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Hovedbudskap

e RBC-genotyping ved bruk av Ery Q® fra BAG
Diagnostics kan egne seg som et supplement til
serologisk typing.

e Ensparreundersgkelse fra 2022 med syv res-
pondenter fra ulike blodbanker i Norge viste at

flere vurderer @ implementere RBC-genotyping
i fremtiden.

e Telefonintervjuer fra 2025 med syv blodban-
ker i Norge viste at to av syv utfgrer RBC-geno-

typing.

Sammendrag

Bakgrunn: Genotyping av rede blodceller (RBC)
er aktuelt ndr serologisk typing er utilstrekke-
lig. Metoden utfgres hovedsakelig i referanse-
laboratorier, men kan ogsa vaere relevant ved
mindre blodbanker. Denne studien evaluerte
Ery Q® fra BAG Diagnostics som et supplement
til serologisk typing og inkluderte en kartleg-
ging av RBC-genotyping i et utvalg norske blod-
banker.

Materialer og metoder: EDTA-blod fra 34 blod-
givere ble analysert for enkelte antigener i Rh-,
Kell-, Kidd-, Duffy -og MNS-blodtypesystemer
ved bruk av Ery Q® kit, og resultatene ble sam-
menlignet med serologisk typing. Kartlegging
av praksis og vurderinger knyttet til RBC-geno-
typing ble gjennomfart via et nettbasert spar-
reskjema i 2022, og strukturerte telefoninter-
vjuer med representanter fra syv blodbanker i
Norgei2025.

Resultater: Det var 100 % samsvar mellom
resultatene av serologisk og molekylzert typede
D, c E, e K, Jk?, Jkb Fy2, Fy®, M, N, S og s antige-
ner. | tre prgver var genotypingen inkonklusiv
for C/Cw. To blodbanker hadde implementert
RBC-genotyping, én planlaimplementering i
2026, mens andre vurderte fremtidig bruk.

Konklusjon: Ery Q® kan egne seg for mindre
blodbanker. Elektronisk overfering av genoty-
peresultater anbefales for a redusere manuelle
feil. RBC-genotyping kan vaere aktuelt for flere
blodbanker, forutsatt tilstrekkelig kompetanse
og vurdering av kostnader og behov fgr imple-
mentering.

Nokkelord

Blodtypesystemer, serologisk typing, RBC-
genotyping, Ery Q® kit

M Bioingenigren er godkjent som viten-
skapelig tidsskrift. Artikkelen er fagfel-
levurdert og godkjent etter Bioingenigr-
ens retningslinjer.
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Introduksjon

Rutinemessig typing av erytrocytt-
antigener utfgres hovedsakelig med serolo-
giske metoder basert pa hemagglutinasjon
ved bruk av antigenspesifikke antisera
(figur 1A) (1). Metoden er relativ enkel a
utfere, rimelig og tjener transfusjonsmedi-
sin godt i rutinen, men har visse begrens-
ninger. Dette gjelder sarlig hos pasienter
med positiv direkte antiglobulintest (DAT),
ved behandling med enkelte monoklonale
antistoffer (anti-CD38/daratumumab,
anti-CD47 /magrolimab) (2), ved man-
gel pd spesifikke antisera for visse
blodtypeantigener (f.eks. U, DO? DO, Jr?,
Lan og Vel) (3) og ved svakt eller partielt
uttrykk av antigener (2). For 3 omga disse
begrensningene kan RBC-genotyping fun-
gere som et godt supplement til serologisk
metode (figur 1B).

Nasjonalt referanselaboratorium for
immunhematologiske utredninger hgrer
til Oslo universitetssykehus (OUS), og
her utferes RBC-genotyping pa tilsendte
prover fra andre blodbanker.

Utgangspunktet for denne studien var
et initiativ fra Sykehuset Innlandet (SI),
ved ansvarlig avdelingsoverlege, om
a utforske in-house RBC-genotyping.
Begrunnelsen for 3 etablere RBC-geno-
typing lokalt var a oppna kortere svartid
ved utvidet fenotypelikt blod til pasienter,
samt reduksjon av kostnader og typing av
flere erytrocyttantigen hos blodgivere.

Det finnes kommersielle kit for RBC-ge-
notyping som kan vaere egnet for imple-
mentering ved mindre blodbanker, det
vil si utenfor rammen av et referanselabo-
ratorium. Eksempler pa slike kit er inno-
train FluoGene® (inno-train Diagnostik)
og Ery Q® (BAG Diagnostics). I denne stu-
dien ble Ery Q® fra BAG Diagnostics (4)
evaluert som et supplement til serologisk
metode. Testen er basert pa TagMan-tek-
nologi og inkluderer frysetorkede primere
og prober. Kvantitativ PCR (qPCR) mulig-
gjor analyse av blant annet ABO, ABO-
varianter, Rh-typer, svak D, partiell D og
KKD/MNS. Programvaren PlexTyper® gir
automatisert tolkning av resultatene.

Denne studien ble gjennomfgrt som en
del av masterstudiet i bioteknologi ved
Universitetet i Innlandet (INN) pa oppdrag
for SI. Malet var d evaluere Ery Q®, et kom-
mersielt tilgjengelig verktoy for RBC-ge-
notyping, med sikte pa mulig implemen-
tering ved SI. I tillegg ble det gjennomfart
en kartlegging av RBC-genotyping ved et
utvalg norske blodbanker.

Materiale og metode

Etisk godkjenning: Datainnsamlingen
i denne studien ble godkjent av person-
vernombudet ved Sykehuset Innlandet
HF (prosjektkode 15594100) og vurdert
som ikke meldepliktig av Regionale komi-
teer for medisinsk og helsefaglig forsk-
ningsetikk, Ser-@st Norge (REK sor-gst
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F1GUR 1. Serologisk og genomisk blodtyping. A) Direkte fenotyping som paviser antigener pa erytrocyttenes overflate. B) Indirekte typing
som paviser gener som koder for erytrocyttantigener.

360867). Informert samtykke ble innhen-
tet fra blodgiverne gjennom Helsedirek-
toratets standardiserte blodgiverskjema,
som omfatter samtykke til bruk av anony-
miserte blodprgver til forskningsformal.

Blodgivere: Totalt 34 blodgivere ble
i 2021-22 inkludert i studien, basert pa
tidligere serologisk typing for & dekke
de relevante fenotypene for Ery Q®kitene
som ble brukt (KKD/MNS, RH, Svak D og
Partiell D). Fenotyper som k+, Fy(b+w),
og S-U+w ble ikke sammenlignet med
genotyperesultater. Prgver som ved
genotyping viste svak og/eller partiell D
(D-varianter), stammet fra blodgivere som
iblodbankdatasystemet var registrert som
svak D, basert pd tidligere serologisk RhD-
reaksjon < 2+.

DNA-ekstraksjon: Genomisk DNA
(gDNA) ble ekstrahert fra leukocytter i
EDTA-fullblod ved bruk av QIAamp® DNA

Blood Mini Kit (QIAGEN, Hilden, Tysk-
land) i henhold til produsentens anbefa-
linger. Konsentrasjon og renhet av ekstra-
hert DNA ble malt ved bruk av NanoDrop
Spectrophotometer ND-1000 (Thermo
Fisher Scientific, Wilmington, USA).
DNA-konsentrasjoner mellom 10 - 30
ng/ul er anbefalt i Ery Q® kit instruksjons-
hefte, versjon EN-IFU-ERY-Q-V5-2021.
Ekstrahert gDNA ble lagret ved -20 °C.
Genotyping av erytrocyttantigener:
RBC-genotyping ble utfart med Ery Q°® kit
(BAG Diagnostics, Lich, Tyskland), som
er CE/IVDR-godkjent og forhandsvalidert
av produsenten, i henhold til produsen-
tens instruksjoner. Totalt ble fire forskjel-
lige Ery Q°® kit benyttet i studien (RH, Svak
D, Partiell D og KKD/MNS) som omfatter
pavisning av allelvarianter innen blod-
typesystemene Rh, Kell, Kidd, Duffy og
MNS. Allelvarianter inkludert i hvert kit er

presentertitabell S1 (tilgjengelig i nettver-
sjon). Kvantitativ PCR ble utfert ved bruk
av CFX96TM Real-Time System (C1000TM
Thermal Cycler, Bio-Rad, Hercules, USA).
I tillegg til en intern amplifikasjonskon-
troll (humant HGH-gen) ble det brukt en
ikke-templat kontroll (nukleinsyre- og
nukleasefritt H,O i stedet for DNA) for
hver av de ulike kitene.

Tolkning av Ery Q®-genotype-
resultater: Fluorescenssignaler generert
av Ery Q® ble automatisk tolket av pro-
gramvaren PlexTyper® (BAG Diagnostics,
Lich, Tyskland), og fenotypen ble predi-
kert fra genotypen for de ulike antigenene.

Kartlegging blant blodbanker i Norge:
Hovedmalet med denne delen av studien
var & avklare bruk, behov og preferanser
for RBC-genotyping i norske blodbanker.
Studien benyttet en mixed methods-tilnaer-
ming, med dpne spgrsmal i sperreskjema
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TABELL 1. Fenotypings- og genotypingsresultater innen Kell, Kidd, Duffy og MNS blodtypesystemer fra 21 blodgivere ved bruk av Ery Q®

KKD/MNS kit.
Blodtype- Serologisk Predikerte
system Alleler Antigener resultat Antall (%) Genotyping fenotyper Antall (%)
Kell KEL*01.01 og Kogk K-1 18(85.7) KEL*02/KEL*02 K-k+ 18(85.7)
KEL*02 K+ 2(9.5) KEL*01/KEL*02 Kk 2(9.5)
K+ 1(4.8) KEL*01/KEL*01 Kk 1(4.8)
Kidd JK*01 og JK*02 Jk2 og Jk® Jk(a+b-) 8(38.1) JK*01/JK*01 Jk(a+b-) 8(38.1)
Jk(a-b+) 7(33.3) JK*02/JK*02 Jk(a-b+) 7(33.3)
Jk(a+b+) 6(28.6) JK*01/JK*02 Jk(a+b+) 6(28.6)
JK*OIN.06 Jk(a-b-) Jk(a-b-) 0(0) -3 Jk(a-b-) 0(0)
JK*02N.06 Jk(a-b-) Jk(a-b-) 0(0) -3 Jk(a-b-) 0(0)
Duffy FY*01 og FY*02 Fy? og Fy® Fy(a+b-) 2(9.5) FY*01/FY*01 Fy(a+b-) 2(9.5)
Fy(a-b+) 10 (47.6) FY*02/FY*02 Fy(a-b+) 10 (47.6)
Fy(a+b+) 9(42.9) FY*01/FY*02 Fy(a+b+) 9(42.9)
Fy(a-b- Fy(a-b- 0 (0 -3 Fy(a-b- 0(0
FY*02N.01 (eller Y- ye-b) © Y- 0
FY*01N.01)2
MNS GYPA*01 og MogN M+N- 7(33.3) GYPA*01/GYPA*01 M+N- 7(33.3)
GYPA*02 M-N+ 5(23.8) GYPA*02/GYPA*02 M-N+ 5(23.8)
M+N+ 9(42.9) GYPA*01/GYPA*02 M+N+ 9(42.9)
GYPB*03 og Sogs S+s- 3(14.3) GYPB*03/GYPB*03 S+s- 3(14.3)
GYPB*04 S-s+ 10 (47.6) GYPB*04/GYPB*04 S-s+ 10(47.6)
Sts+ 8(38.1) GYPB*03/GYPB*04 S+s+ 8(38.1)

! k-antigenet er ikke serologisk typet

2 Ved enkelte kombinasjoner av naerliggende SNP'er kan Ery Q® ikke skille mellom alternative haplotyper. Mer enn én underliggende allelkombinasjon kan derfor forklare den
rapporterte genotypen.

3 Allelikke detektert

TABELL 2. Sammenligning av feno- og genotyping fra 23 blodgiverpraver for hovedantigenene i Rh-blodtypesystemet ved bruk av Ery Q®

RH kit.
Blodtype- Serologisk Predikerte
system Alleler Antigener resultat Antall (%) Genotyping fenotyper Antall (%)
Rh RHD*01 D D+ 18(78.3) RHD*01/-' D+ 18(78.3)

RHD*01N.01 D- 5(21.7) RHD*01N.01/RHD*0IN.01 D- 5(21.7)

RHCE*Cog RHCE*c Cogc C+c- 3(13) RHCE*C/RHCE*C C+c- 1(4.3)?
Cc+ 8(34.8) RHCE*c/ RHCE*c Cc+ 8(34.8)
Cc+ 12(52.2) RHCE*C/RHCE*c Cc+ 11(47.8)*
C+ 3(13) RHCE*C/-" [ 1(4.3)
cn- 20(87) £ o 20(87)

RHCE*Eog RHCE*e Eoge E+e- 0(0) RHCE*E/ RHCE*E E+e- 0(0)
E-e+ 17(73.9) RHCE*e/ RHCE*e E-e+ 17(73.9)
E+e+ 6(26.1) RHCE*E/RHCE*e E+e+ 6(26.1)

1 Ifglge LABEX kan Ery Q® ikke fastsla zygositet for RHD eller RHCE.

2 To prever serologisk typet som C+ og Cw+ ga inkonklusive genotyper. Ved enkelte kombinasjoner av naerliggende SNP'er kan Ery Q® ikke fastsette haplotype, slik at mer enn én
allelkombinasjon kan forklare genotypen. Produsenten rapporterer derfor kun péviste SNP'er i slike tilfeller.

3 En prove serologisk typet til C+ og Cw+ ble etter genotyping predikert som kun Cw+.
4 Allel ikke detektert.

Rekrutte-

og intervjuer, og gjennomferte deskriptiv,
tematisk og kvantitativinnholdsanalyse av
dataene (5). To ulike metoder ved to ulike
tidspunkt ble benyttet.

e 12022 ble et anonymt nettbasert spgr-
reskjema med dpne spgrsmal benyttet
(www.nettskjema.no). Informert sam-
tykke for anonyme undersgkelser ble
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inkludert i spgrreskjemaet.
ringsstrategien var bred forespgrsel via
e-post til fagnettverket Ridgivende utvalg
for immunologi og transfusjonsmedi-
sin i NITO BFI, samt til studieledere ved
bioingenigrutdanningene med oppford-
ring om a videresende til praksisfeltinnen
transfusjonsmedisin. E-posten for rekrut-
tering inneholdt informasjon og len-

ke til spgrreundersgkelsen i nettskjema.
no. Spgrreundersgkelsen var anonymi-
sert, og det ble ikke registrert direkte eller
indirekte personidentifiserbare opplys-
ninger. Datahandtering og tematisk ana-
lyse av sperreskjemaet (2022) ble utfort
ved bruk av Microsoft Excel.

e I 2025 ble det gjennomfprt struktu-
rerte, individuelle telefonintervjuer.



TABELL 3. Svake- og partielle D-typer
identifisert ved bruk av Ery Q® kit Svak D og
Partiell D i ti blodgiverpreaver. Serologiske
resultater viste reaksjonsstyrke < 2+.

Rh(D)-varianter Antall (%)
Svak D type 1 3(30%)
Svak D type 2 2 (20%)
Svak D type 3 1(10%)
Partiell D type RHD*DVI.2 4 (40%)

En ringerunde ble utfert til syv utvalgte
blodbanker i Norge basert pa geografisk
spredning. Valg av deltakende blodban-
ker var formalsstyrt for a sikre geogra-
fisk og organisatorisk representativitet i
Norge. Datainnsamlingen inkluderte syke-
hus fra ulike deler av landet (Haukeland
universitetssjukehus, St. Olavs hospital,
Stavanger universitetssjukehus, Sykehu-
set Innlandet, Sykehuset Ostfold, Ser-
landet sykehus og Universitetssykehuset
Nord-Norge) for a fange variasjon i praksis
og utfordringer pa tvers av regioner. Utval-
get reflekterer bevisst en blanding av stgrre
universitetssykehus og regionale sykehus
for a ivareta variasjon i stgrrelse, opptaks-
omrdder og organisering av blodbanktje-
nester. De forespurte personene fikk munt-
lig informasjon om studien, og det ble
innhentet spesifisert muntlig samtykke.
Det ble ikke registrert direkte eller indi-
rekte personidentifiserbare opplysninger.
Data ble behandlet i form av notat. Notater
ble gjengitt til respondenten som bekreftet
innholdet for intervjuet ble avsluttet.

For begge metodene (2022/2025) ble
folgende sporsmadl inkludert i sperre-
skjema/intervjuguide: Hvor mange prgver
har behov for RBC-genotyping i lopet av
et ar hos dere? Har dere RBC-genotyping
implementert ved deres sykehus i dag?
Hvis ja, hvilken metode benytter dere?
Hvis nei, hvor sender dere prever for RBC-
genotyping? Vurderer dere a implemen-
tere RBC-genotyping lokalt i fremtiden?
Hvorfor/hvorfor ikke? En fullstendig over-
sikt over alle spgrsmalene er tilgjengelig i
tabell S2 (tilgjengelig i nettversjon).

Resultater

RBC-genotyping ved bruk av Ery Q®
Blodtypeantigener i Kell-, Kidd-, Duffy- og
MNS-systemene

Totalt ble 21 blodgivere genotypet ved
bruk av Ery Q® kitet KKD/MNS for anti-

genene K, Jk?, Jkb Fy?, Fy®, M, N, S og s.
Det ble ikke funnet avvik mellom genoty-
ping og tidligere serologisk typing (tabell
1). Ikke-templat-kontrollene viste ingen
fluorescenssignal i g-PCR-analysen. Den
interne amplifikasjonskontrollen viste
fluorescenssignal i hver av multiplex PCR-
reaksjonene.

Blodtypeantigener i Rh-systemet

Totalt ble 23 blodgivere genotypet for anti-
genene D, C, ¢, E og e ved bruk av Ery Q®
RHKit. Feno- og genotypeneavD, C, ¢, Eog
e antigener er presentert i tabell 2. Resul-
tatene viste 100 % samsvar mellom RhD/E
feno- og RHD*01/RHCE*E genotyper. En
preve, serologisk typet som C+ og C*+, ble
etter genotyping predikert som kun C"+
fenotype. I to andre prover, begge serolo-
gisk typet som C+ og C¥+, var genotypin-
gen inkonklusiv for C og C* antigenene.
For disse tre prgvene kunne ikke Ery Q®
skille mellom mulige allelkombinasjoner
pa haplotypeniva og dermed ikke fastsette
en entydig genotype (personlig kommuni-
kasjon fra LABEX).

I tillegg ble ti blodgivere genotypet for
svak- og partiell D ved bruk av Ery Q°®
kitene for svak D og partiell D. RBC-geno-
typing av disse ti blodgiverne, serologisk
RhD-typet med reaksjonsstyrke < 2+, vis-
te at tre (30 %) var svak D type 1, to (20
%) var svak D type 2, og én (10 %) blod-
giver var svak D type 3. De resterende fire
(40 %) provene utgjorde partiell D type
RHD*DVI. 2 (tabell 3).

Kartlegging blant blodbanker i Norge
Syv respondenter fullforte anonym spgr-
reundersgkelse i 2022, og syv responden-
ter deltok i en etterfolgende kartlegging
via telefonintervju i 2025. Fordi undersg-
kelsen i 2022 var anonym, foreligger det
ingen mulighet for a verifisere om noen
avrespondentene deltok i begge studiene.
Presentasjonen av resultatene er struktu-
rert tematisk, og omtales som fglgende: (i)
omfang av RBC-genotyping, (ii) kliniske
indikasjoner, (iii) betydningen av svartid,
(iv) implementering, (v) erfaringer med
ulike kit, og (vi) fremtidige behov.
Omfang av RBC-genotyping: Resulta-
tene fra sperreundersgkelsen i 2022 vis-
te at respondentene estimerte faerre enn
12 prever for RBC-genotyping per ar, med
unntak av én respondent som rapporterte
et behov for 100-200 prever per ar. I tele-
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fonintervjuene i 2025 rapporterte blod-
bankene et arlig antall prever som vari-
erte fra cirka 10 til 250 (figur 2).

Kliniske indikasjoner for RBC-
genotyping: I sperreundersgkelsen
fra 2022 oppga respondentene blant
annet fplgende kliniske indikasjoner
for RBC-genotyping: (i) nylig transfun-
derte pasienter, (ii) autoantistoffer,
(iii) hemoglobinopatier (for eksempel
talassemi eller sigdcellesykdom), (iv)
daratumumab-behandling, seerlig ved
positiv DAT, (v) svake antigenuttrykk og
(vi) inkonklusive serologiske resultater.
Kliniske indikasjoner ble ikke spesifikt
undersgkt i telefonintervjuene i 2025.

Betydningen av svartid for RBC-ge-
notyping: Respondentene fra spgrreun-
dersgkelsen i 2022 rapporterte at svar-
tid for RBC-genotyping ofte er viktig for &
kunne transfundere utvidet fenotypelikt
blod. Fem av syv respondenter mente at
lang svartid kan pavirke pasientbehand-
lingen. Konsekvensene kan tolkes bade
spesifikt, for eksempel som gkt risiko for
alloimmunisering, og mer overordnet
som forsinket eller ikke tilstrekkelig tids-
riktig pasientbehandling. Telefoninter-
vjuene i 2025 bekreftet at respondentene
opplevde kortere svartid som viktig, og
dette ble trukket frem som en viktig drsak
tila vurdere lokal implementering av RBC-
genotyping.

Implementering av RBC-genoty-
ping: Resultatene fra spgrreundersgkel-
sen i 2022 viste at ingen av responden-
tene utforte RBC-genotyping lokalt, men
sendte prgver til andre sykehus. Blant
dem som oppga hvor prgvene ble sendt,
ble Nasjonalt referanselaboratorium for
immunhematologiske utredninger ved
OUS angitt. Telefonintervjuene i 2025
viste at to av syv blodbanker har imple-
mentert RBC-genotyping. Ved én av dis-
se brukes Ery Q® i rutinen, mens den and-
re planlegger & gd over til Ery Q® i 2026. I
tillegg planlegger ytterligere én blodbank
a implementere RBC-genotyping med
Ery Q® i lgpet av 2026. Hovedarsakene
til lokal implementering er oppsummert
pa bakgrunn av respondentenes utsagn.
Respondentene rapporterte kortere svar-
tid, redusert risiko for alloimmunisering
- og forbedret kostnadseffektivitet som de
viktigste driverne.

Erfaringer med Ery Q®: Telefoninter-
vjuenei2025 avdekket erfaringer med Ery
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... ST.OLAVS HOSPITAL

x] UNIVERSITETSSYKEHUSET | TRONDHEIM

Analyserer ca. 250 praver (bade pasienter og blodgivere)
for RBC-genotyping i lgpet av et ar. Sykehuset har hatt
RBC-genotyping implementert siden 2016. De skal na
erstatte ID CORE XT (Progenika) med Ery Q® (BAG).
Erfaringene med Ery Q® har sa langt vaert positive.
Fordelene inkluderer kort analysetid (ca. 70 minutter),
lavere kostnader sammenlignet med ID CORE XT,
IVDR-godkjenning, samt fleksibilitet til & velge hvilke

kit som skal analyseres. En ulempe kan veere at enkelte
antigener som ID CORE XT typer ut, ikke detekteres

av Ery Q® | tillegg har de gitt tilbakemelding til
leverandgren om forbedringsmuligheter knyttet til

programvaren.
oo HELSE BERGEN.

Sender fa prover i aret til OUS for RBC-
genotyping. Utfgrer ikke RBC-genotyping
selv. @nsker a implementere RBC-
genotyping lokalt, men ingenting er
konkretisert, bestemt eller besluttet.
Viktige argumenter for & implementere
RBC-genotyping er & ha mulighet til & type
ut gravide med svak RhD, utredning av
antistoff og pasienter med autoantistoff.
Det er en fordel & ha en naerhetsanalyse,
tidsfaktor er viktig - forsendelse av prover
tar tid. | tillegg, muligheten til @ kunne
analysere flere praver.

sse HELSE STAVANGER

Stavanger universitetssjukehus
Sender ca. 50 prgver i lgpet av aret for
RBC-genotyping til OUS. Utfgrer ikke

RBC-genotyping selv, menvurderera
implementere RBC-genotyping lokalt
i fremtiden. De oppgir som arsaker et
gnske om & unngd prevesending og
oppna kortere svartid. Det koster & sende
prover til et annet sykehus.

e SSRLANDET SYKEHUS
L ]

DAYYI-HORGGA UMNIVERSITEHTABUDHCCEVIESSU

UNIVERSITETSSYKEHUSET NORD-NORGE | y;

Sender ca. 12 prever i aret til OUS for RBC-genotyping. Utfarer
ikke RBCgenotyping lokalt, menvurdereraimplementere RBC-
genotyping i fremtiden. De ser behovet, men det er blant annet
en kostnadsvurdering. En av fordelene ved implementeringer
muligheten til & genotype hele blodgiverkorpset, noe som vil
forenkle prosessen med & finne blod til pasienten ved forekomst
avendelirreguleere antistoffer.

# SYKEHUSET INNLANDET
.

e

Sender ca. 10 prover i lgpet av aret for

RBC-genotyping til OUS. Utfarer ikke
RBC-genotyping selv. Har vurdert &
innfare RBC-genotyping, men det er
ikke pd agenda per dags dato. Det er et
gkonomisk spgrsmal.

e SYKEHUSET @5TFOLD
Analyserer 20-30 prover for RBC-

) genotyping per ar. Sykehuset har
/ RBC-genotyping implementert.
v Hovedérsakene tilimplementering er

kortere svartid og gkt pasientsikkerhet
ved blodtransfusjon. De benytter

Ery Q® (BAG) i rutinen. De oppgir at
Ery Q®passertil deres bruk sidende
sjeldent setter opp merenn én prgve,
hovedsakelig @-hjelpspraver. Det

er gnskelig & fa koblet PlexTyper®
software til blodbankdatasystemet.

Sender ca. 50 praver for RBC-genotyping per ar til OUS. Sykehuset skalimplementere
Ery Q® (BAG) i lgpet av 2026. Hovedarsaken til implementering oppgis a veere raskere
svartid. Metoden skal brukes pa pasienter med DAT og multitransfunderte pasienter for
dveere sikrere ved valg av blod. S& langt har de gode erfaringer med Ery Q®, det fremstar
som brukervennlig. Programmet PlexTyper® ser greit ut, med pavist eller ikke pavist.

De planlegger & koble PlexTyper®til blodbankdatasystemet, men i begynnelsen ma
resultater legges inn manuelt. De papeker at det ma opparbeides mer kompetanse, og at
eventuelle problemprgver ma sendes til OUS.

F1GcuRr 2. Kartlegging av RBC-genotyping ved utvalgte sykehus i Norge. Figuren viser svarene fra en kartlegging giennomfert i 2025, der syv
blodbanker i Norge deltok i individuelt telefonintervju. Spgrsmalene i undersgkelsen fokuserte pa antall analyserte prgver, bruk og imple-
mentering av RBC-genotyping, samt fremtidige planer for lokal implementering. For en fullstendig oversikt over spgrsmalene, se tabell S2.
Modifisert figur hentet fra https://snl.no/Nord-Norge (CC BY NC SA 3.0).
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Q° testkit. Metoden ble vurdert som bru-
kervennlig, med fordeler som kort ana-
lysetid (cirka 70 minutter), lavere kost-
nader, IVDR-godkjenning og fleksibilitet
i valg av kit. Samtidig ble det rapportert
om enkelte begrensninger, blant annet
at PlexTyper®-programvaren ikke skiller
mellom Al- og A2-blodtyper, men auto-
matisk forutsetter at Al er til stede. Det
ble ogsa papekt at enkelte antigener som
kan genotypes ved hjelp av ID CORE XT
(Progenika), ikke dekkes av Ery Q°®.
Perspektiver rundt fremtidens
behov: Resultatene fra spgrreundersg-
kelsen i 2022 viste at seks av syv respon-
denter vurderte d etablere RBC-genoty-
ping ved sitt helseforetak. Utvidet typing
av erytrocyttantigener hos blodgivere
og redusert svartid ble fremhevet som
hovedarsaker til d vurdere implemente-
ring. Samtidig rapporterte fire av syv res-
pondenter mangel pa tilstrekkelig kom-
petanse innen genotyping av erytrocytter
som en utfordring: én gnsket d bygge opp
kompetanse, to var usikre pa mulighe-
tene for kompetansebygging, og én vur-
derte mulighetene som gode, blant annet
gjennom videreutdanning. En respon-
dent oppga & ha delvis kompetanse, mens
to oppga d ha ngdvendig kompetanse og
instrumenter for RBC-genotyping.
Telefonintervjuene med syv utvalgte
blodbanker i 2025 viste at tre blodbanker
uttrykte gnske om 3 etablere RBC-genoty-
ping lokalt i fremtiden. Videre fremkom
det at blodbanker som allerede benyt-
ter Ery Q® gnsker a koble programvaren
PlexTyper® til blodbankdatasystemet for
automatisk overfering av svar, men opp-
gir at dette forelgpig ma gjores manuelt.

Diskusjon

Metoder og resultater

Generelt sett er serologisk metode veletab-
lert, kostnadseffektiv og integrerti dagens
transfusjonsmedisin. Metoden har imid-
lertid begrensninger, blant annet ved til-
feller av autoantistoff (7) og lavt uttrykt
antigen, som kan gi svake eller falskt
negative reaksjoner (2). RBC-genotyping
har ikke disse begrensningene.

I denne studien ble Ery Q® evaluert
som komplementeer til rutinemessig
fenotyping av erytrocyttantigener ved
hjelp av serologiske metoder. Resultatene
viste godt samsvar for antigenene K, Jk?,

Jk®, Fy?, Fy®, M, N, S og s. Fenotypene k+,
Fy(b+w) og S-U+w ble ikke sammenlignet
med genotyperesultater.

I'tillegg var det 100 % samsvar mellom
genomisk og serologisk typing av RhD/E
antigener. En prove var serologisk typet
til C+ og C*+. Ery Q® predikerte C"+ feno-
type, men kunne ikke avklare om prgven
ogsd uttrykte C antigenet, ettersom meto-
den ikke kunne skille mellom de aktuelle
allelkombinasjonene pd haplotypeniva.
I to andre prever, som ogsa var serolo-
gisk typet til C+ og C"+, var genotypin-
gen inkonklusiv. Fenotypen ble predikert
som enten C+ og C¥+ eller kun C"+. Ery Q®
kunne heller ikke skille mellom mulige
allelkombinasjoner pd haplotypeniva for
disse provene, og dermed ikke fastsette en
entydig genotype (personlig kommunika-
sjon fra LABEX).

Genotyping av ti serologisk svake RhD
typer viste at 60 % av blodgiverne ble
genotypet som enten svak RhD type 1, 2
eller 3. De resterende 40 % ble genotypet
som partiell RhD type RHD*DVI. 2 (tabell
3). Svak og partiell RhD kan ikke differen-
sieres serologisk og er en av utfordringene
ved bruk av serologisk metode (8). De fleste
partielle D'er types som D positiv serolo-
gisk, mens enkelte partielle D'er som har fa
epitoper (f.eks. RHD*DVI. 2) gir svak reak-
sjonsstyrke (9). Individer med partiell D,
hvorav RHD*DVI er den vanligste, produse-
rer ofte anti-D ved eksponering pa villtype
(konvensjonelt eller normalt) D-antigen
(10). Identifisering av individer med svak D
type 1, 2 og 3 ved hjelp av RBC-genotyping
er viktig siden de ikke danner anti-D ndr
de utsettes for RhD positive erytrocytter.
De kan dermed behandles som RhD posi-
tive (10). Kvinner i fertil alder med svak D
type 1, 2 og 3 vil heller ikke trenge anti-D
immunglobulin (RhD-profylakse) i forbin-
delse med svangerskap eller RhD positive
trombocytt-transfusjoner (11). Det finnes
flere D-varianter som kommersielle kit
ikke genotyper. Kitene inkluderer et for-
handsdefinert sett med alleler, og D-vari-
anter med lavere forekomst i populasjonen
er ikke tatt med. Ytterligere metoder, som
DNA-sekvensering, kan vere ngdvendig
for a type ut sjeldne varianter.

I denne studien ble Ery Q® vurdert som
brukervennlig, med fordeler som begren-
set manuell handtering (cirka 1,5 time) og
fleksibilitet til & kombinere ulike kit i én
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kjgring, avhengig av hvilke antigener som
er av interesse. Metoden krever et gPCR-
instrument, noe som ofte er tilgjengelig
i molekylarbiologiske laboratorier. Per i
dag er Ery Q® kun validert for et begrenset
utvalg av gPCR-instrumenter. PlexTyper-
programvaren foretar automatisk analyse
av Ery Q®-resultatene. En utfordring med
automatisk analyse er knyttet til operate-
rens manglende innsyn i radata og tolk-
ningsalgoritmer, noe som preger forutset-
ningene for kvalitetssikring. Operatgren
har ikke innsyn i hvordan tolkningsalgo-
ritmene er utviklet for & omforme sco-
ringsresultatene til genotyper. Resultater
fra analysen og predikerte fenotyper var
tilgjengelige i form av skriftlige svarrap-
porter. I fravaer av automatisk opplasting
av disse dataene til det lokale blodbank-
datasystemet, er manuell dataregistre-
ring ngdvendig- noe som representerer
en potensiell feilkilde.

Den anonyme spgrreundersgkelsen
avdekketi2022 atingen avrespondentene
utforte RBC-genotyping. Imidlertid vur-
derte flere implementering i fremtiden,
med begrunnelse i fordelene ved utvi-
det fenotyping av blodgivere og redusert
svartid. Malrettet kartlegging utferti2025
viste at genteknologiske metoder er, eller
planlegges implementert, ved tre av syv
sykehus. Tre andre vurderte fremtidig
implementering, mens ett sykehus ikke
hadde planer om dette. Et genotypet
blodgiverkorps ble fremhevet som en vik-
tig fordel, da det kan bidra til d identifi-
sere blodgivere som er antigen-negative
for klinisk relevante antigener, inklu-
dert enkelte hgyfrekvente antigener. Det-
te vil veere seerlig nyttig for transfusjon av
fenotypelike erytrocyttkonsentrater til
spesielt utsatte pasienter, der malet er &
redusere risikoen for alloimmunisering
(12,13), selv om immunisering ikke kan
forhindres hos alle pasienter.

Undersgkelsen avdekket i 2022 at tre
av syv respondenter oppgir a ha kompe-
tanse eller delvis kompetanse innen RBC-
genotyping. Denne typen genotyping kre-
ver omfattende kunnskap om blodtyper,
blodtypesystemer og deres molekylaere
bakgrunn. Selv om metoder som Ery Q®
tilbyr programvare med automatisk pre-
diksjon av fenotyper, er det ngdvendig a
tolke de molekyleere og serologiske data-
ene med forsiktighet (11).
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Svakheter og mangler

Denne studien har enkelte begrensnin-
ger. Studien benyttet kun kommersielle
kit fra én produsent, og i fremtidige stu-
dier anbefaler vi 3 teste og sammenlikne
kommersielle kit fra ulike produsenter
med hensyn til kostnader, analysetid og
resultatkvalitet.

Undersgkelsen fra 2022 har et svakt
datagrunnlag da svarene var anonyme og
ikke kunne kobles til spesifikke blodban-
ker. Dette begrenset muligheten for opp-
folgingsspgrsmal og ytterligere avklarin-
ger. Derimot har undersgkelsen fra 2025
et mer robust datagrunnlag, da den ble
gjiennomfert som telefonintervjuer med
syv blodbanker, hvor svarene kunne knyt-
tes til spesifikke helseforetak /blodbanker.
Dette ga mer detaljert innsikt i lokale prak-
siser og erfaringer. For fremtidige studier
anbefales det a etablere direkte kontakt
og korrespondanse med hver enkelt blod-
bank, uten anonymisering, for a sikre bed-
re datakvalitet og mulighet for oppfelging
ved behov for avklaringer.

Konklusjoner

Ery Q® muliggjer genotyping av flere
erytrocyttantigener fra ulike blodtype-
systemer i én kjoring, med lite manuelt
arbeid. For a effektivisere prosessen ytter-
ligere anbefales automatisk overfering av
genotyperesultater til lokale blodbankda-
tasystemer. Respondentene som allerede
har implementert Ery Q®, og de som har
testet den og planlegger implementering,
vurderer metoden som nyttig for dem. De
respondentene som vurderer a implemen-
tere RBC-genotyping understreker beho-
vet for ngye vurdering av kompetanse,
kostnader og nytte for en eventuell imple-
mentering. Videre studier er ngdvendige
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for & sammenlikne ulike kommersielle
kit med hensyn til kostnader, analysetid
og ngyaktighet i resultatene. Det er ogsa
behov for kost-nytte-vurderinger for a
sikre at implementering av RBC-genoty-
ping gir fordeler bade for persontilpasset
transfusjon og for ressursbruk i blodban-
kene. Samarbeid og dialog med relevante
aktgrer, inkludert nasjonale ressurser og
kompetansemiljger, kan vaere verdifullt i
prosessen med a etablere RBC-genotyping
og legge til rette for kompetanseoverfa-
ring. M
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