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Table I1 

The mobilities of catecholamine triaeetatc derivatives and methoxy- 
catecholamine diaeetate derivatives in Bush (cC, chromatography 

system* 

Acetate derivate of: 

Norepinephrine 
Methoxynorepinephrine 
Epinephrine 
Methoxyepinepbrine . . . 
3-hydroxytyramine . . . 
3-methoxytyramine . . . 

Distance from 
starting line 

in cm 

7-9 
11-13 
18-20 
20-22 
23--25 
27-29 

Mobility 
in em]h 

2 
3 
4.75 
5"25 
6 
7 

* Descending technique with Whatman No. i filter paper pre- 
washed with benzene: methylaleohol (1:1) was used. The catechol- 
amines were developed by passing a narrow strip through a solution 
of 1% FeCla and 2% potassium-ferricyanide, blotting and then 
passing it through a solution of 10% KOH in methylalcohol:water 
(1: 1). The methoxy eateeholamines were developed by passing a 
narrow strip through a solution of 0.1% diehloroquiimne chlorimide 
in alcohol, blotting and then passing it through a solution of 0.1 M 
borate buffer pH 10, blotting again and exposing the strip to am- 

inonia vapors. 

are  clinical repor t s  6, which  ind ica te  t h a t  reserpine  can 
produce  Pa rk inson  like s y m p t o m s  and  reserpine  is k n o w n  
to  cause deple t ion  of 3 - h y d r o x y t y r a m i n e  f rom the  bra in  7. 
This  suggests  t h a t  e i ther  the  dep le t ion  of 3 -hydroxy-  
t y r a m i n e  or the  ac t iv i ty  of i ts  me tabo l i t e s  m a y  be re la ted  
to  Pa rk in son ' s  syndrome .  The possible re la t ionship  of the  
metabo l i t e s  of 3 - h y d r o x y t y r a m i n e  to  P a r k i n s o n ' s  disease 
is be ing  inves t iga ted .  

M. GOLDSTEIN, A. J. FRIEDHOFF, 
C. SI,~MONS, and  N. N. PROCHORO~F 

N e w  York Universily College o/Medic ine ,  Department o/ 
Psychiatry and Neurology, Psychopharmacology Research 
Unit, N e w  York,  March 19, 1958. 

Z.ztsammen/assz~g 

H o m o g e n a t e  aus Gehi rn  w u r d e n  mi t  3 - H y d r o x y t y r -  
a m i n e - l - C  ~4 inkubier t ,  Als S to f fwechse lp roduk t  wurde  
aus der  sauren  F r a k t i o n  rad ioak t ive  3 ,4 -Dioxypheny l -  
essigs~ure isoliert. Aus der  bas ischen F r a k t i o n  w u rd en  
drei  r ad ioak t ive  Zonen p a p i e r c h r o m a t o g r a p h i s c h  isoliert.  
Die ers te  Zone k o n n t e  noch  n ich t  ident i f iz ier t  werden .  
Die zweite  wurde  als 3 - H y d r o x y t y r a m i n  und  die d r i t t e  als 
3 - M e t h o x y t y r a m i n  e rkann t .  Die m6gliche Rolle der  Stoff-  
wechse lp roduk te  yon  3 - H y d r o x y t y r a m i n  be im Park inson-  
S y n d r o m  wird d i sku t ie r t .  

to ta l  r ad ioac t i v i t y  of the  ace ty l a t ed  f rac t ion  f rom in- 
cuba te  A and  6-5% f rom incuba te  B. P e a k  No. 3 has  the  
same mobi l i ty  as 3 - m e t h o x y t y r a m i n e  d iace ta te .  Af te r  
addi t ion  of 0.1 mg  nonrad ioac t ive  3 - m e t h o x y t y r a m i n e  
d iaee ta te  and  r e c h r o m a t o g r a p h y  in the  Bush  ,C~ so lven t  
sys tem,  t h e  rad ioac t ive  zone was  e lu ted  and  t r e a t ed  wi th  
acylase f rom hog  k idney  a t  37~C for  3 h. This  r emoved  
the  O-acetyl  g roup  f rom 3 - m e t h o x y t y r a m i n e  d iace ta te .  
The  removal  of the  O-Acety l  g roup  was  d e m o n s t r a t e d  b y  
the  d e v e l o p m e n t  of an  olive color u p o n  t r e a t m e n t  w i th  
d ichloroquinone  ch lor imide  in alcohol and  bo ra t e  buffer ,  
p H  10. This  reac t ion  is specific for the  free phenol ic  group.  
The N-ace ty l  3 - m e t h o x y t y r a m i n e  was t h e n  c h r o m a t e -  
g raphed  in n - b u t a n o l  acet ic  ac id -wa te r  so lven t  sys tem,  
and  the  r ad ioac t iv i ty  was  found  to  be associa ted  wi th  th is  
compound .  

The p resen t  inves t iga t ion  d e m o n s t r a t e s  t h a t  3.4 di- 
h y d r o x y p h e n y l a c e t i c  acid is t he  ma in  me tabo l i t e  of 3- 
h y d r o x y t y r a m i n e  in bra in  tissue. A l though  our  resul ts  
are based on the  me tabo l i sm  of 3 - h y d r o x y t y r a m i n e  in 
cow bra in  homogena tes ,  a p re l iminary  s t u d y  of b ra in  
homogena tes  ob ta ined  f rom ra ts  shows the  same pa t t e rn .  
The small  differences in the  r ad ioac t iv i ty  of the  amine  
fract ion of incubates  A and B indicate  t h a t  iproniazid  has 
no s ignif icant  effect  as a m o n a m i n e  oxidase  inh ib i to r  in 
whole bra in  t issue homogena tes .  The isolat ion of 3-me- 
t h o x y t y r a m i n e  indica tes  t h a t  some O - m e t h y l a t i o n  of the  
in tac t  amine  occurs.  I t  is of in te res t  t h a t  in urine of ra t s  
the  main  metabo l i t e  of 3 - h y d r o x y t y r a m i n e  was found  to  
be 3 -me thoxy-4 -hydroxypheny laee t i e  acid a n d  n o t  3-4- 
d ihydroxypheny lace t i c  acid 3. These  excre t ion  s tudies  de-  
mons t r a t e  t h a t  3 - h y d r o x y t y r a m i n e  is metabo l ized  b y  b o t h  
O-methy l  t ransferase  and  amine  oxidase.  However ,  f rom 
the  p resen t  inves t iga t ion  i t  is ev iden t  t h a t  amine  oxidase  
alone accounts  for mos t  of the  metabo l i t e s  of 3 -hydroxy-  
t y ramine  in the  brain.  

Though  the  role of the  corpus  s t r i a t u m  in t he  e t io logy 
of Pa rk inson ' s  disease is no t  comple te ly  unders tood ,  t he  
presence of 3 -hyd roxy ty r amine  in th is  area  of the  bra in  
suggests  t h a t  i t  m a y  be re la ted  to  this  s y n d r o m e  2. There  

G S. I{LINE, Clinical Applications o/Reserpine, in Psychopharma- 
cology (6d. N. S. KLINE, published by American Association for the 
Advance of Science, Washington, D. C. 1956), p. 81-t08. 

7 A. CARLSON, E. ROSI~NGREN, A. BERTLER, and J. NILSSON, 
Psychotropic Drugs (Eds. S, GARATTINI and V. GHET'fI, published by 
Elsevier Publishing Conlpany, Amsterdam 1957), p. 363. 

Note added in Proof: Peak No. I has also been shown to have 
similar mobility as aeetylated 3,4,5-trihydroxyphenytethylamine. 

The Authors wish to thank Dr. S. UnE~FRIEND, National Insti- 
tute of Health, 13ethesda, Md., for providing this compound. 

Messung der Serum-Insulin-Aktivitiit 
mit epididymalem Ratten-Fettgewebe in vltro 

MARTIN 1 beschr ieb  eine B e s t i m m u n g s m e t h o d e  ftir 
Serum-Insul in-Akt iv i t~ t t  mi t  e p i d i d y m a l e m  ]Fettgewebe 
in vilro, wobei  die Cl~02-Produkt ion aus 1-Cl*-Glukose als 
I n d e x  fiir das  v o r h a n d e n e  Insu l in  ben i i t z t  wird.  Aus unse-  
rem Labor  be r i ch te t e  STAI~B 2 tiber eine N a c h w e i s m e t h o d e  
fiir Insul in  mi t  Hilfe der  G lukoseau fnahme  yon  epidi-  
d y m a l e m  R a t t e n f e t t g e w e b e  in vitro. Modif ika t ionen seiner 
Techn ik  e r l auben  es uns  je tz t ,  die Se rum-Insu l in -Akt iv i t i i t  
zuverl~ssig,  k o n s t a n t  und  re la t iv  spezif isch zu messen.  

Ydelhodik. Als Versuchs t ie re  d i en t en  m~innliche Albino- 
f a t t e n  (Sp i t a l s t amm) ,  e rn / ihr t  m i t  NAFAG-1Rat tenfu t te r  
u n d  Wasse r  ad libitum, yon  e inem Gewich t  y o n  120-160 g. 

Als I n k u b a t i o n s m e d i u m  wurde  Krebs -R inge r -B iea rbo -  
n a t - P u f f e r  "~ ve rwende t ,  p H  7,4, m i t  Zusatz  yon  200 m g %  
Gela t ine  u n d  200 m g %  Glukose. Die Puf fe r l6sung  wurde  
ffir j eden  Versuch  aus S t amml 6 s u n g en  fr isch zuberei te t .  

1 D. B. MARTIN, A. E. RENOLD und Y. M. DAGENAIS, Lancet 
II11958, 76. 

M. STAUB, Schweiz, reed. VVschr. 88, 831 (1958). 
a W. W. U~BRmT, R. H. BURRIS und J. F. STAUFFER, Mano- 

metric Techniques and Related Methods/or the Study o] Tissue Meta- 
bolism (Minneapolis 1915), p. 19-1. 
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Tabelle I 

Glukoseaufnahme yon epididymalem Rattenfettgewebe i~* vitro in 
Abh~ingigkeit yon der Insulinkonzentratiotx 

N Insulin 
IxE/ml 

0 
10 

100 
1000 

12 
16 
11 
14 

I Glukose- 
aufnahme 

mg/g/h 

0,70 
1,13 
1,76 
2,38 

4- 0,18 
4- 0,19 
4- 0,2O 
4- 0,20 

% des 
Basal- p 
wertes 

100 
161 ,< 0,001 
251 < 0,001 
340 < 0,001 

Tabelle I I  

*Reeoveries* yon bekannten Insulinmengen,  zugesetzt zu uubehan- 
deltem Serum 

Versuch Insulin- Insulin Insulin % 
Aktivitlit * reco- 

Nr. [xE/ml hinzugeftigt gefunden veries ~> 

164 
168 
169 

1400 
20 
16 

1000 
500 
500 

2300 
470 
640 

96 
90 

124 

Als Insulin stand uns mehrfach rekristallisiertes, gluka- 
gonffeies Schweine-Insulin Novo mit  23,9 1.E. /mg (Fa- 
brikangabe) zur Verftigung. AuflSsung in 1/250 n HC1 in 
einer Konzentrat ion yon 10 I .E. /ml ,  anschliessende Ver- 
diinnung mit  Puffer. Einmal gel6stes Insulin wurde w/ih- 
rend hSchstens 3 Tagen verwendet. 

Bestimmung der Glukose nach SOMOGYI-NELsON 4'5 
oder mit  der enzymatischen Methode der Firma C. F. 
Boehringer, SOhne, Mannheim. 

Blutentnahmen erfolgten arts ungestauter Vene, ohne 
gerinnungshemmenden Zusatz. Abtrennung des Serums 
dutch sofortiges Zentrifugieren. Untersuchung des Serums 
m6glichst am gleichen Tag oder nach Aufbewahrung bei 
+ 4°C. 

Fiir einen Versuch werden 4 w/ihrend 24 h fastende 
Rat ten  yon mSglichst gleiehem Alter und Gewicht be- 
ngtigt. Die Tiere werden dutch Schlag auf den Kopf nnd 
Ausbluten get6tet  und das Abdomen breit er6ffnet. Die 
Testes werden, wenn nStig, dutch leichten Druck ins Ab- 
domen verlagert. Die beiden der Epididymis aufsitzenden 
Fettgewebszipfel werden etwas distal des gut sichtbaren 
epididymalen BlutgefAsses mit der Schere abgetrennt. 
Jeder der beiden Zipfel wird in je 4 mSglichst gleiche Teile 
zersehnitten und in 8 Inkubationsgef~sse gebracht. Jedes 
der 8 Gef/~sse enth/~tt so je 4 Fettgewebsstficke, von jeder 
Rat te  eines, im Gesamtgewicht yon etwa 100 mg. Das 
Gelingen des Versuehes h/ingt yon m6glichst schonender 
Behandlung und gleichm~issiger Verteilung der Fet t -  
gewebsstticke ab. 

Als InkubationsgefXsse werden 10-ml-Ampullenfl~sch- 
chen mit  Gummistopfen verwendet, als Inkubations- 
medien 0,7 ml folgender L6sungen: in Gefgss Nr. 1 + 2 
Pufferl6sung mit  10 tzE Insulin/mt, in Nr. 3 + 4 Puffer- 
16sung mit  1000 txE Insulin]rot, in Nr. 5-8 ein oder zwei zu 
testende Seren, deren Glukosekonzentrationen au f 200mg% 
erg~nzt wurden. Das Serum wird je nach der zu erwarten- 
den H6he der Insulinaktivitii t  unverdtinnt oder 1:10 ver- 
dtinnt verwendet. 

Die so mit  den Fettgewebsstiicken beschickten Inkuba- 
tionsgef/isse werden mit dem Gummistopfen verschlossen 
und dureh eine Kaniile mit  95% O2 und 5% CO~ wlihrend 
2 min durchstr6mt. Inkubation in einem Dubnoff-shaker 
bei 37,5°C, Schiittelfrequenz etwa 80/min, Inkubations- 
dauer 120-180 min. Nach der Inkubation wird das Gewebe 
auf Filterpapier leicht getrocknet und auf einer Torsions- 
waage gewogen. Berechnung der Glukoseaufnahme als mg 
Glukose/g Gewebe (Feuchtgewieht)/60 rain. Die Glukose- 
aufnahme mit  den beiden bekannten insulinkonzentra- 
tionen ergibt Iiir jeden Versuch eine eigene Eichkurve, an 
der die Insulinaktivi tgt  der beiden Seren abgelesen wird. 

Alle Glaswaren wurden mit  Haemosol (Fa. Meinecke 
und Co. Inc., New York) gewaschen. 

4 M. SOMOGVI, J. biol. Chem. 160, 69 (1945). 
N. NELSON, J. biol. Chem. 153, 375 (1944). 

Ergebnisse. Tabelle I zeigt die Durchschnittswerte der 
Glukoseaufnahme yon epididymalem Fettgewebe in Ab- 
h~ngigkeit der vorhandenen Insulinkonzentration. Die 
kteinste mit  Sicherheit nachweisbare Insulinkonzentration 
ist 10 vtE/ml (Glukoseaufnahme 161% der Kontrollwerte, 
p < 0,001). Die Standardabweichung s des Mittelwertes 
ist gross, weil sowohl die basale Glukoseaufnahme als auch 
die Insulinempfindlichkeit des Fettgewebes von Versuch 
zu Versuch innerhalb welter Grenzen schwankt. , 

2.6 / , ~  
s p 2,~ / j s  

js 
J 

2.2 A / 

2p / j 
7,8 / / /  

7,a, //~'" • 

e r , 0 t  / l . . . . . . . . . . .  ' / ' /  . . . .  W" 

Ii i ~ i t 
10 50 250 1000 

/ f f  lnsulin/ml - - - - - , -  

Lineare Beziehung zwisehen Glukoseanfnahme und log Insulin- 
konzentration im Bereich yon 1O-1000 [zEfinl. Ausgezogene Linie = 
Durehschnittswerte yon g Versuchen. Unterbrochene Linien = 2 
typisehe Einzelversuehe mit Doppelbestimmungen und Mittehvert. 

Die Abbildung zeigt, dass die Beziehung zwischen Glu- 
koseaufnahme und Logarithmus der Insulinkonzentration 
im Bereich zwischen 10-1000 vE]mt linear ist. Gleichzeitig 
sind zwei einzclne Versuche aufgezeichnet, um die Varia- 
tion der Glukoseaufnahme von Versuch zu Versuch zu 
veranschaulichen. Die H6he der basalen Glukoseaufnahme 
(ohne Insulin) wird weitgehend dutch den Ern~hrungs- 
zustand der Rat ten bestimmt. Je  lttnger die Fasten- 
periode, desto niedriger die basale Glukoseaufnahme. Die 
Neigung der Kurve, das heisst die Insulinemp/indlichkeit, 
wird wesentlich durch die Gr6sse der Fettgewebszipfel 
best immt:  je gr6sser sie sind, desto geringer die Insulin- 
empfindlichkeit. Offenbar spielen sich die Stoffwechsel- 
vorg~nge des in vitro inkubierten Fettgewebsstiickes vor 
allem an seiner Oberfl~iche ab ~. 

P. BALLV, persSnliche Mitteilung. 

Exper. 17 
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Tabelle I I I  
Einfluss yon Adrenalin auf die Insulinwirkung 

am epididymalen Fettgewebe 

Glukose- [ 
N Adre-nalin [xE/mlInsulin aufnahme d s* t p 

~/ml mg/g/h 

12 0 1,505 
0 10000 +0 ,125±0 ,2~  1,67 >0,1  12 0,01 1,630 

Die Insul inakt iv i tXt  im Serum gesunder  Kont ro l l -  
personen be t rug  20-800 [zE/ml (eine Zusammens t e l l ung  
der  gefundenen  Serum-Insul in-Akt iv i t~ i ten  bei Gesunden  
und endokr in  E r k r a n k t e n  ist  einer  sp~teren  Pub l ika t ion  
vorbehal ten) .  Die Linearit~it der  Bez iehung  zwischen 
Glukoseaufnahme und In su l inkonzen t r a t i on  in vitro liegt 
demnach  im Bereich der  phys io logischen Insu l inkonzen-  
t ra t ion  im Serum. 

Um zu zeigen, dass  fiir die F6 rde rung  der  Glukoseauf-  
nahme  durch  Serum wirklich dessen Insu l ingeha l t  ve ran t -  
wort l ieh ist, wurde  das Serum mi t  Zyste in  inkub ie r t  7, 
worauf  keine Insu l inak t iv i t~ t  mehr  fes tges te l l t  werden  
konnte  (vor Zys te in :  20 [zE/ml, nach  Zys te in :  0 [zE/ml), 
bzw. auf sehr  geringe Wer t e  ab sank  (vor Zys te in :  
5000 izE/ml, nach  Zyste in :  15 [zE/ml). 

Fe rne r  wurden  b e k a n n t e  Mengen Insul in  e inem Serum 
zugesetz t  und die (~recoveries, be s t immt .  Diese be t rugen  
im Durchschn i t t  104% (Tab. II).  

Verd t innung des Serums (1 : 10) h a t  keinen Einf luss  auf  
seine Insul inakt ivi t / i t .  

(Serum 1 unverd.  : 350 [xE/ml, 1 : 10 verd.  : 34 ~zE/ml; 
Serum 2 unverd.  : 44 [xE/ml, 1 : 10 verd.  : 5,3 ~xE/ml). 

Adrenal in  in einer K o n z e n t r a t i o n  von 10 -2 7/ml ist ohne  
Einfluss  auf  die Insu l inwi rkung  in vitro (Tab. I l l )  (physio-  
logische Konzen t r a t i on  von Adrenal in  + Noradrena l in  im 
menschl ichen Blut  h6chs tens  4 × 10 -3 y/mlS). 

Diskussion. RANDLE 9 h a t  ktirzlich die gesamte  Proble-  
ma t ik  der biologischen I n s u l i n - B e s t i m m u n g s m e t h o d e n  
aufgerollt .  Eine wesent l iche me thod i sche  Verbesse rung  
scheint  uns durch  die V e r w e n d u n g  von  e p i d i d y m a l e m  
Fe t tgewebe  anstelle von Zwerchfel lmuskel  als Tes tgewebe  
gegeben. Da das Fe t tgewebe  ohne  Nachte i le  in mehrere  
Stficke zerlegt werden  kann,  wird  der  Vergleich yon  
S tandard- Insu l in l6sungen  und  U n b e k a n n t e n  am Gewebe 
des gleiehen Tieres m6glich 1,2. Dies ist desha lb  wichtig,  
weil die basale Glukoseaufnahme und  die Insu l inempf ind-  
l ichkeit  der Gewebe verschiedener  R a t t e n  erhebl ich  von-  
e inander  abweichen k6nnen,  auch  wenn  die Tiere in Rasse  
und Gewicht  f ibere ins t immen.  

Ferner  sche in t  Fe t tgewebe  den ak t ive ren  Glukosestoff-  
wechsel als Muskula tur  - bezogen auf  den N-Geha l t  - zu 
haben  und  insul inempfindl icher  zu seine0. Insul in  ist fiir 
die vor  allem im Fe t tgewebe  s t a t t f i ndende  F e t t s y n t h e s e  
unerlAsslich n,  so dass dieses Gewebe auch v o m  physio-  

7 E. W. SUTHERLAND und C. F. CORL J. biol. Chem. 172, 737 
(1948). 

a j.  K/~GI und H. LANGEMANN, Schweiz. reed. "Wschr. 85, 402 
09SS). 

9 p. j .  RANOLE, Ciba Fdt. Coll. Endocrin. 11, 115 (London 1957). 
x0 A. E. RENOLD, A. I. WINEGRAD und D. B. MARTIN, Helv. med. 

Acta 24, 322 (1957). 
n A. I. WINEGRAD und A. E. RENOLD, J. biol. Chem. 233, 267 

0955). 

logischen S t a n d p u n k t  aus fiir eine Insu l in -Bes t immungs -  
m e t h o d e  geeignet  erscheint .  Die Insu l inwi rkung  auf  das 
Muskelgewebe ist  in vielen Belangen  unspezi f i scher ;  so 
wird  zum Beispiel die G lukoseau fnahme  auch durch  
Muskelarbe i t  wesent l ich  gef6rdert .  

E in  wei terer  Vorte i l  des F e t t g e w e b e s  ist die Unbee in-  
f lussbarke i t  der  Glukoseaufnahme durch  Adrenal in ,  das 
bei der  Zwerchfe l lme thode  s t6ren soll 1~, 

((Recoveries)) von 104%, die fast  vollstXndige Inak t i -  
v ie rung der  Serum-Insul in-Akt iv i t~ t t  durch  Zyste in  und 
die Unbee in f lussba rke i t  du rch  Adrena l in  sp rechen  flit 
eine we i tgehende  Spezif i t~t  der  in diesen Versuchen  ver- 
w en d e t en  F e t t g e w e b s m e t h o d e .  Inwiewei t  andere  Hor-  
mone,  wie STH,  Glukagon oder  Cort ison interfer ieren 
k6nnen,  soll ers t  noeh i iberpri i f t  werden.  

Auch die Frage  der  Insu l in -Ant ik6rper ,  die ein zu 
niedriges Serum-Insu l in  vort~tuschen k 6 n n t e n  13,t4, wurde  
bis j e t z t  n ich t  i iberprfift .  

Es  sche in t  somi t  wei te rh in  angezeigt ,  yon  Insul in-  
Akt iv i t / i t  (insulin-like act iv i ty)  und  n ich t  von  Serum- 
Insul in  sch lech th in  zu sprechen  1.9. 

R. E.  HUMBEL 

Medizinische K l in i k  der Universitiit Ziirich, 16. Miirz 
1959. 

Summary  

A modif ied  t echn ique  for the  e s t ima t ion  of insulin-like 
ac t iv i ty  of serum, using the  g lucose-uptake  of isolated ra t  
ep id idymal  fat  t issue is descr ibed.  The m e t h o d  seems to  be 
reliable, accura te ,  re la t ive ly  specific and  - in our  h a n d s  - 
super ior  to the  d i a p h r a g m  me thod .  

12 j.  GROEN, A. F. ~.VILLEBRANDS, H. G. VAN DER GELD und R. E. 
BOLINGER, Ciba Fdt. Coll. Endocrin. 12, 255 (London 1958). 

18 j .  BORNSTEIN, J. biol. Chem. 208, 513 (1953). 
14 J .  ~rALLANCE.O~VEN, B. MURLOCK und N. \V. PLEASE, Lancet 

11/1958, 583. 

R e l a t i o n s  d u .  m 6 t a b o l i s m e  r e s p i r a t o i r e  ~) 
des  bac t6r i e s  et du type  de b a c t 6 r i o p h a g e  

avec  l 'act iv i t6  de s u b s t a n c e s  a n t i p h a g e s  

A y a n t  mis en 6vidence la diff6rence d ' a t t a q u e  I des 
bac t6r iophages  de la s6rie T, diff6rence qui p e r m e t  de sub- 
diviser  ceux-ci en deux  groupes  selon la lyse provoqu6e,  
nous  avons  6tudi6 l ' ac t ion  de subs tances  an t iphages  sur le 
cours du m6tabol i sme  respi ra to i re  de l ' ensemble  (bact6rie- 
bact6r iophage)  afin de d6celer une  6ventuel le  diff6rence 
d ' ac t ion  en t re  des t ypes  T de caract6re  diff6rent  tels T 1 et 
T 2. Nous avons  utilis4 la m6 thode  de W a r b u r g  pr6c6dem- 
m e n t  d6crite 2 en la cons id6ran t  en mSme t e m p s  comme un 
t es t  q u a n t i t a t i f  de d6mons t r a t i on  de la sp6cificit6 et  du 
caract6re  de l ' ac t ion  an t iphage .  P a r m i  nos subs tances  
an t iphages ,  nous avons  choisi  le d6riv6 9238, c 'es t -g-dire :  
T e t r a - c h l o r h y d r a t e  de bis-p,p'-~4-fl-(di6thylamino-6thyl- 
amino) -7-m6thoxy-quinazoly l -  (2)-amino]-diph6nylsulfone.  

Cet te  subs tance  possbde une (,zone &action)) relative- 
m e n t  large, c'est-5,-dire qu 'el le  inhibe  encore le bact6rio- 
phage  T 1 5. une dose environ dix lois plus faible que la dose 
bac t6r ios ta t ique  de sa souche sensible. L ' inh ib i t ion  du 
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