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wurden Tubercelbazillen im Auswwrf nachgewiesen. Nun ent-
wickelte sich aber innerhalb weniger Wochen das Bild der
foudroyanten disseminirten Lungentuberculose. Zunichst ver-
breiteten sich die Rasselgersusche von der linken Spitze aus mit
immer grosser werdender Reichlichkeit tiber simmtliche andere
Theile beider Lungen. In hemerkenswerthem Gegensatz dazu
wurden stirkere Dimpfungen vermisst; nur hier und dort
machte sich geringfiigige BErhohung mit schachtelartiger Be-
schaffenheit des Percussionsschalles bemerkbar. Nach vier
Wochen 'ging, wie gesagt, der Kranke zu Grunde. Iu einer
Reihe von Fillen kommen indess trotz der ingiinstigen Anfangs-
symptome die Patienten durch. Die Rasselgersusche vermindern
sich; Ueberreste derselben bleihen aber an verschiedenen
Punkten bestehen, so dass schliesslich doch eine weit erheb-
lichere Aushreitung des tubereulésen Processes, als sie sonst
nach voraufgegangener Blutung zu verseiclinen ist, das End-
resultat ist,

Hat man Gelegenheit, die Lungen derartiger acut todtlich
verlaufener Krankheitsfille anatomiseh zn untersuchen, so con-
stativt man je nach der Dauer des Processes ein verschiedenes
Verhalten. Bei sehr stivmischem Verlauf erweist sich das Organ
«von zahllosen lingen- his erbsengrossen luftleeren Heerden, welche
blutrothe oder braunrothe Firbung bieten, durchsetat. Stirbt
dagegen der Patient wie in dem eben erwihnten Fall erst nach
Wochen, so finden wir, dass die Herde mehr oder weniger ent-
firbt sind und eine graugelbe opake Beschaffenheit zeigen, der
unzweifelhafte” Ausdruck der bereits erfolgten  Verkiisung,
Baumler neigt der Auffassung zu, dass in solchen Fiillen meist eine
Mischinfection besteht und diese Annahme erscheint a priori auch
plausibel, wenn man bedenkt, dass ausser den disseminirten
Verdiclitngen regelmiissig in einer oder in beiden Spitzen ein
ilterer Herd, meist eine kleine tuberculise Caverne existirt, deren
Inhalt durch den reichlichen Bluterguss mitgerissen und tiber die
ganze Lunge verbreitet wurde, Ich gehtre indess zu Denjenigen,
welche der Mischinfection nicht einen so grossen Spielraum ein-
Yiumen wie Andere. Speciell in dem eben angeftihrten Falle
Labe ich trotz der mit grdgster Sorgfalt vorgenommenen mikrog-
kopisehen und bacteriologischen Untersuchung der hety, Lungen
mich nicht . davon ttherzeugen konnen, dasy eine Mischinfection
bestand.  Ev waren nur Tuberkelbacillen in den Aspirationg-
herden zu entdecken. '
- ’ (Schlnsy folgt,)

———

IL Aus dem Kénigl. Tnstitut fir experimentelle The-
' rapie in Frankfurt a, M.

Usher den Mechanismus der Ambocéptoren-
wirkung.

Von
Prof. Dr. P, Bhirlich und Dr. H. Sachs,

L Uebher Oomplementoidverstopfung des Amboceptors,

Die Complemento, welche die Activirnug der Amboceptoren
des Blutsernms vermitteln, sind bekanntlich nach den Fest-
stellungen von Bhrlich und Morgenroth ehenso wie die Toxine
durch zwei Gruppen im Molecl charakterisirt, die haptophore
welche sich mit der complementophilen Gruppe des Amboceptoré;
verbindet, und die zymotoxische, welche die Tragerin der spe-
cifischen  Complementfunetion darstellt. Tn begter Ueherein-
stimmung damit konnten Ehrlich und Morgenroth?) dupch

——
1) Ehrlich u, M.'orgenroth, Ueb

. 1 er Himolysine, V. i
-Berliner klin. Wochenschr, 1901, No. 10 Yo ¥ Mitthilung.

~aus dem Verhalten deg Abgusse

die Erzeuguog von Anticomplementen mittels durch Erwirmen
inactivirter Sera den Nachweis erbringen, dass die Complemente
unter gewissen Bedingungen ebenso wie die Toxine in unwirk-
same Modificationen tibergehen, die durch die Fihigkeit der
Antikorpererzeugung dag Intactsein ihrer haptophoren Gruppen
verrathen und daher in Analogie mit den Toxoiden als Comple-
mentoide zu bezeichnen sind. So leicht man nun die Gegen-
wart der Complementoide durch den Thierversuch erkemnen
konnte, so wenig gelang es, ihre Reactionsfihigkeit im hiimo-
Iytischen Reagenzglasversuch zu demonstrirer, da eine Beein-
tréchtigung der Complementwirkung, wie man sie bei den, ja
ein Gemisch von Amboceptor und Complementoid darstellenden,
iactivirten Seris erwarten sollte, selbst bei stiirkerer Anbiiufung
von Complementoiden nach den bisherigen Erfahrungen nicht
stattfindet. Ehrlich und Morgenroth haben daher ange-
nommen, dass die haptophore Gruppe des Complements
bei der Umwandlung in Complementoid eine Verminde-
rung ihrer Affinitdt erfibrt, eine Annahme, die auch von
Myers') fiir die Toxoide des Cobragiftes gemacht worden ist.
Dass eine solehe Herabsetzung der Affinitit bei allen Com-
Dlementen eintreten milsste, ist natiirlich absolut nicht noth-
wendig, bei der grossen Verbreitung und Mannigfaltigkeit der
unter dem Begriff ,Complement® zusammengefassten Substanzen
sogar a priori wenig wahrscheinlich. So haben wir erwartet,
im Laufe unserer Untersuchungen geeignete Combinationen anf-
zufinden, in denen die Affinititsherabsetzung bei der Conaple-
mentoidbildung nicht oder mur in geringem Maasse stattfindet,
und ein solcher Fall ist uns in der That Jilngst begegnet,
Normales Hundeserum lost, wie bekannt, Meerschweinchen-
blat ziemlich energisch auf, Inactivirt man das Hundeserum,
80 ldsst sich diese himolytische Fihigkeit durch actives Meer-
schweinchenserum leicht wiederherstellen, nur muss die Inacti-
virang bei geeigneter Temperatur (50—517) erfolgen, da sich
bei hoheren Temperaturen der Amboceptor des Hundeserums,
wie Sachs?) gezeigt hat, als thermolabil erweist Buchner
war aus diesem Grunde die Activirharkeit des Hundeamboceptors
entgangen, indem bei der von jhm gewihlten Inactivirungstempe-
ratur von 60° die Completirung durch Meerschweinchenserum in
der That nicht mehr miglich ist, Bei cinep fortgesetsten Ana-
lyse dieses interessanten Falles machten wir nup die merk-
wiirdige Beobachtung, dass die Sedimente von Meerschweinchen-
blutkbrperchen, die mit entsprechenden Mengen inactiven Hunde-
serums eine Stande lang im Britschrank vorbehandelt und dann
sheentrifugirt waren, sich wider alle Exwartung durch Meer-
schweinchenseram nicht mehy activiven lessen, whhrend bei

gleichzeitigem Mischen aller drel Bestandtheile prompte Himo-
lyse eintrat (5. Tabells 1).

Unger erster Gledanke war
des eine Stunde wilrenden, p
Blutkﬁrperchen vielleicht doch
solches Verhalten wiire Zwar ex
bar und kommi auch, wie wir
In digsem Falle konnten wir
losigkeit dieser Vermuthung 1

der, dass der Amboceptor trotz
elativ langen Contacts mit den -
nicht gebunden worden war. Tin
ceptionell, aber immmerhin denk-
spiter sehen werden, wirklich vor.
ms aber leicht von der Grund-
J0slgh berzeugen, Demn als wir die mit
nactivem Hundeserum in qey beschriebenen Weise digerirten
Me?rschweinchenblutktirperchen, ohne dije Zwischenfliissig-
keit zu entfernen, dureh Meerschweinchenserum zu activiren
versuchten, blieb die Himolyse ebenfall aus, Dags der Ambo-
ceptor nicht in der Zwischenfiisgigheit war, ersahen wir auch

8, den wir durch Centrifugiren
©8 gewannen. Liessen wir denselben auf

1) Myers, Cobra poison ete,, The La.néet 1898,

2) H. Sachs, Giebt eg einheitlj inwir liner kli
Wochenschr, 190 2:’ No. 910 tliche Alexinwirkungen? Berliner klin.

des vorbehandelien Blut,
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Tabelle 1.
Lgsung des Meerschweinchenbluts )
| A , 5
: SRR Blut <~ inact, Hunde- oo ’
Iuactxvq@s Hunde- ‘serum+1 Stunde bei | Blut -+ inact. Hunde-
serum 87°, dann centrifugirt | Serum <+ 0,5 eem
und 0,5 cem Meer- Meeraphyveinchen-
schweinchenserum - zn | seram, gleichzeitig ge-
cem den Sedimenten mischt
L 10 complot
2 05 S
3. 035 o R
4 09 o . -
b, 0,15 fast complet
6. 0 0

1) Die in ‘unseren Versuchen znr Verwendung kommende Blutmenge
ist stets 1 cem einer 5 pCt. Blutanfschwemmung in 0,85 pCt. Kochsalz-
1dsung,

natives Meergehweinchenblut wirken, dem actives Meerschweinchen-
serum (Complement) zugefiigt worden war, so war keine Auf-
losung zn erzielen. Mithin musste der Amhboceptor an die
Blutkdrperchen gebunden sein.

Wieso hatte er aber durch die vorherige Bindung seine
Activirbarkeit verloren? Nach Ausschluss anderer Brklirungs-
moglichkeiten wirden wir dazu gedringt, das beobachtete

Phinomen als die Folge einer Verstopfung der com- |

plementophilen Amboceptorengruppen des Hunde-
serums durch die im ‘inactiven Serum moch befind-
lehen Complementoide aufzufassen. Die Richtigkeit
dieser Deutung hat sich. uns aufs Beste bestitigt:

1. Durch die isolirte” Bindung des Amboceptors bei 0°;

2. durch die nachherige Verstopfung des bei 0° gebundenen
Amboeeptors mittelst freien Complementoids;

;8. durch das Verhalten des durch Sehiitteln mit Hefe in-

acﬁvirten Hundeserums; . . -

4. durch den Bindungsversuch mit durch Erwirmen in-
aetivirtem Hundeserum bei erhéhter Salzconcentration.

- 1. Wiederholten wir den Bindungsversuch in der oben ge- |
schilderten Weise, nur mit der Modification, dass wir den Ambo- |

ceptor nicht bei 37°, sondern bei 0% an die Blutzellen ver-
ankerten, so liesen sich die bei 0° vorbehandelten Meor-

schweinchenblutkdrperchen durch Meerschwainchen--

serum glatt activiren, wie es die folgonde Tab. 2 zeigt:

. Tabelle 2.
Meerschweinchenblut.
: Lisung der Sedimente bei Zusatz von 0,4 com ||
Inactives oo Tine
Hundeserum Meerschweinchenserum: nach Vorhehandlung
com A, bei 0° B. bei 87°
’ 1,0 complet
- 0,5 »
0,35 » 0
0,25 »
0,15 fast complet
0 0

oo

Nun wissen wir, dass bei 0° in- der Regel nur der Ambo-
ceptor von den Blutkorperchen gebunden wird, das Complement
aber im Wegentlichen unbeeinflusst bleibt. s ist daher wohl
selbstverstindlich, dass in solchen Fillen, in denen die Gomple-
mentoide ebenso wie die Complemente von den Amboceptoren
gebunden werden, diese Bindung ebenfalls unterbleiben wird,
wenn der Versuch in der Kilte bei 0° angestellt ist. Durch
diese Erwigungen bestitigt sich also unsere Auffagsung, dass

die Nichtactivirbarkeit der bei 87° sensibilisirten Blutkirperchen
durch eine Verstopfung der complementophilen Amboceptoren-
gruppen des Hundeserums durch die Complementoide des eigenen
Serums bedingt ist. . ‘ C

2. s war jetst noch zu zeigen,. dass nach der bei 0° er-
folgten Bindung das die spitere Activirharkeit ‘verhindernde
Moment auch wirklich in der Zwischenflilssigkeit zurfickgebliehen
ist. Dieser Nachweis gelang leicht auf folgende Weise. . Zwei
Parallelreihen Meerschweincheublut hliehen mit -inattivem,
d. b, Amboceptor -+ Complementoid enthaltendem . Hundegerum,
1/, Stunden bei 0° stehen, dann wurden die Rohrchen yon
Reihe A centrifygirt und die von der Zwischenflilssigkeit he-
freiten Sedimente in physiologischer Kochsalzlosung  anfge-
schwemmt, die Rohrchen der Reihe B bliehen - unverdndert.
Nun kamen alle Réhrchen auf 1 Stunde 'in den Briitschrank,
wurden dann simmtlich centrifugirt wnd die Sedimente mit
activem Meerschweinchenserum  und Kochsalzlssung  aufge-
schwemmt. In den Rohrchen der Reihe A trat Logung ein,
die Blutkérperchen der Reihe B blieben ungeldst, wie es folgende
Tabelle 3 zeigt: B ‘

Tabelle 3.

Tnactives Losung des Meerschweinchenblats bei Zusatz von
. - 0,4 com Mperschweinchensernm
Hundeserum i .
een Reihe A Reihe B
1 1,0 complet Spiirchen
2. 0,5 . ‘
- 3. 0,85 stark
4. 0,25 missig 0
5. 0,15 »
8. 0 0

In der Zwischenfliissigkeit der bei 0° sensibili-
girten Blutkérperechen war also der die Verstopfung.
der Amboceptaren verursachende Kirper enthalten;
denn in der Reihe A, in welcher die Zwischenfliissigkeit abge-
; gossen war, liessen sich die Blutkbrperchen trotz eines nach-
herigen Aufenthalts-bei 87° activiren, in der Reihe B dagegen
‘wurden die bei 0° frei gebliebenen- Complementoide durch das

- nachherige Verweilen im Thermostaten noch gebunden und ver-

hinderten so die Completirbarkeit durch actives Serum. Es kann
_sich nach alledem nur um eine Complementoidwirkung im Rea-
. gensglas handeln, und die Richtigkeit dieset Ansicht hat sich
~uns. auch noch in anderer Weise bestiitigt. ‘

3. Bekanntlich stelit Hefe nach den Mittheilungen von
'v.Dungern?), Ehrlich umd$ achs?) ein ausgezeichnetes Mittel dar,
~um die Complemente eines Serums zu entfernen, Stellten wir wns
‘nun inactives Hundeserum anstatt durch Erhitzen durch Vorbe-
.handeln mit Hefe dar, oder lessen wir die Complementdide des

| durch Frhitzén inactivirten Sernms durch Hefe absorbireh, 50

rerwies sich das derart vorbehandelte Hundeserum zur Erzeu-
:gung des Verstopfungsphiinomens ungeeignet. Die Himolyse
‘trat in- gleicher  Weise ein, wenn : wir das. detivirende Meer-
schweinchenseram  sofort zusetzten oder die Blutktrperchen-:
%Hundeserumgemische erst eine Stunde lang im Briitschrank
stehen liessen (s Tabelle 4) - R IS

i Die Complementoide waren duieh die-Hefe eben
lentfernt worden und die isolirten Amboceptoren rea-
lgirten in normaler Weige. N -

' 4 Einen weiteren Beweis fiir die Richtigkeit unserer Auf:

PR VR 2 Dungern,: Beifrige zur Ymmunititslehre. Miinchener med:
i Wochenschr. 1900, No. 20. ‘ |

2) Ehrlich wnd Sachs, Ueber die Vielheit &er»complemen:tel dest
-Berums, Berl. kl. W. 1902, No. 14/15. . ‘ S
2
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'Tabelle 4
. ) Lisung des Meerschweinchenbluts bei Zusatz ven O.g ccxg:
‘| Meerschweinchenserum nach einstiindigemn Stehen bei 87°%
. Hundeserum inactiv:
B.
idaserm A durch Erhitzen
durch Schiitteln a b.
" mit Hefed) mit Hefe ge- direkt
cem gehiittelt 1) verwandt -
L 10 complet complet
"2 08 T »
8. 086 ] ‘ » 0
4. 0,28 fast complet fast complet
5. 0,18 stark Btark
6. 0 0 - 0 -

1) 6 com Serum werden mit 0,2 gr Hefe aunspeschiittelt.

fassung fanden wir in dem Ausfall des Bindungsversuehs bei
kiinstlich erhohter molecularer Concentration der Zwischenfliissig-
keit. Bekanntlich wird die himolytische Wirkung der Sera
dureh eine hthere Salzconcentration gehemmt, resp. aufgehoben,
und wie die Untersuchungen Markl’s") gezeigt haben und wir
nach unseren fritheren, woch nicht publicirten, umfangreichen
Infahrungen bestitigen konnen, wird dabei der Amboceptor von
den rothen Blutkbrperchen gebunden, wihrend dag Conplement
nicht angreifon kann2). Unter diesen Verhiltnissen musste es
bei Richtigkeit der von uns entwickelten Auffassung natiirlich
auch méglich sein, die Complementoidverstopfung durch geeignete
Salzconcentrationen zu verhindern. Wir gingen also in der
Weise vor, dass wir zwei Parallelreihen Meerschweinchenblut
mit inactivem Hundeserum eine Stunde hei 37° stehen liessen,
die eine aber mit einem Zusatz von Ammongulfat, entsprechend
einer Concentration von 1,3pCt. Dieser Salzzusats geniigt, wie
uns specielle Versuche zeigten, um die himolytische Wirkung
selbst grosser Mengen (1 cem) activen Hundeserums vollstindig
anfzuheben, Der Ausfall des Versuchs entsprach ganz unserer
Erwarting.  Die Sedimente der mit Ammonsulfatzu-
8atz vorbehandelten Meerschweinchenblutksrperchen
liessen sich durch Meerschweinchenserum cempletiren,
in der anderen Versuchsreihe blieh jede Lisung aus,
wie aus folgender Tahelie 5 hervirgeht,

Tabelle 5,

Losung der nach 1 atiindigen Anfenthalt bei 87°
abeentrifugirten und mit 0,5 cem Meerschweinchen-
Tnactives sernm versetzten Meerschweinchenblnt-Sedimente, vor~
Hundeserum behandelt unter Zusatz von:

A, : B.
cem 0,15 com 20pCt. (NH,); So, | 0,15 eem 0,85 pCt, NaCl

11,0 complet

2. 05 méisgig

3, 035 | wenig 0
4 0,25 ’ Spur

‘Durch die Analyse dieses Falley ist also Zum ersten

Male durch den Reagenzglasversuch der Nachweis or-
————

1) Markl Ueher Hemmung der Himolyse durch Salze, Zei
f. Hygiene, Bd. 59, 1902, 7 Gl Salee. Zeftchr.

2) Diese Verhiiltnisse haben tibrigens u. B,
der osmotischen Verhiltnisse der Zellwembran, wie Maykl e8 meint,
nichts zu thon, vielmehr erscheint uns die Wirkung der Salze durch dié
Anna}nme einer durch die erhshte Concentration bedi

mit einer Beeinflussung

durchaus gehindert werden,

*Ja nach Ehrlich (trotz Dr. Wechsberg)
- Amboceplor und Complement beruht, We
. Amhboceptors bereits durch den Rest des

~haptophore Gruppe deg Complementes

‘Gomplementoid im inactiven Sery

-zu der der gewiss ungewbhnliche Ton . der Auslag
‘geben wiirde. Ich beschriinke mich dar,

:lich, wie ich

bracht, dass Complementoide als unwirksame Modi-
ficationen der Complemente: im inactiven Serum in der
That bestehen. Preilich konnte ihre Existenz auch bisher
nicht zweifelhaft erscheinen, da durch die Moglichkeit der Anti-
kirpérerseugung der Beweis fiir das Erhaltensein der hapto-
phoren Complementgruppen im inactivirten Serum u. E. bereits
geliefert war?), _ ‘

Im Gegensatz znm sonstigen Verhalten milssen wir in dem
beschrichenen Falle annebmen, dass die Affinitit des Com-
plements durch die Complementoidbildung keins sehr
erhebliche Verminderung erfahren hat. Es spricht auch
hierfilr eine kleine Versuchsreihe, die wir angestellt haben, um
durch Ermittelung der niedrigsten Temperatur, bei welcher die
Verankerung des Complementoids noch erfolgt, ein ungefihres
Criterium fiir seine relative Affinitit zu erlangen. Aus der Activir-
barkeit der bei verschiedenen Temperaturen mit inactivem Hunde-
serum vorhehandelten Meerschweinchenblutksrperchen ergal gich,
dass schon bei 3° eine miissige Bindung der Complementoide statt-
findet und das vollstindige Verstopfungsphénomen
bereits bei 8° zu erzielen ist, wie es folgender Versuch
zeigt, (8. Tabelle 6).

Indessen glauben wir doch, dass eine gewisse, wenn auch
geringe Herabsetzung der Affinitdt bei der Complementoidbildung
anch in diesem Falle stattfindet.. Wenigstens spricht daftiv die
Thatsache, dass bei gleichzeitigem Zuftigen von inactivem Hunde-
serum (1. e. Amboceptor + Complementoid) und activem Meer-
schweinchenserum Auflosung des Meerschweinchenbluts erfolgt.
Es wird also unter diesen Verhiltnissen, in denen dem Ambo-
ceptor Complement und Complementoid: zur Auswahl stehen, das

1) Angesichts dieser neuen Bestéitignng miichte ich aber dem Leser
eine Darstellung der Complementoidtheorie in der Beleuchtung eines
Gegners nicht vorenthalten (Protocoll der k. k. Gesellschaft der Aerzte
in Wie;m, Sitzung vom 1. December 1901, Wiener klin, Wochensehr, 1901,
No. 51):

»Injicirt man dem Thiere statt actives, inactives Seram derselben
fremden Species, so wird sein Serum ebenfalls anticomplementhaltig;
Beweis, dass auch das Alexin — wie jedes andere Ding auf der Welt
— eine haptophore nnd eine active Gruppe, diesmal zymotoxische ge-
nannt, enthilt, Durch das Inactiviven wird die Zymotoxische, nicht aber

 die haptophore Gruppe zerstoet, daher Fortdawer der Assimilation des.

Complementoids und der Production deg Anticomplements. Bis hierher
geht's noch. Nun kommt aber eine bedenkliche Sache. Wenn das seiner
zymotoxischen Gruppe beraubte Complement noch seine haptophore
Gruppe besitzt, musy es ja noch seinen Amboeeptor siittigen und binden.

- Wie kommt es dann, dass ein inaetivirtes Antiserum duroh Zusatz von

wirksamem Complement (activem Normalsernm) wieder ytisch wird, wag
auf der Bildung von Liysin aus
nn die haptophore Gruppe des
alten Complomentes, das ,Com-

kein nenes Complement mehr
Inactiviren) des Serums auch die

! & nicht unverindert gebliehen sein;
sie muss alle, Affinitit zum Amboceptor verloren haben, Nun frage ich

Sie, meine Fer_ren, was st denn nach dem Wrhitsen von dem Comple-
ment noch {ibrig gebliehon Die Zymotoxische Gruppe it zerstort, die

Dlementoid®, gebunden ist, kann gic ja
binden. Also kamn beim Erhitzen (

- haptophore Gruppe bis zur Unkenntlichkoit verfindert. Nichts von ihm
st iibrig geblieben, als der Wunseh Ehrlic

h's, dass noch etwas von
mochte, weil es sonst mit der Theorie micht
¢k Ehrlich’s st es, der unter dem Namen
1 ‘ m schwimmt,* .
Soweit Gruber! Ik unterdriicke hier jede personliche Bemerkung,

gungen gentigend Grund

darith ; auf, meine grosse Verwunderung
aruber anszusprechen, dags in Gruber'y Darstellung gerade der wich-

tigste und erkll'a',rend.e Pupkt unbériicksichtigt geblieben ist, dass niim-
¢ im Verem .mxt Morgenroth von Anfang an betont habe,
die Oomplement.e bei der Umwandlung in Complementoide
in der Regel.elne Herabsetzung ihrey Affinitdt erfahren
mussen, da sieh nur go e Mangel jeglicher stérender

zglasversuch erklirt. Wenn

ihn iibrig geblieben sein
klappt, und dieser Wuns

wimmender Wansch kann doch un-

méglich ausreichen, um Anticomplemente zy erzgielent”  Whrlich,
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Tabelle 6.
. Lisung des Meerschweinchenbluts bei Zusatz von 0,5 cem
Tnactives Meerschweinchenseram nach Vorbehandlung bei:
Hundeserum :
) A B. C. D.
cem 0 ] 3 0 [ [} 8 0
1. 10 complet miigsig
2. 0,75 fast eomplet .
4, 0,35 missig wenig

erstere bevorzugt. Wenn es aber hei der Vorbehandlung mit
Gomplementoid gelingt, die complementophile Gruppe des Ambo-

ceptors fiir das spiiter zugefiigte Complement zu verstopfen, so

werden wir dies in ejnfachster Weise dadurch zu erkliren haben,
dass nach erfolgter Verankerung des Complementoids

ein Festerwerden der Bindung eintritt. Analoge Erschei- :
nungen finden sich ja vielfach im Tmmunititsgehiet, So hat.

Donitzl) den Nachweis erbracht, dass die Festigkeit der Bindung

des Diphtheriegiftes im thierischen Korper, anfangs eine lockere, *

sehr bald derart zonimmt, dass sie selbst durch ausserordent-

lieh grosse Antitoxinmengen nicht mehr gesprengt werden kann, -
und in gleichem Sinne sprechen die Versuche Madsen’s2), den -

Blutzellen das einmal an sie gebundene Tetanolysin durch Anti-
toxin wieder zu entreissen.

Auch fiir die Technik des Amboceptorennachweises ist die
Complementoidverstopfung von besonderer Bedeutung. Wenn
man sich‘n:'a'.halich in zweifelhaften Fillen von der Existenz der |
Amboceptoren in der tiblichen Weise durch Sensibilisitung von :

rothen Blutkorperehen und nachherige Completirung mit anders-
artigem Serum zu fiberzeugen sucht, 5o kann durch die sper-

rendeWirkung der Complementoide natiirlich einFehlen :

der Amboceptoren vorgetiuscht werden. In diesem Sinne
ist es von besonderem Interesse, dass ein so ausgezeichneter

Forscher wie Buchner3), der sich gerade in dem uus hier be-.|-
schiiftigenden Falle der erwiihnten Methode zur Himolysinanalyse :
bediente, beim Nachweis der Amboceptoren ausser an deren be-’
reits erwihnter Thermolabilitit!) amch an der von ihm g(\a—‘

wihlten, fir diesen speciellen Fall unbrauchbaren Versuchsan-
ordnung scheitern mugste.

II. Amboceptor oder Sensibilisator?

Eine andersartige, tiir das Gelingen des Amboceptorennach-
weises bei schematischem Vorgehen gleich fatale Complication

ist uns in einem anderen Falle begegnmet, der aach fiir die
Theorie der Himolysinwirkung von ganz besonderem Interesse’

ist. Er. betrifft die hiimolytische Kraft des Ochsenserums fiir

Meerschweinchenblut. Inactivirt man Ochsenserum, so kann die-

selbe durch Zuftigen von activem Pferdeserum leicht wiederher-
gestellt werden, Versucht man indessen, Blutkérperchensedi-
mente, die durch Centrifugiren des 1 Stunde bei 87° mit inac-
“tivem Ochsenserum  vorbehandelten Meerschweinchenbluts ge-
wonnen sind, durch actives Pferdeserum zu completiren, so bleibt,

1) Dénitz, Ueber die Grenzen der Wirksamkeit des Diphtherie-
" heilseruma. Areh, internat. de Pharmacodynamie. Vol V. 1899,
2) Madsen, Ueber Heilversuche im Reagensglas. Zeitschrift fiir
Hygiene. Bd. 82. 1899. :
3) H. Buchner, Sind die Alexine einfache oder complexe Kérper?
Berliner klin. Wochenschr, 1901, No. 83. BN ‘
4) Nach den mitgetheilten neuen Erfahrungen wire es denkbar, dass
die Thermolabilitit der Amboceptoren dadurch vorgetiuscht wird, -dass
die ohnehin relativ aviden Complementoide durch die grossere Wirme-
zufuhr beréits fest an die Amboceptoren gekettet werden. Wie nns
specielle Versuche gezeigt haben, findet aber ein solches Verhalten night
statt, da das durch Schiifteln mit Hefe inactivirte, also »complementoxdj
freie, Hundeserum durch Erhitzen auf 609 seine Activirbarkeit ebenfalls
einbiist, nicht aber, wenn es nur auf 50—51° erwirmt wird, .

ganz wie im vorigen Falle, die Himolyse aus. Der princi-
pielle Unterschied in der Ursache der Nichtactivirbar-
keit tritt aber mit Evidenz hervor in dem Verhalten
der abgegossenen Zwischenfliissigkeit. Unterlisst man
nimlich das Abcentrifugiren und ftigt den sensibilisirten Blut-
korperchen, ohne die Zwischenfliissigkeit zu entfernen, actives
Pferdeserum zu, so erfolgt die Auflosung, und in ganz ent-
sprechender Weise verhalten sich, wenn man centrifugirt, die
Abglisse, indem sie, mit activem Pferdeserum gemischt, natives
Meerschweinchenblut zur Auflésung bringen. In folgeuder Ta-
belle 7 ist ein vollstindiger Versuch wiedergegeben.

Tabelle 7.
Losurig des Meerschweinchenbluts nach Zufiigen von
0,5 cem Pferdeserum zu:
. o
Inactives A B . e
. . den nichteentrifugirten
den abeentri- | den Abgiissen . X
Ochsensernm fugirten Sedi-| von A, anf Blut-Ochsenserumgemischen
menten nach | natives Meer- a
1 5td. Stehen | schweinehen- | nach 1 stiind. b
cem bei 87" | blut gegossen | Stehen hei 87!  sofort
1. 05 Splirchen complet complet complet
2. 0,3 " » "
8. 0,25 ; , ;
4. 0,15 0 stark fast complet | fast complet
5 01 | missig stark stark
6. 0 0 0 0

Der Amboceptor ist also im Gegensatz zu dem
Verhalten in dem ersten von uns mitgetheilten Falle
im Abguss geblieben, also tiberhaupt nicht oder doch
nur in gehr geringem Grade von den Blutkérperchen
gebunden worden. Es ist daher selbstverstandlich, dass auch
unsere Versuche, die bei 0 mit inaktivem Ochsenserum vor-
behandelten und dann abeentrifugirten Meerschweinchenblut-
korperchen mit Pferdesernm zu activiren, scheitern mussten.
In ganz analoger Weise verlief natiirlich auch der Versuch, wenn
das Qchsenserum durch Ausschiitteln mit Hefe complementoidfrei
gemacht worden war.

Dieses sonderbare Verhalten, dass der Auboceptor
allein gar nicht an die Zelle herantritt, sondern erst
dann, wenn'er mit dem Complement verbunden ist,
seine Wirkung zu entfalten vermag, ist wiederum fiir die
Methodik der Hamolysinsnalysen von besonderer Bedeutung.
Denn abgesehen davon, dass der Versuch, die abeentrifugirten,
vermeintlich ,sensibilisirten*, Blutzellen zu activiren, unter
diesen Verhiltnissen natiirlich fehlsehlagen musy, werden auch
die ohnehin schon eng gezogemen Grenzen der zweiten zur Er-
kenntniss der complexen Constitntion der Himolysine geeigneten
Methode, der Trennung in der Kilte, durch das Vorkommen
einer derartigen Complication noch erheblich’ eingeschrankt.
Denn die Kiltetrennungsmethode beruht ja anf der Erfahrung,
dass bei 0° gewthnlich nur die Amboceptoren an die Blutzellen,
nicht aber ‘die Complemente an die Amboceptoren gebunden
.werden. Wenn aber, wie in dem beschriehenen Falle, die Bin-

dung Amboceptor-Zelle erst von der erfolgten Verankerung -

Amboceptor-Complement abhiingig ist, wie soll sich dann eine

Trennung der heiden Componenten erreichen lassen, da ja die .

fiir die Bindung des Amboceptors an die Zelle hier bestehende
conditio sine qua mon einerseits bei niedriger Temperatur nicht
erfiillt werden kann, andererseits an sich eine Trennung ifber-
haupt anssehliesst! Kein Wunder daher, dass auch Grubez?)

. ":.: ;"{f )
1) Gruber, Zar Théovie der Antikorper. Miinchener med. W:Wﬁé‘

© | schrift. 1901. No. 49, siche dazn auch H. Sachs, lc.

2#




der Immunitﬁtserscheinungen nicht moglich ist, Wiy

‘terieider Sera. Milnchener med. Wochenschr, 1901, Ni
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gerade in diesem Talle (Meerschweinchenblut — actives ‘Ochsen-
serum) -die Ksltetrennung nicht gelang!

Die von uns hier mitgetheilten beiden atypischen Fille sind
aber auch ganz hesonders geeignet, den Mechanismus der Hiimo-
lysinwirkung in eindeutiger Weise zu belouchien. Kann man
schon in dem ersten Falle die Thatsache, dass die doch fn
tiblicher Weise ,sensihilisirten® Blutkérperchen der Ein-
wirkung des Complementes widerstehen, mit der Bordet-
schen Auffassimg kaum erkliren, so fillt das im zweiten Falle
mitgetheilte Verhalten aus dem Rahmen' der Erklirungsmoglich- -
keit ghnzlich heraus, wemn man sich mit Bordet den Vorgang
der Himolysinwirkung in der Weise vorstellt, dass die Ambo- .
ceptoren (substance sensibilisatrice Bordet's) die Blutkgrperchen |
sensibilisiren und sie so der Einwirkung der direkt an sie an- -
greifenden Complemente (Bordet’s Alexine) zuginglich machen.
Denn hier haben wir ja in sinnfilliger Weise gezeigt, dass’
eine Sensibilisirung tiberhaupt nicht stattfindet; der!
Amboceptor wird an sich gar nicht gebunden, sondern erst durch
das Zufigen von Complement rehctionsfihig gemacht, Wollten .
wir aber annehmen, dass das Complement in unserem Falle
trotzdem divekt an die Zelle angreift und dadurch erst die Bin-:;
dung des Ambooeptors ermbglicht, so wiirden wir zu einer’
Theorie gelangen, die von derjenigen Bordet’s ehenso weitf
entfernt ist, wie die von Ehvlich und Morgenroth veriretene, '
die aber in ganz unerhorter Weise eine nur fiir diesen einen !
oder vielleicht wenige Fille giltige Ausnahme darstellen wiirde. '
Zum Ueherfluss haben wir den entsprechenden Versuch trotzdem :
angestellt und gefunden, dags dag Complement als solches, . wie
nicht anders zu erwarten war, auch in diesem Falle von der
Zelle tiberhaupt nicht gebunden wird. ‘ ‘

Aber die Thatsachen - erkliren sich In einfachster Weise,
wenn wir nach . dem Vorgang von Ehrlich und Morgenroth
den Amboceptor als ein mit zwei baptophoren Gruppen ver-
sehenes Bindeglied anffassen, das die Wirksamkeit des Com-
Dlements auf die Zelle durch deren beiderseitige Fesselung
Uibertriigt. Dass in diesem Falle die cytophile Gruppe des
Amboceptors eine sehr geringe Verwandtschaft zum Zellreceptor
hat, folgt ja eo ipso aus unseren Versuchen, Wir haben also
nur anzunshmen, dasy im Gegensatz zum gewGhnlichen Verhalten
bei der beschriehenen Combination der Amboceptor, an sich
unbefihigt, sich mit der Zelle zu verbinden, durch die

. Verankerung deg Complements eine Erhshung seiner

Affinitht erfihrt und dadureh erst reactionsfihig wird,

Auf die, Bedeutang der Aifinitdtsschwankungen soll dern-
néchst im Zusammenhang ausfiibrlich eingegangen werden, Wir
begniigen uns hier mit dem Hinweis, . dass ohne die chemisch
ja selbstverstandliche -Annahme, dass bestimmte haptophore

. Gruppen durch Aenderung des Gesammtmolskiils Erhéhung oder

Verringerung ihrer chemischen Energie erfahren, ein Verstindniss

glauben,
Beweis
und Complement gich mit

dass die hier mitgetheilion Beobachtungen ein neger
daftir sind, dass Amboceptor

. einander vereinigen. Principiell ist diese Frage durch die

schnen Untersuchungen M, N eisser’s und Weehsh erg’st)
ither die Gomplementablenkung durch tiberschiissigen  Ambo-
ceptor bereits entschieden, wund die Einwinde,
Versuche von Gruber %) mnd Metschnikoffs)

—————

die gegen diese
erhoben worden

1) M. Neisser und 7. Wechsh erg, Usher die ‘Wirkungsart bag-

0. 18,

2) Gruber, Protocoll der k. k. Gesellschaft der Aerzte in Wien,

Wiener klin, Wochenschritt, 1901, No, 5

8) Motschnikotf, Plmminits dans les aladies infeotions
Parie otk ) I ‘ m, 1) infectienses, . 313,‘

‘Dornfortsitze,

‘h§lfte betreffende

sind, sind durch die nemeren Untersuchungen Lipstein’s 1
vollkommen widerlegt, ‘

.Der von uns zuletzt beschriebene Fall stellt ge-
wissermasssen ein Experimentum crucis dar fir die
Richtigkeit der Anschauungen, die Ehrlich und Mor-
genroth iber den Mechanismus der Himolysinwirkung
aufgestellt haben, und so glauhen wir, dass die
Bordet’sche Sensibilisirungstheorie unhaltbar ge-
worden ist, und dass ebenso, wie dies in der Frage
der Pluralitit der Complemente geschehen ist, die
Akten tiber diesen langen Kampf nunmehr geschlossen

gind, — J

IIl. Ueber das ,,r&hrenférmige ‘Gesichtsfeld*
bei Hysterie,

Von
Prof. Richard Greeff,

(Nach einem am 20. Juni' 1901 jn der Charité-Gesellschaft gehaltenen
Vortrag mit Demonstration.)

M. H.! Mit gitiger Bewilligung des Directors der Kinder-
Klinik, . Herrn Geh.-Rath Heubner, mochte ich mir erlauben,
Ihnen diese kleine Patientin vorstellen. Sie war zuerst in der Poli-
klinik fiir Kinderkrankheiten und warde von dort, weil sie auch
iiber die Augen klagte, zur ‘Augenstation geschickt. Die in der
Kinderklinik mit einem Fragessichen gestellte Diagnose , Hysterie®
konnte dirch die Untersuchung der Augen zur Sicherheit erhoben
werden. Die sich zeigenden Augensymptome schienen mir

‘nicht nur deshalb der Demonstration werth, weil sie diesem

einen Falle die Diagnose sicher stellten, sonders weil sie
mir fast typiseh fir Hysterie zu sein scheinen, sich jedenfalls
sehr hinfig finden. Ich habe die gleich zu schildernde Erschei-
nung sehr hiufig in den letzten Jahren zu beobachten Gelegen-

heit gehabt und sie cingehend studiren konnen, g handelt

sich im Wesentlichen wm eine Gesichtsfeldanomalie, die ich das
»rOhrenformige Gesichtsfolds nennen méehte,

Diese Anomalie ist noch sehr wenig beriicksichtigt worden.
In dem neuesten zusammenfassenden Lehrbuch ilbor dag Ge-
sichtsfeld von Baas ist sie garnicht erwiihnt, Sie ist so typisch
und leicht zu demonstriven, dass sie ung tiber manche Verlegen-

heit sehr leicht und rageh hinweghilft und die Disgnose sehr
rasch festatellt,

Das }iin!i., nm daq €8 sich handelt, wird gm 9, IV. 1901 zum ersten
Mal in die Kl'r.xder-Polxklinik der Kgl. Charits gebracht mit der Klage,
dass ‘es seit lingerer Zeit an Kopf- -und Kreuzschmerzen leide,

Aug der Avamnese ist nup 2u-bemerken, dass beide Eltern hoch-
gradig nervss sein sollen,

N Status: Sehp gat entwiekeltos,
lich ‘lebhaft'em, anzlehendem, wenn aye etwas welbstgefilligem Wesen,
und anscheinend stark erofischer §ti

! ! mmung,
Fine organische Erkrankung, aug wolcher sich die Kopf- und Kreuz-
schmerz_en, tiber die das Kind klagt, erk iessen, i

hilbsches Miidchen von ecigenthiim-

wit balb sehmerzlichem halb wohlgers]] iehon des
Gesicht und Schliessen ey 4 gefdlligem Verziehe

‘sehrD:;;If!inadu]f'e%en ;’b?{renDTheil der Brustwirbelsiale ist
1eh, starker Druck wipq . i i an-
genehm empfupden als loioht rd dabei weniger una

Bei mob.s ;s Hiniberstreichen iiber die
1 mehrfacher Unte g in kurze
Pausen, wechselt die Stelle der 8t kotoy poung in kurzen

1 irk ' indlich-
keit um mehrere Dornfortssitye, Hriefon Druckempfindic
Am ganzen Ebrper genau halbseitige, die linke Kérper-

) , se_h,r erhebliche‘Hyperiisthesie.

- tHl{,m;,eryem Olfactoriug: Geruchspriifung, angestellt mit Jodeform,
net. Valerian. aether. wnd Aethor aceticus, ergiebt keine deutliche Ab-
. .

1) A, Lipstein Die’ Compl K
Bacteriol: I, By, 2'1,; 1902, ‘p ementablen.kung efe Gentrélbl‘ '



