
[Aus dem Institut ffir Infectionskrankheiten in Berlin.] 

U e b e r  d e n  a u g e n b l i c k l i c h e n  S t a n d  d e r  b a k t e r i o l o g i s c h e n  

C h o l e r a d i a g n  ose.  1 

Non 

Professor i t .  K o c h .  

Bald nach dera ersten Bekauntwerden der Cholerabakterien und ihrer 
Beziehungen zur Cholera erhob sich yon versehiedenen Seiten Widerspruch 
dagegen, dass diese Bakterien ausschliessliehe Begleiter der Cholera seien 
und ffir die Diagnose derselben Verwertlmng finden kSnnten. Es mag 
hier daran erinnert sein, dass mail gleiche Bakterien im Zahnsehleim ge- 
sunder Menschen, im Wasser eholemfreier Gegenden, bei Cholera nostr~s 
u. s. w. gefunden haben wollte; ebenso abet auch, dass diese Angaben 
sehr bald ihre Widerlegung. fanden. D~ nun ausserdem in den folgen- 
den Jahren des regelm~ssige Vorkommen der Cholerabakterien bei echter 
Cholera asiatiea in verschiedenen Epidemieen, welche sich im Laufe der 
Zeit in Frankreich, It~flien, Spanien, S~idamerika entwicleelten, tausendfach 
best~ttigt wurde, und da auch alle Erfahrungen der jetzigen Epidemie 
dasselbe gelehrt haben, so kSnnen w i r e s  jetzt woh] a]s e ine fest-  
s t ehende  Tha t sache  ansehen,  d~ss die Cho]e rabak te r i en  un- 
z e r t r e n n l i c h e  Beg le i t e r  der a s i a t i schen  Cholera  sind und class 
der Nachweis  derse lben  des Vorh,~ndensein dieser  K r a n k h e i t  
mit  un feh lba r e r  S iche rhe i t  beweist .  ~ So weir mir bekannt ist, 

1 Eingeliefert am 12. Mai 1893. 
,2 Damit  soll abet nieh~ gesagt sein, dass auch umgekehrt  des Fehlen oder 

vielmehr des Nichtauffinden der Cholerabakterien in einem eholeraverd~iehtigen Falle 
under Mlen UmstSnden des Nichtvorhandensein der Cholera beweist. Ebenso wie 
bei anderen dutch Mikroorg,~uismen bedingten Infectionskrankheiten kSnnen aueh 
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wird dieser Satz auch yon keiner Seite, welche ernst zu nehmen w/ire, mehr 
bestritten. Dass ffir mich und ffir jeden, der hinreichende Kenntnisse 
der Bakteriologie und des Wesens der Infeetionskrankheiten besi~zt, mit 
dem Beweis des specifischen Charakters der Cholerabakterien auch der 
Bowels daffir ge]iefert ist, dass sie die Ursache der Cholera sind, bedarf 
wohl kaum noch der ausdrfioklichen Versicherung, ich gebe dieselbe 
hier aueh nur deswegen noch einmal, well es merkwfirdigerweise immer 
noch Aerzte giebt, die an dem urs/iehlichen Verh/iltniss zwischen 
Cholerabakterien und Cholera zweifeln, obwohl sie nieht im Stande sind, 
aueh nur den Sehein eines Beweises ffir ein anders gestaltetes Verb/lit- 
hiss dieser beiden untrennbar mit einander verbundenen Dinge zu liefern. 

Mag man nun abel' aueh fiber die Cholerabakterien denl~en wie man 
will, so wird doch jeder heutzutage zugeben mfissen, dass in jedem Falle, 
wo man sie finder, asiatische Cholera vorhanden sein muss und class des- 
wegen ihr Nachweis in zweifelhaften F~illen f/ir die Diagnose yon grSsster 
Bedeutung ist. Im einzelnen Falle ist die asiatische Cholera in ihren 
klinischen Symptomen bekanntlich yon Cholera nostras, Kindercholera, 
gewissen Formen yon Peritonitis, Vergiftungen dureh Arsenik und durch 
einige organisehe Gifte nicht mit Sieherheit zu unterscheiden. Nut ihr 
infectiSser Charakter, der sich durch die Entwickelung yon Gruppen- 
erkrankungen und das Umsichgreifen anf andere Orte zu erkennen giebt, 
und die ihr zukommende hohe Mortalit/it lassen die asiatische Cholera 
yon den genannten Krankheiten unterseheiden. Auf der HShe der Epi- 
demie, wenn fiber den infectiSsen Charakter der Krankheit kein Zweifel 
mehr obwalten kann, bedarf es daher nicht nothwendig der bakteriolo- 
gisehen Untersuehung, um die nicht zu leichten F/ille yon Breehdurehfall 
als tier asiatisohen Cholera zugehSrig erkennen zu kSnnen; obwohl auch 
bier eine mSglichst ausgiebig dm'chgeffihrte bakteriologische Untersuehung 
vor manohen Missgriffen schfitzen wfirde und ffir zweifelhafte F~lle noth- 
wendig ist. In Krankenh~usern wird man in Zukunft auch w~ihrend 
einer Epidemie schon deswegen die bakteriologische Untersuehung in 
weiterem Umfange durehffihren mfissen, well sich herausgestellt hat, dass 
die Dejectionen noch langere Zeit nach dem eigentlichen Choleraanfall 
Cholerabakterien enthalten kSnnen u n d e s  doch nicht ang/ingig ist, die 
Kranken eher zu entlassen, als bis sie frei yon Cholerabakterien sind. 
Das eigentliche Fold der bakteriologischen ThStigkeit bilden aber der Be- 
ginn und das Ende der Epidemie in einem Orte, wenn Alles darauf an- 

bei tier Cholera einzelne Fi~lle vorkommen, welche man wegen ihres sonst~igen Ver- 
haltens als nnzweifelhafte Choleraf/ille ansehen muss, bei denen aber, seies wegen 
mangelhafter Befahigang des Untcrsuehenden, seies, well sie im ungeeigneteu Zeit- 
punkte untersucht sind, die Cholerabakterien nicht gefunden werden. 
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kommt, jeden einzelnen Fall als solchen richtig zu beurtheilen und so 
schnell als mSglich dutch geeignete Massregeln ftir die Umgebung un- 
gef~hrlich zu machen. Beginn und Ende der Local-Epidemie ]iessen sich 
frfiher fast nie mit der n5thigen Sicherheit erkennen, sie waren gewisser- 
masseu verschleiert, so dass man wohl die groben Linien der eigentlichen 
Epidemie verfolgen konnte, aber nach dem hnfange und Ende zu in der 
Regel den Faden verlor. Daher kam es denn auch, dass man mit den 
Massregein beim .Beginn des Seuchenausbruches zu spht kam und beim 
Nachlassen derselben die H~nde viel zu friih in den Sehooss legte. Jetzt 
ist dies wesentlich anders geworden. In dem vielverschlungenen Netze, 
welches die Cholera in ihren Wegen und bei ihrer Ausbreitung bildet, 
bleiben uns nur noch vereinzelte Fhden verborgen, alles Uebrige liegt his 
zu den kleinsten • hin klar und deutlich vor unsereu Blicken. 
Jetzt erst sind wir im Stande, der Seuche auf Schritt und Tritt ent- 
gegenzutreten und sie gerade dana zu bekiimpfen~ wenn sie gering und 
sehwach ist, also in dem Zeitpunkte, in welchem die Aussicht auf Erfolg 
am grSssten ist, und yon welchem bedeutenden l~utzen diese Art der 
Choleraprophylaxis ist, welche sich gegen die einzelnen F~tlle richtet, hat 
der bisherige Verlauf der Epidemie in Deutschland in unzweifelhafter 
Weise erkeanen lassen. 

Um den Werth der bakteriologischea Diagnostik vollst~ndig ausnutzen 
zu kSnnen, ist es nun aber durchaus nothweadig, dass sie schnell und 
sicher auszufiihren ist. Denn sowohl die • der Cholera im 
Orte des Ausbruehs selbst, als aueh ihre Verschleppung yon da nach au- 
deren Often geht meistens so schnell vor sich, dass die VerzSgerung der 
~assregeln um einige Tage, selbst einen Tag, das schwerste und nicht 
wieder gut zu maehende Unheil anriehten kanu. Ausserdem muss die 
bakteriologisehe Technik im Stande sein, auch die leichtesten Fiille yon 
asiatischer Cholera zu diagnosticiren, welche kaum merkbare Audeutungen 
yon Krankheitssymptomen zeigen, sich abet durch den Befund yon 
Cholerabacillen als der echten Cholera zugeh5rig erweisen. Dass es 
leichte, mitunter sehr leichte F~lle yon Cholera gebe, hatte man auch 
frtiher vermuthet, ohne es jedoch eigentlich beweisen zu kSnnen; dass 
abet die Abstufungen in der Intensitat der Krankheit so welt gehen 
kSnnten, wie es thats~chlich nach den Erfahrungen der letzten Epidemieen 
der Fall ist, hat uns erst die Bakteriologie gelehrt, u n d e s  bedarf wohl 
keines weiteren Hinweises darauf, wie gegJthrlich fiir die Yerschleppung 
der Cholera gerade solche Ieichteste FiiUe sind und yon welcher Wichtig- 
keit der Nachweis derselben sein muss. 1 

1 Diese leichtesten Cho]erafMle, bei denen Cholerabakterien in den festen De- 
iectionen scheinbar ~esunder Menschen gefunden wurden, kommen nut  ltnter Gruppen 

Zeit~chr. f. Hygiene. ~lV. 21 
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Das von mir ursprfinglich angegebene Verfahren, dessen Grundlage 
bekanntlich die Cultur auf Gelatineplatten bildet, hat sich, wie sich im 
Verlauf tier vorjhhrigen Epidemie sehr bald herausstellte, nicht immer hin- 
reichend den eben gestellten Anforderungen entslorechend erwiesen. An 
Sieherheit hat dasselbe allerdings niohts zu wfinschen fibrig gelassen; 
denn es ist mir nicht bekannt geworden, dass es in geschickten und ge- 
fibten Hiinden auoh nut einmal in den gewShnlichen Fallen versagt hatte. 
Nur bei den erw~hnten leiehtesten Fallen, derea Dejeetionen sehr wenige 
Cholerabakterien enthalten, Fhlle, die uns fiberhaupt erst dutch die sparer 
zu schilderndea ~ethoden zug~nglich geworden sind, reicht das Gelatine- 
platten-Verfahren nieht aus. Worin die bisherige Technik indessen am 
meisten zu wfinsehen fibrig liess, das war die Schnelligkeit des Naeh- 
weises. Wena man in der fiblichen Weise vorging und Platten anlegte, 
auf denen die Colonieen sich soweit entwiekelt hubert mussten, class sie 
ein charakteristisehes Aussehen hatten und gross genug waren, um yon 
einer einzelnen Colonie mikroskopische Pr~parate anfertigea zu kSnnen, 
dann gingen darfiber in der Rege], je naeh den TemperaturverhSltnissen, 
anderthalb bis zwei Tage bin. In vielen F~llen hat es nun aber, wenn 
es sich um den erstea Naehweis in einem 0rte handelte~ aueh langer, 
bis zu fiinf Tageu~ gedauert~ ehe man im Stande war, sich mit Bestimmt- 
heit darfiber auszusprechen , ob asiatische Cholera vorlag oder nicht. Diese 
Vorkommnisse sind indessen nicht der k[ethode zur Last zu legen, son- 
dern dem hfangel an Uebung bei Denjenigen, welche die Untersuchung 
auszuffihren hatten. Ich kSnnte dafiir ziemlich viele Beispiele anffihren, 
will reich aber nut auf einen Fall beschr~inken, der am bekanntesten ge- 
worden und wohl auch der folgenschwerste gewesen ist. Am 16. August 
1892 kam der erste Cholerakranke in's Hamburger Krankenhaus und 
starb daselbst am 17. August. Am 18. wurde die Obduction gemacht 
und zugleich die bakteriologische Untersuchung yon Dr. Rumpe l  be- 
gonnen. ~ Dieselbe blieb indessen bis zum 21. August erfolglos uud wfirde 

yon Mensehen vor, die gleichm~ssig der Infection ausgesetzt watch und neben den 
leiehten aueh sehwere F~lle aufweisen. Bei Personen, welehe gar nicht infieirt sein 
konnten, ist e~was derartiges noch niemals gefunden worden. Man 'muss diese F~lle 
deswegen als echte Choleraf~lle auffassen und kann sie nich~ etwa als Beweismittel 
gegen den speeifisehen Charakter tier Cholerabakterien verwerthen. 

1 .Deutsche medicinisc]m ~-ochenschrift .  1893. Nr. 7. S. 161. Es ist mir un- 
verstandlieh, warum Herr Dr. R u m p e l  in seinem Aufsatze in gesperrter Sehrift mit- 
theilt, class ,,weder ieh noeh Dr. W e i s s e r  mi~ der Feststellung tier Choleradiagnose 
in Hamburg etwas zu thun gehabt haben", da doch weder ieh, noeh Dr. W e i s s e r  
das jemals beansprueht haben. 5Ieine Betheiligung an der Augelegenheit beschr~nkt 
sieh darauf, class ieh meiner )rerwunderung dariiber Ausdruek gegeben habe, class 
die Choleradiagnose in Hamburg so viel Zeit in Ansprueh geraommeu hat,e, w~ihrend 
sie doeh in Altona so schnell gelungen war. 
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es wohl auch ferner gewesen sein, wenn nicht die Platten in die HSnde 
yon E. F r a e n k e l  gelangt wiiren, der dana bis zum folgenden Tage ein 
bestimmtes Urtheil abgeben konnte. ]ch selbst habe auf einer im Eis- 
schrank aufbewahrten Gelatineplatte der dritten Verdfinnung yon diesem 
Falle noch mehrere Choleracolonieen gesehen and reich davon fiberzeugen 
kSnnen, dass die Diagnose auch in diesem Falle keine besonders schwie- 
rige gewesen wSre. Wenn sohon am 16. August, als der Kranke so ver- 
dSchtige klinische Symptome zeigte, dass er in einer Isolirbaracke unter- 
gebracht und strenge Vorsichtsmassregeln ergriffen wurden, die Dejectionen 
desselben yon sachkuudlger Hand bakteriologisoh untersucht whren, dann 
h'~tte man sphtestens am 18. zu einer sicheren Diagnose gelangt sein 
mfissen. Fast zu gleicher Zeit wurden in Altona am 19. August yon 
Dr. Weisser  die Dejeetionea eines verd~ehtigen Falles untersueht und 
bis zum 21. Reinculturen der Cholerabakterien daraus erhalten, welche 
Dr. Weisser  am folgenden Tage in Berlin demonstrirte. 

Ffir einen geiibten Bakteriologen erforderte die bakteriologische Unter- 
suehung eines Cholerafalls naeh dem ~lteren Verfahren, wie bereits er- 
w~hnt ist, etwa zwei Tage. Wenn es zu erreiehen war, diese so kostbare 
Zeit zu verkfirzen, dann musste das yon grSsstem Werth sein. Diese 
Ueberzeugung hat sieh manchem Bakteriologen, der mit Cholemunter- 
suehungen zu thun hatte, aufgedr[tngt und hat nicht Wenige veranlasst, 
nach Verbesserungen des Verfahrens zur Abkfirzung desselben zu suehen. 
Erfreulicherweise sind diese Bestrebungen nicht ohne Erfolg geb]ieben 
und wir verffigen augenblieklich fiber wesentliche Verbesserungen, von 
denen sich nicht immer mit Bestimmtheit sagen l~isst, wem wit dieselben 
zu verdanken haben. Es haben viele daran geholfen, der eine hat ein 
Scherflein, der andere einen grSsseren Theil dazu beigetragen. Es ist 
auch zu hoffen~ dass immer noeh weiter gebessert und die Zukunft uns 
noch Vollkommeneres bieten wird. Wenn ieh trotzdem jetzt schon, ehe 
yon einem wirklichea Abschluss in der Gestaltung tier bakteriologischen 
Choleradiagnose gesprochen werden kann, es unternommen habe, hier 
eine Uebersicht fiber den augenblickliehea Stand derselben zu geben, so 
ist dies darin begrfindet, class jene Verbesserungen bisher entweder gar 
nicht oder ungenfigend bekannt g~worden sind und nur in den betreffen- 
den Laboratorien benutzt werden, w~hrend es doch sehr erwtinscht ist, 
dass die Fortsehritte auf diesem Gebiete mSglichst bald den weitesten 
Kreisen zug~nglich gemacht werden, um in tier uns bevorstehenden 
weiteren Bekhmpfung der Cholera nfitzliche Verwendung zu finden. 

Um unnSthige WeitlSufigkeiten zu vermeiden, werde ich alles, was 
sich im Laufe der Zeit als weniger vortheilhaft oder fiberflfissig erwiesen 
hat und deswegen wieder verh~ssen ist~ weglassen, auch nicht die vollstSndige 

21" 
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historische Entwickelung des Verfahrens geben und die Verdienstc jedes 
Einzelnen daran hervorheben, sonderu mich darauf beschranken, das Yer- 
fi~hren zu schildern, welches zur Zeit im Institut fiir Infectionskrankheiten 
gefibt wird, und das sich auf Grund umfan~eicher Erfahrungeu als er- 
probt erwiesen hat. Zu diesem Verfahren gehSren folgende Theile: 

1. Die mikroskopische Untersuchung. 

5Tach den in der letzten Epidemie gemachten Erfahrungen muss ich 
auf die mikroskopische Untersuchung jetzt einen welt. grSsseren Werth 
legen wie friiher. 

Dieser Theil der Untersuchung besteht darin, dass aus dem zu unter- 
suchenden Object (Darminhalt einer Leiehe oder Dejectionen eines Kranken) 
in der bekannten Weise und zwar, wenn nur irgend mSglich, yon einer 
der Fliissigkeit entnommenen Schleimflocke eiu DeckglasprSparat her- 
gestellt wird. Zum Fih'ben bedient man sich am besten einer verdfinnteu 
Ziehl'schen FuchsinlSsung. 

Je nach der Schwere des Falles und nach dem Stadium der Krank- 
heit finden sich in derartigen Prfiparaten die Cholerabakterien ganz 
oder nahezu in Reincultur, oder gemischt mit den gewShnlichen Darm- 
bakterien, unter diesen vorwiegend das Bact. coli, iu allen Abstufungen 
bis zu solchen Ffillen, in welchen mikroskopisch nichts mehr yon ge- 
kriimmten StSbcheu zu finden ist. 

Handelt es sich. um eine Reincultur der Cholerabacillen, oder ist da- 
neben nur das Bact. coli vertreten, die Cholerabakterien aber in fiber- 
wiegender Zahl, dann liegen die Cholerabakterien in der Regel, und 
zwar an den Stellen, wo der Schleim bei der Pr~iparatiou fadenfSrmig 
ausgezogen ist, in charakteristisch geformten Gruppen b.eisammen. Sie 
bilden namlich tt~ufchen, in denen die einzelnen Bacillen sSmmtlich die- 
selbe Richtung haben, so dass es so aussieht, als wenn ein kleiner Schwarm 
derselben, wie etwa Fische in einem langsam fliessenden Gew~isser hinter- 
einander her ziehen. Schon bei meinen ersten Untersuchungen war mir 
diese eigenthfimliche Lagerung der Cholerabakterien in den Schleimflocken 
aufgefallen und ich habe gelegentlich der ersten Conferenz zur ErSrterung 
der Cholerafrage (26. Jali 1884) ~ eine Abbildung verSffentlicht, welche 
das geschilderte Verhalten der Cholerabakterien zeigt. Sparer babe ich 
in Kursen und bei Demonstrationen regelm~ssig darauf aufmerksam ge- 
macht. Es finden sich auch photographische Abbildungen, welche nach 
meinen Pr'~iparaten angefertigt sind, in Gaffky 's  Bericht fiber die Th~tig- 

1 Deutse]~ medici'nische ~ochensclt~4fL 1884. Nr. 32 u. 32A. 
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keit der zur Erforschung der Cholera im Jahre 1883 nach Egypten und 
Indien entsandten Commission (Berlin 1887), Taft 15. Figg. 7 und 8, 
sowie in C. F raenke l i s  und R. Pfe i f fe r ' s  mikrophotogr. Atlas (1891) 
Figg. 84 und 85. Bilder, welche den hier beschriebenen auoh nut im 
Entferutesten hhnlich sind, habe ich niemals in F~llen gesehen, wo die 
weitere Untersuchung ergab, dass keine asiatische Cholera vor]ag. Man 
findet sie ausschliesslich bei Cholera und ich halte sie deswegen ffir so 
charakteristisch, dass man darauf hin schon mit Sicherheit asiatische 
Cholera diagnostir kann. Ich gehe sogar nooh etwas welter. Wenn 
in mikroskopisohen Pr~paraten aus Dejectionen die eigenthiimliche Gruppi- 
rung der Cholerabakterien fehlen sollte, aber neben zahlreichen ver- 
streuten Bakterien, welche das Aussehen yon Cholerabakterien haben, nur 
Bact. coli gefunden wird, dann kann man ebenfalls noch mit Sicherheit 
darauf rechnen, asiatische Cholera vor sich zu haben. Erst wenn alas 
Bakteriengemisch ein complicirteres wird, fhngt die mikroskopische Diagnose 
an unsicher zu werden. 

Abet we nn ich behaupte, class allein auf die mikroskopische Unter- 
suohung hin die Diagnose gestellt werden kann, dann setze ich voraus, 
dass der Untersuchende grosse Uebung und Erfahrung besitzt und ausser- 
dem einen gewissen Blick ffir die Formunterschiede der Bakterien hat, 
eine Eigenschaft, die ich nicht selten auch bei gefibten Bakteriologen ver- 
misst habe. Wer also die mikroskopische Prfifung der Choleraobjecte ffir die 
Diagnose in zuverlhssiger Weise verwerthen will, der muss sioh zuvor die 
erforderliche Uebung an zahlreichen geeigneten Pr~paraten, welche wo- 
mSglich yon ihm selbst angefertigt sind, aneignen und seinen Blick fiir 
das Erkennen des morphologischen Habitus der Cholerabakterien seh~rfen. 
Dies vorausgesetzt, ist die mikroskopische Diagmose yon der grSssten 
Wichtigkeit, da sie nach den im Institut ffir Infeotionskrankheiten w~hrend 
tier letzten Epidemie gemachten Erfahrungen in nahezu 50 Procent des 
zur Untersuchung eingesehickten Choleramaterials allein schon ausgereicht 
hat, ein bestimmtes Urtheil fiber die betreffenden F~lle abzugeben, das 
heisst also, dass es damit ermSglicht war, in etwa der Hhl f t e  al ler  
U n t e r s u c h u n g e n  schon wenige Minu ten  nach dem E in t r e f f en  
der Objeo te  die Diagnose zu s t e l l en  und telegraphisch an den Ein- 
~ender das Ergebniss der Untersuchung zu melden. In allen diesen 
Fhllen ist selbstverstSndlich die Prfifung sp~ter soweit vervollst~ndigt, 
dass jeder Zweifel an der vorl~ufigen Diagnose ausgeschlossen blieb, und 
es ist nicht in einem einzigen Falle nothwendig gewesen, das allein auf 
die mikroskopische Untersuchung hin abgegebene Urtheil abzuSndern. 
Was aber eine so schnelle Diagnose ffir die Choleraprophylaxis bedeutet, 
das vermag jeder zu ermessen, der weiss, dass der Cholera gegenfiber nie 
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zu schnell gehandelt werden kann. WiG nfitzlioh es ferner w~re, wenn 
reGht viele Aerzte auf die mikroskopische Diagnose einge~bt w~ren, babe iGh 
noch vor night langer Zeit in einem Falle eflebt, wo man sigh vier Tage 
lang mit Culturversuchen vergeblieh abgemfiht hatte, ohne zum Ziele zu 
kommen und wo die ersten mikroskopisehen Pr~pal'ate, wig iGh nach- 
trSglich constatiren konnte, genfigt hhtten, sofort die richtige Diagnose 
zu stellen. 

2. Die Pepton-Cultur. 

Bei seinen Untersuchungen fiber die ehemischen Reactionen der 
Choleraculturen hatte D unh am 1 gefunden, dass die Cholerabakterien in 
einer sterilisirten LSsung yon 1 Procent Fepton und 0.5 Proeent Koch- 
salz sigh bei Bruttemperatur sehr schnell vermehrten. SGhon nach seGhs 
Stunden hatte sigh die •lfissigkeit sichtlich getrfibt und gab mit Schwefel- 
s~ure die bekannte Choleraroth-Reaction. Da ebenso behandelte Culturen 
in Fleischbrfihe ohne und mit Peptonzusatz viel weniger gfinstige Resul- 
rate gaben, so liess sigh aus diesen BeobaGhtungen entnehmen, dass eine 
reine PeptonlSsung, welche einen entspreohenden Oehalt an KoGhsalz hat, 
Gin besonders guter N~hrboden ffir die Cholerabakterien sein muss. Von 
dieser Erfahrung wurde seitdem aber nur dann Gebrauzh gemacht, wenn 
man die Choleraroth-ReaGtion in mSgliohst reiner ErsGheinung erhalten 
wollte. F fir den besGhleunigten ~Taohweis der Cholerabakterien in Dejec- 
tionen u. s. w. hat sie meines Wissens keine Anwendung gefunden. Erst 
im Laufe der letzten Epidemie hat Dunba r  im Hamburger hygienischen 
Institute die Dunham'sche Entdeckung zur Untersuchung yon Cholera- 
objekten benutzt und zu einem brauGhbaren Verfahren gestaltet. Man 
wendet dasselbe jetzt in der Weise an, class in die sterilisirte, einpro- 
centige PeptonlSsung, welehe sigh in ReagensglSsern befindet, Gin oder 
mehrere PlatinSsen der Dejection, oder wenn dieselbe Schleimflocken ent- 
h~ilt, einige solcher FloGken bringt und bei einer Temperatur yon 37 o h~lt. 
Die Cholerabakterien besitzen, wig Hesse  ~ so fiberzeugend nachgewiesen 
hat, Gin sehr hohes Sauerstoffbedfirfniss; sie streben nach der Flfissigkeits- 
oberfl~che und vermehren sigh daselbst ungest5rt yon den fibrigen Fiiaes- 
bakterien, welche, wenigstens anfangs, mehr in den tieferen Schichten tier 
Flfissigkeit bleiben. Wenn man naeh einiger Zeit, sobald nhmlieh die 
Flfissigkeit die ersten Spuren yon Trfibung zeigt, mit der PlatinSse TrSpfchen 
yon der Oberfl~ehe tier PeptonlSsung entnimmt und mikroskopisch unter- 

1 Diese  Zei tschr i f t .  1887. Bd. II. S. 337. 
2 .Ebenda. Bd. XIV. 
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sucht, dann finder man bei reichlichem Vorhandensein der Cholerabak- 
terien in dem hussaat-l~aterial oft schon nach 6 Stunden an der Ober- 
fl~ehe tier PeptonlSsung eine Reincultur yon Cholerabakterien. Sind 
weniger vorhanden gewesen, dann ersoheinen sie sp~iter an der Oberflhche 
und mehr oder weniger gemischt mit F~cesbakterien (haupts~chlich Butt. 
coli), sodass die mikroskopische Untersuehung schliesslieh in Zweifel lassen 
kann, ob die vorgefundenen gekrfimmten Bakteriea Cholerabakterien sind. 
Auf jeden Fall wird aber das ursprfingliche Untersuehungsmaterial dutch 
die Pepton-Cultur an Cholerabakterien, sofern dieselben iiberhaupt vor- 
handen sind, so angereiehert, dass die weitere Untersuehung und Isolirung, 
welche allein mit tier Gelatineplatten-Cultur und ~hnlichen Verfahren un- 
sieher oder aussichtslos war, nun eine erheb]ich leichtere geworden ist. 
Es hat sich n~mlieh sowohl bei den Untersuehungen im hygienischen In- 
stitut zu Hamburg, als aueh im Institut fiir Infectionskrankheiten heraus- 
gestellt, class in einer gewissen allerdings nur kleinen Zahl yon leichten 
und wegen des sehr geringen Gehalts an Cholerabakterien besonders 
schwierigen F~llen die Peptoncultur noch positive Resultate ergeben hat, 
in d enen mit dem Gelatineplatten-Verfahren nichts mehr zu finden war. 
Diese Erscheinung erkl~re ich mir vorlhufig so, class die in solehen Fhllen 
ilberwiegenden F~eesbakterien in der Platteneultur die Cholerabakterien, 
welehe ihnen nir wie in der Peptonflfissigkeit ausweiehen kSnnen, fiber- 
wuchern und in ihrer Entwiekelung so zurfiekhalten, dass sie verkfimmert 
und ffir das blosse Auge, selbst for sehwache VergrSsserungen unsichtbar 
bleiben. Auf jeden Fall hat sich bei dieser Gelegenheit die Peptoncultur 
dem Platten-Verfahren so fiberlegen gezeigt, dass ieh sie bei keiner Unter- 
suchung entbehren mSchte. Zu einem bestimmten Urtheil berechtigt sie 
nur, weml die Cholerabakterien in Reineultur an der 0berfl~ehe der Fliissig- 
keit angetroffen werden. In den fibrigen F~llen bietet sie nut den aller- 
dings unentbehrliehen u der Anreicherung an Cholerabaeillen. Die 
beste Zeit zur Untersuchung der PeptonlSsung ist 6 bis 12 Stunden nach 
der Aussaat, mitunter muss man l~nger warten. Es ist eben nothw~,ndig, 
you Zeit zu Zeit eine Probe zu untersuchen, um das Maximum der Ent- 
wiekelung der Cholerabakterien zu treffen. SpSter werden sie yon anderen 
Bakterien auch in den oberen Fliissigkeitsschichten iiberwuehert und ver- 
drSngt undes  kann der Fall eintreten, class sie bei einer zu sp~ten Unter- 
suehung nicht mehr gefunden werden. 

Zu erwShnen ist noeh, dass es nach den im Institut f~r Infections- 
krankheiten gemachten Erfahrungen vortheilhaft ist, den Koehsalzzusatz 
~mf 1 Procent zu erhShen und die Flfissigkeit kr~ftig alkalisch zu machen, 
wenn sie es nieht schon an und ffir sich ist. Es eignet sich auch nieht 
jedes tier kSuflichen PeptonprSparate dazu. Wit benutzea mit Vorliebe 
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das yon W i t t e  in Rostock bezogene Pr~parat. Da dos Pepton des tIan- 
dels, selbst aus derselben Fabrik, nicht gleiohmSssigen Alkaligehalt besitzt, 
so kann ffir den Zusatz yon Soda keine bestimmte Gewichtsmenge an- 
gegeben werden. 1 Es ist deswegen nothwendig, ehe ein bestimmtes Pepton 
for diesen Zweck in Gebrauch genommen wird, dass dasselbe dutch u 
versuche auf seine F~higkeit, als bevorzugtes ~Shrmaterial fi~r Cholera- 
bakterien zu dienen, geprfift und dass die erforderliche Menge yon Soda, 
welche etwa noah hinzugesetzt werden muss, um die fippigsten Culturen 
zu erhalten, bestimmt wird. 

3. Die Gelatineplatten-Cultur. 

Dos Aussehen der Choleracolonieenin Gelatineplatten ist ein so 
charakteristisches, namentlich wenn dieselben in fiberwiegender Zahl oder 
gar in Reincultur vorhanden sind, dass dieses Verfahren, obwohl es an 
Feinheit yon der Peptoncultur, wie erw~hnt wurde, fibertroffen wird, nicht 
entbehrt werden kann. Pepton- und Gelatinep]atten-Cultur m~issen sich 
gegenseitig erghnzen. DurGh die Peptoncultur wird dos Object in we~iigen 
Stunden an Cholerabakterien so angereichert, dass ouch die Gelatineplatte, 
welche ohne diese ttfilfe nut vereinzelte oder in gewissen F~llen selbst 
gar keine Colonieen zur Entwickelung gebracht h~tte, nunmehr mit 
charakteristisehen Colonieen fibersSt ist. 

In der Technik des Gelatineplatten-Verfahrens hat sich nichts ge- 
hndert. Es werden in der bekannten und in allen Lehrbfichern der Bak- 
teriologie beschriebenen Weise drei Yerdfinnungen hergestellt und in 
Doppelschalen gegossen, fie w~rmer dieselben gehalten werden, um so 
schneller erscheinen die Colonieen, man wird daher zur zfSglichsten Be- 
schleunigung des Verfahrens die Platten einer Temperatur aussetzen, 
bei welcher die Gelatine gerade noch fest genug bleibt, damit die Cholera- 
colonieen nicht zu stark verflfissigen und ihr ch~rakteristisr Aussehen 
behalten. Diese Temperatur liegt bei einer gut pr~parirten 10procentigen 
Gelatine bei 22 ~ Die Colonieen erreichen unter diesen Verh~ltnissen in 15 
his 20 Stunden ihr charakteristisches Aussehen. Da ein geringes Ueber- 
sohreiten dieser Temperatur dos Erweichen der Gelatine und Zerfliessen 
der Colonieen zur Folge hat, so ist es durchaus nothwendig, die Platten 
in einem auf 22 o eingestellten Brfitapparat zu halten, welGher nicht 
grSsseren Schwankungen als einen halbert Grad fiber und unter 220 hat. 

t Dos im Institu~ gebrauchte Pepton cnth~lt in einem Gramm Subs/~anz 0-025 
Na2CO 8 (durch Titriren unter Anwendung yon Lackmuspapier als Indicator bestimmt). 



DEI~ AUGENBLIC, KLICIIE STAND DER CIIOLERADrAGNOSE. 329 

Wenn die Culturen bei einer zu hohen Temperatur gehalten werden oder 
wenn die Gelatine nichts taugt und schon bei 220 zu welch ist ,  dann 
verflfissigen die Choleracolonieen die Gelatine in grSsserem Umfange und 
sie bekommen dann ein Aussehen, welches demjenigen der F ink le r '  schen 
Bakterien sehr ~hn!ich ist. Ungeiibte kSnnen deswegen leicht in den 
Irrthum verfallen, wenn sie ungesehickt operirt haben, Fin kler '  sche start 
der Cholerabakterien vor sieh zu haben, ein Irrthum, welcher whhrend 
der letzten Epidemie in der That wiederholt vorgekommen ist. 

Ich mSehte bei dieser Gelegenheit eine Legende, welche sich seit 
einer Reihe yon ffahren in der Bakteriologie erhalten hat und yon einem 
Lehrbuch in's andere kritiklos fibernommen ist, ein Ende machen, n~m- 
lich der Annahme, dass die F inkler 'schen Bakterien in irgend weleher 
Beziehung zur sogenannten Cholera nostras stehen und zur Verwechselung 
mit den Bakterien der asiatischen Cholera Veranlassung geben kSnnten. 
Die Finkler ' schen Bakterien wurden urspr~inglieh aus mehrere Tage 
alten, in fauligem Zustande befindliehen Dejectionen eines an Brech- 
durehfall Erkrankten gezfichtet. Ein Beweis fiir das regelm~ssige und 
ausschliessliehe u derselben bei Cholera nostras konnte yon 
ihrem Entdecker schon damals nicht geliefert werden und ieh habe des- 
wegen yon Anfang an reich gegen die diesen Bakterien vindieirte Be- 
deutung ausgesprochen. Sparer habe ich sehr oft Gelegenheit gehabt, 
Fhlle yon Cholera nostras zu untersuchen, babe abet niemals die Fin  k 1 e r'- 
sGhen Baeillen getroffen. Ebenso ist es anderen geiibten Bakteriologen 
gegangen. Aueh F ink]e r  selbst hat sie, wie er mirvor  einiger Zeit 
miindlich mittheilte, nicht wieder gefunden. Die umfassendsten Unter- 
suchungen in dieser Riehtung sind gelegentlioh der letzten Epidemie ge- 
macht, wo Tausende yon eholeraverdhchtigen FSllen, unter denen doeh 
zahlreiche FMle yon Cholera nostras gewesen sind, bakteriologisch gepr~'fft 
wurden, abet nicht in einem einzigen sind die Finkler 'schen Bakterien 
einwandsfrei naohgewiesen. Wo sie angeblich gefunden wurden (z. B. in 
der Klinik yon P e t e r  in Paris) kann es ffir den Kenner keinen Augen- 
bliek zweifelhaft sein, dass es sich um grobe Irrthiimer eines _A_nfSngers 
in tier Bakteriologie gehandelt hat. Nach diesen Erfahrungen sollten die 
Finkler 'schen Bakterien, welche bis jetzt nut Verwirrung angerichtet 
und in einem mir bekannt gewordenen Falle sogar einen recht folgen- 
sehweren Irrthum veranlasst haben, doch endlich yon der BildflSche ver- 
schwinden und aufhSren, als Schreckgespenst ffir angehende Cholerabakte- 
riologen zu dienen. 

Unter gewShnlichen Verh~ltnissen, d. h. wenn frische Cholerabakterien 
in einer riehtig priiparirten Gelatine und bei einer nicht zu niedrigen 
Temperatur sich entwiekeln, entspricht das Aussehen der Colonieen dem 
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vielfach besehriebenen und in Photographieen 1 dargestellten Bilde. Ab- 
weichungen in der Zusammensetzung der Gelatine, langsame Entwicke- 
lung bei niedriger Temperatur, kSnnen ein abweichendes Aussehen be- 
dingen, auf dessert richtige Beurtheilung man gefibt sein muss. Aeltere, 
lange Zeit im Laboratorium fortgeztichtete Culturen geben ebenfalls ein 
yon dem typischen mehr oder weniger abweichendes Wachsthum. Bei 
frischen Cholerabakterien babe ich his jetzt erst ein einziges Mal ein 
solehes atypisches Wachsthum auf Gelatine gesehen, welches sich dadurch 
auszeichnet, dass die Colonieen eine sehr geringe Neigung zur Verflfissi- 
gung besitzen und sich in Folge dessen Anfangs platten- oder schildartig 
ausbreiten. In allen fibrigen Eigenschaften, namentlich in den spSter zu 
beschreibenden, massgebenden, stimmten diese Bakterien mit den ge- 
wShnlichen Cholerabakterien vollkommen fiberein und mussten in Folge 
dessen als echte Cholerabakterien angesehen werden. Mit Rficksicht auf 
solche, wie ich hier abet ausdrficklich bemerke, nut ganz ausnahmsweise 
beobachtete Abweichungen im Wachsthum auf Gelatineplatten~ wird man 
FSlle, welche zweifelhaft z.u sein scheinen~ dutch Anwendung anderwei- 
tiger Kriterien vollstSndig kIar zu stellen haben. 

4. Die Agarplat ten-Cultur .  

Dieses Verfahren ist eigentlich nur eine Modification des vorher- 
gehenden, unterscheidet sich aber yon demselben in einigen wesentlichen 
Punkten. Das Wachsthum der Cholerabakterien auf Agar ist kein so 
charakteristisches wie das in Gelatine, und man ist nicht im Stande~ sie 
nach ihrem Aussehen allein ohne Weiteres als Choleracolonieen zu be- 
zeichnen. Dennoch kann  ein gefibter Blick auch die auf Agar gewach- 
senen Choleracolonieen mit ziemhcher Sicherheit yon den gewShnlichen 
F~ices- und Wasserbakterien unterscheiden. Sie bilden, wenn sie sich auf 
der OberfiSche yon Agar entwickelt haben, m~issig grosse Colonieen mit 
einem eigenthfimhchen hell graubraunen transpaxenten Aussehen, withrend 
fast alle anderen hier in Frage kommenden Bakterien weniger trans- 
parente Colonieen bilden. Die fraglichen C01onieen miissen, um sicher 
zu gehen, jedesmal mikroskopisch darauf geprfift werden, ob sie auch aus 
Bakterien bestehen, die morphologisch mit den Cholerahakterien fiberein- 
stimmen. Kiime es allein auf das makroskopische Aussehen dieser Colo- 
nieen an, dann wfirde die Agarplattencultur den Gelatineplatten gegen- 
iiber gar keine Vortheile bieten und zur weiteren Ausbildung der bak- 

t VgL Ri ede l ,  Die Cholera 1887; G a, f f k y ' s  ~erieM i~ber die Choleraexpeditlon; 
F r i i n k e l  und P f e i f f e ' r ' s  Mikrophotogr. Atlas. 
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teriologischen Diagnose keiae Verwerthung finden kSnnen. Der bedeutende 
Gewinn aber, den wir aus tier Agarcultur ziehen kSnnen, liegt darin, 
dass die Agarcultur eiaer hohen Temperatur (37 ~ ausgesetzt werden 
kann und deswegen Schon nach acht bis zeha Stunden Colonieen yon 
einer GrSsse liefert, welche fiir unsere weiteren Zwecke geeignet ist. Da 
es hierzu nothwendig ist, die Colonieen auf der Obedi~che und nicht im 
hmern der Agarschicht, wo sie sich erheblich langsamer entwickeln und 
kleiner bleiben, wachsen zu lassen, so mischt man nioht alas Aussaat- 
material mit dem verflfissigten Agar, wie es beim Gelatineverfahren stets 
geschieht, sondern giesst das verfifissigte Agar in Doppelschalen, l~isst es 
erstarren und breitet dana das Aussaatmaterial mit einer PlatinSse auf 
tier Oberfl~che des Agars aus. Da aber ferner frisoh gegossenes Agar an 
der O b e ~ c h e  eine diinne Fliissigkeitsschicht abscheidet, welche der Ent- 
wickelung isolirter Colonieen hinderlich sein wiirde, so  mfissen die mit 
hgar beschickten Doppelsch~lchen, ehe sie welter benutzt werden ksnnen, 
einige Tage im Briitapparat stehen, bis die Flfissigke!t verdunstet ist. 
Selbstverst~ndlich werden die geimpften Agarplatten in den auf 37 bis 
380 eingestellten Briitapparat gebracht. Ganz vereinzelte Choleracolonieen 
sind unter vielen anderen auf der Agarplatte kaum herauszufinden, aber 
wenn sie nur einigermassen zahlreich sind, daan fallen sie sofort auf. 
Aus diesem Grunde eignet sich die Agarcultur nicht fiir ein Ausgangs- 
material, welches an Cholerabakterien sear arm ist; um so mehr dagegea, 
nachdem dasselbe dutch die Peptoncultur angereichert ist. Wir verwen- 
den dasselbe daher fast ausschliesslich zur weiteren Vervollst~ndigung der 
Peptoncultur. Mit letzterer erhhlt man nach sechs his zehn Stunden 
eine an Cholerabakterien reiche Fliissigkeit, die nach weiteren acht his 
zehn Stunden auf Agar verh~ltnissm~ssig grosse Colonieen, also Rein- 
culturen yon Cholerabakterien entstehen l~sst. Diese kSnnen dann, nach- 
dem sie mikroskopisch geprfift sind, thefts zur Anleguag yon Reinculturen 
in PeptonlSsung dienen, welche in kurzer Zeit die Choleraroth-Reaction er- 
mSglichen, thefts kSnnen sie, wean sie zahlreich und gross genug sind, 
direct zum Thierversuch verwendet werden. 

5. Die Choleraroth-Reaction (Indolreaction). 

Bekanntlich kommt diese fast gleichzeitig yon Bujwid  und D u n h a m  
entdeckte Reaction dadurch zu Stande, dass auf SchwefelsSurezusatz in 
den Choleraculturen, welche Indol und salpetrige S~ure enthalten, 
eine rothe F~rbung entsteht. Andere Bakterien produciren ebenso wie 
die Cholerabakterien Indol, wieder andere vermSgen SalpetersSure zu 
salpet14ger SSure zu reduciren, vie]leicht giebt es auch solche, welche 
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beide Eigenschaften mit den Cholerabakterien gemeinsam haben, aber 
keine der bis jetzt bekannten Bakterien, welche eine gekrtimmte 
Form haben and aus diesem Grunde morphologisch mit den Cholera- 
bakterien verwechselt werden kSnnten, liefern in ihren Culturen gleich- 
zeitig Indol und salpetrige S~ure und diese Bakterien geben die Roth- 
reaction nicht. Aus diesem Grunde miissen wir der Choleraroth-Reaction 
ffir die Unterscheidung der Cholerabakterien yon ~hnlich geformten Bak- 
terien einen sehr hohen Werth beimessen. Wenn die Reaction aber volle 
Sicherheit bieten soll, dann sind folgende Vorsichtsmassregeln streng ein- 
zuhalten. Vor allen Dingen muss man sich ein geeignetes Pepton be- 
schaffen, denn nicht jede Sorte Pepton liefert gleich gute Resultate. 
Wahrscheinlich ist diese Differenz, wie Ble isch  1 nachgewiesen hat, darin 
begriindet, dass Peptonsorten, welche die Reaction nicht gut geben, ent- 
weder einen zu geringen oder einen zu grossen Gehalt an Nitraten haben. 
Entweder muss man daher durch Vorversuche ein geeignetes Pepton auf- 
linden und sich davon einen geniigenden Vorrath beschaffen, oder man 
kann auch nitratalznen bezw. nitratfreie~ Peptonen, sofern man solche 
bekommen kann, nach .dem Vorschlag yon Bleisch Nitrat in entspre- 
chender Menge zusetzen. Ein zweites Erforderniss fflr die ZuverlSssig- 
keit der Reaction ist, dass die zur Verwendung kommende Schwefelshure 
vollkommen frei yon salpetriger Siiure ist. Ms dritte Bedingung gilt, 
dass die Reaction nur mit einer Reincultur yon Cholerabakterien ange- 
stellt wird. Wenn dies nicht der Fall ist, dann bleibt beim Gelingen 
des Experimentes der Einwand, dass yon anderen Bakterien das Indol 
oder die sa]petrige Siiure herriihrt, nicht ausgeschlossen. 

Da die Reaction mit Culturen, die in Fleiszhbriihe, auch wenn sie 
peptonhaltig ist, gewachsen sind, nicht so gleiohm~ssig und deutlich aus- 
l~llt, so sollte dieselbe stets mit Culturen in einer PeptonlSsung ange- 
stellt werden. 

6. Der Thierversuch. 

Dass die Culturen der Cholerabakterien, wenn sie ]Keerschweinchen 
in die BauchhShle eingespritzt werden, toxisch wirken kSnnen, war schon 
15ngere Zeit bekannt, abet die Angaben darfiber lauteten widersprechend. 
Erst durch die Arbeiten yon R. l~feiffer  2 ist es sichergestellt, dass das 
Gift vorwiegend in den Cholerabakterien selbst enthalten ist und dass 
man nut dann gleichmSssige und zuverlSssige Resultate erhSlt, wenn 
nich~ fliissige Culturen, sondern die auf Agar gewachsenen Culturen in be- 

1 Diese Zelt.*el~rift. Bd. XIV. 
.El>enda. Bd. Xi u. XIV. 
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stimmter Nenge in die BauchhShle yon Meersehweinehen gebracht werden. 
Nach Pfe i f fe r ' s  Vorgang verfi~hrt man so, ~lass man yon der Agarober- 
flgche mit einer PlatinSse, welche ungef~hr 1.5 m~ der Cultur zu fassen 
vermag, eine volle Oese entnimmt, in 1 e~, sterilisirter Bouillon vertheilt 
und in die BaucbhShle injicirt. Auf diese kleine Operation muss man 
sich selbstverst~ndlich ebenfalls einfiben; denn bei Unge~ibten kommt es 
reeht oft vor, dass sie die Injectionsflfissigkeit nicht in die BauchhShle, 
sondern ganz oder theilweise in den angestoohenen Darm injicixen. Die 
GrSsse der Versuohsthiere ist nicht gleiehgttltig; je grSsser die Thiere 
sind, um so grSsser muss aueh die t5dtliche Dosis sein. Eine PlatinSse 
yon der angegebenen GrSsse kann als sicher tSdtliehe Dosis ffir ein Meer- 
schweinchen yon 300--350 ~m. Gewieht gelten. Ist die Versuchsanordnung 
richtig, dann gelingt das Experiment ausnahmslos und es treten bald 
nach der Injection yon Choleracultur die eigenthtimliehen yon Pfe i f fe r  
eingehend beschriebenen Vergiftungserseheinungen auf, vor Allem der 
schnelle, in jedem Versuch mit dem Thermometer zu verfolgende Temperatur- 
abfall, dem sehliesslieh der Tod folgt. Da eine oder wenige auf Agar 
kr~ftig zur Entwiekelung gekommene Colonieen schon eine ffir den Thief-" 
versuch ausreiohende 3Ienge der Cultursubstanz liefern kann, so ergiebt 
sich daraus der grosse u mSglichst frfihzeitig angelegter Agar- 
culturen. Auf den Thierversuch muss ebenso wie auf die Choleraroth- 
Reaction deswegen grosser Werth gelegt werden, weft derselbe in verh~lt- 
nissmhssig kurzer Zeit eine Eigenschaft der Cholerabakterien erkennen 
lSsst, welche ihnen aussehliesslich zukommt. Unter allen gekrfimmten, 
d.h. spirillenartigen Bakterien, welche bei der Untersuehung auf Cholera 
in Frage kommen, ist bisher keine gefunden, welche in der angegebenen 
Dosis auch nur annhhernd "~hnliche Symptome bewirkt, wie die Cholera- 
bakterien. 

Die im u beschriebenen sechs Einzelverfahren geben 
uns die 3fittel an die /[and, um in allen Fhllen zu einer sicheren und 
schnellen Diagnose zu gelangen. Es kommt nur darauf an, dieselben in 
richtiger Weise, d.h. in zweckm~ssiger Reihenfolge und Combination an- 
zuwenden. 

Die fr~her benutzten Culturen im hohlen 0bjecttrf~ger und auf Kar- 
toffeln, sowie die Gelatinestichcultur sind dutch die hier besehriebenen 
Hfilfsmittel fiberfl~ssig gemacht. 

Die richtige Entnahme der Untersuehungsobjecte, deren eventuelle 
sachgemhsse Verpackung, Versendung u. s. w. als bekannt vorausgesetzt, 
wfirde der Gang der eigentlichen Untersuchung sich nun folgendermassen 
gestalten. 
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1. Zun~ichst werden mikroskoloische t)r~parate, womSglich yon Schleim- 
flooken angefertigt und un~ersucht. Zeigt sich in denselben die fu 
beschriebene charakteristisohe Anordnung der Cholerabakterien oder eine 
Reineultur derselben, was, wie gesagt, in nahezu der tt~lfte der FSlle 
zutreffen kann, dann erkl~rt man sohon daraufhin den Fall ffir asiatische 
Cholera. Zur nachtriighohen vollkommenen Sicherung dieser Diagnose 
wird gleichzeitig eine Gelatineplattenoultur und eine Peptoncultur angeleg~. 
Erstere kommt in einen auf 22 ~ letztere in einen auf 37 o eingestellten 
Briitapparat (es mtissen also best~ndig zwei Br(itapparate mit versehiede- 
non Temperaturen zur Verffigung stehen). Nach etwa 8 Stunden finden 
sich an tier Oberfl~iche der Peptoncultur Cholerabakterien in Reinoultur, 
in welchem Falle die Indolreaction angestellt wird, und die Gelatineplatten 
zeigen nach etwa 20 Stunden die charakteristischen Formen tier Cholera- 
colonieen. Es wurde bereits erwlihnt, dass im Institut ftir Infectionskrank- 
heiten diese nachtriighche Prfifnng die vorl~ufige Diagnose in solchen 
Fiillen ausnahmslos bestatigt hat. 

2. Wenn die mikroskopische Untersuehung unsicher bleibt, dann 
sind yon dem Untersuohungsmaterial sofort Gelatineplatten und Pepton- 
culturen anzulegen, womSglich aueh schon Agarplatten. Die Gelatine- 
platten bleiben bei einer Temperatur yon 22 ~ Agarplatten und Pepton- 
cultur bei 37 o. Von seehs Stunden naoh Beginn des Versuchs an werden 
die Peptonculturen yon Zeit zu Zeit auf das Auftreten yon gekriimmten 
Bakterien mikroskopiseh untersucht. Sobald sieh letztere zeigen, werden 
yon Neuem Agarpla~ten und zwar jetzt aus der Peptoncultur angelegt, 
um mSghchst sehnell grosse Choleracolonieen zu bekommen. Dies kann 
schon zehn Stunden nach der Aussaat der Fall sein und man ist dann 
sehon im Stande, wenn die Zahl derselben sehr reichheh ist und inzwischen 
die Gelatineplatten Choleraeolonieen ebenfalls in fiberwiegender ~[ehrzahl 
zur Entwiekelung gebracht haben~ die Diagnose auf Cholera abzugeben, 
welohe naehtriiglich dutch einige 1~eptonreinculturen (yon der Agar- oder 
Gelatineplatte angelegt) und die damit angestellten Indolreactionen con- 
trolirt wird. 

3. Es kann nun abet ferner der Fall eintreten, dass zwar in der 
1Jeptoncultur, wenn auch etwas sp~iter und in geringerer Zahl, Komma- 
bacillen auftreten, w~hrend gleiehzeitig auf den Gelatineplatten ganz ver- 
einzelte oder gar keine eharakteristischen Colonieen zu finden sind. Dann 
kommt alles auf eine richtige Benutzung der Agarplatten an, welche aus 
den Peptoneulturen geimpft wurden. Auf diesen zeigen sich mSglieher- 
weise auch unter solehen schwierigen Verh~iltnissen noch verd~chtige Colo- 
nieen. Diese mfissen sofort in Reinculturen auf frischen Agarplatten, in 
PeptonrShrehen und in Gelatineplatten fortgepflanz~ und so bald als m5g- 
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lich fiir die I~lolreaction und den Thierversuch verwendet werden, denn 
in solohen zweifelhaften Fhllen wird auch der Thierversuch stets zu machen 
sein, um ganz sicher zu gehen. Es kann auch yon Vortheil sein, von den 
ersten Peptonculturen, welche noch wenige Kommabakterien mikroskopiseh 
erkennen lassen, sofort eine zweite Generation in PeptonlSsung zu eultiviren, 
um eine weitere Anreicherung der etwa vorhandenen Cholerabakterien und 
damit eine wesentliche Erleiehterung der ferneren Untersuchung zu erzielen. 

Auch in solchen schwierigen Fhllen, welehe fibrigens nicht hhufig sind, 
kann die Untersuchung in hSchstens zwei Tagen beendet sein. 

Da aus der letzten Epidemie mehrfach fiber Fhlle beriehtet ist, in 
denen die Cholerabakterien bei wiederholten Untersuehungen nut voriiber- 
gehend gefnnden wurden, so wird man es auch in Zukunft unter Um- 
st~nden bei einem einmaligen negativen Befund nicht bewenden lassen, 
sondern die Untersuchung wiederholen mfissen. 

Eine besondere Besprechung erfordert noch die Untersuehung yon 
Wasser auf den Gehalt an Cholerabakterien. 

Dieselbe ist im Laufe der vorjShrigen Epidemie vielfach gemacht, 
abet mit Ausnahme der positiven Befunde yon C. Fr'~nkel 1 und 
L u b a r s c h  2 stets mit negativem Erfolg, selbst an solchen Stellen, wo die 
Cholerabakterien bestimmt im Wasser erwartet werden mussten. Yon anti- 
bakterieller SeRe ist alas h[isslingen des Nachweises selbstverst~indlich gegen 
die Bedeutung tier Cholerabak~erien verwerthet. Nun ist aber nach allen 
bisherigen Erfahrungen der Mensch das feinste Reagens auf alas Vor- 
handensein yon Cholerabakterien und das Vorkommen yon Choleraerkran- 
kungen unter Menschen, welche nut dutch Vermittelung des Wassers in- 
ficirt sein konnten, liefert schon an und ffir sieh den unwiderleglichen 
Beweis dafiir, dass Cholerabakterien in dem betreffenden Wasser gewesen 
sein mfissen. In der letzten Epidemie sind vielfaeh derartige Vorkcmm- 
nisse beobaehtet, vor Allem das Verhalten der Choleraepidemie in den 
St~dten Hamburg, Altona und Wandsbeck, welches in unbestreitbarer 
Weise gezeigt hat, dass das Wasser Tr~ger des Cholerainfeetionsstoffes 
seiu kann. Deswegen habe ich auch aus den bisherigen vergeblichen 
Versuehen, die Cholerabakterien im Wasser zu finden, nicht den Sehluss 
gezogen, class sie nicht darin vorhanden sind, sondern dass unsere Unter- 
suchungsmethode zu unvollkommen ist, am sie unter den sehr schwierigen 
Verhiiltnissen, welehe sich dem bakteriologischen Nachweis yon Infections- 
stoffen im Wasser bieten, aufzufinden. 

t Deutsche medicinische Wochenschrif t .  1892. Nr. 41. 
2 .ETmnda. 1892. Nr. 43. 
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Die Hauptschwierigkeit liegt darin, dass das Wasser mehr oder weniger 
zahlreiche andere Bakterien enth:~ilt, welche in den kfinstl]chen Culturen 
die Cholerabakterien sofort tiberwuchern und ersticken. Ganz besonders 
gilt dies yon stark verunreinigten W~ssern, welche Zufliisse yon sthdtischen 
Schmutzw~ssern, F~kahen u. s. w. erhalten, uad gerade diese sind es, 
welehe auf Gehalt an Cholerabakterien untersucht werden mussten. Aus 
diesem Grunde konnte man mit den frtiher zur Yerftigung stehenden 
Hfilfsmitteln nut dann etwas zu finden hoffen, wenn das Wasser vor der 
Untersuchung stark verdiinnt wurd% um auf diese Weise den Einfluss 
der anderweitigen Bakterien einigermassen zu eliminiren. Natiirlieh hatte 
die Verdiinnung des Wassers wieder zur Folge, dass nut sehr geringe 
Mengen, in der Regel nur Bruchtheile eines Tropfens untersucht werden 
konnten. Unter diesen Verhaltnissen liess sieh auf einen Erfolg nut dann 
reehnen, wenn entweder die Zahl der Cholerabakterien im Wasser ausser- 
ordentlich gross, oder wenn umgekehrt die Zahl der anderen Bakterien sehr 
gering waren, Verh~iltnisse, welche yore Zufall abh:,ingig sind und mSg- 
licherweise nur ganz ausnahmsweise vorkommen. Solchen Zufiilligkeiten 
wird es vermuthlich zuzuschreiben sein, dass es mir gelungen ist, in einem 
indischen Tank, F r a n k e l  im Wasser des Dortmunder Hafens, L u b a r s c h  
im Kielwasser eines Elbdampfers die Cholerabakterien nachzuweisen. In 
den beiden ersteren F~illen scheint die grosse Anzahl der Cholerabakterien, 
im letzteren die geringe Zahl der Wasserbakterien der Untersuchung zu 
Hiilfe gekommen zu sein. 

Um nicht femer yon solchen Zufalhgkeiten abh~ngig zu sein, blieb 
nichts anderes iibrig, als sich naeh einer besseren Untersuchungsmethode 
umzusehen und in dieser Beziehung lag nach den giinstigen Erfahrungen, 
welehe mit der Anreicherung yon Cholerafliissigkeiten dureh die Pepton- 
eultur gemacht waren, nichts naher, als dasselbe Prineip auch auf die 
Wasseruntersuchung anzuwenden. ~ 

Anfangs wurden ganz wie bei dem geschilderten Peptonverfahren ein 
oder wenige Tropfen des zu untersuehenden Wassers der PeptonlSsung 
zugesetzt. Da abet aus den frtiheren vergebliehen W~sseruntersuchungen 
zu entnehmen war, dass nut ganz ausnahmsweise sehr zahlreiehe Cholera- 
baeillen im Wasser angetroffen werden, so wurde das Verfahren dahin ab- 
ge~ndert, dass mSghchst grosse Mengen des Wassers verarbeitet wurden 

1 Vermuthlich demselben Gedankengang folgend, haben v a n  E r m e n g e n s ,  
B u j w i d  und A r e n s  Verfahren angegeben, welche dem oben besehriebenen ~lf'filich 
sin& Van Ermengens ist es auch gelungen, mit Htilfe desselben die Cholerabak- 
terien in einem Wasserlaufe naehzuweisen, an dessen Ufern Cholera herrsehte.  
(Vergl. van  H a s s e l ,  RapTort sat l'dfliddmie de cholgr~ 1892 dans la commune de 
.Pata~'age~..) 
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und zwar in der Weise, dass dem Wasser unmittelbar eine genfigende 
Menge Pepton und Kochsalz (yon jedem 1 Procent) zugesetzt und die 
Mischung dann bei 370 gehalten wurde. 

Nach 10, 15 und 20 Stunden sind yon der Peptoncultur Agarplat~en 
zu beschicken. Die mikroskopische Untersuchung der Peptoncultur ist 
in diesem Falle yon untergeordneter Bedeutung, da man fast aus jedem 
Wasser auf die angegebene Weise gekrfimmte Bakterien herauszfichtet, 
welche den Cholerabakterien morphologisch sehr ~hnlich sind. Dagegen 
werdea alle ihrem Aussehen nach verd~chtigen auf der Agarplatte zur 
Entwickelung gekommenen Colonieen zuerst mikroskopisoh geprfift und, 
sofern sie aus gekrfimmten Bakterien bestehen, weiter gezfichtet zur An- 
stellung tier "Indolreaction und des Thierversuches, welche bei Wasser- 
untersuchungen unter allen Umstiinden die Diagnose vervollsthndigen 
mfissen. Nach den bisherigen Effahrungen scheint es zweckm~ssig zu 
sein, die zu prfifende Wassermenge nicht~ grSsser als etwa 100 cm zu nehmen 
und besser eine Anzahl Einzelproben zu verarbeiten, als fiber diese Menge 
hinauszugehen. 

Das soeben beschriebene Verfahren hat sich im Institut ffir In- 
fectionskrankheiten durchaus bew~hrt, es sind mit Hfilfe desselben wSh- 
rend der Winterepidemie in Eamburg, Altona und Nietleben die Cholera- 
bakterien im Elbwasser, in einem Brunnen in Altona, auf den Riesel- 
feldern yon Nietleben, im Saalewasser und im Leitungswasser der Anstalt 
nachgewiesen. 1 In diesen Fhllen, in welchen es zum ersten Male ge- 
lungen ist, in einer grSsseren Zahl yon verd~chtigen Wasserproben die 
Cholerabakterien aufzufinden, ist selbstversthndlich Alles aufgeboten, um 
jeden Irrthum auszuschliessen. Die meisten Untersuchungen sind gleich- 
zeitig yon mehrerenderimInstitut besoh~iftigtenHerrengemacht. Eswurden 
ferner zum Vergleich andere nicht choleraverd~chtige Wasserproben und 
yon den verd~tchtigen Stellen wiederholt, auch nach dem AufhSren der 
Epidemie, Proben untersucht. Es ergab sich dabei, dass die verschiedenen 
Untersucher fast immer zu fibereinstimmenden Resultaten gelangten, dass 
die stets durch Indolreaction und Thierversuch als Cholerabakterien ideH- 
tificirten Mikroorganismen nur in den Gew~ssern gefunden wurden, 
welche zu Choleraerkrankunge n in Beziehung standen, und dass schliess- 
lich beim AuthSren der Epidemie auch die Cholerabakterien geschwunde n 
waren. 

Es finden sich, wie bereits erw~hnt wurde, fast regelm~ssig, auf jeden 
Fall sehr hSufig, im Wasser der verschiedensten Herkunft gekrfimmte 

i N~iherc Angaben fiber die VerhS.ltnisse, unter denen diese Befunde gemaeht 
sind, behalte ich mir fiir eine anderc Mittheilung vor. 

Zeitschr. f. Hygiene. XIV. 22 
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Bakterien, welohe ebenso wie die Cholerabakterien sich in den oberen 
Schichten der Peptoncultur anh~ufen. Im Institut f~ir Infectionskrank- 
heiten sind bereits fast ein Du~zend derartige zu den Spirillen gehSrige 
Bakterien gesammelt. Auch yon anderen Bakteriologen sind solche Spi- 
rillen im Wasser aufgefunden. Alle diese unterscheiden sieh f~ir ein ge- 
fibres Auge sehon mehr oder weniger dureh das Aussehen der Agar- und 
Gelatinecolonieen yon den Cholerabakterien, sehr leieht und sicher aber 
dutch das Fehlen der Indolreaction und der toxisohen Wirkung auf Meer- 
schweinchen. In den mensohlichen Dejectionen scheinen sie nur hSchst 
selten und wohl nie in grosset Menge vorzukommen, sodass eine Er- 
schwerung der bakteriologischen Choleradiagnose dutch dieselben nicht zu 
ffirGhten ist. 

Schon das frfiher iibliche Yerfahren zur bakteriologischen Cholera- 
diagnose, welches sich auf Gelatineplattencultur, Stichcultur u. s. w. be- 
schr~nkte, erforderte eine nioht geringe Uebung, wenn es rasGh und sicher 
zum Ziele ffihren sollte. u Uebung und vollstSndiges Beherrschen 
der Technik efforder~ aber in noeh hSherem ]Haasse das etwas complicirtere 
neue Verfahren und es ist daher gewiss nieht iiberfliissig, wenn zum 
Schlusse nochmals mit besonderem Nachdruck darauf hingewiesen wird, 
dass jeder der Cholera bakteriologisch zu diagnosticiren hat, sich die er- 
forderliche Uebung bei Zeiten aneigTlen sollte und sofern er sie nicht be- 
sitzt besser thut, die Untersuchung an geeignete Ste]lea abzugeben. 


