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Researchprogressofglobosidebloodgroupantigen
Summary　TheGLOBantigenisasystemthathasbeenrenamedseveraltimes,changedseveraltimes,andwas

finallyrecognizedasasystemicantigenforredbloodcellsbyISBTin2010.TheGLOBantigenbelongstotheglyco-
sideantigenandissynthesizedwithPKantigenasaprecursor.ThisantigenisalsoaprecursorantigenofNORanti-
gen,FORSantigenandLKEantigen.TheGLOBantigengeneispolymorphicandgenerallyoccursinexon5.The
GLOBantigenisareceptorfortheB19parvovirusandisinvolvedintheredbloodcellimmunemechanism.Theanti-
GOLB1antibodyisarelativelyrareantibodyandhasthenatureofaD-Lantibodyandisacausativeantibodyfor
spontaneousabortion.
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　　Globoside(GLOB)抗原是糖苷类抗原,2010
年国际输血协会(ISBT)确认为血型系统抗原,系
统命名为GLOB,系统编号是028,该系统有2个抗

原。GLOB系统抗原经历了漫长时间的研究和定

义上的混乱,经过了数次改名和系统变更。

1　抗原的命名和发展史

1.1　GLOB1抗原

1955年Sanger等发现了一种与 P抗原相关

的 Tja 抗原。他们把 Tja 抗原命名为P抗原,把 Tj
(a-)红细胞表型命名为P-表型,即P-表型红细胞上

没有 Tja 抗原(即没有P抗原),把 Tj(a+)表型红

细胞命名为P+表型,即 P+表型红细胞上有 Tja

抗原(即有P抗原)。但是这与 Landsteier发现的

P抗原和P表型的命名重叠了,为了区分两者,IS-
BT进行了更改命名;将 Landsteier发现的P抗原

更改命名为 P1 抗原,相应的 P+表型红细胞更改

为P1 表型,将 P-表型更改为 P2 表型。将Sanger
发现的 Tja 抗原仍然命名为P抗原,相应的 Tj(a-)
表型仍然命名为P-表型,将 Tj(a+)表型仍然命名

为P+表型。之后这个Tja 抗原被划入了P1PK血

型系统,命名为P1PK3抗原,编号为003003。但后

来发现,这 个 抗 原 有 自 己 独 立 的 基 因,不 属 于

P1PK血型系统,于是ISBT 更新确认为是独立的

系统血型抗原,给予新的命名为 GLOB1,系统编号

为028001。到2018年10月ISBT 又将这个抗原

再次重新命名为P抗原。
1.2　GLOB2抗原

这个抗原是原来的集合抗原PX2,当时编号是

209004。2018年10月ISBT把这个抗原从原来的

集合抗原“升格”为系统抗原,新的抗原习惯命名是

PX2、系统命名为 GLOB2,系统编号是028002,见
表1。

表1　部分糖苷类抗原的命名过程

抗原 最

初名

抗原曾用名(属于

何类抗原)
抗原现在名称(属于何类

抗原)

Tja

P→GLOB1(集合

209001)→P1PK3
(系统,003003)

GLOB1(028 系 统 抗 原,

028001)→P(又改回原来

的抗原名)

PK
GLOB2 (集 合,

209002)
P1PK2(003 系 统 抗 原,

PK,003002)

LKE
GLOB3 (集 合,

209003)
LKE(系 列 高 频 抗 原,

901017)

PX2
GLOB4 (集 合,

209004)
PX2 (028 系 统 抗 原,

028002)

P P1
P1PK1(003 系 统 抗 原,

P1,003001)

Nor
P1PK4(003 系 统 抗 原,

Nor,003004)

2　GLOB抗原基因〔1-6〕

GLOB抗原的基因位点,在3号染色体长臂;

3q26,1,基 因 名:B3GALNT1,(过 去 曾 用 名:
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B3GALT3),基因编号8706,基因库注册号:NG_
007854.1(DNA基因组)。基因长:26490bp,有5
个外显子。5个外显子长3318bp,4个内含子长

17723bp,基因库注册号:NM_003781.3(mRNA
转录本2)。基因编码产物是:β-1,3-N-乙酰半乳糖

胺转移酶,酶蛋白登记编号:NP_003772.1,见图1。

图1　B3GALNT1基因外显子

外显子1~4只编码一段引导肽。糖蛋白肽链

编码从外显子5开始(只有993bp参加编码翻

译),见表2。
基因突变产生多态性表达,不同种族突变类型

有不同,但主要都表达在外显子5上。已有报道的

多态性基因,见表3。

3　GLOB抗原分子生物学特性〔1-3〕

GLOB抗原基因产物是:β-1,3-N-乙酰半乳糖胺

转移 酶 (β-1,3-N-acetylGalactosminyltransferase1)。
转移酶由331个氨基酸组成。糖基转移酶的酶编

号是:EC,2,4,1,79。酶作用底物是:二磷酸半乳

糖胺(UDP-GalNAC)。糖基转移酶负责将 N-乙酰

半乳 糖 胺 转 移 到 糖 链 末 端,形 成 GLOB 抗 原

(图2)。
GLOB1抗原是糖苷类抗原,GLOB2抗原是副

糖苷脂抗原,抗原的合成过程见图3〔1-9〕。

表2　外显子序列

DNA序列

外显子(长) 内含子(长)
mRNA转录本

外显子(长)

起始区:1~5449
外显子(或内含子)1 　　5450~5588(138) 　　5589~5966(378) 　　　1~138(138)

外显子(或内含子)2 　　5967~6054(88) 　　6055~6855(801) 　　139~226(88)

外显子(或内含子)3 　　6856~6946(91) 　　6947~9139(2193) 　　227~317(91)

外显子(或内含子)4 　　9140~9234(95) 　　9235~23584(14350) 　　318~412(95)

外显子5 　　23585~26490(2906) 　　413~3318(2906)

总长 3318bp 17723bp 3318bp

表3　多态性基因

基因名 外显子 核苷酸 氨基酸 发生人群

GLOB∗01N.01 5 202C>T Arg67Stop 芬兰人(很少)

GLOB∗01N.02 5 292_293insA Arg97fs102Stop 意大利人(稀有)

GLOB∗01N.03 5 433C>T Arg145Stop 北美人(罕见)

GLOB∗01N.04 5 537_538insA Asp180fs182Stop 阿拉伯人(少数)

GLOB∗01N.05 5 648A>C Arg216Ser 加拿大人(稀有)

GLOB∗01N.06 5 797A>C Glu266Ala 法国人(稀有)

GLOB∗01N.07 5 811G>A Gly271Arg 欧洲人(稀有)

GLOB∗01N.08 5 959G>A Trp320Stop 瑞士人(稀有)

GLOB∗01N.09 5 203delG Arg68fs84Stop 马格里布人(稀有)

GLOB∗01N.10
5 376G>A Asp126Asn

法国人(稀有)
5 598delT Ser200fs209Stop

GLOB∗01N.11 5 456T>G Tyr152Stop 沙特阿拉伯人

GLOB∗01N.12 5 449A>G Asp150Gly 土耳其人(稀有)

MASALWTVLP SRMSLRSLKW SLLLLSLLSF FVMWYLSLPH YNVIERVNWM 50
YFYEYEPIYR QDFHFTLREH SNCSHQNPFL VILVTSHPSD VKARQAIRVT 100
WGEKKSWWGY EVLTFFLLGQ EAEKEDKMLA LSLEDEHLLY GDIIRQDFLD 150
TYNNLTLKTI MAFRWVTEFC PNAKYVMKTD TDVFINTGNL VKYLLNLNHS 200
EKFFTGYPLI DNYSYRGFYQ KTHISYQEYP FKVFPPYCSG LGYIMSRDLV 250
PRIYEMMGHV KPIKFEDVYV GICLNLLKVN IHIPEDTNLF FLYRIHLDVC 300
QLRRVIAAHG FSSKEIITFW QVMLRNTTCH Y 331

图2　糖基转移酶的氨基酸序列
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图3　GLOB抗原与其他糖苷脂、副糖苷脂类抗原的合成

4　GLOB抗原免疫血型学反应格局

GLOB1,028001,P。也 就 是 过 去 的 Tja、P、
P1PK3。GLOB1是高频抗原,所有人群中分布>
99%。GLOB1抗原是1955年发现的,1959—2002
年数度更名、更改所属系统,2010年确认属于独立

的 GLOB血型系统抗原(图3)。抗原曾用名有:
Tja,P1PK3,Globoside,Gb4Cer,003003,209001。
GLOB1抗原是糖苷类抗原,是乳糖四糖糖苷脂,抗
原表位是 N乙酰半乳糖胺(图4)。

抗-GOLB1抗体:有IgG,也有IgM,是比较稀

有的抗体。
IgG类抗-GOLB1,大多数是免疫产生的抗体,

是自发性习惯性流产的诱因抗体,一般不会引起输

血性溶血反应。但能引起轻度的新生儿溶血病

(HDN),引发 HDN的IgG类抗-GOLB1是同种抗

体,都是因为母婴血型不合,母体是 GOLB1抗原

(-),而胎儿是正常 GOLB1抗原(+),胎儿红细

胞抗原进入母体后免疫产生的。

图4　GLOB1抗原

IgM 类抗-GOLB1,大多数都是冷自身抗体,一
般在37℃没有临床意义,但能引起直接抗球蛋白

实验(IAT)阳性。目前尚无IgM 类抗-GOLB1抗

体引起临床疾病的报告。
在IgG类抗-GOLB1中,有一部分抗体是具有

D-L抗体性质的血型抗体。D-L 抗体全称是 Do-
nath-Landsteiner抗体。是一种IgG 类自身冷抗

体,属于自身抗体性质的红细胞抗体。在20℃以

下反应良好,37℃无反应。在20℃时 D-L抗体结
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合到膜上,并同时吸附补体 C3 到膜上,当达到

37℃时,D-L抗体从膜上脱落,但已结合到膜上的

补体C3 不会脱落,并激活补体系统的瀑布反应。
D-L抗体是“阵发性睡眠性血红蛋白尿”(PCH、
PNHⅢ)的病因。大多数的自身免疫性溶血性贫

血(AIHA)中,基本都是由温抗体引起的,只有少

数的是冷抗体引起的。而抗P是较多见的 D-L抗

体,而IgG类抗-GOLB1是一种比较少见的抗体。
GLOB2,PX2,028002。即原来集合抗原PX2,

以前的编号是;209004。2018年10月由ISBT 划

入本系统。GLOB2抗原是高频抗原,在所有人群

中分布>99.9%。GLOB2抗原是副糖苷脂抗原,
也称为乳糖六糖副糖苷脂。抗原表位是 N 乙酰半

乳糖胺(图5)。

图5　GLOB2抗原

抗-GLOB2抗体:主要是IgM 类抗体,大多数

是自然存在的抗体。目前尚无引起输血反应和

HDN的报道〔10-15〕。

5　临床意义

GLOB抗原是B19细小病毒的受体,参与红细

胞免 疫,是 病 毒 感 染---免 疫 的 主 要 环 节。缺 少

GLOB抗原的红细胞具有对B19病毒天然抵抗作

用,不 受 B19 细 小 病 毒 感 染。B19 细 小 病 毒 是

由3500个碱基组成的单链 DNA,病毒颗粒直径

约23nm,属细小病毒科、红细胞病毒属成员,是常

见的病毒。B19病毒对人红细胞有特别嗜好,但也

可以在许多组织、血细胞内繁殖,对红细胞的特别

嗜好与 GLOB抗原有关,感染病毒后的红细胞,可
引起细胞内超微结构改变。B19细小病毒是先天

性心脏病的重要病因之一,因该病毒对胎儿心肌细

胞有亲嗜性。B19细小病毒是阵发性睡眠性血红

蛋白尿(PCH)的病原,患者血浆中都有抗 GLOB
抗体,D-L试验都呈阳性〔5,16-20〕。

6　结束

GLOB血型系统抗原不是新发现的抗原但却

是研究比较多、更改归属比较多的抗原,这在36个

血型系统抗原中绝无仅有。多年来随着抗原名的

更改,许多论文在不同时期的抗原名称都不一样,
造成了一定的困惑和错误。

自2010年以后,红细胞血型抗原的研究有了

很大的进步,许多新抗原被发现,许多原有的抗原

在基因、分子生物学、免疫血型学等方面有了很大

的进展。新发现的系统抗原有 FORSSMAN 抗原

(031)、Junier抗原 (032)、Langereis(033)、VEL
(034)、CD59(035)、AUG(036)等。目前ISBT 已

经确认的红细胞抗原有360个。其中,归属于36
个血型系统的抗原有322个。归属于“集合”和“系
列”抗原有38个。下一个系统抗原,很有可能就是

sda 抗原,因为这个抗原在已经在基因、分子生物

学、免疫血型学等方面具备了一个系统抗原的要

求,我们也将适时予以介绍〔21-29〕。
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