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Abstract 
Objective: In this study, we reported a case of pure red cell aplasia caused by parvovirus B19 in two 
brothers with anemia, in order to improve the understanding of the characteristics of parvovirus 
B19 infection, especially its effect on hematopoietic system. Methods: The clinical data of the case 
of pure red cell aplasia caused by parvovirus B19 infection were retrospectively analyzed. The pa-
tients were examined by quantitative detection of human parvovirus B19 (DNA), Bone Marrow 
Examination, etc. At the same time, the literature is summarized and analyzed. This case report 
has obtained the informed consent from the patient’s family. Results: The clinical manifestations 
of patients were fever, and hypodynamia. Blood analysis suggests anemia and leukopenia. Quan-
titative detection of parvovirus B19 (DNA) indicated a high copy number and IgM antibody was 
positive. And bone marrow indicates a very low percentage of erythroids. Conclusion: It is rare 
that two brothers got pure red cell aplasia at the same time because of infecting with parvovirus 
B19. It can be diagnosed through viral DNA detection, IgM antibody examination, and Bone Marrow 
Examination. The treatment is normal, but some patients should use large doses of intravenous 
immunoglobulins. All patients had achieved good curative effect. 
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摘  要 

目的：本研究报道了同胞兄弟二人因贫血症状就诊，均诊断为微小病毒B19致纯红细胞再生障碍性贫血，

旨在提高对微小病毒B19感染特点的了解，尤其是提高其对造血系统影响的认识。方法：回顾性分析1例
微小病毒B19感染致纯红细胞再生障碍性贫血的临床资料，对患者进行人微小病毒B19 (DNA)定量检测、
骨髓穿刺等检查，同时查阅文献进行总结分析。本病例报道已获得病人家属的知情同意。结果：患者临

床表现为发热、乏力，血常规以贫血为主要表现，白细胞偏低，微小病毒B19 (DNA)定量检测结果显示拷

贝数较高，IgM抗体阳性，骨髓提示红系比例极低。结论：同胞兄弟二人同时感染微小病毒B19致纯红细

胞再生障碍性贫血较为少见。病毒DNA检测及IgM抗体检查，并结合骨髓结果，可明确诊断，治疗无需

特殊处理，部分需应用大剂量静注人免疫球蛋白冲击，预后相对较好。 
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1. 引言 

人微小病毒 B19 (Parvovirus B19, VB19)是动物病毒中结构最简单、体积最小的 DNA 病毒。人类对此病

毒普遍易感，大部分无症状或病情轻微，B19 病毒感染的临床表现和严重程度取决于宿主的机体生理和免

疫状态，多呈自限性过程。DNA 聚合酶链式反应(PCR)检测能准确判断 VB19 复制，结合临床，可反映病

毒感染情况[1]，抗体可于病毒感染后数天至数周出现，其存在时间长，可数月数年甚至终生[2]。VB19

对骨髓造血系统的幼红细胞有特殊亲和力，病毒感染后，通过与其特异性受体结合，加速宿主细胞凋亡，

诱发免疫反应[3]。 

2. 临床病例资料 

患者李 XX，男，17 岁，主因间断发热伴头晕、恶心、乏力 8 天于 2017-07-08 入院。患者发热时体温

最高可升至 39.4℃，伴头晕、恶心、乏力，曾伴畏寒、寒战，偶有干咳、咽部不适，面色苍白进行性加重。

入院后查体：贫血貌，全身浅表淋巴结未及肿大。心肺查体无异常。腹软无压痛，肝肋下未触及，脾肋下 4 
cm，质中，无压痛，肝肾区无叩击痛，移动性浊音阴性。双下肢无水肿。入院完善相关检查：尿液分析：

潜血：±，蛋白质：±，红细胞/H：11.68 个/HPF；血常规：白细胞 2.60 × 109/L，中性粒细胞 1.43 × 109/L，
淋巴细胞 0.95 × 109/L，RBC2.23 × 1012/L，HGB73.00 g/L，PLT159.00 × 109/L，Ret0.91%，网织红细胞绝对

值：20.3 × 109/L；生化全项：总蛋白：64.6 g/L，总胆红素：39.6 umol/L，直接胆红素：7.6 umol/L，间接胆

红素：32.00 umol/L，ALT：116.0 U/L，AST：111.1 U/L，乳酸脱氢酶 1150.7 IU/L，羟丁酸脱氢酶：844.4 IU/L，
尿素：8.77 mmol/L，肌酐正常；血清铁代谢：铁蛋白：6898.7 ng/mL，血清铁：36.36 umol/L，血清总铁结
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合力：40.49 umol/L，转铁蛋白：151 mg/dL，不饱和铁结合力：4.13 umol/L；血清叶酸、维生素 B12 水平正

常；降钙素原 PCT：1.81 ng/mL；CRP29.80 mg/L；抗链 O、类风湿因子、血沉、便常规 + OB、甲功四项、

抗核抗体、结核抗体、肝炎全项、铜蓝蛋白、抗人球蛋白试验及 PNH 均未见异常。溶血九项：G6PD、高铁

血红蛋白还原试验、异丙醇、变性珠蛋白小体、血红蛋白电泳均未见异常，红细胞渗透脆性试验开始溶血患

者 0.52 (↑)，红细胞渗透脆性试验完全溶血正常。地中海贫血基因突变检测结果：α-地中海贫血基因缺失、α-
地中海贫血基因突变、β-地中海贫血基因突变均未见异常。人微小病毒 B19 (DNA)定量检测：5.506 × 107拷

贝/ml (参考值范围 < 250 拷贝/ml)。微小病毒 B19抗体——IgM 阳性；微小病毒 B19抗体——IgG 阴性。胸部

CT 示(图 1、图 2)：右肺下叶前基底段微小结节影。心腔内密度减低，贫血？低蛋白血症？脾大。腹部彩超

示(图 3)：脾大，脾静脉增宽，胆囊沉积物，肝脏、胰腺、双肾结构未见明显异常；骨髓涂片细胞学结果：

1) 骨髓增生活跃，粒系占 53.5%，红系占 2.5%，粒红比值 21.4:1。2) 粒系比例正常，形态无明显异常。3) 红
系比例减低，成熟红细胞大小不一。4) 淋巴细胞比例增高，为成熟淋巴细胞。5) 可见 4.5%分类不明细胞，

该细胞体积大小不一，呈圆形、椭圆形或不规则形；核染色质粗糙，核仁隐现不一；胞浆量中等或丰富，染

蓝色、深蓝色，部分浆内可见少量细小颗粒。形态似淋系。POX 阴性。6) 全片共见巨核细胞约 5 个，血小

板少见。7) 网状细胞易见。血象：1) 白细胞数减少。2) 粒细胞比例减低，偶见幼稚粒细胞。3) 成熟红细

胞大小不一，计数 100 个白细胞未见有核红细胞。4) 淋巴细胞比例增高，为成熟淋巴细胞。5) 可见 7%分

类不明细胞。6) 血小板单个、小堆分布。意见：骨髓分类可见 4.5%分类不明细胞。骨髓活检结果(图 4)：少

量骨髓组织，造血面积约 30%，巨核细胞及浆细胞样细胞较多，其他各系细胞存在。免疫组化染色：CD42b 
(+)，CD71 (极少)，MPO (++)，CD34 (−)，CD3 (+)，CD20 (+−)。特殊染色：网状纤维(+−)，Masson (−)。 
 

 
Figure 1. Chest CT 
图 1. 胸部 CT 

 

 
Figure 2. CT of liver and spleen 
图 2. 肝脾 CT 
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Figure 3. Ultrasound of liver and spleen 
图 3. 肝脾超声 

 

 
Figure 4. Pathologic image of bone marrow  
图 4. 骨髓病理图片 

 

患者住院期间其胞弟(14 岁)也因乏力就诊我院门诊，查血常规提示：白细胞 3.60 × 109/L，中性粒细

胞 1.83 × 109/L，RBC2.93 × 1012/L，HGB83.00 g/L，PLT178.00 × 109/L；人微小病毒 B19 (DNA)定量检测：

7.312 × 105拷贝/ml (参考值范围 < 250 拷贝/ml)；微小病毒 B19抗体——IgM 阳性；微小病毒 B19抗体——

IgG 阴性。骨髓报告：1) 骨髓增生活跃，粒系占 56%，红系占 5.5%，粒红比值 10.2:1。2) 粒系比例正常，

少部分粒细胞体积偏大。3) 红系比例减低，成熟红细胞大小不一。4) 淋巴细胞比例增高，为成熟淋巴细

胞。5) 可见 2%分类不明细胞。6) 网状细胞易见，可见吞噬性网状细胞。7) 全片共见巨核细胞约 57 个，

血小板单个分布。血象：1) 白细胞数无明显增减。2) 粒细胞比例减低，形态未见明显异常。3) 成熟红

细胞大小不一，计数 100 个白细胞未见有核红细胞。4) 淋巴细胞比例增高，为成熟淋巴细胞(67%)，异

型淋巴细胞 4%。5) 可见 3%分类不明细胞。6) 血小板单个、小堆分布。意见：骨髓分类显示红系比例

减低，可见 2%分类不明细胞，网状细胞易见，请结合临床。未给予兄弟二人特殊治疗，仅口服“地榆升

白片、叶酸、甲钴胺片”等升高血细胞的药物，2 周后复查血常规、肝功能均恢复正常。 

3. 讨论 

微小病毒 B19 属于细小病毒科，是目前发现的最小的单链 DNA 病毒，1974 年被首次发现，普通人群

中阳性率高达 30%~60%，致病与宿主的免疫状态有关，一般呈轻症急性感染，儿童感染常表现为红斑，

成人可出现为关节病，妊娠妇女感染可导致胎儿水肿[4] [5]。骨髓组织有高度亲和性，红细胞及巨核细胞
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上有病毒的受体，即 P 抗原[6]，其非结构蛋白(NS1)成份具有细胞毒性作用[7]，其可引起细胞凋亡。如

感染的个体体液有免疫缺陷，感染常持续存在，骨髓中三系前体细胞均可因微小病毒 B19 选择性抑制而

致全血细胞减少[8]。此外，微小病毒 B19 感染还可导致再生障碍性贫血(AA)，发病机制包括 VB19 产生肿

瘤坏死因子、γ-干扰素及直接破坏造血细胞。微小病毒 B19 以在红系祖细胞、巨核细胞、内皮细胞及肌细

胞等处存在的特异性受体 P 抗原来对多系统造成炎症反应[9]，常引起再生障碍性贫血危象、血小板减少

性紫癜、心脏受损等症状。微小病毒 B19 对骨髓系的红系成分有明显的亲和性，其靶细胞为幼稚红细胞，

特异性的感染和溶解靶细胞，在祖母红细胞内持续性复制可导致祖母红细胞裂解、红系增殖受抑制，导

致红细胞生成的急性自限性停滞，最终导致纯红细胞再生障碍性贫血(PRCA)。PRCA 是指因骨髓中红系

显著减少所致的贫血，发病率占再生障碍性贫血的 3%左右。临床分为急性和慢性，按病因可分为原发性

和继发性。原发性 PRCA 病因不明；继发性 PRCA 病因包括有药物、部分胸腺肿瘤、HIV 病毒、微小病

毒 B19 感染[10]、药物、异基因造血干细胞移植等[11] [12] [13]，其中最常见的病因为 VB19 感染。 
微小病毒 B19 感染致 PRCA 是一种免疫性疾病，治疗上应用抗病毒药物并不适合。目前最有效的治

疗方法是静注人免疫球蛋白(IVIG)疗法，IVIG 含有能够中和 VB19 病毒的 IgG 抗体。大剂量 IVIG 有助于

治疗 VB19 感染致 PRCA [14]，但最佳给药剂量和疗程尚不确定。现有治疗方案仅根据小规模的回顾性病

例和患者对治疗的反应进行分析，IVIG 目前常用剂量为 400 mg/kg，连续使用 10 天。 
另外还有少见的感染 VB19 导致自身免疫性溶血性贫血(AIHA)合并噬血细胞综合征的报道[15] [16] 

[17]，但患者骨髓检查并未发现吞噬血小板的现象。微小病毒 B19 还是一种亲肝病毒，感染后可导致急性

肝炎[18]，有关于急性肝炎后微小病毒 B19 感染导致重型再生障碍性贫血的报道显示[19]，既往体健的男

性感染 VB19 后出现了持续性黄疸，临床检验证实了肝损伤、黄疸、全血细胞减少，骨髓活检提示造血细

胞发育不全，被脂肪组织替代，即发生了肝炎相关性再生障碍性贫血。尽管 VB19 相关肝炎常呈自限性，

尤其在成人，但有时也会导致复杂的爆发性肝炎和获得性 AA，即肝炎相关性 AA。 
本文中的同胞兄弟二人同时感染微小病毒 B19 致 PRCA，先后出现了以贫血为主的临床症状，通过血

常规、骨髓检查、微小病毒 B19 抗体及 DNA 定量检测等辅助检查，诊断明确，2 周后均自愈。通过以上

的介绍希望加深我们对微小病毒 B19 的认识，在临床工作中尽早识别，尽早治疗，以免出现严重的后果。 
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