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Souhrn doporuceni

1. Uéel testovani

Diivodem je urceni potencialné rizikovych té¢hotnych z hlediska hemolytického onemocnéni
novorozence (HON). Jasnou rizikovou skupinou jsou D-negativni Zeny. Dale zZeny
S potencidlné klinicky vyznamnymi aloprotilatkami proti erytrocytovym antigentim. VySetieni
ma pomoci pii diagnoze a dalSim postupu u HON.

2. Doporuceni pro vzorky a Zadanky

Pro spravny vysledek je zasadni spravna identifikace t€¢hotné, novorozence ¢i vySetfovaného
otce, spravny odbér, oznaceni a transport vzorku, Uplné a spravné udaje v zadance.
Vzorek: matka = srazliva ¢i nesrazliva zilni krev podle pozadavku laboratoie
plod = krev z umbilikalni zily
novorozenec = pupecnikova krev, event. kapilarni krev
Oznaceni vzorku: pied odbérem krve
(po nalepeni stitku ovéfit identifikaci jedince dotazem, ze zdravotnické dokumentace)
min. poZadavky: jméno a piijmeni
¢islo pojisténce (obvykle rodné ¢islo)
datum odbéru vzorku
plod: uvadi se udaje t¢hotné a oznaceni ,,plod*
novorozenec: kiestni jméno nemusi byt znamo
¢islo pojisténce mize byt vygenerovano, ma byt unikatni

Zadanka: jméno a piijmeni
Cislo pojisténce
Datum poZzadavku
Diagnodza
Zdravotni pojiStovna
Informace, zda se jedna o prvni ¢i opakované t€¢hotenstvi (napfi. potadi)
Tyden gravidity
Transfuzni anamnéza
Informace o diive zjiSténych protilatkach (uvést specifitu) event. HON
Informace o provedené RhD profylaxi
Identifikace Zadatele
Identifikace odebirajiciho vzorek
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3. Klinicka vyznamnost antierytrocytovych protilatek

Klinicky vyznam nepravidelnych antierytrocytovych protilatek v patogenezi HON se lisi.

3.1 Klinicky vyznamné protilatky

Anti-D, -c, -K, -E, -C, -e, -Ce, -CE, -Fy?, -JKk?, anti-A, anti-B.

3.2 Klinicky nevyznamné protilatky

Anti-P1, -Le?, -Le® -H, -I, -HI, -N, -Lutheran, déle protilatky reagujici s celym panelem
diagnostickych erytrocyti a s vlastnimi erytrocyty (panspecifické protilatky), chladové
protilatky, protilatky reagujici pouze v enzymovém prostiedi.

3.3 Zvaziovat individudlné

Anti-C%, -ce, -CX, -E¥, -G, -M, -S, -s, -U, -Fy®, -k, -Kp??, -Js2P -PP;PK -JK®, -Tj?, -Y1?, -LW, -
Diego, -Gerbich, -En?, -Jr?, -Wr?, a dalsi.
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4. Postup

4.1 Testovani behem téhotenstvi

4.1.1 VySetreni téhotné

4.1.1.1 Vstupni vySetieni

verze 100615

Termin Test Metoda a diagnostika (min. poZzadavky) | Komentay
12.tyden |ABO Aglutinogeny i aglutininy. U dalsich téhotenstvi min.
(10.-16.) Monoklonalni dg. séra anti-A, anti-B. aglutinogeny, vysledek ma byt
Diagnostické erytrocyty A; a B. shodny se zdznamy.
Denni kontrola s erytrocyty 0,
A1, B.
D 2 monoklonalni dg. séra anti-D ttidy IgM U dalsich téhotenstvi ma byt
s ruznymi klony, ktera nedetekuji variantu | vysledek shodny se zaznamy
DV Slabé ¢i diskrepantni reakce:
Neni vhodné dg. sérum anti-CDE. pokud neni provedeno ovéieni
molekularné-geneticky jako
slabé D typu 1, 2, 3, pfistupovat
jako k D-negativni.
Denni kontrola s erytrocyty D-
pozitivnimi a D-negativnimi.
DY - Rutinni testovani se
nedoporucuje.
Screening | LISS-NAT (anti-lgG+anti-C3d) ¢i jina Screeningové dg. erytrocyty se
protilatek | srovnatelné citlivd metoda. V piipadé nesméji pouzivat ve smési.
zkumavkového testu doplnit enzymovym U pozitivity identifikace
testem. protilatek.
Screenigové dg. erytrocyty: min. 3 Denni kontrola se sérem se
Zastoupeni antigent: C, C%, ¢, D, E, e, K, k, |znamou protilatkou.
Fy?, Fy®, Jk3 JK° S, s, M, N, Le?
1x s fenotypem DCe/DCe (R1R1) a 1x s
fenotypem DcE/DcE (R2R>).
V homozygotnim zastoupeni antigeny Fy?,
Fy® Jk? JKP, S, s.
Identifikace | LISS-NAT (anti-lgG+anti-C3d) Vysetieni komplementarniho
protilatek | Dg. erytrocyty: min. 8 antigenu.
> 1x fenotyp R1R1 (DCe/DCe) a R1"R1 U klinicky vyznamnych
(DCe/DCe C"+) (u obou dg. erytrocyti protilatek stanoveni titru
antigeny K, k, Fy?, Fy®, Jk? Jk°, M, S, s) (titrovan).
> 1x fenotyp R2R2 (DCE/DcCE), r'r (D-
negativni Ccee) a r’’r (D-negativni ccEe)
> 2x fenotyp rr (D-negativni, ccee)
U fenotypu rr fenotypy K+, K-, Jk(a+b),
JK(a-b+), S+s-, S-s+, Fy(a+b-), Fy(a-b+).
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Termin Test Metoda a diagnostika | Komentar
(min. poZadavky)
12. tyden | Titrovani* | Zkumavkovy test - . . -
Klinicky vyznamny titr
(10.-16.) NAT pii 37 °C. VZTATY

Anti-l1gG nebo anti-
lgG+anti-C3d.

anti-D, -C, -E > 32

anti-K** > 4 (provadét titrovani pouze u prvniho
zachytu protilatky)

ostatni: > 64

Sloupcova aglutinace -
LISS-NAT.

Klinicky vyznamny titr
anti-D, -C, -E > 128
anti-K** >8

wewvr

Dg. erytrocyty

anti-D = DccEE (R2Ry)

anti-c, -E = heterozygotni, pokud jsou dostupné nebo
DccEE (R2R2)

anti-C, -e = heterozygotni, pokud jsou dostupné nebo
DCCee

ostatni = heterozygotni

Stanoveni titru klinicky vyznamnych nepravidelnych
protilatek neni uzite¢né pti dalsich t€hotenstvich,
pokud se vyskytlo t¢zké HON v pfedchozim
téhotenstvi.

1. zkumavka ¢i sloupec = titr 1

* Individualné mtze byt klinicky vyznamna i protilatka s nizsi hodnotou titru, nez je uvedeno.
** Uplatiiuje se efekt imunitni suprese erytropoézy

Enzymovy test pouze jako doplné€k pro identifikaci protilatek
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4.1.1.2 Dalsi vySetieni

verze 100615

4.1.1.2.1 Screening protilatek negativni nebo priikaz klinicky nevyznamnych
protilatek (D-pozitivni + D-negativni téhotné)

Termin |Test Metoda a diagnostika | Komentar
(min. poZadavky)
28. tyden | ABO Aglutinogeny. Kontrolni vysetieni.
(26.-30.) Monoklondlni dg. séra | Neni-li k dispozici udaj o krevni skuping, pak je
anti-A, anti-B. nezbytné provest kompletni testovani v rozsahu
shodném se vstupnim vySetienim.
U dalSich téhotenstvi se neprovadi, jsou-li zaznamy
Z piedchozich téhotenstvi.
D 1x monoklonalni dg. Kontrolni vySetieni.
sérum anti-D tridy IgM, | Neni-li k dispozici udaj o krevni skupiné, pak je
které nedetekuje nezbytné provést kompletni testovani v rozsahu
variantu DV, shodném se vstupnim vysetienim.
U dalsich téhotenstvi se neprovadi, jsou-li zd&znamy
Z piedchozich t¢hotenstvi.
D" - NevySetiuje se.
Screening Stejné jako u vstupniho | Vzorek odebrat pted podanim Ig anti-D.
protilatek vysetfeni. Screeningové dg. erytrocyty se nesméji pouzivat ve
smé&si.
U pozitivity identifikace protilatek
Identifikace | Stejné jako u vstupniho | Vysetfeni komplementarniho antigenu.
protilatek vySetieni. U Klinicky vyznamnych protilatek stanoveni titru.
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4.1.1.2.2 Prokazané anti-D, -c, -K, -E
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Termin Test Metoda a diagnostika Komentar
(min. poZadavky)
4 tydny po |ABO Stejné jakou 4.1.1.2.1 Stejné jakou 4.1.1.2.1
vstupnim |D
vySetieni | DV - Nevysetfuje se.
Identifikace | Stejné jako u vstupniho MiZe se objevit dalsi specificka protilatka.
protilatek vySetieni. Vysetteni dal§iho komplementarniho antigenu.
Stanoveni Stejné jako u vstupniho Kazdé 4 tydny, pokud neni jednozna¢né
titru vySetieni. prokazano, ze otec je pro dany antigen
protilatek Vysetiovat paralelné negativni.
s piedchozim vzorkem.
28. tyden | Identifikace |Stejné jako u vstupniho MiZe se objevit dalsi specificka protilatka.
(26.-30.) |protilatek vySetieni. Vysetieni dalsiho komplementarniho antigenu.
Kazdé 4 tydny.
Stanoveni Stejné jako u vstupniho Kazdé 2 tydny, pokud neni jednozna¢né
titru vysetieni. prokazano, ze otec je pro dany antigen
protilatek Vysetfovat paralelné negativni.

s pfedchozim vzorkem.

Po dosaZeni klinicky vyznamného titru jiz dale titrovani neprovadét, pokracovat ve
sledovani plodu jinymi metodami (podle gynekologa, napt. Dopplerova metoda pro méfeni
krevniho prutoku arteria cerebri media aj.).
Vyznamné jsou i zvySeni titru o > 2 stupné€ oproti minulému vysetieni nebo nahly pokles titru
0 > 3 stupné (v piipad¢ provedeni vysetieni ve stejné laboratofi a stejnou metodou; vyjimkou

je prukaz anti-D po podani imunoglobulinu anti-D).

Nutna informace o profylaktickém podani imunoglobulinu anti-D.

4.1.1.2.3 Anti-D — odliSeni aktivni a pasivni imunizace

Zaznam o podani | VySe titru | Postup
1gG anti-D
< 8 tydnt <2 (ZK) Kontrolni stanoveni titru za 4 tydny.
<8 (SIAgl) | Vysledek: stejny nebo niZsi titr, anti-D neprokazatelné, pak dalsi
titrovani neprovadét. V opacném piipadé opakovat kazdé 4 tydny.
NS > 4 (Zk) Kontrolni stanoveni titru kazdé 4 tydny, od 28. tydne kazdé 2 tydny.
> 16 (SIAgl) Pti vymizeni protilatek ¢i postupném poklesu titru neni nutné dalsi
Neni zaznam. NS titrovani.

Pozn.: K odhaleni protilatek potencialn¢ ,,maskovanych“ protilatkou anti-D je také vhodné
pouziti panelli screeningovych diagnostickych erytrocyti s homozygotni expresi dalSich
klinicky vyznamnych antigent.
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4.1.1.2.4 Prikaz klinicky vyznamnych protilatek jinych nez anti-D, -c, -K, -E

Termin Test Metoda a diagnostika (min. Komenta¥
poZadavky)

28.tyden | ABO Stejné jakou 4.1.1.2.1 Stejné jakou 4.1.1.2.1
D
D" - Nevysetiuje se.
Identifikace Stejné jako u vstupniho vySetieni. | Muze se objevit dalsi specificka
protilatek protilatka. Vysetieni dalSiho
Stanoveni titru | Stejné jako u vstupniho vySetieni. | komplementarniho antigenu.
protilatek Vysetiovat paralelng s piedchozim |Kazdé 4 tydny, pokud neni

vzorkem.

jednoznacéné prokazano, ze otec je
pro dany antigen negativni.

4.1.1.2.5 Ostatni pripady

Téhotna Termin Test Metoda a diagnostika | Komentar
D-negativni | Pted Screening protilatek | Stejné jako u vstupniho |Doporucuje se.
profylaktickym vySetieni.
podanim Ig anti-D
Ostatni Pro ptedtransfuzni | ABO Stejné jako u vstupniho
vySetieni D vySetieni. Slabé D se nevySetiuje

Screening protilatek

4.1.2 VySetieni otce

Téhotenstvi s prikazem Kklinicky vyznamnych protilatek

Fenotyp otce (podle specifity protilatek).
Genotyp — ne. Jen v piipadé, Ze neni mozné genotypovani plodu ¢i je jeho vysledek nejasny.

Je-li otec pro dany antigen negativni, pak sledovat t¢hotnou podle 4.1.1.2.1.

Cave: otec je nejisty!

Ve zvlast’ indikovanych pripadech (opakované potraty, nejasna etiologie ¢i tézké HON pii
nezjisténych protilatkach): vySettit sérum/plazmu matky s erytrocyty otce.
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4.1.3 VySetieni plodu
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Téhotenstvi s prikazem Kklinicky vyznamnych protilaitek pii dosaZeni Kklinicky
vyznamného titru a/nebo téZké HON v anamnéze + otec heterozygot pro dany antigen
(Je-li vysledek vysetieni otce k dispozici)

Termin | Test Metoda a diagnostika Komentar
(min. poZadavky)
- ABO Aglutinogeny 2x. Jen v ptipadé kordocentézy
2 rizné klony pro kazdé dg. sérum. provadeéné u susp. anémie
- D 2 monoklonalni dg. séra anti-D tfidy IgM zpusobené HON a pted IUT.
s riznymi klony, kterd nedetekuji variantu
DV!,
Neni vhodné dg. sérum anti-CDE.
- DY - Nevysetiuje se.
- PAT Sloupcové aglutinace ¢i srovnatelné citliva | Jen v piipadé kordocentézy
metoda. provadéné u susp. anémie
zpisobené HON, pied IUT.
15.-18. | Genotypovani |QR-PCR. U Kklinicky vyznamného titru
tyden Z plazmy matky. anti-D, anti-c, anti-E.

Min. 2 exony RHD genu.

Nutna kontrola prob&¢hlé PCR reakce (napf.

gen beta-globinu).
Nutno pouzit vnitini kontrolu — min. SRY.

RHD genotypovani.

RHCE genotypovani.
Upftesnéni exontll neni zatim
ukonceno.

Vnitini kontrola pro zensky
plod neni uptfesnéna.

Vyuzit univerzalni markery
fetalni DNA.

Provést pouze, je-li
vySetieni realné dostupné.
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4.1.4 Specifické postupy
4.1.4.1 Anti-K
Termin Test Metoda a diagnostika Komenta¥

(min. poZadavky)

- Fenotyp otce | Podle ndvodu vyrobce. Otec heterozygot, pak genotypovéani plodu.

20. tyden | Genotypovani | Pfednostné z plazmy matky. Provést pouze, je-li vySeti‘eni realné
plodu QR-PCR. dostupné.

28. tyden | Genotypovani | Pfednostné z plazmy matky. V piipadé negativniho vysledku ve 20.
plodu QR-PCR. tydnu.

Provést pouze, je-li vySeti‘eni realné
dostupné.

V piipad¢ K-pozitivity plodu monitorovat plod jinymi nez imunohematologickymi metodami u

gynekologa.

Vétsina ptipadi tvorby anti-K u t€hotnych je zplisobena predchozi transfuzi Kell-pozitivnich erytrocytt.
Proto se doporucuje podavat divkam a zenam ve fertilnim véku pouze Kell-negativni erytrocyty.

4.1.4.2 Anti-C+D

Odlisit, zda se nejedna o protilatky anti-C+G, resp. anti-G. Téhotné anti-C+G ¢i anti-G by
mély podstoupit RhD-profylaxi. Rozdilné vyse titri ¢i adsorpéni a elucni testy umozni tyto
smési rozlisit.
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4.2 Testovani po porodu

4.2.1 VySetreni matky
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Test Metoda a diagnostika | Komentar
(min. poZzadavky)
Pokud neni ABO Stejné jako u -
spolehlivy ptedchozi | D vstupniho vySetfeni.
vysledek.
U predtransfuzniho
vySetieni.
- D" - NevySetiuje se.

U predtransfuzniho
vySsetieni.

Nebyl-li proveden
screening protilatek
ve 3. trimetru.

Screening protilatek

Stejné jako u
vstupniho vySetfeni.
U predtransfuzniho

U pozitivity provést identifikaci
protilatek.
Titrovani protilatek se neprovadi.

vySetieni
podle doporucenych
postupil.
Identifikace Stejné jako u -
protilatek vstupniho vySetieni.
Fenotypovani Podle ndvodu vyrobce | Urceni antigenu

dg. séra.

komplementarniho ke specifické
protilatce.

U matky se zndmymi klinicky vyznamnymi

protilatkami

Test
Identifikace protilatek

Rutinné se neprovadi.

U matky nejsou prokazany nepravidelné
protilatky, ale novorozenec ma klinické
znamky HON a neni pfitomna ABO
inkompatibilita matka-otec.

Test
sérum/plazma matky
s erytrocyty otce

V piipad¢ ABO inkompatibility
nelze pouzit sérum/plazmu matky
(pfitomnost anti-A, resp. anti-B).

Pti podezieni na HON je vhodné do laboratoie zasilat i vzorek matky. Myslet na odebrani
vzorku a transport vzorku zarovei s transportem novorozence do jineho ZZ.

10
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4.2.2 VySetieni novorozence
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Matka/HON

Test

Metoda a diagnostika
(min. poZadavky)

Komentar

Rutinni imunohematologicka vySetteni u v§

Upfednostiiuje se testovani z

pupecnikové krve.

ech novorozenct se nedoporucuji.

Matka D-negativni. D Stejné jako u vstupniho | DY se nevySetiuje
vySetieni.
Matka s potencialné ABO Aglutinogeny 2x. Kviili pfipadné transfuzi
Klinicky vyznamnymi 2 rtizné klony pro kazdé | novorozence.
protilatkami. dg. sérum.
D Stejné jako u vstupniho
vySetieni.
PAT Sloupcova aglutinace |-

nebo srovnatelné citliva
metoda.

Fluéni test

Kysela eluce.
Tepelna eluce.

Eluat: sloupcova
aglutinace nebo
srovnateln¢ citliva
metoda.

Dg. erytrocyty: nesou
korespondujici
antigen/y

V ptipadé€ pozitivity PAT.
Neprovadi se, je-li jednoznaéné
identifikovana protilatka u
matky.

Vhodné u kombinace protilatek.

U matky nejsou prokazéany
nepravidelné protilatky, ale
novorozenec ma klinické

znamky HON.
(susp. protilatky proti

antigenu s nizkou frekvenci
vyskytu)

ABO Aglutinogeny 2x. -
2 rizné klony pro kazdé
dg. sérum.
D Stejné jako u vstupniho | DY se nevySetiuje
vySetieni.
PAT Sloupcové aglutinace | U pozitivity PAT lze provést

nebo srovnatelné citliva

metoda.

eluéni test a nasledné test eluatu
novorozence s erytrocyty otce.

11
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Matka/HON Test Metoda a diagnostika | Komentar
(min. poZadavky)
Suspektni ABO-HON ABO Aglutinogeny 2x. Vhodné myslet na ABO-HON,
(u matek s krevni skupinou 2 rtzné klony pro kazdé | pokud nejsou u matky s krevni
0). dg. sérum. skupinou 0 proké&zany
nepravidelné protilatky, ale
novorozenec ma klinické
zndmky HON.
D Stejné jako u vstupniho | Kvuli pfipadné transfuzi
vySetieni. novorozence.
PAT Sloupcova aglutinace |-

nebo srovnatelné citliva
metoda.

Elu¢ni test

Kysela eluce.
Tepelna eluce.
Eluét: sloupcova
aglutinace nebo
srovnateln¢ citliva
metoda.

Dg. erytrocyty A1, B

U pozitivity PAT.

Jen v piipad¢ nedostupného ¢i
nejasného vysledku vysetieni
imunnich protilatek anti-A, -B

Vysetieni LISS-NAT. Vysetfeni imunnich protilatek
imunnich Sloupcové aglutinace | ma smysl pouze v ptipadé ABO
protilatek nebo srovnatelné citliva | inkompatibility matka-
anti-A, -B metoda. novorozenec.
(tfidy IgG) | Dg. erytrocyty Ay, B,
Kontrola: dg. erytrocyty
0
U matky nebylo provedeno | ABO Aglutinogeny 2x. Kvuli ptipadné transfuzi
vySetfeni krevni skupiny 2 rizné klony pro kazdé | novorozence.
ABO, D nebo vysledek neni dg. sérum.
znam. D Stejné jako u vstupniho
vySetieni.
Vysetieni U krevni skupiny -
imunnich novorozence A, B a AB
protilatek pfi podezieni na HON.
anti-A, -B
(tiidy IgG)
U matky nebyl proveden Screening Stejné jako vstupni U pozitivity screeningu
screening protilatek nebo | protilatek vySetieni. protilatek provést identifikaci
vysledek neni zndm a protilatek.
novorozenec ma klinicke | Identifikace |Stejné jako vstupni -
znamky HON. protilatek vySetieni.
PAT Sloupcova aglutinace | U pozitivity PAT provést elu¢ni

nebo srovnatelné citliva
metoda.

test s identifikaci protilatek
v eludtu.

12




Imunohematologicka vySetfeni v t€hotenstvi a po porodu verze 100615

Doporuéeni Spole¢nosti pro transfuzni lékaistvi CLS JEP
¢. STL2010_06 ze dne 1. 3. 2010 verze 2 (2010_04)

IMUNOHEMATOLOGICKA VYSETRENI V TEHOTENSTVI
A PO PORODU

Uvod

Ucel doporudeni

Utelem tohoto doporuceni je definovat pouziti imunohematologickych testl v t&hotenstvi a
po porodu. Cilem algoritmu testovani je prevence hemolytického onemocnéni plodu a
novorozence (HON).

Vyhledani literatury bylo provedeno vroce 2008-2009 v databazi Medline (PubMed,
Medscape) a databazi Cochrane Library za poslednich 20 let podle klicovych slov anti-D,
profylaxe, protilatky v t€hotenstvi, hemolytické onemocnéni novorozence.

Zahrnuty byly i prace publikované v ¢eskych Casopisech a ve sbornicich odbornych akci
1ékai'skych spole¢nosti CLS JEP a také znalosti a zku$enosti experttl.

Prace byly fazeny podle trovné dikazl. Kritéria pro stanoveni urovné diikazi a stupné
doporuceni byla pfevzata z webovych stranek the Agency for Healthcare Research and
Quality (AHRQ) (http:www.ahrg.gov).

TéZkym prabéhem hemolytického onemocnéni plodu/novorozence (dale tézké HON) se pro
ucely tohoto doporu¢eni rozumi imrti plodu, provedeni intrauterinni transfuze plodu (IUT),
vyménné transfuze novorozence a transfuze erytrocyti b&hem prvniho tydne zivota
novorozence z diivodu anémie zptisobené HON. V CR se takovych piipadi vyskytne v

priméru 25 ro¢né (1).

1. U&el prenatalniho a postnatilniho imunohematologického vySeti-eni

Utelem je uréeni potencialng rizikovych téhotnych z hlediska HON. Jasnou rizikovou
skupinou jsou D-negativni Zeny. Dale zeny s potencialné klinicky vyznamnymi
aloprotilatkami proti erytrocytovym antigentim. VySetfeni md pomoci pii diagndze a dalSim

postupu u HON.
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2. Odbér krevnich vzorki a vyplnéni Zadanky

Pro spravny vysledek imunohematologickych testii je zasadni spravna identifikace té¢hotné,
novorozence ¢i vysSetfovaného otce, spravny odbér, oznaceni a transport vzorku, uplné a
spravné Udaje v zadance.

Krevni vzorek: zkumavku je nutné oznacit pred odbérem krevniho vzorku. Po nalepeni Stitku
se ma ovéfit identifikace jedince dotazem, event. ze zdravotnické dokumentace. Minimalné se
vyplni jméno, piijmeni a c¢islo pojisténce, datum odbéru vzorku. U plodu se uvedou
identifikacni udaje t€hotné a oznaceni ,,plod“. V ptipadé, Ze u novorozence neni znamo jeho
kfestni jméno a/nebo ¢islo pojisténce, je nutné vygenerovat Cislo pojisténce tak, aby se vzdy
pouzilo unikétni ¢islo.

Pro imunohematologické testy se u t€hotné ¢i matky pouziva srazliva ¢i nesrazliva zilni krev
(podle pozadavku laboratote), u plodu krev z umbilikalni zily, u novorozence pupecnikova
krev, event. krev kapilarni.

Z4danka: ma obsahovat jméno, pifjmeni a &islo pojisténce; datum pozadavku; diagnozu;
zdravotni pojisStovnu (nejedna-li se o samoplatce, cizince a dalsi bez pojiSténi); informaci, zda
se jednd o prvni ¢i opakované téhotenstvi (napt. potradi); tyden té€hotenstvi (ev. termin
porodu); transfuzni anamnézu; informaci o dfive zjiSténych protilatkdch (uvést specifitu)
event. HON; informaci o profylaktickém podani specifického imunoglobulinu anti-D (anti-D
Ig) - datum aplikace a davku; identifikaci zadatele (ISO 15189).

Doporuceni 1.
Krevni vzorky by mély spliiovat poZadavky na spravnou laboratorni praci (ISO 15189).

Doporuceni 2.
Vzorky se maji odebrat aZ po oznaceni tkumavky Stitkem a po ovéieni identity odebirané

osoby (Uroveri ditkazii IV, stupeii doporuceni C).

3. Klinicka vyznamnost antierytrocytovych protilatek

HON mohou teoreticky zptisobovat jakékoliv antierytrocytové alogenni protilatky ttidy IgG.
V kavkazoidni populaci jsou nejéastéjsi pti¢inou tézkého HON jiz ve II. trimestru (s nutnosti
intrauterinni transfuze erytrocyt) protilatky anti-D (85 %), anti-c (3,5 %), anti-K (10 %) a

anti-E (2-7). Protilatky anti-c mohou zptisobit opozdénou anémii novorozence (6).

Za klinicky vyznamné protilatky z hlediska mozného HON se dale povazuji protilatky anti-A,
-B, -C, -e, -Ce, -CE, -Fy?, -Jk® Mezi protilatky, jejichz klinicky vyznam je nutno zvazovat
individualné (obvykle byvaji jen zfidka klinicky vyznamné) patii napt. anti-C", -ce, -C*, -E",
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-G, -M, -S, -s, -U, -Fy®, -k, -Kp?®, -Js*° -PP;1PX, -JKP, -T2, -Yt4, -LW, -Diego, -Jr apod., proti
antigenim s vysokou Cetnosti vyskytu v populaci (napt. anti-Gerbich, -En? atd.) a proti
antigentim s nizkou frekvenci vyskytu v populaci (napft. anti-Wr?) (3, 5, 8-19).

Mezi klinicky nevyznamné protilatky z hlediska HON se fadi protilatky anti-Ps, -Le?, -Le®, -
H, -1, -HI, -N, -Lutheran, dale protilatky reagujici s celym panelem diagnostickych erytrocytt
a s vlastnimi erytrocyty (panspecifické protilatky), chladové protilatky, protilatky reagujici
pouze vV enzymovém prostiedi (6, 20-23).

Protilatky stejné specifity (a/nebo sily) se nechovaji in vivo vzdy stejné, efektorové buiky
plodu se individudlné lii, navic u matky ¢i plodu mohou byt pfitomny blokujici faktory, které
zmirnuji destrukci erytrocytd plodu (4).

Protilatky, prokazatelné u t€hotnych, jsou casto nasledkem ptedchozi transfuze (5), nejcastéji
protilatky anti-c, -K, -Fy? (5).

Doporuceni 3.

Klinicky vyznamné z hlediska téZkého HON jsou piedevsim protildatky specifity anti-D, -c, -

K, -E, které vyZaduji ,,pFisnéjsi“ sledovani (Qroveii ditkazii I11, stuperi doporuceni B).

4. Imunohematologické testovani béhem téhotenstvi

4.1 VySetieni téhotné

4.1.1 Vstupni vySetieni

Iunohematologické vySetieni se provadi ve 12. tydnu (10. - 16. tyden) (4, 6, 23).

Toto vySetfeni mé obsahovat ur€eni krevni skupiny v systému ABO, stanoveni antigenu D,

dale vysetieni nepravidelnych protilatek (4-6, 23).
4.1.1.1 ABO

Stanoveni krevni skupiny v systému ABO slouZi pfedev§im k identifikaci t€hotné. Je také
soucasti ptedtransfuzniho vySetfeni. Vysledek musi souhlasit se zdznamy a jakékoliv

diskrepance je nutné vySetfit a vyfesit. VySetieni podskupin neni pfinosné.
Metody a diagnostika

VySetfuji se aglutinogeny 1 aglutininy. Minimalné se pozaduje testovani pomoci
monoklonalnich diagnostickych sér anti-A a anti-B a diagnostickych erytrocyti A1 a B.

Diagnostické sérum anti-B nema reagovat se ziskanou krevni skupinou B (24, 25).
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U opakovanych/dalsich téhotenstvi, jsou-li k dispozici zaznamy o krevni skupiné t€hotné,

staci jen kontrolni vySetieni aglutinogeni.
Kontroly

Provadi se minimaln¢€ denni kontrola jakosti s pouzitim erytrocytli se znamou krevni skupinou
0, A1 aB (25).

Doporuceni 4.

Krevni skupina ABO se vySetiuje na zaédtku téhotenstvi u v§ech téhotnych. (Uroveri ditkazii
11, stuperi doporuceni B).

Vstupni vySetieni ma byt kompletni (aglutinogeny-+aglutininy), u opakovanych téhotenstvi,
je-li K dispozici zaznam, staci kontrolni vySetieni aglutinogenii (Uroveii ditkazii 1V, stuperi

doporuceni C).

4.1.1.2 Antigen D

Vysetieni antigenu D urcuje skupinu zen (D-negativnich), které potiebuji profylaxi anti-D (6).

VysSetieni slabého antigenu D (D") pomoci NAT se nepovazuje za piinosné (6, 23).

Metody a diagnostika

Pouziji se dvé monoklonalni diagnostickd séra anti-D t¥idy IgM s riznymi klony, kterd
nedetekuji variantu DV'. U opakovanych/dalsich téhotenstvi, jsou-li k dispozici zaznamy o
krevni skuping t€hotné, staci jen kontrolni vySetieni jednim vySe zminénym diagnostickym

sérem anti-D. Neni vhodné pouzivat diagnostické sérum anti-CDE (6, 24).

Na slaby antigen D ¢i D variantu je vhodné myslet u:
- slabsi reakce obou diagnostickych sér anti-D (2+ a slabsi),
- zcela diskrepantnich reakci pouZitych diagnostickych sér (pozitivni x negativni),
- z rozdilu v sile reakci obou diagnostickych sér anti-D (o 2+),

- necekaného nalezu anti-D imunizace bez autoreakce u osoby se zdanlivé normélnim

antigenem D,

- diskrepance mezi anamnestickym tidajem a soucasnym vySetienim.
V téchto pifipadech je vhodné stanovit ¢i vyloucit variantu antigenu D. Do té doby a ve

spornych p¥ipadech je vhodné klasifikovat danou t&hotnou jako D™Y. Je vhodné doporudeni
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vySetiujici laboratote, kdy s ohledem na varianty antigenu D ¢i pfitomnost slabého antigenu D
provadét anti-D profylaxi.
Kontroly

Provadi se minimaln¢ denni kontrola jakosti s pouzitim D-pozitivnich a D-negativnich

erytrocytu (25).

V ptipadé doporuceni vyrobce se provadi testovani s kontrolnim diagnostikem bez specifické
anti-D aktivity (Rh kontrola) k vylouceni fale$né pozitivnich vysledkd.

Doporuceni 3.

Antigen D se vySetiuje na zacdtku téhotenstvi u vSech téhotnych. (Uroveii ditkazi I1I,
stupeii doporuceni B). Slaby antigen D (DY) se nevySetiuje (Uroveii ditkazii IV, stuperi

doporuceni C).

4.1.1.3 Screening nepravidelnych aloimunnich antierytrocytovych protilatek

Piiblizné u 1 % tchotnych lze prokdzat klinicky vyznamné nepravidelné aloimunni

antierytrocytové protilatky (dale jen ,,nepravidelné protilatky*) (26).

Screening nepravidelnych protilatek umoziuje detekovat klinicky vyznamné protilatky, které
mohou ohrozit plod a/nebo novorozence (6).

Vysetfeni nepravidelnych protilatek ma vyznam nejen u D-negativnich Zen, ale i u zen D-
pozitivnich, nebot’ se mohou u HON Kklinicky uplatiiovat i jiné specifické protilatky neZ anti-
D (viz vySe) (8) a D-pozitivni t€hotné mohou tvofit protilatky jiné nez anti-D stejné

pravdépodobné jako D-negativni t€hotné (27).

Screening nepravidelnych aloimunnich protilatek je vyznamny 1 vzhledem k mozZné transfuzi

erytrocyti (6).
Metody a diagnostika

Typ testu
Screeningovd metoda ma obsahovat nepiimy antiglobulinovy test za pouziti erytrocyti

resuspendovanych v roztoku o nizké iontové sile (LISS-NAT anti-lgG+anti-C3d) pti 37 °C
(4, 6, 8) ¢i jinou srovnatelné citlivou metodu. Za vhodné se povazuji zkumavkové testy,
sloupcova aglutinace, testy vyuzivajici pevnou fazi (28).

Provadéni enzymovych testt neprokazalo jejich vyznam pro prognézu HON (23, 29), pfesto

je vhodné je provést u zkumavkovych testi, které jsou oproti ostatnim metodam méné citlive.
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Diagnostické erytrocyty

Doporucuje se pouziti panelu 3 diagnostickych erytrocytd s minimalnim zastoupenim
nésledujicich antigenti: C, C%, ¢, D, E, e, K, k, Fy?, Fy®, Jk? JKk®, S, s, M, N, Le? (6). Antigeny
Fy®, N a Le? jsou zafazeny spise z diivodti mozné transfuze. Jedny screeningové diagnostické
erytrocyty by mély mit fenotyp DCe/DCe (R1R1), a jedny fenotyp DcE/DcE (Rz2R2). Mély by
tu byt v homozygotnim zastoupeni antigeny Fy?, Fy®, Jk?, Jk®, S, s (6).

Screeningové diagnostické erytrocyty se nesméji pouzivat ve smeési (6).

Kontroly

Provadi se denni kontrola jakosti s pouzitim kontrolniho séra se znamou aloprotilatkou (25).

Doporuceni 6.

Vstupni screening nepravidelnych protilatek se provadi na zacdatku téhotenstvi u vSech
téhotnych a téhotenstvi (Groveii ditkazii 111, stuperi doporuceni B). Zikladnim testem je

LISS-NAT p¥i 37 «C (Uroveri ditkazii 1V, stuperi doporuceni C).

4.1.1.4 Identifikace nepravidelnych aloimunnich antierytrocytovych protilatek

Provadi se v ptipadé zjisténé pozitivity ve screeningovém vySetieni nepravidelnych protilatek.
Informace z laboratofe pro oSetfujiciho 1ékafe by meéla obsahovat vyhodnoceni klinické

vyznamnosti protilatky vzhledem k HON a transfuzi (6).
Metody a diagnostika

Typ testu

Pouzivéa se LISS-NAT. Enzymové testy vcetné enzymového LISS-NAT mohou byt piinosné
Vv piipad€ obtizné¢ urcitelné specifity nepravidelné protilatky v LISS-NAT.

Diagnostické erytrocyty

Mél by se pouzit panel minimalné¢ osmi diagnostickych erytrocyti krevni skupiny O.
Minimalné jednou ma byt zastoupen fenotyp RiRi (DCe/DCe) a R:1"R1 (DCe/DCe C%+)
(zéroveh by mély oboje tyto diagnostické erytrocyty exprimovat antigeny K, k, Fy?, Fy?, Jk?,
JkP, M, S, s (6). V panelu by mély byt dale zastoupeny nejméné jedny erytrocyty s fenotypem
R2R2 (DCE/DcE), r'r (D-negativni Ccee) a r'r (D-negativni ccEe) a nejméné dvakrat fenotyp
rr (D-negativni, ccee). U fenotypu rr by mély byt zastoupeny fenotypy K+, K-, Jk(a+b-), Jk(a-
b+), S+s-, S-s+, Fy(a+b-), Fy(a-b+) (6).
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Odlisné pozadavky na panel diagnostickych erytrocyti mohou byt u t¢hotnych, které pred
odbérem vzorku podstoupily anti-D profylaxi nebo byly v minulosti imunizovany a maji
vlastni protilatky anti-D (existuji panely diagnostickych erytrocyt slozené z vétsiho poctu

RhD negativnich diagnostickych erytrocyti).

4.1.1.5 Fenotyp matky

V piipadé zjisténi specifické protilatky je vhodné provést stanoveni antigenu
komplementarniho k dané protilatce, jednak pro potvrzeni specifity, jednak Kk vylouceni

autologni protilatky, ktera nema z hlediska HON vyznam.

4.1.1.6 Stanoveni titru (titrovani) nepravidelnych protilatek

Stanoveni titru klinicky vyznamnych specifickych nepravidelnych protilatek proti
erytrocytim u t€¢hotnych Zen slouzi pro identifikaci t€hotenstvi, ktera jsou v riziku HON a k
predikci plodii/novorozenct, které/kteti budou pravdépodobné vyzadovat 1écbu HON (6).
Titrovani se nejlépe uplatiuje jako screeningovy test pro rozhodovani, kdy zaéit monitorovat
HON jinou nez imunohematologickou metodou (23, 29-31).

Titrovani klinicky vyznamnych nepravidelnych protilatek neni wuzitené pii dalSich
téhotenstvich, pokud se vyskytlo t¢Zk¢é HON v pfedchozim téhotenstvi (23, 32). V téchto
ptipadech je vhodné urcit genotyp plodu (je-li vySetfeni dostupné), neni-li otec homozygot
pro dany antigen a antigen-pozitivni plod sledovat jinymi nez imunohematologickymi

metodami (viz vyse).

Za klinicky vyznamny titr u nepravidelnych protilatek u anti-D, -C, -E se povazuje titr > 32 v
NAT (zkumavkovou metodou) nebo titr > 128 v LISS-NAT metodou sloupcové aglutinace; u
ostatnich protilatek titr > 64 zkumavkovou metodou (4, 6, 7, 9, 33-38), respektive > 128
metodou sloupcové aglutinace. Hodnoceni klinicky vyznamného titru zavisi na
anamnestickych udajich z pfedchoziho téhotenstvi (39). Individudlné muze byt klinicky
vyznamna i protilatka s nizs$i hodnotou titru, nez je uvedeno vyse.

Zmeéna titru o vice nez dva stupné se téZ povazuje za signifikantni (4).

Naopak nahly pokles titru o vice nez 3 stupné mlze byt znamkou tézkého postizeni plodu i
znamkou intrauterinniho exitu plodu (40).

Titrovani se neprovadi u protilatek jiné tfidy nez IgG, pii dosazeni kritického titru, pfi

rozhodnuti monitorovat suspektni HON jinou metodou, po porodu (23).
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U protilatek anti-K je vyznam vyse titru omezeny (uplatiiuje se efekt imunitni suprese
erytropoézy), titrovani by se mélo provést minimalné pfi prvnim zachytu protilatky anti-K (6).
Za klinicky vyznamny titr se povazuje titr 4.

U smeési klinicky vyznamnych protilatek je stanoveni titru jednotlivych protilatek vhodné. Pii
zjisténi vyznamné hodnoty titru jedné z protilatek se pokracuje v monitorovani plodu
neimunohematologickymi metodami. U nizkych titri bez vyznamné dynamiky ristu mohou
invazivni vySetieni piinést zbytec¢na rizika.

Metody a diagnostika

Doporucuje se provadét zkumavkovy NAT (bez potenciatoru) nebo LISS-NAT metodou
sloupcové aglutinace.

Pro srovnatelnost titrii je dulezité dodrzovat tato vychozi kritéria:

- hodnoceni vysSe titru v prvni zkumavce ¢i ve sloupci: titr 1,

- fedéni pomoci fyziologického roztoku,

- fenotyp diagnostickych erytrocytl (viz nize).
Pro sledovani dynamiky titru je vhodné vysetfovany vzorek séra zmrazit pro dalsi kontrolu

(skladovat pfi teploté minimalné -18 az -20 °C). Nasledujici titrovani by se mélo provadét

paraleln¢ ze vzorku pfedchoziho a soucasného (4).

Diagnostické erytrocyty

Ve svété neni shoda v tom, zda k titrovani pouzit diagnostické erytrocyty s heterozygotnim ¢i
homozygotnim zastoupenim daného antigenu. Pti pouziti obou typu se vyse titru lisi. Jedna se
tedy o konsensualni doporuceni.

Pro titrovani protilatek anti-D se doporucuji diagnostické erytrocyty s fenotypem DccEE
(R2R2) vzhledem Kk uniformni expresi antigenu D u jedincd (23). Pro titrovani anti-c, anti-E
jsou vhodné erytrocyty s heterozygotnim zastoupenim danych antigenti, nejsou-li dostupné,
pak erytrocyty s fenotypem DccEE (R2R>). Pro titrovani anti-C, anti-e jsou vhodné erytrocyty
S heterozygotnim zastoupenim danych antigend, nejsou-li dostupné, pak erytrocyty
s fenotypem DCCee.

Pro potencidlné vyznamné protilatky jiné specifity nez Rh je vhodné pouzit diagnostické

erytrocyty s heterozygotnim zastoupenim daného antigenu (6, 41).
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Jsou-li v séru te€hotné pritomny protilatky bez klinického vyznamu (napf. anti-Lewis), je
zapotiebi pouzit diagnostické erytrocyty bez korespondujiciho antigenu (23). Klinicky
nevyznamné protilatky z hlediska HON nema smysl titrovat.

Doporuceni 7.

Stanoveni titru se provadi u klinicky vyznamnych protilatek. Pri dosaZeni klinicky
vyznamného titru nemd dalsi sledovani titru vyznam (Uroveii ditkazii IV, stuperi doporuceni
C).

4.1.1.7 Uréovani tfidy a podtiidy Ig

Urcovani podtiid IgG neni praktické s vyjimkou vzacnych piipadu protilatek proti antigentim
s vysokou frekvenci vyskytu (HFA), kdy se zvazuje nutnost transportu erytrocytovych

transfuznich ptipravki ze zahranici pro ptipadnou transfuzi.

4.1.2 DalSi vySetieni

4.1.2.1 VSechny téhotné, screening protilaitek negativni nebo prikaz klinicky
nevyznamnych protilatek

Dalsi vzorek je vhodné imunohematologicky vySetfit ve 28. tydnu téhotenstvi (26.-30. tydnu)

(5, 6, 8, 23, 42, 43). Dalsi testovani neni nutné (5, 6).

4.1.2.1.1 ABO, antigen D

Toto vySetieni se provadi maximaln€ 2x béhem prvniho téhotenstvi. V dalSich t€hotenstvich

se pak vstupni vySetieni kontroluji se zdznamy.

Metody a diagnostika

Ke kontrole krevni skupiny ABO a antigenu D stac¢i stanoveni antigenli pomoci
monoklonalnich diagnostickych sér anti-A, anti-B a anti-D (tfidy IgM bez zachytu varianty
DY) napiiklad sklickovou metodou, pouze v piipadé nesrovnalosti doplnéné stanovenim
aglutininii. Pokud je vzorek odesilan do jiné laboratofe nez vzorek piedesly, je vhodna
informace gynekologa o jiz zjisténé krevni skupiné téhotné. Neni-li k dispozici Gdaj o krevni
skuping, pak je nezbytné provést kompletni testovani v rozsahu shodném se vstupnim

vySetrenim.
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4.1.2.1.2 Screening nepravidelnych protilatek

Opétovné vySetieni provést u D-negativnich i u D-pozitivnich téhotnych. Lze tak odhalit
tvorici se protilatky anti-D, ale i eventualni klinicky vyznamné protilatky jiné specifity (6,
42). Toto vySetfeni mize upozornit na mozné problémy pfi transfuzi (6).

Screening protilatek je jednozna¢né vhodny u téhotnych s klinicky vyznamnymi protilatkami,
HON, transfuzi erytrocyta ¢i tézkymi porody v anamneze (23).

Krevni vzorek je vhodné odebrat pted ptipadnym profylaktickym podénim anti-D.
Pii pozitivnim vysledku screeningu protilatek je pak zapotiebi uréit specifitu a titr protilatek.

Metody a diagnostika

Postup je popsan V odstavci ,screening nepravidelnych aloimunnich antierytrocytovych
protilatek®.

Doporuceni 8.

U vSech téhotnych s negativnim vysledkem vstupniho vySetieni nepravidelnych protilatek
nebo s ndlezem klinicky nevyznamnych protilatek se provdadi kontrolni vySetieni ABO, D a
screening protilatek ve 28.(#£2) tydnu téhotenstvi. Vzorek odebrat pied piipadnym

profylaktickym podanim anti-D 1gG (Uroveri ditkazii IV, stuperi doporudéeni C).

4.1.2.2 Priikaz klinicky vyznamnych protilatek pri vstupnim vySetieni

Slouzi k urceni ptipadné dalsi protilatkové specifity a k monitorovani G€¢innosti protilatek pro
identifikaci téhotenstvi s rizikem HON a ptfedpovédi, které¢ plody nebo novorozenci budou
pravdépodobné potiebovat lécbu HON (6).

Pokud neni jednozna¢né prokazano, ze otec je pro dany antigen negativni, provadi se
kontrolni vySetieni u protilatek anti-D, -c, -K, -E za 4 tydny od zachytu protilatky, dale se
pokracuje ve vySetiovani 1x za 4 tydny, od 28. (+2) tydne 1x za 14 dni, dokud neni dosazeno
Klinicky vyznamného titru (5, 6).

Kromé vyse zminénych piipadd se ostatni klinicky vyznamné specifity zkontroluji az ve 28.

(£2) tydnu véetné stanovent titru (6).

4.1.2.2.1 ABQ, antigen D

Provadi se pouze jako kontrolni vySetieni (postup jako vySe). Sta¢i provést pouze 1x.

4.1.2.2.2 ldentifikace a titrovani nepravidelnych protilatek

Postup jako vyse.
Doporuceni 9.
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V pFipadé priikazu protildtek anti-D, -c, -K, -E (pokud neni jednoznacné prokdzdno, Ze otec
je pro dany antigen negativni) se provadi kontrolni stanoveni titru protilatek za 4 tydny,
opakuje se kazdé 4 tydny do 28.(£2) tydne a pak Ix za 14 dni (max. do dosaZeni klinicky
vyznamného titru). U ostatnich klinicky vyznamnych protilatek a negativni anamnézy se

kontrolni vySeti‘eni provadi ve 28.(£2) tydnu (Groveri ditkazii I1b, stupeii doporuceni B).

4.1.2.3 Specifické postupy

Anti-K. Je vhodne vysettit otce. Je-li heterozygot, vysetfit plod (nejlépe genotypovani fetalni
DNA) a v piipadé K-pozitivity plodu monitorovat plod pomoci ultrazvuku, pfipadné vysetfit
vzorek ziskany kordocentézou (23).

Vétsina pripadi tvorby anti-K u t€hotnych je zpsobena ptedchozi transfuzi Kell-pozitivnich
erytrocytl. Proto se doporucuje podavat divkam a zenam ve fertilnim véku pouze Kell-
negativni erytrocyty (6).

Anti-C+D. Je potieba odlisit, zda se nejedna o protilatky anti-C+G, resp. anti-G. T€hotné anti-
C+G ¢i anti-G by mély podstoupit Rh-profylaxi (6, 23, 44, 45). Rozdilné vyse titra ¢i

adsorpéni a elu¢ni testy umozni tyto smeési rozlisit (6, 23, 45).

ABO inkompatibilita

U ABO inkompatibility neexistuje dostupny test k piesné prenatalni predpovédi HON (5, 8).
Nemé& smysl identifikovat matky s vysokymi titry anti-A ¢i anti-B, nemaji zadny vyznam
v predpovédi incidence ABO HON (5). Sledovani dynamiky titrGi imunnich protilatek anti-A, -
B se neprovadi.

Testovani po profylaktickém podani imunoglobulinu anti-D

Dilezita je informace od oSetfujiciho Iékafe. Podani imunoglobulinu (Ig) anti-D by mélo byt
uvadéno v dokumentaci téhotné véetné Zadanky o imunohematologické vySetieni.

Po podani Ig anti-D i.m. se doséhne sérologicky detekovatelnych hladin protilatek anti-D
rychle, s vrcholem za 3-7 dni po podani; polocas je zhruba 3 tydny (46). Pasivni protilatky
anti-D lze pomoci NAT detekovat 8 i vice tydnd, citlivéjSimi metodami az 12 tydnd, ve
vyjimecnych ptipadech nékolik mésict (6).

Imunni anti-D jsou detekovatelné zhruba 4 tydny po expozici, s vrcholem po 6-10 tydnech
(47). Titry ¢1 koncentrace imunni protilatky obvykle zlstavaji stabilni nebo se zvysuji po dalsi

stimulaci.
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Protilatky anti-D po profylaxi Casto nereaguji se vSemi diagnostickymi D-pozitivnimi
erytrocyty, jejich titry jsou obvykle nizké (titr 2 ve zkumavkovém testu), koncentrace obvykle
do 1 IU/ml (6), Casto jsou zachytavany pouze v enzymovém testu, pokud se provadi.

Je-li zaznam o podani Ig anti-D v poslednich 8 tydnech a vysSe titru je nizka (< 2 ve
zkumavkovém testu, < 8 sloupcovou aglutinaci), provést kontrolni stanoveni titru za 4 tydny.
V piipadé stejné vysSe titru, jeho poklesu ¢i neprokazatelnosti protilatky dal§i kontroly
neprovadét.

Neni-li zaznam o profylaxi a/nebo je stanoven titr > 4 ve zkumavkovém testu (> 16
sloupcovou aglutinaci), pak se doporu¢uje stanovovat titr anti-D kazdé 4 tydny do 28. tydne
téhotenstvi a kazdé 2 tydny po 28. tydnu. Pokud protilatky anti-D pfestanou byt detekovatelné
v NAT nebo titr protilatek klesa, jedna se pravdépodobné o profylaktické anti-D; stabilni ¢i
zvysujici se koncentrace indikuje imunni protilatky anti-D (6). V pfipadé profylaktickych

anti-D neni nutné provadét dalsi titrovani.

K odhaleni protilatek potencialné ,,maskovanych® protilatkou anti-D je také vhodné pouziti
paneli screeningovych diagnostickych erytrocyti s homozygotni expresi dalSich klinicky

vyznamnych antigenil.

4.2 Imunohematologické laboratorni testovani otce

Vysetfenim otce se urcuje riziko imunizace plod-matka.

V piipadé nalezu specifickych klinicky vyznamnych protilatek v séru ¢i plazmé téhotné,
predevs§im protilatek anti-D, -c, -K, -E, se doporucuje vysetfit ptitomnost senzibilizujiciho
antigenu u otce a zda je otec pro dany antigen homozygot ¢i heterozygot a tim urcit
pravdépodobnost, s jakou bude mit plod dany antigen (6, 48, 49, 50, 51). Je-li otec pro dany
antigen negativni, pak se t€hotna sleduje, jakoby neméla zadné zjisténé protilatky (viz 4.1.2.1)
(6).

V ptipadé€ antigenu D Ize ur¢enim Rh fenotypu stanovit pouze pravdépodobnost homozygocie
otce. Urceni je zalozeno na znalostech frekvence genovych komplexii v populaci, napt. u
DCCee fenotypu se d& z minimalné 90 % piedpokladat homozygocie v genu pro antigen D, o
néco méné je tomu u fenotypi DccEE a CcDEe. Naopak u fenotypu Dccee je maly
predpoklad homozygocie v genu pro antigen D (52).

PresnéjSim postupem je genotypovani metodou PCR, které je vSak finanéné ndkladné.

Vyznam by mohlo mit u aloimunizovanych t&hotenstvi s protilatkou anti-D, kdy neni
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dostupné genotypovani plodu ¢i je jeho vysledek nejasny. V tomto piipadé Ize uréit zygozitu
(haplotyp), napt. zda cDe fenotyp je genotyp cDe/cDe nebo cDe/cde apod. (3).

Otec vSak neni vzdy jisty, takZe negativni vysledek feno-, genotypovani nemusi znamenat
nulové riziko pro plod/novorozence.

Ve zvlast indikovanych ptipadech (opakované potraty, nejasna etiologie ¢i tézké HON pii
nezjisténych protilatkach) Ize provést vySetfeni séra ¢i plazmy matky a erytrocyti otce k
vylou¢eni imunologické reakce proti vzacné se vyskytujicimu antigenu ¢i antigenu, kde se
vysetieni komplementarni protilatky rutinné neprovadi (53).

V ptipad¢ neshody otce a matky ve skupinovém systému ABO lze toto vySetieni provést az po
vysyceni prirozenych aglutinini v séru/plazmé matky (opakovana adsorbce pii 4 °C i 37 °C
na piislusné krvinky darce).

Doporuceni 10.

V pFipadé prikazu klinicky vyznamnych protildtek se provdadi u otce testoviani homo- i
heterozygocie pro dany komplementdrni antigen. Doporucuje se prednostné pouZivat
sérologické testy. U anti-D aloimunizace je vhodné genotypovani otce pouze Vv piipadé, je-li
genotypovani plodu z plazmy matky nedostupné & s nejasnym vysledkem, event. v piipadé
tézkého HON v anamnéze pied rozhodnutim o dalSim téhotenstvi (Uroveii ditkazi 1V,

stuperi doporuceni C).

4.3 Imunohematologické laboratorni testovani plodu

Odbér krevniho vzorku plodu (kordocentéza) piinasi vysoké riziko FMH a tim dalsi
aloimunizace matky (spojené se zvySenim titru protilatek — v cca 30 %) (4, 54, 55), navic se
uvadi 1-3 % potratu (4, 56).

4.3.1 VySetieni krevni skupiny

Sérologické vySetteni krevni skupiny ABO u plodu nepiindsi zddnou uZzite¢nou informaci.
Nékdy se pouZziva pro prikaz odebrani fetalni krve v pfipad€ neshodné krevni skupiny plod-
t€hotna.

Stanoveni pfitomnosti antigenu D, respektive antigenu korespondujiciho se zjiSténou klinicky
vyznamnou protilatkou téhotné umoziuje prikaz inkompatibility matka-plod (9).

D" se u HON prakticky neuplatiiuje. Posledni pfipady byly v literatufe zaznamenany pted
vice nez 40 lety, coz bylo nejspise zplisobeno horsi senzitivitou tehdejSich diagnostickych sér

(52, 57).

25



Imunohematologicka vySetfeni v t€hotenstvi a po porodu verze 100615

Metody a diagnostika

Dvoji vySetteni aglutinogenti diagnostickymi séry anti-A, -B, -AB. Pouzit dva rizné klony
pro kazdy typ diagnosticka séra. VysSetteni aglutininli se neprovadi. VySetieni podskupin Az,

A se neprovadi.

4.3.2 Piimy antiglobulinovy test (PAT)

Vyznam vySetfeni PAT u plodu je sporny. Provadéni eluce a identifikace protilatky v eluatu
(58) neptinasi dalsi informaci pro diagnézu ¢i sledovani HON.

Doporuceni 11.

ABO, D, PAT event. dalsi antigeny vySetiovat u plodu pouze v p¥ipadé, e se vzorek fetalni
krve odebira zjinych divodi, napi. z ditvodu podezieni na téZkou anémii & v ramci
piedtransfuzniho vySetifeni u IUT. D" se nevySetiuje (Uroveri ditkazii IV, stuperi doporuceni

C).

4.3.3 Stanoveni genotypu
Stanoveni genotypu Ize uplatnit u systému Rh (D, ¢, E), Kell (K), Kidd (Jk?) a Duffy (Fy?) (3,
23). Nejvétsi vyznam ma genotypovani pro gen RHD. U specifit, kde je vyskyt HON vzéacny,

je vyznam genotypovani sporny.

Indikaci ke genotypovani plodu je téhotenstvi s prukazem klinicky vyznamnych protilatek
a/nebo t¢zké HON v anamnéze a zaroven je otec heterozygot pro dany antigen (je-li vysledek
vySetieni otce k dispozici) (6, 23, 50, 59-61), event. i pfed planovanou invazivni metodou u
RhD-negativni t€hotné (59-61).

V soucasné dobé Ize pro CR doporucit genotypovani RHD, RHCE V piiipadé pritkazu klinicky
vyznamneho titru protilatek anti-D, anti-c, anti-E (z plazmy) a KELL (z choriovych kikii,
amniocytu nebo plazmy) v pripade priikazu protilatek anti-K.

V ptipadé€ provadéni genotypovani vzdy provést u D-negativnich t€hotnych vySetfeni slabého
D. U Zen se slabym D se genotypovani plodu z plazmy matky neprovadi nebo po konzultaci

s referen¢ni laboratofi.

Metody a diagnostika

Genotypovani plodu z fetalni DNA ziskané ze vzorku plazmy téhotné metodou PCR

v realném case (real-time PCR; QT-PCR) s vyuzitim specifickych primert a hydrolyza¢nich
sond (62-66).
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Vzhledem Kk tomu, Ze ¢asny odbér vzorku je zatizen malou vytéznosti DNA plodu a invazivni
vySetfovaci metody ¢i intrauterinni transfuze se provadéji nejdiive od 16.-18. tydne (58, 67-
69), je smysluplné provadét prvni vysetieni mezi 15.-18. tydnem téhotenstvi (62, 63, 65, 69).
Pro stanoveni genotypu RhD plodu z plazmy téhotné je nutné provést amplifikaci alespon
dvou riznych oblasti RHD genu vzhledem k variantim RhD genu (61, 70, 71, 72, 73).
Pouziva se prikaz minimaln¢ 2 exont, optimdlni kombinace neni jednoznac¢né stanovena;
napt. exon 7 a 10 (50, 61, 63); 4, 5a 10 (60, 62, 74); 5a 10 (69); 5a 7 (75, 76); 4 a 7 (77).

Pro RHCE genotypovani plodu Ize pouzit systém specifickych primeri a hydrolyzaénich sond

pro oblast exonu 2 (alela C) a exonu 5 (alela E) RHCE genu (65, 78), pro detekci alely ¢ genu
RHCE systém navrzeny pro Ser103Pro RhC/Rhc polymorfismus (66, 78).

Pro Kell genotypovani Ize pouzit exon 6, SNP se tézko rozlisuje, alelicky specifické primery

mohou amplifikovat chybnou alelu (79). Nékdy muze dojit k amplifikaci mateiské alely k
(79).

Doporucuje se provadét genotypovani Kell ve 20. tydnu, v piipadé vysledku Kell negativni,
opakovat ve 28. tydnu (79). Je nutné dostate¢né mnozstvi DNA, v ptfipadé¢ malého mnoZstvi
hrozi riziko falesnych negativit.

Kontroly

Je nutna kontrola prob&hlé PCR reakce a vnitini kontrola testu k detekci fetalni DNA.

Ke kontrole prob&hlé PCR reakce lze pouzit gen beta-globinu (63, 64, 76).

Jako vnitini kontrola testu slouzi lokus SRY (specificky pro chromozom Y), avSak pouze u
muzskych ploda (50, 62, 80, 81). V soucasnosti jsou k dispozici univerzalni markery fetalni
DNA - hypermetylovany promotor nadorového supresoroveho genu RASSF1A a marker
SERPINBS, prokazatelné v matetské plazmé (82, 83).

Pro RHD a RHCE genotypovani 1ze pouZit pozitivni kontroly (pozitivni amplifikace RHD a
RHCE genu u RhD, RhC a RhE pozitivniho jedince) a negativni kontroly (nepfitomnost
amplifikace RHD a RHCE genu na reakéni smési bez templatu a u RhD, RhC a RhE
negativniho jedince) (65).

Doporuceni 12.

RHD, RHCE genotypovani plodu je vhodné provadét z plazmy matky v 15.-18. tydnu
tehotenstvi metodou QT-PCR V pFipadé pritkazu klinicky vyznamného titru protilatek anti-
D, anti-c, anti-E. KELL genotypovani provadét piednostné z plazmy matky ve 20. tydnu a
V piipadé negativniho vysledku opakovat ve 28. tydnu v pripadé pritkazu protildatek anti-K
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(Uroveri ditkazii 1V, stuperi doporuceni C). Doporuceni plati pouze v p¥ipadé redlné

dostupnosti metody.

5. Testovani po porodu

5.1 VySetieni matky

5.1.1ABO, D

Vysetfeni ma smysl pouze v piipadé, ze neni k dispozici spolehlivy piedchozi vysledek

vySetfeni nebo u predtransfuzniho vySetieni (6, 23).

Metody a diagnostika

Provést testovani Vv rozsahu vstupniho vySetieni (viz vyse). Stejné tak v piipadé

diskrepantnich vysledkl, samoziejmé zaroven se zkoumanim mozné zamény vzorku.
Slabé D se nevysetiuje z dlivodl uvedenych vyse (23).

5.1.2 Screening nepravidelnych protilatek

Rutinni screening nepravidelnych protilatek se nedoporucuje, protoze nepiinasi zadnou
uzite¢nou informaci. Provadi se pouze u piedtransfuzniho vysetfeni (6, 23) s vyjimkou
ptipadt, kdy matka nebyla vySetiena béhem t¢hotenstvi. VySetfeni nepravidelnych protilatek
Vv séru/plazmé matky je soucasti predtransfuzniho vySetfeni novorozence, nebot’ protilatky
Vv séru/plazmé matky jsou jediné, které se mohou vyskytovat i v séru/plazmé novorozence.
Jsou-li u novorozence pritomny znamky HON, ale vysledek screeningu protilatek je
negativni, je vhodné provest testovani séra/plazmy matky s erytrocyty otce (neni-li pfitomna

ABO inkompatibilita) k zachyceni reakce proti antigenu s nizkou frekvenci vyskytu (23).

Metody a diagnostika

Dostateéné je pouziti nepifimého antiglobulinového testu (LISS-NAT). V piipadé
predtransfuzniho vySetieni postupovat podle doporucenych postupt.

5.1.3 Identifikace nepravidelnych protilatek

V ptipad€ pozitivniho screeningu protilatek ma smysl urcit specifitu nepravidelné protilatky
pfedevSim u protilatky poprvé zjistené po porodu, vhodné je vSak 1 potvrzeni plvodni

protilatky a ptipadné vylouceni/priikaz nové protilatky (23).
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Urceni specifity protilatek je dilezité pro vybér krve k transfuzi matky ¢i novorozence a pro
stanoveni rizika pro dalsi téhotenstvi.

Rutinni kontrola specifity protilatek, prokazanych béhem téhotenstvi, neni nutna.

Metody a diagnostika

LISS-NAT, event. enzymovy test.

Po podani anti-D IgG bé&hem tehotenstvi lze pouzit pouze D-negativni diagnostické
erytrocyty.

5.1.4 Stanoveni titru nebo koncentrace protilatek

Neprovadi se, protoze vySetfeni nema klinicky vyznam, nema vliv na dalsi 1écbu (23).

Doporuceni 13.

Po porodu se u matky provadi vySetieni ABO, D, screening protildtek pouze v piipadé, Ze
neni k dispozici Zddné piedchozi vySetieni nebo u piedtransfuzniho vySetieni (Uroveri

ditkazi 1V, stuperi doporuceni C).

5.2 VySetieni novorozence

5.2.1 ABO

Rutinni vySetfeni u v8ech novorozencii se nedoporucuje, ani u matek s krevni skupinou 0
(ABO inkompatibilita by neméla znamenat piisnéjsi sledovani, protoZe u vSech novorozencti
by se mél zjiStovat a nasledné monitorovat ikterus) (23).

Provadi se u matek s potencialné klinicky vyznamnymi protilatkami pfedev§im kvuli pfipadné
transfuzi novorozence, dale u matek s neprokdzanymi nepravidelnymi protilatkami, kdy
novorozenec ma klinické znamky HON a u suspektniho ABO HON (23). Skutecny
diagnosticky vyznam pro dalsi postup u HON ma stanoveni krevni skupiny v systému ABO

pouze V poslednim uvedeném piipade.

Metody a diagnostika

Dvoji vySetieni aglutinogent diagnostickymi séry anti-A, -B, -AB. Pouzit dva rizné klony
pro kazdy typ diagnosticka séra. VySetteni aglutininli se neprovadi. VySetieni podskupin Az,
A se neprovadi.

Doporuceni 14.

Stanoveni krevni skupiny ABO u novorozence se provddi u podezieni na ABO HON, u
suspektniho HON, u prikazu klinicky vyznamnych protilatek u matky (Uroveii ditkazii 1V,

stuperi doporuceni C).
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5.2.2 Antigen D

Rutinni vySetfeni u vSech novorozencii se nedoporucuje. Provadi se u novorozenci D-
negativnich matek, aby se urCily Zeny vhodné pro anti-D profylaxi (6, 23), dale u matek
s potencialné klinicky vyznamnymi protilaitkami piedevSim kvili pfipadné transfuzi
novorozence, u matek s neprokazanymi nepravidelnymi protildtkami, kdy novorozenec ma
klinické znamky HON (23).

Vysetfeni DV ¢i variantnich antigent D u novorozence se nedoporucuje. Prakticky neni
dokéazano, e by erytrocyty plodu nesouci na svém povrchu variantu D' senzibilizovaly
matku (6) a profylaktické podavani anti-D imunoglobulinu je jen velmi malo G¢inné (5).
Navic u pozitivity PAT nelze spolehlivé DV vySetfit. U kazdého piipadu néalezu slabé
pozitivniho antigenu D lze doporucit konzultaci se specializovanou nebo referencni

laboratofi. Je vhodné vyjadieni vysetiujici laboratofe k anti-D profylaxi.

Metody a diagnostika

Doporuéuje se pouzit diagnostické sérum anti-D, které nezachytava variantu DV'.

Doporuceni 15.

Stanoveni antigenu D se provddi piedevSim u novorozencii D-negativnich matek, u
suspektniho HON, u prikazu klinicky vyznamnch protilatek u matky. DV se nevySetiuje

(Uroveri ditkazii 1V, stupeii doporudéeni C).

5.2.3 Screening nepravidelnych protilatek

Jsou-1i u novorozence pritomny zndmky HON, ale vysledek screeningu protilatek matky je
negativni a je pfitomna ABO inkompatibilita mezi matkou a otcem (tj. nelze pouZit
sérum/plazmu matky pro pfitomnost aglutinind anti-A, resp. anti-B), je vhodné provést
testovani séra/plazmy novorozence s erytrocyty otce k zachyceni reakce proti antigenu
s nizkou frekvenci vyskytu (23) v LISS-NAT. Specifitu protilatky lze urcit Casto pouze
ve specializované laboratofi.

Dulezité je provést screening protilatek u novorozence, nebylo-li provedeno toto vySetieni u

matky (23) nebo neni vysledek vySetfeni matky znam.

Metody a diagnostika
LISS-NAT.

Doporuceni 16.

Screening protilatek u novorozence se provadi, nebylo-li provedeno toto vySetieni u matky

nebo neni vysledek vySeti‘eni matky zndm (Qroveri ditkazit 1V, stuperi doporuéeni C).
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5.2.4 Primy antiglobulinovy test

Rutinni vySetfeni u vSech novorozenci se nedoporucuje (6, 23), ani u D-pozitivnich
novorozenci D-negativnich matek, piedevsim tehdy, byla-li provedena prenatalni anti-D
profylaxe. Pozitivni PAT pak miiZe byt pfitomen az u 3-6 % vzorkl (6), avSak bez klinického
vyznamu (profylaktické podéani anti-D IgG nezpisobuje destrukci fetalnich ¢i
novorozeneckych erytrocytit) (84).

Provedeni PAT se doporucuje v ptipad¢ prikazu potencialné klinicky vyznamnych protilatek
u matky (6, 23), dale u matek, u nichz nebyly prokdzany nepravidelné protilatky, ale
novorozenec ma klinické zndmky HON, u suspektniho ABO HON a nebyl-li u matky
proveden screening protilatek ani béhem téhotenstvi ani po porodu (23) nebo neni vysledek
vySetieni znadm.

Pozitivita PAT nepotvrzuje diagnozu HON, je nutné vySetfeni hemoglobinu a sérového
bilirubinu novorozence (6). Prediktivni hodnota pozitivity PAT se odhaduje na 23 %, naopak
u negativniho PAT mohou byt ptiznaky tézkého HON, a to nejen u ABO inkompatibility (85,
86).

Metody a diagnostika

Provadi se prednostné z pupecnikové krve.

Vhodnou metodou je sloupcova aglutinace nebo srovnatelné citliva metoda.

FaleSné negativni vysledky PAT jsou obvykle zplisobeny technickymi chybami pfi provadéni
testu, podobné je tomu i u falesné pozitivnich vysledkli, kde se navic mlze uplatiiovat
pritomnost silnych chladovych autoaglutinind.

Doporuceni 17.

Nedoporucuje se rutinni provadéni PAT u vSech novorozencii. PAT se provddi v piipadé
pritkazu potencidlné klinicky vyznamnych protilatek u matky, u matek, u nich? nebyly
prokazany nepravidelné protilatky, ale novorozenec ma klinické znamky HON, u
suspektnino ABO HON a nebyl-li u matky proveden screening protilitek ani béhem
téhotenstvi ani po porodu nebo neni vysledek vySetieni znam (Uroveri ditkazii 1V, stuperi

doporuceni C).

5.2.5 Elucni test
Provadi se u pozitivity PAT (6). V eluatu se pak urcuje specifita ptitomné protilatky -
testovani eluatu s erytrocyty nesoucimi antigen korespondujici s protilatkou (6).
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Eluce a vySetieni eludtu novorozence jsou vhodné v ptipadé smési protilatek k urceni, ktera
specifickd protilatka se podili na HON (ostatni IgG protilatky, které se neuplatiiuji u
novorozence, protoze nema na svych erytrocytech pfitomen korespondujici antigen, mohou
pusobit problémy pii vyhledavani kompatibilni krve pro vyménnou transfuzi). Dale, neni-li
k dispozici vysledek vysetfeni protilatek u matky a zaroven nelze prokazat protilatky
Vv séru/plazmé novorozence. V piipadé suspektni reakce proti antigenu s nizkou frekvenci
vyskytu je vhodné testovani eluatu s erytrocyty otce (viz vyse) (23).

Eluce neni nutnd, pokud je jednoznaéné identifikovana protilatka u matky (23).

U ABO HON neni provadéni eluc¢niho testu pfinosné, protoze vySetfeni imunnich protilatek

anti-A, anti-B tfidy IgG je dostatecné (viz nize) (23, 87).

Metody a diagnostika

Vlastni eluce se mize povadét riznymi metodami (kyselé eluce, tepelna eluce).

Specifita protilatky v eluatu se urCuje pomoci panelu diagnostickych erytrocyti metodou
LISS-NAT.

5.2.6 Vysetieni imunnich protilatek anti-A, -B (tridy I1gG)
Provadi se u suspektniho ABO HON (23).

Metody a diagnostika

Pouzivaji se diagnostické erytrocyty krevni skupiny A1, B, jako kontrolni erytrocyty krevni
skupiny 0 (23). Za vhodnou se povazuje metoda LISS-NAT (napt. sloupcova aglutinace) (23).

Doporuceni 18.

VySetieni imunnich protilatek anti-A, -B tiidy IgG u novorozence patii mezi zdkladni

vySetieni pii podezieni na ABO HON (Uroveri ditkazii IV, stupeii doporuceni C).

5.2.8 Test kompatibility
V ptipad€ potieby transfuze erytrocytl ¢i vyménné transfuze modifikované plné krve se
provadi test kompatibility pfednostné se sérem/plazmou matky, neni-li k dispozici, pak Ize

pouzit krevni vzorek novorozence (23).
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Urovné ditkazu a stupné doporudeni pouZivané ve smérnicich (guidelines) a principech
mediciny zaloZené na dikazech (evidence based medicine).

Uroven dukazu a jeji definice

la Diikaz je ziskdn z metaanalyzy randomizovanych studii.

Ib Diikaz je ziskan z vysledku alespon jedné randomizované studie.

la Dtikaz je ziskéan alespon z jedné dobte formulované, ale nerandomizované
klinické studie, vCetn¢ studii I1. faze a takzvanych ,,case control study “.

b Diikaz je ziskan alespon z jedné, dobfe formulované experimentalni studie, ale
i studii zaloZzenych na pouhém pozorovani.

Il Diikaz je ziskan z dobie formulované, neexperimentalni popisné studie. Do této
kategorie jsou zahrnuty také dikazy ziskané z metaanalyz a z jednotlivych
randomizovanych studii, které vSak byly zvefejnény pouze formou abstraktu a
nikoliv jako publikace ,,in extenso *.

v Dukazy zalozené na minéni skupiny expertl a / nebo na klinické zkuSenosti

respektovanych autorit.

Stupné doporuceni a jejich definice

A Doporuceni zalozeno alespon na jedné randomizované klinické studii, tedy
zalozené na dikazu typu Ia nebo Ib.

B Doporuceni je zaloZzeno na dobte veden¢ studii, kterd vS§ak nemé charakter
randomizované studie zkoumajici pfedmét doporuceni. Doporuceni je tedy
zalozena na dikazu typu Ila, IIb, III

C Doporuceni zaloZzené na minéni kolektivu expertil, tedy na zdkladné dikazu

typu IV.

Nazvoslovi, zkratky

Dg. = diagnosticky, -4, -é

D" = D-weak = slaby antigen D

HFA = High Frequency Antigen (antigen s vysokou frekvenci vyskytu)

HON = hemolytické onemocnéni novorozence/plodu

IUT = intrauterinni transfuze

LISS = roztok o nizké iontové sile

NAT = nepiimy antiglobulinovy test

NS = neni specifikovano

SIAgl = test sloupcové aglutinace

Zk = zkumavkovy test
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Imunohematologické testovani v téhotenstvi a po porodu
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podanim Ig anti-D vyznamné Ab [~ / \
Anti-K, -c, -E Anti-D
Klinicky / \ j
nevyznamné Ab e S e :
) ' Genotypovani
15.-18. tyden < Partner Partner "' plodu (D, c, E) :
Ag-neg. Ag-poz. —— '
; | Genotypovani i Testovat Ab
A0 e ! plodu(K) | 4 4 tydny
A 4 A 4 A 4 Y A 4
1 1 |
28. tyden J ! " o . e T . : !
(26.-30, tyden) ! ABO H D + screening Ab. Identifikace + titrovani klinicky vyznamnych Ab. !
A 4 A 4 * ¢ A 4
A
il Anti-K, -c, -E Anti-D
Pfed profylaktickym \ v
podanim lg anti-D Identifikace
Partner Partner Ab 44 tydny
Ag-neg. Ag-poz. ' A4
Titrovani Ab
a2tydny
Jiné klinicky
. . » Titrovani Ab
vyznamné Ab 44 tdny
Vyznamné Ab Susp. ABO HON
POROD —Y Y Susp. HON
novorozenec Zadné dalsi Ag D
testy * \ 4
ABO + D + PAT ABO + D + PAT + imunni anti-A, -B
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