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Am eviszerierten (und dami t  pankreatektomierten) 
Tier ~ bewirken Sulfonylharnstoffe im Gegensatz zu 
unseren Versuchen keine Steigerung der Glukose- 
Oxydation.  MSglicherweise Iehlen hier Faktoren,  welche 
ffir die Sulfonylharnstoffwirkung auf den Muskel n6tig 
und am Zwerchfell yon Normalt ieren vorhanden sind. 
Untersuchungen,  ob die Gegenwart  yon Insulin oder 
andere Faktoren  Voraussetzung fiir die gefundene Wir- 
kung der Sulfonylharnstoffe am isolierten Rat ten-  
zwerchfell ist, sind im Gange. 

A. PLETSCHER und K. F. GEY 

Medizinische Forschungsabteilung der F. Ho//mann- 
La Roche 6~ Co. AG., Basel, 18. Juni  1957. 

Summary 

The action of blood sugar depressing sulfonylureas on 
glucose and oxygen uptake, as well as on glycogen con- 
tent  and formation of C~aOz from uniformly labelled 
C~-glucose was invest igated in ra t  hemidiaphragms in- 
cubated  in phosphate buffer. The following results were 
obtained:  (1) Tolbutamide and Carbutamide increased 
the glucose uptake. (2) Tolbutamide decreased the 
glycogen-content.  (3) Oxygen uptake as well as forma- 
t ion .of  C~aO~ were increased by Tolbutamide.  (4) The 
action of Tolbutamide and insuline was equal  with 
respect to glucose uptake but  different as regarding the 
glycogen content ,  oxygen uptake  and CO,-formation. 

I t  is concluded tha t  sulfonylureas increase glucose 
oxidat ion in the rat  hemidiaphragm probably without  
increasing insulin sensitivity. To our knowledge this 
mechanism of act ion has hi ther to not  been described. 

1~ A. W*cK, B. BR/TTON und R. GRABO%VSKI, Metabolism a, 739 
(1956). 

P h o t o l y s e  u l t r a v i o l e t t e  e t  p h o t o r 6 a c t i v a t i o n  d e s  

b a c t 6 r i e s  - a s p e c t s  de  d 6 p o l y r n 6 r i s a t i o n  e t  
r e p o l y m 6 r i s a t i o n  d e s  a c i d e s  n u c l 6 i q u e s  

b a c t 6 r i e n s  

Causes physicochimiques du d~/aut de photordactivation 
di//drde 

L' i r radia t ion ul t raviolet te  rSalisSe no tamment  par 
des longueurs d 'onde de 2537/ i  correspondant  ~ la bande 
d 'absorpt ion des acides nucl6iques, provoque l ' inhibit ion 
de la croissance des bactSries. Cette inhibit ion est sus- 
ceptible d '6tre annul4e par  photor6act ivat ion due 
l ' i rradiat ion des m~mes bacilles par des rayons du 
spectre visible ~ longueur d 'onde comprise entre 3600 et 
4900/~x. 

Le processus d ' inhibi t ion de la croissance bactSrienne 
sous Faction des rayons UV. s 'accompagne d 'une di- 
minution de la teneur e en acide dSsoxyribonuclSique 
par mg de bactSrie, tandis qu ' i l  y a augmenta t ion  de la 
teneur en Iraction acidosoluble, e 'est-h-dire des consti- 
tuants  de nature purique, pyr imidique ,  du P organique 

acidosoluble, de ribose et d4soxyribose ~. Cette r6duction 
de la teneur en acide nucMique a 6t6 interpr~t4e comme 
correspondant ~ l ' inhibit ion de la synthbse des acides 
nucl6iques dans les microorganismes irradi6s% L'ac-  
cumulat ion des consti tuants de poids mol4culaire peu 
41ev6 darts la substance des bact6ries irradi6es a, pour sa 
part, St6 interprStSe comme l 'expression d 'un  arr6t 
d ' int6gration des pr6curseurs dans la s t ructure de la 
macromolScule de l 'acide d4soxyribonuclSique 3. 

La photorSact ivat ion par action sur les bactSries 
soumises h l 'cffet  des radiations UV., de la lumi~re 
visible va  de pair avec le retour £ la teneur initiale en 
acide d4soxyribonucl6ique, ce qui a 4t6 interpret6 comme 
un retour ~. la synth6se de l 'acide d6soxyribonucl4ique z. 
La photorestaurat ion apr~s irradiation par UV. des 
microorganismes peut  6tre complete si elle est tent6e im- 
mSdiatement  apr~s les UV. Ccpendant les micro- 
organismes perdent  compl6tement  l ' apt i tude h la photo- 
r4activation lorsqu'ils sont conserv4s ~ l 'abri  de la lu- 
mitre  pendant  une durSe de 2 ~ 3 h 4. Ce ph6nom~ne n 'a 
pas trouv6 d'explication et nous avons abord6 son 
4tude. 

Les ph4nom~nes 6tudiSs semble-t-il peuvent  6tre ex- 
pliqu6s d 'une fa~on diff6rente. On peut  en effet supposer 
que la dissipation de l'6nergie radiante UV. acquise peut  
conduire ~ une d6polym6risation des acides nuclSiques ~ 
et & une accumulation des fragments issus de cettc 
structure.  La photor6act ivat ion rSsultant de Faction des 
rayons ~ longueur d 'onde sup6rieure et £ 6nergie par 
quan tum moindre, pourrai t  causer la repolym4risation 
de ces fragments et par cons4quent le retour ~. la teneur 
initiale en acide d6soxyribonuclSique bactSrien. En effet, 
dans ces molScules complexes, les consti tuants des 
liaisons chimiques rompues par suite de l ' i rradiation 
peuvent ,  du Iait  de leur poids molSculaire encore con- 
sid4rable, 6tre maintenus suffisamment rapproch6s pour 
rendre possible des recombinaisons ~ sous l ' influence d 'un 
apport  6nerg6tique modSr6 venant  par exemple de la 
photorSactivation.  Nous avons 6t6 amenSs ~ supposer 
que le d6faut de la photorSactivation,  apr5s un certain 
temps de sSjour des bact6ries irradiSes dans le milieu 
de culture ou milieu t ampon  ~ l 'abri  de la lumi~re, 
pourrai t  6tre imputable  au d4part des fragments de 
l 'acide nuclSique de la substance bact6rienne, et h leur 
diffusion vers la phase aqueuse du milieu ambiant .  En 
ce cas, le retour  au taux  initial de l 'acide dSsoxyribo- 
nucMique n 'aura i t  plus ~t4 possible. 

La d6polym6risation de l 'acide dSsoxyribonuclSique 
de la substance bactSrienne dolt conduire ~t une accu- 
mulat ion des fragments ~ poids mol6culaire peu Slev6, 
porteurs des groupements fonctionnels. Ainsi la densitS 
des groupements  fonctionnels et par  consSquent de la 
charge par units de surface de la substance bact4rienne 
dolt augmenter  aussi longtemps que les fragments pro- 
vcnan t  de la dSpolym6risation des acides dSsoxyribo- 
nucl6iques bact6riens sont prSsents darts la substance 
du microorganisme irradiS par les UV. Si, apr~s un 
certain temps de sSjour des bactSries irradiSes par les 
UV. dans le milieu de culture ou milieu t ampon  k l 'abri  
de la lumi6re, une diffusion de ces fragments,  comme 
nous l 'avons suppos6, a lieu - la densit6 de charge par 
units  de surface devrai t  nScessairement se t rouver  
rSduite. On devrai t  en ce cas pouvoir  re t rouver  clans le 

I A. KELNER, Proc. nat. Acad. Sci. 35, 73 (1949). - A. KELNER, 
W. D. BELLAMY, G. ]~. STAPLETON et M. R. ZEnLE, Bact. 19, 22 
(1955). - A. KELNER, J. Bacteriol. 58, 511 (1949); J. gen. Physiol. 34, 
835 (1951). 

o A. KEL~Ea, J. Bact. 65, ~52 (1953). 

z D. KNAZIR et M. ERRERA, Biochim. biophys. Acta 14, 62 (1954). 
A. KELr~ER, Bull. N. Y'. Acad. Med. ~6, 189 (1950). 
A. HOLLA~NDER, J. P. GREENSTEIN et W. V. JENRSTTE, J. nat. 

Cancer Inst. z, 23 (1941). 
6 Me. D. LAREN, Advanc. Enzyrnol. 9, 76 (1949). 
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mil ieu a m b i a n t  ces f r a g m e n t s  de  l ' a c ide  d6s oxy r i bo -  
nuc l6 ique  gr&ce k leur  spec t r e  c a r a c t 6 r i s t i q u e  d a n s  l ' u l t r a -  
v io le t  e t  cela 5. des  c o n c e n t r a t i o n s  sup6r i eu res  ~ celles 
r e t r o u v 6 e s  d e n s  le mi l ieu  d a n s  lequel  o n t  s6 jou rn6  les 
bac t6 r ies ,  mi l ieu  ana tys6  i m m 6 d i a t e m e n t  ap r6s  l ' i r r a d i a -  
t ion .  

N o u s  e v e n s  eu r ecour s  5. des  m e s u r e s  de  m o b i l i t 6  
61ec t rophor6 t ique  des  b a c t 6 r i e s  e n  v u e  de  d e t e r m i n e r  la  
cha rge  p a r  u n i t 6  de  su r f ace  de  celles-ciL Des  m e s u r e s  
o n t  6t6 e f fec tu6es  so i t  i m m 6 d i a t e m e n t  ap r~s  l ' i r r a d i a t i o n  
so i t  apr~s  24 h de  c o n s e r v a t i o n  des  b a c t 6 r i e s  i r r ad i6es  

l ' a b r i  de ta  lumi~re .  D ' a u t r e  p a r t  les m i l i e u x  d e n s  
lesquels  o n t  s6 journ6  les bac t6 r i e s  o n t  6t6 s o u m i s  5. l ' a n a -  
lyse s p e c t r o p h o t o m 6 t r i q u e  t e n d a n t  ~ d6celer  la p r6sence  
des f r a g m e n t s  p r o v e n a n t  de  la  s t r u c t u r e  de  l ' ac ide  
d6soxyr ibonuc l6 ique .  Ces m e s u r e s  o n t  6t6 e f fee tu6es  su r  
les m i l i eux  p r o v e n a n t  des s u s p e n s i o n s  b a c t 6 r i e n n e s  im-  
m 6 d i a t e m e n t  apr~s  l ' i r r a d i a t i o n  p a r  UV.  e t  6 g a l e m e n t  
apr6s  24 h de  s6 jour  des  b a c t 6 r i e s  i r rad i6es  5, l ' a b r i  de 
la lumiSre.  

T e c h n i q u e  e x p d r i m e n t a l e :  Les m e s u r e s  o n t  6t6 e f fec tu -  
6es su r  des  bac i l les  E s c h e r i c h i a  coli cu l t iv6s  sur  a g a r  pu is  
d e n s  l ' e au  p e p t o n 6 e  g 1 %  d u r a n t  24 h ~t 37 °. Les  bac -  
t6r ies  o n t  6t6 d 6 c a n t 6 e s  p a r  c e n t r i f u g a t i o n  pu is  lav6es  e t  
d6can t6es  p a r  c e n t r i f u g a t i o n  t ro i s  lois  d e n s  le mi l ieu  
t a m p o n  ac6t~que (/~ ---- 0,01;  p H  = 5,5). Des  f r a c t i o n s  de 
20 m l  de  la  s u s p e n s i o n  b a c t 6 r i e n n e  ~ 4 " 10 ~ ce l lu le s /mt  
o n t  6t6 i r rad i6es  p a r  des  doses  v a r i a b l e s  de  r a y o n s  UV.  
d ' u n e  I a m p e  g e r m i c i d e  G .E .  C h a q u e  f r a c t i o n  de  la  
s u s p e n s i o n  b a c t 6 r i e n n e  a ins i  i r rad i~e  a 6t6 p a r t a g 6 e  e n  
d e u x  p o r t i o n s  5. 10 m l  c h a c u n e  dor~t l ' u n e  e s t  a n a l y s 6 e  
i m m 6 d i a t e m e n t ,  l ' a u t r e  ap r6s  24 h de  s6 jour  5. l ' a b r i  de  
la lumi~re .  Ces s u s p e n s i o n s  b a c t 6 r i e n n e s  s e n t  c h a q u e  
lois f i l t r6es s u r u n  f i l t re  de  Se i t z ;  le f i l t r a t  e s t  soumis  
l ' a n a l y s e  s p e c t r o p h o t o m 6 t r i q u e  e n t r e  2300 -2700  ~k, 
t a n d i s  que  les bac t6 r i e s  s e n t  somni se s  5. des  m es u r e s  de  
mobi l i t6  6 1 e c t r o p h o t o m 6 t r i q u e  d e n s  le mi l i eu  t a m p o n  
ac6 t ique  (# = 0,01; p H  = 5,5). L a  dens i t6  de  c h a r g e  p a r  
un i t6  de su r face  a p o u r  ce mi l ieu  ~ ions  m o n o v a l e n t s  es t  
6valu6e d ' ap r~s  

1/-Nbkr ¢~ = 2 .  ~ .  sin ~ ~. 
F 2 0 0 O "  2 k T  

Les cou rbes  de la  dens i t 6  de  c h a r g e  p a r  u n i t 6  de  sur -  
face e n  fonc t ion  de l '6nerg ie  r a d i a n t e  UV.  raise en  jeu ,  
d6 t e rmin6es  i m m 6 d i a t e m e n t  apr~s  1 ' i r r ad i a t i on  e t  6gale- 
m e n t  apr~s  24 h de c o n s e r v a t i o n  £ l ' a b r i  de  la  l um i 6 r e  
m o n t r e n t :  

a) U n e  a u g m e n t a t i o n  de  Ia c h a r g e  p a r  u n i t 6  de  su r f ace  
de  la s u b s t a n c e  des  b a c t 6 r i e s  i m m 6 d i a t e m e n t  apr~s  Ieur  
i r r a d i a t i o n  p a r  r a y o n s  UV. ,  p a r  a c t i o n  des  fa ib les  
6nergies  mises en  j eu ;  a u x  6nergies  UV.  sup6 r i eu re s  ab -  
sorb6es  il y a c o m p 6 t i t i o n  e n t r e  l ' e f fe t  des  r a d i a t i o n s  UV.  
d 6 t e r m i n a n t  des  d i s soc ia t ions  616ct ro ly t iques  e t  con-  
d u i s a n t  ~ u n  a c c r o i s s e m e n t  de  la  dens i t6  de  la  c h a r g e  
p a r  u n i t 6  de surface  ( o u v e r t u r e  des  l ia i sons  p e p t i d e s  etc . )  
d ' u n e  pa r t ,  e t  l ' e f fe t  c o n d u i s a n t  au  c i s a i l l e m e n t  des  
g r o u p e m e n t s  fonc t ionne l s  e t  r 6 d u i s a n t  p a r  c o n s 6 q u e n t  

H. A. ABRAMSON, L. S. 5{OYER et M. H, GORIN, Electrophoresis 
o] Proteins (Reinhold publ. N.Y. 1942). - L. S, MEYER, J. Bacteriol. 
31, 531 (1936); ~e, 433 (1986), 

la dens i t6  de c h a r g e  p a r  un i t6  de  sur face  (par  d6samina-  
t ion ,  d 6 c a r b o x y l a t i o n  etc.)  d ' a u t r e  p a r t  s. 
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Fig. I. Etude ~lectrophor~tique des bact6ries (Escherichia coli) ir- 
radi~es par des rayons UV. h 2537 ~k, en fonction de l'6nergie radiante 
raise en jeu (abscisse), sur l'axe des ordonn6es 0 densit6 de charge 

par unit6 de surface (erreur moyenne 1%). 
bact~ries examinees imm6diatement apr~s l'irradiation. 

- - - bact~ries irradi6es examin6es pass6 24 h de s6jour A l'abri de 
la lumi~re. 
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Fig. 2. Etude spectrophotom6trique des liquidcs dans lesquels out 
s6journ6 des bact6ries (Escherichia coli) irradi6es par doses diff6rentes 

(1000, ~500, 6000 erg./mm ~) des rayons UV. ~ 2537 ~. 
- -  liquides examin6s imm6diatemcnt aprSs l'irradiation. 
- - - liquides dans lesquels les bact6ries irradi6es par des rayons 

UV. ont s4journ6 24 h ~tant h l'abri de la lumi~re. 

8 M.'W. LISSE et R. P. TITTSLER, 1)roe. See. exper. Biol. Med. N. 
Y.  28, 811 (1931), ont observ6 une mobilit6 41ectrophor~tique accrue 
des bact4ries irradi4es par la lumi~re UV. imm4diatement apr~s 
l'irradiation, suivie d'une chute de la mobilit6 Nectrophor~tique 
pr6c4dant ]'effet 16thal. 
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b) Une  d i m i n u t i o n  n e t t e  de la cha rge  p a r  u n i t 6  de 
su r face  des  m~mes  bac t6 r i e s  i r radi6es,  ma i s  conse rv6es  
d a n s  leur  mi l ieu  ~ l ' a b r i  de la lumi~re  d u r a n t  24 h.  

L ' a n a l y s e  s p e c t r o p h o t o m 6 t r i q u e  des  m i l i e u x  t a m p o n s  
ac6 t iques  d a n s  lesquels  les bac t~r ies ,  Escherichia  coli, o n t  
6t6 soumises  k F a c t i o n  des  r a y o n s  u l t r a - v i o l e t s  m o n t r e :  

a) U n  m~me  n i v e a u  de s u b s t a n c e s  a b s o r b a n t  la  
lumi~re  d a n s  la  r6g ion  du  spec t r e  c o r r e s p o n d a n t  A l ' ab -  
s o r p t i o n  des ac ides  nucl6 iques ,  p o u r  les l iqu ides  p r o v e -  
n a n t  des  baci l les  i m m 6 d i a t e m e n t  apr~s  l ' i r r a d i a t i o n .  

b) u n  e n r i c h i s s e m e n t  de ces m i l i e u x  t a m p o n s  en  
s u b s t a n c e s  a b s o r b a n t  la lumi~re  d a n s  la  r6g ion  du  spec t r e  
c o r r e s p o n d a n t  ~ l ' a b s o r p t i o n  des ac ides  nuc l6 iques ,  des  
l iqu ides  darts  lesquels  les bac i l l es  i r rad i6s  p a r  les r a y o n s  
UV.  o n t  s6 journ6  24 h ~ l ' a b r i  de la lumi~re  (Courbe  2). 

L ' a n a l y s e  61ec t rophor6 t ique  de la  s u b s t a n c e  bac t6 -  
r i e n n e  m e t  en  relief le d6pa r t ,  ap r~s  u n  c e r t a i n  t e m p s  de 
s6 jour  ~ l ' a b r i  de la  lumi~re ,  des  s u b s t a n c e s  qu i  * t a i e n t  
r e s p o n s a b l e s  de l ' a c c r o i s s e m e n t  de  la dens i t6  de c h a r g e  
p a r  u n i t 6  de sur face  d a n s  les p r e m i e r s  m o m e n t s  qu i  
s u i v e n t  l ' i r r a d i a t i o n  p a r  r a y o n s  UV.  L ' a n a l y s e  spec t ro -  
p h o t o m ~ t r i q u e  des  l iqu ides  a y a n t  c o n t e n u s  ces bac i l les  
p r o u v e  en  mSme  t e m p s  la d i f fus ion  de ces s u b s t a n c e s  de  
la  celhfle b a c t 6 r i e n n e  ve r s  la  p h a s e  a q u e u s e  e t  r6v~le l eu r  
n a t u r e .  L a  p h o t o r ~ a c t i v a t i o n  poss ib le  d a n s  les p r e m i e r s  
m o m e n t s  qu i  s u i v e n t  l ' i r r a d i a t i o n  UV. des  bac i l l es  du  
fa i r  de  la  p r6sence  d a n s  la s u b s t a n c e  b a c t 6 r i e n n e  des  
f r a g m e n t s  de d 6 p o l y m ~ r i s a t i o n  de la m a c r o m o l 6 c u l e  de 
l ' ac ide  nuc l6 ique ,  es t  r e n d u  imposs ib l e  lors  du  d ~ p a r t  
(diffusion)  de ces f r a g m e n t s  ve r s  la p h a s e  aqueuse .  Ces 
o b s e r v a t i o n s  s e m b l e n t  i n d i q u e r  que  le p h 6 n o m ~ n e  de  la 
p h o t o r 6 a c t i v a t i o n  s e r a i t  li6 ~ la r d p o l y m 6 r i s a t i o n  de  la 
m a c r o m o l 6 c u l e  de l ' ac ide  d 6 s o x y r i b o n u c l 6 i q u e  p r i m i -  
t i v e m e n t  sc ind6e.  

I .  GRUNDLAND, 
H. KRZYWlCKA et  
M. CH0ffNACKI 

I n s t i t u t  de B i o c h i m i e  et B i o p h y s i q u e  P . A  .N. ,  Universi td  
de Varsovie, le 24 avri l  1957. 

S u m m a r y  

E l c c t r o p h o r e t i c  ana ly s i s  of b a c t e r i a l  s u b s t a n c e  p r o v e s  
t h e  d e p a r t u r e ,  f r o m  U V  i r r a d i a t e d  m i c r o b e s  s c r eened  
f r o m  l i gh t  for  a c e r t a i n  t ime ,  of s u b s t a n c e s  w h i c h  were  
r e spons ib l e  for  i n c r e a s i n g  t h e  c h a r g e  d e n s i t y  b y  sur face  
u n i t  d u r i n g  t h e  f i r s t  m o m e n t s  w h i c h  fol low t h e  i r r ad i a -  
t i o n  b y  U V  rays .  S p e c t r o p h o t o m e t r i c  ana ly s i s  of l iqu ids  
h a v i n g  c o n t a i n e d  t h e s e  baci l l i  p r o v e s  c o n c o m m i t a n t l y  
t h e  d i f fus ion  of t hose  s u b s t a n c e s  f r o m  t h e  b a c t e r i a l  
s u b s t a n c e  to  t h e  a q u e o u s  p h a s e  a n d  revea l s  t h e i r  n a t u r e .  
T h e  p h o t o r e a c t i v i t y  w h i c h  is poss ib le  d u r i n g  t h e  f i r s t  
m o m e n t s  fo l lowing t h e  U V  i r r a d i a t i o n  of baci l l i ,  d u e  to  
t he  p r e sence  of t h e  f r a g m e n t s  of d e p o l y m e r i s a t i o n  of 
nuc le ic  ac id  m a c r o m o l e c u l e  in  t h e  b a c t e r i a l  s u b s t a n c e ,  
b e c o m e s  i m p o s s i b l e  a f t e r  t h e  d e p a r t u r e  (diffusion) of 
t h o s e  f r a g m e n t s  to  t h e  a q u e o u s  phase .  These  o b s e r v a -  
t i ons  s eem to  show t h a t  t h e  p h e n o m e n o n  of p h o t o -  
r e a c t i v i t y  is c o n n e c t e d  w i t h  t h e  r e p o l y m e r i s a t i o n  of t h e  
m a c r o m o l e c u l e  p r i m i t i v e l y  d i v i ded  of d e s o x y r i b o n u c l e i c  
acid.  

Pro Memoria Carl Neuberg 

Editorial Note. The Nestor of biochemistry, 14 days before his 
death, had worked out the following lecture experiments on the 
ehemismus of certain fundamental biochemical processes of 
intermediary metabolism. We publish this original idea, which 
is of general and didactic interest, in memory of the great 
research worker and teacher, CARL NEUBERG. 

L e c t u r e - D e m o n s t r a t i o  n 

by 

CARL NEUBERG* 

E x p e r i m e n t a l  D e m o n s t r a t i o n  of some  f u n d a m e n t a l  
b i o c h e m i c a l  r eac t i ons** .  

(1) P h o s p h o r y l a t i o n  ; 
(2) E n z y m a t i c d e p h o s p h o r y l a t i o n ;  s i m u l t a n e o u s  f o r m a -  

t i o n  of i n so lub le  b o n e  sa l t s ;  
(3) New f o r m  of t r a p p i n g  m e t h o d  for  f i x a t i o n  of m e t a -  

bol ic  i n t e r m e d i a t e s ;  
(4) So lub i l i z a t i on  of t h e  i no rgan i c  p o r t i o n  of bones  a n d  

t e e t h  in  a n e u t r a l  m e d i u m :  
(5) H y d r o t r o p i c  so lub i l i z a t i on  of i n so lub le  m a t t e r ;  
(6) I n s t a n t a n e o u s  f o r m a t i o n  of free m i n e r a l  ac id  b y  

i n t e r a c t i o n  of two  n e u t r a l  s u b s t a n c e s :  
(7) I n s t a n t a n e o u s  o c c u r r e n c e  of t h e  c a r b a m a t e  r eac t i on .  

L a d i e s  a n d  G e n t l e m e n ,  

You  all  k n o w  well  t he  fac t s  a b o u t  w h i c h  I will s p e a k  
to  you,  b u t  n o t  all  of you  m a y  h a v e  seen  t h e  corro-  
b o r a t i n g  e x p e r i m e n t s .  

(1) P h o s p h o r y l a t i o n  was  d i s c o v e r e d  in  1905 b y  t h e  
f a m o u s  R u s s i a n  p l a n t  p h y s i o l o g i s t  LEONID IWANOFF 
a n d  desc r ibed  b y  h i m  in  F r e n c h  a n d  G e r m a n  j o u r n a l s  1. 
IWANOFF a l r e a d y  s h o w e d  t h a t  in  m a n y  cases  e spec ia l ly  
t he  b i o s y n t h e t i c a l l y  f a m e d  p h o s p h o o r g a n i c  c o m p o u n d s  
cons i s t  of p h o s p h o r i c  ac id  es te r s  of c a r b o h y d r a t e s .  
F u r t h e r  w o r k  on  t h i s  p r o b l e m  was done  b y  HARDEN 2. 
IWANOFF n e v e r  r ece ived  due  c r e d i t  for h is  i m p o r t a n t  
d i s c o v e r y  s ince h c  d id  t h e  w o r s t  t h i n g  t h a t  a r e s e a r c h e r  
c a n  do  in such  a s i t u a t i o n :  he  died.  

i w a n t  to  s h o w  you t he  f u n d a m e n t a l  p r inc ip l e  of t h e  
d i s c o v e r y  in  a n  e x t r e m e l y  s imp le  e x p e r i m e n t  as we c a n  
d e m o n s t r a t e  i t  t o - d a y  b a s e d  on  t h e  e x p e r i e n c e  of 5 de-  
cades.  

W e  s t a r t  w i t h  a 20% s o l u t i o n  of glucose,  f ruc tose  or 
sucrose.  To 100 ml  of t h i s  s u g a r  so lu t i on  we a d d  a 
f r e sh ly  p r e p a r e d ,  t h e r e f o r e  well  b u f f e r e d  so lu t i on  of 4.2 g 
s o d i u m  d i h y d r o g e n  p h o s p h a t e  d i h y d r a t e  a n d  1.1 g of 
s o d i u m  b i c a r b o n a t e  in  25 ml  wa te r .  T h e  r e s u l t i n g  125 ml  
of l iqu id  a re  s h a k e n  a t  37 ° w i t h  10 g of one  of t h e  d r i ed  
y e a s t s  n o w  c o m m e r c i a l l y  a v a i l a b l e  p lus  20 ml  c a r b o n -  

* Two weeks before he died Prof. NEUBERG gave this lecture-de- 
monstration at the New York Medical College. He spoke the intro- 
ductory and the closing remarks, his daughter I. S. FORREST read 
the lecture, his co-worker A. L. GRAUER carried out the experiments 
which she had adapted for lecture demonstration. After the lecture, 
tributes to Dr. NEUBERG were made by Dr. F. F. NORD of Fordham 
University and Dr. SEVERO OCHOA of New York University. 

** Supported by a contract of the US Atomic Energy Commis- 
sion with the New York Medical College. 

1 I. IWANOFF, Trav. Soc. Nat. St.-P6tersb. (L6ningr.) 34 (1905); 
Ber. dtsch, bot. Ges. 20, 366 (1902); Z. physiol. Chem. 39, 31 (1903); 
42, 464 (1904). 
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