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Systèmes de groupes sanguins

·30 systèmes (tableau)
. 270 antigènes·6 collections
· série 700 : Agde basse fréquence
(N=18)·série 901 : Ag de forte fréquence (N=8)

Les 2 grands types de systèmes
ABO et « associés »- A80 -Pl
- Hh -U- Lewis .GLOB.mêmeconstruction
moléculairesupportant
plusieurs spécificités
ordre de fonctionnement
desdifférentsgènes:
Il => Hh => ABO => Lewis
Lewis = signal « stop»

Rhésus et ses
« collègues »

Rhésus
Ke"
DufI'v
Kidd- MNS

chaquesystèmefonctionne
indépendammentet
possèdesa propre
molécule

(tableau comparatif)
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Définitions

. Groupe
· sanguin
· polymorphismeimmunogène
· ensembledesvariationsallotypiques
présentessur la membranedu GRet
détectéespar desAc

· système = ensemble d'Ag transmis par des
allèlesou des haplotypesd'un gène ou d'un
ensemble de gènes de groupes sanguins
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Synthèse et fonctions

. Lieu de synthèse:
l'érythroblaste

. sauf pour Lewiset
Chido-Rodgersqui sont
sécrétés par d'autres
cellules et déversés
dans le plasma et
adsorbés sur le GR

Fonctions:
- trcmsporteurs mbnalres (RH,
Kldd...)

- molécules d'adhésion (Fy, lu
...)

- protéines de régulation du C '
(Knops, Cromer)
- fonction enzymatique (Kell,
Do, Yl..)

- cytosquelette (Bande 3..)

- récepteurs aux Plasmodium
(Fy et P. vivax,
GPA, GPB et P. làlciparum)

Le système ABO (ISBT 001)

Karl Landsteiner 1901. systèmetissulaire· Ag 9IUCidiques..",__ UL. ./. dépenddu sy~. 4 antigènes:
1

Anti A sujet B

Ac naturels constants: AntiB sujetA
Anti A, Anti B, An!! AB sujet 0

AgA=001
AgB=002
Ag AB = 003

Ag Al = 004

groupage par 2 techniques : BethVincent et Simonin
" tableau"

Système ABO

.Conséquence de la présence
constante des Ac naturels

~ règlede compatibilitépour la,. '. transfusionde CGR

,",""_'. règlede compatibilitépour latransfusionde PFC

*tableaux*
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nomenclature

· Définie par l' ISBT(mlsesàjoursur Http:\\www.lccbba.com)
système: 001 ->030
Ag : numéro d'ordre dans le système

ex:Rhésus0 004001ouRH1
gènes: symbole du système puis nOde l'allèle

ex:RhésusD RH"1ouRH1
génotype: symbole du système puis les 2 allèles

ex: Fya/Fyb œJJ1 ouFY1/2
Phénotype: symbole du système puis liste des Ag avec +/-

ex:D+,C+,E-,c+, e+ RH:l,2,-3,4,S
ex: Fy(a-,b+) FY:-l,2

SlMONIN 1GROUPES

CensTCiTo

+ 1 - ,A(45%)
+ 1 + 1 + 1 - 1 - 1 B(9%)

+

+ 1 +

10

LA REGLE DE COMPATlBlUTEABO
POUR LA TRANSFUSION DE CGR
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REGLE DE CDMPATIBIUTE ABD
POUR LA TRANSFUSION DE PFC
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Système ABO.Variants« faibles»:.phénotypes A faibles ou B faibles.réactivité < << avec les réactifs antl A, B. Images d'agglutinations faibles ou DP. présence éventuelle d'un antl Al
. peu d'Intérêt transfuslonnel.transfusionde précaution en CGR0·Phénotype« Bombay»:.H nul: pas d'Ag H, présence constante d'Ac antl A
anti B antl ABet anti H dangereux. H faibles de l' ne de la Réunion expression faible de l 'Ag
H, et A ou B selon le génotype ABO : en général pas
d 'antl H => peu gênant en transfusion, sinon CGR
congelés de phénotype Bombay

Biochimie des Ag ABO
Sucres branchés sur des chaînes latérales de
glycolipidesou glycoprotéines mbnaires terminées
par des disaccharides précurseurs de type 1 ou 2
(érythroblaste)
synthèsede l'Ag Hpar l'attachementd'un fucose.
sur un précurseur de type 2· puis synthèse des AgA ou Bselon le génotype du
sujet sur l'Ag H :. sucre spécifique de l'Ag A = N acétyl galactosamlne. sucre spécifique de l'Ag B = Galactose

transfert des sucres par des enzymes spécifiques :. sujet A = N acétyl galactosaminyl transférase. sujet B = Galactosyl transférase
*schéma*
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Système ABO

· Phénotypes Al et A2 :.80%de sujetsAl·différences sur nombre de sites et nature des
glycosyltransférases·expression de l'Ag H Inversement
proportionnelle à celle de Al et de B·10% de sujets A2 ou A2B avec un anti Al·pas d'intérêt transfusionnel

LesAc du système ABO
· Ac naturels :.constants.IgM.optimumthermique+4°C.agglutinantsènNaCIà 0,9%

. détectables après l'âge de 6 mois

. Ac immuns:.Inconstants.après stimulation par gro~, vaccination, infection...
. IgGantlAouantlB appelés Hémoiysines.optimum thermique +37°C. « donneur universel dangereux ».PSLissusde ces dons à transfuser en isogroupe ABO
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BiosynthèseABO
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Génétique système ABO

· Gène ABa sur chromosome 9
· 3 allèles principaux: A, B, a
. transmission mendélienne
· A et B codominants
. A et B dominants / 0
· diminution d'expression possible au cours
des hémopathies malignes

*schéma*

Flgu,e 10-4. Menders la.. DIIndependenl .egre.
gaUon, demon,',sled by Ihe Inberllance DI ABD
anllgens.

Les gènes RHD et RHCE

~ ! ~';RHCE~H}OOÜ{}kJfh! 1 Iii lU
~ ! ; Wi !

! i RHD
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Schéma des allèles
ABO
n III IVV VI VII

Al '~_;l ~=o.&1J]'
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Système Rhésus (ISBT004)
· 1940: Levine
· 1941 : Landsteiner et Wiener. Immunisation
d'un lapin avec des GR de macaque Rhésus· 1990-92: JP Cartron et coll. 2 gènes

-RHD
:..- RHCE

.Schéma d'après G. Daniels.

Système Rhésus : génétique
· 2 gènes très proches sur le chromosome 1· situés tête-bêche· 10 exons chacun et 93% d'homologie· le gène RHD exprime la protéine RHDporteuse de
l'Ag D => sujet Rhésus +
si gène RHDabsent ou muté et Inactif
=> absence de l'Ag D (d)
le gène RHCEexprime selon les formes alléliques
C ou c ainsi que E ou e· gène RHCE : 4 allèles: CE, Ce, cE, ce

4

BIOOOGrovp BkKIlIGroup
A 0
.&. .&." AA 00
J. !.
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Système Rhésus Système Rhésus: biochimie

·Haplotypesfréquents :-DCe 0,42- dce 0,39-DcE 0,14-Dce 0,02· le génotype réel n'est pas accessible par les
techniques sérologiques· on note souvent le phénotype des sujets par
le génotype le plus probable.ex : D+,C+, E~,c+, e+

peut s'écrire D CCee ou DCe 1 dce

· Les protéines RHD et RHCE ont 417 AA· protéines transmbnaires traversant 12 fois la
mbne => 6 boucles extracellulaires portant
les spécificités Ag· la spécificité Ag C ou c est portée par AA 103· la spécificité Ag E ou e est portée par AA 226· pour l'Ag D : environ 10 000 sites / GR·nombreuxvariants de D.Dfaibles.Dpartiels *figure et tableaux

d'après G. Danlels*
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Système Rhésus·AutresAg: 50au total-AgG (RH12)présent si Cou Dprésents-Ag composés ce , Ce ... (Ag confonnatlonnels)
- Ag Cw (RH9) présent chez 2% des européens

· phénotypes silencieux ou déprimés :
- D--: absence de synthèse de CcEe

- RN: Ag D nonnal, C et e affaiblis, présence d'un Ag
privé RH32, absence d'un Ag public RH46
- RH Null : 2 types ; soit délétlon du gène RHD avec
gène RHCE inactif, soit mutation du gène RhAG
Absence d'un Ag public RH29 (Ir et MHNN)
Anomalies morphologiques du GR (stomatocytose)

AgsystèmeKell
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Système Kell
·Biochimie:
- glycoprotéine de 731 AA
- polymorphisme Kksur 1'AA193·les phénotypes courants-Kell-: 91% des européens- Kell+: 9%

- celiano - (k-): 0,2%

"figure d'après GDaniels"
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Ac du système Rhésus Système Kell (ISBT 006)

·Acimmunsd' alloimmunisationpar ·Gène KELsur chromosome 7
transfusionou grossesse · 24 Ag·19 G1 ou 19G3 n'activant pas le C ' ·2 autres systèmes liés fonctionnellement : Kx· IT hémolytiques immédiats ou retardés et Gerbich·90% des MHNN ·5 groupes d'Ag antithétiques :

· AutoAcdes AHAI -Ket k(celiano) -KUet K17-Kpaet Kpbet Kpc -K14et K24· AiloAc post-greffe de CSH - Jsaet Jsb
· qqs Ac naturels · 3 Ag privés et 11 Ag publics

*tableau d'après Go Daniels"
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Glycoprotéine Kell

Système Kell

· Le phénotype silencieux Kell null (KO):
- gène amorphe
- absence de synthèse de la glycoprotéine
- absenced'un AgpublicKELS(Ir et MHNN)

· le phénotype «Mac Leod»:- absence de molécule de soutien Kx
- réduction quantitative de la glycoprotéine Kell

Système Duffy.GèneFYsur chromosome1
· 2 allèlescourants FYA, FYB,codominants
· casparticulierdu phénotypeFy(a-,b-)
- phénotype le plus courant en Afrique70%
- exceptionnel en Europe
- mutation sur le promoteur du gène FYpermettant
sa synthèse dans l' Eb => absence d'expression
sur le GRmais présence sur d'autres cellules
- les FY:-l,-2 d'origine africaine ne s'immunisent
pas

*tableau d'après G oaniels*
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Système Kell : les phénotypes
courants

Les Ac du système Kell

·L'anti-Kellest le plus courant
· Ig G d 'alloimmunisationpar transfusionou
par grossesse

· MHNNà anti-K gravescarAg bien développé
dès la lOèmesemaineet actiondesAc sur
les progéniteursérythroblastiques

· 1'Anti-k est plus rare mais posedespb de
disponibilitéde CGRchez les personnes
immunisées=> sang rare congelé

Glycoprotéine
Duffy

7

Anti-KEL1 Anti-KEL2 %

KEL:1,2 + + a,a
IK+k+\
KEL:-1,2 - + 91
IK-k+\
KEL:1,-2 + - 0,2
IK+K+\



Fréquence des génotypes et
phénotypes Duffy
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Système Duffy·LesAc:
- Anti-Fya : 19Gl dont 50% fixent le C '
- Ac d' alloimmunisation potentiellement
hémolysants en contexte transfusionnel et MHNN
possibles mais modérées

- Anti-Fyb: plus rares
Fonctions :
- FY6: récepteur pour Plasmodium vivax et

Plasmodium knowlesi

- FY6est absent chez les Fy(a-,b-) d'origine
africaine : pression de sélection

Système Kidd
.GèneJKsur chromosome18· 2 allèles courants JKA, JKB codominants
. 3Ag:

- Jka : 75% des européens
- Jkb: 35%
-Jk3 : Ag public absent uniquement chezles
exceptionnels sujets Jk(a-,b-)

*tableau phénotypeS courants'

Système Kidd·Glycoprotéine de 389 AA. polymorphisme Jka/Jkb porté par l' AA280· phénotype silencieux lié à la présence d'un
allèle silencieux JKOen double dose· lesAc:.anti Jka : Ig G dont 50% fixent le C '

. Ir hémolytiques graves

. «Ac perfide et dangereux».AntlJkb plus rare. auto anti Jka possible dans les AHIA ou AHAI

'figure d'après G DanieJs'

Système Kidd

Glycoprotéine Kidd

Ir
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Jk(a+,b-) JI( : 1,-2 1 28%

Jk(a-,b+) JI( : -1,2 1 22%
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Implicationscliniques
.Transfusionnelles:
- examens pré-transfusionnels
- choix des CGRet du PFCà transfuser en fonction
des caractéristiques IH du donneur et du receveur· suivides grossesses :
- examens IH pré-nataux et RAI
- prévention de la MHNN·greffes de CSH+/- tissulaires.explorationdes AHAI

GroupageABOet phénotypeRHK
·Conditions de réalisation à respecter :
- 2 prélèvements indépendants (2 préleveurs
différents ou 2 moments différents)
- règles strictes pour l'étiquetage des tubes
- vérificationde l'identifiant patient rigoureuse- maillon essentiel de la sécurité transfusionnelle
- =>une erreur ABO peut tuer
- 2 erreurs mortelles par an en France

EDCL

.Épreuve directe de compatibilité au
laboratoire·examen complémentaire de la RAI·sécurise la distribution des CGRchez les
patients ayant ou ayant eu des Ac
immuns.durée de validité : 72h
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Lesexamenspré-transfusionnels·GroupageABOD:. détermination des Ag ABO et de l'Ag Rhésus D·phénotypeRHK:. détenninatlon des Ag Rhésus C, E, c, e, et de l'Ag K· phénotypeétendu :. moins souvent utile (allolmmunisatlon multiple ...).détenninatlon des Ag Fya, Fyb, Jka, Jkb, S, s·RAI:. obligatoire avant chaque transfusion de CGR.Objectif: éviter l'accident hémolytique·EDCL:
. complémentaire de la RAI chez tout sujet RAI +

RAI

· Recherche des Ac irréguliers :- Acimmuns
- Acnaturels irréguliers·obligatoireavant chaque transfusion de
CGR(délai maxi 72h et dérogation à 21j
possible dans certains cas)
· obligatoiredans le suivides grossesses
(calendrier)

ilr

9


