Dédi¢nost krevné skupinovych systému

Krevni skupiny jsou uréovany pomoci specifickych antigend na membrané erytrocytl. Pritomnost téchto antigen(
je podminéna geneticky 1, pfitemz v souc¢asnosti je zndmo jiz okolo 30 krevné skupinovych systémui. Nejvétsi
vyznam ma znalost krevné skupinovych systém{ pro krevni transflze. Vyuziti krevnich skupin pro potvrzeni
paternity je dnes jiz obsoletni a je zcela nahrazeno DNA fingerprintingem.

Historie

Jako prvni objevil krevni skupiny (presnéji krevni skupiny ABO systému) viderisky Iékar Karl Landsteiner jiz v roce
1900 (identifikoval vSak pouze 3 skupiny). Za svUj objev obdrzel v roce 1930 Nobelovu cenu za medicinu a
fyziologii.l?! Spolu s Alexandrem Wienerem se podilel i na objevu Rh systému v roce 1937. Nezavisle na
Landsteinerovi objevil o sedm let pozdé&ji krevni skupiny (a to hned vsechny Ctyfi) i Cesky psychiatr Jan Jansky.

ABO systém.

2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance ABO systém.

Nejvyznamnéjsi z antigend jsou pravé aglutinogen A a aglutinogen B. Nazev aglutinogen poukazuje na
schopnost téchto antigent uplatrfiovat se v procesu shlukovani - aglutinace krve. Podle toho, které z téchto
aglutinogen( jsou pritomny, se uréuje krevni skupina:

Charakteristickd pFitomnost protilatek - IgM a IgG - trvale pfitomny v séru.
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Skupina A - Tvori se pouze aglutinogen A.
Skupina B - Tvofi se pouze aglutinogen B.
Skupina AB - Tvofi se oba aglutinogeny.
Skupina 0 - Netvori se ani jeden aglutinogen.

Presnéji re¢eno - v pripadé krevni skupiny 0 se netvori aglutinogen (antigen) A nebo B. Nalézt zde vSak mUzeme
tzv. antigen H, coz je vlastné prekurzor pro antigen A i B. V nékterych textech je proto skupina 0 nazyvana
skupinou H.

Pro expresi antigenti ABO systému nutnd souhra nékolika gend - hlavni lokus ABO (chromosom 9) a H-lokus
(19. chromosom)

- lokus: 2 alely - H/ h; H, kéduje fukosyltransferasu

V krevni plazmé jsou naopak obsazeny bilkovinné protilatky zvané aglutininy (anti-A,
anti-B). O tom, které typy protildtek jsou v krvi obsazeny, opét rozhoduje krevni
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= Skupina A - Tvofi se pouze aglutinin anti-B. —

= Skupina B - Tvofi se pouze aglutinin anti-A. R I N I e
= Skupina AB - Netvofi se zadny aglutinin. ey IR I R

= Skupina O - Tvofi se oba aglutininy (tj. anti-A i anti-B). _—

Tabulka pritomnych antigen(
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Chemicka podstata aglutinogenu a aglutininu krevnich skupin systému ABO

Aglutinogeny jsou antigenové struktury na membrdnovém povrchu. Zakladni stavebni

jednotkou je oligosacharid, vznikly kombinaci 4 monosacharid( (L-fukosa, D-galaktosa, N-acetylglukosamin, N-
acetylgalaktosamin). Antigen H (jakozto prekurzor antigen( A i B) je tvofen 5 monosacharidy; pokud je k témto
navazan jesté 6. monosacharid - jednéa se o antigen A nebo B - podle toho, ktery monosacharid je navazan.

Aglutininy patfi mezi imunoglobuliny (gamma-globuliny). Pfirozené protilatky (jako tfeba anti-B protilatky u skupiny
A) patfi mezi IgM protilatky, zatimco protildtky, které vznikly aZz pfi imunizaci jedince (napf. anti-D protilatky), jsou
typu 1gG.

Podskupiny


https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:ABO_blood_group_diagram.svg
https://www.wikiskripta.eu/w/AB0_syst%C3%A9m
https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:ABO_blood_type.svg
https://www.wikiskripta.eu/w/AB0_syst%C3%A9m
https://www.wikiskripta.eu/w/Krevn%C3%AD_skupiny
https://www.wikiskripta.eu/w/Antigen
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=1585&useskin=printer#cite_note-1
https://www.wikiskripta.eu/w/P%C5%99edtransfuzn%C3%AD_vy%C5%A1et%C5%99en%C3%AD
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=1585&useskin=printer#cite_note-2
https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:Searchtool_right.svg
https://www.wikiskripta.eu/w/AB0_syst%C3%A9m
https://www.wikiskripta.eu/w/Protil%C3%A1tky
https://www.wikiskripta.eu/w/Imunoglobuliny
https://www.wikiskripta.eu/w/IgM
https://www.wikiskripta.eu/w/IgG

Antigenita u skupiny A nemusi byt jednotnda. RozliSujeme nékolik podskupin (A1-A6) podle antigenity téchto
skupin (nejsilngjsi antigenitu a tudiz nejsilnéjsi reakci s anti-A protilatkami ma skupina Al, nejslabsi A6). Nizsi
antigenita je podminéna niz$im procentudlnim zastoupenim erytrocytl s antigenem A (zbylé erytrocyty maji pouze
antigen H). Obdobna je situace u skupiny B. V pripadé skupiny AB rozliSujeme podskupiny rovnéz - mdzeme se
setkat napfriklad se skupinou A2B1.

Dédi¢nost ABO systému

Dédi¢nost je relativné jednoducha. Uplatnuji se rizné alely jednoho genu (ABO gen; 9q34; OMIM: +110300 (https://
omim.org/entry/110300)) Alely podminujici tvorbu aglutinogenu (bud' A, nebo B) jsou dominantni vici alele, ktera
nepodminuje tvorbu zddného aglutinogenu. Mezi sebou jsou kodominantni. Vztah genotypu a fenotypu ukazuje
nasledujici prehled:

Fenotyp - krevni skupina A - Genotyp A4 nebo A0
Fenotyp - krevni skupina B - Genotyp BB nebo B0
Fenotyp - krevni skupina AB - Genotyp AB
Fenotyp - krevni skupina 0 - Genotyp 00

V nékterych pripadech tedy mdzeme vyloudit rodi¢ovstvi na zakladé

znalosti krevnich skupin rodicd a ditéte. V praxi zname ovsem pouze Codominant
fenotyp, nikoli genotyp jedince - tudiz musime uvazovat vsechny mozné - o
genotypy, urcujici dany fenotyp. Mdme nésledujici moznosti: Type A Type B

Rodice A X A - Dité - Anebo 0
Rodice A X B - Dité - A, B, AB nebo 0 " y g
Rodic¢e B X B - Dité - B nebo 0 - oAb
Rodice A X 0 - Dité - Anebo 0 W Assele
Rodi¢e B X O - Dité - B nebo 0 B et
Rodi¢e AB X AB - Dit& - A, B nebo AB W*”/
Rodi¢e AB X A - Dit& - A, B nebo AB |
Rodice AB X B - Dité - A, B nebo AB
Rodic¢e AB X 0 - Dité - A nebo B 8o
Rodice 0 X 0 - Dité - pouze 0 g
ug gy

FenOtyp Bombay Blood Type A BloodType AB Blood Type B Miype()
(Codormnant)
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Priklad kodominance v dédi¢nosti ABO
systému

| tvorba antigenu H je geneticky podminéna (FUT1 gen; 19q13.3; OMIM:
+211100 (https://omim.org/entry/211100)). Mdze dojit k vzacnému
pripadu, Ze jedinec je hh recesivni homozygot a netvori tedy antigen H.
ProtoZe tento antigen je prekurzorem pro tvorbu antigenu A i B, m{ze byt
syntéza antigend A ¢i B prerusena jiz v tomto kroku. Ve vysledku bude mit jedinec fenotyp skupiny 0 (nebude u néj
prokazan antigen A, respektive antigen B), ac¢koli jedinec mlze nést geny pro tvorbu nékterého z téchto antigent
(A ¢i B, pripadné obou). Pfedstavme si situaci, ze jedinec ma genotyp AA ale zaroven i hh. Fenotypové mu bude
urc¢ena krevni skupina 0 (pravé tento fenotyp se oznacuje jako fenotyp Bombay). Pokud bude mit potomka s jinym
jedincem se skupinou 0 - tentokrat ovsem jde o jedince s genotypem 00 a HH - potom bude mit tento potomek
krevni skupinu A (genotyp A0 Hh). Vysledkem bude tedy situace, kterd odporuje zakladnim pravidldm dédi¢nosti
krevnich skupin. Jedna se vsak o velmi vzacny fenomén (v obecné roviné spadajici pod pojem recesivni epistaze,
poprvé identifikovany pravé v Indii.

Rh systém

[0 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Rh systém.

Kromé systému antigenl ABO se rozliSuje jesté velké mnozstvi dalSich systém0 (Rh, MNSs,
pokusu s krvi makakl (Macaca mulatta, angl. Rhesus macaque/monkey)3!. Podle tohoto
systému délime osoby na Rh positivni (Rh+) a Rh negativni (Rh-). Vyznam zde maji
zejména antigeny C, D, E/ ¢, d, e. Rozhodujici je vliv antigenu D. Pokud je u jedince pritomen
antigen D - je jedinec Rh pozitivni. Jedinci s antigenem d jsou Rh negativni (ve skute¢nosti d
neni specificky antigen - vyjadruje se tak nepritomnost antigenu D).

Protildtky proti Rh pozitivni skupiné (anti-D protiladtky) se u Rh negativniho jedince
nevyskytuji prirozené (na rozdil od ABO systému), ale objevi se az v pFripadé imunizace
jedince Rh pozitivni krvi (napf. pfi nevhodné transfuzi nebo pri inkompatibilnim téhotenstvi).
V CR jsou priblizné ¢tyfi pétiny obyvatelstva Rh pozitivni.

Karl Landsteiner

Dédi¢nost Rh systému (1868-1943)

Na dédi¢nosti Rh systému se podili dva geny: RHD (1p36.2-p34; OMIM: *111680 (https://omim.org/entry/111680)),
ktery urluje pritomnost / nepritomnost antigenu D, a RHCE (1p36.2-p34; OMIM: +111700 (https://omim.org/entry/1
11700)), ktery urcuje antigeny C/c a E/e. Jak jiz bylo receno, pro Rh+ fenotyp je rozhodujici pritomnost antigenu D.

MazZeme tedy zjednodusené fici, Ze Rh+ se dédi dominantné a osoby Rh negativni jsou recesivni homozygoti

= Rodi¢e Rh+ X Rh+ = Dité Rh+ nebo Rh-
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= Rodi¢e Rh+ X Rh- = Dité Rh+ nebo Rh-
= Rodice Rh- X Rh- = Dité pouze Rh-

Hemolytickd nemoc novorozencu

2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Hemolyticka nemoc novorozencd.

Pri inkompatibilnim téhotenstvi, kdy matka je Rh-, zatimco dité (plod) zdédilo po otci Rh+, dochdazi k tzv. fetdIni
erytroblastéze. Fetalni erytroblast6za (nyni spiSe ozna¢ovana jako hemolytickd nemoc novorozenc() je stav, kdy
matcin imunitni systém bojuje proti plodu (plod je Rh+, matcin imunitni systém tento antigen nezna a povazuje jej
za cizorody), za¢ne vytvaret protilatky, které u plodu zpGsobi rlizné formy novorozenecké Zloutenky (pfi¢inou je
hemolyza), v horsim pripadé také rlizné nervové poruchy. Prvni téhotenstvi vétsinou rizikové nebyva (diky
placentdrni bariéfe nedochazi k miseni krve matky s krvi plodu), krev novorozence se do matcina obéhu dostane az
pfi samotném porodu. Ovsem toto mnozstvi staci k imunizaci matky, proto kazdé dalsi nekompatibilni téhotenstvi
by bylo mnohem rizikovéjsi. V soucasné dobé se tomuto zamezuje podanim anti-D protilatek do 72h po porodu
(pripadné i po potratu nebo po provedeni invazivni prenatalni diagnostiky).

Hemolytickd nemoc novorozencd mize byt vzacnéji podminéna i inkompatibilitou v jinych krevné skupinovych
systémech.
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Externi odkazy

= The Blood Group Antigen Gene Mutation Database (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gv/mhc/?cmd=bgmut/home)
= Blood Typing Systems Other Than ABO (http://www.bloodbook.com/type-sys.html)
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