OA M ( OULUN AMMATTIKORKEAKOULU

Antti Sepponen

ABO-veriryhman merkitys malariainfektioissa

Kirjallisuuskatsaus



ABO-Veriryhman merkitys Malariainfektioissa

Kirjallisuuskatsaus

Antti Sepponen
Opinnaytetyo

Kevat 2021

Bioanalytiikka

Oulun ammattikorkeakoulu



TIVISTELMA

Oulun ammattikorkeakoulu
Bioanalytiikka

Tekija: Antti Sepponen

Opinnaytetyon nimi: ABO-Veriryhman merkitys Malariainfektioissa

Tydn ohjaaja(t): Katja Nummilinna ja Jaana Holappa-Girginkaya

Tyon valmistumislukukausi ja -vuosi: Kevat 2021 Sivumaara: 26+6

Malaria on maailmanlaajuisesti yksi merkittavimmista infektioista. Malaria on sairaus, jota on mah-
dollista ehkaista ja hoitaa. Malaria siirtyy ihmisesta toiseen hyttysen piston kautta. Malariaa esiintyy
tropiikissa ja subtropiikissa. Malaria-alueilla asuu noin puolet maapallon vaestosta. Vuosittain ma-

lariaan sairastuu yli 200 miljoonaa ihmista ja siihen kuolee noin 400 000.

Tyoni tarkoituksena on selvittdd, onko ABO-veriryhmalla yhteytta malariainfektion vakavuuteen ja
tarttuvuuteen. Keskeiset tutkimuskysymykset, joihin haetaan vastausta ovat: Minkalainen merkitys
ABO-veriryhmajarjestelméan eri punasoluantigeeneilla on malariainfektioon ja Minkalaisia
vaikutuksia ABO-veriryhmalld voi olla malariainfektion tarttuvuuteen tai sen aiheuttaman
taudinkuvan vakavuuteen? Tietoperustan rakentamiseen kaytetaan eri tietokantoja, jotka sisaltavat

kansainvalisia, vertaisarvioituja ja tieteellisia artikkeleita, kirjoja ja lehtia.

Tahan kirjallisuuskatsaukseen etsittiin kokeellisia alkuperaistutkimuksia tai artikkeleja, jotka kasit-
televat alkuperaisen tutkimuksen tuloksia. Tutkimusten kohderyhmaan kuului malarian sairasta-
neita ihmisia. Tutkimuksista etsittin tietoa ABO-veriryhmien ja malariainfektion vélisesta
yhteydesta ja minkalainen merkitys eri ABO-veriryhmilla on malariainfektion vakavuuteen. Kir-
jallisuuskatsauksen aineistosta havaittiin, etté tietynlaisessa malariainfektiossa O-veriryhmalla on
suojaava vaikutus ja A-veriryhma voi saada aikaan vakavamman malariainfektion. Veriryhmét A, B
ja AB lisdavat vakavan malarian riskia. Toisenlaisessa malariainfektiossa taas O-veriryhma aiheutti

malarian vakavampana.
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Purpose of this thesis was to study if ABO blood group has any effect on severity of malaria-
infection. This thesis was a descriptive literature review. Material for descriptive literature review
was gathered from several scientific databases.

The theoretical section includes the concept of ABO blood group system and how it is determined.
Theoretical section also included information of malaria such as what causes malaria, how malaria
is infected to human, how it is prevented, what kind of symptoms malaria patients had and how
malaria is diagnosed.

The results revealed that blood group O protects from severe malaria in infection caused by a

certain kind of protozoa. Blood groups A, B and AB increases the risk of severe malaria. Other
protozoa cause more serious infection to people who have blood group O.
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1 JOHDANTO

Maailmanlaajuisesti malaria on yksi merkittavista kuolemaa aiheuttavista infektioista. Malariaa
levittdd Plasmodium-sukuun kuuluva alkuelain. Malariaa esiintyy eniten trooppisilla alueilla. Malar-
iaan sairastuu vuosittain yli 200 miljoonaa ihmista ja kaikista sairastuneista noin 400 000 kuolee
siinen. (Siikamaki 2021.)

Kaikista tunnetuista veriryhm@jarjestelmista ABO-veriryhmajarjestelm@ on kaikkein mer-
kityksellisin. ABO-veriryhmat jaetaan A-, B-, AB- ja O-ryhmiin. ABO-jarjestelman antigeenit ovat A,
B ja O. (Savolainen, Ekblom-Kullberg, Koski, Mahlamé&ki, Sainio, Salmela, Korhonen, Saraneva,
Sivula & Tienhaara 2018.) ABO-veriryhmélla tiedetdan olevan vaikutusta malariainfektion aiheut-
taman taudinkuvan vakavuuteen. Joidenkin tutkimusten mukaan O-veriryhma suojaa tietynlaisen
alkueldimen levittamalta vakavalta malariainfektiolta muihin ABO-veriryhmajarjestelman veriry-
hmiin verrattuna. (Rowe, Handel, Thera, Deans, Lyke, Kone, Diallo, Raza, Kai, Marsh, Plowe,
Doumbo & Moulds 2007.) Toisen Plasmodium-sukuun kuuluvan alkueldimen levittdméa malaria esi-
intyy vakavampana ihmisilla, joilla on O-veriryhma. (Mourao, Medeiros, Cardoso-Oliveira, Silva

Roma, Silva Sultane Aboobacar, Rodrigues, Agero, Fontes & Braga 2020).

Talla kirjallisuuskatsauksella on tarkoitus kuvata ABO-veriryhmajarjestelman punasoluantigeenien
merkitysta malariainfektion vakavuuteen. Kirjallisuuskatsaus on koottu tutkimuksista, joissa malar-
iaan sairastuneilta on maaritetty ABO-veriryhma ja verrattu eri ABO-veriryhmien vaikutusta sai-

rastetun malarian vakavuuteen ja syita taman taustalla.



2 MALARIA

21 Malarian aiheuttaja

Malaria on Plasmodium-lajin loisalkueldimen aiheuttama tauti. Plasmodium-alkueldin aiheuttaa
malarian infektoimalla punasoluja. Yleisin malarian oire on kuume, johon voi myds liittya mita ta-
hansa muita oireita. Plasmodium-lajeista nelja voi aiheuttaa ihmiselle malariatartunnan. Nama lajit
ovat Plasmodium falciparum (P. falciparum), Plasmodium vivax (P. vivax), Plasmodium ovale (P.
ovale) ja Plasmodium malariae (P. malariae). Lisaksi apinan Plasmodium knowlesi (P. knowlesi),
jota on havaittu Kaakkois-Aasiassa, voi aiheuttaa malarian myos inmiselle. Tauti voi levita hyttysten
pistojen kautta ihmisesta toiseen. Vuosittain malariaan sairastuu yli 200 miljoonaa ihmista ja kaiki-
sta sairastuneista noin 400 000 kuolee siihen. Malariaa levittaa 30-40 hyttyslajia pistostensa
valityksella. Malarian vahentaminen maailmanlaajuisesti on perustunut hyttysten havittamiseen
hyttysmyrkytyksin ja vesivarastoja parantamalla. Tama on onnistunut huonosti tropiikissa, minka
vuoksi tautia esiintyy edelleen lagjoilla alueilla. Erityisesti malarian vakavin muoto P. falciparum-
malaria on aidosti trooppinen tauti, silla malarialoisen kypsyminen infektoivaksi vaatii ilmaston,
jossa on vahintdan kolmen viikon jaksoja, joiden aikana keskilampatila on yli 28°C tai enemman.
P. vivax on ainoa malarialaji, jota esiintyy varsinaisen tropiikin ulkopuolella. P. vivax-malariaa esi-
intyy esimerkiksi Lahi-idassa, Niilin laaksossa ja Karibialla. Malariariskin kannalta trooppinen Af-
rikka on pahinta aluetta. (Siikkamaki 2021.)

P. falciparum laji elaa tropiikissa ja subtropiikissa ja etenkin Afrikassa se on hallitseva laji. P. falci-
parum voi aiheuttaa malarian vakavia muotoja, koska se voi lisdantya nopeasti veressa ja aiheuttaa
siten vakavaa anemiaa punasolujen kiihtyneen hajoamisen takia. P. falciparumin infektoimat puna-
solut tarttuvat pienten laskimoiden pinnalle eivatka siis kierra veren mukana elimistdssa. Taman
mekanismin uskotaan olevan malarian vakavan muodon eli aivomalarian taustalla, joka on liitetty
korkeaan kuolleisuuteen. Lisaksi P. falciparum loiset voivat tukkia pienia verisuonia. Aivoissa néma
voivat aiheuttaa komplikaatioita, jotka voivat aiheuttaa kuoleman. (Centers for Disease Control and
Prevention 16.7.2020.)

P. vivax lajia on Aasiassa, Latinalaisessa Amerikassa ja osassa Afrikkaa. Lajia on erityisen paljon

Aasiassa, minka vuoksi se on laajimmalle levinnyt malarialoinen. P. vivax voi uinua maksassa ja



aktivoitua ja tunkeutua vereen kuukausia tai vuosia hyttysen piston jalkeen. P. ovale lajia esiintyy
eniten Afrikassa ja lantisella tyynella merelld. P. ovale on biologisesti ja muodoltaan hyvin saman-
lainen kuin P. vivax. P. malariae aiheuttaa hoitamattomana kroonisen tulehduksen, joka voi kestaa
joissakin tapauksissa koko elaman. Kroonisilla tulehduspotilailla P. malariae voi aiheuttaa vakavia
komplikaatioita kuten munuaisen tyvikalvon sairautta. (Centers for Disease control and prevention
16.7.2020; World Health Organization Malaria 1.4.2021.)

2.2 Malarian esiintyvyys ja taudin synty

Vuonna 2018 P. falciparum aiheutti 99,7 % malariatartunnoista Afrikassa, 50 % tartunnoista Kaak-
kois-Aasiassa, 71 % tartunnoista Itaisella Valimerelld ja 65 % tartunnoista lantisella Tyynelld
merella. P. vivax laji on hallitseva malarialoinen Amerikoissa, missa se aiheutti 75 % malariatartun-
noista. (World Health Organization Malaria 1.4.2021.)

Malaria tarttuu ihmiseen Anopheles-lajin naaraiden kautta. Naaraat tarvitsevat verta munantuotan-
toa varten ja nama veriateriat ovat yhteys ihmisen ja hyttysen levittamien loisten valilla. Malari-
aloisen kehittymiseen Anopheles-hyttysen sisalla vaikuttaa ympariston [ampoétila ja kosteus. Lisaksi
on keskeista, etta selviaakd Anopheles-hyttynen tarpeeksi kauan, jotta loinen ehtii kehittya hyttysen
sisalla. Vain Anopheles-lajin naaraat levittavat malariaa. Anopheles-hyttysen infektoivan pureman
jalkeen menee aikaa ennen kuin oireet alkavat. Tata ajanjaksoa kutsutaan itamisajaksi, jonka kesto
vaihtelee 7-30 paivan valilla. Lyhyin itdmisaika on yleensa P. falciparumilla ja pisin P. malariaella.

(Centers for Disease Control and Prevention 16.7.2020.)

Malarialoisen kierto alkaa, kun malarialoinen paasee ihmisen verenkierrosta hyttyseen, joka voi
kantaa malarialoista sisallaan. Loista kantava hyttynen voi levittdd malarialoista eteenpain piston
valityksella. Hyttysen piston jalkeen malarialoinen menee maksaan, missa se voi pysya lajista riip-
puen jopa vuoden horroksessa. Malarialoisten kypsyttya ne siirtyvat maksasta verenkiertoon missa
ne infektoivat punasoluja. Tassa vaiheessa tyypilliset malarian oireet alkavat ilmeta. Taman jalkeen
hyttynen, joka ei kanna mitdan taudinaiheuttajia, voi saada malarialoisen pistettyaan ihmista, jolla
on malariatartunta ja levittaa loista jalleen eteenpéin. Tdman vuoksi malarian tartuntamekanismia

voidaan kutsua kierroksi. (Mayo Clinic Malaria 3.2.2021.)



Ruusukkeiden muodostaminen on loisten tartunnanaiheuttamiskykyyn liittyva tunnettu mekanismi,
minka uskotaan littyvan malarian vakavaan patogeneesiin estamalla verenkierron pienissa veri-
suonissa. Ruusukkeiden muodostumisella tarkoitetaan malarialoisen infektoimien punasolujen si-
toutumista terveisiin punasoluihin. O-veriryhman punasolut muodostavat punasoluissa vahemman
ruusukkeita kuin muut ABO-veriryhmat. (Rowe ym. 2007.) Useat aiheesta tehdyt tutkimukset
havaitsivat vakavan malariainfektion riskin kasvun ihmisilla, joiden veriryhmé on A ja vakavan ma-
lariainfektion riskin pienentyneen ihmisilld, joiden veriryhma on O. (Rowe ym. 2007; Lell, May, Leh-
man, Schmidt-Ott, Luckner, Greve, Matousek, Schmid, Herbich, Mockenhaupt, Meyer, Bienzle &
Kremsner 1.4.1999; Afoakwah, Aubyn, Prah, Nwaetuna & Boampong 15.2.2016). Joissakin
tutkimuksissa ei havaittu yhteyttd ABO-veriryhmien ja vakavan malariainfektion valilla. Osa
tutkimuksista havaitsi vakavan malariainfektion riskin olevan suurempi inmisilla, joilla on veriryhméa
B tai AB. (DegaRege, Gebrezgi, Ibanez, Wahlgren & Madhivan 2019.)

2.3 Malarian kehittyminen

PfEMP1 on ryhma isoja proteiingja, joiden koko vaihtelee 200 ja 350 kilodaltonin (kDa) valilla.
PfEMP1 luokan proteiineja l6ytyy punasoluihin kiinnittyneista loisista. Loisen paastya punasoluun
se ottaa solun biologisesti haltuunsa ja muuttaa solun muotoa ja muokkaa solua kiinnittymista
varten. PfEMP1 on tarkein molekyyli infektoituneiden punasolujen kiinnittymisessa terveisiin puna-
soluihin eli ruusukkeiden muodostamisessa seka verisuonen reseptoreihin tarttumisessa. PfEMP1:
n aiheuttamat solujen tarttumiseen liittyvat ominaisuudet mahdollistavat infektoituneiden punasolu-
jen paasyn syvalle kudoksiin. PEMP1 saa aikaan infektoituneiden punasolujen tarttumisen veri-
suonten seinamiin ja antaa nain mahdollisuuden loiselle saada kiertonsa valmiiksi. Loisen saatua
kiertonsa valmiiksi se voi lisaantya ja vallata uusia soluja iiman, etta perna poistaa loisen solusta.
PfEMP1: n monet solunulkoiset alueet pystyvat sitomaan monia eri isantasolujen reseptoreita kuten
CD36 (cluster determinant 36), ICAM1 (intercellular adhesion molecule 1), TSP (thromobospondin)
,CR1 (complement receptor 1) ja CSA (chondroitin sulfate A). Ruusukkeiden muodostamisen
lisdksi PFEMP1 on loisen muodostama merkittava antigeeni infektoituneiden punasolujen pinnalla.
Sen antigeeninen vaihtelevuus ja uniikki vaihtelu erilaisten antigeenien valilla mahdollistaa sen,
ettd loinen voi valttdad immuunipuolustusta ja aiheuttaa ja yllapitaa pitkia kroonisia infektioita.
PfEMP1: n valityksella tapahtuva infektoituneiden punasolujen sitoutuminen ihmisen verisuonten

sisapinnoailla ja sydamen sisalla oleviin reseptoreihin on yhdistetty malarian vakavimpiin muotoihin



kuten aivomalariaan ja raskauteen liittyvaan malariaan. Infektoituneiden punasolujen paatyminen
aivojen pieniin laskimoihin, joka johtaa aivomalariaan on yhdistetty osan PfEMP1 proteiinien spe-
sifisesta sitoutumisesta ICAM1:een. CD36:n sitoutuminen oli samankaltaista kuin ICAM1:n, joten
se voi my0s aiheuttaa aivomalariaa. Raskauteen liittyva malaria aiheutuu, kun infektoituneet puna-
solut sitoutuvat istukan CSA-reseptoriin ja paasevat istukan nukkalisakkeiden valiseen tilaan.
Seurauksena on usein ennenaikainen synnytys, sikion kuolema ja &idin vakava anemia.
Raskauteen liittyvaa malariaa on tavattu vain ensisynnyttdjilla. Ensimmaisen altistumisen jalkeen

kehittyy vahvoja vasta-aineita istukkaan sitoutuvia loisia vastaan. (Pasternak & Dzikowski 2009.)

Stevor on loisen muodostama proteiini. Stevor (Subtelomeric Variable Open Reading frame) on
punasoluja sitova proteiini, joka tunnistaa Glykoforiini C:n punasolujen pinnalta. Stevor proteiinin
soluliman domeeni eli proteiinin toiminnallinen osa reagoi punasolun rungon kanssa. Proteiini-
kinaasi A (PKA) fosforyloi sen spesifisessa seriinitahteessa (S324). Tassd domeenissa lasna
olevan Stevorin N-terminaalisen puolen alueen on osoitettu sitoutuvan spesifisesti kymotrypsiinire-
sistenttiin RBC-reseptoriin. Stevor:n ilmentyminen useissa loisvaiheissa viittaa siihen, ettd Stevor

valittaa useita erillisia toimintoja loisen infektiosyklissa. (Pfam database Family: Stevor PF17410.)

2.4 Malarian oireet

Malaria voidaan jakaa oireiden mukaan lievaan ja vakavaan muotoon. Malaria on hoidettavissa
oleva tauti oikein diagnosoituna ja hoidettuna. Kaikki malariaan liittyvat kliiniset oireet johtuvat
epakypsista punasoluista tai verenkierrossa olevasta loisesta. Malarialoisen kehittyessa punasolu-
ihin kertyy monenlaisia myrkkyja ja kuona-aineita kuten hemozoin-pigmenttia. Nama myrkyt
paasevat verenkiertoon, kun infektoidut solut hajoavat ja vapauttavat verenkiertoon malarialoisen
jalkelaisia. Hemozoin-pigmentti ja muut myrkylliset tekijat stimuloivat makrofageja ja puolustusjar-
jestelmén soluja tuottamaan sytokiineja ja muita liukoisia tekijoita, jotka aiheuttavat kuumeen

nousun ja vilunvaristyksia. (Centers for Disease Control and Prevention 16.7.2020.)

Malarian lievan muodon oireet voidaan jakaa kolmeen osaan. Ensin on niin sanottu kylma vaihe,
jonka oireisiin kuuluu palelu ja vilunvéaristykset. Kylmén vaiheen jéalkeen tulee kuuma vaihe, jonka
oireita ovat kuume, paansarky, oksentelu ja pienilla lapsilla kuumekohtaukset. Viimeinen vaihe on
hikoiluvaihe, johon liittyy oireina hikoilu, elimiston paluu normaaliin [ampétilaan ja vasymys. (Mayo

Clinic Malaria 3.2.2021, Centers for Disease Control and Prevention 16.7.2020.) Kyseessa on
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vakava malaria, kun infektio aiheuttaa elinten pettamista tai epatavallisia 16ydoksia potilaan veresta
tai aineenvaihdunnasta. Vakavan malarian oireita on muun muassa vakava hemolyysista johtuva
anemia, poikkeamat veren hyytymisessa, akuutti munuaisten toiminnan pettaminen ja tajunnan ta-

son lasku. (Centers for Disease Control and Prevention 16.7.2020.)

2.5 Malarian diagnostiikka

Potilaalla voidaan epailla malariaa matkustushistorian, oireiden ja fysiologisten [dydosten perus-
teella. Varman diagnoosin saamiseksi laboratoriotutkimuksissa pitaa voida havaita malarialoisia tai
niiden osia. Malarian ensimmaiset oireet voidaan sekoittaa muihin tauteihin kuten flunssaan ja ta-
vanomaisiin virusinfektioihin. Malarian vakavassa muodossa kliiniset havainnot ovat selvempia,
minka vuoksi malariaa epaillaan herkemmin. Malarialoiset voidaan havaita tarkastelemalla potilaan

veresta tehtya sivelyndytetta. (Centers for Disease Control and Prevention 23.7.2018.)

Sivelyvalmisteet ovat laajasti kaytettyja naytemuotoja malarian diagnosoinnissa niiden yksinker-
taisuuden, edullisen hinnan, kyvyn tunnistaa eri malarialoisten lajeja, kyvyn havaita onko nayt-
teessa loisia ja arvioida loisten maaraa naytteessa. Sivelynaytetta varten otetaan ihopistonayte
sormenpéasta. Nayte olisi hyva ottaa kuumepiikin aikana. Potilaan sormenpaa puhdistetaan 70 %
etanoliliuoksella. Sormenpaan annetaan kuivua, minka jalkeen pistetaan lansetilla ja tiputetaan
pisara verta lasilevylle. Sivelynayte valmistellaan vetamalla veripisara vetolasilla 45 asteen kul-
massa laajalle alueelle nopealla vedolla. Taman jalkeen sivelynaytteen annetaan kuivua ja ki-
innitetdan se puhtaalla metanolilla. Kuivumisen jalkeen nayte varjataan Giemsa-liuoksella 20 min-
uutin ajan ja pestaan kayttamalla lasia 3 minuutin ajan vedessa. Lasilevyn annetaan kuivua vaaka-
asennossa ja tutkitaan mikroskoopilla. Sivelynaytteita tehdaan 4-5 kpl joista 1-2 sivelyvalmistetta
kiinnitetdédn metanolilla ja varjataan tuoreella Giemsa-liuoksella tai May-Griinwald-Giemsa-vareilla.
mikroskopoitavaa naytetta tarkastellaan 100x objektiivilla, jotta alustava malariadiagnoosi saadaan
mahdollisimman nopeasti. (Huslab Tutkimusohjekirja; Tangpukdee, Duangee, Wilairatana & Krud-
sood 26.5.2009.)

Paksupisaravalmistetta varten tarvitaan kaksi pisaraa verta. Paksupisaravalmistetta tehdessa

otetaan objektilasille iso veripisara, jota hammennetaan enintaan 30 sekuntia toisen objektilasin

kulmalla. Veri levitetdan n. 1.5x1.5 cm:n alueelle. Veren paksuus on sopiva, kun siita nakyy sanom-
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alehden teksti lapi. Valmisteen annetaan kuivua ilman kiinnitysainetta. Kuivumisen jalkeen pak-
supisaravalmiste varjatdan Giemsa-liuoksella 20 minuutin ajan ja puhdistetaan laittamalla lasilevy
kolmeksi minuutiksi veteen. Lasilevyn annetaan kuivua vaaka-asennossa ja tutkitaan mikroskoo-
pilla. Paksupisaravalmistetta kaytetaan, jotta voidaan tunnistaa malarialoisen laji. (Tangpukdee ym.
2009; Huslab Tutkimusohjekirja.)

Sivelynaytteen tarkastelu mikroskoopilla on varmin tapa diagnosoida malaria. Malaria voidaan di-
agnosoida my0s pikatesteilla, jotka havaitsevat malarialoisten tuottamat antigeenit. Antigeenitestit
ovat yleensa tikku- tai kasettimuodossa. Antigeenitesteja kaytetaan, kun luotettavaa diagnoosia
mikroskoopilla ei ole kaytettavissa. Malarialoisten nukleiinihappoja voidaan osoittaa polymer-
aasiketjureaktiolla (PCR). PCR on hyddyllisin menetelma, kun halutaan varmistaa malarialoisen laji
sen jalkeen, kun diagnoosi on tehty joko mikroskopoimalla tai antigeenitestilla (Centers for Disease
control and prevention 23.7.2018.) Nukleiinihapon osoitus perustuu PCR:lla tehtdvaan geenimon-
istukseen. PCR:II4 yksittainen geeni tai geenin osa monistetaan eksponentiaalisesti [ampatilaohjat-
tavalla monistuslaitteella. Monistus tapahtuu syklisesti vaihtuvassa lampétilassa (yleensad 50-98
°C). Reaktiossa on mukana monistuksen kohde eli templaatti-DNA, DNA-polymeraasientsyymi ja
nukleotidit. Nukleotidit muodostavat uudet DNA-juosteet eli spesifiset alukkeet, jotka tunnistavat
monistettavan DNA-alueen paat ja kiinnittyvat niihin emasparien kiinnittymissaantojen mukaisesti.
Malariadiagnostikassa PCR-menetelmia on kaytetty 1990-luvulta lahtien. Reaaliaikaiset PCR-
menetelmat ovat viime vuosina lisaéntyneet malarian tunnistamisessa ja tehneet diagnosoinnista
entistd nopeampaa ja rutiinilaboratorioon sopivamman. Malaria on kuitenkin kaytannossa
helpompi, halvempi ja nopeampi tutkia rutininomaisesti paksupisara- ja sivelyvalmistetta mikros-
kopoimalla, minka vuoksi mikroskopia on edelleen tarkein tutkimus malariadiagnostiikassa.
(Kerttula & Lavikainen 2017.)

2.6 Malarian hoito ja ehkaisy

Kaikkien matkailijoiden, jotka aikovat matkustaa malaria-alueelle tulisi tehda tiettyja malariaa
ehkaisevia toimenpiteitd. Naihin toimenpiteisiin kuuluu usein hyttysten puremien valttdminen su-
ojaamalla kadet ja jalat vaatteilla, hyttyskarkotteita kéyttamalla tai kayttdmalla hyttysmyrkylla
késiteltyja hyttysverkkoja. Myds ennaltaehkéisevia ladkkeitd on kaytettdvissa malarian
valttamiseksi. Ennaltaehkaisevan malarialaakkeen valinnassa olisi hyva huomioida laékkeen kayt-

tajan muut sairaudet, kaytdssa olevat ladkkeet, ladkkeiden hinta ja mahdolliset sivuvaikutukset.
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Malariaa ehkéisevat ladkkeet tulisi ostaa ennen ulkomaan matkaa, koska matkakohteessa
myytavat malarialdékkeet voivat olla vaarenndksia tai ala-arvoisia (Centers for Disease control and
prevention 28.10.2020; NHS 22.8.2018.) Malarialaékkeen valintaan voi vaikuttaa se, etta mika ma-
larialoinen on yleisin matkakohteessa. Jos matkan aikana tai sen jalkeen iimenee malariaan viit-
taavia oireita malarialaékkeestd huolimatta, on otettava yhteytta laakariin. On tarkeda kertoa

|adkarille kaikki paikat, joissa on matkustanut viimeisen vuoden aikana. (NHS 22.8.2018.)
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3 ABO-VERIRYHMAJARJESTELMA

Veriryhmat ovat punasolujen pinnalta [0ytyvia antigeenirakenteita. Veriryhmajarjestelmat sisaltavat
yhden tai useamman punasoluantigeenin. Veriryhmajarjestelmia tunnetaan nykyisin 36 ja punasol-
uantigeeneja yli 350. Yleensa veriryhmajarjestelmat Ioydetadan muodostuvien vasta-aineiden pe-
rusteella. Samaan veriryhmajarjestelmaan lasketaan antigeenit, joita maaraavat geenit ovat al-
leelisia. ABO-jarjestelmassa nama antigeenit ovat A, B ja O. ABO-veriryhmajarjestelma on tun-

netuin ja tarkein tapa maaritella henkilon veriryhma. (Savolainen ym. 2018.)

Ihmisten ABO-veriryhmat jaetaan A-, B-, AB- ja O-ryhmiin. A-veriryhmalla punasolujen pinnalla on
punasoluantigeeni A. B-veriryhmalla punasolujen pinnalla on punasoluantigeeni B. AB-veriryhmalla
punasolujen pinnalla on punasoluantigeeni A ja punasoluantigeeni B. O-veriryhmén punasolujen
pinnalla ei ole punasoluantigeeni A: ta eika B: ta. O-henkililla punasolun pinnan antigeeni on H.
H-antigeeni on ABO-antigeenien esiaste. H-antigeenida koodaa oma geeni 19. kromosomissa.
Punasolujen pinnalla olevat ABO-antigeenit eivat ole suoraan ABO-geenin saatelemia. 9.kromo-
somissa sijaitseva ABO-geeni vaikuttaa siihen mika veriryhma muodostuu. ABO-geeni koodaa
kahta eri entsyymia, jotka siirtavat paatesokerin H-antigeeniin. ABO-geenista esiintyy kolme al-
leelia, joista voidaan kayttaa myds merkintdja A, B ja O. A-veriryhmassa N-asetyyligalaktosamiini
siirtyy H-antigeeniin A-entsyymin avulla ja B-veriryhmassa galaktoosi B-entsyymin avulla. O-veriry-

hmaan kuuluvilta nama aktiiviset siirtdjaentsyymit puuttuvat. (Savolainen ym. 2018.)

ABO-jarjestelman antigeenien yleisimmat fenotyypit ovat A1, A2, B, A1B, A2B ja O. Variantit
syntyvat yleensa siita, etta veriryhméaspesifista paatesokeria siirtdva entsyymi ei toimi yhta tehok-
kaasti. A1-veriryhma on tavallisesti yleisin A-antigeenin muoto. A2-veriryhma on yleisin ja tunnetuin
variantti, jossa punasolun pinnalla on A-rakenteita huomattavasti vdhemman kuin A1-punasolu-

issa. (Savolainen ym. 2018.)

Veriplasmassa on luonnollisia vasta-aineita eli isoagglutiniineja. lhmisella on vasta-aineita niita
ABO-jarjestelmén antigeeneja vastaan, jotka hanelta itseltdén puuttuvat. ABO-jarjestelmén lu-
onnolliset vasta-aineet (isoagglutiinit) ovat anti-A ja anti-B. Namé luonnolliset vasta-aineet voivat
olla IgM- ja IgG-luokan vasta-aineita. ABO-jarjestelmén vasta-aineet ovat merkityksellisia, koska

IgM-luokan vasta-aineet aktivoivat komplementtia. Komplementin aktivoituminen voi aiheuttaa

14



reaktion, joka saa aikaan hemolyysin. Suuri osa IgG-luokan punasoluvasta-aineista on yleensa

merkityksellisia. (Savolainen ym. 2018.)
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4 TUTKIMUKSEN TARKOITUS, TAVOITTEET JA TUTKIMUSKYSYMYKSET

Opinnaytetyon tarkoituksena on kuvata ABO-veriryhmien merkitysta malariainfektioihin. Tutkimuk-
seni tarkoituksena on koota yhteen ja kuvata mita aiheesta tdhan mennessa tiedetaan. Kuvaileva
kirjallisuuskatsaus toteutetaan kvalitatiivisena eli laadullisena tutkimuksena. Laadullinen kirjalli-
suuskatsaus pyrkii kuvaamaan mita tutkittavasta iimiosta tiedeta@n nykyaan. Laadullinen mene-
telm@ sopii hyvin aikaisemman tiedon kuvailuun ja ymmartamiseen. Lisaksi tutkimuskysymyksiin

parhaiten 6ydan vastauksia teoreettisista lahteista.

Opinnaytetyoni tavoite on kuvata miksi ABO-veriryhman merkitysta malariainfektiossa. Bioanalyy-
tikko-opiskelijat voisivat hyodyntaa tutkimustani oppimateriaalina erityisesti hematologian ja veren-
siirtotoiminnan opinnoissa. Opinnaytetydtani voisi myds harkita kaytettdvan oppimateriaalina veri

ja immuunijarjestelman kurssilla.

Keskeiset tutkimuskysymykset, joihin haetaan vastausta tassa kuvailevassa kirjallisuuskatsauk-
sessa:
1. Minkalainen merkitys ABO-veriryhmajarjestelman eri punasoluantigeeneilla on malariain-
fektioon?
2. Minkalaisia vaikutuksia ABO-veriryhmalla voi olla malariainfektion tarttuvuuteen tai sen ai-

heuttaman taudinkuvan vakavuuteen?
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5 KIRJALLISUUSKATSAUKSEN TOTEUTTAMINEN

5.1 Aineiston hankkiminen

Kirjallisuuskatsauksen tietoperustan rakentamiseen kaytetaan eri tietokantoja, jotka sisaltavat kan-
sainvalisia, vertaisarvioituja ja tieteellisia artikkeleita, kirjoja ja lehtia. Kirjallisuuskatsausta varten
olen kayttanyt seuraavia tietokantoja: Elsevier Science Direct Freedom Collection, jolta l0ytyy tie-
teellisia ja kansainvalisia lehtiartikkeleja esimerkiksi ladketieteen alalta. PubMed, joka on kansain-
valinen la&ketieteen tietokanta. Sielta 0ytyy viitteitd tutkimuksiin, vaitoskirjoihin, konferenssijulkai-
suihin seka hoitosuosituksiin. BioMed Central-tietokannasta |0ytyy vertaisarvioituja viitteita ja ko-
koteksteja terveydenhuollon ja sosiaalitydn aloilta. Kirjallisuuskatsauksen hakustrategian mukai-
sesti (taulukko 1), mukaan otetaan tutkimuksia, jotka kasittelevat malarian ja ABO-veriryhmien va-
lista yhteytta. Sisdanotto- ja poissulkukriteerit perustuvat tutkimuskysymyksiin ja muihin edellytyk-
siin, joita on asetettu mukaan otetulle aineistolle. Ennen tiedonhakua on maaritelty kriteereja, joiden

perusteella maaritellaan hylattava aineisto.

5.2  Aineiston analysointi

Tietokannoista haetuista tuloksista kaydaan ensin lapi otsikot, minka jalkeen voidaan ottaa lahem-
paan tarkasteluun tutkimusten abstraktit ja lopuksi koko tekstit. Jos otsikko vaikuttaa silta, etta tut-
kimus vastaa tutkimuskysymykseen voidaan tutustua tarkemmin tutkimuksen abstraktiin ja sen jal-
keen mahdollisesti koko tekstiin. Alkuperaistutkimusten (taulukko 3) laatua voidaan arvioida tutki-
mukseen osallistuneiden maaralla, tulosten perusteella erityisesti miten tutkimuksen raportissa tu-

lokset raportoidaan.

Kirjallisuuskatsaukseni tyyliksi valitsin kuvailevan kirjallisuuskatsauksen. Kuvaileva kirjallisuuskat-
saus on luonteeltaan aineistolahtdista ja ymmartamiseen pyrkivaa ilmion kuvausta. Kuvailevaa kir-
jallisuuskatsausta voidaan kayttaa tutkimustyohon ja tutkimustiedon kokoamiseen yliopistossa ja
ammattikorkeakoulussa. Kuvaileva kirjallisuuskatsaus pyrkii aikaisemman tiedon kuvaamiseen ja
ymmartamiseen. Kuvailevan kirjallisuuskatsauksen keskeinen tekija on tutkimuskysymys, joka oh-
jaa koko tutkimusprosessia. Tutkimuskysymyksen on oltava tarkka ja rajattu, jotta tarkasteltavaa
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ilmiéta voitaisiin tarkastella mahdollisimman syvallisesti. (Kangasniemi, Utriainen, Ahonen, Pietil3,

Jaaskeldinen & Liikanen 2013.)

5.3 Kirjallisuuskatsauksen luotettavuus ja eettisyys

Alkuperaisten tutkimusten tulosten luotettavuuden arvioinnissa tulee huomioida tutkimuksessa kay-
tetty menetelma, tutkimuksen olosuhteet ja millaisia potilaita/naytteita tulosten saamisessa kaytet-
tiin. Kaytettyjen naytteiden maara voi vaikuttaa tulosten luotettavuuteen. Tieteellinen tutkimus voi
olla eettisesti hyvaksyttavaa, luotettavaa ja sen tulokset uskottavia vain, jos tutkimus on suoritettu

hyvan tieteellisen kaytadnndn mukaisesti.

Kirjallisuuskatsauksen eettisyyden ja luotettavuuden varmistamiseksi noudatetaan hyvaa tieteel-
lista kaytantoa. Hyvassa tieteellisessa kaytanndssa on olennaista ottaa asiallisesti huomioon mui-
den tutkijoiden tekema ty0 ja viitata aikaisempiin julkaisuihin asianmukaisesti. Jokainen tutkija vas-
taa itsenaisesti hyvan tieteellisen kaytannon noudattamisesta. Tutkimuksessa noudatetaan tie-

deyhteison yhteisia toimintatapoja eli rehellisyytta, yleista huolellisuutta ja tarkkuutta. (TENK 2012.)
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6 TULOKSET

6.1 Aineiston kuvaaminen

Tama kirjallisuuskatsaus koostuu 6 alkuperaistutkimuksesta seka yhdesta artikkelista, joka kuvaa
eraan alkuperaistutkimuksen tuloksia (taulukko 3). Lisaksi aineistossa on mukana artikkeleja, jotka
kuvaavat tarkemmin joidenkin mukaan valittujen tutkimusten sanastoa. Yhdessa alkuperaistutki-
muksessa tutkimuskohteena oli malarialoisten klooneja, muissa tutkimuksissa kohderyhmana oli
malariaan sairastuneita. Joidenkin tutkimusten kohderyhmaan kuului vain lapsia ja joidenkin tutki-
musten kohderyhmaan kuului vain aikuisia. Mukana oli myos tutkimuksia, joiden kohderyhmaan
kuului seka lapsia etta aikuisia. Kaikissa mukaan valituissa tutkimuksissa oli mukana tapauksia,
joissa osa potilaista oli sairastanut malarian lievana ja osa potilaista oli sairastanut malarian vaka-
vampana. Tutkimuksiin osallistuneiden maara vaihteli 92 ja 574 tutkittavan valilla. Tutkimukset oli

tehty monessa eri maassa, joissa malariaa esiintyy, kuten Kenia, Mali, Gabon, Ghana ja Brasilia.

6.2 ABO-veriryhma ja Plasmodium falciparum

P.falciparum-malarian ja ABO-veriryhméan yhteytta on tutkittu Vihigan maakunnassa lantisessa Ke-
niassa. ABO-veriryhman kyky suojata malarialta vaihtelee maantieteellisen sijainnin, rodun ja et-
nisyyden mukaan. Tutkimukseen valittiin alle 3-vuotiaita lapsia, jotka hakeutuivat hoitoon malarian
vuoksi. Tutkimuksessa oli mukana 574 malariatapausta, joista 137 olivat vakavaa anemiaa aiheut-
tavaa muotoa ja loput 437 olivat muotoa, joka ei aiheuta anemiaa. Lapset, joilla oli ollut kaytossa
malariaa torjuva 1aakitys ja lapset, jotka olivat sairastuneet jonkin toisen plasmodium-lajin kautta
malariaan, suljettiin pois tutkimuksesta. Kun veriryhmaa O verrattiin ryhmiin A, AB ja B huomattiin,
ettd ryhmilla A, AB ja B ei ole yhteyttad malarian vakavaan muotoon. Tulosten mukaan ABO-veriry-
hméan genotyypilla ei ole merkitysta malarian vakavuuteen talla alueella. Kuitenkin Vihigan alueen
lapsilla O veriryhmé tarjoaa jonkinasteista suojaa malariaa vastaan (Ahmed, Guyah, Sang, Webale,
Mufyongo, Munde & Ouma 9.7.2020.)

Ruotsalaisen Karoliinisen instituutin tutkijat ovat selvittaneet syitd miksi O-veriryhmé suojaa malar-

ialta. Tutkijoiden mukaan syy tahan on verisolun RIFIN-proteiini (Nykopp 13.3.2015.) RIFIN-protei-
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ineja esiintyy punasolujen pinnalla. (Saito, Hirayasu, Satoh, Wang, Lusingu, Arimori, Shida, Palac-
pac, Itagaki, lwanga, Takashima, Tsuboi, Kohyama, Suenaga, Colonna, Takagi, Lavsten, Horii &
Arase 29.11.2017).

Malarialoinen voi Kiinnittya proteiiniin huonommin, jos henkild kuuluu veriryhmaan O. A veriry-
hméaéan kuuluvan ihmisen proteiiniin kiinnittyminen sen sijaan kay helpommin. Malarian infektoimat
ABO-veriryhmien punasolut muodostavat niin sanottuja ruusukkeita. Ruotsalaisen karoliinisen in-
stituutin tutkijat tarkastelivat tutkimuksessaan myos sita, etta miten eri ABO-ryhméan punasolut
muodostavat ruusukkeita. Tutkijat havaitsivat, ettd O-ryhman punasolut muodostavat vahemman
ruusukkeita. (Nykopp 13.3.2015.)

Rowe ym. (2007) mukaan Plasmodium falciparumin aiheuttamien ruusukkeiden yhteys vakavaan
malariaan on pienempi O-veriryhmasséa verrattuna ryhmiin A, B tai AB. Rowe ym. (2007) tapaus-
verrokkitutkimuksessa oli mukana 567 malilaista lasta. Veriryhma O oli osallisena vain 21 %
vakavista malariatapauksista verrattuna 44-45 % lievempiin malariatapauksiin ja terveisiin kontrol-
leihin. Tutkimuksessa méaaritettiin voiko O-ryhman suojaavan vaikutuksen selitys olla vahaisempi
ruusukkeiden muodostus. Malarialoisten ruusukkeiden muodostumista arvioitiin kahdessa eri ry-
hmassa. Ruusukkeiden maaran muodostumiseen vaikutti osittain malarialoisen pinnalla olevat an-
tigeenit ja osittain punasolujen pinnalla olevat antigeenit. Ruusukkeiden maaran huomattiin olevan
huomattavasti pienempi malarialoisilla, jotka olivat tarttuneet O-ryhmaan verrattuna malarialoisiin
ryhmilla A, B ja AB. Lisaksi ruusukkeiden muodostumisella oli merkittava yhteys malarian vakavaan
muotoon potilailla, joiden veriryhma on A, B tai AB. Tama yhteys ei kuitenkaan ollut selva potilailla,

joiden veriryhméa on O. (Rowe ym. 2007.)

Alueilla, joilla P.falciparum-malarian esiintyvyys on yleista, punasolujen monimuotoisuus antaa
lagjaa suojaa vakavaa tautia vastaan. Punasolujen monimuotoisuudella tarkoitetaan esimerkiksi
punasolujen hemoglobiinipitoisuutta ja veriryhmia. Lell ym. (1999) Tutkimuksessa oli mukana 100
lasta Gabonista, joilla oli todettu malarian vakava muoto. Vertailuryhmaan kuului 100 lasta Ga-
bonista, joilla todettiin malarian lieva muoto. Molempiin ryhmiin kuului 61 tyttoa ja 39 poikaa, joiden
keski-ika oli 44 kuukautta. Veriryhméa A yhdistettiin merkittavasti malarian vakavaan muotoon. 27
A-ryhméaan kuuluvalla potilaalla oli todettu vakava infektio. 11 A-ryhmaan kuuluvalla potilaalla oli
lievé malariainfektio. O-ryhméaé havaittiin lievén infektion ryhméssa, mutta ero ei ollut tilastollisesti
merkittava. Vakavan malariainfektion ryhméassa oli 10 potilaista, joilla todettiin sirppimaisia puna-
soluja verrattuna lievan infektion ryhmaan, johon kuului 21 potilasta. (Lell ym. 1999.)
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P. falciparumin ruusukkeiden muodostamista saatelee PfEMP1 (Plasmodium falciparum erythro-
cyte membrane protein 1), RIFIN ja STEVOR (Subtelomeric Variable Open Reading frame) protei-
init, joita on infektoituneiden punasolujen pinnalla. Naiden antigeenien vasta-aineet muokkaavat
jatkuvasti malariainfektion muotoa estamalla malarialoisten poistamista soluista ja edistamalla in-
fektoituneiden punasolujen tuhoutumista. PFEMP1:n vasta-aineiden paasy infektoituneiden puna-
solujen pinnalle on vahentynyt, kun P. falciparum muodostaa ruusukkeita A-ryhman punasoluihin.
Infektoituneet punasolut kera@vat ymparilleen terveita punasoluja, minka vuoksi PfEMP1 on vasta-
aineiden ulottumattomissa ja siten suojattuna immuunipuolustukselta. Malarian korkeampi taudi-
naiheuttamiskyky potilailla, joiden veriryhma on A, voi johtua malarialoisen kyvysta naamioida
PfEMP1 sellaiseen muotoon, josta vasta-aineet eivat tunnista niita ja valttaa nain immuunipuolustu-
sta. PfEMP1: n vasta-aineet sitoutuvat huonommin punasolujen pinnalla olevaan PfEMP1-protei-
iniin ja kykenee héairitsemaan ruusukkeiden muodostumista veriryhman A punasoluissa vahemman
kuin veriryhma O:n punasoluissa. Tama johtuu siita, etta kestdvammat ruusukkeet A-ryhman puna-
soluissa estavat vasta-ainetta tunnistamasta PfEMP1-antigeenia. Ruusukkeiden muodostaminen
antaa malarialoiselle edun estamalla vasta-aineen sitoutumista antigeeniin. Tama ilmio havaitaan
selvimmin veriryhma A: n punasoluissa, mika voi selittdd miksi ABO-veriryhmajarjestelmalla on

tarkea merkitys malarian vakavuuteen. (Moll, Palmkvist, Kiwuva, Ch'ng & Wahlgren 29.12.2015.)

6.3 ABO-veriryhma ja Plasmodium vivax

P. vivax malaria aiheuttaa vakavaa malariaa ja yleensa anemia on vakavin komplikaatio. ABO-
veriryhmien ja P. vivax infektion yhteytta on tutkittu vain vahan. Resende ym. (2017) tekemassa
tutkimuksessa selvitettiin potilaiden veriryhma, johon yhdistettiin hematologista dataa kuten hemo-
globiini ja hematokriitti. Tutkimukseen osallistui 92 aikuista eri puolilta Brasiliasta Amazonin sade-
metsan alueelta. Kaikilla tutkimukseen osallistuneilla oli diagnosoitu P. vivax malaria. Taman
tutkimuksen tarkein havainto oli se, ettd O-veriryhmaa olevilla potilailla oli matalampi hemoglobiini
ja hematokriitti kuin A-verirynmaan kuuluvilla potilailla. Tama havainto voi tarkoittaa sita, etta P.
vivax malaria kiihdyttad O-veriryhman punasolujen tuhoutumista, mika taas altistaa anemialle.
ABO-veriryhman ja hemoglobiinin sek& hematokriitin valinen yhteys sailyi, kun otettiin huomioon
muitakin mahdollisia tekijoitd kuten potilaiden ik&, malaria tartuntojen maara, kauanko on aikaa
viimeisimmasta malariatartunnasta, malarialoisten maarasta ja taudin kesto. O-veriryhmaan kuulu-

villa potilailla oli keskimaarin 11,3 g/L pienempi hemoglobiiniarvo kuin A-veriryhmaan kuuluvilla. O-
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veriryhmaan kuuluvilla oli keskimaarin 2,82 % pienempi hematokriittiarvo kuin A-veriryhmé&an
kuuluvilla. Brasiliassa lievéa anemia on huomattavasti yleisempaa kuin vakava anemia, joten O-
veriryhman aiheuttamaa riskia vakavalle (Hb < 80 g/L) tai pitkittyneella anemialle tulisi tutkia lisaa.

(Resende, Milagres, Chaves, Fontes, Carvalho, Sousa & Brito 2017.)

Mourao ym. (2020) tutkimus tuo esille yhteyden ABO-veriryhmien ja omia punasoluja hajottavien
autovasta-aineiden valilla P. vivax malariassa. Mourao ym. (2020) tutkimuksen mukaan omia ku-
doksia vastaan toimivilla autovasta-aineilla on merkittava rooli terveiden punasolujen tuhoamisessa
P. vivax malarian aikana. Mourao ym. (2020) tekemaan tutkimukseen osallistui 139 potilasta, joilla
oli P. vivax malaria. Tutkimuksessa anemia maaritettiin siten, etta potilas luokiteltiin aneemiseksi,
jos hemoglobiini oli 110 g/L tai pienempi. Potilaat jaettiin kahteen ryhmaan veren sivelyvalmisteen
laboratoriotulosten perusteella. Naméa ryhmat olivat: aneemiset malariapotilaat (12 kpl) ja malari-
apotilaat, joilla ei ollut anemiaa (127 kpl). Aneemisilla potilailla, joilla oli akuutti P. vivax malaria oli
korkeammat lgG-autovasta-aineiden maarat O-veriryhman punasoluja vastaan, kuin A-veriryhman
punasoluja vastaan. lgG-autovasta-aineiden reaktio oli voimakkaampi O-veriryhman punasoluja
vastaan kuin A-veriryhman punasoluja vastaan. IgM-autovasta-aineiden pitoisuus oli myos
korkeampi O-veriryhman punasoluja vastaan kuin A-veriryhman punasoluja vastaan. Potilailla,
joilla ei ollut anemiaa oli vahemman IgM-autovasta-aineita O-veriryhméan punasoluja vastaan kuin
A-veriryhman punasoluja vastaan. IgG- ja IgM-autovasta-aineet, jotka on eristetty aneemisista
potilaista voivat lisata terveiden punasolujen lujuutta. Taméa kyseinen vaikutus nékyy erityisesti O-
veriryhman punasoluissa, joissa on lgG-autovasta-ainetta. IgG-autovasta-aine lisaa terveiden
punasolujen in vitro -fagosytoosia eli solujen syontia, ja tdma fagosytoosin lisdantyminen on

yleisinta O-veriryhman punasoluissa. (Mourao ym. 2020.)
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7 POHDINTA

Tutkimuksen aiheena oli ABO-veriryhmien merkitys malariainfektiossa. Aihe oli kiinnostava, milla
oli merkitysta aiheen valinnassa. Kirjallisuuskatsauksen alkuperainen aihe oli veriryhmien merkitys
infektioissa, mutta se rajattiin pian nykyiseen muotoonsa. Aiheen rajaaminen oli tarpeellista, koska
muuten kirjallisuuskatsauksen laajuus olisi paisunut liian suureksi ja tarkkojen rajausten tekeminen
olisi ollut hankalaa. Tiedonhaussa oli aluksi haasteita, koska en oikein tiennyt milla hakusanoilla
|6ytaisin sopivia artikkeleja ja tutkimuksia. Sopivia hakusanoja Ioyta@kseni perehdyin teoriaan ja
kaytin myo0s erilaisia sanastoja apuna. Tiedonhakuun olisi voinut kysya neuvoa kirjaston
tydntekijoilta, erityisesti hakusanoihin liittyen. Hakusanojen maaritteleminen ennen varsinaista

tiedonhakua auttoi Ioytamaan tarkoitukseeni sopivia artikkeleja ja tutkimuksia.

Opinnaytety6ta aloittaessa kirjallisuuskatsaus oli menetelmana minulle melko tuntematon. Suun-
nitelman tekeminen vaati paljon perehtymista kirjallisuuskatsauksen eri muotoihin, jotta pystyin
valitsemaan tarkoitukseen sopivan menetelman. Kirjallisuuskatsaus oli menetelmana haastava.
Kirjallisuuskatsaukseen loytamani aineisto oli enimmakseen englanniksi, mika teki materiaalin
tulkitsemisesta haastavampaa. Kirjallisuuskatsauksen tutkimuksissa oli valillda myos hyvin tieteel-
lista sanastoa, minka vuoksi minun piti valilla perehtya vieraampien sanojen merkityksiin sanakirjo-

jen avulla.

Tutkimuksissa todettiin yhteyksia eri ABO-veriryhmien ja malarian valilla. Joissakin tutkimuksissa
ei osattu selittaa syyta télle yhteydelle. Tyon tuloksena syntynyt teoriaosuus ja kirjallisuuskatsaus
osoitti sen, etta vaikka malariasta ja ABO-veriryhmien vélisesta yhteydesta tiedetaan jo aika paljon,
niin paljon on viela selvittamatta. Tasta aiheesta tehdaan varmasti uusia tutkimuksia, joiden avulla

voidaan selvittda malarian patogeneesia viela tarkemmin kuin nykyaan.

OpinnaytetyOprosessi opetti lukemaan ja tulkitsemaan tutkimusten tuloksia paremmin. Jatkossa
pystyn lukemaan tutkimuksia eri tavalla ja tulkitsemaan niiden luotettavuutta paremmin. Kir-
jallisuuskatsauksen tekeminen kehitti pitkajanteisyyttani ja auttoi ymmartamaan, kuinka paljon
tyota tieteellisen tutkimuksen teko voi vaatia. Tyon tekeminen syvensi hematologian osaamistani.

Opin lisaa menetelmista, joita kaytetaan malarian diagnosoimiseen.
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