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ΠΕΡΙΛΗΨΗ  
 

Οι τύποι του αίματος έχουν κατηγοριοποιηθεί σε 
συστήματα, που χαρακτηρίζονται από ένα ή περισσότερα 
αντιγόνα στην επιφάνεια των ερυθρών αιμοσφαιρίων. Τα πιο 
σημαντικά συστήματα κατηγοριοποίησης στην κλινική ιατρική, 
είναι το σύστημα ΑΒΟ, το Rhesus και το Kell, καθώς έχουν 
αναφερθεί ως αίτια αιμολυτικών αντιδράσεων μετά από 
μετάγγιση και αιμολυτικής νόσου των νεογνών. 
Σκοπός 
Σκοπός της παρούσας μελέτης, είναι η κατανομή και η μελέτη 
των συχνοτήτων των τύπων ομάδων αίματος του συστήματος ΑΒΟ, 
Rh και Kell, και των παραλλαγών του αντιγόνου D (RhD), του 
ασθενούς D και του ατελούς D σε Ελληνικό πληθυσμό 
(περιφέρεια Θεσσαλίας), καθώς δημιουργούν προβλήματα 
ευαισθητοποίησης στην καθημερινή πράξη. Επίσης, η προσπάθεια 
εκτίμησης της γενετικής απόστασης, με σκοπό την εκτίμηση της 
γενετικής ποικιλομορφίας εντός και μεταξύ πληθυσμών και την 
κατανόηση της φυλογενετικής τους σχέσης. 
Υλικό και μέθοδοι 

Μελετήθηκαν με τη διαδικασία της τυχαίας 
δειγματοληψίας, 915 άτομα, που επισκέφτηκαν το 
Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Λάρισας κατά την διάρκεια της 
χρονικής περιόδου, 18 Απριλίου 2005 έως και 31 Ιανουαρίου 
2008. Από τα 915 άτομα, οι 443 ήταν άνδρες (ηλικίας 0-88 
ετών, διάμεση ηλικία 58) και οι 472 γυναίκες (ηλικίας 0-95 
ετών, διάμεση ηλικία 63). 

Ο καθορισμός ομάδας αίματος του συστήματος ΑΒΟ, Rh και 
Kell έγινε με προτυποποιημένες εμπορικές δοκιμασίες (kit) "ID-
Card" (DiaMed-ID Micro Typing System, Cressier s/Morat, 
Switzerland) και ο προσδιορισμός του πολυμορφισμού των 
παραλλαγών του αντιγόνου D, του ασθενούς D και του ατελούς 
D, με τις δοκιμασίες "weak D-SSP" και "CDE-SSP" (inno-TRAIN 
Diagnostik GmbH, Kronberg / Taunus, Germany), αντίστοιχα και 
συμφωνα με τις οδηγίες της κατασκευάστριας εταιρίας. 

Υπολογίσαμε τις κατανομές συχνότητας (λογισμικό SPSS), 
πραγματοποιήσαμε έλεγχο υποθέσεων (λογιστικό φύλλο EXCEL) 
και εκτιμήσαμε τη γενετική απόσταση (GenDist (Phylip)). 
Αποτελέσματα  

Η συχνότητα εμφάνισης των τύπων Α, Β, ΑΒ και Ο, είναι 
38,6%, 15,7%, 7,9% και 37,8%, αντίστοιχα (n=915). 
Βρέθηκε, μικρή γενετική απόσταση των Ελλήνων με τους Ιταλούς 
(0,0074), τους Καυκάσιους (0,0090) και τους Αιγύπτιους 
(0,0037), λίγο μεγαλύτερη με τους Ατσίγγανους (0,0382) και 
τους ΝΔ Γερμανούς (0,0756) και μεγάλη με τους Πακιστανούς 
(0,1528). 

Η συχνότητα εμφάνισης RhD(+) και RhD(-), είναι 83,8% 
και 16,2%, αντίστοιχα (n=915), και των αντιγόνων C, c, E και 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
24/04/2024 05:24:35 EEST - 18.191.139.77



11 
 

e, είναι 48,52%, 51,48%, 19,97% και 85,03%, αντίστοιχα, ενώ 
των απλοτύπων Rh είναι 46,12% ο DCe, 35,74% ο dce, 14,43% ο 
DcE, 1,75% ο Dce, 1,37% ο dCe, 0,33% ο dcE, και 0,27% ο DCE. 
Βρέθηκε, όσον αφορά στο αντιγόνο D, μικρή γενετική απόσταση, 
με τους Καυκάσιους (0,000547), τους ΝΔ Γερμανούς (0,00426), 
λίγο μεγαλύτερη με τους Έγχρωμους (0,045688) και τους 
Ατσίγγανους (0,052204) και μεγάλη με τους Ασιάτες 
(0,136904), και όσον αφορά τους απλοτύπους Rh, επίσης μικρή 
γενετική απόσταση, με τους Καυκάσιους (0,001893), τους ΝΔ 
Γερμανούς (0,001832) και τους Τούρκους (0,001725). 

Οι τύποι ασθενούς D αποτελούν το 0,26% (n=2) των ατόμων 
με RhD(+) (n=767) και συγκεκριμένα του τύπου 1 το 0,13% και 
ατυποποίητο το 0,13%, ενώ του μερικού D αποτελούν το 3,52% 
(n=27) των RhD(+) (n=767) και συγκεκριμένα 0,52% ο DΙIIb, 
0,13% ο DΙIIc, 0,13% ο DIVa, 0,65% ο DIVb,  0,26% ο DVa, 0,52% ο 
DVI typ I, 0,52% ο DVI typ II, 0,52% ο DVI typ IIΙ και 0,26% ο DHar. 

Η συχνότητα εμφάνισης του φαινοτύπου Κ(+) και του Κ(-) 
αποτελούν το 5,6% και το 94,4%, αντίστοιχα. 
Βρέθηκε, μικρή γενετική απόσταση, με τους Καυκάσιους 
(0,007583), τους ΝΔ Γερμανούς (0,003292) και τους Τούρκους 
(0,000814).  
 
Συμπερασματικά, στην παρούσα μελέτη βρήκαμε ότι: 
- οι κατανομές της συχνότητας μας, ως προς τα συστήματα 
ομάδων αίματος ΑΒΟ, Rh, Kell, συμφωνούν με αυτές που 
αναφέρονται στη διεθνή βιβλιογραφία, για τους Καυκάσιους και 
τους Ευρωπαίους, καθώς παρατηρήσαμε την μικρή γενετική 
απόσταση, ενώ δεν παρατηρήσαμε καμία στατιστικά σημαντική 
διαφορά, κατά τον έλεγχο των υποθέσεων (Χ2) 
- οι παραλλαγές του αντιγόνου D, αποτελούν το 3,78% των 
RhD(+) ατόμων, πληροφορία που πρέπει να λαμβάνεται υπ΄όψιν 
στις μεταγγίσεις.  
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ABSTRACT 

Blood types are classified into systems that are 
characterized by more than one antigens on the surface of 
red blood cells. The most important classification systems 
in clinical medicine is the ABO, the Rhesus and Kell system, 
as they are implicated in transfusion reactions and 
hemolytic disease of the newborn. 
Aim 
The purpose of this study is to find the distribution and 
the frequencies of blood types according to ABO, Rh and Kell 
systems, and variants of the D antigen (RhD), the weak D and 
the partial D in Greek population (region of Thessaly). 
Also, we attempted to estimate the genetic distance between 
various populations, in order to assess the genetic 
diversity within and between populations and understanding 
of phylogenetic relationship. 
Material and Methods 

We studied, randomly  915 individuals, who visited the 
University Hospital of Larissa during the period April 18, 
2005 to January 31, 2008. Of the 915 individuals, 443 were 
men (aged 0-88 years, median age 58) and 472 women (aged 0-
95 years, median age 63). 

The determination of blood group system ABO, Rh and 
Kell was standardized with commercial assays (kit) "ID-Card" 
(DiaMed-ID Micro Typing System, Cressier s / Morat, 
Switzerland) and the determination of the polymorphism 
variants of antigen D, weak D and partial D, with the tests 
"weak D-SSP" and "CDE-SSP" (inno-TRAIN Diagnostik GmbH, 
Kronberg / Taunus, Germany), respectively, according to the 
instructions of the manufacturer. 

We calculated the frequency distributions (software 
SPSS), we performed hypothesis testing (spreadsheet EXCEL) 
and calculated the genetic distance (GenDist (Phylip)). 
Results 

The frequency of types A, B, AB and O, are  38.6%, 
15.7%, 7.9% and 37.8%, respectively (n = 915). 
We found, small genetic distance between the Greeks and the 
Italians (0.0074), Caucasians (0.0090) and Egyptians 
(0.0037), slightly larger with Greek Gipsies (0.0382) and SW 
Germans (0.0756) and great with the Pakistan’s (0.1528). 
    The frequency of RhD(+) and RhD(-), are 83.8% and 16.2%, 
respectively (n = 915), and the antigens C, c, E and e, are 
48.52%, 51.48%, 19.97% and 85.03%, respectively, while the 
Rh haplotypes are the 46.12% DCe, 35.74% the dce, 14.43% the 
DcE, 1.75% the Dce, 1.37% the dCe, 0.33% the dcE, 0.27% and 
the DCE. 
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We found, regarding the antigen D, small genetic distance to 
Caucasians (0.000547), and SW Germans (0.00426), with 
slightly larger to Blacks (0.045688) and Greek Gipsies 
(0.052204) and large with Asians (0.136904), and regarding 
the haplotypes of Rh, we found small genetic distance, with 
Caucasians (0.001893), the SW Germans (0.001832) and Turks 
(0.001725). 

The weak D types are in 0.26% (n = 2) of RhD(+) 
individuals (n = 767) and in particular the type 1, 0.13% 
and uncharacterized 0.13%, while the partial D are in 3.52% 
(n = 27) of RhD(+) individuals (n = 767), namely 0.52% the 
DIIIb, 0.13% the DIIIc, 0.13% the DIVa, 0.65% the DIVb, 0.26% the 
DVa, 0.52% the DVI typ I, 0.52% the DVI typ II, 0.52% the DVI typ III 
and 0.26% the DHar. 

The frequency of K(+) and K(-) phenotype are 5.6% and 
94.4%, respectively. 
We found, small genetic distance, with Caucasians 
(0.007583), the SW Germans (0.003292) and Turks (0.000177). 
 
In conclusion, in this study we found that: 
- The frequency distribution for blood groups ABO, Rh, Kell, 
agree with those reported in the literature for Caucasians 
and Europeans, as we noticed small genetic distance, and saw 
no statistically significant difference (x2) with these 
populations. 
- Variations of antigen D, are 3.78% of the individuals with 
RhD(+). This information should be considered in 
transfusion. 
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κυκλοφορία του αίματος ανακοινώθηκε από τον William 
Harvey, το 1616, ιατρό της αυλής του Καρόλου Α, ενώ ο 

πρώτος άνθρωπος που μετάγγισε με επιτυχία κατευθείαν αίμα 
από ένα ζώο σε άλλο ήταν ο Richard Lower, το 1665 και έκτοτε 
συνεχίστηκαν οι προσπάθειες ώστε να μεταγγιστεί αίμα από 
άνθρωπο σε άνθρωπο1 (εικόνα 1).  
 

                                        

Εικόνα 1.  
Α. Απεικόνιση ενός πειράματος το 1667, στο οποίο αίμα προβάτου μεταγγίζεται σε άνθρωπο.  
Β. Η πρώτη επιτυχής μετάγγιση από άνθρωπο σε άνθρωπο έγινε το 1818, από τον James Blundell, 
μαιευτήρα και φυσιολόγο του νοσοκομείου του Λονδίνου, Guy's Hospital, ο οποίος μετάγγισε αίμα από 
έναν άνδρα στη σύζυγό του με τη βοήθεια μίας σύριγγας. 
 

Η 

A B 
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1. ΣΥΣΤΗΜΑ ΟΜΑΔΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ (Βlood group system) 
 

Ως σύστημα χαρακτηρίζεται ένα ή περισσότερα αντιγόνα 
(antigens) των ομάδων αίματος, που καθορίζονται από 
αλληλόμορφα γονίδια (alleles) ενός γονιδιακού τόπου (loci) ή 
από σύμπλεγμα δύο στενά συνδεδεμένων τόπων. Μέχρι σήμερα 
έχουν περιγραφεί 29 αντιγονικά συστήματα (πίνακας 1), με 
αριθμό γνωστών αντιγόνων περίπου 300. Μερικά συστήματα 
περιέχουν μόνο 1 αντιγόνο, όπως το σύστημα Ρ), ενώ άλλα 
περιέχουν τουλάχιστον 43 όπως το σύστημα MNS ή 55, όπως το 
σύστημα Rh2,3,4. Υπάρχουν και ορισμένα ακόμη αντιγόνα που δεν 
μπορούν να καταταγούν σε συστήματα και χαρακτηρίζονται ως 
συλλογές ή σειρές (collections ή series)5, και ταξινομούνται 
μαζί με βάση γενετικές, βιοχημικές ή ορολογικές δοκιμασίες. 

Ομάδες αίματος (blood group), ονομάζονται οι 
κληρονομούμενες ιδιότητες των ερυθρών αιμοσφαιρίων, οι 
οποίες μπορούν να χαρακτηριστούν ως αντιγόνα, με τη βοήθεια 
ειδικών αντισωμάτων (antibodies). Εάν σε μια μετάγγιση τα 
αντιγόνα αυτά έρθουν σε επαφή με τα αντίστοιχα αντισώματα 
στο αίμα του λήπτη, προκαλείται αντίδραση συγκόλλησης των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων, την οποία ακολουθεί κατά κανόνα η 
αιμόλυση τους. Έτσι τα ειδικά αυτά αντιγόνα ονομάσθηκαν 
συγκολλητινογόνα (agglutinogens) και τα αντίστοιχα 
αντισώματα συγκολλητiνες (agglutinins). Τα συγκολλητινογόνα 
είναι γενικά συμπλέγματα πολυσακχαριτών με πεπτιδικές 
αλυσίδες ή με λιπίδια (γλυκολιπίδια). Και στις δύο 
περιπτώσεις η αντιγονική ιδιότητα φαίνεται να είναι 
συνδεδεμένη με το υδατανθρακικό τμήμα του μορίου.   
Τα αντιγόνα των ερυθρών αιμοσφαιρίων που έχουν πρωτεϊνική 
δομή, όπως αυτά του συστήματος ομάδας αίματος ρέζους (Rh), 
παράγονται κατευθείαν από τα γονίδια, ενώ όσα έχουν 
υδατανθρακική σύνθεση παράγονται έμμεσα, με την παρεμβολή 
ενζύμων, των μεταφορασών (ή τρανσφερασών / transferases), τα 
οποία αποτελούν το άμεσο προϊόν των γονιδίων και είναι αυτά 
που μεταφέρουν τα απαραίτητα σάκχαρα πάνω σε ένα 
προσυντιθεμένο υπόστρωμα ολιγοσακχαριτών και του προσδίδουν 
τα ιδιαίτερα χαρακτηριστικά του6. 
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Πίνακας 1.  

Μόρια ομάδων αίματος συστατικά της μεμβράνης των ερυθρών αιμοσφαιρίων, γονίδια, αντιγόνα. 

Τύπος φορέα Σύστημα 
ομάδας 
αίματος 
(ISBT) 

Γονίδιο  Αντιγόνο  Φορέας μορίου Λειτουργία του φορέα 
μορίου 

Δευτερεύουσα / 
πιθανή λειτουργία 

φορέα μορίου 

Κλινική  εκδήλωση  
σε απουσία του φορέα μορίου 

ΜΕΤΑΦΟΡΕΑΣ  Ή 
ΚΑΝΑΛΙ 

Rh  RHCE,RHC,RHE, RHD C/c,C(e), E/e, D,cE, κα RhD, RhCE, (RhAG)*  NH4
+  / ανταλλάκτης αερίου;  Δομική   Στοματοκυττάρωση, ήπια αντιρροπιστική αναιμία  

Kidd  SLC14A1,UT1,HUT11, κα Jk(a/b) HUT/11  Μεταφορέας ουρίας ερυθρών 
αιμοσφαιρίων  

 Μείωση ικανότητας συμπύκνωσης ούρων  

Diego  SLC4A1,AE1,EPB3 Di(a/b),Wr(a/b), κα AE-1  Ανταλλάκτης ανιόντων;  Δομική  Σφαιροκυττάρωση σοβαρή αναιμία 

Colton  AQP1,CHIP28 Co(a/b) AQP1  Κανάλι ύδατος  Μείωση διήθησης οσμωτικού ύδατος 

Kx  XK  Γλυκοπρωτεΐνη Xk  Καμία γνωστή  Δομική Ακανθοκυττάρωση, σύνδρομο McLeod  

GIL    AQP3  Μεταφορέας ύδατος / γλυκερόλης   Καμία  

ΥΔΑΤΑΝΘΡΑΚΕΣ ABO  ABO A/B CHO Άγνωστη  Έμφυτη άμυνα;  Καμία 

P P1 P1 CHO Άγνωστη Έμφυτη άμυνα; Καμία 

Lewis FUT3,LE Le(a/b) CHO Άγνωστη Έμφυτη άμυνα; Καμία 

H   CHO Άγνωστη Έμφυτη άμυνα; Καμία 

I GCNT2,IGnT I/i CHO Άγνωστη Έμφυτη άμυνα; Καμία 

GLOB   CHO Άγνωστη Έμφυτη άμυνα; Επαναλαμβανόμενες αυτόματες εκτρώσεις 

ΓΛΥΚΟΦΟΡΙΝΕΣ MNS  GYPA,GPA, GYPB,GPB M/N, S/s,  Mi(a),  κα. GPA/GPB  Καμία γνωστή  Δομική;  Καμία  

Gerbich  GYPC,GPC An(a), Dh(A), κα GPC/GPD  Δομική   Ελλειπτοκυττάρωση, ήπια αναιμία  

ΡΥΘΜΙΣΤΗΣ 
ΣΥΜΠΛΗΡΩΜΑΤΟΣ 

Chido / Rodgers  C4A,C4B Ch1 - Ch6, Rg1, κα C4  Ρυθμιστής συμπληρώματος   Καμία 

Cromer  DAF,CD55 Cr(a), Dr(a), κα DAF (CD55)  Ρυθμιστής συμπληρώματος  Συσχέτιση με νόσο του εντέρου; 

Knops  CR1,C3BR Kn(a/b), Yk(a), κα CR1 (CD35)  Υποδοχέας / ρυθμιστής συμπληρώματος  Καμία γνωστή 

ΠΡΟΣΚΟΛΛΗΣΗΣ Ή 
ΣΗΜΑΤΟΔΟΤΗΣΗΣ 

Lutheran  LU, BCAM, MSK19 Lu(a/b),Au(a/b), κα Γλυκοπρωτεΐνη (B-CAM)  Προσκολλητική  Δομική  Καμία  

Duffy  FY,GPD,DARC Fy(a/b DARC  Υποδοχέας χημειοκινών   Καμία 

Xg  XG,PBDX Xg(a) Γλυκοπρωτεΐνη Xg, CD99  Προσκολλητική   Καμία 

Scianna  SA Sc(1/2), κα ERMAP  Προσκολλητική   Καμία 

Landsteiner-Wiener  LW Lw(a/b) Γλυκοπρωτεΐνη LW (ICAM-4)  Προσκολλητική   Καμία 

Indian  CD44,LHR In(a/b) Αντιγόνο (CD44)  Προσκολλητική   Καμία γνωστή 

OK    Νευροθηλίνη (CD147)  Προσκολλητική   Καμία γνωστή 

RAPH    MER2 (CD151)  Προσκολλητική   Πολυσυστηματική νόσος 

JMH    Sema7A (CDw108)  Προσκολλητική   Καμία 

ΕΝΖΥΜΑ Kell  KEL K/k, Ul(a), Kp(a/b/c),κα Γλυκοπρωτεΐνη Kell  Ενζυμική    Δομική Καμία 

Yt  ACHE Yt(a/b) AChE  Ενζυμική  Καμία γνωστή 

Dombrock  DO An(a), κα ART4  Ενζυμική  Καμία  

* Η πρωτεΐνη RhAG δεν φέρει αντιγόνα της ομάδας αίματος, αλλά είναι αναπόσπαστη πρωτεΐνη του συμπλέγματος Rh 
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2. ΣΥΣΤΗΜΑ ΟΜΑΔΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ ABO 
  

Το 1900, σε μια μελέτη που πραγματοποιήθηκε από τον 
Αυστριακό επιστήμονα Karl Landsteiner, ένα αποτέλεσμα το 
οποίο είχε αναφερθεί ως υποσημείωση, ήταν ότι ο ορός του 
αίματος ορισμένων ατόμων, συγκολλούσε τα ερυθρά αιμοσφαίρια 
άλλων ατόμων, και έδειξε ότι οι άνθρωποι θα μπορούσαν να 
κατηγοριοποιηθούν σε ομάδες σε ότι αφορά στα χαρακτηριστικά 
του αίματος7.  
Περαιτέρω μελέτη από τον ίδιο, τον οδήγησε στο συμπέρασμα, 
ότι υπήρχαν δύο αντιγόνα (Α και Β) και δύο αντισώματα (αντι-
Α και αντι-Β) και άρα τα ερυθρά αιμοσφαίρια είχαν είτε 
αντιγόνα Α (ομάδα Α), είτε αντιγόνα Β (ομάδα Β) ή κανένα από 
τα δύο (ομάδα Ο)8.  
Η ομάδα αυτή, η οποία δεν περιλάμβανε τα αντι-Α ή τα αντι-Β, 
περιγράφηκε από τους μαθητές του Decastello και Sturli και 
ονομάστηκε αργότερα "O" από τη γερμανική λέξη "Ohne", η 
οποία σημαίνει "χωρίς"9, και ένα χρόνο αργότερα προστέθηκε 
στο σύστημα ABO και η τέταρτη ομάδα αίματος, η ΑΒ10,11. Οι 
παραπάνω παρατηρήσεις από τον Landsteiner και τους 
Decastello και Sturli αποτέλεσαν τα θεμέλια της γνώσης για 
το σύστημα ομαδοποίησης του αίματος στο σύστημα ΑΒΟ.   
 
 
2.1 ΦΑΙΝΟΤΥΠΟΙ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ ABO 

Τα αντιγόνα του συστήματος ABO, κωδικοποιούνται έμμεσα 
από ένα γονιδιακό τόπο, το γονίδιο ABO, το οποίο έχει τρία 
αλληλόμορφα γονίδια, τα Α, Β, και Ο. Ήδη από το 1925, ο 
Felix Bernstein12, απέδειξε ότι τα αντιγόνα Α και Β 
μεταβιβάζονται σύμφωνα με τους νόμους του Mendel και ότι η 
κληρονομικότητα των ομάδων στο σύστημα ΑΒΟ εξαρτάται από την 
παρουσία και των 3 αλληλόμορφων γονιδίων Α, Β, και Ο, από τα 
οποία τα Α και Β είναι επικρατούντα και το Ο υπολειπόμενο13 
(σχήμα 1). Έτσι προκύπτουν 6 δυνατοί γονοτυπικοί συνδυασμοί 
(ΑΒ, ΑΑ, ΑΟ, ΒΒ, ΒΟ, ΟΟ) και 4 φαινότυποι (ΑΒ, Α, Β, Ο) 
 
 
 
 
 
 
 
   
 
  
Σχήμα 1. 
Το σύστημα ABO, είναι ένα κλασικό παράδειγμα πολλαπλών αλληλόμορφων γονιδίων (multiple alleles). 
Τα αλληλόμορφα γονίδια μπορεί να είναι επικρατούντα, υπολειπόμενα ή συνεπικρατούντα. 

Ομάδα αίματος Β Ομάδα αίματος Α 

                              Α         ΑΒ          Β           Ο 
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Ο τύπος αίματος ΑΒ, κληρονομείται με συνεπικρατούντα χαρακτήρα. Σε αυτό το παράδειγμα, ένας 
πατέρας με ομάδα αίματος Α και μια μητέρα με ομάδα αίματος Β έχουν 4παιδιά, κάθε ένα με έναν 
διαφορετικό τύπο αίματος: Α, ΑΒ, Β, και Ο.  
 
 
Επόμενες έρευνες απέδειξαν, ότι η ομάδα Α εμφανίζει 
υποομάδες, τις Α1 και Α2, και έτσι οι ομάδες αυξήθηκαν από 4 
σε 6 (δηλαδή τις Α1, Α2, Β, Α1Β, Α2Β, και Ο).  Όσον αφορά 
στα αντίστοιχα αντισώματα υπάρχουν δύο μορφές, δηλαδή το 
αντι-Α, το οποίο αντιδρά και με τα δύο αντιγόνα Α1 και Α2 
και το αντι-Α1, το οποίο αντιδρά μόνο με το αντιγόνο Α1, και 
η υποδιαίρεση αυτή δεν έχει μεγάλη κλινική σημασία για τις 
μεταγγίσεις. Το ίδιο ισχύει και για την ύπαρξη των 
ασθενέστερων αντιγόνων της ομάδας Α και των σπάνιων της 
ομάδας Β, που ανακαλύφθηκαν αργότερα2,6.   
Με την υποδιαίρεση της ομάδας Α σε δύο υποομάδες, τα 
αλληλόμορφα γονίδια φτάνουν τα 4, οι δυνατοί γονοτυπικοί 
συνδυασμοί τους 10 (Α1Β, Α2Β, Α1Α1, Α1Α2, Α2Α2, Α1Ο,  Α2Ο, 
ΒΒ, ΒΟ, ΟΟ) και οι φαινότυποι τους 6 (Α1Β, Α2Β, Α1, Α2, Β, 
Ο)14.  
Ο ρυθμός με τον οποίο εμφανίζονται τα διάφορα αλληλόμορφα 
γονίδια σε ένα πληθυσμό, ανά τον κόσμο16,17, δεν είναι ακόμα 
γνωστός, εκτός από συγκεκριμένους πληθυσμούς, όπως στους 
Ιάπωνες, όπου η κατανομή των γονοτύπων ΑΒΟ, 
συμπεριλαμβανομένης της συχνότητας εμφάνισης των 
αλληλόμορφων γονιδίων, καταγράφηκε από τον Yip και τους 
συνεργάτες του15 (πίνακας 2). 

 

Πίνακας 2. 
Συχνότητες εμφάνισης των ομάδων αίματος σύμφωνα με το σύστημα ΑΒΟ. Φαίνεται η διαφορά μεταξύ 
των πληθυσμών αλλά και των εθνοτήτων.  

Χώρα ή φυλή   O A B AB 

Αρμενία   31 50 13 6 

Αυστρία 37 41 15 7 

Αγγλία  47 42 9 3 

Αυστραλία 49 38 10 3 

Αυστραλία (Ιθαγενείς) 61 39 0 0 

Βέλγιο  45 40 10 5 

Βουλγαρία 32 44 15 8 

Γαλλία  42 44 10 4 

Γερμανία  41 43 11 5 

Δανία  41 44 10 5 

Εβραίοι (Γερμανία) 42 41 12 5 

Εβραίοι (Πολωνία) 33 41 18 8 

Ελβετία 40 50 7 3 

Ελλάδα  45 38 13 5 
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Ελλάδα (Ατσίγγανοι) 27 29 32 12 

Εσκιμώοι  (Αλάσκα) 38 44 13 5 

Εσκιμώοι (Γροιλανδία) 54 36 23 8 

Ηνωμένο Βασίλειο 44 42 10 4 

Ηνωμένες Πολιτείες Αμερικής (Μαύροι) 49 27 20 4 

Ηνωμένες Πολιτείες Αμερικής (Λευκοί) 45 40 11 4 

Ιαπωνία  30 38 22 10 

Ιρλανδία  55 31 11 3 

Ισλανδία  56 32 10 3 

Ισπανία 38 47 10 5 

Καναδάς  46 42 9 3 

Κένυα (Κικούγιου) 60 19 20 1 

Κίνα (Καντόν)    46 23 25 6 

Κίνα (Πεκίνο)    29 27 32 13 

Μάγιας 98 1 1 1 

Ουγγαρία  36 43 16 5 

Ουγγαρία (Ατσίγγανοι)  29 27 35 10 

Πολωνία 37 38 17 8 

Πορτογαλία 35 53 8 4 

Ρωσία 33 36 23 8 

Σερβία 38 42 16 5 

Σουδάν 62 16 21 0 

Σουηδία 38 44 13 6 

Σκωτία  51 34 12 3 

Τουρκία 43 34 18 6 

Φιλανδία  31 44 17 8 

Χαβάη  37 61 2 1 

 
 
2.2 ΙΣΤΟΛΟΓΙΚΗ ΚΑΤΑΝΟΜΗ - ΕΚΦΡΑΣΗ ΤΩΝ ΑΝΤΙΓΟΝΩΝ Α ΚΑΙ Β 

Η γονιδιακή έκφραση των αντιγόνων Α και Β δεν 
περιορίζεται στα ερυθρά αιμοσφαίρια, αλλά στους 
περισσότερους ανθρώπινους ιστούς εκτός του οστίτη, του 
νευρικού και του κερατοειδή χιτώνα14, και είναι παρών στα 
επιθηλιακά και ενδοθηλιακά κύτταρα. Η έκφραση των αντιγόνων, 
μπορεί να υποστεί αλλαγές κατά την διάρκεια μόλυνσης και 
νοσημάτων που αυξάνουν τις απαιτήσεις σε ερυθρά αιμοσφαίρια, 
όπως στη θαλασσαιμία. Επιπλέον, τα αντιγόνα μπορεί να 
αλλάξουν σε κακοήθειες του αίματος και έτσι να 
χρησιμοποιηθούν ως καρκινικοί δείκτες σε οξεία λευχαιμία 
(acute myelogenous leukemia), σε μυελοϋπερπλαστικό νόσημα 
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(myeloproliferative disease) ή σε μυελοδυσπλαστικό σύνδρομο 
(myelodysplastic syndrome). 
 
 
2.3 ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΤΩΝ ΑΝΤΙΓΟΝΩΝ Α ΚΑΙ Β  

Οι λειτουργίες των αντιγόνων του συστήματος ABO δεν 
είναι γνωστές. Τα άτομα που στερούνται τα αντιγόνα Α και Β 
είναι υγιή, δημιουργώντας ερωτήματα για την σημαντικότητα 
της λειτουργίας των αντιγόνων τουλάχιστον στη σύγχρονη 
εποχή11.  

 
 
2.4 ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΠΟΥ ΣΧΕΤΙΖΟΝΤΑΙ ΜΕ ΤΑ ΑΝΤΙΓΟΝΑ Α ΚΑΙ Β 

Καμία νόσος δεν είναι γνωστό, ότι προκαλείται από την 
έλλειψη έκφρασης των αντιγόνων Α και Β, μελέτες όμως 
αναφέρουν συσχέτιση της18:    
- με τον καρκίνο του στομάχου να εμφανίζεται πιο συχνά στα 
άτομα ομάδας Α, και 
- με τα γαστρικά και δωδεκαδακτυλικά έλκη να εμφανίζονται 
συχνότερα στα άτομα ομάδας Ο, με 20% περισσότερες 
πιθανότητες από τα άτομα της ομάδας Α19. 
Από την άλλη πλευρά, υπάρχει σαφής συσχετισμός μεταξύ του 
φαινότυπου ABO και δύο πρωτεϊνών που περιλαμβάνονται στην 
πήξη του αίματος, του παράγοντα VII (factor VII - FVIII) και 
του παράγοντα Von Willebrand (vWF).  Τα άτομα ομάδας αίματος 
Ο έχουν περίπου 25% λιγότερο τον παράγοντα VII και τον 
παράγοντα Von Willebrand στο πλάσμα τους20. Είναι γνωστό ότι 
τα χαμηλά επίπεδα του παράγοντα VII και του Von Willebrand, 
είναι αιτία αιμορραγίας21, και μπορεί επίσης τα αυξημένα 
επίπεδα να συμβάλλουν περισσότερο στην πήξη του αίματος, 
αυξάνοντας έτσι τον κίνδυνο αρτηριακών (ισχαιμικών 
καρδιακών) και φλεβικών (θρομβοεμβολικών) επεισοδίων. 
Πράγματι, τα άτομα που δεν ανήκουν στην ομάδα Ο έχει 
αποδειχθεί, ότι διατρέχουν αυξημένο κίνδυνο αγγειακής 
νόσου22,23,24.  
 
 
2.5 ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ ΠΟΥ ΠΑΡΑΓΟΝΤΑΙ ΕΝΑΝΤΙ ΤΩΝ ΑΝΤΙΓΟΝΩΝ Α ΚΑΙ Β 

Υπό φυσιολογικές συνθήκες , οι άνθρωποι δεν διαθέτουν 
κληρονομικά αντισώματα έναντι των αντιγόνων Α και Β των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων τους, όμως γεννιούνται με παρουσία 
αντι-Α και αντι-Β αντισωμάτων. Τα αντιγόνα Α και Β έχουν 
ανοσογονική χωροδιάταξη, από την οποία απορρέουν οι 
ιδιαιτερότητες των μορίων της μεμβράνης των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων, ενώ υπάρχουν και σε άλλες βιολογικές 
οντότητες, όπως στο κυτταρικό τοίχωμα των βακτηριδίων. Τα 
βακτήρια βρίσκονται στο περιβάλλον και φαίνεται ότι η 
παρουσία τους στην εντερική χλωρίδα, την σκόνη, στα τρόφιμα 
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και αλλού, εξασφαλίζουν μια συνεχή έκθεση για όλους τους 
ανθρώπους σε αντιγόνα παρόμοια με το Α και Β (A-like and B-
like antigens).    
Άτομα με υγιές ανοσοποιητικό σύστημα ,αντιδρούν στα αντιγόνα 
του περιβάλλοντος, δημιουργώντας αντισώματα, κυρίως IgG και 
IgM, σε αυτά τα οποία απουσιάζουν από την επιφάνεια των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων τους. Έτσι, τα αντι-Α παράγονται στον 
ορό ατόμων της ομάδας Ο και Β και τα αντι-Β παράγονται στον 
ορό του αίματος ατόμων των ομάδων Ο και Α. Άτομα της ομάδας 
ΑΒ, καθώς έχουν και τα δύο αντιγόνα, δεν παράγουν κανένα 
αντίσωμα25 (πίνακας 3). 
 

 

 

2.6 ΧΡΟΝΟΣ ΕΜΦΑΝΙΣΗΣ ΤΩΝ αντι-Α ΚΑΙ αντι-Β 
Ο τίτλος των αντισωμάτων, συνεχίζει να αυξάνεται μέχρι 

την ηλικία των 5 έως 10 ετών και παραμένει αρκετά σταθερός 
στην ενήλικο ζωή, ενώ σε  ηλικιωμένα άτομα τα επίπεδα τους 
μπορεί να είναι χαμηλότερα σε σχέση με νεαρούς ενήλικες2 
(σχήμα 2).   
 

               
                                 
Σχήμα 2. 

Πίνακας 3.   
Ομάδα αίματος, αντιγόνα της επιφάνειας των ερυθρών αιμοσφαιρίων και αντισώματα στο αίμα. 

Ομάδα 
αίματος 

(γονότυπος) 

Αντιγόνα στην επιφάνεια των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων 
(φαινότυπος) 

Αντισώματα στο αίμα 
(φαινότυπος) 

Τύπος A 
(AA, AΟ) 

  

Τύπος B 
(BB, BΟ) 

  

Τύπος AB 
(AB) 

 

 
 

Τύπος O 
(ΟΟ) 

 
 

αντι-Β  

αντι-Α  
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Μέσος όρος τίτλων των αντι-Α σε αίμα ατόμων ομάδας αίματος Β ή Ο και των αντι-Β ομάδας αίματος Α ή 
Ο, σε διαφορετικές ηλικίες. 
 
 
2.7 ΚΛΙΝΙΚΗ ΣΗΜΑΣΙΑ ΤΩΝ αντι-Α ΚΑΙ αντι-Β  

Τα αντισώματα ABO είναι σημαντικής κλινικής σημασίας, 
γιατί είναι φυσικά αντισώματα και με ισχυρές ανοσογονικές 
ιδιότητες.  
 
• Αντιδράσεις μετάγγισης (Transfusion reaction):  
Τα αντι-Α και αντι-Β αντισώματα είναι πολύ ισχυρά και σε 
περίπτωση σύνδεσης με μεταγγιζόμενα ερυθρά αιμοσφαίρια 
προκαλείται έντονη, ενίοτε θανατηφόρο ενδοαγγειακή 
αιμόλυση26,27.  
 
• Αιμολυτική νόσος του νεογνού (Hemolytic Disease of the 
Newborn - HDN): 
Η HDN, που προκαλείται από τα αντι-Α και αντι-Β, εμφανίζεται 
σχεδόν αποκλειστικά σε νεογνά της ομάδας αίματος Α ή Β, που 
γεννιούνται από μητέρες με ομάδας αίματος Ο. Αυτό συμβαίνει 
επειδή τα αντι-Α και τα αντι-Β, που σχηματίζονται στα άτομα 
ομάδας αίματος Ο, είναι συνήθως τύπου IgG (και επομένως 
διαπερνούν τον πλακούντα), ενώ τα αντι-Α και το αντι-Β, που 
σχηματίζονται στα άτομα ομάδας αίματος Β και Α, αντίστοιχα, 
είναι τύπου IgM28. Σπάνια, έχουν αναφερθεί περιπτώσεις HDN 
σε νεογνά μητέρων ομάδας αίματος A229 και Β30. Η HDN, συνήθως 
είναι ήπια, αλλά η αιμόλυση μπορεί να είναι απρόβλεπτη31.  

Αρχικά, η φυλή του νεογνού, θεωρήθηκε ως ένας παράγοντας 
κινδύνου για την ανάπτυξη HDN32, αλλά στη συνέχεια 
διαπιστώθηκε ότι η αιμόλυση που χρειάστηκε αντιμετώπιση, δεν 
διέφερε σημαντικά μεταξύ των Καυκάσιων, των Ασιατικών, των 
Ισπανικών και των Έγχρωμων νεογνών33.     
 
 
2.8 ΜΟΡΙΑΚΗ ΒΑΣΗ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ ΑΒΟ 

Το γονίδιο ABO χαρτογραφήθηκε το 1995, στο μακρύ σκέλος 
του χρωμοσώματος 934,35 (q34, εικόνα 2). Ο γονιδιακός τόπος, 
αποτελεί πάνω από 18kb του γενωμικού DNA και αποτελείται από 
7 εξώνια (exons), των οποίων το μέγεθος κυμαίνεται από 26 
έως 688 ζευγάρια βάσεων (base pairs / bp), με το μεγαλύτερο 
μέρος της αλληλουχίας κωδικοποίησης (coding sequence) να 
βρίσκεται στα γειτονικά εξώνια 6 και 7, και κυρίως στο 
εξώνιο 734.        
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Εικόνα 2.  
Χρωμόσωμα 9 (q34) όπου φαίνεται η θέση του γονίδιου ABO. 
 
 
Το εξώνιο 6, περιέχει ένα έλλειμμα (deletion) που βρίσκεται 
στα περισσότερα αλληλόμορφα γονίδια Ο και οδηγεί σε απώλεια 
της ενζυμικής δραστηριότητας. Τα αλληλόμορφα γονίδια Α και 
Β, έχουν παρόμοια πρωτοταγή δομή, εκτός από αντικαταστάσεις 
7 νουκλεοτιδίων, 4 από τα οποία μεταφράζουν διαφορετικά 
αμινοξέα (R176G, G235S, L266M, G268A) στο γονιδιακό προϊόν 
(RNA). Τα κατάλοιπα στις θέσεις 266 και 268, καθορίζουν σε 
αυτά τα αλληλόμορφα, την ειδικότητα των γλυκομεταφορασών που 
κωδικοποιούν36,37.  
Πέραν των 4 κοινών αλληλόμορφων γονιδίων (Α1, Α2, Β και Ο), 
έχουν αναγνωρισθεί και άλλα αλληλόμορφα γονίδια, όπως τα A3, 
Ax, Ael και τα B3 και Bx, τα οποία κωδικοποιούν μεταφοράσες 
με αλλαγές στην δράση ή/και στην ειδικότητα τους2.         
 
Ο χαρακτηρισμός των αντιγόνων Α και Β, ως γλυκοπρωτεϊνών, 
προέρχεται από το βασικό υλικό της μεμβράνης των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων (σχήμα 3), που αποτελείται από ένα πρωτεϊνικό 
σκελετό, ο οποίος είναι ο ίδιος και στα δύο, και αποτελείται 
από 50 περίπου αμινοξέα, στον οποίο προστίθενται μόρια 
μονοσακχαριτών, τα οποία μεταφέρονται από τις μεταφοράσες14. 
 
 

 
 
Σχήμα 3. 
Σχηματική απεικόνιση της μεμβράνης ερυθρού αιμοσφαιρίου. Φαίνονται οι διαμεμβρανικές πρωτεΐνες 
(γλυκοφορίνη, Band 3, Band 4.5), οι οποίες αποτελούν το σημείο προσάραξης του μεμβρανικού 
σκελετού (που συγκροτείται από την σπεκτρίνη) και προσδίδει τη μορφή του ερυθρού αιμοσφαιρίου.  
Επίσης, φαίνονται δύο παραδείγματα μεμβρανικών αντιγόνων, του συστήματος ABO και του συστήματος 
Rh. 

Σύστημα ΑΒΟ     Συστήμα Rheusus  Γλυκοφορίνη                                 Band 3                       Band 4.5 

σπεκτρίνη 
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Το αλληλόμορφο γονίδιο Α, είναι υπεύθυνο για την παραγωγή 
του ενζύμου α1N-ακετυλο-D-γαλακτοζαμινομεταφοράση (alpha1->2 
Gal alpha1->3 N-acetyl-D-galactosaminyltransferase ή histo-
blood group A transferase), ενώ το αλληλόμορφο γονίδιο Β, 
είναι υπεύθυνο για την παραγωγή του ενζύμου α1D-γαλακτοζο-
μεταφοράση (Fuc alpha1->2Gal alpha1->3galactosyltransferase 
ή histo-blood group B transferase)38,39,40 (σχήμα 4).       
 
 
 
 
 
   
 
 
 
                       
 
 
 
 
Σχήμα 4. 
Τα αντιγόνα Α και Β αποτελούνται από αλυσίδες ολιγοσακχαριτών, οι οποίες είναι συνδεμένες με λιπίδια 
και πρωτεΐνες στη μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων.   
Κάθε μία μεταφοράση μεταφέρει ένα ειδικό σάκχαρο, την Ν ακετυλο-γαλακτοζαμίνη για το αντιγόνο Α 
(Α) και την γαλακτόζη για το αντιγόνο Β (Β), ενώ και τα δύο σάκχαρα για το αντιγόνο ΑΒ (Γ).  Αυτά τα 
σάκχαρα τοποθετούνται σε ένα προσυντιθεμένο υπόστρωμα ολιγοσακχαριτών. 
 
 
2.9 ΧΡΗΣΙΜΟΤΗΤΑ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ ABO 

Η ταυτοποίηση του συστήματος ABO, είναι απαραίτητη στις 
περιπτώσεις:         
- αιμοδοσίας και μετάγγισης, καθώς πρέπει να καθοριστεί η 
ομάδα του δότη, γιατί είναι απειλητικό για τη ζωή του λήπτη 
η μετάγγιση με ασύμβατη ομάδα ABO (σχήμα 6). 
 

 
Σχήμα 6. 
Συμβατότητα συστήματος ΑΒΟ.  
- Το άτομο ομάδας αίματος ΑΒ μπορεί να λάβει αίμα από οποιαδήποτε ομάδα (προτιμότερο είναι η ΑΒ), 
αλλά μπορεί να δώσει αίμα μόνο σε ένα άλλο άτομο ομάδας ΑΒ.  
- Το άτομο ομάδας αίματος Α μπορεί να λάβει αίμα μόνο από τα άτομα των ομάδων Α ή Ο (προτιμότερο 
είναι η Α), και μπορεί να δώσει αίμα στα άτομα των ομάδων Α ή ΑΒ.  
- Το άτομο ομάδας αίματος Β μπορεί να λάβει αίμα μόνο από τα άτομα των ομάδων Β ή Ο (προτιμότερο 
είναι η Β), και μπορεί να δώσει αίμα στα άτομα των ομάδων Β ή ΑΒ.  
- Το άτομο ομάδας αίματος Ο μπορεί να λάβει αίμα μόνο από άτομα της ομάδας Ο, και μπορεί να δώσει 
αίμα στα άτομα οποιασδήποτε ομάδας αίματος ABO (δηλ. Α, Β, Ο ή ΑΒ). 
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 - μεταμόσχευσης, καθώς οι υποψήφιοι και οι λήπτες 
μεταμόσχευσης πρέπει να είναι συμβατοί, γιατί τα αντιγόνα 
ABO βρίσκονται και σε άλλους ιστούς 
- εμβρύων, όταν υπάρχει υποψία ότι μπορεί νοσήσουν από HDN  
- νεογνών (μερικές φορές), όταν δείχνουν σημεία HDN και 
πρέπει να καθοριστεί η ομάδα ABO μαζί με το σύστημα Rh και 
τα άλλα συστήματα ομάδων αίματος, και  
- εξέτασης πατρότητας, δεδομένου ότι η κληρονομικότητα του 
συστήματος ομάδας αίματος ABO είναι πολύ συγκεκριμένη και 
αυτό χρησιμεύει ως μια από τις πρώτες μεθόδους καθορισμού 
της πιθανότητας πατρότητας41.  
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3. ΣΥΣΤΗΜΑ ΟΜΑΔΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ Hh   
 

Το 1952, δημοσιεύθηκε μια εργασία με θέμα: "νέος 
χαρακτήρας ομάδας αίματος σχετικός με το σύστημα ABO" (a 
"new" blood group character related to the ABO blood 
system)42.  Αυτός ο νέος χαρακτήρας, είναι το αντιγόνο H, το 
οποίο βρίσκεται ουσιαστικά σε όλα τα ερυθρά αιμοσφαίρια και 
αποτελεί τη δομική μονάδα για την παραγωγή των αντιγόνων του 
συστήματος ABO. Έτσι, από το αντιγόνο Η, παράγεται το 
αντιγόνο Α ή το Β. Εάν ένα άτομο έχει ομάδα αίματος Ο, το 
αντιγόνο H παραμένει αμετάβλητο, με αποτέλεσμα να συναντάται 
πολύ συχνά, στον τύπο ομάδας αίματος Ο και λιγότερο στον 
τύπο ΑΒ11. 
Συγκεκριμένα η συχνότητα του φαινοτύπου Η, σε άτομα ομάδας 
αίματος Ο, είναι 55% στους Μεξικανούς, 45% στους Καυκάσιους, 
43% στους Ασιάτες και 49% στους Έγχρωμους, και είναι ίδια με 
τη συχνότητα της ομάδας αίματος Ο43.   
Η σύνθεση του αντιγόνου Η, καθώς και των αντιγόνων Α και Β, 
όπως αναφέρθηκε καθορίζεται από ένζυμα, τις μεταφοράσες, που 
μεταφέρουν μονοσακχαρίτες. Τα αντιγόνα που προκύπτουν, είναι 
αλυσίδες ολιγοσακχαριτών, οι οποίες είναι συνδεμένες με 
λιπίδια και πρωτεΐνες στη μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων. 
Το αντιγόνο H παράγεται από μια συγκεκριμένη μεταφοράση, την 
α(1,2) φουκοζυλομεταφοράση (alpha(1,2) fucosyltransferase) 
44,45,46 (σχήμα 6). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Σχήμα  6. 
Το αντιγόνο H παράγεται από την α(1,2) φουκοζυλομεταφοράση, η οποία μεταφέρει φουκόζη σε μια 
γαλακτόζη του προσχηματισμένου υποστρώματος ολιγοσακχαριτών. 
 
 
3.1 ΕΚΦΡΑΣΗ ΤΟΥ ΑΝΤΙΓΟΝΟΥ H  

Το αντιγόνο H, εκφράζεται στους ίδιους ιστούς στους 
οποίους εκφράζονται και τα αντιγόνα Α και Β. Επιπλέον, τα 
άτομα που είναι "εκκριτικά" ("secretors") παράγουν την 
διαλυτή μορφή του αντιγόνου Η, η οποία βρίσκεται στο σίελο 
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και όλα τα σωματικά υγρά, εκτός από το εγκεφαλονωτιαίο 
υγρό11,14.  
 
 
3.2 ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΤΟΥ ΑΝΤΙΓΟΝΟΥ H 
  Η λειτουργία του αντιγόνου H, εκτός από τη λειτουργία 
σαν ενδιάμεσο υπόστρωμα στη σύνθεση των αντιγόνων του 
συστήματος ABO, δεν είναι γνωστή, αν και υπάρχουν αναφορές 
ότι σχετίζονται με την προσκόλληση των κυττάρων στο 
ενδοθήλιο47. 
     
   
3.3 ΣΥΧΝΟΤΗΤΑ ΤΟΥ ΑΝΤΙΓΟΝΟΥ H  

Το αντιγόνο Η, είναι παρόν σε 99,9% των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων σε όλους τους πληθυσμούς, ενώ η έλλειψη του 
είναι σπάνια. Η συχνότητα του είναι στην Ιαπωνία (Ταϊβάν) 
0,0125%, στην Ινδία (Βομβάη) 0,01% και στην Ευρώπη 
0,0001%43.  
 
 
3.4 ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ ΠΟΥ ΠΑΡΑΓΟΝΤΑΙ ΕΝΑΝΤΙ ΤΟΥ ΑΝΤΙΓΟΝΟΥ H  

Το αντι-H, είναι φυσικό αντίσωμα, είναι συνήθως IgM, 
παρά IgG και τα άτομα που στερούνται το αντιγόνο H είναι 
υγιή11. 
 
 
3.5 ΚΛΙΝΙΚΗ ΣΗΜΑΣΙΑ ΤΟΥ αντι-Η   

Το αντι-Η, όπως και τα αντισώματα του συστήματος ABO, 
έχει ιδιαίτερη κλινική σημασία γιατί είναι φυσικό αντίσωμα 
με ιδιαίτερα ανοσογονικά χαρακτηριστικά.  
 
• Αντιδράσεις μετάγγισης:   
Σε περίπτωση που άτομα με αντι-H μεταγγιστούν, με αίμα που 
περιέχει αντιγόνο H (όπως η ομάδα αίματος Ο), κινδυνεύουν να 
υποστούν αιμολυτική αντίδραση μετά από μετάγγιση (Ηemolytic 
Τransfusion Reaction, HTR). 
 
• Αιμολυτική νόσος του νεογνού: 
Θεωρητικά, η παραγωγή του αντι-H από την μητέρα, κατά τη 
διάρκεια της εγκυμοσύνης, θα μπορούσε να προκαλέσει HDN σε 
έμβρυο που δεν κληρονόμησε το φαινότυπο h/h. Στην πράξη, 
όμως, περιπτώσεις HDN προκαλούμενες κατά αυτόν τον τρόπο δεν 
έχουν περιγραφεί, πιθανόν λόγω της σπανιότητας του 
φαινοτύπου. 
 
• Ενδοαγγειακή αιμόλυση (intravascular hemolysis): 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
24/04/2024 05:24:35 EEST - 18.191.139.77



 

29 
 

Το αντι-H μπορεί να προκαλέσει ενδοαγγειακή αιμόλυση, 
ενεργοποιώντας το συστημα του συμπληρώματος11.  
 
 
3.6 ΜΟΡΙΑΚΗ ΒΑΣΗ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ Hh 

Το γονίδιο Η χαρτογραφήθηκε στο μακρύ σκέλος του 
χρωμοσώματος 19 (q.13.3, εικόνα 3)45,48,49.  
Ο γονιδιακός τόπος αποτελείται από δυο περιοχές, τη FUT1 και 
τη FUT2 που συνδέονται στενά, και βρίσκονται σε απόσταση 
35kbp στην ίδια κατεύθυνση (Cent-FUT2-FUT1-Ter) και 
κωδικοποιούν δύο ένζυμα με όμοιο υπόστρωμα. 
- Ο γονιδιακός τόπος Η, περιέχει το γονίδιο FUT1, το οποίο 
εκφράζεται σε ερυθρά αιμοσφαίρια και κωδικοποιεί τη 
φουκοζυλομεταφοράση που καταλύει το τελικό βήμα στη σύνθεση 
του αντιγόνου και άρα κωδικοποιεί έμμεσα το αντιγόνο Η. Θα 
πρέπει ένα τουλάχιστον αντίγραφο FUT1 να είναι λειτουργικό 
για να παραχθεί το αντιγόνο Η στα ερυθρά αιμοσφαίρια, οπότε 
ο φαινότυπος θα είναι H/H ή H/h. Εάν και τα δύο αντίγραφα 
FUT1 είναι ανενεργά, τότε ο φαινότυπος θα είναι h/h.  
- Ο γονιδιακός τόπος SE, περιέχει το γονίδιο FUT2, το οποίο 
εκφράζεται σε εκκριτικούς αδένες. Το FUT2 γονίδιο 
κωδικοποιεί έμμεσα τη διαλυτή μορφή του αντιγόνου H, το 
οποίο βρίσκεται στα σωματικά υγρά. Άτομα που είναι 
"εκκριτικά", δηλαδή με φαινότυπο Se/Se ή Se/se, έχουν 
τουλάχιστον ένα αντίγραφο του λειτουργικού ενζύμου και 
παράγουν την διαλυτή μορφή του αντιγόνου Η. "Μη-εκκριτικά" 
άτομα, δηλαδή με φαινότυπο se/se, δεν παράγουν το διαλυτό 
αντιγόνο H14,45,50.     
 

 
Εικόνα 3.  
Χρωμόσωμα 19 (q.13.3) όπου φαίνεται η θέση του γονίδιου Η. 
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4. ΣΥΣΤΗΜΑ ΟΜΑΔΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ Bombay  
 

Ονομασμένη από την πόλη στην οποία ανακαλύφθηκε αρχικά, 
η ομάδα αίματος Bombay, γνωστή ως "Βομβάη φαινότυπος" 
(Bombay phenotype, h/h ή OH) περιλαμβάνει τα άτομα στα οποία 
λείπει το γονίδιο Η και επομένως δεν παράγεται το αντιγόνο 
Η, το οποίο αποτελεί την δομική μονάδα, με συνέπεια λόγω της 
απουσίας του, να μην μπορούν να παραχθούν τα αντιγόνα Α και 
Β11 (σχήμα 7). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                     
Σχήμα 7.  
Στο φαινότυπο Βομβάη, λείπει το γονίδιο Η και συνεπώς δεν μπορεί να παραχθεί το αντιγόνο Η, καθώς 
και τα αντιγόνα Α και Β.  
 
 
Στον κλασσικό φαινότυπο Βομβάη, τα αλληλόμορφα γονίδια FUT1 
και FUT2 δεν εκφράζουν τις αντίστοιχες φουκοζυλομεταφοράσες 
49,51.  
Σε άτομα με φαινότυπο παρα-Bombay (para-Bombay phenotype), 
το αλληλόμορφο γονίδιο FUT2 εκφράζεται, αλλά από το 
αλληλόμορφο γονίδιο FUT1 συνήθως, δεν παράγονται λειτουργικά 
ένζυμα.   
Υπάρχουν δύο διαφορετικοί τύποι ατόμων με φαινότυπο παρα-
Bombay:  
- αυτοί από τους οποίους λείπουν τα αντιγόνα του συστήματος 
ΑΒΟ από τα ερυθρά αιμοσφαίρια τους, αλλά τα αντιγόνα 
υπάρχουν στα σωματικά υγρά και 
- αυτοί οι οποίοι έχουν μικρό αριθμό αντιγόνων του 
συστήματος ΑΒΟ στα ερυθρά αιμοσφαίρια και σε άλλους υπάρχουν 
στα σωματικά υγρά και σε άλλους όχι.   
Το πως καθορίζονται τα επίπεδα έκφρασης του αντιγόνου Η στα 
ερυθρά αιμοσφαίρια ατόμων με φαινότυπο παρα-Bombay δεν έχει 
ακόμα διευκρινιστεί. Υπάρχουν, όμως έρευνες που δείχνουν ότι 
το αλληλόμορφο γονίδιο FUT1, μπορεί να παράγει μερικώς 
λειτουργικά ένζυμα, με αποτέλεσμα να υπάρχει ασθενής έκφραση 
του Η στα ερυθρά αιμοσφαίρια, ενώ η απενεργοποίηση του FUT2, 
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δεν επηρεάζει τα αντιγόνα που υπάρχουν στα ερυθρά 
αιμοσφαίρια και τα άτομα αυτά είναι Η(+)51. 
Στους Καυκάσιους, ο φαινότυπος Βομβάη μπορεί να προκληθεί 
από διάφορες μεταλλάξεις (mutations)52,53. Επιπλέον, διάφορες 
μεταλλάξεις έχουν αναφερθεί και για τον φαινότυπο παρα-
Βομβάη44,46,54.  
Ο φαινότυπος Βομβάη και ο φαινότυπος παρα-Βομβάη, είναι 
σχετικά σπάνιοι. Στην Ινδία, η συχνότητα και των δύο 
φαινοτύπων είναι 0,01%, ενώ στην Ταϊβάν 0,0125% και στην 
Ευρώπη 0,0001%43. 
Επιπλέον, ένας σχετικά μεγάλος αριθμός ατόμων με έλλειψη του 
αντιγόνου Η (περίπου 0,1%) βρέθηκε σε ένα μικρό νησί της 
Γαλλίας 800 χιλιόμετρα ανατολικά της Μαδαγασκάρης, στον 
Ινδικό ωκεανό, στο νησί Reunion55,56. Βρέθηκαν δύο ξεχωριστοί 
φαινότυποι, ο κλασσικός φαινότυπος Bombay μεταξύ των 
μεταναστών της οικογένειας των Ινδιάνων Tamoul, και ένας 
νέος φαινότυπος, με μερική έλλειψη του αντιγόνου Η, ο οποίος 
ονομάστηκε φαινότυπος "Reunion". Οι δύο φαινότυποι ήταν 
αποτέλεσμα προϊόντων ή έλλειψης προϊόντων, των δύο 
διαφορετικών αλληλόμορφων των γονιδίων FUT1 και FUT255,57.     
Επειδή τα άτομα, με φαινότυπο Βομβάη και φαινότυπο παρα-
Βομβάη, παράγουν τα αντι-H, αντι-A, και αντι-B, μπορούν να 
μεταγγισθούν μόνο με ερυθρά αιμοσφαίρια στα οποία λείπουν τα 
αντιγόνα H, Α, και Β δηλαδή, μπορούν να λάβουν μόνο αίμα από 
ένα άλλο άτομο με φαινότυπο Βομβάη, και πιθανόν λόγω της 
σπανιότητας αυτού του τύπου αίματος, μόνο από συγγενή.  
 
 
4.1 ΚΛΙΝΙΚΗ ΣΗΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ Bombay 

Ο συσχετισμός με νόσο δεν είναι ξεκαθαρισμένος, εκτός 
από τις αντιδράσεις μετάγγισης ατόμων με Bombay και παρα-
Bombay φαινότυπο και υπεροξείας αγγειακής απόρριψης 
μεταμοσχευμένων οργάνων σε Bombay και παρα-Bombay δέκτες.   
Το 1992, ο Etzioni και οι συνεργάτες του ανακάλυψαν δύο 
παιδιά με ανεπάρκεια προσκόλλησης λευκοκυττάρων τύπου ΙΙ 
(Leukocyte Adhesion Deficiency type II / LAD II ), οι οποίοι 
είχαν φαινότυπο "Bombay-like" και φαινότυπο ΑΒΟ "μη-
εκκριτικό" στο σάλιο τους. Το περιστατικό θεωρήθηκε ως 
συγγενής νόσος (carbohydrate - deficient glycoprotein 
syndrome / CDG II) και χαρακτηρίζεται από διανοητική 
καθυστέρηση και σοβαρές επαναλαμβανόμενες λοιμώξεις58 
(εικόνα 4).   
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Εικόνα 4.  
Κλινικός φαινότυπος, σε ηλικία 26 μηνών. Φαίνονται η ευρεία καθίζηση της μύτης και ο στραβισμός.  Η 
σίτιση με γαστρικό σωλήνα είναι απαραίτητη σε αυτούς τους ασθενείς.  
 
 
Στα άτομα αυτά, λείπουν όλα τα φουκοζυλιωμένα αντιγόνα από 
όλους τους ιστούς, αλλά έχουν φυσιολογικά γονίδια 
φουκοζυλομεταφοράσης59. Η κατάσταση προκαλείται λόγω 
αδυναμίας εισαγωγής της GDP-φουκόζης στο σύστημα Golgi 
(σχήμα 8).   
 

      
 
Σχήμα 8.  
Η οδός διάσωσης και η οδός de novo σύνθεσης GDP-φουκόζης. Η GDP-φουκόζη μπορεί είτε να συντεθεί 
από τη φουκόζη (οδός περίσωσης / salvage pathway), είτε από τη GDP-μαννόζη (οδός de novo (Λατ. = 
εκ νέου). Η GDP-φουκόζη, που μεταβολίζεται από τις φουκοζυλομεταφοράσες, πρέπει να μεταφερθεί 
στο σύστημα Golgi από το κυτταρόπλασμα.         
 
 
Πρόσληψη φουκόζης από του στόματος, μπορεί να έχει ως 
αποτέλεσμα την φουκοζυλίωση γλυκοπρωτεϊνών και μπορεί να 
βελτιώσει την κλινική εικόνα60,61,62.     
 

 
 

 

φουκοζυλιωμένο 
γλυκοσυζευγμένο 

υπόστρωμα 
 

φουκοζυλομεταφοράση 

κυτταρική μεμβράνη 

L-φουκόζη L-φουκόζη 

φουκόζη-1-P 

D-μανόζη 
D-γλυκόζη 

GDP-D-μανόζη 
 

GDP-4-κετο-6-δεοξυ-μανόζη 
 

L-φουκόζη 

L-φουκόζη 

γλυκοσυζευγμένο υπόστρωμα 

GDP 

GDP-φουκόζη-πυροφωσφορυλάση 

κινάση της φουκόζης 

GDP-μανόζη-4,6-διυδρατάση 

 

3,5-επιμεράση 

 
4-ρεδουκτάση 

 

Oδός περίσωσης 

Oδός de novo 

σύστημα Golgi 
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5. ΣΥΣΤΗΜΑ ΟΜΑΔΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ Rhesus  
  

Ένα εξίσου σημαντικό αντιγονικό σύστημα των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων είναι το σύστημα Ρέζους (Rhesus, Rh). Ο Philip 
Levine και ο Rufus Stetson, το 1939, περιγράψανε το συστημα 
έπειτα από ένα δυσάρεστο περιστατικό όταν στο νοσοκομείο 
Bellevue (Νέα Υόρκη, ΗΠΑ), μια γυναίκα γέννησε μη ζων έμβρυο 
και χρειάστηκε να μεταγγιστεί63. Για την μετάγγιση 
χρησιμοποιήθηκε αίμα του συζύγου της, συμβατό ως προς το 
σύστημα ΑΒΟ, αλλά μέσα σε δέκα λεπτά άρχισαν συμπτώματα, με 
πιο σοβαρό την αιμορραγία, και αργότερα βρέθηκε ότι ο ορός 
του αίματος της περιείχε αντισώματα που συγκολλούσαν τα 
ερυθρά αιμοσφαίρια του συζύγου της. Τότε συσχετίστηκαν ο 
θάνατος της μητέρας, του εμβρύου και η αντίδραση μετά από 
μετάγγιση. Βρέθηκε επίσης, ότι κατά τη διάρκεια της 
εγκυμοσύνης, η μητέρα είχε εκτεθεί σε αντιγόνα πατρικής 
προέλευσης, από εμβρυϊκά ερυθρά αιμοσφαίρια, και το 
ανοσοποιητικό σύστημα της στράφηκε σε αυτό το αντιγόνο, ενώ 
η καταστροφή των εμβρυϊκών ερυθρών αιμοσφαιρίων οδήγησε στον 
θάνατο του εμβρύου. Η μητέρα εκτέθηκε στα ίδια πατρικά 
αντιγόνα, μετά από τη μετάγγιση του αίματος του συζύγου της 
και το ανοσοποιητικό σύστημα της αντέδρασε, με τα 
μεταγγισμένα ερυθρά αιμοσφαίρια, προκαλώντας αιμολυτική 
αντίδραση μετά από μετάγγιση.  
Σε περαιτέρω ανάλυση, το αίμα της γυναίκας συγκολλήθηκε με 
80% των συμβατών σύμφωνα με το ΑΒΟ σύστημα, δοτών 
αίματος63,64. Παρόμοια αντίδραση παρατηρήθηκε και 
πειραματικά, όταν ενίοντας ερυθρά αιμοσφαίρια πιθήκου σε 
κουνέλι, ο ορός του κουνελιού συγκόλλησε τα ερυθρά 
αιμοσφαίρια του πιθήκου καθώς επίσης και το 85% ανθρώπινων 
ερυθρών αιμοσφαιρίων65.    
Επειδή στις μελέτες αυτές χρησιμοποιήθηκαν, ερυθρά 
αιμοσφαίρια από πιθήκους της οικογένειας Macacus Rhesus, 
ονόμασαν το αντίσωμα Rhesus (αντι-Rh). Έτσι, τα άτομα των 
οποίων τα ερυθρά αιμοσφαίρια αντιδρούσαν με το αντίσωμα τα 
ονόμασαν Rhesus θετικά (Rh(+)) και τα υπόλοιπα Rhesus 
αρνητικά (Rh(-))66.                 
Το ανθρώπινο αντι-Rh ανακαλύφθηκε το 1941 και αντιδρούσε με 
τον ίδιο τρόπο με το αντι-Rh του κουνελιού67,68. Παρόλο που 
το ανθρώπινο αντίσωμα και το αντίσωμα του κουνελιού 
αντιδρούσαν με τον ίδιο τρόπο, ο Philip Levine και οι 
συνεργάτες του69 αποδείξανε ότι δεν αντιδρούσανε με το ίδιο 
αντιγόνο. Στην μελέτη αυτή, οι μελετητές μετονόμασαν το 
ανθρώπινο αντι-Rh, σε αντι-D.   
Το ότι το ανθρώπινο αντι-D διέφερε με αυτό του κουνελιού, το 
αποδείκνυαν και τα πειραματικά αποτελέσματα των Roy Fisk και 
Alvin Foord, καθώς τα Rh(+) και τα Rh(-) ερυθρά αιμοσφαίρια 
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(όπως προσδιοριζότανε από το ανθρώπινο αντι-D) από όλα τα 
νεογνά που χρησιμοποιήθηκαν στην μελέτη τους, ήταν θετικά 
όταν προσδιοριζότανε με το αντι-Rh του κουνελιού70. 
Μια επιπλέον ανακάλυψη των Karl Landsteiner και Alexander 
Weiner, ήταν ότι τα ερυθρά αιμοσφαίρια του 70% των Rh(-) 
ατόμων, συγκολλούνταν με ορό αίματος που περιείχε αντι-Rh71. 
Περαιτέρω, ο Philip Levine ανακάλυψε ένα ακόμη αντίσωμα που 
συγκολλούσε όλα τα Rh(-) δείγματα αίματος καθώς και ορισμένα 
από τα Rh(+)72. Αυτά τα αποτελέσματα οδήγησαν στο συμπέρασμα 
ότι υπάρχουν και υποομάδες των Rh(+) ατόμων, που περιπλέκουν 
την κατηγοριοποίηση του συστήματος Rh.   
Από τις πρώτες ενδείξεις τις πολυπλοκότητας του συστήματος 
Rh και μέχρι πρόσφατα, έχουν βρεθεί περισσότερα από 50 
αντιγόνα του γονιδίου RΗD και του RΗCΕ (πίνακας 4), 
ανεξάρτητα το ένα από το άλλο, που συνθέτουν αυτό το 
πολυμορφικό σύστημα43.   
 

Πίνακας 4.  
Αντιγόνα του συστήματος ομάδας αίματος Rh. 
Αριθμός 

αντιγόνου 
Σύμβολο 

αντιγόνου 
Μοριακή βάση 
(πρωτεΐνης) 

Μοριακή βάση 

1 D RhD εξωπλεύριοι βρόγχοι 3, 4 και 6 RHD εξώνια 4, 5 και 7 
2 C RhD-like βρόγχος 2 στη RHCE με Cys 16 RHD εξώνιο 2 στη RHCE 
3 E Pro226 στο βρόγχο 4 226Pro στο εξώνιο 5 
4 c Pro103 στο βρόγχο 2  103Pro στο εξώνιο 2 
5 e Ala226 στη RhCE βρόγχος 4  226Ala στη RHCE εξώνιο 5 
6 f Pro103 στο βρόγχο 2 και  

Ala226 στο βρόγχο 4              
103Pro στο εξώνιο 2 και 226Ala στο 
εξώνιο 5 

7 Ce RhD-like βρόγχος 2 στη RhCE και Ala226 στο βρόγχο 
4 και Leu245 (διαμεμβρανικά)  

RHD εξώνιο 2 και 226Ala, 245Leu 
στο εξώνιο 5  

8 CW Arg41 στο βρόγχο 1             41Arg στο εξώνιο 1 
9 CX Thr36 στο βρόγχο 1              36Thr στο εξώνιο 1 
10 V Val245 και Gly336  

(διαμεμβρανική περιοχή)              
245Val στο εξώνιο 5 και 336Gly στο 
εξώνιο 7 

11 EW   
12 G Ser103 στο βρόγχο 2                  103Ser στο εξώνιο 2 (πιθανόν και 

στη RHD και στη  RHCE) 
17 Hr0 RhCE εξωπλεύριοι βρόγχοι 3, 4 και 6                    RHCE εξώνια 4, 5 και 7 
18 Hr Met238 στη RhCE βρόγχος 4                       238Met στη RHCE εξώνιο 5 
19 hrS Ala226 και Met238 στη RhCE βρόγχος 4 226Ala και 238Met στη RHCE εξώνιο 

5 
20 VS Val45 (διαμεμβρανική περιοχή;)              245Val στο εξώνιο 5 
21 CG Ser103 στη RhCE βρόγχος 2                          103Ser στη RHCE εξώνιο 2 
22 CE Ser103 στο βρόγχο 2 και  

Pro226 στο βρόγχο 4  
103Ser στο εξώνιο 2 και 226Pro στο 
εξώνιο 5 (RHCE) 

23 DW RhCE βρόγχος 4 (Gln233) και  
RhD βρόγχοι 3 και 6 

RHCE εξώνιο 5 και RHD εξώνια 4 και 
7 

26 c-like Gly96 και Pro103 στη RhCE βρόγχος 2 96Gly και 103Pro στη RHCE εξώνιο 2 
27 cE Pro103 στο βρόγχο 2 και  

Pro226 στο βρόγχο 4 
103Pro στο εξώνιο 2 και 226 Pro στο 
εξώνιο 5 

28 hrH   
29 Total RH Οποιαδήποτε πρωτεΐνη Rh            Οποιαδήποτε έκφραση του γονιδίου 

RH  
30 Goa Από το DIVa Από το DIVa 
31 hrB   
32 Rh32 RhD βρόγχος 3 μαζί με RhCE βρόγχοι 4 και 6 RHD εξώνιο 4 μαζί με RHCE εξώνια 5 

και 7 
33 Har Πιθανόν RhD βρόγχος 4 μαζί με RhCE βρόγχοι 3 και 6 RHD εξώνιο 5 μαζί με RHCE εξώνια 4 

και 7 

34 HrB Cys336 στη RhDE      336Cys στη RHDE 
35 1114   
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36 Bea   
37 Evans RhD βρόγχοι 3 και 4 με RhCE βρόγχος 6 RHD εξώνια 4 και 5 μαζί με RHCE 

εξώνιο 7 
39 C-like   
40 Tar Pro110 στη RhDE βρόγχος 2          110Pro στη RHDE εξώνιο 2 
41 Ce-like RhD-like βρόγχος 2 στη RhCE και 226Ala  στο βρόγχο 

4 και φυσιολογικό βρόγχο 1 (Gln41) 
RHD εξώνιο 2, 226Ala στο εξώνιο 5, 
φυσιολογικά εξώνιο 1 

42 CeS Από το dCceS  
43 Crawford Gln233 στο βρόγχο 4 στο αλλήλιο VS-like 233Gln στο εξώνιο 5 του αλλήλιου 

VS-like  
44 Nou   
45 Riv Από το DIVa(C)  

46 Sec RhCE βρόγχος 3  RHCE εξώνιο 4 
47 Dav Πιθανόν RhCE βρόγχος 6  RHCE εξώνιο 7 
48 JAL   
49 STEM   
50 FPTT RhCE βρόγχος 3 μαζί με RhD βρόγχος 4 RHCE εξώνιο 4 μαζί με RHD εξώνιο 5 
51 MAR Φυσιολογική RhCE βρόγχος 1  

(Ala37 και Gln41)  
Φυσιολογική RHCE εξώνιο 1  
(37Ala και 41Gln) 

52 BARC RhCE βρόγχοι 3 και 4 (με Ala226) μαζί με RHD 
βρόγχος 6  

RHCE εξώνιο 4 και 5 (με 226Ala) μαζί 
με RHD εξώνιο 7 

53 JAHK RhD βρόγχος 2 στη RhCE χωρίς Cys16 RHD εξώνιο 2 στη RHCE χωρίς 16Cys 

54 DAK Από το DIIIa, DOL, και RN  
55 LOCR   

 

 
 
5.1 ΟΡΟΛΟΓΙΑ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ Rh 

Η ορολογία του συστήματος Rh, διαφέρει μεταξύ των 
αντιγόνων, των γονιδίων και των πρωτεϊνών.             
 - Τα αντιγόνα αναφέρονται με τα γράμματα D, C, c, E, e και 
χωρίζονται κατά ζεύγη Dd, Cc, Ee. Το καθένα από αυτά τα 
αντιγόνα εμφανίζει διάφορες ποικιλίες, όπως Cw, Cx, Du, Ew, 
και άλλα. 
- Τα γονίδια ορίζονται με κεφαλαία γράμματα και 
συμπεριλαμβάνουν τα RHD, RHCE και RHAG των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων, καθώς και τα ομόλογα τους, RHBG και RHCG που 
εκφράζονται σε άλλους ιστούς.   
- Οι πρωτεΐνες δηλώνονται ως RhD, ΡhCΕ (ή ανάλογα με τα 
εξειδικευμένα αντιγόνα που φέρουν ως Rhce και RhCe ή RhcE) 
και περιλαμβάνουν τη Rh-συνδεδεμένη γλυκοπρωτεΐνη (Rh-
associated glycoprotein / RhAG) και τις γλυκοπρωτεΐνες Β (B 
Glycoprotein / RhBG) και C (C Glycoprotein / RhCG)73,74. 
 
 
5.2 ΦΑΙΝΟΤΥΠΟΙ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ Rh 

Ο γονιδιακός τόπος του συστήματος Rh, περιέχει δύο 
διαδοχικά γονίδια75:  
- το RHCE που κωδικοποιεί πρωτεΐνες για τα αντιγόνα C (ή 
Rh2), c (ή Rh3), E (ή Rh4) και e (ή Rh5), και  
- το RHD που κωδικοποιεί μια πρωτεΐνη για το αντιγόνο D (ή 
Rh1).  
Η κατανομή του αντιγόνου D, διαφέρει σε μεγάλο βαθμό μεταξύ 
των εθνικοτήτων. Περίπου, 82-88% των Ευρωπαίων και Λευκών 
της Βόρειας Αμερικής, φέρουν το αντιγόνο D, το 95% των 
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Αφρικανών76, ενώ είναι ένα υψηλής συχνότητας αντιγόνο (99,6-
99,9%) στους Ασιάτες77 (πίνακας 5). Η ακολουθία των 
αλληλόμορφων γονιδίων στο γονίδιο, είναι DCE και όχι CDE. Ο 
Ronald Fisher διευκρίνισε ότι ο επίτοπος C/c βρίσκεται 
μεταξύ των επιτόπων D/d και Ε/e78.  
 

Πίνακας 5.  
Συχνότητες των αντιγόνων Rh. 
Rh αντιγόνα Καυκάσιοι 

% 
Μαύροι Αφρικανοί 

% 
Ασιάτες 

% 

D 85 92 99 

C 68 27 93 

E 29 22 39 

c 80 96 47 

e 98 98 96 

 
 
Οι πολυμορφισμοί του συστήματος Rh προκαλούνται με 
διαφορετικούς γενετικούς μηχανισμούς. 
- Ο πολυμορφισμός C/c, οφείλεται σε 6 μονονουκλεοτιδικούς 
πολυμορφισμούς (Single Nucleotide Polymorphisms / SNPs) που 
προκαλούν 4 αντικαταστάσεις αμινοξέων (Cys16Trp, Ile60Leu, 
Ser68Asn, Ser103Pro), μια από τις οποίες, η Ser103Pro, 
καθορίζει την αντιγονικότητα C ή c79,80. 
- Ο πολυμορφισμός E/e, προκύπτει από ένα SNP, τον 676G→C, 
που προκαλεί μία αντικατάσταση αμινοξέος (Pro226Ala).  
Το αντιγόνο Ε, έχει προλίνη στη θέση 226, ενώ αυτό που έχει 
αλανίνη στην ίδια θέση είναι το αντιγόνο e81 (σχήμα 9). 
 
 

 
 
Σχήμα 9.  
Σχηματική απεικόνιση του γονίδιου RHCE όπου φαίνονται οι αντικαταστάσεις των αμινοξέων που 
προκαλούν τους πολυμορφισμούς C/c με κόκκινο (Cys16Trp, Ile60Leu, Ser68Asn, Ser103Pro) και E/e με 
κίτρινο (Pro226Ala).  
Η περιοχή της πρωτεΐνης RhCE που κωδικοποιείται από κάθε εξώνιο απεικονίζεται από τα αριθμημένα 
γαλάζια τετράγωνα, τα οποία αντιπροσωπεύουν την αρχή και το τέλος κάθε εξωνίου. 
 
 
Μια μόνο αντικατάσταση νουκλεοτιδίου, όπως η Pro226Ala, 
είναι αρκετή για την έκφραση μεγάλης αντιγονικής διαφοράς. 
Διάφορες παραλλαγές του αντιγόνου e έχουν περιγραφεί82, και 
έτσι η παρουσία βαλίνης αντί λευκίνης στο θέση 245 
(Leu245Val)83,84, μια διαγραφή αργινίνης στη θέση 229 (Arg 
229)85 ή η παρουσία κυστεΐνης αντί τρυπτοφάνης στη θέση 16 

Εξωκυττάρια πλευρά 

Κυτταροπλασματική  πλευρά 
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(Cys16Trp)86, έχουν επιπτώσεις στην έκφραση του αντιγόνου e87 
(σχήμα 10). 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
Σχήμα 10.  
Παραλλαγές του αντιγόνου e στο γονίδιο RHCE.  
 
 
- Ο πολυμορφισμός D/d, συνήθως προκύπτει από τη διαγραφή 
ολόκληρου του γονιδίου (gene deletion) RHD, μια διαγραφή που 
προήλθε κατά τη διάρκεια της εξέλιξης των ανθρωποειδών88,89 
(σχήμα 11). 
 

 

 
Σχήμα 11.   
Σχηματική απεικόνιση της διαγραφής ολόκληρου του γονιδίου RHD  (φαινότυπος RhD(-)). 
 
 
Τα ζευγάρια των αντιγόνων C/c και E/e δεν είναι αντιθετικά, 
και οι 4 πιθανοί συνδυασμοί εμφανίζονται με διαφορετικές 
συχνότητες (στους Ευρωπαίους: Ce > ce > cE > CE) και 
κληρονομούνται ως απλότυποι90. 
Τα γονίδια RHCE και RHD, κωδικοποιούν 8 απλοτύπους τους: 
Dce, dce, DCe, dCe, DcE, dcE, DCE, και dCE 91 (πίνακας 6), 
οι οποίοι διαφέρουν μεταξύ διαφορετικών πληθυσμών, ενώ η 
έκφραση του αντιγόνου D ποικίλει σημαντικά στα RhD(+) άτομα, 
καθώς εξαρτάται από την παρουσία των άλλων αντιγόνων Rh. 
Έτσι η έκφραση ανάλογα με τον φαινότυπο μειώνεται ως εξής66: 
DcE/DcE > DCe/DcE > DCe/DCe > DcE/dce > DCe/dce. 
 
 
 
 
 
 
 
 

COOH NH2 

Κυτταροπλασματική πλευρά 

Εξωκυττάρια πλευρά 

Cys16Trp Διαγραφή Arg 229 Leu245Val 

           Rh(-) 

     Rh(+) 

RHCE 

RHD RHCE 
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Πίνακας 6.  
Πιθανοί διαφορετικοί γονότυποι. 
Κάθε γονοτυπικός συνδυασμός με DD ή Dd ταξινομείται ως Rh(+) (θετικός φαινότυπος, μαύρο), ενώ 
κάθε γονοτυπικός συνδυασμός με dd ταξινομείται ως Rh(-) (αρνητικός φαινότυπος, γκρι).  

Γαμέτες DCE DCe dCE dCe DcE Dce dcE dce 

DCE DCE/DCE DCE/DCe DCE/dCE DCE/dCe DCE/DcE DCE/Dce DCE/dcE DCE/dce 

DCe DCe/DCE DCe/DCe DCe/dCE DCe/dCe DCe/DcE DCe/Dce DCe/dcE DCe/dce 

dCE dCE/DCE dCE/DCe dCE/dCE dCE/dCe dCE/DcE dCE/Dce dCE/dcE dCE/dce 

dCe dCe/DCE dCe/DCe dCe/dCE dCe/dCe dCe/DcE dCe/Dce dCe/dcE dCe/dce 

DcE DcE/DCE DcE/DCe DcE/dCE DcE/dCe DcE/DcE DcE/Dce DcE/dcE DcE/dce 

Dce Dce/DCE Dce/DCe Dce/dCE Dce/dCe Dce/DcE Dce/Dce Dce/dcE Dce/dce 

dcE dcE/DCE dcE/DCe dcE/dCE dcE/dCe dcE/DcE dcE/Dce dcE/dcE dcE/dce 

dce dce/DCE dce/DCe dce/dCE dce/dCe dce/DcE dce/Dce dce/dcE dce/dce 

 
 
Ο πιο συχνός απλότυπος στους Καυκασίους (42%), στους Ασιάτες 
(70%) και τους αυτόχθονες Αμερικανούς (44%) είναι o DCe, ενώ 
στους Έγχρωμουςς είναι λίγο πιο συχνός, ο απλότυπος Dce 
(44%)11,43.  
Οι διαφορετικοί φαινότυποι Rh, προκύπτουν μέσω τουλάχιστον 4 
γνωστών μηχανισμών:  
1. ανακατανομές (rearrangements) και των δύο γονιδίων, του 
RHCE ή/και του RHD (πίνακας 7), 
2. σημειακές μεταλλάξεις (point mutations) στο γονίδιο, 
προκαλώντας την αντικατάσταση αμινοξέος, με αποτέλεσμα την 
απώλεια ορισμένων επιτόπων ή/και την έκφραση ενός αντιγόνου 
χαμηλής συχνότητας (low-incidence antigen), 
3.  μεταλλάξεις χωρίς νόημα (nonsense mutations), και  
4. διαγραφή νουκλεοτιδίων (deletion of nucleotides), που 
προκαλεί μετατόπιση του πλαισίου ανάγνωσης (reading frame) 
και πρόωρο κωδικόνιο τερματισμού (stop codon)73,92.    
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Στους Αφρικανικούς πληθυσμούς, υπάρχουν 3 γενετικοί 
μηχανισμοί που είναι υπεύθυνοι για τον φαινότυπο RhD(-):  
1. διαγραφή του γονιδίου RHD,  

Πίνακας 7.  
Ανακατανομές του απλοτύπου Rh.  
Φαίνεται η δομή του γεωμετρικού τόπου RH, που καθορίζει τους διάφορους φαινοτύπους RhD(-), 
καθώς και οι σπάνιοι φαινότυποι διαγραφής αντιγόνων.  
Κάθε γονίδιο RH  αποτελείται από 10 εξώνια (τετράγωνα), κόκκινο = εξώνια του γονιδίου RHCE, 
μπλε = εξώνια του γονιδίου RHD, μπλε-άσπρο = σιωπηλά αλληλόμορφα γονίδια RHD (όπως το 
RHDQ41Χ) και βέλη = θέσεις των ενθέσεων ή διαγραφών του DNA που προκαλούν ή είναι 
ενδεικτικές των φαινοτύπων RhD(-). 
                                                             RHCE                                         RHD     

RHD(+) 

DCW-  
(AM)  

 Q41R 
 

DCW- 
(Glo) 

 
 Q41R 

 

D— 
(LM) 

                         V174M 
       

V174M 

D— 
Gou)   

D--   
(SH)   

D--   
(JD)   

Evans+D●● 
(AT)   

Evans+D●● 
(Dav)   

Evans+D●● 
(JD)   

Dc-  
(Bol)   

Dc-  
(LZ)   

RHD(-) 

Ce 
 

  
Q41 STOP 

Ce 
  

Ce 
 

        
Δ4 nt -> μετατόπιση πλαισίου (166) 

r"G   

(SF)   

(Ce) Ce 
  

(C)cesVS+V-r's         

                                L245V        G336C 
 

         L62F  A137V       L245V      G336C 

Amorph Rhnull 

(BK/DR) 

 
    

Δ2 nt -> μετατόπιση πλαισίου (322) 

 

Amorph Rhnull 
(DAA) 

                              μεταλλάξεις στην περιοχή ματίσματος 

 

CML 
 

 
                               Δ1 nt -> μετατόπιση πλαισίου (200) 
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2. παρουσία ενός ψευδογονιδίου RHD, του RHDψ93, με προσθήκη 
37bp, στο γονίδιο RHD και ενός ή δύο κωδικόνιων τερματισμού, 
και  
3. ένα υβριδικό γονίδιο, το RHD-CE-Ds94, που κωδικοποιεί ένα 
αποκλίνον (aberrant) αντιγόνο C, αλλά δεν κωδικοποιεί το 
αντιγόνο D (πίνακας 8). 
 

Πίνακας 8.  
Φαινότυπος RHD(+) και τρείς φαινότυποι RhD(-) σε Αφρικανικούς πληθυσμούς. 

RHCE RHD Φαινότυπος 

  
RhD(+) 

  
                           37bp 

                                κωδικόνιο τερματισμού 

RhD(-), 
RhDψ 

  
RhD(-),  
(C)ces 

 
 RhD(-),  

διαγραφή RHD 

 
 
Για τους RhD(-) Aφροαμερικάνους και τους Nοτιοαφρικανικούς 
λαούς της μικτής φυλής, ισχύουν οι ίδιοι γενετικοί 
μηχανισμοί, αλλά η πλειοψηφία τους δεν έχει κανένα γονίδιο 
RHD. Επίσης στους Αφρικανικούς πληθυσμούς κάποια αλληλόμορφα 
γονίδια RHCE είναι συχνότερα, ενώ είναι σπάνια στους 
Ευρωπαϊκούς και οι διαφορές τους οφείλονται σε πλήθος 
μεταλλάξεων93 (πίνακας 9). 
 

Πίνακας 9.  
Αλληλόμορφα γονίδια RHCE σε Αφρικανικούς πληθυσμούς. 

Τύπος Ονομασία Απώλεια 
αντιγόνου 

Νέο αντιγόνο Μοριακή βάση 

RH:-18, -19(HrS-, hrS-) ceEK 
 
ceBI 
 
ceAR 

RH18,  
RH19(HrS,hrS) 
RH18, 
RH19(HrS,hrS) 
RH18,  
RH19(HrS,hrS) 

 Trp16Cys,Met238Val, 
Arg263Gly,Met267Lys 
Trp16Cys,Met238Val, 
Ala273Val,Leu378Val 
Trp16Cys,Met238Val,  
Leu245Val,Arg263Gly, 
Met267Lys,Ile306Val 

RH:-19(hrS), Partial e ceMO RH19(hrS) Trp16Cys, 
Val223Phe 

 

RH:-34(HrB-) Ccdes RH34(HrB) RH20 (VS) dCceS 

Partial e ces(340CT)   Arg114Trp, Leu245Val 

RH:32,-46 RN  
RN  

RH46 
RH46 

RH32 
RH32 

RHCE-D(4)-CE 
RHCE-D(3 partial-4)-CE 

Weak e ce(W16C) 
ceS 
 
ceCF 

 RH10,RH20(V, VS)  
RH20,RH43(VS, 
Crawford)  

Trp16Cys 
Trp16Cys, Leu245Val 
 
Trp16Cys, Gln233Glu, Leu245Val 

 
 
Ο φαινότυπος RhD(-), εμφανίζεται πιο συχνά στους Καυκάσιους 
(15-17%), ενώ λιγότερο στους Έγχρωμους (5-8%) και στους 
Ασιάτες (1-3%)11,43.  
Οι γενετικοί μηχανισμοί, που είναι υπεύθυνοι για τον 
φαινότυπο RhD(-) στους Καυκάσιους, περιλαμβάνουν:  
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- μεταλλάξεις χωρίς νόημα94,95 ή μια διαγραφή 4 
νουκλεοτιδίων96,97,98,   
- υβριδικά γονίδια RHD-CE-D, στα εξώνια 1 και 10 ή στα 
εξώνια 1 έως 3 ή στα εξώνια 9 και 10, ενώ τα υπόλοιπα εξώνια 
προέρχονται από το γονίδιο RHCE 99,100, και 
- διαγραφή του γονιδίου RHD, που είναι ο πιο συχνός 
μηχανισμός (πίνακας 10).  
 

Πίνακας 10.  
Μηχανισμοί που είναι υπεύθυνοι για τον φαινότυπο RhD(-). 

Μηχανισμός Αλληλόμορφα γονίδια 

Δημιουργία υβριδικών γονιδίων  RHCE(1-9)-D(10)  
RHD-CE(3-9)-D 
RHD-CE(3-7)-D 
RHD-CE(4-7)-D  

Πρόωρο κωδικόνιο τερματισμού D negative RHD(W16X) 
D negative RHD(Q41X) 
D negative RHD(W90X) 
D negative RHD(W185X) 
D negative RHD(Y269X) 
D negative RHD(Y311X) 
D negative RHD(Y330X) 
D negative  RHD(Y401X) 
D negative Exon 5 variant 

Μετατόπιση πλαισίου  D negative RHD(325delA) 
D negative RHD(343delC) 
D negative RHD(449delT) 
D negative RHD(487DEL4) 
D negative RHD(711DELC) 
D negative RHD(652delA,653T>G) 
D negative RHD(970del3,976del16) 

Μεταλλάξεις στην περιοχή ματίσματος  D negative RHD(IVS2+1G>A) 
D negative RHD(IVS2-1G>A) 
D negative RHD(IVS8+1G>A) 

Μετατόπιση πλαισίου και  μεταλλάξεις στην περιοχή ματίσματος D negative RHD(906 ins tggct, IVS6+2DEL4) 

Παρερμηνεύσιμη μετάλλαξη στο γονίδιο RHCE RHCE-D(6)-CE  

Ανενεργό γονίδιο RHDψ 

Άγνωστος  RHD-CE(8-9)-D  
D negative RHD(G314V) 

Πιθανή δημιουργία υβριδικών γονιδίων  RHCE(1-3)-D(4-10) 

Πιθανή μετάλλαξη στην περιοχή ματίσματος D negative RHD(G212V) 

 
 

5.3 ΠΑΡΑΛΛΑΓΕΣ ΤΟΥ ΑΝΤΙΓΟΝΟΥ D  
Το αντιγόνο D, αποτελεί ένα μωσαϊκό από αρκετούς 

διαφορετικούς αντιγονικούς επιτόπους, με διαφορετική 
διαμόρφωση, οι περισσότεροι από τους οποίους διαφέρουν, όχι 
στο χώρο, αλλά μόνο στον αριθμό (9 στο φαινότυπο DΙΙΙ και 3 
στο φαινότυπο DVΙ)101 και τη ρύθμιση των πιθανών επαφών τους 
με κατάλοιπα αμινοξέων. Η απουσία των επιτόπων D, ως 
αποτέλεσμα γενετικών μεταλλάξεων, μπορεί να έχει άμεσο 
αποτέλεσμα στην αλλαγή της μοριακής δομής και για 
παράδειγμα, να επηρεάσει τη σύνδεση ορισμένων μονοκλωνικών 
αντι-D ή να προκαλέσει την παραγωγή αντι-D μετά από 
μετάγγιση ή εγκυμοσύνη94,95,102,103,104.  
Υπάρχουν τουλάχιστον 37 επιτόποι του αντιγόνου D, που 
μπορούν να προσδιοριστούν χρησιμοποιώντας μονοκλωνικά 
αντισώματα (monoclonal antibodies)105. 
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Εκτός από την έλλειψη της πρωτεΐνης RhD, ο αρνητικός 
φαινότυπος D, προκαλείται κυρίως από μια σειρά αλλαγών στην 
πρωτεΐνη RhD, που αλλάζουν στη συνέχεια το φαινότυπο του 
αντιγόνου D. Ανάλογα με το φαινότυπο και τη μοριακή δομή 
τους, αυτά τα αλληλόμορφα γονίδια RHD, χαρακτηρίζονται ως 
ατελές D ή ως ασθενές D. 
 
 
• Ατελές D (Partial D) 

Είναι μια ποιοτική παραλλαγή (variant) του αντιγόνου D. 
Ο φαινότυπος αυτός, προκαλείται συνήθως από τη δημιουργία 
μιας υβριδικής πρωτεΐνης των πρωτεϊνών RhCE και RhD (εικόνα 
5), που μοιάζει αρκετά με την πρωτεΐνη RhD, αλλά στερείται 
διάφορους επίτοπους που βρίσκονται στην πλήρη πρωτεΐνη RhD. 
Η πρωτεΐνη RhD, διαπερνά τη λιπιδιακή διπλοστοιβάδα των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων 12 φορές, αφήνοντας εκτεθειμένα τμήματα 
της στην επιφάνεια της μεμβράνης. Εάν αντικατασταθεί ένα 
αμινοξύ ενός τμήματος της πρωτεΐνης RhD. που βρίσκεται στην 
εξωτερική επιφάνεια της μεμβράνης, οι επίτοποι του αντιγόνου 
D μπορεί να χαθούν ή να προκύψουν νέα αντιγόνα.  
Άτομα με ερυθρά αιμοσφαίρια, από τα οποία λείπει ένας ή 
περισσότεροι επίτοποι, μπορεί να παράγουν αλλοαντι-D έναντι 
των επιτόπων που λείπουν74,106,107.  
 

 
Εικόνα 5.  
Πολυμορφισμοί αμινοξέων που οδηγούν σε φαινότυπο ατελούς D.  
Μπλε-άσπρο = θέσεις διαμεμβρανικών ελίκων και πράσινο = ενδοκυττάριοι βρόχοι. 
 
 
Εάν αντικατασταθούν όλοι οι RhD-ειδικοί εξωκυττάριοι βρόχοι, 
από τους αντίστοιχους RhCE, ανάλογα με την ακριβή περιοχή 
των συνδέσεών τους στην πρωτεΐνη RhD, τότε μόνο μερικά 
μονοκλωνικά αντι-D, θα είναι σε θέση να δεσμευτούν σε αυτές 
τις υβριδικές πρωτεΐνες. Χρησιμοποιώντας πολυκλωνικά αντι-D, 
αυτά τα ερυθρά αιμοσφαίρια ατελούς D, τυποποιούνται ως 
RhD(+). 
Παρόμοια με τα υβριδικά γονίδια RHD-CE-D, που εκφράζονται με 
τον φαινότυπο dCce, ο φαινότυπος του ατελούς D, καθορίζεται 
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κυρίως από την RhD ή την RhCE-ειδικότητα των εξωπλεύριων 
βρόχων 3, 4, και 6 και επηρεάζεται από το RhE/Rhe τμήμα του 
βρόχου 4. Υπάρχουν 6 πιθανοί συνδυασμοί των πρωτεϊνικών 
τμημάτων που εντοπίζονται στους εξωπλεύριους βρόχους 3, 4, 
και 692 (πίνακας 11). 
 

Πίνακας 11.  
Φαινότυποι των πιθανών συνδυασμών των πρωτεϊνικών τμημάτων που κωδικοποιούνται στους 
εξωπλεύριους βρόχους 3, 4, και 6. 
                                                                                                                                     Εκφραζόμενα αντιγόνα  

Βρόγχος 3 
(εξώνιο 4) 

Βρόγχος 4 
(εξώνιο 5) 

Βρόγχος 6 
(εξώνιο 7) 

Φαινότυπος Επίτοποι D Αντιγόνα χαμηλής 
συχνότητας 

RhCE RhD RhD DFR (1),(2),3,4, (5),(6/7),9 FPTT  (Rh50) 

RhD RhCE RhD DVa 2,3,4,6/7,8,9 DW (Rh23) 

RhD RhD RhCE DIVb 5,6/7,8 Evans (Rh37) 

RhCE RhCE RhD DVI 3,4,9 BARC  (Rh52) 

RhCE RhD RhCE DHAR (5),(6/7) RH33, FPTT (Rh50) 

RhD RhCE RhCE DBT (6/7),8 Rh32 

 
 
Οι αντικαταστάσεις, στα μη εξωπλεύρια πρωτεϊνικά τμήματα, 
έχουν δευτερεύοντα αποτελέσματα στο φαινότυπο108. Τα 
αλληλόμορφα γονίδια, που διαφέρουν στην έκταση της 
αντικατάστασης, αλλά εκφράζουν τα ίδια εξωπλεύρια πρωτεϊνικά 
τμήματα, μοιράζονται παρόμοιους φαινότυπους108,109,110  (πίνακας 
12).  
Αρχικά αναγνωρίστηκαν οι συνδυασμοί DIVb, DVa, και DVI και 
αποτελούν τις τρεις σημαντικές κατηγορίες ατελούς D101,111. 
Άλλοι πιθανοί συνδυασμοί αποτελούν το DFR112, το DHAR113 και το 
DBT, που έχουν αναγνωριστεί στα μέσα της δεκαετίας του 
'8092,113.  
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Πίνακας 12.  
Σχηματική απεικόνιση των αλληλόμορφων γονιδίων RHD που προκαλούν τους φαινότυπους 
ατελούς D. Μπλε = εξώνια RHD και κόκκινο = εξώνια RHCE που έχουν αντικαταστήσει τα εξώνια 
RHD.  
Φαίνονται τα αντιγόνα χαμηλής συχνότητας και οι πληθυσμοί στους οποίους εμφανίζονται πιο 
συχνά. Ε  = Έγχρωμοι, Κ = Καυκάσιοι και Ι = Ιάπωνες. 

Φαινότυπος Αντιγόνα Μοριακή βάση Πληθυσμοί 

DIVb τύπου IΙ Evans(Rh37) 
 

Κ, Ι 

DIVb τύπου IΙI  
 

Κ 

DIVb τύπου IV  
 

Κ 

DVa τύπου I Dw (Rh23) 
 

Ε, Κ, Ι 

DVa τύπου II Dw (Rh23) 
 

Ε, Κ, Ι 

DVa τύπου III  
 

Κ 

DVa τύπου IV Dw (Rh23) 
 

Ι 

DVa τύπου V  
 

Ι 

DVa τύπου VI  
 

Ι 

DVI τύπου I BARC(Rh52) 
 

Κ 

DVI τύπου II BARC(Rh52) 
 

Κ, Ι 

DVI τύπου III BARC(Rh52) 
 

Κ 

DFR τύπου I FPTT(Rh50) 
 

Κ 

DFR τύπου II FPTT(Rh50) 
 

Κ 

DBT τύπου I Rh32 
 

Ε Κ 

DBT τύπου IΙ Rh32 
 

Ι 

 
 
Οι μοναδικοί συνδυασμοί εξωκυττάριων βρόχων των πρωτεϊνών 
RhCE και RhD, που βρίσκονται στα υβριδικά αλληλόμορφα 
γονίδια RHD-CE-D, είναι συχνά αντιγονικοί και μπορούν να 
εξηγήσουν τα χαμηλής συχνότητας αντιγόνα που εκφράζονται από 
αυτά τα γονίδια, όπως το FPTT στο DFR και το BARC στην 
κατηγορία VI114.  
 
Ένας ακόμη μηχανισμός που οδηγεί σε φαινότυπο ατελούς D, 
είναι οι παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις (missense mutations) σε 
εξωπλεύρια πρωτεϊνικά τμήματα του γονιδίου RΗD (πίνακας 13).  
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Πίνακας 13.  
Παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις που οδηγούν σε φαινότυπο ατελούς D. 

Φαινότυπος Μετάλλαξη Βρόγχος 

DMH Leu 54 Pro 1 

(G negative RhD) Ser 103 Pro  
2 DVII Leu 110 Pro 

DFW His 166 Pro 3 

DHR Arg 229 Lys  
 
4 

DHK Glu 233 Lys 

DYU Arg 234 Trp 

DHO Lys 235 Thr 

DHMi Thr 283 Ile  
5 "Sample A" Ser 284 Leu 

DIM Cys 285 Tyr 

DNU Gly 353 Arg  
6 DII Ala 354 Asp 

DNB Gly 355 Ser 

DWI Met 358 Thr 

 
 
Οι μεταλλάξεις αυτές είναι πολύ περισσότερες (σχήμα 12) από 
τις τμηματικές αντικαταστάσεις (segmental substitutions), 
και οι φαινοτυπικές αλλαγές είναι διαφορετικές από εκείνες 
που παρατηρούνται στο ατελές D, που προκαλείται από 
υβριδικές πρωτεΐνες. 
 

 
Σχήμα 12.  
Ατελές D που προκαλείται από παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις. Οι διαφορετικοί χρωματισμοί αντιστοιχούν 
σε διαφορετικούς βρόγχους. 
 
 
Ο DNB115 και ο DVII είναι οι δύο σημαντικότεροι φαινότυποι 
αυτού του τύπου ατελούς D112,116.  
 
 
 
 
 
 

Leu54Pro 

Ser103Pro 

Leu110Pro 

His166Pro 
Arg229Lys 

Glu233Lys 

Arg234Trp 

Arg229Lys 

Thr283Ile 

Ser284Leu 

Cys285Tyr 

Gly353Arg 

Ala354Asp 

Met358Thr 

Gly355Ser 
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• Ασθενές D (weak D) 
Το φαινόμενο του ασθενούς D, παρατηρήθηκε αρχικά το 

1946 και ονομάστηκε Du117. Η διαφορά μεταξύ του φυσιολογικού 
και του ασθενούς D, βρέθηκε σταδιακά, ότι είναι ποσοτική και 
όχι ποιοτική118,119,120.    
Η μοριακή βάση του ασθενούς D, ήταν άγνωστη. Δύο μελέτες, 
την δεκαετία του '90, εξέτασαν τη μοριακή αιτία των 
επικρατέστερων φαινοτύπων ασθενούς D121,122. Και οι δύο 
ομάδες, χρησιμοποίησαν την αλυσιδωτή αντίδραση αντίστροφης - 
τρανσκρυπτάσης - πολυμεράσης (Reverse - Transcriptase - 
Polymerase Chain Reaction ή RT-PCR) και υποστήριξαν ομόφωνα 
ότι η αλληλουχία του DNA, στα δείγματα ασθενούς D, εμφάνιζε 
την κανονική αλληλουχία κωδικοποίησης του γονιδίου RHD.  
Χρησιμοποιώντας ημιποσοτική RT-PCR, ο Christelle Rouillac 
και οι συνεργάτες του, αναφέρουν μειωμένο αριθμό αντιγράφων 
(transcripts) του γονιδίου RHD122.  
Αντίθετα, ο Erik Beckers και οι συνεργάτες του, δεν βρήκαν 
καμία διαφορά στην ποσότητα των αντιγράφων του RHD και 
κατέληξαν στο συμπέρασμα, ότι το ασθενές D δεν προκαλείται 
από ρυθμιστικές ατέλειες κατά την διαδικασία της 
μεταγραφής121,123.  
Το 1999, η μοριακή βάση του ασθενούς D, αναλύθηκε όταν ο 
Franz Wagner και οι συνεργάτες του, χρησιμοποίησαν μια 
μέθοδο που περιελάμβανε τη RFLP και τη PCR-SSP και μεταξύ 
των δειγμάτων ασθενούς D, βρήκανε συνολικά 16 διαφορετικούς 
μοριακούς τύπους ασθενούς D (και δύο αλληλόμορφα γονίδια, το 
DHMi και το DIV, χαρακτηριστικά του ατελούς D)124, και μέχρι 
σήμερα έχουν βρεθεί περισσότεροι από 70 τύποι του125,126 

(πίνακας 14).   
 
 

Πίνακας 14.  
Ασθενές D κατά αριθμό τύπου. 

Κοινή ονομασία Μοριακή βάση 
(αλληλόμορφο γονίδιο) 

Αντικατάσταση νουκλεοτιδίου 

Ασθενές D τύπου 1 RHD(V270G) 809T>G 

Ασθενές D τύπου 1.1 RHD(L18V,V270G) 52C>G, 809G>A 

Ασθενές D τύπου 2 RHD(G385A) 1154G>C 

Ασθενές D τύπου 3 RHD(S3C) 8C>G 

Ασθενές D τύπου 4.0 RHD(T201R,F223V) 602C>G, 667T>G, 819G>A 

Ασθενές D τύπου 4.1 RHD(W16C,T201R,F223V) 48G>C, 602C>G, 667T>G, 819G>A 

Ασθενές D τύπου 4.2 RHD(T201R,F223V,I342T) 602C>G, 667T>G, 957G>A, 1025T->C 

Ασθενές D τύπου 4.3 RHD(T201R,F223V,P291R) 602C>G, 667T>G, 819G>A, 872C>G 

Ασθενές D τύπου 5 RHD(A149D) 446C>A 

Ασθενές D τύπου 6 RHD(R10Q) 29G>A 

Ασθενές D τύπου 7 RHD(G339E) 1016G>A 

Ασθενές D τύπου 8 RHD(G307R) 919G>A 

Ασθενές D τύπου 9 RHD(A294P) 880G>C 

Ασθενές D τύπου 10 RHD(W393R) 1177T>C 

Ασθενές D τύπου 11 RHD(M295I) 885G>T 
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Ασθενές D τύπου 12 RHD(G277E) 830G>A 

Ασθενές D τύπου 13 RHD(A276P) 826G>C 

Ασθενές D τύπου 14 RHD(S182T,K198N,T201R) 544T>A, 594A>T, 602 C>G 

Ασθενές D τύπου 15 RHD(G282D) 845G>A 

Ασθενές D τύπου 16 RHD(W220R) 658T>C 

Ασθενές D τύπου 17 RHD(R114W) 340C>T 

Ασθενές D τύπου 18 RHD(R7W) 19C>T 

Ασθενές D τύπου 19 RHD(I204T) 611T>C 

Ασθενές D τύπου 20 RHD(F417S) 1250T>C 

Ασθενές D τύπου 21 RHD(P313L) 938C>T 

Ασθενές D τύπου 22 RHD(W408C) 1224G>C 

Ασθενές D τύπου 23 RHD(G212C) 634G>T 

Ασθενές D τύπου 24 RHD(L338P) 1013T>C 

Ασθενές D τύπου 25 RHD(R114Q) 341G>A 

Ασθενές D τύπου 26 RHD(V9D) 26T>A 

Ασθενές D τύπου 27 RHD(P221S) 661C>T 

ασθενές D τύπου 28 RHD(T384T) 1152A>C 

Ασθενές D τύπου 29 RHD (I60L, S68N, K198N, F223V, I342T) 178A>C, 201G>A, 203G>A, 594A>T, 667T>G, 
744C>T, 957G>A, 1025T>C 

Ασθενές D τύπου 30 RHD(E340M) 1018G>A, 1019A>T 

Ασθενές D τύπου 31 RHD(L6P) 17C>T 

Ασθενές D τύπου 32 RHD(I374N) 1121A>T 

Ασθενές D τύπου 33 RHD(V174M) 520 G>A 

Ασθενές D τύπου 34 RHD(V270E) 809T>A 

Ασθενές D τύπου 35 RHD(G87D) 260G>A 

Ασθενές D τύπου 36 RHD(V281G) 842T>G 

Ασθενές D τύπου 37 RHD(K133N) 399G>T 

Ασθενές D τύπου 38 RHD(G278D) 833G>A 

Ασθενές D τύπου 39 RHD(G339R) 1015G>A 

Ασθενές D τύπου 40 RHD(T201R) 602C>G 

Ασθενές D τύπου 41 RHD(E398V) 1193A>T 

Ασθενές D τύπου 42 RHD(K409M) 1226A>T 

Ασθενές D τύπου 43 RHD(A202V) 605T>C 

Ασθενές D τύπου 44 RHD(Y243C) 728A>G 

Ασθενές D τύπου 45 RHD(A399T) 1195G>A 

Ασθενές D τύπου 46 RHD(F407L) 1221C>A 

Ασθενές D τύπου 47 RHD(R114G) 340C>G 

Ασθενές D τύπου 48 RHD(G61V) 182G>T 

Ασθενές D τύπου 49 RHD(S257F) 770C>T 

Ασθενές D τύπου 50 RHD(Y243N) 727T>A 

Ασθενές D τύπου 51 RHD(K198N, T201R) 594A>T, 602C>G 

Ασθενές D τύπου 52 RHD(F31S) 92T>C 

Ασθενές D τύπου 53 RHD(V247G) 740T>G 

Ασθενές D τύπου 54 RHD(S122L) 365C>T 

Ασθενές D τύπου 55 RHD(L299V) 895C>G 

Ασθενές D τύπου 56 RHD(A22E) 65C>A 

Ασθενές D τύπου 57 RHD(L214F) 640C>T 

Ασθενές D τύπου 58 RHD(G336R) 1006G>C 

Ασθενές D τύπου 59 RHD(L383P) 1148T>C 

Ασθενές D τύπου 60 RHD(delF407W408) 1219-1224delTTCTGG 

Ασθενές D τύπου 61 RHD(R10W) 28C>T 

Ασθενές D τύπου 62 RHD(P221T) 661C>A 

Ασθενές D τύπου 63 RHD(I253N) 758T>A 

Ασθενές D τύπου 64 RHD(A294V) 881C>T 
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Ασθενές D τύπου 65 RHD(A23D) 68C>A 

Ασθενές D τύπου 66 RHD(V306I) 916G>A 

Ασθενές D τύπου 67 RHD(T241I) 722C>T 

Ασθενές D τύπου 68 RHD(T241I) 165T>C, 1213G>C 

Ασθενές D τύπου 69 RHD(R318Q) 953G>A 

Ασθενές D τύπου 70 RHD(L338V) 1012C>G 

Ασθενές D τύπου 71 RHD(R10P) 29G>C 

Ασθενές D τύπου 72 RHD(D404E) 1212C>A 

Ασθενές D τύπου 73 RHD(A414V) 1241C>T 

  
 
Ο φαινότυπος ασθενούς D, χαρακτηρίζεται από ερυθρά 
αιμοσφαίρια με μειωμένη έκφραση της πρωτεΐνης RhD. Η έκφραση 
των αντιγόνων ασθενούς D, προκαλείται από παρερμηνεύσιμες 
μεταλλάξεις στο γονίδιο RHD και οι αντικαταστάσεις αμινοξέων 
που παρατηρήθηκαν στα ενδοκυττάρια και διαμεμβρανικά 
πρωτεϊνικά τμήματα, συσσωρεύονται σε 4 περιοχές της 
πρωτεΐνης. Η πλειονότητα των αντικαταστάσεων βρέθηκε στα 
αμινοξέα στις θέσεις 267 έως 397, ενώ βρέθηκαν και σε 
μικρότερες περιοχές της πρωτεΐνης RhD γύρω από τις θέσεις 2 
έως 13, 149, και 179 έως 225 (ασθενές D τύπου 4 και 14)124 
(σχήμα 13). 
 
 

 
 
Σχήμα 13.  
Φαίνονται οι αντικαταστάσεις των αμινοξέων (κάτω σειρά), που παρατηρούνται στους τύπους ασθενούς 
D, από παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις.  
 
 
Παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις, σε μη εξωπλεύριο τμήμα της 
πρωτεΐνης RhD, τείνουν να παρεμποδίσουν την ακεραιότητα της 
μεμβράνης και προκαλούν τη μεγάλη πλειοψηφία του φαινοτύπου 
ασθενούς D124. Αν και κάθε αλληλόμορφο γονίδιο έχει έναν 
ευδιάκριτο φαινότυπο, μια καθαρώς ορολογική διάκριση των 
πολλών αλληλόμορφων γονιδίων, είναι σχεδόν αδύνατη, επειδή 
οι φαινοτυπικές διαφορές είναι συχνά μικρές89.  
Οι τύποι ασθενούς D (εικόνα 6) υποδεικνύονται με 
αριθμούς127,128,129 (πίνακας 19).  

  
 
 
 
 
 
 
 

 3    10                                                                     149                                 220  270  276    277  282 294    295   307  339               385  393     417 
Ser Arg                                                                     Ala                                  Trp   Val   Ala     Gly  Gly  Ala     Met   Gly  Gly                 Gly Trp 
 
 
 
Cys Gln                                                                    Asp                               Arg   Gly     Pro    Glu  Asp  Pro     Ile   Arg  Glu                   Ala  Arg 
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Εικόνα 6.  

Α. Μοριακή βάση των φαινοτύπων ασθενούς D. Κόκκινο = θέσεις παρερμηνεύσιμων μεταλλάξεων στο 
γονίδιο RHD, καφέ = D-ειδικά αμινοξέα και πράσινο = περιοχές της συντηρημένης ακολουθίας της 
πρωτεϊνικής οικογένειας Rh.. 

Β. Πολυμορφισμοί αμινοξέων που οδηγούν σε φαινότυπο ασθενούς D. Ο αριθμός απεικονίζει την θέση 
των αμινοξέων στην μεμβράνη που είναι γνωστό ότι προκαλεί τους φαινοτύπους ασθενούς D. Μπλε-
άσπρο = θέσεις διαμεμβρανικών ελίκων, πράσινο = ενδοκυττάριοι βρόχοι και μπλε = πλευρικές αλυσίδες 
των αμινοξέων της πρωτεΐνης RhD, που αλλάζουν στον φαινότυπο ασθενούς D. 
 
 

Πίνακας 15.  
Τύποι ασθενούς D κατά θέση μετάλλαξης.  
Νουκλεοτίδιο Πολυμορφισμός Επίδραση στη 

πρωτεΐνη 
Κοινή ονομασία 

Εξώνιο 1 

8 C>G S3C Ασθενές  D τύπου 3 

17 C>T L6P Ασθενές  D τύπου 31 
19 C>T R7W Ασθενές  D τύπου 18 

26 T>A V9D Ασθενές  D τύπου 26 

29 G>A R10Q Ασθενές  D τύπου 6 

48 G>C W16C Ασθενές  D τύπου 4.1 

52 C>G L18V Ασθενές  D τύπου 1.1 

Εξώνιο 2 

178 A>C I60L Ασθενές  D τύπου 29 

182 G>T G61V Ασθενές  D τύπου 48 

201 G>A - Ασθενές  D τύπου 29 

203 G>A S68N Ασθενές  D τύπου 29 

260 G>A G87D Ασθενές  D τύπου 35 

Εξώνιο 3 

340 C>T R114W Ασθενές  D τύπου 17 

340 C>G R114G Ασθενές  D τύπου 47 

341 G>A R114Q Ασθενές  D τύπου 25 

446 C>A A149D Ασθενές  D τύπου 5 

Εξώνιο 4 

594 A>T K198N Ασθενές  D τύπου 14, τύπου 29 

602 C>G T201R Ασθενές  D τύπου 4.0,  τύπου 4.1,  τύπου 4.2, τύπου 4.3, 
τύπου 14 

605 C>T A202V Ασθενές  D τύπου 43 

611 T>C I204T Ασθενές  D τύπου 19 

Εξώνιο 5 

634 G>T G212C Ασθενές  D τύπου 23 

658 T>C W220R Ασθενές  D τύπου 16 

661 C>T P221S Ασθενές  D τύπου 27 

Α Β 

Τύπος 6 
(R19Q) Τύπος 3 

(S3C) 

Τύπος 5 
(A149D) 

Τύπος 4 
(T201R, F223V) 

Τύπος 14 
(S182T, K198N, T201R) 

Τύπος 16 
(W220R) 

Τύπος 3 
(A276P) 

Τύπος 1 
(V270R) 

Τύπος 7 
(G339E) 

Τύπος 10 
(W393R) 

Τύπος 2 
(G385A) 

Τύπος 12 
(G277E) 

Τύπος 11 
(M295I) 

Τύπος 9 
(A294P) Τύπος 15 

(G282D) 

Τύπος 8 
(G307R) 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
24/04/2024 05:24:35 EEST - 18.191.139.77



 

50 
 

667 T>G F223V Ασθενές  D τύπου 4.0, τύπου 4.1,  τύπου4.2,   
τύπου 4.3, τύπου 29 

728 A>G Y243C Ασθενές  D τύπου 44 

744 C>T - Ασθενές  D τύπου 4.2,  τύπου 29 

770 C>T S257F Ασθενές  D τύπου 49 

Εξώνιο 6 

809 T>G V270G Ασθενές  D τύπου 1 

809 T>G V270G Ασθενές  D τύπου 1.1 

809 T>A V270E Ασθενές  D τύπου 34 

819 G>A - Ασθενές  D τύπου 4.0, 
τύπου 4.1, τύπου 4.3 

826 G>C A276P Ασθενές  D τύπου 13 

830 G>A G277E Ασθενές  D τύπου 12 

833 G>A G278D Ασθενές  D τύπου 38 

842 T>G V281G Ασθενές  D τύπου 36 

845 G>A G282D Ασθενές  D τύπου 15 

872 C>G P291R Ασθενές  D τύπου 4.3 

880 G>C A294P Ασθενές  D τύπου 9 

885 G>T M295I Ασθενές  D τύπου 11 

919 G>A G307R Ασθενές  D τύπου 8 

938 C>T P313L Ασθενές  D τύπου 21 

Εξώνιο 7 

957 G>A - Ασθενές  D τύπου 4.2, τύπου 29 

1013 T>C L338P Ασθενές  D τύπου 24  

1015 G>A G339R Ασθενές  D τύπου 39 

1016 G>A G339E Ασθενές  D τύπου 7 

1018 G>A E340M Ασθενές  D τύπου 30 

1019 A>T E340M Ασθενές  D τύπου 30 

1025 T>C I342T Ασθενές  D τύπου 4.2, τύπου 29 

Εξώνιο 8 

1121 A>T I374N Ασθενές  D τύπου 32 

1152 A>C - Ασθενές  D τύπου 28 

Εξώνιο 9 

1154 G>C G385A Ασθενές  D τύπου 2 

1177 T>C W393R Ασθενές  D τύπου 10 

1193 A>T E398V Ασθενές  D τύπου 41 

1195 G>A A399T Ασθενές  D τύπου 45 

1221 C>A F407L Ασθενές  D τύπου 46 

1224 G>C W408C Ασθενές  D τύπου 22 

1226 A>T K409M Ασθενές  D τύπου 42 

Εξώνιο 10 

1250 T>C F417S Ασθενές  D τύπου 20 

 
 
Οι μηχανισμοί που προκαλούν τη μειωμένη έκφραση της 
πρωτεΐνης RhD (ασθενές D), δεν είναι πλήρως κατανοητοί130. 
Σχεδόν όλες οι εμπλεκόμενες σημειακές μεταλλάξεις, αφορούν 
τα αμινοξέα που συντηρούνται σε όλα τα είδη131. Οι 
παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις, που εμφανίζονται ως ομάδες, 
αντιστοιχούν σε σημαντικές περιοχές για τη σωστή ενσωμάτωση 
των πρωτεϊνών Rh στη μεμβράνη του ερυθρού αιμοσφαιρίου ή τη 
σωστή αλληλεπίδραση με την πρωτεΐνη RhAG124.     
 
Οι παραλλαγές του ασθενούς D, έχουν διαφορετική κατανομή 
στις διάφορες ανθρώπινες φυλές. Η συχνότητα του φαινοτύπου 
ασθενούς D στους Λευκούς αιμοδότες είναι 0,42%132, ενώ  
αποτελεί το 0,2-1% των Καυκάσιων133. Οι επικρατούντες τύποι 
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ασθενούς D στους Ευρωπαίους, είναι οι τύποι 1, 2 και 3 που 
αποτελούν το 93,49% μεταξύ όλων των τύπων ασθενούς D, ενώ ο 
τύπος 4 το 1,3% και ο τύπος 5 το 0,84%. Ο τύπος 1, είναι το 
συχνότερο αλληλόμορφο γονίδιο ασθενούς D που συνδέεται με το 
φαινότυπο DCce, ενώ ο τύπος 2, με το φαινότυπο DcEe 124. Η 
συνολική συχνότητα του ασθενούς D τύπου 4 στους Νότιους 
Αφρικανούς είναι 17,2%134, ενώ στους Λευκούς αιμοδότες, είναι 
0,0055%124. Φαίνεται πως το ασθενές D, εμφανίζεται συχνότερα 
στον Αφρικανικό πληθυσμό.  
Συνήθως, τα άτομα με φαινότυπο ασθενούς D, δεν παράγουν 
αλλοαντι-D (τύποι 1 έως 3)74,89,135, ενώ έχουν παραχθεί σε 
μερικούς, όπως στον τύπο 4.2 και στον τύπο 15136.  
 
 
• Φαινότυπος Del (Del phenotype / RhDel) 

Ο φαινότυπος Del, καθορίζεται από την έκφραση πολύ 
μικρών ποσοτήτων αντιγόνου Del (ή DEL), χαρακτηρίζεται με τη 
χρήση συμβατικής ορολογικής δοκιμασίας ως RhD(-)90 και 
θεωρείται η ακραία μορφή του ασθενούς D137.  
Τα γενετικά χαρακτηριστικά και η έκφρασή του αντιγόνου Del 
δεν παρουσιάζουν καμία διαφορά μεταξύ του γονιδίου RH και 
του γονιδίου DEL, εκτός από το ότι στο γονίδιο DEL 
απουσιάζει η περιοχή BspHI στο εξώνιο 9 που είναι παρόμοια 
με του γονίδιου RHCE 138,102. 
Περαιτέρω μελέτες έδειξαν ότι τα γονίδια RHD και DEL, είναι 
παρόμοια στα εξώνια 7 και 8, αλλά υπάρχει διαγραφή του 
εξωνίου 9 στο γονίδιο DEL. Από το γονίδιο DEL, είχαν 
διαγραφεί 1.013bp μεταξύ των εσωνίων 8 και 9, 
συμπεριλαμβανομένου ολόκληρου του εξωνίου 9102,139 (εικόνα 7).  
    

                             
Εικόνα 7.  
Τα αποτελέσματα της RT-PCR έδειξαν ότι το γονίδιο DEL  είχε μια διαγραφή 1.013bp μεταξύ των 
εσωνίων 8 και 9, συμπεριλαμβανομένου ολόκληρου του εξωνίου 9.  
 
 
Μελέτη πολυμορφισμού περιέγραψε 3 αλληλόμορφα γονίδια που 
αντιπροσωπεύουν τον φαινότυπο Del, και τα οποία 
χαρακτηρίστηκαν από 3 μεταλλάξεις, μια παρερμηνεύσιμη και 2 
στην περιοχή ματίσματος140 (πίνακας 16).  
 

Εξώνιο 9 

Εξώνιο 10 

Εξώνιο 8 

Εξώνιο 10 

Γονίδιο RHD Γονίδιο DEL 
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Πίνακας 16.  
Φαινότυπος Del. Άσπρα = εξώνια γονιδίου RHD, γκρι = εξώνια ίδια σε γονίδιο RHD 
και γονίδιο RHCE και μαύρα βέλη = μεταλλάξεις.   

Απλότυπος Αλληλόμορφα γονίδια Μοριακή δομή 

DCe RHD(IVS3+1G>A) 

 
                  IVS3+1G>A 

DCe RHD(M295I) 

 
                                   885G>T 

DCe RHD(K409K) 

 
                                                        1227G>A 

 
 
Ο φαινότυπος Del, είναι σπάνιος στην Ευρώπη, και στην 
ανατολική Ασία φέρουν το αλληλόμορφο γονίδιο RHD περίπου 30% 
των RhD(-) ατόμων90,141, ενώ στην Ιαπωνία και στην Κίνα 10-13% 
και 16-33%, αντίστοιχα142,143. Η συχνότερη μετάλλαξη στους 
Ιαπωνικούς, Κινεζικούς και Κορεατικούς πληθυσμούς, είναι η 
αντικατάσταση ενός νουκλεοτιδίου (G1227A) στο αλληλόμορφο 
γονίδιο RHD (K409K)139,144,145, ενώ η ίδια μετάλλαξη είναι η 
δεύτερη συχνότερη μεταξύ των Λευκών πληθυσμών92,140. 
Άτομα με φαινότυπο Del, θα αναπτύξουν αντι-D όταν 
μεταγγισθούν με αίμα που περιέχει ερυθρά αιμοσφαίρια RhD(+), 
αρκετές εβδομάδες μετά από τη μετάγγιση, γι' αυτό τα RhDel 
άτομα θα πρέπει αντιμετωπίζονται ως φαινότυπος RhD(-)146.   
 
 
• Φαινότυπος Rhnull (Rhnull phenotype) 

Ο φαινότυπος Rhnull, είναι γνωστός και ως σύνδρομο 
ανεπάρκειας Rh (Rh deficiency syndrome) και είναι εξαιρετικά 
σπάνιος (περίπου 1-6×106 άτομα), αλλά είναι εύκολο να 
προσδιοριστεί επειδή το ερυθρό αιμοσφαίριο των Rhnull ατόμων 
στερείται όλα τα αντιγόνα της ομάδας αίματος Rh, δηλαδή 
χαρακτηρίζεται από τη πλήρη απουσία του γονιδίου D (D--) 
147,148,149 και δεν συγκολλείται από το αντι-D, αντι-C, αντι-E, 
αντι-c ή το  αντι-e149. 
Η μοριακή μελέτη των ατόμων με φαινότυπο Rhnull, αποκάλυψε 
ότι οι ανωμαλίες εμφανίζονται μόνο στους γενετικούς τόπους 
RHAG και RH, χωρίς αλλαγή των γονιδίων που κωδικοποιούν τις 
βοηθητικές αλυσίδες150.  
Υπάρχουν δύο τύποι Rhnull:  
1. ο  οφειλόμενος σε ομόζυγη παραλλαγή ενός σωματικού 
υπολειπόμενου ρυθμιστικού γονίδιου, του Xor, γενετικά 
ανεξάρτητου του γενετικού τόπου RH που καταστέλει τη 
λειτουργία του γονιδίου RH 151 και 
2. ο τύπος που προκαλείται από ομοζυγωτία ενός σιωπηλού 
αλληλόμορφου γονιδίου (silent allele) στο γενετικό τόπο 
RH152,153,154.  
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Οι μεταλλάξεις (σχήμα 14), που οδηγούν στον φαινότυπο 
Rhnull155, είναι:  
- παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις, που οδηγούν σε αντικατάσταση 
ενός αμινοξέος, όπως η αντικατάσταση Gly279Glu στο γονίδιο 
της γλυκοπρωτεΐνης Rh50 154 και οι αντικαταστάσεις Val270Ile 
στο εξώνιο 6 και Gly380Val στο εξώνιο 9156, ενώ μετάλλαξη στο 
αμετάβλητο κατάλοιπο G→A (Gly280Arg) της 3΄ περιοχής 
ματίσματος του εξωνίου 6, προκαλεί μετάβαση του εξωνίου προς 
τα κάτω (downstream) και πρόωρη λήξη της μετάφρασης157,158, 
- μεταλλάξεις μετατόπισης πλαισίου ανάγνωσης και μεταγραφής 
του mRNA, λόγω απώλειας ή εισαγωγής ενός αμινοξέος, όπως μια 
διαγραφή 122bp από το νουκλεοτίδιο 946 έως το 1067 του 
γονιδίου της γλυκοπρωτεΐνης Rh50159 ή μια διαγραφή ενός 
νουκλεοτιδίου, ATT(Ile322)→AT και CAC(His323)→CC ή δύο 
νουκλεοτιδίων CAC(His323)→C και μια μετάβαση (transition) 
ATT(Ile322)→ATC, που προκαλούν μετατόπιση του ανοιχτού 
πλαισίου ανάγνωσης (open reading frame) κωδικοποιώντας μια 
μικρότερη πρωτεΐνη με 398, αντί 417 αμινοξέων160 και  
- διαγραφή του γονιδίου RHD και απώλεια ενός νουκλεοτιδίου 
(960/963 GGGG→GGG) στο εξώνιο 7 του γονιδίου RHce, εισάγει 
μια μετατόπιση του πλαισίου ανάγνωσης μετά από τη Gly321, 
μια νέα C-τελική ακολουθία αμινοξέων και ένα πρόωρο 
κωδικόνιο τερματισμού, με συνέπεια μια μικρότερη πρωτεΐνη 
(357 αμινοξέα)161. 
 
 

 
 
Σχήμα 14.  
Μεταλλάξεις στο γονιδίο της γλυκοπρωτεΐνης RhAG.   
παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις = G279E, G280R, G380V και V270I, περιοχές ματίσματος = G →A, V316 
και μετατόπιση πλαισίου ανάγνωσης = Ρ52, μετατόπιση πλαισίου ανάγνωσης = Υ(51), διαγραφή ενός 
νουκλεοτιδίου και μετατόπιση πλαισίου ανάγνωσης = Α382. 
Οι παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις εμφανίζονται κυρίως μέσα στις συντηρημένες περιοχές (γκρι) της 
πρωτεϊνικής οικογένειας Rh, του ερυθρού αιμοσφαιρίου.  
 
 
• Φαινότυπος Rhmod  (Rhmod phenotype)  

Είναι πιο σπάνιος από τον φαινότυπο Rhnull και 
παρουσιάζει μια εμφανώς μειωμένη έκφραση όλων των αντιγόνων 
Rh και των δύο γονιδίων162,163. 
Μελέτες δείχνουν, ότι οι γενετικές ανωμαλίες στο φαινότυπο 
Rhmod προκαλούνται επίσης από μονονουκλεοτιδικές 
αντικαταστάσεις, οι οποίες προκαλούν μέτριες μεταλλάξεις στο 

περιοχή ματίσματος, (V316)  

G279E 
G280R 

G380V 

V270I 

μετατόπιση, Υ(51)  

ιντρόνιο 1, περιοχή ματίσματος, (Ρ52) και (G→A) 

διαγραφή (Α382) 

NH2 
COOH 
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γονίδιο RH, ενώ το πολυπεπτίδιο Rh είναι φυσιολογικό155,164 

(σχήμα 15).  
 

 
 
Σχήμα 15.  
Ο φαινότυπος Rhmod συνδέεται με μεταλλάξεις, οι οποίες οδηγούν σε μια εμφανή μείωση του 
πρωτεϊνικού συμπλέγματος RhAG-RhCE ή RhD στη μεμβράνη του ερυθρού αιμοσφαιρίου. 
Παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις = G→T στο κωδικόνιο έναρξης (ATG[Met]→ ATT[Ile]), S79N. 
 
 
5.4 ΙΣΤΟΛΟΓΙΚΗ ΚΑΤΑΝΟΜΗ - ΕΚΦΡΑΣΗ ΤΟΥ ΑΝΤΙΓΟΝΟΥ D  

Τα αντιγόνα Rh, εκφράζονται ως τμήμα ενός πρωτεϊνικού 
συμπλέγματος στη μεμβράνη του ερυθρού αιμοσφαιρίου, το οποίο 
εκφράζεται μόνο στην ερυθροκυτταρική σειρά και επομένως τα 
αντιγόνα Rh εκφράζονται μόνο σε ερυθρά αιμοσφαίρια. Η δομή 
του συμπλέγματος είναι άγνωστη, αλλά είναι πιθανόν 
τετραμερές, που αποτελείται από δύο μόρια πρωτεΐνης RhAG και 
δύο μόρια των πρωτεϊνών Rh90,165,166,167 (σχήμα 16).  
 

 
 

Σχήμα 16.  
Σχηματική απεικόνιση του συμπλέγματος Rh στην μεμβράνη του ερυθρού αιμοσφαιρίου. Το σύμπλεγμα 
Rh αποτελείται από 2 μόρια RhAG και από 2 μόρια RhCE ή RhD.   
 
 
Οι πρωτεΐνες RhD, RhCΕ και RhAG, εκφράζονται στα ερυθρά 
αιμοσφαίρια, ενώ οι ομόλογες τους πρωτεΐνες RhBG και RhCG 
εκφράζονται σε άλλους ιστούς73,168,169 (σχήμα 17).  
 

   
Ιστός 
 

 
RhCcΕe 

 

 
Ερυθρά αιμοσφαίρια  
(εκτός από φαινότυπο Rhnull και -D-/-D-) 

 
RhD 

 

 
Ερυθρά αιμοσφαίρια     
(εκτός από φαινότυπο Rhnull και D(-)) 

RhAG RhCE ή RhD 

  Λιπιδιακή διπλοστοιβάδα 

NH2 
COOH 

S79N 

 

Μ1Ι (G→T) 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
24/04/2024 05:24:35 EEST - 18.191.139.77



 

55 
 

 
RhAG 

 

 
Ερυθρά αιμοσφαίρια 
(εκτός από φαινότυπο Rhnull) 

 
RhBG 

 

 
Ήπαρ,  
δέρμα,   
ωοθήκες,  
νεφρός (αγκύλη Henle) 

 
RhCG 

 

 
Όρχεις (σπερματογόνα σωληνάρια),  
εγκέφαλος,  
πάγκρεας,  
προστάτης,   
νεφρός (αθροιστικά σωληνάρια, επιθήλιο) 

Σχήμα 17. 
Πρωτεΐνες του συστήματος ομάδας αίματος  Rh και οι ιστοί στους οποίους εκφράζονται.  
 
 
5.5 ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΤΩΝ ΑΝΤΙΓΟΝΩΝ Rh 

Τα αντιγόνα Rh, πιστεύεται πως έχουν σημαντικό ρόλο στη 
διατήρηση της ακεραιότητας της μεμβράνης του ερυθρού 
αιμοσφαιρίου. Ερυθρά αιμοσφαίρια, που στερούνται τα αντιγόνα 
Rh, παρουσιάζουν μορφολογικές και λειτουργικές 
ανωμαλίες4,11,96. Η απουσία του συμπλέγματος Rh, αλλάζει τη 
μορφή του ερυθρού αιμοσφαιρίου, αυξάνει την ωσμωτική 
ευθραστότητα και μειώνει τη διάρκεια ζωής του, με συνέπεια 
ήπια αιμολυτική αναιμία. Αυτοί οι ασθενείς, κινδυνεύουν από 
τις επιπλοκές μετά από μετάγγιση, επειδή μπορούν να παράγουν 
αντισώματα ενάντια σε αρκετά από τα αντιγόνα Rh.  
Παρά την κλινική σημασία τους, η λειτουργία των πρωτεϊνών 
Rh, παρέμεινε ασαφής, μέχρι που μελέτες, έδειξαν μικρή, αλλά 
σημαντική ομολογία αμινοξέων με τις πρωτεΐνες μεταφοράς 
αμμωνίου (Ammonium / methylammonium transporters, Amts)170 
και των ομολόγων τους περμεασών (Μethylammonium / ammonium 
permeases, Mep)171.  
Οι πρωτεΐνες Amt, είναι παρούσες ως μεμβρανικοί δίαυλοι στα 
βακτήρια (bacteria), στα αρχέα (archaea), στα φυτά (plants) 
και στους μύκητες (fungi)172,173,174, ενώ καλύτερα μελετημένες 
είναι στο εντεροβακτηρίδιο Escherichia coli175,176,177. Τα 
δομικά στοιχεία δείχνουν, ότι η πρωτεΐνη Amt λειτουργεί ως 
δίαυλος αμμωνίας και έχει μια εξωκυττάρια περιοχή σύνδεσης 
για το ιόν αμμωνίου178,179,180. 
Ο Saeed Khademi και οι συνεργάτες του, καθόρισαν με 
κρυσταλογραφία, την δομή (crystal structure) του διαύλου 
αμμωνίας (NH3) από την πρωτεϊνική οικογένεια Amt/Mep/Rh στα 
1,35Å181. Ο δίαυλος, διαπερνά τη μεμβράνη 11 φορές. Οι δομές 
με ή χωρίς αμμωνία ή μεθυλική αμμωνία, εμφανίζουν ένα 
κυστίδιο (vestibule) το οποίο συλλέγει NH4+/NH3, δηλαδή, 
είναι μια περιοχή σύνδεσης του ιόντος αμμωνίου (NH4+), και 
ένα υδροφοβικό κανάλι 20Å που μειώνει το pKa του NH4+ <6 και 
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μεταφέρει NH3. Επίσης, κατέληξαν στο συμπέρασμα ότι αυτή η 
ανασύσταση της AmtB σε κυστίδια, δείχνει ότι η πρωτεϊνη AmtB 
μεταβιβάζει αμετάβλητη την αμμωνία (σχήμα 18). 
 

                 
Σχήμα 18. 
A. Δίαυλος μεταφοράς της αμμωνίας στη πρωτεΐνη Amtb.  
μπλε σφαίρες =  θέσεις της αμμωνίας,  
διακεκομμένες πορτοκαλί γραμμές = θέση των δύο στενά υδροφοβικών περιοχών που βρίσκονται επάνω 
από και κάτω από τη θέση της αμμωνίας και 
πορτοκαλί σφαίρα = ιόν αμμωνίου.  
B. Συνοπτικός μηχανισμός της μεταφοράς της αμμωνίας. Η χαμηλή πυκνότητα ηλεκτρονίων για την 
αμμωνία αντιπροσωπεύει τη αντικατάσταση ανταλλαγής (substitutional interchange) ή τη σχετική 
ελευθερία της αμμωνίας μέσα στο υδροφοβικό δίαυλο. Η αμμωνία κανονικά υφίσταται γρήγορη 
αντιστροφή.  
 
 
Μελέτες in vivo στην Ε.Coli (EcAmtB) υποστηρίζουν, ότι η 
πρωτεΐνη AmtB μπορεί να λειτουργήσει ως δίαυλος μεταφοράς 
της αμμωνίας182 (σχήμα 19), αλλά και ως μονομεταφορέας 
(uniporter) του ιόντος αμμωνίου ή συμμεταφορέας 
(cotransporters) των NH3/H+ 169,183,184. 
 

 
Σχήμα 19.  
Προτεινόμενη πρόσληψη και κατανάλωση της αμμωνίας in vivo.  
Gln= γλουταμίνη, GS= γλουταμινική συνθετάση.            
 
 
Ο Arnaud Javelle και οι συνεργάτες του, σε μελέτη σύγκρισης 
των πρωτεϊνών Amt και Rh (RhAG και RhGG), υποστηρίζουν την 
λειτουργία τους ως μεταφορείς αμμωνίας185, ενώ άλλες μελέτες 
προτείνουν ότι οι πρωτεΐνες RhAG και RhGG μεσολαβούν στην 
έξοδο της αμμωνίας από τα ερυθρά αιμοσφαίρια148,186,187.   
Ο Domenico Lupo και οι συνεργάτες του, μελέτησαν τη δομή της 
πρωτεΐνης NeRh50 του Nitrosomonas europaea ενός βακτηρίου 
που οξειδώνει την αμμωνία σε νιτρώδη (ammonia oxidizing 

Β 
Α 
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bacterium)169 (εικόνα 8), καθώς έχει αποδειχθεί ότι 
λειτουργεί ως μεταφορέας της αμμωνίας και αποτελεί μέλος της 
πρωτεϊνικής οικογένειας RH188. 
 

        
 
Εικόνα 8. 
Α. Χλωροπληρωτικό μοντέλο (spase-filling model) της τριμερούς δομής της πρωτεΐνης NeRh50.  
κίτρινος κύκλος = εξωκυττάριος πόρος εισόδου. 
Β. Μοντέλο κορδέλας όπου συγκρίνεται η δομή των μονομερών της πρωτεΐνης EcAmtB (γκρί) και της 
πρωτεΐνης NeRh50 (κίτρινο). Οι θέσεις των διαμεμβρανικών ελίκων αριθμούνται (1-11). 
 
 
Άλλες μελέτες προτείνουν, ότι η πρωτεΐνη Rh1 του 
Chlamydomonas reinhardtii ενός μονοκύτταρου πρασίνου φυκιού 
(unicellular green alga), λειτουργεί ως δίαυλος του 
διοξειδίου του άνθρακα (CO2)172,189,190,191 και ότι οι πρωτεΐνες 
RhCE, RhD και RhAG, συμβάλλουν στην υψηλή διαπερατότητα του 
CO2 από την μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων192,193 (σχήμα 
20). 
 

 
 
Σχήμα 20. 
Προτεινόμενο μοντέλο του συμπλέγματος Rh.  
Το σύμπλεγμα Rh και η πρωτεΐνη ζώνης 3 (band 3) μπορούν να αποτελέσουν ένα λειτουργικό σύμπλοκο 
μεταφοράς των CO2/O2 στην μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων. Η πρωτεΐνη ζώνης 3 περιλαμβάνει 
μια μεμβρανική συνδεδεμένη περιοχή που ανταλλάσσει το χλώριο (Cl-) και το διττανθρακικό άλας 
(bicarbonate / ΗCO3

-), ένα C-τελικό άκρο το οποίο δεσμεύει την ανθρακική ανυδράση (carbonic 
anhydrase) και ένα μακρύ Ν-τελικό άκρο που δεσμεύει την αιμοσφαιρίνη (haemoglobin), γλυκολυτικά 
ένζυμα (glycolytic enzymes), την αγκυρίνη (ankyrin), την πρωτεΐνη 4.2  και την σπεκτρίνη (spectrin).   
Η λειτουργία του Ν-τελικού άκρου της πρωτεΐνης ζώνης 3 είναι να σταθεροποιηθεί η μεμβράνη του 
ερυθρού αιμοσφαιρίου στον κυτταροσκελετό (cytoskeleton). Και το σύμπλεγμα Rh (μέσω του C-τελικού 
άκρου) και η πρωτεΐνη ζώνης 3 (μέσω του Ν-τελικού άκρου) είναι γνωστό πως συνδέονται άμεσα στις 
περιοχές D2 και D3-D4, αντίστοιχα, της αγκυρίνης.  
Φαίνεται επίσης η δυνατότητα της πρωτεΐνης RhAG να μεταφέρει το ιόν αμμωνίου, το οποίο συνδέεται 
με την εξισορρόπηση του pH στην εξωκυττάρια και κυτταροπλασματική πλευρά. 
 

Κυτταροπλασματική πλευρά  

Α Β 

Εξωκυττάρια πλευρά  

   ανθρακική ανυδράση   

   σπεκτρίνη 
   γλυκολυτικά ένζυμα / αιμοσφαιρίνη 

   Πρωτεΐνη ζώνης 3 

   αγκυρίνη     πρωτεΐνη 4.2 

  Πρωτεΐνη  RhAG ή Rh30 
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Ο Giorgio Matassi και οι συνεργάτες του πρότειναν ότι οι 
πρωτεΐνες RhCE και RhD προέρχονται από την πρωτεΐνη RhAG, 
πρώιμα στο είδος των ψαριών194, ενώ σε αντίθεση με την 
πρωτεΐνη RhAG, δεν υπάρχουν στοιχεία είτε από τα πειραματικά 
δεδομένα195,196, είτε από τη προτεινόμενη δομή197,198, ότι οι 
πρωτεΐνες RhCE και RhD λειτουργούν ως μεταφορείς αμμωνίας 
και πιθανόν έχουν δομικό ρόλο στη μεμβράνη των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων199. 
Το σύμπλεγμα Rh στον άνθρωπο, όπως αναφέρθηκε, είναι 
τετραμερές, αποτελούμενο από δύο πολυπεπτίδια RhAG και δύο 
πολυπεπτίδια RhCE ή RhD166,200. Όμως κρυσταλλογραφική μελέτη 
μέσω ακτίνων x, της πρωτεΐνης AmtB του Ε.Coli και της 
συγγενούς της πρωτεΐνης Amt-1 του μύκητα Archaeoglobus 
fulgidus, καταδεικνύει ότι οι πρωτεΐνες είναι τριμερείς, ενώ 
κάθε υπομονάδα τους έχει 11 διαμεμβρανικές έλικες και 
περιέχει ένα κεντρικό δίαυλο μεταφοράς179,181 (σχήμα 21).  
 

 

       
 

Σχήμα 21. 
A. Στερεοδιάταξη του μονομερούς της Αmt-1 του Archaeoglobus fulgidus. 
Μπλε = Ν-τελικό άκρο, κόκκινο = C-τελικό άκρο. Οι 11 διαμεμβρανικές έλικες αριθμούνται.  
Β. Περιοχή σύνδεσης της αμμωνίας και δίαυλος υποστρώματος. Το ιόν αμμωνίου πιθανόν σχηματίζει 
δεσμό υδρογόνου στην πλευρική αλυσίδα S208 στην εξωκυττάρια πλευρά της Αmt-1, που 
σταθεροποιείται από αλληλεπίδραση π, με την πλευρική αλυσίδα W137.  
 
 
5.6 ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ ΠΟΥ ΠΑΡΑΓΟΝΤΑΙ ΕΝΑΝΤΙ ΤΩΝ ΑΝΤΙΓΟΝΩΝ Rh 

Τα αντισώματα Rh, δημιουργούνται μετά από έκθεση ατόμων 
σε ερυθρά αιμοσφαίρια, είτε με μετάγγιση είτε κατά την 
κύηση. Το αντιγόνο D, είναι το πιο ισχυρό ανοσογόνο και 
ακλουθούν τα αντιγόνα E, C, c και e. Είναι κυρίως αντισώματα 
IgG και παραμένουν στην κυκλοφορία για πολλά χρόνια, δεν 
συνδέουν συνήθως το σύστημα του συμπληρώματος και γι’ αυτό 
δεν προκαλούν ενδοαγγειακή αιμόλυση. Η καταστροφή των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων, γίνεται στο δικτυοενδοθηλιακό σύστημα 
στο σπλήνα, σχεδόν αποκλειστικά μέσω των μακρόφαγων 
(εξωαγγειακή αιμόλυση)11. 
Όταν λήπτες αίματος RhD(-), μεταγγισθούν με 200ml αίματος με 
ερυθρά αιμοσφαίρια RhD(+), θα προκληθεί ανοσολογική απάντηση 
και το 80% θα παράγει αντι-D73,201,202, ενώ μόλις 0,1ml αίμα 

Κυτταροπλασματική  πλευρά 

Εξωκυττάρια πλευρά Α Β 
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του δότη RhD(+) μπορεί να ανοσοποιήσει ένα λήπτη RhD(-)203. Η 
ανοσολογική απάντηση έναντι των αντιγόνων RhD, είναι 
παρόμοια με την αντίδραση των εξαρτώμενων από αντίσωμα T-
κυττάρων. Ο σχηματισμός υψηλής σχετικότητας αντι-D IgG, δεν 
μπορεί να επιτευχθεί χωρίς τα βοηθητικά Τ-κύτταρα (CD-4+)204. 
Επειδή τα άτομα με φαινότυπο RhD(-), είναι συχνά και RhΕ(-) 
ή RhC(-) μπορεί, μαζί με το αντι-D, να παράγουν και αντι-Ε ή 
αντι-C. Η παρουσία αντι-C, χωρίς αντι-D, είναι σπάνια. Το 
αντι-e, απαντάται συχνά ως αυτοαντίσωμα στην αυτοάνοση 
αιμολυτική αναιμία, αλλά σπάνια ως αλλοαντίσωμα 
(alloantibodie)66. 
Είχε θεωρηθεί, ότι φορείς ασθενούς D, δεν ανοσοποιούνται 
έναντι του αντιγόνου D, (εκτός εάν η πυκνότητα του αντιγόνου 
είναι λιγότερο από 400 αντιγόνα ανά ερυθρό αιμοσφαίριο), ενώ 
φορείς ατελούς D, μπορούν να παράγουν αντι-D. Μελέτες, έχουν 
δείξει ότι οι θέσεις αντιγόνου ανά ερυθρό αιμοσφαίριο, 
διαφέρουν αισθητά, καθώς έχει βρεθεί ότι στους τύπους 1 και 
2 του ασθενούς D, παρουσία απλότυπων dCe, η πυκνότητα των 
θέσεων αντιγόνων ήταν μικρότερη από 500 ανά ερυθρό 
αιμοσφαίριο205, ενώ σε άλλες μελέτες σε άτομα ασθενούς D, 
βρέθηκε ότι οι θέσεις αντιγόνου ανά ερυθρό αιμοσφαίριο, 
επεκτείνονταν από 70-4.00089 ή από 1.500-7.000 θέσεις206.  
Ως δότες ασθενούς D και ατελούς D, ερυθρά αιμοσφαίρια 
μπορούν να διεγείρουν την παραγωγή αντί-D σε έναν λήπτη 
RhD(-). Αυτό μπορεί να έχει ως αποτέλεσμα, ένα άτομο το 
οποίο είναι χαρακτηρισμένο ως δότης RhD(+), όταν μεταγγιστεί 
να κατηγοριοποιείται ως RhD(-)74.  
Όπως έχει αναφερθεί, άτομα με φαινότυπο ασθενούς D δεν 
παράγουν αντι-D και καμία ανοσοποίηση με αλλοαντισώματα δεν 
έχει αναφερθεί για τους τύπους 1, 2 ή 3 ασθενούς D89,104,207, 
ενώ άτομα με φαινότυπο ατελούς D, μπορούν να παράγουν 
αλλοαντισώματα73.  
 
  
5.7 ΧΡΟΝΟΣ ΕΜΦΑΝΙΣΗΣ ΤΩΝ ΑΝΤΙΓΟΝΩΝ Rh 

Ο αριθμός των αντιγράφων του αντιγόνου D, κυμαίνεται 
από 10.000-25.000 ανά ερυθρό αιμοσφαίριο104 και αυτό φαίνεται 
να εκφράζεται νωρίς κατά τη διάρκεια της ερυθροποίησης. Το 
αντι-D δεσμεύει το 1-3% των σχηματίζοντα "έκρηξη" (μιτώσεων) 
των κύτταρων της ερυθράς σειράς (Burst-Forming Unit, 

Erythroid / BFU-E), το 0-6% του σχηματίζοντα αποικίες 
ερυθρών αιμοσφαιρίων (Colony-Forming Unit, Erythrocyte / 
CFU-E) και με όλα τα ώριμα κύτταρα της ερυθροκυτταρικής 
σειράς208. Το αντι-D αντιδρά με τους προερυθροβλάστες 
(proerythroblasts), βασεόφιλους ερυθροβλάστες (basophilic 
erythroblasts), πολυχρωματόφιλους ερυθροβλάστες 
(polychromatophilic erythroblasts), και ορθοβλάστες 
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(normoblasts) σε ποσοστό 25%, 50%, 66%, και 75% αντίστοιχα, 
σε σύγκριση με τα ώριμα ερυθρά αιμοσφαίρια73,209,210. 
Η πρωτεΐνη RhAG, είναι ανιχνεύσιμη στα προγονικά 
αιμοποιητικά κύτταρα (CD34) που απομονώνονται από το αίμα 
ομφάλιου λώρου, μετά από καλλιέργεια για 3 έως 5 ημέρες, ενώ 
η πρωτεΐνη RhCcEe εμφανίζεται μετά από 5 έως 7 ημέρες και η 
πρωτεΐνη RhD εμφανίζεται μετά από 9 έως 11 ημέρες, 
καλλιέργειας73,211.  
Στο έμβρυο, τα αντιγόνα Rh εκφράζονται στα ερυθρά 
αιμοσφαίρια από την 6η εβδομάδα της κύησης212, και φαίνεται 
πως εκφράζονται μόνο στη ερυθροκυτταρική σειρά, ενώ 
προσπάθειες να εκφραστεί το αντιγόνο RhD στην επιφάνεια των 
κυττάρων εκτός των ερυθρών αιμοσφαιρίων, έχουν αποτύχει73,213. 
 
 
5.8 ΚΛΙΝΙΚΗ ΣΗΜΑΣΙΑ ΤΩΝ αντι-D 

Το σύστημα Rh, είναι το πιο πολύμορφο των ομάδων 
αίματος του ανθρώπου και μαζί με το σύστημα ABO είναι από 
κλινικής άποψης, τα πιο σημαντικά στην ιατρική των 
μεταγγίσεων, και καθώς τα αντιγόνα Rh είναι ιδιαίτερα 
ανοσογόνα, τα περισσότερα από τα αντισώματα Rh πρέπει να 
θεωρούνται ως πιθανές αιτίες των αιμολυτικών αντιδράσεων 
μετά από μετάγγιση και της αιμολυτικής νόσου του εμβρύου και 
του νεογνού74,199,214.  
Οι περισσότεροι τύποι αίματος καθορίζονται από αντιγόνα των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων, που διαφέρουν από ένα ή δύο αμινοξέα, 
ενώ στην ομάδα Rh το αντιγόνο D, διαφέρει από τα αντιγόνα 
C/c και E/e σε 32 έως 35 αμινοξέα. Αυτή η μεγάλη διαφορά στα 
αμινοξέα είναι ο λόγος για τον οποίο τα αντιγόνα Rh είναι 
συχνά υποκινητές μιας ισχυρής ανοσολογικής αντίδρασης 
74,215,216. 
 
• Αντιδράσεις μετάγγισης:  

Αιμολυτικές αντιδράσεις μετά από μετάγγιση, ιδιαίτερα 
επιβραδυνόμενες (delayer) αντιδράσεις, μπορεί να προκληθούν 
από τα αντι-D, αντι-C, αντι-E και αντι-e. Οι δοκιμασίες 
τυποποίησης του αίματος για το αντιγόνο RhD στους δότες αλλά 
και στους λήπτες αίματος έχει μειώσει την επίπτωση των 
αντιδράσεων μετά από μετάγγιση που προκαλούνται από τα αντι-
D11,73.  
Όμως, η ευαισθητοποίηση σε άλλα αντιγόνα Rh, μπορεί να είναι 
ένα πρόβλημα στην ιατρική των μεταγγίσεων, ιδιαίτερα σε 
ασθενείς με την δρεπανοκυτταρική αναιμία (Sickle Cell Anemia  
/ SCA), ιδιαίτερα στους Έγχρωμους, οι οποίοι είναι επίσης 
πιθανόν, να εκφράσουν τις παραλλαγές του αντιγόνου Rhe, και 
επομένως να παράγουν τα αντι-e, μαζί με άλλα αλλοαντισώματα 
Rh, αυξάνοντας τη δυσκολία στην εύρεση συμβατών δοτών 
αίματος217,218,219. 
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 • Αιμολυτική νόσος του εμβρύου και του νεογνού (Hemolytic 
Disease of the Fetus and Newborn - HDFN):   

Η HDFN, πρωτοπεριγράφηκε το 1609, από μία Γαλλίδα μαία 
σε δίδυμα, όταν το ένα γεννήθηκε νεκρό με ύδρωπα και το 
δεύτερο είχε ίκτερο και κατέληξε αργότερα από πυρηνικό 
ίκτερο (kernikterus)220. 
Οι δύο καταστάσεις συσχετίστηκαν πάλι το 1932, όταν ο 
Diamond και οι συνεργάτες του, δείξανε ότι ο ύδρωπας και ο 
πυρηνικός ίκτερος ήταν δύο εμφανίσεις της ίδιας νόσου, κατά 
την οποία, η αιμόλυση είχε ως αποτέλεσμα την εξωμυελική 
ερυθροποίηση (extramedullary erythtopoiesis), οδηγώντας σε 
ηπατοσπληνομεγαλία και απελευθέρωση ερυθροβλαστών στην 
κυκλοφορία, μια κατάσταση που ορίστηκε ως ερυθροβλάστωση του 
νεογνού (erythroblastosis fetalis), ενώ η υποξαιμία, λόγω 
αναιμίας, οδηγεί σε καρδιακή κάμψη και γενικευμένο οίδημα 
(ύδρωπας)221.    
Η έμμεση χολερυθρίνη, που παράγεται από την αποδόμηση της 
αιμοσφαιρίνης, μεταφέρεται μέσω του πλακούντα στην 
κυκλοφορία της μητέρας, μεταβολίζεται στο ήπαρ της και 
αποβάλλεται με τα ούρα. Η αύξηση της τόσο στην κυκλοφορία, 
όσο και στο αμνιακό υγρό του εμβρύου δεν προκαλεί βλάβη. 
Αντιθέτως, μετά την γέννηση, το ανώριμο ήπαρ του νεογνού, 
αδυνατεί να τη μετατρέψει σε άμεση και να την αποβάλλει, με 
αποτέλεσμα την αύξηση της συγκέντρωσης της και την 
τοξικότητα στο εγκέφαλο (>340μmol/l, πυρηνικός ίκτερος)222 
κατάσταση συνήθως θανατηφόρα. Το 10% των νεογνών που έχουν 
επηρεαστεί και τα οποία επιβιώνουν έχουν σπαστική 
χορειοαθέτωση, κώφωση και πνευματική καθυστέρηση14,220,223. 
Η ανακάλυψη της αιτίας της αιμόλυσης, έπρεπε να περιμένει 
την ανακάλυψη του συστήματος Rh το 1940 και τον καθορισμό 
σύντομα μετά, ότι η HDFN προκαλείται σε ένα έμβρυο RhD(+), 
μίας μητέρας RhD(-), η οποία είχε ανοσοποιηθεί με μέσω του 
πλακούντα μεταφορά ερυθρών αιμοσφαιρίων RhD(+) κατά την 
διάρκεια προηγούμενης εγκυμοσύνης68 (σχήμα 22). Μητρικά 
αντισώματα (IgG) περνούν τον πλακούντα, συγκολλούν και 
καταστρέφουν τα εμβρυικά ερυθρά αιμοσφαίρια και ξεκινούν μια 
διαδικασία, που καταλήγει σε θάνατο από ύδρωπα σε 25% από τα 
επηρεασμένα έμβρυα και κατάληξη από πυρηνικό ίκτερο σε 25% 
από τα επηρεασμένα νεογνά220. 
 

                  
Σχήμα 22.  

Α Β Γ Δ Ε 
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Ασυμβατότητα Rhesus και Rhesus ευαισθητοποίηση.  
Ασυμβατότητα Rhesus ορίζεται η περίπτωση κατά την οποία μία γυναίκα RhD(-) φέρει έμβρυο RhD(+) 
(Α). Ερυθρά αιμοσφαίρια του εμβρύου, εφ΄όσον διέλθουν μέσω του πλακούντα στην κυκλοφορία της 
μητέρας (Β), το ανοσολογικό της σύστημα παράγει αντι-D (Γ). Ευαισθητοποίηση συνήθως δεν προκύπτει 
κατά την πρώτη κύηση, διότι υπό φυσιολογικές συνθήκες ερυθρά αιμοσφαίρια του εμβρύου δεν 
διέρχονται προς την κυκλοφορία της μητέρας, λόγω του πλακουντιακού φραγμού. Αυτό συμβαίνει μόνο 
σε περιπτώσεις μικρορρήξεων των λαχνών κατά την διάρκεια της κυήσεως. Συνήθως όμως ερυθρά 
αιμοσφαίρια του εμβρύου διέρχονται προς την κυκλοφορία της μητέρας κατά τον τοκετό. 
Αντισώματα και συνεπώς ευαισθητοποίηση παράγονται μαζικά κατά την δεύτερη επαφή  και τις επόμενες 
επαφές, των ερυθρών αιμοσφαιρίων RhD(+) με το ανοσολογικό της σύστημα της μητέρας, δηλαδή σε 
επόμενες κυήσεις (Δ). Έτσι αντισώματα διέρχονται από την κυκλοφορία της μητέρας μέσω του 
πλακούντα, προς το έμβρυο και ενώνονται με τα RhD(+) ερυθρά αιμοσφαίρια του προκαλώντας 
αιμόλυση, με αποτέλεσμα ποικίλης βαρύτητας αναιμία του εμβρύου (Ε).    
 
 
Το αντιγόνο D, αποτελεί περίπου 50% των περιπτώσεων 
αλλοανοσοποίησης στις μητέρες, ενώ το υπόλοιπο οφείλεται 
κυρίως στα ασύμβατα αντιγόνα K, c, C/G, E, και Fya και στα 
χαμηλής συχνότητας αντιγόνα των συστημάτων ομάδος αίματος 
Rh, MNS και Diego224,225,226. 
Κλινικού ενδιαφέροντος είναι ο διαχωρισμός μεταξύ φαινοτύπων 
ατελούς D και ασθενούς D, όταν προσδιορίζεται η κατάσταση 
μίας γυναίκας RhD, που επιθυμεί να κυοφορήσει. Επίτοκος με 
φαινότυπο ατελούς D μπορεί να δημιουργήσει αντι-D, ενώ είναι 
απίθανο με φαινότυπο ασθενούς D, και ο διαχωρισμός μεταξύ 
των φαινοτύπων ατελούς D και ασθενούς D με τα εμπορικά 
ορολογικά αντιδραστήρια είναι δύσκολος. Όπως αναφέρθηκε, η 
μέχρι σήμερα μετάγγιση ατόμων ασθενούς D, με αίμα RhD(+), 
υποδηλώνει ότι οι τύποι 1, 2 και 3 ασθενούς D, οι οποίοι 
αποτελούν περισσότερο από 90% των ατόμων ασθενούς D, δεν 
δημιουργούν αντι-D και μπορούν να δεχτούν αίμα RhD(+) με 
ασφάλεια89,104,207. 
 
• Σύνδρομο ανεπάρκειας Rh (Rh deficiency syndrome): 

Τα άτομα με φαινότυπο Rhnull, εμφανίζουν ένα ήπιο 
κλινικό σύνδρομο, αποκαλούμενο σύνδρομο ανεπάρκειας Rh, που 
χαρακτηρίζεται από χρόνια αιμολυτική αναιμία, στην οποία τα 
ερυθρά αιμοσφαίρια έχουν ανώμαλη μορφολογία (εικόνα 9) και 
ελαττωμένη ωσμωτική αντίσταση. Επίσης παρουσιάζουν αλλαγές 
στη βιοχημεία και στη φυσιολογία της μεμβράνης τους, η οποία 
έχει χαρακτηριστικές αλλαγές στη συμμετρία των 
φωσφολιπιδίων, στον όγκο των κυττάρων, αυξημένες ροές 
κατιόντων και αυξημένη δραστηριότητα της αντλίας Να+-Κ+ 
(Na+/K+ ATPase)227,228. 
 

 
Εικόνα 9. 
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Επίχρισμα αίματος όπου φαίνονται στοματοκύτταρα (stomatocytes) και σφαιροκύτταρα (spherocytosis), 
τα οποία είναι χαρακτηριστικά στο σύνδρομο ανεπάρκειας Rh. 
 
• Αιματολογικά νοσήματα και σύστημα Rh: 
Έχουν βρεθεί ασθενείς, που πάσχουν από νοσήματα του αίματος, 
όπως οξεία ή χρόνια μυελογενή λευχαιμία (acute or chronic 
myelogenous leukemia)229,230, μυελοϋπερπλαστικό ή 
μυελοδυσπλαστικό σύνδρομο231, να έχουν διαφορές του 
φαινότυπου Rh (μωσαϊκό Rh / Rh mosaicism)232,233,234 ή απώλεια 
των αντιγόνων Rh235,236. 
Παρά το γεγονός ότι σε ορισμένες περιπτώσεις, υπήρχε σχέση 
της απώλειας Rh με χρωμοσωμικές αποκλίσεις, δεν ανιχνεύεται 
καμία κυτταρογενετική ανωμαλία στο χρωμόσωμα 1237,238. 
 
 
5.9 ΜΟΡΙΑΚΗ ΒΑΣΗ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ Rh 

Ο γονιδιακός τόπος RH, βρίσκεται στο μακρύ σκέλος του 
χρωμοσώματος 1 (p36.2-p34, εικόνα 10), αποτελεί περίπου 75kb 
του γενωμικού DNA και βρίσκεται κοντά σε τρία γονίδια το 
SMP1 (μικρής μεμβρανικής πρωτεΐνης 1 / Small Membrane 
Protein 1), τη P29-συνδεδεμένη πρωτεΐνη (P29-associated 
protein) και το NPD01417,239,240. 
Περιέχει δύο διαδοχικά γονίδια τα RHD και RHCE, με τις 
αλληλουχίες των νουκλεοτιδίων και τις αλληλουχίες των 
πρωτεϊνών τους να έχουν 96,5% και 91,6% ομολογία, 
αντίστοιχα75, σε όλα τα εσώνια (introns) και τις 
κωδικοποιούσες περιοχές.  
 

 
Εικόνα 10. 
Χρωμόσωμα 1 όπου φαίνεται η θέση του γονιδίου RH (p36.2-p34). 
 
 
Τα δύο γονίδια, αποτελούνται το κάθε ένα, από 10 εξώνια, 
έχουν σχηματισμό στο χρωμόσωμα ουραίο, με ουραίο τμήμα 
(tail-to-tail / 5'-RHD-3'-3'-RHCE-5') και το RHD βρίσκεται 
ανάμεσα σε δύο περιοχές 9kbp, με 98,6% ταυτοποίηση, που 
ονομάζονται θήκες Rh (Rh boxes)136,241. 
Οι θήκες Rh, είναι ομόλογες και έχουν τον ίδιο 
προσανατολισμό. Η μία θήκη Rh βρίσκεται κοντά στο 5' άκρο 
του γονιδίου RHD και σταματά περίπου 4.900bp από το 
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κωδικόνιο έναρξης στο 5' άκρο (upstream) του γονιδίου RHD, 
ενώ η άλλη θήκη Rh βρίσκεται κοντά στο 3' άκρο (downstream) 
του γονιδίου RHD και αρχίζει 104bp μετά από το κωδικόνιο 
τερματισμού του (σχήμα 23).  
 

 

 
Σχήμα 23. 
Σχηματική απεικόνιση του γενετικού τόπου του γονιδίου RH, όπου φαίνονται οι θέσεις και οι 
προσανατολισμοί των γονιδίων και των θηκών Rh , καθώς και τα εξώνια και οι αριθμοί τους.  
 
 
Το γονίδιο SMP1, που βρίσκεται μεταξύ του γονιδίου RHD και 
του γονιδίου RHCE, θεωρείται μέλος μιας οικογένειας μικρών 
πρωτεϊνικών μεμβρανών, μοριακού βάρους 18kDa και δεν υπάρχει 
καμία ένδειξη ότι η λειτουργία του σχετίζεται με το γονίδιο 
RH ή ότι εκφράζεται στην επιφάνεια των ερυθρών αιμοσφαιρίων· 
πιθανόν συντηρείται κατά την διάρκεια της εξέλιξης και 
εκφράζεται κυρίως στο κυτταρόπλασμα τους92,242. 
Το γονίδιο, παρουσιάζει ομολογία με ένα ανοικτό πλαίσιο 
ανάγνωσης στο χρωμόσωμα 21. Η θέση του μεταξύ των δύο 
γονιδίων RH, υποδηλώνει ότι οποιοσδήποτε πολυμορφισμός του, 
συνδέεται στενά με έναν συγκεκριμένο απλότυπο Rh και, ότι οι 
λειτουργικές μεταλλάξεις του, μπορεί να προκαλέσουν πίεση 
επιλογής (selection pressure) για ή έναντι σε συγκεκριμένους 
απλότυπους Rh. Τέτοιοι παράγοντες, θα μπορούσαν να εξηγήσουν 
ερωτήματα της κατανομής των απλότυπων Rh, όπως η υψηλή 
συχνότητα του αντιγόνου Rh(-) στον ευρωπαϊκό πληθυσμό136. 
Τα γονίδια RH, έχουν μελετηθεί σε ζώα (όπως χιμπατζήδες, 
γορίλλες, ουρακοτάγκους, μπαμπουίνους, πίθηκους και 
ποντικούς) προσπαθώντας να αποδείξουν την καταγωγή των 
ανθρώπινων γονιδίων RH243,244,245 και φάνηκε, ότι το γονίδιο RH 
προήλθε από τον διπλασιασμό ενός προγονικού γονιδίου και ότι 
ο διπλασιασμός αυτός εμφανίστηκε κατά τη διάρκεια της 
εξέλιξης των ανώτερων θηλαστικών, δηλαδή περίπου πριν 250-
346 εκατομμύρια χρόνια194,244. 
Υπολογίζεται επίσης από φυλογενετικές μελέτες, ότι ο χρόνος 
συνένωσης (coalescence) των ακολουθιών του cDNA των γονιδίων 
RH στα θηλαστικά είναι 100 εκατομμύρια χρόνια246. 
Το γονίδιο RHCE, θεωρείται το προγονικό γονίδιο, ενώ το 
γονίδιο RHD το αποτέλεσμα διπλασιασμού, που συνέβη πριν 5,5-
11,9 εκατομμύρια χρόνια246,247, ενώ κατά τη διάρκεια του 
διπλασιασμού του προγονικού γονιδίου RH δημιουργήθηκαν και 
οι θήκες Rh136 (σχήμα 24). 

RHCE RHD SMP1 b b 
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Σχήμα 24. 
Σχηματική απεικόνιση του διπλασιασμού του γονιδίου RHCE (Α) και της διαγραφής του γονιδίου RHD 
(Β).  
P = P29-συνδεδεμένη πρωτεΐνη  
N = NPD014 
b = θήκη Rh. 
 
 
Η διαγραφή του γονιδίου RHD, μπορεί να προέκυψε από άνιση 
χιασματυπία (ή επιχιασμό / unequal crossover, σχήμα 25), η 
οποία συμβαίνει, όταν δύο τμήματα DNA είναι ιδιαίτερα 
ομόλογα, όπως αυτά των θηκών Rh90. 
 

 
 
 

 
 

                          
Σχήμα 25. 
Σχηματική απεικόνιση της διαγραφής του γονιδίου RHD.  
Η διαγραφή του γονιδίου RHD προέκυψε από τον επανασυνδυασμό (recombination) μεταξύ των θηκών 
Rh δύο διαφορετικών χρωμοσωμάτων. Το προϊόν αυτού του άνισου διασκελισμού στα γονίδια RH, 
στερείται εντελώς το RHD γονίδιο.  
 
 
Αποτύπωση κατά Southern (Southern blot), των cDNA ανθρώπινων 
γονιδίων RH, έδειξε ότι μόνο 3 είδη φέρουν περισσότερα από 
ένα γονίδια RH: οι χιμπατζήδες, οι γορίλλες και οι 
άνθρωποι248,249,250. Όμως, οι περισσότεροι πίθηκοι και ένας από 
τους 10 γορίλλες, που μελετήθηκαν βρέθηκαν επίσης να φέρουν 
μικρά Rh-συνδεδεμένα τμήματα στο 5'άκρο (Rh-related 5’-
fragments), που αντιστοιχούν πιθανόν στο περικομμένο 
(truncated) γονίδιο RH. Αυτό το γονίδιο, μπορεί να είναι το 
αποτέλεσμα ενός μερικού διπλασιασμού ή μπορεί να παρέμεινε 
από ένα προγονικό, μερικώς διαγραμμένο γονίδιο248. Στα 
ποντίκια, δεν βρέθηκε καμία ομόλογη ακολουθία ούτε σε 
ανθρώπινες θήκες Rh, ούτε σε επιπλέον γονίδια RH242. 
 
 

RHCE SMP1 

b 
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• Πρωτεΐνες Rh 
Τα αντιγόνα του συστήματος Rh, συνδέονται με 

μεμβρανικές πρωτεΐνες των ερυθρών αιμοσφαιρίων, οι οποίες 
ονομάζονται πολυπεπτίδια Rh30 (Rh30 polypeptides)251,252. Κάθε 
ένα από τα γονίδια RHD και RHCE, κωδικοποιεί στην επιφάνεια 
των ερυθρών αιμοσφαιρίων μια πρωτεΐνη περίπου 417 αμινοξέων, 
μοριακού βάρους 30kDa, που διαπερνά την μεμβράνη των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων 12 φορές, σχηματίζοντας 6 εξωκυττάριους και 5 
ενδοκυττάριους βρόχους καθώς και 7 ενδοκυτταρικά τμήματα, με 
τα δύο άκρα (Ν-τελικό και το C-τελικό) να βρίσκονται στην 
κυτταροπλασματική πλευρά124,253,254. Η πρωτεΐνη αυτή ανήκει σε 
οικογένεια μη γλυκοζυλιωμένων, παλμιτοϋλιωμένων 
(palmitoylated) και πολυτοπικών (polytopic) πρωτεϊνών 
106,166,167, των οποίων δύο διαφορετικά είδη έχουν 
προσδιοριστεί: 
Το πρώτο κλωνοποιημένο αντίγραφο Rh (Rh30A / RhIXb)165,210 
κωδικοποιεί τα αντιγόνα RhC και RhΕ (πολυπεπτίδιο RhCE) 
81,167,215, ενώ έχει κλωνοποιηθεί και ένα δεύτερο αντίγραφο Rh 
(Rh30D / RhXIII) που κωδικοποιεί ένα διαφορετικό 
πολυπεπτίδιο από αυτό του Rh30A96,97. Ύστερα από μελέτες της 
έκφρασης του cDNA του πολυπεπτιδίου Rh30D σε κύτταρα K562, 
βρέθηκε το πολυπεπτίδιο RhD215,255. 
Το RhD είναι μια πρωτεΐνη 30kDa, μη γλυκοζυλιωμένη, με μικρή 
πυκνότητα σε σχέση με την επαναλαμβανόμενη δομή των 
αντιγόνων του συστήματος ΑΒΟ204. Ανάλογα με το αλληλόμορφο 
γονίδιο, οι πρωτεΐνες RhD και RhCE, διαφέρουν σε 32 έως 37, 
από τα 417 αμινοξέα και οι διαφορές είναι διασκορπισμένες σε 
όλη την ακολουθία αμινοξέων της πρωτεΐνης74,165,256. Αυτό 
έρχεται σε αντίθεση με τα περισσότερα αντιγόνα των ομάδων 
αίματος, τα οποία κωδικοποιούνται από ένα γονίδιο με 
αλληλόμορφα γονίδια, τα οποία διαφέρουν σε ένα μόνο ή σε 
μερικά αμινοξέα, ενώ δεν υπάρχουν διαφορές στα Ν-τελικά και 
C-τελικά άκρα96. Μόνο ένας μικρός αριθμός αυτών των διαφορών 
βρίσκεται εξωκυτταρικά και είναι περιορισμένες στο βρόχο 3, 
που κωδικοποιούνται από το εξώνιο 4, στο βρόχο 4, που 
κωδικοποιούνται από το εξώνιο 5, και στο βρόχο 6, που 
κωδικοποιούνται από το εξώνιο 7, ενώ στο βρόχο 2 που 
κωδικοποιείται από το εξώνιο 2, το αλληλόμορφο γονίδιο c, 
και όχι το C, του γονιδίου RHCE, διαφέρει από την πρωτεΐνη 
RhD. Η ανάλυση της ακολουθίας αμινοξέων, δείχνει ότι τα 
πρώτα 41 αμινοξέα στο Ν-τελικό άκρο της πρωτεΐνης RhD και 
της πρωτεΐνης RhCE είναι όμοια92,96,210. 
Οι πρωτεΐνες Rh, θεωρείται ότι αλληλεπιδρούν με τη λιπιδιακή 
διπλοστοιβάδα με παλμιτοϋλίωση, όπου τα ακετυλιωμένα 
κατάλοιπα (acylated residues) του παλμιτικού οξέος (palmitic 
acid), είναι συνδεμένα με τις κυστεΐνες των πλευρικών 
αλυσίδων200,252 (σχήμα 26). Αυτά τα κυστεϊνικά κατάλοιπα, 
θεωρείται ότι βρίσκονται στο όριο του κυτταροπλάσματος με 
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την λιπιδιακή διπλοστοιβάδα και τα μοτίβα (motifs) Cys-Leu-
Pro, που πλαισιώνονται από τα φορτισμένα αμινοξέα (2 στη 
πρωτεΐνη RhD και 3 στη πρωτεΐνη RhCcEe) είναι οι πιθανοί 
υποψήφιοι (αν και 2 άλλα κυστεϊνικά κατάλοιπα στις θέσεις 
315 και 316 μπορεί να είναι εναλλακτικές περιοχές 
παλμιτοϋλίωσης)165,200. Αυτή η αλληλεπίδραση μπορεί να 
εξηγήσει γιατί η αλλαγή στην συγκέντρωση της χοληστερόλης 
των μεμβρανών μπορεί να έχει επιπτώσεις στη δυνατότητα 
πρόσβασης του αντιγόνου D73,257. 
 

 
Σχήμα 26. 
Σχηματική απεικόνιση των πρωτεϊνών των RhCE και RhD.  
Οι RhCE και RhD προβλέπονται για να έχουν παρόμοια τοπολογία. Η περιοχή της πρωτεΐνης RhD που 
κωδικοποιείται από κάθε εξώνιο απεικονίζεται από τα αριθμημένα γαλάζια τετράγωνα, τα οποία 
αντιπροσωπεύουν την αρχή και το τέλος κάθε εξωνίου. Από τα D-ειδικά αμινοξέα, τα 8 βρίσκονται στην 
εξωκυττάρια πλεύρα (πράσινοι κύκλοι) και τα 24 στη διαμεμβρανική και κυτταροπλασματική πλευρά 
(μαύροι κύκλοι).  
Οι κίτρινοι κύκλοι απεικονίζουν τα αμινοξέα που είναι βασικά για τα αντιγόνα C/c (Ser103Pro) και E/e 
(Pro226Ala) στο 2ο και 4ο εξωκυττάριο βρόγχο, αντίστοιχα, και οι γκρι κύκλοι απεικονίζουν τη Ser103 και 
την Ala226 στην πρωτεΐνη RhD. Οι τεθλασμένες (zigzag) γραμμές απεικονίζουν τα μοτίβα Cys-Leu-Pro 
που περιλαμβάνονται πιθανόν στις περιοχές παλμιτοϋλίωσης.  
 
 
• Rh-συνδεδεμένη γλυκοπρωτεΐνη (Rh-Associated Glycoprotein / 
RhAG) 

Η RhAG (ή Rh50), είναι μια Ν-γλυκοζυλιωμένη πρωτεΐνη, 
που διαπερνά την μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων 12 φορές 
(α-έλικες, M0-M11) (σχήμα 27), έχει μοριακό βάρος 50kDa, 
αποτελείται από 409 αμινοξέα και κωδικοποιείται από το 
γονίδιο RHAG που βρίσκεται στο βραχύ σκέλος του χρωμοσώματος 
6 (p11-p21.1)107,198 και έχει ταυτοποίηση με την ακολουθία 
αμινοξέων των πρωτεϊνών Rhce και RhD, 39,2% και 38,5%, 
αντίστοιχα73,96,165. 
 

                   
 
Σχήμα 27. 
Σχηματική απεικόνιση της γλυκοπρωτεΐνης RhAG. Οι κόκκινοι κύκλοι απεικονίζουν τη Ν-γλυκάνη, στον 
πρώτο βρόχο της πρωτεΐνης RhAG. 

Κυτταροπλασματική πλευρά  

Λιπιδιακή διπλοστοιβάδα  

Εξωκυττάρια πλευρά  

NH4  
COOH  

RhD 

RhCE 

Εξώνια Rh 
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Με την ανακάλυψη της ακολουθίας αμινοξέων της ανθρώπινης 
πρωτεΐνης RhAG, βρέθηκαν δύο διαφορετικά αντίγραφα, που 
μοιάζουν με τη πρωτεΐνη RhAG (RhAG-like), με ταυτοποίηση 
αμινοξέων 46% και 39% στο νηματοειδή σκώληκα Caenorhabditis 
elegans258 και ένα αντίγραφο RhAG-like στο θαλάσσιο σφουγγάρι 
Geodia cydonium, με ταυτοποίηση αμινοξέων 47%259. Επίσης 
αντίγραφα βρέθηκαν στο βλεννομύκητα Dictyostelium discoideum 
και στη μύγα των φρούτων Drosophila melanogaster260, καθώς 
και στο ποντίκι και στο πίθηκο του γένους macaque244,245. 
Η υψηλή ομολογία μεταξύ της πρωτεΐνης RhAG και της πρωτεΐνης 
Rh, βρίσκεται στα διαμεμβρανικά τμήματα τους και προσδίδει 
στη πρωτεΐνη RhAG ένα διαχρονικά διατηρημένο λειτουργικό 
ρόλο, καθώς δεν είναι παρούσα μόνο στα ανώτερα σπονδυλωτά 
αλλά και σε πρωτόγονες μορφές ζωής244,260. 
 
• Μη ερυθροκυτταρικές πρωτεΐνες Rh 

Δύο μέλη της οικογένειας πρωτεϊνών Rh εκφράζονται σε μη 
ερυθροκυτταρικούς ιστούς: 
- Β γλυκοπρωτεΐνη (B Glycoprotein / RhBG) 

O Zhi Liu και οι συνεργάτες του, χρησιμοποιώντας 
εκκινητές (primers) βασισμένους στην ακολουθία αμινοξέων της 
πρωτεΐνης RhBG των ποντικιών, κλωνοποίησαν μια ανθρώπινη 
μερική ακολουθία της πρωτεΐνης RhBG με PCR, μιας cDNA 
βιβλιοθήκης ήπατος261 και βρήκαν, ότι η RhBG αποτελεί μια Ν-
γλυκοζυλιωμένη πρωτεΐνη, που διαπερνά την μεμβράνη των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων 12 φορές, έχει μοριακό βάρος 50kDa, 
αποτελείται από 458 αμινοξέα και έχει ταυτοποίηση 85% με την 
ακολουθία αμινοξέων των ποντικιών. Για να καθορίσουν τη θέση 
του ανθρώπινου γονιδίου RHBG, το γενωμικό DNA, που 
απομονώθηκε από κλώνους BAC, σημάνθηκε και χρησιμοποιήθηκε 
ως ανιχνευτής (probe) στη φθορίζουσα in situ υβριδοποίηση 
(Fluorescence In Situ Hybridization / FISH) με χρώση 
χρωμοσώματων ενδιάμεσης φάσης (paint interphase 
chromosomes).  
Τα αποτελέσματα της ανάλυσης FISH, έδειξαν ότι το γονίδιο 
RHBG βρίσκεται στο μακρύ σκέλος του ανθρώπινου χρωμοσώματος 
1 (q21.3, εικόνα 11) και συγκεκριμένα βρίσκεται μέσα στην 
υπεύθυνη περιοχή για την αυτοχρωμοσωματικά επικρατούντα 
κυστική νόσο του μυελού των νεφρών (autosomal dominant 
medullary cystic kidney disease)239. 
 

 
Εικόνα 11. 
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Χρωμόσωμα 1 (q21), όπου φαίνεται η θέση του γονίδιου RHBG.  
 

Με αποτύπωση κατά Northern (Northern blot), βρήκανε επίσης 
ένα κύριο και μερικά δευτερεύοντα αντίγραφα να εκφράζονται 
στο νεφρό και πολλά αντίγραφα με μέτρια έκφραση στο ήπαρ και 
την ωοθήκη, ενώ με in Situ υβριδοποίηση (in Situ 
hybridization) ιστών από ποντίκια βρήκαν έκφραση της 
πρωτεΐνης Rhbg, στις θηλές του χορίου του δέρματος και στη 
θηλή της τρίχας. Στο νεφρό, εκφράστηκε στο επιθήλιο των 
εσπειραμένων σωληναρίων και στην αγκύλη του Henle, ενώ στο 
ήπαρ περιορίστηκε στα ηπατοκύτταρα261 (εικόνα 12). 
 

 
Εικόνα 12. 
Έκφραση της πρωτεΐνης Rhbg στα έμβρυα ποντικιών και σε ενήλικους ιστούς με in Situ υβριδοποίηση 
του RNA.  
Α = έκφραση της πρωτεΐνης Rhbg σε έμβρυο ποντικιών 16,5 ημερών: δέρμα (S)  και ήπαρ (L) 
Β και C = χαμηλής και υψηλής ενίσχυση της έκφρασης της πρωτεΐνης Rhbg στο δέρμα (Η=τρίχα HF= 
τριχοθυλάκιο, P=θηλή). 
D = σήμα της πρωτεΐνης Rhbg σε ενήλικο νεφρό ποντικιών (C=φλοιός, Μ=μυελός) 
Ε = υψηλή ενίσχυση της έκφρασης της πρωτεΐνης Rhbg στο νεφρό (CT=εσπειραμένα σωληνάρια 
(βέλη),  RC=νεφρική κάψα) 
F = ίδια με Ε 
G = έκφραση της πρωτεΐνης Rhbg στο ήπαρ 
Η = υψηλή ενίσχυση της έκφρασης πρωτεΐνης Rhbg στο ήπαρ (HC=ηπατοκύτταρο (βέλη), CV=κεντρική 
φλέβα) 
Ι = ίδια με Η.  
 
 
- C γλυκοπρωτεΐνη (C Glycoprotein / RhCG) 
Σε μια προηγούμενη μελέτη τους, ο Zhi Liu και οι συνεργάτες 
του, χρησιμοποιώντας εκκινητές βασισμένους στην ακολουθία 
αμινοξέων της πρωτεΐνης Rhcg των ποντικιών, κλωνοποίησαν μια 
ανθρώπινη μερική ακολουθία της πρωτεΐνης RhCG με RT-PCR, 
μιας cDNA βιβλιοθήκης νεφρών262. Βρήκαν, ότι η RhCG, αποτελεί 
μια αρνητικά φορτισμένη υδρόφοβη Ν-γλυκοζυλιωμένη πρωτεΐνη, 
που διαπερνά την μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων 12 φορές, 
έχει μοριακό βάρος 46kDa, αποτελείται από 479 αμινοξέα και 
έχει ταυτοποίηση 77% και ομοιότητα 90% με την ακολουθία 
αμινοξέων των ποντικιών, ενώ ταυτοποίηση 56% με την πρωτεΐνη 
RhBG. 
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Η πρωτεΐνη RhCG έχει 3 πιθανές Ν-γλυκοζυλιωμένες περιοχές, 
μια από τις οποίες βρίσκεται στο Ν-τελικό εξωκυττάριο βρόχο, 
και έχει και ένα επιμηκυσμένο C-τελικό άκρο σε αντίθεση με 
τις ομόλογες ερυθροκυτταρικές πρωτεΐνες του πίθηκου του 
γένους macaque (σχήμα 28).  
 

 
Σχήμα 28.  
Τοπολογία της πρωτεΐνης RhCG.  
Φαίνονται οι έλικες της πρωτεΐνης που διαπερνούν την μεμβράνη 12 φορές και οι θέσεις των αμινοξέων 
τους. 
Μαύροι κύκλοι = υδρόφοβα αμινοξέα, δηλαδή Phe, Ile, Leu, Met, Val και Trp 
γκρίζοι κύκλοι = μη πολικά αμινοξέα, δηλαδή Gly, Ala, και Pro  
άσπροι κύκλοι = πολικά αμινοξέα, δηλαδή Ser, Cys, Thr, Asn, Gln και Tyr 
+ = θετικά φορτισμένα αμινοξέα, δηλαδή Lys, Arg και His 
 - = αρνητικά φορτισμένα αμινοξέα, δηλαδή Asp και Glu.  
Επίσης φαίνεται με ρόμβο, η Ν-γλυκοζυλιωμένη περιοχή, στον πρώτο εξωκυττάριο βρόχο, στη θέση 48 
έως 50. 
 
 
Η χρωμοσωμική θέση του ανθρώπινου γονιδίου RHCG, 
χαρτογραφήθηκε με φθορίζουσα in situ υβριδοποίηση, 
χρησιμοποιώντας δύο γενωμικούς κλώνους BAC ως ανιχνευτές και 
τα αποτελέσματα έδειξαν, ότι το γονίδιο RHCG, βρίσκεται στο 
βραχύ σκέλος του χρωματοσώματος 15262 (q25, εικόνα 13), κοντά 
στον γενετικό τόπο για την τυροσιναιμία τύπου Ι (type I 
tyrosinemia disease), αν και η φαινοτυπική σχέση του με τη 
νόσο είναι άγνωστη262,263. 
 

 
Εικόνα 13. 
Χρωμόσωμα 15 (15q25), όπου φαίνεται η θέση του γονίδιου RHCG.  
 
 
Με αποτύπωση κατά Northern, βρήκαν υψηλή έκφραση ενός 
αντιγράφου της πρωτεΐνης RhCG, που αποτελεί 2kb του 
γενωμικού DNA, στο νεφρό καθώς και στον εγκέφαλο, στον όρχι, 
στο πλακούντα, στο πάγκρεας, στο προστάτη, και στο νεφρό 
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εμβρύου, ενώ με in Situ υβριδοποίηση βρήκαν ισχυρή έκφραση 
στα σπερματογόνα σωληνάρια ποντικιών και στο νεφρικό φλοιό 
και μυελό, και κυρίως στα αθροιστικά σωληνάρια262 (εικόνα 
14).  
 

 
Εικόνα 14. 
Έκφραση της πρωτεΐνης Rhcg σε ενήλικους ιστούς ποντικιών με in Situ υβριδοποίηση του RNA. 
Α = έκφραση της πρωτεΐνης Rhcg  
Β = υψηλή ενίσχυση της έκφρασης της πρωτεΐνης Rhcg στον όρχι 
C = μεγέθυνση του πλαισίου της Β, υψηλή ενίσχυση της έκφρασης της πρωτεΐνης Rhcg στα 
σπερματογόνα σωληνάρια  (βέλος)                
D = σήμα της πρωτεΐνης Rhcg στο νεφρό  
Ε και F = υψηλή ενίσχυση της έκφρασης της πρωτεΐνης Rhcg στο νεφρό, στα αθροιστικά σωληνάρια 
(βέλη).  
 
 
• Σύμπλεγμα Rh (Rh complex) 

Το σύμπλεγμα της πρωτεϊνικής οικογένειας RH, έχει 
μοριακό βάρος 170kDa200 και είναι τετραμερές, δηλαδή 
αποτελείται από δύο μόρια πρωτεΐνης RhAG και δύο μόρια 
πρωτεΐνης RhCE ή RhD που σταθεροποιούνται και στο Ν-τελικό 
και στο C-τελικό άκρο, όμως ο τρόπος σύνδεσης του πυρήνα του 
συμπλέγματος με τις βοηθητικές πρωτεΐνες Rh, παραμένει 
ασαφής90,166,167. 
Ένα ιδιαίτερο στοιχείο για την διαμόρφωση του συμπλέγματος 
Rh, είναι ότι οι πρωτεΐνες Rh30 και οι γλυκοπρωτεΐνες Rh50, 
είναι παρούσες ως σύμπλεγμα στη μεμβράνη των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων264,265,266 (σχήμα 29) και φαίνεται πως συγκροτούν 
τον πυρήνα του συμπλέγματος με την συμμετοχή της 
γλυκοφερίνης Β και πιθανόν και της ιντεγκρίνη-συνδεδεμένη 
πρωτεΐνης, της γλυκοπρωτεΐνης LW και της γλυκοπρωτεΐνης 
Fy267,268.  
 

 
 
Σχήμα 29. 

GPN 

GPC 

GPN 

GPC 

30N 

30C 

Rh γλυκοπρωτεΐνη 

Rh30 πολυπεπτίδια 

Rh ειδικά μονοκλωνικά αντισώματα 

Θρυψίνη 

Θρυψίνη 

30N 

30C 

Θρυψίνη 
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Σχηματική απεικόνιση της οργάνωσης των δύο πολυπεπτίδιων RhAG (Rh50)  και των δύο πολυπεπτίδιων 
(Rh30) RhCE ή RhD στο σύμπλεγμα Rh. Καθένα από τα πολυπεπτίδια Rh (κόκκινο), αποτελείται από δύο 
περιοχές που βρίσκονται μέσα στη λιπιδιακή διπλοστοιβάδα, κάθε μια από τις οποίες περιέχει 6 
διαμεμβρανικές έλικες και μπορεί να κοπεί από την θρυψίνη (trypsin). Τα πολυπεπτίδια Rh30 και η 
γλυκοπρωτεΐνη Rh50 (μπλε) αλληλεπιδρούν μέσω των Ν-τελικών άκρων τους (30N και GPN), και τα Rh-
ειδικά μονοκλωνικά αντισώματα (γκρι) λειτουργούν ως γέφυρα που σταθεροποιεί την σύνδεση μεταξύ 
των Ν-τελικών και C-τελικών άκρων των πολυπεπτιδίων Rh30.            
 
 
• Βοηθητικές πρωτεΐνες Rh (Rh accessory proteins) 

Οι βοηθητικές πρωτεΐνες που συνδέονται με το σύμπλεγμα 
Rh, τα αντιγόνα και η θέση γονιδίων τους, συνοψίζονται στον 
πίνακα 17. 
 

Πίνακας 17. 
Βοηθητικές πρωτεΐνες που συνδέονται με το σύμπλεγμα Rh, αντιγόνα και θέση των γονιδίων τους. 

Rh βοηθητικές πρωτεΐνες Αντιγόνα Γονίδιο 

Γλυκοπρωτεΐνη LW  (σύστημα LW) LW 19p13.3 

Πρωτεΐνη  συνδεδεμένη με ιντεγκρίνη- (IAP) Κανένα γνωστό 3q13 

Γλυκοφερίνη B (GPB) 'N,'S, s, U 4q28-q31 

Γλυκοπρωτεΐνη Fy (σύστημα Duffy) FY*A, FY*B, κα 1q22-q23 

Band 3 (ΑΕ1) Di(a/b), Wr(a/b), Wd(a), κα 17q12-q21 

 
 
- Γλυκοπρωτεΐνη LW (Glycoprotein LW / Landsteiner-Wiener 
blood group glycoprotein ή ICAM-4 / CD242 antigen)  

Είναι μια μεμβρανική πρωτεΐνη τύπου Ι, 241 αμινοξέων, 
με μοριακό βάρος 42kDa, η οποία αποτελείται από ένα 
εξωκυττάριο Ν-τελικό άκρο, με 4 περιοχές γλυκοζυλίωσης 
(σχήμα 30), μια διαμεμβρανική περιοχή και ένα 
κυτταροπλασματικό C-τελικό άκρο, που δεν εμφανίζει ομοιότητα 
με τις πρωτεΐνες Rh269. 
 

 
Σχήμα 30. 
Μοντέλο της γλυκοπρωτεΐνης LW. 
Διαπερνά την μεμβράνη μία φορά και έχει 4 περιοχές γλυκοζυλίωσης (κόκκινο) στο Ν-τελικό άκρο. 
 
 
Η γλυκοπρωτεΐνη LW, εμφανίζει ομολογία με τα μεσοκυττάρια 
μόρια προσκόλλησης (Ιntercellular Αdhesion Μolecules / 
ICAMs), τα οποία είναι συνδέτες (ligands) για τη β2 
ιντεγκρίνη (ή ενσωματίνη / integrin), και θεωρείται συνδέτης 
για την ιντεγκρίνη LFA-1 (Lymphocyte function-associated 
antigen 1 / συνδεδεμένο με την λειτουργία των λεμφοκύτταρων 
αντιγόνο 1 ή αLβ2, CD11a/CD18)73,270. 

NH4  

Εξωκυττάρια πλευρά  

Κυτταροπλασματική πλευρά  

Λιπιδιακή διπλοστοιβάδα  

COOH  
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Το γονίδιο LW, βρίσκεται στο βραχύ σκέλος του χρωμοσώματος 
19 (p13.37) και περιέχει 3 εξώνια που αποτελούν περίπου 
2,65kbp του γενωμικού DNA269. 
 
- Πρωτεΐνη συνδεδεμένη με ιντεγκρίνη (Integrin-associated 
protein / IAP ή CD47, BRIC 125 glycoprotein, AgOAB, 1D8) 
Είναι μια μεμβρανική πρωτεΐνη τύπου ΙΙ, με μοριακό βάρος 
93kDa, η οποία διαπερνά τη μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων 
5 φορές (σχήμα 31) και αποτελείται από ένα εξωκυττάριο, 
υδρόφοβο C-τελικό άκρο, μια διαμεμβρανική περιοχή271,272,273 και 
ένα κυτταροπλασματικό, υδρόφιλο Ν-τελικό άκρο με 
συνδεδεμένες πιθανόν 6 γλυκάνες274,275. 
 

                 
Σχήμα 31. 
Προτεινόμενη τοπολογία της IAP.  
 
 
Το γονίδιο ΙΑΡ, βρίσκεται στο μακρύ σκέλος του χρωμόσωματος 
3 (q13.1 q13-2)276.  
Η πρωτεΐνη IAP, φέρει τα αντιγόνα του συστήματος ABΟ, αλλά 
κανένα άλλο γνωστό αντιγόνο των ομάδων αίματος με πρωτεϊνική 
δομή και επίσης εμφανίζεται με διαφορετικές ισομορφές σε 
διάφορους ιστούς όπου συνδέεται με την ιντεγκρίνη β3274,277, 
ενώ στα ερυθρά αιμοσφαίρια δεν συνδέεται με τις ιντεγκρίνες, 
αλλά με την θρομβοσποδίνη (thrombospondin)272 και πιθανόν 
αποτελεί δίαυλο για την μεταφορά ασβεστίου278. 
 
- Γλυκοφορίνη B (Glycophorin B / GPB ή Ss sialoglycoprotein 
(SGP) / δ-SGP / PAS-3)  

Είναι μια μεμβρανική σιαλοπρωτεΐνη τύπου Ι, που φέρει 
Ο-γλυκάνες και καμία Ν-γλυκάνη279,280 (εικόνα 15). 
 

                 
Εικόνα 15. 
Σχηματική απεικόνιση της γλυκοφορίνης B. 

Εξωκυττάρια πλευρά  

Λιπιδιακή διπλοστοιβάδα  

Κυτταροπλασματική πλευρά  

Γλυκοφoρίνες B 

Εξωκυττάρια πλευρά  

Λιπιδιακή διπλοστοιβάδα  

Κυτταροπλασματική πλευρά  
NH4  

COOH  
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Το γονίδιο GPB (GΥPB), βρίσκεται στο μακρύ σκέλος του 
χρωμόσωματος 4 (q28-q31)280,281. Η πρωτεΐνη GPB, φέρει το 
αντιγόνο Ν του συστήματος ΜΝ, καθώς επίσης και το αντιγόνο S 
ή s του συστήματος Ss, που καθορίζεται από τον πολυμορφισμό 
αμινοξέων στη θέση 29 (Μet/Τhr)280,282,283. 
 
- Γλυκοπρωτεΐνη Fy (Fy glycoprotein ή Duffy / DARC)  

Αποτελεί μια γλυκοπρωτεΐνη τύπου Ι, η οποία διαπερνά τη 
μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων 7 φορές, και περιέχει έναν 
επίποπο, 35 έως 43kDa στο εξωκυττάριο N-τελικό άκρο, που 
αποτελεί ερυθροκυτταρικό υποδοχέα για το παράσιτο της 
ελονοσίας (malaria parasite) Plasmodium vivax284,285. 
Το γονίδιο FY, βρίσκεται στο μακρύ σκέλος του χρωμόσωματος 1 
(q22-q23) και περιέχει 2 εξώνια, το Fya και το Fyb. Τα  
αλληλόμορφα γονίδια FY*A και FY*B, διαφέρουν σε μια 
αντικατάσταση βάσεως στο νουκλεοτίδιο 131 του cDNA, με 
συνέπεια να κωδικοποιείται η γλυκίνη για το Fya και η 
ασπαραγίνη για το Fyb στο αμινοξύ 42286,287,288 (σχήμα 32). 
 
 

 
Σχήμα 32. 
Γλυκοπρωτεΐνη Fy. Φαίνεται με κόκκινο κύκλο ο πολυμορφισμός στο αμινοξύ 42, Fya =Gly42 και 
Fyb=Asp42, που προσδίδει τα αντιγονικά χαρακτηριστικά του συστήματος Duffy. 
 
 
- Πρωτεΐνη ζώνης 3 (Band 3 ή AE1, anion exchanger member 1, 
ανταλλάκτης ανιόντων 1)  

Είναι μια γλυκοζυλιωμένη πρωτεΐνη, με μοριακό βάρος 90-
100kDa που διαπερνά την μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων 14 
φορές, είναι ο σημαντικότερος μεταφορέας ανιόντων και 
αποτελείται από μια υδρόφοβη διαμεμβρανική περιοχή, για την 
ανταλλαγή χλωρίου και διττανθρακικών, και δύο 
κυτταροπλασματικά τμήματα ένα επιμηκυνσμένο υδρόφιλο Ν-
τελικό άκρο, το οποίο δεσμεύει την αιμοσφαιρίνη, γλυκολυτικά 
ένζυμα, την αγκυρίνη, την πρωτεΐνη 4.2 και τη σπεκτρίνη, και 
ένα όξινο C-τελικό άκρο, το οποίο δεσμεύει την ανθρακική 
ανυδράση241,289,290 (σχήμα 33). 
Το γονίδιο band 3, βρίσκεται στο μακρύ σκέλος του 
χρωμόσωματος 17 (q21)241,291.  
 
 
 
 

Κυτταροπλασματική πλευρά  

Fya =Gly42 και Fyb=Asp42 

COOH 

NH4 

Εξωκυττάρια πλευρά  

Λιπιδιακή διπλοστοιβάδα  
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Σχήμα 33. 
Απεικόνιση της πρωτεΐνης ζώνης 3.          
Φαίνονται η διαμεμβρανική περιοχή και τα 2 κυτταροπλασματικά τμήματα. 
 
 
5.10 ΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΟΜΑΔΟΠΟΙΗΣΗ ΣΤΟ ΣΥΣΤΗΜΑ Rh 
Η ομαδοποίηση στο σύστημα Rh, είναι απαραίτητη στις 
περιπτώσεις120 που:         
- η τυπική ορολογική δοκιμασία είναι αμφισβητούμενη σε 
πολυμεταγγισμένους ασθενείς και σε περιπτώσεις αυτοάνοσης  
αιμολυτικής αναιμίας  
- η τυπική ορολογική δοκιμασία είναι αμφισβητούμενη για την 
παρουσία των τύπων ασθενούς D και άλλων παραλλαγών των 
αλληλόμορφων γονιδίων Rh, προκειμένου να αποφασιστεί 
μετάγγιση ή προφύλαξη με αντι-D 
- μια επίτοκος είναι RhD(-) και το έμβρυο RhD(+) και θα 
πρέπει να πραγματοποιηθεί λήψη αμνιακού υγρού ή 
τροφοβλαστικών κυττάρων (χοριονικές λάχνες) για την πρόληψη 
της ΗDFN292. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Κυτταροπλασματική πλευρά  

Εξωκυττάρια πλευρά  

   ανθρακική ανυδράση   

   σπεκτρίνη 
   γλυκολυτικά ένζυμα / αιμοσφαιρίνη 

   Πρωτεΐνη ζώνης 3 

   αγκυρίνη     πρωτεΐνη 4.2 
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6. ΣΥΣΤΗΜΑ ΟΜΑΔΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ Kell  
 

Από τότε που χρησιμοποιείται ανοσοπροφύλαξη, με την 
χρήση της ανοσοσφαιρίνης αντι-D (αντί-D) σε επίτοκη RhD(-), 
τα περιστατικά της αλλοανοσοποίησης Rh, μεταξύ επιτόκων 
έχουνε ελαττωθεί, αλλά η αλλοανοσοποίηση, έναντι ενός άλλου 
αντιγόνου των ερυθρών αιμοσφαιρίων, του Kell (αντιγόνο Κ, 
Κ1), εμφανίζεται πιο συχνά293.  
Το αντίσωμα Kell, ανακαλύφθηκε το 1946, από τον Robert 
Coombs και τους συνεργάτες του σε μία μητέρα, η οποία 
ονομαζότανε Kellacher και η οποία μόλις είχε γεννήσει νεογνό 
με HDN. Το αντίσωμα ταυτοποιήθηκε με την μέθοδο του 
αντισφαιρινικού ορού (rabbit anti-human globulin)294,295. Στη 
συνέχεια ο Philip Levine και οι συνεργάτες του, περιέγραψαν 
την ύπαρξη ενός υπεράνοσου αντισώματος στον ορό μιας άλλης 
γυναίκας, που ονομαζότανε Cellano, το οποίο αναγνώριζε ένα 
αντιγόνο, το αντιγόνο κ (Κ2). Το αντίσωμα αυτό ονομάστηκε 
αντι-Cellano και είναι αντιθετικό του Kell296. Αργότερα 
προσδιορίστηκαν με την χρήση αντιθετικών αντισωμάτων τα 
αντιγόνα Penny (Kpa, K3) και Rautenberg (Kpb, K4), καθώς και 
τα αντιγόνα Peltz (Ku, K5) και Sutter (Jsa, K6)297 και μέχρι 
σήμερα το σύστημα Kell αποτελείται από 24 αντιγόνα298.   
 
 
6.1 ΦΑΙΝΟΤΥΠΟΙ Kell  

Το αντιγόνο κ, είναι πιο συχνό από το αντιγόνο Κ στους 
περισσότερους πληθυσμούς και ο φαινότυπος Κ-κ+ απαντάται σε 
98% των Έγχρωμων και 91% των Καυκάσιων43, ενώ το αντιγόνο 
Jsa βρίσκεται πολύ συχνά σε Έγχρωμους ή Αφρικανικής 
καταγωγής299 (πίνακας 18).  
 

Πίνακας 18.  
Συχνότητες φαινοτύπων και αντιγόνων του συστήματος Kell. 
Φαινότυποι Kell 

                                                                                          Καυκάσιοι 
                                                                                                % 

Έγχρωμοι  
% 

Κ-K+ 91 98 

K+κ- 0,2 σπάνια 

K+κ+ 8,8 2 

Kp (a-b+) 97,7 100 

Js (a-b+) 100 80 

Αντιγόνα 

                                                                                                                   % 

κ, Kpb, Ku, Jsb, K11, K12, K13, K14, K18, K19, Km, K22, K26 και K27 100 

Kpa και U1a ~2 

Jsa, Kpc και K23 0,01 

K17 0,3 

K24 και VLAN σπάνια 

Κ16 άγνωστη 
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Το αντιγόνο Kell, αποτελεί μια γλυκοπρωτεΐνη τύπου ΙΙ, με 
μοριακό βάρος 93kDa, η οποία αποτελείται από ένα εξωκυττάριο 
665 αμινοξέων, C-τελικό άκρο, μια διαμεμβρανική περιοχή και 
ένα κυτταροπλασματικό, 47 αμινοξέων, Ν-τελικό άκρο300,301,302 .  
Έτσι, η πρωτεΐνη Kell, αποτελείται από μια πολυπεπτιδική 
αλυσίδα 732 αμινοξέων, η οποία είναι γλυκοζυλιωμένη σε 5 
περιοχές και καθώς διαπερνά τη μεμβράνη των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων, μια φορά, συνδέεται στην εξωκυττάρια επιφάνεια 
του ερυθρού αιμοσφαιρίου, με την πρωτεΐνη ΧΚ με δισουλφιδικό 
δεσμό (Kell Cys 72 - XK Cys 347) (σχήμα 34). 
Η πρωτεΐνη XK, είναι μια διαμεμβρανική πρωτεΐνη μεταφοράς, 
με μοριακό βάρος 9kDa, που διαπερνά τη μεμβράνη των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων 10 φορές. Τα αντιγονικά συστήματα, που 
συνδέονται με τις πρωτεΐνες Kell και XK εκφράζουν ένα ενιαίο 
αντιγόνο. Επειδή τα αντιγόνα Kell και XK συνδέονται 
ομοιοπολικά και φαινοτυπικά, το αντιγόνο XK 
συμπεριλαμβάνεται ως τμήμα του συστήματος Kell303,304.  
 

 
Σχήμα 34. 
Σχηματική απεικόνιση του συμπλέγματος Κell-XK.  
Οι διαμεμβανικές περιοχές της Kell (πράσινο) και XK (πορτοκαλί) απεικονίζονται ως κύλινδροι, ενώ 
φαίνεται και ο δισουλφιδικός δεσμός της Cys 72 (Kell) και της Cys 347 (XK) (κόκκινο). 
 
 
• Φαινότυπος KΟ ή Kell-null  

Στο σπάνιο φαινότυπο KΟ, τα ερυθρά αιμοσφαίρια 
στερούνται όλα τα αντιγόνα Kell και η μοριακή βάση του δεν 
έχει ακόμη διευκρινιστεί πλήρως.  
Τα άτομα με το φαινότυπο αυτό φέρουν μια μετάλλαξη (G→C) 
στην περιοχή ματίσματος του εσωνίου 3 του γονιδίου KEL και 
είναι ομοζυγώτες. Η μετάλλαξη οδηγεί σε καταστροφή της 
συντηρημένης ακολουθίας GT της 5’ περιοχής ματίσματος.  
Ο Lung Yu και οι συνεργάτες του, ανάλυσαν με τη μέθοδο της 
RΤ-PCR το πλήρες mRNA του γονιδίου KEL και βρήκαν ένα 
αντίγραφο στο οποίο έλειπε ένα τμήμα του εξωνίου 3. Το 
εξώνιο 3, του γονιδίου KEL, κωδικοποιεί τη διαμεμβρανική 
περιοχή της γλυκοπρωτεΐνης Kell, και ένα αντίγραφο, χωρίς το 
εξώνιο 3, έχει ένα πρόωρο κωδικόνιο τερματισμού που καταργεί 
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τη μετάφραση του C-τελικού άκρου, το οποίο περιέχει όλες τις 
γνωστές περιοχές για να χαρακτηριστούν τα διαφορετικά 
αντιγόνα Kell, και έτσι εξηγείται η έλλειψη όλων των 
αντιγόνων Kell, στα KΟ ερυθρά αιμοσφαίρια305 (σχήμα 35).  
 

 
Σχήμα 35. 
Η αντικατάσταση G→C στο εσώνιο 3, του αλληλόμορφου γονιδίου KΟ, προκαλεί την δημιουργία ενός 
ψευδοεξωνίου (pseudoexon, γκρι) και είναι η αιτία της απώλειας του εξωνίου 3, κατά τη διάρκεια της 
διαδικασίας της μετάφρασης, του γονιδίου KEL.  
 
 
Επίσης βρέθηκαν νέες μεταλλάξεις που περιλαμβάνουν:  
- την αντικατάσταση Α→G, στο εσώνιο 5, όπου αλλάζει η 3' 
περιοχή ματίσματος από AAG σε AGG, με συνέπεια μετατόπιση 
του πλαισίου ανάγνωσης,  
- την αντικατάσταση 459G→A, στο εξώνιο 1, όπου δημιουργείται 
κωδικόνιο τερματισμού306,  
- την αντικατάσταση 1540C→T, στο εξώνιο 13, όπου 
δημιουργείται κωδικόνιο τερματισμού, και 
- μια διαγραφή (1023delG) στο εξώνιο 8, όπου οδηγεί σε 
μετατόπιση του πλαισίου ανάγνωσης και πρόωρο κωδικόνιο 
τερματισμού στο εξώνιο 9307. 
Τα άτομα με τον φαινότυπο KΟ είναι υγιή, αλλά μπορούν να 
αναπτύξουν αντισώματα (αντι-Ku) έναντι των αντιγόνων Kell 
όταν μεταγγιστούν με αίμα που τα περιέχει. Τα αντι-Ku μπορεί 
να προκαλέσουν ήπια έως σοβαρή αντίδραση μετά από μετάγγιση, 
με μία γνωστή περίπτωση που έχει οδηγήσει στο θάνατο.  
Επομένως, εάν τα άτομα με φαινότυπο KΟ χρειάζονται 
μετάγγιση, θα πρέπει να μεταγγιστούν με προϊόντα αίματος από 
άλλο άτομο του ιδίου φαινοτύπου11,308. 
 
• Φαινότυπος McLeod (phenotype McLeod) 

Ο φαινότυπος McLeod, περιγράφηκε το 1961, σε ένα άνδρα, 
ονομαζόμενο Hugh McLeod, από έναν φοιτητή οδοντιατρικής του 
Χάρβαρντ309.  
Η γλυκοπρωτεΐνη Kell, συνδέεται με ομοιοπολικό δεσμό με τη 
πρωτεΐνη XK στη μεμβράνη των ερυθρών αιμοσφαιρίων. Σε 
απουσία της πρωτεΐνης XK (σύνδρομο McLeod), τα αντιγόνα Kell 
εκφράζονται ασθενώς και τα ερυθρά αιμοσφαίρια είναι ανώμαλα 
με ακανθώδεις προσεκβολές (ακανθοκυττάρωση / acanthocytosis, 
εικόνα 16).  

Kell  
 
 
Ko  
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Εικόνα 16. 
Φαίνονται τα ακανθοκύτταρα σε άτομο με φαινότυπο McLeod. 
 
 
Το σύνδρομο χαρακτηρίζεται από υψηλά επίπεδα CPK (Creatine 
Phosphokinase / φωσφοκινάση της κρεατίνης) στον ορό του 
αίματος και μυική δυστροφία, καρδιομυοπάθεια, ψυχιατρικές 
διαταραχές και νευροπάθειες310,311 (εικόνα 17). 
 

                   
Εικόνα 17. 
Α. Άνδρας με σύνδρομο McLeod, με αξονική νευροπάθεια (axonal neuropathy), όπου φαίνεται η μυική 
ατροφία.  
Β. Ανομοιογενείς νεκρωτικές ή αναγεννητικές ίνες, σποραδικοί πυρήνες εσωτερικά και απουσία 
φλεγμονώδους διήθησης. 
 
 
6.2 ΕΚΦΡΑΣΗ ΤΟΥ ΑΝΤΙΓΟΝΟΥ Kell  

Το αντιγόνο Kell, εκφράζεται κυρίως στα ερυθρά 
αιμοσφαίρια και στους όρχεις312,313. Επίσης εκφράζεται σε 
μικρό ποσοστό σε διάφορα όργανα, όπως λεμφικούς ιστούς, μύες 
(καρδιακός και σκελετικός) και εγκέφαλο314,315,316.  
 
 
6.3 ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ ΠΟΥ ΠΑΡΑΓΟΝΤΑΙ ΕΝΑΝΤΙ ΤΩΝ ΑΝΤΙΓΟΝΩΝ Kell 

Τα αντι-Kell, είναι συνήθως αντισώματα IgG, ενώ σπάνια 
μπορεί να είναι IgM11,317,318. 
 
 
6.4 ΚΛΙΝΙΚΗ ΣΗΜΑΣΙΑ ΤΩΝ ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΩΝ Kell  

Το αντιγόνο Κ, είναι το πιο ανοσογόνο αντιγόνο μετά από 
τα αντιγόνα των συστημάτων ομάδας αίματος ABO και Rh.  
 
• Αντιδράσεις της μετάγγισης:   
Τα αντισώματα που εμπλέκονται στην πρόκληση των αντιδράσεων 
μετά από μετάγγιση, οι οποίες μπορεί περιστασιακά να είναι 
σοβαρές, περιλαμβάνουν τα αντι-Κ, αντι-κ, αντι-Kpa, και 
αντι-Jsb43.  

Β 
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• Αιμολυτική νόσος του νεογνού: 
Τα αντι-Kell είναι σημαντική αιτία HDN 319,320,321.  
 
 
6.5 ΜΟΡΙΑΚΗ ΒΑΣΗ ΤΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ Kell 

Το γονίδιο KEL, βρίσκεται στο μακρύ σκέλος του 
χρωμοσώματος 7 (q33, εικόνα 18) και περιέχει 19 εξόνια που 
αποτελούν περισσότερο των 21,5kbp του γενωμικού DNA. Είναι 
ιδιαίτερα πολυμορφικό, με διαφορετικά αλληλόμορφα γονίδια 
στον ίδιο γονιδιακό τόπο που κωδικοποιούν τα 24 αντιγόνα που 
αποτελούν το σύστημα Kell298,314,322.   
 

 
Εικόνα 18. 
Χρωμόσωμα 7 (q33), όπου φαίνεται η θέση του γονίδιου KEL. 
 
 
Το γονίδιο KEL, έχει δύο σημαντικά συνεπικρατούντα  
αλληλόμορφα γονίδια, το Κ και το κ, που προκύπτουν από μια 
σημειακή μετάλλαξη (698CT) στην γλυκοπρωτεΐνη Kell, δηλαδή 
μεθειονίνη στη θέση 193 εκφράζει το αντιγόνο Κ, ενώ θρεονίνη 
στην ίδια θέση εκφράζει το αντιγόνο κ (σχήμα 36).  
Αυτή η αντικατάσταση αμινοξέος από 698CT συμβαίνει μέσα 
στην Ν-γλυκοζυλιωμένη περιοχή (Asn.Χ.Thr) και πιθανώς 
αποτρέπει τη Ν-γλυκοζυλίωση, οδηγώντας σε αλλαγή του 
φαινοτύπου297,323. 
Το αντιγόνο Κ, είναι πιο ικανό να προκαλέσει ανοσοαντίδραση 
από το αντιγόνο κ, πιθανόν επειδή, σε αντίθεση από τα άλλα 
αντιγόνα Kell, δεν είναι γλυκοζυλιωμένο στη θέση 193 324.  
 
 
 
 
 
   
Σχήμα 36. 
Η αντικατάσταση της C με Τ, στο εξώνιο 6, οδηγεί σε αλλαγή κωδικοποίησης από θρεονίνη σε 
μεθειονίνη. Η Ν-γλυκοζυλιωμένη περιοχή (Asn.Χ.Thr), στην οποία συμβαίνει η αντικατάσταση του 
αμινοξέος υπογραμμίζεται. 
 

185   Trp   Thr   Ser   Leu   Asn   Rhe   Asn   Arg   Thr   Leu   Arg   Leu   Leu   Met   Ser    199 
      TGG  ACT  TCC  TTA  AAC  TTT  AAC  CGA  ACG  CTG  AGA  CTT  CTG  ATG  AGT 
 
      TGG  ACT  TCC  TTA  AAC  TTT  AAC  CGA  ATG  CTG  AGA  CTT  CTG  ATG  AGT 
      Trp   Thr   Ser   Leu   Asn   Rhe  Asn   Arg   Met   Leu   Arg   Leu   Leu  Met   Ser   
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Άλλοι συχνοί πολυμορφισμοί του συστήματος Kell 
περιλαμβάνουν: 
- το KEL3 (Kpa), το KEL4 (Kpb) και το KEL21 (Kpc), που 
προκύπτουν από μια σημειακή μετάλλαξη στο ίδιο κωδικόνιο του 
εξωνίου 8, που κωδικοποιεί αμινοξύ στη θέση 281, έτσι: 
στο Kpa, κωδικοποιείται η τρυπτοφάνη και δημιουργείται το 
κωδικόνιο τερματισμού TGG,  
στο Kpb, κωδικοποιείται αργινίνη και δημιουργείται το 
κωδικόνιο τερματισμού CGG και στο Kpc, κωδικοποιείται η 
γλουταμίνη και δημιουργείται το κωδικόνιο τερματισμού CGG  
- τα KEL6 (Jsa) και KEL7 (Jsb) προκύπτουν από μια σημειακή 
μετάλλαξη (1910TC) στο κωδικόνιο που κωδικοποιεί αμινοξύ 
στη θέση 597 (Leu597Pro),  
- το KEL17 (Wka) προκύπτει από μια σημειακή μετάλλαξη 
(1025TC) στο κωδικόνιο του εξωνίου 8, που κωδικοποιεί μια 
αλλαγή αμινοξέος από βαλίνη σε αλανίνη στη θέση 302 και 
- το KEL10 (UIa) προκύπτει από μια σημειακή μετάλλαξη 
(1601ΑΤ) στο κωδικόνιο του εξωνίου 13, που κωδικοποιεί μια 
αλλαγή αμινοξέος από γλουταμινικό οξύ σε βαλίνη στη θέση 494 
325,326,327.  
 
• Πρωτεΐνη Kell 

Η γλυκοπρωτεΐνη Kell, παρουσιάζει ομολογία με άλλες 4, 
τύπου ΙΙ, μεμβρανικές γλυκοπρωτεΐνες: 
- την ουδέτερη ενδοπεπτιδάση (Neutral Endopeptidase / 
NEP)328,  
- δυο διαφορετικά ένζυμα που μετατρέπουν την ενδοθηλίνη 
(Εndothelin Converting Enzymes / ECE-1 και ECE-2)329,330, και  
- τη πρωτεΐνη ρυθμιζόμενη από φωσφόρο (phosphate-regulating 
protein / PHEX), προϊόν του γονιδίου PEX331,332,333. 
Αυτή η υποοικογένεια των πρωτεϊνών έχει ταξινομηθεί ως M13 ή 
οικογένεια της νεπριλυσίνης (neprilysin) των ενδοπεπτιδασών 
ψευδάργυρου (zinc endopeptidases). Η κύρια λειτουργία τους 
είναι η ενεργοποίηση βιοενεργών πεπτιδίων (bioactive 
peptides) 21 αμινοξέων, με πρωτεολυτική διάσπαση, από 
ανενεργά πρόδρομα πολυπεπτίδια, περίπου 200 αμινοξέων334,335.   
Τα ECE-1 και η ECE-2 διασπούν εκλεκτικά τη μεγάλη 
ενδοθηλίνη-1 (big endothelin-1 / big ET-1) με διάσπαση του 
δεσμού Trp21-Val22, απελευθερώνοντας ενδοθηλίνη-1 
(endothelin-1 / et-1)336, αλλά μπορεί επίσης να διασπάσει την 
ΕΤ-2 με διάσπαση του ίδιου δεσμού και τη μεγάλη ενδοθηλίνη-3 
με διάσπαση του δεσμού Trp21-Ile22. 
Η πρωτεΐνη Kell διασπά κυρίως την ΕΤ-3 με απελευθέρωση της 
ενδοθηλίνης-3 (endothelin-3 / et-3) και σε μικρότερο βαθμό 
την ΕΤ-1 και την ΕΤ-2337,338,339. 
Η πρωτεΐνη Kell, έχει 32-36% ταυτοποίηση  αμινοξέων με τη 
NEP και την ECE-1 στο εξωκυττάριο Ν-τελικό άκρο (κατάλοιπα 
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550-732 στην Kell), το οποίο  περιέχει τη συνδεδεμένη με 
ψευδάργυρο ενζυμική ενεργό περιοχή (zinc-binding enzymatic 
active site / HELLH). Εκτός από την ομολογία της ακολουθίας 
αμινοξέων, υπάρχουν και δομικές ομοιότητες, καθώς δέκα 
εξωκυττάρια κατάλοιπα κυστεΐνης είναι διατηρημένα στην 
οικογένεια M13 (σχήμα 37). 
Η πρωτεΐνη Kell διαφέρει από τα άλλα μέλη της οικογένειας 
M13 στο ότι συνδέεται, όπως αναφέρθηκε, με την πρωτεΐνη 
XK339. 
 

       
Σχήμα 37.  
Σχηματική απεικόνιση της πρωτεΐνης Kell. Φαίνονται η διαμεμβρανική περιοχή (transmembrane region / 
ΔM), που χωρίζει τη μικρή ενδοκυττάρια (σκούρο γκρι) από μια μεγάλη εξωκυττάρια περιοχή (γκρι). 
Επίσης φαίνονται οι θέσεις της κυστεΐνης (C), των υδατανθρακικών καταλοίπων (Υ) και της 
συνδεδεμένης με ψευδάργυρο, ενζυμικής ενεργού περιοχής (HELLH). 
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1. ΣΚΟΠΟΣ  
 
Σκοπός της παρούσας μελέτης, είναι η κατανομή και η μελέτη 
των συχνοτήτων των τύπων ομάδων αίματος του συστήματος ΑΒΟ, 
του συστήματος Rh και του συστήματος Kell, και των 
παραλλαγών του αντιγόνου D (RhD), του ασθενούς D και του 
ατελούς D, σε Ελληνικό πληθυσμό (Θεσσαλία), καθώς 
δημιουργούν προβλήματα ευαισθητοποίησης στην καθημερινή 
πράξη.  
Επίσης, θα γίνει μια προσπάθεια υπολογισμού των γενετικών 
αποστάσεων, με σκοπό την εκτίμηση της γενετικής 
ποικιλομορφίας εντός και μεταξύ πληθυσμών και την κατανόηση 
της φυλογενετικής τους σχέσης. 
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2. ΑΣΘΕΝΕΙΣ  
 
Μελετήθηκαν με τη διαδικασία της τυχαίας δειγματοληψίας 
(random sampling), 915 ασθενείς και εθελοντές δότες αίματος 
που επισκέφτηκαν το Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Λάρισας κατά 
την διάρκεια της χρονικής περιόδου 18 Απριλίου 2005 έως και 
31 Ιανουαρίου 2008.  
Από τους 915 δότες αίματος, οι 443 ήταν άνδρες, ηλικίας 0 
έως 88 ετών (μέση ηλικία 52) και οι 472 γυναίκες, ηλικίας 0 
έως 95 ετών (μέση ηλικία 47). 
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3. ΜΕΘΟΔΟΙ  
  
Το πειραματικό μέρος της μελέτης αποτελεί:  
- η συλλoγή του φλεβικού αίματος  
- ο καθορισμός ομάδας αίματος του συστήματος ΑΒΟ, με τη 
προτυποποιημένη εμπορική δοκιμασία (kit) "ID-Card", "DiaClon 
ABO/Rh for donors" 
- ο καθορισμός ομάδας αίματος του συστήματος Rh, με τη 
προτυποποιημένη εμπορική δοκιμασία (kit) "ID-Card", "DiaClon 
ABO/Rh for donors" και τη "Rh-subgroups + K" 
- ο καθορισμός ομάδας αίματος του συστήματος Kell, με τη 
προτυποποιημένη εμπορική δοκιμασία (kit) "ID-Card", "Rh-
subgroups + K" 
- ο προσδιορισμός του πολυμορφισμού εννέα αλληλλόμορφων 
γονιδίων (τύπου 1, 2, 3, 4.0/4.1, 4.2, 5, 11, 14, 15) της 
παραλλαγής του αντιγόνου D, του ασθενούς D, με τη 
προτυποποιημένη εμπορική δοκιμασία "weak D-SSP", (inno-TRAIN 
Diagnostik GmbH, Kronberg / Taunus, Germany), και 
- ο προσδιορισμός του αντιγόνου D και του πολυμορφισμού της 
παραλλαγής του, του ατελούς D, με τη προτυποποιημένη 
εμπορική δοκιμασία "CDE-SSP", (inno-TRAIN Diagnostik GmbH, 
Kronberg / Taunus, Germany).  
Σε περίπτωση αναγνώρισης κάποιας ποικιλίας, επιβεβαίωση με 
PCR και απευθείας εύρεση αλληλουχιών (direct sequencing). 
Για όσες ποικιλίες δεν περιλαμβάνονται στις ήδη γνωστές, 
ανάλυση αλληλουχίας DNA. 
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4. ΤΕΧΝΙΚΕΣ  
 
Συλλέχθηκε φλεβικό αίμα, 2ml, σε φιαλίδιο (VACUETTE® Greiner 
Bio-One, Austria) που περιέχει αντιπηκτικό Κ3EDTA, και 
απορρίφθηκαν τα φιαλίδια που παρουσίαζαν στοιχεία ινικής. 
 
4.1. Καθορισμός της συχνότητας των τύπων ομάδας αίματος του 
συστήματος ΑΒΟ 
Για τον καθορισμό της συχνότητας των τύπων ομάδας αίματος 
του συστήματος ΑΒΟ χρησιμοποιήθηκε η προτυποποιημένη 
εμπορική δοκιμασία (kit) "ID-Card" "DiaClon ABO/Rh for 
donors" (DiaMed-ID Micro Typing System, Cressier s/Morat, 
Switzerland), η οποία προσφέρει ένα πλήρη έλεγχο των 
αντιγόνων ABO και των αντιγόνων RhD και CDE. 
Η ID-κάρτα "DiaClon ABO/Rh for donors" περιέχει τους 
μονοκλωνικούς αντιορούς αντι-Α (κυτταρικής σειράς: A5), 
αντι-Β (κυτταρικής σειράς: G½), αντι-AB (κυτταρικές σειρές: 
ES 131 (ES-15), Birma-1 και ES-4), αντι-D (κυτταρικές 
σειρές: ESD-1M και 175-2) και αντι-CDE (κυτταρικές σειρές: 
MS-24, ΚΜ-201, MS-26 και ΚΜ-80) ενσωματωμένους σε 
μικροστήλες γέλης και περιέχει επίσης μια μικροστήλη 
(control, ctl) που αποτελεί τον αρνητικό μάρτυρα 
(συντηρητικό: <0,1% NaN3). 
 
Διαδικασία καθορισμού της συχνότητας των τύπων ομάδας 
αίματος του συστήματος ABO και του Rh: 
α. Παρασκευάστηκε εναιώρημα (suspension) ερυθρών 
αιμοσφαιρίων 5%, ως εξής:  
- τοποθετήθηκε, σε καθαρό σωληνάριο 1000ml φυσιολογικού 
ορού, 0,5ml από διαλύτη, ο οποίος περιέχει τροποποιημένο 
χαμηλής ιοντικής ισχύος διάλυμα (Low Ionic Strength 
Solution, LISS), που  αυξάνει το ποσοστό σύνδεσης των 
αντισωμάτων και έτσι ενισχύει τις αντιδράσεις αντιγόνου με 
αντίσωμα   
- προστέθηκαν 50μl από το ολικό αίμα και αναδεύτηκαν ελαφρά  
β. Αμέσως μετά, 10μl του εναιωρήματος επιστοιβάσθηκαν σε 
όλες τις στήλες των μικροσωληνίσκων 
γ. Φυγοκεντρήθηκε η ID-κάρτα, για 10 λεπτά, σε 800g 
δ. Διαβάσθηκαν και καταγράφθηκαν τα αποτελέσματα. 
 
Τα αποτελέσματα χαρακτηρίσθηκαν ως: 
- θετικά, όταν παρατηρήθηκε παραμονή των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων στην επιφάνεια της γέλης ή συγκολλήσεις 
διασκορπισμένες στη γέλη και 
- αρνητικά, όταν παρατηρήθηκε συμπαγής μάζα ερυθρών 
αιμοσφαιρίων, στο κάτω μέρος της μικροστήλης.  
1.2. Η αντίδραση για τους φαινοτύπους ΑΒΟ χαρακτηρίσθηκε, 
σύμφωνα με τον πίνακα 1, ως: 
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- θετική (+++ ή ++++) αντίδραση, που δηλώνει την παρουσία 
του αντίστοιχου αντιγόνου, ενώ ασθενέστερες αντιδράσεις (+ ή 
++), μπορεί να υποδηλώνουν την παρουσία υποομάδων των ομάδων 
Α και Β. 
- αρνητική αντίδραση, που δηλώνει την απουσία του 
αντίστοιχου αντιγόνου.  
 
Πίνακας 1. Χαρακτηρισμός φαινοτύπων ΑΒΟ. 

Αντίδραση  Τύπος 
ομάδας αίματος αντι-Α αντι-Β αντι-ΑΒ 

θετική (+++ ή ++++) αρνητική θετική (+++ ή ++++) Α 
αρνητική θετική (+++ ή ++++) θετική (+++ ή ++++) Β 
θετική (+++ ή ++++) θετική (+++ ή ++++) θετική (+++ ή ++++) ΑΒ 
αρνητική αρνητική αρνητική Ο 
 
Η μικροστήλη ctl, πρέπει να δίνει αρνητική αντίδραση και εάν 
είναι θετική, ο προσδιορισμός των αντιγόνων ΑΒΟ δεν είναι 
έγκυρος.  
Σε περίπτωση θετικής αντίδρασης, τα ερυθρά αιμοσφαίρια 
πλυθήκαν με προθερμασμένο στους 370C, διαλύτη που περιείχε 
βρωμελίνη (πρωτεολυτικό ένζυμο, που τροποποιεί τα αντιγόνα 
των ερυθρών αιμοσφαιρίων και επομένως βελτιώνει τη 
δραστικότητα ορισμένων συστημάτων αντιγόνου / αντισώματος 
και καταργεί τη δραστικότητα άλλων) πριν από την 
προετοιμασία του εναιωρήματος των ερυθρών αιμοσφαιρίων 5% 
και στη συνέχεια επαναλαμβάνονταν η διαδικασία. 
Εάν η αντίδραση ήταν αρνητική, συνεχιζόταν η διαδικασία 
προσδιορισμού των αντιγόνων, ενώ εάν παρέμεινε θετική, 
απορρίπτονταν η ID-κάρτα. 
 
 
4. 2. Καθορισμός της συχνότητας των τύπων ομάδας αίματος του 
συστήματος Rh 
Για τον καθορισμό της συχνότητας των τύπων ομάδας αίματος 
του συστήματος Rh, χρησιμοποιήθηκαν οι προτυποποιημένες 
εμπορικές δοκιμασίες: 
 
α. "ID-Card" "DiaClon ABO/Rh for donors", όπως περιγράφθηκε 
και για το καθορισμό της συχνότητας των τύπων ομάδας αίματος 
του συστήματος ΑΒΟ. 
  
Η αντίδραση για τον φαινότυπο RhD (παρουσία του αντιγόνου D) 
χαρακτηρίσθηκε ως: 
- θετική (+++ ή ++++), που δηλώνει την παρουσία του 
αντιγόνου, ενώ ασθενέστερες αντιδράσεις (+ ή ++) μπορεί να 
υποδηλώνουν την ασθενή έκφραση του αντιγόνου (ασθενές D) 
- αρνητική, που δηλώνει την απουσία του αντιγόνου.  
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Η αντίδραση για τον φαινότυπο Rh (παρουσία των αντιγόνων D, 
C, c, E ή e) χαρακτηρίσθηκε ως: 
- θετική (+++ ή ++++), που δηλώνει την παρουσία του 
αντίστοιχου αντιγόνου 
- αρνητική, που δηλώνει την απουσία του αντίστοιχου 
αντιγόνου.  
 
Η μικροστήλη ctl, πρέπει να δίνει αρνητική αντίδραση και εάν 
είναι θετική, ο προσδιορισμός των αντιγόνων ΑΒΟ δεν είναι 
έγκυρος.  
Σε περίπτωση θετικής αντίδρασης, ακολουθήθηκε η διαδικασία, 
όπως περιγράφθηκε και για το καθορισμό της συχνότητας των 
τύπων ομάδας αίματος του συστήματος ΑΒΟ. 
 
 
β. Η ID-κάρτα "Rh-subgroups + K" (DiaMed-ID Micro Typing 
System, Cressier s/Morat, Switzerland), περιέχει αντι-C, 
αντι-c, αντι-E, αντι-e και αντι-K ανθρώπινης προέλευσης 
ενσωματωμένο στη γέλη του μικροσωληνίσκου και περιέχει 
επίσης ένα μικροσωλήνα ctl, που αποτελεί τον αρνητικό 
μάρτυρα (συντηρητικό: <0,1% NaN3). 
 
• Διαδικασία καθορισμού της συχνότητας των τύπων ομάδας 
αίματος του συστήματος Rh: 
1. Παρασκευάσθηκε εναιώρημα ερυθρών αιμοσφαιρίων 5%, ως 
εξής:  
- τοποθετήθηκε, σε καθαρό σωλήνα, τύπου Wanerman 6ml, 
διαλύτη, ο οποίος περιέχει τροποποιημένο διάλυμα βρωμελίνης  
- προστέθηκαν 50μl από το ολικό αίμα και αναδεύτηκαν ελαφρά  
- επωάσθηκε το εναιώρημα για 10 λεπτά σε θερμοκρασία 
δωματίου (18-25°C) 
2. Μετά από 15 λεπτά από την επώαση, 10μl του εναιωρήματος, 
επιστοιβάσθηκαν σε όλες τις στήλες των μικροσωληνίσκων 
3. Φυγοκεντρήθηκε η ID-κάρτα για 10 λεπτά, σε 800g   
4. Διαβάσθηκαν και καταγράφηκαν τα αποτελέσματα. 
 
Τα αποτελέσματα χαρακτηρίσθηκαν ως: 
- θετικά, όταν παρατηρήθηκε παραμονή των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων στην επιφάνεια της γέλης ή συγκολλήσεις 
διασκορπισμένες στη γέλη και 
- αρνητικά, όταν παρατηρήθηκε συμπαγής μάζα ερυθρών 
αιμοσφαιρίων στο κάτω μέρος της μικροστήλης.  
 
Η αντίδραση για τους φαινοτύπους Rh (C, c, E και e) 
χαρακτηρίστηκε ως: 
- θετική (+++ ή ++++), που δηλώνει την παρουσία του 
αντίστοιχου αντιγόνου, ενώ ασθενέστερη αντίδραση μπορεί να 
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υποδηλώνουν την ασθενή έκφραση του αντιγόνου ή παραλλαγές 
του  
- αρνητική, που δηλώνει την απουσία του αντίστοιχου 
αντιγόνου.  
 
Διπλός πληθυσμός κυττάρων (αρνητικές και θετικές (++++) 
αντιδράσεις) στον ίδιο μικροσωλήνα, δηλώνει την παρουσία 
κυττάρων θετικών και αρνητικών για το αντίστοιχο αντιγόνο, 
όπως μπορεί να συμβεί μετά από μετάγγιση.  
 
Η μικροστήλη ctl, πρέπει να δίνει αρνητική αντίδραση και εάν 
είναι θετική, ο προσδιορισμός των αντιγόνων Rh δεν είναι 
έγκυρος.  
Σε περίπτωση θετικής αντίδρασης, τα ερυθρά αιμοσφαίρια, 
πλυθήκαν με προθερμασμένο στους 370C, διαλύτη που περιείχε 
βρωμελίνη και, πριν από την προετοιμασία του εναιωρήματος 
των ερυθρών αιμοσφαιρίων 5% και στη συνέχεια 
επαναλαμβάνονταν η διαδικασία. 
Εάν η αντίδραση ήταν αρνητική, συνεχιζόταν η διαδικασία 
προσδιορισμού των αντιγόνων, ενώ εάν παρέμεινε θετική, 
απορρίπτονταν η ID-κάρτα. 
 
 
4. 3. Καθορισμός της συχνότητας του τύπου ομάδας αίματος του 
συστήματος Kell 
Για τον καθορισμό της συχνότητας των τύπων ομάδας αίματος 
του συστήματος Kell χρησιμοποιήθηκε η προτυποποιημένη 
εμπορική δοκιμασία "ID-Card" "Rh-subgroups + K", όπως 
περιγράφθηκε  και για το καθορισμό της συχνότητας των τύπων 
ομάδας αίματος του συστήματος Rh. 
 
Η αντίδραση για το Κ(+) χαρακτηρίσθηκε ως: 
- θετική (+++ ή ++++), που δηλώνει την παρουσία του 
αντιγόνου 
- αρνητική, που δηλώνει την απουσία του αντιγόνου.  
 
Ο μικροσωλήνας ctl, πρέπει να δίνει αρνητική αντίδραση και 
εάν είναι θετική, ο προσδιορισμός του αντιγόνου Κ δεν είναι 
έγκυρος.  
Σε περίπτωση θετικής αντίδρασης, ακολουθήθηκε η διαδικασία 
όπως περιγράφθηκε και για το καθορισμό της συχνότητας των 
τύπων ομάδας αίματος του συστήματος Rh. 
 
 
4. 4. Πολυμορφισμός της παραλλαγής του αντιγόνου D - Ασθενές D 
Η μελέτη του πολυμορφισμού των εννέα αλληλλόμορφων γονιδίων 
(τύπου 1, 2, 3, 4.0/4.1, 4.2, 5, 11, 14, 15) της παραλλαγής 
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του αντιγόνου D, του ασθενούς D, του γονιδίου RHD 
περιλαμβάνει τα παρακάτω πειραματικά βήματα: 
 
α.   Απομόνωση (extraction) του γενωμικού DNA 
Για την απομόνωση του DNA χρησιμοποιήθηκε το σύστημα 
Magtration 12GC (Precision System Science Company Limited’s, 
Chiba, Japan), το οποίο μπορεί να επεξεργαστεί μέχρι 12 
δείγματα ανά εφαρμογή και επιτρέπει την πλήρη 
αυτοματοποιημένη απομόνωση χρησιμοποιώντας προτοποθετημένα 
αντιδραστήρια.  
 
Διαδικασία απομόνωσης του γενωμικού DNA: 
1. Τοποθετήθηκε η κάρτα IC του Magtration®-MagaZorb® DNA 
Common Kit-100 στο σύστημα Magtration 12GC. 
2. Τοποθετήθηκε στη σχάρα (rack) του συστήματος, η σειρά 
μικροσωλήνων προγεμισμένων με αντιδραστήρια (Reagent pre-
filled Cartridge)(εικόνα 1), που περιέχει: 
- ρυθμιστικό διάλυμα (buffer) για την πλύση του ρύγχους 
- ρυθμιστικό διάλυμα έκλουσης (elution) 
- ρυθμιστικό διάλυμα πλύσης 2 (απεσταγμένο νερό (dH2Ο)) 
- ρυθμιστικό διάλυμα πλύσης 1 (Tris - ΗCl, pH 8.0) 
- εναιώρημα μαγνητικών μορίων (magnetic particle suspension) 
- ρυθμιστικό διάλυμα δέσμευσης (binding) 
- διάλυμα θραύσης (lysis solution) των πυρήνων  
- πρωτεϊνάση Κ, ένζυμο που προκαλεί πεπτική υδρόλυση 
οδηγώντας σε αποικοδόμηση των πρωτεϊνών. 
 

 
 
Εικόνα 1. Σειρά μικροσωλήνων, προγεμισμένοι με αντιδραστήρια  
α. ρυθμιστικό διάλυμα για την πλύση του ρύγχους 
β. ρυθμιστικό διάλυμα έκλουσης  
γ. ρυθμιστικό διάλυμα πλύσης 2  
δ. ρυθμιστικό διάλυμα πλύσης 1  
ε. εναιώρημα μαγνητικών μορίων  
στ. ρυθμιστικό διάλυμα δέσμευσης  
ζ. διάλυμα θραύσης των πυρήνων  
η. πρωτεϊνάση  Κ 

 
 
3. Τοποθετήθηκαν, σε προβλεπόμενες θέσεις του συστήματος 
Magtration, ένα άδειο μικροσωληνάριο (micro tube, PP) των 
1,5ml, ένα ρύγχος (tip) και ένα μικροσωληνάριο των 1,5ml, 
που περιέχει 200μl ολικού αίματος (εικόνα 2). 

 

     α   β   γ   δ   ε  στ   ζ   η     
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Εικόνα 2. Τοποθέτηση σε προβλεπόμενες θέσεις του συστήματος Magtration. 
 
 
4. Επιβεβαιώθηκε ότι όλα τα αντιδραστήρια και τα δείγματα 
έχουν τοποθετηθεί σωστά και έκλεισε η πόρτα 
5. Επιλέχθηκε η "Έναρξη" (start) στον πίνακα λειτουργίας και 
ακολουθήθηκαν οι οδηγίες που εμφανίσθηκαν. 
Η λύση, η δέσμευση, η πλύση και η έκλουση, καθώς και όλες οι 
αναμείξεις εκτελέστηκαν από το σύστημα (σχήμα 1).  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Σχήμα 1. Διαδικασίες που εκτελέστηκαν από το σύστημα. 
 
 
Η διαδικασία διήρκεσε περίπου 30 λεπτά, και μετά την 
ολοκλήρωση της συλλέχθηκαν τα μικροσωληνάρια με το 
απομονωμένο DNA. 
 
Στη συνέχεια πραγματοποιήθηκε φωτομέτρηση σε 
φασματοφωτόμετρο. Η τεχνική αυτή βασίζεται στην ιδιότητα του 
DNA να απορροφά εκλεκτικά ακτινοβολία μήκους κύματος 260nm.  
Μετρήθηκε η οπτική πυκνότητα (Optical Density, OD) υδατικού 

Ολικό                                      Λύση                        Δέσμευση                      Πλύση                       Πλύση                     ‘  Εκλουση  

 αίμα                                     του DNA                      του DNA   

                                                                      στα μαγνητικά μόρια  

 

Διαχωρισμός  
των  

μαγνητικών  
μορίων 

Διαχωρισμός  
των  

μαγνητικών  
μορίων 

Διαχωρισμός 
των  

μαγνητικών  
μορίων 
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διαλύματος DNA (αραιωμένο διάλυμα DNA 1:100) σε μήκη κύματος  
260 και 280nm, αφού τοποθετήθηκε σε κυψελίδα χαλαζία.  Η 
απορρόφηση σε μήκος κύματος 260nm αντιστοιχεί στο DNA, ενώ 
σε 280nm στις πρωτεΐνες ή στις άλλες προσμίξεις που έχουν 
παραμείνει στο διάλυμα.  Τιμή οπτικής πυκνότητας στα 260nm 
ίση με 1, δηλώνει συγκέντρωση του DNA ίση με 50 μg/ml. 
Υπολογίσθηκε η συγκέντρωση του DNA στο διάλυμα βάσει του 
τύπου: 
 
 
Η καθαρότητα του DNA αξιολογήθηκε με τον προσδιορισμό του 
λόγου:  
 
 
Ο λόγος θα πρέπει να κυμαίνεται μεταξύ 1,7–1,9, τιμές που 
δηλώνουν την παρουσία επαρκούς ποσότητας DNA.  
Μικρότερες τιμές  δηλώνουν την πρόσμειξη με πρωτεΐνες, ενώ 
μεγαλύτερες πρόσμειξη με RNA. 
 
Αναμείχθηκαν 10μl του δείγματος DNA με 3μl χρωστική (100mM 
EDTA, 20% w/v ficoll, και 1% μπλε βρωμοφαινόλη), η οποία 
δεσμεύεται με το DNA, τοποθετήθηκαν, με πιπέτα, στα 
πηγαδάκια της πηκτής αγαρόζης 1,2% (E-Gel® Agarose Gels, 
Invitrogen, Carlsbad, California) και ηλεκτροφορήθηκαν με τη 
χρήση συσκευής ηλεκροφόρησης (E-Gel® PowerBase, Invitrogen, 
Carlsbad, California), υπό σταθερή τάση  100V, για 15 λεπτά 
αφού είχε προηγηθεί προθέρμανση της συσκευής για 15 λεπτά. 
Με τη διαδικασία αυτή η εκτιμήθηκε η ακεραιότητα, η 
καθαρότητα και η επάρκεια του DNA.  
 
Τοποθετήθηκε η κάθε πηκτή σε υπεριώδες φως 220 nm  (DNr 
MiniBIS Pro / DNR Bio-Imaging Systems Ltd. Jerusalem, 
Israel), έγιναν ορατές οι ζώνες του DNA, λόγω του έντονου 
φθορισμού της χρωστικής όταν εκτεθεί σε υπεριώδη ακτινοβολία 
(Ultraviolet, UV), και ακολούθησε φωτογράφηση και αποθήκευση 
της πηκτής.  

 
β. Αλυσιδωτή αντίδραση πολυμεράσης (PCR)  
Η αλυσιδωτή αντίδραση πολυμεράσης επιτρέπει την αντιγραφή σε 
μεγάλες ποσότητες, γρήγορα και εκλεκτικά, ορισμένων 
αλληλουχιών νουκλεοτιδίων από ένα δείγμα DNA. Η μέθοδος 
στηρίζεται στην ικανότητα του θερμοσταθερού ενζύμου DNA-
πολυμεράση να συνθέτει, από περίσσεια δεσοξυνουκλεοτιδίων, 
συμπληρωματική έλικα DNA πάνω σε μήτρα προϋπάρχοντος 
μονόκλωνου DNA. 
Η τεχνική της PCR επιτυγχάνεται με τη βοήθεια συσκευών 
(thermocyclers, θερμικοί κυκλοποιητές) και αποτελείται από 

Συγκέντρωση DNA (μg/ml) = αραίωση x  50 x OD260 

OD260nm/OD280nm 
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επαναλαμβανόμενους κύκλους (20-30) που περιλαμβάνουν τα 
στάδια: 
1. θέρμανση στους 940C, που επιφέρει αποδιάταξη 
(denaturation) του DNA 
2. μείωση της θερμοκρασίας, όπου επιτυγχάνεται ο υβριδισμός 
(hybridization) των εκκινητών στις θέσεις των μονόκλωνων DNA 
που έχουν συμπληρωματική ακολουθία 
3. θέρμανση στους 720C που ευνοεί τη σύνδεση της πολυμεράσης 
στις θέσεις που έχουν υβριδισθεί οι εκκινητές και τη σύνθεση 
των συμπληρωματικών αλληλουχιών του DNA. 
 
Για την τεχνική της PCR χρησιμοποιήθηκε η προτυποποιημένη 
εμπορική δοκιμασία "weak D-SSP" (Sequence Specific Priming, 
εκκινητές ειδικοί για κάθε αλληλουχία) (inno-TRAIN 
Diagnostik GmbH, Kronberg / Taunus, Germany), που επιτρέπει 
τη σαφή ανίχνευση των ειδικών διαφορετικών νουκλεοτιδικών 
αλληλουχιών (σημειακές μεταλλάξεις) μεταξύ των εννέα πιο 
συχνών αλληλόμορφων γονιδίων του ασθενούς D (τύποι 1, 2, 3, 
4.0/4.1, 4.2, 5, 11, 14, 15). 
 
Διαδικασία της PCR: 
Για την παρασκευή του κυρίως μείγματος (master mix) 
(συνολικός όγκος 110μl) τοποθετήθηκαν σε μικροσωληνάριο των 
1,5ml: 
- 66μl νερό (DEMO S.A., Pharmaceutical Industry, Greece) 
- 33μl redPCR που περιέχει dNTPs, ρυθμιστικό διάλυμα για την 
PCR, ερυθρό κρεσολίου (cresol red) και γλυκερίνη 
- 11μl DNA (συγκέντρωσης περίπου 50ng/μl) 
- 0,9μl Taq DNA πολυμεράση (5U/μl) 
 
Αναδεύθηκαν καλά και τοποθετήθηκαν, με πιπέτα, 10μl σε κάθε 
έναν από τους 8 στη σειρά μικροσωληνίσκους (strip) της PCR, 
κάθε ένας από τους οποίους περιέχει προ-τοποθετημένο και 
λυοφιλιωμένο μείγμα εκκινητών.  
Σε κάθε μικροσωληνίσκο υπάρχουν επίσης εκκινητές για την 
ενίσχυση του εσωτερικού μάρτυρα (γενετική ακολουθία της 
ανθρώπινης αυξητικής ορμόνης, gene sequence of the Human 
Growth Hormone, HGH), θετικό σήμα τμήματος 434bp.  
Στην αρνητική δοκιμασία, για το ασθενές D, ο θετικός 
μάρτυρας (positive control) θα πρέπει να είναι σαφώς 
ανιχνεύσιμος. 
 
Κλείστηκαν, αεροστεγώς, οι μικροσωληνίσκοι και τοποθετήθηκαν 
σε απλό θερμικό κυκλοποιητή (DNA Engine® Thermal Cycler, 
BIORAD, California, USA) και ξεκίνησε η εφαρμογή. 
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Οι συνθήκες της PCR περιλαμβάνουν: 
94οC 2 λεπτά 

 
 

94οC 
70οC 

20 δευτερόλεπτα 
60 δευτερόλεπτα 

 
x 5 κύκλους 
 

94οC 
65οC 
72οC 

20 δευτερόλεπτα 
60 δευτερόλεπτα 
45 δευτερόλεπτα 

 
 
x 10 κύκλους 
 

94οC 
61οC 
72οC 

20 δευτερόλεπτα 
50 δευτερόλεπτα 
45 δευτερόλεπτα 

 
 
x 20 κύκλους 
 

72οC 5 λεπτά  

 
Η διαδικασία διήρκεσε περίπου 30 λεπτά, και μετά την 
ολοκλήρωση της συλλέχθηκαν οι μικροσωληνίσκοι της PCR. 
 
Αναμείχθηκε, όλο το προϊόν (συνολικός όγκος 10μl) κάθε 
μικροσωληνίσκου της PCR, με 3μl χρωστικής (100mM EDTA, 
20%w/v ficoll , και 1% μπλε βρωμοφαινόλη), και τοποθετήθηκε 
με πιπέτα, στα πηγαδάκια πηκτής αγαρόζης 2% (E-Gel® Agarose 
Gels, Invitrogen, Carlsbad, California) και ηλεκτροφορήθηκε 
με τη χρήση συσκευής ηλεκροφόρησης (E-Gel® PowerBase, 
Invitrogen, Carlsbad, California), υπό σταθερή τάση  100V, 
για 30 λεπτά αφού είχε προηγηθεί προθέρμανση της συσκευής 
για 15 λεπτά. 
 
Τοποθετήθηκε, η κάθε πηκτή, σε υπεριώδες φως 220 nm, έγιναν 
ορατά τα προϊόντα της PCR,  και ακολούθησε φωτογράφηση της 
πηκτής και αποθήκευση της φωτογραφίας.  
 
Η κάθε φωτογραφία αξιολογήθηκε ανάλογα με το θετικό σήμα των 
προϊόντων της PCR και σύμφωνα με τον πίνακα 2 ("weak D-SSP", 
inno-TRAIN Diagnostik GmbH, Kronberg / Taunus, Germany). 
 
Πίνακας 2. Τυποποίηση θετικού σήματος (γκρι) των προϊόντων της PCR. 

Πηγαδάκι του 
μικροσωληνίσκου της PCR 

 
1 

 
2 

 
3 

 
4 

 
5 

 
6 

 
7 

 
8 

Προϊόν της PCR   
(μέγεθος σε bp)  

153 126 166 138 112 175 
98 

125 136 

 τύπου 1 τύπου 2 τύπου 3 τύπου 4, 14 τύπου 5 τύπου 4.0 , 4.1, 
11 

τύπου 4.2 τύπου 15 

Ασθενές D τύπου 1         

Ασθενές D τύπου 2         

Ασθενές D τύπου 3         

Ασθενές D τύπου 4.0/4.1         

Ασθενές D τύπου 4.2         

Ασθενές D τύπου 5         

Ασθενές D τύπου 11         

Ασθενές D τύπου 14          

Ασθενές D τύπου 15         

 
 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
24/04/2024 05:24:35 EEST - 18.191.139.77



 

96 
 

Σε περίπτωση D(+) ή D(-) δείγματος, ο εσωτερικός μάρτυρας 
(HGH) θα πρέπει να είναι σαφώς ανιχνεύσιμος (θετικό σήμα), 
ως θετική απάντηση πως όλες οι ειδικές αντιδράσεις είναι 
αρνητικές.  
 
 
4.5. Πολυμορφισμός της παραλλαγής του αντιγόνου D - Ατελές D 
Η μελέτη του αντιγόνου D και του πολυμορφισμού του ατελούς 
D, του γονιδίου RHD περιλαμβάνει τα παρακάτω πειραματικά 
βήματα: 
α.   Απομόνωση (extraction) του γενωμικού DNA 
Όπως περιγράφεται στο κεφάλαιο 4.4. (Ειδικό μέρος, 
Τεχνικές). 
 
β. Αλυσιδωτή αντίδραση πολυμεράσης (PCR)  
Για την τεχνική της PCR χρησιμοποιήθηκε η προτυποποιημένη 
εμπορική δοκιμασία "CDE-SSP" (Sequence Specific Priming, 
εκκινητές ειδικοί για κάθε αλληλουχία) (inno-TRAIN 
Diagnostik GmbH, Kronberg / Taunus, Germany).  
Η δοκιμασία CDE-SSP αποτελείται από 15 μείγματα (8 πράσινα 
και 7 μπλε) με διαφορετικούς εκκινητές, που επιτρέπει τη 
σαφή ανίχνευση του D και των κατηγοριών D. 
  
Διαδικασία της PCR: 
Για την παρασκευή του κυρίως μείγματος (συνολικός όγκος 
200μl) τοποθετήθηκαν σε μικροσωληνάριο των 1,5ml: 
- 120μl νερό (DEMO S.A., Pharmaceutical Industry, Greece) 
- 58,4μl redPCR που περιέχει dNTPs, ρυθμιστικό διάλυμα για 
την PCR, ερυθρό κρεσολίου και γλυκερίνη 
- 20μl DNA (συγκέντρωσης περίπου 50ng/μl) 
- 1,6μl Taq DNA πολυμεράση (5U/μl) 
η σειρά μικροσωλήνων προγεμισμένων με αντιδραστήρια 
 
Αναδεύθηκαν καλά και τοποθετήθηκαν, με πιπέτα, 10μl σε κάθε 
έναν από τους 15 στη σειρά μικροσωληνίσκους της PCR, κάθε 
ένας από τους οποίους περιέχει προ-τοποθετημένο και 
λυοφιλιωμένο μείγμα εκκινητών.  
Σε κάθε μικροσωληνίσκο, υπάρχουν επίσης εκκινητές για την 
ενίσχυση του εσωτερικού μάρτυρα (HGH), θετικό σήμα τμήματος 
434bp.  
Σε αρνητική δοκιμασία ο θετικός μάρτυρας θα πρέπει να είναι 
σαφώς ανιχνεύσιμος. 
 
Κλείστηκαν, αεροστεγώς, οι μικροσωληνίσκοι και τοποθετήθηκαν 
σε απλό θερμικό κυκλοποιητή (DNA Engine® Thermal Cycler, 
BIORAD, California, USA) και ξεκίνησε η εφαρμογή. 
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Οι συνθήκες της PCR περιλαμβάνουν: 
94οC 2 λεπτά 

 
 

94οC 
70οC 

20 δευτερόλεπτα 
60 δευτερόλεπτα 

 
x 5 κύκλους 
 

94οC 
65οC 
72οC 

20 δευτερόλεπτα 
60 δευτερόλεπτα 
45 δευτερόλεπτα 

 
 
x 10 κύκλους 
 

94οC 
61οC 
72οC 

20 δευτερόλεπτα 
50 δευτερόλεπτα 
45 δευτερόλεπτα 

 
 
x 20 κύκλους 
 

72οC 5 λεπτά  

 
Η διαδικασία διήρκεσε περίπου 30 λεπτά, και μετά την 
ολοκλήρωση της συλλέχθηκαν οι μικροσωληνίσκοι της PCR. 
 
Αναμείχθηκε, όλο το προϊόν (συνολικός όγκος 10μl) κάθε 
μικροσωληνίσκου της PCR, με 3μl χρωστικής (100mM EDTA, 
20%w/v ficoll, και 1% μπλε βρωμοφαινόλη), και τοποθετήθηκε 
με πιπέτα, στα πηγαδάκια πηκτής αγαρόζης 2% (E-Gel® Agarose 
Gels, Invitrogen, Carlsbad, California) και ηλεκτροφορήθηκε 
με τη χρήση συσκευής ηλεκροφόρησης (E-Gel® PowerBase, 
Invitrogen, Carlsbad, California), υπό σταθερή τάση  100V, 
για 30 λεπτά αφού είχε προηγηθεί προθέρμανση της συσκευής 
για 15 λεπτά. 
 
Τοποθετήθηκε, η κάθε πηκτή, σε υπεριώδες φως 220 nm, έγιναν 
ορατά τα προϊόντα της PCR,  και ακολούθησε φωτογράφηση της 
πηκτής και αποθήκευση της φωτογραφίας.  
 
Η κάθε φωτογραφία αξιολογήθηκε ανάλογα με το θετικό σήμα των 
προϊόντων της PCR και σύμφωνα με τον πίνακα 3 ("CDE-SSP", 
inno-TRAIN Diagnostik GmbH, Kronberg / Taunus, Germany). 
 
Πίνακας 3. Τυποποίηση θετικού σήματος (γκρι) των προϊόντων της PCR. 
                                                               Πράσινοι μικροσωληνίσκοι                        Μπλε μικροσωληνίσκοι 
Πηγαδάκι του 
μικροσωληνίσκου της PCR 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 

Προϊόν της PCR   
(μέγεθος σε bp)  

147 113 122 153 130 122 186 147 137 145 157 155 111 204 166 

Ειδικότητα 
(1-8 εξώνια RHD) 

D2 
  C 

D3 
 

D4 
 

D5 
 

D6 
 

D7 
 

D9 
 

D10 
 

C c 
 c2 

E e C 
 c2 

CW CVII 

RhD                
Rhd                
RhC                
RhCW                
Rhc                
Rhc2                
RhE                
Rhe                
                
RhDII                
RhDIIIa                
RhDIIIb                
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RhDIIIc                
RhDIVa                
RhDIVb                
RhDIV typ III                
RhDIV typ IV                
RhDVa                
RhDVI typ I                
RhDVI typ II                
RhDVI typ III                
RhDVII                
DFR                
DHMii                
Rh 33 (RO

Har)                
DNU, DNB                
DBT                
DFW                
DHR, DHMi                
D non expr. - 1                
D non expr. - 2                
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5. ΑΝΑΛΥΣΗ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΩΝ 
 
5.1. Η επιστήμη της στατιστικής προτείνει ένα μεγάλο σύνολο 
από τεχνικές για την οργάνωση και την ανάλυση των δεδομένων 
και οι τεχνικές μπορούν να κατηγοριοποιηθούν σε δύο γενικές 
κατηγορίες:  
την περιγραφική στατιστική (descriptive statistics), η οποία 
περιλαμβάνει μεθόδους για την οργάνωση, απλοποίηση και 
συνοπτική παρουσίαση των δεδομένων (data). Οι κατανομές 
συχνότητας (frequency distributions) αποτελούν μία από τις 
πιο γνωστές μεθόδους για την παρουσίαση ενός συνόλου 
δεδομένων, και 
την επαγωγική στατιστική (inferential statistics), η οποία 
περιλαμβάνει τεχνικές που επιτρέπουν την ανάλυση τέτοιων 
δεδομένων ώστε να γίνει εφικτή η εξαγωγή χρήσιμων και 
γενικεύσιμων συμπερασμάτων για τους πληθυσμούς 
(populations), με βάση τις πληροφορίες που συλλέγονται από 
τα δείγματα (sample). 
 
Ο έλεγχος υποθέσεων (hypothesis testing) επιτρέπει τον 
έλεγχο της εγκυρότητας μιας θεωρίας και η λογική του 
περιλαμβάνει τα εξής βήματα:  
 
Βήμα 1ο: Διατύπωση των Υποθέσεων 
Το πρώτο βήμα σε έναν έλεγχο υποθέσεων είναι να διατυπωθεί η 
μηδενική υπόθεση H0 (null hypothesis) και η εναλλακτική 
υπόθεση H1 (alternative hypothesis) που είναι η ακριβώς 
αντίθετη από τη μηδενική υπόθεση.  
 
Βήμα 2ο: Διαμόρφωση των Κριτηρίων για τη Λήψη μιας Απόφασης 
Αφού συλλεχτούν κάποια δεδομένα από τα δείγματα, 
αξιολογείται η αξιοπιστία της μηδενικής υπόθεσης. 
Για να δικαιολογηθεί η απόφαση ώστε απορριφθεί η μηδενική 
υπόθεση, απαιτείται να τεθούν κάποια κριτήρια, που 
καθορίζουν επακριβώς πόση διαφορά χρειάζεται να υφίσταται 
ανάμεσα στην τιμή του στατιστικού δείκτη και στην τιμή που 
προβλέπει η μηδενική υπόθεση για την παράμετρο του 
πληθυσμού.  
Η πιθανότητα τα αποτελέσματα να είναι εσφαλμένα ονομάζεται 
επίπεδο σημαντικότητας ή επίπεδο α (level of significance or 
alpha level), η οποία καθορίζεται αυθαίρετα και συνήθως 
λαμβάνει την τιμή 0,05, και καθορίζει τη μέγιστη πιθανότητα 
το αποτέλεσμα της στατιστικής ανάλυσης να οφείλεται σε 
σφάλματα ή τυχαίους παράγοντες, δηλαδή η μέγιστη αποδεκτή 
πιθανότητα τα αποτελέσματα να είναι εσφαλμένα είναι 5%. 
Η τιμή α, συγκρίνεται με το παρατηρούμενο επίπεδο 
στατιστικής σημαντικότητας (τιμή p). Η τιμή p υπολογίζεται 
με την προϋπόθεση ότι η μηδενική υπόθεση είναι αληθής. 
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Έτσι εάν η τιμή p, που προκύπτει από τα δεδομένα της 
ανάλυσης, είναι μικρότερη από την τιμή α, τότε απορρίπτεται 
η μηδενική υπόθεση, ενώ αν η τιμή p είναι μεγαλύτερη από την 
τιμή α, τότε δεν απορρίπτεται η μηδενική υπόθεση, αλλά και 
ούτε επιβεβαιώνεται.  
 
Βήμα 3ο: Συλλογή Δεδομένων από Δείγματα 
Το επόμενο βήμα στη μέθοδο ελέγχου υποθέσεων είναι η συλλογή 
των δεδομένων από το δείγμα και ο υπολογισμός των κατάλληλων 
περιγραφικών στατιστικών δεικτών.  
 
Βήμα 4ο: Αξιολόγηση της Μηδενικής Υπόθεσης 
Στο τελευταίο βήμα της μεθόδου ελέγχου υποθέσεων μελετάμε 
την εγκυρότητα της μηδενικής υπόθεσης με τη βοήθεια 
στατιστικών δεικτών, ώστε να λάβουμε μια απόφαση σύμφωνα με 
τα κριτήρια που έχουμε θέσει στο δεύτερο βήμα. Υπάρχουν 
λοιπόν δύο δυνατότητες, είτε αποφασίζουμε να απορρίψουμε τη 
μηδενική υπόθεση (reject the null hypothesis) όταν τα 
αποτελέσματα που προκύπτουν από το δείγμα είναι σημαντικά 
(significantly) διαφορετικά από αυτά που προβλέπει η 
μηδενική υπόθεση, είτε οδηγούμαστε στην απόφαση ότι 
αποτύχαμε να απορρίψουμε τη μηδενική υπόθεση (fail to reject 
the null hypothesis) όταν τα αποτελέσματα του πειράματος δεν 
παρέχουν επαρκείς αποδείξεις ότι η μηδενική υπόθεση δεν 
ισχύει340. 
 
 
Στην παρούσα μελέτη: 
1) Υπολογίσαμε τις κατανομές συχνότητας με τη χρήση του 
λογισμικού SPSS (SPSS Inc, Chicago, Illinois, USA) 
 

2) Διατυπώσαμε: 
α) τη μηδενική υπόθεση (Η01), δηλαδή ότι οι παρατηρούμενες 
συχνότητες (παρούσα μελέτη) δεν διαφέρουν από τις 
αναμενόμενες (άλλων μελετών). Συνεπώς, θα μπορούμε να 
συμπεράνουμε, ότι οι μελέτες ταιριάζουν και οι πληθυσμοί 
στους οποίους έγιναν παρουσιάζουν παρόμοια χαρακτηριστικά, 
και 
την εναλλακτική υπόθεση (Η11), απορρίπτοντας την μηδενική 
υπόθεση, ότι οι παρατηρούμενες συχνότητες δεν μπορούν να 
προβλεφθούν από τις αναμενόμενες 
 
β) τη μηδενική υπόθεση (Η02), δηλαδή ότι οι παρατηρούμενες 
συχνότητες (Τουρκία) δεν διαφέρουν από τις αναμενόμενες 
(άλλων μελετών), και 
την εναλλακτική υπόθεση (Η12), απορρίπτοντας την μηδενική 
υπόθεση, ότι οι παρατηρούμενες συχνότητες δεν μπορούν να 
προβλεφθούν από τις αναμενόμενες  
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3) Χρησιμοποιήσαμε και υπολογίσαμε τον στατιστικό δείκτη 
ελέγχου Χ2 (στατιστικό τεστ X2, Chi-Square test), με βάση τον 
τύπο: 
     Χ2 = Σ((Π-Α)2/Α),  
     όπου: Π = η παρατηρούμενη και Α = η αναμενόμενη συχνότητα 
 
4) Υπολογίσαμε, με τη βοήθεια του λογιστικού φύλλου EXCEL, 
την τιμή p και εξετάσαμε την υπόθεση σε επίπεδο 
σημαντικότητας  α=5% (p<0,05). 
 
 
5.2. Η γενετική απόσταση (genetic distance) διακρίνεται: 
στην γεωμετρική γενετική απόσταση (geometrical genetic 
distance) και  
στην εξελικτική γενετική απόσταση (evolutionary genetic 
distances), η οποία αποτελεί μέτρο της συνολικής διαφοράς 
της συχνότητας του κάθε αλληλόμορφου γονιδίου, σε κάθε 
γονιδιακό τόπο, δύο πληθυσμών και μπορεί να χρησιμοποιηθεί 
για την εκτίμηση της γενετικής ποικιλομορφίας εντός και 
μεταξύ πληθυσμών και στην κατασκευή φυλογενετικών δέντρων 
(phylogenetic trees). 
 

Η τιμή της γενετικής απόστασης κυμαίνεται μεταξύ 0 και 1. 
Όσο η τιμή τείνει προς την τιμή 0, τόσο πιο όμοια 
χαρακτηριστικά παρουσιάζουν οι δυο πληθυσμοί, ενώ όσο τείνει 
προς στην τιμή 1, τόσο πιο διαφορετικά χαρακτηριστικά 
παρουσιάζουν. 
 
Για υπολογισμό της γενετικής απόστασης ή συγγένειας έχουν 
αναπτυχθεί αρκετές μέθοδοι, οι πιο συχνές από τις οποίες 
είναι: 
α. η τυπική γενετική απόσταση του Nei341, η οποία 
υπολογίζεται σύμφωνα με τον τύπο: 

                                

β. η απόσταση Cavalli-Sforza342, η οποία υπολογίζεται σύμφωνα 
με τον τύπο:                                 

             

γ. η γενετική απόσταση του Reynolds343, η οποία υπολογίζεται 
σύμφωνα με τον τύπο: 
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όπου:  
X και Y = οι δύο πληθυσμοί, 
r = ο αριθμός των γονιδιακών τόπων  
m = ο αριθμός των αλληλόμορφων γονιδίων κάθε γονιδιακού τόπου 
xij = η συχνότητα του i αλληλόμορφου γονιδίου, στον j γονιδιακό τόπο 
του πληθυσμού Χ 
yij = η συχνότητα του i αλληλόμορφου γονιδίου, στον j γονιδιακό τόπο 
του πληθυσμού Υ 
i = ο αριθμός του αλληλόμορφου γονιδίου 
j = ο αριθμός του γονιδιακού τόπου 
 
 
Και τα τρία μέτρα  υποθέτουν ότι, όλες οι διαφορές μεταξύ 
των πληθυσμών προκύπτουν από γενετικές αποκλίσεις (genetic 
drifts).  
 
Το μοντέλο του Nei, σε ότι αφορά στη γενετική απόσταση, 
δέχεται ότι υπάρχει μία επίπτωση (rate) ουδέτερης μετάλλαξης 
(neutral mutation) και κάθε μετάλλαξη συμβαίνει σε ένα 
εντελώς νέο αλληλόμορφο γονίδιο.  
Υποθέτει ότι όλοι οι γονιδιακοί τόποι έχουν την ίδια τιμή 
ουδέτερης μετάλλαξης, και ότι η γενετική ποικιλομορφία 
(genetic variability), ενός πληθυσμού βρίσκεται σε ισορροπία 
μεταξύ μετάλλαξης και γενετικής απόκλισης, και το ενεργό 
μέγεθος του πληθυσμού, κάθε πληθυσμού, να παραμένει σταθερό. 
 
Τα άλλα δύο μέτρα γενετικής απόστασης (Cavalli-Sforza και 
Reynolds) βασίζονται στην υπόθεση, ότι δεν υπάρχει καμία 
μετάλλαξη, και ότι η αλλαγή των συχνοτήτων του γονιδίου, 
είναι από μόνη της μια γενετική απόκλιση.  
Όμως δεν υποθέτουν ότι το μέγεθος του πληθυσμού που φέρει το 
γονίδιοπαραμένει σταθερό και ίσο, σε όλους τους υπό μελέτη 
πληθυσμούς. Υποθέτουν ότι η αλλαγή στο μέγεθος του πληθυσμού 
δεν αυξάνει γραμμικά με το χρόνο, αλλά με την πάροδο του 
χρόνου, η οποία είναι ίση με 1/Ν, όπου Ν είναι το ενεργό 
(effective) μέγεθος του πληθυσμού.  
 
Έτσι, αν το μέγεθος του πληθυσμού διπλασιάζεται, η γενετική 
απόκλιση θα πρέπει να συμβαίνει πιο αργά, και η γενετική 
απόσταση θα περιμένουμε να αυξάνει κατά το ήμισυ ως προς το 
χρόνο344,345,346.  
 
 
Στην παρούσα μελέτη χρησιμοποιήσαμε τη γενετική απόσταση του 
Reynolds, μέσω του προγράμματος GenDist, του λογισμικού 
πακέτου Phylip (Phylogeny Inference Package). 
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6. ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 
 
6.1. Κατανομές της συχνότητας  
6.1.1. Υπολογίσθηκε η κατανομή της συχνότητας των τύπων 
ομάδας αίματος του συστήματος ΑΒΟ και τα αποτελέσματα 
φαίνονται στον πίνακα 4.  
 

Πίνακας 4. Κατανομή της συχνότητας των τύπων του συστήματος ΑΒΟ. 

Τύπος ΑΒΟ Άρρενες  
Ποσοστό, % 

(n=443) 

Θήλεα  
Ποσοστό, % 

(n=472) 

Σύνολο  
Ποσοστό, % 

(n=915) 

Α 35,9 41,1 38,6 (n=353) 

Β 15,6 15,9 15,7 (n=144) 
ΑΒ  7,4  8,3 7,9 (n=72) 

Ο 41,1 34,7 37,8 (n=346) 

 
 
6.1.2. Υπολογίσθηκε, η κατανομή της συχνότητας των τύπων 
ομάδας αίματος του συστήματος Rh, μετά από διόρθωση δύο 
δειγμάτων  RhD(-), που τυποποιήθηκαν ως RhD(+), καθώς ανήκαν 
στην κατηγορία ασθενούς  D) και τα αποτελέσματα φαίνονται 
στον πίνακα 5. 
 

Πίνακας 5. Κατανομή της συχνότητας των τύπων του συστήματος Rh. 
Τύπος Rh       Σύνολο  

Ποσοστό, % 
   (n=915) 

RhD(+) 83,8 (n=767) 

RhD(-) 16,2 (n=148) 

 
 
Η κατανομή της συχνότητας των αντιγόνων C, c, E και e του 
συστήματος Rh φαίνεται στον πίνακα 6. 
 

Πίνακας 6. Κατανομή της συχνότητας των αντιγόνων C, c, E και e. 

Αντιγόνο                                                                     Σύνολο  
Ποσοστό, % 
  (n=915) 

e    85,03 

c    51,48  

C    48,52   
E    19,97  

 
 
Η κατανομή της συχνότητας του αντιγόνου D (RhD(+)) και των 
παραλλαγών του, φαίνεται στον πίνακα 7. 
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Πίνακας 7. Κατανομή της συχνότητας του αντιγόνου D και των παραλλαγών του. 

Αντιγόνο D     Μερικό  
 ποσοστό, % 
    (n=767) 

Πλήρες D  (Whole D) 96,22  (n=738) 

Ατελές D  (Partial D)   3,52  (n=27) 

Ασθενές D  (Week D)   0,26  (n=2) 

 
 
Η κατανομή της συχνότητας των γονοτύπων του συστήματος Rh, 
φαίνεται στον πίνακα 8. 
 

Πίνακας 8. Κατανομή της συχνότητας των γενοτύπων του συστήματος Rh. 

Γονότυποι Rh 
 

Whole D 
Μερικό 

ποσοστό,  
% 

(n=738) 

Partial D 
Μερικό  

ποσοστό,
% 

(n=27) 

Week D 
Μερικό  

ποσοστό, 
% 

(n=2) 

RhD(-) 
Μερικό 

ποσοστό,  
% 

(n=148) 

 
Σύνολο 

Ποσοστό, 
% 

(n=915) 
DCcee 34,90 37,00   29,29 (n=268) 

DCCee 29,70 22,20   24,70 (n=226) 

DCcEe 17,88 14,80 50,00  14,97 (n=137) 

DccEe 12,00 22,20   10,38 (n=95) 

Dccee  2,70   3,70     2,30 (n=21) 

DccEE  2,16  50,00    1,86 (n=17) 
DCCEE  0,30      0,22 (n=2) 

DCCEe  0,10      0,11 (n=1) 

dccee    84,5  13,77 (n=125) 

dCcee    10,8    1,75 (n=16) 

dCCee     0,2    0,33 (n=3) 

dCcEe     0,2   0,33 (n=3) 

dccEe     0,1   0,10 (n=1) 

 
 
Η κατανομή της συχνότητας των απλοτύπων του συστήματος Rh, 
φαίνεται στον πίνακα 9. 
 

Πίνακας 9. Κατανομή της συχνότητα των απλοτύπων του συστήματος Rh. 

Απλότυποι Rh     Σύνολο  
Ποσοστό, % 

DCe 46,12 

cde 35,74 

DcE 14,43 

Dce   1,75 
dCe   1,37 

dcE   0,33 

DCE   0,27 

 
Στο πίνακα 10, φαίνεται η κατανομή της συχνότητας των τύπων 
της ομάδας αίματος του συστήματος ΑΒΟ και του συστήματος Rh. 
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Πίνακας 10. Κατανομή της συχνότητας των τύπων της ομάδας αίματος του συστήματος  
                   ΑΒΟ και του συστήματος Rh. 

Τύπος ΑΒΟ Τύπος Rh Άρρενες  
Ποσοστό, % 

(n=443) 

Θήλεα  
Ποσοστό, % 

(n=472) 

Σύνολο  
Ποσοστό, % 

(n=915) 

Α RhD(+) 32,1 31,3 31,7 (n=290) 

Β 12,9 12,5 12,7 (n=116) 

ΑΒ 6,3  7,0 6,6 (n=61) 
Ο 36,1 29,4 32,7 (n=299) 

Α RhD(-) 3,8  9,7 6,9 (n=63) 

Β 2,7  3,4 3,1 (n=28) 

ΑΒ 1,1  1,3 1,2 (n=11) 

Ο 5,0  5,3 5,1 (n=47) 

 
 
6.1.3. Υπολογίσθηκε η κατανομή της συχνότητας των τύπων 
ομάδας αίματος του συστήματος Kell και τα αποτελέσματα 
φαίνονται στον πίνακα 11. 
 

Πίνακας 11. Κατανομή της συχνότητας των τύπων του συστήματος Kell. 

Τύποι Kell Άρρενες  
Ποσοστό, % 

(n=443) 

Θήλεα  
Ποσοστό, % 

(n=472) 

Σύνολο  
Ποσοστό, % 

(n=915) 

K, K(+)  6,1 (n=27)   5,1 (n=24) 5,6  (n=51) 

       k, K(-)  93,9 (n=416)   94,9 (n=448) 94,4  (n=864) 

 
 
6.1.4. Πολυμορφισμός της παραλλαγής του αντιγόνου D - Ασθενές 
D 
α. Ακολουθήθηκε η τεχνική που περιγράφεται στο κεφάλαιο 4.4. 
(Ειδικό μέρος, Τεχνικές), υπολογίστηκε η συγκέντρωση του DNA 
στο τελικό διάλυμα και βρέθηκε πως αντιστοιχεί σε ~50mg/ml 
και οι τιμές OD ratio κυμαίνονταν μεταξύ 1,7 με 1,9.  
 
Το αποτέλεσμα της ηλεκτροφόρησης, μετά από φωτογράφηση 
φαίνεται στην εικόνα 3. 
 

 
Εικόνα 3. Αποτελέσματα ηλεκτροφόρησης του απομονωμένου DNA. 
L: Ladder  DNA 100bp και 
Διαδρομές 1-12: απομονωμένο DNA. 
 
 
Η ανάδειξη των προϊόντων της PCR έγινε με ηλεκτροφόρηση και 
τα αποτελέσματα μετά την αξιολόγηση τους, σύμφωνα με το 
πίνακα 2 (Ειδικό μέρος, Τεχνικές), ανάλογα με το θετικό σήμα 
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των προϊόντων της PCR (εικόνα 4), φαίνονται στον πίνακα 12, 
καθώς επίσης και ο τύπος ομάδος αίματος του συστήματος ΑΒΟ, 
ο γενότυπος του συστήματος Rh, και η κατανομή της συχνότητας 
τους. 
 

A.          B.  
 153 

 
Εικόνα 4.  Αποτελέσματα των προϊόντων της PCR, για την τυποποίηση του ασθενούς D. 
Α. Τύπος 1 ασθενούς D 
Β. Ατυποποίητο  
 
 

Πίνακας 12. Κατανομές συχνότητας των τύπων του ασθενούς D, τύπος συστήματος ΑΒΟ και  
                      γενότυπος του συστήματος Rh. 

Τύπος ασθενούς D  
Μερικό  

Ποσοστό, % 
(n=767) 

Τύπος ΑΒΟ, 
Μερικό  

Ποσοστό, % 
(n=917) 

Γενότυπος Rh, 
Σύνολο 

Ποσοστό, % 
(n=915) 

1 0,13 (n=1) Ο, 
0,11 

CcDEe, 
0,11 

    Ατυποποίητο 0,13 (n=1) Β, 
0,11 

ccDEE, 
0,11 

 
 
6.1.5. Πολυμορφισμός της παραλλαγής του αντιγόνου D - Ατελές D 
α. Ακολουθήθηκε η τεχνική που περιγράφεται κεφάλαιο 4.5. 
(Ειδικό μέρος, Τεχνικές), υπολογίστηκε η συγκέντρωση του DNA 
στο τελικό διάλυμα και βρέθηκε πως αντιστοιχεί σε ~50mg/ml 
και οι τιμές OD ratio κυμαίνονταν μεταξύ 1,7 με 1,9.  
 
Η ανάδειξη των προϊόντων της PCR έγινε με ηλεκτροφόρηση και 
τα αποτελέσματα μετά την αξιολόγηση τους, σύμφωνα με το 
πίνακα 3 (Ειδικό μέρος, Τεχνικές), ανάλογα με το θετικό σήμα 
των προϊόντων της PCR (εικόνα 5), φαίνονται στον πίνακα 13. 
 

                                  
               147 113 122 153 130              147 137           155  111 

 
Εικόνα 5.  Αποτελέσματα των προϊόντων της PCR, για την τυποποίηση του ατελούς D, τύπος  RhDIVb . 
 
 

434bp 
434bp 

434bp 
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Πίνακας 13. Κατανομές συχνότητας των τύπων του ατελούς  D. 

Τύπος ατελούς D Μερικό  
Ποσοστό, % 

(n=27) 

Μερικό  
Ποσοστό, % 

(n=767) 

RhDIIIb 14,81 (n=4) 0,52 

RhDIIIc 3,70 (n=1) 0,13 

RhDIVa 3,70 (n=1) 0,13 

RhDIVb 18,52 (n=5) 0,65 

RhDVa 7,41 (n=2) 0,26 

RhDVI typ I 14,81 (n=4) 0,52 

RhDVI typ II 14,81 (n=4) 0,52 

RhDVI typ III 14,81 (n=4) 0,52 

Rh 33 (RO Har) 7,41 (n=2) 0,26 

 
 
6.2. Σύγκριση αποτελεσμάτων με αποτελέσματα άλλων 
μελετών 
 
6.2.1. Η κατανομή της συχνότητας των τύπων της ομάδας 
αίματος του συστήματος ΑΒΟ, της παρούσας μελέτης και των 
συχνοτήτων άλλων μελετών, φαίνεται στον πίνακα 14.  
 

Πίνακας 14. Κατανομή της συχνότητας των τύπων του συστήματος ΑΒΟ της παρούσας  
                   μελέτης και των συχνοτήτων άλλων μελετών. 

                               Τύπος ΑΒΟ  

 Α 
Ποσοστό, 

% 
 

Β 
Ποσοστό, 

% 
 

ΑΒ 
Ποσοστό, 

% 
 

Ο 
Ποσοστό, 

% 
 

Άγνωστο 
Ποσοστό, 

% 
  

Θεσσαλία, Ελλάδα 
Παρούσα μελέτη 

38,60 15,70 7,90 37,80  

Καυκάσιοι 

Reid, 200443 
43,00  9,00 

 
4,00 

 
44,00  

 
 

Ασιάτες 
Reid, 200443 

27,00 
 

25,00 
 

5,00 
 

43,00 
  

 

Έγχρωμοι 
Reid, 200443 

27,00 
 

20,00 
 

4,00 
 

49,00 
 

 

ΒΔ Ελλάδα 
Fraser, 1969347 

24,10 
 

10,00 
 

2,56 
 

34,30 
 

28,70 
 

Ελλάδα  
Κωνσταντούλης, 1958348 

37,93 
 

12,93 
 

4,75 
 

44,39 
 

 

Ινδία 
Swadesh, 1961349 

23,43 31,35 6,11 39,11  

Αίγυπτος, Κάιρο 
Awny, 1965350 

33,94 20,96 8,65 36,44  

ΝΔ Γερμανία 
Wagner, 1995132 

43,21 10,71 4,82 41,21  

Ιταλία  
Vajani, 1961351 

38,79 11,24 4,17 45,81  

Τουρκία  
Mizan, 1967352 

43,67 16,49 7,43 32,42  
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Πακιστάν  
Lodhi, 1960353 

21,39 33,83    37,81   6,97  

Ατσίγγανοι, Ελλάδα354 
Μυλωνά – Καραγιάννη, 1979  

29,00 32,00    11,5 27,5  

Ιράν  
Mohallatee, 1969355 

28,42 23,66      6,68 41,24  

 

 
6.2.2. Η κατανομή της συχνότητας των τύπων της ομάδας 
αίματος του συστήματος Rh, της παρούσας μελέτης και των 
συχνοτήτων άλλων μελετών, φαίνεται στον πίνακα 15.  
 

Πίνακας 15. Κατανομή της συχνότητας των τύπων της ομάδας αίματος του συστήματος  
                   Rh της παρούσας μελέτης και των συχνοτήτων άλλων μελετών. 

                               Τύπος Rh 

 RhD(+) 
     Ποσοστό, % 

RhD(-) 
Ποσοστό, % 

Άγνωστο 
Ποσοστό, % 

Θεσσαλία, Ελλάδα 
Παρούσα μελέτη 

83,80 16,20  

ΝΔ Γερμανία 
Wagner, 1995132 

82,71  
 

17,29 
 

 

Καυκάσιοι 
Reid, 200443 

85,00 15,00  

Ασιάτες 
Luettringhaus, 2006356 

99,00 
 

 1,00 
 

 

Έγχρωμοι Αφρικανοί  
Faas,199784 

93,50 
 

 6,50 
 

 

ΒΔ Ελλάδα 
Fraser, 1969347 

61,04 
 

 5,11 
 

33,83 
 

Ελλάδα  
Κωνσταντούλης, 1958348 

88,76 
 

11,23 
 

 

Ατσίγγανοι, Ελλάδα 
Μυλωνά – Καραγιάννη, 1979354 

70,00 30,00  

 
 
Η κατανομή της συχνότητας των γονοτύπων RhD, του συστήματος 
Rh, της παρούσας μελέτης και των συχνοτήτων άλλων μελετών, 
φαίνεται στον πίνακα 16. 
 

Πίνακας 16.  Κατανομή της συχνότητας των γονοτύπων RhD(+), της παρούσας μελέτης  
                 και των συχνοτήτων άλλων μελετών. 
Γενότυποι Rh 
 

Παρούσα μελέτη 
Θεσσαλία, Ελλάδα  

Ποσοστό 
% 

(n=915) 

Wagner, 1995132 
ΝΔ Γερμανία 

Ποσοστό 
% 

(n=624163) 

Μυλωνά – Καραγιάννη, 1979354 
Ατσίγγανοι, Ελλάδα 

Ποσοστό 
% 

(n=200) 

DCcee 29,29  35,58 33,50 

DCCee 24,70  19,49 38,00 

DCcEe 14,97  12,49 11,50 
DccEe 10,38  11,29   1,00 

Dccee   2,30    1,66   4,00 

DccEE   1,86    2,02   1,50 

DCCEe   0,11    0,15  
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dccee 13,77  15,81   9,00 

dCcee   1,75    0,83  

dccEe   0,10   0,43  

dCCee   0,33    0,012  

dCcEe   0,33    0,014  
DCCEE   0,22   0,0004   1,00 

dccEe    0,0021  

DCcEE    0,037   0,50 

dCCEe    0,00016  

dCcEE    0,00016  

 
 
Η κατανομή της συχνότητας των απλοτύπων του συστήματος Rh, 
της παρούσας μελέτης και των συχνοτήτων άλλων μελετών, 
φαίνεται στον πίνακα 17. 
 

Πίνακας 17. Κατανομή της συχνότητας των απλοτύπων, της παρούσας μελέτης και των  
                    συχνοτήτων άλλων μελετών. 

Απλότυποι Rh Παρούσα μελέτη 
Θεσσαλία, Ελλάδα  

Ποσοστό 
% 

(n=915) 

Wagner, 1995132 
ΝΔ Γερμανία 

Ποσοστό 
% 

(n=624163) 
 

Canatan, 1999357 
Τουρκία 
Ποσοστό 

% 
(n=3061) 

 

DCe 46,12 43,10 46,7 
cde 35,74 39,40 33,8 

DcE 14,43 13,60 16,1 

Dce  1,75  2,10  2,6 

dCe  1,37  1,10  0,5 

dcE  0,33  0,56   0,08 

DCE  0,27  0,15   0,13 

dCE    <0,0001  

 
 
6.2.3. Η κατανομή της συχνότητας των τύπων της ομάδας 
αίματος του συστήματος Kell της παρούσας μελέτης και των 
συχνοτήτων άλλων μελετών φαίνεται στον πίνακα 18.  
 

Πίνακας 18.  Κατανομή της συχνότητας των τύπων του συστήματος Kell, της παρούσας  
                   μελέτης και των συχνοτήτων άλλων μελετών. 

                           Τύπος Kell 

 Κ(+) 
Ποσοστό, % 

Κ(-) 
Ποσοστό, % 

Άγνωστο 
Ποσοστό, % 

Θεσσαλία, Ελλάδα 
Παρούσα μελέτη 

  5,60 
 

94,40  

Καυκάσιοι  
Reid, 200443 

  9,00 
 

91,00 
 

 

Άραβες 
Reid, 200443 

25,00 
 

75,00 
 

 

Έγχρωμοι  
Reid, 200443 

  2,00 
 

98,00 
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ΒΔ Ελλάδα 
Fraser, 1969347 

  8,48 
 

51,74 
 

9,76 
 

Ατσίγγανοι, Ελλάδα 
Μυλωνά – Καραγιάννη 1979354  

  6,75 
 

93,25 
 

 

ΝΔ Γερμανία 
Wagner, 1995132 

  7,82 
 

92,18 
 

 

Τουρκία 
Canatan, 1999357 

  5,42 94,58  

 
 

6.3.  Έλεγχος υποθέσεων  
 
6.3.1. Πραγματοποιήθηκε ο έλεγχος της υπόθεσης Η01, όπως 
αυτός διατυπώνεται στο κεφάλαιο 5.1 (Ειδικό μέρος, Ανάλυση 
αποτελεσμάτων), χρησιμοποιώντας τον στατιστικό δείκτη Χ2, σε 
επίπεδο σημαντικότητας 5% (p<0,05). 
 
Τα αποτελέσματα για τους τύπους του συστήματος ΑΒΟ, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=3, φαίνονται στα πινακάκια 1 έως 6. 
 

1 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΙΝΔΙΑ, Swadesh, 1961349 
 n=600 

  % % Χ2 p 
Α 38,60 23,43 0,059618886 0,996196879 
Β 15,70 31,35 0,156001592 0,984358516 
ΑΒ  7,90   6,11 0,004055823 0,999931387 
Ο 37,80 39,11 0,000453995 0,999997428 

 

2 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΑΙΓΥΠΤΟΣ, ΚΑΙΡΟ, Awny, 1965350 
n=601 

  % % Χ2 p 
Α 38,60 33,94 0,005625803 0,999887963 
Β 15,70 20,96 0,017622675 0,999381084 
ΑΒ  7,90   8,65 0,000712025 0,999994948 
Ο 37,80 36,44 0,000489312 0,999997122 

 

3 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΙΤΑΛΙΑ, Vajani, 1961351 
n=1967 

  % % Χ2 p 
Α 38,60 38,79 9,35233E-06 0,999999992 
Β 15,70 11,24 0,012669809 0,999622146 
ΑΒ  7,90  4,17 0,017611266 0,999381683 
Ο 37,80 45,81 0,016973571 0,999414849 

 

4 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΙΡΑΝ, Mohallatee, 1969355 
n=16368 

  % % Χ2 p 
Α 38,60 28,42 0,026847772 0,998839391 
Β 15,70 23,66 0,040357707 0,997869623 
ΑΒ  7,90  6,68 0,001884051 0,999978262 
Ο 37,80 41,24 0,003130582 0,999953 

 

5 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΤΟΥΡΚΙΑ, Mizan, 1967352 
 n=8430 

  % % Χ2 p 
Α 38,60 43,67 0,006659301 0,999855757 
Β 15,70 16,49 0,000397516 0,999997892 
ΑΒ  7,90  7,43 0,00027962 0,999998757 
Ο 37,80 32,42 0,007657249 0,999822201 
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6 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΠΑΚΙΣΤΑΝ, Lodhi, 1960353 
n=201 

  % % Χ2 p 
Α 38,60 21,39 0,076731632 0,994475345 
Β 15,70 37,81 0,311370764 0,957875952 
ΑΒ  7,90  6,97 0,00109481 0,999990369 
Ο 37,80 33,83 0,00416955 0,999928483 

 
 
Τα αποτελέσματα για τους γονοτύπους του συστήματος Rh, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=12, φαίνονται στα πινακάκια 1 έως 3. 
 

 
1 

ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΝΔ ΓΕΡΜΑΝΙΑ, Wagner, 1995132 
n=624163 

 % % Χ2 p 
DCcee 29,29 35,58 0,011121111 1,0000000000000000 
DCCee 24,70 19,49 0,013924272 1,0000000000000000 
DCcEe 14,97 12,49 0,004934898 1,0000000000000000 
DccEe 10,38 11,29 0,000729434 1,0000000000000000 
Dccee  2,30   1,66 0,002429693 1,0000000000000000 
DccEE  1,86   2,02 0,000130044 1,0000000000000000 
DCCEe  0,11   0,15 0,000110489 1,0000000000000000 
dccee 13,77 15,81 0,002630989 1,0000000000000000 
dCcee  1,75   0,83 0,010167328 1,0000000000000000 
dccEe  0,10   0,43 0,002532558 1,0000000000000000 
dCCee  0,33   0,012 0,083144277 0,9999999999930820 
dCcEe  0,33   0,014 0,070366898 0,9999999999974440 
DCCEE  0,22   0,0004 1,190054464 0,9999628804313100 
DCcEE    0,037   
dCCEe    0,00016   
dCcEE    0,00016   
dccEE          0,0021   

 
 

2 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

 % % Χ2 p 
DCcee 29,29 33,00 0,004700279 1,0000000000000000 
DCCee 24,70 21,80 0,003403651 1,0000000000000000 
DCcEe 14,97 30,50 0,161025134 0,9999999996468980 
DccEe 10,38 10,40   2,94507 x 10-7 1,0000000000000000 
Dccee  2,30  2,70 0,000714391 1,0000000000000000 
DccEE  1,86  2,40 0,004700279 1,0000000000000000 
DCCEe  0,11  0,001092896 1,0000000000000000 
dccee 13,77 11,60 0,003421109 1,0000000000000000 
dCcee  1,75  0,017486339 0,9999999999999990 
dccEe  0,10  0,98    0,07744 0,9999999999954720 
dCCee  0,33  0,003278689 1,0000000000000000 
dCcEe  0,33  0,003278689 1,0000000000000000 
DCCEE  0,22  0,03 0,001626967 1,0000000000000000 
DCcEE     
dCCEe     
dCcEE     
dccEE     

 
 

3 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΑΤΣΙΓΓΑΝΟΙ, ΕΛΛΑΔΑ, ΜΥΛΩΝΑ – ΚΑΡΑΓΙΑΝΝΗ, 1979354 
n=200 

 % % Χ2 p 
DCcee 29,29 33,50 0,006052425 1,0000000000000000 
DCCee 24,70 38,00 0,071622854 0,9999999999971590 
DCcEe 14,97 11,50 0,008054331 1,0000000000000000 
DccEe 10,38  1,00 0,084788295 0,9999999999922250 
Dccee  2,30  4,00 0,012665105 1,0000000000000000 
DccEE  1,86  1,50 0,000689529 1,0000000000000000 
DCCEe  0,11  0,001092896 1,0000000000000000 
dccee 13,77  9,00 0,016526347 1,0000000000000000 
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dCcee  1,75  0,017486339 1,0000000000000000 
dccEe  0,10  0,001000000 1,0000000000000000 
dCCee  0,33  0,003278689 1,0000000000000000 
dCcEe  0,33  0,003278689 1,0000000000000000 
DCCEE  0,22  1,00 0,027935792 0,9999999999999900 
DCcEE   0,50   
dCCEe     
dCcEE     
dccEE     

 
 
Τα αποτελέσματα για τους απλοτύπους του συστήματος Rh, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=8, φαίνονται στα πινακάκια 1 και 2. 
 

 1 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ 
n=915 

ΝΔ ΓΕΡΜΑΝΙΑ, Wagner, 1995132 
n=624163 

 
% % Χ2 p 

DCe 46,12 43,10 0,002116102 0,9999999999999480 
dce 35,74 39,40 0,0033999898 0,9999999999996530 
DcE 14,43 13,60 0,000506544 1,0000000000000000 
Dce   1,75  2,10 0,000583333 1,0000000000000000 
dCe   1,37  1,10 0,000662727 0,9999999999999990 
dcE   0,33  0,56 0,000944643 0,9999999999999980 
DCE   0,27  0,15 0,00096 0,9999999999999980 
dCE   <0,0001 0,000001 1,0000000000000000 

 

2 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ  
n=915 

ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

 
% % Χ2 p 

DCe 46,12 46,70 7,29402 x 10-5 1,0000000000000000 
dce 35,74 33,80 0,00105305 0,9999999999999970 
DcE 14,43 16,10 0,00193271 0,9999999999999640 
Dce   1,75  2,60 0,004128571 0,9999999999992450 
dCe   1,37  0,50 0,005524818 0,9999999999975790 
dcE   0,33  0,08 0,001893939 0,9999999999999660 
DCE   0,27  0,13 0,000725926 0,9999999999999990 
dCE      

 
 
Τα αποτελέσματα για τους τύπους του συστήματος Kell, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=1, φαίνονται στα πινακάκια 1 έως 3. 
 

1 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ  
n=915 

ΝΔ ΓΕΡΜΑΝΙΑ, Wagner, 1995132 
n=624163 

 
% % Χ2 p 

Κ+ 5,60   7,82 0,00688286 0,9933880935531302 
    K- 94,40 92,18 0,0005839 0,9807217578110630 

 

2 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ  
n=915 

ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

 
% % Χ2 p 

Κ+ 5,60   5,42 1,16364 x 10-5 0,9972782523198020 
K- 94,40 94,58 6,77249 x 10-7 0,9993433800175460 

 

3 
ΠΑΡΟΥΣΑ ΜΕΛΕΤΗ  
n=915 

ΑΤΣΙΓΓΑΝΟΙ, ΕΛΛΑΔΑ, ΜΥΛΩΝΑ – ΚΑΡΑΓΙΑΝΝΗ, 1979354 
n=200 

 
% % Χ2 p 

Κ+ 5,60   6,75 0,002840909 0,9574927375166880 
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K- 94,40 93,25 0,000165344 0,9897405943385860 

 
6.3.2. Πραγματοποιήθηκε ο έλεγχος της υπόθεσης Η02, όπως 
αυτός διατυπώνεται στο κεφάλαιο 5.1. (Ειδικό μέρος, Ανάλυση 
αποτελεσμάτων), χρησιμοποιώντας τον στατιστικό δείκτη Χ2, σε 
επίπεδο σημαντικότητας 5% (p<0,05). 
 
Τα αποτελέσματα για τους τύπους του συστήματος ΑΒΟ, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=3, φαίνονται στα πινακάκια 1 έως 5. 
 

1 
ΤΟΥΡΚΙΑ, Mizan, 1967 
 n=8430 

ΙΝΔΙΑ , Swadesh, 1961349 
 n=600 

  % % Χ2 p 
Α 43,67 23,43 0,093807557 0,992570043 
Β 16,49 31,35 0,133911219 0,987478278 
ΑΒ  7,43  6,11 0,002345087 0,999969818 
Ο 32,42 39,11 0,013805089 0,999570385 

 

2 
ΤΟΥΡΚΙΑ, Mizan, 1967 
 n=8430 

ΑΙΓΥΠΤΟΣ, ΚΑΙΡΟ,  Awny, 1965350 
n=601 

  % % Χ2 p 
Α 43,67 33,94 0,021679162 0,999156549 
Β 16,49 20,96 0,01211698 0,999646547 
ΑΒ  7,43  8,65 0,00200323 0,999976168 
Ο 32,42 36,44 0,004984701 0,99990654 

 

3 
ΤΟΥΡΚΙΑ, Mizan, 1967 
 n=8430 

ΙΤΑΛΙΑ, Vajani, 1961351 
n=1967 

  % % Χ2 p 
Α 43,67 38,79 0,005453263 0,999893072 
Β 16,49 11,24 0,016714676 0,999428141 
ΑΒ  7,43  4,17 0,014303634 0,999546971 
Ο 32,42 45,81 0,05530293 0,9965979 

 

4 
ΤΟΥΡΚΙΑ, Mizan, 1967 
 n=8430 

ΙΡΑΝ, Mohallatee, 1969355 
n=16368 

  % % Χ2 p 
Α 43,67 28,42 0,053254523 0,996783188 
Β 16,49 23,66 0,031175804 0,998549602 
ΑΒ  7,43  6,68 0,000757066 0,999994461 
Ο 32,42 41,24 0,023995188 0,999018521 

 

5 
ΤΟΥΡΚΙΑ, Mizan, 1967 
 n=8430 

ΠΑΚΙΣΤΑΝ, Lodhi, 1960353 
n=201 

  % % Χ2 p 
Α 43,67 21,39 0,113670346 0,990147922 
Β 16,49 37,81 0,275647301 0,964541549 
ΑΒ  7,43  6,97 0,000284791 0,999998722 
Ο 32,42 33,83 0,000613233 0,999995962 

 
 

Τα αποτελέσματα για τους γονοτύπους του συστήματος Rh, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=12, φαίνονται στα πινακάκια 1 και 2. 
 

 
1 

ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

ΝΔ ΓΕΡΜΑΝΙΑ, Wagner, 1995132 
n=624163 

 % % Χ2 p 
DCcee 33,00 35,58 0,001870826 1,0000000000000000 
DCCee 21,80 19,49 0,002737866 1,0000000000000000 
DCcEe 30,50 12,49 0,259695837 1,0000000000000000 
DccEe 10,40 11,29 0,000701594 0,9999999999999980 
Dccee  2,70   1,66 0,006515663 1,0000000000000000 
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DccEE  2,40   2,02 0,000714851 1,0000000000000000 
DCCEe    0,15   
dccee 11,60 15,81 0,011210689 1,0000000000000000 
dCcee    0,83   
dccEe  0,98   0,43 0,007034884 1,0000000000000000 
dCCee    0,012   
dCcEe    0,014   
DCCEE  0,03   0,0004 0,021904 1,0000000000000000 
DCcEE    0,037   
dCCEe  0,00016   
dCcEE  0,00016   

dccEE       0,0021   
 

 
2 

ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

ΑΤΣΙΓΓΑΝΟΙ, ΕΛΛΑΔΑ, ΜΥΛΩΝΑ – ΚΑΡΑΓΙΑΝΝΗ, 1979354 

n=200 
 % % Χ2 p 

DCcee 33,00 33,50 7,57576 x 10-5 1,0000000000000000 
DCCee 21,80 38,00 0,120385321 0,9999999999372620 
DCcEe 30,50 11,50 0,118360656 0,9999999999432830 
DccEe 10,40  1,00 0,084961538 0,9999999999921290 
Dccee 2,70  4,00 0,006259259 1,0000000000000000 
DccEE 2,40  1,50 0,003375 1,0000000000000000 
DCCEe     
dccee 11,60  9,00 0,005827586 1,0000000000000000 
dCcee     
dccEe 0,98  0,0098 1,0000000000000000 
dCCee     
dCcEe     
DCCEE 0,03  1,00 0,313633333 0,9999999819395800 
DCcEE   0,50   
dCCEe     
dCcEE     
dccEE     

 
 
Τα αποτελέσματα για τους απλοτύπους του συστήματος Rh, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=8, φαίνονται στο πινακάκι 1. 
 

1 ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

ΝΔ ΓΕΡΜΑΝΙΑ, Wagner, 1995132 
n=624163 

 % % Χ2 p 
DCe 46,70 43,10 0,003006961 0,9999999999997870 
dce 33,80 39,40 0,007959391 0,9999999999895810 
DcE 16,10 13,60 0,004595588 0,9999999999988410 
Dce  2,60  2,10 0,001190476 0,9999999999999950 
dCe  0,50  1,10 0,003272727 0,9999999999997020 
dcE  0,08  0,56 0,004114286 0,9999999999992550 
DCE  0,13  0,15 2,66667 x 10-5 1,0000000000000000 
dCE   <0,0001   

 
 
Τα αποτελέσματα για τους τύπους του συστήματος Kell, με 
βαθμούς ελευθερίας "m"=1, φαίνονται στα πινακάκια 1 και 2. 
 

1 ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

ΝΔ ΓΕΡΜΑΝΙΑ, Wagner, 1995132 
n=624163 

 
% % Χ2 p 

Κ+ 5,42  7,82 0,00736573 0,9931606466919772 
K- 94,58 92,18 0,00062486 0,9800571269829560 
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2 ΤΟΥΡΚΙΑ, CANATAN, 1999357 
n=3061 

ΑΤΣΙΓΓΑΝΟΙ, ΕΛΛΑΔΑ, ΜΥΛΩΝΑ – ΚΑΡΑΓΙΑΝΝΗ, 1979132 
n=200 

 % % Χ2 p 
Κ+ 5,42  6,75 0,002620593 0,9591727465986500 
K- 94,58 93,25 0,000189694 0,9890111169392960 

 
 
6.4. Γενετική απόσταση  
 
6.4.1. Πραγματοποιήθηκε εκτίμηση της γενετικής απόστασης, 
όπως αυτη αναφέρεται στο κεφάλαιο 5.2. (Ειδικό μέρος, 
Ανάλυση αποτελεσμάτων) και τα αποτελέσματα για τους τύπους 
του συστήματος ΑΒΟ, φαίνονται στον πίνακα 19.  
 

 

όπου:  
1 = Θεσσαλία, Ελλάδα, Παρούσα μελέτη 
2 = Ελλάδα (Κωνσταντούλης, 1958)348 
3 = Ατσίγγανοι, Ελλάδα (Μυλωνά – Καραγιάννη, 1979)354 

4 = Καυκάσιοι (Reid, 2004)43 

5 = ΝΔ Γερμανία (Wagner, 1995)132 

6 = Ιταλία (Vajani, 1961)351 
7 = Ασιάτες (Reid, 2004)43 
8 = Έγχρωμοι (Reid, 2004)43 
9 = Αίγυπτος, Κάιρο (Awny, 1965)350 
10 = Ινδία (Swadesh, 1961)349 

11 = Πακιστάν (Lodhi, 1960)351 
12 = Ιράν (Mohallatee, 1969)355 
13 = Τουρκία (Mizan, 1967)352 
 
 
6.4.2. Τα αποτελέσματα για το αντιγόνο D, του συστήματος Rh, 
φαίνονται στον πίνακα 20. 
 
 
 
 
 
 

Πίνακας 19. Γενετική απόσταση για τους τύπους του συστήματος ΑΒΟ. 
 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 

1 0 0,0046 0,0382 0,0090 0,0756 0,0074 0,0185 0,0217 0,0037 0,0339 0,1528 0,0130 0,0040 

2 0,0046 0 0,0536 0,0033 0,0729 0,0004 0,0198 0,0146 0,0117 0,0417 0,1938 0,0162 0,0147 

3 0,0382 0,0536 0 0,0730 0,0776 0,0635 0,0233 0,0463 0,0161 0,0136 0,0765 0,0195 0,0343 

4 0,0090 0,0033 0,0730 0 0,0955 0,0021 0,0383 0,0309 0,0226 0,0653 0,2162 0,0328 0,0155 

5 0,0756 0,0729 0,0776 0,0955 0 0,0775 0,0461 0,0433 0,0630 0,0503 0,1700 0,0476 0,1008 

6 0,0074 0,0004 0,0635 0,0021 0,0775 0 0,0252 0,0174 0,0167 0,0497 0,2077 0,0215 0,0182 

7 0,0185 0,0198 0,0233 0,0383 0,0461 0,0252 0 0,0046 0,0086 0,0050 0,1535 0,0007 0,0335 

8 0,0217 0,0146 0,0463 0,0309 0,0433 0,0174 0,0046 0 0,0166 0,0179 0,1897 0,0061 0,0419 

9 0,0037 0,0117 0,0161 0,0226 0,0630 0,0167 0,0086 0,0166 0 0,0164 0,1278 0,0046 0,0095 

10 0,0339 0,0417 0,0136 0,0653 0,0503 0,0497 0,0050 0,0179 0,0164 0 0,1290 0,0064 0,0473 

11 0,1528 0,1938 0,0765 0,2162 0,1700 0,2077 0,1535 0,1897 0,1278 0,1290 0 0,1426 0,1479 

12 0,0130 0,0162 0,0195 0,0328 0,0476 0,0215 0,0007 0,0061 0,0046 0,0064 0,1426 0 0,0259 

13 0,0040 0,0147 0,0343 0,0155 0,1008 0,0182 0,0335 0,0419 0,0095 0,0473 0,1479 0,0259 0 
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Πίνακας 20. Γενετική απόσταση για το αντιγόνο D, του συστήματος Rh.  
 Παρούσα 

μελέτη 
Ελλάδα Ατσίγγανοι Καυκάσιοι ΝΔ Γερμανία Έγχρωμοι 

Αφρικανοί 
Ασιάτες 

 

Θεσσαλία, Ελλάδα 
Παρούσα μελέτη 

0 0,010217 0,052204 0,000547 0,000426 0,045688 0,136904 

Ελλάδα  
Κωνσταντούλης, 1958348 

0,010217 0 0,101750 0,006087 0,014713 0,013981 0,087788 

Ατσίγγανοι, Ελλάδα354 
Μυλωνά – Καραγιάννη, 1979 

0,052204 0,101750 0 0,062500 0,043760 0,169402 0,276645 

Καυκάσιοι 
Reid, 200443 

0,000547 0,006087 0,062500 0 0,001935 0,036570 0,124881 

ΝΔ Γερμανία 
Wagner, 1995132 

0,000426 0,014713 0,043760 0,001935 0 0,054044 0,147883 

Έγχρωμοι Αφρικανοί  
Faas, 199784 

0,045688 0,013981 0,169402 0,036570 0,054044 0 0,041045 

Ασιάτες  
Luettringhaus, 2006356 

0,136904 0,087788 0,276645 0,124881 0,147883 0,041045 0 

 
 
Τα αποτελέσματα για τους απλοτύπους του συστήματος Rh, 
φαίνονται στον πίνακα 21. 
 

Πίνακας 21. Γενετική απόσταση για τους απλοτύπους του συστήματος Rh. 
 Παρούσα 

μελέτη 
Καυκάσιοι ΝΔ Γερμανία Έγχρωμοι 

Αφρικανοί 
Ασιάτες 

 
Αμερικανοί  Τουρκία  

Θεσσαλία, Ελλάδα 
Παρούσα μελέτη 

0 0,001893 0,001832 0,170238 0,132843 0,092159 0,001725 

Καυκάσιοι 
Reid, 200443 

0,001893 0 0,000900 0,147434 0,150023 0,096153 0,003748 

ΝΔ Γερμανία132 
Wagner, 1995 

0,001832 0,000900 0 0,164044 0,160260 0,108002 0,005245 

Έγχρωμοι Αφρικανοί84  
Faas, 1997 

0,170238 0,147434 0,164044 0 0,306037 0,202433 0,167848 

Ασιάτες  
Luettringhaus, 2006356 

0,132843 0,150023 0,160260 0,306037 0 0,074206 0,121599 

Αμερικανοί  
Reid, 200443 

0,092159 0,096153 0,108002 0,202433 0,074206 0 0,080856 

Τουρκία  
Canatan, 1999357 

0,001725 0,003748 0,005245 0,167848 0,121599 0,080856 0 

 
 
4.3. Τα αποτελέσματα για τους τύπους του συστήματος Kell, 
φαίνονται στον πίνακα 22. 
 

Πίνακας 22. Γενετική απόσταση για τύπους του συστήματος Kell. 
 Παρούσα 

μελέτη 
Ατσίγγανοι Καυκάσιοι ΝΔ Γερμανία Έγχρωμοι 

Αφρικανοί 
Άραβες  

 
Τουρκία  

Θεσσαλία, Ελλάδα 
Παρούσα μελέτη 

0 0,000814 0,007583 0,003292 0,019652 0,133092 0,000177 

Ατσίγγανοι, Ελλάδα354 
Μυλωνά – Καραγιάννη, 1979 

0,000814 0 0,003483 0,000847 0,026607 0,117379 0,001546 

Καυκάσιοι 
Reid, 200443 

0,007583 0,003483 0 0,000903 0,046053 0,086780 0,009533 

ΝΔ Γερμανία 
Wagner, 1995132 

0,003292 0,000847 0,000903 0 0,035628 0,102094 0,004648 

Έγχρωμοι Αφρικανοί84  
Faas, 1997 

0,019652 0,026607 0,046053 0,035628 0 0,203462 0,016238 

Άραβες  
Reid, 200443 

0,133092 0,117379 0,086780 0,102094 0,203462 0 0,138353 

Τουρκία  
Canatan, 1999357 

0,000177 0,001546 0,009533 0,004648 0,016238 0,138353 0 
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7.ΣΥΖΗΤΗΣΗ  
 
Οι καθημερινές δοκιμασίες συμβατότητας εστιάζονται στην 

ανίχνευση των αντιγόνων των ομάδων αίματος ABO, Rhesus και 
Kell, καθώς είναι οι πιο σημαντικές στην κλινική ιατρική και 
αποτελούν ιδιαίτερα πολυμορφικά και ανοσογόνα συστήματα.  Η 
σημασία των αντιγόνων τους είναι πολύ μεγάλη, αφού η 
παραγωγή αντισωμάτων μπορεί να προκαλέσει αιμολυτικές 
αντιδράσεις μετά από μετάγγιση ή αιμολυτική νόσο των 
νεογνών.  
Όμως, παρά την προφανή κλινική σημασία τους, οι φυσιολογικές 
λειτουργίες των αντιγόνων παραμένουν ασαφείς και για αυτό 
γίνονται πολλές μελέτες για την συσχέτιση των φαινοτύπων με 
νοσήματα. Άτομα με ομάδα αίματος Ο, που δεν εκφράζουν ούτε 
το αντιγόνο Α, ούτε το αντιγόνο Β, είναι υγιή11, ενώ σπάνια 
βρίσκονται άτομα με έλλειψη όλων των αντιγόνων ενός 
συστήματος, όπως άτομα με φαινότυπο Rhnull (σύστημα Rh)147,149 
και με φαινότυπο McLeod (σύστημα Kell)358. 
Τα αντιγόνα, επίσης έχουν σημαντικό ρόλο στη διατήρηση της 
ακεραιότητας της μεμβράνης43,359,360,361, ενώ πρόσφατες μελέτες 
προτείνουν ότι ορισμένα αντιγόνα, όπως τα Rh, είναι στενά 
συνδεδεμένα με σημαντικές λειτουργίες των ερυθρών 
αιμοσφαιρίων (μεταφορά αμμωνίας)169,181,188.  
Είναι επομένως, σημαντικό ο σαφής καθορισμός της ομάδας 
αίματος, όχι μόνο με ορολογικές εξετάσεις, αλλά και σε 
μοριακό επίπεδο, ώστε να διασφαλιστεί η ασφαλέστερη δυνατή 
χρήση του αίματος, ιδίως σε ανοσοκατασταλμένα και πρόσφατα 
μεταγγισθέντα άτομα. Για το λόγο αυτό, η παρούσα μελέτη έχει 
ως σκοπό τον καθορισμό των συχνοτήτων των ομάδων αίματος 
ABO, Rhesus και Kell και των παραλλαγών της ομάδας αίματος 
Rhesus, του μερικού D και του ασθενούς D, σε Ελληνικό 
πληθυσμό (Κεντρική Ελλάδα, Θεσσαλία), καθώς οι παραλλαγές 
ευθύνονται για λάθη στην τυποποίηση και επομένως στην 
ευαισθητοποίηση των ασθενών.  
 
1. Σύστημα ΑΒΟ  

Σε ότι αφόρα τις ομάδες αίματος του συστήματος ΑΒΟ, η 
ομάδα τύπου Α εμφανίζεται ευρέως στην Ευρώπη, ιδιαίτερα σε 
άτομα που κατοικούν σε μεγάλες δασικές και ορεινές περιοχές. 
Το αλληλόμορφο γονίδιο Α στο αίμα είναι πιο συχνό, σε όλο 
τον κόσμο, από το αλληλόμορφο γονίδιο B και εμφανίζεται σε 
περίπου 21% του πληθυσμού362. 
Η Μarion Reid και Christine Lomas-Francis το 2004, 
συνοψίζοντας την διεθνή βιβλιογραφία, αναφέρουν πως η 
συχνότητα εμφάνισης του φαινοτύπου Α, στους Καυκάσιους είναι 
43%, στους Έγχρωμους 27%, στους Ασιάτες 27% και στους 
Μεξικανούς 28%43. 
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Η ομάδα τύπου Β εμφανίζεται σε άτομα που κατοικούν σε 
λιβάδια και περιοχές της ερήμου362. Στους Καυκάσιους η 
συχνότητα εμφάνισης του φαινοτύπου Β είναι 9%, στους 
Έγχρωμους 20%, στους Ασιάτες 25% και στους Μεξικανούς 13%43. 
Η ομάδα τύπου ΑΒ συναντάται σπάνια σε παγκόσμιο επίπεδο, 
περίπου 1% των ανθρώπων362. Στους Καυκάσιους, όπως και στους 
Έγχρωμους πληθυσμούς, η συχνότητα εμφάνισης του  φαινοτύπου 
ΑΒ είναι 4% (3% το αλληλόμορφο γονίδιο Α1Β και 1% το 
αλληλόμορφο γονίδιο Α2Β), στους Ασιάτες 5% (το αλληλόμορφο 
γονίδιο Α1Β) και στους Μεξικανούς 4% (το αλληλόμορφο γονίδιο 
Α1Β) 43. 
Η ομάδα τύπου Ο είναι πολύ συχνή σε όλο τον κόσμο, περίπου 
το 63% των ανθρώπων362. Στους Καυκάσιους, η συχνότητα 
εμφάνισης του φαινοτύπου Ο, είναι 44%, στους Έγχρωμους 49%, 
στους Ασιάτες 43% και στους Μεξικανούς 55%43. 
 
Στην Ελλάδα, η συχνότητα εμφάνισης των τύπων Α, Β, ΑΒ και Ο, 
είναι 37,93, 12,93, 4,75 και 44,39%, αντίστοιχα (n=6378)348. 
Ο George Fraser αναφέρει, ότι η συχνότητα εμφάνισης των 
φαινοτύπων ΑΒΟ σε δύο γειτονικά χωριά, Γαβριά και Καλόβατος, 
στο νομό Άρτας, της βορειοδυτική Ελλάδας είναι 24,41, 10,00 
και 2,55 και 34,30%, αντίστοιχα (n=860, 28,7% άγνωστο)347. 
 
Στη παρούσα μελέτη, σε πληθυσμό της περιφέρειας της 
Θεσσαλίας, η συχνότητα εμφάνισης των τύπων Α, Β, ΑΒ και Ο, 
είναι 35,9, 15,6, 7,4 και 41,1%, αντίστοιχα (n=915). 
Οι κατανομές της συχνότητας μας, συμφωνούν με αυτές που 
αναφέρονται στη βιβλιογραφία, για τους Καυκάσιους και τους 
Ευρωπαίους, όπως αυτό φαίνεται από τον έλεγχο υποθέσεων 
(Χ2), καθώς δεν παρατηρήσαμε καμία στατιστικά σημαντική 
διαφορά. 
 
Προσπαθώντας να εξηγήσουμε την γενετική απόσταση των 
πληθυσμών που μελετήσαμε, αναφέρουμε ότι οι μεταναστευτικές 
κινήσεις των ελληνικών φύλων, από τα μέσα περίπου του 11ου 
μέχρι και τον 9ο αιώνα π.Χ., είναι γνωστές ως 1ος ελληνικός 
αποικισμός. Ελληνικά φύλα μετακινήθηκαν από τη Θεσσαλία προς 
το βορειοανατολικό Αιγαίο και τα δυτικά παράλια της Μ. 
Ασίας. 
 
Από τον 9ο μέχρι τον 6ο αιώνα π.Χ. πολιτισμός, αργότερα 
γνωστός ως Φοινικικός, κυριάρχησε στη Μεσόγειο Θάλασσα, 
εγκαθιστώντας εμπόριο και αποικίες προς τη Κύπρο στα 
ανατολικά, προς το Αιγαίο, την Ιταλία, τη Βόρεια Αφρική και 
την Ισπανία στα δυτικά. Εμπορευόντουσαν πολύτιμα μέταλλα και 
προϊόντα όπως το κρασί, το ελαιόλαδο, και κυρίως το ξύλο από 
τους περίφημους κέδρους του Λιβάνου. 
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Από τα τέλη του 9ου  και τον 8ο αιώνα π.χ., η βαθμιαία 
βελτίωση των συνθηκών ζωής, γενικότερα, έκανε τις θαλάσσιες 
επικοινωνίες συστηματικότερες προς την αναζήτηση πρώτων υλών 
κυρίως μετάλλων (σίδηρος και χαλκός). 
 
Κατά τον 2ο ελληνικό αποικισμό, 8ος αιώνας π.Χ., μαζικές 
μετακινήσεις πληθυσμών για λόγους πολιτικούς, οικονομικούς 
και οπωσδήποτε επιβίωσης, από Ανατολή προς Δύση, υπήρξαν σε 
εξέλιξη από τον κυρίως Ελλαδικό χώρο προς την Σικελία, Νότιο 
Ιταλία, Νότιες Γαλατικές ακτές, και ακτές της Ιβηρικής 
Χερσονήσου. 
Δεν πρόκειται για μετακινήσεις αιχμαλώτων ή δούλων, αλλά για 
ελεύθερους πολίτες που αδυνατούν να συντηρηθούν (λόγω 
δυσμενών κοινωνικο - οικονομικών συνθηκών) ή που η πολιτεία 
έχει αποφασίσει με νόμο τον αποικιακό μεταναστευτισμό. Το 
φαινόμενο αυτό, κατά την ροή των χρόνων, αλλοιώνει τα αρχικά 
αποικιακά χαρακτηριστικά του, με αποτέλεσμα, κατά την 
περίοδο της μέσης εποχής του Βυζαντίου να αποτελέσει το 
ορόσημο των επεκτατικών – ανακτητικών πολέμων του 
Ιουστινιανού σε ολόκληρη την Ιταλική χερσόνησο, Σικελία, και 
μέρους του σημερινού Ανατολικού και Νοτίου τμήματος της 
Ισπανίας τον 6ο αιώνα, με τις μετακινήσεις και εγκαταστάσεις 
μέρους του στρατού αλλά και του απαραίτητου υπαλληλικού 
διοικητικού προσωπικού.  
 
Ήδη μαζικές μεταναστεύσεις λαών από Βορρά προς Νότο, λόγω 
δυσμενών κλιματικών συνθηκών, με υπερβολικό ψύχος και 
αδυναμία συστηματικής καλλιέργειας, έχουν ήδη συμβεί στην 
Ευρωπαϊκή ήπειρο κατά τον 3ο αιώνα, με καταλυτικές αλλαγές 
στην σύνθεση των πληθυσμών, λόγω της συνεχούς κινητικότητας 
των. 
 
Οι μετακινήσεις συνεχίζονται κατά την περίοδο της 
εικονομαχικής έριδας στα μέσα του 7ου αιώνα με αρχές του 8ου 
αιώνα, όταν πληθυσμοί εικονολατρών, αλλά και πολυάριθμοι 
μοναχοί, συρρέουν στην Δύση εξαιτίας των σκληρών 
θρησκευτικών διώξεων από τους εικονομάχους αυτοκράτορες του 
Βυζαντίου.  
Οι μετακινήσεις ελληνικών πληθυσμών συνεχίζονται με αμείωτη 
ένταση όταν Αβαρικοί, αλλά κυρίως Σλαβικοί πληθυσμοί, 
διεισδύουν στα Βαλκάνια και στον Ελλαδικό χώρο αντίστοιχα, 
με αποτέλεσμα πολυάριθμοι πληθυσμοί να μετακινηθούν προς την 
Δύση στα τέλη του 6ου με αρχές του 7ου αιώνα.  
Παρόμοιες μετακινήσεις παρατηρούνται καθ̒ όλη τη διάρκεια 
του 7ου αιώνα εξαιτίας των Αραβικών κατακτήσεων στην Μικρά 
Ασία και σε πολλές Ανατολικές επαρχίες του Βυζαντίου. 
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Συνέχεια των μετακινήσεων παρουσιάζεται και μετά την 
Ελληνική επανάσταση, κατά την δημιουργία του ανεξάρτητου 
Ελληνικού κράτους (1830), ενώ έως τη δεκαετία του 1880 
παρουσιάζεται το φαινόμενο ελληνικοί πληθυσμοί, από φτωχές 
ορεινές περιοχές της Ηπείρου και της Δυτικής Μακεδονίας, να 
εκπατρίζονται για να δουλέψουν κυρίως ως εποχιακοί εργάτες, 
προτιμώντας τις πιο κοντινές επαρχίες της Οθωμανικής 
Αυτοκρατορίας και ιδιαίτερα εκείνες όπου κατοικούσαν 
συμπαγείς ελληνικοί πληθυσμοί (Θράκη, Κωνσταντινούπολη, 
περιοχές της Μικρασιατικής ενδοχώρας).  
Νέα μεταναστευτικά ρεύματα παρατηρούνται κατά τον Ελληνο -
τουρκικό πόλεμο του 1897, και τους Βαλκανικούς πολέμους κατά 
την περίοδο 1912-1913.  
Ξεχωριστό κεφάλαιο από μόνο του αποτελεί η Μικρασιατική 
Καταστροφή του 1922. 
Κατά την περίοδο του μεσοπολέμου, στα χρόνια της κατοχής, 
αλλά και μετά την λήξη του εμφυλίου, σημαντικό τμήμα του 
ελληνικού πληθυσμού για λόγους οικονομικής ανέχειας και 
υποσιτισμού αλλά και για πολιτικούς λόγους, μεταναστεύει 
προς Βόρεια και Νότια Αμερική, Ανατολική κα Δυτική Ευρώπη, 
Σοβιετική Ένωση, Νότιο Αφρική, Αίγυπτο και Αυστραλία. 
 

Όσον αφόρα στην Ινδία, οι πρώτοι ιθαγενείς κάτοικοι της 
χώρας εξοντώθηκαν ή αφομοιώθηκαν από λαούς που κατέβηκαν από 
το Βορρά τον 20ο αιώνα π.Χ. και επέβαλαν τη θρησκεία τους, 
το Βεδισμό. Ως αντίδραση σ' αυτήν την καταπίεση γεννήθηκε ο 
Βουδισμός, ο Ζαϊνισμός και πολλές αιρέσεις των τριών αυτών 
θρησκειών που προκάλεσαν φυλετικούς και πολιτικούς αγώνες 
ανάμεσα στις κατά τόπους ηγεμονίες. 
Ο βασιλιάς των Περσών Δαρείος Α΄, επωφελήθηκε από τις 
διαμάχες αυτές και εισέβαλε στο παράκτιο δυτικό τμήμα της 
χώρας που το κατέλαβε τον 6ο αιώνα π.χ.  
Κατά την αρχαιότητα η Ινδία ήταν χωρισμένη σε 118 βασίλεια, 
ενώ για πρώτη φορά οι Ινδοί ήρθαν σ' επαφή με το δυτικό 
κόσμο τον 4ο αιώνα π.χ., με την προέλαση του Μεγάλου 
Αλέξανδρου μέχρι τον Ινδό ποταμό.  
Μετά το θάνατο του Μεγάλου Αλεξάνδρου δημιουργήθηκαν ινδικά 
κρατίδια με Έλληνες ηγεμόνες που διατηρήθηκαν μέχρι το 50 
π.Χ.  
Από τότε νέα φύλα εισβάλλουν από την κεντρική Ασία στην 
Ινδία και επικρατούν. Γενικά, από τα τέλη του 2ου αιώνα 
παρατηρείται κατάτμηση των εδαφών που ήλεγχαν στον ινδικό 
χώρο οι Έλληνες. 
 
Την ίδια περίοδο (3ος αιώνας), οι αθίγγανοι που αποτελούν 
ινδικό φύλο νομάδων, αποσπώνται από την Ινδία, παραμένουν 
μεγάλο χρονικό διάστημα στην Περσία και κατά τον 8ο αιώνα 
αρχίζουν να εισέρχονται κατά κύματα στη Βυζαντινή 
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αυτοκρατορία και στην Αίγυπτο, όπου έμειναν εκεί για πολλά 
χρόνια. Αργότερα επεξετάθησαν, άλλοι προς Βόρεια Αφρική, 
Ισπανία και Ευρώπη, άλλοι στην Ελλάδα και στη Βόρειο 
Βαλκανική. Στην υπόλοιπη Ευρώπη διασπάρθηκαν από τον 15ον 
αιώνα και μετά. 
 
Τον 7ο αιώνα η Ινδία εξακολουθεί να είναι διαιρεμένη σε 
κρατίδια. Από αυτήν την εξασθένηση της χώρας επωφελήθηκαν οι 
μουσουλμάνοι, που εισέβαλαν για πρώτη φορά το 711 και 
υπόταξαν τις χώρες γύρω από τον Ινδό. Η μουσουλμανική 
κατάκτηση της Ινδίας ολοκληρώνεται στις αρχές του 14ου 
αιώνα. Στο τέλος του 14ου αιώνα εισέβαλε στην Ινδία, ο 
Ταμερλάνος και οι ταταρικές ορδές, που λεηλάτησαν και 
κατέστρεψαν τα πάντα. Μετά την ταταρική εισβολή ακολούθησε η 
επικράτηση των Μογγόλων που τη διαδέχθηκε η αντίστοιχη 
ευρωπαϊκή, με πρωτοπόρους τους Πορτογάλους.  
Την ίδια εποχή  
Κατά τις αρχές του 17ου αιώνα αποφάσισαν να αντικαταστήσουν 
τους Πορτογάλους, οι Ολλανδοί, οι Γάλλοι και κυρίως οι 
Άγγλοι, οι οποίοι συμπεριέλαβαν και την περιοχή του 
σημερινού Πακιστάν στην Βρετανική αυτοκρατορία.  
Μετά από μακρές και δυσχερείς διαπραγματεύσεις, το 1947 η 
Ινδία χωρίστηκε σε δύο αυτόνομα κράτη, στο πλαίσιο της 
βρετανικής κοινοπολιτείας: το μουσουλμανικό Πακιστάν και τη 
μεγάλη, αυτόνομη Ινδική Δημοκρατία. 
 
 

Συμπερασματικά, με την μετακίνηση και ανάμειξη των 
πληθυσμών κυρίως της Νοτίου Ευρώπης, της Βορείου Αφρικής και 
της Δυτικής και Κεντρικής Ασίας μπορεί να εξηγηθεί η 
ομοιογένεια που παρουσιάζουν όσον αφορά στις ομάδες αίματος. 
Έτσι παρατηρήσαμε μικρή γενετική απόσταση των Ελλήνων 
(παρούσα μελέτη και Κωνσταντούλης) με τους Ιταλούς (0,0074 
και 0,0004), τους Καυκάσιους (0,0090 και 0,0033)  και τους 
Αιγύπτιους (0,0037 και 0,0117), λίγο μεγαλύτερη με τους 
Ατσίγγανους (0,0382) και τους ΝΔ Γερμανούς (0,0756) και 
μεγάλη με τους Πακιστανούς (0,1528). 
Επίσης, παρατηρήσαμε μικρή γενετική απόσταση των Ινδών με 
τους Ασιατικούς πληθυσμούς (0,0050) και τους Ιρανούς 
(0,0064) και τη μεγάλη με τους Πακιστανούς (0,1290), καθώς 
το σημερινό Πακιστάν αποτελούσε τμήμα της Αυτοκρατορίας του 
Ασόκα (3ος αιώνας π.χ.), ο οποίος υπήρξε ένθερμος οπαδός του 
Βουδισμού και ένας από τους μεγαλύτερους προστάτες και 
ιεραποστόλους του και αυτό εξηγεί και τη μεγάλη γενετική 
απόσταση (0,0765 έως 0,2162) που εμφανίζουν οι Πακιστανοί 
από τους υπόλοιπους πληθυσμούς, ενώ λίγο μικρότερη με τους 
Ατσίγγανους (0,0765). 
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Αναφέρουμε ότι τις μεγαλύτερες τιμές γενετικής απόστασης, 
εκτός από τους Πακιστανούς εμφανίζουν οι ΝΔ Γερμανοί (0,0433 
έως 0,17000). 
 
 
2. Σύστημα Rh 

Η πλειοψηφία των ανθρώπων στον κόσμο είναι RhD(+) και η 
κατανομή του αντιγόνου D διαφέρει σε μεγάλο βαθμό μεταξύ των 
εθνικοτήτων. Περίπου 82-88% των Ευρωπαίων και Λευκών 
πληθυσμών της Βόρειας Αμερικής, φέρουν το αντιγόνο D, 
περίπου το 95% των Αφρικανικών πληθυσμών76, ενώ είναι ένα 
υψηλής συχνότητας αντιγόνο στους Ασιάτες (περίπου 99,6-
99,9%)77. 
 
Η έκφραση του αντιγόνου D ποικίλει σημαντικά στα άτομα με 
RhD(+), καθώς εξαρτάται από την παρουσία των άλλων αντιγόνων 
Rh (C, E, c, e)88,90.  
Το αντιγόνο C εμφανίζεται με συχνότητα 68% στους Καυκάσιους, 
27% στους Έγχρωμους πληθυσμούς και 93% στους Ασιάτες, ενώ το 
αντιγόνο c με συχνότητα 80% στους Καυκάσιους, 96% στους 
Έγχρωμους και 47% στους Ασιάτες43.  
Το αντιγόνο Ε εμφανίζεται με χαμηλή συχνότητα στους 
Καυκάσιους, στους Έγχρωμους και  στους  Ασιάτες (29%, 22% 
και 39%, αντίστοιχα), ενώ το αντιγόνο e με υψηλή συχνότητα 
(98%, 98% και 96%, αντίστοιχα)43. 
 
Η συχνότητα του φαινοτύπου RhD(-) ποικίλλει ευρέως στα 
διάφορα μέρη του κόσμου. Το υψηλότερο ποσοστό βρίσκεται 
στους Λευκούς πληθυσμούς (17,3%) και ανάλογα με τον 
πληθυσμό, κυμαίνεται μεταξύ 3-25%92. Είναι πιο συχνός στους 
Καυκάσιους (15-17%), ενώ εμφανίζεται σπάνια στους 
Αφρικανικούς πληθυσμούς 3-7%84,93. Στους Ασιάτες (1-3%)356 
εμφανίζεται, συμπεριλαμβανομένου του φαινοτύπου Del, σε 
λιγότερο από 0,5%, στον πληθυσμό της Κίνας139,363 και 0,15-0,5% 
στην Ιαπωνία364. 
Στην Ελλάδα, η συχνότητα εμφάνισης των φαινοτύπων RhD(+) και 
RhD(-), είναι 88,76 και 11,23%, αντίστοιχα (n=6378)348. Στη 
βορειοδυτική Ελλάδα, είναι 61,04 και 5,11%, αντίστοιχα 
(n=860, 33,83% άγνωστο)347. 
 

Στη παρούσα μελέτη, η συχνότητα εμφάνισης RhD(+) και 
RhD(-), είναι 83,8 και 16,2%, αντίστοιχα (n=915), και των 
αντιγόνων C, c, E και e, είναι 48,52, 51,48, 19,97 και 
85,03% αντίστοιχα, ενώ των γονοτύπων Rh είναι 29,29 o DCcee, 
24,70 o DCCee, 14,97 ο DCcEe, 13,77 ο dccee, 10,38 ο DccEe, 
2,30 ο Dccee, 1,86 ο DCcEE,  1,75 ο dCcee,  0,33 ο dCCee, 
0,33 ο dCcEe, 0,22 ο DCCEE, 0,11 ο DCCEe και 0,11% ο dccEe, 
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και των απλοτύπων Rh είναι 46,12 ο DCe, 35,74 ο dce, 14,43 ο 
DcE, 1,75 ο Dce, 1,37 ο dCe, 0,33 ο dcE, και 0,27% ο DCE. 
 
Οι κατανομές της συχνότητας μας, συμφωνούν με αυτές που 
αναφέρονται στη βιβλιογραφία, για τους Καυκάσιους και τους 
Ευρωπαίους όπως αυτό φαίνεται από τον έλεγχο υποθέσεων (Χ2), 
καθώς δεν παρατηρήσαμε καμία στατιστικά σημαντική διαφορά. 
 
Όσον αφορά στο αντιγόνο D, παρατηρήσαμε μικρή γενετική 
απόσταση, των Ελλήνων (παρούσα μελέτη και Κωνσταντούλης) με 
τους Καυκάσιους (0,000547 και 0,006087), τους ΝΔ Γερμανούς 
(0,00426 και 0,014713), λίγο μεγαλύτερη με τους Έγχρωμους 
(0,045688) και τους Ατσίγγανους (0,052204) και μεγάλη με 
τους Ασιάτες (0,136904), οι οποίοι παρουσιάζουν και τις 
μεγαλύτερες τιμές (0,041045 έως 0,276645). 
 
Όσον αφόρα τους απλοτύπους Rh, επίσης παρατηρήσαμε τη μικρή 
γενετική απόσταση, που έχουμε με τους Καυκάσιους (0,001893), 
τους ΝΔ Γερμανούς (0,001832) και τους Τούρκους (0,001725), 
οι οποίοι εμφανίζουν πρότυπο Λευκού πληθυσμού και αυτό 
εξηγείται από το γεγονός ότι η μελέτη περιλαμβάνει άτομα από 
την Αττάλεια (Νότια Τουρκία), την Άγκυρα και τα Άδανα (Νότια 
Τουρκία). Μεγαλύτερη γενετική απόσταση παρουσιάζουν οι 
Έγχρωμοι (0,147434 έως 0,306037) οι Ασιάτες (0,74206 έως 
0,303037) και οι Αμερικανοί (0,074206 έως 0,202433).  
 
 
3. Παραλλαγές αντιγόνου D 

Στην Ευρώπη περίπου 1% του πληθυσμού φέρει αποκλίνοντα 
αλληλόμορφα γονίδια RHD που κωδικοποιούν παραλλαγές του 
αντιγόνου D. Στους Λευκούς πληθυσμούς, το 0,2-1% έχει ερυθρά 
αιμοσφαίρια με μειωμένη έκφραση του αντιγόνου D132.  
 
Ασθενές D 
Οι πιο συχνοί τύποι ασθενούς D είναι ο τύπος 1, ο τύπος 2 
και ο τύπος 3, που αποτελούν το 93,49% μεταξύ όλων των τύπων 
ασθενούς D, ενώ ο τύπος 4 και ο τύπος 5 αποτελούν το 1,3 και 
0,84%, αντίστοιχα11,43.  
 

Στην παρούσα μελέτη, βρήκαμε ότι οι τύποι ασθενούς D 
αποτελούν το 0,26% (n=2) των RhD(+) (n=767) και συγκεκριμένα 
του τύπου 1 το 0,13% και ατυποποίητο το 0,13%. 
 
Ατελές D 
Οι πιο συχνοί τύποι ατελούς D είναι οι DVII, DVI, DIV, DV και 
DII με συχνότητες εμφάνισης 0,111, 0,014, 0,010, 0,003 και 
0,003%, αντίστοιχα134. 
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Στην παρούσα μελέτη, βρήκαμε ότι οι τύποι μερικού D 
αποτελούν το 3,52% (n=27) των RhD(+) (n=767) και 
συγκεκριμένα 0,52 ο DΙIIb, 0,13 ο DΙIIc, 0,13 ο DIVa, 0,65 ο 
DIVb,  0,26 ο DVa, 0,52 ο DVI typ I, 0,52 ο DVI typ II, 0,52 ο DVI 
typ II και 0,26 ο DHar. 

 
 

4. Σύστημα Kell 
Η συχνότητα του αντιγόνου Kell στους Καυκάσιους είναι 

9%, στους Έγχρωμους περίπου 2% και στους Άραβες περίπου 
25%11,43. Στη Νοτιοδυτική Γερμανία ο φαινότυπος Κ(+), δηλαδή 
ΚΚ και Κκ αποτελεί το 7,82% και ο φαινότυπος Κ(-), δηλαδή 
κκ, το 92,18% (n=624.164)132. 
Στη βορειοδυτική Ελλάδα ο φαινότυπος Κ(+) και ο Κ(-) 
αποτελούν το 8,48% και το 51,74%, αντίστοιχα (n=860, 9,76% 
άγνωστο)347. 
 

Στη παρούσα μελέτη, η συχνότητα εμφάνισης του 
φαινοτύπου Κ(+) και ο Κ(-) αποτελούν το 5,60% και το 94,40%, 
αντίστοιχα. 
Οι κατανομές της συχνότητας μας, συμφωνούν με αυτές που 
αναφέρονται στη βιβλιογραφία, για τους Καυκάσιους και τους 
Ευρωπαίους όπως αυτό φαίνεται από τον έλεγχο υποθέσεων (Χ2), 
καθώς δεν παρατηρήσαμε καμία στατιστικά σημαντική διαφορά. 
 
Όσον αφόρα το αντιγόνο Kell, παρατηρήσαμε μικρή γενετική 
απόσταση, των Ελλήνων με τους Καυκάσιους (0,007583), τους ΝΔ 
Γερμανούς (0,003292) και τους Τούρκους (0,000177), οι οποίοι 
εμφανίζουν, επίσης πρότυπο Λευκού πληθυσμού και αυτό 
εξηγείται από το ίδιο γεγονός όπως και για τους απλοτύπους 
Rh. Μεγαλύτερη γενετική απόσταση παρουσιάζουν οι Άραβες 
(0,086780 έως 0,203462).  
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8. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
 
Στην παρούσα μελέτη βρήκαμε ότι: 
- οι κατανομές της συχνότητας μας, ως προς τα συστήματα 
ομάδων αίματος ΑΒΟ, Rh, Kell, συμφωνούν με αυτές που 
αναφέρονται στη διεθνή βιβλιογραφία, για τους Καυκάσιους και 
τους Ευρωπαίους, καθώς παρατηρήσαμε μικρή γενετική απόσταση, 
ενώ δεν παρατηρήσαμε καμία στατιστικά σημαντική διαφορά, 
κατά τον έλεγχο των υποθέσεων 
- οι παραλλαγές του αντιγόνου D αποτελούν το 3,78% των 
ατόμων με RhD(+). Τούτο είναι σημαντικό καθώς τα άτομα με 
ασθενές D δεν εμφανίζουν αντισώματα, αλλά άτομα με ατελές D 
μπορεί να εμφανίσουν κλινικά σημαντικά αντισώματα, έναντι 
των επιτόπων που τους λείπουν, και έτσι μπορεί λανθασμένα να 
τυποποιηθούν ως RhD(+) και να μεταγγιστούν με πλήρες D, 
προκαλώντας ευαισθητοποίηση τους. Επίσης, επίτοκες με 
ασθενές D μπορεί να τυποποιηθούν ως RhD(-) και να κυοφορούν 
RhD(+) μωρό, οπότε να μην χρειάζονται ανοσοσφαιρίνη που 
περιέχει αντι-D, και επίτοκες με ατελές D μπορεί να 
τυποποιηθούν ως RhD(+), με RhD(+) μωρό το οποίο μπορεί να 
τις ευαισθητοποιήσει. 
 
 

Η παρούσα μελέτη παρουσιάσει με σαφήνεια την κατανομή 
της συχνότητας εμφάνισης των κλινικά σημαντικών τύπων των 
ομάδων αίματος, ABO, Rh και Kell, και των παραλλαγών της 
ομάδας αίματος Rhesus, του ατελούς D και του ασθενούς D, σε 
Ελληνικό πληθυσμό (περιφέρεια Θεσσαλίας).  
Η μελέτη επιβεβαιώνει το έργο άλλων ερευνητών, και δείχνει 
ότι η ομάδα αίματος τύπου Ο, η Rh(+) και η Κ(-) εμφανίζονται 
με υψηλή συχνότητα σε Καυκάσιους και παρουσιάζει τη γενετική 
απόσταση μεταξύ πληθυσμών.  
 
Οι πληροφορίες παρέχονται με την ελπίδα πως θα μπορούσαν να 
χρησιμοποιηθούν ως πρόσθετη συμβολή: 
- στο γνωστικό πεδίο της έρευνας των ομάδων αίματος, και 
μπορεί επίσης να είναι χρήσιμες για το σχεδιασμό 
προγραμμάτων μετάγγισης του αίματος, καθώς είναι αναπόσπαστο 
τμήμα των χαρακτηριστικών του Ελληνικού πληθυσμού,  
- στη πληθυσμιακή γενετική, καθώς λόγω της ομογενοποίησης 
των πληθυσμών αλλά και της γνώσης των κοινών και σπάνιων  
χαρακτηριστικών των ομάδων αίματος, μπορεί να γίνει καλύτερη 
η χρήση του αίματος σε παγκόσμιο επίπεδο, και 
- στην κατασκευή φυλογενετικών δένδρων, η οποία θα πρέπει, 
εκτός των περισσοτέρων ατόμων, να περιλαμβάνει και ορισμένες 
φυλετικές ομάδες ή άτομα απομονωμένων περιοχών. 
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10. ΕΠΕΞΗΓΗΣΕΙΣ ΑΓΓΛΙΚΩΝ ΟΡΩΝ ΚΑΙ ΣΥΝΤΜΗΣΕΩΝ 
  
Å = ångström = angstrom = Άνγκστρεμ = 1 × 10−10 μέτρα 
A-like antigen = Αντιγόνο που μοιάζει με το Α  
Aberrant = Αποκλίνον  
Acanthocytosis = Ακανθοκυττάρωση  
AChE  = Acetylcholinesterase = Ακετυλοχολινεστεράση 
* Είναι ένζυμο που διασπά (με υδρόλυση) το νευροδιαβιβαστή ακετυλοχολίνη 
Acute or chronic myelogenous leukemia = Οξεία ή χρόνια μυελογενής λευχαιμία  
Acylated residues = Ακετυλιωμένα κατάλοιπα  
Agglytinogens = Συγκολλητινογόνα (αντιγόνα) 
Aggulitinins = Συγκολλητiνες (αντισώματα) 
Ala ή A = Alanine = Αλανίνη  
Allele = Αλλήλιο ή  αλληλόμορφο γονίδιο 
* Είναι μία από τις εναλλακτικές μορφές ενός γονιδίου που κατέχει τον ίδιο 
τόπο στα ομόλογα χρωμοσώματα 
Alloantibodies = Αλλοαντισώματα  
* Είναι τα αντισώματα που παράγονται μετά από έκθεση με άγνωστο (άλλο) 
αντιγόνο 
Αlpha1→2 Gal alpha1→3 N-acetyl-D-galactosaminyltransferase ή histo-blood 
group A transferase  = α1N-ακετυλο-D-γαλακτοζαμινομεταφοράση  
Αlpha(1,2) fucosyltransferase = α(1,2) φουκοζυλομεταφοράση  
Αluminium foil = Φύλλο αλουμινίου  
Αmmonia oxidizing bacterium = Βακτήριο που οξειδώνει την αμμωνία (σε 
νιτρώδη)  
"Amorph" = "Άμορφος" 
Αmt-1 = Πρωτεΐνη Αmt-1 του Archaeoglobus fulgidus 
Amts = Ammonium / methylammonium transporters = Πρωτεΐνες μεταφοράς αμμωνίου 
/ μεθυλαμμωνίου 
Ankyrin = Αγκυρίνη  
Antibody = Αντίσωμα ή ανοσοσφαιρίνη 
* Είναι πρωτεΐνη που παράγεται από το ανοσοποιητικό σύστημα σε απάντηση προς 
ξένα μόρια 
Antigen = Αντιγόνο  
* Είναι κάθε ουσία η οποία είναι ικανή, εισερχόμενη στον οργανισμό ενός 
ατόμου, να προκαλέσει την παραγωγή αντισωμάτων και να συνδεθεί ακολούθως με 
αυτό κατά τρόπο ειδικό 
Antigenity = Αντιγονικότητα 
* Είναι η ικανότητα μιας ουσίας να συνδέεται ειδικά με τα τελικά προϊόντα 
της ανοσιακής απάντησης (αντισώματα ή άλλοι μεμβρανικοί υποδοχείς)  
Αntiglobulin = Συγκολλητίνη  
Antithetical = Αντιθετικά 
* Είναι τα προϊόντα των αλληλόμορφων γονιδίων 
AQP = Αquaporin  = Ακουαπορίνη   
* Η ακουοπορίνη είναι πρωτεΐνη που ενσωματώνεται στη μεμβράνη των κυττάρων 
και ρυθμίζει τη ροή του ύδατος 
Archaea = Αρχέα  
Arg ή R = Arginine = Αργινίνη 
ART4 = Ecto-ADP-ribosyltransferase 4 ή CD297 = Εκτο-ADP-ριβοζυλοτρανσφεράση 
4 
Asn ή N = Asparagine = Ασπαραγίνη 
Asp ή D = Aspartic acid = Ασπαρτικό οξύ ή ασπαραγινικό οξύ 
Autoantibodies = Αυτοαντισώματα  
* Είναι τα αντισώματα που παράγονται έναντι των αντιγόνων των ίδιων των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων 
Αutosomal dominant medullary cystic kidney disease = Αυτοχρωμοσωματική 
επικρατούντα κυστική νόσος του μυελού των νεφρών  
Αxonal neuropathy = Αξονική νευροπάθεια  
 
B-like antigen = Αντιγόνο που μοιάζει με το Β  
Bacteria = Βακτήρια  
bp = base pair = Ζευγάρι βάσεων  
* Είναι δύο νουκλεοτίδια (αδενίνη με θυμίνη και κυτοσίνη με γουανίνη) σε 
αντίθετα συμπληρωματικά DNA ή RNA, που συνδέονται με δεσμούς υδρογόνου 
BAC = Bacterial Artificial Chromosome = Βακτηριακό τεχνητό χρωμόσωμα 
B-CAM = Basal cell adhesion molecule = Μόριο προσκόλλησης στην κυτταρική 
επιφάνεια  
Band 3 ή AE1 = Αnion exchanger member 1 = Ζώνη 3 ή ανταλλάκτης ανιόντων 1 
Basophilic erythroblasts = Βασεόφιλοι ερυθροβλάστες  
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BFU = Burst-Forming Unit = Κύτταρα σχηματίζοντα "έκρηξη" (μιτώσεων) της 
ερυθροκυτταρικής σειράς  
Βig ET-1 = Βig endothelin-1 = Μεγάλη ενδοθηλίνη-1  
Binding = Δέσμευση 
Βioactive peptides = Βιοενεργά πεπτίδια  
Blood disease = Νοσήματα του αίματος  
Blood group = Ομάδες αίματος  
Bombay phenotype ή h/h ή OH = Βομβάη φαινότυπος 
Bromelin = Βρομελίνη 
BspHI = Ενδονουκλεάση περιορισμού που απομονώθηκε από τμήματα του Bacillus  
Buffer = Ρυθμιστικό διάλυμα  
 
CO2 = Διοξείδιο του άνθρακα 
C4 = Complement 4 = Παράνοντας του συμπλήρωματος 4 
Carbonic anhydrase ή carbonate dehydratases = Ανθρακική ανυδράση ή ανθρακική 
δεϋδρατάση 
* Είναι ένζυμο που καταλύει την ενυδάτωση του CO2 και την αφυδάτωση του ΗCO3

- 

CD = Clusters of Differentiation = Συμπλέγματα διαφοροποίησης 
cDNA = Κυκλικό δεοξυροβονουκλεϊκό οξύ  
* Είναι το DNA που συντίθεται με μήτρα mRNA, με τη χρήση της αντίστροφης 
μεταγραφάσης  
CFU = Colony-Forming Unit = Κύτταρα σχηματίζοντα αποικίες  
Coalescence = Συνένωση 
Coding sequence = Αλληλουχία κωδικοποίησης  
Codon = Κωδικόνιο 
* Είναι τριάδα βάσεων στο μόριο του DNA ή του RNA που κωδικοποιεί ένα 
αμινοξύ 
Collections = Συλλογές  
* Μια συλλογή περιέχει αντιγόνα που σχετίζονται γενετικά ή βιοχημικά, αλλά 
δεν πληρούν τα κριτήρια για να σχηματίσουν μια ομάδα αίματος. Μόλις τα 
αντιγόνα αποδειχθεί ότι είναι γενετικά διαφορετικά, τους δίνεται η ονομασία 
της ομάδας αίματος. Μέχρι σήμερα υπάρχουν έξι συλλογές των αντιγόνων (Cost, 
I, Er, Globoside κα.) 
CPK = Creatine Phosphokinase = Φωσφοκινάση της κρεατίνης 
Cotransporters = Συμμεταφορέας  
CR1 ή C3b/C4b receptor = Erythrocyte complement receptor 1 = 
Ερυθροκυτταρικός υποδοχέας συμπλήρώματος 1 ή υποδοχέας C3b/C4b  
C' receptor = Υποδοχέας παραγόντων συμπληρώματος 
Cresol = Κρεσόλη 
* Είναι μια φαινόλη και χρησιμοποιείται ως διαλύτης χημικών ουσιών ή 
απολυμαντικό 
Crystal structure = Κρυσταλλογραφική δομή  
C-terminal domain = Καρβοξυ-τελική περιοχή (άκρο)(COOH) 
ctl = Control = Μάρτυρας 
Cys ή C = Cysteine = Κυστεΐνη 
Cytoskeleton = Κυτταροσκελετός 
 
dH2Ο = Distilled water = Απεσταγμένο νερό  
DAF = Decay-Accelerating Factor = Παράγοντας που επιταχύνει την διάσπαση 
(του συμπληρώματος)  
DARC = Duffy antigen/chemokine receptor ή Fy glycoprotein (FY) ή CD234 = 
Γλυκοπρωτεΐνη Fy  
De novo (Λατ.) = Εκ νέου 
Deletion = Διαγραφή, έλλειμμα, απαλοιφή, παράλειψη  
Deletion of nucleotides = Διαγραφή νουκλεοτιδίων  
dNTPs = Deoxyribonucleotide triphosphate = Τριφωσφορικοί 
δεοξυριβονουκλεοζίτες 
Downstream = Προς τα κάτω 
 
EcAmtB = Πρωτεΐνη AmtB της Ε.Coli  
Ε.Coli = Escherichia coli 
ECE-1 και ECE-2 = Εndothelin Converting Enzymes 1 και 2 = Ένζυμα που 
μετατρέπουν την ενδοθηλίνη 1 και 2 
Elution = Έκλουση 
Εpitope ή antigenic determinant = Επίτοπος ή αντιγονικός καθοριστής   
* Είναι κάθε προέχουσα χημική διαμόρφωση πάνω στην εξωτερική επιφάνεια του 
αντιγόνου που μπορεί να συνδεθεί στερεοχημικά με το ομόλογό της αντίσωμα  
ERMAP = Erythroid membrane-associated protein = Πρωτεΐνη που συνδέεται με 
την ερυθροκυτταρική μεμβράνη 
Εrythroblastosis fetalis = Ερυθροβλάστωση του νεογνού  
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Εt-1 = Εndothelin-1 = Ενδοθηλίνη-1  
Exon = Εξώνιο 
* Είναι μεταγραφόμενη περιοχή ενός γονιδίου που υπάρχει στο ώριμο mRNA και 
περιέχει κωδικοποιούσα πληροφορία 
Εxtramedullary erythtopoiesis = Εξωμυελική ερυθροποίηση  
 
Factor VII ή FVIII = Παράγοντας VII  
Factor vWF = Παράγοντας Von Willebrand  
FISH = Fluorescence in situ hybridization = Φθορίζουσα in situ υβριδοποίηση 
Fluorescence-labeled = Φθορίζων σημασμένος  
Frameshift = Μετατόπιση πλαισίου ανάγνωσης 
* Είναι μετάλλαξη που προκύπτει από προσθήκη ή έλλειψη μιας βάσεως στην 
αλληλουχία των νουκλεοτιδίων που δεν είναι πολλαπλάσιο του τρία, με 
αποτέλεσμα να διαβάζεται διαφορετικά το γενετικό μήνυμα 
Fu = Fucose = Φουκόζη 
* Είναι ένας ουδέτερος μονοσακχαρίτης 
Fuc alpha1→2 Gal alpha 1→3 galactosyltransferase ή histo-blood group B 
transferase = α1D-γαλακτοζο-μεταφοράση  
Fungi = Μύκητες  
FUT1 = Γονίδιο που κωδικοποιεί τη φουκοζυλοτρανσφεράση 1 (fucosyltransferase 
1)  
FUT2 = Γονίδιο που κωδικοποιεί τη φουκοζυλοτρανσφεράση 2 (fucosyltransferase 
2)  
Fy glycoprotein ή Duffy, DARC = Γλυκοπρωτεΐνη Fy  
 
Gal = Galactose = Γαλακτόζη 
Gel = Πηκτή  
Gene deletion = Διαγραφή γονιδίου  
Genotype = Γονότυπος  
* Γονότυπος είναι η γενετική πληροφορία μιας συγκεκριμένης γονιδιακής 
περιοχής ή η γενετική σύσταση ενός συγκεκριμένου κυττάρου ή οργανισμού 
Gln ή Q = Glutamine = Γλουταμίνη 
Glu ή E = Glutamic acid = Γλουταμινικό οξύ 
Gly ή G = Glycine = Γλυκίνη ή αμινοαιθανικό οξύ 
Glycoprotein LW ή Landsteiner-Wiener blood group glycoprotein ή ICAM-4 ή 
CD242 antigen = Γλυκοπρωτεΐνη LW  
GPA = Glycophorin Α  = Γλυκοφορίνη A   
GPB = Glycophorin B  ή Ss sialoglycoprotein (SGP) ή δ-SGP ή PAS-3 = 
Γλυκοφορίνη B   
GPC = Glycophorin C  ή βSGP = Γλυκοφερίνη C   
GPD = Glycophorin D = Γλυκοφερίνη D   
GS = Glutamine synthetase = Γλουταμινική συνθετάση          
GYPA  = Sialoglycoprotein Α = Σιαλογλυκοπρωτεΐνη Α  
GYPΒ  = Sialoglycoprotein B = Σιαλογλυκοπρωτεΐνη Β   
GYPC = Sialoglycoprotein C = Σιαλογλυκοπρωτεΐνη  C   
GYPD  = Sialoglycoprotein D = Σιαλογλυκοπρωτεΐνη D  
 
ΗCl = Hydrochloric acid = Υδροχλωρικό οξύ 
ΗCO3

- = Βicarbonate = Διττανθρακικό άλας 
Haemoglobin = Αιμοσφαιρίνη 
Ηaplotype = Απλότυπος  
* Είναι σύνολο των γονιδίων ενός συγκεκριμένου συστήματος στο ίδιο χρωμόσωμα 
HDN = Hemolytic Disease of the Newborn = Αιμολυτική νόσος του νεογνού  
HDFN = Hemolytic Disease of the Fetus and Newborn = Αιμολυτική νόσος του 
εμβρύου και του νεογνού  
HELLH = Ζinc-binding enzymatic active site = Συνδεδεμένη με ψευδάργυρο 
ενζυμική ενεργό περιοχή  
His ή H = Histidine = Ιστιδίνη 
HTR = Hemolytic Transfusion Reaction = Αιμολυτική αντίδραση μετάγγισης  
HUT = Histidine utilization (carrier) = (φορέας) που χρησιμοποιεί ιστιδίνη  
Hybrid proteins = Υβριδικές πρωτεΐνες  
Ηybridization = Υβριδοποίηση  
* Είναι το ζευγάρωμα (συνένωση) με βάση την συμπληρωματικότητα μιας RΝΑ και 
μιας DNA αλυσίδας ή δύο διαφορετικών DNA αλυσίδων 
Hydrops = Ύδρωπας 
 
IAP = Integrin-associated protein ή CD47, BRIC 125 glycoprotein, AgOAB, 1D8 
= Πρωτεΐνη συνδεδεμένη με ιντεγκρίνη  
ID-Centrifuge = ID-φυγόκεντρος  
ID-Diluent 2 = ID-Διαλύτης 2  
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Ile ή I = Isoleucine = Ισολευκίνη  
Immunogenity = Ανοσογονικότητα 
* Είναι η ικανότητα μιας ουσίας να επάγει ανοσιακή απάντηση όταν εισέρχεται 
στον οργανισμό 
Inhibition mechanism = Ανασταλτικός μηχανισμός  
Integrin = ιντεγκρίνη ή ενσωματίνη  
Integrin LFA-1 ή αLβ2, CD11a/CD18 = Lymphocyte Function-associated Antigen 1 
= Ιντεγκρίνη του αντιγόνου 1 συνδεδεμένου με την λειτουργία των 
λεμφοκύτταρων  
Intravascular hemolysis = Ενδοαγγειακή αιμόλυση  
ICAM-4 = Ιntercellular Αdhesion Μolecule 4 = Μόριο μεσοκυττάριας 
προσκόλλησης 4 
Ιn Situ (Λατ.) = Επί τόπου 
Ιn Situ hybridization = in Situ υβριδοποίηση  
* Είναι η μοριακή υβριδοποίηση μιας κλωνοποιημένης αλληλουχίας DNA με 
μεταφασικά χρωμοσώματα που βρίσκονται απλωμένα πάνω σε μια αντικειμενοφόρο 
πλάκα, και χρησιμοποιείται για την χαρτογράφηση ενός γονιδίου 
Intron = Ιντρόνιο ή εσώνιο  
* Είναι τμήμα ενός γονιδίου, που αρχικά μεταγράφεται σε RNA, αλλά αφαιρείται 
στη συνέχεια με το μάτισμα από το πρωτογενές μετάγραφο και δεν υπάρχει στο 
ώριμο mRNA 
 
Kb = Kilobase = Κιλοβάση 
* Είναι ίση με 1.000 bp μιας αλληλουχίας DNA 
ΚDa = Κilodalton = Κιλοντάλτον = 103 d 
* Είναι μονάδα ατομικής μάζας (atomic mass unit (u)), κατά προσέγγιση η μάζα 
ενός υδρογόνου (1,7 x 10-24g) 
Κ3EDTA = Κ3 Ethylenediaminetetraacetic acid = Κ3 Αιθυλενοδιαμινοτετραοξικό 
οξύ 
Kit = Προτυποποιημένη εμπορική δοκιμασία  
Kernikterus = Πυρηνικός ίκτερος  
 
LAD II = Leukocyte Adhesion Deficiency type II = Ανεπάρκεια προσκόλλησης 
λευκοκυττάρων τύπου ΙΙ  
Leu ή L = Leucine = Λευκίνη 
LFA-1 ή αLβ2, CD11a/CD18 = Lymphocyte function-associated antigen 1 = 
συνδεδεμένο με την λειτουργία των λεμφοκύτταρων αντιγόνο 1  
Library = Βιβλιοθήκη  
* Είναι μια μεγάλη συλλογή ανασυνδυασμένων κλώνων DNA, στην οποία τμήματα 
γενωμικού ή cDNA  έχουν εισαχθεί σε συγκεκριμένο φορέα 
Ligand = Συνδέτης  
LISS = Low Ionic Strength Solution = Χαμηλής ιοντικής ισχύς διάλυμα  
Locus = Γενετικός τόπος ή γονιδιακός τόπος 
* Είναι η θέση ενός γονιδίου πάνω στο χρωμόσωμα 
Low-incidence antigen = Αντιγόνο χαμηλής συχνότητας  
* Συνδέονται με ορισμένους φαινοτύπους D, είναι δομές στην επιφάνεια των 
ερυθρών αιμοσφαιρίων και είναι χρήσιμοι δείκτες για το προσδιορισμό του 
ατελούς D, και ορισμένα από αυτά συνδέονται με περισσότερα από 1 
υποστρώματα, όπως το αντιγόνο FPTT (Rh50) που εκφράζεται στους φαινοτύπους 
DFR, Ro

Har και DIVa(C)  
Lys ή K = Lysine = Λυσίνη 
Lysis solution = Διάλυμα θραύσης   
 
Magnetic particle suspension = Εναιώρημα μαγνητικών μορίων  
Μalaria parasite = Παράσιτο της ελονοσίας 
Mep = Μethylammonium / ammonium permeases = Μεθυλαμμώνιου / αμμώνιου 
περμεάσες  
Met ή M = Methionine = Μεθειονίνη 
Micro tube = Mικροσωληνάριο  
Μissense mutation = Παρερμηνεύσιμη μετάλλαξη  
* Είναι η αντικατάσταση μιας μόνο βάσης του DNA, που οδηγεί σε κωδικόνιο 
ειδικό για διαφορετικό αμινοξύ 
Μonoclonal antibodies = Mονοκλωνικά αντισώματα  
* Είναι αντισώματα που παράγονται σε μεγάλες ποσότητες με σύντηξη ενός Β-
λεμφοκυττάρου, προερχόμενο από ένα ζώο στο οποίο είχε ενεθεί το αντιγόνο 
(Α), με ένα κύτταρο ενός νεοπλάσματος των Β-λεμφοκυττάρων. Το υβριδικό 
κύτταρο που προκύπτει διαιρείται επ’ άπειρον και εκκρίνει αντι-Α ενός 
μοναδικού τύπου 
Motifs = Μοτίβα  
Multiple alleles = Πολλαπλά αλληλόμορφα γονίδια 
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Mutation = Μετάλλαξη 
* Είναι αλλαγή του γενώματος ενός οργανισμού, που έχει ως αποτέλεσμα τη 
δημιουργία νέων χαρακτηριστικών. Διακρίνονται σε: 
σημειακές (αφαίρεση, προσθήκη, αντικατάσταση μιας νουκλεοτιδικής βάσης), 
χρωμοσωματικές (έλλειψη, διπλασιασμός, αναστροφή ολόκληρων γονιδιακών 
περιοχών) και 
μεταλλάξεις γενώματος (μονοσωμίες, τρισωμίες, πολυπλοειδίες) 
Myelodysplastic syndrome = Μυελοδυσπλαστικό σύνδρομο  
Myeloproliferative disease = Μυελοϋπερπλαστικό νόσημα  
 
Na+/K+ ATPase = αντλία Να+-Κ+  
NH3 = Ammonia = Αμμωνία 
NH4

+ = Ammonium = Ιόν αμμωνίου  
ΝΑ = Ν-acetyloglycosamine = Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη 
Νatural antibodies = Φυσικά αντισώματα ή φυσιολογικά 
* Είναι κυκλοφορούντα αντισώματα, που ανευρίσκονται σε υγιή άτομα και τα 
οποία έχουν παραχθεί χωρίς να έχει προηγηθεί εμφανής εξωγενής διέγερση 
NPD014 ή DJ465N24.2.1 ή RP3-465N24.4 = C1orf63 = Chromosome 1 open reading 
frame 63 = Ανοιχτό πλαίσιο ανάγνωσης στο χρωμόσωμα 1 
Διαθέσιμο: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene/57035 
ACCESSION:  AF247168   
NEP = Neutral Endopeptidase = Ουδέτερη ενδοπεπτιδάση  
Neprilysin ή NEP ή Membrane Metallo-Endopeptidase / ΜΜΕ = Νεπριλυσίνη ή 
ουδέτερη ενδοπεπτιδάση ή μεμβρανική μεταλλο-ενδοπεπτιδάση  
* Είναι ένα ψευδαργύρο-εξαρτώμενο μεταλλοπρωτεάσης ένζυμο (zinc-dependent 
metalloprotease enzyme)  
NeRh50 = Πρωτεΐνη Rh50 του Nitrosomonas europaea 
NG = Ν-acetylogalactosamine = Ν-ακετυλογαλακτοζαμίνη 
Νonsense mutations = Μεταλλάξεις χωρίς νόημα ή ανερμηνεύσιμες 
* Eίναι η αντικατάσταση μιας μόνο βάσης του DNA που οδηγεί σε κωδικώνιο 
τερματισμού 
Normoblasts = Νορμοβλάστες 
Northern blot = Αποτύπωση κατά Northern  
* Είναι μια τεχνική αποτύπωσης που επιτρέπει τον εντοπισμό τμημάτων RNA μετά 
από υβριδοποίηση. Το αποτύπωμα αποκαλύπτει το μέγεθος και την ποσότητα του 
RNA που είναι συμπληρωματικό με τον χρησιμοποιούμενο ανιχνευτή 
N-terminal domain = Αμινο-τελική περιοχή (άκρο) (ΝΗ2) 
  
O2 = Oxygen = Οξυγόνο 
OD = Optical density = Οπτική πυκνότητα  
Open reading frame = Ανοικτό πλαίσιο ανάγνωσης  
* Είναι το πλαίσιο ανάγνωσης που δεν περιέχει κωδικόνια τερματισμού και 
είναι δυνητικά μεταφράσιμο σε πρωτεΐνη  
  
P29-associated protein = P29-συνδεδεμένη πρωτεΐνη  
Palmitic acid = Παλμιτικό οξύ 
Palmitoylation ή S-acylation = Παλμιτοϋλιωση ή S-ακυλίωση 
* Είναι η ομοιοπολική σύνδεση του παλμιτικού οξέος σε κυστεϊνικά κατάλοιπα 
μεμβρανικών πρωτεϊνών 
Para-Bombay phenotype = Φαινότυπος παρα-Bombay  
Partial D = Ατελές D  
PEX gene = Phosphate regulating gene with homologies to Endopeptidases, on 
the X chromosome = Φωσφόρο-ρυθμιστικό γονίδιο με ομολογίες με τις 
ενδοπεπτιδάσες, στο χρωμόσωμα Χ 
PHEX = Phosphate-regulating protein = Ρυθμιζόμενη από φωσφόρο   πρωτεΐνη  
Phe ή F = Phenylalanine = Φαινυλαλανίνη   
Phenotype = Φαινότυπος 
* Φαινότυπος είναι η παρατηρήσιμη έκφραση του γονοτύπου στην εξωτερική 
εμφάνιση ενός κυττάρου ή οργανισμού 
Plants = Φυτά  
Platelets = Αιμοπετάλια ή θρομβοκύτταρα  
Point mutation = Σημειακή μετάλλαξη  
* Είναι η αντικατάσταση ενός νουκλεοτιδίου από ένα άλλο 
Polychromatophilic erythroblasts = Πολυχρωματόφιλοι ερυθροβλάστες  
Polytopic = Πολυτοπικά  
Permeases = Περμεάσες  
* Είναι μεμβρανικές πρωτεΐνες μεταφοράς 
Primer = εκκινητής  
* Είναι ένα μικρό συνθετικό ολιγονουκλεοτίδιο που χρησιμεύει ως σημείο 
εκκίνησης για την σύνθεση του DNA 
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Pro ή P = Proline = Προλίνη 
Probes = Ανιχνευτές  
* Είναι μια σημασμένη αλληλουχία DNA ή RNA, που χρησιμοποιείται για να 
ανιχνεύσει την παρουσία μιας συμπληρωματικής της αλληλουχίας με την χρήση 
της μοριακής υβριδοποίησης  
Proerythroblasts = Προερυθροβλάστες  
Proteinase K ή protease K ή endopeptidase K = Πρωτεϊνάση Κ ή πρωτεάση K ή 
ενδοπεπτιδάση Κ  
* Είναι μια σερινοπρωτεάση (πέψη πρωτεϊνών). Το ένζυμο ανακαλύφθηκε σε 
εκχυλίσματα του μύκητα Engyodontium album (Tritirachium album) 
Ρseudoexon  = Ψευδοεξώνιο  
 
R = Residues  = Κατάλοιπα 
RBCs = Red Blood Cells ή erythrocytes = Ερυθρά αιμοσφαίρια ή ερυθροκύτταρα  
Reading frame = Πλαίσιο ανάγνωσης  
* Είναι τρόπος για την ανάγνωση μιας νουκλεοτιδικής αλληλουχίας ως σειράς 
τριπλετών  
Rearrangements = Ανακατανομές  
Recombination = Επανασυνδυασμός  
"Regulator" = "Ρυθμιστής" 
Restriction Endonucleases = Ενδονουκλεάσες περιορισμού 
RFLP = Restriction Fragment Length Polymorphism = Πολυμορφισμός μεγέθους 
περιοριστικών τμημάτων  
Rh30 ή Rh30B ή Rh30D ή D30 ή Rh30 polypeptide [30

 kd] ή RhXIII ή Rh13 = 
Πρωτεΐνη RhD 
Rh30 ή Rh30A ή Rh30C [RhCE] ή Rh30 polypeptide [32 kd] ή RhIXb cDNA [RhcE] ή 
Rh21 cDNA [RhcE] ή R6A32 ή Rhce ή RhCe ή RhcE ή RhCE ή CcEe = Πρωτεΐνη RhCcEe 
Rh30 polypeptides = Πολυπεπτίδια Rh30  
Rh50 ή Rh glycoprotein Rh50A ή D50 ή MB-2D10 protein ή R6A45 ή GP50 ή GP50A = 
Πρωτεΐνη RhAG 
Rh accessory proteins = Βοηθητικές πρωτεΐνες  
RhAG = Rh-Associated Glycoprotein = Rh-συνδεδεμένη γλυκοπρωτεΐνη  
RhAG-like protein = Πρωτεΐνη που μοιάζει με την RhAG 
RhBG  ή Rhbg = B glycoprotein = Β γλυκοπρωτεΐνη  
Rh boxes = Κουτιά Rh  
RhCG ή Rhcg = C glycoprotein = C γλυκοπρωτεΐνη  
Rh complex = Σύμπλεγμα Rh  
Rh deficiency syndrome = Σύνδρομο ανεπάρκειας Rh  
RhDel = Del phenotype = Φαινότυπος Del   
Rhmod (from modified) = Τροποποιητής 
Rhmod phenotype = Φαινότυπος Rhmod   
Rh mosaicism = Μωσαϊκό Rh   
* Είναι η παρουσία κυττάρων, διαφόρων φαινοτύπων, που προέρχονται από ένα 
ζυγωτό 
Rhnull phenotype = Φαινότυπος Rhnull  
Rh-related 5’-fragments = Rh-συνδεδεμένα τμήματα στο 5' άκρο  
RT-PCR = reverse - transcriptase - polymerase chain reaction = Αλυσιδωτή 
αντίδραση αντίστροφης - τρανσκρυπτάσης - πολυμεράσης  
 
Salvage pathway = Οδός περισώσεως  
SCA = Sickle Cell Anemia = Δρεπανοκυτταρική αναιμία  
Segmental substitutions = Τμηματικές αντικαταστάσεις  
"Secretors" = "Εκκριτικοί" 
Selection pressure = Πίεση επιλογής  
Sema7A = Semaphorin 7A ή CD108  = Σεμαφορίνη 7Α 
Ser ή S = Serine = Σερίνη 
Series = Σειρές  
* Είναι αντιγόνα των ερυθρών αιμοσφαιρίων που δεν ανήκουν σε μια ομάδα 
αίματος ή μια συλλογή και ταξινομούνται σε δύο σειρές: εάν είναι σπάνια 
(συχνότητα <1%), τοποθετούνται στη σειρά 700, αν είναι συχνά (συχνότητα 
>90%), τοποθετούνται στη σειρά 901. Σήμερα, υπάρχουν πάνω από 20 (HJK, HOFM, 
JFV, REIT κα.) αντιγόνα στη σειρά 700 και 11 (Vel, Lan, Emm, Duclos κα.) 
αντιγόνα στη σειράς 901 
"Silent" = "Σιωπηλός" 
Silent allele = Σιωπηλό αλληλόμορφο γονίδιο  
* Είναι μεταλλαγμένο γονίδιο που δεν έχει ανιχνεύσιμο φαινοτυπικό αποτέλεσμα 
SMP1 = Small Membrane Protein 1 = Μικρή μεμβρανική πρωτεΐνη 1 
SNPs = Single Nucleotide Polymorphisms = Πολυμορφισμοί ενός νουκλεοτιδίου 
Southern blot = Αποτύπωση κατά Southern  
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* Είναι μια τεχνική για την μεταφορά σε φίλτρο νιτροκυτταρίνης τμημάτων DNA, 
που έχουν διαχωριστεί με ηλεκτροφόρηση σε πηκτή αγαρόζης, και στην συνέχεια 
τα συγκεκριμένα τμήματα DNA πάνω στο φίλτρο, μπορούν να ανιχνευτούν μετά από 
υβριδοποίηση τους με ραδιενεργούς ανιχνευτές 
Spase-filling model = Χλωροπληρωτικό μοντέλο  
Spectrin = Σπεκτρίνη  
Splicing = Μάτισμα, συναρμολόγηση 
* Eίναι η διαδικασία, κατά την μετα-μεταγραφική επεξεργασία του RNA, όπου 
για να παραχθεί το mRNA τα ιντρόνια πρέπει να εκταμούν και τα εξώνια να 
συναρμολογηθούν σωστά 
Splice site mutation = Μεταλλάξεις στην περιοχή ματίσματος  
Splice variants = Παραλλαγές ματίσματος  
SphI = Ενδονουκλεάση περιορισμού που απομονώθηκε από τον Streptomyces 
phaeochromogenes  
Spherocytosis = Σφαιροκύτταρα  
SSP = Sequence-Specific Priming = Εκκινητές ειδικοί για κάθε αλληλουχία 
Stomatocytes= Στοματοκύτταρα  
Stop codon = Κωδικόνιο τερματισμού  
* Είναι κωδικόνια (UAG, UAA ή UGA) που προκαλούν τερματισμό της 
πρωτεΐνοσύνθεσης  
Suspension = Εναιώρημα  
 
Τail-to-tail = Ουρά με ουρά  
Thermocycler = Θερμικός κυκλοποιητής 
Thrombospondin (TSP) = θρομβοσποδίνη  
* Είναι μια εκκριτική πρωτεΐνη αλληλεπιδρούν με τους παράγοντες πήξης του 
αίματος και με αντιπηκτικούς παράγοντες, εμπλέκονται στη προσκόλληση των 
κυττάρων, στη συγκόλληση των αιμοπεταλίων, στο πολλαπλασιασμό των κυττάρων, 
στην αγγειογένεση, στη μετάσταση, καθώς και στην επιδιόρθωση των ιστών. 
Thr ή T = Threonine = Θρεονίνη 
Tip = Aκροφύσιο, ρύγχος  
Transcripts = Αντίγραφα  
Transition = Μετάβαση  
* Είναι η υποκατάσταση μια βάσεως πουρίνης (αδενίνη και γουανίνη) με μια 
άλλη βάση πουρίνης ή μια βάσεως πυριμιδίνης (θυμίνη και ουρακίλη) με μια 
άλλη βάση πυριμιδίνης  
Transferases = Τρανσφεράσες ή μεταφοράσες  
* Είναι ένζυμα τα οποία καταλύουν αντιδράσεις στις οποίες μια ομάδα που 
περιέχει C, N, P ή S μεταφέρεται από ένα υπόστρωμα σε ένα άλλο χωρίς 
οξείδωση ή αναγωγή 
Transfusion reactions = Αντιδράσεις μετάγγισης  
Trp ή W = Tryptophan = Τρυπτοφάνη 
Tris ή THAM = Ηydroxymethyl aminomethan = Υδροξυμεθυλο αμινομεθάνιο 
* Είναι οργανική ένωση που χρησιμοποιείται ως ρυθμιστικό διάλυμα  
Truncated = Περικομμένο  
Trypsin = Θρυψίνη  
* Είναι μια σερινο-πρωτεάση που υδρολύει πρωτεΐνες. Διασπά πεπτιδικές 
αλυσίδες κυρίως στο καρβοξυλικό άκρο  
Tyr ή Y = Tyrosine = Τυροσίνη 
Type I tyrosinemia disease = Τυροσιναιμία τύπου Ι  
 
Upstream = Προς τα επάνω 
Unequal crossover = Άνισος διασκελισμός ή επιχιασμός ή χιασματυπία 
* Είναι ο επιχιασμός (αμοιβαία θραύση και επανένωση ομόλογων χρωμοσωμάτων 
στη μειωτική πρόφαση Ι, που οδηγεί σε ανταλλαγή χρωμοσωμικών τμημάτων) 
μεταξύ παρόμοιων αλληλουχιών DNA στα χρωμοσώματα, οι οποίες δεν έχουν 
στοιχιστεί σωστά, με αποτέλεσμα την δημιουργία μιας έλλειψης ή μιας 
διπλοποιημένης αλληλουχίας νουκλεοτιδίων 
Unicellular green alga = Μονοκυττάριο πράσινο φύκος  
Uniporter = Μονομεταφορέας  
UV = Ultraviolet  = Υπεριώδης ακτινοβολία  
 
Val ή V = Valine = Βαλίνη 
Variability = Μεταβλητότητα  
Variant = Παραλλαγή 
Vestibule = Κυστίδιο  
 
WBCs = White Βlood Cells ή leucocytes = Λευκά αιμοσφαίρια ή λευκοκύτταρα  
Weak D = Ασθενές D  
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Ζinc endopeptidases = Ενδοπεπτιδάσες ψευδαργύρου 
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