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ALKALMAZASANAL CSALADVIZSGALATOKBAN ES
SZARMAZASI UGYEKBEN

frta: Rex-Kiss Bfra és SzaB6 LAszLé

(Szakorvosi RendelGintézet, Szigetszentmiklés és Semmelweis OTE Igazsagiigyi-Orvostani In-
tézete, Budapest)

Bevezetés

Egy el6z6 kozleményiinkben (REX-Kiss—SzaB6 1971) beszamoltunk po-
puléciégenetikai és csaladvizsgilataink eredményeir6l az M-N véresoport-
rendszerrel. Meghataroztuk az M-N rendszer fenotipusainak eléfordulasi gya-
korisagait, a géngyakorisagokat, és csaladvizsgalatokkal bizonyitottuk, hogy
az eredeti Landsteiner—Levine-féle oroklésmenet, valamint a Hardy—Wein-
berg-féle egyensily-torvény érvényesiiléséhez e rendszerben ma sem fér kétség.
E vizsgalatok alapjan is biztositottnak tekinthet6 az M-N vércsoport-rend-
szer alkalmazhatésaganak egyik fontos eldfeltétele a vitas szarmazas szerolé-
giai vizsgalatokkal val6 tisztdzasaban mind negativ (apasagkizaras), mind
pozitiv irdnyban (apasag valészinfisités, ill. megallapitas).

Az aldbbiakban el6bb arrél lesz sz6, hogy milyen tényezdk akadalyozhatjak
a biztonsagos M-N meghatarozasok eléfeltételeinek érvényesiilését, amibél
kifolyélag a populaciégenetikai és a szarmazasi vizsgalatokban esetleg hamis
eredmények szilethetnek.

I. Géngyakorisdgok (fenotipus gyakorisdgok ) kiilonbozosége
az egyes populdicickban

Ennek csak akkor van gyakorlati jelentdsége, ha a szarmazasi tigyben sze-
repld anya (ill. gyermek) és vélelmezett apa nem azonos populdciéhoz tartoz-
nak, és az illeté populaciokban a géngyakorisagok kozott lényeges kiilonbsé-
gek vannak. Két, kiilonb6z6 génfrekvenciaval rendelkezd populaciénak a ke-
veredése kovetkeztében ez megvaltozik, és lassan 1j egyensiilyi allapot jon
létre (génvandorlas, gene flow). Ha pl. egy vélelmezett apa egy peres iigyben
biztosan olyan, a gyermek anyjaétél kiilonboz6 népességbdl szarmazik, amely-
nek génfrekvenciaja az adott vércsoport-rendszer tekintetébhen lényegesen el-
térs, akkor ez esetben a valészin(iségi szamitasoknal az anyai génfrekvencia
mellett a vélelmezett apa népességének génfrekvenciajat is figyelembe kell
venni. Ez a koriilmény az apasagkizaras esélyét és valosziniiségét is befolya-
solja. — Kozépeurdpai viszonylatban az M-N géngyakorisagok tekintetében
nagy eltérésekkel nem kell szamolnunk.
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II. Az egyes vércsoport-rendszerek kozotti genetikat kapcsolat

Két vércsoport-rendszert csak akkor nyilvanithatunk egymastél genetikai-
lag fiiggetlennek, ha a két rendszer génjei kiilonb6z6 kromoszémaban helyez-
kezdnek el. Ha két gén nem til szorosan helyezkedik el ugyanazon kromoszé-
maban, akkor az n. ,,crossing over’” hatas a fiigg6séget gyengitheti, ill. meg
is sziintetheti.

III. Ritka génformak, variansok elofordulasa

Az M-N vércsoportrendszer sokaig egyszerid 2-alleles (M és N) rendszernek
tiint, 3 genotipussal (MM, MN, NN) és ugyanannyi fenotipussal (M, MN, N).
Azonban néhéany év elteltével — ahogyan e rendszer vizsgalataval kapcsolat-
ban mind djabb és ujabb ismeretekre tettiink szert — kideriilt, hogy a helyzet
egyaltalan nem olyan egyszeri. A problémak tébb iranyban jelentkeztek:

1. Az M és N antigének gyengébb alakjait (N,, M, stb.) figyelték meg; ,,intermediaer”’-nek
(M€), némanak (,,silent’’) tartott gént (MX) fedeztek fel.

a) Az M-N-rendszerre vonatkozé ismereteink elsé izben 1935-ben az N,-problémaval kap-
csolatban kezdtek komplikalédni. Ekkor Crome (1935) egy latszélag inkompatibilis anya-
gyermek M-N vizsgélati eredményrél szamolt be. Az anya M-, a gyermek pedig N-tipusinak
bizonyult. Feltételezték, hogy az anyéban egy gyenge N-receptornak kell lennie. Hosszas
utdnvizsgédlatok utan végiil is nyitva maradt a kérdés, hogy vajon nem a FRIEDENREICH (1936)
altal leirt N,-r6l — ami erds anti-N tesztszérumokkal minden ,,miifogas” nélkiil kimutathato —
vagy pedig orokletes defektusrél van-e sz6. Ugyanis az Rh-rendszerben ismert rendellenessé-
gek (pl. kromoszéma-deletio stb.) elméletileg az M-N rendszerben is el6fordulhatnak. A HEN-
NINGSEN és JACOBSEN (1954) altal leirt eset (ebben az anya M-, a gyermek pedig N-tipusi volt)
ez utobbi lehetoseg mellett latszott sz6lni. Szerzok ebben az esetben — mas magyarazat hia-
nydban — mutdciéra vagy kromoszoma-deletiéra gondoltak.

JENSEN és FREIESLEBEN (1962) szerint az N, és M, sejteknek kevesebb receptort kell tar-
talmazniuk, Ggy, hogy a szénhidrat-laincuktél megfosztott fehérjekomponenseknek Coombs-
szérummal direkt reagéilniok kell. Szerintiik minden gyengébb M vagy N tulajdonsigi voros-
vérsejtnek Coombs-pozitivnak kell lenni. Ugyanez a véleménye JacoBowicz és munkatarsai-
nak is (JAcoBowicz— BRYcE— Simmons 1949, 1950, Prokop— UHLENBRUCK 1966). JEANNET
és munkatarsai (1964) ugyancsak talaltak egy csalidban gyenge N-et és a vorosvérsejtek
ugyancsak pozitiv direkt Coombs-reakciét adtak. Ezzel szemben HEIKEN és IKIN (1964) meg-
allapitottdk, hogy nem minden N, tipusi vorésvérsejt adja a direkt pozitiv Coombs-reakeiét.

Az N, eléforduldsit tobben is leirtdk (ANDERSEN 1947, FRIiEDENREICH 1936, HEIKEN —
IxkiN 1964, JEANNET— METAXAS— BUHLER—ToBLER 1964, JENSEN— FREIESLEBEN 1962,
LAUER 1941, PIETRUSKY 1936, 1937, 1940, 1944).

Ezt a fenomént az igazsagiigyi orvosszakértdi gyakorlatban is j6l ismerik. (Sajét eseteinket
1971-ben megjelent kozleményiinkben ismertettiik.) LAUER (1941) azonban helyesen allapi-
totta meg ezzel kapesolatban, hogy azN , eléforduldsa az M-N apasagkizarisok értékét
és megbizhatésagat nem csokkentheti. PreTrusky (1944) tovabbi (N, és N,) N-varidnsok
létezését is feltételezi.

b) A gyenge M-receptorokrol mar joval kevesebb adat all rendelkezésiinkre. FRIEDENREICH
és LAURIDSEN (1938) leirtak egy gyenge M-tulajdonsagot MN-tipusi gyermekben. PIETRUSKY
(1943) kozolt egy esetet gyenge M-receptorral, amit 6 M,-nek nevezett el. Ugyancsak 6 szamolt
be 1943-ban egy gyenge M-receptorrél, amit M,-nak nevezett el (PIETRUSKY 1943a), aminek
létezését azonban tobben is kétségbevontdk. JacoBowicz és munkatarsai (1949, 1950) ugyan-
csak beszamoltak gyenge M-receptorrél.

2. a) Az MC-nek nevezett receptort DUNSFORD és munkatarsai (1953) irtak le. Az ilyen recep-
tort tartalmazé vorosvérsejteket a legtobb anti-M szérum agglutinalja, de néhany anti-N
szérum is. Szerz6k véleménye szerint ennél egy M-N intermediaer tipusrél van sz6.

b) METaxAs és munkatarsai (1966) 5 olyan csaladrél szamoltak be, amikben olyan gén
(vagy génkomplex) fordult elg, amely sem M-N, sem S-s antigént nem produkilt, de gy lat-
szott, hogy egy 4j, addig nem ismert antigén termelddésében jatszik szerepet, amit M*-nek ne-
veztek el. Elozoleg 2 latszolag fiiggetlen genetikai anomdlia esetét irtdk le, mindkettét anya
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és gyermeke kozotti ellentett homozygotia esetében fedezték fel (JAcoBowicz— BRYCE —Sim-
mons 1949, 1950, METaxAs— METAXAS— BUHLER 1964). Az els6vel analég esetet kiozoltek
HEIKEN és munkatérsai (1967) is. Az elsé vélemények az M*-t ,,néma” génnek tartottik, de
HEIKEN és munkatdrsai bebizonyitottak, hogy az MM¥-tipusi vérmintak anti-N tesztszéru-
mokkal gyenge reaktivitist mutatnak. Ezt a megfigyelést METaAXxAs és munkatdrsai (1968)
is megerositették. Anti-M* ellenanyagot eddig nem sikeriilt taldlni.

3. A-z S,s és U-antigének szerepe. Az S-s rendszerrdl és kapcsolatarél az M-N-rendszerrel
egy el6z6 kﬁzleményiinkben mér beszdmoltunk. Az U-probléma 1953-ban jelentkezett el8szor,
amikor WIENER és munkatdrsai (1954) taldltak egy olyan ellenanyagot amely transzfizié
utan jelent meg egy beteg vérében és igy immunantitest természetit volt. Az elleuanyag az
dltaluk vxzsgalt 1100 fehérborti ember virisvérsejtjeit kivétel nélkiil agglutindlta, de a nége-
rekét csak kb. 999;-ban. Az ellenanyagot anti-U-nak nevezték el. GREENWALT és munka-
tarsai (1954) l\imutattak hogy az dltaluk is U-negativnak talalt egyének sem anti-S, sem anti-s
szérummal nem reagaltak Feltételezték, hogy az S génlocuson egy St allel is jelen van és SuSt
tlpusu egyének anti-U-t termelhetnek, vagy — masszoval — anti-S + anti-s-t. Eszerint valé6-
szind, hogy egy egységes anti-S - anti-s specificitdsi ellenanyagrél van itt sz6. Ezért azutén
minden fehérb6rii ember vorosvérsejtjeit agglutinalja, mig a négerekét kb. 999 -ban (Pro-
KoP— UHLENBRUCK 1966).

4. Ritka (magdnos vagy csaladi) faktorok. Ezek sordban ismeretesek: Hunter (Hu), Hen-
shaw (He), Vw, Mi*, Vr, St*, Ri?, Ny*. Ezek téménk szempontjabél aldrendelt szerepet jatsza-
nak, ill. csak elméleti fontossagiak, mivel egy résziik csak négereknél fordul el6, més résziik
pedig csupdn egyes csalddokon beliil, ill. egyedekben volt feltalalhat6. Ezeknek génjei egy vagy
tobb locuson vannak elhelyezkedve az M-N vagy S-s locusain kiviil, de ézekkel szoros kapeso-
latban (CLEGHORN 1960, 1962, Kour 1962, Prokor— UHLENBRUCK 1966, RACE— SANGER
1968).

5. Az M-N-rendszer djabb alleljei

a) M,. JAcK és munkatérsai (1960) egy 1j, anti-M;-nek nevezett ellenanyag létezésérél sza-
moltak be. Ez 20 koziil 6 emberi anti-M szérumban volt jelen, mint komponens. Az ezzel ki-
mutathaté M,:antigén, amely a négereknél 4-szer gyakoribb, mint a fehéreknél, olykor csak
kvantitativ teszttel mutathaté ki. Feltételezik, hogy ezzel az M-N-rendszerben még egy alap-
génnel kell szdmolni (tehat M, M,, N) (METAXAS—METAXAS—BUHLER Ixin 1968).

b) Me. Az Me-tulajdonsagot 1958 ban fedezték fel ALLEN és munkatérsai (1958), mégpedig
egy Gilfeather nevd ferflbeteg vérében, transzfizié elGtti keresztproba alkalméaval, amikoris
a minor-tesztben a donor vérsavéja agglutinilta a beteg vorosvérsejtjeit. A donor vérsavoja-
ban talalt addig ismeretlen ellenanyagot anti-M&-nek nevezték el. Ennek a receptornak a je-
lenlétét sem az anti-M, sem az anti-N nem jelzi. Mint kés6bb kideriilt, ez az ellenanyag normé-
lisan és relative gyakran (kb. 39, -ban) fordul el§ az emberi vérsavéban. Ezzel szemben az M#
eléforduldsa rendkiviil ritka. Az eddigi vizsgdlatok ezirdnyban mind negativ eredménnyel
végzodtek (ALLEN— CORCORAN— KENTON— BREARE 1958, BrRoCTEUR 1968, CHOWN— LEWIS
1959, CLEGHORN 1960, 1962, Kout 1962, WINTER— ANTONELLI— WALSH— KONUGRES 1966),
csupan METAXAS és munkatéarsai (1966) szamoltak be eléfordulasarél (0,159-ban) Svéjchan
végzett vizsgilataik eredményeképpen.

Az Me-faktor jelentsége elsésorban abban rejlik, hogy vele meg lehet magyardzni az M-N
szerint latszolag osszeférhetetlen anya— gyermek konstellaciok egy részét. Ismeretesek ugyanis
esetek az irodalomban, amelyekben az anya N-, gyermeke pedig M-fenotipusinak latszott,
vagy megforditva. A gyenge N (N,) esetleges jelenlétén kiviil ezekre az esetekre magyarizat-
ként csak feltevésekre voltunk utalva. Feltehet§ mar most, hogy ezekben az esetekben az
anya MeN, és a gyermek MEM tipusi volt, vagy megforditva. Az M# felfedezése utdn varni
lehetett, hogy egyszer taldlni fognak homozygota M#M# vérmintakat is. Ennek a vérmintanak
nem volna szabad reagélnia sem az anti-M, sem pedig az anti-N ellenanyaggal, és az ilyen vér-
minta_]u gyermek sziilei latszolag homozygota M vagy N fenotipusiak. METAXAS 1964-ben
talalt is egy ilyen tipusi vérmintat. Ez a legtobb anti-N tesztszérummal gyengén pozitiv reak-
ciot adott, Gigy hogy ALLEN eredeti feltevése, amely szerint az Mg az anti-N ellenanyaggal nem
adhat pozitiv reakciét, nem lehet helytalls (BrocTEUR 1969, METAXAS 1969, METAXAS—
BUaLER— CLEGHORN— RoMANSKI—METAXAS 1969).

Az eddigi tapasztalatok szerint az anti-M# ellenanyag reagil a konyhasé-oldatban szusz-
pendalt vorosvérsejtekkel.

Az Ms felfedezésével az allelek szdma az M-N rendszerben 2-rgl 3-ra emelkedett és igy a
lehetséges genotlpusok, ill. fenotipusok szdma is 6. Ezek: MM — M, MN — MN, MMt —
= MM:¢, NN = N, NM# — NMe, MeMe — MeMe (1. és 2. tablazat).

133



1. tablazat

Az M—N-rendszer lehetséges geno- és fenotipusai az M# figyelembevételével
Tabelle 1. Die moglichen Geno- und Phiinotypen des M—N-Systems unter Beriicksichtigung

des M=
M N ME
M MM =M MN = MN MMz —= MMs#
N MN = MN NN =N ‘n NMe —= NM=#
Mt n | MMs = MMs NMs — NMs MeMs — MeMs#

2. tablazat

Genotipusok és fenotipusok anti-M8-vel valé vizsgilattal és anélkiil
Tabelle 2. Geno- und Phinotypen mit und ohne Untersuchung mit anti-M#

Fenotipusok i S Fenotipusok
anti-M8 nélkiil ME nélkiil | ME-vel anti-ME-vel
Phenotypen Genotypen Phenotypen
ohne anti-M# —_— mit anti-M®
ohne ME mit M8
M MM MM M
MMe, MeMe MMs, MeMs
MN MN MN MN
N NN NN N
MeN M:sN

Az M# eléfordulasa rendkiviil ritka, ezért szarmazasmegallapitasi vércso-
portvizsgalatokban vele szamolni szinte nem is kell. Azonban a svajei vizsga-
latok 0,15%-0s eléfordulasi gyakorisaga mégis megfontolasra késztet. Egye-
I6re magyarazattal nem rendelkeziink arra nézve, hogy miért van ez a felt{ing
kiilonbség a svéjci és a tobbi vizsgélati eredmények kozott. Ha a svajci ered-
ményeket fogadjuk el valésaknak — és ezeket kétségbevonni nincs okunk —
akkor minden olyan M-N apasagkizaras esetén, amikor ellentétes M-N-homo-
zygotia esete forog fenn a gyermek és a vélelmezett apa kozott, az anti-M#
szérummal valé vizsgilat elvégzése elStt, ill. ennek hidnyaban csak fenntar-
téssal szabad teljes bizonyité erdt tulajdonitani az apasagkizarasnak, ill. az
csak a bizonyossaggal hataros valészinfitlenség kimondasara jogositja fel a
szakértét. Fel lehet tételezni ugyanis a kovetkezd gyermek—vélelmezett-
apa konstellaciot: gyermek MMe, vélelmezett-apa NMZ2, vagy megforditva,
amely esetekben apasigkizaras esete mar nem forog fenn.

IV. Mutdcio

Hogy az M# jelenlétének feltételezésével minden ,,inkompatibilis” anya—
gyermek M-N konstellaciét meg tudunk-e magyarazni, az még kérdéses. Nem
lehet ugyanis teljesen kizarni valédi mutaciok lehet6ségét az M-N-rendszer-
ben sem. Kiils§ tényezdk altal létrehozott génvaltozis gyakorlatilag kizartnak
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tekinthetd. HENNINGSEN és JACOBSEN (1954) esetének ismertetésekor az M#
létezése még ismeretlen volt, és a szerzdk magyarazatként — jobb hijan —
a mutécié lehetdségét tételezték fel. Ezt az esetet 60 000 anya—gyermek par
vizsgalata kézben észlelték. Természetesen ezt az esetet a mutacié melletti
bizonyitékként értékelni nem lehet.

V. A nem véletlenszerii parvalasztas

A populaciégenetikai torvényszeriiség érvényesiilésének egyik elofeltétele
a véletlenszer(i, nem iranyitott parvalasztas (,,random mating”). Ez gyakor-
latilag igy is van. Eltérés csakis tgy lehetséges, hogy ha a parvalasztas csala-
don beliil, vagy valamelyik vércsoporthoz valé tartozas figyelembevételével
torténik (pl. ha egy Rh-negativ nd a magzati karosodastél valé félelmében csak
Rh-negativ férfitél hajlandé gyermeket sziilni).

VI. Haézassdagon kiviili szdrmazds

A szarmazas megiallapitasi vércsoport-vizsgalatok kapcsan gyakran talal-
kozunk olyan esetekkel, amelyekben a szébanforgé, allitélag hazassagon beliili
nemi érintkezésbdl sziiletett gyermek olyan vércsoport tulajdonsaggal rendel-
kezik, ami az adott anya—apa vércsoport konstellaciéba nem illeszthetd bele.
Ilyen esetekben csakis arrél lehet szé, hogy a gyermek az anya hazassiagon ki-
viili nemi viszonyéabél szarmazik, vagy (ez azonban csak rendkiviil ritkan for-

dul eld), hogy a gyermeket elcserélték.

VII. Az M-N rendszer fenotipusainak meghatdrozdsindl téves eredményhez
vezeto fontosabb koriilmények és elkeriilésiik

A téves vizsgalati eredményekhez vezetd fontosabb tényezdk a kovetkezdk:
gyenge N (N,) vagy M (M,); ritka génformak, variansok (M, M¥, M®); muta-
ci6; kromoszéma-deletio; supressiv gének. Ha mindezen tényezbket figye-
lembe vessziikk, a hibas M-N meghatarozas akkor is sokkal ritkabb, mint
1:500, tehat az M-N rendszer 6roklési struktdrajat és elismert szabalyait
ezek gyakorlatilag nem befolyasolhatjak. Mivel azonban az irodalomban is-
meretesek esetek, amelyekben anya és gyermeke kozott M-N rendszerbeli
latszélagos inkompatibilitas elfordult, ezért bizonyos esetekben meg kell gyd-
z8dni arrél, hogy nincsen-e hamis apasag-kizarasrél sz6. E vizsgilatok techni-
kai lehetdségeirdl lesz sz6 az alabbiakban (HuMMEL 1964).

1. Az agglutindciés vizsgalat. Legel8szor is vizsgiljuk meg, hogy a vorosvérsejtek milyen
receptor-koncentriciéja (mennyisége) sziikséges ahhoz, hogy a szokasos targylemez-mdédszerrel
egy 1 :32—1 : 64 titerii tesztszérummal még agglutiniciot kapjunk. A tovabbiakban meg fog-
juk beszélni, hogy milyen jelentGsége van a hasznilt tesztszérum titerének a gyenge antigén-
tulajdonsag felismerésében.

a) Egy 1:16 titer(i anti-M vagy anti-N szérum kb. 1/100 térfogat homolég homozygota
vorosvérsejtekkel abszorbealva, az esetek tobbségében agglutinaciés képességét teljesen el-
veszti. Ha pl. egy anti-M vagy anti-N szérum a homolég homozygota tipusi vorosvérsejtek-
kel a hasznalatos targylemez médszerrel 1 : 16 higitasig agglutinal, akkor az utolsé cstben a
receptoroknak csak kb. 69,-a van fedve (= 1/16 része), viszonyitva az elsé csében ellenanyag-
gal fedettekhez. Tehat egy kb. 69,-nyi receptorerfsségii gyenge varidns az 1 : 16 titerii teszt-
szérummal az agglutindciés vizsgilattal még kimutathaté.

A hasznalt tesztszérum titere tehat tajékoztat benniinket a receptorerdsségre nézve, a vizs-
galt vorosvérsejteket illetGen:
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Receptorerisség Y,-ban: Titer
(1:16 titeri szérum esetén)

100 1:16
50 138
25 1:4
12 12
0 1:1 (higitatlan)

E megéllapitasnak megfeleléen — bizonyos fenntartassal — feltehets, hogy a gyenge M és
N tulajdonsag egy 1 : 16-0s titerdi anti-M vagy anti-N tesztszérummal még kimutathaté, ha a
vizsgélt virosvérsejtek receptor-erdssége homozygota tipus esetén legalabb 69;-0s, ill. ennél
lényegesen nem alacsonyabb. Ennél gyengébb tulajdonsidg kimutatdsira magasabb titerii
tesztszérumok sziikségesek. Ez utébbiak — szemben az alacsonyabb titeriiekkel — nemesak
nagyobb mennyiségii ellenanyagot tartalmaznak, hanem nagyobb mennyiségben nagy affi-
nitasi ellenanyagokat is. Az antiszérumok ugyanis nemcsak azonos affinitdsu ellenanyagokat
tartalmaznak, hanem kiilonb6z6 affinitdsi antitest-chargeok keverékét, azonos specificitdassal.
Minél nagyobb egy szérumban az ellenanyagok mennyisége — ezt a titerérték kb. kifejezi —
annil nagyobb a nagy affinitdsi ellenanyagok arinya is az ilyen szérumokban; hyperimmun
szérumok esetén, vagyis a kiilonosen magas titer{i szérumokban, még az ellenanyagok energe-
tikai eloszldsa is eltolédik, tobbnyire a nagy affinitasa chargeok javara.

Az agglutindciénadl a sejtfix receptorok elsésorban nagy affinitési ellenanyagokat kotnek le.
Az ilyenek mennyisége rendszerint abszolute és relative is nagyobb a magas titer{i szérumok-
ban, mint az alacsony titertieckben, igy a sejtekhez a magas titerii szérumok alkalmazisa esetén
mindenekel6tt a nagy affinitist ellenanyagok, mig az alacsony titeri szérumok alkalmazisa
esetén kevés nagy affinitasi mellett jorészt kis affinitasi ellenanyagok kitGdnek.

A nagy affinitasa ellenanyagok a homolég receptorokhoz kiilonosen szorosan kotddnek.
A bivalens ellenanyagok dltal dsszetartott sejtek ezért nagy affinitdst rendszerek esetén kii-
léndsen szorosan kotddnek egyméshoz, mig kis affinitdsiak esetében viszonylag lazéin. Igy
ezek még kisebb receptortartalommal rendelkezé voridsvérsejteket is képesek agglutinilni.

Az egyszerli agglutindciés vizsgalat — mindenekel5tt magas titer{i tesztszérumok alkalma-
zasa mellett — igen érzékeny eljaras. Mint médszer alkalmas arra, hogy gyenge M- és N-tulaj-

donsdgokat (még kb. 19,-0s receptor-tartalmi homozygota virosvérsejtek esetén is) kimutas-
son. Azonban a médszer nem alkalmas arra, hogy pl. egy M® muténst vagy mds, a normalis
N- vagy M-tél kiilonb6z6 tulajdonsagokat az M-N locuson kimutasson. Ugyancsak alkalmat-
lan a deletio vagy suppressio felismerésére is.

2. Az abszorpciés eljarasok. Kétféle abszorpcios eljarasrél lehet szé:

a) Heterolog abszorpcié. Ez az az eljaras, amit iltalaban ajanlanak az agglutindcié eredmé-
nyének biztositdsdra. Ennél az anti-N tesztszérumhoz M-nek, vagy anti-M tesztszérumhoz
N-nek taldlt vorosvérsejteket adunk, miutdn el6bb a tesztszérumok titerét homolég virosvér-
sejtekkel pontosan meghatiroztuk. Megfelel§ inkubaldsi idé utdn a tesztszérumok titerét
(agglutinin-tartalmat) ugyanazon homolég voérosvérsejtekkel @jbél meghatarozzuk. Az ab-
szorpcionil az ellenanyagot mindig foloslegben alkalmazzuk és azt vizsgéljuk, hogy az abszorp-
ci6 utdn csokkent-e és mennyit az ellenanyagtiter. Ha a titer csokkent, akkor a tesztszérum-
nak megfeleld, homolég antigén a vizsgalt vorosvérsejtekben jelen van, ha nem, akkor nincsen.
Az effajta abszorpceiés kontrollvizsgédlat az utébbi években mindinkabb héttérbe szorul, mind
ritkdbban alkalmazzik,mert megallapitdst nyert, hogy 1 : 32-nél nem magasabb titerii teszt-
szérumok alkalmazésa esetén semmivel sem érzékenyebb és semmivel sem alkalmasabb a
gyenge M vagy N tulajdonsigok kimutatédsara, mint az agglutindciés vizsgilat. Ezenkiviil ez
az eljaras sem alkalmas a totalmutansok és defektvariansok kimutatdsara.

b) Homolég abszorpcié. A kérdés, amit a szakértdnek fel szoktak tenni az M-N rendszer
alapjan torténd apasagkizirisok eseteiben, igy hangzik: az M vagy N fenotipusi vér genoti-
pusa MM, ill. NN, avagy heterozygota tipusrél lehet-e sz6, akar gyenge allel jelenléte vagy
nemreagal6é totalmutans vagy egy defektgén jelenléte kovetkeztében? A genetikai elfajulas
emlitett eseteiben fel lehet tételezni, hogy a kimutatott M vagy N tulajdonsag gyengébb, mint
a normalis MM vagy NN homozygota tipus, s6t mint a heterozygota MN tipus esetében. En-
nek megillapitdasihoz azonban nincsen sziikség az abnormitds pozitiv kimutatésira, hanem
elegendd annak megallapitdsa, hogy a szébanforgé M vagy N tipusi vérminta M vagy N anti-
génje a normalisnél gyengébb és erdssége megfelel az MN tipust vér M- vagy N-jének, vagy
esetleg még ennél is gyengébb. Az adaghatds tehat felvilagositdst adhat arra nézve, hogy vajon
MM v:ilgy MX, ill. NN vagy NX van-e jelen. Az adaghatast titrdldssal vagy abszorpciéval lehet
vizsgalni.
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Ha M, N és MN tipusi vorosvérsejteket titralunk anti-M és anti-N tesztszérumokkal, akkor
1—2 higitasi fok titerkiilonbséget kaphatunk a homo- és heterozygota tipusii vérmintiak ko-
zitt. Ezenkiviil kiilonbség figyelhetd meg az egyes higitasok agglutinaciés erGsségében is.
A kiilonbségek szabalyszertiek és kifejezettek, és lehetové teszik az elkiilonitést az egyes homo-
és heterozygota genotipusok kozott, osszehasonlitva a beallitott kiilonb6z6 tipusi kontroll
vérmintidkkal kapott eredményekkel. A titralishoz hasznilt vorosvérsejtek mindenesetre
nem lehetnek 4 napnél id6sebbek. A titrdlas a legtobb esetben elegendd a homo- és hetero-
zygota vértipusok elkiilonitésére. Csak bizonytalan esetekben van sziikség a homolég abszorp-
ciora.

Ennek kivitelézésénél vigy jarunk el, hogy ismert titerdi anti-M és anti-N tesztszérumokat
abszorbedlunk kiilon-kiilon 1/10 térfogatnyi M, MN, N és a vizsgalandé vér viriosvérsejt-iile-
dékével. A supernatansokat azutan homolég vorosvérsejtekkel megtitraljuk (anti-M teszt-
szérum esetén M-, anti-N esetén N-tipusi virosvérsejtekkel). A homo- és heterozygota tipu-
sok kozott 2—3 higitasi foknyi kiilonbség figyelhetd meg, igy tehat a kiilénb6z6 tipusok jol
felismerhetdk, ill. elkiilonithetdk egymastél.

Az M-N-rendszerben az adaghatédst gyengiteni képes pozicidhatds nem ismeretes. Az adag-
hatds vizsgalataval tehat minden egyes M-N apasigkizarast verifikalni lehet. A homolég tit-
raldsos és abszorpciés eljarasnak vitathatatlan elénye, hogy csupan 2 lehetdséget kell felis-
merni. Elénye még az is, hogy valédi pozitiv kontroll all rendelkezésre az MN-tipusi voros-
vérsejtek alakjiban. A heteroléog abszorpciénal ilyen kontroll nincsen. Végiil: nemesak a
gyenge M vagy N tipusok ismerheték fel ezaltal, hanem minden mas anomalia is, kivéve leg-
feljebb a supermutédnsokat, amiket azonban tudomésunk szerint az M-N rendszerben még nem
taldltak és ezért figyelmen kiviill hagyhaték.

DanRg (1965) szerint az abszorpciés eljarasnak azért van értelme, mert ezzel
az agglutinaciés vizsgalat eredményét biztositani lehet, hasonléan az iso-
haemagglutininek vizsgalatahoz az ABO-rendszerben. Igy tehat szerinte
mellékes, hogy ezzel az eljarassal egy varians jelenlétét vagy hianyat ki tud-
juk-e mutatni vagy sem. Maskiilonben az M-N rendszerbeli téves apasag-
kizarasok elkeriilésére a variansok jelenlétének fel nem ismerése kovetkezté-
ben ellentétes homozygota apasagkizaras eseteiben (ide tartoznak az M° és
Mz is), javasolja az M-N-vizsgalat elvégézését az ligyben anyaként és vélelme-
zett apaként szereplé személyek sziileinél is. Ha ugyanis az elGbbieknél M-,
ill. N-fenctipust allapitottunk meg és mindkét sziil6 MN tipusd, akkor bizto-
san MM-, ill. NN-genotipusrél van sz6, azaz variansok jelenléte kizart.

Tapasztalataink alapjin — csatlakozva HummEeL (1964) véleményéhez —
mind a gyenge M, mind pedig a gyenge N jelenléte az agglutinéaciés és titrala-
sos vizsgalattal (megfeleld erfsségii és mindségli tesztszérumok alkalmazasa
esetén) minden ,,miifogas” nélkiil kimutathaté és a bizonytalan direkt Coombs-
teszt elvégzésének sziikségessége a mi gyakorlatunkban soha nem meriilt fel,
és a gyakorlat szamara nem is tudjuk ajanlani. Helyette inkabb a homolég
abszorpciés eljaras ajanlhaté.

Az M-N vizsgalatoknak a vitds szarmazés tisztdzasaban valé felhasznal-
hatésagarsl, valamint ezirdnyd vizsgalataink eredményeirdl méar masutt be-

szamoltunk (Rex-Kiss 1967, Rex-Kiss— Szaso 1970, 1971, 1972).

Osszefoglalds

Szerzfk részletesen targyaljdk mindazon tényezéket, amelyek a biztos
M-N meghatirozasok eléfeltételeinek érvényesiilését akadalyozhatjak, vala-
mint az M-N rendszer fenotipusainak meghatarozasanal téves eredményekhez
vezets fontosabb kériillményeket és azok elkeriilésének moédozatait. Kritikai-
lag targyaljak az agglutinaciés, abszorpeiés és titralasos vizsgalé eljarasokat
és a direkt Coombs-tesztet. Apasagkizaras eseteiben, valamint bizonytalan
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eredmények esetében az agglutinaciés vizsgalattal kapott eredmények veri-
fikalasara elsGsorban a titralasos vizsgalat és sziikség esetén a homolég ab-

szorpciés vizsgalat elvégzését javasoljak, Tapasztalataik szerint a Coombs-
teszt erre a célra nem alkalmas.

(A Magyar Biolégiai Téarsasig Embertani Szakosztalyanak 1970. december 14-i szakiilésén
elhangzott eldadas nyomdn; kozlésre beérkezett 1971. mércius 14-én.)
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GENETISCHE UND METHODISCHE PROBLEME DER M-N-BLUTGRUPPENBE-
STIMMUNGEN BEI FAMILIENUNTERSUCHUNGEN UND VATERSCHAFTSBEGUT-
ACHTUNGEN

Von
B. Rex-Kiss und L. Szabé

(Zusammenfassung)

Verfasser erortern ausfiihrlich diejenigen Faktoren, die das Zurgeltungskommen der Vorbe-
dingungen der sicheren M-N-Bestimmungen verhindern kénnen sowie die bei der Bestimmung
der Phiinotypen des M-N-Systems zu falschen Ergebnissen fithrenden wichtigeren Umstiinde
und die Verfahren zu ihrem Vermeiden. Es werden die Agglutinations-, Absorptions- und Tit-
rierungsverfahren der Untersuchung und der direkte Coombs-Test kritisch besprochen. In
den Fiillen des Ausschlusses der Vaterschaft sowie bei unsicheren Ergebnissen werden zur
Verifizierung der in der Agglutinationsuntersuchung erhaltenen Ergebnisse, vor allem die
Durchfiihrung der Titrationsuntersuchung und im Notfall die der homologen Absorptions-

untersuchung vorgeschlagen. Nach ihren Erfahrungen ist der Coombs-Test hierfiir nicht geeig-
net.

A szerzi cime; Dr. ReEx-Kiss BErLA
Anschr. d. Verf.: 1081 Budapest, Koztarsasiag tér 16. II. 16.
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