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抄  隻譲  

血管迷走神経反応（m）は献血者の副作用として一番多く，献血者の約1％  

に起と一る。ⅤVRに伴う転倒は外侮に繋がり，その予防は献血者の安全を守る  

上で重要である。  
こJ  

埼玉県赤十字血液センターで2003年度から2005年皮の3年間に起こったⅤVR  

に伴う転倒者16人について性別．年l給，献血種別について解析を行った。そ  

の結果，10歳代と60歳代に高い。成分献血セは血漢献血者だけiこ転倒を認め  
た。全国統計でも同様ゐ傾向がみられる。これらの掛二注意をはらって，転  

倒を防ぐように努める必要がある。  
10故代の男性の全血献血者に特に転倒者が多かった。そこで，ⅤVRの頻度  

が高い初回の献血者が集中する高校生の集団献血では，献血場所のすぐそば  

に祐子を用意して座らせ．30分以上の休憩と水分摂取を行うことによって転  

倒者が減少した。  
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はじめに   

献血後の副作用は献血者の約1％に起こること  

が知られている1）。その主なものは血管迷走神経  

反応（vasovagalreaction，ⅤVR），神経損傷と皮下  

出血である。ⅤVRは全副作用のうち約75％を占め  

る。ⅤVRは転倒の原因となり，虚薦な副作用に繋  

がる可感性が串る。全国で年間約540万人の献血  

者がいるが，そのうちⅥ平による転倒正100－150  

人の献血者に起こり，大きな・問題と考えるカー4）。  

転倒耶故を少なくするためにはⅤVRの発生率を下  

げる努力と転倒の檻接的な予防策を立てる必要が  

あると考える。   

全血献血でⅤVRを起こしやすい人々は，①初回，  
②低休題．（∋若年，店）白人■，（9若年初回の献血者  

では女性と報告されている9‾㌔一方卜成分献血  

では①榊血液丑の今な◆い人・②や蒔年官女性・  

■③サイクル数の多い人専が上げられる8）。埼玉県  

赤十字血液センタ」の予備的な調恋でも同様の傾  

向がみられ．中高年の女性の成分献血では1時間  

以上にⅤVRが持続する例が多い。   

これら■のⅤVRのハイリスクの献血者に2004年5  

月牢ゝら①少な■くとも30分以上休憩をとること，②  

水分を摂取することを勧めるパンフレヱ上を準  
、、・  

ていがI。その結束‾ニⅤVRを起こす献血者は有意  

に痴托たが，それによる転倒者の数は大きな変  

劫を示さなかった。   

そこで．ⅤVRによる転倒者を減らす目的で2003  

年度から2005年度の3年間に埼玉県赤十字血液セ  

ンターそ発生したⅤVRに伴う転倒例16人lニつ（、て  

その要因を解析し，その対礎について検討したの  

で報告する。  

方  法   

検討した献血者は2003年4月から2006年3月ま  

での3年間に埼玉県赤十字血液センターに来訪し  

た献血者722，768人（男性442；449人．女性280，319  

人．全申献血479，898人．成分献血242，870人）であ  

る（衷1，表2）。それらの献血者のうち転倒し  

た例は16人である（表3）。それらについて，憧  

別．年齢．献血種別などについて検討した。   

初回の若い男女の全曲献血ではⅥ収窄多いと与  

れるb その献血者に転倒都政が起こる可能性が高  

い。とくにその中でも10成代と20成代の初回の男  

性を多く含む高枚生献血あ古いは専門学校生の集  

団献血では，転倒事故が起こりやすいと考えられ  

る。埼玉県赤十字血液センターでは，そのような  

染田献血では多くの鳩・合バスにおいて採血する。  

その場合に，図1に示すように，接遇の部屋をバ  

スから触れたと己ろに設営するのではなく，バス  

のすぐそばにテントで仮の接遇の堪を造り，そこ  

表1 2003年度から2005年度の献血種別による献血者数  

2003年度・  2004年皮  2005年度  一合 計  
献血種別  

男  女  男  女  男ご  女  男  女  

200mL lも248 ：晩428 13，751 汎329 ・12．522 37，517  一札521●111，訂4 151，795  

400mL  84．593 24．897  85，22g 孔197  85，992 24，195 255，814  72，289 328，103  

血小板 19，678  7，966 20．743  8，169 21，朗〝  7，879 62，068 24，014 86，082  

血 祭  31，051 犯597  2糾14 25，幽1 23，581 20．7鋸 乳鵬£ 弦742 156，7郎  

計 149，570 95，888 1軋137 9も136 143．742 90．295 442；亜9 280，319 722，768  

200mL：2（氾血献血 400mL：400ml戯血 血小板：血J、板献血 血簗：血簗献血  
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表2・2003年度から2005年度の年代別の献血者数   

2003年度  2004年度  ・2005年度  合 計  

男  女  男  女  男  女  男   女  

10歳代▲ 14，106 13，109 1も蛇6 13，529 12，飴2 12β71 4q，814 39，¢鵬  79，＄お  

20歳代  31，227 26，761 恥167 25，封1 28．279 2も045  乳673  76，347・166，020  

30歳代  42，般0  22，118  亜，179  22，爾6－  40，朗5 21，398 12も糾  65，602 190，餌6  

40歳代  30，753 13，477  31，277‘13周6  31β別■13，鋸7  93，254・ 40，960 134，214  

50歳代  地782 14．491 22，椚 13．377  22，48112，940  68．旧6 40．さ08 108．糾4  

甜歳代   8，鎚2  5，932  8，円5  5，粥7  8，眉1  5，694  26，02さ 17，593  43，位1  

計  149，訂0  95，888 149，137 － 9も136 143，742－‘恥295 崩2，449 280，319 722，7即  

襲3’転倒者の年齢，性，献血種別および献血回数  表4 献血者の性別と転倒者払および転倒率  

年 齢  性 別  献血種別  献血回数  転倒者汲  献血者敷  転倒寧  

●男．．性・12  442，449 ◆ 0．∝比7％  10成代  男  200mL  初 回  

女 性  4  280；319  0．0014％  10歳代  男  200mL  2回目  

10成代  男  400mL  神 国  

10歳代  男  400mL ・一・2回旧  

10成代  男  400mI」  2回目  

血 柴  2園冒  

20成代  男  400mL  3回月  

20歳代  女  血 柴  4回目  

200mL  3向日  20成代  女  

20成代  男  400mL  初 回  

30歳代  男  血 祭  2回目  

30成代  男  400mL  13匝旧  

30歳代  男  400mL  9回目  

60成代  女  400mL ・13回目  
●接遇の随員 ▲献血手帳などを準備する輪貝  

60道代  弟  400mL  初 回  

甜歳代  女  血 柴  50回目  

図1 高校生の集団献血の設営法  200mL：卸加血献血 側OmL：4的mu駅血  
血柴：血堆献血  

に1台のバ 

専門の職員を1人配圧し，梯子に座ることと水分  

摂取を勧め，約30分後に献血手帳を渡すようにし  

た。それによって，転倒串故が減少するか否かを  

検討した。  

人全員が治療のために医群機関を受診している  

が，受診回数は1回受診が7人と多く．12回受診  

が3人，3回受診が2人．4回受診が1人，6回  

受診が1人，18回受診が1人，入声完を要した献血  

者がl人であった。   

転倒者と性別との関係をみると嚢4に示すよう  

に女性より男性に転倒率が有意ではないが高い傾  

向にある。このことはⅤVRが女性に多いことと対  

照的である2卜仇9）。さらに，性別と献血の種類を  

組み合わせてみると男性における全血献血におい  

結  果  

一 埼玉県赤十字血液センターにおいて，2003年度  

から2005年度の3年間にmに伴う転倒者は16人  

であった（衆3）。その頻度は0．002％である。16  
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■ で転倒率が声い傾向がみられる（表5，表6）。  

、また，その男性の全血献血の転倒者10人のうち初   

回の献血者が4人，2向日の献血者が3人とそれ   

●らで大半を占める（表3）。女性では成分献血の   

方が全血献血より転倒率が有意ではないが高い傾   

向がある．、（襲5．表6）。  

献血種別と転倒率の関係を網ぺると．血小板献血   

で転閏した献血者は1人も†ゝないので転倒率は   

0％と掌る・が，それ以外で一番載倒準の低いのが   

200mU献血である。その値を1として，他の献血   

種別の転倒率を調べると．400mL献血が1．35倍と   
一番高く．ついで血班献血が1．30倍と高い（表7）。  

一方，転倒者を年齢別に同様の検討をすると40   

成代と50哉代には転倒者がいない（襲8）。恒例   

者がいた年代で一番転倒率の低いのは30歳代で，   

その催を1とすると．10歳代と60歳代がほぼ同じ   

転倒率を示し，それぞれ4．7と4．3と高い。20成代  

は次に転倒率が蒔く1．5倍となる。  

10歳代異性の全血献血の献血者に転倒者か多か  

ったが，その多くが男性の高校生か専門学校生の  

集団献血で起こってI．、る。そこで，10歳代の初回  

の男性を多く含む男性の高校生献血あるいは専門  

学校生の染田献血の場合に．転倒者を減らす自的  

でバスのすぐそばにテントで仮の接遇の喝を造  

り，そこに1台のバスあたり豹5脚の椅子を定き，  

さらに専門の聯貝を1人配置し．椅子に座ること  

と水分摂取を勧め，均30分後に献血手帳を渡すよ  

うにした（図1）。その結果．表9に示すように，  

その：方法を開始後の3カ月間には約5，000人の高  

校生ならびに専門学校生の献血を行ったが．1人  

か転倒することはなかった。それ以前の3カ月間  

には約1，000人の献血者がいたが2人転倒した。  

さらに，2004年皮の同時期の3カ月間にやはり約  

5，000人の献血をしたが，2人の転倒者がいた。  

表5 男性献血者の転倒者数と転倒率  表6 女性献血者の鞋倒巻数と転倒率  

男 性  転倒者数  献血者数  女 性  転倒者政  献血者牧  転倒準  

全  血  10  296，335  全 血    2  183，563   0．0011％  0．0034％  

成分献血  2  146．114  成分献血． 2    96，756  0．0021％  0．0014％  

表8 献血者の年代と転倒者致および転倒率  表7 献血稀別と転倒者救および転倒串  

献血種別 転倒者数 献血者欺 転倒牢  比 窄  年 代 転倒者政 敵血者赦 転倒者率  比準  

10歳代  6  79．㌫B O．0075％  4．7  200mL  ユ  151，795 0．0020％   1  

20成代   4   1餌，020 0．∞24％ 1．5  400mL  9  328，103 0．0027％  1．35  

血 控  4 ’156，788 0．（旧26％ 1．30  30成代  3   1！札246 0．0016％   ユ  

血d、板  0  86β82 0．0000％  0  亜成代  0   134，214 0．0000％   0  

200mL：200mI．献血 400mL：400mI＿献血  

血焼：血姥献血 血小板：血小板献血   

50成代  0   108，844 0：0000％  0  

00成代  3  4さ，駿1 0．0069％  4．3  

表9 高校生および専門学校生の集団献血における献血者救および転倒者数  

1．椅子をバスのそばに置く前の3カ月間（2005年7月㌘日一期05年10月26日）   

献血者数l，142人  転倒者数 Z人  

2．椅子を置いてからの3カ月間●（2005年10月27日－2（氾5年1月刀日）   

献血者敷 4，988人  転倒者奴 0人  

3．前年同時期の3カ月問（2004年10月27日一2005年1月23日）   

献血音数 5，125人  転倒者致 2人  

1
F
 
L
、
、
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考  察   

転倒・転落は病院における医療でも医療事故の  

一つとして問題とされている。それを防ぐために，  

患者のけスタを分析し，それを点数化し，対策を  

検討す尋試みもなされているlの。一方，献血者に  

おけるⅤVRに伴う転倒はその頻度も少なく．その  

解析は十分行われてはいない。今回埼玉県赤十字  

血液センターにおIlて2003年度から2005年度の3  

年間においてⅤVRに伴う転倒例め解析を行いその  

要因を調べたふ．   

3年間の転倒者は16人で，献血者総数722，768  

人で除するとその頻度は0．002％である。埼玉県  

赤十字血液センターにおいて5秒以上の失神を伴  

う亜症のⅤVRを起こした献血者の寧は男性で  

0．03％で．女性で0．06％である。転倒率が0．002％  

であることは歪症ⅤVRを起こした献血者の釣1／30  

～1／15に転倒が起こることを示している9）。この  

一転倒率は2003年度，2004年度，2005年度上半期の  

全国の統計の結果がいずれも約0．002％であるこ  

ととも一致しているり‾▲）。米国においては，失神  

を起こしたmの頻度が0．09％であり，その14％  

か転倒するとのことであり，この値は埼玉県赤十  

字血液センターおよぴわが国の全国統計の値とほ  

ぼ同じである11）。   

性別と転倒との関係を見ると．転封着は男性に  

多い傾向がある。とくに埼玉県赤十字血液センタ  

ーでは男性の全血献血での柘例者が多いのでその  

対喋が必要であると考えた。しかし．全国統計で  

は女性の転倒準の方が男性のそれより高い2卜4）。  

その理由は明らかでない。埼玉県赤十字血液セン  

ターにおける転倒者16人のラち10歳代の全血の献  

血者が一番多いことから10成代の男性を多く含む  

高校生の集団献血で起こっている可能性があり，  

その解析と対策が今後必要であると考えた。   

年齢と転倒率との関係を見ると，10歳代と60歳  

代が転倒のリスクが高いという結果であった。ま  

た逆に40歳代と50歳代は転倒のリスクが低いとい  

う結果であった。   

一つのセンターの結果では転倒者の数も少な  

く，地域的な偏りもあることも考えられる。そこ  

で，2003年虔の日本赤十字社の全匡l統計をみると  

やはり40歳代と50歳代は転倒率は0人ではないが   

他の年代より著しく低く，一番低い40歳代の転倒  

率を1とすると，10歳代が6．3，60歳代が3．6と高  

く，我々の結果と傾向は類似している。ただし，  

20歳代の転倒率が40歳代の3．7倍と我々の冶果よ  

り高い値を示している筍。この傾向は，2004年度，  

2005年摩の結果もほぼ同様である乱㌔   

或々の結果から10歳代の男性の場合は初回の全  

血献血が阪例のリスクが高いと思われ（婁3），  

それは弟性の高校生あるいは専門学校生の集団献  

血の喝で起こっている可能性が高い。   

我々はⅤVRを防ぐた●めにⅤⅥRのハイリスクと考  

えられる①全血献血の初由の異女と，②中高年の  

成分献血の女性に対し，（》30分間の休憩と②水分  

摂取を勧めるパンフレットを渡した9）。それによ  

って男女とも軽症のⅤVRの頻度は減少した。しか  

し∴重症のmは女性の400mU献血と血姥献血で  

著明に減少したが．男性では．いずれの献血税別  

でも王威少しなかった。とくに，200mU献血を行っ  

た献血者に重症のⅥ収の頻度が高かっ考が，それ  

らの献血者にパンフレットを渡してもその減少が  

＿＿みられなかった9）。200mlj献血を行う男性は，高  

校生あるいは専門学校生の蓑田献血が多いことか  

ら，このパンフレットを渡す方策は男性の高枚生  

あるいは専門学校生の亜団献血では有効でないと  

考えられた占そこで，方法で述べたようなバス？  

周辺への椅子の設臥職員の配腔，30分たちてか  
ら献血手帳を渡す方策を考えた。その結果，蓑9  

に示すように転イ到者を減少させるのに有用と考え  

られた。今後，さらに継続して，その効栄をみて  

いきたいと考える。   

埼玉鼎赤十字血液センターにおいては10歳代の  

転倒者の割合は全転倒者の約40％であるが，200ぎ  

年度の全国の統計を見ても1q歳代の転倒者は約20  

人で全転倒者約100人の約20％を占めている。い  

ずれにしても全国で10歳代の喉倒者が多いが，こ  

れらの献血者に対し，我々の行った方策が全国で  

試され，有用であれば年間20－40人の転倒者が救  

われることになる。なお．全国の統計では20歳代  

め転倒挙が60歳代と同程度に高く，10成代と20成  

代を合わせると全転倒者の40％を占めるので，20  

鼓代の転倒者の要因を解析し，その転倒の封筒を  

論じる必要があろう。  
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埼玉県赤十字血液センターのデータからは60歳  

代の転倒挙が1d歳代と同程度に高い結果であっ  

た。このように60成代の転倒率が商いことは全国  
の統計からも明らかであるの‾㌔1爪Ⅶの頻度は60  

成代で必ずしも高くないが仁転倒率は高い。60成  

代の転倒者に性差あるいは献血種別に差があるか  

等を検討する必要がある。当センターにおいて60  

歳代で転倒したのは全血献血と血津献血で，血小  

板献血の献血者はいない。とくに，入院が必宴で  

あっ■た献血者は64歳の女性で，血祭献血のリピー  

ターであり，60成代の血難献血のリピーターの女  

性はとくに注意が必要であると考える。いずれに  

しても60歳代の献血如こ対しては座るまで，看韻  

師が付き添い．座らせ．必要な飲み物を取ってあ  
げるなどの配慮が必要であろう。   

成分献血では－転倒者は男女それぞれ2名ずつ  

であるが，それらはすペて血妹献血のリピー ター  

である。血小板献血は埼玉県赤十字血液センター  

では初回の献血者には行っていないが，再来の血  
小板献血者でも聴倒した献血者はl人もいない。  

血撲献血をした献中書では400mLの献血者と同程  

度ゐ転倒率を認めている。転倒した献血者はいず  

れもリピーターであり，リ▲どこターといえども十  

分な配慮をする必要がある。全国の統計でも血携  

献血の方が血小；阪献血より転倒寧は約4倍高い2）。   

ⅤVRの頻度は血小板献血と血妨献血のそれと大き  

な違いはないが，・転倒率でこのような差が起こる  

理由が何によるものか問題である。血小板献血と  

血疑献血の差異を調べてみると，血痍献血の方が  

献血者の条件がやや悪い。つまり，年齢制限につ．  

いては血小横献血は54歳以下であるが，血雛献血・  

は69歳以下である。ヘモグロビン濃度は血小板献  

血では12g／dL以上であるが，血控献血では女性  

では11．5g／dL以上である。また，ほぼ同程度の採  

液見であるが，それにかかる時間が血妹献血わ方  
が血小板献血より短いことが多い。このようなこ  
とが，血姫献血の方が血小板献血より転倒率が高  

くなる要因である可能性がある．英国における年  

鵬制限は血小板献血と血焼献血に差がなく．いず  
れも65歳以下である。ヘモグロビン濃度も血／J、板  

献血と血妨献血でその条件に塞がなく，男性で  

13g／dL以上で，女性では12．5g／dL以上である12）。  

つまり．英国では．血」ヽ板献血と血舞献血の献血  

者の選択基準を同じにじている12）。また．成分献  

血は過去2年以内に全血献血を行い，大きな制作  

用のなかった献血者を受け入れている。さらに，  

成分献血の初回の献血者の年齢は60歳以下であ  

る。このような英国の基準の根拠は明らかでない  

が，わが国の基準を国際的な基準と比較し検討し  

直す必要があろう。  
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抄  鍋   

献血に関連して起こる副作用のうち血管迷走神経反応（ⅤⅥむの頻度が一番  

高く．．全献血者のd．76％に起こる。成分献血者におけるⅤVRのリスク要因を  

明らかにするために，2do4年β月から2005年4月までの11カ月間に埼声県赤  
十字血液センターを訪れた成分献血者76，658人について，そのⅤVR発生率を  

性別，・年齢，体重．献血回数との関係において検討し，同時期に訪れた全血  

献血者のそれと埠較した。   

その結果，・女性の成分献血におけるⅤⅦ発生率は女性の全血献血および男  

性の全血献血と成分献血のⅤVR発生率より有意に高かった。初回の成分献血  

におけるセvR発生率は男性で4．7％，女性で7．4％であった。その頻度は，再来  

の成分献血のそれが男性で0．4％，女性で2．0％であるのに比べて著しく1篤く，  

初回の400m封駅血のⅥ鱒発生率が男女それぞれ2．2％と2．6％であるが，これら  
よりも有意に高かった？初回の成分献血の革非について検討する必要がある  

と考える。  

Absけact   
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Keywords：risk血ctor80fvasovagalreac也ons，apheresis  

の関係について調査した。また，全血酢血者につ  

いて同様に淘哀し，成分献血と比較した。なお，  

埼玉県赤十字血液セ㌢クーでは初回献血者に対し  

て▼紺として血小板献血は行っいないので  

初回の成分献血者の結果は凪腰献血者の結果であ  
イ   

る。   

はじめに   

献血後の副作用は献血者の約1％に起こるとと  

が知られている1）。その主なものは血管迷走神経  

反応（vasovagalreactions．Vm），’神経損傷と皮  

下出血である。ⅤVRは全副作用のうち72％を占め  

ると報告されているl）。ⅤⅦは転倒の原因となり，  

一皮兼な副作用に繋がる可能性がある。叩による  

垢倒は全国では年間100～150人の献血者に起こ  

り，大きな問題と考える砂→㌔ j転倒事故を少なく  

するためにはⅤVR発生率を下げる努力と転倒の肛  

授的な予防報を立てる必要がある。   

全血献血でⅤVRを起こしやすい事跡ま，①初回，  

②低体軋③若年／窃白人，⑤若年の初回献血で  

は女性と報告されているの－叩。一方，成分献血で  

は①中高年の女性，②循環血液薫の少ない人 ③  

サイクル数の多い人が両取を起こしやすいとされ  

ているlO）・11）。またMcl£Odらは多数の血液センタ  

ーのデータを集めた結果，初回の成分献血者も  

ⅤVRを起こしやすいと報告している1の。   

我々は成分献血者におけるⅤVRのり云ク要因を  

明らかにする目的で，献血者の性別，年齢．体重  

および献血回数とⅤVR発生率との関係を検討した。  

成分献血はほとんどの場合，献血ルームで行ら  

ている。全血採血は献血ルームと移秒採血串で行  

っている。今回は全血献血におけるⅤVR発生率を  

献血ルームと移動採血車に分けては検討しなかっ  

た。   

ⅤVRの診断は，日本赤十字社の標準作井手順番  

に準拠した（未4－）13）。標準仲基手順熱では衷4  

に示すようにⅤVRを重症と軽症に分けているが，  

今回はその両者を併せた数を調査した。なお，献  

血場所から離れてから遅発性のmが起こるとさ  

れているが，今匝Iは遅発性のⅤVRの調査は行わな  

かった1仇19。  

表1 埼玉県赤十字血液センターにおける献血者  

数とWR発生率（2004年6月－2005年4月）  

性 別  男  女  計  

献血者数  136，901   86，894   223，795  

Ⅵ取発生数 ■ 696  1，086  1，782  方  法   

成分献血におけるⅤ甲のリスク要因を明らかに  

するため‡±巨以下の検討宜行った。   
対象は2004年6月から2005年4月までの11ケ月  

間に埼玉赤十字血液センターに来訪した献血者  

223，795人（男性136，901人，女性86，894人，成分献  

血循658人，全血献血147，137人）であった（表1，  

表2，表3）。そのうち成分献血者について性別，  

年齢，体重，献血回数，献血種別とⅤⅥi発生率と  

ⅥJR発生率  0．5％  1．2％  0．8％  

初回献血者致 15，599   12．792  ■28，391  

Ⅵ職発生数  319  260  579  

ⅤⅥi発生率  2．0％  2．0％  2．0％  

再来献血者放’121，302  7も102   1汎404－  

Ⅵ用発生数  376  826  1β02  

ⅤVR発生率  0．3％  1．1％  0，6％  

ⅤⅧ溌生畢＝（Ⅵ取発生数÷敵血書歎）×100   

97  



成分献血における血管迷走神経反応一位臥年齢，体重および献血回数の影響   29：457  

成分献血に用いた採血機器の主なものは，CCS  

（へモネテイクスジャパン株式会社，東京），耶汚  

（テルモ株式会社，東京）あるいはTEⅣmS（テ  

ルモ株式会社，東京）である。今回は採血機種と  

ⅤⅥミ発生率との関係は検討しなかった。．  

表2 埼玉県赤＋字血液センターにおける全血献血者放とWR発生率（0004年6月～2005年4月）  

凍血種類  200戚．献血  4伽止献血  総 計  

性別  男  女  小計  男  女  小計  男  女  計  

献血者料  12，67さ 3も372．4ち050 78J56 21，鈴11叩朋7 91，134 弧003 147，137  

Ⅵ鳩生数■  96  205  301   407  206  613  503  411  914  

W由生串 0．8％ ‘0．6％  0．6％  0．5％  1．0％  0．6％  0．6％  0．7％・0．6％  
細鮎奇数  

5β30  8，880 14，110 9，713   3，11鐘 12周11も943 11，998 26，鋸1  

WR発生放  76   120   196   212  81   よ格   288  如1   489  

Ⅵ取発生率 1・5％  1・4％－ 1ヰ％  2・写％  芦・哨  2・革％ 1・9％ 1・7％ 1・8％  
（、  再来献血者数 7，448  25，492  32，940■．●68′43 ・1乳513  87，お6  76，191 44，005 120，196  

ⅤVR発生数  20  85  105   194  125 ・319  214  210  424  

m発生率 0．3％． 0．3％  0．勉● 0．台％   0．7％  0．4％  0．3％． 0．5％  0．4％  

m発生率＝（ⅤⅥi発生数÷献血者欺）×100  

表3：埼玉県赤十字血液センターにおけ・る成分献血者数とWR発生率（2004年6月－2bo5年4月）  

顔血穣瑠  血小板献血  血紫献血  総 計  

性別  男    女  小計  男    女  小計  男  女  計  

献血者数   19，360  7，618  26，97β．26，407 23，㌘3 49，6さ0 鴫767 30，891 76，防8  

ⅤVR発生数’ 69  180  249   124  495  619   193  6乃  8種  

Ⅵ用発生率  0．4％ ・2．4ク6  0．9％  0．5％   2．1％  1．2％  0．4％  2．2％  1．1％  

初回献血者欺  3  0  3  653  794   1，劇7   656  794   1，4知  

ⅤⅥミ発生数   1  0  1  30  59  89  31  59   ■ 90  

ⅤⅥモ発生率  33．3％一 0．0％  33．3％  4．6％  7．4％   6．2％   4．7％   7．4％   6．2％  

再来献血者放・19，357  7，61さ  犯975． 25，754  22，479 一晩お3 45，111 ′30，097 75．208  

ⅤⅥモ発生数  68  1紬  248  94  436  530   162  616  778  

ⅤⅥi発生率  0．4％   2．4％  0．9％  0．4％   1．9％  1．1％  0．4％  2．0％  1．0％  

Ⅵ取発生寧去（VYR発生数テ献血春歌）Xiooニミニ．  
．
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表4 WRの重症度分類1幻  

血圧（max，mm打g） 腺桐酎／分）  呼威数  

採血前→測定東低値・採血前→測定級低値 （／分）  
分類  症 状  

軽症霊芝ヂ芸表芸芸罷㌫ヂ表芸ふ霊芝産；；；笠寺二豊至 芸崇：；三雲王10以上  

摘喪鮒秒以上）・ ；；：・： 9以下  
正症？姦 
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29：458  血液事案第29巻第3号2006．11   

結  果  

1．性別とVⅥ1発生率との関係   

男性ではⅤVR発生率は献血種別に関係なく，  

1％未満であった（衷1，表2．表3，図1）。女  

性では全血献血におけ声m発生率が1％以下で  

あるが，400mり駅血では女性が男性より有意に高  

かった。女性における成分献血では全体で2．2％，  

血小板献血で2．4％．血嫌献血で2．1％と男性のそ  
れよ▲り有意に高く．また，女性の全血献血のそれ  
よりも有意に高かった。なお．女性の血小板献血  

と血雛献血の間にⅤV把持生率に有意差があるとは  

いえなかった。  

献血回数を初回と再来に分けて．ⅤⅥミ発生率を  

検討した。40血瓜献血における初回者のⅤⅦ発生  

率は，男性で2．2％，女性で2．6％と再来者（男性  

0．3％，女性0．7％）より有意に高かった（表2，図  

2）。成分献曲の初回看では男性で4．7％．女性で  

7．4％と，成分献坤の再来者（男性0．4％，女性  

2，d％）や400mU献血の初回者に比べて有意に高か  

った（表3，図3）。ただし，埼玉県赤十字血液  

センターにおいては前述のように初回の成分献血  

者は血祭献血者だけである。また，初回の成分献  

血（血媒献血）で特ⅤⅧ発生率は女性が男性より有  

恵に高かった。再来の成分献凪にづ封ナるⅤVR発生  

1％  2％  

ⅤⅥミの発生頻度   

図1 性別ならびに献血種別ごとのWR発生率  

■初回蕃□再来普  ■初回者□再来音  

0％  1％  2％  3％  
Ⅵ欣の尭生節度  

図2 400mL献血における献血回数と  

WR発生率との関係  

10％   5％  

セVRの発生頻度   

図3 成分献血における献血回数と  

＼ルR発生率との関係  

0％  
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率は血小嘩献血で1．1％．血襲献血で0．9％とほぼ  

同じ値であり（表3）．いずれの場合もⅤVR発生  

率は女性が男性より有意に高かった。  

2．年齢とWR発生率との関係   

400m揖駅血においては，いずれの年齢層におい  

ても男女とも初回献血者のⅤⅥモ発生率が高かった  

（固4，図5）。また，男女とも若年層で高く，加   

齢と共に低下傾向を示した。   

成分献血に率いても各年齢ともまた男女とも初  

回献血者のⅤⅥミ発生率が再来のそれより高かった  

（図6，周7）。また．男女とも各年齢における初  

回の成分献血者のⅤVR発生率は初回の全血献血者  

のそれより高かった。男性においては初回も再来  

もⅤVR発生率は昔年虐で高い傾向がぁられた。女  

■初回者口再来者  年齢   

60－69  

50～59  

40～49  

30－39  

20－29  

18－・・19  

0％  5％  

ⅤVRの発生頻度  

図4 男性の4qOmL献血におけ・るWR発生率の献血国数と年齢との関係  

n＝献血者数   

年齢   

60－69  

50－59  

dO－49  

30－39  

20～29  

18－19  

■初回音□再来蕃  

5％  

Ⅵ呪の発生頻度  

図5 女性の400mL献血におけるWR発生率の献血国数と年齢との関係  

n＝献血者数   
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性では，初回献血者のⅤVR発生率は非常に高く，  

すべての年齢層で5％を超えており∴若年層でと  

くに高いという傾向はみられなかった。再来の成  

分献血の女性では，若年層にⅥ職発生率■が高い傾  

向がみらゎた。  

3．体畢とWR発生率との関係   

（図8．匡19，図10，図11）   

400mL献血では′男女ともすべての体重におい   

て初回献血者が再来献血者より叩発生率が高か  

った（図8，図9）。亨らに．男性では初回と再  
来の献血者いずれでも体重の少ない献垂者にⅤVR  

発生率が高い傾向がみられた。▲一方，女性では初  

回および再来の献血者いずれでも体重と叩発生  

率との関係は明′らかでなかった。   

成分献血では，すべての体重において、男女と  

も再来献血者より初回献血者でⅤⅥミ発生率が高い  

■初回者□再来遥  年齢   

60－69  

50～59  

40丁－49  

30～39  

20～29  

18－19  

0％  5％  
ⅤⅥiの発生頻度  

図6 男性の成分献血におけるWR発生率の献血回教と年齢との関係  

n＝献血者数   

■初回竜□再来者  年齢   

60～69  

50－59  

40～49  

30－39  

20－29  

1針－19   

0％  5％  

Ⅵ偶の舞生検庇  

図7 女性の成分献血におけるWR発生率の献血回数と年齢との関係  

n＝献血者数  
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傾向がみられた（国10，周11）。また，男女とも  

ほとんどの体重において初回の成分献血のⅥJR発  

生率は初回の全血献血のそれより高かった。初回  

献血者では男女ともⅤVR発生率と俸重との間に一  

定の関係はみられなかった；再来の成分献血では，  
男蛭では体亜が少ない献血者にⅤⅥミ発生率がやや  

高い傾向があるが，女性ではその傾向は明らかで  

なかった。  

考  察   

Tb撼也らは，全血献血におけるヤVR発生率は男  

性で0．き3％，女性で1．25％であり，成分献血では  

■初回音口再来者  体重   

95kg以上  

釦kg－94kg  

85kg－89kg  

釦】也－84kg■  

75kg～79kg  

？Okg一閃】唱  

65kg－69kg  

60kg－64kg  

55kg～59kg  

50kg－54kg  

0％  5％  10％  15％  
Ⅵ／Rの発生斬腹   

囲8 男性の400mL献血におけるWR発生率の献血回数と体重との関係  

n＝献血者数  

■初回者口再来者   体誼   

80kg以上   

75kg－79kg   

70kg～74kg   

65kg－69kg   

60kg～朗kg   

55kg－59kg   

50kg～糾kg  

0％  5％ 10％   15％  
Ⅷの発生雛  

国9 女性の4血mL献血におけ季WR発生率の献血回数と体重との関係  

n＝＝献血者数  
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男性で0．99％，女性で4．19％という結果から女性  

の成分献血にⅤVR発生率が高いことを報告した。  

さらにⅤVRの要因を解析し，成分献血においては，  
①ね歳以上の女性，②サイクル救の多い人，③循  

環血液旦の少ない人にm発生率が高いと報告し  

ている。大坂らも成分献血では女性が男性より  

ⅤⅧ溌生率が高いと報告している。その頻度は男  

性における血焼献血で1．2％．血小板献血で1．3％，．  
女性における血牲献血で3．5鱒，血小板献血で  

4・7％であり，Tomitaらの報告に近い値である。  

Tomitaらの報告に対し，雑誌「′什ans血sion」の編  

集者乳成分献血では全血献血に比べて，献血に  

■初回著口再来者  体重   

95kg以上  

錮kg－94kg  

85kg岬89厄  

80kg一朗kg  

乃kg－79kg  

70kg－74kg  

65kg－69kg  

60kg－64kg  

55kg”59kg  

50kg・－54kg  

45】短～49kg  

0％  5％  10％  
VVRの発生頻度  

国10 男性の成分献血におけるWR発生率の献血回数と体重との関係  

n＝献嘘l音数  

■初回者口再来者  
体凍   

80kg以上   

75kg～79kg   

70kg”74kg   

65kg～69kg   

60kg～64kg   

55kg－59kg   

50kg－54kg   

45kg～49kg   

40kg－巫女g   

0％  5％  10％  
ⅤⅥiの発生頻度   

図11女性の成分献血におけるWR発生率の献血回数と体重との関係  

nニ献血音数  
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80％を血小板献血が占め，7％が血凍献血，3％が  

顆粒球献血であった。彼らは副作用を静脈穿刺性  

（venip11nCtum）と非静脈穿刺性（nonvenlpuncture）  

に分け，静脈穿刺性の副作用は神経損傷と血腫と．   

している。一方．非静脈穿郵性の副作用にⅤVRと  

クエン酸中寺を含んでいる。非静脾穿刺性の別件  

用発生率は初回献血者が2．92％で，これは再来献  

血者が0．77％であるのに比べて有意に高いと報告  

している、。また，採血機種によって副作用発生率が  

異なり，初回献血者ではHaemone6cs（Haemone血：S  

杜）で5．摘％と非常に高く，ついでSpecけa（Gambro  

社）で3．04％，Cお000（B∝亡er社）では0．糾％である．  

このHaemome也csによる初回献血者の非静脈穿別  

使の副作用発生率はわれわれの初回献血者のⅤVR  

発生率と同程度に高い。一方．再来献血者ではこ  

れらの横磯ごとのⅤVR発生率がそれぞれ0．80％，  

0．85％，0．朗・％とほぼ同じ値である。われわれの再  

来甲成分献血者におけ．るⅤⅥi発生率が血小板献血  

で0．9％．血購献血で1．1％であるが．これは  

McIヱOdらの報告とほぼ一致する。McI上Odは採血  

機器の適いによる初回献血者のm発生率の差異  

は．多数のセンターのデータを塊めているので、  

センターの追いが大きく彫響していると述べてい  

る。つまり，各センターで成分献血の初回として  

いる献血者が以前に全血献血をしているかどうか  

を調査していないので，この点が影響している可  

憐性を示唆している。成分採血機器には循環方式  

と間歌方式があり．現在のSpecb・aは2針法の循環  

方式であるが，McI上Odらの報告し如寺のSpectra  

は単針法で採血するので間敵方式と思われる。  

Haemo爪edcsは現在も単針法の開放方式で，体外  

循喝血液最が305mLであるが，現在のSpectraと  

CS3000は2針法の循塀方式で学れぞれ260mLと  

250mLとやや少ない。Haemone也csではこの体外  

循環血液盈が間放的に体外に出るのに．比べて．  

CS3000では献血者の循環血液見が減少することは  

ない。今回われわれは採血機種とⅤVR発生率との  

関係を検討していない。しかし，われわれが用い  

た採血機器はすぺて問欺方式であるので，Mcl£Od  

らの報告したHaemoneticsと同じく循環血液虫の  

減少が問歌的に起こるため，そのことが初回献血  

者にⅤVRが高頻度に起こったことと関係している  

要する時間が長いので，循環血液のバランスを回  

復するのに有利であり．成分採血装置の進歩によ   

り体外循環血液丑も減少しているので，成分献血  

におけるⅤVR発生率は0．5％未満で低いと述べて  

いる1飢17）。  

われわれの検討では，成分献血において血小板  

献血および血祭献血で女性の方が男性よりⅥ用発  

生率が有意に高かった。この点はTbmitaらある  

いは大坂らの報告と一致する（図1）lq・ll〉。つま  

り，女性であることが成分献血におけるリスク要  

因と考えられる。しかし，われわれの検討では女  

性の成分献鴎におけるⅤVR発生率は2．2％であり，  

Tomitaらの報告や大二枚らの報告より低かった。  

′mm触らは女性では中高年層でⅤⅥi発生率が高い  

（ と報告しでいるが．われわれの検討では再来の成  
分献血者では逆に昔年層で高い傾向がみられた。  

また，Tbmibらは循環血液鬼が少ない女性でⅤVR  

発生率が高いと報告しているが，われわれの検討  

でi享再来献血者では循環血液塩が少ないと考えら  

れる低体虚の献血者でとくにⅤVR発生率が高いこ  

とはなかった。Tomitaらの報告とわれわれの結  

果との塞が何によるかが問題である。  

今回のわれわれの検討で－諦郎署な所見は，男  

女とも初回のⅤVR発生率が非常に高いことであっ  

た。つまり，初回の成分献血のⅤVR発生率が，男  

性で4．7％，女性で7．4％であり，再来の成分献血  

より有意に高く，さらに初回の400mlj献血のそれ  

よりも有澄に高かった。′mmitaらはとくに初回  

（ 者と再来者を分けたデータを示していないので，  

彼らの検討例にどの程度の初回献血者が含まれて  

いるのか，またそれが結果にどの程度影響してい  

るのかが明らかでない。Tomitaらは45歳以上の 

女性の成分献血にⅤⅥモ発生率が高いのは初回献血  

者が多いためではなく，多くは再来献血者である  

と述べているが．やはりⅤVR発生率を初回と再来  

に分けたデータは示されていない。大坂らの報告  

においても，初回および再来の成分献血のⅤⅥと発  

生率は示されていない。  

Mcbodらは米国の17の血液センターにおける  

成分献血の副作用を集めて報告した均。各センタ  

ーにおける献血者数は171人∵2，519人と比較的少  

なく，・総数は19，566人であった。その成分献血の  
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では低体重の献血者でⅤVR発生率が高い傾向があ  

るが，その頻度は全体重において1％以下であり，  

40伽止献血のそれとほぼ同じ値である。現在のわ  

が国の体重と採血見に関する基準では，成分献血  

者の安全鹿は十分確保されていると考えられる。  

Tomitaらの報告ヤは，循環血液塵の少ない女性  

でⅤVR発生率が4％を′超えている。われわれは循  

環血液戯を調べていないが，その算出値の大きな  

賓栗となる体重について調査した。そのj結果，再  

来の女性ではⅤVR藤生率が低仕並で非常に高いと  

いうことはなかった。初回献血者では．すべセの  

体亜でWR発生率が5％以上と非常に高いので，  

初回献血者の割合が多くな■ることの方がⅤVR発生  

数に大きな影響があるのではないかと考えられ（  

る。   

われわれは初回の成分●献血でⅤVR発生率が非常  

に高いことを認めたが：このことは献血者の安全  

上聞損である。それとともに．一度mを起こし  

た献血者はその後に献血をすることが少なt・、とい  

う報告もあり8いの，血液の安定供給という点でも  

間厨であると考えるふ・英国の基坤では，過去2年  

以内に全血献血を行い別件用のなかった人に成分  

献血を適用していかのこわが国でもそめようなこ  

とを考慮する必要があるのやばないかと考える。  

また．採血機種によってⅤVR発生率に塞があるか  

どうかも今後‘に残された問題である。  

可能性がある。－なお，¶）血bらの用いた坪血機種  

はいずれもHaemoliet主cs社のMCS3PあるいはtCS  

であるので聞敵方式であると思われる。今後，成  

分献血におけるⅤVR発生率を論ずるときに採血機  

種の差も淘ぺる必要があると考える。   

成分献血に串ける、ⅤVR発生率と年齢との関係を  

見ると，いずれの年齢においても男女とも初回献  

血者のⅤⅤ軋発生率が再来献血者のそれより膚く，  

また初回の全血献血のそれよりも高かっ・た。．とく  

に，60歳以上の女性で初回献血者9人のうち4人  

（44％）がⅤVRを起こしており．60歳代で献血が卿  

めての女性に成分献血を適用することに？いて，  

至急検討する必要があると考える。－Tomitaらは・  
45歳以上の女性の成分献血にⅤVRが多いと報告し  

ているが，われわれの検討では再来献血に限ると  

そのような傾向はみられなかった。むしろ．全血  

献血にみられるように加齢に伴って減少する傾向  

がみられ，その頻度は全年齢．とも5％未満▲ぞあり，  

初回の成分献血者のように非常に高いということ  

はなかった。   

成分献血におけるm発生率と体並の関係を見  

るとすべての体建において，初回献垂者のⅤVR発  

生率は再来の成分献血や初回の全血献血のそれよ  

り高かった。また，その頻度もほとんどの体簸で  

5％を超えており，・初回献血者への成分献血の適  

用を再検討する必要があると考える。再来の男性  
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Vasovagalreactionsinapheresisdonors  

乃血0了bm血，M秒㍑たi了bた町α乃αg王，幻mね幻脚αd吼Aたe∽iMね血Cわけ0た0Tbたαわ郎わi，α乃d  

物0∫わざ肋ね  

1DOd donDrS OCCaSional1y have adverse reac－  
tionssuchasweakness，p血lor，nauSea，SWeat－  
ing，and faintlng during or af（er bloodwith一  

drawal・l・2Thesesymptomsaregenerallycal1ed  B  
BACKGROUND：Theincidencerateofvasovagalreac－  

tions（VVRs）inapheresisisknowntobehigherin  

WOrnenthaninrnendonors．VVRsinwomenapheresis  
donorswerethereforeanaJyzedtofindoutpossiblefac－  
torsfortheirhighincidence・  

STUDY DES）GN AND ME丁目ODS：VVRincidence was  

COmParedbetweenwholeblood（WB）andapheresis  

donalioninrelationmainJytoageandcircuiatoryb100d  
VOIume（CBV）．1naddition．b100dpressureandpuIse  

raleweremeasuredduringapheresis．  
RESULTS：lnWBdonors，theVVRincidencevvasO．83  

andl．25percent，WhiIeinapheresjsdonorsitwasO・99  

and4，17percentinmenandwomen，reSPeCtjvely．The  

VVRincidencedecreasedwilh ageinWBdonors，but  
agedependencewasveryweakinapheresisdonors・ln  

elderlywomen，theincidenceincreasedwithrepeating  
CyCleofapheresis．Therewerethreedifferentpatterns  
OfpuIsefIuctuationduringapheresis，tha＝s，Slable  

（typeA），increasedrateduringb100dwjthdrawal（type  

B），andirreguIarpattern（typeC），EJderIyvvomendonors  

anddonorswhosufferedfromVVRsmost霊yshowed  

typeB“uctuation．TherevvasnoparticularfLuctuationin  

bloodpressureinrelationtoapheresjscycles・  

CONCLUS）ON：TheVVRincidenceratewasparIicu－  

）arlyhighinwomenapheresisdonorsover45yearsold  
andincreasedwithrepeatlngCyCreSOfapheresis．  
SmaIIerCBV，highsensitivityofIow，PreSSurebarorecep－  

tors，andcitrateeffectsoncardiovascuIarreflexmightbe  
rna）OrfactorsinvorvedinthehighincidenceofVVRs・  

VaSOVagalreactionsNVRs）－TherateofincidenceofVVRs  
hasbeenanalyzedmainlyonthewholeblood（WB）do－  

norsaLndreportedtobehigherinyoungerdonorsandat  
the缶rst time ofdonation．2－4The contribution ofother  

factors suchasbodyweightand bloodpressureisless  
Clear．IthasbeenreportedforJapanesedonorsthatthere  
isnoclearsexdifferenceofVVRincidenceinVVBdonors  

（1，70％in men，1．85％inwomen），but that the rate of  

msin apheresisis slgnificantly higherin women  
（4．04％）thanmendonors（1・24％）・4FailureofpropercirL  

CulatorycompenSationbytheautonomicnervousSyStem  
maybeallimportantfactorresponsiblefortheVVRs，but  
the mechanisms underlying these reactions are still  
mostlyunclear．Inthepresentstudy，therefore，theVVR  

incidencewasdemographicallyanalyzedmainlyonthe  
apheresisdonorsinourbloodcenter・1nadditiontothis，  

bloodpressure andpulserateweremeasuredto deter－  
mineifcharacteristicalterationsoccurredduringapher－  
esis．  

MATER］ALS AND METHODS  

ThedataこICCumulatedfromthevoluntaryblooddon（｝rS  

WerCan乙l】yzedfortheincidenceofVVRsinthepopula－  

tion ofWB donors（a totalof20，025men and8，164  

WOmenduringal－yearPeriodin2000；including200and  

400mL phleb【）tOmY）andin apheresis donorsl14，523  

men and6，722women；COmbined plasma F68．1％］arld  

plateletcollection［21・9％］），duringthe3－yearPeriod1999  

to2001・TheequJpme）1tuSedforapheresiswaseithera  

multicomponentsystem（MCS3P）oracornponentcol－  

lectingsystem（Haemonetics，Tokyo，Japan）・Therewas  

littlefunctionaldifferencebetweenthesemachines．VVRs  

Werejudged from donor’s symplOmS describedin the  

introdllCtionbyexperiencednurses・VVTIs wcre mostly  

relativelyminorandsyncopalepisodesonlyoccurreLJina  
fewpercentofVⅥミdonors．TheVV71incidenceratewas  

Calcll】aledforeachageorforthecirculatorybloodvoト  

ume（CBV）atalOO－mLstepandaveragedate乙IChrange  

indicatedinthefigures．Numericalvaluesareexpressed  

Vorume42，December2002 TRANSFUSION1561  

ABBREVIAT10NS：CBV＝Circulatorybloodvolume；VVR（S）＝  

vasovagalreaction（S）；WB＝Wholeblood・  

FromtheJapaneseRedCrossToyohashiBloodCenter，ToYO－  

hashi．Japan；andtheDcpartmentofClinicalPaりIOlogy，Fujita  

HealthUniversity，Toyoakc．，；IPan・  

A【王dressr叩㌻川fr叩比e5日姓TildaoToユー－ilil．MD，Dphil，  

JapaneseRedCrossToyoha止iBloodCenter．H癖1Shiwaki3－4－  

1，Toyohashi441一捌用3，Japan－Ernlail：ltomila＠fujitarhu・aC・jp・   

IleceivedforpublicutionFebruilrY28，2002；revisionre－  

CeivedJume28．2002，andacccptedJulyll，2002．  

TRANSFUSION2002：1561－1566．  
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TOMITAETAL．  

asmeans±SD．Thedataapproximatedmostcloselyto  

normaldistributions when examined with the Kol－  

mogorov－Simirnovtest．Significanceofthedifferencewas  

testedbywithtwo－tai1ed，unpairedt－teStSandthe）evelof  

SignificancewassetaIp＜0・05t  

TheCBV（inmL）wasestimatedbyfollowingequa－  

tionsproposedbyOgawaetal・5for）apanesepeople：  

CBV＝168H3＋50W＋444formen  
CBV＝250Ti3＋63W－662forwomen  

WhereHisheight（m）andWisweight（kg）．   

Bloodprcssureandpulserateweremeasuredauto－  
maticaJ）yeverylminuteduringap）lereSisin42men（19－  

67yearsoJd）and72women（18－69yearso】d）withaau－  

tornaticb］00dpressuremonitor（Paramatec，PS－230）．The  

re）iabi）ityofthepuJseratemcilSureIllentWaSCOnnrmed  

by the simuItaneous eJcctrocardiograph measl】rementS  

inthrecdonors．AJ）procedureswererul】yexp］ainedbe－  

fbrehandandtarriedoutolldonorswhoagreedtopar－  
ticipatein1hest11dy・  

RESULTS  

InFig．1，theincid即CeOfVVRsthiltOCCurredinWBand  

aphercsis donation was compared between men and  
WOmen donors ofdiflbrent agcs．The hlCidence ratc of  
VVRs associaIed with WB dona【ion dccreased wilh ad－  

VanCing age bothin rnenilndin women．Tn contrast，  

therel〟aSnOSuChacJearlcnde11CyinWRsinapheresis  
andtlleVVⅥincidencerateinaphcl●eSiswasmuchhigher  

inwomcnthanll－e）1．p；lrlicuIarJyl）1CJdcrlydonors．The  

meanincidenceofmsofWBdonorswasO・83percent  
inmenandl・25percentinwomen，Whilethatofapher－  

esisdonorswasO・99percentinmenand4．17percentin  

WOmen・Theseincidenceratesweresimilartothosepre－  

viouslyreported．4   
Therelatior）ShipbetweentheVVRincidenceandage  

inapheresisdonorsdiffereddependingontheapheresis  
CyCte（Fig．2）．lnmendonors，theincidenceofVVRsthat  

OCCurred during the甫rst and second cycJes decreased  

WithageandwassimiTartotheWBdonationshownin  
Fig．1，butitwasindependentofageatthethird－fburth  

CyC］es・1nwonlen donors，theincidencea）sodecreased  

tvithageatthefirstcycIe，butitwasindependentofage  
atthesecondcyc】candincreasedslight）yw川1advanclng  

ageatthethirdtofourthcycles．TherewasacleartenT  
dencyfbrWRstooccIIratalaterstageofaphcresiswith  
advatlCl11gage．   

msare knowntooccurmore血■equentlyinfirst－  
time donors ul；lnin repeated donors・2－4・Gl－Iowever，in  

WOmenaphcresisdonors．therewasnoslgnificantdiffbr－  

encein the numbcr ofprevious donations between  
healthyal－dVVRdonors．Nearlyallofthewomenapher－  

esis donors over45yearso】dwhosulTercdfrom ms  

dona†ed repeatcdJy（mean，24．8tinlCS）and VVRswere  

detec（edinonIyonenrsトtimedonor（lof45）．  

ThehighrateofWRsinwomendonorsi11aphcresis  
COuJdpartJybereIatedtothefact†haItheCBViss）t；nifi－  

Cant］yless（approx．，20％）inwome11thaninme）1donors  

（Tablel）、ThemeanCBVofthedonorswhosufrcredfro111  

WRswasa）sosJigllLly】e云s（approx．，4％）thanthatofllle  

COI－trOldonorsandthedifferencesweresignificant（p＜  

0．01）bothformeniln（1brwomen donors．  
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柑－ 25－35－45－ 55－  18－ 25－ 35－45－ 55－  
24 34 44 54 69  24 34 4ヰ 54 69  

Age（years）   

Fig．1．VVRincidencerateinreJationtoageinWBand  

apIlert！Sisdonors．Nole山atinmelldonorstheinci血nce  

decreasedwilhadvanclngageSbolhinWl主andin；lphercsis  

dollation，btJldlatinwomendonors（herew；lSaIar‡；edirfbr－  

encebetweenWBandaphercsisdonaljon．Thedj恥rence  

WaSSignincant（p＜0．05）belweenlheyotJngerlhreeraJlgeS  

OfWBdoJlOrSandmerLaPheresisdonorsandalsobetween  

35－and44－and55－tO69－year－OJdwomenapheresisdonors．  

1562 TRANSFUS10N VoIume42，DeceJ’nber2002  
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18－ 25－ ユ5－ 45－  

24 こ14 ヰl  

Fig．2．ThereIatjonshipbc【WeenVVRincjdcnccandagcat  

di鮎rentstagesor叩heresis．Inyounf；erdonors．Wltsinci－  

｛kncedidnoldi恥－muChaldifkTenlCyCle＄Oiapheresis・In  

COntraSl，O］derdonor＄lendedtoexpericnceVVRsalalaler  

StageOr叩heresis・Asignificantdi鮎rencewasindic；lLedby  

thepvaIueorlesslhanO．05．ThedjE鮎rencebctween18－and  

24－and25－tO34－year－0）dmendonorsatthesecoJldcycle  

WaSdsosign弧ca山（p＜0．05）．  
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VASOVAGALREACTJONS］NAPHERESIS  

TherelationshipbetweentheCBV  
andVVRincidence was comparedin  
WBandapheresisdonation（Fig．3）．In  

men，therewasatendencyfortheinciT  
denceofVVRstodecreasewithlarger  
CBVbothinWB andin apheresisdo－  
nors・Inwomen apheresis donors，the  

CBVdependencywasweakerinapher－  
esiscomparedwithWBdonors．  

CBVdependencyoftheVⅥlinci－  

dencewasgreaterinolderthanyoung  
WOmen donors．Theincidence rate of  

WOmen donors over45years oldwas  
4・8，2．8．andOpercentwithCBVof2600to3700，3800to  

4300，andgreaterthan4400mL，reSpeCtively．Incontrast，  

inthedonorsbelow45yearsold，itwas5－1，3．6，andl．9  
percent，reSpeCtively・Inmendonors，SuChacleardiffer－  

encewas not detected．  

The relationship between CBVand VVRincidence  
duringthehrstandthesecondtofourthcyclesofapher－  
esisdifferedbetweenwomendonorsyoungerandolder  
than45YearSOld，aSShowninFig．4．Below45yearsof  

age，aPprOXimately25percent ofms occurred atthe  
缶rst cycle relativelyindependent ofthe CBV，Whereas  

OVer45years ofage，OnlYlO percentofVVRswercob－  

SerVedatthefirstcyc7e．lnw【‖11CnOVer45yearso］d，lhe  
mincidencewasrnuchlessinthedonorshaviJlgCBVs  

grealerth；lI13800I】lL．  

mincidence during apheresisin women donors  
OVer45yearsoldwasrelativelyhigh（SeeFig・1），Particu－  

larlyatthelLlterStageOfapheresis（SeeFigs．2and4）．To  

irIVeStlga【e the possible mechanisms underlyir）g these  
たICtOrS，blood pressure and pulse rこ一te Were meaSured  

duringapheresisin72women（19－36yearsold，n＝53；  

40－69yearsold，n＝19）and42mendonors（19－27years  

Old，n＝27；4′ト67yeilrSOld．n＝15）．  

Typicalexamplesofbloodpressure andpulse rate  
recordedduringapheresisareshowninFigs．5Aand5B，  

byaveraglngValllCSObtainedfromfivedonors・Systolic  

bloodpressuregraduallydecreasedbyabout15mmHgin  
lO to15minutes afterstar［1ng aPheresis andthen be－  

Came rnOre Orlcss steady・Diastolic pressure a】so de－  

CreaSedwithtimealthebeginningbutitsdegreewas】ess  

than systoユjcpressure．IrreguJarfluctuこ一tionswcreoften  

Observedindiastolicpressure．NocIcarchangewasob－  

Servedinrelationtobloodwlthdrawalandretumbothin  

SyStOlicandindiastolicpressure．AparticularpatternOf  
bloodpressurecouldnotbeusedforprediction ofm  
OCCurrenCe．   

Incontrasttob】00dpressure，bloodwithdrawalaf－  

fectedthepulserate・Threedifferentpatternsofchanged  

p山seratewerefoundduringapheresis．Onepatternwas  

areasonablystableratethroughoutapheresis（typeA），aS  

Shov爪ninFig．5A．Thesecondshowedanincreaseinpulse  

rateduringwithdrawalaLnditsrecoveryduringretumof  

Volurne42．December2002 TRANSFUS10N1563  
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Fig．3・VVTtincidenccinre）ationtoCJIVjnWBaJldapheresis  

doJlation．TheCBVwascaJctJIatcdbytJleeqt）ationsdc－  

＄Cribe（IiIlthemethoJ，Thesig爪ificaJICeOflhe（lirlbrcJICeis  

indjcatcdbyp＜0・05．  

2600 3200 3800 4400 2600320038004400  

CBV（mL）   

Fig．4・VVRincidenceinrelatjontoCBVheforc（flrstcyc）e）  

andaftertheendoffirstcyc）eofaphcresis（SCCOndcyc）e）in  

WOmendonorsbcJowandover45yearsold．NotetJlehigher  

incidencewithsmaJJerCBVandaIsoarLerlhefirstcyc）eof  

apheresis．  
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Fi臥5・BloodprcssurcandpuJseratcmcasuredeveryl  

minuleduringaphcresis，’tVemginf；h・Omrivewomendonors  

WhoscpllIseratewa＄SLab）c（＾）andi一一CreiISed（Jl）during  

bloodwilhdmwi11・（◆）Sys10Jicand（▲）dinstolicb）oodprcs－  

Sure；（■）puIseralc．  

1‾ ① r  く○ －－ tD †－ u） r や ▼－ く○ －                  －檜  ▼－ （ヽ  N  一つ  rつ  ■寸  勺・ の  uつ  tD  

Minule   

Fig・6・（＾）Bloodpress11reamlpuJseraleinilWOmCndonor  

（43yeilrSO］d）whosumbrcdrromVVRsdurint；LhcthirdcycIe  

Orb】00dwiLhdri－WaJ・mSWCrCaCCOmpaniedbytachycardia  
anl‖owcredhJoodprcssure，andlheJllachycitrdiawil＃h）－  

】owedbyproIongcdbradycnr（liil．Thetlt）nOrWaSlaiddowll  

natuntiIrecovery・（n）Anolhcrcx；”T・PJcorWRs（iI20－yCar－  

01dwomandonor）．m＄OCCIJrrCtJwhcnshcsLarlcdto）cave  

thebedandwcreaccompanjedhybradycardiaanlItlyI－OIcn－  

SionhlIowlnglraIISienttachyci－rdi乱揖0山血I10rSShl〉Wedan  

iJICre‘一＄einpt．1serateduringbJoodwitlldri－WaI（inLlic；llcdhy  

horkonlillt”rS）・（◆）Systolic’lJld（▲）dhsLoIjcbItIOdprt！S－  

Sure；（■）p山serale．  

tivcly・Incontrast，inn－endonorsovcr4（）ye＝lrSOTd，40  

percentweretypeB（60f15）and60percentwerctypcA．   

ThenleanCBVofthedonorsshowint；Pl】lserale飢1C－  

tuations（lypeB）was】ess（about7％）Lhanthoscshowillg  

StablepuJserate（typeA）bothformenalldforwomen  

donors（Table2），andtheirdiffercncesweresigniricant  

（p＜0，05）．   

ThepulseratedataonVVRswercobtainedfromsix  
WOmCn（20－43yearsold）andtwomendonors（23and44  

yearsold）・TheyallsllOWedthcpulseratenuctuiltionsof  

thetypeBbeforetheappearanceofVVRs，aSShownin  
twoexamp）esi】TustratedjnFigs．6Aand6B．Thedonors  

ShovminFig・6werekeptinbedhorizonta11yuntilthey  

recovered・without mcdication・TypicalVⅥミs wereac－  

COmPaniedbyrnarkedbradycardiaarIdperiodsofhypo－  
tension ofvarious durations．The meanCBVofdonors  

TABLE2・CBV（mL）indonorsshowingstablepuIs  
（typeA）andf）uctuatingpuJserate（typeB）during  

apheresisandinVVRdonors●  

Men   

TypeA   
TypeB   
VVR  

Women   

TypeA   
TypeB   
VVR  

4657．3±284．3（∩＝20）  
4347・1±391．7（n＝19）  
4160．8士458．6（n＝2）   

3819．1士387．0（n＝21）  
3550．9土341．1（∩＝41）  

3535．6±248．6（∩＝6）  

Thedi（ferencesolb［oodvoIumebelweentypeAandtypeB  
donorswerestatisticaflysignificant（P＜0，05）forboLhrnen  
andwomendonors．TherewasnodifferenceinbloodvoIume  
betweenVVRdonorsandtypeBdonors．  

blood（typeB），aSShownirlFig．5B．Thethirdwasan  

irregularnuctuationwithout anyclearrelationshipto  
b】oodwjfhdr；lWal（typcC，nOtShown）．TypesA，B，andC  
WCreShowzlin31，60，aIld9percentofwomcnd（）nOrS  

and49′46，and5perCentOfmendonors′reSPeCtively・  

Women donors over40years old mostly（150f19）  

ShowedthetypeBnuctuatingpattern，andtherewere  
OnlytwocachofdonorsshoⅥngtypeSAandC，reSpeC－   

1564 TRANSFUS］ON VoIume42，December2002  

110   



VASOVAGALREACTJONSINAPHERESIS  

who sufferedfrom VⅥis was similar to that of donors  

Showingpu］senuctuationsoftypeBbothformenandfor  
WOmerl（SeeTable2）．  

D］SCUSSION  

TheincidenceofmsdecreasedwithadvanClngagein  
thepopulationofWBdonors，bothmenandwomendo－  

nors′aS Previouslyreported・2－4，6A simi1ar relationship  

WaS Observedin men apheresis donors．However，nO  

SuChatendencywasfoundinwomenapheresisdonors．  
The WR incidence of women apheresis donors was 
ratherindependentofageorevenhigherover45years  

Old（SeeFig．1）．Thiswasnotduetoahighproportionof  

BrstLtime donorsin olderwomen，becausemostdonors  

OVer45yearsoldwererepeateddonors・  

The CBV was significantly（appTOX・，20％）lessin  

WOmenanditwasalsoabout4percentless（p＜0．05）in  

VWdonorsthaninhealthycorltrOldonors．TheVVRin一  

CidencetendedtobehigherwithsmallerCBV（SeeFigs・3  

and4）・ItispossibleinolddonorsthattheactualCBVis  

lessthanthatestimatedso】elyfromthehejghtilndwejght  

determinations7and that the periphcra】blood poolis  

Small．8ThismayexplainthelargerefIbctsofbloodwith－  

drawa】in older donors．Ifstronger hypovolemiawas a  

ma】OrfactorinVVRincidence，itseemsdifncultto ex－  

Plain thedifferenceinVVRincidencebetweenWB and  
apheresisdonors（SeeFigs－1and3）．Someotherfactors  
SuCh as autonomicLmalfunctionand hypocalcemia are  

morelikely to beinvolvedirlhigherVVRincidencein  
WOmen，particIJ］ar）yolder，apheresisdonors．  

Atachycardiawasofter10bserveddtlrjngbloodwith－  

drawalwithoutar）aSSOCia【edchangejnartcrialpressure．  

Theratioofthedonorswhoshowedsuchpulseratefluc－  
tuations（typeB）washjgherinwomenthanmenandthis  

differencewaslaTgerOVer40yearsofage・Furthermore，  

theVVRdonors allshowedtypeBfluctuこItions・Donors  

havingsmallerCBVhave atendencytoproducetachy－  
Cardia during apheresis（See Table2）．Theincreasein  

pulserateusua11ybecamemoremarkedwithincreaslng  
CyClesofbloodwithdrawal・Thismayhavebeenduetoan  

increased hypovolemia，because the extracorporeal  
bloodvolumeincreaseswithnumberofapheresiscycles．  
Tachycardia，Without anyslgnihcaLntChangesin arteria】  

bloodpressure，hasalsobeenreportedinresponsetoa  

decreasedvenousreturncausedbylower－bDdynegative  
PreSSureinhumans9・100rbyhemorrhageofuptolOmL  

perkgbloodin conscious dogs・11These responses are  

likelytobemediatedbycardiopulmona叩（low－PreSSure）  

baroreceptors，thesensitivityofwhichtohemorrhageis  
Shown to be higherthan those ofcarotid sinus（high－  

PreSSure）baroreceptorsindogs・12Themechanismcaus，  

1ngthetachycardiaduringbloodwithdrawalislikelyto  
beinvoIvedintriggerlngthepatternsofmsbythecir－  
CulatorycontroIcenter．   

Intheapheresis，itispossiblethatthesensitivityof  
baroreceptor，mediatedre幻exisincreasedbyadecrease  
inplasmaCa2＋concentrationthatisknowntobecaused  

bythesupplyofcitrateduringbloodreturn．12・13Thisis  

probablyoneofthefactorsinvoIvedinthehighVVRin－  
Cidencein olderwomen apheresis donors，WhoseVVR  

incidenceisincreasedbyrepeatlngbloodwithdrawaland  
return．NotDnlytheeffectsofbloodwithdrawal，butalso  

theeffectsofcitrateontherenexmediatedbycardiopulー  
mona叩baroreceptorswouldbestrongerinthesmal1er  
CBVofoldwomendonors・Thesefactorsmayexplaina  
highVVRincidenceofelderlywomendonorsandatlater  

StageOfapheresis．  
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GuidancefbrIndustryandFDAReviewStafr   

Co）1ectionofP］ateletsbyAutomatedMethods  

乃ね卵油〝CeJ■甲re此”／∫伽爪）0血′7dβ′て官」‘わ血ね伊〟／わ〃与作n4’可C〃J・J・eJ7／／肋庵血go〃Jろ血  

／甲Jc・〟ゐg∫〃0／C′‘ピ〟／e（”・CO′碑rαWrな加♪′■0′・0′7〟Wクビ八一OJ7α／？〟（わど∫〃0／甲erαJeわろわ‡d  

ダ仇40／‘血クー′ム〟c・ねz′Cd′川∫ビα′川／／e川〟J加‘即J・0〟Cカグ血叩p川〟ぐん▲－〟／f㌦ビ∫J力e  

J一叩JわでJ77ビタ山〃■／毎q叩／血〟e・血／王血．ゞαJT（ブナ・ビg‡血／わ椚．仇岬＝柑〃／／r）㌦．ゞC7／．－．－〝J？α加r〃〟／血  

（昭）J■0〟C々，CO／一拍CJ血‘卿′・呼r′〟／ビf以・－／‘ガイわ′0〟C〟冊OJ／血J7／妙血（押J一甲J・ぬJe肋∫J（妨  

C（J／／血仰J・呼J・／α／ビ  J制J血′■抽／郎k椚〟k〟〟叩（7騨げ／鋸－gJJねbJ7化  

T．   INTRODUCTION  
ぐ  

Thisguidanceprovidesyou，bloodestablishments，andFDAstafrwithrevisedrecommendatjons  

fbrtheco】lectionofPlatcletsbyau10matedmethods（plateletpheresis）．Thisguidanceisintended  

tohelpyouensuredonorsafbtyandthesafbty，Purity，andpoIcncyofP］atc］etscollectedbyan  

automatedbloodcellser）aratOrdevice・Forthepurposeofthisdocument，PJateletscoI］ectedby  

automatedrnethodsandresuspcndedinp］asmawi1］berefbrredtobytheproductname  
“P［atelets，Pheresis・M Weconsidertherecommendationsinthisguidancedocumenttoprovide  

appropnatecriteriaR）rabio］oglCSlicenseapplicationorsupplementfbrmanufhcturingP］ate］ets，  

PheresIS，andprovideguidanceonpreparlngamanuhcturingsupp）ementforPlatelets，Pheresis  

underTitIe21CodeofFedera）Regu】ations601．12  

（21CIヲR60l．12）．   

Thisguidanceapp】iesonIytothefbllowingPlatelets，Pheresiscomponents‥   

● Platelets，PllereSis（Single，double，andtriplecollections）；  

● P）atelets，PheresisLeukocytesReduced（Single，double，andtripleco17ections）；and  

● Platelets，PheresisorP］atelets，PheresisLeukocytesReducedcol】ectedconcurrentlywith   

Plasma，RedB）00dCells（RBCs），and／orSourceP）asma．1   

ThisguidancerepJacesFDA’s“RevisedGuide）inefbrtheCo11ectionofPlatelets，Pheresis”dated  

October1988・AIso，thisguidancefinalizesthedraftguidance，㍑GuidanceforIndustryandFDA  

ReviewStaff‥CoIlectionofPlateletsbyAutomatedMethods”datedSeptember2005・   

FDA，sguidancedocuments，includingthisguidance，dolnotestablishlegallyenfbrceable  

responsibi】ities・Instead，guidancesdescribetheFDA，scurrentthinkingonatopICandshouldbe  

viewedonly年SreCOmmendations，unlessspecincregulatoryorstatutoryrequlrementSareCited．  

1ThisguidancedoesnotapplytoplateIetpheresiscomponentscoJlectedconcurrentlyduringapheresisgranulocyte  
COllectionproceduresorplasmareducedapheresisplatelets，Whicharenotcurrent］ylicensedproducts，OrtOPIalelets  
preparedh．omplasmapheresisasdescribedin21CFR640．22（b）．  
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ColltainsNonbindimgRecommenda暮ions  

TheuseofthewordshouldinFDA’sguidancesmeansthatsomething】SSuggeStedor  
recommended，butnotrequired．   

IfyouhaveanyquestionsabouttheefftctofanyPOrtionofthisguidanceonaregulatory  
requirement，COntaCttheCenterfbrBio19gicsEvaluationandResearch（CBER），0柘ceofBlood  
ResearchandReview，DivisionbfBIoodApplications，at301－827－3524．  

ⅠⅠ．  DISCUSSION  

A． Background  

Plate】etpheresisistheroutineco】1ectjonofplateletsuslnganautOmatedb700dce11  
SeParatOrdevice，WhichresultsintheproductPlatelets，Pheresismanufhctured什oma  
highyie】dof－plate］ets丘omasIng］edonor．TransftJSionofPlateIets，Pheresisisefftctive  
fbrtreatlngPatientswithp］ateletrelatedinsufnciencies，Whilelim）t．ngtherecIPlent，s  
exposuretoplate）etsn’Ommu）tjpledonors・lnrecentyears，manylmprOVementShave  
becnmadeinautomatedbloodcellseparatordevicetechno］ogy，Plateletstoragestability，  

andbloodcel］count］ngnlethods，inc］uding：  

・CO17ectioIIPrOCeSSefflciency；  

・StOrageCOntainercharacteristics；and  

・aCCuraCyOfmethodsfbrdeterminmgadonor’spre－donationp）ateletcountand  

COmpOnentyields．  

Automatedb］00dcel】separatordevicesarenowcapableofvariousplateIetpheresis  
COIJectionproceduresincludingbutnot）imiledtothefblTow】ng：  

● CO】Iectionofdoub］eandtripJepTate）ctcomponentsobtainedduringas】ng7e  

procedure；  

・uSeOrin－PrOCCSSIcukocytereduction（Re仁1）；  
● CO‖ectionof、concurrentplasmacomponents（Ref二2）；and  

・CO11ectionofconcLJrrentRBCcomponents（Ref13）．  

Thisdocumentinc7udesthefbllowJngreCOmrnendations：  

● Pub】ishedresearchindicatesthattherelSPOOrreCOVeryOfviablep）ate］etsstoredata  
PHoflessthan6・2（Refg・4and5）・Therefbre，yOurPrOCCSSValidationandquality  
COntrO】（QC）testingfbrP）ateJets，Pheresi豆shouldassureapHatorabove6．2，tOrule  
OutaPH】essthan6・20nthedatetheproductisissuedoronthedatetheproduct  
expires（Outd＝lteS）・NotethatwerecornmendthatyouadoptastricterpHstandardthan  
thatcurrentlyspecifiedin21CFR640．25（b）（2）．  

・YoushouldincludeadditionaldeftrralcriteriafbrdonorsofPlatelets，Pheresiswho  

havetakencertainmedications（SeeSeCtionIII・A．）（Refs．6，7，and8）．  
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・Toprotectthesafttyofthedonor，SeVendaysshouldelapsea鮎rcoHectionofa   
doubleortriplePlatelets，PheresisbeforethedonoriseligibletodonatePlatelets，   
Pheresisagaln．Inaddition，坑rst－timedonorswithoutapre－donationplateletcount   

Shou】dnotundergocollectionofatripleP】ateJets，Pheresis．  

・Becauseofsimi］aritiesbetweenp］ate］etpheresisandSourcePlasmadonation，yOu   

Shou）dfbllowthedonorweightprovisionsforSourcePlasmadonorsunder   
21CFR640．63（C）（6）（seeSectionIll．A．）．  

● QCtesting，aSreSCribedin21CFR640・25（b）（l）through（3）requiresthat，eaCh   
month，fburunltSPreParedfromdifTtrentdonorsbetestedattheendofthestorage   
Periodfbrp】ateJetcount，PHofnot7essthan6．Owhenmeasuredatthestorage   
temperatureoftheunit，andvo】ume．Inaddition，21CFR21l．160（b）requiresthat   
laboratorycontroIsincludetheestablishmentofscient浦callysoundandapproprlate   

SPeCifications，Standards，SaJllPJingplans，andtestproceduresdesignedtoassurethat   
COmPOnentS，drugproductcontainers，C70SureS，in－PrOCeSSmaterials，1abeJing，and   
drugprodL］CtSCOnfbrmtoappropriatestandardsofjdentity，Strength，quality，and   

Pur）ty．   

WealsonotethatbacteriaJcontaminationofbIoodcoJTIPOnentSandassociated  
trans魚1Sionrisksisacontinuingproblenl（Ref§・9andlO）・Bacterialconta－TlinヱItion  

testingisfIlleCeSSarypartOfprocessvalidationandqtlalityassurancemonitoringfbr  
PJatelets，Pheresis．   

B．  Derini†ions   

Forpurposesofthetermsusedinthisguidance，thefo））owlngdefinitionsapply：   

AcIunlpJatcJctyicJd－Thetotalp］ateletyieIdinthecomponent，Calculatedby  

multiplyingtheplateletcountofthesampletimesthevolumeofthecomponent（platelet  
COuntXCOmPOnentVO］ume＝aCtua］pIateletyie］d）．   

Aphcrcsjs－Automatedbloodcollectioninwhichadevicecontinuouslyorhltermittently  
removesasmallvolumeofwholeblood，SeParateSthecomponents，COllectscertain  

COmPOnentS，andretumstothedonortheuncollectedremainder・   

A11Iomatcdb）00dcellseparator－Adevicethatusesacentrifugalorfiltration  
SeparationprJnCipIetoautomatica）1ywithdrawwholeblood丘omadonor，SeParatethe  

Who］ebloodintob）oodcomponents，andreturntothedonortheremainderofthewhole  

bloodandbloodcomponents．Theautomatedbloodcellseparatordeviceisintendedfbr  
routinecollectionofbloodandbloodcornponentsfortransfusionorfurther  
manufhcturlnguSe．   

BactcrialcontiIminationtesting－TestlngCOnductedtodeterminewhetheraproduct  
COntainsviablecontaminatingbacteria．   

Componcnt－Apartofasingledonor’sblood，SuChasplatelets，SeParated丘omwhole  

bloodbyphysicalormechanica）means・ForPlatelets，PheresIS，aCOmPOnentisa  

■
 
・
 
・
－
－
 
 ▲
■
r
 
 

「
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transfusableproductthatmaresult＆oma 
． 

triplecollection（resultinginthreePlatelets，Pheresiscomponents）．   

Concurrentcomponent－Whenabloodcomponent，SuChasPlatelets，isbeingcollected  

duringanapheresisprocedure，aCOnCurrentCOmPOnentisadifftrentbloodcomponent  
（i．e．，Plasma，RBCs）co11ectedatthesametime．   

Dedicateddonation－Platelets，PheresisdonatedfbraspecificrecIPlent．   

Devicesc］carcdorapproved－Describesadevicethathasbeenclearedorapprovedby  
FDApu？uanttOa510（k）PremarketNotification（cleareddevice）orPremarketApproval  

Applicat）On（approveddevice）・（SeeTitle21，UnitedStatesCode，SeCtion360c；Federa）  

Food，Drug，andCosrr］eticAct（FDCA），SeCtion515－PremarketApproval；and，FDCA，  

SeCtion510（k））．   

DonationfrequcneyJnterva）betweenadonor’scollectjonprocedures．   

ProccssYitlidationwEstablishingdoctlmentedevidencewhichprovidesahighdegreeof  
assurancethataspecificprocessw川consistentlyproduceaproductmeetlng）tSPre－  

determinedspecificationsandqua）itycharacterjstics．   

QuaJification・－Apartofprocessvalidationthatestablishesconfidencethata  

manufhcturingdeviceiscapableofoperatingconsistently（equipmentinsta］］ation  

qualification）andcanbcperfbrnledefftctivelyandreproducib］y（processperfbrmance  

qualification），andthatthefinishedproductmeetsallofthereleaserequirementsfbr  

functionalityandsafもty（productpcrfbrmancequa］ification）．   

Rcsidua）WhiteBIoodCcJJ（Wl主C）count－ThenumberofWBCsremainingina  
LeukocytesReducedcomponcnt，CalculatedbymultiplyingtheWBCcount丘oma  

SamPleofthecomponenttimesthevo】umeofthecomponent．lnthisdocument：   

・ref邑rencestoresidualWBCcounttestlngaPPlywhenlhePlatelets，Pheresiswi11be   
labeledasLeukocytesReduced．  

・reftrencestopercentplateletretentionappJytoleukocytereductionbyfiltration，   

providedthereisaccesstoapre－Ⅲtrationsamp】e．   

Rolling12－mOnthperiod－Continualassessmentofadonorovera12－mOnthperiod・  

Thisisnotaset12－mOnthperiod（i．e・，Calendaryear）・   

Targetp】ate］ctyield－TheintendedplateletyieIdprogrammedintoanautornatedb700d  
Cellseparatordevice，Whichmaybebasedonthedonor’splateletcountandotherfhctors．  

To）eranee 

． 

bedescribedasspeCifications．  
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Wejght／vo］umeconversion－Thetotalwejghtofthecomponentminusthetareweight  
Oftheemptycontainerdividedbythespecificgravityofthecomponentequalsvolumeof  

thecomponent．  

III．I）ONORSELECTIONANDM＿ANAGEMENT  

A．  DonorSelection  

Under21CFR640・21（C），PlateletpheresisdonorsmustmeetdonorsLJjtabi］itycriteria  

describedinthebioIog）CSlicenseapp］icationorsupplement・Thesetyp．callyconfbrmto  

donorsuitabilityrcquirements（21CFR640．3）andrecommendationsapplicab】eto  

donorsorWholeBlood．Jnaddition，WereCOJTlmend：  

● donorweightofatleast110pounds（CurrentlyrequiredfbrSourccPlasmadonors  
under21CFR640．63（c）（6））  

● Priortolhcfirstdonation，CO11ectasampleforaplateletcount．  

●1fyoucannottestasampIefbrapIate］etcountpriortothenrstdonation（n）reXamPle，  

becaupethedonorpresentsalamobiJeco］Iectionsite），yOuShouJdcollectapre－  

donatlOnSamP］eandevaluatethedonor，sp）ateletcountaftertheflrstco）1ect）On．  

Youshou］dnotco）lectP）atelets，PhcresisftomdonorswhohaveJngeStedplatelet   

inhibitorydrugsrecent］yenoLlghtoadverselyaffbctplatelet丘JnClionintheproduct，Or  

thesafbtyorthedonor・Theserecommendationsinclude，butmaynotbe）imitedto：  

● Aspirin（AS＾）／ASA－COnlainingdrugS／FeIdene－tWOfuIlmedicalion什cedaysprior  

todonation（Refも．6and7）  

● P）avix（Clopidogrel）andTiclid（Ticlopidine卜14fu11medjcation什cedayspriorto  

donatiom（Rer8）．  

Whenthedrugslistedinthissectionaretakenforaspec摘cmedicalcondition，donors  

Shou］dnotdisconlinuetakingdrugsprescribedorrecommendedbylheJrPhysIClanSin  

ordertobee．igibIe2todonatePlate．ets，Pheresis・＝owever，Wedonotnecessari］y  
recommenddefbrralofsuchdonorsfbra［Jbloodproducts，ifthcdono亡Sareingood  

health，andestablishmentsmaymakeeligibilitydelerminations丘）rdon；ltionsofother  

products．  

2weareusingtheterms“eligib）e”and”e）igibility”inthisguidancetorefbrtothedonorsuitabi】ityrequiremcnts  
describedin21CFR640．3and640．21（c）．  

り－  
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DoれOrManagemⅢt   

l．  PlateletCount   

・Youshouldcollectapre－donationsample打omthedonorfbraplateletcount．   
Thedeviceoperatorshouldenterthatplateletcount，Ortheoneobtained   
immediatelyfo）lowlnglnitiationofthecollectionprocedure，tOmOre   
accuratelysetthetargetpJateletyieldparametersforeachcollectionof   
Platelets，Pheresis．Thesestepsshouldbeconsistentwiththeautomated   
b）00dcellseparatordevicemanufhcturer’sdirectionsfbruse．   

・Foranycollectionfacilitythatcannottestapre－donationsamp7efbraplatelet   
count（forexampIe；amobiIecoIIectionsite），yOumayuSeanaVerageOf   

PreVioushistoricplate）etcounts（asspecifledbythedevicemanufacturer），Or   
adefhuJtplate）etcount（eitherasrecommendedbytheautomatedb］00dcel）   
SeParatOrdevicemanufhcturer，Ordeter血nedbyusingb）00dcenterspecific   
Values），tOSetthetargetplateletyield・Youshou］dnotcol】ectatriple   

Plate）ets，Pheresisfromfirst・timedonorswhodonothaveapre－donation   
PlateletcountavaiIab7eeitherpr）OrtOOrimmediatelyfb1lowlnglnltlationof   
theco）7ectionprocedure．Concurrentcomponentsmaybedrawnifthedonor   
meetseligibilityrequirenlentS丘）rthosecomponents．   

・Youshou）ddeftrfromdonationdonorswhoseplate］etcountsarelessthan   

150，000plate）ets／uLuntilasubseql－entPre－donationp］ateletcountindicates   

thatthedonor’spJateletcountisatleast150，000platelets／uL．   

2・ DonationFrequency   

Toprotcctthesafttyofthedonor‥   

● adonorshouIdundergonomorethan24PTate］et，Pheresiscollcctionsina   
rol）ing12－mOnthperiod．  

● theintervalbetweeneachcoHectionofPlate）ets，Pheresisshou7dbeatleast   

twodayswithnomorethantwoproceduresinaseven－dayperiod．  
・theintervalbetweencollectionofadoubleortrip）ePlatelets，Pheresisandany   

SubsequentcollectionofPlatelets，Pheresisshouldbeatleastsevendays．  

・theautomatedbloodcellseparatordeviceshouldbesetwithapost－donatjon   
P］ateletcounttargetofnolessthanlOO，000platelets／uL   

3． RBCLossPriortoaCollectionofPlatclets，Pheresis   

ToprotectthedonorfromsignificantRBCloss，WereCOmmendthat：   

・yOunOta1lowadonorwhohasdonatedaunitofWholeBlood，aSlngleunit   
OfRedBloodCel】sbyapheresis，OraSlngleunitofRedBloodCellsby   
apheresisconcurrentwithPlatelets，PheresisorPlasmaintheprevious8  

B．  
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WeekstodonatePlatelets，PheresIS，unlesstheextracorporealredbloodce）1   

VOlumeduringthePlatelets，Pheresiscollectionisexpectedtobelessthan   

lOOmL（Rer3）．   

● yOunOtPerformanyconectionprocedureonadonorwhohasdonatedtwo   
unitsofRedBloodCellsbyapheresiswithintheprevious16weeks（Rer3）．   

4．  Tota）PlasmaVo］umeLossPerCollectionProcedure   

Thetota］p）asmavoILlme（exc）udinganticoaguJant）ofal］b）00dcomponents  

retainedpercollectionofPlatelets，Pheresisshouldnotexceed：   

● 500mL（600mLFbrdonorsweighing175Ibsorgreater），Or  

● thevolumedescribedinthe）abelingfbrtheautomatedbJoodcel）separator   

device（thisvo）umemaybemoreorlessthanthe500mLor600mLvolume   
StaledintheabovebuJlet）．  

ⅠⅤ． mFORMATIONPROVIDEDTOTHEDONOR   

Under21CFR640・22（c），theco‖cctionproceduremustbeasdescribedinthebiologicslicense  

applicationorsupplement・Aspartoftheco］Tectionprocedure，P）ate］ets，Pheresisdonorsshould  

rcceiveinfbrmationaboutlhecoIlectionproccdureanditsassociatedrisks・Youshou）dprovide  
P］ate）ets，PheresisdonorswiththesameinfbrmationthatisprovidedtoaWholeBlooddonor3，  

plusthefo1low）nginR）rmationspecifictolheplate］etcoI］ection‥   

・adescrlPtionoftheprocedureforco】1ectionofPlatelets，PheresisanditsilSSOCiatedrisks．  

●infbrmationaboutpotentialsideenもctsoftheprocedureincludingpossibleefftctsasa   

resultofsolutionsand／ortreatmenttoreducesideefrbctssuchastreatmentwitllaC；11cium   

replacement・Examplesofsideeffbctsincludeanticoa声ulantefftcts（tinglingand／or   

nausea），hypovolemia（decrcasedbloodvolume），fhintlng，andanyothersidee拝もctas   

describedbytheautomatedbloodce）1separatordevicemanufhcturer．  

●inJbrmationindicatingthattherearelimitationstothenumberandtypesofcomponentsthat   

Canbedonatedperyear．  

V． COMPONENTCOLLECTTON   

ImprovementsincollectionofPlatelets，Pheresishaveenabledbloodestablishmentstoobtain  
fromasinglecol）ectionprocedureone，tWO，OrlhreePlate］ets，Pheresiscomponent（S）（and  

COnCurrentCOllectionofPlasma，SourcePlasmaand／orRBCcomponents）．  

3ReftrtoFDAregu）ationsandguidancedevelopedbyFDAonthistopICandavai1ableontheFDAwebsite．  
http：／／w・fda．gov／cbern）lood／bldpubs．htm  
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Under21CFR640・22（c），theco）1ectionproceduremustbeasdescribedinthebiologicslicense  

applicationorsupplement．lnaddition，thephlebotomymustbeper払rmedhyas；ngle  
uninterruptedven］PunCtureWithminimaldamageto，andminimalmanlPulationoちthedonor■s  

tissue（21CFR640・22（d））・Asteri1econヮectingdevicemaybeusedasdescribedinthe  

manufacturer’sdirectionsfbrtheapheresISCO】lectionset．Theautomatedbloodcellseparator  

devicemustperfbrminthemannerforwhichitwasdesigned（21CFR606・60（a））．Accordingly，  

yourcol］ectionproceduresshouldbeconsistentwiththeOperator’sManual，directionsfbruse，  

and／ormanufacturer’sspecifications．SpeCificationsidenti頁edbythemanufhcturermaylnClude，  

butnotbelimitedto，thedonor’splateletcount，Weight，heightorhematocrit；the  

minimum／maximumvolumeofthestoragecontainer；plateletconcentrationperuLinthestorage  

COntainer，OraCtualplateletyield・Inaddition，Suppliesandreagentsmustbeusedinamanner  

COnSistentwithinstructionsprovidedbythemanufacturer（21CFR606．65（e））．  

VI． VALIl）ATIONOFTHECOLLECTIONPROCESS   

TheCurrentGoodManufbcturingPractice（CGMP）regu］ationsdescribedin21CFRParts210  
and21lcontaintheminimumrequlrementSfbrmethodstobeusedin，andthe丘ICi］itiesor  

COntrOIstobeusedfbr，themanufhcture，PrOCeSSing，PaCkingorholdingofadrugtOaSSurethat  
thedrugmeetstherequirementsoftheFDCAastosaftty，andhastheidenlityandstrengthand  
meetsthcqua】ityandpur‡tyCharacteristicsthatitpL．rPOrtSOrisrepresentedtopossess  
（21CFR210．1（a））．TheseCGMPregulationsaJsoapplytoWhoZeB）00dandbloodcomponents  

（21CFR210．2（a），211・1（b））andsupplementtheCGMPregulationsfbrb）00dandblood  
COmpOnentSCOntZIinedin21CFRPart606．AsaneIementofCGMP，PrOCeSSValidation  

“establishesdocurnentedevidencewhichprovidesahighdegreeofassurancethataspeciflc  
PrOCeSSwi11consistentlyproduceaproductmeetlngltSPre－detenninedspecificationsand  
qualitycharacteristics”（Re仁＝）・4werecomnlendthatestablishingdocurpentationofprocess  
VaJidationinclude，butnotbelimitedto，Validationprotoco】developmcnt，1nStalTation  
qualification，PrOCeSSOPeratOrPerfbrmancequalification，こIndproductperfbrm之InCeCOmpOnent  
qualification（Ref二11）・   

Eachdeviceintendedfbrtheroutineco11ectionofP）ateIets，Pheresjsmustbeclearedor  

approvedbyFDAfbrthispurpose（墜蔓21CFR864・9245）・Youshou）dconductvalidationof  
theco17ectionprocessusingeachtypeofdeviceusedinyourestablishmentpriorto  
implementlngrOutineco11ections・   

Inaddition，yOurVaJidationeffbrtsshouldincludethefbllowlngmanufacturmgsteps‥   

cell countingng 
・pHmeasurement‥WereCOmmendthatapHmeterorgasanalyzerberoutinelyusedrather   

thanpH（nitrazine）paper．  

component weighingng 

4Therequlrementfbrprocesscontrolissetforthingenera］termsin21CFR211・100・  
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・Sterileconnectingmethod（Refこ12）  

● StOrage  

・Shippillg  

A． EquipmemtImstallation（）uaIirication  

21CFR606．60（a）requiresthatequipJllentbeobserved，StandardizedandcaJibratedona  
regu［arlyscheduledbasisasprescribedintheStandardOperatingProceduresManual  
andmust，perfbrminthenlannerforwhichitwasdesigned．Uponinitia］installation，the  
automatedbloodceI）separatordeviceshouJdbeqL）alif7edasdescribedintheOperator’s  

ManuaTornlanufhcturer，sdirectionsforuse．  

臥   Valida暮ionl｝rotocoI  

AnintegraleIementoftheperfbrmanceanddocumentationofprocessvalidationisthe  
developmentofavalidationprotocol・YoushouldreftrtoFDA’s“GuidelineonGeneraI  

PrincipIesofProcessVaIidation”（Refll）asanout＝nefordevelopingyourvaJidatiol－  

PrOtOCO暮．ThevaJidationprotocoIshou7dincludeat］eastthefbl）ow）ng：  

・adcscrtpt］OnOf．theequJPmenttObeLJSed  

・minimL］m／111aXim＝TlaCCePtableva）uesfbrtheP］ate）ets，PheresiscoJ）ectionand／or  
COmPOnentaSSPeCilledbytheautomatedbloodce］1separatordevicemanuねcturcr  

－ tOtaJvoIume（afterremova］ofsamplesfbrhematologicaltestingandbacteriaI  

COntaminationtcsting），includingperco］一1POnent（COntainer）n．0）Tldoub］eand  
tripIccoI］ections  

－ aCtua】p）atelctyield  

－ reSidualWBCcount（ifLeukocytesReduced）fbrthecoIIectionandcoJTIP？1－entS  

（irmuItipIeconlPOnentSareCOllected），alldperCentPlateletretentionwhen  

app血Ible  

－ COnCurrentCOmPOnentVOlume（P）asmaorRBC），ifapplicable  

－ PHmeasurement  
・manufhcturer’sspecificationsorrecommendationsfbrprocessingparameters（享．e．，  

actualplatc）etyie］dztndconcentration，WeightorvolumecoIIccted）  

・descriptionofsuppIiesusedinthecol）ection（e．g．，COllection／storagecontainers，  
anticoagulants，etC．）  

・fhilt）reinvestlgationcriteria  

・PerSOnneltra．nlngCriteria  

・StandardoperatlngPrOCeduresforperfbrmlngeaChelementoftheco11ectionprocess  
・documentatjonofthevalidationprotocoIcriteria（a1loftheabove）  

C． ProcessPerhrmanceQualification（Operator）  

EachpersonengagedinthecollectionofPlatelets，Pheresismusthaveadequate  
education，trainlng，OreXPeriencetoassurecompetentuseoftheautomatedbloodcell  

SeParatOrdevicesinvoIved（21CFR211．25（a））．Establishmentsmustmaintain  
applicablepro丘ciencytestresults（21CFR606・160（b）（5）（V））・  
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WerecommendthatpersonneltramlnglnCludethesuccessful，COnSeCutive，Perfbrmance  
undersupervisionofanappropriatenumberofprocedt）reS，aSde伽edbyyourfacility．  
TheseproceduresshouldresultinthecollectionofPlatelets，Pheresismeetlngrelevant  
COmPOnentSpeCiflcations．   

I）． ProductPer払rmanceQuali茄cationLbrComponentCo）IectionProcess   

VariousmechanicalandbiologlCalfhctorsmayinfluencetheplateletpheresiscollection  
PrOCeSS（i・e・，theopticalqualitiesofadonor’splasma，thedonor’splateletc？untand  

Plateletsize，VaSCularaccess，andprocedureduration）（Refl14）．Theo叫ectlVeOf  
COllectionperfbrmancequalificationistoverifythattheautomatedbloodcelJseparator  
deviceperfbrmsaccordingtothemanufacturer’sclaimswhenused，andthrough  

approprlateteStlngeStablishesconfidencethatthefinishedproductproducedbythe  
去pecifiedprocessmeetsallreleaserequirementsfbrfunctionalityandsafbty（Ref．11）．  

AJIcomponentsco］lectedduringthevalidationprocesscanbereleasedfortransfusion  
providedthattheymeetminimumspecificationsasdefinedbythemanufacturer，are  
】abe）edappropr．ately，andareotherwisesuitabIe・   

Processperforma11Cequalificationshou7dincludetestingfbrtheactua］pJateJetyie］d，PH，  
andvo7ume；reSidualWBCcountandpercentp】ateZetretention（fbrLeukocytesReduced  

COmPOentS）（SeeTablel）・WerecommendthatyouassessthefoJlowingateach  

col】ect）OnSite：   

・aCtualpl；lte］ctyie）d（p）ateletcountmuItipIiedbythevolume）‥   

O determineactualplateletyieldatcollection．   
0 fbllowthep7ateletpre－donationcountrecommendationsinsectionIIT．B，l．，and  

SetanaPPrOPr）atetargetplateletyieldasrecommendedbytheautomatedblood  
Cellseparatordevicemanufhcturertomaxjmizethclikelihoodthateach  
transfusablecomponentcontains＞3・OxlO71p－ate）etsandthetargetcoHection  
type（Single，double，trjple）isachved．  

● pHasameasurementofqua】ityafterstorage：   

O determinepHonthedatetheproductisissuedoronthedatetheproductexplreS  
（Outdates）．   

0 eaChtransfusablecomponentshou）dhaveapH≧6．2  

・PerCen暮pIatc）etretcntion   

O perfbrmwhentheautomatedbloodcellseparatordeviceornltrationmethodis  
nrstputintouseatanestablishmentand／orasrecommendedbytheautomated  
bloodcellseparatordevicemanufhcturer・   

Oifleukocytesarereducedt）yfiltrationandthereisaccesstobothapre－filtration  
andpost一員ItrationsarnPle，Calculatepercentplateletretentionuslngpre－and  

POSt－filtrationvolumeandce］）content．  

● rCSiduaIWBCcount：   

○ perfbrmwhentheautomatedbloodcellseparatordeviceorfiltrationmethodis  

nrstputintouseatanestabIishmentand／orasrecommendedbytheautomated  
bloodce11separatordevicemanufacturer・  
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O Performwithin48hoursofco））ectionorperthemanufacturer，sdirectionsforthe  

Cel］countingmethodologyused（Re£15）．   

0 COnducttesthlgOnthecol］ection（ParentCOntainer）andontheindividual  

COmPOnentS伽）mdoubleandtrjp］ecollections  

● VOlume：   

O determinethevolumeafterremovalofsamplesfbrtesting（i．e．，Cellcount，  

bacteria］contarninationtesting）．   

0 mleachstoragecontainerconsistentwiththemaIlufhcturer，s  
minilTlum／maximumspeciflcations．   

O equi］ibratestoragecontainersfbrdoub］eortripleco】1ections±10mL，OrPerthe  

nlanUfhcturer，sdirectionsifdif托rent．   

YouaIsoshouIdqualifydevicesandperfbrmfhi］ureinvestigationsasfbllows：   

● DeYices：   

O COmPleteproductperfomlanCe．qualincation丘）raPheresisdevicesfromdi舵rent  

nlanufhcturers，andfbreachmodel．   
0 0btaindata丘oma11automatedbIoodcelIseparatordevicesateachsiteforinjtial  

PrOductperfbrlllanCequalification．Ifadditiona）devicesofthesamemodelare  

addcdatthefhci】ityafterqualification，includequa］ificationdatainmonthlyQC  

Only．  
● Fai］tJrCiJ”eSIigi－tion：ConductaninvestJgatjonfora11componentqualification   

fhilしIreS，andwhenappropriate，initiatecorrectiveactionandfo170W－uPmeaSureS（see   

21CFR211・］92；606・100（c））・Weunderstandthatsomefhiluresmayoccurdueto   

COnditionsno（resuIting丘omafhi］ureoftheprocess（e．g．，autOmatedbloodcell   

SeP竺ratOrdevicefhilures，donorreactions）・1naddition，yOuShould：   

○InVeStlgateaSqualiflcationfai］uresresidualWBCcountsthatexceedthe  

斤目owlng：  

・Singlecollection：≧5．OxlO6（coHection）  
・doublecollection：≧8．OxlO6（COllection），and≧5．OxlO6（eitherorboth  

COmpOnentS）  
・tripleco11ection：≧l．2Ⅹ107（co】1ection），i．nd≧5．OxlO6（One，tWOOraJ）  

threecomponents）．  

0 However，eaChtransfusablecomponent丘omadoub】eortriplecol］ectionof  

Platelets，Pheresismaybe）abeledasLeukocytesReducedprovidedt】lereSidual  

WBCcountonthecomponentisfoundtobc＜5・Ox106・invest）gateCOllections  

thatfhiltomeetthepercentplateJetretention，ifperforl一一ed・rlowever，the  

COmpOnentmaybetransfusediftheactua）p］ate）etyie］disdeterrninedsubsequent  

tofi］tration，andthecornponentislabe）edapproprlately・   

Variationintheactualplateletcountmightbeduetotheplateletcounterusedandthe  

typeofplateletcountusedatthetimeofcollection（pre－donationorhistoricaverage）．  

However，yOuShouldselectaslati5ticallysour）dsamp】esize，basedon95％conndence  

that75％ofcoIT）POnentS（plate］etyield）willmeettherecomrnendedresults（seeTable  

l）・ForpHandrecommendedresidualWBCcount，yOuShouldselectastatistically  
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SOundsamplesize，basedon95％con貞dencethat95％ofcornponents（pH）or  
CO11ections（residualWBCcount）willrneettherecommendedresults．Usingthe  
binomia）statisticfbrexample，aminimumof60components／collectionsshouldbe  
tested，withzeroprocessfailures（93testedwithoneprocessfailure，］24testedwithtwo  

PrOCヲSSfailures，etC・）toqualifytheprocess・Determinethesamplesizeselectionbefbre  

Startlngthequalificationprocess・Forexample，ifyoutest60samplesandencountera  
failure，yOuShouldnotcontinuewiththetestlngOfanadditiona133components．Ifyou  
Selectasamplesizeof93andencounterafailureduringtestlng，yOumayCOntinueto  
testbutthereshou】dbenoadditionalfailures・Simi1arly，ifyouselectasamp］esizeof  

124andencountertwofailures，yOumayCOntinuetotest，butthereshouldbeno  

additionalfailures．  
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Tablel・  ProductPerbrmanccQua］摘cationCriteriabrtheP）atelctComponent  
Col】ecIionIIrocess  

Test   RecommendedResulls   TargeIl   AllowableProcessFailures2暮0魚亡Ilieve  
recommerLdedresuIIsfbrase暮OrNtests3   

Actua】plateleI  ウ5％／75％史  
●■  ★★  ★★  

N＝‖  N＝18  N＝23  
yieldo†  

h・anSruSabIe  0   ヱ   

亡OmPOnml暮   

l）‖   ≧‘・2   95％／95％   N＝60   N＝95   N＝124  

0   2   

Per（：ent  ＞＄5％亡OmPOnent  ，5W，5％ N＝60   N＝り3   N＝124  

川m岬冊血  reIenIionirpe沌）rmed  
★★★★   

retenIion  0   2   

Rcsi（JualWI‡C  SingteぐOIIection：   ，5％／，5％   N＝‘0   N＝，3   N＝124  

◆●■◆★ ⊂Ount   ＜5．Ox川‘  eollecIions  ぐOlteぐIions  亡OIlections  

0   1   2  

Dollble仁Olleclion：   ，5％／ウ5％   N＝‘0   N＝ウニI   N＝124  

CoIIeぐIion：＜臥0Ⅹ10‘  collecIions  colleclit）n5  colleぐIions  

OrCom叩nenIs：＜5．0Ⅹ  0   2  

10血  

Triplecoltecthn：   95％／，5％   N＝‘0   N＝ウニI   N＝124  

CoIkぐHon：＜1．2Ⅹ107  亡Ollel：tions  coIIeぐIil〉nS  collぐぐ【ions  

OrCompo肝nIs：＜5．けⅩ  
0   2   

lが  

l・2 processhi）t）reS｛”．）y；∫．Onl）rOCeSSR－iIuresshou）dbeexcltJded・  
3 corrcctiYeilCtionsfbrcxccc（，ing；一1）owabIeprocesshi，ures  

● i†yollSeIectasilmlllesiヱeOrll；川d爪ndoneれIilure，17ildditio…1sampIeswouldneedtobe  

lestellwilhlll〉；ldl肘it）n；l‖最Iures．  

●iryouseIecla5∬‖－叩】esizeo川OnndrindoneIait－1re，刑a（Il】i‡ion；lls銅一叩teSW（川Idneedtol－e  

（esfet）wi（bno；1tJdiパona‖tliJures．IfyouseIectasamplesizeo†93andrindtwofbi】urcs，157  

ill川itionilIs；lmPlesshouldbetesl別Iw托hnohiIures．Ⅰ†yousele亡t；lSilmPlesizeo†124織ndrind  

threeli］ilures，）27illltJi（ionalsamp）esshouldbetcstetJwiIhnoたIiIures．  

★ ゥ5％川n爪‘】en〔eth；l■gre；－－er廿…n75％orIhecomponentsmeet仙est州dard・  

★★ ThesElmPlesizICnumbersc：”beuse（Iill；lSamPlingp暮；lntl用tShouldbereprcscntativeofproducts  

川仙cIedoneil仁11m；lCllinetypeineilぐhね仁itity．  

95％conri（Jenecth；ltgre；］IcrthiHt，5％oftheeomponentsmee（theshMhlrd，  
Orperthecol血Iiner／iltJtOm；］（cdb）001lcd）sepamIordeviccmfLnl沌ICturer’sspecifh］（ions  

T］1eStr；lIined recommentJcd resuJIsshouhlensLJrethilItheindjvitIualtransfusilb］cuIlitswi‖be＜5．Ox  

lO‘evcnwitha25％errorinequilibrationofthevoIumefbrdoubleandtrip）eco．）ections・  
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E． Re－Qualincatiotl／Re－Validation   

・Exceedingtheallowableprocess払iluresofthecollectionprocessqualificationmay   
indicatethattheprocessisnotincontrol．Youmustinvestlgateandcorrectthe   
SOurCeOfthisfailure（些旦21CFR211・192，606・100（C））andshouldrepeatvalidation．   

● Themanufacturermayprovidere－qual浦cationrequlrementSfbrtheautomatedblood   
Cellseparatordevicetobefo】lowed．  

VII．QUALITYASSURANCEANDMONITORING   

Qualityassurance（QA）isthesumofactivitiesplannedandperfbrmedtoprovideconfidence  
thatallsystemsandsysteme］ementsthatinnuencethequalityofthecomponentarefbnctioning  
asexpected（Ref・13）・Whenthisisdempnstrated，theprocessisconsideredtobeinastateof  

COntrOl・WhetheraprocessisoperatlnglnaStateOfcontrolisdeterminedbyanalyz］ngtheday－  

to－dayprocessandthedatafbrconfbrmancewiththenlanuhcturer’sspecificationsandfor  

Variability．   

Youmusthaveaqualitycontro】（QC）unitthathastheresponsibi】ityandauthoritytoapproveor  
rqectallcomponents，COntainers，Clost）reS，．n－PrOCeSSmateriais，PaCkagingmaterial，1abeling  

anddrugproductsandtheauthoritytoreviewproductionrecordstoassurethatnoerrorshave  
OCCurredor，iferrorshaveoccurred，thattheyhavebeenfu11yinvestigated（21CFR211．22（a））．  
Thus，theQCunit’sresponsibilitiesincludethereviewofproductionrecords，andthereviewof  
COmplaintsinvoIvingthepossiblefailureofaproducttomeetitsspecifications．（See，fbr  
example，21CFR211．22，2‖．192，21l．198，606．100（c））．PleaserefertoFDA’s“Guideline払r  

QualityAssuranceinBIoodEstablishments”（Rc「13）fbrdeve］opingaQAandMonitoring  

PrOgram・  

A・ StilndardOperil暮ingProcedures（SOPs）i］nLIRccordkeeping  

l． RequirementsfbrSOPs  

・Anautomatedbloodcellseparatordcvicemust”perfbrminthemannerfbr  
Whichitwasdesigned’’（21CFR606・60（a））duringthecollectioor  

PrOCeSS】ngOfapheresiscomponents・WrittenSOPsmustbemalntainedand  
mustincludea11stepstobefbllowedintheco11ection，prOCeSSlng，  
COmpatibilitytesting，StOrage，anddistributionofbloodandblood  

COmPOnentS（21CFR606・100（b））・Therefbre，yOmuSthavewrittenSOPs  
foreachstepintheco17ectionofP】atelets，PheresIS．  

2． Additiona】ProvisionsApplicabletoSOPs  

・Adversereactions：YoumusthaveawrittenSOPfbrinvestlgatlngadverse  
donorandrecipientreactions（21CFR606．100（b）（9））．Inaddition，yOu  
Shou】dhaveawrittenSOPfbrmanag］ngaCardiopulmonaryemergencyor  
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anyotheradversereactionsassociatedwithdonation，COntainingstepsfbr   

COntaCtlngPhysicians，Obtaininganemergencyrescuesquadresponse，and   

transportlngthedonortothehospltal．   

● Hematocri暮：7ftheflnaIplateletco＝ectioncontainsmorethan2mLof   

PaCkedRBCs，yOuShou】dattachasampleofdonorbloodtotheplatelet   

StOrageCOntainerfbrcompatibilitytestingtopreventthepossibilityofan   

adversereactionduringtransfusion・Tnaddition，yOuShouldholdthe   

PTatelets，Pheresisco11ectionpr．ortodistribL．tingasLeukocytesReduced   

untiIaresidualWBCcountofthetransAJSabJecoJllPOnentCanbedetermined   

andfbundtobe＜5．Ox10b．   

● ComponentvoJume：Youshoulddescribehowtoprocesscomponentsinthe   
eventthevoJumeexceedstheautomatedbloodceILseparatordevice   

manufhcturer，sspecifications・lnaddition，thevolunleinthestorage   

COiltainersh・Omdoubleortripleco】IectionsshouJdbewithin±10mLofeach   

Otherorperthemanufhcturer’sdirectionsifdiffbrent，   

● SilmPlesLbrQC：ContaineTSfbrQCsamplesshou】dbeattachedtothe   
COnlPOnent／collectionsetuslngaSteri】econnectingdevice，tOenSurethe   

n－aintenanceofthec）osedsystem．   

● Ach＝1）p）atcIctyicld：Theplateletyie］d什omeachcoHeclionofP）atelets，   

Phcresisshou）d』eavaiJabletoprovidetothetransfusion托1Ci】ity．   

● PHIIICi．SurCment：＾ccuratepHmeasurementistimedependent，and   

SamPlesshouJdbetestedwithinlhourofsampling，OraSSL．ggeStedbythe   

manufhctLlrerOfthepHrr．easurernentsystem・Werccommendthatap上I   

meterorgasanalyzcrberoutine】yusedratherthanpH（nitrzIZine）paper．  

］lowever，ifyouc］100SetOdeterminepHmeasurenlentSWithnitrazinepaper，   

theselectedpapershouldreadinincrementsofone－tenthunits，Oritmay   

provideinaccuratemeasurements．   

● Rl‡C）oss：Youmusthaveawritte一一SOPfbryourcollectionprocedure，  

includingin－PrOCeSSpreCautionstonleaSureaCCuratelythequantityofblood   

renlOVedfro－nthedonor（21CFR606．100（b）（5））．Youshou］dcalculatethe   

donor’sRBCIoss，WhichmaylnCludetheresidualRBCsremalnJnginthe   

apheresiscollectionsetafleracoHectionofordisconlinuedcollectionof   
Plale［ets，Pheresis；theextracorporealRBCsremaln．nglneVentOfnoRBC   

rinseback；theRBClossfromcoIlectionoftubesfbrtesl＝一g；and／orcollection   

OfaconcurrentRBC．YoushouldrecordsuchRBC）ossinthedonor，s   

record，inamannerthatallowstrackingofcumulativeRBClossovertime．  
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● Bacterialcontaminationtesting：YoumustmaintainwrittenSOPsand   

includeallstepstobefbllowedinthetestlngOfbloodandbloodcomponents   
（21CFR606．100（b））・Bacterialcontaminationtestingshouldbeperfbrmed   

uslngaCulturebasedmethodology，andusingyourestablishedprocedures．   

・QChilures：Youmustthoroughlyinvestigateanyunexplaineddiscrepancy   
OrthefailureofabatchtoーeetanyOfitsspecifications（21CFR211・192）・   

Youshouldde丘neapproprlateCriteriafbrretestlngOfcomponents，teStlngOf   
additionalcomponents，nnallabe）ing，anddispositionofcomponentsthatfai）   

tomeetspecifications．   

・FailureinvestigatioJIS：（些21CFR211．192；606．100（c））Thecriteriato   

assessintheperfomanceofathoroughfailureinvestigation（incIudingthe   
COnClusやns 

． 

COllectiondevice；adherencetoSOPs；lotnumbersofreagentsorsupplies；   

SamPlecollection，handling，StOrageOrShipplng；OPeratOrPerformance，   

traln）ngOrCOmPetenCy；andce11countInglnStrumentPerfbrmanceincluding  

sh消sortrendsincontroIs，   

・Mf）nl沌ICttJrer’spcrfol・manCeSpeCifiei］tjons：Youshouldstatethe   

acceptabletolerancespecificationsfbrthevo］umes，Plateletconcentration，   

and／oractualplate）etyieldfbreachstoragecontainerasdescribedbythe   

manufacturer．Youshouldhaveaprocedureaddress］ngthehandlingof   

COmPOnentSthatdonotmeetthemanufacturer’sperfbrmancespecifications   

（e．g．，uSeinresearchorfurthermanufacture）．   

● Labeling：   

O Theflnalcomponentvolumestatedonthelabe）shouldbedetermined  
afterremovalofsamplesfbrpIateletcountdetermination，QC，and／or  

bacterialcontaminationtestlng．   
0 P．ate）ets，PheresisfortransfusionshouIdroutinely・COntain≧3・OxlO‖  

Platelets．Whenspecia7circumstanceswarranttheiruse，P］ate）ets，  

Pheresiscomponentscontainlnglessthan3・OxlOl】plateletsshou）dbe  
JabeledwiththeactualplateIetcontent・   

● ComponentStorilge：   

oIfPlatelets，Pheresisarestoredat20to24Uc，yOumuStmaintaina  
COntinuousgentleagitationthroughoutthestorageperiod（21CFR  
640．25（a））．Youshou】ddescribehowtemperatureandagitationwi11be  
monitored，andthedispositionofplateletcomponentsthatarenotstored  
proper】y．   

0 Youmustfbllowtheautomatedbloodcellseparatordevice  
manufacturer’sdirectionsfbrSe（21CFR606・60（a））・Ifsterile  

COnneCtinganadditionalcontalner（S）isnecessary，uSeaCOntainer（s）  
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designedtoachieveandprotectasterileconduit．Becauseofdiffbrences  

incontainerspeC摘cations，yOuShouldusecontainers丘omthesame  
manufacturer．   

3・ Recordkeeplng   

AllrecordkeeplngrequlrementSOf21CFRPart606，CurrentGood  
ManufhcturingPracticefbrB］00dandBToodComponents，SubpartI（Recordsand  
Reports）；Part211，CurrentGoodManufacturingPracticefbrFinished  
Pharmaceutica］s，SubpartJ（RecordsandReports）；andapplicableprovisionsof  
21CFR640．20through640．27，muStbemet．   

DonorMon托oring   

l．   P］ateletCounts   

Iftheplateletcountisknown，yOuShou）dnotifyyourMedicalDirectorwhena  
donorhasapostco】Iectionp］ateletcountlessthanlOO、000／uL，andyoushould  
deferthedonoruntilhis／herp）ate）etcounthasreturnedtoatleast150，000／uL・   

Transientdecreasesinp］ate］etcountshavebeenreportedindonorsundergo］ng  
multiplecoltectionsofPlatelets，Pheresis（Ref・16）・YoushouldperiodicaIly  
reviewadonor’srecordstomonitorp］ateletcounts．   

2．  ＾dverseReactionsinDonors   

Records］TluSlbenlaintainedofanyreportsofcomp）aintsofadversereactions  
regardingcachunitofb］00dorbloodproductarlSlngaSarCSt11tofbIood  
CO11cctionortransfusionandathoroughinvest．gationofeachreportedadverse  
reactionrnustbemade（21CFR606．170（a））．   

3．   Red Blood Cell Loss 

● PercoIlection：   

○Ifthecollectionpropedureneedstobediscontinuedforanyreasonbefbre  

COmPJction，andiftheOperator’sManua】allows，yOuShouldattemptto  
retllrnRBCstothedonor．   

0 DonoreligibilitybasedonRBCloss（withorwithoutRBCrinseback，and  

includingallothertypesofdonation）isdescribedinTable2．  
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TabJe2：Recommendations伽rdomoreligibilitybasedonRBClosspercollection  

Wi仙in8weeks   

1essthan200mL   

butlessthan300mL  丘ominitialloss   

Lessthan200mL   

lossofmorethan  

300mLormore   NA   Donorisnoteligibletodonateた）r16weeks  

丘0111initialloss．  

● Perlユmonths：  

Under21CFR6403（b），aPerSOnmaynOtSerVeaSaSOurCeOfWholeBlood  

morethanoncein8weeks・lnanysuchassessment，andinassesslnga  
donor’sRBClossduringthepastrolling12－mOnthperiod，theRBCloss  
associatedwiththecollectionofP）atelets，Pheresis，andhlCludinganyother  
donationtype（i．e・，Vn10leBlood，RBCbyapheresis），Shouldalsobe  
COnSidered．  

■ Tt）t；l】plasmaYOlumellISSPer12months：  

Themaximumvolurne（exc］udinganticoagulant）collected丘omadonor  
duringarolling12－nlOnthperiod，andincludinganyotherdonationtype（i．e．  
WholeBlood，Plasmapheresis）shouldnotexceed：  
0121iters（12，000mL）fbrdor）OrSWeighingllO－175】bs  
014．41iters（14，400mL）fordonorsweighingmorethan1751bs  
（Ref二2）、   

C． ComponentTesting  

l． ComponentSpecificationCheck  

・Actualplateletyield（VOlumexp】ateletcount）mustbedeterminedaftereach  
COIIection（21CFR211．103）．  

・Weighuvolumeconversionisnecessarytodeterminethevolumeofeach  
COllection・Toconvertweighttovolume，dividetheweightofthecollection  
（thetotalweightminustheweightofthebag）bythespec浦cgravity（1・03）．  
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● Bacteria）contaminationtest）ng：Youshou］dperformbacterialtestlngaS   

SpeCifiedbythestoragecontair］ermanufacturer（i．e．，7－daystorageof   

Plate］ets，Pheresis，LeukocytesReduced）．   

2・ QCMonitoring   

Under21CFR211．160（b），1aboratorycontroIsmustincludetheestablishmentof  

SCientificaI］ysoundandapproprlateSPeCifications、Standards，SamPlingpJansand  

testprocedurestoassurethatcomponentsandproductsconfbrrntoapproprlate  

Standards・Oneexamp］eofascientiflca”ysoundstatistica［sampIingand  

analyticp］anisbasedonabino）llia］approach（SeeTab］el：ProductPerfonT）anCe  

Ql］alificationCriteriafortheP）atelelComponentCol】ectionProcess）．The  

SarnPlings［ZeSdescribedinTab］elwillconfirmwith95％confidencea＜5％  

non－COnformanceratefbrpHandresidua）WBCcount，and＜25％non－  

COnfbrmanceratefbractualpIateletyield・   

However，Otherstatistica）plansmaya】sobeappropnate，SuChastheuseofscan  

statistlCS．   

AspartofyourQCprotocolyoushould：   

● defineaplanfbrTn－SelectivelyidentifyingcoJ］ectionstobetested・This   

Shou］densuretestlngOfcomponentsco71ectedoneachindividualautomaled   
bloodcellseparatordevice，eaChcol）ectiontype，andeachlocation・  

● defineヲamPlingschen－eSfbractua）plate］etyie］d（inc）udingvolume   

determ）nation）andpH，andresidualWBC．Werecognizethatthesesampling   

SChemesmaybemutua］）yexclusive・J－Iowever，thep］ateletyieldofthe   

COIJection（anddesignationofsingle，doubleortrip］e）shouldbemadeprior   

toperfbrmingtheresidua］WBCcountQC．  

● teStaCtua）plateletyield（plateletcounttimesthevolume）andpHatthe   

maximun？allowablestoragetimefbrthecontainersystemused（or   

repてeSentlngthedatingperiod）・Title21CFR640・25（b）specinesthatQC   

testlng，］nCludingplateletcountandnleaSt）rementOfactualp）asmavolume，   

beperforrnedattheendofthestorageperiod．Webe）ievethatsuchtestlng   

maybeconducted“atissue”orwithin12hoursafterexpiration．lnaddition，   

actualplateletyie］dandpTitestIngmaybeconductedononestorage   

COntainerofadoubleortripleco］lection．  

●inc）udetheresidualWBCcount（Ref二1）fbrLeukocytesReducedcollections，  

ifmanufhcturlngleukocytesreduccdproducts．   

0 PerfbrmtheresidualWBCcountonthecollection・Forthepurposeof  
labelingasLeukocytesRedtlCed（旦墜21CFR606．121（C）（1）），yOumay  

alsoperformaresidualWBCcountonthetransfusableunitsfordouble  
andtriplecollectionsthatfailthecollectionacceptancecriterialisted（see  

be）owinthissection）．  
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O TestfbrtheresidualWBCcountwithin48hoursaftercollection（Ref1  
15），Orperthemanufacturer’sdirectionsforthecellcountin苧  

methodology，tOreduceaberrantresultsduetoce］lulardeterlOratiorland  
Clumplng，  

O Testforpercentplateletretention，ifleukocytesreducedbyfi】tration．  
・describethecriteriaforinvestigationoffailtlreSduringQC，includingthe  

factorstoconsiderincategorlZlngafailureasprocessornon－PrOCeSS．  

● haveamethodtodocumental）calculationsandtestresults．  

WerecommendthatyouconsiderthefbllowingQCresultstobeacceptable：  

・PH≧6・2・IfonecomponentfromadoubleortriplecoHectionisfbundto  

haveapH＜6．2，thecorrespondingcomponent（S）fromtheco）1ectionshould  
beretrievedand／orquarantineduntiltheyaretestedandfoundtobe  
acceptable．  

● tranSfusablePlatelets，Pheresiscomponents＞3・OxlO‖p．atelets・  
● reSidualVVBCcount：  

o singJeco1．ection‥＜5・Ox］06wBC  
。Doublec。11ection：＜8．Ox106wBC  

Note‥If≧8・OxlO6，buteachtransfusabZecomponentis＜5・OxlO6，this  
isnotconsideredacollectionfai】ure．  

o Triplecollection‥＜l・2xlO7  
Note‥If＞1・2x107，buteachtransfusablecomponentis＜5・Ox106，this  
isnotconsideredacollectionfailure．  

・perCentPlateletretentionshouldbe＞85％orperthemanufhcturer’s  

SPeCifications．Componentswith＜85％plateletretentionmaybedistributed，  

butafhi）ureinvest7gationshouldbeperfbrI¶心d．  

・negativefbrbacterialcontaminationtestmg，Whenperformed．’   

D． Equipment／Supplie5   

Equipmentmustbeobserved，Standardized，andca］ibraledonaregularlyscheduledbasis  

asp［eSCrib？dintheStandardOperatingProceduresManuaJ（21CFR606・60（叫・Such  

equlpmentlnCludes，butmayr10tbelimitedto，theautomatedbloodce11separator  

device，Ce）1countinginstrument（S），PHmeter，SCalesandsterileconnector・   

Allsuppljes（includingcontainers）andreagentsmustmeetal】oftherequirements  

describedin21CFR606．65．   

E． OperatorTraining   

Operatorsmusthaveadequatetralnlng，educationandexperience，OrCOmbination  
thereof；toassurecompetentperformanceofthejrasslgnedfunctions  
（21CFR606．20（b））．Werecommendthatassessmentofoperatorsincludescheduled  
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COmPetenCyaSSeSSmentandproficiencytestlng・Inaddition，WereCOmmendthatyou  

developanddocumentapproprJatetra】n】ngOnCOmpOnentpreparationand／ormachine  
rnaintenanceasupdatedinformationbecornesavai7able（Re£12）．   

F． Qual吋Monitoring   

Youshouldassessthefo1low）ng：   

・tOta］componentvolumeandequaldistributionofvolumeindoubleandtrip】e   

COmPOnentCOl］ectioncontainers．Thisassessmentshou】dinc］udecheckingthe   

PerfbrlllanCeOfthescale；theuseofthetareweightoftheemptycontainers／tubing；   

andtheweight／volumeconversion．  

・COmPOnentbacterja】contaminationtest）ng：Ratesofbacterialcontaminationof   
pJateletpheresisshou］dbemonitored，andbacterialcontaminationratesthatexceed   

l：3000（ReR．10and12）shouldbeinvestigated．  

VITl．PROCESSINGANI）TESTING  

A． Processlng  

P）atelets，Pheresismustbeprocessedasdescribedin21CFR640、SubpartC－P］atelets  
（21CFR640．20－640．27）．  

Ji． Communieilb）cDiscascTesting  

DonationsofPlatelets，Pheresismustbetestedfbrco］municabJediseases（2】CFR  

610・40，640・5（a）through（c），640・23）・PIatclets，PherFSISrnaybereleascdorshipped  

prlOrtOCOmP7etionofcommunicablediseasetestlnglnaCCOrdancewith  
21CFR610・40（g）・  

Youmusttestdonationsofhurnanb］00dandbloodcomponentsfromadonorwhose  
donationsarededicatedtoandusedso7elybyaslng］eident漬edrecIP，enteXCePlthat，if  
thedonormakesmultipledonationsfbras］ng7eiderlt摘edreclplenl，yOum；lyPCrfbTm  
SuChtestingonlyonthenrstdonationineach30－dayperiod（21CFR610・40（c）（1）（i））・  

C． E叩iril暮ionDate  

ThedatingperiodforP7atelets，PheresiscollectedusinganFDAclearedorapproved  

COllectioncontainerunderac］osedorfunctionallyclosedsystemwi）］bespeCifiedbythe  
co11ectioncontainermanufacturer．  

Inaccordancewithsuchinstructionsandourrecommendation，Platelets，Pheresis  
COllectedinanopensystemexpire24hoursfromtheterminationoftheprocedureifthe  
integrityofthehermeticsealisbrokenduringprocessing．  
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Iftheintegrityofthehermeticsealisbrokenaftercollection，thePlatelets，Pheresis  
expire4hours丘01nthetimeoftheintegrityvi01ation，Orattheoriginalexpirationdate，  
Whicheverisearlier（21CFR606．122（l）（2））．  

ⅠⅩ． LABELING   

AninstruCtioncircularmustbeavailablefbrdistributioniftheproductjsintendedfbr  
transfusion（21CFR606．122）．   

Yourcontainer）abelsmustcomplywith21CFR606・121and610．60．   

1naddition：   

・Thelabelshouldincludetheestimatedamountofanticoagulantinthecomponentcontainer．  

● P－ateIets，Pheresiscomponentsfbrtransfusion，COntainlnglessthan3・Ox1011plate7etsper   
StOrageCOntainer，ShouldbelabeledwiththeactualpIateletcontent．  

・AcomponentfromadoubleortriplePlatelets，Pheresismayaccuratelybelabeledas   

LeukocytesReducedwhenlheresidualWBCcounlofthecol）ectionis≧8．OxlO6（double）   
or≧l．2xlO7（triple）］Fthetransfusablecomponentistestedandfbundtohavearesidual   
WBCcount＜5．OxlO6．  

● Platelets，Pher？Sismaybelabeled（i・e・，tie－tag）withtheresidualWBCcountifcountedand   

fbundtocontaIn＜1．OxlO6．  

X． REPORTTNGCHANGESTOANAPPROVEDBIOLOGICSLICENSE  

APPLICATJON（BLA）  

Licensedestab】ishmentsmustr？POrtChangestotheirapprovedapplication（S）inaccordancewith  

21CFR601・12．ForassistancetnreportJngyOurChangesseeFDA’s“GuidancefbrIndustry：  

ChangestoanApprovedApplication：BioIoglCalProducts：flumanBIoodandBlood  
ComponentslntendedfbrTransfhsionorfbrFurtherManufacture．”Theinfbrmationbclowis  
intendedtoassistyouindetermin］ngWhichreportlngmeChanismisappropr）atefbrachangeto  
yourapprovedBLA，aSitappliestothemanufhctureofPlatclets，Pheresis．Youshou】d  
prominentlylabe）eachsubmissionwiththereportlngCategOryunderwhichyouarereportlng  
yourchange，e．g・，“PriorApprovalSupp7ement；”“Supplement－ChangesBeingEf托ctedin30  
Days；””Supplement－ChangesBeingEffbcted；”or“AnnualReport．”  

A・ PriorApprovi11Supp］emen暮（PAS）：ChangesRequiringSupp）cment  
SubmissionandApprovalPriortoDistributionoftheProdlICtMadeUsing  
theCbangc（MajorChangcs）（21CFR601．12（b））  

Under21CFR601・12（b），Changesthathavasubstantialpotentialtohaveanadverse  
efftctontheidentity，Strength，quality，purlty，OrPOtenCyOftheproductastheymay  
relatetothesafttyorefftctivenessoftheproduct－11uStbereportedtoFDAinaPrior  
ApprovalSupplement（PAS）．  
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Underthisstandard，thefo1lowingkindsofmanufhctunngchangeswouldfa11withinthis  

CategOry，WarrantlngSubmissionofyourrequesttoimplementthefbllowlngChangesto  

yourapprovedBLAasaPAS：   

●ifyoucurrentlyholdanunsuspended，unreVOkedBLAtomanufactureblood   

COmpOnentSOtllerthanP］atelets，PheresIS，andyouintendtomanufhctureand   

distributePlatelets，Pheresisunderthatlicense．  

●ifyouarecurrentIyapprovedtomanufacturePlate］ets，Pheresisataspecific払cility，   

andyouintendtomanuねcturePTate）ets，Pheresisatadiffbrentfhci］ity，nOtunderan   

approvedComparabilityProtoco】・TosubmitarequestfbraComparabilityProtocoI  
Seebe］ow．  

●ifyouareapprovedtomanufhcturePlatelets，Pheresis，butintendtochangeyour   

manufhcturingprocessinamanncrthatpresentsasubstantia］potentialfbran   

adverseefTbctontheproduct・FDAbelievesthatsuchmanufhcturingchanges   
include‥Changeinstorageconditions；Changeinanticoagulant；Ieukocytereduction；   

andcotlectionofanadditionaJordifTbrentproduct．  
●ifyouintendtoco）tect 

devicenewtothemarketornewtoyourestablishment．  
・ifyouarerequeslingapprovaIfbraComparabi＝tyProtocol．TheComparability   

Protoco）describedin21CFR60］・12（e）isast！PPlementthatdescribesthespecinc   

testsandvalidationstudiesandacceptabIelilll）tStObeachieve（＝odcmonstralelhe  

】ackoradverseeffbctfbrspecifiedtypesofmanuhctur）ngChangesontheident．ty，   

Strength，quaIity，PUrlty，OrPOtenCyOftheproductastheyl－1ayrelatetothesafbtyor   

e舵ctivenessoftheproduct・AnewComparabilityProtocol，OraChangetoan   

existlngOne，requ．reSaPPrOValfromFDApriortodistributionortheproductwhich，  

irapproved、mayJuStifシareducedreport］ngCategOryfbrthcparticuIarchange   

becausetheuseoftheprotocolfbrthattypeofchangereduceslhcpotcntiaJriskof   
anadvcrscellもct（21CFR601，12（e））．  

AComparabilityProtocolisapproprlate，butnotrequired，ifyouwishtoadd   

nlu］tipJecol】ectionfhcilitiesunderyourdirectionandcontrol，uS）ngthesameproccss   

tomanufhcturePIate］ets，Pheresis・］fyourequestapprovalforaComparabiJity   

ProtocoI，yOuShoulddescribetheproceduresandprocessesthateachnewcoJJeclion   
fhcilitywiI］implementtoensureconformancewiththeComparabiJityProtocol．You   

mayidcntifyoneormqreco）1ectionfacilitiesforthepurposeofvalidationand   

Submissio．1OftheComparabilityProtocolandsupportingdatatoCBERfbrreview・   

ApprovalofsuchaComparabiIityProtocolfbrfuturecollectionfhcilitiesJuStifiesa   
reducedreport）ngCategOryfbrtheparticu）archangebecausetheuseoftheprotocol   

fbrlhattypeofchangereducesthepotentialriskofanadverseef兄ct．   

IfyouareuslnganapPrOVedComparabilityProtocol，yOuShouldroutinelyreview   
theproceduresandspecificationsintheComparabi】ityProtocoltoassurethatthey   

remaincurrentandconsistentwiththeapplicableapplicationandcurrentguidance・  

Ifmod抗cationsarerequired，yOuShouldcontacIFDAtodiscussthechangeandto   

detenllinetheapproprlaterepOrtlngCategOry．  
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・Weconsidertherecommendationsinthisguidancedocumenttoprovideappropnate   
Criteriafbrabio）oglCSlicenseapplicationorsupplementfbrPlatelets，Pheresis．You   
mayuseanalternativeapproachifsuchapproachsatis丘estherequlrementSOfthe   
app）icablestatutesandregulations・Youralternativeprocedure（S）maybeacceptable   

ifyoudemonstratethattheresultingPlatelets，PheresISCOmPOnentSmeetaPPlicable   

Standards．WehavedeterminedthatitmaybeadequatetoLdeterminetheactual   
Plateletyieldatcollection，andthatre－determinationoftheactualplateletyieldat   
issueoroutdateisunlikelytoprovideadditionalrelevantinfbrTnation．Ifyouchoose   
todiscontinuedeterminingtheplateletcountfbrQCtestingasdescribedunder   
21CFR640．25（b）（1），yOumuStSubmitarequestforana】ternativeprocedureunder  
21CFR640．120．   

YoumustnotdistribtJteininterstatecommercebloodcomponentsmadeus】ngaChanged  
manufactunngprocessrequlrlngaPASuntilyouhavereceivedourapprovalofyour  
PAS（21CFR601．12（b）（3））．   

Jl． ChEH］geSBeingEffbcIedin30Days（CBE－30）Supp］cment：Changcs  

RequiringSt］pPIementSubmissionatLe；lSt30I）；IySPriortoDistributionof  

theProduetMadelJsingtlleCllilnge（21CFR‘01．12（c））  

Under21CFR601・12（C），Changesthathavpamoderatepotentia）tohaveanadverse  

efftctontheidentity，Strength，quality，Purlty，OrpOtenCyOftheproductastheymay  
relatetothesafetyoref托ctivenessoftheproductnluStbereportedtoFDAinaChanges  
BejngEfftctedin30days（CBE－30）supplement．   

Youmustsubmityourrequesttoimp）ementmanufacturjngchangeswjthamdderate  
potentialforanadverseefftcttoyourapprovedBLAasaCBE－30supplementunder21  
CFR601．12（C）．Thernanufhcturingchangesdescribedbelowareexamp】esofchanges  
thatwebelieveね］1withinthiscategory：   

・Certainsoftwareandhardwareupgradesprovidedbythemanufhcturertoyour   
C］earedorapprovedautomatedbToodceHseparatordevice  

● additionorconcurrentplasmacoIlection  

・implementationofanewco］lectionfacilityunderanapprovedComparability  
ProtocoI   

Youmaydistributeyourbloodcornponentsmadeus）ngthechangerequestedinyour  
CBE－30supp）ementininterstatecommerce30daysafterwereceiveyoursupplement，  

unlesswenotifyyouothel．wise（21CFR601．12（c）（4））．   

C．  SubmissionInc）usionI）octJmentS   

l．PAS：Tocomplywiththerequirementsin21CFR601・12（b）（3），thefbllowingmust   
beincludedinthesupplement：  

139   



ContaimsNonbindingRecommendations  

●identificationofthec？mpOnentSinvoIved（e・g・，Singlep］ateletpheresiscomponent，   

doubleplate］etpheres）SCOmPOnentS，and／ortripleplate）etpheres至SCO）T］POnentS）and   

manufhctur至ngsite（S）orarea（s）affbcted，andadetai］eddescript）OnOfthe   

manufhctur］ngChange（includingdeviceco”ectiontechnologyandtheco）1ection   
PrOtOCOl（S））（21CFR601．12（b）（3）（i）through（iii））．Werecommendthatthis   

infbrmationbedocumentedinacover）etterandFDAForm356h．Topermit   

assessmentofthemanufacturlngChangewerecommendinc］udingcopJeSOfthe   
fo1］owingSOPs：  

o co］Iection  

o infbrmedconsent  

01abelinglnCludinglabels   
O donorqualification，deftrralandadverseeventfollow－uP  

J O adescriptionoftraining（OraneXamP］eoftrainingdocuments）  
O COmPOnentmanufhctur）ng  
O mOnitoringdonorRBCandplasmaloss   
O fhi］ureinvestlgation   
O qua］itycontro］incIudingsamplingscheme，SamPlehandling，traCkingand  

trending  
O equlP111entStandardization／calibration   
O quara一一tineanddispositionofunsuitableproducts   

AdditionaJly，WereCOmmendthatthefbl）owingSOPs，ifa］readyapprovedfbrother  
bloodcoIIectionactivitiesandunrevised，WOuIdnotneedtobesubmitted：  

O Sa11叩Iepreparation   
O COmPOnentStOrageandshipping   
O donorarmpreparation   

● prOductJabelingfbreachcomponent，ifchanged（21CFR601．12（f））．We   
recommendsubmittingaFormFDA2567includingCircu］ar（unlessalreadyonfile  
atFDA）  

● arefbrencelistofrelevanlSOPs（草1CFR601・12（b）（3）（Vii））  

● re］evantvalidationprotocoTsanddata（21CFR601．12（b）（3）（Vi））．Werccommenda   

SummaryOfthevaJidationprotocol，includingfailureinvest）gations・  
・adescnpt）OnOrthemethodsusedandstudiespe祓）rmedtoevaIuatetheeffbctofthe   

C）langeandthedataderivedn’OmSuChstudies（21CFR601．12（b）（3）（iv）through   

（V））・Werecommendsubmittingthefollowinginfbrmationanddata：  
o thedevicel11anulもcturer   

O thedevicelype  
o b）00dunitnumber   

O COmPOnentdescription（i・e．，leukocytesreduced）  
o date ofcollection 

O dateoftestlng   
O reSultinterpretation（s）   

O theidentityofthepersonperformingthetesting   
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O theidentityofthecollectionfacility   
O evidenceofQAoversight，and   
O eXPeCtedcomponentspecifications．   

・Additionally，WereCOmmendtwomonthsofQCdataforactualplateletyieldand   

VO）ume，PH，andresidualWBCcount（ifrequestingapprovalfbrLeukocytes   

Reducedplatelets）．   

Wefurtherrecommendthatyouprovideanagreementtosummarizebacterial  
COntaninationtestingresultsforthenrsttwohundredandfiRy（250）Platelets，Pheresis  
COllect10nSinyourAnnualReport．   

2・Comparabi）ityProtocol‥Ifyouareanestablishmentwithmultiplemanufhcturing   

Sitesandwishtosubmitacomparabilityprotocoltojustifyareducedreporting   
CategOryforamanufhcturingchangeatmultip］esites（SeeSectionX．C．4below），yOu   

mustsubmitthatprotocolasaPAS（21CFR601．12（e））．Inadditiontothe   

infbrmationlistedinSectionX．C．1above，WereCOmmendthatyouincludethe   

払1lowlng：   

implementation planan 
・PrOPOSedreportingcategoryforchangesmadeunderproposedComparability  

Protoco1   

3・CBE－30submissions（exc］udjngnewfhcilitiesunderanapprovedComparability   
Protocol）：Under2】CFR601．12（c）（3）and601．12（b）（3）（i）through（vii），the   

followlnginfbrmationmustbeincludedinyourCBE－30submission：   

－ident描cationofthePlate］ets，PheresiscomponentsinvoIved（e．g．，Single   

PIateletpheresiscomponent，doublep）ateletpheresiscomponents，and／ortripIe   

Pla坤tpheres至S？OmPOnentS）andmanulもcturingsite（s）orarea（s）afftcted，anda   

detaj7eddescr］Pt］OnOftheproposedmanufacturingchange（includingdevice   
COl】ectiontechnologyandthecollectjonprotocol（s））．Werecommendthatyou   

documentthisinfbrmationinacoverletterandFDAForm356h・Topermit   
assessmentofthedocumentedmanufhcturmgchange，WereCOmmendthatyou   
includecop）eSOfanyneworrevisedSOPs．   

・relevantvalidationprotocoIsanddata．Werecommendthatyousubmitasummary   
Oftheva】idationprotocol，includingfailureinvestlgation．   

・thedataderivedfrornsuchstudies．WerecommendtwomohthsofQCdatafbr   

actua】plateletyieldandvolume，PH，andresidualWBCcount（ifrequesting   
approvalforLeukocytesReducedplatelets）．   

4・CBE－30submissionsfbrnewfacjlitiesunderanapprovedComparabilityProtocol：   
Tocomplywith21CFR601．12（c）（3）and601．12（b）（3）（i）through（Vii），the   

fb1lowlnginfbrmationmustbeincluded：  
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●identificationofthecpmponentsinvoIved（e・g・，Singlep）ateletpheresiscomponent，   

doubleplateletpheresISCOmpOnentS，and／ortrip］ep］ateletpheresiscpn？POnentS）and   

newmanufacttJringsite（S）orareas（S）afTtcted，andadetaiteddescrlpt10nOfthe   
proposedimplementationplan（manufacturingchangeincludingdevicecollection   
technoIogyandtheconectionprotoco］（S））．Additionally，WereCOmmendthatthis   
informationbedocumentedinacoverletterandFDAForm356h．   

・relevantvalidationprotocoIsanddata．WerecommendasumlllaryOfthevaJidation   
protocol，includingfhilureinvestlgationstonleettherequ］rement・   

・thedataderivedfromstudies．WerecommendtwomonthsofQCdatafbractual   

platetetyieldandvolume，PH，andresidllalWBCcount（ifreql］eStingapprova）for   
LeukocytesReducedplateIets）・   

Inaddition，yOuShouldincludethesubmissiontrackir）gnumber（STN）oftheapproved  
ComparabiIityProtocol，OrtheSTN（s）ofchangestotheSOPsassociatedwithan  
approvedComparabilityProtocol．   

D． SubmissionofPlilteJets，PheresisSilmP］c（S）toCBER   

ToobtainabiologlCSlicenseunderSection35lofthePub］icHealthServiceActn）rany  
biologicalproduct，themanufhcturermustsubmitanappJicationtoCBER，andsample（s）  

representativeoftheproductmustbelistedintheapplication（21CFR601・2（a））・   

Werecomnlendthat：   

・aPplicantswithnoprlOreXperienciinthecollectiohofPlatelets，Pheresisschedule   
SubmissionofPlatelets，PheresisproductstoCBER，  

・aPPlicantswhosubmitaCBE－30fbranadditionalfhcilityunderanapproved   
ComparabilityProtocolgenerallywt）uIdnotneedtosubmitPlatelets，Pheresis   
PrOductstoCBER．   

CBERmayrequestthesubmissionofproductsamplesbyotherapplicants，aSneCeSSary，  
duringtherevicwprocessoratanyothertime（21CFR610・2（a））・   

E． Sllipl）ingPl；ltCIets，PhercsisSilmP）c（S）toCJ‡ER  

IfCBERhasrequestedlyoutosubmitaPlate）ets，Pheresissample（s）toCBER，yOu  
shouldcontilCtCBERDivisionofHematology，LaboratoryofCellularHematologyat  
（301）496－2577toschedu］edeliveryoftheproductstoarriveprepaid・P】ate］ets，Pheresis  

SamPle（S）shoLIIdbeshippedtothefo1lowingaddressbetween8：30a・m・and4：00p・m，  

MondaythroughFriday，eXCludingFederalholidays‥  
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CenterfbrBiologicsEvaluationandResearch（CBER）  
FoodandDrugAdministration  
8800Rockvi11ePike  

Building29，Room323  
Bethesda，Maryland20892   

Werecommendthatyouencloseapre－Paid，Selfladdressedshippinglabe）toallowretum  
Ofshippingboxesandcoolants，ifdesired・  

WerecommendthatyopensurethatthePlatelets，Pheresissample（s）arrivesatCBER  

priortotheexpirationtlme・ThePlatelets，Pheresissample（s）shouldnotexpireon  

FridayorSaturdayatmidnight，OratmidnightonthedaybefbreaFederalholiday．   

Labelingandprocesslng，）nCJudingrequiredtestingfbrevidenceofinftctiondueto  

COmmunicablediseaseagents（21CFR610・40），Shou】dbecompJetepriortoshipment．   

Whenshippingtous，yOuShouldfb】lowyourSOPsfbrcoIJection，PrOCeSSlng，StOrage  
anddistributionofbloodcomponentsintendedfbrtransfhsion．  

XI． CONTACTINFORMATTON   

Youmaydirectquestion，SSpeCifictoPlate］ets，PheresisapplicationsubmissionstotheDivision  
OfB】00dApplications・YoumayaJsodjrectquestionstotheOfficeofCommunications，  
Training，andManufhcturersAssistance（OCTMA）asa11initia］genera】pointofcontact．  
Submitallregistrationfbrms（FormFDA2830）andlicensureapplications／supplementstothe  
Director，CBER．  
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Table3：FDAContactInbrmation  

Director，DivisionofBloodApplications  
Ce11terfbrBiologicsEva）uationandResearch，HFM－370，  
FoodandDrugAdministration，  
C／oDocumentColltrOICenter，HFM－99，  

1401Rockvi11ePike，Suite200N，  

Rockvi］Ie，MD20852－1448．  

Submissions：   

Registrations   
License Applications 

Director，OCTMA，HFM－40，  
FoodandDrugAdministration，  
C／oDocumentContro】Center，HFM－99，  

1401RockvillePike，Suite200N，  
Rockville，MD20852－1448，  
Voice（301）827－2000；Fax（301）827－3843・  

General Queslions 

ector，DivisionofBIoodApplications，  
terfbrBiologicsEvaluationandResearch，HFM－370，  

FoodandDrugAdministration，  
C／oDocumentColltrOICenter，HFM－99，  
140）RockviIlePike，Suite200N，  

Rockvi）le，MD20852－1448，  
Voice（301）827－3543；Fax（301）827－3534．  

ation Submission  

CenterfbrBio）ogicsEvaluationandReseilrCh（CBER）  
FoodandDrugAdministration  
8800RockvillePike  

Building29，Room323  
Bethesda，Maryland20892  

P］atelets，PheresisSamplesto  

CBER  

■
粁
 
 
 



ContainsNonbindingRecommendations  
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事前検査におけるヘモグロビン測定の導入  

香川県赤十字血液センター  
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細川和浩，木村史子，三根明子．本田豊彦  

Implementationofmeasuringhemoglobin  

COnCentrationatpre－donationtest  
l  

助gβW打尺gdCJり∫JβわodCe柁rer   

TbtsumiUchida，AkemiXubota，YukimiNakanlshi，HirokoAndoh，   

TakujiNishimura．rral（aShiShirai，ToshindbuOgoh，YumikoNishio  

Ihzuhiro‡†osokawa，HumikoKimura，A最koSaigusaand′myohikoHonda  

抄  録  

香川県赤十字血液センタ⊥では2003年10月に，事前検査として血液比盛に   

かわって，ヘモグロビン（Hb）測定法を耕人した。Hb法の最大の利点はその   

定膿性にあり．献血者にHb値を数字として提示することができ．Hb低値者，   

高値者に対する対応を明確にし得た。また．懸念されていた打b不足によ引軟  

血不適格者数，ⅤVR発症率も此癒法施行時と大豊がなかった。今回の検討で．   

Hb12．5g／dL以上がほぼ比重1，053以iに．12．Og／dL以上が1．052以上に相当す   

ること．Hbと赤血球指放との関係から，赤血球が正色素性から小堺性低色素   

性に変わるHb値が12．5～12．Og／dLであることから現行の採血基準は妥当であ   

ると考えられた。Hb法は測定装置がHbの表示まで時間を要すること∴温度   

差による配慮が必要であるなどの欠点はあるが、定見性．均一性を顕現する   

GMPからみても従来の比譲法より†暮れていると結論した。  

Keywords：，Predonalionexa皿ina邑on，Hemoglobindetermination  

BIooddonationcriteria，HemoCtlehemoglobinanalyzer  

はじめに   

香川県赤十字血液センターでは．2003年10月よ  

り，夢前検査として硫酸銅法による比重測定にか  

わって．鱒易ヘモグロビン（Hb）測定装置lへモ  

キュウへモグロざンシステム（以下Hb法）による  

方法に変更した。採血基準は，血液舐董の根幹の  

一つであり，その判定には定見的なHb法が最も  

妥当と考えられるゆえである。自助血球評 定装置  

がルーチン化したわが固において，貧血の 診断は  

すぺてHb，ヘマトクリット，赤血球数によ ってお  

り．目視による比色法（サーIj法）や比重漆傭巌  

鋼法）は赤十字血液センターを除いて用い られて  

いないt最近の献血の適否に関する世界の論文は．  

すべてがHb法を用いて判断しており1卜3），比1重盗は  

■文史付8：2【旧5年も月128  

捧t決定日：2005年12月5日  
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検査法として教科替の吉己載すらない現状である0。 値は13．64±1．16g／dLであった。以上から，  

今匝L比立法とHb法の比較．変更前後の献血 400mLの採血基準l．053以上またはHb12．5g／dL以  

不適格者の比率．副作用・とくに血管迷走神経反 上，200mLの採血基準1．052以上または12．Og／dL  

応（Ⅴ甲0V叩alRe鮎x：以m）の比率・また． 以上は両者ともcuto付値として安当であると考え  

200mU駅血12．Og／dL以上．400mL戯血12．5g／dL以  ちれた。また．比重法の結果はHb値で幅広い範  

上とされている採血基埠の妥当性についても検討  固に分布し．定盤性がないことも明らかとなった。  

した。さらに．Hb法の有用性を生かして．不適  2．簡易Hb法と自動血球計井装tとの相関  

格奄のHb過度別による個人指導のありかたにつ  簡易Hb法（へモヰユウ）と自動血球算定装匿  

いても検討したので．これらの成績を報告する。  （Co山亡ermS）によって測定した結果の相関を  

図1に示した。相関係数0．951（Y＝；0．8893X＋1．59）  

方  法  の高い相関がみられた。  

締易Hb法（へモキュウ）によるヘモグロビン測  3．Hb法による献血者ヘモグロビンの度数分布  

定は．あらかじめ試薬が充項された専用マイクロ Hb測定の定員性を生かして献血者へモグロピ  

キュベットに1叫Lの末梢血をサンプリングしア  ンの度数分布が得られた（図2）。献血申込者の  

ナライザ一寸ニセットして，表示される＝b且を読 男軌472名．女性771名の解析で厳も塀度が高い  

み取る。Hb測定はアサイドメトヘモグロビン法 のは．男性15．d－15．5g／dL，女性12．5～13．Og／dL  

により570nmと88伽Imからなる2波長様式によっ  であった。  

ている。  4■ 比重洗およ咋Hb法による献血不適格者の比較  

200mU献血申込者63名．400mL■献血申込者62革  衷1に比盛法（平成14年4月1日一15年3月31  

において．血液比重測定と同時に自動血球計数楽  日）とHb法（16年4月1日－17年3月31日）で判定  

置（ぎrKS）による汀b測定を行い両法の比較を行っ  した比重あるいはHb不足による献血不適格者の  

た。J欠に．平成14年4月1日から15年3月31日の  比率を示す。両者の年齢区分毎不凍格率で大きな  

間に比重法によって判定した献血者と平成16年4  差異は認めなかった－200mL．400mLの合計にお  

月1日から17年3月31日の間にHb法で判定した  いて比重法の男性申込書は23，9き5名．うち不適格  

献血者において．本社採血基掛こよる献血不適格  者枚（率）151名（0．6％）．女性申込書は21，715名．  
音の比率，ⅤVRの発症比率を比較検討した。また， うち不適格者4，404名（20．3％）．Hb法の男性申込  

ヽ  

献血申込者男性1．472名，女性771名のHb法によ  音22，749名．不適格者数（率）151（0．6％）．女性申  5．献血時副作用の比較  

輸血副作用のうち採血基準が関係すると思われ  

結 果  るvaso－Yagalreaction（VVR）の発症率を比較した。  

1・比重鵠と＝b法の関係  へモキュウが用いられる献血バス200mL．400mL   

をニ   

範囲になり．その平均値±1SDは14．96± ずれにしてもHb法を導入してWRが増加するこ  
とはなかった。  

‘  

PresenledbyMedi飴】●Online  

148  

l   



′  

事前検査におけるヘモグロビン測定の導入  28：395  

y＝＝0．8静3x＋1．59   
R＝0．鍾55  

g／dL  

19．0  

18．0  

17．0  

16．0  

15．0  

14．0  
．
〇
 
．
〇
 
 

3
 
2
 
 

一
t
■
 
 
’
I
－
 
 

り
ー
r
【
h
 
 

】11．0  

10．0  

9．0  

8．0  

7．0  

6．O  

S．0  
5・0 6・0 7・0 8．0 9．010．O11．012．O13．014．O15，0・16．017．018．019．0  

簡卯b測定法詮  ヘモグロビン（g／dL）  

図1簡易Hb測定装置（ヘモキュウ）と自動血球算定装遭（STKS）との比較  

献血申込斤．乳性1．472手1、女作771才1の  

ヘモグロビン分郎。ヲさ作で掠も多いの  

は15．0－15．5g／dL，女経で最も多いのは  

12．5－13．qg／dLであった。  
8  9 10 11 Ⅰ2 13 14 15 16 17 18  

ヘモグロビン（g／dL）  

園2 献血申込者のヘモグロビン価の分布  

6．ヘモグロビンと赤血坪指数の関係   

Hb値と赤血鱒指数（MCV．MCH，MCHC）の  

平均値の関係を蓑3に示す。Hbの低下に伴って  

赤血球指改も低下してくる。低下傾向が認められ  

るのは男性で，MCV－ MVH，MCHCとも  

Hb12．5g／dL未満から．女性12．Og／dL未満からで  

あり．小球性低色粟性の傾向が認められるのは弟  

性が0．5g／dL高かった。以上から，Hbの低下にと  

もなって赤血球は12．5－12．Og／dLで正色素性から  

小球性低色紫性に変わることが判明した。  

7．Hb低価によるi献血不適格者への対応   

Hb測定の定見性を生かして献血者のHb値に応  

じた指導を行うこととした。Hb値10g／dL未捕の  

献血者には医轢機関を受診し治療を受けるよう医  
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表1 比暮法およぴHb法による献血不適格者の比較  

年齢区分19－19 20－29 3D－39 40－49 50－59 ∞－69  計  

此魔法 男性  200 申込数 1，091 2拓  封6  550  517  210  3，000  

不適数  8  0  5  5   】5   1   34  

不適革’0．7  0   l．4  0．9  2．9  0．5   1．1  

400 申込数 1，鵬0 4．4糾 5．槌3 5．198 3．6労  鋸l 犯9お  
■‾－‾‾‾■‾‾‾‾‾‾‾■■●■－■■■▼■■‾■■■‾‾－－－■‾■■‾－■■■●－■－，●－－－－－－‾‾‾－■一■－－－－－■一■■－●－・■－■∵－－■●一●■■－－一一－－■■■－＿  

不適数  5   14  21   29  30   18   117  
－一■一－■－－■■■●－■－－・－－■－－－－－－●－－－－－ －－－－■－－－一一・－一一－－一一－一一－－■■■－・■－■－－－－－－－－－－－－－－■－－一－●■■■▼－－－一一  

不適率  0．5  0．3  0．4  0．6   0．8   1．9  0．6  

女性  200  申込数 2．240 3，139  2，93さ 1．976 1，9鵬  鎚9 12．8乃  

不適政  399  602   689  448  239   67  2．4d4  

不適牢 17．8 19．2  23．5  22．8  12．6  9．7   19．0  

400  申込牧 甜1 l．923  2．097 1，923 1．771 523  8．838  

不適数 110   446   5＆8   582  198  3（5   1960  

不適率 18．3  23．2  28．0  30．3  11．2  6．9  22．2  ／
■
＼
 
 Hb法  男性  200 申込数 川馳  298  3ヰ0  421 4痛  224  2．781  

■■‾‾‾－●■‾‾‾■●■一 、 ■－‾‾■－■■－■■■■－－－－■－■‾■■■・－・－－・●－・－－■一●－一‾‾－‾－■一一■－一一∴一・－▲－・■－－■■●■－－■－■■■＿■●・■■■＿●■＿一一＿  

不適数  7  1   1  4  5  8  26  

不適串  仇7  0．3  α3  ユ．0   1．1   3．6  α9  

＼  
400  申込数 1，147し 4．183  5．510  4，さ32 3．373  923 19．968  

・－－■－■－■一一－■●－－－・一■■■■－一■■－－－－－－－－－・－－－一・－一－一一■■■－－・■－－－－一一－－■－■■－－－－－－・一■－－■■－■一－－－－一一■－－－－－一－－－■■  

不適敷  2  9  17  24  31   18   101  

不適率  0．2  0．2  0．3  0．5  0．9  2．0  0．5  

’女性  200 申込数 2，422 2．579 2．825 1．762 1，510  612 11．710  

不適玖  461  425   593  386  1ヰ0   64  2．069  

不適率 19．O  16．5  21．0  21，9  9．3  10．5  17．7  

400  申込数  001． 2．038  2，286 1，786 1．5糾  499  8，794  

不適致 1ア6  454   596  467  163   33 1，細9  

不適準  29．3  22，3  26．1  26．1 10．3   6．6   21．5  

8．Hb高価の献血者の頻度   

採血可能であった現性1，472名，女性771名につ し  

いて（国2）．Hb17．Og／dL以上の比率は．17．5＞  

Hb≧17．0：30例（3．0％），18．0＞Hb≧17．5：3例  

（0．3％）．18．5＞Hb≧18．0：3例（0．3％），19．0＞  

Hb≧18．5：1例（0．1％）の計37例で．いずれも男  

性で女性にはみられなかった。また．赤血球指数  

は正常であった。  

9．へモキュウ使用者のアンケート結果   

へモキュウを使用している肴諸姉のアンケート  

結果は以下のとおりであった。まず．利点として  

は（D感染性廃棄物としての後始末が簡単になった  

（100％）J②測定法が簡単である（74％）．③献血  

者にHb偵を示すことで説得力がある（63％）．な  

どであった。欠点としては①外気温や光線の影響  
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兼2 比書法およぴHb法によるWR発症率の比較  

男 性  女 性  

此座法 軽症  83  53  

重症  1  1  

計．  糾  54  

発症率（％）   0．44  0．伯  

Hb法  軽症  朗  50  

亜症  3  2  

計  47  52  

充症畢（％）   0．27  0．44  

師が指導し、12g／dL未満．10g／dL以上の献血者  

には食事指導用のパンフレットを作成し配布する  

と同時に．月に1虚栄礎士会（ニよる個別栄費指導  

も開設した。  
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表3 日bと赤血球指数の関係  

’女 性  
nb（g／du  

MCV（8） MCH（pg）MC11C（g／dL） MCV（D） MCH（pg）MCHC（ddL）  

16．0＞Hb≧15．5   93士4  32主2  34土0  

15．5＞Hb≧1S．0  93士5  32±2  34±1  93±4  32±2  35土1  

15．0＞ub≧14．5  92土3  32±2  34土1  92土3  32±1  35土0  

14．5＞打b≧14．0  92土5  32±2  34±1  gl±3  31±1  35土0  

14．0＞Hb≧13．5  92±4  32土2  35±1  91土1  32±1  35土0  

13．5＞Hb≧13，0  92土6  32±2  34±0  90±ヰ  31±2  35±1  

13．0＞Hb≧12．5  92土5  32±2  34±1  舗±3  31±1  34±0  

12．S＞Hb≧12．0  84士6  2さ土3  34±1  91±6  31士2  ユ4±0  

12．0＞Hb≧11．S  83士5  28±2  34±0  87±5  30±2  34±1  

11．5＞Hb≧11．0■   77士0  25±0  33±0  83±5   28±2  34±0  

11．0＞Hb≧10．5  27±2  34±1  

n＝20（★n＝2）   

′  

を受けやすい（94％）．虐）測定に時間がかかる  

（94％），③新たに棉度管腰が必要になった（69％）．  

などであった。  

考  茶   

従来から採血基準として用いられている硫酸銅  

法による血液比頚は∴献血奄を1．052未満，1．052  

以上（200mL）．1．053以上（400mL）と3区分して  

可否を判定するもので．各区分内に様々なヘモグ  

ロビン濃度が今まれる定性法であり．血液那業が  

始まって以来半世紀あまりずっと用いら九てい  

る。しかしながら．此虚法は測定者により±  

0．001招度のバラツキがあることが指摘さ九てい  

る5）。一般に∴ 赤血球沈降速度は，許混で促逓．  

低温で遅延し補正が必襲とされているG）。佐野ち  

の襖射では．10℃で20℃に比し，0．001～0．002低  

い催．30℃で0．001～0．002高い櫨が得られるとし  

ている5I。また，Ja刀neSら刀は比重法の方がHb法よ  

りも偽の適判定（false－paSS）が多いことを証明し  

た。以上から，現在のGMPに準拠した血液事業  

の理念からすれば，いつ．誰が．どう行ってもー  

定した数値が得られるHb法の方が理想的である  

ことは明白である。今回．柄易ヘモグロビン測定  

装置（へモキュウ）を導入して2年あまりになるの  

で、従来の比重法との比較を様々の面から試みた。   

へモキュウによるHb測定は、自動血球計計装  

躍との相関で高い相関があり．とくに問題がない  

ことが示された。これは過去の報告のとおりであ  

るβ）‾lO）．また．比重法とHb法で献血不適格者の  

比率が異なるか密かを検討した。比屯法とHb法  

の比較検討では．時期が異なるため厳密な比較で  

はないが，献血不適格者の増減はなく．現行の採  

血基準で有意の差はないと思われた。男性のⅤVR  

は．軽症でHb法の方が少なくヘモグロビン値以  

外の原因が考えられる，   

Hb法の利点は．献血者のHb値を故事として表  

示できることであり．度数分布を知ることができ  

る。この度数分布によって．女性献血申込者の中  

に．1（lg／dL未満の野加療者が不適格者の10％近  

くみられることが判明した。従来の此靂法では、  

低比蒐以外の情報がなくそのまま放置されるわけ  

であるが．汀b法ではHb値を提示できるので塩原  

機関への受診を勧めることができた。また．10．0  

～12＿5g／dLの方には栄華指湖や食夢のアドバイス  

ができた。すなわち．軒血の予防と治療の双方を  

区別して指耕することが可能である。   

採血基湛では．美佳赤血球増加症（多血症）は採  

血しないことになっているが．上ヒ歪法ではHb高  

値膏を除外することができない。Hbを測定する  

ことによって．17g／dL以上は男性で3．7％にみら  

れ，女性にはみられなかった。また．これらは白  

血球故，血小板数．赤血球指数が正常で．相対的  

（ストレス）赤血球増加症と考えられた。其性赤血  

Presente叫M 
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球増加症は白血球増加．血小板増加．小球性低色  

素性赤血球の傾向を示すことから．今回の検討で．  

Hb19．Og／dL未満で白血球牧．血小楯数．赤血球  

指傲が正常であれば．採血可能と判断した．   

今回Hb測定の定見性を生かして．従来の採血  

基準の妥当性を検討した。まず．此霊法とHb法  

の比較で．1．052以上は杜b12、1g／dL以上を、1．053  

以上は江b12．6g／dL以上を示した。また、Hb値の  

低下に伴って赤血球指数が低下してくるが．平均  

値の低下開始に相当するHb値は，小堺性低色素  

性赤血球に移行する点で．女性の成分採血の際の  

可否判定に用いられているところである。低下開  

始点は男性1写．5g／dL女性12．Og／dLで、現任が  

0．5g／dL高かった。また・．12．5g／dL以下の男性献  
血申込者の比率は0．6％と少なく．あえて男性の  

採血基準を引き上げる必要はないと考えられる。  

以上および米国FDAの基坤凹を勘案して．私たち  

はHb法の判定に男女差を設けず．従来の採血基  

準を用いることで問増がないと考えた。   

今回用いたへモキュウによるHも測定法は．英  

国のNationalQualityAssessmentSchemeの粗  

管理で正確性の保証が得られている11〉。また，静  

脈血採血と耳条あるいは指尖毛細血管穿別との間  

に差異があるとの漉論がある。これは．サンプリ  

ングが不適切な場合で．血流が十分保たれ，穿削  

が正確に行われた易合は有意の塞がないとの見解  

が一般的であるlど〉。また．指尖穿別の方が，静脈  

穿刑より正確性を欠くとの報告もあるlユI。   

献血の可■否を決定する検査は．大別して．血液  

学的検査．生化学検査，感染症関連検査が行われ  

ている。生化学．感染症関連検査は1953年1鮎腹中  

弟が開始されて以来，次々と改良，改藩が加えら  

れ，NAT検査の導入によって世界的水準を保つ  

にいたっている。～一方．採血基準の根幹である貧  

血の有無判産については．当初の硫酸銅による比  

歪法が現在にいたるも用いられ．一向に改良の気   

配がない。その間．ト比重不足による献血不適格者  

は増加の一途であり．女性の400m山軟血で本社の  

調査で，1990年9．9％，2000年1臥1％，2003年  
21．3％であるl肌澗，輸血によるウイルス性肝炎が  

激減したのと極めて対照的である。いうまでもな  

く比虚法は測定者の目視による定性的判定法であ  

り．温度・湿度の影響．使用滴下回数や恭発，観  

察竜の主観を無視できない。臨床の鳩においても，  

かつては比或法や比色法（ザーリ法）が用いられた  

が．現在はHb．ヘマトクリットに統一され，比重，  

比色によっている医療機関は皆無である。したが  

って．血液センターと医療機関の間で貧血に関す  

るかぎり盤合した議論が全くできていない。【或は  

献血呑の確保の推進として，献血の検査結果を鯉  

康診査．人間ドック．職場検診で活用するととも  

に、地域の保健指導に用いるよう求めているが■■iI，  

比重で表示される献血不適楷書の成脚は利用し得  

ない状況である。以上から．血液センターにおい  

てもHb法を早急に導入し、定見的な評価によっ  

て献血者の健康を守る配収をすべきである。  

結  論  

1．献血の可否判定にHb法を潜入した。従来の   

比乗法に比して．不適持者準，副作用発症率と   

も塵界はなかった。   

2．Hbおよび赤血球指数の度数分布から，従来   

の採血基準（400mL：12．5g／dL以上，200mL：   

12．Omg／d】ノ以上）を用いて基し支えないことが   

判明した。  

3．Hb低値の献血申込者に対して．Hb値に応じ   

た架突指鄭，医療槻開への受診指導を行うこと   

ができた。  

4．Hb法は定見性，客観性において此癒法に使   

っており．Hb法に統一すべきであることを建   

言した。  

文  献  

1）Boulton F．：Ma爪agingdonorsandirorLde丘ciency．   

VoxSanguinis，87（SuPple2）：22T24．2004．  

iroTt COmPenSateforironlossinrcguIar blood  

do110rS：arandomized，double－blindtplacebo－COn－  

troledstudy．TranshlSion．44：1427－1432，20D4．  

2）RadtkeH．e（uL：Dai）ydoseso（20mgofelementa1 3）CableRG・：Hemog】obinde【eminatjonindonors．  

Pr叫－ntO■hリー一色■レ・う，■√ヽnlin血  

152   

汗   



′事前検査におけるヘモグロビン測定の導入   28：399   

2002AABB presentatiorlSeSSion＃30γTC．0亡t．－2乳   

2002．0止md，USん  

4）Chanarin．Ⅰ．：J．bbora10ryHaematology．Churchiu   

Livingstone．Edinburgh．1989，pp3－32．  

5）佐野秀明ほか：疏酸銅比亜液用高温槽の検討．血   

液事業．10：1路158．1987．  

6）内田立身：赤血球沈降速度，臨床医．28：885－   

887．2002．  

7）JamesV．elC／．：Sta6sticalaJlalysisofinappropdate   

resultsfromcurrentHbscreeningmethodsforblood   

don（）円．TraれShsion43：40MO4，2003．  

8）Shimoyamakど＝J∴Dol10rSelectioninJapan：a   

tdaloflヽeWCriteriawitbpr亡doltationhemoglobin   

tesdng，VoxSanguinis，g2：72・75，2002．  

9）中瀬俺縮ほか：ヘモグロビン穣前検査にもとづく   

採血．血液謳兼．23：1払26，2000．  

10）Bhaskaram．P．e（uE．：Varidation ofhemoglobin  

estim3tiontJShgflemocde．hdianJ．Pediatr．70：25・   

2乳2003．  

11）Lewis．S．M．：Reliability oftheHernoCueB－   

HemogZobinsYStem．HemoCuel七chnicalIRtterNo   

3，May2003  

12）Cable．R．G．：Hbsereeningofblooddonors：how   

Closeis c】¢Se enOugb？Transfusiorl、43：30＆308．   

2003．  

13）Cable．R．H．：打em（Ig）obindetermina也oninblood   

donors．Transfus．Med．Rev．9：131・144．1995．  

14）日本赤十字社血液押葉邸棚：血液華厳の現状．平   

成15年肝統計表：p．73．2（氾3  

15）内田立身ほか：日本人女■性の雀血．熱近の製）向と   

その成因．臨床血液．45：1D8ふ1089．2804．  

16）厚生労働省：輸血医蝶の安全性確保のための総合   

対語報告杏，平成16年7月．  

Presen†edbyM冊I■0浦㈹   




