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Die sog. Masugi-Nephritis client auch heutc noeh als t in ffir verglciehende 
Untersuchungen durehans geeignetes tierexperimentellcs Model] der mensch- 
lichen Glomerulonephritis. MAsuGI verwandte zur Erzeugung dieser naeh ihm 
benannten Nierenver/~nderung - -  wie auch zahlreiche spi~tere Nachahmer seiner 
Untersuchungsmethode - -  ein sog. nephrotoxisehes Vollserum, das neben Im-  
munoglobulinen mit  spezifischen AntikSrpern gegen Nierengewebe (Glomerulum- 
schlingen, ROTH]~a und SAn~)  noch alle/ibrigen Serumeiweil~e enthielt. Diesen, 
also die Immunoglobuline begleitenden Eiwefl3en, konnte aber ein mSglieher 
pathogenetischer Effekt fiir die Entstehung der sog. Masugi-Nephritis nieht abge- 
sprochen wcrden, so dal~ in j~ngster Zeit O~TwGA und M]~LLO~S das ,,nephro- 
toxisehe" Gamma-Globulin unter Verwendung der Cohnsehen A]koholfraktio- 
nierung - -  in der Methodik nach DEUTSCE - -  separierten, bevor sie nach dem 
Model] yon MASUGI eine Nierenentz/indung erzeugten; tats/ichlieh erzielten sie 
mit  einem so gereinigten Gamma-G]obulin vom Kaninchen - -  mit  nephrotoxi- 
schem AntikSrpercharakter gegen Ratten-Nierengewebe - -  eine Glomerulo- 
nephritis bei Ratten.  Aueh HAFEI~KAMP trennte bei seinen immunopathologischen 
Untersuchungen an Schilddrfise und Speicheldrfisen der Ra t ten  in der pr/~para- 
t iven Flfissigkeitselektrophorese die Immunoglobuline ( ~  Gamma-Globuline) yon 
Kaninchen mit  Antik6rpern gegen l%atten-Speicheldr/isen- bzw. Ratten-Sehild- 
driisengewebe ab. 

Da nun auf der einen Seite die pr/~parative Darstel]ung von antikSrper- 
eharaktertragenden Immunoglobulinen in der Fliissigkeitselektrophorese sehr 
zeitraubend ist, auf der anderen Scite aber die Ausf/~l]ung der erw/~hnten Globu- 
line mittels Alkoholfraktionierung nicht absolut sieher yore Einwand einer 
Eiweii~denaturierung befreit werden kann, bot sich fiir weitere vergleichende 
Untersuchungen als Isolierungsverfahren ffir Gamma-Globuline die Cellulose- 
Ionen-Anstauseh-Chromatographie an. Diese Methode sol] naeh NIwSC~AN~ 
nicht nut  naeh kfirzester Zeit hochgereinigte Gamma-Globuline, sondern diese 
Eiweil~e auch in undenaturiertem Zustande ]iefern. Es wurden daher beim 
Kaninchen gewonnene heterologe Antik6rper gegen Ratten-Nierenextrakt  in der 
Gamma-Globu]infraktion mitte]s der Ionen-Austausch-Cellulose unter immuno- 
elektrophoretischer und serologischer Kontrolle separiert, diese Immunoglobuline 
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d a n n  gesunden R a t t e n  i. v. inj izier t  u n d  immunohis tologiseh iiberpriift ,  ob die 
in j iz ier ten Gamma-Globul ine  - -  mi t  den g a t t e n n i e r e n - A n t i k 6 r p e r n  - -  aueh 
tats/~chlieh ihr Erfolgsorgan, die Nieren, erreieh~ und  sieh auf den Glomerula 
niedergesehlagen ha t ten .  

Methodik 
Als Antik6rperspender dienten 5 Monate alte Hauskaninchen beiderlei Gesehlechts, zur 

Nierenextrakt-, d. h. zur Antigengewinnung und auch als ,,Antik6rper"-Emlofiinger wurden 
~/~ Jahr alte Albinoratten beider]ei Geschlechts (Sprague-Dawley-Stamm) verwandt. 

I. Nierenextra[ctgewinnung 
60 Ratten beiderlei Geschlechts wurden mit gepufferter physiologischer KochsMzl6sung 

his zur weitgehenden Blutfreiheit der Nieren durchspiilt. Dann wurden die herauspr~parierten 
Nieren zerstfickelt. Vier Volumenteile Aceton wurden mit einem Volumenteil Nierenbrei 
versetzt. Nach Sedimentation der Gewebsbestandteile wurde der ~berstand abgegossen und 
sodann der Nierenbrei und gepufferte physiologische KochsMzlSsung in gleiehen Volumen- 
anteilen zusammengebracht, der Nierenbrei dreimM bei 6000 U/rain mit dieser physiologi- 
schen Kochsalz]Ssung gewaschen und anschlieBend auf einem Biichner-Filter mit Aceton 
bis zur Trockenheit des Nierenhomogenates gewaschen. Das so gewonnene Nierenpulver 
wurde in sterile Ampullen eingeschmolzen. 1 g dieses Pulvers wurde mit 10 ml gepufferter 
physiolo~scher KoehsalzlSsung versetzt und 4 Woehen lang bei -~ 40 C im Eissehrank be- 
lassen, sodann zentrifugiert und eine Eiweil3bestimmung naeh KJELDaJ~L ausgetfihrt; sie 
erg~b einen Wert von 0,756 g'~o. Dieser (~berstand diente als Ausgangs-Antigen- (Standard- 
extrakt-)LSsung (=  Ag) fiir Mle weiteren Untersuchungen. 

II .  Antigenin]ektion bei Kaninchen zur Antilc6rperbildung (Sensibilisierung) 
Zwei Kaninehen wurden insgesamt 17 nag Antigenprotein (Ag-P) injiziert, und zwar nach 

folgendem Schema : In der ersten Woche 0,1 m] (=  1 nag Ag-P) ~- 0,01 Freundsches Adjuvans 
(FA) i. m., in der 2. Woche 0,2 ml (~  2 mg Ag-P) und 0,02 FA i. m., in der 3. Woehe viermM 
0,05 ml (=  2 mg Ag-P) i. v., in der 4. Woche viermM 0,1 m] (~  4 nag Ag-P) i. v. und in der 
5. Woche viermM 0,2 ml (=  8 mg Ag-P i. v.) in die Ohrvene. Eine Woche naeh der letzten 
Injektion warden die Kaninehen aus der Bauchaorta entblutet, das Blut fiber Nacht bei 
-I-4 o C abgeser~ und in sterilen Ampullen eingesehmolzen. 

I I I .  Nachweis der heterologen Antik6rper 
Agarpr~ieipitationstest naeh 0uehterlony in der Mikromethode auf 0bjekttr~igern (s. 

It~Tzm, HAF~R~P~). In alas zentrMe Loch wurde die Ag-L6sung und in die peripheren L6cher 
das Azltiserum yore Kaninchen gebracht, und zwar in das Loch bei 12 Uhr das unverdfinnte 
Serum und im Uhrzeigersinne anschlieBend die Serumverdfinnungen (1 : 1, 1:10, 1 : 100, 
1:1000 und 1 : 10000). 

Ergebnis. Es gelang, in  den Seren der mi t  Ag behandel ten  Tiere drei Pr~- 
cipitatbanden nachzuweisen (vgl. Abb. I). Auffallend scharf konturiert war das 
dem mit Ag-Extrakt geffillten Loch benachbarte Pr~cipitat, welches nach den 
Untersuchungen yon Ross und V0~LAE~DE~ durch das Zusammentreffen des 
nierenspezifischen Ag mit seinem homologen Antik6rper entsteht, also nieren- 
spezifisch ist. Dieses Pr~cipi ta t  liel~ sich bei dem einen sensibilisierten Tier bis 
zu einer Serumverdf innung  von  1:10 und  bei dem zweiten entspreehend behan-  
del ten K a n i n c h e n  in  allen Serumverd i innungen ,  also bis 1:10000 nachweisen. 

Immunoelektrol)horetisehe Analyse in der ~Iikremethode naeh SC~EIJ)EG~ER (Methodik 
s. bei ttITzm oder I~A~E~:A~3). In  die StanzlScher wurde eine Verdfinnung des 0,756 %igen 
Ag-Extraktes yon 1:100 bzw. 1:200 eingeffillt und dann 70 rain lang bei 15 mA Stromst~rke 
und 25 V Spannung elektrophoretisch aufgetrennt. Danach wurde jeweils eines der beiden 

22* 
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Antinieren-Seren yon den Kaninchen und ein Antirattenserum yon der Ziege (Behringwerke) 
in die Rillen eingefii]lt; entsprechend wurden die Antinieren-Seren gegen normales Ratten- 
serum untersucht. 

Ergeb~is. Bei  Verwendung der  gegen R a t t e n n i e r e n e x t r a k t  ger ieh te ten  Ant i -  
seren s te l l ten  sich vom Nieren-Ag drei  Pr / ie ip i ta te  dar ,  und  zwar  eines, das  dem 
Pr/Lcipitat nach  dem Albumin  sowie ein zweites,  welches so dem Gamma-Globu l in  

en t sp rach ;  eiu d r i t t e s  Pr/~eipitat  ka tho-  
denw/ir ts  in ge rader  Fo r t s e t zung  des 
Stanzloehes  war  dagegen im normalen  
R a t t e n s e r u m  n ich t  auf f indbar .  Braeh te  
m a n  auf de r  Immunoe ]ek t ropho re sep l a t t e  
das  aufge t renn te  Nie ren-Ant igen  m i t  
e inem A n t i r a t t e n s e r u m  yon  der  Ziege in  
Reak t ion ,  so erhiel t  m a n  lediglieh die 
Dars te l lung  eines Albumin- ,  eines A lpha  2- 
und  Gamma-  Globul inpr i ic ip i ta tes  bei  einer 
Ag-Verdf innung yon  1:10. Mit  dem 
A n t i r a t t e n n i e r e n - S e r u m  yore  Kan inchen  
konn ten  wir  offenbar  infolge ungi inst-  

Abb. 1. Agar-Pr~cipitationstest (0VCHTERLO~Y) 
eines Kaninehenserums naeh Sensibilisierung des iger Antigen-An~ikSrper-Korrelation keine 
Tieres gegen einen Acetonextrakt aus ttatten- Pr/~eipitatreaktion mit irgendeinem der 
nierengewebe. Im zentralen Loeb der Aceton- 
extrakt aus Rattennierengewebe, An den peri- Serumproteine naehweisen. Es sieht also 
pheren L6ehern bei 12 Uhr beginnend un~zer- SO a u s ,  a l s  ob tats/s 4as bei der 
dfinntes, 1:1, 1:10, 1:100, 1:1000, 1;10000 ver- 
dfinntes Antiserum des Versuchskaninchens. Ag-Auf t r ennung  und  der  anschlieBenden 
Dicht urn das mit Ag gefiillte zentrale Loch Einwirkung der Anti-Ra~tennieren-Seren 
ein scharf gezeichnetes Pr/icipitat (a), enf- 
sprechend einerl~eaktion zwisehen dem ,,nieren- auftretende Pr/icipitat in der Nachba r -  
spezifischen" Ag und dem ,,nephrotoxischen" 

AntikSrper schaf t  des Stanzloches  mi t  seinem ka tho-  
denw/~rts ge r ieh te ten  Ver lauf  , ,nieren- 

spezif iseh" w/~re; es dfirf te  mi t  dem , , an t igen lochnahen"  nierenspezif ischen 
Pr/~cipitat  bei  dem Agar-Pr /Lcipi ta t ions tes t  ident i seh  seiu. 

I V. PrSparative Gewinnung des antik6rperhaltigen Gamma-Globulins aus den Kanin- 
chenseren unter immunoelelctrophoretischer Kontrolle: ~'ralctionierungsvorgang 

10 ml Kaninchenserum wurden auf einer 2,5 cm breiten und 10--12 cm hohen Di~thyl- 
Amino-Jkthyl-(DEAE-) Celluloses~ule mit einer Elutionsgesehwindigkeit yon 20 ml pro Stunde 
(bei ~-4 ~ C) fraktioniert. Als Elutionsl6sungen dienten folgende PufferlSsungen (,,Gradien- 
ten") : NaPO4-Puffer 0,005 m, pH 7,0 ~ Gradient 1 ; NaPOa-Puffer 0,02 m p i t  6,0 ~ Gra- 
dient 2 ; NaH2PO a 0,05 m, pH 4,6 = Gradient 3 ; NaH2PO 4 0,1 m, pH 4,6 = Gradient 4 und 
NaI-I2PO a 0,3 m, p i t  4,6 ~ Gradient 5. Nachdem ein Serum eingesickert war, wurden ent- 
spreehend einer diskontinuierlichen Gradientenelution (I-II~ss und WALTEr) zuerst 100 ml 
des Gradienten 1 und fortlaufend dann die iibrigen Gradienten (2--5) hinzugeffigt und zwar 
jeweils 100---200 ml der einzelnen Grudienten-PufferlSsungen, das Eluat wurde in Fraktionen 
yon 20 ml gesammelt, die EiweiBkonzentration der Elu~tloortionen im Photometer ,,Eppen- 
doff" bestimmt und sch]ieBlich die einzelnen Portionen gegen Aqua dest. bei -~ 4 o C 24 Std 
]aug dialysiert. I~ach Lyophflisierung wurden die so gewonnenen Proteine in sterile Ampullen 
eingeschmolzen. 

Die immunoelek t rophore t i sche  Auf t rennung  der 1% igen Elua t f rak t ionen  gegen 
Ant ikan inchense rum nach der Mikromethode auf 0bjekttr~igern in der Modif ika-  
t ion y o n  S(~HEIDEGGER (S. bei  HITZIG oder  HAFERKAMP2). Ergebnis. N u r  in den 
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Fraktionen 1 bis 13 entsprechend den Gradienten 1 und 2 konnte von den beiden 
Seren der mit Ag behandelten Kaninehen immunoelektrophoretisch reines Gamma- 

Abb. 2a. Inmmnoelektrophoretisehe Analyse des in der Cellulose-Ionen-Austauseh-Chromatographie mit  dem 
Salzgradienten 1 eluierten Gamma-Globulins des Kauinehenserums unter Verwendung einesAnti-Kaninehen- 

sermns yore Sehaf 

Abb. 2b. Agar-Pr~cipi~ationstest (0"JOtlTF~R~0Nu ffir das in tier Abb. 2a in der immunoelektrophoretischen 
Analyse dargestellte Gamma-GlobuIin von dem li~aninchensertml der Abb. 1. Im Loch A befindet sich das 1:100, 
im Loch B das 1:200 verdiinnte Ag, im Loch C alas chromatographisch eluierte, auf eine 1%ige LSsung konzen- 
trierte Gamma-Globulin. Deutlich erkennbare, dem Ag-Loeh benachbarte Pr~eipitationslinie bei Loch A, 
schw~chere bei B, als Attsdruck eines im eluierten y-Globulin bewahr~en ,,nephrotoxischen" Antik6rpergehal~es 

Globulin gewonnen werden, das im Verlaufe seines Precipitates dem menseh- 
lichen Gammas-Globulin entspraeh (vgl. Abb. 2a). Erst bei den Gradienten 3 
und l 16sten sieh dann die anderen Serumfraktionen (Alpha- und Beta-Globuline 
sowie Albumin) yon der S~ule. Sehlieglieh eluierte der Gradient 5 neben Albumin, 
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einem Alpha 2- und  einem Beta-Globulin auch solehe Globuline, die dem menseh- 
lichen Gamma 1 ~- und  Gamma 1 A" Globulin im immunoelektrophoret ischen Ver- 
halten entspraehen. 

Serologischer hntikiirpernachweis im chromatographisch abgetrennten Gamma- 
Globulin. Das in der immunoelektrophoret ischen Analyse darste]lbare Gamma-  
Globulin der chromatographischen Eluate  wurde im Agar-Pr/~cipitationstest nach 
OVCHTE~LO~Y auf seine Ant ik6rper-Akt ivi t /~  gegenfiber dem Rattennieren-  
ex t rakt  geprfift (vgl. Abb. 2b). Auffallend kons tant  lieg sich dabei das offenbar 

Abb. 3. Immunohistologischer Nachweis des nach der chromatogra!ohischen l~einigung gesnnden l~atten injizierten 
Gamma-Globulins (der Abb. 2a und b) mit serologisch nachgewiesenem spezifischen Antik6rper gegen Ra~ten- 
nierengewebe mittels eines an Fhloresceinisothiocyana~ geko!opelten Anti-K~ninchenglobulins vom Schaf. I m  
Pr~iparat gelb-grfine, in der Wiedergabe weigliche markierende Fluorescenz auf den Glomerulumschlingen. 

Vergr. 450 • 

,,nierenspezifische Ag-Antik6rper-Pr/~cipitat" nachweisen, welches sich wie bei 
der Prfifung des Vollserums stets nahe um das mi~ Ag angefiillte Loeh land. 
Die beste Pr/icipitation erreichten wir bei einer Ag-Verd/innung yon l:100 nnd 
unverd/inntem, d. h. 1%igem Gamma-Globulin. Somit scheint also das chromato- 
graphisch eluierte Gamma-Globulin der sensibilisierten Kaninchen seine spezifi- 
sche Angik6rper-Aktivit/~t gegen das Nieren-Ag behalten zu haben. 

V. Immunohistologische und histologische Nierenuntersuchungen nach In]elction der 
in der Chromatographie eluierten Gamma-Globuline mit den heterologen Antilc6rpern 

gegen Rattennierenextralct bei gesunden Ratten 
Das aus beiden nephrotoxischen Kaninchenseren elnierte Gamma-Globulin mit Anti- 

k5rpern gegen l~ttennierengewebe wurde zusammengebr~cht. 14 l~t ten wurden 0,9 ml 
dieser l%igen Gamma-Globulinl6sung i.v. injiziert, weitere 5 Ratten erhielten zum Ver- 
gleich 0,9 ml nephrotoxisches Vo]lserum. Alle 19 Tiere wurde am 35. T~g nach dieser Injek- 
tion zus~mmen mit 10 unbehandelten, gleichMSrigen Kontrolltieren get6tet. 



Uber  die P r e p a r a t i o n  nelohrotoxischer  A n t i k 6 r p e r  313 

Abb. 4a. i"~icht ver~indertes Glomerulum ~us einer Rattenniere tier Kontrollgruppe, die kein Serum oder Gamma- 
Globulin mit Antik6rper gegen Ratternfierengewebe erbalten hatte. H/~matoxylin-Eosin-Fiirbung. Vergr. 312 x 

Abb. 4b. gattenniere am 35. Tag nach Injektion des in der Cellulose-Chromatographie gereinigten Gamma- 
Globulins (vgl. Abb. 2a und b) mit spezifischem Antik6rper gegen Rat~em~ieren. Schlingenverklebungen sowie 
leukocyt/~re und lymphocyt~re Ilffiltra~e im Glomerulum, entsprechend einer nichteitrigen Glomerulitis. 

H~imatoxylin-Eosin-F~irbung. Yergr. 3t2 x 

Der immunohistologische Nachweis der  in j i z i e r t en  Globu l in f rak t ion  - -  m i t  den  he te ro logen  
A n t i k 6 r p e r n  gegen  R a t t e n n i e r e n  - -  in  den  l~ieren dieser  19 R a t t e n  erfolgte  n a c h  der  i n d i r e k t e n  
Methode  yon  Coo~s  u n d  KAPLAN en t sp r echend  e inem yon  M]~LLORS u. Mi tarb .  au sgea rbe i t e t en  
Schema m i t  e inem an  F l u o r e s c e i n i s o t h i o c y a n a t  (FITC) gekoppe l t en  ( ~  mar lde r t en ) ,  gegen  
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Kaninchenglobulin gerichteten Antiserum vom Schaf - -  eigener Herstellung - -  (genaue 
iVfebhodik s. HAFE~KA~P3). 

Kontrollen. Uberschichtung des Schnittes mit einem nichb markierten Antikaninchen- 
globulin vom Schaf, Abspiilen mit KochsalzlSsung, Uberschichtung mit dem markierten 
Anti-Kaninchenglobulin vom Schaf. 

Ergebnis. I m  UV-Licht zeigte sich - -  unter  Berficksichtigung der Eigen- 
fluorescenz des Nierengewebes - -  eine gelb-gr/ine Fluorescenz des markierenden 
Antikaninchenglobulins fast ausschlief~lich auf den Glomerulumschlingen der mit  
dem Gamma-Globulin und auch dem Vollserum injizierten Kaninchen (vgl. 
Abb. 3); da die gelb-griine Fluorescenz bei der Kontrolle der Methode wesentllch 
schw/~cher ausfiel, sieht es demnach so aus, als h/~tten tats/~chlich die Gamma- 
Globuline mit  spezifischem AntikSrpergehalt gegen Nierengewebe ihr Zie], d. h. 
die Glomerula der Nieren, erreicht. 

Die in Formalin fixierten l~ierenh/~lften zeigten - -  mit  Ausnahme der Nieren 
yon den unbehandelten Kontro]ltieren (vgl. Abb. 4a  und b) - -  histologisch bei 
allen 19 Versuchstieren die gleichen Ver/~nderungen, die yon Versuchstier zu 
Versuchstier nur leicht in bezug auf St/s und Ausdehnung wechselten. I m  
einzelnen wiesen die Nieren der Versuchstiere das Bild einer nichteitrigen Glo- 
merulitis auf (vgl. Abb. 4b) mi~ lymphocyt/~rer und leukocyt/~rer Infil tration 
und Verdichtung der Zellkerne im Bereiche der Glomerula bei Kapseladh/~sionen 
der auch untereinander verklebten Schllngen. Dabei war es vereinze]t zu einer 
Proliferation yon Kapselendothelien im Sinne einer beginnenden Halbmondbildung 
gekommen. 

Diskussion 
Die vorliegenden eigenen Versuche zeigen, dab in der Cellulose-Chromato- 

graphie isoliertes und immunoelektrophoretisch reines Gamma-Globulin mit  
spezifischem AntikSrpercharakter gegen Rattennierengewebe nach seiner i.v. 
Injektion durchaus in der Lage ist, in Nieren eine nichteitrige Glomerulitis zu 
erzeugen. Demnach scheinen Rattennieren auf die Injektion in der Gamma- 
Globulinfraktion vorkommender,  spezifisch gegen sie gerichteter AntikSrper ein 
anderes Verhalten als Rattenspeichel- und Rattenschilddrfisen aufzuweisen. Er- 
krankten die zuletzt erw/~hnten Organe nach den Versuchen ItAS~RKAMPS doch 
nur dann, wenn nach einer Injektion eines spezifisch gegen Speichel- bzw. Schild- 
drfise gerichteten heterologen AntikSrperglobulins entweder noch das zugehSrige 
Antigen (Extrakt  aus Speichel- bzw. Schilddrfise) oder ein Fremdeiweil~ nach- 
injiziert wurde. Das verschiedene Verhalten der erw/~hnten Organe erkl/~rt sich 
am ehesten noch durch den unterschiedlichen anatomischen Aufbau. Ste]it doch 
das Ag-Substrat  bei den Nieren die Masse der Schlingenwandungen in den 
Glomerula, also gewissermaf~en das Gef/s selbst dar, wohingegen die 
Gamma-Globuline mit  spezifischem AntikSrpercharakter bei der Schilddrfise und 
den Speicheldrfisen erst Gef/il~schranken durchbrechen mfissen, um an die ffir 
sie antigenen Gewebskomponenten, die Follikelepithelien bzw. die Parenchym- 
zellen der Speicheldriisen, zu gelangen. 

Zusammenfassung 
Die Cellulose-Ionen-Austausch-Chromatographie ist als ein technisch ein- 

faches Verfahren geeignet, Gamma-Globuline yon Kaninchen mit  spezifischem 
Antik6rpercharakter gegen ]~attennierengewebe zu e]uieren. Dabei scheinen diese 
Globuline ihren spezifischen AntikSrpercharakter zu bewahren. Sie sind n/~mlich 
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ims tande ,  bei  i .v. I n j e k t i o n  in gesunden R a t t e n  ebenso eine Glomerul i t is  zu 
erzeugen wie i .v.  e inver le ib tes  sog. nephro toxisches  Vollserum. 

On the Prepara t ion  of Nephrotoxic  Ant ibody in the Gamma-Globu l in  F rac t ion  
by means  of Cel lu lose- Ion-Exchange  Chromatography  

S u m m a r y  

Cellulose-ion-exchange c h r o m a t o g r a p h y  is a t echnica l ly  s imple p rocedure  
su i ted  to  elute  r a b b i t  gamma-g lobu l in  of a specific a n t i b o d y  charac te r  d i rec ted  
aga ins t  r a t  rena l  t issue.  W i t h  th is  procedure ,  the  globul ins  preserve  the i r  specific 
a n t i b o d y  character .  On i. v. in jec t ion  in to  h e a l t h y  r a t s  these globul ins  are as 
capable  of induc ing  a g lomerul i t i s  as i . v .  admin i s t e red  socal led nephro tox ic  
whole serum. 
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