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3. zur Untersuchung der Lipidzusammensetzung von Gewebsschnit-
ten, was der Fettforschung, insbesondere der Arterioskleroseforschung
dienlich sein kann und hat den besonderen Vorteil,

4. nicht nur die Art und Menge, sondern auch den Ort der Lipid-
ablagerungen im Schnitt feststellen zu kénnen. Nicht zuletzt sei

5. auch auf die Moglichkeit, andere Stoffe und Stoffgemische auf
diese Art darzustellen, hingewiesen.
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U. Herrer (Bonn): Zur Technik der Ge-Bestimmung.

HirscrrELDps Entdeckung der vou ihm vorldufig als ,,gruppen-
spezifische Komponenten‘‘ bezeichneten alpha,-Globulin-Fraktionen hat
der forensischen Serologie eine wertvolle Erhohung der Vaterschafts-
ausschluBchance ermdglicht. Das inzwischen vielfach tiberpriifte Unter-
suchungsverfahren stellt jedoch sowohl in technischer als auch in dia-
gnostischer Hinsicht hohe Anforderungen an den Serologen, die in der
Empfindlichkeit und Kompliziertheit einer kombinierten Technik von
Agargelelektrophorese und Immunopricipitation begriindet sind. Zu
Beginn unserer Ge-Untersuchungen, aber auch bei der Erweiterung
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unserer bisherigen Ergebnisse, begegneten wir technischen und diagnosti-
schen Problemen, die bei der forensischen Routineuntersuchung stén-
diger kritischer Beriicksichtigung bediirfen.

Bei der Untersuchung von Normalseren fanden wir keine Fille ohne
Ge-Pricipitate. Die Typdiagnostik war in rund 10% der Félle im ersten
Untersuchungsgang nicht ausreichend sicher erreicht worden. In der
Annabme, daf} solche Méngel auf technische Untersuchungsfehler zuriick-
zufithren seien, wurden die fraglichen Seren stets und z.T. mehrfach
nachuntersucht. In knapp 2% aller Fille konnte keine iiberzeugende
Differenzierung erreicht werden.

Diese Beobachtungen rechtfertigen eine kurze Besprechung techni-
scher und diagnostischer Fehlerquellen und einiger Hilfsmittel, deren
man sich bei unzureichenden Untersuchungsergebnissen bedienen kann.
Es eriibrigt sich, an dieser Stelle die technischen Prinzipien des Verfah-
rens und seiner Modifikationen, wie sie von HiRscHFELD, BUNDSCHUH,
Bartscr und verschiedenen anderen Nachuntersuchern eingehend
beschrieben worden sind, auszufithren. Sowohl bei der Anwendung der
Hirscarerpschen Originalmethode als auch der Abwandlung nach
BunpscHUH waren im gleichen MaBe und in gegenseitiger Ubereinstim-
mung zuverldssige Resultate erzielt worden. Objekttriger- und Platten-
praparate lassen vergleichbar gute Auftrennungen der Probandenseren
und klare Précipitate mit dem von uns benutzten Anti-Ge-Serum des
Pasteur-Institutes erkennen (Abb. I und 2).

Fir die Typdifferenzierung haben sich uns einige Orientierungs-
punkte als niitzlich erwiesen: Der Typ 1—1 beginnt mit einem Schnitt
oder einer anodenwiérts gelegenen Berithrung des alpha,-Makroglobulins;
er hat keine Beriihrung mit dem Transferrin und erstreckt sich als ein-
facher, kurzer Bogen bis in die Nihe des Albumins. Der Typ 2—2
beginnt in Transferrinndhe, verlduft in einfacher, kurzer Bogenform
anodenwirts, das alpha,-Makroglobulin bogenférmig iiberspannend, iiber
das er nicht wesentlich hinauslduft. Zwischen dem Anodenende des
Bogens und der kathodennahen Begrenzung des Albumins besteht ein
deutlicher Zwischenraum. Der 2—1-Typ nimmt entweder die Gesamt-
strecke des 1—1 und 2—2 Pricipitates ein oder verliuft bei nicht ganz
exakter technischer Darstellung im Mittelbereich beider Einzelstrecken.
Er zeichnet sich als klarer oder angedeuteter, linger ausgezogener
Doppelbogen oder auch als langgestrecktes, flaches Pricipitat ab. Das
Ge-Précipitat ist dasjenige, das im alpha,-Globulinbereich dem Anti-
korperkanal am néchsten gelegen ist.

Eine gleichméBige, sorgfiltigste Zubereitung der Agargelschicht auf
moglichst geschliffenem Glasgrund ist unerliBlich. Gel- und Briicken-
puifer miissen einen Gelspannungsabfall von 5 bis 7 Voltjem gewihr-
leisten. Die Elektrophoresedauer sollte mindestens 1,0 und héchstens
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Ge 1

Abb. 1. Immunoelektrophoretische Darstellung der Ge-Typen nach der Hirschfeldschen
Originalmethode

Ge 1

Abb. 2. Immunoelektrische Darstellung der Ge-Typen nach der technischen Modifikation von
BUNDSCHUH

1,5 Std betragen. Mechanische und elektrophoretische Inhomogenitét
des Gels sind der exakten Pricipitatbildung abtréglich; sie filhren zu
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mangelhafter Ausdehnung der Trennstrecke, zu ungeniigender Abgren-
zung der einzelnen Globulinfraktionen und zur Uberlagerung von Pri-
cipitaten in den einzelnen Fraktionen — also zu technischen Mingeln,
die eine Typdiagnostik erschweren oder gar verhindern konnen.

Abb. 8. Paralleluntersuchung eines Serums vom Typ 1-—1. Exakte RegelmiBigkeit des
Ge-Priicipitates in vier Versuchen

Abb. 4. Paralleluntersuchung eines Serums vom Typ Ge-2—2. Exakte RegelmiBigkeit des
Ge-Pricipitates in vier Versuchen

Besonders ungiinstig wirken sich solche Mingel auf die Differenzie-
rung von Gec 1—I1 und 2—1-Pricipitaten aus: bei der Erkennung des
2—2-Types hatten wir niemals Schwierigkeiten, auch wenn die Pripa-
rate technisch nicht ganz einwandfrei waren.

In Paralleluntersuchungen verschiedener Proben gleicher Seren zei-
gen sich in der Précipitation von 1—1 und 2—2-Typen die groBte Regel-
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maBigkeit und Exaktheit (Abb. 3 und 4). Unter gleichen Versuchs-
bedingungen kann das Ge 2—1-Précipitat gewisse Formvariationen auf-
weisen. Diese deuten an, dafl Schwierigkeiten bei der Unterscheidung
der Typen 1—1 und 2—1 besonders fiir den noch ungeiibten Untersucher
moglich sind (Abb. 5).

Fiihrten Mehrfachuntersuchungen nicht zu befriedigenden Differen-
zierungen, so hat sich uns der von HirsCHFELD vorgeschlagene Veri-
fikationstest als brauchbar erwiesen. Mischungen von 1—1 und 2—2-

Abb. 5. Paralleluntersuchung eines Serums vom Typ 2—1. Technisch bedingte Formverdnderungen
des Ge-Priicipitates in vier Versuchen

Seren zu gleichen Anteilen fithrten zu langgestreckten 2—1-Pricipitaten
(Abb. 6), wihrend wir die von HIRSCHFELD angebene unterschiedliche
Betonung des 2—1-Pricipitates bei Mischungen von 2—1 mit 1—1
oder 2-—2-Seren nicht iiberzeugend reproduzieren konnten.

Waren in den Probandenseren nur schwache Pricipitate zu erhalten,
die Zweifel am Ge-Typ oder am Vorliegen des Ge-Précipitates aufkom-
men lieBen, bedienten wir uns mit Erfolg einerseits der Mehrfachunter-
suchung, gegebenenfalls mit Anreicherung des Antikorperkanals durch
erbohte Zugabe von Testserum, und andererseits der Einengung des
Probandenserums im Exsiccator. Durch Einengung oder auch voll-
kommene Eintrocknung und nur verminderte Aquadestzugabe zum
getrockneten Probandenserum erzielten wir klare Pricipitate (Abb. 7).
Diese Ergebnisse veranlassen uns, die von uns bisher noch nicht getibte
Ge-Diagnostik in Blutspuren systematisch auf ihre Méglichkeiten zu
priifen.

Zur Erhohung der diagnostischen Sicherheit haben wir uns sowohl
bei der Objekttriger- als auch bei der Plattenmethode fiir eine stdndige
Benutzung eines VergroBerungsgerites entschieden. Es bietet uns bei



Zur Technik der Ge-Bestimmung 219

elffacher VergriBerung der Préparate eine optimale Beurteilungsmog-
lichkeit. Die schematische Verwendung eines Typenrasters halten wir
wegen moglicher Stérungen der gesamten Trennstrecken und der Abgren-
zung der einzelnen Globulinfraktionen gegeneinander nicht in allen
Fallen fiir ausreichend sicher.

Abb.6. Verifikationstest. A = Ge 2—2. B = G¢ 1—1. C und D = Serummischung von A und B
zu gleichen Teilen.

Abb. 7. Konfrolluntersuchung eines Serums mit schwachem Ge-1—1-Pricipitat. A = schwaches,
unklares 1-1-Pricipitat. B = normales 1-1-Pricipitat. ¢ = A nach Eintrocknung des
Probandenserums und verminderter Zugabe von aqua dest.

Gemeinsam mit ScHREIBER durchgefithrte Untersuchungen an 582
Seren von Patienten mit allergischen und parallergischen Erkrankungen
primér chronischer Polyarthritis, Lebercirrhose, (Geschlechtskrankhei-
ten, malignen Tumoren der Haut und entziindlichen Dermatosen ergaben
Verteilungszahlen, die der beobachteten Normalverteilung entsprechen,
und nur in einem Falle von Psoriasis vulgaris offenbar zufillig ein atypi-
sches Ge—2—1-Pricipitat. Auch bei deutlicher Vermehrung des alpha,-
Makroglobulingehaltes bei schweren chronischen Leberparenchym-
schiden konnten sichere Ge-Diagnosen gestellt werden. In den Seren
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von primér-chronischen Polyarthritikern war indessen verschiedentlich
eine Uberlagerung des Ge-Pricipitates durch den Rheumafaktor (Ver-
mehrung des beta,-M-Globulins) zu beobachten. Die Ge-Diagnostik war
jedoch auch in diesen Féllen zumindest nach Mehrfachuntersuchungen
nicht ausgeschlossen.

Buxpscrun wies auf die giinstige Darstellungsmoglichkeit der Ge-
Typen im Nabelschnurblut hin. Nachdem wir sie bestitigt fanden,
untersuchten wir bisher 177 Mutter-Kind-Paare klinisch und serologisch
diagnostizierter Erythroblastosen. Ausnahmen von der Erbregel wur-
den nicht gefunden. In 15 Fillen (8,5%) konnte kein Ge-Pracipitat
gefunden werden. Elfmal lag ein extrem hoher alpha-Titer, zweimal
ein beta-Titer, zweimal ein Anti-D-Titer vor. AuBerdem wurden in drei
weiteren Fillen, in denen irregulire Antikérper in NaCl und Gelatine
nicht nachgewiesen wurden, keine Ge-Pricipitate erkannt. Diese Ergeb-
nisse lassen daran denken, daB bei den untersuchten neugeborenen
Erythroblastosekindern Immunglobulinreifungsstérungen oder -mangel-
zustdnde vorliegen koénnen, die durch eine Verminderung des alphas,-
und beta-Globulingehaltes charakterisiert sind. Wir fanden in solchen
Seren sowohl eine Abschwichung als auch eine zahlenméaBige Verminde-
rung der Pricipitate im alpha,- und beta-Globulinbereich.

Bisher konnten wir 2248 Seren nicht verwandter Probanden der Ge-
Diagnostik unterziehen und fanden folgende Verteilung der drei Typen:

Tabelle 1. Verteilung der Ge-Typen im eigenen Untersuchungsmaterial

Phinotyp ‘ n | %
1—1 1168 51,96
2—1 900 40,04
2—2 180 8,00

n 2248 100,00

Aus diesen Ergebnissen sind eine Genfrequenz fiir Ge! von 0,720 und
fiir G2 von 0,280 und eine theoretische Ausschlufichance von 16,10%
fiir Nichtvater abzuleiten, die mit unseren ersten Resultaten (n = 639,
Gel = 00,7136, Ge2 = 0,2864, W = 16,26%) gut iibereinstimmen.

Uberpriifungen des angenommenen kombinanten Erbganges zeigten
keine Abweichungen von der Regel bei 258 Mutter-Kind-Paaren.

Tabelle 2. Verteilung der Ge-Typen bet 258 Mutter-Kind- Paaren

Mutter Kinder
Phénotyp 1—1 2—1 2—2 Summe
1—1 82 35 117
2—1 43 63 20 126
2—2 11 4 15

Summe | 125 | 109 24 258
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Zusarmmenfassung

Ge-Untersuchungen an 2248 Seren nicht verwandter Probanden
ergaben eine Genfrequenz fir Ge! von 0,720 und fir Ge? von 0,280. Die
theoretische Ausschluichance fiir Nichtvéter betrédgt dementsprechend
16,10%. Uberpriifungen des kombinanten Erbganges an 258 Mutter-
Kind-Paaren und 177 Mutter-Kind-Paaren klinisch und serologisch
gesicherter Neugeborenen-Erythroblastosen zeigten keine Regelabwei-
chungen. An 582 Seren von Patienten verschiedener Krankheitsgruppen
wurden keine Verteilungs-, nur in einem Falle Formabweichungen des
Go-Types gefunden. 18 Neugeborenen-Seren lieBen kein Ge-Pricipitat
erkennen. Es werden technische Verfahrensméngel mit ihren mdglichen
Auswirkungen auf die Sicherheit der Typdiagnostik untersucht und
Orientierungspunkte fiir die Typenbestimmung angegeben. Verifika-
tionstest und Serumeinengung haben sich bei der Differenzierung nicht
eindeutiger Ge-Précipitate bewdhrt.
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G. Ranam (Berlin): Zur Bedeutung und Bestimmungstechnik erb-
licher Pseudocholinesterase-Varianten.

Allgemeines

Die Fermentforschung hatte in den letzten Jahren die Entdeckung
einer Reihe genetisch gesteuerter, im menschlichen Blut enthaltener
Enzymvarianten zu verzeichnen. Dadurch wurde nicht nur in wichtigen
klinischen, pharmakologischen und toxikologischen Fragen Klirung
erzielt, sondern vor allem auch die Zahl der Blut- und Serumgruppen um
mehrere, mit biochemischen Methoden exakt faBbare Merkmalssysteme
erweitert. Fiir den Gerichtsmediziner und Serologen haben sich neben
den hier zu besprechenden Cholinesterasen erbliche Varianten der in den
Erythrocyten enthaltenen sauren Phosphatase als interessant erwiesen.
Die Phosphatasegruppen wurden erst kiirzlich von englischen Autoren
entdeckt (HoPRINSON, SPENCER und HARRIS).

Das Schrifttum iiber die Cholinesterase bietet auler einer Fiille sehr
aufschluBreicher Arbeiten auch solche, die im wesentlichen bekannte
Zusammenhiinge in mehr oder weniger ausfiihrlicher Form wiederholen.
Angesichts dieser Tatsache und mit Riicksicht auf das Thema diirfen
wir uns damit begniigen, theoretische Erorterungen kurz abzuhandeln.
Dafiir soll der Darstellung untersuchungstechnischer Einzelheiten mehr
Raum gegeben werden. Letzteres deshalb, weil Literaturangaben hierzu
zwar gewisse Standardbedingungen enthalten, dem Praktiker dienliche
methodische Einzelheiten aber vermissen lassen.

Seitens der gerichtlichen Medizin wurde der Cholinesterase besonders
in den fiinfziger Jahren im Zusammenhang mit den damals hiufig
beobachteten Vergiftungen durch Phosphorsdureester grofere Beach-
tung geschenkt. Hebt man als ein Charakteristikum der Pseudocholin-
esterase-Varianten deren unterschiedliche Empfindlichkeit gegen be-
stimmte, noch zu besprechende Inhibitoren hervor, so ist bemerkenswert,
daf nach Untersuchungen von Karow und Davies (1958) organische



