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INSULIN ALS ANTIGEN. IV

Vergleich der klinischen und tierexperimentellen
Untersuchungsergebnisse

Von
HERMANN MICHEL

Wenn man die serologischen Untersuchungsergebnisse, die
bei Zuckerkranken erhoben wurden, mit den tierexperimentel-
len Sensibilisierungen vergleicht, dann fillt trotz des in seinem
Zeitablauf, seiner Art der Antigenzufuhr und der verwandten
Einzeldosen unterschiedlicher Sensibilisierungsmodus bei
Mensch und Tier folgendes auf:

1. Durch eine erneute Antigenzufuhr, und zwar im Tier-
versuch nach Abschluss der Sensibilisierung und beim Zucker-
kranken im Verlauf einer Stoffwechseldekompensation, die
eine Erhohung der Insulindosis erforderlich macht, ist es még-
lich, in zeitlich begrenzter Beziehung zu dieser nochmaligen
Antigenverabreichung eine Erhohung des vorher bestimmten
Antikérpertiters zu erreichen oder erst den spezifischen Anti-
korper titermdssig zum Nachweis zu bringen.

2. Diesen Vorgang kann man sich so vorstellen, dass es
durch den Konzentrationsanstieg des Antigens im Kreislauf
infolge seines plotzlichen Ueberschusses zu einer Antikorper-
ausschwemmung aus den zelluliren Verbinden des retikulo-
endothelialen Systems, der Lymphknoten und der Gefiss- und
Capillarendothelien kommt. Da der frei zirkulierende Anti-
korper ziemlich bald durch diesen Antigeniiberschuss abgebun-
den wird, ist dieser Antikorper nur verhiltnismissig kurze Zeit
serologisch erfassbar. Es ist sehr wahrscheinlich, dass ergeb-
nislos verlaufene Untersuchungen, iiber die in der Literatur
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berichtet wird, teilweise darauf zuriickzufiihren sind, dass diese
nach unseren Ergebnissen wichtigen Bezichungen zwischen
Antigen-Reinjektion und Blutabnahme zum Antikérpernach-
weis nicht geniigend beriicksichtigt werden.

3. Trotz der verschiedenen Molekiilzusammensetzung ein-
zelner speciesspezifischer Tierinsuline kommen sowohl beim
insulinbediirftigen Zuckerkranken, der ein insulinrefraktires
oder -resistentes Verhalten zeigt, als auch beim mit dem Pan-
kreashormon sensibilisierten Tier ,gekreuzte Reaktionen"
zwischen einzelnen Tierinsulinen vor.

ZUSAMMENFASSUNG

I. Wenn wir uns die Frage vorlegen, welche Stellung und
Bedeutung die Insulinallergie, die erworbene Ueberemp-
findlichkeit gegen aus therapeutischen Griinden verab-
reichtes Insulin bei stoffwechselentgleisten Zuckerkran-
ken, im Rahmen der Pathophysiologie des Diabetes mel-
litus einnimmt, so kommen wir zu folgenden Schluss-
folgerungen:

1. Die Zuckerkrankheit der in der Entwicklung begriffe-
nen. Jugendlichen und des alternden Menschen in den
Involutionsjahren, die in beiden Altersstufen beziiglich
ihres Stoffwechselverhaltens sehr oft durch eine hohe
Insulinbediirftigkeit bzw. eine relative Resistenz gegen-
tber dem Pankreashormon charakterisiert ist, ldsst den
Ablauf einer Antigen-Antikorperreaktion als des Grund-
vorgangs einer Sensibilisierung gegeniiber dem applizier-
ten speciesspezifischen Insulin in knapp Y4 der untersuch-
ten Altersdiabetiker und in */; der iiberpriften jugend-
lichen Zuckerkranken erkennen.

2. Der Nachweis echter Insulinantikorper gelang in die-
sen Fillen mit Hilfe einer modifizierten Komplement-
bindungsreaktion und der passiven Hamagglutination.

3. Der positive Nachweis dieser Antikdrper und deren
Titerh6hen bei den verwandten Antigenreihenverdiinnun-
gen gehen nicht parallel mit dem klinischen Verlauf des
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Diabetes, seiner Stoffwechselverschlechterung und der
dadurch bedingten Insulindosis-Erhéhung, auch nicht mit
der Dauer der Zuckerkrankheit uiberhaupt.

4. Der Antikérpernachweis mit obigen serologischen
Methoden wird unmittelbar nach einer Insulin-Injektion
erleichtert. Diese Tatsache entspricht einer mit der Radio-
isotopentechnik bereits beobachteten Antigen-Antikorper-
kinematik, die damit auch erstmalig von serologischer
Seite bestitigt wurde.

Diese letzteren Beobachtungen an diabetischen Organis-
mus wurden bei erfolgreichen tierexperimentellen Insulin-
sensibilisierungen nach der Adjuvanstechnik bestitigt.

Die serologischen Untersuchungen sowohl bei Zucker-
kranken mit nachgewiesenem Insulin-Antigenantigenkor-
permechanismus als auch beim sensiblisierten Tier haben
eine individuell unterschiedliche Antigenitdt der species-
spezifischen Insuline ergeben.

Insulin ist ein Antigen von wechselnder Potenz und daher
die Sensibilisierung gegen dieses Antigen von unterschied-
licher pathogener Bedeutung.
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