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΢ΣΟΙΧΕΙΑ ΔΙΑΣΡΙΒΘ΢ 

 

Υποβολι αιτιςεωσ ςτισ 29/02/2016 με αρ. πρωτ. 1516018372 για οριςμό τριμελοφσ 

Συμβουλευτικισ Επιτροπισ ςφμφωνα με το άρκρο 9 του Ν.3685/08 προκειμζνου να 

εκπονθκεί διδακτορικι διατριβι ςτθν Ιατρικι Σχολι. 

Θ Γ.Σ.Ε.Σ. τθσ Ιατρικισ ςχολισ ςτθ ςυνεδρίαςθ τθσ ςτισ 20/5/2016 ςυγκρότθςε 3μελι 

Συμβουλευτικι Επιτροπι ωσ κατωτζρω: 

1. Επιβλζπων - ΒΑΛ΢ΑΜΘ ΢ΕΡΕΝΑ ( Επ. Κακθγιτρια Ε.Κ.Π.Α.) 

2. Μζλοσ - ΠΟΛΙΣΟΤ ΜΑΡΙΑΝΝΑ ( Αν. Κακθγιτρια Ε.Κ.Π.Α.) 

3. Μζλοσ - Σ΢ΑΝΣΕ΢ ΑΡΓΤΡΙΟ΢ ( Αν. Κακθγθτισ Ε.Κ.Π.Α.) 

Θ παραπάνω Επιτροπι με τθν 09/11/2016 διλωςι τθσ κακόριςε το κζμα τθσ διδακτορικισ 

διατριβισ ωσ εξισ: 

«ΜΕΛΕΣΘ ΑΛΛΟΑΝΟ΢ΟΠΟΙΘ΢Θ΢ Α΢ΘΕΝΩΝ ΑΠΟ ΜΕΣΑΓΓΙ΢Θ ΚΑΙ ΚΤΘ΢Θ»  

Θμερομθνία κατάκεςθσ Α Ζκκεςθσ Ρροόδου: 3/5/2017 με αρ. πρωτ. 1617025338 

Θμερομθνία κατάκεςθσ Β Ζκκεςθσ Ρροόδου: 18/4/2018 με αρ. πρωτ. 1718024632 

Θμερομθνία κατάκεςθσ Γ Ζκκεςθσ Ρροόδου: 1//7/2019 με αρ. πρωτ. 1819036914  

 

Θ 7μελισ Εξεταςτικι Επιτροπι ορίςτθκε κατά τθ ςυνεδρίαςθ τθσ Συνζλευςθσ τθσ Ιατρικισ 

Σχολισ, ςτισ 25/6/2020 ωσ εξισ: 

1. Κωνςταντόπουλοσ Κωνςταντίνοσ (Κακθγθτισ Ε.Κ.Π.Α.) 

2. Πολίτου Μαριάννα (Αν. Κακθγιτρια Ε.Κ.Π.Α.) 

3. Σςαντζσ Αργφριοσ (Αν. Κακθγθτισ Ε.Κ.Π.Α.) 

4. Γιαλεράκθ Αργυρι (Αν. Κακθγιτρια Ε.Κ.Π.Α.) 

5. Βαλςάμθ ΢ερζνα (Επ. Κακθγιτρια Ε.Κ.Π.Α.) 

6. Κοκόρθ ΢τυλιανι (Επ. Κακθγιτρια Ε.Κ.Π.Α.) 

7. Πιτταράσ Θεόδωροσ (Επ. Κακθγθτισ Ε.Κ.Π.Α.) 

 

Πρόεδροσ Ιατρικισ ΢χολισ 

΢φθκάκθσ Πζτροσ   

 
 « Θ ζγκριςθ τθσ Διδακτορικισ Διατριβισ από τθν Ιατρικι ςχολι του Εκνικοφ & Καποδιςτριακοφ 
Ρανεπιςτθμίου Ακθνϊν δεν υποδθλϊνει αποδοχι των γνωμϊν του ςυγγραφζα » 
Οργανιςμόσ του Ρανεπιςτθμίου Ακθνϊν άρκρο 202, παρ. 2, Νόμοσ 5343/32                                       
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ΒΙΟΓΡΑΦΙΚΟ ΢ΘΜΕΙΩΜΑ 
 
 

ΕΡΩΝΥΜΟ:                             ΦΛΕ΢ΙΟΠΟΤΛΟΤ 

ΟΝΟΜΑ:                                  ΙΩΑΝΝΑ 

ΟΝΟΜΑ ΡΑΤ΢ΟΣ:                  ΓΕΩ΢ΓΙΟΣ 

ΟΝΟΜΑ ΜΘΤΕ΢ΑΣ:               ΑΝΤΩΝΙΑ                     

ΤΟΡΟΣ ΓΕΝΝΘΣΘΣ:                ΑΘΘΝΑ 

ΘΜ. ΓΕΝΝΘΣΘΣ:                     25/2/1967              

  

 

ΑΚΑΔΘΜΑΙΚΘ  ΕΚΠΑΙΔΕΤ΢Θ 

 

 Ρτυχιοφχοσ  Σχολισ Επαγγελμάτων Υγείασ  και Ρρόνοιασ Τ.Ε.Ι. Ακθνϊν του Τμιματοσ 

Νοςθλευτικισ (1990). 

 Χοριγθςθ άδειασ εξαςκιςεωσ επαγγζλματοσ (1990). 

 Εξειδίκευςθ ςτον τομζα τθσ Αιμοδοςίασ και Ανοςοαιματολογίασ ςτο Εκνικό Κζντρο  

Αιμοδοςίασ και Ραραςκευισ Ραραγϊγων Αίματοσ του Νοςοκομείου Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ 

« Άγ. Ραντελειμων» (1990-1991).                                                    

 Κάτοχοσ Μεταπτυχιακοφ τίτλου ςπουδϊν Ρρόγραμμα «Θρόμβωςθ-Αιμορραγία-

Ιατρικι των μεταγγίςεων» ΕΘΝΙΚΟ & ΚΑΡΟΔΙΣΤ΢ΙΑΚΟ ΡΑΝΕΡΙΣΤΘΜΙΟ ΑΘΘΝΩΝ-

ΙΑΤ΢ΙΚΘ ΣΧΟΛΘ (2015). 

                                                  

ΠΙ΢ΣΟΠΟΙΘ΢ΕΙ΢ EΠΙΜΟΡΦΩ΢Θ΢ 

 

 Ριςτοποίθςθ επιμόρφωςθσ (Ν. 3369/2005) εκπαιδευτικοφ προγράμματοσ 

«Εκπαίδευςθ Ενθλίκων ςτθν απόκτθςθ δεξιοτιτων ςτισ Νζεσ Τεχνολογίεσ»- Θ΢ΩΝ. 

Το πρόγραμμα διάρκειασ 50 ωρϊν πραγματοποιικθκε από το Ινςτιτοφτο Διαρκοφσ 

Εκπαίδευςθσ Ενθλίκων τθσ Γενικισ Γραμματείασ Εκπαίδευςθσ Ενθλίκων (Υπουργείο 

Εκνικισ Ραιδείασ και Θρθςκευμάτων) από 08/12/2005- 25/02/2006. 

 Ριςτοποιθτικό Εκπαίδευςθσ (Νο. Ριςτοποιθτικοφ TC 3487) με κζμα «Ανάλυςθ 

απαιτιςεων του προτφπου ISO 9001:2015, Σφςτθμα Διαχείριςθσ Ροιότθτασ του 

Κζντρου Αιμοδοςίασ κατά ISO 9001:2015» από τθν Q-PLAN 

 

         ΢ΤΜΜΕΣΟΧΘ ΢Ε ΕΚΠΑΙΔΕΤΣΙΚΑ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑΣΑ 

   

 Εκπαιδεφτρια (κεωρθτικι και πρακτικι διδαςκαλία) ςτα επιδοτοφμενα 

προγράμματα  Ε.Ο.Κ-ΥΓΕΙΑ  ΤΟΥ   Ρ.Γ.Ν.Ρ. (1992-1995) 
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 Συμμετοχι ςτα Επιμορφωτικά προγράμματα  Κ.Ε.Κ. για τθν εκπαίδευςθ 

Νοςθλευτϊν, Τεχνολόγων, Επιςκεπτϊν  Υγείασ ςτισ νζεσ τεχνολογίεσ ςτον τομζα τθσ 

Αιμοδοςίασ – ανάπτυξθ εκελοντικισ αιμοδοςίασ (1998-1999). 

 Εκπαιδεφτρια ςτο ΕΡΙΧΕΙ΢ΘΣΙΑΚΟ Ρ΢ΟΓ΢ΑΜΜΑ «ΥΓΕΙΑ-Ρ΢ΟΝΟΙΑ» 2000-2006 

ΑΞΟΝΑΣ Ρ΢ΟΤΕ΢ΑΙΟΤΘΤΑΣ 4 «ΑΝΘ΢ΩΡΙΝΟΙ ΡΟ΢ΟΙ» ςτθν Ενζργεια Συνεχιηόμενθσ 

Επαγγελματικισ Κατάρτιςθσ, «Ε-326 Αρχζσ Αςφαλοφσ Μετάγγιςθσ».  

 

                 ΢ΤΜΜΕΣΟΧΘ ΢Ε ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΑ ΔΙΑΧΕΙΡΙ΢Θ΢ ΠΟΙΟΣΘΣΑ΢ 

ΕΠΙΣΡΟΠΘ ΜΕΣΑΓΓΙ΢ΕΩΝ 

 

 Υπεφκυνθ Διαχείριςθσ Ροιότθτασ ςτο τμιμα τθσ Αιμοδοςίασ του Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ « 

Άγ. Ραντελειμων» από τον Ιοφνιο του 2015 για το ISO 9001: 2008 που κατζχει θ 

Αιμοδοςία και ςτθ ςυνζχεια Υ.Δ.Ρ. ςτθν αναβάκμιςθ του ΣΔΡ  (Συςτιματοσ 

Διαχείριςθσ Ροιότθτασ) ςτισ απαιτιςεισ του ISO 9001: 2015. 

 Mζλοσ τθσ επιτροπισ μεταγγίςεων του νοςοκομείου Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ « Άγ. 

Ραντελειμων»  από τισ 17/12/2019 αρ. πρωτ.:60421. 

  

ΧΩΡΟ΢ ΕΡΓΑ΢ΙΑ΢ 

 

Εργάηομαι ωσ νοςθλεφτρια  ςτο Νοςοκομείο  Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ «Άγιοσ Ραντελειμων» ςτο 

τμιμα Αιμοδοςίασ από το 1990.  

 

ΠΡΟ΢ΚΕΚΛΘΜΕΝΘ ΟΜΙΛΘΣΡΙΑ 

  

Ομιλιτρια ςτο Δορυφορικό Συμπόςιο «Ζνα ταξίδι ςτα 20 χρόνια αυτοματοποίθςθσ» με 

κζμα  «Από τθ χειροκίνθτθ μζκοδο ςτον αυτοματιςμό». 10ο Σεμινάριο 

Μεταγγιςιοκεραπείασ 7-8 Απριλίου 2017.    

 

ΚΑΣΑΛΟΓΟ΢ ΠΛΘΡΩΝ ΞΕΝΟΓΛΩ΢΢ΩΝ ΔΘΜΟ΢ΙΕΤ΢ΕΩΝ ΢Ε ΠΕΡΙΟΔΙΚΑ ΕΠΙ΢ΣΘΜΟΝΙΚΟΤ 

ΕΝΔΙΑΦΕΡΟΝΣΟ΢   

 

Frequency Distribution of RHD Alleles Among Greek Donors With Weak D Phenotypes 

Demonstrates a Distinct Pattern in Central European Countries  

T Koutsouri , A Chaiκali , A Giannopoulos, P Douramani, I Flesiopoulou, P Panos, A Tsantes, K 

Zoi, A Gialeraki, S Valsami, K Stamoulis, M Politou. Haematology Laboratory-Blood Bank, 

National and Kapodistrian University of Athens, Aretaieion Hospital, Athens, Greece 

National Blood Center, Ε.Κ.Ε.Α, Athens, Biomedical Research Foundation, Academy of 

Athens, ΙΙΒΕΑΑ Hematology Laboratory- Blood Bank, National and Kapodistrian University of 

Athens, Attiko Hospital, Athens, Greece Hematology Laboratory- Blood Bank, General 

Hospital of Peiraia- Nikaia, Athens, Greece Hematology Laboratory- Blood Bank, General 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Koutsouri+T&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Chai%CE%BAali+A&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Giannopoulos+A&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Douramani+P&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Flesiopoulou+I&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Panos+P&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Tsantes+A&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zoi+K&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zoi+K&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Gialeraki+A&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Valsami+S&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Stamoulis+K&cauthor_id=31418492
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Politou+M&cauthor_id=31418492
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Hospital of Irakleio Venizeleio-Pananeio, Crete, Greece. Transfus Med. 2019 Dec;29(6):468-

470. 

  

Red Blood Cell Alloantibody Titration - Does the Titration Method Matter? 

Ioanna Flesiopoulou, Abraham Pouliakis, Marianna Politou, Antonia Dourouki, Christos 

Damaskos, Theodora Koutsouri, Maria Papakonstantinou, Vasileios Soulakis, Argyrios 

Tsantes, Serena Valsami. Blood Transfusion Service, General Hospital of Nikaia Peiraia Agios 

Panteleimon Athens, Greece  2nd Department of Pathology, National and Kapodistrian 

University of Athens, "Attikon" University Hospital, Athens, Greece Hematology Laboratory-

Blood Bank, Aretaieion Hospital, National and Kapodistrian University of Athens, Athens, 

Greece  Biology Department National and Kapodistrian Athens, Athens, Greece  Second 

Department of Propedeutic Surgery, “Laiko” General Hospital, Medical School, National and 

Kapodistrian University of Athens, Athens, Greece  Laboratory of Haematology & Blood Bank 

Unit, "Attikon" University Hospital, National and Kapodistrian Athens, Athens, Greece. Clin. 

Lab. 2020 Jun;66(6):1051-1058, DOI: 10.7754/Clin.Lab.2019.191021. 

 

 

ΞΕΝΟΓΛΩ΢΢Ε΢ ΠΕΡΙΛΘΨΕΙ΢ ΑΝΑΚΟΙΝΩ΢ΕΩΝ ΢Ε ΔΙΕΘΝΘ ΢ΤΝΕΔΡΙΑ 

 

Automated transfusion service using column agglutination technology fully automated 

system (auto- vue) 

V. Fakitsa, M. Papakonstantinou, K. Maltezis, E. Katsadorou, S. Giannoulea, G. Lyrakos, Ch. 

Antoniou, I. Flesiopoulou , E. Θaliou, H. Desilla,  K. Sofroniadou. General Hospital of Nikaia 

Pireus, Blood Transfusion Center. XVth Regional congress of the ISBT. Europe Athens Greece 

2005. Ραρουςιάςτθκε θ εργαςία ςτο Vox Sanguinis 2005 Vol 89,  Supplement 1,  P-386, 

pp.189 (Αναρτθμζνθ Ανακοίνωςθ). 

 

Kell Blood Group System and rare blood donors 

V. Fakitsa, P.Karida, S. Giannoulea, Ch. Antoniou, I. Flesiopoulou , E. Haliou, M. 

Papakonstantinou, H. Desilla, E. Katsadorou, G. Lyrakos, K. Sofroniadou. Blood Transfusion 

Center District General Hospital of Nikea, ΑTHENS,  Greece. XVth Regional Congress of the 

ISBT, Europe Athens, Greece, July 2-6 , 2005. Vox Sang Vol.89, Sup.I (Αναρτθμζνθ 

Ανακοίνωςθ). 

 

Blood Grouping Automation in a Blood Transfusion Center 

V. Fakitsa, M. Papakonstantinou, A. Flangini, K. Maltezis, I. Flesiopoulou, G. Lyrakos, S. 

Giannoulea, H. Desylla, CH. Antoniou, P. Alexiou, T. Micha, E. Sotiropoulou ,K. Sofroniadou,. 

International Society of Blood Transfusion (ISBT) XVIth Cape TOWN Vox Sanguinis 2006 Vol 

91,  Supplement 3,  p.117-118 (Αναρτθμζνθ Ανακοίνωςθ) 
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Anti-G - A Case Of An Underestimated Alloantibody In Pregnancy.  

S. Valsami, M. Papakonstantinou, G. Papadopoulos, M. Dadakaridou, G. Kanavos, E. Desylla, 

I. Flesiopoulou, L. Foudoulaki-Paparizos. Blood Transfusion Service General Hospital of 

Nikea, Piraeus, *REA Obstetrics-Gynecology Hospital, Athens, Greece. AABB Annual 

Meeting. And CTTXPO, Denver, CO, October 12-15, 2013. Transfusion 2013, Volume 53, 

Supplement,p157A SP258 (Αναρτθμζνθ Ανακοίνωςθ). 

 

Genetic characterization of RhD in RhD negative blood donor samples tested positive with 

the NOVACLONETM Anti-D IgM+IgG Monoclonal Blend in indirect assay on the Galileo NEO 

automated analyzer.  

Koutsouri T., Ηoulas D., Chaikali N., Μaragkaki L., Flesiopoulou I. ,Κarapidaki I., Μegalou A., 

Valsami S., Stamoulis K., Politou M. 

Haematology Laboratory‐Blood Bank, National and Kapodistrian University of Athens, 

Aretaieion Hospital Haematology Laboratory‐Blood Bank, Evaggelismos Hospital National 

Blood Center, Ε.Κ.Ε.Α Haematology Laboratory‐Blood Bank, General Hospital of Peiraia‐ 

Nikaia, Athens, Greece 29th Regional Congress of the ISBT, Basel, Switzerland, 22-26 June 

2019. International Society of Blood Transfusion Vox Sanguinis (2019) 114 (Suppl. 1), 5–240. 

P‐387 (Αναρτθμζνθ Ανακοίνωςθ). 

  

ΠΕΡΙΛΘΨΕΙ΢ ΑΝΑΚΟΙΝΩ΢ΕΩΝ ΢Ε ΕΛΛΘΝΙΚΑ ΢ΤΝΕΔΡΙΑ 

1. Ανίχνευςθ Αντιςωμάτων του ςυςτιματοσ ΑΒΟ Νεογνϊν, με τθν πλιρθ   

αυτοματοποιθμζνθ μζκοδο (AUTO- VUE). 

Β. Φακίτςα, Χ. Βαβοφλθ, Η. Τςζφλικα, Κ. Σταμοφλθσ, Σ. Γιαννουλζα, Γ. Λυράκοσ, Μ. 

Θεοδωράκθ, Μ. Ραπακωνςταντίνου, Ι. Φλεςιοποφλου, Κ. Σωφρονιάδου, Ι. Λαμπαδαρίδθσ. 

Κζντρο Αιμοδοςίασ, Μονάδα Νεογνϊν Ρ.Γ.Ν.Νίκαιασ. 3Ο  Ρειρραϊκό Συνζδριο 13-16 

Νοεμβρίου 2002 Ακινα. ΚΛΙΝΙΚΑ ΧΡΟΝΙΚΑ, Τόμοσ 25, τεφχοσ 1. Σελίδα 36 Νοζμβριοσ 2002. 

2.  Ανίχνευςθ αντιςωμάτων του ςυςτιματοσ ΑΒΟ νεογνϊν ςτο ςφγχρονο εργαςτιριο 

ανοςοαιματολογίασ. 

Β. Φακίτςα, Η. Τςζφλικα, Σ. Γιαννουλζα, Ε. Δεςφλλα, Γ. Λυράκοσ, Μ. Θεοδωράκθ, Μ. 

Ραπακωνςταντίνου, Ι. Φλεςιοποφλου, Μ. Ιωαννίδου, Κ. Σωφρονιάδου, Ι. Λαμπαδαρίδθσ. 

Κζντρο Αιμοδοςίασ, Μονάδα Νεογνϊν Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ  15ο Ρανελλινιο Αιματολογικό 

ςυνζδριο. 24–28 Νοεμβρίου 2004 Ακινα. Haema 2004;7(suppl.1)pp.308. 

3. Πλιρθσ αυτοματοποίθςθ ςτο εργαςτιριο ανοςοαιματολογίασ με τθ χριςθ πλιρωσ 

αυτοματοποιθμζνθσ μεκοδολογίασ – AutoVue,  ςε αμφίδρομθ ςφνδεςθ με το 

πλθροφοριακό ςφςτθμα Gi – Blood. Εξαετισ εμπειρία 1998 –2004. 

Β. Φακίτςα, Ε. Δεςφλλα, Λ. Ριχα, Μ. Ραπακωνςταντίνου, Κ. Σταμοφλθσ, Σ. Γιαννουλζα, Χ. 

Αντωνίου, Ρ. Αλεξίου, Ι. Φλεςιοποφλου, Γ. Λυράκοσ, Ε, Χαλιοφ, Κ. Σωφρονιάδου. Κζντρο 

Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ. 3ο Ρανελλινιο ςυνζδριο Λουτράκι 14 – 26/10/2004. No P13.  



Μελζτθ αλλοανοςοποίθςθσ αςκενϊν από μετάγγιςθ και κφθςθ 

 

6 
 

4. Πρόγραμμα ςπανίων δοτϊν αίματοσ. 

B. Φακίτςα, Σ. Βαλςάμθ, Μ. Ραπακωνςταντίνου, Γ. Λυράκοσ, Ι. Ακαναςόπουλοσ, Ι. 

Φλεςιοποφλου, Μ. Ρανίδου, Ρ. Καρυδά, Ε. Δεςφλλα, Σ. Γιαννουλζα, Σ. Στεφανάκου. Κζντρο 

Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν.Νίκαιασ. 18th Congress of the Hellenic society of hematology 14 – 17 

November 2007 Thessaloniki. Haema Vol.10, Sup 1,No 135 pp 141. 

5.  Διαχείριςθ αίματοσ και οξεία καρδιακι  ανεπάρκεια. Περιγραφι περίπτωςθσ 

παιδιατρικοφ αςκενοφσ. 

Β. Φακίτςα, Σ. Βαλςάμθ, Ε. Μελιςςάρθ, Μ. Ραπακωνςταντίνου, Γ. Λυράκοσ, Ι. 

Φλεςιοποφλου, Μ. Ρανίδου, Γ. Ακαναςόπουλοσ, Σ. Στεφανάκου, Γ. Σαρρισ. Κζντρο 

Αιμοδοςίασ Γενικοφ Νοςοκομείου Νίκαιασ Ρειραιϊσ, Ωνάςειο Καρδιοχειρουργικό Κζντρο. 

18th Congress of the Hellenic Society of hematology 14 – 17 November 2007 Thessaloniki. 

Haema, Vol 10, Supplement 1, Ρερίλθψθ Νο142 (Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ). 

6. ΑΝΣΙ-G ςτθν κφθςθ – αλλοαντίςωμα με κλινικζσ επιπτϊςεισ που υποδιαγιγνϊςκεται. 

Σ. Βαλςάμθ, Γ. Ραπαδόπουλοσ, Μ. Ραπακωνςταντίνου, Μ. Δαδακαρίδου, Γ. Καναβόσ, Ε. 

Δεςφλλα, Ι. Φλεςιοποφλου, Λ. Φουντουλάκθ-Ραπαρίηου. Ν.Υ.  Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ 

«Ο Άγιοσ Ραντελειμων», Μαιευτικι –Γυναικολογικι Κλινικι Μαιευτιριο ΢ΕΑ. 24ο 

Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο, Ακινα, 14-16 Νοεμβρίου 2013, αρ 180 Τελικό 

Ρρόγραμμα, ςελ 87, CD Ρεριλιψεων ςελ 161  (Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ) 

7. ΢υγκριτικι μελζτθ μεκόδων αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων τιτλοποίθςθσ. 

Ι. Φλεςιοποφλου, Σ. Βαλςάμθ, Μ. Ραπακωνςταντίνου, Κ. Σταμοφλθσ, Μ. Ρολίτου, Γ. 

Ραπαδόπουλοσ, Β. Γιαννοποφλου, Μ. Ιωαννίδου, Λ. Φουντουλάκθ-Ραπαρίηου. Ν.Υ. 

Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό Εργαςτιριο Αρεταίειο, Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ 26ο 

Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 12-14 Νοεμβρίου 2015. Haema 2015;6 (suppl 1),No 84. 

(Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ) 

8. Μοριακι ταυτοποίθςθ αςκενϊν ποικιλιϊν του D D weak/D partial. 

Θ. Κουτςοφρθ, Σ. Βαλςάμθ, Μ. Ραπακωνςταντίνου, Ι. Φλεςιοποφλου, Β. Γιαννοποφλου, Ε. 

Δεςφλλα, Χ. Αντωνίου, Ι. Τςολάκθσ, Σ. Κωτςαντι, Λ. Φουντουλάκθ-Ραπαρίηου, Μ. Ρολίτου. 

Ν.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό Εργαςτιριο Αρεταίειο, Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ 26ο 

Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 12-14 Νοεμβρίου 2015. Haema 2015;6 (suppl 1),No 61 

(Ρροφορικι ανακοίνωςθ) 

 

9. Μπορεί θ μζκοδοσ γζλθσ να αντικαταςτιςει τθν  κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου ςτθν 

τιτλοποίθςθ αντιερυκροκυτταρικϊν αλλοαντιςωμάτων; 

Σ. Βαλςάμθ, Ι. Φλεςιοποφλου, Κ. Σταμοφλθσ, Μ. Ρολίτου, Ι. Λογγινιδθσ, Ρ. Σταςινοποφλου, 

Μ. Ραπακωνςταντίνου. Ν.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό Εργαςτιριο Αρεταίειο, Ν.Υ 

Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ. 9ο Ρανελλινιο Συνζδριο Μεταγγιςιοκεραπείασ. Καβάλα 13-15 

Μαΐου 2016. Ρερίλθψθ EP 01, pp 60. (Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ) 
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10.  Αςυμβατότθτα από περίςςεια αυτοαντιςϊματοσ με ειδικότθτα αντι-e. Ο ρόλοσ τθσ 

κορτιηόνθσ. 

Μ. Ραπακωνςταντίνου, Θ. Κουτςοφρθ, Ι. Φλεςιοποφλου, Ε. Δεςφλλα, Κ. Ηερβάκθσ, Μ. 

Ιωαννίδου, Ι. Αςθμακόπουλοσ, Ρ. Σταςινοποφλου, Κ. Τουμανίδθ, Ε. Κοντογιάννθ, Λ. Χαλιοφ, 

Ρ. Σιουροφνθσ. Ρεριγραφι περίπτωςθσ. Ν.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό Εργαςτιριο 

Αρεταίειο, Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ. 9ο Ρανελλινιο Συνζδριο Μεταγγιςιοκεραπείασ. 

Καβάλα 13-15 Μαΐου 2016. Ρερίλθψθ EP 02, pp 61. (Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ) 

11. Ανοςοαιματολογικι διερεφνθςθ περιπτϊςεων με κετικι άμεςθ coombs- 

ταυτοποίθςθ αυτοαντιςϊματοσ. 

Μ. Ραπακωνςταντίνου, Γ. Ραπαδόπουλοσ, Θ. Κουτςοφρθ, Μ. Ιωαννίδου, Ε. Δεςφλλα, Ι. 

Φλεςιοποφλου, Ε. Κουφόγιωργα, Δ. Βλαχοπάνου, Κ. Χαςανάκου, Ν. Ραναγιωτοποφλου, Ρ. 

Σιουροφνθσ. Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ, Ν.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό Εργαςτιριο 

Αρεταίειο, 28ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 2-4 Νοεμβρίου 2017 Ακινα. Haema 

2017;8 (Suppl 1), περίλθψθ 148 pp 153. (Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ) 

12. Περίπτωςθ με μθ αναμενόμενεσ κετικζσ Αντιδράςεισ ςτθ διαςταφρωςθ 

ςυμπθκνωμζνων Ερυκρϊν (΢Ε). 

Μ. Ραπακωνςταντίνου, Σ. Τςαγκιά, Ι. Φλεςιοποφλου, Μ. Ιωαννίδου, Δ. Βλαχοπάνου, Ε. 

Δεςφλλα, Ε. Κοντογιάννθ, Φ. Καραουλάνθ, Ε. Κουφόγιωργα, Α. Μιχαλάκου, Α. Βεργάκθ, Σ. 

Βαλςάμθ., Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ Ν.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό Εργαςτιριο 

Αρεταίειο 10ο Ρανελλινιο Συνζδριο Τθσ Ελλθνικισ Εταιρείασ Μεταγγιςιοκεραπείασ 

Ιωάννινα 19-22 Απριλίου 2018. Τελικό πρόγραμμα και βιβλίο περιλιψεων, Ε΢03, ςελ 61 

(Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ) 

13. Μελζτθ κετικότθτασ τθσ άμεςθσ coombs ςε Νεογνά με ΑΒΟ και RhD αςυμβατότθτα ςε 

Διάρκεια ενόσ ζτουσ. 

Μ. Ραπακωνςταντίνου, Ι. Φλεςιοποφλου, Σ. Τςαγκιά, Δ. Βλαχοπάνου, ΢. Σϊκου, Χ. 

Αντωνίου, Ι. Τςολάκθσ, Ε. Κουφόγιωργα, Ε. Δεςφλλα, Φ. Καραουλάνθ, Ρ. Σταςινοποφλου, Σ. 

Βαλςάμθ. Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ, Ν.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό Εργαςτιριο 

Αρεταίειο, 10ο Ρανελλινιο Συνζδριο Τθσ Ελλθνικισ Εταιρείασ Μεταγγιςιοκεραπείασ 

Ιωάννινα 19-22 Απριλίου 2018. Τελικό πρόγραμμα και βιβλίο περιλιψεων, Ε΢04, ςελ 61 

(Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ)  

14. Μοριακι τυποποίθςθ RhD ςε RhD αρνθτικά δείγματα αιμοδοτϊν με κετικι 

δοκιμαςία Du με Νovaclone anti-D IGM + IGG ςτον αυτόματο αναλυτι GALILEO NEO.  

Θ. Κουτςοφρθ,  Δ. Ηοφλασ, Ν. Χαικάλθ, Λ. Μαραγκάκθ, Ι. Φλεςιοποφλου, Γ. Μαυράκθ, Α. 

Μεγάλου,  Σ. Βαλςάμθ, Κ. Σταμοφλθσ, Μ. Ρολίτου. Ν.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό 

Εργαςτιριο Αρεταίειο, Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν.  Νίκαιασ, N.Υ. Αιμοδοςίασ-Αιματολογικό 

Εργαςτιριο Ευαγγελιςμόσ, Εκνικό Κζντρο Αιμοδοςίασ Ε.Κ.Ε.Α. 110    Ρανελλινιο Συνζδριο 

Μεταγγιςιοκεραπείασ 5-7 Απριλίου 2019. Τελικό πρόγραμμα και βιβλίο περιλιψεων ΕΑ05 

ςελ 65-66 (Ρροφορικι ανακοίνωςθ) 
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15. Περίπτωςθ ευαιςκθτοποίθςθσ εγκφου με αντι-Μ αντίςωμα. 

Μ. Ραπακωνςταντίνου, Ι. Φλεςιοποφλου, Σ. Τςαγκιά, Θ. Καραουλάνθ, Ε. Δεςφλλα Ε. 

Κουφόγιωργα, Α. Βεργάκθ, Δ. Βλαχοπάνου, Χ. Γκότςθ, Β. Κρθτικόσ, Ρ. Σταςινοποφλου, Β. 

Σουλάκθσ. Ν.Υ Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ.  110    Ρανελλινιο Συνζδριο 

Μεταγγιςιοκεραπείασ 5-7 Απριλίου 2019.  Τελικό πρόγραμμα και βιβλίο περιλιψεων ΕΑ23 

ςελ 78-79 (Ρροφορικι ανακοίνωςθ) 

 

16. Αναφορά περιπτϊςεων με πρόβλθμα ςτον προςδιοριςμό τθσ ομάδασ αίματοσ ΑΒΟ 

ςτθν ανάςτροφθ. 

Μ. Ραπακωνςταντίνου, Σ. Τςαγκιά, Ι. Φλεςιοποφλου, Α. Βεργάκθ, Α. Κυριακάκθ, Ε. 

Δεςφλλα, Χ. Αντωνίου, Ι. Τςολάκθσ, Β. Σουλάκθσ.  Ν.Υ. Αιμοδοςίασ Ρ.Γ.Ν. Νίκαιασ 30ο 

Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 7-10 Νοεμβρίου 2019. Haema 2019;10 (suppl.1) 

περίλθψθ 135 ςε 498-499 (Αναρτθμζνθ ανακοίνωςθ) 

 

 

΢ΤΜΜΕΣΟΧΘ (ΠΑΡΑΚΟΛΟΤΘΘ΢Θ) ΔΙΕΘΝΩΝ ΢ΤΝΕΔΡΙΩΝ 

 

1. VII European Congress of the International Society of Blood Transfusion Paris, July 15 

– 18, 2001 

2. 7th Congress of the European Hematology. Association held in Florence, Italy, 

June 6 – 9,  2002 

3. Τhe annual meeting & TXPO of the American association of  Blood banks.1 – 4 

November 2003 San Diego (AABB USA) 

4. 9th Congress of the European Hematology Association, 10 – 13 June 2004, 

Switzerland 

5. XVIIth Regional Congress of the ISBT International Society of Blood Transfusion 

June 23 – 27 2007, Madrid, Spain. 

6. 21o Regional Congress of the ISBT Lisbon,  Portugal June 18-22/2011 

7. The  annual meeting and CTTXP Denver C.O October 12-15 2013 

 

΢ΤΜΜΕΣΟΧΘ (ΠΑΡΑΚΟΛΟΤΘΘ΢Θ) ΕΛΛΘΝΙΚΩΝ  ΢ΤΝΕΔΡΙΩΝ 

1. 3Ο Ρανελλινιο Συνζδριο AIDS 8 – 10 Μαρτίου 1991 

2. 3Ο Ρανελλινιο Συνζδριο AIDS & ςεξουαλικϊσ μεταδιδομζνων νοςθμάτων 6 – 9 

Φεβρουαρίου 1992 

3. 4ο Ρανελλινιο Συνζδριο AIDS & ςεξουαλικϊσ μεταδιδομζνων νοςθμάτων 4 – 7 

Φεβρουαρίου 1993 

4. 5ο Ρανελλινιο Συνζδριο AIDS 5 – 7 Νοεμβρίου 1993                                        

5. 5ο Ρανελλινιο Συνζδριο AIDS & ςεξουαλικϊσ μεταδιδομζνων νοςθμάτων 10 – 13 

Φεβρουαρίου 1994 
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6. 8ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 6 – 9 Νοεμβρίου 1997 

7. 8th International Conference on Thalassemia and the Hemoglobinopathies held in 

Athens, Greece, on     October 18 – 21, 2001 

8. 12ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 22 – 25 Νοεμβρίου 2001 

9. 3ο Ρειραικό Ιατρικό Συνζδριο, 13 – 16 Νοεμβρίου 2002 

10. 15ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 24 – 28 Νοεμβρίου 2004, Ακινα 

11. 4ο Ρανελλινιο Συνζδριο μεταγγιςιοκεραπείασ 19 – 21 Μαίου 2006, Χανιά  

12. 18ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο Θεςςαλονίκθ 17 Νοεμβρίου 2007 

13. 19Ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο Ακινα 22 Νοεμβρίου 2008. 

14. 20ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο Θράκλειο, 7 Νοεμβρίου, 2009 

15. 23ο Ρανελλινιο Συνζδριο AIDS 25-27/11/2011 

16. 26ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 12-14 Νοεμβρίου 2015 

17. 9ο Ρανελλινιο Συνζδριο Μεταγγιςιοκεραπείασ. Καβάλα 13-15 Μαΐου 2016 

18. 9ο Ρανελλινιο Συνζδριο Μεταγγιςιοκεραπείασ. Καβάλα 13-15 Μαΐου 2016  

19. 28ο Ρανελλινιο Αιματολογικό Συνζδριο 2-4 Νοεμβρίου 2017 Ακινα  

20. 10o Ρανελλινιο Συνζδριο τθσ Ελλθνικισ Εταιρεία Μεταγγιςιοκεραπείασ Ιωάννινα 

19-22 Απριλίου 2018. 

21. 110 Ρανελλινιο Συνζδριο Μεταγγιςιοκεραπείασ 5-7 Απριλίου 2019 
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ΠΡΟΛΟΓΟ΢ 

Η τιτλοποίθςθ των ερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων  είναι μια θμι-ποςοτικι μζκοδοσ για 

τθν αξιολόγθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ αντιςωμάτων και κεωρείται χριςιμο μζςο εκτίμθςθσ τθσ 

αλλοανοςοποίθςθσ τθσ μθτζρασ κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ για το χρονικό 

προςδιοριςμό τθσ αξιολόγθςθσ τθσ εμβρυϊκισ αναιμίασ με μθ ορολογικά μζςα. Επίςθσ θ 

τιτλοποίθςθ  των ABO ερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων  είναι μια μζκοδοσ που ζχει 

κακιερωκεί και γίνεται ςε περιπτϊςεισ μεταμόςχευςθσ ΑΒΟ αςφμβατων  ςυμπαγϊν 

οργάνων και αιμοποιθτικϊν κυττάρων. 

Παραδοςιακά, θ τιτλοποίθςθ  πραγματοποιείται χρθςιμοποιϊντασ τθν κλαςικι μζκοδο 

ςωλθναρίου (Conventional Tube Test- CTT). Η μζκοδοσ που βαςίηεται ςτθ ςυγκόλλθςθ με 

χριςθ καρτϊν γζλθσ (micro column agglutination based method - GMA) ζχει αποδειχκεί 

αξιόπιςτθ για πολλζσ δοκιμαςίεσ  ςτθν ανοςοαιματολογία. 

Διεξιχκθ μελζτθ τιτλοποίθςθσ αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων με ςκοπό τθ  ςφγκριςθ  

τθσ κλαςικισ  μεκόδου ςωλθναρίου(CTT) με τθ δοκιμαςία ςυγκόλλθςθσ με κάρτεσ γζλθσ  

δφο διαφορετικϊν εμπορικϊν διακζςιμων ςυςτθμάτων ID-DiaMed-GmbH, Cressier, 

Switzerland (GMA1) και επίςθσ με κάρτεσ γζλθσ DG Gel Coombs Diagnostic Grifols, Passeig 

Fluvial, Spain (GMA2)  ςε ζγκυεσ γυναίκεσ και αςκενείσ. 

H παροφςα μελζτθ εγκρίκθκε από τθν Επιςτθμονικι  Επιτροπι του Νοςοκομείου Αρεταίειο 

και του Γενικοφ Κρατικοφ Νοςοκομείου Νίκαιασ, Πειραιά.  

Με τθν ολοκλιρωςθ τθσ διατριβισ μου, κα ικελα να ευχαριςτιςω τουσ ανκρϊπουσ που 

ςυνζβαλαν ςτθ διεκπεραίωςι τθσ. 

Κατά κφριο λόγο οφείλω να εκφράςω τισ κερμζσ μου ευχαριςτίεσ ςτθν επιβλζπουςα Επικ. 

Κακθγιτρια Ε.Κ.Π.Α. κα ΢ερζνα Βαλςάμθ, για τθν εμπιςτοςφνθ που μου ζδειξε δίνοντάσ μου 

τθ δυνατότθτα να εκπονιςω τθ διατριβι μου ςτο ςυγκεκριμζνο επιςτθμονικό αντικείμενο. 

Σθν ευχαριςτϊ επίςθσ για τισ πολφτιμεσ γνϊςεισ και ςυμβουλζσ που μου παρείχε κακ’ όλθ 

τθ διάρκεια τθσ εκπόνθςθσ τθσ διατριβισ. 

Ευχαριςτϊ τον κο Πουλιάκθ Αβραάμ ΢τατιςτικολόγο για το χρόνο που διζκεςε και φρόντιςε 

με μεγάλθ ακρίβεια τθ ςτατιςτικι ανάλυςθ των αποτελεςμάτων. 

Επίςθσ κα ικελα να τιμιςω τθν αείμνθςτθ Λεοντίνθ Φουντουλάκθ τζωσ Διευκφντρια του  

Π.Γ.Ν. Νίκαιασ «Άγιοσ Παντελειμων». Η προτροπι τθσ να αςχολθκϊ με τθ ςυγκεκριμζνθ 

μελζτθ ιταν κακοριςτικι για τθν εκπόνθςθ τθσ διατριβισ.  
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ΠΙΝΑΚΑ΢  ΢ΤΝΣΟΜΟΓΡΑΦΙΩΝ 

  ABOi = ABO incompatible 

ADCC = Antibody-dependent cell-mediated cytotoxicity 

AHTRs = Acute haemolytic transfusion reactions  

BCSH= British Committee for Standards in Haematology 

CLT = Chemiluminescence test 

CTT = Conventional tube test 

DAT = Direct Antiglobulin test 

DHTRs = Delayed haemolytic transfusion reactions 

DTT = Dithiothreitol 

EAAM = Επιβραδυνόμενθ αιμολυτικι αντίδραςθ από μετάγγιςθ 

FDA= Food and Drug Administration 

FMH = Fetomaternal hemorrhage 

GMA = Gel microcolumn agglutination 

HDFN = Haemolytic disease of the fetus and newborn 

HLA = Human Leukocyte Antigen 

HSCT = Hematopoietic stem cell transplantation 

HTLA = High titer- low avidity 

HTRs = Haemolytic transfusion reactions  

IAT = Indirect Antiglobulin Test 

KMΣ = Κλαςικι μζκοδοσ ςωλθναρίου 

LISS = Low Ionic Strength Solution 

MCA-PSV = Middle cerebral arteria-peak systolic velocity 

MMA = Monocyte monolayer assay 

PBS = Phosphate buffered saline 

PCR= Polymerase Chain Reaction 

RBC = Red blood cells 

Rh DIG = Rh immune globulin 

SDPs = Single donor platelets 

SNPs= Single Nucleotide Polymorphisms 

VS = Versus 

ΔΕΣ = Δικτυοενδοκθλιακό ςφςτθμα 
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ΠΕΡΙΛΘΨΘ 

Τα αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα παράγονται μετά από ευαιςκθτοποίθςθ ζναντι των 

αντίςτοιχων ερυκροκυτταρικϊν αντιγόνων ςυνικωσ μζςω μετάγγιςθσ ι κφθςθσ. Θ 

τιτλοποίθςθ των ερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων  είναι μια θμι- ποςοτικι μζκοδοσ για τθν 

αξιολόγθςθ τθσ ςυγκζντρωςισ τουσ και κεωρείται χριςιμο μζςο εκτίμθςθσ τθσ 

αλλοανοςοποίθςθσ τθσ μθτζρασ κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ. Ραραδοςιακά, θ 

τιτλοποίθςθ  πραγματοποιείται χρθςιμοποιϊντασ τθν κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου 

(Conventional Tube Test- CTT). Θ μζκοδοσ που βαςίηεται ςτθ ςυγκόλλθςθ με χριςθ καρτϊν 

γζλθσ (micro column agglutination based method - GMA) ζχει αποδειχκεί αξιόπιςτθ για 

πολλζσ δοκιμαςίεσ  ςτθν ανοςοαιματολογία. Θ μελζτθ μασ ςυνζκρινε τισ μεκόδουσ CTT και 

GMA από δφο διαφορετικοφσ καταςκευαςτζσ  για τιτλοποίθςθ ερυκροκυτταρικϊν 

αντιςωμάτων. 

Αξιολογικθκαν δείγματα οροφ με κλινικά ςθμαντικά ερυκροκυτταρικά  αλλοαντιςϊματα. 

Κάκε δείγμα τιτλοποιικθκε ςυγχρόνωσ με κλαςικι μζκοδο CTT, κάρτεσ γζλθσ ID-DiaMed-

GmbH, Cressier, Switzerland (GMA1) και επίςθσ με κάρτεσ γζλθσ DG Gel Coombs Diagnostic 

Grifols, Passeig Fluvial, Spain (GMA2).  

Ρραγματοποιικθκαν και αξιολογικθκαν 137 (εκατόν τριάντα επτά) τιτλοποιιςεισ που 

αφοροφςαν 50 αντιςϊματα αντι-D, 25 αντί-Kell, 10 anti-E, 9 anti-Jka, 8 anti-c, 5 αντι-Cw, 5 

αντι-Fya, 7 αντι-Μ, 6 αντι-Kpa, 3 anti-Lua, 1 αντι-e, 3 αντι-G και 2 αντι-Cha. Τα δείγματα που 

ελζγχκθκαν με CTT ςε ςφγκριςθ με GMA1 και GMA2 εμφάνιςαν ςτισ περιςςότερεσ 

περιπτϊςεισ ίςουσ ι υψθλότερουσ τίτλουσ με τθ μζκοδο γζλθσ και των δφο 

καταςκευαςτϊν. Στθν  ςφγκριςθ τόςο CTT με GMA1  όςο και CTT με GMA2 υπιρξε καλι 

ςυμφωνία των αποτελεςμάτων (W = 0.91, p <0.0001 και W = 0.92, p <0.0001 αντίςτοιχα). 

Για όλεσ τισ ειδικότθτεσ αντιςωμάτων θ μζςθ απόλυτθ διαφορά  κυμάνκθκε από 1 ζωσ 3 

τίτλουσ για αμφότερεσ τισ μεκόδουσ γζλθσ (GMA1 και GMA2) ζναντι τθσ κλαςικισ μεκόδου 

CTT. Τα αποτελζςματα τθσ τιτλοποίθςθσ GMA1 ςε ςφγκριςθ με τθσ GMA2 ςυμφωνοφςαν 

ςχεδόν απόλυτα  (W = 0.95, p <0.0001). 

΢υμπεραςματικά παρόλο που θ μζκοδοσ γζλθσ GMA και από τουσ δφο διαφορετικοφσ 

καταςκευαςτζσ  βρζκθκε να παρουςιάηει μεγαλφτερθ  ευαιςκθςία από τθν κλαςικι μζκοδο 

CTT ςτθν τιτλοποίθςθ αλλοαντιςωμάτων, οι διαφορζσ δεν ιταν ςθμαντικζσ και θ ςυμφωνία 

μεταξφ όλων των μεκόδων ιταν πολφ καλι, υποδεικνφοντασ ενδεχομζνωσ τθν ςφγχρονθ  
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μζκοδο γζλθσ GMA (με αποδεδειγμζνθ υψθλι ευαιςκθςία, ειδικότθτα, επαναλθψιμότθτα 

και δυνατότθτα αυτοματοποίθςθσ)  ωσ κατάλλθλθ εναλλακτικι που κα μποροφςε να 

αντικαταςτιςει τθν κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου CTT ςε τιτλοποιιςεισ 

αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων. 
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ABSTRACT  

Red blood cell (RBC) alloantibody titration is a quasi-quantitative method to assess antibody 

concentration and is considered a useful means of estimating maternal alloimmunization 

during pregnancy. Traditionally titration is performed using conventional tube test (CTT). 

Gel microcolumn agglutination based method (GMA) has been proven reliable for many 

immunohematology tests. Our study compared CTT with GMA of two different commercial 

available GMA systems for RBC alloantibody titration. 

Serum samples with significant RBC-alloantibodies, were evaluated in our study. Each 

sample was titrated concurrently with CTT, with ID-DiaMed-GmbH, Cressier, Switzerland 

(GMA1) and with DG Gel Coombs Diagnostic Grifols, Passeig Fluvial, Spain (GMA2).  

One hundred thirty seven titrations tests concerning 50 anti-D, 25 anti-Kell, 10 anti-E, 9 anti-

Jka, 8 anti-c, 5 anti-Cw, 5 anti-Fya, 7 anti-M, 6 anti-Kpa, 3 anti-Lua, 1 anti-e, 3 anti-G, and 2 

anti-Cha were performed and evaluated.  Samples tested by CTT versus GMA1 and GMA2 

generated mostly equal or higher titers by GMAs. The results of both comparisons were in 

good agreement (W=0.91, p<0.0001, and W=0.92, p<0.0001 respectively). For all antibodies 

specificities the mean absolute difference in titers ranged from 1-3 for both GMA1 and 

GMA2 versus CTT. Samples tested by GMA1 vs GMA2 were in almost perfect agreement 

(W=0.95, p<0.0001).  

Conclusion: Although both GMAs were found slightly more sensitive than CTT for 

alloantibody titration, the differences were not significant and the agreement between all 

methods was very good, possibly indicating GMA as a suitable alternative to CTT in RBC 

antibody titration.  
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΢Τ΢ΣΘΜΑΣΑ ΟΜΑΔΩΝ ΑΙΜΑΣΟ΢ 

Θ φπαρξθ οριςμζνων αντιγόνων  ςτθν επιφάνεια των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων κακορίηει τισ 

διάφορεσ ομάδεσ αίματοσ. Θ ζκφραςθ των αντιγόνων αυτϊν είναι γενετικά κακοριςμζνθ 

και επομζνωσ κλθρονομείται. Μζχρι ςιμερα ζχουν περιγραφεί πάνω από 300 διαφορετικά 

αντιγόνα ςτθν επιφάνεια των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων, από αυτά λιγότερα από 50 είναι 

γνωςτό πωσ είναι πολυμορφικά αλλά λιγότερα είναι αυτά που μπορεί να προκαλζςουν τθν 

παραγωγι αντιςωμάτων που ζχουν κλινικι ςθμαςία [1,2]. 

Οι μοριακοί μθχανιςμοί που είναι υπεφκυνοι για αυτοφσ τουσ πολυμορφιςμοφσ είναι 

ποικίλοι, αν και θ πλειοψθφία αντιπροςωπεφει πολυμορφιςμοφσ απλοφ νουκλεοτιδίου 

(SNPs - Single Nucleotide Polymorphisms) που κωδικοποιοφν υποκαταςτάςεισ αμινοξζων. 

Άλλοι μθχανιςμοί περιλαμβάνουν τα ακόλουκα: διαγραφι γονιδίου, απλι διαγραφι 

νουκλεοτιδίων και διαδοχικό διπλαςιαςμό, οι οποίοι ειςάγουν μετατοπίςεισ πλαιςίου 

ανάγνωςθσ, παρανοθματικι μετάλλαξθ (nonsense mutation), διαγονιδιακό αναςυνδυαςμό 

μεταξφ ςτενά ςυνδεδεμζνων γονιδίων δθμιουργϊντασ υβριδικά γονίδια και υβριδικζσ 

πρωτεΐνεσ, και ζνα SNP ςτθν περιοχι του εκκινθτι ενόσ γονιδίου ομάδασ αίματοσ [3,4]. 

Σπουδαιότερα από κλινικι άποψθ είναι αυτά που ανικουν ςε δφο αντιγονικά ςυςτιματα, 

το ςφςτθμα ΑΒΟ και το ςφςτθμα Rhesus από τα οποία ζχουν λάβει τθν ονομαςία τουσ και 

οι ομάδεσ αίματοσ ςτον άνκρωπο. 

                                                                                                  

 
 
Εικόνα 1.  Θ μεμβράνθ των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων και μερικά από τα αντιγόνα τθσ ομάδασ αίματοσ που ςυνδζονται 

με αυτιν. Εκτόσ από τα αντιγόνα ςακχάρου (γλυκάνθσ ι υδατανκράκων), θ μεμβράνθ των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων 

περιζχει τρεισ τφπουσ πρωτεϊνϊν που φζρουν αντιγόνα ομάδασ αίματοσ: πρωτεΐνεσ μονισ διζλευςθσ, πρωτεΐνεσ 

πολλαπλισ διζλευςθσ και πρωτεΐνεσ ςυνδεδεμζνεσ με γλυκοςυλοφωςφατιδυλοςινοτόλθ (GPI). 

L.Dean. Blood group antigens are surface markers on the red blood cell membrane. Blood Groups and Red Cell Antigens 

2005(2) 
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1. ΢Τ΢ΣΘΜΑ ΑΒΟ 

Το ςφςτθμα ΑΒΟ είναι το πρϊτο που ανακαλφφκθκε το 1900 από τον Landsteiner, και 

παραμζνει το ςπουδαιότερο για τθ μεταγγιςιοκεραπεία. Tο ςφςτθμα ΑΒΟ αποτελείται από 

τα Α και Β αντιγόνα ςτθν επιφάνεια των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων και από τα φυςικά 

αντιςϊματα ςτον ορό ζναντι αυτϊν των αντιγόνων. Σφμφωνα με αυτό, τα άτομα 

κατατάςςονται ςε τζςςερισ κατθγορίεσ ομάδων αίματοσ Α, Β, ΑΒ και Ο. Θ γονιδιακι 

περιοχι που είναι υπεφκυνθ για τθν ζκφραςθ των αντιγόνων ΑΒΟ εδράηει ςτο χρωμόςωμα 

9 ςτο 9q34.1-q34.2 [5,6]. Ρεριζχει 7 εξϊνια που καλφπτουν περιςςότερα από 18 kb 

γονιδιωματικοφ DNA. Το Exon 7 είναι το μεγαλφτερο και περιζχει το μεγαλφτερο μζροσ τθσ 

κωδικοποιοφμενθσ αλλθλουχίασ. Το Exon 6 περιζχει τθ διαγραφι που βρίςκεται ςτα 

περιςςότερα αλλθλόμορφα Ο και ζχει ωσ αποτζλεςμα τθν απϊλεια τθσ ενηυμικισ 

δραςτικότθτασ [7]. 

Τα αλλθλόμορφα Α και Β διαφζρουν μεταξφ τουσ ςε επτά υποκαταςτάςεισ νουκλεοτιδίων, 

τζςςερα από τα οποία μεταφράηονται ςε διαφορετικά αμινοξζα ςτο γονιδιακό προϊόν 

(R176G, G235S, L266M, G268A). Τα κατάλοιπα ςτισ κζςεισ 266 και 268 κακορίηουν τθν 

ειδικότθτα Α ι Β τθσ γλυκοηυλοτρανςφεράςθσ που κωδικοποιοφν [6,8]. 

Το αλλθλόμορφο Ο διαφζρει από το αλλθλόμορφο Α ωσ προσ τθν ζλλειψθ τθσ γουανίνθσ 

ςτθ κζςθ 261. Θ ζλλειψθ προκαλεί μετατόπιςθ του πλαιςίου ανάγνωςθσ και οδθγεί ςε 

μετάφραςθ ςχεδόν εξ ολοκλιρου διαφορετικισ πρωτεΐνθσ που ςτερείται ενηυμικισ 

δραςτικότθτασ [8]. 

Το αντιγόνο Θ (που κακορίηει τθν ομάδα Ο), παρότι είναι γενετικά ανεξάρτθτο από το ΑΒΟ 

ςφςτθμα αποτελεί τθν πρόδρομθ ουςία για τθ ςφνκεςθ των Α και Β αντιγόνων. Θ 

αντιγονικι ςφςταςθ των ΑΒΘ αντιγόνων κακορίηεται από μια αλλθλουχία ςακχάρων τα 

οποία ςυνδζονται με τθ μεμβράνθ του ερυκροκυττάρου με γλυκοπρωτεϊνικό ι 

γλυκολιπιδικό δεςμό [9]. Θ αλλθλουχία των ςακχάρων αυτϊν είναι ευρφτατα διαδεδομζνθ 

ςτθ φφςθ (ηϊα, φυτά, μφκθτεσ, βακτθρίδια), γι’ αυτό και ςτον ανκρϊπινο οργανιςμό 

βρίςκεται ςτθ μεμβράνθ όλων των κυττάρων (με γλυκοπρωτεϊνικό ι γλυκολιπιδικό δεςμό) 

κακϊσ και ςτισ εκκρίςεισ (με γλυκοπρωτεϊνικό δεςμό), γεγονόσ ςτο οποίο οφείλεται και ο 

όροσ αντιγόνα ιςτϊν και αίματοσ με τον οποίο ςυχνά αναφζρονται [1,2,10].   

Τα ςάκχαρα που ςυμμετζχουν ςτο ςχθματιςμό των αλυςίδων που χαρακτθρίηουν τα 

αντιγόνα του ςυςτιματοσ ΑΒΟ, είναι θ Ν-ακετυλογαλακτοηαμίνθ, θ D- γαλακτόηθ, και θ L- 
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φουκόηθ. Θ βαςικι πρόδρομθ ουςία των αντιγόνων του ςυςτιματοσ ΑΒΟ είναι θ 

αλλθλουχία των ςακχάρων Ν- ακετυλογαλακτοηαμίνθ, και D- γαλακτόηθ. Θ προςκικθ μιασ 

L-φουκόηθσ ςτο τελευταίο ςάκχαρο, (παρουςία του ενηφμου τρανςφεράςθσ τθσ L-

φουκόηθσ, Θ-τρανςφεράςθ), τροποποιεί τθν πρόδρομθ ουςία ςε Θ αντιγόνο (ερυκρά 

ομάδοσ Ο). Θ προςκικθ ςτο αντιγόνο Θ μιασ επί πλζον Ν- ακετυλογαλακτοηαμίνθσ 

(παρουςία του ενηφμου τρανςφεράςθ τθσ Ν- ακετυλογαλακτοηαμίνθσ, Α-τρανςφεράςθ), το 

τροποποιεί ςε αντιγόνο Α, ενϊ εάν αντί αυτισ προςτεκεί μια D-γαλακτόηθ, (παρουςία του 

ενηφμου τρανςφεράςθ τθσ D-γαλακτόηθσ, Β-τρανςφεράςθ), το αντιγόνο Θ μετατρζπεται  ςε 

αντιγόνο Β [1,2,10]. Ο φαινότυποσ Ο προκφπτει όταν το γονίδιο  γλυκοηυλτρανςφεράςθσ 

είναι ανενεργό [11].  

Το γεγονόσ ότι θ ομάδα Ο προκφπτει από αδρανοποίθςθ του γονιδίου δθμιουργεί βαςικό 

πρόβλθμα ςχεδιαςμοφ DNA – τεχνικϊν για το ΑΒΟ ςφςτθμα, διότι μεταλλάξεισ μπορεί να 

υπάρχουν ςε πολλά ςθμεία τθσ κωδικοποιοφςασ περιοχισ του γονιδίου. Το πλζον 

ςυνθκιςμζνο είναι το Ο αλλθλόμορφο (Ο1) που διαφζρει από το Α1 λόγω τθσ απαλοιφισ G 

ςτθ κζςθ 261 που προκαλεί αλλαγι του πλαιςίου ανάγνωςθσ και οδθγεί ςτθν παραγωγι 

ανενεργοφ ενηφμου. Το γεγονόσ ότι τα Ο αλλθλόμορφα προκφπτουν από αλλαγζσ ςε 

υπόβακρο Α αλλθλόμορφου, επιβάλλει να περιλθφκεί το ςφνολο των Ο αλλθλόμορφων ςε 

κάκε DNA-τεχνικι τυποποίθςθσ, ϊςτε να μθν υπάρχει ο κίνδυνοσ ζνασ φαινότυποσ Ο να 

κακοριςτεί ωσ φαινότυποσ Α [12,13]. 

Τα αντιγόνα ΑΒΟ μποροφν να ανιχνευκοφν ςτα ερυκρά αιμοςφαίρια ιδθ από τθν 5θ-6θ 

εβδομάδα τθσ κφθςθσ. Θ ποςότθτα των ΑΒΟ αντιγόνων ςτα ερυκρά ομφαλίου λϊρου είναι 

μικρότερθ από των ενθλίκων εν μζρει ωσ αποτζλεςμα τθσ ανωριμότθτασ των πρόδρομων 

αλυςίδων τφπου 2 ςτα ερυκροκφτταρα του μυελοφ. Από τθν θλικία των 2-4 ετϊν τα 

επίπεδα ΑΒΟ ςτθν επιφάνεια των ερυκρϊν είναι όπωσ των ενθλίκων [14].  

Στον ανκρϊπινο οργανιςμό τα αντιγόνα ΑΒΟ  βρίςκονται ςτθ μεμβράνθ όλων των 

κυττάρων (με γλυκοπρωτεϊνικό ι γλυκολιπιδικό δεςμό) [11] κακϊσ και ςτισ εκκρίςεισ (με 

γλυκοπρωτεϊνικό δεςμό), γεγονόσ ςτο οποίο οφείλεται και ο όροσ αντιγόνα ιςτϊν και 

αίματοσ [1,2,10]. Τα αντιγόνα Α και Β είναι ςθμαντικά, γιατί θ παρουςία πάνω ςτα ερυκρά 

του ενόσ ι και των δφο αντιγόνων κακορίηει τθν φπαρξθ αντιςωμάτων ςτο πλάςμα ζναντι 

του αντιγόνου ι των αντιγόνων που απουςιάηουν [1,2,10]. Εκτόσ από τισ ομάδεσ Α,Β,ΑΒ και 

Ο ζχουν ταυτοποιθκεί πολλζσ υποομάδεσ και φαινότυποι που οφείλονται ςε ποςοτικζσ και 

ποιοτικζσ  διαφορζσ ζκφραςθσ των αντιγόνων αυτϊν, κακϊσ και ςτθν διαφορετικι τουσ 
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κατανομι ςτουσ ιςτοφσ. Υπάρχουν πολλά παραλλαγμζνα αλλθλόμορφα ΑΒΟ που 

κωδικοποιοφν ζναν αρικμό διαφορετικϊν φαινοτφπων ΑΒΟ, αλλά δεν κωδικοποιοφν ειδικά 

αντιγόνα διαφορετικά από τα αντιγόνα Α και Β. Για παράδειγμα, υποομάδεσ Α, όπωσ Α3, Αχ 

και A el , εκφράηουν το αντιγόνο Α και οι υποομάδεσ Β, όπωσ οι Β3 και Βχ , εκφράηουν το 

αντιγόνο Β [15]. 

Τποομάδεσ ABO: Οι υποομάδεσ ABO είναι φαινότυποι που διαφζρουν κυρίωσ ςτθν 

ποςότθτα των αντιγόνων Α και Β που υπάρχουν ςτα ερυκροκφτταρα και  ςτισ εκκρίςεισ. Οι 

Α υποομάδεσ είναι πιο κοινζσ από τισ υποομάδεσ Β [16]. Κλινικά, οι δφο πιο ςυνθκιςμζνεσ 

υποομάδεσ που απαντϊνται είναι οι Α1 και Α2. Θ Α1 αντιπροςωπεφει τθν πλειοψθφία των 

ατόμων τθσ ομάδασ Α (80%) και χαρακτθρίηεται από περίπου 1.000.000 αντιγονικοφσ 

επιτόπουσ ανά ερυκροκφτταρο. Θ Α2 είναι θ δεφτερθ πιο ςυνθκιςμζνθ υποομάδα (20%) 

[16,17] και διακζτει μόνο το ζνα πζμπτο από τον αρικμό των αντιγονικϊν κζςεων τθσ Α 

ομάδοσ, ενϊ και θ δομι του αντιγόνου Α είναι διαφορετικι. Τόςο θ A1 όςο και θ A2 

παρουςιάηoυν ιςχυρι ςυγκόλλθςθ  με αντι-Α αντιδραςτιριο ςε δοκιμαςίεσ ρουτίνασ. Θ Α1 

μπορεί να διαχωριςτεί από τθν Α2 με τθ χριςθ λεκτίνθσ Dolichos biflorus, θ οποία  

ςυγκολλά  τα ερυκροκφτταρα Α1, αλλά όχι τα ερυκροκφτταρα Α2. Επειδι ο φαινότυποσ Α2 

αντανακλά τθν ανεπαρκι μετατροπι του αντιγόνου Θ → Α, τα ερυκροκφτταρα Α2 

παρουςιάηουν αυξθμζνθ αντιδραςτικότθτα με τθν αντι-Θ λεκτίνθ Ulex europaeus. 

Null φαινότυποσ-Bombay (Oh): [14]  Χαρακτθρίηεται από τθν απουςία αντιγόνων Θ, Α και Β 

ςτα ερυκρά αιμοςφαίρια και ςτισ εκκρίςεισ. Γενετικά, τα άτομα είναι ομόηυγα για μθ 

λειτουργικά γονίδια Θ (hh) και Secretor (sese), με αποτζλεςμα τθν πλιρθ απουςία 

αλυςίδασ τφπου Θ και τφπου 2 Θ, Α και Β. Τα ερυκροκφτταρα ταυτοποιοφνται  ωσ Θ 

αρνθτικά με τθν αντι-Θ λεκτίνθ Ulex europaeus και μονοκλωνικό αντι-Θ. Επειδι αυτά τα 

άτομα δεν διακζτουν λειτουργικό γονίδιο Secretor απαραίτθτο για τθ ςφνκεςθ Leb, τα 

άτομα Oh ταυτοποιοφνται  επίςθσ ωσ Le(b-). Ζχουν περιγραφεί μελζτεσ γονότυπου ςε ζνα 

ευρφ φάςμα αδρανοποιθτικϊν μεταλλάξεων τόςο ςτα Θ όςο και ςτα Secretor γονίδια ςτα 

άτομα Oh. Επειδι δεν διακζτουν όλα τα αντιγόνα ΑΒΘ, τα άτομα αυτά ζχουν φυςικζσ 

ιςοαιμοςυγκολλθτίνεσ Α, Β και Θ. Στο ςυνικθ προςδιοριςμό ABO τα άτομα αυτά αρχικά 

ταυτοποιοφνται  ωσ ομάδα Ο. Ο φαινότυποσ Oh γίνεται εμφανισ κατά τθ διάρκεια τθσ 

ανίχνευςθσ αντιςωμάτων με  O ερυκροκφτταρα, τα οποία είναι πλοφςια ςε αντιγόνο Θ. Τα 

αντι-Θ που υπάρχουν ςτα άτομα Ο κα ςυγκολλιςουν ιςχυρά όλα τα ερυκροκφτταρα τθσ 
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ομάδασ Ο και μερικζσ φορζσ κα επιδείξουν αιμόλυςθ in-vivo. Ο  φαινότυποσ  Oh μπορεί να 

επιβεβαιωκεί αποδεικνφοντασ τθν απουςία αντιγόνου Θ ςτα ερυκροκφτταρα [18]  και τθν 

παρουςία αντι-Θ ςτον ορό που αντιδρά με ερυκροκφτταρα ομάδασ Ο αλλά όχι με Oh 

ερυκρά  από άλλα άτομα [19,20]. 

Φαινότυποσ Para-Bombay: [14] Γενετικά, τα άτομα αυτά είναι ομόηυγα για ζνα μθ 

λειτουργικό γονίδιο Θ (hh), αλλά ζχουν κλθρονομιςει τουλάχιςτον ζνα λειτουργικό γονίδιο 

Secretor (Se). Υπάρχει ζλλειψθ ορολογικά ανιχνεφςιμου αντιγόνου Θ αλλά μπορεί να 

φζρουν μικρζσ ποςότθτεσ αντιγόνου Α και / ι Β, επειδι ςε αντίκεςθ με το κλαςικό τφπο 

Bombay, τα Para-Bombay άτομα εκφράηουν αντιγόνα τφπου Α αλυςίδασ ΑΒΘ ςτισ εκκρίςεισ 

και το πλάςμα τουσ.   

Αντιγόνο τφπου Α αλυςίδασ Α ι Β ςτο πλάςμα προςροφάται  ςτα ερυκροκφτταρα, με 

αποτζλεςμα τθν αςκενι ζκφραςθ Α ι Β αντιγόνου. Para-Bombay μπορεί επίςθσ να 

εμφανιςτεί ςε άτομα τθσ ομάδασ Ο, όπωσ αποδεικνφεται από τθν παρουςία ιχνϊν H ςτα 

ερυκρά αιμοςφαίρια και ςτισ εκκρίςεισ τουσ. Ερυκρά αιμοςφαίρια ομάδοσ Para-Bombay 

ορίηονται ωσ Ah, Bh, και ABh. Σε εργαςτθριακζσ εξετάςεισ, τα ερυκροκφτταρα αυτισ τθσ 

ομάδοσ μποροφν (ι δεν μποροφν) να δϊςουν αςκενείσ αντιδράςεισ με τα αντι-Α και αντι-Β 

αντιδραςτιρια. Σε μερικζσ περιπτϊςεισ, τα αντιγόνα Α και Β μποροφν να ανιχνευκοφν μόνο 

μετά από προςρόφθςθ και ζκλουςθ. Τα ερυκροκφτταρα Para-Bombay είναι μθ 

αντιδραςτικά με αντι-Θ λεκτίνθ, μονοκλωνικό αντι-Θ, και ανκρϊπινο αντι-Θ από τα άτομα 

Oh.   

Οι οροί ατόμων Para-Βombay περιζχουν αντι-Θ, αντι-ΘΙ, ι και τα δφο, και ανάλογα με τον 

τφπο ΑΒΟ, αντι-Α και αντι-Β.  

Αςκενισ  ζκφραςθ των  ΑΒΟ αντιγόνων  προκφπτει από κλθρονομικότθτα αςκενϊν 

υποομάδων ABO. Αςκενείσ με λευχαιμία μπορεί επίςθσ να παρουςιάςουν εξαςκενθμζνθ 

ζκφραςθ των αντιγόνων ΑΒΟ.   

Αςκζνειεσ που ςχετίηονται με τα αντιγόνα  ΑΒΟ: [7] Δεν είναι γνωςτι καμία αςκζνεια που 

να προκφπτει από τθν ζλλειψθ ζκφραςθσ των αντιγόνων ΑΒΟ, αλλά θ ευαιςκθςία ςε μια 

ςειρά αςκενειϊν ζχει ςυνδεκεί με τον φαινότυπο ΑΒΟ ενόσ ατόμου. Οι ςυςχετίςεισ αυτζσ 

παραμζνουν αμφιλεγόμενεσ και περιλαμβάνουν τθν παρατιρθςθ ότι ο γαςτρικόσ καρκίνοσ 

φαίνεται να είναι πιο ςυνθκιςμζνοσ ςτα άτομα τθσ ομάδασ Α ενϊ τα γαςτρικά και 

δωδεκαδακτυλικά ζλκθ εμφανίηονται πιο ςυχνά ςτα άτομα τθσ ομάδασ Ο [21]. 
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Υπάρχει ςαφισ ςυςχζτιςθ μεταξφ του φαινοτφπου ΑΒΟ και του επιπζδου των δφο 

πρωτεϊνϊν που εμπλζκονται ςτθν πιξθ του αίματοσ, τον παράγοντα VII (FVIII) και τον 

παράγοντα von Willebrand (vWF).[11,22] Tα άτομα με ομάδα αίματοσ Ο ζχουν περίπου 

25% χαμθλότερα επίπεδα FVIII και vWF ςτο πλάςμα τουσ. Είναι γνωςτό ότι τα χαμθλά 

επίπεδα FVIII και vWF ςχετίηονται με αυξθμζνο κίνδυνο αιμορραγίασ.  Tα άτομα που δεν 

είναι ομάδασ Ο ζχει φανεί ότι διατρζχουν μεγαλφτερο κίνδυνο εμφάνιςθσ καρδιαγγειακϊν 

ςυμβαμάτων [22]. 

Πίνακασ 1. ΢υχνότθτα των αντιγόνων & φαινοτφπων ΑΒΟ ςτον πλθκυςμό 

Frequency of ABO blood group 

antigens  

A: 43% Caucasians, 27% Blacks, 28% Asians 

B: 9% Caucasians, 20% Blacks, 27% Asians 

A1: 34% Caucasians, 19% Blacks, 27% Asians 

Note: Does not include AB blood groups  

Frequency of ABO phenotypes  Blood group O is the most common phenotype in most 

populations. 
Caucasians: group O, 44%; A1, 33%; A2, 10%; B, 9%; 

A1B, 3%; A2B, 1% 

Blacks: group O, 49%; A1, 19%; A2, 8%; B, 20%; A1B, 

3%; A2B, 1% 

Asians: group O, 43%; A1, 27%; A2, rare; B, 25%; A1B, 

5%; A2B, rare 

Note: Blood group A is divided into two main 

phenotypes, A1 and A2  

                                                                           L. Dean. Blood Groups and Red Cell Antigen 2005(5) 

 

Αντιςϊματα ΑΒΟ:  Τα άτομα διακζτουν αντιςϊματα ΑΒΟ που αναγνωρίηουν τα αντιγόνα Α 

ι Β που απουςιάηουν από τα ερυκρά τουσ κφτταρα [6,11]. Αυτι θ προβλεπτι 

ςυμπλθρωματικι ςχζςθ επιτρζπει τθ δοκιμαςία προςδιοριςμοφ ομάδοσ ABO με αντιοροφσ  

κακϊσ και με τθ χριςθ γνωςτϊν ερυκρϊν ελζγχου. Μια υπόκεςθ για τθν ανάπτυξθ αυτϊν 

των αντιςωμάτων βαςίηεται ςτο γεγονόσ ότι οι διαμορφϊςεισ που προςδίδουν 

αντιγονικοφσ κακοριςτζσ Α και Β υπάρχουν επίςθσ ςε άλλεσ βιολογικζσ οντότθτεσ, 

ςυγκεκριμζνα ςτα βακτθριακά τοιχϊματα κυττάρων. Τα βακτιρια είναι ευρζωσ 

διαδεδομζνα ςτο περιβάλλον και θ παρουςία τουσ ςτθν εντερικι χλωρίδα, τθ ςκόνθ, τα 

τρόφιμα και άλλουσ ευρζωσ διανεμθμζνουσ παράγοντεσ εξαςφαλίηει μια ςτακερι ζκκεςθ 

όλων των ατόμων ςε αντιγόνα τφπου Α και τφπου Β [23]. 

Τα αντιγόνα Α,Β,Θ ιδθ αμζςωσ μετά τθ γζννθςθ του ανκρϊπου,  κατά τουσ πρϊτουσ μινεσ 

τθσ εξωμιτριασ ηωισ, ειςζρχονται ςτον οργανιςμό κυρίωσ μζςω του πεπτικοφ ςωλινα και 
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φαγοκυτταρϊνονται από τα φαγοκφτταρα. Εφόςον ο οργανιςμόσ εκφράηει ζνα 

ςυγκεκριμζνο αντιγόνο, το αναγνωρίηει ςαν δικό του και δεν κινεί τθ διαδικαςία τθσ 

άνοςθσ αντίδραςθσ για τθν παραγωγι αντιςωμάτων. Εάν όμωσ ο οργανιςμόσ ςτερείται 

ενόσ ςυγκεκριμζνου αντιγόνου τότε αμζςωσ μετά τθ φαγοκυττάρωςθ αυτοφ του αντιγόνου 

από τα μακροφάγα, πυροδοτείται θ άνοςθ αντίδραςθ και παράγονται αντιςϊματα ζναντι 

του ςυγκεκριμζνου ξζνου  αντιγόνου.  

Ζτςι, το αντι-Α παράγεται από τα άτομα τθσ ομάδασ Ο και τθσ ομάδασ Β και το αντι-Β 

παράγεται από τθν ομάδα Ο και άτομα τθσ ομάδασ Α. Τα άτομα τθσ ομάδασ ΑΒ, που ζχουν 

και τα δφο αντιγόνα, δεν παράγουν αντιςϊματα αντι-A και αντι-B. Αυτά τα αντιςϊματα 

είναι ψυχροφ τφπου δθλ. ανοςοςφαιρίνεσ IgM και αποκαλοφνται φυςικά αντιςϊματα και ο 

τίτλοσ τουσ κυμαίνεται από άτομο ςε άτομο [24].     

Ρρόκειται για φυςικά αντιςϊματα, που ανευρίςκονται χωρίσ να ζχει προθγθκεί αντιγονικόσ 

ερεκιςμόσ μζςω μετάγγιςθσ ι κφθςθσ, γι’ αυτό είναι το μόνο ςφςτθμα με αναμενόμενα 

αντιςϊματα ςτον ορό των ατόμων (φυςικά αντιςϊματα). Θ φπαρξθ των αντιςωμάτων αντι-

Α, αντι-Β και αντι-Θ ταυτοποιεί απόλυτα τθν ομάδα αίματοσ ωσ προσ το ςφςτθμα ΑΒΟ [7].      

Τα ΑΒΟ φυςικά αντιςϊματα εμφανίηονται ςτον ορό του αίματοσ από τον 3ο ζωσ τον 6ο  

μινα τθσ βρεφικισ θλικίασ. Το 85% των βρεφϊν ζχουν τα αναμενόμενα αντιςϊματα ςτθν 

θλικία των 6 μθνϊν [11,23].   

Σε μελζτθ παιδιϊν   ομάδασ Ο, ο μζςοσ τίτλοσ αντι-Α ιταν 4 ςτουσ 3- 6 μινεσ, 16 ςτουσ 6-9 

μινεσ και 64 ςτουσ 12-18 μινεσ. Θ μζγιςτθ τιμι τίτλου (128) ζλαβε   χϊρα ςτο πζμπτο ζτοσ. 

Οι τίτλοι αντι-Β τείνουν να υςτεροφν, ιδίωσ ςτο  πρϊτο ζτοσ τθσ ηωισ. Στθν θλικία των 12 

μθνϊν, αν και το 30% των παιδιϊν ομάδασ Ο και Β είχε τίτλουσ αντι-Α ίςουσ με τθ μζςθ 

τιμι των ενθλίκων, μόνο το 4% των παιδιϊν τθσ ομάδασ Α είχαν τίτλουσ αντι-Β ίςουσ με το 

επίπεδο του  μζςου ενιλικα [23].   Θ παραγωγι αντιςωμάτων αυξάνεται, φτάνοντασ ςτο 

επίπεδο των ενθλίκων ςε θλικία 5-10 ετϊν και μειϊνεται αργότερα ςτθ ηωι. Oι τίτλοι των 

ΑΒΟ αντιςωμάτων κυμαίνονται από 4 ζωσ 2048 ι και υψθλότεροι [14]. Οι θλικιωμζνοι 

ςυνικωσ ζχουν χαμθλότερα επίπεδα αντι-Α και αντι-Β από τουσ νεαροφσ ενιλικεσ [24,25].  

Με τθν πάροδο τθσ θλικίασ ο τίτλοσ και των δφο μειϊνεται, ζτςι ϊςτε μερικζσ φορζσ να μθν 

ανιχνεφονται τα αναμενόμενα αντιςϊματα ςτον ορό των εξεταηόμενων ατόμων. Τα 

αντιςϊματα ΑΒΟ είναι ςε πολφ χαμθλι ςυγκζντρωςθ ςε άτομα που πάςχουν από ςυγγενι 

ι επίκτθτθ υπο-γ-ςφαιριναιμία, και απουςιάηουν ςε άτομα με ςφνδρομο  Wiskott-Aldrich. 

Στα αγόρια με αυτό το ςφνδρομο δεν υπάρχει ανοςοαπόκριςθ ςε αντιγόνα 
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πολυςακχαριτϊν και ζτςι δεν ζχουν αντιςϊματα ABO.  Το γονίδιο που προςβάλλεται ςτο 

ςφνδρομο αυτό κωδικοποιεί τθν πρωτεΐνθ WASP που εμπλζκεται ςτθ ρφκμιςθ τθσ 

ςυναρμολόγθςθσ του κυτταροςκελετοφ ςτα κφτταρα του αίματοσ. Ελαττωματικι WASP 

επθρεάηει τθν λειτουργία των  Τ-λεμφοκυττάρων και μπορεί επίςθσ να ζχει ωσ αποτζλεςμα 

τθν εξαςκζνιςθ τθσ ωρίμανςθσ Τ και B λεμφοκυττάρων, άρα αιτιολογείται θ 

ανοςοανεπάρκεια  ςε αυτά τα άτομα [26].                        

Τα αντι-Α και τα αντι-Β μπορεί επίςθσ να υπάρχουν ςε πολφ χαμθλι ςυγκζντρωςθ ςε 

ανοςοκατεςταλμζνουσ  αςκενείσ  και ςε αςκενείσ που υποβάλλονται ςε εντατικι κεραπεία 

πλαςμαφαίρεςθσ [23].                                        

Το αντι-Α1 εμφανίηεται ωσ αλλοαντίςωμα ςτον ορό αςκενϊν ςε ποςοςτό από 1% ζωσ 8% 

ςτα Α2 άτομα και 22% ζωσ 35% ςτα άτομα Α2Β [14,16]. Αυτά τα αντιςϊματα είναι κλινικά 

ςθμαντικά όταν δρουν ςτουσ 370C γιατί καταςτρζφουν τα Α1 κφτταρα [27]. 

Σε περίπτωςθ αςφμβατθσ ωσ προσ το ςφςτθμα ΑΒΟ κφθςθσ, ι ςε αςφμβατθ μετάγγιςθ, 

πυροδοτείται θ αναμνθςτικι άνοςθ αντίδραςθ και παράγονται νζα αντιςϊματα ςε 

υψθλοφσ τίτλουσ, τα οποία είναι όχι μόνο IgM αλλά και IgG κερμοφ τφπου, αποκαλοφμενα 

άνοςα αντιςϊματα.  Στισ περιπτϊςεισ αςφμβατθσ κατά ΑΒΟ μετάγγιςθσ τα αντιςϊματα 

αυτά μποροφν να προκαλζςουν ενδοαγγειακι καταςτροφι των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων 

(βαριά αιμόλυςθ) δυνθτικά κανατθφόρα.  

 

2. ΢Τ΢ΣΘΜΑ RHESUS   

Μετά το ςφςτθμα ΑΒΟ, το ςφςτθμα Rhesus είναι το ςθμαντικότερο από κλινικι άποψθ. Το 

ςφςτθμα Rhesus είναι ζνα από τα πιο πολυμορφικά και ανοςογόνα ςυςτιματα που είναι 

γνωςτά ςτουσ ανκρϊπουσ [28].  Μζχρι ςιμερα είναι γνωςτά 49 Rh αντιγόνα [29]. Τα 

αντιγόνα  D, C, E, c και e είναι από τα πιο ςθμαντικά, και από αυτά ξεχωρίηει το αντιγόνο D 

ωσ ςθμαντικότερο όλων που ανακαλφφκθκε από τουσ Levine και Stetson το 1939 [30]. Τα 

αντιγόνα του ςυςτιματοσ Rh εκφράηονται ςε δφο πολυπεπτίδια τθσ επιφάνειασ των 

ερυκροκυττάρων (D και CE) που κωδικοποιοφνται από δφο γειτονικά και ιδιαιτζρωσ 

ομόλογα γονίδια του χρωμοςϊματοσ 1 [31,32].   

Θ πολυπλοκότθτα των αντιγόνων του ςυςτιματοσ Rh αρχίηει με τα πολυμορφικά γονίδια 

που τα κωδικοποιοφν. Τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Rh είναι πρωτεΐνεσ. Υπάρχουν δφο 

γονίδια, τα RHD και  RHCE, τα οποία είναι ςτενά ςυνδεδεμζνα, είναι ςε κοντινι απόςταςθ 
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από το χρωμόςωμα 1 και κωδικοποιοφν πρωτεΐνεσ Rh 416 αμινοξζων.  Στθν ονοματολογία 

των CD, ονομάηονται CD240D και CD240CE [33]. Το RHD κωδικοποιεί το αντιγόνο D και το 

RHCE κωδικοποιεί τα αντιγόνα CE ςε διάφορουσ ςυνδυαςμοφσ (ce, cE, Ce ι CE). Τα γονίδια 

ζχουν δζκα εξϊνια, είναι 97% ταυτόςθμα και κωδικοποιοφν πρωτεΐνεσ που διαφζρουν από 

32 ζωσ 35 αμινοξζα που εμφανίηονται ωσ κφκλοι ςτον RhD. Αυτό ζρχεται ςε αντίκεςθ με τα 

περιςςότερα αντιγόνα ομάδασ αίματοσ που κωδικοποιοφνται από μεμονωμζνα γονίδια με 

αλλθλόμορφα που διαφζρουν μόνο με ζνα ι μερικά αμινοξζα [34].  

Ρολλζσ γενετικζσ αναδιατάξεισ μεταξφ τουσ ζχουν δθμιουργιςει υβριδικά γονίδια Rh που 

κωδικοποιοφν πολλά Rh αντιγόνα εκ των οποίων τα ςθμαντικότερα είναι τα D,C,E,c και e 

[35].   

H αντιδραςτικότθτα των αντιςωμάτων Rh, ενιςχφεται με ερυκρά επεξεργαςμζνα με ζνηυμα 

και θ βζλτιςτθ δραςτικότθτά τουσ είναι ςτουσ 370 C.  

Αντιγόνο και αντίσωμα D: Το RhD γονίδιο που κωδικοποιεί το D αντιγόνο, είναι μία μεγάλθ 

πρωτεΐνθ ςτθν μεμβράνθ των ερυκροκυττάρων, ζχει ζνα ενδοκυττάριο ζνα εξωκυττάριο 

και ζνα διαμεμβρανικό τμιμα. Υφίςταται αλλθλόμορφο του γονιδίου αυτοφ, το οποίο δεν 

εκφράηει το D αντιγόνο και ςυνεπϊσ, αυτό κα απουςιάηει από τθν μεμβράνθ των 

ερυκροκυττάρων (RhD-αρνθτικόσ τφποσ) [36].  Ρερίπου το 85% των ατόμων ζχουν το ζνα ι 

και τα δφο γονίδια D και χαρακτθρίηονται Rhesus D(+), ενϊ θ απουςία του γονιδίου D 

χαρακτθρίηει τα Rhesus D(-) άτομα [1,37,38]. To αντιγόνο D κεωρείται το πιο πολφπλοκο 

από τα ερυκροκυτταρικά αντιγόνα. Ο αρνθτικόσ φαινότυποσ ςε ευρωπαϊκισ προζλευςθσ 

πλθκυςμοφσ οφείλεται ςε ζλλειψθ του αντίςτοιχου γονιδίου και ζλλειψθ του 

πολυπεπτιδίου D, ενϊ ςε άλλεσ πλθκυςμιακζσ ομάδεσ ο αρνθτικόσ φαινότυποσ μπορεί να 

προκφπτει από διαφορετικι οργάνωςθ του γονιδιακοφ τόπου. Επίςθσ κάκε άτομο που 

φζρει γονίδιο D με κάποια μοριακι παραλλαγι θ οποία επθρεάηει τθν αλλθλουχία 

αμινοξζων του πολυπεπτιδίου, μπορεί να παρουςιάηει μθ τυπικό D αντιγόνο, ειδικά όταν θ 

εξζταςθ των ερυκροκυττάρων γίνεται με τθ χριςθ μονοκλωνικϊν αντιορϊν οι οποίοι 

ςτρεφόμενοι επιλεκτικά ζναντι ειδικϊν επιτόπων, δεν αντιδροφν με τα ερυκρά που φζρουν 

διαφοροποιθμζνεσ πεπτιδικζσ περιοχζσ. Θ πολυπλοκότθτα αυξάνεται διότι ςυμβαίνουν 

ανταλλαγζσ γονιδίων μεταξφ των γειτονικϊν RHD και RHCE κατά τθ διάρκεια τθσ μείωςθσ, 

που δθμιουργοφν υβριδικά αλλθλόμορφα τα οποία κωδικοποιοφν πρωτεΐνεσ με 

αλλθλουχίεσ που προζρχονται από τα D και CE πολυπεπτίδια. 
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Τα ερυκροκφτταρα από οριςμζνα άτομα του γονότυπου Dce/Ce παρουςιάηουν αςκενι 

ζκφραςθ του D, μια καταςταλτικι επίδραςθ που αςκείται από το RHC ςτθ κζςθ trans ςτθν 

RHD ςτο αντίκετο χρωμόςωμα. Ραρόμοια καταςτολι του D μπορεί να παρατθρθκεί με 

άλλουσ απλότυπουσ RHD που ςυνοδεφονται από RHCe ςε trans κζςθ [34]. Ωσ επιπρόςκετοσ 

ςυνδυαςμόσ, το τροποποιθμζνο RHCE ce ςυχνά κλθρονομείται ωσ partial RHD (DIII, DAU, 

DAR κ.λπ.).  

Θ  παρουςία του αντιγόνου C, μειϊνει τθν ζκφραςθ του αντιγόνου D και ςυνεπϊσ τα 

ερυκρά αιμοςφαίρια DcE / DcE (R2R2) ζχουν μεγαλφτερθ ιςχφ όςον αφορά το  D από τα 

ερυκροκφτταρα  DCe / DCe (R1R1). Με κυτταρομετρία ροισ, θ ιςχφσ του αντιγόνου D 

μειϊνεται με τθν  ακόλουκθ ςειρά: DcE / DcE (R2R2)> DCe / DcE (R1R2) > DCe / DCe (R1R1) 

>DcE / ce (R2r) > DCe / ce (R1r) [34].          

Οι περιςςότεροι D(+) φαινότυποι ζχουν ςυμβατικι πρωτεΐνθ RhD. Ωςτόςο, ζχουν 

αναφερκεί περιςςότερα από 100 διαφορετικά αλλθλόμορφα RhD που κωδικοποιοφν 

πρωτεΐνεσ με αλλαγζσ αμινοξζων. Αυτά μπορεί να προκαλζςουν πολυάρικμεσ παραλλαγζσ 

ςτθν ζκφραςθ του D και περιλαμβάνουν  weak D, partial D, και Del φαινότυπουσ. Ερυκρά 

αιμοςφαίρια με κάποια μορφι τροποποιθμζνθσ ζκφραςθσ D υπάρχουν ςπάνια ςτθν 

κακθμερινι πρακτικι μετάγγιςθσ.  

Οι ποικιλίεσ ζκφραςθσ D διακρίνονται ςε κατθγορίεσ D (variants).  

D weak: [35] Τα D weak ερυκρά ζχουν ιςτορικά οριςτεί ότι ζχουν μειωμζνθ ποςότθτα 

αντιγόνου D, απαιτϊντασ δοκιμαςία ζμμεςθσ coombs (IAT) για ανίχνευςθ. Θ ζκφραςθ D 

weak είναι αποτζλεςμα μεμονωμζνων  νουκλεοτιδικϊν μεταλλάξεων ςε RHD που 

κωδικοποιοφν αμινοξζα που εντοπίηονται ενδοκυτταρικά, ι ςε διαμεμβρανικζσ περιοχζσ 

του RhD, παρά ςτθν εξωτερικι επιφάνεια των ερυκροκυττάρων. Οι μεταλλάξεισ 

επθρεάηουν τθν ειςαγωγι τθσ πρωτεΐνθσ ςτθ μεμβράνθ, που αντανακλάται ςτο μειωμζνο 

αρικμό κζςεων του D αντιγόνου ςτα ερυκροκφτταρα. Ρολλζσ διαφορετικζσ μεταλλάξεισ 

προκαλοφν τθν ζκφραςθ D weak. Αςκενείσ που παρουςιάηουν τουσ D weak τφπουσ 1, 2, 3, 

ι 4.1 δεν είναι επιρρεπείσ ςε άλλο-αντι-D ανοςοποίθςθ ςε περίπτωςθ που μεταγγιςτοφν με 

D κετικά ερυκρά [39]. Ο πιο ςυνθκιςμζνοσ είναι ο τφποσ  1, ο οποίοσ ζχει Val270Gly 

μετάλλαξθ και θ οποία μαηί με τουσ τφπουσ 2 και 3, αντιπροςωπεφει περίπου το 90% των D 

weak ςτουσ Kαυκάςιουσ με κατανομζσ που ποικίλλουν μεταξφ των διαφόρων εκνοτιτων 

[40].  
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H ζκφραςθ D weak είναι αρκετά ςυχνι ςτθ μαφρθ φυλι, ςυχνά εμφανιηόμενθ ωσ μζροσ 

ενόσ απλότυπου Dce. Tα γονίδια για αςκενι ζκφραςθ του D είναι λιγότερο κοινά ςτουσ 

λευκοφσ και μπορεί να κεωρθκοφν ωσ μζροσ ενόσ αςυνικιςτου DCe  ι DcE απλότυπου. 

D partial: [35]  Τα D partial ερυκροκφτταρα ζχουν ταξινομθκεί με βάςθ το γεγονόσ ότι τα 

ερυκροκφτταρα είναι κετικά ωσ προσ το D, αλλά τα άτομα αυτά μπορεί να ςχθματίςουν 

αντι-D όταν εκτεκοφν ςε D ςυμβατικό αντιγόνο. Σε αυτά τα ερυκροκφτταρα λείπουν 

τμιματα του D αντιγόνου. Θ πλειοψθφία των D partial φαινοτφπων οφείλεται ςε υβριδικά 

γονίδια ςτα οποία αντικακίςτανται τμιματα RHD από τα αντίςτοιχα τμιματα του RHCE. Οι 

νζεσ αλλθλουχίεσ τθσ υβριδικισ πρωτεΐνθσ που προζρχεται από περιοχζσ του RhD που 

ςυνδζονται με το RhCE, όχι μόνο μπορεί να οδθγιςει ςτθν απϊλεια επιτόπων D, αλλά 

επίςθσ μπορεί να δθμιουργιςει νζα αντιγόνα. Για παράδειγμα τα ερυκροκφτταρα DVI 

φζρουν το αντιγόνο BARK. Μερικοί φαινότυποι D partial όπωσ και οι D weak είναι το 

αποτζλεςμα μιασ αλλαγισ ενόσ αμινοξικοφ καταλοίπου. Σε αντίκεςθ με το D weak, οι 

αλλαγζσ αφοροφν το τμιμα του D αντιγόνου ςτθν εξωτερικι επιφάνεια τθσ 

ερυκροκυτταρικισ μεμβράνθσ.  

Στον ευρωπαϊκό πλθκυςμό θ κατθγορία DVI είναι θ ςυχνότερθ [41] ζχει τθν μεγαλφτερθ  

κλινικι ςθμαςία, και  είναι θ παραλλαγι D που ςυνθκζςτερα ςυνδζεται με τθν παραγωγι 

αντι-D [42]. Αντιγόνα ποικιλιϊν D που είναι περιςςότερο ςυχνά ςε άτομα αφρικανικισ 

καταγωγισ είναι κυρίωσ τα: DIVa, DAU και αςκενι D τφπου 4 (DIIIa, και DAR). Ο τφποσ DAR 

παρότι χαρακτθρίηεται από μοριακζσ βλάβεσ που δεν υποδεικνφουν δομικι αλλαγι του 

επιφανειακοφ τμιματοσ τθσ πρωτεΐνθσ, παρουςιάηει όμωσ αλλοανοςοποίθςθ μετά από 

επαφι με ερυκρά που φζρουν το αρχζγονο πλιρεσ αντιγόνο [39,43,44].    

DEL: [35]  Τα ερυκροκφτταρα εκφράηουν εξαιρετικά χαμθλά επίπεδα αντιγόνου D που δεν 

μποροφν να ανιχνευτοφν με τισ ςυνικεισ ορολογικζσ μεκόδουσ. Ωςτόςο, αυτά τα 

ερυκροκφτταρα μποροφν να προςροφιςουν ςτθν επιφάνειά τουσ αντι-D και ςτθ ςυνζχεια 

το αντι-D να ταυτοποιθκεί με τθν διαδικαςία τθσ ζκλουςθσ. Τα ερυκροκφτταρα τφπου Del 

βρίςκονται ςτο 10-30% των D(-) Αςιατϊν και προκφπτουν από πολλζσ διαφορετικζσ 

μεταλλάξεισ RHD που μειϊνουν ςθμαντικά τθν ζκφραςθ RhD ςτθ μεμβράνθ. Tα άτομα που 

μεταγγίηονται με ερυκρά  που ζχουν  πλιρθ φαινότυπο DEL και ζνα αλλθλόμορφο RHD 

(1227G> A) (αςιατικόσ τφποσ DEL) δεν διατρζχουν τον κίνδυνο ςχθματιςμοφ αντι-D μετά 

από μετάγγιςθ D(+) RBCs [45].   
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Tα ερυκρά Del είναι πολφ λιγότερο κοινά ςε άτομα ευρωπαϊκισ καταγωγισ (0,027%) και 

φζρουν διαφορετικι μετάλλαξθ. 

Rh null: [34] Ο φαινότυποσ που περιγράφεται ωσ Rh null, παράγεται από δφο τουλάχιςτον 

διαφορετικοφσ γενετικοφσ μθχανιςμοφσ. Στον πιο ςυνθκιςμζνο τφπο ρυκμιςτι Rh null, 

εμφανίηονται μεταλλάξεισ ςτο γονίδιο RHAG που οδθγοφν ςτθν πλιρθ απουςία του (Rh 

πολυπεπτίδια και RhAG) που είναι αναγκαία για τθν ζκφραςθ των Rh αντιγόνων. Τζτοια 

άτομα μεταδίδουν τα κανονικά γονίδια RHD και RHCE ςτουσ απογόνουσ τουσ. Θ άλλθ 

μορφι του Rh null, το amorph, ζχει ζνα φυςιολογικό γονίδιο RHAG. Ωςτόςο, υπάρχει μια 

μετάλλαξθ ςε κάκε γονίδιο RHCE μαηί με τθν κοινι διαγραφι του RHD [όπωσ ςτα D(-) 

άτομα]. Ο τφποσ amorph του Rh null είναι ςθμαντικά ςπανιότεροσ από τον τφπο του 

ρυκμιςτι. Γονείσ και απόγονοι αυτοφ του τφπου Rh null είναι υποχρεωτικά ετεροηυγϊτεσ 

για το άμορφο. Τα ερυκροκφτταρα Rh null, τα οποία δεν διακζτουν πρωτεΐνεσ Rh, 

παρουςιάηουν δομικζσ διαταραχζσ τθσ μεμβράνθσ με αποτζλεςμα να εμφανίηονται ωσ 

ςτοματοκφτταρα, ςφαιροκφτταρα, να αιμολφονται ευκολότερα και τα άτομα αυτά να 

εμφανίηουν αιμολυτικι αναιμία [32].   

Λίγεσ κατθγορίεσ D παρουςιάηουν ςυχνότθτα μεγαλφτερθ από 1-2/1000 ςτο γενικό 

πλθκυςμό, παγκόςμια. Στον ευρωπαϊκό πλθκυςμό θ κατανομι του weak D ζχει ωσ εξισ: 

Μελζτεσ ςτθ Δυτικι Ευρϊπθ ανζφεραν ότι weak D τφπου 1 ζχει τθ μεγαλφτερθ ςυχνότθτα 

ςτθ Γερμανία (62.5%), το Βζλγιο (54%), τθν Τςεχικι Δθμοκρατία (58%), τθν Αυςτρία 

(44.5%), τθ Γαλλία (36.7%)  και Καταλονία (49%) παρόμοια με τα αποτελζςματα ςτον 

ελλθνικό πλθκυςμό (57.8%).  

Ο  weak D τφπου 2 κυριαρχεί ςτθν Ρορτογαλία (64%) και ςτθν Ιρλανδία (44%) ενϊ 

ανιχνεφκθκε μόνο ςτο 3.1% των weak D ςτθν Ελλάδα. Ο weak D  τφπου 3 είναι ο δεφτεροσ 

επικρατζςτεροσ, μετά τον weak D  τφπου 1 ςτθν Αυςτρία (32.5%) και ςτθν μεςογειακι 

Κροατία (36.4%) παρόμοια με τα αποτελζςματα ςτον ελλθνικό πλθκυςμό (12.5%) 

υποδθλϊνοντασ ότι οι πλθκυςμοί τθσ νοτιοανατολικισ Ευρϊπθσ μπορεί να ζχουν 

υψθλότερθ ςυχνότθτα weak D  τφπου 3 ςε ςφγκριςθ με άλλεσ ευρωπαϊκζσ χϊρεσ [46,47]. 

Είναι ενδιαφζρον να αναφερκεί ότι το τρίτο πιο κοινό αλλθλόμορφο weak D ιταν  τφπου 

11. Μια μελζτθ ςτθν Ιταλία που αναλφει ζνα περιοριςμζνο αρικμό περιπτϊςεων (n = 11) 

παριγαγε παρόμοια αποτελζςματα με το 70% των παραλλαγϊν D weak να 



Μελζτθ αλλοανοςοποίθςθσ αςκενϊν από μετάγγιςθ και κφθςθ 

 

35 
 

αντιπροςωπεφονται από τουσ τφπουσ 1, 5 και 11 (70,3% ςτθ μελζτθ του ελλθνικοφ 

πλθκυςμοφ) [48].   

Συγκρίνοντασ τθν κατανομι των D weak με τα αποτελζςματα των μεςογειακϊν χωρϊν 

(Ιταλία, Ιςπανία, Ρορτογαλία), αν και διαφορετικζσ μελζτεσ εφαρμόηουν διαφορετικι 

ορολογικι διαδικαςία επιλογισ, φαίνεται ότι ςτον ελλθνικό πλθκυςμό υπάρχει ζνα 

ξεχωριςτό πρότυπο. Δεδομζνου ότι το αλλθλόμορφο D weak 11 βρίςκεται ςυνικωσ ςτουσ 

αςιατικοφσ πλθκυςμοφσ, κα μποροφςαμε να αποδϊςουμε μερικϊσ τθ ςυχνότθτά του ςτον 

ελλθνικό πλθκυςμό ςτθν ανταλλαγι πλθκυςμοφ από τθ Μικρά Αςία ςτισ αρχζσ του 

περαςμζνου αιϊνα.  

Επιπλζον, θ παρουςία weak τφπου 4.2, που είναι κοινι ςτθν Αφρικι, μπορεί να 

αντικατοπτρίηει τισ καλάςςιεσ διαςυνδζςεισ τθσ χϊρασ μασ με τισ χϊρεσ τθσ Βόρειασ 

Αφρικισ [40].  

Το αντιγόνο D μπορεί να ανιχνευκεί ςτα ερυκρά αιμοςφαίρια του εμβρφου τθν 5θ – 6θ 

εβδομάδα τθσ κφθςθσ [49,50,51]. Τα αντιςϊματα Rh είναι ωσ επί το πλείςτον IgG και 

κυρίωσ IgG1, αν και όλα τα IgG2, IgG3 και IgG4 ζχουν ανιχνευκεί [52].  

Τα αντιςϊματα ςτο ςφςτθμα Rhesus δθμιουργοφνται μετά από ζκκεςθ των αρνθτικϊν 

ατόμων ςε ερυκρά κετικά για το αντιγόνο, είτε με μετάγγιςθ είτε κατά τθν κφθςθ. Το D 

είναι το πιο ιςχυρά ανοςογόνο και ακολουκεί το c και Ε [34].   

Κατά τθν πρϊτθ μετάγγιςθ ςυνικωσ δεν υπάρχουν επιπτϊςεισ. Στθ ςυνζχεια όμωσ ο 

οργανιςμόσ του λιπτθ ευαιςκθτοποιείται και παράγει αντι-D αντιςϊματα, τα οποία κα 

καταςτρζψουν μαηικά τα D(+) ερυκρά ςε περίπτωςθ επόμενθσ μετάγγιςθσ, γεγονόσ που 

κζτει ςε κίνδυνο τθ ηωι του αςκενοφσ. Το αντίςωμα ςυνικωσ παραμζνει για αρκετά 

χρόνια,  για χρονικό διάςτθμα μεγαλφτερο των 6 ζωσ 38 ετϊν [50,51].   

Εάν τα επίπεδα αντιςωμάτων του οροφ μειωκοφν πολφ ι δεν είναι ανιχνεφςιμα και 

ακολουκιςει επανζκκεςθ ςτο αντιγόνο δθμιουργείται ταχεία δευτερογενισ 

ανοςοαπόκριςθ. 

Αντίςτοιχα οι D(-) γυναίκεσ που κυοφοροφν D(+) ζμβρυο ζχουν ςθμαντικι πικανότθτα να 

ευαιςκθτοποιθκοφν αν δεν χορθγθκεί αντι-D ανοςοςφαιρίνθ. Και ςτθν περίπτωςθ αυτι το 

πικανότερο είναι ότι δεν κα υπάρχουν επιπτϊςεισ για το ζμβρυο τθσ πρϊτθσ κφθςθσ. 

Αντικζτωσ όμωσ ςτισ επόμενεσ κυιςεισ τα προχπάρχοντα αντιςϊματα ςτα ερυκρά τθσ 

μθτζρασ, κα περάςουν μζςω του πλακοφντα ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ D(+) εμβρφου 
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και μπορεί να προκαλζςουν από ιπιο ίκτερο και αναιμία ςτο ζμβρυο, ζωσ βαριά 

αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ [53].  

Αντιγόνα και αντισώματα Cc/Ee: Στθ δεκαετία του 1940 ανακαλφφκθκαν και άλλα 4 

ςθμαντικά αντιγόνα του ςυςτιματοσ Rhesus (C, c, E, e), που φαίνεται να κλθρονομοφνται 

ςε διάφορουσ ςυνδυαςμοφσ με το αντιγόνο D, ενϊ θ κλινικι ςθμαςία των υπολοίπων 

αντιγόνων Rh είναι μικρότερθ. Το γονίδιο RHCE, κωδικοποιεί τα αντιγόνα CE ςε διάφορουσ 

ςυνδυαςμοφσ (ce, cE, Ce ι CE). Ο απλότυποσ DCe είναι ο πιο κοινόσ ςτουσ Καυκάςιουσ 

(42%), τουσ Αμερικανοφσ (44%) και τουσ Αςιάτεσ (70%). Στουσ μαφρουσ, ο πιο κοινόσ 

απλότυποσ είναι Dce [29].   

Ο γενετικόσ τόποσ του ςυςτιματοσ  Rhesus (RH) αποτελείται από δφο ςυναφι δομικά 

γονίδια, D και CcEe, που κωδικοποιοφν πρωτεΐνεσ μεμβράνθσ ερυκροκυττάρων που 

φζρουν τα αντιγόνα D, Cc και Ee. Σε ανάλυςθ αλλθλουχίασ μεταγράφων και 

γονιδιωματικοφ DNA από άτομα που ανικουν ςε διαφορετικοφσ Rh φαινοτφπουσ για τον 

προςδιοριςμό τθσ μοριακισ βάςθσ των πολυμορφιςμϊν C/c και Ε/e βρζκθκε ότι τα 

αλλθλόμορφα Ε και e διαφζρουν ςε ζνα μόνο νουκλεοτίδιο που καταλιγει ςε 

υποκατάςταςθ Pro226Ala, ενϊ τα αλλθλόμορφα C και c διαφζρουν κατά ζξι νουκλεοτίδια 

που ζχουν ωσ αποτζλεςμα τζςςερισ υποκαταςτάςεισ αμινοξζων Cys16Trp, He60Leu, 

Ser68Asn και Ser103Pro. Με τθν κλωνοποίθςθ του γονιδίου RhD, αυτά τα ευριματα 

παρζχουν τθ μοριακι γενετικι βάςθ που κακορίηει τισ ιδιότθτεσ D, C, c, E και e [54].   

Τα κοινά αλλθλόμορφα RHCE  κωδικοποιοφν τα αντιγόνα C ι c και Ε ι e. Ωςτόςο, είναι 

γνωςτά περιςςότερα από 60 διαφορετικά αλλθλόμορφα και πολλά ςχετίηονται με 

τροποποιθμζνθ ι μειωμζνθ ζκφραςθ των κφριων αντιγόνων και ςε οριςμζνεσ περιπτϊςεισ, 

τθν απϊλεια αντιγόνων υψθλισ ςυχνότθτασ. Τα ςφνκετα αντιγόνα (ce, Ce, cE και CE)  

ορίηουν επιτόπουσ που εξαρτϊνται από τισ αλλαγζσ διαμόρφωςθσ που προκφπτουν από τα 

αμινοξζα που ςχετίηονται με τα C/c και E/e. Αυτά αναφζρονται ωσ προϊόντα cis, για να 

υποδείξουν ότι τα αντιγόνα εκφράηονται από τον ίδιο απλότυπο, και  εκφράηονται ςε μία  

πρωτεΐνθ [34].   

Ο πολυμορφιςμόσ C/c προκφπτει από τζςςερα SNPs που προκαλοφν τζςςερισ αλλαγζσ 

αμινοξζων, εκ των οποίων το ζνα (S103P) κακορίηει τθν εξειδίκευςθ του αντιγόνου C ι c. Ο 

πολυμορφιςμόσ Ε/e προκφπτει από ζνα SNP (676 C) που προκαλεί μια αλλαγι ενόσ 

αμινοξζοσ (Α226P). 
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Οι τζςςερισ πικανοί ςυνδυαςμοί προκφπτουν ςε διαφορετικζσ ςυχνότθτεσ (μεταξφ των 

Ευρωπαίων: Ce>ce>cE>CE) και κλθρονομοφνται ωσ απλότυποι [33].  

Οι μεταλλάξεισ ςτο γονίδιο RHCE καταλιγουν ςε ποςοτικζσ και ποιοτικζσ μεταβολζσ ςτθν 

ζκφραςθ του C/c ι E/e αντιγόνου. Σε άτομα  ευρωπαϊκισ  καταγωγισ, θ μεταβλθκείςα C 

ςχετίηεται με μεταβολζσ αμινοξζων που βρίςκονται ςτον πρϊτο εξωκυτταρικό βρόχο του 

RhCe και τθν ζκφραςθ αντιγόνων CW (Gln41Arg) ι CX (Ala36Thr) [35].   

Ζνασ D weak φαινότυποσ μπορεί να προκφψει όταν το Ce (r’) υπάρχει ςε κζςθ trans ςε RHD 

(π.χ. R0r’). Επιπλζον, θ περαιτζρω αςκενισ ζκφραςθ ενόσ ιδθ D weak από το Ce μπορεί να 

οδθγιςει ςε ζνα φαινομενικό αρνθτικό D ( rr’, r’r’, ι r’’r’) ι Del φαινότυπο ςε ζνα δείγμα 

που είναι  Rweak D r’ [35].  

Θ αλλοιωμζνθ ι μερικι ζκφραςθ e ςχετίηεται με πολλά άλλα αλλθλόμορφα RHce που 

ζχουν υποςτεί πολλαπλζσ μεταλλάξεισ. Αυτά βρίςκονται  πρωτίςτωσ ςε άτομα αφρικανικισ 

καταγωγισ. Τα  ερυκροκφτταρα ταυτοποιοφνται  ωσ e-κετικά, αλλά τα ομόηυγα άτομα για 

αυτά τα αλλθλόμορφα κάνουν αλλοαντιςϊματα με ειδικότθτα όμοια με e και μπορεί να 

εμφανίηονται ωσ αυτοαντιςϊματα. Αυτά τα ερυκρά αιμοςφαίρια ςτεροφνται επίςθσ το 

υψθλισ  ςυχνότθτασ αντιγόνο hrS (hrS-). Το αντι-hrS είναι ζνα κλινικά ςθμαντικό αντίςωμα 

και ζχει προκαλζςει κανάτουσ μετά μετάγγιςθ [35].   

Εάν τα ερυκρά  φζρουν μόνο C ι c, ι μόνο Ε ι e, το άτομο κεωρείται ότι είναι ομόηυγο για 

το ςυγκεκριμζνο αλλθλόμορφο. 

Τα αντιςϊματα C-c-E-e δθμιουργοφνται μετά από ζκκεςθ των αρνθτικϊν ατόμων ςε 

ερυκρά κετικά για το αντιγόνο, είτε με μετάγγιςθ είτε κατά τθν κφθςθ. Το c είναι το πιο 

ιςχυρά ανοςογόνο και ακολουκεί το Ε.  Ρεριςταςιακά, τα  αντι-Ε αντιςϊματα εμφανίηονται 

ωσ φυςικά. Τα αντιςϊματα Rh ενιςχφονται με χριςθ ερυκρϊν ελζγχου επεξεργαςμζνα με 

ζνηυμο [55,56].   

Μερικά αντιςϊματα Rh τείνουν να εμφανίηονται μαηί. Για παράδειγμα ςε άτομο με 

φαινότυπο DCe/Dce, που αναδεικνφεται αντίςωμα αντι-Ε είναι ςχεδόν ςίγουρο ότι ζχει 

εκτεκεί και ςτο c όπωσ και ςτο Ε, το οποίο μπορεί να ανιχνευκεί, αλλά μπορεί να είναι 

αςκενζςτερο ι μθ ανιχνεφςιμο ςτο χρονικό διάςτθμα που ανιχνεφκθκε το αντι-Ε [34]. 

Μελζτθ   ςε 100 αςκενείσ με αντι-Ε, ζδειξε ότι 32 από αυτοφσ είχαν αναπτφξει και αντι-c 

[57].  
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 Πίνακασ 2. Θ ςυχνότθτα των κοινϊν γονότυπων Rh ςτον πλθκυςμό 

Haplotype Rh genes White population Black population Americans Asian 

R1 RHD, RHCEe 0.42 0.17 0.44 0.70 

R RHce 
 

0.37 0.26 0.11 

R2 RHD, RHcE 0.14 0.11 0.34 0.21 

R0 RHD, RHce 0.04 0.44 0.02 0.03 

r’ RHCe 
 

0.02 0.02 0.02 

R’’ RHcE 
 

0.01 0.00 0.06 

Rz RHD, RHCE 0.00 0.00 0.06 0.01 

ry RHCE 
 

0.00 0.00 0.00 

  

Velkova E. Correlation between the Amount of Anti-D Antibodies and IgG Subclasses with Severity of Haemoytic 
Disease of Foetus and Newborn. Open Access Maced J Med Sci 2015;3:293-297.

 

 

Αντιγόνο και αντίσωμα Cw: Το αντιγόνο Cw είναι ζνα ςπάνιο αντιγόνο του ςυςτιματοσ 

Rhesus, που προκφπτει από τθν ςθμειακι μετάλλαξθ Α 122G ςτο γονίδιο RHCE, θ οποία 

προκαλεί αντικατάςταςθ ενόσ αμινοξζοσ (Gin41Arg)  ςτθν πρϊτθ εξωκυττάρια αγκφλθ του 

πολυπεπτιδίου Rh. Το ποςοςτό ςτουσ Καυκάςιουσ είναι <2%, πλθν των Φιλανδϊν, όπου 

προςεγγίηει ι υπερβαίνει το 4%. Εμπλζκεται μάλιςτα ςε περιπτϊςεισ αλλοανοςοποίθςθσ 

μετά μετάγγιςθ και ςε αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ [58]. Ρεριςταςιακά, τα αντιςϊματα 

Cw εμφανίηονται ωσ φυςικά [59].  

Αντιγόνο και αντίσωμα G: To αντιγόνο Rhesus G περιγράφθκε για πρϊτθ φορά από τουσ 

Allen και Tippet το 1958 [60]  και ζχει αναφερκεί ωσ πικανι αιτία αιμολυτικισ νόςου του 

εμβρφου και του νεογνοφ είτε ανεξάρτθτα, είτε ςε ςυνδυαςμό με το αντι-D και αντι-C 

[61,62].  

Το  αντιγόνο G  του ςυςτιματοσ Rhesus ςυναντάται ςτα ερυκρά που φζρουν το αντιγόνο D 

ι C ι και τα δφο και κακορίηεται ςτο κατάλοιπο 103Ser ςε RhD, RhCe ι RhCE [35].  Το αντι-

G ςχθματίηεται ςτα RhD (rr) αρνθτικά άτομα μετά από μετάγγιςθ ι κφθςθ και μπορεί να 

προκαλζςει αιμολυτικι νόςο εμβρφου-νεογνοφ που θ βαρφτθτά τθσ κυμαίνεται από ιπια 

ζωσ βαριά [63,64]. Συνικωσ ςυνυπάρχει με αντι-C ενϊ λίγεσ περιπτϊςεισ αμιγοφσ αντι-G 

ζχουν περιγραφεί. Το αντίςωμα ζχει τθν εργαςτθριακι εικόνα του αντι -D+C, και ςυχνά 

υπάρχει το ζνα ι και τα δφο αντιςϊματα αλλά θ δραςτικότθτα του αντι-G δεν μπορεί να 

διαχωριςτεί ςε αντι-C και αντι-D. Στισ αλλοανοςοποιθμζνεσ ζγκυεσ γυναίκεσ που 
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παρουςιάηουν εικόνα αντι-C και αντι-D, μπορεί να υπάρχει υποκείμενο αντι-G που 

προκαλεί HDFN είτε μόνο του είτε επιπρόςκετα των δφο αντιςωμάτων [65].  

Θ διαφορικι διάγνωςθ των αντιςωμάτων ενϊ δεν ζχει κλινικι ςθμαςία ςτθν κακθμερινι 

ιατρικι των μεταγγίςεων είναι ςθμαντικι κατά τθν κφθςθ ςτα πλαίςια τθσ χοριγθςθσ ι όχι 

ανοςοπροφφλαξθσ [62,66,67].  

Θ προγεννθτικι παρακολοφκθςθ με τθν ςυςτθματικι εκτίμθςθ του τίτλου αποτελεί 

αςφαλι μζκοδο εκτίμθςθσ τθσ πορείασ τθσ νόςου ςτθν παρουςία αντι-G. Θ αιμολυτικι 

νόςοσ που προκαλεί το αντι-G είναι ςυνικωσ ιπιασ βαρφτθτασ [62].  

Κατά τθ διάρκεια τθσ κφθςθσ δεν είναι ςπάνιεσ οι περιπτϊςεισ με αντιςϊματα αντι-C και 

αντι-G αλλά όχι αντι- D. Στισ περιπτϊςεισ αυτζσ κα πρζπει να χορθγθκεί ανοςοςφαιρίνθ 

RhDIG κατά τθ διάρκεια τθσ κφθςθσ για τθν αποτροπι τθσ ανοςοποίθςθσ ςτο D [68].  

Πταν δεν είναι διακζςιμα τα απαραίτθτα μζςα για τθν απόδειξθ τθσ απουςίασ του αντι-D θ 

κεραπεία με RhDIG ανοςοςφαιρίνθ ςυνιςτάται όταν ο τίτλοσ με r’r (D-C+) ερυκρά είναι 

υψθλότεροσ από τον τίτλο που ζγινε με R2 R2(D+C-) ερυκρά [69]. 

Διαφοροποίθςθ από αντι-G και αντι-LW:  

Αν και κανζνα αντίςωμα LW δεν ζχει αναφερκεί μζχρι τϊρα να είναι υπεφκυνο για 

οποιαδιποτε ςοβαρι HTR ι HDFN εξακολουκεί να είναι ςθμαντικό να είμαςτε προςεκτικοί 

ςχετικά με τθν πικανι αναγνϊριςι του. 

Εκτόσ από το αντι-G, το αςκενζσ αντι- LW μπορεί να ςυγχζεται με αντιςϊματα αντι-D και θ 

διαφοροποίθςι του είναι ιδιαίτερα ςθμαντικι ςε ζγκυεσ γυναίκεσ RhD(-), λόγω τθσ 

πικανότθτασ τθσ ανάγκθσ για RhD προφφλαξθ. Θ ζκφραςθ των αντιγόνων LW μπορεί να 

καταςταλεί κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ και να επανζλκει θ ζκφραςθ του αντιγόνου 

μετά τον τοκετό. Τα αντιςϊματα LW δεν είναι αςυνικιςτα και μπορεί να παραχκοφν χωρίσ 

εμφανι ζκκεςθ κατά τθ διάρκεια των περιόδων καταςτολισ των αντιγόνων.  

Πϊσ ανιχνεφονται εργαςτθριακά: Eίναι γενικά IgG και δεν προκαλοφν αιμόλυςθ, δεν 

ενεργοποιοφν το ςυμπλιρωμα, αντιδροφν ςτθν αντι-ανκρϊπινθ ςφαιρίνθ(AHG), 

παρουςιάηουν ιςχυρζσ αντιδράςεισ με ερυκροκφτταρα RhD(+) και μπορεί να αντιδράςουν 

ι όχι με RhD(-). Τα αντιγόνα LW είναι ανκεκτικά ςτθν παπαΐνθ, (δεν καταςτζλλονται από τα 

ζνηυμα φυςίνθ και παπαΐνθ) αλλά μετουςιϊνονται (καταςτζλλονται) με επεξεργαςία με 

DTT [34]. Για να γίνει διάκριςθ του αντι-LW από το αντι- D τα ερυκροκφτταρα πρζπει να 

υποβάλλονται ςε επεξεργαςία με DTT, (μετουςιϊνει τα αντιγόνα LW αλλά όχι τα Rh) και ο 
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ζλεγχοσ να γίνεται με ερυκρά ομφαλίου λϊρου τα οποία παρουςιάηουν υψθλι ζκφραςθ 

των αντιγόνων LW [70].  

Τα αντιγόνα LW εκφράηονται ςε υψθλότερεσ εντάςεισ ςε D(+) ερυκροκφτταρα ςε ςχζςθ με 

τα D(-), γεγονόσ που μπορεί να οδθγιςει ςε ψευδι ταυτοποίθςθ του αντι-D [71].   

 

3. ΑΛΛΑ ΑΝΣΙΓΟΝΙΚΑ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΑ 

I. ΑΝΣΙΓΟΝΑ ΣΟΤ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΟ΢ KELL  

H γλυκοπρωτεΐνθ που φζρει αντιγόνα του ςυςτιματοσ Kell (CD238) κωδικοποιείται από 

γονίδιο ςτο χρωμόςωμα 7 (7q33) [72].  Ζχει μοριακό βάροσ 93kDa και περιλαμβάνει 732 

αμινοξζα. Ρρόκειται για μια μεμβρανικι πρωτεΐνθ τφπου ΙΙ με το αμινοτελικό τθσ άκρο ςτο 

κυτοςόλιο, μια απλι διαμεμβρανικι περιοχι και ζνα μεγάλο εξωκυτταρικό καρβοξυτελικό 

άκρο 665 αμινοξζων. Θ εξωκυτταρικι περιοχι περιζχει 15 κατάλοιπα κυςτεΐνθσ, 

υποδθλϊνοντασ ότι αυτό το τμιμα του μορίου είναι καλά πτυχωμζνο. Ζνα από αυτά τα 

κατάλοιπα (Cys72) ςχθματίηει διςουλφιδικό δεςμό με τθν πρωτεΐνθ Χk. Oι μοριακζσ βάςεισ 

των περιςςότερων αντιγόνων του ςυςτιματοσ Kell είναι γνωςτζσ και όλεσ προκφπτουν από 

υποκαταςτάςεισ ενόσ αμινοξζοσ. Οι φαινότυποι Κο και Κmod προκφπτουν από μια ποικιλία 

διατάξεων των αδρανοποιθτικϊν μεταλλάξεων ςτο γονίδιο ΚΕL [73].  

To ςφςτθμα των ομάδων Kell περιγράφθκε το 1946 με κυριότερα αντιγόνα τα Κ(Kell) και 

k(Cellano)  και επίςθσ τα αντικετικά αντιγόνα Kpa/Kpb και Jsa/Jsb. Το αντιγόνο Κx φαίνεται 

ότι είναι θ πρόδρομθ ουςία του ςυςτιματοσ Kell. To αντιγόνο Κx βρίςκεται ςε ίχνθ, ςτα 

ερυκρά αιμοςφαίρια, ςτθν περίπτωςθ που το ςφςτθμα Kell εκφράηεται με τα αντιγόνα Kk 

Kpa, Kpb,  Jsa, Jsb. 

Αντίκετα όταν ο φαινότυποσ είναι Κο, δθλαδι δεν αναπτφςςονται τα προαναφερκζντα 

αντιγόνα του ςυςτιματοσ Kell, τότε ςτα ερυκρά υπάρχει μόνο το αντιγόνο Κx [74]. 

Ρεριγράφονται ςπάνιεσ περιπτϊςεισ απουςίασ του Κx από τα ερυκρά αιμοςφαίρια που 

ςυνοδεφονται από διαταραχι τθσ μεμβράνθσ των ερυκρϊν. Τα ερυκρά αυτά ζχουν τον 

φαινότυπο McLeon  (K-kw, Kpa-bw, Jsa-bw) [75]. Θ απουςία του αντιγόνου Κx από τα λευκά 

αιμοςφαίρια (όπου επίςθσ υπάρχει το ςφςτθμα Kell), ςυνοδεφεται από αδυναμία των 

κοκκιοκυττάρων να κινθτοποιιςουν ζνηυμα αναγκαία για τθ φαγοκυττάρωςθ με 

αποτζλεςμα τθν παρουςία πακολογικισ κατάςταςθσ που ονομάηεται χρόνια 

κοκκιωματϊδθσ νόςοσ. 
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Θ νζα ονοματολογία του ςυςτιματοσ Kell ζχει ωσ εξισ: Κ1, Κ2, Κ3, Κ4, Κ6, και Κ7 και 

αντιςτοιχεί ςτα K, k, Kpa, Kpb, Jsa, Jsb. Το Κ5 αντιςτοιχεί ςτο Κu το αντιγόνο που κεωρείται 

ότι εντοπίηεται από το αντίςωμα που προκαλείται από άτομα Κο *K-,k-, Kp(a-b-)]. 

Επίςθσ ζχουν περιγραφεί και τρία παρα-Kell αντιγόνα: Boc, Sgro, και San. 

Τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Kell είναι πλιρωσ ανεπτυγμζνα κατά τθ γζννθςθ και 

εκφράηονται ςτα εμβρυικά RBCs ιδθ από τθ 10θ-11θ εβδομάδα κφθςθσ [76]. 

Εκφράηονται 3000-6000 μόρια αντίγραφα/ερυκροκφτταρο. Αναλυτικότερα ο αρικμόσ των 

κζςεων Κ ςε ερυκρά κφτταρα KK είναι 4000-6100 και ςε κφτταρα Κκ 2500-3500 [73].  

Ραρά τθ χαμθλι του ςυγκζντρωςθ ςτα ερυκρά το αντιγόνο Κ είναι ιςχυρά ανοςογόνο (2ο 

μετά το αντι-D) ςε ότι αφορά τθν παραγωγι αντιςωμάτων [11,77].  Ρρζπει να αποφεφγεται 

ςυςτθματικά θ μετάγγιςθ Kell(+) ερυκρϊν ςε άτομα ομοηυγϊτεσ k (Cellano). 

Αντιδραςτιρια ςουλφυδρυλίου όπωσ το 2-αμινοαικυλιςοκειοουρόνιο 

βρωμιοφχο (AET) ι δικειοκρεϊτόλθ (DTT) μπορεί να χρθςιμοποιθκεί για να αποδυναμϊςει 

ι να καταςτρζψει τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Kell [78].  

 

Πίνακασ 3. ΢υχνότθτα των αντιγόνων & φαινοτφπων Κell ςτον πλθκυςμό 

Frequency of Kell antigens  ~100%: k, Kpb, Ku, Jsb, K11, K12, K13, K14, K18, K19, Km, K22, 
K26, K27 
K antigen: 2% in Blacks, 9% in Caucasians, up to 25% in Arabs 
~2%: Kpa, U1a 
~0.01%: Jsa (0.01% in Caucasians, 20% in Blacks), Kpc, K23 
Others: K17 (~0.3%), K24 (rare), VLAN (rare), K16 (unknown)  

 

Frequency of Kell 

phenotypes  

K-k+ in 91% Caucasians and 98% Blacks 
K+k- in 0.2% Caucasians and is rare in Blacks 
K+k+ in 8.8% Caucasians and 2% Blacks 
Kp (a-b+) in 97.7% Caucasians and 100% Blacks 
Js (a-b+) in 100% Caucasians and 80% Blacks   

 

                                                            L. Dean.The Kell blood group. Blood Groups and Red Cell Antigen 2005(8) 

 

Αντιςϊματα για τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Kell  

Δεδομζνου ότι το αντιγόνο Κell είναι ιςχυρά ανοςογόνο ςυχνά ανευρίςκεται ςτον ορό 

μεταγγιςμζνων ατόμων αντίςωμα αντι-Κ το οποίο είναι IgG, και είναι το ςυνθκζςτερο 

αντίςωμα μετά το  ςφςτθμα Rh [11,,34]. 

To αντίςωμα Kell (αντι-Kell) είναι αιτία πολλϊν αιμολυτικϊν αντιδράςεων άμεςων και 

επιβραδυνόμενων αλλά και αιτία αιμολυτικισ νόςου του νεογνοφ. Το αντίςωμα Cellano 
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(αντι-k) ζχει κλινικά και ορολογικά χαρακτθριςτικά όμοια με αυτά του αντι-Κ αλλά 

αναπτφςςεται πολφ πιο ςπάνια δεδομζνου ότι ςε πλθκυςμό  500 ατόμων μόνο το ζνα 

άτομο ςτερείται το αντιγόνο k. Ππωσ είναι φυςικό όταν αναπτυχκεί αυτό το αντίςωμα είναι 

εξαιρετικά δφςκολο να βρεκοφν τα κατάλλθλα Cellano αρνθτικά ερυκρά για μετάγγιςθ. 

Τα αντι-Kpa, αντι-Kpb, αντι- Jsa, αντι- Jsb είναι λιγότερο ςυχνά από το αντι- Κell αλλά ζχουν 

παρόμοια ορολογικά χαρακτθριςτικά. Θ ςπανιότθτα ανάπτυξθσ αυτϊν των αντιςωμάτων 

ειδικά των αντι-k, αντι-Κpb, και αντι-Jsb οφείλεται ςτθ χαμθλι αντιγονικότθτα των 

αντίςτοιχων αντιγόνων. Το αντι-Κu αναπτφςςεται κατόπιν ανοςοποίθςθσ των Κο ατόμων.  

Το αντι-Κ και πολφ ςπανιότερα το αντι-k μπορεί να προκαλζςει ςοβαρζσ αιμολυτικζσ 

αντιδράςεισ, και ςοβαρι HDFN [11]. Tα αντι-Jsa και αντι-Jsb είναι γνωςτό ότι προκαλοφν 

DHTR. Το αντι-Kpa, και πολφ πιο ςπάνια τα αντι-Kpb και αντι-Jsb, ζχουν προκαλζςει ςοβαρι 

HDN. Αντιςϊματα του ςυςτιματοσ Kell, ιδιαίτερα αντι-Kpb, μπορεί να βρεκοφν ωσ 

αυτοαντιςϊματα ςε αυτοάνοςθ αιμολυτικι αναιμία [73].   

Tα αντιςϊματα Κ ανιχνεφονται ςε διάςτθμα μεγαλφτερο των 5 ετϊν μετά τθν 

ευαιςκθτοποίθςθ από το αντιγόνο [79]. 

 

II. ΑΝΣΙΓΟΝΑ ΣΟΤ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΟ΢ DUFFY  

To ςφςτθμα των ομάδων Duffy περιγράφθκε από τουσ Cutbush & Chanazin το 1950. 

Ρεριλαμβάνει πζντε αντιγόνα που βρίςκονται ςε μια γλυκοπρωτεΐνθ που κωδικοποιείται 

από το γονίδιο Duffy (DARK), θ οποία αποτελείται από δφο εξϊνια, με το εξϊνιο 1 να 

κωδικοποιεί μόνο τα πρϊτα επτά αμινοξζα τθσ γλυκοπρωτεΐνθσ Duffy. To  DARK βρίςκεται 

ςτθν περιοχι (γενετικό τόπο) 1q23.2 [5]. 

Fya(Fy1) Fyb(Fy2): Στουσ λευκοφσ και ςτουσ Αςιάτεσ ο πολυμορφιςμόσ Duffy αποτελείται 

από δφο αντιγόνα Fya και Fyb, που οδθγοφν ςε τρεισ φαινότυπουσ Fya(a+b-), Fy(a+b+), και 

Fy(a-b+). Τα Fya και Fyb αλλθλόμορφα αντιπροςωπεφουν ζνα SNP ςτο εξϊνιο 2 του DARK, 

που κωδικοποιεί τα Gly42 και Asp42 αντίςτοιχα, ςτθν αμινοτελικι εξωκυτταρικι περιοχι 

τθσ γλυκοπρωτεΐνθσ. Τα Fya και Fyb είναι πολφ ευαίςκθτα ςτα περιςςότερα πρωτεολυτικά 

ζνηυμα, ςυμπεριλαμβανομζνθσ τθσ παπαΐνθσ φυςίνθσ και βρωμελαΐνθσ, αλλά δεν 

καταςτρζφονται από κρυψίνθ [80].  

Το Fy που είναι ζνα τρίτο αλλθλόμορφο, δεν παράγει γλυκοπρωτεΐνθ Duffy ςυνεπϊσ δεν 

παράγει Fya ι Fyb και ζχει μεγάλθ ςυχνότθτα μεταξφ των μαφρων. Στθ Δυτικι Αφρικι 
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απαντάται ςε ποςοςτό άνω του 90%, ενϊ ςτθν Ευρϊπθ είναι μόνο 3%. Επίςθσ ο 

φαινότυποσ Fy(a-b-) ανευρίςκεται ςτθν Υεμζνθ, και ςε μεγάλθ ςυχνότθτα ςτθν Ιαπωνία και 

Κορζα. 

Fy3, Fy4, Fy5 και Fy6: Ρολφ ςπάνια μθ Αφρικανοί με Fy(a-b-) ερυκροκφτταρα είναι ομόηυγοι 

για απενεργοποιθτικζσ μεταλλάξεισ ςτα γονίδια DARK. Αυτά τα άτομα δεν ζχουν 

γλυκοπρωτεΐνθ Duffy ςτα ερυκρά τουσ και δεν κα ιταν αναμενόμενο να τθν ζχουν ςε 

οποιουςδιποτε άλλουσ ιςτοφσ. Το Fy5 επίςθσ απουςιάηει από τα κφτταρα του Fy(a-b-) 

φαινοτφπου, αλλά ςε αντίκεςθ με τα Fy3, Fy5 λείπει από τα κφτταρα του φαινοτφπου Rh 

null [80].   

Το αντιγόνο Fy5 φαίνεται να ορίηεται από τθν αλλθλεπίδραςθ των  γονιδίων Duffy και Rh. 

Το αντιγόνο Fy6 ζχει περιγραφεί μόνο από μονοκλωνικά αντιςϊματα ποντικοφ και δεν 

υπάρχει ςτα ερυκρά κφτταρα που είναι Fy (a-b-) και Fy: -3, -5 [77]. Τα αντιγόνα Fya, Fyb και 

Fy6 εντοπίηονται ςτο Ν-τελικό άκρο τθσ γλυκοπρωτεΐνθσ Duffy και είναι ευαίςκθτα ςτθν 

μετουςίωςθ από πρωτεάςεσ όπωσ θ φυςίνθ, θ παπαΐνθ και θ α-χυμοκρυψίνθ, ςε αντίκεςθ 

με τα Fy3 Fy4,Fy5 που δεν καταςτρζφονται από τθν παπαΐνθ [73]. 

Τα αντιγόνα Fy επιδεικνφουν το ϋϋφαινόμενο δόςθσϋϋ κατά το οποίο άτομα ομόηυγα για ζνα 

αλλθλόμορφο ζχουν περιςςότερα αντιγόνα ςτα ερυκροκφτταρα τουσ από άτομα ετερόηυγα 

γι’ αυτό το αλλθλόμορφο. 

Θ πρωτεΐνθ Duffy είναι υποδοχζασ για το πλαςμϊδιο τθσ ελονοςίασ [81]. Οι λοιμϊξεισ από 

το Plasmodium vivax είναι ςπάνιεσ ςτθν υποςαχάρια Αφρικι λόγω τθσ απουςίασ του 

αντιγόνου Duffy, του μοναδικοφ γνωςτοφ ερυκροκυτταρικοφ υποδοχζα για τον προςδζτθ 

ειςβολισ του μεροηοΐτθ του πλαςμωδίου, Duffy binding protein 1 (DBP1). Πμωσ ζχουν 

καταγραφεί και λοιμϊξεισ για Duffy αρνθτικά άτομα ςτθν Αφρικι, υποδθλϊνοντασ ότι το P. 

Vivax ίςωσ να χρθςιμοποιεί και άλλουσ προςδζτεσ εκτόσ τθσ DBP1 για να ειςβάλλει ςε 

αρνθτικά κατά Duffy υποδοχζα ερυκροκφτταρα μζςω άλλων υποδοχζων [82]. Τα 

παραπάνω δεν αφοροφν το Plasmodium falciparum τθσ ελονοςίασ που προςβάλλει 

ανεξάρτθτα του Fy φαινότυπου. Θεωρείται ότι κάποιο προςτατευτικό ρόλο για το 

Plasmodium falciparum παίηει θ αιμοςφαιρίνθ S(HbS).  Τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Duffy 

είναι καλϊσ ανεπτυγμζνα ςτα βρζφθ.  
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 Πίνακασ 4. ΢υχνότθτα  αντιγόνων & φαινοτφπων Duffy ςτον πλθκυςμό 

Frequency of Duffy 

antigens  

Fya: 66% Caucasians, 10% Blacks, 99% Asians 

Fyb: 83% Caucasians, 23% Blacks, 18.5% Asians 

Fy3: 100% Caucasians, 32% Blacks, 99.9% Asians  

Frequency of Duffy 

phenotypes  

The Duffy null phenotype, Fy(a-b-), is very rare in Caucasians but 

is found in 68% of Blacks 

Fy(a+b+): 49% Caucasians, 1% Blacks, 9% Chinese  

Fy(a-b+): 34% Caucasians, 22% Blacks, <1% Chinese 

Fy(a+b-): 17% Caucasians, 9% Blacks, 91% Chinese 

                                          L. Dean. The Duffy blood group.Blood Groups and Red Cell Antigen 2005(9) 

 

Αντιςϊματα για τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Duffy 

Tα αντιςϊματα Fya και Fyb ςχετίηονται με αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ και αιμολυτικι 

αντίδραςθ μετά μετάγγιςθ. Το ςυχνότερο αντίςωμα και το πιο δραςτικό είναι το Fya ενϊ το 

Fyb είναι ςπανιότερο και πιο ιπιο. 

Τα περιςςότερα από τα ζνηυμα που χρθςιμοποιοφνται για τισ ορολογικζσ δοκιμαςίεσ 

καταςτρζφουν τουσ αντιγονικοφσ κακοριςτζσ του ςυςτιματοσ. Ζτςι τα αντιςϊματα Fya και 

Fyb ςυνικωσ δίνουν αρνθτικά αποτελζςματα όταν χρθςιμοποιοφνται μζκοδοι ελζγχου 

αντιςωμάτων που περιλαμβάνουν ζνηυμα [73]. Επίςθσ εκτόσ των παραπάνω ζχουν 

περιγραφεί τα αντιςϊματα Fy3, Fy4, και Fy5 και Fy6 τα οποία είναι εξαιρετικά ςπάνια.. Το 

αντι-Fy3 είναι ζνα αντίςωμα που αντιδρά με όλα τα ερυκροκφτταρα εκτόσ από αυτά με 

Fy(a-b-) φαινότυπο. Σε αντίκεςθ με τα Fya και Fyb, το Fy3 είναι ανκεκτικό ςτισ πρωτεάςεσ. 

Το αντι-Fy4 φαίνεται να αντιδρά με τα ερυκρά αιμοςφαίρια των ατόμων με το ςιωπθλό 

αλλθλόμορφο Fy. Το αντίςωμα Fy5, καταδεικνφει πικανι ςυγγζνεια μεταξφ των 

ςυςτθμάτων Rhesus και Duffy τα γονίδια των οποίων πρζπει να ςθμειωκεί ότι βρίςκονται 

ςτο ίδιο χρωμόςωμα. To αντι-Fy5 βρζκθκε μόνο ςε άτομα με πολλαπλζσ μεταγγίςεισ από 

τθν αφρικανικι εκνότθτα. Το αντι-Fy6 ιταν το ςφμβολο που δόκθκε ςε ζνα μονοκλωνικό 

αντίςωμα που ζδωςε ορολογικζσ αντιδράςεισ παρόμοιεσ με του αντι-Fy3 [80].  

To αντι-Fy6 είναι ζνα μονοκλωνικό αντίςωμα ποντικοφ που περιγράφει ζνα αντιγόνο 

υψθλισ ςυχνότθτασ ςτθν ίδια περιοχι με τα Fya και Fyb. Το αντίςωμα αντιδρά με όλα τα 

ερυκροκφτταρα Fy (a +) και / ι Fy (b +), δεν αντιδρά με  Fy (a-b-), ερυκροκφτταρα [77]. 
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Tα αντιςϊματα Fya ανιχνεφονται ςε διάςτθμα μεγαλφτερο των 5 ετϊν μετά τθν 

ευαιςκθτοποίθςθ από το αντιγόνο [79]. 

 

III. ΑΝΣΙΓΟΝΑ ΣΟΤ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΟ΢ KIDD 

Το ςφςτθμα Kidd περιλαμβάνει τρία αντιγόνα που βρίςκονται ςε μία γλυκοπρωτεΐνθ με 10 

περιοχζσ που επεκτείνονται ςτθ μεμβράνθ, κυτταροπλαςματικά Ν- και C- τελικά άκρα, και 

μία κζςθ εξωκυτταρικισ Ν- γλυκοηυλίωςθσ [80]. Λειτουργοφν ωσ μεταφορείσ ουρίασ ςε 

ενδοκθλιακά κφτταρα του νεφροφ [83].   

Το γονίδιο Kidd (SLC14A1) περιζχει 11 εξϊνια, με τα εξϊνια 4 ζωσ 11 να κωδικοποιοφν τθν 

ϊριμθ πρωτεΐνθ και βρίςκεται ςτο χρωμόςωμα 18q12.3 [5, 84]. Το ςφςτθμα Kidd 

ανακαλφφκθκε το 1951 και αποτελείται από 2 αντικετικά αντιγόνα, Jka και Jkb, μαηί με ζνα 

τρίτο  Jk3. Το αντιγόνο Jk3 εκφράηεται ςε όλα τα άτομα εκτόσ από αυτά με τον ςπάνιο 

φαινότυπο Kidd-null. ‘Ζτςι απαντϊνται τζςςερισ φαινότυποι Kidd: Jk (a + b-), Jk (a-b +), Jk (a 

+ b +) και Jk (a-b-). 

Τα αντιγόνα Jka(JK1) και Jkb(JK2) είναι τα προϊόντα των αλλθλόμορφων που 

αντιπροςωπεφουν τα Αsp280 και Asn280 ςτον τζταρτο εξωτερικό βρόχο τθσ 

γλυκοπρωτεΐνθσ Kidd. Ζχουν παρόμοιο επιπολαςμό ςε λευκοφσ και Αςιάτεσ αλλά θ 

παρουςία του αντιγόνου Jka είναι πιο ςυχνι από το Jkb ςτθ μαφρθ φυλι. Τα αντιγόνα Kidd 

είναι ανκεκτικά ςε πρωτεολυτικά ζνηυμα όπωσ  θ παπαΐνθ και θ φυςίνθ. 

Ο φαινότυποσ null Jk(a-b-) Jk:-3, ςυνικωσ προκφπτει από ομοηυγωτία για ζνα ςιωπθλό 

γονίδιο ςτον τόπο Jk. Αν και είναι πολφ ςπάνιοσ ςτουσ περιςςότερουσ πλθκυςμοφσ, ο 

φαινότυποσ null είναι ςχετικά κοινόσ ςτα άτομα πολυνθςιακισ καταγωγισ με ςυχνότθτα 

περίπου 1/400. Το πολυνθςιακό αλλθλόμορφο null περιζχει μια μετάλλαξθ κζςθσ 

ματίςματοσ ςτο ιντρόνιο 5, με αποτζλεςμα τθν απϊλεια του εξϊνιου 6 από το mRNA. Στουσ 

Φιλανδοφσ όπου το Jk (a-b-) είναι λιγότερο ςπάνιο από ότι ςε άλλουσ Ευρωπαίουσ θ 

υπεφκυνθ μετάλλαξθ κωδικοποιεί μια υποκατάςταςθ Ser291Pro. Tα ανοςοποιθμζνα άτομα 

με φαινότυπο Jk(a-b-) μπορεί να παράγουν αντι-Jk3. Μια εξαιρετικά ςπάνια μορφι του 

φαινοτφπου Jk(a-b-) βρζκθκε ςε μελζτθ ςε ιαπωνικό πλθκυςμό από τθν ετεροηυγωτία για 

ζναν κυρίαρχο αναςτολζα In(Jk) ςε αναλογία με τον κυρίαρχο αναςτολζα Ιn(Lu) των 

Lutheran και άλλων αντιγόνων. Ρολφ αςκενισ ζκφραςθ του Jka και /ι Jkb μπορεί να 

ανιχνευκεί ςε ερυκρά In(Jk) με δοκιμαςίεσ προςρόφθςθσ/ζκλουςθσ [80]. 
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Τα αντιγόνα Kidd είναι λιγότερο αντιγονικά ςε ςφγκριςθ με τα Rh και Kell. Ενοχοποιοφνται 

κυρίωσ για πρόκλθςθ επιβραδυνόμενων αιμολυτικϊν αντιδράςεων εξαιτίασ τθσ ιςχυρισ 

αναμνθςτικισ απόκριςθσ από αντιςϊματα Kidd. Αυτό οφείλεται ςτο γεγονόσ ότι τα 

λεμφοκφτταρα μνιμθσ που παράγονται κατά τθν πρϊτθ αντιγονικι ζκκεςθ εκκζτουν μια 

αυξθμζνθ ανταπόκριςθ αντιςϊματοσ ςε επακόλουκθ ζκκεςθ  ςτο ίδιο αντιγόνο [85]. Ο 

φαινότυποσ Kidd-null που είναι εξαιρετικά ςπάνιοσ ςτισ περιςςότερεσ εκνικότθτεσ είναι 

κλινικά ςθμαντικόσ λόγω τθσ ικανότθτασ εκείνων με φαινότυπο Kidd-null να παράγουν 

αντιςϊματα κατευκυνόμενα κατά του αντιγόνου Jk3 [86]. Tα Kidd αντιγόνα είναι 

ανεπτυγμζνα κατά τθ γζννθςθ. 

        

Πίνακασ 5. ΢υχνότθτα των αντιγόνων & φαινότυπων Kidd ςτον  πλθκυςμό 

Frequency of Kidd antigens  Jk
a
: 77% Caucasians, 92% Blacks, and 73% Asians 

Jk
b
: 74% Caucasians, 49% Blacks, and 76% Asians 

Jk3: 100% in most populations, >99% in Polynesians   

Frequency of Kidd 

phenotypes  

Jk(a+b+): 50% Caucasians, 41% Blacks, 49% Asians  

Jk(a+b-): 26% Caucasians, 51% Blacks, 23% Asians 

Jk(a-b+): 23% Caucasians, 8% Blacks, 27% Asians 

JK(a-b-): Rare in most populations, found in 0.9% 

Polynesians 

                                                     L. Dean.The Kidd blood group. Blood Groups and Red Cell Antigen 2005(10) 

   

Αντιςϊματα για τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Κidd 

Το αντι-Jka (ανακαλφφκθκε το 1951) και το αντι-Jkb (ανακαλφφκθκε   το 1953) είναι 

αντιςϊματα που προκαλοφν ςυνικωσ ιπια αιμολυτικι νόςο ςτα νεογνά [87] και είναι 

ςυνικωσ τφπου IgG1 και IgG3. Τόςο το Jka όςο και το Jkb αντιδροφν καλφτερα με τθν 

ζμμεςθ δοκιμαςία Coombs αλλά μερικά αντιςϊματα αντιδροφν και ςε εναιϊρθμα 

φυςιολογικοφ οροφ. Συχνά θ ανίχνευςι τουσ είναι δφςκολθ  διότι παρουςιάηουν αςκενι 

αντίδραςθ και γιατί ανιχνεφονται εμμζςωσ διαμζςου τθσ ςφνδεςθσ με το ςυμπλιρωμα 

(κίνδυνοσ ενδοαγγειακισ αιμόλυςθσ). Γενικά μπορεί να είναι απαραίτθτθ θ ανίχνευςι τουσ 

με ερυκρά επεξεργαςμζνα με ζνηυμο. Tα αντι-Jka και Jkb ανιχνεφονται κατά κφριο λόγο ςε 

αςκενείσ που εξετάηονται ςε διάςτθμα εντόσ 3 μθνϊν από τθν ευαιςκθτοποίθςθ από το 

αντιγόνο [79]. Ρερίπου το 50% των Jka και Jkb αντιςωμάτων δεςμεφουν το ςυμπλιρωμα 

και προκαλοφν ενδοαγγειακι αιμόλυςθ.  
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Τα αλλοαντιςϊματα Kidd ζχουν τθν ικανότθτα να προκαλοφν ςοβαρι οξεία αιμολυτικι 

αντίδραςθ (AHTR) και επιβραδυνόμενθ αιμολυτικι αντίδραςθ μετά  μετάγγιςθ (DHTR) [88]. 

Αναφζρεται ότι πάνω από το ζνα τρίτο των DHTR προκαλοφνται από το αντι-Jka [85]. Τα 

αντιςϊματα Kidd επιδεικνφουν επίςθσ το φαινόμενο δόςθσ. Συνικωσ ςυνυπάρχουν και με 

άλλα αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα. 

 

IV. ΑΝΣΙΓΟΝΑ ΣΟΤ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΟ΢ MNS   

To ςφςτθμα ΜΝ είναι το δεφτερο μετά το ΑΒΟ ςφςτθμα ομάδων αίματοσ που 

ανακαλφφκθκε το 1927 ενϊ τα αντιγόνα S και s περιγράφθκαν το 1947 και 1951 αντίςτοιχα. 

Το ΜΝS είναι ζνα εξαιρετικά πολφπλοκο ςφςτθμα ομάδων αίματοσ που αποτελείται από 46 

αντιγόνα, με τα αντιγόνα ΜΝSs και U να είναι τα πιο ςθμαντικά αντιγόνα του ςυςτιματοσ 

MNS ςε ςχζςθ με τθ μεταγγιςιοκεραπεία [77]. Ππωσ και με το ςφςτθμα Rh, μεγάλο μζροσ 

τθσ πολυπλοκότθτασ προκφπτει από αναςυνδυαςμό μεταξφ ςτενά ςυνδεδεμζνων 

ομόλογων γονιδίων. Τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ ΜΝS βρίςκονται ςτθ μία ι και ςτισ δφο 

γλυκοπρωτεΐνεσ: γλυκοφορίνθ Α (GPA, CD235A) και γλυκοφορίνθ Β[11]  (GPB, CD235B). Τα 

αντιγόνα Μ και Ν βρίςκονται ςτθ γλυκοφορίνθ Α (glycophorin A- GPA) ι α-γλυκοπρωτεΐνθ 

και τα αντιγόνα S,s και U εντοπίηονται ςτθ γλυκοφορίνθ Β (glycophorin Β- GPΒ) ι δ- 

γλυκοπρωτεΐνθ [89,90]. Κάκε γλυκοπρωτεΐνθ διαπερνά τθ μεμβράνθ μία φορά με ζνα 

εξωτερικό Ν-τελικό άκρο (GPA, 72 αμινοξζα; GPB, 44 αμινοξζα) και ζνα C-τελικό 

κυτταροπλαςματικό άκρο (GPA, 36, GPB, 8). Oι εξωκυτταρικζσ περιοχζσ και των δφο μορίων 

ζχουν πολλζσ Ο-γλυκάνεσ πλοφςιεσ ςε ςιαλικό οξφ. Θ GPA είναι Ν-γλυκοηυλιωμζνθ ςτθν 

αςπαραγίνθ-45 (26 ςε φυςικι πρωτεΐνθ), ενϊ θ GPB δεν είναι Ν-γλυκοηυλιωμζνθ. Θ μακρά 

κυτοςολικι ουρά τθσ GPA αλλθλοεπιδρά με τον κυτταροςκελετό. Θ GPA ζχει περίπου 106 

αντίγραφα ανά ερυκροκφτταρο αλλά θ GPB ζχει περίπου 200.000 αντίγραφα ανά 

ερυκροκφτταρο [80]. Θ GPB είναι μικρότερθ γλυκοπρωτεΐνθ και φζρει τα αντιγόνα S, s, και 

U. Θ  GPB που εκφράηει το αντιγόνο S ζχει μεκειονίνθ ςτθ κζςθ 29, ενϊ θ GPB που φζρει το 

αντιγόνο s ζχει κρεονίνθ ςτθν ίδια κζςθ. Στο αμινοτελικό άκρο τθσ  GPB υπάρχει ζνα τμιμα 

από 26 αμινοξζα, τα οποία ζχουν ταυτόςθμθ αλλθλουχία με το αμινοτελικό άκρο τθσ GPAN. 

Αυτό είναι υπεφκυνο για ζνα Ν αντιγόνο ςε όλα τα ερυκρά που ζχουν φυςιολογικοφσ ΜΝSs 

τφπουσ. Ερυκρά που ςτεροφνται τθν GPB χάνουν όχι μόνο τα Ss και U αντιγόνα, αλλά και τα 

Ν.  
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Πίνακασ 6.  ΢υχνότθτα των αντιγόνων & φαινοτφπων ΜΝSs U ςτον πλθκυςμό 

Frequency of MNS 

antigens (%)  

M: 78% Caucasians, 74% Blacks 

N: 72% Caucasians, 75% Blacks 

S: 55% Caucasians, 31% Blacks 

s: 89% Caucasians, 93% Blacks  

Frequency of MNS 

phenotypes (%)  

M+N+S-s+: 22% Caucasians, 33% Blacks 

M+N+S+s+: 24% Caucasians, 13% Blacks 

M-N+S-s+: 15% Caucasians, 19% Blacks 

M+N-S+s+: 14% Caucasians, 7% Blacks 

M+N-S-s+: 8% Caucasians, 16% Blacks 

M-N+S+s+: 6% Caucasians, 5% Blacks 

M+N-S+s: 6% Caucasians, 2% Blacks 

Less common phenotypes are M+N+S+s- (4% Caucasians, 2% 

Blacks) and M-N+S+s- (1% Caucasians, 2% Blacks). 

The phenotypes M+N-S-s-, M+N+S-s-, and M-N+S-s- are rare in 

Caucasians but are found in ~0.5% of Blacks 

     S+s-U+ 11% Caucasians   3% Blacks  
     S+s+U+ 44% Caucasians   28% Blacks 
     S-s+U+ 45% Caucasians   69% Blacks 
     S-s-U- 0% Caucasians    <1% Blacks 

                                            1. L. Dean.The MNS blood group. Blood Groups and Red Cell Antigen 2005(12) 

                                            2.Other Blood Groups.AABB 2005;15:335-338  

 

Αντιςϊματα για τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ ΜΝS 

Τα αντιςϊματα Μ και Ν δρουν ςυνικωσ ςε χαμθλζσ κερμοκραςίεσ και γι’ αυτό δεν ζχουν 

κλινικι ςθμαςία [11]. Τα αντι-Μ ανευρίςκονται ςυχνά ςτον ορό ατόμων χωρίσ να ζχει 

προθγθκεί μετάγγιςθ αίματοσ. Είναι κυρίωσ IgM, αλλά και IgG, και προκαλοφν ςυγκόλλθςθ 

ςε εναιϊρθμα φυςιολογικοφ οροφ ςε κερμοκραςία δωματίου. Επειδι τα αντιγόνα Μ 

βρίςκονται ςε μεγάλθ πυκνότθτα πάνω ςτθν επιφάνεια των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων μπορεί 

να προκλθκεί ςυγκόλλθςθ ςε εναιϊρθμα φυςιολογικοφ οροφ όπωσ αυτό γίνεται και με τα 

αντιςϊματα του ςυςτιματοσ ΑΒΟ. Είναι ψυχρά αλλά ζχουν ςυνικωσ μεγάλο κερμικό 

εφροσ από 4-37 0 C και είναι κλινικά ςθμαντικά όταν δρουν ςτουσ 37 0 C [91].    

Τα αντιςϊματα Μ και Ν δεν αντιδροφν με ερυκρά επεξεργαςμζνα με ζνηυμο (τα 

πρωτεολυτικά ζνηυμα αποςποφν τισ ςιαλογλυκοπρωτεΐνεσ τθσ μεμβράνθσ του ερυκροφ και 

εξαφανίηουν τθν αντίδραςθ των αντι-Μ και αντι-Ν με τα αντίςτοιχα αντιγόνα) [80]. Τα 

αντιςϊματα Μ και Ν ςπάνια προκαλοφν αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ [11] ςε αντίκεςθ με 
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τα SsU που εκτόσ από HDFN μπορεί να προκαλζςουν αιμολυτικι αντίδραςθ μετά μετάγγιςθ 

[92,93].  

 

V. ΑΝΣΙΓΟΝΑ ΣΟΤ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΟ΢ LUTHERAN  

Το ςφςτθμα Lutheran ανακαλφφκθκε το 1946 από τουσ Gallender και Race. Είναι ζνα 

πολφπλοκο ςφςτθμα που περιλαμβάνει 20 αντιγόνα, ςυμπεριλαμβανομζνων τεςςάρων 

αντικετικϊν ηευγϊν: Lua /Lub (His77Arg), Lu6 / Lu9 (Ser275Phe), Lu8 /Lu14, (Met204Lys) και 

Aua / Aub (Thr529Ala) [94]. 

Εδράηουν ςτο γονίδιο 19q 12- q13 [11]  ςε ςτενι ςφνδεςθ με το γονίδιο Se. 

Τα άλλα αντιγόνα Lutheran είναι υψθλισ ςυχνότθτασ ςε όλουσ τουσ πλθκυςμοφσ που 

ελζγχκθκαν. Το Lua (LU1) ζχει ςυχνότθτα  περίπου 8% ςτουσ Ευρωπαίουσ και ςτουσ 

Αφρικανοφσ, αλλά είναι ςπάνιο αλλοφ. Το αντικετικό αντιγόνο, Lub (LU2), είναι κοινό.  Ζνασ 

άλλοσ πολυμορφιςμόσ τα Aua (LU18) και Aub (LU19) ζχουν ςυχνότθτα περίπου 80% και 

50%, αντίςτοιχα, ςτουσ λευκοφσ. Τα αντιγόνα Lutheran καταςτρζφονται μετά από 

επεξεργαςία των ερυκρϊν με κρυψίνθ ενϊ ελαχιςτοποιείται θ αντίδραςι τουσ  μετά από 

επεξεργαςία με  παπαΐνθ και φυςίνθ. Τα αντιγόνα Lutheran βρίςκονται ςε ζνα ηεφγοσ 

γλυκοπρωτεϊνϊν μονισ διζλευςθσ, ζχουν πζντε εξωκυτταρικοφσ τομείσ IgSF και διαφζρουν 

από το μικοσ των κυτοπλαςμικϊν περιοχϊν τουσ. Οι Lutheran γλυκοπρωτεΐνεσ ςυνδζουν 

τθν εξωκυττάρια κεμζλια γλυκοπρωτεΐνθ λαμινίνθ και μποροφν να δρουν ωσ μόρια 

προςκόλλθςθσ [95].  Εμφανίηεται ο εξαιρετικά ςπάνιοσ φαινότυποσ Lu null από τθν 

ομοηυγωτία για τα ανενεργά γονίδια LU.18 και μπορεί να οφείλεται ςε 3 γενετικά 

υποςτρϊματα: α) Ομοηυγωτία για ζνα μθ παραγωγό Lutheran γονίδιο β) Ετεροηυγωτία για 

ζνα επικρατζσ γονίδιο που καταςτζλλει τθ λειτουργία του Lutheran γονιδίου γ) Ραρουςία 

ςε άνδρεσ ενόσ φυλοςφνδετου γονιδίου (ςτο Χ-χρωμόςωμα) που καταςτζλλει τθ 

λειτουργία του Lutheran γονιδίου. Τα ςυχνότερα αντιγόνα είναι τα Lua και τα Lub. 
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Πίνακασ 7. ΢υχνότθτα των  αντιγόνων και φαινότυπων Lutheran ςτον πλθκυςμό 

Αντιγόνα                Φαινότυποι            Γονότυποι            Συχνότθτα 

 Lua 3,5%              Lu(a+b+)                 Lua Lub                     6.8% 

 Lub 96,5%            Lu(a+b-)                  Lua Lua                  0,1% 

                                Lu(a-b+)                  Lub Lub               93.1% 

                                Lu(a-b-)                     Lu3                 πολφ ςπάνια 

                                          G. Daniels.Lutheran.Immunohematology 2009;25:152-159 

 

Αντιςϊματα για τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Lutheran 

Το  αντίςωμα  Lutheran ανακαλφφκθκε  όταν  ςτον  ορό  αςκενοφσ  που είχε μεταγγιςτεί 

πολλζσ φορζσ βρζκθκε άγνωςτο μζχρι τότε αντίςωμα. Το αντίςωμα ονομάςτθκε Lua. 

Αργότερα βρζκθκε το αντίςωμα αντι-Lub ςε άτομο που παρουςίαηε τον ςπάνιο γονότυπο 

Lua/Lua. Μετζπειτα  βρζκθκε και το αντίςωμα αντι- Lua και αντι-Lub (αντι-Lu3). 

Τα αντιςϊματα  Lua και Lub δεν ζχουν μεγάλθ κλινικι ςθμαςία, διότι δεν προκαλοφν 

αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ δεδομζνου ότι τα αντίςτοιχα αντιγόνα δεν είναι 

αναπτυγμζνα κατά τθ γζννθςθ [96]. Επίςθσ ςπάνια αναφζρονται περιπτϊςεισ 

επιβραδυνόμενθσ αιμολυτικισ αντίδραςθσ μετά μετάγγιςθ από αυτά τα αντιςϊματα [11]. 

Τα ςυγκεκριμζνα δθμιουργοφν μικροφ ι μετρίου μεγζκουσ χαλαρζσ ςυγκολλιςεισ μεταξφ 

ελεφκερων ερυκρϊν. 

Τα περιςςότερα Lutheran αντιςϊματα δεν αντιδροφν με τα ερυκρά κφτταρα που ζχουν 

υποςτεί επεξεργαςία με βρωμιοφχο 2-αμινοαικυλο-ιςοκειουρόνιο (ΑΕΤ) ι δικειοκρεϊτόλθ 

(DTT), τα οποία μειϊνουν τουσ διςουλφιδικοφσ δεςμοφσ τθσ ανοςοςφαιρίνθσ (IgSF) [97]. 

 

     VI.   ΑΝΣΙΓΟΝΑ  ΣΟΤ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΟ΢ CHIDO 

Αντιγόνα και αντιςϊματα   

Tα αντιγόνα Chido που ανικουν ςτθν κατθγορία των HTLA ( High-titer, Low-avidity) 

αντιςωμάτων ζχουν αναγνωριςτεί ωσ το 017 ςφςτθμα  ομάδων  αίματοσ ςτο ISBT. Tο 

γονίδιο εντοπίηεται ςτο χρωμόςωμα 6q21.3. Το αντιγόνο Chido (Cha) ανευρίςκεται ςε 

ποςοςτό 98% ςτουσ Καυκάςιουσ.  Tα αντιςϊματα  Chido είναι IgG και κυρίωσ IgG2 και IgG4. 

Το αντίςωμα  Chido αντιδρά με ςχεδόν όλα τα διακζςιμα ερυκρά ελζγχου κακϊσ το 
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αντίςτοιχο αντιγόνο είναι υψθλισ ςυχνότθτασ και εκφράηεται ςτα ερυκρά τθσ πλειοψθφίασ 

των αιμοδοτϊν.  

Μια ςθμαντικι  επιτυχία  επιτεφχκθκε όταν ανακαλφφκθκε ότι  το  πλάςμα όλων των 

Cha(+) ατόμων περιζχει τθν ουςία (αντιγόνο) Chido που είναι ικανό να αναςτείλει ειδικά το 

αντι-Chido αντίςωμα [98,99,100]. 

Ο  ορόσ των περιςςοτζρων τυχαίων αιμοδοτϊν  περιζχει διαλυτζσ  Cha   αντιγονικζσ ουςίεσ,  

που είναι  ςε  κζςθ να εξουδετερϊςουν  αντι-Cha  αντιςϊματα. Αυτά  τα  αντιςϊματα 

αποτυγχάνουν  να αντιδράςουν  με ερυκρά επεξεργαςμζνα με ζνηυμο. Αν ζνα HTLA 

αντίςωμα παρουςιάηει και  τα δφο αυτά χαρακτθριςτικά μπορεί να υπάρχουν  υποψίεσ  ότι  

το αντίςωμα  μπορεί να  είναι  αντι-Cha. Επιπλζον θ χριςθ των τεχνικϊν αναςτολισ του 

οροφ και θ χριςθ επεξεργαςμζνων  με ζνηυμο  ερυκρϊν  μπορεί να βοθκιςει περαιτζρω 

ςτθν ανίχνευςθ άλλων αλλοαντιςωμάτων ομάδων αίματοσ [101]. Τo Chido ζχει αποδειχκεί 

ότι ςυνδζεται  ςτενά με το ςφςτθμα ΘLA  και ότι το αντιγόνο εντοπίηεται ςτο C4 ςυςτατικό 

του ςυμπλθρϊματοσ [102]. Τα αντιςϊματα Chido βρίςκονται ςτον ορό 

πολυμεταγγιηόμενων ατόμων ι πολφτοκων γυναικϊν και ανιχνεφονται με τθν  τεχνικι του  

αντιςφαιρινικοφ οροφ και με IGg αντιοροφσ. Συνικωσ δεν δεςμεφουν το ςυμπλιρωμα 

[102]. Και τα δφο ςυνδζονται  αςκενϊσ με τα ερυκροκφτταρα  και  υπόκεινται  ςε αυτόματθ  

ζκλουςθ. Εκτόσ  από  τθν  πολφ εφκραυςτθ  ςυγκόλλθςθ εφκολα διαςπϊνται.  Θ  

επεξεργαςία  με ζνηυμο επθρεάηει  δυςμενϊσ τθν  αντίδραςθ  των  αντιςωμάτων Chido και  

οι  αντιδράςεισ μπορεί να είναι  αςκενζςτερεσ  ι  ανφπαρκτεσ. 

Συμπεραςματικά  τα  αντιςϊματα Chido μπορεί να  αναγνωριςτοφν α) από τισ εφκραυςτεσ 

ςυγκολλιςεισ β) τισ αςκενείσ  αντιδράςεισ με  ερυκρά ομφαλίου λϊρου ι ερυκρά ενθλίκων 

κατεργαςμζνα με ζνηυμο και γ)  από τθν μερικι  ι πλιρθ  αναςτολι  τουσ από πλάςμα 

αςφμβατων  δοτϊν.  

Θ ανακάλυψθ τθσ ουςίασ Chido ςτο πλάςμα ζδωςε τθ δυνατότθτα να γίνει μεγαλφτερθ 

πρόοδοσ για το χαρακτθριςμό αντι-Chido [100].  
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Πίνακασ 8. Αναςτολι του αντι-Cha  με τθ μζκοδο τιτλοποίθςθσ  

Ουςίεσ που 
προςτίκενται    Αραίωςθ του αντι-Cha 

 
1 2 4 8 16 32 

         
φο 

+ φ.ο 2 1 1 w 0 0 0 

+ Ch(a-)  ορόσ 2 1 1 1 W 0 0 

+ Ch(a+) ορόσ 0 0 0 0 0 0 0 

 
W= αςκενζσ 
Suzan D. Rolih et al. Recognition and Resolution of High-Titer, Low-Avidity Antibodies. American Association of 

Blood Banks, 1979 pp1-47. 

 

Στον πίνακα 8 φαίνονται οι τεχνικζσ που εφαρμόηεται για τθν αναςτολι του αντιςϊματοσ 

Chido. 

Οι ουςίεσ που προςτίκενται ςτον ορό αςκενοφσ με αντι-Cha αντίςωμα  είναι: α) 

φυςιολογικόσ ορόσ που εξαςκενεί τθν αντίδραςθ λόγω τθσ αραίωςθσ που υφίςταται το 

δείγμα, β) Cha(-) ορόσ που δεν επθρεάηει τα αποτελζςματα, και γ) Cha(+) ορόσ που 

εξουδετερϊνει τα αντιςϊματα Cha με αποτζλεςμα να παρακάμπτεται το εργαςτθριακό 

πρόβλθμα και να επιδεικνφονται ςυμβατζσ μεταγγίςεισ. Αυτό επιτυγχάνεται λόγω του ότι  ο  

ορόσ των περιςςοτζρων τυχαίων αιμοδοτϊν  περιζχει διαλυτζσ  Cha   αντιγονικζσ ουςίεσ,  

που είναι  ςε  κζςθ να εξουδετερϊςουν  αντι-Cha  αντιςϊματα. 

Τα HTLA αντιςϊματα παρουςιάηουν μεγάλθ ποικιλία ςτθν αντιδραςτικότθτα με τα ερυκρά 

ελζγχου και τα ερυκρά των αιμοδοτϊν, ςυχνά μιμοφνται πολλαπλά  αλλοαντιςϊματα και 

ζχουν βρεκεί ςτον ορό αςκενϊν με ιςτορικό πολλϊν μεταγγίςεων [104,105]. Ωςτόςο  με  

προςεκτικι εξζταςθ όλων  των  φάςεων  των  δοκιμαςιϊν μπορεί να φανεί θ παρουςία 

πολλαπλϊν ειδικοτιτων.  Θ αντιδραςτικότθτα  ςτουσ  200C μπορεί να υποδείξει αντι-P1, 

αντι-Lea αντι-M κ.τ.λ., και θ χριςθ ερυκρϊν επεξεργαςμζνων με ζνηυμο ςτουσ 370C μπορεί  

να  υποδείξει  εικόνα  αντι-Kell  και Rh αντιςωμάτων. 

Είναι  αρκετά  κοινι  θ  παρουςία  HTLA  αντιςωμάτων  και άλλων αλλοαντιςωμάτων μαηί. 

Μερικά από τα υποκείμενα αντιςϊματα είναι κλινικά ςθμαντικά: Tο αντι-Vel, αντι-Kell, 

αντι-E, αντι-C, αντι-c, αντι-S, αντι-Fya, αντι-Jka, αντι-Jkb [106]. 

Tα Chido αντιςϊματα είναι IgG και ικανά να διαπεράςουν τον πλακοφντα. Ωςτόςο δεν είναι 

πικανι θ ευαιςκθτοποίθςθ του νεογνοφ λόγω του ελεφκερου αντιγόνου ςτο πλάςμα και 

τθσ αςκενοφσ ζκφραςθσ των αντιγόνων ςτα ερυκρά του νεογνοφ [107]. 



Μελζτθ αλλοανοςοποίθςθσ αςκενϊν από μετάγγιςθ και κφθςθ 

 

53 
 

Ch αυτοαντιςϊματα είναι υπεφκυνα για κετικι DAT που εμφανίςτθκε ςε γυναίκα ςτθν 35θ 

εβδομάδα τθσ κφθςθσ και αρνθτικοποιικθκε λίγουσ μινεσ μετά τον τοκετό. Αυτό ςυνζβθ 

ςε δφο εγκυμοςφνεσ και ςτισ δφο περιπτϊςεισ τα νεογνά είχαν DAT αρνθτικι [103].  

Ζχει   αναφερκεί   ότι ςτουσ νοςοκομειακοφσ αςκενείσ 1,5 % των ορϊν τουσ περιζχουν αντι-

Bg αντιςϊματα και ςτουσ οροφσ που περιζχουν ιςχυρά αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα 

το ποςοςτό φκάνει το 34% [108].      
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ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣA – ΑΝΣΙΕΡΤΘΡΟΚΤΣΣΑΡΙΚΑ  ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΑ 

Τα αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα είναι πρωτεΐνεσ του τφπου των γ-ςφαιρινϊν που 

λζγονται και ανοςοςφαιρίνεσ (Immunoglobulins-Ig) και όλεσ ζχουν δφο λειτουργίεσ: να 

δεςμεφουν ξζνα αντιγόνα που ειςβάλλουν ςτον ξενιςτι και να μεςολαβοφν με δραςτικζσ 

λειτουργίεσ για τθν εξουδετζρωςθ ι τθν εξάλειψθ ξζνων ειςβολζων [109].   

Φζρουν 4 αλυςίδεσ : 2 βαριζσ (H = heavy) που μπορεί να είναι γ-IgG, μ-IgM, α-IgA, ε-IgE, δ-

IgD και 2 ελαφριζσ (L = light κ, λ).   Οι ανοςοςφαιρίνεσ ανάλογα με το είδοσ τθσ βαριάσ τουσ 

αλυςίδασ κατατάςςονται ςε τάξεισ IgM, IgG, IgA, IgD και IgE [109,110,111]. 

Τα αντιςϊματα IgG είναι ςθμαντικά ςτθ λειτουργία τθσ ανοςοποιθτικισ δράςθσ και 

διαιροφνται ςε τζςςερισ υποτάξεισ: IgG1 ζωσ IgG4. Κάκε υποτάξθ ζχει μια διαφορετικι 

ςτακερι περιοχι, που ςυνιςτά ξεχωριςτζσ περιοχζσ Fc. Κάκε τομζασ Fc ζχει διαφορετικι 

ικανότθτα για τθν ενεργοποίθςθ του ςυμπλθρϊματοσ και / ι τθν αλλθλεπίδραςθ με 

υποδοχείσ Fc των μακροφάγων.  

• IgG1: ενεργοποιεί το ςυμπλιρωμα και ζχει ςυγγζνεια με τον Fc υποδοχζα των 

μακροφάγων και ςχετίηεται με αιμόλυςθ ςε ποςοςτό 75% (πρζπει IgG1/RBC>950) 

• IgG2: ενεργοποιεί το ςυμπλιρωμα και ςυνικωσ ζχει χαμθλι ςυγγζνεια με τον Fc 

υποδοχζα των μακροφάγων και ςπάνια ςχετίηεται με αιμόλυςθ.  

• IgG3: ενεργοποιεί το ςυμπλιρωμα και ζχει υψθλι ςυγγζνεια με τον Fc υποδοχζα των 

μακροφάγων και ςχετίηεται με αιμόλυςθ ςε ποςοςτό 100% μζςω μακροφάγων ακόμθ 

και όταν ο αρικμόσ τουσ είναι τόςο μικρόσ που δεν φτάνει να κετικοποιιςει τθν DAT. 

• IgG4: δεν ενεργοποιεί το ςυμπλιρωμα, δεν αναγνωρίηεται από τον Fc υποδοχζα των 

μακροφάγων και δεν ςχετίηεται με αιμόλυςθ [112]. 

Αν και υπάρχουν αρκετζσ οδοί ενεργοποίθςθσ του ςυμπλθρϊματοσ, θ κφρια αφορά τθν 

"κλαςικι οδό", θ οποία ξεκινά από τθν ςφνδεςθ αντιγόνου αντιςϊματοσ που ενεργοποιεί 

τον C1 παράγοντα του ςυμπλθρϊματοσ. Λόγω τθσ πενταμεροφσ δομισ τουσ, τα IgM 

αντιςϊματα είναι εξαιρετικά αποτελεςματικά ςτθν ενεργοποίθςθ του ςυμπλθρϊματοσ. 

Θ δομι IgM υφίςταται μεταςχθματιςτικι μετατόπιςθ κατά τθν πρόςδεςθ αντιγόνου, 

εκκζτοντασ ζτςι κζςεισ δεςμεφςεωσ ςυμπλθρϊματοσ. Αυτι θ αλλθλεπίδραςθ είναι τόςο 

ιςχυρι ϊςτε ζνα μόνο μόριο IgM που ςυνδζεται με το αντιγόνο είναι αρκετό να 

ενεργοποιιςει  τθν κλαςικι οδό του ςυμπλθρϊματοσ (τον παράγοντα C1). Αντίκετα, θ 

ενεργοποίθςθ του ςυμπλθρϊματοσ από τθν IgG δεν είναι τόςο ιςχυρι και απαιτεί τθν 
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ςφνδεςθ τουλάχιςτον δφο μορίων IgG με το αντιγόνο για τθν ενεργοποίθςθ του 

ςυμπλθρϊματοσ [110].  

Τα αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα αποτελοφν ζνα μικρό υποςφνολο των 

ανοςοςφαιρινϊν και είναι ςυνικωσ IgM (μοριακοφ βάρουσ περίπου 900.000-1.000.000 Da) 

και IgG (μοριακοφ βάρουσ περίπου 300.000 Da). Τα ερυκροκυτταρικά αντιςϊματα μπορεί 

να είναι φυςικά ι άνοςα.  

Ζνα αντίςωμα λζγεται φυςικό όταν βρεκεί ςτον ορό ατόμου που δεν ζχει ποτζ μεταγγιςτεί 

με ερυκρά αιμοςφαίρια που φζρουν το αντίςτοιχο αντιγόνο ι δεν ζχει προθγθκεί 

εγκυμοςφνθ εμβρφου με το αντίςτοιχο αντιγόνο. Τα αντιςϊματα αυτά είναι ςυνικωσ ΙgM 

ψυχρά και ςυνδζουν το ςυμπλιρωμα [115]. 

Φυςικά αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα είναι  οι ανοςοςφαιρίνεσ αντι-Α, αντι-Β και αντι-

Θ του ςυςτιματοσ ΑΒΟ. Θ παρουςία τουσ κεωρείται πολφ χριςιμθ γιατί μασ πιςτοποιεί 

απόλυτα τισ ομάδεσ αίματοσ ωσ προσ το ςφςτθμα ΑΒΟ [1,2,10].  

Π όροσ ‘’φυςικά’’ αντιςϊματα δεν είναι απολφτωσ ακριβισ. Τα φυςικά αντιςϊματα είναι 

άνοςα αντιςϊματα αλλά θ ανοςοποίθςθ αφορά ςυνικωσ επαφι με αντιγόνο μζςω των 

τροφϊν και όχι μζςω μετάγγιςθσ ι κφθςθσ.    

Άνοςα είναι τα αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα που ανιχνεφονται μετά από γνωςτι 

ανοςοποίθςθ μζςω μετάγγιςθσ ι κφθςθσ. 

 

1. ΑΝΟ΢Ο΢ΦΑΙΡΙΝΕ΢ ΚΑΙ γ - ΢ΦΑΙΡΙΝΕ΢ 

Ανοςοςφαιρίνεσ λζγονται τα αντιςϊματα και οι δομικά ςχετιηόμενεσ με αυτά πρωτεΐνεσ 

του οροφ και των λοιπϊν βιολογικϊν υγρϊν του οργανιςμοφ. 

Οι πρωτεΐνεσ του οροφ διαχωρίηονται μζςω τθσ θλεκτροφόρθςθσ ςε πζντε κλάςματα: τθ 

λευκωματίνθ, τισ α1-ςφαιρίνεσ, τισ α2-ςφαιρίνεσ, τισ β-ςφαιρίνεσ και τισ γ-ςφαιρίνεσ. 

Ρειραματικζσ μελζτεσ ςε ανοςοποιθμζνα  κουνζλια, είχαν από παλιά δείξει ότι οι γ-

ςφαιρίνεσ ιταν τα ίδια τα αντιςϊματα του οργανιςμοφ. Ζτςι οι δφο ζννοιεσ γ-ςφαιρίνεσ και 

αντιςϊματα, ςυνζπιπταν απόλυτα ωσ προσ το οριηόμενο αντικείμενο. 

Το 1953 με τθν ειςαγωγι τθσ μεκόδου τθσ ανοςοθλεκτροφόρθςθσ ςτθ μελζτθ των 

πρωτεϊνϊν, φάνθκε ότι όλεσ οι γ-ςφαιρίνεσ δεν είναι αντιςϊματα, και ότι όλα τα 

αντιςϊματα δεν είναι γ-ςφαιρίνεσ. Μετά από όλα αυτά ζγινε αποςαφινιςθ ότι ο όροσ γ-

ςφαιρίνθ δεν είναι ταυτόςθμοσ με τον όρο αντίςωμα. Ζτςι το 1959 ειςιχκθ ο όροσ  
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«ανοςοςφαιρίνθ» (Immunoglobulin), προκειμζνου να υποδθλωκεί κάκε πρωτεΐνθ με 

αντιςωματικζσ ιδιότθτεσ ανεξάρτθτα από τθν θλεκτροφορθτικι τθσ κινθτικότθτα. 

 

2. ΠΡΟΕΛΕΤ΢Θ ΣΩΝ ΑΝΟ΢Ο΢ΦΑΙΡΙΝΩΝ  

Οι ανοςοςφαιρίνεσ παράγονται κατά κφριο λόγο ςτα πλαςματοκφτταρα, και κατά ζνα 

ςχετικά μικρό ποςοςτό ςτα διεγερμζνα β- λεμφοκφτταρα [111]. Οι IgG παράγονται ςτουσ 

λεμφαδζνεσ, το ςπλινα και το μυελό. Ειςερχόμενεσ ςτθν κυκλοφορία, περνοφν ςτουσ 

ιςτοφσ. Οι IgA παράγονται κατά το μεγαλφτερο μζροσ τουσ ςτουσ υποβλεννογόνιουσ 

χιτϊνεσ των κοίλων ςπλάχνων, ιδιαίτερα του πεπτικοφ και του πνεφμονα. Ελευκερϊνονται 

και αναμιγνφονται με τισ βλεννογονικζσ εκκρίςεισ. Οι IgM ςυντίκενται κατά βάςθ ςτο 

ςπλινα, κυκλοφοροφν ςτο αίμα και δφςκολα περνοφν ςτουσ ιςτοφσ [109]. 

Ο χρόνοσ θμίςειασ ηωισ των IgG ανοςοςφαιρινϊν ςτο πλάςμα ζχει υπολογιςτεί ςε 23 

θμζρεσ, των  IgA και  IgM ςε 6 και 5 θμζρεσ αντίςτοιχα.       

 

3. ANAΠΣΤΞΘ ΑΝΣΙΕΡΤΘΡΟΚΤΣΣΑΡΙΚΩΝ ΑΛΛΟΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΩΝ     

Αντιερυκροκυτταρικά αλλοαντιςϊματα λζγονται τα αντιςϊματα που ζχουν παραχκεί μετά 

από ευαιςκθτοποίθςθ ζναντι των αντιγόνων που απουςιάηουν από τα ερυκροκφτταρα 

[129]. 

H ανοςολογία βαςίηεται ςτθ μνιμθ, ςτθν ειδικότθτα και ςτθν αναγνϊριςθ του «ξζνου» και 

ςτοχεφει ςτθν προφφλαξθ από τθ νόςο. 

Θ αλλογενισ μετάγγιςθ αίματοσ είναι μια μορφι μεταμόςχευςθσ. Μζςω αυτισ τθσ 

διαδικαςίασ προάγεται θ είςοδοσ “ξζνων” αντιγόνων ςτο λιπτθ, τα οποία παραμζνουν για 

ποικίλο χρονικό διάςτθμα. Θ πρϊτθ επαφι με ζναν ξζνο οργανιςμό καταγράφεται ωσ 

πλθροφορία (μνιμθ), ϊςτε ο οργανιςμόσ να τον αναγνωρίςει και να τον εξουδετερϊςει 

ςτο μζλλον. Θ προςταςία είναι «ειδικι» και ςτρζφεται μόνο κατά του ςυγκεκριμζνου 

παράγοντα που ο οργανιςμόσ τον κεωρεί «ξζνο».  Ζνασ ανοςοεπαρκισ λιπτθσ ςυχνά 

εκφράηει μια ανοςολογικι απάντθςθ ςτα αντιγόνα του δότθ. 

Οι ανοςολογικζσ ςυνζπειεσ τθσ μετάγγιςθσ αίματοσ μπορεί να είναι θ ανοςοποίθςθ, 

ανοςοκαταςτολι, ι θ αναφυλαξία του δζκτθ ι είναι πικανό να μθ διαπιςτωκεί καμία από 

τισ επιπλοκζσ αυτζσ. Είναι δυνατόν κατά τθ μετάγγιςθ αίματοσ και των παραγϊγων του να 
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προκλθκεί θ παραγωγι αντιςωμάτων ζναντι των ερυκρϊν, των λευκϊν αιμοςφαιρίων, των 

αιμοπεταλίων, ι και των πρωτεϊνϊν του πλάςματοσ [130]. 

Ρακοφυςιολογικά θ ανοςοποίθςθ ςτα ερυκροκφτταρα περιλαμβάνει πολλαπλά ςτάδια, 

ςυμπεριλαμβανομζνων τθσ αναγνϊριςθσ, επεξεργαςίασ και παρουςίαςθσ του αντιγόνου 

από HLA τάξθσ II ςε TCR, ενεργοποίθςθ βοθκθτικϊν CD4 Τ κυττάρων, αλλθλεπίδραςθ 

μεταξφ Β και Τ κυττάρων, και τζλοσ διαφοροποίθςθ των Β κυττάρων ςε πλαςματοκφτταρα 

[131].  

Μελζτεσ ςε ποντικοφσ και ανκρϊπουσ ζχουν δείξει ότι θ διαδικαςία αλλοανοςοποίθςθσ ςε 

αντιγόνα RBC μπορεί να ρυκμιςτεί ςε κάκε ςτάδιο μζςω επίκτθτων και γενετικϊν 

παραγόντων. Οι αντιγονικζσ διαφορζσ μεταξφ RBC δότθ και λιπτθ είναι απαραίτθτεσ για 

τθν αρχικι ενεργοποίθςθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ. Επιπλζον, οι γυναίκεσ παρουςιάηουν 

υψθλότερο ποςοςτό αλλοανοςοποίθςθσ, το οποίο εξθγείται εν μζρει από τθν ζκκεςθ ςε 

ξζνα αντιγόνα κατά τθν εγκυμοςφνθ [52]. Δεν αναπτφςςουν όλοι οι αςκενείσ 

αλλοαντιςϊματα μετά τθν ζκκεςθ ςε ξζνα ερυκροκυτταρικά αντιγόνα. Μια μελζτθ 

μακθματικισ μοντελοποίθςθσ υποςτιριξε τθν υπόκεςθ ότι παράγοντεσ που ςχετίηονται με 

τον αςκενι, ςυμπεριλαμβανομζνθσ τθσ φφςθσ τθσ υποκείμενθσ νόςου, επθρεάηουν  τθν 

αλλοανοςοποίθςι του. 

Θ ανοςολογικι  απάντθςθ (αντίδραςθ) του ανοςολογικοφ ςυςτιματοσ ςτθν είςοδο ενόσ 

αντιγόνου, μπορεί να οδθγιςει ςτθν παραγωγι αντιςωμάτων από τα Β λεμφοκφτταρα 

(χυμικι απάντθςθ) ι ςε διαφοροποίθςθ  των Τ λεμφοκυττάρων  με πολλαπλζσ λειτουργίεσ 

(κυτταρικι απάντθςθ) [114]. 

Ο μθχανιςμόσ παραγωγισ των αλλοαντιςωμάτων όπωσ προαναφζρκθκε απαιτεί τθ 

ςυνεργαςία πολλϊν κυτταρικϊν υποπλθκυςμϊν όπωσ των Β, των Τ λεμφοκυττάρων και 

των μακροφάγων και διακρίνεται ςε διάφορα ςτάδια [110].  

Θ αντίδραςθ ενόσ οργανιςμοφ μετά τθν πρϊτθ επαφι (ζκκεςθ) με ζνα αντιγόνο λζγεται 

πρωτογενισ απάντθςθ. Κατά τθν πρϊτθ μετάγγιςθ θ παραγωγι αντιςωμάτων ζναντι των 

αλλοαντιγόνων είναι μικρισ ποςότθτασ και βραδεία.  

Στθν περίπτωςθ ανοςολογικισ απάντθςθσ με παραγωγι αντιςϊματοσ, διακρίνουμε 3 

φάςεισ: Θ λανκάνουςα περίοδοσ, που θ διάρκειά τθσ κυμαίνεται από μερικζσ θμζρεσ ζωσ 

μερικζσ βδομάδεσ, θ ςφνκεςθ του αντιςϊματοσ και θ ακόλουκθ προοδευτικι μείωςθ του 

τίτλου του αντιςϊματοσ.  
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Θ αναμνθςτικι ι δευτερογενισ απάντθςθ αφορά τθν παραγωγι αντιςϊματοσ μετά από 

δεφτερθ ζκκεςθ ςτο ίδιο αντιγόνο [114].  

Αναπτφςςεται κατά τισ επόμενεσ μεταγγίςεισ και χαρακτθρίηεται από τθν ταχεία παραγωγι 

ςχετικά μεγάλθσ ποςότθτασ αντιςϊματοσ [114]. Ο τίτλοσ του αντιςϊματοσ ανζρχεται εντόσ 

48 ωρϊν μετά τθ μετάγγιςθ και κορυφϊνεται τθν ζκτθ μζρα. Είναι ςφνθκεσ κατά τθν 

πρωτογενι απάντθςθ το αντίςωμα να ανικει ςτισ ανοςοςφαιρίνεσ Μ ενϊ κατά τθν 

δευτερογενι ςτισ ανοςοςφαιρίνεσ G [96]. 

Τα αντιςϊματα IgM τείνουν να μειϊνονται γριγορα ςε ςυγκζντρωςθ μετά το τελευταίο 

ερζκιςμα και ςυνικωσ κακίςτανται μθ ανιχνεφςιμα μετά από 1-2 χρόνια. Οριςμζνα 

αντιςϊματα IgG (π.χ. αντι- Rh D) μειϊνονται πολφ πιο αργά και μπορεί να είναι εφκολα 

ανιχνεφςιμα 30 χρόνια ι και παραπάνω – βιβλιογραφίεσ αναφζρουν και 38 χρόνια μετά το 

τελευταίο ερζκιςμα [50,51].  Άλλα, (π.χ. αντι-Jka) μπορεί να καταςτοφν μθ ανιχνεφςιμα 

λίγουσ μινεσ μετά το τελευταίο ερζκιςμα [115]. 

Θ παραγωγι αντιςωμάτων ωσ αποτζλεςμα ανοςοποίθςθσ από αντίςτοιχα αντιγόνα 

ποικίλλει ανάλογα με το είδοσ του αντιγόνου π.χ. άτομο Rh D αρνθτικό που μεταγγίηεται με 

αίμα Rh D κετικό παράγει ευκολότερα αντι-D αντιςϊματα ςε ςχζςθ με το αντιγόνο Fy που 

είναι χαμθλισ αντιγονικότθτασ. Σε ζλεγχο τθσ ειδικότθτασ των αλλοαντιςωμάτων μετά 

μετάγγιςθ βρζκθκε ότι  το  76% εξ αυτϊν ανικε ςτο ςφςτθμα Rh [116].  

 Θ πικανότθτα ενόσ μεταγενζςτερου ςχθματιςμοφ αντι-D φαίνεται ότι είναι περίπου 80%, 

ζνα ποςοςτό που βαςίηεται κυρίωσ ςε μελζτεσ ςε υγιείσ εκελοντζσ. Πςον αφορά τθ 

μετάγγιςθ  αςκενϊν υπάρχει πολφ μικρότερθ πικανότθτα εμφάνιςθσ αντιςωμάτων. Στισ 

μελζτεσ με υγιείσ εκελοντζσ, περίπου το 85% των D(-) ατόμων που μεταγγίςτθκαν με 200 

mL ι περιςςότερα D(+) ερυκρά, εμφάνιςαν αντι-D. H αλλοανοςοποίθςθ όμωσ από αντι-D 

μετά από μετάγγιςθ D(+) ερυκρϊν ςε D(-) αςκενείσ ιταν μικρότερθ από τθν προθγοφμενθ 

και εκτιμάται ότι είναι 30,4% [52,117]. Ανοςοκατεςταλμζνα  D(-) άτομα μπορεί να 

αναπτφξουν ορολογικά ανιχνεφςιμα αντιςϊματα αντι- D εντόσ 3 μθνϊν μετά τθν ζκκεςθ ςε 

D(+) ερυκρά. Ο ρυκμόσ αλλοανοςοποίθςθσ είναι  υψθλότεροσ ςτισ νεότερεσ  θλικίεσ και ςε 

εκείνουσ που ζχουν  μεταγγιςτεί με πολλζσ μονάδεσ ερυκρϊν [118].  

Αναφορικά με τον χρονικό προςδιοριςμό τθσ αλλοανοςοποίθςθσ μετά από μετάγγιςθ, ςε 

ζλεγχο 452 αςκενϊν, βρζκθκε ότι το 8,4% (38/452) των αςκενϊν ανζπτυξε αντιςϊματα 

εντόσ 24 εβδομάδων από τθ μετάγγιςθ [52]. 

 



Μελζτθ αλλοανοςοποίθςθσ αςκενϊν από μετάγγιςθ και κφθςθ 

 

59 
 

3α. Παράγοντεσ που επθρεάηουν τθν παραγωγι αντιςωμάτων ζναντι των   

ερυκροκυττάρων: 

 Θ ανοςογονικότθτα [79] που αντικατοπτρίηει χαρακτθριςτικά του επιτόπου του 

αντιγόνου όπωσ θ δομι (θ αρχικι χθμικι δομι του αντιγόνου - αντιγόνα που ιταν 

αρχικά ολιγοςακχαρίτεσ παράγουν αντιςϊματα του τφπου IgM και εκείνα που θ αρχικι 

τουσ προζλευςθ ιταν γλυκοπρωτεΐνεσ παράγουν αντιςϊματα του τφπου IgG) θ 

βιοχθμικι ςφνκεςθ, και ο αρικμόσ τουσ [119].  

 Θ ευαιςκθςία του κάκε ατόμου. Ρολλά άτομα που ςτεροφνται κάποιου ειδικοφ 

αντιγόνου μπορεί να ζχουν πρωτεΐνεσ ι υδατάνκρακεσ παρόμοιουσ με το αντιγόνο 

αυτό και με τον τρόπο αυτό καλφπτονται από ενδεχόμενθ ανοςοποίθςθ.  

 Ο αρικμόσ των ερυκροκυττάρων που μεταγγίηονται δθλαδι το μζγεκοσ του 

αντιγονικοφ ερεκιςμοφ [120,121,122].  

 Το ποςό των αντιγόνων που φζρουν τα μεταγγιηόμενα ερυκρά. Υπάρχει διαφορά ςτθν 

πυκνότθτα των αντιγόνων ςε δότεσ ομόηυγουσ ι ετερόηυγουσ για ζνα ερυκροκυτταρικό 

αντιγόνο (όπωσ αυτά των ςυςτθμάτων Rh, Kidd, Duffy, MNS). Για παράδειγμα  RhD(-)  

αςκενείσ που κα μεταγγιςτοφν με  RBCs από δότεσ που εκφράηουν RhD weak (ζχει 

μειωμζνθ ζκφραςθ του αντιγόνου D) και ιδιαίτερα τουσ τφπουσ 1, 2, ι 3 κα 

ευαιςκθτοποιθκοφν λιγότερο από ότι αν μεταγγιςτοφν με D(+) ερυκρά [122].  

 Θ οδόσ ειςόδου του αντιγόνου (μετάγγιςθ αίματοσ,  κφθςθ, τοκετόσ) [79,122]. 

 Θ ςυχνότθτα του αντιγόνου ςτον πλθκυςμό [123]. Πταν ζνα άτομο ςτερείται κάποιου 

αντιγόνου υψθλισ ςυχνότθτασ ςε περίπτωςθ μετάγγιςθσ αίματοσ ςχεδόν ςίγουρα κα 

εκτεκεί ςε ζνα αντιγόνο που ςτερείται με πικανότθτα να αναπτφξει το αντίςτοιχο 

αντίςωμα. 

 Θ ςυχνότθτα του αντιγονικοφ ερεκιςμοφ. 

 Θ κλθρονομικι ¨ευαιςκθςία¨ του ατόμου που εκτίκεται ςτο αντιγονικό ερζκιςμα. Είναι 

δυνατι θ κατά προςζγγιςθ εκτίμθςθ του κινδφνου ανοςοποίθςθσ, (και θ επακόλουκθ 

εμφάνιςθ ςυμβαμάτων κατά τθ μετάγγιςθ ερυκρϊν), με τον υπολογιςμό τθσ 

ςυχνότθτασ των γόνων των ερυκροκυτταρικϊν αντιγόνων και του παρατθροφμενου 

επιπολαςμοφ των αντίςτοιχων αντιςωμάτων ςε μεγάλο αρικμό ατόμων [52]. 
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3β. Παράγοντεσ που επθρεάηουν τθν αλλοανοςοποίθςθ  

Θ χρονικι διάρκεια που παραμζνουν τα αντιερυκροκυτταρικά αλλοαντιςϊματα ςτθν 

κυκλοφορία του δζκτθ δεν μπορεί να προςδιοριςτεί και εξαρτάται από τθ φφςθ του 

αλλοαντιςϊματοσ [79]. 

O ρυκμόσ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ εξαρτάται από τα χαρακτθριςτικά του πλθκυςμοφ που 

μελετάται [136]. 

Σε περίπτωςθ που ο ζλεγχοσ για τθν ανίχνευςθ αντιςωμάτων RBC μετά από μετάγγιςθ δεν  

διεξαχκεί, πολλά αντιςϊματα μπορεί να μθν ανιχνευκοφν πριν  από τθν επόμενθ μετάγγιςθ 

που κα γίνει, κζτοντασ τον αςκενι ςε κίνδυνο όπωσ μία επιβραδυνόμενθ αιμολυτικι 

αντίδραςθ μετά μετάγγιςθ. Θ ςυςτθματικι ανίχνευςθ αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων 

ςε προκακοριςμζνα χρονικά διαςτιματα μετά τθ μετάγγιςθ κα μείωνε αυτοφσ τουσ 

κινδφνουσ. 

Το χρονικό διάςτθμα μεταξφ των μεταγγίςεων και τθσ διερεφνθςθσ  αντιςωμάτων 

ςυνδζεται ζντονα με τθν ειδικότθτα του αντιςϊματοσ. Τα αντι-Jk (a) και αντι-Jk (b) 

εντοπίηονται  κυρίωσ ςε αςκενείσ που εξετάςτθκαν εντόσ 3 μθνϊν, ενϊ τα αντι-Κ και αντι-

Fy  είναι τα περιςςότερο αντιλθπτά αντιςϊματα ςε διάςτθμα μεγαλφτερο των 5 ετϊν μετά 

τθ μετάγγιςθ [79].  

Ο τίτλοσ του αντιςϊματοσ ςυςχετίηεται εμφανϊσ με τον αρικμό των μεταγγίςεων. Σε 

περίπτωςθ που ο τίτλοσ πζςει και ο αςκενισ επανεκτεκεί ςτο ίδιο αντιγόνο θ δευτερογενισ 

ανοςολογικι απάντθςθ κα είναι ταχφτερθ με αποτζλεςμα τθν επιβραδυνόμενθ αιμολυτικι 

αντίδραςθ. 

Ο βακμόσ κινδφνου για τθν ανοςοποίθςθ κατά τθν εγκυμοςφνθ επθρεάηεται από άλλουσ 

παράγοντεσ όπωσ το εάν ο πατζρασ είναι ομοηυγϊτθσ (π.χ. ςτθν περίπτωςθ του D 

αντιγόνου με μθτζρα αρνθτικι dd, μθτζρα και ζμβρυο προςτατεφονται μόνο ςτθν 

περίπτωςθ αρνθτικοφ dd πατζρα), κακϊσ και θ προςταςία που παρζχει κατά τθν 

αλλοανοςοποίθςθ θ ςυμβατότθτα ABO μθτζρασ – εμβρφου [133].  

Θ ςυχνότθτα τθσ αλλοανοςοποίθςθσ για τα ερυκροκυτταρικά αντιγόνα εκτιμάται 1-1,6% 

ανά μονάδα μεταγγιηόμενων ερυκρϊν ςε ανοςοεπαρκείσ αςκενείσ, με τθν προχπόκεςθ ότι 

D(-) αςκενείσ μεταγγίηονται με D(-) ερυκρά. Θ ςυχνότθτα τθσ αλλοανοςοποίθςθσ ςτα 

άτομα με  δρεπανοκυτταρικό ςφνδρομο φκάνει το 30% [129] ςε ςφγκριςθ με το 2-5% των 

υπόλοιπων αποδεκτϊν μετάγγιςθσ [132].  
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3γ.  Επιπτϊςεισ  αλλοανοςοποίθςθσ  

Θ ςυνθκζςτερθ ςυνζπεια τθσ αλλοανοςοποίθςθσ είναι θ εξωαγγειακι καταςτροφι των 

ερυκρϊν (φαγοκυττάρωςθ των RBC από μακροφάγα), θ οποία ςυμβαίνει ςτο 

δικτυοενδοκθλιακό ςφςτθμα  και  γίνεται με τον εξισ μθχανιςμό [111]: Φαγοκυττάρωςθ 

των ευαιςκθτοποιθμζνων ερυκρϊν, δθλαδι ερυκρϊν που φζρουν ςτθν επιφάνεια τουσ 

IgG1 ι IgG3, ι και τουσ παράγοντεσ C3 ι C4 από τα μακροφάγα του ιπατοσ και του ςπλινα 

(μετά από ςφνδεςι τουσ μζςω των υποδοχζων Fc ι και του ςυμπλθρϊματοσ) [52,134].  

Θ ευαιςκθτοποίθςθ των ερυκρϊν με αλλοαντιςϊματα IgG είναι αναγκαία αλλά όχι και 

ικανι προχπόκεςθ για τθν πρόκλθςθ τθσ αιμόλυςθσ.  Ραράγοντεσ που προςδιορίηουν τθν 

ταχφτθτα, τθ κζςθ και το μθχανιςμό τθσ αιμόλυςθσ είναι το κερμικό εφροσ, θ ειδικότθτα, θ 

ςυγκζντρωςθ, και θ ιςχφσ ςφνδεςθσ, θ τάξθ και θ υπόταξθ των Ig και θ ικανότθτα ςφνδεςθσ 

και ενεργοποίθςθσ του ςυμπλθρϊματοσ από τα αλλοαντιςϊματα. Κακοριςτικό ρόλο επίςθσ 

παίηουν θ φφςθ, θ πυκνότθτα και ο βακμόσ κινθτικότθτασ του αντιγόνου ςτθ μεμβράνθ των 

ερυκρϊν, θ δραςτικότθτα (ενεργοποίθςθ) των μακροφάγων, κακϊσ και θ ποςότθτα των 

μεταγγιςκζντων ερυκρϊν [115]. 

Πλοι αυτοί οι παράγοντεσ κα πρζπει να λθφκοφν υπόψθ για τθν εκτίμθςθ τθσ in vivo και in 

vitro αιμόλυςθσ. Ριο κρίςιμοι παράγοντεσ κεωροφνται το κερμικό εφροσ του 

αλλοαντιςϊματοσ και θ λυτικι του ικανότθτα [135]. 

 

3δ.  Επιβραδυνόμενθ αιμολυτικι αντίδραςθ 

Οι επιβραδυνόμενεσ αιμολυτικζσ αντιδράςεισ μετά μετάγγιςθ (DHTRs- Delayed haemolytic 

transfusion reactions)  εμφανίηονται ςε αςκενείσ που ζχουν προθγοφμενο ιςτορικό 

φπαρξθσ αλλοαντιςωμάτων  τα οποία μπορεί να είναι ςε επίπεδο πολφ χαμθλό για να 

προκαλζςουν ςθμαντικι ενδοαγγειακι ι εξωαγγειακι αιμόλυςθ και ςυχνά ςε επίπεδο 

επίςθσ χαμθλό για να εντοπιςτοφν ορολογικά και ζτςι να επιδεικνφονται ςυμβατζσ 

μεταγγίςεισ [146]. Θ ζκκεςθ ςε κετικά ωσ προσ το αντιγόνο ερυκροκφτταρα ζναντι των 

οποίων ζχει αναπτυχκεί αντίςωμα  προκαλεί αναμνθςτικι απόκριςθ και αυξθμζνθ 

ςφνκεςθ του αντίςτοιχου αντιςϊματοσ. Μετά από μερικζσ θμζρεσ, ο τίτλοσ του 

αντιςϊματοσ κακίςταται αρκετά υψθλόσ ϊςτε να αιμολφει τα μεταγγιςμζνα 

ερυκροκφτταρα.  
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Οι επιβραδυνόμενεσ αιμολυτικζσ αντιδράςεισ από μετάγγιςθ διαπιςτϊνονται ςυνικωσ 3-

10 θμζρεσ μετά τθ μετάγγιςθ, αλλά ςε κάποιεσ περιπτϊςεισ διαπιςτϊνονται  ζωσ και 14  ι 

και 23 θμζρεσ μετά τθ μετάγγιςθ [52]. 

Αυτό το φαινόμενο ςυμβαίνει μετά από μετάγγιςθ, μεταμόςχευςθ, ι κφθςθ. Τα 

αντιςϊματα που προκαλοφν τζτοιεσ αντιδράςεισ ςυνικωσ ανικουν ςτα  ςυςτιματα Rh 

(D,C,E,c,e), Kell, Kidd (Jka, Jkb) ι ςπανιότερα ςε άλλα αντιγονικά ςυςτιματα Duffy (Fya, 

Fyb), MNS  και άλλα [147]. Αναφζρονται περιπτϊςεισ DHTRs από αντι-U και αντι-ΘΙ [344]. 

Αυτά που ενοχοποιοφνται κυρίωσ για πρόκλθςθ επιβραδυνόμενων αιμολυτικϊν 

αντιδράςεων είναι τα αντιγόνα Kidd εξαιτίασ τθσ ιςχυρισ αναμνθςτικισ απόκριςθσ από 

αντιςϊματα Kidd. Αυτό οφείλεται ςτο γεγονόσ ότι τα λεμφοκφτταρα μνιμθσ που 

παράγονται κατά τθν πρϊτθ αντιγονικι ζκκεςθ εκκζτουν μια αυξθμζνθ ανταπόκριςθ 

αντιςϊματοσ ςε επακόλουκθ ζκκεςθ  ςτο ίδιο αντιγόνο. Αναφζρεται ότι πάνω από το ζνα 

τρίτο των DHTRs προκαλοφνται από το αντι-Jka [85]. 

Οι επιβραδυνόμενεσ αιμολυτικζσ αντιδράςεισ μετά μετάγγιςθ  είναι δυνθτικά απειλθτικζσ 

για τθ ηωι ςε επιπλοκζσ που παρατθροφνται ςε αςκενείσ με δρεπανοκυτταρικι νόςο. Είναι 

ςθμαντικό ςτθν DHTR να ςυμπεριλθφκοφν ςτθ διαφορικι διάγνωςθ επειςόδια οξφ πόνου 

μετά από μετάγγιςθ ερυκρϊν αιμοςφαιρίων ςε αςκενι με δρεπανοκυτταρικι  νόςο [148]. 

 

 4. ΔΟΜΘ ΚΑΙ ΙΔΙΟΣΘΣΕ΢ ΣΩΝ ΑΝΣΙΕΡΤΘΡΟΚΤΣΣΑΡΙΚΩΝ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΩΝ 

Tα αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα είναι ανοςοςφαιρίνεσ οι οποίεσ διακρίνονται ςε δφο 

βαςικζσ ομάδεσ, ςτα φυςικϊσ παραγόμενα αντιςϊματα και ςτα άνοςα όπωσ 

προαναφζρκθκε. Τα πρϊτα είναι κυρίωσ τφπου IgM και ςπάνια IgG και IgA. Τα δεφτερα 

είναι τφπου IgG και ςπάνια IgM. 

Τα αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα ανάλογα με τισ επιμζρουσ ιδιότθτζσ τουσ τα 

διακρίνουμε ςε: 

 Εκείνα που είναι ικανά να προκαλζςουν ςυγκόλλθςθ ςε ιςότονο διάλυμα 

χλωριοφχου νατρίου και τα ονομάηουμε πλιρθ ι διδφναμα και είναι ςυνικωσ 

IgM. 
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  Eκείνα που αδυνατοφν να προκαλζςουν ςυγκόλλθςθ ςε ιςότονο διάλυμα 

χλωριοφχου νατρίου και ονομάηονται ατελι ι μονοδφναμα και είναι ςυνικωσ 

IgG. 

Ανάλογα με τθ βζλτιςτθ κερμοκραςία δράςθσ τουσ διακρίνονται  ςε: 

 Ψυχρά αντιςϊματα με βζλτιςτθ κερμοκραςία δράςθσ τουσ 0-4οC. Συνικωσ είναι 

IgM και είναι κλινικά ςθμαντικά μόνο όταν το κερμικό τουσ εφροσ φτάνει ςτουσ 

370 C [113]. 

 Θερμά αντιςϊματα με βζλτιςτθ κερμοκραςία δράςθσ τουσ 370C Συνικωσ είναι 

IgG και κλινικά ςθμαντικά.   
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ΠΡΟΜΕΣΑΓΓΙ΢ΙΑΚΟ΢ ΕΛΕΓΧΟ΢ Α΢ΘΕΝΟΤ΢ 

 

O προμεταγγιςιακόσ ζλεγχοσ πραγματοποιείται για να διαςφαλιςτεί θ φυςιολογικι 

επιβίωςθ των μεταγγιηόμενων ερυκρϊν αιμοςφαιρίων δθλαδι για τθν πρόλθψθ τθσ 

αιμολυτικισ αντίδραςθσ μετά μετάγγιςθ μζςω μθχανιςμοφ που προκαλείται από τθν 

ανοςοποίθςθ [124]. 

Ο προςδιοριςμόσ των αλλοαντιςωμάτων ςυνικωσ γίνεται κατά τθ διάρκεια του 

προμεταγγιςιακοφ ελζγχου. Κακϊσ τα πρότυπα και οι κατευκυντιριεσ γραμμζσ για τισ 

δοκιμαςίεσ πριν από τθ μετάγγιςθ ανακεωροφνται ϊςτε να αντικατοπτρίηουν τθν 

εξελιςςόμενθ επιςτιμθ, οι μεμονωμζνεσ πρακτικζσ εργαςτθριακϊν δοκιμαςιϊν κα πρζπει 

να αξιολογοφνται περιοδικά για να εξαςφαλιςτεί ότι ςυμμορφϊνονται με τα ιςχφοντα 

πρότυπα και αντιπροςωπεφουν τθν αναγνωριςμζνθ βζλτιςτθ πρακτικι. 

Οι εργαςτθριακζσ δοκιμαςίεσ προμεταγγιςιακοφ ελζγχου που πραγματοποιοφνται ςτον 

αςκενι είναι: 

 Ομάδα ΑΒΟ/Reverse 

 Αντιγόνο  RhD 

 Ρροςδιοριςμόσ Α υποομάδασ κατ’ επιλογι 

 Ζλεγχοσ άλλων αντιγόνων του ςυςτιματοσ Rhesus C,c,E,e, και ζλεγχοσ αντιγόνου Kell 

(προαιρετικά). 

 Ζλεγχοσ μθ αναμενόμενων αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων με ζμμεςθ Coombs - 

Indirect Antiglobulin Test (ΙΑΤ).  

 Άμεςθ Coombs (DAT) κατά περίπτωςθ όταν ηθτείται ι επιβάλλεται για διερεφνθςθ.  

 Δοκιμαςία διαςταφρωςθσ μεταξφ των μεταγγιηόμενων ερυκρϊν (δότθσ) και του οροφ 

του αςκενοφσ. 

 Εκτεταμζνοσ φαινότυποσ άλλων κλινικά ςθμαντικϊν ερυκροκυτταρικϊν αντιγόνων ςε 

περίπτωςθ αςυμβατότθτασ ι πριν τθν ζναρξθ των μεταγγίςεων ςε 

πολυμεταγγιηόμενουσ αςκενείσ. 

 Ο προμεταγγιςιακόσ ζλεγχοσ για νεογνά θλικίασ <4 μθνϊν απαιτεί τον κακοριςμό 

ΑΒΟ/RhD ςυμπεριλαμβανομζνου του ελζγχου για  D weak όταν θ μθτζρα είναι RhD(-) 

και ΙΑΤ τθσ μθτζρασ ι DAT του νεογνοφ [14]. 

Ο ζλεγχοσ τθσ ομάδασ ΑΒΟ και του αντιγόνου RhD κακϊσ και θ ΙΑΤ πρζπει να 

πραγματοποιείται πριν από τθ μετάγγιςθ ςυμπυκνωμζνων ερυκρϊν ι προεγχειρθτικά 
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ακόμθ και όταν θ πικανότθτα τθσ μετάγγιςθσ είναι μικρι και δεν απαιτείται διαςταφρωςθ 

[125]. Για τθ μετάγγιςθ πλάςματοσ απαιτείται προςδιοριςμόσ ΑΒΟ μόνο, ενϊ για τθ 

μετάγγιςθ αιμοπεταλίων απαιτείται ςυμβατότθτα ΑΒΟ/RhD όταν είναι δυνατόν χωρίσ να 

είναι απαραίτθτθ θ διαςταφρωςθ. Εάν ο αςκενισ εμφανίςει άνοςθ ανκεκτικότθτα ςτθ 

μετάγγιςθ αιμοπεταλίων, τότε ενδείκνυται θ μετάγγιςθ HLA (Human Leukocyte Antigen) 

ςυμβατϊν αιμοπεταλίων. Για τθ μετάγγιςθ κοκκιοκυττάρων απαιτείται ABO/RhD 

ςυμβατότθτα και διαςταφρωςθ, ενϊ ςε οριςμζνεσ περιπτϊςεισ απαιτείται και ΘLA 

ςυμβατότθτα για τθν αποφυγι HLA αλλοανοςοποίθςθσ [126,127,128].     

 

ΑΝΙΧΝΕΤ΢Θ ΚΑΙ ΣΑΤΣΟΠΟΙΘ΢Θ ΑΝΣΙΕΡΤΘΡΟΚΤΣΣΑΡΙΚΩΝ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΩΝ 

 

H ζμμεςθ Coombs (Indirect Antiglobulin Test-IAT) που αποτελεί τθ βάςθ των 

ανοςοαιματολογικϊν δοκιμαςιϊν αναδεικνφει τα κλινικά ςθμαντικά αντιερυκροκυτταρικά 

αλλοαντιςϊματα τα οποία βρίςκονται ςτον ορό του αςκενοφσ και μπορεί να προκαλζςουν 

οξεία ι επιβραδυνόμενθ αιμόλυςθ μετά μετάγγιςθ ι αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ. Τα 

αντιςϊματα αυτά δρουν κατά κανόνα ςτθ κερμοκραςία των 37 0 C, είναι ςυνικωσ IgG 

αντιςϊματα και ανιχνεφονται in vitro κατά κφριο λόγο με τθν ΙΑΤ [137,138,139]. Θ ΙΑΤ 

πραγματοποιείται με 3 – 4 διαφορετικά και κατάλλθλα επιλεγμζνα ερυκρά ελζγχου 

ομάδοσ Ο που ςυνδυαςτικά εκφράηουν όλα τα κλινικά ςθμαντικά ερυκροκυτταρικά 

αντιγόνα, με τθν εφαρμογι διαφόρων τεχνικϊν (ςωλθναρίου, γζλθσ, ςτερεάσ φάςθσ) με 

διάφορεσ ουςίεσ ενιςχυτικζσ τθσ αντίδραςθσ αντιγόνου αντιςϊματοσ [128,137-141]. Σε 

όλεσ τισ παραπάνω τεχνικζσ, τα ερυκροκφτταρα επωάηονται 15-30ϋ(ανάλογα με τθ μζκοδο 

που χρθςιμοποιείται) με τον ορό του αςκενοφσ, ϊςτε να γίνει ευαιςκθτοποίθςθ, ενϊ ο 

πολυδφναμοσ αντιςφαιρινικόσ ορόσ είτε προςτίκεται ςτθ ςυνζχεια είτε είναι 

ενςωματωμζνοσ εξ αρχισ ςτισ ειδικζσ κάρτεσ ελζγχου. Στο τζλοσ τθσ διαδικαςίασ το δείγμα 

ελζγχεται για τθν φπαρξθ ςυγκόλλθςθσ.   

Τα ερυκρά ελζγχου πρζπει να ζχουν ιςχυρι ζκφραςθ των αντιγόνων που ςχετίηονται με τθν 

παραγωγι κλινικά ςθμαντικϊν αντιερυκροκυτταρικϊν αλλοαντιςωμάτων δθλαδι D, C, E, c, 

e, M, N, K, k, Fya, Fyb, Jka, Jkb, Lea, Leb, P1 και να εκφράηονται οι φαινότυποι R1R1, R2R2. 

Τζτοια ερυκροκυτταρικά δείγματα προςφζρονται από διάφορεσ εμπορικζσ εταιρείεσ, και 

κα πρζπει μεταξφ αυτϊν να περιλαμβάνονται και δείγματα που προζρχονται από 

ομοηυγϊτεσ τουλάχιςτον για τα αντιγόνα c, E, Jka και Μ. Θ δοκιμαςία τθσ ΙΑΤ εκτόσ από 
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αντιςφαιρινικό ορό, επίςθσ μπορεί να γίνει και με ερυκρά επεξεργαςμζνα με 

πρωτεολυτικά ζνηυμα (βρωμελαΐνθ ι παπαΐνθ ι φυςίνθ), τα οποία ζχουν τθν ιδιότθτα να 

καταςτζλλουν ι να ενιςχφουν τθν ζκφραςθ των διαφόρων ερυκροκυτταρικϊν αντιγόνων. 

Πταν ανιχνεφεται κάποιο αντίςωμα, πρζπει να προςδιορίηεται θ ειδικότθτά του και να 

αξιολογείται θ κλινικι του ςθμαςία. 

 
Πίνακασ 9. Δοκιμαςία ανίχνευςθσ αντιςωμάτων (Screen) 
   

 

                 Antibody Identification: Art or Science? A Case Study Approach ΑΑΒΒ 2013 

 

 

Επί κετικοφ αποτελζςματοσ ΙΑΤ ακολουκεί: 

 Ταυτοποίθςθ του αντιςϊματοσ που γίνεται με τθ χριςθ 11 ι περιςςότερων 

ερυκρϊν ελζγχου ομάδοσ Ο (panel) γνωςτισ αντιγονικισ ςφνκεςθσ χωρίσ 

επεξεργαςία με ζνηυμο (δοκιμαςία με αντιςφαιρινικό ορό), και με επεξεργαςμζνα 

με ζνηυμο (δοκιμαςία χωρίσ αντιςφαιρινικό ορό). Το πάνελ αποτελείται από 

εναιωριματα ερυκροκυττάρων και τυπικά κάκε πίνακασ περιλαμβάνει 

ερυκροκφτταρα φαινοτφπων R1R1 (DCCee), R1wR1 (D *C+ CwCee), R2R2 (’ccEE), r'r 

(CCee), r "r (ccEE) και rr (ccee). Το πάνελ περιλαμβάνει επίςθσ τουλάχιςτον ζνα δότθ 

που να είναι Κ+ και ερυκρά με ζκφραςθ διπλισ δόςθσ αντιγόνων όπωσ, M, N, K, k, 

Fya, Fyb, Jka, Jkb, Lea, Leb, P1 [142].  
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Πίνακασ 10. Σαυτοποίθςθ αντιςϊματοσ (panel) 

  

 

Antibody Identification: Art or Science? A Case Study Approach ΑΑΒΒ 2013  

 

 Σε φπαρξθ πολλαπλϊν αντιςωμάτων, για να καταςτεί δυνατι θ ταυτοποίθςι τουσ 

εφαρμόηονται τεχνικζσ προςρόφθςθσ και ζκλουςθσ του αντιςϊματοσ.  

 Θ τιτλοποίθςθ του αντιςϊματοσ. (όπου είναι αναγκαίο) 

Μετά τθν ταυτοποίθςθ των κλινικά ςθμαντικϊν αντιςωμάτων χορθγοφνται ςτον αςκενι 

μονάδεσ αίματοσ που ςτεροφνται του ι των αντιγόνων, ζναντι των οποίων ζχουν 

αναπτυχκεί αντιςϊματα. 

Πταν θ ΙΑΤ είναι κετικι χρθςιμεφει για τθ διάγνωςθ των εξισ καταςτάςεων: 

o Σε περιπτϊςεισ που υπάρχει αλλοαντίςωμα ωσ αποτζλεςμα προθγοφμενθσ 

ευαιςκθτοποίθςθσ (προθγοφμενεσ μεταγγίςεισ ι κυιςεισ). Ωσ εκ τοφτου πρζπει να 

αποτελεί αναπόςπαςτο μζροσ του προμεταγγιςιακοφ  ελζγχου, κακϊσ και τθσ 

παρακολοφκθςθσ τθσ εγκφου για τθν πρόλθψθ τθσ αιμολυτικισ νόςου του νεογνοφ 

[126,143]. 

o Σε περιπτϊςεισ αυτοάνοςθσ αιμολυτικισ αναιμίασ. 

Από τα μθ αναμενόμενα αντιςϊματα το 85,6% αυτϊν αφορά κλινικά ςθμαντικά 

αντιςϊματα [144]. 

Μερικά αντιςϊματα Rh τείνουν να εμφανίηονται μαηί. Για παράδειγμα ςε άτομο με 

φαινότυπο DCe/Dce, που αναδεικνφεται αντίςωμα αντι-Ε είναι ςχεδόν ςίγουρο ότι ζχει 

εκτεκεί και ςτο c όπωσ και ςτο Ε, το οποίο μπορεί να ανιχνευκεί, αλλά μπορεί να είναι 

αςκενζςτερο ι μθ ανιχνεφςιμο ςτο χρονικό διάςτθμα που ανιχνεφκθκε το αντι-Ε και να 

επιδεικνφει φαινομενικά ςυμβατζσ μεταγγίςεισ. Στθ ςυγκεκριμζνθ περίπτωςθ μετάγγιςθ Ε-
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c+ ερυκρϊν μπορεί να προκαλζςει επιβραδυνόμενθ αιμολυτικι αντίδραςθ. Ζχει προτακεί 

οι αςκενείσ R1R1 (E-c-) που εμφανίηουν μόνο αντι-Ε να λαμβάνουν προφυλακτικά ςτθ 

μετάγγιςθ ερυκρά c(-) [145]. Στα RhD(-) άτομα το αντι-C ςυνυπάρχει με το αντι- D αρκετά 

ςυχνά [35].  
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ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΩΝ 

Α. ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑ ΣΘ΢ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ΢ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΟ΢ 

Ζνασ τίτλοσ ορίηεται ωσ θ ςυγκζντρωςθ ενόσ αντιςϊματοσ ςτο αίμα που αναγνωρίηει  το 

αντίςτοιχο  αντιγόνο  ζναντι  του οποίου ζνασ οργανιςμόσ ζχει αναπτφξει   αντίςωμα. 

Θ τιτλοποίθςθ κλινικά ςθμαντικϊν αντιςωμάτων κατά τθν εγκυμοςφνθ είναι κατάλλθλθ για 

τθν εκτίμθςθ τθσ πικανότθτασ εμφάνιςθσ ςοβαρισ HDFN για να κακοριςτεί  μια γραμμι 

παρακολοφκθςθσ για ςφγκριςθ με τουσ τίτλουσ που κα βρεκοφν κατά τθ διάρκεια τθσ 

εγκυμοςφνθσ [127].  

O τίτλοσ προςδιορίηεται με διαδοχικι αραίωςθ του οροφ του αίματοσ και εξετάηεται κάκε 

αραίωςθ για το αντίςωμα που ζχει ταυτοποιθκεί (για παράδειγμα, αντιςϊματα ζναντι του 

παράγοντα Rhesus D). 

Ο τίτλοσ είναι πάντα ακζραιοσ αρικμόσ και λαμβάνει εξ οριςμοφ μία από τισ τιμζσ 1, 2, 4, 8, 

16, 32, 64, 128, 256  κοκ.  Ο αναφερόμενοσ τίτλοσ είναι ο αντίςτροφοσ τθσ υψθλότερθσ 

αραίωςθσ που δίνει κετικι αντίδραςθ [149]. Πςο μεγαλφτερθ είναι θ ςυγκζντρωςθ του 

ςυγκεκριμζνου αντιςϊματοσ ςτο δείγμα οροφ, τόςο υψθλότεροσ είναι ο τίτλοσ. 

Για παράδειγμα, ζνασ τίτλοσ 8 ςτθ δοκιμαςία αιμοςυγκόλλθςθσ κα ιταν πολφ χαμθλόσ. 

Ζνασ τίτλοσ 256  κα ιταν υψθλόσ. Ζνασ χαμθλόσ ι μθ ανιχνεφςιμοσ τίτλοσ δείχνει ότι 

υπάρχει χαμθλι  ςυγκζντρωςθ  αντιςϊματοσ ςτον ορό. 

Σε αρχικι ζκκεςθ, ο τίτλοσ του αντιςϊματοσ είναι πολφ χαμθλόσ ι μθ ανιχνεφςιμοσ. Μετά 

τθν επανειλθμμζνθ ζκκεςθ, το ανοςοποιθτικό ςφςτθμα παράγει ςυνεχϊσ αντιςϊματα, με 

αποτζλεςμα τθν αφξθςθ του τίτλου.  

 

Β. ΧΡΘ΢ΙΜΟΣΘΣΑ ΣΘ΢ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ΢ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΟ΢  

Θ τιτλοποίθςθ των αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων είναι χριςιμθ ςτισ εξισ 

περιπτϊςεισ: 

1. Προγεννθτικζσ μελζτεσ [78]  

Για τθν εκτίμθςθ τθσ δραςτικότθτασ αντιςωμάτων ςε αλλοανοςοποιθμζνεσ ζγκυεσ γυναίκεσ 

για να προςδιοριςτεί αν και πότε κα εκτελεςτεί μια επεμβατικι διερεφνθςθ τθσ 
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κατάςταςθσ του εμβρφου, κυρίωσ  όταν θ ειδικότθτα του αντιςϊματοσ είναι γνωςτό ότι 

προκαλεί HDFN. 

2. Ανίχνευςθ αντιςωμάτων [78]  

Μερικά αντιςϊματα που ςυγκολλοφν ουςιαςτικά όλεσ  τισ κζςεισ ςτο πάνελ ςτισ  

δοκιμαςίεσ  ανίχνευςθσ - ταυτοποίθςθσ  αντιςωμάτων μπορεί να παρουςιάηουν  ζνδειξθ 

τθσ ειδικότθτασ του αντιςϊματοσ δείχνοντασ δραςτικότθτα διαφορετικισ ιςχφοσ  με 

διαφορετικά δείγματα ςε μελζτεσ τιτλοποίθςθσ. Για παράδειγμα ιςχυρό αυτό αντι-I μπορεί 

να αντιδράςει όταν δεν είναι αραιωμζνο τόςο με ερυκρά ενιλικα όςο και με ερυκρά 

ομφαλίου λϊρου αλλά θ τιτλοποίθςθ μπορεί να αποκαλφψει αντιδραςτικότθτα ςε 

υψθλότερθ αραίωςθ με ερυκρά Ι + ενθλίκων από ότι με ερυκρά ομφαλίου λϊρου. 

3. Διαχωριςμόσ των HTLA αντιςωμάτων [78,103]  

H τιτλοποίθςθ είναι ζνασ τρόποσ επιβεβαίωςθσ τθσ παρουςίασ HTLA αντιςωμάτων (high 

titer – low avidity). Τα περιςςότερα  αντιςϊματα αντιδροφν  αςκενϊσ ι χάνουν τθν 

αντιδραςτικότθτά τουσ  όταν αραιϊνονται ακόμθ και ςε χαμθλζσ αραιϊςεισ, αλλά 

οριςμζνα αντιςϊματα που δίνουν αδφναμεσ αντιδράςεισ όταν δεν αραιϊνονται ςυνεχίηουν 

να αντιδροφν ςε αραιϊςεισ υψθλζσ τθσ τάξθσ του 2048. Επίςθσ δεν παρουςιάηουν τθν 

προοδευτικά φκίνουςα πορεία όςο αυξάνεται θ αραίωςθ του αντιςϊματοσ. Τζτοια 

αντιςϊματα είναι το αντι-Ch, -Rg, -Csa, -Yka, -McCa,-JMH και άλλεσ ειδικότθτεσ. Πταν 

παρατθροφνται αςκενείσ  αντιδράςεισ ςε ζμμεςεσ δοκιμαςίεσ  αντιςφαιρινικοφ οροφ, 

μπορεί με τθν τιτλοποίθςθ να ζχουμε  ζνδειξθ τθσ ειδικότθτασ  που αφορά αυτι τθν ομάδα 

των  αντιςωμάτων. 

Δεν επιδεικνφουν τζτοια χαρακτθριςτικά  όλα τα αντιςϊματα όπωσ αυτά του χαμθλοφ 

τίτλου υψθλισ ςυγγζνειασ. 

Αν και θ επίδειξθ αυτϊν των ορολογικϊν χαρακτθριςτικϊν μπορεί να βοθκιςει ςτθν 

επιςιμανςθ αυτϊν των ειδικοτιτων  αντιςϊματοσ (high titer- low avidity), θ αποτυχία τθσ 

ακριβοφσ ταυτοποίθςθσ  του αντιςϊματοσ  δεν αποτελεί μεγάλθ απϊλεια (δεν προκαλοφν 

HDNF οφτε μειωμζνθ επιβίωςθ των ερυκρϊν). Και αντιςϊματα άλλων ειδικοτιτων μπορεί 

μερικζσ φορζσ να αντιδροφν ςε υψθλοφσ τίτλουσ. 
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4. Για το διαχωριςμό πολλαπλϊν αντιςωμάτων [78]     

Στισ περιπτϊςεισ πολλαπλϊν αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων, τα αποτελζςματα 

τιτλοποίθςθσ μποροφν να αναδείξουν ότι ζνα αντίςωμα αντιδρά ςε υψθλότερεσ αραιϊςεισ 

από ζνα άλλο. Αυτι θ πλθροφορία χρθςιμεφει οφτωσ ϊςτε όταν αραιωκεί ο ορόσ πριν από 

τθ δοκιμαςία ταυτοποίθςθσ του αντιςϊματοσ με πάνελ γνωςτϊν ερυκρϊν να 

απομακρυνκεί αποτελεςματικά  το ζνα αντίςωμα  επιτρζποντασ τθν ταυτοποίθςθ του 

άλλου. 

5. Για τθν ανίχνευςθ και αναγνϊριςθ πολλαπλϊν αντιςωμάτων [78] 

Ενϊ αυτι θ διαδικαςία δεν επιβεβαιϊνει ςυνικωσ τισ ειδικότθτεσ μείγματοσ αντιςωμάτων, 

κακοδθγεί ςτθν επιλογι των ερυκρϊν ελζγχου, για να γίνει θ προςρόφθςθ και θ ζκλουςθ 

ςε αυτά. 

6. Παρουςία φαινομζνου δόςθσ [150]  

Θ τιτλοποίθςθ είναι θ μόνθ χριςιμθ τεχνικι, για να διαπιςτωκεί θ διαφορετικι ςε ζνταςθ 

αντίδραςθ του οροφ, όταν μερικά αντιςϊματα παρουςιάηουν το φαινόμενο δόςθσ και όταν 

μερικά ερυκρά αιμοςφαίρια περιλαμβάνουν αντιγόνα, που δρουν πιο ζντονα από άλλα (τα 

ερυκρά πρζπει να είναι τθσ ίδιασ πυκνότθτασ ςτο εναιϊρθμα). 

Πταν τα αραιωμζνα δείγματα που φζρουν αντιςϊματα  Rh, MNS, Kidd, Duffy 

ςυγκολλοφνται με αντιγόνα που φζρουν διπλι δόςθ αντιγόνου με κετικότθτα ≤ 2+ (με 

τεχνολογία ςυγκολλιςεωσ ςτιλθσ), θ αντίδραςθ αντιςϊματοσ «μονισ δόςθσ» μπορεί να 

εξαςκενιςει, ακόμθ και να είναι αρνθτικι [151].  

7. Φυςικά αντιςϊματα ςτο πλάςμα – αιμοπετάλια 

Ρολλζσ φορζσ υπάρχει  ζλλειψθ ταυτόςθμθσ ομάδασ πλάςματοσ - αιμοπεταλίων με του 

αςκενι που πρόκειται να μεταγγιςτεί. 

Τότε προκφπτει θ ανάγκθ επιλογισ τθσ ποιο προςιτισ ομάδοσ προσ μετάγγιςθ (ελάςςονα 

αςυμβατότθτα) τθσ οποίασ υπάρχει θ δυνατότθτα με τθν τιτλοποίθςθ Α ι Β αντιςϊματοσ 

να υπάρξει μειωμζνθ  πρόςλθψθ  ανεπικφμθτου αντιςϊματοσ (μετάγγιςθ πλάςματοσ με 

χαμθλό τίτλο αντιςϊματοσ). 

Πςον αφορά τα αιμοπετάλια ζχουν αναφερκεί οξείεσ αιμολυτικζσ αντιδράςεισ (AHTRs- 

Acute haemolytic transfusion reactions) μετά από μετάγγιςθ αιμοπεταλίων αφαίρεςθσ 

(SDPs – Single donor platelets)  ομάδασ Ο προσ τουσ δζκτεσ Α, Β και ΑΒ ομάδοσ λόγω τθσ 
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παρουςίασ αςυνικιςτα υψθλϊν τίτλων αντιςωμάτων που μποροφν να βρεκοφν ςτο 

πλάςμα οριςμζνων δοτϊν ομάδοσ Ο, και ςτο μεγάλο όγκο πλάςματοσ των (SDPs) 

[152,153,154]. 

Δεν ζχει αναφερκεί κάποιοσ αποδεκτόσ τίτλοσ για τον περιοριςμό αυτϊν των προϊόντων 

μετάγγιςθσ ςε αςκενείσ. Ζνα ευρφ φάςμα τίτλων εμπλζκεται ςτθν πρόκλθςθ αιμολυτικϊν 

αντιδράςεων μετά μετάγγιςθ. 

8. Διευκρίνιςθ ειδικότθτασ αυτοαντιςϊματοσ [155]    

Τα κερμά  IgM αυτοαντιςϊματα   περιςταςιακά ζχουν βζλτιςτθ αντιδραςτικότθτα μεταξφ 

των 20 και 30οC αντι για 37οC. 

Αυτά τα αντιςϊματα ζχουν χαμθλοφσ ι αμελθτζουσ τίτλουσ ςτουσ 4οC τίτλοσ <64. Ζτςι 

εφκολα διαφοροποιείται αυτό το IgM κερμό αντίςωμα από αυτά που βλζπουμε ςτθ νόςο 

των ψυχροςυγκολλθτινϊν (CAS). 

9. Για τον προςδιοριςμό τθσ τάξθσ των ανοςοςφαιρινϊν (IgG ι IgM)  

Θ δικειοκρεϊτόλθ (DTT) και θ 2-μερκαπτοαικανόλθ (2-ΜΕ) είναι ενϊςεισ ςουλφυδρυλίου 

που επιδροφν ςτθ ςυμπεριφορά των αντιςωμάτων και μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν για 

τθ επεξεργαςία του οροφ ι του πλάςματοσ για τθν μετουςίωςθ τθσ αντιδραςτικότθτασ των 

IgM αντιςωμάτων. Με τθ χριςθ του ςουλφυδρυλίου, τα αντιςϊματα IgG και IgM μποροφν 

να διαχωριςτοφν, θ ςχετικι ποςότθτα αντιςωμάτων IgM και IgG μπορεί να προςδιοριςτεί 

και να εκτιμθκεί ο κίνδυνοσ αιμολυτικισ νόςου του εμβρφου και του νεογνοφ [156]. 

Χρθςιμοποιείται ςε μελζτεσ τιτλοποίθςθσ ειδικά για  τθν παρακολοφκθςθ των κλινικά 

ςθμαντικϊν αντιςωμάτων. 

To DTT (Dithiothreitol) είναι ζνασ αποτελεςματικά αναςταλτικόσ παράγοντασ που μπορεί 

να διακόψει τθν τριτοταγι δομι των πρωτεϊνϊν με μθ αναςτρζψιμθ μείωςθ των 

διςουλφιδικϊν δεςμϊν ςε ελεφκερεσ ομάδεσ ςουλφυδρυλίου. Τα αντιδραςτιρια 

καταργοφν τόςο τθ ςυγκόλλθςθ όςο και τθν δραςτικότθτα τθσ δζςμευςθσ του 

ςυμπλθρϊματοσ. Ραρατθριςεισ τθσ δραςτικότθτασ των αντιςωμάτων πριν και μετά τθ 

χριςθ ςουλφυδρυλίου είναι χριςιμεσ για τον προςδιοριςμό τθσ κατθγορίασ τθσ  

ανοςοςφαιρίνθσ.  Θ επεξεργαςία με ςουλφυδρφλιο  μπορεί να χρθςιμοποιθκεί για τθν 

καταςτολι των IgM αντιςωμάτων και να επιτρζψει τθν ανίχνευςθ  τθσ ςυνφπαρξθσ IgG 

αντιςωμάτων  (πίνακασ 11) [150,155]. 
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Πίνακασ 11.  Διαχωριςμόσ  των IgM αντιςωμάτων από  τα IgG αντιςϊματα  

                             

           
Α΢ΑΙΩΣΕΙΣ 

    

    2 4 8 16 32 ΕΙΔΙΚΟΤΘΤΑ  
Ο΢ΟΣ + 
DTT 

3+ 2+ 2+ 1+ 0 IgG  

Ο΢ΟΣ + 
PBS 

3+ 2+ 2+ 1+ 0    

Ο΢ΟΣ+ 
DTT 

0 0 0 0 0 IgM  

Ο΢ΟΣ+ PBS 3+ 2+ 2+ 1+ 0    

Ο΢ΟΣ+ 
DTT 

2+ 1+ 0 0 0 IgG + IgM* 

Ο΢ΟΣ+ PBS 3+ 2+ 2+ 1+ 0    
 
* Μπορεί επίςθσ να υποδεικνφει μόνο μερικι 
αδρανοποίθςι του 

IgM  

Mark E Brecher. Antibody Detection/Identification and Compatibility Testing. AABB Technical Manual 15th ed. 

2005;3:761-767.  

 

10. Φαινόμενο προηϊνθσ [157] 

Το φαινόμενο προηϊνθσ αποτελεί αιτία λανκαςμζνων αποτελεςμάτων των ορολογικϊν 

μεκόδων, δίνοντασ ψευδϊσ αρνθτικά αποτελζςματα. Σε ςπάνιεσ περιπτϊςεισ δειγμάτων με 

πολφ υψθλοφσ τίτλουσ αντιςϊματοσ υπάρχει πικανότθτα θ περίςςεια αντιςϊματοσ ςε 

ςχζςθ με τισ διακζςιμεσ αντιγονικζσ κζςεισ να οδθγιςει ςε αςκενι ι και αρνθτικά 

αποτελζςματα. Επικυμθτό αποτζλεςμα επιτυγχάνεται με αραίωςθ του οροφ. 

 Αν υπάρχει περίςςεια αντιςϊματοσ, το πλάςμα ι ο ορόσ με το κατάλλθλο διάλυμα και 

κάκε αραίωςθ επανεξετάηεται (τιτλοποίθςθ). 

 Αν υπάρχει περίςςεια αντιγόνου αυξάνεται θ ςχζςθ ορόσ/κφτταρα και ζτςι αυξάνεται θ 

ςυγκζντρωςθ του αντιςϊματοσ  με προςκικθ επιπλζον οροφ και ενιςχφεται θ 

αντίδραςθ.  

Αναλογίεσ αντιγόνου – αντιςϊματοσ. 

Ρερίςςεια αντιγόνου ςε ςχζςθ με το αντίςωμα ζχει ςαν αποτζλεςμα αυξθμζνθ πρόςλθψθ 

αντιςϊματοσ. Για δοκιμαςίεσ αναςτολισ ι προςρόφθςθσ είναι επικυμθτι μια τζτοια 

περίςςεια αντιγόνου.  
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11. Αιμολυτικι νόςοσ του εμβρφου-νεογνοφ από ΑΒΟ [96]  

Σε περιπτϊςεισ με μθτζρεσ ομάδασ Ο που δεν ζχουν μθ αναμενόμενα αντιςϊματα ςτον 

ορό τουσ, αλλά το παιδί παρουςιάηει αιμολυτικι νόςο και θ ομάδα αίματόσ του 

ταυτοποιείται ωσ Α ι Β, υπάρχει θ υποψία ότι πρόκειται για αιμολυτικι νόςο από ΑΒΟ. Για 

να γίνει επιβεβαίωςθ πρζπει να γίνουν τα παρακάτω: 

 Τιτλοποίθςθ του οροφ τθσ μθτζρασ με  ερυκρά ελζγχου ομάδασ Α1 και Β.  

 Τιτλοποίθςθ του οροφ τθσ μθτζρασ, μετά από εξουδετζρωςθ των αλλοαντιςωμάτων. Θ 

εξουδετζρωςθ γίνεται με τθν προςκικθ ειδικϊν ουςιϊν Α και Β (2-4 μζρθ των ουςιϊν 

αυτϊν προσ ζνα μζροσ του οροφ τθσ μθτζρασ), επϊαςθ ςε 370 C και ςτθ ςυνζχεια 

ζμμεςθ δοκιμαςία Coombs. 

 Στθν τιτλοποίθςθ ςυμπεριλαμβάνονται αν είναι δυνατόν τα ερυκρά του πατζρα. 

12. Εξουδετζρωςθ αυτοαντιςωμάτων  

Θ τεχνικι τιτλοποίθςθσ ενδείκνυται για τθν εξουδετζρωςθ αυτοαντιςωμάτων και για τθν 

ανάδειξθ αλλοαντιςϊματοσ/των ϊςτε να είναι δυνατι θ ταυτοποίθςι τουσ [158]. 

13. Ζλεγχοσ ειδικότθτασ των αυτοαντιςωμάτων   

Επειδι τα αυτοαντιςϊματα είναι εξειδικευμζνα, κυρίωσ ωσ προσ το ςφςτθμα Rhesus, 

προςδιορίηεται ο τίτλοσ των αυτοαντιςωμάτων με ερυκρά γνωςτισ γονοτυπικισ ςφνκεςθσ 

ωσ προσ το ςφςτθμα Rhesus. H τιτλοποίθςθ αυτισ τθσ ειδικότθτασ, των αυτοαντιςωμάτων 

βοθκάει ςτθν αςφαλζςτερθ μετάγγιςθ των αςκενϊν με αιμολυτικι αναιμία λαμβάνοντασ 

υπόψιν τον τίτλο του αντιςϊματοσ του αςκενι για τθν  επιλογι των προσ μετάγγιςθ 

ερυκρϊν.    

14. Ζλεγχοσ ψυχροςυγκολλθτινϊν (ψυχρϊν αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων) 

Για τθν αξιολόγθςθ τθσ κλινικισ ςθμαςίασ των ψυχροςυγκολλθτινϊν απαιτείται ο 

προςδιοριςμόσ του κερμικοφ εφρουσ και του τίτλου των αντιςωμάτων. Πταν ο τίτλοσ των 

ψυχροςυγκολλθτινϊν είναι χαμθλόσ (ζωσ 64) τότε ςυνικωσ ςτερείται κλινικισ ςθμαςίασ.  

15. Μεταμοςχεφςεισ ςυμπαγϊν οργάνων [159] 

Δεν είναι ςπάνιεσ οι περιπτϊςεισ των ΑΒΟ αςφμβατων μεταμοςχεφςεων νεφρϊν (ABOi). Οι 

αςκενείσ αυτοί υποβάλλονται ςε ανοςοκαταςταλτικά ςχιματα και ανοςοπροςρόφθςθ 

πλάςματοσ για τθν απομάκρυνςθ των φυςικϊν αντιςωμάτων ΑΒΟ. Οι τίτλοι διεξάγονται για 

τον ποςοτικό προςδιοριςμό του επιπζδου των αντιςωμάτων των δεκτϊν ζναντι του μθ 
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ςυμβατοφ αντιγόνου του δότθ νεφροφ ωσ μζτρο του δυνθτικοφ κινδφνου απόρριψθσ 

μοςχεφματοσ δότθ [160]. Γίνεται ςυνικωσ τιτλοποίθςθ αντιςϊματοσ  πριν από τθ 

μεταμόςχευςθ αλλά και μετά από αυτι. Σε μεταμόςχευςθ ΑΒΟi, ο αποδεκτόσ τίτλοσ 

κυκλοφοροφντων ιςοαιμοςυγκολλθτινϊν αντι-Α ι αντι-Β κατά τθν μεταμόςχευςθ ποικίλει 

μεταξφ 8-32 ανάλογα με τα κριτιρια του κζντρου μεταμόςχευςθσ [161]. Οι επιτυχείσ 

μεταμοςχεφςεισ απαιτοφν τίτλουσ παρακολοφκθςθσ για περίπου 6 μινεσ μετά τθ 

μεταμόςχευςθ. Σε ςπάνιεσ περιπτϊςεισ, οι αςκενείσ μπορεί να εκφράηουν ζνα αντιγόνο ςε 

άλλουσ ιςτοφσ ςτο ςϊμα τουσ, αλλά όχι ςτα ερυκρά τουσ. Δεδομζνθσ τθσ ζκφραςθσ 

αντιγόνου ομάδασ αίματοσ ςε οριςμζνα όργανα, τα αλλοαντιςϊματα RBC μπορεί να είναι 

κλινικά ςθμαντικά όχι μόνο ςε περιπτϊςεισ μετάγγιςθσ ι εγκυμοςφνθσ αλλά και ςε  

μεταμοςχεφςεισ ςυμπαγϊν οργάνων. Για παράδειγμα, τα αλλοαντιςϊματα  κατά των 

αντιγόνων Jk  ζχει  αναφερκεί ότι  επθρεάηουν τα αποτελζςματα ςε μεταμοςχεφςεισ 

νεφρϊν από δότεσ Jk(+) [119].  

16. Αλλογενισ μεταμόςχευςθ αρχζγονων αιμοποιθτικϊν κυττάρων [162,163] 

Θ μεταμόςχευςθ αλλογενϊν αρχζγονων αιμοποιθτικϊν κυττάρων (HSCT – Hematopoietic 

stem cell transplantation) είναι μια κεραπευτικι επιλογι για τθν αντιμετϊπιςθ 

αιματολογικϊν αςκενειϊν. Λόγω του γεγονότοσ ότι το ςφςτθμα του ανκρϊπινου 

λευκοκυτταρικοφ αντιγόνου HLA κλθρονομείται ανεξάρτθτα από το ςφςτθμα ομάδων 

αίματοσ, περίπου 40-50% όλων των HSCTs εκτελοφνται με τθ ςυμβολι όλων των  ομάδων 

αίματοσ ΑΒΟ. Οι αναμενόμενεσ ανοςο-αιματολογικζσ ςυνζπειεσ μετά από μεταμόςχευςθ 

ενόσ ΑΒΟ-αςφμβατου μοςχεφματοσ βλαςτοκυττάρων είναι άμεςεσ και επιβραδυνόμενεσ 

αιμολυτικζσ επιπλοκζσ λόγω τθσ παρουςίασ ιςοαιμοςυγκολλθτίνθσ. Οι τίτλοι 

ιςοαιμοςυγκολλθτίνθσ για αςκενείσ που υποβάλλονται ςε μείηονα ΑΒΟ αςφμβατθ 

μεταμόςχευςθ εξετάηονται πριν από τθ μεταμόςχευςθ και μετά από αυτι ζωσ ότου οι 

τίτλοι να είναι μθ ανιχνεφςιμοι για 2 διαδοχικζσ εβδομάδεσ [164]. Μία ςτρατθγικι είναι να 

παρακολουκοφνται ςτενά τα επίπεδα αιμοςφαιρίνθσ και ο αρικμόσ των 

δικτυοερυκροκυττάρων κατά τθν παρακολοφκθςθ των μετα-μεταμοςχεφςεων τίτλων αντι-

Α και αντι-Β ιςοαιμοςυγκολλθτινϊν IgG και IgM εβδομαδιαίωσ από τθν 4θ θμζρα μετά τθν 

HSCT. Για αςκενείσ που ζχουν  τίτλουσ ιςοαιμοςυγκολλθτίνθσ  αντι-Α και / ι αντι-Β>: 128 

κατά τθν αξιολόγθςθ πριν από τθ μεταμόςχευςθ, τα IgG και IgM αντιςϊματα αξιολογοφνται 

δφο φορζσ τθν εβδομάδα μετά τθ μεταμόςχευςθ ζωσ τθν επίτευξθ τίτλων κάτω του 16, και 
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εβδομαδιαίωσ ζωσ τθν πλιρθ εξαφάνιςι τουσ. Ο ποςοτικόσ προςδιοριςμόσ του τίτλου 

αιμοςυγκολλθτίνθσ επαναλαμβάνεται  ζωσ ότου δεν είναι ανιχνεφςιμοσ για 2 ςυνεχόμενεσ 

εβδομάδεσ, εκτόσ από αςκενείσ με αυξθμζνεσ απαιτιςεισ μετάγγιςθσ RBC [164,345]. Οι 

τίτλοι ταξινομοφνται με τουσ τφπουσ ΑΒΟ-αντιγόνου (αντι-Α, αντι-Β) και αντιςϊματοσ (IgM, 

IgG).  

Το μόςχευμα των αιμοποιθτικϊν κυττάρων που δεν είναι ΑΒΟ ςυμβατό κακαίρεται από τθν 

πρόςμιξθ ερυκρϊν αιμοςφαιρίων με φυγοκζντρθςθ χρθςιμοποιϊντασ μια ςυςκευι 

αφαίρεςθσ   (COBE BCT, Lakewood, CO, ΘΡΑ) ςτισ περιπτϊςεισ που οι τίτλοι 

ιςοαιμοςυγκολλθτίνθσ του λιπτθ ξεπερνοφν τον τίτλο 16 (IgM και / ι IgG) [164].  

17. Επαναπροςδιοριςμόσ του αρχικοφ τίτλου  

Γίνεται τιτλοποίθςθ ςε πολυμεταγγιηόμενουσ αςκενείσ ςτα πλαίςια ελζγχου για πικανι 

επανζκκεςθ ςε αντιγόνο ζναντι του οποίου ζχουν αναπτφξει αντίςωμα. 

18. Χριςθ οροφ ευαιςκθτοποιθμζνου ατόμου ωσ υποκατάςτατο αντιδραςτθρίου  

Εάν δεν υπάρχει εμπορικόσ αντιορόσ προσ χριςθ, αποκθκευμζνο δείγμα από 

ευαιςκθτοποιθμζνο αςκενι μπορεί να χρθςιμοποιθκεί για τθν επιλογι των προσ  

μετάγγιςθ ερυκρϊν. Εάν ο ορόσ του αςκενι χρθςιμοποιείται ωσ αντιδραςτιριο, το 

αντίςωμα πρζπει να χαρακτθρίηεται και να διατθρεί τθν αντιδραςτικότθτά του μετά τθν 

αποκικευςθ. Για τθ χριςθ αντιδραςτθρίων ανκρϊπινθσ προζλευςθσ που 

χρθςιμοποιοφνται αντί των εμπορικϊν αντιδραςτθρίων, πρζπει να χρθςιμοποιοφνται οι 

κατευκυντιριεσ οδθγίεσ του FDA που είναι ωσ εξισ: 

Α) Aντι-Κ, -k, -Jka, Fya και Cw: αραίωςθ 1:8 πρζπει να παράγει  αντίδραςθ1+  τουλάχιςτον. 

Β)  Αντι-S, -s, P1, -M, -I, -c (saline), -e (saline), και αντι-Α1: Ρρζπει ςε αραίωςθ 1:4 να 

παραχκεί αντίδραςθ 1+ τουλάχιςτον. 

Γ) Οι περιςςότερεσ άλλεσ ιδιαιτερότθτεσ ςε μθ αραιωμζνο δείγμα πρζπει να      παράγουν 

μία αντίδραςθ 2+ τουλάχιςτον [78,165].   
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ΑΙΜΟΛΤΣΙΚΘ ΝΟ΢Ο΢ ΣΟΤ ΕΜΒΡΤΟΤ ΚΑΙ ΝΕΟΓΝΟΤ (HDFN) 

 
Θ HDFN  (Haemolytic disease of the fetus and newborn) είναι θ διαταραχι κατά τθν οποία 

επιταχφνεται θ καταςτροφι των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων του εμβρφου και νεογνοφ από τθ 

δράςθ IgG ερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων μθτρικισ προζλευςθσ, που διζρχονται τον 

πλακοφντα. Θ καταςτροφι των ερυκρϊν μπορεί να ςυμβεί τόςο κατά τθν εμβρυικι ηωι 

όςο και μετά τθ γζννθςθ. Επειδι θ αιμολυτικι νόςοσ ξεκινά από τθν ενδομιτρια ηωι  

λζγεται αιμολυτικι νόςοσ του εμβρφου-νεογνοφ [51]. H ςοβαρότθτα τθσ HDFN 

προςδιορίηεται από τθν υποκατθγορία τθσ ανοςοςφαιρίνθσ, τθν ποςότθτα του 

αντιςϊματοσ και τον αρικμό των αντιγονικϊν κζςεων ςτα ερυκροκφτταρα [166]. Το 

ςυνθκζςτερο αντίςωμα που ανιχνεφεται κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ  είναι το αντι-D 

[96,167-169]. 

Ρριν από πενιντα χρόνια θ αιμολυτικι νόςοσ του εμβρφου και του νεογνοφ που 

οφείλονταν ςτο παράγοντα Rhesus D ιταν μια ςθμαντικι αιτία περιγεννθτικοφ κανάτου. 

Μεταξφ των  αλλοανοςοποιθμζνων  κυιςεων όςον αφορά τον παράγοντα Rhesus D, θ 

ςυχνότθτα εμφάνιςθσ εμβρυικϊν  κανάτων ιταν 25% και το ζνα τρίτο των 

αλλοανοςοποιθμζνων   νεογνϊν που επιβίωναν  πζκαιναν  λίγο μετά τθ γζννθςι τουσ. Στθν 

πορεία, εξελίχκθκαν περιςςότερο οι μζκοδοι και τα πρωτόκολλα για να αντιμετωπίηεται θ 

αιμολυτικι νόςοσ του νεογνοφ ςτθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ.   

Από τα τζλθ τθσ δεκαετίασ του 1960, θ χοριγθςθ RhDIG ςε RhD(-) γυναίκεσ αμζςωσ μετά 

τον τοκετό μείωςε ςθμαντικά τθ ςυχνότθτα εμφάνιςθσ τθσ νόςου και το ποςοςτό 

κνθςιμότθτασ μειϊκθκε από 1,2 περιπτϊςεισ ανά 1000 νεογνά ςε 0,02 περιπτϊςεισ ανά 

1000 νεογνά [170,171]. 

Ενϊ κεωρθτικά θ εμφάνιςθ τθσ αιμολυτικισ νόςου του νεογνοφ κα ζπρεπε να αναλογεί 

περίπου ςτο 8% των δεφτερων κυιςεων, εντοφτοισ ςτθν πράξθ δεν ξεπερνά το 1% πριν από 

τθ χοριγθςθ προλθπτικισ χοριγθςθσ αντι-D  ανοςοςφαιρίνθσ (μόνο 60-70% των εγκφων 

ζχουν ικανότθτα απάντθςθσ ςτο αντιγόνο D για παραγωγι αντι-D) [127]. To ποςοςτό τθσ 

αλλοανοςοποίθςθσ των γυναικϊν μειϊκθκε ακόμθ περιςςότερο μετά τθν ειςαγωγι τθσ 

προφφλαξθσ με τθ χοριγθςθ ανοςοςφαιρίνθσ κατά τθ διάρκεια του τρίτου τριμινου τθσ 

κφθςθσ [172-175]. 
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Αλλοανοςοποίθςθ και κφθςθ 

Ο αρικμόσ των γυναικϊν που εκτίκεται ςε κίνδυνο αλλοανοςοποίθςθσ εξαρτάται από τον 

αρικμό των κυιςεων, τθν κατανομι ομάδων αίματοσ ςτο ςφςτθμα Rhesus, από τον αρικμό 

των καταςτάςεων κινδφνου αλλοανοςοποίθςθσ κακϊσ και από το πρωτόκολλο πρόλθψθσ 

[176]. 

Οι γυναίκεσ παρότι εκτίκενται ςε εμβρυικά ερυκροκφτταρα κατά τθ διάρκεια τθσ 

εγκυμοςφνθσ και του τοκετοφ αλλοανοςοποιοφνται ςε μικρό ποςοςτό. Θ  ανοςογονικότθτα 

των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων φαίνεται να είναι κρίςιμοσ παράγοντασ και θ πλειοψθφία των 

HDFN αφορά  κυρίωσ τα αντιγόνα Rh, K, Fy, Jka, MNS [168,177-179]. 

Εκτόσ από τθν εμβρυομθτρικι αιμορραγία, άλλθ αιτία διζγερςθσ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ 

αποτελεί θ ενδομιτρια μετάγγιςθ. Αυτζσ οι μεταγγίςεισ ςυνικωσ γίνονται ςτο δεφτερο ι 

τρίτο τρίμθνο τθσ κφθςθσ, εάν το ζμβρυο παρουςιάηει ςθμεία αναιμίασ ι φδρωπα [182]. 

Θ αλλοανοςοποίθςθ μπορεί να οδθγιςει ςε εμβρυϊκι αναιμία πριν από τισ 20 εβδομάδεσ 

κφθςθσ.  Θ πραγματικι ζκταςθ τθσ περιγεννθτικισ απϊλειασ λόγω αλλοανοςοποίθςθσ των 

ερυκροκυττάρων είναι άγνωςτθ. Ωςτόςο, ςτισ ανεπτυγμζνεσ χϊρεσ, 1: 300 ζωσ 1: 600 

εγκυμοςφνεσ κινδυνεφουν από  (HDFN) λόγω τθσ αλλοανοςοποίθςθσ [76]. Ενϊ θ 

αλλοανοςοποίθςθ ζχει μειωκεί κατά τθ διάρκεια των τελευταίων πζντε δεκαετιϊν εξαιτίασ 

τθσ χοριγθςθσ αντι-D ανοςοπροφφλαξθσ ςε γυναίκεσ  RhD(-)  αναπαραγωγικισ θλικίασ,  θ 

ανοςοποίθςθ εξακολουκεί να αποτελεί ςοβαρι επιπλοκι ςτθν περιγεννθτικι υγεία.  

Tα εργαςτιρια υπθρεςιϊν μετάγγιςθσ εμπλζκονται ςτενά ςτθ διαχείριςθ τθσ HDFN και 

ςτθν πρόλθψθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ ςτο αντιγόνο D με προφφλαξθ RhDIG. Ενϊ το 

τελευταίο εξακολουκεί να περιορίηει τθ ςυχνότθτα εμφάνιςθσ τθσ HDNF, θ νόςοσ 

εξακολουκεί να υφίςταται λόγω τθσ αποτυχίασ πρόλθψθσ και άλλων αντιςωμάτων εκτόσ 

από το αντι-D.  

1. ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΑ ΢Τ΢ΧΕΣΙΗΟΜΕΝΑ ΜΕ HDFN 

Θ αιμολυτικι νόςοσ του εμβρφου και του νεογνοφ (HDFN) που οφείλεται ςε 

αλλοανοςοποίθςθ είναι αποτζλεςμα τθσ μεταφοράσ IgG1 ι IgG3 αντιςωμάτων μζςω του 

πλακοφντα από τθ μθτζρα ςτο ζμβρυο [143,177]. 

Θ μοναδικι  ανοςοςφαιρίνθ που μεταφζρεται μζςω του πλακοφντα είναι θ IgG, θ οποία 

δεςμεφεται και μεταφζρεται από ζναν υποδοχζα Fc του πλακοφντα. O υποδοχζασ αυτόσ 

αναγνωρίηεται ωσ νεογνικόσ υποδοχζασ Fc (FcRn). Θ δομι του FcRn είναι αντίκετθ με 
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άλλουσ υποδοχείσ Fc. Είναι μζλοσ τθσ οικογζνειασ πρωτεϊνϊν MHC τάξθσ Ι και εξαρτάται 

από τθ λειτουργία του διμεριςμοφ με β2 μικροςφαιρίνθ. Οι περιοχζσ α2 και β2 

μικροςφαιρίνθσ του FcRn αλλθλεπιδροφν με τισ περιοχζσ Cγ2 και Cγ3 του μορίου IgG [183]. 

O υποδοχζασ FcRn μεταφζρει IgG ςε όξινα κυςτίδια (<pH 6.5) εμποδίηοντασ ζτςι τθν 

αποικοδόμθςθ λυςοςωμάτων και απελευκερϊνει IgG ςτο αίμα του εμβρφου ςε pH 7.4. Θ 

αλλθλεπίδραςθ που εξαρτάται από το pΘ περιλαμβάνει υπολείμματα ιςτιδίνθσ ςτο τμιμα 

Fc τθσ IgG και υπολείμματα ςε FcRn που φορτίηονται ςε όξινο αλλά όχι βαςικό pΘ [184]. 

Θ μεταφορά IgG είναι μια ενεργι διαδικαςία και λαμβάνει χϊρα μόνο από τθ μθτζρα ςτο 

ζμβρυο και όχι ςτθν αντίκετθ κατεφκυνςθ. Στισ πρϊτεσ 12 εβδομάδεσ τθσ κφθςθσ 

μεταφζρονται μόνο μικρζσ ποςότθτεσ IgG, αν και όταν ο ορόσ τθσ μθτζρασ περιζχει ιςχυρό 

αντι-D, θ DAT ςτα εμβρυϊκά (D+) ερυκρά αιμοςφαίρια μπορεί να είναι κετικι ιδθ από τθν 

6θ-10θ εβδομάδα. Τθν εικοςτι τζταρτθ εβδομάδα τθσ κφθςθσ, θ μζςθ ςυγκζντρωςθ IgG 

ςτο ζμβρυο είναι 1,8 g / l [183].  

Εξαιρζςεισ ςε αυτό φαίνεται να είναι: 

α) Tα αντιςϊματα του αντιγονικοφ  ςυςτιματοσ Cromer που μεταφζρονται ςτον  

παράγοντα επιτάχυνςθσ αποςφνκεςθσ (DAF, CD55) [185]. Ο DAF εκφράηεται ςτον  

πλακουντιακό  τροφοβλάςτθ των επικθλιακϊν  κυττάρων  που προζρχονται από το 

ζμβρυο. Ζτςι, είναι πικανό ότι τα αντιςϊματα που προκφπτουν από το ςφςτθμα  Cromer 

απορροφϊνται  από τον πλακοφντα και δεν ειςζρχονται ςτο ζμβρυο [186,187]. 

β) Τα αντιςϊματα  HTLA: [Csa (Cost), Yka(York), Kna, Knb(Knops), McCa ζωσ McCf(McCoy), 

Sla, Slb(Swain Langley), JMH(John Milton Hagen) Gya(Gregory) Cha(Chido), Rga(Rodgers) και 

Hy(Holley)+, αν και είναι IgG δεν παρατθρικθκαν περιπτϊςεισ αιμολυτικισ νόςου του 

νεογνοφ που να ζχουν αποδοκεί ςε κάποιο από αυτά τα αντιςϊματα [99,105,107,188].  

Τα αντιςϊματα που μπορεί να προκαλζςουν ιπια ζωσ ςοβαρι HDFN και ςε παρουςία τουσ 

ςυνιςτάται αξιολόγθςθ του εμβρφου είναι τα περιςςότερα από αυτά που υφίςτανται ωσ 

IgG: 

Από το ςφςτθμα Rh (αντι-D,-c, -E, -C,-Cw, -CX, -e, -Ew, -ce, -Ces, -Rh 29, -Rh32, -Goa ). Από 

το ςφςτθμα Kell: (αντι-K, -k, -Ku, -Kpa, -Kpb, -Jsa και -Jsb), από το ςφςτθμα Duffy: (αντι-

Fya,Fy3), από το ςφςτθμα Kidd: (αντι-Jka, -Jkb –Jk3), από το ςφςτθμα MNS: (αντι-M, -S, -s , -

U, -Vw, -Far, -Mv, -Mit, -Mur, -Mia, -Mta), από άλλα ςυςτιματα, αντι-PP1Pk; αντι-Lw, -Dia, 

Dib -Wra, -Sc2, -Doa, -Co3,-Ge, -Ena, -COa, -Biles, -Heibel, -Radin, -Wrighta, αντιςϊματα για 



Μελζτθ αλλοανοςοποίθςθσ αςκενϊν από μετάγγιςθ και κφθςθ 

 

80 
 

τα χαμθλισ ςυχνότθτασ αντιγόνα: Βi, By, Fra, Good, Rd, Rea, Zd, αντιςϊματα για τα υψθλισ 

ςυχνότθτασ αντιγόνα: Jra, Lan [171].  

Τα αντιςϊματα Rh (αντι-D, αντι-c, αντι-E), Kell (αντι-K), Duffy (αντι-Fya) είναι τα πιο πικανά 

να προκαλζςουν HDFN εξαιτίασ των οποίων μπορεί να ηθτθκεί ενδομιτρια μετάγγιςθ. Θ 

HDFN, μετά τισ μορφζσ που οφείλονται ςτθν αςυμβατότθτα ABO και RhD είναι εκείνθ που 

προκαλείται από αςυμβατότθτα για το αντιγόνο c (r')[177,190], το αντιγόνο Kell(Κ1) [197], 

το αντιγόνο C τα αντιγόνα του ςυςτιματοσ Duffy [178,179] και ςε μικρότερο βακμό άλλα 

αντιςϊματα Rh (Cw, E, e) [177].   

Tα αντιςϊματα αντι-Ε και αντι-Μ είναι αρκετά ςυχνά κατά τθν κφθςθ αλλά ςυνικωσ δεν 

προκαλοφν εμβρυικι αναιμία ςτο βακμό που προκαλοφν τα αντι-D και αντι-K που 

αποτελοφν τθν κυρίαρχθ ζνδειξθ για ενδομιτρια μετάγγιςθ και ζχουν τον υψθλότερο μζςο 

αρικμό μεταγγίςεων ανά κφθςθ [191]. Στθν κφθςθ ο επιπολαςμόσ των αλλοαντιςωμάτων 

μθ RhD, ζχει διαπιςτωκεί ότι κυμαίνεται από 0,15 ζωσ 1,1% [192,193].   

Τα αντι-Cw, -Fyb, -Jka, -Jkb, -Jk3, -S και -s ςυνικωσ προκαλοφν μόνο κετικι  DAT ςτο νεογνό 

και θ κεραπεία, εάν είναι απαραίτθτθ ςχεδόν πάντα περιορίηεται ςε φωτοκεραπεία [96]. 

Τα αντιςϊματα που ςυνικωσ δεν προκαλοφν HDFN είναι: 

Τα  αντι-Lewis, [194]  αντι-΢1, [195] αντι-Ι, αντι-Ν, αντι-Μ  που  είναι  ψυχρά  IgM  

αντιςϊματα  ςυνικωσ  δεν διαπερνοφν τον πλακοφντα και δεν αναμζνεται να προκαλζςουν 

HDFN [181]. Ωςτόςο, οριςμζνα από αυτά όπωσ το αντι-Μ μπορεί  να είναι και IgG οπότε 

μπορεί να διαςχίςουν τον πλακοφντα και πικανϊσ να προκαλζςουν HDFN [196]. Αν το αντι-

Μ, IgG είναι βζλτιςτα δραςτικό ςτουσ 370 C, και εντοπίηεται ςτα ερυκρά τθσ μθτζρασ, 

πρζπει να ελεγχκεί και ο πατζρασ για τθν παρουςία του αντιγόνου Μ ςτα ερυκρά του. Τα 

IgG  αντι-Μ ςπάνια προκαλοφν HDN [195]. 

Αντιςϊματα όπωσ τα αντι-Ι, αντι-΢, αντι-Lewis  και αντι- Lutheran μποροφν να αγνοθκοφν 

επειδι τα αντίςτοιχα αντιγόνα ςπάνια είναι ανεπτυγμζνα κατά τθ γζννθςθ, επομζνωσ δεν 

απαιτοφνται περαιτζρω δοκιμαςίεσ  όταν ςυναντϊνται μόνο αυτζσ οι ειδικότθτεσ 

αντιςωμάτων κατά τθ διάρκεια τθσ  εγκυμοςφνθσ [96]. 

2. HDFN – ΠΑΡΑΓΟΝΣΑ΢ ΑΒΟ / RHESUS 

Θ HDFN λόγω τθσ αςυμβατότθτασ του ΑΒΟ είναι ςιμερα θ πιο ςυνθκιςμζνθ αιμολυτικι 

νόςοσ του νεογνοφ  ςτο δυτικό κόςμο [133]. Ρράγματι, ςτο 15-20% των κυιςεων ςτο λευκό 
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πλθκυςμό υπάρχει ΑΒΟ αςυμβατότθτα μεταξφ μθτζρασ ομάδασ Ο και παιδιοφ ομάδασ Α ι 

Β. Σε 10% αυτϊν των κυιςεων, θ HDFN αναπτφςςεται ωσ αποτζλεςμα τθσ καταςτροφισ 

των εμβρυικϊν ερυκρϊν αιμοςφαιρίων, που προκαλοφνται από αντιςϊματα κατθγορίασ 

IgG αντι-Α και / ι αντι-Β ςτον μθτρικό ορό. Ο ορολογικόσ ςυνδυαςμόσ μθτζρασ-παιδιοφ 

ςτον οποίο αναπτφςςεται ευκολότερα κλινικά ςθμαντικι ΑΒΟ HDFN είναι θ μθτζρα τθσ 

ομάδασ Ο και το νεογνό τθσ ομάδασ Α. Ωςτόςο, μόνο ςε περίπου 1,5-2% των περιπτϊςεων 

θ αιμολυτικι νόςοσ του νεογνοφ απαιτεί υποςτιριξθ με μετάγγιςθ [63,151].  

Υπάρχουν διάφοροι λόγοι για τθν επικρατοφςα μζτρια κλινικι ζκφραςθ τθσ HDFN λόγω τθσ 

αςυμβατότθτασ ΑΒΟ: θ αιμολυτικι νόςοσ του νεογνοφ λόγω ΑΒΟ από αντι-Α και αντι-Β 

αντιςϊματα που οφείλεται ςτα IgG αντιςϊματα τθσ ομάδασ Ο τθσ μθτζρασ, παρόλο που 

είναι πολφ ςυχνι είναι κατά κανόνα υποκλινικι για τουσ εξισ λόγουσ: τα αντιγόνα Α και Β  

α) δεν ζχουν αναπτυχκεί πλιρωσ κατά τθ γζννθςθ, β)  ζχουν ευρεία κατανομι ςτουσ ιςτοφσ 

και δεν περιορίηονται ςτα ερυκρά αιμοςφαίρια, με αποτζλεςμα ζνα μικρό μόνο κλάςμα 

των IgG αντι-Α και αντι-Β που διαπερνοφν τον πλακοφντα να προςκολλάται ςτα ερυκρά του 

νεογνοφ [171,181,197], γ) τα αντι-Α και τα αντι-Β IgG είναι κατά κφριο λόγο IgG2, μια 

υποκατθγορία Ig με μικρότερθ ικανότθτα να διαςχίηουν ενεργά τον πλακοφντα [96]. 

Ραρ'όλα αυτά, υπάρχουν περιςταςιακζσ αναφορζσ ςτθ βιβλιογραφία για ςοβαρζσ 

περιπτϊςεισ αιμολυτικισ νόςου [198,199].   

Θ ςυχνότθτα εμφάνιςθσ HDFN λόγω τθσ αςυμβατότθτασ ΑΒΟ είναι υψθλότερθ ςτουσ 

πλθκυςμοφσ τθσ Αφρικισ και τθσ Αραβίασ λόγω τθσ ςυχνότερθσ ζκφραςθσ των γονιδίων Α 

και Β ςε αυτοφσ τουσ πλθκυςμοφσ.  

Τα ςυμπτϊματα τθσ αιμολυτικισ νόςου λόγω ΑΒΟ είναι ςυνικωσ ιπια  και εκδθλϊνονται 

ςτθ νεογνικι περίοδο [198]. Συνικωσ εντόσ των πρϊτων 36 ωρϊν μετά τθ γζννθςθ ςτο 

νεογνό παρατθρείται αφξθςθ των επιπζδων ζμμεςθσ χολερυκρίνθσ και ιπια αναιμία. Τα 

νεογνά με ABO HDN ςυνικωσ αντιμετωπίηονται με φωτοκεραπεία. Λιγότερο από 2% των 

νεογνϊν χρειάηονται μετάγγιςθ αίματοσ [180].   

Θ αιμολυτικι νόςοσ του νεογνοφ από τον παράγοντα Rhesus επιβεβαιϊκθκε το 1941 από 

τον Lewin. H αςυμβατότθτα μεταξφ εμβρφου και μθτζρασ αφορά ςτισ περιςςότερεσ 

περιπτϊςεισ (95%) τον παράγοντα D του ςυςτιματοσ Rhesus. Σπανιότερα θ ανοςοποίθςθ 

αφορά άλλουσ παράγοντεσ του ςυςτιματοσ  Rhesus, ακόμθ δε ςπανιότερα άλλουσ 

παράγοντεσ άλλων ςυςτθμάτων ομάδων αίματοσ. H HDFN λόγω αντι-D ςυνεχίηει να 
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εμφανίηεται ςε 0,4 ανά 1.000 γεννιςεισ και θ αλλοανοςοποίθςθ των ερυκρϊν 

αιμοςφαιρίων παραμζνει θ πλζον κοινι αιτία τθσ εμβρυϊκισ αναιμίασ [96].   

Υπάρχουν διάφοροι λόγοι για τθ ςυνεχιηόμενθ εμφάνιςθ αυτισ τθσ νόςου: (i) θ πικανι 

εξζλιξθ τθσ αντι-D ανοςοποίθςθσ κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ ωσ αποτζλεςμα τθσ 

απόκρυψθσ εμβρυομθτρικισ αιμορραγίασ (FMH) ςυνικωσ μετά τθν 28θ εβδομάδα τθσ 

κφθςθσ θ οποία επθρεάηει περίπου το 1% των RhD αρνθτικϊν μθτζρων ενόσ RhD κετικοφ 

εμβρφου [200], (ii) ζλλειψθ χοριγθςθσ RhDIG [53], (iii) αναποτελεςματικι RhDIG επειδι θ 

χορθγοφμενθ ποςότθτα δεν ιταν επαρκισ για τον όγκο τθσ FMH, (iv) πικανά ςφάλματα 

ςτθν τυποποίθςθ Rh τθσ εγκφου γυναίκασ,  και (v) πικανά ςφάλματα ςτθ κεραπεία 

μετάγγιςθσ γυναικϊν ςε αναπαραγωγικι θλικία (μετάγγιςθ ερυκρϊν αιμοςφαιρίων με 

ανεπικφμθτο αντιγόνο RhD) [96]. Θ ςυχνότθτα τθσ αιμολυτικισ αυτισ νόςου εξαρτάται εν 

μζρει από το βακμό επικράτθςθσ του αρνθτικοφ αντιγόνου του Rhesus ςτον πλθκυςμό. 

Αυτό διαφζρει ανάλογα με τισ φυλζσ και τισ εκνικότθτεσ [136]. 

Θ ςυχνότθτα των RhD αρνθτικϊν γυναικϊν  για τισ Καυκάςιεσ είναι (15%) για τισ 

Αφροαμερικανζσ (5%) και είναι λιγότερο ςυχνι ςτισ Αςιάτιςςεσ [180].  

Σε κάκε 1000 επίτοκεσ λευκζσ γυναίκεσ περίπου 90 κυοφοροφν ζμβρυο Rhesus D(+), και θ 

μθτζρα είναι Rhesus D(-). Θ ςυχνότθτα τθσ αιμολυτικισ νόςου του νεογνοφ ςε εκτεταμζνεσ 

ζρευνεσ βρζκθκε ότι είναι 6-7 περιπτϊςεισ  ςε 1000 γεννιςεισ, δθλαδι μόνο ςε μία από τισ 

15 εγκυμονοφςεσ με εμβρυομθτρικι αςυμβατότθτα ςτον παράγοντα Rhesus εμφανίηεται 

αιμολυτικι νόςοσ ςτο νεογνό. Θ εξιγθςθ είναι: α) Θ ανοςοποίθςθ τθσ μθτζρασ ςπάνια 

εμφανίηεται κατά τθν πρϊτθ κφθςθ από μθτζρεσ χωρίσ ιςτορικό μεταγγίςεων ι αμβλϊςεων 

β) μερικά δεφτερα παιδιά είναι Rhesus D(-) και γ) μζροσ μόνο των Rhesus (-) γυναικϊν κα 

αναπτφξει αντιςϊματα [122]. 

Θ ανοςοποίθςθ τθσ μθτζρασ κατά τθν κφθςθ προκαλείται από τθν είςοδο ερυκρϊν 

αιμοςφαιρίων του εμβρφου ςτθν κυκλοφορία τθσ. Είναι γνωςτό ότι θ επικοινωνία τθσ 

μθτζρασ με το ζμβρυο γίνεται μζςω του πλακοφντα. 

Tα εμβρυικά ερυκροκφτταρα ανευρίςκονται ςτθ μθτρικι κυκλοφορία πολφ νωρίσ, από τουσ 

2 πρϊτουσ μινεσ τθσ κφθςθσ και ςυνεχίηουν να ανευρίςκονται κατά τθ διάρκεια τθσ 

κφθςθσ. 

Ζςτω και μικρι   ποςότθτα των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων του εμβρφου μπορεί να προκαλζςει 

ανοςοποίθςθ. Το Rh D είναι το πιο ιςχυρό ανοςογόνο και μόλισ 0,1 ζωσ 1 ml D κετικϊν 

ερυκρϊν αιμοςφαιρίων μπορεί να διεγείρει τθν παραγωγι αντιςωμάτων [192,201]. 
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Mελζτεσ ζχουν δείξει ότι αιμορραγίεσ μικρότερεσ από 1 ml αίματοσ εμφανίηονται ςτο 96% 

όλων των κυιςεων και ότι μεγαλφτερεσ απϊλειεσ περίπου 30 ml εμφανίηονται ςε ποςοςτό 

ζωσ και 0,3% όλων των κυιςεων [202].  Θ ανοςοποίθςθ τθσ εγκφου απαντάται πιο ςυχνά 

ςε περιπτϊςεισ εκλαμψίασ, καιςαρικισ τομισ, διαγνωςτικζσ εξετάςεισ κατά τθν κφθςθ και 

ςε αφαίρεςθ του πλακοφντα με διάφορουσ χειριςμοφσ.  

Φυςιολογικά θ τάςθ του μθτρικοφ αίματοσ ςτα μεςολάχνια είναι μικρότερθ από τθν τάςθ 

των τριχοειδϊν του εμβρφου. Απεναντίασ, κατά τθ ςφςπαςθ τθσ μιτρασ παρατθρείται το 

αντίκετο φαινόμενο, που φζρνει διαταραχι τθσ αιμοδυναμικισ κυκλοφορίασ του 

πλακοφντα. Αυτό εξθγεί το  πϊσ αρικμόσ ερυκρϊν αιμοςφαιρίων του εμβρφου μπορεί να 

περνά μζςω τθσ μεμβράνθσ ςτθ κυκλοφορία τθσ μθτζρασ.  Τα ερυκρά αιμοςφαίρια του 

εμβρφου διαφζρουν από εκείνα του ενιλικα, γιατί περιζχουν ςε μεγάλθ αναλογία 

εμβρυικι αιμοςφαιρίνθ [183] που διαφζρει όπωσ είναι γνωςτό από τθν αιμοςφαιρίνθ του 

ενιλικα (HbF→ HbA) [203]. 

Ζχει διαπιςτωκεί ότι τα ερυκρά αιμοςφαίρια του εμβρφου, που ζχουν ειςζλκει μζςω του 

πλακοφντα ςτθν κυκλοφορία τθσ μθτζρασ δεν επιηοφν όταν υπάρχει αςυμβατότθτα 

ομάδων αίματοσ του ςυςτιματοσ ΑΒΟ, μεταξφ μθτζρασ και εμβρφου.  

Θ ΑΒΟ αςυμβατότθτα  ζχει προςτατευτικό ρόλο ζναντι τθσ αλλοανοςοποίθςθσ για το RhD 

[180] και για τα υπόλοιπα εκτόσ των ΑΒΟ αντιγόνων, πικανότατα λόγω μθτρικϊν 

ιςοαιμοςυγκολλθτινϊν που απομακρφνουν ταχζωσ τα εμβρυικά RBCs από τθν κυκλοφορία 

τθσ μθτζρασ. Τα εμβρυικά κφτταρα που διαρρζουν ςτθν κυκλοφορία τθσ μθτζρασ 

καταςτρζφονται ταχζωσ από τα ιςχυρά μθτρικά αντι-Α και / ι το αντι-Β αντιςϊματα 

μειϊνοντασ τθν πικανότθτα ζκκεςθσ τθσ RhD(-) μθτζρασ ςτο αντιγόνο D όταν κυοφορεί 

ζμβρυο RhD(+) [181].  

Αντίκετα, όταν υπάρχει ςυμβατότθτα των ομάδων αίματοσ ΑΒΟ, θ πικανότθτα 

ευαιςκθτοποίθςθσ ζναντι του παράγοντα ρζηουσ, αυξάνεται ςε ςφγκριςθ με τισ 

περιπτϊςεισ ομάδων αίματοσ αςφμβατου ωσ προσ το ςφςτθμα ΑΒΟ [197]. Ο κίνδυνοσ τθσ 

αλλοανοςοποίθςθσ RhD μετά τον πρϊτο τοκετό είναι 16% εάν το ζμβρυο είναι ςυμβατό με 

τθ μθτζρα ωσ προσ ΑΒΟ και 2% αν δεν είναι ςυμβατό ωσ προσ ΑΒΟ [180]. 

Θ είςοδοσ των αντι-D αντιςωμάτων ςτθν κυκλοφορία του εμβρφου κα προκαλζςει τθν 

αιμολυτικι νόςο.  

Θ ανοςολογικι προφφλαξθ του νεογνοφ εξαςφαλίηεται τουσ πρϊτουσ μινεσ μετά τον 

τοκετό από τα αντιςϊματα τθσ μθτζρασ που είχαν ειςζλκει ςτθν κυκλοφορία του εμβρφου 
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πριν από τον τοκετό. Ο μθχανιςμόσ αυτόσ  δθλαδι θ απόκτθςθ των αντιςωμάτων μζςω του 

νεογνικοφ υποδοχζα Fc (FcRn) είναι πολφτιμοσ, γιατί ςτο χρονικό αυτό διάςτθμα το νεογνό 

δεν ζχει τουσ απαραίτθτουσ αυτοφσ παράγοντεσ για τθν άμυνά του. Αντίκετα ο μθχανιςμόσ 

αυτόσ είναι καταςτρεπτικόσ, αν θ μθτζρα ζχει ευαιςκθτοποιθκεί ζναντι των αντιγόνων του 

εμβρφου. Ο νεογνικόσ υποδοχζασ Fc (FcRn) δεςμεφει  αντιςϊματα αποκλειςτικά από τθν 

τάξθ IgG [204].   Ζχει αποδειχκεί ότι ςε νεογνά με χαμθλό βάροσ γζννθςθσ, όλεσ οι 

υποκλάςεισ IgG μεταφζρονται με μειωμζνθ αποτελεςματικότθτα, αλλά οι υποκατθγορίεσ 

IgG1 και IgG2 μεταφζρονται με ςθμαντικά μικρότερθ αποτελεςματικότθτα από ότι οι IgG3 

και IgG4. Θ μεταφορά IgG από τθ μθτζρα ςτο ζμβρυο αρχίηει ιδθ από τθ 13θ εβδομάδα 

κφθςθσ και θ μεταφορά γίνεται ανοδικά  με τθν πρόοδο τθσ εγκυμοςφνθσ, με τθ 

μεγαλφτερθ ποςότθτα να μεταφζρεται ςτο τρίτο τρίμθνο. Οι Malek και ςυν. [205] 

κατζδειξαν μια ςυνεχι αφξθςθ των επιπζδων τθσ IgG ςτθν εμβρυικι κυκλοφορία μεταξφ 

17θσ και 41θσ εβδομάδασ κφθςθσ. Οι ςυγκεντρϊςεισ IgG ςτο ζμβρυο ιταν μόνο 5% -10% 

των μθτρικϊν επιπζδων τισ εβδομάδεσ 17θ-22θ αλλά ζφκαςαν το 50% των μθτρικϊν 

ςυγκεντρϊςεων τισ εβδομάδεσ 28θ-32θ. Θ πλειοψθφία τθσ IgG αποκτάται από το ζμβρυο 

κατά τθ διάρκεια των τελευταίων 4 εβδομάδων τθσ κφθςθσ και οι ςυγκεντρϊςεισ IgG ςτο 

ζμβρυο ςυνικωσ υπερβαίνουν τισ μθτρικζσ κατά 20% -30% ςτο τζλοσ τθσ κφθςθσ [206]. 

Είναι ενδιαφζρον ότι μια απότομθ αφξθςθ των επιπζδων των IgG εμφανίηεται μετά τθν 36θ 

εβδομάδα τθσ κφθςθσ [167]. 

Οι ςυνολικζσ ςυγκεντρϊςεισ IgG ςτα νεογνά ςυνεπϊσ ςχετίηονται άμεςα με τθν θλικία τθσ 

κφθςθσ και τα βρζφθ που γεννιοφνται ςε λιγότερο από 33 εβδομάδεσ κφθςθσ ζχουν 

ςθμαντικά χαμθλότερα επίπεδα IgG από ό, τι τα τελειόμθνα νεογνά. Δεδομζνου ότι θ 

ζκφραςθ του υποδοχζα FcRn εξαρτάται από τθν θλικία κφθςθσ και φαίνεται να εκφράηεται 

περιςςότερο ςτο τρίτο τρίμθνο τθσ εγκυμοςφνθσ, παρατθρείται μειωμζνθ μεταφορά 

αντιςωμάτων ςτα αρχικά ςτάδια τθσ κφθςθσ. Μειωμζνθ μεταφορά υποκλάςεων IgG, 

ιδιαίτερα IgG1 και IgG2, παρατθρείται ςε πρόωρα, ςε ςφγκριςθ με τα τελειόμθνα νεογνά 

[207]. Το ποςό των ειςερχόμενων αντι-D αντιςωμάτων ςτθν κυκλοφορία του εμβρφου 

κακορίηει και τθν βαρφτθτα τθσ νόςου. Θ παρουςία των αντι-D αντιςωμάτων γίνεται 

αντιλθπτι ςτο τζλοσ τθσ πρϊτθσ εγκυμοςφνθσ. Ωσ εκ τοφτου ο βραδφσ ρυκμόσ ειςόδου των 

αντιςωμάτων προςτατεφει το Rhesus(+) ζμβρυο. 

Αυτό μπορεί να είναι μία από τισ αιτίεσ που το πρϊτο παιδί δεν νοςεί όςο τα επόμενα 

παιδιά. Ρράγματι, εφόςον ςτθν πρϊτθ εγκυμοςφνθ τα περιςςότερα από τα αντιςϊματα 
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εμφανίηονται μετά τθν 22θ εβδομάδα τθσ κφθςθσ, κεωρείται πολφ λογικό θ βαρφτθτα τθσ 

νόςου του νεογνοφ να μθν είναι του ίδιου βακμοφ όςο κατά τισ επόμενεσ κυιςεισ, όπου τα 

αντιςϊματα εμφανίηονται ευκφσ εξαρχισ με τθν εγκυμοςφνθ. Θ αιμολυτικι νόςοσ του 

νεογνοφ τείνει να είναι πιο βαριάσ μορφισ ςτθ δεφτερθ εγκυμοςφνθ. Θ HDFN ςπάνια 

εμφανίηεται κατά τθ διάρκεια μιασ πρϊτθσ εγκυμοςφνθσ, εκτόσ εάν θ μθτζρα ζχει 

προθγουμζνωσ ευαιςκθτοποιθκεί με μεταγγίςεισ. Συνικωσ, κατά τθ διάρκεια τθσ πρϊτθσ 

εγκυμοςφνθσ προκφπτει θ αρχικι ανοςοποίθςθ. Αυτι θ ανοςοποίθςθ χαρακτθρίηεται από 

τθν παραγωγι μίασ μικρισ ποςότθτασ IgM αντιςωμάτων, που δεν διαςχίηουν τον 

πλακοφντα. Σε επόμενεσ εγκυμοςφνεσ και μετά από περαιτζρω ζκκεςθ ςτο αντιγόνο, ωσ 

αποτζλεςμα τθσ δευτερογενοφσ ανοςοποίθςθσ, παράγονται αντιςϊματα IgG, τα οποία 

μποροφν να διαςχίςουν τον πλακοφντα και να προκαλζςουν αιμόλυςθ [96]. 

Θ ανοςοαπόκριςθ εξαρτάται από τθν οντότθτα τθσ FMH, τον αρικμό των γεγονότων 

ανοςοποίθςθσ και τθν ικανότθτα αντίδραςθσ τθσ γυναίκασ.  

Στθ φυςικι ιςτορία τθσ HDFN χωρίσ παρεμβάςεισ, ςτο 50% των περιπτϊςεων το ζμβρυο 

ζχει μόνο ιπια ςθμάδια τθσ νόςου και ανακάμπτει χωρίσ καμία κεραπεία. Σε 25% των 

περιπτϊςεων το ζμβρυο αναπτφςςει αιμόλυςθ και πυρθνικό ίκτερο αν δεν αντιμετωπιςτεί 

επαρκϊσ κατά τθ γζννθςθ και ςτο υπόλοιπο 20-25% των περιπτϊςεων θ HDFN που 

οφείλεται ςε αντι-D μπορεί να εμφανιςτεί ςτθν πιο ςοβαρι μορφι τθσ (εμβρυικόσ 

φδρωπασ και κάνατοσ) πριν από τθν 34θ εβδομάδα τθσ κφθςθσ [53].  

Θ ευαιςκθτοποίθςθ των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων του εμβρφου από τα μθτρικά κφτταρα 

είναι το βαςικό φαινόμενο, από το οποίο απορρζει θ όλθ ςυμπτωματολογία τθσ 

αιμολυτικισ νόςου του νεογνοφ. Θ ανοςοποίθςθ αυτι κα προκαλζςει ςτο ζμβρυο τθν 

υπζρμετρθ καταςτροφι των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων του δθλαδι αιμόλυςθ.  

O βακμόσ αιμόλυςθσ εξαρτάται από τθν ποςότθτα των αντιςωμάτων που ειςιλκαν ςτο 

ζμβρυο. Θ καταςτροφι των ευαιςκθτοποιθμζνων ερυκρϊν αιμοςφαιρίων γίνεται κατ’ 

αρχιν ςτο ςπλινα και αναφζρεται ωσ εξωαγγειακι καταςτροφι [96]. Σε αυτι τθν 

περίπτωςθ, ςε αντίκεςθ με τθν ενδοαγγειακι, για τθν αιμόλυςθ δεν χρειάηεται το 

ςυμπλιρωμα [111]. Ο βακμόσ καταςτροφισ ςτο ςπλινα δεν είναι μεγάλοσ. Ζτςι μετά τον 

κορεςμό αυτοφ του μθχανιςμοφ θ καταςτροφι κα γίνει ενδοαγγειακά. Στο υγιζσ ζμβρυο θ 

παραγωγι ερυκρϊν αιμοςφαιρίων από το ιπαρ και το ςπλινα μειϊνεται προοδευτικά από 

τον 5ο
 μινα.  
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Σε βαριζσ περιπτϊςεισ, εξαιτίασ τθσ παρουςίασ μεγάλθσ ποςότθτασ μθτρικϊν αντιςωμάτων 

ςτο ζμβρυο, ο βακμόσ τθσ αιμόλυςθσ υπερβαίνει το βακμό παραγωγισ των ερυκρϊν 

αιμοςφαιρίων με αποτζλεςμα να παρουςιάηεται αναιμία, που μπορεί να προκαλζςει ιςτικι 

ανοξία και καρδιακι ανεπάρκεια που προκαλεί γενικευμζνο οίδθμα (εμβρυικόσ φδρωπασ) 

[127]. 

Ωςτόςο, με τθ βελτίωςθ τθσ παρακολοφκθςθσ τθσ μθτζρασ και του εμβρφου και τθ 

ςθμερινι δυνατότθτα τθσ ενδομιτριασ μετάγγιςθσ, θ ςυχνότθτα εμφάνιςθσ ςοβαρϊν 

περιπτϊςεων (εμβρυικόσ φδρωπασ και κάνατοσ) ζχει μειωκεί ςτο 10% περίπου [208].  

Τελικά, ο βακμόσ καταςτροφισ των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων του εμβρφου εξαρτάται α) από 

τθν ποςότθτα των αντι-Rhesus αντιςωμάτων και από τθν δυνατότθτα καταςτροφισ τουσ 

από το ΔΕΣ και β) από τθ γονοτυπικι ςφνκεςθ του παράγοντα Rhesus που βρίςκεται ςτθν 

επιφάνεια των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων του εμβρφου. 

Ριο αναλυτικά: H παρουςία δφο γόνων D (ομοηυγϊτθσ) επθρεάηει δυςμενζςτερα από τθν 

παρουςία ενόσ γόνου D (ετεροηυγϊτθσ). Αυτό εξθγείται από τθ διαφορά του αρικμοφ των 

κζςεων του αντιγόνου D ςτθ μεμβράνθ των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων (ο ομοηυγϊτθσ ζχει 

πολφ περιςςότερεσ κζςεισ από τον ετεροηυγϊτθ). 

    

Πρόβλεψθ βαρφτθτασ τθσ νόςου 

Ρρόβλεψθ τθσ βαρφτθτασ τθσ νόςου μπορεί να υπάρξει όταν γνωρίηουμε: 

 To ιςτορικό. Θ βαρφτθτα τθσ αιμολυτικισ νόςου εξαρτάται ςε κάποιο βακμό από τισ 

επανειλθμμζνεσ κυιςεισ. Ζτςι γυναίκα Rhesus D(-), που είχε ςτο παρελκόν παιδί με 

βαριά μορφι αιμολυτικισ νόςου, υπάρχει πικανότθτα ςε επόμενθ κφθςθ να 

γεννιςει νεκρό ζμβρυο. Το ιςτορικό όμωσ από μόνο του ζχει περιοριςμζνθ αξία. 

 Σον τίτλο των μθτρικϊν αντι-Rhesus αντιςωμάτων. Θ βαρφτθτα τθσ αναιμίασ του 

νεογνοφ εξαρτάται από το ποςό των μθτρικϊν αντι-D αντιςωμάτων που κα 

ειςζλκουν ςτθν κυκλοφορία του νεογνοφ.  

Σε περίπτωςθ που ο ςφηυγοσ είναι ετεροηυγϊτθσ ωσ προσ τον παράγοντα D, το ζμβρυο 

μπορεί να είναι Rhesus D(-).  
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ΑΝΟ΢ΟΑΙΜΑΣΟΛΟΓΙΚΕ΢ ΕΞΕΣΑ΢ΕΙ΢ ΢ΣΘΝ ΚΤΘ΢Θ 

Θ εργαςτθριακι εξζταςθ των εγκφων ςυμβάλλει ςτθν ανίχνευςθ τθσ αςυμβατότθτασ 

μεταξφ μθτζρασ και νεογνοφ. Ραρζχεται  θ  ευκαιρία  να εφαρμοςτεί  θ  επαρκι πρόλθψθ 

τθσ αλλοανοςοποίθςθσ για το αντι-D που είναι και το πιο ςυχνό, θ  ανίχνευςθ και 

ταυτοποίθςθ άλλων εκτόσ RhD αντιςωμάτων, θ   ζγκαιρθ διάγνωςθ και θ ειςαγωγι  ςτθ 

κεραπεία τθσ αιμολυτικισ νόςου ςτα νεογνά [210].  

Σκοπόσ τθσ προγεννθτικισ εξζταςθσ είναι: 

o Ο προςδιοριςμόσ του RhD γυναικϊν  ζτςι ϊςτε θ RhDIG κεραπεία να ειςάγεται κατά 

τθν κφθςθ για τθν πρόλθψθ αλλοανοςοποίθςθσ ςτο αντίςωμα D, και για να 

προςδιοριςτεί θ ανάγκθ για τθν απαιτοφμενθ δόςθ τθσ RhDIG  ανοςοςφαιρίνθσ  κατά 

τον τοκετό [211,212].  

o  Να προςδιορίςει τθν παρακολοφκθςθ (με τιτλοποίθςθ αντιςϊματοσ) των εγκφων με 

δυνθτικά ςθμαντικά αλλοαντιςϊματα. Τα δεδομζνα που λαμβάνονται 

χρθςιμοποιοφνται για να προςδιοριςτεί εάν και πότε πρζπει να υπάρξει  

παρακολοφκθςθ για HDFN με άλλα μζςα, όπωσ θ μζτρθςθ τθσ  ροισ τθσ μζςθσ 

εγκεφαλικισ αρτθρίασ [51,135,213-215].  

o Να βοθκιςει ςτθ διαχείριςθ τθσ HDFN όςον αφορά το ρόλο τθσ αιμοδοςίασ που είναι 

να παρζχει τθ ςωςτι  μετάγγιςθ (αν χρειαςτεί) ςτο επθρεαηόμενο  ζμβρυο ι  νεογνό. 

Πταν υπάρχει υποψία HDFN αλλά ο μθτρικόσ  ορόσ  φαίνεται να ςτερείται  μθ-

αναμενόμενων αντιςωμάτων, το ανοςοαιματολογικό εργαςτιριο  πρζπει να αποκλείςει 

ι να προςδιορίςει μία ανοςολογικι βάςθ για τθν  κλινικι κατάςταςθ του νεογνοφ. Τισ 

περιςςότερεσ φορζσ αυτό ςυνεπάγεται δοκιμαςίεσ για ΑΒΟ αςυμβατότθτα μεταξφ 

μθτζρασ και παιδιοφ, αν και ςε οριςμζνεσ περιπτϊςεισ κα βρεκεί ο μθτρικόσ  ορόσ  να 

περιζχει αντίςωμα ςε ζνα πατρικισ προζλευςθσ αντιγόνο το οποίο μπορεί να είναι 

χαμθλοφ επιπολαςμοφ ςτο γενικό πλθκυςμό. 

o Για να προςδιοριςτεί o τφποs RhD των βρεφϊν που γεννικθκαν από RhD αρνθτικζσ 

μθτζρεσ, και να λάβουμε υπόψθ μασ  τθν πικανότθτα εμβρυομθτρικισ αιμορραγίασ 

που απαιτεί κεραπεία με περιςςότερεσ  από μία δόςεισ τθσ RhDIG ανοςοςφαιρίνθσ.   

o Θ πικανι ανάδειξθ άλλων αντιςωμάτων εκτόσ του αντι-D και θ αντιμετϊπιςθ πικανισ 

HDFN από αυτά.    

        



Μελζτθ αλλοανοςοποίθςθσ αςκενϊν από μετάγγιςθ και κφθςθ 

 

88 
 

1. ΕΞΕΣΑ΢Θ RhD ΕΓΚΤΟΤ  

Ο ζλεγχοσ ρουτίνασ περιλαμβάνει εκτόσ από το ΑΒΟ και τον προςδιοριςμό του RhD τθσ 

μθτζρασ και γίνεται ςτο πρϊτο τρίμθνο τθσ κφθςθσ.  Για το RhD τα αποτελζςματα πρζπει να 

είναι ςαφι (≥2+) για να χαρακτθριςτεί θ μθτζρα RhD(+) [45]. Ο προςδιοριςμόσ 

παραλλαγϊν D είναι ςθμαντικόσ για τθν πρόλθψθ αιμολυτικισ νόςου του εμβρφου και του 

νεογνοφ που ςχετίηεται με το αντι-D [196].  

H επικράτθςθ των αςκενϊν D φαινοτφπων ποικίλλει ςθμαντικά μεταξφ των διαφόρων 

εκνοτιτων. 

Ρεριςταςιακά,  μερικά D RBCs ζχουν μειωμζνθ ζκφραςθ του αντιγόνου D και ανιχνεφονται 

ορολογικά ωσ D weak με τυποποίθςθ RhD ρουτίνασ. Ζνα τεςτ με χριςθ αντιςφαιρινικοφ 

οροφ για τθν ανίχνευςθ μερικϊν από τισ αςκενζςτερεσ μορφζσ φαινοτφπων παραλλαγισ D 

δεν ςυνιςτάται, αντικζτωσ ενζχει τον κίνδυνο ςε μεγάλθ εμβρυομθτρικι αιμορραγία και 

παρουςία εμβρυικϊν D κετικϊν ερυκρϊν να δϊςει ψευδϊσ κετικά αποτελζςματα και να 

μθν γίνει ανοςοπροφφλαξθ με RhDIG. Τα αντιδραςτιρια για τθν ταυτοποίθςθ του RhD δεν 

πρζπει να ανιχνεφουν το DVI, που είναι θ πιο  ςυνθκιςμζνθ παραλλαγι D ςτουσ 

Καυκάςιουσ και ςχετίηεται με το ςχθματιςμό αντι-D [42,45]. Πςον αφορά τθν παραλλαγι 

DEL, οι ζγκυεσ γυναίκεσ με πλιρθ φαινότυπο DEL και με κετικό για RhD νεογνό δεν 

διατρζχουν κίνδυνο να ςχθματίςουν αντι-D, αλλά οι ζγκυεσ γυναίκεσ με οριςμζνα μερικά ι 

υβριδικά αλλθλόμορφα DEL διατρζχουν κίνδυνο ςχθματιςμοφ αντι-D. Υπάρχουν 

ςθμαντικζσ διαφορζσ ςτον επιπολαςμό των φαινοτφπων DEL και του αλλθλόμορφου RHD 

(1227G> A) [216] μεταξφ των RhD αρνθτικϊν ατόμων ςε διαφορετικοφσ φυλετικοφσ και 

εκνικισ προζλευςθσ πλθκυςμοφσ. 

Οριςτικι ταυτοποίθςθ μπορεί να επιτευχκεί με μοριακζσ δοκιμζσ, είτε με kit είτε με 

ςυςτοιχίεσ που ζχουν ςχεδιαςτεί για να αναγνωρίςουν πολλζσ ι περιςςότερεσ από τισ 

γνωςτζσ παραλλαγζσ, είτε με προςδιοριςμό τθσ αλλθλουχίασ του RHD, θ οποία επίςθσ κα 

προςδιορίςει νζεσ παραλλαγζσ [201]. Μετά τον προςδιοριςμό τθσ παραλλαγισ του D, 

πρζπει να υπάρχει πολιτικι για τθ μετάγγιςθ και τθν προφφλαξθ από αλλοανοςοποίθςθ 

από αντι-D. 
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2. ΣΑΤΣΟΠΟΙΘ΢Θ ΣΘ΢ ΟΜΑΔΑ΢ ΑΙΜΑΣΟ΢ ΣΟΤ ΠΑΣΕΡΑ 

Εάν διαγνωςτεί θ αλλοανοςοποίθςθ τθσ μθτζρασ και ο βιολογικόσ πατζρασ του εμβρφου 

είναι γνωςτόσ, ο φαινοτυπικόσ προςδιοριςμόσ του πατζρα είναι απαραίτθτοσ για τθν 

ανίχνευςθ τθσ παρουςίασ αντιγόνου ςτθν οποία εςτιάηονται τα αντιςϊματα τθσ μθτζρασ. 

Εάν ο πατζρασ είναι αρνθτικόσ ωσ προσ το αντιγόνο, δεν υπάρχει πικανότθτα το ζμβρυο να 

είναι κετικό ςτο αντιγόνο και γι’ αυτό δεν υπάρχει κίνδυνοσ για HDFN που κα μποροφςε να 

προκλθκεί από τα αλλοαντιςϊματα τθσ μθτζρασ [51]. 

Ο ζλεγχοσ του φαινοτφπου  των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων  του πατζρα είναι ςωςτι τακτικι 

όταν υπάρχουν δυνθτικά ςθμαντικά αντιςϊματα ςτον ορό τθσ  μθτζρασ. Με βάςθ τον 

πικανό γονότυπο (πικανότθτα ομοηυγωτίασ π.χ. για το D) είναι δυνατόν να προβλεφκεί θ 

πικανότθτα το ζμβρυο να φζρει το αντιγόνο ςτο οποίο θ μθτζρα ζχει αναπτφξει 

αντιςϊματα. Ο μοριακόσ γονότυποσ μπορεί να χρθςιμοποιθκεί για να προςδιοριςτεί εάν ο 

πατζρασ είναι ετερόηυγοσ για το γονίδιο που κωδικοποιεί το αντιγόνο ςτο οποίο ζχει 

αναπτφξει αντίςωμα θ μθτζρα [149].  

Δεν προκαλοφν HDFN όλα τα δυνθτικά ςθμαντικά αντιςϊματα που παρατθροφνται κατά 

τθν εγκυμοςφνθ, ειδικά όταν θ απόκτθςθ αντιςϊματοσ δεν ςχετίηεται με τθν τρζχουςα 

εγκυμοςφνθ. Για παράδειγμα, τα αντιςϊματα μπορεί να ζχουν προκλθκεί μετά μετάγγιςθ, 

ι μπορεί να ζχουν προκφψει από προθγοφμενθ εγκυμοςφνθ από διαφορετικό ςφντροφο, 

οπότε το ςθμερινό ζμβρυο όντασ αρνθτικό ςτο αντιγόνο δεν διατρζχει κίνδυνο για HDFN. 

Σε RhD  αλλοανοςοποιθμζνεσ κυιςεισ τα πατρικά ερυκρά κφτταρα κα πρζπει να 

εξετάηονται αρχικά για τα αντιγόνα D, C, c, E και e. Σε εγκυμοςφνεσ που περιλαμβάνουν 

δυνθτικά ςθμαντικά  αντιςϊματα εκτόσ Rh, κα πρζπει να διεξάγονται δοκιμαςίεσ  για το  

αντιγόνο ςτο οποίο ζχει αναπτυχκεί αντίςωμα  και το αντικετικό του αντιγόνο. Εκτόσ από 

τισ ςπάνιεσ καταςτάςεισ που αφοροφν μθδενικά γονίδια (null), υπάρχει ςυςχζτιςθ με τον 

φαινότυπο και τον γονότυπο.  Τα ζμβρυα με ομόηυγουσ (DD) πατζρεσ κα είναι D κετικά, 

αλλά μόνο το ιμιςυ των ατόμων που γεννιοφνται από ετερόηυγουσ (Dd) πατζρεσ κα είναι 

κετικά (για μθτζρα dd) [183]. 

Εάν ζνα πατρικό δείγμα δεν είναι διακζςιμο, και ςε  παρακολοφκθςθ  του μθτρικοφ τίτλου 

αντιςϊματοσ  υπάρχει τετραπλάςια αφξθςθ του τίτλου, τότε είναι απίκανθ θ φπαρξθ 

αρνθτικοφ αντιγόνου ςτο ζμβρυο [217]. 
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3. ΜΟΡΙΑΚΟ΢ ΓΟΝΟΣΤΠΟ΢  

Οι μοριακζσ δοκιμαςίεσ είναι χριςιμεσ  για τον προςδιοριςμό του γονότυπου των ομάδων 

αίματοσ  και για τον ζλεγχο του εμβρυϊκοφ υλικοφ που προζρχεται από  αμνιακό υγρό 

[218,219]. Ο εμβρυϊκόσ γονότυποσ είναι ζνα χριςιμο διαγνωςτικό εργαλείο όταν : α) μια 

ζγκυοσ γυναίκα ζχει ζνα κλινικά ςθμαντικό αντίςωμα, β) όταν υπάρχει  ιςτορικό HDFN από 

προθγοφμενθ κφθςθ και γ) το   αντιγονικό προφίλ του πατζρα είναι άγνωςτο ι εκφράηει το 

αντίςτοιχο αντιγόνο ζναντι του οποίου ζχει αναπτφξει αντίςωμα θ ζγκυοσ [149]. 

Ο προςδιοριςμόσ του φαινοτφπου D του εμβρφου μπορεί να πραγματοποιθκεί με μοριακό 

ζλεγχο εμβρυϊκoφ ελεφκερου DNA (ffDNA) ςτο αίμα εγκφων γυναικϊν [127,220,221]. Σε 

μελζτεσ που ζχουν γίνει από τθν 11θ-30θ εβδομάδα κφθςθσ θ ανάλυςθ τθσ διαγνωςτικισ 

ακρίβειασ περιορίςτθκε ςτθν περίοδο τθσ 24θσ -28θσ εβδομάδασ κφθςθσ. Σε θλικία κφθςθσ 

<23+6w θ ευαιςκθςία και θ ακρίβεια ιταν 99,6% και 95,5% αντίςτοιχα [222]. 

Χρθςιμοποιϊντασ τεχνικζσ αλυςιδωτισ αντίδραςθσ πολυμεράςθσ, θ κατάςταςθ RHD του 

εμβρφου μπορεί να ανιχνευκεί με μεγάλθ ευαιςκθςία χρθςιμοποιϊντασ ελεφκερο 

εμβρυϊκό DNA που εξάγεται από το μθτρικό πλάςμα. Το εμβρυϊκό C, c, E, e και ο γονότυποσ 

K μποροφν επίςθσ να ανιχνευκοφν με τθ χριςθ αυτισ τθσ μεκόδου [223]. 

Άλλεσ μελζτεσ αναφζρουν ότι ο γονότυποσ μπορεί να πραγματοποιθκεί από τθν 16θ 

εβδομάδα τθσ κφθςθσ ςτο τζλοσ του πρϊτου τριμινου και ςτισ αρχζσ του δεφτερου [96]. Θ 

γονιδιακι ταυτοποίθςθ των χαρακτθριςτικϊν RhD του εμβρφου είναι επί του παρόντοσ το 

πρότυπο διαχείριςθσ ςε γυναίκεσ με αντι-D αλλοανοςοποίθςθ ςε πολλζσ ευρωπαϊκζσ 

χϊρεσ. Ωςτόςο, δεν είναι απαλλαγμζνο από μειονεκτιματα ι / και ςφάλματα. Θ 

διαγνωςτικι ακρίβεια του μθ επεμβατικοφ προςδιοριςμοφ του εμβρυϊκοφ Rh 

χρθςιμοποιϊντασ μθτρικό περιφερικό αίμα είναι 94.8%. με χαμθλό ποςοςτό ψευδϊν 

αρνθτικϊν [224,225].  

Ο ζλεγχοσ εμβρυϊκοφ DNA  ζχει ιδθ εφαρμοςτεί ςε επίπεδο ρουτίνασ ςτθν Ολλανδία και 

Δανία, και με τον τρόπο αυτό αποφεφγεται θ άςκοπθ χοριγθςθ τθσ ανοςοπροφφλαξθσ με 

RhDIG ςτισ περιπτϊςεισ D αρνθτικϊν εγκφων που κυοφοροφν D αρνθτικό ζμβρυο.  

Το Rh D(-) μπορεί να προκφψει από πολλαπλά μοριακά υπόβακρα και να διαφζρει μεταξφ 

των εκνοτιτων [186]. 
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O μοριακόσ ζλεγχοσ εμβρυικοφ DNA ςε αλλοανοςοποιθμζνεσ γυναίκεσ αφορά και το 

μοριακό ζλεγχο αντιγόνων εκτόσ του RhD όπωσ C, E, c, K, ανάλογα με τον τφπο τθσ 

αλλοανοςοποίθςθσ [223].  

Συνιςτάται ιδιαίτερα θ μθτζρα και ο πατζρασ να υποβάλλονται ςε μοριακι ανάλυςθ για τα 

RhE, Rhe, RhC, Rhc, Kell και Cellano (k) και το DNA των γονιϊν πρζπει να γίνεται 

ταυτόχρονα  με του εμβρφου για να επιβεβαιωκεί ότι οι γνωςτοί φαινότυποι των γονζων 

ςυμφωνοφν με τουσ αντίςτοιχουσ γονοτφπουσ τουσ [226]. Θ ικανότθτα να διακρίνεται το Κ 

από το k ςε μια αλυςιδωτι αντίδραςθ πολυμεράςθσ (PCR) που μπορεί να εφαρμοςτεί ςε 

δείγματα DNA που λαμβάνονται από αμνιακά εμβρυικά κφτταρα, αποδεικνφεται χριςιμθ 

ςτθν πρόβλεψθ τθσ HDFN ςε ζγκυεσ γυναίκεσ που ζχουν αναπτφξει αντι-Κ αντίςωμα [73]. 

Το αντιγόνο K  μπορεί να ελεγχκεί από τθν 20θ εβδομάδα, λόγω του κινδφνου 

παραποίθςθσ των αποτελεςμάτων εάν πραγματοποιθκεί νωρίτερα κατά τθ διάρκεια τθσ 

κφθςθσ [181].  

Θ ταξινόμθςθ χαμθλισ ι υψθλισ επικινδυνότθτασ για τθν εμβρυϊκι αναιμία με βάςθ τον 

τφπο του αντιςϊματοσ, τον πατρικό φαινότυπο και το εμβρυικό αντιγόνο επιτρζπει τθν 

επακόλουκθ παρακολοφκθςθ τθσ εγκυμοςφνθσ αναλόγωσ με καλά περιγεννθτικά 

αποτελζςματα εντάςςοντάσ τθ ςτθν ομάδα χαμθλοφ κινδφνου [168].        
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ΔΙΑΧΕΙΡΙ΢Θ ΣΘ΢ ΑΛΛΟΑΝΟ΢ΟΠΟΙΘ΢Θ΢ ΢ΣΘΝ ΕΓΚΤΜΟ΢ΤΝΘ 

          

1. ΣΑΤΣΟΠΟΙΘ΢Θ ΚΑΙ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΟ΢   

Θ δοκιμαςία ταυτοποίθςθσ αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων χρθςιμεφει για να 

προςδιοριςτεί θ ανάγκθ για πρόςκετεσ μελζτεσ για τθν παρακολοφκθςθ του εμβρφου για 

ενδείξεισ HDFN. Ζνασ ακριβισ τίτλοσ ςε ςφγκριςθ με ζναν προθγοφμενο που 

πραγματοποιείται με τθν ίδια τεχνικι, μπορεί να ανιχνεφςει μια αυξθμζνθ παραγωγι 

μθτρικοφ αντιςϊματοσ και να κακορίςει  τθν ανάγκθ παρακολοφκθςθσ τθσ εγκυμοςφνθσ με 

πρόςκετεσ μεκόδουσ όπωσ το υπερθχογράφθμα  Doppler [51,135,214,215]. 

Εάν οι δοκιμαςίεσ  για μθ αναμενόμενα αντιςϊματα είναι κετικζσ  ςε οποιαδιποτε ςτιγμι 

κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ κα πρζπει να προςδιορίηεται θ ειδικότθτα του 

αντιςϊματοσ. Δεν πρζπει να κεωρθκεί ότι ζνα αντίςωμα που υπάρχει ςε μια Rhesus (-) 

γυναίκα είναι αντι D, ακόμα και μετά από κεραπεία με RhDIG.  

Εάν ο ζλεγχοσ για αντιςϊματα είναι κετικόσ, προκειμζνου να εκτιμθκεί ο κίνδυνοσ HDFN, 

πρζπει να προςδιοριςτεί θ ειδικότθτα, ο τίτλοσ και θ προζλευςθ των αντιςωμάτων, με 

προςεκτικι λιψθ μαιευτικοφ ιςτορικοφ από τθ γυναίκα. Σε αυτι τθ φάςθ μπορεί επίςθσ να 

είναι χριςιμο να προςδιοριςτοφν οι υπάρχουςεσ υποκλάςεισ IgG για να εκτιμθκεί όςο το 

δυνατόν ακριβζςτερα ο πραγματικόσ κίνδυνοσ αιμόλυςθσ [96].  

 

Πίνακασ 12. ΢υςχζτιςθ μεταξφ τθσ ποςότθτασ των αντιςωμάτων αντι-D και των 
υποκατθγοριϊν IgG με τθ ςοβαρότθτα τθσ αιμολυτικισ νόςου του εμβρφου και του 
νεογνοφ 
 

 
IgG1 IgG2 control IgG 

Dilution 1 : 1 1 : 100 1 : 1 1 : 100 
 

1 : 10 

Reaction 2+ / / / / 3+ 

Interpretation Mild risk (IgG1 low concentration) 

Reaction 3+ 2+ / / / 3+ 

Interpretation High risk (IgG high concentration) 

Reaction 3+ 2+ 2+ / / 3+ 

Interpretation High risk (IgG high concentration, IgG3 low concentration) 

Reaction / / 3+ 2+ / 3+ 

Interpretation High risk (IgG3 high concentration) 

Reaction 2+ / 3+ 2+ / 3+ 

Interpretation High risk (IgG1 low concentration, IgG3 high concentration) 
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IgG1 IgG2 control IgG 

Reaction / / 2+ / / 3+ 

Interpretation Mild risk (IgG3 low concentration) 

Reaction 3+ 2+ 3+ 2+ / 3+ 

Interpretation High risk (IgG1 И IgG3 high concentration) 

 
 Θ κετικι αντίδραςθ με τθν πρϊτθ αραίωςθ ταιριάηει με επικαλυμμζνα ερυκρά αιμοςφαίρια 1000 μορίων 
IgG1, δθλ. 125 μορίων IgG3 ανά ερυκρό κφτταρο αίματοσ. Τα κετικά αποτελζςματα με τθ δεφτερθ αραίωςθ 
επιςθμαίνουν υψθλι ςυγκζντρωςθ IgG1 και / ι IgG3 αντιςωμάτων. 
Velkova E. Correlation between the Amount of Anti-D Antibodies and IgG Subclasses with Severity of Haemoytic 
Disease of Foetus and Newborn. Open Access Maced J Med Sci 2015;3:293-297. 

 
 
Οι οροί που περιζχουν αντιςϊματα αντι-D ςυχνά αποκαλφπτουν τθν υποκατθγορία IgG1 

και IgG3, ι απλά IgG1 ι IgG3. Θ λυτικι ικανότθτα του IgG3 είναι μεγαλφτερθ από εκείνθ 

του IgG1 [51,227].  

Πταν ςυνυπάρχουν και οι δφο υποκατθγορίεσ  IgG1 και IgG3, θ HDFN ζχει ςοβαρότερθ 

ζνταςθ ςε ςφγκριςθ με τθν παρουςία μόνο IgG1 ι IgG3.  

Ραραδοςιακά, θ τιτλοποίθςθ  αντιςωμάτων χρθςιμοποιείται για τθν ανίχνευςθ τθσ 

ςυνεχιηόμενθσ ευαιςκθτοποίθςθσ, με όρια αφξθςθσ τθσ ιςχφοσ του αντιςϊματοσ που δεν 

είναι ςαφϊσ κακοριςμζνα, που χρθςιμοποιείται για τθν ζνδειξθ τθσ ςυνεχιηόμενθσ 

αφξθςθσ τθσ ανοςολογικισ διζγερςθσ, πικανϊσ λόγω τθσ παρουςίασ του αντιγόνου ςτα 

ερυκροκφτταρα του εμβρφου [229]. 

Θ τιτλοποίθςθ είναι ζνα τεςτ διαλογισ που παραδοςιακά χρθςιμοποιείται για να 

προςδιορίςει πότε κα παρακολουκθκεί για HDFN το ζμβρυο με μθ ορολογικζσ τεχνικζσ.  Θ 

τιτλοποίθςθ των δυνθτικά ςθμαντικϊν αντιςωμάτων που ανιχνεφει μια αυξθμζνθ 

παραγωγι μθτρικοφ αντιςϊματοσ μπορεί να κακορίςει τθν ανάγκθ παρακολοφκθςθσ τθσ 

εγκυμοςφνθσ με επιπρόςκετεσ μεκόδουσ  για να προβλεφκεί θ ςοβαρότθτα τθσ HDFN. Σε 

ςυνδυαςμό με προθγοφμενο ιςτορικό κυιςεων οι τίτλοι αντιςϊματοσ είναι  62% ακριβείσ 

ςτθν πρόβλεψθ ςοβαρισ  HDFN [69,230]. 

Τα αποτελζςματα τθσ τιτλοποίθςθσ πρζπει να ςυγκρίνονται με τα αποτελζςματα των 

δειγμάτων τιτλοποίθςθσ  που ελζγχκθκαν ςε προθγοφμενο χρόνο, και με τισ ίδιεσ τεχνικζσ, 

με τθ χριςθ ερυκρϊν αιμοςφαιρίων με τθν ίδια ζκφραςθ αντιγόνου. 

Θ τιτλοποίθςθ μθ-IgG αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων ςτθν κφθςθ είναι άςκοπθ, 

κακϊσ αυτά δεν κα προκαλζςουν HDFN. Εκτόσ από τθν προςταςία ζναντι τθσ πικανότθτασ 
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ψευδϊσ αρνθτικϊν εμβρυϊκϊν αποτελεςμάτων γονότυπου Rh, οι μελζτεσ τιτλοποίθςθσ  δεν 

κα εκτελεςτοφν όταν επιτευχκεί ο κρίςιμοσ τίτλοσ ι εάν λθφκεί απόφαςθ για τθν 

παρακολοφκθςθ τθσ εγκυμοςφνθσ με μθ ορολογικζσ μεκόδουσ. 

2. ΧΡΟΝΟΔΙΑΓΡΑΜΜΑ ΠΑΡΑΚΟΛΟΤΘΘ΢Θ΢ 

Οι κατευκυντιριεσ οδθγίεσ για τθν παρακολοφκθςθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ των εγκφων 

βάςθ κοινισ πρακτικισ είναι οι εξισ:  Γίνεται ζλεγχοσ τθ 12θ εβδομάδα κφθςθσ. Α) Επί 

αρνθτικοφ αποτελζςματοσ θ εξζταςθ κα πρζπει να επαναλθφκεί τθν 28θ-32θ εβδομάδα 

[192] και ςτισ RhD αρνθτικζσ ζγκυεσ πριν τθ χοριγθςθ τθσ RhDIG τθν 28θ εβδομάδα. Β) Στισ 

περιπτϊςεισ κετικοφ αρχικοφ ελζγχου (12θ εβδομάδα ΙΑΤ: κετικι) ο ζλεγχοσ ΙΑΤ, 

ταυτοποίθςθ και τιτλοποίθςθ επαναλαμβάνονται τθ 18θ εβδομάδα, κάκε 4 εβδομάδεσ 

μζχρι τθν 28θ και κάκε 2 εβδομάδεσ μζχρι τθ γζννθςθ με ταυτόχρονθ παρακολοφκθςθ του 

εμβρφου [212]. 

Οι αναηθτιςεισ για άλλα αντιςϊματα δεν πρζπει να διεξάγονται ςυςτθματικά εάν το 

αποτζλεςμα τθσ IAT τθν 28θ  εβδομάδα κφθςθσ είναι αρνθτικό [231]. Μθ αναμενόμενα 

αντιςϊματα που ανιχνεφονται μόνο ςτο τρίτο τρίμθνο τθσ εγκυμοςφνθσ ςυνικωσ δεν 

προκαλοφν HDFN [232]. 

Σε γυναίκεσ με αντιςϊματα που δεν είναι κλινικά ςθμαντικά, ςυνιςτάται θ ταυτοποίθςθ 

των αντιςωμάτων να επαναλαμβάνεται ξανά τθν 24θ και 34θ εβδομάδα κφθςθσ, εάν θ 

γυναίκα είναι RhD αρνθτικι και τθν 34θ εβδομάδα κφθςθσ, εάν θ γυναίκα είναι RhD κετικι 

[199].   
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Εικόνα 2. Αλγόρικμοσ ανίχνευςθσ αντιςωμάτων κατά τθν εγκυμοςφνθ - προςαρμοςμζνο από τισ 

κατευκυντιριεσ οδθγίεσ  του RCOG Greentop 65  2014 (Royal College of Obstetricians & Gynaecologists). 
White J. et al. Guideline for blood grouping and red cell antibody testing in pregnancy. Transfusion Medicine 

2016;26:246-263.  
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Εικόνα  3.  Αλγόρικμοσ διαχείριςθσ εγκυμοςφνθσ  από αντι-D, αντι-Κ ι αντι-c αλλοανοςοποίθςθ -

προςαρμοςμζνο από τθν κατευκυντιρια οδθγία 65 2014 τθσ RCOG Greentop (Royal College of Obstetricians & 

Gynaecologists) 
White J, Qureshi H, Massey E et al. Guideline for blood grouping and red cell antibody testing in pregnancy. 

Transfusion Medicine 2016;26:246-263. 
 

 

2α. Παρακολοφκθςθ ςε ζγκυο / πρϊτθ αλλοανοςοποιθμζνθ  κφθςθ 

Οι τίτλοι τείνουν να ςυςχετίηονται πιο αξιόπιςτα με τθ ςοβαρότθτα τθσ εμβρυικισ νόςου 

ςτθν πρϊτθ ευαιςκθτοποιθμζνθ εγκυμοςφνθ ςε ςχζςθ με τισ επόμενεσ εγκυμοςφνεσ [228].  

Σε περίπτωςθ πρϊτθσ εγκυμοςφνθσ  εάν μια ζγκυοσ ζχει αντι-D αντίςωμα ι άλλα 

αντιςϊματα που είναι κλινικά ςθμαντικά ςε ςχζςθ με τθν HDFN το επίπεδο του 

αντιςϊματοσ αξιολογείται μζςω τιτλοποίθςθσ κάκε 4 εβδομάδεσ μζχρι  τθν 28θ εβδομάδα 

και ςτθ ςυνζχεια κάκε 2 εβδομάδεσ μζχρι τον τοκετό [96]. Οι τίτλοι αντι-Κ δεν 

ςυςχετίηονται καλά οφτε με τθν ανάπτυξθ οφτε με τθ ςοβαρότθτα τθσ εμβρυϊκισ αναιμίασ 

[181].  
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Ζνασ τίτλοσ 16 είναι θ κρίςιμθ τιμι που μπορεί να αποδοκεί [69]. Εάν ο τίτλοσ είναι 

μεγαλφτεροσ από 16, μζςω υπερθχογραφιματοσ κα διαπιςτωκεί αν το ζμβρυο αναπτφςςει 

αναιμία με μζτρθςθ τθσ ροισ τθσ μζςθσ εγκεφαλικισ αρτθρίασ [228]. Οι μετριςεισ ξεκινοφν 

περίπου τθ 18θ εβδομάδα και επαναλαμβάνονται κάκε 1 ζωσ 2 εβδομάδεσ.  

Εάν θ ροι είναι ταχφτερθ από τθν αναμενόμενθ για τθν θλικία του εμβρφου (1,5 μΜ), 

υπάρχει μεγάλθ πικανότθτα ςοβαρισ αναιμίασ, και είναι πολφ πικανό να χρειαςτεί 

ενδομιτρια μετάγγιςθ [53].  

Συνιςτάται θ γζννθςθ τθν 37θ ζωσ 38θ εβδομάδα. Οι κατευκυντιριεσ οδθγίεσ του BCSH 

αναφζρουν ότι οι γυναίκεσ που ζχουν αναπτφξει αντι-c κα πρζπει να επανεξετάηονται 

ςφμφωνα με το πρωτόκολλο όπωσ ςε περίπτωςθ αλλοανοςοποίθςθσ από αντι-D [233]. 

Εάν ζνα πατρικό δείγμα δεν είναι διακζςιμο, και ςε  παρακολοφκθςθ του μθτρικοφ τίτλου 

αντιςϊματοσ  υπάρχει μεγάλθ αφξθςθ του τίτλου, τότε είναι απίκανθ θ φπαρξθ αρνθτικοφ 

αντιγόνου ςτο ζμβρυο [217]. 

 

2β. Παρακολοφκθςθ ςε ζγκυο / δεφτερθ αλλοανοςοποιθμζνθ κφθςθ. 

Πλεσ οι ζγκυεσ γυναίκεσ που είχαν ιςτορικό κυιςεων με  HDFN κα πρζπει να 

παρακολουκοφνται εκτενϊσ πριν από τθν  20θ εβδομάδα κφθςθσ  για αξιολόγθςθ τθσ 

κατάςταςθσ, ανεξάρτθτα από τθ ςυγκζντρωςθ αντιςωμάτων ι τθν ειδικότθτα του 

αντιςϊματοσ [149].   

Εάν υπάρχει ιςτορικό μιασ προθγοφμενθσ εγκυμοςφνθσ με HDFN, μπορεί να χρειαςτεί 

υπερθχογράφθμα για να διαπιςτωκεί εάν το ζμβρυο αναπτφςςει αναιμία μετρϊντασ τθν 

ταχφτθτα ροισ τθσ μζςθσ εγκεφαλικισ αρτθρίασ ξεκινϊντασ από περίπου τθν 16 ζωσ 18θ 

εβδομάδα. Οι μετριςεισ  επαναλαμβάνονται κάκε 1 ζωσ 2 εβδομάδεσ. Εάν θ ροι είναι 

ταχφτερθ από τθν αναμενόμενθ για τθν θλικία του εμβρφου (1,5 μΜ), είναι πικανό το 

ενδεχόμενο ςοβαρισ αναιμίασ και μπορεί να χρειαςτεί ενδομιτρια μετάγγιςθ [53] ι 

πρόωροσ τοκετόσ λόγω εμβρυικισ αναιμίασ. Ο ςκοπόσ τθσ ενδομιτριασ μετάγγιςθσ είναι να 

διατθρθκεί θ τιμι τθσ αιμοςφαιρίνθσ του εμβρφου ςε τιμι μεγαλφτερθ  από 9 g / dL [228]. 

Συνιςτάται ο τοκετόσ τθν 37θ ζωσ 38θ εβδομάδα. 

Οι μθτρικοί αντι-D τίτλοι κατά τθν πρϊτθ  κφθςθ δεν βοθκοφν ςτθν παρακολοφκθςθ του 

βακμοφ αναιμίασ του δεφτερου  εμβρφου [234]. 

Στθν περίπτωςθ ετεροηυγωτικοφ πατρικοφ φαινοτφπου, πρζπει να διαπιςτωκεί το RhD του 

εμβρφου. Εάν το ζμβρυο είναι RhD κετικό, θ παρακολοφκθςθ για HDFN κα πρζπει να γίνει 
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με  μζτρθςθ τθσ ροισ τθσ μζςθσ εγκεφαλικισ  αρτθρίασ με υπεριχουσ Doppler [213] τθ 18θ 

εβδομάδα κφθςθσ και να επαναλαμβάνεται ανά διαςτιματα 2-4 εβδομάδων. 

 

3. ΚΡΙ΢ΙΜΟΙ ΣΙΣΛΟΙ 

I. ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ ΓΙΑ ΣΑ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΑ RHESUS 

Το επίπεδο αντιςωμάτων που είναι πικανό να εξελιχκεί ςε ςοβαρι αναιμία ονομάηεται 

«κρίςιμοσ τίτλοσ» και ςε μερικά  κζντρα ο κρίςιμοσ τίτλοσ κυμαίνεται μεταξφ 8 και 32 [235]  

τίτλοι που αντιπροςωπεφουν τισ περιςςότερεσ περιπτϊςεισ με αςκενι και ιπια μορφι 

HDFN [51] ενϊ ςε κάποια άλλα κεωροφν ότι θ ιςχφσ του αντιςϊματοσ που ζχει φκάςει ςε 

επίπεδο που μπορεί να οδθγιςει ςε ςθμαντικι εμβρυικι αναιμία είναι 16-32 [229]. 

Σε πολλά κζντρα ο κρίςιμοσ τίτλοσ για το αντι-D κεωρείται το 16 *69,237+. Αναφζρεται ότι ο 

τίτλοσ κάτω του 16 ςπανίωσ ςυνοδεφεται με νεκρό ζμβρυο *151+. 

Για το αντι-D αντίςωμα, εάν θ τιτλοποίθςθ πραγματοποιείται με ΙΑΤ ςε φυςιολογικό ορό,  

με τθν κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου, χρθςιμοποιϊντασ αντι-IgG, ο κρίςιμοσ τίτλοσ είναι 32 

[53,96].  

Γενικά ζνασ τίτλοσ με τιμι 16-32 και διαφορά >2 αραιϊςεισ κεωρείται ςθμαντικόσ 

παράγοντασ ςτθν πρόκλθςθ HDFN [167].  

Οι τίτλοι ςυνικωσ εκτελοφνται κάκε μινα ζωσ τθν 28θ εβδομάδα κφθςθσ, ενϊ μετά κα 

πρζπει να επαναλαμβάνονται κάκε 2 εβδομάδεσ μζχρι τθ γζννθςθ. Εάν παραμείνουν κάτω 

από τον κρίςιμο τίτλο, δεν χρειάηονται άλλεσ παρεμβατικζσ διαδικαςίεσ. Γενικά, οι γυναίκεσ 

με τίτλουσ υψθλότερουσ από  4 κα πρζπει να κεωροφνται αλλοανοςοποιθμζνεσ [228].  

Εάν ο αρχικόσ τίτλοσ είναι 4 και ςτακερόσ αλλά αυξάνεται τθν 26θ εβδομάδα κφθςθσ ςε 8, 

θ αξιολόγθςθ με υπερθχογράφθμα  Doppler για τθ μζτρθςθ  τθσ ροισ τθσ μζςθσ 

εγκεφαλικισ αρτθρίασ ςτθ ςυγκεκριμζνθ χρονικι ςτιγμι είναι λογικι, ωςτόςο αν θ 

εγκυμονοφςα  παρουςιάςει ςτο πρϊτο τρίμθνο  ζνα τίτλο 8, και παραμζνει ςτακερόσ ςτο 8 

κακ’ όλθ τθ διάρκεια του δεφτερου τριμινου, οι επαναλαμβανόμενεσ τιτλοποιιςεισ είναι 

κατάλλθλοσ τρόποσ παρακολοφκθςθσ του εμβρφου. 

Πταν ο τίτλοσ είναι 16 τότε επαναλαμβάνεται θ τιτλοποίθςθ κάκε 2 ζωσ 4 εβδομάδεσ, 

αρχίηοντασ από τθ 18θ εβδομάδα τθσ κφθςθσ.  Ρολλά κζντρα επιλζγουν να προβοφν ςε 

ζλεγχο παρακολοφκθςθσ του εμβρφου με ςυμπλθρωματικζσ  μεκόδουσ  εάν ο τίτλοσ αντι-

Rh φκάςει τθν  τιμι του τίτλου 16 ι υψθλότερου [228]  και ο ζλεγχοσ αυτόσ ξεκινάει αν 
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υπάρχει διπλάςια ι μεγαλφτερθ αφξθςθ του τίτλου κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ, ι 

αν ο τίτλοσ ιςοφται ι υπερβαίνει το κρίςιμο επίπεδο [69]. Ζνασ κρίςιμοσ τίτλοσ ορίηεται ωσ 

ο τίτλοσ που ςυςχετίηεται με ςθμαντικό κίνδυνο για εμβρυικό φδρωπα. Συνικωσ, οι 

εγκυμοςφνεσ ςτισ οποίεσ οι τίτλοι αντιςωμάτων είναι 8 ι χαμθλότεροι μποροφν να 

αντιμετωπιςτοφν με διαδοχικι παρακολοφκθςθ των μθτρικϊν τίτλων αντιςωμάτων [236]. 

Αντίκετα, εάν ο τίτλοσ είναι μεγαλφτεροσ από 16, θ εκτίμθςθ τθσ εμβρυικισ νόςου είναι 

υποχρεωτικι με υπερθχογράφθμα για τθν αξιολόγθςθ τθσ ροισ τθσ μζςθσ εγκεφαλικισ 

αρτθρίασ. 

Aντι-C+G: Πταν υπάρχουν G αντιςϊματα (αλλά όχι αντι- D) ο τίτλοσ με χριςθ C+D- 

ερυκροκυττάρων είναι κατά κανόνα υψθλότεροσ από ότι ο τίτλοσ ςτον οποίο 

χρθςιμοποιικθκαν C-D+ ερυκροκφτταρα, και αποτελεί προγνωςτικό δείκτθ για τθν 

αντιμετϊπιςι του [69,237]. 

Αντι-C: Θ HDFN που προκαλείται από αντι-C είναι ςυνικωσ ιπια κακϊσ το αντιγόνο C δεν 

είναι ιςχυρά ανοςογόνο [167]. Ραρόλα αυτά οι Hackney και ςυν [238] ανζφεραν ότι 8/46 

εγκυμοςφνεσ που ζχουν εμπλακεί με αντι-C υποβλικθκαν ςε κεραπεία με ενδομιτρια 

μετάγγιςθ με ςυχνότθτα που κυμαίνονταν μεταξφ 2-8 φορζσ. 

Αντι-c: Σε μελζτθ  46 περιπτϊςεων διεγνωςμζνου αντι-c ςτθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ, 

από τα προςβεβλθμζνα νεογνά 12 (26%) παρουςίαςαν ςοβαρι αιμολυτικι νόςο του 

νεογνοφ. Από αυτά ςτα 8 χρειάςτθκε εμβρυικι μετάγγιςθ και τα υπόλοιπα 4 είχαν επίπεδα 

αιμοςφαιρίνθσ μικρότερα από 10g/dL κατά τον τοκετό. Ζνασ τίτλοσ 32 ι μεγαλφτεροσ ι θ 

ζνδειξθ εμβρυικοφ φδρωπα ταυτοποίθςε όλα αυτά τα ζμβρυα [238]. Ο ςυνολικόσ 

επιπολαςμόσ τθσ μθ RhD ανοςοποίθςθσ φαίνεται να κυμαίνεται μεταξφ 0,15% και 1,1% 

[192]. Το αντι-c απαντάται ςτο 0.07% των περιπτϊςεων [239].  

Aντι-Cw: Aν και δεν είναι αςυνικιςτο, το αντι-Cw ςπάνια ςυςχετίηεται με κλινικά 

ςθμαντικι αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ. Στθν πλειοψθφία των κυιςεων κεωρείται ότι 

είναι ζνα φυςικό αντίςωμα [59].  

Aντι-E: Δεν υπάρχει κοινι ςυμφωνία για τον κρίςιμο τίτλο αντιςϊματοσ ςε ςχζςθ με το 

αντι-Ε.                                  

Σε μια μελζτθ από τουσ Joy και  ςυν. [240] ζνασ τίτλοσ 32 αναγνωρίςτθκε ωσ κρίςιμοσ τίτλοσ 

για αντι-Ε. Μόνο 11,3% των περιπτϊςεων αναφζρκθκαν με αντι-E αλλοανοςοποίθςθ.  

Ρζντε από τα 32 (15%) ζμβρυα είχαν Hb <10 g / dL και ζνα ζμβρυο παρουςίαςε αιμολυτικι 

νόςο λόγω τθσ αντι-Ε αλλοανοςοποίθςθσ. 
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Οι Μοran και ςυν. [241] όμωσ διαπίςτωςαν ζλλειψθ ςυςχζτιςθσ μεταξφ των τίτλων αντι-Ε 

και τθ ςοβαρότθτα τθσ HDFN. Στθ μελζτθ τουσ  καταγράφθκαν οι μεγαλφτεροι τίτλοι αντι-Ε 

ςε 27 από τισ 62 εγκυμοςφνεσ που  επθρζαςαν  νεογνά DAT(+).  Οι τίτλοι κυμαίνονταν από 

1 ζωσ 256 ςτισ ιπιεσ περιπτϊςεισ HDN, από 1 ζωσ 128 ςτισ μζτριεσ περιπτϊςεισ HDN, από 1 

ζωσ 1600 ςτισ ςοβαρζσ περιπτϊςεισ HDN και τζλοσ τίτλο 1 εμφάνιςε μία πολφ ςοβαρι 

περίπτωςθ.  

H αντι-Ε αλλοανοςοποίθςθ γενικά ςυςχετίηεται με ιπια ζωσ μζτρια αιμολυτικι νόςο του 

εμβρφου ι του νεογνοφ [242]. 

Εκτόσ  από το αντι-D, το αντι-Ε είναι το τρίτο ςε ςυχνότθτα αντίςωμα μετά το αντι-Κell και 

αντι-c που προκαλεί HDFN [191].  

Αντι-e: Για το αντι-e ζχει οριςτεί ζνασ κρίςιμοσ τίτλοσ το 32 που προζκυψε με ταυτόχρονθ 

παρακολοφκθςθ του εμβρφου με τιτλοποίθςθ και ADCC (antibody dependent cellular 

cytotoxicity) για ανάπτυξθ HDFN [346].  

 

ΙΙ. ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ ΜΕΣΑ ΑΠΟ ΘΕΡΑΠΕΙΑ RHDIG ΑΝΟ΢Ο΢ΦΑΙΡΙΝΘ΢ 

Θ διεξαγωγι μελετϊν τιτλοποίθςθσ για διαφοροποίθςθ τθσ πακθτικισ από τθν ενεργθτικι 

ανοςοποίθςθ μετά από προγεννθτικι ι μετά τον τοκετό κεραπεία RhDIG κα πρζπει να 

αποκαρρφνονται. Ζνασ χαμθλόσ τίτλοσ δεν αποκλείει τθν ενεργθτικι ανοςοποίθςθ και εάν 

ο τίτλοσ είναι υψθλόσ το βρζφοσ πικανότατα κα εκδθλϊςει κλινικά ςθμεία και 

ςυμπτϊματα τθσ HDFN.  Ρροθγθκείςα χοριγθςθ αντι-D ςφαιρίνθσ δθμιουργεί ιπια (+) 

ζμμεςθ Coombs (ςε χαμθλό τίτλο) που ςυνικωσ καταςτζλλεται με τθ χριςθ 

επεξεργαςμζνων ερυκρϊν. Θ χοριγθςθ RhDIG  αντιπροςωπεφει   τον  χαμθλό   τίτλο (4)   

αντι-D   αντιςϊματοσ [236].   

Στισ γυναίκεσ που ζχουν δεχκεί ανοςοπροφφλαξθ αντι- D (πχ. ςτθν 28θ  εβδομάδα), αυτό το 

πακθτικά χορθγοφμενο αντι- D (Rhesuman –Rhophylac) ανιχνεφεται ςτον ορό τουσ, από 2 

[192] ζωσ 6 μινεσ [197] ( ανάλογα με τθ δόςθ τθσ ανοςοςφαιρίνθσ) μετά τθν χοριγθςι του 

με αποτζλεςμα να μποροφν να παρερμθνευτοφν τα αποτελζςματα του περιγεννθτικοφ 

ορολογικοφ ελζγχου, εάν δεν ζχουμε γνϊςθ αυτοφ του ςτοιχείου του ιςτορικοφ τουσ. 

Θ ενεργθτικι ανοςοποίθςθ ςτο D κα πρζπει να ελζγχεται με τθ διεξαγωγι δοκιμαςιϊν 

ανίχνευςθσ αντιςωμάτων 6 μινεσ μετά τον τοκετό ι κατά τθν αρχικι επίςκεψθ για τθν 

επόμενθ εγκυμοςφνθ [69]. 
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Ρλθροφοριακά αναφζρεται θ διάκριςθ ενεργθτικοφ από πακθτικό αντι-D:  Οι in-vitro 

ενδείξεισ μποροφν να βοθκιςουν ςτθ διάκριςθ του πακθτικά χορθγοφμενου RhDIG από το 

αντι-D που ςχθματίςτθκε ωσ αποτζλεςμα ενεργισ αλλοανοςοποίθςθσ. 

Το αντι-D ωσ αποτζλεςμα πακθτικισ ανοςοποίθςθσ είναι εξ ολοκλιρου IgG. Αν το αντι-D  

προκαλεί ςυγκόλλθςθ εναιωριματοσ ερυκρϊν ςε φυςιολογικό ορό, ι αν μπορεί να 

αδρανοποιθκεί πλιρωσ ι μερικϊσ με επεξεργαςία του οροφ με 2-μερκαπτοαικανόλθ ι 

δικειοκρεϊτόλθ, αυτό ςθμαίνει ότι το αντι –D είναι μερικϊσ τουλάχιςτον ΙgM και ςυνεπϊσ 

αντιπροςωπεφει ενεργι ανοςοποίθςθ. Το αντι-D ωσ αποτζλεςμα πακθτικισ ανοςοποίθςθσ 

ςπάνια εμφανίηει τίτλο πάνω από 4, με χριςθ αντιςφαιρινικοφ οροφ επομζνωσ ζνα 

αντίςωμα υψθλοφ τίτλου ι αυξανόμενοσ τίτλοσ αντιςϊματοσ είναι πικανόν να υποδεικνφει 

ενεργι ανοςοποίθςθ [197]. Μετά τθ χοριγθςθ Rh DIG, το αντι D μπορεί να ανιχνευκεί με 

τθν IAT για περίπου οκτϊ εβδομάδεσ (για δόςθ 500IU). Το αντι D που προκφπτει από 

ενεργι ανοςοποίθςθ γίνεται ανιχνεφςιμο περίπου τζςςερισ εβδομάδεσ μετά τθν ζκκεςθ ςε 

D κετικά κφτταρα και κορυφϊνεται μετά από ζξι-οκτϊ εβδομάδεσ [192].  Ενϊ τα επίπεδα 

αντι- D από πακθτικι ανοςοποίθςθ μειϊνονται με το χρόνο, τα επίπεδα αντι-D από 

ενεργθτικι ανοςοποίθςθ ςυνικωσ παραμζνουν ςτακερά ι αυξάνονται εάν υπάρχει νζα 

διζγερςθ [149].  

  

ΙΙΙ. ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ ΓΙΑ ΣΑ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΑ ΑΛΛΩΝ ΑΝΣΙΓΟΝΙΚΩΝ ΢Τ΢ΣΘΜΑΣΩΝ  

Oι περιπτϊςεισ αιμολυτικισ νόςου του νεογνοφ που οφείλονται ςτα υπόλοιπα 

αντιερυκροκυτταρικά αντιςϊματα εκτόσ Rhesus είναι πολφ πιο ςπάνιεσ και παρουςιάηουν 

μια μεγάλθ ποικιλία ςτθν κλινικι τουσ εικόνα από υποκλινικζσ μορφζσ μζχρι περιπτϊςεισ 

πολφ ςοβαρισ και κανατθφόρασ αιμολυτικισ νόςου. 

Υπάρχουν περιοριςμζνα δεδομζνα ςχετικά με τουσ κρίςιμουσ τίτλουσ για μθ αντιςϊματα 

Rh που παρατθροφνται κατά τθν εγκυμοςφνθ, διότι υπάρχει μικρότερο ποςοςτό 

ευαιςκθτοποίθςθσ. Οι κλινικζσ ςτρατθγικζσ που χρθςιμοποιοφνται για τθν παρακολοφκθςθ 

τθσ αλλοανοςοποίθςθσ του RhD ζχει αποδειχκεί ότι είναι αποτελεςματικζσ ςτθν 

παρακολοφκθςθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ που προκφπτει από αντιςϊματα διαφορετικά από 

τα αντι-D όταν δεν υπάρχουν δεδομζνα για τθ διαχείριςθ τζτοιων περιπτϊςεων [212,243]. 
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Αντι – Kell 

Τα αντιγόνα Kell εκφράηονται ςτα εμβρυικά RBCs ιδθ από τθ 10θ-11θ εβδομάδα κφθςθσ. 

Ωσ εκ τοφτου, θ εμβρυικι αναιμία μπορεί να εμφανιςτεί πριν από τθν 20θ εβδομάδα 

κφθςθσ [76]. 

Οι τίτλοι αντιςωμάτων και τα αποτελζςματα τθσ ανάλυςθσ αμνιακοφ υγροφ ςε 

αλλοανοςοποιθμζνεσ  εγκυμονοφςεσ από αντι-Κell δεν ςυςχετίηονται με τθ ςοβαρότθτα τθσ 

εμβρυικισ αναιμίασ. Ο Vughan και ςυν. [244] διαπίςτωςαν ότι θ IgG αντι Kell αναςτζλλει 

τθν ανάπτυξθ K - κετικϊν  προγονικϊν κυττάρων in vitro. Αυτό το εφρθμα υποδθλϊνει ότι θ 

καταςτολι τθσ ερυκροποίθςθσ ςτο επίπεδο των προγονικϊν κυττάρων επιδεινϊνει τθν 

εμβρυικι αναιμία. Θ παρατθροφμενθ αναςτολι τθσ ερυκροποίθςθσ από αντι- Kell πικανόν 

να ςχετίηεται με τθν ενδομυελικι αιμόλυςθ των προδρόμων κυττάρων τθσ ερυκράσ ςειράσ 

[245,246]. Tο αντι-Kell εκτόσ από τθ ςοβαρι αναιμία ςυςχετίηεται, με  εμβρυϊκό φδρωπα 

και εμβρυικό  κάνατο και μπορεί να προκαλζςει ςοβαρι αναιμία ανεξάρτθτα από τον τίτλο 

του αντιςϊματοσ επειδι ζχει τθν ικανότθτα να προκαλεί καταςτολι του μυελοφ των οςτϊν 

μαηί με τθν καταςτροφι των RBC [177,247]. 

Θ αντιμετϊπιςθ των κυιςεων που αφοροφν τθν αλλοανοςοποίθςθ από αντι-Kell  πρζπει να 

επικεντρωκεί ςτον K γονότυπο του εμβρυϊκοφ DNA όταν ο πατζρασ είναι ετερόηυγοσ για 

Kell (ι μθ διακζςιμοσ για τθ δοκιμαςία) και να παρακολουκθκεί το Kell κετικό ζμβρυο για 

τθν ανάπτυξθ αναιμίασ. 

Σοβαρι εμβρυικι αιμόλυςθ με αντιςϊματα αντι-Κ εμφανίςτθκαν ςτο πλαίςιο  χαμθλϊν 

τίτλων όπωσ τίτλοσ 4.                             

Σε μια μελζτθ που ζγινε από τον Mc Kenna [248] αναφζρκθκε ποςοςτό 9,3% με 

αλλοανοςοποίθςθ από αντι-Κ, από τα οποία τα 4/8 κατζλθξαν ςε κάνατο του εμβρφου, ζνα 

από τα οποία πζκανε κατά τθ διάρκεια  ενδομιτριασ μετάγγιςθσ ενϊ τα υπόλοιπα νεογνά 

απεβίωςαν δευτερευόντωσ από επιπλοκζσ αλλοανοςοποίθςθσ. Στθν ίδια μελζτθ, τα 3/8 

αναφζρκθκαν με εμβρυικό φδρωπα ζνα από αυτά πζκανε τθν 25θ εβδομάδα κφθςθσ, 1/8 

γεννικθκε με αιμοςφαιρίνθ 11 g / dl και ζγινε απλι μετάγγιςθ τθν πρϊτθ θμζρα τθσ 

γζννθςθσ. Στουσ τίτλουσ αντι-Kell ανοςοποίθςθσ οι τίτλοι αντιςϊματοσ δεν ςυςχετίηονται 

απαραιτιτωσ με εμβρυικι αναιμία [177].  

Το αντι-Jsb ανικει ςτο αντιγονικό ςφςτθμα Κell και όπωσ περιγράφεται ςτθ βιβλιογραφία 

αυτά τα αντιςϊματα ζχουν τθν ικανότθτα να καταςτζλλουν τθν ερυκροποίθςθ των 

προγονικϊν κυττάρων και να προκαλοφν καταςτροφι των RBC. 
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Ππου εντοπίηονται αντιςϊματα ζναντι άλλων αντιγόνων που ανικουν ςτο ςφςτθμα  Kell 

(π.χ. αντι-k, -Kpa, -Kpb, -Jsa, -Jsb) πρζπει να παρακολουκοφνται  με τον ίδιο τρόπο όπωσ το 

αντι-K κακϊσ και αυτά ζχουν τθ δυνατότθτα να προκαλζςουν HDFN [149,249]. Αναφζρεται 

περίπτωςθ εμβρφου τθν 21θ εβδομάδα κφθςθσ που παρουςίαςε ςθμεία εμβρυικισ 

αναιμίασ λόγω αντι-Jsb. Ο τίτλοσ ιταν 128, και ζγινε ενδομιτρια μετάγγιςθ [249]. 

 

Αντι-Fy(a-b) 

Από τουσ Goodrick και ςυν. [250] αξιολογικθκαν 68 περιπτϊςεισ αλλοανοςοποιθμζνων 

γυναικϊν κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ ςτισ οποίεσ ανιχνεφκθκε αντι-Fya και ο τίτλοσ 

ςυςχετιηόταν με τα κλινικά ευριματα. Ρροτάκθκε ο τίτλοσ 64 ωσ το κρίςιμο επίπεδο ςτο 

οποίο θ αξιολόγθςθ για HDFN πρζπει να διεξαχκεί μθ ορολογικά. 

Το αντίςωμα αντι-Fyb δεν ςχετίηεται με HDFN, ενϊ το αντι-Fya μπορεί να καταλιξει ςε 

ςοβαρι HDFN. Στθ μελζτθ του Moise [251] το 18% των 19 εγκυμοςφνων που περιπλζκονται 

με αλλοανοςοποίθςθ με αντι-Fya  ζλθξε ςε εμβρυικό  κάνατο και τα δφο τρίτα των 

περιπτϊςεων απαιτοφςαν αφαιμαξομετάγγιςθ [177].  

 

Aντι -Jk(a-b) 

Αν και το αντι-Jkb είναι μια ςοβαρι αιτία οξείασ ι επιβραδυνόμενθσ αιμολυτικισ 

αντίδραςθσ μετά μετάγγιςθ ςπάνια ςυνδζεται με ςοβαρι αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ 

ακόμθ και ςε παρουςία υψθλοφ τίτλου αντιςϊματοσ (από όςο γνωρίηουμε 

καταγεγραμμζνεσ 13 περιπτϊςεισ) [252]. 

Ενϊ θ ςχετιηόμενθ με αντι-Jk(b) αιμολυτικι νόςοσ του νεογνοφ είναι ςχετικά κοινι θ HDFN 

λόγω του αντι-Jk(a) είναι πολφ ςπάνια, ενϊ ο μζχρι τϊρα γνωςτόσ ςυνολικόσ αρικμόσ 

περιπτϊςεων με πλιρθ εργαςτθριακά ευριματα είναι μόλισ 3. Επιπλζον οι αναφορζσ 

περιπτϊςεων που ςυνζβθςαν ςτθν Αςία, είναι ακόμθ πιο ςπάνιεσ λόγω χαμθλισ 

αλλθλόμορφθσ ςυχνότθτασ Jk(a) [253].  Ζχει αναφερκεί όμωσ και περίπτωςθ (1) που με 

τίτλο 32 υπιρξε αυξθμζνθ ταχφτθτα ροισ τθσ  μζςθσ εγκεφαλικισ αρτθρίασ ςτο ζμβρυο και 

απαιτικθκαν 4 ενδομιτριεσ μεταγγίςεισ [243]. 

  

Αντι -Μ  

Το αντίςωμα M, το οποίο μπορεί  να είναι κατθγορίασ IgG, προκαλεί ςπάνια HDFN [96,195]. 

Ρεριςςότερο αντιδρά με άμεςθ δοκιμαςία ςυγκόλλθςθσ υποδθλϊνοντασ ότι είναι IgM. 
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Ωςτόςο ςε πολλζσ περιπτϊςεισ είναι IgG, και μπορεί να αντιδράςουν με άμεςθ δοκιμαςία 

ςυγκόλλθςθσ λόγω του μεγάλου αρικμοφ των αντιγονικϊν κζςεων Μ ςτα ερυκροκφτταρα, 

και ςυχνά ανιχνεφονται ςτθ φάςθ του αντιςφαιρινικοφ οροφ [69]. 

Συνεπϊσ προτείνεται θ ακόλουκθ προςζγγιςθ για τθν αξιολόγθςθ για HDFN: 

A) Εκτελείται δοκιμαςία ζμμεςθσ coombs. Αν θ δοκιμαςία είναι αρνθτικι, δεν ενδείκνυται 

παρακολοφκθςθ με μελζτεσ τιτλοποίθςθσ κατά τθ διάρκεια τθσ κφθςθσ. 

Β) Εάν το αντι-Μ δρα ςτθν διαδικαςία τθσ ζμμεςθσ coombs ενδείκνυται παρακολοφκθςθ με 

μελζτεσ τιτλοποίθςθσ.    

Εάν ο αρχικόσ τίτλοσ είναι ≥ 16, θ παρουςία και ο τίτλοσ των IgG αντι-M πρζπει να 

προςδιοριςτεί μετά από περαιτζρω επεξεργαςία του οροφ με μερκαπτοαικανόλθ [254]. 

Ραρακολοφκθςθ με μθ ορολογικζσ τεχνικζσ ςυνίςταται όταν ο τίτλοσ των IgG αντι-Μ είναι ≥ 

16 [69]. 

Στουσ Καυκάςιουσ δεν αναφζρεται ςοβαρι αιμολυτικι νόςοσ του νεογνοφ από αντι-Μ. Σε 

μελζτθ 15ετίασ από τουσ Stetson και ςυν. [255]  βρζκθκε ότι από τισ 195 γυναίκεσ που κατά 

τθ διάρκεια τθσ κφθςθσ ανιχνεφτθκε αντι-Μ οι 193 είχαν τίτλουσ ίςουσ ι κατϊτερουσ του 4. 

Σε μία μόνο περίπτωςθ ζγκυοσ με αρχικά χαμθλό τίτλο παρουςίαςε αφξθςθ του τίτλου που 

ζφταςε το 64. Τα  95 (73,6%)  από τα 129 νεογνά που εξετάςτθκαν βρζκθκαν κετικά ςτο 

αντιγόνο Μ, και 9 βρζφθ χρειάςτθκαν φωτοκεραπεία. Δεν υπιρξαν περιπτϊςεισ 

αιμολυτικισ νόςου του εμβρφου ι του νεογνοφ ιπιεσ ι ςοβαρζσ. Εν τοφτοισ ςτθν Ιαπωνία 

ζχουν αναφερκεί αρκετζσ περιπτϊςεισ HDFN εξαιτίασ του αντι-Μ. Σε 21 από 34 

περιπτϊςεισ που καταγράφθκαν τα τελευταία χρόνια εκδθλϊκθκε ςοβαρι αιμολυτικι 

νόςοσ. Ο μζςοσ όροσ του μθτρικοφ αντιςϊματοσ μετά τθν εγκυμοςφνθ ιταν το 64 [256].  

Επίςθσ  από τουσ Crispin και ςυν. [257] αναφζρεται περίπτωςθ όπου δφο αδελφζσ 

παρουςίαςαν αιμόλυςθ κατά τθ διάρκεια των πρϊτων δφο εβδομάδων τθσ ηωισ τουσ λόγω 

μθτρικοφ αντι-Μ, που είχε ωσ αποτζλεςμα ςοβαρι αναιμία, και κρίκθκε αναγκαία θ 

μετάγγιςθ αίματοσ. Θ ςυγκόλλθςθ των ερυκρϊν παρατθρικθκε ςε δείγματα περιφερικοφ 

αίματοσ και των δφο νεογνϊν ςε κερμοκραςία δωματίου. Το μθτρικό αντι-Μ αντίςωμα που 

ανιχνεφτθκε ιταν χαμθλοφ τίτλου (16) και κατζδειξε μικρό κερμικό εφροσ αντιδρϊντασ ςε 

φυςιολογικό ορό ςτουσ 40 C αλλά δεν ανιχνεφτθκε ςτουσ 370 C. Το ςυμπζραςμά τουσ ιταν 

ότι το αντι-Μ μπορεί να προκαλζςει αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ με εργαςτθριακά 

ευριματα που μοιάηουν με τθ νόςο των ψυχροςυγκολλθτινϊν.  
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Αντι -s 

Σφμφωνα με μια μελζτθ που πραγματοποίθςε ο  Moise [251] ςτθν περιοχι τθσ Οξφόρδθσ 

ςτθν Αγγλία, περίπου 22 / 175.000 κροφςματα αναφζρκθκαν με αντι-s και μόνο μία 

περίπτωςθ χρειάςτθκε αφαιμαξομετάγγιςθ ενϊ οι υπόλοιπεσ 21 / 175.000 περιπτϊςεισ 

εμφάνιςαν ιπια αιμολυτικι νόςο του νεογνοφ. 

 

Aντι -U 

To αντι-U είναι ζνα ςπάνιο αλλοαντίςωμα που απαντάται ςχεδόν αποκλειςτικά ςτθ μαφρθ 

φυλι. Αν και ζχει οριςτεί ζνασ κρίςιμοσ τίτλοσ για τα περιςςότερα αντιςϊματα το 16, για το 

ςυγκεκριμζνο αντίςωμα μελετϊντασ περίπτωςθ εγκφου με αντι-U κρίκθκε το 32. [258] Το 

νεογνό αντιμετωπίςτθκε με 48ωρθ  φωτοκεραπεία εξαιτίασ ιπιασ αιμολυτικισ νόςου. Σε 

άλλθ μελζτθ ο Smith και  ςυν. [259] ςυνζςτθςαν ότι ο τίτλοσ αντι-U ≥128 τθν 17θ εβδομάδα 

κφθςθσ είναι ζνδειξθ για τθν αξιολόγθςθ τθσ κατάςταςθσ του εμβρφου.  

 

Aντι -Wright 

Υπάρχουν αναφορζσ ςοβαρϊν περιπτϊςεων ζωσ και κανατθφόρων  αιμολυτικισ νόςου του 

νεογνοφ από αντίςωμα αντι- Wra (αντιγόνο χαμθλισ ςυχνότθτασ που ανικει ςτο ςφςτθμα 

Diego)  χωρίσ να υπάρχουν πλθροφορίεσ για κρίςιμουσ τίτλουσ [260]. 

 

4. ΔΙΑΧΕΙΡΙ΢Θ ΠΑΛΑΙΟΤ ΚΑΙ ΝΕΟΤ ΘΕΣΙΚΟΤ ΔΕΙΓΜΑΣΟ΢ ΣΘ΢ ΜΘΣΕΡΑ΢ 

Εάν πρόκειται να γίνει τιτλοποίθςθ  αντιςωμάτων ςε  προγεννθτικό ζλεγχο, κα πρζπει να 

πραγματοποιθκοφν μελζτεσ επικφρωςθσ του προθγοφμενου τίτλου πριν από τθν εφαρμογι 

του νζου για  να κακοριςτεί ζνασ νζοσ κρίςιμοσ τίτλοσ. 

Κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ   το προθγοφμενο δείγμα ςτο οποίο ζγινε τιτλοποίθςθ  

κα πρζπει να καταψφχεται  και να επανεξετάηεται παράλλθλα με το επόμενο δείγμα για να 

εξαςφαλιςτεί ότι θ αλλαγι του τίτλου δεν οφείλεται ςε διαφορζσ ςτισ τεχνικζσ 

[192,211,212]. 

Θ τιτλοποίθςθ των αντιςωμάτων επαναλαμβάνεται ςφμφωνα με τα πρωτόκολλα που ζχουν 

ιδθ αναφερκεί, με τθν προχπόκεςθ ότι τα δεδομζνα χρθςιμοποιοφνται για να 

υποδθλϊςουν τθν ανάγκθ εμβρυικισ παρακολοφκθςθσ με μθ ορολογικζσ τεχνικζσ. 
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5. ΛΕΙΣΟΤΡΓΙΚΕ΢ ΔΟΚΙΜΑ΢ΙΕ΢ Ω΢ ΕΝΑΛΛΑΚΣΙΚΕ΢ ΣΘ΢ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ΢ 

Οριςμζνοι ερευνθτζσ δεν ςυμφωνοφν με  τθ χριςθ ενόσ «κρίςιμου  τίτλου». Ρικανόν να 

υπάρχει θ λανκαςμζνθ εντφπωςθ ότι οι τιτλοποιιςεισ εκτελοφνται για να προβλεφκεί θ 

ςοβαρότθτα τθσ HDNF. Οι τιτλοποιιςεισ πραγματοποιοφνται  για να προςδιοριςτεί πότε 

πρζπει να παρακολουκείται θ εγκυμοςφνθ για HDFN με επεμβατικά μζςα *261+. 

Μερικοί ευρωπαίοι ερευνθτζσ πρότειναν ότι κα πρζπει να εκτελοφνται λειτουργικζσ 

δοκιμαςίεσ που μετροφν τθ φαγοκυττάρωςθ ι τθν κυτταροτοξικι λφςθ. Τζτοιεσ δοκιμαςίεσ 

περιλαμβάνουν τθ δοκιμαςία μονοςτοιβάδασ μονοκυττάρων (monocyte monolayer assay - 

ΜΜΑ), τθ δοκιμαςία χθμειοφωταφγειασ (chemiluminescence test - CLT) και τθ δοκιμαςία 

κυτταροτοξικότθτασ (antibody-dependent cell-mediated cytotoxicity - ADCC) που εξαρτάται 

από αντιςϊματα [262].  

Θ CLT φαίνεται να είναι ζνασ καλφτεροσ προγνωςτικόσ παράγοντασ για τον παράγοντα Rh 

ςτθν HDFN από τθ MMA [263]. Ωςτόςο, δεν είναι χριςιμθ ςτθν πρόβλεψθ τθσ HDFN που 

προκαλείται από  αντιςϊματα εκτόσ  Rh [264]. Ρεραιτζρω, τα αποτελζςματα τθσ CLT 

περιορίηουν μόνο μετρίωσ τον αρικμό των επεμβατικϊν διαδικαςιϊν που απαιτοφνται 

[265,266].  

Αντίκετα, οι Oepkes και ςυν. [267] βρικαν τθν ανάλυςθ ADCC ςαν ζνα καλφτερο δείκτθ 

από τον τίτλο αντιςϊματοσ για τθν ανάγκθ παρακολοφκθςθσ για HDFN με επεμβατικζσ 

διαδικαςίεσ. Οι λειτουργικζσ δοκιμαςίεσ δεν ζχουν υιοκετθκεί ευρζωσ ςτθ Βόρεια Αμερικι 

κυρίωσ επειδι οι προγεννθτικζσ δοκιμζσ ςτισ Θνωμζνεσ Ρολιτείεσ δεν είναι ςυγκεντρωτικζσ, 

όπωσ ςυμβαίνει ςτθν Ευρϊπθ. Οι λειτουργικοί προςδιοριςμοί είναι πιο πολφπλοκοι και 

επομζνωσ τεχνικά δφςκολο να εκτελεςτοφν από ότι οι τιτλοποιιςεισ. 

Δοκιμαςίεσ όπωσ θ φαςματοφωτομετρικι ανάλυςθ του αμνιακοφ υγροφ αντικαταςτάκθκε 

από τθ μζτρθςθ τθσ αιματικισ ροισ τθσ μζςθσ εγκεφαλικισ αρτθρίασ  του εμβρφου με τθ 

χριςθ υπεριχων Doppler (middle cerebral arteria-peak systolic velocity, MCA-PSV) για τθν  

παρακολοφκθςθ για HDFN [213]. 

Σε ανάλυςθ  αμνιακοφ υγροφ, θ ανϊτατθ τιμι  που προςδίδεται ςτθ  χολερυκρίνθ  

παρίςταται γραφικϊσ ζναντι τθσ θλικίασ  κφθςθσ και χρθςιμοποιείται για τθν πρόβλεψθ τθσ 

αναιμίασ του εμβρφου [268]. 

Θ αμνιοπαρακζντθςθ είναι μια επεμβατικι διαδικαςία και μπορεί να οδθγιςει ςτθν 

ειςαγωγι εμβρυικϊν κυττάρων ςτθ μθτρικι κυκλοφορία, επιτείνοντασ τθν 
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αλλοανοςοποίθςθ και γι’αυτό δεν ενδείκνυται. Σε τζτοιεσ περιπτϊςεισ αυτό που αρχικά 

ιταν αςιμαντο χαμθλοφ τίτλου αντι- D μπορεί να διεγερκεί και να γίνει ζνα αντίςωμα 

υψθλοφ τίτλου που να προκαλζςει  ςοβαρι HDFN. Aν κρικεί απαραίτθτθ θ 

παρακολοφκθςθ τθσ  HDFN με πρόςκετεσ μεκόδουσ, δεν απαιτοφνται περαιτζρω 

τιτλοποιιςεισ.  
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ΕΡΓΑ΢ΣΘΡΙΑΚΟ΢ ΕΛΕΓΧΟ΢ ΢ΣΟ ΝΕΟΓΝΟ 

Ο εργαςτθριακόσ  ζλεγχοσ ςτα νεογνά γίνεται για τθ διάγνωςθ του νεογνικοφ ίκτερου και 

για να προςδιοριςτεί αν ςτισ  RhD(-) μθτζρεσ κα χορθγθκεί RhDIG. Εκτόσ από αυτζσ τισ δφο 

ενδείξεισ, δεν απαιτοφνται περεταίρω δοκιμαςίεσ,  εκτόσ εάν θ μθτζρα δεν ζχει ελεγχκεί 

για ΑΒΟ, RhD και μθ αναμενόμενα αντιςϊματα κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ, ι 

υπάρχουν κλινικά ςθμεία και ςυμπτϊματα αιμόλυςθσ. (Αυτι θ κζςθ είναι ςφμφωνθ με τισ 

κατευκυντιριεσ οδθγίεσ πρακτικισ για τθ διαχείριςθ του νεογνικοφ ίκτερου που 

δθμοςιεφκθκε από τθν Αμερικάνικθ Ακαδθμία Ραιδιατρικισ) [269]. 

Γίνεται ζλεγχοσ για τα αντιγόνα Α/Β/D. Εάν γίνει ζλεγχοσ για αντιςϊματα ςτον ορό/πλάςμα 

για αντι-Α/Β αντιςϊματα αυτά κα είναι μθτρικισ προζλευςθσ. Σε αυτι τθν περίπτωςθ εάν 

διενεργθκεί DAT κα πρζπει να γίνει με αντιδραςτιριο IgG. 

Τα νεογνά που  γεννιοφνται από μθτζρεσ RhD(-) πρζπει να εξεταςτοφν για RhD 

ςυμπεριλαμβανομζνθσ τθσ δοκιμαςίασ για  D weak. Εάν το βρζφοσ χαρακτθριςτεί ωσ   D 

weak, θ μθτζρα είναι υποψιφια για RhDIG [270]. 

Θ εκτζλεςθ τθσ δοκιμαςίασ για D weak μπορεί να αποβεί προβλθματικι όταν θ DAT είναι 

κετικι  λόγω  αςυμβατότθτασ ΑΒΟ  μεταξφ βρζφουσ και μθτζρασ [271]. Θ δοκιμαςία για D 

weak  μπορεί να επαναλθφκεί αφοφ τα ερυκρά καταςτοφν αρνθτικά ςτθν εξζταςθ DAT 

μετά από επεξεργαςία με τθ χριςθ διαλφματοσ EDTA / γλυκίνθσ / οξζοσ [272]. 

Μζςω των εξετάςεων ABO, RhD και coombs (Direct antiglobulin test-DAT) ςτο νεογνό μετά 

τον τοκετό επιβεβαιϊνεται θ παρουςία των αντιςωμάτων που ςυνδζονται με τα ερυκρά 

αιμοςφαίριά του [273]. Θ αιμολυτικι νόςοσ του νεογνοφ  από αςυμβατότθτα RhD ι ΑΒΟ 

είναι ζνασ από τουσ ςυνθκιςμζνουσ λόγουσ που γίνεται DAT ςτα νεογνά [274]. Αυτι θ 

δοκιμαςία εκτελείται από αίμα ομφάλιου λϊρου [275].  

Με τθν παρουςία εργαςτθριακϊν ενδείξεων (DAT+) ι κλινικϊν ενδείξεων (ίκτεροσ) 

νεογνικισ αιμόλυςθσ όταν θ μθτζρα είναι ομάδα Ο προτείνεται να γίνει ζλεγχοσ ΑΒΟ/RhD 

ςε ερυκρά ομφαλίου λϊρου. Τα αντι-Α και/ι αντι-Β IgG ανιχνεφονται ςτο μθτρικό ορό και 

τιτλοποιοφνται. Σε περίπτωςθ κετικισ DAT θ IgG (αντι-Α και/ι αντι-Β) εκλοφεται από τα 

ερυκροκφτταρα του νεογνοφ. Θ καλφτερθ τεχνικι για τθν ζκλουςθ αντι-Α και αντι-Β IgG 

είναι θ μζκοδοσ τθσ ψυχρισ ζκλουςθσ [96] (ταχεία κατάψυξθ-απόψυξθ) που 

πραγματοποιικθκε από τον Lui και περιγράφεται από τουσ Feng και ςυν. [276].  Θ 

αναηιτθςθ και θ τιτλοποίθςθ των αντι-Α και/ι αντι-Β IgG  αντιςωμάτων πρζπει να 
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διεξάγεται με ΙΑΤ μετά από διάςπαςθ των  αντι-Α και / ι αντι-Β που υπάρχουν ςτον 

μθτρικό ορό με αναγωγικζσ ουςίεσ όπωσ 2- μερκαπτοαικανόλθ (2-ΜΕ) ι δικειοκρεϊτόλθ 

(DTT), ι χρθςιμοποιϊντασ άλλεσ εμπορικά διακζςιμεσ ουςίεσ εξουδετζρωςθσ [96]. 

Θ παρουςία ενόσ κετικοφ αποτελζςματοσ δεν οδθγεί αναγκαςτικά ςε υπερχολερυκριναιμία 

ςτο βρζφοσ. Θ περίπτωςθ να χρειαςτεί φωτοκεραπεία είναι ςίγουρα μεγαλφτερθ, αλλά 

υπάρχουν πολλοί παράγοντεσ που επθρεάηουν τα επίπεδα χολερυκρίνθσ και θ αξιολόγθςθ 

όλων αυτϊν των ςτοιχείων είναι κρίςιμθ για τθ λιψθ κατάλλθλθσ απόφαςθσ ςχετικά με τθ 

κεραπεία. Στθν αιμολυτικι νόςο από RhD, θ DAT μπορεί να είναι ζντονα κετικι χωρίσ 

κλινικά ςυμπτϊματα τθσ νόςου, ενϊ ςτθν αιμολυτικι νόςο λόγω ΑΒΟ, κλινικά ςυμπτϊματα 

μπορεί να υπάρχουν με μία αςκενι/αρνθτικι DAT [192,277].  

Θ προβλεπτικι τιμι μιασ κετικισ DAT είναι 9% όταν θ ABO HDFN ορίηεται από τθν ανάγκθ 

για μετάγγιςθ, 13% όταν ορίηεται από τθν ανάγκθ για φωτοκεραπεία και 26% όταν ορίηεται 

από χολερυκρίνθ μεγαλφτερθ από 10mg / dl τισ πρϊτεσ 3 ζωσ 4 θμζρεσ ηωισ. Ο ζλεγχοσ  

ABO / RhD και DAT ςε βρζφθ που γεννιοφνται από μθτζρεσ ομάδοσ Ο γίνεται για  να 

προςδιοριςτοφν τα βρζφθ που κινδυνεφουν από τθν ABO HDFN και να  παρακολουκοφνται 

επιλεκτικά  για ενδείξεισ πυρετοφ. Ωςτόςο, θ ABO HDFN δεν περιορίηεται ςτα νεογνά των 

γυναικϊν τθσ ομάδασ Ο, αν και είναι πιο ςυνθκιςμζνο ςε αυτά. Σπάνιεσ περιπτϊςεισ 

αςυμβατότθτασ ΑΒΟ ζχουν αναφερκεί ςε μθτζρεσ ομάδασ Α2 με υψθλό τίτλο Β [192,278].  

 

1. ΢Ε ΠΕΡΙΠΣΩ΢Θ ΑΛΛΟΑΝΟ΢ΟΠΟΙΘΜΕΝΘ΢ ΜΘΣΕΡΑ΢ 

Ζλεγχοσ ΑΒΟ/RhD και DAT κα πρζπει να γίνεται ςε όλα τα νεογνά που οι μθτζρεσ τουσ 

ζχουν αναπτφξει δυνθτικά ςθμαντικά μθ αναμενόμενα αντιςϊματα. 

Μια κετικι άμεςθ Coombs δεν αποτελεί από μόνθ τθσ διάγνωςθ για τθν HDFN [149].  

Ζλεγχοσ για να αποδειχτεί ότι τα εμβρυϊκά ερυκροκφτταρα φζρουν το αντιγόνο κατά του 

οποίου θ μθτζρα ζχει αναπτφξει αντιςϊματα, δεν είναι απαραίτθτοσ όταν θ DAT είναι 

κετικι διότι μπορεί να οδθγθκοφμε ςε λανκαςμζνα αποτελζςματα.  

Ρροκειμζνου να αποδειχκεί ςαφϊσ ότι θ κετικι DAT προκλικθκε από το αντίςωμα τθσ 

μθτζρασ, τα αντιςϊματα που προςκολλικθκαν ςτα ερυκρά του νεογνοφ μποροφν να 

εκλουκοφν και να επιβεβαιωκοφν δευτερευόντωσ από τα πάνελ ταυτοποίθςθσ 

αντιςωμάτων [96,149]. 
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Θ δοκιμαςία ζκλουςθσ αντιςωμάτων δεν ενδείκνυται όταν ζχουν πραγματοποιθκεί 

επιβεβαιωτικζσ μελζτεσ προςδιοριςμοφ αντιςωμάτων ςτον μθτρικό ορό κατά τθ διάρκεια 

τθσ ειςαγωγισ για τον τοκετό αλλά μπορεί να γίνει για εκπαιδευτικοφσ λόγουσ. Πταν ζνα 

δείγμα μθτζρασ δεν είναι διακζςιμο για ζλεγχο ςυμβατότθτασ, μπορεί να χρθςιμοποιθκεί 

το δείγμα του νεογνοφ.  

Παρουςία αντι-D ςτο νεογνό:  Πταν θ μθτζρα λαμβάνει RhDIG κατά τθ διάρκεια τθσ 

εγκυμοςφνθσ, το βρζφοσ μπορεί να γεννθκεί με κετικι DAT, αλλά χωρίσ ςθμεία αιμόλυςθσ 

[197]. Στα βρζφθ που ζχουν αποκτιςει με πακθτικι αλλοανοςοποίθςθ αντι-D ο τίτλοσ του 

αντιςϊματοσ μειϊνεται ςε 2-3 εβδομάδεσ. Λόγω τθσ ανάπτυξθσ του νεογνοφ ο τίτλοσ 

μειϊνεται ταχφτερα απ’ ότι αναμενόταν. Πταν ο τίτλοσ κατά τθ γζννθςθ είναι 128 το 

αντίςωμα κα είναι ακόμθ ανιχνεφςιμο μετά από 100 θμζρεσ. Στα RhD(+) 

ευαιςκθτοποιθμζνα νεογνά που δεν ζχουν κάνει αφαιμαξομετάγγιςθ θ DAT μπορεί να 

παραμείνει κετικι για τουλάχιςτον τρείσ μινεσ [183].  

Το φαινόμενο ότι τα νεογνά με HDFN μπορεί να ζχουν παρατεταμζνθ αναιμία για αρκετζσ 

εβδομάδεσ μετά τον τοκετό μπορεί να αποδοκεί ςτθ ςυνεχι αιμόλυςθ λόγω μθτρικϊν 

αντιςωμάτων και καταςτολισ τθσ ερυκροποίθςθσ. Μια πικανι εξιγθςθ για τθν ανάπτυξθ 

τθσ αναιμίασ μετά τθ γζννθςθ, παρά τθν χοριγθςθ RhDIG, μπορεί να ςχετίηεται με τθ 

μείωςθ τθσ ςυγκζντρωςισ τθσ  και ςυνεπϊσ τθν αποτελεςματικότθτά τθσ. Το ερϊτθμα που 

παραμζνει να απαντθκεί είναι εάν ο χρόνοσ θμίςειασ ηωισ τθσ RhDIG είναι μικρότεροσ από 

εκείνον του μθτρικοφ αλλοαντιςϊματοσ ςτα νεογνά. Αν ςυμβαίνει αυτό, αυτό μπορεί να 

εξθγθκεί από τον κορεςμό του υποδοχζα FcRn, ο οποίοσ είναι υπεφκυνοσ για τθν 

ανακφκλωςθ αντιςωμάτων από ενδοκθλιακά ι μυελοειδι κφτταρα, μειϊνοντασ ζτςι τον 

καταβολιςμό IgG. Ωςτόςο, παραμζνει θ υπόκεςθ εάν θ ανταγωνιςτικι δζςμευςθ 

εξωγενοφσ IVIG και ανοςοποιθτικϊν μθτρικϊν αντιςωμάτων μπορεί να οδθγιςει ςε 

μειωμζνθ θμίςεια ηωι των προθγοφμενων αντιςωμάτων.  

Τελικά, τα αλλοαντιςϊματα είναι, τουλάχιςτον εν μζρει, προςκολλθμζνα  ςε εμβρυικά 

ερυκρά αιμοςφαίρια και μπορεί ο μθχανιςμόσ κάκαρςθσ τουσ να αφορά ζναν εναλλακτικό 

μθχανιςμό από αυτόν των ελεφκερων αντιςωμάτων τθσ IVIG [76].  
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2. ΙΚΣΕΡΙΚΟ ΝΕΟΓΝΟ/ΜΘ ΑΝΙΧΝΕΤ΢ΙΜΑ ΜΘΣΡΙΚΑ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΑ 

Ρολφ ςυχνά, παρά τθν αςυμβατότθτα ΑΒΟ και τθν παρουςία IgG αντι-Α και / ι αντι-Β ςτον 

ορό τθσ μθτζρασ, θ DAT του νεογνοφ είναι αρνθτικι ι αςαφισ [189,277]. 

Μία αρνθτικι DAT δεν αποκλείει τθν ABO HDN και τα αποτελζςματα των δοκιμαςιϊν για 

τθν ανίχνευςθ  IgG αντι-Α / Β προερχόμενα από  μθτρικά αντιςϊματα  ςτον ορό του 

βρζφουσ επθρεάηουν ςθμαντικά τθν κλινικι διαχείριςι του [69].  

Σε ζλλειψθ εμβρυομθτρικισ αςυμβατότθτασ ΑΒΟ αλλά με κλινικζσ ενδείξεισ HDFN, κα 

πρζπει να υπάρχει υπόνοια για  ζνα αντίςωμα ςτον μθτρικό ορό  ζναντι αντιγόνου χαμθλισ 

ςυχνότθτασ (πατρικισ προζλευςθσ). Θ DAT του νεογνοφ ςυνικωσ  είναι ζντονα κετικι. Θα 

πρζπει να διενεργείται ζμμεςθ coombs (IAT) με τθ χριςθ μθτρικοφ οροφ και πατρικϊν 

ερυκρϊν αιμοςφαιρίων. Πταν υπάρχει αςυμβατότθτα ABO μεταξφ αυτϊν των δειγμάτων, 

ζνα ζκλουμα από τα ερυκροκφτταρα του νεογνοφ μπορεί να ελεγχκεί ζναντι των πατρικϊν 

ερυκρϊν αιμοςφαιρίων. 

Πταν ζνα νεογνό ζχει κετικι DAT ςε απουςία αςυμβατότθτασ ομάδασ ι των ευρζωσ 

ανιχνευόμενων αντιςωμάτων, κα πρζπει να υπάρξει θ υποψία παρουςίασ αντιςϊματοσ ςε 

αντιγόνο χαμθλισ ςυχνότθτασ [279]. Αναφζρεται περίπτωςθ νεογνοφ 3 εβδομάδων που 

παρουςίαςε αναιμία εξαιτίασ του αντιςϊματοσ Diego(a). Ο προςδιοριςμόσ τθσ ειδικότθτασ 

του αντιςϊματοσ ζγινε από τον ορό τθσ μθτζρασ και από τα ερυκρά του νεογνοφ (μετά από 

ζκλουςθ). Σε προςδιοριςμό του αντιγόνου ο πατζρασ και το νεογνό βρζκθκε ότι ιταν Dia(+) 

και θ μθτζρα Dia(-)  ςτο αντιγόνο Di(a) το οποίο είναι  χαμθλισ ςυχνότθτασ [280].  

Αντιςτρόφωσ ςε μερικζσ περιπτϊςεισ οι άμεςεσ coombs μπορεί να είναι αρνθτικζσ, αλλά να 

υπάρχει ενεργι αιμόλυςθ και μπορεί να προκλθκεί  ςοβαρι, ακόμθ και κανατθφόρα  

HDFN. Οι πακολογικζσ καταςτάςεισ  (κλθρονομικι ςφαιροκυττάρρωςθ, ζλλειψθ G6PD 

κ.λπ.) μπορεί επίςθσ να οδθγιςουν ςε ςοβαρι υπερχολερυκριναιμία, αλλά επειδι θ 

διαδικαςία αυτι δεν περιλαμβάνει αντιςϊματα, θ διαδικαςία Coombs κα είναι αρνθτικι. 

Πλα τα νεογνά κα πρζπει να παρακολουκοφνται για ίκτερο κατά τθν πρϊτθ εβδομάδα ηωισ 

[281]. 
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ΕΡΓΑ΢ΣΘΡΙΑΚΟ΢ ΕΛΕΓΧΟ΢ ΣΘ΢ ΜΘΣΕΡΑ΢ ΚΑΣΑ ΣΟΝ ΣΟΚΕΣΟ  

Θ εξζταςθ τθσ μθτζρασ κατά τον τοκετό μπορεί να βοθκιςει ςτθ διερεφνθςθ του νεογνικοφ 

ίκτερου για τθν επιλογι του προσ μετάγγιςθ αίματοσ αν ηθτθκεί, και για τον προςδιοριςμό 

του αρικμοφ των  δόςεων τθσ RhDIG ανοςοςφαιρίνθσ για χοριγθςθ ςτισ Rh(-) μθτζρεσ που 

ζχουν τεκνοποιιςει Rh(+) βρζφθ. 

Σε γνωςτζσ περιπτϊςεισ αλλοανοςοποίθςθσ, είναι ςκόπιμο να επιβεβαιωκοφν τα 

προθγοφμενα ταυτοποιθμζνα αντιςϊματα και να εξεταςτεί θ περίπτωςθ τθσ παρουςίασ 

επιπλζον δυνθτικά ςθμαντικϊν αντιςωμάτων. Θ τιτλοποίθςθ αντιςϊματοσ κατά τον τοκετό 

δεν εξυπθρετεί κανζνα χριςιμο κλινικό ςκοπό. Σε γυναίκεσ ςτισ οποίεσ χορθγικθκε RhDIG 

κατά τθν κφθςθ μποροφν να γίνουν δοκιμαςίεσ με επιλεγμζνα Rh(-) ερυκροκφτταρα για τθν 

ανίχνευςθ αντιςωμάτων εκτόσ των αντι-D [282].  

Εάν το βρζφοσ χαρακτθριςτεί D (weak), θ μθτζρα είναι υποψιφια για RhDIG. Σε αυτό τον 

ζλεγχο, δεν είναι ςωςτό να χρθςιμοποιθκεί  rοsette test [283] (ζλεγχοσ για τθν παρουςία 

εμβρυικϊν ερυκροκυττάρων ςτο μθτρικό αίμα) ι οποιαδιποτε άλλθ μζκοδοσ που 

βαςίηεται ςε αντι-D για να εκτιμθκεί θ τιμι FMH (ο αρικμόσ των κζςεων D ςτα 

ερυκροκφτταρα του εμβρφου κα είναι χαμθλόσ, προκαλϊντασ ψευδϊσ αρνθτικά 

αποτελζςματα). Αντίκετα, κα πρζπει να χρθςιμοποιοφνται μζκοδοι που ανιχνεφουν τθν 

αιμοςφαιρίνθ F ςτα ερυκροκφτταρα  του εμβρφου [284].  

 

ΧΟΡΘΓΘ΢Θ ΑΝΣΙ-D ΢ΦΑΙΡΙΝΘ΢  

Θ πρόλθψθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ τθσ μθτζρασ αφορά τθν μεταγγιςιοκεραπευτικι 

πρακτικι ςε γυναίκεσ αναπαραγωγικισ θλικίασ και τθν Rh D ανοςοπροφφλαξθ ςτθν κφθςθ. 

Θ RhDIG ανοςοςφαιρίνθ χορθγείται ςε ζγκυεσ γυναίκεσ RhD(-) που δεν ζχουν 

προθγουμζνωσ αναπτφξει αντι-D αντίςωμα. Ραρζχεται θ πρόλθψθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ 

ςτο D μετά από οποιοδιποτε γεγονόσ που κα μποροφςε να επιτρζψει ςτα ερυκρά 

αιμοςφαίρια του νεογνοφ να ειςζλκουν ςτθ μθτρικι κυκλοφορία. 

Θ αντι-D ςφαιρίνθ (Rh immune globulin - RhDIG) είναι ςυμπυκνωμζνο διάλυμα IgG αντι- 

D(Rh1) που προζρχεται από ανκρϊπινο πλάςμα. Ο πραγματικόσ τρόποσ δράςθσ τθσ IVIG ςε 

ςχζςθ με  τθν HDFN, είναι αςαφισ. Μπορεί να εμπλζκονται οι ακόλουκοι μθχανιςμοί: i) 

κακοδικι ρφκμιςθ τθσ ανοςιακισ απόκριςθσ τθσ μθτζρασ, π.χ. με τθν αφξθςθ τθσ 
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λειτουργίασ των καταςταλτικϊν κυττάρων Τ, με αποτζλεςμα τθν αναςτολι τθσ ςφνκεςθσ 

μθτρικϊν αντιςωμάτων *76+, ii) μείωςθ τθσ μεταφοράσ αντιςϊματοσ ςτον πλακοφντα με 

ανταγωνιςτικό αποκλειςμό των υποδοχζων Fc, iii) ανταγωνιςτικι παρεμπόδιςθ των 

υποδοχζων Fc ςτο δικτυοενδοκθλιακό ςφςτθμα, μειϊνοντασ ζτςι τθ φαγοκυττάρωςθ 

εμβρυϊκϊν RBCs επικαλυμμζνων με αντίςωμα [285-288] και iv) θ IVIG μπορεί να 

δεςμεφεται με μθτρικά αντιςϊματα ι να ενιςχφει τθν αποςφνδεςι τουσ από τα αντιγονικά 

ςυςτατικά [289]. 

Το γεγονόσ ότι θ αςυμβατότθτα ΑΒΟ μθτζρασ και παιδιοφ και θ χοριγθςθ RhDIG, μειϊνουν 

τον κίνδυνο όχι μόνο για το D, αλλά και για τισ ανοςοποιιςεισ εκτόσ Rh, αντιςωμάτων  

δθλϊνει ότι θ ανοςοκαταςτολι με τθ μεςολάβθςθ αντιςωμάτων ςε αυτι τθν κατάςταςθ 

δεν είναι ειδικι για το αντιγόνο [209]. 

Ανοςοπροφφλαξθ μετά από ςυμβάντα που μπορεί να προκαλζςουν ανοςοποίθςθ κατά τθ 

διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ  

Χορθγείται ανοςοπροφφλαξθ με αντι-D ςφαιρίνθ ςε κάκε επεμβατικι προγεννθτικι 

διάγνωςθ (λιψθ τροφοβλάςτθ, λιψθ ομφαλικοφ αίματοσ), ενδομιτρια μετάγγιςθ, άμεςο, 

ζμμεςο, ανοικτό ι κλειςτό κοιλιακό τραφμα, πτϊςθ,  προγεννθτικι αιμορραγία, 

ενδομιτριο κάνατο του εμβρφου,  κεραπευτικόσ τερματιςμόσ τθσ εγκυμοςφνθσ με 

χειρουργικζσ και / ι ιατρικζσ τεχνικζσ,  πλιρθσ ι ατελισ αυτόματθ ζκτρωςθ  ανεξάρτθτα 

από τθν θλικία κφθςθσ του εμβρφου, ζκτοπθ κφθςθ, και επιλεγμζνθ διακοπι κφθςθσ 

[177,290]. 

H RhDIG διατίκεται ςε μειωμζνθ δόςθ, περίπου 50 μg, (250 IU)  θ οποία προςτατεφει τθν 

ζγκυο ςε FMH ζωσ και 2,5 mL D(+) εμβρυϊκϊν ερυκρϊν αιμοςφαιρίων. Αυτι θ δόςθ μπορεί 

να χρθςιμοποιθκεί ςτισ παραπάνω περιπτϊςεισ μζχρι τθ 12θ εβδομάδα και χορθγείται  

όταν ο ςυνολικόσ όγκοσ αίματοσ του εμβρφου ικανοφ να ευαιςκθτοποιιςει τθ μθτζρα είναι 

μικρότεροσ από 2,5 mL [197].   

Θ ίδια δόςθ των 50 μg χορθγείται επίςθσ ςε περίπτωςθ μετάγγιςθσ RhD(+) αιμοπεταλίων 

ςε D(-) γυναίκα αναπαραγωγικισ θλικίασ θ οποία τθν καλφπτει για 6 εβδομάδεσ [290]. 

Συςτθματικι προγεννθτικι ανοςοπροφφλαξθ 

H δόςθ τθσ IVIG που χρθςιμοποιείται ποικίλλει ςε διαφορετικζσ μελζτεσ [291].  Κατά τθ 

διάρκεια τoυ φυςιολογικοφ τοκετοφ κακϊσ και κατά τθν  καιςαρικι τομι, ςτθν μεγάλθ 

πλειονότθτα των περιπτϊςεων εμφανίηεται FMH μικρότερθ των 5 ml (10 ml ολικοφ 
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αίματοσ) και επομζνωσ για τθν πρόλθψθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ,  επαρκεί μια δόςθ IgG 

αντι-D των 100 μg [292,293]. Εξαιτίασ των φόβων ότι δεν κα υπολογίηεται ςωςτά κατά τθ  

διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ θ FMH με αποτζλεςμα τθν υποβάκμιςθ τθσ κατάςταςθσ 

ςυνικωσ χορθγείται πλιρθσ δόςθ (300mg)  RhDIG [197].  

Χοριγθςθ 300 μg αντι-D τθν 28θ  εβδομάδα τθσ κφθςθσ χορθγείται ςε χϊρεσ όπου 300 μg 

είναι θ τυποποιθμζνθ δόςθ που πρζπει να χορθγθκεί μετά τον τοκετό. Από τθν άλλθ 

πλευρά, ςε χϊρεσ όπου θ τυπικι δόςθ μετά τον τοκετό είναι 100 μg, δίνονται δφο δόςεισ 

των 100 μg κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ, τθν 28θ εβδομάδα και τθν 34θ εβδομάδα 

αντίςτοιχα [183]. 

Σε μελζτθ που ζγινε ςε RhD(-) γυναίκεσ που γζννθςαν RhD(+) ζμβρυα και ζλαβαν 

ανοςοπροφφλαξθ  τθν  28θ εβδομάδα (είτε 300 μg i.m. είτε 240-300 μg i.v.), λιγότερο από 

το 0.1% ανζπτυξαν αντι-D. Σε μια άλλθ μελζτθ ςε RhD(-) γυναίκεσ που κυοφόρθςαν RhD(+) 

ζμβρυα και τουσ είχε χορθγθκεί  100 μg αντι-D τθν 28θ και 34θ εβδομάδα, το 0.16% 

ανζπτυξε αντι-D μετά τον τοκετό [183]. Ο χρόνοσ θμίςειασ ηωισ μιασ δόςθσ RhDIG, ελλείψει 

ςθμαντικισ FMH, είναι περίπου 21 θμζρεσ. Κάποιοι κεράποντεσ κα διαχειριςτοφν μία άλλθ 

δόςθ RhDIG εάν ο τοκετόσ κακυςτεριςει πζραν των 40 εβδομάδων κφθςθσ [197].  

Ανοςοπροφφλαξθ μετά τον τοκετό  

Πλεσ οι μθ-ανοςοποιθμζνεσ RhD αρνθτικζσ γυναίκεσ  που ζχουν γεννιςει κετικό ι  D weak 

νεογνό  πρζπει να λάβουν δόςθ αντι-D Ig εντόσ 72 ωρϊν από τον τοκετό [200,294]. Εάν δεν 

υπάρξει ανοςοπροφφλαξθ εντόσ 72 ωρϊν, μπορεί να γίνει μζχρι και 10 θμζρεσ μετά τον 

τοκετό [96,295].  Σφμφωνα με οριςμζνουσ ςυγγραφείσ, RhDIG  μπορεί να γίνει ακόμα και με 

κακυςτζρθςθ ζωσ και 28 θμερϊν μετά από ςυμβάν ευαιςκθτοποίθςθσ [296]. 

Θ RhDIG που χορθγείται ςε κφθςθ 28 εβδομάδων ςε όλεσ τισ μθ ευαιςκθτοποιθμζνεσ RhD(-

) γυναίκεσ και εντόσ 72 ωρϊν από τθ γζννθςθ μειϊνει περαιτζρω τον ρυκμό ανοςοποίθςθσ 

ςτο αντι-D ςε ποςοςτό 0,1% [294].  

Σκευάςματα RhIG και οδόσ χοριγθςθσ 

Το 1 ml RhDIG περιζχει 300μg (1500 IU) και αποτελεί επαρκι δόςθ για να εξουδετερϊςει 

15 ml ςυμπυκνωμζνων ερυκρϊν ι 30 ml ολικοφ αίματοσ [197]. 

Το RhIG διατίκεται ςε δφο ςκευάςματα: 1) για ενδομυϊκι (IM) χριςθ και 2) για  IM ι 

ενδοφλζβια (IV) χοριγθςθ. Θ δόςθ του ενδοφλζβιου παραςκευάςματοσ εκφράηεται ςε 

διεκνείσ μονάδεσ (5 IU είναι ιςοδφναμα με 1 μg, και 1500 IU με 300 μg). Σε περίπτωςθ 
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διαταραχϊν αιμόςταςθσ (για παράδειγμα, ςοβαρισ κρομβοκυτοπενίασ ι άλλων 

διακλαςτικϊν αιμορραγιϊν), όταν οι ενδομυϊκζσ ενζςεισ αντενδείκνυνται, ςυνιςτάται θ 

ενδοφλζβια χοριγθςθ τθσ αντι-D Ig. Φαίνεται ότι και οι δφο οδοί χοριγθςθσ είναι εξίςου 

αποτελεςματικζσ και ότι δεν υπάρχουν ςθμαντικζσ διαφορζσ μεταξφ των δφο τρόπων 

χοριγθςθσ [297].  

Αξιολόγθςθ μετά τον τοκετό 

Θ FMH κατά τθ διάρκεια του τοκετοφ μπορεί, ςε ςπάνια περίπτωςθ (3/1000 γεννιςεισ), να 

υπερβαίνει τα 30 μL εμβρυϊκοφ ολικοφ αίματοσ, απαιτϊντασ ακριβι ποςοτικοποίθςθ τθσ  

FMH και περιςςότερεσ από μία δόςεισ  RhDIG. RhD ευαιςκθτοποίθςθ μπορεί να ςυμβεί 

παρά τθ χοριγθςθ RhDIG, εάν θ ποςότθτα του εμβρυικοφ αίματοσ που κα περάςει ςτθ 

μθτρικι κυκλοφορία είναι >30 mL.  

Ρρζπει να λαμβάνεται δείγμα αίματοσ τθσ μθτζρασ, κατά προτίμθςθ εντόσ μίασ ϊρασ μετά 

τoν τοκετό και να αξιολογείται για FMH ποςότθτασ μεγαλφτερθσ από εκείνθ για τθν οποία 

300 μg RhIG προκαλοφν ανοςοκαταςτολι. Εάν θ  ςυςτθματικι εξζταςθ καταδεικνφει τθν 

παρουςία εμβρυικϊν κυττάρων, θ ζκταςθ τθσ FMH πρζπει να προςδιοριςτεί ζτςι ϊςτε να 

μπορεί να χορθγθκεί μια κατάλλθλθ δόςθ RhDIG [197]. 

Επιπλζον: Οι Hall και ςυν. [298] απζδειξαν ότι τα ςυνκετικά RhD πεπτίδια, που 

χορθγικθκαν ςτον ρινικό βλεννογόνο  διαγονιδιακϊν ποντικϊν πριν από τθν ανοςοποίθςθ 

με πρωτεΐνθ RhD, ανζςτειλαν τθν ενεργοποίθςθ των Τ- κυττάρων και παρεμπόδιηαν τθν 

αλλοανοςοποίθςθ ςτο D αντιγόνο. 

Για να αποκλειςτεί θ παρουςία μθ αντι-D αντιςωμάτων μετά από χοριγθςθ RhDIG, 

ςυνιςτάται θ χριςθ εμπορικά διακζςιμων επιλεγμζνων Rh-αρνθτικϊν ερυκροκυττάρων 

ελζγχου (r 'r, r' 'και rr) για περαιτζρω ζλεγχο [282]. 
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Εικόνα 4. Διαχείριςθ τθσ εγκυμοςφνθσ όταν ζχει ανιχνευκεί αντι-D ςτο πλάςμα εγκφου για πρϊτθ φορά 

μετά από μια δόςθ αντι-D Ig.  Tα επίπεδα αντι-D> 0,4 IU/mL  κεωρείται ότι είναι ανοςολογικισ προζλευςθσ 

και αντιμετωπίηονται ανάλογα, εκτόσ εάν ζχει δοκεί μεγάλθ δόςθ αντι-D Ig (> 3000 IU) ι το δείγμα λιφκθκε 

εντόσ ωρϊν μετά από  ενδοφλζβια δόςθ τθσ αντι-D ανοςοςφαιρίνθσ, ςτθν οποία, ςτθν περίπτωςθ που κα 

μποροφςε να είναι πακθτικι, θ προφφλαξθ αντι-D Ig πρζπει να ςυνεχιςτεί. 
White J, Qureshi et al. Guideline for blood grouping and red cell antibody testing in pregnancy. Transfusion 
Medicine 2016;26:246-263. 

 

Θ ςυγκζντρωςθ του πακθτικοφ αντι-D Ig ςε μθτρικά δείγματα μετά τθν ανοςοπροφφλαξθ 

ςπάνια υπερβαίνει τα 0,4 IU/mL, εκτόσ αν ζχει χορθγθκεί αντι-D Ig ςυνολικά πάνω από 

1500 IU. Θ μζγιςτθ ςυγκζντρωςθ αντι-D Ig που ανιχνεφκθκε μετά από 1500 IU ενδοφλζβιασ 

αντι-D Ig ςε  μελζτθ ςε ζγκυεσ γυναίκεσ ιταν ιςοδφναμθ με 0,4 IU/mL και θ ενδομυϊκι 

χοριγθςθ αντι-D Ig ιταν ιςοδφναμθ με 0,2 IU/mL [299]. Αυτζσ οι τιμζσ είναι κατά 
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προςζγγιςθ μετατροπζσ με βάςθ τισ ςυγκεντρϊςεισ που αναφζρονται ςε ςχετικι 

δθμοςίευςθ. Μετά τθ χοριγθςθ ενδομυϊκισ ζνεςθσ αντι-D Ig, μια ορολογικά ανιχνεφςιμθ 

ςυγκζντρωςθ αντι-D Ig ανιχνεφκθκε  μζςα ςε λίγα λεπτά και θ μζγιςτθ ςυγκζντρωςθ 

επιτεφχκθκε εντόσ 3-7 θμερϊν. Ο χρόνοσ θμίςειασ ηωισ τθσ πακθτικισ αντι-D Ig είναι 

περίπου 3 εβδομάδεσ [300]. Θ πακθτικι αντι-D Ig μπορεί να ανιχνευκεί με ορολογικζσ 

μεκόδουσ για αρκετζσ εβδομάδεσ: με δοκιμαςία  ζμμεςθσ Coombs (IAT) ςε 8 εβδομάδεσ 

[192] ι για περιςςότερο από 12 εβδομάδεσ όπου χρθςιμοποιοφνται πιο ευαίςκθτεσ 

τεχνικζσ ι μετά από υψθλότερεσ δόςεισ αντι-D Ig. Το αντι-D ωσ αποτζλεςμα ενεργθτικισ 

ανοςοποίθςθσ κακίςταται ανιχνεφςιμο περίπου 4 εβδομάδεσ μετά τθν ζκκεςθ ςε D-κετικά 

κφτταρα και φτάνει ςε μζγιςτθ ςυγκζντρωςθ μετά από 6-8 εβδομάδεσ εάν δεν υπάρχει 

περαιτζρω ζκκεςθ [301].  
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Β. ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟ΢ 
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ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ ΑΝΣΙΕΡΤΘΡΟΚΤΣΣΑΡΙΚΩΝ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΩΝ   

ΕΙ΢ΑΓΩΓΘ 

Θ τιτλοποίθςθ αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων  αντιπροςωπεφει μια θμι-ποςοτικι 

μζκοδο για τθν αξιολόγθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ του αντιςϊματοσ ςτο πλάςμα. Θ 

τιτλοποίθςθ ABO αντιςωμάτων υπιρξε ζνα χριςιμο εργαλείο για τον κακοριςμό των 

κεραπευτικϊν ςτρατθγικϊν και τθν αξιολόγθςθ των αποτελεςμάτων των αςκενϊν ςε 

μεταμοςχεφςεισ ςυμπαγϊν οργάνων και μυελοφ των οςτϊν αςφμβατων ωσ προσ  ΑΒΟ. Θ 

τιτλοποίθςθ Rhesus D και  άλλων μθ-ΑΒΟ αντιςωμάτων ςυχνά εφαρμόηονται για τθν 

αξιολόγθςθ τθσ μθτρικισ αλλοανοςοποίθςθσ κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ. Ζνασ 

ακριβισ τίτλοσ ςε ςφγκριςθ με ζναν προθγοφμενο που πραγματοποιείται με τθν ίδια 

τεχνικι, μπορεί να κακορίςει  τθν ανάγκθ παρακολοφκθςθσ τθσ εγκυμοςφνθσ με πρόςκετεσ 

μεκόδουσ όπωσ το υπερθχογράφθμα  Doppler [51,135,214,215]. 

Θ τιτλοποίθςθ που εκτελείται με τθν κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου (CTT) είναι θ μζκοδοσ 

που χρθςιμοποιοφν τα περιςςότερα εργαςτιρια και αυτι που ςυνιςτάται για τον 

προςδιοριςμό των τίτλων αντιςωμάτων κατά τθν εγκυμοςφνθ και είναι μια αξιόπιςτθ και  

οικονομικι μζκοδοσ. Ραρ’ όλα αυτά,  ζχει αρκετοφσ περιοριςμοφσ, ςυμπεριλαμβανομζνων  

των δυςκολιϊν τθσ ανάγνωςθσ των αποτελεςμάτων, τθσ αυτοματοποίθςθσ και 

τυποποίθςθσ [302,303]. Θ τεχνικι ςυγκόλλθςθσ με χριςθ καρτϊν gel  (GMA – Gel 

microcolumn agglutination) ζχει ιδθ χρθςιμοποιθκεί για ποικίλεσ δοκιμαςίεσ ανοςο-

αιματολογίασ όπωσ ζμμεςθ δοκιμαςία coombs, ταυτοποίθςθ ερυκροκυτταρικϊν 

αντιςωμάτων και δοκιμαςίεσ διαςταφρωςθσ. Θ μζκοδοσ GMA είναι ςυμβατι με τθν 

αυτοματοποίθςθ, βελτιϊνει, τθν αντικειμενικότθτα και επιτρζπει τθν αποκικευςθ των 

αποτελεςμάτων των εξετάςεων ςτον τομζα τθσ  ανοςοαιματολογίασ [304,305]. Ραρόλο 

που θ μζκοδοσ GMA ζχει ιδθ χρθςιμοποιθκεί για τον προςδιοριςμό των τίτλων 

αντιςωμάτων ABO, υπάρχουν περιοριςμζνα δεδομζνα όςον αφορά τθν τιτλοποίθςθ του 

αντι-D και άλλων μθ-ΑΒΟ αντιςωμάτων. 

Διεξιχκθ μελζτθ τιτλοποίθςθσ αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων με ςκοπό τθ  ςφγκριςθ  

τθσ κλαςικισ  μεκόδου ςωλθναρίου με τθ δοκιμαςία ςυγκόλλθςθσ με κάρτεσ γζλθσ  δφο 

διαφορετικϊν εμπορικϊν διακζςιμων ςυςτθμάτων GMA ςε ζγκυεσ γυναίκεσ και αςκενείσ. 
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ΘΕΜΑΣΑ ΣΕΧΝΙΚΘ΢ ΜΕΘΟΔΟΤ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ΢  

 

Α. ΠΑΡΑΓΟΝΣΕ΢ ΠΟΤ ΕΠΘΡΕΑΗΟΤΝ ΣΘΝ ΑΝΣΙΔΡΑ΢Θ ΑΝΣΙΓΟΝΟΤ-ΑΝΣΙ΢ΩΜΑΣΟ΢ (AG-AB) 

΢ΣΘΝ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ 

 

Ι. Ο ρόλοσ του pH  

Τα ερυκρά αιμοςφαίρια ζχουν αρνθτικό φορτίο ςτθν επιφάνεια τουσ με pH =7. Τα μόρια 

του αντιςϊματοσ ζχουν αςκενϊσ κετικό φορτίο ςε pH  7-7.5. Ζτςι θ προςζλκυςθ  μεταξφ 

αντιγόνου-αντιςϊματοσ  κατά το πρϊτο ςτάδιο ςυγκόλλθςθσ / ευαιςκθτοποίθςθσ 

αυξάνεται ςε αυτό το pH (μεταβάλλοντασ το  pH ςε πλζον όξινο, επθρεάηεται θ ςτακερά 

ιςορροπίασ για οριςμζνα αντιςϊματα και γίνεται ευκολότερθ θ ανίχνευςι τουσ π.χ. αντι-

Μ).  Για τα περιςςότερα κλινικά ςθμαντικά αντιςϊματα των ομάδων αίματοσ το βζλτιςτο 

pH κεωρείται ότι προςεγγίηει το εφροσ του φυςιολογικοφ pH(7.0 ζωσ 7.2) και για τισ 

περιςςότερεσ δοκιμαςίεσ ρουτίνασ το pH 7.0 -7.5 είναι ιδανικό [306].  

To χαμθλότερο pH προκαλεί τθν αποςφνδεςθ του αντιςϊματοσ από το αντιγόνο, ζτςι ϊςτε 

το προθγοφμενα δεςμευμζνο αντίςωμα να δεςμευτεί ςτο ζκλουμα.  

Συγκεκριμζνα διαπιςτϊκθκε ότι διαλφματα απροςδόκθτα χαμθλοφ pH κα μποροφςαν να 

διακυβεφςουν ςοβαρά τθν ευαιςκθςία τθσ δοκιμαςίασ του αντιςφαιρινικοφ οροφ όταν 

χρθςιμοποιοφνται ωσ διαλφματα ζκπλυςθσ. 

Σε μελζτεσ που ζγιναν όταν χρθςιμοποιικθκε διάλυμα με χαμθλό pH π.χ. 4.8 ωσ διάλυμα 

πλφςθσ ςε δοκιμαςία αντιςφαιρινικοφ οροφ, το αντίςωμα υπζςτθ ζκλουςθ και απλϊσ 

εκπλφκθκε, με αποτζλεςμα τθ μείωςθ του τίτλου των αντιςωμάτων ι τθν πλιρθ αποτυχία 

ανίχνευςθσ τθσ παρουςίασ αντιςωμάτων [306]. H απϊλεια ευαιςκθςίασ φάνθκε από τθ 

μείωςθ του τίτλου αντιςωμάτων ςτθν ανίχνευςθ κλινικά ςθμαντικϊν αντιςωμάτων όπωσ ςε 

μερικά παραδείγματα αντι-D, αντι-S αντι- s, αντι- Fya, αντι- Jka, και αντι- Vw, που απζτυχαν 

να αντιδράςουν ι  αντζδραςαν αςκενϊσ όταν πραγματοποιικθκε δοκιμαςία 

αντιςφαιρινικοφ οροφ χρθςιμοποιϊντασ διάλυμα με pH μικρότερο από 6.5 [307].      

   
ΙΙ. Ενίςχυςθ τθσ ςυγκόλλθςθσ με  LISS (Low-ionic-strength-solution) [157]  

Το LISS είναι διάλυμα χαμθλισ ιοντικισ ιςχφοσ το οποίο επιταχφνει τθν πρόςλθψθ του 

αντιςϊματοσ από τα ερυκρά [308] και είναι κατάλλθλο για ανίχνευςθ IgG αντιςωμάτων 

μετά από επϊαςθ ςτουσ 37οC για 5-15ϋ. 
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Με τθ χριςθ LISS μειϊνεται θ ιοντικι ιςχφσ από 0,17Μ (φυςιολογικόσ ορόσ) ςε 0,03Μ (LISS) 

και αυξάνεται κατά 1000 φορζσ θ αρχικι ταχφτθτα ςφνδεςθσ του αντιςϊματοσ με τα 

ερυκροκφτταρα (π.χ. αντι-D με D κετικά κφτταρα). To διάλυμα liss περιζχει 0,2% ΝaCL ςε 

γλυκόηθ 7% αντί για φυςιολογικό ορό [113]. 

Για τθν αποτροπι τθσ λφςθσ των ερυκροκυττάρων ςε μια τόςο χαμθλι ιοντικι ιςχφ είναι 

ενςωματωμζνθ ςτο LISS μια μθ ιοντικι ουςία όπωσ είναι θ γλυκίνθ. Το LISS είναι 

ενςωματωμζνο από καταςκευισ ςτισ μικροςτιλεσ γζλθσ. Φαίνεται ότι ο τίτλοσ 

αλλοαντιςωμάτων διαφόρων ειδικοτιτων αυξάνεται με Liss.  

  

ΙΙΙ. Αντιςφαιρινικόσ ορόσ [157]  

Αρκετά ατελι αντιςϊματα τφπου IgG βρίςκονται προςκολλθμζνα επάνω ςτθν κυτταρικι 

μεμβράνθ των ερυκρϊν προκαλϊντασ τουσ ευαιςκθτοποίθςθ αλλά λόγω τθσ μικρισ 

απόςταςθσ των Fab τμθμάτων του IgG αντιςϊματοσ που είναι μικρότερθ από τθν 

απόςταςθ δφο γειτονικϊν ερυκρϊν αδυνατοφν να τα ςυγκολλιςουν και να προκαλζςουν 

ορατι ςυγκόλλθςθ. Εξετάηοντασ λοιπόν in vitro τθν παρουςία ατελϊν αντιςωμάτων 

προςκολλθμζνων ςτα ερυκρά, υπάρχει θ δυνατότθτα ςτο ςωλθνάριο (ςε κάρτεσ γζλθσ 

είναι ενςωματωμζνοσ)   που περιζχει το εναιϊρθμα των ερυκρϊν να προςτεκοφν αντι-

αντιςϊματα (αντιςφαιρινικόσ ορόσ- AHG). Τα τελευταία αναγνωρίηουν τα IgG αντιςϊματα 

που είναι ιδθ ςυνδεδεμζνα ςτα ερυκρά κα ςυνδεκοφν μαηί τουσ ςχθματίηοντασ γζφυρα 

μεταξφ των ερυκρϊν και ςυνεπϊσ κα υπάρξει ορατι ςυγκόλλθςθ. Ο πολυδφναμοσ 

αντιςφαιρινικόσ ορόσ (AHG) περιζχει αντιςϊματα ζναντι του Fc τμιματοσ των IgG 

ανοςοςφαιρινϊν και ζναντι του C3d παράγοντα του ανκρϊπινου ςυμπλθρϊματοσ.  
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Εικόνα 5. Τα αντιςϊματα ζναντι τθσ ανκρϊπινθσ ςφαιρίνθσ ςχθματίηουν γζφυρα μεταξφ γειτονικϊν 

ευαιςκθτοποιθμζνων ερυκροκυττάρων με ανκρϊπινθ ανοςοςφαιρίνθ (Ig) G ι  τα ςυςτατικά του 
ςυμπλθρϊματοσ 
Richard A. Mc Pherson et al. Immunohematology tests and procedures. Henry's Clinical Diagnosis and 
Managment by Laboratory Methods. 2017;4: 715-717 

 

Με τθν προςκικθ  πολυδφναμου αντιςφαιρινικοφ οροφ ανιχνεφονται αντιςϊματα των 

ςυςτθμάτων Rhesus, Kell, Duffy, Ss, Kidd, Lutheran και άλλα IgG αντιερυκροκυτταρικά 

αντιςϊματα [165]. 

 

IV. Επεξεργαςία με ζνηυμο [157]  

Tα πρωτεολυτικά ζνηυμα  που χρθςιμοποιοφνται ςυχνότερα ςτα εργαςτιρια 

ανοςοαιματολογίασ είναι θ κρυψίνθ, φυςίνθ,[56] βρωμελαΐνθ και παπαΐνθ. Δρουν 

απομακρφνοντασ το ςιαλικό οξφ,  μειϊνοντασ ζτςι το κακαρό αρνθτικό φορτίο των 

κυττάρων,  επιτρζποντάσ τουσ  να  ςυνδεκοφν με τα μόρια του αντιςϊματοσ. Τα 

πρωτεολυτικά ζνηυμα μειϊνουν το επιφανειακό φορτίο των ερυκροκυττάρων με τθν 

αποκοπι πολυπεπτιδίων που περιζχουν αρνθτικά φορτιςμζνα μόρια ςιαλικοφ οξζοσ από 

αλυςίδεσ πολυςακχαριτϊν. Με τθ χριςθ των πρωτεολυτικϊν ενηφμων προκφπτουν 

μεταβολζσ ςτθν κατανομι των αντιγονικϊν κζςεων ςτθν επιφάνεια τθσ ερυκροκυτταρικισ 

μεμβράνθσ που ποικίλλει κατά αντιγόνο π.χ. καλφτερθ προςπζλαςθ του αντιγόνου ςτα 
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ςυςτιματα ΑΒΟ,Rh, Kell, Kidd, Lewis και καταςτολι του αντιγόνου ςτα ςυςτιματα ΜΝSs, 

Duffy, Xga, Chido, Rg, JMH [165].  

 

V. Χρόνοσ επϊαςθσ [157]  

Ο ςυνικθσ χρόνοσ επϊαςθσ είναι 30’ για τθν κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου [309]. Για 

μερικά αντιςϊματα που δρουν αςκενϊσ, ο παρατεταμζνοσ χρόνοσ επϊαςθσ μπορεί να 

αυξιςει τθν ευαιςκθςία τθσ αντίδραςθσ.      

Για τισ κάρτεσ γζλθσ με προςκικθ LISS ο χρόνοσ επϊαςθσ είναι 15 λεπτά [129].   Ραράταςθ 

του χρόνου επϊαςθσ με χριςθ LISS μπορεί να οδθγιςει ςε απϊλεια τθσ ευαιςκθςίασ τθσ 

αντίδραςθσ. 

 

VI. Φυγοκζντρθςθ 

Θ φυγοκζντρθςθ μζςω των δυνάμεων που αναπτφςςονται, επιτρζπει τθ μείωςθ των 

απωκθτικϊν δυνάμεων μεταξφ των ευαιςκθτοποιθμζνων με αντίςωμα ερυκροκυττάρων 

και τθν επακόλουκθ ςυγκόλλθςθ αυτϊν. 

 

VII. Σεχνικζσ αιμοςυγκόλλθςθσ 

o Κλαςικι μζκοδοσ ςωλθναρίου [310,311] 

Τοποκετοφνται  ςε ειδικά ςωλθνάρια ο προσ εξζταςθ ορόσ με ερυκρά ελζγχου γνωςτισ 

αντιγονικισ ςφνκεςθσ (αφοφ ζχουν προθγθκεί οι αραιϊςεισ που γίνονται για τθν 

τιτλοποίθςθ), και γίνεται επϊαςθ ςτουσ 37 0C. Ακολουκεί πλφςιμο των ερυκρϊν με 

φυςιολογικό ορό και προςκικθ αντιςφαιρινικοφ οροφ. Μετά τθ φυγοκζντρθςθ (ςυνκικεσ 

ταχφτθτασ και χρόνου είναι  κακοριςμζνεσ) ακολουκεί παρατιρθςθ για φπαρξθ 

ςυγκόλλθςθσ, και ςε παρουςία τθσ, εκτίμθςθ τθσ κετικότθτασ.     
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Εικόνα 6. Βακμολόγθςθ αντιδράςεων ςυγκόλλθςθσ με κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου 

Richard A. Mc Pherson et al. Immunohematology tests and procedures. Henry's Clinical Diagnosis and 
Managment by Laboratory Methods. 2017;4:715-717 

 

o Μικροςτιλεσ γζλθσ 

Σε αυτι τθν τεχνικι, ο ορόσ και τα ερυκρά ελζγχου τα οποία εναιωροφνται ςε διάλυμα LISS, 

τοποκετοφνται ςε ειδικά βυκίςματα ςε κάρτεσ οι οποίεσ περιζχουν μικροςωλθνάρια γζλθσ. 

Οι μικροςωλθνίςκοι γζλθσ περιζχουν AHG πολυειδικι αντι-ανκρϊπινθ ςφαιρίνθ και 

ρυκμιςτικό διάλυμα χαμθλισ ιοντικισ ιςχφοσ (liss). 

Ακολουκεί επϊαςθ ςτουσ 37οC και φυγοκζντρθςθ. Οι ςυνκικεσ ταχφτθτασ και χρόνου είναι  

κακοριςμζνεσ [129]. Δεν απαιτείται πλφςιμο των ερυκροκυττάρων. 

Σε αρνθτικι αντίδραςθ τα ερυκροκφτταρα  διαπερνοφν ελεφκερα τθ γζλθ και 

ςυγκεντρϊνονται ςτον πυκμζνα των μικροςτθλϊν ενϊ ςε κετικι αντίδραςθ παραμζνουν 

ςτθν κορυφι και «παγιδεφονται» μζςα ςτθ γζλθ [157] (εικόνα 7). 

 

 

 

  

 
 
 
 

Εικόνα 7. Μικροςωλθνίςκοι γζλθσ ΑHG( κετικι και αρνθτικι αντίδραςθ) 

G. Daniels et al. Techniques used in blood grouping Essential Guide to Blood Groups. 2011;2:15-17.   
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Εικόνα 8. Εμφάνιςθ προτφπων αντίδραςθσ και βακμολόγθςθ  για τεχνικι ςυγκόλλθςθσ γζλθσ ι ςτιλθσ 

Richard A. Mc Pherson et al. Immunohematology tests and procedures. Henry's Clinical Diagnosis and 
Managment by Laboratory Methods. 2017;4: 715-717 

 

 

Για τθν ερμθνεία των ςυγκολλθτινοαντιδράςεων χρθςιμοποιείται κλίμακα μζτρθςθσ που 

επιτρζπει τθν κατά προςζγγιςθ μζτρθςθ τθσ ζνταςθσ τθσ ςυγκολλθτινοαντίδραςθσ. 

 

 
Εικόνα 9. Ερμθνεία των αντιδράςεων αιμοςυγκόλλθςθσ  

Antibody Identification: Art or Science? A Case Study Approach ΑΑΒΒ 2013  
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B. ΠΡΟΔΙΑΓΡΑΦΕ΢ ΣΩΝ ΑΝΣΙΔΡΑ΢ΣΘΡΙΩΝ 

Ο ζλεγχοσ των αντιδραςτθρίων ςυνιςτάται ςτθ διαπίςτωςθ ότι αυτά λειτουργοφν όπωσ 

αναμζνεται. Σε κάκε αντιδραςτιριο κα πρζπει να αναφζρεται με ςαφινεια θ ειδικότθτά 

του, ο αρικμόσ τθσ ςειράσ παραγωγισ, θ διάρκεια χριςθσ με βάςθ τθν αναγραφόμενθ 

θμερομθνία λιξθσ, θ κερμοκραςία ςυντιρθςθσ, και οι γενικζσ οδθγίεσ χριςθσ του. Κάποια 

αντιδραςτιρια πρζπει να πλθροφν ςυγκεκριμζνεσ προδιαγραφζσ. 

Ειδικότερα: 

O αντιςφαιρινικόσ ορόσ κατά τθ χριςθ του ςτθ διαδικαςία τιτλοποίθςθσ κα πρζπει: 

 Nα είναι μείγμα (blend), πολυκλωνικόσ αντι-IgG (ευαιςκθτοποίθςθ κονίκλου), 

μονοκλωνικόσ αντι-C3d  (ευαιςκθτοποίθςθ ποντικοφ, με το χαρακτθριςτικό πράςινο 

χρϊμα που διατίκεται ςτο εμπόριο) [310]. 

 Τα ερυκρά ελζγχου κατά τθ χριςθ τουσ ςτθ διαδικαςία τιτλοποίθςθσ κα πρζπει 

ςφμφωνα με τισ οδθγίεσ τθσ Βρετανικισ επιτροπισ (ΒCSH- British Committee for 

Standards in Haematology ) αλλά και του FDA (Food and Drug Administration) να 

πλθροφν τα εξισ: 

 Θα πρζπει να εκφράηονται τουλάχιςτον τα αντιγόνα: C, c, D, E, e, K, k, Fya, Fyb, Jka, 

Jkb, S, s, M, N, και Lea [129,142].   

 Θα πρζπει να εκφράηονται οι φαινότυποι CDe/CDe και  cDE / cDE. 

 Μερικά αντιςϊματα είναι δοςοεξαρτϊμενα και είναι δυνατόν να αντιδροφν μόνο με 

ερυκρά δοτϊν ομόηυγων για το αντίςτοιχο αντιγόνο και για το λόγο αυτό 

προτείνεται να εκφράηονται ςτα ερυκρά ελζγχου οι φαινότυποι Jka(a+b-), Jka(a-b+), 

S+s-, S-s+, Fy(a+b-), Fy(a-b+) [128,137-139,140,141]. 

 

Γ.  ΕΛΕΓΧΟ΢ ΣΩΝ ΣΕΧΝΙΚΩΝ  

Απϊτεροσ ςκοπόσ όςον αφορά τον ζλεγχο των τεχνικϊν που χρθςιμοποιοφνται, είναι να 

εξαςφαλίηεται μια ςτακερι εκτζλεςθ υψθλοφ επιπζδου εκείνων των τεχνικϊν που 

αναγνωρίηουν αντιςϊματα κλινικϊσ ςθμαντικά. Με δεδομζνθ τθν ποιότθτα των ςυςκευϊν 

και των αντιδραςτθρίων, τα εςφαλμζνα αποτελζςματα οφείλονται είτε ςε χριςθ μθ 

κακιερωμζνων τεχνικϊν, είτε ςυχνότερα ςε εκτελεςτικά ςφάλματα ι και λανκαςμζνθ 

ερμθνεία. Σε ότι αφορά το πρϊτο, κάκε εργαςτιριο πρζπει να διακζτει πρωτόκολλο για τισ 
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τεχνικζσ που χρθςιμοποιεί. Σε ότι αφορά τα εκτελεςτικά ςφάλματα αυτά μπορεί να 

οδθγιςουν είτε ςε ψευδϊσ κετικά αποτελζςματα, είτε ςε ψευδϊσ αρνθτικά. 

Θ τιτλοποίθςθ που εκτελείται με τθν κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου (CTT) είναι θ μζκοδοσ 

που χρθςιμοποιοφν τα περιςςότερα εργαςτιρια και αυτι που ςυνιςτάται για τον 

προςδιοριςμό των τίτλων αντιςωμάτων κατά τθν εγκυμοςφνθ και είναι μια αξιόπιςτθ και  

οικονομικι μζκοδοσ. Ραρ 'όλα αυτά,  ζχει αρκετοφσ περιοριςμοφσ, ςυμπεριλαμβανομζνων 

τθσ δυςκολίασ ανάγνωςθσ των αποτελεςμάτων κακϊσ και των δυςκολιϊν 

αυτοματοποίθςθσ, και τυποποίθςθσ [302,303]. Θ τεχνικι ςυγκόλλθςθσ με χριςθ καρτϊν 

gel  (GMA) ζχει ιδθ χρθςιμοποιθκεί για ποικίλεσ δοκιμαςίεσ ανοςο-αιματολογίασ όπωσ 

ζμμεςθ δοκιμαςία coombs, ταυτοποίθςθ ερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων και δοκιμαςίεσ 

διαςταφρωςθσ. Θ μζκοδοσ GMA είναι ςυμβατι με τθν αυτοματοποίθςθ, βελτιϊνει τθν 

αντικειμενικότθτα, προςφζρει τον καλφτερο χρόνο διεκπεραίωςθσ  του  τίτλου 

εξαλείφοντασ τον επιπλζον χρόνο που χρειάηεται ςτθν κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου [312] 

και επιτρζπει τθν αποκικευςθ των αποτελεςμάτων των εξετάςεων και τθν επανεκτίμθςθ 

τουσ ςε δεφτερο χρόνο ι/και από άλλον ειδικό του εργαςτθρίου [304,305]. Σφμφωνα με τθ 

Βρετανικι επιτροπι (ΒCSH-British Committee for Standards in Haematology Blood 

Transfusion Task Force), καταλλθλότερθ τεχνικι για τθν ανίχνευςθ κλινικά ςθμαντικϊν 

αντιςωμάτων είναι θ ζμμεςθ δοκιμαςία αντιςφαιρινικοφ οροφ με τθ χριςθ ερυκρϊν ςε 

διάλυμα LISS (Low Ionic Strength Solution), ενϊ οι μζκοδοι ςυγκόλλθςθσ ςε ςτιλεσ είναι 

απλζσ και αξιόπιςτεσ [313].   

Οι τιτλοποιιςεισ αντιςωμάτων είναι δφςκολο να ‘’τυποποιθκοφν’’ ςτο εργαςτιριο [314]. 

Υπάρχει θ μακροχρόνια πρακτικι τθσ επανάλθψθσ τθσ τιτλοποίθςθσ αντιςϊματοσ (ειδικά 

ςε περιπτϊςεισ αλλοανοςοποιθμζνων εγκφων γυναικϊν) ςε ζνα προθγοφμενα ελεγμζνο 

δείγμα παράλλθλα με το επόμενο δείγμα. Αυτι θ πρακτικι κακιερϊκθκε για να μειϊςει τισ 

αςυνζπειεσ τθσ τεχνικισ και τθσ ερμθνείασ μεταξφ των διενεργοφντων των εξετάςεων 

τιτλοποίθςθσ [192,211,212]. 

Επειδι οι τεχνικζσ μεταβλθτζσ μποροφν να επθρεάςουν ςθμαντικά τα αποτελζςματα, κα 

πρζπει να τονιςτεί θ ςπουδαιότθτα τθσ τιρθςθσ του πρωτοκόλλου των τεχνικϊν ςτο 

εργαςτιριο. 

Συνικθ ςφάλματα κατά τθν τιτλοποίθςθ αντιςωμάτων είναι: 

1. Δείγματα που δεν αποψφχκθκαν καλά. 

2. Λανκαςμζνθ ςιμανςθ των ςωλθναρίων-καρτϊν.  
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3. Χριςθ ίδιασ πιπζτασ κατά τθ διάρκεια τθσ διαδοχικισ αραίωςθσ του οροφ. 

4. Λανκαςμζνθ αναλογία εναιωριματοσ ερυκρϊν και οροφ.  

5. Ακατάλλθλθ πυκνότθτα εναιωριματοσ ερυκρϊν. 

6. Χαμθλό pH διαλφματοσ πλφςθσ. 

7. Ανεπαρκζσ πλφςιμο με αποτζλεςμα τθν αδρανοποίθςθ του αντιςφαιρινικοφ οροφ 

από προςμίξεισ οροφ [277]. 

8. Ρρόωρθ διακοπι ι κακυςτζρθςθ τθσ δοκιμαςίασ. 

9. Μθ προςκικθ αντιςφαιρινικοφ οροφ   ι απϊλεια τθσ δραςτικότθτάσ του λόγω 

ανεπαρκοφσ ςυντιρθςθσ. 

10.  Ακατάλλθλθ φυγοκζντρθςθ [277] 

o Θ υπερβολικι φυγοκζντρθςθ προκαλεί τθ ςυγκόλλθςθ των κυττάρων ςτον 

πυκμζνα του δοκιμαςτικοφ ςωλινα ζτςι ϊςτε να χρειαςτεί ιςχυρι ανάδευςθ 

πριν τθ επαναιϊρθςθ τουσ (CTT). Κατά τθ διάρκεια τζτοιασ ιςχυρισ ανάδευςθσ, 

θ αςκενισ ςυγκόλλθςθ μπορεί να εξαςκενιςει τόςο ϊςτε να προκλθκεί 

απϊλεια κετικισ αντίδραςθσ.  

o Θ υποφυγοκζντρθςθ, δθλαδι θ αποτυχία εφαρμογισ ιςχυρισ δφναμθσ για τθν 

πρόκλθςθ ςυγκόλλθςθσ των κυττάρων και τθ δθμιουργία «κουμπιοφ» και 

διαυγοφσ και υπερκείμενου υγροφ, μπορεί να ζχει ωσ αποτζλεςμα 

εξαςκενθμζνθ ι αρνθτικι αντίδραςθ.      

11.  Εςφαλμζνθ ανάδευςθ του δείγματοσ κατά τθ ςτιγμι τθσ ερμθνείασ των 

αποτελεςμάτων [277]. 

12.  Ανεπαρκισ τεχνικι εκπαίδευςθ του προςωπικοφ ςτθν ανάγνωςθ των  

αποτελεςμάτων.  

 
 
΢ΚΟΠΟ΢ ΣΘ΢ ΜΕΛΕΣΘ΢ 
 
Αυτι θ μελζτθ ςυγκρίνει τθν τιτλοποίθςθ αντιερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων (εκτόσ των 

ΑΒΟ) με τρείσ μεκόδουσ: τθν κλαςικι μζκοδο τιτλοποίθςθσ ςε  ςωλθνάριο (CTT) και τισ 

μεκόδουσ μικροςτθλϊν γζλθσ (GMA) από δφο διαφορετικοφσ καταςκευαςτζσ για 

τιτλοποίθςθ αλλοαντιςϊματοσ RBC με ςκοπό τθν εκτίμθςθ τθσ πικανότθτασ τθσ ευρφτερθσ 

χριςθσ τθσ ςυμβατισ με τθν αυτοματοποίθςθ μεκόδου μικροςτθλϊν γζλθσ GMA ςτθν 

τιτλοποίθςθ. 
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ΤΛΙΚΑ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

1. ΔΕΙΓΜΑΣΑ & ΑΝΣΙΔΡΑ΢ΣΘΡΙΑ RBC 

Στθ μελζτθ αξιολογικθκαν τα δείγματα οροφ με κετικι ζμμεςθ coombs (ΙΑΤ) που 

ανιχνεφκθκαν και ταυτοποιικθκαν κατά τθ διαδικαςία του προ-μεταγγιςιακοφ ελζγχου 

(Autovue & Biovue Ortho Clinical Diagnostics Bridgend – United Kingdom) και περιείχαν 

κλινικά ςθμαντικά αντιερυκροκυτταρικά αλλοαντιςϊματα IgG.  

Τα δείγματα αίματοσ φυγοκεντρικθκαν (1500 g, 10 λεπτά) και αποκθκεφτθκαν (ορόσ) 

άμεςα ςτουσ -25 °C. Θ τιτλοποίθςθ πραγματοποιικθκε εντόσ 15 θμερϊν μετά τθ ςυλλογι. 

Θ μελζτθ διεξιχκθ από τον Μάρτιο του 2012 μζχρι τον Ιοφλιο του 2014.  

Θ μελζτθ εγκρίκθκε από τθν Επιςτθμονικι  Επιτροπι του Νοςοκομείου Αρεταίειο και του 

Γενικοφ Κρατικοφ Νοςοκομείου Νίκαιασ, Ρειραιά.  

Τα δείγματα οροφ αποψφχκθκαν αμζςωσ πριν από τθ δοκιμαςία.  

Ζγιναν ζντεκα υπoδιπλάςιεσ αραιϊςεισ δειγμάτων οροφ (δθλ. 1, 2, 4, 8, 16, 32, 64, ... 1024) 

με φυςιολογικό ορό [311].  

Κάκε αραίωςθ ελζγχκθκε με CTT και με δφο διαφορετικά εμπορικά διακζςιμα ςυςτιματα 

GMA ταυτόχρονα.  Κάκε δείγμα τιτλοποιικθκε ςυγχρόνωσ με κλαςικι μζκοδο CTT, κάρτεσ 

γζλθσ ID-DiaMed-GmbH, Cressier, Switzerland (GMA1) και επίςθσ με κάρτεσ γζλθσ DG Gel 

Coombs Diagnostic Grifols, Passeig Fluvial, Spain (GMA2). Για τθν τιτλοποίθςθ με τθ μζκοδο 

CTT, χρθςιμοποιικθκε πολυδφναμοσ αντιςφαιρινικόσ ορόσ AHG (Millipore, Livingston, UK & 

Immundiagnostika GmbH, Dietzenbach, Germany). 

Τα ερυκροκφτταρα ελζγχου που χρθςιμοποιικθκαν για τθ διαδικαςία CTT ιταν τα 

εμπορικά διακζςιμα 3 ± 1% αντιδραςτιρια RBCs (Ortho Clinical Diagnostics, Bridgend - 

United Kingdom), τα οποία επίςθσ χρθςιμοποιικθκαν για τθν παραςκευι των RBCs 

αντιδραςτθρίων 0,8% για τθν τιτλοποίθςθ με τθν τεχνικι GMA όπωσ αναφζρκθκε 

προθγουμζνωσ [315,316]. Θ επιλογι των RBCs για τθν τιτλοποίθςθ κάκε αντιςϊματοσ ζγινε 

με τζτοιο τρόπο ϊςτε τα RBC να εκφράηουν εάν είναι εφικτό, μια διπλι δόςθ του 

αντίςτοιχου αντιγόνου δθλαδι από δότεσ ομόηυγουσ για το αλλθλόμορφο που κωδικοποιεί 

το ςχετικό αντιγόνο RBC.  

Για τον ζλεγχο αντι-D αντιςωμάτων, προτιμικθκαν τα ερυκρά ελζγχου R2 R2 (DcE/DcE), 

διότι όλοι οι δότεσ ζχουν τθν ίδια ζκφραςθ του αντιγόνου ςτα ερυκρά τουσ, και είναι  τα 

κφτταρα που φζρουν μια υποτικζμενθ διπλι δόςθ του αντιγόνου που αντιςτοιχεί ςτο 
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αντίςωμα που αφορά τα δείγματα που επιλζχκθκαν για τθν τιτλοποίθςθ. Τα 

ερυκροκφτταρα R2 R2 είναι επίςθσ κατάλλθλοσ δείκτθσ ερυκρϊν ελζγχου που απαιτείται 

για τισ τεχνικζσ προγεννθτικισ τιτλοποίθςθσ ςε περιπτϊςεισ αντι-c, αντι-E, αντι-cE ι 

ςυνδυαςμοί αυτϊν [69].  

Δοςολογικι επίδραςθ (Dosage effect): Θ ζκφραςθ του D φαίνεται να ποικίλλει με τα 

ςυνοδευτικά αλλθλόμορφα του γονότυπου. Τα ερυκρά κφτταρα ατόμου DcE/DcE φζρουν 

περιςςότερα D αντιγόνα από τα ερυκρά ενόσ ατόμου DCe/Dce και μπορεί ςε τιτλοποίθςθ 

αντι-D να προκφψει μεγαλφτεροσ τίτλοσ. Οι δοςολογικζσ επιδράςεισ μπορεί μερικζσ φορζσ 

να αποδειχκοφν με οριςμζνα αντιςϊματα που απευκφνονται ςτα αντιγόνα E, c, και e, και 

περιςταςιακά ςτο αντιγόνο C [317].  

Με εξαίρεςθ το αντι-C+D(αντι-G) ςτα οποία γίνεται πρόςμιξθ των γνωςτϊν ερυκρϊν 

ελζγχου, προςδιορίςτθκαν ξεχωριςτοί τίτλοι για κάκε αντίςωμα του ςυςτιματοσ Rhesus 

που βρίςκονται ςε ςυνδυαςμό, γιατί θ ςυνδυαςτικι δράςθ του αντιςϊματοσ μπορεί να 

προςδιορίςει τθ βαρφτθτα τθσ αιμολυτικισ νόςου [69]. Για τον προςδιοριςμό ξεχωριςτϊν 

τίτλων ςτισ περιπτϊςεισ διπλϊν αντιςωμάτων χρθςιμοποιικθκε το ομόηυγο κφτταρο που 

εκφράηει το κάκε αντίςωμα όπου αυτό ιταν δυνατό. 

Στισ τεχνικζσ τιτλοποίθςθσ δεν χρθςιμοποιικθκαν Βg(+) ερυκροκφτταρα διότι μπορεί να 

οδθγιςουν  ςε ψευδϊσ υψθλζσ τιμζσ, ειδικά ςε οροφσ πολφτοκων γυναικϊν. 

Αντι-C+G: [69] Πταν υπάρχουν G αντιςϊματα (αλλά όχι αντι- D) ο τίτλοσ με χριςθ  C+D- 

ερυκροκυττάρων είναι κατά κανόνα υψθλότεροσ από ότι ο τίτλοσ ςτον οποίο 

χρθςιμοποιικθκαν C-D+ ερυκροκφτταρα. 

 

2. ΜΕΘΟΔΟΙ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ΢ 

Για τθν τιτλοποίθςθ με τθ μζκοδο ςωλθναρίου CTT, 100 μl κάκε δείγματοσ αραιωμζνου  

οροφ (εκτόσ από το πρϊτο που περιείχε μόνο ορό) μεταφζρκθκαν ςε 10 ςωλθνάρια μαηί με 

50 μΙ ενόσ εναιωριματοσ RBC 3±1%. Κάκε ςωλθνάριο  επωάςτθκε για 30 λεπτά ςτουσ 37 °C 

και μετά πλφκθκε τρεισ φορζσ ςε αυτόματθ φυγόκεντρο  πλφςθσ. Μετά τθν προςκικθ 100 

μl πολυδφναμου αντιςφαιρινικοφ οροφ AHG (Millipore, Livingston, UK & Immundiagnostika 

GmbH, Dietzenbach, Germany), τα ςωλθνάρια φυγοκεντρικθκαν  ςτα 1.000 g για 15 

δευτερόλεπτα (ςτθ φυγόκεντρο Lavofuge 24- Germany) και επαναιωρικθκαν με ιπια 

ανάδευςθ.  Θ ςυγκόλλθςθ βακμολογικθκε από 0 ζωσ 4+ ςφμφωνα με το τεχνικό εγχειρίδιο 
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AABB [311]. Θ τιτλοποίθςθ ςε κάρτεσ  ζγινε με τθ χριςθ  καρτϊν γζλθσ : ID-DiaMed-GmbH, 

Cressier, Switzerland  για GMA1 και DG Gel Coombs Diagnostic Grifols, Passeig Fluvial, Spain  

για GMA2 ακολουκϊντασ τθ  διαδικαςία που χρθςιμοποιείται για ανίχνευςθ και 

ταυτοποίθςθ αντιςωμάτων, ςφμφωνα με τισ οδθγίεσ των καταςκευαςτϊν. 

Αναλυτικότερα για τθν GMA1 μετά τθν παραςκευι των κφριων αραιϊςεων του δείγματοσ, 

ςε κάκε ςτιλθ καρτϊν γζλθσ (ID-Liss/Coombs – DiaMed -GmbH, Cressier, Switzerland) 

προςτζκθκαν 50 μl  εναιωριματοσ ειδικά επιλεγμζνων RBC 0,8% (Surgiscreen ι Resolve 

panel C, Ortho Clinical Diagnostics, Bridgend – United Kingdom) και 25 μl αραιωμζνου 

δείγματοσ οροφ. Αντίςτοιχα για τθν GMA2 μετά τθν παραςκευι των κφριων αραιϊςεων του 

δείγματοσ, και με χριςθ καρτϊν γζλθσ (DG Gel Coombs/AHG Poly Diagnostic Grifols, Passeig 

Fluvial, Spain) ακολουκικθκε θ ίδια διαδικαςία με τθ χριςθ ίδιων ερυκρϊν με τθ μζκοδο 

GMA1.  Θ επϊαςθ ζγινε ςτουσ 37 ° C για 15’ και ςτθ ςυνζχεια οι κάρτεσ γζλθσ 

φυγοκεντρικθκαν ςε αντίςτοιχθ για κάκε εταιρεία φυγόκεντρο, (ID-Centrifuge 24 S 

Diamed-ID για GMA1 & Grifols DG SPIN για GMA2),  τα αποτελζςματα εκτιμικθκαν οπτικά 

και βακμολογικθκαν [129]. 

Ο αναφερόμενοσ τίτλοσ και με τισ δφο μεκόδουσ  αντιςτοιχεί  ςτο αντίςτροφο τθσ μζγιςτθσ  

αραίωςθσ  οροφ που ζδειξε βακμό ςυγκόλλθςθσ (1+) [311,318-321]. Στθ μελζτθ αυτι 

τουλάχιςτον δφο αρνθτικά δείγματα οροφ με μετζπειτα υψθλότερθ αραίωςθ 

επιβεβαίωςαν το τελικό κετικό αποτζλεςμα.  
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΢ΣΑΣΙ΢ΣΙΚΘ ΑΝΑΛΤ΢Θ 

Θ ςτατιςτικι ανάλυςθ  πραγματοποιικθκε  από το πρόγραμμα SAS 9.4 για  Windows  (SAS 

Institute Inc. NC, ΘΡΑ) [322].  

Χρθςιμοποιικθκαν δφο μζκοδοι για να αξιολογθκοφν τα αποτελζςματα  μεταξφ των 

δοκιμαςιϊν. Θ πρϊτθ μζκοδοσ είναι θ μζςθ απόλυτθ διαφορά μεταξφ δφο μεκόδων. 

Αρχικά υπολογίςτθκε θ μζςθ διαφορά μεταξφ του λογαρίκμου βάςθσ 2 (log2) τθσ αραίωςθσ 

που δείχνει ότι θ δοκιμαςία ιταν κετικι. Δεδομζνου ότι ζνα αρνθτικό αποτζλεςμα 

αποδίδεται ςτον αρικμό μθδζν (0) που δεν ζχει λογάρικμο, προςκζςαμε 1 για κάκε αρικμό 

αραιϊςεωσ, οπότε για τθν αραίωςθ 4 το log2 (4) +1 ιταν 2 + 1 = 3 κ.λπ. Οι διαφορζσ των 

λογαρίκμων για το αποτζλεςμα των δφο δοκιμαςιϊν μπορεί να είναι ζνασ κετικόσ ι 

αρνθτικόσ αρικμόσ και ωσ εκ τοφτου θ τελικι μζςθ τιμι μπορεί να μθν αντικατοπτρίηει τθν 

πραγματικι αςυμφωνία μεταξφ των δοκιμαςιϊν; ζτςι θ μζςθ τιμι υπολογίςτθκε επί τθσ 

απόλυτθσ διαφοράσ. Για παράδειγμα, εάν  για τρία αποτελζςματα θ διαφορά είναι -1, 0 και 

1 τότε θ μζςθ τιμι είναι 0, ενϊ θ μζςθ τιμι των απόλυτων διαφορϊν είναι 2/3 = 0,67, 

αποτζλεςμα ενδεικτικό ότι οι δφο δοκιμαςίεσ διαφζρουν (κάτι που δεν αντανακλάται εάν 

δεν χρθςιμοποιείται θ απόλυτθ τιμι).  

Ο δεφτεροσ τρόποσ  αξιολόγθςθσ για τθ ςφγκριςθ των αποτελεςμάτων  ιταν θ μζκοδοσ  

Kendall που λαμβάνει υπόψθ πλθροφορίεσ που ςχετίηονται με τθν εγγφτθτα των 

αποτελεςμάτων των δοκιμαςιϊν [323] και ειςάγει μια μζτρθςθ (W) που κυμαίνεται από 

καμία ςυμφωνία (W <= 0) ςε περιπτϊςεισ που τα αποτελζςματα κεωροφνται ωσ τυχαία, ωσ 

τθν πλιρθ ταφτιςθ των αποτελεςμάτων W = 1. Θ μζκοδοσ του Kendall είναι πιο 

αντιπροςωπευτικι τθσ ςυμφωνίασ των τεχνικϊν, κακϊσ λαμβάνει υπόψθ τθν «απόςταςθ» 

μεταξφ των αποτελεςμάτων. 

   

Πίνακασ 13. ΢φγκριςθ  GMA1, GMA2 & CTT (ΚΜ΢) με τθ μζκοδο  kappa και Kendall 

  GMA1, GMA2 & CTT GMA1 vs GMA2 GMA1 vs CTT GMA2 vs CTT 

Category 
(Dilutions?) 

Kappa p-value Kappa p-value Kappa p-value Kappa p-value 

0 (NEGATIVE) -0.03244 0.7446 -0.05792 0.7511 -0.0494 0.7184 -0.18486 0.9848 

1 (1) 0.05226 0.1447 0.49577 <.0001 -0.16015 0.9696 -0.24545 0.998 

2 (2) 0.10945 0.0132 0.4775 <.0001 -0.09991 0.8789 -0.14167 0.9514 
3 (4) 0.19148 <.0001 0.38288 <.0001 0.05009 0.2788 0.05009 0.2788 

4 (8) 0.0943 0.028 0.38372 <.0001 -0.07451 0.8084 -0.096 0.8694 

5 (16) 0.19517 <.0001 0.35276 <.0001 0.05928 0.2439 0.1517 0.0379 

6(32) 0.24725 <.0001 0.60174 <.0001 0.1476 0.042 -0.05792 0.7511 
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7(64) 0.34614 <.0001 0.79242 <.0001 -0.02622 0.6205 -0.01859 0.5861 

8(128) 0.33447 <.0001 0.6989 <.0001 -0.02622 0.6205 -0.02622 0.6205 

9(256) -0.01232 0.5986 -0.01107 0.5515 -0.01107 0.5515 -0.01481 0.5688 

10(512) 0.49509 <.0001 1 <.0001 -0.00735 0.5343 -0.00735 0.5343 

11(1024) 0.49756 <.0001 1 <.0001 -0.00366 0.5171 -0.00366 0.5171 

Overall (kappa) 0.11694 <.0001 0.45282 <.0001 -0.04745 0.9037 -0.10389 0.9983 

Kendal's W 0.90135 <.0001 0.9467 <.0001 0.90859 <.0001 0.92154 <.0001 

 

Σφγκριςθ και των τριϊν μεκόδων μζςω τθσ μεκόδου Kendall, κακϊσ και ςε βάςθ ηεφγουσ. Τα αποτελζςματα 
παρουςιάηονται ςυλλογικά. Tα αποτελζςματα ςφγκριςθσ παρουςιάηονται για κάκε αραίωςθ / κατθγορία, για 
τθν κλαςικι μζκοδο kappa και για τθ μζκοδο Kendall (που λαμβάνει υπόψθ τθν εγγφτθτα των κατθγοριϊν). 
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ΑΠΟΣΕΛΕ΢ΜΑΣΑ 

1. ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢Θ & ΚΤΘ΢Θ 

Ρραγματοποιικθκαν 43 τιτλοποιιςεισ ςε 21 γυναίκεσ που ελζγχκθκαν κατά τθ διάρκεια τθσ 

κφθςθσ και ςε 2 νεογνά  και αφοροφςαν  τα αντιςϊματα αντι-D(15), αντι- c (1), αντι- G(1) 

αντι-Ε(1), αντι- Jka(2), αντι- M(3). Ο αρικμόσ των τιτλοποιιςεων που ζγινε ανάλογα με τθν 

ειδικότθτα του αντιςϊματοσ είναι: αντι-D:30, αντι-G:3, αντι-c:1, αντι-Ε:1, αντι-Jka:2, και 

αντι-Μ:6. Oι τιτλοποιιςεισ που ζγιναν κατ’ άτομο είναι: ςε 17 περιπτϊςεισ 1 τιτλοποίθςθ, 

ςε 1 περίπτωςθ 2 τιτλοποιιςεισ, ςε 2: 3, ςε 2:4, και ςε 1:10 τιτλοποιιςεισ που αφοροφςαν 

δφο κυιςεισ για το ίδιο άτομο. Ρζντε (5) από αυτζσ τισ ζγκυεσ ιταν αλλοδαπζσ (αντι-D:2, 

αντι-Jka:2, αντι-Μ:1). Θ ευαιςκθτοποίθςθ που ςχετίςτθκε με τθν  κφθςθ για τισ 21 ζγκυεσ 

αφοροφςε τα αντιςϊματα Rh: 80.95% (αντι-D:66.7%, αντι-c:4.76%, αντι-E:4.76%, αντι-

G:4.76%),  αντι-Jka:9.52%, αντι-M:9.52%.  

  

                                  Γράφθμα 1.  Αντιςϊματα  εγκφων γυναικϊν  

 

 

Στισ περιπτϊςεισ αντι-D(4), αντι- G(1) και  αντι-Μ(1) ζγιναν τιτλοποιιςεισ κατά μζςο όρο 

από τθν 12θ εβδομάδα τθσ κφθςθσ ζωσ τθν 38θ  ςε ςφγκριςθ με ζναν προθγοφμενο τίτλο 

που εκτελζςκθκε  με τθν ίδια τεχνικι και τθν ίδια χρονικι ςτιγμι, για τθν ανίχνευςθ 

αυξθμζνθσ παραγωγισ μθτρικοφ αντιςϊματοσ κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ. Στισ 

υπόλοιπεσ περιπτϊςεισ θ ταυτοποίθςθ και θ τιτλοποίθςθ του αντιςϊματοσ ζγινε τθν 38θ – 

40θ  εβδομάδα τθσ κφθςθσ. 
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Πςον αφορά το ιςτορικό των γυναικϊν αναφζρονται:  προθγοφμενεσ κυιςεισ: 9, χοριγθςθ 

RhDIG: 9, μετάγγιςθ: 2 και μετάγγιςθ + κφθςθ:1. 

Από τα 22 νεογνά που γεννικθκαν τα 7/22 είχαν άμεςθ Coombs (DAT) αρνθτικι. Τα 9/22 

είχαν DAT κετικι με τθ διαβάκμιςθ τθσ κετικότθτασ να παρουςιάηεται ωσ εξισ: 5:1+, 1:2+, 

2:3+, και ςε 1:4+. Τα αποτελζςματα τθσ ΙΑΤ ιταν: ςε 12/22 αρνθτικι, και ςε 4/22 κετικι. Σε 

6/22 δεν υπάρχουν πλθροφορίεσ για το νεογνό. 

 

Αναλυτικά  

Τα νεογνά για τα οποία είχαμε αποτελζςματα ωσ προσ ΑΒΟ RhD (10/22) και θ μθτζρα τουσ 

είχε αναπτφξει αντι-D  χαρακτθρίςτθκαν όλα RhD(+).  

Τα 6/10 είχαν αςυμβατότθτα ωσ προσ ΑΒΟ με τθ μθτζρα. Σε 3/6 θ μθτζρα ιταν Ο και το 

νεογνό Α, 1/6 Μ:AB & N:A, 1/6 M:A & N:O, και 1/6 Μ:B & N: O. Από αυτά 3/6 παρουςίαςαν  

DAT(-) &IAT(-)  και οι τίτλοι των μθτζρων ιταν  1, 4 και 8 τθν 38θ ζωσ τθν 40θ εβδομάδα 

κφθςθσ, 2/6 παρουςίαςαν DAT(1+), και ΙΑΤ(-), και οι μθτζρεσ παρουςίαςαν τίτλο 2  θ πρϊτθ 

τθν 28θ και θ δεφτερθ τθν 38θ εβδομάδα τθσ κφθςθσ, ενϊ ο αρχικόσ τίτλοσ και των δφο ιταν 

8. Το 1/6  παρουςίαςε DAT(4+) & ΙΑΤ(+), ο τίτλοσ αντιςϊματοσ τθσ μθτζρασ ιταν 

128/256/32 και του νεογνοφ 16/32/2 με τισ μεκόδουσ GMA1/GMA2/CTT αντίςτοιχα, και το 

νεογνό μεταγγίςτθκε.  

 

Τα 4/10 είχαν ταυτόςθμο ΑΒΟ με τθ μθτζρα. Το 1/4 είχε DAT(-) & ΙΑΤ(-) και θ μθτζρα 

παρουςίαςε τίτλο 2 τθν 40θ εβδομάδα κφθςθσ. Τα 2/4 παρουςίαςαν DAT(1+) & ΙΑΤ(-) και 

γεννικθκαν από τθν ίδια μθτζρα που και ςτισ δφο εγκυμοςφνεσ παρουςίαςε   χαμθλοφσ 

τίτλουσ (1,4, και 2 ςτθν πρϊτθ,  και 1 και 2 ςτθ δεφτερθ κφθςθ) με τον τελευταίο τίτλο να 

ζχει γίνει τθν 36θ και 35θ εβδομάδα αντίςτοιχα. Το 1/4 παρουςίαςε DAT(3+) & ΙΑΤ(+) ο 

τίτλοσ τθσ μθτζρασ ιταν τθν 38θ εβδομάδα 128/128/32  με τισ μεκόδουσ GMA1/GMA2/CTT 

αντίςτοιχα, και το νεογνό μεταγγίςτθκε.  

 

Πςον αφορά τα υπόλοιπα αντιςϊματα που ελζγχκθκαν τθν 38θ – 40θ εβδομάδα κφθςθσ 

ςτθν περίπτωςθ αντι-c, με τίτλο 8 o  φαινότυποσ Rhesus ιταν CCee για τθ μθτζρα και το 

νεογνό με το δεφτερο να εμφανίηει DAT(-), IAT(+).   Στθν 1θ περίπτωςθ με αντίςωμα Jka και 

τίτλο τθσ μθτζρασ  16  το νεογνό είχε DAT(2+) & ΙΑΤ(-) και ςε ζλεγχο ερυκροκυτταρικοφ 

αντιγόνου προζκυψε ότι ιταν Jka(+++).  Στθ 2θ   περίπτωςθ με αντίςωμα Jka και τίτλο τθσ 
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μθτζρασ  4 το νεογνό είχε DAT(3+) & ΙΑΤ(-) και το αντίςωμα εκλοφκθκε από τα ερυκρά του. 

Το νεογνό παρουςίαςε ίκτερο 9,9mg/dl τθν 3θ μζρα τθσ γζννθςθσ. Το αντι-Jka ςυνικωσ 

προκαλεί μόνο κετικι  DAT ςτο νεογνό και θ κεραπεία, εάν είναι απαραίτθτθ ςχεδόν πάντα 

περιορίηεται ςε φωτοκεραπεία [96] θ οποία όμωσ δεν χρειάςτθκε ςτθ ςυγκεκριμζνθ 

περίπτωςθ. Στθν 1θ περίπτωςθ  αντι-Μ το νεογνό είχε DAT(-)& ΙΑΤ(+) και ςε προςδιοριςμό 

ερυκροκυτταρικοφ αντιγόνου προζκυψε ότι ιταν Μ(-). Σε τιτλοποίθςθ που ζγινε από τον 

ορό του βρζκθκε τίτλοσ ταυτόςθμοσ με τθσ μθτζρασ 32/32/8 με τισ μεκόδουσ 

GMA1/GMA2/ΚΜΣ αντίςτοιχα. Στθν 2θ περίπτωςθ μθτζρασ με αντι-Μ το νεογνό είχε DAT(-) 

& IAT(-). Oι 4 τιτλοποιιςεισ που ζγιναν (12θ – 35θ εβδομάδα) παρουςίαςαν τίτλο 1. 

Δεν ζχουμε πλθροφορίεσ για τα νεογνά που γεννικθκαν από μθτζρεσ που είχαν αναπτφξει 

τα αντιςϊματα αντι-D:5, αντι-G:1, και αντι-Ε:1. 

Τα αντιςϊματα που ελζγχκθκαν ςτθν παροφςα μελζτθ και αφοροφν τον παράγοντα κφθςθ 

(αντι-D, αντι-G, αντι-c, αντι-E, αντι-Jka, αντι-M), είναι αντιςϊματα που ςφμφωνα με τθ 

βιβλιογραφία [177,190,191,324-327] απαντϊνται ςυχνότερα (εκτόσ από το αντι-G) ςτον 

προγεννθτικό ζλεγχο εγκφων γυναικϊν.  

Από τισ 43 τιτλοποιιςεισ το 83,7% αφοροφςε τίτλουσ με τιμι ζωσ 16, θ οποία ςφμφωνα με 

βιβλιογραφίεσ είναι θ κρίςιμθ τιμι που μπορεί να αποδοκεί ςτθν ανάγκθ για 

παρακολοφκθςθ του εμβρφου με άλλεσ ςυμπλθρωματικζσ μεκόδουσ για να διαπιςτωκεί αν 

αναπτφςςει αναιμία [69,228], ενϊ το 16,3% υπερζβαινε τθν τιμι αυτι. 
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Πίνακασ 14. Σιτλοποιιςεισ που αφοροφν κφθςθ  

Α/Α ΑΝΣΙ 

΢ΩΜΑ 

ΘΛΙΚΙΑ ΕΒΔΟΜΑΔΑ 

ΚΤΘ΢Θ΢ 

Ι΢ΣΟΡΙΚΟ ΟΜΑΔΑ 

ΜΘΣΕΡΑ΢ 

ΣΙΣΛΟ΢ ΟΜΑΔΑ 

ΝΕΟΓΝΟΤ 

DAT IAT ΜΕΣΑΓΓΙ΢Θ 

1 ΑΝΣΙ 37 13
θ 

4 τοκετοί Α(-)cceeK- 32 * * * * 

 D  18
θ
         16     

2  29 21 1 κφθςθ 1 

αποβολι 

Ο(-)cceeK- 8 Α(+) + - ΟΧΙ 

   24
θ
         4     

   28
θ
   2     

3 
 

 31 12
θ
  Α(-)cceeK- 1 Α(+) + - ΟΧΙ 

 
   18

θ
   4     

Α   22
θ
   4     

κφθςθ   28
θ
   4     

   32
θ
 ΑΦΜ με ερυκρά 

τθσ μθτζρασ 

 2     

   36
θ
   2     

    13
θ
   1 Α(+) + - ΟΧΙ 

      18
θ
   1     

Β   22
θ
   2     

κφθςθ   35
θ
   2     

4  33 33
θ
 Μετά από πλιρθ 

δόςθ RhDIG τθν 

33θ εβδομάδα 

Ο(-)cceeK- 

 

8 Α(+) + - ΟΧΙ 

   35
θ
   4     

   37
θ
   2     

   38
θ
   2     

5  32 38
θ
 κφθςθ Ο(-)cceeK- 128 Ο(+)CceeK- +++ + ΝΑΙ 

6  31 38
θ
 RhDIG Β(-)cceeK- 1 * * * * 

7  34 40
θ
 Κφθςθ  Ο(-)cceeK+ 8 Α(+)CceeK- - - ΟΧΙ 

8  30 40
θ
 Κφθςθ ΑΒ(-)cceeK- 256     

9  1 ΘΜ          ΝΕΟΓΝΟ  32 Α(+)ccEeK- ++++ + ΝΑΙ 

10  25 39
θ
 RhDIG Α(-)cceeK-     4 Ο(+)CceeK- - - ΟΧΙ 

11  35 39
θ
 RhDIG ΑΒ(-)CceeK- 1 * * * * 

12  26 40
θ
 RhDIG Α(-)cceeK- 2 * * * * 

13  32 40
θ
 RhDIG Ο(-)CceeK- 2 Ο(+)CCeeK- - - ΟΧΙ 

14  31 40
θ
 RhDIG Β(-)cceeK- 1 Ο(+CceeK-) - - ΟΧΙ 

15  31 39
θ
 RhDIG O(-)cceeK- 8 * * * * 

16 ΑΝΣΙ-c 35 40
θ
 ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ O(+)CCeeK- 8 A(+)CCeeK- - + ΟΧΙ 
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17 ΑΝΣΙ-

G 

33 12
θ
 Αυτόματθ 

αποβολι & 
χοριγθςθRhDIG 
προ εξαμινου 

Ο(-)cceeK- 4 * * * * 

   16
θ
   4     

   24
θ
   4     

18 ΑΝΣΙ-Ε 19 39
θ
 ΚΥΘΣΘ O(+)CceeK- 32 * * * * 

19 ΑΝΣΙ- 34 40
θ
 ΚΥΘΣΘ Β(+) CcEeK- 4 Β(+) CceeK- +++ - ΟΧΙ 

20 Jka 21 40
θ
 ΚΥΘΣΘ A(+) CcEeK- 16 A(+) CceeK- ++ - ΟΧΙ 

21 ΑΝΣΙ- 29 12
θ
 ΚΥΘΣΘ Α(+)CCeeK- 1 Α(+) - - ΟΧΙ 

 Μ  20
θ
   1     

   25
θ
   1     

   35
θ
   1     

22  31 39
θ
 ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ + 6 

ΑΜΒΛΩΣΕΙΣ 

 

Ο(+)CcEeK- 32     

23  1 ΘΜ  ΝΕΟΓΝΟ  32 A(+) CceeK- - + ΟΧΙ 

  * Δεν υπάρχουν πλθροφορίεσ για το νεογνό 

 

Στον πίνακα 14 αναφζρονται τα αντιςϊματα με τον υψθλότερο τίτλο εκ των τριϊν μεκόδων.  

 

Με τισ παροφςεσ τιμζσ του τίτλου τθσ μθτζρασ τα νεογνά που γεννικθκαν (αν και δεν 

ζχουμε επαρκι εργαςτθριακά δεδομζνα) από όςο γνωρίηουμε ςτθν πλειοψθφία τουσ 

παρουςίαςαν ίκτερο με ιπια κλινικι εικόνα,  μερικά από αυτά υποβλικθκαν ςε 

φωτοκεραπεία και δφο νεογνά μεταγγίςτθκαν.   

 

2. ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢ΕΙ΢ ΢Ε ΠΟΛΤΜΕΣΑΓΓΙΗΟΜΕΝΟΤ΢ Α΢ΘΕΝΕΙ΢ ΜΕ Β ΟΜΟΗΤΓΘ ΜΕ΢ΟΓΕΙΑΚΘ 

ΑΝΑΙΜΙΑ  

Ζγιναν τιτλοποιιςεισ  ςε πολυμεταγγιηόμενουσ αςκενείσ με β ομόηυγθ μεςογειακι αναιμία. 

Ρρόκειται για 14 αςκενείσ (5 άνδρεσ και 9 γυναίκεσ)  που ανζπτυξαν τα εξισ αντιςϊματα: 

(αντι-Κ:4, αντι-Κpa:3, αντι-Jka:1, αντι-c:2, αντι-Cw:1, αντι-Cha:1, αντι-D:1 και αντι-D&C:1). 

Από αυτοφσ ζγινε επανζλεγχοσ ςτουσ 8 (αντι-K:2, αντι-Kpa:2, αντι-c:1, αντι-Cw:1, αντι-Jka:1, 

και αντι-Cha:1) ςτα πλαίςια ελζγχου για πικανι επανζκκεςθ ςε αντιγόνο ζναντι του οποίου 

είχαν αναπτφξει αντίςωμα. Ο δεφτεροσ ζλεγχοσ ζγινε ςε διάςτθμα 2,5 ετϊν από τον πρϊτο. 

Θ ευαιςκθτοποίθςθ αφοροφςε τα αντιγονικά ςυςτιματα Rh:35.71% ( D:7.14%, D&C:7.14%, 

c:14.28%, CW:7.14%),  Kell:50% (K:28.57%, Kpa:21.43%), Jka:7.14% και Cha:7.14%). 
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Γράφθμα 2. Αντιςϊματα πολυμεταγγιηόμενων  αςκενϊν  

με β ομόηυγθ μεςογειακι αναιμία 

 

                                               Α  ΕΛΕΓΧΟΣ                                Β  ΕΛΕΓΧΟΣ 

 

 

Πίνακασ 15. Σιτλοποιιςεισ ςε πολυμεταγγιηόμενουσ αςκενείσ με β ομόηυγθ μεςογειακι 

αναιμία                                                                                                                                                                                                                                            
 

                                                                                                                      Αϋ ΕΛΕΓΧΟ΢                     Βϋ ΕΛΕΓΧΟ΢ 
A/A ΦΤΛΛΟ ΘΛΙΚΙΑ OMAΔΑ ΑΝΣΙ΢ΩΜΑ  GMA1 GMA2 CTT GMA1 GMA2 CTT 

           

1 Θ 42 A(+)CcEeK- Aντι-Kell 1 1 A΢Ν Α΢Ν Α΢Ν Α΢Ν 

2 Θ 50 A(-)cceeK- Aντι-Kell 2 1 Α΢Ν Α΢Ν Α΢Ν Α΢Ν 

3 Θ 46 O(+)CceeK- Aντι-Kpa 1 1 Α΢Ν Α΢Ν Α΢Ν Α΢Ν 

4 Θ 57 O(+)CceeK- Aντι-Kpa 16 32 1 2 4 Α΢Ν 

5 Θ 38 AB(+)CCeeK- Aντι-c 8 8 1 4 4 Α΢Ν 

6 Θ 43 B(+)CceeK- Αντι-Cw 4 4 1 1  1 Α΢Ν 

7 Θ 58 Ο(-)cceeK- Αντι- Cha 128 128 16 128 128 16 

8 Α 40 B(+)CceeK- Αντι-Jka Α΢Ν 1 Α΢Ν Α΢Ν Α΢Ν Α΢Ν 

9 Α 46 Α(+)CceeK- Aντι-Kell 4 4 1 - - - 

10 Α 45 Α(+)CceeK- Aντι-Kell 1 Α΢Ν Α΢Ν - - - 

11 Θ 39 O(+)CcEeK- Aντι-Kpa 4 8 2 - - - 

12 Α 41 Α(+)CCeeK- Aντι-c 32 128 32 - - - 

13 Θ 50 Ο(-)cceeK- Αντι-D 64 16 16 - - - 

14 Α 38 Ο(-)cceeK- Αντι-D Α΢Ν 1 Α΢Ν - - - 

    Αντι-C 1 1 A΢Ν - - - 

 

Ραρατθροφμε αιςκθτι μείωςθ του τίτλου των αντιςωμάτων (από 1 ζωσ 4 τίτλουσ). Οι τίτλοι 

των αντιςωμάτων που ιταν ςτον πρϊτο ζλεγχο 1 και 2, ςτο δεφτερο ζλεγχο δεν 

ανιχνεφονται. Τθ διαφορά κάνει το αντι-Cha ςτον ζλεγχο του οποίου δεν 

0
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διαφοροποιικθκαν κακόλου τα αποτελζςματα παρά τθν επανειλθμμζνθ ζκκεςθ του 

αςκενοφσ ςτο αντιγόνο ζναντι του οποίου ζχει αναπτφξει αντίςωμα. Το αντίςωμα Cha ςτθ 

ςυγκεκριμζνθ πολυμεταγγιηόμενθ αςκενι ςυνυπάρχει με τα αντι-D, αντι-C, και αντι-Kpa 

επιβεβαιϊνοντασ το γεγονόσ ότι τα αντιςϊματα που ανικουν ςτθν ομάδα των ΘΤLA 

ςυνυπάρχουν με άλλα αντιςϊματα [104-106,328].  

Θ χρονικι διάρκεια που παραμζνουν τα αντιερυκροκυτταρικά αλλοαντιςϊματα ςτθν 

κυκλοφορία του δζκτθ δεν μπορεί να προςδιοριςτεί και εξαρτάται από τθ φφςθ του 

αλλοαντιςϊματοσ [79]. 

Για τισ δφο περιπτϊςεισ αντι-D ςτισ οποίεσ δεν ζγινε δεφτεροσ ζλεγχοσ ζχουμε τισ εξισ 

πλθροφορίεσ: Θ πρϊτθ περίπτωςθ με τίτλο 64 μασ είναι γνωςτό προ 10ετίασ ότι ζχει 

αναπτφξει αντι-D χωρίσ να γνωρίηουμε πότε ακριβϊσ ταυτοποιικθκε για πρϊτθ φορά. 

Άρχιςε να μεταγγίηεται περιοδικά από τότε που ιταν ενόσ ζτουσ, και τα τελευταία 29 

χρόνια μεταγγίηεται περίπου μία φορά το μινα.  

Στθ δεφτερθ περίπτωςθ αντι-D με τίτλο 1 το αντίςωμα ταυτοποιικθκε πριν 22 χρόνια και 

ανιχνεφεται ωσ ςιμερα με τεχνικι ΙΑΤ.  Και ςτισ δφο περιπτϊςεισ το αντίςωμα είναι 

ανιχνεφςιμο μετά από πολλά χρόνια όπωσ γνωρίηουμε με τισ μζχρι τϊρα μελζτεσ που ζχουν 

γίνει [50,51].  

Από τισ 3 περιπτϊςεισ αντι-Kpa ςε 2/3 περιπτϊςεισ το αντίςωμα ταυτοποιικθκε πριν 8 

χρόνια αλλά μόνο ςτθ μία περίπτωςθ ανιχνεφκθκε με το β’ ζλεγχο. Αυτό πικανότατα 

οφείλεται ςτο ότι υπιρχε μεγάλθ διαφορά των αποτελεςμάτων όςον αφορά τθν 

τιτλοποίθςθ αντιςϊματοσ των δφο αςκενϊν (1/1/Α΢Ν ςτθν 1θ  περίπτωςθ και 16/32/1 ςτθ 

2θ περίπτωςθ). Σε 1/3 περίπτωςθ αντι-Κpa το αντίςωμα ταυτοποιικθκε πριν 6 χρόνια, δεν 

ζγινε επανζλεγχοσ αλλά το αντίςωμα ανιχνεφεται με ΙΑΤ μζχρι ςιμερα. 

Πςον αφορά τισ 2/4 περιπτϊςεισ αντι-Kell το αντίςωμα ταυτοποιικθκε πριν 11 χρόνια ςτθν 

πρϊτθ και πριν 9 χρόνια ςτθ δεφτερθ και δεν ανιχνεφτθκε ςτθν τιτλοποίθςθ με το β’ 

ζλεγχο, δθλαδι ιταν ανιχνεφςιμο για 9 χρόνια ςτθν πρϊτθ και για 7 χρόνια ςτθ δεφτερθ 

περίπτωςθ. Στθν 1/3 περίπτωςθ αντι-Kell το αντίςωμα ταυτοποιικθκε πριν 7 χρόνια, δεν 

ζγινε επανζλεγχοσ, αλλά το αντίςωμα ανιχνεφεται μζχρι ςιμερα με διαδικαςία ελζγχου 

ΙΑΤ.  

Σε όλεσ τισ περιπτϊςεισ αντι-Κell τα αντιςϊματα  ανιχνεφκθκαν ςε διάςτθμα μεγαλφτερο 

των 5 ετϊν και τα αποτελζςματα ςυμφωνοφν απόλυτα με τισ   ζωσ τϊρα βιβλιογραφικζσ 

αναφορζσ [79]. 
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Θ μοναδικι περίπτωςθ αντι-Jka δεν ανιχνεφκθκε με το β ζλεγχο τιτλοποίθςθσ όπωσ ιταν 

αναμενόμενο ςτισ περιπτϊςεισ που αφοροφν το ςυγκεκριμζνο αντίςωμα λόγω του ότι  τα 

αντι-Jka & αντι-Jkb αντιςϊματα ανιχνεφονται κατά κφριο λόγο ςε αςκενείσ που εξετάηονται 

ςε διάςτθμα εντόσ 3 μθνϊν από τθν ευαιςκθτοποίθςθ για τα ςυγκεκριμζνα αντιγόνα [79]. 

Στο δεφτερο ζλεγχο οι 4 από τουσ 8(50%) ιταν αρνθτικοί και με τισ τρείσ μεκόδουσ. 

Tα αρνθτικά αποτελζςματα (και με τισ 3 μεκόδουσ) που προζκυψαν από το δεφτερο ζλεγχο 

δεν ςυμπεριελιφκθςαν ςτθ μελζτθ.  

  

3. ΛΟΙΠΕ΢ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢ΕΙ΢ Α΢ΘΕΝΩΝ  

Πλεσ οι υπόλοιπεσ τιτλοποιιςεισ αφοροφν πακολογικοφσ και χειρουργικοφσ αςκενείσ όλων 

των θλικιϊν που μπορεί να ζχουν μεταγγιςτεί ςτο παρελκόν μία ι και περιςςότερεσ φορζσ 

και που ο ζλεγχόσ τουσ ζγινε για τθν εκπλιρωςθ αποκλειςτικά του ςκοποφ τθσ παροφςθσ 

εργαςίασ δθλαδι τθν ςφγκριςθ των τριϊν μεκόδων τιτλοποίθςθσ. Από τουσ 70 αςκενείσ οι 

40 είναι γυναίκεσ και οι 30 άνδρεσ. Για τισ γυναίκεσ θ ευαιςκθτοποίθςθ αφοροφςε τα 

αντιςϊματα Rh:55% (D:25%, c:7.5%, E:15%, CW:5%, D&C:2.5%), Kell:22.5%, Jka:10%, 

Fya:5%, M:2.5%, Lua:2.5% και E&Fya:2.5%. 

Για τουσ άνδρεσ θ ευαιςκθτοποίθςθ αφοροφςε τα αντιςϊματα Rh:40% (D:20%, c:3.3%, 

CW:3.3%, E:6.7%, e:3.3% D&C:3.3%), Kell:40% (K:33.3%, K&Kpa:6.7%), Jka:6.7%, Fya:6.7% 

και Lua:6.7%.    

                

Γράφθμα 3.  Aντιςϊματα πακολογικϊν και χειρουργικϊν αςκενϊν 
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Από τισ 40  γυναίκεσ οι 19 είναι πακολογικοί αςκενείσ και οι 21 χειρουργικοί. 20/40 είχαν 

ιςτορικό μετάγγιςθσ (αντι-D:1,  αντι-c:3, αντι-E:3, αντι-K:5, αντι- Jka:4, αντι-Fya:2, αντι-M:1, 

αντι- Lua:1), 10/40 είχαν ιςτορικό κφθςθσ (αντι-D:6, αντι-Cw:2, αντι-Ε:1, αντι-Κ:1) και 10/40 

είχαν ιςτορικό μετάγγιςθσ και κφθςθσ (αντι-D:3, αντι-Ε:2, αντι-Κ:3, αντι-D&C:1, αντι-

Ε&Fya:1). 

Ραρατθροφμε ότι  ςτισ γυναίκεσ που είχαν ιςτορικό κφθςθσ τα αντιςϊματα αφοροφςαν τθν 

ειδικότθτα Rhesus  και Kell, που είναι από τα ςυχνότερα αντιςϊματα που αναπτφςςονται 

ςτθν κφθςθ [177,324,329-331]. 

Το ίδιο ςυνζβθ και ςτισ γυναίκεσ που είχαν ιςτορικό μετάγγιςθσ και κφθςθσ 

ςυμπεριλαμβανομζνου του μοναδικοφ αντι-E&Fya. Και ςτισ δφο περιπτϊςεισ (ιςτορικό 

κφθςθσ & ιςτορικό μετάγγιςθσ + κφθςθσ) υπερτεροφςε αρικμθτικά  το αντι-D.  

 

Από τουσ 30 άνδρεσ οι 19/30 είναι πακολογικοί αςκενείσ και οι 11/30 χειρουργικοί και 

ανζπτυξαν τα εξισ αντιςϊματα: αντι-D:6, αντι-c:1, αντι-Cw:1, αντι-Ε:2, αντι-e:1, αντι-K:10, 

αντι-Jka:2, αντι-Fya:2, αντι-Lua:2, αντι-D&C:1, και αντι-K&Kpa:2.                      

  

Πίνακασ 16.  Σιτλοποιιςεισ ςε πακολογικοφσ και χειρουργικοφσ αςκενείσ 

A/A AΝΣΙ΢ΩΜΑ ΦΤΛΛΟ ΘΛΙΚΙΑ ΚΛΙΝΙΚΘ ΔΙΑΓΝΩ΢Θ ΑΒΟ RH-KELL Ι΢ΣΟΡΙΚΟ 
 

GMA1 GMA2 CTT 

1 
   ANTI-D 

 Θ 31 Ο΢Θ/ΚΘ ΚΑΤΑΓΜΑ ΙΣΧΙΟΥ Β - ccee K- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

2   Α 64 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΟΣΧΕΟΒΟΥBONOKΘΛΘ Α - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 4 1 

3   Θ 85 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Ο - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 2 2 Α΢Ν 
              ΚΥΘΣΕΙΣ       

4   Θ 72 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΧΟΛΟΚΥΣΤΙΤΙΔΑ Ο -cceeK- ΚΥΘΣΕΙΣ 16 32 Α΢Ν 

5   Α 87 Ο΢Θ/ΚΘ # ΙΣΧΙΟΥ Α - ccee K- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 8 16 1 

6   A 64 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Ο - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 16 32 4 

7   Θ 82 Ο΢Θ/ΚΘ ΟΛΙΚΘ Α΢Θ/ΣΤΙΚΘ Ο - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

          Α΢Θ/ΣΤΙΚΘ   ΚΥΘΣΘ       

8   Θ 74 ΓΥΝ/ΚΘ Ρ΢ΟΡΤΩΣΘ ΜΘΤ΢ΑΣ Ο -cceeK-  ΚΥΘΣΕΙΣ 64 64 16 

9   Θ 81 Ο΢Θ/ΚΘ # ΙΣΧΙΟΥ Ο -cceeK- ΚΥΘΣΘ 1 4 Α΢Ν 

10   Α 84 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΙΜΑΤΟΥ΢ΙΑ Β -cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

11   Α 63 ΡΑΘ/ΚΘ ΚΙ΢.ΘΡΑΤΟΣ Ο - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 8 1 

12   Θ 83 ΡΑΘ/ΚΘ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΘ Β - cceeK-  ΚΥΘΣΕΙΣ 2 2 1 

          ΙΣΧΑΙΜΙΑ 
 

        

13   Α 67 ΡΑΘ/ΚΘ ΡΑ΢ΑΤΑΣΘ Χ΢. ΡΘΞΘΣ Ο - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1024 1024 256 

14   Θ 83 Ο΢Θ/ΚΘ             # ΙΣΧΙΟΥ Α - cceeK- METAΓΓΙΣΘ 8 8 4 

          
  

ΚΥΘΣΘ       

15   Θ 86 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α - CceeK-  ΚΥΘΣΕΙΣ 4 2 Α΢Ν 
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16   Θ 73 Ο΢Θ/ΚΘ Α΢Θ΢. ΙΣΧΙΟΥ Α - cceeK-  ΚΥΘΣΕΙΣ 4 4 1 

17 ANTI-c Θ 65 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Ο + CCeeK- METAΓΓΙΣΘ 8 8 1 

18   Θ 76 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + CCeeK- METAΓΓΙΣΘ 1 2 Α΢Ν 

19   Θ 58 ΚΑ΢Δ/ΚΘ Χ.Ν.Α. Ο + CCeeK- METAΓΓΙΣΘ 64 64 8 

20   Α 80 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + CCeeK- METAΓΓΙΣΘ 16 8 4 

21 ANTI-Cw Α 66 XΕΙ΢/ΚΘ ΧΟΛΟΛΙΘΙΑΣΘ Α+ ccEEK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ Α΢Ν 2 Α΢Ν 

22   Θ 92   ΡΝΕΥ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α+ CceeK- KYΘΣΘ 1 1 Α΢Ν 

23   Θ 30 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΟΞΕΙΑ ΧΟΛΟΚ/ΤΙΔΑ Α+ CCeeK- KYΘΣΘ Α΢Ν 1 Α΢Ν 

24 ANTI-E Α 58 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α+ Ccee K- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 16 16 8 

25 
 

Θ 82 ΟΥ΢/ΚΘ AIMΑΤΟΥ΢ΙΑ Α+ CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ Α΢Ν 4 Α΢Ν 

26 
 

Θ 80 ΚΑ΢Δ/ΚΘ ΟΕΜ B+ CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 16 16 4 

27 
 

Θ 65 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Β+ CCeeK- ΚΥΘΣΕΙΣ 4 4 2 

28 
 

Θ 83 ΡΑΘ/ΚΘ ΡΑ΢ΑΤΑΣΘ Χ΢.ΡΘΞΘΣ Β+ CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 8 8 4 

29 
 

Α 75 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΒΟΥΒΟΝΟΚΘΛΘ Α+ CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 2 2 Α΢Ν 

30 
 

Θ 89 Ο΢Θ/ΚΘ ΟΛΙΚΘ Α+ CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

     
Α΢Θ΢ΟΡΛΑΣΤΙΚΘ 

 
ΚΥΘΣΘ 

   
31 

 
Θ 96 ΟΥ΢/ΚΘ CA ΚΥΣΤΕΩΣ Α+CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 2 2 A΢Ν 

       
ΚΥΘΣΘ 

   
32 ANTI-e Α 81 ΟΥ΢/ΚΘ ΚΥΣΤΕΟΚΘΛΘ Ο + ccEEΚ- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 128 128 16 

33 ΑΝΣΙ-Κ Α 58 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΡΤΩΣΘ ΕΞ ΥΨΟΥΣ Α + CcEeK- METAΓΓΙΣΘ 4 8 1 

34   Α 86 ΡΑΘ/ΚΘ CA A - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 8 4 

35  Θ 85 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + CceeK- 
ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 

ΚΥΘΣΘ 2 2 1 

36  A 85 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + CceeK- METAΓΓΙΣΘ 4 4 Α΢Ν 

37  Α 79 Ν/Φ Χ.Ν.Α. Ο +CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 8 16 2 

38  Θ 78 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΧΟΛΟΛΙΘΙΑΣΘ Ο + CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 2 A΢Ν 

39  Θ 89 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΡΟΛΥΡΟΔΑΣ ΕΝΤΕ΢ΟΥ Ο + CceeK- 
ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 

ΚΥΘΣΘ 1 1 Α΢Ν 

40  Α 92 Ο΢Θ/ΚΘ # ΙΣΧΙΟΥ Ο + CceeK- METAΓΓΙΣΘ 2 4 1 

41  Θ 45 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΧΟΛΟΛΙΘΙΑΣΘ Ο + CceeK- ΚΥΘΣΘ 1 2 Α΢Ν 

42  Θ 59 Ν/Φ Χ.Ν.Α. Ο + CCeeK- METAΓΓΙΣΘ 2 2 Α΢Ν 

43  Α 87 Ν/Φ ΧΝΑ/ΕΙΛΕΟΣ Ο + CcEeK- METAΓΓΙΣΘ 16 16 16 

44  A 69 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 4 4 

45  Θ 66 ΡΑΘ/ΚΘ  ΑΝΑΙΜΙΑ Ο + CcEeK- METAΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

46  Θ 73 Ν/Φ Χ.Ν.Α. Ο + CCeeK- METAΓΓΙΣΘ 4 4 2 

47  Θ 92 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 4 A΢Ν 

48  Θ 55 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΕΚΟΛΡΩΜΑ ΗΕΝΚΕ΢ A + CcEeK- 
METAΓΓΙΣΘ 

ΚΥΘΣΘ 2 4 2 

49  Α 91 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ Α΢Ν 1 Α΢Ν 

50  Α 87 Ν/Φ Χ.Ν.Α. Α + CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 8 1 

51  A 87 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Ο + CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 2 Α΢Ν 

52  ΑΝΣΙ- Jka Θ 72 Ο΢Θ/ΚΘ # ΚΟΤΥΛΘΣ      Α + CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 128 256 32 

53  Θ 53 ΡΑΘ/ΚΘ ΕΝΤΕ΢/΢ΑΓΙΑ      Α + CcEeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 16 1 

54  Α 86 ΜΑΦ ΡΟΛΥΤ΢ΑΥΜΑΤΙΑΣ A + CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 8 16 2 

55  Θ 72 Ο΢Θ/ΚΘ # ΙΣΧΙΟΥ Α + CceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 64 64 16 

56  Θ 85 Ο΢Θ/ΚΘ # ΙΣΧΙΟΥ Α + Cceek+ METΑΓΓΙΣΘ 2 2 Α΢Ν 

57  Α 63 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Α + ccEeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 8 16 Α΢Ν 
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58 ANTI-Fya A 80 ΡΑΘ/ΚΘ Β.ΑΝΑΙΜΙΑ     Ο - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 2 2 Α΢Ν 

59  Α 40 Μ.Τ.Ν. Χ.Ν.Α. Α + CcEeK- MEΤΑΓΓΙΣΘ 4 8 2 

60  Θ 45 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Β + ccEeK- METAΓΓΙΣΘ 512 512 64 

61  Θ 74 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΧΟΛΟΛΙΘΙΑΣΘ Ο + CcEeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 2 4 Α΢Ν 

62 ΑΝΣΙ-Μ Θ 67 MEΘ ΧΝΑ Ο +CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 2 2 Α΢Ν 

63 ΑΝΣΙ-Lua Θ 76 Ο΢Θ/ΚΘ # ΙΣΧΙΟΥ Ο +CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ A΢Ν 1 Α΢Ν 

64  Α 59 ΡΑΘ/ΚΘ CA ΡΝΕΥΜΟΝΑ A + CCeeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

65  A 80 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΧΟΛΟΛΙΘΙΑΣΘ Α + CCeeK- METAΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

66 ANTI-D A 79 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Β - cceeK- MEΤΑΓΓΙΣΘ 512 512 256 

 ANTI-C       256 128 8 

67 ANTI-D Θ 62 ΡΑΘ/ΚΘ MDS O - cceeK- MEΤΑΓΓΙΣΘ 64 32 8 

 ANTI-C      KΥΘΣΘ 128 128 32 

68 ANTI-K A 65 ΜΑΦ Α.Ε.Ε. Ο +CcEeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 1 1 Α΢Ν 

 ANTI-Kpa    ΡΝΕΥΜΟΝΙΑ   1 1 Α΢Ν 

69 ANTI-K Α 80 ΧΕΙ΢/ΚΘ ΔΥΣΚΑΤΑΡΟΣΙΑ Ο - cceeK- ΜΕΤΑΓΓΙΣΘ 4 4 4 

 ANTI-Kpa       64 64 8 

70 ANTI-E Θ 74 ΡΑΘ/ΚΘ ΑΝΑΙΜΙΑ Β +CCeeK- MEΤΑΓΓΙΣΘ 32 32 8 

 ANTI-Fya      ΚΥΘΣΘ 8 8 2 

  

 Στισ περιπτϊςεισ αντι-C, το αντι-C ςυνυπιρχε με το αντι-D όπωσ πολφ ςυχνά ςυμβαίνει 

ςφμφωνα με τισ βιβλιογραφικζσ αναφορζσ [35]. Επίςθσ ςε 2 περιπτϊςεισ το αντι-Kpa 

ςυνυπιρχε με αντι-Κ.  

 

Πίνακασ 17.  Οι υψθλότεροι τίτλοι που παρατθρικθκαν για κάκε αντίςωμα και με τισ 

τρείσ μεκόδουσ ςτο ςφνολο τθσ μελζτθσ. 

                                                                                                               
                       Υψθλότεροι τίτλοι  

Αντίςωμα Τίτλοι GMA 1 GMA 2 CTT 

Αντι-D 50 1024 1024 256 
 Αντι-C 3 256 128 32 
 Αντι-c 8 64 128 32 
 Αντι-Cw 5 4 4 1 
 Αντι-E 10 32 32 16 
 Αντι-G 3 4 8 2 
 Αντι-e 1 128 128 16 
 Αντι-Kell 25 16 16 16 
 Αντι-Kpa 6 64 64 8 
 Αντι-Jka 9 128 256 32 
 Αντι-Fya 5 512 512 64 
 Αντι-M 7 32 32 8 
 Aντι-Lua 3 1 1 Α΢Ν 
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Αντι-Cha 2 128 128 16 
     Σφνολο                    Σφνολο  

     107                            137 

 

 

4. ΢ΤΝΟΛΙΚΑ ΑΠΟΣΕΛΕ΢ΜΑΣΑ ΣΙΣΛΟΠΟΙΘ΢ΕΩΝ  

Συνολικά 137 δείγματα οροφ από 107 αλλοανοςοποιθμζνουσ αςκενείσ εξετάςτθκαν ςτθ 

μελζτθ μασ. Σε αυτό το ςφνολο θ αλλοανοςοποίθςθ προζκυψε από προθγοφμενθ 

μετάγγιςθ (67/107, 62.62%), από προθγοφμενθ κφθςθ (20/107, 18.69%), ςυνδυαςμόσ των 

δφο (10/107, 9.35%) και από  πακθτικι αλλοανοςοποίθςθ (10/107, 9.35%). 

Στα γραφιματα   4,5,6  φαίνεται θ ςφγκριςθ GMA1, GMA2 ΚΑΙ CTT (ΚΜΣ) με βάςθ το 

ιατρικό ιςτορικό και ςτον πίνακα 18 φαίνεται θ  κατανομι των αςκενϊν ςε ςχζςθ με το 

ιςτορικό τουσ. 

 

                 Γράφθμα 4.  Κατανομι τθσ μεκόδου GMA1 με βάςθ το ιατρικό ιςτορικό 
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Γράφθμα 5.  Κατανομι τθσ μεκόδου GMA2 με βάςθ το ιατρικό ιςτορικό         
 

                         

 

 

 

 

 

                                                            

  

 

 

 

  

Γράφθμα 6.  Κατανομι τθσ μεκόδου CTT με βάςθ το ιατρικό ιςτορικό        
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Πίνακασ 18. Θ κατανομι των αςκενϊν ςε ςχζςθ με το ιςτορικό τουσ            

  Gender    Gender  

Disease F M  Total Disease F M  Total 

CA   1 1 ΕΠΙΣΟΚΟ΢ 7   7 

CA ΚΥΣΤΕΩΣ 1   1 ΚΑΤΑΓΜΑ 7 2 9 

CA ΡΝΕΥΜΟΝΑ   1 1 ΚΙ. ΘΡΑΤΟΣ   1 1 

MDS 1   1 ΚΤΘ΢Θ 14   14 

ΑΓΝΩΣΤΟ 1   1 ΚΥΣΤΕΟΚΘΛΘ   1 1 

ΑΕΕ ΡΝΕΥΜΟΝΑ   1 1 ΟΕΜ 1   1 

ΑΙΜΑΤΟΥ΢ΙΑ 1 1 2 ΟΛΙΚΘ Α΢Θ΢ΟΡΛΑΣΤΙΚΘ 1   1 

ΑΝΑΙΜΙΑ 10 9 19 ΟΣΧΕΟΒΟΥΒΟΝΟΚΘΛΘ   1 1 

Α΢Θ΢ΟΡΛΑΣΤΙΚΘ 2   2 ΡΑ΢ΑΤΑΣΘ ΡΑ΢ΑΓΟΝΤΩΝ ΡΘΞΘΣ   1 1 

ΑΣΥΜΒΑΤΟΤΘΤΑ RHESUS 1   1 ΡΑ΢ΑΤΑΣΘ Χ΢. ΡΘΞΘΣ 1   1 

Β. ΑΝΑΙΜΙΑ   1 1 ΡΟΛΥΡΟΔΑΣ ΕΝΤΕ΢ΟΥ 1   1 

Β.ΟΜ. ΜΕΣ. ΑΝΑΙΜΙΑ 9 5 14 ΡΟΛΥΤ΢ΑΥΜΑΤΙΑΣ   1 1 

ΒΟΥΒΟΝΟΚΘΛΘ   1 1 Ρ΢ΟΡΤΩΣΘ ΜΘΤ΢ΑΣ 1   1 

ΔΥΣΚΑΤΑΡΟΣΙΑ   1 1 ΡΤΩΣΘ ΕΞ ΥΨΟΥΣ   1 1 

ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΘ ΟΣΧΑΙΜΙΑ 1   1 ΧΝΑ 4 4 8 

ΕΓΚΟΛΡΩΜΑ ZENKER 1   1 ΧΟΛΟΚΥΣΤΙΤΙΔΑ 2   2 

ΕΜΡΥ΢ΕΤΟ ΑΝΑΙΜΙΑ 1   1 ΧΟΛΟΛΙΘΙΑΣΘ 3 2 5 

ΕΝΤΕ΢/΢ΑΓΙΑ 1   1 Total 72 35 107 

 

 

Από τουσ 107 αςκενείσ, 21/107 (19.62%) ιταν ζγκυεσ ι είχαν νεογζννθτα παιδιά. Οι 

δοκιμαςίεσ τιτλοποίθςθσ 41/137 (29.93%) αφοροφςαν  τθ ςυγκεκριμζνθ ομάδα εγκφων 

γυναικϊν (θ ςυγκεκριμζνθ ομάδα αςκενϊν περιλαμβάνει περιπτϊςεισ πακθτικισ 

αλλοανοςοποίθςθσ   που  αφοροφςε  το αντι-D  ςε 10 περιπτϊςεισ  εγκφων  γυναικϊν, και  

αντιςτοιχοφςαν ςε 12 περιπτϊςεισ τιτλοποίθςθσ). 

 

Σε 91 αςκενείσ ελζγχκθκε ζνα δείγμα οροφ: αντι-D (28), αντι-Kell (23), αντι-E (9), αντι-c (6), 

αντι-Jka (9), αντι-Kpa (2), αντι-Fya (4), αντι-Μ (3), αντι-Cw (3), αντι-Lua (3), αντι-e (1). Ρολλά 

δείγματα εγκφων γυναικϊν  εξετάςτθκαν ςε διαφορετικι χρονικι ςτιγμι κατά τθ διάρκεια 

τθσ εγκυμοςφνθσ ι υπιρξαν τιτλοποιιςεισ που διεξιχκθςαν για περιςςότερα από ζνα 

αλλοαντιςϊματα ςτον ίδιο αςκενι. Ειδικότερα ςε 5 αςκενείσ εξετάςτθκαν 2 δείγματα: 

αντι-D (1), αντι-c (1), αντι-Cha (1),αντι-Cw(1), αντι-Kpa(1), ςε 2 αςκενείσ εξετάςτθκαν 3 

δείγματα (αντι-D, αντι -G), ςε 2 αςκενείσ 4 δείγματα (αντι-D, αντι-Μ) και ςε 1 αςκενι 10 

δείγματα (αντι-D). Σε  6 αςκενείσ ζγιναν τιτλοποιιςεισ ςε δφο διαφορετικά αντιςϊματα 

αντι-D & C (3),αντι-Kell & Kpa (2),αντι-E & Fya (1). 

 

Οι ειδικότθτεσ  αντιςωμάτων κατανζμονται ωσ εξισ αντι-D: 32/107 (29.91%) αςκενείσ, αντι-

Kell: 23/107 (21.50%), αντι-Ε: 9/107 (8.41%), αντι-Jka: 9/ 107 (8.41%), αντι-c: 7/107 (6.54%), 

αντι-Cw: 4/107 (3.74%), αντι-Fya: 4/107 (3.74%), αντι-Μ: 4/107(3.74%),  αντι-Kpa: 3/107 
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(2.80%), αντι-Lua: 3/107 (2.80%), αντι-e: 1/107(0.93%) αντι-G: 1/107 (0.93%), αντι-Cha: 

1/107 (0.93%), ενϊ 6/107 (5.61%) αςκενείσ είχαν διπλι αλλοανοςοποίθςθ, αντι-C & αντι-D: 

3/107 (2.80%), αντι-Kell & αντι-Kpa: 2/107 (1.87%), αντι-Ε & αντι-Fya: 1/107 (0.93%). 

(Ρίνακασ 19) 

 

Γράφθμα 7. Kατανομι των ειδικοτιτων των αντιςωμάτων (ςυνολικά) 

 

  
 

Πίνακασ 19. Κατανομι των αςκενϊν ανάλογα με τον τφπο αλλοανοςοποίθςθσ  
 

Antibody 
Number of 

patients Percentage 

Number of 
Antibodies 

counted 

Anti-C 

No case with 
only Anti-C was 
in the study see 
(Anti-C & Anti-D) NA NA 

Anti-c 7 6.54% 8 

Anti-Cw 4 3.74% 5 

Anti-D 32 29.91% 47 

Anti-E 9 8.41% 9 

Anti-e 1 0.93% 1 

Anti-Cha 1 0.93% 2 

Anti-Fya 4 3.74% 4 

Anti-Jka 9 8.41% 9 

Anti-G 1 0.93% 3 

Anti-KELL 23 21.50% 23 

Anti-Kpa 3 2.80% 4 

Anti-Lua 3 2.80% 3 

Anti-M 4 3.74% 7 

Anti-C & Anti-D 3 2.80% 3 Anti-C and 3 
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Anti-D 

Anti-E & Anti-Fya 1 0.93% 
1 Anti-E and 1 
Anti-Fya 

Anti-KELL & Anti-Kpa 2 1.87% 
2 Anti-KELL and 
2 Anti-Kpa 

Total 107 100.00% 137 

 

Πςον αφορά τθ ςφγκριςθ τθσ μεκόδου τιτλοποίθςθσ CTT vs GMA1 (με Diamed), 

διαπιςτϊκθκε ότι οι τίτλοι ιταν ταυτόςθμοι ςε 18 περιπτϊςεισ (13.14%) και με τισ δφο 

μεκόδουσ, ςε 118 περιπτϊςεισ (86.13%) ιταν υψθλότερεσ με GMA1, (διαφορά 1 τίτλου ςε 

48 περιπτϊςεισ, 2 τίτλων ςε 45, 3 τίτλων ςε 17, 4 τίτλων ςε 6, 5 τίτλων ςε 2)  και ςε 1 

περίπτωςθ (0.73%) ιταν χαμθλότερθ (κατά ζνα τίτλο) με GMA1 όπωσ απεικονίηεται ςτον 

πίνακα 20α. Θ ςυςχζτιςθ των τιτλοποιιςεων με CTT ζναντι GMA1 που αφορά τθν 

ειδικότθτα του αντιςϊματοσ παρουςιάηεται ςτον πίνακα 20β. Θ τεχνικι CTT ςε ςφγκριςθ με 

τθ GMA1 χρθςιμοποιϊντασ τθ μζκοδο του Kendal ζδειξε καλι / ικανοποιθτικι ςυμφωνία 

W = 0.91, p <0.0001. 

              

Πίνακασ 20α. Σιτλοποίθςθ αντιςϊματοσ με CTT vs GMA1 (Diamed) 

 GMA1 

CTT 0 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 Total 

0 10 31 18 6 3 1       69 

1  2 5 10 3 2       22 

2   1 7 3 1 1      13 

4   1 3 2 3       9 

8      1 3 3  1   8 

16      1 1 3 3    8 

32       1  4    5 

64           1  1 

128             0 

256           1 1 2 

Total 10 33 25 26 11 9 6 6 7 1 2 1 137 
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Πίνακασ 20β. ΢υςχζτιςθ αποτελεςμάτων με CTT vs GMA1 (Diamed) με βάςθ τθν 

ειδικότθτα αντιςϊματοσ. 

Antibody 

Number (% 
of total 

titrations) 
Identical (% 

for antibody) 

Higher by CTT 
(% for 

antibody) 

Higher by 
GMA1  (% for 

antibody) 

Mean difference 
in titers (GMA1-

CTT)* 

Mean absolute 
difference in 
titers (GMA1-

CTT)** 

Anti-D 50 (36.5) 4 (8) 0 (0) 46 (92) 1.80 1.80 

Anti-KELL 25 (18.25) 6 (24) 0 (0) 19 (76) 1.16 1.16 

Anti-E 10 (7.3) 1 (10) 0 (0) 9 (90) 1.30 1.30 

Anti-Jka 9 (6.57) 1 (11.11) 1 (11.11) 7 (77.78) 1.67 1.89 

Anti-c 8 (5.84) 1 (12.5) 0 (0) 7 (87.5) 2.00 2.00 

Anti-M 7 (5.11) 2 (28.57) 0 (0) 5 (71.43) 1.14 1.14 

Anti-Kpa 6 (4.38) 0 (0) 0 (0) 6 (100) 2.00 2.00 

Anti-Cw 5 (3.65) 2 (40) 0 (0) 3 (60) 0.80 0.80 

Anti-Fya 5 (3.65) 0 (0) 0 (0) 5 (100) 2.00 2.00 

Anti-C 3 (2.19) 0 (0) 0 (0) 3 (100) 2.67 2.67 

Anti-G 3 (2.19) 0 (0) 0 (0) 3 (100) 2.00 2.00 

Anti-Lua 3 (2.19) 1 (33.33) 0 (0) 2 (66.67) 0.67 0.67 

Anti-Cha 2 (1.46) 0 (0) 0 (0) 2 (100) 3.00 3.00 

Anti-e 1 (0.73) 0 (0) 0 (0) 1 (100) 3.00 3.00 

Total 137 18 (13.14) 1 (0.73) 118 (86.13) 1.62 1.64 

 
*Εκφράηεται ςε λογαρικμικι κλίμακα ςτθ βάςθ 2 + 1. Οι αρνθτικζσ τιτλοποιιςεισ αποδόκθκαν ςτον αρικμό 0. 
** Εκφράηεται από τθν απόλυτθ τιμι τθσ λογαρικμικισ κλίμακασ ςτθ βάςθ 2 + 1. Οι αρνθτικζσ τιτλοποιιςεισ  αποδίδονται 
ςτον αρικμό 0. 
 

Πςον αφορά τθ μζκοδο CTT vs GMA2 (με Griffols), οι τίτλοι ιταν ταυτόςθμοι ςε 10 

περιπτϊςεισ (7.3%), ςε 127 περιπτϊςεισ (92.7%) υψθλότερεσ με GMA2 (διαφορά 1 τίτλου 

ςε 45 περιπτϊςεισ, 2 τίτλων ςε 44, 3 τίτλων ςε 27, 4 τίτλων ςε 8, 5 τίτλων ςε 2 και 6 τίτλων 

ςε 1) ενϊ δεν υπιρχε καμία  περίπτωςθ τιτλοποίθςθσ υψθλότερθ με τθ μζκοδο CTT όπωσ 

φαίνεται ςτον πίνακα 21α. Θ ςυςχζτιςθ των τιτλοποιιςεων μεταξφ CTT και GMA2 που 

αφορά τθν ειδικότθτα του αντιςϊματοσ παρουςιάηεται ςτον πίνακα 21β. Θ ςφγκριςθ των 

τεχνικϊν CTT και GMA2 με τθ μζκοδο του Kendal ζδειξε και πάλι μια καλι/ ικανοποιθτικι 

ςυμφωνία W = 0.92, (p <0.0001). 

  

            Πίνακασ 21α. Σιτλοποίθςθ αντιςϊματοσ με CTT vs GMA2 (Grifols) 

 GMA2 

CTT 0 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 Total 

0 5 32 18 11 1 1 1      69 
1   3 9 5 4 1      22 
2    3 6 2 2      13 
4    3 4 1 1      9 
8      1 4 2 1    8 
16      2 1 2 3    8 
32         3 2   5 
64           1  1 
128             0 
256           1 1 2 

Total 5 32 21 26 16 11 10 4 7 2 2 1 137 
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Πίνακασ 21β. ΢υςχζτιςθ των αποτελεςμάτων με CTT vs  GMA2 (Grifols) με βάςθ τθν 

ειδικότθτα αντιςϊματοσ 

Antibody 

Number 
(% of total 
titrations) 

Identical (% 
for 

antibody) 

Higher by CTT  
(% for 

antibody) 

Higher by 
GMA2 (% for 

antibody) 

Mean difference 
in titers (GMA2-

CTT)* 

Mean absolute 
difference in 
titers (GMA2-

CTT)** 

Anti-D 50 (36.5) 5 (10) 0 (0) 45 (90) 1.92 1.92 

Anti-KELL 25 (18.25) 4 (16) 0 (0) 21 (84) 1.48 1.48 

Anti-E 10 (7.3) 0 (0) 0 (0) 10 (100) 1.60 1.60 

Anti-Jka 9 (6.57) 1 (11.11) 0 (0) 8 (88.89) 2.67 2.67 

Anti-c 8 (5.84) 0 (0) 0 (0) 8 (100) 2.38 2.38 

Anti-M 7 (5.11) 0 (0) 0 (0) 7 (100) 1.43 1.43 

Anti-Kpa 6 (4.38) 0 (0) 0 (0) 6 (100) 2.50 2.50 

Anti-Cw 5 (3.65) 0 (0) 0 (0) 5 (100) 1.40 1.40 

Anti-Fya 5 (3.65) 0 (0) 0 (0) 5 (100) 2.40 2.40 

Anti-C 3 (2.19) 0 (0) 0 (0) 3 (100) 2.33 2.33 

Anti-G 3 (2.19) 0 (0) 0 (0) 3 (100) 2.33 2.33 

Anti-Lua 3 (2.19) 0 (0) 0 (0) 3 (100) 1.00 1.00 

Anti-Cha 2 (1.46) 0 (0) 0 (0) 2 (100) 3.00 3.00 

Anti-e 1 (0.73) 0 (0) 0 (0) 1 (100) 3.00 3.00 

Total 137 10 (7.3) 0 (0) 127 (92.7) 1.91 1.91 

 
*Εκφράηεται ςε λογαρικμικι κλίμακα ςτθ βάςθ 2 + 1. Οι αρνθτικζσ τιτλοποιιςεισ αποδόκθκαν ςτον αρικμό 0. 
** Εκφράηεται από τθν απόλυτθ τιμι τθσ λογαρικμικισ κλίμακασ ςτθ βάςθ 2 + 1. Οι αρνθτικζσ τιτλοποιιςεισ  
αποδίδονται ςτον αρικμό 0. 
  

 

Κατά τθ ςφγκριςθ των δφο μεκόδων τιτλοποίθςθσ με μικροςτιλεσ  γζλθσ (GMA1 vs GMA2) 

διαπιςτϊκθκε ότι οι τίτλοι ιταν ταυτόςθμοι  ςε 73 περιπτϊςεισ (53.28%), ςε 49 

περιπτϊςεισ (35.77%) ιταν υψθλότερεσ  με τθν  GMA2 (διαφορά 1 τίτλου ςε 40 

περιπτϊςεισ, 2 τίτλων ςε 8, και 3 τίτλων ςε 1) και ςε 15 περιπτϊςεισ (10.95%) ιταν 

υψθλότερθ με τθ GMA1, (διαφορά 1 τίτλου ςε 12 περιπτϊςεισ, 2 τίτλων ςε 2 και 3 τίτλων 

ςε 1) Ρίνακασ 22α. Θ ςυςχζτιςθ των τιτλοποιιςεων με GMA1 ζναντι GMA2 που αφορά τθν 

ειδικότθτα του αντιςϊματοσ παρουςιάηεται ςτον πίνακα 22β. Τα αποτελζςματα που 

προζκυψαν από τισ δφο διαφορετικζσ τεχνικζσ μικροςτθλϊν (GMA1 και GMA2) είχαν 

ςχεδόν τζλεια ςυμφωνία με W = 0.95, p <0.0001.  
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Πίνακασ 22α. Σιτλοποίθςθ αντιςϊματοσ με GMA1 (Diamed) vs GMA2 (Grifols) 

 GMA 2 

GMA1 0 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 1024 Total 

0  8 1 1         10 

1 3 20 6 4         33 

2 1 4 13 7         25 

4 1  1 13 9 2       26 

8    1 6 4       11 

16     1 4 4      9 

32       5  1    6 

64      1 1 4     6 

128         5 2   7 

256         1    1 

512           2  2 

1024            1 1 

Total 5 32 21 26 16 11 10 4 7 2 2 1 137 

 

 

Πίνακασ 22β. ΢υςχζτιςθ των αποτελεςμάτων GMA1 (Diamed) vs GMA2 (Grifols) με βάςθ 

τθν ειδικότθτα αντιςϊματοσ 

Antibody 

Number (% 
of total 
titrations) 

Identical (% for 
antibody) 

Higher by GMA1  
(% for antibody) 

Higher by GMA2  
(% for antibody) 

Mean difference in 
titers (GMA1-
GMA2)* 

Mean absolute 
difference in 
titers (GMA1-
GMA2)** 

Anti-D 50 (36.5) 22 (44) 11 (22) 17 (34) -0.12 0.72 

Anti-KELL 25 (18.25) 13 (52) 2 (8) 10 (40) -0.32 0.48 

Anti-E 10 (7.3) 9 (90) 0 (0) 1 (10) -0.30 0.30 

Anti-Jka 9 (6.57) 2 (22.22) 0 (0) 7 (77.78) -1.00 1.00 

Anti-c 8 (5.84) 4 (50) 1 (12.5) 3 (37.5) -0.38 0.63 

Anti-M 7 (5.11) 5 (71.43) 0 (0) 2 (28.57) -0.29 0.29 

Anti-Kpa 6 (4.38) 3 (50) 0 (0) 3 (50) -0.50 0.50 

Anti-Cw 5 (3.65) 3 (60) 0 (0) 2 (40) -0.60 0.60 

Anti-Fya 5 (3.65) 3 (60) 0 (0) 2 (40) -0.40 0.40 

Anti-C 3 (2.19) 2 (66.67) 1 (33.33) 0 (0) 0.33 0.33 

Anti-G 3 (2.19) 2 (66.67) 0 (0) 1 (33.33) -0.33 0.33 

Anti-Lua 3 (2.19) 2 (66.67) 0 (0) 1 (33.33) -0.33 0.33 

Anti-Cha 2 (1.46) 2 (100) 0 (0) 0 (0) 0.00 0.00 

Anti-e 1 (0.73) 1 (100) 0 (0) 0 (0) 0.00 0.00 

Total 137 73 (53.28) 15 (10.95) 49 (35.77) -0.29 0.57 

 
*Εκφράηεται ςε λογαρικμικι κλίμακα ςτθ βάςθ 2 + 1. Οι αρνθτικζσ τιτλοποιιςεισ αποδόκθκαν ςτον αρικμό 0. 
** Εκφράηεται από τθν απόλυτθ τιμι τθσ λογαρικμικισ κλίμακασ ςτθ βάςθ 2 + 1. Οι αρνθτικζσ τιτλοποιιςεισ  
αποδίδονται ςτον αρικμό 0. 
 

 

Συνολικά, θ ςφγκριςθ των τριϊν μεκόδων ζδειξε μια καλι ςυμφωνία (W = 0.90 p <0.0001) 

ςφμφωνα με τθ μζκοδο του Kendal. 
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΢ΤΗΘΣΘ΢Θ 

Θ τιτλοποίθςθ  των ABO ερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων  είναι μια μζκοδοσ που ζχει 

κακιερωκεί και γίνεται ςε περιπτϊςεισ μεταμόςχευςθσ ΑΒΟ αςφμβατων  ςυμπαγϊν 

οργάνων και αιμοποιθτικϊν κυττάρων [332]. Θ τιτλοποίθςθ του RhD και άλλων κλινικά 

ςθμαντικϊν αντιςωμάτων ζχει αποδειχκεί ότι είναι ζνα χριςιμο εργαλείο για τθν 

αξιολόγθςθ τθσ αλλοανοςοποίθςθσ τθσ μθτζρασ κατά τθ διάρκεια τθσ εγκυμοςφνθσ και το 

χρονικό προςδιοριςμό  για τθν αξιολόγθςθ τθσ εμβρυϊκισ αναιμίασ με μθ ορολογικά μζςα. 

Ραραδοςιακά, θ κλαςικι μζκοδοσ ςωλθναρίου χρθςιμοποιικθκε ςε μεγάλο βακμό ςε 

δοκιμαςίεσ ςυγκόλλθςθσ ερυκροκυττάρων  λόγω τθσ απλότθτάσ τθσ [333]. Τισ τελευταίεσ 

δεκαετίεσ ζχουν εφαρμοςτεί νζεσ μζκοδοι αυτοματοποιθμζνου ι θμι-αυτοματοποιθμζνου 

ελζγχου  ερυκροκυτταρικϊν αντιςωμάτων με τθ χριςθ καρτϊν γζλθσ. Θ μζκοδοσ είναι 

λιγότερο χρονοβόρα, χρθςιμοποιεί μικρότερουσ όγκουσ οροφ και RBC και  είναι πιο 

ποιοτικι για τθ βακμολόγθςθ τθσ αντοχισ τθσ αντίδραςθσ ςυγκόλλθςθσ [332].  Ζχει 

αποδειχκεί ότι  είναι  αξιόπιςτθ και υψθλισ ακρίβειασ με ευαιςκθςία > 97,58% και 

ειδικότθτα > 99,93% ςτθν ταυτοποίθςθ αντιςωμάτων [334-336]. Ραρομοίωσ, ενιςχφει τθν 

ταυτοποίθςθ αντιςωμάτων  και θ τεχνικι ζχει βρεκεί ότι είναι πιο αξιόπιςτθ από τθν 

δοκιμαςία ςε ςωλθνάριο με προςκικθ διαλφματοσ χαμθλισ ιοντικισ ιςχφοσ  (LISS) ςε 

δοκιμαςία ζμμεςθσ coombs (IAT)  (ςωλθνάριο LISS-IAT) για τθν ανίχνευςθ κλινικά 

ςθμαντικϊν αλλοαντιςωμάτων των ερυκρϊν αιμοςφαιρίων [336,337].  

Αν και οι αναφερόμενεσ τιμζσ τιτλοποίθςθσ ABO αντιςωμάτων υποδθλϊνουν ότι οι τίτλοι 

αντιςωμάτων με GMA κα ωφελιςουν κλινικά τθ διαχείριςθ αςκενϊν με αςφμβατο ΑΒΟ ςε 

μεταμοςχεφςεισ ςυμπαγϊν οργάνων [338], τα δεδομζνα ςχετικά με τθ μεκοδολογία 

μικροςτθλϊν γζλθσ ςτθν αξιολόγθςθ τθσ τιτλοποίθςθσ  αντιςωμάτων (για RhD και άλλα μθ-

ΑΒΟ αντιςϊματα) είναι περιοριςμζνα. Λαμβάνοντασ υπόψθ ότι τα επίπεδα τιτλοποίθςθσ 

αξιολογοφνται ςυχνά ςφμφωνα με τα κρίςιμα επίπεδα αντιςωμάτων και ότι τα κρίςιμα 

επίπεδα αντιςωμάτων είχαν αρχικά κακοριςτεί με βάςθ τθ δοκιμαςία τθσ κλαςικισ 

μεκόδου ςωλθναρίου, είναι επί του παρόντοσ δφςκολο να προςδιοριςτεί κατά πόςον αυτά 

τα κρίςιμα επίπεδα μποροφν να εφαρμοςτοφν ςε τίτλουσ προςδιοριςμζνουσ με μζκοδο 

μικροςτθλϊν γζλθσ. 



Μελζτθ αλλοανοςοποίθςθσ αςκενϊν από μετάγγιςθ και κφθςθ 

 

154 
 

Αυτι θ μελζτθ ςυνζκρινε τιτλοποιιςεισ με τρείσ μεκόδουσ:  τθν κλαςικι μζκοδο 

τιτλοποίθςθσ ςε  ςωλθνάριο (CTT) και τισ μεκόδουσ μικροςτθλϊν γζλθσ (GMA) από δφο 

διαφορετικοφσ καταςκευαςτζσ  (GMA1-DiaMed και GMA2-Grifols) για τιτλοποίθςθ 

αλλοαντιςϊματοσ RBC. 

Κατά τθ ςφγκριςθ των μεκόδων CTT και GMA1 (DiaMed), διαπιςτϊςαμε ότι οι 

περιςςότερεσ περιπτϊςεισ (86.13%) ιταν υψθλότερεσ  με GMA1, ωςτόςο οι περιςςότερεσ 

διαφορζσ ιταν υψθλότερεσ κατά μία αραίωςθ 41.18% ι δφο αραιϊςεισ 37.82%, 

παρουςιάηοντασ πολφ καλι ςυμφωνία W =0.91, p <0.0001 μεταξφ των δφο μεκοδολογιϊν. 

Τα αποτελζςματά μασ ςυμφωνοφν με τα αποτελζςματα των Bromilow και ςυν. [339] 

(ζλεγχοσ κατανομϊν p>0.05) που μελζτθςαν τον τίτλο αντιςϊματοσ ςε περιπτϊςεισ με 

κλινικά ςθμαντικά αντιςϊματα  (Αντι-C: 3, αντι-c: 5, αντι-Ε: 9, αντι-Kell: 8, αντι-e : 1, αντι-S: 

1, αντι-Fya: 3, αντι-Jka: 4) με CTT και GMA1 (με Diamed) και ανζφεραν υψθλότερο τίτλο με 

τθ μζκοδο γζλθσ ςε 31/34 (91.18%) περιπτϊςεισ. Οι τρεισ περιπτϊςεισ με υψθλότερο τίτλο 

με CTT ιταν ζνα αντι-Kell, ζνα αντι-S και ζνα αντι-Fya, ενϊ ςτθ μελζτθ μασ θ μόνθ 

περίπτωςθ με υψθλότερο τίτλο με CTT ιταν ζνα αντι-Jka. Οι ακριβείσ τιμζσ των τίτλων δεν 

ιταν διακζςιμεσ από τουσ Βromilow και ςυν. και ςυνεπϊσ θ αξιολόγθςθ τθσ απόλυτθσ 

διαφοράσ των τίτλων μεταξφ των δφο μεκόδων δεν ιταν εφικτό να αξιολογθκεί. 

Πςον αφορά τθ ςφγκριςθ CTT και GMA2 (Grifols), θ μελζτθ μασ ζδειξε ότι αν και ςτισ 

περιςςότερεσ περιπτϊςεισ οι τίτλοι ςε  92.7% των δειγμάτων ιταν υψθλότεροι με GMA2, 

οι περιςςότερεσ διαφορζσ ιταν μόνο με μία αραίωςθ (35.43%) ι με δφο αραιϊςεισ 

(34.64%). Θ μζςθ απόλυτθ διαφορά για τισ τιτλοποιιςεισ που δεν υπιρχε ςυμφωνία ιταν 

2.06 φορζσ υψθλότερθ με GMA2. Τα δεδομζνα που υπάρχουν ςτισ βιβλιογραφίεσ που 

ςυγκρίνουν CTT με GMA2 (Grifols) είναι ςπάνια και αφοροφν τουσ τίτλουσ τθσ  IgG τάξθσ 

των αντι-Α και  αντι-Β αντιςωμάτων  ςε τιτλοποίθςθ  ΑΒΟ, οι οποίοι βρζκθκαν 2.17 και 2.61 

φορζσ υψθλότεροι  αντιςτοίχωσ με GMA2 από ότι με  CTT (και τα δφο P <0.001) [340]. Τα 

αποτελζςματά μασ που υποδεικνφουν επίςθσ υψθλότερουσ τίτλουσ με GMA2 δεν 

διαφζρουν ςθμαντικά από αυτά που αναφζρκθκαν παραπάνω (ζλεγχοσ κατανομϊν p> 

0.05). Εντοφτοισ αξίηει να ςθμειωκεί ότι ςτθ μελζτθ μασ οι διαφορζσ μεταξφ CTT και GMA2 

δεν ιταν τόςο μεγάλεσ και ζτςι θ ςυμφωνία μεταξφ των δφο μεκόδων ιταν πολφ καλι W = 

0.92, (p <0.0001). 
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Πταν ςυγκρίκθκαν οι δφο μζκοδοι μικροςτθλϊν γζλθσ  GMA1 (με Diamed) και GMA2 (με 

Grifols), βρζκθκαν πανομοιότυποι τίτλοι ςτα περιςςότερα δείγματα που εξετάςτθκαν 

(73/137, 53.28%), ενϊ ςτισ  περιςςότερεσ περιπτϊςεισ ιταν υψθλότεροι  με τθ GMA2  

(49/64 , 76.57%). Ωςτόςο, θ πλειονότθτα των διαφορϊν 81.25% μεταξφ των δφο μεκόδων 

ιταν μόνο με μία αραίωςθ και ζτςι οι δφο μζκοδοι  που εξετάςτθκαν αποκάλυψαν μια 

ςχεδόν τζλεια ςυμφωνία (W = 0.95, p <0.0001) (Ρίνακασ 22α).  

Οι Cid και ςυν.[335]  που ςυνζκριναν τρία ςυςτιματα μικροςτθλϊν  για ζμμεςθ coombs και 

τιτλοποίθςθ ςε 100 δείγματα, ζχουν αναφζρει ότι θ τιτλοποίθςθ αντιςωμάτων με GMA1 

(Diamed), GMA2 (Grifols) και Ortho Biovue ζδειξαν παρόμοια αποτελζςματα *μζςθ 

βακμολογία (εφροσ) 30.3 (3-112), 34.31(5 -119) και 37.38 (3-112) αντιςτοίχωσ). Από τθν 

άλλθ πλευρά, μια μελζτθ που ςυνζκρινε  GMA1 και GMA2   (όχι για τιτλοποίθςθ) για ζλεγχο 

και ταυτοποίθςθ αντιςωμάτων κατά τον προμεταγγιςιακό ζλεγχο αςκενϊν, καταλιγει ςτο 

ςυμπζραςμα ότι για τθν ταυτοποίθςθ των αντιςωμάτων ιταν ςχετικά ακριβείσ  (p> 0.05) οι 

δφο μζκοδοι  Grifols DG Gel και  Bio-Rad (96.03% και 94.44% αντίςτοιχα) [341]. 

Πςον αφορά τθν ειδικότθτα του αντιςϊματοσ κατά τθ ςφγκριςθ τθσ δοκιμαςίασ με 

ςωλθνάριο και με κάρτεσ γζλθσ με  (CTT με GMA1 και CTT με GMA2), και οι δφο μζκοδοι 

GMA παρουςίαςαν υψθλότερεσ τιμζσ τιτλοποίθςθσ  από ότι θ CTT με μζςθ απόλυτθ 

διαφορά με τίτλουσ μεγαλφτερουσ  από 1 (1.62 ςτθν ςφγκριςθ GMA1 με CTT και 1.91 ςτθν 

GMA2 με CTT). Αυτι  θ περίπτωςθ περιλάμβανε όλα τα αλλοαντιςϊματα ςτα οποία ζγινε 

τιτλοποίθςθ (αντι-D, αντι-Kell, αντι-E, αντι-Jka, αντι-c, αντι-Cw, αντι-Fya, αντι-Μ, αντι-Kpa, 

αντι-Lua, αντι -e, αντι-G, αντι-Cha), με μοναδικι εξαίρεςθ ενόσ  αντι-Jka που παριγαγε 

υψθλότερο τίτλο με CTT ςε ςφγκριςθ με GMA1 με μία αραίωςθ (πίνακασ 20β). Ο Finck και 

ςυν. που είχαν ςυγκρίνει CTT με ζνα διαφορετικό ςφςτθμα μικροςτθλϊν Ortho BioVue 

(μζκοδοσ που ςτθρίηεται ςε τεχνολογία ςτιλθσ με μικροςφαιρίδια), διαπίςτωςαν επίςθσ 

ότι για τα περιςςότερα αλλοαντιςϊματα που τιτλοποιικθκαν  με Ortho BioVue (αντι-E, 

αντι-e και αντι-c) κατά μζςο όρο, οι τίτλοι που προζκυψαν ιταν υψθλότεροι από τουσ 

τίτλουσ με CTT. Ωςτόςο, οι τιμζσ των τίτλων διζφεραν κατά λιγότερο από μία αραίωςθ, ζνα 

εφρθμα που ιταν ςθμαντικά διαφορετικό από τα αποτελζςματά μασ (p <0.05) [310]. 

Πταν επικεντρωκικαμε μόνο ςτα αντι-D, τα οποία αφοροφςαν τα περιςςότερα δείγματα 

τθσ μελζτθσ μασ (N = 50, ςυχνότθτα 36.50%), παρατθρικθκε ότι ςτισ περιςςότερεσ 
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περιπτϊςεισ 46/50 (92%) ιταν υψθλότερεσ οι τιμζσ με τθ GMA1 ςε ςφγκριςθ με CTT ενϊ 

ιταν ταυτόςθμθ ςτα υπόλοιπα 4/50, (8%) (Ρίνακασ 20β). Θ μζςθ απόλυτθ διαφορά για τισ 

τιτλοποιιςεισ που δεν υπιρχε ςυμφωνία ιταν 1.96 φορζσ υψθλότερθ με  GMA1. Ραρόμοια 

δεδομζνα ζχουν δθμοςιευκεί από τoυσ  Thakur και ςυν. που πραγματοποίθςαν  τίτλουσ 

αντι-D με GMA1 με Diamed και με CTT. Διαπιςτϊκθκε  ότι το 90.4% των περιπτϊςεων ιταν 

υψθλότερα με  GMA1 ι  ταυτόςθμα ςτα υπόλοιπα 9.6%, και οι αντι-D τίτλοι ιταν μία ζωσ 

πζντε φορζσ υψθλότεροι με GMA1 [316] (p = 0.9996). Μια άλλθ μελζτθ από τουσ Novaretti 

και ςυν.[342], διαπίςτωςε ότι οι αντι-D τίτλοι με GMA1 ιταν ςτακερά υψθλότεροι (100%) 

από αυτοφσ με CTT, που δεν διαφζρουν ςθμαντικά από τα αποτελζςματά μασ (p = 0.0748). 

Ωςτόςο, ςε ςχζςθ με τθ διαφορά ςτισ τιμζσ τιτλοποίθςθσ ανζφεραν ότι θ μζκοδοσ GMA1 

παριγαγε 3,4 φορζσ υψθλότερουσ τίτλουσ από ότι με CTT που είναι τιμι υψθλότερθ από 

τα ευριματά μασ (p <0.05). 

Αναφορικά με το αντι-Κell  βρζκθκαν ομοίωσ υψθλότερεσ τιμζσ τίτλων και με τισ δφο 

μεκόδουσ μικροςτθλϊν γζλθσ (GMA1 κατά 1.16 και GMA2 κατά 1.48) και τισ 25 

περιπτϊςεισ που εξετάςτθκαν, ςε αντίκεςθ με τουσ  Finck και ςυν. [310] όπου τα δείγματα 

αντι-Κell (n = 15) που εξετάςτθκαν με το ςφςτθμα Ortho Biovue System  παριγαγαν  

χαμθλότερεσ τιμζσ τίτλων με ςχεδόν μία αραίωςθ (0.9) ςε ςχζςθ με τθ μζκοδο CTT. Πςον 

αφορά τα αλλοαντιςϊματα Jka, αξίηει να αναφερκεί ότι τα δείγματα αντι-Jka αποκάλυψαν 

μία από τισ μεγαλφτερεσ διαφορζσ ςτθν τιτλοποίθςθ και τισ δφο μεκόδουσ  GMA ςε 

ςφγκριςθ με CTT ςτισ περιςςότερεσ περιπτϊςεισ που εξετάςτθκαν (πίνακεσ 20β, 21β). 

Ειδικά για το GMA2 (Grifols) ςε ςφγκριςθ με CTT, θ μζςθ απόλυτθ διαφορά των τίτλων ιταν 

2.67. Αυτό φαίνεται να ςυμβαδίηει με προθγοφμενεσ παρατθριςεισ ςφμφωνα με τισ οποίεσ 

το ςφςτθμα DG Gel Grifols ςυνδζεται με αυξθμζνθ ευαιςκθςία ςτθν ανίχνευςθ αντι-Jka 

αντιςωμάτων [341]. 

Μεγαλφτερεσ διαφορζσ μεταξφ τθσ κλαςικισ μεκόδου ςωλθναρίου και των μεκόδων που 

βαςίηονται ςε μικροςτιλεσ γζλθσ (CTT ζναντι GMA1 και CTT ζναντι GMA2) βρζκθκαν ςε 

δείγματα με αντι-e και αντι-Cha με μζςθ διαφορά ςτουσ τίτλουσ 3,00 και για τισ δφο 

ςυγκρίςεισ. Οι τίτλοι των περιπτϊςεων αντι-Cha ιταν 16 με CTT και 128 με GMA1 και 

GMA2, όπωσ αναμζνεται από ζνα αντίςωμα HTLA χαμθλοφ τίτλου υψθλισ ςυγγζνειασ.[100] 

Ωςτόςο, ο περιοριςτικά μικρόσ αρικμόσ αντι-Cha (δφο περιπτϊςεισ) και του αντι-e (μία 

περίπτωςθ) μπορεί να κεωρθκεί ωσ περιοριςτικόσ παράγοντασ. 
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Αξίηει να ςθμειϊςουμε ςχετικά με τουσ περιοριςμοφσ, ότι αρκετζσ παράμετροι ςτθ μελζτθ 

μασ μπορεί να ερμθνευκοφν ωσ περιοριςμοί, αλλά είναι ςτθν πραγματικότθτα παράμετροι 

που αναδεικνφουν τθν ιδιαιτερότθτα τθσ κάκε μεκόδου. Ραραςκευάςτθκαν εναιωριματα 

ερυκρϊν (RBC) για όλεσ τισ μεκόδουσ (CTT, GMA1, GMA2) με χριςθ των ίδιων εμπορικϊσ 

διακζςιμων ερυκρϊν τεςτ  για να αποτραποφν διαφορζσ που κα προζκυπταν από τισ 

διαφορζσ  του αντιγονικοφ προφίλ των ερυκρϊν, ετοιμάςτθκε εναιϊρθμα ερυκροκυττάρων 

από ερυκρά τζςτ  3 ± 1% με προςκικθ φυςιολογικοφ οροφ ςε τελικι ςυγκζντρωςθ 0,8% για 

μεκόδουσ γζλθσ (GMA1 και GMA2) όπωσ προθγοφμενα είχε  χρθςιμοποιθκεί  από τουσ Cid 

και ςυν.[335]  και τουσ Thakur και ςυν.[316] Ωςτόςο, αυτό για τθ μελζτθ και των δφο 

μεκόδων GMA1 (Diamed) και GMA2 (Grifols) ςε δοκιμαςίεσ τιτλοποίθςθσ, δεν 

περιλαμβάνεται ςε καμία από τισ ςυςτάςεισ-οδθγίεσ  των καταςκευαςτϊν. Αν και ο ζλεγχοσ 

με CTT πραγματοποιικθκε μόνο μία φορά για κάκε ζνα από τα δείγματα τιτλοποίθςθσ, 

(εκτόσ από τα δείγματα που αφοροφςαν τθν παρακολοφκθςθ εγκφων γυναικϊν που είχαν 

αναπτφξει αντιςϊματα ςτα πλαίςια του επανελζγχου για επαλικευςθ του προθγοφμενου 

τίτλου και που δεν υπιρξε καμία διαφορά ςτισ τιμζσ) και ζτςι δεν ζχουμε αξιολόγθςθ τθσ 

επαναλθψθμότθτασ, για όλεσ τισ τιτλοποιιςεισ με CTT. Το γεγονόσ ότι όλοι οι 

προςδιοριςμοί τίτλου πραγματοποιικθκαν από ζναν μόνο επιςτιμονα εργαςτθρίου 

ελαχιςτοποιοφν τον διαφορετικό βακμό υποκειμενικότθτασ ςτθν ερμθνεία των 

αποτελεςμάτων με CTT. Τζλοσ, όςον αφορά τα δείγματά μασ, παρόλο που ςτισ μελζτεσ μασ 

περιελιφκθςαν αλλοανοςοποιθμζνεσ ζγκυεσ γυναίκεσ, δεν υπιρχαν διακζςιμα πλιρθ 

κλινικά δεδομζνα παρακολοφκθςθσ και ζτςι δεν πραγματοποιικθκε ςυςχζτιςθ τθσ τιμισ 

του τίτλου και τθσ κλινικισ ζκβαςθσ του νεογνοφ. 
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΢ΤΜΠΕΡΑ΢ΜΑΣΑ 

Οι διαφορζσ ςτισ εμπορικζσ μεκόδουσ μικροςτθλϊν με γζλθ, οι διαφορετικζσ πρακτικζσ 

που εφαρμόηονται μεταξφ των εργαςτθρίων (όπωσ ερυκρά ελζγχου με διαφορετικι 

αντιγονικι ςφνκεςθ, διαφορετικά μζςα αραίωςθσ) μαηί με το διαφορετικό αρικμό 

δειγμάτων μπορεί να είναι μια λογικι εξιγθςθ για οριςμζνεσ από τισ ανιχνευκείςεσ 

αποκλίςεισ μεταξφ διαφόρων μελετϊν. 

Από όςο γνωρίηουμε, θ μελζτθ μασ περιλαμβάνει τον μεγαλφτερο αρικμό δειγμάτων 

τιτλοποίθςθσ, ζνα ςφνολο 137 δειγμάτων που εξετάςτθκαν το κακζνα ταυτόχρονα με τθν  

κλαςικι μζκοδο ςωλθναρίου και με τθ δοκιμαςία ςυγκόλλθςθσ  μικροςτθλϊν γζλθσ δφο 

διαφορετικϊν εμπορικά διακζςιμων ςυςτθμάτων GMA (GMA1 με Diamed και GMA2 με 

Grifols) για τιτλοποίθςθ αντιςωμάτων RBC ςε ζγκυεσ γυναίκεσ και αςκενείσ. Θ αραίωςθ των 

δειγμάτων ςτθν τιτλοποίθςθ ζγινε με φυςιολογικό ορό και οι τιτλοποιιςεισ για τισ 

μεκόδουσ CTT και GMA διεξιχκθςαν από τα ίδια ςωλθνάρια αραίωςθσ, αποδίδοντασ τθν 

βαςικι διαφορά ςτθν ακρίβεια τθσ ςυγκεκριμζνθσ μεκόδου εάν υπάρχει.  

Λαμβάνοντασ υπόψθ τα αποτελζςματά μασ που δείχνουν υψθλότερεσ τιμζσ τιτλοποίθςθσ 

με αμφότερα τα GMA ςε ςφγκριςθ με τθν CTT, τα δεδομζνα μασ υποδθλϊνουν ότι θ 

μζκοδοσ μικροςτθλϊν γζλθσ φαίνεται να είναι πιο ευαίςκθτθ από τθν CTT  για τθν 

τιτλοποίθςθ  των αλλοαντιςωμάτων. 

Αυτό είναι ςφμφωνο με το εφρθμα ότι θ μζκοδοσ γζλθσ φαίνεται να είναι πιο ευαίςκθτθ 

ςτθν ανίχνευςθ αλλοαντιςωμάτων RBC [316,343]. Ωςτόςο, οι διαφορζσ δεν ιταν 

ςθμαντικζσ ςτθ μελζτθ μασ και θ ςυμφωνία μεταξφ όλων των μεκόδων ιταν πολφ καλι, 

υποδεικνφοντασ πικανϊσ ότι θ GMA αποτελεί κατάλλθλθ εναλλακτικι λφςθ ςε ςχζςθ με τθ 

CTT και για τθν  τιτλοποίθςθ αντιερυκροκυτταρικϊν αλλοαντιςωμάτων. 
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