XG krvna skupina
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V suvislosti so Specifikdciou antierytrocytovych protilatok pri rieSeni konzultaénej vzorky
u polytransfundovanej pacientky s podozrenim na anti-Xg* pisem péar slov o skupinovom
systéme XG.

Skupinovy systém XG (ISBT ¢iselné oznacenie: 012) je skupinovy systém erytrocytov,
ktorého dedi¢nost’ je viazana na gonozémy. Je zaujimavy skor z hladiska porozumenia
genetickych procesov (napr. portich meidzy sposobujicich aneuploidiu) ako z pohladu
imunohematologického. V sucasnosti st zname 2 antigény (tab. 1) tejto krvnej skupiny: Xg?
(tiez XG1) a CD99 (XG2).

Tab. 1. Nomenklatiura XG (5)

Antigény Xg? CD99
ISBT symbol XG1 XG2
ISBT Ccislo 012001 | 012002

Zakladné informacie 0 XG v skratke
Genetika

Xg a CD99 st kodované dvoma réznymi, ale tzko viazanymi homoldégnymi génmi. Gén XG
je lokalizovany na chromozéme X a gén CD99 sa nachddza v pseudoautozoméalnom regione
chromozémov X aj Y. Stadiom XG*A/Q Zien sa zistilo, ze XG*A nepodlieha lyonizicii
(procesu inaktivacie jedného z X chromozomov). XG bol vobec prvy gén, u ktorého sa
dokazal tento fenomén. Podobne to plati aj pre CD99.

Gonozoémy maji 2 geneticky odlisné oblasti: sekvencie Specifické pre gonozoémy a sekvencie
pseudoautozomalne. XG sa nachadza v hrani¢nej oblasti Xp22.3, jeho exén 1-3  je
Vv pseudoautozomalnej oblasti a exony 4-10 v gonozomovo Specifickej Casti. CD99 gén je
lokalizovany V tesnej blizkosti XG, ato v pozicii Xp22.2, ktord patri k pseudoautozomalnym
castiam chromozému.

Identicka kopia CD99 je v pseudoautozomalnej oblasti Y chromozému, konkrétne Ypl11.2.
XG a CD99 su takmer z polovice (48 %) identické v kodujucich sekvenciach.



Biochémia

Xg®* a CDY9 su sialoglykoproteiny, ktoré stt v membrane usporiadané pravdepodobne ako
heterodiméry. Prestupuji membranou jedenkrat. Skladaji sa zo 180 resp.186

aminokyselin(5).

CD99 sa nachadza na vsetkych bunkach I'udského organizmu, ktoré boli doteraz testované.
Vyssie hladiny CD99 st asociované s niektorymi tumormi: Ewingov sarkém, niektoré
neuroektodermalne tumory, lymfoblastovy lymfom, akitna lymfoblastova leukémia.

Xg? je mozné potvrdit’ jednak v hematopoetickom tkanive, na fibroblastoch a XG transkripty
tiez v placente, skeletalnom svalstve, srdci, prostate, stitnej zI'aze, mieche, trachee.

Tab 2. Prevalencia fenotypov a genotypové frekvencie (XG*0 nulova alela)

Muzi (%) Zeny (%)

Fenotyp

Xg(a+) 65,6 88,7

Xg(a-) 34,4 11,3
Genotyp

XG*AIA 43,4

XG*A/0 45,0

XG*0/0 11,6

XG*A 65,6

XG*0 34,4

Vys§ia prevalencia antigénu Xg® bola dokdzand u obyvatelov Novej Guiney, u australskych aborigénov, na
Sardinii, v Malajzii a u Navajo Indianov. Na druhej strane je vy$si vyskyt Xg(a-) fenotypu potvrdeny v populacii
na Taiwane, v Cine, Hongkongu, Singapure. Napriek ¢astejsiemu nalezu Xg(a-) v Azii nebola dokumentovana
vy$sia incidencia anti-Xg? v tejto populacii. Asi 5-10 % zien Xg(a+), vietky heterozygoti, maji slabi expresiu
antigénu.

Expresia CD99 je zavisla od fenotypu Xg?. U Zien Xg(a-) je ¢asto zaznamenana nizka expresia CD99. U 74 %
muzov Xg(a-) je paradoxne expresia CD99 vysoka. Goodfellow a Tippett predpokladaji existenciu génu YG na
Y chromozoéme, ktory je analogicky XG na chromozéme X. YG ma zrejme 2 alely: XG*A a XG*0. YG*A
pravdepodobne determinuje nizsiu expresiu CD99. Yg* antigén nebol potvrdeny. Predpoklada sa, Ze na rozdiel
od CD99 XG aYG ovplyviiuju len kvantitativny polymorfizmus CD99. Ina tedria predpoklada existenciu
regula¢ného génu XGR, ktory kontroluje cis expresiu XG a CD99 na chromozéme X a CD99 na Y chromozdme
1, 2).

Klinicky vyznam

Protilatky namierené proti Xg® nie s klinicky vyznamné, nespdsobujii hemolyticki chorobu
novorodenca ani hemolytickii potransfuznu reakciu po podani Xg® inkompatibilnych
erytrocytovych TU.

1 pripad autoanti-Xg® bol zaznamenany u tehotnej Zeny. Protilatka bola triedy IgG, aktivovala
komplement a sposobovala pacientke t'azki hemolytickii anémiu. Novorodencek mal fenotyp
erytrocytov Xg(a+) a silne pozitivny PAT. V eluéte sa potvrdila anti-Xg®. U dietata doslo



len k Pahkému vzostupu hladiny bilirubinu bez evidentnych znamok hemolytickej choroby
novorodenca.

Klinicky vyznam anti-CD99 nie je jasny. Protilatka bola potvrdend u zdravych japonskych
darcov krvi, nie u pacientov.

Laboratorna charakteristika XG

Anti-Xg® je zriedkavou antierytrocytovou protilatkou. MéZe sa vyskytovat’ ako prirodzena
nepravidelna protilatka, obvykle triedy IgG, podtriedy IgG1 a 1gG2, reagujuca v NAT
(nepriamom antiglobulinovom teste), niekedy viaze komplement.

Ruth a Sanger analyzovali 36 pripadov anti-Xg®. Minimalne 10 protilatok bolo prirodzenych
nepravidelnych (3).

V literatire sa uvadza, ze sa s fou stretneme v laboratériu 1 x za svoj Zivot. Vo vicSine
pripadov (viac ako 85 %) si ju tvoria muzi, ¢o logicky vyplyva z CastejSicho Xg(a-) fenotypu
u jedincov muzského pohlavia.

Anti-CD99 je vel'mi zriedkavou protilatkou. Je triedy IgG, optimalne reaguje v NAT a nie je
zname, ¢1 ma potencial viazat’ komplement.

Antigén Xg* je citlivy na opracovanie ficinom, papainom, trypsinom, bromelinom, a-
chymotrypsinom, pronazou a rezistentny na opracovanie 0,2 M dithiotreitolom (DTT),
neuraminidazou, 2-aminoetylisotiouroniumbromidom (AET), sialidazou.

Na pupoc¢nikovych erytrocytoch ma slabsiu expresiu.

Antigén CD99 je citlivy na opracovanie ficinom, papainom, trypsinom, a-chymotrypsinom,
pronazou a rezistentny na opracovanie 0,2 M dithiotreitolom (DTT), neuraminiddzou. U¢inok
sialidazy je variabilny (4).

Ukazka realnej reaktivity vysoko susp. anti-Xg? protilatky: konzulta¢na vzorka darcu krvi
z Liptovského Mikulésa.

Darca krvi prisiel na odber krv druhykrat v Zivote Vodstupe 2 rokov. Standardné
imunohematologické vysetrenie skriningu protilatok v NAT stipcovou aglutinaciou pri prvom
odbere bolo negativne. Pocas obdobia medzi odbermi pacient nedostaval transfuznu liecbu a
nebol zrejmy ani iny imuniza¢ny podnet. Anamnesticky bol bez zdravotnych obtiazi, neuzival
ziadne lieky.

Fenotyp darcu krvi: O RhD POZ C+c+E+e+K- Fy(a+b+) Jk(atb-) Le(a-b+) P1+M+N- S+ s+
Skrining protilatok s poolom dg ery v LISS/NAT sticova aglutinacia: pozit

Autokontrolny test: negat, PAT negat

Protilatka: trieda IgG

Chladové protilatky: negat

Anti-Ch/Rg vylucené

Skrining protilatok v NAT / F1/1 skiimavkovou metddou: pozit



Obr.1. Reaktivita séra/plazmy pacienta s ID DiaPanel 1-11- stipcova aglutinicia. (stipce: LISS/Cooms,
Enzyme- enzymovy test s papainizovanymi dg ery, 4 st C- chladové prostredie, LISS/PAT- NAT
S papainizovanymi dg ery; - negativna reakcia, znaky +, ++ pozitivna reakcia na 1 az 2 +)
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Vysetrenie opakované s d’alsimi 2 panelmi dg ery zodpovedalo reaktivite anti-Xg® (9 x Xg(a-) dg ery a 24
Xg(a+) dg ery)

Fenotyp Xg* nebol vySetreny pre nedostupnost’ anti-Xg* diagnostika (pre zriedkavost, klinickii nevyznamnost’
protilatky a zrejmu sérologick reaktivitu sme v d’al$ich vySetreniach nepokracovali)

Zaver: vysoko susp. anti-Xg?
Ked’ze u pacienta nie je zrejmy imunizacny podnet, je predpoklad, Ze sa jedna o prirodzenu
nepravidelnu protilatku, ktora sa z nejasnych pric¢in stala reaktivnou v obdobi od posledného
odberu. Napriek tomu, e anti-Xg® nie je klinicky vyznamna, odporudili sme prerusenie
darcovstva krvi s kontrolnym vysetrenim protilatok s odstupom ¢asu.
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