Uber das Vorkommen von Methylguanidin im Harn.

\on
W. Achelis.

(Aus dem physiologischen Institut der Universitat Marburg.)
(Der Redaktion zugegangen am 24. Oktober 1906.)

Bel 1hren Untersuchungen Uber den Nachweis toxischer
Basen im Harn fanden Kutscher und Lohmannl) im Harn
von Hunden, die mit Liebigs Fleischextrakt geflttert waren,
eine Base, die sich als Dimethylguanidin charakterisieren lieR.
Auf Veranlassung von Herrn Prof. Kutscher habe ich darauf-
hin den normalen Menschenharn (Harn von gesunden, nicht
schwangeren Frauen, den die hiesige Frauenklinik zur Ver-
fugung stellte)?) zum Ausgangsmaterial von Untersuchungen be-
nutzt, deren Resultat im folgenden wiedergegeben sei. Die Me-
thode, die in 2 Versuchsreihen in gleicherweise angewandt zu
demselben Ergebnis flhrte, war im wesentlichen die von Kutscher
und,Lohmann3) angegebene: der Harn wurde mdoglichst frisch
durch Kieselgur filtriert, mit Salzsaure stark angesauert und dann
mit Phosphorwolframsaure ausgefallt. Der entstehende Nieder-
schlag wurde abgesaugt, mit 5°/oiger Schwefelsdure gut ausge-
waschen und mit heiRgesattigtem Barytwasser zersetzt. Der Uber-
schul® von Baryt wurde durch Kohlensaure gebunden. Das Filtrat
vomBaryumearbonat, das die kohlensauren Basen enthielt, wurde
dann auf dem Wasserbade bis auf etwa 300 ccm eingedampft,
mit Salpetersaure schwach angesauert und mit einer 20°/oigen
Silbernitratlosung versetzt. Von den dadurch ausgeféaliten Alloxur-
basen wurde wiederum abgesaugt und zu dem Filtrat so lange
Silbernitrat hinzugegeben, bis es, gegen Barytwasser geprift,
sofort einen braunen Niederschlag hervorrief. Sodann wurde

X) Diese Zeitschrift, Bd. XLVIII, S. 422 ff.

2) Herrn Geheimrat Ahlfeld und Herrn Privatdozenten Dr. Rie-
lander spreche ich fur die Abgabe des Ausgangsmaterials meinen besten

Dank aus.
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unter Kontrolle von ammoniakalischer Silbernitratldsungl) mit
kaltgesattigtem Barytwasser zunachst das Kreatinin als Silber-
verbindung ausgeféllt, und das Filtrat davon so lange mit Baryt
versetzt, bis keine weitere Fallung mehr eintrat. Der Nieder-
schlag wurde abgesaugt, mehrfach mit Wasser ausgewaschen,
sodann mit Wasser verrieben, mit Schwefelsaure angesauert
und schlieBlich mit Schwefelwasserstoff zersetzt. Das Filtrat
vom Schwefelsilber wurde auf dem Wasserbade vom Schwefel-
wasserstoff befreit, die darin enthaltene Schwefelsaure durch
Zugabe von Barytwasser gebunden, und der UberschuR von
Baryt durch Kohlensdure ausgefallt und abgesaugt. Das Filtrat
vom Baryumcarbonat wurde dann auf dem Wasserbade stark
eingeengt, mit verdinnter Schwefelsdure neutralisiert und von
den dabei etwa noch ausfallenden Spuren von Baryumsulfat
gereinigt, und dann bis zu wenigen Kubikzentimetern weiter
eingedampft. Es gab noch eine schwache Kreatininreaktion.

Nunmehr sollte es mit gesattigter wasseriger Pikrolon-
saureldsung ausgeféllt werden; aber ein dahin zielender Versuch,
der an einer kleinen Probe im Beagenzglas vorgenommen
wurde, lieferte auffalligerweise keine Fallung mit Pikrolonsaure,
deshalo wurde der ganze Best der Flussigkeit wiederum mit
Salpetersaure schwach angesauert und der ganze Gang der
Untersuchung mit der fraktionierten Silberfallung usw. noch
einmal wiederholt. Jetzt erhielt ich mit Pikrolonsdure einen
reichlichen krystallinischen Niederschlag, der des genaueren
untersucht werden konnte. Kreatinin war in der Fllssigkeit
nicht mehr mit Deutlichkeit nachzuweisen.

Es sei gleich an dieser Stelle bemerkt, dal} sich auch in
allen spateren Versuchen niemals nach der ersten fraktionierten
Silberfallung mit'Pikrolonsaure eine Fallung erzielen lieR3, sondern
Immer erst dann, wenn diese Operation ein zweites Mal vor-
genommen war; In einem Falle (s. u. Hand I) sogar erst nach
der 3. fraktionierten Silberfallung. Es ist dies ein Umstand,
der die Ausbeute an Pikrolonat nattrlich nur unglnstig beein-
flussen kann, weil bei dem wiederholten Umféllen Verluste an

P s. Kutscher, Uber Liebigs Fleischextrakt (Zeitschrift fir
Untersuchung der Nahrungs- und GenufRmittel, Bd. X, S. 531
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Substanz unvermeidlich sind, selbst bei sorgfaltigster Arbeit.
Die Ursache dieser auffalligen Erscheinung vermag ich nicht
anzugeben. Man muB3 immerhin annehmen, dal zuerst noch
Verunreinigungen durch einen anderen Korper in der LoOsung
vorhanden waren, welche die Bildung eines Pikrolonates ver-
hinderten und sich erst durch eine nochmalige Behandlung mit
Silber usw. beseitigen lieBen. Dall diese Verunreinigungen
durch kleine Reste von Kreatinin verursacht waren, ist mir
nicht wahrscheinlich, wenn auch die Pikrolonsaurefallung erst
dann auftrat, nachdem Kreatinin nicht mehr in der L&sung
nachzuweisen war. Aber es kann ja ebenso gut irgend ein
anderer Korper gewesen sein, dessen letzte Reste schliellich
mit in die Kreatininfraktion Gbergingen.

Die Pikrolonsaurefallung bestand aus gelben mikroskopischen
Krystallen. Dieselben wurden scharf' abgesaugt, aus kochendem
Wasser umkrystallisiert, mit wenig Wasser und Alkohol gereinigt
und dann bei 100° getrocknet. 30 | Frauenharn ergaben auf
diese Weise ca 0,7 g Pikrolonat. Dasselbe ist in kaltem Wasser
schwer l6slich: in 100 Teilen Wasser l6sen sich nur 0,025 Teile
der Substanz; weniger schwer in absolutem Alkohol: in 100
Teilen Alkohol 16sen sich 0,06 Teile der Substanz. Es schmilzt
unter Aufschdumen bei ca. 270° (ungenau), nachdem es bei
ca. 225° eine olivgrine Farbe angenommen hat, und erwies sich

durch die Elementaranalyse als Methylguanidinpikrolonat.
0.152 g Substanz gaben 0,2382 g CO2 und 0,0632 g H20.
0,1516 g der Substanz gaben 38,4 ccm N; T. = 17°; Ba. = 743 mm.
Fur C2HTN3 + C10H8N405

Berechnet : Gefunden :

C = 42,7 C = 42,7°
H = 4,5 °/o H = 47>
N = 291> N = 29,2»»

Da, wie oben erwahnt, derselbe Gang der Untersuchung
mit demselben Erfolge an 2 verschiedenen Harnmengen vor-
genommen wurde, so dirfte damit das Methylguanidin als
ein standiger Bestandteil des normalen menschlichen Harns
nachgewiesen sein.

Die nahe chemische Verwandtschaft zwischen dem Methyl-
guanidin und dem Kreatin resp. Kreatinin mufte den Ge-
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danken nahe legen, daf3 sich moglicherweise auch Beziehungen
finden liellen zwischen dem Auftreten von Methylguanidin im
Menschenharn und dem von Kutscher und Lohmannl) im
Hundeharn nachgewiesenen Dimethylguanidin einerseits und
dem mit der Nahrung aufgenommenen oder dem beim Eiweil3-
abbau in unserem Korper gebildeten Kreatin anderseits. Stellen
Methyl- und Dimethylguanidin lediglich Abbauprodukte des mit
der Nahrung eingefiihrten Kreatins dar, so mufiten sie nach
absolut kreatinfreier Kost im Harn fehlen, dagegen nach einer
ungewohnlich kreatinreichen Kost in besonders starkem MaRe
zu finden sein.

Als Ausgangsmaterial zu den dahin zielenden Untersuch-
ungen diente der Harn von 2 Menschen, die wahrend der
ganzen Versuchsdauer eine rein vegetabilische (also kreatinfreie)
Nahrung aufnahrnen. Nachdem unter diesen Vorbedingungen
eine ausreichende Harnmenge (14 1) gewonnen war, wurden
In einer 2. Versuchsperiode neben der vegetabilischen Nahrung
noch ziemlich betrachtliche Mengen von reinem Kreatinin in
Wasser gelost eingefihrt, im ganzen 16 g. Auch in dieser
Zeit wurden 14 | Harn gesammelt. Um sicher zu sein, dal} das
Kreatinin oder seine Abbauprodukte auch vollig ausgeschieden
seien, wurde der in 48 Stunden nach der letzten Kreatinin-
aufnahme entleerte Harn noch mit zur Untersuchung verwandt.

Gleichzeitig wurde unter denselben Vorbedingungen auch
der Harn von 2 Hunden gesammelt, die in beiden Versuchs-
perioden je 111 Harn lieferten. Es konnten ihnen wahrend der
2. Versuchsperiode (in 8 Tagen) ca. 50 g reines Kreatinin bei-
gebracht werden. Das hierzu verwandte Kreatinin war zum Teil
bei dem oben beschriebenen 1. Versuch aus 80 | Frauenharn dar-
gestellt worden;'zum groften Teil aber wurde es mir von Herrn
Prof. Kutscher freundlichst zur Verfligung gestellt, deres bei seinen
Arbeiten aus dem Liebigschen Fleischextrakt gewonnen hatte.2)

Die Verarbeitung der so erhaltenen 4 verschiedenen Harn-

P 1l c

) Das Kreatinin hatte Ubrigens auf Menschen und Hunde eine
ziemlich starke diuretische Wirkung, die am Ham auch an einer deut-
lichen Abnahme des spezifischen Gewichtes zu erkennen war,
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Portionen wurde nach genau derselben Methode vorgenommen,
die oben eingehender beschrieben wurde. Die Ausbeute an Pi-

krolonaten war folgende:

1. 14 1 Menschenharn nach kreatinfreier Kost ergaben:
0,347 g Pikrolonat.

2. 14 | Menschenharn nach reichlich kreatininhaltiger Kost ergaben
0,588 g Pikrolonat.

3. 11 1 Hundeharn nach kreatinfreier Kost ergaben :
0,122 g Pikrolonat.

4. 11 1 Hundeharn nach reichlich kreatininhaltigen Kost ergaben
0,246 g Pikrolonat.

Die gewonnenen Pikrolonate gleichen in bezug auf Krystall-
form, Schmelzpunkt und Loslichkeit vollstandig dem aus dem
Frauenharn dargestellten Methylguanidinpikrolonat. Die Ele-

mentaranalyse ergab folgende Werte:
1. 0,1993 g Pikrolonat aus dem Menschenharn nach kreatinfreier
Kost ergaben 0,311 g CO? und 0,0822 g H20.
0,1393 g derselben Substanz gaben 34,3 ccm N; T. = 14,0° C.;
Ba. = 750 mm.
FlOr C2HTN3 + C10H8N405

Berechnet : Gefunden :
G = 42,7° C = 42,6°
H = 45°0 H = 4,6°0
N — 29,1°0 N = 28,9 °

2. 0,1864 g Pikrolonat aus dem Menschenharn nach reichlich
kreatininhaltiger Kost gaben 0,294 g CO02 und 0,0804 g H20.
0,164 g derselben Substanz gaben 41,3 ccm N; T. = 15° C,
Ba. = 750 mm.
Far C2HTN3 +» C10H8N4O5

Berechnet : Gefunden :
C = 42,7 C = 43,0°
H= 45°0 H = 48°0
N = 29,1° N = 29,4°

3. 0,1073 g Pikrolonat aus dem Hundeharn nach kreatinfreier
Kost gaben 25,7 ccm N; T. = 14,0° C.; Ba. = 757 mm.
Fiar C2H7N3 + CI0H8N4O5
Berechnet : Gefunden
N = 29,1°0 N = 28,3°0
4. 0,1238 g Pikrolonat aus dem Hunde harn nach reichlich krea-
tininhaltiger Kost gaben 30,8 ccm N; T. = 15,0° G.; Ba. = 751 mm.
Fiar C2HTN3 « CI0H8N4O5

Berechnet : Gefunden :
N = 29,1 0lo N = 29.1°/o
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Zu C- und H-Bestimmungen reichte die Menge der aus
dem Hundeharn gewonnenen Pikrolonate leider nicht aus.

Nach dem Ergebnis dieser Analysen darf man wohl mit
Sicherheit annenmen, dal3 die Pikrolonate, die aus dem Mensch en-
harn sowohl nach kreatinfreier als auch nach stark kreatinin-
haltiger Kost gewonnen wurden, Methylguanidinpikrolonate
sind, ebenso wie das friher aus dem normalen Frauenharn
dargestellte. Auch das aus dem Hundeharn nach kreatinin-
haltiger Nahrung erzielte Prikrolonat muf} als Methylguanidin-
pikrolonat angesprochen werden. Auffallend ist bei der aus
dem Hundeharn nach kreatinfreier Nahrung gewonnenen Sub-
stanz der geringe N-Gehalt. Doch ist dieser Umstand wohl da-
mit zu erklaren, dall neben Methylguanidin auch Dimethyl-
guanidin in dem Harn enthalten war, dessen Pikrolonat nur
280/0 N verlangt. Auch Kutscher und Lohmannl) fanden
ja bei ihren Untersuchungen vorwiegend Dimethylguanidin
Im Hundeharn. Die in allen 4 Harnportionen verhaltnismaliig
geringe Ausbeute an Pikrolonat mu3 wohl darauf zurtck-
gefuhrt werden, daR die wiederholte fraktionierte Silberfallung
zu Substanzverlusten fluhrte; am geringsten war die Ausbeute
bei dem Hundeharn, bei welchem, wie oben erwahnt, die Aus-
fallung mit Silbernitrat dreimal vorgenommen werden mullte.

Bezlglich des Zusammenhangs der Methylguanidin-
ausscheidung im Harn mit dem in der Nahrung eingeflhrten
Kreatinin ist zu sagen, dafl die Methylguanidinausscheidung
gar nicht oder nur in sehr geringem Malie von der Kreatinin-
aufnahme abhangig ist. Denn im Verhaltnis zu den groR3en
Mengen des wahrend des Versuchs aufgenommenen Kreatinins
(16 und ca. 50 g) ist die bei Mensch und Hund gefundene
Steigerung der Methylguanidinausscheidung minimal.

Demnach ist es viel wahrscheinlicher, da das Methyl-
guanidin zu dem beim Eiweil3abbau im Kdorper gebildeten Krea-
tin in Beziehung stent. Es konnte als Vorstufe oder als ein
Abbauprodukt desselben gelten; denn es geht, soviel wir wissen,
ja nur ein Teil des Muskelkreatins als Kreatin oder als Krea-
tinin in den Harn dber. Bei der bekannten Giftigkeit des

b Il c.



16 W. Achelis,

Methylguanidins ist es aber nicht sehr wahrscheinlich, dal es
ein Abbauprodukt des Kreatins darstellt. Vielmehr begrindet
durfte die Annahme sein, dal} es eine Vorstufe des Muskel-
Kreatins ist, vor deren Giftwirkung der Korper sich dadurch
schutzt, dall er es zum groRten Teil in das ungiftige Kreatin
Uberfihrt, wahrend er nur einen minimalen und daher un-
schadlichen Teil unverandert in den Harn Ubertreten [aRt.

Eine weitere Frage ist es, auf welchen Bestandteil des
Korpereiweilles das Methylguanidin als Vorstufe des Kreatinins
zurlckzufihren ist. Das Na&chstliegende wirde sein, es von
dem Arginin abzuleiten, auf das wir auch das bei Oxy-
dationen von Eiwei3 gewonnene Guanidin zu beziehen pflegen.
Otoril) macht auf die Mdglichkeit eines zweiten im Eiweil3-
molekul praformierten Guanidinkerns aufmerksam. Auch
dieser wirde natirlich eventuell fir die Bildung des Methyl-
guanidins in Betracht kommen. Die Annahme eines préafor-
mierten Methylguanidinkerns im Eiweilimolekil, wozu
Jaffél) geneigt zu sein scheint, ist weniger einleuchtend, denn
wenn diese Base unter den Produkten der hydrolytischen Eiwell-
spaltung bisher dauernd neben dem Guanidin Ubersehen worden
ware, so mifRte sie doch bei den Oxydationsversuchen von
Otori3) sowie Kutscher und Otori4) zum Vorschein gekommen
sein und sich bemerkbar gemacht haben. Das ist aber nicht
der Fall gewesen.

Einen interessanten Nebenbefund bildete bei der Ver-
arbeitung der vier verschiedenen Harnportionen die Gewinnung
des Kreatinins. Es wurden erhalten:

Aus 14 1 Menschenharn nach kreatinfreier Kost 4.0 g Kreatinin

y 14 | » » » »
unter Zugabe von 16 g Kreatinin in Substanz 6.5 » »
Aus 11 | Hunde harn nach kreatinfreier Kost 2.5
11 1 » 2 » »

unter Zugabe von 50 g Kreatinin in Substanz 5.0 »

fl Diese Zeitschrift, Bd. XLIII, S. 86 ff.
2) Diese Zeitschrift, Bd. XLVIII, S. 466.
3) L c

4) Diese Zeitschrift, Bd. XLIII, S. 93 ff.
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Nach den zur Zeit vorliegenden Angaben soll das mit der
Nahrung aufgenommene Kreatin und Kreatinin nahezu voll-
standig als Kreatinin in den Harn Ubergehen. Dem wider-
sprechen aber die oben mitgeteilten Zahlen. Allerdings kann
ein Teil des Kreatinins, bevor es mit Silber gefallt wird, In
Kreatin Ubergehen und sich dadurch der Silberféllung entziehen.
Ein anderer Anteil kann verloren gegangen sein, weil das
Kreatininsilber nicht ganz unloslich ist. Diese Verluste, die
Uberdies alle vier Harnportionen in gleicher Weise treffen
mussen, sind jedoch keineswegs geeignet, das Verschwinden
des mit der Nahrung in reichlichster Menge zugeftihrten Kreatinins
zu erkléaren. Wir mussen vielmehr, um das Ergebnis obiger
Versuche verstandlich zu machen, annehmen, daR bei Uber-
schwemmung des Organismus vom Darm aus ein betracht-
licher Teil des Kreatinins zerstért wird. Uber den Ablauf
dieses Prozesses lassen sich allerdings nur Vermutungen auf-
stellen. Nach der Resorption muR3 das Kreatinin den Darm und
die Leber passieren, zwel Organe, die nach den Untersuchungen
von Kossel und Dakinl) besonders reich an Arginase sind.
Bei der ahnlichen Konstitution von Kreatinin und Arginin lait
sich sehr wohl denken, dal} die Arginase auch das Kreatinin
angreift und zunachst in Harnstoff und Methylglykokoll spaltet.
Fur diese Anschauung spricht auch der groBe Reichtum der
Muskeln, die keine Arginase enthalten, an Kreatin. Leider
liegen Untersuchungen dber die Wirkung der Arginase auf
Kreatin und Kreatinin nicht vor.

Immerhin ist es auch nicht ausgeschlossen, dal} bei der
groRen Kreatinineinfuhr nur ein Teil desselben zur Resorption
gelangte, wahrend die Hauptmenge in den Kot Uberging. Aber
das ist bei der deichten Loslichkeit des Kreatinins nicht sehr
wahrscheinlich ; und deshalb wurde auch der Kot nicht mit in
den Bereich der Untersuchungen hineingezogen. Diese MGg-
lichkeit wird jedoch bei kinftigen Untersuchungen sehr wohl
mit in Betracht gezogen werden mussen, weil sie naturgemali
auch von EinfluR sein kdnnte auf die Beantwortung der Frage,
ob das Methylguanidin nicht doch wenigstens zum Teil ein

*) Diese Zeitschrift, Bd. XLI, S. 321, und Bd. XLII, S. 182.
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. L. 2



18 W. Achelis.

Abbauprodukt des Kreatins der Nahrung darstellt, eine Frage,
die wir nach unsern bisherigen Resultaten, wie oben erwahnt,
mit nein beantworten massen.

Die Tatsache, dal von Kutscherl) im Liebigsehen
Fleischextrakt nicht unerhebliche Mengen von Methylguanidin
nachgewiesen wurden, lie es immerhin als moglich erscheinen,
dal3 ein Teil des im normalen Harn gefundenen Methylguanidins
bereits als solches mit der Nahrung dem Korper zugefthrt sel.
Sollte dies tatsachlich der Fall sein, dann mufiten nach kinst-
licher reichlicher Einverleibung von Methylguanidin besonders
grole Mensen dieser Base im Harn zu finden sein. Zeit und
Material erlaubten es mir leider bisher nur einen Versuch in
dieser Richtung anzustellen. Aus ca. 2.5 g Methviguanidin-
goldchlorid wurde durch Ausféallung des Goldes mit Schwefel-
wasserstoff das reine Chlorid der Base gewonnen, ca. 1,3 ¢
Einem Hunde, der wahrend der Versuchsdauer als Nahrung nur
Brot und Wasser erhielt, wurde an zwei aufeinander folgenden
Tagen je die Hélfte des Salzes subkutan gegeben. Das Tier
war in den nachsten beiden Tagen etwas matt, zeigte aber
sonst keine auffélligen Vergiftungserscheinungen. Der Harn,
Im ganzen 3 1. wurde noch 4 Tage nach der letzten Injektion
gesammelt und ebenfalls nach der oben beschriebenen Methode
verarbeitet. Es wurden daraus 0.167 g Pikrolonat gewonnen.
Dasselbe erwies sich durch die Stickstoffbestimmung als ein
Gemisch von Methyl- und Dimethylguanidinpikrolonat,
Indem sein N-Gehalt genau in der Mitte lag zwischen den far
beide Korper verlangten N-Werten.?)

0.1462 g Substanz saben 36.2 ccm N: T. = 14° C.. Ba. = 736 mm.

Fir C2HTN3 1 C10HsN405 Fir C3HIN, cllh3ina Gefunden
berechnet : berechnet :
N = 29.1° 0 X = 28.0° ¢ X = 28.5°a

Wenn dieser eine Versuch zu einer SchluBfolgerung be-
rechtigt, so wirde es die sein, dal} nach kinstlicher subkutaner
Einverleibung von Methvlguanidin eine leichte Steigerung der

31 c

cf. oben S. 14 und 15 und die Angaben von Kutscher und
Lohmann. 1 c.
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Methyl-, vielleicht auch Dimethylguanidinausscheidung im
Harn zu beobachten ist: aus 11 | Hundeharn wurden bei den
friheren Versuchen nur 0,122 und 0,246 g des Pikrolonates
erhalten, wahrend hier 3 1 Harn 0,167 g lieferten. Mit Sicher-
heit geht aus dem Versuch aber nur hervor, dal} das einge-
fahrte Methylguanidin nicht quantitativ wieder im Harn aus-
tritt.  Auch eine Steigerung der Kreatininausscheidung war
nicht zu beobachten. Die Ausbeute betrug nur etwas tber 1,0 g.
[Die Versuche, die Jaffel) zur Beantwortung dieser Frage an-
stellte, lieBen bisher ebenfalls keine Steigerung der Kreatinin-
ausscheidung nach Zufuhr von Methylguanidin erkennen.]

Es sei schliellich noch kurz Uber das Resultat des Ver-
suches berichtet, das Methylguanidin auf dieselbe Methode
Im Harn des Pflanzenfressers nachzuweisen. Es dienten
hierzu 10 | Pferdeharn.

Daraus wurden 0,533 g eines Pikrolonates gewonnen, das
an Schmelzpunkt und Loslichkeit mit dem friher gewonnenen
Methylguanidinpikrolonat Ubereinstimmte und durch die
Elementaranalyse mit Sicherheit als solches nachgewiesen wurde.

0,1428 g Substanz lieferten 35,3 ccm N; T. = 13,0° C.; Ba. =
754 mm.

0,1867 g Substanz lieferten 0,2924 g CO2 und 0,079 g H20.
Fir C2HTN3 + C10H8N405 .

Berechnet : Gefunden

N = 291°o N = 293
C — 427°o C = 42,7°0
H = 4.5°/o H = 4,700

Dieser Versuch ist deshalb von Interesse, weil in der
Nahrung der Pflanzenfresser das Kreatinin vollkommen fehlt.
Bei ihm konnen demnach natdrlich auch keine Beziehungen
zwischen Nahrungskreatinin und Methylguanidin bestehen. Trotz-
dem scheidet das Pferd, das ich als Typus der Pflanzenfresser
gewahlt hatte, Methylguanidin im Harn aus, und zwar mindestens
ebenso reichlich wie der Fleischfresser (Hund) und Frucht-
esser (Mensch).

O 1l c.
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Die Resultate der vorstehenden Arbeit lassen sich in
folgenden Satzen zusammenfassen

1. Das Methylguanidin ist ein regelmaliger Bestand-
teil im Harn von Mensch, Pferd und Hund (bei letzterem findet
sich wahrscheinlich auerdem noch Dimethylguanidin).

2. Dasselbe muR wohl als Vorstufe des beim Eiweil3-
abbau im Korper gebildeten Kreatins aufgefalt werden und
leitet sich als solche wahrscheinlich von Guanidin enthaltenden
Komponenten des Eiweilimolekils ab.

3. Durch reichliche Zufuhr von Kreatinin vom Darm
aus und durch subkutane Einverleibung von Methylguanidin
lakt sich keine wesentliche Steigerung der Methylguanidin-
ausscheidnng im Harn erzielen.

4. Das bel sonst kreatinfreier Kost reichlich in Substanz
eingefiihrte Kreatinin erscheint nur zum Teil als solches wieder
Im Harn.



