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으로 알려져 있고 국내에서도 유전용혈 빈혈의 가장 많은 원인으

로 알려져 있다[2, 3]. 유전구형적혈구증과 같은 용혈성 적혈구 질

환에서는 질환의 경과 중 parvovirus B19 감염에 의한 적혈구계 전

구세포의 선택적 억제로 골수에서의 적혈구 생산의 감소가 발생되

어 혈색소가 급격히 감소하는 골수무형성위기(aplastic crisis)가 중

요한 합병증으로 잘 알려져 있다[4-6]. 유전구형적혈구증 환자에서 

골수무형성위기는 7% 정도에서 발생하는 것으로 보고되었다[7]. 

그러나 유전구형적혈구증에서 자가면역용혈빈혈을 동반한 경우

는 잘 알려져 있지 않다[8]. 자가면역용혈빈혈은 적혈구 항원에 대

해 자가항체가 발생하여 적혈구 파괴가 증가하여 빈혈을 야기하게 

되는데 원발성으로 발생하거나 감염, 자가면역질환, 림프증식성 질

환 등에서 이차적으로 발생하기도 한다. Parvovirus B19는 드물게 

자가면역용혈 빈혈을 야기한다[9-12]. 저자들은 유전구형적혈구증

으로 진단된 11세 남아에서 parvovirus B19 감염에 의한 골수무형

성위기 3개월 이후 회복기에서 자가면역용혈빈혈이 추가로 동반된 

1예를 보고하고자 한다. 

증  례

11세 남아가 4일간 지속된 발열증상과 전신쇠약을 주소로 내원

서  론

유전구형적혈구증(hereditary spherocytosis)은 상염색체우성

유전질환으로 적혈구막의 세포골격층을 구성하는 단백질인 an-

kyrin, band 3, β spectrin, α spectrin, protein 4.2 등의 결핍으로 인

하여 적혈구의 형태가 구형으로 변형되는 질환으로, 구형화된 적

혈구는 비장에서 대식세포에 의해 파괴되어 지속적인 용혈이 일어

난다[1]. 임상증상은 황달, 비장비대, 빈혈 등 다양한 증상을 보일 

수 있으며 서구에서는 적혈구막 이상에 의한 빈혈 중 가장 흔한 것
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Hereditary spherocytosis (HS) is a genetic disorder characterized by the production and destruction of spherocytes due to a deficiency of red cell 
membrane cytoskeletal proteins, resulting in the clinical presentation of chronic hemolytic anemia. This disease can be accompanied by an aplastic 
crisis due to parvovirus B19 infection. Parvovirus B19 infection causes diseases such as erythema infectiosum and arthritis, and can also trigger 
various autoimmune diseases, including autoimmune hemolytic anemia (AIHA). Here, we report a rare case of AIHA developing 3 months after an 
aplastic crisis due to parvovirus B19 infection in an 11-year-old boy with HS and provide the relevant literature review.
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하였다. 환자는 6년 전 유전구형적혈구증으로 진단되었으며 증가

된 망상적혈구 소견과 경한 빈혈, 고빌리루빈혈증을 지속적으로 보

이고 있는 상태였다. 내원 당시 시행한 복부초음파상에 간비장비

대의 소견이 관찰되었고 혈액검사상 혈색소치 3.1 g/dL, 망상적혈

구 0.74% (교정 망상적혈구 0.15%, 참고치: 0.5-2.0%), 백혈구 3.81×

109/L, 혈소판 97×109/L 로 적혈구계의 심한 감소를 나타내었다

(Fig. 1). 비예기항체 선별검사에서 음성소견을 보여 농축적혈구제

제를 150 mL씩 4일간 수혈하였다. Parvovirus B19 IgM 검사에서 양

성소견을 보이며 망상적혈구가 심하게 감소하여 유전구형적혈구

증에서 parvovirus B19에 의해 발생된 골수무형성위기(aplastic 

crisis)로 진단되었다. 환아에서 내원 7일째 시행한 골수검사에서는 

전형적인 large pronormocytes는 관찰되지 않았으며 회복기의 적

혈구계 과증식 소견만을 보였다. 이후 혈색소치와 망상적혈구가 

급격히 증가되어 정상범위에 도달하며 임상증상이 회복되어 퇴원

하였다.

골수무형성위기 3개월 후, 환아는 황달 증상이 심해지면서 복

통을 호소하여 다시 내원하였다. 이때 시행된 혈액검사상 혈색소

치는 7.8 g/dL, 총빌리루빈 22.0 mg/dL, 직접빌리루빈 11.5 mg/dL

을 보였고 망상적혈구는 12.57%로 증가되어 용혈빈혈이 악화된 소

견을 나타내었다. 복부 CT상에서는 기존의 간비장비대와 함께 다

수의 담석이 관찰되었다. 환아의 혈청에서는 parvovirus B19 IgM 

항체가 여전히 검출되었으며, 이때 시행된 비예기항체 선별 및 동

정검사에서 모든 패널적혈구 및 자가혈구와 반응하는 광범위반응

성자가항체(panreactive autoantibody)가 검출되었다. 상기 환아는 

빌리루빈의 계속적인 증가와 담석에 의한 복통으로 담낭절제술 및 

비장절제술을 시행받았으며 농축적혈구제제 150 mL를 수혈하였

고 이후 혈색소치의 회복, 망상적혈구치, 빌리루빈치의 정상화를 

보이며 증상이 호전되어 퇴원하였다.

고  찰

1975년 Cossart 등[13, 14]이 처음 보고한 parvovirus B19는 여러 

가지 질환과 연관되어 있다고 알려져 있으며 소아에서는 급성발진 

질환인 전염성 홍반이, 성인에서는 급성관절염이 가장 흔하게 발

생한다. Parvovirus 감염은 다양한 임상증상을 나타내며 잠복기는 

약 6-12일이다. 검사소견에서 ELISA법으로 시행한 parvovirus B19 

IgM 양성소견을 보이거나 중합효소연쇄반응을 통해 viral DNA를 

검출함으로써 진단할 수 있다[15]. 일반적으로 IgM 항체는 감염 2

주부터 2-3개월까지 검출되나 일부 환자에서는 4-6개월까지도 검

출될 수 있으며 반복적인 수혈이 필요한 선천성 적혈구질환에서 

수년간 지속되는 감염 상태도 보고되어 있다[16-18]. Parvovirus 

B19 감염에 의한 적혈구계의 감소로 발생하는 골수무형성위기는 

심각한 빈혈을 동반하면서 낮은 망상적혈구수치를 보이는 소견으

로 의심할 수 있으며 치료로는 정주용 면역글로불린이나 즉각적인 

수혈을 시행할 수 있으며 5일에서 20일 이내에 망상적혈구수치의 

정상화와 함께 회복되는 것으로 알려져 있다. 본 환아에서도 감염 

증상 직후 망상적혈구수치와 혈색소치의 심한 감소를 보이는 전형

적인 골수무형성위기를 관찰할 수 있었다.

만성용혈빈혈에서 자가면역용혈빈혈이 동반되는 경우는 직접항

글로불린검사를 시행하지 않으면 간과할 수 있으나, 만성용혈에 의

한 빈혈보다 심한 혈색소의 감소, 망상적혈구수의 급격한 증가 등

으로 확인할 수 있다. 본 증례와 같이 유전용혈빈혈에서 자가면역

용혈빈혈이 동반되는 경우는 아주 드물게 보고되고 있다. Rubia 

등[12]이 지중해빈혈 환자에서 parvovirus 감염에 의해 자가면역용

혈빈혈이 발생한 경우를 보고한 바 있으며, Chehal 등[19]은 A형 간

염과 parvovirus에 동시에 감염된 지중해빈혈 환자에서 골수무형

성위기와 자가면역용혈빈혈이 함께 발생한 것을 보고한 바 있다. 

특히 유전구형적혈구증 환자에서는 Evans 증후군을 동반한 1예

와 protein 4.2가 결핍된 환자에서 수혈 후 광범위반응성자가항체

를 보인 1예가 보고되어 있다[8, 20]. 상기 환아의 경우 parvovirus 

B19 감염에 의한 골수무형성위기 3개월 후 회복기에서 자가항체

가 검출되면서 망상적혈구의 증가와 함께 직접항글로불린검사 양

성 및 고빌리루빈혈증을 보여 자가면역용혈빈혈이 합병된 것으로 

진단되었다. Parvovirus B19 감염증에서 자가항체의 생성은 드물

지 않은 것으로 알려져 있다[21, 22]. 조혈세포에 대한 직접적인 억

제 뿐 아니라 자가항체 생성도 가능한 것으로 보고되고 있는데, 지

Fig. 1. Diagram of hemoglobin (Hb) and reticulocyte count (Reti) show-
ing disease course during autoimmune hemolytic anemia following 
aplastic crisis due to parvovirus B19 infection. DAT represents direct 
antiglobulin test.
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속적인 Parvovirus B19 감염에 의해 자가면역호중구감소증과 혈소

판 감소가 야기된 경우가 있으며[23] 자가면역용혈빈혈을 동반한 

경우도 있다[12, 19]. 본 환아에서도 골수무형성위기에서 시행된 수

혈에 의해 광범위 반응성 자가항체가 생겼을 가능성[24]을 배제할 

수는 없지만, 골수무형성위기 3개월이 지난 시점에 parvovirus B19 

IgM이 지속적으로 검출되면서 용혈빈혈이 악화된 소견을 보여 바

이러스감염이 자가항체 생성과 연관성이 있을 것으로 생각된다. 

바이러스감염에 의해 자가면역용혈빈혈이 생기는 기전은 비특이

적으로 자극된 B세포에서의 광범위반응성의 자가항체의 생성이 

원인으로 제시되고 있다[25, 26]. 

본 증례는 만성용혈빈혈을 야기하는 유전구형적혈구증 환자에

서 parvovirus B19 감염에 의한 골수무형성위기 3개월 이후 자가

면역용혈빈혈을 연이어 동반한 드문 증례이다. 따라서 유전구형적

혈구증에서 parvovirus B19 감염은 골수무형성위기의 원인뿐 아

니라 자가면역용혈빈혈을 야기하여 증상을 악화시키는 요인으로 

작용할 수 있을 것으로 생각된다.

 

요  약

유전구형적혈구증은 적혈구막의 세포골격층을 구성하는 단백

질의 결핍으로 인해 구형적혈구가 생겨 지속적으로 용혈이 일어나

는 유전질환이다. 본 질환의 경과 중 parvovirus B19 감염으로 인한 

골수무형성위기를 동반할 수 있다. Parvovirus B19 감염은 전염성

홍반과 관절염 등의 질환뿐 아니라 자가면역용혈빈혈을 포함한 다

양한 자가면역질환도 유발하는 것으로 알려져 있다. 이에 본 저자

들은 유전구형적혈구증을 가진 11세 남아에서 parvovirus B19 감

염에 의한 골수무형성위기 3개월 이후 회복기에서 parvovirus B19 

IgM이 지속적으로 검출되면서 자가면역용혈빈혈이 추가로 동반된 

드문 1예를 경험하여 이를 문헌 검토와 함께 보고하고자 한다.
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