Die Bedeutung der
bakteriologischen Typendifferenzierung fiir
geographisch-medizinische Untersuchungen®,
Von H. Habs, Heidelberg.

Es ist H. ZeiB zu verdanken, daB in den letzten Jahren die
Wichtigkeit geographisch-medizinischer Forschung fiir
die Hygiene wieder mit Nachdruck betont worden ist. ZeiB hat
in mehreren programmatischen Darlegungen gleichzeitig eine Ab-
grenzung und eine Aufgliederung dieses Arbeitsgebietes gegeben.
Er stellt einer ,,medizinischen Geographie‘‘ eine ,,geographische
Medizin‘‘ oder ,,Geo-Medizin‘‘ gegeniiber, indem er diesen letz-
teren Begriff in Anlehnung an die anderen Geo-Wissenschaften
aufstellt. ZeiBB kommt zu folgenden Begriffsbestimmungen: ,Die
medizinische Geographie untersucht die tatsdchlichen medizini-
schen Gegebenheiten der geographischen Riume, wihrend sich
die Geo-Medizin mit den medizinischen Vorgidngen innerhalb jener
Riaume befaBt‘* und ,,Die medizinische Geographie untersucht die
Krankheiten gleichsam als ruhend auf der Oberfliche. Sie hat
also statischen Charakter. Die Geo-Medizin betrachtet die Krank-
heit in ihrer steten Bewegung mit- oder gegeneinander, sie ist
also dynamischer Natur.*“ Als hauptsidchliche Eigenschaft ist wie
bei jeder Geo-Wissenschaft auch bei der Geo-Medizin die Voraus-
sage anzusehen. — Als Arbeitsgebiet fiir geomedizinische Unter-
suchungen kommt in erster Linie derjenige Zweig der Medizin in
Frage, der von Natur aus eng mit dem Boden, seinen Gewassern
und der Luft zu tun hat: dieansteckenden Krankheiten.

Bei der Bearbeitung geomedizinischer Fragestellungen riumt
ZeiB den medizingeschichtlichen Untersuchungen eine besondere
Rolle ein. Er kommt nach Besprechung des Beispiels der Bezie-
hungen von Pest und Tularimie zu dem SchluB: ,Gerade dieses
Beispiel wird uns lehren, daB die Bakteriologie noch eine Aufgabe
zu erfiillen hat, daB jedoch die Geo-Medizin an sich ohne Mikro-
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skop und P e trischalen wahrscheinlich oft bessere Ergebnisse als
die bisherige parasitologische Methode bringt.«

Wenn wir in folgendem gerade von der Verfeinerung
der bakteriologischen Laboratoriumstechnik aus-
gehen, so mag fiir die Berechtigung eines derartigen Vorgehens
zundchst ein Beispiel angefithrt werden, das zeigt, wie auch fiir
eine geographisch orientierte Seuchenforschung bakteriologische
Kenntnisse wesentlich werden. ‘

Wir gehen aus von den typhdsen Erkrankungen: Es
ist unwahrscheinlich, daB jemals nach klinischen oder epidemiolo-
gischen Merkmalen allein eine Abtrennung der Paratyphuserkran-
kungen von echtem Typhus abdominalis erfolgt wire. Diese Ab-
trennung erfolgte vielmehr vom Laboratorium aus — durch hier
auftretende diagnostische Schwierigkeiten. Noch unwahrschein-
licher ist es, daB ohne bakteriologische Differenzierungsmethoden
Unterschiede zwischen Paratyphus A und Paratyphus B hitten
festgestellt werden ko6nnen. — So lange nun die typhésen Erkran-
kungen als eine nosologische Einheit anzusehen waren, gab es in
dieser ,vorbakteriologischen‘‘ Zeit der epidemiologischen For-
schung kein eigentlich medizinisch-geographisches Problem des
Abdominaltyphus. So kam A. Hirsch (1881) bei der Bespre-
chung des Typhus (von ihm Typhoid genannt) zu dem SchluB3:
,,Das hier in allgemeinen Umrissen gezeichnete Bild von der geo-
graphischen Verbreitung: des Typhoid rechtfertigt die an der
Spitze dieser Untersuchung gestellte Bezeichnung der Krankheit
als einer ubiquitiren; es gibt eben den Beweis von dem iiber
die ganze Erdoberfliche reichenden Vorkommen der Krankheit...*

Erst mit der Abgrenzung der paratyphdsen Erkrankungen
wird auch eine medizinisch-geographische Fragestellung aufge-
deckt: Paratyphus A und Paratyphus B, die sowohl kli-
nisch wie epidemiologisch sich weitgehend dhnlich verhalten, wei-
sen doch Unterschiede in ihrer Verbreitung auf der Erdoberfliche
auf. Der Paratyphus B scheint auf der ganzen Erde ziemlich
gleichmiBig verbreitet zu sein. Der Paratyphus A besitzt dagegen,
wie dies z.B. die Darlegungen von E. Lehmann zeigen, eine
geographisch beschrinkte Verbreitung. Er spielt eine besondere
Rolle in Ostasien, in Indien und Japan, auch in Kleinasien, er ist
weniger hiufig in Siideuropa und ganz selten in Mittel- und Nord-
europa. Der Paratyphus A ist also offenbar an tropische und
subtropische Gebiete gebunden; die Erkrankungen in Nordeuropa
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sind als Einschleppungen anzusehen. Derartige Einschleppungen
sind immer wieder vorgekommen, insbesondere wihrend des
Weltkriegs. Wird doch die Zahl der Paratyphus-A-Infektionen bei
den deutschen Truppen auf 20 000 bis 30 000 geschitzt! Und doch
hat der Paratyphus A in Mitteleuropa nicht festen FuB fassen kon-
nen — in Deutschland werden heute wieder nur sporadisch ein-
geschleppte Erkrankungen beobachtet.

Die deduktive Bakteriologie vermag bis jetzt eine Erklirung
fiir das unterschiedliche Verhalten von Paratyphus A und Para-
typhus B nicht zu geben. An dieser Stelle soll auch lediglich dar-
auf hingewiesen werden, daBl ohne die Fortschritte der Mikrobio-
logie diese Frage, die noch ihrer Beantwortung harrt, nicht auf-
geworfen worden wire. — Im Sinn der Notwendigkeit, die Labo-
ratoriumsforschung heranzuziehen, moéchten wir auch den Satz von
ZeiB verstehen: die zukiinftige Aufgabe der Hygiene liegt aber
in der harmonischen Vereinigung der parasitologisch-bakteriolo-
gischen Richtung mit der geomedizinischen Umwelthygiene.

In der Bakterienforschung spielt insbesondere seit dem letzten
Jahrzehnt die Aufteilung der Bakterienarten in sogenannte Typen
eine Rolle. Der Begriff ,, Typ* wurde erstmals von H. Kossel
bei den Tuberkelbazillen angewendet, der den Erreger der Lungen-
schwindsucht des Menschen als Typus humanus dem Perlsucht-
erreger als Typus bovinus gegeniiberstellte. Wir verstehen allge-
mein unter Typen solche Mikroorganismen, die einander in ihren
Eigenschaften sehr nahe stehen und sich auch in der krankheit-
erregenden Wirkung sehr dhnlich sind, aber unter natiirlichen Be-
dingungen im allgemeinen nicht ineinander iibergehen, also prak-
tisch als konstant anzusehen sind. Eine eindeutigere Definition des
Begriffs ,, Typ‘‘, so wie er in der Bakteriologie gebraucht wird, ist
nicht moglich, da er sich dem Klassifikationsschema, wie es in der
Botanik iiblich ist, entzieht. Aus diesem Grund lehnte Haupt
die Verwendung des Begriffs ,, Typ‘ vollig ab. Dem ist aber
gegeniiberzuhalten, daB iiberhaupt der Anwendung der botani-
schen Nomenklaturregeln auf die pathogenen Mikroorganismen
Schwierigkeiten entgegenstehen, die vor allem durch die Varia-
bilitit der Mikroorganismen bedingt sind. Wie E. Gotschlich
eingehend auseinandergesetzt hat, erfolgt die Abgrenzung von Art,
Rasse, Spielart usw. in der Bakteriologie vorwiegend nach prak-
tischen Gesichtspunkten. Von diesem praktischen Gesichtspunkt

aus kann auch der Begriff ,, Typ‘ nicht entbehrt werden. In bezug
o
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auf diese Frage, wie vor allem in bezug auf die klinische und epi-
demiologische Bedeutung der Typendifferenzierung verweise ich
auf die Monographie von Gundel.

Vom klinischen Standpunkt aus liegt die Bedeutung der
Typendifferenzierung vor allem darin, daB8 oft erst mit ihrer Hilfe
eine wirklich spezifische Therapie durchgefiihrt werden kann (z. B.
Pneumokokken und anaerobe Wundinfektionen). Epidemiologisch
beruht ihr Wert vor allem in der Aufdeckung von Krankheitszu-
sammenhingen, z. B. bei typhésen Erkrankungen, um etwa zu ent-
scheiden, ob eine Neuerkrankung auf eine bestimmte Infektions-
quelle zuriickgefithrt werden konne.

Zur epidemiologischen Forschung im weiteren Sinn werden
auch geographisch-medizinische Fragestellungen gehéren. Eine
systematische Bearbeitung iiber die Verwertbarkeit der Typen-
differenzierung fiir dieses Gebiet liegt noch nicht vor und kann
auch mit- dem bisherigen Material noch nicht geboten werden. Es
soll deshalb im folgenden an einigen Beispielen lediglich auf die
Moglichkeit und die Wichtigkeit derartiger Untersuchungen hin-
gewiesen werden.

Von den Bakteriengruppen und Arten, bei denen heute eine
Aufteilung in Typen durchgefiihrt wird, kommen zu einer crliu-
ternden Darstellung bis jetzt nur einzelne in Frage.

Eine verschiedene geographische Verbreitung mehrerer Typen
eines Krankheitserregers beim Menschen kann davon abhingig
sein, daB die Typen in ihrer Verbreitung an bestimmte Tier-
arten gebunden sind. Ein Beispiel hierfiir bietet die sogenannte
Brucella-Gruppe, die die Erreger des Mittelmeerfiebers und
der Abortus Bang-Infektion zusammenfaBt. Die Erreger beider
Seuchen sind vom bakteriologischen Standpunkt aus so wenig ver-
schieden, daB es jahrelanger Forschung bedurfte, um iiberhaupt
zu einer Differenzierung zu kommen; dementsprechend kénnen
wir sie als verschiedene Typen der gleichen Bakterienart auffas-
sen, zu der als dritter Typ noch die Brucella suis kommt, deren
Erreger vom Schwein auf den Menschen iibertragen wird. In ihrer
Verbreitung sind die Typen gebunden an die hauptsichliche Ver-
breitung der entsprechenden Wirtstiere. Wir finden die Brucella
melitensis in den Gebieten, in denen Ziegen- und Schafzucht vor-
herrscht, die Brucella abortus in den Rinderzucht treibenden Lan-
dern und die Brucella suis vor allem in den Gebieten der Ver-
einigten Staaten von Amerika mit ausgedehnter Schweinezucht.
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Beim Menschen rufen die verschiedenen Typen identische Krank-
heitsbilder — das undulierende Fieber — hervor; sie unterschei-
den sich aber in ihrer Infektiositit fiir den Menschen, indem der
Typ melitensis sehr leicht, der Typ abortus nur unter besonderen
Bedingungen eine menschliche Infektion hervorruft. (Ausfiihrliche
Darstellung bei Habs.)

Die Literatur der letzten Jahrzehnte iiber die Brucella-Infek-
tionen kann als klassisches Beispiel fiir die Bedeutung der Typen-
forschung fiir geo-medizinische Fragestellungen gelten. Solange im
Laboratorium eine Unterscheidung zwischen Melitensisinfektion
und Abortusinfektion des Menschen nicht méglich war, konnte in
der Literatur keine einheitliche Beurteilung der Erkrankungsfille
in Nordeuropa erzielt werden. Der Deutung als autochthon ent-
standener Infektion von abortusinfiziertem Rindvieh stand die
Deutung als Einschleppung der Melitensiskeime aus Siideuropa
durch Milchprodukte, Siidfriichte usw. entgegen. Fiir die Beurtei-
lung der Seuchenlage stellen diese beiden Moglichkeiten, wie nicht
niher ausgefithrt zu werden braucht, entgegengesetzte Extreme
dar, die auch zu vollig verschiedenen MaBnahmen der Seuchen-
prophylaxe fithren miiiten. Wenn jetzt eine sichere Unterschei-
dung in dieser Frage durch die mikrobiologische Technik moglich
ist, so ist es auch jetzt erst moglich geworden, ein wirkliches Bild
iiber die geographische Verbreitung und Bedingtheit der Febris
undulans des Menschen zu gewinnen.

Hier scheinen also zunichst recht klare und durchsichtige
Verhiltnisse geschaffen zu sein. Eine weitergehende Analyse for-
dert allerdings neue Schwierigkeiten zu Tage. Es zeigt sich gerade
in den Ubergangsgebieten der verschiedenen Tierseuchen, etwa in
Frankreich, daB die Typen nicht vo6llig einem bestimmten Wirts-
tier spezifisch angepaBt sind, sondern daB etwa die Brucella meli-
tensis ebenso wie unter experimentellen Bedingungen auch in
einem natiirlichen Seuchenherd von der Ziege auf das Rind iiber-
gehen kann. Es zeigen sich ferner Verschiebungen der Seuchen-
herde. Kartographische Darstellungen der Brucellainfektion in
Frankreich zeigten frither, daB diejenigen Bezirke, in denen die
Abortusinfektion des Rindes haufig war, frei waren vom mensch-
lichen Mittelmeerfieber und umgekehrt — so daB eine klare Schei-
dung bestand. Heute sind diese Grenzen in FluB geraten. Es muB
daher auch mit der Méglichkeit gerechnet werden, daBl der Me-
litensistyp mit seiner viel hoheren Pathogenitit fiir den Menschen
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auf die Rinderbestinde iibergreift, hier die bisher vorherrschende
Abortusinfektion verdrdngt und daB daraufhin eine erhebliche Zu-
nahme der menschlichen Erkrankungen erfolgt. — Ahnlich wie in
Siidfrankreich liegen die Verhiltnisse in der Schweiz, kompliziert
nur dadurch, daf auch hier bereits Suisinfektionen beobachtet
wurden. Wir werden gerade im Grenzland Baden die Entwicklung
dieser Seuchen wachsam zu verfolgen haben. — Es ergibt sich
also im ganzen, daB neben den statischen Beobachtungen iiber die
Verbreitung der Seuchen die dynamische Natur der Bewegung
dieser” Tierseuchen gegeneinander verfolgt werden muB, daB wir
also Geo-Medizin im Sinne von ZeiB treiben miissen. Wir wer-
den dies aber nur tun kénnen, wenn wir die epidemiologische Be-
obachtung stindig durch die verfeinerte Typendiagnostik erginzen.

Einfacher als bei den Brucellosen liegen die Verhiltnisse bei
solchen Erkrankungen, die von Mensch zu Mensch ohne die
Zwischenschaltung von Tieren iibertragen werden, bei denen dem-
entsprechend die geographische Verbreitung der menschlichen Er-
krankung nicht mittelbar durch die geographische Verbreitung
einer Tierart bedingt ist.

Hierher gehoren in erster Linie die typhoésen Erkran-
kungen. Beim echten Typhusbazillus ist es vom Laboratorium
aus zu einer Aufteilung in Typen gekommen, von denen zwei
wichtig geworden sind. Diese beiden Typen unterscheiden sich
dadurch, daB der Typ I eine bestimmte Zuckerart,- die Xylose,
unter Bildung von Sidure zu zerlegen vermag, wihrend der Typ II
sie unverdndert 1aBt. Im iibrigen sind sich die Typen vollig gleich
und verursachen auch beim Menschen keine Unterschiede im
Krankheitsbild. (Literatur bei Vater.) Der Wert der Typendiffe-
renzierung liegt bei den Typhustypen allein in der Erkennung epi-
demiologischer Zusammenhinge, indem etwa bei Erkrankungen
durch verschiedene Typen eine gemeinsame Infektionsquelle aus-
geschlossen werden kann.

Daneben haben wir nun die Frage aufzuwerfen, wie die geo-
graphische Verteilung dieser Typen ist. Eine erste Zusammenstel-
lung iiber die Hiufigkeit der Typhustypen in verschiedenen Ge-
genden hat Schiff vorgenommen. Er untersuchte Typhusstimme
von 531 Personen, davon 363 aus Deutschland und 168 aus dem
Ausland. Der Anteil des Typ II betrug im ganzen 15 %o (Deutsch-
land 16 o/, Ausland 12 0j). Nach den Untersuchungenvon Schiff
scheinen 'in gewissen Teilen Siiddeutschlands die Stimme vom
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Typ II relativ haufig vorzukommen (Wiirttemberg 48 0/, Bayern
37 9%); in den iibrigen deutschen Lindern und Landesteilen be-
trug der Anteil etwa 10 9%. — Das Material der auBerdeutschen
Stimme ist bei Schiff zu gering, um verwertbare Prozentsitze
aufstellen zu konnen, doch wurde fast stets sowohl Typ I wie
Typ 1l gefunden (Ukraine, Polen, England, Holland, Schweiz, Ita-
lien). Lediglich unter fiinf spanischen Stimmen war — zufallig? —
keiner vom Typ II. Der Typ Il war ebenfalls vertreten in Pali-
stina und Sumatra, er fand sich nicht unter zwei Stimmen aus
Tunis und einem Stamm aus Siidamerika. Es scheint aus den Be-
obachtungen von Schiff hervorzugehen, daB die Verteilung der
Typen ungleichmiBig ist. Seine Zahlen sind aber zu klein, um als
reprisentativ gelten zu kénnen, insbesondere da er nicht systema-
tisch alle Stimme der betreffenden Gebiete fiir einen bestimmten
Zeitraum untersuchen konnte, sondern seine Stimme eine zufil-
lige Auswahl darstellen; immerhin bleiben seine Zahlen eine
Grundlage fiir weitere Untersuchungen.

In dem Schrifttum der letzten Jahre finden sich bereits
eine Reihe entsprechender Mitteilungen. Diese bestitigten fiir
Deutschland im wesentlichen die Angaben von Schiff. In
dem Bezirk Berlin fand Silberstein (nach Neufeld)
unter 230 Typhusstimmen 30 (= 13 9%) vom Typ II. Das stimmt
also ungefihr mit dem von Schiff fiir Norddeutschland gefun-
denen Prozcntsatz iiberein. In Frankfurt waren nach Har-
toch, SchloBberger und Joffe von 32 Stimmen 6 (=
19 0%5) vom Typ Il. In Heidelberg fanden wir fiir Nordbaden
unter 88 Stimmen 2309 (Habs) vom Typ II; im Untersu-
chungsbezirk Erlangen beherbergten nach Eckstein
von 135 Personen 76 (= 36 0%) den Typ II. Fir Bayern fand
Rimpau in Miinchen unter 268 Stimmen 60 (= 220%) vom
Typ II. Dabei iiberwog in einer Mittelstadt Schwabens und in
einem Bezirk Oberbayerns der Typ II den Typ I. Offensichtlich
finden sich also in Siiddeutschland haufiger als in Norddeutschland
Typhuserkrankungen, die durch den Typ Il hervorgerufen sind.

Fiir das europiische Ausland lagen schon durch Kristen-
sen und Henriksen Untersuchungen aus Danemark vor. Bei
33 von 139 Personen (= 24 00) wurde der xylosenegative Typ
gefunden; und zwar in einem raumlich geschlossenen Bezirk, nam-
lich auf den Fiaréern, ausschlieBlich der Typ Il. In Finn-
land fand Hirvisalo unter 51 Stimmen verschiedener Ty-
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phusepidemien, daB 14 (= 28 %) zum Typ Il gehoérten. Har-
toch, SchloBberger und Joffe untersuchten 34 russische
Stimme aus Leningrad, von denen 15 (= 44 0) zum
Typ Il gehorten. Fiir Polen gibt Hirszfeld bei einer Unter-
suchung von 569 Stimmen in 12,59 den Typ Il an, in einer
spateren Mitteilung gab Amzel an, daB bereits 746 Stimme
untersucht waren, von denen 14,30 zum Typ Il gehérten. In
Jugoslavien hatten Ivanié¢ und Dimitrijevié¢-Speth
in 28 9/o den Typ Il gefunden, in Belgrad fanden sich 112 Stimme
vom Typ I und 106 Stimme vom Typ II. In [talien untersuchte
Mennona 575 Stimme aus verschiedenen Gegenden, von denen
10,6 9% zum Typ II gehorten, der sich verhiltnismiBig hiufiger in
Oberitalien fand, dagegen nicht in Apulien, Calabrien, Sizilien und
Sardinien gefunden wurde. Zu dhnlichen Zahlen waren Dechigi
und Musettini gekommen, in deren Material der Typ II in
7 % vorkam. :

Fiir die auBereuropiischen Linder liegen ausfiihrliche Zahlen
nur fiir Agypten vor. Nach den Untersuchungen von Shousha
und Cossery gehorten von 100 Stimmen 18 zum Typ I

Wenn wir auch nach den genannten Untersuchungen noch
weit davon entfernt sind, ein wirkliches Bild der Typenverteilung
zeichnen zu koénnen, so gestatten sie doch bereits einige prinzi-
pielle Schliisse. In Europa sind offensichtlich in allen Landern so-
wohl der Typ I wie der Typ Il endemisch. Die Typenverteilung
ist iiberall dhnlich, denn in allen Lindern iiberwiegt der Typ I,
meist um das mehrfache, den Typ II. Beim Aufteilen in kleinere
Bezirke wird das Bild unregelmiBiger, da dann Gebiete mit dem
Uberwiegen des Typ II oder sogar mit seinem alleinigen Vorkom-
men beobachtet werden. Dieser Befund tritt vor allem dann auf,
wenn nur die Typhusfille eines kurzen Zeitraumes analysiert wer-
den. Prinzipielle Unterschiede zwischen den einzelnen Gegenden
Europas, etwa nach der geographischen Lage, bestehen nicht.
Auffallend bleibt, daB der Typ II iiberall zuriicktritt. Denn wenn
keine Beziehungen der Typenhiufigkeit zu irgendwelchen duBeren
Bedingungen bestehen, so wire eigentlich zu erwarten, daB die
Verteilung der Typen véllig unregelmdBig wire, daB also bald
der Typ I, bald der Typ II iiberwiegt. Hier bleibt also noch eine
Frage zur Beantwortung offen.

Fiir weitere Untersuchungen ist noch folgendes beachtens-
wert: Die gefundenen Zahlen zeigen insbesondere dann Stérungen,
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wenn sich unter den untersuchten Erkrankungen unverhiltnismiBig
viele Fille einer einzelnen Epidemie finden; denn es wird immer
zufilligen Schwankungen unterliegen, wie viele Personen bei einer
einmaligen Infektionsgelegenheit angesteckt werden. In einem
Gebiet, in dem bei ungiinstigen hygienischen Verhiltnissen des
ofteren groBere Seuchenausbriiche vorkommen, werden wir des-
halb brauchbare Zahlen iiber die Typenverteilung erst bei Beob-
achtung iiber einen lingeren Zeitraum hinweg bekommen, wih-
rend dort, wo vorwiegend mit Einzelkontaktfillen zu rechnen ist,
eine relativ kurze Beobachtungszeit geniigt, um ein Bild von der
endemischen Durchseuchung zu gewinnen. Diese Schwierigkeiten
sind aber zu umgehen, wenn wir auf die Infektionsquellen
zuriickgehen, die beim Typhus letzten Endes in den Daueraus-
scheidern bzw. in den Bazillentrigern zu sehen sind. Zahlen iiber
die Typenverteilung bei diesen liegen leider bisher noch kaum vor.
Wir selbst beobachteten unter 22 Bazillentriagern 7 (= 32 %)
vom Typ II, Rimpau in Bayern unter 44 Stimmen 10 (= 23 )
vom Typ II. Es ist anzustreben, daB die zukiinftigen Arbeiten
hierauf Riicksicht nehmen. Eine Karte mit der Zahl der verschie-
denen Bazillentrager und im Vergleich dazu mit der Zahl der ent-
sprechenden Erkrankungen wird uns bessere Unterlagen fiir wei-
tere geographisch-medizinische Untersuchungen liefern konnen.

Wenn die wesentlichste Eigenschaft der Geo-Medizin nach
ZeiB in der Voraussage besteht, so kann auch auf diesem
Gebiet die Typenforschung in den Dienst der Geo-Medizin ge-
stellt werden, wie wieder an dem Beispiel der typhésen Erkran-
kungen gezeigt werden kann.

Eine epidemiologische Voraussage wird zur Aufgabe haben,
die Seuchengefiahrdung ortlich und zeitlich zu bestimmen,
um auf irgendwelche drohende Gefahren aufmerksam machen zu
konnen. Derartige Gefahren kénnen vor allem in den Umwelt-
bedingungen im weitesten Sinn gesucht werden — insbeson-
dere weist hier ZeiB auf die Moglichkeit meteorologischer Ein-
flisse auf die Infektionskrankheiten hin. Die Gefahren konnen
aber ebenso in der Empfianglichkeit des Menschen lie-
gen — dann etwa, wenn bestimmte Personengruppen z. B. infolge
von Kriegshandlungen in Gebiete kommen, in denen Seuchen en-
demisch herrschen, mit denen die betreffenden Menschen sich vor-
her noch nicht immunologisch auseinandergesetzt hatten, wahrend
fir die einheimische Bevélkerung ein gewisses immunbiologisches
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Gleichgewicht erzielt worden ist. Die Seuchengefahr kann aber
schlieBlich auch von der Seite der entsprechenden Erreger be-
trachtet werden. Trotz hochster Bewertung der Infektionsbedin-
gungen fiir das Zustandekommen eines Seuchenausbruchs kénnen
wir bei der Stellung der Prognose auch davon ausgehen, daB die
Wahrscheinlichkeit des Auftretens einer Seuche in Abhingigkeit
steht von der Zahl der in dem betreffenden Gebiete vorhandenen
Infektionsquellen, also gewissermaBen von der Menge der stindig
vorhandenen Erreger.

Diese Zahl wird fiir eine endemische Infektionskrankheit wie
fiir den Typhus gleichzusetzen sein mit der Zahl der Bazillen-
triger. Einer der Bestandteile der epidemiologischen Prognose
mufBl also deren vollstindige zahlenmiBige Erfassung sein. Da
diese Forderung nicht voll erfiillt werden kann, ist zunichst fest-
zustellen, ob iiberhaupt mit dem Vorhandensein bisher unbe-
kannter Bazillentriger zu rechnen ist.

Wenn in einer Ortschaft Jahr fiir Jahr einzelne Typhusfille
auftreten, so werden wir annehmen kénnen, daBl dort ein Bazillen-
triger vorhanden ist. Wir werden bei geniigender Sorgfalt der
epidemiologischen Nachforschung auch einen Bazillentriger auf-
finden konnen. Trotz der dann erfolgenden Belehrung und sonsti-
gen MaBnahmen werden noch weitere Typhuserkrankungen auf-
treten konnen; es wird nicht in allen Fillen gelingen, einen siche-
ren Beweis fiir den Zusammenhang dieser Neuerkrankungen mit
der bekannten Infektionsquelle zu erbringen. Es bleibt hier zu-
nichst noch eine gewisse Unsicherheit dariiber, ob nicht noch mit
der Anwesenheit weiterer Bazillentriger zu rechnen ist. Denn
wenn jetzt in die betreffende Ortschaft etwa irgendein Lager mit
einer Anhiufung von Menschen unter Bedingungen, die fiir den
Ausbruch einer Epidemie giinstig sein konnen (Massenverpfle-
gung), verlegt wird, so werden mit Erfolg verschirfte SchutzmaB-
nahmen dann unternommen werden kénnen, wenn wir sicher sind,
alle Infektionsquellen ausschalten zu konnen.

Hier vermag nun die Typendifferenzierung eine wesentliche
Stiitze zu liefern: Finden wir, daB die Erkrankten des betreffenden
Orts verschiedene Typen beherbergen, so sind wir sicher, daB ein
einziger - Bazillentriger nicht ursichlich in Frage kommen kann,
daB also noch mit dem Vorhandensein weiterer Infektionsquellen
zu rechnen ist. Wir werden dementsprechend in unserer Voraus-
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sage der Moglichkeit eines iiberraschenden Seuchenausbruchs zum
mindesten wesentlich vorsichtiger sein miissen.

Was hier an dem Beispiel des kleinsten Raums gezeigt ist,
gilt entsprechend auch fiir groBere. Das zeigt das Beispiel des
Paratyphus B in unserem Untersuchungsbezirk in- Nordbaden.
Es werden hier alljahrlich eine Anzahl von Paratyphuserkrankun-
gen beobachtet in annihernd der gleichen Haufigkeit, in der Er-
krankungen an Typhus abdominalis vorkommen. Bei den Typhus-
erkrankungen gelingt es in einem groBen Teil der Fille, die In-
fektionsquellen fiir die Neuerkrankungen ausfindig zu machen, sei
cs, daB es sich um bereits bekannte Bazillentriger handelt, sei es,
daB bei Umgebungsuntersuchungen neue Bazillentriger gefunden
werden. Eine Eintragung der Erkrankungen und der Bazillen-
trager in eine Landkarte gibt somit ein Bild von der endemischen
Verbreitung des Typhus in unserem Bezirk.

Beim Paratyphus dagegen kommen wir bei epidemiologischen
Nachforschungen nur selten zu einem entsprechenden Befund.
Diese Tatsache erschien zunichst nicht sehr erstaunlich, da aus
auBeren Griinden die Nachforschungen beim Paratyphus oft nicht
mit der gleichen Intensitit durchgefiihrt werden wie beim Typhus.
Dementsprechend muBten wir zunidchst annehmen, daB in unserem
Bezirk der Paratyphus, dessen allgemeine Epidemiologie mit der
des Typhus identisch ist, ebenso als endemisch anzusehen ist wie
auch der Typhus, daB uns lediglich die Bazillentriger noch nicht
so gut bekannt sind. Einige wenige unbekannte Bazillentriger
wiirden aber zur Erklirung der Paratyphuserkrankungen aus-
reichen.

Nun haben aber die Untersuchungen von Kristensen und
Bojlén gezeigt, daB sich auch die Paratyphus-B-Bazillen in eine
Reihe von vergiarungsmaBig definierten Typen aufspalten lassen.
Wir haben diese Typendifferenzierung auf die Paratyphusstimme
unseres Gebietes angewendet (R6derer). Dabei waren wir von
der Annahme ausgegangen, daB bei der geringen Paratyphusfre-
quenz ein bestimmter Typ vorherrschend sei, entsprechend der
Vorstellung, daB nur mit einzelnen Bazillentrigern zu rechnen ist.
Demgegeniiber. .ergab aber die Typendifferenzierung ein aufer-
ordentlich buntes Bild. Von Ort zu Ort und von Jahr zu Jahr
wechseln die Typen in mannigfacher Weise. Damit wird aber
auch die erérterte Annahme hinfillig. Wenn z. B. in der Stadt M.
alljahrlich einige Erkrankungen vorkamen, so geniigte zu ihrer
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Erklirung anscheinend ein einziger Bazillentriger. Nach der Ty-
pendifferenzierung miiten wir aber mit mindestens vier Bazillen-
trigern rechnen, von denen jeweils nur in bestimmten Jahren In-
fektionen ausgegangen sind. Und fiir das ganze Beobachtungs-
gebiet kommen wir auf eine Zahl unbekannter Bazillentriger, die
im Verhiltnis zu der Zahl der bekannten und zu der Hiufigkeit
der Erkrankungen voéllig unwahrscheinlich wird. So kommen wir
zu dem SchluB, daB wir eine véllig andere Erklirung suchen miis-
sen, dafl ndmlich die Paratyphuserkrankungen bei uns vorwiegend
von auflen eingeschleppt werden, daBl also der Paratyphus bei uns
keineswegs in gleicher Weise endemisch ist wie der Typhus. Der
negative Erfolg des Suchens nach Infektionsquellen wird damit
verstindlich. Dieses Beispiel zeigt eindeutig, wie uns die Ty-
pendifferenzierung eine vo6llig neue und uner-
wartete Beurteilung der Seuchenlage eines be-
stimmten Gebiets gestatten kann und somit auch pro-
gnostisch von erheblicher Bedeutung wird.

In den angefithrten Beispielen haben wir zu zeigen versucht,
daB die bakteriologische Typenbestimmung fiir geographisch-
medizinische Untersuchungen von Wert sein kann. Es ist jetzt
noch auf eine umgekehrte Beziehung hinzuweisen, nidmlich auf
die Bedeutung der Untersuchungen iiber die geographische Ver-
breitung von Typen fiir die allgemeine Mikrobiologie, insbeson-
dere fiir die Frage der Variabilitdt. Wenn oben gesagt ist,
daB die Typen unter natiirlichen Bedingungen im allgemeinen
nicht ineinander {ibergehen, so wissen wir andererseits aus Labo-
ratoriumserfahrungen, daf es experimentell gelingen kann, einen
Typ in einen anderen iiberzufithren. So kann etwa aus einem
xylosenegativen Typhusstamm durch fortgesetzte Ziichtung in
xylosehaltigen Nihrboden ein xylosepositiver Stamm gewonnen
werden. Ahnlich gelingt es, die durch serologische Differenzen
gekennzeichneten Pneumokokkentypen ineinander iiberzufiithren.
Wenn derartige Umziichtungen bei anderen Bakterienarten bisher
noch nicht gelungen sind, so ist doch ihre Moglichkeit prinzipiell
itberall zuzugeben.

Wir kommen damit zu der Frage, wie iiberhaupt die Ent-
stehung eines neuen Typs unter natiirlichen Bedingungen vor sich
geht und wie hiufig sie erfolgt. Bei einer derartigen Erdrterung
kénnen wir von zwei Bakterienarten ausgehen. Bei den Pneu-
mokokken hat sich serologisch eine Differenzierung durchfiih-
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ren lassen, die eine Aufteilung dieser Kokken in 32 Typen er-
moglicht, die sich jeweils durch den Besitz eines spezifischen
Kohlenhydrats auszeichnen. (Literatur bei Gundel) Die Auf-
teilung, die nach den grundlegenden Untersuchungen von Neu-
feld systematisch durch Cooper und Mitarbeiter erfolgt ist, er-
faBt praktisch simtliche Pneumokokken. Die von diesen Autoren
in Amerika gefundenen 32 Pneumokokkentypen finden sich nun
alle auch in Europa wieder. Wie umfangreiche Untersuchungen
von Gundel und Mitarbeitern zeigten, lassen sich alle in un-
serem Heidelberger Bezirk gefundenen Stimme mit Hilfe der
Seren von Cooper in die Typen der Amerikaner einreihen. Es
wurden keine Stimme gefunden, die einen besonderen Typ dar-
stellen wiirden; andererseits konnten hier siamtliche in Amerika
vorhandenen Typen, zum Teil allerdings nur ganz vereinzelt, nach-
gewiesen werden.

Ahnlich scheinen die Verhiltnisse bei Enteritisbakterien
zu liegen. Diese Bakterien, die vom systematischen Standpunkt aus
mit den Paratyphus- und Typhusbazillen zusammen die Salmo-
nellagruppe bilden, werden beim Menschen als Erreger akuter
Gastroenteritiden beobachtet, die meist als sogenannte Nahrungs-
mittelinfektionen auftreten. Diese Bakterien sind durch kompli-
zierte serologische Methoden in bisher etwa 40 Typen aufzuspal-
ten. Einzelne dieser Typen sind auBerordentlich selten und bisher
nur einmal oder wenige Male beobachtet worden. Untersuchungen
liegen bisher vor allem aus England und aus Deutschland vor, da-
neben mit etwas anderer Methodik auch aus Japan. Beim Ver-
gleich dieser Untersuchungen ergibt sich nun wieder das auffal-
lende Bild, daB trotz der Seltenheit einzelner Typen die gleichen
Typen im Material aller Untersucher wiederkehren.

Es bestehen zweierlei Moglichkeiten zur Deutung dieser Be-
funde. Nach der ersten wire anzunehmen, daB jeder Tvp ein-
malig entstanden ist und daB von dem erstmaligen Entstehungs-
ort aus eine Verschleppung iiber die ganze Welt stattgefunden
hat. Die zweite Deutung wiirde besagen, da die Typenbildung
im Laufe der Zeit des 6fteren erfolgt. Dann muB aber begriindet
werden, daB an den verschiedensten Orten offenbar die Typen-
bildung sich immer in gleichen Bahnen volizieht. Fir die erste
Annahme wiirde sprechen, daB heute im Zeichen des Weltverkehrs
ein einmal entstandener Typ sich auBerordentlich schnell iiber die
ganze Erde verbreiten kann. Eine Entscheidung zu Gunsten dieser
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Annahme konnte aber erst dann erfolgen; wenn ausfiihrliche Un-
tersuchungen aus den verschiedensten Weltteilen und vor allem
aus epidemiologisch abgeschlossenen Gebieten vorliegen wiirden.
— Andere Beobachtungen sprechen gegen diese Annahme. Von
diesen seien hier die Beobachtungen iiber die Bildung des Typ
suis in der Brucellagruppe genannt. Die Infektion von Schweinen
durch Brucellen ist erst in den letzten Jahren einerseits in Ame-
rika, andererseits in Dinemark und in der Schweiz im gréB8eren
AusmafBl beobachtet worden. Die epidemiologischen Beobach-
tungen sprechen in allen drei Gebieten wohl dafiir, daB es sich
nicht um Verschleppungen von einem Land in das andere handelt,
sondern daB die Seuchen autochthon entstanden sind, ausgehend
vielleicht von den Brucella-Infektionen der Rinder. Dementspre-
chend sind bei genauen Untersuchungen die amerikanischen und
ddnischen Suisstimme vom bakteriologischen Standpunkt aus nicht
vollig identisch, aber bemerkenswerterweise geht die Entwicklung
der Eigenschaften des Typs bei beiden offenbar in der gleichen
Richtung vor sich, soweit sie die Abweichungen von der Brucella
abortus betrifft. Uns scheint deshalb die Deutung naheliegender,
daB gleichartige Typen wiederholt an den verschiedensten Orten
auftreten konnen, daB die Typbildung in bezug auf die bakterio-
logischen Eigenschaften aber nicht wahllos, sondern gerichtet
erfolgt. Es ist von E. Gotschlich frither an Hand von Bei-
spielen dargelegt worden, wie wir es uns vorzustellen haben, daB
die bei Bakterien entstehenden Varianten nicht etwa in unbe-
schrinkter Zahl und in ganz willkiirlichen Richtungen entstehen,
sondern in praeformierten Bahnen erfolgen. Gotschlich hat
auch fiir diese Tatsache eine grundlegende Erklirung gegeben im
Sinne einer tautomeren Struktur des lebenden Plasmas, nach der
in Analogie mit den Erscheinungen der Tautomerie bei chemi-
schen Verbindungen nur bestimmte Gleichgewichtslagen im le-
benden Plasma praeformiert sind. Diese strukturchemische An-
schauung von der Variabilitit kann durch Untersuchungen iiber
die Varianten oder. Typen eines Bacteriums in ihrer geographi-
schen Verbreitung gestiitzt werden. Ebenso wie also die bakte-
riologische Typenforschung fiir geographisch-medizinische Unter-
suchungen wertvoll sein kann, koénnen uns auch geographisch
orientierte bakteriologische Untersuchungen von Nutzen fiir all-
gemeine mikrobiologische Probleme sein.
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