Notiz zu der Harnstoffbestimmungsmethode von K. A. H. MSrner
und J. Sjoqvist.

Dr. Eyviud Bodtker.

(Dor Redaction zugegangen am 14. Juni 1802.)

Eine exacte und schnell ausfihrbare Methode zur Be-
stimmung des Harnstoffes hat man schon lange vermissen
mussen.

Die bis jetzt angewandten Methoden liefern sémmtlich,
mit Ausnahme von derjenigen von Bunsen, beinahe oder
ganz den totalen Stickstoffgehalt als Harnstoff berechnet, und
ausserdem sind sie alle ziemlich umstandlich. \Y,

Es muss daher als ein grosser Fortschritt der Harn-
analyse bezeichnet werden, dass voriges Jahr zwei Forscher,
Monier und Sjoqgvistl), ein Verfahren angegeben haben,
das in Bezug auf Genauigkeit und schnelle Ausflhrbarkeit
nichts zuwinschen Gbrig l&asst.

Wir haben in dem letzten Jahre diese Methode in dem
hiesigen Institute vielfach angewandt und zwar stets mit
befriedigenden Resultaten. — Bevor wir aber dem Verfahren
allgemeine Benutzung gewéhrten, habe ich es auf Veranlassung
vom Herrn Prof. Dr. Torup einer Controlle unterworfen, die
die Anwendbarkeit desselben vollig bestatigt hat. Es schien
mir deshalb empfehlenswert!!, die Ergebnisse meiner Unter-
suchung zu verdffentlichen.

Das Princip der Methode beruht darauf, dass die stick-
stoffhaltigen organischen Verbindungen des Harns, mit Aus-
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nahme von dem Harnstoffe, von einer concentrirten L&sung
\on Chiorbarmm und Bariumoxydhydrat /um grossten The»

gefallt werden.

Wird die Féallung mit einem Ueberschusse von Alkohol-
Aether versetzt, so gehen nur der Harnstoff* und kleine Mensen
von Ammonsalzen und Bariumoxydhydrat in Ldsung. ' Beim
Emengen der filtrirten alkoholisch-atherischen Losung be
niedriger Temperatur werden die Ammonsalze durch das vor-
handene Bar.umoxydhydrat oder durch Zusatz von Magnesia-
zerstort; m dem Ruckstand wird eine Stickstoffbestimmung
,at* de™Kje dlh SChc" Verfallron gemacht und der Slick-
>toff auf Harnstoff umgerechnet.

Morner und Sjoéqvist haben ihrem Verfahren eine

incl inkT m""?’1V°n Be,egana,yscn be,'ge%t- Die Analysen

e ZITT™
g "fuhrt n°rmalCn Und Pa‘hOl=~~hen H”en aus-
losumren A\ -~ mit «asserigen Harnstoff-

un en, theils mit normalen Harnen, denen Ammonsalze,
beziehungsweise stickstoffhaltige Extractivstoffe, wie Kreatinin
Ihppursaure und Harnsaure zugesetzt waren, vorgenommen!

Versuch |I.

HarastoffUUnn ~T S| ZU eidschoiden' ob sicb aus einer reinen
Harnstofflosung die ganze Quantitat Harnstoff ermitteln liesse

Zu diesem Zwecke wurden 5 ebem. einer 2précentinon
Harnstofflosung mit 5 ebem. einer gesattigten Chlorbarium-
osung, m welcher 5 /, Bariumoxydhydrat gelést war, gemischt

unTo ¢ !" fU CbCm' eineS Gemisches von 1| Theil Aether
nd bis d6' ** 9°pr0Ce'tigcm A,kobol ~gesetzt, geschittelt
und bis den nachsten Tag in geschlossenem Gelasse stehen

1 i A'Sdann wurden die Niederschlage abfiltrirt, mit
tlrnle nad T *"2?""""8 geWaSChen Und in einer Poércellan*

' laae nach Zusatz von etwa 0,5 gr. Magnesia bei .50-60%*
ingedampft. Nach dem Erkalten wurde die concentrirte, etwa
lo cbem betragende Flissigkeit mit 10 eben,. concéntrirtei

S}& iblsSJa_dILlﬂ [idiht dameh Sigsieiniéene. Wasserbade




Dann wurde die Flussigkeit in den Aufschliesskolben
gespult und erhitzt, bis vollstdandige Aufschliessung erfolgte.
Es wurde nunmehr mit Uberschissiger Natronlauge destillirt
und das Destillat in aufgefangen.

Die Ergebnisse dreier Bestimmungen zeigt folgende Tabelle:

Tabelle 1.
fe ; .
Harnst«»ff- Ent- - Ent- Ent- dg)slf\];?)rr(;nazn
hend sprechend ) Zn-
gehalt Ab- sprechend ~ SPrec denen und
°o N i 1", d ieder- gesetztes
der gemessenes cbcm. . €s wieder ..
als wieder-  gefnndenen MgO.
Losungen. __ Volum. Harnstoff gefundener Harnstoffes.
il I , NH4OH.  \orhanden. Harnstoff. °:0 gr.
2,0000 5 cbcm. 32,7 0,9182 1,9050 -f-0,0350 0,5
2,0484 3 21,1 0,9875 2.1133 + 0,0649 kein

2.0484 3. 20,9 0,9781 2,0931 + 0,0447 kein

|
i

Mdérner und Sjoéqvist erhielten gewohnlich ein kleines
Deficit an Harnstoff, was laut der.Tabelle auch bei meiner
ersten Bestimmung der Fall war. In den beiden letzten Be-
stimmungen ergibt sich dagegen ein kleiner Mehrgehalt an
Harnstoff. Dieser Umstand wird nicht dadurch erklart, dass
die Ausflihrung ohne Zusatz von Magnesia geschah; denn die
Losung enthielt ja nur reinen Harnstoff, und der Zusatz von
Magnesia war somit tberflissig. Wahrscheinlich ist die Ursache
darin zu suchen, dass zu diesen Bestimmungen nur 3 chcm.
Harnstofflsung verwendet wurden, welche einfach mit einer
gewohnlichen Pipette abgemessen wurden. Hierbei wird nattr-
lich der Abmessungsfehler grésser.

Die Anwendung eines kleineren VVolumen Harns scheint
alis mehreren Grunden empfehlenswerth. Die Aufschliessung
mit concentrirter Schwefelsdure, sowie die nachherige Destil-
lation mit Natronlauge wiuirden beispielsweise nicht so lange
dauern, und ausserdem wirde eine Ersparnis an Alkohol-
Aether eintreten. Ich habe deswegen bei einer Mehrzahl der
folgenden Versuche nur 2,5—3 cbcm. Harn angewendet, die
ich mittelst einer Differentialpipette herausgenommen habe.
Der Abmessungsfehler wird hierbei, was meine spateren Ver
suche zeigen, ziemlich beseitigt.
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Versuch |l.

Es wurden jetzt Versuche angestellt, um zu entscheiden,
in wie weit die Gegenwart von Ammonsalzen die Wieder-
ermittelung des Harnstoffes beeintrachtige.

Morner und Sjogvist verwandten in der Alkohol-
Aothermikchung einen Alkohol von 964/0. Bei Anwendung
eines OOprocentigen Alkohols wirde vielleicht die Loslichkeit
des Bariumoxydhydrats ein wenig erhdéht und somit der Zusatz
von MgO berflissig werden, was wegen der Aufschliessung
niit concentrirter Schwefelsdure wuinschenswerth ware. Die
Gegenwart von grossen Mengen Salzen tragt nadmlich zum
starken Stossen und eventuellen Platzen des Aufschliesskolbens
sehr bei. '

Zu diesem Zwecke wurden vergleichende Versuche mit
und ohne Zusatz von xMgO angestellt. Die Ergebnisse zeiert
folgende Tabelle: ‘

Tabelle I1.
Harn- [ - .
Stoff- Ent. | ENt Ent- Differenz
) Zugesetze Abge- spre- sprechend sprechend des vorhan- ZUu-
gelialt | chend N % denen und
dt-r Ammousalzc.  messenes oberm als wieder- . des wieder- gesetztes
LOSIUIg. Volum. ——  Harnstoff ge- gefundenen  MgO.
” 1i0*D.- vor- fundener Harnstoffes.
0 nh4oh. handen. Harnstoff.

= «*n

LAV

Yomt NaNHAHPO4: 3 chem. 244 10483 24434 + 0,1950

0,3004 e
[ NH4C1:0,3084
» 3 » 44,3 1,0430 2,2333 -+ 0,1849 >
» » 4,5 * 17,5
, 5 09848 21032 + 0,0548 (5
» 45 » I17,4 0,9774 2,0912 + 0,0448 0,5

Aus der Tabelle ergibt sich, dass der Zusatz von MgO
bei Anwesenheit grosser Mengen von Ammonsalzen noth-

wendig ist.

Versuch lllI. W
In normalem Harn wurden vor und nach dem Zusatze
von einer gewogenen Menge reinen Harnstoffes Harnstoff-
K'Stimmungen ausgefiihrt. Die Ergebnisse zeigt nachstehende '
labolie:



Tabelle I11.

Zuge- o i B isprlégﬁ*end;l - Difgeersenz Mittel . -

. - ] n der Differenz u
Sligzrtne-r .messenea SPTeChend; 04\ Hshrechend &ﬁ]ﬁ? gefundenen  ger  gesetztes
stoff. | Volum | IfI-n: “Hamnstoff | O zugesetzten Harnstoff-  Mittel. Mg O.

' Harn. XH'OH vor*  Harnstoff, Harnstoffes.' gehalte.
JOH- " handen. | ar.

-

0,9547 | 2.0431

. 0,5

5 » 339 0,9519 2.0371 20401 04387 0B

0,4502 5 » 41.2 1,1569 2,4758 2,0196 » 4788 o ( 0,5
|

5 _ 43 LIV 24818 g ’ 05

Die Tabelle zeigt, dass das Verfahren bei normalem
Harn recht befriedigende Resultate liefert. Wenn die zweli
ersten Harnstoffbestimmungen als massgebend angenommen
werden, lassen sich die zugesetzten 0,4562°/[0 Harnstoff mit
einem Deficit von 0,0175°/0 wieder ermitteln. Werden die
sammtlichen vier Bestimmungen berlcksichtigt, erscheint der
Fehler etwa halb so gross.

Versuch 1V.

Es wurden nunmehr Harnstoffbestimmungen in einem
normalen Harn ausgefihrt. Darauf wurden in demselben Harn
Ammonsalze gelost, und der Harnstoff nochmals bestimmit.

Die Resultate werden durch die nachstehende Tabelle

dargestellt ; I
Tabelle 1V.
Ent- Ent- Differenz
Ab- sprechend  Ent*  zwischen den vor " Zu-
sprechend oV N u. nach d: Zusatz . Zugesetztes
gemelssenes ehemm. Y sprechend o en Aminonsalz gesetztes
Volum {ir».- Harnstoff gefund. Harn- MgO.
Harn. XHAOH vor-  Harnstoff.  stoffiniengen.
0-0 * handen. % °0 gr-
2,5ebem. 18,00 11,0109 2,1633 kein kein
2,5 - 18,00 11,0109 2,1633 -1 kein 0,5
25 » 19,00 11,0670 2,2834  + 0,1201 NaNH4HPO4:  kein
0,5600 gr.
vti m.
0,4934 gr.
25 > 18,4 1,0333 2,2113 + 0,0480 kein
25 » 17,4 09772 20912  —+0,0721 » 1l 6.5

25 » 17,5 1 0,9828 2,1032 -r- 0,0601 0,5
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Dit* 1.Obereinstimmungen sind somit immer noch sehr
befriedigend.

Die zwei letzten Bestimmungen erweisen ausnahmsweise
fein kleines Deficit an Harnstoff. Der Zusatz von MgO erscheint
demnach nicht gerade unbedingt rathsam, um so weniger
weil die Harnstoffbestimmungen in normalem Ham ohne Zusatz
von MgO vollstéandig befriedigende Resultate liefern

Versuch V.

In einer Probe normalen Harns wurde zunéchst der
(iesammtstickstoff und dann der Harnstoff bestimmt. Darauf
wurde in dem Harn etwas Harnsdure, Kreatinin, Hippursaure
und Ammonsalz gelost, und alsdann der Gesdmnitsticksloff
sowie der Harnstoff nochmals bestimmt.

Die Ergebnisse zeigt die nachfolgende Tabelle:

Tabelle V.

keine
2,5838 keine
2,6439 keine
2,6682 keine

31,3872 1,2411 2 6560 Harnsaure:
0,0728 gr.

Kreatinin:
0,0698 gr.

Hippursaure:
0,0484 gr.
NH4 S04 :
0,0783 gr.

> v » 222 | 11,2468 2,6680 ,

» » 43,8 | 1,2299 2,6320 =

- | 44,0 | 1,235512,6440 » 1

2,6500 + 0,0255<

Aus der Tabelle ist ersichtlich, dass das Verfahren selbst
'fei Gegenwart von erheblichen Mengen stickstoffhaltiger Korper
genaue Uebereinstimmungen erzielen lasst.

kein
0,5
0,5



Die grosse Anwendbarkeit der Methode darf somit als
endgiltig bewiesen betrachtet werden.

Fur die Ausflihrung der Methode empfehle ich im Ein-
zelnen folgendes Verfahren, das natirlich im Wesentlichen
mit der Vorschrift von Morner und Sj 6qv ist Gbereinstimmt:

2,5 cbcm. Harn werden in einem Koélbchen mit 2,5 cbcm,
einer Barytl6sung versetzt, welche in einem Liter 50 gr. Barium-
oxydhydrat und 350 gr. Bariumchlorid enthalt. Der Mischung
werden 75 cbcm. eines Gemisches von 1 Theil Aether und
2 Theilen Alkohol (90°0) zugesetzt. Das Gefass wird ver-
schlossen, geschuttelt und bis zum folgenden Tage hingestellt.
Alsdann wird in eine Porcellanschaale fijtrirt und der Nieder-
schlag mit etwa 50 cbcm. der Alkohol-Aethermischung ge-
waschen. Der Alkohol-Aether wird jetzt auf dem Wasser-
bade bei einer Temperatur von 50—60°, bis das Volum etwa
20 cbcm. betragt, verjagt. Besass der urspringliche Harn ein
hohes specifisches Gewichtist wahrend des Einengens ein
Zusatz von etwa einem halben gr. MgO rathsam.

Die eingedampfte Flussigkeit wird jetzt mit 10 cbcm.
concentrirter Schwefelsaure vorsichtig versetzt und das Wasser-
bad bis zum Sieden erhitzt. Wenn das Volum nicht mehr
abnimmt, wird die Flussigkeit in den Aufschliesskolben ge-
gossen und die Schaale mit destillirtem Wasser nachgespuilt.

Das Aufschlissen gelingt durch Erhitzen auf einem Draht-

netz ohne Zusatz von Quecksilber und ohne gewaltsames
Stossen in ein paar Stunden.

Schliesslich wird in bekannter Weise mit tberschussiger

Natronlauge destillirt und das gefundene Ammoniak auf Stick-
stoff umgeréchnet.

Die gefundenen Procente Stickstoff mit 2,14 multiplied
geben dann den Harnstoff in Procenten an. "'

Christiania, Juni 1892.
Physiologisches Institut der Universitat.



