Hlavni krevni skupiny a jejich dédi¢nost

HLAVNI KREVNI SKUPINY ( ABO SYSTEM A RH FAKTOR) A JEJICH DEDICNOST

(Urceni krevnich skupin systéemu ABQ a Rh faktoru pomoci antisér. Frekvence fenotypii a genotypii
v dané skupiné. Hardyho-Weinbergiiv zakon. Dédicnosti krevnich skupin u ¢loveka.)

UvVoD
Existenci ¢tyi zakladnich krevnich skupin objevil Karl Landsteiner v r. 1900 (na ném nezavisle v roce

1907 ¢esky psychiatr Jan Jansky) a nazval je pomoci pismen A, B a 0, cely systém se proto oznacuje
jako ABO systém. Mechanismus dédi¢nosti krevnich skupin byl navrzen v roce 1908.

Zakladni krevni skupiny - A, B, AB, 0 - jsou urCeny fadou alel (mnohotna alelie, alelicka série), které
jsou dédény jednoduse autozomdlné podle Mendelovych zakonti. Gen, alely jako jeho konkrétni formy,
je lokalizovan na dlouhém (q) raménku 9. chromozomu.

Zakladni typy jsou tii alely: 14, 1Bai. 1*a 1B jsou dominantni a navzajem kodominantni, i je viiéi obéma
recesivni. Protoze kazda osoba nese dve¢ alely (jednu alelu zdédénou od otce, druhou od matky), je
moznych celkem 6 genotypii *.

Genotyp i I*i nebo M4 IBi nebo IBIB 1418
Fenotyp 0 A B AB

Mnohotna alelie je jesté v dalsi urovni - v ramci skupiny A se rozliSuje 5 podskupin A1 - Ag (A1 je
nejcastéjsi a dominantni nad ostatnimi podskupinami), u skupiny B dvé podskupiny.

Fenotypovy projev jednotlivych krevnich skupin je dan pfitomnosti aglutinogenti a aglutinind v Krvi
jedince. V membranach cervenych krvinek jsou ptfitomny aglutinogeny, pro krevni skupiny ABO
systému jsou urcujici A a B, respektive H. Pokud je pfitomen aglutinogen A, hovofime o erytrocytech
skupiny A, pfi pfitomnosti aglutinogenu B o erytrocytech skupiny B, pfi ptitomnosti obou aglutinogent
o erytrocytech skupiny AB. Pokud se nevytvoti aglutinogeny A nebo B, naléza se na povrchu erytrocytt
aglutinogen H (prekurzor pro aglutinogen A a B), pak hovoiime o erytrocytech skupiny 0. V krevni
plazmé jsou piitomny protilatky bilkovinové povahy, aglutininy (anti-A a anti-B). Nasledujici tabulka
ukazuje typ krevni skupiny, typ erytrocytl a zastoupeni aglutinogeni a odpovidajicich aglutinint:

, ) Erytrocyty Aglutinogen Aglutinin % zastoupeni
Krevni skupina . , y v ,
skupiny (na krvinkdach) (v krevni plasmé) v nasi populaci
A A A anti-B 42
B B B anti-A 12
AB AB AiB - 8
0 0 H anti-A, anti-B 38

! Stanoveni po¢tu genotypl u mnohotné alelie podle vzorce: n . (N+1) / 2 , kde n = podet alel
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Pii setkani odpovidajicich si aglutinogenti a aglutinini dochazi k aglutinacni (srazeci) reakci,
tj. sejde-li se aglutinogen A s aglutininem anti-A nebo aglutinogen B s aglutininem anti-B. Pii transfuzi
krve 1ze pouzit jen krev stejné skupiny. Dfive zvazovana moznost o vyuziti jedince s krevni skupinou 0
jako univerzalniho darce a s krevni skupinou AB jako univerzalniho ptijemce se dnes nepouziva, teorie
je neplatna. Pfi¢inou je zejména piitomnost vysoké hladiny aglutinini anti-A a anti-B v krvi skupiny 0,
stejné jako pritomnost dalsi potencidlnich aglutinogend. Pied kazdou transfuzi se provadi i tzv. kiizova
zkouska, ovéteni zda sérum piijemce neshlukuje krvinky darce a naopak.

Aglutinaéni reakce se v praxi vyuziva k rychlému urceni krevnich skupin. Jednoduchych zakonitosti
dédicnosti krevnich skupin se vyuziva i v paternitnich a maternitnich sporech a pii identifikaci
monozygotickych a dizygotickych dvojcat.

Moznosti vylouceni otcovstvi se dale prohlubuji stanovenim krevnich skupin ostatnich systémut a
dalsich somatickych znakt. Pfislusnost k urcité krevni skupin€ Ize zjistit i ze zaschlych krevnich skvrn,
zjinych tkani a i ze sekretli (spermatu, slin...), proto je jeji identifikace standardné vyuZivana i v soudnim
I€katstvi.

DalSi krevné skupinové systémy

Proti nim neexistuji v lidské krvi antiséra (nebo jen velice ziidka); vytvareji se imunizaci vhodného
objektu (kralik) prisluSnym antigenem. Pro transfuzi nemaji vyznam, protoze nepiitomnost aglutinind
zaruc¢uje kompatibilitu jakychkoliv dvou krvi, ale maji velky vyznam v genetice a v paternitnich sporech.

Krevni faktory M aN - jde o jediny alelicky par bez vzajemné dominance a recesivity — kodominance,
umistény na 4. chromozému - genotypy MM, MN nebo NN, fenotypy: M, MNaN (M -asi 28 % , MN
-asi 50 %, N -22 %) (santigeny M a N je spojena dvojice antigeni S a s - systém je nékdy oznacovan
rovnéZz jako MNSs krevni systém).

Krevni faktor P - podminén jednim alelickym parem - Pp , je jednoduse dominantni (genotypy: PP, Pp
a pp, fenotypy: P*a P-)

Krevni faktor Q - podobny P

System Xg - zajimavy svou lokalizaci na X-chromozému (vazba na pohlavi)

Rh faktor

Druhym nejvyznamnéjsi krevnim systémem je tzv. Rh faktor, ktery je genotypové a fenotypové
nezéavisly na ostatnich znamych krevnich systémech. Do soucasnosti bylo rozliSeno vice nez
30 variant péti hlavnich Rh antigenti, které jsou determinovany genovym komplexem lokalizovanym na
kratkém (p) raménku chromozomu 1. Jedn4 se o tfi té€sné sdruzené lokusy D-C-E (geny vykazuji silnou
vazbu). Sérologicky lze prokazat antigeny kodované alelami D, C, c, E, e; antigenni produkt alely d
nebyl zjistén, jedna se o recesivni, tzv. ztratovou, alelu.

Z pohledu evropské populace je nejvyznamnéj§im Rh genem gen D. Jedinci, nositelé dominantni
vybavy v genu D (nejcastéji genotypu CDe/CDe) jsou oznafovani jako Rh* (Rh pozitivni) a na svych
¢ervenych krvinkach nesou specificky antigen. Jedinci s homozygotni vybavou dd jsou tzv. Rh™ (Rh
negativni) a na svych krvinkach specificky antigen postradaji. Tento projev neni ovlivnén pfitomnosti
dalSich dominantnich alel C a E; i kdyz nejcastéji jsou Rh™ jedinci nositeli recesivniho genotypu
(cde/cde). V belosské populaci je obvyklé zastoupeni 85% jedinci Rh* (Rh-pozitivni) a 15% Rh'.
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Krevni skupina jedince se urCuje na zakladé reakce ¢ervenych krvinek s protilatkou vzniklou imunizaci
kralika krvinkami opice makaka - Macacus rhesus (odtud Rh-faktor). Za pfitomnosti Rh pozitivnich
krvinek dochazi k charakteristické aglutinacni reakci.

Prakticky vyznam Rh faktoru souvisi s hemolytickou nemoci novorozencu - fetalni erytroblastézou.
Toto onemocnéni muZe byt vyvolano za situace, ze se Rh* plod (genotyp D-) vyviji v téle Rh™ matky
(genotyp dd). Otcem takového ditéte a darcem dominantni alely je Rh*™ muz. Za této situace hrozi riziko,
Ze se jednotlivé krvinky plodu mohou dostat placentou do krevniho ob&hu matky (asi 15 % piipadt), a
zde pak vyprovokuji zvysenou tvorbu aglutininu (1gG protilatky) proti Rh-D antigenu. Aglutinin se pak
mize vracet zpét placentou do plodu a zde vyvolavat aglutinacni reakci, srazeni krve, a vznika tzv.
erythroblastoza. Pii prvnim téhotenstvi obvykle neni imunizace matky silna a téhotenstvi je
bezproblémové, pii dalsim téhotenstvi stejného typu se nebezpeci srazeni krve plodu zvysuje, protoze
je plod jiz od pocatku vyvoje zaplavovan anti-Rh* aglutininem z mat¢iny krve. V extrémnich ptipadech
muze dojit k zavaznému poSkozeni az smrti plodu pfed porodem nebo brzy po narozeni,
neni-li mu v€as vyménéna vsechna krev.

V soucasné dob¢ je mozna prevence podavanim IgG anti-D preparatti do 72h po porodu, potratu nebo
mimod¢loznim t&hotenstvi, které snizuji imunitni odezvu Rh™ matky

Frekvence krevnich skupin se v jednotlivych populacich lisi:

Evropa: A-40%, B- 10%, 0- 45%, AB- 5%

(pokles cetnosti obyvatel s krevni skupinou B a nartst krevni skupiny A od Dalného vychodu na zapad
Evropy — je spojovan s moderni migraci ¢lovéka, tzv. st€hovanim narodi a hunskymi najezdy, a
pozd¢jsimi tatarsko-mongolskymi vpady do Evropy)

Asie: vyssi zastoupeni B skupiny
(stf.Asie 37,4%, stt. Evropa - 15%, Anglie - 8,9%, Baskové na Pyrenejském poloostrové - 2% ;
smérem na zépad se % zastoupeni B skupiny snizuje)

Severni Amerika . pavodni obyvatelstvo : 0-az 100%, B -0az 1%,; A-12az83%

Hardy - Weinberguv zakon genetické rovnovahy

vvvvvv

od jinych souborti téhoz druhu. Z genetického hlediska je populace soubor jedincti spojenych
ptribuzenskymi vztahy.

V panmiktické populaci (vzajemné kiizeni ¢lend populace mezi sebou) se udrzuje konstantni pomér
mezi jedinci jednotlivych genotypi. Tato rovnovaha mezi homozygotné dominantnimi, heterozygotnimi
a homozygotné recesivnimi jedinci v dostate¢né velké populaci se oznacuje jako Hardyiiv-Weinbergiiv
zdkon. Rovnici lze tuto rovnovahu vyjadfit takto:

p? (AA) + 2pg (Aa) + ¢ (aa) = 1

- frekvence (pomérné zastoupeni) dominantni alely, p=1-q
- frekvence recesivni alely, q=1-p

2 - podil jedinct recesivniho genotypu (aa)

p
q
p? - podil jedinct dominantniho genotypu (AA), p2 =(1-q )2
q
2 pg - frekvence heterozygota
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Pouze u jedincii recesivniho fenotypu zname genotyp, jedince homozygotné dominantni a heterozygotni
nelze podle fenotypu odlisit, vypoctem vSak mtizeme stanovit hodnotu jejich zastoupeni. Ze zastoupeni
recesivnich homozygoti v populaci Ize tedy podle HW zdkonu vypocitat zastoupeni jedincii
homozygotné dominantnich a heterozygotnich.

PROVEDENI
Urcéeni krevni skupiny systému ABQ a Rh faktoru
Pomiicky

diagnosticka souprava ABO na ur¢eni zakladnich krevnich skupin, diagnostikum Pelikloon anti-D (IgM)
monoclonal, sterilni jehla na jedno pouziti (1), vyhtivaci deska, desinfekéni roztok, naplast, filtra¢ni
papir, nddoba na nebezpecny odpad

Pracovni postup urceni krevni skupiny AB0 systému

1. Na uréena policka papirku diagnostické soupravy si kapnéte po kapce piislu§na antiséra (anti-A a
anti-B).

2. Povrchové dezinfikujte hmatovy polstarek vybraného prstu (nejlépe malicek nebo prstenicek).
3. Pomoci jednorazové sterilni jehly proved’te povrchovy vpich do hmatového polstarku.

4. Do polic¢ek s jednotlivymi antiséry (na papirku diagnostické soupravy) pieneste pomoci ty¢inek
malé kapky krve z prstu a elipsovitymi pohyby je jemné rozmichejte v séru (na kazdé sérum
pouzijte jiny konec ty¢inky, aby nedoslo ke smichdni rozdilnych antisér)

5. Vysledky odeéitejte do dvou minut po promichani. Podle typu srazeni urcete, o jakou krevni
skupinu se jednd. Vysvétlete, pro¢ se v jednotlivych antisérech krev srdzela ¢i nesrazela.

6. Ve vasi skupiné vyhodnot'te procentualni zastoupeni krevnich skupin (tabulka!) a vysledek
porovnejte s literarnimi udaji pro nasi populaci
Pokuste se stanovit moznou frekvenci jednotlivych alel krevniho systému ABO systému ve Vasi
skupiné.

Pracovni postup urceni Rh faktoru tvypu D (provadi jen studenti odborného studia)

1. Na ocisténé kryci sklicko nakapnéte kapku specifického antiséra a temperujte ji na teplotu 37°C.
2. Pridejte malou kapku krve, a nechte inkubovat pii pokojové teploté.

3. Do jedné minuty odectéte aglutinacni reakci.

! Veskery material kontaminovany krvi umistéte do nadoby na biologicky odpad !
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ULOHY s problematikou dédi¢nosti krevnich skupin u ¢lovéka

1. Doplitte tabulku k vylouceni otcovstvi:

SIEC:Z; Mozvn)?’ gvenotyp S[E::‘:z; Mozny genotyp Mozvn_d krevni Vylztllci‘::;nozf ec
ditste ditete matky matky skupina otce skupinou
0 0
0
0 B
A 0
A A
A B
A AB
B 0
B B
B A
B AB
AB A
AB B
AB AB

2. Matka ma krevni skupinu 0 a otec krevni skupinu B.
Mize mit neékteré z jejich déti krevni skupinu shodnou s matkou?

3. Matka ma krevni skupinu 0 a otec AB.
Muze mit ne€které z jejich déti krevni skupinu shodnou s jednim z rodic¢u?

4. Rodice maji krevni skupiny A a B.

Jaké krevni skupiny mohou mit jejich déti?

5.V porodnici zaménili dva chlapce. Rodi¢e jednoho z nich méli krevni skupiny A a 0, rodice

druhého A a AB. Rozbor krve ukézal, Ze jeden z chlapc mé krevni skupinu 0, zatimco druhy

ma krevni skupinu A.

a) Ktery z chlapct patii k jednomu a ktery k druhému rodi¢ovskému paru?
b) V jakych ptipadech by stacilo znat pouze krevni skupinu matky a nebylo by nutné
znat krevni skupinu otce?
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6. Chlapec ma krevni skupinu 0 a jeho sestra AB.
Jaké krevni skupiny maji jejich rodice?

7. Dédic¢nost krevnich faktorit MN. Dopliite tabulku.
(Tyto aglutinogeny mohou byt v krvi soucasné nebo jednotlivé. Jde o jeden vlohovy par bez
vztahu dominance a recesivity.)

Rodice Déti mozné Déeti vylouceny
Mx M
M x MN
MXx N
N xN
N x MN
MN x MN

8. Dédi¢nost Rh faktoru.
(Rozlisujeme 2 typy fenotypti — Rh* a Rh". Znak je dédi¢né tizen 3 geny (ve velmi silné
vazbé) - C,D,E. Je-li v genotypu pfitomna alespon jedna alela D, je fenotyp jednoznaéné Rh*
bez ohledu na ostatni alely. Rh* je uplné dominantni nad Rh".)

Jaké déti, co se ty¢e Rh-faktoru, se mohou narodit rodi¢tim, kde otec ma genotyp
a) CcDDEe a zena ccddee ?
b) CcDdEe a Zena CcddEe ?

9. Podle Hardyho-Weinbergerova zakona vypocitejte procentualni zastoupeni homozygotné
dominantnich a heterozygotnich jedinci v nasi populaci pro albinismus, ktery se vyskytuje v
pom¢éru 1 : 20 000?



