
(Aus dem Forensischen Institut [Direktor: Prof. Dr. M. Takayama] der medi- 
zinischen Fakulti~t der kaiserlichen Kyushu-Universit~tt zu Fukuoka, Japan.) 

[Jber die menschlichen Isoh~imolysine.. 
Von 

Dr. S. Higuchi. 

Vorwort. 
Seitdem Maragliano im Jahre 1892 als erster entdeckt hat, dab in den Sera 

von an An~mie, Krebs, Nephritis und Malaria Erkrankten Stoffe vorhanden sind, 
die B!utk6rperchen 16sen und das Hamoglobin in  tti~matoidin verwandeln, und 
seit Ehrlich und Morgenroth bei Ziegen auf experimentellem Wege Isoh~molysin 
erzeugt haben, hat die Frage betreffend das Vorhandensein von Isohi~molysin 
endlich ihre Klgrung gefunden. Danaeh haben Lo Monaco-Panichi, Grixoni usw. 
behauptet, dait im Blut yon Infektionskranken Isoh~molysin vorkomme. Eisen- 
berg und Ascoli haben das gleiche best~tigt. Leiner hat festgestellt, dab es sehr 
stark im Blut von diphtheriekranken Kindern auftritt. Danach haben zahlreiche 
amerikanisehe Gelehrte, besonders Crile, die Behauptung aufgestellt, es sei spezi- 
fisch den Krebserkrankten eigentfimlich. Agazzi hat beobachtet, dab es bei 
Gesunden gar nicht oder fast gar nieht auftritt, doch hat er es oft im Serum von 
Kranken beobachtet. Dagegen haben Landsteiner und Leiner aus der Tatsache, 
dal~ es aueh im Serum yon gesunden Kindern vorkommt, den Sehlul3 gezogen, 
es trete vermutlich physiologisch auf. Moreschi und Landsteiner-Leiner stellten 
die Behauptung auf, dal] ebenso wie zwischen dem Blut verschiedener Tiere Hetero- 
h~molyse physiologisch vorkommt, dies auch physiologiseh zwischen dem Blut 
verschiedener Menschen zutrifft. Ferner haben Moss und Gra]e-Graham die Be- 
ziehungen zwischen Isoh~moagglutinin und lsohgmolysin untersucht und haben 
gefunden, dal~ beide bis zu einem .bestimmten Grad gleichzeitig nebeneinander 
in demselben Blut vorkommen. Sodann haben Bezzola, Moreschi und Eisenberg 
gemeint, dab inaktives Isohi~molysin nicht wieder aktiv werden k6nne, wahrend 
Moss behauptet, es k6nne doch wieder aktiv werden, wenn ihm als Komplement 
Meerschweinchenserum oder Menschensertrm zugesetzt werde. Diese Frage ist 
bisher noch ungeklhrt geblieben. 

Auch der Verfasser hut  sich mi t  der Un te r suchung  des Isohi~molysins 

besch~ftigt  und ist  dabei  zu den nachs tehenden  Ergebnissen ge langt :  

I. (~ber die in meinen Exper imenten angewandten Methoden. 
1. Methode, Blutk6rperchen und Serum zu gewinnen. 

Nachdem der,Vena mediana Blut entnommen worden ist, giel3t man einen 
Tell davon in eine physiologisehe Kochsalzl6sung, welche 1% Natriumcitrat ent- 
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hMt und  dureh die Zentrifugiermasehine 3mal  mit  physiologischer Kochsalz- 
15sung gewaschen wird, und  stellt  eine 5proz. BlutkSrperchenaufschwemmung her. 
Das Serum wird dadurch gewonnen, dab es zentrifugiert wird, nachdem es sich 
bei Zimmertempera tur  von selbst vom Blutkuchen get rennt  hat .  

2. Hdmolyse. 
a) Isoh~molyse. Man mischt  behutsam 0,5 cem Akt ivserum und  0,25 ccm 

einer 5proz. BlutkSrperchenaufschwemmung und  setzt  das Gemiseh 2 Stunden 
lang in den 37 o C warmen Brutofen hinein. Danach stellt  man  es bis zum n~chsten 
Morgen in eine Eiskammer yon 4~ und  untersucht  dann  das Resultat .  

Man miseht  vorsichtig 0,5 ccm Inakt ivserum und  0,25 eem einer 5proz. Blut- 
k~rperchenaufsehwemmung und  als Komplement  0,25 eem frisches Aktiv-Menschen- 
serum vom Typus AB und  behandel t  das Gemisch ganz nach demselben Ver- 
fahren wie oben. 

b) Heteroh~molyse. Man mischt sorgfaltig 0,5 cem Aktiv-Menschenserum und 
0,25 cem yon 5proz. HeteroblutkSrperchenaufsehwemmung und  setzt  das Ge- 
misch 2 Stunden lang in den 37 o C heiBen Brutofen hinein, worauf man  das Resul ta t  
untersucht .  

Man miseht  vorsichtig 0,5 ccm Inakt iv-Menschenserum und  0,5 ccm yon 
5pr6z. HeteroblutkSrperchenaufschwemmung und  als Komplement  0,5 ccm 13faeh 
verdfinntes, frisehes Aktiv-Meerschweinchenserum, setzt  das Gemisch 2 Stunden 
lang in den 37 ~  warmen Brutofen und  untersucht  dann  das Resultat .  

3. Hi~moagglutination. 

a) Isohdmoagglutination. Untersuchungsmethode mittels  Agglutinationspl~tt .  
ehen. Man mischt behutsam 2 Tropfen Aktiv-Menschenserum und  1 Tropfen 
5proz. BlutkSrperchenaufschwemmung und  l~I~t das Gemisch 30 Minuten lang 
bei Zimmertemperatur .  Danach priift  man das Resultat .  Wenn  Isohi~molyse 
s ta t t f indet ,  ffigt man noch 1 Tropfen BlutkSrperchenaufschwemmung hinzu. 

Untersuchungsmethode mittels  kleiner Reagensgl~ser. Man mischt  0,5 ccm 
Inak t ivserum und  0,25 ccm 5proz. BlutkSrperchenaufschwemmung gut  durch- 
einander  und  li~ltt die Mischung 1 Stunde lang bei Zimmertemperatur ,  worauf 
man das Resul ta t  priift. 

b) Heterohdmoagglutination. Man miseht vorsiehtig 0,5 ccm Inaktiv-Menschen- 
serum und  0,25 ccm 5proz. HeteroblutkSrperchenaufschwemmung. Nach 2 Stun- 
den  Brutofen (37 ~ C) priift  man  das Resultat .  

4. Absorptionsversuch. 
Die im Absorptionsversuch gebrauchten BlutkSrperchen werden durch Me- 

rhode 1 gewonnen und  sodann mSglichst yon den w~sserigen Teilen b~freit. 

II. Vergleich der Resultate der mittels verschiedener Methoden unter 
denselben Bedingungen erzielten Isoh~molyse. 

Die beim Exper iment  gebrauchten Sera vom Typus A sind yon demselben 
Menschen gewonnen. Ebenso sind die BlutkSrperehen vom Typus B, welche in 
dem Exper iment  gebraucht  worden sind, alle yon demselben Menschen genommen. 

Methode 1. Naehdem man 1,0 ccm Aktivserum und  1,0 ecru Blutk5rperchen- 
brei von demselben Blur, die beide bei 0 ~ C abgekfihlt worden sind, gut  gemischt 

Z. f. d. ges. Gerichtl. ~Iedizin. 18. Bd. 30 
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hat, setzt man d~s Gemiseh 40 Minuten lang in eine Eiskammer von 0 o C. Danach 
zentrifugiert man es und priift dann die h/~molytische Kraft der obenstehenden 
Fliissigkeit. Man mischt 0,5 ccm der obenstehenden Fliissigkeit und 0,25 ecru 
5proz. Blutk6rperchenaufschwemmung sowie 0,25 cem physiologische Koehsalz- 
16sung und setzt das Gemisch 2 Stunden lang in den 37 ~ C warmen Brutofen hineim 
Danach stellt man es bis zum n/~ehsten Morgen in eine Kiihlkammer yon 4 ~ C und 
untersueht dann das Resultat. 

Methode 2. Man mischt 0,5 ccm einer Fliissigkeit, welche aus 1,0 cem Aktiv- 
serum und 1.0 cem physiologischer KochsalzlSsung gewonnen worden ist, mit 
0,25 ccm 5proz. Blutk6rperchenaufschwemmung und 0,25 ccm physiologischer 
Koehsalzl6sung und prfift dann die h/~molytische Kraft der Fliissigkeit. 

Methode 3. Nachdem man 1,0 ccm ~[naktivserum und 1,0 ccm Blutk6rperchen- 
brei yon demselben Blur gemischt und 40 Minuten lang in eine Eiskammer yon 
0~ gestellt hat, trennt man die obenstehende F1/issigkeit zentrifugal yon den 
Blutk6rperchen. Dann miseht man die obenstehenden 0,5 ecm der Fliissigkeit 
mit 0,25 ccm 5proz. Blutk6rperchenaufschwemmung sowie 0,25 ccm Serum 
vom Typus AB, das als Komplement gebraucht wird, und priift sodann die 
H/~molyse. 

Methode 4. Man mischt 0,5 ccm Fliissigkeit, welche yon 1,0 ccm Inaktiv- 
serum und 1.0 cem. physiologischer Kochsalzl6sung gewonnen worden ist,, mit 
0,25 cem 5proz. Blutk5rperchenaufschwemmung und 0,25 cem Serum vom Ty- 
pus AB als Komplement und priift danach die H/~molyse. 

Methode 5. Das Verfahren ist ganz dasselbe, wie bei der Methode 4 gezeig~ 
wurde. Nur braucht man als Komplement 0,25 eem 30fach verdiinntes Ka- 
ninehenserum. 

Methode 6. Das Verfahren ist ganz dasselbe, wie bei der Methode 4 gezeig~ 
wurde. Nur braucht man als Komplement 0,25 ccm 20fach verdiinntes Meer- 
schweinchenserum. 

Die hs Kraf t ,  welche nach den 6 Methoden 1 6 un te r  
denselben Mengenverh/~ltnissen geprtift worden ist, ist  naeh der Me- 
rhode 1 am st/~rksten, sodann nach der Methode 2 und  darauf  nach  der 
Methode 3. 

Die h/imolytisehen Kr~fte nach den Methoden 4, 5, 6 sind zwar 
schwach, doch zeigt sieh deutl ich Isoh/imolyse. Nati ir l ieh habe ich bei 
den Methoden 3 - ~  m6g l i chs tgenau  die K o m p l e m e n t m e n g e n  bes t immt  
und  danach untersucht .  

Also wird die isoh~molytische Wirkung  des Serums, aus dem das 
Autoh/~moagglutinin en t fe rn t  worden ist, welt st/irker als die auf andere 
Weise behandel ten  Sera in  derselben Verdi innung.  U n d  ich konnte ,  wie 
bei den Methoden 4 - - 6  ersiehtlich ist, das Inak t ivse rum,  welches Iso- 
h/~molysin enth~lt ,  wieder akt ivieren,  indem ich zum Inak t iv se rum 
Menschenserum, Kan inchense rum oder Meerschweinchenserum als Kom- 
p lement  zusetzte. 

III. ~ber das Anti-Isoh~imolysin. 
Ieh  habe ffischem Menschenserum, welches 30 Minuten  lang bei 

einer  Tempera tu r  yon 5 6 ~  erw/~rmt und  dadureh  inak t iv  gemaeht  
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worden war, als Komplement frisches Menschenserum zugesetzt, n~m- 
lieh ABo Serum, oder Serum yon demselben Typus wie die Blutk6rper- 
chen. welche bei der Isoh~molyse verwendet worden wuren. Dann er- 
wies sieh, verglichen mit der isoh~molytischen Kraf t  des urspriinglichen 
Aktivserums, die isoh~molytische Kraf t  des Inuktivserums als schwach. 
In  der Annuhme, dab diese Schw~che wahrseheinlich v o n d e r  in dem 
uls Komplement verwundten Serum enthultenen antih~molytisehen 
Substanz herrfihre, babe ich daruuf die nuchstehenden Versuche an- 
gesteltt : 

Wenn 0,2 ccm Serum, in dem Isoh~molysin enthalten war, nach den 
Angaben der beifolgenden Tabelle je 0,2 cem Aktiv- oder Inaktivserum 
yon jedem Typus zugesetzt wurden, und, nachdem es 30 Minuten lung 
im Brutschrank einer Temperatur yon 37 ~ C ausgesetzt worden war, ihm 
wieder 0,2 ccm einer 2,5proz. Blutk6rperchenaufschwemmung zugesetzt 
wurden, und ebenso wenn das Serum und die Blutk6rperchen im gleichen 
Mengenverh~ltnis sofort gleichzeitig zugesetzt wurden, und ebenfulls 
wenn zur Kontrolle start  des Serums physiologische Kochsalzl6sung 
zugesetzt wurde, zeigte die Priifung der Isoh~molyse folgendes Er- 
gebnis (s. Tub. auf S. 432). 

Wie aus den obigen Ergebnissen klar hervorgeht, ist dadurch, dab 
dem Serum, welches das IsohKmolysin enth~lt, Serum yon demselben 
Typus wie die zur Zeit der Isoh~molyse verwendeten Blutk6rperchen 
oder AB-Serum zugesetzt worden ist, die Isoh~molyse gehemmt worden. 
Besonders wenn beide Sera vermischt und die Blfitk6rperchen, nachdem 
sie 30 Minuten lung einer Temperatur yon 37 ~ ausgesetzt worden 
waren, zugesetzt werden, ist diese Wirkung noch dsutlicher. Die Wir- 
kung aber, welche die Isoh~molyse hemmt, stellt sieh nicht nur ein, 
wenn Serum yon demselben Typus wie die Blutk6rperchen oder AB- 
Serum zugesetzt wird; auch bei Zusetzung yon Serum eines anderen 
Typus, welches das IsohKmolysin ganz entfernt, ist zwar das Serum 
ziemlich schwach, es hemmt abet doch die Isoh~molyse. Noch deutlieher 
ist die die Isoh~molyse hemmende Wirkung, wenn man beide Sera 
vermischt, nachdem man sie 30 Minuten lung einer Temperatur  yon 
37 ~ C ausgesetzt und dann die Blutk6rperchen zugesetzt  hat, uls wen~ 
beide Sera gleichzeitig zugesetzt werden. Diese die H~molyse hemmende 
Wirkung dfirfte daher riihren, dab die in den zugesetzten Seren ent- 
haltene Substanz eine antikomplement~re und antiambozeptorische 
Wirkung hat. Man duff vermuten, dab der isoh~molytische T i te r ,  auch 
wenn dem Inaktivserum als Komplement Menschenserum zugesetzt 
wird, wahrscheinlich aus dem Grunde schw~cher ist als das ursprfing- 
liche Aktivserum derselben Verdfinnung, weil dus als Komplement zu- 
gesetzte Serum eine antikomplement~re und antiambozeptorische Wir- 
kung hervorgerufen hat. 

30* 
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Isoh~molysin- 
haltiges Serum 

1. Oatr Serum 
Desgh 

Desgl. 
Desgl. 

Desgl. 

Desgl. 
Desgl. 

2. 0aft Serum 
Desgl. 

Desgl. 
Desgl. 

Desgl. 

Desgl. 
Desgl. 

3. B~ Serum 
Desgl. 
Desgl. 

Desgl. 

Desgl. 

4. A/~ Serum 
Desgl. 
Desgl. 

Desgl. 

Desgl. 

Z u g e s e t z t e s  S e r u m  

+ A~ Serum (I.) 
Ap Serum (I.) 

(inaktiv) 
§ Ap Serum (II.) 
§ Ap Serum (II.) 

(inaktiv) 
+ physiologische 

Kochsalzlfsung 
+ Aft Serum (I.) 
§ A/~ Serum (II.) 
+ B~ Serum (I.) 
+ B~ Serum (L) 

(inaktiv) 
-~- B~ Serum (II.) 
§ Ba Serum (II.) 

(inaktiv) 
-}- physiologisehe 

KochsalzlSsung 
-f- Ba Serum (I.) 
§ B~ Serum (II.) 
§ Aft Serum (V.) 
A- ABo Serum 
-4- O Serum 

Naeh Entfernung der 
Isoh~,molysine) 

§ B Serum 
Naeh Entfernung des 

Isohi~molysins) 
-? physiologisehe 

Kochsalzl6sung 
§ B~ Serum (V.) 
+ ABo Serum 
§ 0 Serum 

Naeh Entfernung der 

BlutkSrperchen 
1. 

A BlutkSrperehen (I.) -i- § W 
Desgl. A- -~- § 

Desgl. 
Desgl. 

Desgl. 

Desgl. 
Desgl. 

B Blutk6rperchen (I.) 
Desgl. 

Desgi. 
Desgl. 

Ver~ahre. 

Desgl. 

Desgl. 
Desgl. 

A Blutk6rperchen(V.) 
Desgl. 
Desgl. 

§ 2 4 7  

§ 2 4 7  

+ §  
+ +  
+ +  

§  

§  

Isoh~molysine) 
+ A Serum 

Naeh Entfernung des 
Isohgmolysins) 
physiologisehe 
Koehsalzl6sung 

Desgl. 

Desgl. 

'BBlutk6rperchen (V.) 
Desgl. 
Desgl. 

Desgl. 

Desgl. 

Isoh~tmolyse 

2. 4. 18.  

-4- 

+ 
+ 

~ + +  - +  + 

+ +  § -- 
+ +  § -- 
+ 
+ 

+ 
+ 

~ §  A - §  

+ +  + -- 
+ +  § -- 

+ -- 

+ - 

+ - t  - -  

+ - 

+ - 

+ - t  - 

§ A--t- vollst~tndige tt~tmolyse; § A- starke H~molyse; § schwaehe Hi~molyse; 
• undeutlieh; -- keine H~molyse. 

IV. ~ber die Beziehungen zwischen Isohiimolysin und Isoh~imoagglutinin. 
a) Ich  habe zuerst  bei 145 verschiedenen Menschen mittels Iso- 

h/~molyse 9malige Unte rsuchungen  angestellt, und  zwar beim 1. Ver- 
such von 19, beim 2. yon  19, beim 3. von 19, beim 4. von 10, beim 5. 
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von  17, beim 6. von 13, beim 7. von 15, beim 8. von 16 u n d  beim 9. 
yon  17 versehiedenen Menschen die BlutkSrperehen und  das Serum 
ge t renn t  und  d a n n  wieder kombin ie r t  und  sie danach  klassifiziert. Zu- 
gleich habe ich mit tels  I soh~moagglu t ina t ion  die B lu t typen  dieser Men- 
schen festgestellt und  die beiden Ergebnisse verglichen. 

Klassifikation nach 
Klassiflkation nach Isoh$imolyse Zahl Isoh~mo- Zahl 

agglutination 

Gruppe I. BlutkSrperchen werden yon Sera keiner 
Gruppe gelSst. Serum 15st die BlutkSrperchen 
aller anderen Gruppen, ausgenomme~ die yon 
Gruppe I, V und IX . . . . . . . . . . . .  41 

Gruppe II. BlutkSrperchen werden nur von Sera 
der Gruppen I, I II  und IX gelSst und Serum iSst 
nur die BlutkSrperchen yon Gruppe III,  IV u. VII. 47 

Gruppe III. BlutkSrperchen werden lediglich yon 
Sera der Gruppen I, II  und VIII gelSst. Serum 
15st nur die BlutkSrperchen yon Gruppe II, IV, 
VI und VIII . . . . . . . . . . . . . . . .  25 

Gruppe IV. BlutkSrperchen werden yon Sera aller 
Gruppen gelSst mit Ausnahme der Gruppen IV bis 
VIII . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  17 
Serum 15st BlutkSrperchen keiner Gruppe. 

Gruppe V. BlutkSrperchen werden yon Sera keiner 
Gruppe gelSst. Serum 15st auch BlutkSrperchen 
keiner Gruppe . . . . . . . . . . . . . . . .  3 

Gruppe VI. BlutkSrperchen werden nur yon Sera 
der Gruppen I und III  gelSst. Serum 15st Blut- 
kSrperchen keiner Gruppe . . . . . . . . . .  8 

Gruppe VII. BlutkSrperchen werden nur yon Sera 
der Gruppen I und II  gelSst. Serum 15st Blut- 
kSrperchen keiner Gruppe . . . . . . . . . .  2 

Gruppe VIII. BlutkSrperchen werden lediglich yon 
Sera der Gruppen I und III  gelSst. Serum 10st 
nur BlutkSrperchen yon Gruppe III,  dagegen alle 
anderen BlutkSrperchen besonders die der Grup- 
pe IV . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1 

Gruppe IX. BlutkSrperchen werden yon Sera keiner 
Gruppe gelSst. Serum 15st nur die BlutkSrperchen 
von Gruppe II  und IV, aber nicht die der Gr. I I I  1 

Typus 0 (I.) 45 

Typus A (II.) 56 

Typus B (ILL) 

Typus AB (IV.) 

Typus 0 (I.) 

Typus A (II.) 

Typus B (Ill.) 

Typus A (II.) 

Typus O (I.) 

27 

17 

Die Isohamolyse verlief bei 130 von den obigen 145 Fa l len  der Iso- 
hamoagglu t ina t ion  parallel,  n ich t  aber in  dem Blur  der rest l ichen 
15 Menschen. D i e  mittels  I sohamoagglu t ina t ion  fesfgestellten Blut-  
t ypen  dieser 15 Mensehen sind folgende: Typus  O :  4, Typus  A:  9, 
Typus  B:  2. Das Blut  yon  13 Menschen zeigte keine H~molyse,  aber  
das Blut  der restl ichen 2 Falle verhiel t  sich ganz verschieden:  das eine 
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geh6r te  dem Typus  A an  und  16ste mi t t e lmgg ig  die Blu tkSrperchen  
vom Typus  B, aber  n ich t  die B lu tk6rpe rchen  vom Typus  A B  ; das  andere  
gehSrte  zum [[ypus 0 und  h~molys ie r te  gu t  die Blu tkSrperchen  vom 
T y p u s  A und  AB, aber  n ieht  die B lu tkSrperchen  vom Typus  B. 

Danaeh  habe  ich nochmals  durch  I soh~molyse  das  B lu t  yon 70 ver-  
schiedenen Menschen un te r such t ,  naeh  derse lben Methode wie bei  den  
fr i iheren Unte r suchungen  und  in 4 verschiedenen Versuehen,  n~mlich 
im 1. yon  20, im 2. yon  18, im 3. von 17 und  im 4. yon 15 verschiedenen 
Mensehen Serum und  Blu tk6rpe rchen  ge t r enn t  und wieder  kombin i e r t  
und  danach  klassif izier t .  

Klass i f lka t ion  nach 
Klassif lkat ion nach Isoh~imolyse Zahl Isoh~mo- Zahl  

agglutination 

Gruppe I. BlutkSrperchen werden von Sera keiner 
Gruppe gelSst. Serum 15st die BlutkSrperchen 
aller anderen Gruppen, ausgenommen die von 
Gruppe I und V . . . . . . . . . . . . . .  

Gruppe II. BlutkSrperchen werden nur yon Sera der 
Gruppen I und I I I  gelSst, und Serum 15st ledig- 
lich die BlutkSrperchen yon Gruppe I I I ,  IV u. VII  

Gruppe III .  BlutkSrperchen werden n u t  von Sera 
der Gruppen I u n d  II  gelSst, Serum 10st lediglich 
Blutk(irperchen von Gruppe II,  IV und V I . .  

Gruppe IV. BlutkSrperchen werden yon Sera aller 
Gruppen gelSst mit Ausnahme der Gruppen IV bis 
VII. Serum 15st BlutkSrperchen keiner Gruppe 

Gruppe V. BlutkSrperchen werden yon Sera keiner 
Gruppe gelSst. Serum 15st BlutkSrperchen keiner 
Gruppe . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  

Gruppe VI. BlutkSrperchen werden nur yon Sera 
der Gruppen I und I I I  gelSst; Serum 15st Blut- 
kSrpeiehen keiner Gruppe . . . . . . . . . .  

Gruppe VII. BlutkSrperchen werden nur yon Sera 
der Gruppen I und I I  gelSst. Serum 15st Blut- 
k6rperchen keiner Gruppe . . . . . . . . . .  

14 Typus 0 (I.) 18 

30 Typus A (II.) 36 

10 Typus B (ILL) 12 

4 Typus AB (IV.) 4 

4 Typus 0 (I.) 

6 Typus A (II.) 

2 . Typus B (III.) 

Die Isoh~molyse  dieser Sera ging in  58 yon  den obigen 70 F~l len  
mi t  der  I soh~moagg lu t ina t ion  paral le l ,  in 12 Fi~llen aber ,  ni~mlich 4 
vom Typus  0 ,  6 vom T y p u s  A und  2 vom Typus  B, zeigte sich keine  
H/~molyse. 

Also s ind die F~tlle sel ten,  in denen  die I soh~moagg lu t ina t ion  posi t iv ,  
d ie  I soh~molyse  aber  n e g a t i v i s t .  

b) U m  zu bes t immen,  ob I soh~molys in  und Isoh~tmoagglut inin iden-  
t ische Subs tanzen  s ind oder  nicht ,  habe  ich ferner  folgendes Exper iment .  
anges te l l t :  
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Einem Serum vom Typus A, welches starke isoh~molytische Kraft zeigt, 
setzt man Blutkiirperchen vom Typus B zu und stellt sie in den Brutschrank 
yon 37 ~ hinein. Man setzt tropfenweise BlutkSrperchen dem Serum zu, bis das 
Serum gerade nicht mehr hamolyslert. Nach vollst~ndiger Hamolyse setzt man 
das Serum und ebenso das Kontrollserum (welches dadurch gewonnen wird, dal~ 
dem ursprtinglichen Serum physiologische Kochs~lzl6sung zugesetzt und es genau 
so verdtinnt wird, wie das zur H~molyse gebrauchte Serum), 30 Minuten lang 
einer Temperatur yon 56~C aus. Dann priift man die Isoh~moagglutinations- 
fahigkeit beider Sera mit Blutk6rperehen yore Typus B und wobei sich ergibt, 
'dal~ diese bei beiden ganz dieselbe ist. Somit zeigt das Serum, welches ganz seine 
h/~molytische Kraft verloren hat, denselben Isoh~magglutinationstiter wie das 
Kontrollserum. 

Dann sammelt man getrennt in beiden Gl~sern die Blutk6rperchen, welche 
schon agglutiniert haben, spiilt beide mit physiologischer KochsalzlSsung ab, 
setzt Serum vom Typus AB als Komplement zu und prfift die Isoh~molyse. 
Dabei erkannte ich, dal3 zwar die BlutkSrperchen, welche (lurch das wie oben 
behandelte Serum agglutiniert wurden, nicht mehr h~molysieren, dal~ abet die 
Blutk6rperchen, welehe durch das Kontrollserum agglutiniert werden, noeh 
schwach h~molysieren. Ferner hate ich die Beziehungen zwischen Serum yore 
Typns B und Blutk6rperchen vom Typus A untersucht und dabei dasselbe Re- 
sultat erhalten. 

u t~ber die Arten des Isohiimolysins. 

Bei der Untersuchung des Blutes der obigen 215 verschiedenen 
Menschen mittels Isoh~molyse bemerkte ich, dab die Isoh~molyse mit 
der Isoh/~moagglutination meist parallel verlief. Hierauf habe ich die 
A r t e n d e r  Isoh~molysine und Rezeptoren der BlutkSrperchen unter- 
sucht, indem ich die Guthrie.Hucksche Meinung berficksichtigte, dab 
es 3 Arten yon Isoh~moagglutininen cr fl und y gibt und dadurch Men- 
schenblut sich in 8 Typen klassifizieren l~l~t. 

1. Mittels Isoh~moagglutination festgestelltes Serum vom Typus AB 
h a t  kein Isoh~molysin. 

2. Mittels Isoh~moagglutination festgestelltes Serum vom Typus A 
15st Blutk6rperchen yore Typus B und Typus AB, Wenn man mit 
Blutk6rperchen yore Typus B oder Typus AB das Isoh~molysin des 
Serums absorbiert, verliert das Serum seine h/s Kraft. 

3. Mittels Isoh~moagglutination festgesteUtes Serum vom Typus B 
16st Blutk6rperchen vom Typus A und Typus AB. Wenn man mit 
BlutkSrperchen yore Typus A oder Typus AB das Isoh~molysin des 
Serums absorbiert, 16st das Serum die BlutkSrperchen nicht mehr. 

4. Mittels Isoh~moagglutination festgestelltes Serum yore Typus 0 
16st die Blutk6rperchen vom Typus A, Typus B und Typus AB. Auch 
wenn mit Blutk6rperchen vom Typus B das Isoh~molysin des Serums 
adsorbiert wird, h~molysiert das Serum noch die Blutk6rperchen yore 
Typus  AB und Typus A; wenn aber das Isoh/~molysin des Serums mit 
BlutkSrperchen vom Typus AB absorbiert wird, h~molysiert das Serum 
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die BlutkSrperchen nicht mehr. Also gibt es im Serum vom Typus 0 
2 Arten yon Isoh~molysinen, yon denen die eine die BlutkSrperchen 
vom Typus A, die andere die yore Typus B 15sen kann. 

5. Die BlutkSrperehen vom Typus AB enthalten 2 Arten yon Re- 
zeptoren. Die BlutkSrperchen der Typen A und B haben jedes eine 
best immte Art  yon Rezeptoren, die BlutkSrperchen veto Typus 0 haben 
dagegen keinen Rezeptor, 

6. Es gibt 2 Arten von Isoh~molysinen und Rezeptoren, ganz wie 
es 2 Arten yon Isoh~moagglutininen und Rezeptoren gibt, und all- 
gemein sind Isoh~molysin und Isoh~moagglutinin parallel im Blute 
vorhanden. 

u Beziehungen zwischen Isoh~imolysin und Autoh[imoagglutinin. 
Jedem Serum yon 12 verschiedenen Menschen, deren Isoh~moaggluti- 

nation und Isoh~molyse nicht parallel verlaufcn, fiigt man kSrper- 
eigene BlutkSrperchen hinzu und setzt es 40 Minuten lang in eine Eis- 
kammer  yon 0 ~ C hinein. Nach dem Zentrifugieren 15rfift man die Iso- 
h~molyse der obenstehenden Fliissigkeit. In  dem :Blur yon 5 unter den 
s~mtlichen 12 F/~llen wurde deutlich positive Isoh/~molyse beobachtet, 
die restlichen 7 F~lle waren negativ. 

:[ch babe aul3erdem noch mehrere Erfahrungen machen kSnnen in 
bezug auf die h~molytische Wirkung schwach positiver Sera, welche 
nach Entfernung des Autoh~moagglu~inins eine stark h~molytische 
Wirkung zeigten. Die isoh~molytische Wirkung des Serums, aus dem 
das Autoh~moagglutinin entfernt worden ist, wird welt starker als 
die des nicht so behandelten Serums. Ich glaube, eine der Ursachen 
davon ist die Entfernung des Autoh~moagglutinins, welches als Schutz- 
kolloid gegen die Komplementbindung des Isoh/~molysins antikomple- 
mentor  wirkt, und ich glaube, dab zwischen der chemischen Struktur 
des Autoh~moagglutinins und dem Euglobulin innige Beziehungen be- 
stehen, weil die Euglobulin-KochsalzlSsung auch die BlutkSrperchen 
yon demselben Blur bei K~lte schwach agglutinieren kann (Autoh~mo- 
agglutination). 

Die Euglobulin-KochsalzlSsung wirk~ zwar antikomplement~r,  ver- 
liert aber diese Wirkung, wenn man die LSsung 30 Minuten lang einer 
Temperatur  yon 56~ aussetzt. 

u ~Tber die Eigenschaften des Isohiimolysins. 
l. Man gibt in Serum, welches mit Aq. dest. 5fach verdiinnt worden is~, 

30 Minuten lang C02-Gas und zentrifugiert dann. Solches Verfahren wird solange 
fortgesetzt, bis kein Niederschlag mehr erscheint. Man spiilt nun den Nieder: 
schlag mit Aq. dest. und lSst ihn in physiologischer KochsalzlSsung. Dann setzt 
man dieLSsung 30Minutenlangeiner Temperatur von56~ DieLSsungzeigt 
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keine Isoh~molyse, auch wenn man Serum vom Typus AB als Komplement 
hinzufiigt. 

Man zentrifugiert darauf eine Mischung aus gleiehen Mengen yon ges~ttigter 
Ammonsulfatl6sung und Serum und dialysiert beide Teile (den Niederschlag und 
die obenstehende Fliissigkeit) mit einem Dialysator. Der Niederschlag wird in 
physiologischer Kochsalzl6sung gel6st, und die obenstehende Fliissigkeit wird 
bei m6glichst niedriger Temperatur ungef~hr bis zur friiheren Menge abgedampft 
und dann Kochsalz hinzugefiigt, um denselben osmotischen Druck zu erhalten, 
wie ihn eine 0,85proz. KochsalzlSsung zeigt. Man setzt nunmehr die beiden 
Fltissigkeiten 30 Minuten lang einer Temperatur yon 56~ C aus und ftigt Serum 
vom Typus AB als Komplement hinzu. Danach prtift man die Isohamolyse der 
beiden Fliissigkeiten. 

Die H~molyse der Fltissigkeit, in der der Niederschlag gelSst worden 
ist (Globulinteil), ist positiv, dagegen ist die der anderen (Albuminteil) 
negativ.  Albuminteil  und  CO~-Euglobulinteil des Serums enthal ten also 
kein Isoh~molysin,  

2. Das Isoh~molysin wird zerst6rt,  wenn man es einer Tempera tu r  
von  63 ~  20 Minuten lang aussetzt.  

VIII .  Uber die Beziehungen zwischen Isoh~imolysin und Heteroh~imolysin. 

1. Ich' habe 3 Typen (mittels Isoh~moagglutination) yon Sera genommen, 
n~mlich: O, A, B. Um das Resultat der Experimente teicht Zu erkennen, w~hlte 
ich solche Sera, welche m5glichst starkeIsoh~molyse zeigten. Um das Isoh~molysin 
dieser Sera zu entfernen, setzte ich zu je 1,0 ccm Serum der 3 verschiedenen Typen 
je 1,0 ccm BlutkSrperchenbrei yore Typus A und B dem Serum vom Typus A B  
und den Kontrollsera der anderen Typen abet je 1,0 ccm physiologischer Koch- 
salzlSsung zu und liefl alle Sera in ganz derselben Verdfinnung anfertigen, und 
zwar wurde dem A-Serum Blutk6rperchenbrei vom Typus B, dem B-Serum 
solcher vom Typus A und dem O-Serum aus den Typen A und B gemischter 
BlutkSrperchenbrei zugesetzt. Danach habe ich ihre Heteroh~molyse gegeniiber 
Blutk6rperchen yon Kaninchen gepriift. 

Alle Sera konnten  bis zu 8facher Verdfinnung vollst~ndig die Blut-  
k6rperchen 16sen, und  die Reakt ion  war noch bei 64facher Verdi innung 
der Sera ganz negativ.  Daher  glaube ich, dal~ das Isoh~molysin und  das 
Heteroh~molysin  keine identischen Substanzen sind. 

2. Wenn  das Isoh~molysin im Serum vom Typus  A mit  Kaninchen-  
blutk5rperchen absorbiert  wird, 16st dieses Serum nicht  mehr  die Blut-  
k6rperchen yore Typus  B. 

Dagegen t5st das Serum vom Typus  B, auch wenn man  mit  ihm in 
derselben Weise verf~hrt,  noch die Blutk5rperchen yore Typus  A. Be- 
hande l t  man  jedoch Serum yore Typus  0 in gleicher Weise, so h~moly-  
siert es nicht  mehr  die Blutk5rperchen yore Typus  B. Folglich ist die 
Affinit~t der im Serum yore Typus  A und  Typus  B enthal tenen Iso- 
h~molysine gegen Kaninchen-BlutkSrperchen verschieden. ])as Iso- 
h~molysin im Serum vom Typus  A wird durch KaninchenblutkSrper-  
chen gut  absorbiert.  Mithin besteht  eine ~hnl iehkei t  zwischen den 
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Rezeptoren des BlutkSrperchens vom Typus B und denen des Kanin- 
chenblutkSrperchens. 

Das Serum vom Typus A 15st die KaninchenblutkSrperchen auch 
dann noch gut, wenn das Isoh~molysin des Serums vom Typus A durch 
BlutkSrperchen vom Typus B ganz absorbiert wird. 

IX. t~ber den Titer des Isoh~imolysins und die Beziehungen zwischen 
diesem und der Wassermannschen Reaktion. 

l. ~ber die h~molytische Kraft der Sera desselben Bluttypus 
gegentiber BlutkSrperchen ~von demselben Blur eines anderen Typus. 

Die h~molytischen Kr~fte der verschiedenen Sera vom Typus 0 
gegentiber versehiedenen BlutkSrperchen vom Typus A, Typus B und 
Typus AB sind verschieden. Der hSehste isoh~molytische Titer eines 
Serums, den ich beobachtet habe, zeigte in 8facher Verdfinnung voll- 
st~ndige Isoh~molyse. Mit dem Serum der Typen A und B verh~lt es 
sich dabei ganz ebenso wie mit dem Serum vom Typus 0. 

2. (Jber den h~molytischen Titer desselben Serums gegeniiber Blut- 
kSrperehen yon versehiedenen Typen. 

Die h~molytischen Titer desselben Serum vom Typus 0 gegenfiber 
BlutkSrperehen vom Typus A, Typus B und Typus AB sind ungef~hr 
gleieh ; doch scheinen die BlutkSrperchen vom Typus AB im allgemeinen 
leichter 15slieh zu sein, als die iibrigen. 

3. (~ber den h~molytischen Titer der beiden Arten von H~molysinen 
im Serum vom Typus O. 

Im Serum vom Typus 0 gibt es, wie oben gezeigt wurde, 2 versehie- 
dene Arten yon Isoh~molysinen, deren Titer ebenfalls versehieden sein 
kSnnen. Das eine Serum dieses Typus lSst die Blutk5rperchen vom 
Typus A starker ~ls die BlutkSrperchen vom Typus B, ein anderes 15st 
die BlutkSrperchen vom Typus B starker als die vom Typus A, und 
noch ein anderes 15st die BlutkSrperchen vom Typus A und Typus B 
in ganz gleicher Weise. 

4. ~ber die 2 Arten von Rezeptoren in demselben BlutkSrperchen. 
Die BlutkSrperchen vom Typus AB enthalten 2 Arten von Rezep- 

toren fiir Isoh~molysine. Diese BlutkSrperchen werden durch Sera 
yore Typus A starker h~molysiert als dureh Sera vom Typus B, und 
durch Sera vom Typus B starker als durch solehe vom Typus A. Kurz: 
Der Titer des Isoh~molysins und das VermSgen der BlutkSrperehen, 
h~molysiert zu werden, sind individuell verschieden. Daher mu• man, 
um den isoh~molytischen Titer des Serums genau zu bestimmen, sagen, 
ein beliebiges Serum habe gegenfiber irgendeinem BlutkSrperchen einen 
gewissen h~molytisehen Titer. 

Nicht immer hat ein Serum, dessen WaR. positivist, einen starken 
isoh~molytischen Titer; es kommen manchmat aueh Sera vor, welehe, 
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obgleieh ihre WaR. stark positiv ist, fast gar keine Isohamolyse zeigten. 
Ferner gibt es auch solche Sera, welche trotz negativer WaR. starke 
Isohamolysine enthalten. 

Daher glaube ich, da[3 zwischen dem Titer der Isohamolysine und 
der WaR. keinerlei Beziehungen bestehen. 

Zusammenfassung. 
1. Die Isoh~molysine sind meistens parallel mit den Isoh~moagglu- 

tininen im Blute vorhanden, und es gibt von den ersteren aueh 2 Arten. 
Mithin muB es auch 2 Formen yon Rezeptoren der Blutk6rperchen geben. 
Bei den Sera, deren Isoh~moagglutination positiv ist, kann in seltenen 
Fgllen die Isoh~molyse negativ sein. 

2. Bei Serum, aus dem die Autoh~moagglutinine entfernt worden 
sind, zeigt sich der isoh~molytisehe Titer starker als beim unbehandel- 
ten Serum. Das riihrt yon der Entfernung der antikomplement~ren 
Wirkung der Autohgmoagglutinine her. 

3. Das Serum, welches durch 30 Minuten lange Erw~rmung bei 
56~ inaktiv gemacht worden ist, aktiviert wieder, wenn man dem 
Inaktivserum als Komplement Serum vom Typus AB oder Serum yon 
demselben Typus wie die Blutk6rperehen, welche bei der Isoh~molyse 
gebraucht worden sind, oder aber Kaninchenserum oder Meerschwein- 
chenserum zusetzt. Aber die h~molytisehe Kraft ist weit schw~cher als 
beim urspriingliehen Zustand des Serums. 

4. Die Isoh~molyse wird gehemmt, wenn man Serum vom Typus AB 
oder yon demselben Typus wie die Blutk6rperehen zufiigt, welche bei 
der Isoh~molyse gebraucht werden. 

Die hemmende Wirkung des Serums wird deutlicher, wenn man die 
BlutkSrperchen erst zusetzt, nachdem das Gemisch 30 Minuten lang 
einer Temperatur yon 37 ~ ausgesetzt worden ist. 

5. Das Isoh~molysin befindet sich im Globulinteil, nicht aber im 
C02-Euglobulinteil oder im Albuminteil des Serums. 

Es geht verloren, wenn man es 20 Minuten lang einer Temperatur 
yon 63~ aussetzt. 

6. Der Rezeptor des BlutkSrperehens vom Typus B ist dem Rezeptor 
des KaninchenblutkSrperchens darin ~hnlich, dab beide das Isoh~mo- 
lysin fl absorbieren kSnnen. 

Aber Isoh~molysin und Heteroh~molysin sind verschiedene Sub- 
stanzen. 

7. Der Titer des Isoh~molysins ist individuell verschieden. Der 
hSehste Titer ist nach meiner Erfahrung das Verm6gen, in 8facher Ver- 
diinnung die BlutkSrperehen vollst~ndig zu h~molysieren. 

8. Es bestehen keinerlei Beziehungen zwischen der WaR. und dem 
Titer des Isoh~molysins des Serums. 
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