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本日はPBMの具体的な方法から完全自己血由来フィブリン糊であるクリオシールの紹介まで、包括的なお話を伺うことができました。クリオシー
ルは非常に注目度が高いことがわかりましたので、今後に期待したいと思います。
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おわりに（座長）

講演記録集

　同種血輸血には以下のようなリスクが知られています。

　当院でのクリオシールの使用成績についてご紹介します14）。

　131例のうちの側弯症手術を行った25歳以下の76例とその直前までに実施した連続76
例を比較しました（表3）。
　クリオシールの使用によって特に感染が増えたということはありませんでした。
　また、術後1年以内の骨癒合についてAISの症例で解析しましたが、対照群と比較して特に
差はありませんでした。
　一方、市販のフィブリン糊については、動物モデルに使用して骨癒合を促進したという報
告15）もありますが、遅延したという報告16,17,18）  の方が多く発表されています。全体的には市
販のフィブリン糊は骨癒合に対してnegativeに働くという論調が多く、そのメカニズムはわ
かっていませんが、同種血由来なので局所での免疫応答も作用しているのではないかと私
は考えています。完全自己血由来のクリオシールは免疫応答に影響を与えないという点で
骨癒合に対してもnegativeには作用しないのではないかと感じています。

　2015年1月から2020年10月に脊椎手術を行った156例のうち、再手術の症例と術前貯血
をしてもフィブリン糊を使用しなかった症例を除いた131例について合併症の有無などを評
価しました。症例の内訳を表1に示します。

　クリオシールの使用目的と再手術率を表2に示します。クリオシールの使用目的は、止血を
目的とした移植骨の圧着が110例と最も多く、次に硬膜閉鎖が10例、意図せずに硬膜損傷し
た場合の硬膜閉鎖が7例、止血が4例でした。
　硬膜切開した後に糊として使用した症例が17例ありましたが髄液漏で再手術になった症
例はなく、閉鎖を目的とした接着剤としての機能も問題ありませんでした。

　日赤によると2020年に発生した非溶血性輸血副作用2,532件の2/3がアレル
ギーであったと報告されています（図1）1）。  

以上のようなリスクから、同種血輸血は出来るだけ回避したほうがよい、ということが輸血領域での一般的なコンセンサスになっています。東京都千代田区有楽町1-1-2 日比谷三井タワー 〒100-0006
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この内容は、第 56 回日本側彎症学会学術集会（2022 年 11 月開催）モーニングセミナー 3 の講演内容に基づき作成しました。

本日は「脊椎手術における自己血輸血と自己フィブリン糊使用の実際」というテーマで
最近の医療機器を用いた手術の工夫をご紹介いただきます。
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表1　クリオシールシステムを用いた症例の背景

表２　クリオシールの使用目的と初回脊椎手術後90日以内の創傷関連再手術率

表3　後方固定術後90日以内の創傷関連再手術率

図2 輸血による感染の疑いとして赤十字血液センターに報告された
 症例数の推移と2020年に報告された病原体別の症例数と
 その解析結果

図1 非溶血性輸血副作用（2020年）

● アレルギー

　2020年段階でもB型肝炎が2件、E型肝炎が6件特定されています（図2）2）。
● 感染症の伝播 （HBV:1/40万、HCV:1/2200万、HEV、HIVなど）

　輸血中あるいは輸血後6時間以内に非心原性の肺水腫により急性呼吸不全をき
たす重篤な輸血副作用です。輸血関連の死亡では最も多いものとされ、国内では8
年間（2004-2012年）で17例の死亡例が報告されています。

● TRALI （Transfusion-related acute lung injury:輸血関連急性肺障害）

● 溶血性の副反応
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診断

　同種血輸血によって、患者の免疫能が抑制される副作用です。同種血輸血その
ものが免疫系にnegativeに働くことがいくつもの論文で報告されています。

● TRIM （Transfusion-related immunomodulation:輸血関連免疫修飾）

THA/TKAの後に同種血輸血を行うとSSIが有意に増加した 3）

THA （Total Hip Arthroplasty：人工股関節全置換術）
TKA （Total Knee Arthroplasty：人工膝関節全置換術）
SSI （Surgical Site Infection：手術部位感染）

脊椎手術後のSSIやUTIの発生は同種血輸血によって有意に増加した 4）

UTI（Urinary Tract Infection：尿路感染）

直腸がん、大腸がんの手術患者の5年以上の追跡調査において、
同種血輸血は死亡率、術後感染症の発生率、再手術率を
有意に上昇させた 5）

濃縮赤血球1単位の輸血は、輸血を受けなかった患者と比較して、死亡率、
創傷の問題、肺合併症、術後腎機能障害、全身性敗血症、複合罹患率、
および術後入院期間を増加させた 6）

脊椎手術におけるクリオシールの使用成績
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クリオシールは脊椎手術において、髄液漏を予防する硬膜の接着剤として有用でした。
クリオシールによる感染等の合併症の増加は認められませんでした。
クリオシールによる骨癒合の遅延については、自験例では観察されなかったが更なる検討が必要と思われました。
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周術期のPBM（Patient Blood Management）
　PBMは、手術などの侵襲・介入を行う患者に対し、術前から管理して、同種血輸血を出来るだけ回避するためのプログラムで、①貧血・鉄欠乏状態の検知、②
出血量の最小化と凝固能の最適化、③貧血状態での全身管理という3つの柱で構成されています。これを周術期にあてはめると、術前・術中・術後のマネジメ
ントに分けて考えるということになります。

　貧血の状態で手術を実施することはリスクがあり、術前の貧血管理は非常に重要です。
貧血の原因ですが、高齢者（65歳以上）では、治療しうる貧血として鉄欠乏性貧血が最も多
いことが示されています 7）。
　鉄欠乏性貧血に対しては鉄剤を投与しますが、治療すべき貧血は日常の我々の感覚より
高く、男性ではHb値13.0g/dL未満、女性では12.0g/dL未満となっています（図3）。その程
度までは鉄剤を投与するなどして貧血を改善しておく方がよいでしょう。
　診断項目としては、一般に血清鉄、TIBC （総鉄結合能）、 UIBC （不飽和鉄結合能）、フェ
リチンを測定しますが、フェリチンの低下が特に重要で、30ng/mLを切っているなら鉄欠
乏性貧血と判断します。
　術前評価をいつ実施するかについてはNATA guideline（Network for Advancement 
of Transfusion Alternatives）で「待機的整形手術の28日前にHb値の評価を行う」とされ
ています。当院では輸血部が検査から評価まで積極的に行っているので2-3か月前から相
談するようにしています。

術前評価1

　術中にできることとしては、トラネキサム酸投与があります。
　AIS（Adolescent  Id iopathic  Scol ios is：思春期特発性側弯症）に対するPSF
（Posterior Spinal Fusion：脊椎後方固定術）において、術中トラネキサム酸の使用により
術中の出血量が有意に減少したことが示され8） 現在では術中のトラネキサム酸投与は一
般的になっています。
　当院の投与量は論文と同じで術前に1,000mg静注し、術中に100mg/hrとしています。
5-6時間の手術で1,600mgほどの投与量ですから保険の範囲（1日2,500mg）で問題なく
使用できます。40kg未満の体重の患者では多い印象なので半量にしています。

完全自己血由来フィブリン糊を用いた脊椎手術の実際

　術後貧血状態の患者さんに対する輸血については、最近、「制限輸血（Restrictive Transfusion: 輸血開始の目安となる閾値を低く設定する輸血アプローチ）
を行うことで予後が改善しうる」ということがわかってきました。制限輸血（輸血開始の目安：Hb値7～8g/dL）は、非制限輸血（輸血開始の目安Hb値9～12g/dL）
と比較して、予後を改善する、輸血副作用を低減する、血液製剤の節約や医療経済上の有用性が高い、などの結果が示されました 9）,10）,11）。

　術後評価としてもう1点、術後の凝固能・止血能についてお話しします。
凝固系の最終因子はフィブリノゲンです。その他の因子は20-25%まで低下しても止血能
が保たれますが、フィブリノゲンは濃度が50-60%程度になってくると止血能が保たれなく
なることが分かっています。各因子の止血能が維持できなくなる成人の場合の出血量とし
ては、フィブリノゲン以外は2Lですが、フィブリノゲンは1Lでその濃度に達してしまいます
（図５）12）。
　大量出血時に、フィブリノゲンはもっとも早く止血可能限界値を下回るため、当院のICU
などでも凝固系の指標としてフィブリノゲンを確認し、フィブリノゲンが限界値
（150mg/dL）を維持していれば他の因子も限界値以上を保っていると推定しています。

　PBMの最後に術前貯血について少し触れます。「科学的根拠に基づいた赤血球製剤の使用ガイドライン（改訂第2版）」CQ2-1には、欧米では回収式自己血輸
血が強く推奨されてきたとありますが、日本では術前貯血は考慮すべきであるとされています。私自身も術前貯血により同種血輸血が明らかに回避できている
症例がいると感じています。術前貯血に否定的な意見の主な理由として、輸血の必要量に必ずしもマッチしない（多すぎると無駄になり、足りないと同種血輸血
を行うことになる）、術前貧血を惹起する可能性がある、ということが挙げられています。

術後の貧血管理3

　クリオシールは移植骨の圧着固定による母床の止
血を得るために用いています。
　市販のフィブリン糊は同種血由来のクリオプレシピ
テートとトロンビンから構成され、ウイルス感染のリス
クを完全には回避できないとされています。特に加熱
処理しても不活化できないヒトパルボウイルスB19は
未だに伝播があるとされています13）。
　クリオシールは完全自己血由来のフィブリン糊であ
り、クリオシールシステム（図6）で調製します。

　クリオシールを使用した自験例をご紹介し
ます。
　19歳男性の側弯症手術時に、止血を目的に
クリオシールを使用しました。当院では、
400mL採血で約4mLのクリオシールが調製
されます。クリオシールの噴霧方法は、製剤
フィブリン糊と同様に移植骨全体に噴霧しま
すが、約2秒で強固に固まることを確認しまし
た。ウージングした場合にもクリオシールで移
植骨を圧着固定することで、出血が抑制され
る印象があります。

　クリオシールシステムによって、フィブリン糊の構成成分であるクリオプレシピテートとトロンビンのいずれも自己血から調製でき、約90分で平均約6mLの
フィブリン糊が得られます。
　クリオシールシステムで調製した自己クリオプレシピテートと自己フィブリン糊は冷凍保存が可能ですが、28日以内の使用期限があります。手術の際は解凍
して6時間以内に使用します（図7参照）。

図3　術前の鉄欠乏性貧血の評価

図6　クリオシールシステム

図7　クリオシールシステムを用いた調製から使用までのフロー図

図5　フィブリノゲン欠乏が危機的出血をまねく理由

術中出血量の最小化2

側弯症手術時のクリオシール使用

血液成分分離キット

（承認番号 22300BZX00371000）
クリオシールディスポーザブルキット

血液成分分離用装置

（承認番号 22300BZX00372000）
クリオシール CS-1

血漿処理ユニット CP-3 トロンビン用添加液 噴霧器

噴霧器スプレーチップ
ST-3

噴霧器ドットチップ
DT-10

術前の鉄欠乏性貧血

〈鉄欠乏性貧血の診断〉

鉄剤の投与

MCV  80 : 小球性貧血
TSAT（=血清 Fe/TIBC）↓ 20%
フェリチン↓（＜ 30 ng/mL）
（貯蔵鉄の指標）

Hb ＜ 13.0 g/dL （男性）
 ＜ 12.0 g/dL （女性）

図4　術中のトラネキサム酸の使用

術中のトラネキサム酸の使用

AISに対する PSFにおいて、術中トラネキサム酸の
使用により術中の出血量が有意に減少した。

<当院におけるトラネキサム酸の投与 >

参考：トラネキサム酸静注の保険適用範囲　～ 2,500mg/日

術前に 1,000mg静注 術中に 100mg/hr投与
（体重＜40kg: 術前に 500mg静注 術中に 50mg/hr投与）
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出血量の最小化と凝固能の最適化、③貧血状態での全身管理という3つの柱で構成されています。これを周術期にあてはめると、術前・術中・術後のマネジメ
ントに分けて考えるということになります。

　貧血の状態で手術を実施することはリスクがあり、術前の貧血管理は非常に重要です。
貧血の原因ですが、高齢者（65歳以上）では、治療しうる貧血として鉄欠乏性貧血が最も多
いことが示されています 7）。
　鉄欠乏性貧血に対しては鉄剤を投与しますが、治療すべき貧血は日常の我々の感覚より
高く、男性ではHb値13.0g/dL未満、女性では12.0g/dL未満となっています（図3）。その程
度までは鉄剤を投与するなどして貧血を改善しておく方がよいでしょう。
　診断項目としては、一般に血清鉄、TIBC （総鉄結合能）、 UIBC （不飽和鉄結合能）、フェ
リチンを測定しますが、フェリチンの低下が特に重要で、30ng/mLを切っているなら鉄欠
乏性貧血と判断します。
　術前評価をいつ実施するかについてはNATA guideline（Network for Advancement 
of Transfusion Alternatives）で「待機的整形手術の28日前にHb値の評価を行う」とされ
ています。当院では輸血部が検査から評価まで積極的に行っているので2-3か月前から相
談するようにしています。

術前評価1

　術中にできることとしては、トラネキサム酸投与があります。
　AIS（Adolescent  Id iopathic  Scol ios is：思春期特発性側弯症）に対するPSF
（Posterior Spinal Fusion：脊椎後方固定術）において、術中トラネキサム酸の使用により
術中の出血量が有意に減少したことが示され8） 現在では術中のトラネキサム酸投与は一
般的になっています。
　当院の投与量は論文と同じで術前に1,000mg静注し、術中に100mg/hrとしています。
5-6時間の手術で1,600mgほどの投与量ですから保険の範囲（1日2,500mg）で問題なく
使用できます。40kg未満の体重の患者では多い印象なので半量にしています。

完全自己血由来フィブリン糊を用いた脊椎手術の実際

　術後貧血状態の患者さんに対する輸血については、最近、「制限輸血（Restrictive Transfusion: 輸血開始の目安となる閾値を低く設定する輸血アプローチ）
を行うことで予後が改善しうる」ということがわかってきました。制限輸血（輸血開始の目安：Hb値7～8g/dL）は、非制限輸血（輸血開始の目安Hb値9～12g/dL）
と比較して、予後を改善する、輸血副作用を低減する、血液製剤の節約や医療経済上の有用性が高い、などの結果が示されました 9）,10）,11）。

　術後評価としてもう1点、術後の凝固能・止血能についてお話しします。
凝固系の最終因子はフィブリノゲンです。その他の因子は20-25%まで低下しても止血能
が保たれますが、フィブリノゲンは濃度が50-60%程度になってくると止血能が保たれなく
なることが分かっています。各因子の止血能が維持できなくなる成人の場合の出血量とし
ては、フィブリノゲン以外は2Lですが、フィブリノゲンは1Lでその濃度に達してしまいます
（図５）12）。
　大量出血時に、フィブリノゲンはもっとも早く止血可能限界値を下回るため、当院のICU
などでも凝固系の指標としてフィブリノゲンを確認し、フィブリノゲンが限界値
（150mg/dL）を維持していれば他の因子も限界値以上を保っていると推定しています。

　PBMの最後に術前貯血について少し触れます。「科学的根拠に基づいた赤血球製剤の使用ガイドライン（改訂第2版）」CQ2-1には、欧米では回収式自己血輸
血が強く推奨されてきたとありますが、日本では術前貯血は考慮すべきであるとされています。私自身も術前貯血により同種血輸血が明らかに回避できている
症例がいると感じています。術前貯血に否定的な意見の主な理由として、輸血の必要量に必ずしもマッチしない（多すぎると無駄になり、足りないと同種血輸血
を行うことになる）、術前貧血を惹起する可能性がある、ということが挙げられています。

術後の貧血管理3

　クリオシールは移植骨の圧着固定による母床の止
血を得るために用いています。
　市販のフィブリン糊は同種血由来のクリオプレシピ
テートとトロンビンから構成され、ウイルス感染のリス
クを完全には回避できないとされています。特に加熱
処理しても不活化できないヒトパルボウイルスB19は
未だに伝播があるとされています13）。
　クリオシールは完全自己血由来のフィブリン糊であ
り、クリオシールシステム（図6）で調製します。

　クリオシールを使用した自験例をご紹介し
ます。
　19歳男性の側弯症手術時に、止血を目的に
クリオシールを使用しました。当院では、
400mL採血で約4mLのクリオシールが調製
されます。クリオシールの噴霧方法は、製剤
フィブリン糊と同様に移植骨全体に噴霧しま
すが、約2秒で強固に固まることを確認しまし
た。ウージングした場合にもクリオシールで移
植骨を圧着固定することで、出血が抑制され
る印象があります。

　クリオシールシステムによって、フィブリン糊の構成成分であるクリオプレシピテートとトロンビンのいずれも自己血から調製でき、約90分で平均約6mLの
フィブリン糊が得られます。
　クリオシールシステムで調製した自己クリオプレシピテートと自己フィブリン糊は冷凍保存が可能ですが、28日以内の使用期限があります。手術の際は解凍
して6時間以内に使用します（図7参照）。

図3　術前の鉄欠乏性貧血の評価

図6　クリオシールシステム

図7　クリオシールシステムを用いた調製から使用までのフロー図

図5　フィブリノゲン欠乏が危機的出血をまねく理由
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側弯症手術時のクリオシール使用
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術前の鉄欠乏性貧血

〈鉄欠乏性貧血の診断〉

鉄剤の投与

MCV  80 : 小球性貧血
TSAT（=血清 Fe/TIBC）↓ 20%
フェリチン↓（＜ 30 ng/mL）
（貯蔵鉄の指標）

Hb ＜ 13.0 g/dL （男性）
 ＜ 12.0 g/dL （女性）

図4　術中のトラネキサム酸の使用

術中のトラネキサム酸の使用

AISに対する PSFにおいて、術中トラネキサム酸の
使用により術中の出血量が有意に減少した。

<当院におけるトラネキサム酸の投与 >

参考：トラネキサム酸静注の保険適用範囲　～ 2,500mg/日

術前に 1,000mg静注 術中に 100mg/hr投与
（体重＜40kg: 術前に 500mg静注 術中に 50mg/hr投与）
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脊椎手術における
自己血輸血と自己フィブリン糊使用の実際

脊椎手術における
自己血輸血と自己フィブリン糊使用の実際

本日はPBMの具体的な方法から完全自己血由来フィブリン糊であるクリオシールの紹介まで、包括的なお話を伺うことができました。クリオシー
ルは非常に注目度が高いことがわかりましたので、今後に期待したいと思います。
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おわりに（座長）

講演記録集

　同種血輸血には以下のようなリスクが知られています。

　当院でのクリオシールの使用成績についてご紹介します14）。

　131例のうちの側弯症手術を行った25歳以下の76例とその直前までに実施した連続76
例を比較しました（表3）。
　クリオシールの使用によって特に感染が増えたということはありませんでした。
　また、術後1年以内の骨癒合についてAISの症例で解析しましたが、対照群と比較して特に
差はありませんでした。
　一方、市販のフィブリン糊については、動物モデルに使用して骨癒合を促進したという報
告15）もありますが、遅延したという報告16,17,18）  の方が多く発表されています。全体的には市
販のフィブリン糊は骨癒合に対してnegativeに働くという論調が多く、そのメカニズムはわ
かっていませんが、同種血由来なので局所での免疫応答も作用しているのではないかと私
は考えています。完全自己血由来のクリオシールは免疫応答に影響を与えないという点で
骨癒合に対してもnegativeには作用しないのではないかと感じています。

　2015年1月から2020年10月に脊椎手術を行った156例のうち、再手術の症例と術前貯血
をしてもフィブリン糊を使用しなかった症例を除いた131例について合併症の有無などを評
価しました。症例の内訳を表1に示します。

　クリオシールの使用目的と再手術率を表2に示します。クリオシールの使用目的は、止血を
目的とした移植骨の圧着が110例と最も多く、次に硬膜閉鎖が10例、意図せずに硬膜損傷し
た場合の硬膜閉鎖が7例、止血が4例でした。
　硬膜切開した後に糊として使用した症例が17例ありましたが髄液漏で再手術になった症
例はなく、閉鎖を目的とした接着剤としての機能も問題ありませんでした。

　日赤によると2020年に発生した非溶血性輸血副作用2,532件の2/3がアレル
ギーであったと報告されています（図1）1）。  

以上のようなリスクから、同種血輸血は出来るだけ回避したほうがよい、ということが輸血領域での一般的なコンセンサスになっています。東京都千代田区有楽町1-1-2 日比谷三井タワー 〒100-0006
TEL.03-6699-3771
www.asahikasei-medical.co.jp  

「クリオシール」は、
旭化成メディカル株式会社の登録商標です。

北里大学医学部 
整形外科学

井上 玄先生

座 長
東京大学医学部附属病院
手術部／整形外科・脊椎外科

谷口 優樹先生

演 者

この内容は、第 56 回日本側彎症学会学術集会（2022 年 11 月開催）モーニングセミナー 3 の講演内容に基づき作成しました。

本日は「脊椎手術における自己血輸血と自己フィブリン糊使用の実際」というテーマで
最近の医療機器を用いた手術の工夫をご紹介いただきます。

はじめに
（座長）

表1　クリオシールシステムを用いた症例の背景

表２　クリオシールの使用目的と初回脊椎手術後90日以内の創傷関連再手術率

表3　後方固定術後90日以内の創傷関連再手術率

図2 輸血による感染の疑いとして赤十字血液センターに報告された
 症例数の推移と2020年に報告された病原体別の症例数と
 その解析結果

図1 非溶血性輸血副作用（2020年）

● アレルギー

　2020年段階でもB型肝炎が2件、E型肝炎が6件特定されています（図2）2）。
● 感染症の伝播 （HBV:1/40万、HCV:1/2200万、HEV、HIVなど）

　輸血中あるいは輸血後6時間以内に非心原性の肺水腫により急性呼吸不全をき
たす重篤な輸血副作用です。輸血関連の死亡では最も多いものとされ、国内では8
年間（2004-2012年）で17例の死亡例が報告されています。

● TRALI （Transfusion-related acute lung injury:輸血関連急性肺障害）

● 溶血性の副反応
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診断

　同種血輸血によって、患者の免疫能が抑制される副作用です。同種血輸血その
ものが免疫系にnegativeに働くことがいくつもの論文で報告されています。

● TRIM （Transfusion-related immunomodulation:輸血関連免疫修飾）

THA/TKAの後に同種血輸血を行うとSSIが有意に増加した 3）

THA （Total Hip Arthroplasty：人工股関節全置換術）
TKA （Total Knee Arthroplasty：人工膝関節全置換術）
SSI （Surgical Site Infection：手術部位感染）

脊椎手術後のSSIやUTIの発生は同種血輸血によって有意に増加した 4）

UTI（Urinary Tract Infection：尿路感染）

直腸がん、大腸がんの手術患者の5年以上の追跡調査において、
同種血輸血は死亡率、術後感染症の発生率、再手術率を
有意に上昇させた 5）

濃縮赤血球1単位の輸血は、輸血を受けなかった患者と比較して、死亡率、
創傷の問題、肺合併症、術後腎機能障害、全身性敗血症、複合罹患率、
および術後入院期間を増加させた 6）

脊椎手術におけるクリオシールの使用成績
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クリオシールは脊椎手術において、髄液漏を予防する硬膜の接着剤として有用でした。
クリオシールによる感染等の合併症の増加は認められませんでした。
クリオシールによる骨癒合の遅延については、自験例では観察されなかったが更なる検討が必要と思われました。
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