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Niao visa este trabalho exclusivamente
contribuir com os resultados de exames pra-
ticados no correr de quatro anos, desde que
sobre o assunto publicamos a dissertacao
inaugural. Ocioso seria voltar a discutir com
dados de estatistica o valor pratico da rea-
¢do, porque embora divirjam largamente os
pesquisadores em questdes de tecnica e so-
bre seu mecanismo para o qua! nao en-
contram explicacio satisiatoria, predominan -
do a opinido que a explica como combina-
cio especial de lipoides, congregam se na
maioria para afirmar a vantajem pratica da
mesma.

Apezar da entrada definitiva para asdi-
versas especialidades clinicas onde constitue
auxiliar valioso, fornecedor de uteis indica-
coes em grande serie de casos, quando ou-
tro caminho nao haveria para conseguir es-
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Dieze Arbeit soll sich nicht daraut be-
schrinken, einen Bericht iiber die 1im Laufe
von 4 Jahren — seit Publikation meiner
Inauguraldissertation — gemachten Unter-
suchungen mitzuteilen. Es wire ja wohl

. iiberfliissig an der Hand statistischer An-

gaben den praktischen Wert dieser Reaktion
nochmals zu besprechen; sind doch die
meisten Autoren darin einig, dass sie den
grossen praktischen Nutzen anerkennen.
Allerdings gehen ihre Ansichten iiber die
Technik und das Wesen dieser Reaktion
weit auseinander; im allgemeinen iiberwiegt
die Anschauung, welche sie durch eine be-
sondere Verbindung der Lipoide erklart.

Troizdem diese Reaktion in den ver-
schiedenen klinischen Spezialititen endgiiltig
Fingang gefunden hat, indem sie in einer
ganzen Anzahl von Fillen wertvolle Anhalts-



clarecimento é entretanto erroneo conside-
ral-o milagroso solvedor de todos os pro-
blemas.

Nio insistiremos em fastidiosas questoes
de tecnica. Lembraremos apenas alguns cui-
dados que nio podem ser abandonados des-
de que se queira evitar a incidencia nas mais
flagrantes causas de erros.

E’ indispensavel em cada reacao empre-
gar diversos antijenos, nunca em nNumMero
menor de trez. Ha quem tenha recomenda-
do para dosagem a mixtura de extratos que
denominam antijeno principal. E’ pratica
pouco recomendavel, porque ¢é fato bem
commum a adi¢cido de extratos exercer a¢ao
impediente em quantidade ‘menor que o de
cada um dos que entram na mistura.

Deve-se usar extratos de preparo diver-
so, um podera ser de cora¢do humano, ou-
tro de coragao de boi, o terceiro de coragao
~ de boi reforcado por uma solugio de coles-
terina. SACHS lembra adicionar a 1 gr. de
coracido de boi ou de cobaia 5 cc. de al-
cool e conservar a— 100 durante dois dias.
Decanta-se e filtra-se para adicionar uma
solu¢ao de colesterina a 1:1000 ou 1:2000. O
extrato s vezes precisa ser diluido e s6 entao
se adiciona colesterina na proporcio de
0,8 0/0.

Cada extrato deve ser ensaiado com di-
versos soros sifiliticos e muitos normais e
principalmente com estalées bem conheci-
dos porque sO assim se pode ajuizar do
valor do produto para a reagdo de Wasser-
mann. SO nas mios de pesquisadores expe-
rimentados tem valor este ensaio que forma
a base de qualquer trabalho.

INao é recomendavel ensaiar o extrato
com uin s6 soro de sifilitico em periodo se-
cundario em que o resultado é francamente
positivo com um extrato estalio e sim com
Ouirocs em qGue a reagao anteriormente rea-
lizada tenha acuzado fracamente positivo. A
falta deste cuidado dd logar ao emprego de
exirato de valor ocilante de modo a poder
acusar resuliado negativo com sorc pobre
em produtos especificos, assiin como, forne-
cendo hoje resultado positivo, poderd ama-
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punkte bietet, wo ein Aufschluss auf keinem
anderen Wege erreichbar ist, so ware es
dennoch irrig, sie als ein iiber alle Probleme
Aufklirung gebendes, sozusagen wunder-
bares Mittel ansprechen zu wollen.

Ich vermeide es auf ermiidende Einzel-
keiten bei der Technik einzugehen; es sollen
hier vielmehr nur einzelne Punkte erwahnt
werden, die man nicht vernachlissigen darf,
ohne in grobe Irrtitmer zu verfallen.

Zuerst ist es fiir jede Reaktion unerlass-
lich mindestens 3 verschiedene Antigene an-
zuwenden. Manche Untersucher empfehlen
zur Dosierung eine Mischung von Extrakten,
welche sie als Hauptantigen bezeichnen.

Das ist jedoch kaum zu empfehlen, ist-
es doch durchaus nicht selten, dass die Mi-
schung hochgradiger hemmend wirkt als die
einzelnen Extrakte, welche sie zusammen-
setzen.

Es empfiehlt sich ferner Extrakte ver-
schiedener Herkunf: zu verwenden; z. B.
eines aus Menschenherz und ein zweites
aus Ochsenherz; endlich ein drittes aus
Ochsenherz, verstirkt durch Cholesterinlo-
sung. SACHS empfiehlt, zu 1 gr. Ochsen-
herz oder Meerschweinchenherz 5 ccm. Al-
kohol hinzufiigen und dann 2 Tage lang bel
einer Temperatur zehn QGrad unter Null aui-
zubewahren. Nach dem Absitzen filtriert
man und vermischt das Filtrat it einer
Cholesterinlésung von 1:1000 oder 1:2000.
Zuweilen muss das Extrakt erst verdimnnt
werden ; man setzt dann 0,8 /o Cholesterin zu.

Jedes Extrakt sollte iiberdies mit ver-
schiedenen Proben von syphilitischen und
Normalseris gepriift werden; man wéhle be-
sonders solche, die nach ihrem Wer.e be-
kannt sind, da man nur so beurweilen kann,
inwiefern sich das Produkt fiir die Wasser-
mannsche Reaktion eignet. Natiirlich hat
diese Pritfung, welche die Basis jeder Unter-
suchung bildet, nur dann cinen vollen Wert,
wenn sie durch geiibte Untersucher gemacht
wird. Die Priifung des Extrakt bloss muit
einem Serum von sekundires Syphilis — das
mit einem Standardexirakt posit:ve Resultate
gibt — empfiehlt sich nicht, sondern man

- verwende auch andere, bei denen friiher ge-
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nhi nio preencher as condi¢Ses acusando
um resultado negativo.

Antes de fazer estes ensaios € preciso
com a maxima cautela pesquisar o poder
impediente do extrato porque a menor a¢ao
neste sentido pode determinar um resultado
falso, devido 4 somacao de efeitos de acao
impediente de extrato e soro. Da-se as vezes
o caso de um extrato impedidor proporcio-
nar resultado negativo devido & presenga de
hemolisinas ou substancias auxiliticas no soro.

Se possivel deve se usar ainda de rigor
maior ensaiando o com soro de a¢do i1mpe-
diente.

Na pratica corrente temos empregado
as dozes aconselhadas na primitiva tecnica
por WASSERMANN; recomendamos porem
a dosagem quantitativa para verificar qual a
maior quantidade que nio impede ac¢do he-
molitica para entio, de acordo com o re-
sultado, diluir ou concenirar o extrato. Nes-
tas dilui¢Ges convem ter presenies os traba”
lhos de SACHS-— RONDONI que tivemos

ocasido de confirmar.

A diluicio de um extrato alcoolico em
solucio fisiolojica quando fracionada da lo-
gar a um produto turvo e exerce forte im-
- pedimento. Apezar de todos estes cuidados
nio se deve esquecer de fazer um tubo tes-
temunha com antijeno porquanto mais de
uma verificacio existe do extrato impedir
snbitamente a hemolise.

Sio interessantes os trabalhos de BLACK
e FRIEDEMANN que conseguiram reativar
extratos, que guardados na geleira tinham
provado inativos, colocando-os na estufa a
370 durante 3 dias. Algumas horas a 400 ou
vinte quatro horas a 370 nao eram suficien-
tes. Quando voltava para a geleira o extra-
to de novo tornava se inativo.

Alguns de nossos extratos conservados
no «Frigo» e tornados inativos levados 4 es-
tufa nio puderam ser reativados. E’ verdade
que os autores citados confirmam que nao

conseguiram com qualquer extrato este re-
sultado Apezar disto tivemos sempre o cui-
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machte Reaktionen ein schwach positives
Resultat gaben. Vernachlissigt man diese
Vorsichtsmassregel, so erhdlt man ein Ex-
trakt von schwankendem Werte, welches mit
einem an spezifischen Produkten armen Se-
rum eine negative Reaktion geben kann, oder
es kann heuie ein positives Resultat geben
und vielleicht schon morgen negativ rea-
gieren, wodurch es sich als den Anspriichen
nicht geniigend erweist.

Bevor man diese Versuche anstellt, soll
man zuvor mit aller Genauigkeit auf hem-
mende Wirkung priifen, da schon ein gerin-
ger Grad derselben durch Summierung der
hemmenden Wirkungen von Extrakt und Se-
rum ein falsches Resultat herbeifithren kann.
Zuweilen kommt es vor, dass ein hemmen-
des Extrakt wegen der Anwesenheit von
Haemolysinen und auxilytischen Substanzen
ein negatives Resultat gibt.

Wenn moglich, soll man noch strenger
vorgehen, indem man es mit einem Serum

von hemmender Wirkung ausprobiert.

In der Regel habe ich die bei der ur-
spriinglichen Wassermannschen Technik em-
pfohlenen Dosen angewendet; jedoch em-
pfehle ich die quantitative Dosierung zur
Bestimmung der grossten Menge, welche die
Haemolyse in keiner Weise hemmt, um als-
dann je nach dem Resultate das Extrakt zu
diinnen oder zu konzentrieren. Bei diesen
Verdiinnungen beriicksichtige man die Ar-
beiten von SACHS — RONDONI, deren An-
gaben ich bestiatigen kann.

Wird die Verdiinnung eines alkoholi-
schen Extraktes mit Kochsalzlosung funktio-
niert gemacht, so bildet sich ein tritbes und
stark hemmendes Produkt. Trotz aller Vor-
sichtsmassregel vergesse man nicht, Kontroll-
tubus mit Antigen auszusetzen, da zuweilen
das alkoholische Extrakt plotzlich hemmend
wirkt.

Von Interesse sind hier die Arbeiten von
BLACK und FRIEDEMANN, denen es ge-
lang, Extrakte, welche nach Aufbewahrung
im Fisschranke sich inaktiv zeigten, zu re-
aktivieren, indem sie dieselben wihrend 3
Tage im Thermostat bei 370 aufbewaluten.



dado de retirar da geleira o extrato e deixal-o
algum tempo no laboratorio empregando de-
pois de adquirir a temperatura ambiente.
Dos extratos o mais duravel é o alcoolico.

Tivemos excepcionalmente ocasiao de tra-
balhar com o mesmo extrato alcoolico du-
rante um ano.

Os antijenos de constituicdo quimica de-
finida nao sio recomendaveis nem mesmo O
de SACHS e RONDONI, mistura de oleato
acido de sodio, acido oleico, lecitina, agua
distilada e alcool em propor¢oes diversas.
FACCHINI VALENTINO atribue-lhe poder
hemolitico. Ainda é o melhor, mas longe de
bom.

Quanto ao soro do paciente um dos pon-
tos muito discutidos € o da inativacao bas-
tando aquecel-o durante 1/2 hora a 560, em-
bora queiram SACHS e ALTMANN que
nesta temperatura e tempo se altere o poder
de reac¢ao do soro. |

E’ inexato que nesta temperatura o com-
plemento nao seja destruido deixando em
liberdade o suficiente para provocar homo-
lise como afirmam alguns pesquisadores.
Exijem alguns aquecer o soro durante 1 hora,
porque em 30 minutos resta no soro quan-
tidade consideravel de hemolisinas. Nao s6
o0 aquecimento durante 1 hora nao retira as
hemolisinas como a a¢ao da temperatura de
560 por tao dilatado prazo pode influir so-
bre o poder da reagdo como em raros ca-
sos pudemos observar.

O emprego do soro ativo humano levou
nos a proclamar positivos varios casos ve-
rificados negativos com o soro inativado,
fato verificado primeiramente por SACHS e
confirmado depois por HALBERSTAEDTER,
SWIFT, PLAUT E BOAS.

'BOAS rejistou resultados positivos em
individuos com intenso tratamento mercu-
rial, quando o soro era ativo e o contrario,
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quando inativo. EXistem ainda observacgdes

outras de resultados positivos com soro
ativo de individuos com cancer, tuberculose
e nefrite.

Dagegen einige Stunden bei 400 oder 24
Stunden bei 370 zu diesem Zwecke vermoch-

ten das nicht. Brachte man das Extrak{ in

den Eisschrank zuriick, so wurde es wieder

inaktiv.

Finige meiner Extrakte, welche durch
den Aufenthalt im «Frigo» inaktiv geworden
waren, konnten im Thermostat nicht reakt:-
viert werden. Uebrigens ist auch den oben
genannten Untersuchern dieser Versuch nicht
bei jedem Extrakt gegliickt. Nichtdesto-
weniger habe ich jedes Mal das Extrakt,
nach der Herausnahme aus deimn Eisschrank
eine Zeit lang im Laboratorium stehen las-
sen, sodass es bei Zimmertemperatur ange-
wandt wurde. Am dauerhafiesten erweist
sich das alkoholische Extrakt; so konnte ich
ausnahmsweise ein solches Extrakt noch
nach Jahresirist verwenden.

Die chemisch definierten Antigene, selbst
das von SACHS und RONDONI (eine Mi-
schung von saurem Natriumoleat, Olein-
siure, Lezithin, distilliertem Wasser und Al-
kohol in bestimmten Verhiltnissen) sind
nicht zu empfehlen. FACCHINI VALEN-
TINO glaubt sogar, dass es haemolytisch
wirkt. Es ist zwar das beste, aber trotzdem
durchaus nicht gut.

Die Inaktivierung des Serums des Kran-
ken bildet eine viel umstrittene Frage. Er-
warmung desselben auf 560 wahrend einer
halben Stunde geniigt vollkommen, obwohl
diese Temperatur nach SACHS und ALT-
MANN die Reaktion des Serums beeinflussen
soll. Es ist nicht richtig, dass das Komple-
ment bei dieser Tempera:ur unvollstindig
zerstort werde, und, wie von einigen Unter-
suchern behauptet wird, geniigend iibrig
bleibe, um Haemolyse zu bewirken. Einige
Autoren empfehlen Erhitzen des Serums wah-
rend 1 Stunde, da nach 30 Minuten noch
eine betrichtliche Menge von Haemolysinen
im Serum verbleibt. Allein auch ein Er-
hi zen wahrend 1 Stunde schliesst Haemo-
lysine nicht aus, und eine so lange andau-
ernde Einwirkung von 560 kann den Reak-
tionsgrad beeinflussen, wie ich es einige
Male beobachten konnte.



A formacgio de complementoides é um
dos inconvenientes da inativacdo. Quando
em grande proporc¢ao no soro podem falsear
o resultado.

Para esta causa de erro WECHSEL-
MANN primeiro chamou atencio recomen-
dando tratar o soro com sulfato de bario.

BLUM acredita que do soro assim f{rata-
do desaparecem tambem os amboceptores
hemoliticos.

Empregamos sempre o sulfato de bario
de preparo recente adicionando para isto
10 cc. de cloreto de bario a 5 o/o a 15 cc.
de sulfato de sodio em solugdo a 5 o/o. De-
poiz de centrifugado lavamos com solugio
fisiolojica para fazer uma suspensio em
25 cc. de sol fisiolojica.

A 0,9 de soro inativado juntamos 3 de
solugao fisiolojica e 0,5 cc. de suspensdo a
7 o/o de sulfato de bario.

Em 54 cazos em que empregamos com-
parativamente o metodo de WASSERMANN
e o de WECHSELMANN rejistimos 41
casos positivos ou 75 9/o 'pelo primeiro me-
todo e 44 ou 81 o/o pelo segundo.

Outra questao importante a estudar é a
dos amboceptores normais que sempre que
possivel devem ser eliminados. De todos os
metodos indicados para este f m o mais re-
comendavel é o de saturacio por estromas
ou simplesmente por globulos lavados.

ROSSI recomenda adicionar 0,5 cc. de
globulos lavados a 1,5 cc de soro inativado
centrifugando apoz 2—30 minutos de perma-
nencia na geleira para entio decantar.

JACOBAEUS lembra adicionar 0,2 de
soro, 1 cc de suspensdo a 5 o/o de globulos
lavados e 2,5 cc de solugdo fisiolojica visando
com esta tecnica retirar do soro amboce-
ptores e complementoides.
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Bei Gebrauch eines aktiven Menschen
serums gaben verschiedene Fille ein posi-
tives Resultat, wahkrend es mit inaktiviertem
Serum negativ austiel, was zuerst SACHS
beobachtete, und spater von HALBERSTAED-
TER, SWIFT, PLAUT und BOAS bestitigt
wiurde. Nach iniensiver Quecksilberbehand-
lung verzeichnet BOAS positive Resultate
mit aktivem Serum, und negative mit inakti-
viertem,

Es gibt auch Beobachtungen iiber posi-
tive Resultate mit aktivem Serum von Pa-
tienten mit Karzinom, Tuberkulose und Ne-
phritiis.

Einer der Nachteile der Inaktivierung
ist die Bildung von Komplementoiden; be-
finden sich dieselben in grosser Menge im
Serum, so konnen sie zu einem falschen Re-
sultate fiihren.

Auf diese Fehlerquelle machte WECH-
SELMANN zuerst aufmerksam und empfahl
Behandlung des Serums mit Baryumsulfat.

BLUM glaubt sogar, dass durch diese Be-
handlung die haemolytischen Amboceptoren
aus dem Serum verschwinden. 5> ;532 1%+

Ich habe das. Baryumssulfat stets fnsch
zubereitet angewendet, indem ich 10 cocm.
einer 50/o Losung von Chlorbaryum 15 ccm.
einer 5 o/o Natriumsulfatlésung versetzte,
zentrifugierte und dann den Niederschlag in
25 ccm. physiologischer Kochsalzlésung au-
flosste.

Zu 0,9 inaktivierten Serums fiigte ich 3
ccm. physiologischer Lésung und 0,5 ccm.
einer 7 o/o Baryumsulfatsuspension.

Bei 54 Fallen, wo zum Vergleiche die
WASSERMANN’sche und die WECHSEL-
MANN’sche Methode benutzt wurde, waren
bei Anwendung der ersten Methode 41 Falle
positiv (=75 0Jo), bei der zweiten 44 (=81 o/o)*

Eine andere wichtige Frage, die hier
besprochen werden soll, betrifft die Nor-
malamboceptoren, welche nach Méglichkeit

ausgeschieden werden miissen. Von allen
hierfiir empfohlenen Methoden ist die Sit-
tigung durch gewaschene Blutkérperchen
oder das Stroma solcher, was einfacher ist,
die beste.



Apoz meia hora de permanencia na es-
tufa a 370 centrifuga e decanta.

Outra tecnica lembrada é a de adicionar
a 2 cc de soro inativado 8,9 cc de uma sus-
pensiao a 5 o/o de globulos lavados, centri-
fugar e decantar apoz 1/ hora de perma-
nencia na estufa a 37o.

MINTZ recomenda tratar o soro por glo-
bulos de carneiro para refirar amboceptores
e complementoides. A 0,4 de soro adiciona
1,6 cc de solucao fisiolojica e 2 cc de
globulos de carneiro em suspensao a 5 0/o.
A permanencia na estufa € de 1/2 hora.

A saturacio dos amboceptores hemoliti-
cos por estromas globulares forneceu nos
muitas vezes, quando o soro era rico em
hemolisinas, excelente resultado. Nunca
vimos um soro normal dar resultado posi-

tivo depois da absorcao das hemolisinas.

Nem todos os pesquisadores sio parti-
darios da retirada dos amboceptores nor-
mais do soro. BRIEGER e RENZ, pelo con-
trario, lembram utilisal-os para a reacao re-
forcando os pelo clorato de potassio em
solugao a 1:150. GARBAT, MUNK, LEVY,
HAYNN e SCHMITT negam a este prbduto
quimico a ag¢dao que lhe atribuem.

Negada por uns, aceita por outros o
papel atribuido "ao “clorato de potassio é
exercido pelas proprias hemolisinas em quan-
tidade maior ou menor. Retiramos do soro
com estromas as hemolisinas e adicionamos
clorato de potassio na proporcao indicada
e o resultado foi totalmente negativo.

Continuando ainda a estudar o soro do
doente lembramos outras precaucdes que se
devem tomar. Uma delas é a pratica da
reacao nas 24 horas que se seguem a colhei-
ta do sangue.

Um soro, embora normal quando exa-
minado, apoz conservacao durante 36 ou 48
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ROSSI empfiehlt, 1,5 ccm. inaktivierten
Serum zu 0,5 cem. gewaschener Blutkor-
perchen zuzusetzen, die Fliissigkeit 2—30
Minuten im Eisschrank aufzubewahren und
dann zu zentrifugieren und abzugiessen.

JACOBAEUS schlagt vor, zu 0,2 ccm.
Serum und 1 ccm. einer 5 o/o Suspension von
gewaschenen Blutkérperchen 2,5 cem. einer
Kochsalzlosung zu versetzen, um so die
Amboceptoren und Komplementoide aus dem
Serum zu entfernen. Nach einer halben
Stunde 1m Thermostat bei 370, zentrifugiert
man und giesst ab.

Vorgeschlagen ist auch folgende Tech-
nik: zu 2 ccm. inaktivierten Serums fiigt
man 8,9 ccm. einer 50/o Suspension von
gewaschenen Blutkorperchen, zentrifugiert
und giesst ab, nachdem die Mischung eine
halbe Stunde lang im Thermostat bei 370

gestanden hat.
MINTZ empfiehlt dem Serum Hammel-

* blutkorperchen zuzusetzen, um Amboceptoren

und Komplementoide zu entfernen. 0,4 ccm.
Serum werden mit 1,6 ccm. Kochsalzlosung
u. 2 ccm. von einer 590/o Suspension von Ham-
melblutkérperchen gemischt und eine halbe
Stunde im Thermostat aufbewahrt. Bei
Sattigung der haemolytischen Amboceptoren
durch Erythrocytenstroma habe ich ofters
ausgezeichnete Resultate erzielt, wenn das
Serum reich an Haemolysinen war. Nie-
mals sah ich ein Normalserum nach Ab-
sorption der Haemolysine ein positives Re-
sultat geben.

Nicht alle Forscher sind Anhidnger der
Beseitigung der Normalamboceptoren aus
dem Serum. BRIEGER und RENZ schlagen
vielmehr vor, dieselben fiir die Reaktion zu
verwenden, indem sie durch’ eine Losung
chlorsiures Kali (1:150) verstirkt werden.
GARBAT, MUNK, LEVY, HAYNN und
SCHMITT bestreiten die diesem chemischen
Produkte zugeschriebene Wirkung.

Die einerseits bestrittene Funktion, an-
derseits behauptete des chlorsiuren Kali von
Haemolysinen selbst in grésserem und klei-
nerem Massstabe ausgeiibt. Entfernte ich
die Haemolysine aus dem Serum mittelst
des Stromas von Erythrocyten und fiigte



horas na geleira, devido ao aparecimento
dos denominados corpos impedientes podera
dar resultado fracamente positivo. Estes
casos embora pouco comuns devem ser evi-

tados.

Muito se tem escrito sobre soros para-
doxais que aparecem entre 0s soros que apoz
inativacao se guardam por longo tempo na
geleira.

. Cuidadoso exame de antijeno, bem assim
do soro hemolitico diminue consideravel-
mente o numero destes soros.

Nao tivemos ocasiao de observar a trans-
formacio do resultado francamente positivo
para negativo ou vice-versa, quando preen-
chidas todas as condi¢Oes exijidas:

oo de diversos antijenos, dosajem recente

do soro hemolitico e do complemento. Se
a tecnica nio for rigorosa € os antijenos
nao tiverem sido experimentados com o cui-
dado descrito pode se dar o cazo, conforme
observacio nossa, que um soro tendo reafi-
do antes como fracamente positivo em ve-
rificacio posterior se manifeste positivo ou
negativo.

Hoje com o apuro da fecnica o0 numero
destes casos diminue sensivelmente e embo-
ra admitido que qualquer antijeno pode fa-
fhar uma vez, tivemos na pratica o cuidado,
e por isto recomendamol-o, de elininar
qualquer antijeno que apresente ac¢do impe-
diente.

Sobre o complemento digamos que é
certamente util dozal-o, quer com o sistema
hemolitico, quer em presenca do extrate. A’
forca de se repetir que o soro de cobaia £
de todo o mais estavel o que constitue ver-
dade tem se esquecido que ha varia¢oes in-
dividuais de uma para outra cobala. Para
maior rigor poder se a fazer uma dosagem
do poder absorvente de complemento que
exerce o soro do doente, contribuindo assim
para afasiar resultados positivos provenien-
tes de somag¢io ’de efeitos devidos a agao
impediente de extrato e soro.
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chlorsiures Kali in der oben angegebenen
Weise zu, so war das Resultai ganz nega-
tiv. Noch andere Vorsichtsmassregeln sind
beim Studium des Serums der Patienten zu
beriicksichtigen: so soll z. B. die Ausfiih-
rung der Reaktion in den niachsten 24 Stun-
den nach der Blutentnahme ausgefiihrt wer-
den. Selbst normales Serum kann bei der
Untersuchung, wenn es 36 oder 48 Stunden
im Eisschrank gestanden hat, infolge Auf-
tretens der sogenannten Hemmungskorper
ein schwach positives Resultat geben. Dieser
Fall ist zwar selten, muss aber doch beriick-

 sichtigt werden.

Viel besprochen sind auch die para-

' doxen Sera, das heisst, solche, welche man

unter den nach ihrer Inaktivierung lange
Zeit im Eisschrank aufbewahrten Serum-
proben findet. Genaue Untersuchung. des
Antigens und des haemolytischen Serums
fithrt zur grosser Verminderung solcher Falle.

Ich habe keine Gelegenheit zu beob-
achten gehabt, dass- ein deutlich positives
Resultat in negativ umschlug oder umge-
kehrt, selbstverstindlich unter der Voraus-
setzung, dass alle notigen Bedingungen rich-
tig erfiillt wurden, wie die Anwendung von
verschiedenen Antigenen, Dosierung des
haemolytischen Serums und des Komple-
ments kurz vor Anwendung. Wenn also
die Technik nicht genau befolgt wird und
die Antigene nicht zuvor sehr sorgfaltig
ausprobiert wurden, kann es geschehen, wie
selber beobachtete, dass ein vorher schwach
positiv reagierendes Serum bei spaterer
Untersuchung positive oder negative Wir-
kung zeigt.

Heutzutage geht die Zahl solcher Fille
dank der Verfeinerung der Technik 1mmer
mehr zuriick, und wenn auch zugegeben
werden muss, dass ein jedes Antigen gele-
gentlich ein Mal versagen kann, so trachtete
ich doch bei meinen Arbelten jedes hem-
mend wirkende Antigen auszuschalten und
kann diese Vorsichtsmassregel nur em-

pfehlen.

Was das Komplement anbetrifft, halte
ich es entschieden fur angebracht, dasselbe
zu dosieren, sowohl 1m haemolytlschen Sys-
tem als auch in Gegenwart des Extraktes.



Quanto aos globulos a varia¢ao individual
do numero e da frajilidade das hematias
de carneiro, nem sempre evitavel, deve ser
cerceada o mais possivel, empregando car-
neiros que tenham descansado algum tempo.
Em carneiros muitas vezes sangrados nio
sO se pode observar hemolise espontanea,
mas ainda o que é fato mais curioso — aglu-
tinacio intensa dos globulos impedindo pro-
sobre o resultado.

Mudemos agora de rumo para estudo
de algumas modificacGes que no correr dos
estudos tivemos ocaziio de empregar.

Das modifica¢Ges que se tem apresentado
visam algumas simplificar a tecnica e outras
aumentar a sensibilidade. As tentativas de
simplificac¢io tem provado prejudiciais porque
redundam em sacrificio do rigor.

nunciar-se

Embora paradoxal, parece nos que nio
haveria inconveniente em tornar ainda mais
complexa a {ecnica desde que com isto
aumente a sensibilidade e portanto a espe-
cificidade, porquanto a reacio nio deve ser
posta ao alcance de todos.

Na Dinamarca € este o0 modo de enca-
rar o problema pois o Instituto oficial re-
servou para si o direito exclusivo de prati-
Car a reacao.

Aplaudimos os metodos que procuram
tornar mais sensivel a reacio. Nao devemos
continuar no mesmo ponto em que estivemos
ha seéis anes quando WASSERMANN publi-
cou o primeiro trabalho. Nio é racional que se
mantenha a reac¢io rigorosamente dentro da
primitiva tecnica com o fito unico de facilitar
a estatistica. Sirva de baze o trabalho ori-
jinal permitindo a introdu¢io de alteracdes
que a pratica tenha provado vantajosas.

As modificacGes em que se procurou

diminur as doses a empregar tem a desvan-
tajem de aumentar as causas de erro. Quan-
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In Folge der immer wiederholten Ver-
sicherung, dass das Meerschweinchenserym
von allen das stabilste — was allerdings
der Wahrheit entspricht — hat man gany
vergessen, dass unter den einzelnen Meer-
schweinchen individuelle Verschiedenheiten
vorkommen. Behufs noch grdsserer Ge-
nauigkeit kann man die Absorptionsfihig-
keit fiir das Komplement des Patientense-
rums bestimmen; auf diese Weise vermei-
det man positive Resultate, welche durch
Immunisierting der hemmenden Wirkung
des Extraktes und des Serums entstehen.
Die individuelle Schwankung der Blutkor-
chenzahl und der Fragilitit der Hammel-
hematien, die sich nicht ganz ausschliessen
lasst, ist nach Moglichkeit eingeschrinkt,
indem man die Hammel einige Zeit aus-
ruhen lasst. Bei Himmeln, denen oftmals
Blut entnommen wurde, kann man nicht nur
spontane Haemolyse, sondern auch, was
besonders merkwiirdig ist, eine intensive
Agglutination der Blutkoérperchen beobach-
ten, wodurch die Beurteilung des Resultates
gestort wird.

Ich wende mich nun zur Besprechung

- der Modifikationen, welche ich gelegentlich

bei meinen Arbeiten benutzte. Dieselben
streben einerseits eine Vereinfachung der

| Technik an, andrerseits eine Erhéhung der

Empfindlichkeit der WASSERMANN’schen
Reaktion. Die Versuche, die Technik zu
vereinfachen, habe keine besondere Erfolge
gehabt, weil die Genauigkeit darunter leidet.

Es mag vielleicht befremden, dass ich
es nicht fiir unzweckmassig halte, die Tech-
nik noch komplizierter zu gestalten, unter
der Bedingung natiirlich, dass damit die
Empfindlichkeit und damit auch die Spezi-
fitit gesteigert wird, denn es ist gar nicht
notig, dass die Ausfithrung einem jeden zu-
ganglich sei. In Dinemark ist dies die vor-
herrschende Auffassiing, denn dort reserviert
sich das staatliche Institut das ausschliess-
liche Recht der Ausfiihrung dieser Reaktion.

Alle Methoden, welche bezwecken, die
Empfindlichkeit der Reaktion zu erhéhen,
verdienen meinen Beifall. Wir diirfen des-
halb nicht auf demselbén Standpunkte blei-
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to aos metodos que empregam o prejudicial
sistema de gotas é tal a irregularidade das
mesmas que, diversas vezes, repetindo o en-
saio no mesmo dia, sempre com OS Inesmos
elementos, obtivemos resultados diversos. Ha
ainda a rejistrar a influencia da tensao su-
perficial de modo que as microreacdes de
WEIDANZ e ENGEL, de MULLER e ou-
tros sio segundo experiencia propria con-

e

Em dois grupos se dividem as modifi-
cacdes aventadas conforme tomam por in-

denaveis.

dice a fixacio de complemento ou a preci-

pitacio de albuminas ou lipoides, salientan-
do entre estas como das mais interessantesa
a precipitacdo verificada ao ultra-microscopio
por JACOBSTHAL, quando ao extrato junta
soro de sifilitico, o que no dizer de proprio
autor nio pode substituir a reagio de WAS-
SERMANN.

No primeiro grupo temos a modificagio
de BAUER que recomenda empregar a he-
molisina normal do soro do doente. A rea-
cio nio permite o testemunha que visa ex-
cluir a possibilidade de haver por parte do
extrato acido impediente, de modo que em
raros casos observimos quando comparati-
vamente praticavamos a rea¢ao de WASSER-
MANN e de BAUER que o extrato nao fun-
cionava e a ausencia de hemolise na reagao
de BAUER traduzir se ia por um resultado
positivo se ndo tivessemos na ocasiao a con-
tra prova. Era isto o suficiente para conde-
nar em absoluto o metodo.

Acrece ainda a variacdo das hemolisinas
dando se as vezes o cazo de 0,1 cc de soro
destruir 1 cc de suspensio a 5 o/o de globulos
e outras de haver no soro quantidade minima
como acontece nas mulheres gravidas e cre-
ancas de peito. Alem das observagdes de

diminuicio de complemento tambem as ha |
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ben, wie vor 6 Jahren, als WASSERMANN
seine erste Arbeit veroffentlichte.

Es ist nicht rationell, bei dieser Reak-
tion die urspriingliche Technik stricte bei-
zubehalten, nur um die Statistik zu erleich-
tern. Die Originalmethode bleibe als Grund-
lage, gestatte aber die Einfithrung derjeni-
gen Modifikationen, welche die Erfahrung
als vorteilhaft erwiesen hat.

Die Modifikationen, welche die Antigen-
mengen zu verringern suchen, haben den
Nachteil, dass sie an Fehlerquellen ver-
mehren.

Bei den Verfahren, welche sich der nicht
zu billigenden Tropfenmethode bedienen,
ist die Ungenauigkeit so gross, dass ich
wiederholt verschiedene Resultate erhielt,
wenn ich die Reaktion zweimal ausfiihrte,
obgleich ich mit denselben Fakioren arbei-
tete. Dabei ist noch die Oberflichenspan-
nung zu beriicksichtigen, sodass die Mikro-
reaktionen von WEIDANZ und ENGEL,
von MULLER, u. a. nach meiner Meinung
verworfen werden miissen.

Man kann die vorgeschlagenen Aende-
rungen in 2 Gruppen teilen, je nachdem
man von der Komplementbindung oder von
der Prizipitierung der Albumine und der
Lipoide ausgeht; unter den letzteren, ist
die interessanteste die Prazipitierung, wel-
che JACOBSTHAL im Ultramikroskop be-
obachtete, wenn er dem Extrakte Syphili-
tikerserum zusetzte, was aber nach seiner
eigenen Angabe die WASSERMANN’sche
Reaktion nicht ersetzen kann.

Zur ersten Gruppe gehort die Modifi-
kation von BAUER, welcher vorschlagt, die
normalen Haemolysine des Patientenserums
anzuwenden. Diese Reaktion gestattet keine
Gegenpriifung, welche die Moglichkeit einer
hemmenden Wirkung von Seiten des Ex-
trakies ausschliessen konnte, sodass ich, wenn
zum Vergleiche die WASSERMANN’sche
und BAUER’sche. Reaktionen gemacht wur-
den, in einzelnen Fillen beobachten konnte,
dass das Extrakt keine Wirkung ausibte,
und das Ausbleiben der Haemolyse in der
BAUER’schen Reaktion als positives Resul-
tat gelten miisste, wenn ich bei diesen Ge-



de amboceptor em casos de resfriamento,
alcoolismo, molestias infetuosas diversas,
entre elas a sifilis e desta diminui¢do deve

participar mui as vezes o resultado.

Observimos varia¢bes individuais muito
largas na proporc¢io de hemolisinas no soro.
O proprio autor admi‘e casos de insuficien-
cia de amboceptores, lembrando entio adi-
inativado. F’
curioso chamar de simplificagio este metodo,

cionar soro humano normal

porque bem executado exije a dosagem de
hemolisinas do soro a empregar & do soro
que se tenha de adicionar e que deve ser
rigorosamente normal o que nem sempre &
facil obter. Exije portanto todas estas difi-
culdades para evifar o preparo do soro he-
molitico {3o facil de se obter e conservar.
Nao se diga que a quantidade de soro ne-
cessaria seja menor que na reacdo de WAS-
SERMANN porque quem fizer todas estas
dosajens precisara grande quantidade de soro
e no final n3o tera as mais importantes tes-
temunhas. Pareceria inutil empregar a rea-
¢ao depois dos i1nconvenientes apontados,
mas mesmo assim ensaiamol-a em compa-
racio com a de WASSERMANN. Entre casos
de sifilis nos tres periodos empregimos a
reacao em 50 doentes e obtivemos 37 ou
74 o/o positivos na reacdo de WASSERMANN
e 31 ou 62 o/o na de BAUER. Estes porem
niao podiam merecer inteira fé.

= 1
e

Em 3 casos de malaria e dois de pneu-
monia em que tanto quanto € possivel acre-
ditar na anamnese e no exame clinico se
poderia excluir o diagnostico de sifilis o re-
sultado foi fracamente posijtivo pelo metodo
de BAUER e negativo pelo de WASSER-
MANN. Tentimos ainda a modificacdo de
STERN embora dosajens diversas nos tives-
sem provado a variatilidade do poder com-
plementar do soro humano.
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legenheiten nicht die Gegenprobe gehabt
hatte. Dieser Grund war hinreichend, um
absolut das Verfahren zu verwerfen.

Dazu kommen noch die grésseren oder
kleineren Variationen der Haemolysinmenge,
sodass einmal 0,1 cem. imstande ist 1 cem.
von 5 o/o Blutkérperchensuspension zu zer-
storen, wihrend ein anderes Mal, z. B. bei
Schwangeren und Siuglingen sich im Serum
nur eine ganz minimale Menge vorfindet.
Ausser den Beobachtungen, wo das Kom-
plement vermindert war, gibt es auch sol-
che mit Verminderung der Amboceptoren,
z. B. bei Erkiltungen, Alkoholismus, ver-
schiedenen Infektionskrankheiten, darunter
auch die Syphilis, wodurch gar oft das Re-
sultat beeinflusst wird.

Sehr grosse individuelle Schwankungen
habe ich im Gehalte des Serums an Hae-
molysinen beobachtet. BAUER selbst gibt
zu, dass Falle von Amboceptoreninsuffizic:iz
vorkommen, und in diesem Falle schligt er
vor, normales, aber inaktiviertes Menschen-
serum hinzufiigen. Es ist i{ibrigens sonder-
bar, ein solches Verfahren ein vereinfachtes
zu nennen, denn seine exakte Ausfiihrung
verlangt die Dosierung der Haemolysine,
sowohl im untersuchten, als auch im hinzu-
gefiigten Serum; lelzteres muss iiberdies
noch ganz normal sein, was auch nicht im-
mer leicht zu erlangen ist. Mit alle diesen
Schwierigkeiten muss man rechnen, um die
Herstellung des haemolytischen Serums zu
meiden, welches doch so leicht zu bereiten
und zu konservieren ist. Auch sage man
nicht, dass eine geringere Menge Serums
notig als bei der WASSERMANN’schen Re-
aktion, denn wer alle diese Dosierungen
macht, braucht eine grosse Menge von Se-
rum und am Ende hat er doch nicht die
wichtigsten Kontrollen. Bei den soeben ge-
zeigten Nachteilen kdénnte es zwecklos er-
scheinen, diese Reaktion anzuwenden: trotz-
dem aber habe ich sie erprobt, um sie mit
der von WASSERMANN zu vergleichen.
In 50 Syphilisfillen aller 3 Perjoden habe
ich diese Reaktion mit folgendem Resultate
verwendet: 37 (= 74 o/o) waren positiv nach
WASSERMANN und 31 (= 629/0) nach



Tivemos realmente impediinento de he-
molise por este metodo quando era negativo
o WASSERMANN. Nio sabemos porem se
é possivel considerar positivos estes casos.
Na sifilis como na maior parte das moles-
tias infetuosas diminue muito o poder com-
plementar do soro. Neste sentido ha cuida-
dosos trabalhos de JOUSSET e PARASKO-
VEPOULOS, JACOBAEUS, BACHMANN e
KATHE.

FRITZ HOEHNE e R. KALT viram ca-
sos em que empregavam 0,2 cc de soro para
ter o complemento necessario ao passo que
em outros 0,01 cc possuia dose suficiente.

Pelo metodo de STERN empregado em
50 outros casos tivemos 25 ou 50 o/o positi-
vos e 32 ou 64 o/o pelo de WASSERMANN.

TSCHERNOGUBOW e GURD FRAZER
empregam hemolisina normal de soro huma-
no para globulos de cobaia e complemento
do soro do doente. Da discussdo a proposi-
to de outras modificagcdes conclue se facil-
mente os prejuizos do metodo em questio.

Em 40 casos tivemos 29 ou 72,5 o/o po-
sitivos na reacio de WASSERMANN e 18
ou 450/0 na de TSCHERNOGUBOW.

O metodo de HECHT que joga com o
complemento e hemolisina para globulos
de carneiro, do soro a examinar, sendo uma
combina¢iao de 2 metodos condenados, parti-
cipa dos defeitos de um e outro e por isto
resolvemos nio experimental-o na pratica.

O metodo de FLEMING que emprega
extrato de coracdo humano que se prepara
adicionando 5 cc de alcool absoluto a 1 gr.
de coragdo para depois aquecer a 60o durante
uma hora. Deixa se sedimentar a 370 durante
24 horas para depoiz diluir com soluc¢ao fi-
siolojica até atinjir o ponto do fixar com-
plemento sem determinar hemolise devido ao
alcool.
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PAUER, doch konnte diecse nicht als voll-
giltig betrachtet werden.

In 3 Malariafillen und in 2 von Pneu-
monie, wo man, soweit auf Grund der
Anamnese und des klinischen Examens die
Diagnose Syphilis ausgeschlossen werden
konnte, war das Resultat mit der BAUER’-

schen Methode schwach positiv und nega-
tiv mit der WASSERMANN’schen.

Ich versuchte auch die von STERN an-
gegebene Modifikation, obwohl mir ver-
schiedene Bestimmungen die Variabilitit des
Komplementengehaltes im menschlichen Se-
rum gezeigt hatten. Tatsichlich erfolgte
bei dieser Methode eine Hemmung der Hae-
molyse, wenn die WASSERMANN’sche Re-
aktion negativ war, doch weiss ich nicht,
ob man solche Fille als positiv ansprechen
darf. Der Komplementgehalt des Serums
ist bei Syphilis, sowie auch bei den meisten
Infektionskrankheiten betrachtlich abgesetzt.
Ueber diese Frage sind von JOUSSET und
PARASKOVEPOULOS, JACOBAEUS,
BACHMANN und KATHE sorgfiltige Un-
tersuchungen ausgefithrt worden,

FRITZ HOEHNE und R. KALT brauch-
ten in einigen Fillen 0,2 ccm. Serum, um
die notige Menge Komplement zu erhalten,

| wahrend in anderen schon 0,01 ccm. hin-

reichte.

In 50 Fillen, wo ich die STERN’sche
Methode anwandte, waren nur 25 Fille
(= 500/0) positiv; wihrend diejenige von
WASSERMANN 32 (= 64 0/0) ergab.

TSCHERNOGUBOW und GURD FRA-
ZER benutzten das Haemolysin eines Se-
rums von normalen Menschen fiir Meer-
schweinchenblutkérperchen und Komplement
des Serums eines Patienten. Aus den Dis-
kussionen, die bei Gelegenheil andere Modi-
fikationen sich zu erheben pflegen, ergeben
sich die Nachteile der respektiven Modifi-
kation. In 40 Untersuchungen hatte rch 29
(= 72,5 o/o) positive Ergebnisse mit der
WASSERMANN/’schen Reaktion, bei der von
TSCHERNOGUBOW dagegen nur 18
(= 45 0/o). |

Ich unterliess es,die Methode von HECHT
zu untersuchen, da sie eine Kombination



¥

Usamos de relativa asepsia 12 obteng¢ao

de globulos de carneiro ao contrario do

ainda o guarda durante sete dias no labora-
torio.

Sao utilisadas as hemolisinas normais e
o complemento do soro do doente € quando
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von 2 Dbereits verworfenen Methoden ist,

- und die Fehler beider vereinigen muss: bel

. derseiben werden Komplement und Haemo-
autor que recebe o sangue do matadouro e | Komp

lysine fir Hammelblutkorperchen und die
des zu untersuchenden Serums verwendet.

Nie FLEMMING’sche Methode gebraucht
Extrakt von Menschenherz, welches dadurch

- gewonnen wird, dass man zu 1 gr. Herz 5

faltam as primeiras adiciona se mais SOro |

Fumano normal contendo complemento e

amboceptor.

Faltam os testemunhas de importancia,
ha a possibilidade de se empregar excesso
ae complemento e ha a obrigacao de se pro-
ceder a reacdo pouco depois de sangrado o
doente, ce bem que o autor afirme qre em-
pregou soro guardado no laboratorio cu na
geleira durante uma semana.

Em 40 casos examinados tivemos 30 ou
75 o/o positivos pelo metodo de WASSER-

MANN e 20 ou 50 o/o pelo de FLEMING. |

W. D’ESTE EMERY emprega comple-
mento de soro do paciente e hemolisinas de
coelho para globulos humanos. O antijeno é o
extrato alcoolico de coracio normal. Trata
se de uma reagao de quantidades muito pe-
quenas e que se passa em tubos capilares
em termostato para opsoninas. A exirema
simplicidade do processo que consta de dois
tubo tendo alem do soro e sistema hemo-
litico, um o extrato e outro solugiao fisiolo-
jica, fez com que nem cojitassemos de em-
pregal-o.

RENE BERNARD e JOLTRAIN acon-
selham o emprego de complemento e hemo-
lisina de soro humano e globulos de car-
neiro. Toda a reagdao se processa em 10-20
minutos na estufa. No processo classico de
WASSERMANN nao conseguimos que na
estufa os tubos tomassem neste tempo a tem-
peratura ambiente.

ccm, Alkoho! ab- und hinzufiigt und dann
eine Stunde lang auf 60c erwarmt. Dann
lasst man bei einer Temperatur von 370
wahrend 24 Situnden absitzen, um dann Sso-
lange mit Kochsalziosung zu verdiinnen, bis
das Komplement gebunden wird und keine
Haemolyse durch den Alkohol hervorgeru-
fen wird. Ich habe die Bliutentnahme beim

- Hammel mit relativer Asepsis ausgefiihrt,
- wahrend FLEMMING das

Blut aus dem
Schlachthause bezieht und ausserdem noch

- wahrend 7 Tage im Laboratorium autbe-

- wahrt.

Man beniitzt normales Maemolysin
und das Komplement des Krankenserums,
und wenn erstere fehlen, fiigt man noch
mehr normales Serum hinzu, welches Kom-
plement und Ambozeptor enthidlt. Es feh-
len die notigen Kontrollproben bei der Ge-
fahr einen Komplementeniiberschuss anzu-
wenden ; ausserdem muss die Reaktion bald
nach Gewinnung des zu untersuchenden

~ Blutes gemacht werden, obwohl FLEMMING

—— = — —

angibt, Sera verwendet zu haben, welche
schon eine Woche im Laboratorium oder
im Eisschrank gestanden hatten. In 40 von
mir untersuchten Fillen waren 30 (= 7509/0)
positiv bei dem WASSERMANN’schen Ver-
fahren und nur 20 (= 509/0) bei dem FLEM-
MING’schen.

Das Komplement, mit welchem W.
D’ESTE EMERY arbeitete, stammt aus dem
Serum des Kranken und das Haemolysin
fir die Menschenerythrocyten von Kanin-
chenblut; das Antigen ist das alkoholische
Extrakt eines normalen Herzens. Es han-
delt sich dabei um sehr kleine Mengen,
deren Reaktion im Thermostat und in Ka-
p:llarréhrchen fiir Opsonine verfolgt wird.
Das Verfahren, welches nur mit 2 Kapil-
laren arbeitet, welches ausser dem Serum
und dem haemolytischen System einmal Ex-



FOIX langa mao das hemolisinas nor-
mais para globulos de coelho existentes no
soro humano. Substitue a pipeta graduada
pelas gotas e é o quanto basta para que se
lhe negue sancao.

O metodo de VON DUNGERN nao o
empregamos nas condigées por ele indi-
cadas.

Empregamos no emtanto em diversas
ocasioes o extrato de coragao de cobaia que
nao funcionava muito bem. Ndo € bom o
emprego do antijeno embebido em papel.

Varias vezes falhou nos o complemento se- |

F

co embebido em papel. Nao € orijinal, alem
de condenavel, este processo de fixar os ele-
mentos da reacao em papel porque anterior-

mente empregado por NOGUCHI foi depoiz

por ele abandonado.

Ha alem destas uma serie de modifica-
¢oes que se distinguem gpelo sistenia hemo-
litico empregadc e que ndo tivemos o cui-
dado de verificar, tais sdo as de THOM-
SEN, DETRE, BALLNER, DECASTELLO,
BROWNING, MCKENZIE, MASLAKOWITZ
e LIEBERMANN.

Uma das mais recentes e atraentes mo-
dificacoes pela base cientifica apresentada € a
de JACOBSTHAL que propsGe realisar 2 pri-
meira parte da feat;ﬁo em baixa temperatura.

Obteve assim mais 2 o/o de resuitados
positivos.

Cm 20 casos em que 16 ou 80 o/o foram
positivos pelo processo de WASSERMANN
tivemos 14 ou 70 o/o pela modificacio de

JACOBSTHAL. Dois que foram positivos |

pela rea¢io de 'ACOBSTHAL foram nega-
tivas pela de WASSERMANN e quarc po-
sitivos pelo metodo clasico ndo o foram
quanao observada a rea,3io na geleira.
GUGGENHEIMER que acredita que em

baixa temperawra creca o poder impediente
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trakt und das andere Mal eine Kochsalzlo-
sung enthalten, ist so primitiv, dass ich da-
von absah, es zu erproben.

RENE BERNARD und JOLTRAIN schla-
gen vor, Komplement und Haemolysin von
Menschenserums und Hammelblutkorperchen
zu verwenden. Die ganze Reaktion dauert nur
10—30 Minuten im Thermostat. Beim klas-
sischen Verfahren von WASSERMANN ge-
niigte diese kurze Zeit nicht, um die Roh-
ren im Thermostate auf die Bruttemperatur
zu bringen.

FOIX benutzt die im normalen Men-
schenserum existierenden Haemolysine tur
Kaninchenblutkérperchen und ersetzt die

- graduirte Pipette durch die Tropfenmethode,

- tauglich zeigle.

ein fiir mich geniigender Grund, um das
Verfahren abzulehnen.

V. DUNGERN’s Methode habe ich in
der von ihm angegebenen Weise nicht be-
niitzt, habe aber zu verschiedenen Malen
mit dem Extrakt aus Meerschweinchenherz
gearbeitet, welches sich nicht besonders
Auch die Verwendung des
mit Antigen getriankten Papieres ist nicht
zu empfehlen. Wiederholte Male hat das
trockene am Papier fixierte Komplement
sich nicht bewdhrt. Dieses Verfahren, die
Flemente fiir die Reaktion von Papier auf-
saugen zu lassen, ist weder neun noch zu
billigen, wie denn auch NOGUCHI, der
frither damit arbeitete, es spiter auigab.

Fs gibt ausser den genannten noch eine
ganze Reilie von Modifikationen, welche sich
durch das Systeri der Haemolysin unter-
scheiden lassen und die ich nicht alle un-

 tersuchen wollte: so z. B. die von THON-

SEN, DETRE, BALLNER, DECASTELL®,
BROWNING, MCXENZIE, MASLAKO-
WITZ und LIEBERMANN.

Fine ganz neue und wegen ihrer wis-
senschaftlichen Grundlage anziehende Mo-
difikation ist die von JACOBSTHAL; er
schldgt vor, den ersten Teil der Reaktion
bei niedriger Temperatur zu machen. Da-
bei stiegen die positiven Resuitaie um <Z°/o.

Bei 20 Syphilisfillen, wo das WATIEER-
MANN’sche Verfahren 16 (= 800/u} posi-
tive Resultate ergab, erhielt ich mit der von



do extrato rejista 8 o/o de cazos negativos
pelo processo de JACOBSTHAL e positivos
pela tecnica primitiva.

Deixamos propositalmente para o fim o
metodo de NOGUCHI que é uma das boas

aquisicoes que tem feito a ciencia. Deix4- | _ _ )
- Extraktes steigert, verzeichnet 8 o/o der Fille

mos completamente de lado a tecnica do em-
prego de complemento amboceptor e antijeno
embebido em papel pela inconstancia do ti-
tulo obtido na dosajem.

SLEESWIIK, e SWIFT PEDEESEN acu-
sam o metodo de fornecer resultados ndo
especificos e outros a‘ribuem 4 precipitacio
‘ormada entre a precipitina e o precipitino-
jeno do soro humanoc os resultados rejistra-
dos, o que é evidentemente exajerado.

Este metodo, que desde 1910 € oficialmen-

te adotado no exercito americano, fornece |

resultados que muito se aproximam dos da
reacdo de WASSERMANN.

positivos pelo processo de WASSERMANN
e 70 pelo de NOGUCHI.
Nao se pode censurar a NOGUCHI

pelos resultados positivos na lepra e bouba

por quanto com a tecnica orijinal nestas
duas molestias obtem se resuliados iden-
t1cos.

bourba em que foi um positivo, um negativo
e dois fracamente positivos.

Embora secundario ha um ponto lem-

prego da mistura de soro de 2 cobaias em
cada ensaio.

Nao nos parece que mere¢a a denoini-

nacao de simplificacdo o metodo de NO-

GUCH]I, porquanto a exijencia de um soro

hemolitico para globulos humanos acarreta
trabalho maicr que o preparo de um outro
para globulos de coelho. O preparo do ex- |

trato acetonico € mais dificil que o do al-
coolico. E’ certamente um processo sensivel

SERMANN com grande vantajem.

- JACOBSTHAL nur 14 (= 170 o/o).

Zwel

waren nach JACOBSTHAL positiv und bei
WASSERMANN negativ, wenn die Reaktion

~ im Eisschrank gemacht wurde.

GUGGENHEIMER, welcher glaubt, dass
niedrige Temperatur die Hemmungskraft des

als negativ mit dem Verfahren von JA-
COBSTHAL und als positiv mit der primi-
tiven Technik.

Absichtlich habe ich die Methode von
NOGUCHI zu Schluss gelassen; dieselbe
bildet eine wirkliche Errungenschaf: der
Wissenschaft. Die Technik mit Komple-

- ment, Ambozeptor und auf Papier fixiertem
- Antigen habe ich wegen der Unsicherheit

bei der Bestimmung des erhaltenen Titers
ganz ausgeschlossen.

SLEESWIJK und SWIFT PEDERSEN

- machen der Methode den Vorwurf, dass sie

keine spezifisclie Resultate gibe und andere

. ; ~ schreiben der Fillung, welche durch die
Em 100 casos examinados tivemos 76 . L oot g .
- Verbindung des Prizipitins mit dem Prazi-
~ pitinogen des menschlichen Serums entsteht,

~ die als positiv verzeichneten Fille zu, was

augenscheinlich sehr iibertrieben 1st.

Diese Methode, welche seit 1910 beim
Amerikanischen Heere offiziell angenommen
ist, gibt Resultate, welche denen der WAS-
SERMANN’schen Keaktion sehr nahe kom-

Temos observagio de quatro casos de | Men.

Von 100 untersuchten Fallen habe ich

- mit der WASSERMANN’schen Reaktion 76
~ positiv gefunden und mit der von NOGU-

brado por NOGUCHI que se poderia apro- CHI nur 70.

veitar para os outros metodos é o do em- |
- sultate bei Lepra und Framboesie nicht vor-

 werfen, da solche auch mit der Original-

Man kann NOGUCH]! die positiven Re-

technik erhalten werden. In 4 Fallen von
Framboesie, die wir zur Beobachtung hat-
ten, war das Resultat in einem Falle posi-
tiv, beim anderen negativ und in 2 schwach
positiv.

Auch das Benutzen einer Serummischung
von 2 Meerschweinchen fiir jede Reaktion,

.~ wie NOGUCH]I vorgeschlagen hat, ist, ob-

que se pode empregar ao lado do de WAS- ~ wohl nebensichlich, doch bei anderen Me-

- thoden verwertbar.



De todos os metodos é ainda o de WAS-
SERMANN que nos merece mais confianga
é o que recomendamos como metodo de
diagnostico, que embora niao sendo infalivel
nao € menos Seguro que qualquer outro mo-
todo biolojico.

Em 23 casos de sifilis primaria obtive-
mos 13 pozitivos ou 57 o/o, em 158 de sifilis
secundaria 127 positivos ou 80 o/o e em 201
de sifilis terciaria, 120 positivos ou 60 o/o.
Diremos ainda algo sobre a transformagio
da reagio de qualitativa em quantitativa.
Seria de grande vantajem poder utilisar a
dosajem quantitativa para indica¢Ges tera-
peuticas e de prognostico clinico.

Dos metodos de dosajem um dos mais '
antigos é o de NEISSER, BRUCK e SCHU--

CHT que primeiro lembraram verificar qual
a maior quantidade de antijeno que em pre-
zenca de quantidade fixa de soro sifilitico é
capaz de fixar complemento.

Secam no vacuo o soro e empregam no
como estalio. Fazem entio o estudo com-
parativo entre o poder fixador de comple-
mento do estalao e de outro soro que te-
nham a pesquisar, em presenca do extrato
que se emprega em doses decrecentes desde
0,2 até 0,005.

SORMANI e JOHN RODDY dosam a
menor quantidade de complemento necessa-
ria para produzir hemolise em presenca do
extrato e de soro. Embora de tecnica escru-
pulosa nao nos parece que se possa ver nis-
to uma dosajem qualitativa.

ZEISSLER eleva gradualmente a quanti-
dade de complemento e diminue o de extra-
to e soro o que € sobremodo complicado.

OLUF THOMSEN dosa complemento
e hemolisina absorvido pelo extrato. Empre-
ga depoiz quantidades decrecentes de soro
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Mir scheint allerdings die Bezeichnung
Vereinfachung fiir die Methode von NO-
GUCHI unrichtig, denn sie fordert ein hae-
molytisches Serum fiir menschliche Erythro-
cyten, dessen Herstellung doch vielmehr
Arbeit mit sich bringt als die eines Serums
fir Kaninchenerythrocyten. Die Bereitung
eines Acetonextraktes ist doch schwieriger
als eines alkoholischen. Es ist ein sehr
empfindliches Verfahren, das mit grossem
Nutzen neben dem WASSERMANN’schen

benutzt werden kann.

Es ist doch immer die WASSERMANN’-
sche Reaktion, welche sich unter allen Me-
thoden als die zuverlissigste erwiesen hat;
natiirlich i1st sie nicht unfehlbar, bietet uns
aber doch dieselbe Sicherheit wie die bio-
logischen Verfahren im allgemeinen.

In 23 Fillen von Primairsyphilis erhielt
ich 13 (= 57 o/o) positive Resuliate, in 158
sekundarer 127 (== 8090/c) und in 201 ter-
tiarer Syphilis 120 (= 60 o/o).

Nunmehr will ich zur Besprechung der
Versuche, aus einer qualitiven eine quanti-
tative Reaktion zu gestalten iibergehen. Es
wiirde uns doch wohl grosse Vorteile bie-
ten, wenn man aus der qualitativen Be-
stimmung therapeutische und prognostische
Schliisse fiir die Praxis ziehen konnte.

Eine der &iltesten Methoden hierfiir ist
diejenige von NEISSER, BRUCK und
SCHUCHT, welche zuerst das Maximum
von Antigen zu bestimmen suchten, welches
durch eine bestimmte Komplementmenge im
Cyphilitikerserum gebunden wurde. Als tan-
dard diente das im Vakuum getrocknete Se-
rum. Hierauf wird des Standards Bindungs-
kraft fir Komplement untersucht, mit der
des zu untersuchenden Serums verglichen,
und zwar mit immer geringeren Mengen
von Extrckt von 0,2 bis 0,005.

SORMANI und- JOHN RODDY be-
stimmen die noetige Minimalmengen von
Komplement, welche in Anwesenheit von
Fxtrakt und Serum Haemolyse herbeifuehrt,
Trotz der gewissenhaften Technik glaube ich
doch nicht, dass man eine solche Dosierung
eine qualitative nennen kann.
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a examinar: 0,2 0,1 0,05 0,025 0,012. O grao
da reacdo se exprime em porcento de hemo-
lise comparando o resultado da reagao com
uma escola organisada com diversas dilui-
coes de sangue de carneiro em agua disti-

lada.

FE’ dos metodos que bons resultados nos
ofereceram. Nao temos ainda observagao su-
ficiente para recomendal-o na pratica. Para
terminarmos duas palavras sobre a ag3o do
alcool que segundo CRAIG altera notavel-
mente o resultado da reag¢ao. Em poucos ca-
sos de individuos alcoolisados que nos pro-
curaram para uma reagao e em alguns do-
entes da clinica hospitalar a qiem facilita-
mos durante um dia quantidade razoavel de
vinho do Porto nido observamos influencia
manifesta. S3o- tio poucas as observagoes
neste capitulo que nio podemos ter opiniao
a respeito.

Outra questdo contraversa que nos pren-
deu a atencdo € a da ag¢do do iodeto de
potassio sobre a reagao.

Negada por Mc. DONAGH, JAWORSKI,

MUHSAM JKAREWSKI'e LESSER e admitida

por HOHNE, BERNHARD, BLUMENTHAL,
FISCHER e em raros casos por ENZO BIZ-
ZOZERO.

Em cinco casos observados na clinica
civil e hospitalar o que constitue numero
muito pequeno, submetidos exclusivamente
ao tratamento iodado obtivemos ainda re-
sultados positivos.

Manguinhos — Janeiro de 1913.
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ZEISSLER steigert graduell den Kom-
plementgehalt, dagegen vermindert er den
des Extraktes und des Serums, was hochst
k ompliziert ist.

OLUF THOMSEN bestimmt die durch
das Extrakt absorbierte Menge an Komple-
ment und Haemolysin und benutzt dann
immer kleinere Mengen des zu untersuchen-
den Serums: 0,2—9,1—0,05—0,025—0,012.

Der Grad der Reaktion wird durch den
Prozentgehalt an Haemolyse ausgedriickt,
welchen man an einer besonderen, aus
Hammelblut und distilliertem Wasser, In
verschiedenen Verdiinnungen, aufgestellten
Skala abliest.

Mit dieser Methode habe ich zwar gute
Resultate erzielt, kann aber deren Anwendung
aus Mangel an eigener Beobachtung nicht
empiehlen.

Zum Schlusse will ich noch kurz die
Wirkung des Alkohols besprechen, welcher
nach CRAIG einen wesentlichen Einfluss
auf das Resultat der Reaktion ausiiben soll.

Bei den wenigen alkoholisierten Patien-
ten, deren Reaktion ich machte, sowie Dbei
anderen Kranken im Spital, welche wihrend
eines Tages ein Dbetrichtliches Quantum
Portwein zu trinken bekommen hatten, beo-
bachtete ich keinen wesentlichen Einfluss;
hieritber jedoch sind meine Beobachtungen
so spirlich, dass ich kein Urteil darueber
geben moechte.

Eine andere viel umstrittene Frage ist
die Wirkung des Jodkaliums auf die Re-
aktion: Mc. DONAGH, JAWORSKI], MUEH-
SAM, KAREWSKI und LESSER bestreiten
dieselbe, doch von HOEHNE, BERNHARD,
BLUMENTHAL, FISCHER und ENZO BIZ-
ZOZERO (in seltenen [Faellen) wird sie
angenommen.

Bei 5 Patienten meiner Praxis und des
Spitals war [das Resultat positiv, obwohl
ausschliesslich Jodbehandlung stattgefunden
hatte.

Manguinhos — Januar 1913.;
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