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Vorwort zur zweiten A uflage. 
Als Ende 1921 die Verlagsbuchhandlung Julius Springer an mich mit der 

Aufforderung herantrat, eine Neubearbeitung meiner im Jahre 1909 im gleichen 
Verlage erschienenen ersten Monographie iiber die von WASSERMANN, NEISSER 
und mir entdeckte Reaktion zu iiberuehmen, war ich mir der Schwierigkeit dieser 
Aufgabe wohl bewuBt. Damals handelte es sich um ein interessantes Phanomen, 
dessen theoretischer und klinischer Wert noch nicht in voIlem Umfange bekannt 
geworden war und dessen erschopfender Darstellung keine besonderen Hemmnisse 
im Wege standen. Heute hat die Serodiagnostik der Syphilis und die mit ihr 
zusammenhangenden theoretischen und praktischen, a He medizinischen 
Disziplinen beriihrimden Fragen einen Umfang und eine Bedeutung angenommen, 
daB man fast von einem Sondergebiet der Serologie sprechen kann. DaB zur 
vollkommenen Darstellung dieses Gebietes die Kraft und die Zeit eines Einzelnen 
nicht mehr geniigen wiirde, war mir klar, zumal es nicht in meiner Absicht lag, 
die zahlreichen bereits vorhandenen trefflichen Monographien iiber die Wa-R 
(ich nenne nur z. B. diejenigen von BOAS, R. MULLER, SONNTAG usw.) durch 
eine weitere zu vermehren, sonderu mir der Gedanke vorschwebte, eine moglichst 
liickenlose DarsteIlung des ganzen mit der Serodiagnose der Syphilis zusammen
hangenden Gebietes zu erreichen und nicht nur die Komplementhindungsreaktion 
und ihre Abarten, sonderu auch die anderen praktisch wichtig gewordenen 
Methoden aufzunehmen. 

lch darf es als besonderes Gliick bezeichnen, daB mir drei so hervorragende 
und gerade auf diesem Gebiete so erfahrene hiesige Forscher, wie JACOBS
THAL, KAFKA und ZEISSLER ihre Unterstiitzung zusagten, und hoffe, daB durch 
die im miindlichen Meinungsaustausch festgelegte Zusammenarbeit die Ein
heitIichkeit des Ganzen gewahrt wurde und die Gefahr eines durch mehrere 
Mitarbeiter geschaffenen Handbuches, Wiederholungen und widersprechende 
Ansichten zu zeitigen, vermieden worden ist. 

Die Einteilung des Stoffes wurde so geregelt, daB ich unter Zugrundelegung 
und in Erweiterung der 1. Auflage meiner "Serodiagnose" die Entwicklung der 
Serodiagnostik der Syphilis, das Wesen der Komplementbindungsreaktion und 
ihre klinische Bedeutung darzusteIlen versuchte, wahrend ZEISSLER die Technik 
der Wa-R und ihrer Modifikationen, JACOBSTHAL die immer mehr an Be
deutung gewinnenden Prazipitations- und Flockungsmethoden und KAFKA das 
groBe und spezieIle Gebiet der Lumbalfliissigkeitsuntersuchung, sowie anhangs
weise die Luetinreaktion behandelte. Die Literaturverzeichnisse enthalten -
ebenfalls nach diesen Materien geordnet - wenn auch vieIleicht nicht samt
liche, so doch aIle wichtigeren Arbeiten deutscher und auslandischer Forscher 
bis Ende 1922. Fiir deutsche Leser ist bei solchen Arbeiten, die ihm schwer 
zugangig sind, nach MogIichkeit ein ihm leichter erreichbares Referat zitiert. 

lch darf auch an dieser Stelle meinen Mitarbeitern meinen aufrichtigen 
Dank fUr ihre so wertvolle Unterstiitzung aussprechen und mochte auch nicht 
verfehlen, der Verlagsbuchhandlung Julius Springer fiir die in jetziger 
Zeit besonders anerkennenswerte Ausstattung des Buches zu danken! 

Hamburg - Altona, Juli 1923. 
Carl Bruck. 
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Erster Teil. 

Entwicklung der Serodiagnose der Syphilis. 
Von 

C. Bruck-Altona. 

Versuche, eine Diagnose der Syphilis aus dem Blute zu ermoglichen, 
l'eichen bis zu der Zeit zuriick, in der die Erkenntnis von der Pathologie dieser 
Erkrankung iiberhaupt festere Formen annahm und die ungeheure Vielgestaltig
keit des klinischen Bildes immer mehr vor Augen trat. Die jahrzehntelang 
betriebene, von so viel Hoffnungen und Tauschungen gefolgte Jagd nach dem 
Syphiliserreger hat zwar mit der Entdeckung der ~pirochaeta pallida ihren 
AbschluB gefunden, aber die Hoffnung, daB zugleich mit der Auffindung des 
Krankheitserregers eine atiologische B I u t diagnostik geschaffen werden konnte, 
hat sich als triigerisch erwieAen. Zwar sind in seltenen Fallen (NoGGERATH und 
STAHELIN, E. HOFFMANN, RAUBITSCHEK) vereinzelte Spirochaten im Blute 
gefunden worden, aber der Nachweis ist trotz der durch E. HOFFMANN, UHLEN
RUTH, MULZER u. a. zu hoher Vollkommenheit verbesserten Impitechnik ein 
derartig schwieriger und inkonstanter, daB man zugleich mit der Hoffnung der 
diagnostischen Verwertbarkeit dieses Nachweises die alte Anschauung von 
der Syphilis als exquisiter Blutkrankheit fallen lassen muBte. 

Auch die zahlreichen alteren biologisch - chemischen Untersuchungen des 
Syphilisblutes hatten zu diagnostisch verwertbaren Resultaten nicht gefiihrt. 
Die Veranderung der Zahl der Blutkorperchen, des Hamoglobin- und Eisen
gehaltes konnte nach den Untersuchungen von NEUMANN-KONRIED, REISS, 
STONKOVENOFF-SELINEFF, LIEGEOIS, MALASSEz, RILLE, OPPENHEIM und LowEN
"BACH fiir die Diagnose nic h t herangezogen werden. Die von MONNOD, VERROTTI, 
SORRENTINO und besonders von JUSTUS behauptete Resistenzverminderung 
·der Erythrozyten bei Lues, die sich in einem Abfall des Hamoglobingehaltes 
nach der ersten Quecksilberinjektion auBern solI, konnte von NAGELSCHMIDT 
nicht bestatigt werden. Ebenso fiihrten die Untersuchungen iiber eine Vermehrung 
des EiweiBgehaltes des Syphilisblutes (RrcORD, GRASSI u. a.) und diejenigen 
iiber Reaktionsveranderungen, Gefrierpunktbestimmungen usw. nicht zum 
Ziel. Aber auch die schon im Zeichen der modernen Immunitatslehre stehenden 
Arbeiten von DETRE und SELLEI, iiber die Agglutinabilitat von Lues- und 
Normalblut, sowie diejenigen von NAGELSCHMIDT iiber Agglutinations-, Hamo
lyse- und Prazipitationswirkung von Luesserum hatten keinen praktischen 
Erfolg. 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Aufl. 1 



2 c. BRUCK, Entwicklung der Serodiagnose. 

Erst durch die Einfiihrung der Komplementbindungsreaktion zur Syphilis
diagnose durch WASSERMANN, NEISSER und BRUCK wurde das Ziel ailer dieser 
Untersuchungen, eine praktisch brauchbare Erkennung der Lues aus dem Blute 
zu ermoglichen, endlich erreicht. Die historische Entwicklung der Komplement
bindungsreaktion reicht in letzter Instanz wieder bis zu den Arbeiten des Be
griinders der ganzen Immunitatsforsohung PAUL EHRLICH zuriiok Um die von 
EHRLICH stets betonte Pluralitat der Komplemente zu widerlegen und einen 
Beweis fiir die Einheitlichkeit dieser Korper zu erbringen, steilten im Jahre 1901 
BORDET und GENGOU den Versuch an, ein in ein sogenanntes hamolytisches 
System passendes Komplement an Bakterien, die mit ihrem spezifischen bakte
riolytischen Ambozeptor beladen sind, zu binden. Diese Versuche hatten einen 
positiven Erfolg. Beluden sie z. B. Cholera vibrionen mit dem spezifischen Cholera
ambozeptor, so waren diese sensibilisierten Vibrionen imstande, Meerschweinchen
serum aus dem hamolytischen System: Meerschweinchenkomplement - Kanin
chen-Hammelblutimmunserum - Hammelblut, an sich zu ketten und durch diese 
Bindung den Vorgang der Hamolyse zu vereiteln. B. und G. erkannten hierbei 
die Spezifitat dieses Vorganges und wiesen auf die diagnostische Verwertung 
dieser sogenanntenKomplementbindungsreaktion zur Erkennung von Bakt erien 
einerseits und der fiir sie spezifischt)ll Ambozeptoren andererseits hin. In del' 
Folgezeit zeigte GENGOU, daB nicht nur gegen Voilbakterien, sondeI'll auoh bei 
del' Immunisierung gegen geloste EiweiBsubstanzen (Blutserum, Kasein usw.) 
Antikorper von Ambozeptorenohal'akter auftreten, die sich durch Komplement
bindung naohweisen lassen. Diese Versuohe wurden dann erst wieder aufge
nommen duroh GAY und besonders duroh MORESCHI, der in dem beim Zusammen
treffen von Antigen und Antikorpern entstehenden Prazipitat die Ursache fiir 
die eintretende Komplementbindung sah. Praktisohe Resultate hatten 
diese Experimente aber nicht erzielt. Diese folgten erst, als MAx NEISSER und 
SACHS im Jahre 1905 die Komplementbindungsreaktion zur Differenzierung 
von EiweiBarten fiir forensische Zwecke empfahlen. Bald darauf (Ende 1905) 
konnten WASSERMANN und BRUCK zeigen, daB die Komplementbindung nicht 
abhangig zu sein braucht von sichtbaren Prazipitationsvorgangen, einer An
schauung, der sioh spateI' auoh MORESCHI angeschlossen hat, und daB die Kom
plementbindungsreaktion nicht nur gelingt mit morphologisch erhaltenen Voll
bakterien, sondern auch mit gelosten Stoffen aus Bakterienleibern 
(Bakterienextrakten). Hierdurch war nun die Moglichkeit gegeben, diese 
Reaktion fiir die klinisohe Diagnose in hervorl'agendem MaBe zu verwerten; und 
zwar naoh zwei Seiten hin: 

1. Konnte versuoht werden, mit Bakterienextrakten als Antigen die zu
gehorigen spezifisohen Ambozeptoren im Krankenserum naohzuweisen und 
auf diese Weise eine indirekte spezifisohe Diagnose zu stellen, und 

2. war die Mogliohkeit einer direkten spezifischen Diagnose gegeben, namllch 
mit Hille spezifischer Ambozeptoren (kiinstlioher Immunseren) das zugehorige 
Antigen, also die gelosten Stoffe des betreffenden Mikroorganismus, im Blute 
aufzufinden. 

In diesel' Weise konnten nun WASSERMANN und BRUCK die Komplement
bindung mit Erfolg zuerst bei Typhus und Meningitis epidemiea (hier auch 
zur Wertbemessung von Meningokokken-Antiseren) verwerten und bis in die
neueste Zeit mehren sich die Krankheiten, bei denen die Reaktion in diesel' 



C. BRUCK, Entwicklung der Serodiagnose. 3 

Weise Anwendung findet (Schweineseuche - CITRON; Cholera - WElL; 
Gonorrhoe - MULLER, OPPENHEIM, BRUCK, V.A.NNOD; Echinokokken, Rotz, 
Trichophytien u. a.). 

1m nachsten Jahre (1906) gingen WASSERMANN und BRUCK dazu iiber, die 
Reaktion zum erstenmal zum Nachweis von Antigen in menschlichen und 
tierischen Organextrakten Zll verwerten. Sie zeigten mit Hille spezifischer 
Tuberkelbazillenimmunseren die Anwesenheit von gelOsten Tuberkelbazillen
stoffen (Tuberkulin) in tuberkulosen Organen, und mit Hille von Tuberkulin 
das Vorkommen eines spezifischen Gegenkorpers im Blute, des An tit u b er kulin. 
Sie griindeten hierauf eine neue Theorie der Tuberkulinwirkung, die zu zahlreichen 
Untersuchungen Veranlassung gegeben hat, auf die aber naher einzugehen 
bier nicht der Ort ist (BRUCK, CITRON, LUDKE, WElL und NAKAJAMA u. a.). 
Da sich somit bei Gelegenheit dieser Tuberkuloseversuche die Moglichkeit ge
zeigt hatte, den Nachweis von Antigen auch im kranken Organe zu fUhren, bzw. 
diesen Organextrakt als Antigen zu b~nutzen, konnte nun dazu geschritten 
werden, die Komplementbindungsreaktion auch fiir die Diagnose von Krank
heiten mit nicht ziichtbaren Erreger,n zu benutzen, indem hierbei an Stelle 
der Bakterienextrakte ein Organextrakt gepriift wurde, in dem die Anwesenheit 
von Antigen vermutet werden konnte. 

Von diesen Gesichtspunkten ausgehend, fUhrten demnach WASSERMANN, 
A. NEISSER und BRUCK die Reaktion zur Serodiagnose der Syphilis ein, indem 
sie Anfang 1906 zuerst ihre Befunde an luetischen Affen und bald darauf die
jenigen am Menschen veroffentlichten. 

Die erste Anregung, die von WASSERMANN und BRUCK gemeinsam ausgearbeitete 
Komplementbindungsreaktion mit Bakterien- und Organextrakten gerade bei Syphilis 
zu versuchen, ging von A. NEISSER aus, der, selbst mit ausgedehnten Syphilisversuchen 
beschaftigt, gelegentlich eines Besuches im Berliner Institut fiir Infektionskrankheiten 
sich die von WASSERMANN und BRUCK gerade mit Meningokokkenextrakten vorgenommenen 
Versuche erklaren lieB und daraufhin die Frage aufwarf, ob sich diese Reaktion nicht auch 
fiir die Diagnose der Syphilis verwerten lieBe 1). In einer gemeinsamen Besprechung zwischen 
WASSERMANN, NEISSER und BRUCK erhielt BRUCK den Auf trag, diese Frage zu bearbeiten 
und er gelangte, nachdem NEISSER das Material seiner KIinik zur Verfiigung gestellt und 
dessen Assistent SCHUCHT die Organextrakte nach BRUCKS Angaben angefertigt hatte, zu 
positiven Resultaten, so daB er seinem damaligen Chef WASSERMANN die auch heute noch 
im Prinzip unveranderte Originalmethode vorfiihren und zu Protokoll geben kounte. 
Gleichzeitig erschien die von BRUCK verfaBte und von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK 
gezeichnete erste Mitteilung: "Eine serodiagnostische Reaktion bei Syphilis". 

Diese zuerst als WASSERMANN-NEISSER-BRucKsche (WNB-R), spater 
kurz als WASSERMANN-Reaktion (Wa-R) bezeichnete Originalmethode ist 
dann bald weiter von CITRON (Verdoppelung der Serumdosen), WASSER
MANN-PLAUT (Lumbalfliissigkeiten), BRUCK u. a. an klinischem Material aus
gearbeitet und verbessert worden, hat aber in ihren prinzipiellen Einzelheiten 
ihre Gestalt bis heute bewahrt. 

1) WASSERMANN, der trotz dieser Tatsachen auf dem Standpunkt steht, daB die von ihm, 
NEISSER und BRUCK gemeinsam und durch einen gliicklichen Zufall gemachte Ent
deckung sein alleiniges geistiges Eigentum sei, behauptet demgegeniiber, die ersteAnregung 
zur Schaffung der Serodiagnose der Syphilis nicht von dem Altmeister der deutschen 
Syphilidologie, ALBERT NEISSER, sondern von einem Juristen, dem verstorbenen Ministerial
direktor ALTHOFF, empfangen zu haben. Eine Beurteilung dieser Zusammenhange muB dcr 
Geschichte der Medizin iiberlassen bleiben. 

1* 
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Die fortschreitende Erkenntnis vom Wesen der Reaktion (siehe Abschnitt II) 
zeigte jedoch, daB die urspriingliche Idee, nach der man ein Spirochatenantigen 
und einen Spirochatenambozeptor, also eine spezifische Antigen-Antikorper
reaktion nachgewiesen zu haben glaubte, eine irrige gewesen war. Durch einen 
seltenen Gliickszufall war in Verfolg dieser irrigen Idee ein Phanomen entdeckt 
worden, das, wie wir jetzt wissen, auf einer eigenartigen Wirkung luetischer 
Seren auf bestimmte Organextraktsubstanzen beruht und das nicht nur von 
hoher theoretischer Bedeutung, sondern auch ffir praktische Zwecke von groBter 
Wichtigkeit werden sollte. Die Komplementbindungsreaktion bei Syphilis 
hat nun in den letzten Jahren eine experimentelle und klinische Bearbeitung 
gefunden, wie keine andere biologische Reaktion vorher. Die komplizierte 
Versuchsanordnung, die groBe Exaktheit und biologischen Vorkenntnisse, die 
die Reaktion voraussetzt, laBt es verstandlich erscheinen, daB eine groBe Anzahl 
Versuche zur Vereinfachung der Serodiagnose bei Syphilis gemacht wurden, 
aber keines von diesen Verfahren kann bis heute die Komplementbindungs
reaktion vollkommen ersetzen. 

Abgesehen von den zahlreichen Modifikationen der Originalmethode (si6he 
Abschnitt: Technik) gliedern sich die Versuche, die Komplementbindungs
reaktion durch andere und womoglich einfachere Verfahren zu ersetzen, in 
4 groBere Gruppen. Erstens wurde versucht, mit Hilfe reiner Lipoide 
und Seifen, deren Bedeutung fiir die Serodiagnose der Syphilis immer mehr 
erkannt wurde (siehe Wesen der Reaktion) Komplementbindungs- und Fallungs
reaktionen zu erzielen. In dieser Binsicht sind die Versuche von PORGES-MEIER 
mit Lezithin, von SACHS-ALTMANN mit Cholestearin und oleinsaurem Na, 
von ELIAS, PORGES, NEUBAUER und SALOMON mit glykocholsaurem Na und 
von HERMANN-PERUTZ mit Na. glycocholicum+Cholestearin zu erwahnen. 

Eine zweite Versuchsreihe erstreckte sich auf die eventuelle praktische 
Brauchbarkeit von Globulinfallungen. Hierher gehoren die Untersuchungen 
von KLAUSSNER iiber Fallungen mit destilliertem Wasser und von BRUCK 
iiber Salpetersaure-, Alkohol- und Milchsaurefiillungen. 

Eine dritte Gtuppe beschaftigte sich damit, die Komplementbindungs
reaktion durch andersartige chemische und biologische Methoden zu ersetzen. 
Bier sind u. a. die Verfahren von SCHURMANN (H20 2-Phenol-Eisenchlorid). 
LANDAU (Jodol), WIENER-TORDAY (Goldzyan) einerseits und diejenigen von 
WEICHARDT (Epiphanin-Reaktion) ASCOLI (Meistagmin-Reaktion). KARVONEN 
(Konglutination), HIRSCHFELD-KLINGER (Gerinnungsreaktion) andererseits zu 
nennen. (Genalleres hieriiber siehe den betreffenden Abschnitt von JACOBSTHAL.) 

Eine vierte Reihe von Arbeiten schlieBlich versuchte mit Hilfe der hei der 
Komplementbindungsmethode iiblichen Organextrakte an Stelle des Phanomens 
der Komplementbindung die Erscheinung der A usfl 0 ckung diagnostisch zu ver
werten. Hier kommen die grundlegenden Untersuchungen von L. MICHAELIS, 
JACOBSTHAL und BRUCK-HlDAKA, sowie die Methodon von MEINICKE, SACHS
GEORGI, DOLD (Triibungsreaktion), HECHT, BRUCK u. a. in Betracht, Reak
tionen, denen ala wertvolle Erganzung und Kontrolle der Komplementbindungs
methode groBe praktische Bedeutung beigemessen werden muB (s. Fiinfter 
Teil dieses Handbuchs). 

Die Schwierigkeit in der Ausfiihrung der Serodiagnose der Syphilis bringt 
es mit sich, daB die Vornahme der Reaktionell bisher zum groBen Teil auf In-
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stitute beschrankt. bleibt, die iiber die notigen Mittel, Apparate und nicht zu
letzt biologisch geschulten Krafte verfiigen, denen die Beherrschung del' etwaigen 
Fehlerquellen m6glich ist. Aus diesem Grunde geh6rt die Serodiagnose del' 
Syphilis im allgemeinen nicht in die Hand besch1i.ftigter Praktiker, die die 
Reaktionen "nebenbei" ausfiihren. Die Resultate, von denen zuweilen Gliick 
und Wehe ganzer Familien abhangt, sind so schwerwiegend, daB diese Re
aktionen lediglich Privileg von solchen Untersuchern sein diirfen, die auch die 
volle Veralltwortung fiir ihre Resultate zu iibernehmen in del' Lage sind. 

Man hat in letztel' Zeit durch staatlich gepriifte Extrakte und besondere 
V orschriften die Sicherheit bei del' Ausfiihrung del' Serodiagnose del' Syphilis 
zu erhohen versucht. Auf das Fiir und Wider diesel' V orschriften wird im Ab
schnitt: Technik: eingegangen werden. Das wichtigste bei diesen in ihren Er
gebnissen so bedeutungsvollen Methoden, das dureh keine Gesetze geregelt 
und erzwungen werden kann, wird abel' immer eines bleiben: Das Verant
wortungsgefiihl, die Gewissenhaftigkeit und Zuverlassigkeit des 
U ntersuchers! 
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Zweiter Teil. 

Wesen der Komplementbindnngsreaktion 
bei Syphilis. 

Von 

c. Bruck-Altona. 

A. Theorien der Reaktion und ihre experimentellen Stiitzen. 
Syphilis antigen und spezifische Antikorper? Die ersten Versuche hatten 

WASSERMANN, NEISSER und BRUCK, wie schon erwahnt, an Mfen ausgefiihrt. 
Sie gingen dabei von dem Wunsche aus, mit spezifisch syphilitischen Stoffen 
spezifische Antik6rper zu erzeugen. Da bekannt war, daB die Leber hereditar 
luetischer F6ten diese spezifischen Stoffe in groBer Menge enthalten muBte, 
bereiteten sie sich Kochsalzextrakte aus dies em Organ und behandelten damit 
Mfen subkutan und intraven6s vor. Eine Benutzung von Affen war deshalb 
notwendig, um die Entstehung von Prazipitinen zu vermeiden, die bei der Im
munisierung von dem Menschen ferner stehenden Tieren mit MenscheneiweiB 
(Fotalleber) gebildet werden konnten und eine etwaige spezifische Syphilis
reaktion verdeckt hatten. Sie konstatierten nun, 1. daB das Serum der so vor
behandelten Mfen mit luetischem F6talextrakt, nicht aber mit Extrakten aus 
normalen Lebern Komplementbindung ergab, 2. daB Serum normaler, nicht 
vorbehandelter Mfen mit keinem der Extrakte reagierte. 3. Ebenso fanden sie 
Komplementbindung beim Mischen von Serum mit Syphilis infizierter, aber 
nicht immunisierter Affen mit Luesextrakt, wahrend die Reaktion dieser Seren 
mit normalem Leberextrakt ausblieb. Sie konnten aus diesen Versuchen den 
SchluB ziehen, daB es sich beidiesem Vorgangum die Wirkung eines spezifisch
syphilitischen Antigens mit einem gegen dieses Antigen gerichteten Ambozeptor 
handele. 

Bald darauf berichteten sie iiber Untersuchungen, die sich auf den Nachweis 
von spezifischen Stoffen in luetischen Organen oder Krankheitsprodukten 
(Primaraffekten, Kondylomen) bezogen und konstatierten hierbei zum ersten
mal die Tatsache, daB auch das Serum von luetischen Menschen, 
sowie Lumbalfliissigkeiten von Tabikern und Paralytikern, ver
mischt mit Luesextrakt Komplementablenkung zeigen, wahrend Serum von 
Nichtluetikern dies nicht tut. Es muBte also das erstere einen spezifischen 
Antikorper gegeniiber dem Luesextrakt enthalten. 

So sahen sie damals bei 257 Luesseren der verschiedenen Stadien 49 mal, bei 22 Lumbal· 
fliissigkeiten IOmal Komplementbindung eintreten. Es ist spater von einigen Seiten der 
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Versuch gemacht worden, die damals gewonnenen positiven ResuItate mit den heute zu 
erzielenden zu vergleichen und aus der groBen Zahlendifferenz Schliisse zu ziehen. Dem
gegeniiber muB betont werden, daB WASSERMANN, NEISSER und BRUCK damals mit 
der Ausarbeitung einer ganzlich neuen Teehnik beschiiftigt waren, und daB es ihnen 
damals lediglich um die prinzipielle Feststellung einer Tatsaehe ankam, daB sie aber 
selbst die Methode alB noeh nicht praktisch reif erklarten. 

Um aueh die Verwertbarkeit der Komplementbindung naeh der Seite des Antigen
naehweiseB zu prmen, versuchtenNmssER, BRUOK und SOHUOHT, Lues-antikorper
haltiges Serum gegen Blutextrakte von luetischen Individuen zu erproben. Diese 
ResuItate, die zuerst aussichtsreich erschienen, waren jedoeh nicht so einwandsfrei, daB 
siehere Sehliisse daraus hatten gezogen werden konnen. Jedenfalls scheint aber so viel 
hervorzugehen, daB auch der BI utextrakt von Luetikern sich biologisch von dem normaler 
Individuen unterscheidet. Worauf dieser Unterschied beruht - ob auf einem erhOhten 
Gehalt des Luesblutes an Antigen, oder auf anderen Faktoren - steht dahin. Reute, 
nachdem wir iiber das eigentliche Wesen der Reaktion wenigstens einigermaBen orientiert 
sind, haben diese Versuehe nur sekundare Bedeutung. 

Die Annahme von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK, daB die Reaktion 
durch das Zusammenwirken zweier spezifischer Komponenten bedingt sei, 
erfuhr bald eine Stiitze durch die bestatigenden Untersuchungen von DETRE 
und die Tatsache, daB BAB und MUHLENS den Nachweis fiihrten, daB diejenigen 
Lebern, deren Extrakt eine positive Reaktion ergeben hatte, auch stets reichlich 
Spirochaten enthielten, wahrend diejenigen Organe, deren Extrakte negativ 
reagierten, frei von Spirochaten gefunden wurden. Es bestand also eine groBe 
Dbereinstimmung zwischen positiver Reaktion und positiven Spirochaten
befunden. 

Die ersten, die die neue Reaktion ablehnen zu miissen glaubten, waren 
KRAUS und YOLK, indem sie sich hauptsachlich auf die Tatsache stiitzten, daB 
Seren- und Organextrakte schon haufig allein komplementablenkend wirken, 
so daB hieraus Summationserscheinungen resultieren konnen. Diese Tatsache 
war iibrigens von WASSERMANN und BRUCK schon anlaBlich ihrer Antituber
kulinarbeit erkannt, eingehend gewiirdigt, und mit WEIL und NAKAJAMA 
diskutiert worden. Weiter hat RANZI noch ausgedehntere Untersuchungen iiber 
die allein hemmende Wirkung von Organextrakten angestellt, ohne daB dieselben 
auf die Erkenntnis des Wesens der Syphilisreaktion von EinfluB gewesen waren. 

SyphiIissera und Normal-Organextrakte. Ein Fortschritt in dieser Beziehung 
wurde erst erreicht, als zuerst von MARIE und LEV ADITI, denen bald WEYGAND, 
MEIER, WElL und BRAUN, LAND STEINER, MICHAELIS und FLEISCHMANN folgten, 
gezeigt wurde, daB das Phanomen der Komplementablenkung nicht nur, wie 
zuerst angenommen wurde, mit Extrakten aus luetischen Organen eintritt, 
sondern auch erfolgt, wenn man - statt dieser - Extrakte aus normalen 
menschlichen und tierischen Organen und aus Tumoren anwendet. 
Jedoch wurde hierbei stets beobachtet, daB die Reaktion doch nur dann erfolgt, 
wenn man derartige Organextrakte mit Luetikerseren, nicht aber mit Normal
seren vermischt. Allerdings geben LEVADITI und MARIE z. B. an, daB doch 
zwischen der Verwendung von Luesorgan-, und Normalorganextrakten ein 
bedeutender quantitativer Unterschied vorhanden sei in der Weise, daB Lues
organextrakte mit Luesseren in einer zehnfach geringeren Dose reagieren als 
Normalorganextrakte. 

lehsel bst habe michdamalsin Batavia. als ieh vonder Arbeit von MARIE und LEVADITI 
Kenntnis hatte, iiberzeugen kOnnen, daB Normalorganextrakte in den Dosen und bei der 
Rerstellungsweise, die wir urspriinglich vorgesehrieben hatten, niemals positive Aussehlage 
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ergaben, daB dies aber wohl der Fall war, wenn man die normalen Organe tagelang mit 
physiologischer KochsalzlOsung extrahierte. Ein positives Resultat ergaben ferner stets 
solche Normalorganextrakte, bei denen die Extraktion zwecks voUiger AufschlieBung in 
Kalilauge in der Verdiinnung von 1 : 5000 bis 1 : 10000 vorgenommen war. lch lasse 
hier eines meiner damaligen Versuchsprotokolle folgen. 

A. Extrakt aus der Milz eines luetischen Affen 24 Stunden in physiologischer Kochsalz
IOsung mit 0,5% Karbolzusatz geschiittelt. 

B. Extrakt aus der Milz eines normalen Affen, behandelt wie A. 
C. Extrakt aus der Milz eines normal en Affen drei Tage lang in physiologischer Koch

salzlosung extrahiert. 
D. Extrakt aus der Milz eines normalen Affen 24 Stunden in Kalilauge 1 : 10oo() 

extrahiert. 

Versuch: 

0.2 Luesserum + A B C D 
0,2 0 cpl. gr. K. 0 
0.1 0 cpl. incpJ. 0 
0,005 Kuppe cpl. cpl. incpl. 
0,025 cpl. cpl. cpl. cpl. 
0,01 cpl. cpl. cpl. cpl. 

0,2 normales Serum + A B C D 
0,2 cpl. cpl. cpl. cpl. 
0,1 cpl. cpl. cpl. cpl. 
0,05 cpl. cpl. cpl. cpl. 
0,025 cpl. cpl. cpl. cpl. 
0,01 cpl. cpl. cpl. cpl. 

lch habe fernerhin besonders im Hinblick auf die Verwendbarkeit alkoholischer Ex
trakte aus normalen Organen vergleichende Untersuchungen nocbmals von KOBAYASHI 
in groBerem Umfange vornehmen lassen. Auch hierbei hat sich herausgestellt, daB die von 
uns verwendeten, nach unserer Vorschrift hergestellten wii.Brigen Extrakte aus normalen 
Organen nur in ganz seltenen Fallen gewisse Grade einer positiven Reaktion erge ben, wahrend 
durch Alkoholextraktion aus fast allen menschlichen und tierischen Organen positiv 
reagierende Extrakte leicht zu erzielen sind. 

Aus allen dies en Untersuchungen ergab sich mit Evidenz der SchluB, daB 
in der Tat durch geeignete MaBnahmen, auch aus normalen mensch
lichen und tierischen Organen Stoffe extrahiert werden konnen, 
die in derselben Weise mit Luesseren reagieren, wie Extrakte aus 
luetischen Organen. Es ging aber ferner aus diesen Versuchen die nicht 
unwesentliche Tatsache hervor, daB das Antigen im Wasser nur aus Lues
organ en leicht extrahierbar ist, nicht aber aus normalen Organen, wiihrend 
eine Alkoholextraktion auch aus normalen Organen bequem gelingt. Das 
Antigen muB daher in Luesorganen in we it groBeren Mengen oder 
in einer wasserloslichen Form vorhanden sein. 

Alkoholische Organextrakte und Lipoide. Demnach konnte die friihere Auf
fassung, daB es sich bei der Reaktion um das Zusammenwirken eines spezi
fischen Luesantigens und eines spezifischen Luesambozeptors handele, 
nicht mehr aufrecht erhalten werden. Denn es hatte sich ja herausgestellt, 
daB das Luesantigen eine Substanz ist, die auch in nicht luetischen Organen 
vorkommt, die also sicher zu dem Syphiliserreger keine direkten Beziehungen 
hat. Gleichzeitig hatte sich aber die Tatsache gezeigt, daB nur Luetikerseren 
die Reaktion ergeben, nicht aber Normalseren, so daB also die biologisch einzig
artige Erscheinung vorlag, daB eine Serumreaktion nicht spezifisch fur den 
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Kranlleitserreger, wohl aber, wie BRUCK dies ausdriickte, "spezifisch fiir 
die Krankheit" befunden wurde. Dieses Phanomen wurde aber noch merk
wiirdiger durch die von WASSERMANN, PORGES, MEIER, LANDSTEINER, MULLER 
und POTZL, sowie von LEV ADITI und Y AMANUCHI gemachte Feststellung, dall 
auch alkoholische Extrakte aus luetischen und normalen Organen die Reaktion 
ergeben. Ferner teilten LEV ADITI und YAMANUCHI mit, daB auch die in der 
Zerebrospinalfliissigkeit von Paralytikern befindliche, als Antik6rper ange
sprochene Substanz alkoholloslich sei. Auf diese Tatsachen hin wurde nun 
der allgemeine SchluB gemacht, daB bei der Reaktion nicht EiweiBsub
stanzen, sondern Lipoide beteiligt sind. 

Die weiteren Forschungen iiber das Wesen der Reaktion begaben sich nun 
zunachst auf zwei Wege. Die einen suchten die Natur der ihrer Meinung nach 
bei der Reaktion wirkenden Lipoide zu erforschen, entkleideten hierbei die 
Komplementbindung vollig ihres Charakters als lmmunitatsreaktion und 
suchten Erklarungen physikalisch-chemischer Art. Die anderen behielten 
die urspriingliche Auffassung einer Antikorper-Antigenreaktion - aller
dings in einer von der urspriinglichen Meinung abweichenden Form - bei. 

Lezithin. Der Korper, der als reines Lipoid zuerst an Stelle der alkoholischen 
Organextrakte eingefiihrt wurde, war das Lezithin. PORGES und MEIER zeigten 
unter Leitung W ASSERMANNS, daB in der Tat das Lezithin, vermischt mit 
Luetikerserum, Komplementbindungsreaktion ergeben kann. Somit schien denn 
der bei der Reaktion in Betracht kommende Korper im Lezithin gefunden zu 
sein. Da nun nach WASSERMANN und CITRON das Lezithin keine antigenen 
Eigenschaften besaB, so glaubte man, die Antigenantikorpervorstellung bei der 
Reaktion fallen lassen zu miissen und WASSERMANN hob die Moglichkeit hervor, 
daB der bisher als Antikorper angesehene Stoff ein l'oxin sein konne, das zum 
Lezithin chemische Affinitat habe und das sich im Analogie mit dem Kobra
lezithid von KYES und SACHS zu einem Toxolezithid verbindet. Man hat ferner 
die Moglichkeit erortert, ob dieses supponierte Syphilisgift mit seiner Lezithin
aviditat nicht an der Entstehung der Tabes und Paralyse beteiligt sein konne, 
in der Art, daB dieses Gift einen der wichtigsten Bestandteile des Zentralnerven
systems: das Lezithin angreift. Hierfiir schienen auch die Befunde von PERITZ 
zu sprechen, der eine vermehrte Lezithinausscheidung bei Paralytikern, ein 
Schwinden der vorher positiven Serumreaktion nach Lezithininjektionen und 
einen giinstigen therapeutischen Effekt derselben bei Tabes und Paralyse kon
statiert haben will. Auch OPPENHEIM berichtete iiber eine Provokation luetischer 
Erscheinungen und iiber eine Beeinflussung der Serumreaktion durch Lezithin
einspritzungen. lch mochte betonen, daB ich bei meinen darauf gerichteten 
Versuchen niemals etwas Derartiges beim Menschen wahrnehmen konnte. 
Auch die auf meine Veranlassung von DOHI vorgenommenen Tierversuche 
(s. spater) sprachen gegen einen wesentlichen EinfluB des injizierten 
Lezithins auf die im Luesserum vorhandenen Substanzen. Dagegen sah 
ONARELLI einen EinfluB von Lezithininjektionen auf die Reaktion. Von 12 Fallen 
sekundarer Lues, die mit Lezithin behandelt wurden, wurde 1 Fall nach 5, 
2 Falle nach 6, 3 FaIle nach 7, und 2 FaIle nach 12 lnjektionen negativ. Die 
iibrigen blieben positiv. 

Es ergab sich denn auch bald durch die Untersuchungen von SACHS-ALTMANN, 
LEVADITI-YAMANUCHI, FLEISCHMANN u. a., daB eine ganze Reihe anderer Stoffe: 
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olsaures Natron, gallensaure SaIze, Cholestearin, Vaseline mit 
Luesseren in derselben Weise reagieren konnen, wie das Lezithin. 

Lipoidausfloekungen. Ausgehend von diesen Versuchen, mit reinen Lipoiden 
Komplementbindungsreaktionen zu erzielen, ging man bald dazu uber, auch die 
etwaige prazipitierende Wirkung von Luetikerseren auf Lipoid
losungen zu studieren. In Anbetracht der ganzen historischen Entwicklung 
der Komplementbindungsreaktion schienen ja Prazipitation und Komplement
bindung zwei Phanomene zu sein, die zum mindesten nahe Beziehungen zu
einander haben. Gleichwohl hatten WASSERMANN und BRUCK von Anfang an 
darauf hingewiesen, daB die Komplementbindung vollig unabhangig von einer 
sichtbaren Prazipitation stattfinden konne und sie hatten auch bei ihren Lues
serumuntersuchungen nie irgendwelche Erscheinungen von Niederschlags
bildungen wahrnehmen konnen. 

1m Gegensatz dazu standen Beobachtungen von MICHAELIS und besonders 
von FORNET und SCHERESCHEWSKY, die eine Prazipitatbildung bei der Vber
schichtung von Luesserum und Luesextrakt und bei derjenigen von Serum 
florider und alter Lues beschrieben und die daraufhin eine neue Methode der 
Syphilisserodiagnose zu inaugurieren versuchten. PORGES und MEIER priiften 
daher im AnschluB an ihre Komplementbindungsversuche mit Lezithin auch die 
prazipitierende Wirkung von Luesseren auf diese Substanz und es erregte be
rechtigtes Aufsehen, als die Autoren die Mitteilung machen konnten, daB 
Luetikerseren die Fahigkeit besitzen, Lezithinemulsionen auszu
flocken. Bald darauf konnten auch SACHS und ALTMANN dasselbe Phanomen 
bei der Verwendung von oleinsaurem Natron, ELIAS, PORGES, NEUBAUER und 
SALOMON, sowie HERMANN-PERUTZ bei der Anwendung von glykocholsaurem 
Natron (bzw. glykocholsaurem Na + Cholestearin), konstatieren. Es lag nun 
nahe, eine Identitat der die Komplementbindung bedingenden Substanzen mit 
den lipoidausflockenden anzunehmen. Man glaubte die Vorstellung der Komple
mentbindung als Immunitatsreaktion ganz fallen lassen zu mussen, und man 
wandte sich einet mehr physikalisch-chemischen Bearbeitung der Ausflockungs
phanomene zu. Die letzteren wurden aber noch komplizierter, als KLAUSNER 
von einer neuen Serumreaktion bei Syphilis berichtete, indem es ihm gelang, 
beim Versetzen von Luetikerserum mit destilliertem Wasser 
Fallungen zu beobachten, die er auf eine leichtere Ausfallbarkeit 
des Globulins im Luesserum bezog. 

Physikaliseh-ehemisehe Erklarungen. Der Versuch, die Komplement
bindungsreaktion als auf physikalisch-chemischen Gesetzen beruhend zu be
weisen, schien vielversprechend, als SELIGMANN zeigte, daB ebenso wie spezi
fisches Antigen und Ambozeptor mit und ohne Niederschlagsbildung Komple
ment zu binden vermogen, dieselbe Erscheinung durch das Zusammenwirken 
zweier Kolloide erfolgen kann. SELIGMANN konstatierte zunachst, die ubrigens 
vor ihm schon von LANDSTEINER und STANKOWIC berichtete Tatsache, daB die 
verschiedensten feinverteilten Stoffe, z. B. eine in waBrige Losung gebrachte 
kolloidale Eisenhydroxyllosung Komplement verankern kann. AuBerdem zeigte 
er aber, daB auch ohne Niederschlagsbildung durch den Zusammentritt zweier 
Kolloide, z. B. Mastix und Gelatine oder Schellack und Gelatine, eine Komple
mentbindung bewirkt wird. SELIGMANN schlieBt daraus, daB nicht der mole
kulare Zustand als solcher, sondern eine Anderung des molekularen Zustandes 
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das Phanomen herbeifiihrt. In gleicher Weise glaubte ich eine Erschei
nung deuten zu miissen, die ich bei der Erhitzung von Seren beobachtete. 
Erhitzt man namlich ein bei 55 0 inaktiviertes Menschen- oder Affenserum 
auf 60 0, so erlangt dieses Serum, ohne daB es seine Eigenschaften sichtbar 
geandert hat, die Fahigkeit, im starksten MaBe Komplement zu verankern, 
wahrend das auf 55 0 erwarmte Serum selbst in starken Konzentrationen keine 
Einwirkung auf das Komplement zeigt. 

Es war also durch die SELIGMANNschen Versuche der Beweis erbracht, daB 
durch Kolloidreaktionen dasselbe Phanomen hervorgerufen werden kann, 
wie bei der Einwirkung von Luesseren auf Organextrakte und Lipoide. ELIAS, 
PORGES, NEUBAUER und SALOMON unternahmen es hierauf, in sehr eingehenden 
Untersuchungen den Nachweis zu erbringen, daB die Ausflockung von Luetiker
seren mit Lipoiden und die Komplementbindung beim Vermischen von Lues
seren mit alkoholischen Organextrakten ebenfalls den Gesetzen der Kolloid
reaktionen gehorche. Sie schlossen auf Grund ihrer Versuche, daB zunachst 
die Ausflockungsreaktion zu den Kolloidreaktionen gehort, da die Fallung 
von einem gewissen optimalen Mengenverhaltnis der Reaktionsfaktoren abhangt; 
die reagierenden Substanzen sind in diesem FaIle Lezithin und SerumeiweiB. 
Luesseren und Normalseren unterscheiden sich nur dadurch, daB bei letzteren die 
Fallungszone schmaler ist und die Ausflockung langsamer eintritt, wahrend bei 
den ersteren die Fallungszone eine groBere Breite aufweist. Dies ist nicht durch 
eine Verminderung der Alkaleszenz von Luesseren bedingt, da beziiglich ihrer 
Alkaleszenz sich Luesseren von Normalseren nicht unterscheiden, und da auch 
bei einer kiinstlichen Saurevergiftung nicht eine willkiirliche Lezithinausflockung 
zu erzielen ist. Es liegt am nachsten anzunehmen, daB die mit den Lipoiden 
reagierenden EiweiBsubstanzen im Syphilisserum sich in einem labileren, leichter 
fallbaren Zustande befinden. Beziiglich der Kom plement bind ungsreaktion 
kamen die genannten Autoren ebenfalls zu der Ansicht, daB auch hier ein weit
gehender Parallelismus mit den Kolloidreaktionen bestehe, da namlich z. B. 
aktive Seren eine starkere Komplementbindungsreaktion und Ausflockung 
ergeben als inaktive (SACHS und ALTMANN), da Saure die Reaktion verstarkt, 
Alkali sie abschwacht (SACHS und ALTMANN) und da sich auch hier bestimmte 
optimale Bedingungen in den Mengenverhaltnissen der reagierenden Stoffe 
feststellen lassen. Die Syphilisreaktion sei also als kolloide Fallungs
reaktion zwischen gewissen hydrophilen Kolloiden und den 
Globulinen zuzurechnenden EiweiBkorpern anzusehen, die im 
Luesserum infolge geringerer Stabilitat eine groBere Fallungs
zone hervorrufen. 

1m Gegensatz hierzu kann LANGE "die geschilderten optimalen Mischungs
verhaltnisse allein nicht als Beweis einer gegenseitigen Kolloidausflockung 
ansehen", wenn auch mit der von LANGE entdeckten Goldsolreaktion (s. diese) 
zum ersten Male "die Parallele zwischen der Wa-R und einer fur Lues spezifischen 
gegenseitigen Kolloidausflockung gegeben war". 

Ich selbst hatte mich vorlaufig von der Auffassung, daB es sioh bei der 
Reaktion doch um einen Immunitatsvorgang handele, nioht ganz £rei maohen 
konnen, und zwar auf Grund der immer mehr erkannten oben besproohenen Tatsach(;, 
daB die Verwendung normaler oder luetischer Organextrakte doch nioht so ganz glelch
giiltig ist, wie man annehmen zu miissen glaubte; dann a ber auf Grund der Versuche, 
die ioh an Affen material angestellt hatte. 
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Es handelt sich dabei um die Frage, ob man durch kiinstliche V'orbehandlung gesunder 
Mfen mit Luesextrakt oder Luesorganbrei das zu erzielen imstande ist, was wir zunachst 
"Antikorper", spater "positive Reaktion" nannten. Es warnunnachmeinen Versuchen 
nicht daran zu zweifeln, daB man bei gesunden Affen, deren Serum vor der 
Behandlung negativ reagierte, durch Injektionen mit Luesorganextrakten 
(also mit einem a bgetotetes Virus enthaltenden Praparate) und mit virulenten 
Luesorganbrei komplementbindende Substanzen im Serum dieser Tiere er
zielen kann. Zugegeben, daB es sich. wie die in Java gemachten Versuche zeigen konnten •. 
bei den subkutanen und intravenosen Injektionen mit virulentem Material um wirkliche 
Infektionengehandelt haben mag, so fallt dieser Einwand fiir die Behandlung mit Organ-. 
extrakten fort. Zudem hatten wir ja gezeigt, daB jene Tiere trotz ihres Antikorpergehaltes 
infizierbar sind. daB sie also nicht "krank" gewesen sein konnten. Was den Titer der durch 
derartige Einspritzungen zu erzielenden Antikorper betrifft, so konnte ich zeigen, daB er 
ein auBerst schwankender war und nie tiber eine gewisse Rohe getrieben werden 
konnte. 

Autoantikorpertheorien. In Anbetracht der Tatsache, daB es bei (vorher 
negativ reagierenden) AIfen durch Injektion von Luesorganextrakten gelingt, 
eine positive Reaktion zu erzeugen, und daB die hierbei entstehenden Stoffe 
keine Wirkung auf das Virus haben, ihr Titer nicht bis uber eine gewisse Rohe 
zu treiben ist, und in Anbetracht der weiteren Entdeckung, daB die hierbei. 
mitspielenden antigenen Substanzen auch im normalen Organismus zu finden 
sind, lag es fur mich nahe, diese Versuche zu vergleichen mit den Erfahrungen" 
die WASSERMANN und CITRON fruher bei der Immunisierung mit korpereigenen 
Substanzen (Glykogen, Peptonen, Albumosen usw.) gemacht hatten. Ich 
stellte daher damals die Vermutung auf, daB das Antigen nicht 
direkt von dem Erreger abstammt, sondern irgendeine bisher 
unbekannte Substanz darstellt, die im normalen Organismus 
vorhanden ist, aber unter dem EinfluB des Syphiliserregers eine 
Steigerung erfahrt, die dann zur Antikorperbildung Veranlassung 
gibt. 

Eine ganz ahnliche Auffassung hatten WElL und BRAUN geauBert. 
WEIL und BRAUN, die durch den Nachweis der Moglichkeit, aus Tumoren 

Extrakte zu bereiten, die mit Luesseren reagieren, den Umschwung an den 
Grundanschauungen der Reaktion mit ausgelOst hatten, sind namlich der Dber-. 
zeugung, daB infolge des bei Syphilis stattfindenden Gewebszerfalls Autoanti
korper gegenuber den bei dem Zerfall freiwerdenden Substanzen gebildet werden, 
und daB die mittels der Komplementbindung nachweisbaren Stoffe 
im Luesserum eben diese Reaktionsprodukte gegen korpereigene 
Zellbestandteile darstellen. Unsere Anschauungen deckten sich also im 
wesentlichen fast vollig. 

WEIL und BRAUN hatten nun weiter gezeigt, daB die Moglichkeit der Bildung 
von Autoantikorpern gegenuber alkoholloslichen Substanzen nach den bisherigen 
Erfahrungen in der Immunitatslehre zugegeben werden muB. Sie weisen auf die 
Untersuchungen von BANG und FORSSMANN sowie von TSUDA hin, die mit athe
rischen und alkoholischen Extrakten aus Erythrozyten Ramolysine, ferner auf 
diejenigen von NICOLLE, PICK und OBERMAYER, KRAUS und JOACHIM, die 
mit AIkoholatherextrakten aus Bakterien Prazipitine und schlieBlich auf die 
Versuche von PICK und SCHWARZ, die mit alkoholischen Extrakten aus Pferde
serum Antikorper erzielen konnten. ,,1st zwar die Antigennatur alkoholloslicher' 
Zellbestandteile auf Grund dieser Versuche feststehend, ein Umstand, der ja, 
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in k;einer Weise gegen die Anschauungen EHRLICHS spricht, so ware auch das 
Fehlen derselben k;ein Beweis gegen die Antik;orpernatur der bei Lues vork;om
menden k;omplementbindenden Substanzen. Denn die Anschauung, daB diejenige 
Molek;iilgruppe, welche die Bindung bedingt, auch die Antik;orperbildung aus. 
lost, hat k;eine Berechtigung mehr; dies ist seit langerer Zeit fiir Bak;terien und 
auch fiir rote Blutk;orperchen nachgewiesen. Demnach k;onnten hier die Ver
haltnisse so liegen, daB das Antigen eine EiweiBlipoidverbindung darstellt, in 
welcher die Antik;orpererzeugung der EiweiBanteil, die Bindungsreak;tion der 
alk;ohollosliche Komplex besorgt. Aus dem Grunde wiirde auch den Versuchen 
von SCHATILOFF und ISABOLINSKI, welchen es mittels weniger Injek;tionen von 
alk;oholischen Organextrak;ten nicht gelungen ist, Antik;orper zu erzeugen, 
jegliche Beweisk;raft fehlen." 

lch konnte mich diesen Anschauungen im wesentlichen anschlieBen, fiigtp 
a ber noch hinzu, daB. nachdem meine Affenversuche die Moglichkeit einer Erzeugung 
komplementbindender Stoffe mit den alB Antigen funktionierenden Substanzen des luetischen 
Affenorganextraktes ergeben hatten. Dom in einer unter meiner Leitung angestellten Arbeit 
zeigenkonnte, daB auch bei Vorbehandl ung von Kaninchen mit Meerschweinchen
herzen komplementbindende Substanzen im Serum zu erzielen sind, die vorher 
gefehlt haben und die in bekannter Weise mit alkoholischen Organextrakten reagieren, 
und zwar auch mit solchen vom Menschen. Allerdings ist eine derartige Erzeugung von 
komplementbindenden Stoffen beim Kaninchen schwierig und gelingt nicht in jedem Falle 
(siehe auch weiter unten). Dagegen war es uns auch nie gelungen. gegen Lezithin Antikorper 
zu erzeugen, wie dies ja auch friihere Resultate von WASSERMANN und CITRON bekunden. 

Die Tatsache von der besseren Brauchbarkeit von Luesorganextrakten gegeniiber 
normalen fiihrte mich aber weiter dazu, einen Standpunkt zu teilen, den auch WASSER
MANN vertrat. lch glaubte, daB bei der Komplementbindung durch Luesextrakt und Lues
serum auBer dem nicht spezifischen Moment der Autoantikorperwirkung auf EiweiB
lipoide, ein spezifischer Faktor Syphilisambozeptor + Syphilis antigen mit 
beteiligt ist. 

Und ich prazisierte meine Ansicht iiber das Wesen unserer Komplementbindungsreaktion 
bei Syphilis dahin, daB dieselbe auf einer Komplementverankerung beruhen diirfte, die 
beim Zusammentritt von Antikorpern gegeniiber EiweiBlipoidverbindungen und von Anti
korpern gegeniiber spezifisch syphilitischen Stoffen mit Luesorganextrakten erfolgt. In
wieweit bei der Komplementfixation selbst durch die Antikorper-Antigenverbindung 
physikalisch-chemische Vorgange mitspielen, blieb natiirlich offen. 

Echte Antikorperl Jedenfalls ist die Frage, ob echte Antik;orper 
die Reak;tion bedingen, bis in die neueste Zeit disk;utiert und fur 
beide Anschauungen neue Beweise zu erbringen versucht worden. 
So schloB TOYOSUMI aus der Tatsache, daB die k;omplementablenk;enden Sub
stanzen sich an Organzellen, nicht aber an Bak;terienemulsionen verank;ern 
lassen, daB es sich um echte Antik;orper gegen Organzellproduk;te handelt. 
MUTERMILCH hingegen leugnete wieder die Antik;orpernatur der wirk;samen Sub
stanzen im Luesserum, da, wie er zeigen k;onnte, echte Antik;orper durch Kollo
diumsack;chen filtrierbar sind, die k;omplementbindenden Stoffe der syphi
litischen Seren aber nicht. 

Versuche an Kaninchen. Eine groBe Reihe von Autoren suchte nun durch 
weitere experimentelle Untersuchungen die Natur der bei der Komplement
billdungsreak;tion wirk;samen Antik;orper zu k;laren. Zumeist wurden diese 
Fragen an normalen experimentell infizierten oder mit bestimmten Substanzell 
vorbehandelten Kaninchen studiert. Nun liegell aber die Verhaltnisse beim 
Kallinchen, wie wohl zuerst DOHI gezeigt hat (s. oben) insofern besonders 
schwierig. als sie ebellso wie (nach BRUCK und spater BLUMENTHAL) niedere 
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Mfen auch normalerweise haufig positive Reaktionen zeigen. So fand 
DOBI unter 74 normalen Kaninchen 39 positiv und 34 negativ reagierend. Beim 
inaktiven Versuch mehrmaliger zeitlich auseinanderliegender Priifungen schwankte 
die Reaktion nur unerheblich, wahrend sie bei aktiver Untersuchung groBeren 
Schwankungen unterworfen war. Nach HALBERSTADTER reagieren nur inaktive 
Kaninchenseren positiv, aktive dagegen nicht, eine Angabe, die jedoch von 
LEDERMANN-HERZFELD und von HELLENS bestritten wurde, die gleich DOHI 
keinen prinzipiellen Gegensatz zwischen aktiven und inaktiven Seren 
fanden. Erst die von F. BLUMENTHAL und von F. M. MEYER fiir Kaninchen
untersuchungen eingefiihrte Technik, die von SOWADE und anderen bestatigt 
wurde (halbe Extraktmengen, ein Viertel Serummenge) ermoglichte es bei 
normalen Kaninchen in der Regel, negative Reaktionen zu erzielen und dieses. 
Versuchstier beweiskraftigeren Experimenten in dieser Beziehung zugangig zu 
machen. 

Spezifische Antikorper gegen Spirochatensubstanzen 1 Diese Antikorper
studien bewegen sich nun nach z wei Rich tung en : die einen versuchten durch 
Vorbehandlung mit Spirochatenreinkulturen und Luesextrakten 
den Nachweis zu erbringen, daB spezifische Antikorper gegen Spirochaten
substanzen erzielbar sind und daher eine spezifische Komponente an der 
Syphilisreaktion wenn nicht ausschlaggebend so doch beteiligt sein kann. 

So glaubt NAKANO den Nachweis spezifischer komplementbindender Anti
korper durch Vorbehandlung mit Spirochatenreinkultur erbracht, und CRAIG 
und NICHOLS eine Gruppenreaktion mit Spirochaeta pallida, pertenuis und 
dentium gefunden zu haben, von der sie allerdings selbst angeben, daB siepraktisch 
nicht verwertbar ist, da Leberextrakte zuverliissigere Resultate ergaben. Ferner 
fanden CITRON und MUN:K, daB nur durch Vorbehandlung von Kaninchen mit 
waBrigen Luesle berextrakten positive Reaktionen zu erzielen waren, wahrend 
sich alkoholische Meerschweinchenherzextrakte und waBrige Normal
Ie berextrakte als unwirksam erwiesen. Sie schlieBen daraus, daB die Reagine 
der Luesseren analog den normalen Kaninchenantikorpern' als echte Anti
korper anzusprechen sind. Auch PORCELLI-TITONE sowie POLAK-DANIELS 
nehmen eine gleichzeitige Wirkung spezifischer und unspezifischer Anti
korper an. Eine Bestatigung der Angabe von CITRON-MuNK brachte die Arbeit 
von F. BLUMENTHAL. Er fand, daB lokalinfizierte Kaninchen (vordere Augen
kammer, Hoden) stets negative Reaktionen zeigen, daB dagegen bei intra
kardial mit Lues und Dourine infizierten Tieren oft, zuweilen erst lY2-2 
Monate post infectionem, positive Reaktion zu beobachten ist. Bei extrakt
vorbehandelten Tieren fand er positive Reaktion wie CITRON und MUNK nur 
nach Injektionen von waBrigem Luesleberextrakt. Allerdings halt BLUMEN
THAL diese Erscheinung noch fUr keinen Beweis fiir die tatsachliche Erzeugung 
echter Luesantikorper, sondern glaubt, daB die mit waBrigem Lues-Leber
extrakt zugefiihrten luetischen Stoffe ahnlich wie bei der Infektion mit lebenden 
Virus eine Gewe bsumsetzung erzeugen. 

Zu prinzipiell gleichen Versuchsresultaten kamen FINKELSTEIN, F. M. MEYER 
sowie GIORGIS. Letzterer fand bei skrotaler und testaler Kaninchensyphilis 
meist positive Reaktion, sie war aber nur voriibergehend und an das Bestehen 
manifester Erscheinungen gebunden. Er glaubt diese Labilitat mit der Gut
artigkeit des Luesverlaufes bei Kaninchen erklaren zu konnen. 
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DaB Luesleberextrakte iibrigens auch zuweilen echte spezifische bakterielle 
Antigene enthalten k6nnen, behauptenN EDRIGAILOFF und KOLOBAEFF. Patienten, 
die friiher eine Infektionskrankheit durchgemacht haben, k6nnen dann eine 
positive Reaktion zeigen, wenn zufallig im Extrakt das bakterielle Antigen 
enthalten ist. Es diirfte wohl dieser Zufall nur bei Verwendung waBriger Extrakte 
und bei der heute iiblichen Versuchsanordnung auch dann nur auBerst selten 
vorkommen. 

Autoalltikorper gegell Orgall8ubstallzell1 Zu andersartigen Resultaten 
und daher zu einer Ablehnung einer spezifischen Komponente bei der 
WNB-R fUhrten die Arbeiten einer gr6Beren Zahl von Autoren. 

So nahm NAKANO auf Grund seiner Versuche Autoantik6rper gegen 
Organzellen an. Er fand, daB die komplementbindenden Substanzen durch die 
Organzellen aller Tiere, wenn auch in verschiedenen MaBe ge bunden werden, 
eine Eigenschaft, die auch durch Alkohol, Azeton und Erhitzen auf 100 0 nicht 
aufgehoben wird. Zu ahnlichen Resultaten war GUTH gelangt, der die komple
mentbindenden Stoffe als "Reaktionsprodukte" gegen Zellbestandteile 
ansieht. Auch MUNDT konnte die Bindung vonkomplementbindenden Substanzen 
an Organzellen bestatigen, fand allerdings im Gegensatz zu NAKANO, daB zwar 
nicht durch Kochen, wohl aber durch Alkoholextraktion die Organzelle 
diese Fahigkeit verliert. Die Absorption findet nach MUNDT fast augen
blicklich statt. 1m allgemeinen zeigt sich (bei Versuchen mit Menschenherz
emulsion), daB nach Absorption in der Warme das Serum in der Kalte starker 
Komplement bindet, wahrend umgekehrt nach Absorption in der Kalte das 
Serum in der Warme starker wirkte. Hieraus schlieBt MUNDT, daB im Lues
serum 2 Reaktionsk6rper wirksam sind, von denen der eine besser in der 
Kalte, der andere besser in der Warme vom Extrakt gebunden wird. Bei 
Absorption mit Leberzellenemulsion fand sich dieser Unterschied nicht, 
woraus sich auch die feineren Ausschlage der JACOBSTHALschen Kaltemethode 
mit Herz - im Gegensatz zu Leberextrakten erklaren willden (s. Abschnitt 
Technik). MUNDT fand weiter, daB Antik6rper, die mit Bakterien und Agar 
erzeugt wurden, von Organzellen nicht absorbiert, also wesensverschieden 
von den luetischen Antik6rpern sein miissen. 

Ferner zeigte BREINL, daB die komplementbindenden Substanzen des Lues
serums an Organzellen gebunden werden k6nnen, ohne daB die Menge oder 
der physikalisch-chemische Zustand der Globuline sich dabei andert. Auch er 
halt die Komplementbindung fUr den Ausdruck einer Antik6rperreaktion 
auf resorbierte Organstoffe. 

Auch weitere Untersuchungen mit Kaninchenvorbehandlungen deckten 
sich nicht ganz mit den von CITRON-MuNK und anderen erzielten Resultaten. 
So fanden KOLMER und CASSELMANN nach Vorbehandlung mit Azeton- und 
Alkohol-L u e s I e b e r extrakten, sowie alkoholischen cholestearinierten R i n d e r -
herzextrakten positive Reaktion, wahrend Vorbehandlung mit alkoholischen 
und waBrigen Spirochatenextrakten negative Resultate ergaben. 

DI CRISTINA und CIPOLLA extrahierten aus Leber und Milz luetischer F6ten 
ein Nukleoproteid, das bei Kaninchen ebenfalls positive Reaktion erzeugte. 

EIKEN fand positive Reaktion nach Vorbehandlung mit waBrigen und 
alkoholischen Luesle berextrakten, wahrend alkoholische N ormalmenschen-
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herzextrakte und w iiB rig e Nor m aIle b er extrakte keine Reaktion veran
laBten. 

v. HELLENS fand auch nach Vorbehandlung mit Herzextrakt positive 
Reaktion, wenn sie auch nach Luesleberextrakt haufiger zu beobachten war. 
ISABOLINSKI gibt an, auch nach Injektion von N ormalle berextrakt (nicht 
nur mit Luesleberextrakt) positive Reaktion gesehen zu haben, und LEVEN 
erzielte bei sieben mit Lipoiden, die aus Ochsenherz- und Leberextrakten 
gewonnen waren, vorbehandelten Kaninchen stets positive Wa-R, wahrend 
die SG-R negativ blieb. Eine Immunitat der vorbehandelten Tiere gegen 
Syphilisimpfung lieB sich ni c h t nachweisen (siehe die frillieren Versuche bei 
Affen von BRUCK). Vorbehandlung mit Gehirnlipoiden erwies sibh ala ziemlich 
toxisch. 

Beweiskraft der Kaninchenversu.che TAus den oben bereits auseinander
gesetzten Griinden, insbesondere der Tatsache, daB Kaninchen eben haufig 
normalerweise komplementbindende Substanzen zeigen konnen, darf den an 
sich auBerst wichtigen Tierversuchen nicht eine ausschlaggebende Beweiskraft 
zugemessen werden. So hatte schon CALCATERRA gezeigt, daB Kaninchen auch 
durch Vorbehandlung mit Lungengewebsextrakten, Gonokokken und Diplo
kokken zu positiven Reaktionen angeregt werden konnen und daB vor al1em die 
positive Reaktion mit der bei Kaninchen haufigen Kokzidiose zusammen
hangen kann. Eine Bestatigung dieser Befunde von CALCATERRA bringen die 
Untersuchungen von KUSZYNSKI, der bei ganz jungen gesunden Tieren stets 
negative Reaktion, dagegen bei Kokzidiose behafteten positive Reaktion 
fand. Bei positiver Reaktion wurden stets Kokzidien gefunden, anderer
seits gibt nicht jede Kokzidiose eine Komplementhemmung, sie nimmt aber mit 
der Starke der Infektion zu und laBt sich auch in ihrem Ausfall durch Quecksilber 
und Salvarsan beeinflussen. MARKUSE dagegen konnte einen Zusammenhang 
zwischen positiver Reaktion und Kokzidiose nicht finden. Kokzidiosekranke 
Tiere wurden zuweilen negativ, kokzidiosefreie positiv gefunden und umgekehrt. 
Ferner hat BACHMANN den Nachweis zu bringen versucht, daB ein positives 
Kaninchenserum sich biologisch anders als eill positives Luesaerum verhii.lt, 
indem er das Serum in Globulin- und Albuminfraktion zerlegte und deren 
Hamolysehemmungsvermogen mit dem des Vollserums verglich. Es ergaben 
sich hierbei wesentliche Unterschiede zwischen positiven Kaninchenseren und 
-positiven Luesmenschenseren. 

Lipoidantikorper T Verlor somit einerseits die frilliere Anschauung, daB an dem 
Zustandekommen der positiven Wa-R ein spezifischer gegen den Syphilis
erreger gerichteter Antikorper eine, wenn auch nicht ausschlaggebende so doch 
bedeutungsvolle Rolle spielen konne, immer mehr an Boden, so gewann auf der 
anderen Seite die zuerst von WEIL-BRAUN und von BRUCK aufgestellte und 
begriindete Theorie von der Autoantikorperbildung gegen korpereigene, 
bei Syphilis vermehrte Substanzen, insbesondere gegen Lipoide 
bis in die neueste Zeit hinein weitere Anhanger. So hat sich auch v. WASSER
MANN, der frillier im AnschluB an. die Befunde von PORGES-MEIER und CITRON 
der Lipoidantikorpertheorie ablehnend gegeniiberstand und eher der Moglich
keit einer Toxolezithidverbindung zuneigte, diese altere Anschauung zu eigen 
gemacht. v. WASSERMANN fallte die "Verbindung" Luesserum + Extrakt -
ahnlich, wie dies schon MEINECKE getan hatte - im salzarmen Medium, wusch 
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den Niederschlag aus und trennte dann dessen beide Komponenten mittels 
Filtration durch besondere Kieselgur-Filter. Er erhalt auf diese Weise eine 
alkohollosliche Fraktion (das Lipoid des Extraktes) und eine Substanz, die 
er als Lipoidantikorper ansprechen zu miissen glaubt, um so mehr, als er, 
wie eine ganze Reihe von Autoren vor ihm, durch Vorbehandlung von Tieren 
(Ziegen) mit Lipoiden komplementbindende Substanzen erzeugen und diese 
durch Hg wieder zum Schwinden bringen konnte. 

Ebenso nehmen auf Grund friiherer (MUCH, KLEINSCHMIDT) und weiterer 
Versuche (Vorbehandlung von Kaninchen mit Tuberkelbazillenlipoidpartigen) 
H. MucHund H. SCHMIDT Lipoidantik6rper als das ausschlaggebende Moment 
bei der Komplementbindungsreaktion der Syphilis an. 

R. MULLER erweitert die Antik;orpertheorie in besonderer Weise, wobei er 
die Frage: Spirochiitenantik;orper oder Gewebsantik;orper dahingestellt sein laBt. 
Nach ihm kommt es dann zur Wa-R, "wenn Spirochaten oder Spirochaten
produkte und die durch sie erzeugten Antik;orper im lueskrank;en Organismus 
in ganz bestimmten Verhaltnissen aufeinander einwirken, wodurch das Serum 
in der Weise verandert wird, daB es im Reagenzglas mit Lipoid Flockung gibt. 
Wird durch die Therapie das Antigen vermindert, so wird die Flockung geringer 
und schwindet schlieBlich ganz, wobei natiirlich die Antik;orper ganz unbeein
fluBt erhalten bleiben konnen. Andererseits ware es moglich, daB ein Zuviel 
von Antigen (maligne Lues) zu negativer Reaktion fiihren kann. Es ware also 
die Wa-R der Ausdruck fiir das Vorhandensein einer bestimmten Menge von 
Antigen bei gleichzeitigem Antik;orpergehalt des Serums". 

Gegen die von v. WASSERMANN wieder aufgenommene Autoantikorper
und Lipoidantikorpertheorie bzw. gegen die Beweiskraft der von ihm an
gestellten Versuche sind von BRUCK, LANGE, EpSTEIN-PAUL erhebliche Ein
wande gemacht worden und auch in den experimentellen Untersuchungen von 
NIEDERHOFF iiber die Antigeneigenschaften von Organlipoiden sowie denen 
von W. BACHMANNfindet diese Theorie keine Stiitze (s. auch K. LANDSTEINER). 

Griinde gegen die Autoantikorpertheorie. Direkte Ausschwemmung von 
Gewebszerfallsprodukten bili Lues 1 Mir sel bst waren schon 19lO gegen die 
Richtigkeit der Annahme von Autoantikorpern starke Bedenk;en ent
standen. Die Beobachtung, daB unmittelbar nach der Narkose positive 
Reaktion des Serums eintreten kann (WOLFSOHN, REICHER u. a.) und die Er
fahrung, daB auch in der Agone bzw. bei der Leiche Stoffe ins Blut treten 
konnen, die zusammen mit Organextrakten komplementbindend wirken, sprach 
meines Erachtens dafiir, daB die Autoantikorpertheorie zum mindesten 
sehr zweifelhaft ist und daB ein direkter Ubertritt von mit Organ
extrakten komplementbindenden Substanzen ins Blut eine groBere 
Wahrscheinlichkeit aufweist. lch stellte daher damals die Vermutung auf, 
daB die Komplementbindung luetischer Seren durch das Zu
sammenwirken zweier identischer oder nahe verwandter, sich 
gegenseitig physikalisch-chemisch beeinflussender Substanzen 
bedingt wird: Einer EiweiB-(Globulin ?)Lipoidverbindung, die im 
Serum zirkuliert und aus den Organen ins Blut abgegeben worden ist 
und zweitens einer aus Organen extrahablen EiweiBlipoidverbindung. 
Zur Stiitze dieser Theorie wurde mit M. STERN gezeigt (BRUCK und STERN), daB 
normale Seren ohne Mit beteiligung des Organismus durch den direkten 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Aufl. 2 
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Dbertritt von Substanzen, die bei der Organautolyse frei werden, Eigenschaften 
annehmen konnen, die sie befahigen, im Verein mit alkoholischen Organextrakten 
komplementbindend zu wirken. 

H. HECHT hat spater die Beweiskraft dieser Versuche bestritten, da er annimmt, daB. 
bei der Digerierung mit Organen die normalen Hammelblutambozeptoren dem Serum 
entzogen werden und dadurch dessen Komplementbindungskraft an sich schon gesteigert 
wird, so daB der Extraktzusatz durch Summation zur positiven Reaktion fiihrt, ein 
Einwand, der in Anwendung auf unsere Versuche nicht stichhaltig ist, da in diesen auch 
die doppelte Versuchsmenge des digerierten Serums allein keine Spur Komplement
bindung zeigte. 

Bedeutung der Frage, ob Antikorper oder Gewebszerfallsprodukte. Eine 
wichtige Stutze fur die von mir aufgestellte Theorie (Ablehnung der 
Autoantikorperhypothese, Annahme einer direkten Ausschwemmung 
von Gewebszerfallsprodukten ins Blut) brachten die experimentellen 
Untersuchungen von BITTORF undo SCHIDORSKY. Diese Autoren fanden nach 
partiellen Gehirnzerstorungen bei 12 Meerschweinchen 4 mal starke, 4 mal 
schwache, 2mal fragliche positive Reaktionen und 2mal blieb die positive 
Reaktion aus. Bei 16 Tieren mit kunstlicher Leberzerstorung zeigte sich 2ma1 
sehr starke, 2 mal fragliche und 5 mal negative Reaktion. Die positivenReaktionen 
traten schon 4-6-12 Stunden nach dem operativen Eingriff auf, so daB in 
der Tat der SchluB berechtigt erscheint, daB die Reaktion durch einen direkten 
Dbertritt von Zerfallsprodukten lipoidreicher Organe und nicht durch 
Antikorperbildung erzeugt worden ist. Eine diesen Experimenten ent
sprechende klinische Beobachtung bei Gehirntrauma des Menschen wurde von 
KLAUSNER beschrieben (s. hierzu auch NIZZI und LOTMAR). 

Auch PRAUSNITZ und M. STERN kommen auf Grund ihrer Versuche zu 
einer Ablehnung der Antigenantikorpertheorie und ein so kompetenter 
Forscher wie HANS SACHS gelangt in seinem Referat auf dem Dermatologen
kongreB in Hamburg zu dem SchluB, daB fUr die Autoantikorpertheorie ein 
zwingender Beweis noch nicht erbracht sei und daB die Auffassung der Wa-R 
als Krankheitssymptom, hervorgerufen durch eine Ausschwemmung 
von Zerfallsprodukten, hohere Wahrscheinlichkeit hat. 

"Es erscheint mir daher nicht unberechtigt, auch heute noch dieser Autoantikorper
theorie die Vorstellung gegeniiber zu stellen, daB die Wa-R ein Nachweis von Krankheits
symptomen ist, mag es sich dabei um Spirochatenzerfallsprodukte oder Gewebszerfalls
produkte handeln. Es besteht also fiir das Denken immer noch die Alternative. ob man den 
serologischen Luesnachweis als direkten Ausdruck charakteristisch veranderten Stoffwechsels 
oder als dessen indirekte Folge auffaJ3t. So geringfiigig der Unterschied vielleicht auch auf 
den ersten Blick erscheinen mag. so diirfte er fiir die praktische Bewertung nicht gleich
giiltig sein. Denn auch bei dieser Art der Betrachtung ware die therapeutische Bedeutung 
der Wa-R zweifellos groBer. wenn sie der direkte Ausdruck des pathologischen Geschehens 
ist, als wenn sie nur indirekt den Ausdruck der sekundaren biologischen Reaktion darstellt. 
1st die Wa-R nur der Ausdruck der Reaktionsprodukte. der Antikorper, so konnen nach dem 
bisherigen Standpunkt der Immunitatslehre die Zellen vollig ausgeheilt, das Virus beseitigt 
sein und trotzdem die Antikorperbildung mehr oder wenig lange persistieren. Es konnte 
uns also dann die positive Wa-R nicht ohne weiteres ein Zeichen dafiir sein, daJ3 die Infektion 
oder die Erkrankung noch besteht, sondern nur dafiir, daB sie gewesen ist. 1st aber die 
Blutveranderung, die wir durch die Wa-R nachweisen. ein unmittelbares Symptom der 
syphilitischen Gewebsveranderung, dann ergibt sich eben rein logisch die reziproke SchluJ3-
folgerung, daB der Organismus so lange krank ist, als er einen positiven Wassermann hat, 
und in diesem Sinne liegt meiner Ansicht nach die Bedeutung der Fragestellung und ihre 
Entscheidung. Einen zwingenden Beweis fiir die Richtigkeit derjenigen Vorstellung, die 
in der Wa·R den Ausdruck eines Krankheitssymptomes erblickt, kann ich freilich nicht 
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erbringen. lch selbst neige zu dieser Betrachtungsweise, weil ich glauben mochte. daB sie 
den besonderen Bedingungen, die bei der Wa-R bestehen, leichter gerecht wird. Friihere 
Mitteilungen iiber die Moglichkeit, negative Sera kiinstlich so umzuandern, daB sie positiv 
werden (Versuche von WASSERMANN und LANGE iiber die Wirkung von Liquorlympho
zyten bei Syphilis, eigene Versuche iiber die Wirkung von Seifen, Versuche von NATHAN 
iiber die Wirkung von Bakterien auf normales Blutserum), wiirden wohl in diesem Sinne 
sprechen. Man kann sich vorstellen, daB bei Syphilis eine Veranderung des Lipoidspiegels 
im Blute eintritt und zum Zustandekommen von LipoideiweiBverbindungen flihrt, die mit 
den Extraktlipoiden einfach im Sinne einer Summation oder einer fiir die antikomplementare 
Wirkung geeigneten Kombination zusammen wirken. "1) 

Wirkung cbemiscber und pbysikaliscber Eingriffe auf das Serum. Um das 
Wesen der Wa-R und insbesondere die Frage: Antikorper oder Strukturver
anderung des Serums durch Dbertritt besonderer chemischer Stoffe ins B~ut 
zu kliiren, ist eine groBere Anzabl von Versuchen gemacht worden, entweder 
negative Seren durch chemische oder physikalische Eingriffe positiv und positive 
Seren negativ zu machen, oder den EinfluB solcher Eingriffe auf den Ablauf 
der Komplementbindungsreaktion in toto zu studieren. (EinfluB der spezifischen 
Behandlung auf die Reaktion siehe Abschnitt: "Klinische Bedeutung".) Auf 
die alteren grundlegenden Versuche von SACHS-ALTMANN (Verstarkung der Re
aktion durch Saurezusatz, Abschwachung durch Alkali) wurde schon hingewiesen. 
Weitere Versuche in dieser Richtung sind von ABRAMOW, ROMINGER KISS und 
KALLOS vorgenommen worden. Nach KISS beruht das Negativwerden positiver 
Seren durch Alkalizusatz darauf, daB durch das Alkali die aktiven Seifen des 
Extraktes aufgelOst und so aus der aktiven Form einer Emulsion in die inaktive 
einer Losung iiberfiihrt werden. Auch die Versuche von SIGNORELLI iiber 
Verstarkung der komplementbindenden Serumwirkung durch Phenolzusatz, 
von Segale durch Ozonisierung, von H. MAYER durch Soda, von STERN
BERG durch Natriumsilikat, von NEUKIRCH durch Vorbehandlung ak;tiver 
Seren mit gegliihtem Kieselgur, seien in diesem Zusammenhange erwahnt. 

Aminosauren. Ferner fanden EMDEN und MUCH, daB negative Seren durch 
Aminosaurezusatz positiv zu machen sind und daB in positiven Luesseren 
ein vermehrter Aminosauregehalt nachzuweisen ist. Da aber einerseits 
waBrige Aminosaurelosung mit Organextrakt keine Komplementbindung gibt 
und andererseits aminosaurehaltige Abbaugemische tierischer Organe ahnliche 
Erscheinungen zeigen wie reine Aminosauren, so wollen EMDEN und MUCH 
nicht behaupten, daB das ausschlaggebende Moment bei der Wa-R die Amino
sauren im engeren Sinne sind. Sie glauben vielmehr, daB die Erhohung des 
Aminosaurespiegels im Luetikerblut lediglich der Ausdruck; eines 
vermehrten EiweiBzerfalles oder einer mangelhaften Fahigk;eit 

1) Auch neueste Versuche, die ioh ansteltie, sprechen gegen die Lipoidantikorper
theorie. lch habe Luetiker mit schwaoh positiver Reaktion (0 - +; +) intravenos mit 
mehrfachen lnjektionen steigender Mengen feinst disperser Lipoidaufschwemmungen aus 
menschlichen Herzextrakten (Organextraktsuspensionen wie sie zur BRucKschen Reaktion 
verwendet werden) behandelt, in der Annahme, daB - in Analogie mit echten lmmunitats
reaktionen - die Antikorperkurve durch Neuzufuhr des Antigens zum raschen Anstieg 
zu bringen sein wlirde, falls die komplementbindenden Stoffe im Luesserum wirklich 
Lipoidantikorper sind. Niemals ist es mir jedoch gelungen, durch diese Injektionen 
menschlichen Organlipoids (die iibrigens ohne irgendwelche Reaktionen vertragen wurden), 
die Ausschlage der Wa-R im positiven oder negativen Sinne zu beeinflussen. - Die Reaktion 
bHeb in diesen Fallen wahrend und nach der Lipoidbehandlung "schwach positiv", wie sie 
vor den lnjektionen gewesen war. 

2* 
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des luetischen Organismus zur weiteren Zerlegung normal ent
standener EiweiBabbauproduk;te ist. 

Zu ahnlichen Schliissen k;ommt MARLO. Auch er fand bei Zusatz von Amino
BaRren zu normalen Seren und nach der Injek;tion von Aminosauren bei normalen 
Kaninchen positive Reak;tion; aber auch er lehnt die Annahme, daB allein die 
Aminosauren die positive Wa-R bedingen, ab, da sonst jedes nach den Mahl
zeiten entnommene Serum positiv reagieren miiBte. Er glaubt vielmehr, daB es 
sich auBer den Aminosauren um Substanzen handelt, die eine positive 
N inhydrinreak;tion ergeben, wahrscheinlich aber k;eine Aminosauren sind. Die 
nach einer von MAHLO ausgearbeiteten Technik; angestellte Ninhydrinreak;tion 
ergab in etwa 79% eine tJbereinstimmung mit der Wa-R. Auch nach H. MUCH 
zeigen enteiweiBte Wassermann-positive Seren eine positive, negative Wasser
mann-Seren eine negative Ninhydrinreak;tion. Eine weitgehende Bestatigung 
der Befunde von MARLO und MUCH-SCHMIDT brachten die Untersuchungen von 
W. BACHMANN, der durch Zusatz von Glyk;okoll und Leuzin negative Seren 
in positive verwandeln, durch Einspritzungen von Aminosauren bei Kaninchen 
positive Reaktion erzeugen konnte und eine gute tTbereinstimmung der Nin
hydrinreaktion enteiweiBter syphilitischer Seren mit der Wa-R fand, der sich 
jedoch beziiglich der aus diesen Resultaten zu ziehenden Schliissen sehr zuriick
haltend auBert. 

Auch bei Menschen fand SODERBERGH nach interner Darreichung von 15 g 
Thyrosin nach 23 Stunden eine positiv gewordene Reak;tion. 

Ferner k;ommt MAX FRAENKEL zu der Anschauung, daB die Wa-R der Aus
druck eines Gewebszerfalles ist. Der Zusatz einer geringen Menge eines Abder
halden-positiven Dialysats verwandelte eine negative Wa-R in eine positive. 
Das Dialysat als solches ergab in allen Fallen, in denen durch die Ninhydrin
reaktion Eiweillzerfallsprodukte nachgewiesen werden. konnten, eine positive 
Wa-R, und auch beim Dialysieren von frischem Serum ohne Organzusatz gehen 
noch so viele Abbauprodukte, die normalerweise im Serum vorhanden oder 
durch autolytische Prozesse entstanden sind, in die AuBenfliissigk;eit iiber, 
daB dadurch positive Wa-R erzeugt werden k;ann. ELLIS, CULLEN und VAN 
SLYKE fanden, daB Aminosaurenitrogen im Blute bei Luetik;ern und Nicht
luetik;ern in denselben Grenzen schwanken. Weder der Gehalt des Blutes 
noch der Lumbalfliissigkeit stand im Zusammenhang mit der Wa-R. 

Ather- und Chloroformextraktion. DaB positive Luesseren durch Ather
.extrak;tion und auch durch Chloroform negativ gemacht werden k;6nnen, 
zeigten SATTA und DONATI, eine Erscheinung, die von MICHELE, BASS und 
CLAUSNER sowie von FURST bestatigt wurde. Wahrend MICHELE aus diesen 
Versuchen schlieBt, daB die Serumlipoide k;eine Bedeutung fiir die Wa-R haben 
k;6nnen, da sie ja durch die Extraktion beseitigt werden und daB der Ather 
offenbar im Sinne einer Globulinveranderung wirk;t, glauben BASS-CLAUSNER 
und FURST nicht an eine derartige Serumlipoidextraktion, sondern be
trachten das Phanomen ausschlieBlich als auf einer Beeinflussung der Serum
k;olloide beruhend, eine Reak;tion, die nach BASS-CLAUSNER wohl mit der nach 
Nark;osen zu beobachtenden identisch ist und die sich von der luetischen 
nur durch eine gesteigerte Thermostabilitat unterscheidet. FORSSMAN dagegen 
glaubt auf Grund seiner Versuche, daB die die Wa-R ergebende Substanz des 
Serums weder ein Globulin (obgleich sie mit der Euglobulinfrak;tion -fallbar ist) 
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noch ein Lipoid ist (da sie durch Ather nicht beeinfluBt wird). Eine Einwirkung 
des Athers fand er erst wahrend des Inaktivierungsprozesses. 

Fallt man die Substanz mit den Euglobulinen aus einem positiven Serum, 
lost die Fallung in 0,8% NaCl-Losung, behandelt mit Ather, pipettiert dies en 
nach 1 Stunde ab und inaktiviert, so ist die komplementbindende Substanz 
des Luesserums zerstort oder reduziert. Wahrscheinlich handelt es sich hierbei 
um eine Adsorptionserscheinung. Fur die Frage, ob die Substanz ein Antikorper 
ist oder nicht, laBt sich der Versuch nicht verwerten, da echte Antikorper (Hamo
lysine, Agglutinine) sich bei der beschriebenen Versuchsanordnung ganz ver
schieden verhalten. 

Andere Substanzen. ROMINGER stellte eingehende Versuche uber die Er
zeugung von Komplementbindungsreaktionen durch Zusatz chemischer Sub
stanzen zu normalen Seren an, wobei als Extrakte Meerschweinchenherz
extrakte, Paralyse-Blutextrakt, sowie Extrakte aus tuberku16sen Organen 
dienten. Mit Kohlehydrate versetzte Normalseren reagierten mit Paralyse
extrakt deutlich positiv, nicht aber mit Meerschweinchenherzextrakt und mit 
Tuberkuloseextrakt. Zusatz von Ameisensaure, Palmitinsaure und 
Stearinsa ure ergaben positive Reaktion mit Meerschweinchenherzextrakt, 
Essig-, Propion- und Borsaurezusatz mit Tuberkuloseextrakt. Mit Apfel
saure versetztes Serum gab positive Wa-R und Tuberkulose-Reaktion. 
ROMINGER kommt ebenfalls zu dem SchluB, daB die Komplementbindungs
reaktion bei Lues und Tuberkulose nicht auf Antikorperbildung, sondern 
auf den Ubertritt abnormer Stoffe aus den krankhaft veranderten Organen 
ins Blut beruht. 

Nachdem DONGES bereits gezeigt hatte, daB zufalliger oder kunstlicher 
Bakterienzusatz zu normalen Seren in kleinen Mengen zwar ohne Ein
fluB auf die Komplementbindungsreaktion ist, daB dagegen starkere bakterielle 
Beimengungen erhebliche Eigenhemmungen hervorrufen konnen, fanden 
HIRSCHFELD und KLINGER, daB Zusatz von Agar, Kaolin, Bakterien 
usw. negative Seren so verandern konnen, daB sie positive Reaktionen er
geben, was sie auf eine Globulinveranderung durch die verwendeten Suspen
sionen zuruckfuhren (s. auch die bereits erwahnten Versuche von NEUKIRCH). 

KRAUSS kommt zu der Anschauung, daB durch die Behandlung von normalen 
Seren mit den verschiedensten Substanzen keine neuen komplementbindenden 
Stoffe entstehen, sondern daB es sich bei den vorgenommenen Eingriffen nur um 
eine Ausschaltung antagonistischer Faktoren handelt, die lediglich die 
in jedem normalen Serum vorhandenen, bei Lues aber quantitativ vermehrten 
komplementbindenden Stoffe verdecken. 

In ahnlicher Weise sind die Versuche von NATHAN zu deuten, der bei aktiven 
normalen Menschenseren durch 1/200 N ormalsalzsaure, Bakterien- und 
Inulinsuspensionen zwar positive Wa-R und Eigenhemmung, aber keine 
Serumveranderung bei der Prufung nach SACHS-GEORGI erzielte. 

Physikalische Einwirkungen. In diesem Zusammenhang muss en noch einige 
physikalische Untersuchungen gestreift werden, die sich auf Luesseren er
strecken. So untersuchten THOMSEN und BOAS die Thermoresistenz der bei 
der Wa-R wirksamen "Antikorper". Sie fanden, daB dieselbc bei Lues-, Lepra
und Scharlachseren wesensgleich ist und sich nur durch verschiedene Starke 
unterscheidet. 1m Fruhstadium der Lues ist die Thermoresistenz nicht hoher 
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als bei den anderen Infek;tionen, im Sek;undarstadium nimmt sie zu und bei 
k;ongenitaler Lues ist sie besonders stark;. Siehe ferner beziiglich des Einflusses 
der Temperatur auf die Komplementbindung (Abschnitt: Technik;): ALT
MANN-ZIMMERN, JACOBSTHAL, NEUFELD-HAENDEL, GRATZ, GUGGENHEIMER, 
SCHWAB. 

ELFER untersuchte die Visk;ositats-, Oberflachenspannungs- und 
spezifischen Gewichtsverhaltnisse luetischer Seren, k;am aber zu k;einem 
verwertbaren Resultat. Nach MEINERI ist die Visk;ositat bei luetischen Er
scheinungen vermehrt, steht aber zu der Wa-R in keiner Beziehung. Auch 
KISCH und REMERTZ fanden k;eine Unterschiede in der Oberflachen
spannung von Serum und Liquor bei positiver bzw. negativer Reaktion. 
RONDONI fand im allgemeinen einen hoheren polarimetrischen Wert der posi
tiven Seren als der negativen. Elektrochemische Untersuchungen stellten 
SEKI sowie SKROP an. Nach letzterem besitzt die isolierte komplement
bindende Substanz des Luesserums eine positive elektrische Ladung. 

Von besonderer Bedeutung nicht nur in theoretischer, sondern auch in 
prak;tischer Beziehung sind schlieBlich die Versuche, die HANS SACHS und 
ALTMANN im Verfolg der schon friiher von ihnen und ABRAMOW angestellten 
Studien iiber Saure- und Alk;aliwirk;ung auf die Komplementbindung aus
gefiihrt haben. SACHS und ALTMANN, denen sich auch E. NATHAN anschlieBt, 
fanden, daB die Wa-R sowohl durch alk;alische als auch durch saure Reak;tion 
des Mediums aufgehoben werden k;ann und daB die Aufhebung durch Saure 
leichter in der Kalte als in der Warme gelingt. In geeigneten Fallen ist es mog
lich, die Bedingungen durch Veranderung der Reaktion des Mediums fiir ein und 
dasselbe Serum willk;iirlich so zu gestalten, daB es entweder nur bzw. starker 
in der Kalte, oder nur bzw. starker in der Warme reagiert. Die Wa-R zeigt 
also nach SACHS und ALTMANN in bezug auf den EinfluB der Temperatur und 
Reak;tion des Mediums Analogien zu der Inaktivierung des Komplements im 
salzarmen Medium. "Das Gemeinsame der Erscheinungen ist die Globulin
veranderung, die einen bestimmten Grad nicht iiberschreiten darf." 

Wenn auch die bisher erwahnten Versuche eine definitive Klarung des 
Wesens der Komplementbindungsreak;tion bei Syphilis vermissen lassen, so ging 
doch aus den meisten von ihnen und den bereits friiher beschriebenen Unter
suchungen hervor, daB zwei Fak;toren bei der Reak;tion eine bemerk;enswerte 
Rolle spielen, einerseits die Serumglobuline und andererseits die Lipoide. 

B. Bedeutung der Globuline. 
Die Bedeutung der Globuline ergab sich schon aus den alteren Arbeiten 

von LANDSTEINER-MuLLER, GROSZ und YOLK sowie ELIAS, PORGES, NEU
BAUER und SALOMON. Ebenso sprechen die KLAUSNERSchen Versuche, die 
Angaben NOGUCHIS iiber Globulinvermehrung in Luesserum, die quantitativen 
EiweiBbestimmungen von WINTERNITZ, die serochemischen Reaktionen von 
BRUCK sowie die Untersuchungen von BmcHER und MAC FARLAND in diesem 
Sinne. SACHS und ALTMANN sind der Meinung, daB die Wa-R bzw. der 
Vorgang des Komplementschwundes - sowohl bei ihr als bei der spezi
fischen Komplementbindung - auf dieselben Ursachen, namlich auf eine 
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geeignete Globulinveranderung zuriickzufiihren sei, fiir die in dem einen 
Fall die Extrak.twirk.ung, in dem anderen Falle die spezifische Antigen-Anti
k.orperreak.tion das physikalisch-aufschlieBende Moment bildet. Es handele 
sich hierbei urn eine Komplementinak.tivierung wie sie auch beim Verdiinnen 
im salzarmen Medium oder durch andere Eingriffe erreicht werden k.ann: urn 
eine antik.omplementare Wirkung besonders veranderter Globuline. 

Mit dieser Auffassung stimmen die experimentellen Versuche U. FRIEDE
MANNS iiberein. Hiernach wird die Wa-R durch bereits im Normalserum vor
handene Stoffe bedingt, fiir die physiologische Hemmungen in Fortfall k.ommen. 
Die Globuline des normalen Serums ergaben eine Wa-R, die durch Albumine 
aufgehoben werden k.ann. Bei Lues tritt eine Storung des Antagonismus 
'zwischen Globulinen und Albuminen ein, die in einer Globulinveranderung 
besteht, derart, daB die Hemmungswirk.ung der Albumine, die ihrer
.seits unverandert bleiben, nicht mehr zur Geltung kommt. Der 
Extrak.t wirk.t bei der Wa-R nur im Sinne einer Verstarkung der im Serum selbst 
gelegenert Hemmungsfaktoren. 

Zu ahnlichen Anschauungen k.ommen P. SCHMIDT, LIEBERS sowie HIRSCH
FELD-KLINGER. Auch fUr P. SCHMIDT ist die Wa-R der Ausdruck. eines Zusammen
wirk.ens der Globuline mit den Extrak.tk.olloiden. 1m Normalserum 
wird die Reak.tion durch die Schutzwirk.ung der Albumine verhindert 
oder verzogert, wahrend im Luesserum die Globuline quantitativ oder 
qualitativ (durch den Grad der Dispersitat) oder in beidem iiberwiegen und 
als Fallungsmittel gegen das Extrak.tk.olloid aufzufassen sind. 

HIRSCHFELD-KLINGER glauben, daB fUr die serologischen Luesreak.tionen 
der Nachweis stark.labiler Globuline gemeinsam ist und daB es sich in erster 
Linie urn eine Vermehrung derjenigen EiweiBteilchen handelt, welche sich 
durch niedrige Dispersitat und geringe Loslichkeit ihrer Oberflachen aus
zeichnen und daher fallenden Eingriffen gegeniiber besonders empfindlich sind. 

Zu ahnlichen Anschauungen k.ommen SATTA-DoNATI, v. GONZENBACH 
und A. KONIG. 

BAUER und HIRSCH erhielten mit den durch Dialyse gewonnenen Globulinen 
nur dann positive Komplementbindung, wenn auch das Vollserum positiv 
reagierte, und zwar ging die Starke der Reaktion parallel mit der des Vollserums. 
Auch die positive Reak.tion im Harn soll an die Globuline gebunden sein. 

GLOOR-KLINGER fanden, daB positive Seren nach Ausfiillen der Globuline 
mit 1/300 Normalsalzsaure (nach SACHS und ALTMANN) noch positive Wa-R, 
wenn auch abgeschwacht, zeigen, wahrend die SAcHs-GEORGI-Reak.tion meist 
vollig aufgehoben ist. Sie schlieBen daraus, daB die positive Wa-R nicht aus
schlieBlich an die Globuline gebunden ist, wahrend die Globuline fiir 
die Flockungsreaktion eine ausschlaggebende Rolle spielen. Nach 
HARALD geht die Hauptmenge des die Wa-R bedingenden Korpers in die 
Euglobulinfraktion des Serums iiber. 

MANDELBAUM dagegen k.onstatierte in den durch Einleitung von Kohlen
saure globulinfrei gemachten positiven Seren noch positive SG-R, Versuche, 
die auch FELKE im allgemeinen bestatigen k.onnte. FELKE k.ommt zu dem 
SchluB, daB es "nicht die Globuline allein sein k.onnen, die die Luesreak.tionen 
ergeben. Der Kern der spezifischen Serumveranderung ist in den stabilen 
Serumbestandteilen zu suchen, der Albuminfrak.tion, die auch den groBten 
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Teil der Lipoide enthalt. Da die Globuline bei ihrer Ausfallung wechselnde
Mengen dieser Substanzen mitreiBen, sprache die Moglichkeit mit ihnen eine
Komplementbindung und eine Globulinmittelstiickreaktion anzustellen, nicht 
gegen die auch von HANS SACHS vertretene Annahme, daB die primare syphi
litische Serumveranderung die Lipoidsu bstanzen betrifft." 

Auch FORSSMANN glaubt auf Grund seiner chemischen Untersuchungen 
an die Lipoidnatur der sog. "Wa-Substanz". 

Diesen die Bedeutung der Globuline fUr die Luesreaktion bis zu einem 
gewissen Grade a blehnenden Anschauungen stehen wiederum die Arbeiten 
von KAPSENBERG, SAHLMANN und WEISSBACH entgegen. Diese Autoren zeigten, 
daB die Untersuchungsresultate ganz verschieden sind, je nachdem, wie weit 
man den Globulinbegriff faBt. Versteht man darunter nur die leicht fallbaren 
sog. Euglobuline, so bestehen die Angaben von GLOOR-KLINGER, MANDELBAUM: 
und FELKE zu Recht. Fallt man jedoch das Gesamtglobulin, versteht also 
unter der "Globulinfraktion des Serums" die Euglobuline + Pseudo
globuline, so muB man zu dem SchluB kommen, daB die Globulinhaktion 
der Trager der positiven Luesreaktion ist, wobei die Wa-R und 
die Flockungsreaktionen auf den gleichen Eigenschaften der 
syphilitischen Seren beruhen diirften (s. auch die Versuche von TAOKA). 

So kommt KAPSENBERG nach seinen Untersuchungen zu folgenden Schliissen: 
In einem positiven Serum ist es das Globulin, welches die positive Wa-R 
hervorruft, wahrend das Albumin ganz negativ reagiert. Das Vollserum und 
das isolierte Globulin gibt im allgemeinen eine gleichstarke Wa-R. Das G 10 bulin 
aus einem negativen Serum reagiert im allgemeinen negativ, doch gibt es 
auBere Einfliisse, die ein negatives Globulin in ein positives verwandeln 
konnen (Bakterien; s. hierzu die friiheren Versuche von HIRSCHFELD-KLINGER, 
KRAUSS, NATHAN u. a.). Das Albumin eines negativen Serums reagiert immer 
negativ, auch dann, wenn das Globulin durch auBere Einfliisse positiv geworden 
ist. Demnach verdanken die positiven Seren ihr positives Verhalten nur 
ihrem Globulin, das eine bestimmte Anderung erfahren hat, entweder durch 
die Absorption einer wohldeterminierten Substanz oder durch eine Abanderung 
in seiner eigenen molekularen Zusammensetzung. 

SAHLMANN zeigte, daB bei Spaltung des syphilitischen Serums mit verdiinnter
Salzsaure die bei der SG-R wirksamen Stoffe sowohl in den Albuminen als auch 
in den Globulinen vorhanden sind. Nach dem Kohlensaureverfahren sind die 
wirksamen Stoffe in groBerer Menge in der Albuminfraktion, fehlen aber auch 
haufig in der Globulinfraktion nicht. (Larvierung durch antagonistische Fak
toren.) Der labilste Anteil der Globuline wirkt bei der Ausflockung meist anta
gonistisch und kann bei der Wa-R zu unspezifischer Reaktion AnlaB geben. 

SchlieBlich kommt WEISSBACH in seiner eingehenden Arbeit zu folgenden 
Resultaten: AIle untersuchten Seren enthalten annahernd gleichviel Globuline, 
die durch Halbsattigung mit Ammonsulfat ausfallbar sind. Die Gesamtglobuline 
jedes Serums lassen sich in eine thermostabile und -labile Quote teilen. Erstere 
ist schwerer ausfallbar als die letztere. Durch den luetischen ProzeB werden die 
Gesamtglobuline in ihrer Ausflockbarkeit so verandert, daB die thermo
labilen und ein betrachtlicher Teil der thermostabilen leichter auszuflocken sind 
als die entsprechenden Globuliriquoten aus Normalseren. Bei fraktionierter 
Ausflockung der Serumglobuline mit Ammonsulfat oder bei Ausflockung der 
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Globuline durch Dialyse versagen in der Restflussigk,eit luetischer Seren erst 
die Flock,ungsreak,tionen, spater die Wa-R. Die Ausflock,ung der Serum
globuline mit Organextrak,t geht der durch Ammonsulfat und Dialyse parallel. 
Es gelingt mit einer bestimmten Menge Globulin, welches durch Dialyse aus einem 
luetischen Serum ausgeflock,t worden ist, ein von einer gleichen Globulinmenge 
befreites Normalserum zur positiven Wa-R zu veranlassen; dagegen reagiert das 
mit den entsprechenden Normalglobulinen beschick,te luetische Serum negativ. 

C. Bedeutung der Lipoide. 
Die zweite Gruppe von Substanzen, deren Bedeutung fUr die Luesreak,

tionen schon aus den geschilderten Untersuchungen von LAND STEINER und 
seinen Mitarbeitern, LEVADITI-YAMANOUCHI, PORGES-MEIER, SACHS-ALTMANN, 
erhellte, ist die der Lipoide. 

Die Arbeiten uber dieses Gebiet erstreck,en sich einerseits auf die Unter
suchung der im Organextrak,t (Antigen) wirk,samen Lipoide, anderer
seits auf die etwaigen Anderungen im Lipoidgehalt des Serums im Verlaufe 
des luetischen Krank,heitsprozesses. 

Lipoide im Organextrakt. Wahrend die Arbeiten von HANS SACHS und 
RONDONI schon die ErsatzmogIichk,eiten der Organextrak,te durch chemisch 
genau dosierbare Lipoidseifenlosungen gezeigt hatten (s. Abschnitt 
Technik,) und die Arbeiten von GATZ und INABA sowie von HESSBERG die Be
deutung der Seifen im Organextrak,t bestatigten, k,onnte CRAIG aus alk,oholi
schem Extrakt luetischer Lebern einen k,ristallinischen Korper isolieren, des sen 
chemische Natur allerdings nicht genau bestimmt werden k,onnte, der sich jedoch 
deutlich von Taurocholsaure, Glyk,ocholsaure und ihren Salzen unterschied 
und der in alk,ohoIischer Losung wie der Vollextrak,t reagierte. 

SELIGMANN und PINKUS sind der Ansicht, daB die wirk,samen Substanzen 
der Organextrak,te in die Gruppe der Diamidophosphatide gehoren, die 
in den waBrigen Extrak,ten als LipoideiweiBverbindung, in den alk,oholischen 
als vom EiweiB abgesprengte Lipoide enthalten sind, wahrend Mc INTOSH 
glaubt, daB das Antigen der Organextrak,te nicht allein aus Lipoiden besteht. 

Nach WILSON, der das wirk,samste Antigen im azetonun16slichen Teil del' 
Atherextrak,te normaler Schweinelebern fand, enthalten Ather- und Alk,ohol
extrak,te physik,alisch und biochemisch verschiedenartige Substanzen, 
deren Differenzen von den Verseifungs - und J odzahlen una bhangig sind. 

BROWNING, CRUICKSHANK und GILMOUR fanden, daB die unter dem EinfluB 
von Lezithin bei der Wa-R gebundene Komplementmenge von der Herk,unft 
des Lezithins aus den verschiedenen Organen abhangig ist, wobei sich Herz
lezithin am stark,sten, Eidotterlezithin am schwachsten erwies. Es zeigte 
sich ferner, daB die verschiedenartigsten Lezithinpraparate allein 
eine fast gleichstark,e antik,omplementare Wirk,ung ausuben und daB 
Cholesterinzusatz zum Lezithin eine starke Zunahme der Komplement
bindungsfahigk,eit luetischer Seren hervorruft. 

So, der in Fortsetzung der fruheren eingehenden Untersuchungen von 
KOBAYASHI Versuche uber die Brauchbark,eit der verschiedensten Organextrak,te 
fUr die Komplementbindungsreak,tion anstellte, zeigte, daB beim normalen 
Meerschweinchen sich Gehirn- und Milzextrak,t am schwachsten erwies, 
daB ferner die wirksamen Substanzen im Herzextrak,t diphtherietoxinvergifteter 
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Meerschweinchen in gleicher Menge vorhanden sind als im Normalherzextrakt. 
Beim verhungerten Tier erwies sich der Herzextrakt als doppelt so schwach 
wie beim normalen, wahrend umgekehrt bei chronischer Phosphorver
giftung eine Steigerung seiner Wirksamkeit zu konstatieren war, eine Er
scheinung, die auf einen Zusammenhang der wirksamen Substanzen 
mit der Organverfettung hinweist. 

Damit stehen Untersuchungen von EMMERICH im Einklang, der die be
sonders lipoidreichen Menschennebennierenextrakte auch als be
sonders brauchbar fand. Allerdings erwies sich dagegen ein Leberextrakt von 
akuter gelber Leberathropie trotz seines sehr hohen Lipoidgehaltes als un
wirksam. 

MUNK, der auch aus Kartoffeln wirksame alk;oholische Extrakte gewann 
und dem sich selbst alkoholische SchellacklOsung brauchbar erwies, glaubt, 
daB es uberhaupt keine fur die Wa-R charakteristische Lipoide gibt 
und daB nicht ihr chemischer Charakter, sondern ihr kolloidaler Zu
stand das maBgebende Moment bildet. 

KLEIN und FRAENKEL sehen die Komplementbindungsreaktion als den Aus
druck einer kombinierten Wirkung von Lezithin einerseits und geringen 
Mengen eines seifenartigen, j ekorinahnlichen Korpers und Cholesterin 
andererseits an. 

LEMELAND kommt zu dem SchluB, daB das beste Antigen den hochsten 
Gehalt an freiem Cholestearin hat und daB ein Antigen um so schwacher ist, 
je groBer das Verhaltnis der nicht verseifbaren Stoffe zum Cholesterin ist. 
Der Wert der Antigene werde also weniger bestimmt durch die absolute 
Menge der verschiedenen Lipoide als vielmehr durch die quanti
tativen Beziehungen unter ihnen. 

Lipoide des Luesserums. Was die etwaige Bedeutung der Lipoide im 
Serum betrifft, so hatte schon KLAUSNER darauf hingewiesen, daB aktive Lues
seren durch Atherextraktion die Fahigkeit, von destilliertem Wasser ausgeflockt 
zu werden, verlieren, daB man aber diese Ausflockbarkeit durch Zusatz geringer 
Lipoidmengen (Cuorin, Kephalin, Lezithin) oder des Atherextraktes selbst 
wieder herstellen kann. Ebenso gewinnen Normalseren durch Lipoidzusatz 
die Fahigkeit, die KLAUSNERsche Fallungsreaktion mit destilliertem Wasser 
zu zeigen. Da die Lipoide durch Erhitzen auf 56 0 in ihrer Fallba,rkeit nicht 
beeinfluBt werden und auch die aus inaktiven Seren durch Atherextraktion 
gewonnenen Lipoide normales oder extrahiertes Serum wieder fallbar machen, 
muB man also annehmen, daB durch Erhitzen auf 56 0 nichtlipoide Serumbestand
teile so verandert werden, daB trotz des unverandert wirksamen Lipoids die 
Ausflockung auf destilliertes Wasser nicht mehr erfolgt. KLAUSNER glaubt 
daher in Vbereinstimmung mit den Angaben von PERITZ, daB das Blut Lueti
scher Lipoide in vermehrter Menge enthalt. Allerdings werden die 
Angaben von PERITZ, der im Serum von Tabikern und Paralytikern eine Er
hohung des Lipoidspiegels fand und welcher der schon fruher besprochenen 
Lipoidtoxin-Antikorpertheorie zuneigt, von F. LESSER bestritten, der keinen 
Zusammenhang zwischen Lezithingehalt des Serums und der Wa-R 
finden konnte, eine Ansicht, die auch ALESSANDRINI auf Grund seiner Kobragift
versuche geauBert hatte. Auch BAUER und SKUTETZKY hatten zwar ein Ansteigen 
des Blutlipoidgehaltes zur Zeit der Generalisation des Virus bei Lues, aber 
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keine konstante Beziehung zwischen Hohe des Lipoidgehalts und der 
Wa-R gefunden. 

BURGER und BEUMER kommen zu ahnlichen Schliissen. 
PERITZ fand, daB Lezithinamien bei chronischen Geisteskrankheiten, Epi

lepsie, bei Diphtherie, Tuberkulose, Diabetes, Nephritis, bei der Narkose und bei 
Lues nachgewiesen werden konnen. Da aber bei keiner Lipoidamie, auBer bei 
der Lues ein Antikorper gegen Organlipoid entsteht, so muB dieses Organlipoid, 
falls es sich wirklich um einen Antikorper dagegen handeln sollte, noch ein anderes 
Produkt enthalten, etwa ein Luestoxin, gegen das sich ein Antikorper bildet 
{s. oben). 

Beziiglich des Cholesterins hatten CARBONE und NIZZI gezeigt, daB es 
bei Wa-R-positiven Seren meist frei oder als Ester in der G 10 bulinfraktion 
des Serums enthalten ist. 

LOUSTE setzte dem Serum Cholesterin zu und fand bei einem Zusatz 
yon 2-3 g auf 1000 Serum eine verstarkte Reaktion, oberhalb und unterhalb 
dieses Mengenverhaltnisses eher ein Negativwerden. 

BURGER und BEUMER fanden zwar einen Parallelismus zwischen den Lezithin
und Cholesterinmengen des Serums, aber keine Vermehrung beider Kompo
nenten bei positiv reagierenden Luesseren. 

Auch HENES fand eine betrachtliche Variation im Cholesteringehalt des 
Blutes unter verschiedenen pathologischen Bedingungen und glaubt, daB eine 
etwaige Hypercholesterinamie nicht durch die Syphilis bedingt ist 
bzw. mit einer positiven Wa-R nichts zu tun hat. Dagegen bestatigte er die von 
H. SACHS zuerst gefundene Erscheinung, daB Cholesterinzusatz die Extrakt
wirkung wesentlich verstarken kann. 

KNUDSON und seine Mitarbeiter fanden den Cholesterinester im Luesblute 
Yermindert, den Gesamtcholesteringehalt jedoch unverandert. 

CRAIG und WILLIAMS konstatierten bei Kaninchen, die sie mit Cholesterin 
gefiittert hatten, keine positive Reaktion. 

SchlieBlich haben noch ROTHENBERGER und NATHAN genaue Untersuchungen 
iiber den Cholesteringehalt des Blutserums bei Luetikern angestellt. 
Sie fanden bei unbehandelter Primar lues Normal werte, bei unbehandelten 
seropositiven Friihluesfallen sub normale, und bei drei von vier Latenzfallen 
stark vermehrte Cholestearinmengen. Zwischen der Wa-R und dem Chole
sterinspiegel fand sich kein direkter Zusammenhang, nur scheint der 
infolge Behandlung negativ gewordenen Wa-R ein erhohter Cholesterin
gehalt des Elutes zu entsprechen (s. auch die Ausfiihrungen von LANGE iiber 
Ikterus und Wa-R sowie die Untersuchungen von MAc FARLAND). 

D. Entstehungsorte der Reagine. 
Auch die Frage iiber die Herkunftsorte der die Wa-R bedingenden 

Reagine ist noch nicht restlos geklart. 
BERGEL hat zu zeigen versucht, daB wenn man Lezithino1l6sung in die 

Brust- und Bauchhohle von Kaninchen und Meerschweinchen injiziert, ein 
lymphozytenreiches Exsudat gewonnen werden kann, das fettspaltend 
wirkt und Lezithinemulsionen ausflockt. Ebenso konnte eine Steigerung 
des Fettspaltungsvermogens von Milz, Lymphdriisen und Blutserum nach 
derartigen Injektionen beobachtet werden. Da, wie auch CITRON und REICHER 
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gezeigt hatten, Luesseren ebenfalls ein erhohtes Fettspaltungsvermogen 
aufweisen und Lezithin ausflocken, untersuchte BERGEL das Verhalten des Blut
serums der intraperitoneal und intrapleural mit Lezithin vorbehandelten Tiere 
in bezug auf die Wa-R. Wahrend WASSERMANN und CITRON, wie schon frillier 
erwahnt, bei der Vorbehandlung von Kaninchen mit Lezithin nur negative 
Resultate gehabt hatten, konnte BERGEL durch wiederholte intraperitoneale 
und intrapleurale Injektionen verschiedener Lezithinpraparate bei Meer
schweinchen und Kaninchen im Serum, in Bauch- und Brust-Exsudaten, Leber
und Milzextrakten Stoffe erzeugen, die mit alk.oholischem Luesleberextrakt 
positive Reaktion ergaben. Und zwar wurde die Reaktion in Milz-, Lymph
driisen- und Leberextrakt sehr stark, in den pleuralen und peritonealen Ex
sudaten schwach gefunden, wahrend sie im Serum nur bei Meerschweinchen 
konstant positiv, bei Kaninchen dagegen nur ausnahmsweise positiv ausfieL 

WASSERMANN und LANGE fanden bei 12 von 18 Liquorproben von Tabo
paralyse und Paralyse nach Brutschrank,autolyse der Liquorlymphozyten eine 
Verstarkung der Wa-R im Liquor, eine Erscheinung, die bei der Autolyse von 
Lymphozyten, die von Dementia- und Meningitis-Fallen stammten, ausblieb. 
Sie schlossen aus diesen Versuchen auf eine besondere Bedeutung der Lympho
zyten bei Luetikern, die die Herkunftsstatten der positiven Reaktion 
des Liquor seien. Demgegeniiber halt SPAT die Annahme von WASSERMANN 
und LANGE fiir unbegriindet, da nach seinen Versuchen auch die Zellen nicht
luetischer Herkunft (Meerschweinchenleuk.ozyten, Lymphozyten von tuber
kuloser Meningitis, Erythrozyten) den Titer erhitzten Liquors erhohen konnen. 
SPAT ist der Ansicht, daB durch die stundenlange Digerierung bei 56 0 eine 
Zellautolyse eintritt, bei der Stoffe in die Fliissigkeit iibergehen, durch die die 
bereits bestehenden hemmenden Potenzen gesteigert werden. 

Auch LORENZ lehnt die Rolle der Liquorlymphozyten als Urheber der posi
tiven Reaktion des Liquors abo Er fand im iibrigen in Dbereinstimmung mit 
BERGEL, daB der Lipasegehalt (Technik. RONA-MICHAELIS) und die Wa-R 
im Liquor weitgehenden Parallelismus zeigt. Er glaubt, daB die mit dem 
Zustandekommen der positiven Reaktion in Liquor zusammenhangende Ver
anderung des Lipoidstoffwechsels auf einem erhohten Lipasegehalt beruhe, daB 
jedoch eine Abhangigkeit des Lipasegehaltes und damit der Wa-R von den 
Liquorlymphozyten nicht nachzuweisen ist. 

Ebenso tritt M. STERN auf Grund ihrer Versuche der Ansicht von v. WASSER
MANN und LANGE iiber die Rolle der Liquorlymphozyten entgegen. 

In VerfoIg seiner friiheren Arbeiten hat dann BERGEL die Frage iiber den Zu
sammenhang zwischen Luesantigen, der Wa-R, Lymphozytose und Fettspaltung 
wieder aufgenommen und kommt zu der Anschauung, daB die in den syphi
litischen Herden vorhandenen Lymphozyten, bzw. Plasmazellen und ihre 
Bildungsorgane, die Lymphdriisen, die Antistoffe gegen die lipoid en 
Syphiliserreger produzieren und daB die Antikorperbildung im wesent
lichen auf einer lipatischen Ambozeptorenwirkung beruht, deren biologischer 
Ausdruck die Wa-R ist. Das Luesserum enthalt also nach BERGEL ein gegen 
das lipoide Luesantigen spezifisch eingestelltes, aus den Lymphozyten bzw. 
Lymphdriisen stammendes lipatisches Proferment, das bei Zustandekommen 
der Wa-R durch das Komplement aktiviert wird, an das Lueslipoid herantritt 
und von ihm (ahnlich wie .vom Erythrozytenlipoid bei der Hamolyse) ab-
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sorbiert wird. Dieser BERGELSchen Lipoid-Ant~orper-Annahme neigt im 
wesentlichen, wie schon erwiihnt, neuerdings auch v . WASSERMANN zu. Von 
mehreren Seiten (ASCHOFF und KAMIYA, RESCH) erfiihrt jedoch diese BERGEL
W ASSERMANNsche Theorie uber die lipoidspaltende Funktion der Lymphozyten 
eine schade Ablehnung. 

Eine der BERGELSchen Theorie iihnliche Anschauung vertritt ferner GEN
NERICH. Auch er ist der Ansicht, daB die der Wa-R zugrunde liegenden fett
spaltenden Fermente in den Lymphdrusen priiformiert sind, auch unter 
Umstiinden in Karzinom und tuberkulOsen Lymphdrusen nachgewiesen werden 
k,onnen, aber ihre stiirkste Wirkung in syphilitischen Drusen entwickeln. Diese 
Auffassung erklare auch das gelegentliche Auftreten sog. unspezifischer Re
aktionen bei nichtluetischen, aber mit Drusenerkrankungen einhergehenden 
Prozessen. 

ZURHELLE schlieBt sich dieser Auffassung im allgemeinen an, er schreibt 
dem eintretenden Gewebszerfall in syphilitischen Drusen, der nach 
seinen genauen histologischen Untersuchungen konstant nachzuweisen ist, 
eine groBe Bedeutung fiir das Zustandekommen der Wa-R zu. Er erinnert an 
die k;linischen Beobachtungen, daB einerseits die Wa-R um so renitenter zu sein 
pflegt, je ausgesprochener und renitenter die· Lymphdrusenschwellungen auf
treten, anderseits bei malignen Fallen mit fehlenden Driisenschwellungen auch 
haufig negative Wa-R beobachtet wird. ZURHELLE glaubt jedoch, daB der 
definitive Beweis fUr die Herkunft der Reagine aus den Lymphdrusen erst 
dann zu erbringen ist, wenn das Drusenpunktat positiv reagierend befunden 
wird, wahrend Blut und Reizserum noch negativ reagiert. Ein derartiger Beweis 
ist bisher allerdings noch nicht erbracht worden. 

Es muB auch betont werden, daB die Rolle gerade der Lymphdrusen im 
lymphatischen System vielleicht nicht immer eine ausschlaggebende zu sein 
braucht. Die BERGELSchen Untersuchungen machen es ja wahrscheinlich, daB 
unter Umstanden auch auBerhalb der Drusen tatige Zellen (ob dies ge
rade die echten Lymphozyten sind, bleibt dahingestellt; siehe ASCHOFF und 
KAMrYA) der Ursprungsort der Reagine sein konnen und in der Tat weist ja das 
isolierte Auftreten der Wa-R in Liquor (zuweilen auch bei nichtluetischen Pro
zessen Z. B. Fibrosarkom des Kleinhirnbruckenwinkels [LOTMAR]) oder die Z. B. 
von THOMSEN-BoAS, EICKE und KLAUDER und KOLMER gezeigte lokale Reagin
bildung in Milch, Sperma, Kammerwasser, Trans- und Exsudaten, Reizserum 
auf eine derartige Moglichkeit hin! 

E. Mechanismus dt'r Komplementbindung. 
Betrachten wir nun die Kenntnisse uber den feineren Mechanismus des 

Komplementbindungsphanomens bei Syphilis, so finden wir wieder 
zwei Anschauungen vertreten: Eine Gruppe von Autoren sieht in dem 
Komplementbindungsvorgang den Ausdruck f erm en tat i v er Prozesse, wiihrend 
eine andere die heute wohl fast allgemein akzeptierte Anschauung vertritt, 
daB der beim Zusammentritt von Antigen und Luesserum eintretenden 
Komplementbindung ein Fallungsvorgang zugrunde liegt. 

Fermentwirkungen. MANwARING hat die Hypothese aufgestellt, daB das wirk
same Prinzip im Serum und Leberextrakt die in ihnen enthaltenen Sauren, 
Kofermente und Fermentstimulatoren sind und daB der Unterschied zwischen 
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normalem und luetischem Leberextrakt auf quantitativ verschiedenen Mengen 
solcher in ihnen enthaltener Substanzen beruht. Diese Substanzen sollen 
die Wirkung eines im Meerschweinchenserum vorhandenen proteolytischen 
Fermentes erhohen, das eine Zerstorung des Meerschweinchenkomplements be
wirkt und damit das Phanomen der Komplementablenkung gibt. 

Auch KISS glaubt, daB nicht nur eine Bindung, sondern auch eine Zer
storung des Komplements stattfindet, wobei der Organextrakt als ein durch 
Luesserum aktiviertes "Gift" wirke. DaB eine Kolloidfallung bei der Komple
mentbindung keine Rolle spiele, geht nach KISS daraus hervor, daB eiweiB
fallende Gifte schon in Dosen komplementzerstorend wirken, in denen sie noch 
keinerlei Fallungen (makroskopisch!) auslosen. Goss ist der Ansicht, daB bei 
der Lues durch Spirochatenfermente ein ZellzerstorungsprozeB stattfindet, 
wobei einerseits EiweiBlipoidsubstanzen der Zellen, anderseits Spirochaten
fermente, bzw. die durch sie erzeugten Antifermente ins Blut treten, die 
zusammen das Komplementbindungsphanomen auslosen. 

Auch E. WElL hatte bei seinen Studien iiber Komplementbindung zwischen 
Bakterienextrakten und spezifischen Immunseren an fermentahnliche 
Vorgange gedacht. 

Nach RABINOWITSCH ist die Wa-R eine fermentative Reaktion, die da
durch hervorgerufen wird, daB im Syphilitikerserum ein dem antitryptischen 
ahnlicher fermentatiV'er Bestandteil fehlt oder inaktiv wird, der in jedem Normal
serum vorhanden ist und die Komplementbindung verhindert. Die Inakti
vierung dieses angeblichen Fermentes bei Lues ermogliche die fermentative 
Wechselwirkung zwischen Organextrakt und Luesserum, so daB nun das Komple
ment vernichtet oder gebunden wiirde. Eine ahnliche oder gleiche Ferment
zerstorung wie bei Lues trete z. B. in der Narkose, bei Leichen, bei Seris, die 
Iangere Zeit aufbewahrt wurden und bei einigen anderen Krankheitsprozessen 
auf und fiihre so zu den "unspezifischen" Reaktionen. 

Diesen Fermenttheorien gegeniiber hatten schon SATTA und DONATI 
darauf hingewiesen, daB weder Extrakt noch Serum bei der Wa-R ganzlich 
verbraucht wird, daB die Komplementablenkung (im Gegensatz zu enzy
matischen Prozessen) auch bei -10 0 in einer Stunde beendet ist und 
daB Substanzen, die gewohnlich auf fermentative Prozesse eine Hemmungs
wirkung entfallen (Sublimat, Zyan) keinen EinfluB auf die Wa-R haben, 
die demnach nicht fermentativer Natur sein kann! 

Fallungsvorgange. Vor allem sind es aber die zahlreichen Arbeiten iiber 
Fallungsvorgange bei der Komplementbindung, die immer mehr zur Auf
kIarung des Phanomens beigetragen haben. 

Die Bedeutung von Fallungen fiir die Komplementbindung im allgemeinen 
hatten, wie bereits friiher hervorgehoben, schon GAY und MORESCHI fUr die 
Syphilisreaktion, LEVADITI-YAMANUCHI, ELIAS, PORGES und ihre Mitarbeiter 
sowie L. MICHAELIS betont. Ferner erklarte LIEFMANN die Komplementab
lenkung fUr eine Fiillungserscheinung, die durch die fallende Wirkung eines 
im Luesextrakt enthaltenen Stoffes, wahrscheinlich einer Seife, auf das Luesserum 
bedingt wird. Durch die fallenden Substanzen des Extraktes werde das Globulin 
des Luesserums beeinfluBt und damit der Normalambozeptor fiir Hammelblut 
unwirksam gemacht. Gleichzeitig werde das Globulin des Komplements an
gegriffen und vielleicht an den ausfallenden Normalambozeptor gebunden. 
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Diese FiHlungen mit Hilfe des SIEDENTOPF-SZIGMONDISchen Ultramikro
skops gesehen zu haben gibt JACOBSTHAL an. Auch nach JACOBSTHAL ist 
also die Reaktion eine Prazipitationserscheinung, wobei das Komple
ment durch das Prazipitat absorbiert wird. 

1m AnschluB daran haben dann BRUCK und HIDAKA gezeigt, daB, wenn man 
Luesseren und alk.oholischen Leberextrakt 19 Stunden lang im Eisschrank bei 
2-4°( evtl. unter Mithilfe von Mastixlosungen) binden laBt und dann zentrifugiert, 
eine Flockungsreaktion zu erzielen ist, die in hohem Grade der Komple
men t bind ung parallelgeht. Diese BRUCK-HIDAKAsche Flockungsreaktion 
ist also ein Vorganger der fiir praktische Zwecke ausgearbeiteten 
MEINICKESchen, SAcHs-GEORGISchen, HEcHTschen und BRuCKschen Methode. 

Ferner haben NOGUCHI-BRONFENBRENNER und P. SCHMIDT die Wahrschein
lichkeit von Prazipitationsvorgangen bei der Komplementbindung hervor
gehoben. 

Auch H. HECHT zeigte, daB die Fallungsvorgange bei geeigneter Her
stellung der Antigenemulsion und bei ultramikroskopischer Beobachtung dann 
am besten demonstriert werden konnen, wenn man vorher inaktivierte Lues
seren mit Komplement digeriert und dann die Antigenverbindung zUsetzt, oder 
wenn man aktives Serum zu vorher digeriertem Komplement-Antigen fiigt. 
Auch fiir HECHT besteht also der Mechanismus der Komplementbindungs
reaktion in unsichtbaren und nur unter besonderen Umstanden sicht
bar zu machenden Prazipitationsvorgangen. 

Eine vermittelnde SteHung zwischen den rein physikalischen und 
rein chemisch-fermentativen Hypothesen nimmt die von C. LANGE auf
gesteHte ein. Nach den Ausfiihrungen von WASSERMANN und LANGE "wiirde 
es sich beim Zusammenbringen von Serum eines Syphilitikers mit Antigen um 
einen Vorgang handeln, der sich aus 2 Akten, und zwar einem physikalischen 
und einem chemischen zusammensetzt. Der physikalische beruht darin, daB 
im Momente der Mischung die in dem Serum enthaltenen spezifischen koHoidalen 
Molekiile mit den im Antigen befindlichen zusammentreten. Dieser Vorgang 
hat aus rein physikalischen Griinden zur Folge, daB gleichzeitig vorhandenes 
Komplement mit an den Komplex herantritt. Der zweite Akt besteht darin, 
daB nun das auf diese Art und Weise verankerte Komplement seine abbauende 
fermentative Wirkung auf das in dem Komplex enthaltene Antigen ausiibt. 
Bei der Wa-R bestimmen wir nur den ersten, d. h. den rein physikalischen Akt 
des Vorganges, wahrend wir fiir den zweiten, d. h. die chemische Wirkung des 
nun auf dem Molekiilk.omplex verankerten Komplements eine sichere Methode 
noch nicht besitzen." 

Ausfiockungsreaktionen. Eine weitere Forderung unserer Kenntnisse iiber 
die Prazipitationsvorgange bei der Syphilisreaktion ist aber erst im AnschluB 
an die praktisch und theoretisch gleich wichtigen Arbeiten iiber Ausflockungs
reaktionen von MEINICKE und SACHS-GEORGI erfolgt (genaueres hieriiber siehe 
in dem betreffenden Abschnitt von JACOBSTHAL). 

Nachdem MANDELBAUM und SOMOGYI bereits die Lipoidnatur der SACHS
GEoRGI-Flocken nachgewiesen hatten, gelangten EpSTEIN, PAUL, S. FRAENKEL, 
SCHEER, NIEDERHOFF, LIEB, zu der Ansicht, daB die bei den Luesreaktionen aus
fallenden Flocken nicht von den EiweiBbestandteilen des Serums her
riihren, sondern ausgeflockte dem Extrakt entstammende Lipoide 
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darstellen. Einer ahnlichen Anschauung neigen R. BAUER und NYIRI zu. Sie 
halten es fur wahrscheinlich, daB der groBere Teil der bei der MEINICKE-Reaktion 
auftretenden Flocken aus den Lipoiden des Extraktes stammen. Der Extrakt 
erwies sich im positiven Versuch nach Entfernung der Flocken als erschopft, 
wahrend das Luesserum noch reaktionsfahige Stoffe enthalt. 1m negativen 
Versuch bleibt die Wirksamkeit der Extraktbestandteile erhalten. Die Lipoid
teilchen des Extraktes sind wahrscheinlich schwach elektronegativ geladen. 
Ebenso ist die Ladung des SerumeiweiBes eine uberwiegend negative und ein 
Unterschied in der Art und Starke der Ladung zwischen normalen und luetischen 
Seren konnte nicht festgestellt werden. Jedenfalls scheint die Flockenbildung, 
wenigstens was die DM anbelangt, in keinem ursachlichen Zusammenhange 
mit einem evtl. Ausgleich elektrischer Ladungen der einzelnen Komponenten 
der Reaktion zu stehen. Ebenso fand sich als bemerkenswert, daB die DM im 
Gegensatz zu der Wa-R von dem Sauregrad des Mediums ziemlich unabhangig ist. 
Demgegenuber glauben EpSTEIN und PAUL eine negative Ladung der Lipoide 
nachgewiesen zu haben, wahrend das Luesserum eine die Ausflockung der 
Lipoide bedingende positive Ladung haben solI, die dem Normalserum fehlt. 

1m Gegensatz zu denjenigen Autoren, die den Extraktlipoiden eine 
fast ausschlieBliche Bedeutung beimessen, kommen HANS SACHS und 
SAHLMANN, KLOSTERMANN und WEISSBACH, WEISSBACH, ROBITSCHEK, H. 
SCHMIDT, R. OTTO und WINKLER auf Grund teils biologischer, teils chemischer 
Versuche zu dem SchluB, daB bei den Prazipitationsvorgangen, bzw. im Gehalte 
der Flocken die Extraktlipoide zwar eine quantitativ bedeutsame 
Rolle spielen, aber auch die Serumglobuline wesentlich beteiligt sind. 
Nach WEISSBACH werden die Gesamtglobuline in ihrer Ausflockbarkeit durch 
den luetischen ProzeB so verandert, daB die thermolabilen und ein betrachtlicher 
Teil der thermostabilen leichter auszuflocken sind als die entsprechenden Globulin
quoten aus Normalseren. Die Komplementabsorption ist an die Entstehung 
oder das Vorhandensein von Flocken gebunden. In statu nascendi einer Flockung 
geschieht die Komplementabsorption schneller als an fertig gebildeten Flocken. 
Je starker eine Ausflockung ist, desto mehr Komplement kann absorbiert werden. 
Fur den Mechanismus der Wa-R und der Flockungsreaktionen ergibt 
sich demnach (WEISSBACH) 1. daB der positive Ausfall der Reaktion 
abhangig ist von einer Labilisierung bestimmten Grades der 
Serumglo buline, 2. daB es sich bei dem Flockungsvorgang um ein 
gemeinsames Ausflocken von Extraktlipoiden und Serumglo bu
linen handelt, 3. daB ein solcher Flockungsvorgang (welcher aller
dings zunachst subvisibel bleiben kann) die unerlaBliche Voraus
setzung fur den Komplementverbrauch in der ersten Phase der 
Wa-R ist, 4. daB der Flockungsvorgang bei der SG-R genau derselbe 
ist wie der bei der Wa-R, nur wird er starker eingeleitet und langer durch
gefuhrt (das gleiche gilt fUr die M-R bzw DM), 5. daB die Beschaffenheit des 
Extraktes fUr aIle 3 Reaktionen so gehalten werden muB, daB eine direkte Aus
flockung derselben mit thermostabilen Globulinen solcher inaktivierten Seren, 
bei denen keine fUr Syphilis charakteristische Globulinlabilisierung vorliegt, 
nicht mehr in Betracht kommt. 

Das Wesen der Fallungsvorgange wurde also demnach im Sinne 
von HANS SACHS in einer Globulinveranderung bestehen, die bei 
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der Wa-R die Ursache der antikomplementaren Fun.k;tion ist und 
durch geeignete Extrakte so weit verstarkt werden kann, daB es 
zur Ausflockung der mit einer Glo bulinschicht beladenen Extrakt
bestandteile kommt (s. auch DOLD). 

Was das Verhaltnis des Globulin- und Lipoidanteils der Flocken anbelangt, 
so fanden KLOSTERMANN und WEISSBACH, daB die SAcHs-GEORGI-Flocken dem 
Gewicht nach aus einem Teil Globulin und etwa 8 Teilen Lipoiden bestehen, 
dem Volumen nach verhalten sich beide Komponenten wie 1 : 1. Allerdings 
wird die Richtigkeit dieser Befunde von EpSTEIN und PAUL energisch bestritten. 

Brucksche Reaktion. Ich sel bst habe an der Hand der von mir angegebenen Flockunga
reaktion (B-R) die bei dem Zusammentritt: Luesserum + Organlipoid atattfindenden 
Vorgange zu studieren und insbesondere die Frage zu klaren versucht, ob hierbei echte 
Bindungavorgange nachweisbar sind. Schon fruher hatte NATHAN gelegentlich seiner 
Kobragiftverauche die Anachauung vertreten, daB ea sich bei der Wa-R nicht um feate 
Bindung zwischen Organextrakt und Luesserum handelt. 

Bei der B-R bringt man eine feinst verteilte Organlipoidsuspension in 10% Kochsalz
oder Natr. sulfuricum-Losung mit Serum zusammen, zentrifugiert sofort nach der Mischung 
und konstatiert, daBLuesserum eine makroskopiach aicht bare Zusammen ball ung 
der Lipoid teilchen bewirkt, wahrend Nicht- Luesaeren dies nicht tun. (Es 
tritt also ein der Bakterienagglutination ahnlicher Vorgang in Erach€inung, einer An
schauung, der sich nach seinen Versuchen auch HOHN anschlieBt.) 

Trennt man nun nach dem Zentrifugieren die klare Luesserumkochsalzlosung von dem 
Lipoidhautchen durch Abpipettieren, versetzt sie mit neuer Lipoidsuspension und zentri
fugiert nochmals, so falIt der Verauch in gleicher Starke nochmals positiv aua, 
d. h. die neue Lipoidsuspension wird von demselben Serum wiederum zusammengebalIt. 
Man kann durch nochmaliges Abpipettieren diesen Versuch noch mehrfach wiederholen, 
ehe eine vollige Erschopfung der Serumwirkung eintritt (s. auch die Versuche von BAUER 
und NYIRI mit der Wa-R). 

Wascht man andererseits die von der abpipettierten Serumkochsalzlosung befreiten 
Lipoide nach kraftigem Aufschiitteln in physiologischer Kochsalzlosung aus, zentrifugiert 
sie ab, schwemmt sie wieder in 100/ 0 KochsalzlOsung zu einer fein verteilten Suspension auf, 
setzt nun wiederum Luesserum zu, so balIen sich nach dem Zentrifugieren die Lipoide 
nochmals unter der Wirkung des neu zugesetzten Seruma zusammen. 

Aua diesen Versuchen geht meines Erachtens wie aus den friiheren von NATHAN (a. 0.) 
hervor, daB es sich bei dem Zusammenwirken: Luesserum + Organextrakt nicht um 
eine feste Bind ung handelt, denn bei einer Bindung miiBte man annehmen. daB 
einerseits die mit Luesserum digerierten Lipoide den groBten Teil der wirksamen 
Serumsubstanz an sich ziehen und die Restfliissigkeit unwirksam machen bzw. merk· 
lich abschwachen miiBten, und andererseits die mit Serumsubstanzen in chemischer 
Bindung verankerten Lipoide nicht nochmals mit neu zugesetztem Serum reagieren 
konnen. Es scheint also bei dem Zusammenwirken: Luesserum + Organextrakt nur 
ein mechanischer Absorptionsvorgang einzutreten dergestalt. daB minimale 
Spuren einer Serumsubstanz sich an die Lipoidteilchen lagern und eine Ver
klebung derselben bewirken. (Eine gleichsinnige Verklebung kann man iibrigens 
auch ohne Serum durch Zusatz bestimmter Chemikalien erzielen!) 1Jbertragen wir diese 
Resultate auf die Vorgange bei der Komplementbindungsreaktion (was wir 
unbedenklich tun kOnnen, denn daB die Wa-R und die Flockungsreaktionen auf prinzipiell 
wesensgleichen Prozessen beruhen. wird kaum bezweifelt werden konnen), so ergibt sich: 

Auch bei der Wa-R kommt es nicht zu einer "Bindung" zwischen Serumbestand
teilen und Antigen, sondern das, was WASSERMANN ala "Wassermann-Aggregat" bezeichnet 
und worunter er sich einen Bindungskomplex: Lipoidantikorper-Lipoid vorstelIt, besteht 
ausLipoidteilchen,die mit Serumspuren umhiillt unddaherverklebt sind,ein mechaniacher 
Vorgang, der bei der Technik der Wa-R unterhal b der Grenze des Sichtbaren 
bleibt und ebenso zur Komplementabsorption fiihrt wie z. B. Bakterien-, Kaolin- oder 
Starkesuspensionen. In Anbetracht diesea rein physikalischen Absorptionavorganges 
wiirde dann die Lipoidantikorpertheorie a priori ausscheiden. 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 3 
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Wassermanns Filtrationsversuche und "Bestlitigungsreaktion". Aber auch die weiteren 
Filtrationsversuche W ASSERMANNS werden dann verstandlich. WASSERMANN vermeint 
Luesserum + Organextrakt zum Wassermann-Aggregat zu bind en und diese Bindung 
durch bestimmte Kieselgurfilter wieder zu sprengen, dergestalt, daB die Wa-Substanz 
das Filter passiert, das Antigen aber nicht. Bei dem gleichen Versuch mit Nicht-Lues bzw. 
negativem Serum findet er a ber ganz a bweichende Resultate, die er sich - mit Recht 
- nur so erklaren kann, daB beim Versuch mit negativem Serum auch das Antigen das 
Filter passiert. Unserer Auffassung nach und in Anbetracht der obigen Versuchsresultate 
finden diese WASSERMANNschen . Ergebnisse eine einfache mechanische Erklarung: 

Eine "Bindung" Wa-Substanz + Lipoid zum Wassermann-Aggregat existiert iiber
haupt nicht. Beim FiltrationsprozeB nach WASSERMANN findet <laher auch keine 
"Sprengung" dieser Bindung statt, sondern diese Technik zeigtlediglich, daB bestimmte 
Filter von unverandertem und unverbrauchtem Luesserum passiert werden, 
wahrend die durch minimale Spuren von Luesserum verklebten und agglomerierten 
Lipoidteilchen zuriickgehalten werden. Bei demselben Versuch mit "Normalserum", 
das keine Agglomeration der feinst verteilten Lipoidteilchen bewirkt, passieren beide 
Komponenten - mit anderen Worten: Die aggJ omerierten Lipoid teilchen des 
Luesserums verhalten sich wie unfiltrierbare Kokken, die feinst verteilten 
Lipoidteilchen des Normalserumversuches wie filtrierbares Virus! 

Bei dieser Auffassung des W AS SERMANNschen Filtrationsprozesses finden die dabei 
zu beobachtenden Vorgange eine ungezwungene Erklarung. Es ergibt sich dann aber weiter, 
daB der sog. "Bestatigungsreaktion" W ASSERMANNS weder dieser Name noch eine 
praktische Bedeutung beigemessen werden kann; denn sie ist weiter nichts, als eine auf die 
iibliche Weise mit voU wirksam und unverandert gebliebenen Luesserum angesetzte Kom
plementbindungsreaktion, das zwecklos durch ein kompliziertes Filter geschickt worden ist. 

Das Wesen der Komplementbindungsreaktion und der Flockungsreaktionen 
besteht nicht in einer Bindung zwischen Antikorper und Antigen und nicht in che
misch bedingten Ausfallungen von Serum- oder Antigensubstanzen, sondern in 
einer mechanischen Verklebung feinster in jeder brauchbaren Extraktkoch
salz"losung" vorhandenen Lipoidteilchen, die je nach der Technik entweder 
unterhalb der sichtbaren Grenze bleibt und nur durch das Phanomen der Komple
mentbindung nachweisbar ist oder aber zu einer makroskopisch sichtbaren Aus
flockung der agglomerierten Lipoide fiihrt. 

(Auch die Versuche von R. OTTO und WINKLER, die durch die scharfste biologische Re
aktion, die wir kennen, den Anaphylaxieversuch, noch Serumspuren in den gewaschenen 
S.g. und M.-Flocken nachgewiesen ha ben, wiirden nicht gegen unsere Auffassung sprechen.) 

Wir haben die Arbeiten iiber die Flockungsreaktionen hier etwas genauer 
besprochen, weil sie auch fUr das Wesen und den Mechanismus der Komple
mentbindungsreaktion von erheblicher Bedeutung sind. Dberblicken wir 
also die bisher vorliegenden Arbeiten iiber das Wesen der Syphilis
reaktionen, so kommen wir zu folgender Zusammenfassung: 

Zusammenfassung. 
Das Wesen der Komplementbindungsreaktion von WASSERMANN, NEISSER 

und BRUCK, sowie der ihr wesensverwandten Flockungsreaktionen von 
MEINICKE, SACHS-GEORGI, HECHT und BRUCK (sowie der Triibungsreaktion 
von DOLD) ist auch heute noch nicht restlos gekHi.rt. Nach den bis
herigen Kenntnissen kann als sicher gelten, daB die in Rede stehenden 
Luesreaktionen nicht Ausdruck einer Spirochatenantikorper- und Spiro
chatenantigenwirkung sind, sondern daB es sich wahrscheinlich um einen 
zwischen zwei Kolloiden stattfindenden mechanischen Adsorptions
prozeB handelt, der entweder unterhalb der makroskopischen Sicht
barkeit bleibt und nur durch den Indikator der dabei eintretenden Komplement-
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inaktivierung nachgewiesen werden kann (Komplementbindungsreaktion) oder 
durch besondere Modifikationen der Technik (bzw. der Extraktzusammen
setzung oder Verdiinnung) durch Ausflockung zusammengeballter Lipoid
teilchen (M-R, SG-R, B-R) oder durch Triibungen (DOLD) augenfallig 
gemacht wird. Die miteinander reagierenden Kolloide sind einesteils q uali
tativ veranderte Globulinkomplexe des luetischen Blutserums, andern
teils dem waBrigen oder alkoholischen Organextrakt entstammende Lipoide. 
Worin diese qualitative Globulinveranderung besteht (elektrische Ent
ladungen und Anderung der Oberflachenspannungsverhaltnisse im Sinne von 
EpSTEIN-PAUL?), wie sie der luetische Organismus hervorbringt und ob dabei 
eine Veranderung des Serumlipoidspiegels mitwirkt, ist noch unklar. M6g
licherweise spielt bei ihrer Erzeugung das lymphatische System eine 
ausschlaggebende Rolle. 

Die Annahme, daB es sich bei der Serumveranderung wahrend des luetischen 
Prozesses um eine Autoantik6rperbildung gegen K6rperzerfallsprodukte 
im allgemeinen und gegen Lipoide im besonderen handelt, daB demnach bei 
der Komplementbindung und den Flockungsmethoden bei Syphilis eine echte 
Antik6rperantigenreaktion vorliegt, entbehrt noch des Beweises. 
Eine derartige Annahme ist im Gegenteil angesichts zahlreicher entgegen
stehender Beobachtungen unwahrscheinlich. Wahrscheinlicher ist es, 
daB die qualitative Globulinveranderung des Luetikerserums nich t den Aus
druck einer Antik6rper bildung darstellt, sondern daB sie durch ein bei Syphilis 
krankhaft gest6rtes Zelleben und eine Ausschwemmung pathologischer 
Zellprodukte ins Blut bedingt wird, daB also die von BRUCK und STERN 
bereits 1910 aufgestellte Theorie zu Recht besteht und daB demnach - auch 
im Sinne von HANS SACHS - "die positive Luesreaktion als ein Krank
heitssymptom, als direkter Ausdruck charakteristisch veranderten 
Stoffwechsels, nicht als des sen indirekte Folge aufzufassen ist". 
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Dritter Teil. 

Klinische Bedeutung der Serodiagnose bei Syphilis. 

Von 

c. Bruck-Altona. 

I. Spezifizitat der Reaktion. 
Nach unseren heutigen Kenntnissen iiber das Wesen der Komplement

bindungsreaktion bei Syphilis ist es klar, daB diese Reaktion keine im bakte
riologischen Sinne spezifische fiir den Krankheitserreger, also die Syphilis
spirochate, ist, und daB daher die Annahme wahrscheinlich war, daB jene die 
Reaktion bedingenden Gewebs- bzw. Serumveranderungen auch bei anderen 
Krankheitszustanden beobachtet werden konnen, die in keiner Beziehung 
zur Syphilis stehen. Wenn diese Annahme sich auch im Prinzip bestatigte, so 
zeigte sich doch gliicklicherweise das Auftreten der Reaktion bei Syphilis 
so haufig und andererseits bei Nichtsyphilis so selten oder nur bei solchen 
Erkrankungen, die keine differentialdiagnostischen Schwierigkeiten bieten, daB 
die praktische Bedeutung der Reaktion nicht beeintrachtigt wird. Wir stehen 
also vor der einzigartigen Tatsache, daB wir in der Syphilisreaktion iiber 
eine biologische Methode verfiigen, die nicht spezifisch fUr den Krank
heitserreger und trotzdem in hohem MaBe charakteristisch fiir die 
Syphilis ist. Diese hohe klinische Spezifizitat der Reaktion ist im Laufe der 
Jahre an Millionen von Seren erprobt und erhartet worden. An Versuchen, 
sie anzuzweifeln und herabzumindern, hat es nicht gefehlt, aber immer wieder 
zeigte es sich, daB fehlerhafte oder abweichende Methodik einen groBen Teil 
der gehauften unspezifischen Resultate erklarten (s. hieriiber BENDIG, BERON, 
BOAS, DURUPT, KONIGSBERGER, Kopp, R. MULLER, RAVAUT, SCHEIDEMANDEL, 
SELTER, SONNTAG, TOPELMANN, ZIELER u. a.). 

Wenn wir die altere Literatur iiberblicken, so finden wir auf S. 48 und 49 
folgendes: 

Es ergibt sich also aus den der alteren Literatur entnommenen 
Beobachtungen an etwa 11553 Fallen, denen sich unsere eigenen 
mit 2856 Fallen anschlieBen, also aus insgesamt liber 14409 Fallen, 
daB unter 4828 Kontrolluntersuchungen sich nur 59 Seren fanden, 
die positiv reagierten, ohne daB in dem betreffenden Fall ana
mnestische oder klinische Anhaltspunkte fiir Lues vorlagen. Sehen 
wir von den Resultaten von WElL und BRAUN und ELIAS und seinen Mitarbeitern 
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(s. Bemerkungen, Tabelle I), ab, so bleiben im ganzen 33 positiv re
agierende "Normalseren" ubrig. 

Hieran schlieBen sich noch weitere Untersuchungen von BOAS, der bei fast 
2000 Kontrollen nur 5 positive Reaktionen bei Nichtlues erhielt (eine Lepra, 
ein Scharlach, drei Narkoseseren). CITRON fand unter 20000 Fallen niemals 
positive Reaktion bei Nichtlues, sondern nur zuweilen leichte Hemmungen bei 
Kachexien, SCHEIDEMANDEL unter 250 Kontrollen nur einmal bei einem Dia
betiker mit Azidose. SONNTAGS 1000 Kontrollen reagierten samtlich negativ. 
SONNENBERG fand unter 97 nichtluetischen Kontrollen 8 positive Resultate 
t7 ScharlachfaIle, eine moribunde Diphtherie). KORSCHUN und MERKURJEW 
t332 FaIle) sahen niemals unspezifische Resultate. 

Es fragt sich nun, ob angesichts dieser verschwindend kleinen Zahl positiver 
Reaktionen bei "Nichtluetikern" man diese FaIle nicht einfach fUr luetische 
erklaren kann, gleichgiiltig, ob man bezuglich Anamnese oder Status etwas von 
Lues nachweisen kann oder nicht. Denn es ist jedem Kliniker eine bekannte 
Tatsache und bedarf hier nicht einer naheren Erorterung, wie oft in praxi 
eine Syphilisinfektion ubersehen wird und wie oft ein Mensch Lues 
hat, ohne, daB er sich seiner Erkrankung bewuBt ist, oder irgend 
welche Erscheinungen darbietet. 

Es sei hier nur hingewiesen auf die Beobachtungen von FRITZ LESSER, der bei Sektionen 
30 Leber-, 3 Herz-, 2 Nebennierengummata fand, die in vivo weder Krankheitserscheinungen 
hervorgerufen hatten, noch diagnostiziert worden waren. Sehr lehrreich ist in dieser Be
ziehung auch folgende bei BLASCHKO zitierte Zusammenstellung, da sie zeigt, wie oft Luetiker 
zur Beobachtung gelangen, bei denen die Anamnese vollig versagt. Zum Teil wird natiirlich 
die friihere Infektion absichtlich verschwiegen, zum groBen Teil wissen die Patienten aber 
tatsachlich nichts von einer friiheren Ansteckung. 

Von tertiaren Luetikern leugneten friihere Infektion: 
Nach HJELMANN 25 % 

FOURNIER. 10 % 
LASSAB. • 30 % 
HASLUND. 24,9% 

" WEBER.. 44,9% mannl. und 68,8% weibl. 
WEBER-JADASSOHN 20 Ofo manni, und 100 % weibl. 
VIANNAY . . . .. 52 Ofo 

Angesichts dieser Tatsachen miissen wir also immer bedenken, daB ein groBer 
Teil der scheinbar unspezifischen Reaktionen darauf beruhen kann, daB in 
dem betreffenden Falle eine unbewuBte Syphilis vorliegt, die nur durch die 
positive Reaktion angezeigt wird, wahrend anamnestische und klinische Er
hebungen versagen. Immerhin gibt es zweifellos eine Reihe von Erkrankungen 
und Serumveranderungen, bei denen auch ohne vorangegangene und noch be
stehende Lues positive Reaktion beobachtet werden kann. 

Vberblicken wir die bisher beschriebenen positiven Ausschlage bei fehlen
der Lues, so kommen wir zu folgender Zusammenstellung: 

A. Krankheiten und Serumveranderungen, die ohne Lues haufiger eine 
positive Reaktion ergeben. 

1. Spirochatosen und Trypanosomenerkrankungen (Frambosie, Re-
kurrens, Dourine), 

2. Lepra, 
:t Scharlach, 
4. Malaria, 
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50 c. BRUCK, Klinische Bedeutung der Serodiagnose. 

5. Fleckfie ber, 
6. Ulcus tropicum, 
7. Leichenseren. 

B. Krankheiten und Serumveranderungen, die gelegentlich eine positive 
Reaktion hervorrufen konnen. 

1. Ulcus molle (Bubonen), 
2. Lupus erythematodes acutus, 
3. Narkoseseren. 

C. Krankheiten, bei denen das Vorkommen positiver Reaktion ohne I.ues 
von einzelnell Autoren behauptet wurde, von der Mehrzahl aber bestrittcll 
wird. 

1. Tuberkulose und Tuberkulide, 
2. Tumoren, 
3. verschiedene Erkrankungen (Psoriasis, Pemphigus, Aphthen, Throm

bosen, Basedow, Bleivergiftungen, Diabetes, Eklampsie, Hautleishmall
niose, Pellagra, Beriberi). 

A. Krankheiten und Serumveranderungen, die ohne Lues haufiger 
eine positive Reaktion ergeben. 

1. Spirochaten- und Trypanosomenerkrankungen. 
Positive Reaktion bei Frambosie wurde von BRUCK, HOFFMANN, BLUMEN

THAL, BAERMANN-WETTER, REINHARDT und SCHUFFNER beobachtet. BAERMANN 
und WETTER fanden unter 125 Frambosiekrallken bei unbehandelter und aus
gedehnter Erkrankung 100% positive Reaktion; bei unbehandelten, in isolierten 
Herden auftretenden Fallen llO%, bei behandelten 50%, unter 9 tertiaren 
6 positive und unter 14 latenten 5 positive Resultate. 

Bei der groBen atiologischen und klinischen Verwandtschaft von Frambosie 
und Lues darf ja die gleichartige Reaktion selbst jetzt, wo wir wissen, daB die 
Syphilisreaktion keine im bakteriologischen Sinne spezifische ist, nicht wunder
nehmen. 

Die Vermutung, daB es sich bei der Syphilisreaktion urn eine Gruppell
reaktion auf Protozoenerkrankungen handele, legten Experimente nahe, 
die zuerst von LANDSTEINER, MULLER und POTZL angestellt wurden. Diese 
Autoren beobachteten, daB die Seren von Kaninchen, die sie mit Trypanosoma 
equiperdum und gambiense infizierten, in Gemeinschaft mit alkoholischen Herz
extrakten komplementbindend wirkten, wahrend die Seren derselben Tiere 
vor der Infektion negativ reagiert hatten. Die Befunde der genannten Autoren 
erfuhren ihre Bestatigung durch die Untersuchung von SCHILLING und v. HOSSLIN 
(Dourine), von HARTOCH und JAKIMOFF, LEVADITI und MUTERMILCH. 

Auch FRITZ MEYER fand bei allen mit Dourine geimpften Kaninchen positive 
Reaktion, haufig bevor Krankheitserscheinungen auftraten. 

Bei Rekurrens fanden KOLLE und SCHATILOFF bei Menschen im Gegen
satz zu Rattenseren deutliche, und zwar streng spezifische Komplementbindungs
reaktion mit Rekurrensextrakt, wahrend KORSCHUN und LEIBFRIED mit Lues
und Rekurrensextrakt positive Reaktionen erzielten. Und zwar reagierten 
unter 50 Rekurrensseren 
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mit Luesextrakt positiv 28, negativ 22, 

" 
Rekurrensextrakt 26, 1. 

Luesseren reagierten mit beiden Extrakten gleichstark, sie glauben daher, 
daB friihere Rekurl'enserkrankungen bei der serologischen Luesdiagnose zu 
beriicksichtigen sind und umgekehrt eine Luesinfektion bei der Rekurrens
diagnose. ROAF fand unter 18 RekurrensfaIlen nur voriibergehend positive 
Reaktion. 

2. Lepra. 
Der erste, der positive Komplementbindungsreaktion bei Lepra fand, war 

EITNER. Und zwar zeigte er mit der von WASSERMANN und BRUCK angegebenen 
Methode, daB Lepraseren vermischt mit Extrakten und Aufschwemmungen 
aus leprosen Geweben Komplement zu verankern imstande sind. Es konnte 
sich also hier um eine spezifische Reaktion zwischen echtem Lepraantik;ol'per 
und Leprabazillenextrakt handeln. 

Bald aber stellte sich heraus, wie die weiteren Untersuchungen von EITNER, 
WECHSELMANN und ME1ER u. a. erwiesen, daB Lepraseren auch mit Extrakten 
aus normalen und Luesorganen reagieren, daB hier also - vieIleicht neben 
einer spezifischen - ein del' Syphilisreaktion analoges Phanomen vorliegt. 
AuBer den genannten Autoren berichteten ferner SLATINEANO und DANIE
LOPOL, GAUCHER und ABRAMI, JUNDELL, ALMQUIST und SANDMANN, sowie 
GEORG MEIER und LIE iiber Serumuntersuchungen bei Lepra. SLATINEANO 
und DANIELOPOL untersuchten 26 FaIle von vorgeschrittener Lepra, von denen 
20 stark, 4 maBig und 2 schwach positiv reagierten. AuBerdem gelangten 19 Lum
balfliissigkeiten dieser Patient en zur Untersuchung, von denen 7 stark, 4 maBig, 
3 schwach und 5 negativ reagierten. - Ein .Material von ebenfalls 26 Fallen 
bearbeiteten JUNDELL, ALMQUIST und SANDMANN. Von diesen 26 leprosen 
boten 4 eine vollige, 4 eine partielle positive Reaktion, 16 reagierten negativ. 
Bei den 8 positiven Fallen handelte es sich 5mal um die tuberose, 3mal um die 
anasthetische Form, so daB die genannten Autoren zu dem SchluB kommen, 
daB der Ausfall der Reaktion wedel' von der Form noch von dem Verlauf 
und Alter der Krankheit abhangig ist. 

Dagegen fanden GEORG MEIER und LIE, die 28 Leprose untersuchten, eine 
positive Reaktion nur bei tu berosen Formen. Sie stellten zugleich die 
interessante Tatsache fest, daB die positiven Lepraseren nicht nur mit Lues
extrakt, sondern auch mit Tuberkulin reagieren. 

Meine eigenen Untersuchungen, die ich in Gemeinschaft mit Kreisal'zt 
Dr. GESSNER an den Patienten des Lepraheims in Memel anstellte, betrafen 
folgende FaIle: 

Fall I: Jahre 
II: 50 

III: 26 
IV: 59 
V: 58 

VI: 43 
VII: 43 

" VIII: 53 
IX: 48 
X: 16 

Knotenlepra Leprabazillen + keine Lues positive Reaktion 

+ " 

" Lepra Anaesth. 

" macul. 

+ " 
+ " 
+ " 
+ " 
+ " o 
o 
+ " 

" negative 

" 
4* 
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Es ergibt sich also, daB von den 7 tuberosen Fallen 5 = 71,4% positive 
Reaktion zeigen, wahrend die zwei anderen tuberosen und aIle 3 anasthetischen 
negativ reagierten. Es stimmt dies mit den Resultaten von MEIER iiberein und 
spricht dafiir, daB die positive Reaktion hauptsachlich eine Begleit
el'scheinung del' tuberosen Form darstellt. 

Die folgenden Jahre brachten dann weitere zahlreiche Untersuchungen iiber 
diese Fragen. So untersuchte ELIASBERG 50 Leprafalle, unter denen er 80,6% 
positive Reaktion mit Luesantigen bei tu beroser Lepra fand. Gleichzeitig 
konstatierte er ein auffallendes Alleinhemmungsvermogen der Lepra
seren, eine Erscheinung, die auch von NISHIURA und SPINDLER beschrieben wird. 

Mit Antiforminlepromextrakt hatten BIEHLER und ELIASBERG positive 
Resultate, und zwar wieder haufiger bei tuberoser als bei nervoser Lepra. 

BABES und BUSILA fanden, daB Lepraseren zwar mit Luesantigenen, aber 
umgekehrt nicht Luesseren mit Lepraantigenen reagieren. Nach FRUGONI 
und PISANI zeigen dagegen Lepraseren ein merkwiirdiges polyvalentes Verhalten, 
indem sie nicht nur Leprom- und Luesantigene sondern auch Tumoren
extrakte und Tuberkulin binden. Sie untersuchten 11 Sel'en von Lepra
kranken, und zwar reagierten, 

mit Luesextrakt . . 
Lepromextrakt . 
Sarkomextrakt . 
Kal'zinomextrakt . 
Tuberkulin 
Kochscher Bazillenemulsion . 
Tuberkulin-Immunserum (Hochst) 

positiv 

" 

2 
5 
8 
7 
2 
8 

11 

Es handelt sich dabei nach Ansicht der genannten Autoren nicht um eine ein
heitliche, sondern um verschiedene biologische Reaktionen, die hohes 
Interesse verdienen. Insbesondere konnte die Fahigkeit von Lepl'aseren mit 
Lepromextrakten zu rea gieren , diagnostische Verwertung finden, da Seren 
normaler oder nicht leproser Kranker diese Reaktion nicht ergeben. 

Ahnliche Resultate erhielt STEFFENHAGEN mit bakteriellen Antigenen 
(Tuberkelbazillen und Typhusbazillen). 

SUGAI beschreibt positive Reaktionen mit Lepraextrakten. SERRA fand 
starkere Reaktion mit spezifischem Lepraextrakt als mit Luesextrakt und 
AKERBERG und ALMQUIST erhielten mit Luesantigen nur 15% positive Resultate. 

Die Frage, 0 b die Knoten- oder die N ervenlepra haufiger positiv 
reagiert, diirfte zugunsten der ersteren entschieden sein. So fand REINHARDT 
bei N ervenlepra nur negative, NISHIURA selten positive Reaktion, desgleichen 
MITZUDA. BAERMANN und WETTER fanden bei tuberoser Lepra 65-80%, bei 
makulo-anasthetischer nur 5--50% positive Resultate, MONTESANTO bei tuberoser 
88%, bei gemischter 75%, bei anasthetischer 16,6%, MERKURJEW unter 16 Fallen 
11 positive (7mal tuberose, 4mal nervose). THOMSEN und HEDDINSON sahen 
unter 18 tuberosen 6 positive (bei aktiver Untersuchung 18 positive), von 13 
tubero-anasthetischen Fallen reagierten 5 positiv, von 19 rein nervosen 19 negativ. 
LEWIN sah bei tuberosen 45-50% positive Resultate, bei nervosen 20-25%. 

Was die Untersuchungstechnik anbelangt, so gibt SCHUFFNER an, daB 
alkoholische Herzextrakte weit seltener mit Lepraseren (und Ulcus tropicum-
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Seren) positiv reagieren als waBrige Extrakte, weshalb erstere.in den Tropen 
zur Luesdiagnose vorzuziehen sind. 

Salvarsan solI nach PEYRI auf die positive Reaktion leproser Seren ohne 
jeden EinfluB sein. 

Bei 30 mit Lepra geimpften Kaninchen will SERRA 27 positive Reaktionen 
gefunden haben. 

(Weitere Versuche bei Lepra siehe AZUA-CORVISA, BLOOMBERGH, BOAS, 
EHLERS-BoURRET, Fox, FACCHINI, DE HAAN, JEANSELME, PHOTINOS-MICHAELIS, 
RECIO, ROCAMORE.) 

Zusammenfassend laBt sich sagen: Die Seren tuberoser Lepra geben 
haufig, diejenigen der anasthetischen Form seltener positive Reaktion 
mit syphilitischen und Normalorganextrakten. 

AuBerdem scheint noch eine spezifische Reaktion Lepraserum-Leprom
extrakt erwiesen zu sein. 

Die Lepraseren diirften biologisch haufig dadurch von den syphilitischen 
zu differenzieren sein, daB erst ere oft stark eigenhemmend wirken und 
eine eigenartige Polyvalenz zeigen, d. h. im Gegensatz zu Luesseren 
nicht nur mit Lues- und N ormalorganextrakten, sondern auch 
mit Lepromextrakten und Tuberkulin (vielleicht auch mit anderen 
bakteriellen Extrakten) reagieren. 

Praktisch spielt die positive Reaktion bei Lepra natiirlich nur in Tropen
gegenden eine Rolle. Um die Leprareaktion bei der serodiagnostischen Unter
suchung auf Syphilis moglichst auszuschalten; diirfte sich der Vorschlag von 
SCHUFFNER empfehlen, in den Tropen eher alkoholische Herzextrakte als 
Leberextrakte zu verwenden, auBerdem kame zur weiteren Differenzierung 
eine gleichzeitige Priifung gegen Organextrakt und Tuberkulin in Frage. 

3. Scharlach. 
Das groBte Aufsehen und die groBten Bedenken gegen die praktische Ver

wertbarkeit der Komplementbindungsreaktion bei Syphilis erregte es, als MucH 
und EICHELBERG berichteten, daB etwa 40% der von ihnen untersuchten Schar
lachseren dieselbe Reaktion aufwiesen, wie die Syphilisseren. Bereits auf dem 
x. Dermatologen-KongreB hatte ich Zweifel an der allgemeinen Giiltigkeit 
der durch die genannten Autoren erhobenen Befunde geauBert und darauf 
hingewiesen, daB, wenn sie bestatigt werden, nur dann der diagnostische Wert der 
Reaktion eine Beeintrachtigung erleiden wiirde, falls der positive Ausfall 
auch nach Ablauf des Scharlachs noch monate- oder jahrelang 
anhalt. 

Inzwischen hat sich bereits eine ganze Literatur iiber Serumuntersuchungen 
bei Skarlatina angesammelt. Die meisten Autoren verhalten sich den Befunden 
von MucHund EICHELBERG gegeniiber vollig ablehnend. So erhielten SCHLEISSNER 
bei 20 Scharlachfallen, JOCHMANN und TOPFER bei 33, MEIER bei 52, HOHNE 
bei 37 stets negative Resultate, BOAS und HAUGE bei 61 Seren nur einmal eine 
rasch verschwindende geringe Hemmung. Halt man - und ein Grund daran zu 
zweifeln liegt in keiner Weise vor - an der Richtigkeit der von MucH und 
EICHELBERG erhobenen Befunde fest, so geht schon aus den Resultaten der 
iibrigen Autoren hervor, daB die positive Reaktion des Scharlachserums nicht die 
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Regel, sondern eine Ausnahme ist, die durch irgendwelche, sich unserer Kenntnis 
noch entziehende Nebenumstande bedingt wird. Hierzu kommt noch, daB auch 
MUCH und EICHELBERG in ihren weiteren Untersuchungen sich von dem raschen 
Verschwinden der Reaktion bei Scharlach iiberzeugt haben und daB ZEISSLER 
in einer unter MUCHS Leitung gemachten Arbeit unter 42 Fallen nur 3 positive 
Resultate erhielt. 

Es fragt sich nun: Wie sind die Beobachtungen der Hamburger Autoren 
iiberhaupt zu erklaren ~ 

SELIGMANN und KLOPSTOCK, die 13 Scharlachfalle mit negativem Erfolge 
untersucht hatten, erzielten plotzlich, als sie nach langerer Zeit ihre Unter
suchungen mit demselben Extrakt wieder aufnahmen, positive Resultate bei 
Scharlach, fanden nun aber, daB das Extrakt jetzt auch mit mehreren normalen, 
sicher nicht von Luetikern oder Scharlachkranken stammenden Seren positiv 
reagierte. Das Antigen war also mit der Zeit unbrauchbar geworden und fiihrte 
zu Trugschliissen. SELIGMANN und KLOPSTOCK weisen auf die Moglichkeit hin, 
daB den Untersuchungen MUCHS und EICHELBERGS ahnliche Fehlerquellen 
zugrunde liegen. 

Einen Fortschritt in der Erkenntnis der Frage, wie positive Seroreaktionen 
bei Scharlach zustande kommen, bedeutet eine Arbeit von HALBERSTADTER, 
MULLER und REICHE. Diese Autoren mischten lO Scharlachseren mit einem 
Extrakt, dessen Brauchbarkeit durch zahlreiche Untersuchungen an Lues- und 
Normalseren kontrolliert wurde und erzielten bei 5 Fallen ein wandfrei 
positive Resultate. Wahrend bei 9 Fallen die Reaktion in der ersten Woche 
positiv verlief, trat in einem FaIle schon gleich nach Ausbruch des Exanthems 
positive Reaktion auf. In einem FaIle war die Reaktion am 32. Tage negativ, 
am 36. und 45. positiv, am 67. wieder negativ; bei einem anderen am 44. schwach, 
am 80. positiv, am 126. negativ. Als nun aber die positiven Seren mit einem 
anderen, ebenfalls an Lues- und Normalseren reichlich gepriiften Extrakt unter
sucht wurden, trat stets negative Reaktion auf. Es ergibt sich hieraus, 
daB 2 zur Reaktion verwendete Extrakte in der Weise voneinander divergieren 
konnen, daB das eine mit Lues- und Scharlachserum, das andere nur mit Lues
serum, beide aber nicht mit normalen Seren positive Ausschlage geben. 

Meine Versuche, die ich in Gemeinschaft mit Dr. L. COHN (Posen) ansteIlte, 
fiihrten fast zu den gleichen Resultaten, wie diejenigen von 
HALBERSTADTER, MULLER und REICHE. Zur Untersuchung gelangten 37 Seren 
von 28 Scharlachkranken in den verschiedensten Zeitraumen wahrend und 
nach Ablauf der Erkrankung. Es sei vorausgeschickt, daB Anhaltspunkte 
fiir bestehende und iiberstandene Lues bei keinem der betreffenden Patienten 
vorhanden war. Die Priifung wurde vorgenommen mit 8 verschiedenen alko
holischen Extrakten aus luetischen Lebern und einem alkoholischen Extrakt 
aus Meerschweinchenherzen. Die meisten der Luesextrakte waren an mehreren 
100 syphilitischen und normalen Seren, jedes aber an mindestens 40 luetischen 
und 40 normalen gepriift und als brauchbar befunden worden. Das Meerschwein
chenextrakt wurde an 187 normalen und luetischen Seren erprobt und hatte 
5mal Abweichungen von den Luesextrakten im positiven oder negativen Sinne 
e:rgeben. Es ergab sich, daB die verschiedenen Extrakte sich in hohem MaBe ver
schieden verhalten in der Weise, daB ein Scharlachserum mit dem einen 
Extrakt positiv reagiert, mit einem anderen aber nicht, wahrend 
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Luessera ausnahmslos mit allen reagieren. Dies scheint davon ab
zuhangen, wie dies auch HALBERSTADTER betont, daB ein Extrakt leichter mit 
Scharlachserum positiv reagiert als ein anderes. So zeigte ein Extrakt bei 
II Untersuchungen 5 positive Ausschlage, ein zweiter bei 22 Untersuchungen 
nur 2, ein dritter bei 14 nur 1, wahrend 4 Extrakte bei zusammen 13 Unter
suchungen stets negativ reagierten. 

lch habe damals Zweifel geauBert, daB die bei Scharlach und Syphilis im 
Serum vorkommenden komplementablenkenden Substanzen identisch sind und 
gesagt, daB das Verhalten so ist, "daB eine Zeit lang bei der Scharlacherkrankung 
Stoffe im Serum auftreten konnen, welche mit gewissen Substanzen in Organ
extrakten eine Komplementbindung verursachen. Diese letzteren miissen aber 
ganz andere als diejenigen sein, mit welchen die Luesreaktion erfolgt, da Extrakte, 
welche prompt auf Lues reagieren, sich Scharlach gegeniiber vollig negativ 
verhalten, die letztere Reaktion vielmehr auf bestimmte einzelne Extrakte 
beschrankt ist". 

Wenn HOLZMANN gegen diese Anschauung die Resultate von HANDEL und 
SCHULTZ anfiihrt, die fanden, daB auch ,,2 sonst gleich wirksame, waBrige 
Luesextrakte nicht immer kongruente Untersuchungsergebnisse liefem", so 
laBt sich damit wenig beweisen. Denn die Sache liegt hier so, daB z. B. von 3 mit 
Luesseren leicht reagierenden Extrakten der erste mit Scharlachseren iiberhaupt 
nicht, der zweite selten und der dritte haufig reagieren kann. 

Wenn ich auch zugebe, daB eine weitere Klarung der Frage von der Gleich
heit oder Verschiedenheit der Scharlach- und Luesseren der Kenntnis vom 
Wesen der Reaktion sehr niitzlich sein kann, so hat diese Frage doch praktisch 
so gut wie keine Bedeutung. Denn dariiber sind sich jetzt aIle Autoren - auch 
MUCH, HOLZMANN usw. - einig, daB die positive Reaktion bei Scharlach 
se hr rasch wieder versch windet, daB also eine Fehlerquelle fiir die Syphilis
serodiagnose durch Scharlach nicht entspringt, und daher der praktische 
'Vert der Reaktion durch die Scharlachbefunde in keiner Weise 
gemindert wird. 

lnzwischen sind in den folgenden Jahren eine ganze Reihe weiterer Komple
mentbindungsversuche mit Scharlachseren gemacht worden: 

HECHT, LATEINER und WILENKO hatten unter 119 Scharlachseren nur 3 
positive Reaktionen, unter denen sich zwei Leichenseren befanden. 

FUA und KOCH fanden bei 59 Scharlachseren keine Hemmung, die stark 
genug gewesen ware, um sie mit einer Luesreaktion zu verwechseln. 

SCHLEISSNER fand 20 FaIle negativ, SOMMERFELD sah nur gelegentlich 
inkomplette Hemmungen und auch diese nur mit einzelnen Extrakten, ebenso 
MANTOVANI. 

KOLMER hatte nur 2,4% positive Resultate. HAENDEL und SCHULTZ fanden 
unter 48 Fallen 7 positive Reaktionen, REINHARDT sah nur einige Falle wahrend 
des exanthematischen Stadiums positiv, TSCHIKANAWEROW sah unter 21 Fallen 
dreimal positive Reaktionen, KORSCHUN und MERKURJEFF beschreiben 8 positive 
Falle. 

JACOBOVICS fand, daB die positive Reaktion erst am 20.-23. Tage auftritt 
und am 35.-48. Tage wieder verschwindet. SYLVESTRI macht die Angabe, daB 
der Scharlach nicht nur keine positive Reaktion bedingt, sondem im Gegenteil 
eine bestehende positive Luesreaktion zum Schwinden bringen kann. So sah 
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er zwei Falle von Lues mit positiver Reaktion, die durch einen interkurrenten 
Scharlach negativ wurden. 

PESCH und THOMAS fanden unter 150 Blutproben von 50 Scharlachkindern 
36 mal positive, 15 mal zweifelhafte und 99 mal negative Wa-R. - Die 
MEINICKE-Reaktion (D.M) war in allen 150 Untersuchungen neg a t i v. 

Zusammenfassend kann man sagen, daB positive Reaktionen 
bei Scharlach vorkommen konnen, daB sie haufig nur in inkom
pletten Hemmungen bestehen, nur mit einzelnen Extrakten in 
Erscheinung treten und daB vor aHem das Auftreten dieser posi
tiven Ausschlage ein zeitlich nur sehr beschranktes, meist an das 
Exanthemstadium gebundenes ist. Da bei der Luesdiagnose ein Scharlach
exanthem kaum differentialdiagnostisch in Betracht kommt, sind sich alle 
Autoren dariiber einig, daB dem praktischen Werte der Syphilisreaktion durch 
diese positiven Ausschlage wahrend eines Scharlachs kein Abbruch geschieht. 
Man wird angesichts dieser Verhaltnisse nur in Fallen, die gerade Scharlach 
durchgemacht haben, mit der Bewertung positiver Reaktion im Sinne einer 
Luesdiagnose vorsichtig sein miissen. 

Was die theoretische Bedeutung der positiven Reaktion bei Scharlach an
belangt, so ist es natiirlich nach dem, was wir iiber das Wesen der Syphilis
reaktion heute wissen, nicht erlaubt, irgendwelche Riickschliisse auf die etwaige 
Spirochatennatur des Scharlacherregers zu machen. 

Auf die Versuche iiber spezifische Komplementbindung bei Scharlach 
von HAENDEL-SCHULTZ, HECHT, LATEINER und WILENKO, SOMMERFELD, 
SCHERESCHEWSKY (Prazipitation), SCHLEISSNER, UFFENHEIMER, MARGULIS, 
KApPEL (Extrakte aus Scharlachlebern, Streptokokken, Tonsillarextrakte usw.), 
SALOZ und GRUMBACH (Blutextrakte) sei hier nur hingewiesen. 

4. Malaria. 
Die ersten positiven Befunde stammen von MICHAELIS und LESSER sowie 

von MUCH und EICHELBERG. BOHM hat dann 48 Malariafalle mit waBrigem und 
alkoholischem Luesleberextrakt und mit alkoholischem Meerschweinchen
herzextrakt untersucht und fand 65,2% negative, 15,2% mit allen Extrakten 
positive und 19,6% nur mit einzelnen Extrakten positive Sereno Die positive 
Reaktion wurde bei Tertiana bedeutend haufiger konstatiert als bei Tropika, 
und fehlte in allen Fallen ohne Parasitenbefund. Der diagnostische Wert der 
Syphilisreaktion wird nach BOHM gar nicht beeintrachtigt, denn nach Ab
heilung der Malaria spreche ein positiver Befund fUr Lues. Ihm schlieBen sich 
in dieser Beurteilung DE BLASI (waBrige Luesleberextrakte), DE HAAN, SCHOO, 
TSCHIKNAWEROW an, der die positive Reaktion nach Chinin schwinden, bei 
Rezidiven aber wieder auftreten sah. 

GEORG MEIER und BONFIGLIO fanden positive Reaktion bei 42 von 54 
fiebernden und erst eine W oche entfieberten Malariakranken. 20 Tage nach 
dem Anfall waren von 19 Patienten nur noch 2 positiv. 

BAERMANN und WETTER erhielten mit alkoholischem Luesleberextrakt 30% 
positive Reaktionen wahrend des Anfalls. Durch die Behandlung wurden von 
20 positiven Fallen 11 nach 2-5 Tagen negativ, wahrend 9 wochenlang positiv 
blieben. Diese letzteren mochten die Autoren fUr latellte Luesfalle ansehen. 
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SCHUFFNER fand mit waBrigem Luesextrakt bei Malaria 79%, mit alko
holischem Herzextrakt nur 8-10% positive Reaktion. Er glaubt daher, 
daB die Art der Extrakte fiir die Differentialdiagnose Lues, Malaria, Fram
bosie, Ulcus tropicum, eine groBe Rolle spielt. 

Weitere Untersuchungen iiber Malaria stammen von VALERIO, FERRARI
GIOSEFFI (unter 46 Fallen 16,6% positive), MANu-MuscEL und VASELIU, FLET
SCHER, ZSCHUCKE. FRONGIA fand starke antikomplementare Eigenschaften 
der Malariaseren an sich, ohne Antigen. Ahnliche Beobachtungen machte 
JOHN. 

In eingehenden Versuchen haben dann JACOBSTHAL und ROCHA-LIMA in 
600 Untersuchungen das Serum von 90 Malariafallen gepriift, bei denen fiir 
Syphilis weder klinisch noch anamnestisch Anhaltspunkte gefunden werden 
konnten. Die Priifung geschah vergleichend mit waBrigen und alkoholischen 
Luesle berextrakten, mit alkoholischen Herzextrakten von Mensch und 
Rind, mit und ohne Cholesterin, und zwar nach der Warme- und Kalte
methode nach JACOBSTHAL. Es fanden hierbei die sich einander widersprechenden 
Angaben der Autoren iiber die Haufigkeit positiver Reaktion bei Malaria eine
Erklarung. Es war namlich das Resultat der Untersuchung meistens 
verschieden, je nach der angewandten Methode und innerhalb 
derselben Methode verschieden je nach der Individualitat des 
Extraktes. JACOBSTHAL und ROCHA-LIMA gelangen zu der Ansicht, daB eine
eventuelle latente Malariainfektion, d. h. Malaria-Anamnese, zu groBter Vorsicht 
bei der Beurteilung der Wa-R auf Lues mahnt. Bei der Verschiedenheit des 
Ausfalles je nach dem Extrakte wurde keine RegelmaBigkeit des Wirkungs
grades der einzelnen Extrakte beobachtet. So kann ein Extrakt mit dem einen 
Malariaserum positiv, dem anderen negativ reagieren, wahrend sich ein anderer 
Extrakt gerade umgekehrt verhalt. Immerhin hat sich mit einzelnen Extrakten 
und Extraktarten eine bedeutend groBere Prozentzahl von positiven Reaktionen 
ergeben als mit anderen. So reagierten im allgemeinen Luesleberextrakte starker 
als Cholesterinherzextrakte und diese wieder starker als einfache Herzextrakte. 
Der von SCHUFFNER gefundene scharfe Unterschied zwischen waBrigem Lues
leberextrakt und alkoholischem Herzextrakt konnte nicht bestatigt werden. 
Manchmal war selbst wahrend eines Anfalls als das Blut viele Parasiten enthielt, 
die Wa-R vOllig negativ mit allen Extrakten. In der groBen Mehrzahl der Fane
war jedoch mindestens eine der angestellten Reaktionen positiv. Andererseits 
waren aber selbst die stark positiv reagierenden FaIle nicht mit allen Extrakten 
positiv. Bedeutende Unterschiede in der Reaktion bei Malaria tropica und 
tertiana konnten nicht gefunden werden. Eine Abnahme der Reaktionsstarke
nach dem Fieberanfall wurde, wenn auch nicht immer, beobachtet. Die bei 
Lues latens usw. fast durchgehend bedeutend scharfere Reaktion mit der Kalte
methode fand sich bei Malaria nicht. 

Von weiteren Untersuchern fand MEYERSTEIN bei Tertiana in den ersten 
Tagen nach dem Anfall oft positive Reaktion, wahrend die Reaktion im Fieber
anfall selbst negativ blieb. Auch er konstatierte eine Beeinflussung der positiven 
Reaktion durch Chinin und Salvarsanbehandlung. 

S. HIRSCH fand unter 44 schwersten Tropikafallen 12 positive, unter 28 Ter
tianafallen 12 positive Resultate, die in der Mehrzahl nach dreiwochiger 
Chininbehandlung negativ wurden. 
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JOHNSON konstaLierte unter 74 Fallen 16 voriibergehend positive, wahrend 
{) dauernd positiv blieben. Die letzteren faBte er als latente Luesfalle auf. 

HEHEWERTH, der bei Eingeborenen haufig, bei Europaern selten positive 
Reaktion bei Malaria konstatierte, beobachtete, daB sie erst 3-6 Monate nach 
dem Anfall schwand. Er glaubt daher, daB eine positive Reaktion drei 
Monate nach einem Malariaanfall noch nicht im Sinne von Lues 
gedeutet werden kann. 

HEINEMANN, der nicht nur die Komplementbindungsreaktion, sondern 
auch die Flockungsreaktionen bei Malaria priifte, findet, daB die letz
teren erheblich geringere Malariaf ehler ergeben als die ersteren und 
daher eine wertvolle Erganzung in Malarialandern darstellen. Er unterscheidet 
drei Typen: 

a) Komplementbindung +, Flockung 0 = groBter Malariafehler, 
b) 0, " + = geringster 
c) +, + 3 Mittelstellung. 

Bei der Anstellung der Komplementbindungsreaktion findet er groBte Vorsicht 
in der Auswahl der Extrakte am Platze, da es Extrakte gibt, die bei Tertiana 
und solche, die bei Perniziosa einen groBeren Malariafehler bedingen. Auch er 
fand jedoch die positive Reaktion bei Malaria nur voriibergehend und durch 
Chininbehandlung beeinfluBbar. 

LEVY erzielte bei 50 Fallen 21 positive Reaktionen. Bei 17 davon lieB sich 
Lues nachweisen. 

Zusammenfassend kann man sagen, daB die positiven Befunde 
bei Malaria in malariafreien Landern den diagnostischen Wert 
del' Syphilisreaktion nicht wesentlich beeinflussen, daB sie abel' 
in den Tropen und in Malariafallen bei del' Diagnosestellung auf 
Lues in Betracht gezogen werden miissen. Die Auswahl geeigneter 
Extrakte, die Beriicksichtigung der Zeit der Untersuchung nach 
Ablauf des Malariaanfalles, die BeeinfluBbarkeit del' positiven 
Malariareaktion durch Chinin und schlieBlich die gleichzeitige 
Anwendung del' Flockungsreaktionen wird abel' auch hier in den 
meisten Fallen eine sichere serologische Luesdiagnose ermoglichen. 

5. Fleckfieber. 
PAPAMARKU fand mit alkoholischem Luesextrakt und Fleckfieberorgan

extrakten an etwa lOO Seren bei aktiver Untersuchung einen "enorm hohen" 
Prozentsatz, bei inaktiver Untersuchung bedeutend weniger haufige positive 
Reaktion, die noch wochenlang in del' ReKonvaleszenz zu konstatieren war. 

GOTTSCHLICH, SCHURMANN und BLOCH beobachteten von del' 2.-3. Woche 
an positive Reaktion (fast stets bei aktiver, selten bei inaktiver Untersuchung). 
MICHAUT fand positive Reaktion in 27 Fallen. DELTA fand die Reaktion bei 
Beginn des Fleckfiebers negativ, auf del' Hohe del' Erkrankung positiv und sah 
sie in spatestens 2 Monaten wieder verschwinden. Gleiche Beobachtungen 
machte BITTORFF in 2 Fallen (positive Reaktion wahrend del' Akme; 2mal 
negative Reaktion in del' Rekonvaleszenz). 

K. BAUER untersuchte 50 inaktive Seren mit alkoholischem Meerschweinchen
herzextrakt und waBrigem Luesleberextrakt. Wahrend del' Fieberperiode 
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gaben 46= 92% eine stark positive Reaktion. Von 21 wahrend der Rekonvales
zenz (2.-4. Woche) untersuchten Kranken reagierten 20=95% negativ. Der 
eine positive litt gerade an Pneumonie. Bei einem Fall, der noch vier Wochen 
nach der Krise positiv reagierte, handelt es sich moglicherweise um eine latente 
Lues. 

Positive Reaktionen auf der Hohe des Fleckfiebers scheinen 
also haufig vorzukommen; die Reaktionen verschwinden aber sehr rasch 
wahrend der Rekonvaleszenz. Nach BAUER kann eine positive Wa-R bei zweifel
haften Fallen fiir die Differentialdiagnose: Fleckfieber oder Typhus-Paratyphus 
(hierbei Wa-R stets negativ!) verwendet werden, falls die WEIL-FELlxsche 
Reaktion auf Fleckfieber nicht ausfiihrbar ist. 

6. Ulcus tropicum. 
SClrUFFNER fand bei dieser Erkrankung in lO6 Fallen 86% positive Reaktion, 

jedoch nur mit waBrigem Luesleberextrakt, nicht mit alkoholischen Extrakten. 
Da auch bei Malaria und Frambosie ahnliche Erfahrungen gemacht wurden 
(s. oben) , kommt demnach den alkoholischen Extrakten fiir Tropengegenden 
besondere Bedeutung zu. (Weitere Untersuchungen s. BUTLER.) 

7. Leichenseren. 
Es lag nahe, die Komplementbindungsreaktion bei Syphilis auch im Interesse 

der pathologischen Anatomie an Leichenseren zu verwerten. So berichteten 
schon 1908 FRAENKEL und MUCH iiber bemerkenswerte Befunde, auf die spater 
·eingegangen werden wird. 

BRUCK konnte dagegen 1909 konstatieren, daB positive Reaktionen unab
hangig von Lues bei Leichenseren nicht zu den Seltenheiten gehoren. Ich lasse 
meine damaligen Protokolle, iiber Untersuchungen an Seren, die meist 24 Stunden 
post mortem entnommen waren, folgen. 

Tabelle 2. 

Sektionsdiagnose positiv negativ Sektionsdiagnose positiv negativ 
Tuberkulose 24 2 Herzfehler 1 2 
Karzinom 4 8 Pylorusstenose 1 
Pneumonie . 6 3 Enzephalomalazie . 1 
Nephritis . 2 1 Tumor abdominis . 1 
Paralyse. 1 Meningitis 1 
Arteriosklerose 2 3 Furunkulose 2 
Sepsis 1 1 Lungenembolie 1 
Myelitis 1 Gangraena pedis 1 
Diphtherie 2 1 KopfschuB . 1 
Lungengangran 1 Dekubitus 1 
Leberzirrhose . 1 2 Lungenemphysem . 1 
Perikarditis 1 Lues hereditaria. 1 

Wir sehen also, daB eine groBe Anzahl von Leichenseren von Individuen 
mit den verschiedensten Krankheiten, und bei denen zum groBten Teil friihere 
Lues mit Sicherheit auszuschlieBen war, positiv reagieren. Hauptsachlich sind 
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es Tuberkulose, Pneumonie und Tumoren. Auch LOHLEIN, RIECKE und SCHLIM
PERT berichten iiber positive Resultate mit Serum von nicht - luetischen 
Leichen (tuberkulose Meningitis, Karzinose usw.). 

LAUB und NOVOTNY untersuchten 98 Leichenseren, und zwar gleichzeitig. 
nach der Komplementbindungsreaktion und nach der PORGES-Reaktion, deren 
praktische Bedeutung sie bezweifeln. 

KREFTING fand unter 96 Leichenseren 24 positive Resultate ohne Lues; 
LUCKSCH unter 309 Seren 145 positive = 46%. Ahnliche Resultate erhielt 
(ohne seine Baryum-Sulfat-Methode) WOLFF. GRUBER fand 14,8 positive 
Resultate ohne klinisch und anatomisch nachweisbare Lues. SCHMIDT inkomplette 
Hemmungen, GULADSE unter 945 Leichenseren 45mal Eigenhemmungen und 
91mal positive Reaktion ohne jeden Luesverdacht (Tuberkulose, Tumoren, 
Sepsis). Auch THIELE und EMBLETON heben die haufige antikomplimentare 
Eigenschaft von Leichenseren hervor, die leicht unspezifische Ausschlage be
dingen kann. 

Nach BOAs und EICKEN gibt die Untersuchung mit 0,2 Serum an der Leiche 
sehr haufig unspezifische Resultate. Besser sind die Resultate mit 0,1. Dagegen 
solI nach diesen Autoren auch die negative Reaktion an der Leiche nichts be
sagen, da unter 29 sicheren aktiven unbehandelten Luesfallen, die zur Sektion 
kamen, 5mal negative Reaktion im Leichenserum konstatiert wurde. 

Ob die von WOLFF zur Vermeidung unspezifischer Reaktion vorgeschlagene 
Behandlung der Leichenseren mit Bariumsulfat brauchbarere Resultate zeitigt, 
bedarf noch weiterer Priifung. 

(Weitere Untersuchungen an Leichenseren s. ABRIKOSSOW, DE BESCHE, 
HARRISON, NAUWERCK-WEICHERT, SIMMONDS, WERDT.) 

Es ergibt sich also, daB ein durchgreifender Unterschied in Seren von lebell
den Individuen und Leichenseren besteht, insofern als die letzteren ungemein 
haufig und nicht nur bei Syphilis positive Komplementablenkungsreaktion 
zeigen und daB daher der Verwertbarkeit der Syphilisreaktion fiir Leichenseren 
der groBte Skeptizismus entgegengebracht werden muB. Die Syphilisreaktioll 
ist ein rein biologisches Phanomen, aber kein kadaveroses. Es ware woh1 
denkbar, daB derartige - wenn wir so sagen diirfen - agonale Veranderungen 
des Serums in seltenen Fallen bei schweren Allgemeinerkrankungen auch zu
weilen in vivo zu beobachten sind. In der Tat haben wir uns in zwei Fallen von 
Tuberkulose iiberzeugen konnen, daB Seren, die vor kurzer Zeit noch negativ 
reagierten, zwei Tage vor dem Exitus untersucht, positive Reaktion zeigten 
(s. auch LUCKSCH). Es ist also leicht moglich, daB einzelne der oben genannten 
unaufgeklarten FaIle auf die beschriebene Erscheinung zuriickzufiihren sind. 
Sicher ist dies wohl der Fall z. B. bei dem PLAuTschen von moribunder tuber
kuloser Meningitis und den HANcKEschen Patienten (moribunde Scharlach- und 
Diphtheriekinder) . 

Wenn ich also nach meinen Untersuchungen vor der Verwertbarkeit der 
Reaktion an Leichenseren warnen zu miissen glaube, so mochte ich hinzu
fiigen, daB meine Resultate hierbei in Widerspruch stehen, zu den giinstigeren 
Erfahrungen von FRANKEL und MUCH, NAUWERCK-WEICHERT u. a. (s. spater 
S. 105). 
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B. Krankheiten und Serumveranderungen, die gelegentlich eine 
positive Reaktion hervorrufen ktinnen. 

1. Ulcus molle. 
Wahrend in den ersten Jahren nach der Entdeckung der Komplement

bindungsreaktion nur iiber negative Reaktionen bei Ulcus molle berichtet wurde, 
liegen in der Folgezeit einige Beobachtungen vor, die einen gelegentlichen 
positiven Ausfall auch bei dieser Erkrankung bzw. ihren Komplikationen ver
zeichnen. Praktisch haben diese Befunde natiirlich eine hohe Bedeutung, 
denn wahrend z. B. die Resultate bei Lepra, Scharlach usw. kaum je die dia
.gnostische Bedeutung der Reaktion beeintrachtigen konnen, liegen die Verhalt
nisse beim Ulcus molle, das ja gerade in differentialdiagnostischer Beziehung 
fUr die Friiherkennung der Syphilis eine gro13e Rolle spielt, schon anders. 

So beschreibt BLUMENTHAL eine schwach positive Reaktion bei einem Fall 
von Ulcus molle ohne Bubo, FRITZ LESSER und E. HOFFMANN berichten iiber 
Hamolyseverzogerung bei Ulcus-molle-Seren. ALEXANDER sah drei Falle 
(2 mit Bubonen, einer mit entziindlicher Phimose). Mit 2 Extrakten erfolgte 
schwach positive Reaktion, einer reagierte vollig negativ. Nach einigen 
Tagen war die Reaktion mit allen Extrakten verschwunden. 

GUTMANN beobachtete drei Faile mit Bubonen, die voriibergehend - aller
dings ebenfalls nicht mit allen Extrakten - meist schwach positiv reagierten; 
nach 2-3, hochstens 4 Wochen war die Reaktion wieder negativ. 

STUMPKE berichtet iiber einen Fall von Geschwiiren ohne Bubo und einem 
Fall von Bubo ohne Ulkus bei Tripper: die Reaktionen waren s c h wac h po sit iv, 
·die Dauer betrug 'Von dem einen Falle 19 Tage. 

Der von mir vorgestellte Fall verhielt sich folgenderma13en: Infektion vor 
drei Wochen. Einige Tage darauf Ulcera mollia am Penis. 14 Tage spater die 
Bubo links. Spirochaten dauernd negativ. Wa-R in der KiiJte und im Brut
schrank mit 4 Extrakten stark positiv. 1m Lau£e der nachsten Woche wurde 
die Reaktion ohne Behandlung allmahlich immer schwacher, der Bubo wurde 
inzidiert und 14 Tage spater war die Reaktion wieder vollig negativ und blieb 
es dauernd. In der Diskussion gab auch ARNING an, in seltenen Fallen sch wach 
positive und rasch voriibergehende Reaktionen bei Ulcus molle mit Bubonen 
gesehen zu haben. 

Neuerdings habe ich einen dem beschriebenen ganz analogen Fall beobachtet. 
:Meine neue Flockungsreaktion (B-R) war hier im Gegensatz zu der vierfach 
positiven Wa-R dauernd negativ. 

Die Bedeutung von Driisenschwellungen fiir gelegentlich unspezifische 
Reaktionen erwahnen ferner E. HOFFMANN, C. STERN, SCHONFELD, ZURHELLE, 
THIBIERGE und LEGRAIN. 

Wir sehen also, daB eine positive Reaktion bei Ulcus molle l. zuweilen, 
aber durchaus nicht immer, bei mit Bubonen komplizierten Fallen be
obachtet wird, 2. meist nur schwach und nicht mit allen Extrakten auf
tritt, 3. rasch wieder verschwindet. Wenn demnach auch die praktische 
Bedeutung dieser Befunde nicht iiberschatzt werden darf, so konnen wir doch 
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nicht soweit gehen wie WITH, der eine positive Reaktion bei Ulcus molle ohne 
weiteres im Sinne einer gleichzeitigen Lues deutet. Wir konnen aber auch 
EICKE nicht folgen, der die von anderen Autoren geschilderten FaIle als nicht 
beweiskraftig ansieht und in einer statistischen Zusammenstellung an der Hand 
von Krankengeschichten und serologischen Protokollen bei 565 Fallen keinen 
beweisenden Zusammenhang von positiver Reaktion und Ulcus molle findet und 
auch in der antikomplementaren Kraft der Ulcus molle-Seren keine Abweichung 
von der Norm nachweisen konnte. Wir mussen vielmehr BIRNBAUM zustimmen, 
der zwar auch unter 2426 Fallen des ZIELERschen Materials nur eine verschwin
dend kleine Anzahl (3) einigermaBen beweisender positiver Reaktionen fand und 
der weiterhin keinen direkten Zusammenhang zwischen Bubo und Wa-R an
nimmt, wohl aber die Moglichkeit zugibt, daB eine positive Wa-R bei 
Ulcus molle durch eine gleichzeitige entzundliche Leistendrusen
erkrankung befordert wird, ohne daB sie von dieser abhangig zu 
sein braucht. 

Praktisch kommen wir mit BIRNBAUM zu folgenden Forderungen: 
1. Der positive Ausfall bei weichem Schanker mit und ohne 

Komplikation erfordert die genaueste klinische Untersuchung auf 
frische (Spirochaten, Drusenpunktion usw.) und alte Syphilis. 

2. Die Blutuntersuchung ist in solchen Fallen in kurzeren Ab
standen zu wiederholen unter Bestimmung des Komplementver
brauches. 

3. Ferner ist das gleiche Serum mit anderem Komplement zu 
prufen (AusschluB der paradox en Reaktionen). 

4. 'Selbst der einwandfrei positive Ausfall der Wa-R erlaubt bei 
weichem Schanker fur sich allein nicht die Diagnose Syphilis, 
wenn er nicht wiederholt festgestellt wird. 

5. Zur weiteren Klarung sollen in solchen Fallen auch die 
Flockungsreaktionen herangezogen werden, die bei negativem 
Ausfall den Verdacht einer paradox en Komplementbindungs
reaktion nahe legen. 

2. Lupus erythematodes acutus. 
Dber positive Reaktionen berichten FEUERSTEIN (ein Fall positiv auf der 

Hohe der Erscheinungen, in der Remissionszeit 2mal negativ), HAUCK (ein 
Fall mit 2 Extrakten positiv, nach Besserung und Chinintherapie negativ), 
REINHARDT, KERL, RUNGE, SCHEIDEMANDEL, SONNTAG, SPIETHOFF, v. ZUM
BUSCH. Der von RAVAUT beschriebene Fall ist in seiner Diagnose sehr zweifel
haft (Lues 1 MILIAN), der ARNINGsche hatte gleichzeitig Malaria. Bei dem 
Fall von METSCHERSKy-TROISKY lag wahrscheinlich Lues congenita vor. 

FaIle mit negativer Reaktion beobachteten dagegen: ALTMANN, BOAS, 
GILMOUR, HOHNE, R. MULLER, SONNTAG, EHRMANN und FALKENSTEIN. 

Bei der groBen Seltenheit der Erkrankung haben natiirlich diese Befunde 
nur kasuistische Bedeutung. 

3. Narkoseseren. 
Es erregte besonderes theoretisches Interesse (s. Wesen der Reaktion), als 

W OLFSOHN zuerst mitteilte, er habe in 20% der FaIle unmittelbar im AnschluB 
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an Veronal-, Morphium-, Skopolamin-, Ather-Narkose positive Reaktion ent
stehen sehen. Die Befunde wurden von REICHARDT (Ather, Chloralhydrat) 
ROSENTHAL, BOAS und PETERSEN bestatigt. Allerdings scheint es sich doch nur 
um seltenere Ausnahmen und um inkomplette Hemmungen zu handeln, 
denn SONNTAG fand bei einer systematischen Nachpriifung an 100 Fallen nach 
Ather-, Chloroform- und Mischnarkosen sowohl bei Menschen als im Tierversuch 
keine nennenswerten Reaktionen. Auch DOMINICI hatte nur negative 
Resultate. Immerhin haben diese Befunde doch eine gewisse praktische Be
deutung, denn "angesichts der Tatsache, daB in einzelnen Fallen eine ange
deutete Reaktion beobachtet wurde, erscheint eine vorsichtige Beurteilung von 
Narkoseseren am Platze; dabei ist namentlich in verdachtig reagierenden Fallen 
die Reaktion entweder zu wiederholen oder nach der Narkose mit einer neuen 
Blutprobe anzustellen" (SONNTAG). 

In diesem Zusammenhang muB auch die merkwiirdige Beobachtung von 
CRAIG und NICHOLS erwahnt werden, daB der GenuB groBer Mengen von Alkohol 
die positive Reaktion zum Schwinden bringen kann, eine Beobachtung, die bis 
zu einem gewissen Grade von BOAS und v. HOUGH bestatigt wurde. Letzterer 
fand zwar nur zuweilen eine geringe Abschwachung, wahlte aber zu seinen 
Versuchen Nervenlues und Paralysefalle, deren positive Reaktion ja an und fiir 
slch schon schwer beeinfluBbar ist. 

Ahnliche Angaben macht MAASS, der nach interner Darreichung von Par
aldehyd und Amylenhydrat bei 24 Fallen 10mal eine Abschwachung der 
Reaktion sah (in 6 Fallen unwesentlich, in 4 Fallen bis zur halben Hamolyse). 
Amylenhydrat wirkte dabei etwas starker als Paraldehyd. Die Abschwachung 
dauerte von den 4 starker beeinfluBten Fallen 3mal nur 1-2 Tage, in einem 
Fane 14 Tage. 

C. Krankheiten, bei denen das Vorkommen positiver Reaktion ohne 
Lues von einzelnen Autoren behauptet wurde, von der Mehrzahl 

aber bestritten wird. 
1. Tuberkulose und Tuberkulide. 

Wie wir gesehen haben, wurde in den ersten Jahren nach der Entdeckung 
der Syphilisreaktion von einzelnen Autoren (WElL und BRAUN, ELIAS und 
seine Mitarbeiter u. a.) iiber positiven Ausfall bei Tuberkulose-Seren berichtet. 
Mit der Verbesserung der Technik haben aber derartige Beobachtungen eine 
Bestatigung nicht mehr erfahren und wenn - nach unseren eigenen Erfahrungen 
- auch Seren von tuberkulosen Leichen nicht selten positive Reaktion zeigen, 
so kann man doch sagen, daB beim Lebenden durch Tuberkulose bedingte 
stark positive Reaktion kaum vorkommt und nur gelegentlich voriiber
gehende schwache Hamolysehemmungen beobachtet werden. 

Immerhin finden sich in der Literatur vereinzelte dem widersprechende An
gaben. So fand RUSCHER unter 120 tuberkulosen Kindern 4 positiv reagierende 
= 3,3% mit klinisch sicherer Lues, wahrend bei weiteren 18 positiven = 15% 
von Lues nichts nachweisbar war. Wenn RUSCHER sich nicht berechtigt halt, 
bei diesen Kindern auf die positive Reaktion hin eine Lues fUr vorliegend zu 
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erachten und eine antiluetische Behandlung nur bei solchen Fallen einleiten 
will, die auch klinisch sicher sind, so werden ihm die meisten Kinderarzte kaum 
in dieser Ansicht folgen. DULANCY gibt an, unter 100 nichtluetischen Tuber
ku16sen 8mal positive Reaktion gefunden zu haben. 

Vielfach diskutiert wurde die Frage des V orkommens positiver Reaktionen 
trotz Fehlens von Lues bei Hauttuberkulose. (Ausfiihrlichste Literatur
angaben und kritische Sichtung bei SCHONFELD: Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, 
Orig. Bd. 126, S. 2.) 

TOROK und VAS berichten iiber 8 FaIle von skrofuloser Lymphdriisen
entziindung und iiber 2 FaIle von akneiformem Tuberkulid mit positiver 
Reaktion. 

E. HOFFMANN stellte einen Fall von ausgedehntem Lupus verrucosus 
mit mehrfach gepriifter positiver Reaktion vor. Lues lieB sich nicht nach
weisen. 

JADASSOHN sah bei Tuberkuliden einige Male Hamolysehemmungen oder 
nur Hemmungen mit einzelnen Extrakten. Die Reaktionen fielen spater wieder 
negativaus. Ein Fall mit Aknitis und Erythema induratum reagierte wiederholt 
mit zahlreichen Extrakten positiv. Von Lues lieB sich nicht das geringste nach
weisen. Nach langerer Zeit stellte sich aber doch heraus, daB auch 
in diesem FaIle eine latente Lues vorIag. 

ZIELER beobachtete gelegentliche schwache Hamolyse-Hemmungen bei 
Lupus. 

R. MULLER fand unter 90 Lupuspatienten nur einen Fall mit vollstandig 
positivem Ausfall der Reaktion (besonders schwere Haut-, Knochen- und Driisen
tuberkulose). Unter 100 sonstigen Fallen von Hauttuberkulose reagierte ein 
Erythema induratum positiv, bei dem eine positive Luetinreaktion auf gleich
zeitig bestehende Syphilis hinwies. 

PLANCHEREL fand bei einem Fall von BOEcKschen Sarkoid positive 
Reaktion, die nach Abheilung wieder negativ wurde. 

KLAUSNER untersuchte 31 TuberkulidfaIle: 12 Lupus eryth. disc. 2 mal 
Bchwache Hemmung), 10 Eryth. indur. Bazin (2mal schwache Hemmungen, 
einmal komplette Hemmung), 5 papulo-nekrotische Tuberkulide (2 mal schwache, 
einmal komplette Hemmung), 3 Lichen scrof. (einmal schwache Hemmung), 
ein BOEcKsches Sarkoid (schwache Hemmung). 

BERON fand unter 48 Lu pusfallen einen positiv reagierenden, der sich als 
gleichzeitige Lues herausstellte. 

O. SACHS beschreibt 2 FaIle von sehr zweifelhaftem papulo-nekrotischem 
Tuberkulid mit positiver Reaktion. Er halt das Vorkommen von unspezifischer 
Wa-R bei Tuberkuliden fiir erwiesen. KERL berichtet iiber 2 FaIle von Skrofulo
-derm mit Driisenerkrankung und ein Sarkoid (Typus Darier) mit vollkommen 
positiver Wa-R. In beiden Fallen wurde kongenitale Lues fest
gestellt! 

Auch in den Berichten belgischer und franzosischer Autoren halten entweder 
die einen einer ernsten Kritik nicht stand (RAVAUT, DANDOIS, FRANCOIS, 
GAUCHER und WEISSENBACH) oder aber es stellen sich die beobachteten positiven 
Reaktionen doch als durch Syphilis bedingt heraus (TZANCK und PELBOIS, 
DUDUMI-SARATZEANO, PAUTRIER). 
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SCHONFELD schlieBlich gibt folgende Dbersicht tiber seine eigenen Unter
suchungen: 

neg. + ++ +++ 
Lupus vulgaris. 90 82 2 3 (2) (I) 
Scrophuloderma 7 7 
Tuberculosis cutis verrucosa 5 5 
Erythema induratum . 5 4 I 
Papulo-nekrotisches Tuberkulid 3 3 
Lupus erythematodes faciei . 9 8 I 
Lupus pernio 3 3 

122 

(Bei den eingeklammerten Fallen lieB sich Lues nachweisen.) 

Die Frage, ob bei Hauttuberkulose, insbesondere bei Tuber
kuliden, wirklich ohne Lues positive Reaktionen vorkommen, 
kann nach alledem wohl im allgemeinen verneint werden. Hochstens 
kann man zugeben, daB Tuberkulidseren vieIleicht etwas haufiger zu leichten 
Hamolysehemmungen neigen und daB das Vorkommen von meist schwachen 
und vortibergehenden positiven Reaktionen, wie beim Ulcus moIle auch bei den 
Tuberkuliden in Betracht gezogen und bei der Differentialdiagnose beachtet 
werden muB. 

Ob die von R. MULLER und SUESS gemachte Beobachtung, daB Tuberkulose
seren, die mit Herzextrakten schwach reagieren, mit Tuberkulin und Pepton 
eine starke Reaktion aufweisen, wahrend umgekehrt Luesseren eine starke 
Reaktion mit Herzextrakten zeigen, aber nur schwache Affinitat zu Tuberkulin 
und Pepton haben, flir die praktische Differentialdiagnose verwendet werden 
kann, steht noch dahin (s. auch RENAUX, DULANCY und unter Lepra: G. MEIER). 

2. Tumoren. 
Das angebliche Vorkommen bei malignen Tumoren kann verneint werden. 

Den alteren Beobachtungen (zitiert nach SONNTAG) von CAAN, v. DUNGERN, 
LASSEN, LAUTENSCHLAGER, STUMME, SCHENK, WEIL-BRAUN, PALTAUF, ELIAS 
und Mitarbeiter, BAYET-RENAULT, NEWMARK, BALLNER-DE CASTELLO, 
SELTER-GROUVEN, die z. T. an Agonalen oder Leichenseren, z. T. mit ab
weichender Technik erhoben wurden, stehen die Beobachtungen von ALTMANN, 
BAUER-MEIER, BLASCHKO, BoAS, BRUCK, FORSTER, FRAENKEL-MuCH, HEYNE
MANN-SACHS, REINHARDT, STIENER, WOLFSOHN entgegen, die niemals 
unspezifische Reaktionen beobachteten. Auch diejenigen Autoren, die 
tiber groBere Versuchsreihen verftigen: BOAS, BRUGGEMANN, COENEN, ELIAS
BERG, FRAENKEL (374 FaIle), MASSIN!, RITZ und SACHS (54 FaIle), SISTO-JONA, 
SONNTAG (125 FaIle: Karzinome und Sarkome, auch inoperable, rezidivierende, 
mit Kachexie und Metastasen), GUSCHINSKI-IwASCHENZOW (51 FaIle) konnten 
das Vorkommen von positiver Reaktion ohne gleichzeitige Lues nicht be
statigen. 

Eine Ausnahme bilden vieIleicht seltene FaIle von Gehirntumoren, die 
vielleicht ebenso wie Gehirntraumen (BITTORF-SCIDDORSKY, KLAUSNER) zu
wejlen (durch LipoidzerfaIl1) unspezifische Reaktionen auslOsen konnen (s. 
Wesen der Reaktion). 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 5 
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3. Andere Krankheiten. 
Auch bei einer ganzen Reihe von anderen Krankheiten sind sog. 

unspezifische Reaktionen beschrieben worden, die aber samtlich einer ernst
haften Kritik nicht standhalten konnten. 

So wurde positive Reaktion bei Psoriasis (in 25 Fallen 20mal!) von GIOR
GJEVISZ und SLA VNIK gefunden, eine Behauptung, die durch BRUCK und andere 
widerlegt wurde. 

Bei Pemphigus will HESSE positive Reaktion (bei 11 Fallen 4mal) ge
funden haben, was von NATHAN (12 FaIle stets negativ), KERL, SCHONFELD U. a. 
energisch bestritten wird. 

DE AJA fand positive Reaktion bei einem Fall von rezidivierenden Mund
aphthen (11), LEVEN bei 2 Fallen von Thrombose, ZIEGEL bei 1 Fall von 
Basedow und Sklerodermie (nach der zweiten Salvarsaninjektion war die 
Reaktion wieder negativ!), RAVAUT und RABEAU sahen unter 23 Lympho
granulomatosen 3mal voriibergehende positive Reaktionen. 

OETTINGER, MARIE und BARON sahen einen Fall von Bleimeningitis mit 
positiver Reaktion, die nach Abklingen der Vergiftung verschwand. Auch 
SCHNITTER berichtet iiber gelegentliche positive Reaktion bei Bleivergiftung. 
Dagegen hatten HILGERMANN (35 FaIle) FIELD (35 FaIle), PERUSSIA und MURGIA 
nur negative Resultate. 

RICHARDS will bei 4 Fallen von Diabetes mit Azidose positive Reaktion 
ohne Lues gesehen haben, die auch durch antiluetische Behandlung nicht zu 
beeinflussen war. Einen ahnlichen Fall beschreibt SCHEIDEMANDEL. Bei Diabetes 
ohne Azetonurie fand sich dagegen stets negative Reaktion. WILLIAMS fand 
unter 337 Diabetesfallen 4,8% mit positiver Reaktion; unter 110 Fallen von 
chronischer Nephritis einen Fall. Lues war weder anamnestisch noch klinisch 
nachweisbar, was natiirlich nicht ausschlieBt, daB in diesen Fallen doch eine 
latente Lues vorgelegen hat. MASON sah 2 Diabetesfalle ohne Luesanamnese 
!nit positiver Reaktion. ROSENBLOOM fand unter 140 Fallen 16mal positive 
Reaktion; bei 8 davon lieB sich Lues mit Sicherheit nachweisen. 

Dber gelegentliche unspezifische Ausschlage bei Ikterus, Uramie und 
Hydramie sowie ihre Vermeidung siehe LANGE. 

Bei fieberhaften Erkrankungen (Typhus, Pneumonie, Sepsis, Gelenk
rheumatismus, ferner bei Blutkrankheiten, Leukamie, Pseudoleukamie usw. 
wurde an groBem Material stets negative Reaktion gefunden (BRUCK, BOAS, 
MULLER, SONNTAG). 

STURMER und DREYER betonen die Unzuverlassigkeit der Untersuchung 
bei Schwangeren und Gebarenden, da hier unspezifische Hemmungen in 
erhohtem MaBe auftreten sollen, und zwar am haufigsten bei der Untersuchung 
aktiver Seren (s. auch S. 104). 

Bei Eklampsie sah SEMON nur sehr selten positive Reaktion (s. auch 
ZUBRCZYSKI). 

Von Tropenkrankheiten beschreiben GAUCHER und BLOCH einen Fall 
von Hautleishmanniose mit positiver Reaktion. JEANSELME und PAVONE 
konnten diese Befunde nicht bestatigen (dagegen erzielte letzterer positive 
Reaktion mit spezifischem Leishmannioseantigen). 
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Auch die positiven Befunde bei Pellagra (BASS, CARLETTI, Fox, LUCATELLO 
und CARLE TTl, LUCI-BACELLI) und bei Beriberi (BOHM) harren noch der Be
statigung. Wenigstens hatte VALLARDI stets negative Resultate, wahrend MAJ 
15 PellagraIalle untersuchte, von denen nur 2 positiv reagierten und bei diesen 
beiden lag Lues vor! 

Von Einfllissen, die angeblich eine positive Reaktion abschwachen, oder 
beseitigen konnen, haben wir schon die Darreichung groBer Mengen von 
Alkohol (CRAIG-NICHOLS) erwahnt. Ferner sind solche Beobachtungen ver
einzelt bei Fieberzustanden gemacht worden (Influenza - SPIELMANN 
und LANG; Scharlach - SYLVESTRI; Rubeolen - TEISSIER und LAUTER
BACH; Pyelonephritis - BOAS; Typhus - MESCHTSCHERSKI). Ahnliches 
beobachtete BOAS bei 2 Paralysefallen in der Agone. 

Das vor und nach der Nahrungsaufnahme entnommene Blut unter
suchten HOHE und KALB, sie fanden in der Regel keinen Unterschied, 
nur in 5 Fallen war die Reaktionsstarke nach dem Essen etwas groBer. 

Zusammenfassung. 
Zusammenfassend konnen wir also sagen: Bei einwandfreier Technik 

und ausschIieBlicher Bewertung kompletter Hamolysehemmungen kommt die 
Wa-R auBer bei Lues zweifellos, wenn auch bei weitem nicht so regel
maBig vor, bei Frambosie, Rekurrens, Trypanosomerkrankungen, 
Lepra, Scharlach, Malaria, Fleckfieber, Ulcus tropicum und bei 
der Untersuchung von Leichenseren. 

Neigung zu inkompletten Hemmungen, also schwach positiven 
Reaktionen, die aber fast regelmaBig sehr bald wieder verschwinden, ist 
bei Lup. eryth. acut., Ulcus molle (Bubonen), bei Narkoseseren, viel
leicht auch bei Tuberkuliden, zu beobachten. 

Praktisch spielen die genannten Verhaltnisse keine Rolle, 
wenn man 

l. die nichtluetischen Erkrankungen mit sicher positiver Re
aktion (Frambosie, Lepra, Scharlach U8W.) differential
diagnostisch ausschlieBen kann, was fast regelmaBig der 
Fall sein wird, 

2. Befunde an agonalen, Leichen- und Narkoseseren nicht ala 
beweisend betrachtet, 

3. beim Fehlen anamnestischer und klinischer Anhaltspunkte 
flir Lues nur komplette und in gewissen Intervallen wieder
holt konstatierte Hamolysehemmungen als beweisend flir 
die Diagnose Lues bewertet. 

Unter diesen Voraussetzungen beweist eine positive Reaktion 
mit Sicherheit Syphilis. 

NB. DaB die positive Reaktion keine lokale Diagnose gestattet, d. h. nicht 
dafiir spricht, daB eine zweifelhafte Affektion nun auch syphiIitisch sein muB 
(z. B. Zungenkarzinom bei einem Luetiker), sei hier nur erwahnt (s. S. 84). 

5* 
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II. Vorkommen und Verwertbarkeit der Reaktion in den 
verschiedenen Stadien der Syphilis. 

Wenn wir von einem V orkommen der positiven Reaktion bei Syphilis im 
allgemeinen berichten wollten, so hatte dies wenig Zweck. Der Verlauf der Krank
heit ist ein so vielgestaltiger, die auBeren Bedingungen, unter denen eine Blut
untersuchung vorgenommen wird, sind so verschiedene, gewisse therapeutische 
MaBnahmen, von denen spater die Rede sein wird, nicht ohne EinfluB auf den 
Reaktionsausfall, so daB allgemeine N ormen hier nicht aufgestellt werden konnen. 
Zur Illustrierung dessen mochte ich nur erwahnen, daB z. B. zwei Statistiken, 
die aus meinem Material aufgestellt worden sind, ganz verschiedene Werte in 
dieser Beziehung ergeben. So erhalten wir von 378 Fallen, 53,9% positive 
Reaktion bei Lues im allgemeinen, wahrend 300 andere FaIle etwa 70% ergeben. 

Es ist daher notig, die Reaktion in den einzelnen Stadien der Erkrankung 
zu verfolgen. 

A. Primarstadium. 
Ich setze hier wieder einer Zusammenstellung aus der Literatur unsere eigenen 

Resultate zu: 
Es fanden positive Reaktionen im Primarstadium: 

Zahl darunter 
der FaIle positiv % 

ARNING 48 25 60 
BERING 56 47 84 
BLASCHKO-CITRON . 90 
BOAs. 50 30 60 
BRUHNS-HALBERSTADTER . 9 8 88,9 
DETRE·BREZOWSKI . 43 21 49 
FISCHER-MEIER. 8 6 75 
FLEISCHMANN. 5 5 100 
GROSS-VOLCK . 10 4 40 
HANCKEN. 17 15 88 
HELLER 26 38,5 
HOFFMANN-BLUMENTHAL. 12 6 50 
LEDERMANN 19 10 52,6 
LEDERMANN 46 31 65,2 
LESSER. 56 39 69 
LEVADITI. 13 6 46 
MEIER . 25 17 68 
MUHsAM . 4 4 100 
MULLER 14 5 45,5 
SCHONNEFELD. 19 9 47 
SELTER-GROUVEN 18 14 77 

Unser Material war folgendes: 
BRUCK-STERN. 27 FaIle 13 positive = 48,2 % 
MERZ 64 48 = 71,64% 
GROSSER. 20 19 =95 % 

Wie erklaren sich nun die gewaltigen Differenzen in den An
gaben der Literatur und die groBen Unterschiede, die auch die 
verschiedenen Zusammenstellungen meines Materials zeigen 1 
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Der Grund dafiir liegt darin, daB im Primarstadium alles davon abhangt, 
wann die Blutuntersuehung vorgenommen wird, und die Frage, die wir daher 
zunaehst untersuehen mussen, ist die: Wann tritt die positive Reaktion 
im Verlaufe der Lues zum ersten Male auf? 

Tabelle 3 1). 

Kurven der positi ven Reaktion im Laufe der Syphilisinfektion beim Affen. 

Datum 

21. Januar 
24. " 
2. Februar 

10. 
20. " 
4. Marz 

13. 

20. " 
1. April 

11. 
24. " 
23. Mai 
4. Juni 

15. Juli 

Datum 

21. Januar 
24. 

" 2. Februar 
10. 

" 20. 
4. Ma~~ 

13. 
" 

20. 
" 

1. April 

11. 
" 24. 
" 23. Mai 

4. Juni 
15. Juli 

I Cynomolg. A·I Cynomolg. B.I Cynomolg. c·1 Nem. 
L ~ L ~ L ~ L ~I Nem. 

A. I. 
B. 
A. 

+2/5 
Inokulat. 

o 
o 
o 

P. A. rechts 0 

+2/5 
Inokulat. 

o 
o 
o 
o 

+1 
Inokulat. 

P.A. 

+2 
Inokulat. 

+2 
+1 
+5 

Inokulat. 
o 
o 
o 

+1 

beiders. 0 + 2 +1/2 
P.A. o P. A. P. A. links 0 P. A. rechts 0 

beiders. 0 beiders. 0 
abheilend + 1 P. A. rechts 0 
abheilend + 2 deutlich + 1 

i. Abheil. + 1 P. A. links+ 8 P. A. rechts+8 
Reste + 4 fast abge- i. Abheil. + 4 

abgeheilt + 2 

tot 

Nem. 
L 

Inokulat. 

P.A. 
beiders. 
P.~ 

beiders. 
P. A. 

beiders. 

+2 
+2 
+1 

C. 
A. 

+t/2 

0 
+1 
+2 

0 

+1/2 

+4 
i. Abheil. + 4 

+2 
+2 
+2 
+2 
+21 

deutlich + 2 abgeheilt 
Reste 0 abgeheilt 

Nem. 
L 

D·lorang. 
A. L 

0 

o 
o 

A.j A. 

0 
Inokulat. Inokulat. 

0 0 
+1/5 0 

o P. ~ links 0 
P.~ P. A.links 0 

beiders. 0 
P.A. P. A. links+ 1 

beiders. +1/2 
P.A. fast abge-

beiders. +4 heilt 0 
fast abge- +2 

heilt +10 
noch Reste+2 0 
noch Reste+4 +2 
abgehcilt + 2 +2 

+4 +2 
+ 81 +2 

heilt + 4 
+1 
+2 
+2 
+1 

+1 
+4 
+2 
+2 

Orang. 
L 

B.I Orang. 
A. I. 

C. 
A. 

0 0 
Inokulat. Inokulat. 

0 0 
0 +1 
0 +2 

nihil. o P.A. rechts+O 

nihil. o P. A. links+ 4 

nihil. 0 i. Abheil. + 4 

nihil. 0 i. Abheil. + 4 

nihil. 0 abgeheilt 0 
Reinok. 0 +2 

0 
P. A. +1 

abgeheilt + 2 1 

leh habe diese Frage zuerst bei der Affensyphilis eingehend studiert. 
Diese bietet den groBen Vorteil, daB wir den Zeitpunkt der Infektion sieher 
festzusetzen und dureh eine fortlaufende Blutuntersuehung den Eintritt der 

1) Die in dieser Tabelle neben den positiven ReaktioDBresultaten angefiihrten Zahlen 
beziehen sich auf die friiher von uns an einem Standardextrakt und -Serum geiibte Wert
bemessung (BRUCK und STERN: Dtsch. med. Wochenschr. 1908). 
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Reakt,ion zu kontrollieren vermogen, was ja beim Menschen nur in den seltensten 
Fallen moglich ist. Anderenteils mtissen wir bei derartigen Versuchen aber in 
Betracht ziehen, daB Mfensera nicht selten schon normalerweise komplement
bindende Substanzen besitzen und daB die beim Mfen gefundenen Verhaltnisse 
vielleicht nicht ohne weiteres auf diejenigen bei der Menschensyphilitis zu tiber
tragen sind. 

Es geht aus dies en Versuchenhervor, daB beim Mfen die positive Reaktion 
haufig schon in der dritten bis vierten Woche post infectionem, und zwar haufig 
vor Auftritt des Primaraffekts beginnt, mit dem erst en Auftreten 
der Primarerscheinungen abfallt, um dann bald erneut und starker 
anzusteigen. 

Wie liegen nun diese Verhaltnisse beim Menschen ? 
M tiller gibt an, daB er bei drei frischen Sklerosen nur einmal "eine Spur" 

Reaktion gesehen habe, wahrend von elf "alteren" Sklerosen fiinf positiv rea
gierten. Die Falle von GROSS und VOLCK standen alle kurz vor dem Auftritt 
des Exanthems. BRUHNS und HALBERSTADTER fanden als langsten Zwischen
raum zwischen Auftreten der Reaktion und des Exanthems 16 Tage. Der am 
friihesten positive der FLEISCHMANNschen Falle war zehn Tage nach dem Auf
tritt des Primaraffektes und nach LEDERMANN lag die Infektion seiner positiven 
Falle mindestens sechs Wochen zuriick. Weitere Beobachtungen iiber dies en 
Punkt finden wir bei LEVADITI, BLUMENTHAL und ROSCHER, sowie bei FISCHER. 

LEVADITI: 
Alter des Primaraffekts: 

4 Tage 
8 
8 
8 
9 

15 
18 
23 
26 
27 
29 
30 

Resultate: 

o 
o 
o 
+ 
o 
+ 
o 
+ 
+ 
o 
+ 
o 

Aus den LEVADITIschen Resultaten ergibt sich somit, daB Initialsklerosen 
von 8-15 Tage zu 33%, solche von 15-30 Tagen zu 57% positive Reaktionen 
zeigen. Aber da LEVADITI nur das Alter des Primaraffektes und nicht 
das Datum der Infektion zum Ausgangspunkt nimmt, so erfahren wir doch 
nichts Sicheres iiber die uns interessierende Frage. 

Wertvoller sind daher die Angaben von W. FISCHER: 

Infektion vor 4 W ochen und friiher 
5- 6, 

1) Reinfektion. 

positiv 
(1) 1) 
6 

negativ 

4 
16 

% 
o 

27,3 
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Infektion vor 7- 8 W ochen und friiher 

" 
" 

" 9-10 
unsicher 

Ebenso rechnen BLUMENTHAL-ROSCHER: 

Infektionen vor 4 Wochen und friiher 

" 
4-5 

" 5-6 

" 
6-7 

" 
" " 

7-8 
" 

" " 
8-9 

" 

positiv negativ % 
75 
80,8 
88,2 

27 9 
21 5 
15 2 

positiv 

1 
2 
3 

66 
9 
7 

negativ 

5 
3 

10 
3 
3 
2 

Es darf also sicher angenommen werden, daB positive Reaktion in der Regel 
erst in der 6. Woche nach der Infektion zu beobachten ist. 

Es stimmt dies auch vollig mit unseren eigenen Beobachtungen beim 
Menschen iiberein. Dagegen mochte ich hervorheben, daB es in seltenen 
Fallen vorkommt, daB positive Reaktion schon vor Auftritt eines irgendwie 
diagnostizierbaren Primaraffektes beobachtet wird, daB also beim Menschen 
als Ausnahme das eintritt, was nach meinen Untersuchungen beim Affen beinahe 
die Regel ist. 

Wenn auch FISCHER und BLUMENTHAL-ROSCHER ihren beiden friiher als 
4 W ochen post infectionem positiven Fallen nicht volle Beweiskraft beimessen 
wollen, so sind doch derartige FaIle von uns und FRITZ LESSER beobachtet 
worden. Letzterer fand eine positive Reaktion bei einem 18jahrigen Manne, 
der an einer Gonorrhoe !itt. 8 Tage nach der Entnahme des Blutes, das positiv 
reagierte, konnte LESSER nichts von Syphilis bei ihm entdecken. Erst nach 
14 Tagen zeigte sich der Primaraffekt und nach 6 Wochen die Roseola. Es war 
also die Serumreaktion schon 8 Tage nach dem Koitus positiv, wo noch nicht 
einmal eine Erosion am Penis bestand. 

Auch die neueren Untersuchungen iiber diese Frage stimmen im allgemeinen 
mit den genannten Befunden iiberein. Natiirlich variieren die einzelnen Befunde 
auch einigermaBen nach der von den Autoren angewandten Technik. So pflegt 
ja bei der aktiven Untersuchung nach STERN bzw. HECHT (und zuweilen auch 
bei den Flockungsreaktionen) das erste Auftreten der positiven Reaktion friiher 
nachweis bar zu sein als bei der Untersuchung nach der Originalmethode (BRUCK 
und STERN, GRAETZ und ZIMMERN). So empfiehlt z. B. auch GROSZ gerade zur 
moglichst friihzeitigen Feststellung der Reaktion im Primarstadium die KAUPP
sche quantitative Methode und ZIMMERN macht auf die Wichtigkeit auch der 
aktiven Untersuchung nach STERN zur Aufdeckung okkulter Schwan
kungen im Primarstadium erneut aufmerksam, wahrend HECHT fiir diese 
Zwecke seine Modifikation bevorzugt. 

GENNERICH erhielt bei Seeleuten, bei denen sich die Infektionstermine be
sonders genau bestimmen lassen, die friihesten. positiven Reaktionen am 9., 
16., 2l. und 27. Tage; in den meisten Fallen blieb die Reaktion bis drei Wochen 
nach der Infektion negativ. 

REINHARDT sah das Auftreten meist erst 5-6 W ochen nach der Ansteckung. 
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HECHT gibt folgende Zusammenstellung an 66 Fallen: 

Zeit d. Ansteck. I Wa·R Zahl d. FaIle Zeit d. Ansteck. Wa·R I Zahl d. FaIle 

31/~ Wochen 0 1 6 Wochen ++ I 7 
4 0 8 7 0 I 2 
4 + 2 7 +++ ! 5 
4 ++ 1 8 0 2 
5 0 9 8 + 1 
5 ++ 3 8 +++ 7 
5 +++ 1 9 0 3 
6 0 8 9 +++ 1 
6 + 3 10 0 1 
6 ++ 1 

Positive Reaktion vor Ablauf von 3 W ochen nach der Ansteckung gehorl 
also zu den groBten Seltenheiten. SIMON und GASTINEL fanden die Serum. 
reaktion bis zum 14. Tage nach Auftreten des Primaraffektes in der Regel 
negativ, nach 25 Tagen wurde sie positiv. Vom Infektionstermin an gerechnet 
erlolgten die positiven Ausschlage in der Regel nach 40-50 Tagen. 

BOAS sah nach der Technik des staatlichen danischen Instituts das Auf. 
treten gewohnlich erst in der 7., in der Regel in der 9. Woche post infectionem. 

Ein groBes Material von 120 Primarlallen untersuchten LEVY· BING, GERBAY 
und HAAG. 

"Der Zeitpunkt des Erscheinens der positiven Wa·R entspricht nicht einem bestimmten 
Alter des Schankers, er kann ebenso der 20. als der 2. Tag des Schankers sein. Dieser Zeit· 
punkt entspricht jedoch einer bestimmten Periode vom Zeitpunkte der Ansteckung abo Die 
kritische Periode, d. h. diejenige, wahrend der die Serumreaktion positiv, zweifelhaft oder 
negativ sein kann, hat eine Dauer von nur acht Tagen, sie ist eingeschlossen zwischen den 
37. und 45. Tag von der Ansteckung an gerechnet. Wahrend der Tage, die vorhergehen, 
ist die Reaktion immer negativ, wahrend derer, die folgen, immer positiv. Sobald die spe. 
zifische Behandlung vor dem Beginn der kritischen Periode eingeleitet wird, d. h. vor dem 
ungefahr 38. Tage nach der Ansteckung, beeinfluBt sie in der Mehrzahl der FaIle die Serum· 
reaktion; nicht hingegen, wenn sie erst nach diesem Zeitpunkte eingreift. Die syphilitische 
Infektion des Organismus wartet nicht mit der Verallgemeinerung bis der Schanker sich 
gebildet hat. Der Schanker, ein lokaler VerteidigungsprozeB der Gewebe, entwickelt sich 
mit verschiedenartiger Geschwindigkeit, ohne Zweifel infolge der verschiedenartigen Be· 
schaffenheit des Terrains, auf dem er sitzt. Die Verallgemeinerung der Infektion beginnt 
gleich mit dem ansteckenden Verkehr und ruft schlieBlich in einer Frist, die sehr fest erscheint, 
in dem Serum des Kranken die Bildung von Antikorpern hervor, die durch die Wa·R nach· 
weisbar sind. Haufig sind mehrere Reihen von Fallen zu betrachten. Erstens: der Schanker 
erscheint in den gewohnlichen Fristen; das ist der Fall des Schankers mit zuerst negativer, 
dann rasch positiver Wa·R. Zweitens: der Schanker erscheint schnell; Wa·R langsam 
positiv. Drittens: der Schanker entwickelt sich langsam, Wa·R unmittelbar positiv. Da· 
neben gibt es auch anormale FaIle, bei denen die Periode der Verallgemeinerung anormal 
langsam und die Wa·R verzogert, oder die Verallgemeinerung anormal schnell ist und die 
Antikorper im Blute erscheinen, bevor eine lokale Reaktion der Gewebe begonnen hat. 
Die praktischen Schliisse sind die, daB die Wa·R die groBten Dienste in der Diagnose des 
syphilitischen Schankers leistet, aber unter der Bedingung, daB sie in Beziehung gesetzt 
wird zum Zeitpunkt der Ansteckung und nicht zum Zeitpunkt des Beginns des Schankers; 
zweitens: es mit ihrer Hilfe moglich ist, unter mehreren etwas auseinanderliegenden Ge· 
schlechtsakten den ansteckenden festzustellen und sie deshalb fiir die gerichtliche Medizin 
verwendbar ist, drittens: sie es ermoglicht, die schankriformen Syphilide zu bestimmen und 
so die Reinfektionen zu kontrollieren." 
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Interessant sind ferner die Feststellungen von EICKE, daB der Sitz des 
Schankers und die Anschwellung der Inguinaldrusen bestimmend fiir 
die serologische Inkubation ist. EICKE untersuchte 37 Primaraffekte und fand 
die friihesten Reaktionen bei Schankern am Frenulum, viel spatere bei 
Glans- und Praputialschankern. Ebenso verzogerte anscheinend das 
Fehlen von Inguinaldriisenschwellungen die Reaktion. Die Ver
schiedenartigkeit diirfte mit dem anatomischen Substrat zusammenhangen 
(mehr oder weniger starke Verhornung des Plattenepithels, Ausbildung des Blut
gefaB- und LymphgefaBnetzes). Unterschiede zwischen Auftreten der posi
tiven Reaktion im Reizserum des Schankers und Auftreten im Blut
serum wurden iibrigens von EICKE in 3 Fallen, von KLAUDER und KOLMER. 
in 5 Fallen (Wa-R im Blute negativ, im Reizserum positiv) gefunden (siehe 
auch FUENTES). 

Ungewohnlich spat auftretende Reaktionen sahen JERSILD (ein 
Fall: 11-12 Wochen nach der Ansteckung) und GOUGEROT, der in drei Fallen 
erst nach der 5. Untersuchung 100 bzw. 120 Tage post infectionem positive 
Reaktion konstatieren konnte. 

Was beweist nun das Auftreten der positiven Reaktion im 
Primarstadium? Ich habe von Anfang an die Meinung vertreten, daB eine 
derartige biologische Reaktion - und fUr eine solche mussen wir sie, gleich
giiltig, wie wir iiber ihr Wesen denken, doch halten - nur dann auftreten ~ann. 
wenn der Organismus unter dem Einflusse eines in die Blutbahn eingetretenen 
Agens steht. Man konnte sich ja vorstellen, daB von den im entstehenden Primar
affekt anwesenden Erregern irgendein Stoff produziert wird, der friiher in den 
Kreislauf gelangt, als der Erreger selbst. Wir haben aber Grund anzunehmen. 
daB nicht die an der Infektionsstelle immerhin doch langsam und sparlich sich 
entwickelnden Spirochaten eine solche Umstimmung des Blutes verursachen. 
sondern, daB dieselbe erst erfolgt als der Ausdruck der eingetretenen 
Generalisation des Virus. Ich werde in dieser Ansicht gestiitzt durch die 
Ergebnisse der Affenversuche, die gezeigt haben, daB 

1. die Reaktion beim Affen erst dann positiv wird, wenn die 
Organe bereits verimpfbar, der Korper also bereits durch
seucht ist. Beim Affen ist es dabei gleichgiiltig, ob von einem Primar
affekt schon etwas zu sehen ist oder nicht. In der Regel ist beim Beginn 
des Primaraffektes die Generalisation bereits eingetreten, 

2. daB bei Affen mit negativer Reaktion, denen man auf intravenosem 
Wege virulentes Material zufiihrt, wodurch eine Infektion der Tiere 
erfolgt (A. NEISSER), leicht und schnell zuweilen schon 8 Tage nach der
ersten Infektion positive Reaktion des Blutserums zu erzielen ist. Hier
wird also eine kiinstliche Generalisation des Virus erzeugt, der entsprechend 
auch besonders friihzeitig die biologische Veranderung des Blutes folgt. 

Mit dieser unserer Auffassung, daB positive Reaktion erst nach vOllzogener
Korperdurchseuchung eintreten kann, stehen die Versuche von LEVADITI und 
YAMANUCHI in gutem Einklang, die zeigten, daB die Reaktion erst mit 
Eintritt der Hautimmunitat auftritt. Da wir nun aus den NEISsERschen 
Versuchen wissen, daB ohne Allgemeindurchseuchung auch die Hautimmunitat 
noch nicht zustande kommt, so miissen wir auch die positive Reaktion als. 
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den Ausdruck der voIlzogenen Generalisation des Virus aner
kennen. Die Ansicht MENZES, daB die positive Reaktion nicht Ausdruck einer 
Allgemeindurchseuchung zu sein braucht, sondern auf einer "lokalen Storung 
·des Lipoidstoffwechsels" beruhen kann, entbehrt noch jeglichen Beweises, soweit 
die Untersuchung des Armvenenblutes in Betracht kommt. 

Da, wie gesagt, die positive Reaktion in der Regel nicht vor der 6. Woche 
post infectionem zu erwarten ist, so ist entsprechend der friihdiagnostische 
Wert der Serumuntersuchung dem Spirochatennachweis unterlegen. Immerhin 
haben wir geniigend FaIle beobachtet, bei denen der Primaraffekt bereits fast 
oder ganz abgeheilt war und bei denen das Spirochatensuchen auch bei der 
.Driisenpunktion auf Schwierigkeiten stoBt, sO daB lediglich durch die Serum
reaktion eine sichere Diagnose gestellt werden konnte. 

Was die Aussichten einer Kupierung der Syphilis durch Exzision 
der Initialsklerose oder ahnliche Eingriffe (Kauterisation, HeiBluftbehand
lung) betrifft, so konnen nach dem, was wir iiber die Bedeutung der positiven 
Reaktion gesagt haben, nur solche FaIle Aussicht auf Erfolg haben, bei denen 
die Blutuntersuchung noch ein negatives Resultat zeitigte. Aber selbst in 
solchen Fallen ist der Erfolg auBerst zweifelhaft. So haben BLUMENTHAL und 
ROSCHER bei 3 Fallen, die beziiglich der Lokalisation des Primaraffektes sehr 
giinstig lagen und auch infolge nur geringer und nicht typischer Driisenschwel
lungen Aussicht auf Erfolg versprachen, bei negativer Reaktion die Exzision 
des P. A. vorgenommen. In keinem dieser FaIle wurde das Positiv
werden der Reaktion und der Ausbruch des Exanthems verhindert. 
Auch HOFFMANN hatte mit Exzision und energischer Friihbehandlung, mit 
Ausnahme eines Falles (Beobachtungsdauer 10 Monate) nur MiBerfolge. Es ist 
aber andrerseits sicher, daB bei negativer Reaktion durch Exzision des P. A. 
und energische Friihbehandlung die Reaktion dauernd negativ bleiben, der 
Patient keinerlei Krankheitserscheinungen aufweisen, also mit einem Worte 
die Syphilis kupiert werden kann. 

Seit Einfiihrung des Salvarsans in die Syphilistherapie sind bekanntlich 
derartige Abortivheilungen bei seronegativen Primaraffekten ungemein viel 
haufiger geworden. Es ist hier nicht der Ort, die Frage nach der Indikation, 
Technik, der Beweiskraft und den Aussichten derartiger Abortivheilungs
kuren zu erortern (siehe hieriiber z. B. PERUTZ). Es sei hier nur von der ganzen 
noch sehr in Kontroverse befindlichen Frage das eine wohl unbestrittene Er
gebnis der praktischen Erfahrung hervorgehoben, daB Abortivkuren dann die 
groBte Aussicht auf Erfolg haben, wenn die Serumreaktion noch negativ 
ist, wahrend sie bei schon positiver Reaktion meist (wenn auch vielleicht 
nicht immer; STURMER) aussichtslos sind. Hierbei ist weiter zu beachten, 
daB auch sog. positive Schwankungen (GENNERICH) oder okkulte Schwan
kungen (ZIMMERN), also schwache oder nur mit verscharften Methoden nachweis
bare positive Reaktionsausfalle wahrend des Primarstadiums fiir die Frage der 
Abortivkuraussichten den positiven Reaktionen der Originalmethode gleich
zubewerten sein diirften. 

Von WASSERMANN hat nun die bekannte (s. oben) Tatsache, daB positive 
Reaktion vollzogene Generalisation bedeutet und die praktische Erfahrung, 
daB die sog. seronegative Primarlues die meiste (oder alleinige) Aussicht auf 
Abortivheilung bietet, benutzt, urn einen scharfen "biologischen Strich" zwischen 
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einer Vorwassermann-Periode und N ach wassermann- Periode zu ziehen. 
In der ersteren sind die Erreger nur Parasiten der Blut- und LymphgefiiBe, 
der Infizierte also lediglich "Spirochatentrager", aber nicht syphiliskrank; bei 
der letzteren haben die Erreger bereits Gewe bsherde gesetzt, die Gewebe haben 
biologisch auf die Spirochaten reagiert, es ist eine klinisch konstitutionelle 
Erkrankung entstanden. Wenn auch die Richtigkeit dieser Anschauung 
im Prinzip nicht bezweifelt werden kann, so haben doch von den meisten 
Klinikern (E. HOFFMANN, JADASSOHN u. a.) die theoretische Einteilung 
WASSERMANNS und die von ihm daran geknupften SchluBfolgerungen mit 
Recht starken Widerspruch erfahren. Die Einteilung von WASSERMANN 
bestunde zu Recht, wenn auch praktisch der Syphiliskranke unmittelbar aus 
dem Spirochatentrager entstehen und die Nachwassermann-Periode unmittel
bar von heute auf morgen die Vorwassermann-Periode ablosen wurde. Leider 
liegen aber in praxi die Verhaltnisse nicht so einfach; denn wir wissen, daB bei 
Syphilis andauernd flieBende Dbergange vorhanden sind. Nicht nur, daB 
Spirochatenim Blute als Ausdruck einer bereits vollzogenen Generalisation 
nachweisbar sein konnen, wenn die Reaktion noch negativ ist (E. HOFF
MANN), auch die positiv werdende oder die bereits ausgesprochen positive 
Serumreaktion bildet ja nicht den unmittelbaren Beweis der soeben ein
getretenen Allgemeindurchseuchung, sondern sie ist (ganz gleichgiiltig, wie wir 
ihr Wesen auffassen) die reaktive Antwort der Gewebe auf die bereits 
yollzogene Generalisation. Es wird also in j edem FaIle eine gewisse 
Zeit vergehen mussen, in der der Organismus in der Lage ist, die 
Spirochatendurchseuchung durch die positive Reaktion anzu
zeigen, mit anderen Worten: In j edem FaIle von Syphilis muB die 
Generalisation bei noch negativer Serumreaktion erfolgen; die positive 
Reaktion zeigt zwar zweifellos die bereits eingetretene Generalisierung an, der 
Eintritt der Allgemeindurchseuchung fallt aber nicht zusammen mit dem 
Eintritt in die Nachwassermann-Periode, sondern er liegt b erei ts inner hal b 
der Vorwassermann-Periode. Diese Feststellung notigt uns, die praktischen 
Konsequenzen der genannten Einteilung fur unser therapeutisches Handeln 
auf ein bescheideneres Mail zuruckzufuhren. 

Eine andere Frage ist, ob man aus didaktischen Grunden die unlogische 
Einteilung in eine seronegative und seropositive Primarsyphilis (eine 
Bezeichnung, die sich allerdings praktisch schon so eingeburgert hat, daB sie 
nur schwer wieder zu tilgen sein wird) fallen lassen solI. Denn eine seropositive 
Primarsyphilis ist eben nicht mehr eine Primarsyphilis, sondern eine 
konstitutionelle, wohingegen eine seronegative Primarsyphilis zwar noch 
"primar" sein kann, aber es nicht immer mehr zu sein braucht (dann 
namlich, wenn trotz noch negativer Serumreaktion die Generalisation 
schon eingetreten ist). ZweckmaBiger ist es entschieden, mit DELBANCO 
die sekundare Syphilis mit der beginnenden positiven Serumreaktion anfangen 
zu lassen (s. auch ROST, KYRLE,. F. LESSER, DEUTSCH), wobei man sich nur 
bewuBt bleiben muB, daB die beginnende positive Reaktion zwar das erste 
objektiv nachweisbare Symptom der Sekundarperiode darstellen kann, daB 
die letztere tatsachlich aber bereits bei negativer Reaktion be
gonnen haben muB (s. auch MEIROWSKY und LEVEN). Wie flieBend die Dber
gange in dieser Beziehung sind und wie schwierig auch die Fragen, die sich fUr 
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die therapeutischen Konsequenzen ergeben, geht auch aus STUHMERS ver
gleichenden Experimentaluntersuchungen an Trypanosomen hervor. 

B. SekundJirstadillm. 
Unter den lilteren Untersuchern fanden positive Reaktionen im Sekundar-

stadium: 
ARNING (107 Faile) 93 % 
BERING (113 

" 
) 98 % 

BLASCHKO·CITRON . 99 % 
BL UMENTHAL·RosCHER. (131 

" 
) 99 % 

BRUCK. (528 
" ) 94,1% 

BRUHNs·HALBERSTADTER. 98 % 
FISCHER· MEIER . 84 % 
FLEISCHMANN. 93 % 
GROSS· VOLCK . ( 99 

" ) 84 % 
HANCKEN. 91 % 
HELLER (108 

" ) 74 % 
HOFFMANN· BLUMENTHAL . ( 99 

" 
) 82 % 

LEDERMANN (110 
" 

) 98 % 
LESSER. (204 

" 
) 91 % 

LEVADITI. 83 % 
MEIER. ( 84 

" 
) 93 % 

SCHONNEFELD. (112 
" 

) 100 % 
SELTER·GROUVEN . ( 26 

" 
) 79 % 

Spatere Untersucher mit groBer Erfahrung und reichlichem Material (BOAS, 
R. MULLER, SONNTAG u. a.) konnten die positive Reaktion bei Lues II fast 
in 100% konstatieren. Nach meinen Erfahrungen kann man aber von einer 
absoluten Konstanz der positiven Reaktion auch im Sekundarstadium nicht 
sprechen. Es ist gewiB richtig, daB man unter den sekundaren Luesfailen unter
scheiden muB zwischen behandelten und unbehandelten, zwischen solchen mit 
ersten Exanthemen und solchen mit Rezidiven. 

So sah Boas unter 437 vollig unbehandelter Lues II Fallen 100% positive 
Reaktion, wahrend unter 310 friiher behandelten Rezidivfallen die Reaktion 
18mal fehlte, und R. MULLER beobachtete zuweilen negative Reaktion "bei 
singularen, meist orbikularen Effloreszenzen mit auBerst gutartigem klinischen 
Verlauf". 

Es kann aber keinem Zweifel unterliegen, daB in Ausnahme
fallen auch einmal vollig unbehandelte sekundare Luetiker mit 
erst em Exanthem eine andauernd negative Reaktion mit allen 
Extrakten zeigen konnen. lch habe selbst mehrere derartige Falle be
obachtet, an deren Diagnose nicht zu zweifeln war (Spirochatenbefund) und 
habe sogar den Eindruck, daB derartige Falle in den letzten Jahren etwas 
haufiger geworden sind. Auch von anderen Autoren wird iiber solche Er
fahrungen berichtet (FONS, NARBEL, CHRISTIANSEN (unter 1663 Fallen llmal), 
DELBANCO-ZIMMERN). 

Worauf das selten vorkommende Negativbleiben der Reaktion trotz mani· 
fester Erscheinungen beruht, dariiber bestehen nur Vermutungen. Wenn wir die 
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Luesreaktion als Immunitatsreaktion auffassen k6nnten (s. Wesen der Reaktion), 
so lagen in diesem Punkte zahlreiche Analogien mit anderen biologischen Pha
nomenen vor. Wissen wir doch, in wie weiten Grenzen die Fahigkeit einzelner 
Individuen, mit Immunitatsreaktionen zu antworten, schwankt. So ist es ja 
bekannt, daB z. B. die VIDALsche Reaktion bei weitem nicht in allen Fallen von 
sic herem Typhus auf tritt, daB manche Pferde zur Diphtherieantitoxinproduktion 
v611ig ungeeignet sind usw. 

Klinisch scheinen iibrigens die unbehandelten Sekundarfalle mit negativer 
Reaktion keine Abweichungen in ihrem Verlauf oder ihrer therapeutischen 
BeeinfluBbarkeit zu bieten, so daB in dieser Hinsicht die negative Reaktion 
nicht als Signum mali ominis gedeutet werden kann. Anders liegen viel
leicht die Verhaltnisse bei solchen Fallen, die nach miBlungenen Abortiv
kuren klinische Rezidive und gleichzeitig negative Reaktion auf
weisen. Wenigstens wird in diesen Fallen das Ausbleiben der positiven Reak
tion von DELBANCO als ein bedrohliches Zeichen aufgefaBt und auch die Be
obachtungen von FREYMANN k6nnen in diesem Sinne sprechen. 

Auch bei maligner Lues ist haufiger eine negative Reaktion trotz aus
gedehnter Erscheinungen beobachtet worden (BRUCK, FRUHWALD, KLEINMANN 
[unter 49 Fallen 2mal]). Wir fiihren diese Erscheinung auf eine mangelnde 
Reaktionsfahigkeit des geschwachten Organismus zuriick, haben aber trotzdem 
nicht den Eindruck, daB maligne Luesfalle mit negativer Reaktion eine schlechtere 
Prognose bieten als solche mit positiver Reaktion. 

C. Tertiare Periode. 
Nach den alteren Statistiken reagierten im Tertiarstadium mit Erscheinungen 

positiv: 
ARNING. (30 Falle) 90 % 
BERING. (45 

" ) 82 % 
BLASCHKO-CITRON 91 % 
BLUMENTHAL-RoSCHER ( 9 " ) 100 % 
BRuHNs-HALBERsTADTER (16 

" ) 100 % 
FLEISCHMANN (41 

" ) 98 % 
FONss. (71 

" ) 80 % 
GROSS und VOLCK (27 

" ) 63 % 
HANCKEN. ( 7 " ) 100 % 
HELLER. (18 

" ) 72,8% 
HOFFMANN-BLUMENTHAL (26 

" ) 88 % 
LEDERMANN. (78 

" ) 96,2% 
LESSER. (131 

" ) 90 % 
LEVADITI ( 8 " ) 62 % 
MEIER 100 % 
SCHONNEFELD ( 5 " ) 100 % 
SELTER-GRouVEN (16 

" ) 75 % 
Wir fanden 

1. bei 47 Fallen 27 positive = 57,4%, 
2. (MERz) bei 158 Fallen 127 positive = 80,3%, 
3. (GROSSER) 19 Falle, 11 positive = 57,8%. 
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lnsgesamt erhielten wir also 
bei 224 Fallen 165 positive Resultate = 73,9%. 

Die bedeutenden Differenzen in den Resultaten der einzelnen Autoren diirften 
sich zur Geniige aus dem, wie wir spater sehen werden, nicht unerheblichen Ein
fluB der vorausgegangenen Therapie erklaren. 

So hat BOAS unt!Jr 167 vollig unbehandelten Tertiarfallen nur 3 mit negativer 
Reaktion gesehen. NORDENHOFT fand einen Fall, R. MULLER nur einige 
wenige mit gruppierten oberflachlichen Syphiliden, FISCHER 3 FaIle negativ 
reagierend. 

SONNTAG sah bei unbehandelter Tertiarlues fast 100% positive Resultate, 
KLEINMANN unter 104 Fallen 95 positive. 

WINKLER beschreibt unter 24 Tertiarluesfallen, von denen 21 FaIle positiv 
reagierten, drei von vollig unbehandelter schwerer Lues III mit negativer 
Reaktion (1 Fall reagierte nach der Behandlung positiv, die beiden anderen 
blieben negativ. Der eine Fall bekam trotz Behandlung ein Rezidiv). WINKLER 
halt daher die negative Reaktion bei tertiiirer manifester Lues fUr ein prognostisch 
schlechtes Zeichen. 

Ziehen wir ein Mittel aus den einzelnen Angaben, so erhalten wir eine 
Prozentzahl von etwa 80-90% fiir das Tertiarstadium. 

Es geht daraus hervor, daB die Reaktion bei Lues III entschieden weniger 
haufig ist als bei manifester sekundarer Syphilis. lch habe stets im Gegensatz 
zu einigen Autoren, die bei Lues III sogar haufigere positive Reaktionen als im 
Sekundarstadium konstatiert haben wollen, auf dieses Absinken der Kurve im 
Tertiarstadium hingewiesen. Es sind auch entschieden die FaIle, die trotz mani
fester Tertiarerscheinungen negative Reaktion zeigen, nicht so seltene Ausnahmen 
wie die im manifest en Sekundarstadium negativ reagierenden. So berichtet 
BLASCHKO iiber mehrere derartige FaIle (Ulzeration an der Nase, Periostitis usw.) 
(s. auch NORDENHOFT). lch erinnere mich eines tuberoserpiginosen SyphiIids 
des Nasenriickens; dieser Fall reagierte bei dreimaliger Untersuchung negativ, 
so daB wir schon anfingen, an der Richtigkeit der klinischen Diagnose zu 
zweifeln. Eine probatorische Tuberkulininjektion war ohne jeden EinfluB. 
Die auf spezifische Behandlung rasch einsetzende Heilung bestatigte aber den 
luetischen Charakter der Affektion. 

Die Haufigkeit der negativen Reaktion im tertiaren gegeniiber derjenigen 
im sekundaren Stadium diirfte wohl abhangig sein von dem geringeren Gehalt 
des Organismus an syphilitischem Virus in den Spatstadien der Erkrankung. 
DaB die Zahl der im Korper vorhandenen Erreger nicht gleichgiiltig fUr den 
Reaktionsausfall ist, haben wir in dem Abschnitt iiber das Primarstadium 
bereits dargelegt. In dieser Beziehung diirften z",ischen Primaraffekt und Ter
tiarerscheinung gewisse Ahnlichkeiten bestehen. Hier wie da ein zirkumskripter 
Krankheitsherd mit wenig Spirochaten. Wissen wir doch, daB z. B. ein Haut
gumma ein so lokales Leiden darstellen kann, daB es zu einem Schwinden der 
Hautimmunitat trotz noch bestehender Tertiarerscheinung kommen kann. 
(Vgl. C. STERN: Dermatol. Zeitschr. H. 3. 1907.) Beachtenswert ist in dieser 
Beziehung die Angabe von R. MULLER und PLANNER, daB durch die Kutireaktion 
mit Luetin eine positive Reaktion im Tertiarstadium provoziert werden kann, 
langere Zeit anhalt und therapeutisch nur schwer beeinfluBbar ist. 
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D. I .. atenzstadien. 
Wenn schon im Tertiarstadium der Syphilis die Angaben iiber die Haufigkeit 

des Vorkommens der Reaktion auBerst differente waren, so ist dies erst recht 
in den latent en Stadien der Fall. Der Grund hierfiir ist ein sehr plausibler, wenn 
man bedenkt, ein wie verschiedenes Untersuchungsmaterial hier unter einen 
einzigen Begriff zusammengefaBt wird. Wir nennen einen Patienten, des sen 
Exanthem eben verschwunden ist und der klinisch auBer einer Polyskleradenitis. 
oder vielleicht einem Leukoderma keinerlei Erscheinungen darbietet, ebenso 
einen "latenten Luetiker " , wie einen Mann, der vor 40 Jahren einmal Lues 
durchgemacht hat. Da wir bei der Syphilis keiner lei klinische Anhaltspunkte 
fiir die Feststellung einer Krankheitsheilung besitzen, ja noch nicht einmaI 
sagen ki:innen, ob bei dieser Krankheit Spontanheilungen iiberhaupt vorkommen, 
so hat es gewiB sogar eine Berechtigung, wenn ein Mensch, der einmal Syphilis 
durchgemacht hat, fUr den Arzt bis an das Lebensende "latenter Syphilitiker'" 
bleibt. 

Man hat nun das Latenzstadium zu teilen versucht in ein friih- und ein 
spatlatentes. Aber auch diese Einteilung hat bei dem ungemein vielgestaltigen 
klinischen Bild und dem so regellosen Verlauf der Syphilis etwas sehr Willkiirliches_ 
Das auBert sich schon darin, daB beinahe jeder Autor einen anderen Endtermin 
des friihlatenten Stadiums annimmt. Wir selbst haben zuerst 4 Jahre post 
infectionem zur Friihlatenz gerechnet, haben aber spater diesen Termin auf 
2 Jahre festgesetzt, von der Uberzeugung ausgehend, daB sich nach neueren 
Untersuchungen immer mehr das dritte Infektionsjahr als dasjenige herausstellt, 
das die meisten Tertiarerscheinungen aufweist (S. die Statistiken aus del" 
Breslauer Klinik von MARSCHALKO, LION und PERLS.) 

Wenn also einerseits als Grund fiir die differenten Untersuchungsresultate 
das verschiedene Alter (von der Infektion a b gerechnet) der einzelnen 
Latenzfalle in Frage kommt, so spielt andererseits gerade hier die mehr oder 
minder energisch durchgehihrte spezifische Behandlung eine groBe 
Rolle fiir den Ausfall der Reaktion (s. spater). 

Es fanden positive Reaktion in La tenzstadien 

Falle positiv Ofo 
BERING. 147 70 48 
BLASCHKO-CITRON 

friihlatent (4 Jahre) . 67 54 80 
spatlatent 51 29 57 

BLUMENTHAL-ROSCHER 
friihlatent (3 Jahre) . 95 46 48 
spatlatent 37 15 40 

BRUHNS-HALBERSTADTER 
friihlatent (3 Jahre) . 39 17 43,4-
spatlatent 82 23 28 

FLEISCHMANN 
friihlatent (4 Jahre) . 45 29 64 
spatlatent 55 42 



so c. BRUCK, Klinische Bedeutung der Serodiagnose. 

FaIle positiv 01 
/0 

GROSS-V OLCK 35 6 17 
HANCKEN . 20 13 65 
HELLER. 44 47,7 
HOFFMANN -BLUMENTHAL 23 12 52 
LEDERMANN 75 51 68 

friihlatent (5 Jahre) . 75,6 
spatlatent etwa 36,8 

LESSER 
friihlatent (4 Jahre) . lI8 79 67 
spiitlatent 425 196 46 

MULLER. 81 29 35,8 
SCHONNEFELD . 20 17 85 
SELTER-GROUVEN 

friihlatent 15 12 80 
spatlatent 6 5 83 

Unsere eigenen Resultate sind: 

FaIle positiv % 
(BRUCK-STERN) 

friihlatent (4 Jahre) . 50 10 20 
spatlatent 79 16 20,2 

zusammen: 129 26 20 
(MERZ) 

friihlatent (2 Jahre) . 272 91 33,4 
spatlatent 430 136 30,8 

(GROSSER) latent im allgemeinen 35 12 33,3 

Latente Falle im allgemeinen also: 867 265 30,5 

1m allgemeinen kann man wohl sagen, daB die Reaktion in Latenz
stadien im Durchschnitt in etwa 50-60% der Falle auftritt, einer 
Zahl, die also auf aIle FaIle niedriger ist, als diejenige der positiven Reaktion in 
manifesten Stadien. DaB in der sog. Friihlatenzzeit die Reak;tion haufiger 
auftritt als in der Spatlatenz, scheint sic her zu sein. In den spatlatenten Stadien 
ist jedoch die positive Reaktion nach dem iibereinstimmenden Urteil aller 
Autoren ganz regellos. So k;ann ebenso haufig die Serumuntersuchung bei Leuten, 
deren Infek;tion 30-40 Jahre zuriickliegt, ein positives Resultat ergeben, als 
bei solchen, die erst vor 5-10 Jahren sich luetisch infiziert hatten. 

E. Hereditare Syphilis. 
Dber das V orkommen der Serumreak;tion bei Fallen mit hereditarer Syphilis 

liegen zahlreiche Untersuchungen vor. 
So untersuchten HOFFMANN und BLUMENTHAL ein hereditares luetisches 

Kind und dessen Eltern; sie fanden positive Reaktion bei Mutter und Kind, der 
Vater reagierte negativ. 

ARNING berichtet von 5 Fallen, bei 3 war die Reaktion positiv. 
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FISCHER und MEIER untersuchten 4 FaIle, 3mal mit positivem Resultat; 
der negative Fall war langere Zeit in spezifischer Behandlung. 

SCHONNEFELD fand bei 3 Fallen stets positive Rea-ktion. Bei dem ersten 
FaIle handelt es sich um einen 18jahrigen Patienten mit typischer Sattelnase 
und Ozaena; bei dem zweiten um ein 2jahriges Kind mit pustulosem Exanthem 
(Vater Lueti-ker). Interessant ist der 3. Fall. Er betrifft ein anscheinend 
vollig gesundes Kind, dessen Blutrea-ktion aber star-k positiv ist. Nach einiger 
Zeit stellt sich Koryza und ein sehr ausgesprochenes Exanthem ein. Das Kind 
stirbt an Lues. In der Leber werden massenhaft Spirochaten gefunden. 

Vber seine an 16 hereditar-syphilitischen Kran-ken gesammelten Erfahrungen 
berichtet LEDERMANN: "Es befanden sich darunter drei Sauglinge in den ersten 
Lebenswochen; bei zweien hatten wir Gelegenheit die Miitter gleichzeitig zu 
untersuchen und ebenfalls positive Rea-ktion festzustellen. tJberhaupt -konnten 
wir in elf Fallen die miitterliche Syphilis und in flinf serologisch untersuchten 
Fallen positive Rea-ktion bei den Miittern nachweis en. - Bei einer Mutter, 
deren zweijahriges Kind ein papulOses Exanthem aufwies, war noch ein Leuco
derma colli sichtbar, bei einer anderen Frau mit tuberoserpiginosem Exanthem 
zeigte das fiinfjahrige Kind Plaques im Mund, wahrend das neunjahrige gleich
falls star-k positiv reagierende symptomlos war. Moglicherweise lag in diesen 
beiden Fallen eine nach der Geburt erworbene Lues der Kinder vor. - Bei 
einem 25jahrigen Madchen mit zerebraler Lahmung wurde ebenso wie bei ihrer 
an hochgradiger Arterios-klerose leidenden Mutter positive Rea-ktion festgestellt. 
- Bei drei Kindem, die wir seit der Geburt -kannten, war die Rea-ktion positiv, 
trotzdem sie seit dem ersten Lebensjahr -keine Lueserscheinungen mehr gehabt 
hatten. Ein besonders trauriges Schicksal hatte ein achtjahriger Knabe, der an 
Atrophia nervi optici und an Pupillenstarre litt und mit der Diagnose End
arteriitis specifica der HirngefaBe uns zugewiesen ward. Hier konnte die von der 
Mutter geleugnete Syphilis nicht nur aus der Anamnese - sechs Aborte, zehn 
Kinder im friihen Lebensalter gestorben - vermutet, sondern auch durch den 
stark positiven Ausfall der Serumrea-ktion auBer jeden Zweifel gesetzt werden." 

HALBERST,ADTER, MULLER und REICHE untersuchten 68 Kinder mit -klinisch 
sichergestellter Syphilis oder Verdacht auf Syphilis. Davon reagierten 30 positiv, 
38 negativ. Bei diesen letzteren zeigten sich auch bei langerer Beobachtung 
keine Zeichen von Lues. In einem FaIle wurde die bis dahin negative Rea-ktion 
positiv, von dem Moment ab, wo manifeste Erscheinungen auftraten. - Die von 
BAR und DOUNAY bei ihren Blutuntersuchungen Neugeborener beobachtete 
Hamolysenverzogerung durch gallenfarbstoffhaltige oder chylose Seren, ist 
weder eine neue Tatsache (s. unsere Arbeit, Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskran-kh.), 
noch wird sie flir einen geiibten Untersucher Fehlerquellen bieten. Weitere 
Untersuchungen s. S. 91. 

III. Die Bedeutung der Reaktion ffir die Diagnose 
und Prognose. 
A. Primare Lues. 

Der diagnostische Wert der Serumuntersuchung im Primarstadium 
ist zum Teil schon S. 68 erortert worden. 1m allgemeinen ist in diesem Stadium 
der Syphilis die Spirochatenuntersuchung derjenigen des Serums iiberlegen. 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 6 
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Immerhin gibt es doch eine ganze Reihe FaIle, in denen klinisch Luesverdacht 
vorliegt, in denen aber die Spirochatenuntersuchung weder in dem verdachtigen 
Ulkus noch im Driisenpunktat ein Resultat zeitigt, und wo man vor Entdeckung 
der Blutuntersuchung abwarten muBte, bis das Auftreten oder Ausbleiben von 
Sekundarerscheinungen die Diagnose entschied. Es sind dies FaIle von versteckt 
sitzendem Primaraffekt (Phimose, Zervikalkanal usw.), ferner von ohne vorherige 
Spirochatenuntersuchung lokalbehandelten oder gar exstirpierten Geschwiiren 
oder Erosionen, bei denen wir heute auch ohne bakteriologische Diagnose durch 
fortlaufende Blutuntersuchungen in der Lage sind, die beginnende Syphilis 
festzustellen und viel friihzeitiger mit der Behandlung zu beginnen als dies friiher 
der Fall war. 

Wiederholt muB werden (s. S. 71): 
l. daB die positive Reaktion in der Regel nicht vor der 5. Woche post 

infectionem zu beginnen pflegt und 
2. daB die positive Reaktion in der Regel nicht nach der 9. Woche 

post infectionem auftritt. 
Es folgt hieraus fiir die Diagnose: 
l. eine negative Reaktion in den erst en 5 Wochen post infectionem 

beweist nichts gegen Syphilis, 
2. eine negative Reaktion 9 Wochen post infectionem spricht bei 

gleichzeitig fehlendem klinischen Befunde mit groBer Wahr
scheinlichkeit gegen Syphilis, 

3. eine schwach positive und in Stagigen Intervallen an Starke 
zunehmende und konstant bleibende Reaktion spricht mit 
Sicherheit fiir beginnende Lues. 

Eine positive Reaktion an sich ermoglicht natiirlich keine lokale Diagnose, sondern 
zeigt nur an, daB der betreffende Mensch Lues hat, nicht aber, daB das fragliche Ulkus ein 
Primaraffekt iat. So konnen natiirlich auch Kranke mit Gummata, Reindurationen, Karzi
nomen, Sarkomen oder unspezifischen Erosionen bei latenter Lues positive Reaktion auf
weisen. So beschreibt NEISSER z. B. die Schwierigkeiten, die sich zuweilen einer Differential
diagnose zwischen Rundzellensarkom und Primaraffekt bieten und fordert, daB man in 
Fallen von zweifelhaften Tumoren zum mindesten den Verdacht auf primare Lues hegen 
solI und ihn in jedem FaIle erst bestatigen oder entkraften miisse, ehe man zu eingreifenden 
operativen MaBnahmen schreitet. 

1m allgemeinen kann man sagen, daB, wahrend bei Gummata und latenter Lues die 
Reaktion sich ziemlich konstant entweder stark oder schwach positiv verha1t, gerade das 
allmahliche Stitrkerwerden des Reaktionsausfalles im Sinne einer Initialsklerose 
sprechen diirfte. Es muB allerdings daran erinnert werden (s. S. 61), daB in selteneren Fallen 
auch bei Ulcus molle eine positive Reaktion gefunden wird, die aber im Gegensatz zu der sich 
bei Lues entwickelnden und allmahlich zunehmenden entweder von Anfang an schwach und 
rasch voriibergehend ist, oder an Intensitat abnimmt und im Laufe von einigen Wochen 
wieder vollig verschwindet. Es geht daraus hervor, daB wir bei klinisch zweifel
haftem Ulkus und Mangel des Spirochatennachweises eine einmalige schwach positive 
Reaktion nicht sofort im Sinne einer Lues verwerten und mit der Therapie beginnen 
diirfen, sondern, daB wir in solchen Fiillen durch wiederholte Untersuchungen die Inten
sitatszunahme oder ·abnahme der Reaktion kontrollieren miissen, ehe wir zu definitiven 
Schliissen kommen konnen. (Wichtigkeit quantitativer Untersuchungen in diesen Fallen.) 

B. Sekundiire Lues. 
Die diagnostische Bedeutung der Reaktion im Sekundarstadium ist eine 

verhaltnismaBig beschrankte. Denn bei den meisten Fallen ist die Diagnose 
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ja k,linisch sicher; man k,ann also die Serumreaktion entbehren, falls man sie 
nicht - was wir in jedem FaIle tun - vornimmt, urn den EinfluB der Behandlung 
auf den Verlauf verfolgen zu k,onnen. Dagegen hat sie haufig zur Feststellung 
der Natur isolierter Herde, zweifelhafter Exantheme, Alopezien (s. auch KERL 
iiber Alopecia areata), Leuk,odermata, Schleimhaut-, Nagel-, Knochen-, Gelenk-, 
Musk,elerk,rank,ungen, Iritis und "nervoser" Symptome, groBe Dienste erwiesen. 

Aus den oben dargelegten Griinden geht hervor, daB ein einmaliger neg at i ver 
Ausfall der Reaktion nie mit Sicherheit gegen Syphilis sprechen k,ann. Immerhin 
muB man sagen, daB bei zweifelhaften Erscheinungen ein auch be i wi e d e rho It er 
Untersuchung dauernd negativer Serumbefund mit groBter Wahrscheinlich
keit (und von seltenen Ausnahmen abgesehen) gegen Syphilis verwertet werden 
kann. 

Die von einigen Autoren gemachte Feststellung, daB die Reaktion bei un
behandelten manifesten Sekundarfallen bei fortlaufenden Untersuchungen zu
weilen ganz regellos hin- und herschwank,en k,ann, konnten wir u. a. nicht 
bestatigen, dagegen scheinen nach SPIETHOFF bei quantitativer Auswertung 
der Reaktion selbst Tagesschwank,ungen nachweisbar zu sein, allerdings in 
geringer Grenze. 

c. Tertiare Lues. 
Der diagnostische Wert, den die Reak,tion im Tertiarstadium 

bietet, ist ein ungemein hoher. Es sind hier insbesondere lupus- und 
sk,rofulodermahnliche Syphilide, deren Natur serodiagnostisch leichter als 
friiher festzustellen ist, zu erwahnen, FaIle, bei denen friiher durch umstandliche 
histologische Untersuchungen, Tuberk,ulininjek,tionen usw. und nicht zuletzt 
ex adiuvantibus eine Diagnose versucht werden muBte. Der diagnostische 
Fortschritt, der hier erzielt wurde, ist urn so wertV'oller, als durch die Forschungen 
iiber syphiloide und lupoide Formen von Sporotrichose die k,linische Differential
diagnose noch schwieriger geworden ist (vgl. DE BEURMANN und GOUGEROT: 
Ann. de dermatol. et de syph. 1906/07). 

Es ist hier auch der Ort, in Kiirze auf die Frage des Zusammenhanges der 
Leuk,oplak,ie mit der Syphilis einzugehen. Wahrend LEVy-BING, MILIAN u. a. 
auf dem Standpunk,t stehen, daB die Leuk,oplakie stets auf Lues zuriickzufiihren 
und durch spezifische Behandlung zu heilen, bzw. zu bessern ist, geht aus den 
statistischen Erhebungen von NEISSER und ERR hervor, daB eine Anzahl typi
scher Leuk,oplak,iefalle mit Sicherheit nicht auf Lues beruht. Auch SOHAFFER 
berichtet iiber Falle von Leuk,oplak,ie, die eine frische SyphiIisinfek,tion (Primar
affek,t und nachfolgende Sekundarerscheinungen) aufwiesen, die also, falls die 
Zungenaffek,tion auf Syphilis beruht hatte, immun gegen eine neue Infek,tion 
gewesen sein miiBten. Auch die Tatsache, daB viele Falle von Leuk,oplak,ie sich 
einer spezifischen Therapie gegeniiber vollig renitent erwiesen (nach manchen 
Angaben durch eine spezifische Behandlung eher verschlechtert worden sind), 
hat man gegen die Luesnatur aller Leuk,oplak,iefalle ins Feld gefiihrt. 

Aus den sero-diagnostischen Untersuchungen, die in dieser Beziehung an
gestellt wurden, kann man entnehmen, daB ein Zusammenhang der Leuk,o
plak,ie mit der Syphilis viel haufiger besteht als man bisher 
glau bte. Natiirlich ist damit nicht gesagt, daB nun alle Leuk,oplak,iefalle auf 
Lues beruhen miissen. Von den von uns friiher beobachteten 12 Fallen 

6* 
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gaben 10 positive und nur 2 negative Reaktion. Bei den 10 positiven, die einer 
spezifischen Behandlung unterworfen wurden, gingen die Erscheinungen aus
nahmslos rapid zuriick (s. auch JOSEPH). 

Man darf nur eins wieder nicht vergessen, was von Anfang an von NEISSER 
betont wurde, aber nicht immer geniigend beobachtet wurde: Die positive 
Reaktion ermoglicht keine lokale Diagnose! Ein positiver Ausfall der Reaktion 
sagt uns zwar, daB wir es mit einem Syphilitiker zu tun haben, sagt uns 
aber nicht, ob eine gerade bestehende zweifelhafte Affektion 
luetisch ist oder nicht. Auch BRUHNS und HALBERSTADTER haben auf 
diesen Punkt hingewiesen und darauf aufmerksam gemacht, welch verhangnis
voller Irrtum entstehen kann, wenn man gerade z. B. bei dem haufigen Ent
stehen von Karzinomen auf Grund syphilitischer Leukoplakien ein serodia
gnostisches Resultat allzu einseitig verwertet (s. auch F. BRUCK). 

LEDERMANN berichtet iiber einen derartigen Fall: Die Untersuchung wurde 
wegen eines neben Leukoplakie bestehenden zweifelhaften Zungengeschwiirs aus
gefiihrt und ergab positive Reaktion. Das Geschwiir aber erwies sich spater 
als ein Karzinom. 

Ein ebenfalls hierher gehoriger Fall meiner Beobachtung ist folgender: 
Ein etwa 60jahriger Mann, der luetische Infektion zugibt, kommt mit zweifel

haften Ulzerationen an der Zunge, dem Velum palatinum, sowie mit typischen 
Narben eines tuberoserpiginosen Syphilid am Unterschenkel zur Aufnahme. 
Serumreaktion positiv. In den Abstrichen der Zungen- und Gaumenulzera 
fanden sich jedoch massenhaft Tuberkelbazillen. Ware hier die Bedeutung der 
Serumreaktion verallgemeinert und die mikroskopische Untersuchung der 
Ulzerationen verabsaumt worden, so hatten wir sowohl in diagnostischer wie 
in therapeutischer Beziehung einen schweren Irrtum begangen. 

Andererseits schildert N EISSER an der Hand von 2 Fallen mit auBerst traurigem 
Ausgange die schrecldichen Folgen, die eine falsche Lupusdiagnose haben kann, 
wahrend es sich in Wirklichkeit urn tertiare Lues handelt und hebt die Bedeutung 
der Reaktion zur Erkennung gerade solcher FaIle hervor. 

D. Lues latens. 
Wahrend in den Stadien mit Erscheinungen die Bedeutung der Reaktion 

in erster Linie auf differential-diagnostischem Gebiete liegt, ist es in latent en 
Fallen ihre Aufgabe, zwei Fragen zu losen: 

1. Hat der ohne Erscheinungen zu uns kommende Patient iiber
haupt einmal Lues gehabt 1 und 

2. hat er noch Lues; ist er noch lueskrank 1 
Die Beantwortung der erst en Frage konnte auf den ersten Blick unnotig 

erscheinen, da wir es ja mit "latenten Luetikern" zu tun haben, und doch ist 
hier eine Klarung fUr zahlreiche Situationen von der groBten Bedeutung. Wir 
miissen uns nur daran erinnern, wie oft Patienten ihren Primaraffekt, ja sogar 
aIle weiteren Sekundar-Symptome iibersehen haben. Oder Sekundarerschei
nungen sind nachher vom Arzte als syphilitisch erkIart worden, dieser Diagnose 
ist aber von seiten des Patienten, der von einer Infektion nichts weiB, mit dem 
groBten MiBtrauen begegnet worden. Hier kann also die Seroreaktion direkt 
aufklarend wirken. 
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Oder das Umgekehrte! Es hat ein Ulk,us bestanden, des sen Natur auch yom 
Arzte nicht mit Sicherheit bestimmt werden k,onnte, das aber immerhin als 
verdachtig flir Syphilis erk,lart wurde. Spirochaten sind nicht gesucht oder aus 
irgendeinem Grunde nicht gefunden worden; vielleicht ist auch inzwischen 
mit einer spezifischen Behandlung begonnen worden. Das Ulk,us ist abgeheilt 
und es finden sich einige vergroBerte Drusen. Sonstige sichere Sek,undar
erscheinungen sind nicht beobachtet worden oder es tritt gerade ungluck,Iicher
weise eine harmlose Angina auf, die fUr eine spezifische gehalten wird. Derartige 
Leute gehen dann ihr ganzes Leben unter der Diagnose "Syphilis", machen eine 
Kur nach der andern durch und k,ommen korperIich und psychisch herunter. 
Die Bedeutung der Blutuntersuchung, die in diesen Fallen zuweilen geradezu 
lebensrettend (Suizidium!) sein kann, ist ohne weiteres k,lar. 

Ein weiteres Feld der Serumdiagnose ist ferner dasjenige, solche FaIle 
aufzudeck,en, die von einer Infek,tion uberhaupt nichts wissen, 
die auch nie Erscheinungen bemerk,t haben, und die nun wegen irgendwelcher 
Beschwerden, (Kopfschmerzen, Neuralgien, Heiserk,eit usw.) zum Arzte k,ommen, 
oder solche Personen zu entlarven, die eine fruhere Syphilis wissentlich ver
schweigen. - Ich fUhre hier einige charakteristische FaIle eigener Beobachtung 
an! (pubIiziert von H. MERZ). 

1. Wir erhielten das Serum eines Patienten mit der Bemerkung, daB der Fall absolut 
keinen Verdacht auf Lues, weder nach Anamnese, noch auf Grund des Untersuchungs
befundes biete. Die Blutuntersuchung wurde lediglich vorgenommen, wei! Patient eine 
Bescheinigung wiinschte, daB kein Luesverdacht bestehe, da es sich urn eine verleumderische 
Anschuldigung handelte. Die Seroreaktion fiel aber positiv aus, und unter der Wucht dieser 
Tatsache, deren Bedeutung dem Patienten mit dem notigen Nachdruck erklart wurde, 
gab derselbe zu, daB er in der Tat syphilitisch infiziert sei und noch vor 
kurzem eine Behandlung durchgemacht hatte. 

Einige ganz analoge FaIle von Patienten, welche Atteste fiir Lebensversicherungen usw_ 
wiinschten, und wissentlich ihre Lues verschwiegen, seien hier angefiihrt: 

2. Patient R. verlangt Reiratskonsens, resp. diesbeziigliches Attest, urn seine zukiinftige 
Schwiegermutter zu beruhigen. Exakte korperliche Untersuchung ergab absolut nichts 
Luesverdachtiges. Die vorgenommene Serumr€aktion ergibt aber positives Resultat, 
und Patient erklart nunmehr, vor etwa 3/4 Jahren mit einer in der Tat sehr verdachtigen 
Person verkehrt zu haben; Krankheitserscheinungen will er nie gehabt haben. Es wird 
eine energische Kur verlangt und vorgenommen; nach vier W ochen ist die Reaktion 
negativ. 

3. Ein Patient litt lange Zeit an "katarrhalischen" Symptomen des Rachens und der 
Nase, die zeitweise ganz sistierten, sich aber immer wieder einstellten. Bisherige ortliche 
Behandlung absolut erfolglos. Serodiagnose: positiv; nun wurde anamnestisch festgestelIt, 
daB vor zehn Jahren eine Infektion stattgefunden und mehrere Kuren durchgemacht worden 
waren. Auf das ReaktionsresuItat hin wurde spezifische Behandlung eingeleitet, welche eine 
am hautigen Ende des Septum narium befindliche Ulzeration ohne lokale Therapie zur 
Reilung brachte. 

4. Ein starker Raucher litt seit zwei Jahren an chronischem Nasen- und Rachenkatarrh, 
zu welchem sich zeitweise "weiBe Flecke" im Munde gesellten. Die katarrhalischen Er
scheinungen heilten trotz energischer ortlicher Behandlung und Aussetzen des Rauchens 
nicht abo Serodiagnose positiv. Spezifische Kur brachte rasche Reilung. 

5. Bei einem analogen Fall befreite das positive Reaktionsresultat einen an "chronischer 
Ralsentziindung" leidenden Raucher vor weiteren bisher fruchtlosen Versuchen und von 
seinem Leiden, indem spezifische Kur prompte Reilung brachte. 

6. Patient klagte iiber unbestimmte Symptome, hauptsachlich iiber Kopfschmerzen, 
Arbeitsunfahigkeit, Schlaflosigkeit. Anamnese negativ, Serumuntersuchung aber positiv. 
Patient gestand nun, vor zwei Jahren eine wunde Stelle am Praputium gehabt zu haben; 
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er habe sieh damals nur zur Vorsieht einige Injektionen machen lassen. Spezifisehe Therapie: 
Heilung. 

7. Patient, der 1894 angeblieh Ulcus moile gehabt hat, klagte iiber Sehmerzen im Ober
arm- und Unterschenkelknoehen. Gesunde Frau ohne Abort, zwei gesunde Kinder. Sero
reaktion positiv. Dureh antisyphilitisehe Behandlung vollige Heilung. 

8. Patient wiinscht Blutuntersuehung, weil eine sekundarsyphilitisehe Patientin be
hauptete, von ihm infiziert worden zu sein. Der Mann reagierte positiv und gab zu, sieh 1902 
infiziert und seither mehrere Kuren durehgemacht zu haben. Er war zur Zeit vollkommen 
symptomlos. 

Oder es handelt sieh um die Auffindung einer latenten Familien-Syphilis. Die Faile, 
in denen ein Abort dem anderen folgt und in denen weder Ehemann noeh Ehefrau irgend etwas 
von luetischer Infektion wissen, bis dieselbe dann auf serodiagnostisehem Wege bei einem 
oder beiden Ehegatten sieher gestellt wird, sind schon jetzt haufig. Wir haben selbst ein 
hoehgesteiltes Ehepaar beobaehtet, bei dem weder Mann noeh Frau irgend etwas von lueti
scher Infektion wuBten. Seit Jahren erfolgten nur Aborte und die Verzweifelung der Be
treffenden, die sieh der Erbfolge wegen dringend Naehkommensehaft wiinsehten, war groB. 
Die Serumreaktion ergab bei beiden ein positives Resultat und die eingeleitete Kur Be
seitigung der Aborte. 

mer die Zuverlassigkeit der Reaktion fiir die Diagnose siehe u. a. ZIELER, 
SELTER, HELLSTROM, KILDUFFE, PINARD, ENGELHARDT. (Unter 1000 Fall.en kann der 
Praktiker 995mal auf riehtige einwandfreie Resultate reehnen.) 

Ich mochte schlieBlich noch den Wert der Serodiagnose zur Beruhigung von 
Syphilidophoben erwahnen. Solche Patient en laufen von Arzt zu Arzt; der 
eine auBert einen schwachen Syphilisverdacht, der andere findet wieder nichts 
und so befinden sie sich in einem fortwahrenden Hangen und Bangen. In vielen 
Fallen wird die wiederholte und vielleicht stets negative Blutuntersuchung ihre 
Angst endgiiltig zu stillen vermogen. In anderen Fallen wird die auf Grund einer 
positiven Reaktion eingeleitete Behandlung ihnen insofern Beruhigung gewahren, 
daB ihre Krankheit nicht vernachlassigt und sie einer moglichen Heilung zu
gefiihrt werden. 

Wenn somit, wie gezeigt, die positive Reaktion in Latenzstadien fUr die 
Frage: Lues oder Nicht-Lues ? die wichtigsten Direktiven gibt, so begegnet 
die Verwertbarkeit der Blutuntersuchung fur die Frage: Noch-Lues oder 
Heilung? ungleich groBeren Schwierigkeiten. 

Denn wir muss en feststellen, daB eine absolut exakte Entscheidung der 
Frage: Bedeutet positive Reaktion in Latenzstadien noch Krankheit oder nicht ? 
auch mit unseren heutigen Mitteln nicht zu erbringen ist. Besitzen wir doch, 
abgesehen von den Beobachtungen an Reinfizierten, nicht eine einzige klinische 
oder experimentelle Methode, !nit der wir beim Menschen die Heilung von 
Syphilis mit volliger Sicherheit konstatieren konnten. Aber auch das Tier
experiment versagt in diesem Punkte. Wir konnen zwar beim Mfen durch 
Verimpfung der Organe auf neue Tiere nachweisen, ob das luetische Tier geheilt 
ist oder nicht, aber aus der Blutuntersuchung konnen wir hier keine Schlusse 
ziehen. Die "Antikorper"kurve verlauft hier, wie ich friiher gezeigt habe, ganz 
anders wie beim Menschen, die positive Reaktion tritt nur relativ kurze Zeit 
auf und geht dann wieder in die negative uber, obgleich das betreffende Tier 
noch syphiliskrank ist. 
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Es bleibt daher nichts iibrig, als aus gewissen Erfahrungen am Menschen 
Schliisse zu ziehen. DaB damit die Frage nicht definitiv geklart wird, ist selbst
verstandlich und erst nach Jahren und Jahrzehnten und an der Hand einer 
groBen Reihe von Einzelbeobachtungen wird es moglich sein, hier klarer zu 
sehen. 

Es stehen sich heute noch zwei Meinungen gegeniiber. Die einen glauben 
der positiven Reak.tion im Latenzstadium zwar natiirlich eine diagnostische, 
aber k.eine prognostische oder therapeutische Bedeutung beimessen zu diirfen, 
weil sie der Ansicht sind, daB eine positive Reaktion nicht beweist, daB noch 
Krankheit oder Spirochaten-Herde bestehen. Es solI sich also die positive 
Reak.tion verhalten wie z. B. die VIDALsche Reaktion, die ja auch noch Jahre 
lang nach Ablauf des Typhus zu beobachten ist. Als Beweis fiir diese Anschauung 
wird die Tatsache aufgefUhrt, daB eine ganze Reihe Menschen mit positiver 
Reak.tion zu beobachten sind, deren Infektionstermin jahrzehntelang zuriickliegt, 
die eine geniigende Behandlung durchgemacht, niemehr irgendwelche Erschei
nungen gezeigt haben und deren Frauen und Kinder gesund geblieben sind 
(GROSS-VOLK, KEYES, PALMER u. a.). 

Dieser Auffassung steht nun eine andere, insbesondere von NEISSER von 
Anfang an vertretene diametral gegeniiber. NEISSER, CITRON, F. LESSER, 
BRUCK, E. HOFFMANN, BOAS, R. MULLER, SONN~AG, HOAG, HESS-TAYSEN u. a. 
sehen in der positiven Reaktion ein Zeichen dafUr, daB der syphilitische ProzeB 
noch nicht vollig abgelaufen ist, setzen also die positive Reaktion in Analogie 
zu anderen, durch Spirochaten hervorgerufenen Syphiliserscheinungen. Sie sehen 
sie als Krank.heitssymptom an und ziehen daraus fUr die Beurteilung des 
weiteren Verlaufes, fUr etwaige Behandlung usw. ihre Schliisse. 

Hierfiir sprechen folgende Griinde: 
1. In dem Kapitel iiber das Wesen der Komplementbindungsreak.tion bei 

Syphilis habe ich bereits auseinandergesetzt, daB diese Reak.tion gewiB nicht 
ohne weiteres mit anderen Immunitatsreaktionen verglichen werden kann, und 
daB es daher mehr wie gewagt ist, Erfahrungen, die man z. B. bei der Typhus
agglutination gesammelt hat, hier zu verwerten. Wenn man iiberhaupt die 
Syphilisreaktion als ein Immunitatsphanomen gelten laBt, so handelt es sich 
hier in erster Reihe um die Wirk.ung eines Autoantik.orpers gegen ein k.orper
eigenes Antigen. Wir wissen aber, besonders aus den Untersuchungen von 
WASSERMANN und CITRON, daB derartige Antik.orper auBerst rasch wieder aus 
dem Blute verschwinden, wenn der Korper nicht immer und immer wieder 
zu ihrer Produktion angeregt wird. Und genau dieselbe Erscheinung habe ich 
bei meinen Versuchen, eine kiinstliche Syphilisreaktion beim gesunden Affen 
durch Injektionen von Luesextrakten zu erzielen, beschrieben. Horten die 
Einspritzungen auf, so verschwand auch bald wieder die positive Reaktion 
des Blutserums. 

Es geht daraus also hervor, daB die "Antikorper" sehr schnell 
aus dem Blute V'erschwinden, wenn ihre Produk.tion nicht be
standig angeregt wird. Diese Anregung k.ann aber bei der menschlichen 
Syphilis nur durch ein, wenn auch im stillen fortarbeitendes Virus erfolgen. Wir 
haben schon gesagt, daB beim Affen die "Antik.orper" die entschiedene Tendenz 
zeigen, rasch wieder zu verschwinden, trotz weiter bestehender Krankheit. 
Aber auch in der menschlichen Syphilis tritt wenigstens nach unseren Erfahrungen 
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diese Erscheinung zutage, indem auch bei vollig unbehandelten Fallen 
positive Reaktionen im Sekundarstadium haufiger sind als im Tertiarstadium 
und in diesem wieder haufiger als in der Spatlatenz. Es liegt also nicht der 
geringste Anhaltspunkt dafUr vor, annehmen zu wollen, daB die positive Syphilis
reaktion eine geheilte Syphilis etwa ebenso um Jahre uberdauern kann, wie die 
VIDALsche Reaktion einen Typhus. 

II. Lassen wir die Luesreaktion nicht als Immunitatsphanomen gelten, so 
mussen wir erst recht zugeben, daB sie eine Krankheitserscheinung darstellt, 
denn dann weist eben das Blut eines positiv reagierenden Menschen eine physi
kalisch-chemische Veranderung auf, die vom Normalen abweicht und als patho
logische Erscheinung angesehen werden muB. Wir wissen nun, daB diese Ver
anderung des Blutes gerade dann am haufigsten beobachtet wird, wenn manifeste 
Lueserscheinungen vorhanden sind oder Rezidive bevorstehen. Als typische 
Beispiele mochte ich foIgende Falle anfuhren. 

H. E. SCHMIDT behandelte einen Patienten, der vor drei J ahren eine zweifelhafte Lues 
akquiriert und vorsichtshalber 21/2 Spritzkuren durchgemacht hatte. Der Patient zeigte 
keinerlei Lueserscheinungen, aber positive Reaktion. Allein auf Grund der Reaktion wurde 
eine erneute Kur eingeleitet. Nach der 3. Injektion trat fast explosiv ein typisches annulares 
Syphilid auf. 

F. LESSER berichtet folgendes: Ein junger Mann mit gonorrh6ischem Bubo gab an, ein
mal eine wunde Stelle am Penis gehabt zu haben, die arztlicherseits fiir bedeutungslos ge
halten wurde. Spater habe er Halserscheinungen bekommen, die verschieden gedeutet 
wurden. Die klinische Untersuchung ergibt keine Anhaltspunkte fiir Lues. Serumreaktion 
positiv. Bei einer 6 Wochen spater erfolgten Untersuchung findet LESSER ganze frisch 
gruppierte Syphilide am rechten Oberarm usw., die seit 4 Tagen bestehen sollen. 

Wir wissen ferner, daB in einer groBen Zahl von Fallen mit positiver Reaktion 
die in vivo anscheinend vollig gesund waren, bei der Sektion sichere Krankheits
erscheinungen gefunden wurden. Es sei hier auf di,e Versuche von LESSER, PICK 
und PROSKAUER verwiesen, die Falle sezierten, bei denen in vivo auBer einer 
positiven Reaktion nicht das geringste fUr Lues nachweis bar war, bei denen sich 
aber durch die Autopsie deutliche syphilitische Prozesse manifestierten. 

Ferner berichtet BOAS uber zwei Falle mit positiver Reaktion, bei denen erst 
daraufhin durch Rontgenphotographie bei dem einen ein Aneurysma, bei dem 
anderen eine diffuse Ektasie der Aorta konstatiert wurde. Bei zwei anderen 
Patienten mit positiver Reaktion und ohne welche klinischen Symptome fand 
sich bei der Sektion eine typische syphilitische Aortitis und ein Aneurysma 
(s. ferner BRUHNS, WALKER-HALLER, WHITNEY u. a.). 

Eine weitere wichtige, hierher gehorige Feststellung ist die von BLASCHKO 
an Material von Lebensversicherungen erbrachte. BLASCHKO konnte feststellen, 
daB bei 33% der Syphilitiker, Syphilis als Todesursache in Betracht kommt, 
und daB diese Todesursache in 50% der Falle in den Organen der Verstorbenen 
nachweisbar ist. Wenn wir uns nun erinnern, daB auch in etwa 500/ 0 von Spat
latenz positive Reaktion auf tritt, so wird es schwer sein, diese Koinzidenz der 
Ziffern fur einen Zufall zu erklaren. 

III. Kann man die Erfahrungen beim Scharlach fUr diese Frage ver
werten 1 Wir wissen, wie friiher auseinandergesetzt, daB beim Scharlach eine, 
wenn wahrscheinlich auch nicht identische, aber doch analoge Komplement
ablenkungsreaktion auftritt. Dieses Phanomen iiberdauert nun nicht jahre
lang die Erkrankung, sondern nach Ablauf des Scharlachs schwindet 
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auch die Reaktion bald wieder. Gerade die Beobachtungen, die hier an 
einer akuten Infek;tionsk;rank;heit, dem Scharlach, gesammelt werden konnten. 
sprechen drastisch dafiir, daB nur im k;rank;en und nicht im wieder gesunden 
Organismus eine positive Reaktion zustande kommen kann. 

Gegeniiber diesen Tatsachen werden nun von den Anhangern der Anschauung. 
daB die positive Reaktion die Syphilis iiberdauern konne, folgende Griinde 
geltend gemacht: 

1. Es gibt eine groBe Zahl von Personen mit positiver Reaktion, die jahrelang 
ohne Erscheinungen geblieben sind, gesunde Frauen und gesunde Nachkommen
schaft haben. Diese Individuen miiBten trotz positiver Reaktion als luesk;rank; 
betrachtet werden. Das Unberechtigte eines derartigen Schlusses liegt aber auf 
der Hand. Es seien nur 2 Punk;te erwahnt, daB bekanntlich 

a) die Syphilis jahre- und jahrzehntelang ohne irgendwelche Erscheinungen 
verlaufen kann und dann plotzlich zu tertiaren Manifestationen fiihrt. 
Und wie groB ist die Zahl der tertiaren Falle, bei denen die vorausgegangene 
Syphilis ganz unbekannt geblieben ist! Also diese scheinbare Gesundheit 
beweist nicht das geringste fUr das Freisein von Syphilis; 

b) daB eine fehlende Infektiositat nichts gegen noch bestehende Lues be
weist. Sehen wir doch gar nicht selten manifeste tertiare Luetiker ohne 
Folgen fiir Ehefrau und Nachkommenschaft heiraten! 

2. HARTOCH und YAKIMOFF haben bei einigen mit Dourine infizierten Kanilr
chen nach erfolgter Heilung (?) noch positive Reaktion im Blute gefunden. 
Derartige Beobachtungen beweisen aber fUr die menschliche Syphilis nicht vial. 
Wir wissen, daB Kaninchenseren schon haufig normalerweise positive Reaktion 
zeigen und es ware denk;bar, daB Kaninchen, wenn sie durch Dourine-Infektion 
zu einer Blutveranderung angeregt werden, zu der sie schon im gesunden Zu
stande tendieren, dauernd positive Reaktion behalten. Zudem hat DOH! gezeigt, 
daB bei Kaninchen zuweiIen schon ohne jeden nachweisbaren Grund sich eine 
negative in eine positive Reakt on und umgekehrt verwandelt. 

3. WEIL und BRAUN schlossen aus dem Auftreten der Reaktion bei progressiver 
Paralyse, einer Erkrankung, "bei der man eine Tatigkeit des Lueserregers nicht 
annimmt", daB die Reaktion nichts mit der Anwesenheit des Erregers und noch 
bestehender Krank;heit zu tun habe. Sie versuchten die Entstehung der Paralyse 
in Analogie zu stellen mit der Entstehung einer chronischen Nephritis beim 
Scharlach. Durch die primare Tatigkeit der Krank;heitserreger kame es zu einer 
Organveranderung, die die Anwesenheit der Erreger jahrelang oder immer 
iiberdauert. Da nun die komplementbindenden Substanzen bei Lues infolge 
dieser Organveranderungen gebildet wiirden, konnte es spater, wenn der Lues
erreger langst aus dem Korper verschwunden ist, bei dem geringsten AnstoB 
(Gewebsdegenerationen) zu einer Neubildung der komplementbindenden Stoffe 
kommen. WEIL und BRAUN verwerten hier die Erfahrung der Immunitats
lehre, wonach ein Korper, der einmal Antistoffe produziert hat, nach deren 
Verschwinden durch die geringsten Mengen spezifischen Antigens zur Neu
produktion angeregt werden kann. 

lch bin bereits 1909 dieser Ansicht mit folgenden Worten entgegengetreten: 
"Wir wissen iiber das Zustandekommen der Paralyse gar nichts und konnen 
weder sagen, ob sie durch Spirochaten direkt oder durch Giftstoffe derselben 
bedingt wird. Wir wissen nur, daB sie stets - und das haben gerade die Serum-
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untersuchungen der letzten Jahre gezeigt - mit der Lues im Zusammenhang 
steht. Jedenfalls liegt nicht der gering-ste Grund vor, ausschlieBen zu wollen, 
daB bei Paralytikern in inneren Organen noch Spirochatenherde vorhanden 
sind, deren toxische Produkte vielleicht das ZentralnerV'ensystem angreifen." 

Heute ist durch die Entdeckungen V'on NOGucm, JAHNEL, FORSTER und 
TOMASCEWSKI (Spirochatennachweis im Paralytikergehirn und bei Tabes) 
sowie durch die Erfahrungen iiber die Infektiositat latenter Luetiker (TRINCHESE) 
geradezu die Probe auf das Exempel geliefert worden: Die positiV'e Reaktion 
spricht fiir das Nochvorhandensein von syphilitischen Virus im 
Organismus. 

Wir haben also gegeniiber den nach meiner Dberzeugung recht schwachen 
Gegengriinden gewichtige Tatsachen, die dafiir sprechen, daB die positive 
Reaktion noch bestehende Lues beweist. 

Inwieweit diese Anschauungen fiir die Therapie von EinfluB sind, wird in dem 
Kapitel: "Dber den EinfluB der spezifischen Behandlung auf die Reaktion" 
erortert werden. Hier seien nur noch einige Bemerkungen iiber die Prognose 
gemacht. Es ist klar, daB nach dem Gesagten eine positive Reaktion im Latenz
stadium fiir den Trager nie ganz gleichgiiltig ist, denn wir sehen dieselbe als Be
weis dafiir an, daB die Krankheit noch nicht geheilt ist oder wenigstens 
daB noch irgendwo im Korper Virus V'orhanden ist. Dazu kommt die 
Erfahrung, daB in gar nicht so seltenen Fallen, solche Herde, trotz jahrzehnte
langer Latenz wieder mobil werden und zu Erscheinungen fiihren. Wir wissen 
ferner, daB fast 100% aller Paralytiker positive Reaktion zeigen und es darf 
daher die Annahme nicht zu gewagt erscheinen, daB die Paralytiker sich aus den 
positiven Spatlatenten rekrutieren. Positive Reaktion bedeutet also fiir uns 
immer: Moglichkeit eines tertiaren oder metasyphiIitischen Rezidivs. (Dber E h e -
konsens s. S. 107.) 

Was die negative Reaktion in den Latenzstadien betrifft, so kann 
eine einmalige Untersuchung ebensowenig wie in den Stadien mit Erscheinungen 
mit Sicherheit als beweisend gegen Lues angesehen werden. Wird aber ein 
negativer Befund in geeigneten Intervallen mehrfach erhoben, so ist er sicherlich 
in diagnostischer und prognostischer Beziehung von groBer Bedeutung, wenn er 
auch in den meisten Fallen nicht mit absoluter Sicherheit im Sinne des Freiseins 
von Lues bzw. einer Definitivheilung verwertet werden kann. Eine Ausnahme 
machen hier diejenigen Friihfalle, die nach einer griindlichen Friihbehandlung 
2 Jahre lang frei V'on Erscheinungen geblieben sind und in %jahrlichen Inter
wIlen stets negatiV'e Reaktion zeigen. Diese FaIle diirften wohl mit Sicherheit 
als "definitiV' geheilt" angesehen werden k;Onnen (s. EinfluB der Therapie). 

Dber den Sitz des Virus sagt uns natiirlich die positive Reaktion gar nichts. 
Dagegen miissen wir, wenn wir sie im Latenzstadium als ein Symptom noch im 
Korper vorhandener Spirochaten auffassen, folgerichtig auch die Moglichkeit 
der Infektiositat der Lues so lange bejahen als noch P?sitiV'e Reaktion 
nachweis bar ist. FaIle, in denen sich latente Luetiker mit positiver Reaktion 
noch Jahre und Jahrzehnte nach der Ansteckung als infektios erweisen, bzw. 
kongenitalluetische Kinder erzeugen oder zur Welt bringen, sind ja in der Tat 
keine Seltenheit (TRINCHESE), und E. HOFFMANN, UHLENHUTH-MuLZER, FRUH
WALD haben ja den experimentellen Beweis geliefert, daB das Blut latenter 
Luetik'er noch mit Erfolg auf Kaninchen verimpfbar sein kann. 
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Eine Ausnahme hinsichtlich der Infektiositat diirften die "Metaluetiker" 
bilden, die zwar positive Reaktion zeigen, deren Spirochatenherde aber in der Schadel
bzw. Riickenmarkhohle fest verschlossen sind. 

Andererseits berechtigt ·uns eine negative Reaktion im Latenzstadium 
keineswegs zu der Annahme, daB eine Infektiositat des betreffenden 
FaIles ausgeschlossen werden kann. Wenn es auch sehr unwahrscheinlich 
ist, daB FaIle, deren Ansteckung jahrelang zuriickliegt und die lange Zeit immer 
wieder negativ reagiert haben, sich noch als infektios erweisen werden, so sind 
doch von MULLER, TREBINSKY, BRUCK u. a. nicht so selten Ansteckungen 
beobachtet worden, die von latenten Friihfallen mit negativer Reaktion 
ausgegangen sind. Ebenso spricht der von FRUHWALD erbrachte Nachweis, daB 
das Blut eines latenten Luetikers trotz negativer Reaktion mit Erfolg 
verimpfbar sein kann, also Spirochaten enthalt, in diesem Sinne. 

Wir konnen also sagen, daB zum mind est en in den erst en Jahren 
nach der Ansteckung eine negative Reaktion die Infektiositat 
nicht ausschlieBt. 

E. Hereditare Lues. 
Die Bedeutung, welche die Serumuntersuchung fiir die Diagnose der here

ditaren Lues hat, weicht natiirlich nicht von der fiir die Lues iiberhaupt ab und 
braucht daher nicht noch einmal erortert zu werden. Nur auf einen Punkt 
mochte ich hinweisen. Gerade fiir die FaIle, in denen wir wegen Lues der Eltern 
mit der Moglichkeit einer Lues congenita zu rechnen haben, ist die Blutunter
suchung von unschatzbarem Wert. Frillier haben wir anscheinend vollig ge
sunde Kinder luetischer Eltern nie oder sehr selten einer spezifischen Behandlung 
unterworfen, muBten aber doch recht haufig spater die Erscheinungen der Lues 
congenita tarda konstatieren. J etzt sind wir in der Lage, bei den kleinen, 
anscheinend ganz gesunden Patienten, durch fortlaufende Blut
untersuchungen eine Kontrolle zu iiben, und je nach deren Ausfall 
eine Behandlung einzuleiten oder nicht. 

Wie wichtig derartige Blutuntersuchungen bei der Nachkommenschaft 
luetischer Personen sind, geht auch aus den Beobachtungen von LINSER hervor. 
Dieser fand positive Reaktion bei zwei Drittel der Kinder luetischer Eltern, 
wahrend nur ein Drittel Symptome zeigten. Von achtzehn Enkeln syphi
litischer GroBeltern hatten vier eine positive Reaktion; davon wiesen drei 
Symptome (Atrophien, Wachstumsstorungen) auf. 

Aber auch eine Reihe wichtiger, die Vererbungsgesetze betreffender 
Fragen sind bei Gelegenheit dieser Untersuchungen iiber hereditare Syphilis 
bearbeitet und weseRtlich gefordert worden. So konnten BAB und PLAUT den 
Nachweis erbringen, daB die komplementbindenden Substanzen auch in die 
Milch luetischer Miitter iibergehen kOnnen. Wir haben uns von der Richtigkeit 
dieser Angabe bei einigen Fallen iiberzeugen konnen, in anderen jedoch ergab 
die Milchuntersuchung im Gegensatz zum positiv reagierenden Serum ein 
negatives Resultat. 

Nunkonnte man annehmen, daB evtl. die mit der Milch der luetischen Mutter 
ausgeschiedenen Stoffe auf das gesunde Kind iibergehen konnen und bei 
diesen eine positive Reaktion hervorrufen, also Krankheit dort vortauschen 
konnen, wo in Wirklichkeit keine vorhanden ist. 
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Gegen diese Annahme sprechen folgende Griinde: 
1. Nehmen wir an, daB die k;omplementbindenden Substanzen k;eine Anti

k;6rper, sondern der Ausdruck; einer physikalisch-chemischen Veranderung des 
Serums, bzw. der Milch sind, so ware eine durch die Milch hervorgerufene gleiche 
Veranderung des k;indlichen Blutes v6llig unverstandlich. 

2. Halt man aber an der Antik;6rpernatur der k;omplementablenk;enden Stoffe 
fest, so wissen wir aus der Immunitatslehre, daB der tlbergang von Antik;6rpern 
mit der Milch auf den Saugling zwar m6glich, aber je nach der Natur der betreffen
den Antik;6rper und wahrscheinlich auch der betreffenden Tierart groBen 
Schwank;ungen unterworfen ist. So fanden z. B. WIDAL und SICARD, daB bei 
Mausen die Agglutinine durch die Milch iibertragen werden k;6nnen, wahrend 
beim Meerschweinchen, Katzen und beim Menschen k;eine sicheren Resultate 
erzielt werden k;onnten. Ebenso k;onnten KASEL und MANN bei einem mit ag
glutininhaltiger Milch ernahrten Saugling k;eine Agglutination des Serums 
nachweis en, wohingegen wieder GRIFFON und LANDOUZI, sowie CASTAIGNE 
einen tlbergang von Typhusagglutininen auf das Kind durch die Milch der 
typhusk;rank;en Mutter fanden. Demgegeniiber hat wieder STAUBLI (Arch. f. 
Kinderheilk;. 1909) gezeigt, daB Typhusagglutinine beim Meerschweinchen wohl 
durch die Plazenta auf die F6ten iibertragen werden, daB hingegen ein tlbergang 
durch die Milch trotz hohen Agglutiningehaltes nicht stattfindet. Auch fUr die 
Antitoxine sind die Verhaltnisse in dieser Beziehung nicht einheitlich. So 
fand z. B. SALGE k;ein Antitoxin im Blute von Sauglingen, die er mit diphtherie
antitoxinhaltiger Ziegenmilch ernahrte. Aber selbst, wenn man bei Lues einen 
Dbergang der k;omplementbindenden Substanzen der Frauenmilch annimmt. 
muB man bedenk;en, daB es sich dann hierbei nur um eine passive tlbertragung 
handeln wiirde, die nur von k;urzer Dauer sein k;ann. Man wird also in praxi 
richtiger handeln, wenn man bei positiver Reak;tion und anscheinend gesundem 
Kind latente Lues annimmt. 

Noch interessanter sind die Versuche an der Hand der Serumreak;tion, alte 
Streitfragen auf dem Gebiete der Syphilisvererbung, namlich das Vork;ommen 
der paternen Vererbung und die Berechtigung des Collesschen und Profeta
schen Gesetzes zu k;laren, wobei allerdings auf gelegentliche unspezifische 
Reaktionsausfalle bei Graviden und Gebarenden Riicksicht genommen werden 
muB (ESCH und WIELOCH). 

Der erste, der diese Fragen zu bearbeiten suchte, war RUDOLF MULLER an 
der FrNGERschen Klinik;. Er fand, daB das Serum von Frauen, trotz haufiger 
Aborte und Friihgeburten bei erwiesener Lues des Mannes k;eine Reak;tion auf 
Lues zu zeigen braucht, und daB andererseits das Serum der Kinder negativ 
reagieren k;6nne, selbst wenn bei der Mutter Lues erwiesen ist und deren Serum 
positive Reaktion zeigt. 

KNOPFELMACHER und LEHNDORFF nahmen dann diese Studien in gr6Berem 
MaBstabe auf. Es gelangten zur Untersuchung 45 Frauen, die hereditar luetische 
Kinder geboren hatten. 32 dieser Frauen hatten nach ihren Angaben niemals 
Luessymptome gehabt und sind auch nicht antiluetisch behandelt worden. 
Positive Reak;tion fand sich in 18 dieser 32 Falle=56,2%. 

13 Frauen hatten friihere Lues zugegeben; ein Teil davon war auch anti
luetisch behandelt worden. Von dies en 13 wiesen 8 FaIle positive Reak;tion 
auf=61,5%. 
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(Nebenbei sei nur erwahnt, daB das Serum von 8 hereditar-luetischen Kindern 
7mal Komplementablenkung zeigte.) 

Es geht also aus dies en Untersuchungen hervor: 
1. DaB die Seren der Mutter von hereditar-luetischen Kindern in ungefahr 

gleich hohem Prozentsatze Komplementfixation zeigen bei sicherer wie 
bei bisher unbekannter Syphilis; 

2. daB die Mutter hereditar-luetischer Sauglinge einen positiven Ausfall der 
Reak;tion in ungefahr gleichem Prozentsatze zeigen, wie Menschen, die 
sich im Latenzstadium der Syphilis befinden. 

Den Anschauungen KNOPFELMACHERS und LEHNDORFFS schlieBt sich nach 
seinen Versuchen I. BAUER an. OPITZ berichtet, daB er bei 10 syphilitischen 
Miittern immer positive Reaktion fand, wahrend nur zwei neugeborene Kinder 
dieser Miitter reagierten. 

Auch FRIEDLANDER fand stets positive Reaktion bei den Miittern hereditar
luetischer Kinder. 

Ein groBeres Material bearbeiteten wieder THOMSEN und BOAS. 9 Kinder 
im Alter von 14 Tagen bis 6 Monaten mit kongenitaler Syphilis gaben samtlich 
positive Reaktion. Ebenso 4 Patient en mit tardiver kongenitaler Lues. Auf 
Grund von Untersuchungen an 32 luetischen Miittern und deren Kindern, 
bei denen die Serum-Reaktion noch durch histologische Untersuchung der 
Nabelschnur und Rontgendiagnose einer etwaigen Osteochondrititis erganzt 
worden ist, schlieBen THOMSEN und BOAS, daB 

1. eine positive Reaktion bei der Mutter die Aussicht V'erringert, daB das 
Kind gesund geboren wird, 

2. im Organismus des latent syphilitischen Kindes wahrend der ersten Monate 
eine Vermehrung der bei der positiven Reaktion wirksamen Stoffe stattfindet 
und daB die Reaktion bei der Geburt ganz fehlen kann, 

3. daB bei Kindern mit klinischen Symptomen kongenitaler Lues die Reak;tion 
konstant zu sein scheint; ebenso bei alteren IndiV'iduen mit tardiver, hereditarer 
Syphilis, 

4. daB Mutter, die syphilitische Kinder gebaren, selbst als syphilitisch an
zusehen sind, wenn ihr Blut positive Reaktion ergibt. 

ENGELMANN findet, daB aIle scheinbar gesunden Mutter kongenitalluetischer 
Kinder positiv reagieren. Als fiir den maternen Ursprung der kongenitalen 
Lues beweisend wird ein Fall mitgeteilt, indem eine symptomfreie Frau, aus deren 
erster Ehe mit einem luetischen Manne mehrere luetische Kinder entsprossen 
waren, mit einem notorisch gesunden Manne wieder luetische Kinder erzeugte . 
.AlIe derartigen Miitter sind also als latentsyphilitisch und behandlungsbediirftig 
zu betrachten. RIETSCHEL fand bei 12 Miittern hereditarluetischer Kinder 
(und zwar bald nach der Geburt) stets positive Reaktion, obwohl bei 6 dieser 
Frauen klinisch und anamnestisch nichts von Lues bekannt war. In drei Fallen 
gab das Blut des Vaters keine Reaktion. 

FRANKL sah bei 8 Miittern hereditar luetischer Kinder in allen Fallen positive 
Reak;tion und BAISCH fand bei 72 Miittern sicher luetischer Kinder 63 positiv 
reagierende, obwohl nur 21 von ihnen Erscheinungen darboten. Die Ehe
manner der 9 negatiV' reagierenden Miitter zeigten, soweit untersucht, stets 
positive Reaktion. Bei den 9 negativen Miittern handelte es sich 6mal um 
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erstgebarende, bei 4 von ihnen wurden Spirochaten in del' Plazenta nachgewiesen. 
BAISCH folgert aus seinen Untersuchungen, daB 90% aIler Miitter luetischer 
Kinder sichel' syphilisk.rank sind, wenn auch nul' 2fs von ihnen Erscheinungen 
aufweisen. Er betont abel', daB moglicherweise ein geringer Prozentsatz von 
Erstgebarenden (5%) del' Infektion entgehen kann. 

J. BERGMANN hat 20 Miitter hereditarluetischer Kinder untersucht und 18mal 
positive Reaktion gefunden; ein Fall, del' gerade am Ende del' Kur stand, rea
gierte inkomplett, ein zweiter, del' erst 2 Jahre post partum und nach mehreren 
Kuren zur Untersuchung kam, war negativ. BERGMANN betrachtet daher aIle
Miitter hereditarsyphilitischer Kindel' als syphiliskrank und fordert spezifische 
Behandlung. 

Auch REUBEN kommt zu dem Schlusse, daB Miitter syphilitischer Kinder 
stets latent krank sind und in etwa 71 % positive Wa-R zeigen. Eine syphi
litische Mutter kann zwar wahrend del' Latenz ihrer Syphilis ein anscheinend 
gesundes Kind gebaren, nie abel' ein gegen Syphilis immunes. Von hereditar
luetischen Kindern gaben 99% eine positive Wa-R. 

STEINERT und FLUSSER fanden, daB "aIle luetischen Kindel' luetische Miitter 
haben. Die Umkehrung dieses Satzes, daB aIle Kinder luetischer Miitter auch 
luetisch sein miissen, ist durch klinische und serologische Untersuchung del' 
Kinder nicht zu begriinden. In jedem Stadium del' Lues konnen Frauen klinisch 
und serologisch gesunde Kinder gebaren. Das friiheste Stadium del' Lues, in 
welchem die Krankheit Von del' schwangeren Mutter auf das Kind vererbt 
werden kann, ist die Zeit 7 W ochen nach del' Infektion. Von den Kindern 
floridluetischer Miitter blieben 45% klinisch und serologisch frei von luetischen 
Erscheinungen. Auch hereditarluetische Miitter konnen luetische Kinder ge
baren. Luetische Frauen konnen auch zu einer Zeit luetische Kinder gebaren, 
in del' ihre Lues wedel' klinisch noch serologisch nachweisbar ist. Die CoIles
Miitter sind stets als Lueticae zu betrachten. In den ersten W ochen nach del' 
Entbindung kommen Schwankungen del' Wa-R bei den Miittern VOl'. Es kann 
die bei del' Geburt positive Reaktion im Wochenbett negativ werden und um
gekehrt" (s. ferner BAB, BUNZEL u. a.). 

Die Frage del' Vbertragung einer postkonzeptionell erworbenen Syphilis 
von del' Mutter auf das Kind, hat an del' Hand del' Serumreaktion WECHSELMANN 
studiert. Er kommt danach zu dem SchluB, daB die insbesondere von BAB und 
LESSER vertretene Anschauung, wonach die postkonzeptionelle Syphilis fUr die 
Mutter relativ ungiinstig, fiir das Kind jedoch giinstig sei, fiiI' die Mehrzahl del' 
FaIle nicht zu Recht besteht. Nach WECHSELMANNS Erfahrungen verlauft die 
postkonzeptionelle Syphilis bei den Miittern nicht schwerer als gewohnlich, 
bei den anscheinend vollig gesunden Kindern besteht meist positive Reaktion. 
WECHSELMANN halt es fUr sichel', "daB die Syphilis viel of tel' als man gemeinhin 
annimmt, jahrlelang als wirklich okkulte - nicht bloB ignorierte - Syphilis 
lediglich im Innern des Korpers verlauft". Es ergibt sich daher einmal die 
Notwendigkeit, lediglich auf die positive Reaktion hin die Neugeborenen anti
syphilitisch zu behandeln und bei Lues del' Eltern sich nicht auf Symptomfreiheit 
del' Neugeborenen und einmaligem negativen Ausfall del' Reaktion zu verlassen, 
sondern in passenden Abstanden die serodiagnostische Kontrolle zu wiederholen. 
WECHSELMANN warnt ferner davor, ein negativ reagierendes Kind einer positiv 
reagierenden Mutter anzulegen, eher halt er das Umgekehrte fiiI' erlaubt, 
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da er sowohl durch MAZENAUERS Kritik. als durch die serodiagnostischen 
Untersuchungen davon iiberzeugt ist, daB alle anscheinend gesunden Miitter 
hereditar-Iuetischer Kinder selbst bei negativer Reak;tion samtlich latent
krank sind. 

Diese Annahme diirfte sich in der Tat immer mehr erweisen, wie gleich noch 
naher erlautert werden soll. Die "Immunitat" dieser Personen ist zwar vor
handen, sie ist aber eine scheinbare und beruht nicht auf einer erworbenen Un
empfanglichkeit, sondern ist bedingt durch noch bestehende Krankheit. Diese 
Erkenntnis steht ja in volligem Einklange mit den Tierversuchen NEISSERS, 
die gezeigt haben, daB - wenigstens bei der Affensyphilis - eine echte Im
munitat bei Lues iiberhaupt nicht vorkommt und daB ein Tier nur so lange 
vor einer, wenigstens sichtbaren, Neuinfektion geschiitzt ist, als es noch latent 
krank ist. 

Anhangsweise sei noch erwahnt, daB KNOPFELMACHER und LEHNDoRFF 
Gelegenheit hatten, 3 Falle von Hydrocephalus chronicus congenitus, welche 
zum "Ballonschadel", d. h. schon in den ersten Lebensmonaten zu blasen
artigen Auftreibungen des Gehirnschadels f\ihrten, zu untersuchen. Bei allen 
war die Reaktion negativ. Ein anderer Fall von Hydrocephalus chronicus, 
bei dem die Kopfform gegen den sog. Hydrocephalus chronicus congenitus, 
die Anamnese dagegen fiir Lues sprach, reagierte positiv. Es ist also der SchluB 
erlaubt, daB in der Mehrzahl der Falle der Hydrocephalus chronicus congenitus 
mit Ballonschadel als nicht auf Lues beruhend anzusehen ist. Auch die 
weiteren Untersuchungen von KNOPFELMACHER und SCHWALBE sprechen in 
diesem Sinne. 

Es kann natiirlich hier nicht der Ort sein, ausfiihrlich auf die Vererbungs
gesetze bei Syphilis einzugehen, Fragen, die aufs eingehendste von NEISSER, 
FOURNIER, MATZENAUER u. a. beleuchtet worden sind. Es muB hier nur in Kiirze 
untersucht werden, inwieweit unsere bisherigen Erfahrungen mit der Serodiagnose 
die Kenntnisse auf diesem Gebiete gefordert haben. 

I. Das COLLES-BEAUl\f,ESsche Gesetz lehrt, daB Frauen, die (vom Vater her) 
syphilitische Kinder geboren haben, anscheinend gesund bleiben konnen und 
immun gegen Syphilis geworden sind. 

Die allseitig anerkannte "Immunitat" der Miitter hereditar-luetischer Kinder 
ist nun gedeutet worden: 

1. als echte Immunitat, hervorgerufen durch: 
a) passive Immunisierung infolge Vbergang von Antikorpern vom 

kranken Kind auf die gesunde Mutter, 
b) aktive Immunisierung. Das bei jedem Koitus in die gesunde Mutter 

gelangende virusfiihrende Sperma des kranken Mannes soll aktiv 
immunisieren (FINGER: Analogie mit intraperitonealer Lyssaimmuni
sierung), 

2. als scheinbare Immunitat, bedingt durch latente Krankheit. Fiir 
diese Auffassung sind insbesondere FOURNIER und MATzENBAUER ein
getreten. Sie fiihren gegen eine echte Immunitat folgende Griinde an 
(MATZENAUER) : 
a) bei keiner anderen Infektionskrankheit ist eine spermatische Vererbung 

zu erweisen, sondern es findet stets nur eine materne Vererbung statt. 
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b) Eine Vererbung dauemder Immunitat gibt es nicht (EHRLICH). Diese 
kann hochstens eine passive und daher rasch verschwindende sein. 

Fur welche Auffassung sprechen nun die bisher vorliegenden 
Serumuntersuchungen? 

1. Es geht aus den Versuchen von BAUER, ENGELMANN, RIETSCHEL u. I),. 

hervor, daB aIle kurz nach der Geburt hereditar-Iuetischen Kinder untersuchten 
Mutter positive Reaktion zeigen. 

2. Die Untersuchungen von KNOPFELMACHER und LEHNDORFF u. a. beweisen, 
daB diejenigen Frauen, die innerhalb der letzten 4 Jahre luetische Kinder ge
boren haben, in demselben Prozentverhaltnis positiV' reagieren, wie latente 
Luetiker. 

Nach unserer Auffassung von der Bedeutung der positiven Reaktion ergibt 
sich daraus der SchluB: 

Die Mutter hereditar-Iuetischer Kinder sind trotz scheinbarer 
Gesundheit viel haufiger luetisch infiziert als man bisher annahm. 

Gegen diese Annahme konnte nur der Einwand sprechen, daB die positive 
Reaktion bei anscheinend gesunden Muttem dadurch zustande k,ommen konne, 
daB die Reaktionsstoffe auf plazentarem Wege von krank;en Kindem auf gesunde 
Miitter ubertragen werden konnten, also in diesem FaIle eine positive Sero
reaktion in einem gesunden Organismus vorkommt. Diese Annahme ist nach 
den Erfahrungen der Immunitatslehre nicht von der Hand zu weisen, wenn sie 
auch gerade fur naturliche Antik;orper an und fur sich schon unwahrscheinlich 
ist (Pfaundler: Arch. f. Kinderheilk. 18). Es stehen ihr jedoch noch auBerdem 
folgende Bedenken entgegen: 

1. Die Dbertragung der Reaktionskorper auf eine gesunde Mutter kann nur 
eine passive sein. Es miiBte also die positive Reaktion in kurzer Zeit nach der 
Geburt wieder aus dem mutterlichen Blute verschwinden. Derartige Befunde 
jedoch liegen vorlaufig nicht V'or. Es hat sich im Gegenteil ergeben, daB die 
positive Reaktion der anscheinend gesunden Mutter noch zu einer Zeit beobachtet 
werden kann, in der passiv ubermittelte Reaktionsstoffe schon langst aus dem 
Blute V'erschwunden sein miiBten. 

2. Es kann haufig positive Reaktion der Mutter und negative Reaktion 
des Kindes vorkommen (BAUER, WECHSELMANN u. a.). 

3. Es sind bereits eine Reihe von Fallen (HALBERSTADTER, MULLER und 
REICHE, RIETSCHEL) bekannt geworden, bei denen das hereditar-Iuetische Kind 
bei der Geburt noch negative Reaktion zeigte und erst kurz V'or oder bei Aus
bruch der Luessymptome positiv reagierte. Trotzdem war zur Zeit der Geburt 
die Reak,tion bei der scheinbar gesunden Mutter vorhanden. Es war also in diesen 
Fallen ein intrauteriner tJbergang der Reaktionsstoffe ausgeschlossen. 

Haben wir demnach Grund zu der Annahme, daB die positive Reaktion 
anscheinend gesunder Mutter hereditar-Iuetischer Kinder, Krank
heit bedeutet und ziehen wir noch in Erwagung, daB die NEISsERschen Affen
versuche nicht den geringsten Anhaltspunk;t fUr das Vorkommen echter Immuni
tat bei Syphilis ergeben haben, so wird eine Abanderung des COLLES-BEAUMES
schen Gesetzes erforderlich: 
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Miitter hereditar-Iuetischer Kinder sind nicht gesund und 
immun, sondern sie sind in der Regel latent-syphilitisch und 
infolgedessen scheinbar immun 1). 

Gibt es nun Ausnahmen V'om COLLEsschen Gesetz, d. h. k.ann die "Immunitat" 
der Miitter hereditar-Iuetischer Kinder ausbleiben ~ Nach unseren heutigen 
Kenntnissen konnte man diese Erscheinung nur so erk.laren, daB Frauen hereditar
luetische Kinder gebaren und trotzdem wirk.lich gesund bleiben konnen. 
Diese Moglichk.eit steht oder fallt mit den Ansichten iiber die Moglichk.eit einer 

paternen Vererbung der Syphilis. 

MATZENAUER, der das Vork.ommen einer paternen Vererbung in Abrede 
stellt, hat die hier in Betracht k.ommenden Fragen auf das eingehendste 
beleuchtet und Griinde und Gegengriinde in iibersichtlicher Weise zusammen
gestellt. Allerdings bediirfen einzelne seiner Beweise gegen die paterne Ver
erbung heute bereits einer ReV'ision. Wissen wir doch z. B., daB die Annahme, 
das Sperma eines Syphilitik,ers sei nicht infek.tios, irrig ist, nachdem durch die 
Versuche NEISSERS und FINGERS durch Hoden- und Spermaimpfungen Lues 
auf Mfen iibertragen worden ist. (Natiirlich beweisen diese positiven Impfungen 
nicht, daB das Virus sich innerhalb der Spermatozoen befindet, sondern 
sie zeigen nur, daB die Samenfliissigk.eit als solche infek.tios sein kann.) 

NEISSER, der bereits vor MATZENAUER unsere Kenntnis iiber die paterna 
Vererbung einer Kritik, unterzogen hat, ist zwar auch der Anschauung, daB die 
Haufigk.eit des Vork.ommens derselben im allgemeinen enorm iiberschatzt wird, 
gibt aber die Moglichkeit einer paternen Vererbung zu. "Die Tatsache, daB 
eine gesunde Frau ein (vom Vater her spermatisch infiziertes Kind) gebaren 
k.ann, steht fest, da die Gesundheit einer solchen Frau erwiesen ist durch die 
Beobachtung nachtraglicher Infek.tion." 

Die bisher V'orliegenden Serumuntersuchungen haben die Frage von der 
paternen Vererbung noch nicht gek.lart. Man k.ann nur sagen, daB die durch die 
Blutuntersuchung bewiesene Krank,heit anscheinend vollig gesunder Miitter 
wieder ein Argument dafiir ist, daB die mat erne Vererbung der Syphilis die 
Regel bildet. Das tatsachliche Vork.ommen einer paternen Vererbung wird 
sich voraussichtlich durch die Serumreak.tion iiberhaupt nicht beweisen lassen. 
Die Falle, in denim die Blutreaktion der Mutter bei der Geburt eines kranken 
Kindes negativ war, sind seltene Ausnahmen (BAISCH). Aber selbst solche 
Falle konnen, wie RIETSCHEL mit Recht bemerkt, nichts mit Sicherheit beweisen, 
da der negative Ausfall der Reak.tion nicht sicher gegen Lues gedeutet 
werden k.ann. Findet die Blutuntersuchung der Mutter aber gar jahrelang 
nach der Geburt des k.rank,en Kindes statt, so beweist eine negative Reaktion 
noch weniger. Wir miissen dies bedenk,en, wenn man z. B. folgenden Fall in 
Betracht zieht, der der Privatpraxis NEISSERS entstammt und der geradezu 
evoident fiir das Vork.ommen einer paternen Verarbung zu sprechen scheint: 

Ein Vater von 5 bisher gesunden Kindern hatte sich 1887 infiziert und war 
nach verschiedenen Kuren seit 1903 V'ollig symptomlos. Das dritte Kind 

1) Zu meser Auffassung steht der Befund von BUSCHKE in volligem Einklang, der in den 
Lymphdriisen einer anscheinend vollig gesunden Mutter, die ein hereditar-luetisches Kind 
geboren hatte, Spirochaeta pallida nachweisen konnte. 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 7 
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erk;rank;te an typischer Keratitis parenchym. Es wurde eine serodiagnostische 
Untersuchung bei Vater, Mutter und allen 5 Kindem vorgenommen. Positiv 
reagierten nur der Vater und das augenk;ranke Kind. Hier k;onnte man eine 
rein pateme Vererbung annehmen, wenn nicht die oben angefUhrten Bedenken 
bestiinden. Dazu kommt, daB man fUr solche FaIle auch eine etwaige Infektion 
post partum in Betracht ziehen muB. 

Die Serumreaktion spricht also gegen die Haufigk;eit einer patemen Vel'
erbung, sie schlieBt aber die Moglichkeit des Vorkommens derselben -
wenigstens nach den bisherigen Untersuchungen - noch nicht aus (s. auch 
LEDERMANN, CASSOUBE u. a.). 

III. Das PROFETAsche Gesetz sagt, daB gesunde Kinder luetischer Eltern 
wenigstens bis zur Pubertat immun gegen Syphilis seien. Auf die insbesondere 
von NEISSER und MATzENAuER ausfUhrlich erorterten k;linischen Griinde, die
gegen die Richtigk;eit des Gesetzes sprechen (Ausnahmen des Gesetzes, zahllose 
Infek;tionen sub partu usw.) sei hier nicht eingegangen. 

Die Serumuntersuchungen haben insofem gegen die Berechtigung des 
PROFETAschen Gesetzes gesprochen, als sie bewiesen haben, wie haufig an
scheinend vollig gesunde Kinder hereditar-luetischer Eltem positive Reaktion 
zeigen, also syphilitisch und deshalb scheinbar immun sind. Einwande, die sich 
auf einen plazentaren trbergang der Reak;tionsstoffe beziehen, k;onnten natiirlich 
auch gegen die Beweiskraft der positiven Reak;tion solcher Kinder gemacht 
werden. Dieselben Griinde, wie sie unter I erortert wurden, diirften diese Ein
wande widerlegen. Hier seien noch zwei weitere erwahnt, die sich auf die positive 
Reak;tion der Kinder beziehen: 

1. Es sind FaIle bekannt, in denen nach post-k;onzeptioneller Infek;tion der 
Mutter Lues ausbrach, die Reaktion der Mutter dauemd negativ blieb, ein lueti
sches Kind mit positiver Reak;tion geboren wurde, und erst nach langerer Zeit 
die positive Reak;tion sich auch bei der Mutter einstellte (WECRSELMANN). 

2. Die positive Reaktion ist bei Kindem von der Geburt ab bis zur 5. und 
6. Woche konstatiert worden, und zwar auch dann, wenn die Kinder nicht 
von der luetischen Mutter gestillt wurden. Es ist dies ein Zeitraum, in dem 
passiv iibertragene Antikorper bereits hatten verschwunden sein miissen (WEeR
SELMANN). 

Diese Griinde sprechen also wiederum strik;te gegen einen plazen
taren trbergang der "Antik;orper" von Mutter auf Kind oder um
gek;ehrt. 

Es ergibt sich also: AuBer den zahlreichen k;linischen Griinden, die gegen die 
Giiltigk;eit des PROFETAschen Gesetzes sprechen, zeigt der Ausfall der Serum
reaktion, daB gerade in den Fallen, die man als beweisend fiir die echte Immunitat 
anscheinend gesunder Kinder angesehen hat, Lues und daher scheinbare 
Immunitat vorliegt (s. auch CRONQUIST). 

Die Serumuntersuchungen an hereditar-luetischen Kindem haben schlieBlich 
Klarheit in eine der interessantesten Fragen auf dem Gebiete der kongenitalen 
Syphilis gebracht, namlich fiir die Tatsache, daB bei k;ongenital infizierten 
Kindem so haufig nach der Geburt nicht das geringste von Lues nachweisbar 
ist, und daB, wenn nicht schon bei oder gleich nach der Geburl die Lues manifest 
ist, die Krankheit in der Regel erst in der 4. bis 8. Woche nach der Geburt zum 
Ausdruck k;ommt. Dieses wochenlange Freibleiben von Erscheinungen wird 
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nun besonders haufig bei Kindern solcher Miitter beobachtet, die klinisch schein
bar vollig gesund sind, Falle, fiir die gerade Von den Anhangern der paternen 
Vererbung dieser Infektionsmodus angenommen wird. Durch diese Annahme 
wird aber der Verlauf der kongenitalen Lues ganz wunderbar und vollig ab
weichend von dem bei der postfotalen Syphilis zu beobachtenden. Denn es 
miiBte gefolgert werden, "daB in diesen Fallen der Infekt bei der Konzeption 
stattgefunden hat und daB das Kind, trotzdem es infiziert war, sich 9 Monate 
gesund erhielt und erst nach der Geburt, etwa 6 W ochen danach, klinisch die 
Lues zum Ausbruch kam, wahrend wir wissen, daB ein gesundes Kind im Mutter
leib durch cine nachtragliche Infektion der Mutter mit Syphilis (postkonzeptio
nelle Syphilis), sogar noch abortiert oder als syphilitische Friihgeburt geboren 
werden kann" (RIETSCHEL). 

Die Serumreaktion hat nun gezeigt, daB ungemein haufig bei symptomlosen 
Kindern luetischer Miitter (manifester oder latenter) kurz nach der Geburt 
negative Reaktion gefunden wird, und daB die positive Reaktion erst 
einige Wochen post partum auftritt, worauf dann bald die ersten mani
festen Krankheitssymptome einsetzten. In selteneren Fallen wird die Reaktion 
sogar erst gleichzeitig mit dem Auftritt der Erscheinungen positiv (LEDERMANN, 
SOLDIN und LESSER, Roux u. a.). 

Es ist nun zwar immer betont worden, daB eine negative Reaktion nicht 
beweisend sei; bei der groBen RegelmaBigkeit derartiger Befunde ist aber hier 
der SchluB erlaubt, daB die betreffenden Kinder zwar infiziert, aber noch nicht 
vom Syphilisvirus durchseucht sind, daB vielmehr die Generalisation des Virus 
erst kurz vor dem Auftreten der positiven Reaktion erfolgt. Daraus geht aber 
hervor, daB in dies en Fallen die Infektion erst bei der Geburt stattgefunden 
haben kann und daB daher die eigenartige Latenzzeit kongenital
luetischer Kinder darauf beruht, daB sie sich kurz nach der Ge
burt im erst en Inkubationsstadium der Syphilis befinden. Es 
kann sich also in diesen Fallen nur um eine materne Infektion intra partum 
handeln. 

Was die Technik der Sauglingsuntersuchung anbelangt, so fanden 
F.LEssERUndKLAGES, daB beiSauglingenhaufig Xtherherzextrakte positive, 
alkoholische Leberextrakte negative Resultate und umgekehrt atherische 
Le berextrakte positive und alkoholische Herzextrakte negative Resultate 
erzielen. Es scheint also bei der Sauglingsuntersuchung die Art des Extraktions
mittels von ausschlaggebender Bedeutung zu sein. Jedenfalls lehren diese 
Versuche die Wichtigkeit der Benutzung mehrerer Extrakte. 

SERRA und GENTILI behaupten ferner, das Nabelvenenblut bei latenter 
Lues ofters positiv gefunden zu haben, wahrend das Armvenenblut negativ 
reagierte. 

tJber die Befunde von STUHMER und DREYER, KRUKENBERG und BRUNNER, 
ESCH und WIELOCH s. S. 104. 

Der ofters zitierte Fall von CASSOUTE, der von 2 anscheinend gesunden 
Zwillingen den einen positiv und den anderen negativ reagierend fand, ist nicht 
als beweiskraftig anzusehen, da der Autor selbst berichtet, daB das positive 
Serum starke Selbsthemmung gezeigt hat. 

7* 
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IV. fiber die Verwendbarkeit der Reaktion fur andere 
medizinische Disziplinen. 

Die Bedeutung der Reaktion fiir die Dermatologie und Syphilislehre ist 
schon in den vorhergehenden Kapiteln behandelt worden. Es bleibt nun noch 
iibrig zu betrachten, was die Reaktion bisher auf anderen medizinischen Gebieten 
geleistet hat. 

1. Innere Medizin. 
Die erst en Untersuchungen auf diesem Gebiete stammen von KRONER. 

Er fand die Reaktion negativ bei folgenden Krankheiten: Glioma cerebri, Myo
degeneratio cordis, Nephritis interstitialis, Arthritis, Arthritis urica, Apoplexie, 
multiple Sklerose, Pseudobulbiirparalyse, Tumor medullae spinalis, Epilepsie, 
Diabetes, Pseudotabes. Auch ein Fall mit tabesiihnlichen Symptomen, die auf 
eine chronische Bleivergiftung zuriickzufiihren waren, reagierte negativ, wiihrend 
sich bei 13 Tabikern 9 mal, bei 6 Paralytikern 5mal positive Reaktion fand. 
Ferner ergab sich positive Reaktion bei einem FaIle von Aorteninsuffizienz, 
ohne voraufgegangene rheumatische Erkrankung. Luetische Infektion lag 
11 Jahre zuriick. Die Sektion ergab keine anderen Zeichen fiir Lues. "Dieser 
Fall bestiitigt die neuerdings immer mehr betonte Auffassung, daB bei den im 
mittleren Lebensalter ohne vorhergegangene Infektionskrankheit auftretenden 
Klappenfehlern, namentlich den Aortenfehlern, zuniichst an Lues zu denken ist. " 

Das Gebiet der Herzkrankheiten behandeln weiter Untersuchungen von 
ZIESCHE und von CITRON. Letzterer konnte an der Hand der Serumreaktion 
nachweisen, daB 62,6% der reinen Aorteninsuffizienzen resp. 58% bei EinschluB 
der kombinierten Vitien luetisch infiziert waren. Er kommt daher zu dem 
SchIuB: "daB die Lues eine weit haufigere Ursache, besonders der reinen Form 
der Aorteninsuffizienz ist, als die Anamnese (nach der CITRoNschen Statistik 
gaben nur 14,2% der reinen Aorteninsuffizienzen Lues an) und selbst der klinische 
Befund vermuten laBt. 

A. SClrUTZE berichtet iiber iihnliche Erfahrungen an 12 Fiillen, ferner unter
suchte DANIELOPULU 15 FaIle von Aorten- und Arterienerkrankungen und 
erhielt 11 positive Resultate. Es handelte sich um 

2 Aortenaneurysmen, 
5 chronische Aortiten mit Dilatation der Aorta, 
2 desgleichen mit Insuffizienz der Aorta, 
1 Tabes mit Aortitis und Dilatation, 
1 obliterierte Arteriitis der Tibialis postica mit Gangriin der Extremitiiten. 

LAUBRY und PARVU sahen positive Reaktion bei 4 unter 6 Fiillen von Aorten
aneurysma, von denen nur einer von seiner luetischen Infektion wuBte. Es 
reagierten ferner unter 14 Mitralfehlern positiv: 3, unter 15 Aortenfehlern 
positiv: 11, unter 7 Arteriosklerosen positiv: 3. 

DONATH fand unter 14 Arteriosklerosen 3, unter 2 Mesaortitis syphilitic a 1, 
unter 2 Aneurysma 2, unter 10 Aorteninsuffizienzen 9, unter 2 chronischen 
Gelenkrheumatismus 2 positiv. 

MATSCH sah unter 7 Aortitisfiillen 6mal, unter 17 Myokarditisfallen 12mal 
positive Reaktion. 
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ELIASBERG fand unter 131 Herz- und GefaBk,rank.en 54,2% positive Reak,tion 
(Aortenaneurysma 77,7%, Aortenfehler 85%, Herzsk,lerose 50%, Mitralfehler 
42%, Myok,arditis 30%). 

LETULLE und BERGERON sahen unter 56 Aortenerk,rank.ungen 40mal, BOCK 
unter 385 Fallen (Leiche) 66,47% positive Reak,tion. 

Auf die Bedeutung der Reak,tion fiir die Klarung der Atiologie von Arthritis 
deformans weist HECKMANN hin (s. auch STUHMER, MASSINI, CITRON). 

ESWEIN und P ARVU berichten liber positive Reak,tion in einem FaIle von 
Leberzirrhose zweifelhaften Ursprungs. Serum und Aszites reagierten positiv, 
letzterer stark,er als das erstere. Die Autoren sehen in dieser Erscheinung eine 
weitere Bestatigung der besonders an Lumbalfliissigk,eiten gemachten Be
obachtung, daB die Reagine vom erk,rank,ten Organ produziert und in diejenige 
Korperfliissigk,eit abgegeben zu werden scheinen, die diesem Organe am nachsten 
ist. Einen ahnlichen Fall beschreibt KOSTREZEWSKI. 

MASSINI sah unter 22 Leberzirrhosen 6mal, LETULLE und BERGERON unter 
39 Fallen 23mal positive Reak,tion. 

Die Bedeutung der Lues fiir die Pathogenese der paroxysmalen Hamo
g lob i n uri e zeigen die serologischen Befunde von MORO, SAATHOFF, SCHEIDE
MANDEL und BURMEISTER (anamnestische und k,linische Merkmale fiir Lues in 
30%, Wa-R positiv in 95% der FaIle); fiir diejenige bei Morbus Banti 
spricht die Arbeit von W. SCHMIDT. 

tJber die Wichtigk,eit der Serumreak,tion zur Aufk.larung der Atiologie von 
Nellhritisfallen berichten: R. BAUER, MASSINI, NEWLIN, LETULLE und 
BERGERON (letztere unter 116 Nephritisfallen 34mal positive Reak,tion). 

ARNOLDI zeigt an der Hand von 3 Lungenluesfallen die serologische 
Klarung der Differentialdiagnose: Lungentuberk,ulose - Lungenlues. 

Weiteres iiber die Bedeutung der Reak,tion fiir die innere Medizin, ins
besondere zur Aufk,larung der Atiologie, siehe die Arbeiten von BAUER, COLLINS 
und SACHS, CUMMING, DEBOVE, DENEKE, DEXTER, DONATH, DREESEN, FAHR, 
GOLDBERG, GOLDSCiIEIDER, HASENFELD und SZILLY, JACOBAUS, KREFTING, 
LENHARTZ, OIGAARD, REINHOLD, REITER, ROMHELD, ROLLY, ROSIN, ROSTOCKI, 
SAATHOFF, SANAMIAN, STEINITZ, STERZING, SCHEEL, VERCESI, WEILL, 
WILLIAMS, ZINN. 

Dber die Bedeutung der Reaktion fUr die Balneologie siehe: FRIEDLANDER, 
LEDERMANN. 

2. Chirurgie 1). 
KAREWSKI erprobte die Serumreak,tion in 28 Fallen; bei 8 Fallen fiel sie 

negativ aus (hartnack,ige Fingereiterung, deformierende Polyarthritis, Mono
arthritis, chronische Arthritis, Mamma-Tumor) und der weitere Verlauf be
statigte, daB Syphilis in diesen Fallen nicht in Frage k,am. 

Bei den 18 positiven Fallen, bei denen es sich um Fissura ani, zweifelhafte 
Eiterungen, vor allem um die Differentialdiagnose zwischen Tuberk,ulose und 
Lues (siehe auch LETULLE-BERGERON, LEPINE, KREUTER und POHLMANN) und 
zwischen Tumor und Lues handelte, bewies die weitere Beobachtung die Richtig
k,eit der serologischen Diagnose. Besonders interessant ist auch folgender Fall: 

1) Siehe auch die ausfiihrliche Ubersicht fiber die Bedeutung der Serumreaktion ffir die 
Chirurgie von SONNTAG (ferner RHONDS). 
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Bei einem 45jahrigen Manne entwickelte sich nach einem yor mehreren Monaten 
erlittenen Trauma des Bauches ein groBer schmerzhafter Tumor, der als Dermoid 
der Bauchdecke imponierte. Da in der Jugend ein Schanker akquiriert war, 
welcher allerdings keine weiteren Folgen gehabt hatte, wurde, obgleich keinerlei 
als Syphilis zu deutende Symptome vorlagen, die Serodiagnose angestellt. 
Positives Ergebnis veranlaBte Jodkur und Reilung des Patienten. "Dieser Fall 
zeigt, daB die neue Methode auch forensischen Wert haben kann, denn der 
Patient hatte groBe Neigung, seine Unfallversicherungsgesellschaft wegen des 
ihm widerfahrenen Dbels in Anspruch zu nehmen". 

Zu Resultaten, aus denen insbesondere der Wert der Serumreaktion fUr die 
Differentialdiagnose: Tumor oder Lues erhellt, kommen COENEN, BAETZNER, 
\VOLFSOHN, SONNTAG, BOAS, MASSINI, FRAENKEL, FABIAN, LASSEN, THILENIUS, 
\VWEDENSKI. Dber Ostitis siehe v. KUTSCHA, tiber Morbus Paget: LESNE. 

3. Augenheilkunde. 
Auch hier liegen bereits ausgedehntere Untersuchungen von LEBER, GUT-

MANN und besonders yon COHEN vor. LEBER untersuchte 160 ophthalmologische 
Falle, GUTMANN 33l. Beide auBern sich sehr anerkennend tiber den groBen 
diagnostischen Wert der Reaktion. 

Die an meiner Abteilung untersuchten COHENschen Falle zeigt folgende 
Tabelle: 

Tabelle 4. 

Davon: Serumreaktion Summa 
Krankheit Zahl sicher verdachtig t t 

Lues zweifelhaft 

Iritis. 23 { 7 6 1 \ 7 16 
16 1 15 J 

Keratit. par. 9 { 1 1 } 6 3 
8 6 2 

Choreoiditis. 3 3 2 1 2 1 
GIaskorpertriibung. 2 2 1 1 1 1 
Atroph. n. opt .. 6 6 4 2 4 2 

Neuritis 4 { 1 } 4 2 
3 3 

StauungspapiIlen 5 5 5 5 

Augenmuskellahmung 5 { 3 1 2 } 1 4 
2 2 

Reflektorische Pupillenstarre I 1 1 
Ophthalmopleg. into . 1 1 1 1 
Zentrales Skotom . 1 1 1 1 
Atroph. retinae . 2 2 2 2 
Atroph. iris 1 1 1 1 
Macul. corneae 1 I 1 1 

Summa: 64 13 51 23 41 

Es bestatigte also der positive Ausfall der Reaktion die Diagnose Lues in 
8 Fallen. In 15 Fallen lieferte er direkt eine Sttitze und bewahrte sich so als 
diagnostisches Rilfsmittel. COHEN kommt daher zu dem SchIuB, daB die 
Reaktion in der Augenheilkunde auch bei negativem Ausfall manchmal ge
eignet ist, gewisse diagnostische Fingerzeige zu geben. Bei positivem Ausfall 
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kann sie direkt ausschlaggebend fUr die Diagnose und das therapeutische 
Verhalten werden. 

Zu gleichen Resultaten gelangt, was die von ihm untersuchten Augenkrank
heiten anbetrifft, WOLFF. 

BEST berichtet iiber einige Fane von hereditar-Iuetischer Chorioretinitis 
mit positiver Reak.tion und ahnlichen Formen mit negativer Reak.tion, fiir deren 
atiologische Trennung er eintritt. 

Siehe ferner die Untersuchungen von BULSON, CLAUSEN, DUTOIT, EMSTE, 
FLEISCHER, GLANTZ, HARMANN, HESSBERG, HOLSCHER, IGERSHEIMER, KUMMELL, 
LOWENSTEIN, MANSON, MACKIE und SMITH, MONRADIAN, R. MULLER, SIGNATORI, 
SCHUHMACHER, SONNTAG, VIECENZ. 

SONNTAG gibt folgende lehrreiche Tabelle: 

Tabelle 5. 

COHEN FLEISCHER I GLANTZ 

Keratitis parenchymatosa 
Iritis. . . . . . 
Chorioretinitis. . . . . . 
Atrophia n. opt. . . . . 

(9) 6 
(23) 7 
(3) 2 
(6) 4 

(10) 9 I (64) 59 
(6) 1 (90) 30 

(52) 31 
(16) 9) auBer 

\ Tabes, 
J hier 

(23) 12 (34) 32 

Tabelle 6. 

I IGERSHEIMER LEBER I R. MULLER I SCHU-
MACHER 

Keratitis paren-
(31) 83,9% 

I 
chymatosa. (104) 95% (500) 450 (28) 23 

Iritis. . . . . (68) 6 (48) 33' / 2% (425) U8 (66) 23 
h. Kindem 60 

Chorioretinitis sonst 15% 26% (120) 26 (24) 6 
(56) 14 

l Atrophia n. opt. h. Tabes (4) 3 (62) 24 (19) 6 
(64) 35 59,3% 

Augenmuskel- I h. Tabes (10) 7 J lahmungen .. (58) 20 (19) 7 

I 

HESSBERG 

(44) 39 
(58) 10 

SONNTAG 

(9) 8 
(5) 2 

(12) 2 

(1) 0 

(6) 1 

Erwahnt seien ferner die Studien von MIJJACHITA sowie von GILBERT und 
PLAUT iiber die Reak.tion des Kammerwassers bei luetischen und nicht
luetischen Augenerk.rankungen. Bei Luetik.ern mit positivem Blutbefund 
wurde das Kammerwasser im allgemeinen negativ befunden; dagegen k.ann 
durch Reizzustande (Iritis, auch nichtluetische; Punktion) ein tTbertritt der 
Reagine in das Kammerwasser herbeigefiihrt werden. Der Beweis einer lok.alen 
Antik.orperbildung im Kammerwasser (quantitativ starkere Reak.tion des 
Kammerwassers als des Serums oder positives Kammerwasser bei negativem 
Serum) konnte bisher nicht erbracht werden. 
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4. Geburtshilfe, Gynakologie und Kinderkrankheiten. 
Die bisher auf diesem Gebiete vorgenommenen Untersuchungen sind z. T. 

bereits in dem Kapitel "hereditare Syphilis" (S. 80 bzw. 91) abgehandelt worden. 
Es sei hier nur nochmals insbesondere auf die Untersuchungen von: BAB, BAISCH, 
BIMFEL, BUNZEL, ENGELMANN, GRAFENBERG, HEIMANN, HEINEMANN und 
STERN, KRUKENBERG, MAC ILROY, OPITZ, PUST, SARATZEANU und VELICAN, 
SANGER, SEMON, STEIN, hingewiesen. Dber positive Reaktion mit Milch siehe 
Abschnitt Technik (ferner die Arbeit von RUSCA). 

STUHMER und DREYER fanden in Bestatigung fruherer Befunde von STEINERT 
und FLUSSER sowie OPITZ, daB die Serumuntersuchungen auf Syphilis wahrend 
der Graviditat und wahrend des Geburtsaktes unzuverlassig sind und 
zu unspezifischen AusschUigen neigen (etwa 10%). Das Retroplazentarblut, 
dessen Untersuchung von LOESER empfohlen wird, liefert die unsichersten 
Reaktionen (was ich bestatigen kann). Siehe auch die Untersuchungen von 
KRUKENBERG und BRUNNER (20% positive Reaktion im Retroplazentarblut, 
bei negativer Reaktion des Armvenenblutes) und die Beobachtungen von 
CRUICKSHANK. 

Etwas bess ere Ergebnisse zeitigt das Arm venen b 1 u t, aber auch hier tritt 
eine N eigung zu Hemm ungen nicht selten auf. Das Nabelvenenblut reagiert 
zwar seltener unspezifisch positiv, ist aber deshalb nicht brauchbar, weil es auch 
bei bestehender Lues negativ reagieren kann. Die Flockungsreaktionen 
scheinen in der Graviditat und wahrend der Geburt die zuver
lassigsten Resultate zu geben. Als Ursache der unspezifischen Reaktionen 
werden Stoffwechselst6rungen, vielleicht im Bereiche der Leber oder Plazenta 
vermutet. Angesichts dieser Ergebnisse erscheint es STUHMER und DREYER 
nicht zweckmaBig, in Gebaranstalten serologische Laboratorien zu unterhalten, 
zumal in solchen Anstalten genugendes Kontrollmaterial an sicherluetischen 
Seren fehlt. Auch ESCH und WIELOCR fanden zahlreiche unspezifische Reaktionen 
wahrend der Graviditat, fur die sie eine Starung des Lipoidstoffwechsels 
annehmen. Zur Aufklarung unspezifischer Ausschlage fordern sie wiederholte 
Serumuntersuchung, Untersuchung nach Salvarsanprovokation (nach der 
haufig eine unspezifische positive Reaktion in eine negative umschlagen solI) 
und Kontrolle der Komplementablenkungsreaktion wahrend der Graviditat 
durch die Flockungs- und Trubungsreaktionen. 

Ferner sei erwahnt, daB GROSS und BUNZEL in 5 Eklampsiefallen positive 
Reaktion fanden, die aber nach Ablauf der klinischen Symptome der Eklampsie 
bald wieder schwand. 

Dber die Bedeutung der Reaktion bei der Untersuchung kranker Kinder 
berichten: LEDERMANN, ELLIOT (43 schlecht genahrte Kinder 6mal positiv, 
45 gut genahrte 3mal positiv), EpSTEIN (Sauglingsfiirsorge), CAFFARENA (30% 
aller rachitischen Kinder reagierten positiv), JOHNSON, JOSEPH, RABINOWITSCH, 
WATSON (positive Reaktion bei 16 kongenitalen Herzfehlern und 15 Hydro
zephalusfallen), VILLA und RONCHI. 

5. Lal'yngologie, Rhinologie, Otologie. 
Auf dem Gebiete der Laryngologie liegt eine Mitteilung von EISENLOHR vor, 

der in keinem der von ihm untersuchten Fane von Ozaena eine positive 
Reaktion fand. Es gestatten daher diese negativen Befunde mit groBer Wahr-
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scheinlichkeit das luetische Momen1j fiir die Entstehung der Ozaena 
auszuschalten. 

Ihm schlieBen sich Untersuchungen von ALEXANDER, der bei 26 Fallen, 
WEINSTEIN, der bei 8 Fallen, SOBERNHE1M, der bei 17 Fallen von Ozaena nega
tive Reaktion fand. Letzterer benutzte ferner die Reaktion zur Differential
diagnose zwischen luetischer und VINCENTscher Angina. 

Die Wichtigkeit der Reaktion fiir die Differentialdiagnose: Schleim
hautlupus oder Lues behandelt STRANDBERG. 

Den Zusammenhang zwischen nervoser Schwerhorigkeit und Oto
slderose mit Lues studierte BUSCH. Er konstatierte in 29 Fallen von sog. 
nervoser Schwerhorigkeit 15mal, unter 17 Fallen von Otosklerose 13mal positive 
Reaktion. 

trber die Bedeutung der Reaktion bzw. der Syphilis fiir laryngologische und 
otologische Prozesse siehe ferner: D'AMATO, ARZT, ARZT und GROSSMANN, 
BECK, CALDERA und GAGGIA, KNICK, KNICK und ZALOZIECKI, LOVE, MARUM,. 
SCHOUSBOE, ZANGE. 

6. Pathologische Anatomie. 
Versuche, den Zusammenhang von Orchitis fibrosa, Mesaortitis retrahens, 

der BANTIschen Zirrhose mit der Syphilis zu studieren, sind von PICK und 
PROSKAUER, sowie FRITZ LESSER, angestellt worden, und zwar in der Weise, 
daB die in vivo gestellte Serodiagnose spater bei der Sektion pathologisch
anatomisch kontrolliert wurde. 

GroBere Untersuchungen post mortem an dem der Leiche entnommenen 
Blut (s. auch S. 59) sind von FRANKBL und MUCH vorgenommen worden .. 
Die Resultate dieser Autoren sind folgende: 

Bei 18 Phthisikern fand sich nur I mal positive Reaktion (doppelseitige 
fibrose Orchitis). 

6 Falle von Pneumonie negativ; eine Bronchopneumonie bei einem Kinde 
mit zweifelhaften Exanthemen = positiv. 

Je ein Fall von Typhus, Diphtherie, Endokarditis, Lepra=negativ. 
I lymphatisch-myelogene Leukamie == positiv. 
Die Befunde an Scharlachleichen iibergehe ich hier und verweise auf das be

treffende Kapitel. 
Bei 6 Fallen von Karzinom, 5 mal negative Reaktion, I mal positiv bei einer· 

Frau mit verdachtigen Narben. 
Weiterhin sind noch bemerkenswert: 2 Falle von Leberzirrhose; der eine 

negativ ohne fiir Lues verdachtigen Befund, del' andere positiv mit platten 
narbigen Einziehungen del' Nieren. 

Unter 12 Fallen von schwerer allgemeiner Arteriosklerose, von denen 3 durch 
Aneurysmen del' Aorta, einer durch SkI erose der Hirnarterien kompliziert waren,. 
fiel die Reaktion 9 mal negativ aus; unter 3 Fallen von Aneurysma aortae neben 
allgemeiner Arteriosklerose boten 2 positive Reaktion. Unter 23 Fallen von 
HELLER scher Aortitis fand sich 19mal positive Reaktion. 

Unter 13 Fallen von Orchitis fibrosa lieferten nur 2 positive Reaktion, und 
zwar ein an Phthise mit begleitendem allgemeinen Amyloid und ein an Phthise· 
mit rechtsseitiger Ellenbogengelenktuberkulose Verstorbener. 
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FRANKEL und MUCH schlieBen aus diesem Befunde, daB "ebenso wie in dem 
positiven Ergebnis der Reaktion bei Fallen von HELLER scher Aortitis ein 
wichtiges Argument fUr die von HELLER und seinen Schiilern vertretene Ansicht 
von der syphilitischen Natur dieser Erkrankung zu erblicken ist, der nahezu 
·ebenso kOlUljiante neg/il-tive Ausfall der Reaktion bei Fallen von Orchitis fibrosa 
als ein ebenso schwerwiegender Beweis gegen den von einzelnen Autoren immer 
noch aufrecht erhaltenen Standpunkt anzusehen ist, daB die Orchitis fibrosa 
als Ausdruck eines syphilitischen Prozesses im Hoden zu gelten hat." 

Ich habe die Befunde von FRANKEL und MUCH absichtlich so ausfiihrlich 
wiedergegeben, weil sie in auffallendem Gegensatze zu unseren eigenen 
Erfahrungen an Leichenseren, iiber die ich bereits friiher (s. Tabelle II, 
S. 59) berichtet habe, stehen. Denn wenn die FRANKEL und MucHschen Unter
suchungen sehr verwertbare Resultate zu ergeben scheinen, so sprechen unsere 
Befunde fiir .einen gewissen Skeptizismus beziiglich der Verwertbarkeit der 
Reaktion an Leichenmaterial. 

Die von SELIGMANN und BLUME und von SCHLIMPERT gemachten Leichen
serenuntersuchungen fiihrten zu ahnlichen Resultaten wie die unsrigen. Auch 
diese Autoren beobachteten positive Reaktionen bei Tumoren, Phthisen, Sepsis 
usw. SCHLIMPERT, der 261 Leichenseren untersuchte, konstatierte 46 mal positive 
Reaktion. Bei dies en 46 handelte es sich 35mal urn Lues, 1 mal urn Scharlach, 
bei 10 fehlten jedoch sichere luetische Stigmata, und 4 unter diesen 10 waren 
ohne jede verdachtige Veranderung. HELLERsche Mesaortitis wurde 16mal 
beobachtet, davon 15 positiv; Hodenschwielen 3mal (2 positiv) und glatter 
Zungengrund 10 mal (7 positiv). Auch SCHLIMPERT glaubt nicht, daB die Reaktion 
groBes praktisches Interesse fiir den pathologischen Anatomen bieten kann. 

Dagegen urteilen NAUWERCK und WEICHERT iiber die Verwertbarkeit der 
Serumreaktion an der Leiche und fUr die pathologische Anatomie wieder opti
mistischer. An ihrem Material hat die Reaktion alles geleistet, was man von ihr 
erwarten konnte (u. a. wurden 13 FaIle von HELLER scher Aortitis 12mal positiv 
gefunden). Einen Unterschied zwischen Lebend-Reaktion und Leichenreaktion 
konnten diese Autoren nicht feststellen, sie heben jedoch die Moglichkeit hervor, 
daB eine wahrend des Lebens positive Reaktion an der Leiche negativ wird. 

Dber weitere Untersuchungen an der Leiche siehe die S. 60 genannten 
Autoren, sowie LUBARSCH, MARCHAND, SCHMORL, KAWAMURA-KAWASIDTA, 
WOLFF u. a. 

7. Gerichtliche Medizin. 
Hier liegen die Arbeiten von BOHNE, KURBITZ, LANGER, LEDERMANN, THI

BIERGE und WEISSENBACH vor. Wenn auch die Wichtigkeit der Blutunter
suchung fUr zahlreiche straf- und zivilrechtliche Falle auBer Frage steht, so ist 
fiir das forensische Gebiet der Wert der Serumreaktion immerhin ein be
schrankter, weil erstens die Untersuchung des Blutes nicht erzwungen 
werden kann (LEDERMANN) und zweitens fiir die meisten forensischen Falle die 
Frage, ob es sich urn einen Luetiker handelt, weniger wichtig sein diirfte, 
als die Frage nach dem Zeitpunkte der Infektion. Immerhin wird in vielen 
Fallen auch die Starke des Reaktionsausfalles und eine negative Reaktion 
wertvolle Anhaltspunkte geben konnen. 
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8. Wert fiir soziale Fragen. 
a) Lebensversicherungen. 

101 

Der Wert der Blutuntersuchung fiir die Frage der Aufnahme in eine Lebens
versicherung diirfte auBer Zweifel stehen. Dem ablehnenden Standpunk.te 
yon FRIEDLANDER und dem skeptischen von LANGER stehen die Anschauungen 
von BLASCHKO, COLMAR, DENEKE, EISENSTADT, MUNK und SCHOTTMULLER 
gegeniiber. Wenn auch die Frage, ob die positive Reaktion ein Luessymptom 
darstellt, zwar mit groBter Wahrscheinlichkeit bej aht, aber nicht mit Sicher
heit entschieden werden kann, so wird man doch zugeben miissen, daB die 
dauernd positive Reaktion eines zu Versichernden fiir die Gesellschaft 
nicht gleichgiiltig seinkann, und daBindiesenFallen eine erhohte Gefahrs- . 
chance immerhin gegeben ist. In der Tat diirften wohl heute die meisten Ver
sicherungsgesellschaften eine Vornahme der Blutuntersuchung bei dem Ver
sicherungsnehmer als erforderlich betrachten. 

b) Ehekonsens. 

Der Wert der Blutuntersuchung fiir die Frage der Eheerlaubnis ist ein be
schrankter. Der Ausfall der Reaktion wird hier weder in negativem noch 
in positivem Sinne allein entscheidend sein konnen, sondern es 
wird die Anamnese, das klinische Bild, der Zeitpunkt der Infektion, 
die naheren Umstande und die Art der vorhergegangenen Behandlung 
in erster Linie in Betracht gezogen werden miissen. 

Ebensowenig wie eine negative Reaktion bei vorhandener Luesanamnese 
ohne weiteres im Sinne der Bejahung des Ehekonsenses verwertet werden kann 
(bei Friihfallen mit ausreichender Behandlung pflegen wir erst dann die Ehe
einwilligung zu geben, wenn die Reaktion etwa 2 Jahre nach AbschluB der 
letzten Kur in vierteljahrlichen Intervallen stets negativ befunden worden ist), 
ebensowenig kann eine trotz geniigender Behandlung bestehende positive Re
aktion bei klinischer Symptomlosigk;eit allein Grund zur Verweigerung der Ehe
erlaubnis geben. Wenn auch manche Autoren (HEIMANN) auf dem Standpunkt 
stehen, daB eine positive Reaktion als Syphilissymptom eo ipso die Ehe ver
bietet, und es nach dem, was wir iiber die Bedeutung der positiven Reaktion fiir 
die Infektiositat gesagt haben (S. 90, 91), auBer Zweifel stehen diirfte, daB 
ein Mensch mit positiver Reak;tion zum mindesten als ein in gesundheitlicher 
Beziehung minderwertiger Ehekandidat angesehen werden muB, so 
haben wir doch in manchen Fallen kein Recht einzig und allein auf die positive 
Reaktion hin, die Ehe zu versagen, weil bereits eine reichliche Erfahrung gelehrt 
hat, daB mit positiver Reaktion behaftete Manner ohne Gefahr fiir ihre Frauen 
geheiratet und gesunde Kinder gezeugt haben. Ein gewisses Risiko ist natiirlich 
bei der Erteilung des Ehekonsenses an solche Personen vorhanden, aber wir 
haben jetzt durch die positive Reaktion den groBen Vorteil iiberall da, wo es 
angangig ist, wenigstens den Versuch zu machen, durch noch eine oder mehrere 
griindliche Kuren die positive Reaktion in eine negative zu verwandeln. (Siehe 
auch E. HOFFMANN, JORDAN, LACAPERE u. a.). 
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c) Ammenuntersuchung. 

Eine positive Reaktion gibt zwar nicht mit Sicherheit AufschluB dariiber, 
ob das betreffende Individuum zur Zeit infektios ist, aber die Tatsache, die wir 
aus der positiven Reaktion mit Sicherheit schlieBen konnen, daB namlich eine 
Amme syphilitisch infiziert war, ist hier Grund genug, die Betreffende 
fiir das Stillgeschaft zuriickzuweisen, zumal ja bei solchen jugendlichen 
Personen die Infektion meist nicht lange zuriickzuliegen pflegt. Die Vornahme 
der Blutuntersuchung bei Ammen wird ja heute yom Publikum aus schon immer 
mehr gefordert und eine Ammenuntersuchung onne Anstellung der Serum
reaktion diirfte in der Tat nach unseren heutigen Kenntnissen als eine un
vollstandige anzusehen sein (siehe RIETSCHEL, PUST, CITRON, BRUCK, 
WESENER u. a.). 

Sehr interessant ist in dieser Beziehung die Angabe von RIETSCHEL, der bei 
den im Dresdener Sauglingsheime untersuchten Ammen in 10% der Falle 
positive Reaktion fand. Bei % der Kinder dieser Ammen konnte bei sorgfaltiger 
Weiterbeobachtung Lues festgestellt werden. 

Zu fast gleichen Resultaten gelangte J. BERGMANN. Von 75 untersuchten 
Ammen reagierten 7 = 9,3% positiv, nur bei 2 von ihnen bestanden Syphilis
symptome. 4 untersuchte Kinder dieser positiven Ammen reagierten ebenfalls 
positiv und wiesen z. T. Symptome auf. 

Wenn somit die Blutuntersuchung einen erheblichen Schutz vor latent
syphilitischen Ammen gewahrt, so wird natiirlich haufig auch umgekehrt 
die Serumreaktion den Ammen von Nutzen gain, weil sie ja auch bei krank
heitsverdachtigen Kindern die Diagnose Syphilis ermoglicht und auf diese 
Weise die Gefahr vermindert wird, daB einer gesunden Amme ein 
syphilitisches Kind angelegt wird. 

(Vber Untersuchung der Milch siehe Abschnitt "Technik" sowie die Arbeit 
von RUSCA.) 

d) Prostituierten-Untersuchung. 

Es eroffnen sich hier Fragen, die in sozialer und hygienischer Beziehung von 
der groBten Wichtigkeit sind, die aber an dieser Stelle nur angedeutet und nicht 
eingehend erortert werden konnen. Die Untersuchungen, die dariiber vorliegen, 
sind die von BECKERS, der bei 80 Prostituierten 33 positive Reaktion fand 
=41,25%. 11 dieser Falle boten manifeste luetische Zeichen dar. 

HOHNE Bah bei 107 Prostituierten trotz Fehlens jeglicher Symptome 23mal 
(21,5% positive) Resultate. 

DREYER und MEIROWSKY untersuchten 100 Prostituierte. Hiervon hatten 
bei der Untersuchung nach der Originalmethode 83%, bei aktiver Untersuchung 
nach STERN 89% positive Reaktion. Von den 98 latenten Fallen reagierten 
insgesamt 78,6% positiv. 

Man wird daher mit diesen Autoren sowie mit MAx MULLER, HECHT, 
STUMPKE und VENULET die obligatorische periodische Blutunter
suchung bei Prostituierten fordern mUssen. Allerdings muB man hierbei 
bedenken, daB es undurchfiihrbar ist, alle positiv reagierenden Falle einer 
Zwangsbehandlung zu unterwerfen und sie so lange isoliert zu halt en, bis die 
Serumreaktion wieder negativ ist. Ein solches Verfahren ware nicht nur un-
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ausfUhrbar, sondern vom polizeiarztlichen Standpu~te aus noch nicht ein
mal wiinschenswert. Da wir wissen, daB die Infektiositat der Lues vom 
dritten Jahre nach der Ansteckung ab zwar nicht aufhort, aber nachzulassen 
pflegt, werden wir nur manifeste und latente Syphiliticae mit positiver 
Reaktion der Friihperiode einer Isolierung und zwangsweisen Behandlung 
unterwerfen miissen, wahrend wir bei positiv reagierenden Spatlatenten 
keinen Grund haben werden, sie von ihrem Gewerbe in jedem Falle zuriick
zuhalten, sondern ihnen die Entscheidung iiber eine etwaige Behandlung 
selbst iiberlassen konnen. 1m polizeiarztlichen und aUgemeinen Interesse 
liegt es dabei eher (wie MAX MULLER mit Recht betont), positiv reagierende 
Spatlatente moglichst wenig zu behandeln, weil sie so am relativ wenigsten 
iufektiOs und gleichzeitig vor Neuinfektionen geschiitzt sind. Allerdings wird 
ein Urteil iiber den Zeitpu~t der Infektion und damit iiber die Frage, ob eine 
Friih- oder Spatlatenz vorliegt, bei Prostituierten nicht immer ganz leicht sein. 

e) Verbreitung der Syphilis. 

Beziiglich der Aufk!arung, die durch die Blutuntersuchung iiber die Ver
breitung der Syphilis in gewissen V olkskreisen gewonnen wurde, seien nur 
folgende Arbeiten erwahnt: 

Breite Volksschichten: HUBERT, DAY und Me NUTT (66% der Luesfalle 
wurden erst durch Blutuntersuchung geklart). 

Syphilitikerfamilien: RAVEN (Untersuchungen iiber 117 Syphilitiker
familien. In 77% war durch die Lues die Familie befallen, in 23% blieb sie auf 
den primarinfizierten Teil beschra~t. Von den Ehehalften der primarinfizierten 
Gatten hatten 24,6% positive Reaktion; von den Kindern starben 47,7% klein 
oder waren Aborte. Die Erkrankung der Miitter gefahrdete die Kinder mehr als 
die der Vater). Siehe ferner JOLOVITsez, PINARD. 

Gefangenenwesen: THOMAS, NAGEL (unter 1518 Gcfangenen 166 positive 
Reaktion, davon wuBten angeblich nur ein Drittel von ihrer Lues). 

Militarfragen (Bedeutung fUr Dienstfahigkeit, Demobilmachung usw.): 
BRUCK; BRUHNS, FINGER, R. MULLER, NEISSER, ROSENTHAL, H. E. SCHMIDT u. a. 

Verschiedenes: LADD fand die positive Wa-R bei den WeiBen 6,1% 
hoher als un ter den N egern (poliklinisches Material in Indianopolis, Nord
amerika). 

v. EinfiuJ3 der speziftschen Behandlung auf den 
Reaktionsausfall. 

Wenn wir die positive Reaktion als aktives Syphilissymptom, also fiir 
den biologischen Ausweis noch irgendwo im Korper vorhandener Spirochaten 
auffassen, so wird die Annahme von vornherein die Wahrscheinlichkeit haben 
miissen, daB die positive Reaktion a bgesch wach t werden oder versch wind en 
muB, wenn wir durch therapeutische MaBnahmen das Syphilisvirus be
seitigen, vermindern oder in seiner Virulenz abschwachen. 

Die Erfahrungen iiber den EinfluB spezifischer Behandlung auf die Serum
reaktion bestatigen diese Annahme. 
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a) Ein:Ou8 der Quecksilberbehandlung. 
Die Tatsache, daB ein gewaltiger Unterschied beziigIich des Reaktions

ausfalles bei behandelten und nicht behandelten Luetikern vorhanden ist, 
wurde noch vor der Salvarsanara zuerst von J. CITRON festgestellt. CITRON 
gibt davon folgende Zusammenstellung: 

Falle 

94 unbehandelte Luetiker und Tabiker 
67 behandelte Luetiker und Tabiker. . 

positiV' : 

77=81% 
37=65% 

negativ: 

17=19% 
20=35% 

Meine eigenen Erfahrungen sind folgende: 

Es reagierten positiv: 

Lues II .. 
Lues III .. 
friihlatent (4 Jahre post infectionem) . 
spatlatent . . . . . . . . . . . . . 

Insgesamt reagierten positiV': 

Von behandelten Luesfallen 
Von unbehandelten Luesfallen 

Behandelt: 
45,1% 
45,4% 
18,7% 
16,9% 

Unbehandelt: 
87,1% 
66,6% 
50 % 
50 % 

29,5% 
82,3% 

Es geht also aus dies en Zahlen hervor, daB besonders in den spateren 
Stadien der Krankheit die Zahl der positiven Reaktionen urn so 
geringer wird, je energischer behandelt worden ist. Diese Tatsache 
gibt uns ein getreues Spiegelbild des altbekannten und anerkannten Nutzens 
einer spezifischen Behandlung bei Syphilis. Sie zeigt uns, daB diese Behandlung 
die Tendenz hat, nicht nur die sichtbaren Erscheinungen zu beseitigen, sondern 
auch jene feinsten biologischen Veranderungen des Blutes, die von der Krankheit 
gesetzt worden sind, und von denen wir jetzt erst Kenntnis erhalten haben, 
zur Norm zuriickzufiihren. Gleichzeitig lehrt uns diese Tatsache, daB - wenn wir 
so sagen diirfen - das "Normale" nach einer ausreichenden Syphilisbehandlung 
eine dauernd negative Reaktion ist, und daB daher eine positive Reaktion im 
Spatstadium, zum mindesten eine nicht ganz gleichgiiltige Erscheinung sein 
kann (s. Latenzstadium). 

Wenn beziigIich der Einwirkung, den eine vorausgegangene energische 
Quecksilberbehandlung auf die Reaktion ausiibt, vollige Vbereinstimmung 
herrscht, so gehen doch die Meinungen iiber den EinfluB einzelner Kuren auf 
die positive Reaktion und die therapeutischen Schliisse, die daraus zu ziehen sind, 
noch ziemlich weit auseinander. 

MULLER untersuchte im ganzen 48 FaIle vor und nach der Behandlung. 
29 FaIle, d. h. 60,4% zeigten keinen Unterschied in der Reaktionsstarke vor und 
nach der Kur. Ein Fall (Sklerose, die praventiv behandelt wurde) zeigte nach 
der Behandlung starkere Hemmung als vorher. Deutliche Abnahme der Hem
mungsstarke bis zur V'olligen Losung zeigten 18 FaIle. Erste Exantheme und 
friihe RezidiV'e zeigten eine groBere Abnahme der Reaktionsstarke bei gleicher 
Behandlungsdauer als spate Rezidive und tertiare Formen. 
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HELLER untersuchte 77 Syphilitiker wiederholt im Verlaufe der Kur. 
Von 20 vor der Kur' negativen Fallen 

blieben negativ: 18, 
wurden positiv: 2 (Sklerosen praventiv behandelt). 

Von 57 vor der Kur positiven Fallen 
blieben positiv 18, 
reagierten erheblich schwacher: 17, 
wurden negativ: 22. 

Ein Verschwinden der Reaktion wurde also in 38,66%, eine Abschwachung, 
iiberhaupt in 68,4% der FaIle konstatiert. "Ein deutlicher Zusammenhang
zwischen der Schwere der Erkrankung und der BeeinfluBbarkeit der Erkrankung, 
durch die Therapie hat sich nur insofern finden lassen, als die FaIle mit hereditarer 
und mit schnell rezidivierender Lues zu den hartnackigsten zu gehoren scheinen. " 

SCHONNEFELD fand unter 13 Fallen, die nach Beendigung der Kuren symptom
frei waren und vor der Kur positiv reagiert hatten, 5mal eine deutliche und 1maI 
einen schwachen Dbergang zur negativen Reaktion. Bei allen noch mit Sym
ptomen behafteten blieb trotz voraufgegangener mehr oder minder intensiver' 
Behandlung die positive Reaktion bestehen. 14 Patienten wurden nach LENZ
MANN mit Chinin. mur. behandelt. Ein EinfluB auf die Reaktion war nicht zu 
erkennen, aber auch der therapeutische Effekt entsprach nicht den Erwartungen_ 

BERING untersuchte den EinfluB der Quecksilberbehandlung bei 147 Fallen 
von Lues latens. 

Lues latens. 147 Falle positiv: negativ; 
unbehandelt 8 

" 
7 1 

wenig und schlecht behandelt 70 
" 

52 18 
chronisch intermittierend behandelt . 69 

" 
11 58 

Von den 70 gewissermaBen symptomatisch Behandelten reagierten also 
52 positiv, wahrend von 69 chronisch intermittierend Behandelten 58 negativ 
reagierten. BERING hebt mit Recht die groBen Vorziige der chronisch inter
mittierenden Behandlung gegeniiber der symptomatischen hervor, die sich 
auch in diesen Untersuchungen ausdriicken. 

LEDERMANN gibt folgende Zusammenstellung: 
Friihlatente Lues 

mit Behandlung. . . . . . . . . . . . . . . . 
ohne Behandlung oder Zahl der Kur unbekannt . 

Spatlatente Lues 
mit Behandlung. 
ohne Behandlung oder Zahl der Kur unbekannt . 

Latente Lues aller Stadien 
unbehandelt 
1.-3. Kur . 
4 und mehr Kuren 

88 
27 

63 
15 

54 
92 
59 

positiv 
69 
24 

26 
lO 

44 
68 
27 

% 
78,8 
88,8 

41,1 
66,6 

81 
73,g 
47,7 

Je griindlicher die Behandlung war und je weiter der Infektionstermin 
zuriickliegt, um so mehr negative, um so weniger positive Reaktion wurden 
gefunden. 
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BLUMENTHAL und ROSCHER fanden in der Latenzzeit die Zahl der positiven 
Falle abnehmend, und zwar unabhangig von der verflossenen Zeit, proportional 
der Griindlichkeit der Behandlung. In ganz auffallender Weise zeigte sich, daB 
bei Friihbehandlung die Reaktion stets negativ wurde oder blieb. 

Ganz anders verhielt es sich nach Kuren, die wegen Allgemeinerscheinungen 
oder in der Latenz vorgenommen wurden. Hier blieb die Reaktion haufig positiv 
und auch der Versuch, durch forcierte Kuren ein Umschlagen der Reaktion 
herbeizufiihren, miBgliickte. 

In 5 von 33 vor und nach der Kur untersuchten Fallen war die vor der Kur 
negative Reaktion nachher positiv geworden. Es wiirde dies die Moglichkeit 
andeuten, daB auch fiir die Reaktion latente Herde durch Queck
silber manifest werden konnen. Eine derartig exzitierende Wirkung des 
Hg konnten sie z. B. bei 2 Fallen von Hirnlues beobachten. 1m iibrigen fand 
sich, daB die Reaktion im Latenzstadium, ohne daB Kuren interponiert 
waren, oft sehr wechselnd ist. BLUMENTHAL und ROSCHER kommen also zu 
folgenden Schliissen: 

1. DaB ein EinfluB der Kuren auf die Reaktion zwar vorhanden ist, aber 
nicht immer sofort deutlich und regelmaBig hervortritt. 

2. DaB es auch durch besonders energische Kuren nicht immer gelingt, die 
Reaktion zum Schwinden zu bringen. 

3. DaB die Lange der Kuren nicht nach dem Ausfall der Reaktion bemessen 
werden darf, da bei negativem Ausfall sie sehr bald wieder positiv wird und bei 
positivem Ausfall nach Beendigung der Kur sie noch nach W ochen ohne weitere 
therapeutische MaBnahmen abklingen kann. 

4. DaB es unstatthaft ist, auf Grund eines negativen Ausfalls der Reaktion 
eine Kur ~u unterlassen. 

Auch nach W. FrSCHER scheint in den Friihstadien unter der Therapie die 
Reaktion eher negativ zu werden, wie bei den spiiteren Rezidiven. Es reagierten 
nach Beendigung der ,Kur von 18 Friihbehandelten 11 negativ, von 13 mit Lues 
I-II 8 negativ und von 38 im Sekundarstadium befindlichen 11 negativ und 11 
deutlich schwacher. Bei den tertiaren Formen dagegen fand sich meist keine 
Anderung. Von 10 anfangs positiven Latenten wurden nach einer Kur 2 negativ. 

Unterschiede beziiglich der Art der Hg-Applik;ation lieBen sich nicht nach
weisen. 1m iibrigen stellt sich FISCHER, was die Bedeutung der Reaktion fUr die 
Therapie anbelangt, auf einen sehr skeptischen Standpunk;t. 

Ein entschiedener Verfechter der Beeinflussung der Reaktion durch die 
Therapie ist BOAS. Dieser Autor untersuchte 82 sekundare Luetik;er vor und nach 
der Behandlung. Vor derselben war die Reaktion bei allen positiv; nach der 
Behandlung boten 76 Patienten keine Reaktion mehr dar, 6 reagierten noch 
positiv. Unter diesen 6 ist einer zur weiteren Beobachtung nicht erschienen, 
die 5 anderen haben aIle innerhalb eines Monats nach der Be
handlung Rezidive bekommen, wahrend im Laufe dieser Zeit bei 
den 76 negativen nur 3mal Rezidive beobachtet wurden. 

Nach der Behandlung hat BOAS 65 Patienten, deren Krank;heit innerhalb 
-der 3 ersten Jahre lag, untersucht. Sie boten alle unmittelbar nach der Be
handlung keine Reaktion dar. Bei 62 wurde nach 1-2 Monaten die Reaktion 
wieder positiv. 8 hatten gleichzeitig Rezidive. Unter den restierenden 54 wurden 
19 nicht behandelt; sie bekamen aIle spatestens 11/2 Monate nach Kon-
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statierung der positiven Reaktion Rezidive_ Die iibrigen 35 wurden aIle, 
wenn positive Reaktion auftrat, sofort behandelt; keiner unter diesen bekam ein 
Rezidiv. (Beobachtungsdauer 3-5 Monate.) BOAS schlieBt also: DaB eine 
positive Reaktion ein schnelles Rezidiv verheiBt und daB man in den ersten 
Jahren nach der Infektion durch eine monatliche Serumuntersuchung und eine, 
sofort nach Konstatierung der positiven Reaktion eingeleitete Therapie in 
vielen Fallen ein Rezidiv verhindern kann. 

Diejenigen Autoren, die sich besondere Verdienste in dies en Fragen erworben 
haben, sind F. LESSER und besonders J. CITRON. 

LESSER stellte zunachst fest, daB es in den meisten Fallen gelingt, selbst 
stark positive Seren durch energische, oft langer als bisher ii blich fortgesetzte 
spezifische Behandlung negativ zu machen. Durch die bisher als Norm an
gesehene Kur (30 Inunktionen; 12 unlosliche oder 2516sliche Injektionen) gelingt 
es in zirka 35% eine negative Reaktion zu erhalten. Bei hereditar luetischen 
Kindern gelang dies nie. Auch reichlicher AlkoholgenuB Wirkt storend auf die 
negative Umwandlung. 

Was die Frage nach dem Wert der chronisch-intermittierenden Be
handlung auf Grund der Serumreaktion anbelangt, so konstatiert LESSER 
zweifellos einen Unterschied zu ihren Gunsten. Er nennt "schlecht behandelte" 
Luetiker solche, die hochstens 1 Kur, "gut behandelte" solche, die mindestens 
4 Kuren durchgemacht haben. 

Hiernach kamen 168 FaIle zur Untersuchung. 
115 gut behandelte: positiv 44 = 38 % 
53 schlecht behandelte: positiv 29 = 55%. 

Am energischsten fUr eine hohe Bewertung der Serumreaktion als Kriterium 
fiir die Art der Therapie der Syphilis tritt CITRON ein. Aus seiner Zusammen
stellung ergibt sich, daB es in mehr als % aller FaIle mit positiver Reaktion 
gelingt, durch die Quecksilberbehandlung die positive Reaktion zu vermindern 
und nahezu in der Halfte der FaIle zum Verschwinden zu bringen. Zuweilen 
laBt sich dieses Ziel nur durch Fortsetzung der Kur iiber das bisher iibliche MaB 
hinaus erreichen. CITRON formuliert folgende Gesetze: 

1. Je langer das Syphilisvirus auf den Korper eingewirkt hat und je haufiger 
es Rezidive gemacht hat, desto regelmaBiger und starker ist der Antikorper
gehalt des Serums. 

2. Je friiher die Queeksilbertherapie eingesetzt, je langer sie fortgesetzt 
wurde, je haufiger sie wiederholt ist, je zweckmaBiger die Applikationsform 
war und je kiirzer die Frist seit der letzten Kur ist, desto geringer wird der Anti
k6rpergehalt, desto haufiger ist er gleich O. 

CITRON stellt sich nun auf den auch von uns stets (s. Latenzstadium) ein
genommenen Standpunkt, daB dort, wo in Latenzstadien positive Reaktion 
zu finden ist, in der Regel aueh noeh Syphilis vorhanden ist. Die Griinde, die 
hierfiir angefiihrt werden, sind folgende: 

1. "Das Langebestehen der Reaktion bei fehlender oder unzureiehender 
Behandlung. leh habe Falle besehrieben, in denen die Reaktion 40-50 Jahre 
naeh erfolgter Infektion noeh positiv war. Nun gibt es keine einzige Immunitats
reaktion von gleich langer Dauer. Allein dieser AnalogieschluB geniigt nieht. 
Es konnte ja sein, daB die Wa-R eine Sonderstellung einnimmt. Nun lehren aber 
gerade die Von mir publizierten Versuehe (s. CITRON: Med. Klinik 1909), daB mit 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 8 
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dem Beseitigen de).' ak;tiven Syphilis die Reak;tion schwindet genau so, wie bei 
dem Abheilen des Typhus die Antikorperk;urve. nach k;urzer Zeit fallt." 

2. "Das Wiederaufflack;ern der Reak;tion bei jedem Rezidiv." 
"Diese Tatsache zeigt unwiderleglich, daB da, wo die latente Syphilis 

ak;tiv wird, von seltenen Ausnahmen abgesehen, die Reak;tion auch wieder 
positiv wird." 

3. "Der EinfluB der Behandlung auf die symptomlosen Falle 
mit positiver Reak;tion." 

"Wenn man diese Falle so auffaBt, daB die positive Reaktion nur eine iiber
dauernde Immunitatsreaktion ist, dann ist dieser EinfluB unbegreiflich. Es sei 
denn, man mache die Hypothese, daB das Quecksilber direkt auf die Luesreagine 
zerstorend wirke. Hierfiir fehlt aber jeder Anhaitspunk;t. Soweit Versuche vor
liegen, haben sie das Gegenteil erwiesen (KREIBICH}." 

Von diesem Standpunkte aus fordert CITRON eine biologische Quecksilber
therapie an der Hand der Reaktion. 

1. "Das Ziel der biologischen Quecksilbertherapie ist die Beseitigung aller 
sichtbaren Erscheinungen der Syphilis und der positiv'en Reaktion. 

2. Die Resultate einer erfolgreichen Kur sind durch haufige Besichtigungen, 
sowie durch chronisch intermittierende Untersuchungen des Serums zu kon
trollieren. Jedes Wiederansteigen der Reaktion gibt ebenso wie die geringfiigigste 
Manifestation die Indikation zu einer neuen Kur ab." 

Die von mir seinerzeit an der Breslauer Klinik hieriiber gemachten Unter
suchungen hat RUDOLF PURCKHAUER zusammengestellt. Vorausgeschickt muB 
werden, daB wir damals unter einer "Kur" die Injektion von mindestens 10 ccm 
einer lO%igen Kalomel- oder 15 ccm einer lO%igen Hg-Salizylsuspension oder 
2 ccm des 40%igen grauen Ols oder 30-40 ccm einer 3%igen SublimatlOsung 
verstanden. Als annaherad gleichwertig rechneten wir 30-40 Einreibungen 
von 4-5 g grauer Salbe pro die. 

539 Kranke wurden einer einmaligen, 262 einer mehrmaligen Blut
untersuchung unterzogen. PURCKHAUER teilt die Falle in 2 Gruppen, von denen 
die erste eine Beurteilung des Einflusses der ganzen vorangegangenen Behandlung 
erlaubt, wahrend die zweite ein Bild der unmittelbaren Einwirkung der thera
peutischen MaBnahmen gibt. 

Er fand folgendes: 
"Zugleich mit einem Rezidiv mag es in Friih- oder Spaterscheinungen be

stehen, mag eine gute oder ungeniigende Behandlung vorangegangen sein, tritt 
zumeist wieder die positive Reak;tion ein. Von 134 Fallen mit Rezidiven gaben 
105 positive (82%), 19 negative Resultate (18%). 

Hat wiederholt Behandlung stattgefunden, so zeigt sich eine Abnahme der 
positiven, eine bestandige Zunahme der negativen Reaktion, die proportional 
ist der Anzahl der Kuren. Am deutlichsten tritt dieses Moment hervor bei 
Betrachtung der spatlatenten FaIle. Hier k;ommt bei einmaliger Behandlung 
auf 1 positives 1 negatives Resultat, wahrend eine energische Behandlung von 
8 und mehr Kuren ein Verhaltnis von einem positiven zu 10 negativen Ergebnissen 
herbeifiihrt. Die friihlatenten FaIle geben ein ahnliches Bild: Je mehr Behandlung 
desto mehr negative Resultate; nach Applik;ation von 6 Kuren nur noch negative 
Resultate. 



EinfluB der spezifischen Behandlung auf den Reaktionsausfall. 115 

Was eine eV'entuelle Abstufling in der Wirksamkeit der verschiedenen 
therapeutischen Methoden und Mittel anbelangt, so bestehen bei den 
Fallen mit wenigen Kuren keine wesentlichen Dnterschiede. Ja selbst die In
tensitat der einzelnen Kur scheint ohne besonderen Einflu.B auf die Reaktion 
zu sein. Geben doch schlecht behandelte Falle in der Latenz zuweilen negative, 
gut behandelte dagegen positive Ausschlage. Dnd auch die Falle, die zahlreiche 
Kuren durchgemacht haben, gewahren uns keinen sicheren Anhaltspunkt fiir 
die groBere oder geringere Wertigkeit einzelner therapeutischer Methoden und 
Praparate. Aber die zahlenmaBige Zusammenstellung ergibt doch die Tatsaehe, 
daB naeh einer wirklich gut und energiseh durchgefiihrten ehroniseh intermit
tierenden Behandlung mit un16sliehen Hg-Salzen die Reaktion im Spatstadium 
weit haufiger negativ ist und somit wohl aueh eine gute Prognose gestellt werden 
kann. " 

Es ergibt sich also: 
1. Bei Rezidiven tritt die positive Serumreaktion in den meisten 

Fallen wieder ein. 
2. Je besser behandelt latente Luetiker sind, desto haufiger 

negative Reaktion. 
3. In der Friih peri ode ist ein EinfluB der Behandlung sieher vorhanden. 

Auf 35 positiv bleibende Resultate kommen 65% negative. 
4. In der Tertiarperiode dagegen zeigen von 18 vor der Kur positiven 

Fallen 16 auch naeh der Kur dasselbe Resultat. 
5. Ebenso ist in der Friihlatenz ein Dmsehlagen der Reaktion leichter 

zu erzielen als in der Spatlatenz. 
Es stimmen also diese Beobachtungen vollig iiberein mit den oben erwahnten 

Angaben der meisten Autoren (BLUMENTHAL und ROSCHER, FISCHER usw.). 
Ganz ahnliehe Resultate hatte ferner HOHNE: 

Vor der Behandlung Nach der Behandlung 
unverandert positiv 

Positive Reaktion in %. . . . . 100 44,6 

Dber die Wirkung der einzelnen Mittel gibt er folgendes an: 

Es werden deutlich i 
beeinfluBt. . .] 

7XO,1 I llxO,2 4xO,1 I 24X3,0 
Hg sal. Hg oxycyan. Calomel Ungt. cin. 

oder mehr od. Sublimat oder mehr , oder mehr 

180 g 
Jodkali 

oder mehr 
I ' 

73,5 % I 70 % I 83,3"10 33,3 % 33,3% 

Es hat schlieBlieh MERZ unser serodiagnostisches Material daraufhin gesiehtet, 
inwieweit eine Friih- oder Spatbehandlung den Reaktionsausfall beeinfluBt. 
Wir verstehen unter Friihbehand!ung eine mogliehst bald naeh Auftreten des 
Primaraffekts begonnene Kur und als Spatbehandlung diejenigen therapeutischen 
MaBnahmen, die erst etwa 6 W oehen naeh dem Erscheinen des Primaraffekts 
vorgenommen wurden. 

Es ergab sieh hierbei folgendes: 

naeh Friihbehandlung Spatbehandlung 
+ 0 + 0 

A. Friihlatente Luesfalle. 25,33% 74,6% 66,6% 33,3% 
B. Lues III ..... . 57,1 % 42,8% 80 % 20 % 
C. Spatlatente Luesfalle . 19,5 % 80,4% 41,6% 58,3% 

8* 
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Es geht also aus dieser Zusammenstellung hervor, daB eine Friihbehand
lung bedeutend haufiger negative Reaktionen erzielt als Spat
behandlung. 

Nachdem, wie aus den genannten Untersuchungen hervorging, ein ent
schiedener EinfluB der Quecksilberbehandlung auf die Reaktion festgestellt war, 
legte ich mir zuerst die Frage vor, wodurch die Behandlung die Reaktion zum 
Verschwinden bringen kann. 

Es waren hier zwei Moglichkeiten vorhanden: 
l. Die Syphilisheilmittel wirken direkt auf die Reaktionsstoffe, neutrali

sieren also direkt die "Antikorper" und bringen sie auf diese Weise zum Ver
schwinden oder 

2. Die betreffenden Stoffe wirken direkt oder indirekt auf das Syphilis
virus ein, vernichten oder schiidigen dasselbe und bewirken auf diese Weise, 
daB eine Neuproduktion der yom Virus ausgelosten komplementbindenden 
Substanzen nicht mehr stattfinden kann, wobei dahingestellt bleiben kann, ob 
letztere vom Virus selbst oder durch eine vom Virus bedingte Gewebeveranderung 
erzeugt werden. 

Zur Entscheidung der ersten Frage habe ich zuerst folgende Reagenzglas
versuche angestellt: 

l. Hebt Quecksilber die Wirkung der komplementbindenden Substanzen 
in vitro auf 1 

A. 
1 ccm Luesserum 

+ 4 ccm Sublimat 1: lOOOO 

'l2 

B. 
1 ccm Luesserum 

+ 4 ccm phys. Na. 01. 
Stunde bei 37°. 

1 ccm der Mischung A. 1 ccm der Mischung B. 
+ 0,2 Luesextrakt + 0,2 Luesextrakt 
+0,1 Komplement +0,1 Komplement 

In beiden Rohrchen komplette Hemmung. 
2. Derselbe Versuch mit Jodkali 1 :500 hat dasselbe Resultat. 
Es hat sodann DOH! auf meine Veranlassung sehr ausgedehnte Versuche 

iiber die Beeinflussung der komplementbindenden Substanzen im 
normalen Kaninchenserum durch die Syphilisheilmittel angestellt. 

Es wurde eine groBe Reihe normaler Kaninchen, deren Serum negativ 
reagierte und eine Reihe normaler Kaninchen, die positive Reaktion darboten, 
fortlaufend teils mit Hg, teils mit Jodkali, und teils mit Arsazetin vorbehandelt. 
Durch kontrollierende Untersuchungen an unbehandelten Tieren iiberzeugten 
wir uns, daB Schwankungen einer normalerweise negativen oder positiven 
Reaktion zwar vorkommen, aber doch zu den Seltenheiten gehoren. Es konnten 
daher nur groBe Versuchsreihen einige Beweiskraft erlangen, bei denen man 
allerdings die noch unbewiesene Voraussetzung machen muBte, daB die positive 
Reaktion nor maIer Kaninchen und die positive Reaktion beim luetischen 
Menschen identisch oder doch wesensverwandt ist. 

Es gelang nun auf keine Weise, weder durch Hg oder Jod oder durch 
Arsazetin eine positive Reaktion beim Kaninchen negativ, noch etwa 
eine negative positiv zu machen. 
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Es geht also aus dies en Versuchen hervor, daB eine Einwirkung der 
Syphilisheilmittel auf die Reaktionsstoffe selbst unwahrschein
lich ist. Wir konnen nur annehmen, daB das Verschwinden der komple
mentbindenden Substanzen aus dem Luetikerserum durch eine spezifische 
Therapie darauf beruht, daB das Virus durch die Behandlung ge
schwacht oder abgetotet worden ist und auf diese Weise eine 
Neuproduk,tion jener Stoffe nicht mehr erfolgen k,ann. DaB eine 
direkte oder indirek,te (durch Vermittlung des Organismus) Abtotung des Syphilis
virus durch Hg, Arsenpraparate und bis zu einem gewissen Grade auch durch 
Jod erfolgt, dafiir haben wir ja durch die NEISsERschen Versuche feste experi
mentelle Grundlagen gewonnen. 

Von diesen Gesichtspunkten aus wird man also nicht umhin k,onnen, das 
Schwinden der positiven Reaktion nach spezifischer Behandlung 
als den Ausdruck einer Schadigung des Virus aufzufassen und 
dieses Phanomen als einen therapeutischen MaBstab von groBter 
Bedeutung zu betrachten. 

EpSTEIN und PRIBRAM haben demgegeniiber durch Experimente den Nachweis 
zu bringen versucht, daB das Negativwerden der Reaktion auf Quecksilber nicht 
auf dessenEinwirkung auf die Krankheit, sondern lediglich auf demHg- Gehal te 
des Serums bzw. auf einer direkten hamolytischen Sublimatwirkung 
beruhe. BRUCK und STERN sind dieser irrtiimlichen Auffassung entgegen
getreten und auch die Untersuchungen von SATTA und DONATI, SCHWARZ und 
FLEMMING, BRAUER, RITZ, CZIKI-ELFER, KIRALYFI bestatigen die Anschauung, 
daB weder der Hg- Gehalt des Serums noch der direk,te EinfluB der 
Hg auf die komplementbindenden Stoffe eine Rolle spielt, sondern daB 
das Negativwerden der Reaktion der indirekte Ausdruck einer Krank
heits- bzw. Virusbeeinflussung ist. 

Neuerdings hat nun v. WASSERMANN die Anschauung V'ertreten, daB das Hg 
(im Gegensatz zum Salvarsan) nicht direkt auf die Spirochaten, 
sondern auf die syphilitische Gewebsveranderung wirkt, indem es die 
Lipoidbildung in den infizierten Zellen hemmt oder beseitigt und so eine 
Nahrbodenverschlechterung fiir die Erreger verursache. v. WASSERMANN be
griindet diese Anschauung mit seiner neuerlichen Auffassung yom Wesen der 
Wa-R (Lipoid-Lipoidantikorpertheorie, deren Berechtigung jedoch sehr zweifel
haft erscheint, siehe Wesen der Reaktion) und mit der von ihm gemachten 
Beobachtung, daB die positive Reaktion bei normalen Kaninchen durch Hg
Schmierkuren zum Schwinden gebracht werden konne. Wenn auch die WASSER
MANN sche Auffassung iiber die Hg -Wirkung im Bereiche der Moglichkeit liegt, 
zumal ja schon seit langem die direkt bakterizide Hg-Wirkung im Organismus 
als fraglich angenommen und ein indirekter EinfluB auf dem Umwege iiber 
die Gewebe oder die Abwehrkrafte des Korpers als wahrscheinlicher erortert 
worden ist (KREIBICR, DOHl, N1jlUBER u. a.), so sind doch gegen die Beweis
kraft der WASSERMANNschen Versuche sehr betrachtliche Einwendungen 
gemacht worden. So hat BRUCK darauf hingewiesen, daB die an normalen Kanin
chen mit positiver Reaktion vorgenommenen Versuche allein nicht fur die Ent
scheidung einer so wichtigen Frage herangezogen werden k,onnen, zumal erstens 
noch nicht feststeht, ob die komplementbindenden Stoffe normaler Tiere 
wesensgleich mit den bei menschlichen Syphilitikern entstehenden 
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sind und zweitens die Resultate WASSERMANNS im Widerspruch zu den 
schon 1911 von DOHI vorgenommeneu Experimenten stehen, der nach 
wochenlangen Injektionen relativ hoher Hg-Dosen keine Beeinflussung der 
positiven Reaktion bei Kaninchen beobachten konnte. Ferner hat EMANUEL 
betont, daB die Beweiskraft der W ASSERMANNschen Versuche schon deshalb 
angezweifelt werdenmuB, als es EMANuELgelungenist, auchdurch Salvarsan, 
also einem unbestreitbar parasitotropen Mittel, die positive Reaktion 
beim Kaninchen zum Schwinden zu bringen. Von klinischen Gesichts
punkten aus hat ferner FUNFAcK gezeigt, daB das Negativwerden der Reaktion 
wahrend der Hg-Behandlung nicht immer mit der Resorption syphilitischer 
Morphen und dem Verschwinden der Spirochaten konform zu gehen braucht 
(s. auch J. HELLER: 1st Hg ein symptomatisches Heilmittel ~). 

b) Arsenpraparate. 
Der EinfluB von Arsenverbindungen auf die positive Reaktion ist seit langem 

bekannt. So sah MUHSAM (im Gegensatz zu FRITZ LESSER) schon nach Atoxyl 
ein Negativwerden der Reaktion. 

Vber einen deutlichen EinfluB von Arsenophenylglyzin berichtet ALT. 
Von 31 Paralytikern wurden 7 negativ (einer wurde nach 5 Wochen wieder 
positiv, die anderen blieben negativ). Von 6 Epileptikern mit positiver Reaktion 
wurden 4 negativ. Bei einigen trat die negative Reaktion schon 24 Stunden 
nach der Einspritzung auf. 

Nach Arsazetin fanden NEISSER und andere, nach Acidum arsenicosum 
PREGOWS1U und andere einen Reaktionsumschlag. 

Am genauesten studiert ist der EinfluB des Salvarsans auf die Reaktion. 
Ist doch im AnschluB an die Untersuchungen von CITRON, MUNK, R. MULLER, 
;HECHT u. a. der Reaktionsumschlag im Verlaufe der Behandlung 
immer mehr zum Wertmesser nicht nur des Salvarsans im all
gemeinen, sondern auch der einzelnen Salvarsanpraparate unter
einander g~worden. Es ist hier nicht der Ort, aIle diejenigen praktisch 
therapeutischen SchluBfolgerungen zu erortern, die aus dem Studium dieser 
Fragen gezogen worden sind, um so weniger als hierbei alle noch in Diskussion 
stehenden Streitpunkte der ungeheuren Salvarsanliteratur mit besprochen 
werden muBten. Nur so viel sei gesagt, daB die meisten Autoren den Stand
punkt vertreten, daB das Negativwerden der positiven Reaktion nach der 
Salvarsanbehandlung ein Spiegelbild der antiparasitaren Wirkung 
des Praparates darstellt und somit als eine prognostisch gunstige 
und therapeutis'ch erstrebenswerte Erscheinung aufzufassen ist. 

DaB das Salvarsan in der Tat nicht etwa direkt auf die Reagine wirkt 
oder der Salvarsangehalt des Blutes von EinfluB auf die Reaktion sein kann, 
haben die Untersuchungen von SCHWARTZ und FLEMMING sowie von FELKE 
gezeigt (nach FELKE kann eine Salvarsanbeimischung zum Serum nicht im 
Sinne eines Negativwerdens der Reaktion, sondern eher im Sinne einer Eigen
hemmung oder Verstarkung bestehender positiver Reaktion wirken) und auch 
der Beobachtung von EMANUEL, daB die positive Reaktion normaler Kaninchen 
durch Salvarsan zum Schwinden gebracht werden kann, darf aus den oben 
bereits erorterten Grunden nicht eine entscheidende Beweiskraft beigemessen 
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werden, da die Wesensgleichheit der komplementbindenden Substanzen beim 
normalen Kaninchen und der bei Syphilitikern entstehenden noch sehr fraglich ist. 

Dber den EinfluB des Salvarsans auf den Globulingehalt des Luesserums 
siehe BmcHER und Mc FARLAND (Abschnitt II: Wesen der Reaktion). 

c) Jod. 
Wie oben bereits dargelegt; hat das etwa im Blute kreisende Jod auf die 

Reaktion keinen EinfluB. Erst bei starken Konzentrationen kann 
nach STUMPKE in vitro eine Hamolysenhemmung erreicht werden. 

Beim normalen Kaninchen konnte DOHl keinen EinfluB feststellen, 
wogegen STUMPKE ein Schwacherwerden der positiven Reaktion beobachten 
konnte. 

Beziiglich des Einflusses der Jodbehandlung auf die positive Reaktion des 
Syphilitikers gehen die Befunde noch auseinander. Wahrend MUHSAM, CITRON, 
KAREWSKI, FISCHER u. a. keinen wesentlichen EinfluB der Jodbehandlung 
auf die Reaktion konstatieren konnten, sahen BLUMENTHAL, LESSER, HOHNE 
und ENGWER in einzelnen Fallen nach hohen Joddosen ein Negativwerden. 
Ebenso konstatierte BIZZOZERO in 17 Fallen von Lues III 4 negativwerdende 
FaIle. SAHM gab bis 120 g Jodkali und erreichte bei 63 Fallen (22 Lues III, 
18 Spatlatente, 15 Friihlatente und 8 Latente ohne bekannten Infektionstermin) 
27mal negative Reaktion. Von dies en 27 blieben 22 nach mehrmonatigen 
Intervallen negativ, wanrend nur 5 rezidivierten. Auch iiber das neue Jod
praparat Mirion wird von KYRLE Giinstiges in klinischer und serologischer 
Hinsicht berichtet, so daB die Auffassung von der rein symptomatischen Wirkung 
des Jods bei Lues wohl einer Revision unterzogen werden muB. In der Tat 
sprechen ja auch die NEISsERschen Versuche an jodbehandelten Mfen fiir eine 
gewisse (direkte oder indirekte) parasitizide Wirkung der Jodpraparate. 

Dber die Beeinflussung der Wa-R durch ZITTMANN-Kur siehe STERN, durch 
radioaktive Bader siehe MITTENZWEY, durch Wismutpraparate: LEVADITI, 
BLOCH, H. MULLER u. a. 

(Dber Abschwachung der positiven Reaktion durch interne Alkohol-, Par
aldehyd- und Xthylendiamin-Dosen s. S. 63 unter "Spezifizitat".) 

d) Provokation der Reaktion. 
Wenn wir gesehen haben, daB einerseits eine positive Serumreaktion mit 

groBter Wahrscheinlichkeit als ein Symptom noch bestehender Lues aufzufassen 
ist und andererseits die klinische Erfahrung gelehrt hat, daB eine negative 
Reaktion nicht unter allen Umstanden das Freisein von Syphilis beweisen kann, 
so lag es nahe, Methoden zu ersinnen, die in Fallen von Lues mit klinisch und 
serologisch negativem Befund das Symptom der positiven Reaktion 
provozieren und so die Moglichkeit bieten, bei solchen anscheinend vollig 
gesunden Patienten das N ochvorhandensein von Lues zu erweisen. 

Salvarsan. Eine derartige Methode fand 1910 GENNERICH darin, daB er 
eine einmalige Injektion von 0,3-0,5 Altsalvarsan bei Luetikern mit negativer 
Reaktion vornahm und bei wiederholten in den nachsten Tagen (zunachst nach 
24 Stunden) angestellten Blutuntersuchungen "positive Schwankungen" be
obachtete, die haufig nur wenige Tage anhielten. Nach GENNERICH ist die 
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Provokation zu verlassig bei Primaraffekten von mind est ens 5wochigem 
Alter und bei alteren Fallen, wenn die Behandlung mindestens ein 
J ahr zuriickliegt. Das Wesen der Provokation erblickt er in Analogie mit del' 
JARISCH-HERXHEIMERschen Reaktion 1) darin, daB durch die Salvarsaninjektion 
Spirochaten mobilisiert odeI' zerstort werden, Endotoxine freiwerden und 
dadurch das Gewebe zur Reaginbildung stimuliert wird. Dieser Annahme, 
der auch EHRLICH und MILIAN beitreten, stellt SILBERSTEIN die Erwagung 
gegeniiber, daB die Provokation auch darauf beruhen konne, daB durch das 
Salvarsan die Antikorperbildung neu angeregt wird, zumal die Untersuchungen 
von LIPPMANN, FRIEDBERGER und MATSUDA, sowie BOHNKE die Anregung der 
Antikorperproduktion durch Salvarsan gezeigt haben. 

Dieser Erwagung gegeniiber ist jedoch der Einwand am Platze, daB es sich 
bei den genannten Versuchen um echte Immunkorper handelte, wahrend die 
positive Syphilisreaktion eben mit groBter Wahrscheinlichkeit nicht durch 
echte Antikorper bedingt wird. 

Praktisch wurden jedenfalls die Angaben von GENNERICH durch IVERSEN, 
MILIAN, MILIAN und GIRAUD, FRAENKEL und GROtrvEN, KALL, GURARI, GRijN
BERG, STOKES und O'LEARY, VOISIN (Hektin) u. a. bestatigt. 1m Gegensatz 
hierzu stehen die ablehnenden Befunde von POLITZER und SPIEGEL. 

Eine sehr genaue Nachuntersuchung verdanken vl'"ir SILBERSTEIN. Er ging 
so vor, daB er, nachdem durch mehrfache Blutuntersuchungen die negative 
Reaktion festgestellt war, 0,2-0,3 Altsalvarsan bzw. 0,2-0,3 Silbersalvarsan 
injizierte und am 1., 3., 6. und 10. Tage nach der Injektion die Blutuntersuchung 
wiederholte. Bei 19 nichtluetischen Kontrollfallen wurde eine Provokation nie 
beobachtet, dagegen fiel bei wahrscheinlich noch nicht geheilter Lues die Pro
V'okation in 55% der FaIle positiv aus. SILBERSTEIN kommt zu dem SchluB, 
daB die SalV'arsanprovokation nach GENNERICH ein brauchbares dia
gnostisches Mittel, besonders fiir die FaIle der Friihlatenz ist, daB 
sie dagegen in der Spatlatenz mitunter versagt. Fiir zweifelhafte 
Primaraffekte kommt sie nicht in Betracht, da sie hierfiir zu unsicher 
ist und das klinische Bild zu leicht verwischen kann. Der wichtigste 
Tag der Blutentnahme ist del' erste nach der provokatorischen 
Injektion, da iiber 78% gelungene Provokationsfalle schon nach 24 Stunden 
positive Reaktion zeigten. 

Vber weitere Provokationsmethoden berichten MUJ"LER und STEIN bzw. 
MULLER und PLANNER, die nach Organluetinimpfungen, BERGERON und 
JOUFFROY, die nach Injektionen Von Schwefel und kolloidalem Hg, sowie 
CONRADI und SKLAREK, die nach Injektionen mit Typhusimpfstoff ein 
Positivwerden der Serumreaktion bei latenten Luetikern beobachteten. 

Eine positive Provokationsmethode nach Milchinj ektionen geben ferner 
UEDGREN sowie GUCZMAN an. Diese Methoden erheischen samtlich noch weitere 
Nachpriifungen. Nach Milchinjektionen haben wir bei einer groBeren Zahl von 

1) BUSCHKE und HARDER untersuchten, wie sich die HERXHEIMERsche Reaktion zur 
Komplementbindungsreaktion verhalt. Ein Zusammenhang dieser heiden Phanomene 
lieB sich aher nicht erweisen. Bei 46 Fallen wurde 20mal eine provokatorische Hg-Reaktion 
erzielt; bei 22 Fallen war die Komplementbindungsreaktion schon vor der Hg-Injektion 
positiv, die Provokation selhst verlief mit negativem Resultat. Bei den 20 Fallen mit posi
tiver Hg-Reaktion war die Luesreaktion schon in 13 Fallen vorher positiv. 



Zusammenfassung. 121 

Krank.en noch niemals eine positive Provok;ation gesehen und auch 
SILBERSTEIN hatte bisher nur negative Resultate. 

Erwahnt sei schlieBlich, daB nach K. BAUER interne Digitalismedik.ation 
bei Nichtluetik.ern eine meist schwach positive und in wenigen Tagen 
wieder verschwindende Wa-R hervorrufen k.ann. BAUER fordert deshalb, 
daB eine diagnostische Serumuntersuchung auf Syphilis nur in solchen Zeit en 
vorgenommen werden sollte, in denen k.eine Medikamente verabreicht werden. 

Zusammenfassung. 

Die prak.tischen SchluBfolgerungen aus den eben skizzierten Er
fahrungen iiber die Behandlung der Syphilis sind in dem letzten Jahrzehnt so 
vielfach erortert worden, daB es notig ware, aIle Fragen der Syphilispathologie, 
sowie allgemeinen und speziellen Therapie zu besprechen, um der Bedeutung der 
Serumreak.tion fiir die Behandlung gerecht zu werden. Ich verweise daher nur 
auf die groBeren k.linischen Arbeiten iiber Serumreak.tion und Therapie von: 
BRUHNS, CITRON, FINGER und MULLER, FUCHS, GOUGEROT und PARENT, GROSS. 
und YOLK, HECHT, KREBS, LEREDDE, FRITZ LESSER, MALINOWSKI, L. MICHAELIS, 
J. MULLER, R. MULLER, PLEHN, SARADZEANU, WATSON und REASONER u. a_ 

Die Mehrzahl der Autoren steht, wie schon mehrfach betont, auf dem auch 
von mir schon 1909 vertretenen Standpunk.te, daB die positive Serumreak.tion 
das Vorhandensein eines wenn auch latenten Virusherdes anzeigt, also ein 
Symptom noch bestehender Syphilis ist. Aus dieser Auffassung wird 
der logische SchluB gezogen, daB die positive Reak.tion, falls nicht besondere 
Gegengriinde vorliegen, auch eine Indikation zur Behandlung gibt. 
Einzelne Autoren dagegen verhalten sich dem Reak.tionsausfall als Indikator
fUr die Therapie gegeniiber sk.eptisch, indem sie sich auf die Beobachtung stiitzen, 
daB zuweilen trotz positiver Reaktion andauerndes Wohlbefinden, Frei
bleiben von syphilitischen Erscheinungen, mangelnde Ansteck.ungs
fahigk.eit und andererseits trotz negativer Reaktion k.linische Rezidive 
beobachtet werden k.onnen. 

Wir mochten daher folgende Leitsatze aufsteIlen, die auch der 
Auffassung der sk.eptischen Beurteiler gerecht werden diirften; 

I. Die positive Serumreak.tion (und Liquorreak.tion, siehe dies im 
Abschnitt von KAFKA) ist - zum mindesten in der groBen Mehrzahl 
der FaIle - der Ausdruck. noch im Organismus befindlicher Virus
herde. Selbst wenn wir annehmen, daB in manchen Fallen die positive 
Reak.tion das Vorhandensein von noch Iebendem Virus iiberdauern kann, so 
spricht doch auch in diesen Fallen der serologische Befund dafUr, daB im 
Korper sich noch von der Norm abweichende, durch die Syphilis veranlaBte 
Zellvorgange abspielen. Da wir weiterhin iiber k.einerlei klinische oder bio
logische Untersuchungsmethoden verfiigen, die eine Unterscheidung zwischen 
Fallen mit positiver Reak.tion und noch Iebendem Virus und solchen mit 
posit.iver Reak.tion und bereits t.otem Virus ermoglichen, muB der SchluB 
gezogen werden: Die positive Serumreaktion kann niemais als ein 
gleichgiiItiges Symptom angesehen werden, sondern erfordert 
im Prinzip eine Behandlung. 

II. 1. Bei beginnender und durch Spirochatennachweis gesicherter
Syphilis (Primarstadium) muB es Aufgabe der so friih wie moglich 
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einsetzenden Therapie sein, der Entstehung der positiven Re
ah;tion vorzubeugen (Abortivh;ur) bzw. durch eine oder mehrere 
Sicherungsh;uren die Entstehung h;linischer und serologischer 
Rezidive zu verhiiten (Friihbehandlung). 

2. Bei Friihsyphilis (2-3 Jahre post infectionem) und positiver Re
ah;tion ist, gleichgiiltig, ob Erscheinungen vorliegen oder nicht, -
in jedem FaIle eine Behandlung indiziert. Das Ziel der einzelnen 
Kur muB das sein, durch Wahl und Dosierung der Heilmittel 
wenn irgend m6glich eine negative Reah;tion zu erreichen; das Ziel 
der durch periodenweise evtl. quantitative (F. LESSER, SPIETHOFF u. a.) 
Blut- (und Liquor-)Untersuchung kontrollierten chronisch-inter
mittierenden Therapie ist, die einmal erzielte negative Reah;tion 
zu erhalten, klinische und serologische Rezidive zu verhiiten 
und auf diese Weise den Kranh;en einer Definitivheilung ent
gegenzufiihren. 

3. Bei Spatsyphilis bietet die positive Reah;tion eine Indih;ation 
zur Behandlung, wenn a) auBer dem Symptom der positiven Reah;tion 
noch auBerliche oder innerliche manifeste Erscheinungen vor
handen sind, 

b) zwar auBer der positiven Reah;tion h;linisch nachweis bare Er
scheinungen nicht vorhanden sind, aber eine ungeniigende Be
handlung vorhergegangen ist. 

4. Bei Spatsyphilis mit positiver Reah;tion h;ann die Behand
lung unterlassen bzw. aufgegeben werden, wenn 

a) eine ausreichende Behandlung vorhergegangen ist und jahre
bzw. jahrzehntelang auBerliche und innerliche (!) Manifestationen 
nicht nachweisbar sind, 

b) beim FehIen h;linischer Erscheinungen bereits in mehreren 
Kuren erfolglos der Versuch gemacht worden ist, die positive 
Reah;tion zum Schwinden zu bring en. 

III. Die negative Serumreah;tion an sich h;ann in h;einem FaIle dazu 
berechtigen, von einer Behandlung abzusehen oder ihre Weiter
fiihrung aufzugeben. Je nach der h;linischen Lage des Falles 
wird man sich nur dann entschlieBen h;6nnen, die Behandlung zu 
unterlassen, wenn die negative Reah;tion in bestimmten Inter
,-allen dauernd zu h;onstatieren ist und der serologische Befund 
nicht mit dem h;linischen h;ontrastiert. 
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Viertel' Teil. 

Die 'rechnik der Komplementbindnng zum 
serologischen Nachweis der Syphilis. 

Von 

J. Zeissler-Altona. 

Mit 1 Abbildung. 

Einleitnng. 
Die folgende Darstellung del' Technik del' Komplementbindung fUr den 

serologischen Nachweis del' Syphilis behandelt ein Gebiet del' Serologie, auf 
welchem wahrend eines Zeitraumes von anderthalb Jahrzehnten von berufener 
und unberufener Seite ganz ungewohnlich viel gearbeitet und publiziert worden 
ist. Eine gleichmaBige und unterschiedslose Beriicksichtigung aller hierher 
gehorigen Ai-beiten wiirde eine iibersichtliche Gliederung des abzuhandelnden 
Stoffes unmoglich machen. Del' Verfasser hat sich deshalb auf die Wiedergabe 
del' einerseits fUr die Praxis, andererseits fiir das Verstandnis del' technischen 
Prinzipien wichtigen Arbeiten beschrankt. 

Del' VerIauf del' Reaktion gleicht del' von BORDET entdeckten und zuerst 
praktisch nutzbar gemachten Erscheinung del' Adsorption von Komplement 
bei del' Einwirkung von Antigen und Antikorper aufeinander. Bei del' Aus
nutzung diesel' Erscheinung als biologisches Verfahren dient das Komplement 
als Indikator fUr etwaiges Zustandekommen einer solchen "Antikorper-Antigen
reaktion", indem sein Verschwinden auf ihr Zustandekommen, sein unver
andertes Vorhandensein, nachgewiesen an seiner hamolytischen Wirkung auf 
spezifisch sensibilisierte Blutkorperchen, auf ihr Ausbleiben schlieBen laBt 
und damit weiter auf Vorhandensein odeI' Fehlen eines del' beiden Reaktions
korper ("Antigen" und "Antikorper") im Reaktionsgemisch. Da nun das sogen. 
Antigen im Gemisch, weil ausdriicklich kiinstIich zugesetzt, nicht fehlt, kann 
del' etwa fehlende Reaktionskorper immer nul' del' "Antikorper" sein und del' 
Eintritt del' Hamolyse del' sensibilisierten Blutkorperchen zeigt also durch den 
Nachweis des unbeeinfluBten Vorhandenseins des Komplementes im Reaktions
gemisch indirekt das Fehlen des "Antikorpers" in demselben an, das Ausbleiben 
del' Hamolyse sein Vorhandensein. Del' '!Tager dieses "Antikorpers" ist das zur 
Reaktion verwendete Menschenserum und die Reaktion ist somit ein indirektes 

11* 
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Verfahren zum Nachweis eines sogen. Antikorpers im Blutserum usw. gegen die 
bei ihrer Ausfiihrung gebrauchlichen sogen. Antigene (Extrakte, S. 172-180). 

Die Reaktion verlauft also nach folgendem Schema: 

Komplementbindung keine KomplementbindulIg 

! 

\ntikijrper -7 Antigon ---~ [ AnLikijrper fehlt 

Komplament 

w ~ sen ibilisierte Blutkiirpcrchen -7 

t i 
keine il iimolyso Riimolysc 

positive Reaktio n = ll (>gative Reaktio n. 

A. Die Reagentien. 
1. Die Blutkorperchen. 

In ihrer ersten Mitteilung schreiben WASSERMANN, NEISSER und BRUCK, 
als Indikatoren fiir das Eintreten oder Ausbleiben der Komplementbindung 
Hammelerythrozyten vor. Die weitaus meisten Untersucher arbeiteil auch 
heute noch mit Schafblutkorperchen, doch sind von einzelnen Autoren gelegent
lich oder auch dauernd rote Blutkorperchen anderer Tierarten verwendet 
worden. So benutzten NOGucm, BIRTH, BRONFENBRENNER und SCHLESINGER, 
PETERS, ROUCHl)JSE, BUTTLER Menschenblutkorperchen, BOAS Ziegenblut
korperchen, DETRE Pferdeblutkorperchen, BALLNER und DECASTELLO, 
BROWNING und Mc. KENZIE, BERCZELLER, GEBER, PETERS, PWADO Rinder
blutkorperchen, Vox, GOLAY benutzten Kaninchenblutkorperchen, TSCHERNO
GUBOW und PFEILER Meerschweinchenblutkorperchen. 

Die fur die Reaktion verwendeten Menschenblutkorperchen entstammen 
den jeweils zu untersuchenden Blutproben der Patienten und werden keiner 
besonderen Vorbehandlung unterworfen (S. 183, 184). Dagegen werden die 
Blutkorperchen anderer Tierarten in besonderer Weise vorbehandelt, wie am 
Beispiel der Hammelblutkorperchen als der bei we item am meisten ver
wendeten Blutart beschrieben werden solI. 
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Blutentnahme: Venenpunktion mit geniigend weiter Kaniile an der durch 
einen um den Hals gelegten Strick gestauten Vena jugularis. AufnahmegefaB 
fiir das Blut: eine sterile mit dicht aufsitzendem Stopsel verschlieBbare und mit 
Glasperlen beschickte Flasche. Statt durch Venenpunktion kann das Blut 
auch bei der Schlachtung aufgefangen werden. Unmittelbar nach der Blut
abnahme muB die Flasche mit dem frisch gewonnenen Blut und den darin 
befindlichen Glasperlen zur Defibrinierung wenigstens 10 Minuten lang ununter
brochen und stark geschiittelt werden. Ais Blutspender kommen nur ausge
wachsene, gesunde Schafe in Betracht. Wird das Hammelblut nicht yom 
Schlachthof bezogen, sondern von eigens zum Zwecke der fortlaufenden Blut
gewinnung im Institut gehaltenen Schafen abgenommen, so ist darauf zu achten, 
daB diese Tiere durch die Aderlasse nicht geschwacht und anamisch werden. Es 
miissen darum wenigstens 2 Schafe gehalten und die Tiere wenigstens viertel
jahrlich gegen frische ausgetauscht werden. 

Nach der Abnahme und Defibrinierung wird die BIutprobe bis zum Gebrauch 
im Eisschrank aufbewahrt. Wenige Tage lang halt sie sich - aseptische Ent
nahme vorausgesetzt - so brauchbar. Fiir langere Aufbewahrung empfiehlt 
c. LANGE einen Zusatz von kauflichem Formol im Verhaltnis von 1: 700. 
Auch ARMAND-DELILLE und LANOY, BERNSTEIN und KALISKE, MELKICH 
empfehlen Formalinzusatz in ahnlichem Verhaltnis zur Konservierung der 
Blutkorperchen. Mit Formalin konservierte Blutkorperchen konnen im Handel 
bezogen werden. 

Mit Formalin konservierte Blutkorperchen zeigen nach LANGE innerhalb 
der ersten 8 Tage gegeniiber frischen im Hamolyseversuch keinerlei Unter
schiede und auch 3----4 Wochen alte sollen noch brauchbar sein. Jedoch ent
wickeln nach KAPLAN alte Schafblutkorperchen antikomplementare Wirkungen. 

Vor ihrer Benutzung zum Versuch werden die Blutkorperchen durch drei
maliges Waschen mit physiologischer Kochsalzlosung von ihrem arteigenen 
Plasma befreit. Nach H. STERN ist es wichtig, daB die Kochsalzlosung stets 
0,85%ig ist und nach POHLMANN ist die "physiologische Kochsalzlosung" 
des neuen Pharmakopoe wegen ihres GehaItes an Natrium cabonicum zum 
Auswaschen und nachherigen Aufschwemmen der Blutkorperchen und iiberhaupt 
zur Wa-R unbrauchbar, weil das Natrium carbonicum an sich schon geringere 
oder starkere Hamolyse bewirken kann. 

Nach dem dreimaligen Waschen mit physiologischer Kochsalzlosung und 
jedesmaligem Abschleudern in der Zentrifuge werden die Erythrozyten in neuer 
physiologischer KochsalzlOsung zur "BIutkorperchenemulsion" aufgeschwemmt. 

Nach der Originalvorschrift von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK kommt 
1 Teil Blutkorperchensediment auf 19 Teile Kochsalzlosung. Diese Bemessung 
hat zur Voraussetzung, daB das Blutkorperchensediment annahernd frei von 
Suspensionsfliissigkeit ist. Das laBt sich nur mit sehr leistungsfahigen elek
trischen Zentrifugen erreichen. Wo diese Bedingungen nicht gegeben sind, ist, 
es besser, bei der Bemessung des Mischungsverhaltnisses von gewaschenen 
Blutkorperchen und Kochsalzlosung yom Volum des Rohblutes auszugehen 
derart, daB das gesamte Sediment, welches aus eine;m Teil Vollblut durch Aus
waschen und Schleudern gewonnen ist, mit physiologischer Kochsalzlasung 
auf das zehnfache Volum des Vollblutquantums gebracht wird, dem es ent
stammt (nach LANGE, BESSER nur auf das S-9fache Volum des Vollblutes). 
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BIGGER siehert die gleichmaBige Dichte seiner Erythrozytenaufschwem
mungen dadureh, daB er ihren Hamoglobingehalt mit dem HALDANESehen 
Hamoglobinometer gleiehmaBig einstellt. REICHERT verwendet zum gleiehen 
Zweek das SAHLIsche Hamoglobinometer. 

Wahrend im allgemeinen 5%ige Hammelblutkorperchen bei der Wa-R 
als Indikator dienen, benutzte MAHR eine 15%ige Hammelerythrozytenemulsion 
und einige spater noeh (S. 182-200) aufzufiihrende Modifikationen arbeiten 
gleichfalls mit Blutkorperehenaufsehwemmungen andereT Konzentration. 

2. Der Ambozeptor. 

Als Ambozeptor (Hamolysin) dient bei der Originalmethode der Wa-R 
und aueh bei vielen ihrer Modifikationen ein dureh wiederholte Einspritzungen 
gewasehener Hammelblutkorperehen yom Kaninehen gewonnenes Immunserum. 
NOGUCHI verwendet Kaninehenimmunserum gegen Menschenblutkorperehen. 
PICADO, BALLNER und DEcASTELLO Kaninchenimmunserum gegen Rinder
blutkorperehen, was jedoeh naeh BROWNING, Mc. KENZIE nieht zu empfehlen 
ist. !>FEILER Rinderimmunserum gegen Meersehweinblutkorperehen. DETRE 
Kanninehenimmunserum gegen Pferdeblutkorperchen. Frisches Sehweine
serum diente MASLAKOWETZ, LEDERMANN, NEGRU als Ambozeptor und als 
Komplement. BOAS warnt vor dieser Methode. SANDFORT benutzte Hunde
immunserum gegen Mensehenblutkorperehen und bei mehreren spater (S. 183 
bis 184) aufgefUhrten Modifikationen der Wa-R wird das im mensehliehen Serum 
normalerweise in groBerer oder geringerer Menge enthaltene Hamolysin gegen 
Hammelblutkorperchen oder Meerschweinblutkorperchen (BAUER, HECHT u. a.) 
als Ambozeptor benutzt. 

Die Immunisierung der Kaninchen zur Ambozeptorgewinnung 
geschieht nach WASSERMANN durch wiederholte Einspritzungen gewaschener 
Hammelblutkorperchen in eine Ohrvene in 5tagigen Intervallen. Als erste Dosis 
erhalten die Kaninehen 2 cem des zentrifugierten, konzentrierten Bodensatzes 
der Hammelblutkorperehen, als 2. Dosis 1,5 cem, als 3. Dosis 1,0 cem. Die 
Ursaehe fUr die Verminderung der Dosis von Injektion zu Injektion ist die Gefahr 
einer Anaphylaxie bei den Wiederholungen der Einspritzungen. Am 5.-7. Tage 
nach der 3. Einspritzung wird den behandelten Tieren aus einer Ohrvene eine 
Blutprobe von 2-3 ccm entnommen und in einem Versuch der hamolytische 
Titer ihres Serums festgestellt (s. S. 187). Betragt der Titer 1: lOOO oder dariiber, 
so wird das Kaninehen in der auf Seite 167 besehriebenen Weise entblutet, 
anderenfalls das Tier weiter behandelt. Nach Eintritt der Gerinnung wird das 
Serum des Kaninehen dureh Zentrifugieren yom Blutkuchen getrennt und dann 
eine halbe Stunde lang im Wasserbad auf 55 0 erwarmt (inaktiviert). Die Ge
winnung des Kaninehenimmunserums muB mogliehst aseptiseh ausgefiihrt 
werden. Zur Konservierung kann nun das inaktivierte Kaninehenimmunserum 
("Ambozeptor") mit 0,5 0/ 0 Phenol versetzt werden oder das Serum kann naeh 
NOGUCHI in FlieBpapier, oder naeh LOESSLER in Wiirfelzueker, oder naeh 
LANGE in gegliihtes Natr~umsulfat eingetrocknet werden. Weniger giinstig 
als die Eintroeknung in Natriumsulfat ist nach LANGE die einfaehe Troeknung 
fUr sieh allein im Exsikkator bzw. im FAUST-HEIMschen Apparat. 
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3. Das Komplement. 

Ais Komplement haben WASSERMANN, NEISSER und BRUCK frisches 
Meerschweinserum in zehnfacher Verdiinnung verwendet. Die meisten 
Untersucher benutzten auch heute noch Meerschweinkomplement. REIN
HARDT und OLLER haben frisches Hamsterserum empfohlen, NEGRU, PWADO, 

Schweineserum, THOMSON fand Rattenserum brauchbar. v. LIEBERMANN 
hat sogar ein "kiinstliches Komplement" aus einem Gemisch von Seife, Kalk 
und EiweiB in physiologischer Kochsalzlosung hergestellt, welches jedoch nach 
seinen eigenen Angaben "sich fUr die Praxis noch nicht eignet". Eine Reihe 
spater (S. 182-183) noch zu nennender Autoren benutzen das im frischen 
Menschenserum enthaltene Menschenkomplement. Allgemeine Anwendung hat 
nur das Meerschweinkomplement fUr die inaktiven Methoden (S. 184--200) und 
das Menschenkomplement fUr die aktiven Methoden (S. 182-183) gefunden. 

Das Menschenblutkomplement ist in dem zu untersuchenden frischen 
Menschenblutserum enthalten und wird daher mit diesem in der auf S. 169 
bis 170 angegebenen Weise gewonnen. 

Das Meerschweinkomplement kann durch Entbluten der Tiere oder durch 
Entnahme einer geringeren Blutmenge, welche das Weiterleben des Tieres 
nicht in Frage stellt, erfolgen. Das Entbluten geschieht am einfachsten durch 
Offnen beider Karotiden mittels Halsschnittes und Auffangen des Blutes in 
einem Glastrichter, welcher einem Zentrifugenglase aufgesetzt ist. 

KLEIN, BAUMGERTEL u. a. entnehmen das Blut durch Herzpunktion. Ein
stich neben dem Brustbein links im zweiten Interkostalraum. PUTTER hat hier
fiir eine besondere Nadel angegeben, bei deren Gebrauch keine totlichen Ver
letzungen des Herzens vorkommen sollen. DOKTOR schlagt vor, den Meerschwein
chen jeweils bei Bedarf an Komplement ein Stiickchen Ohr abzuschneiden 
und das nach Kompression der abfUhrenden Venen aus der Schnittwunde 
hervorquellende Blut aufzufangen. STERN, ZAHN, BONTEMPS, BREIT entnehmen 
das Blut aus dem Ohr der Meerschweine, indem sie nach Anlegung eines oder 
mehrerer Einschnitte in die Ohrmuschel iiber letztere eine von der Firma Leitz, 
Berlin, zu beziehende Glasglocke stiilpen, welche einerseits mit einer Wasser
strahlpumpe, andererseits mit einem Zentrifugenglas verbunden ist und so mittels 
der Luftpumpe mehrere Kubikzentimeter Blut aus den Einschnitten der Ohr
muscheln absaugen. BAMBER und HARTMANN stecken eine hintere Extremi
tat der Meerschweine auf eine Viertelstunde in heiBes Wasser von 45° Coder 
iibergieBen sie mit noch heiBerem Wasser. Darauf trocknen sie das Bein ab 
und durchschneiden. es zentral yom Pfotenballen bis auf den Knochen. Dann 
legen sie einen Verband an und pinseln Kollodium dariiber. 

Die Blutgewinnung durch einfachen Halsschnitt ist fUr das Tier todlich, 
doch ist sie schonend verglichen mit den Methoden der Blutentnahme, welche 
das Weiterleben der Tiere zulassen. Die Letztgeschilderte ist eine betracht
liche Tierqualerei. Auch die Herzpunktion kann kaum anders bezeichnet werden. 
Die gemeinste Methode ist jedoch das Absaugen des Blutes aus dem Ohr, denn 
hier zerreiBt, auch bei groBter Vorsicht, sehr haufig das Trommelfell und der 
danach im inneren Ohr erzeugte negative Druck hat schwere und, nicht selten 
stundenlang anhaltende, Gleichgewichtsstorungen bei den Tieren zur FoIge, 
und ein gewisser Prozentsatz der Tiere geht mehrere Stunden nach der Prozedur 
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zugrunde. Auch ist der wirtschaftliche Vorteil wiederholter Blutabnahmen 
an denselben Meerschweinchen nicht so groB, wie er vielfach eingeschatzt wird. 
Zwischen zwei Blutabnahmen miissen die Tiere 6-8 Wochen lang Ruhe haben. 
und da man bei volligem Entbluten etwa die dreifache Blutmenge gewinnt gegen
iiber dem Quantum, welches bei wiederholter Blutentziehung auf einmal ge
wonnen werden kann, so kostet ein Meerschwein, welchem wiederholt Blut 
entzogen wird, bis zur Gewinnung derselben Blutmenge durch 4 Monate hin
durch Pflege und Fiitterurig. Diese Kosten werden heute kaum geringer sein 
als der Preis fUr ein frisches Meerschwein. Fiir groBere Institute ist es daher 
kaum kostspieliger, an jeden Versuchstag eine kleinere Anzahl von Meerschwein
chen jeweils vollig zu entbluten, als einer dreifach groBeren Anzahl von Tieren 
nur ein Teil ihres Blutes abzunehmen und einen diesen Anforderungen ent
sprechend groBen Stamm von Tieren dauernd zu halten. Dazu kommt noch, 
daB nach STERNS, von RABINOWITSCH allerdings bestrittener Angabe, das 
Serum von Meerschweinen, denen wiederholt Blut abgenommen worden ist, eigen
lOsende Eigenschaften (S. 169, 197) gewinnen solI. Aber auch abgesehen hier
von vertragt jedes Meerschwein nur eine beschrankte Zahl von Blutentnahmen 
ohne anamisch zu werden, und die Qualitat seines Blutes, und natiirlich auch 
seines Komplementes, muB selbstverstandlich mit jeder weiteren, dem Tiere 
zugemuteten Blutentnahme schlechter werden. Aus all diesen Griinden ist 
der Verfasser von den auch von ihm voriibergehend ausgefiihrten wiederholten 
kleineren Blutentnahmen seit langem wieder abgekommen. 

Die Originalvorschrift von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK beriicksichtigt 
etwaige Verschiedenheiten im Komplementgehalt der Seren verschiedener 
Meerschweine nicht, und noch in seiner Arbeit iiber "die Lebensdauer der fiir 
die Wa-R benotigten Reagentien", aus dem Jahre 1917 stellt LANGE als "ersten 
Hauptsatz" die Behauptung auf, daB das Serum gesunder Meerschweine frisch 
nach der Entnahme einen ganz konstanten Komplementgehalt besitzt. Dem
gegeniiber haben KOTZEWALOFF, HINTZ, BOAS, LECHLY, SONNTAG, BRUCK, 
STERN, TRINCHESE, SORMAN! u. a. unter Auffiihrung exakter Zahlen
angaben Verschiedenheiten im Komplementgehalt von gesunden Meerschweinen 
frisch entnommener Seren auf Grund geniigend ausgedehnter Untersuchungs
reihen mitgeteilt, und zwar Unterschiede von solcher GroBe, daB sie auf den 
Ablauf und das Endergebnis der Wa-R EinfluB haben miissen. Da LANGE 
gegeniiber den detaillierten und auf breiter, experimenteller Basis gestiitzten 
Berichten der eben zitierten Autoren seinen vorhin genannten "ersten Haupt
satz" von der absoluten Gleichlteit des Komplementgehaltes in allen frischen 
Seren gesunder Meerschweinchen nur auf nicht naher mi~geteilte "unzahlige 
Versuche" stiitzt, erscheint diese Stiitze des LANGEschen "ersten Hauptsatzes" 
dem Verfasser viel weniger einwandfrei als die Grundlage der LANGE ent
gegengesetzten und untereinander iibereinstimmenden Mitteilungen der vor
erwahnten andern Autoren. Darum darf, bis etwa das Gegenteil mit 
scharfer Methodik an einer geniigend groBen Untersuchungsreihe nach
gewiesen werden sollte, entgegen LANGES nicht experimentell exakt be
griindeten, sondern vielmehr dogmenhaft aufgestellten "ersten Hauptsatze" 
der Komplementgehalt in frischen Seren verschiedener, auch 
gesunder Meerschweine nicht als gleich, nicht als konstante GroBe 
angenommen werden. 
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Abgesehen von den eben erbrterten, normalerweise vorkommenden Ver
schiedenheiten im Komplementgehalt frischer Meerschweinseren kann frisches. 
Meerschweinserum eine weitere fiir die Wa-R stbrende Eigenschaft besitzen. 
JALOWIOZ und NEUE fanden Eigenlbsung des Meerschweinserums bei be
stimmten Tieren und konnten diese Erscheinungen aufklaren als ein Symptom der 
Degeneration dieser Tiere infolge Inzucht. GIERKE fand Eigenlbsung im Serum 
kachektischer, z. B. tuberkulbser, Meerschweine. HINTZE beobachtete dasselbe 
im Serum scheinbar gesunder Meerschweine, bei denen er jedoch durch Sektion 
Pseudotuberkulose feststellte. Er halt darum zur Sicherung gegen unliebsame· 
Dberraschungen im W ASSERMANNschen Versuch die sofortige Sektion eines jeden 
Meerschweinchens fUr notwendig, dessen Serum als Komplement benutzt werden 
solI. Auch das Serum schwangerer oder sehr alter Meerschweine sowie solcher, 
welche nicht langere Zeit vor der Entblutung gleichmaBig und gut ge£iittert 
worden sind, halt BLUMENTHAL nicht fUr geeignet zur Verwendung als Komple
ment bei der Wa-R. 

Die Originalvorschrift von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK verlangt 
die Verwendung ausschlieBlich frischer Meerschweinseren als Komplement 
und die meisten Untersucher halten sich auch heute noch an diese Vorschrift. 
Doch sind auch Methoden zur Konservierung des Komplementes im Meer
schweinserum angegeben worden. ALEXANDER, FRIEDBERGER, HECHT, LANGE, 
MELKICH u. a. haben dem frischgewonnenen Meerschweinserum 8,5 0/ 0 Kochsalz. 
zugesetzt und dadurch seine komplementare Wirkung fiir ein bis zwei Tage 
erhalten. Statt Kochsalz haben CARUSO, HAMMERSCHMIDT 10% Natriumazetat 
dem Meerschweinserum zugegeben, wogegen KLEIN iiber Stbrungen durch Eigen
hemmung bei Verwendung von sieben Tage altem, manchmal auch schon von 
drei Tage mit Natriumazetat konserviertem Komplement berichtet und darum 
vor dieser Methode der Komplementaufbewahrung warnt. LANGE berichtet 
iiber erfolgreiche Konservierung des Komplementes durch Aufbewahren des 
Meerschweinserums im "Frigo", KLEIN iiber schlechte Erfahrungen mit Kom
plement, welches durch Einfrieren des frischen Meerschweinserums mit Kohlen
saureschnee behandelt worden war. NOGUCHI und nach ihm v. DUNGERN haben 
das frisch gewonnene Meerschweinserum in FlieBpapier eintrocknen lassen 
und in diesem Zustande das Komplement lange Zeit aufbewahrt. NOGUCHl! 
hat diese Konservierungsmethode als ungeeignet bald wieder aufgegeben. All
gemeine Anwendung haben die verschiedenen Methoden der Komplement
konservierung nicht gefunden und M. STERN, BROWNING und Me. KENZIE. 
warnen vor dem Gebrauch langer als zwei Tage alten konservierten Komple
mentes, weil bei der Aufbewahrung nicht nur der Komplementgehalt des Serums. 
leidet, sondern es sich auch schwerer binden laBt. 

4. Das Patientenserum. 

Das zur Untersuchung nbtige Serum wird im allgemeinen durch Venen
punktion entnommen. Bei Erwachsenen und nicht zu kleinen Kindern meist 
aus der Vena mediana der Ellenbeuge nach vorheriger Stauung des Armes. 
durch einen um den Oberarm gelegten Gummischlauch. Auch ein Handtuch 
kann als Stauungsbinde benutzt werden. Bei ganz kleinen Kindern ist die 
Punktion einer oberflachlichen Vene am Kopf oft leichter. Eine Stauungs-
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binde ist dabei unnotig. Die Erregung, in welche diese Kinder durch die arz1-
liche Manipulation versetzt werden, fiihrt meist zu einem so starken Blutzustrom 
zum Kopfe, daB die Entnahme von 5 ccm Blut aus einer mittels einfacher 
Kaniile punktierten oberflachlichen Kopfvene meist leicht gelingt. Auch die 
Punktion des Sinus longitudinalis wird gelegentlich ausgefUhrt. Verfasser mochte 
dieses Verfahren nicht empfehlen. 

Statt durch Venenpunktion wird das Blut auch vielfach durch Stich oder 
Schnitt in die Raut mittels einer Lanzette, eines Skapell oder eines Schneppers 
gewonnen. 

MULzER hat einen solchen sterilisierbaren Schnepper mjt 5 Klingen ange
geben fUr Blutgewinnung am Riicken. Aus der mit solchem Schnepper skari
fizierten Raut wird das Blut mittels einer mit Gummiball versehenen Saugglocke 
abgepumpt. Die eben angefiihrte Methode der Blutentnahme mittels Schnepper 
und Saugglocke ist wegen der Notwendigkeit der jedesmaligen Reinigung und 
Sterilisierung des mehrklingigen Schneppers und der Saugglocke der Venen
punktion mittels einfacher Kaniile weit unterlegen. Wird die Skarifikation 
am Riicken oder am Oberarm mit aseptischen Kautelen ausgefiihrt und die 
\Vunde mit einem ausreichend schiitzenden Verbande versehen, so birgt das 
Verfahren fiir den Patienten keine wesentlich groBere Gefahr der Wundinfektion 
in sich, als die Venenpunktion. Dagegen sieht der Verfasser in dem von RAAB 
und DUHOT empfohlenen Einstich in die Fingerbeere eine unnotige Gefahr
dung des Kranken, denn die Fingerbeere ist Infektionen weit mehr ausgesetzt, 
als die meisten Teile del' Oberflache des menschlichen Korpers. Dasselbe gilt, 
wenn auch vielleicht in etwas geringerem MaBe, von dem von SORMANI an
gegebenen Verfahren del' Blutentnahme durch Einstich mittels Glaskapillare 
in das gestaute distale Fingerglied seitlich vom Nagelbett. In diesel' Rinsicht 
weniger bedenklich ist die Blutgewinnung durch Einschnitt in das Ohrlappchen. 
Immerhin solI nach P ARWU del' Antikorpergehalt des Ohr- oder Fingerblutes 
geringer sein, als del' des Venenblutes. 

Fiir die Venenpunktion hat STRAUSS eine besondere, mit einem blattfOrmigen 
Griff armierte Nadel empfohlen. LINDENFELD, WOLFF, MULzER und PETROFF 
haben Nadeln mit doppelt durchbohrten Stopseln angegeben, welche auf die 
GlasgefaBe passen, die das gewonnene Blut aufnehmen sollen. DREUW benutzt 
eine besonders gebogene Nadel zur Punktion. 

Alles das ist iiberfliissig. Es geniigen einfache, grade Hohlnadeln mit nicht 
zu schrag geschliffener Spitze. Fiir starke Venen sind Nadeln mit groBerem 
Lumen mehr zu empfehlen, als engere Nadeln. Letztere sind nul' bei zarten 
Yenen anzuw~nden und ganz allgemein ist es ratsam, Nadeln mit moglichst 
weitem Lumen zu benutzen, weil erstens wegen groBerer Strom~ngsgeschwindig
keit das Blut in ihnen nicht so leicht gerinnt wie in engeren Kaniilen, so daB 
die weiten Kaniilen mit groBerer Sicherheit als die engen das Gelingen del' fiir 
den Kranken immerhin lastigen Prozedur der Blutentnahme im hoheren Grade 
sichern als die engen Kaniilen, und weil zweitens die Blutentnahme mit weiter 
Kaniile sehr viel schneller die notige Blutmenge liefert als die Punktion mit 
engel' Kaniile. Auch die schnelle Beendigung der Blutentriahme ist fiir den 
Kranken angenehm. 

Kaniilen und Glaser, welche das Blut aufnehmen, sind trocken sterilisiert 
vorratig zu haIten. Noch ARNING und JACOBSTHAL kann die Verwendung 
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in SodalOsung ausgekochter Punktionsnadeln zu falschen Ergebnissen bei 
Wa-R fUhren. LEVY empfiehlt ein Gemisch von 3 Teilen Paraffin und 100 Teilen 
Chloroform zum Aufbewahren der Kaniilen. Vor Gebrauch muB das Chloroform 
durch einige Kolbenziige mit der Spritze zum Verdunsten gebracht werden. 
Verfasser sieht darin keinen Vorteil gegeniiber der vorher empfohlenen trockenen 
Aufbewahrung der trocken sterilisierten Kaniilen. BERTARELLI empfiehlt aus
driieklich Venenpunktion mit einer mit Spritze armierten Kaniile. Verfasser 
halt das Aufsetzen einer Spritze auf die Punktionskaniile fUr ebenso iiberfliissig 
wie lastig. Zur Vermeidung etwaiger Hamolyse in der entnommenen Blut
probe empfiehlt BERNSTEIN paraffinierte GefaBe. ARNING und JACOBSTRAL 
empfehlen GefaBe aus Jenaer Glas. Doeh geniigen im allgemeinen die gewohn
lichen Reagenzglaser durchaus zur Aufnahme und Aufbewahrung der Blut
proben. Dagegen spielt eine groBe Rolle fUr die Erhaltung der Blutproben 
in einwandfreiem Zustande die sorgfaltige Einhaltung aseptischer 
Kautelen bei der Entnahme (CRAIG, DOUGLAS, KOLMER). 

Dureh langeres Eintauehen von Wattebauschchen in die Serumproben 
kann nach LANGER Eigenhemmung und sogar falsche positive Reaktion erzeugt 
werden. Zu vermeiden ist aueh das Hineingeraten von Chemikalien in die 
Blutproben, z. B. von Desinfektionsfliissigkeiten (FURST) oder Alkali (LANGER). 
Dagegen halt HINZ einen Zusatz von Yatren als Konservierungsmittel zum 
Serum fUr unbedenklich, REICRERT eine Zugabe von 1 Tropfen einer Trypa
flavinlosung 1/750 auf 1 ccm Serum. RUDIGER empfiehlt einen Zusatz von 
Glyzerin zur Konservierung des Serums, warnt jedoch vor der Verwendung 
von Formalin, weil letzteres die komplementbindende Kraft des Serums ver
ringert. 

Die Methode der Blutgewinnung hat naeh KOLMER keinen EinfluB auf 
den Ausfall der Wa-R. Der GenuB narkotischer Mittel vor der Blutentnahme 
scheint fUr das Ergebnis der Wa-R nicht immer ohne Bedeutung zu sein. Nach 
SONNTAG geben zwar Narkoseseren keine unspezifische Hemmungen. Doch 
kann nach CRAIG der GenuB von viel konzentriertem Alkohol nach 24 Stunden 
eine sonst stark positive Reaktion bei den betr. Kranken auf die Dauer von 
3-4 'Tagen zum Verschwinden bringen. 

Nicht nur das Blutserum Lebender, sondern aueh solches von Leichen 
ist als Untersuehunsobjekt zur Wa-R benutzt worden (EUGEN FRANKEL und 
MUCH, BOAS, GULADZE, MACHRI u. a.). (Naheres siehe Teil III dieses 
Handbuehes. ) 

In Faulnis iibergegangenes oder zersetztes Leiehenserum ist zur Untersuchung 
ungeeignet. Die Gefahr falscher positiver Reaktionen birgt es jedoch nicht in 
sieh, weil seine starke Selbsthemmung in den Kontrollen vor Tauschungen 
schiitzt. Auch auBerlieh einwandfrei erseheinende Leichenseren zeigen in einem 
viel hoheren Prozentsatze als Seren von Lebenden starke Selbsthemmung, 
so daB auch sie nicht eine (falsche) positive Reaktion vortauschen konnen. 
Jedoch hat BOAS bei Verwendung der gebrauehlichen Serummenge viele falsche 
positive Reaktionen, bei Verwendung ihrer Halfte noch immer vereinzelte 
falsche positive Reaktionen erhalten und mahnt darum zu groBter Zuriickhal
tung bei der Beurteilung von Reaktionsergebnissen, welehe mit Leiehenseren 
gewonnen sind. Aueh das Serum von Wochnerinnen bzw. Gebarenden 
aus Armvenenblut, Retroplazentar- und Nabelvenenblut gibt naeh STURMER 
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unsichere Resultate. Bis zu 10 0/ 0 false her positiver Reaktionen. Das Retro-· 
plazentarblut gab ihm die unsiehersten Resultate, wahrend das Nabelvenen
blut zwar keine falsehen positiven Reaktionen lieferte, dafUr aber bei sieher 
bestehender Lues haufiger negativ reagierte. Diese, auf einer groBen Reihe 
vergleichender Untersuchungen gewonnene Erfahrung fiihrt STUHMER zu der 
Vberzeugung, daB eine standige serologische Untersuchung von Gebarenden 
und Wochnerinnen fUr die Syphilisdiagnose keineswegs so wichtig und maBgebend 
ist, wie man von vornherein hatte. annehmen konnen. Auch LESSER, LANGE, 
POMINE, SERRA u. a. haben Unterschiede in der Komplementbindungsfahigkeit 
von Serum aus Armenvenenblut, Retroplazentarblut und Nabelvenenblut 
gefunden. 

Auch andere Korperfliissigkeiten als Blutserum sind zur Anstellung der 
Wa-R benutzt worden. Die praktisch groBte Bedeutung hat die serologisehe 
Untersuchung der Lumbalfliissigkeit gefunden. Ihr ist ein besonderer Ab
schnitt dieses Handbuches gewidmet (Teil VI). Die Untersuchung aller iibrigen 
gelegentlich gepriiften Korperfliissigkeiten, wie Aszitis-, Pleura-, Hydro· 
thorax-, Peritonealexsudat, Gelenkfl iissigkeit, Schankerreizserul1l l ), 

Milch l ), Kal1lmerwasser l ), Tranenfliissigkeit, Speichel, Urin (BAB. 
THOMSEN, BLUMENTHAL und WILE, HOHNE und POLLIO, BAUER, BESAN<;ON 
und GASTINELL, DUHOT, EWKE, GILBERT und PLAUT, JACQUET, KLAUDER 
und KOLMER, KOSTRZEWSKI, GILL, LESSER, RESCHKE, RISER, RUBINSTEIN 
und ROUBAKIEN, GULADZE, RUFCA, SIMON, SIMON und LEBERT) ist fUr die 
diagnostische Praxis bedeutungslos. 

5. Die Extrakte. 

Ais sogen. Antigene sind bei der Wa-R Extrakte aus verschiedenen 
Organen, rein oder naeh Zusatz bestimmter, die Wirkung verstarkender 
Reagentien verwendet worden und gelegentlich auch kiinstlich hergestellte 
Gemische gewisser dazu fUr geeignet gehaltener Substanzen. 

Die Schopfer der Methode, WASSERMANN, NEISSER und BRUCK haben 
urspriinglich ein wasseriges Extrakt aus der Le ber syphilitiseher Foten 
empfohlen. Auf je 1 g gaben sie 4 ccm physiologischer, mit einem halben Prozent 
Phenol versetzter Kochsalzlosung. Das Gemisch lieBen sie 24 Stunden il1l 
Schiittelapparat sehiitteln, danach wurde es zentrifugiert. Statt zu zentri
fugieren, filtrierte G. MEIER die Aufschwemmung durch ein diinnes Gazefilter_ 
Dadurch wurden nur die groBeren Leberpartikel aus der Fliissigkeit entfernt, 
wahrend die kleineren darin blieben. MEIER gewann also mit seinem Verfahren, 
im Gegensatz zu den Entdeckern der Methode, nicht ein klares Extrakt, sondern 
eine Suspension feinster Leberteilchen in physiologischer KochsalzlOsung. 
Nach seinen Angaben sind solche Suspensionen aus fotaler Luesleber halt barer 
als die klaren waBrigen Luesleberextrakte und sein Verfahren soll auBerdem 
von jeder zweiten bis dritten syphilitischen Fotalleber ein brauchbares Antigen 
ergeben gegeniiber hochstens jeder fUnften Luesleber bei Herstellung des 
Antigens, nach dem Verfahren von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK. Hiermit 
steht in Widerspruch eine Mitteilung von JAISER, wonach waBrige Aufschwem-

1) Siehe hieriiber auch Teil III dieses Handbuches. 



Die Reagentien: Extrakte. 173 

mungen menschlicher und tierischer Organe, auch in feinster Suspension, kein 
fiir die Wa-R brauchbares Antigen sind. 

Die Eignung syphilitischer Lebern zur Gewinnung eines brauchbaren Ex
traktes hangt nach BAB von ihrem Gehalt an Lues-Spirochaten abo Dagegen 
fand SCHLIMPERT, daB iiberhaupt kein .Verhaltnis zwischen dem Spirochaten
reichtum eines Organes und seiner Verwendbarkeit als Antigen besteht, im 
Gegensatz zu MUNK, welcher berichtet, daB von allen waBrigen Extrakten 
aus normalEn sowie aus den in verschiedenster Art pathologisch veranderten 
'Organen nur diejenigen fiir die Wa-R brauchbare Antigene liefern, deren Aus
.gangsmaterial Spirochaten enthalt, und zwar gleichgiiltig, ob die Spirochaeta 
pallida oder Rekurrensspirochaten (Extrakt aus Lebern von Rekurrensmausen). 
Hingegen halten WASSERMANN und GRAETZ einen bestimmten Zustand der 
Mazeration fiir wichtiger. Nach ersterem geben eigentiimlich matschige Lebern 
mazerierter Foten mit siiBlichem Geruch gute waBrige Extrakte, nicht aber 
Lebern von frisch-toten oder gar von neugeborenen syphilitischen Kindern. 
Deshalb empfiehlt C. LANGE vor Beginn der Extraktion die Lebern 24 Stunden 
bei 56-600 C einer aseptischen Autolyse zu iiberlassen. 

Da sich die wiiBrigen Luesleberextrakte nur sehr kurze Zeit halten, hat 
LEVADITI die Lebersubstanz zerkleinert, im Vakuum iiber Schwefelsaure und 
Chlorkalzium getrocknet, im sterilen Morser pulverisiert und zur Aufbewahrung 
in Glastuben eingeschmolzen. Zum jeweiligen Gebrauch wird ein Teil dieses 
Pulvers in 30 Teilen physiologischer Kochsalzlosung aufgeschwemmt, fiir 
12 Stunden in den Eisschrank gestellt und danach zur Klarung des Extraktes 
zentrifugiert. 

Nach CITRON, HOHNE, C. LANGE, LEDERMAN, FRITZ MEIER, MUHSAM, 
WASSERMANN sollen die waBrigen Luesleberextrakte allen anderen noch spater 
aufzufiihrenden Antigenen in der Spezifitat ihrer Wirkung iiberlegen sein 
und darum nach WASSERMANN als Standardantigen bei der Einstellung neuer 
beziehentlich auf andere Weise hergestellter Extrakte benutzt werden. Trotz
dem sind wegen ihrer geringen Haltbarkeit die waBrigen Luesleberextrakte 
schon seit Jahren allgemein auBer Gebrauch gekommen und durch alkoholische 
Extrakte ersetzt worden. 

WASSERMANN und LANGE extrahieren einen Teil zerkleinerter, im Vakuum
apparat getrockneter und im Morser zerriebener Lueslebersubstanz in 50 Teilen 
96%igen Alkohols wahrend ein bis zwei Tagen unter haufigerem Durchschiitteln, 
und zwar nach dem Vorschlage von LAND STEINER, MULLER und POTZL bei einer 
Temperatur von 60 0 C. Danach befreien sie durch Zentrifugieren oder Fil
tration durch gewohnliche Papierfilter das - leicht gelbliche - Extrakt von 
den Gewebebrockeln. Nach LANGE diirfen solche alkoholische Luesleberextrakte 
erst drei Monate nach ihrer Herstellung in Gebrauch genommen werden. In 
den ersten drei Monaten kann sich vielfach ihre Reaktionsstarke andern. Nach 
Ablauf dieser Zeit seien sie dagegen auf Jahre hinaus bei geeigneter Aufbewah
rung absolut konstant. Die alkoholischen Luesleberextrakte scheinen sich also 
in dieser Beziehung ahnlich zu verhalten, wie Diphtherie- und Tetanus-Heilseren, 
deren Titer auf eine Reihe von Jahren konstant bleibt, nachdem er zuvor in den 
ersten Monaten nach der Gewinnung der Seren sich oft betrii.chtlich geandert 
hat. Wahrend jedoch bei den oben aufgefiihrten Heilseren die anfangliche Ver
anderung stets in einem Sinken des Titerwertes besteht, kann bei den alko-
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holischen Luesleberextrakten die anfangliche Veranderung sowohl in einer 
Abschwachung wie auch in einer Zunahme der Wirksamkeit des Extraktes 
bestehen. Nach LANGE ist letzteres bei heiB extrahierten Extrakten fast aus
nahmlos der Fall. 

Bei der Aufbewahrung der alkQholischen Luesleberextrakte ist darauf 
zu achten, daB sie gegen Licht, gegen Verdunstung und gegen ubermaBige 
Abkuhlung geschutzt sind. Den Schutz gegen Licht gewahren am besten braune 
Flaschen. Um auf moglichst einfache Weise die Verdunstung moglichst gering 
zu halten, empfiehlt sich die AbfUIlung des Extraktes in Flaschen von nicht 
mehr wie 20 ccm Inhalt derart, daB die Fliissigkeit die Flasche annahernd voIl
standig ausfilllt. Gummistopfen sollten nach LANGE nicht als VerschluB dienen, 
weil sie evtl. an den Alkohol des Extraktes Substanzen abgeben konnen, die 
vielleicht nicht indifferent sind. Am besten sind eingeschliffene Glasstopfen 
oder Korkstopfen. Die Flaschen mit den Extrakten mussen bei Zimmertempe
ratur aufbewahrt werden, nicht im Eisschrank, weil bei niedriger Temperatur 
zu der Reaktion wichtige Korper ausfallen konnen. 

SONNTAG extrahierte die aus Luesleber wie oben gewonnene Trockensubstanz 
nicht in jedem FaIle mit 50 Teilen 960J0igem Alkohols, sondern je nach dem 
Ergebnis eines an einer kleinen Probe Trockensubstanz der betr. Leber aus
gefUhrten Vorversuches 1 Teil Trockensubstanz mit 30-lO0 Teilen 96%igen 
Alkohols drei Stunden im Schuttelapparat, drei weitere Stunden im Brut
schrank und danach zwolf Stunden bei Zimmertemperatur. SolI ohne vorheriges 
Trocknen die Lueslebersubstanz extrahiert werden, so wird 1 g zerkleinerter 
Lebermasse mit 9 g 960J0igen Alkohols unter Schutteln mit Glasperlen aus
gezogen. Dem eben geschilderten Verfahren der Herstellung alkoholischer 
Extrakte aus Lueslebern im wesentlichen gleiche Methoden haben BAUER, 
F. LESSER, L. MICHAELIS, PORGES und G. MEIER angegeben. Die Unterschiede 
bestehen nur im Mengenverhiiltnis zwischen dem Leberbrei und dem Alkohol, 
der Art der Zerkleinerung der Lebermasse und der Temperatur, bei welcher 
die Extraktion vor sich geht. 

Nach WASSERMANN, BRUCK, BURZI, CITRON, DESMOULIERE, DURUP, GROSS, 
HXNDEL, JACOBSTHAL, JAISER, KAUP, KEIDEL, KOLLE, LEVY und DOGNY, 
MARTELLI, MEIER, MEIER und LUEDKE, PARIS und DESMOULIERE, PLAUT, 
RONNY, SACHS, SONNTAG und STUHMER, SWIFT u. a. geben Luesleberextrakte 
bei der Wa-R schiirfere und zuverlassigere Resultate als Extrakte aus anderm 
Ausgangsmaterial. Dagegen beanstanden EICKE und GRAETZ die hohe Eigen
hemmung der Luesleberextrakte, NIELSEN den geringen Abstand der Extrakt
dosis, welche noch vollige Losung zulaBt von derjenigen, welche noch komplette 
Hemmungen gibt, R. MULLER die im Verhaltnis zu alkoholischen Herzextrakten 
geringe Konstanz der Luesleberextrakte und GRAETZ das Versagen der alko
holischen Luesleberextrakte bei einem Prozentsatz syphilitischer Seren, welche 
mit andersartigen Extrakten positive Reaktion geben. 

OLREGIA, UREIHIA, CARNIOL fanden alkoholisches Extrakt aus dem Gehirn 
von Paralytikern, dem aus Leber gewonnenen uberlegen, fUr die Unter
suchung von Sereno Fur Liquoruntersuchungen dagegen Extrakte aus Para
lytikergehirn und Lueslebern gleichwertig. 

MARIE und LEVADITI haben zuerst Extrakte aus N ormalorganen 
vorgeschlagen. ALEXANDER, BERON, ENGELHARDT, GEBERT, HADJOPOULOS, 
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LANDSTEINER, MICHAELIS, MULLER, NOGUCHI, POTZL u. a. extrahierten Menschen
oder Meerschweinherzen, BITTER tuberkulose Lebern von Meerschweinchen 
und Rindern, STUHMER, BLOCH und POMARET Lebern gesunder Meerschwein
chen, AOKI Hiihnerleber, JAISER Menschenniere, SEZARY und BOREL Rinder
nebennieren. MARUYAMA fand Alkoholextrakte und AlkohoUitherextrakte 
aus normaler Gehirnsubstanz unbrauchbar. 

Wahrend, wie oben erwahnt, nur ein gewisser Prozentsatz der Lueslebern 
bei der Extraktion mit Alkohol fUr die Wa-R-Reaktion brauchbare Antigene 
liefert, sind die nach einheitlicher Methode gewonnenen alkoholischen Extrakte 
aus normalen Menschenherzen nach den Beobachtungen von THOMSEN, 
BOAS u. a. in ihrer Wirkung absolut gleich. THOMSEN kommt zu diesem Urteil 
auf Grund vergleichender Untersuchungen, an 40 verschiedenen, nach der 
Vorschrift von L. MICHAELIS hergestellten Herzextrakten: 10 Teile 96%igen 
Alkohols auf 1 Teil zerkleinerten lIerzmuskels, 24stiindige Extraktion bei 
Zimmertemperatur, Filtration durch Papier, Aufbewahrung bei Zimmer
temperatur. Gebrauchsdosis: eine 20%ige Verdiinnung in physiologischer 
KochsalzlOsung. Diese Dosis wurde von LANGER, LECHLY, BOAS und THOMSEN 
fUr aIle auf die eben skizzierte Weise hergestellten einfachen alkoholischen 
Extrakte aus normalen Menschenherzen als optimale Gebrauchsdosis 
gefunden und auf Grund dieser Befunde erklaren die genannten Autoren eine 
Titration derartiger Extrakte vor ihrer praktischen Verwendung fUr iiberfliissig. 
Die Ursache der Gleichheit der so gewonnenen alkoholischen lIerzextrakte 
beruht nach THOMSEN darauf, daB bei ihrer Herstellung das Herzfleisch nicht 
erschopfend extrahiert wird. Eine zweite Extraktion, in gleicher Weise aus
gefiihrt wie die erste, ergab ihm ein dem ersten Extrakt vollkommen gleich
wertiges zweites Extrakt, und eine dritte Extraktion lieferte ein schwachel'es 
Extrakt als die beiden ersten. 

Die Konstanz dieser einfachen. alkoholischen Extrakte aus normalen 
Menschenherzen ist jedoch nach THOMSEN, BOAS, ENGELHARDT und KAUP 
auf die ersten 14 Tage nach ihrer Herstellung begrenzt und darum warnen 
diese Autoren vor del' Verwendung mehr als 10-14 Tage alter alkoholischer 
Menschenherzextrakte. 

Sehr viel mehr verbreitet als der Gebrauch der einfachen ist der nach einem 
Vorschlag von SACHS mit Cholesterin versetzter alkoholischer Extrakte 
aus Normalorganen. Nach SACHS, GRAETZ u. a. ist das Optimum an Chole
sterin nicht gleich fUr alle Extrakte, sondern muB vielmehr fUr jedes einzelne 
Extrakt durch Vorversuch festgestellt werden. Es betragt im allgemeinen 
zwischen 1/2-1 %0 Cholesterin. Nach SACHS und GRAETZ sind diese cholesteri
nierten Herzextrakte, in erster Linie Rinderherzextrakte, den alkoholischen 
Luesleberextrakten an Leistungsfahigkeit gleichwertig, an Konstanz iiber
legen, sofern sie vor dem Zusatze des Cholesterins geniigend lange (2-3 Monate) 
gestanden haben. Diese Forderung, erst nach mehrmonatlicher Ablagerung 
die alkoholischen Herzextrakte mit dem fiir sie jeweilig notwendigen Cholesterin
zusatz zu versehen und in Gebrauch zu nehmen, steht im Einklang mit der 
auf S. 173 erwahnten Angabe LANGES iiber die Veranderlichkeit der alkoholischen 
Luesleberextrakte wahrend der erst en 3 Monate nach ihrer lIerstellung und ihrer 
dann auf Jahre hinaus gesicherten Konstanz, sowie mit den auf Seite 175 
angefiihrten Beobachtungen von THOMSEN, BOAS, KAUP usw. iiber die Ver-
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anderlichkeit der einfachen alkoholischen Menschenherzextrakte nach Ablauf 
der ersten 14 Tage nach ihrer Herstellung. AuBer SACHS und GRAETZ berichten 
iiber gute Erfahrungen bei der Verwendung cholesterinierter Herzextrakte, 
ALEXANDER, AOKI, ALTMANN, BOTTLER, BOYD, BROWNING, DESMOULIERE, 
EICKE, FIELD, FRANKEL, GROSS, HEINLEIN, HINTON, JACOBSTHAL, Mc. INTOSH 
und FILDES, JOY, JUDD, KAFKA, LADE, SANGER, THOMAS u. a. Letztere ganz 
besonders wenn die Komplementbindung bei niederer Temperatur vorgenommen 
wird. Doch machen BODERICK, BOAS, KAUP, LECHLY, POHLMANN darauf auf
merksam, daB bei Verwendung von Cholesterinherzextrakt ein groBerer Vber
.schuB an Komplement notig ist als bei Luesleberextrakt zur Sicherung gegen 
falsche positive Resultate (sogen. unspezifische Hemmungen). ALEXANDER 
iordert aus demselben Grunde fUr Cholesterinherzextrakte Verwendung hoherer 
(4-6facher) Ambozeptordosen. 

ALEXANDER, BOTTLER, KOLMER und Mitarbeiter, LEREDDE und RUBIN
STEIN, RAY berichten iiber falsche positive Resultate mit Cholesterinherz
extrakten, wahrend nach GRAETZ die cholesterinierten Extrakte selbst bei 
Malaria, Scharlach, Rekurrens usw. keinen hoheren Prozentsatz positiver Reak
tionen geben als cholesterinfreie Extrakte. 

Nach SACHS und GRAETZ gibt es jedoch einen gewissen, wenn auch nicht 
.groBen, Prozentsatz von Alkoholextrakten, deren Leistungen fUr die Wa-R 
durch Zusatz von Cholesterin nicht verbessert wird, und nach GRAETZ ist fUr 
die Untersuchungen gewisser Falle die Verwendung von Cholesterinherzextrakten 
.geradezu kontraindiziert, obwohl dieser Autor im allgemeinen in der Nicht
verwendung cholesterinierter Herzextrakte einen Kunstfehler erblickt. Berichtet 
er doch iiber alkoholische Herzextrakte, von denen nach Zusatz optimaler 
Cholesterinmengen noch ein Hundertstel der Gebrauchsdosis volle Wirksamkeit 
entfaltete. 

Abweichend von den meisten Autoren, welche Extrakte aus Normalorganen 
mit Cholesterin versetzten, teilt GAETHGENS gute Erfahrungen mit chole
sterinierten Luesleberextrakten mit. 

SACHS hat die Wirksamkeit alkoholischer Extrakte durch Zusatz von 
Cholesterin verstarkt, SIGNORELLI zum gleichen Zweck einen Zusatz von Phenol 
empfohlen derart, daB er zur Extraktverdiinnung physiologische Kochsalz
lOsung mit 0,25% Phenolgehalt verwendet. 

Neben den alkoholischen Extrakten aus syphilitischen Lebern bzw. aus 
Normalorganen werden seit langem (FRITZ LESSER) Atherextrakte aus 
N or mal organ en (Herzen von Menschen oder Meerschweinchen) viel gebraucht. 
HersteHung: Das Herzfleisch wird mit der Fleischmaschine zerkleinert, mit 
Seesand im Morser zerrieben, mit Ather versetzt, im Schiittelapparat 5 Stunden 
lang mit Glasperlen geschiittelt und iiber Nacht stehen gelassen. Am nachsten 
"Tag wird der Ather abfiltriert, in einer PorzeHanschale bei 37 0 C auf dem Wasser
bad verdampft und der Riickstand, sobald er frei ist von Athergeruch, mit physio
logischer KochsalzlOsung versetzt, welche 1/2 % Phenol enthalt. Es entsteht 
so eine Aufschwemmung, welche nun nach mehrstiindigem Schiitteln durch 
ein nicht zu feines Tuch geseiht wird. Dieses LESsERsche Atherextrakt, 
eigentlich kein Extrakt sondern eine Suspension, wird von der Tauenzin-Apo
-theke in Berlin vertrieben, seine Herstellung von LESSER kontrolliert. Vber 
gute Ergebnisse mit dem LESSERschen Atherextrakt berichten MARKUS, ORKIN, 
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EICKE, SONNTAG, SACHS, wahrend SORMANI in seiner Verwendung gegeniiber 
anderen Extrakten keinen Vorteil sieht. 1mmerhin kann das LESSERsche 
Extrakt gegeniiber den alkoholischen Extrakten das Fehlen von Alkohol als 
Vorzug fiir sich in Anspruch nehmen. 1st doch, wie spater (S. 196) noch aus
gefiihrt werden wird, der Alkoholgehalt der Extrakte fiir den Ablauf der Wa-R 
nicht ganz bedeutungslos. Dieser Umstand hat R. MULLER und HECHT dazu 
veranlaBt, vom alkoholischen Extrakt den Alkohol abzudampfen und den 
dabei gewonnenen Bodensatz in physiologischer Kochsalzlosung aufzuschwemmen. 

Zur Extraktion syphilitischer Lebern haben KOLLE und STINER Azeton 
benutzt und riihmen die hohen Leistungen derartiger Extrakte. Einen Nachteil 
ihres Extraktionsverfahrens erblicken sie nur darin, daB nur etwa jede 10. Lues
leber ein brauchbares Azetonextrakt liefert. Auch ALEXANDER erhielt aus 
8 spirochatenhaltigen Lebern kein brauchbares Azetonextrakt und empfiehlt 
deshalb die Azeton-Extraktion nicht zur HersteHung von Antigenen fiir die 
Wa-R, weil sie gegeniiber der Alkoholextraktion eine zu geringe Ausbeute 
an praktisch brauchbaren Extrakten liefert und damit eine Verschwendung 
der fiir die Antigenengewinnung so kostbaren Lueslebern zur Folge hat. Her
steHung: 1 g getrocknete Lebersubstanz wird im Morser zerrieben und dann 
mit 20-50 ccm Azeton versetzt, auf 8-10 Stunden im Brutschrank gehalten, 
dann wird es 10 Stunden im Schiittelapparat geschiittelt, bleibt einen Tag 
bei Zimmertemperatur stehen und wird danach filtriert. MUNCK, EBERT, BRUL
LOWER und 1SABOLINSKY riihmen die Giite der Azetonextrakte, wahrend 
NIELSEN-GEYER, HEINLEIN, SONNTAG, SACHS, BOAS, THOMSEN und LECHLY 
sie nicht leistungsfahiger befunden haben als gute alkoholische Extrakte und 
NIELSEN sogar eine im Vergleich zu alkoholischen Extrakten viel starkere 
antikomplementare Wirkung an den Azetonextrakten beobachtet hat. STINER 
glaubt, daB sein Azetonextrakt den Alkoholantigenen dadurch iiberlegen sei, 
daB das Azeton eine Anzahl von Neutralfetten nicht lost, welche in den Alkohol
extrakten die Wirkung herabsetzen, NOGUCHI dagegen sieht gerade in der 
Verwendung des azetonunlOslichen Teiles der Atheralkoholextrakte aus Lebern, 
Herzen oder Nieren einen Vorzug seiner Methode (S. 183). 

Goss hat Glyzerinextrakte aus Lebern als sehr wirksam und streng 
spezifisch empfohlen. HersteHung: 3 g frische bzw. 1 g trockener Lebersub
stanz auf 30 g Glyzerin im Morser ordentlich zerrieben, in den Thermostaten 
gestellt und von Z.eit zu Zeit tiichtig durchgeschiittelt. Nach JAISER sind jedoch 
diese Glyzerinextrakte den waBrigen und alkoholischen Luesleberextrakten 
nicht gleichwertig. 

Extrakte aus Spirochatenkulturen haben sich sowohl nach NOGUCHI 
wie auch nach KOLMER, WILLIAMS nicht bewahrt, FREUND hat Antiformin
extrakt aus fotaler Luesleber, Rinderleber, Menschen- und Rinderherzen 
wirksamer befunden als alkoholische Extrakte aus Rinderherzen. 

Rezepte fiir kiinstlich zusammengesetzte Antigene haben eine Reihe 
von Autoren angegeben: PORGES und MEIER: l%ige Lezithinemulsion, LEVA
DITI: glykocholsaures Natron, SACHS: oleinsaures Natron, DESMOULIERE: 
reines Cholesterin 1 g, 0,5%ige Lezithinlosung in absolutem Alkohol 10 ccm, 
3,7%ige NatronseifenlOsung im 6O%igen Alkohol 3 ccm, absoluter Alkohol 
ad 100 ccm. MILIAN und GrnouLD betrachten das DESMOULIEREsche Antigen 
als einen Fortschritt fiir die Praxis. Versuche, das Cholesterin durch rechts-

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 12 
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drehendes Iso-Cholesterin zu ersetzen, ergaben DESMOULrERE eindeutig die 
t'berlegenheit des Cholesterins als Antigenzusatz. SchlieBlich hat SAGASTUME 
ein kiinstliches Antigen angegeben, bestehend aus den "wichtigsten Bestand
teilen normaler Leber, nur Fette und Lipoide enthaltend." Es gab ihm in 92 0/ 0 

der untersuchten FaIle iibereinstimmende Resultate mit Luesleberextrakten. 
Eine interessante Mitteilung iiber die Verschiedenheit der Wirkungen mit 

verschiedenen Extraktionsmitteln aus gleichem Ausgangsmaterial gewonnener 
Extrakte macht LESSER. Er berichtet iiber vergleichende Untersuchungen 
von Seren Neugeborener aus Nabelvenenblut einerseits und den Seren der zu
gehorigen Miitter aus Armenvenenblut andrerseits sowohl mit Atherextrakt wie 
bei Alkoholextrakt aus gleichen syphilitischen Fotallebern bzw. den gleichen 
Normalherzen hergestellt. In fast der HiiUte dieser FaIle reagierte das Serum 
der Neugeborenen, deren Miitter sowohl mit den Ather- wie den Alkoholextrakten 
positive Wa-R hatten, mit dem Atherextrakt ebenfalls positiv, mit den alkoho
lischen Extrakten jedoch negativ. LESSER schlieBt hieraus, daB fUr den Aus
fall der Reaktion nicht so sehr die Herkunft des Organes wichtig ist, welches fiir 
die Antigenenbereitung gedient hat, als vielmehr das Extraktionsmittel. 
Folgerichtig verlangt er, daB in praxi jedes Serum sowohl mit Alkohol- wie auch 
mit Atherextrakt untersucht werden solI und dann, wenn aIle Versuchskontrollen 
in Ordnung sind, das positive Resultat maBgebend sein muB. Auch MUNCK 
halt die Herkunft des Rohmaterials, aus welchem die Extrakte gewonnen 
werden, fiir nebensachlich. Nach ihm geben aIle alkoholischen Extrakte sowohl 
die aus syphilitischen Fotallebern wie die aus normalen Organen und selbst solche 
aus Kartoffeln annahernd dieselben Resultate bei der Wa-R. Ein prinzipieller 
Unterschied zwischen alkoholischen Extrakten aus verschiedenen Organen 
besteht seiner Meinung nach somit nicht. Die wirksamen Bestandteile sind die 
extrahierten Lepoide. Ihr kolloidaler Zustand, nicht bestimmte chemische 
Charakteristika, ist fiir ihre Brauchbarkeit fUr die Wa-R Bedingung. In der 
Wirksamkeit aus verschiedenem Ausgangsmaterial gewonnener, bzw. nach ver
schiedenen Methoden hergestellter Extrakte sind von einer Reihe von Autoren 
Unterschiede gefunden worden derart, daB manche Seren nur mit gewissen 
Extrakten reagieren, mit andern nicht. Da nun die Inkongruenz mehrerer 
Extrakte durchaus nicht in einer gleichma13igen Verschiebung ihrer Reaktions
scharfe besteht, sondern ein im allgemeinen weniger empfindliches Extrakt 
sich gegeniiber manchen Seren sonst empfindlicheren Extrakten iiberlegen zeigt, 
hat dieses individuelle Verhalten eines jeden Extraktes zu der fast allgemeinen 
Forderung gefiihrt, jedes Serum gegeniiber mehereren Extrakten zu priifen. 
ALEXANDER, BLUMENTHAL, DURUPT, EICKE, ENGELHARDT, FREUDENBERG, 
GRAETZ, HAYN und SCHMIDT, HECHT, JACOBSTHAL, LEDERMANN, LESSER und 
KLAGES, LOHLEIN, LOEB, MARCUS, MEIER, MEIROWSKY, MUHSAM, NAUWERCK 
und WEICHERT, KOLLE, RABINOWITSCH, RASP und SONNTAG, RODES, SCHWAB, 
SELIGMANN und PINKUS, SELIGMANN und BLUME, SOBERMHEIM, STILLIANS, 
MARGARETHE STERN, WESENER u. a. Nach MICHAELIS tragt die Hauptschuld an 
den Divergenzen im Ausfall der Wa-R am selben Serum bei verschiedenen Unter
suchungen (S. 203-204) die verschiedene "Reproduzierbarkeit" der einzelnen 
Reagentien, unter welchen das Antigen am schlechtesten reproduzierbar ist, 
und SACHS und RONDON! haben gezeigt, in wie hohem Grade die Wirksamkeit 
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der alkoholischen Extrakte von der Art i h r e r Ve r d ii n nun g mit der Koch
salzlosung abhangt. 

1m Gegensatz zum Gros der Autoren glauben einige wenige Untersucher 
mit einem einzigen Extrakt auskommen zu konnen ohne Beeintrachtigung 
der Ausbeute an positiven Reaktionen. NOGUCHI und mit ihm andere ameri
kanische Autoren beschranken sich auf Verwendung einer "Lipoidemulsion", 
dem azeton-un16slichen Teil eines AlkohoIatherextraktes aus Leber, Herz oder 
Niere, STUHMER auf sein alkoholisches Extrakt aus den Lebern gesunder Meer
schweinchen, SORMANI auf ein alkoholisches Luesleberextrakt, BOAS, THOMSEN, 
FORSSMANN verwenden nur ein alkoholisches Extrakt aus normalen Menschen
herzen und auch KAUP fiihrt seine quantitative Methode nur mit einem Extrakt 
(am besten alkoholisches Luesleberextrakt) aus. NOGUCHI, SORMANI, BOAS 
und insbesondere KA.UP arbeiten jedoch im Gegensatz zu den meisten anderen 
Untersuchern mit Komplementbindung bei niederen Temperaturen bzw. mit 
so genau austitrierten Komplementmengen (S. 198), daB ihren Ergebnissen 
allein schon aus diesem Grunde ein groBeres Gewicht beizumessen ist als denen 
aller anderen Autoren, welche mit weniger scharf eingestellten Komplement
dosen arbeiten. Wenn nun einerseits ihre sehr groBen Untersuchungsreihen 
diese mit besonders scharfer Methode arbeitenden Autoren zu der Dberzeugung 
gebracht haben, daB gleichmaBig aIle von ihnen bei der Vorpriifung brauchbar 
befundene Extrakte mit jedem beliebigen Serum gleichsinnig reagierten, und 
andrerseits KAUP durch sehr griindliche Experimente gezeigt hat, daB Diver
genzen im Ausfall der Reaktion ein und desselben Serums mit verschiedenen, 
an sich zur Reaktion brauchbaren, Antigenen ausschlieBlich auf falscher 
Einstellung und Dosierung, auch amtlicher Einstellung beruhen, 
und daB darum die Verwendung mehrerer falsch oder ungeniigend eingestellter 
und dosierter Extrakte keinen Vorteil bietet gegeniiber der Benutzung nur eines, 
jedoch richtig (S. 198-199) eingestellten und dosierten Extraktes, so hat 
diese von KAUP, BOAS und SORMANI vertretene Anschauung solange Anspruch 
auf allgemeine Anerkennung ihrer sachlichen Richtigkeit und demgemaB auch 
allgemeine Beriicksichtigung in der Praxis, bis mit gleich exakter Technik 
in annahernd gleich groBen Untersuchungsreihen die Richtigkeit ihrer Befunde 
und der daraus von ihnen gezogenen Schliisse widerlegt werden sollte. 

Somit ergibt sich als praktische Ausbeute der vorstehenden Ausfiihrungen, 
daB 1. alkoholische Extrakte aus fotalen Lueslebern, einfache alkoholische 
Extrakte aus normalen Menschen-, Rinder- oder Meerschweinherzen, FRITZ 
LESSERS Atherextrakte aus normalen Menschen- oder Meerschweinherzen, 
alkoholische Menschen- oder Rinderherzextrakte mit geeignetem Cholesterin
zusatz nach SACHS und NOGUCHIS Lipoidemulsion in der Praxis am meisten 
verwendet werden, 2. alkoholische Extrakte aus normalen Menschenherzen 
innerhalb der ersten 14 Tage nach ihrer Herstellung in der Wirkung konstant 
und brauchbar sind, alkoholische Luesleberextrakte und alkoholische Extrakte 
aus Normalorganen mit oder ohne Cholesterinzusatz etwa yom 3. Monat ihrer 
Herstellung an und dann, bei geeigneter Aufbewahrung, auf Jahre hinaus (gegen 
Verdunstung, Licht und niedere Temperaturen geschiitzt) konstant und brauch
bar sind, 3. die meisten Autoren den gleichzeitigen Gebrauch mehrerer aus 
verschiedenem Ausgangsmaterial gewonnener bzw. nach verschiedenen Methoden 
hergestellter Antigene nebeneinander fur notwendig halt en zur Erfassung 

12* 
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aller positiv-reaktionsfahigen Seren, 4. diejenigen Autoren, welche mit Komple
mentbindung bei niederen Temperaturen bzw. mit auf das genaueste eingestellten 
Komplementdosen arbeiten, die Verwendung eines einzigen, jedoch in besonderer 
Weise richtig eingestellten und dosierten Extraktes fiir wenigstens ebenso aus
reichend halten wie die gleichzeitige Verwendung mehrerer, jedoch faIsch oder 
unzulanglich eingestellter Antigene, sofern die iibrigen Reagentien des Ver
suches, in erster Linie das Komplement, ihren Anspriichen geniigend scharf 
aufeinander eingestellt sind, 5. die von der zuletzt aufgefiihrten Minderheit 
der Autoren vertretene Anschauung auf einer geniigend breiten und, gegeniiber 
dem Material des Gros der Autoren, mit scharferer Technik gewonnenen und darum 
exakteren und wertvolleren experimentellen Grundlage ruht, als die gegenteilige 
Meinung der Mehrheit, daB also bei scharfer (S. 193-200) Einstellung der 
einzelnen Reagentien aufeinander, ganz besonders, auch des Komple
mentes ein Extrakt fiir die Wa-R geniigt. 

B. Die Methoden. 
Die verschiedenen Methoden der Komplementbindung, welche zum sero

logischen Nachweis der Syphilis im Laufe der Jahre bekannt gegeben worden sind, 
lassen sich in 2 groBe Gruppen einordnen. Die 1. Gruppe arbeitet entsprechend 
der W ASSERMANN-NEISSER-BRucKschen Originalvorschrift mit einem Komple
ment, welches, enthalten im frischen Serum einer anderen Tierart (meist Meer
schweinchen), allen am selben Versuchstage nebeneinander zu priifenden 
Patientenseren in gleicher Menge bzw. in gleich abgestuften Mengen besonders 
zugesetzt wird, nachdem das arteigene Komplement in den zu untersuchen
den Menschenseren durch vorheriges Erwarmen derselben auf 55 0 im Wasserbad 
(lnaktivieren) vorher beseitigt worden ist. Diese Methoden, welche mit 
"inaktiven" Menschenseren arbeiten, werden unter der gemeinsamen Bezeich
nung der "inaktiven Methoden" zusammengefaBt und sollen spater ab-· 
gehandelt werden. 

Zuvor solI der sogen. "aktiven Methoden" gedacht werden, welche sich 
von den vorgenannten inaktiven Methoden dadurch unterscheiden, daB bei 
ihnen kein andersartiges Serum wie Menschenserum als Komplementtrager mit
wirkt, sondern vielmehr das in den zu untersuchenden Patientenseren normaler
weise enthaltende Komplement fiir die Reaktion ausgenutzt wird. 1m Gegen
satz zu den inaktiven Methoden darf daher bei den aktiven Methoden das 
Patientenserum nicht durch vorheriges Erwarmen auf 55 0 "inaktiviert" werden. 

Das Fortlassen vorheriger lnaktivierung und die Ersparnis eines auBer 
dem zu untersuchenden Patientenserum noch besonders zuzusetzenden anders
artigen Serums als Komplementtrager lassen die aktiven Methoden technisch 
einfacher erscheinen als die inaktiven und diese groBere Einfachheit ihrer Technik 
ist wohl auch der einzige unbestreitbare Vorteil der aktiven Methoden gegeniiber 
den inaktiven. 

Die erste Voraussetzung fiir geniigende Empfindlichkeit und vor allen Dingen 
Zuverlassigkeit der aktiven Methoden ist gleicher oder annahernd gleicher 
Komplementgehalt aller zur Untersuchung kommenden Menschenseren. Diese 
Voraussetzung ist nicht gegeben. Nach LEREDDE, RUBINSTEIN und RUGE 
variiert die hamolytische Kraft des frischen Menschenserums stark. Auch 
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ROUCHESE hat groBe Unterschiede im Komplementgehalt der einzelnen Seren 
gefunden. Desgleichen BRINCKMANN, welcher noch besonders hervorhebt, 
daB auch bei organisch Gesunden das Komplement im Serum fehlen kann. 
Bei Syphilis berichten BICKEL, CORI und RADNITZ, EIClrE und MASCHER, 
SHAW iiber abnorm niedrige Komplementwerte im frischen Menschenserum. 
Dasselbe hat M. STERN bei schweren konsumierenden Krankheiten ge
funden. 1m Gegensatz zu den genannten Autoren gibt MANDELBAUM an, 
daB bei Hunderten von ihm daraufhin untersuchter frischer Menschenseren 
von Gesunden sowohl wie von Kranken der Komplementtiter durchweg der 
gleiche gewesen sei. KAFKA und HAAS widersprechen dem, und KAUP hat ein
deutig gezeigt, daB MANDELBAUMS Befund das Ergebnis verkehrter Unter
suchungstechnik (zu grober Abstufung der Serendosen) ist und daB bei geniigend 
feiner Abstufung bei der Komplementtitration der Menschenseren yom voll
standigen Fehlen bis zum doppelten des durchschnittlichen Komplement
wertes der Komplementtiter frischer, auch normaler, Menschenseren schwankt. 
Die erste Voraussetzung fiir die Zuverlassigkeit und praktische Brauchbarkeit 
der aktiven Methoden: konstante und zuverlassige Dosierung des einen bei der 
Reaktion mitwirkenden Reagens - des Komplementes - ist also bei den 
aktiven Methoden nicht erfiillt, und allein schon aus dies em Grunde diirfen 
die aktiven Methoden nicht als einwandfreie und zuverlassige Modifi
kationen der Wa-R angesehen werden. 

Eine zweite Vorbedingung fiir die Leistungsfahigkeit und Zuverlassigkeit 
der aktiven Methoden besteht darin, daB das aktive Menschenserum in nicht 
h6herem Grade als das inaktivierte aus anderer Ursache als wegen bestehender 
Syphilis mit den gebrauchlichen Antigenen Komplementbindung gibt. Auch 
diese Vorbedingung ist nicht erfiillt. Schon SACHS, der seinerzeit mit ALTMANN 
zuerst gefunden hatte, daB aktives Serum gelegentlich starker positiv reagiert 
als inaktiviertes, warnte bald vor der Untersuchung aktiver Sera, weil er ver
schiedentlich mit aktiven Seren falsche positive Resultate erhalten hatte. BOAS, 
DONALD, BROWNING, DUNLOP und KENNAVAY, LEREDDE und RUBINSTEIN, 
MANTOVANI, NATHAN, WASSERMANN und MEIER, KLEINSCHMIDT, MUHLMANN 
und ABULOW, JACOBAUS, STUHMER, SCHLESWIYK, GALVANI, ,['WIST, PEDERSEN, 
PLAUT, CITRON, KOLLE, PINES, SONNTAG, STINER, HOENE, THOMSEN, LESSER, 
LEDERMANN, RUGE, KAUP lehnen alle die aktiven Methoden als nicht geniigend 
zuverlassig (spezifisch) ab, weil nach ihren Erfahrungen das Menschenserum 
durch die Inaktivierung nicht nur seines Komplementgehaltes beraubt, sondern 
auch seine Komplementbindungsfahigkeit gegeniiber dem Rohzustand derart 
verandert wird, daB es mit im iibrigen einwandfreien Reagentien und einwand
freier Technik von bestimmten ar.dersartigen Krankheiten abgesehen (Frambosie, 
Scharlach usw.) keine Komplementbindung und somit keine falschen positiven 
Resultate gibt. 

Allerdings wird durch die Inaktivierung auch die fiir Syphilis charakte
ristische Reaktionsfahigkeit des Menschenserums herabgesetzt derart, daB bei 
nicht geniigend scharfer Einstellung der verschiedenen Reagentien gegen
einander, wie es z. B. bei der Originalmethode der Wa-R und bei den 1919 yom 
Reichsministerium des Innern herausgegebenen "Staatlichen Bestimmungen 
iiber die Wa-R" der Fall ist, manche Syphilissera mit inaktiven Methoden 
negative Reaktion ergeben und nur mit aktiven Methoden positiv reagieren; 
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diese Erscheinung ist der Grund dafiir, da.B eine Reihe von Autoren die aktiven 
Methoden den inaktiven in gewissen Fallen fiir iiberlegen halt. KAUP hat jedoch 
gezeigt, da.B diese Dberlegenheit der aktiven Methoden gegeniiber den inaktiven 
nur eine scheinbare ist und nur dadurch zustande kommt, da.B die im Versuch 
wirksame Komplementmenge bei der Originalmethode und den meisten ihrer 
Modifikationen so gro.B ist, da.B Sera mit geringerem Bindungsvermogen von der 
gro.Ben im Gemisch verfiigbaren Komplementmenge nicht soviel binden, da.B 
nicht noch ein zum Zustandekommen der Hamolyse geniigend ausreichender 
Komplementrest freibleibt. Das von KAUP beigebrachte Zahlenmaterial la.Bt 
keinen Raum fiir Zweifel an der Richtigkeit seiner Deutung und die von ihm 
mitgeteilte Erfahrung, da.B seine (S. 196-200 naher zu beschreibende) Methode 
keine geringere Ausbeute an (zu Recht) positiven Reaktionen liefert als die 
aktiven Methoden, ist sogar von der Erfinderin der meist gebrauchlichen aktiven 
Methode (M. STERN) bestatigt worden. 

Somit ist auch die 2. Voraussetzung fiir die Leistungsfahigkeit und Zuver
lassigkeit der aktiven Methoden nicht erfiillt, indem die aktiven Seren im 
Gegensatz zu den inaktiven nicht nur auf Syphilis bzw. einigen wenigen andern 
(s. oben S. 176) Krankheitszustanden beruhende positive Reaktion geben, 
sondern auch sogen. unspezifische d. h. falsche positive Reaktionen in 
einigen Fallen liefern, und auch ihre vielfach geriihmte Dberlegenheit gegeniiber 
den inaktiven Methoden in einem Bruchteil der Seren ist nur eine scheinbare und 
la.Bt sich durch prazise Einstellung der einzelnen Reagentien aufeinander, vor allem 
des Komplementes, zugunsten der inaktiven Methoden vollkommen ausgleichen. 

Die aktiven Methoden diirfen darum gewissen inaktiven Methoden (S. 193 
bis 200) an Zuverlassigkeit nicht gleichgestellt, an Leistungsfahigkeit nicht 
iibergeordnet werden und als logische Folge dieser Tatsache egibt sich ihre 
Unterlegenheit gegeniiber bestimmten (S. 193-200) inaktiven Methoden. Die 
Berichte einiger Autoren (s. weiter unten) iiber hohere Leistungen mit der einen 
oder andern aktiven Methode, im Vergleich zu inaktiven Methoden vermogen 
die prinzipiellen Unzulanglichkeiten der aktiven Methodik nicht zu beseitigen, 
und stammen ausschlie.Blich von Untersuchern, welche neben ihrer aktiven 
Methode als Vergleichsverfahren nicht die praziseste inaktive Methode (S. 196 
bis 200) benutzt haben. 

Deshalb miissen heute die aktiven Methoden sowohl als iiberfliissig 
wie als nicht geniigend zuverlassig bezeichnet werden. 1m folgenden ist 
darum nicht eine Detailschilderung der verschiedenen aktiven Methoden, sondern 
nur eine die Prinzipien ihres Aufbaues darstellende Skizze gegeben. 

1. "Aktive" Methoden. 
Die Methode von MARGARETHE STERN. 

Blutkorperchen: Gewaschene Hammelblutkorperchen 2,5 %ig. 
Ambozeptor: (lmmunserum von Kaninchen). Das dreifache der beim Original

WASSERMANN (S. 185-187) mit 5%igen Hammelblut iiblichen Dosis. 
Komplement: Das Komplement des zu untersuchenden Menschenserums. 
Antigen: in zwei verschiedenen Dosen: 

a) 2/5 der fiir den Original-WASsERMANN iiblichen Konzentration. 
b) l/S der fUr den Original-WAssERMANN iiblichen Konzentration. 
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M. STERN hat ihre Methode nur als Erganzung ne ben der stets gleichzeitig 
auszufiihrenden inaktiven Methode (Original-WAssERMANN) empfohlen. 

Auch BRUCK, MEIROWSKY, SCHLIMPERT, VOSSWINKEL, RUGE, GRAETZ, 
EICKE, ENGELHARDT, OLlVI, empfehlen ihre Ausfiihrungen nur ne ben der stets 
gleichzeitig mit anzusetzenden (inaktiven) Originalmethode. 

Die Methode von NOGUOHI. 

Blutkorperchen: Menschenblutkorperchen (vom Patienten). 
Ambozeptor: Immunserum von Kaninchen (gegen Menschenblutkorperchen). 
Komplement: frisches Meerschweinserum + das Komplement des zu unter-

suchenden Menschenserums. 
Antigen: "Lipoidemulsion", der azeton-unlosliche Tell von Ather-Alkohol

Extrakten aus Normalorganen (S. 177, 179). Zwei Einheiten. 

KALISKI, LEDERER, Mc. NEIL-GALVERTON, ROBINSON, Fox, BIRT, BRONFEN
BRENNER und SCHLESINGER, FrcHET, GOLAY u. a. berichten iiber erfolgreiches 
Arbeiten mit NOGUCHIS Methode, bzw. unwesentlichen Modifikationen der
selben. 

Die Methode von MULLER-LANDSTEINER. 

Blutkorperchen: gewaschene Hammelblutkorperchen 500J0ig. 
Ambozeptor: Immunserum von Kaninchen (gegen Hammelblut). 
Komplement: frisches Meerschweinserum + das Komplement des zu unter-

suchenden Menschenserums. 
Extrakt: a) alkoholisches Rinderherzextrakt und daneben. 

b) dasselbe nach vorherigem Abdampfen des groBten Teiles seines Alkohols 
(S. 177). Abmessung aller Reagentien nach Tropfen. 

Die Methode ist in Osterreich sehr verbreitet. Nach ECKSTEIN und 
DEUTSOH ist sie nicht geeignet, die W ASSERMANNsche Originalmethode voll 
'zu ersetzen. 

Die Methode von TSCHERNOGUBOW. 

Blutkorperchen: Meerschweinblutkorperchen. 
Ambozeptor: Das im zu untersuchenden Menschenserum enthaltene Hamolysin 

gegen Meerschweinblutkorperchen. 
Komplement: Das Komplement des zu untersuchenden Menschenserums. 

Die Methode von HEOHT. 

Blutkorperchen: Gewaschene HammelblutkOrperchen 2,5 OJoig. 
Ambozeptor: Der im zu untersuchenden Patientenserum enthaltene Normal

ambozeptor gegen Hammelblutkorperchen. 
Komplement: Das Komplement des zu untersuchenden Menschenserums. 

Die HEcHTsche Modifikation ist in Frankreich (HECHT-WEINBERGSche 
Methode) und in Nord-Amerika (HEOHT-GRADwoHLsche Methode) sehr viel 
mehr verbreitet als in Deutschland. trber giinstige Resultate berichten: LEREDDE, 
LEREDDE und RUBINSTEIN, LEVADITI und LATAPIE, DE MONTVAL, RADAELI, 
SIMON und GASTINEL, FAMULENER, H. D. Mc. INTYRE, WORTH und A. P. Mc. 
INTYRE, FERNANDEZ, COVISA und PINEDA, KOLMER, BETTENCOURT, (Methode 
BARTLETT und O'SHANSKY), BRENDEL und MULLER, GRADWOHL, WEINBERG, 
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HALLION und BAUER, FLEMING, KONIG. PERELMANN empfiehlt die Methode, 
obwohl er mit ihr wegen Mangel an Normalambozeptor in einer Reihe von 
Seren falsche positive Resultate erhalten hat! Auch BOAS hat falsche positive 
Resultate mit der HEcHTschen Modifikation bekommen und in einer Reihe 
weiterer FaIle versagte sie ihm iiberhaupt, eben faIls wegen Mangel an Normal
ambozeptor in den zu untersuchenden Menschenseren. 1m Gegensatz zli PEREL
MANN jedoch zieht er aus dieser Beobachtung den einzig moglichen SchluB. 
das heiBt, er verwirft die Methode als praktisch unbrauchbar aIlein schon 
aus diesem Grunde, ganz abgesehen von den gegen jede aktive Methode zu 
erhebenden Bedenken, welche schon auf S. 180-182besprochen sind, und welche 
auch durch Zugabe frischen negativ reagierenden Menschenserums anderer 
Herkunft nach dem Vorschlage von MUTERMILOH u. LATAPIE, FIOHET u. a. 
nicht behoben werden. 

2. Die "inaktiven" Methoden. 

Es folgt jetzt die Besprechung der "lnaktiven Methoden". Auch hier sollen 
von den mcht aIlgemein gebrauchlichen bzw. weniger leistungsfahigen Methoden 
nur die Prinzipien ihres Aufbaues skizziert und eine DetaildarsteIlung auBer 
von der Originalmethode von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK nur von ihren 
wichtigsten und leistungsfahigstenModifikationen Seite 186-200 gegeben werden_ 

Die Methode von BAUER. 

Blutkorperchen: Gewaschene Hammelblutkorperchen. 
Ambozeptor: Der im zu untersuchenden Patientenserum enthaltene Normal

ambozeptor gegen Hammelblutkorperchen. 
Komplement: Frisches Meerschweinserum. 

MEIROWSKY und BOAS bemangeln die Unsicherheit des Ergebmsses bzw. 
in einem hohen Prozentsatz das vollige Versagen der Methode infolge mehr 
oder weniger storenden Mangels an Ampozeptor (Normalambozeptor des Patien
tenserums) und diese Erscheinung, einer der beiden Grundfehler auch der 
HEcHTschen Methode, ist ein so schwerer Mangel, daB die BAuERSche Methode 
nicht als fUr die Praxis geniigend zuverlassig augesehen werden kann. 

Die Methode von v. DUNGERN. 

Blutkorperchen: Menschenblutkorperchen (vom Patienten). 
Ambozeptor: Immunserum von Kamnchen (gegen Menschenblutkorperchen) 

in FlieBpapier angetrocknet. 
Komplement: Meerschweinserum in FlieBpapier angetrocknet. 
Antigen: AlkohoIisches Extrakt aus Normalorganen, in FlieBpapier angetrocknet. 

v. DUNGERN empfiehlt seine Methode als sehr einfach den praktischen Arzten 
zur AusfUhrung in der Sprechstunde bzw. am Krankenbett. Mit der Methode 
zufrieden sind v. DUNGERN, v. DUNGERN-HIRSCHFELDT, STEINHAUS, KEI'INow. 
SPIEGEL, STEINITZ, LANG, SCHULZ-ZEHDEN, STEYERTHAL, v. INGERSLEBEN, 
BEST, KNICK, GALl, ROTH, SCHERESCHEWSKY, TAUSSIG, GUISAN, MALAN 
v. DEMATHEIS, WOHLWILL, v. CRIPPA, SAMELSON, DRUGG, BALZAREK, KRULLE, 
WINTERNITZ, GRUNBAUM, WESENER. 
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Mehr oder weniger streng verurteilt wird sie von WASSERMANN und MEIER, 
LANGE, PLAUT, MUNZ, WEILER, BOTTCHER, KAHN, STINER, HOEHNE und KALE, 
R. MULLER, BOAS, KORTKE, SONNTAG, DE RIDDER und MARZOCATI. Nach LANGE 
und BOAS liegt der Hauptnachteil der v. DUNGERNSchen Methode in dem im 
FlieBpapier angetrockneten Komplement und im Weglassen jeglicher Kontrollen. 
Der letztere Umstand geniigt ihnen schon urn die Methode abzulehnen. Jeder 
naturwissenschatlich Gebildete kann dem nur zustimmen und muB sich mit 
LANGE dariiber wundern, daB es so viele Veroffentlichungen gibt, in denen 
die Resultate der v. DUNGERNSchen Methode als zuverlassig empfohlen werden. 

Die Originalmethode von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK. 

Blutkorperchen: Gewaschene Hammelblutkorperchen 5 %ig. 
Ambozeptor: Immunserum von Kaninchen gegen Hammelblutkorperchen 

(das dreifache der kompletlOsenden Dosis = 3 Einheiten). 
Komplement: Frisches Meerschweinserum 1: 10 verdiinnt. 
Antigen: Mehrere alkoholische Extrakte aus fotalen Lueslebern. 

In der ersten Zeit wurde die Reaktion in einem Gesamtvolum von 5 ccm 
ausgefUhrt derart, daB das Volum jedes einzelnen Reagenz 1 ccm war. 

Das Reaktionsgemisch bestand also aus: 
1. 1 ccm 5%iger Aufschwemmung gewaschener Hammelblutkorperchen. 
2. 1 ccm der dreifachen Konzentration derjenigen Ambozeptorverdiinnung, 

welche in einem Vorversuch sich eben noch als kompletlosende Dosis fUr 
1 ccm der fUr den betr. Versuchstag hergestellten 5%igen Hammelblut
aufschwemmung unter Mitwirkung der fUr denselben Versuchstag hergestellten 
10fachen Verdiinnung von frischem Meerschweinserum in Menge von 1 ccm 
ergeben hatte. 

3. 1 ccm frisches Meerschweinserum 1: lO verdiinnt. 
4. Je 1 ccm einer Verdiinnung der alkoholischen Luesleberextrakte, deren 

Konzentration durch an friiheren Tagen einerseits mit dem hamolytischen 
System allein, andererseits zusammen mit bekannten positiv und negativ 
reagierenden Menschenseren und dem hamolytischen System ausgefiihrten 
Titrationen festgestellt worden ist. 

5. 1 ccm einer 5fachen Verdiinnung des zu untersuchenden Patientenserums 
(0,2 ccm Patientenserum), welches vorher durch halbstiindiges Erwarmen 
in konzentriertem Zustande im Wasserbad auf 55° "inaktiviert" worden ist. 

Aus Sparsamkeitsriicksichten ging man schon sehr bald zur AusfUhrung 
der Wa-R mit "halben Mengen" iiber. Die Mengenverhaltnisse der einzelnen 
Reagentien zueinander wurden dabei nicht geandert. Das Gesamtvolum des 
Reaktionsgemisches betragt beim " WASSERMANN mit halben Mengen" demnach 
2,5 ccm, die Volumina der einzelnen Reagentien bzw. ihrer Verdiinnungen 
je 0,5 ccm. Es wird also fUr je 0,5 ccm yom 10fach verdiinnten Meerschwein
serum (Komplement) nur mehr je 0,05 ccm konzentriertes Meerschweinserum 
gebraucht gegeniiber 0,1 ccm konzentrierten Meerschweinserums beim Arbeiten 
mit ganzen Mengen. Entsprechend werden fUr je 0,5 ccm der fiinffachen Ver
diinnung des zu untersuchenden Patientenserums hier je 0,1 ccm gebraucht 
gegeniiber 0,2 ccm konzentrierten Patientenserums bei der Untersuchung 
mit ganzen Mengen. 
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In gleicher Weise ist der Verbrauch an Antigen, Ambozeptor und Hammel
blutkorperchen bei Ausfiihrung der Wa-R mit halben Mengen nur halb so groB 
als beim Arbeiten mit ganzen Mengen. Fiir Institute, welche groBe Unter
'suchungsserien auszufiihren haben, ist die durch das Arbeiten mit halben Mengen 
sich ergebende Ersparnis an Antigen (Extrakten) und Komplement (frischem 
Meerschweinserum) sehr betrachtlich, und da das Abmessen der "halben Mengen" 
der einzelnen Reagentien mit praktisch derselben Prazision ausfiihrbar ist, 
wie das der "ganzen Mengen", wird schon seit Jahren in den meisten Instituten 
die Untersuchung mit "ganzen Mengen" nicht mehr ausgefiihrt. In Deutschland 
fiihrte 1916 die Not des Krieges dazu, daB das Sanitatsdepartement des preuB. 
Kriegsministeriums zum Zwecke noch weiterer Materialersparnis die Ausfiihrung 
der Wa-R mit "Viertelmengen" empfahl. Im Institut des Verfassers sind seit 
jener Zeit rund 100000 Wa-R mit "Viertelmengen" ausgefiihrt worden. Dabei 
hat sich ergeben, daB die Untersuchung mit "Viertelmengen" den mit "halben" 
oder "ganzen Mengen" ausgefiihrten Untersuchungen an Zuverlassigkeit und 
Exaktheit nicht nachstehen, sofern sie von zuverlassigem und technisch geniigend 
geiibtem Personal ausgefiihrt werden. 

Dem sogen. Hauptversuch, der Priifung der Patientenseren auf Komplement
bindungsfahigkeit, geht am Versuchstage selbst ein V orversuch voraus zur 
Bestimmung der die 5 % ige Hammelblutkorperchenemulsion des Versuchstages 
unter Mitwirkung des 10fach verdiinnten frischen Meerschweinserums (Kom
plementes) des Versuchstages gerade noch lOsenden Ambozeptordosis. 

Neben dem Hauptversuch sind folgende Kontrollen notig: 
1. Die 5%igen Hammelblutkorperchen allein. [Ohne Ambozeptor und 

Komplement.] 

2. Die 5%igen Hammelblutkorperchen + frisches Meerschweinserum 
1: 10 (Komplement). [Ohne Ambozeptor.] 

3. Das zu untersuchende Patientenserum: 1:5 verdiinnt + lOfach ver
diinntes Meerschweinserum + Ambozeptor + Hammelblutkorperchen. [Ohne 
Antigen.] 

4. Das zu untersuchende Patientenserum in doppelter Menge + lOfach 
verdiinntes Meerschweinserum + Ambozeptor + Hammelblutkorperchen. 
LOhne Antigen.] 

5. Das Extrakt (Gebrauchsdosis) + lOfach verdiinntes Meerschweinserum 
+ Ambozeptor + Hammelblutkorperchen. [Ohne Menschenserum.] 

6. Ein bekanntes positivreagierendes Menschenserum + Extrakt (Gebrauchs
.dosis) + 10fach verdiinntes Meerschweinserum + Ambozeptor + Hammel
blutkorperchen. 

7. Ein bekanntes negativreagierendesMenschenserum + Extrakt (Gebrauchs
dosis) + lOfach verdiinntes Meerschweinserum + Ambozeptor + Hamrnel
blutkorperchen. 

Verdiinnungsfliissigkeit fiir aIle Reagentien ist eine 0,85%ige Losung von 
chemisch reinem Kochsalz in destilliertem Wasser, nicht die "physiologische 
Kochsalzlosung" der neuen Pharmakopoe, welche Natriumkarbonat enthrut 
(S. 165). Alle Rohrchen, welche nicht nur das "hamolytische System" enthalten, 
sondern auBer diesem noch Extrakt oder Menschenserum oder beides, werden 
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vor dem Zusatz der Hammelblutkorperchen und des Ambozeptors, nur mit den 
andern Reagentien beschickt, auf 1 Stunde in den Brutschrank bei 37 0 gestellt. 
Wahrend dieser Stunde soll gegebenenfalls die "Komplementbindung" statt
finden. Nach Ablauf dieser Zeit, also nachdem die Komplementbindung ge
gebenenfalls eingetreten oder ausgeblieben ist, werden die Hammelblutkorper
chen und der Ambozeptor, letztere beiden vorher gemischt, gemeinsam zugesetzt 
und die Rohrchen mit den Gemischen wieder auf 1 Stunde bzw. bis zur kom
pletten Losung der Blutkorperchen in den Kontrollen im Brutschrank bei 37 0 

gehalten. 

Ambo-
zeptor 

in NaCl 

1,0 em 

0,001 2 ccm 
0,0008 .. 
0,0006 .. 
0,0004 .. 
0,0002 .. 
O,COOI .. 

- 3 ccm 
- 4 ccm 

Inaktiviertes 
:M:enschenserum 

0,2 ccm Patienten-
serum I 

0,2 ccm Patienten-
serum 1 

0,4 ccm Patienten-
serum 1 

(),2 cern Patienten-
serum 2 

0,2 ccm Patienten-
serum 2 

0,4 ccm Patienten-
serum 2 

-
-

0,2 ccm positiv 
reagierendes 
Menschenserum 

0,2 cern negativ 
reagierendes 
Menschenserum 

-

Tabelle l. 
1. Austitrierung des Ambozeptors. 

Hammel- Ablesung 

blut- Komplement nach o = Haemolyse 

korperchen J/10 
2 Stunden ~ = partielle Hamolyse 

5% bei 37 0 im • = keine Hamolyse 
Brutschrank 

1 ccm 1 ccm 0 .. .. 0 .. .. 0 .. .. ~ .. .. • .. .. • .. .. • .. - • 
Tabelle 2. 

2. Hauptversuch. 

Extrakt. 
5°/. Hammelblutkorper-

Kom- 1 Stunde chenaufschwemmung 
Gebrauchs- plement NaCl Brut- mit 3 Ambozeptor-

dosis schrank einheiten sensibilisiert. 
1/10 

Blutkorperchen-
in 1 ccm (37·C) aufschwemmung-Ambo-

I zeptorverdiinnung aa 

I 1 ccm 1 cern 0,8cm 2ccm 

°1 I 

nega-
- .. 1,8 .. .. o tives 

Serum 
- 1,4 .. 0 .. 

I 
.. 

1 ccm .. 0,8 .. I .. -I I posi-
- .. 1,8 .. .. o tives 

Serum 
- .. 1,4 .. .. 0 

1 ccm 
" 

1,0 .. .. 0 
2 cern .. - .. 0 

1 cern .. 0,8 .. I .. • 
1 cern .. 0,8 .. .. 0 

- .. 2,0 .. .. 0 
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Die Originalmethode von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK ist seit gut 
P/2 Jahrzehnten in allen KulturIandern der Erde praktisch im Gebrauch. Sie 
ist von allen serologischen Untersuchungsmethoden der Humanmedizin die meist 
geiibte und neben der Agglutination auf Typhus, Paratyphus, Ruhr usw. die 
praktisch wichtigste und wenigst entbehrliche geworden. 

Viele Untersucher arbeiten heute noch nach der alten Originalvorschrift 
bzw. mit mehr oder weniger unwesentlichen Abanderungen derselben. W ASSER
MANN, G. MEIER, H. MEIER, LEVY und DOGNY, BERTARELLI, BLUMENTHAL, 
SONNTAG u. a. halten die Originalmethode allen von anderen Autoren angegebenen 
Modifikationen fUr wenigstens gleichwertig. 

Dagegen haben BOAS, THOMSEN, der Verfasser, SORMANI, KOLMER, BROWNING 
und Mc. KENZIE, KAUP u. a. teils schon bald nach der Bekanntgabe del' 
alten Originalmethode, teils erst in neuerer Zeit die gegenseitige Einstellung 
del' in del' Reaktion aufeinander wirkenden verschiedenen Reagentien, ganz be
sonders des Komplementes, nach der aIten Methode nicht geniigend scharf 
befunden und Verbesserungsvorschlage gemacht, von denen weiter unten noch 
die Rede sein wird. 

AuBel' dies en Verbesserungsvorschlagen, welche sich lediglich auf genauere 
Dosierung der einzelnen Reagentien beziehen, sind von einer Reihe anderer 
Autoren Verbesserungsvorschlage gemacht worden, welche die Farderung 
der Komplementbindung durch Anwendung niederer bzw. verschieden 
hoher Temperaturen im ersten Akt des Versuches sowie ferner eine Ver
langerung der fUr das Zustandekommen der Komplementbindung vorgeschrie
benen Zeit erstreben. 1909 hatte JACOBSTHAL gefunden, daB ein gewisser 
Prozentsatz syphilitischer Seren bei Vornahme der Komplementbindung bei 
Eisschrank- bzw. Eiswasserbadtemperatur positive Wa-R gibt, wahrend sie bei 
Komplementbindung bei Brutschranktemperatur negativ reagieren. Er schlug 
daraufhin seinerzeit vor, die Komplementbindung (den ersten Akt del' Wa-R) 
statt bei 37 0 C bei 0-8 0 C vorzunehmen. Bald zeigte jedoch GUGGENHEIMER, 
daB nicht fUr allen Syphilitikerseren Eisschranktemperaturen die Komplement
bindung begiinstigen gegeniiber haherer Temperaturen, sondern daB ein, wenn 
auch kleinerer Prozentsatz syphilitischer Seren nul' bei haheren Temperaturen 
iiberhaupt oder doch starker reagiert als bei niederen. Die Befunde von JACOBS
THAL und GUGGENHEIMER sind seitdem von einer groBen Zahl von in- und aus
landischen Autoren bestatigt worden. Und aIle Nachpriifer heben nachdriicklich 
hervor, daB das Heruntergehen von der Brutschranktemperatur auf niedere 
Grade, selbst bis auf den Gefrierpunkt, keine sogen. unspezifischen Hemmungen 
d. h. also keine falschen positiven Resultate ergibt. (ALTMANN und ZIM
MERN, BOAS, BOYD, BURDICK, DUKE, GOLAY, H. D. Mc. INTYRE, WORTH und 
A. P. Mc. INTYRE, KAHN, KOLMER, SHIVERS, OTTO MULLER, SANGER, LEREDDE 
und RUBINSTEIN, RAY, RHAMY, WYLER, BOAS 15-16 0 C, SHEARMAN u. a.). Nur 
NOGUCHI halt 37 0 C fUr die optimale Temperatur zum Zustandekommen der 
Komplementbindungen und KEIDEL und MOORE erkennen zwar an, daB bei 
Anwendung niederer Temperaturen im ersten Akt der Reaktion mehr positive 
Resultate zu erzielen sind, meinen jedoch, daB dabei auch flasche positive 
Reaktionen mit unterlaufen kannen. 

Wird der erste Akt der Reaktion ausschlieBlich bei niederer Temperatur 
vorgenommen, so sind nach KAHN 4 Stunden, nach SHEARMAN 18 Stunden, 
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nach DUKE 4 Stunden, nach H. D. Mc. INTYRE, WORTH und A. P. Mc. INTYRE 
10 Stunden notwendig, um bei allen Seren mit positivem Reaktionsvermogen 
die Komplementbindung vollstandig eintreten zu lassen. KOLMER sieht darum 
fiir den ersten Akt der Wa-R eine Dauer von 18 Stunden vor. Eine so lange 
Ausdehnung des ersten Aktes der Untersuchung ist jedoch nach KOLMER und 
seiner Mitarbeiter eigenen Angaben nicht ganz unbedenklich, weil, besonders 
bei cholesterinierten Herzextrakten, das unspezifische Bindungsvermogen der 
Extrakte bei so langem Einwirken der Reagentien aufeinander zunimmt. Dieser 
~fahr kann natiirlich durch einen geniigend groBen DberschuB an Komplement 
im Reaktionsgemisch begegnet werden. Doch leidet dadurch wieder die Exakt
heit der Einstellung der einzelnen Reagentien aufeinander, und der durch die 
Anwendung niederer Temperatur und langer Dauer des ersten Aktes der Unter
suchung bedingte Gewinn in der Ausbeute positiver Resultate wird durch den 
zur Verhiitung falscher positiver Reaktionen verwendeten Komplementiiber
schuB wieder eingebiiBt oder wenigstens in Frage gestellt. 

Besser als die ausschlieBliche Verwendung niederer Temperaturen ist darum 
das von GRAETZ und SCHW AR vorgeschlagene Verfahren wahrend des ersten 
Aktes der Untersuchung die Tempera t ur von et wa 6° C bis z u 37 ° Calle 
'Temperaturgrade durchlaufen zu lassen. Bei diesem Verfahren wird jedem 
einzelnen syphilitischen Serum auch die ihm fiir den Eintritt der Komplement
bindung optimale Temperatur lange genug geboten. Nach BOAS und GRAETZ 
geniigt sowohl fiir die niederen wie fiir die hoheren Temperaturen, sofern sie 
fiir das betr. Serum zur Komplementbindung giinstig sind, 30--40 Minuten. 

1m Institut des Verfassers werden die Rohrchen zur Komplementbindung 
zunachst auf eine halbe Stunde in das Eiswasserbad (6° C), sodann auf 
eine halbe Stunde auf einen Tisch bei Zim:rri.ertemperatur und schlieBlich wieder
um auf eine halbe Stunde in ein Warmwasserbad (370) gestellt. Das Ver
fahren hat sich in der Praxis ausgezeichnet bewahrt. 

Die Originalmethode von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK arbeitet mit 
,einem betrachtlichen DberschuB an Komplement und LANGE sieht darin einen 
Vorzug der Originalmethode gegeniiber verschiedenen ihrer Modifikationen. 
Nach ihm besteht das Wesen einer positiven Reaktion darin, daB ein Serum 
in 20%iger Verdiinnung mit der ~brauchsdosis des Extraktes Hemmung der 
Hamolyse erzielt, d. h. daB es z wei Einheitenkomplement bindet. Er verzichtet 
also bewuBt auf die Erfassung aller derjenigen positiv reagierenden Syphilitiker
seren, welche weniger als 2 Komplementeinheiten binden. Die" Ursache dies€lr 
Bescheidenheit ist die Sorge vor sogen. "unspezifischen Hemmungen", welche 
durch einfaches Heruntergehen der Komplementmenge, wie es SCHLOSSBERGER 
vorgeschlagen hat, bei der Untersuchung von Seren Tuberkuloser, Karzinoma
tOser usw. leicht vorkommen konnen. DaB gleichwohl ohne Schaden fiir die 
Zuverlassigkeit der Reaktion die Komplementmenge sehr wesentlich ver
ringert werden kann, lehren eindeutig die groBen Untersuchungsserien von 
SORMANI, BOAS, KAUP, KOLMER u. a. Vorbedingung dafiir ist freilich eine groBere 
Genauigkeit der Einstellung der einzelnen Reagentien aufeinander, als es die 
W ASSERMANNsche Originalmethode vorsieht. 

Wahrend BOAS nur etwa 20% weniger Komplement verwendet als die 
W ASSERMANNsche Originalmethode und somit eine groBere Ausbeute an positiven 
Reaktionen nicht in erster Linie durch eine Herabsetzung der Komplement-
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menge im Versuche erreicht als vielmehr durch Ablauf des ersten Aktes der 
Untersuchung bei 15-16° und 37°, reduzieren SORMANI und KAUl' die Komple
mentmenge auf die Hiilfte bis ein DritteI. SORMANI sensibiIisiert dabei die 
Hammelblutkorperchen mit 8-12 Ambozeptoreinheiten, KAUl'mit 4-5 Ambo
zeptoreinheiten. Nach GRAETZ, LECHLY und KAUP ist eine iiber 4-5 Ambo
zeptoreinheiten hinausgehende Sensibilisierung der Hammelblutkorperchen 
iiberfliissig, nach GRAETZ zuweilen sogar storend. Doch solI nach SORMAN! 
die verschiedentlich beobachtete Storung der Hiimolyse bei Anwendung 
ungewohnlich starken Ambozeptors, das sogen. "NEISSER-WECHSBERGSche 
Phiinomen", nicht auf einer Wirkung des Immunserums auf das Komplement 
beruhen (Komplementverstopfung), sondern auf einer priizipitierenden Wirkung 
des Immunserums (Ambozeptors) auf die Oberfliiche der Blutkorperchen. Diese 
Niederschlagsbildung solI die Loslichkeit der Blutkorperchen herabsetzen. 
Darum verlangt auch SORMANIfiir sein mit sehr hohenAmbozeptordosenarbeiten
des Verfahren die Verwendung von Kaninchenimmunserum mit hohem hiimo
lytischen Titer und geringem Priizipitationsvermogen. SORMANI und KAUP 
verwenden ebenso wie es der Verfasser in der seinerzeit von ihm angegebenen 
"Quantitativen Methode" getan hat, im Gegensatz zu den meisten andern 
Autoren als Komplement nicht eine ein fiir allemal feststehende Menge frischen 
Meerschweinserums bzw. gewisse Abstufungen einer solchen, sondern sie titrieren 
an jedem Versuchstage das als Komplement zur Verfiigung stehende frische 
Meerschweinserum nicht nur gegen das hiimolytische System (wie die W ASSER
MANNsche Originalmethode), sondern auch gegen das zur Verwendung kommende 
Extrakt und ein negativ reagierendes Menschenserum aus. Der durch diesen 
Vorversuch gefundene Komplement-Titer dient fiir den betr. Versuchstag 
als Ausgangspunkt ihrer Komplementdosierung. In der KAUl'Schen Methode 
ist das Prinzip genauester Einstellung des Komplementes schiirfer und klarer 
durchgefiihrt, als in den 8 Jahre fruher bekanntgegebenen Methoden SORMANIS 
und des Verfassers. Ihr gebiihrt darum vor den beidenletztgenannten Verfahren 
der Vorzug. Dieses zuniichst auf theoretische Erwiigungen begriindete Urteil 
hat der praktische Gebrauch der KAUl'Schen Methode im Institut des Verfassers 
voll bestiitigt. 

Staatliche Anleitung fur die Ausfuhrung der WASSERMANNschen 
Reaktion vom 11. JuIi 1919. 

Die "Staatliche Anleitung fiir die Ausfiihrung der Wa-R yom 11. 7. 1919" 
versucht gleichfalls eine schiirfere Einstellung der verschiedenen Reagentien 
gegeneinander als sie in der Originalmethode ausgefiihrt wird, doch gleicht sie 
Unterschiede im Komplementgehalt des Meerschweinserums bzw. in der Bin
dungsfiihigkeit (Deviabilitiit) des Komplementes nicht direkt durch Verwendung 
einer dem jeweils im Meerschweinserum nachweisbaren Komplementwirkung 
bzw. -Bindungsfiihigkeit entsprechenden Menge frischen Meerschweinserums 
aus, sondern nur indirekt durch entsprechend stiirkere oder geringere Sensi
bilisierung der Hammelblutkorperchen (Verwendung einer nach Bedarf hoheren 
oder geringeren Ambozeptormenge). Dies Verfahren verbiirgt naturgemiiB 
nicht entfernt eine so genaue Einstellung des Komplementes wie die Methode 
von KAUl'. 
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Wahrend nun die Originalmethode von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK 
das Menschenserum, das Extrakt und auch das Komplement nur in je einer 
Dosia ansetzt, sieht die "Staatliche Anleitung zur Wa-R vom n. 7. 1919" die 
Verwendung der eben aufgefiihrten drei Komponenten des Reaktionsgemisches 
zwar ebenfalls in je einer Dosis vor, jedoch mit dem Unterschied, daB sie 1. die 
Untersuchung jeden Serums mit wenigstens 3 verschiedenen Extrakten verlangt 
und 2. wenigstens 2 dieser Extrakte im Hauptversuch mit dem doppelten der' 
Komplementmenge angesetzt werden wie das letzte Extrakt. 

Tabelle 3. 
I, Bestimmung der vollig losenden Ambozeptor.Dosis. 

Rohr· Koch. Kom· Hammel· 
chen Hamolytischer Ambozeptor salz· plement blut. 

Iosung korperchen 

1 1,5 ccm Verd. 1: 3000 [=0,5 ccm I: 1000] 0 0,5 ccm 1: 10 0,5 ccm I:2()' 
2 1,0 

" " " 
[-0,5 

" 
1: 1500] 0,5 

" .. 
3 0,75 " .. " 

[=0,5 
" 

1: 2000] 0,75 .. .. 
4 0,5 .. .. .. [=0,5 .. 1 : 3000] 1,0 

" " 5 1,5 
" .. 1 :12000 r = 0,5 .. 1: 4000] 0 

" " 6 1 
" " .. [=0,5 

" 
1 : 6000] 0,5 

" .. 
7 0,75 .. " .. [=0,5 .. 1: 8000] 0,75 

" .. 
8 0,5 

" .. " 
[=0,5 

" 
1: 12000] 1,0 .. " 9 0 1,5 .. I .. 

Die in eckigen Klammern beigefiigten Verdiinnungen stellen die Ambozeptoren
verdiinnungen auf ein Volumen von 0,5 ccm berechnet, dar, also auf diejenigen Be
dingungen bezogen, wie sie im Hauptversuche praktiseh zur Anwendung gelangen. 

Tabelle 4. 
2. Bestimmung der vollig losenden Ambozeptor.Dosis nach vorherigem. 
Zusammenwirken von Extrakt und Komplement un ter Verwendung sensi· 

bilisierten BI utes. 

ROhr· Hamolitischer Koch· Hammel· 

chen Ambozeptor salz. blut. 
Iosung korperehen 

10 0,5 cem 1:100 [1: 100] 0 0,5ccm 1:20 Nach 3/,stiindigEm Yerweilen im 
11 0,25 .. 1: 100 [1: 200] 0,25 Brutsehrank wird je 1,5 ccm einer 
12 0,5 .. 1:300 [1: 300] 0 gieichfalls zuvor 3/4 Stunden im 
13 0,3 .. 1:300 Ll: 500] 0,2 BrutsehrankgehaltenenMischung 
14 0,2 .. 1:300 [1: 750] 0,3 von gleichen Teilen Extraktver. 
15 0,15 " 1: 300 [1: 1000] 0,35 diinnung, physiologiseher Koch· 
16 0,1 .. 1: 3.00 [1: 1500] 0,4 salzlosung und IOfach verdiinn 

tem Meerseh" einehenserum zu 
gefiigt. 

Die fertig beschickten Rohrchen werden 1 Stunde im Brutschrank oder 
1/2 Stunde im Wasserbad bei 37° gehalten. Danach wird im Vorversuch 1 
die kleinste losende Dosis ("Titerdosis") des Ambozeptors bestimmt, durch 
Feststellung desjenigen Rohrchens von 1-8, in dem gerade noch vollige LOsung 
der Blutkorperchen eingetreten ist. 



192 J. ZEISSLER, Die Teehnik der Komplementbindung. 

Die Ausfiihrung der Hauptversuche gestaltet sich demnach bei der 
Untersuchung von drei Krankenseren unter Verwendung von drei Extrakten 
folgendermaBen: 

Tabelle 5. 
- -

Amb:zep~~~ I Hammel-
s:: 

I 
Kom- Kom- I K h III 

..<:: Mensebenserum Extrakte plement- plement. oe-
III ... (1: 5) (A, B, 0) ver- ver- I salz- (Gebra~ChS-1 bl t ...q diinnung diinnung Iosung dOSls) u 
:0 
~ 1 

1:10 1: 20 

1 \ I A) 0,5 eem 1°,5 em I 
2 B) 0,5" " 

! 0,5 eem I 0,5 eem 
! 

lo~ 
I, ,0 eem 

" 3 I - I 0) 0,5 " I _. 0,5 cern 
; Negatives vergIeiebs-1 ' 

4 I serum 0,5 A) 0,5 1°,5 eem 

5 'I " I· B) 0,5 " I 
6 " I 0) 0,5 " I 

Positives Vergleiehs- , i 0,5eem 

7 serum 0.5 I A) 0,5 " I' 0,5 eem 
8 1 B) 0,5 " 
9 I i 0) 0,5 I 0,5eem 

10 I' Krankei,~erum I I A) 0,5 1°,5 eem 
11 I B) 0,5 " i 
12 1 " • 0) 0,5 

I Krankenserum II 
1'1 05 

~~ I Kranken;erum III 

A) 0,5 
B) 0,5 
C) 0,5 

0,5ecm 

0,5eem 

0,5eem 

16 I 0,5 A) 0,5 eem 0,5 eem 

171 " 18 " 
Negatives Vergleiebs 

19 serum 1,0 
20 I " 

I Positives Vergleiehs-
21 I serum 1,0 

22 1 Kranke;'serum I 
23 1,0 
24 

i 
25 i 
26 ' 

I 

27 I 
28 i 

Kranker'~erum II 
1,0 

Kranken~erum III 
1,0 

B) 0,5 
0) 0,5 0,5eem 

0,5ecm 
0,5eem 

0,5eem 
0,5eem 

0,5eem 
0,5eem i 

0,5eem i 
0,5eem· 

I 
0,5eem i - , 

- i 0,5 cern I 

i 
I 

" 

" 

(Anmerkung: In denjenigen Rohrchen, die 20fach verdiinntes Komplement 
enthalten (also in Rohrchen 3, 6, 9, 12, 15, 18, 20, 22, 24, 26 und 28) ist die 
Gebrauchsdosis des hamolytischen Ambozeptors eine andere, als in den iibrigen 
Rohrchen, in denen die Komplementverdiinnung 1: 10 benutzt wird. Die Ge
brauchsdosis ergibt sich aus den Vorversuchen.) 

Auch bei Benutzung von mehr als drei Extrakten wird immer nur ein Extrakt 
mit der Komplementverdiinnung 1 :20 angesetzt. 

Es werden zunachst nur das menschliche Serum, die Extrakte und das Kom
plement (in den Rohrchen 1, 2 und 3, auBerdem die entsprechende Menge Koch-
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salzlosung) miteinander gemischt und aile Rohrchen 1 Stunde bei 37 0 C im Brut
schrank gehalten. Hierauf erfolgt der Zusatz des sensibilisierten Hammelblutes. 
Zur Sensibilisierung sind Ambozeptorverdiinnung und Hammelblutkorperchen
aufschwemmung gut zu nllschen und 1/2 Stunde bei 37 0 im Brutschrank zu halten. 
Die Rohrchen kommen nach kraftigem Durchschiitteln ihres nunmehr iiberall 
2,5 ccm betragenden Gesamtinhaltes wiederum in den Brutschrank oder in das 
auf 37 0 C eingestellte Wasserbad. 

Durch zeit weise Betrachtung der Rohrchen wird der Verlauf der Reaktion 
beobachtet und der Zeitpunkt festgestellt, an dem in den KontroIlrohrchen 
1-6 und 19-28 die Blutkorperchen iiberall vollig gelOst sind. Alsdann wird 
das Ergebnis festgestellt. 

Diese Versuchsanordnung der "Anleitung zur Wa-R vom 11. 7. 1919" er
fordert fast ebensoviele Rohrchen wie die subtilste der bekannten Modifikation 
der Wa-R, die KAUPsche und ist auch in ihrem Aufbau nicht einfacher, sondern 
eher weniger iibersichtlich als jene (S. 196-200). 

Methode von SORMANI. 

Die Methode von SORMANI arbeitet mit nur einem Extrakt, welches jedoch 
in 5 verschiedenen Abstufungen dem Patientenserum zugegeben wird, 
so daB jedes Patientenserum auBer seiner Kontrolle 5 Rohrchen erfordert. 

Tabelle 6. 

1. Vorprobe. 

Komplement 1/10 
1,0 0,91°,8 0,7 0,6 0,5 0,4 0,3 0,2 0,1 

ccm ccmccm ccm ccm ccm ccm ccm ccm ccm 

I 

NaCl: 2 cem 0 0 0 0 0 0 0 ~ • • Ablesen nach 
halbBtl1ndlgem 

1 Stunde Brutschrank 37 0 C Aufenthalt 1m 
BrutBchrank bel 

5 % Hammelblutkorperchen 37° C 
mit 8-12 Ambozeptorein-

heiten sensibilisiert t 
Gebrauchsdosis fUr die !):.ontrollen ohne Extrakt. 

Komplement 1/10 
1,0 0,9 0,8 0,7 0,6 0,51 0,41 0,3 0,2 0,1 

ccm ccm ccm ccm ccm ccmccmccm ccm ccm 

Extrakt: Gebrauchsdosis in 0 0 0 1 0 0 ~ • ·1 • • A blesen nach 
] ccm halbstiindigem 

NaCl: 1 ccm : Aufenthalt im 
I Brutschrank bei 

1 Stunde Brutschrank 37 0 C 
37° C 

,'; % Hammelblutkorperchen 
mit 8-12 AmiJozept.orein. 

heiten sensibilisiert t 
Gebrauchsdosis fUr Rohrchen mit Menschenserum + Extrakt. 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Aufl. 13 
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Inaktiviertes 
Menschenserum 

0,2 ccm Patient.-
Serum 

" 
" 
" 
" 
" 

0,2 ccm stark 
positiv 

reagierendes 
Menschenserum 

" 
" 
" 
" 
" 

0,2ccm negativ 
reagierendes 

Merschenserum 

" 
" 
" 
" 
" 
-
-
-
-
-

I -
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Extrakt. 
Gebrauchs-
dosis bzw. 
Bruchteile 
derselben 

'/4 
3/4 
B/4 
1/4 
1/25 
-

% 
3/4 
2/4 
1/4 
1/25 
-

'/4 
3/4 
2/4 
1/4 
1/25 
-

'/4 
3/, 
2/4 
1/4 
1/25 
-

Kom-
plement 

1/10 

Tabelle 7. 
2. Hauptversuch. 

."I 5°'. Hammelblutkorper' 
"Ii chenaufschwemmung 

§.§~ mit 8-12 Ambozeptor-
NaCI einheiten sensibilisiert_ 

~~~ Blutkorperchen-
,...~ aufschwemmung-Ambo-

zeptorverdiinnung aa 

0,6ccm ad3ccJ - 2 ccm 
-" " " -

" " " -" " " -., " " 0,4ccm 
" 

- i " 

0,6ccm 
" 

-
" -

" " " -" 
., 

" -" " ., 
-" " " 0,4ccm 

" 
-

" 

0,6ccm " 
-

" -
" " " -" " " -
" " " -" " " 0,4ccm 

" -
" 

0,6ccm 
" -

" -" " " -
" " " -" " " 
" I " -

I " 0,4ccm 
" 

-
" 

.. 
" .:: s ..,'" =t 
""<1> 

" r--. 

10 
0 
0 
0 
0 
0 

• • • • • 0 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

Verschieden 
stark 

positive 
Seren 

I 
•• •• • 0 •• • • 0 0 •• • 0 0 0 • • 0 0 0 0 • 0 
0 0 0 0 0 .. 

I:-
M 

,!4 e 
..s:I 
0 
Itl ..... 

~ 
~ 
] 
IZl 

.= ...... 
Q;) ..s:I 

] 0 
<iI 
1'1 

§ 
~ ~ 
Q;) 

;Q 
-< 

I I 
Die SORMANIsche Methode gleicht also in der Verwendung abgestufter 

Extraktdosen der im Frankfurter Institut fiir experimentelle Therapie von SACHS 
eingefiihrten Methode und unterscheidet sich von ihr durch genauere Einstellung 
des Komplementes bei sehr hoher Sensibilisierung Hammelblutkorperchen. 
DaB der Gebrauch nur eines Extraktes bei scharf eingestelltem Komplement 
(SoRMANISche und KAupsche Methode) gegeniiber dem Gebrauch mehrerer Ex
trakte mit nicht scharf eingestelltemKomplement (Originalmethode von WASSER
MANN, NEISSER und BRUCK, "Anleitung der Wa-R vom II. 7.1919", Methode des 
Frankfurter Institutes fiir experimentelle Therapie u. a.) nur ein scheinbarer, 
kein wirklicher Nachteil ist, hat KAUP klar und sehr iiberzeugend dargelegt. 

Durch ihre Verwendung abgestufter Extraktdosen sind die Methoden des 
Frankfurter Institutes fiir experimentelle Therapie und die Methode von 
SORMAN! den "quantitativen Methoden" zuzuzahlen. 

Methode von BOAS. 

Dasselbe gilt fiir die Methode von BOAS. Von den vorgenannten unter
scheidet sie sich jedoch durch Verwendung a bgestufter Dosen des 
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Patientenserums. Sie arbeitet mit nur einem Extrakt (alkoholisches 
normales Herzextrakt) und nicht genau eingestelltem Komplement. Das 
letztere Moment k6nnte die Scharfe der Methode beeintrachtigen, wenn es 
nicht durch zweimal dreiviertelstiindige Komplementbindung (erster Akt der 
Reaktion) bei Zimmer- bzw. Brutschranktemperatur wieder ausgeglichen wiirde. 

Tabelle 8. 
1. Austitrierung des Ambozeptors: wie Tab. 1. 2. Austitrierung des Komplements. 

Komplement 1/10 1 1,0 1 0,91 0,8 1 0,7 1 0,61 0,51 0,41 0,31 0,2 I 
cern cern cern cern cern (em cern cern cern i 

I 
I 

I I 

I I I Ablesen naeh + 5 'I. Hammelblutkorperchen 0 0 0 0 0 0 ~ I - -I 
I ! zweistiindig. 

mit 2'/, Ambozeptoreinheiten I Aufenthalt im 
sensibilisiert + N aCI ad 5 cern i 

I I 

i Brutsehrank 
I I 

I 

I bei 37 0 C mit· 

I 

I 

I 
t,els "Hamow 

I t globinskala" 
Gebrauehsdosis fiir die Kontrollen ohne Extrakt. 

3. Austitrierung der antikomplementaren Wirkung des alkoholisehen Mensehenherzextrakte. 

Komplement 1/10 

0,2 cern alkoholisehesMensehen· 
herzextrakt + 5 0/ 0 Hammelblut· 
korperehen mit 2' /. Arnbozeptor· 
einheiten sensibilisiert + NaCI 

ad 5 cern 

1
1,0 1 0,9 1 0,81 0,71 0,61 0,5 1 0,41 0,31 0,21 

cern cern, cern cern cern cern I cern cern cern 

ololoi~ ~ _I_I_ 
I I 

_ I Ablesen nach 
, zweistUndig. 

I 

Aufenthalt, irn 
Brutsehrank 
bei 37' C mit· 
tels "Hamo

til globinskala" 
Gebrauehsdosis fiir die Rohrehen mit Mensehenserum + Extrakt. 

0,2 cern 
Patientenserum 

0,1 cern 
Patientenserum 

0,05 cern 
Patientenserum 

0,025 cern 
Patientenserum 

0,01 cern 
Patientenserum 

0,2 cern 
Patientenserum 

0,2 cern positiv 
reagierendes 

Mensehenserum 
0,2cemnegativ 

reagierendes 
Menschenserum 

1 cern 

1 cern 

1 cern 

1 cern 

1 cern 

1 cern 

1 cern 

Tabelle 9. 
3. Hauptversuch. 

leem 

1 cern 

NaCI 

I 

I 0,8 cern, 
I 

0,9 
" i 

i 

1 cern 0,95 " I 

I 

1

1ecm 0,975" I 

1 cern 0,99 " I 

< 1 ccml)l> I,8eeml 

1 cern 

1 cern 
<1 cern!) 

0,8 " 

0,8 " 
2,0 " 

2 cern 

1) Nach Austitrierung des Komplements (Tab. 8, 2). 
13* 
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Methode von KAUP. 

lm Gegensatz zu den eben aufgefiihrten "quantitativen Methoden", bei 
welchen entweder einerseits das Extrakt oder andererseits das Menschenserum 
abgestuft ist, wird bei der Methode von KAUP das Komplement in 5 verschie
denen Dosen einem Gemisch von stets gleichen Mengen Extrakt und Menschen
serum zugesetzt. Das Komplement ist sowohl mit dem hamolytischen 
System allein, mit dem Extrakt, einem negativ reagierenden Menschenserum 
von nicht iibernormaler Eigenhemmung und schlieBlich gegeniiber einem Gemisch 
der beiden letzteren sehr genau eingestellt, genauer als bei irgend einer 
der anderen Methoden. Durch diese genaue Einstellung des Komplementes 
gegeniiber den anderen bei der Reaktion mitwirkenden Faktoren unterscheidet 
sich die KAUPsche Methode von allen anderen Komplementbindungsverfahren 
zum Nachweis der Syphilis und ihr verdankt sie ihre groBe, auch in des Ver
fassers eigener Praxis zutage getretene Vberlegenheit. 

Aus der scharfen Einstellung des Komplementes bei der KAUPschen Methode 
ergibt sich notwendig ein von dem Vorgehen anderer Autoren abweichendes 
Verfahren bei der Priifung und Einstellung der Extrakte. Wahrend sonst ganz 
allgemein die Priifung der Extrakte darauf beruht, einserseits die geringste 
Extraktdosis zu finden, welche mit mittelstark oder schwach positiv reagierenden 
Syphilitikerseren noch sichere und deutliche Komplementbindung gibt, anderer
seits die hochste Extraktdosis, welche mit nicht syphilitischen Seren, darunter 
auch Seren von Menschen, die an verschiedenartigen, nicht syphilitischen, 
Krankheiten leiden, sicher keine Hemmung der Hamylose mehr gibt, priift 
KAUP die Wirkung der Extrakte auf das hamolytische System zunachst ohne 
Riicksicht auf ihr Bindungsvermogen mit syphilitischen oder nicht syphilitischen 
Seren (Tabelle 13). Erst wenn er so die Extraktdosis festgestellt hat, unterhalb 
deren die komplementare Wirkung des frischen Meerschweinserums nicht mehr 
zerstort oder beeintrachtigt wird, vor allem aber jene Grenze, unterhalb deren 
das Extrakt nicht mehr selbst (ohne Mitwirkung von Ambozeptor und Kom
plement) 1ytisch oder gar eiweiBfallend wirkt, sucht er in weiteren Versuchs
serien - im Gegensatz zu allen anderen Autoren mit Hilfe nur je eines positiven 
und eines negativen Serums - einerseits die niederste Extraktdosis, welche 
auch mit maBig stark bzw. schwach positivem Serum die der Reaktionsstarke 
des betreffenden SeruIllS entsprechende Zahl von Komplementeinheiten bindet, 
andererseits die hochste Extraktdosis, welche mit einem negativen Serum 
auch nicht nachweisbare Bruchteile einer Komplementeinheit ablenkt. Das 
KAUPsche Vorgehen der Priifung und Auswertung der Extrakte ist im Ver
gleich mit dem Verfahren aller anderen Autoren verbliiffend einfach, nach KAups 
durch detaillierte Angaben gestiitzter Meinung dem Auswertungsprinzip der 
anderen Autoren nicht nur gleichwertig, sondern iiberlegen. Eigene Erfahrung 
hat dem Verfasser diese Angaben KAUPS so vollkommen und eindeutig bestatigt, 
daB er selbst nicht wieder zu dem miihevollen und rein empirischen, beinahe 
systemlosen, bis vor Jahresfrist auch von ihm geiibten, noch fast allgemein 
gebrauchlichem Vorgehen der Extrakt-Priifung und Auswertung zuriickkehren 
wird und sich wundert, daB die KAUPsche Methode der Extraktauswertung 
noch keine groBere Verbreitung gefunden hat. 



Ambo-
71eptor 

0,5 cem 

Methode von KAUP. 

Ta belle 10. 

Methode von KAUP. 

1 a. Ambozeptorauswertung mit normalem Verlauf. 

NaCl 

i i 
lcom I, 

I 

I " 

Hammel
blut

korperehen 
3%1) 

0,5 ccm 

Kom
plement 

1/10 

I 0,5 ~cm 
I :: 

" I 

I 

Ablesung 
naeh 

1/. 3/4 1 
Stunde bei 37 0 C 
im Wasserbad 

81g 
o 0 o 0 
~ 0 · ~ • • 

I • • • • 
t 

o o o o o 
~ • • • 

Kom
plement 

1/50 

0,5 ccm 

197 

Ablesung 
nach 

1/. 3/, 1 
Stunde bei 37 0 C 
im Wasserbad 

o • • .1 
• • • • • 

812 • • • • • • • • • • • • • • 
l' 

1) Der Gesamtbodensat71 gewaschener Blutkorperehen aua 6 ecm Vollblut mit 
physiologischer Koehsal71losung auf 100 ccm gebracht. (KAup selbst benutzt eine 2,5% 
Blutkorperchenaufsehwemmung, deren Komentration er, vom Bodensatz aua berechnet, 
als 5% angibt.) 

Tabelle 11. 

Methode von KAup. 

1 b. Ambozeptorauswertung mit anormalem Verlauf. 

Ambo- Hammel- Ablesung Ablesung 
blut- Kom- naeh Kom- nach 

zeptor- NaCI k<irperehen plement l/S 3/, I plement 1/2 3/, I 
0,5 ccm 1/ Stunde bei 37 0 C 1/50 Stunde bei 37 0 C 3% 110 

I 
im Wasserbad im Wasserbad 

1/1000 I cem 0,5 cem 
I 

0,5 ccm I 0 0 0 0,5 ccm 0 0 0 
1/2000 " " I " 0 0 0 " ~ ~ 0 
1/3000 " " I " 0 0 0 " ~ ~ ~ 
1/4000 " " I " 0 0 0 " ~ ~ ~ 
1/5008 " " 

I 

" ~ 0 0 " • ~ ~ 
1/6000 " " " ~ 0 0 " • • • 1/7000 " " " ~ 0 0 " • • • 1/8000 " " " • 0 0 " • • • 1/,000 " " I " I • ~ 0 " I • • • 

t t 
Eigenhamolysine des komplementhaltigen Meerschweinserums lassen nur in der 

Versuehareihe mit starker Verdiinnung desselben (1/50) die Hamolysewirkung ausschlieBlieh 
des Immunambozeptors von Kaninchen rein erkennen. 
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Tabelle 12. 

Methode von KAUP mit Temperierung und zeitlicher Bemessung des 1. Aktes nach 
GRAETZ. 

2. Komplementauswertung mit einem alkoholischen Luesleberextrakt. 

Komplementmenge (1/10): 1°,41°,31°,251°,21°,151°,121°,11°,081°,061°,041-
I 

I allein 0 0 0 0 0 0 0 ~ ~ • • .:: 
II~ mit 0,1 ccm eines negativ 0 0 0 0 0 0 ~ • • • • S~ reagierenden Menschen-::=" 

t~ serums von nicht iiber die 
wt> 

Norm starker Eigenhem-.c:.:: 
t>.~ 

.~~ mung 
::.l.c: 
wr;] 

Extrakt (Gebrauchs-IIU~ mit 0 0 0 ~ ~ • • • • • • .~~ dosis) 
:t::.:: 

IV1:I~ mit Extrakt (Gebrauchs- 0 0 0 0 ~ ~ • • • • • ,,'" dosis) und mit 0,1 ccm eines S~ .as negativ reagierenden Men-
S schenserums vonnicht iiber 

I 

0 die Norm starker Eigen-
1 

1:<1 
hemmung 

I. Akt (Komplementbindung): 1/2 Stunde Eiswasserbad (6 0 CJ, danach 1fa Stunde auBer
halb des Wasserbad~s auf dem Tisch hei Zimmertemperatur, danach 1/2 Stunde 
Warmwasserbad (37 0 CJ. (KAUP selbst nur 37 0 C.) 

II. Akt: 3/4 Stunden Warmwasserbad (37 0 CJ, danach Ablesung. Gesamtvolum 2,5 ccm. 

Tabelle 13. 

Methode von KAUP mit Temperierung und zeitlicher Bemessung des 1. Aktes nach 
GRAETZ. 

3. Extraktauswertung (alkoholisches Luesleberextrakt). Vorwertung. 

Extraktmenge in ccm: 0,6 0,4 1 0,21°,11°,051°,0251°,0121°,006:°,0031°,001 

I • ~ 0 0 .1 ·1· 1 • • • Eiweill- EiweiLI-
fallungl fiillungl 

II Neg a t i v reagierendes ~ 0 ~ • • • • • • • Menschenserum mit nicht Eiweill- triib 

iiber die Norm starker fillungl 

Eigenhemmung 0,1 ccm 

III Komplement (I Einheit) ~ ~ 0 0 0 0 0 0 0 0 
EiweiB- EiweiB-

I 
fillungl fillungl 
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Extraktmenge in ccm: 0,6 

IV Komplement (I Einheit) 
Neg a t i v reagierendes 

Menschenserum mit nicht 
iiber die Norm starker 

Eigenhemmung 
O,lccm 

--
010000100100 

V Komplement (I Einheit) 
Positiv reagierendes 

Menschenserum mit nicht 
iiber die Norm starker 

Eigenhemmung 
O,lccm 

Eiweill- Spur triib 
fallungl 

__ 0 __ 

EiweiB- Spur triib 
fii.lJungl 

• • • • • o 

I. Akt (Komplementbindung): 1/2 Stunde Eiswasserbad (6 0 C), dana.ch % Stunde auBer
halb des Wasserbades auf dem Tisch bei Zimmertemperatur, dana.ch 1/2 Stunde 
WarmwaBserbad (37 0 C). (KAUP selbst nur 37 0 C.) 

II. Akt: 3/4 Stunden WarmwaBserbad (37 0 C), danach Ablesung. Gesamtvolum 2,5 ccm. 

Tabelle 14. 

Methode von KAuP mit Temperierung und zeitlicher Bemessung des I. Aktes nach 
GRAETZ. 

4. Extraktauswertung (alkoholisches Luesleberextrakt). Hauptwertung. 

Gesamtvolum: 0,1 ccm positiv reagierendes 0,1 ccm negativ reagierendes 
2,5 ccm Menschenserum Menschenserum 

3'/, Hammelblutkorper-
chenaufschwemmung 

Extraktabstufungen in ccm: mit 4 Ambozeptor-
einheiten sensibilisiert: 

Blutkorperchen-
aufschwemmung-Ambo-

0,11°,051°,0251°,0121°,0061°,0031°,0011°,11°,051°,02510,01210,0061°,0031°,001 zeptorverdiinnung ii.ii. 

1 Komplement- ·1· • • • .- 0 0 0 0 0 0 0 0 
einheit 

P/2 Komplement- • • • • • 0 0 0 0 0 0 0 0 0 
einheiten 

2 Komplement- • • • • 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 
einheiten 

3 Komplement- • • • ~ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 
einheiten 

I. Akt (Komplementbindung): 1/2 Stunde Eiswasserbad (6 0 C), danach % Stunde auBer
halb desWasserbades auf dem Tisch bei Zimmertemperatur, dana.ch 1/2 Stunde 
Warmwasserbad (37 0 C). (KAUP selbst nur 37 0 C.) 

II. Akt: 3/4 Stunden Warmwasserbad (37 0 C), danach Ablesung. 
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Die groBe Bedeutung schader Einstellung der einzelnen Reagentien auf
cinander, ganz besonders auch des Komplementes, unter Beriicksichtigung 
der Temperatur im ersten Akt der Reaktion kommt in den Berichten der mit 
den verschiedenen Modifikationen der Komplementbindung der Wa-R ge
wonnenen Ergebnisse sehr klar zum Ausdruck. FREUDENBERG berichtet iiber 
einen hohen Prozentsatz divergierender Resultate bei Untersuchung der gleichen 
Serumproben durch verschiedene Serologen. Ebenso BLUMENTHAL und HERZ, 
EICKE, HELLER, HELLSTROM, MATSUMOTO und AUDO, MEffiOWSKI, PALMER u. a. 

WASSERMANN geht diesen Unstimmigkeiten dadurch aus dem Wege, daB 
er einerseits nur absolut negative Reaktionen, andererseits nur stark positive 
Reaktionen gelten und fiir aIle Zwischenstufen, von der angedeuteten bis 
zur maBig stark positiven Reaktion das Urteil: zweifelhaft wiinscht. Durch 
solche Beurteilung der Untersuchungsergebnisse wird natiirlich die Zahl der 
Widerspriiche zwischen den Resultaten verschiedener Untersucher sehr ver
ringert, und zwar genau in dem MaBe, wie die Beurteilung der Untersuchungs
ergebnisse vergrobert wird. WASSERMANN erzielt also einen Gewinn an Uber
einsteimmung zwischen den Resultaten verschiedener Untersucher ganz aus
schlieBlich auf Kosten der Feinheit und damit auch in hohem Grade auf Kosten 
des praktischen Wertes der Komplementbindungsreaktion, ohne den Versuch 
zu machen, ob nicht auf anderem Wege, ohne Beeintrachtigung der praktischen 
Verwertbarkeit der Reaktion, dasselbe Ziel hatte erreicht werden konnen. 

Die in der Literatur niedergelegten Berichte iiber die Leistungsfahigkeit 
der Methoden von SORMANI, BOAS, KOLMER und KAUP zeigen, daB einerseits 
Anwendung verschiedener Temperaturen, darunter vor allem auch niederer (6 0 C) 
und, bei Anwendung ausschlieBlich niederer Temperatur, Ausdehnung der ersten 
Periode der Reaktion auf 15-18 Stunden (KOLMER), andererseits schade Ein
stellung der verschiedenen bei der Reaktion mitwirkenden Reagentien, vor allem 
des Komplementes, dem: Vedahren des Spyhilisnachweises durch Komplement
bindung eine solche Schade geben, daB bei den von FREUDENBERG, BLUMEN
THAL und HERZ, EICKE, HELLER, HELLSTROM, MATTSUMOTO und AUDO, MEI
ROWSKI, PALMER, POHLMANN u. a. mitgeteilten Differenzen in den Untersuchungs
ergebnissen verschiedener Untersucher an ein und demselben Serum die Ver
meidung von Widerspriichen bei der Abgabe der Untersuchungsresultate nicht 
nur, wie es WASSERMANN wiinscht, durch Beschrankung der Beurteilung auf 
die negativen und die stark positiven Resultate moglich ist unter Verzicht. auf 
eine Beurteilung aller schwach oder angedeutet positiven Reaktionen, also fast 
gerade aller derjenigen FaIle, fUr deren Beurteilung der Kliniker sowohl fiir die 
Diagnose wie fiir die Therapie in weit hoherem MaBe auf die Wa-R angewiesen 
ist als bei den stark positiven Fallen. 

WASSERMANN entwertet also durch seine Anweisung, nur stark positive 
Reaktionen als positiv anzusehen, ohne den Versuch einer, wie unsere vorigen 
Ausfiihrungen zeigen, nicht nur moglichen, sondern sicher und verhaltnismaBig 
einfach durchfiihrbaren technischen Vedeinerung des Komplementbindungs
verfahrens zu machen, die Komplementbindungsmethode zum Nachweis der 
Syphilis fUr die Praxis. 

Die Unterlegenheit der von WASSERMANN empfohlenen Technik, der alten 
Methode sowohl wie der "Amtlichen Vorschrift der Wa-R yom 11. 7. 1919" 
gegeniiber den vorher genannten Methoden mit scharferer Einstellung der Reagen-
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tien aufeinander bzw. mit Hi.ngerer erster Periode der Reaktion bei Anwendung 
ausschIieBIich niederer Temperaturen oder mit Verwendung sowohl niederer 
wie hoherer Temperaturen fiir die Komplementbindung kommt auBer in den 
Divergenzen verschiedener Untersucher bei Untersuchung derselben Serumprobe 
bzw. mehr oder weniger vollstandiger Vbereinstimmung derselben auch noch 
bei den "paradoxen Seren" zum Ausdruck. Das sind Seren, welche bei Unter
suchung an verschiedenen Versuchstagen bei ein und demselben Untersucher 
verschiedene Reaktionsausfalle geben. Auch diese Erscheinung, welche nach 
GRAETZ, BLUMENTHAL und HERZ, SONNTAG, MEmOWS;KI u. a. fast ausschlieB
lich bei Seren mit geringer Komplementbindungsfahigkeit vorkommt, ist bei 
den Methoden von SORMANI, BOAS, KAuP bis jetzt nicht beobachtet worden. 
GRAETZ, STONE fiihrt sie auf ungeniigende Titration der Reagentien zuriick. 
LEREDDE und RUBINSTEIN, SHROPSHmE und WATTERSTON auf technische 
Fehler bei der Untersuchung und KOLMER sowie PALMER sprechen es direkt aus, 
daB die Originalmethode von WASSERMANN nicht empfindlich genug ist fiir die 
Untersuchung von Seren mit geringer Komplementbindungsfahigkeit und daB 
diese zu geringe Empfindlichkeit der W ASSERMANNschen Originalmethode 
die Ursache fiir das Zustandekommen "paradoxer Reaktionen" ist. 

Nach NEUMARK und WOLFF hat auch die neue "Amtliche Vorschrift der 
Wa-R vom ll. 7. 1919" trotz ihrer groBeren Umstandlichkeit die besagten 
Mangel der alten Originalmethode nicht beseitigt und auch die Methode des 
Frankfurter Instituts fiir examentelle Therapie ist nach :POHLMANN so wenig 
scharf, daB "paradoxe Reaktionen" bei einwandfreier Versuchsanordnung 
eine "Selbstverstandlichkeit" sind. DaB die jetzt P/2 Jahrzehnte alte Original
technik von WASSERMANN, NEISSER und BRUCK uns heute verbesserungsfahig 
erscheint, setzt ihren groBen Wert und den fiir die Zeit ihrer Entdeckung hohen 
Grad von Vollkommenheit nicht herab. Dagegen war die in den "Staatlichen 
Bestimmungen iiber die Ausfiihrung der Wa-R vom ll. 7. 1919" vorgeschriebene 
Technik schon zur Zeit ihrer Einfiihrung nicht nur einer, sondern mehreren 
(vergleiche oben) damals bekannten und in sehr groBen Untersuchungsreihen 
erprobten anderen Methoden unterlegen. Nicht einmal den Vorzug groBerer 
Einfachheit hat sie vor jenen voraus und das Studium der neueren Literatur 
gibt keinen Anhalt dafiir, daB die "StaatIiche Vorschrift fiir die Ausfiihrung 
der Wa-R vom 11. 7.1919" in der serologischen Praxis sich bewiihrt habe. Wenn 
sie trotzdem in ihren Einzelheiten (Tabelle 3-5) hier aufgefiihrt wird, so geschieht 
das nicht zu ihrer Empfehlung, sondern nur, damit dem Verfasser aus einem, 
seiner Meinung nach sachlich durchaus berechtigten, Weglassen von Detail
angaben iiber dieses dem heutigen Stande der serologischen Technik keineswegs 
entsprechende Verfahren wegen der amtlichen Sanktion, die es vorUiufig noch 
genieBt, kein Vorwurf gemacht werden kann. 

Von den im Vorstehenden als der alten Originalmethode von WASSERMANN, 
NEISSER und BRuqx: sowohl wie den neuen "Staatlichen Bestimmungen iiber 
die Ausfiihrung der Wa-R vom ll. 7. 1919" an Zuverlassigkeit und Scharfe 
iiberlegenen Methoden liegen auBer von BOAs selbst und seiner Schule, die iiber 
ein riesiges Untersuchungsmaterial berichten, von CAMPBELL sehr giinstigen 
Berichte iiber die Methode von BOAS vor. 

Die Methode von SORMAN! hat sich, wie SORMAN! selbst berichtet, an einem 
sehr groBen Untersuchungsmaterial ausgezeichnet bewahrt und die Literatur 
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enthalt keine Angaben, welche an der Richtigkeit der Berichte SORMANIS 
Zweifel zulieBen. 

Die Methode von KAUP ist auBer von KAUP und seinen Mitarbeitern von 
BLANK, ENGELHARDT, GROSS, HATZIWASSILIU, KORESZIES, LANGER, RAPISARDI, 
M. STERN u. a. beziiglich Zuverlassigkeit und Scharfe ihrer Ergebnisse denanderen 
von den Autoren vergleichsweise gepriiften Modifikationen wenigstens gleich
wertig, meist wesentlich iiberlegen, niemals unterlegen gefunden worden. 
In vergleichenden Untersuchungen mittels verschiedener Komplementbindungs
verfahren bekam RUGE nur mit der STERNschen Methode eine groBere Ausbeute 
an positiven Reaktionen als mit dem KAuPschen Verfahren. Da er aber nach 
STERN eine betrachtliche Zahl (9 unter wenigen Hundert) falscher positiver 
Reaktionen erhielt, nach KAUP keines, so zeigt auch diese Serie eindeutig die 
Uberlegenheit der KAupschen Methode gegeniiber anderen Komplementbindungs
verfahren. Eigene Erfahrung an bis jetzt ca. 5000 Seren mit der KAupschen 
Methode in der von ihm ausgefiihrten Form (Durchlaufen aller Temperatur
stufen von 6-37 0 C wahrend des auf 1 % Stunden ausgedehnten ersten Aktes 
der Reaktion nach GRAETZ) hat den Verfasser die tTberzeugung gewinnen lassen, 
daB die KAupsche Methode nicht nur die nach dem heutigen Stande unserer 
serologischen Technik scharfste, zugleich zuverlassigste und darum 
leistungsf1ihigste Ausfiihrungsform der Komplementbindungsmethode zum 
serologischen Luesnachweis ist, sondern wahrscheinlich iiberhaupt den Hohe
punkt der technischen Entwicklungsmoglichkeit dieses Untersuchungsverfahrens 
darstellt, solange es mit den jetzt iiblichen Extrakten arbeitet. Dem eben 
aufgefiihrten, zum Teil auf groBen Untersuchungsserien begriindeten, ausnahmslos 
sehr giinstigen Berichten iiber praktische Erfahrungen mit der KAUPSchen 
Methode steht als einziger weniger giinstiger Bericht eine Publikation von 
LEVY-LENZ gegeniiber, in welcher zwar auch die groBe Scharfe der KAUPschen 
Methode anerkannt, jedoch zugleich iiber seltenes Vorkommen falscher posi
tiver Reaktionen Mitteilung gemacht wird. Diese Angaben stiitzen sich auf 
ein im Vergleich zu den gegenteiligen Berichten aller vorgenannten Autoren 
verschwindend kleines Untersuchungsmaterial und andern darum nichts an 
unserem Urteil iiber die KAUPsche Methode. 

Fiir den Spezial£all der Ausfiihrung der KAuPschen Methode mit chole
sterinierten Extrakten hat GAEHTGENS eine Modifikation unter der Bezeichnung 
"Cholesterinbindungsmethode" angegeben, die sich von der KAupschen Methode 
dadurch unterscheidet, daB die drei Kontrollrohrchen einer jeden Serumprobe 
an Stelle der Kochsalzlosung, welche die in ihnen fehlende Extraktverdiinnung 
ersetzt, eine 25-30fache (durch Versuch festgestellte) Verdiinnung einer ein
promilligen alkoholischen Cholesterinlosung enthalten. 

Zur Erfassung schwach positiver Seren haben zuerst KROMAYER und 
TRINCHESE die Verwendung groBerer Mengen Patientenserums als in der 
Originalmethode vorgesehen, vorgeschlagen. Auch MUCH und EICHENBERG, 
BURZI, HUTTER, BOHAN und LYNCH, LEDERMANN u. a. haben mit hoheren 
Dosen Patientenserum gearbeitet, SCHLOSSBERGER sogar unter gleichzeitiger 
Herabsetzung der Komplementmenge auf die Halfte. Auch BOAS hat anfangs 
geglaubt, durch Erhohung der Menge des zu untersuchenden Patientenserums 
die Scharfe der Komplementbindungsreaktion zu verstarken. Er ist jedoch 
bald zu der Einsicht gekommen, daB die auf diese Weise erreichbare Erhohung 
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der Ausbeute der Reaktion nur auf Kosten der ZuverHissigkeit moglich ist der
art, daB h1:1ufig falsche positive Reaktionen gewonnen werden. Deshalb lehnt er 
die Verwendung hoherer Dosen Patientenserums als die Originalmethode der 
Wa-R vorsieht, abo Seine Ausfiihrungen stiitzen sich auf so einwandfreie 
experimentelle Grundlagen, daB aIle ihnen entgegenstehenden Angaben der vor
genannten anderen Autoren durch sie hinfallig werden. 

Auch als Mikromethode ist die Wa-R bzw. sind Modifikationen derselben 
empfohlen worden (SORMANl, WEIDANZ, HALLE-PRIBRAM, R. MULLER und 
LANDSTEINER, BERZELLER u. a.). Die Abmessung der einzelnen Reagentien 
erfolgt dabei mittelst Kapillarpipetten oder auch nach Tropfen. Keine dieser 
Mikromethoden hat groBere Verbreitung gefunden. 

Zur Beurteilung der Starke der Reaktion bei partieller Hemmung der Hamo
lyse haben sich LYON, ElMAN, eines besonderen Zentrifugenrohrchens bedient, 
dessen 4 ccm fassender Trichter nach unten in ein mit 20 Teilstrichen versehenes 
Kapillarrohr auslauft. Nach 5 Minuten langem Zentrifugieren mit 1200 Touren 
lesen sie die Hohe der Blutkorperchensaule in der Kapillare ab und bestimmen 
danach den Grad der eingetretenen Hamolyse und damit indirekt die Starke 
der Reaktion. BOAS, MAHR, BERGERON und NORMAND, TAEGE u. a. bestimmen 
kolorimetrisch den Grad der eingetretenen Hamolyse und damit die groBere 
oder geringere Starke del' von ihnen beobachteten positiven Reaktionen. Bei 
Arbeiten mit scharf aufeinander eingestellten Reagentien, VOl' allem mit scharf 
eingestelltem Komplement, wie es in hochster Vollkommenheit die KAuPsche 
Methode gewahrleistet, ist das alles iiberfliissig, ja, diese Hilfsmittel konnen etwa 
mangelhafte Prazision in der Einstellung del' verschiedenen Reagentien auf
einander auch nicht annahernd ersetzen, sondern hochstens einen in Wirklich
keit nicht vorhandenen Grad technischer Exaktheit vortauschen. 

Beim Zustandekommen del' auf S. 201-202 besprochenen Divergenzen in 
den Resultaten verschiedener Untersucher sowie der paradoxen Reaktionen sind 
nach GRAETZ, BLUMENTHAL und HERCZ, BlTTENCOURT, GASTON und LEBERT, 
GRADWOHL, PETERS u. a. die Normalambozeptoren der untersuchten Menschen
seren mehr oder weniger stark beteiligt. Um diese Fehlerquelle auszuschalten, 
haben eine Reihe friiher genannter Autoren (S. 164) statt Hammelblutkorper
chen Blutkorperchen anderer Tierarten als Indikator gewahlt. BLUMENTHAL, 
und HERCZ, BURZl, EICKE, KAHN, GRAETZ, KAFKA, LEREDDE und RU:SINSTEIN, 
BETTENCOURT u. a. empfehlen darum vor Anstellung der Wa-R die zu unter
suchenden Patientenseren nach ihrer Inaktivierung mit gewaschenen Hammel
blutkorperchen zu digerieren. Hierbei absorbieren die Hammelblutkorperchen 
die gegen sie gerichteten Normalambozeptoren aus dem Patient en serum und 
konnen dann bei der Reaktion nicht mehr den zugefiigten kiinstlichen Ambo
zeptor (Kaninchenimmunserum) in unerwiinschter und unkontrollierbarer 
Weise verstarken. ALEXANDER, BLUMENTHAL und HERCZ haben jedoch ver
schiedentlich im Gegensatz zu den vorgenannten Autoren nicht eine Verstarkung, 
sondel'll eine Abschwachung der Wa-R nach vorheriger Absorption del' Normal
ambozeptoren aus dem Patientenserum beobachtet. Bei den Methoden, welche 
mit scharf aufeinander eingestellten Reagentien und geniigendem Zusatz von 
kiinstlichen Ambozeptor (wenigstens 2 Einheiten) arbeiten, storen die Normal
ambozeptoren des Menschenserums nicht, ist ihre vorherige Entfel'llung also 
ii berfl iissig. 
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Nur eine bei der alten Originalmethode der Wa-R und allen ihren bis jetzt 
bekannten Modifikationen bei einem geringen Prozentsatz von Seren beobachtete 
Erscheinung 11Wt sieh aueh dureh genaueste Einstellung der verschiedenen 
Reagentien aufeinander nicht beseitigen. Das ist die sogen. Selbsthemmung 
einiger Menschenseren. Sie besteht darin, daB solehe Seren allein ohne Mitwir
kung eines Antigens (Extraktes) in der zur AusfUhrung der Wa-R iibliehen Dosis 
groBere oder kleinere Mengen Komplement binden. Ausgesprochene Eigen
hemmung des Serums deuten HECHT und TRINCHESE als Luessymptom und 
HESSE u. a. haben Komplementbindungsverfahren vorgesehlagen, deren Zu
standekommen aussehlieBlich auf der Eigenhemmung der Patientenseren ohne 
Mitwirkung eines besonders zuzusetzenden "Antigens" (Extraktes) beruht. 
Naeh MICHAELIS und R. MULLER ist jedoeh die Eigenhemmung weder auf 
Luesseren besehrankt noeh eine konstante Eigensehaft derselben und darum 
als Grundlage eines Verfahrens zur Erkennung der Syphilis durehaus unge
eignet. Bei Methoden, welehe mit groBerem oder geringerem tfbersehuB von 
"Komplement" arbeiten, entgehen geringe Grade von Eigenhemmung der 
Beobaehtung. Bei Methoden mit scharf eingestellten Komplementmengen 
treten auch die in Erscheinung. Hierbei zeigt sich wieder die groBe tfber
legenheit der KAUPschen Methode gegeniiber allen anderen Verfahren del' 
Komplementbindung zum Nachweis del' Syphilis, indem sie bis zur Hohe 
von 2 Komplementeinheiten ein genaues Ablesen del' Starke del' Selbst
hemmung erlaubt, so daB nur bei Seren mit sehr starker Eigenhemmung das 
Ergebnis der Reaktion nicht abgelesen werden kann. 

Solche Seren sind nach den Erfahrungen des Verfassers selten. Fiir sie 
empfiehlt KAUP eine Wiederholung del' Reaktion mit hoheren Komplementdosen 
als den sonst bei seiner Methode gebrauehliehen, WECHSELMANN vorheriges 
Ausschiitteln des Serums mit Bariumsulfat, SACHS, EICKE, BLUMENTHAL und 
HERCZ, RAPISARDI ein von SACHS angegebenes Verfahren der Vorbehandlung 
selbsthemmender Seren durch Ausfallen mit stark verdiinnter Salzsaure: 1 Teil 
Serum wird mit 8,2 Teilen 1/300 Normalsalzsaure in aqua. dest. gemiseht, 
nach halbstiindigem Stehen bei Zimmertemperatur zentrifugiert und der 
AbguB dureh ZufUgen von 0,8 Teilen 10% Kochsalzlosung besalzen. 

Die im Dezember 1921 von WASSERMANN geheimnisvoll angekiindigte, 
in ihren teehnischen Details erst im Laufe des Jahres 1922 bekannt gegebene 
"Bestatigungsreaktion" hat keinen Eingang in die Praxis gefunden. Sie ist wenig
stens ebenso umstandlich wie iiberfliissig. Ob sie zuverlassig arbeitet, ist noch 
ungewiB, da sich in der Literatur keinerlei Mitteilung iiber eine Nachpriifung 
dieser "Bestatigungsreaktion" findet. Darum eriibrigt sich eine genaue Schilde
rung ihrer sehr schwierigen und umstandlichen Technik. 

Abgesehen von den wenigen Mikromethoden, bei denen die Dosierung der 
einzelnen Reagentien nach Tropfen erfolgt, werden zum Abmessen und Ab
filllen der verschiedenen Fliissigkeiten ganz allgemein Pipetten benutzt. BACH 
hat eine besondere Pipette zur Abmessung kleinerer Mengen angegeben. BLUMEN
THAL hat eine von Lautenschlager, Berlin, zu beziehende "Universalpipette", 
spez. fUr die Wa-R mit 1/4 Dosen empfohlen, BERNSTEIN statt einer einfachen 
graduierten Pipette eine "automatisch arbeitende Pipette". 
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SchluJ.\. 
Ein Riickblick auf die im Vorstehenden gegebene zusammenfassende Dar

stellung der Technik der Komplementbindung zum serologischen Nachweis der 
Syphilis zeigt einen betrachtlichen Fortschritt in der Entwicklung dieser Technik 
von ihren ersten Anfangen bis zu ihrem heutigen Stande anderthalb Jahrzehnte 
spater. Der Fortschritt beruht ausschlieBlich auf zwei Momenten: Erstens der 
Vornahme des ersten Aktes der Reaktion (der Komplementbindung) nicht nur 
bei Brutschranktemperatur, sondern entweder bei Eisschrank- (Eiswasserbad-) 
temperatur wahrend 15-18 Stunden (KOLMER u. a.), oder besser noch bei 
allmahlich ansteigender Temperatur von 6°-37° C im Verlauf von P/2 Stunden 
(BOAS, GRAETZ, SCHWAB). Zweitens auf moglichst scharfer Einstellung der ein
zelnen Reagentien gegeneinander, insbesondere des Komplementes, wie sie am 
vollkommensten in der Methode von KAUP durchgefiihrt ist. Die Methode 
von KAUP in Kombination mit der Temperierung und zeitlichen 
Bemessung des erst en Aktes der Reaktion (der Komplementbindung) 
nach GRAETZ erscheint deshalb dem Verfasser als die bei dem heutigen Stande 
unserer theoretischen Kenntnisse und unserer technischen Entwicklung leistungs
fahigste, zuverHissigste und darum voIlkommenste Ausfiihrungsform 
des Komplementbindungsverfahrens fUr den serologischen Nachweis 
der Syphilis. 

Die bis jetzt vorliegenden Literaturberichte iiber den klinischen Wert und 
die Bedeutung der Wa-R sind, mit verschwindenden Ausnahmen, ein Ergebnis 
weniger, oft sehr viel weniger leistungsfahiger Technik der Komplementbindung, 
und beim Vergleich andersartiger serologischer Methoden z. B. der Flockungs
und Triibungsreaktionen mit dem Komplementbindungsverfahren muB deshalb 
immer beriicksichtigt werden, daB bei den bis jetzt ausgefiihrten Parallelunter
suchungen die Komplementbindung noch nie in ihrer leistungsfahigsten 
AusfUhrungsform als Vergleichsobjekt gedient hat, daB also aIle diese Vergleiche 
zu einem fUr das Komplementbindungsverfahren weniger giinstigen, vielfach 
sogar bedeutend ungiinstigeren AbschluB fUhren muBten, als es bei AusfUh
rung der Komplementbindung nach der KAuPschen Technik im Verein mit der 
GRAETzschen Temparierung und zeitlichen Bemessung des ersten Aktes der 
Reaktion der Fall gewesen ware. 
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Jahrelang hat die W ASSERMANNsche Reaktion das Feld vollstandig be
herrscht. Es schien auch kein Grund vorhanden zu sein, urn von ihr abzugehen. 
Vielmehr erschien es ein mehr theoretisches Interesse zu haben, fiir die Serum
veranderungen, die man durch die WASSERMANNsche Reaktion (Wa-R) nachweist, 
auch andere Indikatoren zu haben, als das dabei gebrauchte hamolytische 
(hamolysierende) System. Aber schlieBlich waren es zwei Gesichtspunkte, 
die nach dem Ersatz der Wa-R durch andere Methoden hindrangten: einmal 
die Unsicherheit, die, wie sich immer mehr herausstellte, auch bei bester Technik 
ein so kompliziertes System mit sich brachte, und zweitens das Bestreben, 
irgend etwas zu schaffen, was auch den Praktiker in den Stand setzte, selbst 
die Blutuntersuchung auszufiihren. Wie sich aus den folgenden Auseinander
setzungen ergeben wird, sind wir von dieses Wunsches Erfiillung noch ziemlich 
entfernt. Den letzten AnstoB zur energischen Bearbeitung dieses Gebietes 
hat aber noch die augenblickliche Not mit sich gebracht; denn die Beschaffung 
der Versuchstiere, besonders der Meerschweinchen, wurde immer schwerer. 
SolI das eigentliche Ideal, daB in jedem Krankenhause jeder Patient sero
logisch untersucht wird, erfiillt werden, so diirfte das unter den jetzigen Be
dingungen des Tiermangels ~aum moglich sein. 

Die Literatur iiber das hier zu besprechende Gebiet ist schon jetzt so groB, 
daB sie ein einzelner kaum noch beherrschen kann, und wie eine Hydra scheint 
sie dem immer noch anzuwachsen, der sie bearbeiten soll. So war eine gewisse 
Beschrankung notig. Es schien mir richtig, das Gewesene und jetzt "Oberholte 
nur in seinen Grundziigen, insbesondere in seiner Bedeutung fiir das darauf 
Folgende und Aufgebaute darzustellen. Auch war es nicht moglich, die vielen 
Arbeiten aller "Bestatiger" zu besprechen. Aber ich bin mir bewuBt, zum Teil 
durch auBere Verhii.ltnisse gezwungen, hier und da auch wichtigere Arbeiten 
nicht gewiirdigt zu haben. Dagegen hoffe ich das Literaturverzeichnis ziemlich 
vollstandig gebracht zu haben. 

Ich habe es fiir besser gehalten, die Technik aller zu besprechenden Re
ak.tionen in einem besonderen "Technischen Anhang" beizufiigen. Dort 
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sind die Methoden meistens ziemlich wortgetreu nach den Originalangaben der 
Autoren so zusammengestellt, daB m~n danach arbeiten kann; das Ziel war, das 
Buch auch fur die praktische Laboratoriumsarbeit ubersichtlich zu gestalten. 

Wenn man ein Gebiet zu besprechen hat, so ist in der Einteilung schon eine 
Moglichkeit gegeben, fur den, der die Materie kennt, seine Grundanschauungen 
durchblicken zu lassen. So muB ich denn schon hier meiner Meinung Ausdruck 
geben, daB die gesamten zur Zeit bekannten Methoden zum Luesnachweis 
sich in zwei Gruppen trennen lassen, von den en man die eine als die Labilitats
reaktionen bezeichnen kann, weil bei ihnen lediglich der Nachweis der Labilitat, 
der Serumglobuline nachgewiesen wird, und die andere als Lipoidbindungs
reaktionen (MEINICKE). Es ist nun nicht so, daB diese beiden Gruppen sich 
streng gegenuber stehen. Sie deck en sich in gewisserWeise; eine Labi
litatsreaktion ist nie eineLipoidbindungsreaktion, aber eine Lipoid
bindungsreaktion wird meist erst durch die Bedingungen manifest, 
die fur eine Labilitatsreaktion wesentlich sind. So ist der Begriff 
der Lipoidbindungsreaktion de facto, aber nicht im Wesen, der 
weitere, ubergeordnete. 

Allgemeines zur Geschichte der Flillungsreaktionen. Die Geschichte der 
Fallungsreaktionen ist voll von Prioritatsstreitigkeiten, und auch voll von 
Dngerechtigkeiten. Das hat einige prinzipielle Griinde. 

1m letzten Grunde sollte man eine Reaktion dann erst als eine fertig ge
schaffene ansehen, wenn sie ihre endgiiltige Form angenommen hat und man 
nun am Richtstuhl der Tatsachen feststeIlen kann, ob sie brauchbar ist oder 
nicht. Aber leider laBt sich das praktisch nicht durchfiihren: denn das Wichtigste, 
das Neue, der Geistesblitz, der zu der neuen Methode gefiihrt hat, kann schon 
langst vor der Erzielung durchgehends einwandfreier Ergebnisse publiziert 
sein. Gerade bei den hier zu besprechenden Reaktionen kommt es nun nicht 
nur auf irgendeinen einzelnen Faktor, sondern immer auf die geeignete richtige 
Kombination mehrerer Faktoren, wie Temperatur, Men genverhaltnisse , 
Salzgehalt, ExtraktbeschaIfenheit an. Dnd eine Kombination, bei der aIle 
anderen Faktoren vielleicht richtig gewiihlt sind, nur ein einziger nicht, kann 
eben nicht als voIlwertig gelten. Dnd an sich hat der Autor, der bei einem 
anderen die von ihm angewandte, aber noch nicht vallig richtige Kombination 
korrigiert sieht, deshalb noch kein Recht auf Prioritatsanspruche. Die Prioritats
anspruche sind erst da berechtigt, wo schon der erstgenannte Autor entweder 
durch einen neuen Gedanken oder durch systematische Durcharbeitung der 
Variationen eines oder mehrerer Faktoren eine neue, bis daher unbekannte 
oder nicht beachtete Basis geschaffen hat. Am allerwenigsten diirften aber bloBe, 
nicht vom Experiment gestutzte Vermutungen, daB man vielleicht auch diese 
oder jene Kombination anwenden kanne, als Stiitze fiir Prioritiitsanspriiche 
gelten. Bei Durchsicht der Literatur ist es geradezu erstaunlich zu sehen, wie 
leicht manche Autoren vergessen, auf wessen SchuItern stehend sie selbst ein 
Stiick emporgeklommen sind. 

Wenn aIle Autoren, die Prioritatsanspriiche geltend gemacht haben, oder 
es noch wollen, sich auf unserem Gebiete diese Gedanken zu eigen machen 
wiirden, so ware schon viel gewonnen. 
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Es kommt noch etwas hinzu: iiber den Begriff einer selbstandigen Methode, 
der Modifikation oder des sog. Modifikationchens gehen die Anschauungen 
auch recht weit auseinander. Der Erfinder der Modifikation wird das gern 
seine "Methode" nennen, was der Entdecker der Methode eine "Modifikation" 
zu nennen geneigt sein wird. Jeder, der die Geschichte der Forschung kennt, 
wird mir beistimmen. Er wird auch verstehen, warum die Autoren so viel 
aneinander vorbeireden. 

Ich mochte es mir versagen, von diesen Gesichtspunkten ausgehend die 
Prioritatsanspriiche auf dem Gebiet der Luesreaktionen im einzelnen zu be
leuchten. Einzelnes wird sich aus dem Text ergeben. 

I. Die Labilitatsreaktionen. 
Nachdem durch die Untersuchungen von PORGES und MEIER, LEVADITI 

und YAMONoucm, LAND STEINER, MULLER und POETZL nachgewiesen worden 
war, daB die Wa-R keine eigentlich spezifische Reaktion sei, sondern daB man 
auch alkoholische, also eiweiBfreie Antigene fiir die Wa-R benutzen konne, 
lag die Frage nahe, welches wohl die wirksamen Stoffe bei der Wa-R in den 
Extrakten seien. (Naheres hieriiber s. Abschnitt II dieses Handbuches.) Aus 
den Untersuchungen des WASSERMANNschen, des SAcHsschen und des LEVADITI
schen Laboratoriums ergab sich, daB vor allem die Lipoide, das Lezithin, das 
Cholesterin, das olsaure Natron und andere Seifen dafiir in Betracht kamen. 

A. Spezieller Teil. 
1. Fornet-Scberescbewskis-Reaktion 1). 

Bei dem Versuche, ob vielleicht doch eine Antigen-Antikorper-Reaktion im 
eigentlichen Sinne beim serologischen Luesnachweis in Betracht kame, brachten 
FORNET und SCHERESCHEWSKI (1907) das Serum eines mit spirochatenhaltigem 
Materiale immunisierten Kaninchens mit dem Extrakte aus der Leber eines syphi
litischen Fotus zusammen, und beobachteten dabei eine ausgesprochen spezifische 
Ausflockung. So fragten sie sich, ob vielleicht eine Immunitat im Blute eines alten 
Syphilitikers vorhanden sein konnte, die dazu fiihrte, daB eine Prazipitations
reaktion mit diesem Immunblute erzeugt werden konnte. Von Erfahrungen, 
die sie beim Typhus und anderen Infektionskrankheiten gemacht hatten, aus
gehend, glaubten sie, daB vielleicht die im Blute eines frisch infizierten Lues
falles kreisenden Spirochiiten oder Spirochiitenabbauprodukte als Antigen 
dienen konnten. Als sie nun eine Schichtungsprobe machten, indem sie 0,03 ccm 
Paralytikerblutserum im Volumen von 0,15 ccm mit 0,15 ccm Serum eines 
frischen Luesfalles unterschichteten, fanden sie sofort oder wenigstens im 
Verlauf von 2 Stunden eine deutliche Ringbildung. Diese Reaktion, die bi!? 
heute noch nicht ganz geklart ist, fand sich zwar haufiger bei Lues, aber wir 
werden fur vielleicht doch eine andere Deutung geben miissen, als es FORNET 
und SCHERESCHEWSKI getan haben. Sie konnte ebensogut eine Reaktion sein, 
die Isoantikorper zwischen verschiedenen Individuen anzeigt, ahnlich wie wir 
sie durch den hamolytischen Versuch zwischen Serum und Blutkorperchen 

I) S. Technischer Anhang S. 367. 
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verschiedener Menschen nachweis en konnen. Diese Frage, die durch Absatti
gungsversuche mit Erythrozyten in der Kalte sehr wohl zu losen ware, ist 
eigenartigerweise nie aufgeworfen worden. Auch hat sich die Literatur, nachdem 
iiber das Thema Arbeiten von CITRON, BLUMENTHAL, PLAUT, HEUCK und 
ROSSI, BAUER, SACHS und ALTMANN erschienen waren, die die Spezifitat der 
Reaktion leugneten, spater ganz ausgeschwiegen. Heute wird man wohl einen 
Teil der positiven Reaktionen in die Reihe der KLAUSNERschen Reaktion, 
die wir gleich zu besprechen haben, bringen. 

Wie wenig spezifisch die Reaktion ist, sei an den Zahlen PLAUT und HEucKs 
dargetan; diese fanden: 

bei Kombination der Sera von I + 

Lues und Paralyse. . 
Lues und Normal . . 
Normal und Paralyse. 
Lues und Lues . . 
Normal und Normal. 

6 
4 
6 
o 
1 

10 
4 
5 
2 
1 

BOAS fand bei 22 sicheren Nichtsyphilitikern siebenmal positive Reaktion. 
Auffallend ist, da.B FORNET und SCHERESCHEWSKI das Prazipitin 11 mal 

bei Metalues gefunden haben, davon 7mal bei Paralytikern; bei Normalen 
fanden sie fast nie. 

In demselben Jahre wurde von L. MICHAELIS eine Reaktion gefunden, 
deren Bedeutung damals nicht erkannt wurde, die aber die Grundlage aller 
modernen Prazipitationsmethoden zum N ach weis der Syphilis 
geworden ist. MICHAELIS beobachtete namlich in einem Falle, da.B bei Dber
schichtung eines verdiinnten wa.Brigen Luesleber-Extraktes mit inaktivem 
Luesserum nach Brutschrankaufenthalt sich eine kraftige Prazipitation ent
wickelte. Aus der quantitativen Beobachtung dieser neuen Reaktion, da.B 
namlich der Luesleberextrakt ein Optimum der Fallul1g hatte, zog er den 
richtigen Schlu.B, da.B in dem Leberextrakt das Prazipitinogen sei, der Leber
extrakt aber das Prazipiti~ enthielte. Da ihm mit mehreren Extrakten aber die 
Wiederholung des Versuches nicht gelang, unterlie.B er weitergehende Schliisse. 

2. Klausnersche Reaktion 1). 

Im Jahre 1908 versuchte KLAUSNER, den Spuren FORNETS und SCHERE
SCHEWSKIS folgend, die vielleicht im Luesserum vorhandenen Antikorper 
mittels einer Prazipitationsreaktion nachzuweisen. Er fand dabei, da.B Reiz
serum mit destilliertem Wasser, zugefiigt zu Luikerserum, in bestimmter Menge 
"einen flockigen Niederschlag erzeugte", wahrend in gleicher Versucbsanordnung 
Normalserum keinen oder erst nach 24 Stunden einen geringen Niederschlag 
ergab. KREIBICH, aus dessen Klinik die Arbeit stammt, vermutete sogleich, 
da.B es sich um friihzeitigere Ausfallbarkeit von Globulin beim 
Luikerserum bandelte. Unter Weglassung des unnotigen Reizserums wurde 

1) S. Technischer Anhang S. 367. 
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nun im Standglaschen von 0,5 em lichter Weite 0,2 aktives Patientenserum 
+ 0,7 ccm Aqu. dest. gemischt. Nach einer bis hochstens 15 Stunden zeigte 
sich bei Zimmertemperatur bei allen Glaschen mit Luetikerserum eine 2-4 mm 
hohe, manchmal auch noch suspendierte Ausflockung. Schon bei der ersten 
Beobachtung wurden von 50 Fallen, worunter 23 Kontrollseren waren (zwei 
kruppose Pneumonien und ein Typhus reagierten positiv), keine unspezifische 
Ausflockung gefunden. Die meisten Fane waren sekundare Luesfalle, einige 
Lues I-II, und einige Lues III. Auch KLAUSNER hielt es fiir wahrscheinlich, 
daB es sich wegen der Loslichkeit des Niederschlages in Kochsalzlosung und 
in konzentrierter Essigsaure um Globuline handelte, die beim Luikerserum 
friiher oder starker ausfielen. 

Die Frage der Spezifitat wurde dann spater von KLAUSNER noch genauer 
untersucht und bei von 70 nicht luischen Patienten bei 10 Typhuskranken, 
3 fieberhaften Pneumonien, die Reaktion positiv gefunden. 

Es muB hier nochmals festgestellt werden, daB das Verdienst, die besondere 
Globulinfallbarkeit des Luesserums richtig erkannt und gedeutet zu haben, 
in Wirklichkeit KREIBICH zukommt, der in dieser Beziehung nirgends genannt 
wird. Das ist wichtig, weil auf dieser Beobachtung zahlreiche spatere aufbauen. 
KREIBIeH hat bald darauf sich dahin geauBert, daB die Prazipitate Fibrinogen
reste und Fibrinoglobuline seien, die im Luetikerserum vermehrt oder leichter 
ausfallbar seien. Das Prazipitat loste sich mit 10% Kochsalzlosung quantitativ 
wieder auf und es wurde mit 28,5 0 /0 Ammonsulfat quantitativ wieder ausgefallt. 
Damit war es als ein EiweiBkorper erwiesen, der mit dem Fibrinogen mehr 
verwandt ist als mit dem Seroglobulin. 

Es zeigte sich auch in KREIBTCHS Versuchen, daB durch langes Stehen, 
wie auch durch Inaktivieren, die KLAUSNERsche Reaktion aufgehoben werden 
kann. 

Bemerkenswert ist nun, daB es KLAUSNER gelang (Biochem. Zeitschr. Bd. 47. 
1912), auch durch Entfernung der Lipoide aus dem Serum durch Atherextraktion 
ein positives Serum negativ zu machen. Entsprechend konnte er durch Wieder
hinzufiigung der extrahierten Lipoide, sowie durch Zufiigung von Lipoiden 
aus normalem Serum oder Gehirn eine positive KLAUSNERsche Reaktion wieder
bzw. neuerzeugen. Die Deutung, die er, wie auch PORGES (Beitr. z. Klin. d. 
Infektionskrankh. u. z. Immunitatsforsch. Bd. 2. 1914) diesen Befunden gibt, 
mussen wir als irrig bezeichnen. Sie sprechen sich namlich dahin aus, daB die 
KLAUSNERsche Reaktion wahrscheinlich auf einem vermehrten Lipoidgehalt 
beruhe. Wir werden durch diese Versuche namlich an ganz ahnliche Versuche 
erinnert, die FORSSMANN (Biochem. Zeitschr. Bd. 121. 1921; Bd. 124. 1921) 
mitgeteilt hat, bei denen er durch Behandlung mit Ather die Wa-R des Blut
serums erzeugen und durch Inaktivieren wieder verschwinden lassen konnte. 
Mit Recht deutet er, nachdem er vorher eine ganz andere Auffassung gehabt 
hatte, die Erscheinungen als Dispersitatsanderungen. So miissen wir auch 
fiir die KLAUSNERschen Experimente annehmen, daB das Aufbewahren der Sera, 
das Inaktivieren, die Atherausschiittelung in gleichem Sinne, namlich als 
Stabilisierung der Globuline aufzufassen sind. Schwieriger schon ist die Deutung 
des Wiederauftretens der KLAUSNERschen Reaktion. Ich mochte annehmen, 
daB es sich hier um einen ganz anderen ProzeB handelt, namlich nicht um 
Ausfallung von Globulinen wie bei der echten KLAUSNERschen Reaktion, 



Reaktionen von SACHS und ALTMANN. 241 

sondern um das Ausfallen der zugesetzten Lipoide unter dem EinfluB des 
destillierten Wassers, vielleicht gleichzeitig mit dem Ausfallen von Globulinen. 
Es wiirde sich demnach um einen Vorgang handeln, der der ersten Phase der 
Meinickereaktion (Kochsalzmethode) entsprechen wiirde. 

Diese Auffassung wird auch durch die Versuche von HANDOVSKY und WAGNER 
gestiitzt, die Pferdesera mit Lezithin-Emulsionen zusammenbrachten und Aus
flockungen entstehen sahen. KLAUSNER selbst weist auf diese Versuche hin. 

KLAUSNER hat bei dieser Gelegenheit eine Anzahl von Befunden erhoben, 
die ich zwar anders deuten mochte als er, die aber fUr die neueren Flockungs
reaktionen wichtige Hinweise enthalten. lch hebe von ihnen folgende hervor: 
jedes Ausflockungsreaktion gebende Serum laBt sich durch Atherextraktion 
oder Erhitzung inaktivieren. Die Reaktivierung nach Atherextraktion mittels 
Gehirnlipoiden gelingt aber nur beim vorher aktiven, nicht beim inaktivierten 
Serum. Auch ein negativ reagierendes Normalserum laBt sich durch Gehirn
lipoid aktivieren, aber nur, wenn es unerhitzt ist. Aus diesen Befunden ware 
der richtige SchluB gewesen, daB eben der Zusatz der Gehirnlipoide einen 
anderen ProzeB auslost als die echte KLAUSNERsche Reaktion. 

Die natiirliche Prazipitationsreaktion, wenn durch Erhitzen inaktiviert, 
laBt sich durch frisches Normalserum nicht wieder aktivieren. 

Ware die KLAUSNERsche Erklarung richtig, daB der Lipoidgehalt des syphi
litischen Serums eine Reaktion hervorriefe, so wiirde auch diese nicht hierher 
gehoren, sondern in gewissem Sinne zu den im zweiten Abschnitte besprochenen 
Lipoidreaktionen gerechnet werden miissen. 

Die KLAUSNERsche Reaktion wurde von zahlreichen Nachpriifern als nich t 
spezifisch erklart, wenn auch allgemein ancrkannt w.erden muBte, daB sie bei 
Lues haufiger vorkam als bei allen anderen Erkrankungen. Unspezifisch wurde 
sie besonders gefunden bei: Tuberkulose, Pneumonie, Tumorkachexie, fieber
haften Zustanden. Am haufigsten positiv wurde sie bei frischer Lues 
gefunden. Mit der Behandlung nimmt die Reaktion abo Unter den Nach
priifern seien genannt: KAPPELHOF, CITRON, SACHS und ALTMANN, NOBEL und 
ARZT, FRITZ und KREN. BOAS fand 31 positive Reaktionen unter 130 Nicht
syphilitikern. 

Durch die KLAUSNERsche Reaktion wurde bald darauf eine Anzahl von 
Reaktionen angeregt, die nach meiner Meinung nur zum Teil zu den Labilitats
reaktionen gerechnet werden diirfen; die meisten von ihnen sind wohl Lipoid
bindungsreaktionen und sollen spater besprochen werden, so die Reaktion 
von PORGES-MEIER, HERMANN-PERUTZ usw. Andere sind nicht ganz leicht 
systematisch unterzubringen. lch meine hier die 

3. Reaktionen von Sachs und Altmann. 

SACHS und ALTMANN benutzten Alkohol (2 Teile 20%igen Alkohol + 1 Teil 
Rerum); iiber Temperatur und Zustand der Aktivitat des Serums teilttn sie nichts 
mit. Sie fanden aber nach einigen Stunden einen deutlichen Niederschlag 
beim Luesserum. Sofort feststellbar war der Unterschied zwischen Lues und 
Normalserum bei Verwendung von 0,7 cern 20%igem Alkohol auf 0,2 cern 
Serum. Analoge Ausfallungen erhieltep. sie auch mit 0,3-0,35%igem olsaurem 
Natron oder einer Mischung von 0,5% Seifenlosung mit 20 0/ 0 Alk·ohol, 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Aufl. 16 
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wenn sie diese mit gleichen Teilen Serums mischten. Endlich konnten sie mit 
Lezithinlosungen Ausflockungen erhalten, die je nach der Menge der 
Lezithinlosung kiirzere oder langere Zeit bis zur Ausflockung brauchten. Die 
Lezithinausflockungsmethode brachten sie selbst in Beziehung zur KLAUSNER
schen Reaktion ("Verstarkung der Wasserwirkung durch Zusatz von Lezithin 
oder Alkohol"). In diesem Sinne sprach auch, daB nachtraglicher Zusatz 
von Kochsalz die Lezithinausflockung wieder abnehmen lieB. Dann erwahnen 
sie noch, daB es ihnen durch Zusatz von Azeton, Ammonsulfat und 
Mastix gelungen sei, die Reaktion zu verstarken. 

AIle diese Angaben sind so, daB man zwar in ihnen die Keime spaterer und 
jetzt bekannter Entwicklung fiihlt, zugleich aber auch die sich iiberstiirzende 
Hast, mit der in jenen Jahren die neuen Entdeckungen hingenommen und weiter 
verarbeitet wurden. Ich bin geneigt, die Alkoholfallungsreaktion als eine reine 
LabiIitatsreaktion aufzufassen und wahrscheinIich auch die Seifen- und Lezithin
reaktionen in der von SACHS und ALTMANN angedeuteten Anordnung. Die 
angedeutete Ammonsulfatreaktion gehort wahrscheinlich zu den direkten 
Globulinfallungsreaktionen, wie sie spater von WINTERNITZ, MULLER und 
HOUGH u. a. ausgebaut wurden. 

H. SACHS hat, zum Teil in Versuchen mit ALTMANN, gezeigt, daB durch 
EiweiBfaIlungsmittel verschiedener Art, also neben Alkohol auch durch Salz
saure noch deutlicher als durch die KLAUSNERsche Reaktion verschiedene 
Grade der Globulinfallbarkeitsbereitschaft dargestellt werden konnen. Be
sonders ist es moglich, beim inaktiven oder gelagerten Serum, bei dem die 
KLAUSNERsche Reaktion, wie SACHS, sowie CITRON zeigten, versagt, durch 
Salzsaurezusatz eine positive Reaktion wieder aufleben zu lassen. SACHS 
nahm hierzu (La semaine medicale 1908) zu einem Teil Serum 5 Teile 1/100l)_1/SOO 

Normalsalzsaure. Fiir Lues war diese Reaktion allerdings nicht geniigend 
charakteristisch. Diese Versuche sind in doppelter Richtung wesentlich. Einmal 
sind sie eine Bestatigung und Weiterfiihrung der durch v. LIEBERMANN fest
gestellten Verminderung der Serumaziditat durch den InaktivierungsprozeB, 
andererseits bilden sie den geistigen Dbergang zu der BRucKschen Milchsaure
reaktion. 

4. Die Bruckschen serochemischen Reaktionen 1). 

Erst neun Jahre spater (1917) hat BRUCK bewuBt die Labilitatsreaktionen 
weiter ausgebaut. Unterdessen war auf dem Gebiete der Wa-R sehr viel Neues 
gearbeitet worden. Namentlich durch die Bemiihungen der SAcHsschen Schule 
und durch die fesselnden Arbeiten von HERZFELD und KLINGER und HIRSCH
FELD und KLINGER war das Problem der Chemie der Luesreaktionen, die Frage, 
ob es sich um eine sog. echte Immunitatsreaktion oder eine Kolloidreaktion 
handelte, ob qualitative oder quantitative Serumveranderungen das Lues
serum von dem Normalserum unterschieden, so recht in Schwung gekommen. 
Es sei mir gestattet, an dieser Stelle einige allgemeine Anschauungen dariiber 
zu auBern: so sonderbar und vielleicht ketzerisch es klingen mag, so halte ich 
einen groBen Teil der Meinungsverschiedenheiten, die sich auf diesem 
und besonders spater auf dem Ge biete der Flockungsreaktionen ent
wickelt haben, fur relativ fruchtlos. Nicht etwa, daB die Ergebnisse der 

1) S. Technischer Anhang S. 367. 
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Arbeit fruchtlos gewesen waren. Der Fehler liegt vielmehr an der mangelnden 
Prazisierung der Begriffe, die, mag sie auch historisch gesehen erklarlich 
sein, nur gar zu leicht zum Aneinandervorbeireden fUhrte. Oder hat es irgend
einen Sinn, eine echte Immunitatsreaktion einer kolloidalen Reaktion gegen
iiberstellen zu wollen. Sind nicht aIle Immunitatsreaktionen physikalisch
chemische Prozesse 1 Fiihrt uns der Streit, welches bei einer gegebenen Reaktion 
das Wesentliche sei, nicht wieder in dieselben Probleme, zu denen der Streit 
um das ursachliche und das konditionale Denken fiihren muBte. Und ferner: 
was heiBt qualitativer und quantitativer Unterschied zweier Reaktionen 1 
GewiB, es gibt auch qualitative Unterschiede, wenn namlich fUr die eine ein 
wesentlicher Faktor verantwortlich gemacht werden muB, der der anderen volI
kommen fehlt. Aber wie selten sehen wir auf unserem Gebiete diese Bedingung 
verwirklicht. 

BRUCKS Originalarbeit (Miinch. med. Wochenschr. 1917. Nr. 1, S. 25) ging 
von der Beobachtung aus, daB der von Salpetersaure und Luiker
serum erzeugte Niederschlag bei Zusatz von Aqu. dest. sich im 
allgemeinen etwas schwerer und langsamer lost. Bei systematischen 
Untersuchungen fand er dann, "daB sich bei einer gewissen Verdiinnung das 
gesamte Saurealbuminat des Normalserums in Wasser lost, wahrend bei der
selben Verdiinnung noch ein Teil des Saurealbuminates des Luesserums un
gelost bleibt". 

So fiigte er denn Salpetersaure bestimmter Konzentration zum Serum, 
lieB abgemessene Zeiten die Saure einwirken, und priifte durch ZufUgung von 
Aqu. dest. die gebildeten Azidalbuminate. Die Azidalbuminate der negativen 
Sera losen sich wieder. 

Diese Reaktion beurteilt BRUCK selbst als eine Bemessung der quantitativen 
Mengen der EiweiBkorper - zuzufUgen ware, der lei c h t fallbaren EiweiB
korper - des Luesserums im Vergleich zum Normalserum. BRUCK selbst fand 
in 200 Fallen trbereinstimmung mit der Wa-R. Dieses von allen zahlreichen 
Nachpriifern nicht bestatigte giinstige Ergebnis hangt wahrscheinlich mit den 
besonderen Verhaltnissen des Feldes zusammen. Denn die Kontrollen, die 
crfahrungsgemaB unspezifisch reagieren, wie Kachektische und TuberkulOse, 
fehlen naturgemaB unter den Soldaten. Unter den Nachpriifern seien genannt: 
R. MULLER, POEHLMANN, WEIOHBRODT, KAEMMERER, STUMPKE, NATHAN, 
JACOBSTHAL. AIle diese Untersucher stimmen darin iiberein, daB ein prak
tischer Wert der Reaktion nicht zukame. JACOBSTHAL hat durch vergleichende 
Untersuchungen nachgewiesen, daB man vor allem durch minimale Differenzen 
in der Temperatur ganz verschiedene Ergebnisse erzielen konne. Einzelne Sera 
sah er bei 0° absolut negativ, bei Zimmertemperatur nur teilweise negativ, 
bei 37° und 56° mittelstark bis stark positiv reagieren. Er versuchte fUr die 
Triibungen bei der BRucKschen Reaktion eine Trii bungsskala aufzustellen. 
Diese ist auch jetzt noch ein bequemes, viel zu wenig benutztes Hilfsmittel, 
um bei der Laboratoriumsarbeit, z. B. der Herstellung von Vakzinen, eine 
orientierende Vergleichsskala zu haben. Ich darf hinzufUgen, daB die damals 
von mir benutzte, in Glasrohrchen eingeschmolzene Skala noch jetzt, nach 
6 Jahren also, noch unverandert sich gehalten hat. 

Fiir die Herstellung des TriibungsmaBstabes versetzte ich abgerahmte 
Milch mit etwas Formalin und verdiinnte sie in folgender Weise: 

16* 
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Triibung 0 entspricht einer Verdiinnung von 1 : 00 

1 
2 1 : 1280 
3 I 640 

" 
4 I 320 
5 1 160 

" 
6 1 80 

" 
7 " " " 

I 40 

" 
8 1 20 

1 10 

Dann wurden die Rohrchen zugeschmolzen. 

GARTNER (Zentr~lbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I 
Orig. Bd. 82. 1919) hat, unbeirrt von del' allgemeinen Ablehnung del' Salpeter
saure-Reaktion, an dem groBen Material del' GENNERICHschen Syphilisabteilung 
die Frage nach dem Ablauf del' Reaktion in den verschiedenen Stadien der 
Syphilis gepriift. Es mag sein, daB bei del' Eigenartigkeit del' Reaktion und del' 
Moglichkeit, die FaIle in gewissem Sinne zu gruppieren, das eine odeI' andere 
Ergebnis "frisiert" erscheinen kOnnte. Die Gesamtausbeute seiner Unter
suchungen, gewonnen an so groBem Material und mit geiibtem Blick geordnet, 
zeigt doch neue Gesichtspunkte. 

GARTNER erkannte, daB die von BRUCK selbst angegebene Menge von 0,3 ccm 
HN03 nicht allen Verhaltnissen geniigt; er nahm vielmehr eine Austitrierung 
mit hoheren und geringeren Werten, offenbar von 0,2-0,4 (Angaben fehlen) 
VOl'. Untersucht wurden 2850 Proben. An technischen Einzelheiten ist be
merkenswert, daB nul' frische Sera untersucht werden sollen, und durch Stehen
lassen iiber langere Zeit falsche Werte resultieren konnen. Gleichzeitig wurde 
immer die Wa-R gepriift. Ais Gesamtergebnis kann ausgesprochen werden, 
daB bei Lues im sekundaren Stadium die BRucKsche Salpetersaure-Reaktion 
so gut wie immer positiv ist, daB dann eine "gewisse" Zuverlassigkeit im spat
-primaren, friihlatenten und friihen Rezidiv-Stadium besteht; daB dann abel' 
die ZuverIassigkeit absinkt und wieder im Stadium tertiarer, destruktiver 
Vorgange ansteigt. In del' Spatlatenz und bei Metasyphilis, auBer bei Paralyse, 
sind positive Ergebnisse selten und auch da vielleicht nicht spezifisch. Un
spezifische Reaktionen wurden VOl' allem bei allen Eiterungsprozessen, bei 
Tuberkulose, zuweilen bei Fieber und Kalomel-Abszessen storend beobachtet. 

GARTNER fand, daB bei Lues II auch quantitativ die Reaktionen am starksten 
sind, namlich bei 0,22-0,24 HNOa. Bei normalen Seris wurde bei 0,36 ccm 
noch kein Niederschlag erzielt. Die positive Schwankung del' Wa-R bei Lues I 
unter del' Behandlung, sowie die positive Schwankung del' Wa-R durch Provo
kation hat ihr Widerspiel in einem Positivwel'den del' Salpetersaurereaktion. 
Doch reicht die Priifung mit 0,3 HN03 nicht immer aus, um das festzustellen. 
Unter del' Behandlung wird auch die Salpetersaurereaktion negativ, jedoch 
spateI' als die Wa-R, trotzdem sie spateI' als diese auftritt. Bei alteren Sekundal'
fallen war die Salpetersaurereaktion haufig positiv, doch mit einer Nieder
schlagsgrenze von 0,26-0,28. GARTNER faBt seine Erfahrungen in folgendem 
Schema zusammen: 
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Stadium 

Friihprimar . . . . . . 
Spatprimar ..... . 
Friihsekundar (Exanthem) 
Spatsekundar (Rezidive) . 
Friihlatenz . . . . 
Tertiar (Gummen) 
Spatlatenz . 
Metasyphilis . . . 

Wa-R 

=r und + 
+ (100%) 

+ + gelegentl. 
+ und 
+ und 
+ und 

I 
Typische Reaktion INiederSChlagSgrenze 

mit 0,3 HNOa in ccm HNOa 

spater + 
+ (100%) 
+ und 
+ haufiger 

bei Zerfall + 

normal 
0,34-0,24 
0,2 -0,4 
0,24-0,32 
0,28-0,38 
0,28-0,34 

oberhalb 0,32 
fast normal 

Zur Erklarung der BRUCKschen Salpetersaurereaktion glaubt GlRTNER 
auch einen Zusammenhang mit Gewebszerfall annehmen zu mussen. 
Er Hint es aber unentschieden, ob es sich dabei um eine Vermehrung des 
Globulins oder um eine leichtere Fallbarkeit innerhalb der vorgeschriebenen 
10 MinuteD handelt. Wichtig ist auch ihm die groBe tJbereinstimmung mit 
der KLAUsNERSchen Reaktion. 

KAEMMERER (Munch. med. Wochenschr. 1917. Nr. 8), der auch die mangelnde 
Spezifitat der Salpetersaure-Reaktion betont, setzt sie in Beziehung zur 
KLAUSNERschen Reaktion. Er verglich die Reaktion mit der Ammon
sulfatausfallung des Globulins, indem er in Uhlenhuthrohrchen 0,5 ccm 
Serum mit 1,5 ccm physiologischer Kochsalzlosung und 2 ccm gesattigter 
Ammonsulfatlosung mischte und die Hohe der abgesetzten EiweiBsaule nach 
12--24 Stunden ablas. (Man kann auch 0,5 ccm Serum + 8,5 physiologische 
Kochsalzlosung + 9 ccm Ammonsulfat nehmen.) Es zeigte sich, daB die salpeter
saurenegativen Seren auch weniger Globulin enthalten. 

Nachdem BRUCK selbst flir seine Salpetersaurefallungsmethode die fur 
LUftol nicht genugende Spczifitat besonders bei fieherhaften Erkrankungen 
festgestellt, und zugegeben hatte, hat er sich bemuht, das Wesentliche seiner 
Befunde zu erweitern. Er wandte sich hier Alkoholausfallungen zu, die H. SACHS 
schon fruher gelegentlich angewandt hatte. Auch JACOBSTHAL hatte bei der 
Nachpriifung der Salpetersaurereaktion schon einige Versuche mit Alkohol
ausfallung bei verschiedenen Temperaturen gemacht, war aber nicht zu brauch
baren Ergebnissen gekommen. Es zeigte BRUCK bei seinen Untersuchungen, 
daB bei der Fallung von Serum durch Alkohol die Konzentration, die Tem
peratur, die Versuchsdauer, der Salzgehalt und nicht zum geringsten Teil die 
Individualitat des Serums eine Rolle spielte. tlberhaupt konnte BRUCK auf 
einen Punkt hinweisen, der bis dahin beim serologischen Luesnachweis nicht 
genug beachtet war, und es vielleicht heute noch nicht allgemein ist: a.uf die 
groBen Verschiedenheiten, die schein bar geringfugige Differenzen in der Behand
ung der Sera flir den Endeffekt bedeuten. Nicht nur die Inaktivierungs-

temperatur, auch die Dauer des Eingriffs, ja, die Zeit, die vor und 
nach ihm bis zur Untersuchung des Serums vergangen ist, sind von 
Bedeutung. Der StabilisierungsprozeB, den die EiweiBkomplexe durch das 
Inaktivieren erleiden, setzt sich noch danach fort. Besonders MEINICKE hat 
spater diese Dinge bewuBt berucksichtigt. DaB BRUCK auf diese besonderen 
Verhaltnisse kam, hing damit zusammen, daB er mit seinen Reaktionen in 
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WirkIichkeit ein zu feines Reagens in der Hand hatte. So reagierten bei ihm 
mit der Salpetersauremethode die Sera vor dem Inaktivieren unspezifisch 
empfindIich, und eine Ausfallung wurde 1-2 Tage danach immer schwieriger. 

Die Erklarung, die er dafiir gibt, daB namIich die Saure des Serums sich immer 
mehr steigere, ist allerdings nicht ganz gut ausgedriickt, weil ja die Alkaleszenz
verhaltnisse des Serums sich mit dem primitiven Ausdruck der "Sauerung" 
nicht voll erfassen lassen. 

Die dritte der Modifikationen BRUCKS, die Milchsauremethode, ist gerade 
von der Idee der verschiedenen Sauregrade des Normal- und Luesserums aus
gegangen. (Technik s. Techn. Anhang 30 S.368.) 

BRUCK selbst erhielt mit der Milchsauremethode sehr zufriedenstellende 
Ergebnisse. Unter 149 Luesfallen hatte er dabei unter Nichtberiicksichtigung 
der zweifelhaften Resultate 6 Differenzen, die 4 Lues lund 2 Lues II be
trafen. Von den 58 sicher negativen Kontrollen reagierten nur 2 Malariafalle 
unspezifisch. 

BRUCK schlieBt aus seinen Versuchen auf eine erhohte Fallbarkeit der 
Globuline bei den meisten Wassermann + Sereno Zwischen positiver und 
negativer Wa-R und groBerer und geringerer GlobuIinfallbarkeit besteht ein 
weitgehender Parallelismus. 

MARMANN hat die Alkoholfallungs- und Milchsauremethode von BRUCK 
nachgepriift. Er hat sie mit der Wa-R verglichen. Bei Lues fand er mit der 
Milchsauremethode 73,3 % Dbereinstimmung. Unter den Kontrollfallen waren 
ca. 8% unspezifisch positive. 

Bemerkenswert sind seine Untersuchungen iiber den EinfluB !angeren 
Inaktivierens und auch des Stehenlassens der Sera. Durch diese MaBnahmen, 
besonders auch nochmaIigem einstiindigen Inaktivieren, konnten vorher un
spezifisch positive Resultate in negative umgewandelt werden. 

MEINICKE hat (Berl. klin. Wochenschr. 1917. Nr. 25; Miinch. med. Wochen
schr. 1917. Nr. 45) in etwas modifizierter Weise Alkoholausfallungsversuche 
ausgefiihrt. Er inaktivierte die Sera nicht unverdiinnt, sondern 2: 5 mit physio
logischer Kochsalzlosung verdiinnt 1/2 Stunde bei 55-56°. Davon wurden 
0,5 ccm mit 3,0 ccm eines 1: 5, 1: 6 und 1: 8 verdiinnten Alkohols versetzt, dann 
bis zum nachsten Tage bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Mit Fleckfieber
seren erhielt er mehr positive Ausfalle als mit Luesseren. 

HERZFELD und KLINGER (Miinch. med. Wochenschr. 1917) haben versucht, 
aus den Ergebnissen der Salpetersaurereaktion nicht, wie die meisten Nachpriifer, 
die so leichten Lorbeeren einer Ablehnung zu pfliicken, sondern den doch ohne 
Zweifel hier vorhandenen, recht schweren Problemen nachzugehen. Sie kommen 
auf Grund ihrer hoohst anregenden kolloidchemischen Anschauungen zu der 
Auffassung, daB allen BRucKschen Fallungsreaktionen dieselbe tiefere 
Ursache, namlich die starkere Fallbarkeit der Globuline, zugrunde 
liege. 

HERZFELD und KLINGER stellen sich vor, daB im Serum mehrere Typen 
von EiweiBteilchen vorhanden sind, namIich relativ groBe mit relativ kleiner 
Oberfiache und solche mit relativ groBer Oberf!ache. Beide werden in der um
gebenden Fliissigkeit nicht nur durch das Wasser, sondern auch durch ihre 
Abbauprodukte, die sie an ihrer Oberflache adsorbiert halten, in der Fliissigkeit 
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suspendiert gehalten. Sie selbst sind verhaltnismiiBig wasserunlOslich. Nur 
ihre mit den Abbauprodukten besetzte Oberflache vermittelt die Laslichkeit 
zwischen ihnen und dem Wasser. Ane Faktoren, die diese Loslichkeitsvermittler 
staren oder entfernen, fiihren eine Ausfallungstendenz durch Naherung der 
Teilchen aneinander, zu mindestens aber eine Dispersitatsverminderung herbei. 
Die erstgenannten graBeren EiweiBteilchen sind die Globuline, die kleineren 
aber die sog. Alburnine. Es geht schon aus dies en Darlegungen hervor, daB 
die Albumine relativ feiner dispers sein miissen und viel schwerer zur Aus
fanung zu bringen sind. 

Die Fliissigkeit nun, die sich zwischen den EiweiBteilchen befindet und 
ihre kolloidale Verteilung vermittelt, sei eine schwach alkalische (bikarbonat
alkalische) Lasung, in der Polypeptide und Aminosauren in Form von Alkali
salzen (- COONa) und meist auch als Neutralsalzverbindungen (z. B. CH. 
NH2-NaCl) durch das Alkali in Lasung gehalten werden. Wahrend nun Alkalien 
niemals die Ausfallungsneigung erhahen kannen, sondern vielmehr eher dispersi
tatsvermehrend und damit stabilisierend wirken, wirkt Wasserzusatz und vor 
allem Saurezusatz in entgegengesetztem Sinne. Bei Wasserzusatz wird das 
lasungsvermittelnde Salz ausgelaugt und besonders labile EiweiBteilchen 
fallen unter Triibung der Fliissigkeit aus. Aber der ProzeB ist reversibel. Schon 
das Lagern von Seris, bei dem durch Autolyse reichlichere Abbauprodukte ent
stehen, hemmt den geschilderten Vorgang. All das ist bei der KLAUSNERschen 
Reaktion zu beobachten. 

Bei Zufiigung von Saure werde Bikarbonat neutralisiert und von der 
COONa-Gruppe in die COOH-Gruppe der freien Aminosaure iibergefiihrt. 
In gleichem Sinne wirkt Wasserentziehung durch Alkohol oder konzentrierte 
Salze, indem es die Dispersitat vermindert. 

Bei der BRucKschen Salpetersaurereaktion wirke die Saure deswegen fallend, 
weil sie den EiweiBteilchen das zur Verteilung notwendige Wasser entziehe. 
Je nach der Dauer ihrer Einwirkung ist der Vorgang reversibel oder nicht 
reversibel. Daher die Wichtigkeit der Einhaltung einer bestimmten Zeit. 

Bei der Alkoholmethode von BRUCK spiele eigentlich nur die Ausfallung 
der Globuline eine Rolle. 

Bei der Milchsaurereaktion BRUCKS spiele (nach HERZFELD-KLINGER) 
die Reaktion des Serums eine Rolle. Allerdings sei es nicht richtig, das Phenol
phthalein anstatt des Azolithmins als Indikator zur Priifung der Alkaleszenz 
zu wahlen. Denn durch die Anwesenheit von Bikarbonaten im Serum sei eine 
genaue Titrierung schon ohnehin kaum maglich. Es sei nicht zulassig, von einer 
"Aziditat" des Serums zu reden. Auch die Kohlensaure spiele, besonders im 
aktiven Serum, eine Rolle. Schon allein, weil sie durch den Inaktivierungs
prozeB angetrieben wird, sind aktive Sera stabiler. 

Uberblickt man nachtraglich die wissenschaftliche Bedeutung der 
BRucKschen Fallungsreaktionen, so muB man sagen, daB sie uns durch 
die Anregungen, die von ihnen ausgegangen sind, doch ein gut Stiick weiter 
gebracht haben. Praktisch kommen sie als diagnostische Methode nicht 
in Betracht. 

Man sollte meinen, daB nach dem praktischen Fiasko der Labilitats
reaktionen keine Neigung bestanden hatte, deren noch neue herauszuarbeiten. 
In neuester Zeit sind aber zwei weitere hervorgetreten: die Senkungs-
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beschleunigungsreaktion von F AHRAEUS und die Formolgelefikation von GATE 
und PAPACOSTAS. 

5. Die Senlrungsbeschleunignngsreaktion 1) 

kniipfte an uralte Erfahrungen der A.rzte an. Diese wuBten, daB in Fallen schwerer 
Erkrankung und bei Schwangeren beim AderlaB sich eine voIlkommen andere Art 
Gerinnsel bildete als beim Normalen; es bildet sich bei ihnen eine sog. Crusta 
sanguinis iiber dem Blutkuchen des geronnenen Blutes. lch selbst habe dieser 
Erscheinung bei zahlreichen Blutentnahmen bei alteren kachektischen Leuten 
meine Aufmerksamkeit zugewandt, konnte aber niemals einen Unterschied 
im spezifischen Gewicht von Blutkorperchen und Serum finden, der die Er
scheinung erklart hatte. Erst durch die Arbeiten von F AHRAEUS und ROBER 
ist Licht in das Phanomen gekommen. FAHRAEUS fand namlich in sehr aus
fiihrlichen Versuchsreihen, daB die rot en Blutkorperchen, die an sich negativ 
geladen sind (ROBER) unter den Umstanden dieser Reaktion durch einen, im 
Plasma befindlichen Stoff umgeladen werden. Diese positive Umladung fiihrt 
nach bekannten kolloidchemischen Gesetzen zu Zusammenballungen (Agglu
tination) und damit zur schnelleren Absenkung der Blutkorperchen im Plasma. 
Es ist hier nicht der Ort, die zahlreichen und interessanten theoretischen und 
praktischen Versuche auf diesem Gebiete zu besprechen. Uns interessiert 
hier nur das Problem vom Gesichtspunkt der Labilitatsreaktionen und vom 
praktisch-diagnostischen Standpunkt. Die wichtigsten theoretischen Arbeiten 
auf diesem Gebiete stammen von: F AHRAEUS, ROBER, LINZENMEIER, ABDER
HALDEN, ST.ARLINGER, SACHS und Y. OETTINGEN. 

Die Rotenblutkorperchensenkungsbeschleunigung IaBt sich nur im Plasma 
feststellen. Defibriniertes Blut ist daher ungeeignet. 1m Plasma selbst ist, 
wie systematische Versuche zeigen, die Albuminfraktion indifferent. Dic 
Senkungsbeschleunigung (SB) geht von den Globulinen und von diesen wieder 
besonders von der Fibrinoglobulinfraktion mehr als von den Serumglobulinen 
aus (LINZENMEIER, ST.ARLINGER). Daher kommt es, daB die SB sich gerade 
bei den Zustanden findet, bei denen auch die Blutgerinnung durch Vermehrung 
des Fibrinoglobulins beschleunigt ist. Man beobachtet darum, auch in der 
Praxis bei den Blutentnahmen zur Wa-R ohne besondere MaBnahmen, nur die 
leichtesten Grade der SB: dann stellt sich die Erscheinung so dar, daB die 
oberste Schicht der Blutsaule in einem Bezirk von 1/4-2 und mehr Zentimeter 
beim ruhigen Stehenlassen sich durch den SedimentationsprozeB der Blut
korperchen aufhellt. Wenn sich dann ein Fibringerinnsel bildet, so ist es deswegen 
in seinen obersten Teilen voIlkommen weiB. Die gewohnlichen Grade der SB 
aber kann man nur durch den Kunstgriff beobachten, daB man durch ein ge
rinnungshemmendes Mittel, gewohnlich Natrium citricum, den Blutkorper
chen die Absenkung ermoglicht. Um einen MaBstab fiir den ProzeB zu 
finden, wird nach gegebenen Zeiten die Rohe der Absenkungszone gemessen. 

Es zeigte sich nun, daB aIle Prozesse, die die Stabilitat des Protoplasmas 
erhohen, auch die SB hemmen. Dazu gehort z. B. schon leichte Erwarmung 
des Plasmas fiir 1-2 Stunden auf 37-38°, Zufiigen von Serum zum Plasma, 
Lagern des sterilen Plasmas auch im Eisschrank, lnaktivierung des Plasmas! 
Die SB wird aber auch gehemmt durch solche Adsorbentien, die positive Teilchen 

1) S. Technischer Anhang S. 369. 
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adsorbieren, also durch Ausschiittelung des Plasmas mit Tierkohle, Kaolin, 
Bolus alba (LINZENMEIER). Das entgegengesetzt geladene Eisenhydroxyd und 
andere Stoffe, die nul' negative Teilchen adsorbieren, wirken indifferent odeI' 
gar senkungsbeschleunigend nach Ausschiittelung im Plasma. R. SACHS und 
v. OETTINGEN haben betont, daB es eben del' Dispersitatsgrad del' Globuline ist, 
del' bei allen diesen Erscheinungen wirksam ist. Es konnten von LINZENMEIER 
in Verfolgung dieses Gedankens Versuche ausgefiihrt werden, die analog- den 
SACHsschen Versuchen del' Komplementinaktivierung im salzarmen Medium 
ausfielen und auch im Sinne del' Auffassung sprechen, daB die mangelnde 
Plasmastabilitat das Wesentliche del' SB ist. Daneben scheint nach LINZEN
MEIERS und PEWNYS Versuchen auch die Beschaffenheit del' roten Blutkorper
chen eine gewisse Rolle zu spiel en. 

Nach ROBER sind die roten Blutkorperchen durch Adsorption von Ionen an 
ihrer Oberflache negativ geladen, sie bewegen sich also in einem Potentialgefalle 
zur Anode. Bei Graviditat usw. sind nach FAHRAEUS' urspriinglichen Unter
suchungen die Blutkorperchen weniger stark geladen. Mit Unrecht ist er abel' 
von diesen Erklarungen des Phanomens wieder abgegangen. und hat es ganz 
auf die Vermehrung del' Globulinfraktion zur Albuminfraktion geschoben. 
Del' isoelektrische Punkt des positiv geladenen Globulins liegt dem Neutralpunkt 
llaher als del' des Albumins. Durch die Beladung mit Globulin werden nach 
ROBER die Blutkorperchen starker an den isoelektrischen Punkt, d. h. die 
Flockungszone, als wie durch Albumin herangefiihrt. 

Sedimentierung und Ladung der Blutkorperchen in vel'schiedenen Eiwei.6-
Solen nach ROBER 

in 5,5% in 2,75% 

Pseudoglobulin Pseudoglobulin in 5,2%Albumin 
+2,60f0Albumin 

Senkung der BK nach 30 Min .. 51 mm 4 mm 1 mm 
Senkung der BK nach 60 Min. " 61 " 8 

" 
3 

" -------

Negative Ladung der BK 0,8 1,0 1,3 

Welches sind nun die praktischen Ergebnisse del' SB-R ~ Da muB 
man zunachst bedenken, daB normalerweise bei den beiden Geschlechtern die 
SB versehieden ist, namlieh bei Mannern 2 mm, bei Fraupn 6 mm in 1 Stunde 
(bestimmt naeh FAHRAEUS). NATHAN (Berl. klin. Wochensehr. 1921. Nr. 24) 
hatte nun bei Lues folgende Ergebnisse: 

Lues I seronegativa . 8,0 mm 

" 
I seropositiva 24,1 

" 
" 

II florida 31,1 
III florida 14,5 

"' latens seropositiva . 8,2 

" " 
seronegativa 4,7 

1m. allgemeinen zeigt sich, daB die Starke des auBeren Exanthems und del' 
Grad del' Allgemeindurchseuchung bzw. del' Grad del' reaktiven 
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Abwehrvorgange mit derBeschleunigung der Senkungsgesch windig
keit proportional geht. Bei lokalisierten Erscheinungen ist die Senkungs
geschwindigkeit geringer. 

Manner Frauen 
mit Exanthem mit lokalen Symptomen mit Exanthem mit lokalen Symptomen 

34,1 mm 23,7 mm 39,5 mm 34,4 mm 

Zwischen der Wa-R (und SG-R) und der Senkungsgeschwindigkeit bestehen 
keinerlei Beziehungen. Doch zeigt sich ein deutlicher Riickgang der hohen 
Senkungsgeschwindigkeit unter dem EinfluB der Therapie; bei 
4 genau beobachteten Fii1len etwas langsamer und spater als das Negativwerden 
der Wa-R. 

K. BXTZOLD (Miinch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 23, S. 857) untersuchte 
vor aHem SaugIinge nach der Methode von LINZENMEIER; er fand: 

Durchschnittszahl Maximum Minimum 
Sauglinge mit L. congo 38 120 7 
Normal ...... . llO 525 48 

1m Verlauf der antisyphilitischen Behandlung stieg die Senkungszeit wieder 
etwas an, nur in wenigen Fallen sehr bedeutend (um das 5-lOfache). PEWNY 
(Dermatol. Wochenschr. 1922) erhob folgende Befunde: 

Lues I ... 
Lues II .. 
Lues latens 
Lues III .. 
Lues hered. 

60% positive SB. 
800;., 
57% 
60% 
64% 

Unter den Wa-R-Positiven zeigten 62% positive SB. 
77% 
75% 
66% 
400;., 

Somit konnte es erscheinen, als wenn die SB eine brauchbare Reaktion 
auch fiir diagnostische Zwecke ware. Das ist aber leider nicht der Fall. Denn 
abgesehen von der schon natiirlichen Differenz bei beiden Geschlechtern kommt 
die SB bei so vielen Zustanden vor, so in der Graviditat, im Kindesalter, bei 
allen moglichen Infektionskrankheiten, Tumoren, Kachexien, daB sie hochstens 
eventuell als Stiitze der Diagnose bei zweifelhaften Exanthemen benutzt 
werden kann. 

6. Die Formalinreaktion von Gate-Papacostas 1). 

GATE und PAPACOSTAS (Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. Bd. 83. 
S. 143. 1920) haben eine Reaktion angegeben, die vielleicht berufen gewesen ware, 
die Seroreaktion der Syphilis auf die einfachste Weise dem praktischen Arzte 
zugangig zu machen, wenn nicht die Voraussetzungen dieser Reaktion von 
vornherein die Erfiillung dieser Hoffnungen wenig wahrscheinlich gemacht 
hatten. Sie fiigten einfach zu 1 ccm des aktiven oder inaktiven Serums 2 Tropfen 
des kauflichen Formols. Am nachsten Tage sollen dann die Rohrchen, die 
iiber Nacht im Brutschrank gestanden haben mUssen, eine halbfliissige Gallerte 
bilden, wenn es sich um Lues handelt, sonst bleiben sie fliissig. Diese leicht 
auszufiihrende Reaktion hat ziemlich viele Nachpriifungen, aber auch ebenso 
viele Nichtbestatigungen erfahren. Nicht als ob die Verschiedenheit der Sera 

1) S. Tecbnischer Anhang S. 369. 
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nicht besti.i.nde; es fehIt aber die Spezifiti.i.t. So finden sich unter den Nach
priifungen folgende Zahlen: Vbereinstimmung mit der Wa-R in 71,3%; von 
der positiven Wa-R-Sera aber nur 26,4% positive Gelefikation (BETTEN
COURT). 47% trbereinstimmung (LEGER und HUCHARD); 55,86% trberein
stimmung (Area Leao); 100% trbereinstimmung (GATE und PAPACOSTAS). 
Positiver Ausfall hi.i.ufiger bei nichtsyphilitischen Kranken als bei Gesunden 
(BESSEMANS). 

Das theoretische Interesse an der Reaktion von GATE und PAPACOSTAS 
bleibt aber trotzdem bestehen. DaB Gelieren des Serums anstatt einer Floccu
lation eintritt, hi.i.ngt mit der Langsamkeit des eintretenden Prozesses zusammen. 
Analoges kennen wir ja auch bei der Herstellung des von SCHERESCHEWSKI 
angegebenen Pferdeserumni.i.hrbodens zur Spiroclilitenziichtung. Der Zusammen
hang mit den uns hier beschi.i.ftigenden Problemen scheint mir aber sicher. 
Er wird auch bekri.i.ftigt durch die Untersuchungen von NICOLAU, der auch 
FibrinogenlOsungen in analoger Weise zur Gelefizierung bringen konnte. DaB 
es sich um ein Stabiliti.i.tsphi.i.nomen handelt, beweisen auch seine Versuche 
des langsameren und schwereren Eintritts durch Lagernlassen des Serums. 
Wenn ich mich also der Anschauung von COMBIESCO an schlieBe , daB der labile 
Gleichgewichtszustand des Serums die eigentliche Ursache der Reaktion ist, 
so mochte ich doch mit einer gewissen Reserve darauf hinweisen, daB aktive 
und inaktive Sera genau gleich reagieren sollen, was der Theorie widerspricht. 

Praktisch ist, wie gesagt, die Formolgelefixationsprobe unbrauchbar. 

B. Wesen der Labilitatsreaktionen. 
Damit waren wir am Ende der Darstellung der Labilitatsreaktionen an

gelangt und es liegt uns eigentlich nun ob, eine tiefere Begriindung des sich 
dabei abspielenden Geschehens zu geben. Aber gerade hier versagt unser Wissen 
noch ziemllch stark. Wie wir in einem anderen Kapitel noch besprechen mUssen, 
ist die Verteilung der EiweiBkorper des Blutserums ein eigentlich noch ungelOstes 
Problem, in das erst in allerletzter Zeit durch die Untersuchungen RUPPELS 
und seiner Mitarbeiter etwas Licht gefallen ist. Das, was wir in diesen Reaktionen 
beschreiben, ist eigentlich eine Tautologie. Wir sagen, das Globulin fallt 
aus, weil es labil ist und definieren labil mit Neigung zurAusfallung. 
DaB natiirlich dabei ganz bestimmte kolloidelektrische Vorgange eine Rolle 
spielen mUssen, ist selbstverstandlich. Einen Einblick haben uns auch, zum 
mindesten heuristisch, die Vorstellungen von HERZFELD und KLINGER iiber 
den inneren Bau der EiweiBstoffe gebracht. 

Was wissen wir nun eigentlich von dem besonderen chemischen Aufbau 
des Syphilitikerserums, soweit er die Fallungsreaktionen betrifft? Da scheint 
es nun, als ob die leichter ausfallbaren Teile des SerumeiweiBes, die wir als 
Globuline bezeichnen, in der Tat beim Luiker und eben auch bei denjenigen 
Patienten, die an Kachexien, Tuberkulose usw. Ieiden, vermehrt sind. Schon 
vorher hatte ich die Arbeit von MARMANN erwahnt, der mit Ammoniumsulfat
ausfallungsmethode bei Lues haufig hohere Werte fand. Nach HOFMEISTERS 
und seiner SchUler klassischen Arbeiten werden die EiweiBstoffe bekanntlich 
in die wasserlOslichen, schwer ausfallbaren Albumine und in die Gruppe der in 
Wasser unlOslichen, in diinnen Salzlosungen aber loslichen Globuline eingeteilt. 
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Die Globuline werden je nach ihrer Fallbarkeit mit gesattigten Ammon
sulfatlosungen eingeteilt in: 

Fibrinoglobuline, 
Euglobuline, 
Gesamtglobulinc, inkl. Pseudo-

die bei 24% Ammollsulfatsattigung ausfallen, 

" " 33% " " 

globuline,,, " 50% ,. " 

Die Verhaltftisse der Globuline im Serum ein und desselben Patienten sind 
nun offenbar, je nach seinem Gesulldheitszustande, verschieden. All die Prozesse, 
die wir jetzt schon ofter genannt haben, wie Lues, Kachexien, Ttiberkulose 
oder Karzinom, Infektionen, Fieber, aber auch Proteinkorpertherapie, Im
munisierungsprozesse, habell die Fahigkeit, die relative Menge der ausfiiIlbaren 
Substanzen, die wir eben Globuline nennen, und die grober dispers sind als 
die fein dispersen Albumine des Serums, zu vermehren. So liegell eine Anzahl 
von Untersuchungen vor, die das speziell fur die Syphilis beweisen. Unter 
ihnen seien folgende genannt: 

R. MULLER und HOUGH (Wien. klin. Wochenschr. 1911. S. 167) fanden, 
indEm sie in geeichten Zentrifugenrohrchen gesattigte waBrige Ammonsulfat
looung (2 Teile Serum + 1 Teil Losung zur EuglobulinfaIlung), 1 Teil Serum 
zu 1 Teil Losung zur Gesamtglobulinfallupg) zum Serum hinzufiigten, eine 
ausgesprochene Vermehrung des Globulins im Luesserum. Sie erhielten durch
schllittlich auf 10 ccm Serum: 

Beim Syphilitiker 
Normal ..... 

Teile 
Englobulin 

42,5 
28,8 

I Teile 
Gesamtglobulin 

94 
84,7 

WINTERNITZ (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. 93) fand bei Syphilitikern 
die Fibrillogenquote des Plasmas deutlich erhoht, etwas auch die Euglobuline 
und Gesamtglobuline (Bestimmung mit Ammonsulfat). 

WINTERNITZ (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. 101) fand ferner kein 
volliges Parallelgehen der Globulinvermehrung im Serum mit der KLAUSNER
schen Reaktion. 

BRUCK (Munch. med. Wochenschr. 1917. Nr. 36) hattc nicht nur eine leichte 
Alkohol-Kochsalzfii11barkeit, sondern auch eine leichtere Hitzefallbarkeit bei 
Erhitzen von 0,2 ccm Serum mit 2 cern 6%iger Kochsalzlosung beim Syphi
litiker gefunden. 

Auch NOGUCHI sowie KREIBICH fanden Vermehrung der GlobuIine des Lues
serums. 

M. BIRCHER und }i~ARLAND fanden bei Syphilis den Globulingehalt des Serums 
erh6ht, und zwar am regelmiiBigsten bei frischer Lues. Hier fand sich in 80% 
der Falle vermehrter Globulingehalt. Mit der Behandlung nahm das Globulin 
relativ abo Die Arbeit war mir leider im Original nicht zuganglich. 

An einer besonderen Studie hat WEISBACH die Fallungsverhaltnisse des 
Luesserums untersucht. Er unterscheidet neben den genannten Globulinarten 
noch, ob si~ "thermostabil oder thermolabil" sind. Zunachst muB die Bezeich
nung thermostabil und thermolabil bemangelt werden, weil der Unbefangene 
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sich dabei etwas ganz anderes denkt als das, was WEISBACH darunter versteht. 
Unter thermolabilen Ausflockungen versteht er namlich solche, die, 
in der Kalte entstanden (Eisschrank), in die Temperatur von 37 0 gebracht, 
reversihel sind, d. h. nach einer 24stundigen Erwarmung auf 37 0 wieder in 
Losung gehen. Thermostable Ausflockungen dagegen gehen unter gleichen 
Bpdingungen nicht wieder in Losung, sind also irreversibel. 

WEISBACH fand nun, daB aus einem luetischen Serum mit 33% Ammonsulfat 
mehr thermostabile Globuline ausgeflockt werden als beim Normalserum. 
Dagegen fand er die Gesamtmenge der Globuline, die durch Ammonsulfat im 
Eisschrank nach 24 Stunden ausflockbar sind, in luetischem und Normalserum 
gleich groB. Wenn man aber eine fraktionierte Ausfallung der einzelnen Globulin
arten Yornimmt, so steigt mit der Wassermannwertigkeit die schon mit 33% 
ausflockbare Globulinmenge, so daB fur die erst bei hoheren Salzkonzentrationen 
ausfallenden Globulinarten weniger ubrig bleibt. Denn, wie gesagt, die Gesamt
globulinmenge ist ja nicht vermehrt. 

Einen morphologischen Ausdruck fur dic groBcre Dispersitat des 
Luessemms fand E. PAYRE bei der ultramikroskopischen Untersuchung 
des Serums. Er beschreibt, daB er bei zahlreichen Luesseris granulierte, 
ungleieh groBe, verschieden bewegliche, bald isolierte, bald miteinander zu
sammenhangende, sogar kleine Gruppen bildende Elemente gefunden habe. 
NormaIsera dagegen hatten kleine, gleich groBe, regelmaBige, sehr bewegliche 
Granula. Die serologischen Eigenschaften der Sera, insbesondere die Neigung 
zur antikomplementaren Wirkung, bringt er damit in Zusammenhang. Von 
No.rmaIseris hatten nur antikomplementar wirkende Sera die unregelmaBigeJl 
Granula erkennen lassen. 

Es gibt in der Literatur mancherlei Hinweise dafur, daB auBer den EiweiB
stoffen auch dic Lipoide dos Blutserums gewisse Verschiobungen zeigen. 
Aber rein chemisch haben sie sich noch nicht prazise fassen lassen. Es ist sehr 
wohl moglich, daB die von J. H. SCHULTZ beschriebene Hemmung der Alko
holhamolyse hierher gehOrt. SCHULTZ, J. H. (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. 
u. expo Therap., Orig. Bd. 12. 1912) beobachtete, daB das Serum Luetischer 
die Hamolyse von gewaschenen Hammelbluterythrozyten durch Alkohol hemmt. 
Zu diesem Versuche werden in 5 Rohrchen die Mengen 0,35; 0,30; 0,25; 0,20 
inaktiviertes Serum und eines mit 0,35 Serum angesetzt. Letzteres erhiilt 
keinen Alkohol, dazu kommen 1,0 Blutemulsion, Gesamtvolumen auf 2,0 mit 
NaCI-Losung aufgefullt. Nach Einfullung von BIut, Kochsalz16sung und Serum 
wird z,u Rohrchen 1-4 0,3 ccm 96%iger Alkohol gegeben, durchgeschiittelt 
und in den Brutschrank gestellt; zeitliche Ablesung. Positive Sera zeigen nach 
30-40 Minuten bis 6 Stunden Hemmung der Hamolyse. 

Die Reaktion IaBt sich diagnostisch zwar nicht verwenden, aber sie ist in 
erhebhchem MaBe fur Lues charakteristisch, aber unabhangig von der Wa-R; 
unspez.ifisch reagiert nur 1 % der Sera. Bei Lues latens iiberdauerte sio die 
Wa-R haufig. 

Theoretisch ist sie offenbar ein Ausdruck der besonderen komplotton 
Mischung der Serumlipoide, vielleicht besonders des Cholesterins. Die noueren 
Versuche von BRINKMANN und VAN DAM iiber den Antagonismus der einzelnen 
Lipoido (Cholesterin, Lezithin) machen eine Nachpriifimg nach dies en Gesichts
punkten wunschenswert. Es konnte auch sehr wohl sein, daB die SCHULTzEsche 
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Reaktion mit den neuerdings von JARISCH beschriebenen in Beziehung steht. 
JARISCH hatte gefunden (Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 186), daB es gelingt, 
die Resistenz von roten Blutkorperchen gegen Wasserhamolyse durch Emulsionen 
von Lipoiden zu erhohen. Der Grad dieser Resistenzerhohung ist abhangig 
von der Zeit, die die Emulsionen gehabt haben, urn an den roten Blutkorperchen 
adsorbiert zu werden. Er ist aber auch abhangig von dem Dispersionsmittel 
der Lipoidemulsion. So fand JARISCH das anscheinend paradoxe Verhalten, 
daB die Emulsion in Aqu. dest. die Resistenz erhohte, wahrend man eigentlich 
eine Schadigung durch das Aqu. dest. hatte erwarten sollen. DIe Erklarung 
von JARISCH dafiir ist wahrscheinlich nicht ganz stichhaltig; er meint namlich, 
daB durch das Eindringen von Aqu. dest. in die Blutkorperchen die im Aqu. dest. 
enthaltenen Lipoide an der Erythrozytenflache sozusagen abfiltriert und dadurch 
leichter adsorbiert wiirden. Mir scheint vielmehr die an sich erhohte Dispersitat 
der mit Aqu. dest. hergestellten Extrakte gegeniiber den mit Kochsalzlosung 
hergestellten das Wesentliche zu sein. 

II. Die Lipoid-Bindungsreaktionen. 
Die Lipoid-Bindungsreaktionen sind samtlich dadurch charakterisiert, 

daB bei ihnen eine Lipoidemulsion in irgend einer Form mit dem 
zu priifenden Serum reagiert. Daher gehort die Wa-R in erster Linie 
in diese Gruppe, und nur aus auBeren Griinden wird sie hier nicht besprochen. 

Mnlich wie bei der Wa-R das gegenseitige Auswirken von Serum und 
Extrakt durch ein 2:weites, als Reagens dienendes System angezeigt wird, ist 
es moglich, als zweites Reagens eine Anzahl andere Systeme zu setzen. Solche 
Lipoidreaktionen, einschlieBlich der Wa-R, konnen wir deswegen in eine Gruppe 
zusammenfassen. Wir wollen sie als zweisystemige oder zusammen
gesetzte Lipoid-Bindungsreaktionen zusammenfassen. Ihnen gegeniiber 
stehen die Lipoid-Bindungsreaktionen, bei denen nur das Serum und die 
Lipoidaufschwemmung miteinander in Beziehung tritt, und bei denen als Reagens 
auf ihr Aufeinandereinwirken nur die Veranderung des chemisch physikalischen 
Zustandes benutzt wird. Diese Gruppe wollen wir als einsystemige oder 
einfache Lipoid-Bindungsreaktionen bezeichnen. Beide Gruppen haben 
sich sozusagen parallel miteinander entwickelt und sind in praktischer und 
theoretischer Richtung immer in gewisser Beziehung gewesen. Das urspriing
lich so schwierig scheinende Problem, inwieweit beide wesensgleich oder ver
schieden voneinander waren, diirfen wir heute, besonders dank den Arbeiten 
der SACHSschen Schule, als gelost und im Sinne der Wesensgleichheit 
entschieden betrachten. 

Bei unserer Besprechung wollen wir beide Gruppen zunachst fiir sich ab
handeln und dann theoretische und technische Einzelheiten besprechen, die 
in letzter Linie beiden gemeinsam sind. Beziiglich der praktischen Ausfiihrung 
dcr Rcaktionen sci auf den Technischen Anhang verwiesen. 

A. Die einsystemigen oder einfachen Lipoid-Bindnngsreaktionen. 
Die erste hierher gehOrige Reaktion ist die MICHAELIssche Ausflockungs

methode, die schon vorher erwahnt worden ist. Die Mengen, die MICHAELIS 
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zusammenbrachte, war 0,2 unverdiinnten Serums mit aufsteigenden Mengen 
waBrigen Luesleberextraktes. Bei 0,2 Extrakt war das Optimum der Wirkung; 
weniger und mehr (1,0) machte die Reaktion schon zweifelhaft. Die Beobachtung 
geschah bei Zimmertemperatur. MICHAELIS hat mit gliicklichem Griffe das 
Wesentliche erkannt: der Extrakt ist das Prazipitinogen, das Serum 
das Prazipitin. Wir verstehen aber heute auch, warum seine Reaktion weder 
von ihm noch von anderen in der darauffolgenden Zeit beobachtet wurde. Es 
fehlte einmal die besondere Eignung des Extraktes auf Prazipitationsreaktionen, 
und es fehlte der Alkohol, der wohl bei allen diesen Reaktionen eine Rolle spielt. 
Nur wenige Sera gibt es, deren Aviditat so groB ist, daB sie unter diesen un
giinstigen Bedingungen eine sichtbare Fallung geben. lch habe spater bei der 
Ausarbeitung meiner optischen Serodiagnose auch das MICHAELIssche System 
ultramikroskopisch untersucht und gefunden, daB doch ziemlich zahlreiche Sera 
ultramikroskopisch eine gewisse Zusammenballung der in einem waBrigen 
Luesleberextrakt tanzenden Elemente erkennen lassen. Aber deren eigenartige 
Konfiguration (Kristallnadeln, Tropfchen, Gewebselemente, Seifen [BENEKE]) 
ist offenbar einer festen Zusammenballung ungiinstig. 

Nachdem die Lipoidkomponente als bei der Wa-R wirksamer Extrakt
bestandteil entdeckt worden war, lag es nahe, diese neuen Kenntnisse mit
einander zu verschmelzen. So entstand 

1. die Porges-Meiersche Reaktion 1). 

PORGES und MEIER konnten auf ihren friiheren Arbeiten aufbauen. Sie 
hatten gefunden, daB als Antigen bei der Wa-R anstatt des natiirlichen Extraktes 
auch Lezithinsuspensionen wirksam sein konnen. PORGES und NEUBAUER 
hatten dann (Biochem. Zeitschr. Bd. 7. 1907) die Ausflockungsphanomene 
studiert, die sich zwischen Lezithin und EiweiBkolloiden entwickeln. So ver
mischten sie denn in diinnen Prazipitationsrohrchen 1 ccm eines 1:5 mit physio
logischer Kochsalzlosung verdiinnten Serums (aktiv) mit 0,2 ccm einer 1 %igen 
Lezithin-Stammsuspension. Das benutzte Lezithin (Kahlbaum) war mit physio
logischer Kochsalzlosung durch Verreiben angesetzt, geschiittelt und mit 0,50/0 
Karbol versetzt worden. Sie beobachteten bei positiven Seren, die sie einige 
Stunden in den Brutschrank brachten, eine anfangs feine, Rpater immer grober 
werdende Flockenbildung. 1m allgemeinen trat die Reaktion nach 1/2 bis 
24 Stunden, manchmal auch sofort auf. 

PORGES und MEIER machten auch im AnschluB an die LEvADITISche Ent
deckung der Geeignetheit des glykocholsauren Natriums als Antigen Versuche 
mit glykocholsaurem Natrium, mit dem sie ebenfalls eine spezifische Ausflockung 
erzielten, machten aber sogleich den Vorbehalt, daB das Praparat vielleicht 
mit Lezithin verunreinigt ware. 

In der Statistik iiber 100 der untersuchten FaIle fanden sie mit der Lezithin
ausflockung nur ganz wenige Versager und keine sicheren unspezifischen 
Ergebnisse. 

Allerdings teilen sie gleichzeitig unter einer FuBnote mit, daB unterdessen 
G. MEIER eine Anzahl unspezifischer positiver Resultate erhalten habe; nebenbei 
auch bei mit Dourine infizierten Kaninchen. 

1) S. Technischer Anhang S. 370. 
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Die Reaktion von PORGES und MEIER wurde ziemlich viel nachuntersucht, 
so von NOBL und ARZT, SALOMON, PORGES, NEUBAUER ur:d ELIAS, GROSS 
und VOLK, LAND STEINER und MULLER, KRAUS und EISLER, STUMME, MEIER, 
FRITZ und KREN, WEIL und BRAUN, CITRON, BRUCK und STERN, NEISSER, 
L. MICHAELIS, LESSER. Die Ergebnisse schwankten ziemlich stark. Unter den 
positivcn KontrollfiiJlen figurieren vor allem schwere Phthisen und Tumoren. 
PORGES macht fiir die Fehlschlage auch die verschiedenen gebrauchten Lezithine 
verantwortlich. Einige dieser Praparate, die von Nachuntersuchern gebraucht 
worden waren, reagierten sauer. Deswegen bemiihten sich die Autoren, das 
zersetzliche Lezithin durch ein anderes Lipoid, niimlich das von LEV ADITI in 
die Technik der Wa-R eingefiihrte Natrium glycocholicum pur. Merck, zu 
ersetzen. Aus diesen Bemiihungen entstand die 

2. Fiillungsreaktion von Elias, Neubauer, Porges und Salomon 1). 

Diese Reaktion fanden ihre Schopfer fiir hinreichend spezifisch fiir Syphilis 
und fanden auch eine betrachtliche Ubereinstimmung mit der Wa-R. Die 
Nachpriifer aber fanden besonders bei Tuberkulose, Karzinom, Infektions
krankheiten, besonders Typhus, Pneumonie und einzelnen anderen Krank
heiten unspezifische Ergebnisse. Theoretisch bemerkenswert sind positive, 
unspezifische Reaktionen bei hirnzerstorenden Prozessen. Praktisch von Be
deutung ist die Uberlegenheit der Reaktion vor allem bei Lues 1. Unter den 
Nachpriifern seien genannt (zit. nach ZADEK) FRITZ und KREN, NOBL und ARZT, 
v. EISLER, STUMME, WElL und BRAUN, RAUBITSCHEK, LE SOURD ET PAGNIEZ, 
rrANTON ET COMBE, NICOLESCU, DE LA MOTTE, SCHWARZWALD, MERIAN, Russ, 
KLIEN, ROSENFELD und TANNHAUSER, LOWENBERG, SCHMIDT, HERMANN und 
PERUTZ u. a. 

Gegeniiber der PORGES-MEIERschen Reaktion bedeutete die neue Reaktion 
ohne Zweifel einen Fortschritt. So fanden FRITZ und KREN von nichtluischen 
Tuberkulosen bei ihr 18% unspezifische Ergebnisse gegeniiber 65% mit der 
Lezithinausflockungsmethode. Die Entdecker der Methode fanden mit aktivem 
Serum mehr unspezifische Ergebnisse als mit inaktiviertem. Andererseits ver
sagte die Reaktion bei Lues ofter. Riickschauend ist uns das leicht verstand
lich. Denn wie wir noch sehen werden, liegt bei allen nicht bei 37 0 arbeitenden 
Methoden die Gefahr der unspezifischen Ergebnisse nahe und andererseits 
verringert die Brutschranktemperatur die Empfindlichkeit aller Ausflockungs
reaktionen. Es muBte noch ein Faktor eingeschaltet werden, der die Reaktion 
verfeinerte. PORGES fand ihm im AnschluB an seine e'gene Arbeit mit NEU
BAUER (1908), in der sie die Ausfallung des Lezithins ~urch Cholesterin verstarken 
konnten, und indem er sich die Erfahrungen von SACHS bei der Wa-R zunutze 
machte, 'm Cholesterin. Er betont in seiner Zusammenfassung (Beitr. z. Klin. 
d. Infektionskrankh. u. z. Immunitatsforsch. 1914) ausdriicklich, daB er es 
gewesen sei, der HERMANN und PERUTZ angeregt habe, in diesem Sinne die 
Natrium glycocholicum - Ausfallungsmethode zu modifizieren. Daher ist es in 
Wirklichkeit gerecht, die so im Jahre 1911 entstandene neue Reaktion nicht 
als HERMANN-PERuTzsche, sondern als PORGES-HERMANN-PERuTzsche ("P.
H.-P.")-Reaktion zu bezeichnen. 

1) S. Technischer Anhang S. 370. 
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Nachsatz: So (Zentralbl. f. Bakteriol., Par~sitenk. u. Infektionskrankh. 63) 
fand bei vergleichender Untersuchung von Seren mit der PORGES-MEIERSchen 
Reaktion bei nicht inaktivierten, sowie bei 51°, 53°, 54° inaktivierten Seris, 
bei aktiven sowie 51 ° inaktivierten, viele negative, sowie relativ unspezifische 
positive Sereno Dieses Ergebnis ist im Vergleich mit den Befunden, wie man 
sie bei Inaktivierung bei der SG-R spater gefunden hat, bemerkenswert. 

3. Porges-Hermann-.Perlltz-Reaktion 1). 

Bei der PHP-R wird ein Extrakt nach der Vorschrift: Cholesterin 0,5; 
Natr. glycocol. Merck 2,0; Alcoh. 95% 100, hergestellt. Dieser wird 20fach mit 
Aqu. dest. verdiinnt, dann wird 1 Teil dieser Verdiinnung mit 1 Teil einer 2%igen 
frisch bereiteten Losung von Natr. glycochol. Merck in Aqu. dest. versetzt. Auf 
diese Weise wird eine sehr labile Schwebefallung erzielt. 2 Teile des inaktiven 
Serums werden mit 1 Teil dieses so frisch hergestellten Extraktes verdiinnt. 
(Einzelheiten der Technik S. Technischer Anhang.) 

Die PHP-R bedeutet einen groBen Fortschritt. Sie ist neben den zahlreichen 
Nachpriifungen, besonders von ZADEK, in einer viel zu wenig beachteten Arbeit 
an einem groBen Material sehr sorgsam durchgearbeitet worden. ZADEK hat eine 
Variierung der Extraktmenge angegeben und vor allem die Dosierung der 
Serummenge verandert, und zwar hat er sie vermehrt. Damit nahert er sich 
dem von HORN (s. spater S. 374) vorgeschriebenen optimalen Typus der Prazi
pitationsreaktionen. 

Wenn man die Ergebnisse liest und daran denkt, wie haufig etwa die SG-R 
in der erst en Vorschrift (2 Stunden 37°, dann 18 Stunden Zimmertemperatur) 
unspezifische Ausschlage ergeben hat, so kann man sich des Eindruckes nicht 
erwehren, daB durch Anwendung des Brutschrankverfahrens und durch leichte 
Anderung des Cholesterinzusatzes vielleicht gleich gute Resultate zu erzielen 
waren. Denn bei der PHP-R wurden selbst bei Tuberkulose und malignen 
Tumoren nicht iibermaBig viele unspezifische Resultate angegeben, wahrend 
ihre Empfindlichkeit bei Lues I und Lues latens auBerordentlich groB ist. AIler
dings kommt es auch bei dieser Reaktion offenbar sehr auf den Extrakt an. 
Die Schwierigkeit scheint bei dem Natrium glycocholicum zu liegen, und die 
Meinungen sind sehr geteilt, ob man das Natr. glycochol. purissimum Merck, 
wie MOLLER empfiehlt, oder das als Purum bezeichnete Praparat nehmen soil 
(BRAUTIGAM). Allerdings hat BRAUTIGAM die meisten unspezifischen Resultate 
(8,8%), wahrend die iihrigen Autoren meist 0-2%, LADE aus meinem Lahora
torium 5% fand. ZADEK fand positiv bei Lues I 88,6% (27,8%), bei Lues II 
83,9% (67,7%), hei Lues latens 55,5% (31,5%), Aneurysma 88,5 (54,3%), 
Paralyse 67,2% (65,4%). Bei dieser Zusammenstellung sind die Zahlen flir 
die Wa-R immer die in Klammer gesetzten. Bei Wiirdigung der Zahlen muB 
man sagen, daB offenbar seine Wa-R auffallend schwach war. Am wichtigsten 
erscheint die Vberlegenheit bei Lues I. 

Von theoretisch wichtigen Einzelheiten sei noch gesagt, daB allgemein die 
Forderung gesteHt wird, das Serum im inaktivierten Zustande zu unter
suchen. Nach ELLERMANN soIl aber schon eine Inaktivierungszeit von 5 Minuten 
geniigen, was bei der SG-R spater von GEORGI gemachten Erfahrungen ent
sprechen wiirde. 

1) S. Technischer Anhang S. 370. 
Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 17 
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1m Gegensatz zu den Angaben von HERMANN und PERUTZ fand LADE 
auch hamolysiertes Serum nicht unbrauchbar zur Reaktion. ZADEK aber warnt 
ausdriicklich vor Verwendung hamolytischen und lipamischen Serums. Dagegen 
halt er ikterisches fiir unbedenklich. 

Gewisse theoretische Bedenken muB man haben, wenn die Angabe zutrifft, 
daB, wie ZADEK meint, Serum in aktivem Zustande steril zwar ohne Bedenken 
8-10 Tage aufbewahrt werden diirfe, daB aber seine Verarbeitung nach der 
1naktivierung sofort zu beginnen habe; das bedeutet, wie wir noch sehen werden, 
mit anderen Worten, daB das Serum zu der Reaktion eine nur maBige Stabili
sierung erleiden darf, daB also der "spezifische" nicht auf der Labilisierung 
der Globuline des Luesserums beruhende Reaktionskorper bei dieser Reaktion 
nicht so sehr zur Wirkung kommt wie bei der Wa-R oder der SG-R. 

Beziiglich der Technik empfiehlt ZADEK eine doppelte Ablesung, namlich 
nach etwa 10 Stunden, und die zweite erst am nachsten Tage. Das hat den Vorteil, 
daB man von etwaigen am Boden befindlichen Flocken weiB, ob sie aus einer 
Flockung der Gesamtfliissigkeit entstanden sind. Denn man hat sie in statu 
nascendi beobachtet. Das ist deswegen notig, weil gelegentlich aus dem von 
ZADEK empfohlenen Natr. glycochol. purum (nicht purissimum) andere Flockungen 
als die spezifischen sich entwickeln konnen. Die bessere Wirkung des von ihm 
empfohlenen Praparates bezieht ZADEK auf Beimengungen von Natr. taurochol. 
und Natr. cholalicum. 

Da die Untersuchung von Leichenserum, wie ja bei allen Luesreaktionen. 
leicht zu ubermaBig scharfen Reaktionen oder Spontanausfallungen fiihrt, emp
fiehlt ZADEK fUr diese Aufgabe die Verwendung halber Serummengen. Um
gekehrt nimmt er fiir die Liquoruntersuchung das Doppelte der "Serummenge". 

4. Optische Serumdiagnose nach JacobsthaP). 

Des inneren Zusammenhanges wegen bin ich bis jetzt nicht auf eine Reak
tion eingegangen, die schon vor der PORGES-HERMANN-PERUTzschen Reaktion 
gefunden wurde, namlich auf die 1909 von E. JACOBSTHAL bekannt gegebene 
"Optische Serumdiagnose der Syphilis". Sie stellte in doppelter 
Hinsicht einen neuen Typus auf: einmal durch die bewuBte Verwendung feinerer 
optischer Hilfsmittel, namlich der Dunkelfeldbeleuchtung, und zweitens 
durch die Abkehr von den kiinstlichen Extraktmischungen und Ver
wendung von natiirlichen Organextrakten. 

Die "Optische Serumdiagnose" nahm ihren Anfang von einer theoretischen 
Fragestellung. Es sollte gepriift werden, ob tatsachlich eine Prazipitation, 
wie besonders LIEFMANN gegeniiber KISS behauptet hatte, der Wa·R als letzte 
Ursache zugrunde lage. Da eine solche Prazipitation aber bis dahin so gut wie 
nie beobachtet worden war, sollte mit dem feineren Hilfsmittel ultramikro
skopischer Beobachtung festgestellt werden, ob sich die Dispersitat des Serum
Extrakt-Gemisches beim positiven Serum anderte, beim negativen nicht. Es 
konnte nun, als sorgfaltig vorher auszentrifugierte Extraktemulsion eines 
alkoholischen Luesleber-Extraktes in Kochsalzlosung mit inaktivem Serum 
1/2 Stunde bei 37 0 gestanden hatte, festgestellt werden, daB der vorher kolloidale 
Zustand verschwunden war. Statt dessen hatte sich ein grobscholliges Prazi pi ta t 

1) S. Technischer Anhang S. 372. 
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entwickelt, das im Mikroskop leicht zu erkennen war (s. Abb. 1). Es zeigte 
sich auch, daB dieser Niederschlag auszentrifugierbar war und daB das Zentri
fugat das wirksame, komplementablenkende Prinzip der Wa-R enthielt. Bei 
dieser Untersuchung war also, worauf ich im Hinblick auf die Arbeiten von 
GAETHGENS, MEYER, BRUCK hinweisen mochte, das Prinzip der Zentrifugier
methode erstmalig in die Luesdiagnostik eingefiihrt. Und zweitens 
war das Prinzip der kombinierten Reaktion, wie sie spater von KAFKA, 
KEINING, WEISBACH u. a. ausgefiihrt wurde, von mir zuerst angewandt worden. 

Bei der optischen Serumdiagnose kommt es, wie bei allen Lipoidbindungs
reaktionen, vor allem auf die Wahl eines geeigneten Extraktes an. Nicht jeder 
Extrakt erwies sich als geeignet; offenbar hangt das mit dem verschiedenen 
Gehalt an Lipoiden und insbesondere an Cholesterin zusammen. JACOBSTHAL 
hat seine Luesleberextrakte nach SACHS und RONDONI 1/5-1/9 mit physio
logischer NaCl.Losung so verdiinnt, daB der Extrakt.moglichst triibe wurde. 
Er fiigte zu 0,5 NaCI-Losung 0,4 der Extraktverdiinnung und 0,P/2 Stunden 
inaktiviertes Patientenserum. 2 Stunden 37°, 
dann 6-8 StundenZimmertemperatur. Dunkel
felduntersuchung: Von den positiven Seris 
bilden 50-75% nach 1-2 Tagen schon makro
skopisch erkennbare Flocken. 

Bei der Beurteilung der Resultate kommt es 
darauf an, daB man sich durch die Extrakt· 
kontrolle davon iiberzeugt, daB nicht schon 
darin spontan Niederschlage entstehen. Die 
positiven Ergebnisse konnen sich im Dunkel
feld als ganz grobe Flocken darstellen; von da 
zur negativen Reaktion fiihren alle Dbergange. 
Schwer zu beurteilen sind natiirlich die Reak
tionen, bei denen nur eine leichte, lockere Zu
sammenballung der Extraktlipoide stattfindet. 

orumdiagnose 
nach JACOB THAL. Bild einer po i· 

tivcn Rcaktion. 

Die Entstehung des mikroskopischen Bildes bei der positiven Reaktion ist 
in anderem Zusammenhange auf S. 327 geschildert. 

JACOBSTHAL hat das Bild verschiedener Extrakte bei verschiedenen Ver
diinnungsarten, und auch das Bild der sich entwickelnden positiven Reaktion 
genau beschrieben. Er hat gezeigt, daB die Prazipitate offenbar durch gegen
seitige Ausfallung zweier Kolloide, namlich des Extraktes und der Glohuline 
des Serums, entstehen durch Benutzung von gefarbten Extrakten - auch 
die Benutzung gefarbter Extrakte, wie sie spater von verschiedenen 
Seiten, insbesondere von MEINICKE zur Klarung theoretischer Fragen verwertet 
worden ist, hat JACOBSTHAL in die Technik eingefiihrt. Einzelheiten 
iiber den Bau der Prazipitate siehe bei der Besprechung der chemischen Natur 
der Flocken (S. 3:26f.). 

In der Beurteilung der praktischen Ergebnisse der optischen Sero
diagnose sind die spateren Untersucher nicht zu sehr giinstigen Resultaten 
gekommen. JACOBSTHAL hatte etwa 10% Divergenzen gegeniiber der Wa-R, 
aber keine unspezifischen Ergebnisse bei 214 Seris. 

Die Befunde von JACOBSTHAL wurden im Prinzip von BRUCK und HID AKA, 
von KRON und von OLUF THOMSEN und von LEIBKIND bestatigt. Doch ist es 

17* 
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ihnen nicht immer gelungen, eine geniigende Vbereinstimmung mit der Wa-R 
zu erzielen, zum Teil weil sie die unspezifischen Schollenbildungen von den 
spezifischen Prazipitaten nicht unterscheiden konnten. 

LEIBKIND hat die optische Serumdiagnose von JACOBSTHAL nachgepriift 
und bei 227 Seren 167 Vbereinstimmungen und 60 Differenzen gefunden. Von 
20 Seren, die nach Wa-R negativ waren, aber nach JACOBSTHALpositiv, reagierten 
auch nach STERN 11 positiv. Bei 3 wahrscheinlich nicht Luischen war die 
J-R positiv, allerdings gibt der Verfasser auch bei der Wa-R 2 unspezifische 
Ergebnisse an. Die Versager der J-R lagen vor allem auf dem Gebiete der Meta
lues, wie auch bei Spatlues. 

Der Verfasser kann demnach das Verfahren nicht als praktisch empfehlen. 
PORGES schreibt zu der LEIBKINDSchen Kritik, "daB eine Durchsicht seiner 

Zahlen das Ergebnis in giinstigerem Lichte erscheinen lasse, so daB hinsichtlich 
der praktischen Verwendbarkeit noch nicht das letzte Wort gesprochen sein 
mag". 

Auch P. SCHMIDT (Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. 1911) hat bei 
Nachpriifung der JACOBSTHALSchen Befunde diese bestatigen konnen. Auch er 
hat die Sera nach der Bindung bei 37 0 zentrifugiert und einen starkeren Nieder
schlag bekommen als beim Normalserum. In einem Fall war die Fallung 
unspezifisch. Die Dunkelfelduntersuchung fand er praktisch weniger geeignet. 

1m Lichte der neueren Forschung wird man die Sachlage so an sehen , daB 
JACOBSTHAL die Bebriitung bei Brutschranktfmperatur durch 24 Stunden 
wegen der zu zahlreichen dabei auftretenden negativen Reaktionen nicht ein
gefiihrt hat, und andererseits durch die Einfiihrung der Zimmertemperatur 
nach dem Brutschrankaufenthalt die Neigung zu unspezifischen Flockungen 
entstehen muBte. Die Gefahren der Eisschrankaufbewahrung hatte er bereits 
erkannt. 

5. Flockungsreaktion von Bruck und Hidaka. 

BRUCK und HIDAKA haben die Versuche von JACOBSTHAL fortgesetzt. Sie 
setzten Sera in der Menge von 1: 4 0,5 + 0,5 4--5fach verdiinnten alkoholischen 
Luesleberextrakt der Eisschranktemperatur aus. (Sie geben 2-40 an; so kalte 
Eisschranke kommen aber fast nie vor, die meisten haben 6 0 Niedrigst
temperatur.) Sie hielten das Gemisch 19 Stunden in der Kalte und zentri
fugierten dann. Die positiven Sera zeigten dann einen Bodensatz, der beim 
Klop£en sich in Flocken oder noch klein ere Partikel aufloste. 

Mit dieser Methode erhielten sie bei 170 Seren, die Wa-R positiv reagierten, 
77% positive Ergebnisse, von den Wa-R negativen 233, zeigten 4,7% eine Aus
flockung, von denen die HaUte vielleicht unspezifisch war. Sie haben dann 
zur Verstarkung der Reaktion eine Mastixemulsion, die sie aus einem alkoholi
schen Mastixextrakt mit Aqu. dest. bereitet hatten, dem Luesleberextrakt 
zugefiigt und so 92 % Vbereinstimmung bei den positiven Seren erhalten konnen. 
Diese Methode diirfen wir als Vorlauferin der zweiten MEINICKEschen Triibungs
reaktion auffassen. Es ist bemerkenswert, daB BRUCK und HIDAKA angeben, 
daB fiir die Erzeugung des Prazipitationsphanomens die Verwendung aktiver 
Seren geeigneter ist als inaktiver und daB die besten Resultate die Vermischung 
von Serum und Extrakt in den Dosen gibt, die auch zur Anstellung der Kom
plementbindungsreaktion sich als geeignet erwiesen hatten. 
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Wenn ich hier, sozusagen in eigener Sache, noch ein Wort zur SteHung der 
optischen Serumdiagnose zu anderen Reaktionen sagen darf, so ware 
das folgendes: 

Die SG-R hat sich offenbar aus den Befunden der optischen Serumdiagnose 
heraus entwickelt. SACHS und GEORGI haben in ihrer ersten Mitteilung das 
auch angedeutet. Sie haben in ihrer ersten Methode auch die von mir ange
gebenen Zeiten und Temperaturen angewandt (2 Stunden 37°, dann bis zum 
nachsten Tage Zimmertemperatur). DaB im Eisschrank unspezifische Aus
schlage vorkommen konnten, hatte ich schon mitgeteilt. Es war das groBe 
und unbestreitbare Verdienst von SACHS und GEORGI, daB sie die Herstellung 
des cholesterinierten Extraktes systematisiert haben. lch darf hier vielleicht 
mitteilen, daB ich vor der Publikation der SG-R versucht hatte, die optische 
Serumdiagnose mit cholesterinisierten Extrakten auszufiihren. Aber ich hatte 
keine brauchbaren Resultate erhalten, weil ich die zu starken, nicht weiter 
mit Alkohol verdiinnten Extrakte benutzt hatte. 

Noch jetzt glaube ich, daB man mit geeigneten Luesleberextrakten 
- ich hatte im ganzen 23 Extrakte durchgepriift, was zu tun keiner der Nach
untersucher sich die Miihe genommen hatte - mit der optischen Unter
suchung im Dunkelfeld oder im Agglutionskop oder Seroskop bei Anwendung 
der Brutschrankmethode vollig spezifische Ergebnisse erhalten kann. 
Niemand wird behaupten wollen, daB die Einfiihrung des Agglutinoskops 
anstatt der von mir gewahlten optischen Hilfsmittel mehr als eine "Modi
fikation" meines Vorganges ist. Die "optische" Serumdiagnose im Gegen
satz zu den Hilfsmitteln der Hamolyse, der Stalagmometrie usw., darauf 
kommt es an. DaB der von SACHS-GEORGI gewahlte Weg der optischen Be
obachtung der bequemere ist, solI darum nicht geleugnet werden. 

lch gebe gerne zu, daB es ein Fehler von mir war, daB ich nach den ersten 
ablehnenden Arbeiten iiber die optische Serumdiagnose im Vertrauen auf die 
Genauigkeit meiner Arbeit und in Verkennung der wissenschaftlichen Ge
pflogenheiten unserer Zeit so lange geschwiegen habe, bis diese Untersuchungen 
so ziemlich vergessen waren oder nur noch "historische Bedeutung" hatten. 

Dem inneren Wesen nach verwandt mit der optis(jhen Serumdiagnose 
von JACOBSTHAL sind aIle nun zu beoohreibenden Reaktionen, bei denen 
als Antigen ein natiirlicher, alkoholischer Organextrakt ohne Zu
satze benutzt wird. Es sind dies die Reaktionen von TERUUCHI und TOYODA, 
HECHT, KODAMA und die neueste Reaktion von HOHN. 

Bei der 

6. Kuorinseroreaktion von Teruuchi und Toyoda 1) 

benutzt man ein natiirliches Antigen aus Pferdeherzen in gereinigtem Zustande, 
namlich das von BANG dargestelIte Kuorin mit Menschenserum (s. Techn. 
Anhang). Die recht sorgsam anmutenden Untersuchungen der Autoren sind 
meines Wissens iiberhaupt noch nicht nachgepriift worden. Sie selbst fanden 
bei 16 Seren vollige tJbereinstimmung mit der Wa-R. 

HECHT (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 24. 1916) 
hat in Fortsetzung der Versuche JACOBSTHALS sich bemiiht, das Prazipitat 

1) Wien. klin. Wochenschr. 1910. S. Technischer Anhang S. 373. 
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aus einem natiirlichen Extrakt makroskopisch sichtbar zu machen. Das 
Wesentlichste erschien ihm die Art der Herstellung des Antigens. 
Zwei Methoden bewiihrten sich ihm, entweder verdunstete er in einer Reibschale 
0,9 g Kochsalz mit 20 ccm alkoholischem Herzextrakt bei 37 0 und verrieb den 
verbleibenden Niederschlag erst trocken und dann mit 100 ccm Aqu. dest., oder 
er verdunstete aus Rohrchen von 15 mm Weite, in denen er je 1 ccm Extrakt 
mit 0,2 ccm des alkoholischen Extraktes iiberschichtet hatte, den Alkohol in 
etwa 8 Stunden. Zu diesen so bereiteten Extraktemulsionen gab er auf je 
1 ccm das Serum, gleichgiiItig ob aktiv oder inaktiv, in einer Menge von 
0,2 ccm hinzu. Nach 8 Stunden bei 370 hatte sich bei den positiven Seren 
eine Flocke entwickelt, die wie eine schleimige Wolke mit einem weiBlichen 
Kern aussah. 

Bei 54 war die Reaktion oft schon nach einer Stunde abgelaufen. Ubrigens 
gab diese Wolke, isoliert, die Wa-R, indem sie zugesetztes Komplement band. 

Diesen Komplementbindungsversuch, auf den HECHT, besonders auch in 
seiner spiiteren Arbeit, so viel Wert legt, hat JACOBSTHAL bereits in seiner 
optischen Serumdiagnose (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., 
Orig. Bd. 8, S. 109. 1911) und schon vorher (Miinch. med. Wochenschr. 1910. 
Nr. 13) beschrieben. 

7. Hohnsche Reaktionl). 

Die HOHNsche Reaktion (Ho-R) muB man als eine direkte Fortsetzung 
der JACOBSTHALschen optischen Serumdiagnose bezeichnen, denn sie bedient 
sich wieder der von ihm systematisch eingefiihrten Ausflockung der Lues
leberextrakte. Die von HOHN angewandte Technik ist folgende: 0,4 ccm 
inaktives moglichst helles Serum werden in engen Rohrchen (Agglutinations
rohrchen) mit 0,25 Extraktmischung in Lupenflockung, genau so, wie sie zur 
Wa-R verwendet wird, gemischt. Gut durchschiitteln. Ablesen des Resultates 
nach 24-48 Stunden Brutschrankaufenthalt. Positive Sera wird deutlich ge
flockt. Ein Triibungsstadium geht der Flockung nicht voraus. Ablesung nach 
7-8 Stunden ist zwecklos, da die ersten deutlichen Flocken nicht vor 18 bis 
24 Stunden erscheinen. Stabile Wa-R-Extrakte eignen sich besser als die 
labilen, da bei ihnen die Flockung schneller und kraftiger eintritt und regel
maBig nach 24 Stunden ablesbar ist. 

MEINICKE (Miinch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 5) betonte, daB er das 
HOHNsche Prinzip der starken Extraktverdiinnung (relativ wenig Extrakt 
mit relativ groBerer Serummenge) bei seiner neuen Triibungsreaktion bereits 
ebenfalls mit Erfolg angewandt habe, indem er die D. M.-Extrakte stark mit 
Alkohol, Z. B. bei 1: 16 verdiinnte. - 1m Prinzip billigt er die HOHNschen 
Anschauungen, halt aber dessen Methoden praktisch genommen fUr zu 
langsam. 

Die Aus£lockungsreaktionen sind der Ausdruck eines physikalisch-chemischen 
Geschehens, und theoretisch konnte man den Vorgang mit einer ganzen Anzahl 
von Methoden, die die Anderung einer Oberfliichenspannung oder der Viskositat 
anzeigen, verfolgen. Praktisch genommen aber sind aIle diese Methoden nicht 

1) S. Technischer Anhang S. 374. 
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ganz so einfach zu meistern. So berichtet z. B. JACOBSTHAL (Zeitschr. f. Immuni
tatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 8) liber vergebliche Versuche, die Steig
hahe in Kapillaren zu der Bestimmung der Veranderungen zu benutzen, die 
bei der Einwirkung von Extrakt und Luesserum sich einstellen. 

Die einzige Methode, die Erfolg gehabt hat, ist 

8. Die Meiostagminreaktion 1), 

die IZAR im AnschluB an die Feststellungen von ASCOLI veroffentlicht hat. 
Jede Flockung ist der Ausdruck der Oberflachenspannungserniedrigung. 

Da die Tropfenzahl einer Fliissigkeit immer durch ihre Oberflachenspannung 
bestimmt wird, so muB auch die Veranderung der Oberflachenspannung sich 
an der Zahl Tropfen zeigen, die vorher und nachher in Kubikzentimetern ent
halten sind. Eine Verminderung der Oberflachenspannung macbt sicb an einer 
Verkleinerung der TropfengraBe bemerkbar. Daher der Name Meiostagmin
reaktion (von flsloJV = kleiner, und Gro.Yfla = Tropfen). 

ASCOLI und IZAR benutzten zur Messung der TropfengraBe das von TRAUBE 
angegebene Prinzip des Stalagmometers. Dieses Instrument besteht aus 
einer Glasrahre, dIe bajonettfarmig gebogen ist und in ihrer 
Mitte eine Erweiterung tragt. Kapillare Verengerungen sorgen 
dafm, daB die Geschwindigkeit des Abtropfens nicht zu groB 
wird. Bei dem neuen, hier abgebildeten Modell (s. Abb. 2) der 
Firma Gerhardt in Bonn befindet sicb die kapiIlare Verengerung 
in einem angeschliffenen Ansatzstutzen, wodurch nicht nur die 
Reinigung erleichtert wird, sondern auch die Maglichkeit der 
Verwendung eines Instrumentes fUr die Untersuchung von Fllissig
keiten sehr verschiedener Oberflachenspannung maglich ist. In 
der Abbildung ist auch ein automatischer Tropfenzahler zu sehen. 
Jeder, der mit dem Stalagmometer after Untersuchungen ge
macht hat, weiB, wie zeitraubend diese Arbeit ist. So kann mit 
dieser Methodik auch niemals eine Massenuntersuchung ausgeflihrt 
werden. Es kannte abel' maglich sein, daB mit einer bisher wenig 
bekannten Methodik, namlicb mit der neuen Wagungsmethodik 
von V. DAM in Zukunft auch groBe Untersuchungsreihen schnell 
bewaltigt werden kannen. 

IZAR machte seine ersten Untersuchungen bei Lues mittels eines 
alkoholischen Milzextraktes als Antigen (Einzelheiten S. im tech
nischen Anhang). Als Antikarper wurde das mit 0,85% Kochsalz. 

Abb.2. 
Stalagmo
meter nach 
J. TRAUBE. 

(1/5 nat. 
GroBe.) 

lasung 20fach verdlinnte Serum benutzt. Tropfenzunahmen liber 2 gelten als 
positiv. Es bewegt sich die Zunahme der Tropfenzahl, welche die auf 1/Z0 

verdiinnten Seren an sich, ohne jegli.chen Zusatz, wahrend 2 Stunden bei 
37 0 erfahren, fUr gewahnlich zwischen Tropfenbruchteilen und einem ganzen 
Tropfen. Bei ganz frischen Serell scheint diese spontane Oberflachenspannungs
erniedrigung geringer zu sein als bei alteren; desgleichen fiel es auf, daB 
die Ausgangstropfenzahl der 1/20 Serumverdlinnungen bei langer aufbewahrten 
Seren haher ausfiel als bei friscben, was nach den neueren Kenntnissen 
liber Serumstabilisierung (SACHS) erklarlicb ist. Bei starkeren Serum-

1) S. Technischer Anhang S. 374. 
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verdiinnungen ist die spontane Oberflachenspannungserniedrigung natiirlich 
geringer. 

In einer spateren Arbeit (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., 
Orig. Bd. 6) geben IZAR und USUELLI an, daB man auch an Stelle von Serum 
das direkt aus dem Ohrlappchen abflieBende Blut mit Aqu. dest. auffangen 
und verdiinnen konne. Spater benutzten die Autoren Extrakte aus Luesleber. 
Auch Atherextrakte seien brauchbar. Jedoch schienen sich, wie spatere Er
fahrungen zeigten, die Antigene beim Lagern zu verandern. Frische seien am 
besten. Eine dauernde Antigenkontrolle sei jedenfalls notwendig. Die Autoren 
fanden als Antigene auch die alkoholischen Extrakte aus nichtsyphilitischer 
Leber von Mensch und Hund, aus Meerschweinchen und Truffischen Kaninchen
syphilomen (Med. Klinik 1910. Nr. 7), sowie eingeengte alkoholische Lezithin
losungen Merck brauchbar. Die optimaJen Antigenverdiinnungen schwankten 
zwischen 1/40 und 1/600, die optimale Serumverdiinnung war 1/20, doch reagierten 
einzelne Sera auch bis 1/100. 

Untersucht wurden auBer 104 Kontrollen 90 sichere Luesseren (in der ersten 
Arbeit 12 und 12, darunter auch 2 Leprafalle). Von den Luesfallen wurden 
80% positiv, 5,5% verdachtig, 14,5% negativ befunden. 

Die Methodik, die uns ASCOLI und IZAR gelehrt haben, ist fiir die Lues
diagnose weniger angewandt worden. Noch liegen mit der Anwendung dieses 
Prinzips auf die neueren Erfahrungen, insbesondere mit der Ausschaltung 
unspezifischer Reaktionen durch Inaktivieren und Warmeanwendung, sowie 
Regulierung des Salzgehaltes usw. gar keine Erfahrungen vor. 

R. SOMOGYI (Miinch. med. Wochenschr. 1920. Nr. 43) wandte das Prinzip 
der Meiostagminreaktion auch auf die SG-R an. Genauere Angaben fehlen, 
insbesondere iiber die zahlenmaBigen Ergebnisse. DaB im Prinzip die Reaktion 
gelingen muB, ist klar. Falsch ist die Annahme des Autors, daB nur die Hypothese 
der Lipoidflockung, nicht die der Beteiligung der Globuline des Serums an der 
Reaktion, die Verminderung der Oberflachenspannung erkIaren konne. 

In dem angefiihrten Beispiel war die Ablesung: 
Beim negativen Serum: Am Versuchsbeginn: 82, nach 24 Std. 96 Teilstriche. 

" positiven "" 90, ,,24 95 " 
(die entsprechenden Werte fiir Wasser waren 120 und fiir den benutzten 
Cholesterin-Rinderherzextrakt: 60 Teilstriche pro Volumeinheit). Das Er
gebnis ist sehr merkwiirdig, indem man fiir positive Resultate eine viel groBere 
Differenz erwarten sollte. 

9. Die A. Vernes schen Reaktionen. 

A. VERNES hat gezeigt (Cpt. rend. des seances de la soc. de bioI. 1917), 
daB es gelingt, zwischen normalem und syphilitischem Serum bei der Aus
flockung von kolloidalem Eisen in physiologischer NaCI-Losung als Medium 
Unterschiede in der Flockung zu finden. Die Flockungskurve des kolloi
dalen Eisens kann man je nach Zusatz des Eisenazetats variieren und 
die Zone, in der ein luisches Serum im Gegensatz zum Normalserurn 
schon bzw. noch 'Flockung gibt, variieren. Variiert wird hier gleichzeitig 

02 
die Verdiinnung des Serums von der Verdiinnung 0,3 unverdiinnt bis -'-. 

2900 



Die VERNEsschen Reaktionen. 265 

Analoge Versuche gelangen auch mit Eisensulfozyanat (Cpt. rend. des 
seances de la soc. de bioI. 1918). Es zeigte sich ferner, daB die natiirliche 
Fahigkeit des Schweineserums, rote Blutkorperchen des Hammels aufzulosen, 
in quantitativer Weise durch Flocken auch unspezifischer Art gehemmt werden 
kann; um dies zu erreichen, wird das Serum zunachst ohne die Blutkorperchen 
15 Sekunden im Brutschrank im Kontakt gelassen. Diese KomplementadsOTption 
kann man nun auch zur quantitativen Messung der Flockenbildung benutzen, 
die sich beim Zusammenbringen eines Luesserums mit einem Organextrakt 
bilden. Als Organextrakt benutzt VERNES das sog. Perethynol. Dieses wird 
folgendermaBen hergestellt: Frisches Herzfleisch vom Pferd wird zerhackt, 
dann unter mehdachem Bewegen eine Stunde in Kontakt mit Alcohol absolutus 
gelassen (genauere Zahlenangaben fehlen), ausgedriickt, in trockner Schicht bei 
37° trocknen lassen. Fein zermahlen. 30 g dieses Organpulvers wE·rden im 
Soxhletapparat gemischt mit 60 g gereinigten Sandes und mit 250 ccm Athylen
perchloriir vom Siedepunkt 115-121 unter Benutzung eines RiickfluBkiihIers 
6 Stunden lang extrahiert. Die Fliissigkeit darf nicht iiber 35° steigen (Luft
pumpe). 40malige Siphonwirkung in der Extraktionszeit. Trocknen des Pulvers 
bei 37°. Wieder extrahieren im Soxhletapparat mit 200 ccm Alcoh. abs. (Fliissig
keit soIl nicht iiber 30° gehen, 30malige Siphonwirkung in 5 Stunden). Die 
Fliissigkeit im Kolben 24 Stunden stehen lassen, filtrieren. Bestimmung der 
Trockensubstanz von 10 ccm dieses Extraktes. Entsprechend dieser Bestim
mung wird dann der iibrige Extrakt durch ZufUgung von Alkohol oder durch 
Einengen auf eine Konzentration von 15 g Trockenextrakt auf den Liter 
gebracht. 

Die Perethynolverdiinnungen konnen nun durch schnelleres oder langsameres 
ZufUgen von destilliertem Wasser starker oder schwacher dispers gemacht 
werden. (Die einschlagigen Versuche von SACHS und RONDONI sind nicht 
zitiert.) Die Perethynolverdiinnungen sind auch je nach der Salzkonzentration 
und der Art des Salzes elektrolytempfindlich (die einschlagigen deutschen 
Arbeiten sind nicht zitiert). 

Mit dem Perethynol-Extrakt konnen nun prinzipiell zwei verschiedene 
Reaktionen gemacht werden: eine Ausflockungsreaktion und eine 
Komplementbindungsreaktion. Die letztere wird mit dem System 
Schweine erum-Hammelblut ausgefUhrt. Der Grad der Hamolyse wird kolori. 
metrisch bestimmt. (Die einschlagigen danischen Arbeiten sind nicht zitiert.) 
Interessant ist die Erklarung, die VERNES dieser Methode der Wa-R 
gibt: Das Schweineserum habe die Fahigkeit, die Dispersitat einer Fliissig
keit zu vermehren, so z. B. beim Tiere im Stadium der Verdauung die des 
eigenen Chylus oder in vitro die eines Systems, das sonst prazipitieren wiirde, 
also z. B. eines Luesserums mit Extrakt. (Eine in der deutschen Literatur 
nicht geniigend gewiirdigte B€Obachtung.) Wenn nun das Serum eine disper
gierende Fahigkeit gegen ein bestimmtes System ausgeiibt hat, so sei es 
in dieser Beziehung gegeniiber einem anderen System erschopft. Da nun 
die Einwirkung des Schweineserums auf die Hammelblutkorperchen als ein 
DispergierungsprozeB aufgefaBt wird, EO wird fUr die VERNEssche Ver
suchsanordnung angenommen, daB das System Extrakt + Luesserum dem 
Schweineserum seine dispergierende Fahigkeit nimmt, wogegen eine Hamolyse 
nicht eintritt. 
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Die Colorimeterskala von VERNES enthalt 8 Stufen. Durch Variieren der 
Bedingung laBt sich die Empfindlichkeit der gebrauchten Systeme richtig 
einstellen. 

Bei der Flockungsmethode von VERNES wird vermittels eines besonderen 
Apparates durch die Absorption des Lichtes gemessen, welches Gewicht in Milli
gramm das entstehende Prazipitat hat. Ich habe die Methode von VERNES 
nicht selbst nachgepruft, und muB deswegen meine schweren theoretischen 
Bedenken dagegen nur mit Vorbehalt auBern. Aber es erscheint mir doch sehr 
bedenklich: 1. die mangelnde Innehaltung der Temperaturen und Zeiten, die 
als optimal fUr eine spezifische Reaktion erkannt worden sind. 2. Da bekanntlich 
die Kurve von der Trubung zur Flockung von kolloidalen Lipoidemulsionen 
uber ein Stadium von graBerer Trubung zur Klarung mit Flockenbildung fuhrt, 
so muB ein Stadium einer bestimmten Kliirung zweimal durchschritten werden, 
und jedesmal mit verschiedener Bedeutung. Da VERNES 0,8 ccm inaktiviertes 
Serum mit 0,4 ccm einer 16%igen Lasung von Alkohol in Wasser zusammen
bringt, durfte seine Reaktion keine reine Lipoidfallungsreaktion sein, sondern 
auch eine Alkohol- Wasserwirkung interferieren, wie wir das von den Ver
suchen von MEINICKE kennen. 

Fur diese von VERNES "Syphilimetrie" genannte Methode muB der Extrakt, 
um die richtige Dispersitat zu haben, genau nach Vorschrift in einem auto
matischen Ruhrapparat verdunnt werden. Die Temperatur aller Glaser und 
Instrumente muB genau zwischen 18 und 25 0 eingestellt sein. Das Serum 
30 Minuten bei 55 0 inaktiviert, wird 30 Minuten nach der Beendigung des 
Inaktivierens in der Menge von 0,8 ccm mit 0,4 cem der Extraktverdunnung 
gemischt, die Rahrchen mussen, mit Gummikork verschlossen, 4 Stunden 
im Wasserbad oder Brutschrank bei 25 0 gehalten werden. Das Wesentliche 
an der VERNEsschen Methode ist die Behauptung, daB man je nach dem 
Grade der Floekungen mit ihr das MaB der Infektion mit mathematischer 
Genauigkeit bestimmen konne. Die Aktivitat des Krankheitserregers 
korrespondiere namlieh mit dem syphilitischen Antikorper, den man eben mit 
der VERNEssehen MethGde messen kann. Bewiesen wird das nirgends. 
Die Wa-R ist nach der Meinung von VERNES nicht geeignet, um uns uber den 
Grad der Infektion aufzukliiren, denn sie sei unspezifiseh. 

VERNES behauptet, daB die Rolle, die man bei der Wa-R dem Antigen zu
geschrieben, in Wirklichkeit den granuliferen Suspensionen zukame, die je 
nach der Feinheit ihrer Granula flockten oder nicht flockten. Er behauptet: 
"Les experimentateurs du Wassermann ignoraient cette propriete: d'ou leurs 
bltonnements usw." Und dabei weist er in seiner Bibliographie auf seine im 
Jahre 1917 zuerst erschienenen Arbeiten hin, in denen er zunachst nur mit 
anorganischen Kolloiden gearbeitet hatte. 

In seinem Atlas der Syphilimetrie gibt VERNES als Leitsatz' fur jede Be
handlung das Gesetz der drei 8 (la loi des troix 8). Dieses besagt: das 
Serum muB, damit ma J1 von einer Heilung sprechen kann, wenigstens 
8 Monate nach der letzten Injektion die Farbung 8 (den starksten 
Grad der Farbung in der erwahnten kolorimetrischen Skala) und 
ebenso die Farbung 8 bei Prufung des Lumbalpunktates am Ende 
dieser Beobachtungszeit aufweisen_ 
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Wenn man den Atlas der Syphilimetrie kritisch betrachtet, so kann man 
zwar im groBen und ganzen ein Parallelgehen des Syphilisindex mit der Be
handlung feststellen. Aber allein die negativen Ausschlage der VERNEsschen 
serologischen Methode bei Metalues beweisen, daB von einem absoluten Parallel
gehen der Infektion und des Indexes gar keine Rede sein kann. Daher sind 
auch die Angriffe des Autors auf die Wa-R verfehlt. 

So seM es erwiinscht ist, daB durch eine gute, den Geschmack der groBen 
Masse treffende Organisation, wie sie VERNES eingefiihrt hat, zahlreiche 
Luiker einer Behandlung nnterzogen werden, so sehe ich doch in der Schemati
sierung bei seinem Vorgehen eine ge.wisse Gefahr. 

Nach GONIN bestimmt die Wa-R nur qualitativ die Infektion, mit der 
V-R wird sie quantitativ bestimmt. Wa-R und V-R wuroen in 89,4% iiberein
stimmend gefunden. 

In 7,1% war Wa-R>V-R. 

" 2,4 0/ 0 " "<,, 
Die Wa-R erscheine friiher, verschwinde spater als die V-R. Wa-R soll 

8mal ungenaue Resultate ergeben haben. Aus dem mir zuganglichen Referat 
laBt sich eine Vberlegenheit der V-R nicht erkennen. 

10. Sachs.Georgische Reaktion 1). 

Der Weg, der bei Einfiihrung der SACHS - GEORGI schen Reaktion be
schritten wurde, und der neb en der Einfiihrung der dritten Modilikation 
MEINICKES bisher der erfolgreichste zu einem Ersatz der Wa-R gewesen ist, 
ist eine direkte Fortsetzung der Arbeiten friiherer Autoren. Sie kombiniert 
die von SACHS durchgearbeitete Erfahrung der Verbesserung der alkoholischen 
Herzextrakte durch Cholesterinzusatz mit den Ergebnissen der Untersuchungen 
JACOBSTHALS. Die Ablesung des Ergebnisses erfolgt mittels des Agglutinoskops 
von MARx und W OITHE. Positive Sera lassen Flockungen erkennen, bei negativen 
bleibt das Serum-Extraktgemisch homogen. Die Sera werden grundsatzlich 
im iJ:taktivierten Zustande untersuoht. Die erste Form der SG-R (SG-R I) 
(Technik s. im technischen Anhang S. 375) unterscheidet, sich von der 
zweiten (SG-R II) scheinbar nur durch eine kleine Modifikation, die aber 
erst die unbestreitbare Brauchbarkeit der SG-R geschaffen hat. Wahrend 
bei der SG-R I die Extraktverdiinnung mit dem Serum 2 Stunden bei 
37 0 bebriitet und dann 18 Stunden bei Zimmertemperatur gehalten wird, 
wird bei der SG-R II nur die Brutschranktemperatur von 37 0 durch 
wenigstens 24 Stunden angewandt. Die theoretische Bedeutung dieser MaB
nahme werden wir spater (S. 344) noch ausfiihrlicher zu besprechen haben. 
Eine Besonderheit der SG-R ist ferner die Herstellung des Extraktes. 
SACHS und RONDON! hatten seinerzeit fiir die Wa-R eine systematische Unter
suchung des Einflusses der Art der Extraktverdiinnung ausgefiihrt. Sie hatten 
gefunden, daB getriibte Extrakte, die ja durch ihren groberen Dispersitatsgrad 
labiler sind, durch fraktionierte Herstellung der Extraktverdiinnung entstehen. 
Fiir die Herstellung der geeigneten Labilitat des Extraktes fiir die SG-R fiihrten 
sie die sog. zweizeitige Verdiinnung ein. Sie fanden also, daB man dadurch, 

1) S. Technischer Anhang S. 375, 376. 
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daB man zu einem Teil Cholesterinextraktes einen Teil 0,85%iger Kochsalz
losung rasch zugibt, kurz umschwenkt und rasch dann weitere vier Teile Koch
salzlOsung zufiigt, einen geniigend empfindlichen und doch verhaltnismaBig 
gleichmaBigen Extrakt herstellen kann. Noch empfindlicher kann man nach 
SACHS und GEORGI (Arb. a. d. Inst. f. expo Therap. 1920. R. 20, S. 25) die 
Extrakte machen wenn man zwischen die beiden Akte der Verdiinnung ein 
Zeitintervall von 10 Sekunden einschiebt oder wenn der Extrakt im ganzen 
fraktioniert verdiinnt wird, d. h. einzeitig im Verhaltnis 1:5 mit physiologischer 
Kochsalzlosung durch langsames Zutropfelnlassen unter stetem Schiitteln. 

Auch die Art der Serumverdiinnung hat sich im Laufe der Zeit etwas geandert. 
Urspriinglich wurde das Serum lOfach verdiinnt angewandt. Spater hat auch 
SACHS und GEORGI, besonders im AnschluB an die Arbeit von G. WODTKE, 
eine nur 5fache Verdiinnung des Serums empfohlen. 

Zahlreiche Autoren, die sich an der Feststellung der klinischen Einwertung 
der hier besprochenen Reaktionen aktiv beteiligt haben, werden es vielleicht 
als unrichtig empfinden, daB an dieser Stelle ihre oft recht miihsamen statisti
schen Arbeiten und Ergebnisse nicht beriicksichtigt worden sind. Wenn man aber 
einmal die iibergroBe Zahl dieser Arbeiten durchstudiert hat und sich fragt, 
was man nun an festem Wissensgut in den Randen halt, so ist das Ergebnis 
manchmal gering. Wohl keine irgend wesentliche Behauptung auf diesem Gebiete 
ist unbestritten geblieben. Von jedem Stadium der Lues ist behauptet worden, 
daB man es mit diesen Reaktionen besser oder schlechter feststellen konne. 
Der EinfluB von Temperatur, Verdiinnungsart, Inaktivierung usw. ist behauptet 
und bestritten worden, und die Frage, wie nun noch die Wa-R mit oder ohne 
die neueren Reaktionen angewandt werden solIe, ist in dem allerverschiedensten 
Smne beantwortet worden. Das ist fiir den, der selbst auf solchem GeLiete 
mitarbeitet, auch nicht wunderbar. 1st es denn iiberhaupt richtig, wenn immer 
und immer wieder von der "Wa-R" gesprochen wird ~ Raben wir nicht damit 
zu rechnen, daB, wie ich gelegentlich hervorgehoben habe, jedes Laboratorium 
seinen eigenen "Standard", das will sagen, seine eigene Empfindlichkeitsstufe 
hat, mag es auch ganz nach Vorschrift arbeiten. In Wirklichkeit denkt gar kein 
Serologe daran, sich absolut an die amtlichen Vorschriften zu halten. Somit 
ist die Grundlage, und zwar die wichtigste und verniinftigste fiir alle vergleichen
den Untersuchungen, schon schwankend. Vielleicht noch schlimmer steht es 
mit dem zweiten anwendbaren Vergleichsfaktor, das ist die klinische Diagnose. 
Am schwersten sind ohne Zweifel die sog. Normalfalle und die Kontrollfalle 
zu beurteilen. Das Temperament nicht nur des Klinikers, sondern auch des 
Untersuchers spielt da eine groBe Rolle. Weiterhin wird die personliche Gewissen
haftigkeit deseinzelnen bei solchen Untersuchungen auf eine harte Probe ge
stellt. Vollig positive oder deutlich negative Ergebnisse geben zu solchen 
inneren Konflikten keinen AnlaB. Aber weit mehr noch als bei der Wa-R 
spielt bei den Fallungsreaktionen das subjektive Moment eine 
Rolle. Beim zweifelhaften Fall wird aus psychologischen, sehr tief liegenden 
Griinden der eine immer positiv, der andere negativ sagen. Es ergibt sich ganz 
deutlich aus der Literatur, wie schwer es den meisten fallt, etwas ganz ruhig 
als "zweifelhaft" zu bezeichnen. Und endlich; es laBt sich Ieider nicht leugnen, 
daB gerade die scheinbar so einfachen, in Wirklichkeit so schweren Fallungs
reaktionen manchen Kliniker plotzlich zum Serologen gemacht haben. Durch 
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personliche Besprechungen weiB ich, daB es Untersuchungen in der Literatur 
gibt, die die Untersucher selbst heute nicht mehr unterschreiben wurden, die 
abet die Statistiken verderben. 

So wird man es mir vielleicht nicht gar zu sehr verubeln, wenn ich, die 
Verarbeitung des groBen vorliegenden statistischen Materials als eine Pseudo
wissenschaftlichkeit empfindend, das Nutzliche des Nichtbearbeitens mit dem 
Angenehmen verbunden habe, und nur die Hauptergebnisse, mehr nach den 
gewonnenen Eindrucken, hier gebe. 

Noch eines mochte ich bemerken: man laBt sich beim Lesen einer sero
logischen Statistik immer leicht verfuhren, psychologisch die Dbereinstimmungen 
mit Klinik oder der Vergleichsmethode gewichtiger einzuwerten, als die Dis
krepanzen oder Fehldiagnosen. Praktisch genommen aber liegen die Dinge 
gerade umgekehrt: 10 Fehldiagnosen im positiven oder negativen Sinne sind 
schon erschrecklich viele. Ja, eine einzige positive Fehldiagnose kann schon 
ganz schwere Folgen haben. Das GefUhl dafur vermiBt man sehr haufig beim 
Studium der vorliegenden Literatur. Ein vollig verwerflicher Standpunkt 
fUr einen Serologen ist endlich der ofter geauBerte, daB die Klinik doch das 
letzte Wort zu sprechen habe und Fehldiagnosen schon glatten oder annullieren 
werde. Forscher wie WASSERMANN und SACHS haben auf manche verlockend 
erscheinende Methode verzichtet, um jede falsche positive Fehldiagnose mit 
moglichster Sicherheit auszuschalten. 

Deswegen wird immer wieder empfohlen, man mochte mit mehreren 
Extrakten arbeiten. Manche Institute setzen mit ein und demselben Serum 
die Wa-R mit vier und jede der Fallungsreaktionen auch noch mit 2 oder 3 
Extrakten an. So fragt es sich, was damit erreicht wird. Es ware ganz 
verdienstlich, wenn einmal eine Statistik der Eventualq uoten heraus
gerechnet wurde, bei der errechnet wurde, was durch Fortlassen von 1 oder 2 
oder 3 usw. Extrakten an Vermeidung von positiven oder negativen Fehl
diagnosen erreicht WErden kann. Da erfahrungsgemaB aus unbekannten Grunden 
hin und wieder bei irgendeinem Serum ein bestimmter Extrakt plotzlich ver
sagen kann, so trifft die AuBerung MEINICKES (Munch. med. Wochenschr. 1920. 
Nr. 49), daB "die Dbereinstimmung der Ergebnisse mit mehreren Extrakten nur 
beweise, daB kein Pipettierfehler gemacht sei", nur zum Teil das Richtige. 

Der Serologe solI objektiv sein. Das hindert aber nicht, daB er nach allgemein 
verstandlicher Psychologie fast immer geneigt sein wird, ein positives Ergebnis 
als das "bessere" anzusehen. Die Seren werden ja auch meistens deshalb zur 
Untersuchung gesandt, weil irgendein Verdacht auf Lues vorliegt. 

Die Forderung der gleichzeitigen Benutzung mehrerer gleicher 
Extrakte oder Methoden ist ein Eingestandnis del' Unzulanglichkeit. 
Das ware alles nicht so schlimm, wenn bei positiven, d. h. sicheren Luesfallen 
hin und wieder ein Extrakt zu schwach ware. Dann konnte man ohne weiteres 
immer, wenn auch nur irgendeine del' angesetzten Proben positiv ausfiele, 
das Endergebnis als positiv, nur vielleicht nicht so stark, betrachten. Aber 
die Betrachtungsweise hat sich ganz verschoben. Seit Einfiihrung der 
STERNschen Reaktion hat man sich - was ich immer fur gefahrlich gehalten 
habe - daran gewohnt, unspezifische, zuweilen vorkommende Ausschlage als 
etwas Gegebenes und Unvermeidbares, sich schon durch die Klinik KorrigierendEs, 
hinzunehmen. Wahrend man fruher den auch nicht unbedingt richtigen Satz: 
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"negative Reaktionen beweisen gar nichts" pragte, konnte man so, ebensowenig 
ganz zutreffend, den Satz umkehren. All das ist mit Einfiihrung der Fallungs
reaktionen noch schlimmer geworden. Was heillt das eigentlich, wenn wir 
immer wieder lesen, daB die Reaktion "an sich zwar sehr gut sei, aber immer 
nur als Erganzung der Wa-R angewandt werden diirfe". Dieser Satz soIl im 
allgemeinen so verstanden werden, daB wir bei differenten Ergebnissen auf der 
Hut sein sollen, und zwar aus zwei Griinden: einmal well eine der ausgefiihrten 
Reaktionen zu schwach, oder well sie unspezifisch sein konnte. So kommt der 
Serologe immer wieder in Konflikt, wie er sich bei Abgabe der Untersuchungs
resultate eigentlich verhalten soIl. In dem Augenblick, wo auch bei Priifung mit 
der Wa-R die Anweisung gegeben wird, man solIe bei der Positivitat mit nur einem 
der gepriiften Extrakte vorsichtig sein, ist selbst fiir diese Standardreaktion 
die Moglichkeit der Unspezifitat zugegeben. Nach dem SchluB von n auf n + 1 
besteht dadurch auch die MOslichkeit, daB auch ein weiterer Extrakt unspezifisch 
ist. Es ist damit die ganze Untersuchung in das Gebiet der Wahrscheinlich
keitsrechnung geriickt. lch bin der Meinung, daB wir riicksichtslos aIle Methoden 
eliminieren soUten, die irgendwie unspezifische Ergebnisse befiirchten lassen 
und seien sie auch sonst noch so "fein". Es ist erfreulich zu sehen, daB in den 
meisten Instituten diese Anschauungen mehr und mehr sich einfiihren. Wenn 
es aber erst gelungen sein sollte, die unspezifischen Ergebnisse durch solches Aus
sieben zu eliminieren, dann ist es auch falsch, wenn man aus dem Positivsein 
mit nicht allen Methoden oder Extrakten das Ergebnis "schwach positiv" ableitet. 

Aber ganz verschieden davon ist die Sachlage, wenn man, wie ich das immer 
empfohlen habe, gleichzeitig mit mehreren in ihrer Starke prinzipiell 
abgestuften Methoden arbeitet, bei denen man durch lange Erfahrung 
weill, daB z. B. bei behandelter Lues die eine schneller "erweicht" als die 
andere. Wenn man hier ein abgestuftes Ergebnis erhalt, so ist es berechtigt, 
von einem schwach oder mittelstark positiven Ausschlag zu sprechen im 
Gegensatz zu einem mit allen Methoden erreichten "stark positiven". In 
diesem Sinne sind auch die Vorschlage von OTTO und WINKLER, eine kombi
nierte Methode anzuwenden, aufzufassen. 

Kehren wir nach dieser Abschweifung wieder zur SG-R zuriick, so sehen 
wir bei ihr ganz besonders den Unterschied zwischen dem, was die Empfehlung 
der Anwendung der SG-R neben der Wa-R bedeuten kann. Fiir die SG-R I 
namlich, bei der zahlreiche Untersucher betracht.liche positive Fehlresultate 
erhalten haben, wenn auch die Empfindlichkeit bei sicherer Lues gegeniiber 
der Wa-R vermehrt war, besteht das Urteil der Autoren, man diirfe nur bei 
Heranziehung der Klinik ein im Gegensatz zur Wa-R positives Resultat ein
werten, zu Recht. Ganz anders liegen die Verhaltnisse fiir die SG-R II. Hier 
ist im groBen undganzendie Spezifitat ganz auBerordentlich gut gewahrt. 
Es mag ja sein, daB bei den serologisch so unangenehmen Fallen wie bei Ulcus 
molle, phagedanicum mit Bubo auch bei fur ein unspezifisch positives Resultat 
vorkommt. Aber im ganzen kann man sich auf ein positives Ergebnis verlassen. 
Aber andererseits gibt es Falle, bei denen die SG-R II der Wa-R doch noch 
unterlegen ist, d. h. nicht so viele FaIle "herausholt". Hier bedeutet demnach 
das erwahnte Urteil nur, daB bei Differenzen zwischen Wa-R und SG-R das 
positive Ergebnis zu entscheiden hat. Das Wort Erganzung bedeutet hier also 
die Moglichkeit der Erzielung mehr spezifisch positiver Ergebnisse. 
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In ihrem Originalbericht (M:ed. Klinik 1918. Nr. 33) wurde von SAOHS und 
GEORGI in 94,94% der FaIle unte~ 2770 untersuchten Proben Ubereinstimmung 
mit der Wa-R erzielt. Die Wa-R war stji,rker in 1,88%, die SG-R in 3,18%. 
BAUMGARTEL hat in einer sorgsamen Arbeit aIle mit der SG-R I erhobenen 
Befunde zusammengestellt (Miinch. med. Wochenschr. 1920. Nr. 15). Um
gerechnet finden wir da, indem wir den Durchschnitt aus allen Untersuchungen 
ziehen: 

Wa-R + 
SG-R + I ± - + 
Fiille 4347 128 396 63 

% der Gesamtfiil1e 26,81 0,8 2,4 0,4 

davon iibereinst. mit SG-R 
Wa-R + 4871 4347 
,,± 239 71 

" 
11078 10384 

± 
~ 

± 
71 
0,4 

% 
89,7 
30,0 
93,7 

I 

I 

- + 
105 589 
0,6 3,6 

- Summe . 
± -

105 10384 16188 
0,6 64,1 -

Die Ubereinstimmung der einzelnen Untersucher bei der Wa-R und S'G-R I 
schwankt zwischen 85 und 98%, also in ziemlich erheblichem MaBe. Absolute 
Reaktionsunterschiede findet BAUMGARTEL bei Berechnung aller Zahlen und 
unter Hinweglassung der zweifelhaften FaIle mit 5,95%, Unspezifische Er
gebnisse wurden insbesondere beobachtet bei: Tuberkulose (BLUMENTHAL, 
HAUCK, SCHONFELD), Ulcus molle (BLUMENTHAL, LESSER, WOLFFENSTEIN), 
Hautdiphtherie (KONITZER). 

So wurde die SG-R I bei Tuberkulose unspezifisch gefunden: 
von BLUMENTHAL 

" STILLING. . . 
" PAPAMARKU 

in '73,68%, 
. " 42,3 % , 

. " 64,2 % , 

Von besonderem Interesse ist, daB, wie die meisten Autoren beobachtet 
haben, sich bei Lues I und bei behandelter Lues die SG-R I gegenuber der 
Wa-R entschieden uberlegen erwiesen hat. Das ist insbesondere bei behandelter 
Friihsyphilis der Fall und bei Lues I (SCHRODER, HAUCK, WOLFFENSTEIN). 
SCHONFELD (Miinch. med. Wochenschr. 1920) fand bei sicherer Lues die SG-R I 
besser mit der Wa-R iibereinstimmend als die SG-R II; daher empfiehlt er sie 
in solchen Fallen neb en der Wa-R zu machen. FUr die diagnostischen FaIle 
empfiehlt er die SG-R II. 

Bei Ulcus molle fand er beide Reaktionen negativ, aber oft positiv bei 
schwereren Tuberkulosen. 

Bei sicherer Lues I war bei negativer Wa-R 
SG-R I positiv 37 FaIle von 211 
SG-R II " 13 " ,,211 

Fallen, 

" 
Dem stehen die Befunde von anderen Autoren, z. B. von ZIMMERN, BAUM
GARTEL gegeniiber, die die Wa-R iiberlegen fanden. BAUMGARTELS Unter
suchungen bieten ein gutes Bild des fiberganges von der SG-R I zur SG-R II. 
Er hat namlich zahlreiche FaIle mit beiden Methoden vergleichend untersucht 
und dabei in Bestatigung der Versuche von GEORGI, POHLMANN, GAETHGENS 
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gefunden, daB es eine Anzahl Sera gibt, die, nachdem sie mit der Original
methode negativ ausgefallen waren, bei verlangertem Brutschrankaufenthalt 
negativ werden. Besonders fand er das, wie auch POHLMANN, bei Lues I 
und Lues latens. 

In einer spateren Arbeit (Munch. med. Wochenschr. 1920. Nr. 36) untersuchte 
BAUMGARTEL noch genauer die Differenzen, die sich bei zeitlicher Ablesung 
der S-GR nach 2, 24 und 48 Stunden Brutschrankaufenthalt ergeben hatten. 
Er verglich sie diesmal mit der Original-Wa-R und der KAuPschen Reaktion. 
Seine Befunde sind bemerkenswert, weil sie einen ganz bedeutenden Unterschied 
zwischen den behandelten und den unbehandelten Luesfallen erkennen lassen. 
Die Versuche sind offensichtlich mit groBer Genauigkeit ausgefuhrt, was man 
ja von manchen anderen auf diesem Gebiete nicht behaupten kann. BAUM
GARTEL fand, daB die "atypischen" Ausfalle der SG-R, also die, bei denen eine 
Ausfallung um 24-48 Stunden verspatet auftrat oder in denen eine rasch 
auftretende Flockung wieder verschwand, sich bei unbehandelter Lues verhalt
nismaBig selten finden und daB die typische SG-R sich fast vollstandig (mit 
weniger als 1 % Abweichung) sich mit der KAUPschen Reaktion deckt, wahrend 
die eigentliche Wa-R etwas weniger empfindlich ist. V ollstandig anders verhalten 
sich die behandelten FaIle: hier finden wir die atypischen SG-R auBerordentlich 
viel haufiger und hier entwickelt sich auch eine merkliche Differenz zwischen 
dem Ausfall der Wa-R und den anderen Reaktionen. So ist z. B. bei der nach 
48 Stunden bleibenden SG-R die trbereinstimmung mit der KAupschenReaktion 
nur 64,7%, mit der Wa-R nur noch 23,5%. Daraus ergibt sich, daB wahr
scheinlich auch die verzogerte SG-R als durchaus wesentlich und 
spezifisch angesehen werden muB. Es ergibt sich aber auch, daB die 
Reihenfolge der Empfindlichkeit bei behandelter Lues, wenn man die ver
z6gerten Reaktionen mit einrechnet, folgende ist: SG-R, KAUP, Wa-R. Hier 
haben wir also einmal die Moglichkeit, ahnlich wie ich es fur die J ACOBSTHAL
sche Kaltemethode, die Warmemethode mit cholesterinierten SACHS schen 
Extrakten und die gew6hnliche Wa-R mit alkoholischen Herzextrakten tat, 
eine ganz bestimmte Empfindlichkeitsskala aufzustellen. Mit dieser 
Skala kann der Kliniker auch etwas anfangen. Er wird den Serologen 
nicht argerlich fragen, wenn er differente Ergebnisse bekommt, woran er sich 
denn nun eigentlich halten solI. Er wird vielmehr mit der Zeit lernen, im 
Vergleich mit seiner klinischen Behandlung die Ergebnisse einzuwerten, und es 
werden sich ihm mit der Zeit ganz typische Kurvenbilder darstellen, bei 
denen eben zuerst die Wa-R, dann der Kaup und dann die SG-R "erweicht", 
ein wertvoller Wegweiser fur den Behandlungsmodus. 

BAUMGARTEL hat ubrigens auch in einem einfachen, aber hubschen Versuch 
diese Abstufung dargetan, indem er ein bestimmtes Serum in .aufsteigenden 
Verdunnungen untersuchte. Dieses Serum zeigte sich noch positiv in der Ver
dunnung 1/30 bei der Wa-R, 1/60 bei der KAupschen Reaktion, 1/60 (schwach) 
bei der SG-R nach 2 Stunden, Ihoo (schwach) nach 24 Stunden, Ih60 (schwach) 
nach 48 Stunden (stark noch bis 1/1~0)' 

Solche Befunde weden aber auch vielleicht ein Licht auf die ganz verschie
denen Ergebnisse verschiedener Untersuchungsstellen: vielleicht sind es oft 
gar nicht Differenzen in der Technik der Extrakte oder der Genauigkeit; vielleicht 
ist es manchmal nur die Verschiedenheit des Materials. So hat sich z. B. dieses 
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in meinem eigenen Wirkungskreis im Laufe der Jahre voIlkommen geandert. 
Ganz im Gegensatz zu friiher bekommen wir von den dermatologischen Ab
teilungen die sicheren unbehandelten Luesflille so gut wie gar nicht mehr zu
gesandt, weil die Reaktion da doch positiv ist; dafiir wird von den inneren Ab
teilungen bei so gut wie jeder Aufnahme das Blut zur Wa-R entnommen. So 
hat die Zahl der negativen FaIle bedeutend zugenommen. 

FR'. WEISE (Dermatol. Wochenschr. Bd. 73. 1921) verglich die SG-R mit der 
R. MULLERschen Ablesungsmethode der Wa-R, bei der bekanntlich mehrere 
zeitliche Ablesungen hintereinander beriicksichtigt werden. Er findet, daB, 
wenn man die erste und zweite Ablesung der Wa-R als spezifische Ablesung 
mit einwertet, dann die angebliche groBere Feinheit der SG-R bei Lues lund 
Lues latens wegfiele. Denn bei Lues I fand er z. B. die SG-R in 17,8% positiv, 
die Wa-R aber in der ers-ten Ablesung in 27,4 % , in der zweiten in 24,1 % und 
in. der 3. Ablesung in 16,1 % positiv. Allerdings wird man seine Ergebnisse 
mit Vorsicht aufnehmen, wenn man liest, daB er bei Lues II die SG-R nur in 
28,5%, die Wa-R je nach der Ablesungszeit in 49,9-35,3% positiv fand. 

Ein gutes Bild davon, wie sich im Material einer dermatologischen 
Klinik die SG-R II darstellt, ergibt die Arbeit von MARGARETE STERN (Zeitschr. 
f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 32. 1921). Sie fand bei Unter
suchung von 5008 Seris, unter denen 480 Normalialle, sowie 146 Ulcus molle, 
30 Tuberkulose und 43 Lupusfalle zur Kontrolle waren, folgende Ergebnisse. 
Die Wa-R war 296mal der SG-R II iiberlegen; die SG-R II war der Wa-R 
306mal iiberlegen. Die 296 Fane verteilten sich so, daB bei ihnen die Wa-R 
182mal positiv und 114 z'weifelhaft, gegeniiber 236mal negativer und 60mal 
fraglicher SG-R ausfiel. Die 306 Fane verteilten sich so, daB die SG-R 257mal 
positiv und 49mal fraglich gegeniiber der Wa-R war, die in diesen Fallen 199mal 
negativ und 107mal fraglich war. 

1m einzelnen zeigte sich: 

Totale trbereinstimmung: 88%. 

Wa-R starker als SG-R 
SG-R starker als Wa-R 

Lues I If L II I LIt I Behandelte I Unspezifisch 
ues ues a ens Lues positiv 

Ein Gegenstiick zu diesen Ergebnissen bietet die Arbeit von NEUKIRCH. 
NEUKIRCH (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 28. 1920) 
hat 90,5 0/ 0 Dbereinstimmung bei der Anwendung der SG-R II erzielt. Besonders 
in-teressant aber ist, wie sich bei dem verschiedenen Material einer Hautklinik 
und einer medizinischen Klinik die Divergenzen verteilen. Beim Material 
der Hautklinik mit vorwiegend frischen Luesfallen waren 17,5 % Divergenzen, 
bei dem der medizinischen Klinik mit alten Luesfallen 29,8% Divergenzen 
bei sicheren Luesflillen. 

Von sicheren Luesfallen wies nach: Wa-R allein. . . . . . . . 
SG-R allein ....... . 
Wa-R und SG-R zusammen 

Handbuch der Serodlagnol!6. 2. Au(l. 

.76,6% 

. 72,9% 

.86,2% 

18 
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Unter sicheren Luesfallen 
fielen positiv aus 

W a-R allein . . . . . . . 
SG-R allein ...... . 
Wa-R und SG-R zusammen . 

beim Material der 

medizin. Klinik I Hautklinik 

71,0% 
66,4% 
84,4% 

80,1% 
77,8% 
86,5% 

Aus der Tatsache, daB durch Kombination der Methoden bei der Haut
klinik 6,4%, bei der medizinischen Klinik 13,4% mehr alte LuesfaUe diagnosti
ziert werden konnen, ergibt sich von selbst die Forderung, gleichzeitig 
Wa-R und 8G-R anzusteUen. "Die SG-R ist fiir Zwecke der Hautklinik 
eine wiinschenswerte, fiir internistische eine unentbehrliche 
Erganzung der Wa-R." 

Indem ich darauf verzichte, noch weitere ermiidende Statistiken zu bringen, 
seien nur noch einige Literaturangaben iiber die klinische Einwertung der SG-R II 
aufgefiihrt. 

GAETHGENS (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. Bd. 129. 1921) ist der 
Meinung, daB sich sowohl in qualitativer (d. h. nach der St'arke der Reaktionen) 
als in quantitativer Beziehung die Wa-R als die empfindlichere darsteUt. Sie 
ist kein Ersatz, nur eine leistungsfahige Erganzung. Die SG-R und M-R soUten 
neben ihr regelmaBig zur Anwendung kommen. Gegeniiber der M-R ist die 
SG-R etwas weniger empfindlich, wenn man die quantitativen Verhaltnisse 
beriicksichtigt (groBere Flockenbildung). Andererseits ist die SG-R in quali
tativer Hinsicht zuweilen insofern iiberlegen, als sie da gegeniiber der M-R 
noch positive Ergebnisse gibt, wo die Wa-R negativ ist. Bei Vergleich der Wa-R 
mit der SG-R wurde gefunden: 

Absolute Dbereinstimmung in ... 84,5%, 

Bei Weglassung feinerer, quantitativer Unterschiede wurden iiberein
stimmend gefunden: 

Einwandfrei positive Sera 93,4%' 
" negative" 91,6%, 

GROSS, P. (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. Bd. 136. 1921) hat bei 
Lues I sehr sorgsam die KAupsche Methode mit der SG-R II verglichen. Die 
Vberlegenheit der KAupschen Reaktion ist unverkennbar, und zwar nicht nur 
zahlenmaBig; statistisch fand er: 

87% Ubereinstimmung 12% Differenzen 
------.-------I-=:W=-a-_~R-po-s-;cit-:-,iv---,--;;;S-:OG;-c-R;:-po-s--::it-:-iv-I 1 % Eigenflockung 

positiv negativ SG-R negativ Wa-R negativ 

49% 38% 7% 5% 1% 

Die beigefiigten Kurven lassen deutlich erkennen, wie haufig die SG-R 
zeitlich hinter der KAupschen Reaktion bei Lues I unter der (provokatorischen 1) 
Behandlung einsetzt, und wie sie Hinger als die SG-R andauern kann. Ausnahmen 
kommen aUerdings auch vor. 
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SCHEER (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. U. expo Therap., Orig. Bd. 30) unter-
3uchte die SG-R II mit Milch luetischer Frauen. Es war ja durch die 
Untersuchungen von BOAS, THOMSENU. a. bekannt, daB die Wa-R der Milch bei 
luischen Frauen nicht selten positiv ist. Bei Anstellung der SG-R bestand 
naturgemaB eine gewisse Schwierigkeit: die Triibung der Milch durch die 
Milchkiigelchen. 

SCHEER iiberwand diese Schwierigkeit durch Ultrafiltration mit dem BECH
HOLDschen Eisessigkollodiumfilter. Dabei muBte es darauf ankommen, das 
Milchkasein zu entfernen, ohne die wirksamen EiweiBstoffe zuriickzuhalten. 
Das gelang; denn die Kaseinteile haben nach BECHHOLD eine TeilchengroBe 
von 40 flfl' die Serumalbuminteilchen eine von 1-4 flfl. Es wurde ein doppelt 
gelegtes P/2%iges Filter und als PreBgas Sauerstbff verwandt. 

Reute ware bei Benutzung der Membranfilter von ZSIGMONDY die Unter
suchung wohl noch einfacher. Ich bin auch iiberzeugt davon, daB man hier 
bei Benutzung des Ultramikroskopes nach meinem Vorgang, vielleicht auch 
mit dem Seroskop ohne Filtration zu brauchbaren Ergebnissen gekommen ware. 

SCHEER untersuchte das Milchserum aktiv und inaktiv in verschiedenen 
Verdiinnungen. Er empfiehlt zu praktischem Gebrauch die Verdiinnung 1: 10 
in physiologischer Kochsalzlosung. 

Bei 11 luischen Frauen war die SG-R 5mal positiv, 3mal schwach positiv. 
Positive Ergebnisse waren in den ersten 6 Tagen nach der 'Geburt am haufigsten. 
In einem Fall war die Wa-R negativ, wo die SG-R positiv war. Milch gesunder 
Frauen gab anscheinend keine positive Reaktion. 

Die von anderen Autoren behauptete Oberlegenheit der SG-R II konnte 
BAUMGARTEL an seinem Material nicht bestatigen. So fand er bei sicherer 
Lues: im Gegensatz z. B. zu NATHAN, SCHRODER, ZURHELLE, FELKE, LESSER u. a. 
Lues. . 59 Wa-R +, SG-R 1 Wa-R -, SG-R +. 

" I... 11 31 
" II... 9 25 

latens . 21 7 
congenita 2 1 

102 FaIle. 65 FaIle. 

Ein Teil dieser Widerspriiche bezieht er darauf, daB durch die Brutschrank
methode gerade diese FaIle eine WiederaufIosung der gebildeten Flocken er
kennen lieBen. 

RINZELMANN verglich die SG-R II und STERNsche Reaktion mit der Wa-R. 
Er fand iibereinstimmend: 

SG-R und Wa-R . in 90,08%, 
SG-R und Stern . " 89,22%, 
Stern und Wa-R . " 94,180 / 0, 

SG-R, Wa-R und Stern. " 87,28%. 

K. WILK (Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I 
Orig. Bd. 86) fand die JACOBSTHALSche Kaltemethode und die SG-R II fast 
genau iibereinstimmend und der gewohnlichen Wa-R in der Warme bedeutend 
iiberlegen. Besonders bei Lues lund behandelter Lues II und Lues III. Da 
aber die SG-R einfacher ist als die Kaltemethode, wird diese zur Erganzung 
der Wa-R empfohlen. 

18* 
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Besondere Schwierigkeiten erwachsen dem Serologen, wie ja gerade aus 
den Untersuchungen der letzten Zeit tiber die Wa-R hervorgeht, bei der Unter
suchung von Schwangeren und Gebarenden, sowie Kindem. Die Frage, 
ob hier unspezifische Reaktionen vorkommen, ist noch keineswegs geklart, und 
Behauptung steht gegen Behau'ptung. So fand BATRE (Monatsschr. f. Geburtsh. 
u. Gynakol. 1922) im Gegensatz zu STURMER und DREYER die SG-R parallel 
gehend mit der Wa-R in etwa 100f0 bei Schwangeren unspezifisch positiv. 

Auffallend haufig gaben die Schwangeren-Sera in der Kochsalzkontrolle 
Eigenflockung. Er empfiehlt anstatt der physiologischen eine 1,50f0ige Koch
salz16sung. 

Auch in den Tropen erwachsen durch die Interferenz der Malaria dem Unter
sucher mancherlei Aufgaben. In sehr anregender Weise behandelt HEINEMANN 
dies Problem. Er setzt die beiden wichtigsten modemen Fallungsreaktionen, 
die SG-R I und die DM in eine Linie und bespricht sie im Vergleich zu der 
Wa-R in bezug auf ihre Eignung in den Tropen. 

Es ist nun interessant zu sehen, wie die Differenzen zwischen Wa-R einerseits 
und den Fallungsreaktionen andererseits sich auf ganz bestimmte Krankheits
typen erstrecken. Vergleichend untersucht wurden in zwei Arbeiten 1000 + 
2000 Sera aus der malayischen ArbeiterbevOlkerung Sumatras. An Dberein
stimmungen wurden gefunden: 

mit allen drei Reaktionen . 
" Wa-R und SG-R . 
" Wa-R und DM 
" SG-R und DM. . 

79,3°./o, 
83,2%' 
83,3%, 
92,10f0· 

Diese Gesamtubereinstimmungszahlen aber sind etwas haher bei Lues und 
Framboesie, wahrend sich bei Malaria ganz bedeutende Differenzen ergaben. 
Insbesondere zeigte sich, daB die W a~R bei Tertiana und ganz besonders der 
Tertiana mit Parasiten und viel haufiger positive Ergebnisse zeitigte als die 
Flockungsreaktionen. So war: 

bei Tertiana bei Perniziosa bei 
Malaria chronica 

Wa-R+ 71% 38% 40% 
SG-R + 56% 37% 40% 
DM + 56% 39% 49% 

Bei Lues I fand auch HEINEMANN die Flockungsreaktionen empfindlicher, 
ebenso bei behandelter Lues und Framboesie (77: 86'% positiv). 

Bei Ulcus tropicum entsprechen die Zahlen der Dbereinstimmungen den 
Gesamtresultaten. 

Besonders wichtig ist nun, in den Tropen den "Index" festzustellen, den 
der Durchschnitt derjenigen Bevalkerung gibt, die angeblich weder Lues, noch 
Framboesie, noch Malaria haben. Die positiven, nicht suspekten waren recht 
zahlreich, namlich 240f0 mit Wa-R, 300f0 mit SG-R, 29% mit DM. Ein groBer 
Teil von ihnen litt wohl an chronischer Malaria. HEINEMANN schlieBt 
aus seinen Befunden, daB fur den Tropenarzt die Anwendung der SG-R 
und DM von Wert ist. Wichtig sei fur jedes Landgebiet die Feststellung 
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des Index der Serumumstimmung der Nichtsuspekten und seine Beeinflussung 
durch die Malaria. Wichtig sei - und das hat er durch vergleichende 
Untersuchung mehI'erer Extrakte bewiesen - den Malariafehler jedes einzelnen 
Wassermannextraktes und Flockungsreaktionsextraktes gegen jede der Malaria
formen auszuwerten. Es empfiehlt sich zur Differentialdiagnose, insbesondere 
der Malaria, die Anwendung von Wa-R und Flockungsreaktionen gleichzeitig: 
"Der Typ Wa-R + Fl- gibt den groBten Malariafehler; demgegenuber ist 
der Malariafehler des Types Wa-R - Fl + gering. Zwischen beiden steht 
der Typ: Wa-R + FI +-

Eine der wichtigsten und schwierigsten Fragen ist nun noch die, ob bei 
der SG-R I uberhaupt noch unspezifisch positive Ergebnisse vorkommen, 
oder ob man unbesehen j edes positive Resultat als Lues bezeichnen kann. 
Ich glaube, so weit sind wir noch nicht. Aber die unspezifischen Ergebnisse 
spielen keine bedeutende Rolle mehr. Darin kann man SACHS beipflichten. 
Auf Grund des erdrUckend groBen klinischen Materiitls braucht man auf die 
dem entgegenstehenden Behauptungen emzelner Autoren, wie HUBSCHMANN 
u. a., nicht so viel Wert zu legen. Die einzelnen unspezifischen Resultate kommen 
bei Ulcus molle (das ist das Unangenehmste) bei Tuberkulose, bei Hautdi'phtherie, 
bei Arthritis rheumatica, Tumoren, Fieberzustanden vor. Man kann sie vielleicht 
mit 1-2% der Reaktionen einwerten. Genaue Zahlen anzugeben, hat keinen 
Zweck, denn es kommt sehr auf das Material an, das zu verarbeiten ist. 

Praktisch genommen wurde ich, wenn als ein,zige Reaktion die SG-R II 
positiv ware und der Spirochatennachweis versagte, es nicht wagen, die Dia
gnose Lues zu stellen. 

Endlich ware noch zu besprechen, wie oft aus technischen Grunden, namlich 
wegen Flockung in der Extraktkontrolle, die Reaktion nicht ausfiihrbar 
ist,. Auch da gehen die Anschauungen weit auseinander. Merkwurdigerweise 
sehen wir ja ein Gleiches bei der Eigenhemmung der Sera bei der Wa-R. Manche 
Autoren beobachten sie oft, andere, wie auch ich, nur als Seltenheit. Da ja bei 
dpr SG-R die Extraktkontrolle viel einheitlicher ist als bei der Wa-R, muB 
man einen Teil dieser Verschiedenheiten wohl auf das verschiedene Material 
und seine Behandlung zurUckfuhren. Die Angaben uber die Eigenflockung 
schwanken etwa zwischen 1-6%. 

Die praktische Anstellung der SG-R, wie der Flockungsreaktionen uberhaupt 
ist nicht ganz so einfach, wie sich das vom grunen Tische aus ansehen mag, 
selbst wenn man die kauflichen Extrakte bezieht. Die meisten Untersucher 
stimmen darin uberein, daB sich diese Reaktionen noch nicht fur die Hand des 
Praktikers eignen, sondern einen geubten Serologen erfordern. Deswegen 
kann ich es auch nicht fur richtig halten, wenn fur die SG-R ein von WEISS 
angegebenes kaufliches Besteck fur den praktischen Arzt hergestellt wird. 

Die Ablesung der SG-Rist eine su bj ektive Tatigkeit. Natiirlich sind es nur 
die zweifelhaften Reaktionen, bei denen Verschiedenheit der Beurteilung durch 
mehl'ere Untersucher vorkommen konnen. EigenartigeI'weise sind auch uber 
die Frage, ob die Flocken der DM oder der SG-R leichter ablesbar sind, die 
Meinungen geteilt. lch selbst finde die DM leichter ablesbar. DaB auch bei 
einer so fest begrundeten Reaktion unerklarliche Millerfolge vorkommen konnen, 
sehen wir an den beherzigenswerten Ausfiihrungen von MARGARETE STERN 
(Zeitschr. f. lmmunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 32, S. 167. 1921), 
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die den Mut hatte, etwas mitzuteilen, was in ahnlicher Weise sicher schon jedem 
Serologen vorgekommen ist, was die meisten aber lieber verschweigen: sie erlebte 
es namlich, daB in einem ganz bestimmten Zeitabschnitt, namlich yom 9. 10. 19 
bis 30. 10. 19 "sich die SG-R gerade in einer negativen Phase befand, die von 
da an ins "Normale" iiberging". Sie sagte, daB die Statistik vollkommen anders 
ausgefallen ware, wenn sie die Ergebnisse dieser drei Wochen mit in die ver
gleichende Statistik aufgenommen hatte. Eine zweite negative Phase erlebte 
sie yom 22. ll. 19 bis 24. 1. 20. Eine Erklarung fiir diese Ergebnisse konnte 
nicht gegeben werden. Am Extrakt konnte es nicht liegen, denn der war durch 
die ganze Versuchsperiode einheitlich. Es konnte weder Temperaturunter
schieden infolge der Gassperrstunden, noch wie SACHS annehmen mochte, 
Veranderungen der Kochsalzlosung mit Sicherheit eine Schuld zugeschoben 
werden. 

SACHS und GEORGI haben zwar theoretisch Rinderherzen, Menschenherzen, 
Meerschweinchenherzen und auch Lueslebern als Substrat fiir die Extrakther
steHung als geeignet erklart. Praktische Bedeutung gewonnen haben in ihren 
Untersuchungen aber nur die Rinderherzextrakte. Die gerade von MEINICKE 
bevorzugten Pferdeherzextrakte haben sie iiberhaupt nicht angewandt. SACHS 
begriindet das (Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. VII. 1923) damit, 
daB gegen Pferdeherzen und Meerschweinchenherzen im Serum des Menschen 
Stoffe vorhanden sein konnen, die, aIs heterogenetische ~l\ntikorper wirkend, 
mit den Lipoiden dieser Organextrakte reagieren. Man wiirde also hierdurch 
aHein schon eine unspezifische Reaktion erhalten konnen. Auf die Einzelheiten 
der Untersuchungen iiber heterogenetische Antikorper kann hier nicht einge
gangen werden. Es geniige zu sagen, daB einerf;!eits beim Menschen Normal
hamolysine gegen Rammelblut vorkommen, und daB andererseits die Organe 
einer gewissen Tiergruppe, zu der auch Pferd und Meerschweinchen gehoren, 
als Antigen wirkende Lipoidgruppen enthalten, die mit Lipoidgruppen der 
Hammelblutkorperchen iibereinstimmen. Besonders ungiinstige Ergebnisse 
hatte GEORGI mit Extrakten aus gefaultem Meerschweinchenherzen. Rier 
summieren sich offenbar zwei verschiedene Schadlichkeiten: die Faulnis, die 
auch MEINICKE bei einem Pferdeherzextrakt ungiinstig einwirken sah, und die 
Wahl des Meerschweinchens als Tierart. 

CESARI und LEvy-BRUHL priiften verschiedene Azetonorganrestextrakte 
nach Cholesterinzusatz auf ihre Eignung fiir die SG-R. Am wirksamsten waren 
und gleich stark wirkten Herz- und Leberextrakte von Pferd, Rind, Schwein 
und Hammel. Milz- und Nierenextrakte waren weniger wirksam. 

V ARANYI (1922) empfiehlt Herstellung der SG-Extrakte aus getrocknetem 
Herzmuskel. 

-aber den Wert der S'G-R II im Vergleich zu den anderen serologischen 
Untersuchungsmethoden, insbesondere der Wa-R, urteilen die meistenAutoren 
so, daB sie eine wertvolle Erganzung, aber kein vollkommener Ersatz der Wa-R 
sei. Nur ganz wenige, wie z. B. GRUTZ, halten sie fiir einen vollkommenen 
Ersatz der Wa-R, andere, wie z. B. WINKLER (Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. 
u. Infektionskrankh., Abt. I Orig. Bd. 88. 1922) treten fiir eine Kombination 
der SG-R II und DM ein; WINKLER erwahnt eine "kombinierte Methode", 
bei der nur die SG-R II und die DM angewandt wird. Er verfahrt in der Weise, 
daB er bei Bekanntsein der klinischen Diagnose nur solche Falle aIs positiv oder 
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negativ mitteilt, die mit beiden Methoden gleichsinnig reagieren. Sonst 
nannte er sie "zweifelhaft". So glaubt er (bei 1500 untersuchten Fallen) Fehl
diagnosen vermeiden zu k6nnen. Die Methode solI aber nicht eigentlich als 
Ersatz der Wa-R gedacht sein. 

Ich mochte mich personlich dahin auBern, daB die AnsteUung der einen 
oder anderen Fallungsreaktion heute als etwas Selbstverstandliches 
neb en der Wa-R gemacht werden soUte; ich gebe darin weder der DM 
noch der SG-R II einen Vorzug. Wenn man will, kann man es auch so machen, 
daB man die samtlichen negativen Reaktionen, die man bei der Anstellung 
der Wa-R erhalten hat, noch am selben oder am nachsten Tage mit einer der 
Fallungsreaktionen iiberpriift. 

Die SG-R II ist in der vorliegenden Form so durchgearbeitet, besonders 
seitdem die erhohte Serumdosis durchweg angewandt wird, daB sich wesentliche 
Modifikationen kaum lohnen diirften. Einige aber, die sich zum Teil aus 
theoretischen Arbeiten entwickelt haben, miissen er'wahnt werden. 

Wie bei allen Ausflockungsreaktionen ist die Frage der Herstellung des 
Extraktes wohl das Schwierigste. Aber eine Verbesserung, die sich den gegeniiber 
von SACHS-GEORGI hergestellten cholesterinierten Rinderherzextrakten durch
gesetzt hatte, existiert nicht. Wie wir bei der allgemeinen Besprechung der 
Organextrakte noch sehen werden, scheint in den vorgeschriebenen Extrakten 
das erreichbare Optimum gegeben zu sein. Nitch den Ausfiihrungen von 
MEINICKE ware es sehr wohl denkbar, daB in Zukunft, um ein einheitliches 
Arbeitlm ohne die Interferenz des wechselnden Feuchtigkeitsgehalts gewahr
leisten zu konnen, 'mit cholesterinierten Rinderherz -Atherrestextrakten ge
arbeitet werden kann. 

WANG (Lancet 1911), der nicht cholesterinierten Menschenherzextrakt 
beniitzt (33°/.0 Herzmuskel), iiberschichtet zur Herstellung des Gebrauchs
extraktes 0,9'% Kochsalzlosung durch den Stammextrakt (9: 1), laBt 1/, Stunde 
reifen und dann durch Schwingen wahrend 5 Minuten (mit 2 Sekunden Unter
brechung) die Mischung sich herstellen. Das Serum wird in zwei Verdiin
nungen inaktiv untersucht (1: 6 und 1: 12), da'zu aii Antigenverdiinnung. Be
briitung 16-20 Stunden bei 38°. 

HULL und FAUGHT wahlen als Extraktverdiinnung fiir die SG-R diejenige, 
die mit 0,3 ccm unverd'iinntem Serum mit 1,0 ccm Extraktverdiinnung die 
starkste Fallung gibt. Sie lassen den Versuch bei Zimmertemperatur im Eis
schrank, da bei 37° bei wer Anordnung keine Fallung eintritt. Cholesterin
zusatz zum Extrakt fanden sie nicht notig. 88 % iibereinstimmend mit Wa-R. 

Die Autoren bezeichnen diese Reaktion wohl mit Unrecht als SG-R, deren 
wesentliches Kennzeichen die Cholesterinierung eines natiirlichen Organ
extraktes ist. 

Die Modifikationen, die von einer Veranderung des Kochsalzgehaltes 
ausgehen und die wir noch zu besprechen haben werden, haben wohl nur 
theoretisches Interesse. 1m Prinzip laBt sich sagen, daB bis zu einer gewissen 
Grenze, aber wohl nur auf Kosten der Spezifitat, sich die Kochsalzkonzen
tration und mit ihr die Feinheit der Reaktion heraufsetzen laSt. 

Erwahnt sei hier, daB, wie MUNSTER zuerst mitgeteilt hat, die physiologische 
KochsalzlOsung immer frisch hergestellt werden muB. Durch altere Losungen 
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konnen Eigenflockungen oder wohl gar eine unspezifische Reaktion entstehen. 
lch mochte annehmen - Untersuchungen dariiber existieren bisher nicht -, 
daB es nicht etwa die Alkalitat des Glases ist, die, sich auf die Kochsalzlosung 
ubertragend, hier storend wirkt, sondern die Kohlensaure der Luft, die eine 
relativ saure Reaktion der KochsalzlOsung erzeugt. 

Auch die Sera konnen, wie MUNSTER (Munch. med. Wochenschr. 1919) 
mitteilt, durch die Aufbewahrung eigenflockend werden. Andererseits aber sah 
er auch eine Eigenflockung durch Aufbewahrung verschwinden. Der Vorgang 
hierbei ist wohl klar: beim Aufbewahren des Serums entstehen zwei entgegen. 
gesetzt wirkende Prozesse, namlich die Stabilisierung der EiweiBlosung, die 
flockungshemmend wirkt und die Sauerung durch Kohlensaure, die die Flockung 
befordert. 

Die Inaktivierung der Sera ist in ihrer Wirkung auf die praktische Seite 
der SG·R II noch nicht genugend durchgearbeitet, wie auch SACHS in seiner 
neuesten Zusammenfassung (Zentralbl. f. Raut· u. Geschlechtskrankh. 1923) 
betont. Es kortnte nach GEORGIS Untersuchungen sehr wohl moglich sein, 
daB wir durch 5 Minuten langes oder wenig langerES Inaktivieren schon eine 
genugende Stabilitat der Serumglobuline bei besserer Erhaltung der spezifisch 
wirksamen Korpel" des Serums erreichen konnen. 

Dber die Beobachtungszeit bei der SG·R sind wir durch die Untersuchungen 
der SAcHsschen Schu,le, sowie der schon erwahnten von BAUMGARTEL und 
GAETHGENS gut unterrichtet. 

GAETHGENS als erster (Munch. med. Wochenschr. 1919. Nr. 33) empfiehlt 
eine 48stundige Beobachtungszeit. Aber er beobachtete, wie nach ihm FROM· 
HERZ, BAUMGARTEL, daB nach 24-48 Stunden nicht nur urspriinglich (nach 
2 Stunden Einwirkungszeit) positive Sera sich in neg;,tiVl, sondern daB auch 
ursprlinglich wii.hrend dieser Beobachtungszeit negative Sera sich zu positiven 
umwandeln konnEn. Die Prozentzahl solcher Umwandlungen war bei ihm etwa 
37,30/ 0 aller beobachteten Faile. Allerdings kommt bei ihm das Positivwerden 
etwa l/zmal so viel vor wie das NegatiV'Werden. 

Die Serumkonzentration hat, wie schon erwahnt, WODTKE in der von der 
SACHSschen Schule angenommenen Form modifiziert. WODTKE (Munch. 
med. Wochenschr. 1920. Nr. 15) kombinierte die Brutschrankmethode mit 
Anwendung einer relativ groBeren Serummenge, reduzierte aber 
das Volumen auf die Halfte des bis dahin ublichen (also 0,25 ccm der 
Extraktverdunnung mit 0,5 ccm 5fach verdunntem Serum). Daneben wurden 
von ihm mit dem gleichen Volumen 10fach verdunntes Serum in den Versuch 
genommen. Es ergab sich dabei eine nicht unbetrachtliche Vermehrung der 
positiven Resultate, doch kann auch eine sog. paradoxe Reaktion auftreten, 
u!!d das Serum nur in der kleineren Dosis positiv reagieren (MUNSTER, PLAUT). 
So ergebe sich die Forderung, nicht nur gleichzeitig mit mehreren Extrakten, 
sondern auch mit mehreren abgestuften Serumdosen zu arbeiten (WODTKE). 
Am besten werde man einen cholesterinierten Menschen- und einen ebensolchen 
Rinderherzextrakt nehmen. WODTKE erhielt mit solcher Anordnung, indem 
er aile Ausfalle beriicksichtigte, schliel31ich das Ergebnis, daB nur 1 % aller Sera 
gegenuber der Wa·R versagten und nur 4% wenigstens durch positiven Ausfall 
der einen oder anderen dieser Flockungsreaktionen die Verdachtigkeit des 
Serums signalisierten. 
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MUNSTER hat in quantitativen Versuchen mit der Verdiinnung 1: 1, 3, 5, 
7,9, 11, 13, 15, 17, 19 gefunden, daB die Reaktion bei einem Verhaltnis von 
1: 17 zweifelhaft wurde. Bei starkerer Konzentration als 1: 9 verdichtet sich 
die Flockung und war bei 1: 4 nicht mehr erkennbar. 

SG-R (Mikromethoden). 

SCHEER hat eine Mikromethode der SG-R angewandt, die sieh besonders 
in der Kinderpraxis gut bewahrt hat: das inaktive Serum wird mit der Leuko
zytenpipette aufgenommen, und zwar werden gEmiseht 9 Teilstriche 0,85%iger 
Koehsalzlosung, 1 Teilstrieh Serum, 5 Teilstriehe Extraktverdiinnung; Misehung 
und Bebriitung in Bloeksehalehen, die mit Glasplatte versehlossen werden. 

LIPP, H., hat SCHEERS Mikromethode modifiziert, indem er 1 Tropfen 
Serum mit 9 Teilen KoehsalzlOsung und 5 Teilen Extraktgemiseh versetzt. 
Ablesung mit dem Mikroskop. 

SCHEER (Miineh. med. \VoehenEChr. 1920. Nr. 47) erklart dagegen die Methode 
von LIPP fiir ungenau; man brauehe aueh zu viel Serum (1 Tropfen anstatt 
l/S Tropfen)! KAFKA hat fiir eine Mikromethode besOlidere Glaskammern 
naeh Art der Zahlkammern fUr Blutkorperehen vorgesehlagen. 

Gegen die Anwendung der SCHEERsehen Methode laBt sieh einwenden, 
daB man sie nieht iiber Nacht im Brutsehrank stehen lassen kann. Dadurch wird 
die Gefahr unspezifiseher Ergebnisse erhoht. Wenn man nun durehaus in den 
Mikromethoden sich betatigen will, was ieh personlieh nieht sehr liebe, weil 
immerhin die Oberflachenspannungsverhaltnisse abweiehen konnten, so kann 
man meiner Meinung naeh sehr gut die Reaktion in feinen Kapillaren von 1 bis 
11/2 mm Weite ausfUhren. Diese muB man an beiden Enden VOl' dem Versueh 
spitz ausziehen, und kann sie sehr leicht, indem man die Fliissigkeit in die 
Mitte des Rohrehens bringt, ohne Sehadigung des Inhalts dureh Erhitzen an 
beiden Enden zusehmelzen und EO bebriiten. 

11. Die Meinickeschen Reaktionen 1). 

Neben der SG-R haben in der letzten Zeit die von MEINICKE ausgehenden 
Anschauungen und Methoden am meisten Anklang und Naehpriifung erfahren. 
Die Arbeiten dieses Forsehers so darzustellen, wie man es selbst wiinseht, ist 
fast unmoglieh. Das liegt an der eigentiimlieh intuitiven Art, mit der er aufbaut, 
und an der Fiille des Beobaehtungsmaterials, das er, zum Teil noeh nieht ganz 
gesiehtet, vor uns ausbreitet. Es gibt keinen groBeren Gegensatz, als die Lektiire 
einer Arbeit aus der SAcHsschen Schule und die eines Aufsatzes MEINICKES. 
Bei SACHS ein feinsinniges, vorsichtiges Abwagen, eine geradezu diplomatische 
Sprache, die zwar das objektiv Erreichte mit aller Fel!ltigkeit betont, aber zugleich 
aIle Moglichkeiten offen laBt, und die im SehoBe des Laboratoriums noeh keimen
den, aber noeh nieht abgesehlossenen Arbeiten in sorgsam gewahlten Worten 
andeutet, sieh so aIle Mogliehkeiten sichernd; zugleieh eine meisterhafte Fahig
keit, Versuehsanordnungen darzustellen und die friiheren eigenen Arbeiten 
und die anderer Autoren so aufzufiihren, daB sie zu der neuen wie ein Piedestal 
wirken. Ganz anders MEINICKE: noeh garen in ihm die Ideen, wahrend er sie 
darstellt. Von einer inneren Abgesehlossenheit kann man nur selten sprechen. 

1) S. Teohnischer Anhang S. 377, 388, 389, 391. 
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In seinem Wahrheitsdrang stoBt er riieksiehtslos fruher geauBerte Meinungen 
yom Thron, um sie vielleieht spateI' wieder aufzunehmen. Daher hat sieh bisher 
aueh niemand gefunden, del' die Arbeit MEINICKES naehzuzeiehnen versueht 
hatte. Ieh will versuehen, das Material in del' Weise zu meistern, daB ieh in dem 
vorliegenden Teil die Grundzuge gebe, die daran sieh ansehlieBenden Theorien 
in den allgemein theoretisehen Teil verweise, und die Teehniken ganz in dem 
"Theoretisehen Anhang" bespl'eehe. 

MEINICKE hat, wie er in einer spateren Arbeit (Zeitsehr. f. Immunitatsforseh. 
u. expo Therap., Ol'ig. Bd. 28_ 1919) sehr hiibseh zusammenstellt, folgende 
vier, prinzipiell versehiedene Methoden, denen sieh noeh spateI' die MEINICKE
sehe Tl'iibungsl'eaktionen (M. T. R) ansehlossen, mitgeteilt. 

a) Wassel'methode = M I: 
0,2 eem 1 Stunde inaktiviertes Serum + 1,5 eem 1: 12 vel'dunnten Extraktes, 

eine Stunde in den Brutsehrank_ Dann Zusatz von 2,5 eem destillierten 
Wassel's. Ubel' Naeht ausfloeken lassen! 

OdeI': 0,3 eem Serum + 0,7 eem Extrakt + 4 eem Wasser, sonst wie oben. 
Merkmal: Dem System wird relativ viel Wasser zugefUgt. 
Ergebnis: Nul' die negativen Sera floeken aus. 

b) Koehsalzmethode = MIl: 
0,2 eem 1/4 Stunde inaktivierten Serums + 0,8 eem 1: 8 verdunnten Extraktes. 

Uber Naeht im Brutsehrank ausfloeken lassen und dann die Floeken auf 
Koehsalz best'andigkeit prufen. 

Merkmal: Es sind die erfahrungsgemaB optimalen Floekungsbedingungen 
fUr positive und negative Sera gewahlt. 

Er ge b nis: Positive und negative Sera floe ken aus. Die Floeken del' negativen 
Sera sind koehsalzlOslieh, die del' positiven abel' koehsalzbestandig. 

e) Dritte Modifikation = DM: 
0,3 eem 1/2 Stunde inaktiviertes odeI' aueh aktives Serum + 0,8 eem 2%ige 

KoehsalzlOsung + 0,6 eem 1: 8 verdunnten Extraktes. Uber Naeht ausfloeken 
lassen. 

Merkmal: Dem System wird relativ viel Koehsalz zugefUgt. 
Erge bnis: Nul' die positiven Sera floeken aus. 

d) Tru bungsreaktion = M. T_ R: 
Das Prinzip del' DM; abel' dureh einen Zusatz von Harzen in geeigneter 

Verdunnung wird es moglieh, sehon den Beginn des Reaktionsablaufs an dem 
Grade del' Trubung zu beobaehten. 

Erge bnis: Positive· Sera zeigen eine Triibung. 

Die drei ersten 1917, alsv schon VOl' del' SG-R veroffentliehten Reaktionen 
verdanken ihren Ursprung einer einheitliehen Idee, deren Riehtigkeit wir hier 
noeh nieht erortern wollen. Diese Idee ist folgende: bei den Immunitatsreak
tionen, und zwar nieht nul' bei del' Wa-R, tritt immer dann, wenn sieh 
das Antigen mit dem Antikorper verbindet, in Gegenwart von 
Lipoiden eine Bindung diesel' Lipoide mit den wirksamen Bestand
teilen des Antiserums ein, und zwar insbesondere mit den Globulinen, 
als den Tragern del' Antikorperwirkung. Bei del' Luesdiagnose ist es zufalliger
weise moglieh, daB die Lipoidemulsion, also del' Extrakt, sozusagen eine 
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doppelte Funktion ausiibt: er ist das Antigen und er ist zugleich das Lipoid, 
das gebunden wird. 

W oran erkennen wir nun diese Bindung ~ Sie wird uns deutlich durch die 
Veriinderung, die mit dem gebundenen Globulin VOl' sich geht. Globuline sind 
bekanntlich EiweiBstoffe des Serums, die in Aqu. dest. ausfallen, bei Zusatz 
von Kochsalzlosung abel' wieder in Losung gehen. Die Bindung mit dem Lipoid 
des Extraktes soIl nun bei del' Wassermethode es bewirken, daB die Eigen
schaft des Extraktes, wasserloslich zu sein, auch den Globulinen sich mitteilt. 
Wahrend also in del' ersten Phase diesel' Reaktion in bei del' bei samtlichen 
Seren Extrakt + Serum mit relativ wenig Aqu. dest. versetzt, ausgeflockt wer
den, gelingt es durch Zusatz von viel Wasser in del' zweiten Phase den Extrakt, 
und damit die Globuline bei positiven Seren wieder in Losung zu bringen. 
Beim negativen Serum abel' bleiben die urspriinglichen Eigenschaften, wasser
unlOslich zu sein, erhalten. Daher bleiben die negativen Sera ausgeflockt. 

Bei del' Kochsalzmethode umgekehrt wird durch die Bindung an das 
Lipoid eine Eigenschaft auf das Globulin mit iibertragen, die fUr die 
Lipoidextrakte charakteristisch ist, namlich die Elektrolytempfindlichkeit. 
Wenn daher in del' ersten Phase del' Reaktion, bei del' Wasser, Serum und 
Extrakt zusammengefiigt werden, aIle Sera £locken, so wird bei nachherigem 
Kochsalzzusatz das gebundene Globulin so verandert sein, daB es sich nicht 
mehr lOst. Nul' die negatl'ven Sera ergeben Flockenauflosung. 

Wir schen hier, wie ein ganz neues Prinzip in die Technik eingefUhrt 
wird; es ist die Zweizeitigkeit. MEINICKE hat diesen Gedanken del' Zwei
zeitigkeit als einen besonderen V orteil seiner Reaktion immer wieder ver
teidigt. Er meintc, daB man durch sie auch solche Sera finden konnte, die 
gar zu leicht odeI' gar zu schwer flockten und daher bei del' DM, SG-R und 
auch bei del' Wa-R in irgendeiner Richtung zu unrichtigen Ergebnissen 
fiihren konnte. Darin hat er geirrt (SACHS und GEORGI, Miinch. med. 
W ochenschr. 1919. Nr. 16). 

Abel' auch aus einem anderell Grunde hat er schlieBlich die Idee del' zwei
zeitigen Methode nicht mehr halten konnen: die zweizeitigen Methoden 
erwiesen sich nicht nul' als unbequemer, sondern auch als launisch, so ins
besondere die Wassermethode, etwas weniger die Kochsalzmcthode. So hat 
er schlieBlich, besonders nachdem er die Extrakte noch systematisch ver
bessert hatte, sein urspriingliches Stiefkind, die DM, selbstzur Methode del' 
Wahl gemacht. Dnd mit ihm die Serologen. Daher haben in Wirklichkeit 
die beiden erstgenannten Methoden nur noch eine historische Bedeutung, so 
auBerordentlich anregend sie auch theoretisch sind. Abel' es ist interessant, 
wie von zwei ganz verschiedenen Richtungen kommend, SACHS und MEINICKE 
zU Reaktionen gekommen sind, die in letzter Linie als miteinander identisch 
betrachtet werden miissen. Nachgegeben hat SACHS, indem er die Ergebnisse 
MEINICKES iiber die 'Bedeutung del' Temperatur verwandte, MEINICKE, indem 
er sich zur einzeitigen Methodik entschloB. 

Die Vorstellungen MEINICKES waren richtig, wenn seine V orsteIlung richtig 
ware, daB die ausfallenden bzw. nicht ausfallenden Teile die Globuline sind. 
Diese Frage werden wir im theoretischen Teil noch zu erortern haben. Hier 
interessieren uns nul' die praktischen Ergebnisse. Die Wassermethode hat 
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MEINICKE selbst nur fUr theoretisch wichtig gehalten und sie fUr praktische 
Zwecke ausgeschaltet (Berl. klin. Wochenschr. 1918. Nr. 4). 

Die M-R II gab MEINICKE seltst eine trbereinstimmung von 90-95% 
mit der Wa-R. Er fand unbrauchbar ikterische Sera, die sich in der ersten 
Phase nur schwer ausflocken lassen; im ganzen waren bei ihm etwa 1,4% der 
Sera nicht flockbar. Umgekehrt fand er auch zuweilen gerade die Sera, die 
sich bei der Wa-R als selbsthemmend erwiesen, unbrauchbar, weil sich die 
Flocken nicht wieder losten. 

Besonders hoch schatzte LESSER, der ein sehr groBes Material von iiber 
13000 Fallen untersucht hat, mit einer etwas modifizierten Methode (s. S. 287) 
die M-R II ein. Er fand etwa 90% trbereinstimmung mit der Wa-R. 
Weniger giinstig lauten die Ergebnisse SCHRODERS und REICHS. Wahrend 
SCHRODER es nicht gelingen wollte, in KochsalzlOsung die Flocken aufzu
lOsen, gelang es umgekehrt REICH in 23% der FaIle nicht, iiberhaupt eine 
gute Flockung zu el"halten. Auch in meinem eigenen Laboratorium gelang 
es JOEL trotz aHel" Miihe anfangs gar nicht, mit selbstgeferligten Extrakten 
ordentliche Resultate zu erhalten. Ein Teil mag die damalige UngleichmaBig. 
keit unserer Brutschranke durch die Gassperrstunden verursacht haben. 
KONITZER (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 30) 
fand bei 1800 Fallen in 6% keine primare Flockung; er leugnet, daB 
dies mit dem Gehalt an Hamoglobin und Gallenfarbstoff (MEINICKE) zu
sammenhangt. Er erhielt im ganzen 89,2% trbereinstimmung mit der 
Wa-R. KONITZER fand, daB eine Anzahl negativer Sera, und gerade die 
in der ersten Phase gut ausflockenden, in der zweiten Phase sich als schwer 
reversibel erwiesen haben. Er gibt an, daB diese Flocken sich im Agglutinoskop 
unterscheiden lassen: sie zeigen eine viel zartere Flockung als es die spezifische 
ist. Der Mangel an Ausflockungsfahigkeit hat nach KONITZER gar nichts damit 
zu tun, ob die Sera mit der SG-R oder sogar DM positiv ausflockbar sind. Primar 
ungeflockte Sera gaben eigenartigerweise bei dem nachtraglichen Zusatz von 
Kochsalzlosung, also unter den Bedingungen der DM, auch dann nicht eine posi
tive Ausflockung, wenn sie Wa-R oder DM positiv waren. Die primare Wasser
einwirkung muB also eingreifend auf das Globulin des Serums gewirkt haben; 
KONITZER meint es durch Spaltung der Salzverdiinnungen der Globuline er
kHiren zu konnen. 

V AGEDES und KORBSCH klagen iiber die Launenhaftigkeit der Reaktion 
von einem Tag zum andern. So schwankten mit dem Untersuchungstage die 
trbereinstimmungen mit der Wa-R von 40% bis zu lOo% (!). 1m ganzen er
zielten sie 8'9,4% trbereinstimmung. Auch sie fanden hamolytische und stark 
getriibte Proben nicht vetwerlbar. Selbst mit 2,4% KochsalzlOsung blieb zu
weilen bei iiber 8 Tage alten Serumproben die Flockung irreversibel. Wenn 
sie auch die schwachen Reaktionen einwerleten, so kamen auf die positiven 
Proben 84,5% mit der M-R II, 55% mit der Wa-R; unspezifische Reaktionen 
haben die meisten Autoren hier und da gefunden. KAUFMANN fand unter 
25 Grippefallen 16 stark positiv. MEYERINGH fand gar keine unspezifischen 
Ergebnisse. 

Die Zahlen von GAETHGENS (Arch. f. DermatoI. u. Syphilis, Orig. Bd. 129. 
1921) sind folgende: 
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Dbereinstimmung zwischen Wa-R und M-R SG-R und Wa-R 
a) absolute. . . . . . . 86% 88% 
b) ohne Berucksichtigung der ~uantitativen Unterschiede: 

1. bei positiven 'Seris . 92,4% 96% 
2. bei negativen Seris. .. 91,4% 95% 

Gar nicht ubereinstimmend. . .. 5,80/ 0 

Bei der SG-R treten haufiger Reaktionen mittleren Grades auf, bei der 
M-R sind die Flocken haufig maximal und dadurch leichter ablesbar. 

Dber die Frage, ob die Zweizeitigkeit ein Vorteil oder Nachteil sei, sind sich 
die Autoren nicht ganz einig. In letzter Linie ist das auch gleichgultig. Nur 
das scheint mir beherzigenswert, was MEINICKE von seiner zweiten Reaktion 
sagt, daB sie die Eigenschaft habe, auch feine Fehler in der Technik aufzudecken. 
Die DM sei die robustere Methode. SACHS und GEORGI driicken sich anders aus; 
sie schreiben (Munch. med. Wochenschr. 1919. Nr. 16, S. 440): Mit Recht 
unterscheidet MEINICKE die einfache Flockbarkeit der Serumglobuline als 
"nicht kolloidale Reaktion" von der fiir Syphilis charakteristischen Globulin
veranderung, die sich beim Zusammenwirken mit geeigneten Extrakten voll
zieht. Ob aber die nicht kolloidale Reaktion bei der MEINICKESchen Reaktion 
vollkommen ausgeschaltet ist, sei zweifelhaft. Jedenfalls durfte bei der Flocken
lOsung im zweiten Stadium der MEINICKEschen Reaktion "neben dem fUr 
Syphilis charakteristischen Verhalten der Sera noch ein zweiter, individuell 
schwankender Faktor eine RoUe spielen". Theoretisch seien bei der verschie
denen Loslichkeit der Globulinflocken negative Fehldiagnosen nicht auszu
schlieBen; der Vorteil der zweizeitigen Methodik bestehe darin, "daB die Emp
findlichkeit bei solchen ~xtrakten, die zur einzeitigen Versuchsanordnung 
ungeeignet sind, erhoht wird, aber nicht etwa darin, daB - ceteris paribus -
das charakteristische GeprIige eine Steigerung erfahrt". 

lch glaube zusammenfassend sagen zu durfen, daB aus mehr menschlichen 
und technischen Grunden die M-R II sich nicht wird halten konnen; denn die 
DM erfreut sici}. einer steigenden Beliebtheit. Auch bei ihr werde ich, wie bei 
der SG-R, nicht das Heer der Nachprufungen besprechen konnen. Dber die 
Gute der Methode sind sich aIle einig, wenn auch hier und da uns'pezifischc 
Reaktionen beobachtet worden sind. So geben BAUER und NYIRI 1,40 / 0 unter 
2800 beobaehteten Fallen als unspezifisch positiv an, 5 bei schwerer Tuberkulose, 
je 2 bei Sepsis, Gonorrhoe, Ulcus cruris, je einer bei Grippe, Psoriasis, Rheu
matismus, Graviditat, Balanitis, Karzinom. WINKLER fand (Med. Klinik 1921. 
Nl'. 4) auffaIlende unspezifische Resultate bei Retroplazental'blut (19,35% 
der untersuch"ten Falle) , ferner 1 Ikterus. Keine unspezifischen Ergebnisse 
bei Tuberkulose. 

Dagegen ist es nach BAUER und NYIRI ein Vorteil, daB im Gegensatz zur 
Wa-R kein EinfluB durch Digitalis- oder Salizylverabreichung festgestellt 
wurde. 

MARGARETE STERN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 32. 1921) untersuchte vergleichend mit der Wa-R 5027 Sera, unter ihnen 
als Kontrolle 434 normale, 312 Ulcus molle, 73 Tuberkulose, 89 Lupusfalle. 
Es wurde 88'% Dbereinstimmung erzielt. In 469 Fallen war die DM starker als 
die Wa-R (DM 446mal positiv und 23mal zweifelhaft; Wa-R 252mal negativ 
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und 217mal zweifelhaft). Die Wa-R war 116mal starker als die DM (Wa-R 
56mal positiv und 60mal zweifelhaft, DM 98mal negativ und 18mal zweifel
haft). Die DM ist also bedeutend empfindlicher, hat aber mehr unspezifische 
Ergebnisse gehabt (16:5, wenn man auch die schwachen Ausschlage rechnet; 
6: 1, wenn man nur die starken Reaktionen rechnet) (0,4 0/ 0 unspezifische DM). 

Wa-R starker als DM 
DM starker als Wa-R 

Lues I I Lues II I LIt I Behandelte I Unspezifisch ues a ens Lues positiv 

5% 
2,5% 

1% 
4% 

0,6% 
6% 

Die Gesamtiibereinstimmung ist 88%. 

1% 
10% 

0% 
0,4% 

Damit ergibt sich, daB die DM bei behandelter Lues und Lues latens, ja 
sogar bei Lues II uberlegen ist. Das ist immerhin auffallig, da man an sich 
bei Lues II bei der Wa-R mehr positive Ergebnisse er'warlen wiirde. Die Wa-R 
ist bei Lues I uberlegen. Die DM ist deswegen als wertvolle Erganzung der 
Wa-R anzusehen, aber wegen ihrer Unterlegenheit bei Lues I nur neben der 
Wa-R zu verwerten. 

JANTZEN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33. 
1922) hat der DM ein theoretisch und praktisch wichtiges Gebiet eroffnet. 
Bekanntlich eignet sich die Wa-R nicht zur Erscheinung des Kaninchenlues; 
er fand nun: Bei Kaninchenlues im Gegensatz zur Wa-R immer spezifische 
Resultate, parallel den klinischen Erscheinungen. Erstes Auftreten meistens 
6 W ochen nach der Impfung, in 2 Fallen 2 W ochen nach der Impfung. Die 
Reaktion verschwindet spater von selbst. 

BOAS und PONTOPPIDAN glauben, daB die DM hinter der Wa-R und auch 
der SG-R in jeder Richtung zuriickstunde, besonders bei Tabes, Paralyse, Lues 
latens und Lues congenita. Aber auch die SG-R sei der Wa-R unterlegen bei 
Lues latens und Lues I. Die Flockungsreaktionen seien nur ein Supplement 
der Wa-R (untersucht 1300 Sera). Niemals unspezifische Reakti<men bei Tubel'
kulose, Graviditat und Puerperium. 

WINKLER (Med. Klinik 1921. Nr. 4) fand 81,35% Dbereinstimmung mit 
der Wa-R, 18,0% differente Ergebnisse. Bei behandelter Lues fanden sich bei 
der Wa-R 5% mehr positive Resultate. Die DM war in 4,9% starker, in 13,1 % 
schwacher als Wa-R. 

1m Zusammenhang mit der Wa-R kann sie fur die Laboratorien durchaus 
empfohlen werden, bei Anwendung nur eines Verfahrens wird der Wa-R der 
Vorzug gegeben. 

MEYERINGH (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 30) 
fand groBere Einfachheit als Wa-R, aber Schwierigkeit in der BeurteiIung 
des Ergebnisses. Personliche Dbung erforderlich, in den Grenzfallen Wa-R 
unentbehrlich. Reaktion nicht dem Praktiker, aber dem Dermatologen zu 
empfehlen. 

Eine Zusammenstellung der Gesamtergebnisse verdanken wir RUETE (Munch. 
med. Wochenschr. 1922. Nr. 3). 

Mit DM wurden untersucht in der Literatur: 11129 Falle. 
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1. Ubereinstimmung: 2. Differenzen: 

BLASIUS. in 83,9% BLASIUS. 
GAETHGENS in 92,4% GAETHGENS 
HUBSCHMANN in 83,0% HUBSCHMANN 
PESCH in 96,4% PESCH 
SCHMITT und POTT . in 94,5% SCHMITT und POTT . 
RUETE in 95,2% RUETE 

Von diesen Unterschieden verteilten sich auf: 

a) Wa-R +, DM-: b) Wa-R -, DM +: 
bei BLASIUS 2,54% bei BLASIUS 
bei GAETHGENS . 5,0 % bei GAETHGENS . 
bei H UBSCHMANN 5,0 % bei H UBSCHMANN 
bei PESOH 1,85% bei PESCH 
bei SCHMITT und POTT 3,9 % bei SCHMITT und POTT 
bei RUETE . 2,77% bei RUETE . 
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in 16,1% 
in 7,6% 
in 17,0% 
in 3,6% 
in 5,5% 
in 4.8% 

.4,49% 
0,78% 

12,0 % 
1,80% 
1,65"10 
2,03% 

WEISBACH (Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 22) fand unter 1500 Fallen 
eine absolute Dbereinstimmung mit der Wa-R in 74,5% und 3,7% Eigen
flockungen. Die Flockungsreaktionen SG-R II und DM untereinander stimmten 
in 91,5% iiberein. 

Vor allem bei Lues I exgab_sich bei beiden Reaktionen eine Dberlegenheit 
der Flockungsreaktionen, ebenso bei Lues latens und behandelter Lues. 

VON GUTFELD (Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 43) fand 94,9% iiberein
stimmend mit der Wa-R. Eine nochmalige Ablesung nach mehr als 24 Stunden 
fand er unzweckmaBig. 

Die MEINICKEschen Reaktionen haben einzelne Modifikationen er
fahren. So wurde es als ein Mangel der III. Modifikation empfunden, daB bei 
ihr die Kontrollen fehlen. Deswegen fiigte WEISBACH (Dtsch. med. Wbchen
schr. 1921. Nr. 22) eine Serumkontrolle hinzu, indem er 0,2 ccm Patientenserum 
+ 0,8 ccm 20f0ige Kochsalzlosung vermischte. Etwa 9% dieser Kontrbllen 
haben Ausflockungen. Er glaubt daraus folgern zu konnen, daB die Verwendung 
20f0iger Kochsalz16sung bei der DM unspezifische Ausflockungen erzeugen konne. 

Anstatt dieser von WEISBACH angegebenen Serumkontrolle, die mit Recht 
auch VON GUTFELD nicht fiir theoretisch begriindet halt, benutzt dieser selbst 
eine Kontrolle, bei der anstatt des Extraktes absoluter Alkohol genommen wird. 

LESSER schlagt fiir die M-R II eine andere Art der Extraktverdiinnung 
vor und modifiziert die Reaktion so, daB sie zu einer einzeitigen Methode wird. 
Mit dieser Methode hat er 500 Falle mit gutem Ergebnis untersucht. Er geht 
folgender:maBen vor (Med. Klinik 1919. Nr. 33): 

Art der Extraktverdiinnung: Zuerst gibt man die Verdiinnungsfliissigkeit 
in das Reagenzglas, alsdann laBt man alkoholischen Extrakt an der Wand des 
schrag gehaltenen Reagenzglases zuflieBen und beginnt dann langsam zu schiitteln, 
urn eine groBtmogliche milchige Triibung zu erhalten. 

Sera nur 15 Minuten inaktivieren. 
Technik: 0,2 inaktives Serum + 0,8 verdiinntem Extrakt schiitteln, 

iiber Nacht im Brutschrank. Am nachsten Tage Ablesung. 
Eine von ihm zur Sicherheit eingefiihrte Kontrolle, bei der jedes Serum 

Flockung zeigen muB, die darin besteht, daB 0,2 Serum mit 0,8 ccm mit Aqu. 
dest. verdiinntem Organextrakt vermischt wird, erwies sich praktisch als unnotig. 
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LESSER modifizierte den Extrakt und seine Verdiinnung (Dtsch. med. 
Wochenschr. 1918. Nr. 42). Allerdings bekam er bei dieser Methodik nicht ganz 
so giinstige Ergebnisse wie bei seiner ersten Untersuchungsreihe, bei der er bei 
paralleler Verwendung desselben Extraktes fiir die Wa-R und M-R II bei Lues 
mit der M-R II 92,9 0)0' mit der Wa-R aber nur 76,7 0/ 0 positive Ausschlage 
erhalten hatte. Fiir die Extraktherstellung gibt er folgende Modifikation an: 

Neueinfiihrung eines Extraktes aus frischem Herzpulver, das mit absolutem 
Alkohol im Wasserbade von 500 extrahiert wird (40 g Herzpulver auf 200 ccm 
Alc. absol.). Extraktion im Wasserbade von 50 0 unter ofterem Schiitteln, 
nach 1/2 Stunde warm schiitteln, nach dem Erkalten filtrieren. 

Eine zweite Methode ist die, daB das Herzpiiree mit so viel Alc. absol. iiber
gossen wird, daB es gut durchtrankt ist. Dann wird nach 2 Tagen der Alkohol 
abfiltriert, das Herzpiiree ausgedriickt und mit absolutem Alkohol wie oben 
extrahiert. Auf 80 g Herzpiiree rechnet man 200 ccm Alkohol. Die so erzielte 
Stammlosung muB dann mit absolutem Alkohol entsprechend verdiinnt werden. 

Auch die LESsERschen Atherextrakte sind zur M-R brauchbar. Arbeiten 
im Brutschrank ist besser als im Wasserbade. 

Die Herstellung der Verdiinnungen geschieht am besten in groBeren Mengen. 
Empfohlen werden folgende Verdiinnungsmethoden: 

1. 12 cem Extrakt + 84 cem Aqu. dest. 
2. 16 " + 112" " 
3. 20 " +'140 " 

Die Verdiinnungen sind 2 Tage brauchbar. 

I Aus der Biirette miissen 
pro Minute ausflieBen: 

3 ccm 

4 " 
5 " 

Da altere Sera, also z. B. die ,Kontrollen yom vorhergehenden Tage, leichter 
losliche Flocken haben als frische Sera, so muB man fiir den Hauptversuch 
eine relativ starkere Kochsalzlosung fUr die zweite Phase nehmen. 

Die LEssERSche Methode der Extraktherstellung modifizierten nun wieder 
BAUER und NYIRI (Dtsch. med. Wochenschr. 1918. Nr. 42), indem sie das 
Pferdeherz nicht 1 Stunde, sondern 24 Stunden mit A.ther extrahierten. Dieselben 
Autoren empfehlen auch die Ablesungszeit zu andern (Zeitschr. f. Immunitat.s
forsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33): man solle neben der Ablesung, zuerst 
nach 24 Stunden, noch einmal 48 Stunden bei Zimmertemperatur beobachten. 
Auch JANTZEN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33) 
ist fiir eine 48stiindige Beobachtungszeit. 

Nach GAETHGENS (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. Bd. 129. 1921) 
gibt bei der DM die Beobachtung nach 48 Stunden (anstatt nach 24 Stunden) 
37 0 zuweilen wiinschenswerte Verstarkung ohne Aufhebung der Spezifitat. 

Verkiirzung der Versuchsdauer durch das Zentrifugierverfahren ent
sprechend dem Verfahren bei der Bakterienagglutination (Munch. med. Wochen
schr. 1906. S. 1351): "es geniigt, die Extrakt-Serumgemische gleich nach der 
Mischung 20 Sekunden lang kraftig auszuschleudern, und zwar in Glaschen 
mit runder Kuppe. In stark positiven Seren ist dann am Boden ein regelmaBig 
gestaltetes, zartes, bei leichtem Schiitteln in kleine Flockchen auflosbares 
Sediment vorhanden. Negative Sera unverandert. 
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Auch BERING (Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., 
Abt. I Orig. Bd. 89, S. 216) empfiehlt die Resultate nach 24 und 48 Stunden 
Brutschrankaufenthalt zu beurteilen, um auch die allerdings seltener auftretenden 
Spatausflockungen zu erkennen. 

Die Frage, ob man das Serum besser aktiv oder inaktiv untersuchen solI, 
beantworten BAUER und NYIRI auf Grund vergleichender Untersuchungen dahin, 
daB man aktivuntersuchen soUte, da aktive und inaktive Sera gleich gute Resultate 
gaben. Diese von der SAoHSschen Schule bestatigte Tatsache ist theoretisch 
deBwegen wichtig, weil, wie wir noch sehen werden, diese Gleichheit auf einer 
Stabilisierung des Serums durch den hohen Kochsalzgehalt beruht. 

JANTZEN fand bei der DM die mit aktivem Serum angesetzten Reaktionen 
viel besser und viel schneller ablesbar, oft schon nach 3 Stunden; doch empfiehlt 
er die Sera aktiv und inaktiv zu untersuchen, weil beide Reiben nicht immer 
parallel gehen. Die II. MEINICKESche Reaktion hat fUr ibn wegen haufiger 
Unspezifitaten und vergeblicher Versuche mit· Kochsalztitrierungen von 1,6 0/ 0 

bis 3,0% hinauf nur theoretisches Interesse. In der Extraktherstellung ist er 
etwas von MEINIOKES Vorschrift abgewichen, indem er den Pferdeherzmuskel 
zur Extraktherstellung bei 60-65° trocknete. Bei Ulcus Molle mit Bubo fand 
er unspezifische Resultate mit der DM. 

Einige technische, aber auch theoretisch wichtige Fragen bei der M-R II 
seien hier erortert: 

MElNIOKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 27, 
S. 359) legt besonderen Wert auf die Temperaturverhaltnisse, aberzunachst 
nicht mit der Begriindung, daB niedrigere Temperaturen unspezifische Resultate 
bedangen, sondem deswegen, "weil aIle Laboratorien darauf eingerichtet waren 
und die Zimmertemperatur starken Sc;hwankungen ausgesetzt ist. AuBerdem 
ist auch Flockung und Bindung im allgemeinen bei 37 0 besser als bei Zimmer
temperatur" . 

Fiir die erste Phase der Reaktion sind 16 Stunden 37 0 notwendig, weil erst 
dann die maximale Flockung und die erforderliche Kochsalzbestandigkeit 
der positiven Flocken erreicht ist. 

Bemerkenswert ist auch die Beobachtung, daB die bei 120 gebildete Flockung 
aus Organextrakt + Serum zwar sehr kraftig ist, aber wegen ihrer leichten Zer
flieBlichkeit und nicht genugender Kochsalzresistenz praktisch unanwendbar ist. 

Bei Temperaturen uber 45° fand MEINICKE ein weiteres Optimwu der 
Flockung; jedoch sind die so entstehenden Flocken zu kochsalzbestandig aUch 
bei den negativen Sereno 

MEINICKE fiihrt schlechte Ergebnisse anderer Autoren, insbesondere PAPA
MARKUS, auf Nichtbeachtung der Temperaturvorschriften zuriick. 'Dagegen 
sagt WINKLER (Med. Klinik 1922. Nr. 4), die Temperatur der GefaBe spielt 
keine so groBe Rolle, wie MEINIOKE (Moo. Klinik 1921. Nr. 51) gegenuber PAPA
MARKUS annimmt. GefaBe auf Zimmertemperatur und auf 250 C vor. 
gewarmt, ergab keine dif,ferenten Ergebnisse. Nur· Abkuhlung von GefaBen 
und Losungen auf 7 -8° C schadige die DY, wie ubrigens auoh die SG-R. 

BERING (Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I 
Orig. Bd. 89, S. 216) auBert sich dahin, daB £iiI' die Herstellung des Extraktes 
MischgefaBe, Extrakt und Aqu. dest. gut vorgewarmt sein mussen. Unnotig 
ist es bei der 2%igen KochsalzlOsung. Die Mischung, Extrakt und Aqu. dest., 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Aun. 19 
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muB mindestens eine Stunde bedeckt an einem warmen Orte stehen (vorher 
schiitteln). 

Inaktivierung und Flockungsverhaltnisse stehen bei der MEINICKEschen 
Reaktion in ganz bestimmter Beziehung zueinander. 

ME1NICKE (Zeitschr. f. ImmunitatsfOlsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 27, 
S. 360) fand in der 1. Phase der M-R bei aktiven Seren das Optimum der Flockung 
und Bindung, wenn man zu 0,2 CC'lll Serum 1,5 bis 2,0 ccm E:xtraktverdiinnung 
gab; bei inaktivem Serum dagegen sei das Optimum der zugefiigten Extrakt
menge etwa 1,0 ccm. Dberschreitet man dieses Optimum, indem man 1,5 ccm 
Extrakt nimmt, so konnen durch mangelnde Bindung an sich positive Sera 
negativ werden. 

MEINICKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap. Bd. 27, S. 360) 
betonte, wie schon fruher BRUCK, daB sich die durch den InaktivierungsprozeB 
entwickelnde Stabilisierung nicht sofort einstellt; frisch inaktivierte Sera 
stehen in ihren Eigenschaften zwischen aktiven und inaktiven. MEINICKE 
verlangt daher (Berl. klin. Wochenschr. 1918. Nr. 4), daB die Sera immer erst 
am nachsten Tage nach der Inaktivierung in den Versuch genommen werden_ 

Durch Iangere Ihaktivierung als die vorgeschriebene Zeit von 15 Minuten 
wird ihre Fallbarkeit in der ersten Phase des Versuchs herabgesetzt, und zwar 
progressiv bis zu einer Einwirkungszeit von 3/4 Stunden. Dabei werden die 
Flocken aber kochsalzresistenter. Bei noch tangerem Inaktivieren kann die 
FiHlbarkeit wieder zunehmen. 

Die Inaktivierl1ngstempnatur soIl 55-56° betragen. 
Aktive Sera geben mehr, aber haufig unspezifische positive Resultate, analDg 

den Verhaltnissen bei der Wa-R. 

Von ganz besonderer Bedeutung in praktischer und theoretischer Beziehung 
ist die Extraktfrage. In seinen ersten Publikationen hatte MEINICKE mit 
den amtlichen Extrakten fiir die Wa-R des Kaiser-Wilhelminstituts gearbeitet_ 
Dann hatte er mit Erfolg versucht (Berl. klin. Wochenschr. 1917. Nr. 50), die 
Flockungswirkung der E:xtrakte durch Natr. glycocholicum zu verstarken_ 
So konnte er besonders kochsalzbestandige Flocken erzeugen. Er hatte ur
sprunglich auf dem Standpunkt gestanden, daB die fur die M-R geeigneten 
Extrakte auch fUr die Wa-R die besten seien. 

Er legt groBen Wert darauf, daB jedes Herz individuell behandelt werden 
muB; das optimale Verhaltnis von Alkohol zu Herz kann in weiten Gren2:en 
schwanken. FolgendermaBen geht man vor, um das beste Mengenverhaltnis 
zwischen Alkohol abs. und Menschenherzbrei zu ermitteln. Man bereitet fUnf 
Rohrchen VOf. Jedes davon erhalt 0,5 ccm des zu priifenden Extraktes, hierzu 
kommt in Rohrchen 1: 0,5 ccm Aqu. dest., in die Rohrchen 2-5 jeweils 0,5 ccm 
N aCll 1: 8, 1: 4, 1: 2 und N aCll unverdiinnt. AIle Rohrchen werden sogleich 
nach dem Zusatz geschiittelt und 1-2 Stunden bei Zimmertemperatur stehen 
gelassen. Ein brauchbarer Extrakt zeigt im Wasserrohrchen leichte Triibung 
und hellgrauen Farbenton. Rohrchen 2 ist wesentlich starker getriibt mit 
ins Gelbe spielendem Farbenton. Die 3 letzten Rohrchen sind dicht getriibt, 
mit steigender Flockenbildung. Zu dunne Extrakte haben in den letzten 
Rohrchen nur angedeutete oder fehlende Flockung und sind in den ersten 
Rohrchen fast klar oder nicht getriibt. 
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Es gibt auch paradoxe Extrakte, die trotz zu groBer Dichte in den Kochsalz
rohrchen keine Triibung geben und olige Tropfen ausscheiden konnen. 

Diese Methode ist eine Modifikation der urspriinglich von MEINICKE (Berl. 
klin. Wochenschr. 1918. Nr. 4) angegebenen Methode, bei der der Extrakt 
in konstanter Menge mit steigenden Mengen physiologischer Koehsalzlosung 
vermischt wurde. 

MEINICKE empfiehit Herzextrakt zunachst probeweise in kleinen Mengen 
mit Herzbrei und wechseinden Mengen absolutem Alkohol in kleinen Flasehchen 
anzusetzen, indem man diese mit der Hand einige Male gut durchschiittelt 
und dann 1 Stunde bei 55 0 im Wasserbad extrahiert. 

(Die Temperatur von 55 0 ist wesentlieh besser als die bei 37 0, was nach 
M. vielleicht damit zusammenhangen konnte, daB die die M-R verstarkenden 
Stoffe Natrium glycochol. und Natr. choleinie. sieh bei 55 0 bellser in Alkohol 
lOsen.) Die Extrakte bleiben noch eine Stunde bei Zimmertemperatur stehen 
und werden zur Ansetzung des Vorversuches abfiltriert. 

Zur endgiiltigen Extraktbereitung bleiben die Extraktflaschen im Wasserbad 
von 550 mindestens 3 Stunden lang. Sie werden mehrfach geschwenkt. Die An
wendung des Schiittelapparates aber verschleehtert den Extrakt nur. 

Es ist nieht unzweckmaBig, Mischextrakte aus mehreren Herzen oder mit 
mehreren annahernd besten Alkoholkonzentrationen herzustellen. 

Feste Herzen brauchen meist weniger Alkohol als matschige. Fast aus 
allen Menschenherzen konnten so brauchbare Extrakte gewonnen werden. 

MEINICKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 27. 
1918) hat eine groBe Zahl von Einzelbeobachtungen iiber die Extrakte mitge
teilt, von denen folgende von groBerer Bedeutung sind: die alkoholischen 
Organausziige verschiedener Tierarten sind keineswegs gleichwertig miteinander 
und unterscheiden sich in ihrer Fahigkeit, z. B. Menschensera auszuflocken. 
So wirken Menschenorganextrakte gleiehmaBig auf aIle Mensehensera 
fallend. Extrakte aus Rinderherz oder -leber fallen meistens nur luisehe, 
wassermannpositive Sera in frisehem Zustande, einige Tage nach der V cr
diinnung floeken sie samtliche Mensehensera. Die einmal hergestellten Ver
diinnungen von stark wirkenden Wassermannextrakten verstarken sieh in ihrer 
Wirkung noeh dureh Stehenlassen, an sieh sehwaehe schwaehen sieh dadureh 
aber noch weiter abo Wahrend MEINICKE in seinen ersten Publikationen vor
wiegend mit den offiziellen, vom KaL'ler Wilhelm-Institut hergestellten Extrakten 
arbeitete, wandte er sieh spateI' (Zeitsehr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., 
Orig. Bd. 28, S. 309. 1919) mehr und mehr den Pferdeherzextrakten zu 
und hebt vor aHem deren GleiehmaBigkeit, die leichte Mogliehkeit der Beschaf
fung und gleiehzeitige Herstellung groBerer Versuehsmengen hervor. Er hatte 
spater festgestellt, daB die erwahnten Eigensehaften del' Rinder- und Mensehen
herzextrakte doeh nieht ganz konstant sind. 

Die von MEINICKE gewahlte Verdiinnung der Extrakte, etwa 1: 8, ist aus 
folgendem Grunde gewahlt: in den Verdiinnungen 1: 2 bis 1: 3 wiirde eine 
irreversible Alkoholfallung entstehen; in den Verdiinnungen iiber 1: 16 hinaus 
tritt die Wirkung des Aqu. dest. in den Vordergrund, was deswegen unzweck
maBig ware, weil mit Aqu. dest. aus inaktivem Serum gewonnene Flockungen 
unloslieh in KoehsalzlOsungen sind. So ist die gewahlte Verdiinnung in ge
wissem 8inne ein KompromiB. 

19* 
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MEINICKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 29. 
1920) hat spateI' die Eigenschaften und die Priifung del' Extrakte einer genaueren 
systematischen Untersuchung unterzogen und Methoden angegeben, mit denen 
man seiner Meinung nach nicht nul' die quantitative, sondern auch die qualitative 
Eignung eines Extraktes fUr die M-R und anderer Reaktionen objektiv be
stimmen konne. 

Zunachst fiihrt er einige neue Termini technici ein: er unterscheidet Rest
extrakte und Ausziige: 

I. Restextrakte sind solche, bei denen das getrocknete Herz zunachst 
kiirzere odeI' langere Zeit im Verhaltnis 1: lO mit dem betreffenden Mittel, 
Z. B. Ather odeI' Chloroform, ausgezogen wird und dann nach AbgieBen des 
Extraktionsmittels der Filterriickstand und der in der Flasche zuriickbleibende 
Organbrei ("Riickstand oder Rest") nach Trocknung sekundar mit 96 0/ 0 Alkohol 
in gleichem Verhaltnis 1: lO ausgezogen wird. 

SO Z. B. wird bei Herstellung eines Atherrestextraktes 2 g Herzpulver mit 
18 ccm Ather I Stunde geschiittelt, dann bis zum anderen Tage stehen ge
lassen und schnell durch ein doppeltes Papierfilter filtriert. Dann wird del' 
Organbrei und das Filter im Brutschrank getrocknet, del' Riickstand aus Filter 
und Flasche mit 18 ccm 96 % igem Alkohol versetzt. I Tag unter haufigem 
Umschiitteln extrahieren. 3 Tage lang absetzen lassen. Das Filtrat ist dann 
der Atherrestextrakt. 

II. Ausziige: Atherausziige, Chloroformausziige usw. werden so gewonnen, 
daB das bei der eben mitgeteilten Restextraktherstellung bei der ersten Ex
traktion, Z. B. mit Ather, gewonnene Filtra·t im Brutschrank bei 37 0 odeI' bei 
Chloroform bei 55 0 wieder abgedunstet wird. Del' Riickstand wird dann sekundar 
mit ebensoviel Alkohol gelOst wie bei del' primaren Extraktion. 

MEINICKE hat sich auf Grund del' sogleich zu besprechenden Priifungs
methode immer mehr del' Herstellung eines Atherrestextraktes aus Pferdeherz 
als del' Methode del' Wahl fUr die M-R zugewandt. 

Seine Extraktpriifungsmethode ist folgende: "Sie beruht auf der 
Beobachtung, daB der Dispersitatsgrad der im alkoholischen Organextrakte 
gelosten Stoffe sich in charakteristischer Weise andert, wenn man den alkoholi
schen Ausziigen steigernde oder fallende Mengen destillierten Wassel's, bzw. 
verschiedenprozentiger KochsalzlOsung zusetzt." Man geht regelmaBig so VOl', 
daB in Reagenzglaschen gleicher Weite mit je 0,5 ccm Extrakt die erforderlichen 
Zusatze schnell einpipettiert und durch kriiftiges Schiitteln sofort gemischt 
werden. 

Folgende Proben geniigen meistens: 
1. Extrakt mit del' gleichen Menge und mit fallenden Dosen Aqu. dest. 
2. Zufiigung gleicher Mengen verschiedenprozentiger NaCl-Losung und 

zwar physiologischer unverdiinnter KochsalzlOsung, und solcher, die mit 
Aqu. dest. im Verhaltnis 1: 2, 1: 4, 1: 8 verdiinnt ist. 

3. ZufUgung physiologischer Kochsalzlosung in steigenden Mengen (z. B. 
0,5; 1,0; 2,0; 5,0; lO,O). 

4. Pr'iifung mit del' halben Menge Aqu. dest., nachdem die Mischung 
eine Stunde gestanden und dabei nachgetriibt hat, auf das Verhalten beim 
sekundaren Zusatz verschiedener Mangen von Aqu. dest. bzw. ver
schiedenprozentiger KochsalzlOsung. 
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MEINICKE (Dtsch. med. Wochenschr. 1920. Nr. 1) priifte an groBeren Serien 
die optimalen Mengen des zuzusetzenden Extraktes bei der DM. 
Indem bei gleicher Serummenge (0,2 ccm inaktiv) von 0,2-2,0 hinauf die 
Extraktverdiinnung variierte, fand er bei der Mehrzahl der positiven Sera, 
namlich 90-95%, eine ziemliche Unabhangigkeit von der Extrakt
menge. Das Optimum fand er bei ihnen zwischen 0,4 und 1,5 ccm (Erster 
Typus). 

Beim zweiten Serumtypus fand er eine starke Hemmung der 
Flockung durch die groBeren Extraktmengen, im allgemeinen schon 
von 1,0 an. MEINICKE hat sogar ein Serum beobachtet, das nur bei 0,2, kaum 
mehr aber bei 0,6 ccm eine Flockung gab. 

Dritter Typus, ausgezeichnet durch das Flockungsoptimum bei 
hoher Extraktmenge, hoher als 0,8, mit Optimum bei 1,5 und 2,0. 

Aus diesen Beobachtungen etgibt sich dann, wenn man die DM als alleinige 
Reaktion ohne die Wa-R ausfiihrt, die Forderung, den Versuch min
destens mit zwei - z. B. 0,8 und 0,5 ccm - eventuell sogar mit drei 
verschiedenen Extraktdosen 0,5, 0,8 und 1,5 c cm anzusetzen 
(MEINICKE~. 

Die Arbeiten MEINICKES wurden nicht absolut anerkannt. So fand 
MEYERINGH (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u.exp. Therap., Orig. Bd. 30) Rinder
herzextrakt zur M-R mindestens ebenso brauchbar wie die MEINICKEschen 
Extrakte, wenn sie auch primar die Sera nicht ausflockten; so waren die 
Luessera in der zweiten Phase dUlchweg starker und deutlicher ausgeflockt. 

PmLIPPsoN, B., empfiehlt Mischung mehrerer, eventuell auch weniger gut 
arbeitender Extrakte. Mit der halben Extraktmenge bekommt man mindestens 
ebenso gute Ergebnisse, weil man kleinere Extraktmengen exakter herstellen 
konne. 

WINKLER (Med. Klinik 1922. Nr. 4) fand durchgehends die Dosierung II = 
0,8 Extrakt besser wirksam als die Dosierung 1(0,5) bzw. Dosis III (1,5) Extrakt. 
Die Abstufungen sind daher nur "theoretisch interessant". Die Pferdeherz
extrakte unterschieden sich untereinander relativ so wenig, daB im 'Gegensatz 
zu den gewohnlichen Wa-.R-Extrakten die Arbeit mit nUl einem Extrakt sich 
verantworten laBt. 

MARGARETE STERN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 32.1921) zeigte die leichte, spontane Flockbarkeit oder Triibung zahlreicher 
Meinickeextrakte, die die Ablesung in zweifelhaften Fallen sehr erschwerte. 
Von 10 Extrakten war nur einer, der homogen blieb. 

1m AnschluB an die Arbeit von STERN (Miinch. med. Wochenschr. 1921. 
Nr. 49) berichten STERN und EVENING liber die Technik und Ergebnisse der 
neuen Methode an 1500 Fallen. Sie versuchen die V orteile der Extrakte 
von SACHS-GEORGI und MEINICKE zu kombinieren, indem sie beide Organ
Extrakte verrnischen und als Verdiinnungsfliissigkeit des Extraktgemisches die 
fiinffache Menge Aqu. dest. wahlen. Das Serum dagegen wird rnit 2%iger Koch
salzlosung verdiinnt. Es wird also zu 0,2 ccrn des inaktivierten Serums 0,8 der 
Kochsalzlasung gegeben, dazu 0,5 ccrn der Extraktmischung, dann 2 Stunden 
Brutschrank und 18 Stunden Zimmertemperatur. 

Die Autoren riihmen die gut sichtbare, etwas grabere Flockung als bei der 
SG-R. Trotzdem sie das von MEINICKE erarbeitete bewahrte Prinzip des dauern-



294 E. JACOBSTHAL. Die Prazipitations- und Flockungsreaktionen. 

den Brutschrankaufenthaltes verlassen haben, hatten sie keine unspezifischen 
Ergebnisse. Sie fanden eine vollige Ubereinstimmung mit der Wa-R von 
86,9'% und in der Feinheit bei ihrer Methode eine deutliche Unterlegenheit 
gegenliber der Wa-R bei Lues I und Lues am Ende der Kur. Da man aber 
aus dem positiven Ausfall der neuen Flockungsmethode im Gegensatz 
zu allen anderen Luesreaktionen die Lues diagnostizieren k6nne, so 
empfehlen sie, zur Ersparnis von Material immer erst ihre Reaktion auszufiihren, 
und bei den positiven Fallen auf weitere Wa-R usw. zu verzichten. Umgekehrt 
sei fiir die Bewertung eines therapeutischen Erfolges die negative Flockungs
reaktion nicht von Bedeutung. 

12. Heehtsche Reaktionen 1). 

HECHT (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. Bd. 136. 1921) hat eine weitere 
Flockungsreaktion angegeben, zu der er schon friiher die Grundlagen gelegt 
hatte (1914 und 1915). Das Wesentliche an der Reaktion ist, daB er den Extrakt 
durch ein besonderes Vorgehen so behandelt, daB sich in ihm beim positiven 
Serum eine, im oberen Drittel der Fliissigkeitssaule schwebende, kugelfarmige 
Flocke bildet, wahrend das negative Serum ihn unverandert laBt. Das Be
sondere der HECHTschen Extraktdarstellung ist, daB er nach der auf einmal 
erfolgenden Zufiigung einer kleineren Menge 0,9%iger physiologischer NaCl
Lasung, als die Extraktmenge betragt, tiichtig schiittelt, und dann eine 
Reifungszeit einfiigt entsprechend der von SACHS theoretisch, sowie von 
JACOBSTHAL und KAFKA systematisch eingefiihrten Reifungszeit als Antigen 
wirkender Kolloide. Dann erst wird eine, durch eine besondere Titration 
ermittelte Menge von Kochsalzlasung nachgefiillt. Dieser Extrakt wird dann 
mit inaktiviertem Menschenserum versehen und nach 8 Stunden bei 37 0 die 
Flockung beobachtet. Der von HECHT benutzte Extrakt ist ein alkoholischer 
Rinderherzextrakt (1 g Substanz auf 5 ccm Alkohol), er hat also biologisch 
gesehen, die Eigenschaften des Atherrestextraktes. 

Der Extrakt wird so ausgewertet, daB man in 4 Reihen it 6 Rahrchen zu 
je 0,1 ccm Antigen die Mengen 0,04; 0,05; 0,06 und 0,07 ccm NaCI-Lasung 
hinzufiigt, tiichtig umschiittelt, 1/2 Stunde wartet. Dann wird das 1., 2. usw. 
bis 6. Rahrchen jeder Serie je 0,6; 0,7; 0,8; 0,9; 1,0 und 1,1 ccm physiologischen 
NaCI-Lasung gebracht. Dieser ganze Versuch wird doppelt angesetzt und in 
die eine Serie 0,1 ccm inaktives Normalserum, in die andere je 0,1 ccm Wa-R
positives inaktives J~uesserum gebracht; 8 Stunden. 

Die erzielten Ergebnisse waren folgende bei 300 Fallen: 
Vbereinstimmende Wa-R + und HF-R + 

" 
Wa-R - HF-R-

" 
Wa-R + HF-R-
Wa-R - HF-R + 

128 
125 

13 
34 

Die nicht iibereinstimmenden Resultate waren meistens Lues latens oder 
fragliche Lues. 

HECHT gibt an, daB bei seiner Flockungsreaktion die gebildeten Flocken 
kugelfarmig seien, mit hellweiBem, dichten Zentrum und geblahtem, durch
scheinenden Mantel. Beim Liquor aber fehlt der Mantel immer. Er kann aber 

1) S. Teclmischer Anhang S. 392. 
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durch Zusatz von normalem Serum zum positiven Liquor erzeugt werden. 
Daraus schlieBt HECHT, daB der Kern wahrscheinlich die Lipoide des Antigens, 
der Mantel aber die Serumstoffe als Ursprungssubstanzen habe. Fast die 
ganze Flocke sei loslich in Alkohol. Mir scheint diese Annahme nicht sehr 
wahrscheinlich, denn nach dem HARDyschen Gesetz flocken sich Kolloide 
gegenseitig aus. Eine Nachpriifung mit Dunkelfelduntersuchung ware sehr 
wiinschenswert: die Art, wie HECHT den Extrakt verdunnt, ist eine Kombination 
der MEINICKEschen Methodik mit 37 ° Bebriitung. Die wahrscheinliche Versuehs
dosis der Kochsalzkonzentration ist die Verdunnung in der Reihe, in der das 
Luesserum die Flocke bildet, das negative aber die Emulsion unverandert laBt. 
Nun aber muB mit einem 5fach verdunnten Normal- bzw. Luesserum unter 
Auffullung des Volumens auf 1,0 cem KochsalzlOsung die zweckma6ige Serum
verdunnung austitriert werden, wahrend man den Extrakt konstant laBt. Und 
umgekehrt bei konstanter, so ermittelter Serumkonzentration muB der alko
holische Extrakt austitriert werden. Und endlich muB man auch noch zweck
ma6igerweise austitrieren, ob man als Reifungszeit am besten 15, 20 oder 
30 Minuten beniitzt. 

Praktisch genommen empfiehlt HECHT zunachst Bestimmung der Ver
diinnungsart und Gesamtmenge von physiologiseher NaCl-Losung fur 0,1 ccm 
Antigen und 0,1 ccm bei 56° durch 35 Sekunden inaktiviertem Krankenserum. 
Soleh ein austitriertes Extrakt ist mehrere Monate bei Zimmertemperatur 
haltbar. Jedes Serum wird in 3 Rohrchen untersucht, deren mittleres die genau 
bestimmte Gesamtmenge enthalt, eines 0,2 cem NaCl-Losung weniger, eines 
0,2 ccm mehr. Bei Ermittelung von 0,06 ccm NaCl-l..osung als Versuchsdosis 
wiirde der Versuch also so aussehen: 

Rohrchen 1: 0,1 Extrakt + 0,06 NaCl 0,9% 1/2 Stunde waschen + 1,0 NaCl 0,9% 
" 2: 0,1 " + 0,06 " 0,9% 1/2 ,,+ 1,2 " 0,9% 
" 3:0,1 " +0,06" 0,9% 1/2 " +1,4" 0,9% 

Dann Zusatz von 0,1 ccm Serum, 8 Stunden Brutschrankaufenthalt,· Ab
lesung. Stark positive Sera zeigen in allen Rohrchen Flockenbildung. 

In allerneuester Zeit hat H. HECHT eine serodiagnostische Sehnell
methode (H.F.R. II 1)) angegeben, bei der zwei neue Prinzipien angewandt 
werden: namlich 1. die Beforderung der Ausfloekung durch Calcium 
chloratum und 2. die Anwendung eines Wasserbades von 45°. Die Methode 
beruht darauf, daB das zugesetzte Serum als Schutzkolloid gegen die Ausflockung 
wirkt, und daB die normalen Sera besser schiitzen als die pathologisehen. Als 
Extrakte eignen sich aHe gut £lockenden. HECHT empfiehlt einen alkoholischen 
Rinderherzextrakt. Bei der Vorprobe auf Ausflockung durch Calcium ehlora
tum £lockten am rasehesten (lO-15 Minuten) die Syphilisleberextrakte; sie 
sind aber zu labil und daher unsp3zifisch. Auch Meerschweinchenherzextrakte 
sind nicht verwendbar. (Warum, wird nicht gesagt!) Die Menschenherz
extrakte flocken in 20 Minuten und erst spa-ter die Rinderherzextrakte. Die 
Eigenartigkeit des phYEikalischen Geschehens bringt es mit sieh, daB im Gegen
satz zum Serum beim Liquor gerade die pathologischen die groBere Schutz
wirkung ausiiben. HECHT iibergibt die Reaktion mit einer gewissen Reserve 
dar Offentlichkeit. 

1) S. Technischer Anhang S. 392. 
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13. Kodamasche Reaktion 1). 

KODAMA (Zentralbl. £. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I 
Orig. Bd. 86. 1921) modifizierte die Ausfloekungsmethoden, indem er anstatt 
der Misehungs- eine Dbersehiehtungsreaktion einfiihrte. Damit aber 
der an der Beriihrungsflaehe der Sehiehten sieh entwiekelnde Ring gut erkenQ
bar ist, muB mit einem klaren und doeh empfindliehen Antigen gearbeitet 
werden. 

Beobaehtet wurden bisher 225 FaIle. 
Es waren davon: 

Dbereinstimmend positiv. 71 
" negativ 130 

Wa-R =+, Kodama - 14 
Wa-R -, ,,+ 10 (diemeistendavonsyphilisverdaehtig). 

14. Dreyer-Ward sche Reaktion (Sigma (.l')-Reaktion)1). 

Eine sehr sorgfaltig durehgearbeitete Modifikation der SG-R II, die vor 
aHem in England viel Anerkennung gefunden hat und, wie ieh der personliehen 
Mitteilung von Rerrn Professor MADSEN verdanke, sieh aueh bei der Priifung 
von der internationalen Kommission bewahrt hat, ist die Reaktion von DREYER 
und WARD. Die Autoren haben mir freundliehst ihre Monographie dariiber 
schon vor dem Erseheinen zur Verfiigung gestellt. Die genaue Teehnik 
befindet sieh im Anhang. 

Die .l'-R ist eine Modifikation der SG-R. Sie bezweekt die Mogliehkeit 
einer quantitativen Ablesul)g und einer so einheitliehen Teehnik, daB versehiedene 
Untersueher beim gleiehen Serum unbedingt gleiehe Resultate erhalten miissen_ 
Deswegen ist die Bereitung des Extraktes und seiner Verdiinnungen aufs Aller
genaueste ausgearbeitet (s. T. A.). Eine Besonderheit ist die Rerstellung des 
Gebrauehsextraktes dureh eine automatiseh arbeitende Tropfpipette, aus der 
die NaCl-Losung aus bestimmter Rohe und mit bestimmter Gesehwindigkmt 
in den vorher gemisehten alkoholisehen Cholesterinextrakt hineintropft. Serum 
und Extrakt werden mit besonderen einheitliehen Pipetten von bestimmten 
AusmaBen getropft. So wird eine Verdiinnungsserie des Serums in 9 Stufen 
von 1: 1,25 bis zu 1: 462 hergestellt. 

Ieh personlieh glaube, daB der groBe Vorteil der Methode darin liegt, 
daB die Einheitliehkeit der Arbeit in versehiedenen Instituten mit ihr noeh 
besser als mit anderen ermoglieht ist, besonders dureh die einheitliehe, fast 
masehineHe Extraktverdiinnung. Es miiBte die Temperatur bei der Her
steHung der Extraktverdiinnung aueh noeh beriieksiehtigt werden. Ob die 
etwas komplizierte Methode, dureh einen Zeitfaktor sieh einen MaBstab 
in "Sigma-Einheiten" zu versehaffen nieht doeh etwa zu miihselig ist, moehte 
ieh unentsehieden lassen. 

Kahn sche Reaktion. 

Der Amerikaner KAHN hat aus mehrfaehen Modifikationen eine Methode 
herausgegeben, die in ihrer endgiiltigen Fassung (s. Teehniseher Anhang, S. 383) 
stark der SG-R angeahnelt ist. An Besonderheiten hat sie bei derExtrakt
herstellung, daB ein Ather-Rest-Extrakt bei der naehherigen Alkoholextraktion 

1) S. Technischer Anhang S. 378 if. 
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kolorimetrisch in seiner Starke eingestellt wird. Dann erfolgt Cholesterinzusatz. 
Beim Versuch fallen zahlreiche stark positive Sera sofort aus. Die "Obrigbleiben
den werden uber Nacht bebriitet. KAHN gibt zwei prinzipiell verschiedene 
Methoden an, namlich eine mit labiler, aber nicht ausgefallter Extrakt
verdunnung und eine mit ausgefalltem und wieder aufgelostem 
Extrakt. 

Beschlennigungsmethoden. 
Zur Beschleunigung der A blesung der SAcHs-GEORGISChen und MEINICKE

schen Reaktion sind eine Anzahl von Modifikationen entstanden, die man zum 
Teil, wenn man will, als selbstandige Reaktionen bezeichnen kann. Die erste 
dieser Methoden ist die Zentrifugiermethode, die zweite sind Flockungs
methoden und die dritte ist die Schuttelmethode. Die dritte will ich hier 
vorwegnehmen: es ist die Schuttelmethode von HOHN, die er zur Beschleu
nigung der SG-R angegeben hat. Es ist ja auch klar, wie sie wirkt: im Extrakt 
sind, wenn er richtig angefertigt ist, die Bestandteile in einer "Schwebefallung", 
d. h. Flockungsbereitschaft. Genau derselbe ProzeB, der durch Zusammentritt 
der Teilchen - wahrsckeinlich durch elektrische Umladung, zur Schuttelinakti
vierung fiihrt, ist auch hier das Wesentliche. GAETHGENS (Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis, Orig. Bd. 129. 1921) studierte schon friiher den EinfluB des Schuttelns 
(1/2 Stunde lang) entweder sofort nach Ansetzen des Versuchs oder 3 Stunden 37°. 
Schutteln verstarkt zuweilen die M-R ohne Beeinflussung des Endergebnisses. 
Er fand bei der SG-R vielfach zwar Beschleunigung, aber ofter auch un
spezifische, in der Warme reversible Ausflockungen. 

Die erste der Beschleunigungsmethoden ist die Methode des Zentri
fugierens. FUr die Agglutination hat GAETHGENS im Jahre 1905 angegeben, 
daB man sie durch Zentrifugieren sofort nach Ansetzen des Versuchs so be
schleunigen konne, daB die Ablesung schon nach weniger als einer halben Stunde 
erfolgen kann. Dann hat fUr die spezifische Eiwei6ausflockung FORNET Analoges 
beschrieben: 

FUr die Ausflockung zur Luesdiagnose hat zuerst JACOBSTHAL die Zentrifuge 
angewandt, allerdings nicht zu diagnostischen Zwecken, sondem um zu beweisen, 
daB der wirksame Komplex, der beim Zusammenbringen von Extrakt 
und Luesserum entsteht, und den spater WASSERMANN "WASSERMANNsches 
Aggregat" getauft hat, die ablenkenden Komponenten enthalte. FUr die Lues
ausflockungsreakti<men hat zur Beschleunigung der Reaktion bei der SG-R 
zu gleicher Zeit C. MEYER und GAETHGENS die Zentrifugiermethode empfohlen. 
Insbesondere hat GAETHGENS mit der SG-R umfangreiche vergleichende Unter
suchungen gemacht; er hat gleich nach dem Zusammenbringen von Extrakt 
und Serum zentrifugiert und gute Resultate erhalten. Wichtig ist es, daB man 
bei dieser Methode keine Spitzglaser, sondem solche mit runder Kuppe nimmt, 
ahnlich wiemail esbeiderAgglutinationbeobachtet.beider auch der ProzeB 
der Ausschleuderung von dem der Agglutination sich dadurch unterscheiden 
laBt, daB bei dieser der Boden des Glases mit einem feinen, flockigen Hautchen, 
wie mit einem Beschlag bedeckt ist, so ist es auch hier. GAETHGENS selbst 
empfiehlt die 'Methode nur fur solche FaIle, wo es darauf ankommt, in aller
kiirzester Zeit die Diagnose zu stellen. In den meisten Fallen wird man lieber 
wart en und die typische Reaktion ausfiihren. Man darf doch nie vergessen, 
daB es thermolabile Flocken gibt, die als unspezifisch gelten mussen, und die, 
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wie GAETHGENS und die SAcHssche Schule gezeigt haben, erst nach 24stiindiger 
Bebriitung verschwinden. 

RUETE hat mit der Zentrifugiermethode von GAETHGENS, wahrscheinlich, 
wei! er einen zu leicht flockbaren Extrakt in Handen hatte, unspezifische Er
gebnisse erhalten. 

15. Die Bruck sche Reaktion (B-R) 1). 

Ein neues Prinzip in die Ausflockungsmethoden hat BRUCK eingefiihrt. 
Wahrend die bisher besprochenen Methoden auf einer Lipoidausflockung beruhen, 
die durch Luesserum in Extraktverdiinnungen bewirkt wird, vermischt BRUCK 
bereits ausgefallte, feinst disperse Extraktlipoidsuspensionen mit 
Serum und konstatiert durch eine besondere Technik des Zentrifugierens eine 
eigenartige Zusammenballung der Lipoidteilchen durch luetische Seren, 
wahrend nichtluetische Seren die Homogenitat der Extraktsuspension unver
andert lassen. Es handelt sich also nach BRUCK bei seiner Reaktion nicht um 
eine Fallungs- oder Ausflockungserscheinung, sondern um eine der Bakterien
agglutination ahnliche Verklebung der suspendierten Lipoidteilchen 
durch Luesserum (s. klin. Wochenschr. 1922. Nr. 33). 

Eine technische Neuerung besteht ferner bei der B-R darin, daB die Ausschleu
derung des Serum-Lipoidsuspensionsgemisches in einem spezifisch schwereren 
Medium (10% Kochsalzlosung, 10% Natriumsulfatlosung) erfolgt, wobei die 
Lipoidteilchen an der Oberflache der Fliissigkeitssaule ein Hautchen bilden, 
das in positiven Fallen beim leichten Schiitteln in feine Flocken zerfaUt, wahrend 
in negativen Fallen eine diffuse Triibung entsteht. 

Die besten Resultate ergibt nach BRUCK die Herstellung der Extraktsuspension 
mit 10% NaCl-Losung und die Verdiinnung des Serums mit 10% Natriumsulfat
lOsung. (0,2 inakt. Serum + 0,8 10% Natr. sulf. sicc.-lOs. + 0,2 frisch bereitete 
Suspansion [1,0 Extrakt + 1,0 10% NaCI-lOs.] das Ganze 20 Minuten zentri
fugieren.) (Siehe Technischer Anhang.) 

Die BR ist mit aktivem und inaktivem Serum anstellbar. Nach den An
gaben des Entdeckers ist die mit aktivem Serum meist etwas schwacher, was 
sich jedoch meist nur bei den an sich schwach positiven Proben bemerkbar 
mache. Theoretisch ist nach den Untersuchungen iiber den Salzgehalt und seine 
Wirkung bei der SG-R und M-R sehr wohl verstandlich, daB auch die aktiven 
Sera reagieren, und zwar ohne unspezifische Ausschlage. 

Dem entspricht es auch, daB selbst V ollblut reagiert. 
Keinen Ausschlag gaben zuweilen ikterische Sera, selbst bei starker Wa-R. 
Unspezifische Ausschlage wurden nicht beobachtet. 
Die Variation der vorgeschriebenen Serummenge auf mehr als 0,2 ver

schlechtert die Starke der Reaktion; auch wurde durch Abweichen von der 
vorgeschriebenen Extraktmenge kein V orteil erreicht. Immerhin wird mit 
Recht eine Einstellung der Extraktdosierung empfohlen. 

BRUCK fand bei seiner Reaktion im Vergleich mit der Wa-R absolute Uberein
stimmung in 90 % , oder wenn man die schwach positiven Differenzen weglaBt, 
sogar 98,6% Dbereinstimmung. 

Die Vorteile der BRUCKschen Methode liegen (nach BRUCK) 1. in der Un
abhangigkeit von Zufalligkeiten der Extraktverdiinnung; 2. in der Unabhangig-

1) S. Technischer Anhang S. 384. 
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keit von Brutschrank und optischen Hilfsmitteln; 3. in der Moglichkeit, eIlle 
Schnellreaktion auszufiihren. 

(Man kann die BR auch in doppelter Serie ansetzen, und ohne die Gefahr 
unspezifischer Reaktionen die eine bei Zimmertemperatur 24 Stunden stehen 
lassen und dann ablesen, eventuell nach 20 Minuten zentrifugieren.) 

Die von BRUOK angegebenen Vorteile miissen anerkannt werden. 1m Betrieb 
-eines groBeren Laboratoriums sind jedoch die Unkosten und der Zeitverlust 
durch das viele Zentrifugieren nicht zu unterschatzen. Man kann allerdings 
hier sparen, wenn man die von MESSERSOHMIDT fUr die Anwendung der GAETH
GENSSchen Zentrifugiermethode der Agglutination empfohlenen Zentrifugen
einsatze mit mehreren Bohrungen benutzt 1). 

Von N achpriifungen liegen bisher die Mitteilungen von ZEISSLER, TEICH 
MANN, JAHNKE, SCHUBERT und GRUTZ vor. 

ZEISSLER (Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 45, S. 1510) hat 1031 Falle 
gepriift. 

Vergleich mit Wa-R (letztere als Original- und Kaltemethode). 
Vollig iibereinstimmend ......... 93,4%. 
Nur unbetrachtlich quantitative Divergenzen 4,5%' 
Vollige Divergenz ........... 0,8 0/ 0 , 

Klinische Einwertung: Wa-R noch nicht ganz zu entbehren, weil Primar
affekte wohl spater und behandelte Syphilisfalle nicht so lange positiv reagieren 
wie bei Wa-R. Umgekehrt kommen aber auch Versager der Wa-R gegeniiber 
der B-R vor. Unspezifische Falle bisher nicht festgestellt. Die beste Methode 
ist die Verwendung des inaktiven Serums in 2 Serien, von denen die eine sofort 
zentrifugiert wird, wahrend die zweite 24 Stunden bei Zimmertemperatur 
stehen gelassen wird. Zentrifugiert werden dann nur die Rohrchen, die gegeniiber 
der ersten Serie Differenzen zu zeigen scheinen. 

Zur praktischen Ausftihrung der serologischen Untersuchungen wird zur Ersparung 
von Arbeit empfohlen: gleiehzeitiges Ansetzen von Wa-R mit Luesleberextrakt bei 37°, 
Normalherzextrakt mit der Kaltemethode bei 5°, und die BR. 

TEICHMANN (Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Jg. 48, Nr. 48, S. 1612) halt 
es bei der B-R fiir notwendig, stets durch Kontrollen sich zu iiberzeugen, 
daB nicht plOtzlich ein Extrakt aus unbekannten Ursachen versagt. In diesen 
Fallen hat er mit gutem Erfolge die NatriumsulfatlOsung zweizeitig angewendet, 
namlich zu 2 ccm Rohextrakt, 2 ccm davon erst langsam und den Rest schnell 
hinzugefUgt. 

Unspezifische Ergebnisse wurden nicht beobachtet. Er hat von seinen Seris 20 

1) Fiir Laboratorien, in denen das Zentrifugieren 8ehwierigkeiten macht, empfiehlt 
BRUCK neuerdings folgende, das Zentrifugieren vermeidende Modifikation der BR.: 

1. Bereitung der Extraktsuspension wie gewohnlieh: Zu 1 Teil alkoholisehem 
Mensehenherzextrakt 1 Teil lO%ige NaCI-Losung tropfenweise unter Sehiitteln zusetzen. 

2. Versueh: 0,1 inaktiviertes Serum + 0,2 lO%ige NaCl-Losung + 0,2 der Extrakt
suspension. Umsehiitteln. 24 Stunden bei Zimmertemperatur stehen lassen. Dann zu 
jedemRohrehennoeh leem 10%ige NaCl-Losung zusetzen,leiehtumschiitteln und ablesen. 

Die Resultate dieser Methode erwiesen sich mit der Zentrifugiermethode iiberein
,stimmend. Diese Technik der BR, die also weder Brutschrank noch Zentrifuge, 
sondern nur gewohnliche alkoholisehe Mensehenherzextraktion und 10% NaCl-Losung 
erfordert, diirfte die einfachste bisher fiir die Serodiagnose der Syphilis 
in Betraeht kommende sein. Will man sofortige Resultate haben, wird man 
allerdings die Zentrifuge bei der BR nieht entbehren konnen. 
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mit der ursprunglichen BRucKschen Methode und die ubrigen mit der Natrium
sulfat-Extraktmischung untersucht. Er fand 840/ 0 vollige trbereinstimmung, 
und halt "ihre Zuverlassigkeit fUr so groB, daB eine Einfiihrung als einfach 
zu handhabende Schnellreaktion neben der Wa-R empfehlenswert ist." 

Siehe ferner die Nachpriifungen von: JAHNKE (Dermatol. Wochenschr. 1923. 
Nr. 2), SCHUBERT (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. 1923) und GRUTZ 
(Klinische Wochenschr. 1923). 

16'. Die Triibungsreaktionen 1). 
(DOLDS Reaktionen und MEINICKES Trubungsreaktionen.) 

Wenn ein fein disperses Kolloid ausfallt, so durchlauft es eine Anzahl von 
Phasen, die, noch bevor eine sichtbare Ausflockung erscheint, das auBere 
Aussehen der Flussigkeit andert. Die vorher klare Flussigkeit wird zuerst 
tru ber und triiber, und erst nach dem Ausfallen und Zubodensinken der Flocken 
wird sie wieder klar. Bei serologischen Reaktionen ist der Trubungsgrad zuerst 
wohl von BRUCK bei der SalpetersaurefilJIungsreaktion beachtet, von JACOBS
THAL gemessen worden. Von kolloidalen FiiJIungsreaktionen ist zuerst von 
J ACOBSTHAL und KAFKA bei ihrer Methode der Masti:xreaktion der Trubungs
grad beachtet und kurvenma'Big registriert worden. Fur die Lipoidbindungs
reaktionen des Blutserums gebuhrt DOLD das Verdienst, im Jahre 1921 (Med. 
Klinik Nr. 31) das Prinzip der entstehenden Triibung als Ausdruck einer be
ginnenden Reaktion beachtet und ausgebaut zu haben. Auch bei den Triibungs
reaktionen besteht das System nur aus einem geeignet hergestellten 
Extrakt + Patientenserum. Bei positiven Seren tritt im Gegensatz zu 
negativen eine Triibung auf. Die Triibung lauft der AusfaUung bei diesen 
zeitlich sehr betrachtlich voraus. Bei den Triibungsreaktionen kommt es darauf 
an, eine mittlere Linie zu finden, die eine optimale Beobachtung gestattet. 
Wenn der Extrakt zu diinn ist, ist naturgemaB eine Beurteilung nicht moglich. 
Andererseits erschwert eine zu starke Trii bung leichte Grade der Veranderung 
zu erkennen. Noch ist die nephelometrische Methode systematisch fUr diese 
Art Untersuchungen nicht angewandt worden; vielleicht wiirde sie uns weiter 
bringen. Nur A. VERNES hat in seinen Untersuchungen, die in diese Gruppe 
der Lipoidreaktionen gehoren, eine objektiv abIes bare optische Methode an
gewandt. Die DOLDsche Methode hat aber ihre prinzipiellen Schwierigkeiten 
und Grenzen, auf die der Autor selbst zum Teil aufmerksam gemacht hat. Nicht 
ganz leicht ist es zu sagen, ob es wirklich berechtigt ist, dieser Methode, wie es 
SACHS tut, die Anerkennung der Selbstandigkeit zu nehmen. Die Ablesung del' 
DOLDschen Reaktion ist etwas Subjektives, die Ubung in ihrer Einwertung ist 
sehr wesentlich. lch personlich finde die Ablesung nicht sehr schwierig und sehe 
in der Moglichkeit der Beschleunigung der Blutuntersuchung einen groBen Vorteil. 
Es ist auch ein Vorteil, daB man die Trubungsreaktionen ohne Abanderung 
der Versuchsanordnung ablesen kann, indem man das Reaktionsgemisch nach 
Art der SG-R und UM langere Zeit bebriitet. 

Ein Nachteil der urspriinglichen Triibungsreaktion war es, daB man keine 
eigentliche Kontrolle hatte. Es ist ja bekannt, daB KochsalzlOsungen mit 
Extrakt versetzt durch "Reifen" nicht nur ihre Stabilitat, sondern auch ihren 
Triibungsgrad ander'll konnen. Ein erheblicher Fortschritt war es da, als DOLD 

1) S. Technischer Anhang S. 385, 387, 387, 389. 
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die von ihm gemachte Feststellung, daB das Formaldehyd die Ausflockungs
reaktionen hemmt, zur Schaffung einer konstant bleibenden Extrakt
Serumkontrolle verwandte. DOLD hat (Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr.49) 
die Wirkung des Formaldehyds, den Vorstellungen NIEDERHOFFS folgend, als 
eine Verhinderung der Quellung aufgefaBt; und wenn ich ihn recht verstehe, 
eine Verhinderung der Quellung derLipoide. Gleichzeitig trete das Formaldehyd 
mit freien Aminogruppen des Serums in Reaktion und besetze sich unter Wasser
austritt mit Methylengruppen. 

Gegeniiber der SG-R betont DOLD (Med. Klinik 1922. Nr. 7): 
1. DaB die Triibungsreaktionen eo ipso ein groBeres V olumen erforderten 

als die SG-R und M.R, eine Forderung, die er iibrigens spater eingeschrankt 
hat. Der groBe Verbrauch an Material ist iibrigens tatsachlich auch ein gewisser 
Nachteil. 

2. Die Extrakte diirfen nur weniger dispers (opaleszierend) als bei der 
Wa-R sein. 

3. Nicht aIle Extrakte sind fiir beide Reaktionen gleich gut geeignet. Die 
Extrakte werden nich t 1: 5, sondern 1: 10 verdiinnt, davon 2,0 genommen. 
Besonders wichtig ist die Art der Herstellung des Extraktes: es soIl die notwendige 
Extraktmenge in ein kleines Rohrchen gebracht werden und dann die 10fache 
Menge physiologischer KochsalzlOsung aus einer VoIlpipette in einer Portion 
spontan zuflieBen, wahrend das Kolbchen sanft hin und her geschwenkt wird. 

4. Das Serum wird in der Menge von 0,4 unverdiinnt, ausnahmsweise nur 
in der Menge von 0,3 bzw. 0,2 dem Extrakt zugefUgt. 

5. Die Rohrchen werden nicht hintereinander, sondern nebeneinander gestellt. 
6. Die Ablesung geschieht am besten nach 2 Stunden hi 37°. 
DOLD (Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 24) hat sich mit den prinzipiellen 

Moglichkeiten der Vereinfachung der Triibungsreaktion auseinandergesetzt. 
Zunachst bestatigt er, was JACOBSTHAL schon friiher mitgeteilt hatte (Mikro
biologenkongreB 1911), daB Extrakt und Serum miteinander eine Auflosung 
ihrer Lipoidteilchen geben konnen, woraus einmal die Aufhellung von Serum
Extrakt-Gemisch gleich nach ihrem Zusammentreffen resultiert und anderer
seits bei der Wa-R eine geringere Hemmung von Extrakt + Serum als die von 
der Extraktkontrolle allein ausgeiibte. "Die Elemente des Extraktes lOsen sich 
in dem menschlichen Serum wieder auf, weswegen die Mischung Extrakt + 
Serum auch dann klar ist, wenn der Extrakt fiir sich allein milchig aussieht. 
Der sog. Additionseinwand (bei den Kontrolltm) besteht fiir die Wa-R nicht 
zu Recht" (JACOBSTHAL, Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektions
krankh., Abt. I Orig., Ref. 50, Beiheft S. 121). Andererseits konnen nach DOLD, 
wie ja SACHS und GEORGI gezeigt haben, nach Zusammenbringen von Extrakt 
+ Serum temporar, besonders bei Tuberkulose, unspezifische Triibungen 
auitreten, von denen die bei negativen Seris nach spatestens 4 Stunden ver
schwinden. Deswegen sei eine Verkiirzung der Reaktionszeit wohl nicht an
gangig. Ob die entgegengesetzte Angabe fUr die MT-R mit Balsamextrakten 
aufrecht zu erhalten ist, bleibe abzuwarten. 

Aber andererseits gibt es, wie DOLD (Med. Klinik 1922. Nr. 7) in Kurven 
dargestellt hat, neben dem typischen VerIauf der Triibungs-Flockungskurve 
auch abnorme Flockungstypen. Die Ablesung nach 4 Stunden sei deswegen 
in gewissem Grade willkiirlich. 
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Uber die Teehnik der Ausfiihrung der Lund IL Modifikation der DOLD
sehen Reaktion (D lund D II) siehe im Teehnisehen Anhang. Beziiglieh der 
Beurteilung der Reaktion auBert sieh DOLD folgendermaBen (Dtseh_ med. 
Woehensehr. 1922): "Es ergibt sieh daraus, daB die Triibungsreaktion bei der 
zuerst angegebenen Ausfiihrungsform (D I) nur dann als positiv angesproehen 
werden kann, wenn naeh 4 Stunden Aufenthalt im Brutsehrank das Versuehs
rohrehen (Serum + l/n Extraktverdiinnung) triiber erseheint als die Extrakt
kontrolle (Koehsalzlosung + l/n Extraktverdiinnung) und als die Serum
kontrolle (Serum + l/n Alkoholverdiinnung) oder anders ausgedriiekt, wenn 
von den 3 Rohrehen (Versuehsrohrehen, Extrakt- und Serumkontrolle) das 
Versuehsrohrehen entweder die einzige oder die starkste Triibung zeigt. 

Spater konnte ieh dureh Vereinigung der Serum- und Extraktkontrolle 
zu einer kombinierten Kontrolle (Formolkontrolle), wie an anderer Stelle 
(Dtseh. med. Woehensehr. 1922. Nr. 8) mitgeteilt worden ist, eine weitere 
teehnisehe Vereinfaehung erzielen. Bei der Ablesung der Resultate dieser ver
einfaehten Triibungsreaktion (D II) handelt es sieh nur noeh darum, festzu
stellen, ob die Versuehsprobe triiber ist als die Kontrolle oder nieht. 1m ersteren 
FaIle liegt eine positive Reaktion vor, in allen anderen Fallen eine negative. 

Die Frage, ob etwa noeh weitere Vereinfaehungen der Triibungsreaktion 
moglieh sind, ist entsehieden wert, er6rtert zu werden, namentlieh in der gegen
wartigen Zeit, wo jede Ersparnis an Zeit, Arbeit und Material dringendste 
Notwendigkeit geworden ist. 

Was zunaehst die Zeitfrage anlangt, so halte ieh im Interesse der Sieherheit 
der Resultate eine weitere Verkiirzung der Versuehsdauer (4 Stunden 370 C) 
nieht fiir angangig. 

Anders und giinstiger liegen die Verhaltnisse hinsiehtlieh der Materialfrage. 
Wenngleieh ich das Arbeiten mit einer Serumdosis von 0,4 eem und einer Extrakt
dosis von 2,0 eem des l/n verdiinnten Extraktes als Norm, welche meiner Er
fahrung nach die besten Resultate liefert und die giinstigsten Bedingungen 
beim Ablesen der Resultate bietet, empfohlen habe, so kann man, wo der Fall 
und die Lage es erfordern, doeh aueh mit kleineren Dosen, sowohl was das 
Serum als aueh was den Extrakt betrifft, auskommen. Urn den Extraktverbrauch 
einzuschranken, konnte man - bei Gleichbleiben der Serumdosis - die Extrakt
dosis auf 1,5 ecm, eventuell sogar auf 1,0 cern verringern. Dureh die Verkleine
rung der Fliissigkeitsmengen wird allerdings meiner Erfahrung nach die makro
skopisehe Ablesbarkeit der Resultate, namentlich der schwachen Reaktionen, 
entsprechend ersehwert." 

DOLD (Med. Klinik 1922. Nr. 7) selbst hat 600 FaIle untersucht. Diese 
wurden gleichzeitig auf Wa-R und SG-R untersucht. 

Es wurde gefunden bei Friihablesung: 

Ubereinstimmung mit 
Wa-R SG-R 

DOLD (Friihablesung = Triibungsreaktion) . 95,5% 97,7% 
" (Spatablesung = Fallungsreaktion) . 95,3% 98,8% 

Vollige Ubereinstimmung zwischen Wa-R, SG-R und DT-R: 93,7%. 

DOLD erklart die weniger guten Ergebnisse POHLMANNS vermutungsweise 
mit nicht ganz zweckmaBiger Extrakteinstellung (zu triiber E.). Daher kamen 
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auch die auffallenden, von ibm nicht beobachteten haufigen Differenzen zwischen 
Friih- und Spatablesung. 

JACOBSOHN (Dermatol. Wochenschr. 1922) riihmt die einfache Ablesung, 
empfiehlt aber trotzdem nicht die AusfUhrung der Reaktion in der Sprech
stunde. Eine 2. Ablesung ist zweckmaBig. Untersucht wurden 470 Fane gleich
zeitig nach Wa-R, SG-R und DT-R mit 83% volligen Obereinstimmungen. 
Die Reaktion "scheint etwas scharfer zu sein als die SG·R, und damit die Wa-R": 
"Es empfiehlt sich, auf die SG-R zu verzichten und neben der Wa-R die MT-R 
auszufiihren .. , 

1m einzelnen wurden bei D I ganz bedeutend bessere Ergebnisse ernielt 
als bei der SG~R (von 13 Untersuchungen SG-R 3mal, DT-R aber llmal positiv, 
Wa-R bei demselben Materiaillmal positiv), allerdings nicht in sich deckenden 
Fallen. Auffallend allerdings ist der sehwaehe Ausfall der SG-R, wie er hier 
beobaehtet wurde. Ebenso auffallend sind die zahlreiehen negativen Ergebnisse 
bei 12 Fallen von Ulcus mixtum mit der SO-R, wahrend mit der DT-R kein 
Versager vorkam. Unspezifisch wurde die DT-R 6mal, darunter 3mal mit 
SG-R zusammen, die SG-R 8mal, darunter 3 mal mit DT-R, gefunden. Auch 
bei Lues latens erwies sich die DT-R iiberlegen. POEHIMANN hat als Referent. 
der Arbeit JACOBSOHNS (Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh.) die Ergeb
nisse wegen der von JACOBSOHN gegeniiber anderen Autoren gefundenen Unter
legenheit der SG-R bei Lues I bemangelt. 

KIEFER (Miinch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 46) stellte fest, daB bei vier
stiindiger Ablesung in 92,1 %, bei 24stiindiger Ablesung 24,5% Obereinstimmung 
der D II mit der Wa-R zu erzielen sei. Er fand in 0,5% der FaIle unspezifische 
Reaktionen. Die von GUTFELD und S. FRAG gefundenen Zahlen stimmen fast 
genau mit diesen iiberein (Med. Klinik 1922. Nr. 43). 

VON GUTFELD und S. FRAG haben die Zentrifugiermethode aueh auf die 
DoLDsche Reaktion angewandt und damit gute Ergebnisse erzielt. 

MEINICKE (Dtsch. med. Wochenschr. I922. Nr. 7) versuchte seine Extrakte 
durch Cholesterinzusatz so zu gestalten, daB sie sich fUr eine Triibungsreaktion 
eigneten. Er fiihrte hierzu auch eine etwas andere, aber kompliziertere Kon
trolle als DOLD ein, die nicht als ein Vorteil betrachtet werden kann. Er fand 
auch fUr diese Reaktion den Pferdeherzextrakt den Rinderherzextrakten weit 
iiberlegen. 

Spater machte er diese Reaktion durch Zusatze von Balsamicis noch empfind
lieher, so vor allem von Zusatz von Tolubalsam. Technik siehe im Anhang. 

KEINING, E. und N. WESTER-EBBINGHAUS (Dtsch. med. Wochenschr. Bd. 48, 
Nr. 46, S. 155. 1922) empfehlen bei der MT-R entsprechend der von DOLD 
angewandten Technik die Anwendung von Formol fiir die Serumkontrolle. 
Sie nehmen ein Teil Formalin + 4 Teile Wasser und geben davon 2 Teile in jede 
Kontrolle. Dann stellen sie den Versuch 1 /~ Stunde in den Brutschrank und fiigen 
- im Gegensatz zu DOLD - nun erst den Extrakt hinzu. Auf diese Weise 
versuchen sie die von MEINICKE vorgeschlagene, mehr subjektive Art der Be
urteilung und die bei dem MEINICKESchen Vorschlag vorhandene Gefahr der, 
wenn auch geringen Reaktion, mit stark verdiinnten Extrakten zu vermeiden. 

HOHN hat, indem er das Lupenflockungsstadium bei der Wa-R beachtete 
und indem er die MEINICKESche Triibungsreaktion auch nach 24 Stunden 
ablas, mit beiden Methoden 99% (!) tTbereinstimmung erhalten. 
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Er hat die MEINICKESche Methodik durch einen kleinen Kunstgriff, namIich 
indem er die Rohrchen nach dem Mischen bis zur Schaumbildung kraftig schiit
telte, so modifiziert, daB cJo % aller positiven Sera schon nach 15 Minuten bei 37° 
als positiv zu erkennen waren. 

Von der MT-R sah BERING (Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. In
fektionskrankh., Abt. I Orig. Bd. 89) etwas deutlichere Bilder bei positiven 
Fallen, als von der SG-R. 

Vollkommene -obereinstimmung zwischen Wa-R, DM und MT-R wurde in 
85,8% der FaIle erzielt. Unter den differenten waren etwa 2/3 nur maBig different, 
so daB also nur gegen 4-4,5% starke Differenzen vorkamen. 

Die Friihablesung der MT-R wurde, wo sie negativ war, noch in 25% der 
FaIle im weiteren VerIauf positiv, oder bezogen auf die gesamten 900 Unter
suchungen, in 19,2%. Diese Spatablesungen kamen vor allem bei behandelter 
Lues vor. Das Endergebnis bei der MT-R war bei 1,1 % der Falle negativ, 
bei p'ositiver Wa-R. Der positiven Triibungsreaktion kommt eine hohere 
Spezifitat zu als der Wa-R. Die positive Triibungsflockungsreaktion ist vielleicht 
eher vorsichtig zu beurteilen als die Wa-R. Die Wa-R steht hinsichtlich ihres 
positiven oder negativen Ausfalls in der Mitte zwischen MT-R und DM. Die 
MT-R gibt weniger positive, die DM weniger negative Ergebnisse; als Flockungs
reaktion abgelesen ist die MT-R die empfindlichste aller Reaktionen. 

Klare Sera brauchen nach BERING keine Kontrolle. Triibe Sera werden 
am besten mit einer Formolkontrolle angesetzt, die allerdings bei stark positiven 
Seren unter Umstanden eine starke Ausflockung auch in den Kontrollen nicht 
verhindert. 

FORTIG (Dtsch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 6) hat die Triibungsreaktionen 
von DOLD und MEINICK"E mit der Wa-R und SG-R verglichen (450 FaIle). Er 
erhielt im ganzen 69,5% -obereinstimmung. -ober die DT-R urteilt er weit weniger 
giinstig als iiber die MT-R. Bei ersterer findet er keine 1Jberlegenheit gegeniiber 
den anderen Reaktionen und findet andererseits einige unspezifische Ergebnisse. 
Wenn man die Reaktionen folgendermaBen bezeichnet: 

SG-Ra = SACHS-GEORGI nach 20 Stunden 37°, 
SO-oRb = " 20 37° + 24 Stunden Zimmertemp., 
D-Ra = DOLD als Triibungsreaktion abgelesen, 
D-R b = " Flockungsreaktion abgelesen, 
MT-Ra = MEINICKE als Triibungsreaktion abgelesen, 
MT-R b =-= " "Flockungsreaktion abgelesen, 

so erhalt man bei sicherer Lues von den abweichenden Ergebnissen: 

+ + 

Wa-R 75 % 25 % Wa-R 75 % 25 % 
SG-Ra 50 % 50 % SG-Rb 74,3% 25,7% 
MT-Ra 70,4% 29,6% MT-Rb 90,7% 9,3% 
D-Ra 35,0% 65 % D-Rb 66,8% 33,2% 

Das ergibt eine starke 1Jberlegenheit der MT-R, die sich klinisch besonders 
bei den behandelten und den Fallen der Latenz zeigt. Dagegen zeigt sich auch, 
daB die MT-R als Flockungsreaktion abgelesen unter Umstanden unspezifische 
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Ergebnisse geben kann, weswegen sie gerade bei zweifelhafter Lues I keinesfalls 
als diagnostisches Hilfsmittel in Anspruch genommen werden darf. 

fiber die SG-R b (verstarkte SG-R) urteilt FORTIG so, daB sie bei 3450 Unter
suchungen nur 4 unspezifische Ergebnisse gehabt hat_ 

1m Jahre 1923 hat MEINICKE seine Triibungsreaktion noch in entscheidender 
Weise verbessert (s. Techn. Anhang, S. 389). Diese Verbesserungen beziehen 
sich auf folgende Punkte: 

1. Die Herstellung der Extrakte. MEINICKE sagt sieh hier von dem Prinzip 
der Cholesterinierung los. Nur noeh Tolubalsam einer bestimmten Pro
venienz ist dem alkoholisehen Pferde-Extrakte zugefiigt. MEINICKE hatte fest
gestellt, daB es mehrere Mogliehkeiten gibt, die Balsamextraktherstellung 
zu variieren. Ausgangspunkt der Versuehe war die Beobachtung, daB reiner, 
alkoholischer Tolubalsamextrakt durch 2 % KoehsalzlOsung ohne weiteres 
ausgefallt wird. Zusatz von Lipoidextrakten hemmte die Koehsalzausfallung, 
weil die Lipoide des Extraktes den Balsam in Losung halten. Je verdiinnter der 
Organextrakt ist, um so geringere absolute Balsammengen kann er in Losung 
halten, und desto leichter sind die Balsamstoffe dureh KochsalzlOsung fallbar. 
MEINICKE unterscheidet "dichte und diinne Extrakte" je nachdem sie 
viel oder wenig Organlipoid-Balsamgemisch cnthalten. Er fand aber, daB die 
relative Menge des Balsams in den diinnen Extrakten groBer ist. MEINICKE 
empfiehlt grundsatzlich mit 2 Extrakten, und zwar einem dickeren und einem 
diinneren zu arbeiten. Der diinnere Extrakt bringt die sehwach positiven Sera 
oft ganz alleine heraus. Der dickere oft nur die stark positiven Sera; so erganzen 
sieh beide zueinander. 

2. Die Frage der Inaktivierung. 1m Gegensatz zu allem, was man bisher 
wuBte, verursacht eine dureh Inaktivieren hervorgerufene Stabilisierung bei 
Anwendung der Balsamextrakte zwar eine Verstarkung der Reaktion, aber 
zugleieh die Gefahr unspezifischer Ausschlage. Diese Gefahr beginnt sohon 
bei einer Inaktivierungstemperatur von 50°, sie steigert sich bei langerer Ein
wirkung von 56-58°; erst bei 60° findet eine bedeutende Abschwachung des 
Reaktionskorpers oder seine Vernichtung statt.. MEINICKE empfiehlt also jetzt 
die Sera prinzipiell aktiv zu untersuchen. 

3. Einwirkungszeit und Temperatur. Analog der Erfahrung, daB die 
Labilitat der Triibungsreaktion giinstig ist, zeigte sich, daB die MT-R genau 
so spezifisch bei Zimmertemperatur ablauft, wie im Brutschrank. Die Reaktion 
ist nach 1 Stunde abgelaufen. Und zwar wird das Reaktionsgemisch nicht, 
wie bei der DOLDsehen Triibungsreaktion etwas triiber, sondern direkt mehr 
oder weniger undurehsichtig. 

Mit dieser Reaktion glaubt MEINICKE die Serodiagnose der Syphilis auch 
dem praktisehen Arzte in die Hand geben zu diirfen. Die genauere 
Technik siehe im Technischen Anhang. 

17. Die kombinierten Fiilhmgs-Komplementbindungsreaktionen. 
(Dreizeitige Methoden.) 

Einen besonderen Typus der Luesreaktionen bilden diejenigen zweizeitigen 
Methoden, bei denen zuerst eine.Fallung zwischen Extrakt und Serum stattfindet 
und nun zu dem entstandenen Prazipitat Komplement zugesetzt 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 20 



306 E. JACOBS'l'HAI., Die Prazipitations. und Flockungsreaktionen. 

wird, damit es gebunden werde, und bei denen dann zur Feststellung diesel' 
Bindung das hamolytische System durch. Hinzufiigen von Ambozeptor und Blut 
vervollstandigt wird. Diese Methoden sind also in Wirklichkeit dreizeitig. 

Mit Organextrakt und Serum hat diese Reaktion zum ersten Male JACOBS· 
THAL in seiner Arbeit: "Die W ASSERMANNsche Reaktion eine Prazipitations· 
reaktion" ausgefUhrt. Er hat den Nachweis erbracht, daB beim Zusammen· 
bringen von Extrakt und Serum entstehendes auszentrifugierbares Prazipitat 
komplementbindend wirkt, wahrend del' iiberstehenden Fliissigkeit diese Wirkung 
verloren gegangen ist. Diese Beobachtung ist dann mehrfach von neuem ent· 
deckt worden. So von HECHT, WEISBACH, KEINING, STUHMER und MERZ· 
WEILER, KAFKA, MEINICKE. 

Diese gesamten Reaktionen diirften aber mehl' ein theoretisches, als ein 
praktisches Interesse haben. Das geht aus den Arbeiten von NEUKIRCH und 
VON NATHAN deutlich hervor. Es seien deshalb auch diese Arbeiten zuerst 
aufgefiihrt, und erst dann die theoretischen und praktischen Ergebnisse anderer 
Autoren. 

GROSS und YOLK (Wien. klin. Wochenschr. 1908) beschaftigen sich mit del' 
Frage, ob die PORGES·MEIERSche Reaktion mit der Wa·R identisch sei. Sie 
bejahten das aus del' Erfahrung heraus, daB nach Entfernung der Lezithin· 
flocken bei del' PM·R das Serum keine Wa·R mehr gab. Ihr SchluB ist zwar 
tatsachlich richtig; logisch ist er aber nicht biindig, weil del' Nachweis fehH, 
daB die komplementbindenden Krafte sich im Niederschlag finden. Aus gleicher 
Wirkung a priori auf gleiche Ursachen zu schlieBen, war fehlerhaft. 

NEUKIRCH (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 29) 
hatte gepriift, wie sich unter den Bedingungen der Wa·R die Verhaltnisse ge· 
stalteten, wenn man das Gemisch Extrakt + Patientenserum nach abgestuften 
Zeiten mit Komplement beschickte. Es zeigt sich, daB die antikomplementare 
Kraft abnimmt, je langer man mit dem Komplementzusatz wartet. In del' 
Kalte ist die Abnahme nicht so stark wie in del' Warme. 

NEUKIRCH hat auch gezeigt, daB mit der Zunahme del' Ausflockungsstarke 
die komplementinaktivierende Wirkung ausbleiben kann. Auch das spricht 
in dem Sinne, daB es an sich nicht die Flockungen sind, sondern, wie SACHS 
annimmt, die Veranderungen del' Globuline, die erst sekundar zu Komplement. 
inaktivierung fUhren. 

E. NATHAN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. exp.Therap., Orig. 34.1922) hat die 
Grundlagen fUr die kombinierten Methoden, wie sie von JAKOB, KAFKA, KEINING 
vol'geschlagen sind, experimentell gepriift. Zu diesem Zwecke hat er mit quanti· 
tativen Abstufungen die SG·R und eine Kombination mit del' Wa·R verglichen, 
in der Weise, daB er nach Art del' Wa·R eine Reaktion mit dem SG·Extrakt 
ansetzte und in einer weiteren Reihe das Komplement erst zusetzte, nachdem 
der Versuch 20 Stunden im Brutschrank ges-tanden hatte, also die SG·R ganz 
abgelaufen war. Es zeigte sich in Bestatigung del' unabhangig von NEUKIRCH 
gemachten Versuche, daB die komplementbindende Kraft del' Gemische nach 
del' langen Brutschrankdigestion durchwegs stark abgenommen hatte, odeI' 
gar ganz verschwunden war. Damit war auch eine Bestat~gung der SACHS· 
schen Anschauung gegeben, daB bei del' Wa·R die Globulinveranderung in statu 
nascendi die starkste antikomplementare Kraft entfalte. 
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FUr die Praxis zieht NATHAN aber aua seinen Versuchen den SchluB, daB 
die Kombination der SG-R und Wa-R nur mit groBter Vorsicht zu verwerten, 
ja viel1eicht am besten ganz zu vermeiden sei. 

MEINICKE hat (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 28, 
S. 315 ff. 1919) unter den Bedingungen der zweiten Modifikation die Frage 
der Komplementbindung durch die gebildeten Flocken gepriift. Die Flockungen 
der ersten Phase geben, in physiologischer Kochsalzlosung wieder aufgenommen, 
bei positiven Seren eine positive, bei negativen eine negative Reaktion. Bei 
der zweiten Phase zeigte sich, daB die obenstehende Fliissigkeit positiver Sera 
Komplement nicht verbraucht, daB aber durch weiteren Zusatz von positivem 
Serum eine Komplementbindung eintritt, daB also noch gewisse Mengen 
reaktionsfahiger E'xtrakt in ihr sind. Mit E'xtrakt aber + Komplement gibt 
die iiberstehende Fliissigkeit keine Reaktion mehr, woraus zu schlieBen ist, 
daB die Luesreagine verschwunden und wahrscheinlich in den Niederschlag 
iibergegangen sind. Dem entspricht es auch, daB der Niederschlag der zweiten 
Phase fiir sich Komplement binden kann. 

J. TANNENBERG (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap. Orig. Bd. 32) 
hat, eigentlich um zu priifen, ob bei der SG-R und Wa-R verschiedene Reak
tionskorper vorhanden waren, beide Reaktionen mit demselben Serum mehr
fach hintereinander gemacht. Jedesmal wurde der entstehende Niederschlag 
der SO-R bzw. das Blut der Wa-R fortzentrifugiert. Es zeigte sich, daB das 
Serum, wenn man nur einen Extrakt hinzufiigte, mehrfach hintereinander 
eine positive SG-R und Wa-R geben konnte, bis seine Wirkung sich erschopfte. 
Man muG also daran denken, daB auch ein analoger V organg bei den kom
binierten Methoden eine gewisse Rolle spielen kann. 

KAFKA (Miinch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 5, S. 154 und Dtsch. med. 
Wochenschr. 1921. Nr. 10) hat nach Ablauf der SG-R der Rohrchen austitriertes 
aktives Schweineserum als Komplement und nach einer Stunde Bindung bei 37 0 

gewaschenes Hammelblut hinzugefiigt. 
STURMER und MERzWEILER (Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 20) wuschen 

die Flockungen, die bei der SG-R entstehen, mit KochsalzlOsung serumfrei 
und priiften iiberstehende Fliissigkeit und Flocken. Letztere geben die Wa-R, 
erstere nicht. Damit ist die Anschauung von KEINING ad absurdum gefiihrt, 
daB die "Endlipoidisierung" erst die Reagine in der Fliissigkeit wirksam mache. 

KEINING hat (Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 6) die optimal empfindlich 
eingestelltenExtrakte - gepriift in umfangreichen Versuchsreihen nach der Wa-R 
- in der Dosis 0,5 ccm nach fraktionierter Verdiinnung 1:6 entsprechend 
SG-Vorschrift mit 0,5 ccm 1:5 verdiinnten, vorher 1/2 Stunde auf 56 0 erhitzten 
Serums versetzt. 31/ 2 Stunden 37 0, 1 Stunde Zimmertemperatur, Ablesung 
auf Flocken (eventuell4 Stunden 370). Zufiigen von 0,5 ccm Komplement 1/1°' 
1 Stunde 37°, dann Zufiigen von Ambozeptoren und Hammelblutkorperchen 
in der Menge von 1,0 cClll. 

Bei dieser Methode wurde der Extrakt gegeniiber der Wa-R-Anordnung 
nicht abgeschwacht. 

Der SG-R-Extrakt darf eventuell etwas starker eingestellt sein, ohne un
spezifisch zu reagieren. Gut eingestellte Wa-R-Extrakte geben nie unspezifische 
SG-R. 

20* 
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Spater hat KEINING (Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 12) nach der 
MANDELBAuMschen Methode die Euglobulinfraktion des Serums gewonnen, 
wie auch die Restfliissigkeit. 

Ergebnis: a) Die Restfliissigkeit gibt spezifische SG-R, wahrend Erganzung 
zur Wa-R negativ reagiert. b) Euglobulinfraktion: SG-R -, Erganzung zur 
Wa-R +. 

Der Versuch gelingt nicht immer. Damit sei die Anschauung von KAFKA, 
daB die Flocken schadigend, adsorbierend auf die Komplementkomponente 
aktiver Sera wirkten, als unrichtig erwiesen. 

Die theoretischen Folgerungen, die KEINING aus seinen Versuchen zieht 
(Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 6), sind folgende: Wa-R und Ausfallungs
reaktionen seien voneinander verschieden und beruhen auf differenten Serum
stoffen, die sich im Sinne der Kolloidchemie abweichend voneinander verhalten. 
Die Lipoide vernichten nicht das Komplement, sondern sie verhindern geradezu 
seine Vernichtung. Die Aggregierung der Lipoide fiihrt nicht zur Abschwachung 
des Extraktes. Die Ausfa,llung der Lipoide kommt ihrer Entfernung aus dem 
Serum gleich. Deswegen ist die iiberstehende Fliissigkeit einer Euglobulin
fraktion gleichzusetzen. Es verbanden sich also in der ersten Phase der Wa-R 
Serum und Extraktlipoide, wodurch EiweiBabbauprodukte mit der Fahigkeit 
zur ,Komplementvernichtung aktiviert wiirden. Die Sichtbarkeit der Flockung 
ist 'von quantitati'ven Verhaltnissen abhangig. Aber selbst grdBe Flocken 
brauchen nicht immer eine geniigende Entmischung der Serumlipoide und 
damit das Freiwerden der Euglobulinfraktion des Serums zu bewirken. 

WEISBACH (Mongr. 1921. S. 20 ff.) hat in sehr interessanten zeitlichen Ver
suchen den steigenden Komplementverbrauch beim Zufiigen von Komplement 
und hamolytischem System zu der bei der SAcHs-GEORGISchen Anordnung 
entstehenden Ausflockung dargetan und auch die KEININGSchen Versuche 
erweitert. 

GAETHGENS (Med. Klinik 1922. Nr. 6) hatte folgende Ergebnisse: die bei der 
SG-R entstandenen spezifischen Flocken vermogen das Komplement zu binjen. 
Entsprechend den Untersuchungen von NEUKIRCH und WEISBACH wurde mit 
dem Fortschreiten der Prazipitation eine Abnahme der antikomplementaren 
Kraft gefunden. Untersucht wurden nach 24 und 48 Stunden Brutschrank
aufenthalt, sowie entsprechend KEININGS Anordnung nach 3 Stunden Wasser
bad 37 0 + 1 Stunde Zimmer-Temperatur: Allerdings kamen auch etwas 
unregelmaBigere Befunde vor, was sich nach GAETHGENS Meinung entsprechend 
den Anschauungen von SACHS (Kolloid-Zeitschr. Bd.24, S. 113. 1919) u. a. 
sowie NEUKIRCHS dadurch erklart, daB durch den Zusatz dea hamolytischen 
Systems der FallungsprozeB gestort wird, wahrend er aich in ganz ver
schiedenen Phasen befinden kann. Jedenfalls sei entgegen SACHS'S Anschauung 
Wa-R und SG-R wesensgleich und beruhe auf Fallungserscheinungen, die auf 
bestimmte Globulinveranderungen infolge der Einwirkung der Extraktlipoide 
zuriickzufiihren sind. 

Dagegen banden die (thermolabilen) unspezifischen Flockungen hoi der 
SG-R, und zwar die durch Schiitteln nach GAETHGENS wie auch die durch 
Kalteeinwirkung erzeugten Flocken niOOt das Komplement, die spezifische Aus
fallung ist von der unspezifischen streng zu trennen. 
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18. Die zweizeitigen Lipoidbindungsreaktionen. 

Die zweizeitigen Lipoidbindungsreaktionen zerfallen in 3 Gruppen, von 
denen die eine ohne Komplement-, die andere mit dem Komplementschwund 
als Indikator der Reaktion zwischen Serum und Extrakt arbeitet; bei der 
dritten wird die Alteration des Extraktes durch ein besonderes System, nam
lich das Gerinnungssystem, festgesteIlt, das· zu seiner Vervollstandigung eines 
intakten Organextraktes bedarf. Die erste Gruppe wird bisher nur von der 
ersten und zweiten MEINICKEschen Reaktion gebildet, die wir aus auBeren 
Griinden schon besprochen haben. Von der Gruppe der Komplementbindungen 
ist das umfangreiche Gebiet der Wa-R - ebenfalls aus au/3eren Griinden -
hier nicht besprochen. Die dritte Gruppe endlich wird bisher allein von der 
HIRSCHFELD-KLINGERSchen Reaktion gebildet. 

Gruppe I: MEINIcKEsche Reaktion I und II s. S. 391. 
II: Komplementbindungsmethoden. 

a) WaR und ihre Modifikationen. 
b) Die Konglutinationsreaktion. 

Gruppe III: Gerinnungsreaktion. 

a) Die Konglutinationsreaktion (KARVONEN) 1). 

Die KARVONENsche Konglutinationsreaktion beruht auf dem von BORDET 
und STRENG (Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I 
Orig. Bd. XLIX) ganz allgemein angegebenen Prinzip der Konglutination. 
Bei der Korrglutination wird normales Pferdeserum, Meerschweinchenblut
korperchen und inaktives Rinderserum verwandt. Rinderserum namlich hat 
in inaktivem Zustande nicht die Fahigkeit, Meerschweinchenblutkorperchen 
zusammenzuballen. Die Zusammenballung erfolgt kraft eines im normalen 
Rinderserum vorhandenen, yom Agglutinin verschiedenen Antikorpers immer 
nur dann, wenn Komplement vorhanden ist. Als Komplementkomponente 
wird nun bei dieser Reaktion das Pferdeserum benutzt. Wenn man also fast 
analog der Wa-R das System Pferdeserum, Patientenserum und Luesextrakt 
zusammenbringt und bebriitet, so werden nach Vervollstandigung des Systems 
durch Meerschweinchenblutkorperchen und inaktiviertes Rinderserum die Blut
korperchen nur dann niedergeschlagen (konglutiniert), wenn das Komplement 
des Pferdeserums nicht durch das Zusammenwirken des Luesantigens mit dem 
Patientenserum aufgebraucht worden ist. Theoretisch gibt es eine Reihe analoger 
Systeme. 

Anstatt der roten Blutkorperchen als Indikator kann man auch sensibilisierte 
Bakterien nehmen. Die Sensibilisierung braucht nicht immer durch ein Immun
serum zu geschehen. Bei manchen Bakterien geniigt ein Normalserum, z. B. 
beim System Pferdeserum + Diphtheriebazillen (STRENG, Finnische Akad. 
d. Wissensch. 11. XII. 1909). 

Die praktischen Ergebnisse bei Anwendung in der Klinik waren in KARVONENS 
Hand ganz ausgezeichnet. Untersucht wurden 250 FaIle. Vollige Ubereinstim
mung wurde in 93,6% der FaIle erreicht. Uberlegen war die Konglutination 
in 5,40/ 0 der FaIle, besonders bei Lues I und Lues latens. Unterlegen war sie nur 

1) S. Technischer Anhang S. 393. 



310 E. JACOBSTHAL, Die Prazipitations- und Flockungsreaktionen. 

bei Lues hereditaria und Tabes dorsalis. HI Kontrollfalle waren samtlich 
negativ. 

KARVONEN riihmt an seiner Reaktion, daB man keinen Ambozeptor und 
keine tagliche Austitrierung brauche, daB die Reagenzien Pferdeserum und 
Rinderserum leicht und biIlig zu haben seien, was allerdings fUr die Verhaltnisse 
der meisten Laboratorien in Deutschland nicht zutrifft. 

SIEBERT und MIRONESCU verbesserten die KARvoNENsche Reaktion, indem 
sie das Pferdeserum jedesmal austitrierten, und indem sie im Gesamtvolumen von 
1 ccm 0,3 Extrakt mit 0,05; 0,1 und 0,15 ccm Pferdeserum, sowie mit 0,3 ccm 
Rinderserum und 0,1 ccm 10%iger Meerschweinchenblutaufschwemmung 
zusammenbrachten. Zum Versuch wurde diejenige Komplementmenge ge
nommen, die nach 7-10 Minuten eine vollstandige Konglutination hervor
rief. Diese Titrierung ist wichtig. Beim Hauptversuch wird das Pferdeserum 
in 1 ccm Volumen mit 0,03 alkoholischem Rinderherzextrakt + 0,05 Serum 
genommen. Die Meerschweinchenblutkorperchen werden im Volumen 0,1 ccm, 
das Rinderserum im V olumen von 0,03 ccm hinzugefiigt. Die Bindung 
des Komplementes erfolgt bei Zimmertemperatur wahrend 11/ 2-2 Stunden. 
Nach Vervollstandigung des Systems durch das Meerschweinchenblut bleibt 
der Versuch unter ofterem UmschiitteIn 15 Minuten stehen, und dann erst 
wird das Rinderserum hinzugefiigt; und nun miissen sie 10-15 Minuten nach 
KARVONENS strenger Vorschrift bei Zimmertemperatur langsam hin- und her
bewegt werden. 

SIEBERT und MIRONESCU fanden die Reaktion in 15,5% von 100 Fallen 
der Wa-R iiberIegen und keine unspezifischen Ergebnisse. In einigen Fallen 
fanden sie Eigenhemmung (mangelnde Konglutination auch ohne Extrakt). 

H. HECHT fand ebenfalls keine unspezifischen Resultate in ziemlicher -erber
einstimmung mit der Wa-R, bemangelt aber die schwierige Ablesung der Er
gebnisse. 

STRENG (Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. Bd. 51. 1911) untersuchte 
die Konglutinationsreaktion mit dem System Menschenserum, aIkoholischem 
Rinderherzextrakt, Pferdeserum 1: 15 (bzw. 1: 10, wenn einen Tag alt~ als Kom
plementspender, inaktiver Antischafblutkaninchenambozeptor, Schafblutkorper
chenemulsion 50 0/ 0 1 Tropfen; inaktives Rinderserum 2 Tropfen. Das Pferde
serum wurde mit 1 % Kochsalzlosung verdiinnt, in der Menge 1,0 hinzugegeben; 
Menge des Rinderherzextraktes 0,05-0,1; gewohnlich 0,07 ccm, Ambozeptor in 
der einfach lOsenden'Dosis. Mit dieser Anordnung wurden 386 Sera untersucht mit 
83% trbereinstimmung mit der Wa-R; bei Lues war die Konglutinationsreaktion 
ganz wenig iiberlegen. Unspezifische Ergebnisse fanden sich nur in 1 oder 2 nicht 
sicheren Fallen. Ein zweites von STRENG angewandtes System war so, daB das 
Pferdeserum selbst als Konglutinin- und Komplementquelle benutzt wurde. Die 
Versuchsanordnung war also folgende: 1 ccm aktives einen Tag altes Pferdeserum 
1: 10; 5 Tropfen alkoholischer Herzextrakt-Verdiinnung; 2 Tropfen Menschen
serum: eine Stunde 40 Minuten Kontakt. 0,3 ccm Schafblutkaninchenambo
zeptor 1 :200 mit 1% Kochsalzlosung verdiinnt; 0,71 %iger KochsalzlOsung, 
1 Tropfen 50 0/ oiger Schafblutkorperchenemulsion. Rohrchen erst 50mal und 
dann nach je 10 Minuten wieder 50mal geschiittelt und iiber Nacht in den 
Eisschrank gestellt. Diese Reaktion empfiehlt STRENG selbst nicht, weil sie 
sehr empfindlich ist und mehr theoretisches Interesse hat. 
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In einer weiteren Versuchsreihe wurden anstatt der Blutkorperchen Bakterien 
angewandt. 'Mit Typhusbazillen gelang die Reaktion zwar, aber nur unter der 
Bedingung, daB man ein altes Typhusimmunserum benutzt, dessen Agglu
tinationswirkung die Konglutination nicht stOrt. 

Viel bessere Ergebnisse wurden mit Diphtheriebazillen erhalten. Schwierig 
ist die homogene Aufschwemmung der Bazillen; BakterienflOckchen mussen 
vorher durch leichtes Zentrifugieren entfernt werden. Besonders ist das richtige 
Schutteln wichtig. Die Versuchsanordnung war also folgende: 1 ccm aktives, 
frisches Pferdeserum 1 + 14; 6 Tropfen Extraktverdunnung, 2 Tropfen Menschen
serum: 2 Stunden Kontakt. 10 Tropfen Diphtherieemulsion. Nach 10 Minuten 
2 Tropfen Rinderserum. Die Rohrchen werden jede 10 Minuten ca. 100mal 
geschuttelt; nach einer Stunde nur 50mal aIle 10 Minuten. 

Von 441 so untersuchten Seris waren 36,6 0 / 0 -obereinstimmung mit der Wa-R; 
bei Lues leichte 1Jberlegenheit uber die Wa-R; ca. 10/ 0 unspezifische Resultate. 

Zum Schutteln empfiehlt STRENG das von WOITHE (Arb. a. d. Reichs
Gesundheitsamte 1910), von P. ALTMANN-Berlin hergestellte Schuttelstativ. 

Die Konglutinationsreaktion hat - vielleicht aus auBeren Grunden -
fUr die Luesdiagnose keine groBe Bedeutung gewonnen, wahrend sie bekanntlich 
zur Rotzdiagnose eine der wichtigsten Untersuchungsarten ist. 

REEZER (Fol. mikrobiolog. 1914) hat bei 25 Luesfallen 20mal ein positives 
Ergebnis erzielt, in 2 dieser FaIle versagte auch die Wa-R. 

JACOBAUS (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 8) 
hat ohne Erfolg versucht, andere Systeme, z. B. mit Starke oder Mastlxemulsionen 
oder analog der STERNschen Modifikation der Wa-R mit aktivem Menschen
serum, anzuwenden. Die Ergebnisse waren nicht befriedigend. Er prufte die 
KARVONENsche Reaktion mit einem LEssERschen Antigen. Er findet aber 
- was STRENG (Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. Bd. 51. 1911) zuruck
weist - die Reaktionen viel schwerer ablesbar als die Wa-R, da der Unterschied 
zwischen positiven und negativen oft nur ganz gering sei. 

b) Die K-H-Reaktion. 

EHRLICH und SACHS hatten gefunden, daB Meerschweinchenblut durch 
inaktives Rinderserum + Pferdekomplement aufgelOst werden. Zum Lues
nachweis durch Komplementablenkung analog der Wa-R haben PFEILER und 
SCHEYER (Munch. med. Wochenschr. 1915) dieses System angewandt. Bei 
ihrer Reaktion, bei der gleichzeitig Hamolyse und Konglutination 
beobachtet wird, besteht das System aus aktivem Pferdeserum als Komplement, 
aus inaktivem Rinderserum als Ambozeptor, aus 1 %iger Meerschweinchenblut
aufschwemmung und aus alkoholischem cholesteriniertem Ochsenherzextrakt. 
Bei der K-H-Reaktion (= Komplementablenkung + Hamagglutination) wird 
die Ablenkung des Komplementes nicht nur an der Senkung der roten Blut
korperchen, sondern auch an der Hamolyse erkannt. Bei der positiven 
Reaktion tritt also eine Hamagglutination mit Hamolysehemmung, 
also umgekehrt wie bei Konglutination auf. Die negative Reaktion gibt 
ahnlich wie bei der Wa-R eine Hamolyse. Das Rinderserum wird in der doppelt 
losenden Dosis verwandt. Es gibt Pferdesera, die sowohl fur die Konglutinations-
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reaktion, als auch fiir die K-H-Reaktion geeignet sind; andere kann man nur 
fUr die K-H-Reaktion benutzen. Pferdeserum kann an sich Meerschweinchenblut
ambozeptor enthalten. Die dadurch entstehende Fehlerquelle kann man durch 
Anwendung von relativ viel Rinderserum und wenig Pferdeserum vermeiden. 
Das Meerschweinchenblut nimmt man mogIichst diinn, so daB die Fliissigkeit 
nur zart rot erscheint. 

PFEILER und SCHEYER erhielten mit dieser Methode sehr gute Ubereinstim
mung mit der Wa-R. Die K-H ist etwas empfindlicher als die Wa-R. Sichere 
unspezifische Resultate wurden nicht beobachtet. 

c) Gerinnungsreaktion (HmSCHFELD-KLINGER 1)). 

HmSCHFELD und KLINGER (Dtsch. med. Wochenschr. Bd. II, S. 1607, 
Jg. 40. 1914) gaben eine Gerinnungsreaktion bei Lues heraus. Es wirken bei 
der Blutgerinnung zwei verschiedene V organge: 1. Entstehung des Thrombins 
(Fibrinfermentes); 2. Fallung des Fibrinogens durch das Thrombin, d. h. der 
eigentliche Gerinnungsvorgang. Das Thrombin entsteht als Folge der Reaktion 
zweier Substanzen, des im Plasma vorhandenen Serozyms und einer in den meisten 
Zellen vorkommenden lipoidartigen Substanz, des Zytozyms (Thrombozyms, 
Thrombokinase). Diese beiden Stoffe fiihren, und zwar nur bei Anwesenheit 
von Ca-Ionen, zur Bildung des Thrombins, das seinerseits das Fibrinogen in 
Fibrin umwandelt. Diese Umwandlung kann auch in Abwesenheit von ionisierten 
Ca-Salzen stattfinden. 

Serozym Ca-Ionen Zytozym 

~Thro~bin ..------Fibrinogen 

"-. ~ Fibrin ",,/ 
Schema des Gerinnungsvorganges nach HIRSCHFELD und KLINGER. 

Zum Nachweis des Thrombins ist daher eine FibrinogenlOsung not
wendig, die spontan nicht gerinnen darf. Als solche wird anstatt der reinen 
Fibrinogenlosung eine nach BORDET-DELANGE hergestellte (Ann. de l'inst. 
Pasteur 1912) gewahlt. 

Zum 'Nachweis des Zytozyms ist eine an sich zytozymfreie SerozymlOsung 
erforderlich, die gleichzeitig mit Ca-Salz zugegeben wird. 

Bei der Gerinnungsreaktion von HmSCHFELD und KLINGER wird nun ge
priift, ob sich unter dem EinfluB des Luesserums der Charakter des als Zytozym 
wirkenden Organextraktes so andert, daB er im Gerinnungssystem seine akti
vierende Wirkung nicht ausiiben kann. Deswegen wird mit einer zeitlichen 
Ablesung gepriift, wann in einem System, in dem Organextrakt, auf den das zu 
priifena.e Serum eingewirkt hatte, als Zytozym benutzt wird, die Gerinnung 
eintritt. Gerinnungshemmung gegeniiber den Kontrollen bedeutet 
also positive Reaktion. 

Die Gerinnungsreaktion, deren genaue Technik im Anhang mitgeteilt ist, 
ist fiir die Verhaltnisse eines U ntersuchungslaboratoriums bedeutend zu kom
pliziert, so interessant sie auch ist. So ist sie auch so gut wie gar nicht nach
gepriift worden. 

1) S. Technischer Anhang S. 394. 
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FRAENKEL und THIELE (Munch. med. Wochenschr. 1914) fanden in 70 0 / 0 

Ubereihstimmung mit der Wa-R. 

Sie fanden als Zytozym einen alkohoIischen Rinderherzextrakt noch besser 
als Meerschweinchenherzextrakt. 

Die Untersuchung der Funktionen dieses Extraktes ergab, daB als wirksamer 
Bestandteil des Zytozyms die atherlosliche Fraktion am meisten in Be
tracht kommt. Sie enthalt die Lipoide (Phosphatide), sowie eine jekorinahnliche 
Substanz. Die azetonun16sIiche Fraktion hatte fast gar keine Zytozymwirkung. 
Da in ihr aber die Phosphatide fast aIle vorhanden sind, jedoch die jekorinahn
Iiche Substanz fehlt, schlieBen die Verfasser, daB die wesentlichc Wirkung 
des Extraktes der jekorinahnlichen Fraktion zukommt. Cholesterin
zusatz hemmte die Gerinnung etwas. 

III. Theoretischer Teil. 
Wenn wir nun an die Erorterung der theoretischen Fragen herantreten, 

die sich bei Besprechung des hier behandelten Wissensgebietes ergeben, so 
kommen dabei zwei Hauptwege in Betracht: entweder wir konnten, die Wege 
der Entwicklung unseres Wissens nachwandelnd, die historische Betrachtungs
weise uns zu eigen machen, oder wir konnten das bisher gewonnene Wissen 
analysierend, zu den Hauptproblemen SteIlung nehmen und sie erortern. Der 
zweitc Weg scheint mir der richtigere; denn es sind im Grunde nur wenige Grund
fragen und Prinzipien, auf denen unser ganzes Wissen ruht. 

Diese Grundfragen sind etwa folgende: 1. Welches ist der tiefere Mechanis
mus der Reaktionen, und in welche Gruppe biologischer Erscheinungen sind 
sie einzuordnen 1 2. Sind die er6rterten Reaktionen in letzter Linie miteinander 
identisch oder nicht? Diese Frage spaltet sich in Wirklichkeit in zwei. Denn 
die Reaktionen konnen identisch miteinander sein in bezug auf das, was nach
gewiesen wird; das ware also etwa so, wie man EiweiB durch die chemischen 
Proben, aber auch durch refraktometrische Bestimmurtg oder den anaphylakti
schen Versuch nachweisen kann. Oder aber wir weisen mit unseren Methoden 
ganz verschiedene Vorgartge nach, so, wie etwa eine Lues sich an der Haut, 
in Stoffwechselveranderungen und an Veranderungen des Zentralnervensystems 
mit ihren Folgen manifestieren kann. 

Es ist nun naturlich, daB geradezu unwillkurlich als Ausgangspunkt 
und zugleich als Punkt der Ruckkehr fiir aIle solche Betrachtungen die 
klassische Methode WASSERMANNS in den Vordergrund tritt. lhr Wesen wird 
durch die neueren Methoden auch in neuer Weise beleuchtet und leichter faBbar. 
Diese Methoden sind einfacher und darum durchsichtiger. Eine wichtige Grund
frage ist also das Problem ihrer Identitat oder Nichtidentitat mit der Wa-R. 
Wenn wir uns nun prinzipieIl fragen, mit welcher Methodik wir dem Wesen 
solcher Reaktion naher auf den Grund gehen konnen, so ist es eigentlich immer 
dasselbe Prinzip: wir variieren bestimmte Faktoren, die bei der Reaktion Be
deutung haben, wie die Temperatur, die Beobachtungszeit, die Versuchsmengen, 
die Zusammensetzung der Medien, und beobachten, was dann geschieht. Ais 
zweites Hauptprinzip steht uns die chemische Analyse der in Betracht kommen
den Reagenzien und die kiinstliche Variation der Versuchsbedingungen durch 



314 E. JACOBSTHAL, Die Prazipitations. und Flockungsreaktionen. 

chemische oder physikalische Eingriffe zur Verfugung. Zu der Klarung all 
dieser Fragen hat ohne Zweifel durch den trefflichen systematischen Aufbau 
ihrer Untersuchung die SAcHssche Schule und ferner MEINICKE die hervor
ragendsten Verdienste. 

SACHS hat seine Ansichten in zahlreichen Arbeiten niedergelegt. Besonders 
instruktiv sind aber seine Zusammenfassungen in der Kolloidzeitschrift, in den 
Jahreskursen fUr Arztliche FortbiIdung, und die neueste im Zentralbl. f. Raut
und Geschlechtskrankheiten. Von ihnen sei hier ausgegangen. 

Nach SACHS laBt sich die altere Anschauung, daB die Wa-R eine Prazi
pitationsreaktion sei, wie das LIEFMANN, JACOBSTHAL u. a. behauptet haben, 
in dieser Form nicht aufrecht erhalten. Zwar trate - und das ist in der Tat 
nicht zu leugnen - bei der Wa-R unter Umstanden ein Prazipitat auf, wenn 
man Extrakt und Serum zusammenbringt, aber Prazipitation und Komple
mentbindung . gingen keineswegs miteinander parallel. So sei auch die Zer
storung des Komplementes nicht durch eine einfache Absorption desselben zu 
erklaren. Die Komplementzerstorung sei vielmehr ein sekundarer Vorgang. 
Sie erklare sich durch eine kolloidale Storung, die sich beim Zusammentreffen 
von Serum und Extraktlipoid an den Globulinen vollziehe; in letzter Linie 
handle es sich urn eine Dispersitatsverminderung, eine "Labilisierung", die 
zu der antikomplementaren Wirkung fUhre. 1m unmittelbaren Zusammenhang 
damit stehen die Beobachtungen, die man bei der Untersuchung des aktiven 
Serums, sei es mit der Wa-R, sei es mit der SG-R, mache. Das aktive Serum 
ist, wie zahlreiche Untersuchungen und Tatsachen beweisen, yom kolloidalen 
Standpunkt aus als ein labiles System aufzufassen. Es kann, wie wir wissen, 
durch Schutteln in ihm zu einer Ausflockung oder wenigstens einer Trubung 
kommen, wobei durch die Dispersitatsverminderung der labilen Globuline 
seine Komplementwirkung unter Verminderung seiner Oberflachenspannung 
zugrunde geht. Eine Anzahl von MaBnahmen kann nun das aktive Serum 
"stabilisieren". Da ist in erster Linie der Vorgang der Lagerung und des In
aktivierens, in zweiter die Besalzung zu nennen. Nun sind eine Anzahl von Seren 
ganz besonders labil, wenn sie noch nicht inaktiviert sind: es sind diejenigen, die 
eine positive KLAUSNERsche Reaktion oder eine positive BRucKsche SalpLtersaure
reaktion geben. Durch die schonen Untersuchungen von RUPPEL und seinen Mit
arbeitern wissen wir, wie dieser ProzeB der Labilisierung oder Globulinvermehrung 
auf Kosten des stabiIeren Serumalbumins bei gleichbleibender absoluter EiweiB
menge des Blutserums sich kunstlich durch immunisierende Eingriffe auf den 
Korper erzeugen laBt. Beim Lues sind auch die aktiven Sera labil. Das Wesen 
aller der serologischen Reaktionen, die darauf hinausgehen, eine spezifische, 
also nur bei Lues vorkommende Reaktion zu erzielen, mussen sich also dieses 
an sich so bequem scheinenden Reagens der Labilitat entledigen. Aber anderer
seits kommt es darauf an, daB die Reaktionsfahigkeit der Globuline des Serum8 
nicht vollstandig zerstort wird. Wenn wir uns also den typischen Aufbau 
eines Luesserums betrachten, so hat es zwei Eigenschaften: die Labilitat, die 
zu unspezifischen Komplementbindungen oder zu unspezifischen Ausflockungen 
mit Luesextrakten fiihren kann, und eine zweite, spezifische, die mit 
den Lipoiden eines Extraktes in spezifischer Form in Reaktion zu treten vermag. 
Was diese Komponente ist, wo sie sitzt, wie sie in allerletzter Linie wirkt, ob 
sie fermentartige Eigenschaften hat, oder ob sie in irgendeiner Weise an die 
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Serumlipoide gekniipft ist, wie das SACHS anzunehmen geneigt scheint, das ist 
das groBe, noch ungeloste Problem. Dies ist um so bedeutsamer, als unsere 
Gesamtauffassung von den Serumreaktionen damit zusammenhangt. 

In den nun folgenden Ausfiihrungen wollen wir die Flockungsreaktionen 
ganz generell besprechen. 1m groBen und ganzen werden wir dabei die SG-R 
und die DM miteinander identifizieren diirfen. 

Bei der Betrachtung des inneren Geschehens bei den Ausflockungsreaktionen, 
insbesondere der SO-R, miissen wir einige Tatstl.chen in den v' ordergrund 
schieben; ihre nahere Begriindung wird sich aus dem weiteren ergeben: 

1. Die Ausflockungsreaktionen sind mit aktivem Serum entweder schwacher 
oder unspezifisch. Bei der DM ist dieses aus noch zu besprechenden Griinden 
nicht der Fall. 

2. Die Flockungen bei den Fallungsreaktionen enthalten reichlich Lipoide, 
wahrscheinlich aber auch Globuline in geringer Menge. 

3. Der wirksame Faktor ist an die durch Ammonsulfatausfallung gewonnenen 
Globuline gebunden. 

4. Zusatz von aktivem Serum zu einer an sich positiven Reaktion hemmt 
die Ausflockung. 

5. 1m letzten Grunde ist die Wa-R mit den Ausflockungsreaktionen identisch. 
Wenn wir deswegen uns iiber das Wesen der SG-R klar sein wollen, 

miissen wir auch kurz auf das Wesen der Wa-R eingehen (s. Abschnitt II 
von C. BRUCK). 

Nach der SACHsschen Anschauung geschieht die Inaktivierung des Kom
plementes bei der Wa-R sekundar dadurch, daB bei dem Zusammentreffen 
von Extrakt und Serum die Globuline des Serums labilisiert werden und nun 
ihrerseits auf die schon an sich labilen Globuline des Meerschweinchenkomple
mentes einwirken. Diese inaktivierende Einwirkung auf Meerschweinchen
komplement kann man auf verschiedene Weise fordern und hemmen (Variie
rung von Salz- und Alkaligehalt, sowie der Temperatur). Dieselben Faktoren 
kann man auch als hemmende bezw. fordernde Faktoren lei dem Komplexe 
der Wa-R einschalten, was nach Anschauung der SAcHsschen Schule dafiir 
spricht, daB die verschiedenen Arten der Komplementinaktivierung in letzter 
Linie identisch sind. Es ist also nach der SAcHsschen Anschauung nicht 
die Flockung an sich, die nach den alteren Anschauungen (DEAN, LIEF
MANN, JACOBSTHAL) die Komplementinaktivierung zustande bringt, sondern 
eben die Labilisierung der Globuline. Der V organg der Prazipitation sei so
zusagen erst sekundar, er sei eine Fortsetzung oder Auswirkung des Labili
sierungsprozesses. Der Status nascendi der Ausflockung sei das Wesentliche. 
Es sprachen in diesem Sinne auch die Befunde, daB, je langer der Prazipitations
vorgang zurUckliege, d. h. je massiger die Flockung geworden sei, desto 
mehr die Fahigkeit der Flocken, das Komplement zu verankern, abnahme 
(NATHAN). Ich halte diese Argumentation fiir etwas zu weitgehend. Denn es 
ist ja natiirlich, daB ein Adsorptionsvorgang dann am kraftigsten ist, wenn die 
adsorbierende Flache moglichst groB ist. Beim festen Prazipitat ist sie aber 
viel kleiner als im Beginne der Flockung. Es besteht also zwischen den An
schauungen in Wirklichkeit gar kein so groBer Gegensatz, denn auch ich glaube, 
daB der beginnende Zustand' der Agglomeration (.JACOBSTHAL, BRUCK) der 
Extraktlipoide der Augenblick der starksten Wirksamkeit ist. 
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Was das in Wirklichkeit wirksame Agens bei den Seroreaktionen auf Lues 
ist, das ist noch immer unbekannt. Und wenn es an das Globulin gebunden ist, 
so braucht es deswegen noch lange nicht ein EiweiBstoff zu sein. Die neueren 
Versuche von H. SCHMIDT sprechen ja auch dafiir, daB es sich von ihnen trennen 
laBt. SACHS ist geneigt, in den besonderen Mischungsverhaltnissen der Lipoide 
des Luesserums das wirksame Agens zu sehen (Kolloid-Zeitschr. Bd. 24; Zeitschr. 
f. Immunitatsforsch. u. expo Therap. Bd. 26 Orig.), doch driickt er sich auch 
hier in dieser Beziehung sehr vorsichtig aus. 

Auch iiber die Frage, ob man die Beziehung, in die Organextrakt und W ASSER
MANNscher Reaktionskorper miteinander treten, eine "Bindung" oder nicht 
nennen miisse, sind die Meinungen geteilt (s. S. 32). BRUCK ist der Meinung, 
daB es sich nich t utn eine Bindung handle. 1m letzten Sinne ist es aber ein 
Streit urn W orte. Denn es liegt keineswegs im Sinn des Begriffes Bindung, 
daB es sich dabei um einen irreversiblen Vorgang handelt. Auch die allgemein 
als Bindung bezeichnete Reaktion zwischen Toxin und Antitoxin, zwischen 
Agglutinin und agglutinabler Substanz ist wieder losbar. Das, was die hier 
in Rede stehende "Bindung" auszeichnet, ist die besonders leichte Los
bar kei t, schon durch den ProzeB des Waschens mit KochsalzlOsung. Aber auch 
die eben erwahnten Reaktionen sind kolloidchemische, bei denen der V organg 
der Absorption eine gewichtige Rolle spielt. So findet BRUCK auch - was ich 
nicht unterschreiben kann - die Bezeichnung MEINICKES "Lipoidbindungs
reaktionen" fiir die ganze Gruppe, die nicht Labilitatsreaktionen sind, schon 
zu viel prasumierend. Die Bezeichnung Lipoitlreaktionen im Gegensatz zu 
Labilitatsreaktionen, die BRUCK vorschlug, kann ich nicht besser finden, weil 
namlich Labilitat eine Eigenschaft des Patientenserums ist, der man nicht 
das Wort Lipoid, sondern nur wieder eine BezeichnRng einer Eigenschaft, nam
lich die der Lipoidbindungsfahigkeit, gegeniiberstellen kann. So finde ich per
sonlich auch das Wort die Lipoidbindungsreaktion ausgezeichnet, vor aHem 
deswegen, weil es, wie MEINICKE gezeigt hat, eine ganz allgemein giiltige 
Immunitatsreaktion kennzeichnet. Weniger ausschlaggebend scheint mir die 
Auffassung MEINICKES zu sein, daB man deswegen diese Reaktionen generell 
nicht als Flockungsreaktionen bezeichnen diirfe, weil sonst fiir seine M-R I 
(Wassermethode) kein Platz sei. Tatsachlich handelt es sich bei ihr aber doch 
auch um eine Flockungsreaktion, namlich der negativen Sera. Die M-R I 
verhalt sich zu DM sozusagen wie die Wa-R zur Konglutinationsreaktion. 

SCHUBERT (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. 1923) hat gefunden, daB 
die Wa-R bei Lues I und Lues latens verschiedene Griinde zu haben scheint, 
und daB damit erklart wird, wieso bei ersterer mehr die Luesleberextrakte, 
bei letzterer mehr die 'Cholesterinextrakte ansprechen. Er fand namlich, daB 
die fiir frische Lues charakteristische Reaktion sich kiinstlich durch Hinzufiigen 
von EiweiBspaltprodukten wie Aminosauren zur negativen Reaktion erzeugen 
lasse, wahrend die Lues latens-Reaktion noch dazu irgend einen Zusammen
hang mit Lipoiden haben miisse. Denn sie zu erzeugen gelang durch Hinzufiigen 
der durch '!therextraktion aus dem normalen oder Krankenserum gewonnenen 
Lipoide zu dem erstgenannten Aminosaurenhemmungskorper. Er faBt also 
die Wa-R als einen komplexen Vorgang auf. Die "Oberempfindlichkeit der SG-R 
bei Lues latens bringt er damit in Zusammenhang, daB bei ihr der Extrakt stark 
mit Cholesterin versetzt ist. 
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Wir hatten schon bei Besprechung der Labilitatsreaktionen gesehen, daB 
im Luesserum im allgemeinen die Globuline labil sind. Andererseits wissen wir, 
daB durch den InaktivierungsprozeB diese Labilitat progredient abnimmt 
und endlich bei gar zu langem Inaktivieren oder Inaktivieren bei zu hoher 
Temperatur nicht nur die Labilitat des Serums, sondern auch die Fahigkeit, 
eine Wa-R zu geben, verschwindet. Es ist nicht vollig klar, ob dieser Eingriff 
des zu starken Inaktivierens deswegen diese Wirkung hat, weil der W ASSER
MANNsche Reaktionskorper gleichzeitig zerstort wird, oder deswegen, weil er 
sich nicht auswirken kann, da die Globuline, an denen seine Wirksamkeit 
manifest wird, zu stark stabilisiert sind, wahrend er selbst noch vorhanden ist. 
Doch sei dem wie ihm wolle; es scheint auf jeden Fall, als seien bei der Wa-R 
und den Ausfallungsreaktionen gleichzeitig zwei Faktoren beteiligt, namlich 
1. der hypothetische W ASSERMANNsche Reaktionskorper und 2. der durch 
den InaktivierungsprozeB gedampfte und sozusagen im Zaum gehaltene labile 
Zustand der Globuline des Luikerserums. So betont auch MEINICKE (Munch. 
med. Wochenschr. 1917. Nr. 51) mit Recht scharf, daB die Fallbarkeit der Globu
line des Luetikerserums nicht identifiziert werden diirfe mit den fUr Lues charak
teristischen, chemisch neuartigen Stoffen, namlich solcher, die unabhangig 
von ihrer chemischen Fallbarkeit eine besondere Affinitat zu Extraktlipoiden 
besitzen. Die verschiedenen Autoren legen nun auf den einen oder anderen 
dieser Zustande etwas einseitig das Hauptgewicht. 

Nach WEISBACH ist das Wesentliche bei der Wa-R wie bei den Flockungs
reaktionen, daB die an sich thermostabilen Globuline des Serums bei Lues 
labilisiert werden. Die bei der Reaktion zwischen Luesserum und Extrakt
lipoide auftretenden Flockungen enthalten nach ihm Extraktlipoide und Globulin 
zu etwa gleichen Teilen. Woher die Labilitat der Globuline ruhre, lieBe sich 
bisher nicht erklaren. Es ginge aber die Ausflockungsgeschwindigkeit ver
schiedener Blutsera der Ausflockung von Ammonsulfat und Dialyse parallel. 
Die Anschauung, daB bei der Wa-R ambozeptorenartige Luesreagine eine Rolle 
spielten, konnte WEISBACH durch seine Versuche nicht als begriindet ansehen. 
Demnach identifiziert WEISBACH in gewissem Sinne die alten Globulinreaktionen, 
wie insbesondere die KLAUSNERsche, mit der Wa-,R und den neueren Aus
flockungsreaktionen DM und SG-R. "Sie bringen, wie auch die fruheren sero
chemischen Untersuchungsmethoden ausschlieBlich die Tatsache einer verschie
den starken Labilisierung (bestimmten Grades) der Serumglobuline zum Aus
druck." 

Gegen diese Anschauungen WEISBACHS, daB nicht doch noch eine besondere 
Tendenz zu irgendeiner Form der "Lipoidbindung" im Sinne MEINICKES be
steht, sprechen schon allein die Versuche NEUKIRCHS; wahrend die Globulin
flockungen WEISBACHS je nach der Einwirkung von Warme oder Kalte wieder 
in Losung gehen oder nicht, sehen wir in NEUKIRCHS Versuchen, nach Ein
tritt der Reaktion zwischen Serum und Extrakt, nach Brutschranktemperatur
einwirkung diese Verbindung irreversibel werden. 

Wenn wir uns ein Bild von den Flockungsreaktionen machen wollen, so 
miissen wir als obersten Leitsatz im Auge behalten, daB es sich dabei um 
kolloidale Reaktionen handelt. Dieses Wort bedarf der Erklarung: 
falschlicherweise werden Kolloidreaktionen und Antikorperreak
tionen in Gegensatz gebracht. AIle Immunitatsreaktionen sind Kolloid-
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reaktionen. Aber natiirlich sind nicht aHe kolloidalen Reaktionen Antikorper
reaktionen. Bei der Ausfallung von zwei Kolloiden handelt es sich nach 
HARDY um eine gegenseitige Ausflockung. Zweitens gehorchen koHoidale 
Ausflockungen ganz bestimmten quantitativen Gesetzen: sie haben ein Mini
mum, das in einer ganz bestimmten Kurve zu einem Optimum ansteigt, um 
dann bei weiterer Vermehrung der variabeln Komponente wieder abzunehmen. 
Aus diesem Verhalten, da~ sie schon bei der Ausflockung von Seren fanden 
(s. Abb.), schlossen bereits ELIAS, PORGES, NEUBAUER und SALOMON, daB es 
sich hei ihrer Reaktion um eine Kolloidreaktion handeln miisse. Besonders 
schon illustriert ihre Kurve auch, daB in der Lahilitat zwischen Luesserum, 
Tumorserum und Normalserum keine ahsoluten, qualitativen, sondern nur 
relative, quantitative Unterschiede hestehen. 

Es seien ihre wichtigen Dherlegungen hier angefiihrt (Wien. klin. Wochen
schr_ 1908. Nr. 21): 

PORGES und NEUBAUER (Biochem. Zeitschr.) hatten das Lezithin als hydro
philes Kolloid von anodischer Konvektion charakterisiert und gezeigt, daB 
es demgemaB mit elektropositiven und amphoteren Kolloiden, inshesondere 
auch SerumeiweiB, eine typische Ausflockung ergiht. Die vier ehen genannten 

~I~ ~ I wacl1sende SerU/flmengen ... 

Abb.3. Ausflockung des Lezithins durch: 
I. Luesserum, II. Tumorserum, III. Nor

malserum. 

Autoren fanden nun, daB hei Lues die 
Ausflockungskurve mit Lezithin eine 
typische Kurve gah, die einen steilen 
Aufstieg, ein Optimum, und einen lang
samen Ahstieg hei Zusatz steigender 
Serummenge hatte. Daraus schlossen sie 
mit Recht, daB die Ausflockungsreaktion 
mit Lezithin wie auch mit glykochol
saurem Natron und Olsaurem Natron zu 

den Kolloidreaktionen gehore. Demnach miisse das Ausgeflockte aus einem 
Gemenge der Komponenten, namlich EiweiB und Lezithin, hestehen. 

Sie erklarten, daB es nur die Hohe und Breite der Kurve sei, durch die sich 
die Lueskurve von der des Normalserums unterscheidet, im Prinzip handele 
es sich um denselben V organg_ Tumorsera standen in ihrer Kurve in der Mitte 
von heiden (s. Ahb. 3). 

Bei del' Erorterung, worauf nun diese breitere Fallungszone der Luessera 
heruhe, diskutieren sie drei Moglichkeiten: es konnte sich namlich 1. um eine 
Herahsetzung del' Alkaleszenz heim Luesserum handeln, das ware schon deswegen 
erklarlich, weil Saurezusatz die Lezithinausflockung (wie ja auch die Wa-R) 
hefOrdert. Titrationen ergahen aher, daB diese Auffassung nicht zutrifft. Gleich
zeitig ergah sich dahei iihrigens, daB die KLAUSNERsche Reaktion von del' 
Lezithinfallungsreaktion unahhangig sei (Saurevergiftungsversuch am Kaninchen) 
Die zweite erorterte Moglichkeit hetraf die relative Vermehrung odeI' Gegenwart 
eines normalen oder hesonderen EiweiBkorpers des Serums, inshesondere eines 
Glohulins_ Auch das ware ahzulehnen. Die dritte Moglichkeit war, daB aus 
irgendeinem Grunde die Stahilitat del' Reaktionskomponenten vermindert 
sei. Diese Theorie nehmen die Autoren mit den Worten an, daB die mit den 
Lipoiden reagierenden EiweiJ3korper der Luessera sich in einem lahileren, leichter 
fallbaren Zustande befanden als die bei anderen Sereno 
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Wenn wir uns zur Erklarung der eigenartigen Ausfallungskurve der Kolloide 
eine elektrophysikalische Vorstellung zu eigen machen, so ist das Ver
standnis der Vorgange verhaltnismaBig leicht. Ein stark disperses Kolloid wird 
dadurch stabil, daB seine Einzelteilchen, elektrisch gleich geladen, sich gegenseitig 
abstoBen. Beim Zusammenbringen mit einem entgegengesetzt geladenen Kolloid 
ziehen sich die elektrisch entgegengesetzt geladenen Partikelchen gegenseitig 
an; sind gleiche Elektrizitatsmengen auf beiden Seiten vorhanden, so tritt gegen
seitige Entladung ein, und mit ihr eine optimale Ausflockung. Beim DberschuB 
einer Ionenart findet nur eine Umladung, und damit partielle Ausflockung 
statt. 

Ob dieser Mechanismus (P. SCHMIDT) zur Erklarung des Phanomens bei der 
Wa-R und den Ausflockungsreaktionen geniigt, steht dahin. Es ist aber unwahr
scheinlich. Manches spricht dafiir, daB er wirksam ist. 

P. SCHMIDT (Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. 1911) fand beim kata
phoretischen Versuch die Extraktteilchen negativ geladen. Albumin
gemische verhielten sich genau wie Extrakt allein, Extraktglobulingemische 
aber zeigten eine deutliche Neigung zur Umladung in positivem Sinne. Die 
Gemische haben einen amphoteren Charakter mit maBiger Neigung zur Wan
derung zum negativen Pol hin. 

1m gleichen Sinne sprechen die Befunde von EpSTEIN und PAUL (Med. 
Klinik 1920. Nr. 19), sowie ganz besonders die sorgfaltigen DberfUhrungsversuche 
von SEKL Dem gegeniiber auBern sich BAUER und NYIRI (Zeitschr. f. Immuni
tatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33) so: S. 337 f.: Sowohl bei Priifung mit 
dem Dberfiihrungsapparat von LAND STEINER und PAULI, als auch bei Bestim
mung des isoelektrischen Punktes fand sich kein sicherer Anhaltspunkt fiir eine 
elektrische Ladung der Teilchen in einem triiben Extrakt. Aus einer ganz 
geringen Flockung auf der sauren Seite konnte man vielleicht auf eine ganz 
geringe negative Ladung schlieBen. 1m Gegensatz dazu stehen die Befunde von 
EpSTEIN und PAUL (Med. Klinik 1920. Nr. 19). 

Die Theorie BAUMGARTELS (Ergebn. d. Hyg., Bakteriol., Immunitats-Forsch. 
u. expo Therap. Bd. V. 1922) nimmt eine vermittelnde StelIung zwischen 
der Lipoid- und Glo bulinhypothese als Sitz fUr die ausflockenden Krafte 
bei den .Fallungsreaktionen ein. Er nimmt an, daB zwischen den Eigenschaften 
des Globulins des normalen und luischen Serums flieBende tJbergange bestehen. 
Diese ausflockenden Reaktionskorper des Luikerserums entstanden unter dem 
EinfluB der syphilitischen Infektion aus den normalen Serumglobulinen. Der 
BildungsprozeB fiir sie besteht darin, daB diejenige Globulinlabilitat hervor
gerufen wird, die zur Bildung thermostabiler Flocken in Gegenwart cholesteri
nierter Rinderherzextrakte fiihrt. 

DaB die Globuline bei den Ausfallungsreaktionen eine Rolle spielen, hat 
er durch Erweiterung der KLAUSNERschen Anordnung erwiesen: er hat im 
Ultramikroskop und mit quantitativer Auswertung gepriift, wie sich normales 
und Luesserum bei Zusatz von Aqu. dest. verhalt? Er fand dabei, daB beim 
Luesserum sich leichter entstehende und· haufigere Ultramikronen entwickeln, 
die sich zu Komplexen vereinigen. Er konnte sie durch Zentrifugieren oder 
Filtration isolieren. Zu Normalserum zugefiigt erzeugen sie eine positive Wa-R. 
Aber zur Auslosung der fiir das Luesserum charakteristischen Beschaffenheit 
- so hat er unter Anwendung der HARDYSchen Anschauungen angenommen -
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miisse ein besonderer Labilitatszustand des Luesserums eintreten, bei dem ein 
Teil des Globulins als Elektrolyt ge16st, ein anderer Teil aber in Form von 
Submikronen vorhanden ist. Diese geringe, disperse neutrale Globulinphase 
verbinde sich mit gewissen Serumlipoiden zu einer G 10 bulinlipoid ver bin
dung, und diese sei der wirkliche Reaktionskorper der ausflockenden 
Sera. Den eigentlichen Vorgang bei der positiven SG-R erklart er weiterhin 
durch seine "elektrochemische Hypothese": Es adsorbiert nach BAUMGARTEL 
die an sich elektrisch neutrale, fUr das Luikerserum charakteristische, kolloidal
disperse Globulinlipoidphase die Natriumionen der Kochsalzlosung und werde 
dadurch elektropositiv. Dann erfolge eine Umladung der an sich elektro-nega
tiven Extraktlipoide, wodurch eine elektrisch-neutrale Flockenbildung entstehe. 

Da die gebildeten Flocken rein aus Lipoiden bestehen, so schreibt er den 
Luesglobulinen nur die Rolle eines Elektrizitatsiibertragers zu. Nicht immer 
miisse der ProzeB der Aufladung der Extraktlipoide bis zur tatsachlich sichtbaren 
Ausflockung fUhren. Das hange von quantitativen Verhaltnissen und den 
auBeren physikalischen Zustanden abo 

Zur naheren Begriindung der elektrochemischen Hypothese fiihrt BAUM
GARTEL Dberfiihrungsversuche an: Das Luesserum-Extrakt-Gemisch wandert 
zur Kathode, der elektronegative Reaktionskorper wird also positiv umgeladen. 
An der Kathode findet unter Triibung eine Bildung elektroneutraler Flocken 
statt. Analoge Vorgange konnte iibrigens BAUMGARTEL in Modellen erzeugen, 
bei denen die Serumglobuline durch Gelatine, Agar, Hamoglobin und Methylen
blau, die Extraktlipoide durch Lezithin, Natr. glycochol., Cholesterin ersetzt 
waren. Auch hier verstarkt,e saure Reaktion die Flockung, alkalische hob sie auf. 

Die Hypothese BAUMGARTELS gewinnt eine Stiitze durch MASAJI SEKIS 
Versuche. Auch er machte mit einem Serum-Extrakt-Gemisch kataphoretische 
Untersuchungen. Ais Extrakt verwandte er alkoholische Meerschweinchen
herzextraktel: 25 mit 0,9% KochsalzlOsung verdiinnt oder MERcKsches Lezithin 
1: 20000 in 0,9 % KochsalzlOsung emulgiert. Die Beobachtung geschah mit 
dem Mikroskop, der Strom von 0,005 Ampere und 150 Volt ging durch Kalomel
elektroden in das Beobachtungskammerchen. Auf 1 Tropfen inaktives Serum 
kamen 25 Tropfen Lipoidemulsion. Der elektrische Strom lieB nun das Extrakt
emulsoidteilchen mit einer durchschnittlichen Geschwindigkeit von 3,4 [lIsee, 
das Lezithinteilchen mit 3 [l/sec nach der Anode wandern. Wahrend nun im 
Serum-Extraktgemisch mit normalem Serum die Extraktteilchen nur wenig 
langsamer, namlich 2,4 - 2 [l/sec wandern, wird ihre Geschwindigkeit im 
Luesserum-Extraktgemisch auf 1-2 !l!sec herabgedriickt. Bei Lezithin sind 
die entsprechenden Zahlen 3,0-2,7 [lIsee, beim Normalserum und 1,6 !l/sec 
beim Luesserum. 

SEKI fand inaktive Sera wirksamer als aktive bei dieser Reaktion, was man 
auch vielleicht in dem Sinne deuten kann, daB der Flockungsvorgang beim 
labileren, aktiven Serum ein wesensverschiedener von dem spezifischen ist. 
Die Frage, wieweit die Hemmung durch aktives Serum bei den gewahlten Kon
zentrationen, die gerade entgegengesetzt als sonst iiblich relativ wenig Serum 
in die Reaktion hineinbringen, hier eine Rolle spielt, diirfte noch der Klarung 
bediirfen. 

SEKI fand die Reaktion der Geschwindigkeitsverminderung am starksten 
drei Stunden nach Herstellung der Mischung von Serum und Extrakt, und zwar 
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bei Zimmertemperatur. Bei 20° war der Anfang der Reaktion nach zwei Stunden 
zu beobachten, steigerte sich aber bis zur 20. Stunde. Bei 37° aber "wurde die 
Reaktion nicht wenig geschadigt". Auch konnte durch Zusatz von Cholesterin 
zum Lezithin keine Verstarkung der Reaktitm beobachtet werden. Alles das 
erschwert das endgiiltige Urteil iiber die Identifizierung der neuen Reaktion 
mit den anderen Ausflockungsmethoden. 

Wir haben uns nun mit den verschiedenen bei den Reaktionen in Betracht 
kommenden Faktoren zu beschaftigen und besprechen zunachst die Extrakte: 

Die Extraktfrage. 

Es ist allgemein anerkannt, daB die Extraktfrage das A und das 0 aller 
Lipoidbindungsreaktionen ist. Die chemische Zusammensetzung der Extrakte 
ist deswegen, weil sich die Lipoide ineinander lOsen, ein schwieriges, verhaltnis
maBig noch wenig gefordertes Problem. Es ist ein prinzipieller Unterschied, 
ob man von einem natiirlichen, feuchten oder einem getrockneten Organ bei 
der Extraktbereitung ausgeht. VERMAST und MEINICKE haben das besonders 
betont, und fiir eine Standardisierung der Extrakte ware es sehr wichtig, wenn 
wenigstens die Faktoren allgemein ausgeschaltet werden konnten, die von vorn
herein Verschiedenheiten bedingen. Das ist vor allem der Wassergehalt und 
der Faulnisgrad der benutzten Herzen. Es ware sehr wohl moglich, diese dadurch 
auszuschalten, daB von einer zentralen, eventuell industriellen Stelle aus mittels 
der modernen Methoden der Vakuumverdampfung und der Pulvermiihlen 
aus groBen Mengen von Herzen ein Standard-Herzpulver hergestellt wiirde. 
Es ware auch sehr zweckmaBig, wenn neben diesen "Vollpulvern" aus Rinder-, 
Pferde- und eventuell Menschenherzen einheitliche Atherrestpulver, gegebenen
falls auch Azetonrestpulver hergestellt wiirden. Es ware auch sehr einfach, 
zu diesen Pulvern ein kleines NormalmeBgefaB von 1 oder 2 g Inhalt beizu
fiigen und anzugeben, wieviel Alkohol zu dem Inhalt eines MeBgefaBes hinzu
gefiigt werden muB, um einen richtigen Stammextrakt zu erhalten. Ich selbst 
habe schlieBlich zu solchen Extraktpulvern mit Erfolg alkoholische Cholesterin-
16sung hinzugefugt, habe den Alkohol wieder verdunsten lassen und so ein 
Pulver erhalten, das fiir die Wa-R und SG-R mit den vorher bestimmten Mengen 
Alkohol aufgeschwemmt und dreimal kurz iiber der Flamme erhitzt und dann 
filtriert, vorzugliche Extrakte fur Wa-R und SG-R ergeben hat. Man kann 
auch derartige Herzpulver in Tablettenform pressen lassen, und zwar 
ohne Zusatze. Allerdings brockeln diese Tabletten an den Kanten leicht 
etwas ab; so daB man eventuell minimale Mengen eines Verbindungsmittels 
zufiigen konnte. 

Wie verschieden chemisch die Extrakte sein konnen, sieht man aus den Mit
teilungen von NIEDERHOFF und VERMAST. Es war nach NIEDERHOFF (,Miinch. 
med. Wochenschr. 1922. S. 929): Trockensubstanz in 100 ccm bei cholesteri
niertem Rinderherzextrakt nach SACHS 0,278 g; Meinickeextrakt 0,942 g. 

Nach VERMAST (Zeitschr. £. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 34, 
Heft 1/2. 1922) war der Cholesteringehalt der Sachs-Georgi-Extrakte auf 
100 ccm umgerechnet bei: MESSERSCHMIDT (Dtsch. med. Wochenschr. 1919_ 
8. 156) 19,61 mg; GAETHGENS (Miinch. med. Wochenschr. 1919. S. 933) 80 bis 
100 mg; NATHAN (Med. KIinik 1918. S. 1007) 76,92 mg und 38,46 mg; SCHEER 

Handbnch der Serodiagnose. 2. Aufl. 21 
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(Munch. med. Wochenschr. 1919. S. 902) 69,77 mg und 41,27 mg; VERMAST 
1. c. 350 mg; BOK (Nederlandsch. Tijdschr., v. Geneesk. 1920. Nr. 16, p. 1328) 
375 mg. 

Hier Wandel zu schaffen hat sich fUr die M-R MEINICKE, fur die SG-R 
VERMAST bemuht. 

Nach MEINICKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 29. 
1920) sind die primaren Atherauszuge fUr die M-R und DM unbrauchbar. 

Menschenherzextrakte sind als AthelTestextrakte unbrauchbar. Dagegen 
geben primare alkoholische Extrakte aus frischen Menschenherzen das Bild 
eines AthelTestextraktes aus getrockneten Herzen. MEINICKE erklart das 
so, daB der Wassergehalt der frischen Herzen verursacht, daB der Ather 
durch den Wassergehalt sozusagen an die Stoffe gar nicht herankommt, die 
durch ihre schwere Alkoholloslichkeit und Atherloslichkeit sich auszeichnen 
und durch Kochsalz im OberschuB gefallt werden. Der Alkohol gelangt an das 
frische Herzmaterial nur in verdunntem Zustande und lost die relativ schwer 
loslichen, auch in Ather lOslichen Stoffe nicht heraus. Diese Erklarung deckt 
sich gut mit den systematischen Untersuchungen von VERMAST. MEINICKE 
hat auch die SG-Extrakte und die Original-Wassermann-Extrakte auf ihre 
Eignung fUr die M-R untersucht und sie als im ganzen geeignet fur die M-R 
gefunden. Aus faulen Herzen konnten keine geeigneten Extrakte gewonnen 
werden, auch wenn sie yom Pferd stammten, indem sie bei der M-R un
spezifisch reagierten. 

P. VERMAST (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 34_ 
1922) hat in systematischen Untersuchungen die chemische Zusammensetzung 
der gut brauchbaren Extrakte und die Voraussetzungen ihrer Bereitung er
forscht. 

Er untersuchte zunachst, wieviel Cholesterin sich in alkoholischen Losungen 
verschiedener Konzentration zu lOsen vermag, und fand bei Zimmertemperatur 
etwa: 

Alkohol % 
mg Cholesterin 

pro ccm .. 

95 

10,7 

87 80 

3,3 1,54 

74 69 64 60 

0,88 0,54 0,34 0,26 

Nun fand er, daB ein Ochsenherz etwa 80% Wasser enthalt, so daB nach 
der vorschriftsmaBigen Extraktion mit 96% Alkohol (Alc. absol.) ein Alkohol
prozentsatz von 82 (85) resultiert. Da nun ermittelt wurde, daB die guten Ex
trakte durchschnittlich 3,5 mg Cholesterin und gerade so viel Extraktlipoide 
enthalten, so muB ein Extrakt bei seiner Be:reitung, wie eine einfache Berech. 
nung ergibt, primar wenigstens 612,5 mg Lipoidextraktstoff besitzen, daInit 
er durch Alkohol96% auf einen 88%igen Alkoholgehalt gebracht werden kann, 
der notig ist, urn das Cholesterin zu losen, und doch den notigen Lipoidgehalt 
von 3,5 mg in der endgiiltigen Verdunnung hat. Gewohnlich enthielten die 
richtig hergestellten Extrakte primar 7,5 mg Lipoide pro Kubikzentimeter. 
Wenn nun Z. B. der Lipoidgehalt des herzustellenden Extraktes so groB ist. 
so hat man, urn die richtige Konzentration zu bekommen, zu 100 ccm des 
E~raktes 114,3 ccm 96%igen Alkohol hinzuzufugen. Zu je 100 ccm dieser 
Mischung werden dann 350 mg Cholesterin hinzugefUgt. 
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1m iibrigen legt VERMAST Wert darauf, daB man bei der Extraktbereitung 
das durch die Fleischmiihle getriebene Fleisch erst eine Stunde abtropfen laBt, 
um moglichst viel Wasser zu entfernen, bevor man zu je 100 g Fleisch 500 ccm 
96°/oigen .Alkohol hinzufiigt. Extraktion unter ofterem Schiitteln 10 Tage 
bei Temperatur von 24°. Mit der analytischen Wage wird der Lipoidgehalt 
yon 5 ccm Extrakt nach Eintrocknen bestimmt. 

An sich wiirden nach den Untersuchungen von VERMAST auch andere als 
die vorgeschlagenen Verhaltniszahlen sich eignen. Denn es hatte sich heraus
gestellt, daB es bestimmte Beziehungen zwischen dem Lipoid- und dem Cho
lesteringehalt eines Extraktes gibt: je mehr Lipoid ein Extrakt enthalt, desto 
mehr Cholesterin kann er in Losung halten, und zwar in dem fUr die Bedingungen 
der SG-R giinstigsten Dispersionsgrad. Diese giinstigste Zone nennt VERMAST 
die "Suspensionszone", wahrend er mit "Prazipitationszone" und "Emulsions
zone" diejenigen Zonen bezeichnet, in denen ein mit KochsalzlOsung vorschrifts
maBig verdiinnter Extrakt nicht Schlieren, sondern Prazipitate bzw. nur diinne 
Opaleszenz ergibt. 

Praktische Ergebnisse mit diesem standardisierten Extrakt hat VER
MAST nicht mitgeteilt. 

VERMAST gibt eine quantitative Methode der SG-R mit seinem standardi
sierten Extrakt an, bei der das Ergebnis durch einen "Index" angegeben wird. 
Die Anordnung ist folgende: 

Verd. Cholesterin-I Serum 10% in 
0,85% NaCI I Alkohol 5 % in I Index Erlrakt physio!. NaCl physio!. NaCI 

0,25 0,5 I 0,2 
0,25 0,4 0,4 
0,25 0,3 0,1 0,6 
0,25 0,2 0,2 0,8 
0,25 0,1 0,3 1,0 
0,25 0,4 Extr.-kontr. 
0,25 0,5 0,5 0,25 Ser.-kontr. 

Der Versuch wird 2 Stunden bei 37° und 22 Stunden bei 24° im Thermostaten 
gehalten. 

W. GEORGI (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 27. 
1918) priifte die Frage der Cholesterinierung systematisch durch. Er fand, 
daB ein Extrakt als Rohextrakt bedeutend mehr Cholesterin vertragt als ein 
mit .Alkohol um das ein- bis dreifache verdiinnter Extrakt. Unter "vertragen" 
ist hier die unspezifische Wirksamkeit mit Neigung zur Flockung auch in der 
Kontrolle verstanden. 

Leider ist in der Arbeit nichts iiber den Wassergehalt der Extrakte ange
geben, so daB ein Vergleich mit den Ergebnissen von VERMAST schwer ist. Doch 
muB man vielleicht die Vermutung aussprechen, daB bei einer Verdiinnung 
von 5 ccm Rohextrakt mit 1,0 ccm 1 %igen Cholesterins wohl nicht alles 
Cholesterin in Losung gegangen ist. Jedenfalls ware, auf reinen etwa 85%igen 
Alkohol berechnet, nicht die Moglichkeit der Losung von 0,2 g in 100 ccm 
gegeben. 

21* 
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W. GEORGI fand im Prinzip auch andere als Rinderherzextrakte, z. B. solche 
aus Meerschweinchenherz oder Luesleber, geeignet zur SG-R. Weniger geeignet 
waren die Wassermannextrakte des Instituts fUr experimentelle Therapie in 
Berlin, also die offiziellen Wassermannextrakte. 

Durch zu langsam ausgefiihrte fraktionierte Verdiinnung hergestellte Ex
trakte konnen durch zu groBe Empfindlichkeit unspezifisch reagieren. 

1m allgemeinen zeigte sich in dem Ausfall der Wa-R und der SG-R mit 
denselben Extrakten ein weitgehender Parallelismus, auch bei Benutzung 
unspezifisch wirkender Extrakte aus gefaultem Meerschweinchenherz. 

FELKE und WETZELL (Miinch. med. Wochenschr. 1919) modifizierten den 
Cholesterinzusatz, indem sie anstatt der 1 %igen Cholesterinlosung das HER
MANN-PERUTzsche Gemisch anwandten (R. P. Natr. glycochol. 2,0; Chole
sterin 0,4; Alkohol 95 0/ 0 100). Ihren Extrakt setzten sie nun so zusammen: 

Rinderherzextrakt 1: 5 . . . . . 
N atr. glycochol.-Cholesterinlosung 
Alkohol .......... . 
N aCI 850/ 0, tropfenweise zugesetzt 

2,0 
1,0 
4,0 

ad 36 
2 Stunden 37 0, 16-20 Zimmertemperatur. 

Eigenflockung der SG-R fanden sie vielfach parallel mit Eigenhemmung 
bei Wa-R. 

SACHS sieht das Wesentliche bei der SG-R in der Anwendung des Cholesterins, 
das die Empfindlichkeit durch die Verminderung der Dispersitat steigert. 

MEINICKE hat (Dtsch. med. Wochenschr. 1919. Nr. 24) die urspriingliche 
Form der Extraktverdiinnung aus der Biirette verlassen und eine zweizeitige 
Methode der Extraktverdiinnung angegeben, wobei auch die Verdiinnungs
verhlHtnisse sich etwas iinderten. Er gibt zu dem alkoholischen Extrakt die 
halbe Menge Aqu. dest., mischt gut um und laBt 1-2 Stunden bei Zimmer
temperatur stehen. Dabei entsteht eine starke Nachtriibung. Dann wird schnell 
in einem SchuB das Siebenfache der urspriinglichen Extraktmenge Aqu. dest. 
hinzugefUgt. 

NEUKIRCH hat versucht (Arb. a. d. lnst. f. expo Therap. 1920), durch Variie
rung von Temperatur, Kochsalzgehalt und Extraktverdiinnungsart die optimalen 
Bedingungen fiir die SG-R herauszufinden. Es zeigt sich, daB durch Steigerung 
des Kochsalzgehaltes bei Anwendung des cholesterinierten Extraktes iiber 0,9 0/ 0 

hinaus die Empfindlichkeit auf Kosten der Spezifitiit und unter der Gefahr 
der Spontanausflockung in den Extraktkontrollen, steigt. Bei Anwendung eines 
nicht cholesterinierten Rinderherzextraktes liiBt sich durch langsame Verdiinnung 
mit destilliertem Wasser die Empfindlichkeit steigern, so daB eine Zone spezifi
schen Ausfalls eintritt. Die uncharakterisierten Rinderherzextrakte, langsam 
mit Aqu. dest. verdiinnt, geben auch bei Zi'mmertemperatur charakteristische 
Reaktionen. Die Zahl der positiven Ausflockungen ist daher vermindert. 

HOHN hat die Extrakte prinzipiell in zwei Gruppen eingeteilt: in labile 
und in stabile. Die labilen seien insbesondere die von GANS in den Handel 
gebrachten, stabil seien die DM- und SG-Extrakte in bestimmten Kochsalz
konzentrationen. Die labilen Extrakte zeichnen sich dadurch aus, daB sie 
nach Verdiinnung in physiologischer KochsalzlOsung, die nach V orschrift durch 
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"Oberschichten und nachfolgendem Mischen durch An- und Absaugen mit der 
Pipette hergestellt wird, erst ein Triibungsstadium, dann nach etwa 20 bis 
25 Minuten das sog. "Lupen£lockungsstadium", und darananschlieBend eine 
Spontanausflockung des Extraktes durch Vergroberung der Flocken eintritt. 
Bei den stabilen Extrakten dagegen kommt es nicht zur Spontanausflockung. 
Sie bleiben beim Lupenflockungsstadium (LuFIStad) stehen. 'Dnter LuFIStad 
versteht HOHN einen Zustand, bei dem man mit einer sechsfach vergroBernden 
Lupe eben feine Flocken erkennen kann. Dieses 'Stadium halt er fUr besonders 
wichtig, denn in fum bestunde sozusage'n ein Zustand einer spezifischen 
Schwebefahigkeit der Kolloide. In ,ihm seien sie sowohl zur Wa-R als zu 
den Ausflockungsreaktionen am geeignetsten; es komme also darauf an, die 
geeignete und fiir jeden Extrakt individuelle Salzkonzentration auszutitrieren, 
bei der die spezifische Schwebefahigkeit eintritt. Denn von der Salzkonzentration 
und der Zeit der "Reifung" (JACOBSTHAL) hangt in erster Linie der Zustand 
des ExtraJdes abo 

So fand HOHN fiir verschiedene Extrakte folgende Optima der Koch
salzlosungen fiir die Verdunnung: fiir den DM-Extrakt 2%, fiir den 
SG-Extrakt 1,5%, fur den SG-Extrakt Gans 67 1,3-1,4%, fiir SG
Gans 69 2,10f0 und fur SG.oHirschapotheke Frankfurt a. M. 15/37 1,2%. 
DM-Extrakte haben meistens das Optimum zwischen 2 und 3%. HOHN 
fand auch Mischextrakte auBerordentlich geeignet, ahnlich wie STERN. So er
forderte ein Mischextrakt von SG und DM 2-2,5%. Selbst Mischungen aus 
4 Extrakten und zwar labilen und stabilen waren fUr die HOHNsche Methodik 
sehr geeignet. Das ist auch erklarlich, da man sich ja vorstellen muB, daB bei 
Mischungen alkoholischer, nicht aber waBriger E:xtrakte miteinander sich die 
darin enthaltenen Lipoide ineinander losen und so neue Individuen bilden. 
Deswegen trifft auch der SchluB von HOHN, daB dieses Verhalten der Extrakte 
fiir die Einheit samtlicher Extrakte sprache, praktisch wohl das Richtige, ge
danklich aber nicht den Kernpunkt der Frage. 

Chemische Natur der Flocken. 

In engem Zusammenhang mit der Extraktfrage steht die Frage, woraus 
denn nun eigentlich die Flocken bei den Ausfallungsreaktionen 
bestehen 1 Hier hat sich die Wissenschaft jahrelang in einem Irrtum befunden. 
Weil namlich bei der KLAUSNERschen Reaktion einwandfrei nachgewiesen worden 
war (KLAUSNER, KREffiICH), daB die Flocken bei fur Globuline sind, nahm 
man das ohne weiteres auch von allen anderen Flockungsreaktionen an. Es 
ist nicht ganz uninteressant zu beobachten, wie spater, als es feststand, daB 
vorwiegend Lipoide die Masse der Flocken ausmachen, die Autoren dazu je 
nach der Art fures Temperamentes Stellung nahmen. Ich muS hier fiir mich 
selbst eine Lanze brechen. 

Es wird immer so getan, als ob die Beobachtung, daB die Niederschlage bei 
den FalIungsreaktionen zwischen Extrakt und Serum ganz oder teilweise aus 
Lipoiden bestehen, eine Entdeckung der neuesten Zeit ist. Keiner der Autoren, 
die auf diesem Gebiete gearbeitet haben, weder MANDELBAUM noch SCHEER, 
EpSTEIN und PAUL, NIEDERHOFF, WEISBACH haben JACOBSTHALS Befunde 
beriicksichtigt. lch dad deswegen vielIeicht etwas genauer meine Ergebnisse 
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aus dem Jahre 1911 ins Gedaehtnis zuriiekrufen (Zeitsehr. f. lmmunitatsforseh. 
u. expo Therap. , Orig. Bd. 8. 1911). 

leh habe damals das ultramikroskopisehe Bild von Lues-Leberextrakten, 
kiinstliehen Extrakten und Herzextrakten besehrieben. leh habe gezeigt, 

bb. 4. 

Abb. 5. 

Abb. 4 u. 5. Prazipitate bei der optischen Serumdiagnose (stark vergroBert). 
(Nach JACOBSTHAL.) 

daB ein verdiinnter, alkoholiseher Organextrakt, der bekanntlieh eiweiBfrei ist, 
aus feinsten und weniger feinen korpuskularen Elementen, die ieh ja naeh 
ihrer GroBe als Mikrosomen, Liposomen, und Lipostagmen bezeiehnet habe, 
besteht. leh habe gezeigt, daB bei Farbung mit Sudan einzelne Elemente, 
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wahrscheinlich echte Fette, den Sudanfarbstoff stark speichern, wahrend andere, 
die ich als Lipoide ansprach, ihn nur wenig annehmen, so daB sie nur blaB rosa 
erscheinen. 1ch habe, nachdem ich so farberisch und chemisch etwas iiber die 
Natur der Extraktpartikel wuBte, den morphologischen Vorgang der Flocken
bildung studiert. 1ch schrieb: "Es entstehen dann meistens um irgend welche 
mittelgroBe Liposomen oder Lipostagmen Anhaufungen der korpuskularen 
Elemente, und zwar in der Weise, daB sie sich gegenseitig nahern und Griippchen 
bilden, deren einzelne Elemente nicht untereinander in Beriihrung stehen. 
Tanzende Kiigelchen geraten dann hin und wieder in Beriihrung, um sich bei 
leisesten Strtimungen der Fliissigkeit wieder voneinander zu trennen. Allmahlich 
aber treten doch einzelne von ihnen zu kleineren oder grtiBeren Traubenformen 
zusammen. 

Hin und wieder vereinigen sich klein ere Kiigelchen zu grtiBeren. Dann 
werden diese Traubenformen zu etwas festeren Konglomeraten. 1st die Reaktion 
stark positiv, so werden al1mahlich aus den Konglomeraten Prazipitate. Nun
mehr pflegen die feinen Kiigelchen ganz verschwunden zu sein, so daB der Unter
grund, auf dem die Prazipitate liegen, tiefschwarz aussieht. Die Prazipitate 
sind offenbar feste Schollen, die aus einer leicht ktirnigen oder amorphen Grund
masse bestehen. 1nnerhalb dieser Grundmasse erkennt man deutlich kleinere 
und grtiBere Kiigelchen, die offen bar nicht gesonderte Wande haben, deren 
Wandung vielmehr von der Grundmasse gebildet wird (Abb. 4 und 5). Es gibt 
mehrere Entstehungsmoglichkeiten: Entweder sind Grundmasse und Blaschen 
in ihrer Natur verschieden oder nicht. Wenn sie verschieden sind, so besteht 
wohl nur die Mtiglichkeit, daB die Grundmasse aus EiweiB oder EiweiBlipoiden, 
die Kiigelchen aber aus Lipoiden bestehen. Die zweite Mtiglichkeit ist die, daB 
sowohl die Grundmasse als die Kiigelchen aus Lipoiden bestehen. Die dritte 
Mtiglichkeit, ist die, daB die Kiigelchen leer oder besser gesagt mit der Fliissigkeit 
der Umgebung gefiil1t sind, wahrend die Grundmasse aus Lipoiden bzw. Lipoid
eiweiB besteht. 

1ch glaube annehmen zu diirfen, daB wir es nicht mit EiweiBprazi
pit ate n z u tun h abe n, in denen Lipoidkiigelchen eingeschlossen sind, 
vielmehr scheint mir der Entstehungsmodus folgender zu sein: Die Kiigelchen 
treten zusammen, sie verkleben dann miteinander und bilden 
schaumartige Strukturen. "Aus Farbungsversuchen mit Ltifflerblau 
einerseits, die negativ verliefen, und aus positiv verlaufenden Farbungsversuchen 
mit Sudan schloB ich dann, daB der 1nhalt der Vakuolen aus Fett oder 
fettartigen Substanzen bestehe", nachdem ich also notabene vorher 
morphologisch bewiesen hatte, daB die Grundsubstanz der SchoBen aus dem 
Zusammentritt der Lipoide des Extrakts entstanden war. 

Wenn also spatere Autoren, wie z. B. GLOOR und KLINGER, immer und immer 
wieder von GlobulinausfaBungen gesprochen haben, so haben sie eben diese 
Arbeit nicht richtig gewiirdigt. 

Nachdem JACOBSTHAL auf Grund seiner morphologischen Untersuchungen 
die Lipoidnatur der bei der Fallungsreaktion entstandenen Flocken 1911 fest
gestellt hatte, wurde dieser Befund auf Grund chemisch experimenteller U nter
suchungen bestatigt zuerst von MANDELBAUM, dann gleichzeitig und unabhangig 
voneinander von EpSTEIN und PAUL, NIEDERHOFF und SCHEER (vgl. Miinch. 
med. Wochenschr. 1921. Nr. 16) in den Jahren 1920/21. Schon etwas vorher 
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hatte auf Grund von Farbungsversuchen 1920 sich KAFKA (Dermatol. Wochen
schr. 1920) und JOEL 1920 sich dahin erklart, daB bei der Flockenbindung die 
Lipoide beteiligt sein mussen. 

FELKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 32, S. 138) 
sagt von der ELIAS-PORGEs.,NEuBAUER"'SALOMoNschen Ausflockungsreaktion, 
daB es sich bei ihr "sicher urn eine reine Globulinreaktion" handle. Das ist 
wohl nicht richtig. 

Ich habe in neuerer Zeit die Reaktionen von 'PORGES-MEIER und ihre Ab
k6mmlinge, insbesondere auch die PORGEs-HERMANN-PERuTzsche Reaktion 
in bezug darauf gepriift, ob wirklich Globuline die Flocken bildeten. Das ist 
nicht der Fall. Allerdings ist die Untersuchung durch die besondere Eigenschaft 
des Natronglykocholikum nicht ganz einfach. Soweit ich bisher sehen kann, 
bestehen bei diesen Reaktionen die Flocken chemisch vorwiegend aus den 
Extraktbestandteilen. Die auszentrifugierten Flocken scheinen aber auch 
noch geringe EiweiBreaktion zu geben. Deswegen habe ich bei meiner syste
matischen Einteilung diese Reaktionen auch unter Lipoidbindungsreaktionen 
eingeordnet. Es fragt sich, ob die Erklarung, die HERZFELD und KLINGER 
(Munch. med. Wochenschr. 1917) fiir die ELIAS-PORGES-NEUBAUER-SALOMON
sche Reaktion mit glykocholsaurem Natron und fiir die,HERMANN-PERuTzsche 
Reaktion geben (Munch. med. Wochenschr. 1917. Nr. '46) richtig ist. Nach ihrer 
Auffassung muB man auch diese zu den reinen Globulinausfallungsreaktionen 
rechnen. Das bei ZusatZ' von Natr. glycochol. zu Serum entstehende, wasser
unlOsliche glykocholsaure Kalzium soll nach dieser Auffassung bei seiner Aus
fallung von den Globulinen adsorbiert werden. Labile Globuline werden da
durch mitgerissen. 

Bei der HERMANN-PERuTzschen Reaktion wird nach dieser Auffassung 
zunachst das Cholesterin durch das Glykocholat in der waBrigen L6sung gehalten 
und dann aber bei dessen Ausfallung mitgerissen. Man sieht hier, wie die Autoren 
die wohl richtige Auffassung, daB es sich hier namlich nicht urn eine reine 
Globulinfallung, sondern urn eine Lipoidfallung handelt, bereits empfunden 
haben, ohne sie scharf auszudriicken. Das zeigt sich besonders auch darin, 
daB sie in dieser Reaktion, wie mir scheint mit Recht, den "Obergang zur Wa-R 
sehen. Bei ihr, wie auch bei der Gerinnungsreaktion, "fiihre der Extrakt zu einer 
meist ultramikroskopischen Fallung dank den EiweiB- und Lipoidspaltprodukten, 
die in den Lipoidextrakten enthalten sind und an den Oberflachen der fein
kolloidalen Teilchen sitzen. Diese werden auf Grund chemischer Affinitaten 
adsorbiert (von den Globulinteilchen), wodurch niedriger disperse Komplexe 
entstehen" . 

Auch bei der eben zitierten "Erklarung" bleibt uns das letzte, der eigentliche 
Kern, verborgen. Das, was wir nicht wissen, driicken die Autoren mit den Worten 
"chemische Affinitaten" aus. Woher stammen diese abed 

Nach DOLD bestehen die Flocken bei den Fallungsreaktionen aus Lipoiden, 
und zwar denen des Extraktes. Die Serumstoffe beteiligen sich nicht wesentlich 
an der Flockung. 

Uberblickt man die auf dem Gebiete der Chemie der Flockungen bisher er
haltenen Ergebnisse, so muB man sagen, daB sich das Problem mit der Zeit 
nicht dahin gewandt hat, ob im Prazipitat Lipoide sind, denn das ist bewiesen, 
sondern urn die Frage, ob uberhaupt, und wenn ja, in welcher Form EiweiB-
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stoile, insbesondere Globuline, in ihm enthalten sind. Durch die Untersuchungen 
von SCHMIDT kommt noch das Problem hinzu, ob sich noch andere Stoffe, 
vor aHem Antik6rper, darin finden. An sich ware das gar nicht verwunderlich. 
Wir finden ja auch das Agglutinin in den agglutinierten Bakterien, und wenn 
wir an die Versuche von NAKANO, MUNDT, TOYOSUMI denken, die mit Organ
emulsionen den W ASSERMANNschen Reaktionskorper absorbieren konnten, 
dann wird uns diese Analogie noch deutlicher. MUNDT hat in meinem Institut 
auBerdem bewiesen, daB es gerade die Lipoide der Organe, nicht ihr EiweiB ist, 
was die Absorption verursacht, und man kann den Reaktionskorper ja auch 
wieder abspalten. Also mancherlei spricht fUr die Auffassung SCHMIDTS. 

Das andere Problem, das der Globuline, hat rein aus methodischen Grunden 
prinzipielle Schwierigkeiten. Nicht nur wegen der geringen, der Analyse zur 
Verfugung stehen'den Materialmengen. Es ist vielmehr die Schwierigkeit, die 
Waschflussigkeit richtig zu wahlen, theoretisch unuberwindlich. Nimmt man 
KochsalzTosung, so konnten vorhandene Globuline, soweit sie nicht unlOslich 
geworden sind, in Losung gehen. Nimmt man aber Wasser, so konnten Nieder
schlage entstehen, die zu Tauschungen AnlaB geben konnten. Zwei Wege scheinen 
mir da aus dem Dilemma herausfuhren zu konnen. Entweder man muB eine 
kolloidale Waschflussigkeit nehmen, wie etwa eine Starkelosung, die die Globulin
lOsung etwas hintanhalt, oder man muB einmal den Versuch in "amerikanischen" 
Proportionen ansetzen, so daB man eine so groBe Menge Prazipitat erhalt, daB 
durch das Trocknen mit FlieBpapier gegenuber der Gesamtmasse keine erheb
lichen Fehler entstehen. Dieser Niederschlag muB dann geteilt werden und 
durch vergleichende Waschung mit Kochsalzlosung und Aqu. dest. die Fehler
grenze ermittelt werden. 

Ahnliche Uberlegungen hat auch NIEDERHOFF (Munch. med. Wochen
schr. 1921) geauBert. Ich lasse nun kurz die wichtigsten Befunde folgen. 

NIEDERHOFF (Munch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 11) analysierte gleich
zeitig die Flocken von der SG-R., M-R II, und der GEORGISchen Toxin-Anti
toxinreaktion. Den auszentrifugierten Ruckstand untersuchte er nach Trock
nung mit Ather- und Alkoholextraktion, sowie mit der Biuretreaktion. Die 
letztere war nur einige Male schwach positiv (Reste des Serums ~). Der groBte 
Teil der Flocken besteht aber aus Lipoiden. Die Meinickeflocken enthalten 
fast kein Cholesterin, dagegen die mit dem gleichen Extrakt hergesteHten 
"Sachs-Georgi" - und die "Georgi"-Flocken fast genau gleiche Mengen Cholesterin. 
Da bei beiden Reaktionen auch sonst fast genau gleiche Mengen Lipoide gefunden 
wurden, obwohl bei der einen 0,2 ccm Serum, bei der anderen aber nur 0,025 ccm 
Serum beteiligt waren, so zieht NIEDERHOFF mit Recht den Wahrscheinlich
keitsschluB, daB diese Lipoide nicht aus dem Serum, sondern aus dem Extrakt 
stammen. 

Auch mittels einer Farbungsmethode, namlich mit Farbung der Flocken 
im Objekttragerausstrich durch Osmiumdampfe, konnte der Nachweis der 
fettartigen Natur der Flocken durch die schwarze Farbung der Ausstriche 
nachgewiesen werden. 

SCHEER (Munch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 2) extrahiert die bei der SG-R 
(mit 50 ccm Volumen) gewonnenen, getrockneten Flocken nach Waschen mit 
Aqu. dest. und mit Ather; in 7 Versuchen erhielt er zwischen 42% und 
73,68% atherlosliche Substanz, im Durchschnitt 63%' Von diesen, durch 
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Dialyse erzeugten Globulinflocken erhielt er nur durchschnittlich 6,7%; folglich 
muB der Niederschlag bei der SG-R vorwiegend, namlich etwa zu 90%' aus 
Lipoiden bestehen. 

JOSEPH TANNENBERG (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 32) bekam bei gesammelten SG-Flocken (abzentrifugiert, 5mal gewaschen 
{womit ist nicht gesagt]), als er den Niederschlag, der 340 mg wog, keine Biuret
Reaktion, und auch die Stickstoffbestimmung nach KJELDAHL ergab keinerlei 
Stickstoff. "Es muBte daher endgiiltig angenommen werden, daB die Flocken 
bei der SG-R weder Globuline noch Albumine enthalten, sondern nur aus 
Lipoidstoffen bestehen." 

Urn so auffallender war der Versuch mit durch Sudan III vorgefarbten 
SG-Extrakten. Wahrend namlich ein so gefarbter Extrakt in der Kochsalz
lOsung ausgefallt einen tief roten Niederschlag bei fast entfarbter Fliissigkeit 
gab, war bei der SG-R mit Serum und gefarbtem Extrakt angesetzt der Nieder
schlag fast ungefarbt, h6chstens blaB rosa, die dariiberstehende Fliissigkeit 
tief rot. 

Die Erklarung, die TANNENBERG fUr dieses Phanomen gibt, entspricht der
jenigen, die JOEL in seiner in meinem Institute entstandenen Arbeit fUr die 
analoge Beobachtung bei der M-R gibt. Er hat das an einem hiibschen Modell 
gezeigt: wenn man namlich 1 % alkoholische Cholesterinl6sung mit Sudan 
farbt, und ebenso in heiBem Alkohol gelOste Butter, und setzt zu der Cholesterin
lOsung noch eine Spur KochsalzlOsung hinzu, so entsteht sowohl mit Butter 
.als mit Cholesterin ein farbloser Niederschlag bei tief rot gefarbter Fliissigkeit. 
Dagegen wird in heiBem Wasser gelOste Butter nach Zusatz von SudanlOsung 
und Erkaltenlassen den roten Farbstoff ganz an sich ziehen. So ziehen auch 
bei der SG-R die in der iiberstehenden Fliissigkeit noch reichlich enthaltenen 
Lipoidstoffe den Farbstoff an sich. 

JACOBSTHAL hat bei seinem Versuche iiber optische Serumdiagnose die 
Methodik der Farbung der Extrakte zur Erforschung des Flockungsvorganges 
zuerst angegeben (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 8, 
S. 112. 1911). Seine Befunde, daB man bei Dunkelfelduntersuchung einerseits 
stark gefarbte, andererseits kaum gefarbte Lipoide sieht, geben den Schliissel 
zu den Ergebnissen und Erklarungen von MEINICKE, JOEL und TANNENBERG. 

WEISBACH, W., hat die SG-Flocken (500 cern positives Serum + 2000 
0,85% NaCl + 1250 nach Vorschrift + 1:6 verdiinnter Original-SG-Extrakt 
[24 Stunden 37°]) zentrifugiert, 3mal mit Aqu. dest. gewaschen, 40 Stunden 
Atherextraktion der Flocken, FiItrat getrocknet, davon atherlOsliche Sub
stanz = 0,2025 g Lipoid, 0,0040 g Globulin (durch 50% Ammonsulfat-Aus
fallung gewonnen), 0,0218 g in NaCI-L6sung unlOsliches EiweiB. 

Er nimmt an, daB auch das NaCI-unlOsliche EiweiB Globulin ist, da vorher 
Albumin durch Aqu. dest. Waschung entfernt sei. Diese Anschauung ist prak
tisch wahrscheinlich richtig; theoretisch k6nnten auch Albumine bei dem 
SG-R-ProzeB ausgefallt worden sein. Lipoid: Trocken-Globulin = 8: 1; ge
guollenes Globulin = 8: 7. 

EpSTEIN und PAUL (Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 3) greifen die Er
gebnisse der Flockenanalyse von KLOSTERMANN und WEISBACH an, und zwar 
auf Grund folgender Uberlegungen: Die 4 mg EiweiB, die in dem mit dem 
Gesamtvolumen von 3748 g angesetzten SG-Versuch im Niederschlag gefunden 
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wurden, seien wahrscheinlich Globuline, die durch das Waschen mit Aqu. dest. 
anstatt mit Kochsalzlosung in den Niederschlag gegangen seien. Ferner be
zogen K. und W. die groBen Stickstoffwerte der atherloslichen Restsubstanz 
des Flockungsniederschlages falschlich auf EiweiB. In Wirklichkeit stamme 
er von dem im Extrakte vorhandenen Lipoidstickstoff her, denn diese Lipoide
hatten deswegen nicht in den Ather iibergehen konnen, weil der Niederschlag 
in feuchtem Zustande mit Ather behandelt sei und wassergequollene Lipoide 
nach THUDICHUM in den Ather nicht iibergingen. Also konnte auch geflocktes 
EiweiB in den SG·Flocken keine Rolle spielen. Wie groB die Differenzen der 
chemischen Flockenanalyse sind, ersieht man daraus, daB enthalten sind; 
in 208 ccm SG-Extrakt nach KLOSTERMANN und WEISBACH 0,254 g Lipoid. 
nach LIEB 2 g Lipoid. Es fanden in derselben Menge 208 ccm im Meinicke
Extrakt 0,158 g Stickstoff (LIEB), im SG-Extrakt EpSTEIN und PAUL 0,038 g. 

WEISBACH kritisiert die Flockenana\yse der anderen Autoren (Monographie-
S. 40): EpSTEIN und PAUL wirft er vor, daB sie durch das Waschen mit 2% 
Kochsalzlosung das kochsalzlosliche Globulin aus den Flocken ausgewaschen 
hatten und daher nicht mehr nachweisen konnten. NIEDERHOFF und auch 
SCHEER hatten mit zu geringen Gewichtsmengen gearbeitet. NIEDERHOFF 
hatte auBerdem durch Denaturierung des SerumeiweiBes, durch Trocknen 
(Trocknen bedeutet noch keine Denaturierung!) sich selbst den EiweiBnachweis 
erschwert. 

P. NIEDERHOJ;'F (Arb. 1921. Heft 12) meint dagegen: auch bei der hetero
genetischen Antikorperflockungsreaktion nach SACHS-GuTH, ebenso wie bei 
der Diphtherie-Antitoxin-Reaktion nach GEORGI, bestehen die sich bildenden 
Flocken hauptsachlich aus Extraktlipoiden. 

P. NIEDERHOFF (Arb. 1921. Heft 14) fragt ferner: wo stammen die Lipoide 
her 1 An sich ware die Moglichkeit, daB sie aus dem Serum stammen, gegeben, da 
Sera durchschnittlich 0,25 Lipoide (Lezithine, Cholesterine) enthalten und z. B. 
von N. festgestellt wurde, daB bei SG-R die 100 ccm entsprechenden Flocken 
nur 0,07% des Serums wiegen. Ahnliche Verhaltnisse gelten fiir die M-R. Der 
SchluB, daB die Extrakte tatsachlbh die Lieferanten der Lipoide sind. 
wird daraus gezogen, daB bei Anwendung gleicher Sera gleiche chemische 
Zusammensetzungen, daB aber bei verschiedenen Extrakten und 
gleichen Seris sich verschiedene chemische Zusammensetzung en del' 
Flockungen ergeben. Ich halte diesen SchluB nieht fiir ganz biindig. An 
sich konnte namlich aus dem Extrakt bald dieser, bald jener Bestandteil zuerst 
ausgefallt werden, so z. B. zuerst Lezithin oder Cholesterin; solches gibt es 
z. B. bei der Kalteausfallung der Extrakte. Wichtiger erscheint der von mir 
erbrachte morphologische Nachweis. 

SACHS-GEORGI halt die Schliisse von EpSTEIN und PAUL zwar fiir richtig. 
aber nicht fUr biindig. 

(Notwendig ware wohl einmal mit lipoidfrei gemachtem Serum die Gesamt
versuche zu wiederholen. [FORSSMANN hat Wa-R mit lipoidfreiem Serum 
ausgefiihrt.] ) 

TERUUCHI und TOYODA fanden bei ihrer Kuorinseroreaktion, daB die Serum
lipoide bei dieser Methode nicht an der Niederschlagsbildung beteiligt seien. 

Die Analyse des Prazipitats ergab, daB es sich urn eine lockere Verbindung 
von Kuorin und SerumeiweiB handelt. 
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W. ROBITSCHEK (Dermatol. Wochenschr. 1921) untersuchte ebenfalls die 
bei der SG-R gebildeten Niederschlage. Seine Ergebnisse weichen von denen 
der anderen Autoren erheblich ab, vielleicht als Folge seiner Technik. Er 
'Zentrifugierte namlich den Ruckstand, den er mit einer mit dem vielfachen 
mit der Original-SG-R angesetzten Reaktion erhielt, ab, wusch dann aber 
nicht und untersuchte dann den im Exsikkator getrockneten Ruckstand 
nach Alkohol-Ather-Extraktion durch Wagung. Er 'untersuchte den Versuch 
angesetzt: 1. nach der Originalmethode; 2. mit Globulinlosung; 3. mit Rest
flussigkeit (2 und 3 nach MANDELBAUMS Angaben gewonnen). Gefunden wurde 
an alkohol-atherloslichen Substanzen bei: 1. 70,4%; 2. 68,1 %; 3. 63,3%. 

In einer Versuchsreihe erhielt er sogar nur 47% der Flocken alkohol-ather
loslich. In diesem Falle ergab die mit dem Rest angestellte Biuret-Probe ein 
schwach positives Resultat. ROBITSCHEK schlieBt aus seinen Versuchen, daB 
sowohl die Extraktlipoide als auch die Serumglobuline, und zwar 
in wechselndem Mengenverhaltnis, obligate Bestandteile der SG-R
Flocken bilden. 

SACHS und SAHLMANN (Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 37) haben 
ahnlich wie J ACOBSTHAL und MEINICKE vor ihnen den bei der Flockung ent
standenen Niederschlag auf antikomplementare Wirkung untersucht. Mit 
Recht sagen sie, daB zwar chemisch nur schwer nachweisbare, funktionell 
aber bedeutsame Globulinmengen in dem Niederschlag sein konnten. Sie schlugen 
zu ihrem Nachweis einen biologischen Weg ein. So fanden sie, daB der Nieder
schlag durch Erhitzen auf 100 0 seine antikomplementare Kraft vollkommen verlor. 
Sie fanden ferner den Niederschlag auch nach Auswaschen mit physiologischer 
KochsalzlOsung noch antikomplementar wirkend. Die Wirkung wurde verstarkt 
durch Extraktzusatz, die Verstarkung blieb aber aus nach Erhitzung der 
Flockung. Da sich also die Flocken biologisch wie ein Syphilitikerserum mit 
Eigenhemmung verhalten, nehmen sie an, daB in dem Niederschlag die Extrakt
bestandteile durch Serum (Globulin)komponenten enthalten sind. SACHS 
und SAHLMANN sprechen sich dahin aus, daB bei der Wa-R die Globulinverande
rung auch weiterhin als das wesentliche Moment und die Ursache der anti
komplementaren Funktion anzusehen ist, die durch geeignete Extrakte aber 
so weit verstarkt wird, daB es zur Ausflockung der mit einer Globulinschicht 
geladenen Extraktteile kommt. 

OTTO und WINKLER (Med. Klinik 1922. Nr. 25) haben auf einem originellen 
Wege die N atur der Flocken zu ergriinden gesucht: sie benutzten die Flocken 
von SG und M-R nach Waschen zur Sensibilisation von Meerschweinchen: 
Anapllylaktischer Versuch, stark positiv bei positiven Seren, nur schwache 
Anaphylaktisierung bei negativen Seren, wenn die Ausflockung kiinstlich 
durch starken Cholesterinzusatz erzwungen worden war. Sie schlieBen daraus, 
daB beim positiven Serum MenschenserumeiweiB an das Lipoid gebunden ist. 

BAUER und NYIRI fanden, da,B die Masse des Niederschlags mit der Extrakt
menge variiert und nicht mit der Serummenge. Auch positiver Liquor flockt 
gleich stark aus. Das spricht im Verein mit dem Akroleingeruch der Flocken 
bei der Verbrennung fur deren Lipoidnatur. 

H. SCHMIDT hat die mit KochsalzlOsung gewaschenen, ohne Trocknung 
dann mit Ather ausgezogenen Flocken der DM nach Verdunnung mit Kochsalz
losung wieder als Antigen wirksam gefunden. 
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Er fand bei den Flocken der DM aber daneben einen in Ather unlOslichen 
Anteil und vermutet, daB es sich dabei um Globuline handele. Er halt es aber 
nicht fUr erwiesen, daB sie zur Flockung absolut notwendig seien. Er konnte 
namlich nach Entfernung der meisten Euglobuline durch Schtitteln noch gut 
eine DM erhalten. Er halt es fUr moglich, daB die Euglobuline vielleicht nur 
als Adsorptionskern bei der Reaktion dienen. Er selbst erinnert aber daran, 
daB die Pseudoglobuline auch nach der Ausschtittelung der Euglobuline in 
Losung bleiben. 

Wenn Globuline in den Flocken der positiven DM vorhanden sein sollten, 
so mtissen sie nach SCHMIDT kochsalzunlOslich geworden sein. Das entspricht 
auch den Anschauungen von MEINICKE selbst. Die Zusammensetzung der 
Flocken ist keineswegs geklart. Es scheint nach den SCHMIDTschen Unter
suchungen so, als ob in ihnen auch die eigentlich flockende Substanz, das Reagin, 
mitgefangen ware. Wenn man namlich die Meinickeflocken mit Ather und Koch
salzlosung ausschtittelt, so geht ja in den Ather der Extrakt; die Kochsalz-
16sung beherbergt dann einen Stoff, der eine nur zweifelhafte EiweiBreaktion 
gibt, aber bei Zusatz zu dem Lipoidauszug, seltener zu dem DM-Extrakt, 
eine positive Flockung geben kann. Allerdings konnte bei negativen Seren zu
weilen in schwacherem Grade dasselbe Phanomen erzeugt werden. So ist 
SCHMIDT geneigt, dies "Reagin", das er aus den Flocken gewann, als an die 
Globuline verankert, aber nicht mit ihnen identisch anzunehmen. Diese Er
gebnisse haben wahrscheinlich auch einen inneren Zusammenhang mit den 
neueren Befunden von WASSERMANN und seinen Anschauungen tiber Lipoid
antikorper. 

Noch von einer ganz anderen Seite her, namlich durch interferometrische 
Bestimmung, laBt sich das V orwalten der Lipoide bei der Flockungsreaktion 
erweisen. 

Nach W. BACHMANNS Untersuchungen (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. 
expo Therap., Orig. Bd. 33) findet sich bei der SG-R bei positiven Seren mit 
dem ZEIssschen Interferometer eine deutliche Konzentrationsvermehrung 
(Zunahme des Interferometerwertes) und keine Verminderung, wie 
man vielleicht erwarten konnte, wenn es sich um EiweiBflockungen handelte. 
Auf Kosten welcher Bestandteile des Gemisches die Konzentrationsvermehrung 
eintritt, konnte nicht festgestellt werden. 

Auf die Befunde von EpSTEIN und PAUL, die Farbeversuche von MEINICKE 
und die von JOEL bei der M-R, gehe ich hier nicht ein, sie werden bei der Theorie 
der M-R besprochen. 

Beilaufig seien hier Untersuchungen mit gefarbten Reaktionen von HECHT 
und DOLD erwahnt. 

HECHT, H. (Med. Klinik 19,22. Nr. 14) gibt ziemlich ungenaue Angaben 
tiber Anwendung von Farben zur Farbung der Flocken und Versuche dazu, 
sie durch MitreiBen der Farbenkolloide voluminoser zu gestalten, besonders 
bei der HF-R und SG-R. Angewandt wurde zur Flockenfarbung Sudan, Nilblau, 
Gentianaviolett, Methylgrtin-Pyronin. 

DOLD (Klin. Wochenschr. 1922. S. 1210): Zusatz von verschiedenen Farb
stoffen verbessert die Ergebnisse der DT-R nicht. Am ehesten brauchbar wurde 
noch Nilblau und Kongorubin gefunden. Vor aHem storen die durch die 
Eigenfarben der Sera auftretenden Mischfarben die Ablesungen der Reaktionen. 
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Fassen wir die Gesamterge bnisse der Gesamtautoren und auoh unsere 
eigene Anschauung zusammen, so finden wir, daB bei der SG-R, DM und 
ihnen verwandten Reaktionen die Flocken vorwiegend aus den 
Lipoiden bestehen, denen aber EiweiBstoffe des Serums, zwar in 
geringerer Menge, aber in relativ schwer lOslicher Form innig ver
mischt sind. 

Eigellschaftell des Serums. 

Wir kommen nunmehr zur Besprechung der Eigenschaften des Serums. 
Das Serum ist der Trager des Reaktionskorpers aller Lipoidbindungs-Reaktionen. 

Wenn man die bisherige Literatur iiber das Albumin-Globulin-Problem 
iiberblickt, so kann man sich des Gedankens nicht erwehren, daB die verschie
denen Bearbeiter der Frage aneinander sozusagen vorbeireden. In letzter Linie 
sind sie selbst nicht Schuld daran, sondern die EiweiBchemiker, die nicht mit 
notiger Klarheit die Grundbegriffe, besonders nicht den des Albumins und des 
Globulins herausgearbeitet haben. Man hat sich entschieden bisher von den 
Befunden der HOFMEISTERschen Schule, die gefunden hatte, daB den durch die 
Ausflillungseigentiimlichkeiten charakterisierten Eigenschaften der EiweiBkorper 
auch besondere chemische Typen entsprachen, beeinflussen lassen. Es war also 
wohl nicht richtig, daB man Albumin und Globulin als "chemische Individuen" 
auffaBte und gar keine Ubergange von einem zum andern anerkennen wollte. 
Es war aber auch nicht richtig, daB man die verschiedenen Eingriffe, durch die 
man diese beiden EiweiBarten voneinander trennen kann, miteinander identi
fizierte und dadurch die dabei gewonnenen Produkte fiir im ganzen gleich hielt. 
So haben eine Anzahl der hier aufzufiihrenden Arbeiten in Wirklichkeit nur 
noch historischen Wert. Diesen allerdings behalten sie. Nicht die Richtigkeit 
der gewonnenen Ergebnisse soIl bezweifelt werden, sondern mit der Richtigkeit 
der Methode die Deutung. 

In allerneuester Zeit hat die ganze Frage durch eine wichtige Arbeit von 
RUPPEL-ORNSTEIN-CARL-LASCH ein ganz anderes Gesicht bekommen. Diese 
Autoren haben im Versuch erwiesen, daB die Menge des lyophilen "Albumins" 
in einem Serum nichts Konstantes ist, sondern daB durch elektrochemische Ein
griffe das Albumin in das lyophobe "Euglobulin" quantitativ iibergefiihrt 
werden kann. Diese Umwandlung geht iiber ein "Euglobulin"-Stadium. Pseudo
globulin allein laBt sich aber nicht in Euglobulin iiberfiihren. 

Es ist sehr bemerkenswert, daB durch die verschiedensten Eingriffe in den 
Korper, z. B. durch Fieber, Infektion, Immunisierung, Proteinkorpertherapie 
nach RUPPELS und seiner Mitarbeiter Forschungen das disperse Albumin ab
nimmt, das Pseudoglobulin aber zunimmt. Damit gewinnen wir ein gewisses 
Verstandnis fiir die "Labilitat" der Luessera sowie aller derer, die mit den Glo
bulinreaktionen unspezifische Fallungen geben konnen. 

RUPPEL und Mitarbeiter (1. c. S. 200) fanden in exakten Versuchen das 
Euglobulin als den alleinigen Trager des WASSERMANNschen Reak
tionskorpers. Pseudoglobulin enthielt ihn nicht. Sie weisen darauf hin, daB 
man die Moglichkeit, diese Euglobuline rein auf dem Wege der Elektroosmose 
abscheiden konne, vielleicht fiir die serologische Luesdiagnose noch praktisch 
werde verwenden konnen. 
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tJber die Trager der Reaktionskorper fUr die Ausflockungsreaktionen sagen 
sie nichts; aber ich mochte es schon jetzt fiir sicher halten, daB auch sie Eu
globuline sind. Ware das nicht der Fall, so miiBten wir in vielem wieder um
lernen. 

Wenn man die Eigenschaften der Globuline betrachtet, so sieht man, daB 
ihre Definition fast so labil ist als sie selbst. lch will auf dieses Kapitellieber 
nicht naher eingehen. Von allen Definitionen scheint mir die praziseste die von 
MICHAELIS (Biochem. Zeitschr. Bd. 28, S. 194. 1910): "Globuline sind diejenigen 
denaturierbaren EiweiBkorper, die im genuinen Zustande im Gegensatz zu 
den Albuminen bei ihrer isoelektrischen H·-Konzentration aus ihrer Losung 
ausfallen. " 

Zur Trennung der verschiedenen EiweiBfraktionen des Serums gibt es, 

mehrere Hauptmethoden, namlich: 1. die AmmonsulfatausfiWungsmethode, 
bei der je nach dem Sattigungsgrade (24%, 33%, 50% Sattigung) die Fibrino
globuline, die Euglobuline und die Pseudoglobuline ausfallen; 2. die CO2- und 
HCI-Ausfallungsmethoden; 3. die Dialysiermethode. 

WEISBACH nennt recht unzweckmaBigerweise "thermostabil" solche Flok
kungen, die einer 24stiindigen Erwarmung auf 37 0 standhalten. 

MANDELBAUM (:Miinch. med. Wochenschr. 1920. Nr 33) hat wohl als erster 
das Serum nach der Richtung geprUft, ob die Globulinfraktion oder Albumin
fraktion die positive SG-R verursacht, mittels der Kohlensauremethode (1 ccm 
frisches Serum + 4 ccm Aqu. dest., Kohlensauredurchleitung, Zentrifugierung. 
Besalzung des Abgusses, Aufnahme der Globuline in KochsalzlOsung. 'Der 
AbguB (Albuminfraktion) gab sowohl aktiv wie inaktiv bei Luesseren stark 
positive Reaktion. Mit Recht spricht MANDELBAUM die Anschauung aus, 
"daB die Globuline bei der SG-R iiberhaupt nicht ausgeflockt werden, sondern 
das, was ausfalIt, sind Lipoide, teilweise in leicht, teilweise in schwer loslicher 
Form". Damit hat er als erster die Lipoidhypothese klar ausgesprochen. 

Bei der Untersuchung der GlobulinlOsung, die er daran anschloB, erklarte 
er es fUr wesentlich, die frisch hergestellten Globulinlosungen noch 1 Stunde 
bei Zimmertemperatur stehen zu lassen und etwaige dann sich noch bildende 
Niederschlage scharf fortzuzentrifugieren, so daB die Losung ganz blank ist. 
Mit den aktiven und inaktiven GlobulinlOsungen (0,5 ccm) erhielt er volIkommen 
uncharakteristische Reaktionen, die ganz unabhangig davon waren, ob das. 
Serum vorher positiv oder negativ reagierte. Eswar aueh gleiehgiiltig, oh
man die Seren vor dem Verdiinnen mit Aqu. dest. oder vor dem Einleiten der 
Kohlensaure 1/2 Stunde auf 560 erhitzte und dann erst die Globuline gewann: 
immer fand sieh das uneharakteristische Verhalten. Weil also die Euglobuline
fraktion bei der SG-R uneharakteristiseh, bei der Wa-R aber immer eharak
teristiseh reagiert, fehlt naeh MANDELBAUMS Beobachtung jede Parallelitat 
in ihrem Verhalten. 

WEISBACH hat gefunden, daB durch Entfernung der mit 33'0/0 Ammonsulfat 
ausflockbaren Euglobuline im Eissehrank die Wa-R, DM und SG-R negativ aus
fallt. Die Entfernung der mit 24% Ammonsulfat ausflockbaren Fibrinoglobuline 
erzeugt eine geringe Absehwaehung der Wa-R, eine bedeutende der DM und SG-R. 
Die Entfernung des Ammonsulfats wurde in diesem Versuche durch Dialyse 
erzielt. Fiir die Ansehauung, daB Wa-R und Floekungsreaktionen ausschlieBlieh 
durch die Globulinfraktion erzeugt wird, sprachen interessante Austausch-
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versuche WEISBACHS. Er ersetzte namlich das entfernte Globulin eines Normal
serums durch eines, das von einem wassermannpositiven Serum stammte und 
konnte so eine positive Reaktion im Normalserum erzeugen. Umgekehrt blieb 
ein Luesserum negativ, wenn man seine Globuline entfernte und durch Normal
globuline ersetzte. 

WEISBACH wendet sich gegen die Methodik von SACHS und ALTMANN zur 
Entfernung der Globuline. Die Salzsauremethode erfasse nicht alle Globuline, 
da das sog. globulinfreie Serum, nachtraglich mit Ammonsulfat versetzt, noch 
die schonsten Ausflockungen gabe. 

WEISBACH hat die Ausflockung durch Ammonsulfat bei 37'0 und Eisschrank
temperatur bei normalen und Lues-Seren einer vergleichenden Priifung unter
zogen (aktiv oder inaktiv~). Ergebnis: Die Euglobulinquote ist in der Kalte 
bedeutend groBer, sowbhl bei luischen als bei Normalseren; aber sowohl bei 37 0 

als bei Kalte flocken mehr Euglobuline aus luischen Sereno 

Eis - luetisch = ~ (~) Eis - normal = ~ (~) 
37 0 - luetisch 2 5 37 0 - normal 1 2 

Eis - luetisch = ~ (~) 37 0 - luetisch = ~ (~) 
Eis - normal 2 1 37 0 - normal 1 2 

Eingeklammerte Zahlen = Ergebnis nach Kreuzung von Brutschrank und 
Eisschrank. 

Nach Kreuzung zeigt sich die Reversibilitat; aber von den 5 ausgeflockten 
V olumeinheiten aus luischen Seren sind 2 thermostabil, von den 2 aus normalen 
nur eine. 

Bei den Gesamtglobulinen und Fibrinoglobulinen wurden keine derartigen 
Beobachtungen gemacht. 

Die Gesamtglobuline bei Eisschrankausflockung in 24 Stunden sind bei 
luischen und Normalseren gleich groG; dagegen steigt die Euglobulinflockung 
proportional der Wassermannwertigkeit (von 2 Teilen bei Normalseren auf 
6 Teile bei + + + + Seren). Fur die Pseudoglobulinflockung bleibt also dem
entsprechend weniger ubrig. 

Aus einem luetischen Serum erhalt man mit 33 0/ 0 Ammonsulfat mehr thermo
stabile Globuline als aus einem Normalserum. Thermostabile Globuline sind 
schwerer ausfallbar als thermolabile. 

Durch Inaktivieren (1/2 Stunde 560) werden aIle Serumglobuline schwerer 
flockbar gemacht. Die Unterschiede zwischen inaktivierten (luetisch und normal) 
Seren sind groBer als bei entsprechenden aktiven Seren, am deutlichsten ist das 
bei 30% Ammonsulfat. 

positiv - aktiv 0,12 I negativ - aktiv 0,01 
positiv - inaktiv = 0,08 negativ - inaktiv = Spur' 

Nach 33% Ammonsulfat-Ausflockung (Eisschrank) fallt nach Entfernung 
der Euglobuline die Wa-R, DM, SG-R negativ aus, nach Entfernung der Fibrino
globuline wird die Wa-R etwas, die DM und SG-R stark abgeschwacht. 

Nach Entfernung der Globuline durch Dialysieren mit Aqu. dest. aus einem 
positiven und negativen Wa-R-Serum kann man durch gekreuztes Hinzufiigen 
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der entsprechenden Globuline aus einem positiven em negatives, aus emem 
negativen ein positives Wa-R-Serum machen. 

Der Ausfall der Wa-R, SG-R und DM ist ausschlieBlich durch bestimmte 
Globulinquoten bedingt. 

Die Ergebnisse WEISBACHS werden durch TAOKAS Befunde erganzt. 
TAOKA, K. (Japan. med. world. 1922. Nr. 5, S. 125) fand folgendes: Nach 

Anstellung der SG-R ist die uberstehende Flussigkeit im allgemeinen fur SG-R 
und Wa-R erschopft. 

Die Flocken der SG-R losen sich auf in frischem Meerschweinchenserum 
(in weniger als 20 Minuten bei Zimmertemperatur, noch schneller im Brut
schrank 37°); sie erscheinen wieder nach weiterer 24stundiger Aufbewahrung 
bei Zimmertemperatur. 

Die Flocken der SG-R geben nach Zusatz von Komplement Komplement
Fixation. 

Die Flocken der SG-R werden in n/300 Natronlauge unter Wiederauftreten 
der ursprunglichen Antigenfarbe aufgelOst, nicht aber in entsprechender Saure. 

GLOOR und KLINGER (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 24) sind der Meinung, daB gerade die Grenze der bei Neutralisation mit 
Salzsaure eintretenden Fallungen die beste Grenze fur den Begriff der Globuline 
geben. Dementsprechend haben sie in ihren Versuchen mit n/300 Salzsaure 
(9faches Volum) die Sera bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Nach dem 
Zentrifugieren wurde mit 1-2 Tropfen der Hel versucht, ob noch neue Aus
fallungen erfolgten. Nur dann wurde angenommen, daB die Neutralisierung 
vollkommen war. Die Albumine wurden nicht mit Alkali versetzt, in der Auf
fassung, daB es unrichtig sei, die fruhere Reaktion durch entsprechenden Zusatz 
von n/30-Lauge wieder herzustellen, denn die Saure sei ja am EiweiB neutralisiert 
worden. GLOOR und KLINGER erhielten aus inaktivierten Seris mit der Salz
saurefallungsmethode eine 2-3mal so starke EiweiBausfallung, wenn sie die 
Sera 1/2-1 Stunde auf 58-60° erhitzten. 

Sie fanden nach Entfernung der Globuline die Wa-R zwar noch positiv, 
die SG-R war aber mit dieser Albuminfraktion nur bei ganz stark posi
tiven Seren positiv. Sie erklaren das so, daB die Globuline ein Bestandteil des 
Serums. sei, der die Wa-R auch, und zwar leichter gabe als die Globuline. 
Bei den Ausfallungsreaktionen genuge aber der Albuminfaktor nicht, um die 
Ausflockung auszuH:isen. 

KAPSENBERG (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 31) 
hat in einer ganz besonders sorgsamen Arbeit die verschiedenen Methoden 
der Darstellung der Globulin- und Albuminfraktion einer vergleichen
den Untersuchung unterworfen und gepruft, wie sich die so gewonnenen Frak
tionen der Wa-R gegenuber verhalten. Er fand, daB man weder mit der von ihm 
angegebenen sehr gut arbeitenden Dialysiermethode durch Amnionmembranen, 
noch mittels der Magnesiumsulfatausfallungsmethode von DENIS-HAMMARSTEN 
eine vollige Trennung von Globulin und Albumin erhalt, was sich darin ausdruckt, 
daB bei beiden Methoden, weniger bei letzterer, auch die Albuminfraktion 
eine positive Wa-R bei positiven Seren geben kann. Dagegen erhielt er bei 
Trennung der Fraktionen mit der altbewahrten Methode von HOFMEISTER
KAUDER (Arch. f. expo Pathol. u. Pharmakol. Bd. 20. 1885), bei der mit Ammon
sulfat in gesattigter Losung ausgesalzen wird, und nachheriger Entfernung der 
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Salze durch Dialyse, ganz eindeutige Resultate. Immer reagierten bei positiven 
Seren die Globuline so stark wie das Ausgangsserum, niemals war die Albumin
fraktion positiv. Nach KAPSENBERGS Meinung kommt das daher, daB nur 
bei dieser Methode wirklich aIle Globuline rein dargestellt werden. 

Mit diesen Feststellungen erhalten die entgegenstehenden Befunde anderer 
Autoren, wie z. B. MANDELBAUM, GLOOR und KLINGER, FELKE, einen argen StoB. 

FELKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 32) hat mit 
ahnlicher Technik wie GLOOR und KLINGER Albumin- und Globulinfraktion 
voneinander getrennt, d. h. mit n/300 HOI die Globuline ausgefallt und sie 
mit nur der Halfte der der verwandten HOI entsprechenden Menge NaOH 
neutralisiert und aufgesalzen (1 cern einer Losung von 9,0 NaOl in 100 cern 
n/60 NaOH auf 10 cern Albuminfraktion). Fiir die SG-R wurde von dieser 
Albuminfraktion 1,5 cern mit 0,5 cern SG-Extrakt angesetzt. 

FELKE erhielt analoge Ergebnisse wie MANDELBAUM, aber denen von GLOOR 
und KLINGER vollkommen entgegengesetzte: aus negativen Seris war die Albu
min- und Globulinfraktion erhitzt und nicht erhitzt immer negativ. Die Globuline 
verhielten sich in der SG-R bei positiven Seris, erhitzt und nicht erhitzt, passiv, 
d. h. in der Anordnung der SG-R kommt keine Flockung zustande". In dem 
aufgezeichneten Protokoll des Versuches allerdings stimmt diese Angabe nicht, 
denn eines der Sera war in der nicht erhitzten Globulinfraktion zweifelhaft, 
in der erhitzten mittelstark positiv nach SG-R. 

Die Albuminfraktionen positiver Sera gaben erhitzt und nicht erhitzt die 
SG-R. 

1m Gegensatz dazu und auch zu FRIEDEMANN und anderen Autoren wurde 
die Albumin- und Globulinfraktion negativer Sera, ob erhitzt oder nicht erhitzt, 
immer negativ nach Wa-R gefunden. Die Wa-R der Globuline und Albumine, 
ob erhitzt oder nicht, aus positiven Seris war immer positiv. Nur laBt beim 
Erhitzen die Wa-R der Globuline manchmal nach, die der Albumine bleibt meist 
erhalten. 

Auch die M-R (Kochsalzmethode) laBt sich mit der Albuminfraktion allein 
ausfiihren. Urn dies zu zeigen, war es notig, 2 cern der nicht besalzenen Albumin
fraktion zu 0,3 cern 1 Stunde lang mit der Halfte Wasser aufgeschlossenen 
Rinderherzextraktes anzusetzen. 

FELKE kommt zu dem SchluB: die Rolle der Globuline bei den Ausflockungs
reaktionen ist also sicher unspezifisch, ich nehme an, daB sie lediglich die Viskosi
tat des Mediums fiir Flockenbildung giinstiger gestalten, so daB bei ihrer Gegen
wart die Flocken kraftiger werden. 

JOSEPH TANNENBERG (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., 
Orig. Bd. 32, S. 281. 1921) prufte die EiweiBfraktionen nach der Kohlensaure
methode entsprechend MANDELBAUMS Anordnung. Bei positiven Seris fand 
er Globulinlosung wie auch Restfliissigkeit positiv, wenn auch schwacher als 
das urspriingliche Vollserum. Das gleiche fand er mit der Wa-R. Negative 
Sera waren bei beiden Methoden und beiden Fraktionen negativ. 

Lagerung der Sera auf 2-3 Wochen ergab keine Verschiedenheiten der 
Ergebnisse. Bei schwach positiven Seris wurden etwas differente Ergebnisse 
erhoben. 

TAOKA, K. (Jap. med. world. 1922. Nr. 5, S. 127): Der mit Wa-R und SG-R 
nachweisbare Korper war in dem Globulin, das durch iiber 33% Ammonsulfat-
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Ausfallung gewonnen war, nachweisbar, nicht im Albumin. Bei den anderen 
Methoden (Dialyse, C02 und Salzsaurereaktion) war er es auch im Albumin. 

Wichtig ist die Rolle des aktiven Globulins von aktivem Serum auf die 
Wa-R und SG-R. Sie ist am besten aus beifolgendem Schema ersichtlich; 
benutzt wurde Wa-R-positives Serum. 

I Globulin Albuminfraktion aus I Globulinfraktion aus 

akt. Serum I inakt. Serum I 
allein und 

akt. Serum I inakt. Serum unbehandelt 

W.R. +? +? hemmt an 
sich +++ +++ 

S.-G. +++ +? - +++ +++ 

Der Zusatz von Globulin wirkt auf Serum bzw. dessen Bestandteile bei, 
wenn sie von einem an sich positiven Fall stammen, folgendermaBen: 

Allsfall d. SG·R 
1. Globulin aktiv aus positivem oder negativem Serum + Serum aktiv negativ 

2. " "" " "" + Albumin aktiv " 
3. " "" " + "inaktiv 
4. "inaktiv " + Serum aktiv positiv 

Neben der Arbeit von KApSENBERG ist durch eine Studie von SAHLMANN 
(Zeitschr. f. lmmunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33. 1922) das Problem 
besonders gefOrdert worden. SAHLMANN ging von der Arbeit von MANDELBAUM 
aus, der gefunden hatte, daB bei CO2-Ausflockung des Serums die Globuline 
die Fahigkeit zur Reaktion nach SACHS-GEORGI ganz verloren hatten, aber die 
Albumine noch kraftige, spezifische Reaktion gaben. lndem nun SAHLMANN 
vergleichend die CO2-Ausflockung und die Salzsaureausflockungsmethode zur 
Globulingewinnung prufte, fand er, daB zwar entsprechend den Angaben MANDEL
BAUMS, bei ersterer die Angaben desselben fur die von ihm gew'ahlten starken 
Dosierungen zutrafen, in den schwacheren Dosierungen aber, und bei der Salz
sauredarstellung der Globuline, waren die Befunde anders. Die Salzsaure
albumine aus positiven Seren wirkten regelmaBig stark, die SalzsaureglobuIine 
wirkten auch regelmaBig, aber bald starker, bald schwacher als die Albumine. 
Wahrend nun die Kohlensaurealbumine regelmaBig stark wirkten, ergaben sich 
bei den Globulinen unregelmaBige Reihen: in der starkeren Dosierung war die 
Reaktion ofter schwacher als in den geringeren. So trat der Verdacht auf, 
daB hier irgend eine aktive Hemmung im Spiele sein konnte. Dieser Ver
dacht war begrundet. Die Kohlensaureglobuline sowohl aus positiven 
als aus negativen Seris hatten die Fahigkeit, eine sonst positive 
typische SG-R mit inaktivem Serum zu hemmen. Diese Hemmungs
korper erwiesen sich als thermolabil, weswegen angenommen wurde, daB 
die Hemmung durch Kohlensaureglobuline ein Ausdruck der Labilitat der 
durch Kohlensaure gefallten Globuline sei. Die aus inaktiviertem negativen 
Serum durch Kohlensaure gewonnenen Globuline erwiesen sich als nicht 
hemmend. Natives negatives Serum hemmt etwas, Kohlensaurealbumine aus 
negativem Serum hemmen weder aktiv noch inaktiv. Wenn man nun die aus 

22* 
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inaktiviertem Serum gewonnenen Kohlensaureglobulinfraktionen auf ihre 
Fahigkeit priift, selbst die SG-R zu geben, so findet man in den hoheren 
Dosierungen tlin ganz unregelmaBiges Bild. Beachtet man aber die niedrigeren 
Dosierungen, so tritt mehr und mehr das charakteristische Geprage hervor: 
positive Sera geben positiv, negative negativ reagierende Globuline. So erklaren 
sich die Befunde von MANDELBAUM zwanglos dadurch, daB er es verabsaumt 
hatte, die quantitativen Verhaltnisse zu beriicksichtigen. 

Entsprechend diesen Versuchen fand SAHLMANN auch die Glo buline aus 
aktiven Seris verschiedener Tiere antagonistisch gegen die SG-R wirkend. 

SAHLMANN erklart die verschiedene Wirkung der Globuline, je nachdem 
sie durch die Salzsaure oder Kohlensaure ausgefallt waren, so, daB bei der Salz
saure eine groBere Stabilisierung erzeugt wiirde, so daB dieser ProzeB in ge
wisser Weise der Inaktivierung an die Seite gesetzt werden kann. Durch die 
Kohlensauremethode aber werden, da sie weit weniger stark wirkt, die Globuline, 
soweit sie Trager der unspezifischen Reaktionsfahigkeit sind, nicht zerstort, 
und konnen hemmend wirken. Diese Befunde werfen auch ein Licht auf die 
gelegentliche Beobachtung, daB auch inaktivierte Sera, offenbar weil der In
aktivierungsprozeB noch nicht aIle hemmenden Funktionen zerstort hat, in den 
geringeren Dosierungen starker positiv reagieren konnen als in den starkeren. 

SAHLMANN schlieBt aus seinen Befunden mit Recht, daB es bei der Frage 
der Wirksamkeit der Globuline als Trager des Reaktionskorpers dllrauf 
ankommt, wie man den Globulinbegriff faBt. Bei der Salzsaure
und Kohiensaurefallung fallen nur die leichter fallbaren Euglobuline aus. 
FaBt man aber den Globulinbegriff weiter, so daB auch die "Pseudoglobu
line" mit dabei sind, so muB man "auch bei der Ausfallungsmethode nach 
SACHS-GEORGI" in der Globulinfraktion den wesentlichen Trager der Wirkung 
suchen. 

Die Eigenschaften des Serums bei den Lab-R und Lipb-R sollen uns 
nun weiter beschaftigen. Einen Teil der Besonderheiten des Luesserums haben 
wir schon bei den Lab-R besprochen. IhreLabilitat driickt sich auch neben der 
KLAUSNERschen Reaktion usw. noch durch andere Eigenschaften aus. 

BORNSTEIN, A. (Dermatol. Wochenschr. Bd. 58. 1914) hat bei Lues eine mit 
dem Wassermann positiv werdende, aber langer als er anhaltende Abbau
reaktion gegen zahlreiche Organe festgestellt. Er schlieBt daraus, daB im 
Blutserum des Luetikers hochkomplizierte pathologische Stoffe, auch nach 
Auflosen der Wa-R, kreisen. Untersucht wurden normale und pathologische 
Schilddriisen, Thymus, Plazenta, Karzinom und Sarkom. Dafiir, daB die 
Reaktion unspezifisch ist, spricht neben der Verschiedenartigkeit der Organe 
der Umstand, daB Plazenten von Mannerseren abgebaut wurden. 

Von besonderem Interesse ist die Giftigkeit von Luesserum. WLADYCZKO 
und in Bestatigung seiner Versuche W. MISCH hatten gefunden, daB beim 
gegen Menschenserum sensibilisierten Meerschweinchen die zu todlicher Ana
phylaxie fiihrende Dosis Menschenserums geringer ist, wenn man anstatt eines 
normalen ein Syphilitikerserum einspritzt. 

WLADYCZKO hatte die todliche Dose beim Normalen bei 0,07-0,1, bei 
Wa-R-positiven bei 0,035-0,05, MISCH die entsprechenden Zahlen 0,1 und 
0,05 gefunden. In den Versuchen von MISCH waren die Sera inaktiviert. MISCH 
schlieBt daraus, daB das EiweiB, speziell das Globulin, beim Syphilitiker vermehrt 
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sein muBte, und setzt seine Ergebnisse in Beziehung zur KLAUSNERschen 
Reaktion. Dies erscheint aber nicht richtig, da ja die KLAUSNERsche Reaktion 
mit aktivem Serum angestellt wird, und nicht eine erhohte Globulinmenge, 
sondern wohl nur eine erliohte Labilitat der Globuline ergibt. 

Es erscheint mir vielmehr weit wahrscheinlicher, daB wir diese interessanten 
Ergebnisse mit den Untersuchungen von HIRSOHFELD und KLINGER in Be
ziehung zu setzen haben. Diese hatten einmal gefunden, daB das Serum des 
Luikers allein, wie auch seine Globulinfraktion das Zytozym zu zerstoren vermag 
(Gerinnungsreaktion), andererseits hatten sie gerade im anaphylaktischen 
Schock eine Herabsetzung der Gerinnungsfahigkeit gefunden (Zeitschr. f. 
Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 24, S. 235), die genau den gleichen 
Mechanismus, namlich eine Zerstorung der Zytozymfunktion als innere Ursache 
hat. Es liegt sehr nahe, und ich mochte das annehmen, daB wir die vermehrte 
Giftigkeit des Luesserums beim sensibilisierten Tiere auf eine Ad
dition der beim anaphylaktischen Schock sowieso an den Lipoiden 
angreifenden Krafte zu den im Luesserum an sich im gleichen Sinne wirken
den G 10 bulinen zuruckfiihren mussen. 

DaB die G 10 bu] ine des Luesserums an sich nicht nur leichter fallbar sind, 
sondern daB diese Fall barkeit andererseits auch wieder sch werer reversibel 
ist, zeigte 

BRUOK (Munch. med. Wochenschr. 1922. S. 1184). Er nahm 12 Stunden 
altes Gemisch aus Serum + Ammonsulfat (ges.) ail und hat dann den Bodensatz 
in 1,5% KochsalzlOsung aufgenommen: die Globuline aus Luesserum lOsen sich 
viel schwerer. 

Spricht diese Eigenschaft fur ein mehr unspezifisches Charakteristikum, 
so lassen Untersuchungen, die den Liquor-Kolloid-Reaktionen angeahnelt sind, 
unspezifische Reaktionskorper vermuten. So fand ARNAUD bei geeigneter 
starker Verdunnung mit kolloidalem Benzoeharz eine starkere Ausflockung 
durch das Serum von Syphilitikern. 

Analoges fand ich gelegentlich mit Mastixuntersuchungen des Serums, 
doch nicht mit genugender RegelmaBigkeit.Erwahnt sei hier die POPoFFsche 
Reaktion, die ein Ausdruck des Komplementschwundes des Luesserums ist, 
dessen tiefere Grunde wohl noch unbekannt sind. 

Bei der POPoFFschen Reaktion wird 0,3 cem, 0,2 ccm, 0,1 ccm Serum aktiv 
mit 0,1 ccm 20%igen gewaschenen Meersch:weinchenblutkorperchen 1 Stunde 
bebrutet. 

Luessera sollen dabei Hamolysehemmungen geben. POPOFF fand 75% 
Ubereinstimmung mit der Wa-R. 

Die Reaktion konnte von STERN (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. 1918) 
und CUMMINS in keiner Weise bestatigt werden. 

NATHAN (Berl. klin. Wochenschr. 1914) fand Ubereinstimmung mit der 
Wa-R in 65,5% der FaIle. Syphilitische Sera zeigten in 41,4% der Falle eine 
Verringerung des Hamolysingehalts gegeniiber 14,10f0 der nichtsyphilitischen. 
9% wassermann-negative Sera ergaben negativen Popoff. 

KAFKA, ELIASBERG, WElL und KAFKA hatten uber die Abnahme der hamo
lytischen Eigenschaften des Luetikerblutes gearbeitet. 

KAFKA (Med. Klinik 1913. Nr. lO) hat zur Nachprufung der POPoFFschen 
Arbeiten die Sera aktiv und inaktiv untersucht, und zwar letztere unter Zusatz 
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von frischem Meerschweinchenkomplement. Andererseits wurde auf Kom
plementschwund noch unter Zusatz von Immunambozeptor gefahndet (Priifung 
mit Hammelblut) an 300 Fallen. 

Es fand sich bei inaktivem Serum 47mal vollkommenes Fehlen der Hamolyse, 
davon 20 Paralytiker und 11 andere Luesfalle. 

Mangel der Hamolyse mit aktivem Serum fand sich in 33 Fallen, darunter 
10 Paralysen und 13 sonstige Luiker. 

KAFKA halt den Komplementschwund fiir wichtig zur Diagnose schwerer 
luischer und metaluischer Veranderungen des Zentralnervensystems. 

KAFKA ist mit Recht der Meinung, daB bei der POPoFFschen Anordnung 
mit 22% Meerschweinchenblut durch die groBe Menge des hinzugefiigten Blutes 
unter Umstanden nur eine Komplementverminderung, nicht aber der Komple
mentschwund festgestellt wird. Zusatz von Immunambozeptor ware notwendig. 

Es gibt noch eine Anzahl von Reaktionen auf Lues, deren Prinzipien nicht 
ganz sicher sind und die auch einer naheren Priifung nicht ganz stand gehalten 
haben und auf deren Schilderung ich deswegen nicht eingegangen bin. Es sind 
dies die SCRURMANNsche Farbenreaktion (Dtsch. med. Wochenschr. 1909), 
die LANDAusche Jodoelreaktion (Wien. klin. Wochenschr. 1913), die BRIEGER
sche Reaktion mit chlorsaurem Kali (Dtsch. med. Wochenschr. 1909 und 1910) 
und die WEICHARDTsche Epiphaninreaktion. Die erstgenannten drei sind 
wahrscheinlich unter die Labilitatsreaktionen einzuordnen. 

EillfluB der Temperatur. 

Wie verhalten sich nun bei den Flockungsreaktionen die Sera unter 
verschiedenen Einfliissen, insbesondere der Temperatur und von 
Chemikalien? 

GEORGI (Biochem. Zeitschr. Bd. 93. 1919) priifte das Optimum fiir die 
SG-R. Er fand, daB zur Ausflockung ein Temperaturminimum erforderlich ist, 
denn im Eisschrank war die Reaktion immer abgeschwacht oder ganz aufgehoben. 
Bei 37 0 und Zimmertemperatur fand er keine sehr groBen Unterschiede bei 
20stiindiger Einwirkungszeit. Die starkste Wirkung ergab 2stiindige Bebriitung 
bei 37 0 mit nachfolgendem 18stiindigen Aufenthalt bei Zimmertemperatur. 
Diese Beobachtungsreihe ist die Basis fiir die urspriingliche, aber auch die 
spatere Brutschrankmethode der SG-R. Weiterhin ergab sich, daB zuweilen 
bei 0 0 oder Eisschranktemperatur und dann spater auf h6here Temperatur 
gebrachte Mischung besonders kraftige Reaktion ergab. Aber zur Sichtbar
machung der Ausflockung schien allgemein eine Mindesttemperatur von 18 
bis 20 0 notwendig. 

Schon bei den aufgefiihrten Versuchen von SAHLMANN hatten wir gesehen, 
daB das Globulin der aktiven Sera eine Schutzwirkung auf den Ausflockungs
prozeB ausiibt. Das entsprach auch den Erfahrungen von SACHS und GEORGI 
bei ihrer Reaktion. 

Die Befunde GEORGIS, daB bei der SG-R aktive Sera haufig schwacher 
reagieren, hat NEUKIRCH (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 29) weiter gefiihrt. Er fand, daB bei 37 0 inaktive positive Sera pos1tiv, 
aktive negative reagieren, wahrend im Eisschrank oft kein Unterschied ist, 
ja die Verhaltnisse sich umkehren k6nnen. Bei Kalte sind eben die Flocken 
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haufig unspezifisch. Dieser Befund wird auch von ihm so erklart, daB die 
Valenzen des Extraktes durch die unspezifischen Flocken so abgesattigt werden 
konnen, daB die spezifischen ausflockenden Tendenzen des Serums nicht mehr 
zur Geltung kommen konnen. Aber das aktive Serum hindert nicht nur die 
Ausflockung, sondern es kann auch einmal gebildete Flocken wieder auflosen. 
Die Verhaltnisse werden ganz besonders durch Zusatz von Meerschweinchenserum 
zum Versuche deutlich. 

Am besten veranschaulicht das wohl das beifolgende Schema; aber es muB 
ausdriicklich bemerkt werden, daB NEUKIRCH immer wieder hervorhebt, daB 
die Versuche nur in der Mehrzahl der Falle so verliefen; gewisse Obergange 
kommen vor. 

Wirkung auf die AufltiBende Wirkung auf bereits 

Amd'lookung gebildete F100ken 
A. Warmeflooken I :B. Kii.lteflooken 

bei bei bei 
37 0 I 8 0 37 0 I 8 0 37 0 I 8 0 

Akt. Meersohw.-Serum 
kaum 

stark minimall 
nioht 

stark keine merklioh gepriift 

Inakt. Meersohw.·Serum . keine keine keine 
I 

keine keine keine 

So konnen z. B. Kalteflocken bei langerer Einwirkung auch durch inaktives 
Serum etwas oder gar ganz aufgelost werden. Oder es kommen auch gegen 
aktives Serum resistente Ausflockungen vor. 

Ich kann.die Befunde NEUKIRCHS noch in einer anderen Richtung bestatigen. 
Noch vor der Ausarbeitung der SG-R hatte ich bei der Wa.R, und zwar am 
Ende der 1. und 2. Phase, im AnschluB an meine optische Serumdiagnose die 
Fliissigkeit auf Prazipitate untersucht und war sehr erstaunt, nur ganz selten 
solche im Dunkelfelde finden zu konnen (unveroffentlicht). Die Verfolgung 
dieses Befundes hatte die Beobachtung der Auflosung der Prazipitate durch 
aktives Serum ergeben mussen. 

Aber auch schon friihere Befunde hatten eigentlich auch schon vor GEORGIS 
und NEUKIRCHS Versuchen auffallig sein miissen; z. B. die von So berichtete 
Erfahrung, da;B aktive oder nicht geniigend inaktivierte Sera bei der PORGES
MEIERschen Lezithin-Ausflockung versagen. 

Was tritt nun bei der Inaktivierung ein 1 Bei ihr werden die Globuline 
stabilisiert und es fallen sowohl die Schutzfunktionen des Serums als auch 
die unspezifischen in gleicher W e~e fort. 

Eine Mittelding zwischen aktivem und inaktivem Zustande des 
Serums in bezug auf die Labilitat wird durch Lagerung erreicht. So legte 
sich MANDELBAUM (Miinch. med. Wochenschr. 1920. Nr. 33, S. 962) die Frage 
vor, ob beim aktiven Serum in der SG-R das Komplement der entscheidende 
Faktor seL Er entfernte zu diesem Zwecke das Komplement durch Bebriitung 
der frischen Sera bei 37°. Auch diese Sera, die frei von Komplement waren, 
reagierten wie die aktiven Sera. Er schlug deswegen vor, anstatt der Aus
driicke aktiv und inaktiv zu sagen: "frisches, nicht erhitztes Serum" bzw. 
,,1/2 Stunde lang auf 56° erhitztes Serum". Der erstere Ausdruck trifft nicht 
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ganz zu, denn das Serum braucht ja nicht mehr frisch zu sein. Der letztere 
ist leider etwas zu lang. Nach den Befunden anderer Autoren wird schon 
durch Lagern die Neigung aktiver Sera, schwacher und unspezifisch zu 
reagieren, vermindert (GEORGI und LEBENSTEIN). 

In Erweiterung der Untersuchungen von SACHS und GEORGI priifte NEU
KIRCH (Arb. a. d. Inst. f. expo Therap. 1920. Heft 10) den EinfluB verschiedener 
Temperaturvariationen auf die SAcHs-GEORGISche Versuchsanordnung. Generell 
zeigte sich da, daB die Zahl der Flockungen bei Zimmertemperatur zwar zu
nimmt, daB aber das charakteristische Geprage fUr Lues verloren gehen kann. 
Wenn man aber nach der urspriinglichen SAcHs-GEORGISchen Vorschrift zwei 
Stunden lang die Rohrchen auf 37 ° erwarmt, so nimmt die Zahl der uncharak
teristischen Reaktionen bereits abo Im Eisschrank treten noch mehr Flockungen 
auf. Diese unspezifischen Kalteflockungen sind ebenfalls desto weniger haufig, 
je langer man (2, 5, 24 Stunden) vorher das Extraktserumgemisch bei 37° 
gehalten hat. Es muB also durch den Brutschrankaufenthalt irgendeine 
Stabilisierung einer kolloidalen Reaktion eingetreten sein, die zu irreversiblen 
Verhaltnissen fUhrt. ImGegensatz dazu sind bei vorherigem primarem 24stiin
digem Aufenthalt im Eisschrank die so gebildeten unspezifischen Kalteflocken 
in der Warme reversibel. N ur die charakteristischen Flockungen bleiben bei 
dieser Anordnung bestehen. Es laBt sich auch, praktisch genommen, besonders 
wenn man nicht fiir Brutschranktemperatur optimal eingestellte Extrakte 
verwendet, eine zweizeitige Anordnung, namlich 24 Stunden bei 37°, 
dann 24 Stunden Eisschrank, eine bedeutende Verfeinerung unter 
Wahrung des spezifischen Geprages erzielen. 

NEUKffiCH (Med. Klinik 1920. Nr. 3) hat anstatt der Inaktivierung versucht, 
das "Komplement " , oder wie wir wohl besser sagen miissen, den abilen 
Zustand der aktiven Sera durch Adsorption mit gegliihtem Kieselgur 
(KAHLBAuMsches Praparat) auszuschalten. Er hat zu diesem Zwecke je 
5 ccm des 10fach verdiinnten aktiven bzw. inaktiven Serums mit ca. 1 g 
gegliihten Kieselgurs einmal durchgeschiittelt und sorgfaltig durch Filtrierpapier 
filtriert. Je 1 ccm Filtrat wurde mit 0,5 ccm vorschriftsmaBig verdiinntem 
SG-Extrakt versetzt (24 Stunden 3'7,°). Von 1H Seris fand er dabei 5 an
scheinend spezifische Reaktionen, die nur mit V orbehandlung in aktivem 
Zustand ausflockten; 13 flockten nur nach Behandlung aktiv und inaktiv 
aus und waren samtlich Luesfalle. 

MANDELBAUM (:Miinch. med. Wochenschr. 1918. Nr. 43) hat die von ihm 
in demselben Jahre fiir die Anstellung der Wa-R empfohlene Inaktivierung 
des Patientenserums in bereits verdiinntem Zustande auch fiir die SG-R 
empfohlen. Er geht so vor, daB er 3 Tropfen des frischen nicht inaktivierten 
Serums mit 1 ccm Kochsalz16sung versetzt und so 1/2 Stunde inaktiviert. Dazu 
0,5 ccm des 6fach verdiinnten SG-Extraktes hinzufiigen. 2 Stunden 37°, dann 
iiber Nacht bei Zimmertemperatur. Er findet diese an 102 Seren (!) gepriifte 
Reaktion der SG-R weit iiberlegen. So waren bei ihm auch mit der Wa-R 
91 % tJbereinstimmungen bei Anwendung seiner Modifikation gegeniiber nur 
64% mit der urspriinglichen SG-R. Diese auffallend niedrige Zahl muB nach
denklich stimmen. 

Theoretisch aber sind die Befunde MANDELBAUMS von groBtem Interesse. 
Sie weisen wieder auf den Zusammenhang zwischen der Selbsthemmung der 
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Sera bei der Wa-R und der unspezifischen Ausflockung durch besonders labile 
Globuline hin. 

Die MANDELBAuMsche Methode, bei der sich nach der Untersuchung von 
LESSER und MUNSTER leichter unspezifische Reaktionen einschleichen, wahrend 
sie die starke Empfindlichkeit bestatigen konnten, hat STILLING (Arb. a. d. 
lnst. f. expo Therap. 1920) genauer nachgepruft. Bei Serumverdunnung vor dem 
lnaktivieren fand er'im Gegensatz zu MANDELBAUMS und der anderen Autoren 
Angaben keine in Betracht kommende Erhohung der Empfindlichkeit. Anders 
aber verhielten sich die Sera, wenn die lnaktivierung bei hoheren Temperaturen 
(58°, 60°, 62°, 63°) vorgenommen wurde. Hierbei werden bei lnaktivierung 
des konzentrierten Serums die positiven Reaktionen stark abgeschwacht. Bei 
Anwendung der MANDELBAuMschen Methodik aber ist das in viel geringerem 
Grade der Fall, z. B. reagierten bei 62° lnaktivierung konzentrierte wassermann
positive Sera nur noch 36,1 % positiv, bei lnaktivierung nach MANDELBAUM 
aber noch 60,7%. Einzelne Sera konnen sich auch atypisch verhalten. 

NEUKIRCH (Zeitschr. f. lmmunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 29, 
S. 502. 1920) fand, als er das bereits lOfach verdunnte Patientenserum je zehn 
Minuten inaktivierte, das Optimum der 'Flockungswirkung nach lnaktivieren 
von 55-60°. Bei 65° fand eine Abschw'achung, bei 70° eine Zerstorung der 
Ausflockungswirkung statt. 

EpSTEIN und PAUL (Arch. f. Hyg. 1922) treten dafiir ein, die Sera, wie 
ubrigens auch zur Wa-R, aktiv zu untersuchen. Sie begrunden das vor 
aHem theoretisch (S. 117), indem sie nach der Erbringung des Nachweises, 
daB es gar nicht die Globuline seien, die bei den Reaktionen ausfaHen, fUr 
unnotig erachten, die "Stabilisierung" der Globuline zu erstreben; denn eine 
"uncharakteristische Ausflockbarkeit der EiweiBphase der Sera brauche gar 
nicht abgedampft zu werden". Dagegen wiirde durch den schweren Eingriff 
des lnaktivierens die Reaktionsfahigkeit der Sera in bedenklicher Weise herab
gesetzt. 

MEINICKE (Zeitschr. f. lmmunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 28) 
halt die inaktivierten Globuline deswegen rur schwerer fiiJlbar, weil man Ihnen 
das Kochsalz schwerer entziehen kann. Die Kochsalzentziehung sei deswegen 
aber auch ein scharferer Eingriff und deswegen schwer reversibel. Aktive Sera 
£locken viel maBiger aus als inaktive. Bei den aktiven sind die Flocken plumper 
und unscharfer bei der M-R II. Bei inaktiven Sera sind die Flocken zwar spar
licher, aber scharfer begrenzt und fester. Das Vorhandensein von Globulinen 
der verschiedensten Fallbarkeit verwische das typische Flockungsbild. Un
spezifische Reaktionen, wie bei Fiebern verschiedener Herkunft, Fleckfieber, 
Malaria, bei der Wa-R und M-R, werden so verstandlich. "Das Inaktivieren 
reinigt die Reaktionen von storenden Beimengungen." 

E. STILLING (Ber!. klin. Wochenschr. 1917) fand Sera bei 5 Minuten lnakti
vierung bei 55° weniger scharf Wa-R-positiv als nach 30 Minuten. Er erklart 
das so, daB die Komplemente noch thermoresistenter seien, als diEjenigen 
Serumbestandteile, die eine unspezifische Verstarkung der Re'aktionsfahigkeit 
bedingen. 

W. GEORGI (Biochem. ZeitBchr. Bd. 93) hat versucht, fUr die Tatsache 
daB aktive Sera bei der SG-R wenig oder gar nicht, bei der Wa-R aber unspezifisch 
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positiv reagieren konnen, eine Erklarung zu finden. 1m aktiven Serum nimmt 
er zwei Komponenten an, eine unspezifische und eine spezifische. Die un
spezifische entspreche der bekannten Labilitat der aktiven Sera und werde eben 
durch die Inaktivierung aufgehoben. Mit dieser labilen Komponente konne, 
vielleicht auch nicht ohne EinfluB des im Extrakt vorhandenen Alkohols, durch 
Einwirkung mancher Extrakte eine Fallung auftreten. Nun wird nach dem 
V organge von SACHS angenommen, daB es bei der Wa-R nicht die Prazipitate 
selbst sind, die die Komplementzerstorung bewirken, sondern die dabei auf
tretende Globulinveranderung und Fallung bewirke das erst sekundar. Beim 
aktiven Serum nun, so meint GEORGI weiter, finde eine Verteilung des 
Extraktes auf die beiden vorhandenen Aviditaten statt. Fur die 
spezifische bliebe dabei unter Umstanden nicht so viel ubrig, daB eine Aus
fallung resultiere; dagegen genuge die Veranderung der Globuline schon, um 
die Komplementinaktivierung zu bewirkell. 

GEORGI stellte fest, daB schon verhaltnismaBig geringe Einwirkungen auf 
das Serum genugen, um die fUr die SG-R notwendige Stabilisierung der Serum
globuline zu erreichen. Schon nach Lagerung reagierte bei ibm das aktive 
Serum starker als das inaktive, was auch MANDELBAUM fand. Schon nach 
5 Minuten langem Inaktivieren war der fur ein spezifisches Geprage notwendige 
Stabilitatsgrad erreicht. 

Wie die SAcHssche Schule gezeigt hat, kann man durch Einwirkung ver
schiedener Art eine der Inaktivierung analoge Wirkung bekommen. Es lieBen 
sich auch bei der Wa-R willkurliche Sera kunstlich positiv oder negativ machen. 
Es fragt sich, wie die SG-R sich in dieser Richtung verhalt. 

NATHAN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 29) 
hat sich die Frage vorgelegt, ob analog dem von HIRSCHFELD und KLINGER 
zuerst festgestellten Vorgange, daB man wassermannnegative Sera kunst
lich durch Behandlung mit Bakterienemulsion usw. positiv machen 
kanne, dies auch bei der Priifung mit der SG-R der Fall sei. Es zeigte sich uber
einstimmend, daB aIle diese Prozeduren, wie Behandlung der Sera mit 
1/200 Salzsaure im salzsauren Medium, Behandlung mit Emulsionen von Bak
terien oder einer Inulinsuspension zwar eine Umwandlung der negativen 
in eine positive Wa-R erzeugten, nicht aber die SG-R positiv wer
den lieBen. Vorher eigenflockende Sera blieben ebenso oder bekamen eine 
ganz geringe Verstarkung der Eigenflockung. 

Nun hatte NATHAN bereits fruher (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo 
Therap., Orig. Bd. 27) bewiesen, daB sich diese kunstliche Wa-R von der echten 
dadurch unterscheide, daB sie thermolabil ist, d. h. beim Inaktivieren verschwin
det. Und nun setzt er sie in Beziehung zu den, normalerweise im aktiven Serum 
vorkommenden labilen, eine unspezifische Reaktion hervorrufenden Funktionen. 
Wenn er nun auf Grund seiner Versuche bei der SG-R diese Erklarung be
statigt findet, so ist es bedauerlich, daB er seine interessanten Experimente 
nicht entsprechend erweitert hat: er hatte namlich nicht nur mit der Brut
schrankmethode (18 Stunden 37°), sondern gerade hier mit der ursprunglichen 
SG-R (2 Stunden 37°, dann Zimmertemperatur) oder bloB mit niedrigerer 
Temperatur vergleichend arbeiten mussen. 
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Einfln8 des Salzgehaltes. 

F. GEORGI und H. LEBENSTEIN priiften die Bedeutung des Salzgehaltes 
fUr die Reaktionsfahigkeit aktiver Sera bei den Ausflockungsmethoden (Zeitschr. 
f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33, S. 503. 1922). Es ergab sich: 

1. Inaktive Sera reagieren nach MEINICKE in 0,85 0/ 0 NaCI und 2%iger 
NaCI-Losung g:eich stark. 

2. Aktive Sera reagieren entsprechend nur in 2 0/ 0 NaCl, wahrend sie bei 
0,85% NaCl nur selten positiv reagieren. 

Beim Studium des Einflusses der Kochsalzkonzentration fand W. 
GEORGI (Biochem. Zeitschr. Bd. 93, S. 21. 1919) folgendes: Mit steigendem Salz
gehalt steigert sich auch die Empfindlichkeit der SG-R. Gepriift wurden Aqu. 
dest.; 0,425% NaCI; 0,85% NaCl; 1,7% NaCl; 5% NaCl. Bei Aqu. dest. 
tritt, wie zu erwarten, entsprechend der 1. Phase der M-R, eine unspezifische Aus
fallung auf. Die Empfindlichkeit bei 1;7% NaCI ergab sich als am groBten, 
wahrend bei 5% NaCI schon die Extraktkontrolle ausflockte. Der Salzgehalt 
ist also eine conditio sine qua non; aber es ist bedeutungsvoll, 
den Salzgehalt nicht zu iibertreiben und damit die charakte
ristische Zone zu iiberschreiten. Der Cholesteringehalt steigert 
die Ausflockungsintensitat. Nach SACHS (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, 
Orig. Bd. 132) nimmt auch bei der Brutschrankmethode, nicht nur, wie 
GEORGI bei der Originalmethode gezeigt hat, llei erhOhtem Salzgehalt die 
Empfindlichkeit der SG-R zu. Wenn die Verdiinnung des Serums mit 2% 
Kochsalzlosung geschieht, ist sie "gefahrlos". Gleichzeitig wird bei manchen 
Seren eine Verstarkung der Reaktion im Sinne groberer Flockenbildung 
erzeugt. 

Die Erklarung von SACHS und GEORGI, daB bei der SG-,R und DM die 2%ige 
Kochsalzlosung in der Weise wirke, daB durch sie die LabiIitat der als Schutz
kolloide wirkenden EiweiBstoffe des aktiven Serums aufgehoben wiirde, geniigt 
nach der Meinung BRANDTS (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., 
Orig. Bd. 34. 1922) nicht zur vollen Erklarung der Salzwirkung. BRANDT geht 
von der von ihm mit Mras gewonnenen Erfahrung bei der Goldsolreaktion 
aus. Es war gefunden worden, daB ceteris paribus bei steigender Kochsalz
konzentration das Maximum der Goldsolkurve sich nach links, d. h. nach den 
starkeren Verdiinnungen hin verschiebe. Nun halten sich bei der Goldsolreaktion 
fallende und schiitzende Krafte die Wage. Es zeigt sich aber, daB die fallenden 
Krafte beim Verdiinnen ihre Wirksamkeit langsamer verlieren als die schiitzen
den. BRANDT zeigte nun durch Verdiinnungsversuche, daB bei der DM im 
Grunde gleiche Prinzipien wirksam sind. Je hoher die Konzentration des Koch
salzes genommen wurde, in einer desto hoheren Serumverdiinnung lag bei ge
eigneten positiven Seris das Maximum der Ausfallung. Ais Verdiinnungsfliissig
keit wurde entweder physiologische Kochsalzlosung oder ein negatives Serum 
gewahlt. BRANDT nimmt an, daB positive und negative Sera in ihren schiitzenden 
Kraften gleich sind, daB sie sich nur in der Starke der fallenden Krafte von
einander unterscheiden. Die Wirksamkeit des Kochsalzes erstreckt sich nach 
BRANDT nicht nur auf die Globuline bzw. die fallenden Krafte, sondern auch 
auf die schiitzenden. Es wird damit angenommen, daB das Wesentliche "der 
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Bedeutung der hoheren Kochsalzkonzentration in deren Einwir
kung auf das Serum, nicht aber auf den Extrakt, beruht". Da die 
beiden antagonistischen Krafte, die fli.llenden und die schiitzenden, in vielfach 
nicht zu iibersehender Weise durch das Kochsalz beeinfIuBt werden, so hangt 
es von der Versuchsanordnung ab, welche im 'Endresultat iiberwiegt; denn 
beide werden durch die steigende Kochsalzkonzentration gefordert. 1m Gegen
satz zu EpSTEIN und PAUL nimmt BRANDT also nicht an, daB das Normal
serum die ExtraktausfIockung verhindere und daB diese Hemmung beim posi
tiven Serum wegfiele; vielmehr nimmt er an, daB sie nicht auf dem Fehlen 
schiitzender Krafte, sondern auf dem V orhandensein fallender Krafte des 
luischen Serums beruhe. 

"Cber den EinfhiB des Kochsalzgehaltes auf die SG-R auBert sich SACHS 
(Arch. f. DermatoI. u. Syphilis, Orig. Bd. 132. 1921) folgendermaBen. S. 23: 
"lch glaube aber zugleich (namlich mit der Empfehlung mit 0,2 ccm Serum 
bei der Brutschrankmethode zu arbeiten) empfehlen zu konnen, Parallelversuche 
unter Anwendung von 0,85()fo und 1,5 0/ 0 KochsalzlOsung auszufiihren, um zu 
erproben, ob dadurch eine nennenswerte Empfindlichkeitssteigerung unter 
Erhaltung der Spezifitat moglich ist." ,SACHS stellt die Vermutung auf, daB 
der erhohten Salzkonzentration die Rolle eines "Regulators" zukame, 
als Gegengewicht gegeniiber der hemmenden Wirkung von Schwan
kung der Brutschranktemperatur und als Verstarker bei manchen 
Seris. 

NEUKIRCH (Zeitschr. f. lmmunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 29, 
S. 503. 1920) priifte die Vertretbarkeit des Kochsalzes beim Ablauf 
der SG-R durch andere SaIze. Zu diesem Zwecke wurden n/7-Losungen 
der SaIze der HOFMEISTERschen 'Reihe anstatt Kochsalz in den Versuch ein
gefiihrt. Es zeigte sich, daB Kochsalz durch NaN03 , N~S04' Natr. acetic., 
NaBr und KCI aquimolekular vertretbar, in h6herer Konzentration (n-Losung 
und nj2-Losung) waren Natr. acetic. und N~S04 starker fallend. MgC~ und 
CaC~ fallen die Extrakte an sich aus, starker in kochsalzarmem Medium. 

Die DM von MEINICKE hat gegeniiber der SG-R einige Besonder
heiten: Sie ist, wie BAUER und NYIRI gezeigt haben (Zeitschr. f. lmmunitats
forsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33), in starkem Grade yom Kochsalz
gehalt unabhangig (344). Bei 7facher Verdiinnung des Extraktes mit auf
steigenden Kochsalzkonzentrationen von 2 bis lO% fiel die Probe iiberall fast 
gIeich gut aus. Das Optimum der Flockungsstarke war bei 2%. Bei Verdiinnung 
des Extrakts mit unter 10/ 0 KochsalzIosung traten immer unspezifische Flok
kungen auf. 

Die Flockung des Extraktes durch Elektrolyte wird nach ihrer Meinung 
iiberschatzt. Erst bei 20%iger NaCI-Losung wird der Extrakt ausgeflockt. 
2% laBt ihn unbeeinfIuBt (auch bei 37 0 24 Stunden). 

Der Ersatz des Kochsalzes durch andere Salze ergab ihnen keine 
ganz einheitlichen Resultate in aquivalenten Mengen. Dem Kochsalz am nachsten 
schien Ammonsulfat zu stehen. 

Auch bei der SG-R kann man es durch erhohten Kochsalzgehalt erreichen, 
daB aktive und inaktive Sera gleich reagieren. 

Sehr instruktiv hat MEINICKE die verschiedenen Optima der SG-R und der 
DM (Miinch. med. Wochenschr. 1919. Nr. 33) dargestellt (s. Abb. S. 351). Aus 
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dieser Darstellung geht das spezifische und unspezifisehe Maximum der Kurven 
bei der DM sehr deutlich hervor. Nur diirfte sich jenseits der 5%igen NaCI
Losung aueh die Kurve der negativen Sera wieder etwas heben. 

EinfiuB von ehemisehen Eingriffen. 

Den EinfluB von Saure und Alkali auf das Serum hat STILLING (Arb. 
a. d. lnst. f. expo Therap. 1920) gepriift. Seine Anordnung war die, daB er ab
steigende Mengen Normallosung auf das inaktive Serum (1 Stunde 370) ein
wirken lieB und dann bei vorheriger Saureeinwirkung mit der entspreehenden 
Menge Alkali, bei vorheriger Alkalieinwirkung aber mit entsprechender Menge 
Saure neutralisierte. Man wird diese: Versuehsanordnung von STILLING bemangeln 
mussen. Denn den Verbraueh an Saure bzw. Alkali dureh die Bikarbonate 
und EiweiBstoffe des Serums (Alkali-Albuminat- und Azid-Albumin-BiIdung) 
hat er nieht geniigend beriieksiehtigt. Aber trotzdem sind seine Versuche recht 
bemerkenswert, denn sie fiihrten in "Obereinstirnmung mit den entsprechenden 
Erfahrungen bei der Wa.lR (ABRAMOW, Zeitsehr. f. lmmunitatsforsch. u. expo 
Therap., Orig. Bd. 8) zu dem Ergebnis, daB "sowohl Salzsaure als Natronlauge 
einen zerstorenden EinfluG auf die Reaktionsfahigkeit des Patientenserums be
sitzen", und zwar die Salzsaure in weit starkerem MaBe. STILLING erinnert 
hierbei an die Arbeiten von RITZ, SACHS und NATHAN iiber die StabiIisierung 
versehiedenartigster Serumfunktionen durch Saure- und Alkalieinfliisse. 

Beirn Studium der Einwirkung von Saure und Alkali auf die Extrakte 
stieG STILLING insofern auf Schwierigkeiten, als die Salzsaure an und fiir sich 
ausfloekend auf den Extrakt wirkt. Eventuell hatte der Versuch durch Ge
winnung der so erhaltenen ExtraktIipoide mittels ~therextraktion bzw. Be
handlung der Flocken mit Alkohol und nochmaliger Verdiinnung erweitert 
werden konnen. 

Mit Alkali wurde keine sichere Beeinflussung der Extraktwirkung fest
gestellt. Auch hier ware eine Erweiterung der Versuche durch intensive 
Einwirkung des Alkohols dureh starkere Konzentration und hohere Tempe
ratur wiinschenswert gewesen. 

Auch H. SACHS (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, Orig. Bd. 135. 1921) priifte 
den EinfluB von Salzsaure: Salzsaure von 1/25 n-HCI 0,5 bis 1/100 0,2 auf 0,1 cern 
Serum (3 Stunden bei 37 0). Es geniigte aber schon 1 Stunde mit nachfolgender 
Neutralisierung. Bei dieser Behandlung bleibt negatives Serum unbeeinfluGt; 
positives aktiv, das an sich negativ reagiert, wird in der umschriebenen Zone 
von 1/25 0,3 bis 1/25 0,2 zu einer positiven Reaktion gebracht (Beziehung zu 
STILLINGS Versuchen, Arb. 1920. Heft 10). Weniger regelmaBig, aber doch 
zuweilen, gelingt die Umwandlung des aktiven Serums auch dureh Natron
lauge. Einwirkung in entsprechenden Konzentrationen. 

Theoretiseh ist das Ergebnis wichtig, denn es hat einen wohl nicht nur 
auBeren Zusammenhang mit den Versuchen von SACHS und RITZ und'NATHAN. 
Dureh die Salzsaureeinwirkung wird die starke Labilitat des 
Serums aufgehoben und damit die Hemmungswirkung der aktiven Sera. 
Es wird die mangelnde Reaktionsfahigkeit des aktiven Serums "gewisser
maBen als der Ausdruck einer Sehutzkolloidwirkung" angesehen. "Durch 
die Labilitat entsteht raseh eine Reaktion zwischen Extraktteilchen und 
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Serumkolloiden, so daB die Extraktkomponente umhullt wird und fUr die 
Ausflockungsreaktion nicht mehr in Betracht kommt." Wenn diese An
schauung richtig ware, so muBte durch weiteren Extraktzusatz wieder eine 
positive Reaktion erzeugbar sein, was noch nicht gepruft ist. 

N atriumazetat, N atriumsulfat, Bariumchlorid, . Kalziumchlorid schwachen, 
dagegen Magnesiumsulfat verstarkt die Ausflockung der Extraktlipoide. 

Bei der DM fanden BAUER und NYIRI die Reaktion des Milieus innerhalb 
mittlerer Breiten, gepruft mit Zusatz von reiner Saure und Laugen, als auch 
mit saurer und alkalischer Pufferlosung ohne jeden EinfluB (im Gegensatz zur 
Wa-R (SACHS) und SG-R (NEUKIRCH) keinen EinfluB bei einer Saurereaktion 
zwischen n/20 000 bis SO); bis n/40 Lauge bleiben positive Sera scharf flockend. 
Andererseits ergibt sich die Wesensverwandtschaft zugleich mit dem prin
zipiellen Unterschied bei der Reaktion aus den Versuchen von F. GEORGI und 
LEBENSTEIN: es ist der relativ hohe Salzgehalt bei der DM, der die Labilitat 
auch der aktiven Seren aufhebt und bewirkt, daB bei der DM aktive und inaktive 
Sera annahernd gleich gut reagieren. Wenn man die Sera lagert, kann man 
prinzipiell die gleiche Stabilisierung erzielen. 

H. SCHMIDT (Med. Klinik 1921) hatte ahnlich wie SOMOGYI mittels der sta
lagmometrischen Untersuchung die DM gepruft. Auch er fand, daB nach ge
schehener Reaktion die Oberflachenspannung durch Entfernung der die Ober
flachen stark herabsetzenden Lipoide die Oberflachenspannung zugenommen 
hatte, wenn auch die Unterschiede in der Tropfenzahl nur sehr gering waren. 
SCHMIDT fand also schon vor NIEDERHOFF, daB Zusatz von Saponin die 
DM aufhebt, weil durch dessen Zusatz die Oberflachenspannung stark herab
gesetzt wird. 1m gleichen Sinne bewertet er die von den verschiedensten 
Seiten, zuerst schon von MEINICKE gefundene Tatsache, daB ikterische Sera 
oft nach MEINICKE nicht reagieren. Er bringt das mit der von ihm experi
mentell erwiesenen oberflachenspannungvermindernden Wirkung der Gallen
farbstoffe in Zusammenhang. 

P. NIEDERHOFF (Munch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 25, S. 929) prufte den 
EinfluB von Saponin auf die Flockungsreaktionen. Bei Zusatz von 0,5 cern 
einer 1- oder 2%igen Saponin16sung zum typischen Sachs-Georgigemisch 
tritt auch in den positiven Seris keine Flockung auf. Der analoge Versuch der 
MEINICKEschen DM angesetzt gibt nur eine viel geringere Beeinflussung des 
Ergebnisses. 

Der Verfasser fUhrt das auf Verschiedenheiten der Extrakte zuruck. Das 
erscheint auch richtig, da man bei Ansetzen eines mit Kochsalz16sung verdiinnten 
Extraktes mit 1-2% Saponin16sung 12 Stunden bei 3.7° sieht, daB der SG
Extrakt viel starker aufgehellt wird als der Meinicke-Extrakt. 

Formalin wirkt auf beide ·Reaktionen gleich stark. 
Fur die Theorie laBt sich vorlaufig daraus wenig schlieBen. Insbesondere 

die Frage, ob Quellungsvorgange der Extraktpiloide (NIEDERHOFF) bei den 
Fallungsreaktionen eine Rolle spielen, laBt sich so nicht entscheiden. 

NATHAN (Klin. therapeut. Wochenschr. 1922. Nr. 40, S. 2000) prufte den 
EinfluB von Kobragift auf die SG-R. 

Die Verbindung zwischen Luesserum und dem Extrakt ist nicht nur 
bei der Wa-R, sondern auch bei der SG-R eine lockere, reversible. Das 
lieB sich durch das Studium des Einflusses von Kobragift auf das Extrakt-
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serumgemisch beweisen. Nicht nur hemmt das Gift das Auftreten der 
Flockungen bei positiven Seris, sondern es laBt auch eine positive Reaktion 
wieder verschwinden, selbst wenn die Agenzien schon 24 Stunden bei 37 0 

aufeinander eingewirkt haben. Die Reaktion ist also reversibel. Das spricht 
auch fiir die lipoide Natur der wirksamen Substanzen. 

Zur Theorie der Meinickeschen Reaktion. 

Eigentlich am wenigsten geklart erscheint mir die Theorie der ersten und 
zweiten MEINICKEschen Reaktion. Die Grundfragen sind folgende: 1. worin 
bestehen die Flockungen in den beiden Phasen der Reaktion; 2. ist es moglich, 
daB die Intensitat der Reaktion zwischen Luesserum und Organextrakt im 
salzarmen, ja geradezu salzfreien 'Medium so intensiv verlauft, daB die ent
stehende, ausflockende Verbindung irreversibel wird 1 In manchem Sinne 
ist gerade dieses sehr auffallend: sehen wir doch bei den einzeitigen Reaktionen 
eine Verstarkung der Ausflockung durch SaIze. Auffallend ist es weiter, daB 
doch offenbar an dem schon entstandenen Prazipitat der ersten Phase noch eine 

lIi{To,iii5--ai5 1,7 2,5 5,0 Naa 0.'125 o,85-,[72,02,T-ro 
- Positive Sera. --- Negative Sera. 

Abb. 6. Abhangigkeit der SG-R und DM vom Salzgehalt (nach M.EINICKE). 

Verstarkung der Reaktion sich abspielt, denn sogleich nach Zusammentreten 
von Aqu. dest. mit Serum + Extrakt beginnt - mindestens ultramikroskopisch 
- eine Ausflockungsreaktion. 

MEINICKE selbst faBt (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 27. 1918) bereits in seiner ersten groBeren Mitteilung die von ihm an
gegebene "Lipoidbindungsreaktion" als eine Immunitatsreaktion von 
allgemeiner Gultigkeit auf, fiir die er eine nahe Verwandtschaft zur Komplement
bindungsmethode annimmt. Als einfachen Grundtypus der Technik der 
Lipoidbindungsreaktion gibt er (S. 351) folgende Anordnung an: Zu 0,2 in
aktiven Serums wird durchschnittlich 1 ccm Antigen-Lipoidextrakt gegeben 
in einem Verhaltnis, daB nach 20 Stunden bei 37 0 eine Ausflockung eintritt, 
dann Zusatz von austitrierter KochsaIzlOsung, die bewirkt, daB nur bei 
positiven Seren die Flockung nach IStunde bei 37 0 erhalten bleibt. Nur bei 
dem Typus der Luesreaktion ist die Zufugung eines besonderen Antigens 
nicht notwendig, weil der Lipoidextrakt diese Funktion ausubt. Er stellte 
ursprunglich die Theorie auf, daB bei seiner Reaktion an den Antigen-Anti
korper-Komplex sich Lipoide so banden, wie es bei der BORDET-GENGOUschen 
Reaktion das Komplement tut. Der Nachweis dieser Bindung gelinge auf 
chemischem Wege. Flocken aus Extraktlipoiden werden namlich, wie er 
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gezeigt hat, .durch Kochsalzzusatz nicht wieder in Losung gebracht, sie sind 
"kochsalzbestandig"; die Flocken aus den Serumglobulinen beliebiger Sera 
aber sind kochsalzlOsIich. Wenn nun Lipoidextrakt, Antigen und Antikorper 
aufeinander einwirken und eine Ausflockung dieser Verbindung aus drei Sub
stanzen erzeugt wird, so bestehen diese Flocken neben dem Antigen aus einer 
kochsalzloslichen Lipoidkomponente. Diese groBere Kochsalzbestandigkeit der 
Flocken sei der Indikator fiir die vollzogene Bindung, und damit ein Reagens 
auf Antikorper bzw. Antigene. 

In seiner zweiten groBeren theoretischen Arbeit iiber die Lipoidbindungs
reaktion tritt MEINICKE (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 28) selbst seiner fr"iiheren Theorie kritisch gegeniiber, weil ihm Farbeversuche 
ihr zu widersprechen schienen. Denn mit Sudan 4 oder Scharlachrot gefarbte 
alkohoIische Organextrakte geben mit Elektrolyten rotgefarbte Niederschlage. 
Wenn sich also tatsachIich Organextrakt mit dem Globulin als Antikorper
trager verbande, so miiBte der Niederschlag bei positiven Seren rot gefarbt sein, 
das ist aber nicht der Fall: nur die iiberstehende Fliissigkeit ist rot. Daher stellt 
MElNIOKE die Vermutung auf, daB fiir die sog. Lipoidbindungsreaktion nicht 
Lipoide, sondern entsprechend den MUOH-EMBDENschen Befunden EiweiB
abbauprodukte als Trager der Reaktion in Betracht kamen. Auch den Ein
wurf, daB die Niederschlage vielleicht andere als die gefarbten Lipoide sein 
k5nnten, lehnt er abo Neben den Farbungsversuchen bestimmen ihn zu diesen 
Anschauungen vor allem die Erfahrungen, die er mit der Kraft der Sera als Schutz
kolloide gemacht hat. Selbst eine lO%ige KochsalzlOsung vermochte in GegeIi
wart von inaktivem, wassermannnegativen Serum nicht einen Lipoidextrakt 
auszuflocken. Die schiitzende Wirkung iibte das Serum bis zu der Verdiinnung 
1: 128 aus, was iibrigens im Vergleich mit den Erfahrungen mit der Goldsol
reaktion bei Serum nicht iibermaBig hoch erscheint. Mit einem positiven 
Serum dagegen fand MEINICKE zwar auch eine Schutzwirkung, diese aber ver
sagte gerade in den ersten Rohrchen des Versuchs, also bei den Verdiinnungen 
1:2 und 1 :4, eine Beobachtung, die in ihrer weiteren Konsequenz zur sog. 
"dritten Modifikation der M-R" fiihrt. Aber nicht nur eine flockungsverhindernde 
Wirkung sah MEINICKE die Sera ausiiben, sondern sie vermochten sogar schon 
gebildete Flocken wieder aufzulOsen, und zwar ganz unabhangig davon, ob diese 
von positiven oder negativen Seris stammten. 

Damit verlaBt MEINICKE endgiiltig die "Lipoidbindungstheorie". 
Was setzte er aber dafiir ein 1 Eine neue, wohl auch nicht sicher begriindete, 

die "Salzwanderungstheorie". 
Er ging von folgenden Oberlegungen dabei aus: Man kann eine bestimmte 

Menge von Serum, z. B. 0,5 c~m, der Wirkung steigender Mengen von Wasser 
aussetzen, wobei bekanntIich durch Ausfallung der Globuline zwischen der vier
fachen und 40fachen Verdiinnung eine Ausflockung entsteht, oder man kann 
auch in einer anderen Reihe absteigendeMengen von in physiologischer Koch
salzlOsung gelostem Alkohol zusetzen. Dann fallen, wie bekannt, bei den 
starkeren Alkoholkonzentrationen durch Wasserentziehung EiweiBstoffe aus. 
Bei dem ersten ProzeB wirkt das Wasser salzentziehend auf die Globuline, 
beim zweiten entzieht der Alkohol Wasser, er wirke also relativ koch
salzvermehrend auf die Globuline. Wenn man nun durch gleichzeitige 
Einwirkung von Wasser und Alkohol deren Wirkungen kombiniert, 
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so halten sich die entgegengesetzten Tendenzen die Wage: man be
kommt eine Reihe, die nur am Ende und am Anfang ausgeflockt ist. In der 
Mitte ist keine oder nur eine geringe Ausflockung, sie nimmt aber nach beiden 
Enden der Reihe standig zu. Wenn man nun eine solche Reihe der Wirkung 
von 2,5 % iger Kochsalzlosung aussetzt, so sieht man, daB die schon gebildeten 
Flocken in der Mitte der Reihe schon nach einer Stunde sich restlos wieder 
auflosen; nur die Fallung an den Enden ist mehr oder minder irreversibel. 

Kehren wir nun zu den Verhaltnissen der II. M-R zuruck, so kommen hier 
die soeben beschriebenen Wirkungen starker Alkoholkonzentrationen nicht 
in Betracht, da bei der Reaktion die eben nicht fallende Dosis der Alkohol
konzentration 1: 8 nie uberschritten wird, und auBerdem bei der angewandten 
Temperatur von 37 ° die fallende Wirkung des Alkohols noch geringer ist. 

Nun schiebt MEINICKE zwei weitere Anschauungen in seine Deduktion, 
namlich die Satze: 1. Globulinflocken, die sich bei schonender Koch
salzentziehung gebildet haben, sind kochsalzloslich, solche aber, 
die durch eingreifende Kochsalzentziehung entstanden sind, koch
salzbestandig, und 2. Extraktstoffe reagieren mit Serumglobulinen 
unter Kochsalzentziehung. Merkwurdigerweise geht MEINICKE zum 
Beweise dieser Behauptungen nicht den nachstliegenden Weg, namlich den 
Weg der chemischen Kochsalzanalyse, sondern er gibt mehr eine Art von 
Indizienbeweisen, deren Gesamtheit fur seine Anschauungen sprache. 

MEINICKE fuhrt etwa folgende 1Jberlegungen an: Wie in der soeben erwahnten 
Versuchsreihe die Endglieder, die der Wirkung des Aqu. dest. am intensivsten 
ausgesetzt gewesen sind, nun dadurch endgiiltig unlOslich wurden, so "schiene 
es nach dem Gesagten naheliegend, die Moglichkeit zu diskutieren, ob auch 
im Extraktversuch dieselben Grunde maBgebend sein konnten", daB also in 
der Kochsalzmethode den Globulinen der positiven Sera relativ viel Kochsalz 
in eingreifender Weise entzogen wurde und den negativen nur relativ wenig 
in schonender Form. DaB nicht der umgebenden Flussigkeit diese Wirkung 
zukommt, hat MEINICKE dadurch bewiesen, daB er die abzentrifugierten Flocken 
mit Erfolg der Wirkung der lO%igen Kochsalzlosung aussetzte. 

Am meisten Schwierigkeiten macht es MEINICKE, klar zu machen, warum 
man den Extraktkolloiden die Fahigkeit zutrauen kann, daB sie Kochsalz 
zu entziehen vermogen. In der Tat ist ihm auch der Beweis nicht gelungen. 
Denn aus der Tatsache der hohen Sensibilitat von Extrakten gegen Kochsalz
losungen verschiedener Konzentration und aus der Tatsache, daB durch immer 
wiederholte Ausfallung durch SalzlOsungen abwechselnd mit Aufnahme in 
Alkohol schlieBlich das Lipoid alkoholunloslich wird, laBt sich der erwiinschte 
SchluB nicht ziehen. 

In quantitativen Versuchen hat dann MEINICKE dargetan, daB bei seiner 
2. Methode ein Optimum fur bestimmte Mengenverhaltnisse sich er
kennen laBt. In der ersten Phase werden die Sera durch den Extrakt dann 
optimal geflockt, wenn ihr Kochsalz durch den Extrakt + Aqu. dest. auf 
etwa 1: 5 verdunnt wird. Aber zugleich zeigt sich, daB auch die Art und 
Geschwindigkeit der Extraktverdunnung hier eine gewichtige Rolle spielen und 
die Optima verschieben kann. So muB ein schneller verdunnter, also unwirk
samer Extrakt in relativ groBerer Dosis zugesetzt werden, um gute Flockung 
zu erzielen. 1m allgemeinen werden auch "positive Sera durch hohere Extrakt-

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 23 
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konzentration als 1: 8 besser ausgeflockt als negative, und umgekehrt negative 
besser durch Verdiinnung iiber 1: 8 hinaus". Gewohnlich werden aber bei 
der M-R II, bei der man mit einem Durchschnittsoptimum rechnen muB, diese 
Verhaltnisse nicht beobachtet. 

Bei der Wassermethode werden Versuchsbedingungen geschaffen, bei 
denen die negativen Sera ausfallen, nicht aber die positiven. Die Tatsache, 
daB bei ihr positive Sera durch geringere Mengen Wasser am Ausflocken ver
hindert werden als negative Sera, wie MEINICKE durch Variation der Wasser
mengen gezeigt hat, erklart sich folgendermaBen: "die positive Reaktion ent
zieht den Globulinen mehr Kochsalz als die negative. Die positiven Globuline 
befinden sich daher in einem relativ salzarmeren, bzw. wasserreicheren Zu
stande als die negativen. Sie gelangen daher durch Zugabe von Wasser schon 
friiher iiber das Flockungsoptimum hinaus als diese und bleiben schon bei 
Wassermengen ungeflockt, bei denen die negativen Globuline noch geflockt 
werden." 

Ich weiB nicht, ob diese Erklarung fUr das interessante Phanomen zutreffend 
ist. Aber ich muB gestehen, daB ich sie nicht durch eine bessere Anschauung 
habe ersetzen konnen. 

FUr die dritteModifikation wird mit einem "OberschuB an Kochsalz 
gearbeitet. An sich mache, wie MEINICKE bemerkt, der hohe Kochsalzgehalt 
die Globuline schon schwerer ausfallbar, wodurch sich der langsame Eintritt 
der Fallungen der positiven Sera erklare. Diese Wirkung konne iiberhaupt 
erst zutage treten dadurch, daB gleichzeitig die Kochsalzlosung die Dispersitat 
des Extraktes und damit ihre Flockungsneigung vermehre. 

Wenn man die Extrakte zu schwach nimmt, so tritt keine Ausfallung, sondern 
nur eine Triibung der positiven Sera ein (S. 303). Hier hat MEINICKE die 
Idee der spater von DOLD ausgebauten und auch von ihm seIber ausge
bauten Triibungsreaktion bereits ausgesprochen. 

MEINICKE selbst hat spater (Dtsch. med. Wochenschr.1920. Nr. 37) anerkannt, 
daB keine seiner Theorien, weder die Lipoidbindungstheorie, noch die Kochsalz
wanderungstheorie, den Tatsachen ganz gerecht werden konne. Die letztere 
k6nne namentlich nicht allein erklaren, warum gerade die Flocken stark ver
diinnter Sera in der ersten Phase der M-R massiger sein konnen als diejenigen 
weniger verdiinnter Sera. Hier sei eine Erklarung durch die Lipoidbindungstheorie 
moglich. Konzentriertes Serum wirke namlich als Schutzkolloid auf die Lipoide 
des Extraktes, also dispersitatserhOhend. "N atiirlich" nehme mit steigender 
Verdiinnung diese abschwachende Wirkung abo Die E'xtrakte wiirden immer 
weniger an ihrer Reaktionsfahigkeit gehindert, also relativ starker wirkend. 

Leider muB ich sagen, daB ich diese Erklarung nicht fiir richtig halten kann. 
MEINICKE iibersieht ganz, in wie ungeheuer groBen Verdiinnungen die kolloidale 
Schutzkraft der Sera noch wirksam ist, so z. B. gegen Goldsol- oder Mastix
emulsionen. 

Fiir die Beibehaltung der Kochsalzwanderungstheorie sprachen anderer
seits die Tatsachen, daB Vergroberung der Globulinkomplexe, namentlich nach 
den Arbeiten der SAcHsschen Schule, bei den Immunitatsreaktionen eine groBe 
Rolle spiele. Die "Kochsalztheorie fiihrt diese Vergroberung auf eine Koch
salzentziehung als prim are Ursache zuriick" und halt sich also damit 
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im Rahmen der gut fundierten Anschauung von der Bedeutung der Dispersitats
verminderung der Globuline. 

FUr die Kochsalztheorie sprachen auch die Versuche von HAMBURGER, 
der unter dem EinfluB von Sauren Chlorionen im Serum zu den EiweiBkorpern, 
durch Alkalien aber von ihnen fortwandern sah. Analog sei der EinfluB dieser 
Reagenzien auf die Immunitatsreaktionen. 

So empfiehlt MEINICKE, beide Theorien zu kombinieren: 

"Wir hatten uns dann vorzustellen, daB in der positiven Lipoidbindungs
reaktion die Serumglobuline mit den Extraktlipoiden unter Abwanderung 
von Kochsalzionen eine feste Verbindung eingehen und demgemaB Flocken 
bilden, die sich im Gegensatz zum negativen Versuch durch Kochsalz nicht wieder 
in ihre beiden Komponenten zerlegen lassen." 

JOEL (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 29) hat in 
einer aus meinem Institut hervorgegangenen Arbeit zu dem Problem der chemi
schen Natur der bei der M-R auftretenden Flocken Stellung genommen. Er 
hat dazu zwei Wege beschritten:: den der Farbung und den der Beobachtung 
im Dunkelfeld. Beide brachten ihn zur Ablehnung der von MEINICKE in seiner 
zweiten Arbeit geauBerten Ansicht, daB die Flocken keine Extraktlipoide 
enthielten. Es war die Frage, wie es denn moglich sein konne, daB die vorher 
mit Sudan vorgefarbten Extraktpartikel bei ihrem nbertritt in den Niederschlag 
ihre Farbe verandern, das heiBt verlieren konnten. JOEL weist darauf hin, 
daB mit dem Eintritt des Serums in das Gemisch der Reaktion die Verhaltnisse 
gegeniiber den bei einer einfachen Ausfii,llung des Extraktes in KochsalzlOsung 
durchaus andern konnten. Denn bei Eintritt des Serums in das System lost 
sich, worauf wohl JACOBSTHAL zuerst hingewiesen hat (Zentralbl. f. Bakteriol., 
Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I Orig., Ref. Bd. 50, Beiheft), ein Teil 
der Extraktpartikel in den Lipoiden des Serums. Damit ist es vielleicht moglich 
geworden, daB der "Verteilungskoeffizient des Farbstoffs zwischen dem Nieder
schlag einerseits und dem iibrigen Reaktionsgemisch andererseits ein Bruch 
mit groBem Nenner" wird. 

JOEL hat auch darauf hingewiesen, daB es keineswegs selbstverstandlich 
ist, daB aus der Reaktion zwischen Serumlipoiden und Extraktlipoiden ein 
Korper entstiinde, der nun alle Eigenschaften der urspriinglichen Bestandteile 
zeigen miiBte. Denn z. B. in der wesentlichen Eigenschaft der Loslichkeit 
unterscheidet er sich ja von ihnen. JOEL hat das auch bewiesen, indem er zeigte, 
daB die Niederschlage der M-R nachtraglich nicht mehr mit Osmium farbbar 
sind. Und doch gehen sie in den Niederschlag iiber, wie die Beobachtung 
des Vorgangs der M-R im Dunkelfeld lehrte. Man konnte dann sehen, 
wie in der ersten Phase der Reaktion die Extraktlipoide sich zu groBen Kon
glomera ten von wabiger Struktur, wie sie JACOBSTHAL bei der optischen Serum
diagnose beschrieben hat, zusammenballten. Die positiven Reaktionen behalten 
in der 2. Phase der M-R dieses Bild bei, und es gelingt sehr leicht, auch bei der 
M-R mit dem Dunkelfeldmikroskop die endgiiltige Diagnose zu stellen. Bei 
den negativen Seris tritt eine "Desagglutination" der Lipoide (JACOBSTHAL) 
auf: man sieht bei Beobachtung im ZEIssschen Trockenkondensor, wie im hangen
den Tropfen langs der KochsalzstraBen, die schlierenartig in das Serum-Extrakt
Gemisch eindringen, die Konglomerate angenagt werden und gleichzeitig die 
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vorher verschwundenen Extraktteilchen (Mikrosomen) in der Fliissigkeit auf
blitzen. 

Ganz neue Gesichtspunkte in das Problem haben EpSTEIN und PAUL (Arch. 
f. Hyg. 1922) gebracht: Sie stiitzen ihre Theorie vor aHem auf die - von 
ihnen nicht experimentell erwiesene - Anschauung, daB bei den Ausfallungs
reaktionen, wie iibrigens auch bei der Wa-R, der Ausgleich der negativ 
geladenen Extrakt-Lipoid-Teilchen mit den positiv geladenen des 
Luesserums das Wesentliche sei. In der Anschauung, daB der Extrakt 
negativ geladen ist, stiitzen sie sich vor allem auf die Untersuchungen von 
ELIAS, NEUBAUER, PORGES und SALOMON; in der, daB das Luesserum positive 
Ladung trage, und mit ihr eine relativ vermehrte Aziditat besitze, auf die Be
funde von MUCH und EMBDEN, die eine nachweisbare Aminosaurevermehrung 
im syphilitischen Blute nachgewiesen zu haben glauben. Den Extrakt fassen 
sie als ein durch die Mischung verschiedener Lipoidarten komplexes Suspen
sions-Emulsionskolloid auf, das gerade an der Grenze grobdisperser und echt 
koHoidaler Dispersitat stehe. 

Durch chemische Analyse der bei der MEINICKEschen Kochsalzmethode 
(= Meinicke II) entstehenden Ausflockung konnten sie nachweisen, daB in der 
1. Phase der M II die Flocken zum groBten Teil aus EiweiBkorpern bestehen. 
Sie gewannen diese Ausflockungen durch Zentrifugieren und mehrfaches Waschen 
mit Wasser und Zufiigen von 95 0/ 0 Alkohol, Erhitzen und Beobachten einer 
Niederschlagsbildung. Das Lipoid des Niederschlags wiesen sie durch die bei 
Verdiinnung des Alkohols mit Aqu. dest. auftretende Triibung nacho 

Es ist nun bemerkenswert, daB schon in der ersten Phase der M-R eine 
Ausflockung der luetischen Sera bereits nach 10 Minuten, die der Normal
sera erst viel spater beginnt. 

Wie erklaren sie sich nun diese Befunde ~ Sie nehmen bei Zusatz des Extrakt
kolloides, das ja reichlich Wasser enthalt, eine Salzentziehung und damit eine 
Ausflockung der wasserunloslichen Globuline an. Wenn nun die Luessera 
beschleunigt ausgeflockt werden, so beruhe das auf dem vermehrten Auftreten 
der positiven Ladung des Luesserums, so daB dadurch auch die negativ ge
ladenen Lipoide des Extraktes starker und schneller zur Ausfallung kamen. 

In der 2. Phase der M II-R fanden sie den Niederschlag bei den syphiIitischen 
Seris ganz aus Lipoiden bestehen. Er zeigte sich namlich erstens als weniger 
voluminos als der Niederschlag der 1. Phase, und zweitens nach Waschen in 
2%iger KochsalzlOsung vollkommen lOslich in siedendem 95 0/ oigen Alkohol. 

DaB bei negativen Seris der Niederschlag sich in der Phase II vollkommen 
lOst, erklare sich so, daB einmal die EiweiBkorper (Globuline) in der zugefiigten 
KochsalzlOsung sich naturgemaB vollkommen lOsen und andererseits die unver
andert elektronegativ gebliebene, aber durch Adsorption mitgerissene Lipoid
komponente wieder in Losung gehe. 

Bei positivem Serum dagegen sei die urspriinglich elektronegative Lipoid
komponente nicht nur durch das positive Serum entladen, sondern dazu addiere 
sich noch die positive Ladung der in der KochsalzlOsung enthaltenen Natrium
ionen. So sei die Ausflockung irreversibel geworden. 

Bei der III. Modifikation MEINICKES (DM) fanden EpSTEIN und PAUL den 
Niederschlag fast ganz aus alkoholloslichen Lipoiden bestehend. Denn nach 
Waschen mit 2 0/ oiger Kochsalzlosung lOst sich der Niederschlag fast voHstandig 
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in siedendem Alkohol. Allerdings bleiben noch sparliche, zartkriimlige FlOckchen 
iibrig, die keine EiweiBreaktion geben, sich in Natronlauge nur schlecht lOsen, 
und nach der Meinung der Autoren aus schwerloslichen Salzen bestehen diirften. 
Eine eigentliche chemische Analyse davon geben EpSTEIN und PAUL nicht. Auch 
konnte man an ihrer Anordnung aussetzen, daB durch den Zusatz der 2°/r,igen 
KochsalzlOsung beim Waschen leichter lOsliche Globuline aus dem Niederschlag 
wieder aufgelost werden. Andererseits ware es nicht richtig gewesen, mit Aqu. 
dest. zu waschen, weil sonst Veranderungen durch spatere EiweiBausfallungen 
zu befurchten gewesen waren. Die richtige Versuchsanordnung ware die, nach 
starkem Zentrifugieren sorgfaltigst die letzten Spuren der iiberstehenden 
Fliissigkeit abzusaugen und das erste Waschwasser (2% KochsalzlOsung) durch 
Dialysieren auf Globulingehalt zu priifen. 

Die theoretische Erklarung der DM konstruieren sich EpSTEIN und PAUL 
so, daB beim negativen Normalserum eine elektrisch amphotere EiweiBphase, 
die in geringer Menge vorhandene elektrisch negative Phase der Eigenlipoide 
des Serums, sowie die negativen Extraktlipoide zuammenwirken und dispersi
tatsvermehrend gegeniiber der entgegengesetzt strebenden Wirkung der positiven 
Natriumionen wirken. Eine diinne EiweiBschicht lege sich als Schutzkolloid 
an die Oberflache der Lipoidphasenteilchen. 

Beim positiven Luesserum aber iiberwiege die positive Ladung der Natrium
ionen und der EiweiBstoffe gegeniiber dem ElXtrakt; es kommt zur Entladung 
und Ausflockung. EpSTEIN und PAUL glauben auch, daB die Eigenlipoide des 
Luikerserums die schon durch die KLAUSNERsche Reaktion bekannt gewordene 
Ausfallungsbereitschaft der Luessera forderten. 1m Luesserum stiinden namlich 
den positiven EiweiBbestandteilen die negativ geladenen Eigenlipoide entgegen 
und verminderten so die Dispersitat. Dies sei der eigentliche Kern der sog. 
"Globulinvermehrung" des Luesserums. Mit der moglichen Mitausfallung 
ganz geringer EiweiBmengen mit dem Lipoid durch Adsorptionsvorgange er
klaren die Autoren auch die von MEINICKE und JOEL festgestellte schwere 
Farbbarkeit der Niederschlage durch Sudan: die EiweiBhiille hemme die Farbung. 
Allerdings scheinen die Autoren an diese Schwerfarbbarkeit nicht recht zu 
glauben, wahrend ich meinerseits diese Erklarung nicht fur geniigend halten 
mochte. 

EpSTEIN undPAUL deuten an (S. 116), daB der Schutzwirkung des normalen 
Serums gewissermaBen eine physiologische, aktive Funktion zukomme, die viel
leicht nicht ohne Beziehung zu der Schutzwirkung des Normalserums bei der 
FREUND-KAMINERschen Krebsreaktion sei. In diesem Sinne sei das Optitnum 
der Wirkung bei der Korpertemperatur von 37° vielleicht kein Zufall. 

Nach HERZFELD und KLINGER (Berl. klin. Wochenschr. 1918. Nr. 29) beruht 
die M-R wie auch die anderen mit Extrakt arbeitenden Serumreaktionen auf 
Lues in letzter Linie auf der Gegenwart von EiweiBteilchen von groBerer "La
bilitat". Diese Labilitat (Fallbarkeit) sei dadurch bedingt, daB die Oberflache 
der Teilchen armer an wasserloslichen, die Wasser16slichkeit der EiweiBkorper 
vermittelnden Abbauprodukten seien. In solchen EiweiBlosungen konnen 
adsorbierbare Stoffe wie Lipoidemulsionen besonders leicht adsorbiert werden. 
Der U nterschied zwischen normalen und Wa + Seren sei kein grundsatzlicher. 

Bei der Wassermethode wird nach HERZFELD und KLINGERS Anschauung 
die Fallung beim negativen Serum dadurch bewirkt, daB die Extraktteilchen 
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von Globulinteilchen adsorbiert werden, ein Komplex, der wegen seiner Un
loslichkeit im salzarm gemachten Medium ausfallen musse. Beim positiven 
Serum aber wiirden die an sich in Wasser gut stabilen Extraktteilchen starker 
an das Globulin gebunden und anstatt der pravalierenden Globulineigenschaften 
wiirden die Extrakteigenschaften wesentlich. Der Extrakt wirke also 
geradezu als Sch u tzkolloid fur die G 10 bu1ine. 

Fur die M-R n passe diese Anschauung auch. Die Salzempfindlichkeit 
beherrscht hier das Bild. 

Gegenuber MEINICKE betonen HERZFELD und KLINGER, daB er nicht genugend 
berucksichtigt habe, daB auch das negative Serum mit dem Extrakt reagiert, 
was schon daraus hervorginge, daB bei Ersatz des Lipoidextraktes durch reinen 
Alkohol bei der Wassermethode die Fallung ausbliebe, weswegen der SchluB 
falsch ware, daB nur .das positive Serum Extraktaffinitaten besitze, weshalb 
auch die weitere Folgerung unrichtig sei, daB die Bindung im positiven Serum 
durch eine besondere chemische Natur der Globulinteilchen bedingt sei. 

.HERZFELD und KLINGER ist es gelungen, durch Vermehrung der Globuline 
(Zusatz von durch Salzsauremethode gewonnenen Globulinflocken zum Serum) 
bei der M-R auch mit wassermann-negativen Seris positive Reaktion zu erzeugen. 

1m Wesen ist also auch die M-R ein Indikator fur dieselben Erscheinungen 
wie die Wa-R: der Fahigkeit des positiven Serums namlich, durch die An
ordnung seiner EiweiBteilchen die Extraktlipoide besonders stark zu adsorbieren 
und dadurch grober-disperse zur Flockung neigende Komplexe zu bilaen. Analog 
sei auch die HmscHFELD-KLINGERSche Gerinnungsreaktion aufzufassen. 

Da es ein gewisser Nachteil der M-R II ist, daB manche Sera (nach KONITZER 
6%) primar nicht flocken, so versuchte KONITZER (Zeitschr. f. Immunitats
forsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 30) die Flockung zu befordern. 

Durch Zusatz von Normalsalzsaure zur Extraktverdiinnung im 
Verhaltnis 1:500 gelang es (analog dem Versuch von SACHS, die KLAUSNERsche 
Reaktion im inaktiven Serum positiv zu machen), bei den meisten schlecht 
flockenden Seris eine gute Flockung zu erzielen. Der V orteil wurde aber da
durch aufgehoben, daB die Flocken zu stark und unspezifisch kochsalzresistent 
werden. 

Die Flockungen der positiven Sera wurden erst jenseits 1 cern 3,50/ 0 NaCI
Losung aufgelost, die der negativen bei 1,6-2%, hochstens 2,4 0/ 0 , 

Schwierig war bei der Beurteilung, daB manche negativen Sera nur schwer 
ihre Flocken losen lassen. 

Aus der Tatsache, daB primar nicht geflockte Sera eine gut positive SG-R 
(und Wa-R) geben konnen, ja sogar mit demselben Pferdeherzextrakt eine gute 
DM, lieBe sich folgern, daB die endgiiltige positive Flockung der M-R II eine 
andere Entstehungsursache haben musse als die primare, und ferner, daB MEI
NICKES Annahme, daB durch die primare Phase der M-R II diejenigen Sera 
erkennbar wiirden, die durch ihre Unflockbarkeit bei den einzeitigen Methoden 
ein negatives Ergebnis vortauschen konnten, nicht zutreffe. 

Fiir das Zustandekommen der endgultigen Flockung der M-R II nimmt 
KONITZER an, "daB Kochsalz auch bei nachtraglichem Zusatz noch den geflockten 
Globulinen Wasser entzieht"; er fiigt hinzu, daB Globulinflocken unter Um
standen noch ein Vielfaches ihres eigenen Gewichtes an Wasser gebunden 
enthalten konnen. Die Kochsalzabgabetheorie von MEINICKE lehnt er abo 
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Er lehnt aber auch die ursprungliche Anschauung von MEINICKE sowie JOEL 
ab, daB die wirksamen Extraktbestandteile sich an den Flocken beteiligen. 
Als Begrundung dafur gibt er den wohl sicher nicht zutreffenden Versuch an, 
daB eine S'G-R positives Serum + Extrakt nach Abzentrifugieren der entstan
denen Flockungen und neuem Serumzusatz genau so stark flockt wie die ent
sprechende Kontrolle und daB auch nach viermaligem Abzentrifugieren der 
Flocken und nachtraglichem Serumzusatz immer wieder eine Flockung auf tritt, 
die genau so stark ist wie in einem entsprechenden Kontrollversuch. 

Im Gegensatz zu MEINICKE und KONITZER legt MEYERINGH keinen beson
deren Wert auf die Ausflockung in der ersten Phase der M-R. Mit den von ihm 
angewandten Rinderherzextrakten zur M-R bekam er, auch bei fehlender 
Flockung in der ersten Phase, eine sehr prazise in der zweiten. 

Theoretisch halt er (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. 
Bd. 30. 1920) die Salzentziehungsmethode nicht fur richtig, weil die primare 
Ausflockung, besonders bei Luesleberextrakten, haufig bei negativen Seren 
viel starker ist. Ebenso wegen der Differenzen zwischen spezifischen und Rinder
herzextrakten halt er die ursprungliche Globulinlipoidbindungstheorie fUr die 
richtigere. 

Das Milieu der kochsalzarmen und damit sowohl bei positiven wie auch bei 
negativen Seris extraktausflockenden Wirkung hat .H. SCHMIDT (Med. Klinik 
1921) auch durch Ersatz der KochsalzlOsung durch 8% Zuckerlosung erzeugt. 

DaB bei der M-R die Alkoholwirkung sehr stark in Betracht kommt, geht 
aus den Versuchen GERHARD WAGNERS (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo 
Therap., Orig. Bd. 30) hervor, der mit Alkohol ohne Extrakt als Antigen in einer 
Konzentration von 9% bei der Wa-R arbeitete. Bei der Original-M-R ist die 
Alkoholkonzentration 8%, fUr die SG-R 5,3%, fUr die BRucKsche Reaktion 
30 bzw. 26,5%. 

SACHS hat sich uber die eigentliche Theorie der M-R wenig ausgesprochen. 
Er erblickt (Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. VII. 1923) das 
Prinzip der zweizeitigen M-R darin, daB die Ausflockung einerseits durch die 
besondere Verdunnungsart der Extrakte, andererseits durch die zweizeitige 
Methode erreicht werde. Die Extraktverdunnung werde hinreichend grob dispers 
hergestellt. Die starkere Reaktionsfahigkeit der Serumstoffe sei durch die 
Zweizeitigkeit der Methodik bewirkt. In der ersten Phase entsteht durch das 
salzfreie Medium eine Fallung der Globuline, "so daB sie mit den gleichzeitig 
zugesetzten Extraktkolloiden intensiver reagieren". So sei es wohl zu verstehen, 
daB bei diesem V organg die Flockung durch syphilitische Sera bedingt wird, 
wahrend sie - wie SACHS selbst gezeigt hat - bei sofortigem Ansetzen des 
Versuchs im salzhaltigen Medium unter sonst gleichartigen Bedingungen unter
bliebe. 

JANTZEN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 33. 1922) 
hat die Frage der Wirksamkeit der Globulin- und Albuminfraktion bei der M-R 
gepruft. Er bediente sich dabei der Methode nach SACHS und ALTMANN mit 
nj250 HOI resp. der 4fachen Menge gesattigter Kohlensaurelosung in Wasser. 
In den Globulinlosungen fand er keine unspezifischen positiven Reaktionen, 
aber unregelmaBige Ausfalle. In einem Fall bei behandeIter Lues war nur die 
Globulinfraktion positiv, Wa-R und DM des Originalserums negativ. trber Albu
mine wird nichts gesagt. Aus dem unregelmaBigen Ausfall der Versuche wird 
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gegen die HERzFELD-KLINGERsche Theorie der labilen Globuline als Trager 
der Wa-R polemisiert; J. halt auch die MEINICKEsche Theorie fUr falsch. 

Salzsaureglobulin aus aktiven Seris lOst sich nicht ganz wieder in Kochsalz
lOsung, aber der in Losung gehende Teil gibt noch eine allerdings schwachere 
spezifische DM.; er folgert daraus: "daB die Globuline bei ihrer Fallung die Lues
reagine nur mitreiBen. Wieviel und ob sie iiberhaupt spezifische Stoffe mit
reiBen, das hangt von der zufalligen kolloidalen Beschaffenheit der Globuline, 
von der Reaktion des Serums, von der Temperatur und anderen auBeren 
Ursachen abo 

Mit Bariumsulfat-Aufschwemmung 2mal 24 Stunden behandeltes Serum 
gibt mit n/250 Salzsaure oder mit gleichen Teilen Ammoniumsulfatlosung nur 
geringen Niederschlag. Wa-R und DM der iiberstehenden Fliissigkeit gibt un
abhangig davon bald negative, bald positive Resultate, aber keine unspezifisch 
positiven. 

Ausfallungsreaktionen mit Tierserum. 

Ein besonderes Kapitel der serologischen Luesdiagnostik ist ihre An wen
dung am Serum von Leichen und von Tieren. Die Anwendung an Leichen 
bedarf noch dringend der Durcharbeitung (s. auch Abschnitt III d. Handb. 
auf S. 59 und 105). 

Die Wa-R gibt bekanntlich beim Kaninchen aus bisher unbekannten Griinden 
hiiufig unspezifische Ergebnisse. Auch andere Tiere geben haufig positive Wa-R. 

U. FRIEDEMANN (Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. Bd. 67. 19]0) hatte 
die KLAUSNERsche Reaktion, die Ausflockung durch Lezithin und glykochol
saures Natrium bei allen Tieren, auBer beim Meerschweinchen und Pferd, 
positiv gefunden. DaB nun nach WEND'rLAND das Serum bei diesen beiden 
Tiersera sich besonders schwer durch Ammonsulfat flocken laBt, erklart nach 
WEISBACH die Tatsache, daB beim Pferd die SG-R positiv, die Wa-R aber 
negativ ist, weil erstere Reaktion geniigend Zeit gibt, um die Ausflockung 
z\ stande kommen zu lassen. Fiir die Unabhangigkeit des Mechanismus sprache 
das aber nicht. 

Diese Ergebnisse werden vielleicht durch die Untersuchungen von WEIS
BACH erklarlicher. Dieser fand bei seinen Ausfallungsversuchen folgendes: 

Bei Ammonsulfat-Ausflockung (25%, 33%, 50%) werden geflockt: 
Rinder-Serum besonders leicht, 
Meerschweinchen-Serum besonders schwer, 
Pferdeserum leicht, aber schwer absetzbar. 

KONITZER (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 30, 
S. 400) verglich die Sera der wichtigsten Tierarten in ihrem Verhalten bei der 
Wa-R, SG-R (bei letzterer ist nicht angegeben, ob mit SG-R oder SG-R II) 
und M-R II. Bei aktiven Seris fand er die M-R II im Prinzip nicht verschieden 
von M-R I. 1m ganzen gab en fast aIle Tiere eine schwach positive oder zweifel
hafte M-R II und flockten auch in der ersten Phase gut aus. Ganz auffallend 
sind die starken Differenzen zwischen der SG-R und Wa-R bei aktiven Seris, 
wahrend bei inaktiven Seris die Befunde ziemlich iibereinstimmen. N egativ 
wurden hier gefunden: Ente, Rind und Kaninchen, positiv Huhn, Katze, Pferd, 
Hammel, Ziege, Schwein. Als ein auifalliges, vielleicht auch zufalliges Ergebnis 
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bezeichnet KONITZER selbst den Befund, daB aktive, prazipitierende Kaninchen
immunsera sich ungefahr gleich allen drei Reaktionen gegenuber verhielten, 
wie die betreffenden Antigenspender. 

W. JANTZEN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 3'3) 
prufte mittels der DM kunstlich syphilitisch gemachte Kaninchen. 
Mit Spirochaete pallida geimpfte Tiere zeigen im Gegensatz zu der Wa-R eine 
spezifisch positive Reaktion, und zwar in der Regel schon 6 W ochen post 
infectionem. In 2 Fallen wurde sie schon nach 14 Tagen positiv. Die Reaktion 
verschwindet spater innerhalb eines Jahres von selbst wieder. So ist die DM 
ein guter Indikator fur die Kaninchenlues. 

BACHMANN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 34, 
S. 329) hatte gefunden, daB die SG-R sowie die DM und DTr beim Kaninchen 
auch dann negativ ausfielen, wenn die Wa-R eine unspezifische Hemmung 
ergab. Bei der Zerlegung des Serums in seine EiweiBbestandteile mit der 
Methode von KAPSENBERG fand er auch die Globulin- und Albuminfraktion 
mit den Flockungsmethoden negativ, im Gegensatz zu der positiven Wa-R 
der Globulinfraktion. 

EIKEN (Zeitschr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap., Orig. Bd. 24) hatte 
mit alkoholischen und waBrigen Organextrakten aus Herz und Luesleber bei 
Kaninchen eine kraftige Wa-R erzeugen konnen. Aber die HERMANN-PERUTZ
sche Reaktion fand er immer negativ. Es ware recht wUnschenswert, wenn auch 
bei durch Luesspirochaten infizierten Kaninchen noch emmal die Versuche 
mit der HERMANN~PERuTzschen Reaktion systematisch wiederholt werden 
konnten. 

KECK (Munch. med. Wochenschr. 1920. Nr. 22, S. 649) untersuchte die Sera 
normaler und syphilitischer Kaninchen und fand die SG-R lauch bei Normal
Kaninchen positiv. Wenn er dagegen Extraktserum bei 0 0 digerierte und dann 
2 Stunden bei 37 0 lieB, so lOsten sich die Flocken bei Normal-Kaninchen wieder 
auf, bei syphilitischen blieben sie (selbst bei 1/100 Verdunnung bei einem Tier). 
Untersucht wurden 14 Kaninchen. 

Ober die im zweiten Teil dieser Arbeit aufgefuhrten zweizeitigen und drei
zeitigen Reaktionen ist theoretisch nichts zu sagen, was noch nicht ausgesprochen 
ware. Hier sei nur noch einmal hervorgehoben, daB sie sich in den Rahmen 
der Lipoidbindungsreaktionen zwanglos einfugen und daB die geschilderte 
Technik der ,Komplementbindung ein Reagens ist auf dieselben Vorgange, 
die wir bei den Flockungs- und Trubungsreaktionen auf anderem Wege sichtbar 
machen. 

Aus all dem Geschilderten diirfte hervorgehen, daB die Anstellung auch der 
Ausflockungsreaktionen zur Zeit noch dem Serologen iiberlassen bleiben muB. 
In die Hand des Allgemeinpraktikers gehoren sie ganz sicher nicht. Verschiedener 
Meinung kann man dariiber sein, ob nicht der Facharzt fiir Geschlechtskrank
heiten, der ja seine Falle klinisch kontrollieren kann, unter der Voraussetzung 
geniigender Vorbildung selbst die Flockungs- und Triibungsreaktionen aus
fiihren solI. Diese Frage riihrt auch an das schwierige Problem, ob der serologische 
Untersucher die klinischen Daten kennen solI oder nicht. Ich habe mich immer 
in dem Sinne ausgesprochen, daB er zum wenigsten wissen solI, ob die Unter-
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suchung zur Diagnose oder zur Therapie ausgefiihrt wird. Denn es ist ja klar, 
daB dann, wenn von den klinischen Daten gar nichts bekannt ist, der Serologe 
eine ganz schwache Reaktion grundsatzlich als negativ bezeichnen wird. Bei 
behandelter Lues kann das zu UnzweckmaBigkeiten fiihren; bei durch den 
Spirochatennachweis gesicherter Lues I kann es geradezu verderbliche Folgen 
haben. Der Grundsatz des Serologen muB lauten: in dubio lenius, in certo 
acrius, d. h. also bei gesicherter Diagnose geschieht im allgemeinen durch eine 
zu schwache Einwertung, bei unsicherer durch eine zu vorsichtige Einwertung 
der geringste Schaden. 

Es sei zum Schlusse nochmals eine Zusammenstellung gegeben, aus der her
vorgeht, wie man wissenschaftlich die gesamten serologischen Luesreaktionen 
einordnen muB. Eine gewisse Schematisierung HWt sich dabei nicht vermeiden. 

Versuch einer Systematik der serumdiagnostischen Methoden zum 
Luesnachweis im Blut. 

A. Labilitatsreaktionen. 
1. KLAusNERsche Reaktion. 
2. BRUCKS sero-chemische Reaktionen. 
3. Senkungsbeschleunigungsreaktion (F AHRA US-HOBER). 
4. Formolgelefikationsreaktion (GATE-P APACOSTAS). 

B. Lipoidbindungsreaktionen. 
I. Einzeitige Lipoidbindungsreaktionen: 

a) mit kiinstlichem Antigen. 

1. PORGES-MEIERsche Reaktion. 
2. ELIAS-PORGES-NEUBAUER-SALOMoNsche Reaktion. 
3. PORGES-HERMANN-PERuTzsche Reaktion. 

b) Mit natiirlichen Antigenen ohne verstarkende Zusatze. 

1. Optische Serodiagnose (JACOBSTHAL). 
2. BRUCK-HlDAKAS Reaktion. 
3. Meiostagminreaktion (AscoLI-IzAR). 
4. Cuorinreaktion (TERUUCHI und TOYODA). 
5. HEcHTsche Reaktion I. 
6. MEINICKES III. Reaktion (DM). 
7. BRucKsche Reaktion (B-R). 
8. KODAMA-Sche Schichtungsprobe. 
9. VERNEssche Reaktion. 

10. HOHNsche Lupenflockungsreaktion. 
11. SEKIS kataphoretische Reaktion. 

c) Natiirliches Antigen mit verstarkenden Zusatzen. 

a) Flockungsreaktionen: 

1. SAcHs-GEORGI-Reaktion I und II. 
2. DREYER-W ARDsche Reaktion. 
3. KAHNsche Reaktion. 
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fJ) Triibungsreaktionen: 

I. DOLDsche Triibungsreaktionen. 
2. MEINICKES Triibungsreaktionen. 
3. HECHTS Triibungs-Flockungsreaktion I und II. 

II. Zweizeitige Lipoidbindungsreaktionen. 

a) Ohne Komplementbindung: MEINICKEsche Reaktion I und II. 
b) Mit Komplementbindung. 

a) Mit kiinstlichem Antigen: 

I. LEVADITI-YAMANOUCHI. 
2. PORGES. 
3. SACHS-RoNDONI usw. 

fJ) Mit natiirlichem Antigen: 

1. W ASSERMANNsche Reaktion und ihre Abarten. 
2. Konglutinationsreaktion (KARVONEN). 
3. Gerinnungsreaktion (HIRSCHFELD-KLINGER). 
4. H-K-Reaktion (PFEILER und SCHEYER). 
5. Kombinierte Reaktiopen ("dreizeitige Reaktionen"): 

a) Versuche von JACOBSTHAL, TERUUCHI und TOYODA, HECHT. 
b) KAFKA. 
c) KEINING. 
d) STURMER und MERZWEILER. 

C. Chemische Reaktionen. 

1. SCHURMANNS Farbenreaktion. 
2. LANDAUS Jodreaktion. 
3. WEICHARDTS Epiphaninreaktion. 

Methoden zur Ablesung der Ergebnisse bei den Fiillungs- und Triibungs
reaktionen. 

Bei den Fallungsreaktionen handelt es sich, wie schon der Name sagt, um 
die Beobachtung von Ausfallungen. Da es das Charakteristische dieser ganzen 
Gruppe von Reaktionen ist, daB sie nicht p16tzlich auftreten, sondern sich lang
sam entwickeln, so ist es erwiinscht, die Entwicklung des Fallungsvorganges 
beobachten zu k6nnen. 

MICHAELIS hat in seiner grundlegenden Beobachtung makroskopisch den 
Niederschlag beobachtet und, wie ich aus den Untersuchungen tiber die optische 
Serodiagnose weiB, ist auch beim Zusammenbringen von Luesextrakt und 
Serum sehr oft der Niederschlag makroskopisch erkennbar, wie auch bei vielen 
Fallen von SG-R oder M-R. 

Ichhabe dann die Beobachtung mit dem Ultramikroskop (1910) eingefiihrt. 
Noch im,mer bin ich der Meinung, daB wir dieser Beobachtungsmethode unsere 
Aufmerksamkeit schenken sollten, denn sie verspricht uns mancherlei Auf-
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schliisse, die wir sonst nicht erhalten konnen. Wenn einzelne Untersucher 
offenbar mit der Methode nicht zustande gekommen sind, so haben sie sich 
das eher seIber zuzuschreiben. Ich weiB aus zahlreichen Erfahrungen, daB das 
Dunkelfeld manchem, der seine Handhabung eigentlich beherrschen miiBte, 
ein recht ungemiitliches Instrument ist. 

Ich betrachte die von SACHS-GEORGI eingefiihrte Methode der Anwendung 
des Agglutinoskops nur als eine Modifikation meiner Beobachtungsmethodik. 
Auch sie hat ihre Schattenseiten, und es ist keineswegs so, daB man bei ver
schiedenen Untersuchern immer eine Dbereinstimmung der Ergebnisse mit 
diesem Instrument erzielt. N sbenb€i gesagt hat das von ALTMANN fabrizierte 
Instrument den Nachteil, daB der Tubus, in dem die Beobachtungslinse steckt 
(auch diese ware noch verbesserungsfahig) zu lang ist, so daB die Einstellung 
auf den Rohrcheninhalt oft nicht ganz leicht ist , weil der Absta,nd von dem 
lleobachtungsmaterial zu weit ist. Das Prinzip des Agglutinoskops ist sehr 
einfach: mittels eines Spiegels werden Lichtstrahlen schrag so durch die zu 

Abb. 7. Doppel-Agglutinoskol) nach KAFKA. 

beobachtende Fliissigkeit gesandt, daB sie das Auge des Beobachters nicht 
treffen; dadurch treten Inhomogenitaten der Fliissigkeit besser hervor. Vor 
allem werden feine Flocken, die in ihr schwimmen, hell beleuchtet und erscheinen 
weill oder grau, hell aufleuchtend. Der Extrakt allein erscheint dagegen homo
gen opal. 

Das Agglutinoskop hat KAFKA verbessert. Er hat durch eine Doppelan
ordnung (s . Abb. 7) erreicht, daB man Serum und Kontrolle gleichzeitig 
beobachten kann. 

In Anlehnung an die Agglutinationsprobe von NEISSER-PROSCHER hat 
KLIENEBERGER vorgeschlagen, ohne Anwendung des Agglutinoskops den Ablauf 
der Reaktionen in klein en Blockschalen mit dem Mikroskop zu beobachten, 
in denen man auch die Reaktion ansetzt. 

Um eine Beobachtung und einen Vergleich samtlicher Verdiinnungen und 
Kontrollen einer Reaktionsreihe fast gleichzeitig vornehmen zu konnen, hat 
KORACH das in einer Trommel drehbare, von LAUTENSCHLAGER fabrizierte 
Polyagglutinoskop konstruiert (s. Abb. 8), 

Dieses ist optisch einwandfrei und dem ALTMANNschen Instrument iiber
legen. Es eignet sich besonders gut zu Serienuntersuchungen. 

DREYER hat mit etwas einfacheren Mitteln dasselbe Prinzip angewandt 
(s. Abb. 9) . Fiir die gleichzeitige Beobachtung mehrerer Reaktionen beleuchtet 
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er die Rohrchen mit einer Art Klavierlampe, die in einem schwarzen Kasten 
zur Abblendung storender Strahlen untergebracht ist (s. Abb. 10). 

Abb. 8. Polyagglutinoskop (KORACH). 

In Ermangelung eines Agglutinoskops hat MANDELBAUM (Munch. med. 
Wochenschr. 19l8) die Rohrchen mit dem umgedrehten Mikroskopokular 4 
unter Benutzung des Fingers als Blende betrachtet. 

Abb. 9. Ablesung naeh DREYER. Ahb. 10. DREYER-WARD ehe Able ungsvoniehtung. 

Zur Beobachtung der Entwicklung und Auflosung der Schollen bei der M-R 
hat auf meine Veranlassung JOEL das damals noch unbekannte Instrument von 
SIEDEN'l'OPF zur Beo bach tung von "hangenden Tropfen" im Dunkelfeld 
(£abriziert von C. ZEISS) angewandt. Spater hat dann OELZE denselben Apparat 
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zur Auwendung bei den FiiJlungsmethoden empfohlen. OELZE gibt mit Recht 
an, daB man mit dieser Methode gar nicht so schwer zufiWige, verunreinigende 
Flocken durch ihren starkeren Glanz von den echten, durch Agglomeration 
der Lipoide entstandenen unterscheiden konne. Nicht richtig ist, daB die 
unechten immer rundlicher seien; sie sind es nur zuweilen. 

Schon bei den Versuchen uber die optische Serumdiagnose war es mir auf
gefallen, daB die verschiedenen Proben nach der Einwirkung der Reagenzien 
aufeinander oft einen ganz verschiedenen Durchsichtigkeitsgrad hatten. Ich 
hatte aber auf diesen Befund keinen Wert gelegt. Spater habe ich dann in 
meinen Untersuchungen mit KAFKA mit der Mastixreaktion dieser auftretenden 
leichteren oder starkeren Trubung als Ausdruck der eintretenden positiven 
Reaktion mit der kolloiden Mastixlosung diese Vorgange naher verfolgt, und 
wir haben den Grad der Trubung in einer Skala von 5 Graden verzeichnet. 
Wie man objektiv gewissermaBen mit einer primi ti yen N ephelometrie solche 
Trubungen verzeichnen kann, und eine leicht herstellbare Vergleichslosung 
sich verschafft, habe ich bei meiner Nachprufung der BRucKschen Salpeter
saurereaktion mitgeteilt (s. S. 244) . 

Aber erst durch DOLD ist die Beobachtung der auftretenden Trubung 
durch systematische Untersuchungen zu einer allgemein eingefUhrten Reaktion 

Abb. 11. eroskop von DOLD. 

geworden. Bei der SG-R gibt schon MANDELBAUM an (Munch. med. Wochenschr. 
1921. Nr. 43), daB man die beginnende Reaktion bei stark positiven Seren 
mit bloBem Auge schon nach 20-30 Minuten an der auftretenden Trubung 
erkennen konne. Er empfiehlt bei seiner Triibungsreaktion die Rohrchen 
vor sich zu halten und durch sie hindurch das Fensterkreuz zu betrachten. 
Mit dieser einfachen Methode ist es in der Tat leicht, auch ganz leichte Differenzen 
im Triibungsgrade zu erkennen. 

Schon vor der Mitteilung seiner Triibungsreaktion hat DOLD (Dtsch. med. 
Wochenschr. 1921. Nr. 15) ein "Seroskop" (Dispersoskop, s. Abb. 10) als 
Hilfsapparat fUr jedes beliebige Mikroskop empfohlen. Man kann mit ihm die 
Dispersitat kolloidaler oder grobdisperser Fliissigkeiten bei einer VergroBerung 
von 10 bis 500 untersuchen. Es eignet sich besonders gut fUr die SG-R und M-R. 
Auch bei ihm ist das wirksame Prinzip die Tyndallbeleuchtung. Das Instrument 
wird von E. LEITZ in Wetzlar hergestellt. 



Technischer Anhang. 367 

Technischer Anhang. 

I. Labilitatsreaktionen. 
1. Ringprobe von Fornet nnd SchereschewskP). 

UHLENHUTHsche Hangerohrchen. Schwarzer Hintergrund. Paralytikerserum 
(0,15 cern '5fach verdiinnt) wird mit Kapillarpipette durch 0,15 cern Luetiker
blut unterschichtet. Innerhalb 2 Stunden muB beim positiven Versuch ein grauer 
Ring aufgetreten sein. 

2. Die Klausnersche Reaktion 2). 

Reagenzglaser von 0,5 em lichter Weite und 7 em Hohe. Einfiillen von je 
0,2 cern des aktiven zu priifenden Serums und dazu 0,7 cern Aqu. dest., Mischen, 
bis zum nachsten Tage bei Zimmertemperatur stehen lassen. 

Positive Sera zeigen nach wenigen bis 15 Stunden einen deutlichen fIockigen 
Niederschlag. Auf minimale Niederschlage nach 24 Stunden, wie sie bei 
negativen Seren vorkommen konnen, ist kein Wert zu legen. 

3. Brucks serochemische Reaktionen. 

a) Sal petersa urefall ungsreaktion 3). 

Zu 0,5 cern aktivem, klaren, abgesetzten Serum fiigt man 2 ccm Aqu. dest. 
zu, schiittelt urn. Mit Prazisionspipette 0,3 ccm. Ac. nitro purum der deutschen 
Pharmacopoea (also ca. 25%) (s. jedoch "Nachtrag"). WeiBen Niederschlag 
umschiitteln, 10 Minuten bei Zilnmertemperatur stehen lassen. Zufiigen von 
16 cern destilliertem Wasser von Zimmertemperatur (ca. 15°), unter VerschluB 
des Glases mit der Fingerkuppe durch dreimaliges Auf- und Abwartsneigen 
unter Vermeidung von Schaumbildung schiitteln. Wiederholung nach 10 Mi
nuten, 1/2 Stunde bei Zimmertemperatur stehen lassen. Normalserum = ge
bildeter Niederschlag gel6st, resultiert eine wasserkl'are oder durchsichtige, 
opaleszierende Fliissigkeit. Bei Luesserum bleibt (floride Lues oder Lues 
mit positiver Wa-R) deutliche, feinflockige, weiBe Triibung bestehen. LaBt 
man 2-3 Stunden, besser 12 Stunden, weiter stehen, so bleibenNormalsera 
vollig klar und durchsichtig und setzen keinen oder nur eine Spur Bodensatz 
ab, wahrend sich bei den Luessercn die flockige Triibung zu ciner jc nach Starke 
des betreffenden Serums groBeren oder kleineren gelatirtoscn und ungemein 
charakteristischen Kuppe niederschlagt. 

Besonders zu beachten:: Inaktivieren der Seren ist iiberfliissig, inaktive 
reagieren wie aktive. 

Wenn groBere Serummenge zur Verfiigung steht, setzt man ein Rohrchen 
auch mit 1,0 Serum an (1,0 Serum + 3,0 H 20, 0,3 HNOa), - Bindung - + 16 ccm 
H~O. Positive Sera zeigen deutliche Triibung, spater gelatinosen Kuppen
niederschlag. Opaleszenz geniigt nicht zur Positivitat. 

1) Miinch. med. Wochenschr. 1907. Nr. 30. 
2) Wien. klin. Wochenschr. 1908. Nr. 7. 
3) Munch. med. Wochenschr. 1917. Nr. 1. 
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ChylOse und blutige Sera sind nicht zu verwenden, dagegen auch altere, 
klare. 

Sera von Fiebernden sind mit Vorsicht zu beurteilen. Untersuchungen 
iiber Brutschrankeinwirkungen wurden nicht angestellt. 

[Naehtrag: Die von BRUOK benutzte Salpetersaure cnthielt auf 100 g 
24,77 HNOa, auf 100 cern = 24,48 HNOa (spez. Gewicht 1,149). Andere 
Sauren miissen immer erst austitriert werden]. Fiir eine quantitative Aus
fiihrung empfiehlt sich die Modifikation von GARTNER (s. Text). 

b) BRUOKS AlkohoWillungsmethode 1). 

Nicht iiber 2 Tage altes, klares Serum wird genau 1/2 Stunde bei 56 0 inaktiviert 
und einige Stunden kiihl stehen gelassen. J edes Serum wird in 2 Rahrchen a 
und b verarbeitet. Beide erhalten je 0,2 unverdiinntes Serum; a erhalt auBerdem 
3 cern folgender Lasung I: Alkohol 96% 100, Aqu. dest. 200. b erhalt 3 cern 
Lasung II: Alkohol 96% 80 cern + Aqu. dest. 220. Umsehutteln, bei 15 0 

stehen lassen (Temperatur ist wichtig). Ablesen nach 10 Minuten und 60 Minuten. 
Positiv sind Sera, die in beiden Rohrchen starkste oder in a starkste und bei b 
starke Trubung aufweisen. Seren mit deutlichen, aber nicht undurchsichtigen 
Trubungen werden als verdachtig bezeiehnet. 

c) BRUOKS Milchsaurefallungsmethode 2). 

Man halt sich eine StammlOsung I; Acid. lact. pur. 10,0, Aqu. dest. ad 100,0, 
und bereitet sich hiervon eine StammlOsung II (Milchsaure 1: 1000) = 1 cern 
StammlOsung I + 99 ecm Aqua dest. Die StammlOsung II wird gut verschlossen 
aufbewahrt und gegen 1/100 Normalnatronlauge (Phenolphtalein) titriert. 5 cern 
von BRUCKS Stammlosung II branchten 6,5 cern NaOH/N 1/100. Von Zeit 
zu Zeit wird naehgepriift, ob der Titer derselbe geblieben ist. 

Nun wird, ausgehend von der Stammlosung II, diejenige schwachste 
Milchsaureverdunnung festgestellt, die mit wassermannpositiven Seren inner
halb einer Stunde noeh deutliche Ausflockung gibt. Diese Dose lag bei 
BRUCKS Versuehen bei der Verdunnung; 9 ccm StammlOsung II + 60 cern 
destilliertem Wasser. Das zu verwendende destillierte Wasser muB chemisch 
rein und vallig saurefrei sein (Prufung gegen 1/100 Normalnatronlauge), 
denn dureh einen etwaigen Sauregehalt des destillierten Wassers kann die 
Versuchsdose versehoben und es kannen so unspezifische Resultate vor
getauscht werden. 

Einstellung. Die Seren werdenspatestens zwei Tage nach der Blutentnahme 
genau 1/2 Stunde bei 56 0 inaktiviert, dann mehrere Stunden kiihl stehen gelassen 
und untersucht. Jedes R6hrchen wird mit 0,2 cern inaktiviertem Serum be· 
schiekt und 2 cern der fallenden Milchsaureverdiinnung zugefiigt. Die Stamm
lasung wird zwischen 7 und 10 cern variiert. Die Einstellung der StammlOsung 
ist unerlaBlieh. 

1) Miinch. med. Wochenschr. 1917. Nr. 35. 
2) Miinch. med Wochenschr. 1917. Nr. 37. 
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4. Blutkorperchensenkungsbeschleunigung (Suspensionsstabilitat). 

a) Methode von FAHRAEUS 1). 

Reagenzglaser von 17 cm Lange, 9 mm lichter Weite. 
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Markierung in der Hohe von 10 ccm. Die Rohrchen werden vor der Blut
entnahme aus der Vene mit 2 ccm 2%iger Natr. citro Losung gefiillt. Blut wird 
his zur Marke 10 einlaufen gelassen. Zur Mischung mehrfach Auf- und Absenken. 
Notiert wird die ROhe der oberen (abgesenkten) Saule nach einer Stunde. 

b) Methode nach PLAUT-NATHAN 2). 

Als Verdiinnungsfliissigkeit wird die HEKMARsche Fliissigkeit (Natrium 
citric. 1,1; Natrium chlorat. 0,7; Aqu. dest. 100) genommen. MeBgefaB: Schuttel
zylinder mit eingeschliffenem GlasstOpsel, Innendurchmesser 1 cm. Innenhohe 
12 cm, auBen eine MiIlimeterskala von 10 cm Hohe, Marke ° oben, Marke 10 
unten. Ausfiihrung: NatriumzitratlOsung bis 25 mm Hohe fallen, Venenblut 
bis Marke ° auffiillen, Mischen durch zweimaliges Umstiilpen, bei Zimmertem
peratur stehen lassen. 

Normalsenkungszeit: bei Mannern 2 mm, bei Frauen 6 mm in 1 Stunde. 

c) Methode von BURKER 3). 

Eintropfenlassen des Vollblutes in HAYEMSche Lasung, und zwar ohne be
sondere MaBnahmen einen Tropfen in ein Glaschen fallen lassen. Dann mischen. 
Ein normales Blut senkt sich in einer,Stunde etwa 6 mm. Man kann den Versuch 
immer wiederholen, da die HAYEMSche Losung das Blut konserviert. 

d) Methode nach LINZENMEIER4). 

Zur Fliissigerhaltung des Blutes wird 0,2 ccm einer 5%igen Natr. citric.
Losung in ein kleines 6-12-18 mm graduiertes Rohrchen von 1 ccm Inhalt 
und 5 mm Durchmesser mit dem zu untersuchenden Blut bis zur Marke 1 auf
gefiillt, 2mal geschiittelt und senkrecht aufgestellt. Die Zeiten der Senkung 
werden notiert und zur Darstellung gebracht. AIle Untersuchungen nur im 
niichternen Zustand. 

5. Formolgelefikationsreaktion von Gatii nod Papacostas 5). 

Zu 1 ccm klaren aktiven oder inaktivierten Serums werden 2 Tropfen des 
kauflichen Formols zugefiigt; Schwenken, um zu mischen. Mit Wattestopfen 
versehen, bei Zimmertemperatur stehen lassen. Positive Sera sind nach 24 
his 30 Stunden gelatinos, so daB man das Rohrchen auf den Kopf stellen kann. 
Negative hleiben fliissig. 

1) Monographie 1921. 
2) Bed. klin. Wochenschr. 1921. Nr. 24. 
3) Munch. med. Wochenschr. 1922. S. 578. 
4) Pflugers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 181. 1920. 
5) Cpt. rend. des spances de la soc. de bioI. Tome 83, p. 143. 1920. 

Handbuch der Serodlagnose. 2. Auf!. 24 
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II. Lipoidbindungsreaktionen. 
A. Einsystemige oder einfache Lipoidbindungsreaktionen. 

1. Fallungsreaktion nach Michaelis 1). 

Serum 0,2 + wiWriger Luesleberextrakt 0,2. 
Nach 24 Stunden ,Prazipitatbildung bei positiver Reaktion. 

2. Porges-Meierllche LezithimllUsfallungsreaktion 2). 

Es wird eine 10/oige Suspension von "Lecithin Kahlbaum" hergestellt, 
indem man das Lezithin in physiologischer KochsalzlOsung im Morser verreibt, 
schiittelt, filtriert. Zur Konservierung kann 0,5% Karbol zugesetzt werden. 
In diinnen Prazipitationsrohrchen wird 0,1 dieser 1 %igen Lezithinaufschwem
mung mit 1 ccm 5fach mit physiologischer Kochsalzlosung verdiinnten Serums 
gemischt. Einige Stunden stehen lassen (370). Nach 1/2-24 Stunden entstehen 
bei positiven Seren deutliche Flocken. 

3. Die Elias-Neubauer-Porges-Salomonschc Natrium glycoeholicnm-Fallnngs
reaktion 3). 

Frisch bereitete 1 %ige Losung Natr. glycoch. von MERCK in Aqu. dest. 
wird mit vollstandig klar zentrifugiertem, 1/2 Stunde bei 56° inaktiviertem 
Serum aa gemi'lcht. Es geniigen Prazipitationsrohrchen von 6-7 mm Durch
messer und 0,2 ccm beider Reagenzien. 10-20 Stunden ohne Erschiitterung 
bei Zimmertemperatur stehen lassen. Bei positiven Fallen bilden sich dann, 
meistens an der Oberflache, deutliche Flocken. Triibung oder Spuren von 
Flocken sind negativ. 

Unzulassig sind folgende Modifikationen: Schichtung oder Anwendung 
von Bruttemperatur oder nicht frisch bereiteter Losungen (Bakterienverun
reinigung I), Karbolzusatz (von FRITZ und KREN empfohlen), hamoglobin
haltige Sera, Benutzung besonderer Hilfsmittel wie Lupe oder seitliche Be
leuchtung zur Beobachtung. Es empfiehlt sich inaktiviertes Serum zu be
nutzen, aktives reagiert leichter unspezifisch. 

Natr. glycochol. ist empfindlich gegen Zersetzung und muB deswegen vor
sichtig aufbewahrt werden. Zersetztes riecht nach faulem EiweiB und giht 
niemals positive Resultate (ROSENFELD und TANNHAUSER). 

4. Porges-Hermann-Perutzsche Reaktion mit Modifikationen von J. Zadek4). 

Serum hamoglobinfrei abgegossen, 1/2 Stunde bei 56° im Wasserbad 
inaktiviert, hiervon 0,4 cern zu einer Misehung aus 0,2 cern frisch bereiteter 
2°/oiger waBriger Natronglykocholat-Losung MERCK und 0,2 cern einer aus der 
"StammlOsung" dureh Verdiinnung im Verhaltnis 1 :'20 mit Aqu. dest. bereiteten 
Cholesterinsuspension. 

1) Bed. klin. Wochenschr. 1907. Nr. 46. 
2) Ber!' klin. Wochenschr. 1908. Nr. 15. 
3) Wien. klin. Wochenschr. 1908. Nr. 23. 
') Ergebn. d. inn. Med. Bd. 14. 1915. 
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Herstellung der haltbaren alkoholischen StammlOsung: Natr. glycochol. 
MERCK 2,0, Cholesterin 0,4 g, Alkohol 96%ig 100 g. 

VerschluB mit Wattebausch. Kraftig durchschiitteln. Bei Zimmertemperatur 
20 Stunden unberiihrt stehen lassen. Nur deutliche Ausflockungen gelten als 
positiv, Triibungen und feinste FlOckchen als negativ. 

ZADEK inaktiviert 25-30 Minuten im Brutschrank bei 56°. Hamo· 
globinfreiheit notwendig, lipamische Blutsera unbrauchbar, ikterische brauchbar. 
Aufbewahrung durch 8-14 Tage unschadlich. Serumgewinnung durch Zentri· 
fugieren besser zu vermeiden; nur mit trockenen Glassachen arbeiten. 

Bei der Herstellung der Reagenzien ist wichtig, daB auch die Stammlosung 
nur 14 Tage haltbar ist; daB die Reagenzien vor Herstellung am besten im Ex· 
sikkator stehen. Bei der Herstellung der GebrauchslOsung muB das Aqu. dest. 
langsam unter standigem Schiitteln zugesetzt werden. Die Herstellung der 
StammlOsung muB so geschehen, daB das Cholesterin erst dem in moglichst 
wenig 96%igem Alkohol voI1ig gelosten Natr. glycochol. beigegeben und dann 
unter erneutem Alkoholzusatz versucht wird, das Cholesterin in moglichst 
feinem Suspensionszustand zu erhalten (umschiitteln!). Die Losungen sollen 
opaleszieren und nur von feinen Kornchen durchsetzt sein. Es empfiehlt sich, 
die beiden Losungen am Abend vor dem Untersuchungsmorgen anzusetzen, 
d. h. also die ganz allfgefiillte 2%ige waBrige Natronglykocholat.Losung fertig, 
die Stamm16sung mit Natron glycocholicum und etwas Alkohol allein iiber Nacht 
bis zur volligen Losung stehen zu lassen und am Morgen einige Stunden vor 
der Benutzung Cholesterin und Alkoholrest zuzugeben. Die Cholesterinsuspension 
ist nur dann brauchbar, wenn sie eine ganz wenig ausgesprochene Opaleszenz 
zeigt. Das wird so erreicht, daB zu 1 ccm der Stammlosung in trockenem MeB· 
zylinder im Strahl rasch 10 ccm Wasser zugespritzt werden. 

Als Kontrolle wird ein Rohrchen mit Aqu. dest. anstatt Serum, sowie eine 
Kontrolle mit 0,4 Serum und 0,2 Cholesterinlosung 1: 19 genommen. Beide 
diirfen nicht ausflocken. Eine Ablesung nach 10 und 20 Stunden empfiehlt sich. 
Als Natr. glycochol. nehme man nicht purissimum, sondern purum. Die Reaktion 
wird immer mit 2 Verdiinnungen angesetzt, auBer den genannten Kontrollen. 

Fiir jede Reaktion werden auBer der Wasser·Serumkontrolle (0,2 ccm 
Aqu. dest. + 0,4 ccm Serurn resp. O,S ccrn Liquor cerebrospinalis, resp. 0,2 ccm 
I~eichenserum), unter den oben angegebenen Kautelen, zwei Rohrchen angesetzt. 

In das erste gelangen 0,2 ccm der (wie friiher) aus der Stammlosung (vgl. 
oben) im Verhaltnis 1: 19 hergestellten alkoholischen Natr. glycocholic. Cho· 
lesterinsuspension; 

in das zweite dieselbe Menge der im Verhaltnis 1 :29 hergestellten Auf· 
schwemrnung; 

dazu in beide 0,2 ccrn der 2%igen Natr. glykocholatlosung("purum" MERCK). 
Hinzugefiigt werden dann: 

1. Yom inaktivierten,Serum (pleuritischem und sonstigem Exsudat) 0,4 ccm. 
2. Yom inaktivierten Liquor cerebrospinalis 0,8 ccm. 
3. Yom inaktivierten Leichenserum 0,2 ccm. 
Unter diesen Bedingungen konnen auch feinste Prazipitationen als positiv 

bezeichnet werden, wenn sie in dem mit der Verdiinnung 1: 29 beschickten 
Rohrchen in derselben Dichte und Starke vorhanden sind, wie in dem in der 
Verdiinnung 1: 19 beschickten. 

24* 
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5. Optische Serodiagnose nach Jacobsthal 1 ). 

a) Ansetzen des Versuches_ 

Wir benutzen fiir die hamolytische Versuche allgemein gebrauchlichen 
kleinen Reagenzglaser von 12 cm Lange mit 16-18 mm Weite. Zuerst kommt 
in samtliche Rohrchen 0,5 ccm physiologische Kochsalzlosung. Dann wird die 
Extraktverdiinnung hergestellt. Wir benutzen den Extrakt in derselben Ver
diinnung, wie er zur gewohnlichen Wa-R gebrauchlich ist, und zwar in der Menge 
von 0,4, je nach den Eigenschaften des Extraktes von 1/5-1/9 verdiinnt. Die 
alkoholisehell Luesleberextrakte und Menschenherzextrakte eignen sich am 
meisten. Die Extrakte miissen genau eingestellt werden. Die Verdiinnung er
fordert besondere Sorgfalt. Da ja die Reaktion auf einer Zusammenballung 
der Extraktteilchen beruht, so benutzen wir die Verdiinnungsart, bei der der 
Extrakt moglichst triibe wird, namlich die sog. fraktionierte Extraktverdiinnung 
(SACHS und RONDONI). Hierzu wird der auf ca. 40 0 vorgewarmte unverdiinnte 
Extrakt in ein Flaschchen gegeben und dann unter gleichmaBigem Umschwenken 
troplenweise die Koehsalzlosung zugefiigt. Wenn mehr als 3 ccm unverdiinnter 
Extrakt gebraucht wird, ist es zweckmaBig, die Verdiinnungen in einzelnen 
Partien von 2-3 cem unverdiinnton Extraktes mit den entsprechenden Mengen 
Kochsalzlosung herzustellen. Notwendig ist es jedesmal, eine Extraktkontrolle 
anzulegen, die anstatt Serum die entsprechende Menge KochsalzlOsung enthalt. 
SchlieBlich wird 0,1 1/2 Stunde bei 560 inaktiviertes Patientenserum hinzugefiigt 
und der Rohreninhalt durch leichtes Sehiitteln gemischt. Die Rohrchen kommen 
dann 2 Stunden in den Brutschrank bei 37 0 und werden darauf bei Zimmer
temparatur (nicht im Eisschrank, da im Eisschranke unspezifische Niederschlage 
entstehen konnen) aufbewahrt. Nach 6-8 Stunden kann die Beobachtung 
stattfinden; friihere Beobachtung ist nieht zweckmaBig, da dann schwach posi
tive Sera nicht immer deutliche Reaktionen geben 2). Wir haben gewohnlich 
die Resultate am nachsten Tage, einige Male auch am iibernachsten Tage abge
lesen. Bei denjenigen Seris, bei denen schon makroskopisch eine Prazipitation 
vorhanden ist, was etwa in 50-75% der positiven Sera nach 1-2 Tagen eintritt, 
ist eine mikroskopische Untersuchung natiirlich nicht mehr notig. 

b) Technik der mikroskopischen Untersuchung. 

Die Vorbedingungen fiir einwandfreie :Resultate sind tadellos geputzte 
Objekttrager und Deckglasehen. Die Objekttrager diirfen am besten nicht mehr. 
fach gebraueht sein, da sie sonst Sehrammen bekommen, die zu Sti:irungen 
der Beobachtung AnlaB geben. Wir pflegen die Objekttrager erst in Seifenwasser 
zu legen, dann mit Alkohol und Ather abzuspiilen. Zum Putzen dient Hirsch
leder. Die Deckglaschendicke muB, wenn man mit starken Trockenaproehro
maten arbeitet, bekannt sein. Wir haben uns durchweg des ZEIssschen Para
boloidkondensors fiir Dunkelfeldbeleuchtung und des ZEIssschen 3 mm-Apo
chromaten mit den Kompensationsokularen 4 und 8 bedient. Beleuchtung durch 
hangendes Auerlicht und Sehusterkugel. Es soIl ausdriicklich hervorgehoben 

1) Zeitsohr. f. Immunitatsforsch. u. expo Therap. Bd. 8. 1910. 
2) In meiner ersten Mitteilung ist eine zu kurze Becbachtungsdauer angegeben, 

innerhalb deren bei nicht allen schlieBlich positiv reagierenden Seris der Reaktiomaus
fall deutlich ist. 
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werden, daB fUr praktische Zwecke diese etwa'S teure Ausstattung vollig entbehrt 
werden kann. Jeder Arzt, der iiberhaupt ein Mikroskop besitzt, kann vollkommen 
einwandfreie Resultate erzielen, wenn er statt der Schusterkugel einen Rund
kolben von 11/2-2 Liter, anstatt des Paraboloidkondensors eine Sternblende 
nimmt. 

c) Beurteilung der Resultate. 

Zuerst muB jedesmal die Extraktkontrolle betrachtet werden. Es wird nun 
notiert, aus welchen Elementen der Extrakt sich zusammensetzt. Es hat sich 
gezeigt, daB einzelne Extrakte nur sehr geringe morphologische Elemente nach der 
Herstellung der Verdiinnung enthalten. Diese sind zur Verwendung der optischen 
Reaktion wenig geeignet. Wie ich aus personlichen Mitteilungen weW, sind 
einzelne N achuntersucher daran gescheitert, daB sie ungeeignete Extrakte be
nutzten. Ungeeignet sind also 1. Extrakte mit zu wenig morphologischen 
Elementen; 2. Extrakte mit Neigung zu spontaner Prazipitation. 
Man muG ferner darauf achten, ob sich groBere Mengen von Hantelformen 
und traubige Bildungen sowie groBere Kiigelchen (L;postagmen) vOIfinden. 
1st dies der Fall, so diirfen selbstverstandlich derartige Bdunde in dem Glaschen 
mit Serum nicht im Sinne einer positiven Reaktion verwendet werden. Hier 
wiirden erst reichliche Neubildungen von Trauben und kleinen Konglomeraten 
im Sinne ciner positiven Reaktion l prechen. 1st aber die Extr2 ktkontrolle frei 
von Traubenformen usw. und reiehlieheren L'posta gmen, so dad man ihr Auf
treten in dem Glaschen mit Serum schon als sehwaeh positive Reaktion an-
prechen. Die Beurteilung dieser Dinge eIfordert eine gewisse Ubung, und der 

Ungeiibte wird besser damn tun, in zweifelhaften Fallen eine Reaktion als negativ 
zu betrachten, die der Geiibte als positiv er klaren wiirde. Ganz anders ist die 
Bcurteilung ausgClprochen positiver Resktionen. Die Rohrchen mit makro-
kopisch sichtbaren Praz;pitaten bedfufen nicht mehr der Untersuchung im 

Dunkelfeld. Die in sta) k positiven Fallen im Gesichtsfeld des MikroskopeH 
hell aufleuchtenden massigen Prazipitate konnen iiberhaupt nicht verkannt 
werden. Sie treten oft schon nach 1/2 Stunde in groBer Zahl auf. 

Es ist auch moglich, die optische Serumreaktion mit so minimalen 
Mengen anzustellen, wie sie fUr eine Wa-R niemals geniigen wiirden. 

1/4-1/2 Tropfen Serum wird hierzu in oiner Kapillare mit der 5fachen Menge 
Kochsalzlosung verdiinnt, die Kapillare zugesehmolzen und das SeIUm in der 
K[ pillare ill[ ktiviert. Dann wild der Kapillarirhalt mit der gleichen Menge 
vordiinnten Extr2ktes gemischt, das Gemisch wieder in dio Kspillarc aufgesogen 
und die Kapillare in aufrechter Stellung 6-24 Stunden aufbewahrt. Fiir die 
optischo Diagnose benutzt man dann den unteren Teil des Kapillarinhaltes. 
Fiir den Durchschnitt mochten wir diese Mcthode n;cht empfehlen, sondern nur 
da,nn, wenn jede andere versagt. Sic hat uns aber in diesom Fallo schon wosent
liehe Dienste geleistet. 

6. }(uorinserorcaktion 1). 

Rinderherzmuskel wird mit dem Ventilator getrocknet und zermahlen. 
Mehrfach mit kaltem Ather extrahiert, der Ather abdestilliert. Der gelbbraun
liche Riickstand mit wenig Ather aufgenommen und mit kaltem Azeton gefallt. 

1) TERUUOHI und TOYODA, Wien. klin. Woclenschr. 1910. Nr. 25. 
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Dekantieren, Riickstand gegen die Wand pressen, nochmalB mit Ather auf
nehmen, nochmals mit Azeton falien, mit wenig Ather aufnehmen, in 4 V olumen
teilen absolutem Alkohol bei 60° iibergieBen. Immer wieder von neuem mit 
60° warmem Alkohol in der Reibschale ausziehen, trocknen, unterm Exsikkator 
aufbewahren. 

Herstellung der Gebrauchslosung: Kuorin mit Aqu. dest. versetzen, 
BO daB eine 0,3%ige Losung entsteht, mit Pistill in der Reibschale zur Emulsion 
verreiben. Ausfiihrung der Serumreaktion: 0,5 cern Serum in den Verdiinnungen 
1 :5, 1: 10, 1 :'20 und 1 :40 in 0,9%iger NaCI.Losung + 0,5 cern der waBrigen 
Kuorinlosung. Bebriitung bei 37°; bei Zimmertemperatur verlauft die Reaktion 
langsamer. Starke positive Sera fallen nach einigen Minuten, spatestens nach 
1-2 Stunden aus, schwache Sera zeigen nur minimale Triibung. Inaktivieren 
des Serums auf 63° verhindert die Ausflockungsfahigkeit. 

7. Hohnsche Reaktion 1). 

Es werden 0,4 ccm moglichst helles, inaktives Serum in engen Rohrchen, 
wie sie zu den Agglutinationen im Gebrauch sind, mit 0,23 Extraktmischung 
im Zustande der Lupenflockung, genau so, wie sie zur Wa-R gebraucht werden, 
gemischt. Gut durchschiitteln. Brutschrank. Ablesung nach 24 und 48 Stunden 
mit der Lupe wegen des geringen Gesamtvolumens. Die positiven Sera 
miissen deutlich geflockt sein (schwimmende oder sedimentierte Flocken). Ein 
Triibungsstadium geht der Flockung nicht voraus. Ablesung nach 7 Stunden 
ist zwecklos. 

Die stabilen Extrakte (im Sinne HOHNS) eignen sich im allgemeinen besser 
als die labilen zu der Reaktion. Denn mit ilmen ist die Flockung kraftiger 
und meist schon nach 24 Stunden ablesbar. 

8. Meiostagminreaktion £). 

Milz eines syphilitischen Fotus oder Luesleber (bzw. Meerschweinchenherz) 
auf Glasplatten getrocknet, 0,5 g Pulver in 50 ccm Alcoh. abs. unter Riihren 
und Schiitteln im Brutschrank 2 Stunden extrahiert, filtriert, auf 10 ccm ein
geengt, spatere Angabe: Erschopfung mit 95%igem warmen Alkohol, Ein
engung bei 47-48°, Ausprobieren der zweckmlWigen Antigenverdiinnung 
notwendig. Serum 1/20 mit 0,85% Kochsalzlosung verdiinnt. Zum Versuch 
wird 1 Teil Antigen mit 9 ccm verdiinntem Serum gemischt. 2 Stunden bei 37 ° 
in den Brutschrank oder 1 Stunde ins Wasserbad hei 50°. AIle Zahlungen miissen 
bei Zimmertemperatur geschehen. Zuerst wird die Tropfenzahl des verdiinnten 
Serums ohne Antigenzusatz bestimmt. Da Normalsera bei Bebriitung hochstens 
1-P/2 Tropfen, nach Bebriitung mehr geben, gelten Zahlen iiber 2 Tropfen als 
positiv. 

Die Tropfenzahlung geschieht genau nach V orschrift (Anleitung in MICHAELIS, 
Praktikum der physikalisch-chemischen Untersuchungsmethoden oder Sonder
liste Nr. 65 der Firma C. GERHARDT-Bonn), eventuell unter Zuhilfenahme des 
DE AGOSTINI-STABILINISChen automatischen Tropfenzahlers. 

1) Miinch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 51. 
2) IzAR, Miinch. med. Wochenschr 1910; IzAR und USUELLI, Zeitschr. f. Immunitats

forach. u. expo Therap. Orig. Bd. 6. 
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9. Sachs-Georgische Reaktion (urspriinglichc Originalvorschrift) (SG-R I) 1). 

Hauptversuch: 

1 ccm zehnfach in O,85 % iger KochsalzlOsung verdiinntes, zuvor durch halb
stiindiges Erhitzen auf 55-56 0 inaktiviertes Patientenserum wird mit 0,5 ccm 
sechsfach mit 0,85%iger KochsalzlOsung verdiinnten alkoholischen cholesteri
nierten Rinderherzextraktes gemischt. 

Kontrollen: 

a) Positives und negatives Vergleiehsserum werden wie im Haupt
versuch behandelt. 

b) Serumkontrollen. 1 cern zfhnfacher Verdiinnung jedes einzelnen 
Serums wird in gleieher Weise wie im Hauptversueh mit 0,5 cern sechsfach 
mit physiologischer KochsalzlOsung verdiinnten Alkohols gemischt. 

c) Extraktkontrolle. 5,5 ccm der Extraktverdiinnung werden mit 1 cern 
0,S5%iger KochsalzI6sung gemischt. 

Die beschickten Rohrchen werden gut geschiittelt und 2 Stunden im Brut
schrank, sodann IS-20 Stunden beim Zimertemperatur gehalten. Sodann 
werden die einzelnen Rohrchen in dem von KUHN und WOITHE angegebenen 
Agglutinoskop betraehtet und die Ergebnisse abgelesen. Negative Sera 
erscheinen dabei klar durchscheinend bzw. nur schwach opaleszierend. Trii
bungen starkeren Grades, bei denen bereits ein Zweifel an der Homogenitat 
des 'Gemisches aufkommen kann, haben wir als zweifelhaft anzusehen. Positive 
Reaktionen machen sich durch das Erscheinen heller Kornchen auf dunklem 
Orunde ahnlich wie bei der Bakterien-Agglutination bemerkbar. Ist eben 
gerade noch Kornchenbildung festzustellen, so bezeichnen wir die Beaktions
starke mit +, bei starkerer Ausflockung mit ++ oder + + +. 

Bereitung der Stammextrakte. 

100 ccm Rohextrakt, 
200 Alkohol, 
13,5" 1 %ige alkoholi:;che Cholesterinkisung. 

Der Extrakt wird folgendermaI3en verdiinnt: 

Zu der abgemessenen Menge des alkoholischen Extraktes wird zunaehst 
da:; gleiche V olumen KochsalzlOsung rasch in eine Flasche zugegossen. Die 
~'lasche wird sodann in moglichst horizontaler Ebene leicht gesehwenkt. Hierauf 
werden weitere vier Teile KochsalzlOsung aus einem MeI3zylinder bzw. bei 
kleinen Extraktmengen aueh mittels Pipette rasch zugegeben. Die derart 
bereitete sechsfache Extraktverdiinnung ist opaleszent, aber klar und durch
scheinend. 

Sind die Extraktkontrollen nicht homogen, so ist die Beurteilung nicht 
moglich. 

1) Med. Klinik Nr. 33 YOm 18. Aug. 1918. S. 806-807. 
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10. SachlS-Georgis Reaktion mittels Ausflockung durch cholesterinierte Extrakte 
im Brutschrank (SG-R II) 1). 

Methodik: Bereitung und Priifung der Extrakte. 
1m Mittelpunkt der Methodik steht die Benutzung geeigneter Extrakte. 

Bisher wird durch Cholesterinierung die hinreichende Empfindlichkeit erzielt. 

Cholesterinierte Extrakte werden folgendermaBen hergestellt: 

Ein GewichtsteiI feuchter Organsubstanz wird mit 5 Volumenteilen Alkohols 
extrahiert. Das Organ (Herzen moglichst frei von Fettsubstanz) wird fein 
zerschnitten oder durch die Fleischmaschine getrieben, sodann in der Reibschale 
eventuell von Zusatz von etwas Seesand zerrieben und nach Versetzen mit Alkohol 
unter Zusatz von Glasperlen 4-5 Stunden lang im Schiittelapparat geschiittelt. 
Am nachsten Tage wird durch ein gewohnliches PapierfiIter fiItriert. 

Der derart erhaltene Rohextrakt bleibt mindestens 2 Tage im Eisschrank 
stehen und wird dann von dem entstehenden Niederschlag abfiItriert. 

Nunmehr wird der Rohextrakt verschiedenartig mit Alkohol verdiinnt und 
mit verschiedenen Cholesterinzusatzen versetzt, um die optimalen Bedingungen 
bei der Ausflockungsreaktion zu erproben. Ais Ausgangsmaterial dient eine 
l0f0ige Cholesterin16sung. 

Versuchsbeispiel: Man verdiinnt etwa den Rohextrakt 
I. mit gleichen TeiIen Alkohol, 

II. " 2 TeiIen Alkohol, 
III. "3,, " 

und setzt zu je 10 ccm dieser Verdiinnungen 
a) 0,3 ccm l0f0ige Cholesterinli.isung, 
b) 0,45 " I " " 
c) 0,6 " I " 
d) 0,75 " I " " 

MaBgebend ist es, die Bedingungen so zu gestalten, daB bei moglichst starker 
Empfindlichkeit das charakteristische Geprage gewahrt ist. Was jedesmal 
ausfiihrlich gepriift werden muB. 

Aus okonomischen Griinden wird der Verdiinnungsgrad so stark als moglich 
gewahlt. Meist wurde ein Zusatz von 0,45-0,6 ccm Cholesterin16sung zu 10 ccm 
3fach verdiinntem Rohextrakt als geeignet gefunden. 

Nach den bisherigen Erfahrungen sind Rinder-, Menschen- und Meer
schweinchenherzen und auch Lueslebern zur Extraktbereitung brauchbar. 

Das Patientenserum soli mogIichst frisch verwendet werden und klar 
sein. Geringer Hamoglobingehalt scheint ohne Bedeutung. Bei langerer Auf
bewahrung ist die Gefahr der Eigenflockung groBer. Als Verdiinnungsfliissigkeit 
filr Extrakt und Patientenserum dient frisch bereitete 0,850f0ige Kochsalz
losung. Bei Verwendung alterer Losung besteht die Gefahr der Eigenflockung 
(MUNSTER). 

Zum Gebrauche werden die cholesterinierten alkoholischen Extrakte mit 
5 TeiIen physiologischer Kochsalz16sung verdiinnt, und zwar nach der friiheren 
Vorschrift derart, daB zunachst 1 TeiI Extrakt rasch mit 1 TeiI Kochsalzlosung 

1) Arb. a. d. Inst. f. expo Therap. u. d. Georg-Speyer-Hause Frankfurt. 1920. Heft 10. 
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gemischt wird und nach kurzem Umschwenken weiterer Zusatz von 4 Teilen 
physiologischer Kochsalz16sung erfolgt. 

Spater hat SACHS eine zweizeitige Methode der Extraktherstellung empfohlen, 
bei der empfindIichere Extraktverdiinnungen entstehen. Nach der neuesten 
Vorschrift (Zentralbl. f. Raut- u. Geschlechtskrankh. 1923) mischt man rasch 
gleiche Teile des cholesterinierten Extraktes mit physiologischer Kochsalz16sung 
und laBt nach etwa 1/2 Minuten langem, geIindem Umschwenken der Mischung 
weitere 4 Teile physiologischer Kochsalz16sung rasch folgen; die Extraktver
diinnung ist also 6fach. 

Bei der Anstellung des Versuches werden I cern des inaktivierten Serums 
5fach mit physiologischer Kochsalz16sung verdiinnt mit 0,5 cern der Extrakt
verdiinnung gemischt. AIs Kontrollen werden aufgestellt: I. SerumkontroIIen: 
I cern 5fach mit Kochsalz16sung verdiinntes Patientenserum + 0,5 cern 6fach 
mit physiologischer Kochsalz16sung verdiinnten AIkohols; 2. ExtraktkontrolIe, 
Extraktverdiinnung 0,5 cern + physiologischer NaCI-Losung 1,0. Diese Kon
trollen diirfen nicht ausflocken. 

Die Ablesung erfolgt nach Verbleiben des Versuehes 18-24 Stunden im Brut
schrank. Sie geschieht mit dem Agglutinoskop; positive Reaktionen zeigen 
Ausfloekung der Grade mit + + +; + +; + bezeichnet werden. Zweifelhafte 
Ergebnisse werden mit (+) bezeichnet. 

Anmerkung. Gebrauchsfertige Extrakte sind durch die Rirschapotheke 
in Frankfurt a. M. beziehbar. 

11. Meinickes Dritte Modifikation (DM) 1). 

Extraktbereitung: Von FeU, Sehnen und GefaBen befreites Pferdeherz 
wird in einer Fleischmaschine ganz fein zerkleinert, auf GIasplatten diinn 
ausgestrichen, bei 50-55° getrocknet und dann im Morser zu einem feinen 
Pulver verrieben. Zu I Gewichtsteil des Pulvers gibt man 9 Volumenteile 
Aether pur., schiittelt I Stunde gut aus, dekantiert durch ein doppeltes Papier
filter, gibt den Filterriickstand zu dem in der Flasche zuriickbleibenden Organbrei 
und trocknet diesen bei 37°. Dann fiigt man dem so vorbereiteten Pulver 
96% Alkohol in derselben Menge zu, wie man vorher Ather genommen hatte, 
laBt einen Tag unter haufigem Umschiitteln extrahieren und filtriert durch 
doppeltes Papierfilter. Manchmal erhalt man noch bessere Extrakte, wenn 
man die prim are Ather- und sekundare Alkoholextraktion auf mehrere Tage 
ausdehnt. 

Den filtrierten Extrakt laBt man einige Tage stehen und ermittelt dann die 
fUr die Methode geeigneteKonzentration. Zu diesemZwecke mischt man fallende 
Mengen Extrakt (E) mit steigenden Mengen Alkohol (A), z. B. 0,1 cern E + 
0,1 cern A, 0,3 cern E + 0,2 cern A, 25 cern E + 0,25 cern A usw. Zu je 0,5 cern 
dieser Verdiinnungen fiigt .. man 0,25 cern Aqu. dest., mischt gut urn und liiBt 
eine Stunde stehen. Dabei triiben die Extrakte mehr oder weniger nacho Dann 
gibt man jedem Rohrchen schnell 3,5 cern destilliertes Wasser zu und mischt 
wieder urn. Die richtige Konzentration des Extraktes ist in demjenigen Rohrchen 
erreicht, in dem sofort nach dem ersten Wasserzusatz bei erhaltener Durchsichtig
keit eine lebhafte Triibung auf tritt, die wahrend des einsttlndigen Stehens 

1) Miinch. med. Wochenschr. S. 1919. Nr. 33. 
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durchsichtig milchig wird und sich auf den zweiten Wasserzusatz zwar aufhellt, 
aber doch noeh deutlieh bestehen bleibt. Zu starke Konzentrationen triiben 
sofort nach dem ersten Wasserzusatz milehig undurehsiehtig, zu sehwache 
hellen sieh naeh dem zweiten Wasserzusatz fast vollstandig wieder auf. Ein 
Extrakt von riehtiger Konzentration reagiert in den Vorproben folgendermailen: 
(E = Extr., pNa = physiologisehe KoehsalzlOsung. W = Aqu. dest.) 0,5 E + 
0,25 W: milchig dieht, triibe; 0,5 E + 0,5 W =: triibe, 0,5 E + 0,5 pNa. 1:8 
mit W verdiinnt: mehr oder weniger starke Ausfloekung, 0,5 E + 1,0 pNa: 
leiehte Triibung. 

Hauptversueh: Dureh Zugabe von Alkohol bringt man den Extrakt auf die 
riehtige Konzentration. Von dem nunmehr gebrauehsfertigen Extrakt miseht 
man die fur die Versuehe erforderliehe Menge mit der halben Menge destillierten 
Wassers, HWt eine Stunde stehen und verdiinnt dann dureh sehnelles Hinzufiigen 
der siebenfachen Menge 2%ige KoehsalzlOsung weiter. (Beispiel: 3 cem Extrakt 
+ 1,5 eem Wasser, naeh einer Stunde dazu 3mal 7 = 21 cem 2%ige Kochsalz
lOsung.) Die Extraktverdiinnung muil friseh gebraueht werden. Zu je 0,2 eem 
der 1/4 Stunde bei 55-560 inaktivierten Sera (1/2 Stunde bzw. 1 Stunde inakti
vierte Sera seheinen sieh ebenfalls fiir die Methode zu eignen) gibt man 0,8 del' 
Extraktverdiinnung, miseht gut und liiilt die Rahrchen bis zum anderen Tage 
im Brutsehrank bei 37 0 stehen. Die positiven Sera sind dann mehr oder weniger 
stark ausgeflockt, die negativen nieht. Ergebnis mit bloilem Auge oder der 
Lupe siehtbar. 

Anmerkung: Riehtig konzentrierte gebrauehsfertige Extrakte sind in der 
Adlerapotheke (Hagen i. W.) zu haben. 

12. Die L:-lteaktion von Georges Dreyer und H. If. Ward 1). 

1. Extraktherstellung: 100 g fettfrei gemaehter Kalbsherzmuskel wird 
fein zersehnitten und mit 125 eem 94-960J0igem Alkohol 5 Tage unter mehr
faehem, gelegentliehen Schiitteln in einer Flasche mit Glasstopfen bei Zimmer
temperatur gehalten. Abfiltrieren des Alkohols, Riickstand bei 37 0 24 Stunden 
lang im Brutschrank troeknen, dann nach Zufiigung von 200 ccm reinem Azeton 
7 Tage im 20%igen Brutschrank halten. Abfiltrieren des Azetons, nochmals 
hei 20 0 1 Tag mit Azeton behandeln. Abfiltrieren des Azetons, dann den Riick
stand bei 20 0 2 Stunden lang im Brutschrank trocknen. Zufiigen von 200 ccm 
94- bis 96%igem Alkohol. 10 Tage bei 20 0 halten, dureh Filtrierpapier filtrieren. 
Der so fertiggestellte Stammextrakt wird in Glasflasche bei Zimmertemperatur 
gut verschlossen aufbewahrt. 

Fiir die Herstellung des Gebrauchsextraktes werden 5 cem des Stamm
extraktes mit 0,25 ccm einer 1%igen Lasung von Cholesterin Kahlbaum in 
Alcoh. abs. gemiseht. 

Von dies em Gebrauehsextrakt werden mit steriler 0,9%iger NaCI-Lasung 
2 Misehungen a und fJ in einem troekenen, reinen Meilzylinder hergestellt. Dnd 
zwar die Lasung a dureh Vermisehen von 1 eem Gebrauehsextrakt mit 10,7 eem 
NaCI-Lasung, fJ dureh Vermisehen derselben Reagenzien im Verhaltnis 1: 34,0. 
Die Misehung muil so gesehehen, dail zuerst der Extrakt auf den Boden des 
Meilzylinders gegeben wird, dann l1i13t man die Koehsalzlasung aus der kon-

1) The Lancet. Vol. 1, p. 956. 1921 und personliche Mitteilungen. 
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stanten Hohe von 36 em so direkt auf den Boden des MeBzylinders tropfen, 
daI~ 34 cern in 4 Minuten 30 Sekunden resp. 10,7 cern in 1 Minute 25 Sekunden 
eingetropft sind. J ede del' hergestellten Losungen a und fJ wird durch VOl'
sichtiges Schwenken, abel' nicht dureh Sehiitteln gemiseht. 

Urn das gleiehmaHige Tropfen del' Koehsalz16sung zu gewahrleisten, geben 
die Verfasser den nebem;tehenden einfachen Apparat an (zu haben bei R. B. 
TURNER U. Co., Eallle St. Southampton-row. London WC.). Bei diesem 
Apparate wird del' konstante Druck dureh eine queeksilbergefiillte, in del' Koch
salzlosung schwebende Glasflasche gewahrleistet. Die AbfluBhohe, d. h. der 
Abstand A-F kann dureh Versehieben del' Glasstange c variiert werden. Ein-

I 

T -- j-- 9cm 

1'1;Oon 

_1.___ __ 

Abb. 12. Extraktherstellung naeh DREYER-WARD. Abb. 13. Pipetten naeh DREYER-WARD. 

mal auf die riehtige AusfluBgesehwindigkeit eingestellt, bleibt del' Apparat 
konstant. 

Das Serum muB absolut steril, insbesondere ohne Beimisehung von Alkohol 
undAtherspuren aufgefangen werden. Die Entnahme von 4-5 eem Blut geniigt. 
Zum guten Absetzenlassen des Serums wird die Methode von A. D. GARDNER 
empfohlen, bei der das Blut direH in einem mit sterilem Kochsalzagar ausge
gossenen Zentrifugenrohrehen aufgefangen wird. E'ventuell Zentrifugieren, 
wenn Abheben des Serums nieht gelingt. Das Serum muB kIaI', darf aber etwas 
hamolytiseh sein. Es wird 90 Minuten bei 55 0 im Wasserbad inaktiviert vel" 
wendet. 

Die Reaktion wird in Agglutinationsrohrehen von 5,5-6,2 mm liehter Weite 
und 5,8 em Lange mit konisehem Ende angesetzt. 

Das Einfiillen del' Reagenzien gesehieht mit Tropfpipetten von 19 em Lange 
mit einem kapillaren Ende von 2,8 em (es verjiingt sich von 2,36-2,41 mm zu 
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einem Auslauf von 0,5 mm lichter Weite). Die iibrige Pipette hat 5-5,4 mm 
lichte Weite. Die Ablesung solI bei kiinstlicher Beleuchtung, verdunkeltem 
Raum unter den Beobachtungsbedingungen des Agglutinoskopes geschehen. 
Es wird hierzu auch noch ein besonderer Apparat angegeben (lieferbar 
durch: The Oxford Scientific Instrument Co., Wheatsheaf Yard, High-street, 
Oxford) (s. S. 365). 

Die Beobachtung muB mit einer 6fach vergroBernden Lupe geschehen. 

Ansetzen der Reaktion: Angesetzt werden fiir jeden Versuch wenigstens 6, 
besser aber 9 Rohrchen nach folgendem Schema: 

Lfd. I Tropfe~- I Tropfen Tropfcn Wirksame 
Nr. Kochsalzlosung Serum inakt. Extraktverd iinnun g Serumverdiinnur g 

1 I ° 20 6 yon Extrakt a 1: 1,25 
2 

I 

° 10 15 " Ii 1:2,5 
3 5 5 15 

" 
1:5,2 

4 8 2 15 " 1: 13,1 
5 

I 

9 1 15 ., 
" " 

1:26,4 
6 ° ~'olO 15 " 1:46,0 
7 5 " 5 15 

" 1:92,0 
8 8 " 

2 15 1 :232,0 
9 9 " 1 15 " 1:462,0 

Die 20fache Verdiinnung des Serums wird durch Verdiinnung von 1 Tropfen 
Serum zu 20 Tropfen KochsalzlOsung hergestellt. 

Als Kontrollen werden angesetzt: 

20 Tropfen KochsalzlOsung + 6 Tropfen Extraktverdiinnung a 
sowie 10 + 15 fl. 

Das Beschicken der Rohrchen geschieht mit der vertikal gehaltenen Tropf
pipette in der Reihenfolge: KochsalzlOsung, Serum, Serumverdiinnung, Extrakte. 
Es solI immer dieselbe Pipette benutzt werden, die nach den verschiedenen 
Prozeduren sorgsam erst mit Aqu. dest. und dann Azeton bis zum Trocknen 
mit einer Luftpumpe durchgesogen wird, eventuell auch mit Alcoh. abs. und 
darauf Ather. 

Nach dem Zusammenfiigen der Reagenzien werden die Rohrchen, beginnend 
mit der starksten Serumverdiinnung, geschiittelt und dann in ein Wasser bad 
von 37 0, nicht in den Brutschrank, gebracht. 1m Wasserbade sollen sie so 
stehen, daB nicht mehr als die Halfte bis zwei Drittel der Fliissigkeitssaule 
der Rohrchen ins Wasser eintaucht, wodurch die Ausflockung beschleunigt 
und die Ablesung erleichtert wird. Die urspriinglich angegebene Bebriitungs
zeit von 7 Stun den bei 37 0 haben die Autoren nach einer mir freundlichst 
zugestellten personlichen Mitteilung verlaEsen und haben zwei Bebriitungs
zeiten, namlich die gewohnliche von 20-22 Stunden und die nur fiir schwache 
ausflockende Sera bestimmte von 40-44 Stunden eingeflihrt. Bedingung ist 
dabei, daB unter aseptischen Bedingungen gearbeitet wird. Infizierte Sera 
konnen unspezifische Flockungen geben. Nach dem Wasserbadaufenthalt sollen 
die Rohrchen noch 5-10 Minuten bei Zimmertemperatur stehen und dann 
abgelesen werden. Die Unbequemlichkeit des 7 stlindigen Brutschrank-
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aufenthalts, die es bei der Zeiteinteilung in vielen Laboratorien sehr erschweren 
wird (und ganz besonders in Deutschland mit seiner vorgeschriebenen acht
stiindigen Arbeitszeit) kann dadurch gemildert werden, daB man die Kochsalz-
16sung-Serumgemische iiber Nacht im Eisschrank stehen laBt und am Morgen 
die frisch bereiteten Extrakte hinzufiigt. 

Bei unbekannten Seris und solchen, die wahrscheinlich nur schwach positiv 
sein werden, geniigt das Ansetzen der fiinf ersten Rohrchen. 

Ganz besonders stark positive, nur selten vorkommende Sera miissen unter 
Umstanden mit den Verdiinnungen 1 :400 austitrierl werden. 

Ablesung der Ergebnisse: Folgende Hauptgrade der Ausflockung 
werden unterschieden: 

1. Total (t), 2. Standard (St.), 3. trace (tr.), 4. nil (0). Bei der totalen Aus
flockung, die selten vorkommt, ist die iiberstehende Fliissigkeit so gut wie klar, 
bei der Standard-Ausflockung kann man die gut voneinander getrennten feinen 
Flocken, die in der leicht aufgehellten Fliissigkeit schwimmen, leicht mit 
bloBem Auge erkennen. Die spurweise auftret2nde Flockung (tr.) ist so fein, 
daB sie nur yom Geiibten mit bloBem Auge, deutlicher aber mit der Lupe, 
erkannt werden kann. Neben diesen Hauptgraden gibt es noch Zwischen
stufen, namlich: 

Total minus (t-) bei nicht volliger Aufklarung. Standard plus (s+) "und 
Standard minus (s-)" als tTbergange zu t- und tr +. Ferner wird unterschieden 
trace plus (tr+) und trace minus (tr-), letzteres nur mit der Lupe erkennbar, 
sowie in zweifelhaften Fallen query trace (tr n. 

Die Bebriitung geschieht grundsatzlich im Wasserbad in kleinen Hange
rohrchen 20-24 Stunden lang. Die quantitative Ablesung der .l'-Reaktion go
schieht unter Vergleich mit einem Standard-Extrakt und unter Beriicksichtigung 
der Ablesungszeiten nach umstehender Tabelle. Bei der Ablesung der Flockungs
grade werden die Hauptstarken: t (= total); S (= Standard); tr (= trace) mit 
verschiedenen Unterstufen (t, t-; S+, S, S_; tr+, tr, tr_, td) unterschieden. 
Die Verschiedenheit der Ablesungszeiten wird durch einen Zeitfaktor; die Ver
schiedenheit der Individualitaten der verschiedenen Extraktnummern durch 
den individuellen "Suspensionsfaktor" bestimmt. Bei der Ablesung wird das 
Mittel derjenigen Rohrchen genommen, bei denen sich erstmalig eine Ab
stufung zeigt. Die Berechnung des .l'-Indexes geht davon aus, daB ein Serum, 
das, auf 1 cern Volumen berechnet, eine Standard-Flockung mit 1,5 cern 
der fi-Extrakt-Verdiinnung bei 37° bei 7 stiindiger Bebriitung 4 .l'-Einheiten 
enthalt. 

Bei der Berechnung wird die Verdiinnung, bei der die Standard-Flockung, 
auf tritt, mit dem Suspensionsfaktor multipliziert und gleichzeitig wird durch 
den Zeitfaktor dividiert. Dadurch werden die verschiedenen zeitlichen Ab
lesungen miteinander vergleichbar. Aus ciner Tabel1e ist es leicht zu ersehen, 
wie groB der Index bei verschiedenen Flockulationsgraden und Ablesungs
zeit en ist. 

Die Zahlen der folgenden Tabelle brauchen nur noch mit dem Suspensions
faktor multipliziert zu werden, um eine sofortige Berechnung des Serums in 
.l' -Einheiten zu gesta tt en : 
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I. Rebriitung 20-22 Stunden bei 37°. 
-

Flockungs- Rohrchennummer 
grad 1 I 2 I 3 I 4 I 5 I 6 I 7 I 8 I 

!) 
I 

t 1,60 3,20 I 6,70 16,8 33,9 59,0 

I 

118,0 

I 

298 5!)2 .... I t - . . · . 1,29 2,58 5,40 13,5 27,2 47,5 95,0 240 477 
s+ ... · . 1,01 2,58 4,20 10,6 21,3 37,2 74,0 187 373 
s 0,80 1,60 3,30 8,4 16,9 29,5 59,0 i 149 2g6 ... · . 

! I R 
- 0,67 1,35 2,80 7,1 14,2 24,8 49,0 5125 248 .. 

i 
, 

I 
I 

tr+ ... 0,57 1,14 I 2,37 6,0 i 12,0 20,9 42,0 ]06 2]0 
tr .. 0,48 0,96 I 2,00 I 5,0 ]0,2 I 17,7 35,4 89 ]78 
tr-n ! 0,42 0,83 1,73 

I 

4,4 8,8 15,3 30,7 77 1M 
tr? , . 

I 
0,33 0,66 ! 1,37 3,4 6,9 12,1 24,2 i 61 121 

i I 
I I 

II. Rebriitung 40-44 Stunden bei 37°. 

Flockungs- Rohrohenummer 
grad 2 3 

t 0,83 1,65 3,44 
t- 0,70 1,40 2,92 
s+ 0,58 1,]5 2,40 
~ 0,48 0,95 2,00 
s 0,42 0,85 ] ,76 
tr+ 0,37 0,75 1,56 

13. Kodamasche Schichtungsreaktion 1). 

Methode zur HersteHung des Antigens: Herz (oder Leber) yom Meerschwein
chen wird nach Zerkleinerung bei Zimmertemperatur 2 Tage lang mit Ather 
1 : 20 (Gewichts- odeI' V olumenprozente ?) extrahiert, nach AbgieBen und noch
maliger Atherextraktion wird Alcohol abs. 1:5 zugesetzt. 1-2 Wochen ex
trahieren. 

Zur Verdiinnung des Antigens wird 0,5 cern zu 4,5 cern physiologischer 
KochsalzlOsung in einem Reagenzglaschen mit einer bis auf den Grund gefiihrten 
Pipette schneH eingeblasen. Die Lasung muB ganz klar sein; wenn das nicht 
der Fall ist, muB sie vorher noch mit Alkohol2: 1 oder 1: 1 verdiinnt werden. Zur 
Untersuchung selbst wird 0,1 cern des 30 Minuten bei 56° inaktivierten Serums 
im UHLENHuTHschen Reagenzglasgestell mit 0,5-1 cern der Antigenverdiinnung 
iiberschichtet. Als Kontrolle dient das Serum mit einer 1: 10 verdiinnten 
alkoholischen KochsalzlOsung. Rei Zimmertemperatur wird nun beobachtet, 
ob an den Reriihrungsstellen der Schichten ein weiBer Ring auftritt. Diese 
positive Reaktion wird als + + bezeichnet, wenn sie nach wenigen Minuten 
bis 1 Stunde eintritt, mit +, wenn es nach 1-2 Stunden der Fall ist. Langer 
wird nicht beobachtet. 

1) Zentralbl. f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh., Abt. I Orig. Bd. 86. 1921. 
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Besondere Kontrollen sind bei dieser Reaktion unnotig, vorausgesetzt, 
daB die zu untersuchenden Seren klar sind und nicht etwa an sich korpuskulare 
Elemente enthalten! Nur ist es empfehlenswert, bei jeder groBeren VersuchR
reihe ein sicher positives und ein sieher negatives Serum mit anzusetzen. 

14. R. B. Kahns "Prazipitations.Test." 1). 

Herstellung des Antigens: Oehsenherz, fett- und sehnenfrei, mehrfach 
durch die Fleischmaschine gegeben, auf Platten ausgebreitet, mit dem Ven
tilator getrocknet, in kleine Stiicke zerbrochen und in der Kaffeemiihle zerrieben. 
Dieses Muskelpulver wird im Eisschrank mit Ather solange ausgezogen (3-4ma1) 
bis die iiberstehende Fliissigkeit farblos bleibt. Ather abgieBen, die Grund
substanz einige Stunden lang bei Zimmertemperatur atherfrei trocknen lassen. 
Gegebene Mengen dieses Materials in Erlenmeyerkolben mit der 5fachen Menge 
(ob Volumprozent oder Gewichtsprozent ist nieht gesagt) 95% Alkohols ver
sehen, 9-10 Tage im Eisschrank extrahiert. Dann 10 ccm der iiberstehenden 
Fliissigkeit in weitem Reagenzglase in bezug auf ihre Farbe mit einem anerkannt 
brauchbaren Antigen oder mit folgender Standard-Vergleichsfliissigkeit ver
glichen: 1. Herstellung einer 5% wii.Brigen haltbaren Kaliumbichromat16sung 
(~Cr207). 2. I cem dieser Losung wird mit 75 ccm Aqu. dest. gemischt und 
10 cem davon in gleich weitem Reagenzglas wie der zu priifende Extrakt ais 
Vergleichfliissigkeit benutzt. 

Zu schwach gefarbter Extrakt wird bei Zimmer- oder Eisschranktemperatur 
noch einige Zeit extrahiert. Dieser Grundextrakt ist jahrelang haltbar. Er 
muB nun noch cholesteriniert werden. 1m allgemeinen sind 0,4 g Cho1esterin 
auf 100 ccm Extrakt die richtigen Mengen. Das Prinzip ist, daB der Extrakt 
bei der Gebrauehstemperatur gerade gesattigt sein muB, was bei manchen Ex
trakten erst bei 0,6 g der Fall ist. Man stelle sich nur einen Vorrat von eho1e
steriniertem Extrakt fUr 1-2 Monate her, spater wird er unempfindlicher. Man 
unterscheidet 2 Grundmethoden. 

I. Methode mit labiler, aber nicht ausgefallter Extraktverdiinnung. 
1. Die gebrauchte Extraktmenge wird in ein Agglutinationsrohrchen von 

0,8 cm Durchmesser gegeben. 
2. Dreimal soviel 0,5% KochsalzlOsung kommt in ein 2. gleiches Glas. 
3. Die KochsalzlOsung wird mit mog1ichster Schnelligkeit auf das Antigen 

und die Mischung sogleich wieder zUrUckgegossen. Die Mischung solI klar, aber 
nieht triib sein. 

Die Reaktion selbst wird mit 0,3 ccm 1/2 Sek. bei 56 0 inaktiviertem klarem 
Serum in einem diinnen Reagenzglaschen angesetzt; hinzugefiigt werden 0,05 ccm 
der Extraktverdiinnung und eine oder mehrere Minuten geschiittelt. Beobach
tung ob sofort Reaktionen eintreten. Endgiiltige Ablesung nach Bebriitung 
iiber Nacht. 

Wenn notig kann man die Reaktion verstarken, indem man die Kochsalz
lOsung von der Mischung mit dem Extrakt mit Eis kiihlt, oder indem man 
nicht die 3fache, sondern die 21Mache Menge Kochsalzlosung bei der Extrakt
herstellung benutzt. Triibe Extrakte arbeiten zu schwach. 

1) Soc. for experimental bioI. a. medic. a. Michigan acado of sciences. March 1923. 
(Privatmitteilung.) 
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II. Methode mit ausgefalltem und wieder gelOstem Extrakt. 

1. Eine gegebene Menge Extrakt wird mit der Pipette oder bei groBeren 
Mengen als 0,5 eem mit einem 2. Reagenzglas mit der gleiehen Menge 0,85% 
Koehsalzlosu;ng gemiseht. 

2. Das Gemisch 10 Min. ze;ntrifugiere;n; es entsteht ein weiBlicher Bode;nsatz. 
3. AbgieBe;n der uberstehende;n Flussigkeit; AufgieBe;n auf das urspriing

liche Volume;n. 
4. Mischen. Es e;ntsteht eine milehige, ;niederschlagsfreie, opalesziere;nde 

Fliissigkeit. Ansetzen des Versuehes wie bei Methode I. 
Die Ablesung der Ergeb;nisse gesehieht so, daB zu;naehst die sieher 

positive Reaktio;nen gebe;nden, also Prazipitate enthaltenden Rohrehen fiir sieh 
gestellt werde;n. Die a;nderen werden noch genauer naehgesehen, indem man 
bei Methode I die Rohrehen fast horizontal halt, lind so eine mogliehst 
diinne Sehieht herstellt, die man auf Floekungen untersueht. Die Rohrehen 
der Methode II werde;n mit 1 eem Koehsalzlosung versehe;n, 10 MinuteI1 
stehen gelassen und dann auf Prazipitate untersueht. 

Es werden je naeh der Starke der Ausfloekung die 5 Grade + + + +, + + +, 
+ +, +, ± der positiven Reaktio;n untersehieden. Die sogleieh ausfallenden 
Rohrehen haben meist die Starke + + + + oder + + +. 

15. Brucksche Reaktion (Zentrifugiermethode) B-R I (NB-It I) 1). 

Extrakt. Man verwende aussehlieBlieh alkoholisehe Herzextrakte ohne 
besondere Zusatze, am besten .Mensehenherzextrakte, obwohl sieh aueh Pferde
und Rinderherzextrakte als verwendbar erwiesen. In der Fleisehmasehine 
fein verarbeiteter Herzmuskel wird gewogen, mit Quarzsand griindIieh ver
deben, mit der 5faehenMenge 96%igen Alkohols iibergossen und unter tagliehem 
Umsehiitteln 14 Tage lang stehen gelassen und filtriert. 

Herstellung der fur den Versueh zu verwendenden Extraktsus
pension 1:l. 

50 eem Rohextrakt werden in eine troekene Flasehe abgemessen und um die 
Halite dieser Menge, also 25 eem physiologisehe KoehsalzlOsung, unter standigem 
Umsehiitteln der Flasehe langsam (aIle drei Sekunden etwa 0,5 eem) zugegeben. 
Sind die 25 eem zugesetzt, so wird noehmals umgesehiittelt und weitere 25 eem 
physiologisehe KoehsalzlOsung raseh zugefiigt. Man erhalt auf die3e Weise 
eine vollkommen getriibte Extraktsuspension (1: 1), die in festversehlossener 
Flasehe mit Glasstopfen bei Zimmertemperatur verwahrt und haltbar ist (ge
priift bis 2 Monate). Die Suspension £loekt naeh einiger Zeit spontan vollkommen 
aus, indem die Lipoide sieh in der klarwerdenden Fliissigkeit zu "Boden senken. 
Diese Spontanfloekung sehadet in keiner Weise, nur muB natiirlieh die Extrakt
suspension unmittelbar vor jedem Versueh wieder stark umgesehiittelt werden, 
wobei die Lipoide sieh wieder vollig gleiehmaBig verteilen. (Die aufpipettierte 
Extraktsuspension solI mogliehst homogen aussehen oder hoehstens eine ganz 
feine Kornung zeigen, die beim Zusatz der Extraktsuspension zum Serum 
nieht mehr siehtbar sein darf. - Stark kriimelige Extraktsuspensionen sind 
nieht zu benutzen.) 

1) Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 25. 
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V ersueh: Man gibt 0,2 eem 1/2 Stunde bei 56° inaktiviertes Serum in ein 
kleines, etwa 10 eem langes und 1 em breites Reagenzrohrehen und fiigt 0,8 eem 
100/oige Koehsalz16sung zu. Nun gibt man von der eben besehriebenen, gut 
aufgesehiittelten Extraktsuspension 0,2 eem zu, sehiittelt und zentrifugiert 
sofort 20 Minuten lang in der elektrisehen Zentrifuge (bei 15 em Radius etwa 
2500 Umdrehungen). Entnimmt man dann die Rohrehen der Zentrifuge, so 
sieht man, daB die Fliissigkeit wasserklar geworden ist und an der Oberflaehe 
ein weiBliehes Hautehen sehwimmt. Halt man die Rohrehen nun senkreeht 
gegen das Licht (am besten vor einen dunklen Gegenstand) und bringt dureh 
leiehtes Sehiitteln das Hautehen zur Verteilung, so sieht man, daB es sieh bei 
negativen Seren wieder in eine diffuse Triibung ohne Floekung auflOst (0), 
wahrend es bei positiven Seren in auBerst eharakteristisehe und ohne weiteres 
erkennbare kleine Fli:iekehen zerfallt, wobei je naeh der Starke der Reaktion 
die Fliissigkeit an sieh vollig klar bleibt und nur Floeken tragt ( + +) oder sieh 
mehr oder weniger triibt, aber noeh deutliehe feine Floekung zeigt (+). 

Besondere Kontrollen sind bei dieser Reaktion unnotig. V orausgesetzt, 
daB die zu untersuehenden Seren klar sind und nieht etwa an sieh korpuskulare 
Elemente enthalten! Nur ist es empfehlenswert, bei jeder groBeren Versuehs
reihe ein sieher positives und ein sieher negatives Serum mit anzusetzen. 

Verbesserte Teehnik der B-R (naeh BRUCK) 1). 

1. Sehnellmethode: 
a) Extraktsuspension: Zu 1 eem Extrakt (s. obEn) tropfenweise 1 eem 

100/oige NaCI-Losung zusetzen. Die Extraktsuspension wird an jedem Ver
suehstage frisch bereitet. 

b) Versueh: 0,2 eem inaktiviertes Serum wird mit 0,8 eem lO'%iger Natr. 
sulf. siee.-Losung versetzt und 0,2 eem der Extraktsuspension (a) zuge£iigt. 
In kleinen Rohrehen 20 Minuten zentrifugiel"en. Ablesen wie oben. 

Oder: 
2. Methode ohne Zentrifuge: 
0,1 inaktiviertes Serum + 0,2 lO%ige Koehsalzlosung + 0,2 Extrakt

suspension. Umschiitteln. Nieht zentrifugieren, sondern 24 Stunden bei 
Zimmertemperatur stehen lassen. Dann zu jedem Rohrehen noeh 1 eem 
10%ige Kochsalzlosung. Leicht umsehiitteln und ablesen. 

16. Die Doldsche Triibungsreaktion (D. T. I.) 2). 

Extrakte: Als Extrakte kommen zur Verwendung aIkoholisehe Organ
extrakte, die naeh dem V organg von H. SACHS in geeigneter Weise, und zwar 
speziell aueh fiir die Triibungsreaktion eholesteriniert und eingestellt sind. 

Extraktverdiinnung: Zu 1 Teil Extrakt laBt man in einem geeigneten 
Kolbehen 10 Teile neutraler physiologiseher Koehsalzfosung aus einer Pipette 
unter Hin- und Hersehwenken des Kolbehens raseh zuflieBen, und zwar mogliehst 
in einer Portion. - Fehlen geeignete Pipetten, so messe man die notige Menge 
Kochsalzlosung in irgendein GefaB, sauge die Koehsalz16sung in irgendeine 
genugend groBe Vollpipette auf, fiihre die Spitze der Pipette in den Hals des 
KOlbehens ein und lasse, indem man Kolbehen und Pipette mit einer (der 

1) Klin. W ochenschr. 1923. 
2) Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 8. 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Aufl. 25 
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linken) Hand halt und sehiittelt, den Inhalt der Pipette spontan auslaufen. 
Den etwa verbliebenen Rest KoehsalzlOsung kann man direkt naehgieBen. 
- Die fertige Extraktverdiinnung solI opaleszent, aber nieht starker getiiibt sein. 

V ersueh: Zu 0,4 eem (falls nieht geniigend Serum vorhanden, laBt sieh die 
Reaktion aueh mit 0,3 bzw. 0,2 eem Serum ausfiihren) des 1/2 Stunde auf 55 0 C 
erhitzten Patientenserums werden genau 2,0 eem des - wie oben besehrieben -
l/n verdiinnten Extraktes direkt zugemiseht, worauf das Rohrehen etwas 
durehgesehiittelt wird. 

Kontrollen: a) E'Xtraktkontrolle (0,4 eem physiologisehe KoehsalzlOsung + 
2 eem del' Exttaktverdiinnung), b) Serumkontrolle (0,4 eem des inaktivierten 
Patientenserums + 2,0 eem einer l/n mit physiologiseher KoehsalzlOsung 
hergestellten Verdiinnung von 96°/ oigem Alkohol. 

Ausfiihrung der ReaktiOIi: die klaren, mogliehst gleiehkalibrigen Rohrehen 
werden einreihig, nebeneinander, wie in del' Zeiehnung (Abb.) angegeben, 
aufgestellt. 

Triibungs-Flockungsreaktion mit Extrakt- und Serumkon trolle. 

Pos. Ser. Kontr. Neg. Ser. Kontr. Zn untersuchende Pro ben --- -----CD • ® 

I I 
Extr. Ser 

4 CD CD 

I 
Ser. 

® I 
Ser. 

@ 

I 
Ber. 

10 @ 13 @ (15) USW. 

r 
Ser. 

Kontr. Kontr. Kontr. Kontr. Kontr. Kontr. 

Verso Verso Verso Verso Verso 

In Rohrehen 1 kommt 0,4 eem physiologisehe Koehsalzlosung. 
In R'6hrchen 2 und 3 kommen je 0,4 cern cineI' positiven Serumkontrolle. 
In R6hrehen 5 und 6 kommen je 0,4 eem einer negativen Serumkontrolle. 
In R6hrehen 8 und 9, 11 und 12 usw. kommen je 0,4 eem del' zu untersuehen-

den Serumproben. 
Hierauf fiigt man zu R6hrehen 1 (Extraktkontrolle) und zu den Versuehs

r6hrehen 2, 5, 8, 11, 14 usw. je 2 eem del' Extraktverdiinnung; zu den Serum
kontrollen 3, 6, 9, 12, 15 usw. je 2 eem der Alkoholverdiinnung und miReht 
jedesmal gut dureh. Die Proben kommen dann in den Brutsehrank, wo sie 
4 Stunden bleiben. (4 Stunden Aufenthalt im Brutsehrank seheint - nament
lieh mit Riieksieht auf die kaltere J ahreszeit - VOl' dem urspriinglieh angegebenen 
Verfahren (2 Stunden 37 0 C und 2 Stunden Zimmertemperatur) den Vorzug 
zu verdienen). 

1. Friiha blesung als Trii bung (Triibungsreaktion) erfolgt naeh 4 Stunden 
(37 0 C). Zur Ablesung halt man das Gestell mit den umgeschiittelten Proben 
etwas iiber Augenhohe gegen das Fenster (in 1-2 m Entfernung) und stellt 
fest, ob das Versuehsrohrehen triiber ist als die Extraktkontrolle und als die 
zugehorige Serumkontrolle odeI' nicht. Die nul' einfaeh vorhandene Extrakt
kontrolle wird, wo das notig erseheint, zum Zweeke des Vergleiehs von Gruppe 
zu Gruppe, also von 1 naeh 4, dann naeh 7, naeh IO usw. gebraeht. 

Ergebnis positiv: Wenn Versuehsrohrehen triiber als Extraktkontrolle 
und als Serumkontrolle. 
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Ergebnis negativ: Wenn Versuehsprobe nieht triiber als Extraktkontrolle 
und als Serumkontrolle. 

Oder anders ausgedriiekt: Das Ergebnis ist nur dann positiv, wenn 
von den 3 Rohrehen (Versueh, Extrakt- und Serumkontrolle) das Versuehs
rohrchen die starkste Triibung zeigt; in allen anderen Fallen negativ_ 

II. Spatablesung als Floekung erfolgt naeh 20~24 Stunden im Agglu
tinoskop oder im Seroskop in der iibliehen Weise (Ergebnis positiv, wenn deut
liehe Flockenbildung im Versuehsrohrchen vorhanden, bei Abwesenheit einer 
solchen in den Kontrollen). 

17. Triibungs-Flockungsreaktion mit Formolkontrolle (Dold 11)1). 

Die Triibungs-Flockungsreaktion mit Formolkontrolle gestaltet sich folgen-
dermaBen: 

Extrakt: wie oben. 
Extraktverdiinnung: Herstellung wie oben. 
Patientenserum durch 1/2stiindiges Erwarmen auf 55° C inaktivieren 

(wie oben). 
Ausfiihrung. Die sauber gereinigten, moglichst gleichkalibrigen, klaren 

Reagenzrohrchen werden, wie in der Zeichnung angegeben, einreihig neben
einander aufgestellt, und zwar in Gruppen von je 2 (vgl. Abb.). 

Triibungs-Flockungsreaktion mit Formolkontrolle. 

POB. Neg. 
Ser. Kontr. Ser. Kontr. Zu unterBuchende Proben 
-----.. --• I 

s 0 ® 6 ([J I 
9 @ I 

12 @ I ~W 
I 

Form. Form. Form. Form. Form. 
Kontr. Kontr. Kontr. Kontr. Kontr. 

Verso VerB. Verso VerB. Verso 

Nun werden von jeder Serumprobe, zunachst von einer positiven Serum
kontrolle, dann von einer negativen Serumkontrolle, hierauf der Reihe nach 
von den zu untersuchenden Proben in jedes der beiden zusammengehorigen 
Rohrchen genau je 0,4 ccm gebracht (Pipette tief bis nahe an den Grund des 
Rohrchens fUhren, damit von dem Serum nichts am Rande verloren geht!). 
Hierauf laBt man zu dem Inhalt der jeweils rechts stehenden Rohrehen (Kon
trollen) je 2 Tropfen des 1/3 (1 +2) mit physiologischer KoehsalzlOsung verdiinnten 
offizinellen (350J0igen) Formalins direkt zutropfen und schiittelt leicht durch. 
(Es empfiehlt sich, fiir den Zusatz des Formaldehyds nicht die gewohnlichen, 
dem allgemeinen Gebrauch dienenden Pipetten, sondern ein besonderes Tropf
flaschchen zu benutzen und iiberhaupt mit der Formalinlosung vorsiehtig um
zugehen.) Zu dem Inhalt der jeweils links stehenden Versuehsrohrcb.'en werden 
je 2 Tropfen physiologiseher KoehsalzlOsung hinzugefiigt, um beiders!:lits das 
Volumen gleiehzumachen. (Dieser Zusatz iet jedoch nieht unbedingt notig.) 
SehlieBlieh gibt man zu jedem Rohrehen je 2 cem von der naeh den obigen An· 
gaben hergestellten Extraktverdiinnung. 
-- -----

1) DtBch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 8. 

25* 
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DOLD pflegt die einzelnen Rohrchen sowohl beim Zumessen des Serums als 
auch beim Zutropfen des Formalins und beim Zumessen der Extraktverdiinnung 
im Interesse moglichster Genauigkeit aus dem Gestell herauszunehmen und 
nach erfolgtem Zusatz vor dem Zuriickstellen leicht durchzuschiitteln. 

Das Gestell mit den Rohrchen kommt (wie oben) in den Brutschrank und 
bleibt dort 4 Stunden. 

I. Friiha blesung als Trii bung (Triibungsreaktion) erfolgt (wie oben) 
nach 4 Stunden (37° C). 

Ablesung: wie oben. Jedoch ist die Beurteilung wesentlich einfacher, 
indem nur darauf zu achten ist, ob der Inhalt des links stehenden Versuchs
rohrchens triiber ist als der des rechts stehenden Kontrollrohrchens oder nicht. 

Ergebnis: Sind beide Rohrchen gleich triib oder gleich klar, so ist das 
Ergebnis negativ. 

1st dagegen das linke Rohrchen (Versuchsrohrchen) triiber als das reehts 
stehende KontroHrohrchen, so ist das Resultat positiv, und zwar je nach dem 
Unterschiedsgrad: positiv (++), schwach positiv (+) und zweifelhaft (±). 

II. Nach der Friihablesung (Ablesen der "Triibungsreaktion") konnen die 
Proben wieder in den Brutschrank zuriickgestellt und ohne weiteres nach 20 
bis 24 Stunden als Flockung (Spatablesung) im Agglutinoskop oder Seroskop 
nochmals abgelesen werden. Die Spatablesung ist in der Regel iiberfliissig. 

Eine Verkleinerung des Fliissigkeitsvolumens auf die Halfte (1,0 E'xtrakt) 
ist zulassig, erschwert aber die Ablesbarkeit. 

MuB man durchaus Zeit und Material sparen, so kann man eventuell die 
ganz klaren Seren ohne Kontrolle, die Gruppe der leicht getrubten bis triiben 
Sera aber mit der Formolkontrolle ansetzen. 

18. Meinickes Triibungsreaktion I (IMT-R 1)1). 

Gebrauchsfertiger Pferdeherzextrakt zur M-R wird im Verhaltnis von 
2 Teilen Extrakt auf 3 Teile 960J0igen Alkohols verdiinnt, auf 10 ccm dieser 
Verdiinnung kommt 1 ccm 10/Jger alkohoIischer Cholesterinlosung. Von 
diesem Extrakte wird eine bestimmte Menge in ein KOlbchen gegeben und schnell 
aus einer Pipette die IOfache Menge 2%iger KochsalzlOsung zufIieBen gelassen, 
so daB eine leicht opaleszierende Fliissigkeit entsteht. 

Als Kontrolle wird nicht, wie bei DOLD, Alkohol genommen, sondern ein 
stark verdiinnter, in seiner Opaleszenz auf den Versuchsextrakt eingestellter, 
an sich wenig wirksamer Extrakt. Dieser wird so hergestellt, daB der Ather
auszug aus Pferdeherzpulver, der bei der Herstellung der Meinicke-Extrakte 
sonst verworfen wird, verdunsten gelassen und der Riickstand in der gleichen 
Menge 96°jJgen Alkohols aufgenommen wird. Dieser sog. "Atherauszug" 
wird mit Alkohol auf etwa 1: 15 verdiinnt und dann einem beliebigen Quantum 
dieser Verdiinnung die !Of ache Menge 2 0/ Jger Kochsalzlosung zugesetzt. So 
hat die Kontrollefliissigkeit den gleichen Alkoholsalzgehalt wie der Versuchs
extrakt. Durch Variieren zugefiigter Kochsalzalkohollosung stellt man sich 
dann die dem Gebrauchsextrakt gleiche Opaleszenz ein. Die Vergleichsfliissigkeit 
triibt die Sera nicht. 

1) Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 7. 
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Der Hauptversueh wird so angesetzt, daB zu 0,4 eem 1/4 Stunde bei 55° 
inaktivierten Serums 2 ecm des Versuehsextraktes bzw. des Kontrollextraktes 
kommen. Ablesung der Ttiibung naeh 2-3stiindigem Brutsehrankaufeuthalt. 

Bei Stehenlassen des Triibungsversuehes iiber N.acht im Brutsehrank fallen 
die meisten, aber nieht alle positiven Sera aus, einige bleiben nur mehr weniger 
getriibt. 

19. Meinickes Triibungsreaktion II (MT-R II) 1). 

Eine beliebige Menge des mit Cholesterin und Balsamum tolutanum ver
setzten, gepriiften Extraktes werden in einem weithalsigen GefaB schnell mit 
der IOfachen Menge 2%iger KoehsalzlOsung versehen und dureh Hin- und 
HergieBen vermiseht. V orher werden Gefa:Be und Reagenzien im Brutsehrank 
vorgewarmt. Zu je 0,4 cem aktiven oder inaktiven Serums kommt 1 eem 
der Extraktverdiinnung. Kontrollen sind unnotig, eventuell ist die von M. 
angegebene Kontrolle mit dem alkoholisehen Atherauszug moglieh. Ablesung 
auf entstandene Triibung nach einer und zur Sieherheit noeh einmal naeh 
zwei weiteren Stunden Brutsehrankaufenthalt. Die Ablesung naeh weiteren 
24 Stunden soIl mit V orsieht eingewertet werden. Die positiven Sera sind zum 
groBten Teil bis zur Undurehsiehtigkeit stark getriibt, die negativen bleiben 
durchsiehtig. 

Die Extrakt bereitung gesehieht so, daB der eingestellte eholesterini· 
sierte Pferdeherz-Ather~Restextrakt mit fallenden Mengen 5% igeJ' alkoholischer 
Losung von Tolubalsam versetzt und rein empiriseh an mogliehst vielfm Seris 
die optimale Menge bestimmt wird. Meist sind das 1 eem BalsamlOsung auf 
10 eem Extrakt. Gepriifte Extrakte sind in der Adlerapotheke in Hagen 
(Westfalen) erhaltlich. 

20. Die Meinickesche Triibnngsreaktion mit cholesterinfreiem Tolnbalsam 
(MT-R III). 

V or bemer kung. Die Balsamextrakte, erhaltlich in der Adler-Apotheke 
in Hagen i. Westf. tragen einen Vermerk, wie stark sie mit Alkohol verdiinnt 
sind, bevor sie mit Balsam eingestellt wurden. Die Extrakte sind, wenn ihr 
Versandt bei kaltem Wetter erfolgte, fiir 1 Tag in den Brutschrank zu stellen, 
und dann bei Zimmertemperatur aufzubewahren. Aufenthalt im Eisschrank 
ist unzu]ii.ssig. 

a) Reaktion mit inaktivem Serum 2). 

1. Ansetzen der MT-R: Zur Ausfiihrung der MT-R wird der 
Balsamextrakt mit der lOfaehen Menge 2%iger KochsalzlOsnng ver
diinnt (1 Teil Extrakt + 10 Teile Kochsalzlosung). Man gibt zn dies em Zweck 
mit einer absolut troekenen Pipette 3) das fiir die Versuehe erforderHehe 
Extraktquantum in ein vollig troekenes Gefa.B. Fiir kleine Mengen empfiehlt 
as sieh, Reagenzglaser zu nehmen, fiir groBere MeBzylinder, Becherglaser, 
Wasserglaser u. dgl., also immer GefaBe, die ein sehnelles Ein- und Aus-

1) DtBch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 12, S. 384. 
2) Dtsch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 2. 
3) Um die Pipette vor Verschmutzung zu bewahren, empfiehlt es sioh, sie unmittelbar 

nach Gebrauch mit Brennspiritus durchzuziehen, damit die Balsamreste entfernt werden. 
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gieBen von Fliissigkeiten erlauben (Erlenmeyer-Kolben eignen sich nicht). 
In ein gleichgroBes Gefii.B fUgt man die lOfache Menge 2%iger KochsalzlOsung, 
die man sich aus einer sterilen 10%igm Stammlosung jedesmal frisch bereitet. 

Die GefaBe mit den fiir die Versuche abgemessenen Extrakt- und Kochsalz
mengen werden gut verkorkt oder mit Glasplatten zugedeckt und fUr mindestens 
eine Stunde in den Brutschrank von 37 0 gestellt. Es ist unter allen Umstan
den erforderlich, daB beide Fl iissigkeiten, bevor man sie misch t, 
die Temperatur von 37 0 erreicht haben. Aus diesem Grunde ist es zweck
maBig groBere Fliissigkeitsmengen, die sich nur langsam erwarmen, erst in einem 
Wasserbad vorzuwarmen, bevor man sie in den Brutschrank stellt, oder sie schon 
am Abend vor dem Versuchstage in den Brutschrank zu geben. 

Ehe man den Extrakt mit der Kochsalzlosung mischt, miissen 
aIle Serafertig pipettiert sein, damit die Extraktverdfumung ohne irgend
welch en Zeitverlust zugegeben werden kann. Man fiigt in die iiblichen 
Reagenzrohrchen zu diesem Zweck je 0,4 ccm des bei 50 0 inaktivierten 
Serums ein. 

Sind die Serumgestelle fertig, so nimmt man das ExtraktgefaB und das mit 
der KochsalzlOsung gefiillte aus dem Brutschrank gieBt sofort warm die 
Kochsalzlosung, so schnell es technisch irgend moglich ist, in den 
Extrakt hinein und mischt durch mehrmaliges schnelles Hin- und 
HergieBen gut um. Diese fertige Extraktverdiinnung muB durchsichtig 
sein, darf aber ziemlich stark opaleszieren. Man gibt von der warmen Extrakt
verdiinnung sofort nach ihrer Bereitung in jedes der mit Serum beschickten 
Rohrchen je 1,0 ccm und schiittelt die Versuchsrohrchen sehr gut duroh. 
Sie werden nach dem Schiitteln fiir eine Stunde in den Brutschrank von 37 0 

gestellt. Zur Kontrolle laBt man einige bekannte Sera im Versuch mitlaufen. 
Besondere sog. Serum- oder Extraktkontrollen sind dagegen nicht erforderlich. 

2. Ablesen der Versuchsergebnisse: Die MT-R wird bereits nach 
einstiindigem Brutschrankaufenthalt abgelesen. Man halt zu diesem Zweck 
ein mit den Versuchsrohrchen beschicktes einreihiges Gestell gegen ein helles 
Fenster und vergleicht die in den Rohrchen enthaltene Fliissigkeit auf ihre 
Durchsichtigkeit bzw. Undurchsichtigkeit. Die positiven Reak
tionen mach en die FI iissigkeit mehr oder weniger und urchsich tig, 
die negativen lassen sie klar und durchscheinend. 

b) Reaktion mit aktivem Serum und Formalinkontrolle 1). 

Die Reaktion wird grundsatzlich mit 2 Extrakten, einem dichteren und einem 
diinneren angesetzt. Man gibt von den gut zentrifugierten aktiven Seren 
je 0,2 ccm in vier saubere Reagenzrohrchen. Dem zweiten und vierten Rohrchen, 
die als Kontrollen dienen sollen, fiigt man auBerdem einen Tropfen einer 1: 5 
verdiinnten F~rmalinlosung zu und laBt diese etwa eine Viertelstunde ein
wirken. Inzwischen fiillt man einen Topf mit warmem Wasser von etwa 45 0, 

gibt in passenden GefaBen die abgemessenen Mengen Extrakt und 3%iger 
Kochsalzlosung hinein und laBt etwa 10 Minuten anwarmen. Die Temperatur 
des Wasserbades darf dabei nicht unter 37 0 heruntergehen. Nach dem Erwarmen 
mischt man schnell den ersten Extrakt mit der entsprechenden KochsalzlOsung 
und fiigt von der frischen Extraktverdiinnung den beiden ersten Rohrchen 

1) Dtsch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 19. 
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je 1,0 cem zu. Danach verflihrt man mit dem zweiten Extrakt in der gleichen 
Weise und gibt die zweite Extraktverdiinnung zum dritten und vierten Rohr
chen, so daB man also von jedem Extrakt ein Serumrohrchen mit Formalin 
und eins ohne Formalin beschickt. Die Versuchsrohrchen werden sehr gut 
durchgeschiittelt und bleiben eine Stunde bei Zimmertemperatur 
stehen. Dann liest man mit dem bloBen Auge das Versuchsergebnis ab, indem 
man aus zwei Meter Entfernung gegen ein helles Fenster sieht. 

1st in allen Rohrchen die Fliissigkeit klar, durchsichtig und leicht opaleszierend 
geblieben, so ist die Reaktion als negativ zu bezeichnen. Sind in den beiden 
Hauptrohrchen (dem ersten und dritten) die Sera mehr oder weniger stark ge
triibt, die Kontrollrohrchen mit Formalinzusatz (Nr. 2 und 4) dagegen klar, 
so ist die Reaktion positiv. Zeigt nur das Hauptrohrchen, das mit dem diinneren 
der beiden Extrakte angesetzt wurde, allein eine schwache Triibung, so gilt die 
Reaktion als schwach positiv oder bei ganz l€ichter Triibung nur als ver
dachtig. 

Der Geiibte wird auf das Ansetzen der beiden Kontrollrohrchen mit Formalin 
irn allgemeinen verzichten konnen, da schon der Vergleich der positiven und 
negativen Reaktionen klare Unterschiede zeigt (MEINICKE). Man VtrEaume 
das Ansetzen der Formolkontrolle nie (JACOBSTHAL). 

21. Meinickesche Reaktion (M-R ITP). 

Serum 1/4 Stunde bei 55-56° inaktiviert. Das inaktivierte Serum darf 
erst nach 3-18 Stunden gebraucht werden. Das Antigen wird 1:8 mit Aqu. 
dest. verdiinnt. Zur Verdiinnung wird die erforderliche Extraktmenge in einen 
hohen MeBzylinder gegeben. Das Aqu. dest. muB aus der Biirette langs der 
Glaswand ohne Tropfenlassen langsam hinzuflieBen gelassen werden. Die 
Schnelligkeit muS so bemessen werden, daB das der Antigenmenge gleiche 
Wasservolumen in 4 Minuten zufIieBt. Die Extraktherstellung dauert also 
irnmer 28 'Minuten. Die fertige Verdiinnung wird nach VerschluB des Glaseci 
durch mehrmaliges Umkippen gemischt und ist dann noch einige Stunden stehen 
zu lassen; sie ist bis zum nachsten Tage haltbar. 

Hauptversuch: Man setzt den Versuch in zwei Rohrchen von etwa 16 mm 
Durchmesser an. In jedes gibt man 0,2 ccm des inaktivierten Serums. Zu 
Rohrchen A fiigt man 0,8 ccm der Antigenverdiinnung, zu B I ccm. Die Rohrchen 
werden zur Mischung der Reagenzien gut durchgeschiittelt und iiber Nacht 
auf 20-24 Stunden in den Brutschrank gestellt. Man stellt ihn am besten auf 
35° ein, damit er bei Gasdruckerhohung nicht iiber 37° steigt. Am anderen Tage 
sind irn allgemeinen samtliche Sera mehr oder weniger stark ausgeflockt. (Nur 
ganz vereinzelt werden wassermann-negative Sera gefunden, die bei dieser 
Versuchsanordnung nicht ausflocken.) Man protokolliert den Grad der Aus
flockung, indem man wie beirn Ablesen einer Agglutination unter Kontrolle 
des Auges durch leiohtes Hin- und HerschiitteIn des Glases den Niederschlag 
moglichst gleichmaBig verteiIt, bis aIle Rohrchen ungefahr gleichgroBe. frei 
in der Fliissigkeit schwebende Flocken aufweisen, von der GroBe, wie sie einer 
starken Agglutination entsprechen wiirden. Nun fiigt man jedem Rohrchen 
1 ccm-einer austitrierten KochsalzlOsung (s. Titrationsversuch irn nachsten Ab-

1) Ber!. klin. Wochenschr. 1918. Nr. 4 und Miinch. moo. Wochenschr. 1918. Nr. 49. 
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schnitt!) zu, indem man die Fliissigkeit am Rande des Glases herablaufen laBt, 
schiittelt nicht urn, vermeidet iiberhaupt jede grobere Erschiitterung der Rohrchen 
und stellt den Versuch fUr eine Stunde in den Brutschrank zuriick. Nach dieser 
Zeit haben sich die Flocken in den negativen Seren aufgelost resp. ihre Reste 
zerflieBen bei der leisesten Bewegung. Bei den positiven Seren sind die Flocken 
in beiden Rohrchen je nach dem Grade der Reaktion mehr oder weniger groB
flockig geblieben, heben sich scharf von der umgebenden Fliissigkeit ab und 
halten auch starkerem Schiitteln stand. Bei den wassermann-zweifelhaften 
Seren verlauft die Reaktion im allgemeinen in der Weise, daB in Rohrchen A 
die Flocken ziemIich gut erhalten sind, in B sind sie mehr oder weniger auf
gelOst und leicht zerflieBIich. Die Ablesung erfolgt wieder wie bei einer Agglu
tination, am besten mit der Lupe. Wie bei der Wa-R erhoht man die Sicherheit 
der Ergebnisse, wenn man mit mehreren Antigenen arbeitet. 

Titrationsversuch. Gleich2:eitig mit dem Hauptversuch setzt man mit 
mehreren gut ausflockbaren wassermann-negativen Seren des letzten Ver
suchstages je 4-'6 Rohrchen mit 0,2 ccm Serum und 0,8 ccm der Antigen
verdiinnung an. Bevor man nun am nachsten Tage den ,Hauptversuch weiter 
verarbeitet, titriert man sich an den negativen und positiven Seren die fiir die 
betreffende Antigenverdiinnung passende KochsalzlOsung aus. Da die Antigene 
beirn Verdiinnen nicht absolut gleichmaBig aufgeschlossen werden konnen, 
ist diese Titration erforderlich. J e schwacher die Antigenverdiinnung ausge
fallen ist (auBerlich an geringer Triibung zu sehen), desto geringer .muB der 
Prozentgehalt der KochsalzlOsung sein. J e starker die Extmktverdiinnung ist 
(je triiber), desto starker muB die KochsalzlOsung genommen werden. 1m 
allgemeinen schwankt der erforderliche Prozentgehalt zwischen 1,4 und 2,4 % , 

Zwischen diesen Grenzwerten titriert man sich die passende Dosis stufenweise 
aus; meist wird 1,6% Kochsalzlosung die richtige Dosis sein. FUr den Haupt
versuch wahlt man diejenige KochsalzlOsung aus, die bei samtlichen negativen 
Seren des Titrationsversuches die Flocken in einer Stunde gerade noch vollig 
restlos gelost hat. Mit einer so abgestirnmten KochsalzlOsung bekommt man im 
Hauptversuch aIle feinen Unterschiede zwischen stark positiven, schwach posi
tiven, zweifelhaften und negativen Seren heraus. Die Flocken der stark positiven 
Sera halten iibrigens auch erheblich starkeren KochsalzlOsungen, zum Teil 
lO%igen, stand. 

22. H. Hechts serodiagnostische Schnellmethode (HF-R 11)1). 

Rinderherzextrakt (1 g Substanz auf 5 ccm Alkohol), 0,1 ccm + 0,06 ccm 
Ca~ (0,8%) werden geschiittelt 1Uld 20 Minuten stehen gelassen. Dann erfolgt 
Zusatz von 0,7 ccm CaC~. Dann wird das zu untersuchende Serum zugesetzt 
in der Menge von 0,012 ccm, 0,005 ccm 1Uld 0,0025 ccm. Der Inhalt der Rohr
ohen wird durch Umkehren leicht gemischt und dann in das Wasserbad gesteIlt_ 
Dieses muB auf 45° stehen. Es wird ala Kontrolle ein Rohrchen mit Antigen
emulsion + 0,7 ccm CaC~ beigegeben. Man sieht von Zeit zu Ze~t die Antigen
kontrollenach, die meistnach 3/4-P/~ St1Ulden dicke weiSe Flocken auszusondem 
beginnt. Dann erfolgt die erste Ablesung, wobei man die Boobaohtung macht, 
daB die Syphilissera manchmal noch vor der Antigenkontrolle, oft aber gleich-

1) Dtsch. med. WocheIU!chr. 1923. Nr. 22, S. 715. 
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zeitig oder meist kurz darauf ausflocken. Die normalen Sera brauchen 2-3fache 
Zeit dazu. Die zweite Ablesung erfolgt eine halbe Stunde spater. Man muB 
also den Versuch rechtzeitig unterbrechen, indem man die Rohrcben aus dem 
Wasserbad nimmt und bei Zimmertemperatur stehen lii.Bt. Die in der Extrakt
kontrolle und den positiven Seren gebildeten Flocken sinken rasch zu Boden, 
wobei sich die Fliissigkeit kIm und die negativen Seren triib bleiben, oder im 
Gegensatz zu diesen dicken Flocken hochstens ganz feine, mit freiem Auge kaum 
sichtbare Flockchen absondern. 

Die Verdiinnung der Sera macht man zweckmaBig in der Weise, daB man 
pro Serum 3 Rohrchen aufstellt, in deren erstes man 0,9 ccm NaCI-Losung, 
in das zweite und dritte je 0,5 dieser Losung abmiBt. Nun kommt in das erste 
Rohrchen 0,1 ccm des zu untersuchenden, moglichst frischen aktiven Serums; 
nach Durchmischen gibt man von dem Gemisch 0,5 in das zweite, und davon 0,5 
in das dritte Rohrchen. In diesem. Rohrchen lii.Bt man die Pipette und dann zum 
Versuche mit derselben Pipette vom letzten Rohrchen bis zum ersten gehend 
je 0,1 ccm ein. 

Mehrere Tage alte Sera flocken schlechter aus und geben unspezifische 
Resultate. Fettgehalt und starker hii.molytischer Zustand der Sera schadet 
nichts. 

Starke Flockung in den Rohrchen, die 0,01 Serum enthalten, sind als stark 
positiv zu bewerten, wwend die Rohrchen mit den stii.rksten Serumverdiin
nungen leicht zu Unspezifitii.ten neigen. 

Als Extrakt kann man jeden gut flockenden benutzen. Die Priifung auf die 
Eignung geschieht so, daB man durch Zusatz von 0,06 ccm Ca~ zu 0,1 ccm 
des betreffenden Extraktes, dann 20 Minuten Wartezeit und nachher Zusatz 
von 0,7 ccm CaCl2 die Zeit feststelIt, in der die Extrakte ausflocken. 

23. Kanonens Konglutinati~msreaktion 1). 

Extrakt: Rinderherzextrakt wie zur Wa-R. 
Es wird mit gleichmaBig dicken Kapillaren (1 mm auBerer Durchmesser) 

gearbeitet. Fiir die Messung der Meerschweinchen-Blutktirperchenmischung 
wird immer dieselbe MeBpipette genommen. 

Frisches, htichstens 2 Tage altes Pferdeserum (am besten immer von dem
selben Tier, da dann der KO'mplementgehalt konstant ist), wird in der Menge 
von 0,1 (alteres '0,12) auf 1,0 ccm aufgefiillt mit l'%iger Kochsalzltisung in jedes 
Rtihrchen gegeben; jedes zweite Rohrchen erhalt auBerdem mit einer Kapillar
pipette 0;06 (= 2 Trtipfchen) Rinderherzextrakt. Umschiitteln. Die Rtihrchen 
erhalten nun 2 Trtipfchen (= 0,05-0,06) von den zu untersuchenden, vorher 
inaktivierten Patientenseris, und zwar immer ein Rtihrchenpaar. .Krii.ftiges 
Umschiitteln. Dann Kontakt ]1/2-2 Stunden bei Zimmertemperatur (3-16° C), 
oder eventuell, aber nicht ganz so zweckmaBig, 40-60 Minuten bei 37°. Jetzt 
wird jedes Rohrchen mit einem groBen Tropfen aus der MeBpipette (= 0,07 COIU) 

25%igen Meerschweinchenblutkorperchens beschickt, wahrend 1/, Stunde 
mehrmals geschiittelt und erst dann 0,03 cem (= 1 Tr5pfchen) inaktives 
Rinderserum hinzugefiigt. N ach griindlicher Mischung werden nun aIle Riohrchen 
gleichmii-Big und langsam hin- und hl'rbewegt, was am besten im WOITHEschen 

1) .Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Orig. Bd. 108, S. 435. 1911. 
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Rohrchenhalter geschieht. Nl1ch 10-40 Minuten sind die Reaktionen zum 
Ablesen fertig. Als Kontrollen werden im Versuch immer mitgefiihrt: 1 Rohrchen, 
das kein Serum und keinen Extrakt enthalt, und das erfahrungsgemaB zuerst 
zu flocken beginnt. 2. Ein Rohrchen, das kein Serum, aber Extrakt enthalt. 
Ferner wird in der iiblichen Weise ein sicher positives und ein sicher negatives 
Serum in den Versuch gestellt. 

Bei der Ablesung miissen sich die Rohrchen mit Extrakt bei negativen Seris 
konglutiniert, bei po'Sitiven aber unverandert zeigen. 

24. Gerinnungsreaktion von Hirschfeld nnd Klingerl). 

Darstellung des Oxalatplasmas: Blut eines beliebigen Tieres wird aus 
der Karotis oder (bei groBeren Tieren) durch eine weite Kaniile aus der gestauten 
V. jugularis im Strahle in einem Glaskolbchen aufgefangen, in dem sich 1 %ige 
Na-OxalatlOsung befindet. Man gibt so viel dieser Losung hinein, daB das Blut 
genau 1 %u Oxalat enthalt. sobald es im Kolbchen bis zu einer vorher ange
brachten Marke reicht. Also 1 Teil Na-Oxalat 1 %, 9 Teile Blut. Das zuerst 
aus dem BlutgefaB resp. der Kaniile flieBende Blut (1/2-1 ccm) laBt man ab
flieBen. Das Blut wird mit der O!xalatlOsung durch leichtes Schwenken des 
KOlbchens vermischt. Infolge, der Temperaturdifferenzen zwischen Blut und 
Kolbchenwand kommt es oft zu Dampfkondensation an der Glaswand, die 
bei Vermischung mit dem. Blute eine teilweise Hamolyse bewirkt. Diese muB 
unbedingt vermieden werden, wenn das Plasma auch zur Darstellung von Serozym 
verwendet werden soH (s. unten). Es empfiehlt sich daher, die OxalatlOsung 
und das Kolbchen vor dem Einstromenlassen des Blutes auf etwas iiber Korper
temperatur zu erwarmen und die hierbei auftretende Dampfkondensation 
am Glas durch vorheriges N eigen des Kolbens mit der warmen Oxalatlosung 
wegzuspiilen. Die Zentrifugierrohrchen miissen ebenfalls vorgewarmt werden. 
Es wird zuerst 15-20 Minuten zentrifugiert, dann das Plasma abpipettiert 
und in neuen Glaschen noch mindestens 30-50 Minuten scharf zentrifugiert; 
hierauf in gewohnliche Rohrchen abgefiiHt und kiihl aufbewahrt. 

So erhaltenes Plasma darf nur gelblich, nicht rotlich (von Hamoglobin) 
gefarbt sein. Zur Anstellung der Reaktion wird es noch, w'ie unten angegeben, 
mit Oxalat-NaCI~Losung verd'iinnt (1 Teil Plaslma, 1 Teil 1 %iges Na-Oxalat, 
3 Teile phys. NaCl). Es sei hier noch bemerkt, daB bei Verwendung von Hammel
plasma die roten Blutkorperchen des Zentrifugenbodensatzes sehr gut zur An· 
steHung der Wa-R gebraucht werden konnen. Sie miissen wie sonst mehrmals 
gewaschen werden, wobei man zum ersten Waschwasser einige Kubikzentimeter 
lo/oige Na-OxalatlOsung zugeben muB, da sonst Gerinnungen eintreten. 

Zum Nachweis von Zytozym ist eine an sich zytozymfreie Serozymlosung 
erforderlich, die gleichzeitig mit Ca-Salz zugegeben wird. 

Kaninchen liefert auch brauchbares Serozym, doch muB das Plasma in 
paraffinierten Gefii.Ben aufgefangen werden. ErfahrungsgemaB ist Hammel
serum das geeignetste. Rinderplasma erweist sich fiir Serozymgewinnung als 
unbrauchbar, als Plas,ma kann es dagegen verwendet werden. 

Darstellung des Serozyms: Ausfrischem Hammel- (oder Ziegen)-OxI11at
plasma, das unter Beobachtung aller oben erwahnten Kautelen erhalten wurde, 

1) Dtsch. med. Wochenschr. 1914. Nr. 32. 
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durch Rekalzifizieren gewonnenes Serum: zu 10 ccm Plasma wird 1,2 ccm einer 
1 o/oigen CaCI~-'Dosung (in destilliertem Wasser) zugesetzt, gut gemischt und im 
Brutschrank stehen gelassen, bis das (durch Ausfallung von Ca-Oxalat triib ge
wordene) Plasma in tJoto fest geronnen ist. Bei nicht zu alten Plasmen tritt dies 
nach 5 bis 10 Minuten ein; Iangere Zeit (3 Tage und mehr) konservierte Plasmen 
gerinnen langsamer und werden besser zur Serozymdarstellung nicht mehr ver
wendet (sie konnen dagegen als Oxalatplasma noch gut angewendet werden). 
Nach der Gerinnung wird mit einer langen Pinzette (etwa 20 em lange Branchen) 
das K oaguIum seitlich erlaBt um und durch Druck und Drehen das Serum aus
gepreBt. Dieses solI klar sein und keine Reste des Koagulums mehr enthalten, 
was bei 'Obung leicht erreicht wird. Wurde die Auspressung zu £rUh vorge
nommen, so ist das Serum noch triib und gerinnt nochmals. Es muB daher zum 
zweiten Male ausgepreBt werden, was ohne N achteil geschehen kann. 

Das so erhaltene Serozym darl nicht sof<;>rt verwendet werden, da es noch 
Thrombin enthalt; es bleibt mindestens eine halbe Stunde bei 37 0 stehen und 
wird dann zweckmaBig (1:5 NaCl) verdiinnt. 

Wollen wir untersuchen, ob und wieviel Zytozym in einer gegebenen Fliissig
keit vorhanden ist, so wird folgendermaBen verfahren: Wir setzen zu derselben 
Serozym und eine geeignete Menge einer CaC~-NaCI-Losung (Darstellung unten) 
zu, lassen 10-15 Minuten bei gewohnlicher Temperatur stehen, wahrend welcher 
Zeit Thrombin gebildet wird, und bestimmen dann die Thrombinmenge mit 
Hille einer OxalatplasmalOsung. J e mehr Thrombin entstanden war, desto 
schneller wird letztere gerinnen. Bei Anwendung des gleichen Serozyms (in 
gleicher Dose) sowie der gleichen Ca-Konzentration ist die Thrombinbildung 
dem Zytozymgehalt der der Probe proportional, die Gerinnungszeit gestattet 
daher einen SchluB auf den relativen Gehalt an Zytozym der untersucHen 
Fliissigkeiten. 

1. Extraktemulsion: Es wird absichtlich als Lipoidextrakte hauptsach
lich das bei MERCK erhaltliche "Syphilisantigen aus Meerschweinchenherzen" 
benutzt, da dieses gleichmaBig hergestellt wird und kauflich erhaltlich ist, 
somit eine Nachpriifung unserer Resultate mit Benutzung der gleichen Extrakt
dosen gestattet. Davon werden drei Verdiinnungen in physiologischer NaCI
Dosung (1: 40, 1: 80, 1: 160) in der Dose von je 0,1 ccm verwendet. Sollten 
andere Organextrakte vorgezogen werden, so miiBte die brauchbare Konzen
tration mit Serozym vorher austitriert werden. 

2. Serozym: Das nach der im vorhergehenden beschriebenen Weise zu ge
winnende Serozyll}. wird etwa 2 -3 Stunden vor Gebrauch dargestellt und eine 
Stunde vor dem Zusatz fiinffach in physiologischer NaCI-Losung verdiinnt. 

Zur ErIauterung dieser Vorschrift mochten wir einige noch wenig bekannte 
Tatsachen aus unseren friiheren Arbeiten erwahnen. Es hat sich herausgestellt, 
daB durch Verdiinnung sowie durch Spaltung des Serums in Albumine und 
Globuline die Wirksamkeit der beiden Vorstufen des Thrombins, des Zytozyms 
und des Serozyms, auBerordentIich gesteigert werden kann. Dies geht so weit, 
d'aB man oft durch Spaltung eine Neuproduktion von Thrombin veranlassen 
kann in Sera, die ungespalten keine Wirkung auf Oxalatplasma ausiiben. PECKEI
HAERING hat diese Tatsache irrtiimlich auf dialysate Hemmungskorper zuriick
gefiihrt. Es handelt sich wahrscheinlich nur um Aufhebung einer hemmenden 
Wirkung der Serumkolloide; es laBt sich nachweisen, daB jedes normale Serum 
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ein zugesetztes Zytozym mehr oder weniger abschwacht; dies laBt sich aber 
vermeiden, ja haufig in eine entgegengesetzte Wirkung umkehren, wenn man 
verdiinntes Serum resp. Globuline allein benutzt. Durch die Verdiinnung des 
Serozyms erreichen wir daher Verstarkung seiner Wirkung und Aufhebung 
einer eventuell vorhandenen Hemmung gegeniiber dem Extrakt. 

Das gebrauchsfertige Serozym dad weder Thrombin enthalten noch solches 
in nennenswertem Grade nach dem Ca-Zusatz bilden. Bei jedem Versuch ist 
daher eine diesbeziigliche Kontrolle anzusetzen (0,5 Serozymverdiinnung, 
1,0 CaCI-NaCl-Losung, nach 15 Minuten Oxalatplasma. Das Rohrchen darf 
hochstens nach 12 Stunden gerinnen). 

3. CaCI2-NaCI-Vosung: Zu je 100 ccm physiologischer NaCI-Losung werden 
5,0 ccm einer l0J0igen CaCI2-Losung zugesetzt und gut vermischt. 

4. Oxal'atplasma: Ein in der angegebenen Weise gewonnenes Plasma 
wird vor Gebrauch folgendermaBen verdiinnt: Plasma 1 Teil, 1 %ige Na-Oxalat
losung 1 Teil, physiologische NaCI-Losung 3 Teile. Der neuerliche Oxalatzusatz 
hat den Zweck, das im Versuch verwendete Kalzium zu neutralisieren, damit 
die Endreaktion (Fallung des Fibrinogens) sicher im Ca-Ionen-freien Medium 
vor sich geht, eine Thrombinbildung aus dem verwendeten Oxalatplasma 
(Fehierquelle !) somit vermieden wird. 

Von inaktivem Serum wird in 4 Rohrchen je 0,1 ccm abgefiillt. Dazu kommt 
je 0,1 ccm der Extraktverdiinnungen 1/~0' 1/80 und 1/160; das letzte Rohrchen 
erhalt 0,1 NaCI-Losung. Die Mischungen bleiben eine Stunde bei Zimmertem
peratur stehen, worauf zuerst 1,0 ccm der CaCI2-NaCI-Losung und je 0,5 der 
Serozymverdiinnung (0,1 Serozym) zugegeben wird. 

Nach Mischung wird wieder 15 Minuten stehen gelassen und dann das ver
diinnte Oxalatplasma in der Menge von 1,0 zugefiigt. Die Rohrchen werden 
hierauf durch sanftes Neigen (nicht Schiitteln!) auf den Eintritt der Gerinnung 
beobachtet. 

Bei der Abfiillung der Rohrchen ist darauf zu achten, daB keine zu groBen 
Zeitunterschiede fiir den Zusatz der einzelnen Substanzen zu den Rohrchen 
eintritt. SolI eine groBere Anzahl Sera gleichzeitig gepriift werden, so verlangt 
daher sowohl die Fiillung der Rohrchen wie auch die Beobachtung der Ge
rinnung eine gewisse Ubung. Da die mit der groBten Zytozymmenge versetzten 
Rohrchen der Reihe 1 zuerst gerinnen, sollten sie bei Zusatz des Oxalatplasmas 
zuletzt abgefiillt werden, weshalb man zweckmitBig bei den Kontrollen (Reihe 4) 
anfangt. Wir verwenden zur Anstellung der Reaktion normal groBe Eprouvetten 
IDurchmesser 12 mm), welche in stufenformig aufgebauten Gestellen in 4 Reihen 
it 12 Rohrchen eingestellt werden. Bei einiger Ubung konnen darin von einem 
Beobachter stets gleichzeitig vier Rohrchen herausgenommen und durch leirhteH 
Senken auf beginnende Gerinnung untersucht werden. 

Ein Beobachter kann etwa 12, bei einiger -obung bis zu 24 Sera gleichzeitig 
untersuchen. 

Wir notieren als Gerinnungszeit den Moment, in dem der Inhalt des Rohr
chens so weit fest ist, daB ein deutliches Koagulum bemerkbar ist. Bei schneller 
Gerinnung wird der Inhalt in toto fest, bei schwacherer tritt dagegen nur ein 
mehr oder weniger festes Gerinnsel auf; netzige Koagula von geringer Konsistenz 
bezeichnen wir als ±. 
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Als Kontrolle fUr den ganzen Versuch werden die drei Extraktverdtinnungen 
allein, d. h. ohne Serumzusatz mit 0,1 NaCI-Losung eine Stunde stehen ge1assen 
und ihre Zytozymwirkung bestimmt; in brauchbaren Versuchen mtissen sie 
spatestens 2-4 Minuten nach ZufUgung des Plasmas Gerinnung bewirken. 
Serozym allein, ohne Zugabe von Zytozym, darf keine Gerinnung hervorrufen. 
Auch die mit negativem Serum digerierten Zytozymproben zeigen durchgehend 
eine etwas verspatete Gerinnung. Bei norma1en Sera betragt die Verzogerung 
jedoch nur wenige Minuten, 1uetische Sera geben dagegen erst nach 1angerer 
Zeit (10-60 Minuten) Gerinnung, gut positive lassen tiberhaupt keine Ge
rinnung eintreten. 

J e nach der Starke des verwendeten Serozyms tritt auch bei Benutzung 
des gleichen Lipoidextraktes die Gerinnung schneller oder langsamer ein; ist 
das Serozym sehr stark, so geril1l1en die mit groBen Extraktdosen angesetzten 
Rohrchen der erst en Reihe zu schnell, um feinere U nterschiede der Reaktion 
zum Ausdruck zu bringen. In einem solchen Fall sind in der zweiten oder 
dritten Reihe, die etwas spater gerinnt, die entsprechenden Gerinnungsunter
schiede groBer und gestatten, auch die schwach positiven Sera zu erkennen. 
1st umgekehrt das Serozym weniger wirksam, so konLen gerade die erste oder 
die beiden erst en Reihen noch brauchbare Werte geben. Doch dad in solchen 
Fallen die Gerinnungszeit der Kontrollen (Extrakt aHein) nicht tiber 3 bis 
4 Minuten hinausgehen, widrigenfaHs der Versuch unsichere Resultate liefert 
und mit besserem Serozym zu wiederholen ist. 
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Sechster Teil. 

Lumbalflussigkeit und Bedeutung der Serodiagnose 
der Syphilis fur Nenrologie nnd Psycbiatrie. 

Von 

V. Kafka-Hamburg. 

Mit 30 Abbildungen. 

Vorbemerkung. A1s QUINCKE im Jahre 1891 durch die Einfiihrung der 
Lumbalpunktion eine genaue Durchforschung der Riickenmarksfliissigkeit 
ermoglichte, war man noch weit davon entfernt, die Bedeutung der Zusammen
setzung dieser Fliissigkeit fiir die Serodiagnose der Lues zu ahnen. Erst als 
die Franzosen WIDAL, SICARD und RAVAUT im Jahre 1901 festgestellt hatten, 
daB bei Syphilis des Zentralnervensystems die Lumbalfliissigkeit eine Vermeh
rung ihrer zelligen Elemente zeigt, begann eine emsige Forschung auf diesem 
Gebiet, die sich bald nicht mehr nur auf die Morphologie, sondern auch auf 
die Chemie dieser Fliissigkeit erstreckte. Hier waren die Namen SIEMERLING, 
NISSL, SCHONBORN, dann NONNE und seine Schule ganz besonders hervor
zuheben. A1s dann im Jahre 1906 v. WASSERMANN und F. PLAUT zeigten, 
daB die W ASSERMANN-NEISSER-BRucKsche Reaktion sich auch mit Liquor 
anstellen laBt und hier von groBter lokaldiagnostischer Bedeutung ist, wandte 
sich das Interesse der Syphilidologen, Neurologen, Psychiater, Internisten 
usw. auch diesem Gebiete zu und es entstand eine Hochflut von Arbeiten, die 
auch heute noch anhalt und neue Gesichtspunkte bringt. Man hatte nun die 
Bedeutung der Untersuchung der Lumbalfliissigkeit in ihrem vollem Umfange 
erfaBt und die Bearbeitung erfolgte nicht nur extensivest, sondern auch inten
sivest, so daB wir heute bereits iiber ein groBes neues Gebiet der Liquorfor
schung verfiigen. 

Technik der Lllmbalpllnktion und der Bestimmung 
des Liquordruckes. 

Gehen wir nun zur kurzen Schilderung der Technik der Lumbalpunktion 
und der Bestimmung des Liquordruckes iiber. 

Die Lumbalpunktion kann im Sitzen oder Liegen ausgefiihrt werden. Die 
Punktion im Sitzen empfiehlt sich aber nur, wenn von vornherein ein patho
logischer Liquorbefund angenommen wird; ist dies nicht der Fall, so punktiere 
man nur den liegenden Kranken, um sich unangenehme Folgeerscheinungen 
zu ersparen. 

27* 
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Als Punktionsnadeln werden etwa 12 em lange Kaniilen mit Mandrin ver
wendet, die in versehiedener Form und Dicke in Gebrauch sind. Am meisten 
sind die diinnen Platiniridiumnadeln mit scharfer Spitze zu empfehlen, weil 
durch diese bei geniigender tlbung die Punktion am schmerzlosesten gestattet, 
und die Gefahr einer Venenverletzung beim Eingriff auf ein Minimum reduziert 
wird. Es sind aber allenthalben auch dickere Nadeln aus unedeln Metallen 
mit verschieden gestaltetem Kopf in Gebrauch. Wird an die Lumbalpunktion 
eine endolumbale Injektion oder Druckmessung angeschlossen, so miissen Nadeln 
verwendet werden, an deren Kopfende ein Ansatzstiick paBt, an dem ein Schlauch 
befestigt ist. 

Zur Ausfiihrung der Lumbalpunktion im Liegen laBt man den Kranken 
auf seine linke Seite legen. Er muB sich dann vollkommen zusammenkriimmen, 
indem er die Knie ganz den Leib anzieht und den Oberkorper so tief als moglich 
nach vorne beugt; dabei muB das Kreuz mogliLchst herausgedriickt werden. 
Man markiert sich dann die hochsten Stellen der beiden Darmbeinkamme, 
verbindet diese beiden Punkte und erhalt so eine Linie (J ACOBYSche Linie), 
die den Raum zwischen den Dornfortsatzen des III. und IV. Lendenwirbels 
trifft (oft aueh etwas darunter oder dariiber). Diese Seite, sowie der Zwisehen
dornraum zwischen II. und III. oder IV. und V. Lendenwirbel sind die ge
eignetsten Orte fiir den Eingriff. Hat man sieh nun fiir eine Stelle entsehieden, 
so desinfiziert man sie und ihre Umgebung mit Alkohol und Ather, evtl. auch 
mit Jodtinktur. Von manehen Autoren (GENNERICH u. a.) wird vor der 
Punktion ein senkreehter Hautsehnitt am betreffenden Zwisehendornraum 
ausgefiihrt, der bei endolumbalen Injektionen unerlaBlieh ist. Man geht nun 
mit den Nadeln medial oder etwas lateral ein; im ersteren Fane wird die 
Nadel im Winkel von etwa 70 0 zum Riieken eingefiihrt, im letzteren muB sie 
beim Einstechen aueh medianwarts gewendet sein. Man fiihlt einen Wider
stand beim Durehsteehen der Bander zwischen d{m Dornfortsatzen, den zweiten 
beim Durehstechen der Dura. Sitzt die Nadel gut., dann zieht man den Mandrin 
etwas heraus und laBt die Lumbalfliissigkeit tropfenweise austreten. 1st Blut 
beigemengt, dann drehe man die Kaniile vorsichtig oder ziehe sie leicht hinein 
und heraus bis man ein Klaren der Fliissigkeit merkt. Eventuell muB eine 
zweite Punktion in einem hoheren Zwischendomraum vorgenommen werden. 

Bei der Lumbalpunktion im Sitzen beugt sich der Kranke stark nach 
vorne, es liiBt den unteren Teil der Riickenwirbelsaule gut hervortreten; am 
besten laBt man durch eine Pflegeperson, die unter den Achseln durchgreift, 
das AuBendriicken der unteren Riiekenwirbelsaule unterstiitzen. Die Punktion 
erfolgt ahnlich wie bei jenen im Liegen, nur wird lediglich medial einge
stochen. Bei der Lumbalpunktion im Sit zen ist es ganz besonders wichtig, 
die Fliissigkeit nur tropfenweise abzulassen nnd nach Beendigung des Ein
griffes sofort den Kranken in Riiekenlage unter Hochlagerung der FiiBe zu 
bringen. 

Zur Vermeidung iibler Folgeerscheinungen nach der Punktion, die meist 
nur bei Liquornormalen auftreten, empfiehlt es sich naeh SCHOTTMULLER eine 
der entnommenen Liquormenge gleiche Menge von physiologischer Kochsalz
losung oder nach NONNE die gleiche Menge Luft zu injizieren. GENNERICH 
empfiehlt Anfrischung des Duraloches, weil er die Meningismussymptome 
nach der Lumbalpunktion darauf bezieht, das die Offnung im Duralsack nicht 
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genug schnell verheilt. HAUPTMANN gibt groBere Dosen Urotropin nach der 
Lumbalpunktion. 

Zur Bestimmung des Liquordruckes geht man am einfachsten in der 
Weise vor, daB man entsprechend der urspriinglichen Versuchsanordnung 
von QUINCKE in die Kopfoffnung der Kaniile sofort nach dem Einstich ein 
Ansatzstiick steckt, an dem ein Gummischlauch befestigt ist, der wieder mit 
einem Steigrohr verbunden ist. Das Steigrohr kann rechtwinklig gebogen 
sein (QUINCKE) oder auch aus einem einfachen Glasrohr bestehen. Die 
Lange und Weite des Gummischlauches werden von verschiedenen Autoren 
nicht gleichmiiBig angegeben. Ich pflichte ESKUCHEN bei, der fiir den Ver
bindungsschlauch die Lange von 10 cm, die Weite von 2,5 mm sowie fUr das 
Glasrohr die lichte Weite von 2,5 mm empfiehlt. Man senkt das Steigrohr 
zuerst etwas, bis der Fliissigkeib'!spiegel in ihm erscheint und hebt es dann, 
bis man auf den mittlEren, von den Respirations- und Pulsationsschwankungen 
unabhangig sichtbaren Druck eingestellt hat. Man miBt dann die Strecke vom 
Niveau der Einstichstelle bis zur Hohe der Fliissigkeitssaule mit Hilfe eines 
ZentimetermaBes. Viele Autoren messen den Anfangs- und den Enddruck 
(nach Entnahme der gewiinschten Liquormenge). 

Wenn auch diese Apparatur geniigt, so haben doch verschiedene Autoren, 
so KAUSCH, REICHMANN, M. PAPPENHEIM:, KRONIG u. a. teils besondere Nadeln, 
teils besondere Steigrohre resp. Manometer (z. B. Quecksilbermanometer) 
angefertigt. Da wir aber der Messung der Druckerhohung keinen groBeren 
praktischen Wert zusprechen, weil einerseits der Druck von vielen zufalligen 
Umstanden (Sitz der Nadel, motorische oder psychische Unruhe des Kranken 
u. v. a.) abhangt, andererseits der Druck bei sehr vielen Erkrankungen des 
Zentralnervensystems erhoht gefunden wird, sei auf die beziiglichen Methoden 
nicht ausfUhrlicher eingegangen. 

In den folgenden Zeilen wird nun die Rolle der Lumbalfliissigkeit bei der 
Diagnose der Syphilis nach dem heutigen Stand unserer Kenntnisse besprochen 
werden. 1m methodologischen Teil ist dabei die Einteilung so getroffen worden, 
daB von der Reaktion, die groBte klinische Spezifitat besitzt, ausgegangen und 
die weniger spezifischen Reaktionen nach dem Grade ihrer fUr Syphilis charak
teristischen Eigenschaften in absteigender Reihenfolge angeschlossen werden. 
Es folgen dann die Befunde und schlieBlich ihre Bewertung. 

I. Methodologisches. 
A. Komplementbindung. 

Ais WASSERMANN und PLAUT im Jahre 1906 die von WASSERMANN, NEISSER 
und BRUCK begriindete Komplementbindungsreaktion auf Lues mit Liquor 
anstellten, wurde vor allem festgestellt, daB sich diese Reaktion mit der Lumbal
fliissigkeit anstellen liiBt, daB sie ebenso spezifisch. wie jene des Blutes ist, aber es 
fand sich, daB eine Reihe von Fallen, bei denen mit Hilfe der damals iiblichen 
Reaktionen eine krankhafte Lumbalfliissigkeit festgestellt worden war, bei der 
Anstellung der W-R versagten. Es gelang nun HAUPTMANN im Jahre 1910 
allf der Abteilung von H. MUCH des Eppendorfer Krankenhauses diesen Nach
teil dadurch zu beseitigen, daB er, ohne die damalige Methodik der Wa-R weiter 
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zu verandern, mit der Menge des eingestellten Liquors, die bisher 0,2 ccm nicht 
iiberschreiten sollte, in die Hohe ging. 

Ich fiihre hier das Schema an, das HAUPTMANN in seiner Originalarbeit 
gegeben hat. 

Tabelle 1. 
Schema zur Liquorauswertung nach HAUPTMANN. 

1. Gl. 2. GI. 3. Gl. 4. Gl. 5. Gl. 
Liquor 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 
CINa 0,8 0,6 0,4 0,2 
Extrakt 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 
Komplement 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 
Ambozeptor + BIutkorperchen 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 

In dieser Tabelle ist Liquor unverdiinnt verstanden, NaCl ist die 0,85 bis 
O,9%ige Kochsalzlosung, Extrakt die ausprobierte Extraktverdiinnung, 
Komplement die 10% Komplementverdiinnung, Ambozeptor die 21/ 2fache 
losende Ambozeptordosis. Beziiglich der hochsten angewendeten Liquormenge 
ist 1,0 ccm angegeben. HAUPTMANN erwahnt zwar, daB auch bis 2,0 ccm ge
steigert werden kann, doch hat sich als Hochstmenge 1,0 ccm eingebiirgert. 
HAUPTMANN erwahnt auch, daB er bei blutfreier Lumbalfliissigkeit selbst bei 
der Verwendung von 2,0 ccm niemals Selbsthemmung gesehen hat. Selbsthem
mung ist auch von anderen Autoren (BRUCKNEIt, NEUE u. a.) sehr selten oder 
nie gesehen worden. Ich schlieBe mich auf Grund der Untersuchung eines sehr 
groBen Materials dieser Meinung an, hebe aber hervor, daB Selbsthemmung 
vorkommen kann, daB sie dann mit meist starker Erhohung des GesamteiweiBes 
der Lumblilfliissigkeit einhergeht und ein ganz besonderes Symptom darstellt, 
auf das im II. und III. Teil noch einzugehen sein wird. 

Da der heutige Stand der Technik der Wa-R von ZEISSLER ausfiihrlich 
besprochen worden ist, geniigen beziiglich der Methode der Komplementbindung 
im Liquor kurze Ausfiihrungen. 

Ich pflichte HAUPTMANN vollkommen bei, daB geringe Blutbeimengungen 
zur Lumbalfliissigkeit den Reaktionsausfall nicht beeinflussen; natiirlich muB 
der Liquor blutfrei zentrifugiert sein. Ich habe, wie auch andere Autoren, bei 
Blutbeimengung zum Liquor cerebrospinalis es vorgezogen, ihn vor Anstellung 
der Wa-R zu inaktivieren, um durch Serumbeimengung hervorgerufene unspezi
fische Reaktionen zu vermeiden. Die Frage deJr Inaktivierung der Lumbal
fliissigkeit ist nun durch Arbeiten von RIZZO, sowie EICKE und LOWENBERG 
in ganz neues. Licht gesetzt worden. Diese Autoren haben namlich gefunden, 
daB die Inaktivierung fiir den Ausfall der Wa-R nicht gleichgiiltig ist. Bei 
bestimmten Erkrankungen des Zentralnervensystems wird namlich die Wa-R 
der Lumbalfliissigkeit durch den InaktivierungsprozeB nicht verandert, bei 
anderen dagegen wird sie durch ihn in groBerem oder geringerem MaBe nach der 
negativen Seite hin beeinfluBt. In Abt. II und III wird davon ausfiihrlich 
die Rede sein; hier sei nur fiir die Technik die Forderung ausgesprochen, die 
Wa-R der Lumbalfliissigkeit stets am aktiven und inaktiven Liquor 
zu priifen. 

Zellbeimengungen hoheren Grades storen die Reaktion nicht, das haben 
Parallelversuche an nichtzentrifugiertem und zentrifugiertem Liquor ergeben. 
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Bei groberen Beimengungen, wie wir sie bei der akuten infektiosen Meningitis 
finden, ist es notwendig, die Lumbalfliissigkeit vor Ansetzen der Wa-R zu zentri
fugieren. 

1m iibrigen ware beziiglich der Technik der Wa-R der Lumbalfliissigkeit 
gegeniiber jener des Blutes nicht viel zu bemerken. Allen neuen Erfahrungen 
(Komplementauswertung usw.) ist auch bei der Untersuchung del" Lumbal
fliissigkeit Rechnung zu tragen. Nur haben sich cholesterinisierte Extrakte 
wegen der Gefahr unspezifischer Reaktionen nicht eingefiihrt, und ist die 
Kaltemethode JACOBSTHALS mit Liquor nicht zu empfehlen. 

B. Flockungsreaktionen. 
Unter diesem Namen seien serodiagnostische Methoden besprochen, bei denen 

die vorhandene oder fehlende Hamolyse nicht als Indikator fiir die syphilitische 
Serumveranderung figuriert, sondern makroskopisch oder agglutinoskopisch 
wahrnehmbare Flockung im Serumextraktgemisch. Diese Methoden, die einer
seits auf die optische Methode JACOBSTHALS, andererseits auf Versuche von 
BRUCK und HIDAKA zuriickgreifen, sind in ihrer neuen Form, wie sie ihnen 
vor allem SACHS und GEORGI, MEINICKE und BRUCK gegeben haben, bedeu
tungsvolle Erganzungsmethoden der Wa-R geworden. 

Wir unterscheiden heute Flockungsmethoden, die den ganzen ProzeB bis 
zur vollendeten Flockung verfolgen und Triibungsreaktionen (DOLD, MEINICKE), 
die nur den ersten Teil des kolloidchemischen Vorganges, namlich das Entstehen 
einer Triibung vor der Ausflockung beriicksichtigen. Zwischen beiden Methoden 
steht jene von BRUCK, der gewissermaBen nur das Ende der Flockungsreaktion 
beobachtet, indem er mit wenig dispersen Extrakten und hoher Kochsalzkonzen
tration arbeitet und das Ergebnis durch Zentrifugieren noch beschleunigt. Fiir 
die Liquoruntersuchung sind die Triibungsreaktionen nicht verwendbar; in 
Betracht kommen also die SAcHs-GEORGISche Reaktion (SG-R), die dritte 
Modifikation nach MEINICKE (DM) und die Reaktion nach BRUCK. 

1. Die Sachs·Georgi·Reaktion. 

Die Technik dieser Reaktion ist an anderer Stelle von JACOBSTHAL ange
geben. Fiir den Liquor geht man so vor, daB man ansetzt 

Liquor 0,05 
0,9 NaCl 0,45 
Extrakt 0,25 

0,1 
0,4 
0,25 

0,25 
0,25 
0,25 

0,5 ccm 
- .. 

0,25 .. 

In der groBeren Mehrzahl der FaIle zeigen die nach WASSERMANN-BRUCK stark 
reagierenden FaIle noch keine deutliche Flockung bei 0,05 und 0,1, so daB diese 
Mengen in der Praxis meist weggelassen werden konnen. Bei Anwendung der 
Dosis 0,5 ccm Liquor sind uns unspezifische Flocken bisher nicht vorgekommen. 
F. GEORGI fand die besten Resultate bei Ansetzung von 1,5 ccm Liquor + 
0,75 ccm Extrakt, doch steht eine solche Liquormenge selten zur Verfiigung. 
Es hat sich auffallenderweise herausgestellt (KAFKA, XII. DermatologenkongreB 
zu Hamburg), daB der inaktivierte Liquor etwas besser reagiert als der aktive. 
Doch ist der Unterschied nicht so groB, daB man zur Anstellung der Reaktion 
inaktiven Liquor unbedingt verwenden muB. 
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Die Ablesung erfolgt nach 24stiindigem Aufenthalt im Brutschrank bei 370 
bis 38°. Zur Ablesung hat sich uns das von KAFKA konstruierte Vergleichs
agglutinoskop (Abb. 1) sehr bewahrt, weil es gestattet, zwei Rohrchen zu gleicher 
Zeit zu betrachten und zu vergleichen; so konnen schwachere Flockungen 

leichter registriert und quantitative 
Unterschiede in der Starke der 
Flockung besser wahrgenommen 
werden. 

2. Die dritte Modifikation naeh 
Meinicke (DM). 

Diose Flockungsreaktion, die 
von J-ACOBSTHAL ausfiihrlich be
schrieben wird, ist meines Wissens 
von mir zuerst in die Liquor
diagnostik eingefiihrt worden. Die 
Extraktverdiinnung wird genau so 

Abb. 1. Vergleichsagglutinoskop nach KAFKA. hergestellt wie bei der Serum-
reaktion. Man mischt 0,25 und 

0,5 ccm Liquor mit 0,4 ccm der Extraktverdiinnung oder 1,0 ccm Liquor mit 
0,8 ccm Extraktverdiinnung (H. SCHMIDT) und beobachtet unter Ansetzung 
der iiblichen Kontrollen nach 24 Stunden bei 370 im Agglutinoskop. Beziig
lich der Inaktivierung des Liquor gilt dasselbe, was iiber die SG-R gesagt 
worden ist. 

3. Die Bruck sche Reaktion. 

Diese fUr das Serum als Schnellmethode gut brauchbare Reaktion laBt sich 
mit Liquor nur unter veranderter Technik anstellen. 

Der Extrakt wird in der Weise hergestellt, daB man zu einer bestimmten 
Menge eines beliebigen Extraktes die halbe Menge physiologischer Kochsalz
losung langsam, die iibrige Menge schnell hinzusetzt. Dann werden 1,0 cern 
Liquor mit 0,2 ccm der Extraktverdiinnung versetzt und 20 Min. zentrifugiert. 
Es bildet sich am Grunde des Rohrchens ein Niederschlag, der beim Schiitteln 
bei Luesfallen in feine aber makroskopisch sichtbare Flocken iibergeht, bei 
normalen Fallen nur einzelne grobe Flocken zeigt. Die Ablesung darf nur makro
skopisch crfolgen, da der Extrakt selbst schon eine Flockung aufweist. 

c. Immunbiologische Reaktionen. 
Reine immunbiologische Reaktionen bei Lues sind selten angestellt worden 

wegen der Schwierigkeit der Ziichtung der Spirochaten. KIRSTEIN hat seine 
Agglutinationsversuche nur mit Serum ausgefiihrL. Dagegen haben SCHARNKE 
und RUETE die Einwirkung von Liquor auf Spil'ochaten, die sie Krankheits
produkten entnahmen, studiert. 

Prazipitationsversuche wie sie SCHERESCHEWSKY mit Seren verschie
dener Luesstadien, KODAMA neuerdings mit Extrakt und Serum ausgefiihrt 
hat, wurden mit Liquor bisher nicht vorgenommen. Orientierende Vorversuche 
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haben uns auch gezeigt, daB solche Reaktionen, die ja auch flir das Blutserum 
wenig erfolgreich waren, fiir den Liquor noch weniger aussichtreich sind. 

Dagegen ist eine Reaktion immunbiologischer Art, die sich zwar nicht gegen 
die Spirochate richtet, sondern gegen rote Blutzellen, fiir die Serodiagnose der 
Lues von Bedeutung geworden, es ist dies die Hamolysinreaktion von WEIL 
und KAFKA. Das Prinzip dieser Reaktion besteht darin, daB hammelblutlOsende 
Ambozeptoren normalerweise im Liquor nicht vorhanden sind und in ihm 
nur vorkommen, wenn durch eine Entziindung der MeningealgefaBe eine erhohte 
Permeabilitat fiir diese Stoffe geschaffen ist. Da der DbertJ"itt bei auf Lues 
beruhenden Erkrankungen des Zentralnervensystems ein nur geringer ist und 
bei diesen Prozessen das Komplement meist nicht mit iibertritt, bedarf es einer 
eigenen Versuchsanordnung zum Nachweis dieser hammelblutlosenden Normal
ambozeptoren. 

Technik: Zu 5 ccm blutfreier moglichst frischer und nicht bakteriell ver
unreinigter Lumbalfliissigkeit wird in einem graduierten Zentrifugierrohrchen 
1/2 ccm 5%igen Hammelblutes hinzugesetzt. Die Mischung bleibt 2 Stunden 
im Brutschrank bei 37 0 oder eine Stunde im Wasserbade bei 37 0 und wird von 
Zeit zu Zeit aufgeschiittelt. Dann wird scharf zentrifugiert, beobachtet, ob die 
iiberstehende Fliissigkeit sich gelblich verfarbt hat (Komplementgehalt des 
Liquors!) und diese so genau als moglich abgegossen. Der Riickstand wird mit 
0,9%iger NaCI-Losung auf 0,5 ccm aufgefiillt und mit der Pipette durchgemischt, 
hierauf mit der gleichen Pipette in ein Rohrchen iibertragen. Zu gleicher Zeit 
mit dem Hauptversuch hat man den Komplementversuch angesetzt, um die 
hochste nicht eigenlOsende Komplementmenge festzustellen. Dieser sieht 
folgendermaBen aus: 

Komplement (unverdiinnt) 
0,9 % ige N aCl-Losung 
5%iges Hammelblut 

0,2 
0,3 
0,5 

0,1 
0,4 
0,5 

0,05 
0,45 
0,5 

0,03 
0,47 
0,5 

0,02 
0,48 
0,5 

Nach 2 Stunden Brutschrank wird abgelesen und man beniitzt im Haupt
versuch die groBte Komplementmenge, die keine Spur Losung zeigt. Diese Menge 
wird zu den mit Liquor vorbehandelten Hammelblutkorperchen hinzugesetzt, 
auf 1 ccm mit 0,9%iger NaCI-Losung aufgefiillt und nach 3 Stunden Brut
schrank abgelesen. Als Kontrolle geht von Anfang ein Rohrchen mit, das 5 ccm 
0,9 %ige NaCI-Losung und 1/2 ccm 5%ige HammelblutlOsung enthalt. Eine 
weitere Kontrolle mit normalem evtl. mit sicher positivem Liquor ist er
wiinscht. Man bestimmt dann den Losungsgrad der Rohrchen des Haupt
versuches nach der Skala: vollkommene Losung, starke Lasung, maBig Losung, 
wenig Lasung, Spur Losung, Spiirchen Lasung, negativ. Jede Spur Losung 
wahrend der ersten Phase der Reaktion weist bei blutfreiem Liquor auf 
Komplementgehalt hin. 

Um die Reaktion empfindlicher zu gestalten, zentrifugiert WElL das Kom
plement schnell mit purer Hammelblutaufschwemmung, BOAS und NEVE ad
sorbieren die Normalambozeptoren des Komplements in der Kalte an zugesetzte 
Hammelblutkorperchen, die nachher abzentrifugiert werden. Beide Mani
pulationen dienen der Befreiung des Komplements von Normalambozeptoren 
oder der Herabminderung derselben, um die Menge des zuzusetzenden Komple
ments vergroBern zu konnen. 
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G. SALUS hat den Komplementnachweis im Liquor empfindlicher gestaltet, 
indem er zu 1 ccm Liquor 1/10 ccm 10 0/ 0 Hammelblutaufschwemmung setzte. 
Trat nach 1 Stunde Wasserbad bei 37-400 keine Hamolyse auf, dann wurde die 
auf 1 ccm entfallende zweifache losende Immunambozeptordosis hinzugesetzt 
und noch 1/2 Stunde beobachtet. 

Eine positive Hamolysinreaktion ist nicht fiir Lues spezifisch; da sie aber 
auBer bei dieser Erkrankung nur bei der akuten infektiosen Meningitis, der 
Schlafkrankheit und dem Fleckfieber im Liquor vorkommt, ist sie bei Aus
schluB dieser Krankheiten fiir Lues in hohem Grade charakteristisch. Das 
isolierte Vorkommen von Normalambozeptor im Liquor ist im groBen ganzen 
nur der Paralyse eigen. 

D. Die sogenannten Kolloidreaktionen. 
Unter Kolloidreaktionen des Liquor cerebrospinalis verstehen wir die kurven

miiBig darstellbare Beeinflussung nicht korpereigener, kiinstlich hergestellter 
kolloidaler Losungen durch die Lumbalfliissigkeit. Ais Geburtsdatum dieser 
Reaktionen ist das Jahr 1912 anzusehen, in dem C. LANGE das kolloidale 
Goldsol in der Form der Goldsolreaktion in die Liquordiagnostik eingefiihrt 
hat. Der Typus solcher Reaktionen ist der, daB zu absteigenden Liquor
verdiinnungen bei einem bestimmten NaCl-Gehalt des Mediums gleiche Mengen 
der kolloidalen Losung zugesetzt werden. Dieses Modell, das von C. LANGE 
stammt, ist die Grundlage aller nachfolgender Kolloidreaktionen geworden. 
Neben dem Goldsol wurden zu Kolloidreaktionen verwendet die Mastix
emulsion (EMANUEL 1915), das Berliner-Blausol (BECHHOLD und KIRCHBERG 
1917), eine Karkolidaufschwemmung (JACOBSTHAL 1919), das Kongorubinsol 
(Wo. OSTWALD 1920, WEIGELDT-LuERS), das Kollargol (STERN und POENSGEN 
1920, ELLINGER), die Benzoeemulsion (GUILLAIN, GUy-LAROCHE und LECHELLE 
1920), das Gambojagummi (RIDDEL und STEWART 1922), das Paraffin 
(KAFKA 1923). 

1. Die Goldsolreaktion. 

Die Goldsolreaktion gliedert sich in 3 Etappen: a) die Herstellung der 
Goldsollosung, b) ihre Priifung auf Salzempfindlichkeit (KAFKA, HAGUENAU) 
und biologische Empfindlichkeit (ESKUCHEN), c) den eigentlichen Versuch. 

a) Seit der Einfiihrung der Originalmethode der Herstellung des Goldsols 
durch LANGE und der etwa spater erfolgenden von EICKE ist eine ungemein 
groBe Menge von Rezepten zur Herstellung der Losung angegeben worden 
und eine groBe Literatur iiber dieses Gebiet erwachsen. Da die Methoden von 
LANGE und EICKE in Deutschland aber docli noch am meisten ausgefiihrt werden, 
so sei ihre Technik hier genauer beschrieben. 

Technik nach C. LANGE. Zu 1000 ccm zweimal destillierten Wassers fiigt 
man 10 ccm lO%iges Goldchlorid und 10 ccm 2%ige Pottasche. Dann wird 
aufgekocht, stark umgeschiittelt und 10 ccm 1 %iges Formol schnell aber por
tionsweise zugesetzt. Nach kurzer Zeit soll sich die Fliissigkeit schwach rosa 
fiirben; der Farbton nimmt dann zu, bis er satt purpurrot wird. Bliiuliche und 
nicht durchsichtige Losungen sollen nicht verwendet werden, dagegen schlieBt 
ein rauchiger Oberflachenschimmer die Verwendung der LOsung nicht aus. 
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Teehnik naeh EICKE. Zu 1000 eem frisch destillierten Wassers werden 
10 eem 1 %iges Goldehlorid und 5 eem einer 5% Traubenzuekerlosung zu
gesetzt und zum Sieden erhitzt. Gleich naeh Aufkoehen wird tropfenweise 
5%ige Pottasehe hinzugefiigt, und zwar so lange, bis die Fliissigkeit tief rot 
geflirbt ist. Pottasehebedarf meist 3,8 bis 4 eem. 

Die meisten Autoren haben die Teehnik von LANGE oder von EICKE oder 
beide unverlindert oder mit kleinen Ablinderungen iibernommen. Zwei Modi
fikationen der EICKEsehen Methoden seien hier mitgeteilt. SCHAFFER erhitzt 
500 eem frisch destillierten Wassers in einem 750 eem Kolben auf 60°, setzt dann 
5 eem 1 %iges Goldehlorid und 2 eem Kaliumkarbonatlosung aus einer Pipette 
hinzu. Dann erwlirmt man unter zwei- bis dreimaligem Umsehwenken die 
Fliissigkeit auf 85°, nimmt den Kolben von der Flamme weg, sehwenkt gut um. 
Vorher setzt man 2,5 eem 5 % ige Traubenzuekerlosung zur Misehung zu, die 
man in kleinen Portionen in die Mitte der Fliissigkeit unter Sehwenken des 
Kolbens einflieBen lliBt. Tritt beim Sehwenken liber dem Drahtnetz nieht die 
gewiinsehte Flirbung ein, so setzt man ohne Unterbreehung des Sehwenkens 
weitere 1-2 Tropfen Kaliumkarbonatlosung hinzu. Diese Methode wird von 
KYRLE, BRANDT und MRAS besonders empfohlen. WEIGELDT lehnt sieh an die 
Methode von EICKE und SCHAFFER an. Er setzt 100 eem destillierten Wassers 
auf ein Drahtnetz und fiigt naeh Anziinden des Brenners 0,25 eem 1O%iges 
Goldehlorid und 0,65%ige Pottasehelosung hinzu, sehwenkt mehrmals gut 
und erhitzt, bis die ersten Blasen aufsteigen. Jetzt wird die Flamme ent
fernt und unter krliftigem Sehiitteln werden 0,3 eem 5%ige Traubenzueker
losung zugesetzt. Tritt der Farbumsehlag innerhalb 3-5 Minuten nieht auf, 
so setzt man noch 1-2 Tropfen Pottasehelosung hinzu und wiederholt dies 
evtl. noeh einmal. 

LEDERER hat in Amerika folgende Methode eingefiihrt: Zu 500 eem destH
Herten Wassers werden gesetzt 5 cem einer 1% igen Losung von MERcKSehem 
Goldehlorid, 3,5 eem einer 2%igen Natriumkarbonatlosung, 0,87 eem einer 
1 %igen Oxalsaurelosung und 0,2 eem einer 2,5%igen Formalinlosung. Man 
erhitzt bis Blasen steigen und liiBt die Fliissigkeit 40--45 Minuten bei dieser 
Temperatur; dann wird unter Schiitteln und Drehen mehr von der Formalin
losung hinzugefiigt. Verbrauch an Formalinlosung etwa 1,7-2,2 ccm. 

Von anderen Methoden ware zu erwahnen, daB GRUTZ die ZSIGMONDYSchen 
Keimmethoden ausprobiert, aber fiir liquodiagnostische Zwecke nicht geeignet 
gefunden hat - das gleiche gilt von der Tanninmethode WOo OSTWALDS. 
HAGUENAU versucht den Neutralitatsfehler der Goldsollosung durch folgenden 
Vorversuch zu korrigieren. Man stellt sich je nach Bedarf Verdiinnungen 
von lis Normalnatronlauge oder 1/50 Normalsalzsaure her (1: 2, 1:4 usw). Zu 
jedem Rohrchen setzt man 2 Tropfen Alizarin (10% Losung in 50%igem 
Alkohol) und 5 ccm der Goldsollosung. 1st z. B. beim Alkaliversuch Neu
tralitat erst bei der Verdiinnung 1/16 erreicht, so muB man zur Neutralisierung 

1000 
von 1000 ccm der Goldsollosung 1/16 X -5- = 12,5 cem der 1/50 Normalsalz-

saure hinzusetzen. 
Wir selbst hatten mit der Originalmethode nach LANGE die besten Erfolge, 

doch beziehen wir dieses Gelingen mit auch auf die Qualitlit unseres Goldchlorids. 
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Die vielen Widerspriiche der Autoren diirften sicher z. T. auch damit zusammen
hangen, daB sie mit qualitativ verschiedenem Goldchlorid arbeiteten. 

Beziiglich weiterer Einzelheiten muB auf die im Literaturverzeichnis an
gegebene Spezialliteratur verwiesen werden. 

b) C. LANGE hat in seiner Originalvorschrift angegeben, jeden Goldsolversuch 
mit 0,4 % iger KochsalzlOsung anzusetzen. KAFKA hat nun festgestelIt, daB ver
schiedene Goidsollosungen eine verschiedene Elektrolytempfindlichkeit haben 
konnen und daB es daher notwendig ist, in einem Vorversuch die Elektrolyt
empfindlichkeit der Goidsollosung festzustellen und als Verdiinnungsfliissigkeit 
im Hauptversuche die starkste NaCl-Konzentration zu verwenden, die das Gold
sol makroskopisch noch unverandert liiBt. Ein solcher Kochsalzvorversuch 
wird folgendermaBen angesetzt (Tab. 2). 

Tabelle 2. 
Salzvorversueh der Goldsollosung. 

Rohrehen 1 2 3 4 5 6 
0,1 %ige NaCl.Losung 1 cern 
O,2%ige 1 cern 
0,3%ige 1 cern 
0,4%ige 1 cern 
O,5 O/ oige 1 cern 
0,6%ige 1 cern 
Goldsol Nr .... 5 cern 5 cern 5 cern 5 cern 5 cern 5 cern 

Sollte der Farbenumschlag innerhalb dieser Reihe nicht erreicht sein, dann 
miissen noch hohere NaCl-Konzentrationen angesetzt werden. Zeigt schon 
Rohrchen 1 Farbenumschlag, dann ist die Goidsollosung nicht zu verwenden, 
oder es ist ein technischer Fehler eingetreten. Die Ablesung erfolgt nach 4-5 
Stunden bei Zimmertemperatur. Verwendet wird die hochste NaCl-Konzen
tration, die noch keine Spur eines Farbenumschlags hervorruft. 

HAGUENAU bestimmt ebenfalls zuerst die Salzempfindlichkeit und verwirft 
Losungen, die zu wenig salzempfindlich sind. Dann setzt er aber mit einem 
Paralytikerliquor und NaCl-Konzentrationen von 0,1-1 % (also 10 Versuche) 
die Reaktion an und verwendet jene NaCI-Konzentration im Hauptversuch, 
bei der die Paralysenkurve am besten zutage tritt. 

Gegen die vorausgehende Salzempfindlichkeitspriifung, wie sie eben geschil
dert wurde, haben GRUTZ, sowie BRANDT und MRAS Einwande erhoben. GRUTZ 
wiederholt einen schon von C. LANGE urspriinglich geauBerten Einwand, der 
durch niedrigere Kochsalzkonzentrationen als 0,4% die Nukleoalbumine und 
Globuline der Lumbalfliissigkeit gefallt werden. Ein Beweis fiir diese Behauptung 
ist bisher nicht erbracht worden, dagegen habe ich gezeigt, daB eine KLAUSNER
sche Reaktion der Lumbalfliissigkeit selbst bei Paralysen nie zu beobachten ist 
und auch bei infektiosen Meningitiden nur selten vorkommt. AuBerdem be
weisen die ganzen Kurvenformen, sowie unsere Erfahrungen an anderen Kolloid
reaktionen, daB durch Verstarkung wie Abschwachung der Kochsalzkonzentration 
der quantitative Kurvencharakter verandert wird, nicht aber der qualitative. 
Dies habe ich auch gegeniiber BRANDT und MRAs zu sagen, die der Annahme 
sind, daB mit Steigerung der Kochsalzkonzentration das Maximum nach rechts 
verschoben wird. Wir konnten diesen Befund nicht erheben, sondern haben an 
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verschiedenen Orten festgestellt, daB durch Erhohung der Elektrolytkonzen
tration nur eine Verstarkung, nicht aber eine Verschiebung des Maximums 
auftrat (Abb. 2). 

Wir behaupten aber die Notwendigkeit des Salzversuches, weil durch auf 
diesem Wege wirklich negative Reaktionen des normalen Liquors und optimale 
des pathologischen erzielt werden. Er wird daher auch von WEIGELDT, BONS
MANN, HAGUENAU u. a. empfohlen. 

Die biologische Priifung nach ESKUCHEN wird in der Weise ausgefiihrt, 
daB man eine neu bereitete Goldsollosung mit einem sichern Normal-, Paralysen-
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Abb. 2. Goldsolreaktion bei verschiedenen Kochsalzkonzentrationen (Lues cerebri). 

und Tabesfall priift, indem man das Zustandekommen typischer Kurven ab
wartet . 

c) Der Hauptversuch wird in der Weise angesetzt, wie untenstehendes 
Schema zeigt (Tab. 3). 

Tabelle 3. 
Schema zur Goldsolreaktion 1). 

Rohrchen 1 2 3 4 5 6 7 8 9 
Verdiinnung 1: 10 1:20 1:40 1:80 1: 160 1:320 1:640 1: 1280 1:2500 

Liquor 0,2 
O,4%ige oder aus-

titrierte NaCI-Losung 1,8 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 -- -- -- -- -- -- ~ ~ 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 
Goldsollosung 5,0 5,0 5,0 5,0 5,0 5,0 5,0 5,0 5,0 

Nach Mischung wird gut geschiittelt und nach 24 Stunden Stehen bei 
Zimmertemperatur und LichtabschluB abgelesen. Die Kolloidveranderungen 
auBern sich in Farbwechsel des roten Goldsols in Violett, Blau schlieBlich 
WeiB, die bei pathologischem je nach der Art oder Erkrankung der Lumbal
fliissigkeit an verschiedenen Stellen der Kurve auftreten. 

1) Das Zeichen -.- bedeutet, daB 1 cern nach Mischung aus einem Rohrchen in das 
andere iibert-ragen wird. 
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Die Resultate werden in ein von C. LANGE eingefiihrtes Schema (im vierten 
Quadranten, in Amerika im ersten Quadranten) eingetragen (s. Abb. 3). Andere 
Arten der Aufschreibung sind: die Farben werden mit Zahlen 1-5 bezeichnet 

und die einzelnen Verdiinnungen 
nebeneinander zahlenmaBig aufge
schrieben (amerikanische und eng
lische Schreibart). GRUTZ schlagt 
vor, die Farben von O-VI zu be
zeichnen und die Verdiinnungen als 
Exponenten zu setzen. Dabei waren 
nur die veranderten Rohrchen zu no
tieren, z. B. Paralysenkurve 10-320VI. 
Die Wiener Autoren arbeiten mit 
+ Zeichen, eine Schreibweise, die 

Abb. 3. Schema zur Goldsolreaktion nicht zu empfehlen ist, well sie 
nach C. LANGE. nur das Quantitative des Reaktions

ausfalles zur Wahrnehmung bringt. 
Es ist daher die LANGESche Originalaufzeichnung aufs entschiedenste zu 
empfehlen. 

Anhang. Goldschutzkurven. Zur Feststellung des wirklichen Goldschutzes 
der Riickenmarksfliissigkeit hat C. LANGE schon eine Reihentoohnik angegeben, 
ohne mehr auf ihre Ergebnisse einzugehen. lch habe mich in vielen Versuchen 
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Abb. 4. Goldschutzkurven. 

einer ahnlichen Toohnik bedient und gefunden, daB der Wassermannpositive 
Liquor sich meist deutlich yom Wassermannnegativen unterscheiden laBt. 

lch ging folgendermaBen vor (Tab. 4). 

Rohrchen 
Liquor 
Aq. dest. 
lO%ige NaCl· 

LOsung 
Goldsol 

Tabelle 4. 

Schema des Goldschutzversuches. 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 K 
0,5 0,45 0,4 0,35 0,3 0,25 0.2 0,15 0,1 0,09 0,08 0,07 0,06 0,05 0,04 

0,05 0,1 0,15 0,2 0,25 0,3 0,35 0,4 0,41 0,42 0,43 0,44 0,45 0,46 0,5 

0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 
2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 



Die Mastixreaktion. 431 

Die Ablesung erfolgt nach 24 Stunden. Das Resultat wird in das iibliche 
Schema eingetragen (vgl. Abb. 4). Die kleinste Menge, die das Goldsol noch 
unverandert laBt, wird notiert. Wenn man 1 durch diese Zahl dividiert, er
halt man eine der reziproken Goldzahl ZSIGMONDYS angenaherte GroBe. 
Wenn man ganz genau sein will, multipliziert man diese GroBe noch mit dem 
Salzempfindlichkeitsfaktor der Goldsollosung, d. i. die Zahl, die man erhalt, 
wenn man 0,4 durch den aus dem Vorversuch ermittelten NaCI-Titer dividiert. 
Die reziproke Goldschutzzahl X eines Liquors ist dann, wenn a die kleinste 
Liquormenge darstellt, bei der das Goisdol noch unverandert bleibt und b 
den NaCl-Titer der Goldsollosung: 

X = ! . °b4 . 

2. Die Mastixreaktion. 

Die kolloidale Mastixlosung, deren Eigenschaften fruher schon von H. SACHS 
u. a. untersucht worden war, wurde im Jahre 1915 von EMANUEL in die Reihe 
der Kolloidreaktionen der Lumbalfliissigkeit eingefiihrt. Da sich EMANUELS 
Originaltechnik fiir die Praxis nicht voll bewahrt hat, wurde die Reaktion von 
JACOBSTHAL und KAFKA, spater von KAFKA weitgehend ausgebaut. Auch 
CUTTING und STANTON haben sich um diese Reaktion besonders verdient 
gemacht. 

a) Originaltechnik nach EMANUEL. Zu 100 ccm absoluten Alkohols werden 
10 g Mastix hinzugesetzt, geschiittelt und filtriert. Vor jedem Versuch wird 1 ccm 
der Stammlosung + 19 ccm absoluten Alkohols schnell in 40 ccm destillierten 
Wassers eingeblasen. Zum Hauptversuch wird folgendermaBen vorgegangen 
(Tab. 5). 

Rohrchlln 
Verdiinnung 

Liquor 
1,25%ige NaCl.Losung 

Mastixversuchslosung 

Tabelle 5. 
Mastixreaktion nach EMANUEL. 

1 2 3 
1:4 1:8 1:16 
0,5 
1,5 1,0 1,0 -- ----1 ccm 1 ccm 

1 ccm 1 ccm 1 ccm 

4 5 
1:32 Kontr. 

1,0 1 ccm ------1 ccm 1 ccm 1 ccm 
1 ccm 1 ccm 

Es entstehen Triibungen und Flockungen, die EMANUEL mit + Zeichen 
bewertet. 

b) Technik nach JACOBSTHAL und KAFKA. Bei ihren Nachpriifungen der 
EMANUEL schen Reaktion fanden J ACOBSTHAL und KAFKA, daB die nach 
EMANUEL hergestellten Versuchslosungen verschitldene Salzempfindlichkeit 
zeigten, und daB daher die Anwendung einer konstanten NaCl-Konzentrationen 
zu Fehlresultaten fiihren kann. Sie gaben exakte Vorschriften fiir die Herstel
lung der Versuchslosung, fiihrten den Salzversuch als obligatorisch ein, leiteten 
aus diesem die anzuwendende Salzkonzentration ab, konstruierten ein Schema 
zur Aufzeichnung der Resultate und wandten auch eine Reihe neuer not
wendiger Kunstgriffe an. Auf diese Weise wurde die EMANuELSche Reaktion 
prinzipiell umgeandert und erst praktisch brauchbar gemacht, wie die Nach-
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priifungen von ESKUCHEN, NONNE, H. SACHS, BONSMANN und vielen anderen 
deutschen Autoren ergeben haben. 

Die Technik nach JACOBSTHAL und KAFKA arbeitet mit der StammlOsung 
nach EMANUEL (s. 0.). Nur muB darauf Riicksicht genommen werden, daB die 
frisch bereitete Stammlosung, nachdem sie geschiittelt worden ist, 24-48 Stun
den im Eisschrank stehen bleibt. 

Die Versuchslosung wird aus der Stammlosung in der Weise herge
steIlt, daB man 1 ccm der Stammlosung mit 9 ccm absoluten Alkohols in eine 
10 ccm Pipette aufnimmt und in 40 ccm destillierten Wassers unter Schiitteln 
tropfenweise eintreten liiJ3t, so daB die Mischungszeit 50 Sekunden betriigt. 
Man HWt dann die Versuchslosung 1/2 Stunde stehen, urn sie zu stabilisieren 
(Reifungszeit). Man setzt dann den Kochsalzversuch in folgendel' Weise 
an (Tab. 6). 

Tabelle 6. 
Salzvorversuch zur Mastixreaktion. 

Rohrchen 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

0,1 %ige 
N"aCl.Losung lccm 

0,2 %ige " 1 ccm 
0,3 %ige " 1 eem 
0,4 %ige " 1 eem 
0,5 %ige " 1 eem 
0,6 %ige " 1 eem 
0,7 %ige " 1 eem 
0,8 °/oige " 1 eem 
0,9 %ige " 1 eem 
1,0 %ige " 1 ecm 
1,25% ige " 1 cern 
1,5 %ige " - 1 eem 
Mastixver· 

suehslosung leem leem lcem leem leem leem leem leem leem lcem lcem leem 

Dazu ist zu bemerken, daB aIle Rohl'chen nach Mischung viermal aus dem 
Handgelenk geschiittelt werden miissen. Die Kochsalzlosungen werden aus 
1O%iger NaCl-Losung durch Verdiinnen mit destilliertem Wasser hergesteIlt. 
Die lO%ige StammkochsalzlOsung wird in der Weise bewertet, daB man 10 g 
reines Kochsalz abwiegt und so lange destilliertes Wasser hinzusetzt bis das 
Gewicht 100 g betragt. Die Ablesung des Salzvorversuch erfolgt nach 3 Minuten. 
Zum Hauptversuch wird die erste ausflockende Kochsalzkonzentration gewahlt. 

Dieser wird in folgender Weise angesetzt (Tab. 7). 

Rohrchen 
Verdiinnung 

Tabelle 7. 
Mastixreaktion naeh JACOBSTHAL und KAFKA. 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 K 
1:4 1:8 1:16 1:32 1:64 1:128 1:2501:500 ]:1000 1:2000 1:4000 1:8000 

Liquor 0,5eem 
Austitrierte 

NaCI-Losung 1,5 eem 1 cern 1 eem 1 cern 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eCi 
-.- -...- --.-- -.- -.- -.- -...- -.- -....- -...- -...-

1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 
Mastix-
versuehslosung 1 eem 1 eem 1 eem 1 eem 1 cern 1 eem 1 cern 1 eem 1 cern 1 cern 1 eem 1 eem 1 eel 
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Die Rohlchen werden viermal aus dem Handgelenk geschiittelt und der 
Versuch im Dunkeln bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Nach 24 Stunden 
wird abgelesen. Das Resultat wird in ein Schema eingetragen, das aHe Grade 
der Kolloidveranderung von Triibung bis maximaler Ausflockung enthiUt 
(Abb. 5). Wie bei der Goldsolreaktion weisen krankhafte Spinalfliissigkeiten 
an bestimmte Teile der Verdiinnungsreihe KoHoidveranderungen auf. 

c) Normomastixtechnik (gefiirht) nachKAFKA. Bei der Bearbeitung del' Mastix
reaktion nach der Technik von JACOBSTHAL und KAFKA zeigten sich Ergebnisse, 
die zu weiteren Verbesserungen anregen muBten. Vor aHem veranlaBten mich 
"abortive" Kurven (abgeschwachte P. p.-Kurven) schon im Jahre 1920 VOl' die 
Verdiinnung 1: 4 noch die Konzentration von 1: 1 und 1: 2 setzen. GOEBEL 
hat 1921 auf die Verdiinnung 1:2 besonderes diagnostisches Gewicht gelegt. 

Verbesserungsfahig war die obige Technik ferner, weil durch die Anwendung 
del' hohen SaIzkonzentration sich die in del' 2. Halfte del' Kurve befindliche 
Salzfallungszone storend bemerkbar machte. 1m Jahre 1917 fand CUTTING 

I 
JI 
m 
III 

V 

Y.l 

1I1l 
FIll. 

Di 

X 

XI: 
,X/L 

f Z 3 ~ 5 678 9 ~ fl ~ ~ ~ 

Abb. 5. Schema zur Mastixreaktion nach JACOBSTHAL und KAFKA und zur Normo
mastixreaktion nach KAFKA. 

(zitiert nach EMANUEL), daB durch Alkalizusatz die SaIzfallungen wegfallen. 
Unabhangig davon wurde in Deutschland bei ihren Versuchen von KAFKA 
und GOEBEL das gleiche gefunden. Es zeigte sich, daB durch diesen Alkali
zusatz die biologische Reaktionsfahigkeit del' kolloidalen LOsung nicht leidet. 
Auch STANTON hatte den Zusatz von Natrium carbonicum zur Mastix
versuchslosung eingefiihrt. KEIDEL und MOORE empfehlen daher die Original
methode nach EMANUEL unter Anwendung von 10 Verdiinnungen und 
"Stabilisierung" 1) nach CUTTING. 

lch hatte nun festgesteIIt, daB bei einer groBen Reihe von Versuchen, wenn 
man von demselben Mastixpraparat ausging und die Versuchslosung nach 
JACOBSTHAL und KAFKA fertigsteIIte, der KochsaIztiter sich auf O,6-O,8%ige 
NaCl-Losungen einstellte. In solchen Fallen wandte ich mit Vorteil zur Ver
diinnung Normosallosung an, wodurch die Kurven pragnanter wurden (freilich 
eine Spur nach links verschoben) und auch andere hier nicht zu besprechende 

1) Fiir die durch Alkalizusatz anscheinend aufgehobene Elektrolytwirkung hat man 
den Ausdruck "Stabilisierung" angewendet. Dieser Ausdruck ist irreftJhrend, da durch 
den Alkalizusatz zwar die Elektrolytflockung ausgesc b.altet, die Tatigkeit der Elektro
lyten aber nicht eliminiert wird (Kombinationsflockun g!). 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 28 
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Vorteile sich ergaben. Bei guter Technik, geniigenden Erfahrungen und An
wendung desselben Mastixpraparates braucht dann der Vorversuch nicht mehr 
obligatorisch zu sein. 

Ferner hatte sich uns die Farbung der Mastixversuchslosung sehr bewahrt, 
weil sie eine objektivere Ablesung gestattete. Bei weiteren Nachpriifungen 
eines gl'oBeren Materials hatte uns ferner die Einschaltung der Konzentration 
3:4 zwischen 1:1 nur 1:2 gute Dienste geleistet. Es muBten aber aus Grunden 
der Liquorersparnis halbe Dosen angesetzt werden. 

So hatte sich uoo folgende Normomastixtechnik bewiihrt: 
Die Versuchslosung wird in der gewohnlichen Weise hergestellt, nur gehen 

wir zur Farbung so vor, daB wir uns eine konzentrierte alkoholische Losung 
von Sudan III ansetzen, von dieser 0,5 ccm zu 8,5 ccm absoluten Alkohols 
fiigen, das Ganze mit 1 ccm der Mastixstammlosung in die 10 ccm Pipette 
aufnehmen und unter Schiitteln in der Zeit von 50 bis 60 Sekunden in 40 ccm 
destillierten Wassers tropfenweise eintragen. 

Der Vorversuch wurde nur mit 0,6-0,8 % iger NaCI-Losung gemacht. 
Stellte sich der Titer in dieser Reihe ein, so wurde der Hauptversuch mit 

Normosallosung gemacht, das wir genau nach den Vorschriften der Sachsischen 
Serumwerke herstellten. Der Hauptversuch gestaltet sich dann folgendermaBen: 

Tabelle 8. 
Normomastixreaktion. 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 II 12 Rohrchen 
Konzentration 1:1 3:4 1:2 1:4 1:8 1:16 1:32 1:641:1281:2501:500 1:1000 

Liquor 0,5 0,375 0,5 -
Normosallosung (oder titrierte NaCl· 

Losung+Natr.carb.) 0,125 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 
-.-- ---- --..- -..- --..-' --.-- -- -.-- -- -.-' 
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

(jefarbte lrastix-
versucbslosung 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

Nach Ansetzung werden die Rohrchen viermal aus dem Handgelenk ge
schuttelt und bei Zimmertemperatur im Dunkeln stehen gelassen. Ablesung 
nach 24 'Stunden Eintragung in das J ACOBSTHAL-KAFKASChe Schema, in dem 
die Verdiinnungen korrigiert und erganzt wurden (Abb. 5). 

Stellt sich in dem abgekiirzten Vorversuch der Kochsalztiter nicht auf 
0,6-0,8% NaCI ein, so muB erst durch Erweiterung des Vorversuches der 
wirkliche Titer festgestellt werden. Es wird dann die betreffende NaCI-Losung 
verwendet, der man auf 99 ccm 1 ccm einer 0,5 % igen Natrium carbonicum
Losung zusetzt. Der Hauptversuch wird dann wie oben angesetzt. 

3. Die Berlinerblaureaktion. 

KIRCHBERG regte im Jahre 1917 die Verwendung einer kolloidalen Bt-f

linerblaulosung zur Untersuchung des Liquors an. Die Herstellung der LosUllg 
nach BECHHOLD soll folgelldermaBell vorgenommen werden: 1 g kaufliches 
Berlinerblau wird mit 5 ccm 5 % iger Oxalsaure auf 100 ccm in destilliertem 
Wasser al1fgelost. DiI:1 weitere Techllik ist jener der Origillalgoldsolreaktioll 
ll!lchgebildet, indem die Verdiinllungen in gleicher Weise mit 0,4%iger an-
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gesetzt und zu jedem Rohrchen 5 ccm der Berlinerblaulosung hinzugesetzt 
werden. 

Es hat sich nun gezeigt, daB bei obiger Versuchsanordnung auch normaler 
Liquor in den ersten Verdiinnungen Ausfallung bewirkt und daB bis auf aus
gesprochene FaIle von akuter infektiOser Meningitis die Unterschiede nur quan
titativer Natur sind (s. Schema Abb. 6). 

Wir haben ausfiihrliche Versuche iiber Salz- und Kolloidempfindlichkeit 
angestellt und gefunden, daB sich die Reaktion praktisch noch am besten ver
werten laBt, wenn man mit der Verdiinnung 1: 100 beginnt und destilliertes 
Wasser als Verdiinnungsfliissigkeit beniitzt. Wir tragen die Resultate in ein 

I 

1I A 

III 

1 2 3 'I- 5 6 10 11 12 

I IIII 
1 

II B 

1JI 

Abb. ' (I. Schema der Ergebnisse der Berlinerblaureaktion. A = Normal, B = Para~yse. 

Schema ein, das dem bei der Goldsolreaktion verwendeten ahnlich ist und an 
der Ordinate vier Farbennuancen Blau, Mittelblau, Hellblau, WeiB, entsprechend 
der Veranderung der kolloidalen Berlinerblaulosung, angezeichnet tragt. 

Die Berlinerblaureaktion ist nur dort anzuwenden, wo wenig Liquor zur 
Verfiigung steht, da man zu ihrer Anstellung in obiger Form nur 0,02 ccm Liquor 
benotigt. Sie ist auBerdem in obiger Form sehr einfach anzusetzen und fiir die 
Diagnose des normal en Liquors wertvoll, da die Berlinerblaulosung eine 
sehr hohe Kolloidempfindlichkeit hat. 

4. Die Karkolidreaktion. 

E. JACOBSTHAL empfahl 1919 die Suspension einer gereinigten, fein pulveri
sierten Kohle, des Karkolids, zur kolloidchemischen Untersuchung des Liquor. 
Die StammlOsung wird in der Weise hergestellt, daB man 1 g Karkolid unter 

28* 
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langsamem Zutropfen bis auf 40 ccm mit destilliertem Wasser versetzt; dabei 
wird standig das Karkolid mit dem Pistill verrieben, und zwar durch mindestens 
3 Minuten in anfanglich langsamem, spater schnellerem Tempo. Von dieser 
Stammlosung nimmt man 0,25, 0,5 oder 1,0 ccm je nach der Intensitat ihrer 
Schwarze in 100 ccm destillierten Wassers auf. Die so hergestellte Versuchs
losung muB gerade eben durchsichtig sein und ihr Aussehen wird dann als Dichte II 
bezeichnet. Der Versuch wird entsprechend der Technik der Goldsolreaktion 
unter Anwendung von 0,3-0,4%iger NaCI-Losung angesetzt. Ablesung nach 
24 Stunden. Eintragung in ein Schema, das dem LANGESchen nachgebildet 
ist, wobei Dichte II bis Dichte VIII entsprechend der Aufhellungs- und Fallungs
zunahme an Stelle der Farbungen treten. 

Diese Reaktion ist, soviel mir bekannt, nur von mir nachgepriift worden. 
Wir konnten aber weder bei normalem Liquor immer negative Befunde, noch 
bei pathologischem charakteristische Kurven Clzielen (bis auf die Kurve der 
akuten infektiosen Meningitis). Wir kamen zu dem Schlusse, daB die Karkolid
reaktion uns wenig diagnostische Vorteile bietet 1. wegen der spontan auf
tretenden Fallungen der Versuchslosung, 2. wegen der Unsicherheit und Unregel
miiBigkeit der erhaltenen Kurven. 

5. Die Kollargolreaktion. 

STERN und POENSGEN fiihrten im Jahre 1920 das Kollargol (HEYDEN) 
durch ein Schutzkolloid stabilisiertes kolloidales Silber als kolloidale Losung 
fiir liquordiagnostische Zwecke ein. Sie losten 0,1 g Kollargol in 200 ccm 
doppeltdestillierten Wassers. Diese Stammlosung wurde vor dem Versuche 
auf das Vierfache mit destilliertem Wasser verdiinnt. Nun wurde die 
Technik der EMANuELschen Reaktion angewendet, sowohl in bezug auf 
Verdiinnungen wie Kochsalzgehalt. Die Autoren sahen folgende Grade der 
Kolloidveranderung: 1. Dunkelfarbung, 2. Ausfallung mit noch etwas farbiger 
Oberschicht, 3. Ausfallung mit entfarbter Oberschicht, 4. totale Fallung mit 
vollkommener Entfarbung der iiberstehenden Fliissigkeit. BONSMANN, sowie 
KALAU YOM HOFE, die die Reaktion in meinem Laboratorium ausfiihrte, hatten 
ungiinstige Erfolge bei ihren Nachpriifungen der Reaktion. ELLINGER hat nun 
die Kollargolreaktion weiter durchgearbeitet und zwei Techniken als praktisch 
brauchbar angegeben: Technik I arbeitet mit gleichen Liquormengen und ab
steigenden Kollargolkonzentrationen, Technik II mit gleichbleibender Kollargol
konzentration und absteigenden Liquorverdiinnungen (Tab. 9). 

Tabelle 9. 
Kollargolreaktion nach ELLINGER. 

Technik I. 

Rohrchen I 2 3 

Liquor Sfach mit 
2 %iger NaCl·Losung verdiinnt 0,5 0,5 0,5 

0,2 %iges Kollargol 0,5 
0,1 %iges " 
O,05%iges 
O,04%iges 
O,03%iger 
0.02%iges 

0,5 
0,5 

4 5 6 

0,5 0,5 0,5 

0,5 
0,5 

0,5 



R6hrchen 
Verdiinnung 

Liquor 
2%ige NaCI-L6sung 

0,1 %iges Kollargol 

Die Benzoereaktion. 

Technik II. 

I 
I: 4 

0,25 
0,75 

2 
1:8 

0,5 

3 
I: 16 

0,5 

4 
1:32 

0,5 

5 
1:64 

0,5 - ....... - -.....-- --.......- ---
0,5 0,5 0,5 0,5 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 
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0,5 

Uns hat sich bisher nul' die Technik II in verschiedenen Modifikationen 
bewahrt, hat abel' nul' zu quantitativ verschiedenen Ergebnissen gefiihrt. Gute 
Resultate erhielt dagegen SCHMITT (Gesellschaft del' deutschen Naturforscher 
und Arzte, Leipzig 1922) mit leichter Modifikation (Einschaltung du Vu
diinnung Y2); es hat sich dadurch gezeigt, daB del' Reaktionsausfall voll
kommen abhangig von del' Eigenart des verwendeten Kollargols (Menge und 
Fnnktion des beigefiigten ~chutzkolloids) ist. 

6. Die Benzoereaktion. 

GUILLAIN, GUy-LAROCHE und LlllcHELLE fiihrten im Jahre 1920 die alko
holische Losung des Sumatra-Benzoeharzes in die kolloiddiagnostische Liquor
untersuchung ein. Sie losten 1 g Benzoe 
in lO ccm absoluten Alkohols auf. 
Die Losung bleibt 48 Stunden stehen, 
dann wird dekantiert. Von diesel' 
Stammlosung laBt man 0,3 ccm lang
sam in 20 cern destillierten Wassel's, 
das auf 35 0 erwarmt ist, eintreten und 
erhalt eine homogene Fliissigkeit. Diese 
Versuchslosung mnB VOl' jedem Ver
suche frisch bereitet werden. Als Salz-
losung bedienten sich die Autoren einer 

1 - ~--

1 2 .J -1/ 5 Ii 7 8 9 10" 12 13 14 15 T 

Abb.7. Schema zur Benzoereaktion. 

O,I%igen NaCI-Losung, die in del' Weise hergestellt wird, daB man lO g 
chemisch reinen Kochsalzes in lOOO ccm destillierten Wassel's auflost. Del' 
Hauptversuch wird nun folgendermaBen angesetzt, wie Tab. lO (S. 438) zeigt. 

Ablesung nach 6-12 Stunden. Die Autoren unterscheiden drei Starken 
del' Kolloidveranderung: 1. positiv, wenn die iiberstehende Fliissigkeit vollstandig 
klar ist und am Boden sich das ganze Sediment befindet; 2. intel'mediar, 
wenn die Fliissigkeit triib ist, abel' doch ein deutlicher Niederschlag vorhanden 
ist; 3. negativ, wenn keine Kolloidveranderung aufgetreten ist. Auch eine 
Fl'iihablesung im Agglutinoskop wird empfohlen. 

Die Autoren sowie eine Reihe von Nachuntersuchern in Frankreich haben 
die Reaktion sehr gelobt und beschreiben Kurven yom Normaltypus, syphi
litische, paralytische und Meningitiskurven. Die Aufschreibung erfolgt in einem 
Schema, das sich im l. Quadl'anten befindet und an del' Ordinate die Starke
grade del' Kolloidveranderungen enthalt (Abb. 7). Die Kurvenform unter
scheidet sich prinzipiell von jener del' iibrigen Kolloidreaktionen und ist wegen 
ihrer Kompliziertheit schwiel'ig zu iibersehen. 
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Nachpriifungen haben ergeben, daB die Qualitat 
des Benzoeharzes vor aHem fUr den Reaktionserfolg 
von Bedeutung ist. Mit ungeeigneten Ausgangsmate
rialien bekommt man vollkommen unregelmaBige 
Kurven. Aber auch bei richtigem Funktionieren steht 
die Reaktion hinter der Goldsol- und Mastixreaktion 
zuriick. 

7. Die Kongorubinreaktion. 

Das von Woo OSTWALD beschriebene koHoidchemische 
Phanomen des Farbenumschlages einer Kongoru binlosung 
wurde auf seine Anregung zuerst von WEIGELDT in 
die Liquordiagnostik eingefiihrt. Er verrieb 0,1 g Kongo
rubin (Agfa) mit 0,5 ccm saurefreiem 96%igem Alkohol 
griindlich in einer Reibschale und fUgte dann kohlen
saurefreies Wasser bis lOOO ccm hinzu. Beim Reihen
versuch mit 1 %iger NaCl-Losung und absteigenden 
Liquorverdiinnungen fand WEIAELDT nun nie einen 
deutlichen Unterschied zwischen normalem und patho
logischem Liquor, nur zeigte sich, daB der letztere 
den Farbenumschlag langer verhinderte als ersterer. 

L"UERS hat nun ebenfalls auf Anregung von WOo 
OSTWALD Versuche mit Kongorubin unternommen; er 
stellte aber nicht den Reihenversuch an, sondern den 
Zeitversuch, d. h. er setzte zu einer 1 % igen Kongo
rubinlosung Wasser, Liquor und Elektrolyt, schiittelte 
gut und bestimmte an der Hand der Stoppuhr, nach 
welcher Zeit die Kongorubinlosung den Umschlag bis 
zur Farbung einer Vergleichslosung erreicht. Die er
haltenen Zahlen waren weder in der Versuchsanordnung 
nach L"UERS, noch in Modifikationen von WEIGELDT 
verwendbar, so daB WEIGELDT zu dem Schlusse 
kommt: "Der EinfluB des Liquors auf die Umschlags
zeit des Kongorubinsols gestattet keine diagnostischen 
Schliisse" . 

GUTFELD und WEIGERT haben nun die Kongorubin
losung weiter erprobt. Sie wendeten folgende Versuchs
anordnung an (Tab. ll). 

Ablesung nach 30 Minuten bei Zimmertemperatur. 
Die Autoren bezeichnen rot als negativ, Veranderungen 
nach blau als positiv, und zwar + bis +++. Als 
positiv bezeichneten sie einen Liquor, der schon bei 
den Verdiinnungen 1 :22-1 :25 Farbenumschlag zeigte. 

Unsere Nachpriifungen mit dieser Technik und 
Modifikationen (NAKAMURA) ergaben nur die Fest
steHung eines weitergehenden Kongorubinschutzes des 
pathologischen Liquors. 
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Tabelle 11. 

Kongorubinrotreaktion nach GUTlfELD und WEIGERT. 

Rohrchen 1 2 a 4 5 6 7 Kl K2 
Verdiinnung 1:20 1:22 1:25 1:28 1:33 1:40 1: 50 

---_._--
Liquorverd. (0,25 cern 

Liquor + 4,75 n/750 HCl) 1,0 0,9 0,8 0,7 0,6 0,5 0,4 
n/750 HCl 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 1,0 
0,1 %0 KongorubinlOsung 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 
Aq. dest. 1,0 

Zusammenfassung lind Theorie der Kolloidreaktionen. 

Als auBerst wertvoll fUr die Luesdiagnose in der Lumbalfliissigkeit haben 
sich vor aHem die Goldsolreaktion, in zweiter Linie die Mastixreaktion ein
gebiirgert. Die Moglichkeiten beider Reaktionen sind noch nicht voll erschopft. 
Aber auch die anderen Kolloidreaktionen, speziell die Kongorubinreaktion 
konnen, wenn sie auch heute noch keinen praktischen Wert haben, von anderen 
Gesichtspunkten aus fUr die Erforschung der syphilitischen Lumbalfliissigkeit 
von Wichtigkeit werden. Die Benzoereaktion ist wegen der schwierigen Be
schaffung des Benzoeharzes in Deutschland noch fast gar nicht nachgepriift; 
doch diirfte sie - soviel kann man heute schon sagen - hinter der Goldsol
und Mastixreaktion in bezug auf praktischen Wert zuriickstehen. 

Zur Theorie der Kolloidreaktionen der Lumbalfliissigkeit ware zu sagen, 
daB dieses Problem noch lange nicht vollig gekIart ist. Die Schutzwirkung, 
unter der man ja nach ZSIGMONDY die .Funktionen gewisser EiweiBkorper ver
steht, daB sie andere Kolloide vor der Veranderung durch Elektrolyte schiitzen, 
steht bei der Goldsolreaktion nicht zur Diskussion, weil man ja - entgegen 
der Ansicht von REITSTOTTER - mit NaCl-Konzentrationen arbeitete, die 
an sich das Goldsol noch nicht verandern. Bei der Mastixreaktion tritt diese 
Erscheinung bei der Technik nach JACOBSTHAL und KAFKA deutlich zutage, 
da man hier mit einer NaCl-Konzentration arbeitet, die das Mastixkolloid 
ausflockt. Die Kurve des normalen Liquors (siehe Abb. 14) ist eine typische 
Schutzkurve: Die Salzfallung nimmt mit zunehmender Liquorkonzentration 
ab, urn schlieBlich ganz aufzuhoren. Auch bei den pathologischen Kurven 
sieht man meist die abnehmende Salzfallungszone, die nach links dann in den 
chal'aktel'istischen Kurventeil iibergeht. Die Ausflockungen nun an den 
charakteristischen Kurventeilen und bei der Goldsol- und Normomastixreaktion 
iiberhaupt erklart man sich als Folge der Einwirkung der entgegengesetzt 
geladenen Kolloide, wobei nach dem Gesetze der Kombinationsflockung mit 
steigendem NaCI-Gehalt die Intensitat del' Flockung wachst (aber nicht, wie 
BRANDT und MRAS annahmen, das Maximum nach rechts wandert, siehe Abb. 2). 
Von dies em Standpunkt aus lieBe sich die Paralysenkurve (vgl. Abb. 22 u. 23), 
wie sie sich nach der Goldsoltechnik oder der Modifikation von JACOBSTHAL 
und KAFKA ergibt, erklaren, indem von einer gewissen Liquormenge an die An
fallung beginnt und bestehen bleibt. Dies ist aber nur scheinbar. Denn wenn 
man die Goldsolreaktion mit hoheren Konzentrationen als 1: 10 oder die Nor
mastixreaktion ansetzt, sieht man, daB die Fanung aHmahlich wieder schwacher 
wird und verschwindet. Die Paralysenkurve bietet also die gleichen Schwierig
keiten der Erklarung, wie die Kurven der Lues cerebri und der nichtsyphilitischen 
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Meningitiden, die bei verschiedenen mittleren Liquorkonzentrationen das Aus
flockungsmaximum zeigen. Man hat nun den dem charakteristischen Kurven
abschnitt vorausgehenden Teil ohne Kolloidveranderung auch durch Schutz
wirkung er.!dart. Nimmt man das an, so miiBte man weiter folgern, daB ein 
drittes Kolloid das erste oder zweite vor der Ausflockung durch das zweite 
oder erste schiitzte. Diese Annahme scheint gezwungen. Eher ware moglich, 
daB ein £allendes und ein die Fallung hemmendes Kolloid in ihrer Wirkung 
nicht gleichwertig sind und bei hoheren Liquormengen daher die eine dieser 
Funktionen iiberwiegt. Eine besondere Anschauung vertritt diesbeziiglich 
REITSTOTTER. Er legt besonderen Nachdruck auf die Euglobulinfraktion (in 
reinem elektrolytfreien Wasser unIOslich), die die groBte Schutzwirkung besitzt. 
In dieser Fraktion solI nun ein zweiter Korper enthalten sein, der das Goldsol 
£allt. Dieser Korper ist im pathologischen Liquor besonders reich vorhanden. 
An den Stellen, an denen die charakteristischen Kurven auftreten, sind nach 
Ansicht REITSTOTTERS die Globuline zum groBten Teil unloslich, wegen des 
dort herrschenden Salzgehaltes. Sie fallen daher aus und konnen nicht mehr 
schiitzend wirken. Den Beweis dafiir ist REITSTOTTER schuldig geblieben. Eine 
einfache Vberlegung aber zeigt uns, daB REITSTOTTERS Annahmen nicht be
rechtigt sind. Nehmen wir die Goldsolreaktion als Beispiel, nehmen wir ferner 
den NaCl-Gehalt der Lumbalfliissigkeit nach MEsTREzAT u. a. als 0,7%ig an, 
so haben wir in 

Verdiinnung 1/10 %0 1/(0 1/S0 

von der Lumbalfliissigkeit 0,1 0,05 0,025 0,0125 cern 
0,4%iger NaCl-LOsung 0,9 0,95 0,975 0,9875 cern, 

und eS entsprieht den Verdiinnungen 
eineNaCI-Konzentration von 0,43 0,415 0,3975 0,40375 Ufo, 

also kaum nennenswerte Unterschiede, die weder die Paralysen- noch die 
Lueskurven erklaren konnten. Da wir aber aus Griinden, die hier nicht 
erortert werden konnen, den NaCl-Gehalt des Liquors als fiir die Fallung 
seiner eigenen Globuline inaktiv annehmen miissen, sehen wir eher ein 
Anwachsen der NaCI-Konzentration mit steigender Verdiinnung. Aber auch 
im ersten Rohrchen ist die NaCI-Konzentration (von dEm Liquor-NaCl ab
gesehen) 0,36%, also eine Starke, bei der wir selbst im Serum eine 
Fallung von Globulinen nicht beobachten konnen. Ganz abgesehen davon, 
daB im Liquor aueh ganz niedrige NaCl-Konzentration, ja selbst destilliertes 
Wasser nicht zu einer Fallung von Globulinen fiihren, von einigen seltenen 
Fallen akuter infektioser Meningitis abgesehen. FISCHER, FUCHS, ELLINGER u. a. 
haben das Hauptgewicht auf die beiden EiweiBkomponenten des Liquors: die 
Albumine und Globuline, gelegt. Fuss nimmt an, daB das Fallungsoptimum 
bei den verschiedenen Kurven an der Stelle liegt, wo der Goldschutz aufhort; 
es soll dadurch zustande kommen, daB die schiitzenden Krafte schneller ab
nehmen als die ausflockenden. Als Ursache der Ausflockung werden von ihm 
die Globuline angesehen, wahrend die Albumine die Flockung hemmen. Auch 
FISCHER legt den Globulinen die Hauptbedeutung fiir Eigenart und Starke 
der Flockung bei, wahrend die Albumine nur Sehutzkolloidwirkung besitzen. 
ELLINGER suehte dem Problem der kolloidehemischen Untersuchung des Liquors 
nach Erhitzung bei verschiedenen Temperaturen naher zu treten. Auch er 



Zusammenfassung und Theorie del' Kolloidreaktionen. 441 

kam nicht zu abschlieBenden Ergebnissen. Bei Trennung del' Lumbalfliissigkeit 
in die Albumin- und Globulinfraktion sah er bei ersterer ein leichtes Flockungs
maximum bei 1/1280 auftreten, bei letzterer ein intensives Maximum bei 1/20 Ver
diinnung. H. SACHS hat auf dem DermatologenkongreB in Hamburg im Jahre 
1921 sich beziiglich del' Kolloidreaktionen del' Lumbalfliissigkeit dahin geauBert, 
daB die typische Meningitiskurve durch die Vermehrung des EiweiBgehaltes 
del' Lumbalfliissigkeit erklarbar ist. Die Kolloidveranderung bei mittleren 
Liquorkonzentrationen kommt dann durch Zusammenwirken von Elektrolyt 
und EiweiBkolIoid zustande, bei geringeren Liquorkonzentrationen trete jedoch 
die Schutzwirkung in Erscheinung. Zur Erklarung del' Lueskurven nahm er 
das Vorkommen labilerer EiweiBfraktionen an; es konnte dann die Ausflockung 
bei geringeren Liquormengen durch die Albumine, diejenige bei hoheren durch 
Globuline erklart werden, die sich je nach ihrem gegenseitigen Verhaltnis beein
flussen und die verschiedene Lage des Maximums hervorrufen. SAHLGREN 
stellte eich die EiweiBfraktionen aus B I u t plasma ev. B 1 u t serum durch 
fraktionierte Ammoniumsulfataussalzung her urd setzt.e sie zur Mastixreaktion 
in GOEBELS Technik an. Er fand die stalkste AU'lflockung bei der Fibrinogen
fr~ktion. Die Eu-, Pseudo- usw. fraktionen del' GIobuline ergaben immer 
schwachffe Ausflockungen, wobEi das Maximum nach rechts wanderte. Die 
Albumine elgaben keine Ausflockung. Mit ErhOhung der EiweiBkonzentration 
wurde das Ma ximum nach rechts verschoben, e benso bei Erhohung del' Alkalinitat, 
wobd Ausflockungsil.tensitat sich velmir.dffte. Die Liquorfraktionen ergaben ein 
gleichEs REsultat. Nach SAHLGREN sind also fUr den Ausfall del' Mastixreaktion 
ausschlaggebend: die Wasserstoffionenkonzentration, die Menge des Totalglobu
Iins und das quantitative Verhii.ltnis del' Globulinfraktionen. Die verschiedenell 
Ansichten del' Autoren zeigen deutlich die Schwierigkeit des Problems. Natiir
lich steht im Vordergt'unde die Frage, wie sich Albumine und Globuline des 
pathologischen Liquors isoliert verhalten. Da diese Trennung am besten mit 
Ammoniumsulfatlosung erfolgt, die Fraktionen abel' nach Trennung dialysiert 
und besalzen werden miissen, ergeben sich solche Differenzen gegeniiber dem 
nativen Liquor, daB die entstehenden Kurven eigentlich nul' untereinander 
vergleichbar, ihre Beziehungen zur Kurve des nativen Liquor abel' nul' mit 
groBter Vorsicht festzustellen sind. Unter den vielen Versuchen, die wir dies
beziiglich angestellt haben, erscheinen uns noch diejenigen am besten verwert
bar, die mit del' Normomastixtechnik ausgefUhrt worden waren. Es wurden 
die einzelnen Fraktionen und zwar die Fibringlobulinfraktion durch 28%ige 
Sattigung mit konzentrierter Ammoniumsulfatlosung gewonnen, hierauf nach 
Abtrennung del' Fraktion del' Sattigungsgehalt auf 33% erhOht und die isolierte 
Euglobulinfraktion erhalten, dann durch weitere Steigerung des Sattigungs
grades auf 40% die Pseudoglobuline isoliert, schlieBlich durch weitere ErhOhung 
des Sattigungsgrades auf 50% die restierenden Globuline gewonnen. Weitere 
Technik siehe S. 446. Mit diesel' Methodik wurden nun Paralysen- und Meningitis
fehler nichtsyphilitischer Natur kolloidchemisch untersucht. Es zeigte, daB 
sich die Fibringlobulinfraktion am schwachsten verhii.lt, indem sie in keinem 
Konzentrationsgrad eine deutliche Kolloidveranderung hervorIief. Dagegen 
erwies sich die isolierte Euglobulinfraktion des Paralytikerliquors starker 
wirksam als jene des Meningitisliquors. Die Pseudoglobulin- und Restglobulin
fraktionen erwiesen sich ungefahr gleich und stark wirksam. Vberall fanden 
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wir die Maxima am Anfang der Kurve. Die Albuminfraktion war in heiden 
Fallen fast unwirksam. Aktiver und inaktiver Liquor zeigte nur geringe Unter
schiede. Aus diesen Ergebnissen mochte ich nur den einen SchluB ziehen, 
daB beim Zustandekommen der Kolloidreaktionen nicht nur die absolute Menge 
der EiweiBkorper und ihr quantitatives Verhaltnis, sondern ihre physikalische 
Qualitat, der Dispersitatsgrad, ebenfalls eine Rolle spielt. Wie kompliziert 
die Verhaltnisse liegen, zeigt iibrigens auch eine Arbeit von PRESSER und 
WEINTRAUB, die beweisen will, daB die Schutzwirkung des Liquors, wie sie 
sich in der Kurve des normalen Liquors nach der Technik von JACOBS'I'HAL 
und KAFKA am deutlichsten zeigt, durch die Alkalinitat del' Lumbalfliissig
keit, nicht durch seinen EiweiBgehalt hervorgerufen wird. Wir konnen heute 
also nur feststellen, daB beim Zustandekommen der Kolloidreaktionen eine 
Rolle spielen: die Hydroxylionenkonzentration, der Salzgehalt, die Menge 
und Art del' EiweiBkorper, ihr relatives Verhaltnis und ihr Dispersitatsgrad, 
ferner die besonderen Eigenschaften der zugesetzten kolloidalen Losung und 
des einzelnen Losungsindividuums. 

E. EiweitWillullgsreaktionen. 
Unter EiweiBfallungsreaktionen del' Lumbalfliissigkeit verstehen wir aIle 

jene Methoden, bei denen durch ein chemisches Reagens liquoreigene EiweiB

Abb.8. 
Kissl· 

riihrchcn. 

korper zur Fallung gebracht werden. Es sind also auch kolloidale 
Reaktionen, doch hat sich del' Namen Kolloidreaktionen nul' fiir die 
unter 4. besprochenen Untersuchungsmethoden eingebiirgert. 

Die EiweiBfallungsreaktionen der Lumbalfliissigkeit spielen bei 
der Luesdiagnose eine viel groBere Rolle als jene des Blutes, die fUr 
die Praxis kaum in Betracht kommen, abgesehen vielleicht von der 
fraktionierten Globulinfallung nach WEISBACH. Denn der Liquor 
enthalt normalerweise sehr wenig Albumin und nur Spuren Globu
line, reagiert aber auf entziindliche Veranderungen des Zentral-
nervensystems und seiner Haute leicht mit einer Vermehrung odeI' 
dem Auftreten alIer oder einzelner EiweiBkorper. Da man eine Reihe 
del' eingebiirgerten EiweiBfallungsmethoden VOl' allem bei del' Lues 
des Zentralnervensystems positiv gefunden hat, war man urspriing
lich del' Meinung, daB diese oder jene EiweiBreaktion fUr Lues spe
zifisch sei. Diese Annahmen haben sich aber stets als irrig erwiesen 
und die Ergebnisse der EiweiBfallungsreaktionen konnen nur unter 
besonderen, im II. Teile zu besprechenden Bedingungen fUr die 
Diagnose Lues mitverwertet werden. 

1. Methoden zur Bestimmung des Gesamteiweilles. 

a) Nisslmethode. Man bedient sich dazu des Nisslrohrchens (Abb. 8), in das 
man bis zum Teilstrich 2 Liquor, bis zum Teilstrich 3 das EiweiJ3reagens nach 
ESBACH zusetzt. Nach Mischung werden die Rohrchen zentrifugiert, und zwar 
solange, als der Niederschlag sich noch senkt. Man liest dann die Anzahl der 
Teilstriche ab und multipliziert mit der EiweiBkonzentration, der ein Tell
strich entspricht. Zu diesem Zwecke eicht man die Rohrchen vorher mit Hilfe 
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eiweiBreicher Harne, deren EiweiBgehalt festgestellt ist, eicht sie auch gegen
einander und macht mit Vorteil zwei Parallelbestimmungen. 

b) Methode nach ROBERTS - STOLNIKOW - BRANDBERG -ZOLOZIECKI. Yom 
zentrifugierten Liquor werden 0,5 ccm mit 4,5 ccm physiologischer Kochsalz
losung verdiinnt. Aus der Stammlosung werden durch Herabgehen mit der 
Menge der Stammlosung, Hinaufgehen mit dem Zusatz von physiologischer 
NaCI-Losung eine groBere Reihe von Verdiinnungen eingesetzt, z. B. (Tab. 12): 

Tabelle 12. 
Stammli)sung 0,5 0,45 0,4 0,3 0,2 0,2 0,] 0,1 0,1 0,1 usw. 
Physiol. NaCl-Losung 0.09 0,2 0,3 0,4 0,6 0,4 0,5 0,6 0,7 
Resultierende Verdiinnung 1: 10 1: 12 1: 15 1:20 1:25 1:30 1:40 1:50 1:60 1:70 

Jede Verdiinnung wird mit 0,5 ccm konzentrierter Salpetersaure unter
schichtet, indem man mit oben zugehaltener, fein ausgezogener Pipette auf 
den Boden des Rohrchens herabgeht und 0,5 ccm in jedes eintreten laBt; man 
beginnt mit den schwachsten Konzentrationen und steigt zu den starkeren auf. 
Die Beriihrungsflliche der beiden Fliissigkeiten muB haarscharf sein. Das letzte 
Rohrchen, das nach 3 Minuten an der Grenzfliiche einen schwachen, aber noch 
deutlichen Ring zeigt" wird zur Beurteilung herangezogen. Da die nach 3 Minuten 
eben noch sichtbare Ringbildung bei obiger Anordnung einem EiweiBgehalt 
von 1/60%0 entspricht, braucht man nur diese Zahl mit dem Nenner def Ver
diinnung des den letzten Ring zeigenden Rohrchens zu multiplizieren, um den 
prozentualen EiweiBgehalt der Lumbalfliissigkeit festzustellen. 

c) Andere empfehlenswerte Methoden zur Bestimmung des GesamteiweiBes 
der Lumbalfliissigkeit sind jene nach MESTREZAT, sowie nach RAVAUT und 
BOYEN; da die obengenannten Methoden aber einfacher sind, fiir praktische 
Zwecke geniigen, und die franzosischen Methoden in Deutschland wenig An
hanger gefunden haben, eriibrigt sich die ausfiihrliche Darstellung dieser 
Methoden. 

2. Globulinbestimmungsmethoden. 
GemiiB den Arbeiten der HOFMEISTERschen Schule erfolgten die ersten 

Versuche der Trennung der Albumine von den Globulinen und der Nachweis 
der letzteren mit Hilfe der Neutralsalze. So versuchten GUILLAIN und PARANT 
Magnesiumsulfat, CIMBAL Zinksulfat. Diese Methoden haben sich nicht einge
biirgert, dagegen hat sich die Anwendung von Ammoniumsulfat, die auf eine 
Anregung von NISSL zuriickgeht, als sehr erfolgreich erwiesen. Die spateren 
Globulinreaktionen erfolgten auf Grund von teils chemischen, teils immunbio
logischen Vberlegungen, auf diean dieser Stelle nicht eingegangen werden kann. 

a) Phase I-Reaktion. NONNE-ApELT-SCHUMM gelang es im Jahre 1907 unter 
obigem Namen eine Reaktion zu schaffen, die sich in allen Landern eingebiirgert 
hat. 85 g von reinstem neutralem Ammoniumsulfat (MERCK) werden im Erlen
meyerkolben mit 100 g destillierten Wassers iibergossen; man liiBt solange 
kochen, bis sich der Satz nicht mehr lost. Hierauf liiBt man erkaIten, mehrere 
Tage bei Zimmertemperatur stehen, und filtriert dann. Bei liingerem Stehen 
setzen sich meist Kristalle abo Es empfiehlt sich daher beim Arbeiten stets 
vorher eine Fliissigkeitsmenge abzugieBen und diese zur Probe zu verwenden. 
Zu 1/2-1 ccm Liquor wird nun die gleiche Menge der Ammoniumsulfatlosung 
hinzugesetzt; man mischt gut und liest nach 3 Minuten ab. Man unterscheidet: 
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Triibung ver~chiedenen Grades) 
deutliche Opaleszenz th I . h 

Opaleszenz pa 0 Ogl~C 

schwache Opaleszenz 
Spur Opaleszenz \ I 

klar I norma. 

Diese Ablesung ist zweifellos nicht ohne subjektive Fehler. Da uns geeignete 
nephelometrische Methoden bisher fehlen, empfahl REICHMANN einen kleinen 
Apparat zur Ablesung, der aber auch nicht ohne subjektive Fehler ist. BISGAARD 
Ial3t die Phase I-Reaktion mit einer Reihe von Liquorverdiinnungen anstellen 
und bemiBt die Starke der Reaktion nach der Verdiinnung, bei del' sie noch 
deutIich positiv ist. Abel' auch bei diesel' Methode bleibt ein subjektiver Fehler 
bestehen. KAFKA, SZESCI u. a. haben nun versucht, die mit 1 cern Liquor aus 
gefiihrte Phase 1-Reaktion im Nisslrohrchen wie bei der Nissireaktion zu 
zentrifugieren und die Niederschlagshohe abzulesen. Leider versagen hier 
gerade die schwachen Grade der Phase I und eben diese von dem Normal
befund abgrcnzen zu konnen, ist besonders wiehtig. Die del' Phase I sehr ahn
Iiche Schichtprobe nach ROSS-JONES, bei del' iiber 2 ccm Ammoniumsulfat
lOsung Liquor geschichtet und del' sieh bildende Ring abgelesen wird, ist wegen 
ihrer FehlerqueIIen nicht zu empfehlen. 

Anmcrkung. Ais Phase II bezeichnet NONNE die nach }i'iltration des bei 
del' Phase I auftretenden Niedersehlags und naehfolgenden Ansauerung und 
Koehen in Erseheinung tretende Triibung. Da diese bei allen Lumbalfliissig
keiten positiv ist, entbehrt sie praktischer Bedeutung. 

b) Buttersiiurepl'obe nach NOGUCHI. 0,2 ccm del' Lumbalfliissigkeit werden 
mit 1 cem 100/oiger Buttersaure gemischt, bis zum Kochen erhitzt, dann 0,2 ccm 
einer NormaIsodalosung zugesetzt und einige Sekunden gekoeht. Eine positive 
Reaktion muG naeh 3 Stunden aufgetreten sein, spater erseheinende Triibungen 
oder Flockungen werden als negativ gebucht. Diese Methode wird haupt
sachlich in Amerika angewendet. KAFKA und RAUTENBERG haben gefunden, 
daB die Buttersaureprobe etwas empfindlicher ist als die Phase I. 

e) Phenolreaktion naeh PANDY (mit Verbesserung nach ZALOZIECKI-GRAHE). 
80~1O() g Acidi carbolici liquefacti werden mit 1 I destillierten Wassel's kraft,ig 
gesehiittelt, hierauf einige Stunden im Brutschrank bei 37 ° und mehrere Tage 
bei Zimmertemperatur stehen gelassen. tlber del' oligen Karbolsaure setzt sieh 
die in Wasser gesattigte ab; sie wird abgegossen und als Reagens beniitzt. Man 
fiillt etwas von dieser Fliissigkeit nun in eine Uhrschale ein und Ui,l3t einen 
Tropfen Liquor yom Rande des Uhrschalchens aus in die Karbolsaure einflieBen. 
Nach 3 Minuten wird die Starke del' auftretenden Tl'iibung abgeschatzt. Nach 
ZOLOZIECKI wird das Uhrschalchen zur besseren Ablesung auf den Ausschnitt 
eines innen schwarz ausgeklebten Kastchens gesetzt und durch eine seitliche 
Offnung schrag von unten her beleuchtet. Zum Vergleich solI stets ein normaler 
Standardliquor mit angesetzt werden. 

Die Pandyreaktion solI in del' Praxis nur in diesel' Form angesetzt werden, da 
sie sonst wegen ihrer starken Empfindlichkeit zu Fehlschliissen fiihren kann. 

Dureh die bisherigen Reaktionen willden die Gesamtglobuline del' Lumbal
fliissigkeit nachgewiesen. Den t)bergang zu jenen, bei denen einzelne Globulin
fraktionen festgestellt werden, bildet die 
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d) Sublimatreaktion nach WEICHBRODT. Zu 7 Teilen Lumbalfliissigkeit 
werden 3 Teile einer 1 : 1000 verdiinnten Lasung VOll Hydrargyrum bichloratum 
purissimum MERCK gesetzt, z. B. etwa 7 ccm Liquor und 0,3 ccm Sublimat
lasung. Dann wird geschiittelt und bei Beleuchtung von oben gegen einen 
dunklen Hintergrund betrachtet. Die Grade der Veranderung der Fliissigkeit 
werden in gleicher Weise benannt wie bei Phase I, doch muB schon Spur 
Opaleszenz als pathologisch gebucht werden. Die Reaktion ist zwar nicht spe
zifisch fiir Lues, doch spricht der Fall, daB sie starker als Phase I auft.ritt, mit 
Wahrscheinlichkeit fiir einen syphilitischen ProzeB des Zentralnervensystems. 

Qualitative Reaktionen, durch die einzelne Globulinfraktionen nach
gewiesen werden, bilden vor allen die 

e) Fraktionierte Ammoniumsulfataussalzung und Isolierung der Globulin
fraktionen nach KAFKA. Diese Reaktionen erganzen in angenehmer Weise 
die Phase I und werden in ahnlicher Weise wie diese angesetzt, nur daB man 
niedrigere Sattigungsgrade der AmmoniumsulfatlOsung wahlt . 

Man setzt also an (Tab. ] 3) : 

Tabelle 13. 
Fraktionierte Ammonikumsulfataussalzung. 

Rohrchen 1 
Konzentration der 

Ammoniumsulfatlosung 28% 

Liquor 0,5 
Aq. dest. 0,22 
0,9%ige NaCl-Losung 
Konzentrierte 

Ammoniumsulfatlosung 0,28 

Man setzt zuerst Phase I an; 
chen 3 angesetzt, bei weiter posi
tivem Ergebnis Rohrchen 2 usw. 
So werden nach der bisherigen 
Nomenklatur neben den Gesamt
globulinenPseudo-, Eu- und Fibrin
globuline nachgewiesen und diese 
Ergebnisse sind nicht ohne prak
tische Bedeutung. Notwendig ist 
im allgemeinen nur Kontrolle I; 
sollte diese eine Spur positiv sein 
(KLAUSNERsche Reaktion), was 
nur bei der Meningitis manchmal 
der Fall ist, so muB Kontrolle II 
angesetzt und die iibrigen Rohr
chen mit ihr verglichen, eventuell 
noch einmal mit 0,9%iger NaCl
Lusung angesetzt werden. Zentri
fugierung im Nisslrahrchen emp
fiehlt sich hier besonders (siehe 
Abb.9). 

2 3 4 5 6 

33% 40% 50% (Phase 1) KI KII 

0,5 0,5 0.5 0,5 0,5 
0,17 0,1 0,5 

0,5 

0,33 0,4 0,5 

ist diese deutlich positiv, wird Ri)hr-

Abb. 9. Fraktionierte Ammoniumsulfat
aussalzung. Paralyse. 
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Sie gestattet zum mindesten die Werte del' verschiedenen Globuline mit
einander zu vergleichen und durch Subtraktion del' niedrigeren Werte von den 
hoheren die relativen Zahlen fiir die Menge del' isolierten Globuline del' Lumbal
fliissigkeit zu erhalten. Dabei zeigen sich ganz interessante ErgebniRse, die 
freilieh nur mit V orsieht zu verwerten sind. Ein Beispiel: 

a b c 
330J0ige 400J0ige 500J0ige Ammoniumsulfatfraktion 

Paralyse lis Teilstr. 1/2 Teilstr. P/4 TeiJstI'. 
c-b: ergibt die isolierten Restglobuline 6/s 
b-a: Pseudoglobuline 3Js 

a: Euglobuline 1/R. 
Es verhalten sich also in diesem FaIle 

Euglobuline : Pseudoglobuline Restglobuline 1 : 3 II 

odeI' ein zweites Beispiel: 
Infektiose nichtsyphi

litische Meningitis 
a 

280J0ige 
b 

33%ige 
c 

40%ige 
d 

50%ige Ammoniumsulfat
konzentration 

1/4 Teilstr. 1/3 Teilstr. 3/4 TeiJstr. 1 Teilstr. 
d-e: ergibt die isolierten Restglobuline 3/12 

c-b: Pseudoglobuline = 5/12 

b-a: Euglobuline = 1/12 
a: Fibringlobuline = 3/12. 

Es verhalten sich hier: 
Fibringlobuline : Euglobuline : Pseudoglobuline : Restglobuline = 3 : 1 : 5 : 3. 

Wir finden also Verhaltniszahlen, die ohne die oben geiibte Subtraktion 
in nicht so interessanter Weise in Erseheinung treten. 

Die Isolierung del' einzelnen Liquorfraktionen gesehieht viel exakter, wenn 
groBere Liquormengen zur Verfiigung stehen. Hier haben wir uns folgender 
Methodik bedient. 

Zur Illustration unserer Teehnik, bei del' wir ahnlich wie WEISBACH vor
gingen, diene folgendes Beispiel: 

Lumbalpunktat einer epidemisehen Meningitis. 

1. 7,5 aktiv, 
+2,5 konzentrierte AmmoniumsulfatlOsung. 

Naeh vollstandiger Fallung wurde scharf zentrifugiert und die iiberstehende Fliissigkeit 
quantitativ abgegossen. Der Riickstand enthalt die Fibringlobuline, seine Menge wird 
am geeichten Zentrifugenrohr abgelesen: a sei der Riickstand, b die abgegossene Fliissigkeit. 

2. Zu 1. b werden 1,25 ccm konzentrierte AmmoniumsulfatlOsung zugesetzt. Weiter 
wie oben. Es resultieren im Riiesktand (it) die isolierten Euglobuline. 

3. Zu 2. b werden 1,25 cern konzentrierte Ammoniumsulfatlosung zugesetzt. Weiter 
wie oben. Es resultieren im Riickstand (a) die isolierten Pseudoglobuline. 

4. Zu 3. b werden 2,5 ccm konzentrierte Ammoniumsulfatlosung zugesetzt. Weiter 
wie oben. Der Riickstand (a) enthielt die Restglobuline. In del' Fliissigkeit sind die Albu
mine enthalten. Die Fliissigkeiten werden ammoniumsulfatfrei dialysiert, hierauf besalzen, 
die Riickstande zuerst in einer geringeren Menge destillierten Wasser aufgesehwemmt, 
ammoJ?iumsulfatfrei dialysiert und dann mit versehieden konzentrierten NaCl-Losungen 
auf das gleiehe Volumen (entspreehend der urspriingliehen Liquormenge) gebraeht und 
besalzen. Man kann dann die isolierten Fraktionen zu versehieden biologisehen und kolloid
chemisehen Versuehen verwenden. Dureh Ablesen am geeichten Zentrifugierrohrehen 
wird die Menge der einzelnen Riickstande festgestellt und so ihr Verhaltnis zueinander 
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genauer berechnet, als es mit der oben geschilderten Technik der fraktionierten Ammonium
sulfataussalzung mit 0,5 ccm Liquor und nachherigem Zentrifugieren im Nisslrohrchen 
moglich ist. 

f) Salzsliurereaktion nach BRAUN und HUSLER. Diese aus del' Immunbiologie 
(Fallung des Komplementmittelstiiekes) hergeleitete Reaktion diirfte naeh den 
bisherigen Erfahrungen die Fibringlobulin- und Euglobulinfraktion del' Lumbal
fliissigkeit zur Fallung bringen. 

Zu 1 cem Lumbalfliissigkeit setzt man kubikzentimeterweise unter Sehiitteln 
frisch bereitete odeI' in Jenenser Glasflasche einwandfrei aufbewahrte n/300 Salz
saure (bis 5 cem) zu. Ablesung am besten naeh 1 Stunde. Del' geringste Grad 
von Opaleszenz ist als positiv zu werten. 

Eine besondere fiir die Luesdiagnose anseheinend wiehtige SteHung 
nimmt die 

g) MiIchsaurereaktion von BRUCK ein, die von uns auch in die Liquorunter
suehung eingefiihrt worden ist. Man setzt zu je 0,2 ccm Liquor 4 ccm destillierten 
Wassel's und dann zu jedem 
Rohrehen ansteigende Menge 
einer Milehsaureverdiinnung 
1: 1000 (0,05, 0,1-1,0). Die 
Robrchen werden gut geschiittelt 
und nach 1/2 Stunde wird gegen 
einen dunklen Hintergrund ab
gelesen und die geringste Spur 
einer Opaleszenz notiert. Die 
Ergebnisse werden am besten in 
einer Kurve eingetragen (siehe 
Abb. 10). Von Wichtigkeit ist 
die Betrachtung des Eintritts 
des Optimums und des Auf
horens del' FaHung, wei! man 
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- - Technik nucb J ACOU<T II,u. und K""' KA. 

Abb. 14. Mastixrea,h.--tion. .t'ormaler Liquor. 

dadurch aucb ein Bild iiber die Fallharkeit. gewisser LiquorglobuIine bekommt. 
Die Lage d es Optimums scbeint filr Lues charakteristiscb zu sein. 

F. Morpltologisclte Reaktionen. 
WIDAL, SICARD und RAVAUT haben im Jahre 1901 zum erstenmal auf die 

Bedeutung del' Zelluntersuchung del' Lumbalfliissigkeit bei der Syphilis des 
Zentralnervensystems hingewiesen. Heute wissen wir; daB jede meningitisehe 
Affektion mit einer Vermehrung del' Zellen del' Lumbalfliissigkeit Hand in 
Hand geht. Von Wichtigkeit sind fiir die Liquordiagnose sowohl die quantitative 
wie qualitative Zelluntersuchung. 

1. Zellzahlung. 

Teehnik naeh :FUCHS und ROSENTHAL. In die Misehpipette £iiI' weille BIut-
korperehen saugt man bis zur Marke 1 Ziiblfliissigkeit (4-5%ige Essigsaure 
und Methylviolett), bis zur Marke 11 Lumbalfliissigkeit auf, miseht in iiblieher 
Weise und beschiekt naeh Ausblasung del' Kapillare mit einem geniigend groBen 
Tropfen die FUCHS-RoSENTHALsche Zahlkammer; die Hohe ist 0,2 mm, die 
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Netzeinteilung besteht aus 16 Quadraten, die wieder in 16 kleinere Quadrate 
geteilt sind, deren jedes die GroBe von 16 kleinen Quadraten (1/400 qmm) der 
THOMA-ZEIssschen Kammernetzteilung fiir Blutkorperchenzahlung hat. Die 
GroBe des ganzen Zahlnetzes ist daher 16 qmm, der Rauminhalt 3,2 cmm. 1st 
die ganze Kammer durchgezahlt und die Zahl a, so ist die Anzahl der Zellen 
im Kubikmillimeter 

a·ll a 
3,2. 10 ' d. h. 3' 

KAFKA hat die Mischpipette ausgeschaltet, weil sie zwar fiir die Blutunter
suchung, nicht aber fiir jene der Lumbalfliissigkeit notwendig ist, die Unter
suchung nur kompliziert und bei der Zahlung mehrerer Fliissigkeiten und nur 
weniger Mischpipetten die Untersuehung verzogert und dadurch das Zugrunde
gehen der Liquorzellen begiinstigt. Wir nehmen daher sofort nach der Lumbal
punktion lO Tropfen Liquor mit einer Haarpipette auf, lassen sio in ein gereinigtes 
Uhrschi.ilehen treten und setzen 1 Tropfen der verdiinnten Zahlfliissigkeit zu. 

1st der Liquor sehwaeh blutig, dann empfiehlt sich lO Tropfen Liquor mit 
1 Tropfen O,9%iger NaCl-Losung zu versehen und eine Parallelzahlung der 
WeiBen und Roten vorzunehmen, um sie mit dem Verhaltnis der WeiBen und 
Roten im Blute vergleiehen zu konnen. 

2. Zellfarbung. 

Zwei Reihen von Methoden stehen sieh hier vorlliufig noeh gegeniiber: die 
hiimatologischen und die histologischen. Da sich die Bilder, die man mit beiden 
Methoden erhalt, nicht immer identifizieren lassen, haben die Untersueher, 
die mit der histologischen Methode arbeiteten, zum Teil andere Zellformen 
beschrieben ala jene, die sich der hamatologischen Teehnik bedienten. Methoden 
dieser letzteren Kategorie sind 

a) Die "franzosische" Methode. Sie ist von WIDAL, SICARD und RAVAUT 
in ihren ersten Arbeiten vornehmlich beniitzt worden. 

3-5 cern der Lumbalfliissigkeit werden in einem Zentrifugierglaschen durch 
lO Minuten zentrifugiert. Man gieBt dann den Liquor ab, kehrt das Gliischen 
um, nimmt den Riickstand in einer Kapillarpipette auf und verteilt ihn auf 
3-4 Objekttragern in Tropfen, die nicht groBer sein sollen als 2-3 qmm. Man 
lliBt lufttrocken werden, trocknet nach bei 37 0, fixiert mit Atheralkohol und 
farbt mit Eosinhamatoxylin, Thionin, Methylenblau oder Triazid. 

b) Methode nach O. FISCHER und V. KAFKA. Man nimmt die Lumbalfliissig
keit gleich bei der Punktion in Zentrifugierglasehen auf, die auf 3 cem geeieht 
sind, und zwar bis zum Eiehstrieh. Sofort werden 3 Tropfen filtrierten Formols 
hinzugesetzt. Nun zentrifugiert man 20-·30 Minuten, gie.Bt den Liquor ab, 
nimmt den Riiekstand naeh gutem Durehmischen in einer Kapillarpipette auf 
und verteilt ihn auf zwei gut entfettete Deckglaschen, wobei man ihn in der 
Form eines auf der Unterlage vorgezeichneten Quadratzentimeters auf jedem 
Deckglaschen verteilt. Nun lii.Bt man die Praparate lufttrocken werden, fixiert 
mit Methylalkohol, farbt mit Hamatoxylin (DELAFIELD, iiber die Farbeintensitiit 
muB man unterrichtet sein!) und differenziert, indem man schnell durch Salz
siiurealkohol (99 Teile 70%igen Alkohola, 1 Teil Salzsaure) hindurchzieht, 
hierauf mit dunner, wasseriger EosinlOsung kurz nachfarbt. 
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c) Methode nach SZESCI. Aufnahme des Liquors wie bei b. Ebenso Zentri
fugieren usw. Der Riickstand wird auf drei Objekttrager in drei gleiche Teile 
verteilt. Dann Trocknung im Thermostat· (37 0 C) oder Vorfixierung der noch 
feuchten Praparate in Formalindampfen. Folgt eine Farbung mit Methylengriin, 
so ist die Vorfixation nicM empfehlenswert. 

SZESCI empfiehlt drei Farbungen: Methylgriinpyronin, MAy-GIEMSA und 
LEISHMAN, deren Technik in mt'inem "Taschenbuch der praktischen Unter
suchnngsmethoden der Korperfliissigkeit bei Geistes- und Nervenkrankheiten", 
II. Aufl. Berlin, Julius Springer 1922, nachzulesen ist. 

Von histologischen Methoden ist die hervorragendste und originale die 
d) Methode nach ALzHEIMER. 5 ccm Liquor werden in 10-15 ccm absoluten 

Alkohols aufgenommen. Es entsteht eine starke Triibung infolge der EiweiB
fallung, die die Zellen mitreiBt. Man zentrifugiert nun 3/4 Stunden und erhalt 
so ein dichtes EiweiBkoagulum und die dariiberstehende klare Fliissigkeit. 
Diese wird abgegossen, durch absoluten Alkohol, dann durch Atheralkohol, 
schlieBlich durch Ather ersetzt. Das Koagulum wird nun aus dem Glaschen 
wie ein Gewebstiick in Zelloidin eingebettet und auf dem Mikrotom geschnitten. 
Als Farbung empfiehlt sich Methylgriinpyronin oder polychromsaures Methylen
blau. 

e) Methode nach SCHLUCHTERER. Zu 4 ccm Liquor wird eine Fliissigkeit 
von der Zusammensetzung 

Hydr. bichlorat. corros. 3,0 ccm 
Eisessig . . . . . .. 1,0" 
Aq. dest. ...... 100,0 " 

so lange zugesetzt, bis eine starke milchige Triibung des Liquors entsteht. Es 
wird dann zentrifugiert und das Sediment ausgestrichen. Die Praparate werden 
an der Luft oder im Brutschrank getrocknet, hierauf zur Entfernung des Subli
mats 5--10 Minuten in Jodalkohol (d. i. Jod in 70%igem Alkohol geWst bis 
zur Dunkelbraunrotfarbung) gelegt. Gefarbt wird am besten mit Methyl
griinpyronin (NONNE). 

BOSTROEM setzte anstatt des Sublimateisessigs eine konzentrierte Sublimat
lOsung zum Liquor (Hydr. bichl. corros. 7,5 auf 100 ccm 0,5%ige NaCI-Losung), 
verfuhr aber sonst wie SCHLUCHTERER. 

Dber die Art der Zellen, die bei dies en Farbungen in Erscheinung treten, 
wird an anderer Stelle zu sprechen sein. 

II. Befnnde. 
Vorbemerkungen. Bevor wir auf die Besprechung der J.Jiquorbefunde in 

verschiedenen Stadien der Lues eingehen, miissen eine Reihe prinzipieller Fragen 
erledigt werden. 

A. Belehrt uns der bei der Lumbalpunktion erhobene Befund tiber die 
Beschaffenheit des ganzen Liquors? 

Als die ersten Befunde iiber Liquorveranderungen bei Erkrankungen des 
Zentralnervensystems bekannt wurden, nahm man an, daB uns die bei der 
Lumbalpunktion gewonnenen Ergebnisse iiber den Zustand des ganzen Liquors, 

lIandbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 29 
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auch des Gehirnliquors, unterrichteten. Diese Annahme wurde zuerst wankend 
gemacht durch eine Arbeit von O. FISCHER im Jahre 1906, der nachwies, daB 
das zytologische Resultat der Lumbalpunktion quantitativ und qualitativ mit. 
der Infilt.rat.ion rler Meningealabschnitte aus der Hohe, in der die Lumbal
punktion gemacht. wird, iibereinstimmt.. Da O. FISCHER selbst fand, daB diese 
Infiltration in verschiedenen Hohen der Riickenmarkssaule verschieden ist, 
war der SchluB naheliegend, daB auch die diesen Abschnitten entsprechende 
zytologische Liquorformel sich von der im Lumbalpunktat unterscheidet. 
Auch zeigte O. FISCHER fiir manche Fane eine starke Differenz in der Infiltration 
der zerebralen und spinalen, spezieU der lumbosakralen Meningen auf, dem 
auch gleiche Unterschiede in bezug auf den Liquorbefund entsprechen sollen. 
O. }'ISCHERS Ergebnisse sind aber nicht beweisend fUr den verschiedenen Auf
bau der Lumbalflii.ssigkeit in verschiedener Hohe, da er immer die gleiche Portion 
des Lumbalpunktionsliquors untersucht hat, jedenfaUs iiber ein portionweises 
Untersuchen keine Angaben macht. Diese Llicke wurde zuerst von NEU und 
HERRMANN 1908 ausgefii.llt, die den Liquor portionsweise (odeI' fraktioniert, 
wie jetzt WEINBERG sagt, ein Ausdruck, del' abel' schon fUr die fraktionierte 
Ammoniumsulfataussalzung u. a. vergeben ist und auBerdem im chemischen 
Sinne irrefUhrend wirkt) untersuchten, freilich nach Halsstauung, so daB die 
differierenden Ergebnisse hier nicht angefUhrt werden kOnnen. WALTER hat 
dann 1910 ausfiihrliche Untersuchungen libel' dies en Punkt gemacht. Bei den 
Untersuchungen von 24 Fallen, wobei als Maximum 67,5 cern, als Minimum 
30,7 cern Lumbalfliissigkeit entnommen wurde, untersuchte WALTER Gesamt
eiweiBgehalt und Zellmenge in verschiedenen Portionen. Unter 20 Fallen zeigte 
del' EiweiBgehalt in 15 eine iiberraschende tlbereinstimmung; Abweichungen 
boten 5 FaIle, und zwar war in 4 Fallen die untere Portion eiweiBreicher 
(0,45:0,38%0' 0,6:0,5%0' 0,45:0,4%0' 0,45:0,35%0 GesamteiweiB), wahrend 
in 1 Fall das umgekehrte Verhaltnis (0,25 :0,3%0) Platz griff. Bei der Fehler
quelle del' Nisslmethode werden wir 2 FiiIle als noch unter del' Grenze del' Fehler
queUe liegend annehmen miissen, so daB wir eine tlbereinstimmung doch in 
17 von 20 :Fiillen sehen. Die Zellmenge differierte haufiger. Sie war gleich 
unter 22 Fallen in 6 Fallen; zeigte Differenzen in 16 Fallen, und zwar war in 
14 Fallen die Zellmenge del' tieferen Partien groBer, in 2 Fallen jener del' hoheren. 
Zur besseren tlbersicht fUge ich eine Tabelle del' ersten 13 Fane bei (Tab. 14). 

lch selbst habe im Jahre 1911 und 1912 ahnliche Versuche gemacht, wobei 
ieh abel' den Liquor zytologisch, chemisch nnd biologisch untersuchte. 1m 
Zellgehalt fanden sich unter 9 Fallen zweimal deutliche Differenzen, beirlemal 
in den unteren Partien die hoheren Zahlen, Phase I fand sich einmal different, 
merkwiirdigerweise aber entgegengesetzt dem Zellgehalt in den hoheren Partien 
starker, die Wa-R und Hamolysinreaktion zeigten so gut wie keine Verschieden
heiten. Tch habe damals auch Paralleluntersuchungen zwischen Spinal- und 
Ventrikelliquor gemacht, zumal SCIThlORL in einigen Fallen die positive Phase I 
und Wa-R del' Lumbalfllissigkeit im Ventrikelliquor vermiBt hatte. In 13 Fallen, 
hei denen der Ventrikelliquor postmortal entnommen worden war, zeigten sich 
in bezug auf Wa-R und Hamolysinreaktion keine Differenzen. Dagegen wies 
ein Fall, bei dem die Vent.rikelpunktion ausgefiihrt worden war, im Ventrikel
liquor einen vollig negativen Befund auf, wahrend del' Spinalliq uor mittlere 
positive Werte zeigte; ein zweiter vent.rikelpunktierter Fall dagegen zeigte 
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Dbereinst.immung in beiden Fliissigkeit.en (sogar Sfllbsthemmung in beiden 
Fliissigkeiten !). DAHLSTROM und WIDEROE haben bei operativ entnommenem 
Liquor eben faIls oft Differenzen im Befunde des Spinal- und VentrikeIliquors 
gesehen, wobei stets der Ventrikelliquor die schwiicheren Reaktionen zeigte. 
Zu gleichen Ergebnissen kommt WEIGELDT. 

Tabelle 14. 

Zellmengen in verschiedenen Portionen nach F. K. WALTER. 

Fall 
I 

Portion I Zellen in cmm Fall 
I 

Portion I Zellen in cmm 

1 2 0,9 8 1 30,7 
7 0,5 7 38,3 

2 1 0,9 9 2 37,7 
8 0,5 6 32,0 

4 1 2,5 10 1 55,1 
3 2,1 4 40,6 

5 2 0,9 11 1 I 29,4 
5 0,7 5 27,9 

6 1 21,2 12 1 23,4 
9 14,7 8 I 15,0 

I 

7 3 12,6 13 1 3,6 
8 11,9 3 6,4 

I i 

Die von NEU und HERRMANN, F. K. WALTER, KAFKA u. a. geubte port.ions
weise Untersuchung der Lumbalflussigkeit ist in neuester Zeit durch WEINBERG 
und WEIGELDT wieder in den Vordergrund geruckt worden. WEINBERG weist 
besonders auf die Differenzen im Zellgehalt hin; meist waren die erst en Portionen 
am zellreichsten, doch zeigte sieh auch das umgekehrte Verhaltnis. In einem 
Falle von Wirbelkaries wies die erste Port,ion 129, die zweite 44 Zellen auf, 
wahrend die dritte normal war. Er fand auch Differenzen im GesamteiweiB
gehalt (bestimmt naeh NISSL), doch im zitierten FaIle stand die Vermehrung 
des EiweiBes gerade im umgekehrten Verhaltnis zu jener der Zellen. In einem 
Falle zeigten sich auch Unterschiede der Wa-R. ",TEIGELDT schlagt. auf Grund 
seiner Ergebnisse Yor, die Zellzah1 der Lumbalflussigkeit in Anfangs- und End
portion zu bestimmen. Er spricht der portionsweisen Untenmchung der Lumbal
flussigkeit auf Zell- und EiweiBgehalt groBe diagnostische Bedeutung, besonders 
zur Bestimmung des Sitzes des pathologischen Prozesses zu. Fur die Eiwei13-
und Zellverteilung im pathologischen Liquor sind nach ihm vier Faktoren 
ausschlaggebend, namlich Art und Lokalisation des pathologischen Prozesses, 
Sedimentierung der Zellen, Licluorverschiebungen und LiquorabfluB, Ver
hinderung der Liquorverschiebung (durch Tumoren, Adhasionen u. a.). 

MATZDORFF und LOEBl<JLL haben sich cbenfalls ahnlichen Untersuchungen 
gewidmet. Ein Vorzng der Arbeit ist, daB sie den eventnellen Fehlerquellen 
der Technik beRondere Beachtung schenkt. Sie fancIen bei Zellzahlen unter 2°/3 
die Differenzen nicht so erheblich, als daB sich Schlussc daraus hatten ziehen 
lassen. Bei Fallen mit hoberen Zellzahlen sahen sie -- was besonders betont 
sei _. keine Differenzen im EiweiBgehalt und der Wa-R verschiedener Portionen. 
In 20 von 44 Fiillen dieser KategoI'ie fan den sie in verschiedenen Portionen 

29* 
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Differenzen im ZeHgehalt, die groBer als die FehlerqueHen der Methode waren. 
"Einige FaIle sprechen fUr ZeHanhaufung in der Gegend des Herdes, andere 
fiir Sedimentierung." Sie geben eine Erklarung fiir diese Befunde durch die 
Formel: 

Senkungsgeschwindigkeit der Zellen Zellresistenz 
Schnelligkeit der Zellbildung- -- X Zellgiftigkeit des Liquor = x, 

wenn x < a (GroBe, die der gleichmaBigen Liquorzusammensetzung entspricht), 
so findet man Zellanhaufung am Orte der Entstehung; ist x > a, so zeigt sich 
Sedimentierung. Zu dieser Formel ware vorgreifend zu bemerken, daB die 
friihere Annahme einer ZeHgiftigkeit der Lumbalfliissigkeit nach den ausfiihr
lichen Untersuchungen von KAFKA durch nichts bewiesen, sondern im Gegenteil 
sehr unwahrscheinlich ist. 

\Vir haben in derselben Zeit wieder eine groBere Reihe von Lumbalfliissig-
keiten portionsweise untersucht; es fanden sich 

--

Zellwerte gleich in 30% } kt' hI' h' 6801 
Z 11 t f t 1 · I . 3801 pra ISC g elC III , o' ewer e as g elC 1 In I 0 ~ . 

Zellwerte in den ersten Portion en hoher in 15%, 
Zellwerte in den letzten Portionen hoher in 7,5%, 
Phase I geringe Differenzen in 2 %. 

./. .-
/~ __ - • .o--~ ~:I. Portion 
~... ~Dl. " 

A: ff. " ti F.P()rtion ;I.Porfl()n 

ti 
t/ 

h/ .. , . . 
Abb. 11. Mastixreaktion in verschiedenen H6hen. 

Die biologischen Unter
suchungen und die Kolloid
reaktionen (Abb. 11) wiesen 
keinerlei praktisch ins Ge
wicht faHende Unterschiede 
auf. Aber auch in bezug 
auf die Zellwerte ware zu 
erwahnen, daB trotz den an
gegebenen Schwankungen die 
Grenzen, die man sich rela
tiverweise fUr die verschie
denen Krankheiten zieht, 
nicht iiberschritten werden, 
ebenso die spater zu be
sprechenden Korrelationen. 
Auch PETTE hat keine ins 
Gewicht faHenden Differenzen 

hei seinem Material gefunden. Andererseits kann in Fallen, bei denen eine 
Lokaldiagnosc speziell des Riickenmarks in Frage kommt, die portionsweise 
Untersuclmng der Lumbalfliissigkeit von Wert sein, doeh ist hier auch Vorsieht 
am Platze, da geniigend Befunde widerspreehender Natur vorliegen. 

Aus den besproehenen Befunden ist die Forderung erhoben worden, die 
Lumbalfliissigkeit portionsweise zu untersuehen odeI' zumindest den Zellgehalt. 
in Anfangs- und Endportion zu bestimmen. Da dies in del' Praxis abel' mit 
dem besten Willen sieh nieht durehfiihren laBt, da dem Untersueher die zu 
priifende Fliissigkeit in einem oder hoehstens in zwoi Glasehen geliefert wird, 
babe ieh vorgesehlagen, die Zahlung aus dem gut durehgemisehten Gesamtliquor 
zu maehen l um wenigstens Durchschnittswerte zu haben. leh habe aber in 
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meinem Taschenbuch ausdriicklich betont, daB dort, wo es moglich ist, die 
Zellzahlung aus den ersten Tropfen klaren Liquors vorgenommen werde und 
die iibrigen Glaschen (moglichst viele Portionen) numeriert werden. 

Es ware also zu sagen, daB der bei der Lumbalpunktion erhobene Befund 
uns in einer fiir die Praxis geniigenden Weise iiber die Verhaltnisse des sub
arachnoidealen Liquors orientiert; daB der Ventrikelliquor meist schwacher 
reagiert, failt nicht ins Gewicht. FUr besondere Faile, z. B. Lues spinalis, emp
fiehlt sich die portionsweise Untersuchung der Lumbalfliissigkeit. 

Beziiglich der Frage, ob die Befunde verschiedener Untersucher bei einer 
bestimmten Erkrankung oder derselben Untersucher bei derselben Erkrankung 
und verschiedenen Punktionen, spezieil bei Behandlung vergleichbar sind, sei 
auf das oben Gesagte beziiglich der Zellzahlung hingewiesen; im iibrigen wird 
betont, daB die Zelimenge der pathologischen Lumbalfliissigkeit den variabelsten 
Faktor darsteUt und Zeilbefunde daher nur innerhalb groBerer Streuungswerte 
zu beurteilen sind. Fiir die anderen Untersuchungsergebnisse besteht aber 
die Gefahr nur in sehr geringem MaBe. 

B. Der normale Liquor. 
Auf krankhafte Reize reagiert die Lumbalfliissigkeit mit groBer Empfind

lichkeit. Es ist daher von entscheidender Bedeutung zu wissen, wie sich der 
pathologische Liquor vom normalen abgrenzt. Leider bestehen diesbeziiglich 
keine einheitlichen Angaben in der Literatur, da einerseits die Methodik der 
Autoren, andererseits das Material, das den Untel·suchern zur Verfiigung stand, 
verschieden sind. Bei der Feststeilung der Normalbefunde miissen ausgeschaltet 
werden, abgesehen von den natiirlich nicht zu verwertenden Fallen von Er
krankungen des Zentralnervensystems und seiner Haute: aUe FaUe von Syphilis, 
Hautkrankheiten, Entziindungsprozesse auBerhalb des Zentralnervensystems, 
Stoffwechselkrankheiten und kachektische Prozesse. Am besten eignen sich 
also Lumbalfliissigkeiten von korperlich Gesunden, funktioneil Nervenkranken 
und solche, die der Riickenmarksanasthesie bei nicht entziindlichen chirurgischen 
Erkrankungen entstmmen. Die Nichtbeachtung dieses prinzipiellen Punktes 
machte viele Zusammenstellungen iiber den "normalen" Liquor, z. B. jene von 
SCHOENFELD umichtig. In zweiter Linie kommen Differenzen der Technik, 
Verschiedenheiten in der Beurteilung des ReaktionsausfaUes usw. SchlieBlich 
konnen die von WEINBERG und WEIGELDT neuerdings wieder betonten Ver
schiedenheiten in der Liquorzusammensetzung an solchen Differenzen mit 
schuld sein, da nicht aile Autoren ihre Zahlungen in den gleichen Liquor
portionen vollziehen. SchlieBlich kommt als nicht unwesentlich in Betracht, 
daB nicht blutfreier Liquor zur Untersuchung verwendet wird. Hierbei passiert 
es oft, daB von Ungeiibten blaugefarbte Erythrozyten der LiquorzeUen gezahlt 
und durch die Blutbeimengung hervorgerufenen schwachen EiweiB- und bio
logischen Reaktionen als positiv verwertet werden. Etwas Ahnliches gilt 
vom bakteriologisch verumeinigten Liquor, wie man es oft bei durch die 
Post zugesandten Proben sieht. 

Die groBten Unterschiede in der Beschaffenheit des Normalliquors wurden 
beziiglich des Zellgehaltes berichtet. Aus folgender Tabelle 15 ist das er
sichtlich. 
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Tabelle 15. 
Normale und Grenzwerte der Liquorzellen. 

Zellen in cmm 
Autoren 

normal Grenzzahl pathologisch 

PLAUT, REHM und SCHOTTMULLER J- 5 6- 9 10 und mehr 
NONNE 4-10 
HOLZMANN. 0- 2 3- 4 5 und mehr 
GENNERICH I 3- 8 
GENNERICH II 3- 6 6- 9 liber 9 
SCHONFELD 0- 5 5-10 10 und mehr 

(noch normal) 
STUMPKE 0- 5 5-10 10 und mehr 
KOHRS 1-10 11 12 und mehr 
ESKUCHEN (0)-1-2 5 
HAUPTMANN 1- 4 5 mehr als 5 
WEINBERG 5 liber 5 Zellm 
DREYFUS I 1- 5 I 6 und mehr 

Beziiglich der Phase I sind die Meinungen iibereinstimmender und die orginale 
Annahme NONNES, daB negative bis Spur Opaleszenz normal bedeutet und das 
Pathologische von Opaleszenz an beginnt, wird von den meisten Autoren geteilt. 
Nur HERRENSCHNEIDER und HERRENSCHNEIDER-GUMPRICH glaubten bei nicht
organischen Erkrankungen des Zentralnervensystems positive Phase I zu sehen, 
Befunde, die von HAUPTMANN einer sehr gerechtfertigten Kritik unterzogen 
worden sind. Neuerdings hat SCH()NFELD behauptet, daB eine positive Phase I 
auch bei Normalen vorkommen konne. lch habe diese Annahme mit dem 
Hinweis auf SCHONFELDS Material bekampft. Freilich kann in manchen Fallen 
die Entscheidung, ob noch Spur Opaleszenz vorliegt oder schon Opaleszenz 
vorhanden ist, Schwierigkeiten bereiten und subjektiven Fehlern unterworfen 
sein. Fiir einen geringen Prozentsatz der Differenzen in den Angaben der 
Autoren diirfte dieser Punkt nicht ohne Bedeutung sein. 

Beziiglich der Pandyreaktion geht die allgemeine Anschauung danin, daB 
sie fUr die Abgrenzung des normalen vom pathologischen Liquor zu empfindlich 
ist. Auch bei der Versuchsanordnung nach ZALOZIECKI lassen sich ganz schwach 
positive Reaktionen des normalen Liquors nicht immer vermeiden. 

Dagegen ist fUr diesen Zweck die WEICHBRoDTsche Reaktion sehr geeignet; 
wir haben haufig eine Phase 1: Spur Opaleszenz und WEICHBRODT: negativ 
nebeneinander gesehen, so daB uns die negative Sublimatreaktion eine gute 
Stiitze zur Beurteilung des normalen Liquors war. Wieso SCHONFELD in 58% 
der Punktionen und 68% der FaIle Normaler eine positive WEICHBRoDTsche 
Reaktion gesehen hat, ist uns unerklarlich, selbst wenn wir die Eigenart seines 
Materials beriicksichtigen. 

DaB auch die Angaben iiber den GesamteiweiBgehalt des Liquors nicht 
iibereinstimmen, nimmt bei der nicht vol!kommenen Exaktheit der Methoden 
nicht wunder. Wenn auch iiber die Grenzzahlen des normalen Liquors eine 
gewisse Einigkeit unter einer Reihe von Autoren besteht, so findet man anderer
seits wieder Angaben, wie z. B. 3-8 Teilstriche der Nisslmethode als EiweiB
werte bei Gesunden! Solche Ergebnisse sind auch, wenn man die nicht voll-
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standige Exaktheit der Methode einrechnet, nur erklarlich, wenn man annimmt, 
daB nicht allen Forderungen der Technik Genuge geleistet worden ist. 

Auf dem Gebiete der Kolloidreaktionen ist eine scharfe Abgrenzung des 
normalen vom pathologischen Liquor moglich, vor allem bei der Mastixreaktion, 
wenn man sich genau an die Technik von JACOBSTHAL und KAFKA oder die 
Normomastixteehnik halt, wie auch BONSMANN hervorhebt. ·Wenn SCHONFELD 
die EMANuELsehe Reaktion in einer Reihe liquornormaler FaIle positiv gesehen 
hat, so hat er sieh jedenfalls nicht der Technik von JACOBSTHAL und KAFKA 
bedient. Bei der Goldsolreaktion ist diese Abgrenzung nicht so klar <1urch
fUhrbar, da normale Liquors selbst bei Ausfiihrung des Vorversuches immerhin 
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Abb. 16. Benzoereaktion. Normalkurve. 

selten leichte Ausfallungen bei Ver
dunnungen 1/10-1/20 oder 1/40-1/80 

geben konnen. Diese Figuren sind aber 
von den pathologisehen meist gut unter
seheidbar. 

Die biologisehen Reaktionen sind 
ihren Ergebnissen mit dem patho
logisehen und normalen Liquor der am 
wenigsten sehwankenden Beurteilung 
unterworfen. Fur die Wa-R, die Hamo-
lysinreaktion und die Floekungsreaktion 

ist so gut wie allgemein ein negatives Verhalten bei norma]em Liquor an
erkannt. 

Naeh unseren langjahrigen Erfahrungen gilt folgendes Schema fUr den 
normalen Liquor (Tab. 16): 

Tabelle 16. 

Normaler Liquorbefund. 

Zellzahl: 0 bis 4,5 Grenzwert im cmm. 
Phase I: Negativ bis Spur Opaleszenz. 
PANDY: Negativ bis Spur Opaleszenz bis Opaleszenz. 
WEICHBRODT: Negativ. 
GesamteiweiB: 0,009-0,018-0,03%. 
Goldsolreaktion: Vollkommener Mangel jeglicher Entfarbung in den Verdiinnungs

resten oder Entfarbung bis rotviolett (sehr selten violett) bei 1/10- 1/20 oder 
1/40-1/80 ungefahr (Abb. 12 u. 13). 

Mastixreaktion: Vollkommen negativ oder ganz geringe Triibung bei 1 : 4 und 
1 : 8 bei der Technik von JACOBSTHAL und KAFKA, ganz geringe Triibung 
bei 1 : 2 und I : 4 bei der Normomastixtechnik (Abb. 14 u. 15). 

Benzoereaktion: Normalkurve (Abb. 16). 
Wa·R: Bis 1,0 aktiv und inaktiv negativ. 
SACHS-GEORGIS Flockungsreaktion: Bis 0,5 negativ. 
MEINICKES dritte Modifikation: Bei 0,5 negativ. 
Hamolysinreaktion: Negativ. 
Komplement: Negativ. 

c. Der pathologische Liquor. 

Aus dem uber den normalen Liquor Gesagten ergibt sieh, daB als patho
logisehe Lumbalflussigkeit jede zu bezeiehnen ist, die in einer der angegebenen 
Reaktionen von der Grenze ins Pathologisehe abweieht. Da nun die Befunde 
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fiir den normal en Liquor nicht von allen Autoren gleichmaBig angegeben werden, 
ergibt sich, daB auch der pathologische Liquor nicht gleichmaBig definiert 
wird. Es ware daher natig in jeder Arbeit, die mit pathologischen Liquorbefunden 
hantiert, anzugeben, wo fur den betreffenden Autor die Grenze zwischen 
Patho1ogisch und Normal gezogen ist. Aber auch abgesehen davon, kann die 
Anwcndllng des Begriffes pathologischer Liquor in Statistiken zu lrrtiimern, 
ja Feh1ern fiihren. Die Bedeutung des pathologischen Liquors ist eine ver
schiedene, je nachdem sich die Erscheinungen schnell oder 1angsam ausgebildet 
haben, ferner in welchem Luesstadium sie aufgetrcten sind, sch1ieBIich ob sie 
von kIinischen Erscheinungen begleitet sind oder nicht. Ein pathologischer 
Liquor ist jeder Liquor, der eine pathologische Liquorreaktion hat. Es miissen 
also aIle in Betracht kommenden Liquorreaktionen ausgefiihrt sein, um einen 
Liquor als mit Sicherheit nicht patho1ogisch zu bezeichnen. Ferner sagt ein 
pathologischer Liquor verschiedenes aus, je nach der Starke des positiven 
Ausfalles der Reaktionen, nach der Eigenart des Liquorbefundes, d. h. welche 
Reaktionen positiv, welche negativ sind, und nach der angewandten Methodik. 
Erst wenn aHe diese Punkte geniigend beriicksichtigt werden, lassen Rich die 
verscbiedenen Befunde miteinander vergleicben und laBt sich die Bedeutung 
des einzelnen Liquorbefundes ermessen. Ferner kommt in Frage, ob einE'm 
positiven Liquorbefund ein negativer oder ein positiver vorausgegangen ist, 
d. h. es muB zur genauen Analyse des Liquors im Querschnitt jcne im Langs
schnitt (GOLDBERGER) kommen, wenn es halbwegs maglich ist. Jeder, der 
eine kIinische Arbeit mit Liquorbefunden belegt., mage sich diese Punkte vor 
Augen halten, mage bedenken, daB ein groBer Teil seiner Arbeit vergeblich 
war, wenn der pORitive Befund nicht in einer nach jeder Richtung hin geniigenden 
Weise dargesteHt worden ist. Die aIleinige Angabe "poflit,iver Liquor" 
ist nach dem heutigen Stande unseres 'Wissens vollkommen un
geniigend und oft irrefiihrend. 

D. Gesamtprofile oder -spektren, Korrelationen, Dissoziationen, Syndrome. 

Die kritische Zusammenfassung der Ergebnisse samtlicher ausgefiihrten 
Liq uorreaktionen ergibt das Gesamtprofil (KAFKA) oder -spektrum (ESKUCHEN) 
des pathologischen Liquors. NONNE gebiihrt das Verdienst, durch seinen 
Terminus del' "vier Reaktionen" zum erstenmal die Notwendigkeit der Zu
sammenfassung der Liquorreaktionen zu einem Gesamtbilde dargetan zu haben. 
:Freilich sind heute zur Luesdiagnose neben FeststeHung der Zellmenge, der 
Phase lund der Wa-R im Liquor fiir die Aufstellung des Gesamtprofils noch 
die Ergebnisse der Kolloidreaktionen und der Hamo1ysinreaktion unbedingt 
notig, jene der WEICHBRODTscben und BRAUN-HusLERscnen Reaktion, der 
fraktionierten Ammoniumsulfataussa1zung, sowie der Flockungsreaktionen sehr 
wiinschenswert. Bei der Analyse des Gesamtliquorbildes ZE'igt sich nun oft 
eine deutliche tJbereinstimmung der Ergebnisse der verschiedenen Reaktionen, 
oft aber auch ist das Umgekehrte zu beobachten und diese FaIle sind besonders 
wichtig. Da sie ein gutes Licht auf die BeziehUllgen der Liquorreaktionen 
zueinander und eventuell zum KrankheitsprozeB weden, hat KAFKA von 
Korre1ationen gesprochen, wahrend franzosische und italienische Autoren, aus
gehend von der tJbereinstimmung der Reaktionen, solche Falle Dissoziationen 
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des Liquorbefundes nannten. KAFKA hat besonders auf eine wichtige Korrelation 
im Liquorbild hingewiesen, namlich jene zwischen entziindlichen (bes. Pleozytose) 
und biologischen (bes. Wa-R), die besonders bei del' Differentialdiagnose del' 
Nervenlues eine RoUe spielt. Als Dissoziationen werden von franzosischen 
Autoren besonders solche Liquorbilder genannt, in denen eine odeI' mehrere 
Liquorreaktionen negativ sind bei positivem Verhalten del' iibrigen. Solche 
FaIle sind z. T. bedetltungslos, z. T. von groBer diagnostischer und theoretischer 
Wichtigkeit (z. B. positive Wa-R bei negativen iibrigen Liquorreaktionen). 
Eine Reihe von Dissoziationen des Liquorbefundes sind besonders interessant 
und als Syndrome bekannt geworden, wobei freilich z. T. Liquorsymptome 
hinzukommen konnen, die dem pathologischen Liquor fUr gewohnlich nicht 
eigen sind. So hat ~~ROIN ein Syndrom beschrieben: Xanthochromie, schnelle 
und massive Gerinnbarkeit del' Lumbalfliissigkeit, schwache odeI' fehlende 
Pleozytose bei starker EiweiBvermehrung, negative Wa-R. Es findet sich 
VOl' aHem bei komprimierenden Riickenmarksaffektionen. Eine schwachere 
Form des FRoINschen Syndroms steUt das NONNEsche dar: vermehrter EiweiB
gehalt bei meist fehlender Pleozytose. KAFKA beschrieb bei bestimmten Fallen 
von Nervenlues ein Syndrom, das in starker Globulin- und EiweiBvermehrung, 
positive Wa-R mit Neigung zur Selbsthemmung bei hoheren Werten, dabei 
maBigen Zellwerten, besteht. Andere beschriebene Liquorsyndrome (Enzepha
litissyndrom nach ESKUCHEN, Hirntumorsyndrom nach C. LANGE) sind fUr 
die Syphilisdiagnose bedeutungslos. 

1. Befunde del' I,umbalfliissigkeit ohne klinisch nachweisbare Beteiligung des 
Zentralnervensystems. 

Wie in del' Vorhemerkung besprochen wurde, macht die kritische Beurteilung 
und Zusammenfassung del' vorliegenden pathologischen Liquorbefunde in den 
verschiedenen Luesst,adien ohne Ergriffensein des Zentralnervensystems manche 
Schwierigkeiten. Dazu kommt weiter, daB die klinische Abgrenzung del' ver
schiedenen Luesstadien nicht von allen Autoren einheitlich gehandhabt wird, 
ferner muB unterschieden werden zwischen unbehandelter und behandelter 
Lues, sowie auf die Art del' Behandlung Riicksicht genommen werden. SchlieB
lich wurde das eventuelle Vorhandensein subjektiver odeI' objektiver klinischer 
Erscheinungen von seiten des Zentralnervensystems nicht iiberall geniigend 
beriicksichtigt. lch halte mich an die Einteilung FLEISCH1WANNS, die mil' die 
iibersichtlichste erscheint: Lues I: Primare Lues mit negativer Wa-R im Blute, 
Lues 1 und II: Primare Lues mit positiveI' Wa-R im Elute, Lues II: Vom Beginn 
del' Haut-Schleimhauterscheinungen an. 

a.) Lues I (mit negativerWa-R imBlute). Hiermacht sichdie oben angedeutete 
Verschiedenheit in del' Abgrenzung del' Luesstadien bei den Autoren am meisten 
geltend. Wahrend FLEISCHMANN als Lues 1 nul' das Stadium des Primaraffekts 
rechnet mit negativer Wa-R, enthalten die Zusammenstellungen del' meisten 
Autoren PrimarfaHe mit negativer und positiveI' Wa-R im Blute odeI' sogar 
nul' letztere, und nul' einzelne Autoren (z. B. KOHRS) trennen diese beiden 
Gruppen, wenn sie auch beide dem Primarstadium zurechnen. Bei anderen 
Autoren erfolgt iiberhaupt keine Einteilung in Luesstadien; sie sprechen von 
Friih- und Spatfallen odeI' teilen nach den klinischen Erscheinungen ein. Es 
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ist daher schwierig, ein Bild des Standes der Liquorinfektion bei der reinen 
primaren Lues zu geben, trotzdem gerade diese Feststellungen von groBter 
theoretischer Bedeutung sind. So lassen sich die zu den ersten gehorigen Unter
suchungen von RAVAUT in diesem Sinne nicht verwerten, weil zwischen sero
negativen und seropositiven Fallen nicht unterschieden ist. Von dem WECHSEL
MANNschen Material gehoren zwei FaIle hierher, die beide ein vollkommen 
negatives Ergebnis hatten. ALTMANN und DREYFUS beschreiben 5 Falle, bei 
denen alle zur Anwendung gelangten Reaktionen ein negatives Ergebnis hatten. 
STUl\iPKE erwahnt 2 Falle, die ebenfalls negative Reaktionen aufwiesen. KOHRS 
zieht 3 unbehandelte Falle von Primarsyphilis heran, von diesen hatte einer 
positive Phase 1, einer leichte Zellvermehrung (12), der dritte war negativ. 
5 behandelte FaIle von seronegativer Lues 1, die KOHRS erwahnt, ergaben 
durchwegs negative Resultate. Von den GENNERICHsehen Fallen gehoren 
14 hierher. Es fand sich Pleozytose 2 mal, Phase 1 Imal positiv, Wa-R stets 
negativ vor der Kur; nach der Kur (einzelne :Falle waren vor der Kur nicht 
punktiert) Phase 1 5mal positiv, 6mal fraglich. FRUHW.ALD beriehtete auf 
dem XII. DermatologenkongreB zu Hamburg iiber 19 seronegative FaIle von 
Lues 1; davon zeigten nur 4 pathologische Liquorreaktionen, und zwar 2 positive 
Phase 1, 1 positive Phase und Pleozytose, 1 positive Wa-R bei Auswertung. 
Die Goldsolreaktion fiihrte FRuHW .ALD in 9 Fallen a us; von diesen zeigten 
1 eine Spur, 3 eine schwachpositive Goldsolreaktion. FRuHWALD resiimiert, 
daB sich im seronegativen Primarstadium 10% Liquorveranderungen finden, 
die in erster Linie in positiver Goldsolreaktion, dann in positiver Phase 1 be
stehen. FLEISCHMANN hat 27 hierhergehorige Falle untersucht. Er fand Pleo
zytose in 37,1 %, und zwar Plasmazellen in 22,2%, positive Phase 1 in 14%, 
positive Wa-R in 7,4% der Falle. Isoliert fand sich Pleozytose in 8% der Falle. 
Eine Erhohung des Liquordruckes wiesen 51,8% der Falle auf, davon 32% 
nur dieses Phanomen. FLEISCHMANN nimmt daher an, daB die Erhohung des 
Liquordruckes ein wichtiges pramonitorisches Zeichen sei, als zweites kame 
die Pleozytose, dann erst die positive Phase 1, sowie die positive Wa-R in der 
Lumbalfliissigkeit. Er setzt sich damit in einen Gegensatz zu FRUHW.ALD, 
der als erstes Zeichen der Liquorerkrankung Kolloid- und EiweiBveranderungen 
ansieht. FLEISCHl\i.ANN hat auch genau auf subjektiye oder objektive krank
hafte Erscheinungen des Zentralnervensystems geachtet. Objektive Symptome 
sah er iiberhaupt nicht, subjektive Erscheinungen wiesen 7,4% der Falle auf, 
doch zeigten auch Liquorgesunde subjektive krankhafte Phanomene (Kopf
schmerzen, Schlaflosigkeit, allgemeine Nervositat usw.). WEIGELDT sah bei 
5 seronegativen Primarfallen eine positive Goldzaeke bis blau meist bei \'80' 
leh selbst habe an der Hand eines Teils des FLEISCHl\i.ANNsehen Materials die 
Hamolysilll'eaktion der Lumbalfliissigkeit untersueht. leh fand unter 10 Fallen 
von Lues 1 2 Falle, die sieh positiv verhielten, und zwar 3 Woehen naeh der 
Infektion. Der eine wies auf: Zellen 40/3 , Phase 1 negativ, Wa-R 0,5 +++ 
Hamolysinreaktion: Spur; der andere zeigte: Zellen 32/3, Phase 1 fraglieh, Wa-R 
bis 1,0 negativ, Hamolysinreaktion +++. BOAS umI NEVE hatten unter 
9 Lumbalfliissigkeit des seronegativen Primarstadiums niemals eine positive 
Hamolysinreaktion. Nur auf Wa-R in der Lumbalfliissigkeit untersuehten 
ANDRY und LAVD, die in 1 Fall positive Wa-R fanden, wahrend SCHON unter 
72 Fallen nur 2mal positive Wa-R der Lumbalfliissigkeit sah. BOAS sah in 



460 V. KAFKA, LumbalflUssigkeit und Bedeutung der Serodiagnose. 

30 Fa.llen von Lues I mit negativer Wa-R im Blute stets negative Wa-R der 
Lumbalfliissigkeit. Zusammenzufassen ware, daB im seronegativen Primar
stadium positive Liquorbefunde relativ selten sind, aber doch 
vorkommen. Nach der Drucksteigerung scheint zuerst die Pleo
zytose aufzutreten, dann die Kolloidreaktionen, hierauf die GIo
bulinreaktionen, schlieBlich die Wa-R, wenn auch sehr selten. 
Auch die Hamolysinreaktion ist meist negativ, jedoch kann sie 
in seltenen Fallen positiv sein, sogar unabhangig von den iibrigen 
Liquorreaktionen. Durch Behandlung lassen sich die positiven 
Liquorreaktionen des Primarstadiums anscheinend leicht negativ 
machen, doch tritt auch umgekehrt eine Verstarkung der patho
logischen EiweiBwerte nicht selten auf. 

b) Lues I und II (mit posiiiver Wa-R im Blute). Das Material dieser Gruppe 
ist bedeutend groBer. RAVAUTS Falle sind wohl hierher zu zahlen. Er unter
suchte 7 Lumbalfliissigkeiten und sah auBer einer geringen EiweiBvermehrung 
nie pathologische Veranderungen des Liquors. BERGL und KLAUSNER berichten 
iiber 4 Fa.lle; bei 2 von diesen waren die Zellzahlen etwas erhoht, einmal ver
bunden mit positiver Phase I, die 2 anderen Faile wiesen nur negative Ergeb
nisse auf. M. FRAENKEL beschrieb 2 Falle; der eine zeigte Wa-R + bei 1,0, 
alles andere sowie das Gesamtergebnis des zweiten Falles war negativ. l{A.UPT
MANN fiihrt 3 Faile an mit durchwegs negativen Resultaten. KOHRS sah unter 
11 unbehandelten Fallen 5 mal Pleozytose, 1 mal Zellgrenzwert, 4 mal positive 
Phase I, Imal positive Wa-R. Bei 7 behandelten Fallen war alles negativ. 
ALTMANN und DREYFUS bringen 3 hierhergehorige Faile, von denen nur einer 
eine maBige Vermehrung der Zellen zeigte, alles andere war negativ. WILE 
und STOKES sahen unter 6 Fallen 2mal positive Wa-R. GENNERICH fiihrt 
44 Faile an, die groBtenteils vor und nach der Kur lumbalpunktiert worden 
waren. Es fand sich vor der Kur: 3mal Pleozytose, 3mal Zellgrenzwert, 2mal 
positive Phase I, 2mal positive Wa-R; nach der Kur: I2mal Pleozytose, 
4 mal Zellgrenzwert, lOrna! positive Phase I, 2 mal positive Wa-R. HAUPTMANN 
erwahnt 3 Faile von Lues I und II, bei denen Zellzahl, Phase I und Wa-R normal 
waren. FRUHwALD bringt 45 Faile; davon bot 1 Pleozytose, 2 positive Phase I, 
1 positive Wa-R. Die Goldsolreaktion wurde 15mal angestellt, nur hatte 
3mal eine Spur, 8mal positives Ergebnis. Er bespricht ferner 283 Faile der 
Literatur, von denen 15 Pleozytose, 4 GesamteiweiBvermehrung, 12 Pleozytose 
und positive Phase I, 1 Pleozytose und Wa-R, 1 positive Wa-R und Phase I, 
3 positive Wa-R bieten. Unter 78 mit Goldsol untersuchten Lumbalfliissigkeiten 
boten 24 eine Spur Reaktion, 15 waren deutlich positiv. FRUHw ALD resiimiert, 
daB die Veranderungen der Lumbalfliissigkeit im seropositiven Primarstadium 
gegeniiber dem seronegativen zunehmen. WEIGELDT sah bei Lue3 I unter 
10 Fallen 5mal positive Goldreaktion, bei Lues I und II 11 mal unter 15 Fallen. 
GAMPER und SKUTETZKY sehen 50% pathologische Liquorveranderungen im 
seropositiven Primarstadium. FLEISCHMANN berichtet iiber 39 Faile von Lues I 
und II. Von diesen wiesen 33% Pleozytose, davon 26% Plasmazellen, 18,5% 
positive Phase I, 14,8% positive Wa-R auf. DruckerhOhung kam in 40% 
isoliert, in 48,6% verbunden mit anderen pathologischen Liquorphanomenen 
vor, Pleozytose bestand isoliert in 11,1 % der Falle. Beziiglich der subjektiven 
Nervensymptome fand er das gleiche wie bei Lues I. Die Hamolysinreaktion 
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der Lumbalfliissigkeit haben BOAS und NEVE in 9 Fallen von Lues I und II 
ausgefUhrt; sie fanden 1 mal ein positives Ergebnis; neben der positiven Hamo
lysinreaktion fand sich hier nur Pleozytose von 11 Zellen im cmm. Ic h selbst 
fand in einem Fall von I,ues I und II die Andeutung einer positiven Hamolysin
reaktion; von anderen Reakt.ionen war nur die Wa-R positiv. 

1m seropflsitiven Primarstadium nehmen also die pathologischen 
Liquorbefunde gegeniiher dem seronegativen zu, sie konnen von 
subjektiven Nervensymptomen begleitet scin, miissen es aber nicht, 
auch kommen solehe Erscheinungen ohne pathologisehe Liquor
veranderungen vor. Reihenfolge des Auftretens sowie Haufigkeit 
der einzelnen Liquorsymptome diirften dieselhen sein wie bei der 
Lues I. Beziiglieh den Flockungsreaktionen im Liquor bei Lues I und Lues I 
und II besteht sogut wie keine Literatur. Die obigen Feststellungen gelten nul' 
dann, wenn der Ausfall der Original-Wa-R als entscheidendes Kriterium fUr 
das Luesstadium genommen wird, da Verfeinerungen (Cholcsterinkiiltemethode, 
Aktivmethoden) schon friiher ein positives Resultat ergeben konnen und somit 
die Grenzen zwischen Lues I und Lues I und II etwas verwisehen. Aus den 
GENNERTCHschen Fallen sehen wir, daB in diesem Stadium besonders oft nach 
Behandlung eine Verstarkung der pathologischen Liquorwcrtc auf
treten kan n, wie wir eine solche llereits im Primiirstadium kennen gelernt 
haben. 

Wir resiimieren also, daB schon im seronegativen Primiirstadium, 
also noch vor Auftreten der Wa-R im Blute pathologische Liquor
veranderungen vorhanden sein konnen, daB sie abel' nach Erscheinen 
der positiven Seroreaktion hiiufiger werden und durch Bohand
lung sohwerer zu beeinflussen sind. 

c) Lues II. Besonders eifl'ig ist dieses Stadium durchforscht worden. Bei 
der Bespreehung der Befunde muB Riicksicht genommen werden auf die klinisch
dermatologischen Besonderheiten (Art des Exanthems, Alopecie, Leukoderm 
usw.), auf das Vorhandensein subjektiver odeI' objektiver Nervensymptome 
(friihsyphilitische Meningitis, Meningo- und Neurol'ezidiv), auf die ~I\rt und 
Dauer der Behandlung, auf nen Zeitpunkt der Lumhalpnnktion im Sekundfir
stadium, ferner darauf, ob das bet,reffende Stadium ein Rozidiv darstellt oder 
nicht. Da die Autoren auf den einen oder anderen dieser Punkte ihr Haupt
gewicht gelegt und ihn als Einteilungsgrund fiir ihre Statistik del' pathologischen 
Liquorveriinderungen im Selmndiirstadium benutzt haben, ergibt sich ein 
recht buntes, leider aber auch recht unregelmii/3iges Bild. WIDAL, LESOURD 
und LUTIER saben in %_3/4 ihrer Sekundar£alle Zell- und EiweiBvermehrung. 
SCHLESINGER berichtet iiber 2 Falle ohne Zellvermebrung (andere Unter
suchungen wurden nicht gemacht !). RAVAUT fand hei 33 behandelten Lues 11-
Fallen 14mal Druckerhohung, 22ma,} erhOhte EiweiBwerte, 22mal Pleozytosc, 
und zwar 7mal geringe, 11 mal mitteIstarke, 11 mal starke Zellvermehrung, 
3mal positive Wa-R (ohne Auswertung!). WECHSELMANN bespricht dic Ergeb
nisse von Lumhalpunktaten von 13 Lues II-Fallen. 6maI war del' Liquor negativ 
(nur 1 mal Zellvermehrung). Die anderen positiven Lumbalfliissigkeiten stammten 
bis auf einen aIle von Patienten, die an Kopfschmerzen, Schla£losigkeit und 
meningealer Reizung litten. Sie waren alie behandelt und wurden VQn WF.10HSEL-
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MANN z. T. nach erneuter Behandlung, noeh einrnal z. '1'. wahrend der erneuten 
Behandlung im Liquor kontrolliert. Die 'I'al'elle ] 7 zeigt die Befunde. 

'I'abelle 17. 

Fall I Behandlung Zellen I Phase I I Gold I Wa·R I Klinische 
ausgewertet Erseheinungen 

behandelt ++++ I ++ I ++++ I e naeh neuer Behandl. ++ I o ++ fJ 
2 behandelt ++++ ++++ ++++ 0,2 ++++ mening. Reizung 

naeh neuer Behandl. ++ ++ +++ 1,0 ++ 
3 behandelt I +++++ ++++ 0,2 ++++ Kopfsehmerzen 

naeh neuer Behandl. I ++ fJ (} ,I} 

4 Ibehandelt ++++ ++++ ++++ 1,0 ++++ KOIJfsehmerzen 
1 naeh neuer Behandl. ++++ ++ +++ {) 

5 I behandelt ++ fJ + fJ mening. Reizung 
6 behandelt ++ fJ + fJ 
7 behandelt + fJ + fJ Kopfschmerzen, 

nach neuer Behandl. +++ fJ ++ fJ Schlaflosigkeit 

BERGL und KLAUSNER bringen 22 FaIle; davon waren 7 negativ, 15 Lumbal
fliissigkeit,en boten Pleozytose, davon 9 allein, 2 mit positiver Phase I, 3 mit, 
positiver Wa-R, 1 mit posit,iver Phase lund positiver Wa-R. ZALOZIECKI llnd 
]'RUHWALD hatten unter 42 Fallen 23mal pat,ho10gische Liquorbefunde, FRUH
WALD spater 50%. M. FR-\ENKEL hat 14 hierher gehorige Falle gebracht. Unter 
12 (1 war blutig, 1 Zellzahlung nieht gemaeht) Lumbalpunktaten wiesen 5 Pleo
zytose auf, Phase I war unter 13 Fallen nur 1 mal positiv, Wa-R unter 14 Fallen 
5mal (lmal bei 0,2 cern, sonst immer hei hoheren Werten)_ Von den pm;itiven 
Fallen hot keiner klinisch nervose Erseheinungen, von den negativen (bis auf 
Pleozytose) bot einer (Zellen 9/3 sonst negativ) leiehte ischiadische Beschwerdcn, 
ein anderer (vollkommen negativ) leiehte Kopfsehmerz0n. Das Nervensystern 
war iiberall objektiv ohne Befund. Al,TMANN und DREYFUSS beobaehteten 
unter :35 F[illen Df~gativen Liquorbefund 13mal, maBigen zytologiseh-chemischen 
Befund 10 mal, darunter 1 mal Wa-R bei 1,0 positiv, starken ZytOl0gisch
chemisehen Befund 12mal, oarunter 10mal Wa-R positiv bei verschiedenen 
LiquorYverten zwischen 0,2 und 1,0 cern. LEOPOLD sah un tel' 21 unhehandelten 
FiiHen 13mal pathologische Liquorveranderungen, wahrcnd ROST hei 74 Fallen 
von "Friihsyphilis" nur 9mal Liquorerscheinungen sah. KOHRS beobachtete 
bei 276 Fallen von unbehandelter Lues II 101 mal pathologisehe Veranderungen, 
und 7.war 41mal positive Phase I, 72mal Zellvermehrung, 5ma1 positive Wa-R. 
Bei behandelten Fallen beobachtete er im 1. Infektionsjahr 43mal von 80 Fallen 
pathologischen Liquor, im 2. Infektionsjahr 20 mal unter 31 Fallen, im 3. und 
den foIgenden Infektionsjahren 27mal von 65 Fallen. RTUMPKE untersuchte 
57 LumbalfHissigkeiten von Lues II-Fallen und sah 7mal positive Phase I, 
18mal Zellvermehrung, 9ma1 positive Wa-R (2 bei 0,2, 5 Lei 0,4, 2 bei 0,8 ccm). 
WERTHER zieht Lues I und II zusammen und teilt die FaIle in unbehandelte (a) 
und behandelte (b) ein (Tab. 18). 
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Tabelle 18. 

Drncksteigerung in 
Mastixfallung nach EMANUEL in 
Zellvermehrnng in 
positive Phase I in 
EiweiBvermehrnng in 
positive Wa·R in 

a 
82% 
52% 
48% 
35% 
14% 
4% 

b 
75 % der FaIle 
60% 
50% 
38% 
14% 
4% 

PLAUT, REHM und SCHOTTMULLER beobachten positive Pha<;e I im Lucs II
Stadium nur bei schweren nervosen Erscheinungen. Pleozytose sahen sie bei 
ibrem M~terial in 1/3 der Fiille, 1/3 zeigte den Grcnzwert, 1/3 war negativ. HAUPT
MANN famI in 8 Fallen von Lues II negative Zellzahl, Phase lund Wa-R; nur 
I Fall der Nervensymptome bot, (Neurorezidiv) Pleozytose (2%). GENNERICH hat 
34 Fiille von Lues II VOl' del' Behandlung lumbalpunktiert, 16 boten Pleozytose, 
4 positive Pha!!e 1,3 positive Wa-R. Wii.hrend und nach del' Behandlung wurden 
82 FaIle untel'sucht; es zeigten 30 Zellvermehrung, 18 pOE'itive Phase I, 7 positive 
Wa-R. Unter II Fallen von rezidivierender Lues II fand reich nur 2mal Pleo
zytose. MARCUS beobachtete hei :~3 frischen Syphilitikern ohne Nerven
eri:!cheinungen Imal positive Wa-R. BOAS untersuchte die Lumbalfliissigkeiten 
von 103 Fallen von Lues II. 4 waren Neurorezidive und hat ten positive Wa-R 
im Liquor, von den iibrigen hatten nur 2 positive Wa-R in der Lumbalfliissigkeit. 
ESKUCHEN gibt in seinem Buche an, daB man bei Lues II in 60-85% der ~~alle 
pathologische Liquorveranderungen finde, und zwar mittlere Dl'uckf'teigcrung, 
mittelFltarke Pleozytose, positive Globulinreaktionen, positive Wa-R bei hoherer 
Auswertung. "Fl'iihzeitig treten auch positive Kolloidreaktion leichteren Grades 
und pOf'itive Hiimolysinreaktion auf." KYRLE bericMete, daB von Fallen, 
die zur Zeit der Lumbalpunktion Exantheme darboten, im 1. Jahre unter 
405 Fallen von makulosem Exanthem 325 negatiYen, 62 positiven, 18 stark
positiven Liquor boten; fiir 322 Fallen von papulosem Exanthem waren die 
Zahlen 265, 44, 13; fUr 114 lichenoide Exantheme 85, 22, 7; fUr 586 FaIle 
von Schleimhautpapeln 411, 91, 84. (Untersucht wurde auf Phase T, Pleozytose, 
Wa-R und Goklsol.) FLEISCHMANN bespricbt. 135 FiiUe von Lues II. Druck
erhohung wiesen auf 68,8%, Pleozytose 50,4%, davon Plasmazellen 42,4 % , 

positive Phase T 21,6%, positive Wa-R 12% der Falle. Isoliert fanden sich 
21:,2% Dru.;kerhohung, 9,4% Pleozytose. Nach FLEISCHMANN nimmt daher 
die Amahl der Liquorgesunden gegeniiber dem Stadium Lues lund n wieder 
zu. Eine Gegeniiberstellung von Unbf'handAlten (a) und Behandelten (h) ergab 
nach FI,EISCHMANN folgendes: 

Positive Wa-R . 
Plasmazellen . . . . . . . . . 
Objektiv-pathologischer Befund 

a 

12,0% 
42,4 " 

4,6 " 

b 

17,3% 
57,8 " 
6,6 " 

Von neueren serologischen Reaktionen haben BRANDT und MRAS besomlers 
haufig die Goldsolreaktion (Abb. 26a) zur Untersuchungdes syphilitischen Liquor 
angewendet. Sie beobachteten das friihzeitige Auftreten del' Lueskurve, Maximum 
bei 1/8°' und das Persistjeren bei Bel,andlung. GRUTZ, del' 201 unbehandeIte 
und ]42 behandelte Lues II-Fiille untel'sucht hat, sah schwachere und mittlere 
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Ausflockungsgrade bei 1/40-1/80' gclegentlich bei 1/180' selten auch die Paralysen
kurve der Goldsolrcaktion. 1m iibrigen haben BOAS und NEVE die Lumbal
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fliissigkeit bei Lues IT in 82 Fallen 
untersucht und in 36% positiv 
gefunden, davon die Wa-R positiv 
in nicht ganz 3 %. 

vl~ ~ ,/ 'I. , , " Die Mastixreaktion wurde in 
der Modifikation von JACOBSTHAL 
und KAFKA besonders von N AST 
ausgefiihrt. Er beobachtete haufiges 
Vorkommen der Lueszacke (Abb.l7) 
bci Lues II und legte bcsonderen 
prognostischen Wert auf den Re
aktionsausfall. 

.. V 'II' \ 
I1U 

\ 

" IX 
X 

XI 
XII 

1 Z 3 ~ S 6 1 8 S ~ n ~ n ~ 
- Normomastixtechnik. 
- - - Technik nach JACUBSTIIAL uud KAFKA. 

Abb. 17. Mastixreaktion. Lueszacken. Die Hamolysinreaktion wurde 
von BOAS und NEVE, sowie von 

mir bei I .. ues II ausgefiihrt. BOAS und NEVE sahen unter 78 Fallen 12mal 
eine positive Hamolysinreaktion, 1 mal Komplemcntgehalt der Lumbalfliissig
keit. 2 dieser FaIle waren Neurorezidive, 5 litten an starken Kopfschmerzen. 

Die Liquorbefunde waren folgende: 

Tabelle 19. 
Hamolysinreaktion bei Lues II nach BOAS und NEVE. 

I I I Wa-R I HamOI!Sin-1 ~ Zellen Phase I im Liquor reaktlOn 

1 + + 1,0 neg. I + ! erste sek. Symptome, Kopfschmerzen 
2 Opal. 1,0 neg. i + + " .. 
3 1,0 neg. I + "" keine Kopfschm. 
4 768 + 0,1 + + + I + Neurorezidiv 

150 + 1,0 (+) 0 nach Behandlung 
6 720 + + 0,6 + + + + + Neurorezidiv 

8 ++ 1,0 0 0 nach Behandlung 
6 9 0 1,0 0 + erste sek. Symptome 
7 15 0 1,0 0 (+) Rezidiv 
:3 13 0 I,D 0 ( + ) erate sek. Symptome 
9 45 Opal. 1,0 0 (+) " , Kopfschmerzen 

10 35 + 1,0 0 + + """ " 
II 103 + + 1,0 0 + + Rezidiv, Kopfschmerzen 
J 2 107 + + 1,0 + + + '" keine Kopfschmerzen 

lch fand bei 53 Fallen von Lues II 7mal positive Hamolysinreaktion. Die 
Starke freilich war sehr gering, sie ist in meinem Protokolle mit 0-1 bis Spur 
bezeichnet. + wurde nie erreicht, trotzdem 5 dieser FaIle Pleozytose (einmal 
bis 160%), 4 positive Phase I, 2 positive Wa-R boten. 

Die :Flockungsreaktion nach SACHS-GEORGI wurde von F. PLAUT, NATHAN 
und WEICHBRODT, sowie EWXE mit Lumbalfliissigkeit von Lues II-Fallen vor
genommen. PLAUT fand eine Vbercinst.immung mit der Wa-R nur in 74% 
der FaIle; die Wa-R war in 6 Fallen positiv bei negativer SG-R; das Um-
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gekehrte fand sich in 4 Fallen. EICKE untersuchte 197 FaIle von Lues II auf 
SG-R im Liquor. Gerade hier versagte oft die SG-R gegeniiber der Wa-R. 
SchIieBlich ware noch zu erwiihnen, daB EICKE und LOWENBERG gefunden 
haben, daB die Wa-R im Liquor nach lnakt,ivierung sich bei Lues II besonders 
gegen den aktiven Zustand verandert, indem bei Lues II 75% der positiven 
Reaktionen durch lnaktivierung abschwachbar sind, bei Lues cerebrospinaIis 
67%, bei Paralyse 17%. Dieses theoretisch und praktisch wichtige Ergebnis 
ist von uns bestatigt worden. 

Fragen wir uns nun, ob die kIinische Eigenart del' Lues II von EinfluB auf 
den Liquorbefund ist. Nach del' Zusammenstellung von KYRLE finden wir 
diesbeziigIich eine aufsteigende Reihe: makuloses Exanthem, papuloses Ex
anthem, lichenoides Exanthem, Schleimhautpapeln. KORRS mochte das nicht 
ann ehmen, er fand nur bei spezifischer Angina ein haufigeres Vorkommen 
pathologischer Liquorbefunde. Die rezidivierende Lues II hat meist negative 
Liquorerscheinungen. Besonders wurde auf die Beziehung Alopecie zu Liquor
befund geachtet. Hier beschrieh schon RAVAUT Liquorveranderungen. ZAI,O
ZIECKI und FRURWALD sahen einen Fall mit starker Pleozytose. CYRANKA 
hatte unter 29 Fallen nur 2mal normale Liquorbefunde. GARTNER fand 90% 
pathologischer Liquorbefunde, KONIG
STEIN und GOLDBERGER 73 % , SCHON
FELD 76%, FRURWALD 58%. KORRS be- 2 

streitet, daB bei Alopecie die Liquorver
anderungen haufiger sind. KYRLE sah 
unter53Fallen 19malnegativen, 27mal +, 0 

7mal +++ Liquor. Auch FLEISCHMANN 

1\ 
I 

1/ 
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\ 

bemerkt einen ParalleIismus zwischen 1 Z 3 'I 5 6 7 8 9 ltlf! 1273 7'1 15 T 

Alopecie und sch~eren I .. iquorverande- Abb. 18. Benzoereaktion. Lueskurven. 
rungen. Man kann also sagen, daB 
bei Alopecie im frischen und alteren Sekundarstadium del' Lues 
haufiger Liquorveranderungen auftreten und diese auch starker 
sind. Ein gleiches gilt vom Leukoderma (KONIGSTEIN und GOLD
BERGER, FRURWALD, KYRLE, FLEISCHMANN). Schwere Hautlues neigt 
nach FLEISCHMANN nur wenig zu Liquorveranderungen. 

Gehen wir nun zu den subjektiven und objektiven Erscheinungen des Zentral
nervensystems iiber. 1m Sekundarstadium kommen bekanntlich beRonders 
haufig subjektive nervose Erscheinungen vor wie Kopfschmerzen, allgemeine 
Nervositat, Sehlaflosigkeit u. ii., die viel seltener mit objektiven Symptomen 
verbunden sind. In del' Mehrzahl del' FaIle sind nun diese Erscheinungen voriiber
gehend und nicht so intensive. Viele Autoren deuten sie als frischsyphilit,ische 
Meningitis, besonders dann, wenn der Liquor pathologische Veriinderungen 
aufweist. Tatsachlich ist auch bei Lues II ein groBerer Parallelismus del' krank
haften Liquorerscheinungenmit klinischen Nervenerscheinungen nachgewiesen. 
Es erscheint uns abel' pragnanter, wenn man unter friihsyphilitischer Meningitis 
nur jene FaIle versteht, bei denen deutliche und dauerude Symptome von seiten 
des Zentralnervensystems bestehen: wie intensive Kopfschmerzen, die ent
weder standig auftreten oder intervallar sich dauernd wiederholen, Nacken
steifigkeit, Schwindel, leichte Verwirrtheit, und sich bis zu den ausgesprochenen 
Erscheinungen del' Meningitis steigern konnen. Solche FaIle weisen so gut wie 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Aufl. 30 
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immer schwere entzlindliche Liquorveranderungen auf, wahrend die biologischen 
zurlicktreten; in vielen Fallen ergibt sich gewissermaBen eine Kombination 
zwischen meningitischem und syphilitischem Liquor. Die Zellen sind stark 
vermehrt, Globulinreaktion mittelstark bis stark positiv, fraktionierte Am
moniumsulfatreaktionen meist bei 28% positiv (Fibrinogengehalt), Wa-R meist 
erst bei hoheren Dosen als 0,2 ccm positiv, selten bei 0,2 ccm positiv, dann 
aber durch Inaktivierung deutlich abschwachbar. Die Hamolysinreaktion ish 
stark positiv mit Komplementgehalt in der Lumbalfllissigkeit. Die Kolloid
reaktionen zeigen meist einen Kurventypus, der zwischen jenem der Lues cerebri 
und Meningitis steht, manchmal aber tritt der erstere oder letztere Typus 
deutlicher hervor. Solche Faile sind von den meisten Untersuchern wahrend 
des Verhaltens der Lumbalfllissigkeit bei Lues II beschrieben worden. 

Manchmal werden auch die eben beschriebenen Meningitisformen als N euro
rezidive bezeichnet. Es ist aber praziser, unter Neurorezidiven nur jene Falle 
zu verstehen, bei denen unter dem EinfluB der Behandlung Erkrankungen 
der Gehirnnerven auftreten, die unter weiterer Behandlung meist wieder ver
schwinden. Freilich sind diese haufig mit einer basalsyphilitischen Meningitis 
verbunden. Dementsprechend sind auch die Liquorbefunde bei Neurorezidiven 
in der groBen Mehrzahl der Faile, wie DREYFUS, ZALOZIECKI und FRuHWALD, 
ASSMANN u. a. gezeigt haben, hoch pathologisch. Es findet sich starke Ver
mehrung der Zellen und des EiweiBes (sowohl Globuline, wie besonders des 
GesamteiweiBes), Fibrinogengehalt und oft Gerinnbarkeit der Fllissigkeit, 
Komplementgehalt, Wa-R meist erst bei hoheren Konzentrationen positiv. 
Doch beschrieben auch GENNERICH, HAUPTMANN u. a. schwach positive bis 
negative Liquorbefunde bei Neurorezidiven. 1m aUgemeinen aber wird man 
bei typischen Neurorezidiven einen hoch pathologischen Liquor zu erwarten 
haben, dessen Befund dem der friihluetischen Meningitis sehr ahnlich ist. 

Die sog. arsenotoxischen meningealen Reaktionen nach DREYFUS, JAFFE u. a. 
gehen mit fast negativen Liquorbefunden einher, meist besteht nur leichte 
Zellvermehrung und ganz geringe Globulinreaktion. 

d) Lues ID. BERGL und KLAUSNER bringen 2 Faile von Lues III, von denen 
der eine Pleozytose aufwies; alles andere war negativ. ALTMANN und DREYFUS 
berichten liber 2 Falle von Lues III, von denen der eine maBige Zell- und 
Globulinvermehrung zeigte. RAVAUT sah unter 28 Fallen in 2% pathologischen 
Liquor. Auch KONIGSTEIN und GOLDBERGER sowie CORNAZ berichten liber 
sehr seltenes Vorkommen pathologischer Liquorbefunde bei Lues III. GEN
NERICH bringt 7 Faile von Lues III. Vor der Behandlung fand sich 2mal Pleo
zytose, Imal positive Phase lund Wa-R. Nach der Behandlung ergab sich 
2mal Pleozytose, Imal positive Phase I. WERTHER berichtet liber 12 Fiille. 
50 0/ 0 wiesen positive Phase I auf, dabei waren aber auch ailgemein nervose 
Symptome vorhanden. 30% zeigten maBige Pleozytose. PLAUT, REHM und 
SCHOTTMULLER teilen mit, daB bei Lues III der EiweiBgehalt der Lumbal
fllissigkeit in den wenigsten Failen erhoht sei. Phase I sei nur positiv, wenn 
Symptome von seiten des Zentralnervensystems vorkommen. Pleozytose sei 
vorhanden in 20% der Faile, 20% zeigten Grenzbefund der Zeilen. KOHRS 
berichtet liber 60 Faile, von denen 26 Liquorveranderungen zeigen, und zwar 
14mal positive Phase I, 17mal schwachere bis starkere Zenvermehrung, 3mal 
positive Wa-R. STUMPKE erwahnt 2 Fane von LueA III mit negativem Liquor-
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befund. KYRLE berichtet liber 82 FaIle. Davon zeigten 11 "voIlkommenen 
Liquorumbau", d. h. EiweiB und Globuline bis zu den hochsten Werten, 
betrachtliche Lymphozytose, Wa-R und Goldsol "komplett positiv". 6 weitere 
FaIle wiesen geringfUgige Liquorveranderungen auf, vor aIJem Wa-R nicht 
komplett positiv. 1 Fall zeigte eine paralytische Goldsolkurve bei sonst vollig 
negativem Liquor, 1 Fall isolierte Pleozytose. In seinem Referat yom XII. Der
matologenkongreB in Hamburg bringt KYRLE 150 Falle mit floriden Gummen; 
von dies en hatten 116 einen negativen, 11 +, 23 +++ Liquorbefund; ferner 
18 FaIle mit Gumma in der Anamnese, unter denen 15 negativen, 1 +,2 +++ 
Liquor hatten. HAUPT1HANN bespricht 2 FaIle mit gesundem Nervensystem, 
von den en der eine Pleozytose aufwies. DREYFUS und AI,TMANN herichten liber 
2 FaIle von Lues nI, von denen der eine maBige chemisch-zytologische Ver
anderungen im Liquor hatte, der andere vollkommen normal war. FLEISCH~IANN 
bringt 31 FaIle von Lues nI; die Lumbalfliissigkeit bot 87,5% Drucksteigerung, 
50% Pleozytose mit 27,5% Plasmazellen, 12,5% positive Phase lund 12,5% 
positive Wa-R. In einer zweiten Statistik stellt er die mit Salvarsan, die mit 
Quecksilber und die ungenligend behandelten Fane von Lues III einander 
gegenliber (Tab. 20). 

Tabelle 20. 
Lues III und Behandlung nach FLEISCHMANN. 

Drucksteigerung 
Pleozytose 
PlasmazelJen 
Phase I 
Wa·R 

Salvarsan
behandlung 

66,6% 
66,6% 
33,3% 

Ausreichende 
Hg.Behandlung 

71,5% 
14,3% 
2,0% 
2,0% 
4,3 % 

Ungeniigende 
Behandlung 

68,0 % 

33,3% 
30,1% 

0°1 , ° 0"/0 

FLEISCHMANN fand ferner eine Mitbeteiligung des Zentralnervensystems bei 
ulzeroser und gummoser Lues sehr selten, bei unbehandelten Fallen war ein 
Fortschreiten der Liquorerkrankung wahrzunehmen. 

Die Kolloidreaktionen sind bei Lues III ohne Beteiligung des Zentralnerven
systems selten untersucht,; charakteristische Kurven fUr dieses Stadium finden 
sich jedenfalls nicht. GRUTZ Rah mittlere Starkegrade der Goldsolreaktion 
und die Formeln: blaurot bei 1/80, blaurot bei 1/40-1/80, blau bei 1/80 , doch auch, 
wenn auch selten, die ParalYRenkurve. 

Die Hamolysinreaktion wurde von BOAS und NEVE in 6 ]'allen untersucht; 
einer wies positive Hamolysinreaktion und Pleozytose auf, sonst war alles 
negativ. Es lagen starke Kopfschmerzen Yor. KAFKA hat 10 FalIe untersucht. 
Die positiven Befunde waren folgendermaBen: 

1. Zellen 4°/3 Phase I {} Wa-R 0,5 + HR + 
2. Zellen 12% Phase I +++ Wa-R 0,2 +++ HR 1-

AbschlieBend ware zu bemerken, daB positive I~iquorbefunde bei der unbe
handeIten Lues III haufiger sind als in den frliheren Stadien, und zwar nach 
FLEISCHM.,L1ffl in 78,5% der FaIle (leichte 50-85%, mittelschwere 30-50%, 
schwere 12-15%). Der Liquorbefund ist aber anscheinend von der Starke 
und Art der vorausgegangenen Behandlung weitgehend abhangig und daher 

30* 
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diirften wohl die abweiehenden Erfahrungen anderer Autoren kommen, die 
eine seltene Liquorinfektion bei Lues III sahen. 

e) Lues latens. Bei der BeE'prechung der Liquorsymptome der latenten Lues 
haben wir zu beriicksichtigen, daB der Name eigentlich etwas Negatives besagt 
und daher das Gebiet schwer abgrenzbar ist. Man versteht im allgemeinen 
darunter jene Luesformen, bei denen klinische Symptome nicht mehr vor
Hegen bis auf positive Wa-R im Blute. Bestehen positive Liquorveranderungen, 
so bestreiten manche Autoren die Berechtigung, solehe FaIle als Lues latens 
zu bezeichnen, da ja eine dureh die Lumbalpunktion aufgedeckte Erkrankung 
des Zentralnervensystems vorliege. Solche Falle werden auch als Meningn
rezidive oder Liquorlues (NAST) bezeichnet. 

Wenn wir an der oben gegebenen Definition der Lues latens festhalten, 
so besteht eine weitere Schwierigkeit darin, daB zwischen Friih- und Spi.i.tlatenz 
nicht geniigend unterschieden wird, ferner, daB geheilte Luesfalle oft auch 
unter diese Kategorie fallen. Ferner ist bei dem Mangel klinischer Symptome 
schwer zu unterscheiden, ob ein pathologischer Liquorbefund der Rest -einer 
friiherer Liquorerkrankung oder der Beginn einer neuen Liquorveri.i.nderung 
ist, zumal wenn friihere Lumbalpunktionen nicht vorliegen. SchlieBlich spielt 
auch hier die vorausgegangene Behandlung, die aber nicht immer bekannt 
ist, eine wichtige Rolle. 

BERGL und KLAUSNER beschreiben einen liquornegativen Fall von Lues 
latens. GENNERICH schildert 9 Falle ohne friihere Behandlung; von diesen 
bieten 4 Pleozytose und 3 Zellgrenzwerte, 1 positive Phase I, 1 positive Wa-R 
im Liquor. 24 FaIle nach Quecksilberbehandlung zeigen lImal Pleozytose, 
5mal positive Phase I, 4mal positive Wa-R in der Lumbalfliissigkeit. 46 FaIle 
mit friiherer Quecksilber- und spaterer Salvarsanbehandlung zeigen 16mal 
Pleozytose, 9mal friihere Phase I, 6mal positive Wa-R im Liquor. SchlieBlich 
die FaIle nach alleiniger Salvarsan- bzw. kombinierter Behandlung, sie zeigen 6mal 
Pleozytose und 1 mal Zellgrenzwert, 3mal positive Phase I, 0mal positive Wa-R 
im Liquor. KOHRS sah bei 34 unbehandelten Fallen von Lues latens 9mal 
positive Phase I, lOmal Pleozytose, 7mal positive Wa-R. STUMPKE erwahnt 
49 FaIle, von denen 8 Pleozytose, 4 positive Phase I, 11 positive Wa-R bieten. 
DREYFUS und ALTMANN berichten iiber 104 FaIle von Lues latens. Davon 
hatten 88 normalen Liquor, 12 maBige chemisch-zytologische Veranderungen bei 
negativer Wa-R im Liquor, 2 weitere die gleichen Symptome bei positiver 
Wa-R im Liquor, 2 mittlere chemisch-zytologische Erscheinungen und positive 
Wa-R der Lumbalfliissigkeit, 8 schwere chemisch-zytologische Veranderungen, 
dabei aber die Wa-R im Liquor 2mal negativ, 5 mal positiv bei 0,2, 1 mal positiv 
bei 0,4. BRANDT und MRAS betonen, daB in den ersten 11/2-2 Jahren nach 
der Infektion nur ein kleiner Teil der Lumbalfliissigkeiten, die friiher 
negativ waren oder nur spurenweise reagierten, positiv wird; sie sahen 
dieses Verhalten nur 15 mal, wobei 6mal Rezidiverscheinungen mit vorlagen. 
AuBerhalb dieser Zeitspanne sahen sie ein Positivwerden eines friiher nega
tiven Liquors nie. 

FLEISCHMANN bringt 75 FaIle und teilt jene, bei denen die Infektion nicht 
li.i.nger als 2 Jahre zuriickliegt nach der Art der Behandlung ein (Tab. 18). 
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Tabel1e 18. 
Lueslatenz und Behandlung nach FLEISCHMANN. 

Behandlung I Druck- I I I erhohung Pleozytose Plasmazellen Phase I 

Infektion nicht langer ala vor 2 Jahren 

Eingehend, Salvarsan I 33,4 % I 12,4 % I 8,6 % \ 8,6 Ofo 
Eingehend, Quecksilber 66,4 % 33,2 % 16,6 % 16,6 % 
Ungeniigend 100 % 83 % 50 % 50 % 

Eingehend, Quecksilber I 
Ungeniigend 

Infektion von iiber 2 Jahren 
66,9 % 52,5 % 28,8 % 
71,8 % 68,4 % 68,4 % 

14,4% 
45,9% 

Wa-R 
im Liquor 

0% 
8,3 0/ 0 

33,2% 

9,6% 
30,7% 

Man ersieht aus der Tabelle die Abnahme der positiven Liquorbefunde 
in der Spatlatenz gegeniiber der Friihlatenz. EICKE fand in 5 Fallen von Lues 
latens die Wa-R der Lumbalfliissigkeit Imal durch Inaktivieren vollkommen 
aufhebbar, Imal abschwachbar, 4mal blieb sie gleich. NATHAN und WEICH
BRODT sahen die SG-R bei Lues latens mit der Wa-R im Liquor iibereinstimmen. 
BOAS und NEVE beobachteten bei 20 Fallen der Friihlatenz 1 mal positive Hamo
lysinreaktion nur mit Pleozytose verbunden (klinisch Gonorrhoe, Kopf
schmerzen), bei 7 Fallen der Spatlatenz 1 mal positive Hainolysinreaktion 
mit ganz leichter Pleozytose verbunden. KAFKA sah unter 14 Fallen latenter 
Lues 1 mal schwach positive Hamolysinreaktion, wobei Pleozytose, stark positive 
Phase I und stark positive Wa-R vorliegen. ESKUCHEN beschreibt fiir die 
Lues latens nur eine Restpleozytose und eine Goldzacke bei 1/40-1/80. Starkere 
pathologische Veranderungen weisen auf eine spezifische Affektion des Zentral
nervensystems hin. 

Beim Meningorezidiv resp. der Liquorlues weist die Lumbalfliissigkeit 
schwachere bis starkere entziindliche Veranderungen auf. 

J) Lues congenita. Bei der kongenitalen Lues ohne Erscheinungen von seiten 
des Zentralnervensystems sind Liquoruntersuchungen sehr selten ausgefiihrt 
worden. BRUCKNER, CLEMENS, KELLNER und RAUTENBERG haben bei ihren 
groBen Untersuchungen nur einen Falliumbalpunktiert und Pleozytose gefunden. 
F. PLAUT hat 2mal die Lumbalfliissigkeiten kongenitalluetischer Kinder unter
sucht und Imal schwach positive Wa-R gefunden. 

BERGL und KLAUSNER sahen 1 Fall mit negativem Liquorbefund. PLAUT, 
REHM und SCHOTTMULLER beschrieben als Liquorbefund bei kongenitaler Lues: 
Druckerhohung, haufig GesamteiweiBvermehrung und Pleozytose, die sich 
mit dem Alter entwickelte. STUMPKE sah 7 FaIle von Lues congenita ohne 
Nervensymptome. Es fand sich Grenzzellbefund Imal, positive Phase I Imal, 
sonst alles negativ. BOAS und NEVE berichten iiber den Fall eines kongenital 
syphilitischen Kindes, das im Liquor positive Hamolysinreaktion hatte. Die 
iibrigen Reaktionen waren nicht angestellt worden. KAFKA sah 1 Fall mit 
6/S Zellen im Kubikzentimeter, negativer Phase I, negativer Wa-R und Spur 
bis + Hamolysinreaktion. HAAS hat 8 FaIle untersucht; aIle zeigten normale 
Lumbalfliissigkeiten. 
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In der Gruppe der kongenitalen Lues scheinen also positive 
Liq uorbefunde nur bei Erkrankung des Zentralnervensystems 
vorzukommen. 

SchluBwort. Eine zusammenfassende statistische Darstellung der Liq uor
befunde bei Lues ohne Erscheinungen des Zentralnervensystems 
scheint an dieser Stelle gegeben. Wenn wir davon absehen, so geschieht das 
deswegen, wei! aus den schon erwahnten Griinden eine solche Statistik irrefiihrend 
wirken kann. Hier sei nur hervorgehoben, daB in jedem Stadium der Lues 
pathologische Liquorbefunde moglich sind. Sie scheinen nach FLEISCHMANN 
yom primaren zum sekundaren und tertiaren Stadium hin an Haufigkeit zuzu
nehmen, zur Friih- und Spatlatenz hin wieder abzunehmen. Sie sind je weiter 
die Infektion zuriickliegt, immer mehr von der Behandlung abhangig. In allen 
Stadien wird ein stationares Verhalten nicht oft beobachtet. Starkere Liquor. 
befunde kommen selten vor, sie sind meist, aber nicht immer mit meningitischen 
oder zentralnervosen Erscheinungen verbunden. Am haufigsten sehen wir Pleo. 
zytose leichtesten bis mittleren Grades, dann positive Phase I, am seltensten posi
tive Wa-R, auBerst selten bei 0,2 ccm. Die Hamolysinreaktion kommt in allen 
Stadien vor, aber nur selten und sehr schwach. Starkere Befunde sind fast 
nur bei starken entziindlichen Liquorerscheinungen vorhanden. Die Flockungs
reaktionen sind noch seltener positiv als die Wa-R. Die Kolloidreaktionen 
sind haufig positiv und zeigen die Lueskurven. Alles weitere siehe unter III. 

2. Befunde der Lumbalfliissigkeit und des Elutes bei den syphilitischen Erkran
kungen des Zentralnervensystems. 

Vorbemerkung. Wir haben bei Besprechung der Befunde der Lumbalfliissig
keit in den verschiedenen Stadien der Lues betont, daB nervose Erscheinungen 
vor allem subjektiver aber auch objektiver Art nicht selten vorkommen. Sie 
sind aber im wesentlichen voriibergehender Art und die den Liquorverande
rungen zugrunde liegenden Prozesse sind meist nur meningitischer Natur. 
Immerhin kommt es vor, daB die in Friihstadien auftretenden Nervensymptome 
stationar werden, aber allmahlich in ausgesprochene Erkrankungen des Zentral
nervensystems iibergehen, was z. B. von der friihsyphilitischen Meningitis, 
den Neurezidiven bekannt ist. Es ist ja iiberhaupt noch nicht geklart, wie weit 
die meningeale Reaktion bei Friihlues abklingt und wieweit sie in jene der 
Spatsyphilis des Zentralnervensystems iibergeht. Es besteht also keineswegs 
eine scharfe Grenze zwischen dem im vorigen und dem in diesem Kapitel zu 
erorternden Prozesse. Wir werden hier jene Krankheitsbilder besprechen, 
die scharf umrissen sind, mit ausgesprochenen klinischen Symptomen einher
gehen und sich mehr oder weniger stationar verhalten. 

a) Paralyse mit EinschluB der Tabesparalyse~ der atypischen Paralysen 
und der juvenilen Paralyse. Wir gehen von der Paralyse aus, weil hier die Lumbal
fliissigkeit am ausgiebigsten erforscht ist und weil der typische Befund des 
Liquors bei dieser Erkrankung sich gut als Ausgangspunkt zur Besprechung 
der Liquorbefunde bei den anderen syphilitischen Erkrankungen des Zentral
nervensystems verwenden laBt. 

Uber den Liquorbefund der Paralyse sind unzahlige Arbeiten geschrieben, 
die im einzelnen mit den Ergebnissen anzufiihren iiber den Raum dieses Hand-
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buches hinausgehen wiirde. Die historische Entwicklung sei kurz besprochen. 
WIDAL, SICARD und RAVAUT haben im Jahre 1901 gefunden, daB die spat
syphilitischen Erkrankungen des Zentralnervensystems mit einer Vermehrung 
der Liquorzellen einhergehen. Diese Erscheinung zeigte sich bei der Paralyse 
so gut wie konstant. MERZBACHER, SIEMERLING, SCHONBORN, NISSL, NONNE 
u. a. haben die diesbeziiglichen Untersuchungen in Deutschland eingefiihrt 
und dem GesamteiweiB, spater auch dem Globulingehalt der Lumbalfliissigkeit 
besondere Aufmerksamkeit geschenkt. Bei der Paralyse fand sich eine deutliche 
Vermehrung des GesamteiweiBgehaltes und eine positive Phase I so gut wie 
immer. WASSERMANN und PLAUT haben dann im Jahre 1906 die Wa-R auch 
mit der Lumbalfliissigkeit angesetzt und hier gerade bei der Paralyse positive 
Ergebnisse gehabt. Man nahm damals die Moglichkeit einer Abgrenzung der 
Paralyse von der Lues cerebri durch die Wa-R an, bis HAUPTMANN mit seiner 
Auswertungsmethode zeigte, daB hier nur quantitative Unterschiede bestehen. 
1m Jahre 1910 und 1911 haben dann WEIL und KAFKA gefunden, daB sich in 
der Lumbalfliissigkeit der Paralytiker in ca. 90% der FaIle der hamolytische 
Normalambozeptor befindet und daB in einer geringen Anzahl der FaIle 
auch das hamolytische Komplement im Liquorvorkommt. Weiter hat C. LANGE 
im Jahre 1912 die Goldsolreaktion eingefiihrt und als erster die Paralysenkurve 
gezeigt, die typisch fiir diese Erkrankung ist und sich auch mit den anderen 
Kolloidreaktionen erzielen liiBt. Dies sind die wesentlichen Punkte in der Ent
wicklung unserer Kenntnisse iiber das Liquorbild bei der Paralyse, das dann 
noch durch Erforschung anderer Reaktionen weiter spezifiziert und aus
gebaut wurde. Besonders bearbEitet haben dieses Gebiet: ERB, E. MEYER, 
vor allem aber NONNE und seine Schiller EICHELBERG, HOLZMANN, HAUPT
MANN, M. FRAENKEL, FLEISCHMANN, MERTENS, ferner F. PLAUT, MORGENROTH 
und STERTZ, WEYGANDT, V. KAFKA, O. FISCHER, E. WEIL, NEUE, FORSTER, 
BINOWANGER, BRUCKNER, O. REHM, SZESCI, BISGAARD, BOAS, FRENKEL
HEIDEN, H. BRAUN, WEICHBRODT, ZALOZIECKI, ANGLADA, MESTREZAT, KAPLAN, 
KALISKI, PIGHINI, EICKE, ELIASBERG, KmCHBERG, EMANUEL, ESKUCHEN, 
H. SACHS, M. SCHUMM, NOGUCHI, HUDOVERING u. v. a. 

Das Liquorbild der progressiven Paralyse ist nach dem heutigen Stande 
unseres Wissens folgendermaBen gestaltet: Der Liquor ist fast immer klar, 
nur bei sehr starker Zellvermehrung findet sich eine "sonnenstaubchenartige" 
Triibung. Zellvermehrung besteht so gut wie immer, die Zellwerte im Kubik
millimeter iibersteigen meist 100 nicht, die Grenze nach oben diirfte fiir die 
typischen FaIle 200 im Kubikmillimeter sein. In bezug auf die Zellart werden 
eine groBe Reihe verschiedener Zellen beschrieben, so Lymphozyten, verschie
dene GroBe und Art, neutrophile Leukozyten, Plasmazellen, Fibroblasten, 
Endothelzellen, Gitterzellen, die nach REHM typisch fiir die Paralyse sein sollen, 
Makrophagen (Abb. 19 u. 20). Wahrend die Lymphozyten meist iiberwiegen, 
kommt es manchmal zu Schiiben von Polynuklearen (M. P APPENHEIM, KAFKA), 
die aber nicht mit Anfallen und Veranderungen im Krankheitsbild parallel 
gehen. Das GesamteiweiB ist in der groBen Mehrzahl der Paralysenfalle ver
mehrt, doch haben KAFKA und RAUTENBERG FaIle beschrieben, in denen der 
GesamteiweiBgehalt normal, ja unternormal war. Die Phase I ist in 100% 
der typischen FaIle positiv: die Starkegrade gehen von leichter Opaleszenz 
bis + +. Die fraktionierte Ammoniumsulfataussetzung zeigt den Beginn der 
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EiweiBHillung bei 33% (Euglobuline) an, doch kommen auch Falle vor, bei denen 
sie erst bei 40% (Pseudoglobuline) beginnt, wahrend der Beginn der Fallung 
bei 28°/oiger Ammoniumsulfatkonzentration, wie ihn WERTHER in einigen 

o a d 

b 

r---+-c 

d 

f e 
a = Erythro7yten, b = Lymphozyten, C = gr5Jlere Lymphozyten, d = geschwanzte Lymphozyten. 

e = PlasmazeIlen, f = Makrophagen. 

Abb. 19. Zellbild des Liquors bei Paralyse. 
Trockenpraparat, Farbung mit Hamat

oxylin-Eosin nach FISCHER-KAFKA. 
1/ 12 Immersion. 

Abb. 20. Zellbild des Liquors bei Paralyse. 
Alzheimerpraparat. Farbung mit Toluidin

blau. 1/ 12 Immersion. 

Fallen beschreibt, mir nie vorgekommen ist. Die Sublimatreaktion nach WEICH
BRODT ist SO gut wie immer positiv, haufig starker als die Phase I, ihre Grade 
sind: schwach positiv bis ++. Die Mittelstiickreaktion nach BRAUN und 
HUSLER ist in etwa 70% der :H'alle positiv (Opaleszenz bis + ). Die Wa-R ist 
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bb. 21. Goldsolreaktion. Paralys nkurve. 

bei typischen unbehandelten Fallen im Liquor in fast 100% positiv, und zwar 
bei 80% bei 0,2 ccm, bei 20% bei hoheren Dosen. Nach EICKE und nach unseren 
Erfahrungen wird die Wa-R im Liquor durch Inaktivierung nur in einer geringen 
Anzahl von Fallen abgeschwacht. Die Flockungsreaktionen geben ein positives 
Resultat jedoch nicht so hiiufig wie die Wa-R und meist erst bei hoheren Liquor-

b 
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bh. 24. .IC~ormoma tixreaktion. Paraly . 
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mengen. Die Goldsol- und die Mastixreaktion (Technik nach JACOBSTHAL 
und KAFKA, sowie Normomastixtechnik) weisen in unbehandelten Fallen fast 
immer die typische Paralysenkurve auf (s. Abb. 21 bis 24). Die Benzoe
reaktion zeigt ein etwas anderes Bild (s. Abb. 25). Die Hamolysinreaktion 
ergibt in 90% der FaIle das Vorkommen des hamolytischen Normalambozeptors, 
in 7% zugleich mit dem Komplement. 

In diesem Befundbild fallt als charakteristisch auf das Dberwiegen der 
biologischen Phanomene (Wa-R, Kolloidkurve), gegenuber den entzund
lichen (ZellveJmehrung, Velmehrung labiler Globuline). Ferner bleibt das 
Liquorbild unabhangig von den Krankheitserscheinungen in typischen Fallen 
stationar und ist auch durch intravenose Salvarsan-, sowie durch Hg-Be
handlung nicht wesentlich beeinfluBbar. 

Es kann nun in seltenen Fallen bei typischem klinischen Befund Atypie 
des Liquorbefundes bestehen, doch mahnen solche Falle zu groBer Vorsicht, 
da nach den Untersuchungen von JAKOB und KAFKA in solchen Fallen nicht 
selten Atypien des histologischen Befundes bestehen. Bevor wir aber auf diese 
Besonderheiten des Liquorbefundes eingehen, mussen wir uns mit der Wa-R 
des Blutes bei Paralyse beschaftigen. Wenn auch anfanglich WASSERMANN 
und PLAUT angegeben hatten, daB bei ihrem Material die Wa-R des Liquors 
manchmal starker war als jene des Blutes, fand F. PLAUT bei seinen spateren 
Untersuchungen, daB die Wa-R im Blute der Paralytiker so gut, wie immel', 
stark positiv ist und daB Ausnahmen davon eine groBe Raritat darstellen. Diese 
Erfahrungen wurden von den meisten Untersuchern besonders NONNE be
statigt. Immerhin wurden einzelne Falle bekannt, bei den en die Wa-R des BIutes 
versagt hatte, trotz positiver Wa-R im Liquor. So konnten schon frUber JACOBS
THAL, spater HAUPTMANN, KAFKA, NEUE u. a. uber solche FaIle berichten. 
KAFKA hat dann das Material zweier Jahre, und zwar nur die FaIle, die an 
demselben Tage punktiert waren, zusammengestellt und gefunden, daB in 
18,7% der FaIle die Blutreaktion deutlicher schwacher war als die Wa-R del' 
Lumbalflussigkeit, wobei im BIute bis 0,5 ccm ausgewertet und auch die Aktiv
methode ausgefiihrt worden war. Freilich zeigte sich das ganz ausgesprochene 
Phanomen: Original Wa-R bis 0,5 sowie Verfeinerungen im Blute negativ, Wa-R 
in der Lumbalflussigkeit bei 0,2 ccm stark positiv nur fiinfmal, wahrend die 
anderen Falle leichte quantitative Abweichungen in BIut oder Liquor boten. Auf 
Grund dieser Befunde kam es zu einem literarischen Meinungsaustausch zwischen 
F. PLAUT und KAFKA, der aber nicht zu einer Klarung fiihrte. KAFKA konnte 
seine Mitteilungen uber ahnliche FaIle fortsetzen und konnte mit Sicherheit 
feststellen, daB das obengenannte Phanomen bei typischen Paralysen 
vorkommen kann, und zwar nicht als abnorme Seltenheit. Die Be
funde KAFKAS wurden von verschiedenen Seiten bestatigt, besonders NATHAN 
und WEICHBRODT, EICKE, ESKUCHEN u. a. konnten uber ahnliche Erfahrungen 
berichten. EICKE erganzte KAFKAS Befunde dahin, daB in solchen Fallen, in 
denen eine negative Wa-R des Blutes einer positiven Wa-R der Lumbalflussig
keit gegenubersteht, die Reaktion des Liquors insofern labil ist, als sie durch 
Inaktivierung leichter abgeschwacht wird. 

Zu den serologischen Atypien der Paralyse gehort also eine 
Wa-R, die im Blute schwacher ist als in der Lumbalflussigkeit 
und in ausgesprochenen Fallen im Blute negativ, im Liquor posi-
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tiv ist, ein Phanomen, da.B eine extreme Seltenheit nicht darstellt 
und daher dem Praktiker bekannt sein mu.B. 

Zu den weiteren Atypien der serologischen Befunden gehoren A b
schwachungen der einzelnen Reaktionen bis zum Negativwerden. 
Solche Befunde sind nach JAKOB und KAFKA bei der stationaren Paralyse 
mit und ohne besondere atypische klinische Symptome manchmal vorhanden; 
wahrend im frischen Stadium meist noch der typische Liquorbefund vorhanden 
ist, findet sich oft bei spateren Lumbalpunktionen eine deutliche Abschwachung. 
Meist bleibt jedoch die typische Korrelation erhalten und Globulin- sowie Kol
loidreaktionen zeigen noch charakteristische Ziige. Es kann in solchen Fiillen 
sogar der Befund erst negativ, dann positiv, schlie.Blich wieder negativ werden, 
wie KAFKA an der Hand des Falles eines histologisch untersuchten Paralytikers, 
der ein stationares Krankheitsbild mit katatonen Ziigen geboten hatte, gezeigt 
hat. Bei den im Blut und Liquor negativ werdenden Fallen geht bald die Wa-R 
des Liquors, bald jene des Blut des anderen in der Abschwachung voraus. 

Aus dem Gesagten ergibt sich, da.B ein negativer Blut- und Liquorbefund 
bei der Paralyse moglich ist jedoch nur bei der stationaren und nachdem typische 
Befunde vorausgegangen sind - wenn natiirlich Lumbalpunktionen vorher 
vorgenommen wurden. Von diesem Gesichtspunkte aus sind die FaIle der 
Literatur zu verwerten. Der Fall von NEUE und VORKASTNER ist nicht einwand
frei, da zwar im Blute die Wa-R negativ war, im Liquor aber nur die Wa-R 
bei 0,2, zumal nicht ausgewertet worden war und die Pleozytose 11 betrug, 
die Phase 1 stark positiv war. 1m FaIle von BINSWANGER, bei dem eine 
histologisch kontrollierte Tabesparalyse bestand, die 5 Jahre dauerte, waren 
aIle Reaktionen negativ. Das gleiche gilt von einer Tabesparalyse, die FORSTER 
beschreibt. Wir selbst haben ahnliche FaIle (9) ausfiihrlicher geschildert. 3 mal 
handelte es sich um Endarteriitis syphilitica der kleinen Hirnrindengefa.Be 
(1 mal mit Infiltrationen, die zwischen Paralyse und Lues cerebri standen), 
5mal Paralyse (1 mal mit einem abgeheilten Gumma), Imal wurde nicht seziert. 
Ferner habe ich iiber FaIle berichtet, die noch leben. 

Von Wichtigkeit ist auch die in der Literatur ofters besprochene Frage, 
welche Liquorsymptome bei der Paralyse zuerst auftreten. EDEL und PIO
TROWSKI sahen in 9 Fallen von beginnender Paralyse nur die Wa-R im Liquor 
positiv,wahrend die Wa-R des Blutes, Phase 1 und Pleozytose vollkommen negativ 
waren. HAUPTMANN hat sich gegen diese Befunde ausgesprochen. Er zitiert 
MYCOSON, der die Eiwei.Bvermehrung der Lumbalfliissigkeit als konstantestes 
Symptom anfiihrt und seine eigenen Erfahrungen mitteilt, die dahingehen, 
da.B Pleozytose, dann Eiwei.Bvermehrung die ersten Erscheinungen sind, 
wahrend die positive Wa-R erst spater auftritt. Er bringt einige FaIle inzipienter 
Paralyse vor, bei denen Wa-R im Blute und Liquor negativ ist, ebenso Pleo
zytose, wahrend Phase 1 positiv ist. Er zieht aus diesen Fallen und anderen 
Erfahrungen den Schlu.B, da.B Phase 1 bei Paralyse gleichzeitig mit Pleozytose 
oder auch friiher au£treten kann. F. PLAUT betont, da.B bei Paralyse stets eine 
positive Wa-R des Blutes jener des Liquors vorausgeht. Wenn wir auch die 
Erfahrungen HAUPTMANNS bestatigen konnen, so erscheint uns diese Frage 
doch noch nicht endgiiltig geklart. 

Da die Tabesparalyse zum Stationarwerden neigt, sehen wir bei ihr 
auch haufiger atypische Liquorbilder und Neigung zum Schwacherwerden 
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der Reaktionsergebnisse. KASTAN beschreibt eine charakteristische Gold
kurve fUr die Tabesparalyse, die auch wir hiiufig gesehen haben; auch die 
Mastixkurve kann in ihrem linken Zackenanteil von der iiblichen Kurve ab
weichen. 

Die juvenile Paralyse unterscheidet sich in bezug auf das Liquorbild in 
nichts von der progressiven Paralyse. Die Befunde sind meist sehr intensiv und 
zeigen keine Neigung zur Abschwiichung (vgl. HAAS u. a.). 

b) Lues cerebrospinalis. Bei der Schilderung der Liquorbefunde der Lues 
cerebrospinalis tritt uns die groBe Schwierigkeit entgegen, daB wir unter 
diesem Namen verschiedene Gehirnprozesse verstehen und daB die Benennung 
derselben nicht gleichmiiBig gehandhabt wird. Da aber die Liquorbefunde 
bei den entziindlichen Formen der Meningitis, Meningomyelitis und Meningo
enzephalitis einerseits, der gummOsen Hirnlues andererseits in den wesentlichen 
Ziigen iibereinstimmen und nur die Formen der GefiiBerkrankungen speziell der 
Endarteriitis syphilitica abweichen, sei die erstere Gruppe gemeinsam besprochen. 
Wir haben ein frisches und ein chronisches Stadium zu unterscheiden. 
1m ersteren findet sich durchschnittlich folgender Liquorbefund: Aussehen 
klar, manchmal jedoch auch triib, selten leicht gerinnenden. Zellzahl vermehrt, 
meist sehr hoch iiber 200, und zwar in 80-90% der FaIle. Die Zellart ist ein
heitlicher als bei der Paralyse, meist kleine Lymphozyten mit groBen vermischt 
(REHM), doch kommen auch Polynukleosen vor. Phase list meist stark positiv; 
beiAnsetzung der Ammoniumsulfatfraktionen geht die Ausfallung im frisch ent
ziindlichen Stadium auf 28% (Fibringlobuline) herab. WEICHBRODT ist stark 
positiv, ebenso die Mittelstiickreaktion nach BRAUN und HUSLER deutlich 
positiv. Das GesamteiweiB ist stark erh6ht, meist starker als bei der Paralyse. 
Die Wa-R ist selten bei 0,2, meist erst bei 0,5 oder 1,0 ccm positiv; auch die 
bei 0,2 ccm deutlich positive Wa-R ist durch Inaktivierung abschwiichbar. 
Die Flockungsreaktionen sind erst bei h6heren Dosen positiv; ihre Ergebnisse 
sind durch Inaktivierung nicht abschwiichbar. Die Hamolysinreaktion ist oft 
positiv, verbunden mit Komplementgehalt. Die Kolloidreaktionen geben die 
Lues cerebri- oder Meningitiskurve (s. Abb. 26 bis 29). Das von WEIGELDT, 
GRUTZ u. a. beobachtete Vorkommen der Paralysenkurve bei Lues cerebri 
haben wir nie gesehen. 

1m chronischen Stadium finden"\Vir folgendes Liquorbild: Aussehen klar, 
farblos. Zellen sind schwach bis mittelstark vermehrt. Das GesamteiweiB 
ist meist leicht vermehrt. Die Phase ist (+) bis + +; die Ammoniumsulfat
fraktionen zeigen, daB die Globulinfallung erst bei 40% beginnt. WEICH
BRODT ist positiv, BRAUN-HUSLER haufiger negativ. Die Wa-R ist erst bei 
h6heren Mengen positiv (fehlt evtl. auch) und durch Inaktivierung abschwachbar. 
Die Kolloidreaktionen zeigen die Lues cerebri-Kurve. Die Hamolysinreaktionen 
sind negativ. 

Da das frische Stadium bald schneller bald langsamer in das chronische 
iibergeht, finden sich Mischformen beider Typen nicht selten, auch kommen 
frisch entziindliche Schube vor. Charakteristisch ist aber immer das "Oberwiegen 
der entziindlichen Veranderungen gegeniiber den biologischen, das schnelle 
Absinken starker Liquorreaktionen, sowie die deutliche BeeinfluBbarkeit des 
Liquorbildes durch die Behandlung. Die Wa-R des Blutes ist bei der Lues cerebri 
im frischen Stadium in 70-80% der FaIle, im chronischen in 60% positiv, 
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doch gilt diese Zahl nur fiir die Originalreaktion, denn bei Anwendung der 
Cholesterinkiilte- sowie der Aktivmethode findet man noch in 80 0/ 0 der F a1le 
positive Ergebnisse. 

Eine Sonderste1lung nimmt die Endarter iitis s y philiti c a d er kle ine n 
Hirnri nd en gef a Be ein. Nach den iibereinstimmenden E rfahrungen von 
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NONNE, F. PLAUT, ESKUCHEN und unseren eigenen sind hier die Liquorbefunde 
meist sehr schwache, ja sie k6nnen bis auf die Phase I nur die Kolloidreaktionen 
die Lueszacken zeigen, negativ sein. Die Wa-R im Blut ist meist negativ. 

1m Gegensatze dazu finden sich aber auch Faile, bei denen, wie KAFKA 
berichtet hat, ein besonderes Syndrom vorherrscht: maBige Zell-, dagegen starke 
Globulin- und EiweiBvermehrung, positive Wa-R im Liquor unter Selbst
hemmung bei h6heren Werten. 

Mischfalle von Lues cerebri und Paralyse zeigen ein Liquorbild, in dessen 
Struktur der dominierende KrankheitsprozeB richtunggebend ist. 

c) Tabes. Um die KIarung der Liquorbefunde bei Tabes haben sich vor 
allem NONNE und seine Schiller verdient gemacht. Das Bild der Lumbal
fliissigkeit bei Tabes ist dem der Lues cerebri sehr ahnlich, steht aber in manchen 
Ziigen auch wieder der Paralyse nah. Die frischen Faile unterscheiden sich oft 
wesentlich von den stationaren. 

Das Liquorbild ergibt: Aussehen klar. Zellen vom Grenzwert bis zu mittel
starken Zahlen (in 80-90% der FaIle), beziiglich der Zellart ist zu sagen, daB 
vorwiegend Lymphozyten, und zwar kleine und groBe besonders geschwanzte. 
Phase list Opaleszenz bis + (in 90% der Faile). Ammoniumsulfatfraktionen 
zeigen Ausfallungen meist erst bei 50%, selten bei 40%, doch k6nnen in ganz 
frischen Fallen auch bei 28-33% Ausfallungen auftreten, WEICHBRODT fast 
immer positiv, BRAUN-HuSLER ist negativ, Wa-R im Liquor nach ESKUCHEN 
bei 0,1 ccm in 15%, bei h6heren Werten in ca. 55%, im ganzen bei 70% positiv, 
nach NONNE bei 0,2 ccm in 20%, bei h6heren Werten fast immer positiv. Die 
Ergebnisse der Flockungsreaktionen sind schwacher, oft negativ. Die Hamo
lysinreaktion ist bis auf ganz frische FaIle mit stark entziindlichen Erscheinungen 
immer negativ. Die Kolloidreaktionen weisen bei Vorwiegen entziindliche Er
scheinungen mehr den Lues cerebri (selten Meningitistypus), bei Vorwiegen 
degenerativer Erscheinungen mehr den Paralysentyp (abgeschwiichte Paralysen
kurve) auf. 

Die Wa-R im Blute ist in 60-70% positiv; doch kann man bei Anwendung 
von Verfeinerungen einen h6heren Prozentsatz erzielen. 

Die serologischen Befunde der Tabes verhalten sich stationiirer als jene 
der Lues cerebri und werden durch Behandlung meist nicht so leicht beeinfluBt. 

d) Isolierte Pupillensrorungen. Diese Krankheitsbilder sind in bezug auf 
den Liquorbefund besonders von NONNE und seinen Schiilern sowie von GEORG L. 
DREYFUS, ASSMANN, WULLENWEBER, FUCHS untersucht worden. Wie viel ver
schiedene Krankheitsbilder sich hier vorfinden und wie wichtig der Liquorbefund 
hier ist, beweist der Satz von DREYFUS : "Die schwerste isoliertePupillenanomalie 
kann durchaus gutartig, die leichteste der Vorlaufer einer Paralyse sein." Dem
entsprechend finden wir auch eine groBe Buntheit der Liquorbilder. DREYFUS 
hat 71 FaIle von schweren Liquorveranderungen aus einem Material von 107 
Fallen von isolierter Pupillenstarre zusammengestellt, von denen 17 eine nega
tive Wa-R im Blute hatten. Es war die Zellvermehrung in weiten Grenzen 
schwankend (353---3 im cmm) die Phase I immer positiv, die Wa-R im Liquor 
in 42 Fallen bei 0,2 ccm, sonst bei hOheren Werten positiv. Die 36liquornegativen 
FaIle von DREY.FUS boten 14mal positive Wa-R im Blute. Bei der Verschieden
heit der Befunde kann auf weiteres erst in den Kapiteln der diagnostischen und 
prognostischen Bewertung der Befunde eingegangen werden. 
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Zellvermehrungen in der Lumbalfliissigkeit beweisen das Vorhandensein 
entziindlicher Veranderungen im Zentralnervensystem oder seiner Haute. Rein 
toxische und reine GefaBprozesse fiihren meist nicht zur Zellvermehrung. Das 
Studium der Zellart kann weiter fUhren, indem sie uns iiber die Art der Ent
ziindung evtl. auch iiber die Atiologie belehrt (0. REHM), doch ist diesbeziiglich 
noch nichts AbschlieBendes bekannt. 

Vermehrungen des GesamteiweiBes und der Gesamtglobuline 
deuten nur darauf hin, daB eine Erkrankung des Zentralnervensystems oder 
seiner Haute vorliegt, ohne daB sich iiber Art und Atiologie des Prozesses aussagen 
laBt. Doch konnen hier die BRAUN-HuSLERsche Reaktion und die fraktio
nierle Ammoniumsulfataussalzung erganzend eintreten, indem ein positives 
Resultat der ersteren Reaktion nur bei entziindlichen Erkrankungen vor
kommt, eine Ausfallung der Globuline bei 24%-28%-33% Ammoniumsulfat 
ebenfalls stark entziindliche Vorgange andeutet. Das Ergebnis der WEICH
BRoDTschen Reaktion erganzt andererseits in wertvoller Weise die Phase I, 
da es besonders bei den syphilitischen Erkrankungen des Zentralnervensystems 
deutlich und starker als das der Phase I, wahrend es bei den nichtsyphilitischen 
Meningitiden schwacher als das der Phase I, ja oft negativ ist. 

Auf die Wa-R der Lumbalfliissigkeit muB ausfiihrlicher eingegangen 
werden. Bisher nahmen wir an, daB eine positive Wa-R der Lumbalfliissigkeit 
auf einen syphilitischen ProzeB des Zentralnervensystems oder seiner Haute 
hindeutet. Ausgenommen waren nur die FaIle, bei denen eine akute nicht
syphilitische Meningitis vorlag und daher evtl. im Blute vorhandene Reagine 
infolge der Permeabilitatserhohung in die Lumbalfliissigkeit iibertraten 1). 
Es hat nun C. LANGE auf Grund von Dberlegungen, die vor allem iiber die 
Liquordiagnostik des Hirntumors angestellt waren, sich dahin ausgesprochen, 
daB die bisher allgemein akzeptierte Annahme, der Wa-R im Liquor kame 
lokaldiagnostische Bedeutung zu, abgelehnt werden miisse. Wir haben nun 
an der Hamolysinreaktion einen guten MaBstab fiir den Dbergang von Stoffen 
aus dem Blut in den Liquor, auch spricht alles dafiir, daB die Hamolysine in ihrer 
TeilchengroBe den Reaginen der Wa-R sehr nahe stehen. Bei negativer oder 
nur schwacher Hamolysinreaktion ist daher die positive Wa-R als endogen 
aufzufassen. Aber selbst wenn man ihr Vorkommen haufiger als friiher als 
exogen auffassen wiirde, so spricht doch die Tatsache des Dbertrittes dafiir, 
daB ausgesprochene Meningitis syphilitischer Natur besteht. Da aber niemand 
behauptet, daB eine positive Wa-R stets eine parenchymatose Erkrankung 
des Zentralnervensystems andeutet, ist dieser Streit praktisch bedeutungslos. 
DaB die Verhaltnisse der Wa-R in der Lumbalfliissigkeit bei der Lues II und 
auch bei der Lues cerebri andere sind als bei der Paralyse, wissen wir auch seit 

1) Die von KRONFELD, ZADEK, KRAEMER, F. LESSER, F. STERN beschriebenen Falle 
von positiver Wa-R bei nichtsyphilitischen Gehirnerkrankungen diirften zum groBeren 
Teil auf technische Fehler zuriickzufiihren sein (F. PLAUT); eine Sektion liegt nur im STERN
schen Fall vor. 
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den interessanten Inaktivierungsversuchen EICKES. Die Frage, wann die Wa-R 
der Lumbalfliissigkeit endogen entsteht, wann nicht, ist heute noch nicht gelOst, 
trotzdem man nach der urspriinglichen Ansicht von WASSERMANN und LANGE 
selbst der Auffassung sein miiBte, die Wa-R im Liquor entstehe dann immer 
lokal, wenn Lymphozyten im Liquor zerfallen. Fiir die Praxis aber miissen 
wir weiter darauf bestehen, daB bei positiven Wa-R der Lumbalfliissigkeit 
eine syphilitische Affektion des Zentralnervensystems oder seiner Haute an
genommen wird, schon deswegen da.mit eine positive Wa-R der Lumbal
fliissigkeit quoad Diagnose und Prognose nicht zu leicht genommen werde. 

Die Hamolysinreaktion ist, wie eben berichtet, eine Permeabilitats
reaktion, sie zeigt daher vorwiegend entziindliche Prozesse an, tritt aber auch 
auf, wenn andere Moglichkeit des Dbertrittes von Blutbestandteilen in den 
Liquor gegeben sind. 

Die Kolloidreaktionen geben uns bei der Analyse der Kurvenform ein 
Bild der LiquoreiweiBmischung und gestatten so weitere differentialdiagnostische 
Aufschliisse, sind abl;lr an sich nicht fiir Lues spezifisch. Weitere Einzelheiten 
werden im diagnostischen Kapitel gegeben werden. 

2. Der ganze Liquorbefund. 

Bei der Bewertung des ganzen Liquorbefundes muB darauf aufmerksam ge
macht werden, daB das bei einer Lumbalpunktion erhaltene Liquorprofil 
natiirlich nur ein "Momentbild" (FLEISCHMANN) der Liquorverhaltnisse dar
stellt. Man muB das beriicksichtigen, denn es konnen ja an sich verschiedenartig 
sich entwickelnde Liquorveranderungen zu einem Zeitpunkt interferieren 
und daher ein ahnliches Liquorbild bieten; so konnen z. B. die im Abklingen 
begriffenen pathologischen Liquorerscheinungen einer frischeren Lues cerebri 
zu einem Zeitpunkt den stationaren einer Paralyse ahnlich sein. Die ideale 
Liquoruntersuchungsmethode ist daher die im "Langsschnitte" (GOLDBERGER) 
d. h. durch Vergleich einer Reihe von aufeinanderfolgenden Lumbalpunktions
ergebnisse solI ein Bild iiber die Tendenz der Entwicklung der Liquorverhaltnisse 
gegeben werden. So konnen diagnostische Irrtiimer ausgeschaltet werden, 
aber auch die Prognostik kann auf solche Methode aus den Liquorergebnissen 
groBere V orteile ziehen. 

Weiter muB zur Bewertung des Liquorgesamtbildes bei der Analyse desselben 
darauf geachtet werden, ob die in einem friiheren Abschnitt (S. 457) besprochenen 
Korrelationen oder Syndrome vorliegen. So wird man bei positiver Wa-R 
und dem Vorherrschen entziindlicher Vorgangen gegeniiber den biologischen 
an friihsyphilitische Meningitis oder eine Lues cerebri denken, bei dem Dber
wiegen der biologischen Veranderungen iiber die entziindliche in erster Linie 
eine Paralyse annehmen miissen. Vberwiegen bei positiver Wa-R die EiweiB
vermehrungen jenen der Zellen, so wird ein NONNEsches Syndrom bei Lues 
spinalis, evtl. das KAFKAsche Sydrom bei Endarteriitis syphilitic a in den Vor
dergrund zu stellen sein. Diese Beispiele mogen geniigen, um zu zeigen, wie 
wichtig die Analyse des Gesamtliquorbildes zur Bewertung des Befundes ist. 

Noch ein Wort zur Frage, wie weit Liquorbefund und anatomischer ProzeB 
parallel gehen, wieweit man also aus dem Liquorbild - abgesehen von der 
klinischen Diagnose - auf den anatomischen und histologischen ProzeB zu 
schlieBen berechtigt ist. 
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Fiir die Friihlues bestehen noch relativ wenig histologische Untersuchungen. 
F AHR, M. FRAENKEL, C. STERN, KONIGSTEIN und SPIEGLER, DELBANCO und 
JAKOB, WOHLWILL haben hierher gehorige FaIle beschrieben. Doch ist nicht 
immer bei den untersuchten Fallen der Liquor untersucht. KONIGSTEIN und 
SPIEGLER fanden bei 26 kongenital-syphilitischen Sauglingen stets Verande
rungen am Zentralnervensystem, wobei das Riickenmark immer mitbeteiligt 
war. Bei normalen Liquor war bis auf einen Fall, der meningeale Infiltrationen 
iiber dem Kleinhirn und einen anderen, der solche Veranderungen iiber dem 
GroBhirn aufwies, der histologische Befund stets normal. Die Veranderungen, 
die KONIGSTEIN und SPIEGEL sahen, waren vor allem Infiltrationen des Sub
arachnoidealraumes, die von Bindegewebswucherungen ersetzt waren. Seltener 
bestanden im Parenchym perivaskulare Infiltrate. Auch FAHR, C. STERN, 
DELBANCO und JAKOB sahen nur Infiltrationserscheinungen des Gehirns und 
Riickenmarks. Das Material der Autoren reicht nicht aus zu der Folgerung, 
daB als die Grundlage des Liquorbefundes im Friihstadium der Lues stets nur 
die Infiltration der Meningen anzusehen ist. Aber selbst wenn wir das annehmen 
wiirden, hatten wir doch die Pflicht die den positiven Ltquorbefunden im Friih
stadium zugrunde liegenden Infiltrationen nicht zu unterschatzen, da wir ja 
noch nicht wissen, wann und unter welchen Umstanden die meningealen und 
perivaskularen Infiltrate in Parenchymschadigungen iibergehen. DaB dies sehr 
friihzeitig der Fall sein kann, beweist ein von A. JAKOB beschriebener Fall, der 
sich Mai 1920 infiziert hatte. Meningitische Symptome treten am 20. Juni 1920 
auf. Der Liquor bot das Bild einer intensiven friihsyphilitischen Meningitis. 
Unter Neosalvarsanbehandlung gingen die Erscheinungen zuriick. Anfang 1921 
Aufnahme in Friedrichsberg mit den klinischen und liquorologischen Erschei
nungen einer Lues cerebri. Exitus 30. III. 1921, also kaum ein Jahr nach der 
Infektion. Anatomisch fand sich eine Meningoenzephalitis mit Bildung zahl
reicher miliarer Gummen in der Nachbarschaft der Herde. 

In der Liquorlehre der Spatsyphilis des Zentralnervensystems bestehen 
parallele anatomische Untersuchungen in Fiine. Hier hat aber die Diagnostik 
die Suche nach Liquorerscheinungen, die auf histologische Prozessen hindeuten, 
iiberwuchert. Aber auch hier wird die Analyse des Liquorbildes nach dieser 
Richtung von groBem Werte fUr unsere theoretischen Erkenntnisse sein. 

B. Spezielle Bewertung des Liquorbildes. 
1. Diagnostik. 

Wie bewerten wir nun das Liquorbild in der Praxis um eine Diagnose zu 
stellen ~ Nach dieser Richtung hin gilt die Fragestellung: ist bei einer vorhandenen 
Syphilis eine Erkrankung des Zentralnervensystems vorhanden und welcher 
Art ist diese ~ Da in allen Stadien der Lues die Wa-R des Blutes negativ 
sein kann, muB fUr solche FaIle, besonders wenn anamnestisch nichts von Lues 
bekannt ist, auch die Frage hinzukommen, ob eine bestehende Erkrankung 
luischer Natur ist oder ob ein Krankheitsverdacht sich bestatigt. Die ersten 
beiden Fragestellungen kommen in allen Stadien der Lues vor. Fiir die beiden 
letzteren mochte ich Beispiele aus der Praxis geben: In einem betreffenden Falle 
bestehen psychische Erscheinungen und Pupillenstarre, die Wa-R im Blute 
ist negativ; die Lumbalpunktion solI ergeben, ob wir an eine syphilitische 
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Erkrankung des Zentralnervensystems zu denken haben; oder die Frau eines 
Syphilitikers klagt uber starke Kopfschmerzen, die Wa-R des Blutes ist negativ; 
die Lumbalpunktion solI ergeben, ob Lues vorliegt und speziell ob wir eine 
fruhsyphilitische Erkrankung des Zentralnervensystems vor uns haben. Dabei 
muB gleich betont werden, daB Dberschatzung der Liquordiagnostik nicht am 
Platze ist. Sie ist nicht absolut, sondern relativ, nur in Beziehung zum klinischen 
Befund kann sie diagnostisch unterstutzend wirken, nur bei genugender klini
scher Untersuchung kann die "Konklusion" (C. LANGE) des Liquoruntersuchers 
so gestellt werden, daB sie diagnostisch wertvoll ist. 

Werfen wir einen kurzen Blick auf die Liquordiagnostik. Ursprunglich war 
sie nur bei den spatsyphilitischen Erkrankungen des Zentralnervensystems 
geubt, da man die pathologischen Liquorbefunde des Fruhstadiums noch nicht 
kannte. 1m Spatstadium der Lues konnte die Liquordiagnose fUr die Differen
tialdiagnose immer wertvoller werden. Die Bearbeitung der Fruhlues nach dieser 
Richtung hin wurde zwar schon von RAVAUT begonnen, ausfUhrliche Arbeiten 
aber, die uber groBeresMaterial verfiigten und die aIle oder die meisten modernen 
Methoden anwendeten, entstammen nur den letzten J ahren (G ENNERICH, 
M. FRAENKEL, WECHSELMANN, WERTHER, C. STERN, HAUPTMANN, KYRLE, 
MRAS und BRANDT, FLEISCHMANN U. v. a.). 

Wenn wir nun in eine Analyse der Liquorbefunde quoad Diagnostik eintreten, 
so konnen wir uns kiirzer fassen, da wir schon bei Besprechung der Befunde 
die wichtigsten diagnostischen wertvollen Zuge der Liquorbilder hervorgehoben 
haben. 

Die im Fruhstadium der Lues erhobenen Befunde zeichnen sich gegenuber 
jenen, die wir bei der Spatsyphilis des Zentralnervensystems finden, im allge
meinen durch folgende Zuge aus: sie sind viel seltener, weniger stationar und 
weniger intensiv, ferner durch Behandlung starker und schneller beeinfluBbar. 
Meist sind nur Phase lund Pleozytose beteiligt, selten die Wa-R. 1st diese 
positiv, dann ist sie es fast immer nur bei hoheren Mengen positiv und liiBt 
sich durch Inaktivierung negativ machen. Die Kolloidreaktionen weisen die 
Lueszacke auf, also nur geringere Kolloidveranderungen (Goldsol bis violett 
oder solblau, Mastix bis VI oder VII) bei der Verdiinnungen 1/40, 1/80 oder 1/160 

der Goldsolreaktion (Abb. 26a) resp. 1/2, 1/4, l/S' 3/4 der Normomastixreaktion 
(Abb. 17). Die Hamolysinreaktion tritt im Friihstadium sehr selten auf und 
ist nach unseren Erfahrungen nur in Spuren positiv. Die geschilderten ge
ringfUgigen Liquorveranderungen sind manchmal mit leichteren subjektiven 
Symptomen verbunden (Kopfschmerzen, allgemeine Nervositat, Schlaflosig
keit), die aber auch fehlen konnen und es konnen andererseits bei vollkommen 
normalem Liquor die oben geschilderten Symptome auftreten. 

Die oben geschilderten Liquorsymptome der Fruhsyphilis be sagen also 
nicht, daB eine ausgesprochene Erkrankung des Zentralnervensystems vorliegt; 
sie sprechen nur fUr eine Reaktion der Meningen und sind insofern fur den 
Therapeuten von groBer Wichtigkeit. 

Treten intensivere subjektive klinische Symptome auf und vergesellschaften 
sie sich mit objektiven, so finden wir auch meist einen starker pathologischen 
Liquor. Dies gilt fUr die fruhluetische Meningitis im klinischen Sinne und das 
Neurorezidiv. Bei der ersteren stehen die Kopfschmerzen im Vordergrund, 
die besonders die Nacken- und Hinterhauptsgegend betreffen, ferner konnen 
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vorhanden sein: Nackensteifigkeit, Schwirrdel, Benommenheit, Verwirrtheit, 
Erscheinungen, die sich bis zu denen der akuten Meningitis steigern konnen. 
Der Liquorbefund charakterisiert sich durch das intensive Dberwiegen entziind
licher Erscheinungen (triibes Aussehen der Lumbalfliissigkeit evtl. Gerinnung, 
sehr starke Zellvermehrung, positive Fibrinogenfraktion und BRAUN-HuSLER
sche Reaktion, Komplementgehalt, Kolloidkurve, die jener der akuten nicht
syphilitischen Meningitis sehr nahesteht), wahrend die Wa-R meist erst bei 
hoheren Mengen der Lumbalfliissigkeit positiv und durch Inaktivierung ab
schwachbar ist. Die Liquorerscheinungen, so intensiv sie sind, haben meist 
eine groBe Neigung zur Riickbildung, die schon unter dem EinfluB der Lumbal
punktionen, mehr noch unter dem der spezifischen Behandlung erfolgt. Ebenso 
schnell gehen die korperlichen Symptome zuriick. 

Etwas Ahnliches gilt vom Neurorezidiv, bei dem klinischerseits isolierte 
Gehirnnervenstorungen im Vordergrunde stehen, doch konnen auch Krampf
anfalle u. a. vorkommen. 

Bei beiden Erkrankungen sind die klinischen Erscheinungen typisch, so daB 
sie im Zusammenhang mit den Liquorveranderungen eine unschwere Diagnosen
stellung und Abgrenzung von den syphilitischen Dauererkrankungen des 
Zentralnervensystems moglich machen. Geht eine friihsyphilitische Meningitis 
oder ein Neurorezidiv direkt in eine solche Erkrankung iiber, so sieht man, 
daB die klinischen Erscheinungen sich nicht so schnell, wie sonst, zuriickbilden 
und andere typische und stationarere an ihre Stelle treten. Auch der Liquor 
bildet sich nicht so schnell zuriick, sondern gewinnt immer mem den bei der 
betreffenden Erkrankung des Zentralnervensystems typischen Charakter. 

Schwerer diagnostizierbar sind pathologische Liquorbefunde in der Latenz, 
da sie ein Meningorezidiv oder eine Liquorlues (NAST) darstellen konnen, aber 
auch Reste einer vorausgegangenen, nicht erkannten oder Vorboten einer in 
der Entwicklung begriffenen syphilitischen Erkrankung des Zentralnerven
systems sein konnen. Immerhin werden wir bei vollkommenem Fehlen klinischer 
Erscheinungen und einem Liquorbefund mit stark entziindlichen Symptomen 
mehr an eine Liquorlues zu denken haben, zeigen die Liquorveranderungen 
jedoch typische Ziige fUr eine Spaterkrankung des Zentralnervensystems 
(Paralysenkurve, Normalambozeptorgehalt in der Lumbalfliissigkeit ohne 
Komplement u. a.), so wird eine solche zur Differentialdiagnose herangezogen 
werden miissen; andererseits werden sich Narbensymptome friiherer Erkran
kung durch die Schwache und Uneinheitlichkeit des Liquorbefundes auszeichnen. 
Ein gleiches gilt fUr den Liquorbefund bei isolierter Pupillenstorung mit der 
Ausnahme, daB hier natiirlich die Annahme einer Liquorlues wegfallt und zu 
entscheiden ist, ob die Pupillenstorung Rest- oder Initialsymptom, darstellt.: 
Dariiber mem im Kapitel Prognostik. . 

Gehen wir nun. zu den Liquorbefunden bei der Spat syphilis des 
Zentralnervensystems der Paralyse, Lues cerebri und Tabes iiber, so ist schoD,1 
hervorgehoben worden, in welcher Weise sie sich von den blanden der Friih
syphilis unterscheiden. 1m speziellen sei noch folgendes bemerkt. Es ist bei 
der Spatsyphilis des Zentralnervensystems ganz besonders notwendig, die 
Liquordiagnostik nur als Hilfsmittel der klinischen Diagnostik heranzuziehen, 
der Liquorbefund dad nur eines der klinischen Symptome darstellen und muB 
auch so gewertet werden. Man darf nicht verlangen, wie es viele Dberschatzer 
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der Liquordiagnost.ik tun, fiir jede Form der Syphilis des Zentralnervensystems 
einen eigenen besonders charakterisierten Liquorbefunde zu haben. Die Aus
einandersetzungen der friiheren Kapitel haben uns diesbeziiglich ja schon ge
niigend Beachtenswertes gezeigt. Dieses vorbehalten, ist es eigentlich nur 
bei der Paralyse moglich und da nicht immer, aus dem Liquorbefund allein 
eine Diagnose zu stellen. Die relative geringe ZeIlzahl, der BEginn der 
Globulinfallung bei ungefahr 33%iger Konzentration der Ammoniumsulfat
Wsung (Abb. 30), das Dberwiegen der biologischen gegeniiber den entziindlichen 
Erscheinungen, die stark positive Wa-R bei 0,2 cern, die durch Inaktivieren 
nicht wesentlich oder gar nicht abgeschwacht wird, der Normalambozeptor
befund in der Lumbalfliissigkeit meist ohne begleitenden Komplementgehalt, 
die Paralysenkurve der Kolloidreaktionen: das alles sind Befunde, die in ihrem 
Ensemble eine Paralysendiagnose mit an Sicherheit grenzenden Wahrschein
lichkeit gestatten. Freilich darf nicht vergessen werden, daB auch bei der Paralyse 
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Abb. 30. Schema der fraktionierten Ammoniumsulfataussalzung. 

diese Befunde nicht immer so schon vorhanden sind. Wir haben schon friiher 
darauf aufmerksam gemacht, daB atypische, vor allem stat.ionare Paralysen 
zu einer Abschwachung der Befunde neigen. Meist. bleibt aber die typische 
Korrelation und die Kolloidkurve erhalten. Ferner verandern sich die Befunde 
unter der Therapie speziell der Malariatherapie: hier sehen wir neben einem 
Herabgehen der ZeIlzahlen, Abschwachung der Wa-R speziell im aktiven Zustand 
und Vedinderung der Kolloidkurve, die besonders sich in den ersten Konzen
trationen auBert, indem bei der Normomastixtechnik z. B. bei den Konzen
trationen 1 : 1, 3 :4, 1:2 quantitative Abschwachungen oder Verstarkungen 
auftreten. 1m ersteren FaIle, der der haufigere ist, nahert sich die Paralysen
kurve bedenklich jener der Lues cerebri, in letzterem FaIle zeigt sie der Para
lysentypus verstiirkt. SchlieBlich darf nicht vergessen werden, daB Mischfalle 
von Paralyse und Lues cerebri vorkommen; meist aber regiert der dominierende 
ProzeB das Liquorbild. 

Die Diagnose der initialen Paralyse ist oft nicht leicht. Auch sind, wie 
schon Seite 475 angefiihrt wurde, die Angabe der Autoren noch nicht einheit
lich, welche Liquorsymptome bei der Paralyse zuerst auftreten. Nach unseren 
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Erfahrungen treten die typischen Liquorveranderungen schon sehr friihzeitig 
auf oder aber es sind wenigstens einzelne charakteristische Liquorsymptome 
(positive Hamolysinreaktion, Paralysenkurve) schon friihzeitig vorhanden. Da 
auBerdem das Bild der initialen Paralyse meist schon einzelne unverkennbare 
Symptome bietet (einzelne grobe ethische VerstoBe bei sonst anscheinend er
haltener Gesamtpersonlichkeit, unmotivierte Euphorie, motorische Erschei
nungen [Silbenstolpern, Sprachstorung]), so werden in der Mehrzahl del' Falle 
groBere diagnostische Schwierigkeiten nicht vorhanden sein und der Liquor
befund wird gestatten, von ahnlichen nichtsyphilitischen Erkrankungen des 
Zentralnervensystems (alkohoIische Erkrankungen, Neurasthenie u. a.) abzusehen. 

Fiir die Tabesparalyse gelten ahnIiche tJberlegungen wie fiir die Paralyse 
mit den S. 475 gegebenen Einschrankungen. Die juvenile Paralyse bietet 
meist sowohl in der kIinischen, wie in der liquordiagnostischen Abgrenzung 
noch weniger Schwierigkeiten als die progressive Paralyse der Erwachsenen. 

Nun zur Lues cerebri. Es ist eine viel umstrittene Frage, die von manchen 
Autoren direkt in den Brennpunkt der Liquordiagnostik gestellt worden ist, 
ob es yom Standpunkt der Serologie moglich, die Lues cerebri von der Paralyse 
abzugrenzen. Vor der Auswertungsmethode HAUPTMANNS fand man, wie 
NONNE, F. PLAUT, KAFKA U. v. a. berichteten, den Liquor bei Lues cerebri 
meist negativ. Nach HAUPTMANNS Publikation wurde es klar, daB die Lues 
cerebri nur erst bei hoheren Werten positive Wa-R bietet. Bei weiterer Durch
forschung wurden abel' auch Falle speziell des friiheren Stadiums gefunden, 
die die Wa-R schon bei 0,2 ccm im Liquor positiv haben, andererseits zeigten 
sich Paralysefalle oft erst bei 0,5 ccm positiv. Die Wa-R der Lumbalfliissigkeit 
gestattet uns zwar oft, aber nicht immer die Differentialdiagnose zwischen 
Paralyse und Lues cerebri. Dieser Fall zeigt uns, wie verfehlt es ist, aus einer 
Liquorreaktion, wie es leider so haufig gemacht worden ist, diagnostische Schliisse 
ziehen zu wollen. Nur das Gesamtbild aller bedeutsamen Liquorreaktionen 
kann hier fordern und auch dann nur, wenn die Klinik nicht versagt. Die Diagnose 
Lues cerebri aus dem Liquorbefunde allein stellen zu wollen ware ein MiBgriff. 
Bei der Gehirnsyphilis kommt noch die groBe Schwierigkeit hinzu, daB die 
I .. iquorbefunde sich yom frischen zum chronischen Stadium hin andern, und zwar 
meist im Sinne eine Abschwachung, ferner daB unter diesem Sammelnamen 
eine Reihe verschiedenartiger Erkrankungen verstanden werden. Es will daher 
nicht viel besagen, wenn einzelne Autoren unter der Marke Gehirnsyphilis 
einzelne Liquorreaktionen zusammenstellen ohne nahere kIinische Angaben 
und ohne Bezeichnung des Stadiums und aus dieser mangelhaften Bearbeitung 
df'A Gebietes Urteile iiber Werte oder Unwert der Liquorreaktionen abgeben 
wollen. 

Die auf S. 471ff. erwahnten fiir die Paralyse charakteristischen Ziige sind bei 
del' Lues cerebri nur in seltenen Fallen und dann nur einzeln, nicht im Ensemble 
vorhanden. Das kommt daher, daB bei einer Untersuchung des Liquors gerade 
del' Zeitpunkt getroffen worden ist, in dem einzelne Reaktionen bei ihrem Ah
flauen gerade die Starke erreicht hahen, wie sie hei del' Paralyse meist standig 
vorhanden ist. So kann z. B. im friihesten Stadium einer Lues cerehri eine 
positive Hamolysinreaktion mit starkem Komplementgehalt im Liquor vor
handen sein. Beim Zuriickgehen diesel' Reaktion (unter Therapie oderspontan) 
kann leicht ein Zeitpunkt getroffcn werden, indem zwar nicht mehr Komple-
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ment, aber noch Normalambozeptor in der Lumbalfliissigkeit vorhanden ist, 
ein fiir Paralyse typischer Befund. Untersucht man aber einige Zeit spater, 
so findet man eine negative Hamolysinreaktion. Daraus ergibt, da.B bei dem 
mehr labilen Charakter des Liquorbefundes bei der Lues cerebri eine wiederholte 
Untersuchung des Lumbalpunktats oft diagnostisch unvermeidbar ist. 

Im frischen Stadium der Lues cerebri la.Bt die ins Auge fallende Korrelation: 
starke bis starkste entziindliche zu schwii.cherer biologischen Reaktionen den Aus
schlu.B der Paralyse zu. Von dem Liquorbefunde der friihsyphilitischen Meningitis 
unterscheidet sich derjenige der frischen Gehirnsyphilis oft nur unwesentlich; 
hier mu.B eben die Klinik ihr Wort sprechen und wird es auch jederzeit konnen. 
Die Lues cerebri ist auch charakteristisch durch die Kolloidkurve, die im frischen 
Stadium der Krankheit dem Meningitistypus nahesteht, dann aber immer 
den keineswegs stabilen Charakter der Lues cerebri-Kurve annimmt und behalt. 
WEIGELDT u. a. haben die Paralysenkurve bei der'Lues cerebri gesehen. Wir 
selbst haben diese Beobachtung nie gemacht und mochten raten, solche Lues 
cerebri-Fiille ganz besonders im Auge zu behaIten. 

Fiir die haufiger beobachteten FaIle von chronischer Gehirnsyphilis kommen 
daher als charakteristisch in Frage: meist erhaltene Korrelation mit Begiinsti
gung der entziindlichen Erscheinung. GIobulinfallung erst bei 40% Ammo
niumsulfat beginnend, Wa-R erst bei hoheren Dosen im Liquor positiv und 
durch Inaktivierung abschwachbar, negative Hamolysinreaktion, Lues cerebri
Zacke der Kolloidkurven. 

Die Endarteriitis syphilitica der kleinen Hirnrindengefa.Be geht meist mit 
sehr schwachen Liquorbefunden einher und gestattet so eine Abgrenzung von 
der Paralyse, mit der sie oft ein sehr ahnliches Bild bietet (A. JAKOB uud 
KAFKA). Das KAF'KAsche Sydrom, das sehr selten ist, spricht fUr das Vorhanden
sein dieser Erkrankung. 

Die Tabes nimmt eine Mittelstellung zwischen Paralyse und Lues cerebri 
in bezug auf ihr liquordiagnostisches Bild ein. Es gibt Faile, bei denen die ent
ziindlichen Erscheinungen vorwiegen und das Liquorbild der Lues cerebri in 
gro.Ben Ziigen vorhanden ist, ferner solche, bei denen der Paralysenliquorbefund 
unabgeschwachter Form vorliegt. Von den nichtsyphilitischen Hinterstrang
erkrankungen (Alkoholismus, Blei u. a.) wird die Abgrenzung auf Grund dieser 
Befunde wesentlich erIeichtert. In der Gruppe der syphilitischen Spaterkran
kungen des Zentralnervensystems ist eine Abgrenzung auf Grund des Liquor
bildes meist nicht moglich: die selten vorkommende Alternative Tabes + 
Psychose oder Tabesparalyse kann auf Grund des Liquorbefundes nur selten 
und dann nur auf Grund einer sehr genauen Analyse entschieden werden. 
Der Wert der Liquordiagnostik erleidet dadurch keine Einbu.Be, da.B sie sich 
ihrer derzeitigen Grenzen bewu.Bt ist; im Gegenteil, die Literatur beweist, 
da.B hier Vberschatzung ebenso schadlich ist wie das Gegenteil. 

2. Prognostik uud Therapie. Indikationsstellung der Liquoruntersuchung. 
Prognostik und Therapie werden hier gemeinsam abgehandelt, weil sich 

so viele Beriihrungspunkte finden, da.B sich bei getrennter Behandlung Wieder
holungen ergeben wiirden. 

Bei der Frage was die Liquoruntersuchung zur Prognostik leistet, waren 
folgende Probleme zur Diskussion zu stellen: was bedeuten die Liquorverande-
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rungen im Friihstadium der Syphilis, inwieweit sind sie AbwehrmaBnahmen 
oder Zeichen einer Erkrankung des Zentralnervensystems, gehen sie unvermittelt 
in die pathologischen Liquorerscheinungen der Spatsyphilis des Zentral
nervensystems iiber oder findet sich auch hier ein Liquorlatenzstadium, kann 
man aus dem Liquorbefund der Friihsyphilis Schliisse ziehen, ob eine spat
syphilitische Erkrankung des Zentralnervensystems droht, was fiir therapeu
tische Folgerungen sind aus obigen Uberlegungen zu ziehen ~ 

AIle diese Fragen sind in den letzten Jahren speziell von dermatologischen 
(GENNERICH, KYRLE und seine Mitarbeiter, C. STERN, WERTHER, WECHSEL
MANN, ZIELER, KOHRS u. v. a.), wie neurologischen (NONNE und seine Schiiler, 
DREYFUS, WEIGELDT u. v. a.) Autoren ausfiihrlich erortert worden. Die Reihe 
del' Einzelprobleme ist eine so groBe, daB hier nur an der Hand del' wichtigsten 
Veroffentlichungen eine kurze Darstellung gegeben werden kann. 

GENNERICH hat seine auf ausfiihrlichen klinischen und Liquorstudien be
ruhenden Theorien und Erfahrungen in seinem Buche "Die Syphilis des Zen
tralnervensystems, ihre Ursachen und Behandlung" niedergelegt. Er nimmt an, 
daB aIle syphilitischen und syphilogenen Erkrankungen des Zentralnerven
systems von den Meningen und dem Liquor ausgehen. "Abgesehen von ge
wissen Zufiilligkeiten bei der ersten Ausstreuung des meningealen Virus wird 
das spatere Schicksal des Syphilitikers bestimmt einmal durch die individuell 
verschiedenen Anlagebedingungen fiir die meningeale lnfektion und zum andercll 
durch die Einwirkung del' die Syphilis einschrankenden Faktoren auf die Ge
samtdurchseuchung und auf die evtl. eingetretene und verschieden stark ange
legte meningeale Infektion". Eintritt und Starke der meningealen Infektion 
sind nach GENNERICH abhangig von Empfanglichkeit des Organismus und del' 
Starke des Syphilisvirus. Wegen del' eigenartigen Anlage des Zentralnerven
systems ist es schwer beeinfluBbar und eine irgendwie nennenswerte meningeale 
Infektion ist daher schwer zu beseitigen. Sie kann sich schneller entwickeln 
durch die "bei del' ersten Allgemeindurchseuchung entstandene starkere Anlage 
der meningealen Spirochatenaussaat odeI' abel' in del' Provokation urspriinglich 
durchaus geringfiigiger meningealer Herde". Da keine syphilitische Erkrankung 
des Zentralnervensystems plotzlich zum Ausbruch kommt, sondern jeder eine 
Infektion der Meningen vorausgeht "die auf den sie umgebenden Liquor ihren 
Abklatsch" gibt, ist ein pathologischer Liquor auf jeden Fall ein Zeichen, daB 
das Zentralnervensystem gefahrdet ist. Weiteres kann sich aus del' Analysc 
des Liquorbefundes ergeben. "Die wichtigste Aufgabe des Arztes besteht darin, 
die etwa vorhandenen Liquorveranderungen rechtzeitig, d. h. vor dem Uber
greifen des meningealen Prozesses auf das Nervengewebe festzustellen". Denn 
mit den friiheren Methoden war es nul' auBerst selten moglich, den Liquor zu 
assanieren; heute abel' mit dem Ausbau un serer Behandlungsmethoden "ge
lingt es fast in allen Fallen mit latent en Liquorveranderungen die vorhandenen 
meningealen Entziindungsvorgange auszuheilen und damit die Gefahr einer 
spateren syphilitischen Erkrankung des Zentralnervensystems endgiiltig zu 
beseitigen". GENNERICH hat auch auf Grund seiner Liquoruntersuchungen 
interessante Theorien zur Entstehung del' Paralyse und Tabes gebildet, auf die 
abel' hier, als fiir unser Gebiet nicht wesentlich, nicht eingegangen werden kann. 

KYRLE hat in seinem Referat am DermatologenkongreB zu Hamburg 1920 
sich auf Grund seines sehr grol.len Materials folgende Fragen gestellt: 1. Was 
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wil:lsen wir iiber den Beginn del' Liq uorveranderungcn; werden die Grund
lagen fUr spatere syphilogene Nervenerkrankungen im 1. oder 2. Jahre post 
infectionem gesetzt oder kann auch spaterhin, in del' Latenzzeit, positiveI' Liquor 
auftreten ~ 2. Bestehen Beziehungen zwischen dem Ablauf del' Luesinfektion 
auf del' Haut und denin dcnMeningen ~ Hier sollte besonders die Beziehung 
zwischen Hautaffektion und bleibender Liquorveranderung erortert werdell. 
3. Welchen EinfluB hat die Therapie auf das Zustandekommen von Liquor
veranderungen ~ Frage del' Provokation, del' Behalldlungsart, die quoad Provo
kation am gefahrlichsten ist. 4. Was konnen wir mit unserer Therapie bei be
tltehenden Liquorveranderungen erreichen ~ Konnen VOl' allcm die liquol'
positiven Falle del' Friihsyphilis saniert werden ~ 

Die erste Frage wurde von KYRLE dahin beantwortet, daB dcr Beginn del' 
Liquorsehadigung in einer groBen Zahl del' Luesfalle in das erste Jahr del' Er
krankung falIt. Jedenfalls ist ein spontanes Positivwerden del' Liquorreaktionen 
in del' spateren Latenzzeit etwa im 4. odeI' 5. Jahre nach del' Infektion sehr selten, 
(,ine Tatsache, durch die die Bedeutung del' Lumbalfunktion als prophylaktisehe 
Methode in den Friihstadien del' Syphilis akzentuiert wird. Beziiglich del' 
zweiten Frage berichtet KYRLE vor allem, daB es keine Exanthemform gibt, 
bei del' ein positiveI' Liquor nicht moglich ware. An del' Hand einer ausfiihr
lichen Statistik kommt abel' KYRLE weiter zu dem Resultat, daB sich bei allen 
Manifestationsarten del' Lues II Liquorkomplikationen in relativ groBer Haufig
keit ergeben, wobei nul' Schleimhautpapeln und Leukoderm eine gewiSRc 
Pravalenz zeigen. Aber das Dberstehen einer diesel' Erscheinungsformen del' 
Lues II scheint fiiI' das endgiiltige Verhalten del' Lumbalfliissigkeit gleichgiiltig 
zu sein. Betreffs del' Beziehung tertiarer Haut-, Schleimhaut-Lues und Liquor 
kann KYRLE auf Grund seines Materials die friihere Annahme, daB diese kli
nischen Erscheinungen einen pathologischen Liquor ausschlieBen, nicht besta
tigen. Er findet aber, daB ein positiveI' Liquor in diesem Stadium spontall 
odeI' unter geringen therapeutischen MaBnahmen so gut wie immer normal 
wird. "Wahrscheinlich sind es die eigenartigen Immunitatsverhaltnisse im 
Bereiche des Integuments, die diesbeziiglich ihre Wirkung zu entfalten vel'
mogen." 

Beziiglich der dritten Frage bejaht KYRLE die Salvarsanprovokation del' 
meningealen Initationen. Er findet sie auch bei Hg-Behandlung, bei Salvarsan
behandlung, und zwar besonders ungeniigender am haufigsten; dahel' muB 
cine energische Salvarsanbehandlung der frischen Sekundarperiode gefordert 
werden. KYRLE sieht die Liquorveranderung bei Lues II oder in del' Latenz 
als "hoehst bedeutsames" Zeichen an, glaubt abel' nicht, daB damit ausnahms
los ein Prognosticum quoad Metalues gegeben ist. Besonders gefahrlich scheinen 
die schleichenden Liquorinfektionen zu sein. Beziiglich der Einwirkung del' 
Therapie auf den positiven Liquor zeigt KYRLE an del' Hand einer Statistik, 
daI3 eine therapeutische Beeinflussung del' Lumbalfliissigkeit urn so schwiel'igcr 
ist, je alter die Lues ist. 

Aus FLEISCHMANNS ausfUhl'licher Arbeit seien fiir unsere Darlegungen 
folgende ]1'eststellungen zitiert: Liquorveranderungen konnen im Primarstadium 
VOl' del' Wa-R des Elutes auftreten; im Sekundarstadium ist das Nervensystem 
"aus dem Reizzustand in das Stadium echter syphilitischer Entziindung" 
bei einem Teil del' Liquol'kranken ubergegangen, wahl'end bei einem anderen 
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Teil Selbstheilung aufgetreten ist. Bei Behandelten ist die Anzahl der schwer 
Liquorbeschadigten groBer. Bei luischer Alopezie und Leukoderma besteht ein 
Zusammenhang mit schweren Liquorveranderungen. Bei Lues III mit ulzerosen 
Erscheinungen, die nicht behandelt sind, ist ein Fortschreiten der Liquor
erkrankung anzunehmen. "Die Lehre von del' geringen Nervenaffinitat del' 
Lues mit schweren ulzerosen Hauterscheinungen ist, soweit der Liquor spinalis 
in Betracht kommt, nicht mehr zu halten" (s. auch KYRLE). Eine einmalige 
geniigende Salvarsanbehandlung geniigt bei del' ulzerosen und gummosen 
Lues III nicht; es treten noch Provokationen auf. Diese toxischen Schadigungen 
Hind bei Hg-Behandlung geringer, bei diesel' Therapie werden aber die echt 
Hyphilitischen Liquorerkrankungen nicht so vollstandig ausgeschaltet, wie durch 
Salvarsan. In del' Spatlatenz sind die pathologischen Liquorbefunde geringer 
als in del' Friihlatenz; nach ausreichender Salvarsanbehandlung sehen wir eine 
Reihe £riiher in Blut und Liquor positive ]'alle in del' Spatlatenz als geheilt, 
hoi anderen Behandlungen nicht. 

An diesel' Stelle sei das Ergebnis einer Umfrage iiber die Pl'ophylaxe del' 
Nervensyphilis eiIlgeschoben, die von den Annales del' maladies veneriennes, 
Jg. 15, S. 273-312, 1920, erhoben wurde. Eine Reihe der befragten Forscher 
nahm an, daB die meningeale Reaktion del' Spatsyphilis in del' groBen Mehr
zahl del' FaIle als Fortsetzung der Li,quorveranderungen des Sekundarstadiums 
anzusehen sei. Andere Autoren behaupteten das Gegenteil, cine dritte Gruppe 
war del' Meinung, daB del' eine ProzeB den anderen hervorrufen kann, daB abel' 
am haufigsten ein zeitlicher Zwischenraum zwischen beiden Reaktionsstadien 
del' Meningen besteht. Dber die Dauer dieses Intervalls werden genaue An
gaben nicht gemacht. Einige Autoren betonten, daB es FaIle von Spatsyphilis 
gebe, die im Sekundarstadium einen normalen Liquorgehalt hatten. 

Von den Neurologen sei VOl' allem NONNE zitiert. Abel' NONNE hat sich 
auf seinem Referat am Dermatologentage in Hamburg bier merklich zuriick
gehalten. Beziiglich del' prognostischen Bewertung del' Liquorbefunde hat er 
auf AusfUhrung del' Luetinreaktion neben del' Liquoruntersuchung Wert gelegt 
und findet einen Fall besonders giinstig quoad Erkrankung des Zentralnerven
systems, wenn bei normalem Liquor die Luetinreaktion stark positiv ist, un
giinstig ist hingegen ein positiveI' Liquorbefund bei negativer Wa-R im Blute 
und negativer Luetinreaktion. Auch beziiglich del' Therapie verhielt sich NONNE 
skeptisch. 

1m Gegensatz dazu hat GEORG L. DREYFUS sich immel' sehr entschieden 
fUr den prognostischen sowie therapeutischen Wert del' Liquoruntersuchung 
ausgesprochen. Besonders interessant ist nach diesel' Richtung hin eine Arbeit 
iiber "Isolierte Pupillenstorungen und Liquorzerebrospmalis". Er spricht hier 
dem positiven odeI' negativen Liquorbefund grundsatzlich prognostische Be
deutung zu. Bei den liquorpositiven Kranken trat bei Nachuntersuchung 
faHt inllllPl' deutIiche Pl'ogrcdienz des Leidens auf, bci den liquornegativen nicht. 
Die liquorpositiven Kranken miisHen chronisch intermittierend behandelt 
werden, die Iiquornegativen llicht. Zu unterschreiben ware auch folgender Satz: 
"Primal' liquorpositive Kranke des spateren Latenzstadiums leiden an aktiver 
progredienter Hirnsyphilis, primal' Iiquornegative Kranke des spateren Latenz
stadiums sind fast sichel' stational'. Ihre Hirnsyphilis ist mit Sicherheit zum 
Stillstand gekommen". 
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Wir sehen, daB sich noch viele Differenzen in der Meinung der Autoren 
iiber dieses Gebiet ergeben. Wir konnen nach unseren Erfahrungen auf die 
prognostische Bedeutung der Liquoruntersuchung nur aufs intensivste hin
weisen. Da wir heute annehmen, daB der Grund zur spateren Syphilis des 
Zentralnervensystems in einem sehr friihen Stadium (1. oder II.) gelegt wird, 
miissen wir pathologischen Liquorerscheinungen aus dieser Zeit unsere genaueste 
Aufmerksamkeit schenken. Der Liquor muB nicht nur genau untersucht, sondern 
auch eingehend analysiert werden! Wenn vor dem Auftreten der positiven 
Wa-R im Blute schon Liquorveranderungen vorhanden sind (z. B. eine positive 
Hamolysinreaktion), so sind solche Falle sicher nicht in ihrer Bedeutung zu 
unterschatzen. Das gleiche gilt fiir die friihzeitigen, schleichend auftretenden 
Liquorinfektionen, bei denen intensive entziindliche Erscheinungen nicht im 
Vordergrunde stehen. 

Gehen wir nun im einzelnen auf die anfanglich gestellten Fragen zuriick. 
Die Bedeutung der pathologischen Liquorbefunde im Friihstadium der Lues 
laBt sich noch nicht vollkommen klaren; fraglos spielt hier eine Rolle die Zeit 
und Art des Auftretens sowie die Einzelheiten des Befundes. Doch konnen wir 
die Annahme LESSERS nicht unterschreiben, daB samtliche Liquorphanomene 
des Friihstadiums lediglich AbwehrmaBnahmen darstellen und daher gerade 
jene Falle von Friihsyphilis am besten von Spatinfektionen geschiitzt sind, 
die im Friihstadium deutliche Liquorbefunde bieten. Vor allem miissen wir 
feststellen, daB es Falle gibt - und sie kommen nicht allzu selten vor - bei 
denen sich schon im Friihstadium aus pathologischen Liquorbefunden heraus 
auch Paralysen, Tabesfalle, sowie gummose Erkrankungen des Zentralnerven
systems entwickeln. Es ist also jedenfalls die LESsERsche Anschauung in ihre 
Verallgemeinerung nicht zulassig. Wir wissen eben heute noch nicht, welche 
Liquorreaktionen wir als neue Abwehr-, welche wir als Folgen einer schon 
bestehenden Erkrankung des Zentralnervensystems oder als ihre Vorboten 
aufzufassen haben. Hier ist es anscheinend nicht der Befund allein, sondern 
die Art seines Auftretens, sowie die Reaktion auf Behandlung. Wenn wir also 
aus einem Liquorbefund des Friihstadiums auf im Vordergrunde stehende 
AbwehrmaBnahmen schlieBen, wenn die entziindlichen Erscheinungen in der 
Lumbalfliissigkeit dominieren, wahrend eine stark positive Wa-R, besonders 
eine solche, die durch Inaktivierung nicht abschwachbar ist, sowie eine starke 
Kolloidkurve prognostisch quoad Erkrankung des Zentralnervensystems un
giinstig erscheinen, so bedarf es doch, um hier genauere Anhaltspunkte zu haben, 
wiederholter Liquoruntersuchungen, urn Art des Auftretens, sowie Reaktion 
auf Behandlung (Persistenz oder Provokation!) kennen lernen zu konnen. Was 
nun die Frage betrifft, ob die Liquorveranderungen des Friihstadiums direkt 
in jene bei den Spaterkrankungen des Zentralnervensystems iibergehen oder 
ob ein anscheinend liquorgesunder Zwischenraum eingeschaltet ist, so hat uns 
die zitierte Umfrage der Franzosen ja gezeigt, daB hier verschiedene Moglich
keiten gegeben sind. Jedenfalls kann auf Grund der deutschen Literatur und 
unserer eigenen Erfahrungen nur gesagt werden, daB ein liquorgesundes Vor
stadium immerhin haufig beobachtet wird, daB also eine Kontinuitat der Liquor
erkrankung zumindest nicht immer besteht. Ja wir wissen heute noch nicht, 
ob unbedingt jeder ausgebrochenen Paralyse ein pathologischer Liquor voraus
gehen muB. Man kann sich trotzdem denken, daB im Friihstadium eine Spiro-
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chatenaussaat in das Zentralnervensystem stattgefunden hat, ohne daB menin
geale Abwehrreaktionen aufgetreten sind. Wissen wir ja, daB auch anscheinend 
normaler Liquor im Tierversuch infektios sein kann. Freilich muB eine genaue 
Untersuchung und Analyse der Lumbalfliissigkeit gefordert werden; denn viele 
Arbeiten, die bei angeblich normalem Liquor zu so wichtigen Ergebnissen ge
kommen sind, lassen eine geniigend ausfiihrliche und exakte Untersuchung der 
Lumbalfliissigkeit vermissen. Es scheint uns fiir die Klarung des ganzen Gebietes 
iiberhaupt wertvoller, wenn der einzelne Fall in seinen verschiedenen Stadien 
eingehend und vollstandig im Liquor untersucht und analysiert wird, als wenn 
mit einer oft unzulanglichen Technik ein groBes Material parallel untersucht 
wird und dann aus einer vielleicht mit Fehlern behafteten Statistik weitgehende 
Schliisse gezogen werden. Ob man nun aus der Eigentiimlichkeit des Liquor
befundes prognostische Schliisse auf eine drohende Erkrankung des Zentral
nervensystems ziehen kann, ist nach dem Vorhergehenden noch nicht geniigend 
geklart. Wir haben ja schon davon gesprochen, wie schwierig es ist, einen posi
tiven Liquorbefund dahin zu analysieren, ob und wie weit wir Abwehrreaktionen 
annehmen oder auf schon bestehende krankhafte Erscheinungen des Zentral
nervensystems hindeutende Veranderungen schlieBen miissen. J edenfalls 
gelten hier ahnliche Kriterien. Eine stark positive Ramolysinreaktion (besonders 
Normalambozeptorgehalt ohne Komplement), eine starke positive Wa-R, 
durch Inaktivierung nicht abschwachbar, eine hoch positive Kolloidkurve 
zumal yom Paralysentypus, das sind Erscheinungen, die besonders, wenn sie 
der Behandlung gegeniiber sich sehr resistent verhalten und bei Abklingen 
etwa vorhandener klinisch-nervoser Erscheinungen weiterbestehen, auf das 
Drohen einer Spaterkrankung hindeuten. Auf die prognostische Bedeutung 
der Kolloidkurven haben GOLDBERGER, BRANDT und MARS, besonders aber 
NAST hingewiesen. Letzterer betont die Bedeutung des Phanomens, daB unter 
der Behandlung zwar die anderen Reaktionen, nicht aber die Kolloidzacke 
zuriickgeht, letztere sogar in vollstandiger Starke bestehen bleibt ("Kreuzung"). 

Von Wichtigkeit ist noch die von KYRLE festgestellte Tatsache, die von 
FLEISCHMANN bestatigt wird, daB beim Tertiarismus positive Liquorbefunde 
geniigend haufig vorkommen, daB sie sich aber spontan oder unter geringer 
Behandlung schnell ins Normale wandeln lassen. 

Fiir die Prognostik der Spatlatenz ist noch wichtig zu wissen, daB hier das 
Liquorbild bedeutungsvolle Aufschliisse geben kann, insofern als der typische 
Befund der Paralyse oder Lues cerebri das Drohen dieser Leiden mit Deutlich
keit anzeigt. Dies gilt auch fiir die von WEIL und KAFKA so benannten Dber
gangsfalle, d. h. Falle mit sehr geringen neurologischen Symptomen, die jedoch 
als Vorboten einer Paralyse, Tabes oder Lues cerebri sehr verdachtig sind. Es 
gilt dies ganz besonders von den isolierten Pupillenstorungen. Rier hat sich 
NONNE 1913 dahin ausgesprochen, daB bei normalem Liquor die Prognose als 
giinstig, bei positivem Ausfall als zweifelhaft angesprochen werden miisse. 

ASSMANN betonte, daB bei positivem Liquorbefund "die Prognose die be
griindete Moglichkeit der spateren manifest en Erkrankung einer Nervenlues" 
zu beriicksichtigen hat. WULLENWEBER schlieBt sich auf Grund neuen Materials 
der Ansicht NONNES an. FUCHS hat das DREYFUSsche Material untersucht 
und nachkontrolliert. Der Liquor wird erst nach 3 Jahre nach der Infektion 
prognost sch verwertbar. Die iill 3.-8. Jahre nach der InflClktion liquor-
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veranderten Falle zeigten eine Erkrankungsziffer von 25 % im 20. Jahre eine 
solche von 40%, Alle Liquorsymptome (auGer Druckerhohung) sind einzeln 
oder kombiniert ziemlich gleichwertig und weisen alle auf eine erhebliche Gefahr
dung des Tragers hin. Je alter ein Individuum bei der Infektion, umso hoher 
die Wahrscheinlichkeit der Infektion und die Schwere der Erkrankung. In 
24 0/ 0 der FaIle war trotz positiven Liquors das Blut normal. 

Beziiglich der Bewertung der Liquorbefunde fiir die Therapie haben sich 
die wichtigsten Punkte schon aus dem Vorhergehenden ergeben. Es hat sich 
gezeigt, daB die Liquorbefunde seit der Salvarsanbehandlung haufiger geworden 
sind, daB sie aber, wie besonders FLEISCHMANN mitgeteilt hat, bei geniigender 
Salvarsanbehandlung sich schnell riickbilden und dann negative Liquorbefunde 
haufiger sind, als bei den anderen Behandlungsarten. Es hat nun besonders 
GENNERICH gezeigt, daB die "Assanierung der Meningen" d. h. die Beseitigung 
der meningealen Affektion fiir uns sichtbar vor aHem durch einen negativ werden
den Liquorbefund eines der vornehmsten Ziele der Luesbehandlung sein muG. 
GENNERICH hat diese seine Anschauung durch ein groBes, durch lange Jahre 
klinisch und liquorologisch untersuchtes Material bewiesen. Gegen diese An
schauung sind NONNE, WEIGELDT u. a. aufgetreten. Angefiihrt wurden FaIle, 
bei denen trotz negativen Liquors die Krankheitssymptome weiterbestanden, 
anderseits FaIle, bei denen trotz Fortbestehens eines positiven Liquors klinische 
Erscheinungen von seiten des Zentralnervensystems nicht aufgetreten sind. 
Es wurde dagegen Front gemacht, daB die Reaktionen und nicht der krankc 
Mensch behandelt werden. Es ist natiirlich Pflicht jedes guten Therapeuten, 
nicht ein einzelnes Symptom zu behandeln, sondern die ganze Krankheit und 
vor allem den kranken Menschen. Aber der pathologische Liquorbefund ist eben 
ein Teil der Krankheit und ein nicht unwichtiger, weil ja von seiner richtigen 
Bewertung die Abwe-ndung groBer Gefahren fiir das Zentralnervensystem 
abhangt. Es ist ein Symptom und muG zumindest ebenso gewertet werden 
wie jedes andere wichtige klinische Symptom. Wir behandeln eine Spitzen
affektion und werden sie stets behandeln, trotzdem es FaIle genug gibt, bei denen 
durch die Sektion eine solche Erkrankung aufgedeckt wird, intra vitam aber 
sich Erscheinungen nieht haben nachweisen lassen. AuBerdem wird sichpr 
weniger geschadet, wenn ein Fall auf Grund seines pathologisehen Liquor
befundes zu viel behandelt wird, als wenn dureh Vernaehlassigung dieses wichtigen 
Symptomes die Vermeidung einer zentralnervosen Erkrankung unmoglich wird. 
Ferner: wo sind die Grenzen, bei denen ein pathologischer Liquorbefund ver
naehlassigt werden dad 1 Kann man einen Krl\.nken ruhig untergehen lassen, 
trotzdem sein wichtigstes Organ in standiger Gefahr ist, nur weil in einzelnen 
Fallen die Liquorerkrankung nicht zur klinisehen Erkrankung des Zentralnerven
systems gefiihrt hat 1 Werden solehe Ansehauungen nieht dazu fiihren, daB bei 
der Therapie der Lues die Liquorkontrolle, fiir die die Kenner der Lues wie 
GENNERICH, KYRLE, DREYFUS!) u. a. so energisch eingetreten sind, noch mehr 

1) Einen Teil der diesbeziiglichen DBEYFUSschen Anschauungen driickt FUCHS neuer
dings folgendermaBen aus: "Bei jedem Fall von latenter Lues muB nach dem 3. Infektions
jahr der Liquor untersucht werden. 1st in diesem auch nur eine Reaktion pathologisch, 
so muB der Trager als gefahrdet angesehen und behandelt werden. Nur eine Haufung 
mehrerer Liquorzeichen als Indikation zur Behandlung anzusehen, ware fehlerhaft. Bis 
zum 20. Jahr nach der Infektion ist die Indikation zur Behandlung eine strikte, da in dieser 
Zeit die schweren Verlaufsformen besonders zu fiirchten sind. Bei liingerer Latenz nimm~ 
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als bisher vernachlassigt wird, daB Kranke aus der Kur entlassen werden mUssen, 
weil der klinische Befund durch mehrere Jahre normal und evtl. die Wa-R 
des Blutes negativ geblieben ist 1 Wird so die Luestherapie nicht noch unsicherer 
werden, wenn sie sich eines so objektiven Mittels wie der Liquorkontrolle be
raubt1 

Nach unseren Erfahrungen und fuBend auf obigen Dberlegungen schatzen 
wir den Wert der Liquoruntersuchung fiir die Therapie sehr hoch ein. Bei 
jeder Behandlung ist eine Assanierung der Liquorveranderungen therapeutisch 
anzustreben, kein Syphilitiker kann als geheilt angesehen werden, solange kein 
Liquorbefund erhoben worden ist, keinem Syphilitiker diirfte die Heirats
erlaubnis erteilt werden, wenn sich die Lumbalfliissigkeit nicht als sicher normal 
erwiesen hat. 

Wann ist nun die Indikation fiir die Lumbalpunktion gegeben 1 Wir unter
scheiden eine direkte oder therapeutische und eine indirekte oder diagnostische 
resp. prognostische Indikation. Die therapeutische Indikation liegt bei der 
Friihsyphilis hauptsachlich auf dem Gebiete der akuten syphilitischen Menin
gitis, die durch die Lumbalpunktion aufs giinstigste beeinfluBt wird. Ein ahn
liches gilt fiir die Neurorezidive. C. STERN sagt: "Die therapeutische Bedeu
tung der Lumbalpunktion bei friihluetischer Meningitis, Salvarsanschadigung 
und zur Druckverminderung ist unbestritten". 

Nun zur indirekten Indikation. Die Zeit derselben ist nach KYRLE nicht 
genau festzulegen. Jedenfalls solI die Liquorkontrolle im Verlaufe des 2. Jahres 
post infectionem, dann in der Latenz und beim Auftreten nervoser Erschei
nungen vorgenommen werden. FINGER empfiehlt fiir die erste Lumbalpunktion 
das Ende des ersten Jahres, GOLDBERGER den zehntenMonat nach der Infektion. 

Wenn nervose Erscheinungen besonders objektiver Natur aufgetreten sind, 
so wird die Lumbalpunktion von allen Autoren als indiziert angenommen. Dies 
gilt ganz besonders fiir die Spatlues des Zentralnervensystems, wo, wie wir ge
zeigt haben, vor allem die Differentialdiagnose, ferner aber auch prognostische 
und therapeutische Dberlegungen yom Ausfall des Liquorbefundes abhangen. 

Es ist, um es nochmals zu sagen, nur ein Streit mit Worten, ob man den 
pathologischen Liquorbefund als Einzelsymptom oder als entscheidendes Moment 
im klinischen Bilde ansieht; unsere Darlegungen diirften gezeigt haben, daB wir 
in der Liquorphanomene sehr wichtige klinische Zeichen besitzen, die aber nur 
zur vonen Auswirkung gelangen, wenn der Kliniker den Liquorbefund ohne 
Dber- und Unterschatzung vonauf wiirdigt. Das noch lange nicht abge
schlossene Gebiet wird nur Forderung finden, wenn ne ben der heutigen sta
t~stischen Massenuntersuchung die genau exakte in Intervallen wiederholte 
Untersuchung des kranken Individuums tritt; ein nach dieser Richtung hin 
prazise beobachteter Fall kann oft der Wissenschaft mehr bringen als die Ergeb
nisse eines groBen mit Fehlern behafteten statistischen Materials. Diese Forde
rung wird aber nur moglich sein, wenn Dermatologen, Internisten, Otologen, 
Chirurgen, Neurologen und Psychiater in gleicher Weise unserem Gebiete 
Interesse entgegenbringen. 

die Zahl der Erkrankungen prozentual noch weiter zu, jedoch wachst auch die Neigung 
zu milderem Verlaufe. Die Behandlung muB sich die Gesundung des Liquors zum Ziele 
setzen. Umschlag der Serumreaktion in das Negative ist kein Beweis fiir die Besserung 
des Liquor." Solche Worte dieser vielerfahrenen Praktiker diirfen nicht ungehOrt verhallen! 



Siebenter Teil. 

Die Lnetinreaktion nnd ihre Verwertbarkeit. 
Von 

V. Kafka-Hamburg. 

Mit 2 Abbildungen. 

Die Versuche, bei Syphilis eine Hautreaktion einzufiihren, gehen auf MEI
ROWSKY und TEDESKI (1908) zuriick. Sie wurden dann von vielen Autoren 
in ahnlicher Weise aufgenommen, ohne daB diese Kutanreaktion sich einbiirgerte. 
Erst nachdem es NOGUCHI im Jahre 1911 gelungen war, einen reinen Spiro
chatenextrakt (Luetin) herzustellen, war eine auch fUr die Praxis der Lues
diagnose brauchbare Hautreaktion gefunden. In dies en Zeiten solI daher nur 
von NOGUCHIS Luetin und den darauf beruhenden Arbeiten die Rede sein, 
nicht aber von den Extrakten aus spirochatenhaltigen Organen (BRUCK, FISCHER 
und KLAUSNER u. a.). 

Die Herstellung des Luetins NOGUCHIS wird folgendermaBen skizziert: 
Die Spirochaten werden in Aszitesagar anaerob reingeziichtet und bei 60° ab
getotet. Dann wird mit Karbolsaure solange verdiinnt, bis eine etwa O,5 % ige 
Konzentration resultiert. 

Die Technik der Impfung ist nun folgende: Die in Betracht kommende 
Menge des Luetins wird vor der Injektion mit der gleichen Menge steriler 
physiologischer NaCl-Losung verdiinnt. Dann wird in eine in Hundertstel 
geteilte Rekordspritze aufgenommen, die zur sicheren Einstellung der Dosen 
einen Ring am Kolben tragt und es werden 0,07 ccm der Verdiinnung genau 
intrakutan injiziert. Die Kaniilen miissen daher diinn sein und eine fein
geschliffene Spitze haben. Die Injektion ist nur dann als gelungen anzusehen, 
wenn sich eine deutliche weiBe Quaddel bildet. Eine Hautblutung darf nach 
der Impfung nicht erfolgen. Als Injektionsstelle wahlt man am best en die 
AuBenseite des Oberarmes. Nach vollendeter Impfung laBt man ein auf der 
Injektionsstelle etwa befindliches kleines Tropfchen des Luetins eintrocknen 
und markiert die Stelle, indem man mit Jodtinktur oder Farbe einen Kreis 
mit der Impfstelle als Zentrum zieht. 

Auch bei Nichtsyphilitikern bildet sich oft an der Impfstelle ein kleines rotes 
Fleckchen, das aber nach 24 Stunden abgeblaBt ist; Infiltration ist nicht nach
zuweisen: negative Reaktionen. 

Die positiven Reaktionen zeigen deutlich Rotung oft mit Hofbildung und 
Infiltration bis Papel bis Pustel. 

Spur Reaktion bis schwach positive Reaktion findet sich, wenn eine leichte 
Infiltration vorhanden ist, die man meist nicht sieht, aber fiihlt. Schwache 
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Rotung ist oft vorhanden. Die mittelstarke positive Reaktion zeigt nach 24 Std. 
eine deutliche Papel mit ausgesprochener Rotung, beide Phanomene persistieren 
mehrere Tage. Die stark positive Reaktion 
ist bis zum 3. bis 5. Tage progredient und 
entwickelt sich zu ausgesprochener Pustel, 
aus der sich eine serose Fliissigkeit ent-
leeren kann. Die Umgebung ist stark 
gerotet (vgl. Abb. 1 u. 2). 

Diese Einteilung ist auf Grund der 
Erfahrungen NONNES und FLEISCHMANNS 
und der eigenen aufgestellt worden. 
Andere Autoren: KAMMERER, R. MULLER 
und O. STEIN, BENEDEK haben zum Teil 
andere Prinzipien der Einteilung. 

BAERMANN und HEINEMANN haben 
nun beobachtet, daB die Luetininjektion 
in den ersten 15 Tagen nach der Infektion 
negativ sein, dann aber ins positive um-
schlagen kann. 

Bei LuesI haben NOGUCHI, R.MULLER, 
O. STEIN, O. FISCHER und KLAUSNER u. a. 

Abb.1. Luetinreaktion nach NOGucm. 
Eben positiv. 

positive Reaktionen gefunden. Doch haben diese Autoren nicht zwischen 
seronegativer und seropositiver Lues I resp. Lues I bis II unterschieden. 

FLEISCHMANN fand bei 
Lues I (mit negativer Wa-R 
im Blute) eine positive Luetin
reaktion in 47,4% der FaIle 
(19). Dabei war die Reaktion 
gerade bei den stark liquor
positiven Fallen negativ oder 
hochstens +, so daB FLEISCH
MANN diese FaIle als fUr 
besonders ungiinstig liegende 
halt. Bei Lues I-II sah 
FLEISCHMANN 45,5 0/ 0 positive 
Luetinreaktion, und zwar + 
bis ++, nie +++ unter 
22 Fallen. 

BeiLues II sahen NOGUCHI 
und NOBL unter 19 Fallen 
13mal, BENEDEKunter 16Fal- Abb.2. Luetinreaktion nach NOGUCHI. Stark positiv. 

len 13mal, R. MULLER und 
O. STEIN bei 30 Fallen 20 mal positive Luetinreaktion; ferner BOAS und 
DETLEVSEN unter 102 Fallen 55mal, KAFKA bei 1 Fall Imal. 

FLEISCHMANN fand die Hautreaktion bei Lues II 68,8% der FaIle positiv. 
Dabei fiel in der Mehrzahl der FaIle positiver Liquorbefund und positive Luetin
reaktion zusammen. 
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den positiven Fallen fand sich in 

42,4 % die Reaktion 

22,8" " 
1,09 " " 

bis + 
" ++ 
" +++. 

Bei Lues III hatte FLEISCHMANN wie aIle andere Autoren die groBte Anzahl 
positiver Luetinreaktionen, und zwar 94,7% bei 19 Fallen. Darunter zeigten 

16,6% die Reaktion + 
44,4" ++ 
38,8" +++ 

Also auch die starksten Reaktionen gegeniiber den anderen Luesstadien. Genaue 
Beziehungen zur Behandlungsart lieBen sich nicht aufstellen. 

Bei Lues latens fand FLEISCHMANN die Luetinreaktion in 86,1 % der FaIle 
positiv, und zwar zeigten 

28,0% die Reaktion 
53,5 " " 
4,7 " 

+ 
++ 
+++ 

Auch unbehandelte Syphilitiker zeigten die Luetinreaktion im Latenzstadium 
positiv. KAFKA fand diese Reaktion bei latenter Lues in 62 0/ 0 positiv, und zwar 

Spur Reaktion 30,7% 
schwach + 

+ 69,2" 

Bei Lues congenita sah KAFKA 72 0/ 0 positive Reaktionen, und zwar 

schwach + Reaktion 2,3% 

+ " 69,2 " 
Beziiglich der Lues des Zentralnervensystems fanden GRADWOHL, GAVINI, 

BOAS und DETLEVSEN, FISCHER und KLAUSNER, BENEDEK, daB die Paralyse 
seltener und schwacher reagiert als die Lues cerebri. 

KAFKA sah bei Paralyse 52%, bei Lues cerebri 90% positive Reaktionen. 
Beziiglich der Starke fand sich 

Paralyse 
Lues cerebri 

Spur 
8,5% 
20% 

schw. + 
19% 
10% 

+ ++ 
17% 4,2% 
30% 

+++ 
30% 

Bei Tabes sah KAFKA in 100% der Fane positive Reaktionen, und zwar: 

Spur Reaktion 25 0/ 0 

+ 50" 
+++ 50" 

Als praktisch wichtig sind folgende Punkte zu beobachten: 

1. Bei sonst negativen Blut- und Liquorreaktionen kann die positive Luetin
reaktion bei Psycho- und Neuropathen eine luische Keimschadigung aufdecken 
(NONNE). 

2. 1st die Luetinreaktion im Lues I-Stadium negativ bei negativem Blut 
und stark positivem Liquorbefund, so sind solche FaIle als prognostisch sehr 
ungiinstig zu bewerten, das gleiche gilt fiir andere Friihsyphilitiker auch aus der 
Sekundarperiode (FLEISCHMANN). 
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3. Ungeniigende vorausgegangene Behandlung verhindert die Bildung 
von Immunstoffen (FLEISCHMANN), Behandlung verstarkt bei bestehender 
Luetinreaktion diese (KAFKA u. a.). 

4. Der Gegensatz in der Reaktionskraft der· Paralyse und Lues cerebri 
spricht fUr eine Schwache der AbwehrmaBnahme bei ersterer ; diese ist auch durch 
die Behandlung nicht zu beheben (KAFKA). 

5. Die Luetinreaktion kann dazu beitragen, uns ein Bild iiber die Sanierungs
verhaltnisse der Lues zu geben (FLEISCHMANN). 

6. Wir mfu!sen fUr die Therapie versuchen die Wa-R negativ zu machen, 
die Luetinreaktion positiv zu erhalten {MUCH}. 

Aus Vorstehendem ergibt sich wie wichtig die Luetinreaktion fUr Diagnose, 
Prognose und Therapie der Lues ist; bei Bewertung der Blut- und Liquorbefunde 
soUte immer das Ergebnis der Luetinreaktion herangezogen, diese Reaktion 
daher in solchen Fallen stets angestellt werden. 
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- Serum, Trennung der EiweiBfmktionen 
in demselben 335. 

Eklampsie, Wassermannreaktion bei 66, 
104. 

Elias-Neubauer-Porges-Salomon, 
Natrium glycocholicum-FaIIungsreaktion 

256. 
- Technik 370. 

E man uel, Mastixreaktion des Liquor 43l. 
Encephalitissyndrom des Liquor 458. 
E ndarterii tisder kleinenHirnrindengefaBe, 
- Liquorbefund 477. 
- Liquordiagnostik 486. 
Epiphaninreaktion des Luesserums (Wei

chardt) 342. 
ErbsyphiIis, 

Colles Beaumessches Gesetz im Lichte 
der Serodiagnose 95. 

Diagnostischer Wert der Serumreaktion 
91. 

Hydrocephalus chronicus 95. 
Immunitat der Mutter 95ft. 
Komplementbindende Substanzen in der 

Muttermilch und ihre iJbertragung auf 
das Kind 91, 92. 

Latenzzeit wahrend der ersten Wochen 
post partum 98, 99. 

Lumbalfliissigkeit bei 469. 
Miitter der syphilitischen Kinder und ihre 

serologischen Verhaltnisse 92, 93, 95, 96. 
Paterne Vererbung 97. 
PostkonzeptioneII erworbene Syphilis und 

ihre Ubertragung auf das Kind 94. 
Profetasches Gesetz 98. 
Serologische Verhaltnisse 80, 92, 93. 
Technik der serologischen Untersuchung 

99. 
Vererbungsgesetze im Lichte der Sero

diagnose 95. 
Eskuchen, Enzephalitissyndrom des Liquor 

458. 
Euglobulin, Flockungsreaktionen und 334. 
Extrakte, 

Bereitung 321. 
Cholesterinisierte 175, 321ff. 
Flockungsreaktionen und 321. 
Herzextrakte, s diese. 
Kochsalz16sungen zur Verdiinnung der 

324, 325. 
Komplementbindllngsreaktion (s. a. diesel 

und 172 
Labile und stabile (Hohn) 324. 
Luesleberextrakte, s. a. diese. 
Meerschweinchenleberextrakte, s. diese. 
Meinickeroaktionen und 282, 283, 287, 

288, 290ff., 305. 

Ext r a k t e, Menschenherzextrakte, s. diese. 
Organextrakte, s. diese. 
Reversibilita t der Bindung von Lues-

serum an 350. 
Rinderherzextrakte, s. diese. 
Sachs-Georgi-Reaktion und 267,269,278, 
279. 
Zusammensetzung, chemische 321, 322. 

Extraktlipoidsuspensionsmethode 
Brucks 298, 384. 

Verbesserte Technik mit und ohue Zentri
fuge 385. 

Fa h r a eu s , S uspensionssta bilitii tspriifung 
369. 

Fallungsreaktionen s. Flockungsreak
tionen. 

Fallungsvorgange, Komplementbin
dungsreaktion der Syphilis und 30. 

Familiensyphilis, Wassermannreaktion u. 
ihre Bedeutung fiir Feststellung von 109. 

Farbenreaktion des Luesserums nach 
Schiirmann 342. 

Fermentwirkungen, Komplementbin
dungsreaktion bd Syphilis und 29. 

Fie berzustande, Wassermannreaktion, 
Abschwachung durch 67. 

Filtrationsversuche v. Wassermanns bei 
Syphilis- und Normalseren (negativen 
Seren) 34. 

Fischer, O. und Kafka, LiquorzeIIenfarbung 
448. 

Fissura ani, Wassermannrcakbion bei 101. 
Fleckfie ber, 
- Hamolysinreaktion des Liquor bei 426. 
- Wassermannreaktion bei 58. 
Flockungsreaktionen (Prazipitations-

reaktionen, Lipoidausflockungen, Aus
flockungs-, FaIIungsreaktionen) 31, 
236ff. 

Ablesung der Ergebnisse 363. 
- Aktive und inaktive Sera 289, 290, 342ff. 

Albumin-Globulinproblem 334. 
Alkalizusa tze 349. 
Beschleunigungsmethoden 297. 
Blutk6rperchensenkungs beschleunigung 

und ihre Methoden (Fahraeus, 
Plallt-Nathan, Biirker, Linzen
heimer) 369. 

Brucks Reaktion (s. a. diesel 298, 367, 384. 
Bruck-Hidaka-Reaktion 260. 
Chemische Eingriffe und ihr EinfluB auf 

349. 
Dolds Triibungsreaktionen (s. a. Do1d) 

385. 
Drdzeitige Methoden 305. 
Dreyer-Wards Ablesungsvorrichtung 364, 

365. 
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Flockungsreaktionen, Dreyer. Wards 
Sigmareaktion 296. 

- - Technik 378. 
- EiweiBstoffe im Prazipitat 328, 329. 
- Elias.Neubauer·Porges-Salomon-Reak-

tion 256. 
- Extrakte 321. 
- Flocken, chemische Natur derselben 325. 

Formallnzusatz 350. 
Formolgelifikationsreaktion (Gate und 

Papacostas) 250. 
- Technik 369. 
Gerinnnungsreaktion (Hirschfeld und 

Klinger) 312. 
- Technik 394. 
Geschichtlichee 237. 
Globuline im Prazipitat 329. 
Hechtsche Reaktionen 294, 392. 
Hohnsche Reaktion 262. 
- Technik 297. 
Kahns Reaktion 29f1. 

- Jacobsthals optische Serumdiagnose 285, 
372. 

- Karvonens Konglutinationsreaktion 309. 
- - Technik 393. 

K-H-Reaktion (Komplementablenkung u. 
Hamagglutination) 311. 

Klausnersche Reaktion 239, 367. 
Kobragift und sein EinfluB auf 350. 
Kochsalzkonzentration und ihr EinfluB 

auf 347. 
Kodamasche Reaktion 296, 382. 
Kombination von FUlungs- und Komple

mentbindungsreaktionen (dreizeitige 
Methoden) 265. 

Kuorinreaktion von Teruuchi und Toyoda 
261. 

Technik 373. 
Labilitatsreaktionen (s. a. diesel 238, 367. 
Lipoide im Prazipitat 325, 329ff. 

Farbreaktionen 333. 
- Herkunft 331. 
- Interferometerbestimmungen 333. 

- Literatur 397. 
- Lumbalfliissigkeit 422. 
- Makroskopische Beobachtung (Michaelis) 

363. 
- Meinickereaktionen (s. a. diesel 388££. 
- - TheOlie derselben 351. 
- Meiosbgminreaktion 263, 374. 
- Michaelis' Priizipitationsreaktion (Aus-

flockungsreaktion) 239, 254, 255, 
370. 

Mikroskopische Beobachtung (Kliene
berger) 364. 

Natrium glycocholicum-FUlungsreaktion 
nach Elias-Neubauer-Porges·Salo
mon 370. 

Flockungsreaktionen, Popoffsche Re-
aktion 341. 

.- Porges·Hermann-Perutz-Reaktion 257. 
- - Zadeks Modifikationen 370. 
- Porges-Meiers Lezithinausfallungsreaktion 

255,370. 
Prazipitationsextraktmethode Kahns mit 

labiler, nicht ausgefiillter Extrakt
verdiinnung, bzw. mit ausgefalltem 
und wieder gelOstem Extrakt 383, 
384. 

Reversibilitiit der Bindung zwischen 
Serum und Extrakt 350. 

Ringprobe von Fornet und Schereschewski 
367. 

Sachs-Altmanns Reaktion 241. 
Sachs-Georgische Reaktion (s. a. Sachs

Georgi-Reaktion) 267. 
Cholesterinierte Extrakte zur Ausflockung 

im Brutschrank 376. 
- Originalvorschrift 375. 
Salze und ihr EinfluB auf 348, 350. 
Saponinzusatze 350. 
Saureeinfliisse auf 349. 
Schichtungsreaktion Kodamas 296, 382. 
SchiitteImethode (Hohn) 297. 
Senkungsbeschleunigungsreaktion 248. 
Serum und seine Eigenschaften 334. 
- Abbaureaktion gegen verschiedene 

Organe 340. 
-- Aktive und inaktive Sera 289, 290, 

342ff. 
- Albumin-Globulinproblem 334. 

EiweiBfraktionen und ihre Trennung 
335, 337, 339. 

Euglobulin 334. 
Giftigkeit 340. 
Globulinfallbarkeit und ihre Rever

sibilitat 341. 
Hamolysehemmungen 341. 
Pseudoglobulin 334. 

Suspensionsstabilitatspriifung und ihre 
Mpthoden 369. 

Systematik 362. 
Technik 367. 
Temperatureinfliisse 342. 
Theoretisches Hnd Anschauungen der 

Autoren iiber das Wesen der Sero
reaktionen (s. a. Meinicke-Reak
tionen) 313. 

Bauer und Nyiri 319. 
Baumgiirtel 319, 320. 
Chemische Eingriffe und ihr EinfluB 

auf die Reaktion 349. 
Elektrophysikalische und -chemische 

Vorgange 319, 320. 
Epstein und Paul 319. 
Extraktfrage 321. 
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Flockungsreaktionen, Flocken und 
deren chemische Natur 325. 

Globulinhypothese 319. 
Grundfragen 313. 
Kolloidreaktionen und Ausflockungs. 

reaktionen 317, 318. 
Lipoidhypothese 318, 319. 
Meinicke 317. 
Meinicke·Reaktion (s. a. diesel 35l. 
Porges und Neubauer 318. 
Sachs 314, 315, 316. 
Salzgehalt und sein EinfluJ3 auf die 

Reaktion 347. 
Schmidt, P. 319. 
Schubert 316. 
Sekis kataphoretische Untersuchungen 

mit Serum-Extraktgemischen 320. 
Serum und dessen Eigenschaften 334. 
Temperatureinfliisse 342. 
Wassermannreaktion und ihr Wesen 

313, 315, 316ff. 
Weisbach 317. 

- Tierserumverwendung fiir 360. 
Triibungsreaktiollen (s. a. diesel 300, 385. 

- Ultramikroskopische Beobachtmg 363. 
- Vernessche Reaktionen 264. 
- Zadeks Modifikationen der Porges-Her-

manu-Perutz-Reaktion 37l. 
- Zentrifugierungsmethoden 297. 
- Zweizeitige Lipoidbindungsreaktionen309. 
Formalin, Flockungsreaktionen, Bednflus

sung durch 350. 
For molgelefikationsreaktion (Gate und 

Papacostas) 250. 
- Technik 369. 
Fornet-Schereschewskis Ringprobe 238. 
- Technik 367. 
Froin, Liquorsyndrom 458. 
Fischer-Rosenthal, Zellzahlung im Liquor 

447. 

Gerichtliche Medizin, Wassermannreak
tion und ihre Bedeutung fiir die 106. 

Gerinnungsreaktion von Hi.r&chfeld und 
Klinger 312. 

- Technik 394. 
Globulinbestimmung in der Iumbal

fliissigkeit 443. 
AmmoniumsuHataussalzung,fraktionierte, 

und Isolierung der Globulinfraktionen 
nach Kafka 445. 

Buttersaureprobe Noguchis 444. 
Milchsaurereaktion nach Bruck 447. 
Phase I-Reaktion (Nonue-Apelt-Schumm) 

443. 
Phase II 444. 
Phenolreaktion (Pandy -Zaloziecki GraM) 

444. 
Salzsaurcreaktion nach Braur und 

Husler 447. 
Sublimatreaktion nach Weichbrodt 445. 

Globuline, 
Eigenschaften (Definition) 335. 
Flockungsreaktion und 329, 330, 334, 

335, 336££. 
Komplementbindungsreaktion der Syphi

lis und 22. 
Glyzerinextrakte fiir die Wassermannreak

tion 177. 
Goldschutzkurven 430. 
Goldsolreaktion der LumbaHliissigkeit 

426. 
- Salzemptindlichkeitspriifung 428. 
Gonorrhoe, Meinickereaktion bei 285. 
Grahe, s. a. Pandy. 
Graetz, Komplementbindungsreaktion nach 

Kaup, kombiniert mit Temperierung und 
zeitlicher Bemessung des 1. Akte~ (der 
Komplementbindung) nach 198,203,206. 

Grippe, Meinickereaktion bei 285. 

Hamagglutination mit Komplementab-
Gate und Papacostas, Formolgelefikations- lenkung (K-H-Reaktion) 311. 

reaktion 250. Hammelblutkorperchen, Komplement-
-- Technik 369. bindungsreaktion und 164. 
Gaethgens Cholesterinbindungsmethode i Hamoglo binurie, paroxysmale und Was-

203. : sermannreaktion 101. 
GaethgensundMeyer, Zentrifugierungb- Hamolysehemmungen des Syphilisblutes 

methode 297. 341. 
Ge barende, Sachs-Georgi-Reaktion beiden- Ham olysinreaktion derLumbalfliissigkeit 

selben 276. 425. 
Gefangenenwesen, Wassermannreaktion 

und ihre Bedeutung fiir das 109. 
GefaJ3krankheiten, Wassermanureaktion 

bei 100, 101. 
Gehirn, s. Hirn. 
G-elenkrheumatismus, Wassermanureak

tion bei 100. 
Georgi, s. a. Sachs. 

Hautdiphthetie, Sachs-Georgi-Reaktion 
bei 27]. 

Ha.utsyphilis, Liquorverandsrungen bei 
465, 488. 

Hauttuberkulose, Wassermanureaktion b. 
64,65. 

Hechtsche Reaktionen, 
- Flockungsmethoden 294. 
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He c h t sche Komplementbindungsreaktion 
183. 

- Schnellmethode 295, 392. 
Hermann, 8. 3. Porge:.,. 
Herzextrakte, 
- Cholesterinierte 175, 321f£. 
- Meinickereaktion und 291, 293. 
- Wassermannreaktion und 175. 
Herzkrankheiten, Wassermannreaktion b. 

100, 101. 
Herzpulver, Extraktbereitung aus 321. 
Hidaka, s. a.. Bruck. 
Hirnextrakte ('~on Para.Iytikern) fiir die 

Wassermannreaktion 174. 
HirnrindengefaBe, Endarteritis der 

kleinen, Liquorbefund 477, 478. 
- Liquordiagnostik 486. 
Hirnsyphilis, 
- Liquordiagnostik 486. 
- Luetinreaktionen bei 496. 
Hirntraumen, Wassermannreaktion bei 65. 
Hirntumoren, Wassermannreaktion bei 65. 
Hirntumorsyndrom C. Langes 458. 
Hirschfeld und Klingers Gerinnungsreak-

tion 312. 
- Technik 394. 
Hohn Flockungsreaktion 262. 
- Technik 374. 
Husler, s. Braun. 
Hydramie, Wassermannreaktion bei 66. 
Hydrocephalus chronicus congenitus, 

Komplementbindungsreaktion bei 95. 

Ikterus, 
- Meinickereaktion bei 285. 
- Wassermannreaktion bei 66. 
Influenza, Wassermannreaktion und ihre 

Beeinflussung durch 67. 
- s. a.. Grippe. 
In terfero meter ,Prazipitatuntersuchungen 

bei Flockungsreaktionen bei dem 333. 
In ulinsu s pensionen, Komplementbin

dungsreaktion bei Syphilis und ihre Be
einflussung durch 21. 

J aco bsthal, 
- Kombinierte Fallungs - Komplementbin

dungsreaktion (dreizeitige Methode) 
306. 

Optische Serodiagnose 258. 
- Technik 372. 

Jacobsthal und Kafka, Mastixreaktion des 
Liquor 431. 

Jodbehandlung der Syphilis, Wasser
mannreaktion und ihre Beeinflussung 
durch 119. 

.Jodolreaktion des Luesserums (Landau) 
342. 

Kafka, 
Ammoniumsulfataussalzung, fraktionierte 

und Isolierung der Glo bulinfraktionen 
im Liquor 445. 

- Liquorsyndrom bei Entarteriitis der klei-
nen HirnrindongefaBe 478. 

- Normomastixtechnik (gefarbt) 433. 
- s. a. Fischer, Jakobsthal, Weil. 
Kahn, R. B., PrazipitationseJl.traktreaktion 

mit labiler, nicht ausgefallter Extrakt
verdiiunung bzw. mit ausge£alltem und 
wieder gelostem Extrakt 296, 383, 384. 

Kali chloricum-Reaktion des Luesserums 
(Brieger) 342. 

Kaninohenimmunisierung zur Ambo
zeptorgewinnung 166. 

Kaolin, Komplementbindungsreaktion bei 
Syphilis und ihre Beeinflussllng durch 
Zusatze von 21. 

Karkolidreaktion der Lumbalfliissigkeit 
435. 

Karvonens Konglutinationsreaktion 309. 
- Technik 393. 
Karzinom, Meinickereaktion bei 285. 
Kaups Komplementbindungsreaktion bei 

Syphiils 196, 203. 
Kombination mit Temperierung und 

zeitlicher Bemessung des I. Aktes 
(der Komplementbindung) naoh 
Graetz 198, 203, 206. 

Kehlkopfkrankheiten, Wassermannreak
tion bei 104. 

K-H-Reak tion (Komplementablenkung und 
Hamagglutination) 3ll. 

Kinderkrankheiten, Komplementbin. 
dungsreaktion bei 104. 

Kindesalter, Sachs.Georgi-Reaktion und 
sonstige Reaktionen im 276. 

Klausnersche Reaktion 239. 
- Technik 367. 
Klinger, s. a. Hirschfeld. 
Kobragift, Flockungsreaktionen, Beein· 

flussung durch 350. 
Kochsalz16sungen, Extraktverdiiunungen 

(fiir Flockungsreaktionen) durch 324, 325, 
347. 

Kochsalz methode Meinickes (M II) 282, 
283. 

Kochsalzwanderungstheorie der Mei· 
nickereaktion 352ff. 

Kodamas Ubtlrschichtungsreaktion 296,382. 
Kohlehydrate, Komplementbindungs. 

reaktion bei Syphilis und ihre Beein
flussung durch 21. 

KoUargolreaktion der Lumbal£liissigkeit 
436. 

KoUoidreaktionen der Lumbal£liissigkeit 
264. 
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Kolloidreaktionen, Zusammenfassung 
und Theorie 439. 

Komplement, Wassermannreaktion und 
167. 

Komplementablenkung, kombiniert mit 
Hamagglutination (K-H-Reaktion) 311. 

Komplementbindungsreaktion bei 
Syphilis (Wassermann·Neisser-Bruck
sche Reaktion, s. a. Wassermann
reaktion) 6. 

Abschwachung (Aufhebung) durch ver
schiedene Faktoren 67. 

Agarzusatze und ihre Einwirkung auf die 
21. 

Aktive Methode ISO, IS2. 
Alkalieinwirkung auf die 22. 

~ Ambozeptor 166. 
Ameisensaurezusatz, Einwirkung auf die 

21. 
Aminosauren und ihr EinfluB auf die 

19. 
~ Ammenuntersuchung lOS. 

Antigene (s. a. Extrakte) 6, 172. 
Antikorper, Thermoresistenz 21. 
Antikorpernatur der wirksamen Sub-

stanzen 13. 
Aortenkrankheiten (-aneurysmen, -fehler) 

100. 
-- Arsenbehandlung der Syphilis und ihr 

EinfluB auf den Ausfall der llS. 
~ Arterienerkrankungen und 100. 

Atherextraktion und ihr EinfluB auf die 
Seroreaktion 20. 

Augenkrankheiten 102. 
Ausbreitung der Syphilis in den verschie· 

denen Volksschichten und ihre Fest
stellung mit Hilfe der 109. 

Ausflockungsreaktionen (s. Flockungs. 
reaktionen) 31. 

~ Autoantikorpertheorien 12. 
~ Kritik derselben 17. 
Bakterienbeimengungen, Einwukung auf 

die 21. 
Bauers Methode lS4. 
Bestatigungsreaktion Wassermanns 34, 

205. 
Bewertung der verschiedenen Methoden 

201ft 
Blutentnahme 169. 
BlutkOrperchen 164. 
Boas' Methode 194. 
Brucksche Flockungsreaktion 33. 

-- Chemische Beeinflussungen des Serums 
19, 21. 

Chirurgische Krankheiten (s. a. Wasser
mannreaktion sowie die einzelnen in 
Betracht kommenden Krankheiten) 
101. 

Komplementbindungsreaktion bei 
CWoroformextraktion und ihr Ein
fluB auf die Seroreaktion 20. 

Cholesterinbindungsmethode Gaethgens 
203. 

Diagnostischer Wert der S1ff. 
Digitalismedikation, positive Reaktion 

nach derselben bei Nichtsyphili
tikern 121. 

Dungernmethode (v. Dungern) lS4. 
Ehekonsens und 107. 

~ Elektrochemische Untersuchungen 22. 
~ Erbsyphilis (s. a. diesel SO. 
~ Experimentelle Grundlagen 6. 
~ Extrakte (s. a. Extrakte) 172. 
~ Fallungsreaktion, kombiniert mit (drei-

zeitige Methode) 305. 
~ Fallungsvorgange 30. 
~ Fermentwirkungen 29. 
~ Filtrationsversuche Wassermanns 34. 

Forensische Bedeutung der 102, 106. 
Geburtshil£liche und gynakologische Falle 

104. 
Gelenkrheurnatismus und 1l0. 
Gewebszerfallsprodukte 17, IS. 
Globuline und ihre Bedeutung fur die 22. 
Hammelblutkorperchen 164. 
Hechtmethode lS3. 
Herzkrankheiten und 100. 
lnaktive Methoden 184. 
Innere Medizin und (s. a. Wassermann

reaktion sowie die einzelnen in 
Betracht kommenden Krankheiten) 
100. 

Inulinsuspensionen und ihre Einwirkung 
auf die 21. 

Jodbehandlung der Syphilis und ihr Ein
fluB auf den Ausfall der 119. 

Kaninchenversuche zur Ergrundung der 
Natur dcr wirksamen Antikorper 13. 

~ Beweiskraft derselben 16. 
~ Kaolinzusatze und ihre Einwirkung auf 

die 21. 
Kaups Methode 196. 

Kombination mit Temperierung und 
zeitlicher Bemessung des I. Aktes 
(der Komplementbindung) nach 
Graetz 19S, 203, 206. 

Kehlkopfkrankheiten 104. 
Kinderkrankheiten 104. 
Klinische Bedeutung der Reaktion 46. 
~ Literatur 122. 

~ Kohlehydratzusatze, Einwirkung auf die 
21. 

Komplement 167. 
Komplementmenge lS9. 
Korperfliissigkeiten, verschiedene, und ihre 

Benutzung zur Anstellung der 172. 
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Komplementbindungsreaktion bei 
Latenzstadien der Syphilis (s. a. 
Latenzstadien) 79. 

Lebensversicherung und 107. 
-- Leichenseren, s. diese. 
-- Lezithin und S. 

Lipoidantikiirper und 16. 
Lipoidausflockungen 9. 
Lipoide und ihre Bedeutung fUr die 

S,25. 
Lumbalflussigkeit 421. 
Mechanismus der 29. 
Methoden ISO if. 
Mikromethoden 204. 

- Milch syphilitischer Mutter 91. 
Milller-Landsteiners Methode IS3. 
Nasenkrankheiten 104. 
Neisser-Wechsbergsches Phanomen bei 

190. 
Nichtsyphilitische Krankheiten mit posi

tiver Reaktion (s. a. Wassermann
reaktion) 47ff., 66. 

Zusammenfassung 67. 
Noguchis Methode IS3. 
Normalambozeptoren der Patientensera, 

Ausschaltung ihres Einflusses auf 
den Reaktionsausfall 204. 

Oberflachenspannung und ihr EinfluB 
die 22. 

Ohrenkrankheiten 104, 105. 
Organextrakte (s. a. EAtrakte, sowie 

.Ather-, Glyzerin-, Alkohol-, Ohole
sterinextrakte usw.) 7, 172. 

Organsubstanzen-Autoantikiirper 15. 
Originalmethode nach Wassermann, Neis

ser und Bruck IS5. 
- Verbesserungsvorschlage ISSf£. 
Palmitinsaurezusatz, Einwirkung auf die 

21. 
Paradoxe Sera (Reaktionen) 202, 204. 
Pathologische Anatomie und 105. 

-- Physikalisch-chemische Erklarungen del' 
Reaktion 10. 

Physikalische Einwirkungen auf die 21. 
Pipetten zur Abmessung del' Flussi~keiten 

205. 
Primarstadium der Syphilis (s. a. Primar

stadium) 6S. 
-- Prognostische Bedeutung der S1ff., 90. 

Prostituiertenuntersuchung lOS. 
Provokation der Reaktion 119. 
Quecksilberbehandlung del' Sy~·hilis und 

ihr EinfluB auf den Ausfall der 
llO. 

Reagenzien 164. 
Reagine und ihre Entstehungsorte 27. 
Salvarsanbehandlung der Syphilis und 

ihr EinfluB auf den Ausfall der lIS. 

Komplementbindungsreaktion bei 
Salzsaurezusatz und seine Einwir
kung auf die 21. 

Sauglingsuntersuchung und ihre Technik 
99. 

Saurewirkung auf die 22. 
Schema des Reaktionsverlaufs 164. 
Sekundarstadium der Syphilis (s. a. Se-

kundiLrstadium) 76. 
Selbsthemmung bei Menschenseren 205. 
Serum der Patienten 76. 
Sormanis Methode 193. 
Soziale Bedeutung der 107. 

-- Spezifisches Gewicht des Serums und sein 
EinfluB auf die 22. 

SpezifitiLt der Reaktion 46. 
Spirocha tensubstanzen-Antikorper 14. 
Staatliche Anleitung yom 11. Juli 1919 

fUr die Ausfuhrung der 190, 202. 
Starke der Ref ktion und ihre Beurteilung 

204. 
Stearinsaurezusatz, Einwirkung auf die 

21. 
Sternmethode (Margarete Stern) IS2. 
Syphilidophoben, Wert der Serumunter-

suchung fur ihre Beruhigung S6. 
Technik 163. 
- Literatur 206. 
Temperaturen bei Anstellung der Reak

tion 22, ISS. 
Tertiarstadium der Syphilis (s. a. Tertiar-

stadium) 77. 
Theorien 6. 
- Literatur 35. 
Therapie (spezifische) und ihr EinfluB auf 

den Ausfall der 109. 
- Zusammenfassung 121. 
Tschernogu bows Methode 183. 
Verieinerung der Reaktion durch scharfe-

Einstellung der Reagenzien auf
einander und Temperaturberuck
sichtigung 201ff. 

Verlauf der Reaktion 163. 
Viskosita tseinilusse 22. 
Vorkommen und Verwertbarkeit der Reak

tion in den verschiedenen Syphilis
stadien (s. a. Primar-, Sekundar
stadium, ErbByphilis usw.) 6S. 

Wesen der Reaktion 6. 
- Literatur 35. 
- Zusammenfassung 34. 

Kongl u tina tionsreaktionKarvonens 309. 
- Technik 393. 
Kongoru binreaktion del' Lumbalflussig

keit 43S. 
Kuorinreaktion nach Tervuchi und Toyo

da 261. 
- Technik 373. 
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Labilitatsreaktionen (s. a. die einzelnen 
Reaktionen) 238. 

Begriff 237. 
Brucks serochemische Reaktionen (s. a. 

Brucksche Reaktionen) 242. 
- Formalinreaktion nach GaM-Papacostas 

250. 
- Fomet-Schereschewski 238. 
- Klausner 239. 
- Michaelis' Priizipitations-(Ausflockungs-) 

Reaktion 239, 254, 255. 
Sachs-Altmann 241. 
Senkungsbeschleunigungsreaktion 248. 
Systematik 362. 

- Technisches 367. 
- Wesen der 251. 
Landau, Jod6lreaktion des Luesserums 342. 
Land steiner, s. a. Millier. 
I.ange, C., 
.- Goldsolreaktion des Liquor 426. 
- Hirntumorsyn<lrom 458. 
Latenzstadium der Syphilis, 

Diagnostische Bedeutung der Serumunter
suchung 84. 

Infektiositat der Krankheit im 90, 91. 
- Liquorbefund (-reaktionen) im 468. 
- Meinicke- und Wassermannreaktion, ver-

gleichend6 Untersuchungen 286, 287. 
Negative Reaktion und ihre Bedeutung 90. 
Positive Seroreaktion im, und ihre Be

deutung (noch Lucs oder Heilung?) 86. 
Prognostische Bedeutung positiver Sero

reaktion 90. 
Serqlogische Verhaltnisse 79. 
Spatlatenz, Liquorbe£und 469. 

Le bensversicherung, Wassermannreak
tion und 107. 

Le berextrakte. fiir die Wassermannreak
tion 172. 

Leberzirrhose, Wassermannreaktion bei 
101. 

Lederer, Goldsolreaktion des I,iquor 427. 
Leichenseren, Wassermannreaktion bei59, 

106. 
Leish manio se, Wassermannreaktion bei 66. 
Lepra, Wassermannreaktion bei 51. 
Leukoderma syphiliticum, Liquorverande-

rungen bei 465. 
Leukoplakie, Syphilis und 83. 
Lezithin, Komplementbindungsreaktion bei 

Syphilis mit 9. 
Lezithinausfallungsreaktion nach 

Porges-Meier 370. 
Linzenhei mer, Suspensionsstabilitatsprii

fung 369. 
Lipoidausflockungen, Syphilisdiagnose 

auf Grund von(s. a. Flockungsreaktionen) 
10. 

Lipoidbindungsreaktionen (s. a. die 
einzelnen Reaktionen) 254. 

- Bruck-Hidakas Flockungsreaktion 260. 
- Dreizeitige Reaktionen 305. 
- Einfache (einsystemige) 254. 
- Elias-Neubauer-Porges-Salomons Fal-

lungsreaktion 256. 
Gerinnungsreaktion (Hirschfeld und 

Klinger) 312. 
Hohnsche Reaktion 262. 
Jacobsthals optische Serumdiagnose 258. 

- Karvonens Konglutinationsreaktion 309. 
- K-H-Reaktion (Komplementablenkung u. 

Hamagglutination) 311. 
Kombination von Fallungs- und Komple

mentbindungsreaktionen (dreizeitige 
Methoden) 305. 

Kuorinreaktion rach Teruuchi u. Toyoda 
261. 

- Meinickereaktionen (s. a. diese) 281, 351. 
- Meiostagminreaktion 263. 
- Michaelis Ausflockungsmethode 254, 255. 
- Porgcs-Hermann-Perutz-Reaktion 257. 

Porges-Meier 255. 
Sachs-Georgische Reaktion (s. a. Sachs

Georgi-Reaktion) 267. 
Systematik 362. 

- Technik der einzelnen Methoden 370. 
- Vemessche Reaktionen 264. 
- Zweizeitige Reaktionen 309. 
Lipoidbindungstheorie der Meinicke

reaktion 351, 352. 
Lipoide, 
- Flockungsreaktionen (s. a. diese) und 325, 

329ff. 
- Komplementbindungsreaktion and 8, 25. 
Liq uor cerebrospinalis, s. Lumbalfliissigkeit. 
Liquordiagnostik.481. 

Endarteriitis syphilitica der kleinen Him-
rindengefiiBe 486. 

Friihlues des Zentralnervensystems 482. 
Gehimsyphilis 485. 
Neurorezidive 483. 
Paralyse 484, 485. 
Spatlues des Zentralnervensystems 483. 
Tabes 486. 

Liquordruck, Bestimmung 421. 
Liquorprofile (-spektren, -korrelationen, 

-diss<YLiationen) 457. 
Liquorsyndrome 458. 
Literatur, 
- Entwicklung der Serodiagnose 0_ 
- Flockungsreaktionen 397. 
- Komplementbindungsreaktion, klinische 

Bedeutung 122. 
- - Technik 206. 
- - Wesen und Theorien 35. 
- Luetinreaktion 497. 
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Literatur, 
- Lumbalflussigkeit und ihre Untersuchung 

197. 
- Prazipitationsreaktionen 397. 
Lues, s. Syphilis. 
Luesleberextrakte fur Flockungsreaktio

nen 324. 
Luetin, Herstellung 494. 
Luetinimpfungen, Provokation der Sero

reaktion durch 120. 
Luetinreaktion und ihre Verwertbarkeit 

( diagnostischer , prognostischer und 
therapeutischer Wert) 494ff., 496, 497. 

Literatur 497. 
Lum balfl iissigkeit, und Bedeutung del' 

Serodiagnose fUr N eurologie und 
Psychiatrie 419. 

- Arsenotoxische meningealeReaktionen 466. 
- Bedeutung del' Liquorkomplikationen in 

den Friihstadien del' Syphilis 490. 
Befunde 449, 470. 
Befunde ohne klinisch nachweis bare Sy-

philis des Zentralnervensystems 458. 
Beginn del' Liquorschadigungen 488f£. 
Benzoereaktion 437. 
Berlinerblaureaktion 434. 
Bewertung des Liquorbefundes und der 

einzelnen Liquorreaktionen 479,480, 
481ff. 

Blut- und Liquorbefunde bei syphiliti
schen Erkrankungen des Zentral
nervensystems 470. 

Brucksche Reaktion (Schnellmethode) 424. 
Cerebrospinale Syphilis 470, 476. 

-- Diagnostik (s. a. Liquordiagnostik) 481. 
- Dissoziationen des Liquol'befundes 457. 

Druck des Liquor und seine Bestimmung 
421. 

EiweiBfallungsreaktionen (s. a. diesel 442. 
Encephalitissyndrom Eskuchens 458. 

- Endarteriitis syphilitica der kleinen Him-
rindengefaBe 477, 478. 

Erbsyphilis 469. 
Flockungsreaktionen 422. 
Froins Liquorsyndrom 458. 

- Fruhstadien del' Syphilis mit Liquor
komplikationen und deren Bedeu
tung 490. 

Gesamtliquor und seine Beurteilung nach 
den Befunden im Punktat 449,479, 
480. 

Gesamtprofile (-spektren) des Liquor 457. 
Goldschutzkurven 430. 
Goldsolreaktion 426. 
Hamolysinreaktion 425. 
Hautsyphilis und ihre Beziehungen zu 

Liquorkomplikationen 465, 488. 
- Himtumorsyndrom C. Langes 458. 

Lum balfl ussigkei t, immunbiologische 
Reaktionen 424. 

- Indikationen zur Liquoruntersuchung 
488f£., 493. 

- Karkolidreaktion 435. 
- Kollargolreaktionen 436. 
- Kolloidreaktionen 426. 
- - Zusammenfassung und Theorie 439. 
- Komplementbindung 421. 
- - Bewertung del' Reaktion 479. 
- Kongorubinreaktion 438. 

Korrelationen des Liquorbefundes 457. 
Latenzstadien del' Syphilis 468. 
Literatur 497. 
Mastixreaktion 431. 

- Meinickereaktion, dritte Modifikation 424. 
- Meningitis, £rtihsyphilitische 465,466,470. 

Meningorezidive 469. 
Methodologisches 421. 
Morphologische Reaktionen 447. 
N ervenerscheinungen, sekundarsyphiliti-

sche 465. 
Neurorezidive 466. 
Normalliquor 453. 
Paralytische Erkrankungen (atypische, 

juvenileund Tabesparalyse) 470,471. 
Pathologischer Liquor 456. 
Primarsyphilis, seronegative 458. 
- Seropositive 460. 
Prognostischer Wert der Liquorunter

suchung 486f£., 491. 
Provokation von Liquorveranderungen 

durch die Therapie 488. 
Punktionstechnik 419. 

- Pupillenstiirungen, isolierte 478. 
Sachs-Georgi-Reaktion 422. 
Sekundarsyphilis 460, 461. 
- Klinische Eigenart derselben in ihrem 

EinfluB auf den Liquorbefund 465. 
Syndrome des liquor 458. 
Syphilis (s. in dieser Rubrik auch Erb

syphilis, Primar-, Sekundarsyphilis 
usw.) 470. 

Tabes 478. 
TabesparaIyse 470, 475. 
Tertiarsyphilis 466. 

- Therapeutischer Wert der Liquorunter
suchung 486££., 492. 

- Wassermaunreaktion 421. 
- - Bewertung derselben ,179. 

Zellfarbungsmethoden 448, 449. 
Zellzahlung 447. 
Zentralnervensystem und dessen syphi

litische Erkrankungen, Blut- und 
Liquorbefunde 470, 476. 

Lumbalpunktion, Technik 419. 
Lungensyphilis, Wassermannreaktion hei 

101. 
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Lupus erythematosus acutus, Wa"sermann
reaktion bei 62. 

Lymphogranulomatose, Wassermann
reaktion bei 66. 

Malaria, 
- Sachs-Georgi-Reaktion und sonstige Re-

aktionen bei 270. 
- W assermannreaktion bei 56. 
Mastixreaktion, Lumbal£lussigkeit 431. 
Medizin, innere, s. lnnere. 
Meerschweinchenherzextrakte fUr 

Flockungsreaktionen 324. 
Meier, s. a. Porges. 
Meinickereaktionen 28l. 
- Aktive und inaktive Sera 289, 290. 
- Beobachtungsdauer 288. 
- 'Chemische Natur del' Flocken 355. 
- Dritte Modifikation (D. M.) 282, 377. 
- Dunkelfeldbeobachtungen 355. 
- Extrakte 282, 283, 287, 288, 290f£., 305. 
- Extraktverdtinnung, zWeizeitige 324. 
- Farbungsversuche 352. 
- Kochsalzmethode (M. II) 282, 283. 
- Lumbal£lussigkeit (dritte Modifikation) 

424. 
- Meinickereaktion II 39l. 

Modifika.tionen 287. 
Prinzip (Idee) del' Reaktionen 282, 283. 
Restextrakte 292. 
Sachs-Georgi-Reaktion und 285. 
Spatausflockungen 289. 
Technik 35l. 
Temperaturverhaltnisse 289. 
Theoretisches und Anschauungen ver-

schiedener .A utoren uber das Wesen 
der (s. a. unter Flockungsreak
tionen) 351. 

Epstein-Paul 256. 
- Herzfeld-Klinger 357. 

Jantzen 359. 
- Kombination del' Lipoidbindungs- und 

Kochsalztheorie 355. 
- Konitzer 358. 
- Lipoidbindungstheorie 351, 352. 
- Meyeringh 359. 
- Sachs 359. 
- Salzwanderungstheorie 352. 
Tolubalsam, cholesterinfreier, fUr die 

Trubungsreaktionen Meinickes 389. 
Aktives Serum mit Formalinkontrolle 

390. 
Inaktives Serum 389. 

- Trubungsreaktionen (M.T.R.) 282, 
- M.T.R. lund ihre Technik 388. 

M.T.R. II und ihre Technik 389. 
- Verbesserungen 305. 
Unspezifische Reaktionen 285. 

300. 

Meinickereaktionen 28l. 
- Wassermannreaktion und 284ff. 
- Wassermethode (M. I) 282, 283. 
- Zentritugierverfahren zur Verkurzung del' 

Versuchsdauer 288. 
- Zweizeitige Methoden und ihr Wert 283, 

285. 
Meiostagminreaktion 263. 
- Technik 374. 
Meningealreaktionen, arsenotoxischer 

Liquorbefund 466. 
Meningitis, 

Fruhsyphilitische, Liquorveranderungen 
465, 470. 

Globulinbestimmung im Liquor nach 
Kafka. (Ammoniumsulfataussalzung) 
446. 

- Hamolysinreaktion des Liquor bei 426. 
Meningorezidive, Liquorbefunde 469. 
Menschenherz( -organ)extr akteftirFlok-

kungsreaktionen 291, 322. 
Mesaortitis, Wassermannreaktion bei 100. 
Mestrezat, Ge&amteiweiBbestimmung im 

Liquor 443. 
Meyer, C., s. a, Gaethgens. 
Michaelis Prazipitationsreaktion (Ausflok

kungsreaktion) 239, 254, 255. . 
- Technik 370. 
Mikro methoden del' Sachs-Georgi-Reak

tion 28l. 
Mi.lch, komplementbildende Substanzen bei 

Iuetischen Muttern in del', und ihr Uber
gang auf das Kind 91ff. 

Milchinjektionen, Provokation del' Sero-
reaktion durch 120. 

Milchsaurefall ungsmet hode Brucks 246. 
- Technik 368. 
Milchsaurereaktion zur Globulinbestim

mung im Liquor (Bnwk) 447. 
Militarfragen, Wassermannreaktion und 

ihre Bedeutung fur 109. 
Morphiumnarkose, Wassermannreaktion 

im AnschluB an 63. 
M iill er -Landsteiner, Komplementbindungs

reaktion nach 183. 
Mundaph then, Wassermannreaktion bei66. 
Myokarditis, Wassermannreaktion bei 100 

101. ' 

Nahrungsaufnahme, Wassermannreak
tion und 67. 

Narkoseseren, Wassermannreaktion bei 62. 
N asenkrankhei ten, Wassermannreaktion 

bei 104. 
Nathan, s. a. Plaut. 
Nil. tri u m glycocholicum -Fallungsreaktion n. 

Elias-Neubauer Porges-Salomon 370. 
N eger, WeiBe und, Syphilisausbreitung 109. 
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N eisser, s. a. Wassermann. 
Neisser-Wechsbergsches Phanomen bei der 

Komplementbindungsreaktion 190. 
Nephritis, Wassermannreaktion bei 66, 

101. 
N ervenerscheinungen, sekundar-syphili. 

tische, Liquorveranderungen bei den
selben 465, 466. 

Neubauer, s. a. Elias. 
Neurologie, Liquor- und Blutuntersuchung 

in ihrer Bedeutung fur die (s. a. Lumbal
flussigkeit) 419. 

N eurorezidi ve, 
- Liquorbefund 466. 
- Liquordiagnostik 483. 
NiBlmethode zur GesamteiweiBbestim

mung im liquor 442. 
Noguchi, 

Buttersaureprobe zur Globulinbestim
mung im Liquor 444. 

Komrlementbindungsreaktion bei Syphi
lis 183. 

N onne -Apelt-Schumm, Globulinbestim
mung im Liquor 443. 

Normalorganextrakte iiir die Wasser
mannreaktion (s. a. Organextrakte) 7, 
174. 

Cholesterinisierte 175, 176. 
Normomastixtechnik (gefarbt) nach 

Kafka 433. 

Ohrenkrankheiten, Wassermannreaktion 
bei 105. 

Optische Serumdiagnose nach Jacobsthal 
258. 

- Technik 372. 
{)rganextrakte fur die Wassermannreak

tion 7, 172, 174. 
Alkoholische (s. a. Ather-, Azeton-, Cho

lesterinextrakte usw.) 8, 173. 
Lipoidgehalt derselben, und seine Be

deutung bei der Komplementbindungs
reaktion des Syphilisserums 25. 

Wirkungsdifferenzen bei Verwendung ver
schiedener Extraktionsmittel 178. 

Organluetinimpfungen, Provokltion der 
Seroreaktion durch 120. 

Oxalatplasma fur Hirschfeld-Klingers Ge
rinnungsreaktion 394, 396. 

Palmitinsaure, Komplementbindungs
reaktion bei Syphilis und ihre Beein
fIussung durch 21. 

Pan dy -Zaloziecki - Grahe, Glo bulinbestim
mung im Liquor 444. 

Papacostas, s. a. Gate. 
Paradoxe Seren (Reaktionen) beim Kom· 

plementbindungsverfahren 202, 204. 

Paraldehyd, Wassermannreaktion u. ihre 
Beeinflus8ung durch Gebrauch von 63. 

Paralyse (juvenile, atypische. Tabespara-
lyse), 

Liquorbefund (-reaktionen) 470, 471. 
Liquordiagnostik 484, 485. 
Luetinreaktion bei 496. 
Wassermannreaktion, Abschwachung 

(Aufhebung) in der Agone 67. 
Pathologische Anatomie, Wassermann-

reaktion und ihre Bedeutung fur die 105. 
Pellagra, Wassermannreaktion bei 67. 
Pemphigus, Wassermannreaktion bei 66. 
Perethynol und seine Herstellung fUr die 

Vernesschen Reaktionen 265. 
Perutz, s. a. Porges. 
Pferdeherzextrakte, Meinickereaktion 

291, 293. 
PIau t -Nathan, SuspensionsstabiIitatspru-

fung 369. 
Polyagglutinoskop 364. 
Popoffs Reaktion bei Syphilisseren 341. 
Porges, s. a. Elias. 
Porges-Hermann-Perutz-Reaktion 257. 
- Modifikationen von J. Zadek 370. 
P or g e s -Me i e rs Lezithinausfiillungsreaktion 

255. 
- Technik 370. 
Prazipitationsextraktreaktion Kahns 

mit labiler, nicht ausgefallter Extrakt
verdiinnung bzw. mit ausgefalltem und 
wieder gelostem Extrakt 383, 384. 

Prazipitationsreaktionen, s. a. Flok
kungsreaktionen. 

Primarstadium der Syphilis, 
- Abortivkuren und ihre Aussichten 74. 

Diagnostischer Wert der Serumunter
suchung 81. 

Erstmaliges Auftreten positiver Reaktion 
(Zeitpunkt) 69££. 

Kupierung der Krankheit durch Exzision 
der Sklerose und ahnliche Eingriffe 74. 

Luetinreaktionen im 495. 
Lumbalfltissigkeit (s. a. diesel 458, 460. 
Meinicke- und Wassermannreaktion, ver-

gleichende Untersuchungen 286, 287. 
Positive Reaktionen (Prozentzahlen) 68. 
- Bedeutung derselben 73. 
Sitz des Schankers und seine Bedeutung 

fUr die Dauer der serologischen Inku
bation 73. 

Serologisches Verhalten 68. 
Seronegative und seropositive Periode 

(Vor- und Nachwassermannperiode) 75. 
Profetasches Gesetz im Lichte der Sero

diagnose 98. 
Prostituiertenuntersuchung und Was

sermannreaktion 108. 
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Pseudoglo bulin, Flockungsreaktionen und 
334. 

Psoriasis, 
- Meinickereaktion bei 285. 
- Wassermannreaktion bei 66. 
Psychia trie, Liquor- und Blutuntersuchung 

in ihrer Bedeutung fUr die (s. a. Lumbal
flussigkeit) 419. 

Punktion des Spinalkanals 419. 
Pu pillenstorungen, isolierte (bei Syphi

lis), Liquorbefund 478. 
Pyelonephritis, Wassermannreaktion, Be

einflussung durch 67. 

Quecksil ber behandl ung der Syphilis, 
WassermannreaktioD und ihre Beein
flussung durch llO. 

Quecksil bel' kolloidinj ektionen, Provo
kation der Seroreaktion durch 120. 

Radioaktive Bader, Seroreaktion und ihre 
Beeinflussung durch 119. 

Ravaut, s. Wida!. 
Ravaut-Boyen, GesamteiweiBbestimmung 

im Liquor 443. 
Reagine des Syphilisserums, Entstehungs

orte 27. 
Restextrakte (s. a. Meinickereaktionen) 

292. 
Retroplazen tar bl u t, Meinickereaktionen 

(unspezifische) bei 285. 
R h e u mat ism us, Meinickereaktion bei 

285. 
Rinderherzextrakte, 
- Flockungsreaktionen und 322, 324. 
- Meinickereaktionen und 291, 293. 
Ringpro be von Fornet und Schereschewski 

367. 
Rober t s - Stolnikow - Brandberg -Zoloziecki

Methode zur GesamteiweiBbestimmung 
im Liquor 443. 

Rosenthal, s. Fuchs. 
Roteln, Wassermannreaktion,Beeinflussung 

durch 67. 

Sachs-Altmanns Prazipitationsreaktion 241. 
Sachs- Georgi-Extrakte 267, 269, 278, 

279, 321, 322. 
Sachs- Georgi -Reaktion 267. 
- Ablesung 277. 

Beobachtungszeit 272, 280. 
CholC<lterinierte Extrakte zur Ausflockang 

im Brutschrank 376. 
Klinische Bewertung (der S.G.R. II) 
274. 
Lumbal£liissigkeit 422. 
Meinickereaktionen und 285. 

Sachs- Georgi -Reaktion, 
- Mikromethoden 281. 

Modifikationen 279. 
Originalvorschrift 375. 
Tropeneignung 276. 
Unspezifische Ergebnisse 271, 276, 
277. 
Wassermannreaktion und 270ff., 278. 

Salomon, s. a. Elias. 
Sal petersaurefall ungsreaktion Brucks 

243. 
- Technik 367. 
Salus, G., Hamolysinreaktion des Liquor 

426. 
Salvarsan, Provokation der Serumreaktion 

durch 119. 
Sal val' san behandlung, Komplementbin

dungsreaktion bei Syphilis und ihre Be
einflussung durch 118. 

Sal z e, Flockungsreaktion und ihre Beein
fIussung durch 348, 350. 

Salzempfindlichkeitspriifung bei der 
Goldsolreaktion des Liquor 428. 

Salzsaure, 
Flockungsreaktionen, Beeinflussung durch 

349. 
Komplementbindungsreaktion bei Syphi

lis und ihre Beeinflussung durch Zusatz 
von 21. 

Salzsaurereaktion zur Globulinbestim
mung im Liquor (Braun und Husler) 
447. 

Sal zwanderungstheorie der Meinicke
reaktion 352_ 

Sap 0 n in, Flockungsreaktionen und ihre Be
einflussung durch 350. 

Sauren, 
- Flockungsreaktionen, Beeinflussungdurch 

349. 
- Komplementbindungsreaktion bei Syphi-

lis und ihre Beeinflussung durch 22. 
Schaffer, Goldsolreaktion 427_ 
Scharlach und Wassermannreaktion 53. 
- Abschwachung (Aufhebung) positiver 

Reaktionen durch 67. 
Schereschewski, s. a. Fornet. 
Schichtungsreaktion Kodamas 382. 
Schlafkrankheit, Hamolysinreaktion des 

Liquor bei 426. 
Schliichterer, Liquorzellenfarbung 449. 
Schnell methoden, 
- Brucksche Reaktion 298, 300, 385. 
- Hechts serodiagnostische 295, 392. 
Schumm, s. Nonne_ 
Schiirmann, Farbenreaktion des Lues

serums 342. 
Schwangerschaft, 
- Meinickereaktion (unspezifische) bei 285_ 
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Schwangerschaft, 
Sachs-Georgi-Reaktion und Wassermann

reaktion in der 276. 
Wassermannreaktion in der 66, 104. 

Schwefelinjektionen, Provokation der 
Seroreaktion durch 120. 

Sekundii.rstadium der Syphilis, 
- Diagnostische Bedeutung der Serum-

untersuchung 82. 
- Liquorbefunde (-reaktionen) 460ff. 
- Luetinreaktionen im 495. 
- Maligne Syphilis 77. 
- Meinicke- und Wassermannreaktion, ver-

gleichende Untersuchungen 286, 287. 
- Negative Reaktionen 76. 
- Serologische Verhaltnisse 76. 
Senkungsbeschleunigungsreaktion 

248. 
- Technik 369. 
Sepsis, Meinickereaktion bei 285. 
Serochemische Reaktionen Brucks 367. 
Serodiagnose (-reaktionen) 1. 
- Entwicklung, historische 1. 
- - Literatur 5. 
- Flockungsreaktionen (s. a. diesel 31, 

236ff. 
Jacobsthals optische 258. 
Klinische Bedeutung der Seroreaktionen 

46. 
- Komplementbindungsreaktion (s. a. d.) 6. 
- Neurologie (Psychiatrie) und 419. 

Prognostische Bedeutung der Serum
unterFuchung 8Iff. 

Systematik der Reaktionen 362. 
Vorkommen und Verwertbarkeit der Sero

reaktion in den verschiedenen Sy
philisstadien (s. 3.. Primii.r-, Sekun
dii.rstadium, Erbsyphilis usw.) 68. 

Wert der Serumuntersuchung 81ft. 
- Wassermannreaktion (s. a. diesel 3, 6. 
Seroskop (Dold) 366. 
Serozymdarstellung fiir Hirschfeld-

Klingers Gerinnungsreaktion 394, 395. 
Serum, 
- Aktive und inaktive Sera 289, 290, 

342ff. 
EiweiBfraktionen und ihre Trennung 
335. 
Flockungsreaktionen (s. a. diesel und 
334. 

- Komplementbindungsreaktion (Wasser
mannreaktion) und 7, 169. 

- r_ipoide im, und ihre Bedeutung fiir die 
Wassermannreaktion 26. 

Paradoxe Sera (Rea.ktionen) 202, 204. 
Selbsthemmende Sera 205. 
Syphilisserum (s. dieses). 

Sicard, s. Widal. 

Sigmareaktion nach Dreyer-Ward 296. 
- Technik 378. 
Sklerodel mie, Wassermannreaktion und 

66. 
S or mani, Komplementbindungsreaktion bei 

Syphilis nach 193, 202. 
Soziale Bedeutung der Wassermannschen 

Reaktion 107. 
Spirochii.tenerkrankungen, Wasser

mannreaktion bei 50. 
Spirochii.tenkulturextrakte fur die 

Wassermannreaktion 177. 
Stalagmometer 263. 
Stearinsii.ure, Komplementbindungsreak

tion bei Syphilis und ihre Beeintlussung 
durch 21. 

Stern, Margarethe, Komplementbindungs
verfahren bei Syphilis 182. 

Stolnikow, s. a. Robert. 
Sublimatreaktion nach Weichbrodt zur 

Globulinbestimmung im Liquor 445. 
Suspensionsstabilitii.tspriifung u. ihre 

Methoden (Fahraeus, Plaut-Nathan, Biir
ker, Linzenheimer) 369. 

Syphilid opho bie, Serumuntersuchung u. 
ihr Wert bei 86. 

Syphilimetrie von Vernes 266. 
Syphilis, 
- Abortivkuren und ihre Aussichten 74. 
- Affensyphilis, s. diese. 
- Ausbreitung in den verschiedenen Volks-

schichten, Feststellung auf Grund der 
Seroreaktion 109. 

Behandlung, spezifische, und deren Ein
fluB auf die Seroreaktion 109. 

Cerebrospinalis (s. a. Cerebrospinale, Him
syphilis), Liquorbefunde (s. a. Liquor
diagnostik) 476. 

Congenita (herediteria), s. Erbsyphilis. 
- Familiensyphilis und ihre Feststellung 

durch Blutuntersuchung 109. 
Hautsyphilis, s. diese. 
Heilung derselben und ihre Vereinbarkeit 

mit Fortbestehen positiver Seroreak
tion 86. 

Infektiositii.t im Latenzstadium 90, 91. 
Kupierung durch Exzision der Sklerose 

und ii.hnliche Eingriffe 74. 
Latente, s. Latenzstadium. 
Leukoplakie und 83. 

- Lumbalflussigkeit (s. a. diesel 458ff. 
- Maligna, mit negativer Seroreaktion 77. 
- Meningorezidiv, Liquorbefund 469. 

Primii.re, s. Primii.rstadium. 
Sekundii.re, s. Sekundarstadium. 
Serodiagnostik (s. a. Kompkmentbin-

dungs- , Wassermannreaktion , Flok
kungsreaktionen) 3, 6. 
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Syphilis, 
Tertiare, Eo. Tertiarstadium. 
Tuberkulose und, Differentialdiagnose auf 

Grund der Ergebnisse der Seroreaktion 
101. 

Tumor und, Differentialdiagnose' auf 
Grund der Ergebnisse der Seroreaktion 
102. 

Vererbungsgesetze (s. a. Erbsyphilis) 
95ff. 
WeiDe und Neger, Wert der Serodiagnose 

zur Bestimmung ihres Anteiles an der 
Ausbreitung der 109. 

Syphilisserum, ReaginE' im, und ihre Ent
stehungsorte 27. 

Syste matik der Seroreaktionen bei Syphilis 
362. 

Szecsi, Liquorzellenfarbung 449. 

Tabes, 
Liquorbefund 478. 

- Liquordiagnostik 486. 
- Luetinreaktion bei 496. 
Tertiarstadiu m der Syphilis, 

Diagnostische Bedeutung der Serumunter-
suchung 83. 

Liquorbefund (-reaktionen) 466, 467. 
Luetinreaktionen im 496. 
Serologische Verhaltnisse 77. 

T e r u u chi und Toyoda, Kuorinreaktion 
261. 

T h rom b 0 sen, Wassermannreaktion bei 
66. 

Tierserum, Flockungsreaktionen mit 360. 
To I u b a 18 am, Meinickes TrU bungsreaktion 

mit cholesterinfreiem 389. 
Aktives Serum mit Formalinkontrolle 

390. 
Inaktives Serum 389. 

Toyoda, s. a. Teruuchi. 
Traubes Stalagmometer 263. 
TropengeschwUr (Ulcus tropicum), 

Wabsermannreaktion bei 59. 
Tropenkrankheiten, 

8achs-C-.eorgi-Reaktion und sonstige Re
aktionen bei 276. 

Wassermannreaktion bei 66. 
Triibungsreaktionen 300. 

Ablesung der Ergebnisse 363. 
Dolds Methoden 300ff. 

TrUbungsreaktion I (Dold I) 385. 
- Trtibungs-Flockungsreaktion mit For

molkontrolle (Dold II) 387. 
Meinickes TrUbungsreaktion(M.T.R.) 282, 

300. 
- TrUbungsreaktion I (M.T.R. I) 388. 
- Trtibungsreaktion II (M.T.R. II) 389. 
Systematik 362. 

TrUbungsreaktionen, Tolubalsam, cho
lesterinfreier, ftir Meinickes Trti
bungsreaktion 389. 

Aktives Serum mitFormalinkontrolle 390. 
- Inaktives Serum 389. 

Trypanoso menerkrankungen, Wa~ser
mannreaktion bei 50. 

Tschernogu bow, Komplementbindungs
reaktion bei Syphilis nach 183. 

Tuberkulide, Wassermannreaktion heiden
selben 63, 64. 

Tu berkulose, 
Meinickercaktion bei 285. 
Sachs-Georgi-Reaktion bei 271. 
Syphilis und, Differentialdiagnose aut 

Grund der Ergebnisse der Seroreaktion 
101. 

Wassermannreaktion bei 63. 
Tumoren, 

Syphilis und, Differentialdiagnose auf 
Grund der Ergebnisse der fleroreaktion 
102. 

Wassermannreaktion bei 65. 
Typhus abdominalis, Wassermannreaktion, 

Beeinflussung durch 67. 
Typhusimpfstoff, Provokation der Sero

reaktion durch 120. 

Vberschichtungsreaktion Kodamas 296. 
Ulcus molle, 
- Sachs-Georgi-Reaktion bei 271. 
- Wassermannreaktion bei 61. 
Ulcus tropicum, s. Tropengeschwiir. 
Ultramikroskop, Fallungsrea.ktion und 

ihre Beobachtung mit dem 363, 364. 
Unterschenkelgeschwiir, Meinickereak

tion bei 285. 
Uramie, Wassermannrea.ktion bei 66. 

Verer bungsgesetze bei Syphilis congenita 
im Lichte der Serodiagsose 95. 

Ver mast, standarisierter Extrakt 323. 
Vernessche 
- Reaktionen 264. 
- Syphilimetrie 266. 
Veronalnarkose, Wassermannreaktion im 

AnscWuD an 63. 

Ward, H. K., s. a. Dreyer. 
Wassermann, A. v., 

Aggregat Wassermanns 297. 
Bestatigungsreaktion 34, 205. 
Filtrationsversuche bei Syphilis und 

Normalseren (bzw. negativen Seren) 
34. 

Wassermannreaktion (Komplementbin
dungsreaktion, s. a. diese) 3. 
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Wassermannreaktion, Abschwachung 
(Auihebung) durch verschiedene 
Faktoren 67. 

Acidosis diabetica mit positiver 66. 
- Aortenkrankheiten (-aneurysmen, -fehler) 

und 100, 101. 
- Aphthen mit positiver 66. 
- Arterienerkrankungen und 100, 101. 

Arthritis deformans und 101. 
Augenkrankheiten und 102. 
Bantische Krankheit und 101. 
Basedowsche Krankheit und 66. 
Bestatigungsreaktion 34, 205. 
Bindung von Organextrakt und Reak

tionsk6rper 316. 
- Bleimeningitis (-vergiftung) und 66. I 
- Chirurgische Krankheiten und (s. in dieser i 

Rubrik auch die einzelnen Krank
heiten) 101. 

Diabetes mellitus und 66. 
Diagnostische Bedeutung der 81ft. 
Ehekonsens und 107. 
Eiterungen zweifelhafter Atiologie und 

101. 
Eklampsie und 66, 104. 
Erbsyphilis (s. a. diesel 80. 

- Fissura ani und 10 I. 
- Fleckfieber mit positiver 58. 
- Forensische Bedeutung 106. 

Geburtshilfliche und gynakologische FaIle 
104. 

Gelenkrheumatismus 100. 
Hamoglobinurie (paroxysmale) und 101. 

- Herzkrankheiten und 100, 101. 
- Hirntraumen mit positiver 65. 
- Hydramie und 66. 

Hydrocephalus chronicus congenit.us 95. 
lkterus und 66. 
lnnere Medizin und (s. a. die einzelnen 

Krankheiten) 100. 
- Kehlkopfkrankheiten und 104. 

Kinderkrankheiten und 104. 
Komplementbindungsreaktion (s. a. d.) 6. 
Latenzstadien der Syphilis (s. a. Latenz-

stadium) 79. 
Leberzirrhose und 101. 

- Leichenseren von Syphilitikern und 
Nichtsyphilitikern mit positiver 59, 
106. 

Lepra mit positiven Ausschlagen 51. 
- Lumbalfliissigkeit 421. 
- - Bewertung der Reaktion 479. 

Lungensyphilis und 101. 
- Lupus erythematosus acutus mit positiver 

62. 
Lymphogranulomatose und 66. 
Malaria mit positiver 56. 
Meinickereaktionen und 284ff. 

Handbuch der Serodiagnose. 2. Auf!. 

Waspermannreaktion, Methoden (s. a. 
unter "Komplementbindungsreak
tion ") 180. 

Nahrungsauinahme und ihr EintluB auf 
die 67. 

Narkoseseren mit positiver 62. 
Nasenkrankheiten und 104. 
Nephritis und 66, 101. 
NichtsyphilitischeErkrankungen mit Vor-

kommen positiver Ausschlage 47ff., 
66. 

Zusammenfassung 67. 
Ohrenkrankheiten und 105. 
Originalmethode nach Wassermann-Neis-

ser-Bruck 3, 185. 
- Verbesserungsvorschlage 188ff. 
Pathologische Anatomie und 105. 
Pemphigus mit positiver 66. 

- Primarstadium der Syphilis (s. a. Primar
stadium) 68. 

- Prognostische Bedeutung der 81 ff. 
- Psoriasis mit positiver 66. 

Sachs-Georgi-Reaktion und 270ff., 278. 
Scharlach mit positiven Ausschlagen der 

53. 
Schwangerschaft und 66, 104. 
Sekundarstadium der Syphilis (s. a. Se-

kundarstadium) 76. 
Sklerodermie und 66. 
Soziale Bedeutung 107. 
Spezifitat der 46. 
Spirochatenerkrankungen mit positiven 

Ausschlagen 50. 
Staatliche Anleitung Yom II. Juli 1919 

fiir die Ausfiihrung der 190, 202. 
Technik (s. a. Komplementbindungsreak

tion) 163. 
Temperaturen bei Anstellung der Reak

tion 22, 188. 
Tertiarstadium der Syphilis (s. a. Tertiar

stadium) 77. 
Thrombosen mit positiver 66. 
Tropengeschwiir (Ulcus tropicum) mit 

positiver 59. 
Trypanosomiasis mit positiven Aus

schlagen 50. 
Tuberkulose (Tuberkulide) mit positiver 

63. 
Tuberkulose und Syphilis, Differential

diagnose auf Grund der Ergebnisse 
der 101. 

Tumoren mit positiver 65. 
Tumoren und Syphilis, Differential

diagnose auf Grund der Ergebnisse 
der 102. 

Ulcus molle mit positiver 61. 
Uramie und 66. 
Vereinfachungsversuche 4. 

35 
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Wassermannreaktion, Vorkommen und 
Verwertbarkeit del' Reaktion in 
den verschiedenen Syphilisstadien 
(s. a. Primar-, Sekundarstadium, 
Erbsyphilis, Latenzstadien usw.). 

Wesen del' 313, 315, 316ff. 
Wassermann-Neisser-Bruck,Original

methode del' Komplementbindungsreak
tion bei Syphilis 185. 

Wasser methode Meinickes (M. I) 282, 283. 
Wechsberg, s. a. Neisser. 
W eichard t, Epiphaninreaktion des Lues

serums 342. 
Weich brod t, Sublimatreaktion zur Glo

bulinbestimmlUlg im Liquor 445. 
Weigeldt, Goldsolreaktion des Liquor 427. 
Weil und Kafka, Hamolysinreaktion des 

Liquor 425. 
W piDe und Neger, SyphilisausbreitlUlg 109. 

Widal, Sicard und Ravaut, Liquorzellen
farbung 448. 

Wismutbehandlung, Seroreaktion und 
ihre Beeinflussung durch 119. 

Zadek, Porges-Hermann-Perutz-Modifika
tionen 371. 

Zaloziecki, s. a. Pandy, Roberts. 
Zellfar bungs method en (Lumbalfliissig

keit) 448, 449. 
Zellzahlung im Liquor 447. 
Zentrifugiermethoden, 

Brucks Reaktion 384. 
- Verbesserte Technik (mit und ohne 

Zentrifuge) 385. 
Gaethgens und Meyer 297. 

Zittmannkuren, Seroreaktion und ihre 
Beeinflussung durch 119. 

Zytozym 312. 
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