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Aus dem Hygienischen Institut der med. Fakultit Okayrmma
( Vorstand : Prof. Dr. M. Ogata).

Beitrige zur Bezieliung zwischen passiver Anaphylaxie und Prizipitine,
besonders zwischen minimaler Semsibilisierungs- und Reinjektions-
menge ; Verkiirzung und Verlingerung der Inkubationszeit
durch Verﬁ:ehrung der Reinjektionsnienge.

Von
Dr. Témio Ohkawa.

Eingegangen am 2. Dezember 1948.

Der Vorschlag der Antikorperverdiinnungsmethode nach Prof. Dr. M. Ogata (1927)
bei der 'Priizipitim'eaktion hat einen Fortschritt in den Anaphylaxiestudien gebracht,
wobei es vor allem interessant ist, dass man die Reinjektionsmenge an einzelnen Versuchs-
tieren aus der Immunkdrpernatur quantitativ feststellen kann. Bei Ausfihrung der
Prizipitinreaktion nach Ogata’scher Antikorperverdiinnungsmethode sieht man, dass sich
der Antikdrper mit dem Antigen in einer gewissen Verdiinnung am stirksten verbindet,
Dieser geeignete Verdunnungsgrad des Antigens wird die Bindungszone genannt und der

- hochste Verdiinnungsgrad des Immunserums der Verdunnungstiter. Um diese Beziehung
klar darzustellen, hat Hirota (31) in unserum Institut die Reaktionszeit bei jeder
Vex;dﬁnnung des Priizipitine und Priizipitinogens beobachtet und die Bindungszone als
eine gewisse Antigenkonzentration definiert, welche mit 1. Einheit Priizipitin am schnell-
sten reagierbar ist. So sieht man bei éiner bestimmten Versuchsreihe, dass die Prizi-

. pitinreaktion mit diesem Mengenverhiltnis am schnellsten reagierbar ist. Verfasser
studiepte weiter dieses interessante Phanomen auf folgende Weise : Das Antirinderserum

. von Kaninchen wurde in dem: Priiipitinréhrchen verteilt, das absteigend verdiinnte

. Antigen, vorsichtig dariiber geschichtet und die positive Reaktion mit dem Stoppubr
béstimmh\. Dabei bemerkte Verfasser ebenso wie Hirota, dass die Reaktion am schnell-
sten bei eiper Antigenkonzentration eintritt. 1 Einheit prizipitin reagiert nimlich
am schnellsten bei einer Antigenkonzentration an der Bindungszone (1 Einheit Prizi-
bit:.inogexi), 2 Einheit Rrizipitin reagieren am schnellsten mit 2-facher Bindungszone
FAggw‘‘t'sp,rechender Menge (2 E. H. Prazipifinogen), 4 E. H. f’riizipitin .mit 4 E. H. Prizi_
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nitinogen, 8 E. H. Prizipitin mit 8 E. H. Prizipitinogen u. 8. w. (siehe Tabelle 3 u. 4)
Es bildet sich eine Reaktionszone, wenn man diese Punkte verkniipft, an denen auf jeder
Reihe die Prizipitinreaktion am schnellsten auftritt. Diese ,Reakbion‘szone neigt sicltl zur
‘geraden Linie im hoch verdiinnten Konzentrationsgebiet des An‘tiserums.

Es ist wohl bekannt, dass bei der Anaphylaxie, ein Uestimmtes Mengenverhiltnis
zwischen Antigen und Antikorper besteht, das man durch die Prazipitinreaktion in vitro.
vorliufig bestimmen kann. Uber die minimale Sensibilisierungsmenge, die erforderlich
ist, um durch Reinjektion der geeigneten, aus der Bindungszone errechneten Antigenmengg
das Meerschweinchen mit anaphylaktischem Schock abtoten zu kgnnen, wurden von Haku,
Sugimoto, Itoh und Minato in unserem Inébitut eingehende Untersuchungen angestellt.\
Die zur Sensibilisierung erforderliche minimale Prizipitinmenge betragt bei allen Anti-
rinderimmunsera von Kaninchen 500 E. H. und der Préi,‘zi‘pitintite‘i' des sensibilisierten
Meerschweinchens 24 Stunden nach Sensibilisierung 1:25. Wenn man eine der Bindungs-
zone entsprechende Antigenmenge nach dieser Intervallzeit intravendse injiziert, weist
das Versuchstier stets typische anaphylaktische Erscheinungen auf. Doch gibt cs we;tere
Anschauungen liber die Reinjektionsmenge aus dem Prizipitinversuch, weil obiger Versuch
von einer Einheit P;ézipitin ausgeht. Wie vorher gesagt, findet bei vermehrter Préizipitir';-
menge die Reaktion beinahe mit vermehrter Antigennienge als Bindungszone stérk;ar und
schneller statt, Von diesem Standpunkt aus untersuchte Verfasser bei passiver Anaphy-
laxie und verminder‘ter.Antikéirpermenge die Sensibilisierung mit vermehrter Reinjektions-,
dosis, weiter stellte er Untei-suchungen an, ob dabei auch letaler Schocktod hervorgerufen
werken kann. Weiter untersuchte er die Verkirzung der Inkubationszeit oder die Dauer
des anaphylaktischen Zﬁstandes mit grosser Antigenreinjektion und kam zu folgenden
Resultaten - .

1) Die minimale Sensibilisierungsdosis des Antiserums, mit welchem man bei Meer-
schweinchen den anaphylaktischen Schocktod hervorrufen kann, ist abhingig von der
Reinjektionsmenge des Antigens; je grosser die Antigenreinjektionsmenge wird, desto
geringer werden die Antikorpereinheiten zur Sensibiliaierung (bei 2-5 facher Bindungs-
zone entsprechende Menge ... 250 E. H., 10 - 20 facher Bindungszone entsprechende Menge

.. 16T E. H). Es gibt jedoch keinen genauen Paralielismus zwischen verminderter Sen-
gibilisierungsmenge und vermehrter Reinjektionsmenge wie beim Reagenzversuch. '

2) Wenn man mit verschiedener Menge von Prii.zipitin Meerschweinchen sensibili-
siert und mit einer grossen Menge von Antlgen (5-10-20 fache Bindungszone entspre-
chender Menge) reinjiziert, so wird die Ink‘ubatlonszelt kurzer (bel 500 E. H. 3 Stunden,
bei 250 E. H. 12 Stunden, bei 167 E. H, 18 Stunden).

3) Wenn man die Tiere mit verschiedener Menge Prazipitin sensibilisiert und mit
einer grossen Menge Antigen wie vielfacher Bindungszone entsprechender Dosi's reinji-
ziert, so wird die Dauer des anaphylaktischen Zustands verlingert (bei 500 E. H. 120
Stunden, bei 250 E. H. 48 Stunden).

4) Mit grosser Antigenreinjektion an Meerschweinchen wurde bei diesem Versueh
keine hemmende Wirkung beobachtet. (Lutorefcmn



