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Malariamuggen zijn koudbloedige (ectothermische) organismen. Daarom
zijn processen zoals de groei van zowel de mug als de malariaparasiet

in de mug voor een groot deel afhankelijk van de temperatuur van de
directe omgeving. In malariarisicomodellen gebruiken we nog vaak de
gemiddelde (vaak maandelijkse) temperatuur. Maar de temperatuur in
het veld kan aanzienlijk schommelen. Verschillen tussen de dagelijkse
minimum- en maximumtemperatuur van 12-16 °C zijn vrij normaal

in Afrika. Wanneer de temperatuur schommelt rond een lage gemiddelde
temperatuur kunnen processen zoals ontwikkeling versnellen, terwijl
natuurlijke temperatuurschommelingen rond een hoge gemiddelde
temperatuur juist de ontwikkeling vertragen. Dit betekent dat we
momenteel het risico op malaria onderschatten in koele gebieden,

maar overschatten in warme gebieden.

Malaria en klimaat

Naar schatting overlijden jaarlijks meer dan een half miljoen
mensen aan malaria, vooral in Afrika ten zuiden van de Sahara
(WHO 2012). Er zijn vijf soorten malariaparasieten van het
genus Plasmodium die mensen kunnen infecteren, waarvan

P. falciparum and P. vivax de meest bekende zijn. De ziekte wordt
van mens naar mens verspreid door muggen van het genus
Anopheles (figuur 1). Er zijn 30 tot 40 Anopheles-soorten die de
ziekte kunnen overbrengen. In Afrika gebeurt dat met name
door An. gambiae s.s. Giles, An. arabiensis Patton and An. funestus
Giles.

Hoe efficiént deze muggen zijn in het overdragen van een
ziekte kan geschat worden met behulp van de volgende for-
mule: C=ma?bcp?/-Inp (MacDonald 1957). Om deze zogenaamde
vectoriéle capaciteit (C) te berekenen is een schatting van de
volgende parameters nodig: het aantal muggen per mens (m),
hoe vaak muggen een bloedmaaltijd nuttigen (a, de tijd waarin
een bloedmaaltijd verteerd wordt, de eitjes zich ontwikkelen
en afgezet worden, tot een nieuwe bloedmaaltijd opgenomen
wordt), de kans dat malariaparasieten de mug infecteren, en
de kans dat deze mug vervolgens weer een persoon infecteert
(bc), hoe lang muggen leven (p) en hoe lang de parasiet doet over
haar ontwikkeling in de mug (n).

Een betrouwbare schatting van de vectoriéle capaciteit is
van groot belang om malaria goed te kunnen bestrijden (The
malERA Consultative Group on Modeling 2011), maar ook om
een goed inzicht te krijgen in hoevere het malariarisico gaat
veranderen als gevolg van klimaatverandering (Parham &
Michael 2010). Omdat muggen namelijk kleine koudbloedige
(ectothermische) insecten zijn, heeft temperatuur een grote
invloed op alle parameters in de bovengenoemde vectoriéle
capaciteitfunktie (Mordecai et al. 2013). Maar het verband tussen
de relevante processen, zoals bijvoorbeeld de ontwikkelings-
snelheid van muggen en parasieten en de tijd tussen twee mug-
genbeten enerzijds en temperatuur anderzijds is niet lineair
(Mordecai et al. 2013). Figuur 2 laat een typisch voorbeeld zien
van een zogenaamde ‘thermische prestatiecurve’, waarbij de

prestatie (bijvoorbeeld groei of ontwikkeling) toeneemt van een
kritische minimumtemperatuur (KT, ;) tot een optimale tem-
peratuur (T ), en daarna weer scherp afneemt tot een kritische

maximumtemperatuur (KT, ..) is bereikt.

Jensen’s ongelijkheid en het Kaufmann effect

Omdat temperatuur een belangrijke rol speelt in malaria, zijn
veel modellen die het risico op malaria uitrekenen gebaseerd op
actuele temperatuurdata. Hierbij wordt vaak gebruik gemaakt
van de gemiddelde maandelijkse temperatuur (zie bijvoorbeeld
Craig et al. 1999, Guerra et al. 2008). In werkelijkheid varieert de
temperatuur echter van uur tot uur, en het dagelijkse tempera-
tuurbereik (DTB, het verschil tussen de minimum en maximum
temperatuur) kan makkelijk 12 tot 16 °C bedragen in Afrika ten
zuiden van de Sahara (Geerts 2003, Paaijmans et al. 2010), waar
meer dan 90% van alle malariaslachtoffers vallen. De grote
vraag is of deze temperatuurschommelingen een effect heb-
ben op de verschillende parameters in de vectoriéle capaciteit-
functie, en dus het geschatte risico op malaria veranderen.

Om inzicht te krijgen in dit effect moeten we terug naar
1906, toen Jensen zijn beroemde ‘inequality theory’ beschreef
(Jensen 1906). Een soortgelijke theorie, ‘het Kaufmann effect’,
werd in 1932 geplubliceed voor insecten (Kaufmann 1932). Beide
auteurs voorspellen dat wanneer je thermische prestatiecurves
(zoals in figuur 2) combineert met temperatuurschommelingen,
je een andere uitkomst krijgt dan wanneer je alleen zou kijken
naar bijvoorbeeld ontwikkeling onder constante temperaturen
(zoals nog steeds gebruikelijk is in vele laboratoria). Tempera-
tuurschommelingen rond een lage gemiddelde temperatuur
kunnen processen zoals ontwikkeling versnellen (figuur 3a).
Overdag stijgt de temperatuur, wat de ontwikkelingssnelheid
verhoogd. Dus overdag kan een koudbloedig organisme ruim
compenseren voor de trage (of geen) groei in de nachts. Schom-
melingen rond een hoge gemiddelde temperatuur vertragen
de ontwikkeling juist, omdat voor het grootste deel van de dag
de temperatuur lager of hoger is dan de optimale temperatuur
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1. Een malariamug (Anopheles stephensi Liston) rust op een thermometer.
Foto: K.P. Paaijmans

1. A malaria mosquito (Anopheles stephensi Liston) resting on a
thermometer.
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2. Voorbeeld van een thermische prestatie curve.
2. Example of a thermal performance curve.
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3. De relatie tussen het dagelijks temperatuurbereik (DTB) en thermische prestatie.
3. Relationship between daily temperature reach (DTB) and thermal performance.

(figuur 3b). Daarom zal de maximale ontwikkelingssnelheid
die mogelijk is onder constante en optimale condities in het
laboratorium niet meetbaar zijn in het veld. Deze effecten zijn
beschreven voor veel soorten insecten behorende tot ordes als
Hemiptera, Lepidoptera en Diptera (Liu et al. 1995, Estay et al.
2014).

Temperatuurschommelingen en infectieziekten

Dat ook muggen en parasieten op bovenstaande manier rea-
geren op dagelijkse temperatuurschommelingen is inmiddels
experimenteel vastgesteld (Paaijmans et al. 2010, 2013). Ter
illustratie, als we in detail kijken naar de groei van malariapa-
rasieten in de mug (aantallen sporozoiten per oocyst, figuur 4),
zien we dat dagelijkse temperatuurschommelingen rond een
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lage gemiddelde temperatuur de groei van malariaparasieten
versnellen, vergeleken met de groei van parasieten die bij de-
zelfde (maar constante) gemiddelde temperatuur gehouden
worden (figuur 5a). Schommelingen rond een hogere gemid-
delde temperatuur vertragen de groei juist (figuur 5b). Vergelijk-
bare effecten zijn ook vastgesteld voor Aedes aegypti (Linnaeus),
een soort die virusziekten zoals knokkelkoorts en chikungunya
kan overdragen (Lambrechts et al. 2011, Carrington et al. 2013).
Dit betekent dat we momenteel het risico op een ziekte kunnen
onderschatten in koudere streken (processen gaan in werkelijk-
heid sneller), maar kunnen overschatten in warme streken (pro-
cessen worden daar juist afgeremd), omdat de huidige modellen
geen rekening houden met temperatuurschommelingen.

Figuur 5 laat nog een ander fenomeen zien dat we gemakke-
lijk kunnen missen wanneer experimenten uitgevoerd worden
onder constante temperaturen. Dagelijkse schommelingen in
temperatuur kunnen ook de grenzen van het huidige versprei-
dingsgebied van malaria veranderen. Schommelingen rond een
lage gemiddelde temperatuur leiden niet alleen tot een snel-
lere ontwikkeling van de parasieten, maar alleen onder deze
omstandigheden barsten de oocysten (figuur 5a), waarna de
sporozoiten naar de speekselklieren van de mug kunnen
migreren. Dit is van essentieel belang omdat alleen deze mug-
gen nieuwe personen kunnen infecteren bij een volgende beet.
Onder warmere omstandigheden zien we het tegenovergestel-
de. Bij een constante temperatuur barsten de oocysten, maar
wanneer de temperatuur schommelde was geen enkele mug
uiteindelijk een gevaar voor onze gezondheid (figuur 5b).

Meer recent werk laat zien dat deze temperatuurschom-
melingen ook nog eens de kritische minimumtemperatuur, de
optimale temperatuur en de kritische maximumtemperatuur
kunnen verlagen (Paaijmans et al. 2013, Estay et al. 2014), wat de
zaken extra gecompliceerd maakt. Ter illustratie: muggenlarven

4. Levenscyclus van de malariaparasiet. (1)
Sporozoiten gaan via de bloedsomloop naar
de lever; (2) daar infecteren ze levercellen,
waarna ze vermenigvuldigen in merozoiten,
die vervolgens weer in de bloedsomloop
komen. Deze merozoiten infecteren rode
bloedcellen, waar ze veranderen in of (3) de
ringvormen, trophozoiten en schizonten,

welke meer merozoiten produceren, of (4) de
sexuele vormen, die kunnen worden opge-
nomen door een mug. (5) De parasieten ver-
menigvuldigen zich vervolgens in de maag
van de mug, waarna ookineten door de maag
van de mug dringen en (6) oocysten vormen.
In deze oocyste ontwikkelen zich duizenden
sporozoiten, die naar de speekselklieren
migreren als de oocyste knapt. Deze sporo-
zoiten kunnen vervolgens weer een mens
infecteren. Bron: National Institute of Allergy
and Infectious Diseases (NIAID)

4. Life-cycle of the malaria parasite. (1)
Sporozoites enter the bloodstream, and
migrate to the liver; (2) there they infect

liver cells, where they multiply into mero-
zoites, and return to the bloodstream. These
merozoites infect red blood cells, where they
develop into (3) ring forms, trophozoites and
schizonts that in turn produce further mero-
zoites, or (4) sexual forms which are taken
up by a mosquito. (5) The parasites mate in
the mosquito midgut, after which ookinetes
penetrate the midgut and form (6) oocysts. In
the oocyst, thousands of sporozoites develop,
which migrate to the salivary glands after the
oocyst bursts. These sporozoites can infect
another human. Source: National Institute of
Allergy and Infectious Diseases (NIAID)

gaan dood bij een constant bloodstelling aan 36 °C,de KT, ..
Momenteel nemen we aan dat larven die in een waterplas met
een gemiddelde temperatuur van 33 °C leven veilig zijn en zich
snel ontwikkelen. Maar als de DTB in diezelfde plas 12 °C is,
worden de larven iedere dag voor korte tijd blootgesteld aan
temperaturen boven de KT, ..., wat ze uiteindelijk niet overle-
ven (Paaijmans et al. 2013). Oftewel, natuurlijke temperatuur-
schommeling veranderen de gevoeligheid van een system.

Er wordt momenteel volop onderzoek gedaan naar hoe
voorspelbaar deze patronen zijn. Een extra moeilijkheid is dat
bepaalde processen die insecten beschermen tegen extreme
temperaturen kunnen zorgen voor extra versnellingen of juist
vertragingen in thermische prestaties (Worner 1992). Voorbeel-
den hiervan zijn het ‘rapid cold-hardening’-proces bij lage tem-
peraturen, en de aanmaak en afbraak van hitteschokeiwitten bij
hoge temperaturen.

De gevolgen van een warmer klimaat

Het ‘Intergovernmental Panel on Climate Change’ (IPCC) voor-
spelt dat in Afrika de gemiddelde jaarlijkse temperatuur met
zo'n 3.2-3.6 'C zal stijgen over de komende decennia (Christen-
sen et al. 2007). Alhoewel wetenschappers het niet helemaal
met elkaar eens zijn, horen we vaak dat een warmer klimaat
gaat zorgen voor meer malaria, omdat warmere omstandig-
heden nou eenmaal gunstig zijn voor de ontwikkeling van mug
en parasiet. Er wordt dan echter geen rekening gehouden met
dagelijkse temperatuurschommelingen. Zoals ik hierboven
geschetst heb, is het hoogstwaarschijnlijk dat grote schomme-
lingen rond een hoge gemiddelde temperatuur (>25 ‘C) de kans
op malaria zullen gaan verkleinen (Mordecai et al. 2013). Aan-
gezien het dagelijks temperatuurbereik niet veel zal verande-
ren in de toekomst en zowel licht kan toenemen of afnemen,
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5. (a) Het aantal sporozoiten per oocyst en (b) het aantal muggen met gedissemineerde sporozoiten over tijd (goudkleurig: fluctuerende tempe-
ratuur [+6 °C rond gemiddelde temperatuur], rood: constante temperatuur).

5. (a) Number of sporozoites per oocyst and (b) the number of mosquitoes with disseminated sporozoites over time (gold-coloured: fluctuating
temperature [+6 °C around the mean temperature], red: constant temperature).

afhankelijk van de locatie (King'uyu et al. 2000), is het niet waar-
schijnlijk dat in warme gebieden met veel malaria het malaria-
risico automatisch zal toenemen.

Er is echter nog een aantal belangrijke zaken die de we moe-
ten onderzoeken. Helaas hebben we zeer weinig experimentele
data. Zo wordt een thermische prestatiecurve, die vaak geba-
seerd is op slechts één bepaalde soort malariamug, gebruikt
voor alle malariamuggen die er op de wereld zijn. Afgezien van
deze interspecifieke verschillen zullen er ook intraspecifieke
verschillen zijn. Populaties passen zich nou eenmaal aan aan
lokale omstandigheden (Angilletta Jr et al. 2002), wat weer een
effect kan hebben op hun capaciteit om te reageren op veran-
deringen in klimaat (Sternberg & Thomas 2014). Daar komt nog
bij dat we eigenlijk geen idee hebben van welke temperaturen
muggen en parasieten nu echt ervaren in het veld (Cator et al.
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