422

Schiidigung und sphirische Umwandlung der
Erythrozyten bei der Himagglutination

Es ist erstaunlich, daB in der Literatur kein tiefer
greifendes Studium iiber die Formverinderungen der
Erythrozyten bei der Himagglutination vorliegt. Nach
Coca! wird die echte Hiamagglutination durch eine
schwere Schiadigung sowie durch Fusion der Erythro-
zyten gekennzeichnet, wahrend die Blutkérperchen bei
der Pseudoagglutination unverindert bleiben und haufig
in Form von Rollen angeordnet sind. Dieser Auffassung
konnten wir uns nicht anschlielen, da einer von uns? mit
ScHwARZWEISS beobachtete, dall bei der Agglutination
der Schaferythrozyten durch das Serum von Mono-
nucleosis-infectiosa-Kranken die Zellen keine Schidi-
gung erleiden, obwohl diese serologische Probe als echte
Agglutination aufgefafit wird. Demgegeniiber konnte bei
der Agglutination der Schaferythrozyten durch Kanin-
chen-Immunserum regelmiBig eine schwere Schiddigung
der Zellen nachgewiesen werden. Wir berichten in dieser
Arbeit iiber die Faktoren, von denen das Vorkommen
oder das Fehlen der Zellschidigung bei der Himaggluti-
nation abhingig ist.

Die Erythrozyten wurden aus defibriniertem Blut gewonnen und
dreimal mit 0,859 NaCl Losung gewaschen. Zur Agglutingtion
wurde aus den abzentrifugierten Erythrozyten eine 19, Suspension
bereitet und 0,2 em?® dieser Suspension mit 0,1 cm? der verschiedenen
Serumverdiinnungen vermischt. Wenn die Wirkung einer anderen
Substanz (Albumin, Lipoid usw.) auf die Agglutination durch Serum
untersucht werden sollte, wurde diese Substanz auch in 0,1 cm® Vol.
zugefiigt, wobei aber nur 0,1 cm® einer 29 Erythrozyten-Suspension
verwendet wurde. Auf solche Weise konnte die Konzentration der
Erythrozyten gleichgehalten und die Verdiinnung des Serums bzw.
die Konzentration anderer Substanzen jeweils auf die zugegebene
Mengs und nicht auf die Gesamtverdiinnung bezogen werden. Die
Réhrchen wurden nach griindlichem Schiitteln bei Zimmertemperatur
gehalten. Zur mikroskopischen Untersuchung wurde nach verschie-
denen Zeitintervallen und nach Aufschiitteln der agglutinierten
Zellen 0,05 cm® des Gemisches auf einen Objekttriger berfithrt und
mit Deckglas bedeckt sofort untersucht. Sowohl der Objekttriger,
wie das Deckglas wurden mit Seidenpapier trocken gereinigt. Die
Zentrifugierprobe wurde bloB zur Feststellung des Agglutinintiters
parallel eingestelit.

Da die mikroskopische Untersuchung in einer Suspension uater
Deckglas vorgenommen wurde, mufiten wir vor Augen halten, da8
die Erythrozyten unter diesen Umstinden, wie PoNpEr® sowie
Furcncort und Powprr? nachgewiesen haben, auch ohne Hamagglu-
tination interessante Formverinderungen aufweisen kénnen. Ent-
sprechend ihrer Beobachtung werden die scheibenférmigen Blut-
korperchen nach Abdecken mit dem Deckglas in regelmiBige Kugel-
formen iiberfithrt. Die rasche sphirische Umwandlung der scheiben-
formigen Erythrozyten erfolgt innerhalb 1-3 Sekunden, wenn die
Schichthdhe zwischen Objekttriger und Deckglas weniger als 50 u
betrigt und wird auf die folgenden zwei Faktoren zurlickgefithrt:
Erhdhung des py bis 9,2-9,3, und Absorption einer unbekannten
antispharischen Substanz von der Oberfliche der Erythrozyten durch
das Deckglas. Die sphirische Umwandlung bleibt aus, wenn an Stelle
des gewodhnlichen ein Quarz-Objektirdger und an Stelle des Deck-
glases «Plexiglas» zum Abdecken verwendet wird. Die Scheibenform
bleibt aber auch in einem mit gewshnlichem Deckglas hergestellten
Priparat “erhalten, wenn Albumin (antisphirischer Faktor) zuge-
geben wird, hingegen werden die Erythrozyten nach Zugabe von
Lezithin {sphirischer Faktor) bereits im Reagenzglas in Kugelform
iiberfiihrt. Wenn die Versuchsbedingungen so gewihlt werden, daB
die spharische Umwandlung langsam erfolgt, so entstehen unregel-
maBig deformierte Scheiben- und Schiissel- sowie Stechapfel-Formen
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als Zwischenstufen der sphdrischen Umwandlung. Unsere Unter-
suchungen bestitigten die Resultate von PoNpER und FURCHGOTT,
die aber die Beeinflussung der Erythrozyten durch Immunserum
nicht untersucht hatten.

Abb. la zeigt die Kugelform der Schaferythrozyten
unter gewohnlichem Deckglas. Unter &dhnlichen Be-
dingungen bleibt die Scheibenform erhalten, wenn
Albumin zugesetzt wird (Abb. 1b). Das normale Serum
{Mensch, Schaf, Kaninchen, Meerschweinchen) kopser-
viert auf Grund unserer Untersuchungen infolge seines
Albumingehaltes die Scheibenform, und zwar bis zu
einer Serumverdiinnung von 1:8-1:32. Es wire somit zu
erwarten, daf bei der Himagglutination, zumindest in
Gegenwart von wenig verdiinntem Serum vorwiegend
scheibenférmige Erythrozyten anzutreffen seien. Abb. 1¢
zeigt hingegen, da3 die durch das unverdiinnte Mono-
nukleose-Serum «Str» agglutinierten Schaferythrozyten
ohne irgendwelche Deformation ausschlieBlich Kugel-
formen aufweisen. Dieses Serum {der Kiirze halber als
M-Serum bezeichnet) stammt aus einem Fall von typi-
scher Mononucleosis infectiosa und agglutiniert die
Schaferythrozyten bis zu einer Konzentration von
1:512. Demgegeniiber bleiben die mit einem Kaninchen-
Immunserum agglutinierten Erythrozyten bis zu einer
Serumverdiinnung von 1:32 scheibenférmig und weisen
eine merkliche Deformation auf {(Abb. 14).

Abb, 1.

Da wir bei der Agglutination des M-Serums das Vor-
handensein eines sphirischen Faktors vermuteten, unter-
suchten wir verschiedene Erythrozyten- sowie Organ-
extrakte auf ihre sphidrische Wirkung. Die Erythro-
zytenextrakte, die einer von uns gemeinsam mit
ScawarzwEeiss® hergestellt hatte, waren diesbeziiglich
vollkommen wirkungslos. Demgegeniiber zeigte einer
unserer Organextrakte (alkoholischer Rinderherzex-
trakt, nach vorheriger Azetonextraktion gewonnen) auf
Trockensubstanz berechnet eine bessere sphérische
Wirkung als ein kommerzielles Lezithinpraparat. In der
weiteren Arbeit verwendeten wir unseren Extrakt unter
der Bezeichnung: Lezithinpriaparat und eine sogenannte
Fraktion V des Rinderplasmas der «Armour Labora-
tories», Chicago, als Albuminpriparat.

Wie aus Abb. 2 zu entnehmen ist, besteht ein lineares
Verhiltnis zwischen dem antisphirischen Faktor Albu-
min und dem sphirischen Faktor Lezithin. Wenn we-
niger Lezithin im Gemisch vorhanden ist als diejenige
Menge, die intakte Xugelformen hervorbringt, er-
scheinen stechapfelférmige oder scheibenftérmige, stark
deformierte Erythrozyten. Erst wenn die Albumin-
konzentration des Gemisches in einem betrichtlichen
Ubergewicht vorhanden ist, sind intakte scheiben-
formige Erythrozyten zu sehen. Die Streuung sowie die
Verschiebung der Kurve I gegeniiber Kurve II ist
darauf zuriickzufithren, daB die Erythrozyten bei
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Kurve I nicht aus frischem Blut stammten, doch
zeigten sie ein gleichsinniges Verhalten.

Auf Grund dieser Beobachtungen wollten wir ab-
klaren, in welcher Weise eine Albumin- bzw. Lezithin-
zugabe die verschiedenartigen Zellverinderungen, die
bei der Himagglutination durch AntikSrper verursacht
werden, zu beeinflussen vermag. Einige der diesbeziig-
lichen Versuche sind in Abb. 3 zusammengefaft.
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Abb. 2.
Die sphirische Wirkung des Lezithins bei verschiedenen Albumin-
konzentrationen.

Das Kaninchen-Immunserum agglutiniert die Schaf-
erythrozyten bis 1:1024 und ruft ihre Deformation in
verschiedenem Grade auch noch in 1:256 Verdiinnung
hervor. Die Deformation der Zellen ist bis 1:32 Serum-
verdiinnung sehr stark, und in diesem Bereiche tritt
cine Fusion der Erythrozyten bereits in 1-2 Stunden
nach Einstellung der Agglutination auf. Wenn aber ent-
weder der sphirische Faktor, das Lezithin, oder aber der
antisphérische Faktor, das Albumin, in geniligend hoher
Konzentration zugesetzt wird, verschwindet bei gleich-
bleibendem Agglutinationstiter die Deformation, und
die Blutkérperchen werden entweder in der sphirischen
oder aber in der Scheibenform stabilisiert.
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Abb. 3.
EinfluB des Lezithins bzw. des Albumins auf die Zelldeformation bei
der Hamagglutination.

Das M-Serum verursacht innerhalb seines Aggluti-
nintiters bis zu einer Verdiinnung 1:512 keinerlei De-
formation. Die Blutkoérperchen sind bei der M-Agglu-
tination unter Deckglas kugelformig, und die Kugelform
bleibt auch unter Plexiglas bis 1:32 Verdiinnung des
Serums erhalten. Wir muf3ten somit annehmen, daB
das M-Serum einen sphéarischen Faktor-enthilt, der die
antisphdrische Wirksamkeit des Serumalbumins voll-
kommen aufhebt und die Blutkorperchen in Kugelform
stabilisiert. Diese Annahme wurde auch dadurch be-
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stitigt, daB die Agglutinationen des M-Serums einen
anderen morphologischen Charakter aufwiesen, sobald
wir den einzelnen Serumverdiinnungen die gleiche
Menge einer pro cm? 5 mg Albumin enthaltende physio-
logische NaCl-Losung zugaben. Bei niedrigen Ver-
diinnungen des M-Serums traten Deformationen auf,
da die zugegebene Albuminmenge nicht hinreichte, die
sphérische Wirkung des wenig verdiinnten M-Serums
vollkommen aufzuheben.

Es soll in einer Arbeit weiterhin dariiber berichtet
werden, inwieferne die beschriebenen Unterschiede
zwischen M-Serum und Kaninchen-Immunserum gesetz-
miBig vorkommen. Wir kénnen auf Grund der hier be-
richteten Untersuchungen die Schlufifolgerung ziehen,
daB im Gegensatz zur Ansicht von Coca nicht jede
Himagglutination durch Deformation und Fusion der
Erythrozyten gekennzeichnet ist. Es wird auBer durch
die Art des Antikérpers viel mehr durch das Albumin-
Lezithin-Gleichgewicht des Serums bestimmt, ob iiber-
haupt Zellverinderungen bei der Hiamagglutination

entstehen. J. Tomcsix und C. A. SCHILD

Hygiene-Institut der Universitit Basel, den 22, Juni
1950,

Summary

The sheep erythrocyte antibodies produced in rabbits
cause a marked deformity and a fusion of the red blood
cells during their agglutination. These changes could be
eliminated if albumin {(antispherical factor) or lecithin
(spherical factor) was added to the agglutinating serum.
On the contrary several hemagglutinating sera obtained
from human infectious mononucleosis cases do not cause
any deformities of the sheep blood cells; they contain in
surplus a spherical factor.

The general conception that the hemagglutinins
induce invariably a deformation of the agglutinated red
cells can not be maintained. The balance of a spherical
and of an antispherical.factor is more important in the
production of red cell deformities than the antibodies
themselves.

Uber die biologische Verwandtschaft zwischen
Lama und Kamel

Durch die biologische EiweiBdifferenzierungsmethode
mit Hilfe des UHLENHUTHschenPrézipitationsverfahrens
konnte ich feststellen, daB das Kamel (Camelus dro-
merdarius und Camelus bactrianus) mit den anderen
Wiederkduern (wie z. B. Rind, Biiffel, Schaf, Ziege) so-
wie mit den Einhufern (Pferd, Esel) in keiner verwandt-
schaftlichen Beziehung steht. Die zoologische Klassifi-
kation der Camelidae als eine besondere Familie konnte
ich also von diesem Gesichtspunkt aus bestitigt finden?.
Deshalb kam ich auf den Gedanken, auch die Verwandt-
schaft zwischen Lama und Kamel auf diese Weise zu
priifen.

Verwandtschaftsreaktionen, d. h. die Fihigkeit der
prizipitierenden Sera, in Eiweillésungen verwandter
Tiere Niederschlige zu erzeugen, wurden zwischen
Mensch und Menschenaffen und zwischen verschiedenen
Tierspezies innerhalb einer Reihe von Tiergruppen fest-
gestellt?, Uber die Verwandtschaftsreaktion zwischen
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