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Abstract

Wenn ich die Resultate meines Versuches uberblicke, so komme ich zu dem Schlusse, dass bei
der Kolloidreaktion sich eine Floekungszone findet, die der Bindungszone bei der immunserolo-
gischen Reaktion sehr ahnlich ist,, Zum Schlussse mochte ich nicht verfehlen. Herrn Prof. Dr.
M. Ogata fur seine freundliche Leitung und Anregung bei dieser Arbeit meinen herzlichsten Dank
auszusprechen.
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Einleitung.

Es ist durch genaue Untersuchungen bereits festgestellt worden,
dass bei gegenseitiger Fillung von entgegengesetzt geladenen Kolloid-
stoffen sich das Féllungsoptimum zeigt.

Im Jahre 1927 hat Prof. A7, Ogata, mein verehrter Lehrer, eine
Methode fiir die Priifung der Prézipitation mittels der Immunkoérper-
verdiinnung gefunden und mit dieser nachgewiesen, dass sich der
Antikorper mit dem Antigen in einer gewissen Verdiinnung am stirk-
sten verbindet. Er nannte den Grad der Verdiinnung des Antigens die
Bindungszone. Seither beschiftigte ich mich unter seiner Leitung in
Beriicksichtigung der Bindungszone mit den Anaphylaxiefragen. Nach-
dem es mir gegliickt wax, einige von diesen klarzustellen, hatte ich iber
sie schon berichtet. Im Jahre 1928 konnte ich ferner die Richtigkeit
der Bindungszone auf optischem Wege nachweisen, indem ich unter
Anwendung des Zeissschen Flissigkeitsinterferometers iiber die Prézi-
pitation Untersuchungen anstellte.

Weiter habe ich auf Grund dieser serologischen Erscheinungen im
Zusammenhange mit der Bindungszone die Ausflockungsreaktion der
Kolloidstoffe nachgepriift und damit die innige Beziehung zwischen
beiden Erscheinungen einem genauen Studium unterzogen.

Experimente.

Zu meinem Ausflockungsversuche verwendete ich Mastixlosung und
Aluminiumsulfatlosung.
Die Herstellung der Mastixlosung : Die Mastixlosung wird nach
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Jacolsthal u. Kafka in der Weise hergestellt, dass man 10 g Mastix zu
100 c¢ absolutem Alkohol hinzufiigt und dann das Ganze schiittelt,
worauf man es 48 Stunden im Eisschrank stehen lisst und schliesslich
filtriert. Von dem Filtrat nimmt man 1 ce, mischt ithn mit 9ce ab-
solutem Alkohol und lisst das Ganze in 40 cc destilliertem Wasser unter
leichtem Schiitteln tropfenweise einschliessen, sodass die Mischun gszeit
ungefihr 50 Sekunden dauert. Es entsteht eine milchartige Flissigkeit,
die zunéchst filtriert wird, um die groberen Flocken auszuscheiden. Die
Mastixteilchen in einer solchen wisserigen Emulsion sind elektronegativ
geladen, was daran erkennbar ist, dass sie zur Anode wandern und sich
an ihr niederschlagen. Eine solche Emulsion wird, wie laingst bekannt,
durch Zusatz kleiner Mengen von Salzen oder Siuren ausgeflockt.

Die Herstellung der Aluminiumsulfatlosung : Nachdem die Nor-
mallosung der Al2(SO4)s durch Zusatz von destilliertem Wasser bereitet
worden war, brachte ich sie zur Anwendung.

Versuchsergebnisse.

Nach der Ogafaschen Immunkorperverdiinnungsmethode setzte ich
die in absteigender Weise verdinnte negativgeladene Mastixemulsion
der in gleicher Weise absteigend verdiinnten Alx(SO4)s3-Normallosung in
gleicher Menge zu. Die Ergebnisse zeigt Tabelle 1.

Tabelle 1.

Ausflceckungsersch:einnng.

Mustix
ASO), | B |y |y e | E e e [ d[d
norm. Ldsung O%D 2]\' j; :& E Cii] ‘:\ﬁ § g
1 10 #h #t it it H + - - -
1 25 H fHt HH #H Ht H - - -
1 50 1 i it HH H + + - -
1 100 it H ## #H H H | +HFz) — -
1 250 Ht Ht H HH H + — - -
1: 500 H# Hi i H H - - — -
1: 1,000 H# HH HH Hi + — — —_ -
L: 2,500 H# i Wi H — —_ - — -
1: 5,000 i H# i H - - - —_ -
1: 10,000 —(p.z.) = i - - —_ - - -
1: 25,000 —_ - —_ - —_ — —_ _ —
1: 50,000 - —_ — - - = - _ -
1:100,000 - - - - + — - - -
(B.z.) bedeutet: Flcckungszone. (p.z.) bedeutet: Prozone.
## bedeutet: Positive Reaktion innerhalb 1/4 Stunde.
tt bedeutet: Positive Renktion innerhalb 1/2 Stunde.
H Dbedeutet: Positive Reunktion innerhalb 1 Stunde.
+ Dbedeutet: Positive Renktion innerhnlb 2 Stunden.
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‘Wie man aus Tabelle 1 ersieht, flockt eine elektronegativ geladene
Mastixlosung in 1:100 Verdinnung der Alx(SOs)s-Normallosung am
starksten aus. Je mehr sich der Grad der Konzentration von dem am
starksten ausflockenden Grad entfernt, um so geringer ist der Grad der
Flockung. Dieses Phanomen dhnelt recht sehr der Erscheinung der
Prizipitation und der Komplementbindungsreaktion sowie der Phagozy-

tose nach der Ogafaschen Immunkorperverdinnungsmethode. (Siehe
Tabelle 2, 3 und 4).

Tabelle 2.
Priizipitinrenktion nach Ogatascher ITmmunkdrperverditnnungsmethode.
Verdiin Verdiinnungsgrad des Antikrpers
Antigens . - “
L 10] M| M| M| M| W M+ | — | — | — | —
Loooon| M| M| M| M| m | om| B | — | — | — | —
Too 50| Mt | M| M| M| M| W | #® | —  — | — | —
To 1000 # | M| W | M| m | owo oW | — | — | = | -
Too 2500 M| M| B | W | M| M| W | H O — | — | —
1o 5000 M| M| M| M| W M| Mo ow | — | — | —
1: 1,000 i | | | it | i | HiE | H - - -
T: 25000 | M| e | M| M oW W | o= | — | —
1: 5000 | M| M| M| W M| M| |Hea) — | —
1: 100000 4 | b | M| we | W | M| W | oM | — | — | —
1: 250000 £ | # | # | H | M| H | x| - | = | = | =
1: 500000 —pz)— | + | + | +| = | = | = | =1 = =
1:1000000 — | — | = | = | =| = = | = | = | = | =
1:2500000 — | = | = | = | = | = | = | = | = | = | =
(8.2.) bedeutet: Bindungszone.  (r.z.) bedeutet: Prozone.

it bedeutet: Positive Reanktion innerhalb 1/4 Stunde.
H#+ bedeutet: Positive Renktion innerhalb 1/2 Stunde.
++ Dbedeutet: Positive Reaktion innerhalb 1 Stunde.
-+ bedeutet: Positive Renktion innerhalb 2 Stunden.
Antigen: Rinderserum.
Antikérper: Antirinderserum-Kaninchenimmunserum.
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Tabelle 3.
Komplementbindungsrenktion nach Ogatascher
Immunkérperverditnnungsmethode.

Verdiin- Verdiinnungsgrad des Antikdrpers

nungsgrad
des
Antigens
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fift bedeutet: Komplette Hemmung.

4 bedeutet: Fast komplette Hemmung.
++ bedeutet: Gurosse Kuppe.

+ bedeutet: Xleine Kuppe.

— bedeutet : Komplette Hiimolyse.
Antigen: Rinderserum.

Antikérper: Antirinderserum-Kaninchenimmunserum.

Tabelle 4.

Phagozytose.
(Meerschweinchen-Leukozyten 4+ Normal-Meerschweinchenserum

+ Buac. Coli)

Serumver-
diinnung

Orig. 1:5 1:10 1:25 1:50 | 1:100
Coliemulsion

16 mg Ose in 10 cc NaCl H
8 mg Ose in 10 ce NaCl H#

4 mg Ose in 10 ce NaCl W

2 mg Ose in 10 ce NuCl H

1 mg Ose in 10 ce NaCl H
1/2mg Ose in 10 cc NaCl | +(p

+FEFEFF
++FEFFE
+++%§¢¢
+++ +++

Z.)

!

+ bedentet: Fresszellen 252

Aufgenommene Buakterien 0.593.
Fresszellen 50%
Aufgenommene Bakterien 194.

Fresszellen 7525
Aufgenommene Bakterien 225.

H bedeutet:

Ht bedeutet:
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Es zeigt sich also, dass sich bei der Kolloidreaktion auch die der
Bindungszone bei der Immniunreaktion entsprechende Flockungszone
findet.

Die Tatsache, dass die originale Mastixemulsion mit Al:(SO4)3-
Normallosung in Verdiinnung von 1 : 5,000 reagierte, wihrend bei der
1/4-Emulsion bis zu einer Verdimnung von 1:10,000 eine Reaktion
auftrat, ist hochst interessant. Meiner Meinung nach ist diese Erschei-
nung der Prozone, die beim Versuche der Prizipitation, der Komple-
mentbindungsreaktion und Phagozytose bei uns festgestellt worden ist,
sehr dhnlich.

Als ich bei meiner optischen Untersuchung der Bindungszone ein
Antigen in verschiedener Verdiinnung auf ein bestimmtes Antiserum
wirken liess, trat die stirkste optische Konzentrationszunahine bei einer
bestimmten Antigenverdiinnung auf, und dieser Grad der Antigen-
konzentration stimmte mit der Bindungszone nach der Ogataschen
Immunkorperverdiinnungsmethode recht gut iiberein. Von dieser Tat-
sache ausgehend stellte ich, um bei der Ausflockung dieselbe Erschei-
nung nachzupriifen, die folgenden Versuche an.

Als ich in einer Reihe von Prazipitationsglischen, in denen 1/8-
Mastixemulsion angesetzt war, verschiedene Losungen von Aly(SOg)s-
Normallosung tiberschichtete, bekam ich folgende Resultate.

Tabelle 5.

Ausflockungserscheinung.

Al,(8O,), |Ausflockungsgrad Ausflockungs- u. Sedimentgrad Sedimentgrad
norm. Ldsung | nach 1/2 Stunde nach 2 Stunden nach 24 Stunden
1: 10 - -
1: 25 + Feinflockung, wenig Sediment H
1: 50 ++ wie oben +H
1: 100 m Sxfzggfll({;ﬁxg; Sedimentation Ht
1: 250 H Grobflockung, viel Sediment H
1 500 +H ringformig, etwas getriibt H
1: 1,000 + ringférmig +
1: 2,500 + wie oben *
1: 5,000 — -
1:10,000 - -

Wie aus obiger Tubelle ersichtlich ist, reagierten die beiden
Losungen in der 1: 100 Verdiinnurg der Aluminiumlosung am promp-
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testen und stirksten und bildeten den dicken weiss-getriibten Ring.
In den anderen Glischen trat die Reaktion langsamer und schwicher
ein, jenachdem sie von dem Gléschen mit der stirksten Reaktion nach
oben oder unten entfernt waren. Der Verdiinnungsgrad dieser am
stdrksten reagierenden Aly(SOs)s-Losung betrug dabei 1:100 und
stimmte mit der Flockungszone, die ich bei meinem vorangegangenen
Versuche festgestellt hatte, vollig iiberein.

Ausflockungserscheinung (Ringprobe).

S i =) ) ) o o o =)
& S 3

- ! o = ] B = B g

_ o S

1
Al,(SO,),-Normallésung

Die oben wiedergegebene Abbildung zeigt die Befunde 2 Stunden
nach der Uberschichtung beider Losungen. Die stark reagierenden
Teile flockten aus, wie man das bei der Agglutinationsprobe zu sehen
pflegt, und die dabei gebildeten Ausflockungen sanken nach unten ab.
Die Paltaufsche Annahme, dass die Agglutination bei der Immunreak-
tion sekundérer Natur ist und auf die wesentlich primir entstehende
Priézipitation folgt, wurde durch meinen Versuch auf dem Gebiete der
Kolloidchemie bestétigt.
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Zusammenfassung.

Wenn ich die Resultate meines Versuches iberblicke, so komme ich
zu dem Schlusse, dass bei der Kolloidreaktion sich eine Flockungszone
findet, die der Bindungszone bei der immunserologischen Reaktion sehr
dhnlich ist.

Zum Schlussse méchte ich nicht verfehlen, Herrn Prof, Dr. A/, Ogata fiir

seine freundliche Leitung und Anregnng bei dieser Arbeit meinen herzlichsten
Dank suszusprechen.
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