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Zur Frage der Infektion der Anopheles claviger mit
Malariaparasiten bei niederer Temperatur.
[Aus der med. Klinik des Herrn Hofrat Prof. 8. Purjesz in Kolozsvir.]
Von Dr. Nikolaus Janes6, Dozent.

Die bereits seit langem bekannten bedeutenden Schwankungen der
Malaria-Endemieen in den verschiedenen Jahreszeiten hatten G rassi.
friih genug auf den Gedanken gebracht, daf die Temperatur von grofem
Einflusse auf die Entwickelung der Malariaparasiten in.den Anopheles
sein miisse. Seine Untersuchungen bestiitigten dies und filhrten zugleich
zu dem Ergebnisse, daB von grofer Wichtigkeit besonders die Tempe-
ratur ist, in welcher sich die Anopheles unmittelbar nachdem sie sich
mit Blut vollgesogen haben, aufhalten.

In seiner ,Die Malaria“ betitelten Arbeit lesen wir: ,In unseren
am 23. Dezember 1898 verdffentlichten Nota steht geschrieben: ,Eine
Reihe von den ersten Tagen des November herrithrende Daten lifit
uns vermuten, da man bei einer Temperatur von 14—15° in den ersten
Stunden nach dem Stiche die Entwickelung der Hidmosporidien nicht
erzielen kénne. Eine Entwickelung ist dagegen gewil, wenn man die
An. claviger bei einer Temperatur von 20—22° hilt“ ete. ,Die Not-
wendigkeit einer angenommenen Temperatur ist hauptsichlich fiir die
ersten Modifikationen, welchen der Halbmond im Lumen des Anopheles-
Darmes unterworfen ist, augenscheinlich.“ .

,Ein jeder begreift die epidemiologische Wichtigkeit der oben er-
wihnten Bedingungen.“

Mit Riicksicht auf die groBe epidemiologische Wichtigkeit gerade
dieses Umstandes hilt Grassi es fiir notwendig, noch recht viele auf
den Einflub der Temperatur beziigliche Untersuchungen durchzufihren.

Darum erginzt er seine ilteren Untersuchungen an dieser Stelle
noch durch folgende:
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Bei drei Gelegenheiten iiberbringt er die Amopheles unmittelbar
nach dem Stiche in einen Refrigerator, in welchem am Versuchstage
die Temperatur nicht unter 155° C sank und nicht iiber 17,5° C stieg.

Die Anopheles wurden nicht — weder durch Tertiana- noch durch
Halbmondgameten — infiziert. Darum sagt er, daB ,die Entwickelung
der Tertiana und der Halbmonde in einer von 155 C zu 17,6° C
schwankenden Temperatur nicht vor sich gehen kann®. Seine weiteren
Experimente zeigen, dal ,wenn einmal die Entwickelung des Parasiten
in den Darmwinden angefangen, die Temperatur ohne Gefahr herunter-
gehen kann, wenigstens bis 11—9° C*. Nur die auf die Quartana be-
ziiglichen Experimente ergaben ein anderes Resuitat, da es ihm gelang,
dieselben auch bei 16,5° C in den Anopheles zu ziichten.

Andererseits gelangt er auf Grund seiner Experimente zu dem Er-
gebnis, daf sich die Tertianaparasiten der Anopheles auch noch bei einer
Temperatur, bei welcher es die Halbmonde nicht mehr konnen, ent-
wickeln.

Er 140t einen Patienten, in dessen Blute Tertiana- und Halbmond-
gameten zugleich vorhanden waren, von Anopheles stechen, und hilt die-
selben bei verschiedenen Temperaturen, wobei er sah, daf die bei niederen
Temperaturen gehaltenen bloB durch Tertianagameten, wogegen die bei
hoheren Temperaturen gehaltenen .auch durch Halbmonde infiziert
wurden. Den Grund hierfir findet er darin, da8 die vorerwihnten
Anopheles in den Stunden nach dem Stiche einer niedrigen Temperatur
ausgesetzt waren. :

Nach Grassi besitzt also die Temperatur in den ersten Stunden
uach dem Stiche elektive Wirkung — was von groBer epidemiologischer
Bedeutung ist. ‘

DaB sich die Anopheles bei sehr niedrigen Temperaturen nicht
infizieren, glaubt Grassi auf die Ursache zuriickfihren zu konnen, daB
bei diesen niederen Temperaturen die GeiBeln sich nicht bilden.

,Es ist schon seit langem bekannt, dal man im Winter selten die
Bildung der GeiBelkorper der Halbmonde sieht, wenn man aber das
kaum gemachte Priparat in einen Thermostat bringt, kann man die
Bildung der Geileln in jeder Jahreszeit beobachten.”

,Vermutlich entspricht, wie bereits erwihnt, der Moment, in welchem
die Temperatur die Entwickelung der Parasiten hindern kann, der Geilel-
bildung, vielleicht bis zum Wiirmchenstadium.®

An einer anderen Stelle sagt er: ,Meiner Meinung nach wird die
GeiBelbildung und die Befruchtung durch eine zu niedrige Temperatur
verhindert. Andererseits aber kann dieselbe unbeanstandet bis zu einem
gewissen Punkte heruntergehen, nachdem die Befruchtung stattgefunden
hat (und das Wiirmchen gebildet ist?). Deshalb glaube ich, daB um
feststellen zu konnen, ob die verschiedenen Malariaparasiten einen ver-
schiedenen minimalen Wirmegrad zu ihrer Entwickelung im Anopheles-
Darme brauchen, es notwendig ist, die niedrigste Temperatur zu studieren,
bei welcher sich die Geifeln bilden koénnen.*

Darum liBt er durch Martirano in seinem Laboratorium geeignete
Untersuchungen durchfihren, deren Resultat war: ,Die GeiBelbildung
wurde niemals wahrgenommen bei einer unter 17° C stehenden Tempe-
ratur, trotzdem die Beobachtungen der betreffenden Priparate mehrere
Stunden lang fortgesetzt wurden.

,Bei 18° C sah man nach etwa 25—30 Min. die GeiBelbildung bei
mehreren Halbmonden auftreten. Zwischen 18 und 20° C rundeten
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sich nach 20—30 Min. zahlreiche Halbmonde ab und zeigten GeiBel-
bildung.®

Demnach beweisen Grassis Experimente, daf. wenn die Anopheles
unmittelbar nach dem Stiche in eine Temperatur gelangen, die niedriger
ist als 16,5° C, sich die Gameten nicht einer einzigen Art der Malaria-
parasiten weiter entwickeln und die Anopheles nicht infiziert werden.

Seine Experimente bewiesen andererseits, dal die Temperatur. der
ersten Stunden nach dem Stiche elektiv wirken kann, denn die einzelnen
Arten der Malariaparasiten beginnen sich bei verschiedenen niedrigsten
Temperaturen zu entwickeln; die Quartana entwickelt sich noch bei
16,5% die Tertiana nur bei Temperaturen iber 17,5°. die Halbmonde
hingegen nur bei Temperaturen iber 18° C. ’

Diese Beobachtungen Grassis werden auch durch Experimente
mehrerer Autoren bestiitigt. So durch Ross in Bezug auf die Malaria
der Vogel!).

Van der Scheer und Bernedis v. Berlekom?) in Middelburg
machten folgende Beobachtungen: In 3 Anopheles, die am selben Tage,
an welchem sie von einem Tertianakranken Blut gesogen, bei einer
Temperatur von 14,5—16,5° C gehalten wurden, wurde Cystenentwicke-
lung nicht beobachtet. Von 5 Anopheles, welche in der darauffolgenden
Nacht bei 18—21,56° C Blut gesogen hatten, wurden 4 infiziert.

Schoo fand von 26 Anopheles, die bei 15° C gehalten wurden,
nach 12 Tagen keine infiziert. Hingegen fand er, daB bereits bei 18° C
nach 18 Tagen die Sporocysten der Tertiana reif waren.

Auch er bestitigt, daf wenn .die Entwickelung der Kapseln am
Anopheles-Magen begonnen hat, sich dieselben weiterbilden, auch wenn
die Temperatur durch lingere Zeit sogar bis 10° C herabsinkt.

Dieselben Angaben finden wir in Ruges Handbuch der
pathogenen Mikroorganismen im Kapitel iiber Malariaparasiten,
so auch in der Vorlesung F. Loefflers: ,Die Malariakrankheiten® in
der deutschen Klinik, als Beweis dafiir, daf der niedrige Wirme-
grad der ersten Stunden nach dem Stiche die Infektion der Anopheles
verhindert.

Mit Riicksicht auf die groBe epidemiologische Bedeutung dieses Um-
standes, die auch von Grassi betont wird, bestrebten auch wir uns,
anldflich unserer im verflossenen Jahre durchgefiihrten Untersuchungen
vielfach einschligige Experimente anzustellen, um uns von der Stich-
haltigkeit der angefiihren Angaben zu iiberzeugen.

Wir verfuhren bei diesen Experimenten folgendermaBen: - Die Ano-
pheles wurden nach dem Stiche im Brutapparate, Kellerlokale, Eis-
schranke gehalten, wo das entsprechend angebrachte Thermometer jede
2. Stunde abgelesen wurde. :

Anfangs lieBen wir die Anopheles durch von uns konstruierte und
an den Kranken angelegte Tiillkifige Blut saugen, da jedoch dabei
'/, bis '/, Stunde verging, bis die Mehrzahl der Anopheles anstechen,
benutzten wir spiter bei unseren Experimenten Eprouvetten, mit welchen
wir die. Anopheles einzeln auf den Kranken brachten, und im Momente,
als sich dieselben voligesogen, wurden sie in den im Thermostat oder
Eisschrank schon vorher eingestellten Tiillkifig hineingelassen.

1) Ross: Infection of birds with Proteosoma by the bites of mosquitoes.
2) Van der Scheer and Berlekom: Malaria and Mosquitos in Zeeland. (Brit.
Med. Journal. 1901.)
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1) 23. Okt. Von M. Illes, dessen Blut Praecoxgameten in grofier
Anzahl enthielt, saugen bei einer Temperatur von 31° C 10 Anopheles
claviger eine halbe Stunde lang durch die Tillhille des Kifigs und
werden darauf im Eisschrank bei 13° eingestellt.

4 Anopheles bleiben wihrend 7 Stunden da, dann werden sie im-
Brutapparat bei 30° C- gehalten.

Am 5. Tage erweisen sich von 4 zwei infiziert mit 13—17 u grofien
Oocysten, die ganz normal aussehen. .

Die anderen 6 Anopheles bleiben 22 Stunden lang im Eisschrank
bei 13° C und erst dann werden sie bei 24° C gehalten. ‘

Am 6. Tage nach dem Blutsaugen sind 3 von diesen infiziert, und
zwar einer kaum mit einigen, die iibrigen zwei mit sehr zahlreichen,
6—8 u grofen Oocysten.

2)-21. Okt. Von M. Potor, dessen Blut auch viele Halbmonde ent-
hilt, lassen wir Anopheles aus dem Kifige bei 30° C eine halbe Stunde
lang Blut saugen, hierauf stellten wir sie in den Eisschrank bei 11° C.

Von diesen Anopheles werden 10 nach 6 Stunden bei 30° C ge-
halten; am 6. Tage nach dem Blutsaugen erweisen sich 4 mit 22—28 -
grofen Sporozoitoblasten infiziert, darunter einer sehr dicht.

Die iibrigen 6 Anopheles verbleiben 8 Stunden lang in dem Eis- -
kasten bei 11° C, am 6. Tage ist von diesen blos einer infiziert.

3) 18. Sept. Von P. Rus, ebenfalls mit Halbmonden im Blute,
saugen Anopheles Blut und werden sofort in-den Eisschrank bei 11° C
hineingestellt.

- Einen Teil derselben lassen wir bloB 8 Stunden lang im Eisschrank,
dann werden dieselben im Brutapparate bei 30° C gehalten; der andere
Teil bleibt 10 Tage lang im Eisschrank, woselbst die Temperatur 11 bis
13° C betrug.

Im einem Anopheles aus der ersten Gruppe waren am 10. Tage
nach dem Blutsaugen 44 u groBe Sporozoitoblasten zu finden. Von
den 13, die durch 10 Tage im Eisschrank gehalten wurden, war keiner
infiziert.

Von 12 Anopheles, die zu derselben Zeit Blut sogen, jedoch nicht in
dem Eiskasten, sondern sogleich bei 30° C gehalten wurden, erwiesen
sich 8 infiziert. :

Da unsere Resultate dem von Grassi und Roos betonten kardi-
nalen Grundsatze: daR die Anopheles bei Temperaturen unter 16° C in
den ersten Stunden nach dem Stiche nicht infiziert werden, wider-
sprachen, waren wir bestrebt, noch eine eventuelle Fehlerquelle aus
unseren Experimenten auszuschliefen. Da nimlich beim Blutsaugen
aus dem Kifige auch eine halbe Stunde verging, bis die Anopheles, nach-
dem sie Blut gesogen haben, in den Eischrank gelangten, verfuhren wir
bei unseren weiteren Versuchen so, daB wir die Anopheles aus Eprouvetten
Blut saugen lieBen, worauf sie dann sogleich in den im Eischrank -
schon frither eingestellten Kifig untergebracht wurden.

4) 23. Aug. Von J. Fodor, dessen Blut sehr zahlreiche Haem-
amoeba-Praecoxgameten enthielt, lassen wir 5 Awnopheles einzeln aus
Eprouvetten Blut saugen, gleich danach werden sie in den im KEis-
schrank stehenden Kifig bei 13° C gesteilt. Hier bleiben sie 2 Stunden
lang und werden dann bei 22° C gehalten.

Am 4. Tage nach dem Blutsaugen erweist sich nach Abtétung aller
5 nur 1 Stick mit 6—9 u groBen, ganz normalen Oocysten infiziert.

Von 8 Anopheles, die mit den vorigen zugleich Blut sogen, jedoch

' 40*
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ohne in den Eiskasten zn kommen und bei 30° C gehalten wurden,
wurde auch nur 1 infiziert.

5) 18. Sept. Von J. Fiizesi lassen wir 4 Anopheles aus Eprouvetten
Blut saugen und stellen sie gleich in den Eisschrank bei 13° C. Hier
stehen sie 22 Stunden lang, danach werden sie 24 Stunden bei 22° C
gehalten, nach Ablauf dieser Zeit kommen sie in den Eisschrank bei
10° C, wo sie 12 Stunden lang bleiben, dann stehen sie wieder bei
220 C.

Am 12. Tage nach dem Blutsaugen leben nur 2, von diesen waren
in einem 1, im anderen 12 Stiick 30 u groBe, vollkommen normale
Sporozoitoblasten zu finden.

6) 23. Sept. Abermals von J. Fiizesi saugen Amopheles Blut und
werden 2 Tage im Brutapparate bei 30° C gebalten, nach 48 Stunden
jedoch wieder bei 8 C in den Eisschrank gestellt. Hier stehen sie bis
zum 30. Sept., worauf sie wieder bei 30° C zuriickgestellt werden.

Am 5. Okt. leben 5, keiner ist infiziert. Von 7, die zur gleichen Zeit
Blut saugten, jedoch ohne in den Eisschrank zu kommen, ebenfalls bei
30° C gehalten wurden, fanden wir 3 infiziert.

7) 18. Sept. Von J. Fiizesi saugen Anopheles Blut und werden bei
21° C gehalten. Hier bleiben sie 4mal 24 Stunden und werden dann
bei 8° C in den Eisschrank gestellt, wo sie wieder 4 Tage lang stehen,
worauf sie bei 20° C gehalten werden.

Am 11. Tage nach dem Stiche wird einer getdtet; am Magen des-
selben waren 40-50 Stiick 7—9 u grofe, normal erscheinende Oocysten
zu finden. Darauf werden die iibrigen wieder in den Eisschrank bei 8° C
zuriickgestellt bis zum 4. Okt. abends. In den jetzt Getdteten fanden
sich viele 11 x groRe, normal aussehende Oocysten, viele 7 u groBe
degenerirte Oocysten und wenige noch wiirmchenformige Ookyneten, die
sich soeben durchgebohrt hatten.

8) Von M. Izzo, mit Tertianagameten im Blute, saugt ein An-
opheles aus einer Eprouvette Blut und wird sofort in den Eisschrank bei
11 C gestellt, hier bleibt er 22 Stunden lang und wird dann bei 21° C
gehalten.

Am 6. Tage nach Abtdtung desselben fanden wir am Magen 6 Stiick
7 w« groBe Qocysten.

9) 2. Nov. Von J. Mathe, mit viel Tertianagameten im Blute, lassen
wir 16 Anopheles Blut saugen, worauf sie gleich bei 13° C gehalten
werden, hier bleiben sie 4 Tage, darauf werden 7 bei 22° C gestellt, die
tibrigen werden bei 13° C bis zum 14. Tage gelassen.

Am 14. Tage werden beide Gruppen getétet; kein einziger ist
infiziert. Von 40 Amopheles dagegen, die zu derselben Zeit Blut sogen
und gleich bei 20° C gehalten wurden, fanden wir 26 infiziert.

Unsere Experimente zeigen also, daB die Infektion der Anopheles
sowohl durch Tertiana- als durch Halbmondgameten zu stande kommt
auch wenn die Temperatur der ersten Stunden nach dem Stiche viel
niedriger als 16° C ist, nur miissen die Anopheles spiter in eine hoher
temperierte Umgebung kommen.

Die von uns mit der groBten Umsicht durchgefiihrten Experimente
zeigten, dal die Anopheles sowohl durch Tertianagameten, als durch
Halbmonde infiziert wurden, wenn sie vom Momente des Blutsaugens
auch 24 Stunden lang bei 13—11° C gehalten und erst dann in eine
Temperatur von 20—30° 9 gelangten. Und nur dann kam die Infektion

o " N T .
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der Anopheles durch Gameten dieser Art nicht zu stande, wenn die
Anopheles mehrere Tage lang bei solch niederer Temperatur ge-
halter wurden.

Unser Experiment No. 6 gestattet die Schluffolgerung, daf vielmehr
als den ersten Stunden nach dem Blutsaugen demjenigen Zeit-
punkte Wichtigkeit beizumessen ist, in welchem das gesogene
Blut bereits verdaut und die Ookyneten im Durchbohren begriffen sind.
Bei diesem Versuche wenigstens diirften sich die Gameten im Anopheles-
Magen ungefihr in diesem Entwickelungsstadium befunden haben, und
die Infektion der Anopheles kam nicht zu stande, da dieselben eben
in diesem Zeitpunkte fiir mehrere Tage bei 11° C in den Eisschrank ge-
stellt wurden.

Ob die Infektion der Anopheles zu stande kommt, wenn die Tempe-
ratur der ersten Stunden nach dem Stiche noch niedriger ist als 10° C,
daraufhin haben wir keine Untersuchungen angestelit.

Natiirlich sind nun auch Grassis Schluffolgerungen, dal nimlich
Temperaturen unter 16° C in den ersten Stunden nach dem Stiche die
GeiBelbildung und dadurch die Befruchtung der Makrogameten ver-
hindern, welche er auf Grund seiner Experimente betont — unhaltbar.
Unsere Experimente scheinen dafiir zu sprechen, daB die Befruchtung
auch bei Temperaturen tief unter 16° C zu stande kommt, wenn auch viel-
leicht nicht im Deckglaspriparat, so doch im Awnopheles, wo die Ab-
kiihlung des Blates im Magen keineswegs so rasch erfolgt. Oder es
ist moglich, daB die GeiBelbildung auch bei diesen niederen Temperaturen
zu stande kommt.

Andererseits miissen wir auf Grund unserer Experimente die Auf-
fassung Grassis besonders zur Erklirung der epidemiologischen Ver-
hiltnisse der Malaria, welche auch andere Forscher zu teilen geneigt
sind, fiir irrttimlich halten, die Auffassung nimlich, daB die Temperatur-
anspriiche der einzelnen Parasitenarten verschieden sind und daf be-
sonders die in den ersten Stunden nach dem Stiche herrschende Tempe-
ratur dariiber entscheiden wiirde, ob die Infektion der Awnopheles durch
irgend eine Parasitenart zu stande kommen kann oder nicht. Unsere
Untersuchungen zeigten, daf wenn der Temperatur auch eine derartige
elektive Rolle zukime, dies bei viel niedrigeren Wirmegraden der Fall
sein miifite, als dies von Grassi angenommen wurde.

So wie Grassi betonen auch wir die epidemiologische Wichtigkeit
dieser Angaben. Bei uns in Kolozsvdr, wo die Malaria epidemisch
herrscht, und wir in den Frihlingsmonaten schon viel neue Infektionen
beobachten, erreicht die Endemie ihren Hoéhepunkt im September, und
doch sind die Abende sowohl im Friihjahr als auch im" September kiihl,
sonach ist die Temperatur im Freien als auch in geschlossenen Riumen
zu niedrig dazu, daB sich an solchen Abenden blutsaugende Anopheles
infizieren konnten, wenn die von Grassi festgestellte Temperatur dazu
notwendig wire, daf die Infektion zu stande komme. Unsere Unter-
suchungen erkliren diese epidemiologische Eigenart zur Geniige. Die
Amnopheles werden infiziert, wenn sie auch noch nach Stunden, ja nach
Ablauf eines Tages, in hohere Temperaturen gelangen, welche sowohl
im Friihjahr als auch im Herbst in den Tagesstunden gegeben sind.

Hat jedoch die Infektion der Anopheles einmal bereits stattgefunden,
dann wird die Weiterentwickelung der Cysten durch eine kurze Zeit
dauernde niedrige Temperatur—nicht verhindert.
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