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Gesundheit und Leben des Menschen sind durch Gefihr-
dungen bedroht, die sich im Laufe der Geschichte vielfiltig
gewandelt haben. Die Entwicklung der Technik hat Ge-
fahren heraufbeschworen, die fritheren Generationen un-
bekannt waren. Der tiglich anwachsende Verkehr, die Ver-
unreinigung der Luft und des Wassers mit Giftstoffen
und die Einwirkung chemischer Industrieprodukte, unkon-
trollierbare Strahleneinwirkungen und die Schrecken ato-
marer Vernichtungswaffen leben im Bewufltsein unserer
Zeit und beherrschen in zunehmendem Mafle die Vorstel-
lungen von der Bedrohung der Menschheit.

Dariiber gerit in Vergessenheit, dafl es bis vor sehr kurzer
Zeit die groflen Seuchen waren, die ungezihlte Menschen-
opfer forderten und entscheidend in das Leben ganzer Vol-
ker eingriffen. Erst die Fortschritte des 19. Jahrhunderts
auf dem Gebiet der Seuchenbekimpfung, die internationale
Uberwachung gemeingefihrlicher Infektionskrankheiten,
Seuchengesetze und Schutzimpfungen ermoglichten eine
wirksame Abwehr.

Trotz aller Fortschritte der Hygiene — auch auf dem Ge-
biet der Tropenkrankheiten — gehort der Kampf gegen die
Malaria, diese uralte Geifiel der Menschheit, noch immer zu
den vordringlichsten, grofiten und zugleich schwierigsten
Aufgaben tropenmedizinischer Forschung und Praxis. Die
Aufklirung ursichlicher Zusammenhinge bei dem Zu-
standekommen und der Ubertragung der Malariainfektion
in den Endemiezonen, die Anwendung wirksamer Heil-
mittel und die Einfithrung neuartiger Methoden der Stech-
miickenbekimpfung haben die Aussichten auf Erfolg we-
sentlich verbessert. In vielen Lindern macht sich ein deut-
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licher Riidkgang der Malaria bemerkbar, und doch bedarf
es noch sehr intensiver und gemeinsamer Anstrengung in
weltweitem Maflstabe, um die Malaria durch eine Zusam-
menfassung aller verfiigbaren Mittel und Krifte zu be-
zwingen.

Vor kurzem noch wurde die Zahl der in der ganzen Welt
mit Malaria infizierten Menschen auf 250 Mill. und der
jahrlich auftretenden Malaria-Todesfille auf 2 Mill. ge-
schitzt. Aber nicht allein in diesen Zahlen driickt sich
die Bedeutung der Malaria als gesundheitliches Pro-
blem aus. Nur selten sind es dramatische epidemische Aus-
briiche, die unter besonderen Umstinden, wie z.B. auf
Ceylon in den Jahren 1934/1935, auftreten konnen. Es ist
seit langem bekannt, daf} in den endemischen Gebieten, die
sich auch heute vor allem in den unterentwickelten Lindern
der Tropen finden, chronische Schiden entstehen, die auf
die korperliche und geistige Entwidklung der Bevilkerung
einwirken, die Produktionskraft schwichen und den sozia-
len Fortschritt der betroffenen Lander hemmen.

Es hat deshalb auch in friitheren Zeiten nicht an Versuchen
gefehlt, Bekimpfungsmafinahmen auf internationaler
Grundlage einzuleiten, zu fordern oder zu unterstiitzen.
Schon die Hygiene-Kommission des V6lkerbundes hat sich
in den Jahren nach dem ersten Weltkriege mit der Malaria-
bekimpfung befaflt und eine Malaria-Kommission gebil-
det, zu deren Leiter Bernhard Nocht berufen wurde.
Nach dem zweiten Weltkriege hat sich die Welt-Gesund-
heits-Organisation sehr bald dem Malariaproblem zuge-
wandt und die Bekimpfung der Malaria zu einem ihrer
Hauptvorhaben gemacht mit dem Ziel, die Malaria nicht

6



nur einzuschrinken, sondern vollstindig auszurotten und
in der ganzen Welt zum Verschwinden zu bringen.

Sind diese Pline realisierbar? Reichen die durch die mo-
derne Forschung erarbeiteten Methoden der Bekimpfung
aus, um die Malaria wirklich auszul6schen? Oder handelt es
sich dabei um unerfiillbare utopische Vorstellungen? Lassen
Sie uns diese Frage im Lichte der heutigen Forschungser-
gebnisse betrachten und den Stand unserer Kenntnisse, zu-
gleich mit einem Riickblick auf die historische Entwidklung
der Malariaforschung, priifen.

Die Beschreibung der charakteristischen Symptome des
Wechselfiebers findet sich schon in den Schriften des Alter-
tums und des Mittelalters, und es besteht kein Zweifel dar-
iiber, dafl die Malaria zu allen Zeiten weit verbreitet war.
Auch in fritheren Epochen ist die Ausbreitung der Malaria
und ihre Bedeutung als Volksseuche sicherlich nicht gleich-
miflig gewesen. Keine Anhaltspunkte gibt es dafiir, daf} die
Malaria im alten Agypten geherrscht hat, dagegen war sie
im Babylonisch-Assyrischen Reich, in China und in Indien
schon in den dltesten Zeiten eine wohlbekannte und ge-
fiirchtete Krankheit. In den alten Schriften ist die Perio-
dizitit des Fiebers, das Hitze- und Froststadium, ja sogar
die typische Milzschwellung beschrieben, in China vor
allem verbunden mit naturphilosophischen Vorstellungen
iiber den Einflufl des dualistischen Prinzips des Yang und
Yin und dem herrschenden Dimonenglauben. Unter den -
assyrisch-babylonischen Gottheiten gibt es die Darstellung
eines Hollenfiirsten oder eines Gottes der Pestilenz unter
dem Bilde eines Insektes — es wire aber wohl eine allzu
spekulative Vorstellung, wenn man annehmen wollte, daf}
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schon die Priester jener Zeit Fliegen oder Miicken als Uber-
trager von Krankheiten erkannt hitten.

Auch im Talmud finden sich Hinweise auf die Kontagiosi-
tit von Fiebern, und wir kénnen vermuten, dafl Palistina
seit jeher zu den Malarialdndern gehdrt hat, wenn auch im
Alten Testament keine mit Sicherheit auf Malaria deuten-
den Beschreibungen enthalten sind. Nicht genau bekannt ist
es, ob die Malaria auf Kreta eine Rolle gespielt hat und ob
sie, wie behauptet wurde, an dem Niedergang der kretisch-
mykenischen Kultur mitschuldig gewesen ist. Im alten
Griechenland war die Malaria hiufig und ein wohldefi-
niertes Krankheitsbild. Sorgfiltige Beobachtungen iiber die
Erscheinungen des Leidens und seine Ursachen finden sich
schon in den Schriften des Hippokrates, so daf} er nicht
ganz mit Unrecht als der erste ,Malariologe“ gelten kann.
Er unterschied bereits verschiedene Fieberformen, kannte
das Auftreten der Riickfille und ihre periodische Wieder-
kehr und erwihnte die bei Kindern auftretenden chroni-
schen Schiden. Vor allem aber stammen von ihm die ersten
~ genayen Feststellungen iiber das jahreszeitliche Auftreten
des Wedchselfiebers, iiber ortliche Bedingungen seiner Ver-
breitung und iiber den Zusammenhang von Fieber und
Sumpfgebieten.

Es gehort zu den historischen Tatsachen, dafl die starke
Malariaverbreitung in Italien nicht ohne Einfluff auf die
Lebenskraft der Bevolkerung und auf die spitere Entwick-
Jung des romischen Imperiums geblieben ist. Rom und die
romische Campagna waren auf das schwerste von Malaria
heimgesucht. Auch in Rom gab es einmal eine Gottheit des
Fiebers, eine ,Dea Febris®, der geopfert wurde. Und in den
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Schriften eines Celsus Claudius Galenus, eines Cato oder
Marcus Terrentius Varro (,rerum rusticarum®) finden sich
sehr genaue Schilderungen des Wechselfiebers und eines ein-
deutigen Zusammenhangs mit Sumpfgebieten.

Im Mittelalter hat sich die Malaria wahrscheinlich iiber
ganz Europa, Asien, zweifellos auch in Afrika ausgedehnt.
Fraglich ist geblieben, ob Malaria schon vor der Entdeckung
in Amerika geherrscht hat oder erst durch Parasitentriger,
die aus Europa als Kolonisten nach Amerika einwanderten,
eingeschleppt wurde. Einige Historiker sind der Ansicht,
daf sie bereits in vorkolumbianischer Zeit auf dem ameri-
kanischen Kontinent vorhanden gewesen oder vom asia-
tischen Festland in prihistorischer Zeit nach der Westkiiste
Amerikas gelangt sei. Jedenfalls reichte das Verbreitungs-
gebiet der Malaria wahrscheinlich schon im 16. Jahrhundert
vom siidlichen Kanada bis nach Nordargentinien und
Chile.

Die weiteste geographische Ausdehnung hat die Malaria
wohl in der Mitte des vorigen Jahrhunderts erfahren und
in den Jahren nach dem ersten Weltkrieg, als sie sogar in
RuBlland bis in den arktischen Giirtel vorstiefl und — aller-
dings nur voriibergehend — in Archangelsk festgestellt
wurde. Heute finden sich — trotz des erheblichen Riick-
ganges — noch ausgedehnte endemische Malariaherde in
Mittel- und Siidamerika, in Asien, in Indonesien, im siid-
lichen Pazifik und vor allem im tropischen Afrika.

In den ilteren Schriften finden sich recht klare Begriffe iiber
das Wesen des Wechselfiebers, die auf empirischer Beobach-
tung beruhen und richtige Erkenntnisse enthalten. Die mit-
telalterlichen Vorstellungen iiber Krankheiten und Krank-

9



heitsursachen waren dagegen so sehr von der Einwirkung
kosmischer Krifte, vom Einflul der Sternbilder, von Aber-
glauben und Volksmedizin beherrscht, dafl das Wissen um
natiirliche Zusammenhinge verlorenging und die Kenntnis
der Malaria bis in die Zeit der Renaissance keine Fort-
schritte machte. Mit der Errichtung der Medizinschule von
Salerno, Montpellier, Paris, begannen sich seit dem 11.
Jahrhundert Ansitze einer Krankheitsforschung zu zeigen,
bei der auch kontagidsen, intermittierenden Fiebern Beach-
tung geschenkt wurde. Aber erst im 17. Jahrhundert fihr-
ten Vorstellungen iiber den Zusammenhang zwischen
Sumpfgebietern und Wechselfieber, der ,febris palustris®
oder des ,paludismus®, zu der an sich richtigen Folgerung,
daf ein infektioses Agens von auflen in den Korper ein-
~ dringt, nicht etwa durch Kontakt iibertragen wird oder im
Organismus entsteht. So taucht im 18. Jahrhundert der
Name Mal-aria, die ,schlechte Luft®, als Begriff fiir ge-
heimnisvolle Fieberdiinste und Miasmen auf. Durch das
fortschreitende Verstindnis fiir Hygiene, das sich im acht-
zehnten Jahrhundert anfing Bahn zu brechen, ist die Er-
forschung der Malaria kaum geférdert worden; und erst im
19. Jahrhundert wurden die entscheidenden Grundlagen
geschaffen, die zu einer Aufklirung der Atiologie und der
Ubertragung fiihrten. — Schon viel friiher, selbst vor der
Miasmenlehre, war der Gedanke aufgetaucht, lebende, sich
vermehrende, unsichtbare Organismen —,animalia quae-
dam minuta® — wiren die Ursache der Krankheit. Aber
selbst nach Bestitigung dieser Theorie und nach Klirung
der Rolle pathogener, zu den Pflanzen oder Tieren ge-
horender Mikroorganismen als spezifische Ursache von In-
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fektionskrankheiten vergingen noch Jahre bis zur Entdek-
kung des Malariaerregers. |

Als Vorliufer dieser Entdeckung kann der Nachweis eines
durch die Parasiten in den inneren Organen abgelagerten
dunklen Farbstoffes, des Malariapigmentes, gelten. Im
Blut, in Priparaten vom Gehirn und aus der Milz beobach-
teten die Pathologen —zuerst wohl Meckel (1847/48)s spater
Virchow und Frerichs — Ablagerungen, die zunichst nicht
richtig gedeutet, dann aber als Malariafolgen erkannt
wurden. Die von Frerichs in seinem 1858 erschienenen Atlas
verffentlichten Zeichnungen von Priparaten einer ,,melan-
dmischen Leber bei ,Intermittens comitans® lassen ver-
muten, dafl hier bereits Malariaparasiten abgebildet, wenn
auch noch nicht als solche erkannt waren.

Erst 1880 fand Charles Louis Alphonse Laveran bei seinen
Arbeiten in einem franzosischen Militirhospital in Algier
nicht nur die schon frither beschriebenen Pigmentkérner,
sondern die Parasiten selbst, die er bei Lebendbeobachtung
unter dem Mikroskop in ihrer Natur erkannte. Diese erste
Beobachtung — wohlgemerkt am ungefirbten Priparat und
mit einem Mikroskop, das noch keineswegs das Auflésungs-
~ vermdgen unserer heutigen optischen Gerite besafl — er-
brachte bereits den Nachweis verschiedener Entwicklungs-
stadien — amoeboide Formen, Teilungen, Halbmonde, be-
wegliche Geifleln. Italienische Forscher — Marchiafava,
Celli, Bastionelli, Golgi — setzten die Untersuchungen fort,
zerstreuten alle Zweifel an der Richtigkeit der Befunde
und konnten mit Hilfe besserer Mikroskope und geeigneter
Firbemethoden in kurzer Zeit die Grundlagen unserer pa-
rasitologischen Kenntnisse iiber Reifung, Vermehrung,
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Entwicklung der Parasiten im Blut ebenso wie iiber die
Unterscheidung verschiedener Arten der Malariaparasiten
schaffen.

Damit war der entscheidende Schritt fiir die dtiologische
Aufklirung und die Erkennung der Malaria durch den
Nachweis von Parasiten im Patientenblut getan; aber noch
fehlte die Kenntnis der Ubertragungsweise. Wer zuerst auf
den Gedanken kam, daf} die Krankheitskeime durch blut-
saugende Insekten iibertragen werden kdnnten, steht nicht
fest. Es fehlt nicht an Abhandlungen aus ilterer Zeit, in
denen sich entsprechende Hinweise finden. So wird schon
1717 von Giovanni Maria Lancisi in einem Werk ,De
noxiis paludum effluviis eorumque remediis“ erwihnt, dafl
nach Drainagearbeiten und Trockenlegung von Siimpfen
auch die Miicken, die ihre schlechten Sifte auf den Men-
schen iibertriigen, zum Verschwinden gebracht wiirden.
Wesentliche Impulse fiir die experimentelle Erforschung
der Malariaiibertragung gingen aber erst in den 80er Jahren
des vorigen Jahrhunderts von dem grofien englischen Tro-
penarzt Patrick Manson aus. Ihm war es gelungen, der
Ubertragung bestimmter, im Blut vorkommender Entwick-
lungsstadien des Erregers einer in den Tropen verbreiteten
Wurmkrankheit, der Filariasis, auf die Spur zu kommen
und den Nachweis zu erbringen, daf} die sogenannten Mi-
krofilarien durch blutsaugende Insekten, und zwar durch
Stechmiicken der Gattung Culex, iibertragen wiirden und
sich in diesen am Leben erhalten und entwickeln kénnten.
Durch diese in der Geschichte der Tropenmedizin bedeu-
tungsvolle Entdedsung war erwiesen, daff im Blut von
Mensch und Tier vorhandene Krankheitserreger nicht
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direkt iibertragen werden, sondern durch Zwischentriger,
die zu den blutsaugenden Arthropoden gehoren. Dies ver-
anlafite Manson, auch fiir die Malaria die Arbeitshypothese
einer Ubertragung durch Stechmiicken aufzustellen. Aber
erst 14 Jahre nach der Entdeckung des Malariaparasiten.
durch Laveran sollte es Ronald Ross, der den von Manson
ausgegangenen Anregungen folgte, vorbehalten sein, durch
grundlegende Studien an Vogelmalaria die Ubertragungs-
weise und die Entwicklung der Malariaparasiten im Uber-
triger vollstindig aufzukliren. Wieder waren es italie-
nische Forscher, die sehr bald darauf auch fiir die mensch-
liche Malaria den experimentellen Beweis der Ubertragung
durch Stechmiicken der Gattung Anopbeles erbrachten.

Trotz der genauen Kenntnis des Entwicklungszyklus der
Parasiten in Mensch und Ubertriger waren damit noch
nicht alle Ritsel geldst. Die Einzelheiten des Generations-
und Wirtswechsels waren genau erforscht. Nur fiir die Zeit
zwischen dem Eindringen der Parasiten in den menschlichen
Korper und dem Befall des Blutes mit den darauf folgen-
den Fieberanfillen, also fiir die Zeit der sogenannten Inku-
bation oder Pripatenz, fehlten genauere Anhaltspunkte
fir Aufenthalt und Entwicklung der in den Kdrper ge-
langten Parasiten. Die Annahme, dafl die wihrend des
Miickenstiches iibertragenen Parasitenformen unmittelbar
in das Blut gelangen und sich dort vermehren, konnte nicht
zutreffen. Dem widersprach die Beobachtung langdauern-
der Latenzperioden bei vollstindigem Verschwinden der
Parasiten aus dem Blut. Die Erfahrungen verdichteten sich,
durch weitere klinische und experimentelle Beobachtungen
gestiitzt, zu einer schon 1930 vertretenen Theorie, nach der
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die Parasiten sich nicht sogleich im Blut vermehren, sondern
zunichst in bestimmte Gewebszellen eindringen. Eine Be-
stitigung dieser Theorie folgte durch ausgedehnte, in ver-
schiedenen Lindern—auchin Deutschland —ausgefiithrte Un-
tersuchungen an experimenteller Vogel- und Affenmalaria,
bis es schliellich erst nach dem zweiten Weltkrieg, im Jahre
1948, einer englischen Forschergruppe (Shortt und Garn-
ham) gelang, in sorgfiltig geplanten Versuchen auch fiir
den Mensdien Gewebsformen oder extraerythrozytire
Stadien in Zellen des Leberparenchyms nachzuweisen. Da-
mit war — erst 68 Jahre nach der Entdeckung des Malaria-
parasiten im Blut des Menschen — auch diese Liicke ge-
schlossen und das mysteritse Verhalten des Malariapara-
siten im Stadium der Latenz oder Pripatenz aufgeklirt.
Heute gehort die Malaria zu den Infektionskrankheiten,
die in ihrer Ursache und Entstehung genau erforscht sind.
Durch sehr umfangreiche Untersuchungen in aller Welt hat
sich das Studium der die Malaria iibertragenden Anopheles-
arten, threr Rassen und Varianten, zu einem besonderen
Zweig der medizinischen Entomologie entwickeln kdnnen.
Das komplizierte Zusammenspiel in dem biologischen Ver-
hiltnis Mensch—Stechmiicke—Parasit bei der Entstehung
oder Erhaltung endemischer Malariaherde, bei dem Anstei-
gen oder Abfallen von Epidemien ist durch eine Fiille von
Beobachtungen und systematischen Untersuchungen immer
weiter aufgeklirt worden. Mit diesem Schatz an Kennt-
nissen und Erfahrungen, die in den Laboratorien, bei Frei-
landbeobachtungen, epidemiologischen und klinischen Un-
tersuchungen in allen Malarialindern gewonnen wurden,
sind wir gut geriistet.
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Welches Arsenal an Waffen steht uns fiir den Kampf gegen
die Malaria zu Gebot und welche Mittel bieten Aussicht auf
Erfolg?

Die Malaria gehort zu den Krankheiten, die bei lingerer
Dauer zu einer Selbstheilung neigen, wenn es nicht in ende-
mischen Gebieten immer wieder zu Reinfektionen kommt.
Es wurden deshalb lange Zeit verschiedene unwirksame
Drogen und Kriuter angewendet, die nur scheinbar zu
einer Heilung beitrugen. In das 17. Jahrhundert fiel ein
besonders bedeutungsvolles Ereignis der Medizingeschichte:
Die Einfithrung der Chinarinde nach Europa und die Ver-
wendung des Chinins als erstes spezifisches Heilmittel
gegen Malaria. Anekdotisches rankt sich um den ersten
Transport der Chinarinde von der Heimat des Cinchona-
baumes in den siidamerikanischen Kordilleren, am Ostab-
hang der peruanischen Anden nach Europa — Uberliefe-
rungen, die mit dem Namen der Frau des Vizekonigs
von Peru, der Grifin Chinchon, zusammenhingen, die an-
geblich mit diesem Indianermittel von Malaria geheilt
wurde.

Wahrscheinlich waren es unbekannte Seefahrer oder Rei-
sende, dann aber Jesuitenpatres, denen es zu verdanken ist,
dafl das Chinin in jener Zeit in die Behandlung der Malaria
Eingang fand. Die Alkaloide der Cinchona beherrschten
lange Zeit die Malariatherapie, sie wurden rein dargestellt,
in Form von Salzen verabreicht oder als standardisierte
Mischung der gesamten Cinchonaalkaloide verwendet. Die
synthetische Darstellung des Chinins gelang erst 1944 und
ist so kompliziert, daf sie keine praktische Verwendung
finden konnte.
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Viel friiher, schon bald nach dem ersten Weltkrieg, wurden
aber bereits ganz andere Wege beschritten, die zu der Her-
stellung synthetischer Malariamittel fiihrten. Die ersten
Versuche in dieser Richtung unternahm eine Gruppe deut-
scher Forscher — Schulemann, Schénhofer und Wingler — in
den Laboratorien der IG Farben. In Zusammenarbeit mit
Roehl, nach Priifung zahlreicher chemischer Abwandlungen
bestimmter Substanzen und unter Verwendung von mit Er-
regern der Vogelmalaria infizierten Kanarienvégeln als
Testobjekt wurde ein wirksames Antimalariamittel, das
Plasmochin, entdeckt. Dies war der Beginn einer systema-
tischen chemotherapeutischen Forschung, die eine neue Ara
der Malariatherapie mit synthetischen Heilmitteln eroff-
nen sollte und den wesentlichsten Beitrag der deutschen
Wissenschaft auf dem Gebiet der Malaria darstellt. In den
folgenden Jahren wurden viele Tausende neuer Verbin-
dungen in den Laboratorien der Bayerwerke in Elberfeld
im Testversuch erprobt, bis man auf das Atebrin, ein was-
serlGsliches Akridinderivat, stief. Die Kombination von
Atebrin und Plasmochin erwies sich der bisherigen Chinin-
behandlung als iiberlegen. Kurz vor dem Krieg wurde in
Deutschland ein weiteres Mittel, das Resochin, syntheti-
siert, das aber erst nach dem Kriege — im Ausland unter
dem Namen Aralen oder Chloroquine — eingefiihrt wurde
und wegen seiner ausgezeichneten Wirkung und guten Ver-
triglichkeit das Chinin und das Atebrin verdringt hat.

Wihrend des zweiten Weltkrieges hatte der Mangel an
Chinin die Anwendung des Atebrins in groflem Maflstab
veranlafit. Im Westpazifik hatten die alliierten Truppen
schwer unter der Malaria zu leiden, die Verluste an Malaria
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{ibertrafen den Ausfall durch Kriegseinwirkungen um ein
Vielfaches. Die Chininkrise veranlafite nicht nur eine Stei-
gerung der Atebrinproduktion, sie ldste ausgedehnte che-
mische, pharmakologische und klinische Untersuchungen
aus. Noch wihrend des Krieges wurden grofle Forschungs-
programme unter Beteiligung verschiedener Forschergrup-
pen, wissenschaftlicher Institute und pharmazeutischer Fir-
men in den USA, in Grofibritannien, Australien, entwik-
kelt, unzihlige chemische Verbindungen auf ihre Wirksam-
keit gegeniiber verschiedenen Stimmen von Vogelmalaria
gepriift und pharmakologisch untersucht. Dabei sind einige
weitere wirksame Mittel mit neuartiger chemischer Struk-
tur gefunden worden: das in England entwickelte Paludrin
und das in anglo-amerikanischer Zusammenarbeit herge-
stellte Daraprim. In therapeutischer Hinsicht stehen diese
Priparate dem Resochin nach, das schneller und zuverlis-
siger wirkt und — da es keine Nebenwirkungen zeigt — bei
erhohter Dosierung eine Abkiirzung der Behandlungsdauer,
unter Umstinden sogar auf einen Tag oder eine Dosis, er- -
laubt. Paludrin und besonders Daraprim scheinen dagegen
eine prophylaktische Wirkung zu haben, indem sie die Ent-
wicklung der Parasiten in der Miicke hemmen.

Durch die experimentellen Arbeiten vieler Forscher in
vielen Lindern sind Grundlagen einer wirksamen spezi-
fischen Therapie der Malaria geschaffen — ein langer und
miihevoller Weg von Zaubermitteln und Krdutern iiber die
Chinarinde zu der modernen Chemotherapie. Trotzdem
bleibt bei der Auswertung und praktischen Anwendung
noch viel zu tun. Noch immer fehlt ein Mittel, das die
Malaria im Sinne der ,therapia sterilians magna“ heilt,
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die Gewebsformen angreift und die Anfangsstadien ver-
nichtet, also kausalprophylaktisch wirkt. Die uns bekann-
ten Mittel sind niitzlich und anwendbar fiir einen indivi-
_duellen Schutz bei voriibergehendem Aufenthalt in einem
Malariagebiet im Sinne einer vorbeugenden suppressiven
Therapie. Ihre Massenanwendung zur Behandlung oder
zum Schutz grofler Bevolkerungsgruppen in den gefihr-
deten Zonen ist, wie sich immer wieder herausgestellt hat,
auflerordentlich schwierig und reicht allein nicht aus, um
der Malaria Herr zu werden. Therapie und medikamen-
tose Prophylaxe miissen deshalb mit Bekimpfungsmaf3-
nahmen kombiniert werden, die sich gegen den Ubertriger,
die Anophelesmiicke, richten.

Schon frithzeitig zielte die Bekimpfung der Malaria auf
eine Vernichtung des Ubertrigers mit der Absicht, sein nor-
males Gedeihen und seine Vermehrung durch eine Ande-
rung der Lebensbedingungen zu verhindern. Entwisserung
und Trockenlegung von Siimpfen, Uferbefestigungen in
stehenden Gewissern, Regulierungen des Wasserstandes,
Verinderung der Stromungsgeschwindigkeit oder Beseiti-
gung der Vegetation und ihnliche biologisch wirksame
Mafinahmen fiihrten unter besonderen Bedingungen und
kostspieligem Aufwand — wie z. B. in den Pontinischen
Siimpfen — zu einer Malariaassanierung. Es entwickelten
sich zugleich Bekimpfungsmethoden, die es ermoglichten,
die Miickenbrut durch Vertilgung der im Wasser lebenden
Larvenstadien zu vernichten. Die Brutplitze wurden durch
Ubergieflen mit 6ligen Substanzen, z. B. Petroleum, un-

schidlich gemacht oder durch chemische Produkte, die auf
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der Wasseroberfliche verstiubt wurden, wie das als Fraf}-
gift wirksame Schweinfurter Griin.

Das Hauptgewicht der Bekimpfung liegt heute auf der
Vernichtung der erwachsenen Stechmiicken in menschlichen
Behausungen und Wohnstitten. Die unzulinglichen Metho-
den des Totschlagens oder des Ausrducherns sind durch neu-
artige insektentétende Mittel ersetzt, deren Einfithrung
geradezu revolutionierend gewirkt hat. Die Verwendung
des DDT (Dichlor-Diphenyl-Trichloraetan) und verwand-
ter chlorierter Kohlenwasserstoffe eroffnete ganz neue und
unerwartete Moglichkeiten einer Bekimpfung der Malaria.
Das heute in grofitem Umfang verwendete DDT ist eine
chemische Substanz, die schon 1874 von Othmar Zeidler in
Strafiburg gefunden wurde. Die insektiziden Eigenschaften
des Priparates wurden aber erst 1939 entdeckt bei der Be-
mithung, geeignete Schidlingsbekdmpfungsmittel, vor
allem gegen Kleidermotten, zu finden, Das 1948 mit dem
Nobelpreis ausgezeichnete Verdienst von Paul Miiller in
der Firma Geigy in der Schweiz war es, die besonderen in-
sektentotenden Fihigkeiten des DDT erkannt und damit
die Insektenbekimpfung auf neue Grundlagen gestellt zu
haben. Inzwischen sind zahlreiche andere Priparate herge-
stellt worden, die chemisch zu Zhnlichen Gruppen gehoren
— BHC (Hexachlorbenzol), Chlordan, Dieldrin —, ver-
mehrt um organische Phosphorverbindungen. Bei Anbrin-
gung der Insektizide an Decken und Winden durch Ver-
sprithen von Suspensionen dieser hochwirksamen Mittel wer-
den die Insekten, die sich auf die vorbehandelten Unterlagen
niederlassen, gettet. Das Neuartige dieser Wirkstoffe, die
eine grofle Anwendungsbreite und lange Wirkungsdauer
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haben, beruht auf der Vernichtung der Insekten durch blofle
Beriihrung. Ein kurzer Kontakt mit dem Gift geniigt, um
bei geeigneter Konzentration eine tédliche Wirkung auszu-
tiben. Es ist verstindlich, daf} eine Behandlung aller Hiuser
eines Malariagebietes, die je nach ortlichen Bedingungen
alle vier bis sechs Monate wiederholt wird, dazu fiihren
mufl, alle in die Behausungen einfliegenden Stechmiicken,
die als Ubertriger dienen kénnen und mit dem Gift in Be-
rithrung kommen, zu vernichten und damit die Infektions-
ketten zwischen Miicke und Mensch zu unterbrechen. Die
bei der praktischen Anwendung der Insektizide erzielten
tiberraschenden Erfolge berechtigten zu der Annahme, dafl
nicht nur die Malaria, sondern auch andere durch Insekten
libertragene Krankheiten schnell beherrscht oder ausge-
rottet werden konnten. Die optimistische Beurteilung die-
ser Anfangserfolge war so grof}, daf es nur eine Frage der
Zeit, der Organisation und der Geldmittel zu sein schien,
um dieses Ziel zu erreichen. Einer der filhrenden amerika-
nischen Malariologen verstieg sich sogar zu der scherz-
haften Auflerung, die Malaria wiirde bald verschwunden
sein; es bliebe dann nur noch die Aufgabe, die Malariafor-
scher auszurotten.

Die ersten Befiirchtungen bei der grofiriumigen Anwen-
dung der insektiziden Mittel, die sich fiir Mensch und Haus-
tiere als harmlos erwiesen, bezogen sich nur darauf, daff
neben den Schidlingen vielleicht auch niitzliche Insekten
ausgerottet und das Gleichgewicht in der Natur gestort
werden konnte. Sehr bald aber stellte sich heraus, daf die
angegriffenen Insekten sich zur Wehr setzten und den
Kampf aufnahmen. Es gehort zu den biologischen Grund-
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gesetzen, dafl tiberall dort, wo Leben bedroht oder ver-
nichtet wird, eine Abwehr einsetzt mit dem Ziel der Erhal-
tung des Individuums oder der Art. Auch bei den Insekten
stellte sich ein Abwehrmechanismus ein, der sich durch das
Auftreten einer auch bei den Mikroorganismen schon seit
langem bekannten Giftresistenz duflerte.

Dieses im Laboratorium und bei Feldversuchen festgestellte
Phinomen wurde zunichst bei Fliegen beobachtet, spiter
auch bei Stechmiicken und anderen Insekten, und 1ifit sich
folgendermaflen definieren: ,Resistenz gegeniiber Insekti-
ziden ist die Entwicklung der Fihigkeit bei Insektenstim-
men, Mengen eines Giftstoffes zu vertragen, die auf die
Mehrzahl der Individuen einer normalen Insektenpopu-
lation tédlich wirken. Diese als ,physiologisch bezeich-
nete Resistenz ist also nicht eine Eigenschaft, die von einzel-
nen Individuen wihrend ihres Lebens erworben oder aus-
gebildet wird. Es handelt sich vielmehr um einen genetisch
bedingten selektiven Vorgang. Wihrend die empfindlichen
Individuen der Giftwirkung erliegen, iiberlebt ein geringer
Prozentsatz der resistenten Individuen. In den folgenden
Generationen nimmt die Zahl der iiberlebenden Individuen
zu, weil die Resistenz an bestimmte Gene gebunden ist und
vererbt wird. Durch die genetische Massenselektion ent-
steht, falls das vererbbare Gen vorhanden ist, eine Popula-
tion, die gegeniiber dem angewandten Insektizid unemp-
findlich, das heifit resistent geworden ist.

Das Problem der Resistenz hat eine Fiille von theoretisch
und praktisch wichtigen Fragen aufgeworfen, um deren
Aufklirung sich die Forschung in einer groflen Zahl von
Laboratorien verschiedener Linder bemiiht. Die bei vielen
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Anophelesarten, die als Malariaiibertriger dienen, beob-
achtete Resistenzbildung bedeutet zweifellos eine ernste
Gefihrdung der in vielen Malariagebieten geplanten oder
' eingeleiteten Bekimpfungsprojekte. In manchen ehemals
schwer verseuchten Lindern — Italien, Jugoslawien, Ve-
nezuela, brit.- und franz.-Guayana, Ceylon — ist die Ma-
laria praktisch verschwunden. In anderen Lindern sind be-
trichtliche Erfolge erzielt. Vielfach steht die Malariabe-
kimpfung noch in ihrem Beginn. Der Erfolg aller Malaria-
Kampagnen ist, wie sich immer deutlicher zeigt, von dem
Umfang der eingesetzten Bekimpfungsmittel und von den
Eigenschaften der ortlich vorhandenen Ubertriger ab-
hiingig. So kénnen die in Siidamerika oder in Siidostasien
gewonnenen Erfahrungen nicht ohne weiteres auf afrika-
nische Gebiete iibertragen werden, in denen die Verhilt-
nisse ungleich schwieriger sind. Gerade die in Afrika ver-
breitete Anopheles gambiae scheint sich besonders hartnickig
zu verteidigen und entwickelt nach neueren Untersuchun-
gen eine betrichtliche, gegen verschiedene Insektenmittel
wirksame Resistenz.

Die Welt-Gesundheits-Organisation hat in ihrem Haupt-
quartier in Genf und ihren regionalen Biiros die Entwick-
lung genau verfolgt, Beobachtungen aus aller Welt gesam-
melt und ausgewertet. Sie ist bemiiht, den Kampf gegen die
Malaria organisatorisch zu unterstiitzen und durch Erfah-
rungsaustausch, Konferenzen, Beratungen, Entsendung von
Experten und Lehrtrupps sowie durch eine weitreichende
Koordinierung der Planung zu férdern. Man ist bereits zu
der Erkenntnis gekommen, dafl das gesteckte Ziel der Aus-
rottung der Malaria nur erreicht werden kann, wenn die
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Projekte moglichst gleichzeitig, systematisch und beschleu-
nigt durchgefiihrt werden. Eine Verschleppung der einge-
leiteten Aktion oder eine planlose, den 6rtlichen Verhilt-
nissen nicht angepafite Verwendung der eingesetzten Mittel
fiihrt zu Fehlschligen und 1i8t dem Ubertriger geniigend
Zeit, eine Resistenz auszubilden. Die einzelnen Kampagnen
miissen deshalb aufeinander abgestimmt, grofirdumig ge-
plant, sorgfiltig vorbereitet und zeitlich begrenzt werden.
Zugleich muf} verhindert werden, dafl die Malaria im Be-
reich sanierter Gebiete, in denen die Bekdmpfung abge-
schlossen ist, erneut eingeschleppt wird.

Der experimentellen Forschung fillt in diesem Stadium die
wesentliche Aufgabe zu, nach neuen, praktisch verwertbaren
Mbglichkeiten einer wirksamen Bekdmpfung zu suchen. Das
Beispiel der Malaria ist ein eindrucksvoller Beweis dafiir,
dafl praktische Erfolge der angewandten Wissenschaft auf
dem Gebiet der Insektenbekimpfung nicht ohne die Er-
kenntnisse biologischer und chemischer Grundlagenfor-
schung erzielt werden kénnen. Die Welt-Gesundheits-Or-
ganisation hat sich deshalb entschlossen, die Grundlagen-
forschung zu unterstiitzen und Untersuchungen iiber Ent-
stehung und Mechanismus der Resistenzbildung durch eine
internationale Zusammenarbeit wissenschaftlicher Institute
zu férdern, an denen auch das Hamburger Tropeninstitut
beteiligt ist.

Ob das Ziel der Ausrottung der Malaria in der Auseinan-
dersetzung zwischen Mensch und Miicke erreicht wird und
wie der Kampf ausliuft, ist noch ungewifl. Nach dem
augenblicklichen, am 1. September 1958 verdftentlichten
Stand sind Malariaausrottungsprogramme in 76 Lindern
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geplant oder begonnen. Von der Gesamtbevélkerung un-
serer Erde, die 1956 auf 2,737 Milliarden geschiitzt wurde,
kénnen in endemischen Zonen 466 Millionen der Bevélke-
rung als vor Malaria geschiitzt gelten, wihrend noch 1,168
Milliarden gefihrdet bleiben. Vielleicht werden wir erst
~ 1n einigen Jahren zu einem Urteil kommen. Die bisherigen

Erfolge sprechen aber dafiir, daf der grandiose Versuch der
Malariaausrottung trotz aller Schwierigkeiten oder mog-
licher Riickschlige doch noch, wenn auch nicht in kurzer
Zeit, gelingen wird. Die Malariaforschung wird dabei, wie
ich Ihnen zeigen durfte, entscheidend mitwirken durch Auf-
gaben, deren L&sung nur durch eine intensive Gemein-
schaftsarbeit auf internationaler Basis erreichbar ist.
Zugleich scheint mir das Problem der Ausrottung der Ma-
laria durch gemeinsame Bemiihungen aller Vélker und aller
Regierungen in unserer Zeit der politischen Spannungen
und Gegensitze ein Symbol volkerverbindender und hu-
manitdrer Bestrebungen zu sein. Die Frage der Humanitit
sollte mehr denn je Entscheidendes fiir uns bedeuten — als
Vorbedingung einer gesunden und wiirdigen Zukunft aller
Volker und ihres Zusammenlebens.
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