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Den af Ehrlich angivne Fremgangsmaade til Bestem
melse af Antitoxinindholdet i Difteriserum har indtil 

for faa Aar siden været den eneste Titreringsmetode. Mod 
den EHRLiCH’ske Anskuelse, at Difteriserums helbredende 
Evne staar i direkte Forhold til Antitoxinmængden, har 
der nu i Tidens Løb rejst sig forskellige Stemmer. I 1900 
hævdede Roux, støttet paa Forsøg af Momont og Danysz, 
at svage Sera undertiden kunde vise en stærkere beskyt
tende og helbredende Virkning end mere antitoxinrige Sera.

Paa Grund af Spørgsmaalets store Betydning, baade i 
teoretisk og praktisk Henseende, blev det gjort til Genstand 
for en Række omhyggelige eksperimentelle Undersøgelser. 
Medens Cruveilhier (1904) støttede Roux’s Opfattelse, 
kom Marx (1901) i Ehrlich’s Institut og senere Amerika
nerne Steinhardt og Banzhof (1907) til samme Resultat 
som Ehrlich.

I en stor Række Arbejder har R. Kraus og hans Med
arbejdere (Doerr, Pribram, Russ, Schwoner, Bäcker, Ami- 
radzibi i Aarene 1903—13 hævdet, at forskellige Difterisera 
havde forskellig »Aviditetsgrad«, og at de stærkt avide 
Sera besad en større helbredende Evne end de svagt avide, 
selv om deres Antitoxinindhold kun var ringe. Til samme 
Resultat kom Barikine (1912). Paa den anden Side er der 
af tyske Forskere offentliggjort en Række særdeles omhyg
geligt udførte Undersøgelser (Berghaus 1908—09, Neufeld 
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og Händel (1912), Kolle, Schlossberger og Joseph (1919 
og 1921), der alle med stor Styrke hævder den strænge Paral
lelisme mellem terapeutisk Virkning og Antitoxinindhold. 
Spørgsmaalet liar siden slaaet uafgjort.

De senere Aars Undersøgelser har givet os et nyt Mid
del til Studiet af dette indviklede Spørgsmaal, nemlig den 
af G. Ramon angivne Udfældningsreaktion. Blandes en kon
stant Mængde Difteritoxin med varierende Mængder Difteri- 
antitoxin, kommer der en Udfældning, først i det Glas, 
hvor Toxin og Antitoxin neutraliserer hinanden, dernæst 
noget senere i Glassene paa begge Sider af dette. Bund
faldet indeholder den største Del af det i Vædsken tilstede
værende Toxin og Antitoxin. Det har nu vist sig, at den 
Tid, der kræves for at Udfnugningen kommer i Siand, er 
overordentlig forskellig for Serum fra forskellige Heste, 
uanset disse Sera’s antitoxiske Styrke. Dette betyder sand
synligvis, at Toxin og Antitoxin i nogle Tilfælde neutrali
serer hinanden betydelig hurtigere end i andre. Endvidere 
synes der at være nær Overensstemmelse mellem et Se
rums Udfældningshastighed in vitro og den Neutralisations
hastighed, man finder ved Anvendelsen af Dyr som Indi
kator; til denne Maaling kræves intravenøs Injektion (paa 
Kaniner).1

Det laa nær at undersøge, om denne Forskel, som for
skellige Sera saa tydelig viste in vitro og in vivo, ogsaa 
kunde genfindes i disse Sera’s helbredende Egenskaber.

Med Henblik paa de store Forsøgsfejl, en saadan Un
dersøgelse frembyder, er det af Betydning, at alle Maalinger 
foretages med et særlig stort Materiale, saaledes som det 
fremgaar af de følgende Tabeller.

Den Gift, der benyttedes til Forsøgene, er fremstillet
i Schmidt. Kgl. Danske Vidensk. Selskab Biol. Medd. V, 8. 1926. 
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med Difteribacil Park-Williams Nr. 8, der i 28 Aar har 
været anvendt her paa Institutet. Giften g, var 5 Aar gam
mel, dens Toxicitet svarede i frisk Tilstand til en dos. min. 
let. af ca. 0.001 cc. og var derefter, et Aar før disse Under
søgelser paabegyndtes, gaaet ned til omtrent den samme 
Styrke, som Tab. 1 viser. Paa denne findes Oplysning om

Tab. I. Bestemmelse af d. m. m. af Difterigift 
Nr. 610 (Tesigift).

Tegnet — betyder at Dyret overlever Forgiftningen.

Marsvin: Vægt ca. 250 gr (subcutan Injektion).
Inj. Gift Observation Inj. Gift Observation
mængde indtil efter mængde indtil efter

i cc. 4. Døgn 4. Døgn i cc. 4. Døgn 4. Døgn

0.005 t3 0.004 — t 6
0.005 f4 0.003 -—
0.0045 t 2

Kaniner: Vægt ca. 2000 gr (intravenøs Injektion).
0.03 11'/2 0.005 t2'/2
» tæa )) — t 41/2
)) fl'/i )) — —
0.015 tl*/2 0.0045 t4
)) t l1/. )) •—■ t 23
)) fl‘/2 0.004 — t 6
0.007 t 4>/2 )) — t 12

)) t3‘/2 » — —
0.006 t 21/, 0.003 — —
)) 1 )) — —

d. m. m. sættes lig med 0.007 cc.
1 Lam paa 9. Døgn.

Toxiciteten for Marsvin, bestemt ved subcutan Injektion, 
og for Kaniner ved intravenøs Injektion.

De anvendte antidifteriske Sera, alle fra Heste, 
titreredes dels ved den RAMON’ske Udfnugningsmetode, dels 
efter Ehrlich’s Metode. Værdiansættelsen i det følgende er 
sket efter denne sidste. Der benyttedes Testgift 610, Ly 0.2 cc. 
Marsvin af 250 grams Vægt.
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Tab. II. Titrering af Serum Nr. 502 
(aareladt 27/d 25).

Udfnugningstid = lh 15 min. Reaktionstid = <Z ’/a11 v. 40° C.
Titer efter Ramon = 13 A. E.

1 cc. Serum indeholder 12.5 A. E. Ehrlich.

Serum Observation Serum Observation
prøvet indtil efter prøvet indtil efter

paa A. E. 4. Døgn 4. Døgn paa A. E. 4. Døgn 4. Døgn

25 1ix/2 » — t 41/2
22 t ix/2 » — t 5X/2
20 t ix/2 12.5 — —
18 t ix/2 » — —
15 t2V2 10 — —

» t2V2 » — —

Tab. III. Serum Nr. 503 (2X/s 25).
Udfnugningstiden = lVa11 v. 40° C. Reaktionstiden = 0h v. 40° C.

Titer efter Ramon = 2.65 A. E.

5 flx/2 )) ---- —
3.3 t 2 )) ---- —
» t 3x/2 2.5 —
)) ~ t 4V2 )) ---- —
2.8 t 2x/2 )) ---- —

)) t 2x/2 2.0 —
1 cc. Serum indeholder 2.5 A. E. Ehrlich.

Tab. IV. Serum Nr. 503 (27/i 25).
Udfnugningstid == 45 min. v. 40° C. Reaktionstid = 0 v. 40° C.

Titer efter Ramon = 20 A. E.

25 t lx/2 » — 1t/2
» t2V2 » — f 5
)) t 2x/2 » — —
)) t 2V2 » — —
)) t 2t/2 18 f 2
)) t 3x/2 » — —

22.5 —• » — —
)) — 15 — —

22 f 2 » — —
21 t2 13 —
20 t 2 10 —

1 cc Serum indeholder 20 A. E. Ehrlich.
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Tab. V. Serum Nr. 503 (3% 25).
Udfnugningstid = lh 30 min. v. 40° C.

Titer efter Ramon 275 A. E.
Serum Observation Serum Observation
prøvet indtil efter prøvet indtil efter

paa A. E. 4. Døgn 4. Døgn paa A. E. 4. Døgn 4. Døgn

300 f2Va )) — f4i/2
» t 2*/2 )) — —

275 t2‘/2 230 — —-
)) t2'/2 » — —
)) t2*/2 225 — —
)) — — 220 — —

260 — — )) — —
)) — — » — —-

250 t2‘/2 200 — —
240 — t 41/2 » — —

1 cc. Serum indeholder 240 A. E. Ehrlich.

Tab. VI. Serum (Test) Mærke A 1924.
Udfnugningstid = 3h v. 40° C.
Titer efter Ramon 200 A. E.

))

325 t2'/2 )) — —
)) t21/2 290 — —

320 t 3i/2 280 — —
300 t4 275 —

» — t4‘/2 )) — —
» — t<1/2 250 — —

1 cc- Serum indeholder 290 A. E. Ehrlich.

Tab. VII. Serum Nr. B 24 (7io 24).
Udfnugningstid = lh 30 min. v. 40° C.

Titer etter Ramon 375 A. E.

»

425 t2 )) — —
400 t 2 370 — —

)) 12% )) — —
)) f 3V2 )) — —
)) + 3x/2 360 — —
)) — + 4‘/2 350 — —

375 t2V2 )) — —

1 cc. Serum indeholder 370 A. E. Ehrlich.
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Tab. VIII. Serum Nr. 466 (15/i 24). 
Udfnugningstid = 2h v. 40° C.
Titer efter Ramon 900 A. E.

Serum 
prøvet 

paa A. E.
1000

900

Observation
indtil

4. Dogn 

flVa

efter
4. Døgn

lever

Serum 
prøvet 

paa A. E.
))

Observation 
indtil efter

4. Dogn 4. Døgn

lever
800 — lever

1 cc. Serum indeholder 900 A. E. Ehrlich.

Tab. IX. Serum Nr. 486 (13/n 24).
Udfnugningstid = 15h v. 40° C.

Titer efter Ramon 175 A. E.
200 t2V2 » — —

180 |2 )) ------- —

)) t 3V2 )) ------- —

)) t 372 140 t6
170 t 372 » ------- —

» t 4 )) ------- —

160 — t 6 130 —

)) — tT/2 » ------- -—

150 t4 )) ------- —

))

1 cc. Serum indeholder
125

150 A. E. Ehrlich.
—

Tab. X. Serum Nr. 486 (5/i 25).
Udfnugningstid = 15h Reaktionstid — 14h (begge v. 40° C.).

Titer efter Ramon 57 A. E.

60 tlVa )) f 2
)) t IV2 )) t 2x/2
)) tl72 )) T 21/2
)) t 3V2 )) t4
» t 3x/2 )) f 4
)) t 3V2 )) — —

55 fi72 )) — —
» f 1V2 )) — —
» 11V2 45 t2
» — t 41/2 » t3
» —■ — )> t 3x/2
» 11V2 » — tn
)> t 2 » — 15
» t 2 » — —
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Serum Observation Serum Observation
prøvet indtil efter prøvet indtil efter

paa A. E. 4. Døgn 4. Døgn paa A. E. 4. Døgn 4. Døgn

)> —- — )) --- —

» — — )) --- —

40 — t 5 35 —

» — f 5 )) --- —

» — + 5x/2 )) --- —

» — — 33 —

)) — — 30 —

» — — 25 —

1 cc. Serum indeholder 40 A. E. Ehrlich.

Paa Tabellerne er endvidere angivet Udfnugningstiden 
(efter Ramon) ved 40° samt ved nogle Sera, 486 og 503 
Neutralisationstiden, Rt, maalt ved intravenøs Injektion paa 
Kaniner, ligeledes ved 40°. Endvidere findes Antitoxinind- 
holdet titreret efter Ramons Metode samt forneden paa 
hver Tabel Værdiansættelsen efter Ehrlichs Metode. Af Hest 
Nr. 503 undersøgtes Serum fra 3 forskellige Aareladninger 
[21/s, 27r og 3% 1925], af Hest Nr. 486 fra to [13/ii 1924 og 
7i 1925].

Den Ehrlich’ske og den Ramon’ske Titrering viste gen- 
nemgaaende god Overensstemmelse. Kun for de meget lang
somt reagerende Seras Vedkommende er der større Afvigelse, 
som mulig skyldes, at Neutralisationen mellem Toxin og 
Antitoxin ikke er forløbet fuldstændigt i den Tid, de 2 
Komponenter holdes sammenblandede ved Stuetemperatur, 
før de injiceres i Marsvinets subcutane Væv. Nogle Forsøg 
viste nemlig, at der ved disse langsomt reagerende Sera 
fremkom en anden, højere Titer, hvis Rlandingen af Toxin 
og Serum henstod 24h ved 40°, end hvis den injiceredes 
straks efter Rlandingen, saaledes som det er almindeligt ved 
Ehrlich’s Metode.

Helbredelsesforsøgene er foretaget paa Kaniner af
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Tab. XI. Helbredelsesforsøg.

Intravenøs Injektion paa Kaniner af 2000 gr. Vægt. I det ene Øre ind
sprøjtes ca. 4 X d. m. m. af Difterigift Nr. 610 (svarende til 0.03 cc.). Nøj
agtig en Time efter indsprøjtes i det andet Øre de nedenfor anførte 

Serumdoser. Serum fortyndedes til 3 cc. Na Cl-opl.

Serum
Nr.

Aare- 
lad- 

nings- 
dato

Ft Bt
Styrke i A. E. 
maalt efter

Injiceret
Mængde i Obser

vation
Lc i
A. E.

Ramon i Ehrlich CC. A. E.

502 27/4 25 lh15 <1/2h 13.0 12.5 0.12 1.5 1 2%
)) » )) » )) » )) )) 1 2V2
)) » )) )) )) )) 0.18 2.25 13
)) » )) » )> » )) » —

)) » )) )) )) )) » )) —

)) )) )) )) )) » 0.24 3.0 1 lX/2
)) )) )) )) )) )) )) )) 12
)) )) )) )) )) )) » )) —

)) )) )) )) )) )) 0.28 3.5 1 4%
)) )) » )) )> )) )) » —

)> )) » )) )> )) 0.32 4.0 13
)) )) )) )) )) )) )) » 13
» )) » )) » )) 0.4 5.0 t 3%
)) )) » )> )) )) )) » —

)) )) » )) » )) 0.5 6.25 12
■)) )) » )) » )) » )) —

1) )) )) » )) )) 0.52 6.5 1 4V2
)) )) )) » )) )) )) » —-

1) )) )) » » » 0.6 7.2 1 ûX/2
)) )) )) » )) » )) » —

)) )) )) )) )) )) )) )) tio
)) » )) )) )) )) » )) 1 2V2
1) )) )) )) )) )) 0.70 8.75 —

)) )) )) )) » )) )) )) —

)) » » )) » » )) )) —

)) )) )) )) )) )) )) )) — 8.75
9) )) » » )) )) 0.80 10.0 11
)) )) » )) )) )) )) )) —•

)) )) » )) )) )) )) » —

» )) » » )) )) )) » —

)) » )) )) )) )) 2.0 25.0 —

J) )) )) )) )) ))

1
)) »
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2000 gr.s Vægt, der fik en intravenøs Injektion af 0.03 cc. 
Testgift 610, hvilket efter Tab. I svarer til ca. 4 Gange dræ
bende Dosis. Nøjagtig 1 Time senere blev der intravenøst 
i det andet Øre injiceret de i de følgende Tabeller XI—XIX 
angivne Mængder Antitoxin, beregnet i Ehrlich’ske Anti- 
toxinenlieder. En Sammenstilling af Resultaterne er givet 
paa Tab. XXII.

I Tabellerne er opført de forskellige Sera og Datoen 
for deres Aareladning, Fældnings- eller Udfnugningstiden,

Tab. XII.

Serum
Nr.

Aare- 
lad- 

nings-
dato

Ft Rt
Styrke i A.E. 
maalt efter

Injiceret
Mængde i Obser

vation
Lc i

A. E.
Ramon Ehrlich CC. A. E.

A 24 )) 3h )) 300 290 0,034 10 t 4V2
)) )) )) )) » )) 0.04 11.6 t2V2
)) )) )) )) )) )) )) )) tlx/2
)) )) )) » » )) 0.05 14.5 —
)) » )) )) )) )) )) )) — 14.5

Tab. XIII.

B24 2/io24 1*30 )) 375 370 0.024 9.0 f4*/,
)) » )) )) » )) 0.03 11.1 teVa
)) » » )) » )) )) » t6V2
)) )) )) )) )) » 0.04 14.8 —
)) )) )) )) )) )) )) » —

Tab. XIV.
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Tab. XV.

Tab. XVI.

Serum
Nr.

A åre
lad

id ings- 
dato

Ft Ff
Styrke i A. E. 
maalt efter

Injiceret
Mængde i Obser

vation
i

A. E.
Ramon Ehrlich cc. A. E

503 a/3 25 lh15 0 2.65 2.5 0.5 1.25 11V2
)) )) )) )) )) )) )) )) 11%
)) )) )) » )) )) 1.0 2.'5 t lx/2
)) )) )) )) )) )) )) » flX/2
)) )) )) )) » )) 2.0 5.0 f 3
)) )) )) )) )) » )) » —

)) )) )) « )) )) 2.5 6.25 —

» )) » » » )) » )) t 4
)) )) )) )) )) )) 1 2.8 7.0 f 4
)) )) » » )) )) )) » —-

)) » )) )) » )) 3.0 7.5 —

)) )) » )) )) )) )) )) 7.5

503 27/4 2 5 0M5 0 20 20 0.2 4.0 t3
)) )) )) » )) )) )) )) f 4
)) )) » )) )) )) )) » —
)) )) )) )) )) )) 0.3 6.0 —
)) )) » )) )) )) )) )) —
» )) )) » )) » )) )) — 6.0

Tab. XVII.

503
))

30/7 2 5
))

PI 5
))

))
))

275
))

240
))

0.02
»

5
»

+ 3
f4

)) )) )) )) )) )) 0.025 6.25 t 5V2
)) )) » » )> )) )) )) t 10
)) » )) )) )) )) 0.028 7.0 16x/2
)) )) )) M )) )) 0.036 9.0 —

)) )) )) )) )) )) )) )) —

)) )) )) )) )) )) 0.04 10.0 f3
)) )) )) )) )) )) )) )) j-5
» )) )) )) )) )) )) » —

)) )) )) )) 1 )) )) )) » —

)) » )) )) )) » )) )) —
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Tab. XVII (fortsat).

Serum 
Nr.

Aare- 
lad- 

nings- 
dato

Ft Bt
Styrke i A. E. 
maalt efter

Injiceret 
Mængde i Obser

vation
Lc i

A. E.
Ramon Ehrlich cc. A. E.

)) )) » » )) » » ))

)) )) )) » » )) 0.05 12.5 t5
» )) )) )) )) )) )> )) —

» )) )) )) )) )) » )) —

)) )) » )) )> )) » )) —

)) )) )) )) )) )) 0.1 25 —

» » )) )) )) )) )) )) —

)) )) )) )) )) )) )) )) —

)) )) )) )) )) )) » )) 12.5

Tab. XVIII.

Tab. XIX.

503 3% 25
I. Pseudo

globulin
fremst. v.

Udfæld-
OO

))
»
))

))

»
500

))
))
))

20
»

t 372

ning med » )) )) )) )) 10 |7
AniSO4 )) )) )) )) )) )) —

II. Pseudo-
globulin

fremst. v. 00 )) )) 400 )) 20 17
Udfæld- )) )) )) )) )) )) + 7

ning med )) )) )) )) » 40 —

Na2SO4 » )) )) )) )) » —

Elektro-
osmotisk )) )) )) » )) 40 t 21/.

renset )) )) )) )) )) )) t 71/2
Pseudo- )) )) )) )) )) 50 —
globulin » )) )) » )) )) —

486 5/, 25 15h 14h 57.0 10 0.1 4.0 tV/2
)) )) » )) )) )) 0.2 8.0 lam 3's. 

t 4*/2
)) )) )) )) )) )) 0.25 10.0 t3%
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Tab. XIX (fortsat).

Tab. XX.

Serum
Nr.

Aare- 
lad- 

nings- 
dato

Ft Rt
Styrke i A. E. 
maalt efter

Injiceret
Mængde i Obser

vation
Lc i

A. E.
Ramon Ehrlich cc. A. E.

)) )) )) )) » )) 0.28 11.2 t 21/2
» )) )) » )) )) )) )) t4‘/2
)) )) )) )) )) )) 0.36 14.4 t 3
)) )) )) )) » )) )) )) tlVa
)) )) )) )) )) )) 0.45 18.0 tlVa
)) » )) )) )) )) )) )) + 2
)) )) )) » )) » 0.5 20.0 —

)) )) » )) )) » » )) —

» )) )) )) )) )) )) )) — 20

486
»

13/u24
))

))
))

))

))
175

»

150
))

0.1
))

15
))

12^2
t21/2

)) » )) » » )) » )) 4 3%
)) » » )) » » 0.13 20 t 1272
)) )) )) » )> )) 0.14 21 1672
)) » » )) » )) )) )) t 672
)) )) )) )) « )) 0.16 24 ti72
» )) )) )) » )) )) )) 117a
)) » )) )) » )) 0.2 30 —
)) » )) )) )) )) )) )) —
» )) )) )) » » )) )) f4
)) » )) )) » )) 0.25 37.5 ti
)) )) )) )) » )) )) )> t3%
)) )) )) )) » )) )) )) t372
» )) )) )) » )) )) » f372
)) )) )) » » )) 0.5 75.0 f 91/«
)) )) )) )) » )) )) )) —
» )) )) )) » )) 0.66 100 174
» )) » )) » )) )) » ti72
)) )) » )) )) » )) » t272
» )) )) )) » » )) )) 1372
)) )) )) » » )) )) )) —
)) )) )) » » )) )) )) —
)) )) )) )) » )) 1.0 150 —
)) )) )) )) )> » » )) —
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Tab. XXI.

Serum
Nr.

Aare- 
lad- 

nings- 
dato

Ft Rt
Styrke i A. E. 
maalt efter

Injiceret
Mængde i Obser

vation
Lc i

A. E.
Ramon Ehrlich CC. A. E.

Blanding 6h » 35.0 30.0 0.36 11.0 t3
af 486 5/j )) )) )) » )) » f 5
og 503 27/4 )) )) )) » 0.5 15.0 —
Hge Dele )) )) )) » )) )) — 15.0

over de forskellige SerasOversigt

30/7 25 c.40.0503 »

»

Koncentr.
NasSOi (Metode 
Mc. Conkey.)

Serum Nr. 528.

Tab. XXII.
helbredende Effekt, Styrke og Reaktionshastighed.

Pseudoglobulin II
Elektroosmotisk renset Serum 

cl. v. s. rent Pseudoglobulin

med

Serum 
Nr.

Aare- 
lad- 

nigns- 
dato

Ft Rt
Styrke i

A. E. efter Lc
i A. E.

Lc
i cc. Bemærkninger

Ramon Ehrlich

502 27/4 25 PT5 <1/2h 13.0 12.5 8.75 0.7
503 21/425 Dl 5 0 2.65 2.5 7.5 3.0

)) 27/4 25 0h45 0 20.0 20.0 6.0 0.3
)) 3% 25 Dl 5 )) 275.0 250.0 12.5 0.05

A 1924 3h )) 300.0 290.0 14.5 0.05
B 2/1024 lh30 » 375.0 370.0 14.8 0.04

466 15/i 24 2“ » 900 900 10.8 0.012
486 13/n24 1511 » 175 150 150.0 1.0

)) 5/i 25 15h 14h 57.0 40.0 20.0 0.5
486 5/ 9,5 l 6h : 35.0 30.0 15.0 0.5

Blanding af lige/1 )) Dele af de to
503 27/4 25 Sera.
503 3% 25 Pse Lidoglobulin I c. 40.0 )) Koncentr. med 

Am SÜ4.

betegnet som Ff, Reaktionstiden, Rt maalt ved intravenøs 
Injektion paa Kaniner, Mængden af det injicerede Serum, 
angivet i Cc, det samlede Antal af injicerede Antitoxinen- 
heder, bestemt ved Ramon’s resp. Ehrlich’s Metode; end
videre den Mængde Antitoxinenheder, der betegner Græn
sen for den curative Effekt (Lc).
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Man ser, livor overordentlig stor Forskel der er paa 
de undersøgte Sera. Som Typer paa hurtig reagerende 
Sera kan anføres Nr. 502 og 503. For 502’s Vedkommende 
er Udfnugningstiden lh 15. Neutralisationstiden (Rt) under 
Vs Time; til at redde de forgiftede Dyr var 8.75 A. E. til
strækkelig. Af Hest 503 er der undersøgt 3 Serumprøver 
fra d. "Vi, ’7/i og 3% 25, Fældningstiden var her resp. 
lh 15, 0h45 og lh 15, altsaa ret kort; hertil svarer, at Neu
tralisationstiden Rt var saa lille, at den ikke kunde maales. 
Af disse var den helbredende Dosis Antitoxin ogsaa ret 
lav, resp. 7.5, 6.0 og 12.5 Antitoxinenheder. Et andet Yder
punkt finder vi ved Hest Nr. 486. Dette Serum er yderst 
langsomt reagerende, idet Ff er 15 Timer og Rt 14 Timer. 
Der undersøgtes lo Prøver, fra d. 18/n 1924, da Styrken 
var 150 A. E., og fra 10/i 1925, da den var gaaet ned til 
40 A. E. I Mellemtiden havde Dyret ingen Toxininjektioner 
faaet. Den helbredende Dosis af Prøven 5/i 25 ligger ved 
omtrent 20 A. E. altsaa højere end ved de andre Sera. 
For Prøven af 13/n 24 er den meget vanskelig at fastsætte, 
den ligger langt højere, ganske vist er der 2 Dyr, som 
30 A. E. har været i Stand til at redde, men først naar 
man kommer op over 100 A. E., lykkes det at redde et 
større Antal Dyr. Usikkerheden ved denne Bestemmelse er 
sandsynligvis blevet større derved, at Forsøgene strakte sig 
over 5 Maaneder, i hvilke Serums helbredende Egenskaber 
mulig kan være svækket i nogen Grad. Selve Antitoxinind- 
holdet var i denne Tid ikke kendelig formindsket.

Kaster man et Blik paa disse Helbredelsesforsøg, er 
det iøjnefaldende, hvor store Svingninger der er mellem 
de forskellige Forsøgsdyr. Saaledes har 2.25 Antitoxinenhed 
af det hurtig reagerende Serum 502 formaaet at redde 
to Dyr af 3, medens selv 10 A. E. i ét Tilfælde af 4 ikke
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kunde forhindre Forgiftningsdøden. Det er aabenbart, at 
disse Uregelmæssigheder ikke ligger i, at der er nogle Dyr, 
som ikke vilde dø af Forgiftningen selv; hertil er den be
nyttede Giftdosis, over 4 Gange den dræbende, altfor stor, 
men Toxinets Skæbne i den Time, der hengaar, før Anti- 
toxinet indføres i Kredsløbet, er antagelig saa forskellig 
i de forskellige Organismer, at dette betinger de store Varia
tioner i Resultaterne.

Resten af de undersøgte Sera, hvis Udfnugningshastig- 
hed laa mellem de ovennævnte Ydergrænser, dog nærmest 
de hurtig reagerende, havde i Overensstemmelse hermed 
en ret høj helbredende Evne.

Selv om man tager de betydelige Forsøgsfejl i Betragt
ning, som denne Forsøgsanordning medfører, kan der dog 
næppe være nogen Tvivl om, at Sera som 502 og 503 be
sidder er betydelig større helbredende Evne pr. Antitoxin- 
enhed end de fra Hest 486 stammende Serumprøver. 
Der er altsaa ingen Parallelisme mellem et Difte
ri s e r u m s A n t i t o x i n i n d h o 1 d og dets helbredende 
Egenskaber.

Denne varierende Reaktionsevne lios forskellige Difteri- 
sera har som omtalt R. Kraus ment kunde skyldes, at 
deres Antitoxin havde en forskellig »Aviditet« til Difteri- 
toxinet. Han mente endvidere, at svagt antitoxiske Sera 
havde en højere Aviditet end de mere antitoxinrige, saa at 
der af Sera paa f. Ex. 600 Antitoxinenheder fordredes langt 
tiere Enheder end af Sera paa ca. 100 Enheder for at op- 
naa samme therapeutiske Effekt. En Antydning af det 
samme Fænomen vil man finde ved Serum fra Hest Nr. 503, 
hvor en Prøve, taget d. 21/i med en Antitoxinværdi af 2.5 
A. E. pr. cc., viste en helbredende Dosis (Lc) paa 7.5 A. E., 
medens denne var gaaet op til 12.5 A. E. ved Prøven

2 Vidensk. Selsk. Biol. Medd, V, 9,
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taget d. 3%, da Antitoxinværdien var gaaet 100 Gange op, 
3: til 250 A. E. pr. cc. For Hest 486’s Vedkommende var 
den helbredende Dosis d. 13/n 24, da Serums Antitoxin- 
værdi var 150 A. E., mellem 100 og 150 A. E., medens den 
d. 5/i 25, da Antitoxinstyrken var sunket til 40 A. E., og- 
saa var gaaet ned til ca. 20 A. E. Da Udfnugningstiden 
(Ff) i begge Tilfælde havde holdt sig uforandret, resp. lh 15 
og 15h, kunde man tænke sig at søge Forklaringen i, al 
der ved Siden af det egentlige Antitoxin lindes et Stof, som 
bestemmer Affiniteten til Toxinet1, og som stedse findes i 
omtrent samme Mængde hos det samme Individ, uafhængig 
af Antitoxinmængden, medens dets Mængde er højst varie
rende hos forskellige Individer. Følger man denne Betragt- 
ningsmaade, vil man, naar det drejer sig om antitoxinfattigt 
Serum, for at injicere en bestemt Antitoxinmængde sam
tidig anvende et større Kvantum Serum, og dermed mere 
af det omtalte hypotetiske Stof, end det vilde være Til
fældet med et antitoxinrigt Serum. Imidlertid kræver dette 
Spørgsmaal selvfølgelig en langt mere indgaaende Under
søgelse, for at man kan komme ud over løse Formod
ninger.

En stor Del tidligere Undersøgelser har trods omhygge
lige Experimenter ikke været i Stand til at paavise nogen 
Aviditetsforskel mellem forskellige Difterisera. Aarsagen er 
sandsynligvis for en stor Del, al de har arbejdet med en 
Blanding af en Række Sera, hvorved selvfølgelig mulig til
stedeværende Aviditetsforskelliglieder i de enkelte Sera gaar 
tabt. Selv om man anvender individuelle Sera, vil det des
uden ikke være let at paavise en tydelig Forskel i Avidi- 
teten, hvis man ikke finder Sera med udpræget langsom 
og hurtig Reaktion og stiller dem op mod hinanden; da 

1 Se nærmere Schmidt 1. c.
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største Delen af de hidtil undersøgte Sera har en vis mid
del Reaktionshastighed og deraf følgende »Middelaviditet«, 
vil dette ogsaa blive Tilfældet med et Blandingsserum. En 
stor Lettelse for fremtidige Forskere paa dette Omraade er 
vort Kendskab til Ramon’s Reaktion, der paa en bekvem 
Maade tillader os at udsøge særlig hurtigt og særlig lang
somt reagerende Sera.

I denne Forbindelse vilde det være interessant at un
dersøge, hvorledes to Sera af kendt Aviditet forholder sig 
efter Sammenblanding. Til Undersøgelsen valgtes Nr. 503 
(27/<) og 486 (5/i), hvis Antitoxinstyrke var resp. 20 og 40 
A. E. Ved Sammenblanding i lige Forhold fremkom et 
Serum paa 30 A. E. Ft var ca. 6 Timer Og Le < 15 A. E., 
begge svarede saaledes omtrentlig til Middeltallet for de 2 
Seras Værdier.

Der melder sig bl. a. det Spørgsmaal, hvorledes Reak
tionsevnen og Aviditeten forholder sig, naar man »renser« 
Antitoxinet ved en af de almindelige anvendte Motoder, 
m. a. O., i hvilken Æggehvidefraktion findes største Delen 
af det »avide« Stof? Ved Rensningen fjernes som bekendt 
Albumin og Euglobulin. Vore Forsøg herover er endnu 
ikke afsluttede; som Exempel anføres det paa Tab. XVIII 
opførte Forsøg. Af Serum Nr. 503 (3%) fremstilledes Pseu
doglobulin, renset paa 2 forskellige Maader, dels efter den 
HoMER’ske Metode ved fraktioneret Fældning med Am SO4 
i Varmen og dels ved Fældning med Na2SO4 efter Mc. Conkey. 
Ved dette Forsøg lagdes ikke Vægt paa at opnaa nogen 
særlig høj Koncentration af Antitoxinet. De saaledes be
handlede Sera har næsten lielt tabt Udfnugningsfunktionen, 
som er knyttet til Euglobulinerne. Endvidere er prøvet et 
»elektro-osmotisk renset« Serum, der ligeledes angives at 
bestaa af næsten rent Pseudoglobulin. Dette havde før Rens-

2* 
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ningen en Styrke af 425 A. E., efter denne 975 A. E., men 
samtidig en betydelig Forøgelse af Totalprotein-indholdet. 
Af Tabel XVIII fremgaar, at man af disse rensede Globu- 
liner skal anvende forholdsvis store Antitoxinmængder til 
at opnaa helbredende Virkning, betydelig mere end af del 
ikke rensede Serum.

Det synes altsaa, at man ved disse Koncentrationsme- 
toder udsætter sig for samtidig med at forøge Antitoxin- 
mængden al miste en Del af Serums therapeutiske Virk
ning. Men omfattende Undersøgelser paa dette Omraade 
er imidlertid paakrævede.

Paa Grundlag af de her meddelte Forsøg ligger det nær 
at undersøge, om man ved svære Difteriforgiftninger hos 
Mennesker skulde kunne naa bedre Resultater end hidtil 
ved Anvendelsen af store Mængder antitoxinrigt Difteri
serum med høj Aviditet.
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