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de répondre a la question de leur choix
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RECHERCHES

Sur la composition chimique du bouillon de viandes.

Extrait d'un rapport fait 3 'Académie des Sciences , par M. Cnevrscr.

Recherche des principes immédiats contenus dans la dc-
coction de viande.



D'une mati¢re nouvelle que Pauteur désigne sous le
rom de créatine dérivé du grec xuéxg , xpezra; , chair.

Cette mati¢re est remarquable par la limpidité de ses cris-
taux qui affectent la forme de prismes droits rectangu-
laires.



Créatinine urinaire

fMlax (bon) Pettenkofer
(Lichtenbheim, 1818 — Munich, 1901) ANNALEN . Pettenkofer, vorlaufige Notis etc. 97

CHEMIE
~ Vorliufige Notiz iiber einen neuen slickstoffhaltigen

PHARMACIE. Korper im Harne;
von Dr. M. Pellenkofer.

Herausgegeben
aum Note préliminaire sur un nouveau corps
Friedrich Wohler und Jushus Liebig. contenant de I'azote dans l'urine
Band LIL 2
...Si vous évaporez soigneusement |'urine humaine fraiche sans la
laisser bouillir, neutralisez I'acide libre avec un peu d'acide
Blelhore carbonique de bicarbonate de soude, extrayez le résidu avec de

I'alcool de vin et ajoutez a cet extrait une solution concentrée de
chlore de zinc contenant de I'alcool. il se forme initialement un
précipité amorphe de couleur brune qui contient du zinc ; _
Cependant, apres plusieurs heures de repos tranquille, de petits
cristaux granuleux assez durs se déposent sur la paroi du
récipient...

Akademische Verlagsbuchhandlung von C. F. Winler.
i 1844,




Créatinine urinaire

Justus (bon) Liebig
(Barmstadt, 1803 — Munich, 1873)

JOURNAL

FUR

PRARTISCHE LXVI] .
¢CHEMTIE Kreatin und Kreatinin, Bestandtheile des
HERAUSGEGEBEN I-iams del‘ l‘ienschen *).

OTTO LINNE ERDMANN ' Vou

ORR. PROF. D. TECHN. CHEMIE A. D. UNIVERSITAT ZU LEIPZIG bi
Justus Liebig.

uNp

RICHARD FELIX MARCHAND

ORD. PROF. D. CHEMIE A. D. UNITERSITAT 2U MALLE.

Créatine et créatinine, constituants de
I’'urine des hommes

JAHRGANG 1847.
ERSTER BAND. Faire bouillir l'urine pourrie (dans laquelle toute I'urée a été
MIT BINER STEINDEVOKTAFEL transformée en ammoniaque gazeuse) avec du lait de chaux
Jjusqu'a ce qu'il n'y ait plus d'ammoniaque, le liquide est filtré,
évaporé jusqu'a obtenir une consistance de sirop faible et, dans
cet état, mélangé avec du chlorure de zinc, il se sépare apres un
quelques jours Une quantité considérable d'un composé
granuleux jaune contenant du chlore et du zinc est impossible a
LEIPZIG 1847. distinguer au microscope du composé de zinc et de chlore
VERLAG VON JOHANN AMBROSIUS BARTI trouvé dans l'urine fraiche. Dissoute dans de I'eau bouillante et
débarrassée du chlore, du zinc et du colorant a l'aide d'oxyde de
plomb hydraté et de carbone sanguin, la substance organique
associée s'est avérée étre de la créatinine pure, sans aucun
meélange de créatine




« Ces Francgais n’ont vraiment aucun sentiment du veéritable
honneur, aucun sens du droit et de la justice. lIs s’occupent depuis
de nombreuses années de spéculations théoriques sans aucune
utilité pour la science, pour la seule satisfaction de leur propre
vanité et de leur prétention...

Lettre de Liebig a Berzélius, 17 avr. 1841



« Ces Francgais n’ont vraiment aucun sentiment du veéritable
honneur, aucun sens du droit et de la justice. lIs s’occupent depuis
de nombreuses années de spéculations théoriques sans aucune
utilité pour la science, pour la seule satisfaction de leur propre
vanité et de leur prétention...

Hélas, en Allemagne aussi, on ne rencontre que faiblesse et envie
a mon approche. Alors je reste seul, personne n’ayant la force de
les contredire. Bref, c’est un vilain temps... »

Lettre de Liebig a Berzélius, 17 avr. 1841



Créatinine urinaire

Carl Neubauer
(Liichotw, 1830 — Wiesbaden, 1879)
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CHEMIE Ueber Kreatinin;

yon ‘Dr. C. Neubauer.

PHARMACIE. —

HERAUSGEGEBEN
VoN

PRIEDRICH WOHLER, JUSTUS LIEBIG
vw HERMANN KOPP.

S :
NEUE REIHE. BAND XLIIL

A propos de la créatinine

Etant donné que seule la créatinine se trouve dans l'urine, on
peut probablement supposer que la créatine présente dans les
muscles se transforme en créatinine en partie dans le muscle
lui-méme et en partie dans le sang et est ainsi excrétée

(MIT EINER FIGURENTAFEL)

J'ai donc préféré chauffer l'urine fraiche (j'en ai traité plus de
1000 livres au total, dont j'ai récupéré une partie dans un ballon
d'acide sulfurique au laboratoire et une autre dans la caserne
militaire)

LEIPZIG usp HEIDELBERG.
C. F. WINTER'SCHE VERLAGSHANDLUNG.
1861



Reéaction de Jaffe

Ueber den Niederschiag, welchen Pikrinsiure in normalem Harn
j}lﬂax 3&&2 - erzeugt undluher eine: neue Reaction des Kreatinins.

(Griinberg, 1841 — Berlin, 1911) . - X, Jatte

fAus dem Laboratorium fiir medicin. Chemie yu Kdnigsberg i. Pr.)
(Der Redaktion zugegangen am 26, Juni 1886.)

ZEITSCHRIFT
Eine nene Reaction aul Kreatinin,

B OGCHE CHEMIE A propos des précipitations produites par

I’acide picrique dans I'urine normale et a
propos d’une nouvelle réaction avec la
créatinine

Si une solution de créatinine est mélangée avec un peu de
solution aqueuse d’acide picrique et quelques gouttes de

F. HOPPE-SEYLER, potassium dilué et de soude caustique, elle devient
© o v S R immédiatement intensément rouge, ...Ce n’est que si un exces
de solution alcaline a été appliqué que la solution, en particulier
lorsqu’elle est exposée a la lumiere, devient jaune apres un
certain temps

rauszegeben von

ZEHNTER BAND.

Seule I'acétone, additionnée des réactifs mentionnés ci-dessus,
présente une légere teinte jaune rougeétre au froid, qui ne peut
cependant pas étre confondue avec la couleur rouge beaucoup
plus intense et plus pure de la créatinine.

ST
VERLAG vox

IRG
L J. TROBNER

Dans l'urine des humains, des chiens et des lapins, la présence
de créatinine peut étre facilement détectée par la nouvelle
réaction



Premier dosage dans le sang...

PERCY COOPER COLLS

NOTES ON CREATININE. By P. C. COLLS, late Assistunt
Demonstrator in Physiology, King's College, London.

(From the Physiological Laboratory, King's College, London.)

June 15, 1896,
THE JOURNAL Ol

PHYSIOLOGY

P—— One of the experiments | made was a quantitative one; from
THE PHYSIOLOGICAL SOCIETY 2000 c.c. of defibrinated sheep's blood, | obtained the spherical
mercury salt, which after re-solution and re-precipitation was found
on microscopic examination to be composed entirely of the

tiad
N [ g | . characteristic spherical crystals;
__,:.X-w;” t T l - it was dried and weighed, and the percentage of creatinine in

1
A

the blood was from this calculated to be 0000095.

& = _’ :‘?"; From this part of my work, | therefore draw the general conclusion
-~ — '_‘ - : - -

— that blood contains a small but ponderable amount of creatinine.

— ~

-




Otto Knut Olof Folin (1904)

Otto Folin
(Asheda, 1867 - Boston, 1934)

Beitrag zur Chemie des Kreatinins und Kreatins im Harne.
Von

Otto Folin.

(Aus dem chemischen Laboraloriom des «MacLean thspii:ﬂ- fike |r.|'\r|=.|'|.'|:rag|1'lrhe1
Warerley, Mass, 1. 5. A)

{Der Bedaktion ugegangen am 2, Februar 1904).

=

Eine nenes Methode znr Bestimmung des Kreatining im Harne.

. Uber das Vorkommen von Kreatin im normalen Harn, und iiber
die guantitave Bestimmung etwa vorhandenmen Kreatins.

IIl. Uber die Darstellung von Kreatinin aus dem Harne.
IV. Uber die Bestimmung des Kreatininstickstolfs nach Kjeldahl

La méthode a décrire ici est une méthode colorimétrique, basée sur la réaction de la créatinine avec
une solution alcaline d'acide picrique découverte par Jaffé ). Puisque, selon Jaffé, aucun autre
composant de I'urine ne donne une réaction similaire...






Colorimétre de Dubosq (collection privée du Professeur Etienne Cavalier).



Otto Knut Olof Folin (1914)

Otto Folin
(Asheda, 1867 - Boston, 1934)

ON THE CREATININE AND CREATINE CONTENT

OF BLOOD.,
By OTTO FOLIN anp W. DENIS.
THE JOURNAL (From ithe Biochemical Laboratories of the Muassachusetls General
w Hospital and Harvard Medical School, Beston.)

BIOLOGICAL CHEMISTRY
racunes oY commmin 4. wamres o scmires e sy 7 rus . snaren (Received fﬂ[‘ public ﬂ.tiﬂn, March 17, 191 4' )

EDITED FOR THE AMERICAN SOCIETY OF BIOLOGICAL CHEMISTS




Otto Knut Olof Folin et Hsien Wu (1919)

Otto Folin
(Asheda, 1867 - Boston, 1934)

Hsien Wu
(Fuzhou, 1893 - Boston, 1959)

THE JOURNAL

OF

! ' BIOLOGICAL CHEMISTRY

L e

A SYSTEM OF BLOOD ANALYSIS.

By OTTO FOLIN anp HSIEN WU.
(From the Biochemical Laboratory, Harvard Medical School, Boston.)

(Received for publication, March 29, 1919.)

CONTENTS.
Introduetion. .ottt e e et 81
Preparation of protein-free blood filtrates................oooviiiain.. 82
Determination of non-protein nitrogen.............coviiiiiiiiiaininss 87
“ B L 7 S 91
“ “ ereatinine and creatine..............ciiiiiiiinn.. 98
¢ “ugrieacid.. ... e 100
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La polémique...

ou toute I'importance de la
sensibilité/spécificité d’'un dosage

STUDIES IN CREATINE AND CREATININE METABOLISM.

IV. ON THE QUESTION OF THE OCCURRENCE OF CREATININE
AND CREATINE IN BLOOD.

By JEANETTE ALLEN BEHRE anp STANLEY R. BENEDICT.

{From the W. A. Clark Special Research Fund and the Depariment of
Chemistry, Cornell University Medical College, New York City.)

(Received for publication, February 14,1922.}

Our finding that creatinine does not exist in blood in
detectable quantities need not of course, raise any
question as to the value of the determination of the
chromogenic substance for clinical or other purposes.



Physiologie

Poul Kristian Brandt Rehberg

(Middelfart, 1895 - Copenhagen, 1989) LX, STUDIES ON KIDNEY FUNCTION.

I. THE RATE OF FILTRATION AND REABSORPTION
IN THE HUMAN KIDNEY.

By POUL BRANDT REHBERG.
Fram the Laboratory of Zoophysiology, University of Copenhagen.

(Received April 26th, 1926.)

LXI. STUDIES ON KIDNEY FUNCTION.

II. THE EXCRETION OF UREA AND CHLORINE
ANALYSED ACCORDING TO A MODIFIED
FILTRATION-REABSORPTION THEORY.

By POUL BRANDT REHBERG.

From the Laboratory of Zoophysiology, University of Copenhagen,
(Received April 26th, 1926.)




Fin de la pOlémique. ..et début d’une autre histoire

Kooné Dubes
(Saint- Griee-zons- Foret 7907 — WewYirk, 79682/

THE JOURNAL

BIOLOGICAL CHEMISTRY

v

THE PRODUCTION OF BACTERIAL ENZYMES CAPABLE
OF DECOMPOSING CREATININE

By RENE DUBOS anp BENJAMIN F. MILLER

(From the Hospital of The Rockefeller Institute for Medical Research,
New York)

(Reeeived for publication, July 23, 1937)

STUDIES ON THE PRESENCE OF CREATININE IN
HUMAN BLOOD
By BENJAMIN F. MILLER anp RENE DUBOQOS
(From the Hospital of The Rockefeller Institute for Medical Research,
New York)

(Received for publication, July 23, 1937)

DETERMINATION BY A SPECIFIC, ENZYMATIC METHOD
OF THE CREATININE CONTENT OF BLOOD AND URINE
FROM NORMAL AND NEPHRITIC INDIVIDUALS
By BENJAMIN F. MILLER axp RENE DUBOS

(From the Hospital of The Rockefeller Institute for Medical Research,
New York)

{Received for publication, July 23, 1937)



Automatisation et informatisation




Standardisation

UNCALIBRATED CALIBRATED
100 100
80 80
60 60
= 5
8 MDRD 8 MDRD
40 40
[ >e0 [ -8
20 [ so-79 2 [Jso-79
[ 30-58 [ 30-s9
0 M < 0 M <
2029 3039 4048 5059  60-68  70-79 80+ 2029 3039  40-49 5059  60-69  70-79 80+
Age by decade Age by decade
N 3037 2827 2138 1422 1670 1241 916  Total 13251 3037 2827 2138 1422 1670 1241 916  Total 13251
>80 74.6%  55.2% 33.0% 19.5% 1M1.7% 6.1% 2.8% 41.8% 98.3% 95.7% 85.7% T4.4% 55.1%  40.7%  27.5% 82.1%
60-79 24.8%  42.7% 59.7%  63.3% 54.9% 44.2% 29.4% 45.4% 1.5% 4.2% 13.5% 23.3% 36.9% 427% 37.0% 14.5%
30-59 0.6% 2.0% 7.2% 17.2%  32.7% 48.5%  64.6% 12.5% 0.2% <0.1% 0.8% 24% 7.6% 15.7% 34.3% 3.2%
<30 <0.1% <0.1% <0.1% <0.1% 0.7% 1.2% 3.2% 0.3% <0.1% <0.1% <0.1% <0.1% 0.5% 0.9% 1.2% 0.2%

Coresh, ]. et al. ] Am Soc Nephrol 2002;13:2811-2816
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Clinica Chimica Acta 412 (2011) 2070-2075

Contents lists available at ScienceDirect

Clinica Chimica Acta

journal homepage: www.elsevier.com/locate/clinchim

A multicentric evaluation of IDMS-traceable creatinine enzymatic assays
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Conclusions

La créatinine est le dosage le plus frequemment réalisé au laboratoire (aprés le glucose)
Dosage trés peu couteux

Le développement de la mesure de la créatinine n’ a pas été une mince affaire
Sensibilité et spécificité
Automatisation et informatisation
Standardisation

La chimie clinique est une vraie science
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