164 J. JUNGWIRTH:

III. Hauptthema: Serologie

Ch. RirrNyer (Bonn): Bestehen Beziehungen zwischen dem Ag- und
dem Lp-System?

J. Junewirtn (Miinchen): Problematische Rhesusausschliisse.

Im Rh-System wurden innerhalb der letzten eineinhalb Jahrzehnte
mit zunehmender Héufigkeit Typen festgestellt, bei denen einige oder
alle der erwarteten Rhesus-Antigene fehlten. Die Erstbeschreiber dieser
Verhaltensweise Racr, SaneEr und SeLwyw, 1950 [7, 2] hielten eine
Chromosomendeletion zunéchst fiir ursédchlich. Spater wurden weitere
Erklirungen angeboten u.a. von WiENER [3], LAUER [4, §] und Bozrr-
CHER [6]. Wahrend die meisten dieser sogenannten Deletionstypen den
C- oder E- oder beide Genorte gleichzeitig betreffen, sind erst wenige
Fille mit Verlust der Rh-Antigene C, D und E beobachtet worden.
HENNIGSEN, 1958 [7], sowie PrRoroP und SCHNEIDER, 1960 [8] berich-
teten erstmals iiber derartige Typen in heterozygoter Manifestation. Ein
vollstdndiges Fehlen samtlicher Rh-Antigene wurde von Vos u. Mitarb.
[9] bei einer australischen Ureinwohnerin beobachtet.

Die aus Danemark und Mitteldeutschland mitgeteilten Faille wurden
jeweils bei gerichtlichen Vaterschaftsuntersuchungen durch Feststellung
einer sogenannten unmoglichen Mutter/Kind-Konstellation aufgedeckt.
Beide Gutachter mahnten in ihren Berichten zur Vorsicht bei Vater-
schaftsausschliissen infolge entgegengesetzter Reinerbigkeit im Rhesus-
system. Mittlerweile haben sich weitere Falle gefunden und es erscheint
nunmehr an der Zeit, wie damals von Prokop vorgeschlagen, den Be-
weiswert fiir derartige AusschluBifille einzuengen. Es steht fest, daf diese
sogenannten Deletionstypen sehr selten vorkommen. Im konkreten Falle
besagt dieser Umstand nicht viel, denn es kénnen sich zahlreiche unge-
ahnte Probleme ergeben, die den kritischen Sachverstdndigen nachdenk-
lich stimmen.

Innerhalb weniger Jahre konnten wir bei zwei gerichtlichen Vater-
schaftsfallen sogenannte unmogliche Mutter/Kind-Konstellationen im
Rhesussystem feststellen. Wahrend wir im ersten Falle lediglich den von
einem anderen Gutachter bereits erhobenen Befund nachzupriifen hatten
und bestétigen konnten, gelang es uns im zweiten Fall die Ursache des
widerspriichlichen Sachverhaltes aufzukliren. Da sich aus letzterem
weitreichende Folgerungen fir die serologische Begutachtung ergeben,
seien die wichtigsten Daten kurz wiedergegeben.
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In einer Unterhaltssache fand sich folgende Rhesustypenverteilung

zwischen den Parteien:
Kindsmutter rr

Kind R,R, (R,R”)
Beklagter RiR,
Zeuge R,r

AuBer der entgegengesetzten Reinerbigkeit am K-Ort zwischen Mut-
ter und Kind fanden sich in den tibrigen Systemen keine Besonderheiten.
Wiederholte, eingehende Nachprii-
fungen an frisch entnommenen
Blutproben sicherten den Befund.
Wir teilten dem Gericht wunseren
Verdacht einer Kindsvertauschung
mit. Durch die gerichtliche Nach-
forschung wurde jedoch eine solche
fiir ausgeschlossen erklirt, da es
sich u.a. um eine Hausgeburt ge-
handelt habe. Wir baten nunmehr
um Einbeziehung weiterer vorhan-  Abb.1. Rh-Typen der Familie K. Wider-
dener Familien mitglie der der Kinds- spriichliche Befunde schwarz. Km Kinds-

I‘r.mtter; Kd Kind bzw, Kliger. Zur besseren
mutter in die Untersuchung zur  Ubersicht wurde die Kurzform der Phéno-

moglichen Aufhellung des Sachver- tyeen gewahlf} Rﬁffﬁéiﬁibsﬂd“ » fabelle
haltes. Neben den Eltern konnten

vier Geschwister der Kindsmutter getestet werden. Die Untersuchung
ergab eine Reihe von Uberraschungen.

Neben der bereits festgestellten unméglichen Mutter/Kind-Konstella-
tion kommt der angeblich leibliche Vater der Kindsmutter weder fiir sie,
noch fir ihre beiden Brider II; und 11, als Erzeuger in Betracht. Der
Rh-Typ der Mutter der Kindsmutter 18t sich hingegen mit simtlichen
Geschwistern in Einklang bringen.

Bei diesen auBergewohnlichen Befunden hielt ich es fiir zweckmaBig,
die Dinge an Ort und Stelle in Augenschein zu nehmen. Ich begab mich
an den Wohnsitz der Familie der Kindsmutter in einem winzigen ent-
legenen Dorf in Niederbayern zwischen Passau und Altotting. Wahrend
der Unterhaltung mit den einzelnen Familienangehoérigen fiel mir die
groBe Ahnlichkeit der Kopfform zwischen Kindsmutter und Kind auf,
ein Umstand, der zumindest gegen eine Kindsvertauschung spricht. Ge-
sprachsweise erfuhr ich von der Kindsmutter, daB sie bereits geschieden
sei und daB aus dieser Ehe zwei Kinder hervorgegangen seien. Ich er-
hielt sofort ihre Erlaubnis, diesen beiden Kindern, den Stiefgeschwistern
des Klagers, Blutproben zu entnehmen. Die Untersuchung war sehr auf-
schlufBreich.
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AuBer der schon bekannten gegensitzlichen Homozygotie am E-Ort
zwischen Kindsmutter und dem Klager fand sich eine weitere am C-Ort
beim Kind Anite, wihrend der Stiefbruder des Klagers dem Typ Ryr
angehort. Das R,-Merkmal stammt von dem geschiedenen Ehemann, der
in diesem Rahmen aus duBeren Griinden nicht mit untersucht werden
konnte. Eine Kindsvertauschung kann ausgeschlossen werden, da die
zusédtzlich untersuchten Probanden alle im Elternhaus geboren wurden.
Durch den Befund der Enkelkinder diirfte auch die zundchst nahe-
liegende vermutete Nichtvaterschaft des GroBvaters zur Kindsmutter
und ihren beiden Briidern II; und II, widerlegt worden sein.

Abb.3

Abb. 2. Rh-Befunde der Stiefgeschwister des Klagers M. Scheinbare Abstammungsunméglichkeit der
Stiefschwester A. (R,R,) von der Mutter (rr); [J geschiedener Ehemann, nicht getestet.
‘Widerspriichliche Typen schwarz

Abb. 8. Aufklirung der widerspriichlichen Befunde durch Einfithrung des Deletionschromosoms (—)
in die Stammtafel

Eine zwanglose Erklirung dieser zahlreichen, scheinbar paradoxen Be-
funde liefert die Einfithrung eines Deletionschromosoms fiir die drei Gen-
orte in die jeweiligen widerspriichlichen Rh-Typen, dessen Weg vom
GroBvater ausgehend zu den Enkelkindern verfolgt werden kann.

Die Reaktionsweise der einzelnen Blutproben zeigte keine Auffallig-
keiten im Vergleich mit den Kontrollbluten. Samtliche Blute wurden
stets mehrmals gegen zahlreiche hochwertige Seren der jeweiligen Spezi-
fitdat, meist inkompletter Natur, unter verschiedenen Versuchsbedingun-
gen gepriift, wobei die Erfahrungen, die mit den Bluten vom Deletions-
typ — D — gemacht wurden, besondere Beriicksichtigung fanden. Uber
diese zahlreichen zusitzlichen Untersuchungen wie z.B. Teststellung des
Gen-Dosis-Effekts, Parallelansatz in verschiedenen Medien w.a. kann in
diesem Rahmen nicht berichtet werden. Besonders eingehend wurden
die scheinbar Rh-neg. Probandenblute getestet. Diese wurden zusétzlich
gegen zahlreiche Anti-D, Anti-CD, Anti-DE und Anti-CDE Seren ge-
priift, die seit Jahren zur Identifizierung von ,,low grade D™ Bluten ver-
wendet werden und sich dafiir besonders geeignet erwiesen haben. Mit
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Tabelle. Ubersicht der Reaktionsbilder mit Ableitung der postulierten Genotypen.
In den ibrigen Blutgruppensystemen, soweit untersucht, keine Besonderheiten

Reaktionsbild Phiino-  postul.
typ Genotyp

I 1. K. Berta D+C¥"—C—c+E+e-+ R,r R,r

2. K. Johann sen. D+C¥"—C+4+c—E—e+ RR; R, —
II 1. K. Johann D+CV—C—c+E+te— R;R, Ry—

2. A. Hildegard KM D—C"—C—c4E—e+ Ir r—

3. K. Pauline D+CV"—C+ec+E+4e+ RR, RiR,

4. K. Arthur D—CV—-C—c+E—e+ T r—

5. K. Richard D+C¥—C+c+E—e+ Ryr Ryr
III 1. A. Reinhard D+CV"—CH4ct+E—e+ Rprr Rir

(Stiefbruder des Kligers)

2. A. Anita

(Stiefschwester des Kligers) D4-CV—C4+c—E—e+ RR, R,—

3. K. Manfred D+C"—C—c+E+e— R,R;, R,—

keiner der verwendeten Untersuchungstechniken wie Kochsalz-, Albu-
min- und Gelatinemedien, sowie Papain-, Bromelin- und Antiglobulin-
test konnte eine Agglutination erzielt werden, wihrend sie mit Anti-¢c und
Anti-e Seren kraftig anzeigten.

Nach diesen Feststellungen handelt es sich um einen weiteren Fall
einer sogenannten Rh-Chromosomendeletion der Gen-Orte fiir D, C und
B, wie seinerzeit von HENNIGSEN und PROEOP beschrieben. Das fragliche
Chromosom zeigt sich in Kombination mit den bei uns haufigsten Chro-
mosomen Ry, r und R,. Im Gegensatz zur Deletion am C- und E-Ort
vom Typ -D- sind noch keine Methoden bekannt, vom Murray-Clark-
Effekt [10, 11] bei vollsténdigem Fehlen samtlicher Rh-Antigene abge-
sehen, das Vorliegen einer Deletion der drei Gen-Orte in heterozygoter
Form direkt nachzuweisen. Dies wire eine wichtige Aufgabe fiir die nahe
Zukunft.

Die besondere Problematik dieses Falles liegt in dem héaufigen Vor-
kommen dieses fraglichen Chromosoms innerhalb derselben Familie. Was
wire geschehen, wenn der GroBvater vor vielleicht 10 Jahren auf die Idee
gekommen wére, die Ehelichkeit seiner Kinder anzufechten ? Nach den
hoch heute geltenden Grundsitzen wire er von der Vaterschaft zu den
drei erwdhnten Kindern ausgeschlossen worden. Dasselbe gilt analog fiir
die Kindsmutter.

Wire das sogenannte Deletionschromosom nicht von ihr, sondern je-
weils vom Vater auf die Kinder vererbt worden, so waren diese Manner
ausgeschlossen worden. Heute wissen wir aufgrund der erweiterten Unter-
suchung, dafl diese Ausschliisse auf falschen Voraussetzungen beruht
hatten.
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Ménner, die Tréager derartiger Deletionschromosomen sind, haben bei
Paternitdtsuntersuchungen wenigstens noch bis jetzt, groie Chancen zu
Unrecht ausgeschlossen zu werden. Als konkretes Beispiel darf ich den
Bruder der Kindsmutter unseres Falles I, vom angeblichen Typ Ry,R,
anfithren, der in einer Vaterschaftssache als Mehrverkehrszeuge benannt
wurde. Zufillig wurden uns die Akten dieses Falles vom gleichen Gericht
zur Begutachtung iibersandt. Das Kind war diesmal Rh-neg., der Zeuge
II, wére also ohne Kenntnis seiner besonderen Blutbeschaffenheit als
scheinbar entgegengesetzt reinerbig am E-Ort zu Unrecht von der Vater-
schaft ausgeschlossen worden.

Ein weiteres Problem ergibt sich aus dem Umstand, da der GroB-
vater der Familie K., der Triger dieses sogenannten Deletionschromo-
soms, noch fiinf Geschwister hat. Drei von diesen wohnen mit ihren
Familien an demselben Ort, an dessen Krankenhaus die angebliche Kinds-
vertauschung des eingangs erwiahnten Falles stattfand. Die Moglichkeit
eines Kausalzusammenhangs ist naheliegend. Vielleicht gelingt es noch
nachtriglich iiber die Justizbehorden den Schleier der damaligen, nicht
aufklirbaren, angeblichen Kindsvertauschung zu liiften. Sollten auch
noch diese Bemithungen von Erfolg sein, dann wére das Sammelsurium
der aufgezeigten Rh-Kuriositdten durch den indirekten Nachweis dieses
Deletionschromosoms auf einfache Weise geklért.

Zusammenfassung

In einer Vaterschaftssache wurde nach Aufdeckung einer scheinbar
unméglichen Mutter-Kind-Verbindung im Rh-System eine komplette
Familienuntersuchung durchgefithrt. Aufgrund der Rh-Befunde der
Familienmitglieder konnte eine sogenannte ,,Rh-Chromosomendeletion*’
der drei Genorte fiir C, D und E nachgewiesen werden. Ohne Kenntnis
dieses besonderen Sachverhaltes wiren sechs von insgesamt zehn Fami-
lienmitgliedern aus dem Familienverband zu Unrecht auszuschlieBen ge-
wesen. In diesem Zusammenhang werden verschiedene Probleme mit
besonderer Beriicksichtigung des gerichtlichen Beweiswertes von Rh-Aus-
schliissen diskutiert.

Summary
Problematic Paternity Exclusion in the Bh-System

A legal paternity case is presented with an apparent mother-child
exclusion in the Rh blood group system. Testing the whole family the
existence of a so-called ‘‘chromosome deletion’ concerning the C, D, and
E gen loci could be proven. Without recognition of this peculiarity six
members out of ten would habe been falsely excluded. In this connection
several problems with special reference to the proof are stressed.
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E. OsternAvus und B. BRinkMaxN (Hamburg): Gemeinsame Immun-
elektrophoretische Bestimmung von Ge und Hp.

Mit unseren Untersuchungen unternahmen wir den Versuch, metho-
disch zu einer gleichzeitigen Bestimmung der Ge- und Hp-Typen mit
Hilfe der Immunelektrophorese zu kommen. Die Bestimmung der Hyp-
Typen erfolgte bisher mit der Stérkegelelektrophorese. Eine gemeinsame
Bestimmung ist aus zeitlichen Griinden insbesondere dann erwiinscht,
wenn die Zahl der zu untersuchenden Seren nicht sonderlich grof ist.

Die Auftrennung der Ge- und Hp-Typen erfolgte in einem Elphor-
gerdt in Verbindung mit dem Netzgerdt Protophor. Als Agarpuffer ver-
wenden wir fiir Ge den Michaelispuffer mit einem pH von 8,6.

Die immunelektrophoretische Bestimmung der Hp-Typen bereitete
bisher Schwierigkeiten beziiglich der differenzierten Darstellung. Die
Behringwerke stellten uns ein reines Anti-Hp-Serum zur Verfiigung mit
dem eine eindeutige Identifizierung der Hp-Typen gelang. Als Gelpuffer
verwenden wir eine Mischung aus dem Agarpuffer nach HirscuwrrD
und dem Glykokollpuffer nach SORENSEN. Das Mischungsverhiltnis bei-
der Puffer, bei dem ein pH-Wert von ungefihr 10 vorliegt, hat sich als
giinstig erwiesen. Als Bezugslinie fir die Hp-Typen verwenden wir die



