1. INLEDNING

Plasmodium falciparum &r en encellig, eukaryotisk sjukdomsframkallande protozo.
Organismen dr en art inom sléktet Plasmodium och ligger bakom den allvarligaste formen av
sjukdomen malaria som drabbar méanniskor. Det hdr arbetet fokuserar pa att redogora for
artens kdnnetecken och vad som mdjliggor dess stora spridning samt att svara pé och studera
grundldggande fragor om organismens levnadssitt. Syftet &r att skapa en okad forstaelse for
naturens mindre organismer och deras paverkan pa oss manniskor.

1.1 Fragestillningar
- Vilken &r artens placering i systematiken?
- Hur ser Plasmodium falciparums anatomi och fysiologi ut?
- Hur lever arten?
- Hur paverkar/paverkas Plasmodium falciparum av manniskan?
- Vad skiljer Plasmodium falciparum fran andra organismer inom sléktet Plasmodium?
- Vilka dr skillnaderna mellan Plasmodium falciparum och Giardia lamblia som ocksa
ar en sjukdomsframkallande protozo vilken vi har i Sverige?

2. METOD

For att samla information till denna uppsats har jag valt att anvinda mig av béade litteratur och
artiklar pd internet. Litteraturen innefattar litteratur i form av filer pé internet. Det hér arbetet
har innehallit sokande efter kéllor, och jimforelser kéllorna emellan. Relevant information
rorande dmnet har antecknats for att sedan sammanstéllas och redovisas i denna uppsats.
Diskussionen har baserats pd egen kunskap samt den information forfattaren fatt till sig
genom de redovisade killorna.

3. RESULTAT

3.1 Definition och bakgrund

Plasmodium falciparum (P. falciparum) ar en encellig, eukaryot, protozoisk,
sjukdomsframkallande parasit.' Protozo (protozoa) kallas encelliga eukaryota organismer
som har egenskaper som normalt kan forknippas med djur. Exempel pé sddana egenskaper
kan vara forméga till rorlighet och avsaknad av fotosyntes. Protozoer kallades till en borjan
urdjur eftersom att de ansdgs vara de forsta djuren pa jorden. Nyare forskning har dock visat
att djur har nirmare sliktband med svampar &n med protozoer.?

Plasmodium falciparum é&r en parasit inom slaktet Plasmodium som stér for forekomsten av
sjukdomen malaria. Ménsklig malaria orsakas av Plasmodiumarterna P. falciparum, P.
malariae, P. ovale och P. vivax. Parasiten 6verfors genom honliga malariamyggor, kallade
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Anophelesmyggor, oftast mellan skymning och gryning, nir myggan dr som mest aktiv.’
Sliaktets namn, Plasmodium, kommer frén det grekiska ordet plasma och betyder fantasi eller
fantasiskapelse. Detta tror man grundar sig 1 att man lange antog att dessa parasiter fanns,
men dnnu inte kunde identifiera dem.* P. falciparum dr den organism som alstrar den
allvarligaste formen av malaria, detta pa grund av dess utbredda spridning och hoga
dodlighet. Den forekommer framst i tropiska omraden, men smittrisken varierar stort mellan
olika omraden. De flesta ménniskor i Sverige som smittats av malaria har blivit smittade 1
Afrika, och 80 procent av dessa fall har registrerats vara orsakade av P. falciparum.’

Blodutstryk av Plasmodium falciparum (Figur 1.)

3.2 Systematik
Plasmodium falciparums indelning i systematiken ser ut som foljer:

Domén: Eukaryoter.
Rike: Chromista.

Stam: Apicomplexa.
Klass: Aconoidasida.
Ordning: Haemosporoida.
Familj: Plasmodiiae.
Slakte: Plasmodium.®
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3.3 Anatomi och fysiologi
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Plasmodium anatomi (Figur 2.)

Plasmodium falciparum har ingen fast struktur. Den genomgar olika stadier i sin livscykel
som ger olika strukturer.” Arten Plasmodium har ménga organeller som ofta dterfinns i andra
eukaryoter. Organismens genom bestar av fjorton stycken kromosomer inuti cellkdrnan.
Under storsta delen av sin livscykel har Plasmodium enbart en enkel genuppséttning, men
denna dubbleras under en kort tid infor sexuell fortplantning. Fést till cellkdrnan finns det
endoplasmatiska nitverket som erhéller liknande funktioner som i andra eukaryoter. Proteiner
finns 1 ribosomerna som féster pd det endoplasmatiska nédtverket. Proteiner flyttas senare till
golgiapparaten, for att slutligen utséndras till olika cellfunktioner.®

I slutet av parasiten finns organeller som &r specialiserade pa att utsondra effektorer i
véirddjuret. Plasmodium innehaller dven andra organeller som exempelvis rhoptrier, vilka dr
viktiga nér parasiten invaderar vérdcellen. Det finns 4ven mindre strukturer kallade
mikronemer som ar nddvindiga for parasitens mobilitet. Plasmodiumarterna innehaller dven
organeller som uppkommit genom symbios med andra tidiga prokaryoter, nimligen
mitokondrien och apicoplasten. Bada har en stor roll i organismens dmnesomsittning. Det
som skiljer Plasmodium frén andra eukaryoter dr det faktum att parasiten endast har en enda
stor mitokondrie. Denna innehar dock samma funktion som hos andra eukaryoter da den
omvandlar energi i form av ATP. Apicoplasten uppkom genom en sekundéar symbios da en

rodalg upptogs av den primitiva Plasmodiumarten.’

Precis som hos manga andra levande organismer &r socker en viktig energikilla dven for
Plasmodium falciparum. Transport av socker in i cellen sker genom ett transportprotein kallat
PfHTI. Proteinet fungerar som ingang genom cellmembranet medelst vilken sockret kan
passera. Genom att studera och klargora proteinets atomstruktur kan man fa mer kunskap om
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de processer som sker for att glukos ska kunna transporteras in i parasiten. Denna forskning
bidrar till kunskap om hur man kan fa malariaparasitens tillvéaxt att stanna av. Transporten av
glukos i parasiten liknar den som sker i ménniskans hjdrna, men skillnaden &r att P.
falciparum ar mycket mer anpassningsbar eftersom att den dven kan ta upp andra sockerarter
an glukos, exempelvis fruktos. Detta leder till att den &r mer motstandskraftig och darigenom
har fatt en evolutionar fordel.'

3.4 Levnadssiitt
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Plasmodiums livscykel (Figur 3.)

Det som gor att Plasmodium falciparum kan orsaka sjukdomar hos en vérdcell hirleder fran
dess forméga att under utvecklingsstadiet i blodet bryta ner fysiologin hos sin vird."!
Plasmodium falciparums livscykel dr komplicerad och utspelar sig i tva virdar,
Anophelesmyggan och méinniskan. Malariaparasiten overfors frdn Anophelesmyggans
spottkortlar till ménniskan.'> En ménniska som blivit stucken av en malariamygga far i sig
Plasmodium-sporozoiter (ett utvecklingsstadium) via myggans saliv. Sporozoiterna genomgar
direfter ett exerytrocytstadium i endotelcellerna,' vilka ér ett lager av celler som ticker
blodkirlens insida.'* Endotelcellerna finns i bland annat levern, mjilten, och lungorna.'” P.
falciparum fortplantar sig i levercellerna'® och bildar schizozoiter. Schizozoiterna fortsétter
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sedan till blodet dar de tranger in i varsin erytrocyt (réda blodkroppar), vixer och forokar sig
asexuellt. P. falciparum konsumerar ocksa hemoglobin i blodkropparna och forandrar sin

vardeell."”

Efter 48 timmar springs de roda blodkropparna, vilket medfor att schizozoiterna utsondras 1
blodet tillsammans med olika nedbrytningsprodukter. Dessa nedbrytningsprodukter ar giftiga
for varddjuret, som i det hér fallet & manniskan, och ger déarfor symptom som feber.'® I och
med explosionen frigors dotterparasiter kallade merozoiter som fortsétter cykeln genom att
invadera nya roda blodkroppar.'® Dérefter 6vergér P. falciparum till utvecklingsstadierna da
de blir makro- och mikrogamonter (det finns hanliga och honliga former), {for att sedan vila 1
varsin blodkropp. Om en Anophelesmygga nu suger blod av den smittade ménniskan far
denna i sig mikro- respektive mikrogamonter. Gamonterna forflyttas till myggans mage varpa
de fortplantar sig sexuellt och det bildas makrogameter och mikrogameter. Mikrogameten

assimileras med en makrogamet och det bildas en zygot.*

Efter 8 till 10 dagar har sporozoiterna uppstétt. Sporozoiterna forflyttar sig nu frdn myggans
mage, genom blodet, och ater till spottkdrtlarna. Nar myggan sedan suger blod frén en
ménniska injiceras sporozoiterna tillsammans med antikoagulerande saliv. Sporozoiterna
fardas sedan till levern via blodet, och en ny livscykel borjar. Médnniskan sprider alltsa
Plasmodium falciparum till myggor, medan myggor sprider parasiten frin en ménniska till en
annan. Myggorna paverkas emellertid inte negativt av parasiten.?!

3.5 Plasmodium falciparum och minniskan

P& 1800-talet var malaria en vanlig folksjukdom i Sverige.” Lange trodde forskare vérlden
Over att malaria orsakades av bakterier, men ar 1880 upptickte den franska likaren Alphonse
Laveran® att det dr en protozo som ger upphov till sjukdomen. Senare, &r 1898, konstaterade
en man vid namn Ronald Ross att protozoen overfors till minniskan av malariamyggan
Anopheles.*

Malaria orsakad av P. falciparum ger ofta symptom som feber, frossa, muskelvérk och
muskelsvaghet, krikningar, hosta, diarré samt magont. Aven mer allvarliga komplikationer
kan uppsté, som till exempel organsvikt. Komplikationerna kan ocksé efterfoljas av koma och
slutligen dod. De tidigaste symptomen av malaria kan vara svara att identifiera da de kan
upptrdda véldigt milt. P. falciparum kan vara dodlig for ménniskor om behandling inte erhalls
inom 24 timmar frn den punkt att individen uppvisar symptom.** Inkubationstiden for P.
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falciparum &r generellt tva till fyra veckor, men den kan i vissa fall uppga till tre manader.?
Ar 2018 orsakade P. falciparum 405 000 dddsfall i virlden.?” Barn och gravida tillhor en extra
stor riskgrupp.*®

3.6 Jimforelser inom arten Plasmodium

Plasmodium falciparum &r den parasit inom plasmodiumsléktet som orsakar den allvarligaste
formen av malaria.” Det finns dock dven andra arter inom sléktet som kan ge allvarliga
symptom. Av de minniskor som smittats av malaria i Asien eller Syd- och mellanamerika ar
det Plasmodium vivax (P. vivax) som ligger bakom drygt 80% av fallen. P. vivax har funnits
1 Sverige fram till 1930 talet, d& den forsvann, troligen pd grund av att bland annat jordbruket
eliminerade Anophelesmyggornas klickningsmojligheter.’® En mildare form av malaria ir
den art som kallas Plasmodium malariae (P. malariae). En ménniska som smittats av P.
malariae kan dock f3 tidiga sjukdomstecken som liknar de hos P. falciparum och P. vivax.’!

P. malariae dr den Plasmodiumart vilken smittar mdnniskor som studerats minst eftersom att
den orsakar ett mildare sjukdomsforlopp och en lag spridning. Detta till skillnad fran P.
falciparum som ir en av de vanligaste arterna och dérfor har studerats i storre utstrackning.
Pé grund av svarigheten att faststélla ett fall av P. malariae finns det ett stort morkertal dar
manga fall inte &r rapporterade.*

Manga av de malariaframkallande parasiterna, inklusive P. falciparum, har visat tecken pa
lakemedelsresistens som forsvarar utrotningen av malaria. P. malariae dr en av de arter som
déremot inte visat tecken pé resistens mot nuvarande ldkemedel. En midnniska som smittats
av P. malariae uppvisar oftast inte nigra symptom i sjukdomsforloppets forsta del. Det dr nér
parasiten invaderar de roda blodkropparna och dessa spricker som de forsta symptomen visar
sig. Detta liknar forloppet hos P. falciparum dir feber ar den inledande effekten. P. malariae
ger symptom som hog feber, illamédende, huvudvirk, magont, krikningar eller muskelvirk
(myalgi). En betydande skillnad mellan P. malariae och P. falciparum &r det faktum att
parasitens livscykel ser annorlunda ut. P. malariae har en livscykel som stricker sig dver 72
timmar och medfor att den smittade manniskan upplever feberanfall som 1 regel dterkommer
var fjarde dag. Detta dr en av orsakerna till det mildare sjukdomsforloppet hos av P. malariae.
En annan orsak #r att parasiten framst invaderar &ldre erytrocyter.*
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3.7 Jamforelser med Giardia lamblia

Giardia lamblia, sedd i forstoring (Figur 4)

Giardia lamblia (G. lamblia) &r en sjukdomsframkallande encellig protozo, precis som
Plasmodium falciparum. G. lamblia forekommer till skillnad fran P. falciparum fortfarande 1
Sverige, men parasiten har d&ven en global spridning och kan existera i de flesta daggdjur. G.
lamblia ger upphov till den sjukdom som kallas giardiainfektion.** Giardiainfektion ér, likt
malaria, vildigt utbrett i frimst tropiska omraden.*Av de 1 500 fall av giardiainfektion som
rapporteras arligen i Sverige har de flesta ménniskor smittats utomlands, &ven om inhemska
fall &ven forekommer. Vanligast &r att giardiainfektion upptécks pé forskolor eller 1
barnfamiljer, men det har d&ven hént att smittan spridits genom vatten. Organismen upptriader 1
tva former: vegetativ form i tarmen (kallas trofozoit) och som vilostadium (cysta). Cystorna ar
den smittsamma formen. De &r timligen motstandskraftiga och kan dverleva i temperaturer
mellan 0 och 60 grader celsius. Precis som P. falciparum kan G. lamblia inte fortplanta sig
utanfor sitt virddjur. G. lamblia utsdndras via avforing, och smittar dirfor ofta genom
avforingsfororenat vatten, men kan dven spridas via livsmedel. En annan smittvag kan vara

genom sexuell kontakt.*

En person som smittats av G. lamblia, och saledes fétt giardiainfektion, har en infektion 1
ovre delen av tunntarmen.’’ Plasmodium falciparum orsakar sjukdom genom dess formaga att
dndra fysiologin hos sin vérdcell,*® men det dr 4nnu inte kint hur Giardia lamblia orsakar
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sjukdom. Ménga kan vara bérare av parasiten utan att kinna ndgra symptom alls, medan
andra fir symptom som till exempel 1dngvarig diarée och magkramper samt trotthet och
viktminskning. “Diagnos stills genom att cystor (ibland trofozoiter) pavisas 1 avioringsprov
(mikroskopi).” (Folkhdlsomyndigheten, 2016). Behandling av giardiainfektion innefattar
antibiotika. Giardiainfektion klassas av smittskyddslagen som en allméanfarlig,
smittsparningspliktig sjukdom.

4. DISKUSSION

Plasmodium falciparum &r en sjukdomsframkallande, encellig, eukaryotisk protozo.
Organismen klassas som en parasit och sprider sjukdomen malaria. Det som &r speciellt med
P. falciparum &r dess 1dnga och komplexa livscykel som utspelar sig 1 tvé vérdar, bade
manniska och mygga. I sin livscykel genomgar dven parasiten bade sexuella och asexuella
faser under en till synes mycket komplicerad process. Denna process dr mycket fascinerande
att studera och det gér att hipnas dver organismens forméga att leva i tva helt olika
organismer. Ménniskan &r ett ddggdjur medan myggan dr en insekt, men P. falciparum verkar
vara sa anpassningsbar och motstandskraftig att den klarar dessa skilda miljoer. Alla
plasmodiumarter genomgér samma livscykel. Plasmodiumarterna férandrar dven sin vérdcell
och lever genom att bland annat konsumera hemoglobin inuti erytrocyterna. Dessa
egenskaper har formodligen gjort slaktet valdigt framgéngsrikt. Detta eftersom att det finns
foda i stor utstrackning, men ocksa for att de har formégan att férandra vérdcellen och
anpassa denna efter sig sjdlva. Denna formaga ger arten hogre fitness. Fitness handlar ju om
hur bra anpassad en art &r till miljon de lever i, och att som organism sjélv kunna férdndra sin
levnadsmiljo innebér att anpassningen kan bli individuell. I det hir avseendet kan
Plasmodium falciparum likna ménniskan, da d&ven vi ménniskor anpassar var miljo efter oss
sjdlva i form av till exempel boende och jordbruk.

Plasmodium falciparum &r uppbyggd pa liknande sitt som andra eukaryoter. Det finns dock
nagra skillnader. En av dem &r att den endast besitter en enda mitokondrie. Mitokondrien
fungerar dock pa samma sétt som hos andra organismer, s& parasitens formaga verkar inte
forsdmras av detta tillstdnd. I Gvrigt gar det att se flera likheter mellan Plasmodium
falciparum och andra eukaryoter, speciellt det faktum att arten under evolutionens gang
utvecklat organeller genom symbios med andra bakteriearter. Precis som hos andra
eukaryoter har evolutionen enligt symbiosteorin forsett Plasmodiumsliktet med organeller
speciella for denna typ av eukaryot. Ett exempel pa en sddan organell ar apicoplasten. Det gar
att tinka sig att alla dessa organeller maste ha utvecklats dver lang tid och under evolutionens
géng anpassats till parasitens levnadssétt och miljé. Nér en organism anpassas till sin miljo
fir den bittre fitness och Gverlever i storre utstrackning. Det 1 sin tur innebér att organismen
har mgjligheten att fortplanta sig och fora sina gener vidare, vilket i Plasmodium falciparums
fall skulle vara en fordel for parasiten och en nackdel for manniskan. Varje organism har som
madl att fortplanta sig, men i Plasmodium falciparums fall finns det en annan organism som
vill utrota denna mojlighet. Med tanke pé att vi ménniskor stdndigt arbetar med att hitta nya



lakemedel minskar vi P. falicparums, och ménga andra organismers,
fortplantningsmdjligheter, och 6kar dirmed véra egna.

Kopplingen mellan manniskor och malaria dr stor. Det har bidragit till ett folkhédlsoproblem
som man forsoker 16sa genom att hitta effektiva botemedel. Genom att studera hur socker
transporteras in i P. falciparums celler och transportproteinets atomstruktur tror forskare att
man ska kunna utveckla en storre forstaelse for parasiten och séledes forhoppningsvis kunna
se hur malariaparasitens tillvixt kan stanna av. Detta skulle vara en enorm framgéng och
manga liv skulle kunna rdddas. Plasmodium falciparum orsakade enskilt ndstan en halv
miljon dodsfall 1 varlden ar 2018. Genom att ldra sig hur parasitens mekanismer fungerar bor
man kunna utveckla forskningen om botemedel ytterligare 1 framtiden. Det 4r manga
komponenter som spelar in i en organisms beteende. Arv och miljo dr en stor bidragande
faktor och genom att studera hur dessa komponenter paverkar malariaparasiterna kanske man
kan fa en storre bild 6ver dess funktion. En sddan kartldggning kan 1 sin tur leda till
mojligheten att forutse parasitens framtida utveckling, varefter effektivare ldkemedel kan
skapas.

Plasmodium falciparum &r en véldigt anpassningsbar parasit. Det har gett den evolutiondra
fordelar 1 form av motstandskraftighet, ndgot som har gjort att den har utvecklat resistens mot
vissa malarialikemedel. Likemedelsresistens &r ett stort problem i dag, vilket betyder att vi
maste forska fram nya alternativ. Plasmodium falciparum ar den malariaparasit som ger de
allvarligaste komplikationerna och skulle ldkemedelsresistensen sprida sig sa pass mycket att
parasiten inte ldngre paverkas av den skulle nog dddstalen hos den méinskliga befolkningen
stiga kraftigt.

Malaria var en vanlig folksjukdom i Sverige pa 1800-talet. Linge trodde man att sjukdomen
var orsakat av en bakterie. Okunskapen om organismen och dess uppbyggnad méaste ha
medfort att man inte kunde behandla malaria pa rétt satt. Kan man inte mota sjukdomarna
med rétt medel &r det svérare att minska spridning, vilket 1 detta fall kanske bidrog till
organismens utbredning. Nar jordbruket blev mer utbrett i Sverige och Industrialismen senare
tog fart forsvann myggans klackningsmaojligheter i och med att vi byggde bittre hus dar
myggorna inte kunde dvervintra pd samma satt. Malaria forekommer idag framst i tropiska
omrdden, vilket forklaras med att Anophelesmyggan trivs battre i varmare, lite fuktiga
miljoer eftersom att det dr en lamplig miljo for mygglarver att klickas i. I tropiska omréden
bygger man kanske inte for att behalla virme pa samma sitt som vi gor 1 Sverige och darfor
inte heller lika tédta hus. Detta dr ndgot som skulle kunna 6ppna mojligheter for myggorna att
lattare hitta in 1 husen for 6vervintring. Nar Anophelesmyggorna blev farre i antal i Sverige
maste det ha blivit en sé stor geografisk isolering att Plasmodium inte lingre kunde spridas.
Kanske ér det en bittre byggindustri virlden 6ver som kan bidra till en &rlig minskning av
sjukdomsfall i malaria?



Jamforelser med andra encelliga, eukaryota protozoer har tagits upp i detta arbete for att
skapa en storre bild av dmnet. Organismen Giardia lamblia dr likt Plasmodium falciparum
sjukdomsframkallande 1 och med att den ger upphov till det som kallas giardiainfektion. Det
gar att se flera likheter mellan G. lamblia och P. falciparum, 1 synnerhet dess hirkomst. G.
lamblia forekommer framst, precis som P. falciparum, 1 tropiska omrdden, men finns 4n 1 dag
i Sverige. Det viacker funderingar 6ver huruvida temperaturen, i vilken protozoer trivs, har en
stor paverkan pa dess spridning? Giardiainfektion hittas frdmst i barnfamiljer och pé
forskolor. Detta leder direkt till tankegéngar kring att hygien maste ha en stor paverkan pa
spridningen. Infektionen sprids framst via vigen avforing-mun, vilket indikerar att en sadan
kontakt och felaktig handhygien formodligen paverkat utbredningen.

5. SLUTSATS

Plasmodium falciparum é&r alltsd en anpassningsbar och motstandskraftig parasit. Den har ett
levnadssitt jag inte hort om tidigare och det ar intressant att 1isa om parasiten som ligger
bakom den stora och hotfulla sjukdomen malaria. Jag kan definitivt se den evolutionéra
anpassningen hos organismen dé den stindigt verkar ha utvecklats for att pa speciella sétt
overleva. Det som vécker extra mycket forundran dr dess komplexa livscykel och
motstandskraftighet. Det hir arbetet har definitivt skénkt en inblick i naturens minsta

organismers liv och visat hur anpassade naturens organismer ér till miljon de lever 1.
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