Beitrag zur Chemie des Kreatinins und Kreatins im Harne.
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I. Eine neue Methode zur Bestimmung des Kreatinins im Harne.
Il Uber das Vorkommen von Kreatin im normalen Harn, und Uber
die quantitave Bestimmung etwa vorhandenen Kreatins.

[1l. Uber die Darstellung von Kreatinin aus dem Harne.
IV. Uber die Bestimmung des Kreatininstickstoffs nach Kjeldanl.

Ks o-ihl  wohl keinen wielili*eii Meslandleil im Manie,
dessen qgnantilnlive Hesfimninn«: in jeden- llhisichl so uni»e-
Iriodigcnd isl wie die d«s Kreatinins. Mil mo<diehsl voll
';iidijf('n  Analysen des Mains von Irrenkranken lieselialli®
f Wr dieser Mangel in der Methodik der Harnanalyse sein
‘"N jic lallen, denn e> jiiDl ja normalerweise nur zwei [>e-
standtcile illarnsloll und Ammoniak), deren Stiekslolljjeliall in
iIVozenlen des oesamlon .Sliekstoiis des Mains berechnet nmlVi
I'l als der des Krealinms. Im Winter 1iM>2 Il niilemahm ich
< daher, diese Lin ke aiis/.uliilhui und. da die damals aus-
"eurbeilcle Methode wéahrend der lel/leri neun Monate mit

loO Hamen ausclieinend zuverlassige Werte «riehen hat.
-laun(’ ich mit der Vcrollentlieliiinjr der Methode nieht Ilanger

frtfern zu mussen.

Die hier zu beschreibende Methode ist eine kolorimelrisehe,
hforindet auf die von .lallV*’) entdeckte Meaklion des Kreati-

ves mit alkalischer Mikrinsanreh'tsimjr. Ma nach .lalle kein
“derer Mcslandleil des Mains eine &hnliche Meaklion «rjht,

lacsc Zeitschrift. |{,] S. ;) dssit .
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selben S 'le- Versuches well, < m ' lleaklion auch till' quan-
titative Zwecke ;mzulve*ml* n. Dci «l«<*n folgenden Knlersuchungen
habe idi selbstverstandlich die Madoglichkeit, d;il> diese Aii ;ibii
Jdatlds limit litij; sein kr>mi(*. nie un- «lon Augen verloren. Idi
habe aber neben dem voji .lull'd erwdhnten Aceton nui* Acot-
cssigsaure'. Aeelgssigalher und Schwele! wassorsloll — also ailes
pathologische. und dazu un- Harnen leicht zu entfernende
Substanzen. uls stérend getunden. 1

Als liesullat vielfacher Kutersuchungeu beziglich der
I Irakiiiui des Kiculinins mil alkalischer Pikrinstureltsiing liai
si»-li folgendes ergeben:

[[» mg Kreatinin in 10ccm Wasser gelost gibt die maximale
Kolfirbimg linil bis /dm Minuten naeh Zusatz von Iu ccm
L/J0 il ip*elt PikrinsdureloHing und \ bis s inn 10°’oiger Natron-
lauge. Hie in dieser Weise erhaltene Lo4sung: auf f)00 emi
verdinnt gibt eme I lii-sigkeil. von der S.1 mm in durcli-
IVillendein Lieble genau dieselbe Kal be bat wie Smm [ 2 Kalium-
biehromattisuug.

| dieses Verhaltnis wnrd(" mehrmals unter Anwendung veil
annivscurciucm Kreatinin. Keratin tvor den Versucben durch
Krbilzen mit Salzsdure in Kreatinin 1muewandelt: sowie von
dem Hoppclpikial von Kalium und Kreatinin ausprohierl. bb
glmibe dabei* liir dit** I»iehligkeit dieses llehindes einsteben
zu konnen.

I'm diesen Werl [l'estziistellen und um Kreatininbe-
stimmungen nach diesem Prinzip auszutiibren, ist <in kolori-
melrischer Apparat notwendig der genaue Ablesungen der
Séulenhtdhe der angewandten Kiliissigkeiten bis aut (‘in zehntel
Millimeter gestaltet. Lin solcher duBerst bequemer und leicht
zu handhabender Kolorimeter ist d(*r franzosische Apparat
von Duboseq, der I»ei diesen Kntersuclumgeu benutzt wurde.

Km den oben milgeteilten maximalen kulorimetrisebeu
Wert von to mg Kreatinin in angedeuteler Weise fir quanti-
lalive Zwecke anzuwenden, mni»t(*n noch tolgeude zwei Kragen
b<'antwortet werden !

Ist die durch alkalische Pikrinsdure erzeugte Kérbung
genugend bestandig? Dieselbe mulR nédmlich wenigstens einige
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Minuten unverandert bleiben,. um genaue Ablesungen «les
koloriinelrisehe,ii Wertes zu <rmogli<di<»n. Dies«* huge kann
wohl bejaht werden, nicht aber im Sinn .laliés. i)ic Starke
h* hat bung ist namlich wahrend «ler ersten wenigen (IO)
Minuten unverédndert, schon nach einer halben Stunde ist sie
aber entgegen den Angab<*n .laftes merklich ab-es.hwa«*ht.
Ks ist nicht zu verwundern, «lah diese Verhaltnisse den ,juali-
I'iti'en |»eobaehlungen Jalli's entgangen waren: die hier er-
wahnten genauen Messungen «leckten dieselben aber sofort auf.

Mehrere Versuch«» wurden nngestcHI, um die eiiMeheude
Ihitfiirbung langere Zeit haltbar zu machen, aber vergebens.
AYoehsehide Mengen Alkali und Pikrinsaure, Abschlull von
Licht., Abkuhlung, Zusatz vun Ni<dil-Klekirnlvten waren alle
«nigoniigemb um dies zu bewirk«!). Doch ist die Knboslaudigkei!
‘ler durch alkalisch«* Pikrinsaim* erzeugHm Kulfarbung. wie
ge-agt, \on Kkeiii(*r praktischen D<d<;ulun”®. «leim die ganz«»
Krealininbeslimmung . nimmt h.Vhslens zehn Minuten in
Anspruch.

Die zweite, s«*hr wirblige Krage ist: wie verhalt sieh die
lundi Kreatinin und alkalisch«* Pikrinsaim* erzeugte h'irbimg

verschiedenen Yeidiinmmgen ? (UiVkludierweise kann
=1L Ih (]:''biu  beantwortet weiden, «lall niallige Ver-
anderungen in d«*r Verdinnung. wi<* es praktische Harnanalysen
erfordern, ohne w«*s<*nlic he> Hedeulung sind. Zur lllustration
-'den Ilo(fii*h*  Kxperimenl«* angefiuhrt:

ANTSH('h K 10 mg Kreatinin., nach' Zusatz «ler oben
erwahnten Mengen Pikrinsaim* und Natronlangi*. und darauf
auf aO0 ccm verdunnt. erloidern. wi«» schon erwahnt, 8,1 mm
um dieselbe Karbe wie Knim »/, Kaliiimbichroinallosungzu liefern!

Versuch 2. IOmgKreatinin wiein | behandell. aber vor «len
Kolorimi'lri*chen Heobaehtung<» nur auf 250 «-cm ,anstatt auf
00 ecm) verdiinnl, erfordert«» 4,2 nun (‘anstatt [.00.). um di«»-
1<;b(* halb«* wie S nun n» Kaliunibndiromallésung zu liefern,

\ ersuch b. 10 mg Kreatinin mit denselben Keagenlien in d«*r-
Ndbeii Weist» beliarulelt. aber auf KM >0e«*m v«>r«h»n Kiihrimidris« dien
I»C'»ba«ditimg«»n venliinnl. erfordex»rl<» 152.1 mm (anstatt D>.2mml,
111 0 1 ™ »rb«* wic* 8 min " » Kaliumbi« liromallosun” zu liefern.

W styU-r- 2 H oLkt | o\
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Wenn die bei der esten Verdinnung lining Kreatinin
pro fynhi rom| erhaltene Zahl S1 min als N'orjnalwert ange-
nommen wird, wir dies hei meinen Krealimubestimmungeu der
Kall ist. sn entsprienl dig in 2 erhaltene Ablesung 0,01 mg
Krealinin und die in » erhaltene 10,2 mg — anstatt der
wirklich vorhandenen 10 mg Kreatinin. Da die hier ange-
wandten Veranderungen in der Verdinnung weit gréf3er sind,
als praktische Destimiuungen im Harn sie erlnrdern, so ist es
klar, dal» hier keine bedeutende Duelle der Ungenauigkcit steckt.

Denjenigen, welcher mit Karbercaklionen vertraut ist.
mag es etwas befremden, daRR die hier in Krage stehende, ver-
haltnismallig labile, organische Farbesubstanz sich so wenig
mit der Verdinnung verandern sollte. Tatsachlich ist die durch
Veidimming erzeugte* Veranderung weit grofR3er, als durch die
"C'ebetMii Versuche angedeutet wird, und zwar iii entgegen-
gesetzter Dichtung. Aus den Zahlen wiirde man zu der Schluf3-
folgerung kommen, dal} die Farbung durch ein rotgefarbtes ton
bedingt sei und dall die entsprechende Dissociation mit grol3erer
Verdinnung ein wenig vermehrt wird. Dies ist aber nicht der
Fall. Mil der Verdinnung wird die gesamte Karbe der Klissig-
keil im Hegenteil vermindert. Nur kommt diese Tatsache hei
der angegebenen Arbeitsweise nicht zum Vorschein, weil ein
anderer Kaklor Verdnderungen in entgegengesetzter Dichtung
verursacht und die wahre Wirkung der Verdinnung verdeckt.
Dieser Kaktor ist die zunehmende Karbe pro Millimeter hei
Anwendung von zunehmenden Volumina oder richtiger gesagt
Saulenh6hon fur kolorimelrisehe Deobachlungen. Diese Ver-
haltnisse werden am besten durch ein paar Versuche klargeslelit.

Versuch . [ Kinllu3 der Verdinnung allein.) a) 10 cm
Harn mit t6 ccm Dikrinsturel6siuig und 6 ccm Natronlauge be-
handelt. auf 200 ccm verdinnt und sodann mit 8 mm n,
Kaliumbichromatldsiing verglichen, ergab den kolorimetrischen
Wert 5,2 mm.

bi 10 ccm des Harns in derselben Weise behandelt, aber
auf 600ccm (anstatt auf 200 ccm) verdinnt und analysiert nul
4 mm (anstatt H mmi Kaliumbich-romatlésung verglichen, ergab
bei der kolorimetrischen Deobachtung G,3 mm. anstatt f>.2 nun.
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*incr KrealimnliVniig u.O mg , ni|,;i||c ,M], mil hkrinsiure und
Natronlauge w ieoben 1k bande | und ;mi g50 ccrn verdunnt. wurde
mil H mm Kaliunibiclsi(mal verglichen. Dir* Beobachtung

ergab 9 tnin als den \ ergleiihsweil der l.osung.

b) Dieselbe Ihkrinsture-krealiuinlosung wurde sogleich
daran! mit 20 nun Kaliumbichromatinsimg (anstatt mit S mm)
verglichen. Die Beobachtung ergab nun nur 20,;{ mm anstall
der berechneten 2N.2 mm.

Aus Versuch \ ist ersichtlich, dali die wahre, durch Ver-
dinnung erzeugte Veranderung in der Farbe eine iiiehl unbe-
deutende Verminderung ausmaeht. llei doppelter Verdinnung
id die Farbe um 17:5 oi> vermindert. Aus Versuch 5 ist er-
siehtlieh, dal» die zum Vorschein kommende rote Farbe noch
mehr durch die, zur Deobaelilimg benutzte, Saulrnhélin* der
Flissigkeit bedingt ist. Uei Anwendung von einer Siulonhil.c

von 2.) mm n , Kaliumhiehromallésimg anslall S mm, als Vor-
L-leieliszabl, erschien die pro Mi||imet er vorhandene Farbe, um

253 k vermehrt zu sein.

Dun li einen glicklichen /ulall decken diese Veranderungen
sich last vollstandig, wie aus Versuchen !—' zu entnehmen
ist, so dal' bei der praktischen Ausfiuhrung der Versuche
maRige Veranderungen in der Verdinnung ohne wesentliche
Bedeutung sind.

Nach diesen Vorbemerkungen mochte ich sogleich die hier
in Frage stehende Kreatininhestimmmig im normalen Mensehen-
harn besehreibeu.

Frforderlich sind:

1. Kin zwei Holnen (mtimltondiT Koluiimi'icrj in wrldicm
¢ Mithl' der an/.mmidnidon Fliissijrkcilfn bis auf | L« min
eingestellt werden kann.

2. Kine halbnormali* Kaliumbicliromallésung, 24,5t g pro
Fiter enthaltend, (Diese L6sung lidit sich. Jahre lang nnverauderl. )

5. Fine anndhernd gesattigte ( 1.2°/oige) Bikrinsaurelésung.

10 ft/oige Natronlauge.

If>*
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Ausfiilinuijj:

nb  Kaliumbichromatlésunjf wird in das eine Kohr dos
Kolorimeters jro™osson und ”enau Ins «u! S mm eingestellt.
Um mit mdoglichst groRBer Sicherheit zu arbeiten, empfiehl! os
Och. elwas 112 Bichromatlisung auch in das /write Kolir des
Kolorimeters einzugieBen und mit dieser Ldsung den Kkoiori-
metrisehen (ileiehspunkl aufzusuehen. Das Mitloi von drei
mler vier Beobachtungen darl nielit mehr als 0,1 mm vom
richtigen Waat 8 mim abweicheu und die Differenz zwischen
e zwei Beobachtungen soll UM mm nicht Gberschreiten. Nach
einiger t*Inuio ist der lichtige I'hinkt leicht und sicher autzuliuden.

Jn ccm linrn weiden jetzt in einen 5(»0 cem-Mobkolben
.abgemessen und 15 com Dikrinstiurelésung und 5 ccm Nutroii-
hilitre denselben zugesctzl. Die entst(*hende Hiissigkeil. wird
ein paarmal geschittelt und finf Minuten mhig stehen gelassen.
Am Knde dieser Zeit wird der Mehkolhen his/um 500 ccm-Strieh
mit Wasser' autgelullt und die entstellende LOsung gut gemischt.
Das zweite Kohr des Kolorimelers wird nun sogleich mit diesei
LOosung ausgespitt und der kolorimetrische Wert der Ldsung
wird ganz wie vorher mittels der in dem anderen Bohr «les
Kolorimeters vorhandenen K mm Kaliuinbichromallosung hestimmit.

Die (lein koloriinelrisehen Wr(*rte entsprechenden Meuten
Kreatinin sind leicht auf (irund des oben tS. 22ii gegebenen
Kaktors SJ zu liereclmen. Nehmen wir an. dal) drei Be-
obachtungen die kolorimctrisohen Weile /,<>mm. 7.1 mm und
7,2 nun ergeben. im Mittet also 7.2 mm, so berechnet sich der
Krcatiniir'ohalt in 10 ccin Harn demnach aut i|2 X 10 odei
11,25 nur.

(leben die kalorimetrischen Beobachtungen W'erte unter
5 mm, dann macht man eine /weite Bestimmung unter An-
wendung von mir o ccm llarn.  ()der 20 ccm Harn werden
zuerst mit 25 ccm Wasser verdinnt und die Bestimmung wird
mit 10ccm verdunnten Harns wiederholt. Oder die Bestimmung
wird mit 10 ccm nicht verdinnten Harns unter Anwendung
von einem |OUO ecm-Mebkolben wiederholt.

(Ubt die erste kolorimetrische | ntersuehung andererseits
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Worte, die Uber Kimm liefen, dann wird die lleslinimung mit
20 ecru Harn wiederholt. Mit anderen Worten: Die zur An-
wendung kommenden Meil3en Harn sollen 7 1.j mg Kreatinin
pro 000 cem FlUssigkeit enthalten.

lli'i muh \or a lein davor gewarnt werden, keine anderen
Werte als 8 mm llia Kaliumbichromalldsuug (oder 40 mm M n<-
Lisung) als \ orgleichszahl anziiwondon, denn die. mit anderen
Mengen Kieliruiiiallistmg erliallenen Werte sind niclil richtig
unter Anwendung des oben gegebenen Faktors :N,j mm (Tn*
H) nig f\fe<)tluin (wie ja ganz klar dem oben zitierten Ver-
sucht* Ni. o zu entnehmen ist). Dieser Werl schien mir sehr
yiit geeignet. um genaue kolorimclrisclie lleobaelitii.iigen zu cr-
stalb n. .leder. der andere Werte benutzen will,* muH zuerst
mit bekannten Mengen Kreatinin eine Normalzahl leslstellcn.

/-um St iilull gestalte ich mir zu bemerken, dall ich Uber
etwa 100. Krcal iniubcslimmuugen in Harnen von lirenkranken
vei flge. Da die Mehrzahl von diesen bald im /iisamnienliang mit
g(uiaucn Sh>llwoehselimloi\-uelmngen zur YVrélTentliclimg kommen
weiden, mocble leb es iinlerlassen, dieselben hier weiter zu
bortluen. i\ur dies sei noch einmal bemerkt, ({lall diese zieni-
i< li umiungreielicu Slollwcelischiulersiieliimgen inijr keinen (lruiid
-abeii, die llidil igkeil der erhaltenen Krealiniiizalilcn zu be-
zweileln. Auch meine Krfnhrungen bei der unten zu besehrei-
beudeii Darstellung von Kreatinin aus Harn sprechen zugunsten
«ler Zuverlassigkeit meiner analytischen Ke.-dimmungen, msbe-
sotid(Me (be Ilatsuche, dab all(*s kalorimetrisch nachweisbare
Kt('<itinin bis auf 1.2.)) mg pro 10 cem Harn dureli Séattigung
mit Pikrinsaure ausgefullt wird. Der zuriiekbleibende Des! ist
in jedem Harne derselbe, may: der Harn .urspriinglich viel oder
woiiig- Kreatinin enthalten haben. Fr entspricht der Ldslichkeit
des IMkrinsjliredoppelsalzos von Kalium und Kreatinin von nur
b8,7 mg pro 100 cem. .tafle Hoc. cil. S. MOT] fand die-LOs-
lichkeil dieses Salzes (tu Wasser) zu 180,(1 mg pro 10Oeem.

Indessen bin ich mir wohl bewubl, dall. ich.die Zuver-
lassigkeit. dieser Methode noch nicht mit aller Schirfe bewiesen
habe, aber das ist ja auch nicht der ball fir irgend welche
andere Methode zur liestimimmg des Kreatinins.
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Di(' Neubauer,sehe Melliokle zur Bestimmung des Krea-
tinins. die ja als die einzig brauchbare eine etwas allgemeinere

Anwendung gefunden hat, isl nicht nur &auf3erst mihsam und
zeitraubend, sondern auch unzuverlassig. Doch scheint gerade

die rnzuveidabliehkeil dieser Methode- nicht allgemein bekannt
zu sein, obwohl das Wichtigste, was wir der letzten dieses
Thema betreffenden Abhandlung Salkowskisl] entnehmen
konnen, gerade.' «ler Nachweis dieser I|*"Zuverlassigkeit ist.
Salkowski selbst hat diese Schlul3folgerung aus dem einen
oder anderen tJrunde nicht sehr deutlich hervorgehoben (siehe
aber S. 171) und sic scheint daher auch von anderer Seite
keim* Beachtung gefunden zu haben. Das verhaltui.Muahig >elu
spéarliche Vorkommen von Krentinmboslimmuugen in «ler volu-
mindsen llarnhleralur ist aber vielleicht eben so sehr auf ein
mehr o.ler minder ausgesprochenes M.[3traimn gegen «lie Zuver-
laRliebkeit dieser Methode als auf «leren rmslandiichkeit zurijek-
zufuhmi.

(ieg«*niibor der Neuhauersehen Methode bietet di«* hier

beschrieben«* d«*i nicht unbcdeuten<.lcn Vorteil, dal3 sie gestattet,

eine Krcatiuiubostimmung in 10— Ilo Minuten mul unie» An

\v«*n«lun® von nur 10—go ccm llarn auszuliilu« n.

11

WVder das Vorhainleusciu noch das Nichlvorhandensent
des Kreatins in normalem Mensehenharn ist bis .jetzt erwiesen.
Diese Lucke in unserer Kenntnis «les Harns ist «ladureh bedingt,
dal «las Kreatin keim* charakteristischen Kigensrhaflen besitzt,
die den «qualitativen Nachweis etwa vorhandener kleiner M«*ngon
desselben im Harn gestalteten, und weiter dadurch, dal’ be «ler
Neubauersehen Method»' zur B »Stimmung des Kreatinins.das-
selbe nieht scharf von etwa beigemongten Mengen Kreilm-
getivunt w«*r«l<*n kann. Mein«* oben geschirrte M«*hode zui
Bestimmung «les Kr«*atinins scheint aber sein* gut ge(‘ign< I, um
di*s«' Lucke in unseren Kenntnissen des.Harns zu hillen, denn,
durch vmllache Versuche habe ich mich (berzeugt, daR da.

« Diese Zeitschrift, IM. XIV. S. 571 IstM).
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Kroatinin auch Ix*i Anwesenheit von noeh so grollen Mengen
Kreatins nach dieser Method«* gesond(*rl hostimmt wird.

Ihn das Kroatin im Harm* naeh/.nwoisen bezw. quanti-
tativ zu bestimmen, wird deshalb zuerst der (iehali dos préfor-
miorton Kreatinins tostg«*stoftl. In einer anderen Probe des
Harns wird das etwa vorhandene Kroatin durch ”“o'eijineto 1U>-
handlung in Kroatinin Uborgefihrl und die dadurch erzeugte
Vermehrung de> letzlemi durch oim* zweite kolorimetriscbe
Beobachtung bestimmit.

Die Bedingungen fur die quantitative I’l»erfillrung kleiner
.Mengen Kroatais i'elwa 10 200 mg) in Kreatinin -durch F.r-
hitzen mit verdlinnter Salzsdure wurden schon in /.usammen-
liang mit d(*r I'Yststohiuig dos kolorimelrischeii Wertes' ««*s
Kreatinins ermittelt. 11'her di(* «juanlitalivc rmwandlung groRerer
'Mengen Kr(*alins siehe union S. g‘IN ) Aus diesen liitersm-hungen
entnehme* ich folgendes: 5—to mg Kreatin | |o com AVas-or
und 5 com normal«' Salzsgure worden durch dreistiindiges Kr-
hilzon auf Oo". od<*r auf dem Wasserbad«*, (Juanlilaliv in Krea-
tinin umgewandell. Nach zwoishimligem Kihitzen auf 110" ist
nur et wa <§(jo/6 des vorhandenen Kreatins in Kreatinin Gthorgeluhrl.

Durch dreistiindiges Krhilz«*n von 10Com Harn | Accm
normaler Salzsdure auf dem Wasserhade ist demnach sicher
alles vorhandene Kreatin in Kreatinin‘'umgewandell:  Durch
sojehes Krhilzen wird der Harn d<*ullich braun gedarbt, «loch
Ist diese glei«*h der urspringlunon Farbung <l<*s Harns nach
«ler Verdinnung auf 500 com kaum mehr wahrnehmbar.

Aus nieinc'in Protokolle enlimhme ich nun einig«* in dieser
Dichtung ausgefiihrle Versuch«*, um die Frage «los Vorhanden-
seins «h*s Kreatins im Harm* zu beloin-hton.

Harn Nr. 1. Spez. (mwicht 1,01  Aciditdst — 7 c«*m nlio
pro 25 e(’in.

a) 10 ccm Harn 4- 15 «ein Pikrinsimvtosimg | P c«*m
Natronlaug«', nach flinf Minuten auf 250 cem v«T<linnt. ergab <*im*
Fliissigk<*it, von der 7,Snun kolorimel lisch Smmh 2 Kalimnbbiuo-
matl6sunggloieh war. I)«*mna«ii waren 5,3mg Kreatinin vorhanden.

b) 10 ccm wurd(*n nun vor der Kreatininheslimmung
4 Stunden lang mit 5 ccm nill(Il erhitzt. Hei gleicher Vor-
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dimming (2’)0c< im wurde nun <Ic*r kolorimetrische Werl 0,0 mm.
entsprechend 0,1.") mg Kreatinin gefunden.

Dieser Harn enthielt also 5,3 mg pruformierles Kreatinin
und daneben eine 0,s5 mg Kreatinin entsprechende Menge Krea-
tin  also O,Mtlig. 1! mg Kreatinin entspricht 1,10mg Kreatinin.;

Dieser Harn wurde zwei W ochen lang unter Xusulz von
Chloroform und Thymol aulbewahrt. Die Kreatininbestimmuug
vor und nach der Sulzsdurebehandlimg ergaben dann die fol-
gende Werte:

u) Die direkt«' Krealininbestimmung ergab «len kolori-
melrischen Wert s.s mm, entsprechend 4,0 mg Kreatinin pro
10 ccm Harn.

b) Nach islivndigem Krhilzen mit Salzsaure wurde der
kolorimetrische Wert 0.7 mm, entsprechend 0,05 mg Kreatuun
gefunden.

Nach zwei Wochen halte sich also 0.7 mg Kreatinin, ent-
sprechend 13,2'<> des urspriunglich vorhandenen Kreutinins in
Kreatin umgewaudcd. Die Aciditat des Harns war diesmai
0,7ccm “/n* pro 25ccm  also keine bemerkenswerte Veranderung.

Harn Nr. 2.

ui-Direkte Krealininbcslimmung in 10 ccm aut 500 ecu,

verdinnt, ergab 0.1 mm, (‘utspreehend !2,0 mg Kreatin n.

~mutig 7.3 nun enlspr«M*heu«l 11,1 mg Krealinai.

r) Nach dein Krhilzen mit Salzsdure wurden diesmal
0,0 mm. cnlspirchend 12.3 mg Kreatinin erhalten.

Dieser Harn enthielt also urspringlich kein Kreatin; nach
zwei- Wochen aber hatte sich 1,1 mg Kreatinin (Il,2°/0i in
Kreatin umgewandclt.

Harn Nr. 3. Aciditat = S ccm 1 io' pro 25 ccm.
ai Krcalinmb<‘slimmung direkt 110 ecm auf t.0O0O ccm ver-
dinnt) .ergab 85 mm = HM mg Kreatinin pro 10 ccm.

b> Nach Krhitzen mit 5 ccm n HClI wurde 8,0 mm, ent-
sprechend 10,1 mg Kreatinin erhallen. Dieser Harn enthielt
demnach kein Kreatin.

Nach 7tagigcm Aufbewahren ergab eine direkte Krealinin-
bestimmung genau denselben Wert (8,0 mm) 10,1 mg Kreatinin
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Audi iilicli dieser Zeit war also in diesem Harn kein Kreatin
vorhanden.

Harn Nr. \. Spez. Oiewicht 1,022"). Aciditiill 13,f> rem
pro 2.) et m.

a) Kreatininbcslimmung direkt (10 ccm auf £>00 ccm ver-
dinnt) ergab 7 mm, entsprechend 11,0 mg Kreatinin.

b) Nadi dein Erhitzen mit Salzsdure wurden 0.0 nun er-
halten. entsprechend 11,7 mg Kreatinin.

Also auch hier kein Kreatin. ,

Nach einer Woehe wurden nochmals (ohne Erhitzen mit
Salzsaure) 7 mm entsprechend 11,0 mg Kreatinin erhalten.

- Harn Nr. > Krisch gelassen 1(1 Ihr vormittags.

a) Direkte Kreatininheslimmimg in 10eem awl I00OOccrn
verdinnt ergab S mm — 2.0,20 mg Kreatinin.

h) Nach dein Krhilzen mit Salzsaure winden erhalUm
7.00 mm, entsprechend 21,2 mg Kreatinin.

Dieser Haiti enthélt demnach 20,2») mg Kreatinin und
u mg Kreatin pro io ccm.

Harn 0. Von demselben Tage und der gleichen Versuchs-
person 3.3D nachmittags erhalten.

a) Direkte Krealiniiibestimmimg in 10 ccm auf .1000 ccm
verdinnt ergab 0,3 mm — 17,1 mg Kreatinin.

b; Nach dem Erhitzen mit Salzsdure wurden erhalten
0 nun, entsprechend IS mg Kreatinin.

Diese Harnprobe enthielt demnach 17,4 mg Kreatinin und
0,7 mg Kreatin.

Aus Stickstollbestimmungeu in den letzten zwei llarn-
prohen ergab es sich, dall der KrealitmistiekslolT iY.Ol'/» n»sp.
0,Shlo d(*s gesamten Stickstoffs reprasentierte.

Harn Nr. 7. An demselben Tage wie Harn Nr. & H) llhr
vormittags gelassen.

a) Direkte Krealininbestimmung in 10 ccm lauf 1000 ccm
verdinnt) ergab 7,0 mm. enlspreehend 21.3 mg Kreatinin.

h) Nach dem Erhitzen mit Salzsaure wurden erhalten
7,oh mm. (Also kein Kreatin.)

Der Stickstoff des Kreatinins entsprach hier 0, Wo des
OesamlsiickstolTbedarfs.
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[lun \r. s. Von derselben Versuchsperson 3.30 nach-
mittag gelassen.

al Direkt«' Krealininhestimhumii in 10 ccm »auf 10,00 e« m
verdinnti erjrab O.K mm, «»nlsprochond 10,0 mjr Kreatinin.

) Xa.ii dom KrliilzPn mit Salzsdure' wurden genau die-
selben Werte erhalten. Also auch hier kein Kreatin.

Der jetundene KreatininstiekstolT entspraeli nF)i ¢« de-
(Tesamt sl H-ks| 1 »fls,

Harn \r. 0. Dieser Harn wurde von einer dritten Ver-
suchsperson an demselben Tage wie die Harne Nr. P und 7
(11.:io vormittags) gelassen-.

Direkte Krentininbcstimmung in 10 eem Oml 1000 een:
verdinnt) ergab 12» mm, enlspreehend 13,1 nur Kreatinin.

l,, Nach <Imu Krlilizon mit Salzsdure wurden erhalten
11.1).h nun. entsprechend [+ mg Krc'alinin.

Dieser Harn enthielt also 13,1 mg Kreatinin und ! in-
Kreatin pro 10 eem.

Der Kuvalininsliekston entsprach 3,U"/» des Hesamt
stickstolTs.

Hain \|-. to. Diese Harnprobe bestand aus einem He
,en-(* von - Morgen!»arnen» von fiinf normal«'!» Personen. Die
Ki:e.ulininb<*simmung wurde um S lhr, also eiwa 2 Stunden,
nachdem der Harn Uelass«Mi wur«ie, au.*g«*1{hit.

aj Direkt«* Kivatininlx'slimmung in 10 eem (auf 1000 eem
verdunnt) ergab ft,2 mm, entsprechend 10K nur Kreatinin.

b) Nach dem Krhitzen mit Salzsdure wurden erhalle»)
7,S nun, entsprechen«! 20,K mg Kreatinin.

Dies«» llarnprob«' eulhi«*lt also 10,S mg Kreatinin und
1,10 mg Kreatin.

Der Kr«*atininslick.sioiT «mlsprach <*w» des Gesamts! mkstoffs.

Aus «len obigen, mit normalen Harnen aiisgefiihrlen Vir-
suchen st crsiehtli<*h, dalR solche Harne bisweilen ganz bc-
nu*rkbar«*. Ulh'rs aber nur minimale M<mften od«'r auch gar
k«‘in - Kreatin ont halt «*n,

Ks ware wohl ganz inléressanl, «lies<* Versuche auf eine grof«’
Heiti«' normal«*!* uml pat hol«Rischer Harne auszudehnen. Mit andern
Arbeiten beschdttigt, habt* ich dies aber unterlassen missen
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Um moine analytischen Futersuclnmgen des Kreatinins zu
vollenden, schien ('s mir notwendig, einige (irathm analysen-
reiner Substanz in Handen zu haben. Wegen der auBcrordent-
liehen Kostspieligkeit d('s Kreatinins (es kostet etwa SO Mk.
pro Gramm in Amerika) unternahm ich es, dasselbe au> Harn
darzustellen und bin ich dabei zu einem Verfahren gekommen,
das, wie es mir scheint, weit zweekmabiger Kt. als jede der
bisher gebrauchlichen 'Methoden.

Als Ausgangspunkt auch fur diese Arbeit wurde die schone
Untersuchung. Jal'les Uber den Niederschlag, welchen Uikriiir
saure im normalen Harn erzeugt eie., iioc. eil. gewadhlt.

Normaler Metiseheuharn, Spez. Gewivhl 1.020 1,020.
enthélt 1p* bis 20 mg Kreatinin pro 10 eem. Durch Sattigung
desselben mit Pikrinsdure wird alles Kreatinin bis 1,20 mg pro
10 ccm in wenigen Minuten gelai!. Die entstandene Fallung
besteht bis zu 70—HO 'Vo aus dem von lallé beschriebenen
Duppelpikral von Kreatinin und Kalium Diese Tatsachen konnte
ich leicht koloi imelriseh festsiclieii. Sie bildeten die (irundlage.
auf welcher folgendes Verfahren aiifgebaut wurde.

US g Pikrinsaure, fiir je einen Liier Harn, worden abge-
wogen und in korbendem Alkohol gelbst [ 100 eem Alkohol fur
je -10 g Pikrinsaure). Diese heilte Losung wird unter kraftigem
Umrthren in den. Harn gegossen. Das Umniliron wird ein paar
Minuten fortgesetzt (ohne die Wéande djfs Gefélles zu berthren!),
bis di(" Ausfillung des Pikrats beginnt. Nach einer halben bis
drei vierte! Stunde ist nun beinahe alles Kreatinin in dem
schweren sandigen Bodensatz enthalten. Die Fllssigkeit ist
aber-noch durch ausfallende Harnsaure getriibt. Diese Flussig-
keit wird mm mdoglichst vollstdndig ausgehcberl und der Boden-
satz auf dem Saugefiiter' mit gesattigter Pikrinsaurelésimg grind-
lich gewaschen.

Aus dieser Fillung ist das Doppolpikrat von Kalium und
Kreatinin leicht rein darzuslcllen, denn sic enthalt zum | nter-
lined von der Fallung mir Spuren von Harnsaure'. Viermaliges

| rnkrystallisieren aus heiliem Wasser gibt das erwlnschte
Pikrat analysenrein.
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Ki'ir die Darstellung des Kreatinins ist es aber unnétig
das Pikrat umzukryMallisieren. Aus demselben kann das Krea-
tinin in beliebig konzentrierter LOosung direkt in folgender Weise
erbalten weiden: Das noch feuchte Prazipitat wird gewogen
und mit etwa halb soviet Oewiclilsteileu Kaliumbikarbonat und
ea. IAO eem Wasser pro je \ | des angewandten Harns wéhrend
einer Stunde in einer gruben lleibseliale verrieben. Das Kalium-
bikarbonal bewirkt keine gegenseitige Zersetzung des Kreatin ms
und der Pikrinsaure, wie d es starken* Alkalien tun, auch keine
bemerkbare rmwuudlung des Kreatinins in Kreatin. Ddrre
diese |leliandimigsweise geh! aber das Kreatinin (jua.nldaltv in
Losung und die entsprechende Pikrinsaure wird in das s.chwcr-
I6sliche Kaliumsalz nbcrgcl'ihrl. Letzteres wird auf dem Saiige-
liller abliltricrt und mit kleinen Mengen Kaliumbikarbonall6siitig
-cwaseiieil. Die kulorimetriselie rnlersuclmng zeigt jetzt, dali
die Féllung kreatinmhvi ist und dal) das schwéach rotgeiarbh
Filtrat das urspringlich im Harn vorhandene Kreatinin enthalt.

Diese LOsung, die das Kreatinin neben Kalmmbikarbuiiat
und kleinen .Mengen von Verunreinigungen enthélt, wird voi
siehtig mit >" oiger Stdiw(‘i'els;"mre neutralisiert. Die s¢chwarn
smire LoOsung wird daran!- mit zwei Volumina Methyl- oder
Athvlall.ohol vermischt und sug'cieh Johne zu fiiliiereni nui
kleinen Mengen Tierkohle- (etwa 60 g pro je 8 | Harn; ent-
farbt.  Nach einigen Minuten wird filtriert, um die Ticrkelie
und last das gesamte, durch Alkohol ausgelarile Kaliiim>uluU
zu entlernen. Das schwach gclhgclarble Filtrat wird am besten
einige Stunden. <»der bis am udehsLcn Tage, stellen gelassen
und nochmals titriert. Letzteres Kiltrat enthalt nun liefe:
anderst geringen Spuren von Kaliumsuifat das gesamte Krea-
tinin  mit Aiisiialime von Kkleinen Mengen (etwa 0,;) bis | g.
die von der Ti(*rkolil.e zurtickgehalton wurden.

D:s zu diesem Punkt war die Fnlersnchimg stdn* einfach,
und es gelingt leicht, last das gesamte Kreatinin aus beliebe
groben [larnincngcn von last allen anderen Hcstandlcilen de.-
Hains zu trennen. Viellache Versuche, aus der erhaltenen
Losung das Kreatinin direkt durch Konzentrieren und | in-
kristallisieren rein darzuslellcu. sind aber alle bisher ohne Lrlol-
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gewesen. Durch Anwendung von Zinkohlorid gelingt es aber
iriclil. vollstandig reines Kreatinin zu erhallen.- Das Verfahren
ist folgendes:

Der Kreatininlosung wird konzentrierte Zink»hloridldsung
allmahlich zugcsetzl, solange noch eine weitere I*d!hiii® entsteht,
und das Lanze bis am ndchsten Tage stellen gelassen. Das
entstandene Doppelsalz wird abliltrierl und einige Maie mit
't>00;.0'igpm Alkohol gewaschen. Wenn nicht allzu wenig Tier-
koiii(' zur Knlfarbiing angewandt wurde, so erhdlt man die
lalluiig vollstdndig weilk sonst kann dieselbe sch\vach ge'ih
iclarbt sein. Aus diesem Kiealininehlorzink wird nun das
Kreatinin in bekannter \\ eise durch llehandlung mit Dleihydral
von /ink und (.lilor beireit. Nach dem Kochen mit deni [»«*-
liydr.it, das in | berschul» vorband(*n sein muH. empiieldt <
D'-h, Schw(*le|wasserstoll wéhrend #ciniger: Minuten, d.,h. bis
di( gesamte Fallung las! vollstandig schwarz ist. durchziilcilen.
Durch di(*sen kleinen Kunstgriff erhdlt mau eine sehr leichl
Mischung (natdrlich muH das I1.,S-Durehleilen nicht bis zu Zer-
setzung des llieiehlorids fortgesetzt werden). Das klare Filtrat
wird jetzt durch Schwefelwasserstoff vollstandig entbleit.

Die in dieser Weise erhatlene wasserklare Ldsung enthalt
ein (lemenge von Krealiuin und Kreatin. Die.Menge des Kreatins
sann in einigen Minuten nach dem oben beschriebenen kolori-
melrischcn \ erlatiren testgestellt werden. Zu diesem Zwecke
macht man zuerst einen orientierenden Versuch mit etwa 0.1 ccm
Losung, dann wird | ccm der LOsung verdinnt bis zu etwa
| uig pro Kubikzentimeter. Dit* genaue liestimmung wird mil
dieser verdunnten LoOsung angestcld.

| m das Kreatin, das neben dein Kreatinin vorhanden ist.
-menau zu bestinimcu, nimmt man o 10 ccm der verdunnten
Losung und erhitzt aut dem Wasserbade mit 6 ccm normaler
Salzsaure wéhrend > Stunden, .letzt wird das Lcsamlkreatuiin
ltéstimmt und aus den erhaltenen Zahlen ist die Menge des
Kreatins ‘ leicht zu berechnen.

Na'-h dem wohlbekannten Liebigsehen Verfahren sollte
min die Kroatin und Kreatinin enthaltende L&sung'konzentriert
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werden, um zuerst das schweriGsliche Kreatin zu entfernen.
Durch kolorimetrische rntersuehimgcn habe ich aber.gefunden,
dal» es gar nicht leicht ist. Kreatin und Kreatinin in dieser
Weise zu trennen, und igh hin Uberzeugt, dal) viele von den-
jenigei'!, welche das Liebigsche Verfahren benutzt haben, wonl
reines Kreatin, nicht aber reines Kreatinin in dieser Weise
erhalten haben. Ich bezwcille auch sehr die Dichtigkeit der
Liebigsehen Angabe, dal) Kreatin durch Krhitzen mit mole-
kularen Mengen Schwefelsib.re unter den vor ihm angegebenen
Peduigimgen <|(i;mtitaliv in Kreatinin umgewandelt wird.

I'm das (iemengc von Kreatin und Kreatinin quantitativ
als Kreatinin zu erhalten, halte ich daher das folgende \ er-
fahren ausprobierl : Lulspreehend je » g des obigen (lemenges
werden 00 ccm normaler Schwefelsdure der LOosung zugesetzt.
Liese Losung wird dann durch Kochen eingedampft, bis das
Volumen der Flissigkeit etwa der Menge zugoselzter Normal-
s'llire entspricht, und darauf Mb bis IN Stunden lang auf dem
Wasserbade erhitzt. Krst nach solchem langwierigen Krhitzen
habe ich das Kreatin quantitativ in Kreatinin umgewandelt
gefunden. Line Iliaryumhydrallisung. titrimelrisch der zuge-
selzten Scliwefelsidure entsprechend, wird dann in das Kreatinin-
sehwele’sauregemiseh eingegossen. Nach einer halben Stunde
wird das liarvumsulfa! abliltrierl und das Filtrat und Wasch-
wasser rasch dber der freien Flamme durch Kochen konzentriert,
bis in der noch kochenden Flussigkeit ein Teil des gelOsten
Kreatinins schon ausgefallen ist. Nach dem hrkalten ist die
ganze Flussigkeit gewdohnlich erstarrt. Die Mutterlauge wird
auf dem Saugliller abgesaugt und das Kreatinin mit kleinen
Mengen Alkohol zwei oder dreimal gewaschen. Durch zwei-
maliges Fmkrislallisieren ist das in dieser Weise erhaltene
Kreatinin analysenrein.

V.

In mehreren schnell aufeinander folgenden Abhandlungen
verschiedener Forscher sind die von Kutscher und Stendel

gehegten Zweifel an der Anwendbarkeit des Kjeldahlschcn
Prinzips bei StickstotThestimmungen in gewissen einfachen Vor-
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bindungen von physiologischer llcdcutuiig als iinla‘grindet be-
zeichnet.l) Mit di*r genauen Arbeitsweise Kutscherspersénlich
bekannt, unternahm ich es, trotz der oben erwadhnten Mit-
teilungen. die K.jcldali Ische Methode auf ihre tienauigkeit
noch einmal zn prifen. Hier mochte ich einige dieser mit
Kreatinin angeslellten Versuche anluhren, denn su» geben ja auch
AufschluB dardber, inwieweit das nach meiner Methode' dar-
gestellic Kreatinin als rein anzuselien ist.

Zuerst sei mir gestattet. e'.nige kurze llemerkungen (bet
die Methode Kjeldalils im allgemeinen Vorauszuschickeu.

Das Kjeldablsehe Prinzip wird der Hauptsache nach

als ein Oxydalionsvorgang aufgcfn3t und aus diesem tirunde
wird die Heaktion mach vielen Korscherti) zuletzt durch Zusatz

von einem kralligen Oxydationsmittel iKaliumpermanganat)
vollendet . Hei hoch komplizierten, organischen Substanzen,
wie den Kiweil3kérpern oder (ietroidesubslaiizen, ist diese Auf-
lassung unzweifelhaft insofern richtig, als die Heaktion von
ziemlich  kraftigen Oxydulionsvorgangeu begleitet sein muR.
Diese Oxydaliousvorgange sind auf die Zersetzung der Schwefel-
saure zuriickzulihren. Die erhitzte Schwefelsiure zerfallt bei
den hohen Temperaturen in Wasser und Schwefeltrioxyd. Letz-
teres ist ein ziemlich unbestandiger Korper und zerféllt weiter,
besonders bei Anwesenheit von oxydabeln Substanzen, in
Schwefeldioxyd und Sauerstoff. Die praktische Darstellung von
SO* und Sulfiten aus 2SO, ist ja auf dieser Keaklion 'begriindet.

Der Hauptsache nach erscheint mir aber die Kjcldahlsehe
Heaktion nicht ein Oxydations-, sondern ein hydrolytischer
Spallungsvorgang zu sein. Hei einfachen chemischen Verbin-
dungen, wieKreatin, Kreatinin. Harnstoff, Harnsaurt», (iuanidimisw.,
handelt es sich meiner Ansicht nach ausschlieBlich um hydro-
lytische Spaltungsvorgédnge (abgesehen von der Oxydation etwa
vorhandener Alkylgruppen, wie in Kreatin und Kreatinin). Die

i Kutscher und Stendel. Diese Zeitschr., lid. XXXIX, S. 12.
Hege r. Fingerling u. Morgen. Diese Zeitsehr., l[ULXXXIX, S..T21J.
Mattalt i. Diese Zeitsehr.. 1Ul. XXXIX.'S. »07.

Sorensen und Padersen, Diese Zeitschr., IUl. XXXIX. S.ulH
Schondorff, Pflugers Archiv, Pal. PS. S. 1HO.
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Vorsteilungen Malfattis (loo. oil.) Uber die Kjeldahlsche
Reaktion. Inm diesen Verbindungen scheinen mir daher nicht
zulrellend zu sein. Die Zersetzung des von ihm als Reispiel
herangczogenen (luauidinsrist als eine reine* hydrolytische Spal-
tung zu bezeichnen. fir deren Stattfinden kein *Sauerstoff* und
kein reduzierender Kérper notwendig ist. (1LINL(NH.,)., -J- 211.,0
- > Nil. -(- ('(),). Die Schwefelsaure ist hier nur als ein kata-
Iytisches Reagens aiilzufassen, dessen Wirkungsweise durch
intermedidre Reaktionen nach Ostwald oder nach Ne! zu
erklaren is'., Die Tatsache, dal» hei solchen hydrolytischen
Spaltungen die Anlagerung des Wassers iti der Weise statt-
lindet. dull das eine Spaltungsprodukt den Sauerstoff, das andere
den Wasserstoff desselben aulnimmt, &ndert nichts an dieser
Anschauungsweise.

Das praktische Resultat dieser Relrachtungsweise ist, dal)
hei Kjeldahlsehen Slickstolfhestimmungen in den .oben-
erwahnten einfachen Verbindungen und mehreren anderen der
Zu-atz von Kaliumpermanganat auch in Ldsung, wie Malfalti
verschreibt, als unnétig, wenn auch nicht als schadlich be-
trachtet werden mul». Dies entspricht nun meinen Krfahrnngen.
wenigstens soweit es sich um llarusloll. Kreatin, Kreatinin
und Harnséure handelt. )

Anders verhalt cs sich mit Mal fall is Uberlegungen be-
zglich der Anwesenheit wenigstens minimaler Mengen Wassers
bei Slickslolfbeslimmimgen nach Kjeldahl. Uber die Not-
- wendigkeil desselben stimme ich mit ihm vollkommen (berein —
ohne Wasser lieine hydrolytischen Spaltungen. Nun enthélt ja
>} ccm  konzentrierte Schwefelsdaure wohl -immer genligende
Mengen Wasser, um die in 100—-200 mg vorhandenen Amido-
oder Imidogruppeii als Ammoniak abspalten zu kénnen. Nichts-
destoweniger habe ich es zweekmalJig gefunden, hei den oben
erwdhnten Verbindungen etwas \\asser oder noch he MM
wasserhaltige Kristalle hinznzulugen.

In den folgenden mit Kreatinin ausgefiihrten Sticksloll-
b(*stunmungeii wurden ahgewogem* Mengen mit 20 ecm IRSO,
unter Zusatz von 2 g eines Sullatgemisches (10°/o Kuptcrsull&t
und <100 » Kaliumsulfat /*nlhaltend) erhitzt. Dieses Salzgemisch
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wurde» darum gebraucht, weil es vorzigliche Dienste bei der
Stiokstolfbcstimmimg im llaru gegeben hatte. Daneben wurden
Ofters T) ccm Wasser zugesetzt. Bessere Kesultute lieferte
aber der Zusatz von 5 g kristallisierten Dinatriiimphosphales.
Dieses Salz wird naturfieh durch die Schwefelsdure in Sulfat
und freity Bhosphorsiiure zersetzt, aber das Xatriumsulfat ist
auch geneigt. Kristallwasser zurlickzuhaUen. und die» entstandene
Dhosphorsture muf wohl durchTm Wandlung in Pyrophosphorsaure
oder Metaphosphorsauren mc»hr oder weniger Wasser abgeben.

Theoretisch ist der IYozenlgehall an Sliekslolf im Krea-
linin 37,21 ftlo.

Xr. 1. 0.17125g Kreatinin | etwa !-g Quecksilber .nenn
11,0 20 ccm Schwefelsaure. Kochdauer 2 Stunden.

Krhallen wurde Krcecm " ki XI 1., (»ntsprechend 3(»,%"/<»N ,.

Xr. 2. 0.2205t g Kreatinin-j- 2 g Sulfatgemisch |- 5 ccm
11,0 ! 2d ccm 11,SO,. Kochdauer | Sluml«*. ~Nach dem Kr-
kalten wurden einige Kubikzentimeter KMn( K-Kdsung mach
Mallai tii zugesetzl und das Kochen nach 2<> .Minuten wiederholt.

Krhallen wurden 5S,2 ccm n/i<>XII:;, ent sprechend 3(),SS°/0X.,.

Xr. 3. 0,15512 g Kn'atinin -; 2 g Sulfatgemiseh -| 20 ccm
11,SO, (kein Zusatz von Wasser). .Kochdauer 50 Minuten.

Krhallen wurden \ [ ,.)ccmbh/io XI1... entsprnchniMI 30,K4*\\> X

Xr. K 0,1 m g Kreatinin genau wie in Nr. 3.

Krhallen wurden 38.75ccm n 1oXIlI... ent sprechend 30,2" oX..

Xr. 5. 0,I515(> g Kreatinin wie in Xr. 3 und \. Kaocli-
daii(»r [ Stunde.

Krhallen wurden 51,2 cemll h XIK. entsprechend 30,(kV1, <>X...

Xr. (i. 0.1(77 g Kreatinin-{- 2 g Sulfatgemiseh 5cem
11,0-j-20 ccm H,SOv  Kochdauer 1l/» Stunde.

Krhallen wurden 5 ccmn m Xl |, entsprechend 3(>,1)7°/n X.,.

Xr. 7. 0.1512 g Kreatinin (wie in Xr. fn. Koclidaiicr
aber nur 20 Minuten.

Krhaltcii wurden 351,05 ccm XII3 = 30,71."» K.

Xr. 8. 0.2.335 g Kreatinin -| 2 g Sulfatgemiseh | 5 ccm

H,0 5 g Xatriumphosphal ' 20 ccm 11,SO,. Kn« lidaucr
50 Minuten.

Krhaltcn wurden (»1,55 ccm " io XII, — 3H,051\,, X,.
llo|ij>f-S> yliT s Z' itsi lirilt f. pliy-inl. F>< 0 _ ¥ . Pi
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Nr. <4 0.1332 g Kreatinin wie Nr. 8 behandelt. Koeh-
dauer >0 Minuten.

Krhalten wurden Hb,2 eem n/io NII3 = 37°/0 N.,.
Nr. o0, 0,1554 g Kreatinin, genau wie Nr. 8 behandelt.
Erhalten wurden 40,0 eem n/io NH3 = 36,85°/« N>,
Nr. 11. 0,1504 g Kreatinin. Behandlung dieselbe.
Krhalten wurden 42 eem ll!lio NHS = 36,1)°/« N2
Nr. 12. 0.125 g Krdatinin. Behandlung dieselbe.
Krhalten wurden 33,2 eem nf/io NHS = 37,18°/0 N2
Nr. 13. 0.1371 g Kreatinin. Behandlung dieselbe.
Krluilten wirden Hb,2 eem nf/io NI'I3 == 37,1 °/o N.,.
Nr. 14. 0,1240 g Kreatinin. Behandlung dieselbe..
Krhalten wurden HH,1 ccm nlio NH3 = 37,1°/0 N2
Nr. 15. 0,1332 g Kreatinin. Behandlung dieselbe.
Krhalten wurden H5,3 eem nlio NHS = 37,1°/» N2



