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der echten und f a l s c h e n  I s o a g g l u t i n a t i o n .  

Von 
Privatdozent Dr. Goroncy, KSnigsberg i. Pr. 

Mit 2 Textabbildungen. 

[Aus dem Institut fiir gerich~liche Medizin der Universit~t Moden~. - -  Direktor: 
Professor Latte81).] 

Zu den wichtigen Vorbedingungen, die die Blutgruppendiagnose als 
forensische Methode efffillen mul3, gehSrt auch besonders die, dab mensch- 
liches Serum niemals BlutkSrperchen der gleichen Person beeinfluBt, dab 
es also eine normale Autoagglutination nicht gibt. 

Demgegenfiber haben j~doch experimentelle Untersuchungen er- 
geben, dab es auBer der echten Isoagglutination (d. h. der spezifisehen 
BlutkSrperehenagglutination dureh Serum anderer Individuen derselben 
Gattung) Ph~nomene gibt, die der echten Isoagglutination in mehr oder 
minder hohem Grade i~hnlich sind oder sogar mikroskopiseh und makro- 
skopisch gleich aussehen. Zu diesen Phi~nomenen gehSren die Pseudo- 
agglutination dureh Geldrollenbildung und die Autoagglutination. 

Die Kenntnis dieser Vorg~nge und die Unterseheidung ist naturge- 
mi~13 yon grol3er Wichtigkeit. 

Die Geldrollenbildung ist eine im norma]en und pathologischen Blur 
konstante und unspezifisehe Erscheinung. Lattes hat gefunden, dab 
unter  bestimmten Umst~nden (Verdiinnung oder Konzentrat ion des 
Serums) diese Geldrollenbildung eine unregelmi~l~ige Anhi~ufung der Blut- 
kSrperchen erzeugen kann:  Pseudoagglutination. Dann ist es nicht 
mSglich, lediglich aus der Gestalt der Klumpen die Differentialdiagnose 
wahre oder lalsehe Agglutination zu stellen. 

Die Pseudoagglutination unterseheidet sich grunds~tzlich von der 
echten Isoagglutination dadurch, dal3 sie nicht spezifisch ist und unter 
dem EinfluI~ jedwelehen Serums auf jedwelche BlutkSrperehen eintritt.  
Sie ist ein rein physikalischer Vorgang, der ohne Bindung irgend eines 
AntikSrpers vor sich geht, so dab ein pseudoagglutinierendes Serum 
niemals dureh BlutkSrperchen erschSpft werden kann. 

1) Die Bedeutung, die der Blutgruppendiagnose in der gerichtlichen Medizin 
in immer steigendem Mai~e zukommt, veranla~te reich, bei einem anerkannten 
Forscher wie Lattes persSnlich zu arbeiten. Fiir das grol3e Entgegenkommen, 
alas Professor Lattes besonders aueh bei den Un~ersuehungen vorliegender Arbeit, 
mir zeigte, spreche ich ihm auch an dieser SSelle meinen besten Dank aus. 
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D~neben kann es, und zwar besonders bei Kranken, zu dem Vorgang 
der Autoagglutination kommen, den Lattes zuerst als abhangig v o n d e r  
Pseudoagglutination dureh Geldrollenbildung betrachtct  hatte.  Es hat  
sich aber herausgestellt, dal~ diese Autoagglutination manehmal mit 
der Bindung eines Antik6rpers vor sich gehb [Clough-Richter, Mino, 
V. Debenedetti, Togunoval)]. 

Eine solche Bindung hat te  schon vor vielen Jahren Landsteiner beim 
Kaninchen beobachtet;  sie kam nur in der Kalte  vor. Neuerdings huben 
Hirsz/eld, Bialosuknia, Mino dasselbe Phanomen auch beim Menschen 
beobachtct, und zwar als eine ganz physiologische Erscheinung, die auch 
nur in der Kalte vorkommt. GewShnlich bleibt das Phanomen fiber 5 o 
aus. Es gibt aber bei verschiedenen Menschen Schwankungen der sog. 
Warmeamplitude des Serums, so dal~ in einigen seltenen, m6glicherweise 
pathologisch oder konstitutionell bedingten Fallen die Reaktion auch bei 
h6heren Temperaturen sogar bis 20 ~ stattf inden kann. Auf diese Weise 
kSnnen die oben erw~hnten klinischen Falle erklart werden. 

Demgegenfiber haben die Isoagglutinine. einc W~rmeamplitude yon 
0--40 ~ verlieren aber nach den Untersuchungen Minos erheblich an 
l~eaktionsfahigkeit, je mehr sie sich der KSrpertemperatur nahern. 

Die Autoagglutination ist ahnlich der Pseudoagglutination ein nieht- 
spezifisches Phanomen, so dal~ Mino ffir sie den Namen ,,Panagglu- 
t inat ion" vorgeschlagen hat, weft solche autoagglutinierenden Sera alle 
BlutkSrperchen dcr gleichen Gruppen ebenso agglutinieren wie die 
eigenen. Sie unterscheidet sich yon der echten Isoagglutination abgese- 
hen yon den Beziehungen zur Temperatur  eben dadurch, dai] ihr gar 
keine Spezifitat zukommt. 

Dai~ beide Phanomene, die Pseudoagglutination durch Geldrolleno 
bildung sowie die Autoagglutination, zu Verweehslungen oder zum 
mindesten zur Erschwerung der Diagnose ffihren, ist klar. Es ist das Ver- 
dienst yon Lattes, darauf hingewiesen und Methoden angegeben zu haben~ 
die die Differenzierung der wahren yon der falschen Isoagglutination 
ermOglichen. Lattes land, dal~ durch schwache Verdiinnung mit physio- 
logischer KochsalzlSsung (gewShnlich 1 : 2) oder Lecithinzusatz oder die 
Anwendung nichtinaktivierter abgelagerter Testsera die falsche Agglu- 
t ination verhindert werden kann. 

Die oben erwahnten Beziehungen zu der Temperatur schienen jedoeh 
eines genaueren Studiums wert, zumal ffir die forensisch-medizinische 
Fragestellung jede nur mSgliche Sicherung notwendig ist. Die ent- 
sprechenden Untersuchungen haben wir auf Anregung yon Lattes ge- 
meinsam vorgenommen, und zwar war uns dabei der leitende Gedanke: 
welches ist die beste Mcthode hinsichtlich der Temperatur,  die die Fehler- 

1) Ganz ausftihrliche Literatur siehe: Lattes, Individuelle Blutdiagnose. 
Berlin: Springer 1925. 
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quellen der Pseudo- und Autoagglutination vermeiden l~ftt, sowohl ffir 
die Herstellung der fiir die Untersuehungen notwendigen Testsera wie 
ffir die Behandlung forensischen Blutmaterials ? 

Wir gingen so vor, daft wir 1. frisehes Blur, 2. trockenes Blut, wie es 
in Blutfleeken vorzukommen pflegt, untersuchten. 

I. Untersuchung yon /rischem Blur. 

Etwa 1 ccm Blut wurde bei der Entnahme in eisgekfihltem Gl~schen 
aufgefangen, im Eissehrank bis zur Gerinnung aufgehoben und im Eis 
zentrifugiert. 

Eine entsprechende Portion wurde im Brutsehrank bei 37 ~ aufge- 
fangen, dort belassen und bei 37 ~ zentrifugiert. 

Diese beiden so gewonnenen Sera wurden mit eigenen BlutkSrperehen, 
die nebenbei gewonnen und gewaschen waren, versetzt, und zwar derart, 
daft eine Spur BlutkSrperehensediment versehiedenen Verdiinnungen 
der Sera im h~ngenden Tropfen zugesetzt wurde. Die Pr~parate wurden 
nach dem Ansetzen etwa 1/a--l/2 Stunde bei 12 o beobaehtet und dann in 
Eis gebraeht. Die Resultate ergibt Tab. 1. 

Tabelle 1. 

I Verdiinnung Serum Reaktionsblld bei 12 ~ Reaktionsbild bei 0 ~ 

lo 
2. 

3, 
4. 

5, 
6. 

0 k 
0 w 

1 : 2  k 
1 : 2  w 

1 : 3  k 
1 : 3  w 

! Geldrollen stark' 
st/irker als bei 1 

negativ 
Spuren von Blutk6rper- 

chenanhaufungen 
negativ 
negativ 

Geldrollen stark wie bei 12 ~ 
Bild v611ig ver/~ndert, sehr groSe 
Haufen, einige Geldrollenelemente 

Spuren yon Anhaufungen 
Grolle Haufen ohne Geldrollen 

negativ 
I-Iaufelung angedeutet. 

k ~ bei 0 ~ hergestellt; w ~ bei 37 ~ hergestellt. 

Das Bedeutsame der in Tab. 1 verzeichneten Untersuehungen be- 
ruht darin, daft die bei 0 ~ gewonnenen Seren die eigenen BlutkSrperehen 
bei Zimmertemperatur iiberhaupt nicht agglutinieren und unverdfinnt 
nur typisehe Geldrollen erzeugen. Bei 0 ~ ~llerdings, wie Versueh 3 zeigt, 
treten Spuren auf. Die bei 37 ~ gewonnenen Seren dagegen bewirken bei 
Zimmertemperatur unverdiinnt und, was besonders bemerkenswert ist, 
bei der Verdiinnung bis 1 : 2  eine geringe, aber deutlieh feststellbare 
Agglutination, und diese verst~rkt sieh aufterordentlich bei 0 ~ und er- 
scheint auch bei dieser Temperatur in hSherer Verdiinnung. 

Die Autoagglutinine werden, so lehrt dieser Versuch, offenbar in der 
K~lte w~hrend der Trennung des verwendeten Serums vom Blutkuchen 
vSllig an die BlutkSrperehen gebunden. 

Die praktisehe Folgerung ist daher die, daft die Testseren am besten 
auf Eis gewonnen werden. Auf diese Weise erh~lt man Seren, die vSllig 
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oder fast v611ig frei yon Autoagglutininen sind. Selbstverst~ndlich bilden 
auch diese Seren Geldrollen. Aber diese Erscheinung kann ausgeschalte~ 
werden, wenn man wie iiblich die Reaktion mit BlutkSrperchenau/- 
schwemmung vornimmt, und zwar zweckmiltig zu gleichen Teilen. 

I I .  Untersuchung yon trockenem Blut. 
Es gibt zwei Wege zur Untersuchung der agglutinierenden Eigen- 

schaften yon trockenem Blur: Die Extraktbereitung mit weiterer 
Untersuchung im h~ngenden Tropfen und die direkte Beobachtung 
der Reaktion trockener Blutspuren auf BlutkSrperchenaufschwemmung 
unter dem Deckglas. 

Was die Extraktuntersuchung anbetrifft, haben wir versucht festzu- 
stellen, unter welchen Temperaturbedingungen es die zuverlissigsten 
Resultate gibt, d. h. die Wirkung der Isoagglutinine am reins~en, unter 
Ausschaltung der autoagglutinierenden Ph~nomene, in Erscheinung 
tritt. Bei der direkten Beobachtung der trockenen Blutspuren hat ten wir 
nur festgtellen wollen, ob sich Verschiedenheiten f~nden, je nachdem 
die Blutflecken in der K~lte oder in der W~rme entstanden waren. 

Tabelte 2. 

o~ 

1. k 

2. 7r 

3 .1  2 k 
4 .1  2 ~r 
5. k 

6. az 

7 . 1 : 2  ~ 

Reakt ionsb i ld  

15 Spuren von Ge]drol- 
len, kl. Elemente 

15 Zahlr. Geldrollen u. 
Haufenbildung aus 
Geldrollen 

!15 negativ 
!15 Spuren yon Haufen 
15 negativ 

:18 Spuren yon Haufen, 
BlutkSrperchen 
stechapfelfSrmig 

18 negativ 

1--5 Blut Oafi; 6--7 Blu~ Aft. 

l~eakt ionsbi ld  

0 !gollen etwas vermehrt 
viele Blutk6rp. frei 

0 Nur groBeHaufen, k. 
BlutkSrperchen frei 

0 negativ 
0 Dentl. ttaufenbildg. 
0 negativ 

0 Schwache Haufen- 
bildung 

0 Spuren yon Haufen 
I 

Flecke bei 0 ~ 
resp. bei 37 ~ 

,16 St. getrockn. 
und 6 St. extra- 

hiert. 

4 St. getrocknet, 
11 St. extrahiert 
12 St. getrockn., 
14 St. extrahiert. 
Blutkrusten ge- 
wogen u. ganz 
genau verdtinnt. 

Wir gingen folgendermal~en vor. Blutstropfen, wie sie bei Einstich in 
die Fingerbeere entstehen, wurden auf Gla.splatten bei 0 o und bei 37 ~ ein- 
trocknen gelassen und bei dieser Temperatur aufbewahrt. Eine bestimmte 
(gewogene) Menge des bei 0 ~ eingetrockneten Blutes wurde mit einer 
entsprechenden Menge Aq. dest. (auf das 5fache) mehrere Stunden im 
Eisschrank extr~hiert und in Eis zentrifugiert. D~nn wurde sofort der 
Extrakt  abgehoben. Entsprechend wurden die warmen Flecken im 
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Brutschrank mit  warmer  Aq. dest. extrahiert  nnd warm zentrifugiert. 
Beide Ext rak te  wurden mi t  eigenem frisehem BlutkSrperchensediment 
versetzt,  nnd zwar unverdfinnt und in der Verdfinnung von 1 : 2. Die 
Pr~para~e wurden 1/4--1/2 Stunde bei Zimmertempera tur  beobachtet  
und dann in Eis gebracht.  

Die Ergebnisse der Tab. 2 sind einleuchtend. Man sieht, dab es 
deutliehe Untersehiede gibt, je nachdem der Ex t r ak t  kal t  oder warm 
angesetzt  und gewonnen ist. Die yon manchen 
Autoren vorgeschlagene Methode, die Extrakte ,  
u m  sie leichter zu gewinnen, bei 37 ~ anzusetzen, 
bietet  daher aut~er der MSglichkeit der Fgulnis 
aueh die Gefahr, dab die Autoaggluginine in den 
Ex t r ak t  fibergehen und so die Isoagglutination 
iiberlagern kSnnen. 

Wenn man im Gegenteil in der Kglte  extra- 
hiert, bleiben die Autoagglutinine im Rfickstand 
gebunden. Es wird der Ex t r ak t  yon diesen stS- 
renden Substanzen befreit, und so kann die echte 
Isoagglutination am reinsten beobaehtet  werden. 
Diese Mal~nahmen geniigen jedoch nieht, um die 

Abb. 1. 
Geldrollenbildung auszuschalten. Dazu mul~ man, 
wie oben erwghnt, darauf achten, dal~ die Konzentrat ion der Ext rak te  
zweekmgl~ig ist, oder man mul~ Lecithinzusatz verwenden. 

In  der Praxis wird man daher die Ex t rak te  
stets in der Kglte  bereiten, denn dieser Unter-  
suehungsmethode haften nut  Vorteile und keine 
Nachteile an. 

Wir haben dann dasselbe eingetrocknete 
Blur der Gruppen I und I I m i t  der Deckglas- 
methode untersueht,  d. h. wir haben die be- 
greffende Spur, mit  einer BlugkSrperchenauf- 
schwemmung versetzt, unter  dem Deckglas be- 
obaehtet .  Wir ha t ten  bier absiehtlich keine 
weiteren Eingriffe auf das eingetrocknete Blur 
unternommen;  denn wir wollten nut  beobachten, Abb. 2. 
ob sich Untersohiede zwischen in der Kglte  und in der Wgrrae ein- 
getrocknetem Blur finden. 

In  der Ta t  haben wir Untersehiede in prggnanter  Weise beobachtet .  
Die kalten Blutspuren, bei Zimmertempera tur  und sodann in Eis unter- 
sueht, haben entweder negative Resultate ergeben oder eine rege]mttl~ige 
Geldrollenbildung, die nur an gewissen Stellen, we offenbar die Konzen- 
t ra t ion die geeignete war, stgrker ausgeprggt war (s. Abb. 1). Die warmen 
Fleoken dagegen zeigten schon bei Zimmer tempera tur  und noch viel 
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starker in der Kglte deutliehe Haufenbildung, die zweifellos yon Auto- 
agglutination herrfihrte (s. Abb. 2). 

Aus diesen Untersuchungen k6nnen wir nur den Hinwcis ffir die 
Praxis geben, dab die in der Kglte entstandenen Fleeke viel leichter nnd 
zuverlgssiger zu diagnostizieren sind als die in der Wgrme entstandenen. 
Dieser Untersehied k6nnte daher einen gewissen Anhal tspunkt  fiir die 
immer sehwer zu beantwortende Frage naeh dem Alter des Flecks in 
bezug auf die Jahreszeit  (Winter oder Sommer), in der der Fleck ent- 
standen ist, geben. 

Ferner hut sieh wiederum gezeigt, dab es besonders ffir warme 
Flecken, bei denen die Fehlerquellen am stgrksten ins Gewieht fallen, 
wenn irgend mSglich, zweckmgBig ist, die Reakt ion mit  austi tr ierten 
Ex t rak ten  ans ta t t  direkt mit  Blutspuren vorzunehmen. Wenn man 
allerdings wegen der Kleinheit  der Spur gezwungen ist, direkt unter dem 
Deckglas zu beobaehten, so empfiehlt es sieh, die Temperaturbedingun- 
gen streng zu beachten und die ]~eaktion jedenfalls nieht unter  20 ~ an- 
zustellen. 

Zusammen]assung. 
1. Die noch bis etwa 20 o auftretende Autoagglutination, die die Iso- 

agglutination st6ren k~nn, muB dutch geeignete Temperaturverh~ltnisse 
ausgeschaltet werden. 

a) Testsera miissen zur Blutgruppenbest immung immer in der Kglte 
bereitet werden, damit  die Autoagglutinine absorbiert  werden. 

b) In  der forensischen individuellen Blutdiagnostik muB man aus 
denselben Griinden die Ext rak t ion  der Flecke immer in Eis vornehmen. 

2. Bei der direkten Untersuchung yon Blutspuren unter  dem Deck- 
glas zeigen in der Kglte und in der Wgrme entstandene Fleeken deut]iche 
Unterschiede. Warme Fleeken, die mehr zu Zweifel AnlaB geben, mfisser~ 
m6gliehst nicht unter 20 ~ auf Isoagg]utination untersucht werden. 


