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Untersuchung der Immunglobuline und 
spezifischen A ntikörper im Serum von Föten 

und Neugeborenen
V on

S. C s o r b a , J u d i t  J e z e r n i c z k y  u n d  É v a  D v o r á c s e k

K in d erk lin ik  d e r  M edizin ischen U n iv e rs itä t  D ebrecen 
(E ingegangen  am  21. O k to b e r 1973)

Im  m itte ls  H erz- bzw . V en en p u n k tio n  gew onnenen B lu t v o n  w egen 
G ebärm u tte rm u n d in su ffiz ien z  a b o r t ie r te n  u n d  darauffo lgend  v e rs to rb e n e n  
F ö ten , F rü h g eb o ren en  sow ie reifen  N eugebo renen  w urden  d e r R e ifep ro zeß  
des Serum eiw eißes, sow ie d ie  m a te rn a l-fö ta le n  V erhältn isse  d e r  Im m u n e i­
weiße, d e r speziellen  a n tib a k te r ie lle n  A n tik ö rp e r  u n d  des S eru m -T ran sfe rrin s  
u n te rsu c h t.

D ie vom  IV . F ö ta lm o n a t in  m o n a tlic h e r  A ufsch lüsselung  z u sa m m e n ­
geste llten  E rgebn isse  ze ig ten , d aß  sich  d ie  Serum -G esam teiw eiß -K onzen- 
tra tio n  d e r  F ru c h t  im  L au fe  d e r  S ch w an g ersch a ft re la tiv  g le ich m äß ig  e r­
h ö h t, obw ohl sich in  d e r Z u sam m en se tzu n g  des S erum -E iw eißes m i t t le r ­
weile bed eu ten d e  Ä n d eru n g en  absp ie len . A n s ta t t  der im  IV . M o n a t reg i­
s tr ie rb a re n  10— 12 F ra k tio n e n , g ib t es b e i d e r  G eb u rt bere its  20 — 25 F r a k ­
tionen , au ß erd em  ä n d e r t  sich  au ch  d as V e rh ä ltn is  der e inze lnen  E iw e iß ­
frak tio n e n  u n te re in a n d e r  un d  zum  G esam teiw eiß . D as A lbum in  v e rr in g e r t 
sich  im  fö ta len  S erum  z.B . von  90%  a u f  60% , w ährend  sich  se in  W e rt 
a u f  m eh r als d as D o ppelte  e rh ö h t. D as V e rh a lten  der einzelnen G lo b u lin ­
frak tio n e n , u n te r  denen  in vo rliegender A rb e it in  e rs te r  L inie d ie  G e s ta ltu n g  
d e r Im m u n g lo b u lin e  (IgG , IgA , IgM ) sow ie des T ran sfe rrin s  re g is tr ie r t  
w urden , w e is t a b e r b ed eu ten d e  U n te rsch ied e  au f. Im  Z usam m enhang  d a m it 
k o n n te  fe s tg es te llt w erden , d aß  d as au s  dem  m ü tte r lich en  O rg an ism u s fre i 
tra n sp o r tie r te  IgG  b e re its  im  IV . fö ta len  M o n a t in  m eß b are r K o n z e n tra tio n  
anw esend  is t, eine b ed eu ten d ere  K o n z en tra tio n se rh ö h u n g  a b e r n u r  n a c h  
dem  V I. M onat in  E rsch e in u n g  t r i t t ,  b is sich  schließ lich  am  E n d e  d e r  S ch w an ­
g e rsch a ft eine noch  in ten siv e re  T ite re rh ö h u n g  reg istr ie ren  lä ß t. Ig A  w ar 
v o r dem  V I I I .  M o n a t q u a n ti ta t iv  n ic h t m e ß b a r  un d  sogar die e in ige m g%  
au sm ach en d en  D u rsch sch n ittsw e rte  in  d e r  darau ffo lgenden  Z e it bzw . bei 
d e r G eb u rt sind  n u r  d esha lb  w ah rn eh m b ar , w eil d u rch  die w en igen  W e rte  
u m  20 m g%  die in  d e r M ehrzahl e rm it te l te n  , , 0 “ W erte  ausgeglichen  w erd en . 
IgM  k an n  im  fö ta len  S erum  vom  V II .  M o n a t an  q u a n ti ta t iv  gem essen  w e r­
den , obw ohl d e r D u rc h sc h n itt au ch  h ie r  d u rch  einige ex trem  h o h e  W e rte  
b ee in flu ß t w ird . B ei d e r G eb u rt k a n n  IgM  p ra k tisc h  in  jedem  S eru m  n a c h ­
gew iesen w erden .

D ie m a te rn a len -fö ta len  V erh ä ltn isse  d e r  a u f  dem  Im m u n o g ra m m  a n ­
g efü h rten  spezifischen a n tib a k te r ie lle n  A n tik ö rp e r  sp rechen  d a fü r , d a ß  das 
N eugeborene den  g ram n eg a tiv en  B a k te r ie n  gegenüber p rak tisch  u n g e sc h ü tz t 
is t. D ie u n zu re ichende  W id e rs ta n d sfä h ig k e it gegenüber E . coli u n te r s tü tz t  
au ch  die G esta ltu n g  d e r P ro p o r tio n  des im  spezifischen Im m u n sc h u tz  eine 
R olle  sp ielenden  geb u n d en en  u n d  fre ien  T ransfe rrin s.

D ie F rag en  w ird  besp rochen , w esha lb  d ie m it S taphy lococcus-A lpha- 
A n tito x in  re la tiv  g u t  v e rso rg ten  N eu g eb o ren en  gegenüber S tap h y lo co ccu s- 
In fek tio n e n  em pfind lich  sind  u n d  w esha lb  d e r A n tik ö rp e r Ig M -T y p s a n ­
sonsten  le ic h t p ro d u z ie ren d e  Säug ling  a u f  e ine E . co li-In fek tion  n ic h t  m i t  
en tsp rech en d er, spezifischer A n tik ö rp e rp ro d u k tio n  reag iert.
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Seitdem E h e l i c h  die Möglichkeit 
des diplazentaren Transfers der Im­
munität experimentell bewiesen hat, 
herrschte lange Zeit hindurch die An­
sicht, daß die fötalen Antikörper 
ausnahmslos von der Mutter stammen 
und daß weder die Frucht, noch 
das Neugeborene zu einer aktiven 
Immunantwort fähig sind. Seit einiger 
Zeit ist es aber bekannt, daß einerseits 
nicht jeder mütterliche Antikörper 
durch die Plazenta gelangt, ander­
seits daß die gewissen Antigenein­
wirkungen ausgesetzte Frucht bereits 
im intrauterinen Leben zur Antikör­
perproduktion fähig ist [1, 13, 22, 23, 
26, 29, 39, 48, 49, 58, 64, 65, 67, 69, 
70, 71, 77]. Demnach kann der Fötus 
in der Ausbildung seines Immunstatus 
eine aktive Rolle spielen und ist - 
im Gegensatz zur früheren Hypothese 
— kein einfacher Rezipient. Die 
Problematik des mütterlich-fötalen 
Transfers umfaßt aber auch heute 
noch zahlreiche offene Fragen und 
steht sowohl in der Human-, als auch 
in der Veterinärmedizin unverändert 
im Mittelpunkt des Interesses [6, 19, 
29]. Das Interesse richtet sich haupt­
sächlich auf die Qualität der erwor­
benen und selbständig produzierten 
Antikörper, auf dem Zeitpunkt, in 
dem diese im fötalen Serum erschei­
nen, auf die Interferenz der passiv 
erworbenen — mütterlichen — Anti­
körper und auf die Eigenarten der 
Immunreaktionen der postnatal ver­
abreichten Schutzimpfungen [15, 44, 
50, 51, 52, 53, 62, 63, 66, 69, 70].

Die Probleme, die wir in vorlie­
gender Arbeit untersuchten, sind wie 
folgt: Welchen Einfluß haben die

sich zur Serumeiweiß-Reife gesellen­
den dynamischen Änderungen in der 
fötalen Periode auf die Immunglobu­
line und auf das im spezifischen Ab­
wehrmechanismus des Organismus 
eine Rolle spielende Transferrin; auf 
welche Weise gestalten sich die müt­
terlich-fötalen Verhältnisse der Anti­
körperversorgung gegenüber den am 
häufigsten vorkommenden bakteriel­
len Krankheitserregern und welcher 
Art sind die sich in der unmittelbaren 
postnatalen Phase abspielenden Se­
rumeiweiß -Änderungen.

M a t e k ia l  u n d  M e t h o d i k

D a s  U n te rsu ch u n g sm a te ria l b e s ta n d  
au s  w egen  G eb ärm u tte rm u n d -In su ffiz ien z  
a b o r t ie r te n  un d  darauffo lgend  v e rs to rb e ­
n en  F ö te n  sow ie aus F rü h g eb o ren en  u n d  
re ifen  N eugeborenen . D ie B lu te n tn a h m e  
e rfo lg te  in  d e r  e rs ten  G ruppe  m itte ls  H e rz ­
p u n k tio n  u n d  bei den  an d eren  zw ei G ru p ­
p e n  m itte ls  V enenpunk tion . D ie  v o n  den  
M ü tte rn  g leichzeitig  en tn o m m en en  B lu t­
p ro b e n  w u rd en  ebenfalls a n a ly s ie r t. D ie 
Z ah l d e r  u n te rsu c h te n  F rü c h te  w a r vom  
IV . F ö ta lm o n a t beg innend  in  m o n a tlic h e r  
A ufsch lü sse lung  angegeben  [4, 11, 9, 28 ,21 , 
16], a u ß e rd e m  w urden  die U n te rsu ch u n g en  
bei 26 N eugeborenen  u n d  bei 19, 20 bzw . 
32 1-, 2- bzw . 3m onatigen Säug lingen  v o r­
g enom m en .

D e r  Serum eiw eiß -G ehalt w u rd e  k jel- 
d a h lo m e tr isc h  b estim m t, zu r A naly se  d e r 
e inze lnen  E iw e iß frak tio n en  d ie n te  d ie  a u f  
die ü b lich e  W eise au sg e fü h rte  P ap ie r-  
e lek tro p h o rese . Im m unglobu line  u n d  T ra n s­
fe rrin  w u rd en  m it der von un s m od ifiz ie r­
te n  MANCiNischen T echn ik  [17, 37] b e ­
s t im m t .  B e i den  U n te rsu ch u n g en  k am en  
m ono- u n d  p o lyva len te  A n tih u m a n - I m ­
m u n s e ra  (B udapest) zu r A nw endung .

D a s  Im m u n o g ram m  w u rd e  n a c h  d e r 
M eth o d e  vo n  B a c k h a u sz un d  M e b é t e y  [3] 
v e rfe r tig t;  d e r  M ethode lieg t d a s  P rin z ip
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zu g runde , daß  d ie a u f  gew isse U m w elts­
an tig en e  e inw irkenden  A n tik ö rp e r  im  Se­
ru m  n o rm ale r E rw ach sen en  m it  8 0 — 90% - 
iger H äu fig k e it nachzuw eisen  s ind . U n te r  
den  am  h äu fig s ten  v o rk o m m en d en  A n ti­
k ö rp e rn  w erden  jene ausg ew äh lt, d e ren  T ite r  
m it  d e r  M ikrom ethode le ic h t gem essen 
w erden  k an n . So e igne t sich  z. B . zu r B e­
stim m u n g  des T ite rs  der A n ti-A - u n d  A nti- 
B -Iso h äm ag g lu tin in e  d ie  d ire k te  H ä m a g ­
g lu tin a tio n  u n d  zu r A nalyse d e r  Shigellen, 
Salm onellen  un d  E scherich ien  d ie  in d irek te  
M ethode, w äh rend  d e r T ite r  des S ta p h y lo ­
coccus-A lp h a-A n tito x in s m it  d e r  a u f  H ä m o ­
lysehem m ung  b e ru h en d en  M ik rom ethode  
u n te r s u c h t w erden  k an n . D ie in  in te rn a t io ­
n a le r  E in h e it (IE ) bzw . in  L og  2 ausge­
d rü c k te n  W erte  d ieser E rg eb n isse  können  
im  K re isd iag ram m  d a rg e s te llt w erden .

E r g e b n i s s e

Auf Abbildung \  sind nebst den 
Serum-Gesamteiweißwerten auch die 
in relativ % und g% ausgedrückten 
Albumin- und Globulinwerte ange­
führt. Der Verlauf der die Änderungen 
des Gesamteiweiß-Spiegels darstellen­
den Kurve zeigt, daß die Konzen­
trationssteigerung in der intrauteri­
nen Periode gleichmäßig ist: zwischen 
dem IV. und VI. Monat beträgt die 
Konzentrationserhöhung im Durch­
schnitt 1,5 g%, zwischen dem VI. 
und VIII. Monat 1,6 g% und zwischen 
dem VIII. und X. Monat 1,3 g%. 
Was die Zusammensetzung anbelangt, 
ist es beachtenswert, daß das niedrige 
Gesamteiweiß zu Beginn etwa zu 
90% aus Albumin besteht und der 
Anstieg der g%-en Menge des letzter­
wähnten Eiweißes dadurch entsteht, 
daß sich die Proportion des Albumins 
innerhalb des stufenweise ansteigen­
den Eiweißes laufend vermindert.

Der Wert der Globuline zeigt von 
Beginn an, ob relativ % oder g% 
berücksichtigt werden, eine anstei­
gende Tendenz. Die Angaben der 
Tabelle I sprechen ferner dafür, daß 
die Serum-Eiweißwerte der im VII— 
VIII. Monat auf die Welt gekomme­
nen Frühgeborenen im Vergleich zu 
den Werten der reifen Neugeborenen 
nicht so niedrig sind, wie das früher, 
anhand der Hypothese, daß sich die 
Serum-Eiweißkonzentration im IX — 
X. Schwangerschaftsmonat sprung­
artig erhöht, angenommen wurde.

Aus den auf der rechten Seite der 
Abb. I angeführten Ergebnissen geht 
hervor, daß sich die Serum-Eiweiß­
konzentration nach der Geburt 
mit einem Tiefpunkt im zweiten— 
dritten Monat um mehr als 1 g% 
vermindert. Diese Verringerung be­
zieht sich nebst Beibehaltung der 
relativen Proportion sowohl auf Al­
bumin, als auch auf Globulin. Anhand 
unserer früheren Arbeiten ist es aber 
bekannt, daß die Verringerung des 
Gesamt-Globulinspiegels im I. Tri­
mester praktisch auf Gammaglobu­
lin fällt.

Abb. 2 veranschaulicht die Werte 
der drei über Antikörper-Eigenschaf­
ten verfügenden Haupt-Immunglo­
buline (IgA, IgG, IgM) in der Funk­
tion der fötalen und extrauterinen 
Zeitperiode. Wie ersichtlich, vermoch­
ten wir selbst im Serum des jüngsten 
untersuchten Fötus in bewertbarer 
Menge IgG vorzufinden, eine be­
deutendere Konzentrationserhöhung 
ließ sich aber nur nach dem VI. Monat 
registrieren: zwischen dem VI. und 
VII. Monat verdoppelt sich die IgG-
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Monűt IV V VI VII VIII 
to ta le  Periode

1 2 
I. Trimenon

A b b . 1 . G esta ltung  des S erum -G esam teiw eißes sowie des A lbum ins u n d  G lobulins in 
d e r  fö ta le n  Periode und  im  I. T rim en o n . (D ie P u n k tie ru n g  der K u rv e n  zw ischen  dem  IV . 

und  V. M onat e rfo lg te  w egen  der geringen Z ahl — 4 — d e r  Fälle)

Fötale Periode I. Trimenon

A b b . 2. K o n zen tra tio n  von  IgG , Ig A  u n d  IgM  in  d e r fö ta len  P eriode  u n d  im  I .  T rim enon. 
(B e d e u tu n g  der P u n k tie ru n g  d e r  In i tia la b sc h n itte  der K u rv e n : Ig G : geringe F a llzah l; 
Ig A  u n d  IgM : die sich a u f  d e r  Im m u n o p ia te  ev en tu e ll zeigende P rä z ip ita tio n  k o n n te  

q u a n t i ta t iv  n ic h t  gem essen w erden)

Konzentration. Die intensivste Kon­
zentrationserhöhung vollzieht sich 
aber in den beiden letzten fötalen 
Monaten, was — im Gegensatz zur 
Gesamteiweiß-Versorgung — zur Fol­

ge hat, daß das vor dieser Zeit auf 
die Welt gekommene Frühgeborene 
im Vergleich zu den reifen Neugebo­
renen einen bedeutenden IgG-Mangel 
aufweist.
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In der von uns untersuchten frü­
hesten Zeitperiode waren weder IgA 
noch IgM nachzuweisen; nicht einmal 
die bis zum VII. bzw. VIII. fötalen 
Monat beobachtete Präzipitation war 
quantitativ meßbar. In den darauf­
folgenden Monaten gaben wir für 
IgA einen Durchschnittswert von 2 — 3 
mg % und für IgM von 2 — 8 mg % an. 
Es sei aber betont, daß eine meßbare 
IgA- bzw. IgM-Konzentration nur in 
10 bzw. 30% der in dieser Periode 
untersuchten Sera nachzuweisen war, 
in einigen Fällen kamen jedoch Werte 
über 20% vor. Ohne diese Fälle 
würde sich die durchschnittliche IgA- 
Konzentration bei der Geburt dem 
Nullpunkt annähern, während IgM in 
einer Konzentration von 5—10 mg% 
fast stets anwesend ist.

Im Neugeborenenalter vermindert 
sich die IgG-Konzentration rasch: 
im lmonatigen Alter können 2/3 des 
ursprünglichen Wertes und im Alter 
von 2 3 Monaten kaum mehr als die
Hälfte desselben gemessen werden. 
IgA fehlt in den ersten Wochen in 
nahezu der Hälfte der Fälle, so daß 
sich der Durchschnittswert lediglich 
auf rund 10 mg% beläuft. Ein aus­
drücklicherer Konzentrationsanstieg 
vollzieht sich nur gegen Ende des I. 
Trimenons, die Streuung ist aber 
ziemlich groß und selbst in diesem 
Zeitpunkt kommen immer wieder 
Sera vor, in denen kein IgA nach­
gewiesen werden kann. Der IgM- 
Spiegel beginnt sich bereits in den 
ersten Tagen nach der Geburt zu er­
höhen; dieser intensive Konzentra­
tionsanstieg hat zur Folge, daß 
sich der bei der Geburt gemessene

Mittelwert bis zum Ende des 1. Mo­
nats etwa verdreifacht. Hiernach läßt 
sich eine gewisse Stagnation des 
Durchschnittswertes erkennen, was 
zeitlich mit der Ingangsetzung der 
selbständigen IgG-Synthese zusam­
menfällt. Obwohl die individuellen 
Werte in dieser Phase des I. Trime­
nons noch große Streuungen auf­
wiesen, gab es kein einziges Serum 
in unserem Untersuchungsmaterial,, 
in dem IgM in dieser Zeit nicht nach­
zuweisen gewesen wäre.

Nachdem wir die Erscheinung der 
Immunglobuline im fötalen Serum 
und die Gestaltung ihrer Konzen­
trationen in der fötalen Periode sowie 
im Neugeborenenalter überblickt ha­
ben, gingen wir auf die Untersuchung 
der an die Anwesenheit der Immunglo­
buline gebundenen Antikörper über. 
In Abbildung 3 wurden die speziellen 
antibakteriellen Antikörperkonzen­
trationen im Serum der Mutter und 
der zu Termin auf die Welt gekomme­
nen Neugeborenen verglichen. Schon 
beim ersten Blick fällt es auf, daß 
sich die Gebiete, welche die die ent­
sprechenden Punkte der einzelnen 
Antikörpertiter verbindende gestri­
chelte Linie begrenzt, voneinander 
wesentlich unterscheiden. Vergleicht 
man aber die symmetrischen Punkte 
der Kreisdiagramme, so stellt sich 
heraus, daß es unter den angeführten 
11 Antitoxin-Typen einen gibt, 
namentlich Staphylococcus-Alpha- 
Antitoxin — dessen Werte überein­
stimmen. Mit der Bedeutung dieser 
Tatsache und der Gestaltung der 
untersuchten spezifischen Antikörper 
in der intrauterinen Periode wollen
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Mutter

A b b . 3. A n tikö rpersp iege l v o n  M u tte r  un d  F r u c h t  in b ezu g  a u f  die a n g e fü h r te n  K ra n k ­
h e itse rre g e r . S tap h y lo co ccu s-A lp h a-A n tito x in  i s t  in  I E  u n d  die übrigen  A n tik ö rp e r  sind

in  Log 2 a u sg e d rü c k t

wir uns des weiteren noch ausführlich 
befassen. Abbildung 4 dient als Illus­
tration dafür, daß außer dem Staphy­
lococcus-Alpha-Antitoxin auch andere 

- gegenwärtig nicht untersuchte - 
Antikörper von der Mutter in die 
Frucht transferiert werden. Dem­
nach vollzieht sich der mütterlich­
fötale Transfer jener Antikörper, de­
ren diaplazentare Passage überhaupt 
möglich ist, in linear ansteigenden 
Mengen.

Des weiteren wollen wir unsere 
sich auf das im aspezifischen Immun­

schutz vermutlich eine Rolle spielen­
den Transferrin beziehenden Angaben 
ausführlich darlegen. Das Säulen­
diagramm in Abbildung 5 veran­
schaulicht die mütterlich-fötale Rela­
tion des eisenbindenden Eiweißes in 
monatlicher Aufschlüsselung. Die 
schwarz-weiße Teilung der einzelnen 
Säulen zeigt den eisengesättigten bzw. 
freien Anteil von Transferrin. Die 
Ergebnisse sprechen dafür, daß im 
Vergleich zu dem 10 E repräsentieren­
den Standard sich der mütterliche 
Serum-Transferringehalt nur am Ende

1 2 3 4 5 6 7 8 9  10 Mens. grav.

A b b . 4. D iap lazen ta re  P a ssag e  versch iedener a n  tiv ir a le r  A n tikö rper w ä h re n d  der
S ch w an g ersch a ft n ach  St  e l z n e r  (69)
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A b b . 5. G es ta ltu n g  des S erum -T ransferrin - u n d  Serum -E isenspiegels b e i M u tte r  und 
F ru c h t .  D ie  hö h eren  S äu len  b ed eu te n  die T ran sfe rrin -W erte  der M u tte r  u n d  d ie  n ied ri­
g e ren  die d e r  F ru c h t ;  d ie  schw arzen  A b sc h n itte  d e r le tz te rw äh n ten  S äu len  zeigen  den 
e is e n g e sä ttig te n  A n te il v o n  T ran sfe rrin . — D ie lau fen d  gezogene K u rv e  v e ra n sc h a u lic h t 
d ie  m ü tte r lic h e n  S eru m -E isen w erte , die g e s trich e lte  d iejenigen der F ru c h t .  D ie  P u n k tie ­
ru n g  d e r  im  IV . M o n a t e rm itte l te n  fö ta len  W e rte  erfo lg te  wegen der gerin g en  A n zah l (4)

d e r F ä lle

der Schwangerschaft signifikant ver­
mindert. In Anbetracht dessen jedoch, 
daß sich mittlerweile auch die Eisen­
konzentration des Serums verringert, 
überschreitet der Quotient des ge­
bundenen Transferrins den als phy­
siologisch betrachteten Wert von 1/3 
entweder nicht oder zumindest nicht 
wesentlich.

Im fötalen Serum vermochten wir, 
selbst in der frühesten untersuchten 
Periode, die Anwesenheit von Trans­
ferrin zu registrieren; dessen Menge 
stieg von Monat zu Monat stufen­
weise an, eine bedeutendere Kon­
zentrationserhöhung meldete sich je­
doch nur im letzten Schwangerschafts­
monat.

Das bedeutet auch soviel, daß 
zwischen dem sich im Laufe der 
Schwangerschaft mäßig vermindern­
den und am Ende der Schwanger­

schaft signifikant niedriegeren müt­
terlichen Transferrin-Wert und dem 
stufenweise ansteigenden fötalen 
Transferrinspiegel keine quantitative 
Korrelation besteht. Was indessen 
die Eisensättigung des fötalen Trans­
ferrins anbelangt, konnte festgestellt 
werden, daß das fötale Serum vom 
VII. Monat an - als der Serum- 
Eisengehalt sprungartig ansteigt 
größtenteils gebundenes Transferrin 
enthält.

B e s p r e c h u n g

Seitdem es bekannt geworden ist, 
daß die Bluteiweißzusammensetzung 
der Neugeborenen der einzelnen Tier­
spezies, im Vergleich zu der Mutter, 
auch von der, die betreffende Tier­
spezies charakterisierenden Plazen­
tarstruktur abhängt [7, 36], wurden
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ausgedehnte Untersuchungen zur Klä­
rung der Frage in Gang gesetzt, wel­
ches der einzelnen Serumeiweiße bei 
der betreffenden Tiergattung mütter­
lichen Ursprungs ist bzw. welches 
durch die Frucht gebildet wurde. In 
der humanen Relation interessierte 
die Forscher vor allem der Ursprung 
der über Antikörper-Eigenschaften 
verfügenden Immunsera, sowie der 
Zeitpunkt, in dem sie im fötalen Se­
rum erscheinen. Die Mehrzahl der 
sich mit den mütterlich-fötalen Se- 
ru m-E i weiß Verhältnissen befassenden 
Arbeiten beschränkt sich jedoch auf 
die Untersuchung der Serumeiweiße 
der Neugeborenen, während inbezug 
auf die Gestaltung der Immuneiweiße, 
der spezifischen Antikörper und ande­
rer Serumeiweiße in der fötalen Pe­
riode nur verhältnismäßig wenig Da­
ten bekannt geworden sind [4, 18, 
29, 35, 39, 46, 47, 54, 61, 69, 70, 78]. 
Gerade deshalb waren wir bemüht, in 
unseren Untersuchungen die zu sol­
chen Studien bereits geeignete fötale 
Periode systematisch zu analysieren 
und aus den Gesetzmäßigkeiten der 
Eiweißreife einige Folgerungen zu 
ziehen. Vor allem sei darauf hinge­
wiesen, daß die im fötalen Serum 
nachweisbare Gesamteiweißkonzen­
tration keine sprungartigen Ände­
rungen zeigt, sondern von Monat 
zu Monat gleichmäßig ansteigt. Die 
Zusammensetzung des Gesamteiwei­
ßes sowie die Proportion der nach­
weisbaren Eiweißfraktionen zueinan­
der bzw. zum Gesamteiweiß ändert 
sich aber von Zeit zu Zeit. Das be­
deutet gleichzeitig auch soviel, daß 
man über die sich in der fötalen Perio­

de abspielenden Änderungen der 
einzelnen Eiweißfraktionen nur dann 
ein reales Bild erhält, wenn sowohl 
die relativ prozentualen als auch die 
g%-alen Werte berücksichtigt wer­
den. Ein gutes Beispiel dafür ist 
das Albumin, dessen Proportion za  
dem Gesamteiweiß sich im fötalen 
Serum von 90% auf 60% vermindert, 
während sich die g%-elle Konzentra­
tion auf mehr als das Zweifache er­
höht. Die relativ gleichmäßige Kon­
zentrationssteigerung der Globuline 
findet ihre Erklärung darin, daß in­
zwischen im Serum immer neuere 
Fraktionen erscheinen, was zur Folge 
hat, daß anstatt der im IV. Monat 
beobachtbaren 10 — 12 Fraktionen, 
bei der Geburt (mit polyvalentem 
Antihuman-Immunserum untersucht) 
bereits 20 — 25 Fraktionen anwesend 
sind. Eine jede dieser Eiweißfraktio­
nen würde eine besondere Analyse 
verdienen, um über den sich in der 
fötalen Periode abspielenden Reife­
prozeß der Serumeiweiße ein voll­
ständigeres Bild zu erhalten; an die­
ser Stelle müssen wir uns aber mit der 
Registrierung der Immunglobuline 
und des Transferrins begnügen.

Wie aus zahlreichen Mitteilungen 
bekannt, gelangt unter den Immun­
globulinen nur das IgG von der Mut­
ter in die Frucht [1, 6, 14, 15, 19, 25, 
27, 28, 40, 49, 68, 70, 72]. Völlig 
ungeklärt ist dagegen der Mechanis­
mus, auf dessen Grundlage die Pla­
zenta für das Eiweiß immer durch­
lässiger wird, was zur Folge hat, 
daß bis zum letzten Trimenon der 
Schwangerschaft die mütterliche IgG- 
Konzentration eher abnimmt, wäh-
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rend die Frucht immer mehr IgG er­
hält. Bei der Geburt ist die IgG- 
Konzentration von Mutter und Frucht 
übereinstimmend.

In der ersten Periode nach Einfüh­
rung der Immunelektrophorese ver­
traten mehrere Verfasser [30, 33, 34, 
61] die Ansicht, daß die /^-Immun­
globuline im Serum der Frucht und 
der jungen Säuglinge nicht nachzu­
weisen sind. Später konnte jedoch 
geklärt werden, daß auch diese dia- 
plazentar nicht transferierten Immun­
eiweiße bei der Geburt im Serum des 
Neugeborenen anwesend sind, falls 
die Frucht im intrauterinen Leben 
einer Antigenwirkung ausgesetzt wur­
de, welche die Bildung von Antikör­
pern dieses Typs induziert [22, 23, 48, 
63, 64, 65,67, 71]. Mit empfindlichen 
immunelektrophoretischen oder Im­
mundiffusionsverfahren kann auch das 
IgM praktisch im Serum eines jeden 
Neugeborenen nachgewiesen werden [1, 
13, 14, 60, 68, 72, 77], ja sogar der 
20wöchige Fötus verfügt unter Um­
ständen über dieses Immuneiweiß 
[26]. Was das IgA anbelangt, lassen 
sich nur ausnahmsweise Konzentra­
tionen über 1 2 mg% verzeichnen.
Der Mangel bzw. das niedrige Serum­
niveau der /?2-Immunglobuline im 
Neugeborenenalter hat bei der Dia­
gnostizierung einer intrauterinen In­
fektion einen diagnostischen Wert 
[2, 19, 42, 43, 45, 73, 74, 76]. Werte über 
20 mg% sprechen nämlich dafür, daß 
die Frucht intrauterin einer starken 
Antigeneinwirkung ausgesetzt war; 
diesem Titer pflegt man einen diag­
nostischen Wert beizumessen. Es darf 
aber nicht außer acht gelassen werden,

daß das über die 19 S IgM-Antigeni- 
tät verfügende abnormale 7 S IgM die 
Plazenta passieren kann (55) und daß 
die Anomalien und Verletzungen der 
Plazenta auch den Transfer von IgA 
in den fötalen Kreislauf ermöglichen 
[76]. Angesichts des Gesagten darf 
behauptet werden, daß die im Serum 
des Neugeborenen beobachteten „er­
höhten“ (über 20 mg%) IgA- oder 
IgM-Konzentrationen nicht als ein 
auschließliches Zeichen der intra­
uterinen Infektion zu betrachten sind, 
sich aber dazu eignen, daß sie die 
Aufmerksamkeit auf die Notwendig­
keit einiger ergänzenden Untersu­
chungen (bakteriologische, virologi- 
sche und protozoologische) lenken. 
Derartige Untersuchungen können 
nicht nur zur Klärung der intraute­
rinen Infiziertheit der Neugeborenen- 
Population eines geographischen Ge­
bietes beitragen, sondern in manchen 
Fällen auch auf die Ursache der Früh­
geburt hinweisen.

Die Existenz des diaplazentaren 
Transfers und der selbständigen Anti­
körperbildung kann nebst den Ergeb­
nissen der Immunglobulinforschun­
gen auch durch die Untersuchung der 
spezifischen antibakteriellen Anti­
körper bewiesen werden. Aus den 
Gesetzmäßigkeiten der diaplazenta­
ren Transferierbarkeit der Immun­
globuline folgt, daß der Fötus in 
erster Linie über Immunglobuline 
7 S IgG-Typs verfügt, da diese von 
der Mutter frei in seinen Organismus 
gelangen. Aus der Praxis ist es tat­
sächlich bekannt und auch diesbe­
zügliche Untersuchungen haben es 
bewiesen [69, 70], daß das Neugebore­

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 15, 1974



62 S. Csorba, J. Jezerniczky: Immunglobuline bei Föten

ne gegenüber zahlreichen Viren über 
einen entsprechenden Schutz ver­
fügt und im Besitz der passiven müt­
terlichen Antikörper einige Monate 
lang auch nicht erkrankt. In der Grup­
pe der von der Mutter erworbenen 
Antikörper nimmt das Staphylococ­
cus-Alpha-Anti toxin eine besondere 
Stellung ein. Wie auch aus unseren 
Untersuchungen hervorgeht, verfügt 
das Neugeborene bei der Geburt über 
einen, nahezu dem mütterlichen Wert 
entsprechenden Titer (der Serum­
spiegel erhöht sich im intrauterinen 
Leben parallel mit dem Anstieg der 
IgG-Konzentration). Trotzdem sind 
aber sowohl zu Termin geborene 
Säuglinge als auch die Frühgeborene- 
Staphylococcus-aureus-Infektion ge­
genüber bekanntlich außerordent­
lich empfindlich. Diese Tatsache 
findet ihre Erklärung darin, daß 
die gegen Staphylococcus wirken­
de antitoxische Immunität nicht 
mit der antibakteriellen parallel ist 
[20, 21, 41]. Durch das Alpha-Anti­
toxin, welches über keine antibakte­
rielle Wirkung verfügt, werden nur 
die toxischen Symptome der allge­
meinen Infektionen beeinflußt [20]. 
Anderseits ist auch die Tatsache be­
kannt, daß der Staphylococcus-Anti- 
körper nicht nur von IgG, sondern 
auch von IgA- und IgD-Туре sein 
kann [3, 56]. Über IgA verfügt das 
Neugeborene dagegen entweder nicht, 
oder nur ausnahmsweise und in un­
bedeutender Menge, während IgD 
im Serum des Säuglings im ersten 
Lebensjahr überhaupt nicht erscheint 
[38]. Die hier angeführten Angaben 
können zur Erklärung des Problems

beitragen, weshalb die Staphylococ- 
cus-Infektion bei Neugeborenen häu­
fig vorkommt, obwohl sich zur Er­
werbung der partiellen Immunität 
bereits im intrauterinen Leben eine 
Möglichkeit bietet.

Die auf dem Immunogramm vor­
kommenden weiteren antibakteriel­
len Antikörper können bei der Geburt 
nur in niedrigen, im Vergleich zur 
Mutter verschwindend geringen Titer- 
werten nachgewiesen werden. Es sei 
hinzugefügt, daß sie vor dem VII. 
Schwangerschaftsmonat aus dem fö­
talen Serum fast ausnahmslos fehlen. 
Diese Erscheinung wird im allgemei­
nen damit erklärt, daß diejenigen 
Immunglobuline (IgM und IgA), wel­
che die Hauptträger der antigram­
negativen Antikörper sind, nicht von 
der Mutter in die Frucht transferiert 
werden. Nebst dem niedrigen Titer 
der Frucht und des Neugeborenen 
können wir aber dieses Argument 
nicht bedingungslos akzeptieren, da 
die Frucht bei anderen intrauterinen 
Infektionen (Toxoplasmose, Syphilis 
usw.) bekanntlich zur Bildung von 
Antikörpern IgM-Typs fähig ist. Somit 
dürfte angenommen werden, daß es 
unter den gramnegativen Bakterien 
Gruppen mit geringerer Antigenität 
gibt [5], noch wahrscheinlicher scheint 
es aber, daß die Reaktionsfähigkeit 
der Frucht gegenüber diesen Antige­
nen nicht befriedigend ist. Dies ist 
desto eher möglich, da nach gram­
negativer Infektion nicht einmal der 
halbjährige Säugling eine entspre­
chende Immunantwort zu Tage bringt 
[16, 57]. Obwohl die enteralen Krank­
heitserregern gegenüber bestehende
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Immunität keineswegs ausschließlich 
auf die Rechnung der Antikörper IgM- 
Typs gestellt werden kann, da ja in 
ihrer Bekämpfung auch das lokale 
sekretorische IgA und das Komple­
mentsystem eine Rolle spielen, unter­
liegt es keinem Zweifel, daß für die 
im Neugeborenenalter auftretenden 
schweren gramnegativen Infektionen 
der Umstand verantwortlich ist, daß 
das IgM nicht diaplazentar in die 
Frucht gelangt und sich gegenüber 
diesem Krankheitserreger — von den 
vielen anderen Infektionen abgesehen 
— selbst im Säuglingsalter keine ent­
sprechenden Mengen von Antikörpern 
bilden.

Die gegenüber gramnegative Krank­
heitserregern bestehende problemati­
sche Immunität unterstreicht die Be­
deutung jener Beobachtung, laut der 
durch das eisenbindende Eiweiß der 
Milch bzw. des Serums — Laktoferrin 
bzw. Transferrin — die Resistenz des 
Organismus gegenüber diesen Krank­
heitserregern gesteigert wird [8, 9, 10, 
11, 12, 24, 31, 32, 59]. Über die mög­
liche Rolle dieses Eiweißes in der 
aspezifischen Immunität haben auch 
wir berichtet [17]. Da in der zugäng­
lichen Literatur keine Beschreibung 
von systematischen, bei einem umfang­
reichen Material im Fötus-Serum 
durchgeführten Untersuchungen vor­
zufinden war, stützen wir uns bei der 
Formulierung der nächststehenden Be­
hauptung auf die eigenen Ergebnisse: 
die auf diesem Mechanismus beru­
hende spezifische Immunität der 
Frucht und des jungen Säuglings ist 
nicht befriedigend. Aufgrund unserer 
gegenwärtigen und früheren Angaben

[17] ist nämlich das Transferrin im 
letzten Trimenon und in den ersten 
Wochen des extrauterinen Lebens 
größtenteils saturiert, die bakterizide 
und bakteriostatische Wirkung dieses 
Eiweißes ist aber die Funktion des 
ungesättigten Transferrin-Anteils [10, 
11 , 12 ] .

Vorliegende Arbeit hatte nicht die 
eingehende Analyse der immunbio­
logischen Probleme der Frucht und 
des Neugeborenen zum Ziel, sondern 
lediglich die Erläuterung einiger neue­
ren Angaben, welche unsere, sich 
auf die in dieser Periode nachweisbare 
spezifische und aspezifische Immuni­
tät des Organismus beziehenden 
Kenntnisse ergänzen.

*

H e rrn  D r. I .T akács (K lin ik  fü r  G e b u r ts ­
h ilfe  d e r  M edizinischen U n iv e rs itä t  D e b re ­
cen) w ollen  w ir fü r die D u rc h fü h ru n g  d e r 
B lu te n tn a h m e n  m itte ls  H e rz p u n k tio n  au ch  
a n  d iese r S telle unseren h e rz lic h e n  D an k  
zu k o m m en  lassen.
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