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wahne dies, um daran zu erinnern, daB z. B. nach den Beobachtungen
von KissgaLT, KHRENINGER-GUGGENBERGER und SreISEr!?, sowie
von HELMREICH!! normalerweise bei Meerschweinchen Diphtherie-
bacillen und &hnliche Keime vorkommen und damit im Rahmen
unserer Versuchsanordnung Fehlschliisse veranlassen kénnen. Diese
Fehlerquelle ist also zu berticksichtigen. Auch miifite, falls sich bei
der Durchfithrung analoger Experimente Keime vom verabfolgten
Typ auf den Mandeln der Versuchstiere finden sollten, durch ge-
eignete VorsichtsmaBnahmen ausgeschlossen sein, daB die Tiere

die Infektstelle beleckt bzw. mit entziindlichem Scheidensekret atif

Hen Katigboden jﬂg&t@ﬁfe“fﬁfpfkeimehéfﬂ“ Wi“é&fé"r’ﬁfgeﬁb‘ﬁﬁ}iér}“
aben.

Meine Befunde legen den SchluB nahe, dal es — wenig-
stens beim Meerschweinchen — eine Oberflichendiphtherie
geben muB, bei der Anhalte fiir eine bakterielle Allgemein-
infektion bzw. fiir eine sekundire Angina fehlen. Aus diesem
Infektionsverlauf beim Versuchstier kann natuirlich nicht
ohne weiteres auf die Pathogenese der menschlichen Di-
phtherie geschlossen werden. Immerhin wird beziiglich der
vorliegenden Problemstellung zu erwigen sein, daB es auch
beim Menschen primare Oberflichenansiedlungen von Di-
phtheriebacillen — z. B. im Keimtrdgertum — ja, sogar
primire diphtherische Oberflichenerkrankungen gibt — ich
erinnere an die isolierte Nasendiphtherie der Sauglinge und
an die Wunddiphtherie. Auch liegt meines Erachtens keine
Veranlassung vor, die gefiirchteten Membranbildungen der
Kehlkopf- und Bronchialdiphtherie h#matogen bzw. als
sekunddre Ausscheidung entstanden zu denken.

Schon Gins? bemerkt, daB nach den bisherigen Unter-
lagen die Diphtherie offenbar nicht zu den echten Infektions-
krankheiten mit allgemeiner Verbreitung der Erreger im
Organismus zu rechnen sei. Hierfiir sprechen auch neuere
Befunde wie die von REVELLI und Casassa®®, die bei 113 Di-
phtheriepatienten mit teilweise schweren Krankheitserschei-
nungen trotz geeigneter, auf die Erfahrungen der Literatur
gestiitzter Versuchstechnik in keinem einzigen Falle die
Erreger im Blut nachweisen konnten und die im Meer-
schweinchenexperiment bei verschiedenartigster Keimeinver-
leibung, selbst bei intrakardialer Einspritzung, nur wenige
Stunden anhaltende, geringfiigige Bakteriimie erzielten. Dies
schlieBt natiirlich nicht aus, daB in gewissen Fallen bei be-
sonders disponierten Individuen von der Stitte der primiren
Keimansiedlung ein Einbruch in die Blutbahn erfolgen und
den weiteren Krankheitsverlauf mitbestimmen kann. Es
diirfte die Aufgabe pathologisch-anatomischer und erginzen-
der mikrobiologischer Forschung sein, AusmafB und patho-
genetische Bedeutung solcher Vorkommnisse zu ermitteln.

Zusammenfassung: Die in der Literatur vorliegenden Er-
gebnisse berechtigen nicht, die Diphtherie als septicimische
Erkrankung mit sekundérer Ansiedlung der Erreger auf den
Tonsillen aufzufassen. Eigene, den Bedingungen der natiir-
lichen Infektion angepaBSte Experimente sprechen in ihren
bisherigen Befunden gegen eine solche Pathogenese.

Literatur: ' Vgl. HoEPKE, Med. Welt 1934, 1039. — 2 Vgl. Die
Anginose. Wien 1921. — 3 Vgl. Virchows Arch. 285, 400; 287, 139
(1932). — * Zbl. Bakter. I Orig. 135, 60 (1935). — 3 Vgl. die ein-
schlagige Literatur in der Zusammenstellung von Gins, Handb.
path. Mikroorganismen von Korire, Kravs, UHLENHUTH §/1, 490
(1928). — & Klin. Wschr. 1935, 1164. — 7 Arb. Kais. Gesdh.amt 2,
462 (1884). — & Munch. med. Wschr. 1933, 8o1. — ? Vgl. STOCKARD
u. PApanicoLay, Amer. J. Anat. 2 (1917). — ¥ a.a. O. — 11 Zbl.
Bakter. T Orig. 135, 65 (1935). — 2 a.a. O. — 13 Ann. Inst. Pasteur
55, 239 (1935).

UBER DIE ADSORPTIONSWIRKUNG DER PEKTINE
IM DARM.
(Ein Beitrag zur Pektinverwendung bei Magen-
Darmerkrankungen.)
Von
Dr. WiLHELM ZIEGELMAYER, Berlin.
In der medizinischen Literatur der jiingsten Zeit wird in

wachsendem Umfang von der erfolgreichen Verwendung des
Pektins auf den verschiedensten klinischen Gebieten berichtet.
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Es ist als Blutstillungsmittel in Gestalt von S.-St. bekannt
geworden, das, parenteral oder oral gegeben, ein vorziig-
liches Mittel zur Behebung mangelnder Gerinnungsfihigkeit
des Blutes oder zur Stillung von Blutungen gebraucht wird.
Aber auch durch seine heilende Wirkung auf die entziindete und
funktionsunfihige Diinn- und Dickdarmschleimhaut bei fort-
geschrittenen Graden von Darmerkrankungen, die zu Blutun-
gen, Erosionen und Ulcerationen fithren, ist seine erfolgreiche
Verwendung schnell bekannt geworden. Ebenso ist von den
verschiedensten Stellen das Pektin als Trdger der Wirkungs-
weise der Apfeldidt erkannt worden und wird neuerdings in
reiner Form als stopfendes Mittel, vor allem in der Kinderheil-
kunde bei der Bekdmpfung schwerster Sduglingsdiarrhéen,
weiter aber auch bei chronischer Colitis, bei Proktitis und
Enteritis u. a. mit gleichem Zweck und ebenso gutem Erfolg
angewandt. Starke Quellfihigkeit und dementsprechende
Wasserbindung wurde bei der Priifung von Pektin im Ratten-
versuch jiingst auch von GEBHARDT gefunden. Die Tiere
wiesen bei einem Wassergehalt des Kotes von 82 % noch ge-
formte Stiihle auf, wahrend sonst bei 70—75% bereits diar-
rhoische Entleerungen auftraten.

Es falit nun in dem gesamten bisher erschienenen Schrift-
tum auf, daf trotz der guten Wirkung, die immer wieder
bestatigt wird, auch heute noch nichts iiber den Wirkungs-
mechanismus im Verdauungstractus gesagt werden ‘kann.
MarvoTH weist darauf hin, daB dem isolierten Pektin der
Kolloidcharakter genommen wird, bedingt durch das Her-
stellungsverfahren. So soll das Pektin teilweise schlechter
adsorbieren, puffern und quellen. RIiESSER spricht von einer
»»-angeblichen‘* Adsorptionsfihigkeit der Pektine. KocHs weist
darauf hin, daB iiber die Art der Wirkung, ob chemisch oder
mechanisch im Sinne einer Zellabdichtung, noch nichts
Sicheres gesagt werden koénne. Ew#RLIcH vermutet zwar,
daB die guten Erfahrungen, die man neuerdings bei bakte-
riellen Darmerkrankungen mit der Verabreichung von Pektin
gemacht hat, wohl erklart werden konnten mit dem Ad-
sorptionsvermégen der Pektine. Erst BAUMANN beobachiet
neben der groBlen Quellfdhigkeit im Darm eine Adsorption
von Partikeln im Stuhle durch die Pektine. Doch sieht er
in der physikalischen Eigenschait der ,,sehr starken Quell-
fahigkeit das Primum movens ihres therapeutischen Ef-
fektes.

1. Adsorptionsversuche mit Pektin im Reagensglas. Nun hatten
wir Gelegenheit friher schon, an Hand rein technischer Vorginge
{(bei der Milch und den Milchprodukten, insbesondere an Kise),
die vorziglichen chemisch-physikalischen Wirkungen des reinen
Pektins festzustellen: sei es die Gewinnung eines neuen genuinen,
reversiblen Milcheiweiles durch Pektin, sei es die Pektinwirkung
im Quark oder die ausgezeichnete Emulgierungsfahigkeit und
Schutzwirkung im Kise, Erscheinungen, die heute schon anfangen,
eine Rolle zu spielen, auch in der Diitetik. Wahrend dieser, sich
auf lingere Jahre erstreckenden Versuche an Milch und Kise mit
Pektinen konnten wirerkennen, daB das Pektin als oberflichenaktiver
Stoff starke Adsorptionseigenschaften, insbesondere wiahrend des
Schmelzprozesses im Kochvorgang besitzt. Da diese Eigenschaft
aber nicht allein von der dargebotenen OberflachengréBe abhangt,
sondern auch von der chemischen Natur der Oberiliche, so muBten
vor unseren Versuchen in vivo einfache Adsorptionsversuche
in vitro zunichst einmal Aufschlu8 dariiber geben, ob diese Er-
scheinungen zutrafen. Denn es gibt zahlreiche Substanzen, die
trotz der groBen Oberfliche bekanntlich Nichtelektrolyte nicht
adsorbieren.

Mit Adsorption bezeichnen wir Konzentrationserh6hungen oder
-erniedrigungen disperser Phasen in Grenzflachen (Wo. OsTwaLD).
(In unserem Falle handelt es sich um positive Adsorption. Ur-
spriinglich, bei unseren technischen Versnchen an Milchprodukten,
haben wir es mit Adsorption in der Grenzfliche Flissig-Flissig
zu tun. Spater, als wir zu den Adsorptionsversuchen zerstdubtes
T'rockenpektin wahlten — siehe weiter unten — spielte sich die
Adsorption in der Grenzflache Fliissig-Fest ab.) Um nun exakte
Daten zu erhalten, wurden verschiedene Adsorptionsversuche an-
gestellt. An Hand eines einfachen Farbstoffversuches mit Methylen-
blau wurde znnachst gefunden, da sowohl {liissiges wie festes Pektin
beim Filtrieren stark Farbstoff adsorbiert. Zu diesen Schiittel-
versuchen wurden daneben als Vergleichsadsorbens das von allen
Adsorbentien ,,bekannteste, wirksamste und vielseitigste® (M-
cHAELIS), die Kohle, herangezogen. Beide Filtrate einer Lésung
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von Methylenblau 1 : T0000 als Typus eines basischen Farbstoffes
waren praktisch fast farbstoffrei. Als Adsorbenda wurden gewihlt
aufer Methylenblau: 1. 0,1 n Essigsiure als Typus eines sehr
schwachen Elektrolyten mit deutlicher, aber nicht exzessiver
Oberflichenaktivitdt. 2. Eosinlésung 1:10000 als nichtkolloider
saurer Farbstoff. 3. Kongorot 1:10000 als kolloider saurer Farb-
stoff. 4. Nachtblau. 5. Der Adsorptionsversuch Nr. 140 aus Wo.
Ostwalds Praktikum mit Bleinitrat: 50 ccm einer o,07proz. (ca.
0,002 molare) Losung werden geschiittelt mit pulv. Pektin T. P.
(statt Tierkohle} und dann abfiltriert. Wihrend die Losung vor
der Adsorption mit Kaliumbichromat eine dicke Fallung gibt,
zeigt das Filtrat nach der Adsorption mit Kaliumbichromat in
unserem Falle wenig Fallung. Das flussige Pektin erweist sich
schwacher als das Trockenpektin in Pulverform. Die Bestimmung
des Gehaltes der Losungen selbst in den folgenden Versuchen,
soweit sie moglich ist, wurde fir spatere Versuche zurtickgestellt,
da praktische Fragen der Diadtetik und klinische Versuche fiir uns
zunichst wichtiger sind. Hrgebnis: Somit ist durch den rein che-
miasch-physikalischen Versuch die Adsorptionsfihigkeit der Pektine
nachgewiesen.

Es liegt dies eigentlich in der Natur des Pektins, dem stindigen
Begleiter der pflanzlichen Zellwandbestandteile aus Cellulose und
Hemicellulose im frischen Nahrgewebe; denn das Pektin ist ein
wesentlicher Bestandteil des Zeligeriistes und der Stittzsubstanz und
weist als Intercellularsubstanz die Form eines inkrustierenden
Kittmaterials auf. Als typisches Kolloid spielt es infolge der starken
Quellbarkeit im Wasserhaushalt des pflanzlichen Organismus eine
grofle Rolle. Seine groBe Kapazitat fur die Wasseraufnahme und
-abgabe beeinfluBt nach EHRLICH besonders alle Vorgdnge, die mit
dem Turgor der Pflanzen im Zusammenhang steht. Das Trocken-
pektin ergibt mit Wasser auBerordentlich schleimige, viscose
Losungen.

Diese Angaben sind im Hinblick auf die Verwendbarkeit des
Pektins im Darm und seine Verwendung bei vielen Magen- und
Darmstérungen und Erkrankungen wichtig. Emrrica hat bereits
nachgewiesen, daB die Verdauungsfermente des menschlichen Orga-
nismus Pektin nicht angreifen, und daB dieses erst durch Darm-
bakterien einen weitgehenden Abbau erfahrt. Seine Annahme,
dafB hierbei entstehende Spaltprodukte von Darm aus resorbiert
werden (und iibrigens der mensch]ichen Ernahrung zugute kommen)
halt auch Rresser fiir wahrscheinlich, doch ist der direkte Nach-
weis noch. nicht gelungen.

Es lag nun auf der Hand, die auf obige Weise nachgewiesene
Adsorptionswirkung im Reagensglas auf die Verhaltnisse im Darm
zu itbertragen. Diese Adsorptionsversuche wurden teils am isolierten,
toten Darm, teils in vivo vorgenommen.

Versuche am isolierten Darm. Frische Hammeldarme wurden in
gleichgroBe Stiicke zerlegt, in kérperwarme Ringerlosung gehangen
und mit Farbstoffldsungen angefillt. Es wurde als Farbstoff
Methylenblau verwandt. Es enthielten:

Darm 1: Methylenblauldsung allein.

Darm 2: dieselbe Menge Losung - Carbo medicinalis.

Darm 3: dieselbe Losung + Pektin (in Form von Santuron).

Darm 4: Pektin allein (in Form von Santuron).

Darm 5: dieselbe Losung mit Pektin und Magensaft.

Darm 6: dieselbe Losung mit Pancreatin.

Ergebnis: Die Darme sowobl mit Tierkohle als auch mit Pektin
Hielten jeden Farbstoff zuriick. Die Auflenflussigkeit im Darm blieb
ungefarbt. Bei den Dirmen ohne Pektinzugabe diffundierte die
Farbstofflssung nach wenigen Stunden ohne weiteres.

Die Versuche wurden wiederholt mit anderen Farbstoff-
losungen, wobei das gleiche Ergebnis zu verzeichnen war, selbst
wenn die Farbstofflésungen noch héher konzentriert wurden.

2. Vitalfdrbungs- und Adsorptionsversuche am lebenden
Darm. FEs lag nahe, die Ergebnisse dieser Versuche am
lebenden, Darm nachzukontrollieren, da die postmortalen
Farbstoffversuche natiirlich nicht eindeutig sind. Gleich-
zeitig hofften wir mit diesen Versuchen am lebenden Gewebe
weitere Grundlagen zum Resorptionsproblem der Pektine
zu erhalten. Auch hier bedienten wir uns des Methylenblaus,
das einen der besten Granulafarbstoffe darstellt und zu den
basischen. Farbstoffen gehért. Als Versuchstiere wahlten
wir Frosche aus, die méglichst von gleicher Gréfle waren.
Ein Teil der Tiere erhielt den Farbstoff per os, der andere
Teil rectal in den Verdauungskanal einverleibt, um zun#chst
die Verteilung des Farbstoffes, sein Eindringungsvermdgen
in die Zellgewebe des Magen-Darmkanals und die Speicherung
dortselbst zu beobachten.

So konnte festgestellt werden, daB das Methylenblau
mit besonderer Haftfestigkeit sich in den Magen- und Darm-
wanden festsetzte.
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Sie waren tiefblau gefarbt. Diese Erscheinung der Aufnahme
von Farbstoffen durch die verschiedenen Oberflachen des Tier-
korpers ist bekannt: Mit Methylenblau gefiitterte Fliegenlarven
speichern den Farbstoff granular in girlandenférmigen Zellstrangen
zu beiden Seiten des Herzens, wobei der Farbstoff .durch die Meta-
morphose hindurch zu verfolgen ist. Das Methylenblau wird vom
Darm und von den Malpighischen Gef4aBen aus resorbiert. Auch an
Vertebraten konnte die Farbung von Oberflichenepithelien fest-
gestellt werden: Verfiitterung von Neutralrot erzielt schéne Granu-~
larfarbungen im Magenepithel. Bekannt sind auch die Blau-
farbungen in den Diinndarmepithelien, so z. B. am Kaulquappen-
darm. Besonders vorzuheben sind die Héberschen Versuche, bei
denen sich (an Kaulquappen) der dem Magen benachbarte Ab-
schnitt des Diinndarmes zuerst farbte. Auch beim Frosch hatte
HOBER die gleichen Ergebnisse. Er erklart das Zustandekommen
der Fiarbung durch die gute Loslichkeit der Farbstoffe in der
Substanz der Granula, die er sich aus Lipoiden zusammengesetzt
vorstellt. Alle Forscher nehmen eine wirkliche Resorption der
basischen Farbstoffe auf dem Darmwege 'an.

Nachdem so feststand, daf die Einverleibung mit Farb-
stoffen an Froschen entweder oral oder rectal eine Vital-
farbung des Tieres ermdglichte, die sich von dem normalen
Typus nach subcutaner Injektion des Farbstoffes in michts
unterscheidet, wurde nunmehr versucht, diesen Farbstoff
nach rectaler Einverleibung durch nachtrigliche rectale
oder orale Zugabe von Pektin am Ubertritt in die epidermoi-
dalen Gewebe zu verhindern.

‘Dieser Versuch gelang auch in allen Fallen. Die I. Gruppe
der Versuchstiere erhielt mit einer kleinen stumpfen Rekord-
kaniile 2 ccm Methylenblauldsung, danach 2 ccm Wasser
einverleibt. Die II. Gruppe der Tiere erhielt nach der Ein-
verleibung der Farbstoffe statt Wasser 2 ccm flilssiges Pektin
in Form von Santuron, einem fiir die Behandlung von Magen-
und Darmkrankheiten besonders eingestellten Pektin einer be-
stimmten Konzentration {Turon-Gesellschaft Frankfurta. M.).

Die spitere Sektion der Tiere zeigt in allen Fallen, daB
die Gruppe I stark gefirbte Darmepithelien, aber auch die
umgebenden Zellgewebe ebenso stark gefarbt aufwies (be-
sonders Speicherung in der Leber, in den Nieren, im Binde-
gewebe) und daB der Darminhalt hell war. Die Pektintiere
der Gruppe Il wiesen dagegen griinlich gefarbten Darm-
inhalt, aber fast farblose Darmepithelien auf, und auch die
benachbarten Zellgewebe waren nicht oder kaum gefirbt.

Noch deutlicher lief der Versuch ab, wenn man das Pektin
nicht nach der Farbstoffinjektion applizierte, sondern die
Farbe mit dem Pektin mischte, also gleichzeitig einfithrte.

Ergebnis: Pektin, n flissiger Form dem Magen-Darm-
kanal der Tiere einverleibt, hilt durch Adsorption die Farbstoffe
zuriick.

3. Vergleichende Vitalfdrbungsversuche mit anderen Ad-
sorptionsmitteln. GemiaB den Erifolgen der Apfeldidt wurden
Vergleichsversuche mit anderen natiirliches Pektin ent-
haltenen Trigern angestellt, die in Anordnung und Ergebnis
ebenso verliefen wie die obengenannten Versuche. Neben
dem Pektin wurden geschabter und verfliissigter Apfelbrei,
Bananen und aufgelstes Apfelpulver und zum weiteren
Adsorptionsvergleich Tierkohle eingefiihrt. Es zeigte sich,
daB Tierkohle und Pektin am stirksten die Farbstofflosungen
zuriickhielten. Dann folgte Apfelbrei und Bananenbrei in
minder starker, aber unter sich gleicher Wirkung. Dann erst
folgt das Apfelpulver in der Stirke der Adsorptionswirkung.
Diese Feststellung ist von besonderem Interesse, weil sie
Riickschliisse auf den therapeutischen Wert der gepriiften
Stoffe zuldfit. ]

Ergebnis: Pektin und Tierkohle zeigten sidrkste Farbstoff-
retention 9m lebenden Darm.

4. Die resorptionsverhindernde Wirkung des Pektins bei
@iften. Die obigen FErkenntnisse legten mnaturgemiB die
Vermutung nahe, da das Pektin in der Lage ist, auch Gifte
der verschiedensten Art am tieferen Eindringen in den Organis-
mus zu verhindern und die Resorption zu verlangsamen.
Denn wenn von den physikalischen Mitteln die Kohle als das
beste Adsorptionsmittel fiir Gifte gilt, so war wohl zu ver-
muten, daB das Pektin, welches in den obengenannten Ver-
suchen an Adsorptionskraft der Kohle kaum nachstand, 4hn-
liche Wirkungsweise besitzen muf, zumal es als Kolloid ein
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Stoff von grofier Oberflichenwirkung und ein Gallertbildner
ist, kurz ein Stoff, der in die physikalisch-chemischen Vor-
gange der Gerinnung, Quellung, Emulsionsbildung eingreift
und als Schutzkoloid bei technischen Vorgingen groBe Vor-
teile bietet: ein Kolloid, das, ebenso wie EiweiB in jeder
Form, Mehl, Stiarke, Gelee, Gummi einhiillend und resorptions-
verzogernd wirkt.

Fir das Studium gewisser Giftwirkungen und ihre Ver-
binderung durch Pektin schien uns der Mastdarm wegen
seiner guten Resorptionsfahigkeit besonders geeignet. Da es
sich hier nur um Vorversuche handelte, wurden Kaltbliitler
(Frosche) aunsgewahlt. Das Gift wurde mit einer stumpfen
Kaniile rectal, das Pektin unmittelbar danach auf dieselbe
Weise injiziert. Die Vergleichs- (pektinlosen) Tiere erhielten
statt der Pektinfliissigkeit die gleiche Menge Wasser, damit
derselbe Verdiinnungsgrad eingehalten wird.

Es wurden Versuche vorgenommen mit Phenol (o,5%),
mit metallischen Giften, wie Quecksilber- und Kupfersalzen
(Sublimat und Kupfervitriol), mit Sauregiften (Essigsiure
und Salzsdure), mit Alkohol und verdinntem Senfdl (letz-
teres gehdrt zu den stérksten Reizmitteln, welche Entziin-
dungserscheinungen an Haut und Schleimhiuten hervor-
rufen kénnen).

Fir alle diese Gifte, deren wirksamste Dosierung fiir diese
Art von einfachstem Versuch vorher ausprobiert werden
mufBte, kann gesagt werden, daB bei rectaler Injektion und
nachtraglicher 2 ccm groBer Pektinzugabe die Reaktionen
nicht so stark ablaufen wie bei den Kontrolltieren, so
daB hier mit einer verlongsamten oder gehemmten Resorption
gerechnet werden mu8. In vielen Fillen bleiben die Pektin-
tiete am Leben, wihrend es bei den Kontrollen zum Exitus
kommt.

Bei fast allen Anwendungen von Pektin wird auf jeden
Fall der Ablauf des Vergiftungsvorganges durch Hemmung
der Resorptionsbedingungen verzogert.

Hrgebnis: Pektin ist ein Adsorptionsmittel fir Gifte ver-
schiedener Art,

5. Zusammenfassung: Pektinldsungen in einer bestimmten
fiir diese Zwecke hergestellten und gepriiften Konzentration
(,,Santuron‘‘) zeigen im Darm von Kaltbliitlern gegeniiber
den verschiedensten Stoffen starkes Adsorptionsvermégen.

Die beschriecbenen Versuche haben den Zweck, den Wir-
kungsmechanismus des Pektins als eines durch verschiedene
therapeutische Eigenschaften interessanten Kérpers zu kliren.
Man muf} sich aber bei dieser wie bei jeder anderen Anord-
nung eines Modellversuchs dariiber klar sein, daB das Ergebnis
nur dann beweisend ist, wenn es — wie dies hier tatsichlich
der Fall ist — mit den klinischen Erfahrungen iibereinstimmt.

Literatur: Marvors, Klin. Wschr. 1931, 1159 u. 1255; 1934,
5I. — RiessEr, Klin. Wschr. 1935, 958—g61. — Kocus, Miinch.
med. Wschr. 1935, 1284. — EmRLICH, Festschr. z5jihr. F. Techn.
Hochschule Breslau 1935. — Baumanw, Z. Kinderheilk. 56, 514
(1934). — CasToRINA u. Ricca, Vol. di. Soritti Med. in ouvre di
R. Semma 1934. Milano. — ZIEGELMAVER, Kolloid-Z. 70, 211 (1935);
71, 214 (1935) — Nahrungsmittel-Rdsch. 1935, Nrg. — SACK,
Klin. Wschr. 1935, 1536. — GEBHARD, Klin. Wschr. 1935, 1459,

METHODIK UNSERER. SEROLOGISCHEN KREBS-
DIAGNOSTIK.

Von

SATOSU NAKAGAWA, TosHIO TAXASUGI und MASAKT SATO.
Aus der II. Medizinischen Klinik der Kaiserlichen Universitit Sapporo, Japan
(Direktor: Prof. Dr. 8. NAKAGAWA),

Es wurde in unseren vorigen Mitteilungen berichtet*,
daB wir, von der von LEHMANN-FACIUS angegebenen Methode
ausgehend, eine serologische Krebsdiagnostik ausgearbeitet
hatten. Die damit erhaltenen Ergebnisse wurden schon
vergifentlicht, und wir sind auf Grund unserer Resultate
davon iiberzeugt, daB die Methode am Krankenbette von
groBem Nutzen ist. Die genaueren Angaben der Ausfithrung

* Klin. Wschr. 1934 11, 1755; 1935 I, 1218.
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haben wir uns jedoch damals vorbehalten, da die systema-
tischen Untersuchungen iiber die Einfliisse verschiedener
Bedingungen auf-die Reaktion noch nicht vollkommen ab-
geschlossen waren. Die diesbeziiglichen Untersuchungen
wurden von einem von uns {Sato) ausgefithrt und sind nun
zu Ende gekommen, deswegen sei hier die von uns zur Zeit
benutzte Ausfithrung der Methode genau angegeben.

Bevor wir unsere Technik genau beschreiben, wollen wir
die Resultate von SATo in kurzem Referat vorausschicken,
da sie unserer Methodik als Grundlage dienen.

Sato stellte nimlich folgende Untersuchungen an:

1. Darstellung von Euglobinlésungen, Es gibt verschiedene
Methoden zur Gewinnung des Euglobulins, z. B. a) die HCL-
Methode nach SacHs-ALTMaNN, b) die COy,-Methode nach
LierMANN, ) die Ammoniumsulfat-Methode, d) die Magne-
siumsulfat-Methode.

Durch vergleichende Untersuchungen fand er die HCL-
Methode nach Sacus und ArTMANN am einfachsten und am
geeignetsten. Die CO,-Methode erwies sich als so gut wie die
HCL-Methode, aber sie ist sehr zeitraubend auszufithren.
Das Euglobulin, welches mit Ammoniumsulfat oder. Magne-
siumsulfat gefallt und direkt in Kochsalzldsung aufgelost
wurde, war dagegen iiberhaupt nicht reaktionsfihig. Wenn
aber ein solches Euglobulin durch Dialyse von den genannten
Salzen entfernt und in Kochsalzlgsung aufgeldst wurde, wurde
es wieder reaktionsfihig.

2. Geschwindigkeit der Emulgierung der Phosphatidlosingen
und Konzentration der dazu nétigen Kochsalzlosung. Zu den
diesbeztiiglichen Untersuchungen verfuhr er in folgender
Weise:

Ernahm 1 —4ccm der Phosphatidlésungen und setzte 2 resp. 8 ccm
der Kochsalzlosungen, deren Konzentrationen 0-—3,6% betrugen,
hinzu. Wurden nun die Kochsalzlésungen schnell in die Phosphatid-
losungen hineingeblasen, so konnte man niemals reaktionsfihige
Phosphatidemulsionen gewinnen. Sowohl positive als auch negative
Seren erwiesen sich damit als vollkommen negativ. Das gleiche war
der Fall, wenn die Kochsalzlosungen in 5 Minuten zugetropft
wurden.

Er fand nach zahlreichen vergleichenden Untersuchungen
schlieBlich, daB einerseits die Geschwindigkeit der Emulgierung
rund 20 Minuten sein mufte, und daf anderseits die Kon-
zendration der dazu nétigen Kochsalzlosung zwischen 0,6 —0,9 %
die beste war. Wenn die Geschwindigkeit der Emulgierung
schneller oder langsamer, oder die Konzentration der Koch-
salzldsung schwicher oder stirker als die obenerwihnten ist,
so wird der positive Prozentsatz der Reaktion immer niedriger.

3. Verhalten azwischen Geschwindigkeit der Emulgierung
und Menge der Phosphatidlosung.

Er nahm 1, 1,5, 2, 3, und 4 ccm der Phosphatidlosung und
emulgierte sie mit der doppelten Menge der o,85proz. Kochsalz-
I8sung in 20 Minuten. Als er diese Emulsionen vergleichend priifte,
wiesen die erste und die zweite Emulsion gute, die dritte und vierte
die etwas schlechteren Resultate auf, wihrend die Reaktionen mit
der 5. Emulsion vollkommen versagten.

Es geht daraus hervor, daf es ratsam ist, daB man auf ein-
mal nicht eine grole Menge von Phosphatidlésungen emul-
giert, sondern sich mit 1—2 ccm Phosphatidstammlésung be-
gntigt. Mit dieser Menge kann man auf einmal 6—12 Seren
untersuchen.

4. Menge der Buglobulinlosung. Sato stellte fest, daB die
Euglobulinlésung, wie es LExMANN-Facrus angab, immer
0,2 ccm sein muBte. Wurde eine grofere Menge angewendet,
so fielen sogar negative Seren positiv aus, wihrend bei einer
geringeren Menge davon sogar positive Seren negativ zu
werden neigten. Er konstatierte noch weiter, daf das Euglo-
bulin in einer bestimmten Konzentration vorhanden sein
muBte. Wenn es auch in absoluter Menge gleich vorhanden
sei, so zeigen anch positive Seren, mit einer schwicher kon-
zentrierten Euglobulinlésung gearbeitet, haufig eine negative
Reaktion an.

6. Haltbarkeit der Emulsionen. Wurden die Emulsionen
direkt oder 3o Minuten nach der Herstellung angewendet,
so fielen die Reaktionen richtig ans. Wenn sie aber 60 Mi-
nuten nach der Herstellung zur Anwendung kamen, so waren



