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Bericht iiber eine Sippe mit 10 By-Triigern
Von
0. Proxor, E. Kosr, E. PreEUSS und A. Rackwirz
Mit 1 Textabbildung
(Eingegangen am 2. Juli 1962)

Wiahrend A-Untergruppen den Blutgruppenserologen heute hinrei-
chend vertraut sind [Receptoren A;, A,, A;, AY, A, A;, A, A, A,
Ay, sind B-Untergruppen so gut wie unbekannt. Das Problem geht
auf unbekannt gebliebene Arbeiten von WorsAAE (1935) und MarTa
(1937) [beide zitiert in MAKELA und MARELA (1955)] zuriick. Andere
Versuche, die ,,B-Gruppe® zu unterteilen, miissen, soweit sie bis 1955
unternommen wurden, als fehlgeschlagen angesehen werden. Auch
Versuche, Bmittels Anti-II-Seren in Pleiaden einzuteilen (HIrszrELD und
Amzer 1940), haben ebenfalls zu keiner definierten Klassifizierung ge-
fithrt, welche sicher reproduzierbar wére. Im iibrigen wird hier eben
nicht der B-, sondern der H-Receptor bestimmt und quantitativ einge-
schitzt. Nach 1954 aber sind einige schwache B-Typen beschrieben wor-
den. 1955 berichteten MAKELX und MARELA tiber ein schwaches B, dessen
Trager auch ein schwaches Anti-B im Serum hattel. Das erinnert an
das A;/A,-Modell [nach BOCKELER (1955) haben etwa 6% der A,-Triger
Anti-A;, nach SpmsER, Scawarz und LEwxriN (1951) sind es sogar
7,8%]. In der weiteren Folge wurden mehrere Arten beschrieben, deren
Phinotypen auch bestimmte Symbole erhielten. Die Ergebnisse kénnen
in einer Tabelle gebracht werden (Tabelle 1).

Der Vollsténdigkeit halber ist zu erwihnen, da8 A, B, von Kiranama,
Suzuki und MaTsuyama (1957), A, B, von Suzuxri beobachtet wurden.

Die Unterteilung der B-Untergruppen ist etwas willkiirlich, denn man
hat den Eindruck, daB sich die schwachen B-Typen zum Teil offensicht-
lich weitgehend gleichen. Der Unterschied zwischen B, und By, wird im
wesentlichen darin gesehen, dal B,-Trager im Speichel keine B-Substanz
besitzen, By,-Triger hingegen doch. Der Versuch, den Serumantikérper
als Kriterium fir die Unterteilung einzufilhren, ist u.E. unsolide. Auch
hier ist der Vergleich mit A, gerechtfertigt. Manche A,-Triger haben

1 Dieser B-Typ wird in BoorMAN und Dopps Lehrbuch: ,,An introduction to
blood group serology*‘ Churchill, London 1961, mit dem Symbol By bezeichnet.
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Tabelle 1
Typ Autoren Blutkﬁé%iﬁen und Speichel
B, MourLEc, SurToN und | schwache B-Reaktion | enthilt keine B-Sub-
Buraapa (1955) stanz
SussmMaN u. Mitarb. B;enthilt etwa 5 bis [enthélt keine B-, da-
(1960) 10% des gewdhnli- gegen H-Substanz
chen B

B, Luving, CEpaxo und | schwache B-Reaktion | enthilt B-Substanz

GriseT (1956) kleine Agglutinate
(im Serum kein f)

B DuNSFORD, STACEY u. | imponiéren wie O. enthilt B-Substanz,
Yorovama (1956) Absorbieren prak- ebenso wie das
und YoroYAMA, tisch kein Anti-B Serum
StacEY u. Duxs- (im Serum kein f)

FORD (1957)

B, ARMSTRONG U. 4. ahnlich B,

(1957), ferner
BoormaxN und Zgir- ahnlich B,
LIN (1958) Anti-B im Serum

Bschwach| VYas, BHATIA u. hoher H-Gehalt der enthilt weniger B-
SaNcHVI (1960) Blutkérperchen, Substanz im Spei-

fast wie bei O chel, dafiir reichlich
H-Substanz

eben Anti-A; im Serum, andere nicht. Zum Teil diirfte die Nachweis-
moglichkeit eine Titerfrage sein und nicht etwa ein genetisches Problem.
Trotz der Unterschiede beziiglich des Besitzes von o, ist A, heute eine
definierte Gruppe.

Wenn wir unsere Hrgebnisse an den Blutkérperchen der noch zu
analysierenden B,-Triger iiberschauen, so kénnen wir der sicheren Uber-
zeugung Ausdruck geben, daB B, bzw. B, sicherlich haufiger ist, als
allgemein angenommen wird. B, und B, werden in der Routinediagno-
stik offenbar meist als 0 bestimmt, und nur die Serumgegenprobe ent-
hiillt zuerst das Vorhandensein eines B-Receptors an den Blutkérperchen.
Im Serum von B,- bzw. B, -Trigern wird kein Anti-B gefunden. Werden
dann mit bestimmten und titerstarken Seren die Blutkorperchen noch-
mals getestet, so findet man mit manchen Anti-B-Seren eine ganz schwa-
che Reaktion, bzw. es finden sich kleine Agglutinate neben einer groBeren
Menge unagglutinierter Erythrocyten. Die Agglutinate werden oft erst
bei Ausdehnung der Reaktionszeit deutlicher erkannt und entgehen
zweifellos dem unerfahrenen Untersucher.

Bevor die Diagnose des schwachen B-Receptors gestellt wird, ist
selbstverstandlich das Vorliegen einer Blutgruppenchimére auszuschlie-
Ben. Bekanntlich fehlen bei Chimarenzwillingen oft Isoantikorper. Hat
so z.B. ein Chiméirenzwilling die origindre Blutgruppe 0, vom anderen
Zwilling aber in einem Frithstadium der Entwicklung Primordialzellen
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itbernommen, welche B-Blutkérperchen produzieren, so kreisen fiir das
ganze Leben 0- und B-Blutkérperchen gemischt in seinem Organismus,
wobei es nicht zur Bildung von Anti-B kommt. Die quantitative Kom-
position der beiden Blute kann dabei voéllig unterschiedlich sein (vgl.
Duxsrorp, BowLey, Hurcaisox, TaompsoN, SANGER und Rack 1953 ;
BoorH, Pravr, James, Ikin, MoorEs, SANGER und Racs 1957; NicHo-
ras, JENkINs und Magrse 1957; vgl. dazu auch Rack-SaweEr 1958).

Es ist somit bei der Feststellung einer sog. ,,Defektgruppe’ (Fehlen
von Isoantikérpern) in erster Linie nicht an eine Agammaglobulindmie
(Dunsrorp 1953; DunsrorD und STaPELTON 1959) Zu denken, sondern
an einen Chimérismus. Man wird also den Betroffenen (der vielleicht
10% B-Blut und 90% 0-Blut tragt) erst einmal fragen, ob er ein Zwilling
ist. Wenn er dies verneint, ist bei Nachweis weniger Agglutinate oder
ganz schwacher Agglutinate noch an acquiriertes B zu denken. In der-
artigen Féllen ist jedoch meist der B-Receptor an den Blutzellen mit
gewohnlichem Anti-B im Serum gepaart, was frither als Autoanti-
korperbildung gedeutet worden ist (Prokor und ScHUBERTH 1954).
Heute gilt als erwiesen, dall A-Blutkérperchen oder 0-Blutkérperchen
B-Substanz aus Bakterien auflagern kénnen und so ein B-Receptor vor-
getauscht wird. Dieses ,,Pseudo-B* (vgl. MArsE, JENKINS und WALTHER
1959; SerineER und ANSELL 1960; Marsa 1960; Ginms, MoOURANT,
Pargin, Horrey, Tapson 1959; ferner CamMrERON, GRAHAM, DUNS-
FORD, SICKLES, MACPHERSON, CAHAN, SANGER und Racm 1959) ist aber
deswegen oft rasch zu erkennen, da Trager dieses Pseudo-B meist schwer-
kranke Carcinom-Patienten sind oder Patienten, bei denen die Einwande-
rung von Bakterien oder Produkten dieser ins Blut vom Darm aus er-
moglicht wird. Erst nach Ausschluf} dieser Moglichkeiten wird man bei
Fehlen der Isoantikérper Anti-B im Serum (oder mindestens bei prakti-
schem Fehlen von Anti-B, d.h. bei normaler Testzeit) an schwache B-
Receptoren denken.

Es ist einleuchtend, dal B,, B, oder B, zu Transfusionsstérungen
AnlaB geben kénnten, wenn der Receptor tbersehen wird. Deshalb
halten wir es fiir gerechtfertigt, auf die vorliegenden Ergebnisse hinzu-
weisen. Zum anderen ist das vorliegende und vertffentlichte Unter-
suchungsgut noch sehr diirftig und beschrinkt sich im wesentlichen auf
die Mitteilung vereinzelter Trager dieses Merkmals. Im Hinblick auf
die Verwendung von B;, B,, und anderer B-Receptoren in forensischen
Paternitétsfallen ist es daher notwendig, den Erbgang niher zu studieren.
Zudem kann wegen der grofien Seltenheit von B, bzw. B; ein direkter
VaterschaftsschluB ermoglicht werden, wenn der Receptor bei Kind
und Beklagtem festgestellt wird. Ferner ist ein ndheres Studium auch
deshalb notig, da schwache Receptoren das Produkt modifizierender
Gene sein kénnen.

9*
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Bei einer Routineuntersuchung fanden wir ein 0-Blut, das bei der
Serumgegenprobe kein Anti-B aufwies. Bei einer Ausdehnung der Reak-
tionszeit im Objekttrdgertest wurde mit einigen hochtitrigen Anti-B-
sowie 0-Seren ein schwacher B-Receptor ermittelt. Da B-Substanz im
Speichel nicht anwesend war, wurde zuerst entsprechend der in Tabelle 1
aufgefithrten Literatur an B, gedacht. Die Trigerin war indes, wie sich
spiter herausstellte, Le?.positiv und Nonsekretor. Es wurde eine aus-
gedehnte Familienuntersuchung durchgefiihrt, welche zeigt, dall der von
uns festgestellte schwache B-Receptor (ein By-artiger Typ) das Produkt
eines allelen Gens ist, das sich in einfacher Dosis ausdriickt. In Gegen-
wart von A, ist der schwache B-Receptor weiter geschwicht, so daf auch
hier ein Analogon zu den schwachen A-Eigenschaften gegeben ist, die ja
bekanntlich in Gegenwart von B gleichfalls geschwécht werden (u.a.
Duxsrorp 1958).

Die serologischen Charakteristiken der von uns untersuchten Sippe
mit den Tragern der schwachen B-Eigenschaft sind nachstehend in
einigen Tabellen aufgefithrt. Die Blutkérpercheneigenschaft, von der
wir dberzeugt sind, sie konnte am besten dem By -Typ entsprechen,
wurde mit elf verschiedenen Anti-A-Seren mit unterschiedlichen Titern
bestimmt. Die Tabelle 2 zeigt die Reaktionen der unverdinnten Seren.

Tabelle 2
A-Seren (Reaktionszeit 45 min)
Stoome b |2 s | e s e [ ] s |9 |10 | v
Sié}iﬁitgggl) Titer des A-Serums gegen B-Erythroeyten in Kochsalz 1:
256 | s12 | 256 ] 256 | 256 1024‘ 128 l 512 ‘|1024 64 | 256
5 (] = [ F B ) ) () ] By
6 (B — B ) ()] By
7 — B === = ] = [ ABy
S R O I I I I I K S A e A TR P
QRN DU U A ¢ IR J N (R (i § D | QA D
10 () — [ B =] = ‘(-I—) (H) | () | Bw
12 — =1 =] =1 =1 = PR H] — |ABs

=

(+) = deutlich, aber viel schwicher als normal - (entspricht etwa der
Reaktion oder schwicher).

3"

Aus dieser Tabelle ist ersichtlich, daB hohe Anti-B-Titer bei A-Seren
keine Garantie dafiir abgeben, dafl die schwache B-Eigenschaft erfalit
wird. Sie ist also offenbar nicht nur quantitativ, sondern auch qualitativ
vom normalen B-Receptor unterschieden. Dieses Verhalten stellt ein
Analogon zu den schwachen A-Eigenschaften dar. Auch hier 1aBt sich
die Aktivitit eines B-Serums z.B. gegeniiber A, nicht aus dem Anti-
A,-Titer erschlieBen. Ferner ist aus der Tabelle 2 ersichtlich, dal die
Rate der A-Seren, welche den schwachen B-Receptor in A; B, erfafit,
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deutlich geringer ist. Man vergleiche die Reaktionen der hochtitrigen
Seren 2 und 8, welche nur B, nicht aber A; B, anzeigen.

Tabelle 3 zeigt die Reaktion mit 0-Seren. Sie reagieren im Durch-
schnitt etwas stérker als die A-Seren.

Tabelle 3
0-Seren (Reaktionszeit 45 min)
sippenmitgtied | 1. | 2. | 3. | 4 | s | 6 | 7. | 8 | o
(Nr. der Sippen- Typ
tafel) Hoéhe des Anti-B-Titers 1:
64 64 256 256 512 | 4096 64 64 32

5 1|+ BB ) )] B
6 ol A ] B
0 N EN TS+ T+ T e+ B

o

1

In Tabelle 4 werden die Reaktionen mit einem Phytagglutinin de-
monstriert. Vergleichsweise zur Titration herangezogene 0-Blutkérper-
chen zeigen den gleichen Titer wie B,,.

Die Tabelle 5 zeigt die Reaktionen der Seren. Sie wurden sowohl im
Eisschrank als auch bei normaler Zimmertemperatur 30 min zur Reak-
tion mit 0-, A;-, A,- und B-Blutkdrperchen . .
angesetzt. Alle Seren der Personen des B,- Tajg?}l%i,}m;in;gf LZLI:;T;;;??ZW
Typs besitzen inihrem Serum weder beiZim- W ATERERL ( Reaktionszeit
mertemperatur noch in der Kélte Anti-B. , 30 min)

Das Sippenmitglied Nr. 8 unserer Sippen-
tafel hingegen besitzt ein bei Eisschrank
deutliches, bei Zimmertemperatur ange-
deutetes Anti-B im Serum, wahrend die
Probanden Nr.7 und 12 nur ein schwaches
kéltewirksames Anti-H im Serum tragen.

Zur Erhiartung der Spezifitit des beim
Sippenmitglied Nr. 8 festgestellten kilte-
wirksamen Anti-B wurden auBer neun verschiedenen B-Blutmustern
vergleichsweise 0-, A;- und A,-Blutkorperchen mituntersucht.

Wir haben keinen Zweifel, daB} ein ganz schwaches Anti-B vorhanden
ist. Bei den anderen Trégern von A, B, war indes Anti-B auch nicht
andeutungsweise nachweisbar.

Die Untersuchung des Speichels ergab, dafi die Trager der schwachen
B-Eigenschaft B- und H-Substanz ausscheiden, sofern sie Sekretoren
sind. Zur Kontrolle wurde die Le*-Eigenschaft mittels eines Ziegen-
serums (KERDE, BRUNK, FUNFHAUSEN und Proxor [1960]) ermittelt.
Die Absittigung wurde mit dem Filterpapierstreifen durchgefithrt, da
nicht in allen Fallen frischer Speichel zur Untersuchung verwandt wer-
den konnte. Aus der Tabelle 6 ist evident, dal Sekretoren des B,-Typs
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Tabelle 5
Eisschrank 8° C Zimmertemperatur
Sippenmitglied
0 A A, B 0 Ay A, B
Nr.5 (By) — |+ - — |+ -
Nr.6 (By) . — ++ | ++ - — +-+ | ++ -
Nr.7 (AB,) ) || ) [+ - — | -
Nr.8 (AB,) ) E ]+ = = = [
Nr.9 (A,By) — — — - — — —
Nr. 10 (By) - +-+ | ++ - - ++ | ++ -
Nr.11 (By) . . . . - 4+ | ++ — - +4+ | ++ -
Nr.12 (ABy) . o . (@0 [ @ | = | = | = | =
Nr. 28 A,B-Serum-
kontrolle . . — (+) — — — — — —
Nr. 29 B-Serum-
kontrolle . . (+) | ++ | ++ - — ++ | ++ -
Nr. 33 A-Serum-
kontrolle . . - - — ++ — — - —++
Tabelle 6. Speichel- Papierabsdttigung ( Resttiter nach Absorption)
. o Anti-H Serum A Serum B . o Loa
Sippenmitelied | (riter 1:256) | (plfonyiase) | (Titerdizsey | oo
Nr.5 (By) 0 0 Se —
Nr.6 (B,) 0 0 Se —
Nr.7 (A;By) 256 0 0 Se —
Nr.8 (A;B,) 256 0 0 Se —
Nr.9 (A,B,) 256 0 0 Se —
Nr. 10 (B,) (16) 0 Se —
Nr. 11 (B,) 256 256 se +
Nr. 12 (A;B.) 256 256 256 se +

Tabelle 7. Absdittigung eines A-Serums (Anti-B 1:4096) mit By und A, By-Blut-
sediment und vergleichsweise B-Blut ( Absorptionszeit 1 Std)

1. 0,4 ml A-Serum -+ 0,2 ml Blut (Nr. 5) Rest-Titer (128)
2. 0,4  desgl. 4 0,4 desgl. (Nr.5) desgl. (64)
3. 0,4 ' +02 ,, (Nr.6) 5 64
4. 0,4 » +04 ,, (Nr.6) » (64)
5. 0,4 . +02 ,, (Nr.7) » 1024
6. 0,4 v +04 ,, (Nr.7) » (1024)
7. 0,4 v +02 ,,  (Nr.8) ’» 1024
8. 0,4 - +04 , (Nr.8) . (1024)
9. 0,4 » +02 ,, (Nr.l10) . (32)
10. 0,4 »s +04 ,, (Nr.10) » (64)
Kontrollen

0,4 ml A-Serum -+ 0,2 ml Blut B Rest-Titer 0

04 desgl. 4-0,4 desgl. B desgl. 0

0,4 » +02 ,, 0 » 4096

04 . 404 . 0 o (4096)

eine grofle Menge B- und H-Substanz ausscheiden und auch dadurch so-
fort und leicht als ,,B-Triger” erkannt werden kénnen. Die Ausscheidung
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der Lewis-Substanz haben wir nicht gepriift, da unsere Anti-Le?-
Seren vergleichende Titerstudien wegen zu geringen Titers (die Seren
waren bereits 2 Jahre als Trockenseren gelagert) nicht mehr zulieBen.

Die letzte Tabelle (7) zeigt quantitative Studien iiber die Bindungs-
fahigkeit von By, fiir Anti-B. Zu diesem Zweck wurde ein A-Serum mit
einem Titer von 1:4096 fir 1 Std bei Zimmertemperatur mit 0,2—0,4 m!
gewaschener Blutzellen zum Absorptionsversuch angesetzt. Wahrend
vergleichsweise herangezogenes normales B-Blut das Serum vollstdndig
abséttigte, wurde durch die gleiche Menge A, B, eine Titersenkung um
zwei Stufen, durch B,, eine solche von etwa fiinf bis sechs Stufen erzielt.
Die Bindungsfahigkeit von A, B, fiir Anti-B ist damit ungleich geringer.

Zusammenfassung

Es wird iiber die bisher aufgefundenen schwachen B-Eigenschaften
berichtet und eine Sippe demonstriert, in der zehn Triger einer schwa-
chen B-Eigenschaft gefunden wurden. Der Stérkegrad diirfte etwa dem
von B, entsprechen. Die B -Trager haben kein Anti-B im Serum; nur
in einem Falle wurde ein ganz schwaches, kiltewirksames Anti-B beob-
achtet. B, wird mittels eines auf dem ABO-Genort liegenden allelen
Gens vererbt.
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