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Von neuen Methoden der klinischen Chemie

Von Cm. Wunderly

Medizinische Universitätsklinik, Zürich

Mit der stetigen Vertiefung biologisch-chemischer 
Erkenntnis und insbesondere den biochemischen 
Meßmethoden hat auch die klinische Chemie an Be­
deutung gewonnen. Da ihre Meßobjekte, wie etwa 
die Körperflüssigkeiten, überaus komplexe Mischun­
gen der verschiedensten Stoffarten darstellen, die 
zudem teils echt gelöst, teils kolloid getost Vor­
kommen, waren viele der Untersuchungsniethoden 
lange Zeit inadäquat und ihre Ergebnisse mit großen 
Fehlerspannen behaftet. Nur allmählich konnten die 
modernen, quantitativen Meßmethoden sich einfüh­
ren, denn sie setzen einen Aufwand an Apparatur 
und geschultem Personal voraus, wie ihn kleinere 
und oft auch mittlere Kliniken nicht leisten können. 
Als Beispiel diene die Präzipitinmethode, welche 
durch Heidelberger und Kendall schon 1929 durch 
die Stickstoffbestimmung nach Kjeldahl auf eine 
quantitative Basis gestellt wurde; allein es haben 
seither mir wenige Forschungsinstitute diese Be­
stimmungsart aufgenommen, während alle übrigen 
die Näherungsmethoden der serologischen Verdün- 
nungsreilien beibehalten. So ist man heute zu einer 
Unterteilung der Untersuchungen gelangt, in wel­
cher die eine Gruppe eigentliche Routinemethoden 
umfaßt, welche von Laborantinnen oder ausgebilde­
ten Krankenschwestern leicht und in nützlicher Frist 
ausgeführt werden können; eine weitere Gruppe 
wird durch jene Verfahren gebildet, die zumeist der 
biochemischen Forschung entstammen und den kli­

nisch-chemischen Problemen angepaßt werden. Die 
letztere Gruppe hat die Mitarbeit von Physiko­
chemikern, Kolloid-Chemikern oder physiologischen 
Chemikern zur Voraussetzung und bleibt deshalb 
den großen Kliniken Vorbehalten. Mit dem Zurück­
drängen der früher geübten empirischen Tests bat 
das Vertrauen der Ärzteschaft in die Ergebnisse des 
klinisch-chemischen Laboratoriums wesentlich zu­
genommen. Dies ist von entscheidender Wichtigkeit, 
weil es der aktiven Mitarbeit des Klinikers bedarf, 
um. die Ergebnisse des Laboratoriums richtig zu 
beurteilen; denn die dort ermittelten Werte erhalten 
erst dann ihre volle Bedeutung, wenn sie im Zusam­
menhang mit allen übrigen klinischen Daten gesehen 
und ausgewertet werden. So schreibt E. UNDRITZ: 
«Es ist unter Umständen eine Leukocytose von 12000 
Zellen pro in in3 schon Ausdruck von infektiösen 
Prozessen, die einen sofortigen Eingriff erfordern; 
in anderen Fällen kann eine noch ausgesprochenere 
Leukocytose, selbst eine solche von 20 000, durch 
bloßes Nüchternbleiben im Laufe des Vormittags bei 
gesunden, vielleicht vegetativ labilen Individuen, 
liervorgerufen werden.» Hiermit ist gezeigt, wie 
die Auszählungen einer Zell art erst dann wertwoll 
werden, wenn der Kliniker sie in einen weiteren 
Rahmen stellt. Ähnliches gilt anch für die eigentlich 
chemischen Analysenresultate, und damit ist schon 
angedeutet, daß es einer besonders intensiven Zu­
sammenarbeit von Chemiker und Kliniker bedarf.
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Dazu ist erforderlich, daß der Chemiker bestrebt 
ist, eine möglichst klare Vorstellung zu gewinnen 
von biologischen Zusammenhängen, und andererseits 
der Kliniker gewillt ist, die Grenzen anzuerkennen, 
wie sie nun einmal jeder Meßart gesetzt sind. Da 
die Probleme oft die Möglichkeiten der rein che­
mischen Methoden übersteigen, muß der klinische 
Chemiker jederzeit bereit sein, sich die .Mitarbeit 
von Enzymologen, Serologen, Physiologen oder 
Physikern zu sichern, denn die zweckentsprechende 
Koordination dieser Disziplinen bildet heute den 
kürzesten Weg zur erfolgreichen medizinischen 
Grundlagenforschung.

Nach diesen allgemeinen Ausführungen zum Auf­
gabenkreis des an der Klinik tätigen Chemikers sei 
nun übergegangen zu einigen Methoden, die wir in 
Zusammenarbeit mit F. Wuhrmann im Laufe der 
letzten Jahre entwickelt haben.

Die Messung des zellulären Faktors 
bei der Blutsenkungsreaktion

Wohl jeder hat in der Sprechstunde des Arztes 
schon die Glasröhrchen gesehen, in welchen die 
dünne Säule der dunkelgefärbten Blutzeilen mehr 
oder weniger langsam zu Boden sinkt. Es ist dies 
die Blutsenkungsreaktion, welche dem Arzte wert­
vollen Einblick gestattet in krankheitsbedingte Än­
derungen der Blutzusammensetzung. Dank ihrer ein­
fachen Technik wurde sie die meistverwendete Re­
aktion, genügt es doch, das frisch entnommene Blut 
des Patienten mit einigen Kristallen von Na-oxalat 
ungerinnbar zu machen und dann am graduierten 
Röhrchen die Werte abzulesen, bis zu welchem sich 
die Blutzellen nach einer und nach zwei Stunden 
gesenkt haben. Ausschlaggebend ist die Geschwin­
digkeit dieser Senkung. Seit Fahraeus 1917 die 
Blutsenkungsreaktion in die Kliuik einführte, sind 
Tausende von Untersuchungen aüsgeführt worden, 
um die Faktoren kennenzulernen, welche zu dieser 
Senkung beitragen. So wurde erkannt, daß sie in 
erster Linie durch die Zusammensetzung der Blut­
proteine bedingt ist; dabei verhalten sich die Wirk­
samkeiten von Fibrinogen zu Euglobulin zu Pseudo­
globulin zu Albumin wie 100:20:2:1,5. Mithin hat 
das als Fadenkolloid gelöste Fibrinogen (Teilchen­
länge etwa 90 m/x) die weitaus größte Wirksamkeit. 
Für die Heterodispersität des Blutplasmas ist die 
Wechselwirkung von fibrillären und globulären Pro­
teinen überaus charakteristisch. Jed welche krank- 
heitsbedingte Verschiebung verändert die Kolloid­
stabilität, auf deren Messung wir im Abschnitt über 
die Cadmiumreaktion zu sprechen kommen.

Nun war bekanntgeworden, daß bei gewissen 
Blutkrankheiten die roten Blutzellen ihre Ballungs­
tendenz, d. h. ihr gegenseitiges Verkleben zu größe­
ren Aggregaten, steigern und auf diese Weise die 
Senkung ihrerseits beschleunigen. Um diesen Bei­

trag, den man als zellulären Faktor bezeichnet, mes­
sen zu können, haben wir den Pektinstandard ent­
wickelt. Vergleichsmessungen hatten uns gezeigt, 
daß die roten Blutzellen in physiologisch äquilibrier­
ter Lösung von hochgereinigtem Apfelschalenpektin 
(Fadenkolloid) analog wie in Fibrinogensol senken. 
Das Pektinstandardsol enthält deshalb die bluteige­
nen anorganischen Ionen, ist auf den Blut-pH-Wert 
von 7,34 gepuffert und mit normalem Blutplasma 
isoviskös. Zur Untersuchung eines Patientenblutes 
werden dessen rote Blutzellen erst mit Ringer-Lö­
sung dreifach auf der Zentrifuge gewaschen und 
darauf in genau reproduzierbarer Weise dem Pek- 
tinstandardsol zugemischt. Die Senkung wird stets 
parallel angestellt zu derjenigen im Oxalatplasma 
des betreffenden Patienten. Abb. 1 zeigt den Sen­
kungsablauf mit halbstündigen Notierungen, wobei 
die oberen Menisken zum Vergleich das Verhalten 
von normalem Blut angeben. Es wurde darauf ge­
achtet, die Normalsenkungswerte im Pektinstandard 
so zu wählen, daß auch eine verminderte Ballungs­
tendenz der roten Blutzellen gemessen werden kann.

normal

30’ 60- W 120' 30' 60* W 120’

Senkung 
im Bluiptasmo >m PekiiMlandord

Abb. 1
Beispiel eines Patienten mit hämolytischem Icterus

Aus dem Senkungsverlauf im Pektinstandard er­
weist sich die erhöhte Ballungstendenz der roten 
Blutzeileu in einem Fall von hämolytischem Icterus 
(Patient B. F.). Es ist Aufgabe des Klinikers, dieses 
Ergebnis folgerichtig einzureihen neben die morpho­
logischen Befunde des hämatologischen Labors.

Die Prüfung der Wirkungsweise 
des Cadmiumreagens

Als einfache Methode zur Prüfung der Seruni- 
labilität haben wir 1945 die Cadmiumreaktion her­
ausgebracht. Sie ist in erster Linie für den Prak­
tiker geschaffen, dem sie nach wenigen Minuten be­
reits das Ergebnis anzeigt. Da weder eine optische 
Apparatur noch Erwärmen notwendig sind, kann sie 
leicht am Krankenbett ausgeführt werden. DieTech-
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nik besteht im Zutropfen einer 0t4prozentigCh Lö­
sung von CdSOj y ILO zu 0,4 cm3 des klaren Pa- 
tieiitenserunis. Ist das letztere krankheitshalber ver­
ändert, so ergeben 4 Tropfen des Cadmiumreagens 
schon nach 5 Minuten eine gut sichtbare Trübung. 
Dieselbe ist der Ausdruck einer erhöhten Kolloid- 
lahilität, wie sie zustande kommt, wenn der Gehalt 
an fein dispersen Albuminen unternormal geworden 
ist und dafür die grobdisperseu und vermindert ioni­
sierten Globuline zugenommen haben. Die Wirksam­
keit des Cadmiumsulfates beruht hauptsächlich auf 
dem dehydratisierenden Effekt des zweiwertigen 
Anions. Nun läßt eine einfache Trübung noch keine 
genauere Aussage zu, welche der Glohulinunter- 
gruppen besonders erhöht ist. Da eine solche Detail­
kenntnis die Interpretation der Cadmiumtrübung für 
die klinischen Belange sehr viel interessanter ge­
staltet, haben wir uns der Elektrophorese bedient, 
um hier Einblick zu gewinnen. Wir fügten zu einigen 
Patientensera mit stark erhöhter Labilität abgestuftc 
Mengen von Cadmiumreagens, warteten, bis die 
Trübung sich zur Flockung verdichtet, zentrifugier­
ten diese ab und analysierten den sorgfältig dialy­
sierten Sertinirest mittels Elektrophorese. Der Ver­
gleich der so gewonnenen Elektrophoresediagranmic 
mit demjenigen des unvorbchaiidellen Serums er­
weist die am leichtesten ausfällbaren Proteine. Das 
Resultat einer solchen Untersuchungsreihe ist auf 
Abb. 2 abgebildet. Die Diagramme zeigen die abstei­
genden Proteingradienten mit der Wanderungsrich­
tung von rechts nach links.

Das Patientenseruin (Diagramm b) zeigt die ty­
pische Zusammensetzung eines Myelom-Kranken 
(Geschwülste, die vom Knochenmark ausgelien).

der einzelnen Globulin-Unterfraktionen a5^,y, sowie 
der Albumiiizacke A. Der Vergleich der Diagramme 
b und c zeigt die starke Abnahme des y-Globulins. 
Im y-GIobulin spiegeln sich bekanntlich die Immuni­
sationsprozesse des Organismus wider; so wurden 
darin nadigewiesen die Antikörper gegen Diplitcric- 
toxin, Streptokokkentoxin, Typhus-H-Antigen, ln- 
fluenzavirus, Masern und Mumps. Uber die Größe 
dieses Antikörpergehaltes geben physikalisch-che­
mische Methoden allerdings keine Auskunft, sondern 
nur die immunserologische Technik der Präzipita­
tion. Da aus technischen Gründen der Proteingehalt 
für die Elektrophorese konstant gehalten werden 
muß, könnte man (s. Abb. 2) eine Zunahme der Al­
bumine herauslesen; die genaue Berechnung ergibt 
hingegen auch hier eine leichte Abnahme. Diese und 
ähnliche Studien lernten uns den Zusammenhang 
keimen zwischen Ausfall der Cadmiumrcaktion und 
der Zusammensetzung der Serumprotehic. Die so 
gewonnene Kenntnis war besonders wichtig für Kli­
niker. die nicht über eine Elektrophorese-Apparatur 
verfügen, sowie die praktizierenden Ärzte. Natürlich 
kann es sich nicht darum handeln, daß die einmalig 
ausgeführte Cadmiumreaktion gleich Auskunft gibt 
über den Charakter der Erkrankung. Dagegen bietet 
die wiederholt angestellte Probe, trotz ihres unspe­
zifischen Charakters, dem Kliniker eine Aussage 
über den Krankheitsablauf sowie zur Prognose.

Die Messung der alliierenden Fähigkeit 
von Blutserum

Für die Zwecke der Adsorptionsanalyse sind Elu­
tionsmittel geschaffen worden, deren Zusammen­
setzung die Ablösung des adsorbierten Stoffes be-

Semm, normal! Mensch Paüentenserutn vor und nach Cadmiumrcaktion

Abb. 2. Elektroplioresediagrammc

Gegenüber dem normalen Serum (Diagramm d) sind 
die y-Globuline stark vermehrt und die Albumine 
ebensosehr vermindert. An den hohen y-ülobulin- 
gipfeln imponiert die Ähnlichkeit mit der idealen 
GAUSSschen Verteilungskurve, wie sie durch Diffu­
sion zu erzielen ist. Die Planimetrierung der Dia­
gramme gibt die Basis für die Gehaltsbewcrtuug

günstigt. Auch im tierischen Organismus werden 
ständig aus den Geweben Abbauprodukte, Toxine 
und Pigmente eluiert. Hier bilden insbesondere die 
Serumproteine des Blutes ein wirksames Elutions- 
niittel und führen die abgclösten Substanzen über 
den Blutkreislauf dem Ausscheldungsorgan zu. Da­
bei zeichnen sich die Serumproteine in sofern aus,
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als sie neben wasserlöslichen auch fettlösliche Sub­
stanzen zu eluicren vermögen. Wie zu erwarten ist, 
schwankt die Fähigkeit stark je nach Zusammen­
setzung der Proteine. Diese können krankheitshalber 
so verändert sein, daß ihre hydrophilen Eigenschaf­
ten abnehmen und die lipophilen zunehmen, oder 
auch umgekehrt Dieses unterschiedliche Verhalten 
spielt auch in der Therapie eine wichtige Rolle, man 
braucht nur an wasserlösliche und fettlösliche Vita­
mine zu denken. Um für diese Austauschvorgänge, 
wie sie sich im Organismus ständig zwischen Ge­
weben und Blutstrom abspielen, eine streng vergleich­
bare Meßart zu schaffen, haben wir aus Membra­
nen von Hautfasern tierischer Abkunft (nicht Cel­
lophan), Scheiben von 9 cm Durchmesser, gestanzt 
und diese in Pnm-Schalen allseitig mit wasserlös­
lichen Farbstoffen (Evans-Blue, Trypanblau, Benzo­
blau, Trypanrot, Victoriablau, Kongorot) sowie den 
fettlöslichcn Farbstoffen Sudanrot, Sudanschwarz 
und Blau B.Z.L. (Ciba) gefärbt. Der koiorimetrisch 
bestimmte Farbstoffschwund zeigt, wie viel Farb­
stoff auf die Hautfasermembran gegangen ist. Nun 
werden die gefärbten Membranen kräftig mit phy­
siologischer Kochsalzlösung abgespnlt, wobei kein 
Farbstoff herausgelöst wird. Die so präparierten 
Membranen werden alsbald mit dem verdünnten 
Serum allseitig überspült und nach geeigneten Zeit­
abständen darin im Stufenphotometer (Zeiß) der 
ehücrtc Farbstoff bestimmt. Da von den Seruni- 
proteinen das Albumin die stärkste eluierende Wir­
kung zeigt, haben wir dieselbe vergleichend durch­
gemessen (Abb. 3). Die Zahlen geben an, wie viel 
•/-Farbstoff pro rng Albumin nach 48 Stunden bei 
20 °C eluiert wurde.

Abb. 3. Hlution von vier hydrophilen und drei lipophilen 
Azofarbstoffen durch Albumin

Somit werden die fettlöslichen Farbstoffe schwä­
cher eluiert, jedoch bestehen auch bei den wasser­
löslichen Farbstoffen starke Unterschiede. Die 
stärkste Elution zeigt Evans-Blue, ein saurer Toli­
dinfarbstoff vom Molekulargewicht 948, der in 
angelsächsischen Ländern oft dazu benutzt wird, um 
das Plasmavolumen der Patienten zu messen. Wie 
Abb. 4 a zeigt, eluieren verdünnte Serumlösungen 
relativ mehr davon. Der Grund dafür dürfte in der

bedeutenden Assoziation von Proteinteilchen zu 
gröberen Aggregaten zu suchen sein» wie sie in vivo 
stets vorliegt. In Abb. 4ö sind Versuche dargestellt, 
mit welchen das Bindevermögen des Serumproteins 
(normal) für Evans-Blue geprüft wurde. Dazu wer­
den gleiche Farbstoffmengen zusammen mit abge­
stuften Serumverdünnungen über der Hautfaser- 
niembran stehengelassen.

o b

Elufion von Evom^be dweh Servmpoieift ßindevwmogen des $e/imp<oicins für Evo «Blue

Servmpro’ein in wg’/* Sorumprolein iö mg7«

Abb. 4

Ein Serumproteingehalt von 69 mg% bindet allen 
Farbstoff, so daß davon nichts auf die Faser zieht, 
während 46 mg% Proteingchalt für die vollständige 
Bindung bereits nicht mehr genügen. Bei 23 mg% 
und 11 mg% Gehalt wird dies noch stärker sichtbar. 
Hier entsprechen die Binde Verhältnisse etwa solchen 
Patientensera, wo die lipoidtragenden a-und ^-Glo­
buline krankheitshalber stark vermehrt sind. Auf 
Grund der gezeigten Standardelution ist es möglich, 
Austauschvorgänge zu messen, die auch pharmako­
logisches Interesse bieten; so können als Indikator­
substanzen Stoffe gewählt werden, die im Ultra­
violett selektiv absorbieren oder Fluoreszenz zeigen.

Anwendungen der Spektralphotometrie

Für die zahlreichen optischen Bestimmungen des 
klinisch-chemischen Laboratoriums hat sich das 
Beckman - Spektralphotometer rasch eingeführt. 
Durch die Meßmöglichkeit im Ultraviolett wird es 
dem Zmssschen Stufenphotomcter entscheidend 
überlegen. So konnte insbesondere die klinische Ei­
weißforschung daraus großen Nutzen ziehen; denn 
es hatte sich gezeigt, daß bedeutsame Unterschiede 
in den biologischen Eigenschaften der Blutproteine 
sich mittels Elektrophorese oder Ultrazcntrifugation 
nicht in eindeutiger Weise charakterisieren lassen. 
So können völlig veränderte Gerinnungseigenschaf­
ten eines Blutplasmas vorliegen, ohne daß es im 
Elektrophoresediagramni sichtbar wird; ebenso sagt 
ein Anstieg im Gehalt der 7-Globuline noch nichts 
aus über den Antikörpertiter des betreffenden Se­
rums. In letzterem Falle führen erst immun­
chemische Methoden, wie die Präzipitation oder 
Agglutination, zum Erfolg.
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Nun werden bei gewissen Erkrankungen der Blut- 
eiweißbildungsstättcn Proteine von atypischer Bau­
struktur gebildet. Da sie iin elektrischen Feld die­
selbe Wanderungsgeschwindigkeit besitzen wie 
physiologisch verkommende Proteine, bilden sie im 
Elektrophoresediagiamm keinen eigenen Gradien­
ten. Die physikalisch-chemischen Methoden müssen 
hier ergänzt werden durch biologische der Inimun- 
chemie; denn es zeigte sich, daß die atypischen 
Paraproteine sich in ihrer antigenen Reizwirkung 
unterscheiden von den normal gebildeten Proteinen. 
Dadurch bilden sie nach intravenöser Injektion im 
Tierkörper (Kaninchen) spezifische Antikörper. Im 
Elektrophorescdiagramm ß der Abb. 5 wird die Zu­
sammensetzung eines Kaninchenserums veranschau­
licht. Aut diese Weise gelang uns in Zusammen­
arbeit mit A. HÀSSJû, F. WuHRMANN und F. HuGEN- 
TOBLER viermal der Nachweis von Paraproteincn 
im Patientenblut. Abb. 5 zeigt das Diagramm d eines

Abb. 5. Uitraviolettabsorption isolierter Prolcinfrakticneu 
bei pH in

a) ^-Globulin
W 7-Globulin, normal
c) r-Globulin des Patienten von Abb. 2 b
d) Diagramm eines Patienten mit extrem viel 0-Globulin- 

gehalt (^-Myelom-Typus)
0) Diagramm eines Kaninclienseruins

Patientenserums, wo in den 87 % ^-Globulin (nor­
malerweise nur 9—13%) Paraproteine enthalten 
sind. Wir haben diese Fraktion durch Fällung mit 
Methanol/Wasser-Gemisch in der Kälte isoliert und 
ihre Absorption im Ultraviolett bestimmt (Kurve « 
in Abb. 5). Auf der Ordinate sind die Extinktions­
koeffizienten eingetragen. Dadurch, daß itn /?-Qlo- 
bulin auch Lipoide enthalten sind mit einer kleineren 
spezifischen Absorption, liegt die Kurve etwas nie­
driger als b, welches die Absorption von normalem 
y-Globulin darstellt, das mittels der COHNsclicn Me­
thode der Äthanol-Fraktionierung gewonnen wurde. 
Auch dasy-Globu1in des Patientenserums von b auf

Abb. 2 wurde so isoliert und seine Absorption als 
Kurve c in Abb. 5 wiedergegeben.

Diese Kurve liegt deutlich höher als jene des nor­
malen y-Globulins (Kurve by Abb. 5), auch wenn 
man die physiologische Schwankungsbreite berück­
sichtigt. Man darf daraus schließen, daß die Chromo­
phoren Aminosäurebausteine dieses '/-Globulins, wie 
Tryptophan und Tyrosin, im Patientenserum ver­
mehrt vorhanden sind. Auf diese Weise lassen sich 
Fehlleistungen der Proteingenese des kranken Or­
ganismus charakterisieren. Eine eigentliche quanti­
tative Bausteinanalyse, wie sie mit den modernen 
mikrobiologischen Bestimmungsmethoden schon aus­
geführt wurde (Chibnall, Brand, Kassel, Snell), 
übersteigt die Möglichkeiten des klinischen Labora­
toriums. Es ist ferner zu beachten, daß die klinische 
Beurteilung sich zumeist nicht nach absoluten Wer­
ten richtet, sondern auf solche, die relativ sind in 
bezug auf die physiologische Schwankungsbreite. Es 
ist gegeben, daß diese Betrachtungsweise dem ana­
lytischen Chemiker fremd ist und deshalb nicht mit 
dem Odium der Ungenauigkeit behaftet werden 
sollte. Für den klinischen Chemiker sind die analy­
tischen Methoden bereits angewandte Chemie, an­
gewandt auf einen ganz speziellen Problemkreis, 
und cs ist oft schon viel gewonnen, wenn die Metho­
den cs ihm erlauben, die Grenzen des Nornialfalles 
genau zu erkennen. Dazu sind ausgedehnte Ver­
suchsreihen unerläßlich; um davon einen Begriff zu 
geben, sei angeführt, daß wir im Laufe der letzten 
Jahre für das Erstellen von 6300 Nephelogrammen 
der Patientensera über 69 000 Filtrationen ausführ­
ten, für 650 Aussalzungskurven 22 000 Mikro­
KjELDAHL-Bestimmungen und für 800 Elektrophore­
sen 960 Liter Veronal-Acetat-Puffer benötigten. Da­
neben leistet das chemische Laboratorium der 
Klinik jährlich über 140 000 routinemäßige Einzel­
bestimmungen.

Im biologischen Geschehen nehmen die Geiin- 
nnngsvorgänge eine wichtige Stelle ein. Wc sie im 
Organismus krankheitshalber verändert sind, muß 
ihnen, entsprechend der Gefährlichkeit ihrer Folgen, 
alsbald größte Aufmerksamkeit geschenkt werden. 
Um die Gelformation zu kennzeichnen, wie sie nach 
Einwirkung von Thrombin auf Fibrinogen eintritt, 
benutzten wir die Messung des Streulichtes im 
BECKMAN-Spektralpliotometer. Hierzu wurden erst 
gesondert die Absorption von Thrombin, dem Ge­
rinnungsferment, und seinem Substrat, dem Gerüst­
eiweiß Fibrinogen, aufgenommen (vgl. Abb. 6). An­
schließend wurde auf das letztere unmittelbar in 
der Qnarzzelle 4 y Thrombin wirken gelassen und 
nach 15 Minuten die Absorption des gebildeten 
Fibrins gemessen. Dasselbe hatte mittlerweile ein 
Gel gebildet, von Auge unsichtbar, jedoch von einer 
Maschenweite, die eben eng genug ist, um ein Aus­
fließen der Flüssigkeit ans der Quarzzelle zu ver-
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hindern. Die Textur der Vernetzung ist verschieden, 
je nachdem wir die Gelbildung bei pH 6,3 oder 7,6 
vornehmen. Am «Rockefeller Institut for Medical 
Research» haben Hawn und Porter (1947) solche 
Fibrin Strukturen elcktronenoptisch auf genommen 
(vgl. Abb. 6, oben). Dio Versuchsbedingungen sind 
analog.

Wir finden unter identischen Bedingungen hei 
pH 6,3 das größere Streulicht als bei pH 7,6, eine 
Folge der verstärkten Längsaggrcgation der Fibrin­

weiche mit überaus kleinen Substanzmengen aus- 
komnit, was auf dem klinischen Gebiet von großer 
Bedeutung sein kann. Ferner haben schwedische 
Forscher mit der Ultrazentrifuge die Bildung von 
eigentlichen Makroglobulinen mit einem Molekular­
gewicht von bis zu einer Million (20 SVEDBERO-Eln- 
heiten) bei gewissen Blutkrankheiten nach weisen 
können (WaldenstRöm, Pedersen). Schließlich wird 
die Technik der Markierung physiologischer Sub­
stanzen, sei es mit stabilen oder radioaktiven Iso-

Abb. 6. UltraviolettabsorDtionskurven von
a) Albumin, pH 6,3
b) Thrombin, pH 6,3
c) Fibrinogen, pH 6,3
d) Fibrin, pH 7.6
<?) Fibrin, pH 6,3

fadenmoleküle. Da Thrombin heute in gleichbleiben­
der Aktivität erhältlich ist, lassen sich auf diesem 
Wege krankheitsbedingte Änderungen in der Bau­
struktur des Substrates charakterisieren; ebenso 
kann man fibrinolytische Vorgänge exakt verfolgen. 
Der Vergleich der Absorptionskurven von Thrombin 
und Albumin (vgl. Abb. 6) zeigt die Ähnlichkeit im 
Gehalt chomophorer Aminosäurebausteine.

Mit den vorliegenden Ausführungen konnte nur 
ein kleiner Ausschnitt gezeigt werden von den ana­
lytischen Methoden, welche heute in der klinischen 
Chemie Hingang gefunden haben. So soll an die 
prächtigen Ergebnisse derPapier-Teilungschrcmato- 
graphie (Dent) erinnert werden, eine Methode,

topen, ständig weiter ausgebaut. Sie machte es mög­
lich, das Schicksal von transfundiertem Blut genau 
zu verfolgen, indem ein Eisenisotop vorher in das 
Hämoglobin des Spenders und ein weiteres Eisen­
isotop in dasjenige des Patienten eingebaut wurden; 
die Methode brachte völlig neuen Einblick in die 
Dynamik des Stoffwechselgeschehens und ihre thera­
peutischen Möglichkeiten sind nur erst angegangen. 
Die moderne Medizin verstand cs, aus all diesen 
neuen Meßarten reichen Nutzen zu ziehen; sie hat 
erfahren, wie auf ihrem Gebiete die Flamme der 
Erkenntnis größer wurde, jedoch auch, wie die 
Trennlinie vom unbekannten Schatten ständig sich 
verlängert.


