
VOL. 5 (19~O) BIOCHIMICA ET BIOPHYSICA ACTA 51~ 

D E  

C O N T R I B U T I O N  A L ' ]~TUDE 

LA F E R M E N A T I O N  E T  D E  LA R E S P I R A T I O N  D E  

E S C H I R I C H I A  C O L I  

IV. ROLE DE LA PERMEABILITY: DANS L '~TU D E DU 

M]~TABOLISME BACT]~RIEN DE E. COLI 

par 

E U G E N E  AUBEL ZT J E K I S I E L  SZULMAJSTER 

Institut de Biologie Physico-chimique, Paris (France) 

Nous rappellerons tout  d 'abord quelques t ravaux trai tant  des rapports entre m~ta- 
bolisme et perm~abilit~ chez les microorganismes. 

RUNNSTR6M ET SPERBER 1, 2 ont ~tudi~ ces rapports dans la levure et constat~ une 
difference clans la sensibilit~ all fluorure, entre la levure intacte et la levure s~ch~e. La 
concentration en fluorure qui inhibe ~ IOO % la fermentation de la levure s~ch~e, reste 
sans action sur la levure intacte. En outre, ils ont remarqu~ que la p~n~tration de cet 
inhibiteur se fait beancoup mieux en ana~robiose qu'en a~robiose. Pour ces auteurs, la 
respiration endog~ne joue un rSle de premiere importance. Dans la levure appauvrie 
(par agitation de 20 heures dans l'eau distill~e), la l~n~tration du fluorure est plus rapide 
et l'inhibition totale. BRANDT 3 a remarqu~ que l'a~ration et l 'addition du glucose provo- 
quent une diminution de la perm~abilit~ de la levure s~ch~e et conduisent ~ la reconsti- 
tution des propri~t~s physiologiques de la levure normale. 

MALM ~, darts le laboratoire de RUNSSTR6M, a conclu que l'action protectrice du glu- 
cose vis-a-vis du fluorure est due, non pas ~ la permeabilitY, mais ~ la combinaison de 
l 'enzyme avec le glucose, ~ l'int~rieur de la cellule. LYSES b a souligu~ le rSle d~cisiI que 
joue la perm~abilit~ dans l'~tude du m~tabolisme de la levure intacte: avant d'attribuer 
une importance quelconque ~ une substance, dans le m~tabolisme, il rant d 'abord s'assu- 
rer qu'elle peut diffuser ~ travers la membrane. Dans la diffusion des petites molecules, 
c'est la charge ~lectrique et non pas le poids mol~culaire qui intervient. Ainsi s'explique 
que le glucose (P.M. 18o) et le saccharose (P.M. 342), comme les anions monovalents 
(lactate et acetate), p~n~trent facilement, tandis que le phosphate trivalent (P.M. 97) 
ou le citrate (P.M. I92 ) ne peuvent pas passer ~ l'int~rieur de la cellule. C'est ce qui per- 
met de comprendre pourquoi l 'hexose-diphosphate n'est jamais ferment~ par la levure in- 
tacte hi, d'apr~s nos propres experiences, par E. coli. 6 

Rappelons que nous avons observ~ que le fluorure inhibe totalement la fermentation 
du glucose, alors qu'~ la m~me concentration il est sans action sur la respiration de E. coli 
en pr~sence de ce substratL Par  contre, avec les bact~ries broy~s ,  l 'oxydation du 
glucose est inhib~e ~ 65 %s. Nous avons donc affaire ~ un ph~nom~ne analogue ~ celui 
observ~ par RUNNSTROM et ses coUaborateurs sur la levure. 
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PARTIE EXPI~RIMENTALE 

Pour voir si le glucose exerce une action protectrice contre l'inhibition par le fluoru- 
re, nous avons divis~ une suspension bact~rienne* en deux parties ~gales apr~s le premier 
lavage au cblorure de sodium ~ o. 9 %. A une partie on aioute une solution de fluorure de 
sodium (concentration finale M/33), puis on fait passer un courant d'air dans les deux 
suspensions pendant une heure. On centrifuge et remet en suspension les deux culots 
dans le tampon phosphate ~ PH 6.8. 

L'exl~rience faite dans l'appareil de WARBURG montre que lorsque le glucose est 
aiout6 aux bact6ries apr~s traitement pr~alable au fluorure, l'inhibition est trop faible 
(2o--3o %), pour 6tre expliqu~e par la seule hypoth~se de RUNNSTRbM x, s. Ceci nous 
a amen~ ~ penser que la non-inhibition a pour cause principale la difficult6 de p~n6tra- 
tion du fluorure en pr6sence de glucose. Et,  de fait, nous avons provoqu6 l'inhibition 
totale de l 'oxydation du glucose par le fluorure simplement en aioutant du succinate 
comme on le voit dans le Tableau I. 

TABLEAU I 
ACTION DR ~ .  co~i INTACT SUR LE GLUCOSE ET L~  SUCCINATE ]~N ABSENCE 

E T  EN PR]~SENCE DE F L U O R U R E  DE SODIUM (A]~ROBIOSE) 

a. Exl~rience faite dans l 'appareil de WAmSURG. Chaque cupule contient:  x ml de suspension bac- 
t~rienne dans tampon phosphate PH 6.8 + i ml de substrat  (glucose ~ concentration finale M]9o, 
succinate A M]6o) + 0. 5 ml d 'une solution de fluorure ~ concentration finale M]33 + o.z ml de soude 

Io%. 
Les chiffres sont exprim6s en millim~tres cubes d'oxyg~ne consomme. 

Pr~sence Inhibit. 
d'acide Io min 20 min 4 ° rain 60 rain ~/o pyruvique 

Susp. -}- glucose 

Susp. + glucose 
-{- fiuorure de sodium 

Susp. + succinate 

Susp. -k- succinate + fluorure 

Susp. + succinate + glucose 

Susp. -~- succinate 
Jr glucose q- fiuorure 

5 I 

24 

0 

IOI 

48 9I 

I 0 2  

45 

0 

186 

0 0 

x84 

x9 o 

86 

3 

35z 

z7o 

28r 

I42 

3 

505 

98 

IO0 

+ 

+ 

+ 

En outre, dans le m~me tableau, nous avons donn~ les r6sultats des r~actions 
qualitatives de l'acide pyruvique faites k la fin de l'exl~rience. Ces r~actions sont positi- 
ves en pr&sence de glucose, glucose + fluorure, et glucose -t- succinate et n6gatives en 
presence de succinate, succinate -k- fluorure et succinate + glucose + fluorure. 

I1 semble difficile d'interpr6ter ces experiences autrement que par la modification 
de la perm~abilit~ c r~e  par le succinate vis-a-vis du fluorure en pr6sence de glucose. 
Ce n'est sans doute pas un ph~nom~ne g~n~ral puisque rien de tel n 'a 6t~ observ~ par 
RUNNSTR5MX, a et ses collaborateurs travaillant sur la levure, justement dans un tampon 
succinate. 

* Pour les diff~rentes techniques, voir les m~moires pr~c6dents 6, v, 8 
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TABLEAU II 
ACTION DE E. ¢Oli INTACT SUR LE GLUCOSE E T  LE S U C C I N A T I  EN ABSENCE 

E T  EN P R ~ S I N C E  D ' A Z O T U R E  DE SODIUM 

Chaque cupule contient: i ml de suspension bact6rienne dans tampon phosphate Mix 5 ~ PH 6.8 
+ x ml de suhstrat  (glucose ~ M/9o ou succinate A M/6o en concentration finale) + o. 5 ml d 'une 
solution d'azoture de sodium ~ concentration finale MI8oo ou o.5 ml d'eau + o.2 ml de soude ~ xo~/o . 

Les chiffres expriment les millim~tres cubes d'oxyg~ne consomm6. 

Susp. + glucose 

~usp. + glucose 
+ azoture de sodium 

5usp. + succinate 

5usp. + succinate 
+ azoture de sodium 

Susp. + glucose + succinate 

~usp. + glucose + succinate 
+ azoture de sodium 

io min 

36.5 

38 

7.5 

I 

5 x 

59 

20 min 

7 2 

79 

I7.5 

6 

96 

lO 7 

40 min 

I32 

I39 

36 

8 

I79 

182 

60 min 

193 

218 

13 

276 

277 

Inhibit. Pr6sence 
d'acide 

% pyruvique 

+ 

+ 

81 

+ 

o + 

On pourrait objecter ~ nos experiences qu'en presence de glucose et de succinate 
il se forme un produit tr~s sensible au fluorure, ce qui provoque l'inhibition totale. Mais 
nous avons vu dans un m~moire precedent s que le seul obstacle ~ l'action du fluorure 
en presence de glucose est l'imperm~abilit6 cellulaire puisque dans le broyat,  le fluorure 
inhibe consid~rablement l 'oxydation du glucose et la formation d'acide pyruvique. 

~uant  ~ l'action de l 'azoture et du malonate de sodium, nous avons d6j~ fair remar- 
quer que ces inhibiteurs p~n~trent sflrement dans les bact~ries (QO~ diff~ents), bien que 
la concentration en malonate k l'int~rieur de la cellule soit probablement plus iaible 
que dans le milieu ext~ieur.  Que ces inhibiteurs p~n~trent clans les cellules intactes est 
encore confirm~ par le fait que leur action sur la pattie liquide du broyat  est presque 
identique ~ celle exerc~e sur les bact~ries intactes. 

Nous avons refaJt l'exp~rience donn~e clans le Tableau I, en remplaf~mt le fluorure 
soit par l 'azoture (Tableau II), soit pax le malonate de sodium (Tableau III). Ces r~sul- 
tats montrent  que la respiration en presence de glucose plus succinate est la m~me, avec 
ou sans ces deux inhibiteurs, bien que ces derniers emp~chent l 'oxydation du succinate 
en absence de glucose. Ceci peut s'expliquer de la mani~re suivante: en r6alit6 l 'oxydation 
du succinate est emp~ch6e par le malonate ou l'azoture de sodium (qui se fixent sur la 
succino-deshydrog~nase), mSme en presence de glucose. Seulement, cette inhibition 
se trouve compens~e par une exaltation de la respiration due au glucose et produite par 
les faibles quantit~s d'inhibiteurs restant dans la cellule. 

En tous cas nous pouvons donc affirmer que, des trois inhibiteurs 6tudi6s ici, seul le 
fluorure ne p~n~tre pas d~ns les bact6ries intactes, en pr6sence de glucose, ce qui expllque 
la diff6rence, observ6e dans notre premier m6moire ~, dans Faction du fluorure sur l 'oxy- 
dation, par les bact~ries intactes, du glucose d'une part, et des hexoses-phosphates 
d'autxe part. 
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TABLEAU III  

Les cupules ont m~me contenu que dans le Tableau II, seulement l'azoture de sodium est remplac6 
par le malonate. 

Susp. + glucose 

Susp. 4- glucose 4- malonate 

Susp. + succinate 

Susp. 4- succinate 4- malonate 

Susp. + glucose 4- succinate 

Susp. 4- glucose 4- succinate 
4- malonate 

xo rain 

5 I 

48 

I O  

4 

62 

56 

20 min 

97 

1 0 2  

I7 

7 

x23 

I 2 1  

4 ° min 

x75 

I9O 

54 

13 

2 2 0  

2 2 1  

60 min 

262 

272 

80 

15 

357 

336 

Inhibit. 
% 

81. 5 

Presence 
d'acide 

pyruvique 

+ 

+ 

+ 

+ 

Apr~s ces exp6riences d6mont ran t  le r61e impor tan t  de la perm6abili t6 dans l '&ude  

du m&abol i sme bact6rien, nous avons  essay~ d 'expl iquer  une autre  difficult~ soul6v& 

au cours des memoires  pr6c6dents 6, 7, s : cellede l 'ac t ion de l ' azoture  de sodium. Nous avons 

vu  que cet inhibi teur  n ' ag i t  ni sur les deshydrog6nases, ni sur les phosphatases,  ni sur 

la phosphory la t ion  et que, pour tan t ,  l ' oxydat ion ,  par  les bact6ries intactes,  de l 'hexose- 

d iphosphate  est inhib&L Par  que! m&an i sme  ? II &ai t  n&essaire  de rechercher  d ' abord  

si cet te  inhibi t ion subsiste ¢galement  dans les bact6ries broy&s.  Les r~sultats  donn~s 

dans le Tableau  IV mon t r en t  que l ' oxyda t ion  du glucose est toujours  exa l t&  par  l 'azo-  

tu re  de sodium et, con t ra i rement  it ce qui  se passe avec les bact&ies  intactes,  l ' inhibi t ion 

TABLEAU IV 

Chaque cupule de l'appareil de WARBURG contient: I mt du liquide du broyat (4-) 4- i ml de substrat 
it M/9o (concentration finale) 4- o. 5 ml d'une solution d'azoture de sodium it concentration finale 
M/8oo 4- 0.2 ml de soude it lO~o. 

t xo rain 2o rain rain 60 rain min Inhibit. Presence 4 ° 9o d'acide 
% pyruvique 

I 
Liquide de broyat 3 3 5.5 8 12 

Liquide de broyat 
4- glucose 20 40.5 67 Ioo I43 + 

Liquide de broyat 
4- glucose 
+ azoture de sodium 22 42.5 73 ro 5 r54 exalt. 4- 

Liquide de broyat 
4- hexose-diphosphate 19.5 33 54 77 xo2 4- 

Liquide de broyat 
4- hexose-diphosphate 
4- azoture de sodium x8 29 49 7 x 91 IO 4- 

* La technique de broyage de bact~ries a 6t~ donn~e dans un precedent m~moire s. 
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de l 'oxydation de l 'hexose-diphosphate est n~gligeable (IO ~o). La r~action qualitative 
de l'acide pyruvique est clans tousles cas positive. 

Cette experience peut ~tre interpr~t~e de deux maniEres: 
I. Dans le liquide du broyat,  l 'azoture de sodium se combine avec certaines prot~ines 

libres, ce qui emp~che son action 8. 2. L'azoture de sodium n'agit vraiment pas sur l 'oxy- 
dation de l'hexose-diphosphate. Mals, dans ce cas, il reste toujours k expliquer pourquoi 
l 'azoture de sodium inhibe l 'oxydation de l'hexose-diphosphate dans les bact~ries in- 
tactes. 

Nous avons montr~ 6 qu'en r~alit~ les hexoses-phosphates ne peuvent pas l ~ n ~ e r  
darts les bact~ries. Ils doivent, au pr~alable, s 'hydrolyser en hexoses -t- phosphate. Cette 
hydrolyse est accomplie par les phosphatases qui peuvent, durant l'exp~rience, passer 
darts le milieu extErieur, par une modification de ]a membrane, au cours d'urm l~gEre 
autolyse. I1 est donc concevable que l'action de l'azoture de sodium se borne seulement 

emp~cher la diffusion de ces phosphatases. Nous avons d'aiUeurs vu que Pazoture de 
sodium emp~che l'autolyse et s'oppose, par suite, au passage de la phosphatase k l 'ex- 
t~rieur de la cellule. Ceci nous a sugg~r~ l'exp~rience suivante: 

Une suspension bact~rienne (pr~par~e comme dans ]es exp~iences sur les phospha- 
tases) 6 est divis~e en deux parties ~gales. A l'une d'elles on ajoute de l 'azoture de sodium 
pour avoir la concentration finale M]3~.5 . Les deux suspensions sont raises & l'~tuve 
37 ° pendant trois heures, puis centrifug~es. On recueille les deux liquides sumageants 
FN et FA et les deux culots BN et BA. Ces derniers sont remis en suspension dans un 
volume identique de tampon neuf. Sur les quatre fractions sont faits les essais suivants: 

z. 5 ml soit de suspension bact~rienne, soit de liquide surnageant + z ml d'une solution 
d'hexose-diphosphate ~ 1 %  on complete ~ I6 m] avec tampon borate PH 7. 

2. 5 ml soit de suspension bact~rienne, soit de liquide surnageant -t- z ml d'une solution 
d'hexose-diphosphate ~ z % -t- azoture de sodium ~ concentration finale M/325; 
on complete k I6 ml avec tampon borate ~ PH 7. 

3- 5 ml soit de suspension bact~rienne, soit de liquide surnageant; on complete ~ z6 ml 
avec tampon borate ~ PH 7. 

Apr~s addition du substrat et de l'inhibiteur, on laisse trois heures ~ l'~tuve & 37 °, 
puis on d~prot~inise et on dose le phosphore mineral final. Les dosages de phosphore 
mineral initial sont faits dans les m~mes conditions avant le second s~jour ~ l'~tuve. 

Le Tableau V donne les r~sultats de ces dosages. 
Cette experience montre que lorsqu'on l~isse la suspension bact~rienne en presence 

de l 'azoture de sodium pendant trois heures, l 'hydrolyse de l'hexose-diphosphate darts 
le liquide surnageant (FA) est inhib~e k 80 % par rapport  au liquide t~moin (FN) pro- 
venant de bact~ries non trait~es par cet inhibiteur. On a donc une action de l 'azoture 
de sodium sur le passage k l'ext~rieur de la cellule, ce qui emp~che l 'hydrolyse de 
l'hexose-diphosphate et, par consequent, son utilisation par les bact~ries. Ce fait 
explique l'inhibition apparente observ~e dans les experiences manom~triques ~. 

Nous devons cependa~ut faire remarquer que, dans le liquide surnageant (FN), 
provena.ut de bact~ries non trait~es par l 'azoture de sodium, l 'hydrolyse de l'hexose- 
diphosphate est faible et parfois nulle. Ces r~sultats, compares ~ ceux obtenus k une autre 
~poque, montrent une variation nette dans les propri~t~s de la membrane bact~rienne. 
D'aiUeurs, le ~O=, mesur~ parall~lement ~ chaque experience sur les phosphatases, est 
ici ~.gal ~ ZT, alors qu 'auparavant  it ~tait, en moyenne, ~gal ~ 5 o. II  y a doric unv propor- 
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T A B L E A U  V 
H Y D R O L Y S E  DE L ' H E X O S E - D I P H O S P H A T E  PAR ~. coli INTACT ET " L I Q U I D E  S U R N A G E A N T "  

TRAITI~ES PAR L 'AZOTURE DE SODIUM 

P h o s p h o r e  o rgan ique  sous  fo rme  d ' h e x o s e - d i p h o s p h a t e  de m a g n e s i u m  con t enu  dans  io ml  in i t i aux  
= 580 y. 

Les  chiffres  e x p r i m e n t  le phospho re  minera l  en y pour  IO ml  de  l iquide  initial .  

B N  = Suspens ion  b a c t & i e n n e  non  t ra i t~e p a r  l ' a zo tu re  de sod ium.  
B A  = Suspens ion  bactArienne t ra i t6e  pax l ' azo tu re  de sod ium.  
F N  = L iqu ide  s u r n a g e a n t  p r o v e n a n t  de bac t &i e s  non  t ra i t6es  pa r  l ' a zo tu re  de sod ium.  
F A  = L :qu ide  s u r n a g e a n t  p r o v e n a n t  de bac t &i e s  t ra i t6es  pa r  l ' a zo tu re  de  sod ium.  

BN 

P min .  P min .  P f in . -  P . cen t  Inh ib i t .  
d ' E s s a i  init .  fin. P init .  P hydr .  d ' h y d r .  % 

144 

r44 

16 

222  

2 1 8 .  5 

24 

78 

74-5 

7 o 

66.5 

I 2 . O  

1 I .  4 

F N  

18o 

i8o  

52 

204 

2o 4 

56 

24 

24 

4 

2 0  

~ 0  

3.4 

3.4 

B A  

I 

'2 

3 

F A  

156 

156 

32 

184 

208 

44 

~8 

52 

I 2  

i 6  

4 ° 

2.8 

6.9 

18o 

44 

I88 

48 

8 

4 

4 o.7 

8o 

tionnalit~ entre la quantit~ des phosl~hatases clans le milieu (hydrolysant l'hexose-diphos- 
1M~ate) et la quantitY, d'oxyg~ne consomme. 

Avant  de elore ee m6moire sur la perm6abilit6 baet&ienne, nous voulons att irer 
l 'at tention sur le fair suivant : h trois ann&s d'intervalle une m~me souche de baet&ies 
peut presenter des eaxact~res de perm~abilit~ diff~rents. Voiei, pax exemple, le poureen- 
tage de l 'inhibition ou de l 'exaltation de la respiration en presence de glucose produite 
pax le malonate, en fonction du temps. 
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IO min. 

1945 - -  23% 

1948 + I2.2% 

20 rain. 4 ° min. 

- -  I 6 %  - -  I 3 . 5 ~ / 0  

+ 8.2% + 4-9% 

5o rain. 

- - 7 %  
+ 5.2% 

D'autre part, en Juin-Octobre 194 5, l 'inhibition par le malonate de la fermentation 
du glucose 6tait de ioo % tandis que, darts les m~mes conditions exp~imentales,  en 
1948, il n 'y avait ancune inhibition. 

DISCUSSION 

Nous avons mis en 6vidence l'existence d'tm rapport entre la permfabilit6 et le 
m6tabolisme de E. coli. WERKMAN ° a bien attir6 l 'attention sur les dangers que consti- 
tuent les changements de perm6abilit6 dans l'6tude de la respiration des bact6ries in- 
tactes, 

Par une 6tude comparative des bact6ries intactes et broy6es nous avons prouv6 
que la perm6abilit6 s61ective dissimule souvent le comportement r6el des bact6ries et 
fansse l 'interpr6tation de certains rdsultats. Ainsi, nous avons pu d6montrer, chez E. coli, 
que la non-inhibition de l 'oxydation du glucose par le fiuorure n'est pas due £ rexistence 
d 'un m6tabolisme sans phosphorylatioa, mais simplement au fait que le fluorure ne 
p6n6tre pas en pr6sence de glucose. L'addition de succinate modifie compl6tement la 
perm6abilit6 de la cellule et permet l'entr6e du fluorure: l 'inhibition de la respiration 
devient alors totale. 

Nous avons anssi d6montr6 que l'inhibition de l 'oxydation de l 'hexose-diphosphate 
par l 'azoture de sodium est due ~ l'arr~t de l'autolyse en pr6sence de cet inhibiteur 
(Remarquons qu'en absence de substrat, l 'autolyse des bact6ries est plus rapide et plus 
forte. La pr6sence de l'hexose-diphosphate ne diminue pas cette autolyse, puisqu'il ne 
p6n~tre pas dans les bact6ries intactes). Par cons6quent, les phosphatases ne passant pas 

l'extdrieur, ne peuvent hydrolyser l'hexose-diphosphate. 
Quant au malonate, il n 'a aucune action sur le passage des phosphatases dans le 

milieu ext6rieur. Mais, comme nous l'avons d6jg montr66, lorsqu'il est ~ la  concentration 
M/5, il inhibe g IOO % l'activit6 des phosphatases elles-m~mes, ce qui emp~che l 'hydro- 
lyse des compos6s phosphoryl6s qui se trouvent dans le milieu ext6rieur. 

En somme, l'action de ces inhibiteurs, (fluorure, malonate et azoture de sodium) 
observ~e dans les experiences manom~triques, n'a rien de commun avec leur action propre sur 
le m~tabolisme bact~rien lui-m~me. 

II faut bien se garder de conclure k l ' inactivation de certains enzymes quand un 
inhibiteur, ajout~ en presence de substrat, n 'a pas d'action sur le m6tabolisme. II faut 
toujours compter avec le fait qu'une substance, ajout~e dans certaines conditions, peut 
ne pas atteindre le point d'action dans la ceUule. 

CONCLUSIONS 

Que peut-on conclure de l'ensemble des r~sultats que nous avons exposes dans ce m~moire et 
les m2moires pr~c~dentsi ~, ~, s, 12 

Le fait que le transport d'hydrog~ne au cours de l'oxyclation du glucose n'est pas 
catalys~ par les acides en C4, ~ que la respiration comme la fermentation n6cessiteixt une 
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phosphorylation 8, que la d~gradation dans les deux cas se poursuit jusqu'au gaz car- 
bonique et hydrpg~ne et que les produits form,s sont les m~mes TM, ne permet de distin- 
guer, tL aucun stade, la respiration de la fermentation. 

Certes, les corps en C 2 et en C3 sont plus ou moins hydrogen,s, suivant les conditions 
exp~rimentales, mais ce n'est qu'une question d'accepteur d'hydrog~ne. 

A-t-on le droit d'appeler respiratoire un syst~me enzymatique caract~ris~ unique- 
ment par le fait que l 'accepteur d'hydrog~ne est l'oxyg~ne ? 

Ceci d~pend, natureIlement, de la d~finition que l'on donne de la respiration. Or, 
on ne peut affirmer que E. coli respire si on d~finit la respiration comme ~tant le r~sultat 
de l'action d'un ensemble d'enzymes et de transporteurs fonctionnant en chaine, qui 
arrachent et acheminent I'hydrog~ne des m~tabolites et le transportent sur l'oxyg~ne, 
lui-m~me activ~ par le ferment respiratoire pour former de l'eau. 

D'ailleurs, le syst~me classique activant l'oxyg~ne, n'existe pas chez E.  coli. II 
est vrai que, d'apr~s KEILIS 18, le cytochrome b (ou bl) est autoxydable, mais nous ne 
concevons pas encore, dans le cas de nos experiences, comment l'hydrog~ne lib~r~ du 
substrat par les deshydrog~nases, arrive jusqu'k lui, et m~me le r61e exact qui dolt lui 
@tre attribu& 

En tout cas, rien ne prouve que l'oxyg~ne soit activ~ au cours de la respiration de 
E. coli. Au contraire, BROH-KAHN ~T MIRSI~V 1' ont pu mettre en ~vidence de l'eau oxy- 
g~n~e chez E. coli en bloquant la catalase et l 'on sait que lorsqu'il y a formation d'eau 
oxyg~n~e, l'oxyg~ne n'est pas active. Ceci explique peut-~tre l'inhibition par le cyanure 
de l 'oxydation du glucose, observ~e dans nos experiences ~ l'air 7. D'autant  plus que 
l 'oxydation de l'acide pyruvique, qui d~truit l 'eau oxyg~n~e, n'est pas emp~ch~ par cet 
inhibiteur. 

Le cyanure doit agir ~galement chez E. coli en emp~chant le transfert du phosphore 
de l'acide phosphopyruvique sur le glucose. MASSART ET DUFAIT ls ont montr~ que cette 
r~action est ca ta lys~  par un enzyme contenant une m~talloprot~ine. Ceci expliquerait 
aussi, pour une part, l 'action inhibitrice du cyanure sur la fermentation du glucose par 
E. coli en absence d'air. 

L'acide monoiodoac~tique, consid~r~ comme inhibiteur de la fermentation, agit dans 
nos experiences en bloquant aussi la "pseudo-respiration". 

L'azoture de sodium, inhibiteur du syst~me cytochromique, n 'a  aucune action sur 
la respiration de E. coli; le blocage du d~gagement d'anhydride carbonique en ana~ro- 
biose, n'est dfl qu'k une r~utilisation plus grande: la fermentation elle-m~me n'~tant pas 
arr~t~e. 

Ainsi, tousles inhibiteurs que nous avons employ~s agissent de la m~me fa~on, aussi 
bien sur la pseudo-respiration que sur la fermentation. 

Donc, ce qui caract~rise le m~tabolisme glucidique de E.  coli, c'est qu'~ l'air ou 
sans air la d~gradation du glucose reste la m~me. 

Une seule difference existe pourtant entre le m~tabolisme a~robie et ana~robie de 
E. coll. Elle consiste en la suppression, par l'oxyg~ne, de certaines syntheses, un peu 
particulibres il est vrai (corps en C4 et C~). Ces syntheses, comme nous l'avons dit, 
s'effectuent an ana~robiose, aux d~pens de l 'anhydride carbonique et de l'hydrog~ne 
form,s au cours de la fermentation ~. 

En somme, E. coli, ana~robie facultatif, ne pr~sente pas, en presence d'oxygtne, une 
respiration v~ritable. I1 se comporte plut6t comme un ana~robie strict qui, grace ~ un 
m~canisme h ~lucider, fixe l'hydrog~ne provenant du processus fermentatif sur l'oxyg~ne 
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agissant comme un simple accepteur, au m6me titre que le bleu de m6thyl6ne ou un m~- 
tabolite du type acide pyruvique. 

Nous avons donc ici un exemple d'une adaptation ~ Fair d'un microorganisme 
ayant un syst~me de catabolisme glucidique du type fermentaire. 

Nous remercions; Monsieur P. PRIEUR, collaborateur technique au C.N.R.S., de 
l'aide qu'il nous a apport~e darts l'ex~cution de ces recherches. 

RI~SUMI~ 

x. Nous avons  pu ddmontrer  le r61e que joue la pe rm~bi l i t~  de la membrane  dana l 'dtude du 
m6tabolisme bactdrien. Ainsi, le fluorure de sodium ne p~n~tre pas  en pr6sence de glucose dana la 
ceUule intacte  de E. ¢oli. Mais l 'addit ion du succinate permet  cet te l~ndtrat ion.  

2. L 'act ion des autres  inhibiteurs ddpend aussi de la perm~abilitd de la cellule bactdrienne. 
3. L 'ensemble  des t r avaux  que nous avons  effectuds sur  E. coli permet  de conclure que cet 

anadrobie facultatif,  en rdalitd ne respire pas  ~ Fair, si on ddfinit la respiration comme une suite de 
processns emmenant ,  par  l ' intervention du syst~me WARBURG-KSXLm, la fixation de l 'hydrog~ne 
sur l'oxyg&ne actif  pour donner de l 'eau. Elle se prdsente plut6t  comme un  phdnom&ne fermentat i f  
avec fixation de l 'hydrog~ne rdsul tant  de ce proc~s sur l 'oxyg~ne, agissant  comme un simple accepteur. 

SUMMARY 

L The importance of the  permeabil i ty ol the membrane  in studies of bacterial  metabol ism has  
been demonstrated.  Thus  sodium fluoride does not  penetra te  into the  in tac t  cell of E. ¢oli in the  
presence of glucose, bu t  addit ion of succinate makes  this  penetra t ion possible. 

2. The action of other inhibitors also depends upon the permeabil i ty of the  bacterial cell. 
3. Invest igat ions  carried out  with E. ¢oli permit  the  conclusion t h a t  this  facultat ive anaerobic 

organism indeed does not  respire in air if respiration is defined as a series of processes culminat ing 
in the  fixation of hydrogen on active oxygen by means  of the  WARBURG-KEILIN system. I t  ra ther  
seems to be a fermenta t ive  process in which the  result ing hydrogen is a t tached to oxygen, the  lat ter  
s imply acting as acceptor. 

ZUSAMMENFASSUNG 

I. Die Wicht igkei t  der Dureh~seigkei t  der Membrane beim Stud ium des Metabolismus der 
Bakterien wurde aufgezeigt. So dringt  Natriumfluorid in unversehr te  Zellen yon E. ¢oli in Gegenwart  
yon  Glucose nicht  ein, wohl aber nach Zugabe von Succinat. 

2. Die Wirkung  anderer Hemmstoffe  h~ngt  ebenfalis v o n d e r  Durchl-~Issigkeit der Bakterien- 
zeUe ab. 

3. Unsere Untersuchungen  an  E. coZi erlauben den Schluss, daes dieser fakul ta t iv  anaerobe 
Organismus in Wirldichkeit  an  der Luf t  nicht  a tmet ,  vorausgesetzt  dass man  die A t m u n g  als eine 
Reihe von Vorg~ngen ansieht,  welche fiber das KEILIN-WARBURG'sche System, in der Vereinigung 
yon Wasserstoff  mi t  ak t ivem Sauerstoff zu Wasser  endigen. Es  handel t  sich bier eher u m  eine G~rung, 
wobei der ents tehende Wasserstoff  an  Sauerstoff als Acceptor gebunden wird. 
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