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造血幹細胞捐贈
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摘　要

目前異體造血幹細胞移植是一個可以治療許多血液疾病的重要方法。成人造血幹細胞

捐贈的兩種方式，包含骨髓抽取和週邊血幹細胞採集，都是有效且安全的捐贈過程。捐贈之

前，所有捐者必須經過醫療團隊的生理及心理評估，以排除幹細胞採集時的風險，避免幹細

胞捐贈與移植過程危及捐贈者或受贈者之健康。另外，捐贈者必須充分了解幹細胞捐贈之過

程與風險，且必須在沒有壓力下提供知情同意書予醫療團隊。骨髓幹細胞捐贈必須全身麻醉

由雙側腸骨抽取，背痛、臀部疼痛、及疲勞為最常見副作用。周邊血幹細胞捐贈之捐贈者須

接受五天白血球生長激素後由血液分離機離心造血幹細胞，骨頭肌肉酸痛、疲勞、頭痛為其

最常見副作用。造血幹細胞捐贈造成健康捐者之副作用通常是輕微且短期的，而嚴重不良反

應是極為罕見，目前並沒有明確證據顯示捐贈後會造成骨髓衰竭或是增加罹癌等長期副作用

之風險。

關鍵詞：造血幹細胞移植 (Hematopoietic stem cell transplantation) 
捐贈者 (Donor) 
骨髓 (Bone marrow) 
周邊血幹細胞 (Peripheral blood stem cell) 
白血球生長激素 (Granulocyte colony-stimulating factor) 
副作用 (Side effects)

引言

近年來，異體造血幹細胞移植 (allogeneic 
hematopoietic stem cell transplantation)已 成 為

一個公認可以用來成功地治療許多血液疾病的

方法，每年有越來越多的患者接受這項治療。

目前，在臨床使用上適合的造血幹細胞來源包

括：週邊血幹細胞 (peripheal blood stem cell)、骨

髓幹細胞 (bone marrow)和臍帶血 (umbilical cord 

blood)。成人造血幹細胞捐贈則包含骨髓抽取或

週邊血幹細胞採集兩種方式，骨髓幹細胞抽取

是一個建立已久、有效且安全的造血幹細胞收

集方式，但在過去十年中，週邊血幹細胞已取

代了骨髓幹細胞成為主要幹細胞移植的來源。

在台灣，以2010年為例，95%的非親屬異體造

血幹細胞捐贈使用週邊血幹細胞，其餘為骨髓

幹細胞，而臍帶血僅佔非常少的數量。雖然目

前在多數情況下異體幹細胞移植常使用週邊血
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幹細胞，但考量幹細胞屬性不同且對捐、受贈

者之影響不同，骨髓幹細胞仍然是一個重要的

造血幹細胞來源。

現今，在47個國家共65個捐贈者資料庫及

47個臍帶血庫中，共有超過一千九百萬名的志

願捐贈者可提供挽救生命的造血幹細胞 1。全球

的捐髓愛心，透過電腦與網路聯繫而匯聚，這

些志願捐贈者為全球血液病患帶來一個可以獲

得重生的寶貴機會。不論是骨髓幹細胞或週邊

血幹細胞捐贈，其副作用的確可能會出現，但

幸運的是，絕大多數造血幹細胞捐贈並無任何

併發症產生，而嚴重不良反應也是極為罕見。

故充分了解骨髓幹細胞與週邊血幹細胞捐贈過

程中，對於捐贈者與受贈者的潛在不良反應，

才能在捐贈之前給予捐贈者足夠的醫療評估與

適當的風險解釋，預防並排除捐贈過程中可能

的風險。如果不能確保捐贈者的健康無虞，那

將使得更多的人害怕捐贈造血幹細胞，這會使

許多病患得不到幹細胞的救助而危及生命，所

以評估捐贈者之捐贈風險，包括身體和心理的

安全及健康，是非常重要的關鍵。

本篇文章著重於探討成人非親屬之造血幹

細胞捐贈的安全考量，冀望以文獻回顧的方式

讓更多的醫師與醫療人員深入了解這個議題，

進而在未來能協助提供最適合之捐贈者的造血

幹細胞給予受贈者，並保障捐贈過程之安全，

維護捐贈者知情同意並確保其承諾，如此才能

達成移植與捐受雙方安全，促成善的循環。

評估捐贈者對受贈者之風險

捐贈者捐出幹細胞給受贈者，若其中帶有

相關的感染性疾病，可能會對受贈者造成潛在

的風險。造血幹細胞可以傳遞與血液相同之傳

染性疾病，包含型B肝炎病毒 (HBV)、C型肝炎

病毒 (HCV)、人類免疫缺陷病毒 (HIV)…等。故

需要制定一套篩檢項目，包括詳細詢問病史、

疾病的理學表徵及實驗室檢測數據等，以利評

估捐贈者是否患有相關感染性疾病。

造血幹細胞捐贈者，必須先完成一份健康

情形問卷，以利評估捐贈者的身體健康狀況，

其完成的資料將會被嚴格保密，並由醫療人員

進行病史詢問，以了解其病史並確定疾病傳播

危險的相關行為，其內容應包括罹患愛滋病毒

的可能性、使用非處方藥品、免疫系統方面問

題以及最近一年內皮膚或身體其他部位穿洞或

刺青等經驗。確認上述健康情況無異常後，必

須接受身體健康檢查，檢查項目包括：

1. 醫師問診 (評估捐者的病史、家族史 )。
2. X光檢查及心電圖 (EKG)檢驗 (評估捐者的

心、肺功能 )。
3. 感染性疾病檢驗：包括B型肝炎、C型肝

炎、HIV(愛滋病毒 )、STS(梅毒螺旋體 , 
syphilis)、CMV(巨細胞病毒 )、HTLV(人類

嗜T細胞病毒 )。
4. 血液、生化檢驗：包括血紅素、血球容

積、全血球數量，尿液及糞便檢驗等。

5. 如果是女性，必須做懷孕檢驗。

上述之檢驗必須在受贈者開始進行殲滅化

學治療之前完成檢驗結果，其檢驗目的在於保

障捐者捐贈過程之安全，同時也保障受贈者可

以接受到最適當的造血幹細胞。

上述感染性疾病的檢驗，若HIV、STS及

HTLV其中一個結果呈陽性數值，則該捐者不

可進行造血幹細胞捐贈。若為帶有B型肝炎捐

者，僅可在找不到合適的捐者時，考慮採用。

曾感染B肝而復原者，則可放心地捐贈，其B
肝表面抗體可能對B肝帶原的受贈者可能更為

有利 2,3；若不曾感染B肝之受贈者接受B肝表

面抗原陽性捐者之造血幹細胞時，則可能會產

生肝炎併發症和增加移植相關之死亡風險 4，

此時需考慮預防性給藥，以預防B肝病毒的活

化 5。若為C型肝炎病毒抗體檢測為陽性，目前

慈濟骨髓幹細胞中心的非親屬捐贈是不接受C
型肝炎陽性的捐贈者，但若為親屬間捐贈則可

考慮檢測C型肝炎病毒核糖核酸 (RNA)聚合酶

鏈反應 (PCR)，但陰性的RNA檢測結果並不能

完全排除C型肝炎病毒傳染的可能，若是必須

要接受此捐贈者，在捐贈前預先給予C型肝炎

捐者干擾素 -α可能會有幫助 6。捐者的巨細胞

病毒血清狀況對移植成果並不如捐者之HLA配

對吻合度或年齡那麼重要，而受贈者的巨細胞

病毒血清狀況似乎才會影響到移植成效 7。另
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檢測捐者先前是否有感染過水痘帶狀皰疹病毒

(Varicella-zoster virus, VZV)和艾伯斯坦 -巴爾病

毒 (Epstein–Barr virus, EBV)可能是有幫助的，

這些檢測若呈陽性並不需被排除，只要修改移

植過程與方法或移植後的監測方式即可。

幹細胞來源對受贈者的影響

骨髓幹細胞與週邊血幹細胞有著不同的

表現型與生物學特性上的差異。由於驅動週邊

血幹細胞時能收集到較多CD34表面抗原陽性

的幹細胞，在移植時可見到受贈者白血球與血

小板回復較快 8。然而，因週邊血幹細胞含有

較多的T細胞，所以在移植後可能產生慢性排

斥 (chronic graft-versus-host disease, cGVHD)反
應的機會較高。許多研究嘗試分析不同幹細胞

來源對於移植成果之確切影響，但仍未有一致

之 結 論。 在2005年， 由“Stem Cell Trialists”
進行一個包含1,111個使用殲滅性化學治療

(myeloablative chemotherapy)的親屬間移植的整

合分析 9顯示，使用骨髓幹細胞或週邊血幹細胞

並不影響病患之整體存活率或非血癌復發之死

亡率；但次族群分析中顯示，若病患之病情為

高復發風險者，則使用週邊血幹細胞會有較好

的五年存活率 (39% vs. 29%; p<0.01)。另外，值

得注意的是週邊血幹細胞移植所引起慢性排斥

亦顯著影響受贈者的生活品質。骨髓幹細胞移

植在復發風險較低的患者中可提供較好的移植

成果，尤其在非惡性之血液疾病，如再生性不

良貧血 (aplastic anemia)，骨髓幹細胞仍是主要

的選擇。由此可知，若以受贈者方面考量造血

幹細胞之來源，需考量病患之疾病狀況與復發

風險來做決定。

評估捐贈者之捐贈風險

捐者在捐贈前的病史和理學檢查，應著

重在捐者安全與預期捐贈過程風險之有關事項

評估，而不是單單只有文中上述感染性疾病篩

檢之病史，對於所有的捐者應包括已知健康問

題，藥物和過敏家族史的評估。骨髓幹細胞捐

贈者應詢問先前是否接受過外科手術和麻醉之

風險，也應該包含評估神經系統、呼吸系統、

心血管和肌肉骨骼等問題，若曾患有肌肉骨骼

症狀的捐者，需要仔細檢查脊柱和下肢，而肥

胖捐者須先觸診以確定前、後腸骨脊是否可以

辨認。週邊血幹細胞捐贈者應詢問其之前全血

或血液分離術之捐贈史，系統性的回顧應包括

仔細的心血管和神經系統的檢討，以及過往建

立靜脈管路之問題、自體免疫性疾病、脾臟疾

病和血紅素疾病等有關的問題。捐者的身體理

學檢查主要集中在神經系統，呼吸系統和心血

管系統。此外，週邊血捐贈者的檢查應包括靜

脈通路的評估和腹部脾臟檢查是否腫大。

捐者病史和理學檢查並非無所不包的健康

檢查，與造血幹細胞捐贈過程無關的日常保健

檢查（例如：子宮頸抹片檢查、乳房X光攝影或

腹部超音波…等）並不會包含在捐者健康篩檢項

目中。造血幹細胞捐贈的評估對捐贈者也是一

個很好的機會，可以提醒個人注意自身健康與

篩檢的重要性。對於那些疏於自我保健的人，

此時應建議他們注意自身慢性病之追蹤並定時

返診或按照目前健保規範進行規則健康篩檢。

捐贈者的實驗室檢查

造血幹細胞捐者的實驗室檢查包括內容： 
全血球計數、血清電解質、麩丙酮酸轉胺酶

(Alanine Aminotransferase, ALT)、 麩 草 醋 醯 轉

胺 酶 (Aspartate Aminotransferase, AST)、 膽 紅

素、肌酸酐 (Creatinine, CRE)、尿素氮 (Blood 
Urea Nitrogen, BUN)、血清總蛋白和白蛋白等。

週邊血幹細胞捐者還需要檢驗有鹼性磷酸酶

(Alkaline phosphatase, ALP)和乳酸脫氫酶 (Lactic 
dehydrogenase, LDH)檢測。若為帶有鐮狀血球

或海洋性貧血帶基因 (Sickle cell or thalassemia 
trait)的捐者，是可以捐贈骨髓幹細胞。然而，

若捐者患有嚴重乙型海洋性貧血、鐮狀血球貧

血或其他複雜性鐮刀血紅素，則不宜施打白血

球生長因子 10-12，亦不可捐贈骨髓。另外，女性

捐者必須評估懷孕與否，過去確實有在懷孕中

期且安全捐贈骨髓幹細胞的病例報導 13，然而目

前在懷孕期間仍是不適合成為非親屬之骨髓幹

細胞捐贈者。另外，雖然過去文獻中也有孕婦

成功捐贈週邊血幹細胞之案例 14,15，但由於白血
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球生長因子對於造成畸胎的可能性不能完全排

除 (Pregnancy category: C)，一般還是認為懷孕

婦女不適合注射白血球生長因子，所以目前公

認懷孕期間不可以捐贈週邊血幹細胞。

幹細胞捐贈的心理層面

造血幹細胞移植是一項重大的醫療處置，

它所須花費的代價甚高，若能成功對受贈者的

影響極大。但是除了受贈者之外，它的過程與

結果也可能影響捐贈者的心理並造成極大的壓

力，甚至影響捐贈者的家庭，因此評估與了

解捐贈者的意願及心理狀態亦是必要的。在評

估時應去了解捐者捐贈造血幹細胞的動機是什

麼？捐贈的真正動機是幫助他人，還是涉及其

他想法，或者是不切實際的期望報酬或個人利

益等？有些捐贈者一心以為捐贈骨髓一定可以

救人一命，所以當日後接到受贈者移植失敗或

往生的訊息時，反而會陷入很深的失落感中，

所以捐贈者是否對移植結果過度樂觀期待也應

該被重視。有研究顯示當被問到捐贈的動機

時，捐贈者可能表示有好幾個動機 16,17，然而

無私利他或關心他人的福祉，才應該是捐贈主

要的根本原則 18。目前國際間的共識認為幹細

胞捐贈應當遵循自願、無酬的原則 19,20，沒有

分別心、不求回報的付出才是助人的最佳表現

方式。在許多國家的骨髓庫都堅持對於配對到

的捐者只做說明，既不鼓勵、也不道德勸說，

不給捐者不必要的壓力。捐贈者不會因為捐

贈造血幹細胞而得到任何金錢報酬，亦不需要

在捐贈過程中支付任何費用，從配對至捐贈幹

細胞過程所產生之檢驗、醫療費用或旅費則由

健保及受贈之病患支付；若是捐者要求金錢報

酬或主動欲吸引媒體關注則不適任為器官捐贈

者 21,22。

親屬間捐贈者可能與非親屬捐贈者有著不

同的動機，他們可能會受到更多與捐贈相關的

情感因素及心理壓力 23,24。捐者有時也可能會受

到強迫 25，早期的非親屬捐贈報告中顯示，在20
個捐贈者當中，有9個人指出其親戚或朋友是不

贊成捐贈的 26，故過度的鼓吹也有可能造成捐者

被強迫捐贈。Switzer et al.的研究指出如果非親

屬之捐贈者覺得捐贈過程有壓力，不論是受到

鼓勵或勸阻，他們在捐贈後不太可能有正面的

捐贈經驗 16，這將不是大家樂見的結果，這也是

為什麼捐贈者必須在隱匿、自願、不受強制、

並充份了解捐贈幹細胞的過程與風險之後，才

能做出無私地奉獻一己的造血幹細胞。為了確

保公正的評估，無論是親屬間或非親屬間的捐

贈，捐者之評估與解釋都建議由一個不參與照

顧受贈者的臨床醫師來進行 10。

造血幹細胞捐贈者的同意

造血幹細胞的捐者必須在捐贈前提供書

面同意書。每個人應有同意捐贈或者不捐贈其

幹細胞的權利，同意的過程不應有被強迫、欺

騙或者利誘之情形。雖然造血幹細胞的捐者大

多已是志願參與幹細胞資料庫的潛在捐贈者，

但仍必須在捐贈前再次得到關於造血幹細胞捐

贈之相關資訊，也就是說捐者必須接收到清楚

描述造血幹細胞的捐贈過程、潛在風險和可能

的替代方案後，再次取得其同意 27。另外，捐

者可以提出任何有關捐贈過程的疑問，且必需

得到相關解答。目前慈濟骨髓幹細胞中心並不

接受未成年兒童成為非親屬之造血幹細胞捐贈

者；在某些情況下，未成年兒童可捐贈造血幹

細胞給他們的兄弟姊妹，在這樣的情況中，家

長通常會為他們的孩子同意，但是這可能造成

利益之衝突。兒童的知情同意書需要特別的

關注，他們的恐懼和疑慮可能是複雜且難懂 
的 28。

骨髓幹細胞捐贈

骨髓幹細胞捐贈是在全身麻醉的情形下，

由雙側的臀部後側腸骨上方 (posterior superior 
iliac crest)來抽取。一般而言，預估抽取的骨

髓量，主要是依據患者體重，但以捐贈者體

重為上限，約每公斤15~20 C.C.，總共抽取出 
600~1,500C.C.的骨髓液 (其中包含血漿、已分

化或未分化之各種血球以及造血幹細胞 )，希望

能取得以受贈者體重計算，至少每公斤體重有

2x108個有核血球細胞。而造血幹細胞具有自我

繁殖功能，隨時補充人體損耗的血液細胞；在
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捐贈完後，體內其他造血幹細胞可不斷分化成

熟，製造各種新的血液細胞 (如紅血球、白血

球、血小板等 )，人體可於四至六週內再生補足

被抽取之骨髓。抽取骨髓幹細胞時，骨髓腔內

之血液亦同時會被抽取出來，若一次損失太多

紅血球及血液會造成捐者貧血或血壓過低，所

以捐贈者需要在骨髓幹細胞捐贈前先準備自體

捐血作為捐贈當天回輸之血液。

骨髓幹細胞捐贈之副作用

美國國家骨髓資料庫回顧1987年12月到

1999年12月總共9245個骨髓捐贈者 29，在捐

贈完第二天時有82%的捐者表示有背痛或臀部

疼痛，33%的捐者有喉嚨痛，而17%的人有頭

痛的情形，但是大多數都是輕度的 (grade I)疼
痛。在捐贈完一個月時，有80%之捐者的疼痛

都已完全恢復。在一年追蹤時，只有不到10%
的人仍有疼痛的問題，這和捐贈前的基準值非

常接近。除了疼痛之外，最常見的捐贈後症

狀是疲勞 (59%)，而此症狀在一個月後便降至

5%。骨髓捐贈後常見的症狀與時間的關連可見

圖表1。另外此研究中有345件可能為嚴重事件

之通報，且經由5位醫師共同審查後，其中125
件 (1.35%)被認定為與捐贈相關之副作用，其

中116件為與骨髓幹細胞抽取直接相關，69件
(0.7%)為物理性傷害，45件 (0.5%)為麻醉相關

反應，1件 (0.01%)為感染，1件為癲癇發作。在

嚴重不良反應中，67位捐者 (0.7%)需要數個月

時間恢復，其餘事件 (大多為麻醉相關反應 )全
部在捐贈完幾個小時到幾天之內恢復。

另一個由歐洲骨髓移植學會為造血幹細胞

捐贈 (73%為親屬間捐贈 )進行之回溯性研究，

收案對象包含從1993年到2005年共27,770位
骨髓幹細胞捐贈者 30，研究結果發現共有12件
(0.07%)為嚴重不良事件，4件為急性心肌梗

塞，1件為深部靜脈栓塞或肺栓塞、1件為出血、

2件為嚴重高血壓、1件為急性肺水腫及3件不

明反應等。其中僅有1位男性親屬間捐贈者於捐

贈後第7天發現深部靜脈栓塞併發嚴重肺栓塞而

死亡，後來此捐贈者之家屬被發現患有遺傳性

抗凝血酵素缺乏症 (antithrombin deficiency)，捐

贈者也有可能患有此病，但事後未能有機會去

確認。美國國家骨髓庫的統計報告則有4位捐者

於骨髓幹細胞捐贈後死亡，分別為心室顫動、

呼吸驟停、急性心肌梗塞和肺栓塞，捐髓的死

亡風險估計在一萬分之一左右 10。

週邊血幹細胞捐贈

現在除傳統的骨髓捐贈外，臨床醫學研

究發現人體週邊血液中亦有微量之造血幹細

胞，只是平常之數量不足以提供病患移植所需

之造血幹細胞量。捐贈周邊血幹細胞前五天

需要施打白血球生長激素 (Granulocyte colony-
stimulating factor, G-CSF)，以增加造血並將骨髓

內的造血幹細胞驅趕至週邊血液中，而後利用

血液分離機以離心的方式，進行1~2次的白血球

分離術以收集造血幹細胞，希望能取得以受贈

者體重計算，至少每公斤體重有2x106個CD34
抗原陽性之細胞。血液分離機分離幹細胞之過

程與一般成分捐血類似 (如：捐贈分離術血小

板 )，不需進行全身麻醉，只是分離過程較長，

需要六至八小時才能完成，如果收集的造血幹

細胞數量不足夠，捐贈者或許需要進行第二次

的血液分離術。

白血球生長激素在健康捐者的短期
影響

目前已有許多研究報告關於白血球生長

激素的短期副作用 10,31-37，最常見的包括骨頭

酸痛、頭痛、疲勞和噁心感，其他較少見的症

狀如失眠、盜汗、頭暈…等亦有所見 (詳見表

一 )；這些症狀出現的比率大多被認為與注射

劑量有關，然而這些症狀在停止注射後幾天之

內便會解除。另外，女性捐者似乎較常於注射

後出現不適之症狀 10,37。注射白血球生長激素之

後，若相關血液檢驗異常，可能包括短暫之鹼

性磷酸酶 (ALP)、乳酸脫氫酶 (LDH)與麩丙酮

酸轉胺酶 (ALT)的上升 (平均約兩倍的上升 )，
或偶見尿酸或電解值的輕微變化 38,39。以往文獻

中提及，嚴重副作用造成捐贈無法完成的比例

約為1-3%39,40，隨者週邊血幹細胞捐贈者越來越

多，白血球生長激素副作用的警覺與預防也逐
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圖一、骨髓捐贈後常見的症狀與其隨時間之轉變，(A)特定部位之疼痛，(B)六個常見的症狀。
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Reprinted from Biology of Blood and Marrow Transplantation, Vol 14(9 Suppl), 2008 pp 29-36. John P. Miller, Elizabeth H. Perry, 
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漸提升。一個由美國骨髓資料庫針對1997年2
月到2007年12月共有7,850個週邊血幹細胞捐

贈案例進行回溯性研究 29，結果顯示美國食物及

藥品管理局共收到44件 (0.6%)嚴重不良反應的

通報，經過重新審視，其中39件被認為與注射

白血球生長激素或捐贈過程相關，又以其中37
件因需住院被確認為嚴重異常事件，其中25件
為低血鈣 (hypocalcemia)相關之副作用，4件為

中央靜脈導管相關，4件與血小板低下相關，

2件為肺炎，1件為氣喘及1件為深部靜脈栓塞

等，而此報告中並未發現有捐贈相關之死亡。

後來，美國國家骨髓資料庫於2009年的回溯性

研究報告中指出，亦只有0.6%的週邊血幹細胞

捐贈者會出現需要住院的嚴重症狀 36。

由歐洲骨髓移植學會針對從1993年到2005
年共23,254位週邊血幹細胞捐贈案例進行回溯

性研究 30，研究對象大多數 (69%)為親屬間捐

贈，研究結果發現其中共有25件 (0.1%)嚴重不

良事件，2件急性心肌梗塞，7件深部靜脈栓塞

或肺栓塞、5件脾臟破裂、2件出血、1件心律

不整、1件嚴重高血壓、1件癲癇、1件輸血反應

之急性肺損傷及5件不明反應等。其中研究報告

中有4位親屬間的捐贈者，在捐贈完30天內死

亡，其中2位男性 (43、52歲 )捐贈者因心搏驟

停 (cardiac arrest)死於捐贈後第15與17天，兩者

皆有抽煙而其中一人 (43歲 )有高血壓病史。另

1位男性捐贈者 (67歲 )因腦出血死於捐贈完第

29天，他的血小板最低仍有82x103/μL，但他有

心臟病史並且服用阿斯匹靈中，這三位捐贈者

的突然死亡與周邊血幹細胞捐贈之間有二到四

周的空檔，兩者間的關係仍然無法百分之百的

肯定。另外有1位捐贈者 (0.004%)則因人為疏失

於捐贈當天死亡。美國國家骨髓庫在2005年的

報告則有3位捐贈者在週邊血捐贈後死亡，分別

為鐮刀血球危象 (sickle cell crisis)、中風和心臟

驟停，報告中並未詳述此三件死亡個案，故其

發生與捐贈的時序和因果關係也無法判斷 10。目

前專家們公認週邊血幹細胞捐贈的死亡風險不

會高於骨髓幹細胞捐贈，估計可能風險在一萬

分之0.5到1之間。

白血球生長激素最令大家所擔心的嚴重副

作用之一為脾臟破裂 41-44，最近有兩篇研究主要

探討注射白血球生長激素驅動幹細胞之捐贈者

脾臟變化，發現脾臟在注射五天的生長激素後

平均增加了1.1-1.5公分 45,46，這與一般成年人脾

臟大小約為11公分比起來大約增加了10-15%，

這樣的增大在停止注射生長激素後3-4天便恢復

原來的大小 46，目前尚未找到可預測脾臟變化

的捐者因子或是血液指數 45,46。在Veerappan et 
al.於2007年的歷史文獻回顧中，僅發現有5位
健康捐贈者在注射白血球生長激素後發生嚴重

副作用 47，其中3位接受高於目前台灣常規使用

的劑量 (分別使用了16, 20, 20μg/kg)，雖然都沒

有造成這5位捐贈者的死亡，但是其中有4位接

受了脾臟切除手術，估計其發生率應在五千分

之一以下 48。雖然發生率極低，在注射白血球生

長激素期間仍須提醒捐者避免強烈的上腹部撞

擊且注意是否有突發性的左上腹疼痛。

另外，較少人提及嚴重副作用之一為過敏

反應，但目前也僅有零星個案報告 49-53。一般

仍須注意捐贈者對於大腸桿菌 (Escherichia coli)
之基因重組產物或其他血球生長因子是否有過

敏史，故在首次注射後需在醫院中觀察一個小

時，以防嚴重之過敏反應產生 53。其他罕見之

嚴重副作用，如：心律不整、急性肺損傷、中

風…等 30，其與白血球生長激素之間的關連仍有

待證實。

最近，由慈濟骨髓幹細胞中心回溯性統

計2008年到2009年之間的476位以注射白血球

生長激素驅動之造血幹細胞捐贈者 37，在接受

注射過程中的不舒服反應，常見的副作用依次

為骨頭酸痛 (64.9%)、肌肉酸痛 (58.2%)、疲勞

(44.1%)、頭痛 (33.3%)、失眠 (16.6%)與噁心感

(13.9%) (詳見表一 )，其中大多為輕微之症狀，

服用Acetaminophen即可緩解，停止注射後不適

狀況亦可回復。少數捐贈者 (2.7%)因注射後不

適狀況須減少注射白血球生長激素之劑量，但

不影響捐贈。然而，有兩位捐者 (0.4%)因注射

後疑似產生嚴重不適而中斷捐贈，其中一位因

嚴重頭痛而拒絕捐贈，另一位則是出現過敏反

應，經適當醫療處置後皆立即恢復，並無死亡

案例、需要住院或長期併發症發生。
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週邊血幹細胞分離過程之副作用

週邊血幹細胞通常是在捐贈者注射白血球

生長激素後，以血液分離機連續分離血液數小

時後取得。在分離過程中，必須使用抗凝劑來

避免血液凝固而造成管路阻塞，並防止收集到

的幹細胞成品凝結，最常使用的抗凝劑為檸檬

酸 (Citrate Dextrose Solution A)，雖然因為檸檬酸

的代謝與分布較不會在捐贈者體內造成抗凝血

作用，但是檸檬酸仍可能會結合血液中的鈣離

子，進而造成低血鈣並引起相關症狀 54。低血鈣

可能引起手指、腳趾或嘴巴等周圍有麻麻的感

覺或感覺異常 (paresthesia)、肌肉抽搐 (twitching/
tetany)、肌肉震顫 (tremor)、肌肉痙攣 (spasm)、
頭痛、低血壓…等 55，雖然有研究擔心若血中游

離鈣下降超過50%，有可能造成嚴重心律不整

或癲癇發作 56，然而嚴重異常事件其實極少發

生；因為首先檸檬酸由血液分離機回到捐贈者

血液中時會被血液稀釋，並且可散佈到血管外

間隙，而肝臟、腎臟與肌肉都可快速代謝檸檬

酸以釋放被結合的鈣離子 55。另外，體內偵測到

游離鈣降低會反應性地增加副甲狀腺素，以便

從骨頭釋出鈣離子或同時加強腎臟再吸收鈣離

子 57。Reik et al.的研究發現在血液分離過程中

最常見的副作用是感覺異常 (39%)、低血壓 (4%)
及頭痛 (1.4%)。以目前收集週邊血幹細胞之方

式，若在血液分離時預防性地補充鈣離子，可

有效地減少低血鈣所造成的副作用 58,59。另外在

收集過程有可能產生寒顫是因血液不斷在體外

循環而造成體溫下降所致，故在幹細胞分離過

程可用毛毯或烤燈保暖。

Laspina et al.發現在分離式血小板捐贈過程

中，捐贈者會出現有心電圖QTc延長之現象 60，

雖然研究中所有的捐贈者都沒有發生心臟相關

之不適，而且這樣的現象也都在收集完畢15分
鐘後恢復，此篇研究的作者仍建議在血小板捐

贈前檢查捐者是否有QT節段延長症侯群 (long 
QT syndrome)或詢問其是否有類似的疾病史及

家族史，故目前在周邊血幹細胞捐贈之前亦須

考量此問題。

幹細胞捐贈後的血球變化及免疫系
統功能之影響

Miller et al.統計美國國家骨髓資料庫超過

6500位健康捐贈者在骨髓或週邊血幹細胞捐贈

後血球短期與長期變化 29。在骨髓幹細胞捐贈

表一：各國研究使用白血球生長激素副作用之常見副作用發生率

日本 加拿大 美國 西班牙 義大利 德國 美國 台灣

Murata M  
et al. [31]

(n=94)

Karlsson L  
et al. [32]
(n=116)

Horowitz MM  
et al. [10]
(n=1080)

de la Rubia J  
et al. [33]
(n=1538)

Martino M 
et al. [34]
(n=184)

Hölig K  
et al [35]
(n=3928)

Pulsipher MA  
et al. [36]
(n=2408)

Chen SH et al.
[37]

(n=476)

疲勞 (Fatigue) 33.0% 77% 49%   6% 19.0% -- 69.8% 44.1%

噁心 /食慾不振 
(Nausea/anorexia) 10.6% 20% 11%   5% 12.0% -- 28.1% 13.9%

嘔吐 (Vomiting) 10.6% 20%   2% -- -- --   5.4%   5.9%

骨頭痛 (Bone pain) 71.3% 68% -- 90% 71.2% 93.5% 82.7% 64.9%

肌肉及關節酸痛 
(Myalgia/arthralgia) -- -- 54% 90% -- -- 74.1% 58.2%

頭痛 (Headache) 27.7% 74% 52% 33% 27.7% 34% 72.8% 33.0%

冒汗 (Sweats) -- -- 14% 2.2% -- -- 21.8%   9.5%

發燒 (Fever)   2.1% 10%   6%   6%   5.4% -- 15.0%   9.5%

發冷 (Chills) -- 10%   6% -- -- -- 14.1%   5.3%

失眠 (Insomnia) 13.8% -- 28% 1.3% 22.3% -- 43.3% 16.6%

--: 無資料。
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後，白血球會比捐贈前的標準值略高一點 (由平

均6.3x103/μL上升到9.7x103/μL)，一般推測是

因為捐贈與麻醉後的壓力反應與血液流失後的

血液濃縮反應 (hemoconcentration)，而血小板會

有輕微下降 (由平均251x103/μL下降到214x103/
μL)，這些變化會在一個月後回到捐贈前的標

準值，之後於一年與三年的追蹤則與捐贈前無

異。然而，變化較明顯的是血紅素，一般男性

之血色素在捐贈後由15.4g/dL平均降至12.4g/
dL，而女性則由平均13.6g/dL降至10.3g/dL，這

樣的下降會在一個月左右明顯回升 (男性回升至

14.4g/dL，女性為12.1g/dL)，並在一年追蹤時則

已完全恢復。在注射白血球生長激素五天後，

白血球總數平均會上升到38.5x103/μL，在停止

注射後逐漸下降，在捐贈週邊血幹細胞一個月

後檢查可見輕微的白血球下降 (由平均6.3x103/
μL下降到5.5x103/μL)，而血紅素也略降 (男性至

13.8g/dL，女性為11.7g/dL)，這些下降在一年追

蹤時亦可回到正常標準值。血小板的下降是週

邊血幹細胞捐贈後較為明顯的變化，這通常是

在收集幹細胞時，血小板同步被分離出來的結

果；另外，白血球生長激素的刺激也佔有小部

份影響。一般在週邊血幹細胞收集完畢後，血

小板便由平均基準值253x103/μL下降至136x103/
μL，一個月後便回升至242x103/μL，同樣在一

年的追蹤亦可回復。

以此篇大型的追蹤報告看來，不論是骨髓

或週邊血幹細胞捐贈，捐贈者的所有血球檢驗

數值約在一年後皆會回復到標準值，並於三年

追蹤時保持平穩，所以並沒有證據顯示造血幹

細胞的捐贈會產生幹細胞耗盡或是骨髓衰竭的

疑慮。此外，日本骨髓庫與慈濟幹細胞中心亦

曾分析二次捐贈骨髓的捐贈者，其捐出的第二

次骨髓中有核細胞數並沒有下降 61。

早期的研究顯示，在捐贈分離術血小板時

可能同時分離出白血球而造成淋巴球的下降，

亦有人擔心捐贈周邊血幹細胞後是否造成免疫

功能下降，但是最近有研究顯示在長期捐贈血

小板的捐者之淋巴球數量、淋巴球分類和免疫

球蛋白G(IgG)與一般非捐贈者無顯著差別 62，

而在周邊血幹細胞捐贈後淋巴球雖有短暫的下

降但在捐贈後30天已經回升 63，不論是T細胞、

B細胞或是自然殺手細胞都已經恢復捐贈前的基

準值 64。就免疫功能而言，雖有實驗 65及臨床研

究 66顯示在使用生長激素後自然殺手細胞的活

性有短暫的下降，但在所有的幹細胞捐贈後追

蹤研究中並未有感染症增加之報導，此現象在

臨床上對免疫系統功能的實際影響目前仍不明 
確。

造血幹細胞捐贈者之罹癌風險

白血球生長激素之主要作用為刺激白血球

生長，但對於其他組織之細胞的作用則仍不清

楚，由於不時有零星的個案報告指出周邊血幹

細胞捐者產生血癌 67,68，雖然目前已知的報告皆

為血液癌症的兄弟姊妹間之親屬捐贈，是否真

為白血球生長激素造成或是因為遺傳因素的影

響，目前仍無定論。一般人對於白血球生長激

素的使用仍有許多疑慮，因此有許多研究嘗試

釐清幹細胞捐贈者之癌症發生風險與其可能的

關係。

在2008年的一個西班牙研究當中 33，針

對736位非親屬週邊血幹細胞捐贈者進行回溯

性研究，發現有五位捐贈者 (0.68%)在長期追

蹤時，罹患癌症 (分別有兩位肺癌、一位大腸

癌、一位甲狀腺癌和一位黑色素瘤 )，雖然癌

症診斷於捐贈後一到五年之間，但是這樣的發

生率並不高於一般人，在此篇研究刊登並未發

現有任何捐贈者罹患血液癌症。另一由歐洲骨

髓移植學會在2009年發表的大型研究報告顯

示 30，針對在51,024位親屬與非親屬造血幹細

胞捐贈案例進行回溯性研究，發現有20位捐

贈者在追蹤時罹患血液癌症 (包含血癌與淋巴

癌 )，其中8位是骨髓幹細胞捐贈而12位是週邊

血幹細胞捐贈。估計每年每十萬人發生血液癌

症的機率，在骨髓和週邊血幹細胞捐贈者間各

為4與12，文中指出這發生率與美國國家癌症

研究中心 (NCI)之「監測、流行病學及最終結果

計 畫 (Surveillance,Epidemiology, and End Results 
Program [SEER])」之經年齡校正發生率並無差
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異，若是與2007年台灣血液癌症每年每十萬人

口發生率為13.6相比，因此捐贈者在捐贈造血

幹細胞後之血液癌症發生率並沒有高出一般族

群。文中也指出，雖注射白血球生長激素驅動

之週邊血幹細胞捐贈者，似乎比骨髓幹細胞捐

贈者有較高比例出現血液癌症，但是此研究中

之週邊血幹細胞捐贈的罹癌者的年紀較骨髓幹

細胞捐贈者的年紀大，而且有數據者皆為親屬

間之捐贈，故年齡、遺傳因素及親屬暴露相同

環境或許在此佔有某種程度的影響。同年，德

國的骨髓捐贈中心亦統計12年間3928位的周邊

血幹細胞捐贈者之追蹤35，其中有122位 (3.1%)
使用白血球生長激素捐贈過兩次週邊血幹細

胞，在最多之五年追蹤裡共有12位捐贈者罹

癌，其一位是急性骨髓性白血病、一位是慢性

淋巴性白血病、兩位是何杰金氏淋巴瘤，此骨

髓惡性疾病發生率經該作者計算亦未較其國家

之盛行率高。

有一些研究顯示，白血球生長激素長期使

用在嚴重再生不良性貧血 (severe aplastic anemia)69

或嚴重先天性中性球缺乏症 (severe congenital 
neutropenia)70的病患中，可能產生染色體7單套

體 (monosomy 7)之骨髓再生不良症候群 (myelody-
splastic syndrome)或急性骨髓性白血病。在乳

癌病患接受化學治療後 71，使用白血球生長激

素可能增加誘發性之骨髓再生不良症候群或急

性骨髓性白血病的風險，然而有些研究並不支

持這樣的結論 72，另外需要注意這些研究對象

並非是健康之個體，直接將此結果引用至一般

健康捐贈者或許是不恰當的。Sakamaki et al.在
1995年報告三位注射白血球生長激素進行週邊

血幹細胞捐贈，在捐贈五年後接受骨髓檢查，

骨髓抹片與染色體核型並無異常 73，但是仍有

研究發現注射白血球生長激素可能造成染色體

變化 74,75。由於白血球生長激素之安全議題持續

受到關注，美國國家骨髓資料庫學者使用了螢

光原位雜交法 (Fluorescence in situ hybridization, 
FISH)，分析22位週邊血幹細胞捐贈者與22位
相配的對照者在捐贈完十二個月內進行五次檢

驗，來了解注射白血球生長激素是否會造成細

胞染色體不穩定而導致血癌 76。受試者的檢體來

自於注射白血球生長激素前、收集幹細胞前 (即
給予白血球生長激素的第5-7天 )與捐贈後第2、
6與12個月時。九個與血液癌症相關之常見染

色體位點 (各坐落於染色體7，8，9，17，21與
22，其中有3個位點在染色體7上 )被用來分析

是否有非整倍體 (aneuploidy)。此分析也被評估

染色體15與17的複製時序 (replication timing)，
結果沒有證據指出注射白血球生長激素引起的

染色體不穩定。此項研究支持以往流行病學的

研究數據且顯示，以白血球生長激素驅動之週

邊血幹細胞捐贈者並沒有增加血液惡性疾病之

風險 77。

但是，鑑於骨髓性白血病的發生率很低且

繼發性白血病的潛伏期長，即使白血球生長激

素可增加10倍的骨髓性白血病之罹癌率，也需

要2000位周邊血幹細胞捐贈者追蹤十年才能偵

測出來 78,79；雖然在臨床觀察和實驗研究都未能

確立白血球生長激素與罹癌的關係，在獲得更

明確的答案可釐清此疑慮之前，謹慎的評估捐

贈者的血液癌症家族史並解釋可能的風險仍是

必需的，周邊血幹細胞捐贈後的追蹤也需要10
年的評估來為捐贈者確保健康的追蹤。

結論

造血幹細胞捐贈是一個安全的術式，嚴

重不良事件發生率非常低。在捐贈之前，所有

捐者必須經過仔細評估並充分知情，醫師需要

了解捐贈者潛在的生理、心理問題和可能會增

加風險的因素，而捐者必須在沒有脅迫或壓力

下提供知情同意書。選擇骨髓或周邊血作為幹

細胞之來源，對受贈者並非決定性的影響，但

是對捐贈者的影響可能不同。雖然醫師在捐贈

前後會盡力減少捐贈風險並且保障捐贈過程安

全，但這並不代表捐贈者未來不會得到不相關

之疾病或罹患癌症，後續的健康追蹤及自我注

意仍是必需的。由另一個角度來思考，造血幹

細胞的捐贈不僅是為受贈者提供一個恢復健康

的機會，也是給捐贈者一個注意自己健康情形

的機會，這樣大愛無私的助人過程無形中也幫

助了自己，若能讓這樣的善念持續推廣，必能

讓善的循環無限延續。
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Allogeneic hematopoietic stem cell transplantation is now an important treatment for numerous hemato-

logic diseases. Donors must be able to provide informed consent without coercion or pressure. Donors and 

graft products should be evaluated for the potential to transmit infections and other diseases that jeopardized 

the donor’s and recipient’s health during stem cell collection. Understanding of the potential physical and 

psychological complications of donation and the factors that may increase these risks is important. About the 

stem cell from bone marrow harvest, general anaesthesia is necessary, and the bone marrow will be aspirated 

from posterior crest area. The common side effect includes back pain and fatigue. If using the peripheral stem 

cell collection, 5-days G-CSF injection is necessary. The commone side effect includes bone pain, fatigue and 

headache. Donation of hematopoietic stem cells, either bone marrow or peripheral blood collection, is a well-estab-

lished and safe procedure. Serious adverse events are uncommon for healthy donors. Nevertheless, all donors 

must be carefully evaluated and fully informed before donation. (J Intern Med Taiwan 2012; 23: 282-295)
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