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背景と目的   

同種末梢血幹細胞移植（PBSCT）は、2000年4月の健康保険  

適用以降、急速に普及してきている。   

しかしながらこの時点で，我々はPBSCドナーの安全性は必  

ずしも確立されていないと考え、日本造血細胞移植学会を中  
心に、全ての末梢血幹細胞ドナーの採取に関わる急性期及  
び中長期有害事象の実態を把握し、もし発生した場合には  
それを速やかに情報伝達すると共に、それらに対する予防  
策を講じ、実施するシステムを構築した。  

2   



日本造血細胞移植学会  

同種末梢血幹細胞ドナー適格基準  

A．ドナー候補者は下記の疾患を有していてはならない：  

1）G－CSFに対するアレルギー2）妊娠3）高血圧，   

冠動脈疾患，脳血管障害，糖尿病，高脂血症，4）牌腫，   
5）血液学的異常6）問質性肺炎の既往，7）癌の既往，   

8）治療を必要とする心，肺、腎疾患9）自己免疫病  
10）肝疾患11）神経疾患   

B．原則として年齢は19－54歳であること  

5年間の登録総数  

（20（I5年3月現在）  

3，262例（74例の2回提供数を含む）   

233診療科  

Day30check報告数  

2，798例（85．8％）  
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ドナーの適格基準充足状況  
2000、4－2005、3   

身体条件  

適格基準を満たしていた：   98．0％  

満たしていなかった：  2．0％  

年齢条件  

適格基準を満たしていた：   74．5％  

満たしていなかった：   25．5％  

比較的重篤な急性期有害事象率：  
50／3，262persons＝1．5％   

A）採取中又は採取後30日以内に発生した   

有害事象で比較的有害として緊急に採取   

施設より学会に報告されたもの：49例  

B）上記以外に、Day30check報告より  
学会が重篤と判定したもの：1例  
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急性期有害事象の内訳   

明らかに重篤：7（／3，262＝0．21（％）  

問質性肺炎（2），狭心症発作，くも膜下出血，  
胆石胆のう炎・痛風発作，静脈血栓症  

後腹膜血腫  

（；イ1§監了に関連の可能憧」山適性：望わ（／j－ま62＝鋸醐照．〉  
血小板減少（モふ肴．加斗削＝両．〉（長井  

肝機能異常＝軌  

腹水℡心裏水・全身浮腔  

血痕．食欲不振t悪心凋卦吐  

アフエレーシスに関連の可能性，一過性：17（／3，262＝0．521HI）  
発熱・感染（6），迷走神経反射（2），テタニー，  

胸部苦悶，四肢知覚低下，背部痛、下肢血腫、  

偏頭痛，椎間板ヘルニア，胃潰瘍，低酸素症  

年次健診状況  

2000年4月～2004年3月の4年間lこ提供したドナーの内、  

同意を得て年次健診を実施した件数と人数：  

2，849件（り70人）   

年次健診実施率   

件数宛： 2，849川83x4＋717Ⅹ3＋779Ⅹ2＋604＝40．4t％   
人数宛：l，370／683＋717＋779＋604＝  49．2％  
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年次健診結果（2001，4～2005，3）  
（1，370人，複数の事象があった人では主たるものを採用）  

A．健康上の問題なし：1，021（75．6％）  

B．何らかの健康上の問題あり：348（ヱ5．4％）  

1．提供前からあり：   

2．提供後発生し3．以外のもの：   

1）明らかに一過性：   

2）事故：   

3）妊娠：   

4）高血圧，糖尿病，他：   

5）手術，精神神経疾患：   
3．提供後発生し2以外のもの．：   

1）非悪性腫瘍：   

2）非血液系悪性腫瘍：   

3）血液系悪性腫瘍：  

タ7（7．0％）  

132（9．6％）  

45（3．3％）   

4（0．3％）  

11（0．8％）   

21（1．5％）   

51（3．7％）  

119（臥7％）  

110（8．1％）   

S（0．5％）   

1（0．07％）  

比較的重篤な中長期有害事象率  

28／1，370persons＝2・0％  

年次健診で明らかになった中長期有害事象の内、  
比較的重篤と採取チーム又は学会ドナー登録センター  

で判定されたもの。全て前表のB－3に属した。  
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中長期有害事象の内訳  

血液学的悪性腫瘍：   

急性骨髄性白血病（1）   

その他の悪性腫瘍：  

乳がん卓ヰ），胃がん榊、子宮がん（藍貴，  

脳腫瘍（星〉邑咽頭癌似   

非腫瘍性疾患：甲状腺機能異常（6），子宮筋腫（3），  
慢性関節リウマチ（2），脳梗塞（2），  
くも膜下出血（1），白内障（1），眼底出血（1），  
アトピー性皮膚炎（1），葡萄膜炎（l），気管支喘息（1）  

学会のドナー適格基準と急性期及び中長期  

有害事象発生との関係  

急性期有害事象   中長期有害事象  

適格基準を満たす  44例  

3，196例  1．4つん  

35例  

1．1％  

適格を基準を満たさない 3例  

66例  4．51H，  
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同種造血幹細胞ドナー（骨髄・末梢血）の提供後  

有害事象に関する日欧共同後方視的＊調査  

調査項目  

・提供後30日以内のドナー死亡  

・提供後30日以内の重篤な有害事象  

・提供後今日に至るまでに発生した血液学的悪性腫瘍  

＊：日本の末梢血データに関しては、これまでに示した   

前方視的データを用いた。  

結果：回収率  

欧州  

（同種骨髄採取）  

338／624同種移埴実施施設  

日本  

（血縁からの骨髄採取）   

286施設  

191回答：67％回答率  221回答：65％回答率  

血縁骨髄採取；5，921  同種骨髄採取；28，134  

～2000； 4，100  1990～2003  

2000～2003；1，821  

血縁末梢血幹細胞採取；  同種末梢血幹細胞採取；  

3，262  16，431  

2000～2005  1990～2003  
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採取後30日以内死亡  

日本  欧州  

0／3，262  j／16，432  

67歳m，くも膜下血腫，  

52歳m，肺水腫，  

43歳m，心停止，  

末梢血採取  

骨髄採取  1／5，921  1／44，566  

35歳m，呼吸不全，  38歳m，肺梗塞，  

DayOく死亡1年後）  Day15  

提供後30以内の重篤有害事象  

欧州  日本  

末梢血採取  16／1，6432  50／3，262  

（絶対的  7／j，260）  

骨髄採取  12／44，566  21／5，921  
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提供後30日以内の重篤有害事象の内訳   

一末梢血幹細胞採取一  

日本：（前出）  

欧州：心筋梗塞（2），PE佃VT（3），高血圧（1），頻脈（1），  
感染（2），牌破裂（3），その他（4）   

一骨髄採取一  

日本：呼吸不全（1），ショック（1），悪性高熱症（1），肺水腫（1），  
心房細動（1），徐脈（1），血圧低下（2），血腫（1）．穿刺  
部位の強く遷延する療病（9），胸痛（2），尿道損傷（1），  
発熱（2），腎機能低下（1），心電図異常（1）  

欧州：心停止（1），椎間板ヘルニア（1），その他（10）  

血液系悪性腫瘍  

日本  

末梢血幹細胞採取1／3，262  

白血病1  

欧州  

5／1，6432   

リンパ腫 2   

その他 3  

骨髄採取  2／5，921   

白血病2  

9／44，5（i6  
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末梢血採取（PI主）対骨髄採取（BM）  

日本  

・提供後30日以内の死亡  

ーOin3，262tolin5，921，  10，000件あたり＝ 0：1．7  

Pli≒ BM  

・提供後30日以内の重篤有害事象（SAE）   

50in3，260to21in5，921，  10，000件あたり＝153。0：35．5   

絶対的SAE：7in3，260to4in5，921，10，000件あたり ＝ 21．5 ‥ 6．8  

Pt主＞RM  

・今日に至るまでの血液学的悪性腫癌   

－1in3，262（登録数を基準）to2in5り921，10，000件あたり ＝j．1：5．4  

0rinl，370（年次健診数を基準），   帆000件あたり ＝ 7．j（）：j．4  

PB≒Bル′1  

末梢血採取（PB）対骨髄採取（BM）  

欧州  

・提供後30日以内の死亡   

－3in16，432tolin44，566，10，000件当たり  

・提供後30日以内の重篤有害事象（SAE）   

1‘in16，432to12in44，566，10，000件当たり ＝  

1．83：0．22  

PB＞ B八′l  

9．7：2．7   

PB＞B～1  

・今日に至るまでの血液学的悪性腫瘍   

－5in16，432to9in44，566，10，000件当たリ  5．0：2．O  

PB≒B几′l  
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考案（1）   

同種造血幹細胞ドナー事前登録システムは、提供に伴う急性期並  

びに中長期重篤有害事象の種類と頻度に付き、正確な情報をも  
たらしつつある。   

本事業を通じ、末梢血幹細胞提供後一定数の急性期有害事象が  
発生することが明らかになったが、死亡もしくは後遺症を残すよう  
な事例は、わが国においては現在までのところ発生していない。  
これは提供の事前登録制一施設のドナー安全に対する自覚を新  

たにする－の成果の一つと考える。  

考案（2）   

ドナー適格基準の設定は、特に急性期の有害事象率を  
低減させる上で効果があったと考える。   

末梢血幹細胞提供と骨髄提供の安全性に関する  

日欧共同調査の結果（末梢血：日本；事前登録、欧州；後方視  
調査、骨髄：日本、欧州とも後方祝詞査）は、提供後30日以内  

の死亡事例に関しては日欧に奉離が見られ（日本＜欧州）、  
30日以内の有害事象は日欧とも末梢血提供に多い傾向が  

見られること、血液学的悪性腫瘍の発生率は日欧とも  
末梢血、骨髄で差が無いことを示した。  
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考案（3）   

即ち、同種末梢血幹細胞採取に際して、当初の“健常ドナーに後年  
、白血病等を発症させるかもしれない’’という懸念は、本研究の結果  
ほぼ否定されたと考えられる（このことは、採取に用いられるG－  
CSFの開発過程においても否定されていること、白血病以外の患者  
において化学療法後等にG－CSFを用いた場合でも、それら患者に  

白血病が有意差をもって多発したという事実が無いこと、によっても  
支持されるものである）。同種末梢血幹細胞採取の問題点はむしろ  
“もっと足元”即ち採取中又は採取直後に存在していたのであり、海  
外では恐らくそれに関連すると思われる死亡事例も出ているのが現  

実であるが、採取を全件事前登録とし、ドナーの適格基準を設けて  
それを遵守することにより、それらは回避可能であると思われる。  

考案（4）   

提供の事前登録制並びに長期フォローアップシステムは  

採取チームにドナーの安全に対する自覚を新たにさせ、  

ドナーに発生する有害事象を正確に把握して、それに対する  
早期対策を可能にするものであり、同種造血幹細胞ドナー  
全て（骨髄、末梢血）を対象とするシステムに拡張されること  
が望まれる。  

⑪   




