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Souhrn doporuceni

1. Ucel testovani

Didvodem je uréeni potencidlné rizikovych téhotnych
z hlediska hemolytického onemocnéni novorozence
(HON). Jasnou rizikovou skupinou jsou D-negativni Ze-
ny. Dédle Zeny s potencidlné klinicky vyznamnymi alo-
protilatkami proti erytrocytovym antigenim. VySetfen{
md pomoci pii diagnéze a dalsim postupu u HON.

2. Doporudeni pro vzorky a Zadanky
Pro spravny vysledek je zdsadni spravnd identifikace t€hot-
né, novorozence i vySetfovaného otce, spravny odbér, ozna-
¢enf a transport vzorku, tplné a spravné tdaje v Zadance.
Vzorek: matka = sraZliva ¢i nesraZliva Zilni krev podle
pozadavku laboratoie
plod = krev z umbilikdln{ Zily
novorozenec = pupecnikovd krev, event.
kapilarn{ krev
Oznaceni vzorku: pred odbérem krve
(po nalepeni Stitku ovéfit identifikaci jedince dotazem, ze
zdravotnické dokumentace)
min. pozadavky: jméno a prijmen{
¢islo pojiSténce (obvykle rodné ¢islo)
datum odbéru vzorku
plod: uvadi se uidaje téhotné a oznaceni ,,plod*
novorozenec: kfestni jméno nemusi byt zndmo
&islo pojisténce muiiZze byt vygenerovano,
md byt unikatni
Zadanka: Jméno a pifjmeni
Cislo pojidténce
Datum poZadavku
Diagnéza
Zdravotni pojistovna
Informace, zda se jednd o prvni ¢i opakované
t€hotenstvi (napf. poradi)
Tyden gravidity
Transfuzni anamnéza
Informace o dfive zjisténych protilatkach
(uvést specifitu) event. HON
Informace o provedené RhD profylaxi
Identifikace Zadatele
Identifikace odebirajicitho vzorek

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, -Fya, -Jka, anti-A, anti-B.

3.2 Klinicky nevyznamné protilatky

Anti-P,-Le#, -Leb, -H, -1, -HI, -N, -Lutheran, déle pro-
tilatky reagujici s celym panelem diagnostickych erytro-
cytl a s vlastnimi erytrocyty (panspecifické protiltky),
chladové protilatky, protilatky reagujici pouze v enzymo-
vém prostiedi.

3.3 Zvazovat individualné

Anti-S, -s,-M, -C¥, -ce, -Cx, -Ev, -Fyb, -k, -Kpab, -Jsa.b,
-PP, Pk, -U, -Jkb, -T2, -Yt2, -LW, -Diego, -Gerbich, -Wr2,
-Jra, a dalsi.
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4. Postup

4.1 Testovani béhem téhotenstvi
4.1.1 VySetieni téhotné
4.1.1.1 Vstupni vySetieni

Termin Test Metoda a diagnostika (min. poZadavky) Komentar
12. tyden | ABO Aglutinogeny i aglutininy U dalSich t€hotenstvi min. aglutinogeny,
(10.-16.) Monoklondln{ dg. séra anti-A, anti-B. vysledek md byt shodny se zdznamy.

Diagnostické erytrocyty A; a B. Denni kontrola s erytrocyty 0, A;, B.

D 2 monoklondln{ dg. séra anti-D tfidy IgM U dalSich t€hotenstvi md byt vysledek

s riznymi klony, kterd nedetekuji variantu DVI. shodny se zdznamy.

Neni vhodné dg. sérum anti-CDE. Slabé ¢i diskrepantni reakce: pokud nen{
provedeno ovéfeni molekuldrné-geneticky jako
slabé D typu 1, 2, 3, pfistupovat jako
k D-negativni.

Dennti kontrola s erytrocyty
D-pozitivnimi a D-negativnimi.
DW - Rutinn{ testovdni se nedoporucuje.
Screening | LISS-NAT (anti-IgG+anti-C3d) ¢i jind Screeningové dg. erytrocyty se nesmé&ji
protilatek | srovnatelné citlivd metoda. V piipadé pouZzivat ve smesi.

zkumavkového testu doplnit enzymovym U pozitivity identifikace protildtek.

testem. Denni kontrola se sérem se zndmou

Screenigové dg. erytrocyty: min. 3 protildtkou.

Zastoupeni antigent: C,C%, ¢, D, E, e, K, k,

Fy?, Fyb, Jk2, Jkb, S, s, M, N, Le#

1x s fenotypem DCe/DCe (R|R ) a 1x

s fenotypem DcE/DcE (R,R,).

V homozygotnim zastoupeni antigeny

Fya, Fyb, Jka, Jkb, S, s.

Identifikace| LISS-NAT (anti-IgG+anti-C3d) Vysetfeni komplementarniho antigenu.
protilitek | Dg. erytrocyty: min. 8 U klinicky vyznamnych protildtek

1x fenotyp R R (DCe/DCe) a R ¥R, stanoven{ titru (titrovani).

(DCe/DCe C¥+) (u obou dg. erytrocyti

antigeny K, k, Fy3, Fyb, Jk&, Jkb, M, S, s)

1x fenotyp RyR, (DcE/DcE), r'r

(D-negativni Ccee) a r”’r (D-negativni ccEe)

2x fenotyp rr (D-negativni, ccee)

U fenotypu 1r fenotypy K+, K-, Jk(a+b),

Jk(a-b+), S+s-, S-s+, Fy(a+b-), Fy(a-b+).

Termin Test Metoda a diagnostika (min. poZadavky)| Komentar
12. tyden | Titrovdni* | Zkumavkovy test — NAT pii 37 °C. Klinicky vyznamny titr
(10~16.) Anti-IgG nebo anti-IgG+anti-C3d. anti-D, -C, -E > 32
anti-K** > 4 (provadét titrovani pouze u prvniho
zachytu protildtky)
ostatni: > 64
Sloupcova aglutinace — LISS-NAT. Klinicky vyznamny titr
anti-D, -C, -E = 128
anti-K** > 8
ostatni: nejsou jednoznacnéjsi data; = 128
Dg. erytrocyty anti-D = DccEE (R,R5)
anti-c, -E = heterozygotni, pokud jsou dostupné
nebo DccEE (R)R,)
anti-C, -e = heterozygotni, pokud jsou dostupné
nebo DCCee
ostatni = heterozygotni
- Stanovenf titru klinicky vyznamnych nepravidelnych
protilatek
neni uzite¢né pro sledovani tize fetdlni anémie pfi dalSich
tehotenstvich, pokud se vyskytlo HON v predchozim
t¢hotenstvi.
- 1. zkumavka ¢i sloupec = titr 1

* Individudlné miize byt klinicky vyznamna i protilatka s niz§{ hodnotou titru, neZ je uvedeno. ** Uplatiiuje se efekt imunitni suprese erytropoézy.
Enzymovy test pouze jako doplnék pro identifikaci protilatek
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4.1.1.2 Dalsi vySetreni

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

Termin | Test Metoda a diagnostika (min. pozadavky) | Komentar

28.tyden | ABO Aglutinogeny. Kontroln{ vysetfeni.

(26.-30.) Monoklonalni dg. séra anti-A, anti-B. Neni-li k dispozici tidaj o krevni skupiné, pak je nezbytné
provést kompletni testovan{ v rozsahu shodném se vstupnim
vySetfenim.

U dalSich teéhotenstvi se neprovadi, jsou-li zdznamy

z predchozich téhotenstvi.

D 1x monoklondlni dg. sérum anti-D Kontrolni vySetfeni.

tfidy IgM, které nedetekuje variantu DVI.| Neni-li k dispozici tdaj o krevni skupin&, pak je nezbytné
provést kompletni testovan{ v rozsahu shodném se vstupnim
vySetfenim.

U dalSich teéhotenstvi se neprovadi, jsou-li zdznamy

z predchozich téhotenstvi.

DV - Nevysetfuje se.

Screening | Stejné jako u vstupniho vysetieni. Vzorek odebrat pred poddnim Ig anti-D.

protilatek Screeningové dg. erytrocyty se nesméji pouzivat ve smesi.
U pozitivity identifikace protildtek.

Identifikace | Stejné jako u vstupniho vySetieni. Vysetieni komplementdrniho antigenu.

protildtek U klinicky vyznamnych protildtek stanoven titru.

4.1.1.2.2 Prokazané anti-D, -c, -K, -E a u ostatnich specifit pouze v pripadé tézkého HON

Termin Test Metoda a diagnostika (min. pozadavky) | Komentar

4 tydny po | ABO Stejné jakou 4.1.1.2.1 Stejné jakou 4.1.1.2.1

vstupnim | D

vySetfeni | DV - Nevysetfuje se.
Identifikace | Stejné jako u vstupniho vySetieni. MiiZe se objevit dalsi specifickd protildtka.
protildtek Vysetieni dalstho komplementdrniho antigenu.

Kazdé 4 tydny, pokud nenf jednoznacné prokazano, Ze otec
je pro dany antigen negativni.

Stanoveni | Stejné jako u vstupniho vySetfeni.

titru Vysetfovat paralelné s pfedchozim
protilitek | vzorkem.
28.tyden | Identifikace | Stejné jako u vstupniho vySetieni. Miize se objevit dalsi specifickad protiltka.
(26.-30.) | protildtek Vysetieni dal$tho komplementdrniho antigenu.
Kazdé 4 tydny.
Stanoveni | Stejné jako u vstupniho vySetieni. Kazdé 2 tydny, pokud neni jednoznacné prokdzano, Ze otec
titru Vysetfovat paralelné s pfedchozim je pro dany antigen negativni.

protilatek | vzorkem.

Po dosazeni Kklinicky vyznamného titru jiz dale titrovani neprovadét, pokracovat ve sledovani plodu jinymi metodami (podle gynekologa, na-
pf. Dopplerova metoda pro méfeni krevniho pritoku arteria cerebri media).

Vyznamné jsou i zvySeni titru o > 2 stupné oproti minulému vysSetieni nebo nahly pokles titru o = 3 stupné (v pripadé provedeni vySetieni ve stej-
né laboratofi a stejnou metodou; vyjimkou je prikaz anti-D po podani imunoglobulinu anti-D).

Nutnd informace o profylaktickém poddni imunoglobulinu anti-D.

4.1.1.2.3 Anti-D - odliSeni aktivni a pasivni imunizace

Zaznam o podani | VySe titru Postup
IgG anti-D
< 8 tydna <2 (Zk) Kontrolni stanoveni titru za 4 tydny.
< 8 (SlAgl) Vysledek: stejny nebo niZs{ titr, anti-D neprokazatelné, pak dalsf titrovani neprovadét.
V opaéném piipadé opakovat kazdé 4 tydny.
NS =4 (Zk) Kontroln{ stanoveni titru kazdé 4 tydny, od 28. tydne kazdé 2 tydny.
= 16 (SlAgl) Pri vymizeni protilatek ¢i postupném poklesu titru neni nutné dalsf titrovani.
Neni zdznam. NS

Pozn.: K odhaleni protilatek potencidlné ,,maskovanych® protildtkou anti-D je také vhodné pouziti panell screeningovych diagnostickych erytro-
cytl s homozygotni expresi dalsich klinicky vyznamnych antigend.
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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. pozadavky) | Komentar
28.tyden | ABO Stejné jakou 4.1.1.2.1 Stejné jakou 4.1.1.2.1
D
DV - Nevysetfuje se.
Identifikace | Stejné jako u vstupniho vySetfeni. MiizZe se objevit dalsi specificka protildtka.
protildtek Vysetieni dalstho komplementdrniho antigenu.
Stanoveni | Stejné jako u vstupniho vySetieni. Kazdé 4 tydny, pokud nenf jednoznacné prokazano, Ze otec
titru VySetiovat paraleln€ s pfedchozim je pro dany antigen negativni.
protildtek | vzorkem.

4.1.1.2.5 Ostatni pripady

Téhotna Termin Test Metoda a diagnostika Komentar
D-negativni Pred profylaktickym Screening protilatek Stejné jako u vstupniho | Doporucuje se.
poddnim Ig anti-D vysetieni.
Ostatn{ Pro predtransfuzni ABO Stejné jako u vstupniho
vySetfeni D vySetfeni. Slabé D se nevysetiuje

Screening protildtek

4.1.2 VySetieni otce

Téhotenstvi s priukazem klinicky vyznamnych protilatek
Fenotyp otce (podle specifity protildtek).
Genotyp — ne. Jen v pfipad€, Ze neni mozZné 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 p¥ipadech (opakované potraty, nejasnd etiologie &i t&7ké HON pfi nezji§ténych protilatkdch): vySetfit

sérum/plazmu matky s erytrocyty otce.

4.1.3 VySetieni plodu

Téhotenstvi s prikazem klinicky vyznamnych protilatek pri dosaZeni klinicky vyznamného titru a/nebo tézké HON v ana-

mnéze + otec heterozygot pro dany antigen (je-li vysledek vySetieni otce k dispozici)

Termin | Test Metoda a diagnostika (min. pozZadavky) Komentar
- ABO Aglutinogeny 2x. Jen v pripadé kordocentézy provadéné u susp.
2 rtizné klony pro kazdé dg. sérum anémie zpisobené HON a pred TUT.
- D 2 monoklondln{ dg. séra anti-D tfidy IgM
s rliznymi klony, kterd nedetekuji variantu DVI,
Neni vhodné dg. sérum anti-CDE.
- DV - Nevysetiuje se.
- PAT Sloupcovd aglutinace ¢i srovnatelné citliva Jen v pripadé kordocentézy provadéné u susp. anémie
metoda. zpisobené HON, pred TUT.
15~18. | Genotypovéni | QR-PCR. U klinicky vyznamného titru anti-D, anti-c, anti-E.
tyden Z plazmy matky. RHD genotypovéni.
Min. 2 exony RHD genu. RHCE genotypovéni.
Nutnd kontrola probéhlé PCR reakce Uptesnéni exond neni zatim ukonéeno.
(napf. gen beta-globinu). Vnitfni kontrola pro Zensky plod neni uptesnéna.
Nutno pouZit vnitfni kontrolu — min. SRY. Vyuzit univerzdlni markery fetdlni DNA.
Provést pouze, je-li vySetreni realné dostupné.
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4.1.4 Specifické postupy

4.14.1 Anti-K
Termin | Test Metoda a diagnostika (min. poZadavky) Komentar
- Fenotyp otce | Podle ndvodu vyrobce. Otec heterozygot, pak genotypovéni plodu.
20. Genotypovani | Pfednostné z plazmy matky.
tyden | plodu QR-PCR. Provést pouze, je-li vySetieni realné dostupné.
28. Genotypovani | Pfednostné z plazmy matky. V pripadé negativniho vysledku ve 20. tydnu.
tyden | plodu QR-PCR. Provést pouze, je-li vySetreni realné dostupné.
V piipadé K-pozitivity plodu monitorovat plod jinymi neZ imunohematologickymi metodami u gynekologa.
Vétsina piipadi tvorby anti-K u t€hotnych je zptisobena predchozi transfuzi Kell-pozitivnich erytrocytt. Proto se doporucuje po-
ddvat divkdm a Zendm ve fertilnim véku pouze Kell-negativni erytrocyty.

4.14.2 Anti-C+D

Odlisit, zda se nejednd o protilatky anti-C+G, resp. anti-G. Téhotné anti-C+G ¢i anti-G by mély podstoupit RhD-
profylaxi. Rozdilné vyse titrii ¢i adsorp¢ni a elucni testy umozni tyto smési rozlisit.

4.2 Testovani po porodu
4.2.1 VySetieni matky

pfedchozi vysledek. D
U predtransfuzniho vysetieni.

Test Metoda a diagnostika Komentar
(min. pozadavky)
Pokud nenf spolehlivy ABO Stejné jako u vstupniho -

vySetfeni.

- DW

Nevysetfuje se.

U predtransfuzniho vysetieni.| Screening protilatek
Nebyl-li proveden
screening protildtek
ve 3. trimestru.

Stejné jako u vstupniho
vySetfeni.

U predtransfuzniho vySetfen{
podle doporucenych postupd.

U pozitivity provést identifikaci protilatek.
Titrovan{ protilatek se neprovadi.

Identifikace protilatek

Stejné jako u vstupniho
vysetieni.

Fenotypovani{

Podle navodu vyrobce

Urcenf antigenu komplementarniho

ale novorozenec ma klinické znamky HON a neni
pfitomna ABO inkompatibilita matka-otec.

dg. séra. ke specifické protilatce.
U matky se zndmymi klinicky vyznamnymi Test Rutinné se neprovadi.
protilatkami. Identifikace protildtek
U matky nejsou prokdzany nepravidelné protilatky, | Test V piipadé ABO inkompatibility nelze

sérum/plazma matky
S erytrocyty otce

pouzit sérum/plazmu matky (pfitomnost
anti-A, resp. anti-B).

Pfi podezieni na HON je vhodné do laboratofe zasilat i vzorek matky. Myslet na odebrani vzorku a transport vzor-
ku zaroven s transportem novorozence do jiného ZZ.
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4.2.2 VySetieni novorozence

Matka/HON

Test

Metoda a diagnostika
(min. pozadavky)

Komentar

Rutinni imunohematologicka vySetfeni u vSech novorozenct se nedoporucuji.
Upfednostiiuje se testovani z pupecnikové krve.

Matka D-negativni. D Stejné jako u vstupniho vySetfeni. | DV se nevySetiuje
Matka s potencidlné klinicky | ABO Aglutinogeny 2x. Kvili piipadné transfuzi novorozence.
vyznamnymi protildtkami. 2 rizné klony pro kazdé dg. sérum

D Stejné jako u vstupniho vySetieni.

PAT Sloupcovd aglutinace nebo -

srovnatelné citlivd metoda.

Elu¢ni test

Kysela eluce.

Tepelnd eluce.

Eluét: sloupcova aglutinace nebo
srovnatelné citlivd metoda.

Dg. erytrocyty: nesou
korespondujici antigen/y

V ptipadé pozitivity PAT.
Neprovadi se, je-li jednoznacné
identifikovéana protilatka u matky.
Vhodné u kombinace protilatek.

U matky nejsou prokdzdny ABO Aglutinogeny 2x. -
nepravidelné protildtky, 2 rtizné klony pro kazdé dg. sérum
ale novorozenec ma klinické D Stejné jako u vstupniho vysetfeni. | D se nevySetiuje
znamky HON. PAT Sloupcové aglutinace nebo U pozitivity PAT lze provést elu¢ni test
(susp. protildtky proti antigenu srovnatelné citlivd metoda. a ndsledné test eludtu novorozence
s nizkou frekvenci vyskytu) s erytrocyty otce.
Suspektni ABO-HON ABO Aglutinogeny 2x. Vhodné myslet na ABO-HON, pokud nejsou
(u matek s krevni skupinou 0). 2 rtizné klony pro kazdé dg. sérum | u matky s krevni skupinou 0 prokédzéany
nepravidelné protilatky, ale novorozenec ma
klinické zndmky HON.
D Stejné jako u vstupniho vySetfeni. | Kvili pfipadné transfuzi novorozence.
PAT Sloupcové aglutinace nebo -

srovnatelné citlivd metoda.

Elu¢ni test

Kyseld eluce.

Tepelna eluce.

Eluét: sloupcovd aglutinace nebo
srovnatelné citlivd metoda.

Dg. erytrocyty A, B

U pozitivity PAT.

Jen v piipadé nedostupného ¢i nejasného
vysledku vySetieni imunnich protildtek
anti-A, -B

protilatek anti-A,
-B (tfidy IgG)

VySetieni LISS-NAT. VySetfeni imunnich protilatek md smysl
imunnich Sloupcové aglutinace nebo pouze v piipadé ABO inkompatibility
protilatek srovnatelné citlivd metoda. matka-novorozenec.
anti-A, -B Dg. erytrocyty A;, B,
(tiidy IgG) Kontrola: dg. erytrocyty O
U matky nebylo provedeno ABO Aglutinogeny 2x. Kvili pripadné transfuzi novorozence.
vySetfeni krevni skupiny ABO, 2 rtizné klony pro kazdé dg. sérum
D nebo vysledek neni zndm. D Stejné jako u vstupniho vysetfeni.
Vysetfeni U krevni skupiny novorozence -
imunnich A, B a AB pii podezieni na HON.

U matky nebyl proveden
screening protildtek nebo
vysledek neni zndm

a novorozenec md klinické
znadmky HON.

Screening Stejné jako vstupni vySetieni. U pozitivity screeningu protildtek
protildtek provést identifikaci protilatek.
Identifikace Stejné jako vstupni vySetfeni. -

protilatek

PAT Sloupcova aglutinace nebo U pozitivity PAT provést elucni test

srovnateln¢ citlivd metoda.

s identifikac{ protildtek v eludtu.
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Doporu&eni Spole¢nosti pro transfuzni lékatstvi CLS JEP
¢. STL2010_06 ze dne 1. 3.2010 verze 2 (2010_04)

IMUNOHEMATOLOGICKA VYSETRENI
V TEHOTENSTVI A PO PORODU

Uvod
Ukel doporuceni

Ucelem tohoto doporuéent je definovat pouZiti imu-
nohematologickych testi v téhotenstvi a po porodu. Ci-
lem algoritmu testovéni je prevence hemolytického one-
mocnéni plodu a novorozence (HON).

Vyhledan{ literatury bylo provedeno v roce 2008-2009
v databdzi Medline (PubMed, Medscape) a databizi
Cochrane Library za poslednich 20 let podle kli¢ovych
slov anti-D, profylaxe, protilatky v té¢hotenstvi, hemoly-
tické onemocnéni novorozence.

Zahrnuty byly i prace publikované v Ceskych ¢asopi-
sech a ve sbornicich odbornych akei 1ékatskych spolec-
nosti CLS JEP a také znalosti a zkusenosti expertii.

Prace byly fazeny podle trovné dikazt. Kritéria pro
stanoveni urovné€ dikazl a stupné doporuceni byla pre-
vzata z webovych stranek the Agency for Healthcare Re-
search and Quality (AHRQ) (http:www.ahrq.gov).

Tézkym pribéhem hemolytického onemocnéni plo-
du/novorozence (ddle tézké HON) se pro ucely tohoto
doporuceni rozumi umrti plodu, provedeni intrauterin-
ni transfuze plodu (IUT), vyménné transfuze novoro-
zence a transfuze erytrocytd beéhem prvniho tydne Zivo-
ta novorozence z divodu anémie zpusobené HON.
V CR se takovych piipadii vyskytne v priméru 25 ro¢-
né (1).

1. Ucel prenatilniho a postnatélniho
imunohematologického vySetieni

Ucelem je uréeni potencidlné rizikovych t&hotnych
z hlediska HON. Jasnou rizikovou skupinou jsou D-ne-
gativni Zeny. Déle Zeny s potencidlné klinicky vyznam-
nymi aloprotildtkami proti erytrocytovym antigenim.
VySetfeni md pomoci pfi diagnéze a dal§im postupu
u HON.

2. Odbér krevnich vzorki
a vyplnéni zadanky

Pro spravny vysledek imunohematologickych testl je
zdsadni spravnd identifikace t€hotné, novorozence ¢i vy-
Setfovaného otce, spravny odbér, oznaceni a transport
vzorku, Uplné a spravné udaje v Zadance.

Krevni vzorek: zkumavku je nutné oznacit pred odbé-
rem krevniho vzorku. Po nalepenf §titku se m4 ovéfit iden-
tifikace jedince dotazem, event. ze zdravotnické doku-
mentace. Minimdlné se vyplni jméno, pfijmeni a ¢islo po-
jisténce, datum odbéru vzorku. U plodu se uvedou iden-
tifika¢ni udaje t€hotné a oznaceni ,,plod“. V ptipade, Ze
u novorozence neni zndmo jeho kfestni jméno a/nebo ¢is-
lo pojiSténce, je nutné vygenerovat ¢islo pojiSténce tak,
aby se vzdy pouZilo unikétni ¢islo.

Pro imunohematologické testy se u t€hotné ¢i matky
pouziva srazliva ¢i nesrdzliva Zilni krev (podle poZadav-
ku laboratofe), u plodu krev z umbilikdln{ Zily, u novo-
rozence pupecnikova krev, event. krev kapildrni.

Zadanka: m4 obsahovat jméno, pfijmeni a ¢islo pojis-
ténce; datum pozadavku; diagndzu; zdravotni pojistovnu
(nejedné-li se o samopldtce, cizince a dalsi bez pojiSténi);
informaci, zda se jednd o prvni ¢i opakované t€hotenstvi
(napf. poradi); tyden t€hotenstvi (ev. termin porodu); trans-
fuzni anamnézu; informaci o dfive zjisténych protilatkach
(uvést specifitu) event. HON; informaci o profylaktickém
podani specifického imunoglobulinu anti-D (anti-D Ig) - da-
tum aplikace a davku; identifikaci zadatele (ISO 15189).
Doporuceni 1.

Krevni vzorky by mély spliiovat poZadavky na spravnou
laboratorni prdci (ISO 15189).

Doporuceni 2.

Vzorky se maji odebrat aZ po oznaceni zkumavky Stitkem
a po ovéreni identity odebirané osoby (uroveri ditkazi
1V, stuperi doporuceni C).
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3. Klinicka vyznamnost antierytrocytovych
protilatek

HON mohou teoreticky zptisobovat jakékoliv antieryt-
rocytové alogenni protilatky tiidy IgG. V kavkazoidni po-
pulaci jsou nejcastéjsi pricinou tézkého HON jiz ve II. tri-
mestru (s nutnosti intrauterinn{ transfuze erytrocytd) pro-
tilatky anti-D (85 %), anti-c (3,5 %), anti-K (10 %) a an-
ti-E (2-7). Protilatky anti-c mohou zpisobit opozdénou
anémii novorozence (6).

Za klinicky vyznamné protildtky z hlediska mozného
HON se déle povazuji protilatky anti-A, -B, -AB, -C, -e
(ev. anti- Cv, -Ce, cE, -ce, -G apod.), anti-k, -S, -s, Fy?, -
Jka, velmi zfidka nekteré dalsi specifické protilatky (na-
pf. anti-M, -Cx, -Ev, -Fyb, -Kp2b, -Jsab -PP Pk -U, -Jkb,
-Diego, Tj2, -Yta, -LW, -Jr2 atd.), proti antigeniim s vyso-
kou Cetnosti vyskytu v populaci (napf. anti-En?, -Gerbich
atd.) a proti antigendm s nizkou Cetnosti vyskytu v po-
pulaci (napf. anti-Wr2) (3, 5, 8-19).

Mezi klinicky nevyznamné protilatky z hlediska HON
se fadf protilatky anti-P,, -Le?, -Leb, -H, -1, -HI, -N, -Lut-
heran, ddle protildtky reagujici s celym panelem diagnos-
tickych erytrocytl a s vlastnimi erytrocyty (panspecific-
ké protilatky), chladové protilatky, protilatky reagujici
pouze v enzymovém prostiedi (6, 20-23).

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

Protilatky, prokazatelné u téhotnych, jsou casto ndsled-
kem predchozi transfuze (5), nejcastéji protilatky anti-c,
-K, -Fy2 (5).

Doporuceni 3.

Klinicky vyznamné z hlediska tézkého HON jsou pie-
devsim protildtky specifity anti-D, -c, -K, -E, které vyZa-
duji ,,pFisnéjsi sledovdni (tdroveri diikazii 111, stuperi
doporuceni B).

4. Imunohematologické testovani
béhem téhotenstvi
4.1 VySetteni téhotné
4.1.1 Vstupni vy§etieni

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

Toto vySetieni méd obsahovat ur€eni krevni skupiny
v systému ABO, stanoveni antigenu D, ddle vySetien{ ne-
pravidelnych protilatek (4-6, 23).
4.1.1.1 AB0

Stanoveni krevni skupiny v systému ABO slouZzi piede-
v§im k identifikaci t€hotné. Je také soucdsti predtransfuz-
niho vysetieni. Vysledek musi souhlasit se zdznamy a ja-
kékoliv diskrepance je nutné vysetfit a vyresit. VySetfen{
podskupin neni pfinosné.
Metody a diagnostika

Vysetfuji se aglutinogeny i aglutininy. Minimdlné se
pozaduje testovani pomoci monoklondlnich diagnostic-
kych sér anti-A a anti-B a diagnostickych erytrocyti A,
a B. Diagnostické sérum anti-B nemd reagovat se ziska-
nou krevni skupinou B (24, 25).

U opakovanych/dalSich t€hotenstvi, jsou-li k dispozici
zdznamy o krevni skupiné t€hotné, stalf jen kontrolni vy-
Setfen{ aglutinogend.

Kontroly

Provadi se minimdlné denni kontrola jakosti s pouZi-
tim erytrocytl se zndmou krevni skupinou 0,A; a B (25).
Doporuceni 4.

Krevni skupina ABO se vySetiuje na zacdtku téhotenstvi
u vSech téhotnych (droveri diikazu 111, stuperi doporu-
ceni B).

Vstupni vySetieni md byt kompletni (aglutinogeny+ag-
lutininy), u opakovanych téhotenstvi, je-li k dispozici
zdznam, staci kontrolni vySetieni aglutinogenii (iiroveri
diikazii 1V, stuperi doporuceni C).

4.1.1.2 Antigen D

Vysetfeni antigenu D urcuje skupinu Zen (D-negativ-
nich), které potiebuji profylaxi anti-D (6).

VySetteni slabého antigenu D (DY) pomoci NAT se ne-
povazuje za piinosné (6, 23).

Metody a diagnostika

Pouziji se dvé monoklonalni diagnosticka séra anti-D tii-
dy IgM s rGznymi klony, kterd nedetekuji variantu DVL.
U opakovanych/dalsich t€hotenstvi, jsou-li k dispozici z4z-
namy o krevni skupiné t€hotné, staci jen kontrolni vySetie-
ni jednim vySe zminénym diagnostickym sérem anti-D. Ne-
ni vhodné pouZivat diagnostické sérum anti-CDE (6, 24).
Na slaby antigen D ¢i D variantu je vhodné myslet u:

- slabsi reakce obou anti-D diagnostik (2+ a slabsi)

- zcela diskrepantnich reakci pouZitych diagnostickych
sér (pozitivni x negativni)

- z rozdilu v sile reakci obou anti-D (o 2+)

- necekaného ndlezu anti-D imunizace bez autoreakce

u osoby se zddnlivé normdlnim D antigenem
- diskrepance mezi anamnestickym tidajem a sou¢asnym

vySetfenim.

V téchto piipadech je vhodné stanovit ¢i vyloucit va-
riantu antigenu D. Do té doby a ve spornych ptipadech
je vhodné klasifikovat danou t€hotnou jako D-negativni.
Je vhodné doporuceni vysetfujici laboratore, kdy s ohle-
dem na varianty antigenu D ¢i pfitomnost slabého antige-
nu D provadét anti-D profylaxi.

Kontroly

Provadi se minimdlné denni kontrola jakosti s pouZi-
tim D-pozitivnich a D-negativnich erytrocytt (25).

V ptipadé doporuceni vyrobce se provadi testovani
s kontrolnim diagnostikem bez specifické anti-D akti-
vity (Rh kontrola) k vylouceni faleSn€ pozitivnich vy-
sledka.

Doporuceni 5.

Antigen D se vySetiuje na zacdtku téhotenstvi u vSech
téhotnych. (Uroveii diikazii 111, stuperi doporuéeni B).
Slaby antigen D (DY) se nevySetiuje (tiroveri ditkazii IV,
stuperi doporuceni C).

4.1.1.3 Screening nepravidelnych aloimunnich anti-
erytrocytovych protilatek
Priblizné u 1 % teéhotnych lze prokazat klinicky vy-
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znamné nepravidelné aloimunni antierytrocytové protilat-
ky (déle jen ,,nepravidelné protilatky*) (26).

Screening nepravidelnych protilatek umoznuje deteko-
vat klinicky vyznamné protildtky, které mohou ohrozit
plod a/nebo novorozence (6).

Vysetfeni nepravidelnych protildtek ma vyznam nejen
u D-negativnich Zen, ale i u Zen D-pozitivnich, nebot’ se
mohou u HON klinicky uplatiiovat i jiné specifické pro-
tilatky neZ anti-D (viz vySe) (8) a D-pozitivni t€hotné mo-
hou tvofit protilatky jiné nez anti-D stejné pravdépodob-
né jako D-negativni t€hotné (27).

Screening nepravidelnych aloimunnich protilétek je vy-
znamny i vzhledem k mozné transfuzi erytrocytd (6).
Metody a diagnostika
Typ testu

Screeningova metoda ma obsahovat nepfimy antiglo-
bulinovy test za pouziti erytrocytli resuspendovanych
v roztoku o nizké iontové sile (LISS-NAT anti-IgG+an-
ti-C3d) pti 37 °C (4, 6, 8) ¢i jinou srovnatelné citlivou me-
todu. Za vhodné se povaZzuji zkumavkové testy, sloupco-
va aglutinace, testy vyuZivajici pevnou fazi (28).

Provddéni enzymovych testd neprokdzalo jejich vy-
znam pro prognézu HON (23, 29), presto je vhodné je
provést u zkumavkovych testl, které jsou oproti ostatnim
metoddm méné citlivé.

Diagnostické erytrocyty

Doporucuje se pouZiti panelu 3 diagnostickych erytro-
cytd s minimédlnim zastoupenim nésledujicich antigenti: C,
Cv,c,D,E, e, K, k, Fya, Fyb, Jka, Jkb, S, s, M, N, Let (6).
Antigeny Fyb, N a Le? jsou zafazeny spiSe z diivodi moz-
né transfuze. Jedny screeningové diagnostické erytrocyty
by mély mit fenotyp DCe/DCe (R|R)), a jedny fenotyp
DcE/DcE (R,R,). Mély by tu byt v homozygotnim zastou-
peni antigeny Fyz, Fyb, Jka, Jkb, S, s (6).

Screeningové diagnostické erytrocyty se nesméji pou-
Zivat ve smesi (6).
Kontroly

Provadi se denni kontrola jakosti s pouZitim kontrol-
niho séra se zndmou aloprotildtkou (25).
Doporuceni 6.
Vstupni screening nepravidelnych protilatek se provadi
na zacdtku teéhotenstvi u vsech téhotnych a téhotenstvi
(uroveri ditkazii 111, stuperi doporuceni B). Zdkladnim
testem je LISS-NAT pri 37 °C (droveri diikazu IV, stu-
peri doporuceni C).

4.1.1.4 Identifikace nepravidelnych aloimunnich
antierytrocytovych protilatek

Provadi se v ptipadé zjisténé pozitivity ve screeningo-
vém vysetfeni nepravidelnych protilatek.

Informace z laboratofe pro oSetiujiciho Iékare by mé-
la obsahovat vyhodnoceni klinické vyznamnosti protilat-
ky vzhledem k HON a transfuzi (6).

Metody a diagnostika
Typ testu

Pouziva se LISS-NAT. Enzymové testy vCetné enzy-

mového LISS-NAT mohou byt pfinosné v piipadé obtiz-

né urcitelné specifity nepravidelné protilatky v LISS-
NAT.
Diagnostické erytrocyty

MEI by se pouZzit panel miniméln€ osmi diagnostickych
erytrocytt krevni skupiny 0. Minimalné jednou ma byt
zastoupen fenotyp R|R; (DCe/DCe) a R;"R,; (DCe/DCe
Cwv+), zaroven by mély oboje tyto diagnostické erytrocy-
ty exprimovat antigeny K, k, Fy2, Fyb, Jka Jkb, M, S, s (6).
V panelu by mély byt dile zastoupeny nejméné jedny
erytrocyty s fenotypem R,R, (DcE/DcE), r'r (D-negativ-
ni Ccee) a 1"t (D-negativni ccEe) a nejméné dvakrat fe-
notyp rr (D-negativni, ccee). U fenotypu 1r by mély byt
zastoupeny fenotypy K+, K-, Jk(a+b-), Jk(a-b+), S+s-,
S-s+, Fy(a+b-), Fy(a-b+) (6).

Odlisné poZadavky na panel diagnostickych erytrocy-
ti mohou byt u téhotnych, které pred odbérem vzorku
podstoupily anti-D profylaxi nebo byly v minulosti imu-
nizovéany a maji vlastni protildtky anti-D (existuji panely
diagnostickych erytrocytl sloZené z vétsiho po¢tu RhD
negativnich diagnostickych erytrocytl).

4.1.1.5 Fenotyp matky

V piipadé zjisténi specifické protilatky je vhodné pro-
vést stanoveni antigenu komplementarniho k dané proti-
latce, jednak pro potvrzeni specifity, jednak k vylouceni
autologni protilatky, kterd nemd z hlediska HON vyznam.

4.1.1.6 Stanoveni titru (titrovani) nepravidelnych
protilatek

Stanovent titru klinicky vyznamnych specifickych ne-
pravidelnych protildtek proti erytrocytim u t€hotnych Zen
slouzi pro identifikaci t€hotenstvi, kterd jsou v riziku
HON a k predikci plodii/novorozenct, které/ktefi budou
pravdépodobné vyzadovat 1écbu HON (6).

Titrovani se nejlépe uplatiiuje jako screeningovy test
pro rozhodovéni, kdy zacit monitorovat HON jinou nez
imunohematologickou metodou (23, 29-31).

Titrovan{ klinicky vyznamnych nepravidelnych proti-
latek neni uzite¢né pro sledovani tize fetdlni anémie pri
dalsich t€hotenstvich, pokud se vyskytlo HON v predcho-
zim te€hotenstvi (23, 32). V téchto piipadech je vhodné ur-
¢it genotyp plodu, neni-li otec homozygot pro dany anti-
gen a antigen-pozitivni plod sledovat jinymi neZ imuno-
hematologickymi metodami (viz vySe).

Za klinicky vyznamny titr u nepravidelnych protilatek
u anti-D, -C, -E se povazuje titr = 32 v NAT (zkumavko-
vou metodou) nebo titr = 128 v LISS-NAT metodou sloup-
cové aglutinace; u ostatnich protilatek titr = 64 zkumav-
kovou metodou (4, 6,7, 9, 33-38), respektive = 128 meto-
dou sloupcové aglutinace. Hodnoceni klinicky vyznamné-
ho titru zavisi na anamnestickych udajich z predchoziho té-
hotenstvi{ (39). Individudlné mize byt klinicky vyznamna
1 protilatka s niZ§{ hodnotou titru, neZ je uvedeno vyse.

Zmeéna titru o vice neZz dva stupné se téZ povaZuje za
signifikantni (4).

Naopak nahly pokles titru o vice neZ 3 stupné mutize byt
zndmkou téZkého postiZeni plodu i zndmkou intrauterin-
niho exitu plodu (40).
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Titrovani se neprovadi u protildtek jiné tfidy nez IgG,
pfi dosazeni kritického titru, pfi rozhodnuti monitorovat
suspektni HON jinou metodou, po porodu (23).

U protilatek anti-K je vyznam vySe titru omezeny
(uplatiiuje se efekt imunitni suprese erytropoézy), titrova-
ni by se mélo provést minimalné pfi prvnim zachytu pro-
tilatky anti-K (6). Za klinicky vyznamny titr se povaZuje
titr 4.

U smési klinicky vyznamnych protildtek je stanoveni
titru jednotlivych protilatek vhodné. Pfi zjisténi vyznam-
né hodnoty titru jedné z protildtek se pokracuje v moni-
torovani plodu neimunohematologickymi metodami.
U nizkych titri bez vyznamné dynamiky rtistu mohou in-
vazivni vySetfeni prinést zbyte¢nd rizika.

Metody a diagnostika

Doporucuje se provadét zkumavkovy NAT (bez poten-
cidtoru) nebo LISS-NAT metodou sloupcové aglutinace.
Pro srovnatelnost titrd je dilezité dodrzovat tato vychozi
kritéria:

- hodnoceni vySe 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 tep-
loté minimdlné -18 az -20 °C). Nasledujici titrovani by
se mélo provadét paralelné ze vzorku predchoziho a sou-
Casného (4).

Diagnostické erytrocyty

Ve svét€ neni shoda v tom, zda k titrovani pouZit dia-
gnostické erytrocyty s heterozygotnim ¢i homozygotnim
zastoupenim daného antigenu. Pfi pouziti obou typu se
vySe titru li§i. Jedna se tedy o konsensudlni doporucent.

Pro titrovéni protildtek anti-D se doporucuji diagnos-
tické erytrocyty s fenotypem DccEE (R,R,) vzhledem
k uniformni expresi antigenu D u jedincl (23). Pro titro-
vani anti-c, anti-E, anti-cE jsou vhodné erytrocyty s he-
terozygotnim zastoupenim danych antigenii, nejsou-li do-
stupné, pak erytrocyty s fenotypem DccEE (R,R,). Pro
titrovani anti-C, anti-e jsou vhodné erytrocyty s heterozy-
gotnim zastoupenim danych antigent, nejsou-li dostup-
né, pak erytrocyty s fenotypem DCCee.

Pro potencidlné vyznamné protilatky jiné specifity nez
Rh je vhodné pouzit diagnostické erytrocyty s heterozy-
gotnim zastoupenim daného antigenu (6, 41).

Jsou-li v séru t€hotné pritomny protilatky bez klinické-
ho vyznamu (napr. anti-Lewis), je zapotfebi pouZit dia-
gnostické erytrocyty bez korespondujiciho antigenu (23).
Klinicky nevyznamné protildtky z hlediska HON nema
smysl titrovat.

Doporuceni 7.
Stanovent titru se provddi u klinicky vyznamnych pro-
tilatek. Pri dosaZeni klinicky vyznamného titru nemd
dalsi sledovani titru vyznam (iiroveri ditkazii IV, stuperi
doporuceni C).

4.1.1.7 Urcovani tridy a podtridy Ig
Urcovani podtiid IgG nenf praktické s vyjimkou vzac-

nych piipadl protilatek proti antigenim s vysokou frek-
venci vyskytu (HFA), kdy se zvaZuje nutnost transportu
erytrocytovych transfuznich pfipravkl ze zahrani¢i pro
pripadnou transfuzi.

4.1.2 Dalsi vySetieni
4.1.2.1 Vsechny téhotné, screening protilitek negativni
nebo prukaz 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 vySetfeni se provadi maximalné 2x béhem prvni-
ho t&hotenstvi. V dalSich t€¢hotenstvich se pak vstupni vy-
Setfeni kontroluji se zdznamy.

Metody a diagnostika

Ke kontrole krevni skupiny ABO a antigenu D stalf sta-
noven{ antigend pomoci monoklondlnich diagnostickych
sér anti-A, anti-B a anti-D (tfidy IgM bez zachytu vari-
anty DVI) napriklad sklickovou metodou, pouze v pripa-
dé nesrovnalosti doplnéné stanovenim aglutininti. Pokud
je vzorek odesildn do jiné laboratore nez vzorek predesly,
je vhodna informace gynekologa o jiZ zjiSténé krevni sku-
piné téhotné. Neni-li k dispozici tdaj o krevni skuping,
pak je nezbytné provést kompletni testovdni v rozsahu
shodném se vstupnim vySetfenim.
4.1.2.1.2 Screening nepravidelnych protildtek

Opétovné vysetfeni provést u D-negativnich i u D-po-
zitivnich téhotnych. Lze tak odhalit tvorici se protilatky
anti-D, ale i eventudln{ klinicky vyznamné protilatky ji-
né specifity (6, 42). Toto vySetfeni miZe upozornit na
mozné problémy pfi transfuzi (6).

Screening protildtek je jednozna¢né vhodny u téhot-
nych s klinicky vyznamnymi protilatkami, HON, transfu-
z{ erytrocytt ¢i tézkymi porody v anamnéze (23).

Krevni vzorek je vhodné odebrat pred pfipadnym pro-
fylaktickym poddnim anti-D.

Pii pozitivnim vysledku screeningu protilatek je pak
zapotiebi urcit specifitu a titr protilatek.

Metody a diagnostika

Postup je popsdn v odstavci ,,screening nepravidelnych

aloimunnich antierytrocytovych protilatek*.
Doporuceni 8.
U vSech téhotnych s negativnim vysledkem vstupniho vy-
Setieni nepravidelnych protildtek nebo s ndlezem klinic-
ky nevyznamnych protildtek se provadi kontrolni vyset-
Feni ABO, D a screening protildtek ve 28. (+2) tydnu té-
hotenstvi. Vzorek odebrat pred pripadnym profylaktic-
kym poddnim anti-D IgG (uroveri diikazu IV, stuperi do-
poruceni C).

4.1.2.2 Prukaz klinicky vyznamnych protilatek pri
vstupnim vySetieni

SlouZz{ k uréeni pfipadné dalsi protilatkové specifity
a k monitorovdni tcinnosti protilatek pro identifikaci té-
hotenstvi s rizikem HON a predpovédi, které plody nebo
novorozenci budou pravdépodobné potiebovat 1écbu
HON (6).
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Pokud neni jednoznacné prokdzéno, Ze otec je pro da-
ny antigen negativni, provadi se kontrolni vySetfeni u pro-
tilatek anti-D, -c, -K, -E a u ostatnich specifit pouze v pfi-
padé t€zkého HON v anamnéze za 4 tydny od zichytu
protilatky, dale se pokracuje ve vySetfovani 1x za 4 tyd-
ny, od 28. (+2) tydne 1x za 14 dni, dokud neni dosaZeno
klinicky vyznamného titru (5, 6).

Kromé vyse zminénych piipadu se ostatni klinicky vy-
znamné specifity zkontroluji az ve 28. (+2) tydnu vcet-
né stanoveni titru (6).
4.1.2.2.1 ABO, antigen D

Provadi se pouze jako kontrolni vySetieni (postup ja-
ko vySe). Staci provést pouze 1x.
4.1.2.2.2 Identifikace a titrovani nepravidelnych
protildtek
Postup jako vyse.

Doporuceni 9.

V pFipadé prikazu protildatek anti-D, -c, -K, -E (pokud
neni jednoznacné prokdzano, Ze otec je pro dany antigen
negativni) a u ostatnich klinicky vyznamnych protildtek
v pripadé téZkého HON v anamnéze (pokud neni jedno-
znacné prokdzdno, Ze otec je pro dany antigen negativ-
ni) se provddi kontrolni stanoveni titru protildtek za 4
tydny, opakuje se kazdé 4 tydny do 28.(+2) tydne a pak
1x za 14 dni (max. do dosaZeni klinicky vyznamného tit-
ru). U ostatnich klinicky vyznamnych protildtek a nega-
tivni anamnézy se kontrolni vysetieni provadi ve 28.(+2)
tydnu (iiroveri diitkazii I1b, stuperi doporuceni B).

4.1.2.3 Specifické postupy
Anti-K. Je vhodné vysetfit otce. Je-1i heterozygot, vyset-
fit plod (nejlépe genotypovani fetdlni DNA) a v pripadé
K-pozitivity plodu monitorovat plod pomoci ultrazvuku,
ptipadné vysetfit vzorek ziskany kordocentézou (23).
Vétsina piipadid tvorby anti-K u téhotnych je zptisobena
predchozi transfuzi Kell-pozitivnich erytrocytl. Proto se
doporucuje podavat divkdm a Zendm ve fertilnim véku
pouze Kell-negativni erytrocyty (6).
Anti-C+D. Je potieba odlisit, zda se nejednd 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 titrii ¢i adsorpéni a eluéni testy umoZzni tyto smési
rozlisit (6, 23, 45).
ABO inkompatibilita

U ABO inkompatibility neexistuje dostupny test k presné
prenatalni predpoveédi HON (5, 8). Nemd smysl identifikovat
matky s vysokymi titry anti-A ¢i anti-B, nemaji Zadny vy-
znam v predpovédi incidence ABO HON (5). Sledovani dy-
namiky titrd imunnich protildtek anti-A, -B se neprovadi.
Testovdni po profylaktickém poddni imunoglobulinu
anti-D

Dilezitd je informace od oSetfujictho 1ékafe. Podan{
imunoglobulinu (Ig) anti-D by mélo byt uvddéno v do-
kumentaci t€hotné v€etné Zadanky o imunohematologic-
ké vysSetreni.

Po podani Ig anti-D i.m. se dosdhne sérologicky dete-
kovatelnych hladin protildtek anti-D rychle, s vrcholem
za 3—7 dni po podani; polocas je zhruba 3 tydny (46). Pa-

sivni protildtky anti-D 1ze pomoci NAT detekovat 8 i vi-
ce tydnu, citlivéj§imi metodami az 12 tydnu, ve vyjimec-
nych piipadech nékolik mésici (6).

Imunn{ anti-D jsou detekovatelné zhruba 4 tydny po
expozici, s vrcholem po 6-10 tydnech (47). Titry ¢i kon-
centrace imunni protildtky obvykle zistavaji stabilni ne-
bo se zvySuji po dalsi stimulaci.

Protildtky anti-D po profylaxi ¢asto nereaguji se vSe-
mi diagnostickymi D-pozitivnimi erytrocyty, jejich titry
jsou obvykle nizké (titr 2 ve zkumavkovém testu), kon-
centrace obvykle do 1 IU/ml (6), Casto jsou zachytdvany
pouze v enzymovém testu, pokud se provadi.

Je-1i zdznam o poddni Ig anti-D v poslednich 8 tydnech
a vySe titru je nizkd (< 2 ve zkumavkovém testu, < 8
sloupcovou aglutinaci), provést kontroln{ stanoveni titru
za 4 tydny. V piipadé stejné vyse titru, jeho poklesu ¢i ne-
prokazatelnosti protildtky dalSi kontroly neprovadét.

Neni-li zdznam o profylaxi a/nebo je stanoven titr > 4
ve zkumavkovém testu (= 16sloupcovou aglutinaci), pak
se doporucuje stanovovat titr anti-D kazdé 4 tydny do 28.
tydne t€hotenstvi a kazdé 2 tydny po 28. tydnu. Pokud
protilatky anti-D prestanou byt detekovatelné v NAT ne-
bo titr protildtek klesd, jednd se pravdépodobné o profy-
laktické anti-D; stabilni ¢i zvySujici se koncentrace indi-
kuje imunni protilatky anti-D (6). V pripadé profylaktic-
kych anti-D nenf nutné provadét dalsi titrovani.

K odhaleni protildtek potencidlné ,,maskovanych* pro-
tilaitkou anti-D je také vhodné pouZiti panell screenin-
govych diagnostickych erytrocytti s homozygotni expre-
si dal$ich klinicky vyznamnych antigend.

4.2 Imunohematologicka laboratorni testovani otce

Vysetfenim otce se urCuje riziko imunizace plod-matka.

V piipadé nalezu specifickych klinicky vyznamnych pro-
tilatek v séru ¢i plazmé t€hotné, predevsim protilatek anti-
D, -c,-K, -E, se doporucuje vysetfit pritomnost senzibilizu-
jictho antigenu u otce a zda je otec pro dany antigen ho-
mozygot ¢i heterozygot a tim urcit pravdépodobnost, s ja-
kou bude mit plod dany antigen (6,48, 49,50,51). Je-li otec
pro dany antigen negativni, pak se t¢hotnd sleduje, jakoby
neméla zadné zjiSténé protilatky (viz 4.1.2.1) (6).

V pripadé antigenu D Ize ur¢enim Rh fenotypu stano-
vit pouze pravdépodobnost homozygocie otce. Urceni je
zaloZeno na znalostech frekvence genovych komplext
v populaci, napf. u DCCee fenotypu se da z minimalné
90 % predpokladat homozygocie v genu pro antigen D,
0 néco méné je tomu u fenotyptd DccEE a CcDEe. Nao-
pak u fenotypu Dccee je maly predpoklad homozygocie
v genu pro antigen D (52).

PresnéjsSim postupem je genotypovani metodou PCR, kte-
ré je vSak finan¢né ndkladné. Vyznam by mohlo mit u alo-
imunizovanych t€hotenstvi s protilatkou anti-D, kdy nen{
dostupné genotypovani plodu ¢i je jeho vysledek nejasny.
V tomto piipadé 1ze urcit zygozitu (haplotyp), napt. zda cDe
fenotyp je genotyp cDe/cDe nebo cDe/cde apod. (3).

Otec vSak nenfi vzdy jisty, takZe negativni vysledek fe-
no-, genotypovini nemusi znamenat nulové riziko pro
plod/novorozence.
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Ve zvlast' indikovanych pripadech (opakované potraty,
nejasnd etiologie ¢i tézké HON pri nezjisténych
protilatkach) 1ze provést vysetfeni séra ¢i plazmy matky
a erytrocytt otce k vylouceni imunologické reakce proti
vzdcné se vyskytujicimu antigenu ¢i antigenu, kde se vy-
Setfeni komplementarni protilatky rutinné neprovadi (53).

V piipadé neshody otce a matky ve skupinovém systé-

mu ABO Ize toto vySetfeni provést aZ po vysyceni priro-
zenych aglutinind v séru/plazmé matky (opakovand ad-
sorbee pri 4 °C i 37 °C na prislusné krvinky dérce).
Doporuceni 10.
V pFipadé prikazu klinicky vyznamnych protildtek se
provddi u otce testovani homo- ¢i heterozygocie pro da-
ny komplementdrni antigen. Doporucuje se prednostné
pouZivat sérologické testy. U anti-D aloimunizace je
vhodné genotypovani otce pouze v pripade, je-li geno-
typovdni plodu z plazmy matky nedostupné ¢i s nejas-
nym vysledkem, event. v pripadé téZkéeho HON v ana-
mnéze pied rozhodnutéim o dalsim tehotenstvi (tiroveri
duikazu 1V, stuperi doporuceni C).

4.3 Imunohematologicka laboratorni testovani plodu
vysoké riziko FMH a tim dal§{ aloimunizace matky (spo-
jené se zvySenim titru protilatek — v cca 30 %) (4, 54, 55),
navic se uvadi 1-3 % potratt (4, 56).

4.3.1 VySetieni krevni skupiny

Sérologické vysetreni krevni skupiny ABO u plodu ne-
pfinasi zadnou uzite¢nou informaci. Nékdy se pouZzivd pro
prikaz odebrani fetdln{ krve v piipadé neshodné krevni
skupiny plod-téhotnd.

Stanoveni pfitomnosti antigenu D, respektive antige-
nu korespondujictho se zjiSténou klinicky vyznamnou
protilatkou t€hotné umoZziuje prikaz inkompatibility mat-
ka-plod (9).

Dw se u HON prakticky neuplatiiuje. Posledni piipady
byly v literatufe zaznamenany pred vice nez 40 lety, coz
bylo nejspise zplsobeno horsi senzitivitou tehdejsich di-
agnostickych sér (52, 57).

Metody a diagnostika

Dvoji vySetfeni aglutinogenti diagnostickymi séry an-
ti-A, -B, -AB. Pouzit dva rizné klony pro kazdy typ dia-
gnostického séra. VySetfeni aglutinogentl se neprovadi.
Vysetfeni podskupin A1, A2 se neprovadi.

4.3.2 Primy antiglobulinovy test (PAT)

Vyznam vysetfeni PAT u plodu je sporny. Provadén{

§1 informaci pro diagnézu ¢i sledovani HON.
Doporuceni 11.
ABO, D, PAT event. dalsi antigeny vySetiovat u plodu
pouze v piipadé, Ze se vzorek fetdlni krve odebird z ji-
nych diivodii, nap¥. z diivodu podeziteni na téZkou ané-
mii & v ramci predtransfuzniho vySetfeni u IUT. DY se
nevySetfuje (droveri dikazii IV, stuperi doporuceni C).

4.3.3 Stanoveni genotypu
Stanoveni genotypu lze uplatnit u systému Rh (D, c,
E),Kell (K), Kidd (Jk9) a Dufty (Fy<) (3,23). Nejvetsi vy-

znam md genotypovani pro gen RHD. U specifit, kde je
vyskyt HON vzicny, je vyznam genotypovdni sporny.

Indikaci ke genotypovéni plodu je t€hotenstvi s pri-
kazem klinicky vyznamnych protilatek a/nebo té¢Zké HON
v anamnéze a zaroven je otec heterozygot pro dany anti-
gen (je-li vysledek vySetfeni otce k dispozici) (6, 23, 50,
59-61), event. i pred planovanou invazivni metodou
u RhD-negativni t€hotné (59-61).

V soucasné dobé Ize pro CR doporucit genotypovdni
RHD, RHCE v pripadé priikazu klinicky vyznamného tit-
ru protildtek anti-D, anti-c, anti-E (z plazmy) a KELL
(z choriovych kiki, amniocytii nebo plazmy) v pripadé
priikazu protildtek anti-K.

V pripadé provadéni genotypovani vzdy provést u D-
negativnich téhotnych vysetfeni slabého D. U Zen se sla-
bym D se genotypovdni plodu z plazmy matky neprové-
di nebo po konzultaci s referen¢ni laboratori.

Metody a diagnostika

Genotypovéni plodu z fetdlni DNA ziskané ze vzorku
plazmy téhotné metodou PCR v redlném case (real-time
PCR; QT-PCR) s vyuzitim specifickych primeri a hydro-
liza¢nich sond (62-66).

Vzhledem k tomu, Ze ¢asny odbér vzorku je zatiZzen ma-
lou 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 rtiznych ob-
lasti RHD genu vzhledem k variantdm RhD genu (61,70,
71,72,73). Pouziva se prikaz minimalné 2 exont, opti-
malni kombinace nenf jednoznacné stanovena; napt. exon
7 a 10 (50, 61,63); 4,5 a 10 (60, 62,74); 5 a 10 (69); 5
a7 (75,76);4a7 (7).

Pro RHCE genotypovani plodu Ize pouZit systém spe-
cifickych primerd a hydroliza¢nich sond pro oblast exo-
nu 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 lze pouzit exon 6, SNP se téz-
ko rozliSuje, alelicky specifické primery mohou amplifi-
kovat chybnou alelu (79). Nékdy mize dojit k amplifi-
kaci matetské alely & (79).

Doporucuje se provadét genotypovdni Kell ve 20. tyd-
nu, v pripadé vysledku Kell negativni, opakovat ve 28.
tydnu (79). Je nutné dostate¢né mnoZstvi DNA, v pfipa-
dé malého mnozZstvi hrozi riziko faleSnych negativit.
Kontroly

Je nutna kontrola probéhlé PCR reakce a vnitini kon-
trola testu k detekci fetdlni DNA.

Ke kontrole probéhlé PCR reakce lze pouZit gen beta-
globinu (63, 64, 76).

Jako vnitini kontrola testu slouzi lokus SRY (specific-
ky pro chromozom Y), av§ak pouze u muzskych plodi
(50,62,80,81). V soucasnosti jsou k dispozici univerzal-
ni markery fetdlnif DNA — hypermetylovany promotor né-
dorového supresorového genu RASSF1A a marker
SERPINBS, prokazatelné v materské plazmé (82, 83).
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Pro RHD a RHCE genotypovani 1ze pouZit pozitivni kon-

troly (pozitivni amplifikace RHD a RHCE genu u RhD, RhC
a RhE pozitivniho jedince) a negativni kontroly (nepfitom-
nost amplifikace RHD a RHCE genu na reak¢ni smési bez
templétu a u RhD, RhC a RhE negativniho jedince) (65).
Doporuceni 12.
RHD, RHCE genotypovani plodu je vhodné provadeét
z plazmy matky v 15.-18. tydnu téhotenstvi metodou QT-
PCR v pfipadé prikazu klinicky vyznamného titru pro-
tilatek anti-D, anti-c, anti-E. KELL genotypovdni pro-
vddet prednostné z plazmy matky ve 20. tydnu a v pii-
padeé negativniho vysledku opakovat ve 28. tydnu v pri-
padé prikazu protildtek anti-K (iroveri diikazii 1V, stu-
peii doporuceni C). Doporuceni plati pouze v pripadé re-
dlné dostupnosti metody.

5. Testovani po porodu
5.1 VysSetreni matky
5.1.1 ABO,D

Vysetfeni ma smysl pouze v piipadé, Ze neni k dispo-
zici spolehlivy predchozi vysledek vyseteni nebo u predt-
ransfuzniho vysetfeni (6, 23).

Metody a diagnostika

Provést testovani v rozsahu vstupniho vysetfeni (viz
vyse). Stejné tak v pifpadé diskrepantnich vysledki, sa-
moziejme zdroven se zkoumanim mozné zamény vzorku.

Slabé D se nevysetfuje z divodi uvedenych vyse (23).
5.1.2 Screening nepravidelnych protildtek

Rutinn{ screening nepravidelnych protildtek se nedo-
porucuje, protoze nepfindsi Zadnou uzitecnou informa-
ci. Provadi se pouze u predtransfuzniho vysetieni (6,
23) s vyjimkou pfipadd, kdy matka nebyla vysetiena bé-
hem téhotenstvi. VySetfeni nepravidelnych protilatek
v séru/plazmé matky je soucdsti predtransfuzniho
vySetieni novorozence, nebot’ protilatky v séru/plazmeé
matky jsou jediné, které se mohou vyskytovat i v séru
/plazmé novorozence.

Jsou-li u novorozence pfitomny znamky HON, ale vy-
sledek screeningu protildtek je negativni, je vhodné pro-
vést testovdni séra/plazmy matky s erytrocyty otce (ne-
ni-li pfitomna ABO inkompatibilita) k zachyceni reakce
proti antigenu s nizkou frekvenci vyskytu (23).

Metody a diagnostika

Dostatecné je pouziti nepiimého antiglobulinového tes-
tu (LISS-NAT). V piipadé predtransfuzniho vysetfeni po-
stupovat podle doporucenych postupd.

5.1.3 Identifikace nepravidelnych protildtek

V pripadé pozitivniho screeningu protilatek ma smysl
urcit specifitu nepravidelné protilatky predevsim u proti-
latky poprvé zjisténé po porodu, vhodné je vSak i potvr-
zeni pivodn{ protilatky a piipadné vylouceni/priikaz no-
vé protilatky (23).

Urceni specifity protilatek je dilezité pro vybér krve
k transfuzi matky ¢i novorozence a pro stanoveni rizika
pro dalsi t€hotenstvi.

Rutinn{ kontrola specifity protildtek, prokdzanych bé-
hem t€hotenstvi, neni nutna.

Metody a diagnostika
LISS-NAT, event. enzymovy test.
Po podani anti-D IgG béhem t&€hotenstvi 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 provddi vySetieni ABO, D, scree-
ning protildatek pouze v pripadé, Ze neni k dispozici Zad-
né predchozi vySetieni nebo u predtransfuzniho vySetre-
ni (droveri dikazi IV, stuperi doporuceni C).

5.2 VysSetieni novorozence
5.2.1 AB0

Rutinn{ vySetfen{ u vS§ech novorozenci se nedoporucu-
je, ani u matek s krevni skupinou O (ABO inkompatibili-
ta by neméla znamenat prisnéjsi sledovani, protoze
u vSech novorozenct by se mél zjistovat a nasledné mo-
nitorovat ikterus) (23).

Provadi se u matek s potencidlné klinicky vyznamnymi
protilatkami predevs§im kvili pfipadné transfuzi novoro-
zence, ddle u matek s neprokdzanymi nepravidelnymi pro-
tilaitkami, kdy novorozenec ma klinické zndmky HON
au suspektniho ABO HON (23). Skute¢ny diagnosticky vy-
znam pro dal§i postup u HON ma stanoven{ krevni skupi-
ny v systému ABO pouze v poslednim uvedeném pripade.
Metody a diagnostika

Dvoji vysetfeni aglutinogenti diagnostickymi séry an-
ti-A, -B, -AB. Pouzit dva rizné klony pro kazdy typ dia-
gnostického séra. VySetfeni aglutinogend se neprovadi.
Vysetfeni podskupin Al, A2 se neprovadi.

Doporuceni 14.

Stanoveni krevni skupiny ABO u novorozence se provd-
di u podezieni na ABO HON, u suspektniho HON,
u prikazu klinicky vyznamnych protildtek u matky
(aroveri ditkazii IV, stuperi doporuceni C).

5.2.2 Antigen D

Rutinn{ vySetfen{ u vSech novorozenci se nedoporucu-
je. Provadi se u novorozencti D-negativnich matek, aby
se urcily Zeny vhodné pro anti-D profylaxi (6, 23), ddle
u matek s potencidlné klinicky vyznamnymi protildtka-
mi predevsim kvuli pfipadné transfuzi novorozence,
u matek s neprokdzanymi nepravidelnymi protilatkami,
kdy novorozenec m4 klinické zndimky HON (23).

Vysetfeni DV ¢i variantnich antigend D u novorozence
se nedoporucuje. Prakticky neni dokédzano, Ze by erytro-
cyty plodu nesouci na svém povrchu variantu DVI senzibi-
lizovaly matku (6) a profylaktické poddvani anti-D imu-
noglobulinu je jen velmi mélo ucinné (5). Navic u poziti-
vity PAT nelze spolehlivé DW vysetiit. U kazdého piipadu
ndlezu slabé pozitivniho antigenu D 1ze doporucit konzul-
taci se specializovanou nebo referen¢ni laboratori. Je vhod-
né vyjadreni vySetfujici laboratofe k anti-D profylaxi.
Metody a diagnostika

Doporucuje se pouzit diagnostické sérum anti-D, kte-
ré nezachytdva variantu DVI.
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Doporuceni 15.

Stanoveni antigenu D se provddi predevsim u novoro-
zenct D-negativnich matek, u suspektniho HON, u pri-
kazu klinicky vyznamnch protildtek u matky. DY se ne-
vySetiuje (tiroveri diikazii IV, stuperi doporuceni C).

5.2.3 Screening nepravidelnych protildtek

Jsou-li u novorozence pritomny znamky HON, ale vy-
sledek screeningu protilatek matky je negativni a je pii-
tomna ABO inkompatibilita mezi matkou a otcem (tj. nel-
ze pouzit sérum/plazmu matky pro pfitomnost aglutini-
nd 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 protildtky I1ze urcit asto pouze
ve specializované laboratofi.

Dilezité je provést screening protilatek u novorozen-
ce, nebylo-li provedeno toto vysetfeni u matky (23) ne-
bo nenf vysledek vySetieni matky znam.

Metody a diagnostika

LISS-NAT.

Doporuceni 16.

Screening protildtek u novorozence se provadi, nebylo-
li provedeno toto vySetieni u matky nebo neni vysledek
vySetieni matky zndm (iiroveri diikazu IV, stuperi dopo-
ruceni C).

5.2.4 Primy antiglobulinovy test

Rutinni vySetien{ u v§ech novorozencti se nedoporucu-
je (6, 23), ani u D-pozitivnich novorozenctii D-negativ-
nich matek, predevsim tehdy, byla-li provedena prena-
talni anti-D profylaxe. Pozitivni PAT pak muzZe byt pfi-
tomen az u 3-6 % vzorkl (6), avSak bez klinického vy-
znamu (profylaktické podan{ anti-D IgG nezptsobuje de-
strukcei fetdlnich ¢i novorozeneckych erytrocytl) (84).

Provedeni PAT se doporucuje v pfipadé prikazu poten-
cidlné klinicky vyznamnych protildtek u matky (6, 23),
déle u matek, u nichZ nebyly prokdzany nepravidelné pro-
tilatky, ale novorozenec md klinické zndmky HON, u su-
spektntho ABO HON a nebyl-1i u matky proveden scree-
ning protilatek ani b&hem téhotenstvi ani po porodu (23)
nebo neni vysledek vySetieni znam.

Pozitivita PAT nepotvrzuje diagnézu HON, je nutné vy-
Setfeni hemoglobinu a sérového bilirubinu novorozence
(6). Prediktivni hodnota pozitivity PAT se odhaduje na
23 %, naopak u negativniho PAT mohou byt pfiznaky téz-
kého HON, a to nejen u ABO inkompatibility (85, 86).
Metody a diagnostika

Provadi se prednostné z pupecnikové krve.

Vhodnou metodou je sloupcovd aglutinace nebo srov-
natelné citlivd metoda.

Fale$né negativni vysledky PAT jsou obvykle zplsobe-
ny technickymi chybami pfi provadéni testu, podobné je to-
mu i u fale$né pozitivnich vysledki, kde se navic mize
uplatiiovat piitomnost silnych chladovych autoaglutinind.
Doporuceni 17.

Nedoporucuje se rutinni provadeni PAT u vSech novoro-
zencu. PAT se provddi v pripadé priikazu potencidlné kli-

nicky vyznamnych protildtek u matky, u matek, u nichZ
nebyly prokdzdany nepravidelné protildtky, ale novoroze-
nec md klinické znamky HON, u suspektniho ABO HON
a nebyl-li u matky proveden screening profildtek ani bé-
hem tehotenstvi ani po porodu nebo neni vysledek vyset-
Feni znam (droveri diikazii IV, stuperi doporuceni C).

5.2.5 Elucni test

Provadi se u pozitivity PAT (6). V eluatu se pak urcu-
je specifita pfitomné protilatky - testovani eluatu s eryt-
rocyty nesoucimi antigen korespondujici s protilatkou (6).

Eluce a vySetfeni eludtu novorozence jsou vhodné
v ptipadé smési protilatek k urcent, kterd specifickd pro-
tilatka se podili na HON (ostatni IgG protilatky, které se
neuplatiuji u novorozence, protoZe nema na svych eryt-
rocytech pfitomen korespondujici antigen, mohou piso-
bit problémy pfi vyhleddvani kompatibilni krve pro vy-
ménnou transfuzi), ddle neni-li k dispozici vysledek vy-
Setfeni protildtek u matky a zaroven nelze prokazat pro-
tilatky v séru/plazmé novorozence, v piipadé suspektni
reakce proti antigenu s nizkou frekvenci vyskytu (viz vy-
Se) pro testovani eludtu s erytrocyty otce (23).

Eluce nenf nutnd, pokud je jednozna¢né identifikovd-
na protildtka u matky (23).

U ABO HON nenf provadéni elu¢niho testu pfinosné,
protoze vySetfeni imunnich protildtek anti-A, anti-B tfi-
dy IgG je dostate¢né (viz nize) (23, 87).

Metody a diagnostika

Vlastni eluce se miZe povadét riznymi metodami (Ky-
seld eluce, tepelna eluce).

Specifita protilatky v eludtu se urcuje pomoci panelu
diagnostickych erytrocytd metodou LISS-NAT.

5.2.6 VySetieni imunnich protilatek anti-A, -B (tidy IgG)
Provadi se u suspektniho ABO HON (23).
Metody a diagnostika

PouZzivaji se diagnostické erytrocyty krevni skupiny A,
B, jako kontroln{ erytrocyty krevni skupiny 0 (23). Za
vhodnou se povazuje metoda LISS-NAT (napt. sloupco-
va aglutinace) (23).
Doporuceni 18.
VySetieni imunnich protildtek anti-A, -B tiidy IgG u no-
vorozence patii mezi zdakladni vySetfeni p¥i podezieni na
ABO HON (uroveri ditkazii IV, stuperi doporuceni C).

5.2.8 Test kompatibility

V pifpadé potfeby transfuze erytrocytli ¢i vyménné trans-
fuze modifikované plné krve se provadi test kompatibility
prednostné se sérem/plazmou matky, neni-li k dispozici, pak
1ze pouZit krevni vzorek novorozence (23).
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Urovné dikazu a stupné doporuceni pouzivané ve smérnicich (guidelines) a principech mediciny zaloZené na diikazech (evidence based
medicine).

Uroveii diikazu a jeji definice

Ia Dikaz je ziskdn z metaanalyzy randomizovanych studii.

Ib Diikaz je ziskdn z vysledku alesporti jedné randomizované studie.

Ila Dikaz je ziskan alespon z jedné dobfe formulované, ale nerandomizované klinické studie, véetné studii II. faze a takzvanych
,case control study“.

1Ib Diikaz je ziskdn alespori z jedné, dobfe formulované experimentdlni studie, ale i studii zaloZzenych na pouhém pozorovani.

I Diikaz je ziskan z dobfe formulované, neexperimentélni 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 Dikazy zaloZené na minéni skupiny experti a / nebo na klinické zkusenosti respektovanych autorit.

Stupné doporuceni a jejich definice

A Doporuceni zaloZeno alesporti na jedné randomizované klinické studii, tedy zaloZené na diikazu typu Ia nebo Ib.

B Doporuceni je zaloZeno na dobie vedené studii, kterd vS§ak nemd charakter randomizované studie zkoumajici pfedmét doporucent.
Doporuceni je tedy zaloZena na diikazu typu Ila, IIb, III

C Doporuceni zaloZené na minéni kolektivu expertti, tedy na zdkladné dikazu typu IV.

Nazvoslovi, zkratky

Dg. = diagnosticky, -4, -é, DV = D-weak = slaby antigen D, HFA = High Frequency Antigen (antigen s vysokou frekvenci vyskytu), HON = hemo-
lytické onemocnéni novorozence/plodu, IUT = intrauterinni transfuze, LISS = roztok o nizké iontové sile, NAT = nepiimy antiglobulinovy test,
S1Agl = test sloupcové aglutinace, Zk = zkumavkovy test, NS = nenf specifikovano
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12. tyden
(10.-16. tyden)

Imunohematologické testovani v téhotenstvi a po porodu
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b4
D-neg. D-poz.
Ab poz. Ab poz.
Pied i o i
profylaktickym Jiné klinicky P Identifikace + titrovani Ab
podanim Ig vyznamné Ab
anti-D _/
Anti-K, -c, -E Anti-D
Klinicky / \ \
nevyznamné Ab L R .
N ' Genotypovani |
15.-18. tyden " plodu (D, ¢, E) |
: I Genotypovani Testovat Ab
20. tyden i plodu (K) a4 tydny
A A A A 4 A
i i i
28. tyden ! ! - o . J , . i
(26.30. tyden) i ABO +ED + screening Ab. Identifikace + titrovani klinicky vyznamnych Ab. i
A A
A + +
\ Anti-K, -c, -E Anti-D
Pfed profylaktickym \A v
o) () TR Identifikace
Partner Partner Ab 4 4 tydny
Ag-neg. Ag-poz. > A4
Titrovani Ab
a2 tydny
Jiné klinicky .
vyznamné Ab > T';rzgg:‘cb
Vyznamné Ab Susp. AB0 HON
POROD o : Susp. HON
novorozenec Zadné AgD
dalsi v v
S ABO + D + PAT ABO + D + PAT + imunni anti-A, -B
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Poznamky:
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