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○加熱および高静水圧によるA型肝炎ウイルスの不活化：実験挟間の差異  
背景および目的：感染した血液製剤によるA型肝炎ウイルス（HAV）の伝揮が報告されている。HAV細胞馴化株（Cell－adapted  使用上の注意記載状況・  
HAV5trains）は、通常、血液製剤製造時のウイルス不活化の確認に用いられるが、これらは不活化処理に対する感度が異なる  その他参考事項等  
と考えられる。ウイルス・バリデーションに適切なHAV細胞馴化抹を選ぶため、2種類の物理的不括化処理法下（加熱および高静        赤十字アルブミン20  
水圧）で、4挟間の不括化効率を比較した。  

研  
赤十字アルブミン25  

あった。60℃（～10時間）の加熱、または高静水圧下（～420MPa）にて、これらの抹に処理を行った。immunofbcus－Staining法で  
報  血液を原料とすることに由来す  

HAVR   の   

の  

際■   
。  要  結論‥加藤処痙および高静水圧処理によりHAV紳胞馴化挟間の不活化効果の差が明らかとなり、処理によって各棟の反応は異  
なった。KRM238は不活化が困簸で、他の細胞株よりも細胞培養での複製が良好であるため、血液製剤のウイルス汚染に対する  
安全性を言平価するのにも？とも適した候補と考えられる。 

報告企蒼の意見  今後の対応   
加熱および高静水圧の物理的不活化処理法で4株のA型肝炎    本剤の安全性は確保されていると考えるが、本剤の重要なウイルス除   
ウイル大の不活化を行ったところ、それぞれの処理はHAV感染・    去・不活化工程である液状加熱に抵抗性のある遺伝子型の存在が示   
性を3〔－5logl。の範囲で低下させキ。また、血液製剤のウイルス  
汚鄭こ対する安全性を評価するのにもっとも適した坪は耐熱性  
のK良M238であったとの報告である。 問診で肝炎の既往があ？た場合、A型肝炎については治癒後6ケ月  
これまで、本剤によるHAV感染勿報告綾ない。さらに最終製品  
についてHAV－NAT陰性であることを確認している事から本剤  

の安全埠は確保されていると考える。  
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In NoYember2006．也c Osaka Rd Cross Blood  

Cen也r．J且pam，identぴkdar甲eatdonor，namely，a69－  
year－Old female，Who軍亡donatjon was fouz］d to bc  
posidvcねrHBVDNÅwhentes也dby血elat亡St20－  
NAT・Ac00rdingtc・也eguidelinesfoT血csa，fetyof  
transhsio71intheJRCBloodCcntcrs，theseroIogical  
Shtusortb亡dona厄onwajre－eY81uabd．ncdonakd  

bloodw8SbⅥndtobenegatjv亡わrHBsAg，antj－HBs  
andand－HBcbyrou山口cksungmcthodsandpositjvc  
hron】yantj一打Bcwllent出t亡dusimgEIA（AよSYM；  
AbbottLaboratodes，AbbottPark，IL，USÅ），indi－  
C且dngthattb亡donorw8SanOCCultHおVc血cr而tb  
alowaLnd一打Bctitr亡．Weretricvedrrozc7）auquOtSOf  
prcYiousdonadoIISby止i5donor．androlユれdtb乱tSer8  

donat亡donandan訂10ctob亡r1999testedposi厄veror  
HBVDNAwhentestedbyID－NAT，n）eamOuntOf  
HBVDNÅhtll亡SedonatiorlSWa5lesstbanlOO∝〉pleS  
per milhlitr亡，eXCePt rOr tWO．dor）at・DrLS汀ablel）・  
From tb亡13donationsmad亡bythis donorin tb亡  
abovemention亡dp亡dod，l】∽mpOnent5W巳reけans一  
山sedinto redpicnts（ー亡Cipient numt光r ト】lin  
Tablcl）・Wcco11ectedtheHもVtestreOrdsofsomc  

OrtllereCIp】ent5丘omtbemedicalinstItutionswher亡  
eacbreclp】eコtbadbeenhospltali㌍d．Rccipl印tS3，6，7  
and9hadslj∝umbcdtotheirpnmaけdis払Se，andno  
r亡∽rdsw即eaVai】ab】ehrr亡ClpほntS】Oa刀d11．Or一九c  
r巳mainingnv⊂見S亡S，tbcHBVtestwasperromdat  
botbtb亡pre－andpost心an血sionsはgesinreqplCntS  
】，4and5，butrecIP】enb2andBwcr仁teStedonIyatthe  
po5トけahshlSjons也gc．Recipほntlwasa70－yeaトOld  
托malcwhohadtestednegaliYerOrHBsÅgaれdan山一  
H月c by EIA2day5pr10r tO tranS餌sion．Sbe wa5  
tr弧Shsdwilb pa改d r亡d b】00dc亡1Is（RBCs）and  
t亡Stednegativ亡ねrHBsAg，anlトHBsandanti・HBcby  
EIAandnegadvcrorHもVDNAbyPCR7months  
arterthetranshlSion．Tもesedatasuggestthalthelatest  
RBCc；omponentfromthis occultH】）VdotlOrdid  
notcausetransmsion－tranSmitted HBVjnkction．1n  

reqpl亡nt5ユand8，thcposトtran血sionEIAtestresu】ts  
brH】】sÅgw打er叩Ort亡dnegalive．R亡Cipほnt4t亡St亡d  
negative ror HBsAg by EIA atlldays bcfore  
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indⅦdal辻亡d∞un扇∝．Our scrolo由nls打∝nlng，  
boweYer，bぉ血ild toi血ntiけa kw o∝ult HBV  
carrierswithalowaz）d－mCdtreandalowviralDNA．  
JRC has b∝n●rc｛Valu乱ting thc e爪dcy or our  
S打∝扇ng stra也訂by rollow－up SuⅣ¢y5，bcluding  
血cpr鴎亡ntぬdy，8n山xploringoptionstok8doptd  
tominim由比cdsknotonlybytbcmltH丑Ⅴ侃dcr  
butabobydonorsh也¢20－NATwbdowpdod．   
山地ou由W¢∽nSidαtht也ecm弧tpOS虚bⅢtyor  
H丑Ⅴ・t掲出血5donbyo∝山tI通Ⅴ血亡指扇也8low  
m山一他心加kli血tdhJap弧，鵬5ゐn貞d駅南n  
CannOtb亡gCn血dto00um扇出血也山脆rcntf沌V  
pr打出亡n∝お口Cndoncd8bov亡．On∝也ecⅦtO仔val11C  
Or也亡and－HIkづ仕亡∞nfi血nき也e HBV－DNA－  
negadves吐血80rtbcdonorbloodismor亡ngOrOⅦSly  
det丘rmined，○ⅦrSerO】ogiql以訂恍mng8】goritbmmay  
b8na∝甲也b】亡Opt10nin打払＄Orinはmedi8t亡Or  
氾由H丑Ven（kmjdtywbαeNATisunayailable，  

R．Å、Furuta，．Y．Kondo，●T．Saito，●M．Tomita，＋   
K．Oh．・Y．Kishimoto，†Y，Ta，ni・＆T：shjbal且・   
－伽山犬～dC′p∫∫βb¢dCど冊㍍J甲dW∫亡兄gdC′甘∫∫  

∫○亡ie堺0∫ぬノ甲¢n血†∂甲dけmピnJげ肋皿JクJogy  
dndO几亡Obgx肋′びd〟亡dcd肋ル亡持i堺0∫d払ノ叩飢  

RヱFERENCES  

Ma，H．．Obmllrもm．Is嶋加i．A．亡J〃J．（】992）Co汀由tion   
b触れ孔nd・HBc扇t亡円弧d H甘VDNAin b】00d unils   

而血out血t甲め1eIⅧsA＆愉工血dg〟最∫．‘3バ07－Ⅰ＝・  

Inab乱，S．．Il0．ん，Miy且tもY．～Id．（ヱ00qbdividu8ⅠれuCl亡jc   
amph広見dont血n010gyd06ム01pre明nt81＝l亡阿山tisB   
Vin遁血血5Sionbybl00dlmれ血sioTl．叫i叫4‘，   
2028－202，．  

u叫CJ．，Chcn．D，S．＆．Chcn，P，J．（2∝）6）Epid亡mi0lo訂Or   
HBYin一転血ninAs；anbI00ddonors：Cmpllびisono∝u】l   
HBYit血donandth亡r0leorNAT．ノou√I泌Jすぐ肋加J   
Ⅵ叩わgy，3‘・（Supp】．1），SlゝS44．  

Mcng，q．，Wong．C．．R8叩血d，A．亡J〃ヱ．（2001）Automated   
multipl昧8S弘y町Slm br simuぬTl∞uSぬ∝tion・Or   
k卵血虫か血ⅦDNÅ，h甲8日也CvirusMÅ．andhuman  
immuロム血n血ncyvimstyp∈lRNA．血〝叫上げC払混血   
〟J亡柑bioJogy，3，，29叩－2粥9．  

Raimotld0．G．，Pollid【10，T．，Ca∝ioIa，丁．＆Squadri10，G．   
（2叩7）Occu】t h叩atitjs B 両川sinr∝don．血mdげ   
晶野火血朋，4‘，l∝トI70・  

Satak仁，M．．Taira，RリYugi，HりHino，S．，K且n亡mit町K．，   
Ikeda，H．＆Tadokoro，K．（2007）Inrcctivity o（bl00d   
∽mpOn印b withlow h叩alilis B v血s DNÅI亡V亡Is  
id印Ii鮎din aIookback program∴和明毎加，47，   
1197－1205．  

hanshsion wi也 R月Cs．FⅥnhemore，She tested  
negativerorHBsAgatbotb17and19monthsa丘訂  
tbe Lrans知sion．ln addition，PCR rcsu］ts for this  
patienlwerenegativeforHBVDNA2lmonthsafter  
tran血sion．lnreclplent5，itwasreportcdthatbotb  
pr亡－and post－けanS艮ISion s町a teStCd negadve ror  
HBsAgbyEIA．AI血olユghnofu祀IerrCpOれSSuggeSト  
1nganySl卯SOrHBV廿an5missioninreclpient52，4，5，  
and8baveぬnfiledwitbourb】00dccntre，仏eIi8V  
testrecordsortbes¢ねurr∝1pjenbar亡inm爪dentto  
d8止血n亡 Wb亡血er transhsion－tranSmittd HふV  

inたctionocclユ汀Cd．   

KanagawaRedCrossBloodCcnter，Japan，re∝ndy  
reported a case or t∫anShsion・けans血血d KBV  
inre血on c且tned by anindividualwith＆n O∝ult  
HBVinfectionwhohadTepCatedlydonatedp】atelcts  
aTld wboseviralload nuctllatd around tbclimit or  
HBV det∝tjonlevelby thelD－NAT（Inaba etaL，  
2006）．Itisnoteworthytbattb亡COmpOnellttranS餌sd  
ln this ca5C WaS a p】8t亡1et∽nC孤tratC∽ntainjng  
approximate］y20OmLofplasrna；Onthcothcrhand．  
inoursu切∝b，tlletranS餌sd∽mPOn印tWaSpaCkd  
RBCsincludinglO－15mLorplasma・Amorerecent  
】00k－back study on transFusion一けansmjtld HBV  
infectionconduct巳dbytheJRCBloodCenteridenti－  
ncdthaton】yon⊂Orthe33componentsobtained丘om  
ocmltHBVdonorscausedtheHBVin托ction（Sa也kc  
eld∴2007），nispa丘icuhrpadentwas血ns知scd  
wi山450mLorrresll丘○比ロplasma．Tl】eSameStudy  
also demonstrated 一九at1lor tllCユ2compon亡ntS  
donatedduringtherniru，POOINATwiJldowpcric・d  
re5U】tedin trans凡sion－tranSmitted HBVin知doIl．  
Altholユghthcrcsult50rreClpl亡ntlinourcaseappearto  
be∽nSistcntwiththoseinthelook－backstudy，dat且  
availab】ein thelil町atur亡SUggeSttbat occult HBV  
infectionistransmjssible，eSPeCia11ylnendcmicareas  
（reviewedbyLiueLL2L．，2006）．Toclarifyth亡POtentia】  
risksorb】oodcornponent5fromoccl】ltHBVdonors，  
manymor∈CaSeSneedtobeanalysedinde血l．Yhcrc  
thctota）amountofHBVinthecomponenttransfuscd，  
the presencc or absence orHBV antibodiesin thc  
col叩Onent．thcimmunoIog】Calstatusortber∝lP】ent．  
th亡HBVgenotypeand／Orlhepresenceormutation（S）  
shouldbeassessed．   

ThGpeCUliarcr】tCr】On OrSerOnegativeuscdintbe  
JRCBloodCenterswasapracticalsoll】tiontoexcll】de  
donors wjth a risk or HBVinrection，Witboljt  
excessjve】yreducingthe5izeorthcdonorpool・mis  
criterion was introduced because the prevalence of 
H】】Vinrection、When seroIog】毯Itcstlng WaSintro－  

duced．was Te】atjve】y higherinJapanthanin other  
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【研究奨励賞】  

E＿20  母子感染以外のHBV感染による HBV  
DNAの解析   

′ト松陽樹、乾あやの、十河剛、藤澤知雄   

済生会横浜市東部病院こどもセンター   

【目的】小児における母子感染以外のHBV感染の  

実態を分子疫学的に把握する。【方法】当科でフォ  

ロー中の成人および小児托BVキャリアー82名の  

なかで母親がHBs抗原陰性かつ患児以外にHBV  

キャリアが存在する7家族を対象とした。HB5抗  

原陽性の家族から得られた血清を用いてHBV全  

遺伝子解析を行い、分子系統樹を用いて感染源の  

検索を行った。【成績】父親がHBs抗原陽性例は  

4家族、兄弟のみIiBs抗原陽性例は2家族（両親  

はHBVマーカー陰性）、祖母HBs抗原陽性例は1  

家族であった。7家族中3家族（2家族；父親  

HBsAg陽性、1家族；祖母HBsAg陽性）にて家  

族から血清が得られ、この3家族を対象にHBV遺  

伝子解析を行った。Familylは長女3歳が伝染性単  

核球症羅患時の血液検査にてⅠ‡BVキャリアが判  

軋 家族内検索にて父親および長男5歳がHBsAg  

陽性、母親はHBsAb陽性。王Tamily2は次男4歳が  

胃腸炎症罷患時の血液検査にてⅠ｛BVキャリアが  

判明。家族内検索にて父親、長男9歳、長女2歳  

がIIBsAg陽性、母親はⅠ岱sAb陽性。Family3は、  

12歳女児が黄症と全身倦怠感を主訴に来院し、B  

型劇症肝炎と診断された。祖母がHBVキャリアで  

あり、同居していた。同時期に従弟はB型急性肝  

炎と診断された。分子系統樹解析では、3家族に  

おいていずれも高い相同性を示すとともに、各家  

族がそれぞれ1つのクラスターを形成し、同じ感  

染源であると考えられた。【考案】アジア諸国の中  

でHBV浸淫度が比較的低いと考えられる本邦で  

も、父子感染など母子感染以外の潤Ⅴ感染経路は  

無視できない。7家族中3家族で父親以外の感染  

源の可能性があり、祖母からの感染は分子疫学的  

に感染経路を証明できた。【結語】母子感染など感  

染リスクが高い集団に対してのみワクチン接種を  

行う”targetstrategy”ではこのような水平感染を完  

全に防止することは不可能であり、本邦で  

universalvaccinationが必要と考えられた。  
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NÅrスクリーニング捜査で検出された  

Hm肌Å陽性政体の解析  

計本赤十字社血液暮集本邸中央血液研究軒〉，   
★粛ホ百赤＋事血準センター■．  
日本赤十字社血液管理センター中．8本赤十字辻○  

古着保養0．五十丸正老1〉．蕎麦田理芙甲，  
精良尋文一．皇 女二0．福田鱒0．  
松本千恵子り．鈴木 光け．抽＊久塵カ．  
内田茂治0．三根美子n，田稚治り，  
日本赤十字社M研究グループ○   

【はりゎに】1㈱年7月のWスクリーニング幾重は  

下丁咄という）導入以隕2鵬年3月士下にHC≠  

即偶色絵体111本が繰出された．モの111≠について  

G切坤匹分報告行ってきたので．モの編果について献血  

寺愴t尊キさに解析書行いH∽墓軸内を探ることと  

した．【対tと方法】wで繰出されたHCV瑚憧換  

体nl幸を対象とした．G∞吋両肌加頭鵬l勒の塩基  

配列を肝mdlr∝l叫法で決定し，分子系統樹  
＃析た上り分饗した．【結集】H叩肌隋位畿体111♯  

の輌は．1b：御車（2れ○，れね：52車（仏8％），  

払：粉本匂胤川）で．その他のG也○切光は娩出さホな  

かった．飲血書の性別は男性71人（朗迅％）．女性側人  

（漁○％）と男性が多かったが．平成18年慶の皇統血書男  

女比（男性鋸・5％．女性35．5％）と声全に一致した．  

G∞○匝の男女比は1bが15：ほ，ねは刀：旭∴払はム：  

6で二Gモ皿○加2bで男性の糾合が高かった．飲血舌の 

年鋤男では．10代一都代で平成1さ年度呵献血雪の年代射  

構成比上りも高オ・った．また地域別に欺血曹100万人£  

たりの離音数を求めたところ，1bについてl土中節地方  

より百の地方で多く．内薫以北では少なかった．払につ  

いては．中軸方で曹干多いものの．北龍を除くその  

他の地城ではあまり羞lま見られなかった．払については  

粛貴地方で多く．中鋒地方及び東北地方では放出されて  

いない．持♯】N〟rで検出されたHC≠RN膿牲検拝は  

Genotyp2暮がtも多く．1bと2bがほぼ同数であった．  

Nm検出された㌣㈹件のぬoty匹を分類して感鯛  

向を粛壬してtぴこと軋日本の急性肝炎患者の勤向を  

予滞ナろのに有用であると思われろので．引き続き行な  

っていきたい．  
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