
表10リボフラビン法案一世代処理血小板の品質に対するY線照射の影響（n＝1）  

pH（37℃）  表11リボフラビン法第一世代処理における血小板単位数の影響（各単位とも∩＝2）  

p－セレクチン（CD62P）発現率（瑚   

単位数低減化処理前低減化処理後 採血後3日目 採血後5日目 
10  13  16  59  73  

15  9  12  49  74  

20  4  6  33  56  

γ線照射  低減化処理前  低減化処理後 採血後3日目  採血後5日目  
未照射  7．1  7．1  7．1  6．9  

採血当日  7．0  7．1  7．1  6．8  

採血後3日目  7．0  7．1  7．1  6．7  

乳酸濃度（mM）  

γ線照射  低減化処理前  低減化処理後 採血後3日目  採血後5日目  r GP］1b／L！Ⅰ8P．1Clbindin）ヽ）  卿採血後5日日  
10  6  60  75  60  

15  2  55  24  20   

20  1  52  33  20  

未照射小  0，ウ  0．8  6．4  ユLS   

採血当日  2．1  2．0  10．0  14，0  

採血後3日目  2，1  2．1  9．6  14．0  

p－セレクチン（CD62P）  

発現率（％）  
乳酸産生量moり1011p】ate【ets   
単位数  
10  1．20  
15  0．79  
20  0．4ユ  

γ線照射  低減化処理前  低減化処理後 採血後3日目  採血後5日目  
未照射ヤ 5．2  10．6  36．0  58．4  

採血当日  4．3  5．5  39．6  53．9  

採血後3日目  4．3  4．7  39．2  51．7  

活性化GPIIb／11la  

（PAClbinding）（％）  
表12 次ページ   

表13 日本及び米国における血小板製剤の期限切れ率  

γ緑照射   低減化処理前  低減化処理後  採血後3日目  採血後5日目  
未照射   

採血当日  8．3  88．8  24．6  23．6  

採血後3日目  8．3  86．9  30．9  17．4  

NT：nOtteSted  

末席射：採血当日に低減化処理（2005年データ）  
採血当日：採血当日に低減化処理したのちγ線を照射  
採血3日目：採血当日に低減化処理し、採血後3日目にγ線を照射  
＊1：転記ミスにつき修止   

国2リボフラビン法処理後に発生した凝集塊  

ゼ．・βノ≠赤十字軌平成2♂年度血糊柳  
ぺヲ．■皿ノW2♂♂7∧H770∧川上β乙00βCαエgC打0〃月∧の〃m．JZ4〃αV∫（ノ貯レ野r雌P（フ斤r  
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表12 欧米祐国における病原体低減下技術を用いた血小板製剤の状況（EU緒国）  
CEマーキング取得年／el鮎8   血小板製  臨床輔・承認等の状況  

国名      剤の製造  
法   賑充承1粗   アモトサレン法   リボフラビン法   

S8BTO（血液、組織、船の安全性諮問香員会）は、  

英国  ×  
ト10V’0ト；試験の報告名瀬まえ、患者の安全性、暴露されるド  
ナ一致、処理製称てl有効隻が不確実なことから．現時点で  

簿入す′くきではないと結鶴付けた6’。   

ドイツ赤十字社傘下血液センターなど7施設は製造ライセン  

○  
スを取得1■）。2008年にう00弼の市駁蜜鰐査を実施したが、  

くアモトサ  
乳魁－ま使期されていない亡く㌢点）  

ドイツ  
レン港処  

オランダH〔1＼・▼ロト試験で琴弓らかとなった間糎が未解決であ  

り、医務機関が高額なニス‡▼の支払いを快く思っごいないた  
理製剤）   ギ）依用を齢乱．ていない∴独自の磯床試験を考蒸中汁イツ  

赤十字1   

銅龍蜃′′  ご伸7隼ノ  
7．6覧  

フ‾  
ンス  ○  5日間   八【ノi享  フランス本土ではEFSアルザスのみで試験的に使用5。その  購患凍に鍋封二≠J低痍化処理癒し′j一版製剤を給血して第m   
「人体の生体  う   販売承1洛を兢s埠・Sで審査中三5～  

機鞋を侵害しノ  
オラ   

臨床試験において、最大7日間保存したアモトサレン法処  

ンダ  理血小板製剤を輸注した群は補正血小板増加数（CCI）が  リボフラビン法処粗血小板製剤と条処理製剤の比腰雇床  

特に天。心   当祝7日  j7‰  
ベイト  

いので、 
間－て沖jつ  i，2（！むミ一年6   

ギー  6センサ・・－≡＝童＝≡5セ、′タ・・・・一1◆つiイキ¢ 10呉】6祭に供給たかス  言l；＼’か0試歌を乗施し、さらなる臨床研究の結果を捗って  
繚蛙堵の袈  5［†  血小板製剤嵩寸べて性型読みっ  い玩  
晶。通常、臨  
煉試歌が案  国立衛生研究所（N8tiondhsthuteofHe山th，Rome）主導の下、リボフラビン法とアモトサレン法で低減化処理された血小  

イクリ  板製剤のHIA同種抗体の発現率、コスト、へモビジランスプログラムの有効性を推諾するための臨床棚が予定されてい  

不要  る1a： 

ア  
Hセンター■■ごルーチン横臥杓f），l）（）出動庖l（剤   

一部の血液センターでルーチンで製造されており、安全  
スベイ   不要  i～）りム   性琴を確萌するため市販後調査が行われ、イブリ‾7、ス・ヾ           4センターでルーチン使ぢ。2センターでパリデーンヨン寒梅   
ン  中㌔   インなどで119珂処薫製邦が鳴加．されていか㌔  

ポ／レト  

不要  
塞く直近の集計では欧州7カ詞で2・16【盛観由L、rメ、－▲▲カー・・・よ  

ガル  →部の血液センターでルーチンで＃遷されている。  り牽き取㌢！）  

ポーラ  不紫  3血高車センタ・・▲・■■で′くソニ77ざ・▲う3ン中 
ンド  リノシシヤフの血液センターてルーチンて練熟．  

こきL奈でに1，20（レヾユ・グ任用．   

ぢだ・′光二丁ラビン漁■ご・ついて1ま、賓炭呼にニ‡さ爵癖屠ダフ好れ′こ彷：：て・審應撼‥登榊に厨す斎デー。蜂好ガ∠．承訝グ瑠、ぞの好、市好摩腐意グ）綴滋ち蔚葺さ′丁いる．（′〉ノウーよク磨き炭ウメ   

表12 欧米諸国における病原体低減下技術を用いた血小板製剤の状況（非EU諸国）  
血小板梨  

国名   剤の製造  
臨床試験・承認等の状況  

販売承認   割合  アモトサレン法   リボフラビン法   

簸封やでありまだ軋阻で  
○  きない技術であるて⊥終来  

スイス   （アモトサ  7日間 （実運用上 は5日間）    すべての製剤に細蘭感  SWISSMEDJCは、2009年8月11日付でアモトサ  臨凍試験プ…：嬉子定。   レン法処 理製剤）   穿jを減らす方法（供えげ 低減化技術）が導入さか  
ることろご期待し‾こいる．j   

アモトサレン法処理血′ト板製剤の第三相臨床試  
験終了。当該試験においてARDS等の肺関連副  

作用が対象群に比較して多く認められたとの指摘 あり19） 

米国   ×  。   
20〉  

2（）0ミJii：†：ミ11月16日に開催されたFDA諮問委貞会  
で新たな第三相試験の実施について議論され∴ズ  ※第二相以降は欧州で実施   
、一・－か・・－が鮭奏したこ与信｛．肘刷凍出場摘持実施す  

ぺ削げ湖漕・がなされたe’  

カナダ  ×  
カナダ保健省に対し、血液センタ、・▲・▲・から不酎ヒ技術に・′二小ての申請がなされてし、ないゥ現存、不法化技禰宜  
落人を行うか否か、また、行う壊合どの程度窄うかについて魂討の計画の初期段階にある。   

現時点でi－ニと、唇漁体不活化ノ伏線化技術より盲．∫、検査と献血帝…故により血ノ′ト板取剤♂）安全症を旛探している、1  
オ・・・－．ス   

×  
この離婚粟，線虫感掛主旨tてユリスタを非常iこ束ヨ異的に減少することが雪当j明しているが、卿ミ陀して、未知ち才一楢原   

トラリて’  捧と比較して既知の味得体に功邦があるものでキ鼠将来、■＝ド活fヒ技術導入を強糾する競合、輸血による感  

染リス久り敦淡効発と匙装時の費将に与えるあらゆ・5配管を娯蔓に比較する定層があ之5。   

16  
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表14 感染性因子低減化技術に係る安全性について4：5－   

リボフラビン法   アモトナレン法  

（九イミlて1SOlj   け出eT・（：eを）tう   

・ヒト血祭中のリボフラビンは主として尿中に排泄される∫：半減  ・ヒトにおけるアモトサレン単独の宰髄憐情‖仁分であるが、血小板に  

時間はおよそ9．9時間。   結合した場合のと卜の半減期は6．5時間に延長され・るが、蓄積性が  
①不活化剤の            ・病因、治衆力法が異なる肝硬変患者間の遺跡調f敵こおい  六㌧、ことが確認されている。   

体内動態  ても、リボフラビンの代謝回転に何ら変動を認めない′÷   ・イヌiこ蓬・；いて、25iれg／kgくヒトにおける振沫使用時のアモト1ルン体  

内混入量み＞6方肇割当ルH某日聞達続投与時においても葱挫折  

見′を認雀）なも、。   
ピープ′し：，fミに＼柚asoi処理血祭を6ヨ．′’週、13i濁連続授与時  （秋物実験において）アイソト十ナでラ∴／ししたアモトサレンを月れ、た  

②不落化剤の  
の象眼テストにおいてレンズ（水晶体jに異常を認めない。  試験により体内分布を確認した結果、脳、眼／＼、（アニ〉濃度ぎ、ま非常に抵  

体内分布  いことが示されたっ   

31新抗原性（ネ  リボフラビンは血騰タンパク質、赤血球素面タンベタ貰、そ（7二）  ln＼漱ぐパこおいてネオアンチゲンは確認されていない∴また、臨沫耗   
二す、’rンチゲ  他の対面タンパク買とも結合しないことが確認されておりト軽  験、けさ販後詞奈を通じて、アモトれ／ン及びアモトトトレンの尭分解蒐   

ン）発現の  鍬こ対サ苓抗体産生の線告ぐよない．   

可能性   

くヨ・）残存物による 影響  リボフラビン及びルミクモニュム等しプ）光生成物は、人体内で自然  アモトサレン及〔メその漁生残物を殺潜除去処牒（C．ÅL）処理）㈲ニ碓   発生ナるものであり徐芸の必栗はない、了  写する低減化刹、光生成物による特異的な甘言事象の観察けこな  
し＼   

⑦他薬剤との  ・リボフラビン雷づ1コ1コキン等のマテリア治繚薬の効果を低減  臨床で使用され5薬剤との折淋こおいて特別な閻題…まなし1   
．賀応性   す5可能性があるr⊃   

・隼ポフラビン烏こ円）ノ＼によりトー般に安全と認められろ食品  
、′ミ 

しGlモノちS）」に分類されているr、  ■＼ノス ＼1ノuJ・○  

く敬安全性につ    ・リボフラビンの光分解物で、もともと人体内に存在する物質   
iヽ＼，   以外の新規代謝物は検ま・．†∴†されていない。 意毒を詰れ：ごい∴吏た、腎不全患者に対する臨克試斡におい、て、舌  

積性等に問題を緩めな十   

・リボフラビン処≡鷲済み血小妓及び／しミク1コムに対するノImeJミ  アモ小サレン単独又は不法化処理授、アモ辛ヤ÷ン及び充分解物が  

（‡t遺■伝毒性の       試験によ〔J変異原性を認ぎ）なし、J   残存すろ血小摂製剤について■ド記灘験を実施。  
・C‖（〕細胞に′ユニる染色体異常試牧、哺乳類赤血球′j、核試験  ・∠久nlが試験・マウスリンフォ山マTK試験  

において、ゝ1i†、i∋SOl（リボフニチビンう処理済み血小額に変異原  ・染色体異常訣一験・し1l）S試験・マウス小核試験  

性を認斡ない「  （案14，，巨歩照）   〈祭14ご二歩猫＼   

妾14一】，リボフラビン（リボフラビン法処理血小板）の遮た三善性試験  

アッセイ法   試験方法   試験結果   

Am（ゝS試験   リボフラビン処理前後の血パ＼板及びルミク誉ムをキ‘魚  いずれについて卓ノ陰性   

毅邑体異常試験   （．てii（）細腰巽を使極   陰性   

噛乳類赤血球．′ト核試験  試験穀物クニ）船路内に試料を投・与   陰性   

表トト2 アニモトサレンゾ）遺伝毒性試験  

アモトサレン水溶讃   アキ斗サレンカーj血小板  「■’モト斗レン加血小板   

単独処理   単回不活化処理   反復不  活化処理   

TA15：う7維   陽牲   陰性   陽控（  

．ÅnleS試験  
他の歯舞   陰性  

マウニ一ミリンフォーマT王こ   65∠エgノ′‘ml∴で陰性   
陰性  

試験   S9mix（・■】一）   ニン7．5iこgノ′㍗ミ1Jで揚性   

S9了†1うⅩ（＋）   N〔－El．．．寧ブ：2〃g．ノノml．一   「J（）Et∴う1エg∴‘††1し．  
染色体眞常試験  S9ヱl血＼・・・・－ノ   陰性  

NOEL：封圧g．ノ■1ⅥL  ㌔t二）EL：13jノざ′／11止   

残留アモトサンンー20ヱ；  

不定頑DNA試験  r洩11gノ′kgで陰性  招吼充分陥掛剣勘  

g．′′kgで陰性  

残留アモトサレンー20〟  

マケスパ、枝試験  鍾鞘浴場で除塵  針‘kき三、光分解物－800．iJ  
g′′′1こgで陰性  

求l：S餌1ix：肝臓の辞素誘導剤を与えたラットの薫干ホモジネーー・・トを部X将G、je分■‘昌‡遠心し、補酵索を浣如した上浦画分こ，  

＊2：N（⊃Eま．．（ト0イ）bserヽ′めIe〟E11もlニtl＿eVel）：最大無作用象山預数の用景段階で動物への毒性を観察する場合、   

有害′／無害を含めた影響が盈凍られない最高の暴露畳。  

18   



別紙1  

表15 血液事業への影響  リボフラビンの－「）し雨gerlicityに関する論文について   

項  目  
リボフラビン法  

第一世代   第二世代   
アモトサレン法   

原料血小板の   
現状どおり   高濃縮採血   

南濃縮採血し、血小板用添加液  

採血方法  （PAS）を添加（鑑換i宗血 

10、15、20単位：（170mL／bag以上）  15、20単位：（255mL／bag以上）  

採  

血  
対応。  績）に対応。  

部  現状どおり   
高単位ドナーの確保が必要  

採血時開廷長によるドナーの負担増  
門  献血者一人当たり  献血者一人当たり  

原料血祭暮  100－150mL増加  100－150mL増加  

更新等が必要な の  0／1，860   

採血装置台数  
1，631－ソ1，860   上▲8こ11‥ソ1，860   

光照射装置と  光照射装置と   光照射装置、振とう機（吸着工程用）  
製  

その設置スペース  その設置スペース 
剤  
部  

低減化薬剤の吸着（4時間以上）  

門   
PASの添加  10単位製剤を製造するための、高単  

位製剤の′J、分け   
供  翌日11時  翌日18時  

給  
部 門   

Muは＝短s1992Nov：298（1）：9－162い  

Assessmentofthe enotoxic otentia10friboflavin旦ndlumiflavin．A． Effect ofmetabolic enzvmes．  
リボフラビンとルミフラビンの遺伝涛性能の評価。A．代謝酵素の影響  

Ka厄日，H∂油umarP，噂rPM，Net闇Wa＝MS・  

要旨  

丁旭muはgenicpotentia‡ofHbo柏vinand雨Photodegrada扇0nPrOduc＝umげねvin  

WaSeVa山a毛細usingtheumutest，SOSchromotest∂ndAmesSalmone＝∂  

assay．Bothrぬ0紬Vin∂nd】um汀Iavinbythemseh／eSWereわundtobe  

non－mutagenic・0ntreat汀把∩†w仙「at】iverm妃rosoma蓼enzymes（S9）orcaecal  

CelLfreeextract（CCE），Fumiflavinacquiredmutagenic汀y，Wh鹿thestatusof  

rlbo紬vinrema由edunaffected．Ac“vationofIumげIavinbymetabolicenzymes  

WaSfoundtores涌tinana托erationofitsspectraFcharacterIStics．  

リボフラビンとその光分解産物であるルミフラビンの変異原性の可能性をUMUテス  

ト、SOSクロモテスト、Amesサルモネラ試験により評価した。リボフラビンもルミフラ  

ビンも、それ自体に変異原性は認められなかった。ラット肝ミクロソーム酵素〈鎚）、ま  

たは細胞フリーの盲腸抽出物（CCE）による処理で、ルミフラビンは変異原性を獲得し  

たのに対し、リボフラピンの状態は影響を受けなかった。代謝酵素によるルミフラビン  

の活性化は、その特性スペクトルを変化させることが明らかとなった。   

＊ノ．・ノ，βプノ畠サいぇ2畠、ばフてフグテム，愛膏によク廠小炭め盛1腰顔虎だ密売てせ石メ㌔当惑妥灘磨ぎ脚乙ウプJ了Jグラ  

ムメ・澗凝さプJて‘いなレ㌔．要そ、屠痴康成にメソガこ■乙．た凍廠中ソ∧そだ∠1，ぎが方ネ屠痺で／御↓〉rいま・いノ  

ゼ∴瞥粛7，〟∂♂舟と尿酸し吾が．a汐か′ごついて7ゴ’〝本節々で／ゴ音訳さノJTいないノミ1．ブ痘一躍膠すニタJ／ニズ潜  

顔j鰐通が碓な丈‘ちう産：jたこ  

代謝系酵索の関与により】】】血鼎油席捲磯僻すると本編文に記載されているルミフラ  

ビ：／は、リボフラビンがアルカリ性で光分線されて生じる物質であるr〉中性領域ではリボ  

フラビンはルミクロムに分解されるため、リボフラビン法処理血小板製剤中にルミフラビ  

ンが産生されることはない22）。ニの件については、2（．）（）8年5月2こう目に開催された薬  

事・食品衛生衝議会血液事業部会運営委員会・安全技術鯛査会合同委負会に†iC’l‖  

J封・－ÅN仕（当時）が提出1．．た資料j：に記赦されている。  

なお、伊ポプラビン鳥溌∬駁晶、食晶添加物として長年の使用案稼があり、多くのメーカ  

・・－がリボフラビンを含有する医薬品を供給しているが、リボフラビン自体及びその代謝  

産物が毒性を有するという純音はない，また、リボフラビンの光分解物を含むリボフラビ  

ン法の安全性について、ドrL＼「料1ご11（当略】は一連クノ）irミ＼′iい、こ・総験と動物実斡により安全  

件を篠路し、総説としても報告している二‥〉ノ  

表16血小板製剤に対する低減化技術導入に係る費用概算  
主な着用  

医療機関謝礼  
α0委託費  
製剤費  
総合機構相談費用  
人件費  

製造販売承欝取得のための費用  10－16億円  

医療機関謝礼  
CRO委託費  
製剤費  
人件費  

使用成績調査のための費用  

初期投票のための費用  専用紫外線照射装置  3－5億円  

全鼠展開後のランニング叫   キ潤   55－85億円／年  
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別紙2  

アモトサレン法による柑単位製剤の調製法について  

日本国内におい■⊂投出荷本数グバ割強が＝1単位製剤であるのに対し、欧米諸掛7）  

血′ト板製剤は概ね15単位以上である√そのたぎノ、アモトナレン法は規格として拍単  

位製剤に対応していないっ餞別開始当机よンjし◆い‥てlくミ杜及び日本における販売ニチイセン  

右㌢肯する「主ir－（■）rl（・社に対し川単骨髄剤へ針細心棋齢凱てきたが、平成封牢＝  

司】■三日にし、押1ヾ社より、本莱対概していない現行製品を■そのまま綬用する腑単位製  

剤Cr）調製法について提案があ′：．たゥ  

授築きれた調尊妻妻三は以ドのとおり（次∴－▼・シ、参照j。  

甘血′ト板採取装置によ＝血小板＝＝／、、′1う単位うを漸痛採取し ㌻）／＼ヒ・（血小板用添加   

縮）亭二き添加して全量を2伸～2紳nllし：〉うろ（  

②アニ亡トサレン㌢酎夜1r血Lを加え紫夕し繰を照射する〔  

③アモトれ′ン軋び光分解物を幹夫するた〆）のl二、八t）処輝－をニーー、・ノ1（㌧時間実施‾寸るn  

互1全量をご00±ノ紬I11．（日赤ゾ）1日単位蓉法則しr）規格）に調整し、製剤化する′、  

アモトサレン法は紫外線照射様にアモトれ／J／及びその光分解産物の除ノミエ軒ご、、  

ごOm一ノ瀬の容量lニスが発生し）丁いた〉さらに、今回提案された方法では等量一ニスが：う0  

へ′う0「了il一程度まで増加し、総血小桟敷は1rプ〈ノと泄b（ご、i単位に相当）程度も粥少ナ・きさこ  

とになる。し．たがノ1て、採血時に現状（呈】12剃立程度）よモ）章ノ多く〝り‘上1∴小核を探放し．な  

ければならず、川単イ音製剤を確実に朋撃廷ナるた捌こはトト1：ノ柳窪（∴～づヘノ1力×1（jこ  

値）必要となるr♪そ隼分採血時閣が延長しド十一に負拝見す吊るこ七になり、さ打㌫採血  

できない献血者が隠加レ許定供給上の問題が発生するこさ二手）予想されろ。そのため、  

当冒亥碓蒸を受け入れることはできないと判断Lた。  

川単位製剤の血小夜数ど好こ魚  

ト10・ノenlbl∋rlコ コ009  

し■lyL川PhD  
CerusC（lrPOra†1011  

幣照禦照櫻謡  C二“ミしj5   

JNTERCEPTProces＄ingSetforlO－UnitPC  

Am0lo■■l●∩  附ur川∩●tlon CAD   翫Or叩●   ∨0lul▼け   

POuCh to仙山IW C01It暮In●r CO両■ln●r lo事●  

血小板数   容 量   

10単位製剤の規格（現行）  ：ヱ×頼1≒個以上   ：三（二）il二土‘i（二）1正一   

（二、p；・－．1ド社の椎葉（採血時）  ：ヱ．3一＼：川×1l〉≡＝個  ニ）ノiくトー：二＄「jnlT世情を・含む）   

I－（仙け′     1乞一丁．  3↓ごJ■     し■じ  

：F′ t：’′′∩【     ｝∩㌔1    t【P12ヰ〕 1LPl‾4J くミ】rl′411 l一（ら（【上付′  
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別紙3  

CEマーキングについて24】2S〉26〉  

（：EマーキングはEU統合の一環として1985年5月に泳畿された‡‾技術的な整合と  

規格へのニューアプtコーチJに基づき、ニ．ユーアプローーチ指令に規定された製品がEし  

の基本的要求事項に適合していること季：鉱するものであり、（．、Eマーキングを取得した  

製品はE†ノ域内での出荷、流通が認ダ）られるっ   

医療機器もニューアブlコーチ指令に規定された製媚－で、医薬品と同様に国際ハーー  

モナイゼ、・＝止・ションも進んでおり、軋本においてむE烏においても、当該医横磯器の人体  

等に及ぼす危険度に応じ、国際基準・二；HTF鳩療機器規制国際幣針ヒ会合）′トリし  

に基づき国際的なクラス分類が行われ、そのアラスに応じて申請に必要な手続が定㌍ノ  

られている。 ●  

明心S貼，  

そt／て最もリスクの商い（ニ1瀬ジ表参照ムクラス分類は医  

療機器指令（†）ニi′′′ヰ2．／′EE（二）の付鵜香†プで規定された／トールにより行われ、自己貰言の  

みで販売できるのは〔：1とIS51のみである．；（：1そ1SS‖～りこりもリスクの商い医療職署㍍ついて  

は適合性評価への公認機関の関与が義務付けられている。また、全ての医繚機器凋  

認証評価時に作成する技術文答申に臨床評価にづいて記載することが義務付けられ  

ているが、臨床評価として臨床試験が必要かどうかの判断は、軍門一文敵中に記戟され  

た製品に関するデータが十分なものであるかどうか、また製晶の危険度がどの程度で  

あるかによる。埋め込み型医療機器と（：ユ‘lS′Smの機器では原則として臨床拭験が必要  

であり、また、侵幾型、Clと1SSllの長期使用機澱も臨床解扱が頻繁に行われる「。   

なお、上述のと才うり、Cla5さによらず、（二1ミマーキングを取得した製品であればEU域  

内で市軌こ流通することが可能となる。さらに、輸血用血棟を医薬品として分類してい  

ない国においては、〔1Eマーキングを取得した製品を礫席した輸血用血液の臨床使用  

も比較的容易である。．十方、ドイツ、フランス等輸血用血液を家弟品と分類している国  

では、当該製品の（二、Eマーキング取得に加え、そグノ）製品を繚用した輸血用血繕製剤  

に独自の製造腋究承認が必繋である。  

モアしさにおける降嫁機器のクラス分類  

クラス  例   

（二：三d二くSl：  潜在的危険が少なく、人  

滅酎宥定、計測  

機能iと：もなし  

1時間宋湖鉦∴粧授塵型の  

徽晶   

（二：至itデ；t；！   危険性は洗いか踵曲指昔  聴診器、外科用・㌍具し校数F互享j使用∴腑絆クリッ   

滅菌指定、また  のある卓）の、幸∴、しくけ、計測  プ、体温計、血圧計、カニユーレ（複数回使   

はノ及び計硬  機能を備えたもぴう∴■Åこ半が  鞘）、など．J指詫：機関は、終螢－しLくをま計測機能   

機能りき   非掛鰍凱   に関して棉査をする必紫があぞ－r。   

（∈1ミニ】111；」   ［r咋法度び．）危検性L．製品使  カニューレ（使い捨で）、カキ－テル、心電計律b  

掛は軋噺帥無用以下）、  に分痴されるものも葦）る）、多くの診断用桟器  

もしくは≡；・－fル製品竃▼繰り茂  （◆大半（り内視鏡など）、・増刷点滴ポンプインシ  

し断続的に使札撞韓席  ユリン用）、給血用機儒、外科賢1器具（！回のみ  

の大き′：ない製品。外科的  使用）．、外科用縫合糸村、注射器、榔便器、消  

に設けられた問l－∴1部での  

短裡閤ル阻乳   

C…．二lてiJ；川：i   人体（り全組織に影響を・隼  患者モニタ・・－－、非夜襲型避妊器具、体外三：矧練  

える；‥【嗜！艦の危険性∴；0  細軌館、レントゲン魂鑑、こ了ンタクトレンズ、レー・・ハ  

昌以上．の長期に纏って使  ヰデー機器、人．二】二呼吸器、保育器トし：：【∴透析  

軋一   器、＝…▲鉢の点滴雄ンプ（経絡脈栄脊、羅菅栄  

養）＼二港間放射）呼吹狼覚、心密計（】…之1に分類  

さえ㌦5ものもある）、カテーラノ＝誹対局上：継続  

使用）、インプラント（】二幸＝】枢神経系ヤや樟循環器  

糸以外に使榔、結・■打破砕‡艶縛、等。   

（二㌦甘S紺   人体の生体機責巨を秒針．  埋ゼ）込み式心臓ペースメー カー、非能動型埋  

かねないため、危険性が  め込・み式医攻城器（中枢神経系や中枢循環器  

特に九．、心肺・裾将糸・神  糸に使計㌻そスーチント、人工血管、人工心臓弁  

維苛に波接使用の鮎晶。  など）、硬膜外カナ・－テ′し等中枢神経系や中枢  

薇環器系に＝f■fFi人のカテー・・一千ル、内視鏡（中枢  

神経煮やL■卜枢箱発語；i三系に使用）、二外科用縫合  

素材（吸収性〝）も‘こり、また吸収・撫でなく∴ともl・巨断  

神経系や中枢循環器系に使掛7、）もの）く，   

l藍   

学費似の機能愈有する機岩餌ミ削げノ（’】ilt－1に分雪白されることもある。、例えば、内視鏡ぎま、人体の  

どの部分に押入されるかにより．異なろ零細こ分類される「．▲・般には＝㍍Ⅷだが、中枢神経  

系に使用の場合は（二i√ミSSmである。  

け、エトロ：ドイツヘの医療餞儲蘭眈に関ナる諸手続き」，一がより抜粋・改編  
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平成21年度第4回血液事業部金運営委鼻会（平成22年3月2日開催）におけ  

る血液製剤に対する感染性因子低減化（不活化）技術に関する手練結果概要（皇  

左腹）  

冒頭、委員長より、  

・前回（平成21年12月10日開催）の運営委員会において、非臨床試験に   

より一定程度の不活化効果が期待できることが示されたものの、血小板の機   

能への影響等の懸念があることから、海外での臨床試験や市販後調査に関す   

る情報を十分収集し、精査した上で、安全性及び日本の血液事業への適合性   

等の観点から第一選択とされたリボフラビン法第一世代について、臨床試眉   

の実施に向け準備を進めていただくことが妥当であるとの緒論が得られた、  

・また、同委員会で、動物試験実施の可能性等について宿埋が出され、更に   

は、同年12月24日に開催された血液手業部会において、複数の意見が出さ   

れ、改めて血液事業部会に対し報告することとなっている、   

との説明があり、事務局より海外調査の結果報告、日赤より宿題への回答及  

び資料改訂版の説明があった後、委員より以下のような意見が出された。   

・部会において、評価するためのデータが十分示されていないとの指摘が出さ   

れた。今回の資料は丁寧に網べられており、整理ができた。  

・前回の運営委員会では、安全性の観点、日本の血液事業ヘドラスティックな   

変化を及ぼさないという観点から、リボフラビン法を第一選択とすることが   

支持されたが、リボフラビン法を用いた時の血小板の活性化等の影響につい   

て慎重に検肘して頂きたい。  

・他の不活化法との比較も有用であるので、海外での臨床試験の精巣等を含め、   

しっかりと調べて頂きたい。  

・他国が行っているように、費用対効果を評価すべきではないか。  

・薬価にはねかえるのは大きな問題。  

・一部の国で地域限定で使われているが、100％使われている国はない。  

・臨床での有効性、安全性を評価するのに十分なデータが細っていない印象。  

・出血事例などネガティブな報告があり、それをひつくり返すだけのデータは   

得られていない。  

・イギリスは技術を評価することを得意とする国。その国が導入すべきではな   

いとの緒諭を出したことは、重く見るべき。  

・各国とも導入には慎重ではあるが、臨床試験など評価は実施している。日本   

も評価は進めるべき。  
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委員長により、以下の通り、取りまとめられた。  

・今回の海外調査により、イギリスで現時点では本技術を導入しない決定がな   

されたこと、ドイツでは本技術は現在使用されていないこと、オランダでの   

アモトサレン法の臨床試験結果の論文が現在投稿中であること、スペイン、   

イタリア、ポーランド等でのリボフラピン法の使用状況等が新たに報告され   

た。  

・今後、臨床試験の実施に向け、残された／〃y／レクでの課題への対応と、海   

外での臨床試験や市販後調査の情報収集を行っていただきたい。  

・特に、リボフラピン法の海外情軌こついては、フランスでの臨床試験の結果、   

イタリア等での市販後調査の結果に加え、臨床試験がドイツ、オランダ、ス   

イスで開始される予定とのことであるので、これらの情報をしっかり集めて   

いただきたい。その他、リボフラピン法だけに限らず、新たな技術も含め、   

幅広に情報を集めていただきたい。  

・今後、新しい知見等が得られた場合は、改めてご報告いただきたい。  

・本日示された内容で、改めて血液事業部会に報告いただきたい。  
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