には様々なものがあるが、CanadianCon8en＄u8Conference（CCC）  

将   



においてはどの会社のどの方法を用いるかについては言及されなかった。米国  

において不活化の導入が遅れている理由にはいくつかが考えられる。まず今日  

の米国における献血血液の安全性は際立っている。 またサーベイランスや感染  

症スクリーニング検査は新興感染源についても対処できている。たとえばW由t  

N止eウイルスについても研究用ではあるが検査法が確立している。現在の不活  

化法ですべての感染源を不括化できるわけではないことも理由の一つだろう。  

例えば非常に小さいウイルス、被膜がないウイルス、胞子、高感染価ウイルス、  

プリオンなどである。また比較的小さいリスクではあるが残存する化学物質に  

よる副反応の可能性があることも不活化導入に躊躇する理由のひとつであろう。  

そして何と言っても大きな課題は「コスト」である。   

2007年3月29日、30日に（トロントで）開かれたCCC（Canadian  

ConsensusCoI血rence）においては、不活化法について0）たくさんのデータが提  

示されたが、それらに基づく実際の不活化法導入についての最終決定はなされ  

ていない。CCC運営委員会は以下に述べる6つの疑問点を提示した。  

1．．現時点でのカナダにおける輸血が原因とされる感染症のリスクは他の非感  

染性副作用のリスクと比較して許容される程度のものか？   

－一  過去20年間における輸血の安全性は非常に向上したこと、また   

感染症よりも非感染症のリスクが高いことから当委員会としては病原体不   

活化法の即時導入を提言することはできない。しかし、新興病原体による   

汚染を防ぐという観点から、安全性が確認されかつ実現が可能な不活化方   

法が確立された段階でそれを導入するべきであると結論した。また当委員   

会はこのような不活化法の導入が、非感染性副作用のリスク低減に向けた   

努力を妨げてはならないことも確認した。  

一方、もし不活化法を導入する場合には、赤血球製剤、血小板製剤、凍  

結血祭製剤のすべてについて同じ基準（安全性、実現性おいて）が適用さ   

れるべきであるとの考えを示した。また、単一の方法ですべての製剤につ  

いて不活化が可能であることが理想だが、もしひとつの製剤についての不   

活化法が確立されたなら、他の製剤への効果が確認されない段階であって   

も導入するほうが良いと考えた。  

血液製剤を使用する患者集団（新生児、妊婦等の高感受性集団）によっ   



て安全基準を変える必要があるだろうかという議論があるが、現時点で当  

委員会としては、（不括化の有無にかかわらず）すべての患者にすべての製  

剤を同じ基準で与えるとの考えを示した。  

2∴ 不活化を行った製剤についての承認前審査においてどの程度の安全性（特  

に毒性について）および有効性についての基準が満たされる必要がある  

か？  

これはあくまでも監督機関の権限であり、世界各国で独自の基準  

（毒性、変異原性等）が設定されている。 当委員会としては各国機関が独  

自の基準を厳格に採用する事を支持するが、（不活化製剤の）安全性と有効  

性については適切に策定され、かつ無作為に抽出された集団による、適正  

なenむ血tを持つ臨床試験を実施するよう強く提言する。また同時に、世  

界各国の様々な機関によるデータの共有を促進し、統一された（不活化導  

入に向けた）取り組みを行う事を強く望む。このようなデータ共有は各国  

の利益拘束により妨げられることは十分に考えられるが、一つの国の機関  

で得られた、（不活化製剤の）安全性についてのデータは他の国の機関と共  

有することは必須である。   

また、どのような（不活化製剤の）市販後（副作用）調査が必要である  

かについても考えるべきであろう。このような市販後調査の実施が困難で  

あることは認識しているが、行政当局の指導により実行に移されるべきで  

あり、もちろんその際には製剤製造者あるいは血液供給者、またはそれら  

の両者による協力が必要である。そしてこれらの市販後調査は、国が実施  

するヘモビジランスや副作用年次報告との連携により、不活化されていな  

い製剤との比較を含めた副作用発生の検討が行われるべきである。そして  

当委員会はそのようなへ干ビジランスのデータを世界各国で共有すること  

を提唱する。  

3．監督官庁により承認された病原体不活化技術について、それらを広く適用  

する際、その導入によりどのような結果（影響）が生じるか？  

製剤供給者としては最も適切な不活化法を選ばなければならない  

だろう。そのためには、このような新技術（不活化法）の導入が血液採取  

者および製剤製造者、あるいは病院（製剤使用者）にどのような影響を与   



えるかについて、また詳細な安全性と有効性について、また対費用効果に  

ついてのデ∵タも必要になるだろう。患者一医者間での利害関係者、病院  

医師、輸血関連部署との協議も必須である。製剤の在庫管理について、特  

に不活化を行っていない製剤から不活化製剤への移行時期においては、新  

しい製剤を導入する前に、血液センター、病院、ヘルスケア提供者、そし  

て患者に対する詳細な説明が必要である。   

現在フランスで行われているように、不活化製剤を全国的ではなくパイ  

ロット的にある地域で導入し、その結果から物流、環境問題、労働衛生問  

題等を検討するといった手段もあるだろう。   

不活化処理をした製剤の効能が不活化していない製剤と異なる（劣る）  

という情報を、医者、ヘルスケア提供者、そして同意書を作成する過程に  

おいて患者に周知すべきである。  

4．もしすべての製剤に対して病原体不活化が行われると′した場合、現在行わ  

れている供血者の回避処置基準の見直しは必要だろうか？  

－－  当委員会の意見として、監督官庁はこれまでのすべての供血者ス   

クリーニングに関する質問事項について最初から見直し、それほど重要で  

ない項目、例えば入れ墨や海外渡航歴については除外するか変更を加えた  

ほうが良いのではないかと考える。では現行の感染症スクリーニング検査  

についてはどのような基準によりそれらの廃止を考えれば良いのだろう  

か？例えば、梅毒の病原体であるトレポネーマのように、輸血によって感  

染する可能性が低く、かつ不活化に感受性がある病原体に対する検査は廃  

止の候補となる。またW由t N止eウイルスのように感染価が低く、不活化  

により死滅するもの、あるいはサイトメガロウイルスやHTLVのように不  

活化に感受性が高く、かつ既に十分な安全性についての考慮がなされてい  

る病原体に対する検査、さらには細菌検査のように特異性や感度が低い検  

査も廃止することが出来るかもしれない。そしてスクリーニング検査では  

ないが、ガンマ線照射についても、核酸を標的とした病原体不活化法が導  

入された際にはおそらく廃止されるだろう。  

各製剤について不活化処理製剤、非処理製剤の両者同時在庫の必要性が  

あるかという点について、当季貞会の見解はあくまで不活化処理製剤の一  

斉導入であることからその必要性はないと考える。   



5．病原体不活化の対費用効果はどのように判定されるのか？  

当委員会としては、不括化導入に要する経費が現在まだ不明であ  

ること、またその効果についても数値で表す事ができないことから、単に  

経済分析のみで不活化導入の対費用効果を議論するものではないと考える。   

病原体不活化の導入と、これまでの血液安全事業あるいはヘルスケア事  

業との兼ね合いについてはどうだろう？当委員会の見解では不落化導入に  

よって得られる効果がそれにかかる費用を上回る利益をもたらすかどうか  

の判断はあくまで個々の実情によると考える。おそらくフランスのように  

HIVの流行が官僚の逮捕にもつながった国では病原体不活化に多くの経費  

をかけるだろう。政策決定者は機会費用（opportumityco畠t）についてしっ  

かりとした説明をするべきである。もし不活化に経費を使わなければそれ  

を何に使う？か？もし年間数十億ドルを防衛費用を使わなければ不活化導  

入に使えるのか？   

これまでの政策決定に用いた理由はこれからの新しい高価な技術導入に  

は当てはめられない。ある国が他の国よりもより病原体の不活化を非常に  

重要かつ費用をかける必要性があると考えることは十分にあり得ることで  

ある。  

6．最後の質問として、これまでの5つの質問以外に、何時から如何にして不  

活化導入を行うかにあたり、どのような情報、検討事項、および研究関連  

の疑問についての回答が必要だろうか？  

当委員会の見解としては、すべての製剤に対する不活化導入のた  

めの技術開発には、金銭面を含め政府による強固なサポートが必要である  

と考える。また病原体不活化法のような新しい技術の効果を判定するには  

大規模な無作為抽出集団を用い、かつ適切に設計された方法による臨床治  

験、および承認後追跡調査（市販後調査）が必須であると考える。   

病原体不活化の導入が健康医療制度にとって予期しない結果をもたらす  

ことが考えられる。例えばもし不活化導入により新しい病原体スクリーニ  

ング検査を用いないことになった場合、診断用の新規スクリーニング検査  

法の開発は行われなくなるだろう。またプリオン病の問題がある。現在の  

不活化法ではなくプリオンや他の不活化抵抗性の病原体に効果を持つ新規  

曹   



の不活化法が研究される必要がある。   

最後に、この委員会仏CBSA：Advi8OryCommitteeonBloodSafety  

a皿dAy吉山ab揖呼）の皆さんに対して強く勧めたいこととしてパラダイムの  

変換を挙げたい。つまりサーベイランス、病虎体の特定や検査といった（こ  

れまでに見つかってきた病原体に対応する）「反応パラダイム」から、病原  

体不活化といった（未来の新興病原体にも対応できるだろう）「予期パラダ  

イム」への変換である。   



OurfirstspeakertodayisDrlⅢein，HarVeyXlein．DrlI□einistheChief  

OftheDepartmentofTransfusionMedicineandhe－stheSpecialAssistantto  

the Director ofScience董br ClinicalCenterfor NIH．He．s a graduate of  

HarVard andJohns Hopkins andheisAdjunct Professor ofMedicine at  

Jolms Hopkins．Hels coauthored more than200publications andisthe  

CO－editor ofMollisonlsTransfusion Medicine．He has done a tremendous  

amountofworkinthefieldrecogmizedbyvariousawards．Hewi11presentto  

ustodayonthereviewofthbCanadianConsensusConferenceonPathogen  

Inactivation．  

DR．ⅨLEIN：Thankyouverymuch，Mr．Chairman．Intheinterestoffu11  

disclosure，Iwouldliketo disclosefirstthatI－mnotaCanadian．That－s a  

political1yneutralstatement．AndmyseconddisclosureisthatI－veworked  

for35yearswith Dr・Harvey Alter，Who presented yesterday，SOifmy  

OPinionsandbiasesseemsimilartohis，they，reprobablynotrandom．Thank  

yOu・   

Al1right・We皿，aSWeheardyesterday，thereareavarietyofwaysthatwe  

avoidri＄kintranSfusionmedicine，allthewayfromthedonorhistoryand  

examinationtotesting，Whichisthebulwarktolimitingexposuresbyuslng  

theappropriateindicationsfortransfusion．Wehaven．ttalkedmuchabout  

thatbutitisaveryimportantone・Andyetdespitethesevariouswaysof  
limitingtherisk，theinfectiousriskoftransfusion，WeSaWjustseveralyears  

agoasyouheardyesterdaytheintroductionofanewagentintotheUnited  

States，anePidemicwhichresultedinmorbidityandmortality，aStheresult  

OfWestNilevirusandcertainlywecouldexpectthatthiswouldhappenand  

W止1happenagainbecauseofthewaythatwedealwithinfectiousagents  

today・Now，thisistheparadigmthatyouheal・daboutyesterday，andIput  

thisonascaleofwhentestsappearedtosafeguardtheU．S．bloodsupply．  

Ybu can see that syphilis went back to1938・Then there was alarge  

intervaluntilaroundtheearlyseventieswhenhepatitisBsurfaceantigen  

Cameintouseandsincethenwehaveaddednumerousteststosafeguardthe  
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bloodsupplyanddespitethistherearenumerous agentseitherhereoron  

thehorizonforwhichwecouldmakeanargumentfortest．Now，Dr．Steve  

Wagnerpointed out to me yesterday thatifIwere actuaⅡy to use cost  

insteadoftest，thecurveWOuldbe agreatdealsteeper．Now，Ontheother  

Side，the pharmaceuticalindu＄try fbr plasmafractions has a difEbrent  

Strategy，thatis，uSingmethodstoinactivateagent＄intheplasmafractions．  

Andusingthatparticularstrategy，lookingatpooledplasmafractions，there  

hasn▼tbeenatransmissionthatIknowof，OfHIVHBVorHCVsince1987，  

andinfactwhentheWestNileepidemiccametOtheUnitedStates，there  

werenotransmissionsthatweknowof，OfWestNilevirus．So，Welearneda  

number oflessonsIthinkfromviralinactivationofplasmafractions，丘rst  

thatthe efficacyoftheplasmafractions havebeenverywen－maintained；  

SeCOnd，that we haven’t seen toxicity nowfor many yearS；third，that  

immunOgenicityisanissuebutit’sseldomencountered；andthatviralsafety  

couldbe achievedwithmethods thatki11somewherebetween six andseven  

logs．Thegoalofpathogeninactivationinbloodcomponentsinitianywasto  

eliminate the tranSmission ofviruSeS，particularlyfo1lowhg the AIDS  

epidemic，lbuttherearesecondarydriverssuchasbacteriaandparasites，aS  

Weheardyesterday，andthere’salsoaddedvalueperhapsineliminatingthe  

riskofgraft－VerSuS－hostdiseaseandpossiblyevenTRALI，dependingupon  

What technologylSused．There are additionalconsiderationsfor single  

COmpOnentSCOmparedtofractions．There－sahigherviralconcentrationina  

Singlecomponentthat－sinfbctedthanthelargepool，perhaps．There are  

moreproteinstoconsiderinfreshfrozenplasmathansaying justFactor8  

0r Factor9．Therels alimited ability to puri＆Ce11s are morefragi1ein  

generalthanproteins，andbagsforinactivationarenottanks．Now，there  

areavarietyofmethodsthatyou－regolngtOhear aboutlatertodayandI  

WanttOemphasizethatintheCanadianConsensusConferencewedidnot  

COnSider anyparticularcompany－s technology．What▼s the reasonfor slow  

acceptanceofinactivationintheUnitedStates？Thereareprobablyseveral．  

Asyouheardyesterday，thesafetyofthevolunteerbloodsupplyisterrificin  

theU．S．today．Thereisn’tanyinactivationmethodforallcomponents．Our  

Surveillance andscreeningtestshavereal1ydealtverywellwithemerging  
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pathogens．WegotatestforWestNilevirus，aSyOuheard，inayear，bearing  

inmindtIlattherewasalreadyaneXistingtestforWestNileviruswhenit  

wasintroducedintothe Umited States，althoughit was a research test．  

Current technologies don－tinactivate allagents，for example，Smal1，  

nonencapsulatedviruSeS，SpOreS，high－titerviruses，Prions，SOthereisn－tany  

technologyonthehorizonthatdoesita皿．There－sapotentialrisk，aSWe  

heard，fromresidualchemicalagents，andIthinkwe－reconvincedthatthat－s  

relativelysmal1．Andthenthebigissue，Ofcourse，hasbeencost．So，1ast  

March29th and30th，theCanadian governmentS，Canada，Hema－Quebec，  

puttogetheraconsen＄uSdevelopmentconferenceuslngtheNIHcon＄enSuS  

guidelme．And we can put together a consensus development conference  

whenthere－salotofdataavai1ablebutnotenoughdatatomakeanabsolute  

decision based on the data，SO yOu aSkfor consensus．For example，yOu  

wouldn－tneedaconsensu＄COnferencetouseinsulinfortypeonediabetesbut  

if you wanted to talk about beta celltransplant，yOu prObably need a  

consensusconference．So，thetopicwasidentifiedandbackgroundmaterials  

weresupplied．Asteeringcommitteecraftedsixquestions，WhichIwil1show  

you，identifiedspeakerstoprovidebackgroundandappointedtheconsensus  

panel，OfwhichIwastheChair．Thespeakersmuchlikeyesterdayandtoday  

OutlinetheissuesandthattookadayinCanada．Thepanelthendekberated  

late into the night and produced a draft statement answering the six 

questions．Thatstatementwasthenpresentedtothepubliconthefo1lowlng  

day andcomments were gatheredfromthe audience andcomments were  

SOlicitedfrom those who weren，tpresent．Over the next month or so the  

panel revised and refined the consensus statement which has now been 

published．Andthisistheconsensuspanel．Iwasthechairman，aSIsaid．Dr．  

Andersonis a hematologist，Who deals with hemophilia and other  

hematologicdisorders．Marie－JoseeBernardisalawyerbytrainingbutan  

ethicist and a medicalethicist by practice．Dr．Richard Cable，anOther  

American，has alonghistoryofrunningregionalbloodcenters，SOhe■s a  

transfusion consultant．Bil1Careyis a patient who received multiple  

transfusionsovermanyyearsforchromicanemia．JeffHotchisaneconomist  

wholookedatcost－benefitissues；NanCyRobitai11e，aPediatrichematdlogist  
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