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Oxydations microbiennes des st roides 
Par  CARLO ARNAUm ~, Milan 

La notable diffusion du cholesterol dans les tissus 
des v~g~taux et des animaux, ainsi que ses rapports 
avec des substances importantes (telles que les acides 
biliaires, la vitamine D et quelques hormones - entre 
autres le corticostSrone et surtout les hormones se- 
xuelles) ont pos~ depuis longtemps le probl~me des 
modalit~s de sa synth~se, de son ~volution chimique 
et de sa d~composition. 

Nos connaissances 5. ce sujet sont toutefois tr~s 
lacunaires. Cela t ient en partie au fair que l'~tude des 
transformations et dSgradations enzymatiques du 
cholesterol, qui nous intdressent ici plus sp6cialement, 
est rendue particuli~rement difficile par l'insolubilit~ 
presque totale du cholesterol dans l'eau. 

Alors qu'une faible hydrolyse transforme les graisses 
dans des composSs plus ou moins hydrosolubles, la 
d~gradation du cholesterol implique l ' intervention, 
bien plus 6nergique, d'enzymes oxydo-r6ducteurs. I1 
faut rappeler encore que tes suspensions pseudo-colloi- 
dales qu'on obtient avee le cholest6rol sont dou6es 
d'activit6 bathotone et il est en outre bien connu 
(KoPACZEWSKY, FROBISER,  A R N A U D t ,  KOPACZEWSKY 

et RosgowsKY ~, LASSEUR et collaborateurs ~) que le 
d~veloppement des microbes est arrgtg darts les li- 
quides de culture dont la tension superficielle est 
tomb~e jusqu'5- une limite qui varie d'espfice 5. esp~ce 
et qui se trouve ~tre entre 30,6 et 50 dine/cm e. 

C'est peut  8tre 5. cette proprifitfi physique qu'il faut 
attfibuer, tout  au moins en pattie, la relative rfisistance 
du cholest~rol ~ t 'at taque microbienne, d'ofl rgsulte 
l'opinion, assez r@andue, que cette substance est 5. peu 
prbs inattaquable par les microorganismes. De plus, 
certains auteurs admettent  que 'le cholesterol peut 
exercer quelques fois une activit~ antibact~rienne. 
RABB 4 admet en effet que le cholest~rol, t'ergostfirol 
et la vitamine D, ayant  en eommun le noyau phfinantrfi- 
nique, ont aussi en commun une aetivit~ antibactfirien- 
ne, capable d'arrSter in vivo Ia multiplication des myco- 
bact~ries et d'emp~cher le d~veloppement du Staphy- 
lococcus aureus, lorsque ces substances sont intro- 
duites dams le milieu de culture. 

I Inst i tut  de Microbiologie g~n~rale, agricole et technique de 
l'Universit~ de Milan. 

2 C. ARNAUDI, W. KOPACZEWSKI et M. ROS~OWSKI, Boll. Is t i tuto 
Sieroterapico milanese, N. 5 (1927). 

s PH. LASSEUR, P. VEtoER, A. DuPAIX et L. GEOR~ES, Arch. 
Mikrobiol. 3, 5 (1932). 

W. RAau, Science 103, 670 (1946). 

E. W. SQUIRE et E. N. SQUIRE 1 reprenant et appro- 
fondissant la question, ont recherch~ l 'effet de plu- 
sieurs st~roides (bieholest~ryle, ehlorure et bromure de 
cholest~ryle, cholest~ryle-p-tolu~ne, 5-cholest~ne, 3,5- 
cholestadi~ne, cholest6rol) sur Streptococcus lactis, 
Klebsiella pneumoniae, Serratia marcescens, Sarcina 
lutes, Staphylococcus aureus, Staphylococcus albus, 
Alcaligenes /aecalis, A~'robacter agrogenes, Escherichia 
cold, Eberthella typhosa, Salmonella schottmuelleri, Shi- 
gella paradysenteriae, Bacillus subtilis, Bacillus mega- 
therium. Les r6sultats de ces auteurs conduiraient 
la conclusion que le bicholest6ryle n'exerce aucune 
action sur le d6veloppement des bactdries dtudi~es. 
Par contre, le chlorure et le bromure de cholest6ryle 
inhiberaient le d6veloppement de Klebsiella pneu- 
moniae et de Streptococcus lactis; le cholest6ryle-p- 
tolu&ne sulphonate et le 5-cholest~ne de m&ne inhi- 
beraient le Streptococcus lactis, le 3,5-cholestadi~ne 
inhiberait Escherichia cold et enfin, le cholest6rol inhi- 
berait Agrobacter a~'rogenes, Shigella lbaradysenteriae, 
Klebsiella pneumoniae, tout  en stimulant au contraire 
de Alcaligenes /aecalis et Salmonella schottmuelleri. 

Le fait est que jusqu'~ il y a dix ans nous n'avions au 
sujet de l'utilisation du chotest6rot par les microbes 
que les observations de SOEHNGEN ~', effectu6es sur les 
bact6ries qui agissent sur les paraffines. En employant 
des cultures par agrandissement au  moyen de milieux 
de culture contenant des hydrates de carbone, SOEHN- 
tEN a isol6 en effet des mycobact6ries capables de se 
d6velopper dans des milieux dont  l 'unique source de 
carbone 6tait le cholest6rol. 

L'activit6 enzymatique des microorganismes est tou- 
tefvis tetlement multiple et dou6e souvent d'une sp6- 
cificit~ si ~troitement d~limit~e, qu'il est logique de pre- 
sumer qu'il existe dans la nature des microbes aptes 
exercer sur toutes les substances vdg6tales et  animales 
une activit6 biochimique tout  ~ fait particuli~re. 

C'est sur la base de cette conception et en consi- 
d6rant le sot agraire comme 6tant en fait le si~ge des 
ph6norn~nes enzymatiques les plus divers, capables 
de causer la d6gradation de toutes les substances or- 
ganiques, que le Hollandais TAK 3 et l'Anglais TURFITT 4, 
ind@endamment l 'un de l 'autre et en m6me temps, 
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ont affront6 entre 1942 et  1943 le probl~me de la d6- 
composition microbienne du cholest6rol dans le sol 
agraire. 

Les recherches sur la sensibilit6 des st~ro[des ~ l'ac- 
tion des microorganismes datent  toutefois de 1939. 
D'importants r6sultats ont 6t6 acquis depuis en 6tu- 
diant les actions exerc6es par Ies microbes sur des subs- 
tances d6riv@es du cholest6rol, mats ddpourvues de Ia 
chaine lat@rale. 

Oxydation des stdro~des d action hormonale 
La propridtd qu'ont les st~ro~des et surtout le d@- 

hydroandrost@rone d'Stre oxyd6s par  les microorga- 
nismes et transform6s en androst&nedione a 6t6 d6- 
montr6e pour la premiere fois en ]939 par ~¢IAMOLI, 

Koch  et  TESCHEN 1. Cette action a 6t~ attribu@e ~ un 
microorganisme trSs petit  d~nomm6 d'abord Coryne- 
bacterium helvolum, mats classifi@ par  la suite comme 
Corynebacterium mediolanum. Par  @tapes, il a 6t6 pos- 
sible de d6montrer (ARNAUDI, 1943 ~) que la culture 
employ6e par tes auteurs susdits au cours de leurs 
oxydations n'dtait  pas une culture pure, mats un m@- 
lange de diff6rents microbes. Quelques uns, pr6sentant 
de l'affinit6 entre eux, pouvaient se rattacher ~ l'esp~ce 
Flavobacterium dehydrogenan, s; d'autres poss6d,~ent des 
propfi6t6s physiologiques analogues (pouvoir hydroly- 
tique tr@s limit6, activit6 oxydante remarquable), mats 
ne pouvaient faire pattie du genre ~Flavobacterium et, 
surtout, ils n'agissaient pas sur les st6ro[des, d'autres 
encore @taient des bact6ries de contamination, d@- 
pourvues d'activit6 oxydante.  

Au cours de la m~me ann@e, ARNAUDI ~ isolait un 
microbe pr6sentant en culture pure la re@me propri@t@ 
oxydante;  i l le d6nomma d'abord Micrococcus dehydro- 
genans (1939), puts Flavobacterium dehydrogenans 4. 
L'6tude du pouvoir oxydant  de ce microorganisme a 
6t6 61argie et approfondie par A. ERCOLI ~, qui a pu 
d6montrer qu'il exerqait, comme on le verra plus loin, 
une activit@ oxydante notable sur plusieurs st6ro'des 
de la s6rie des hormones sexuelles. 

En1941,ARNAUDI et  ERCOLI s isolaient un autre micro- 
organisme (d6termin@ par la suite comme Bacterium ste- 
roidiclasium), capable d'op6rer une d@molition l~ro- 
fonde de la mol6cule des st6ro~des du groupe de Fan- 
drost~ne, c'est-~-dire le d6hydroandrost~rone et l 'an- 
drost~nedione, de sorte que dans les liquides de r6acfion, 
il ne restd plus aucune trace de produits ~ structure 
mol6culaire polycyclique. Le m@me microorganisme 
est capable, au contraire, d 'oxyder l'cestradiol en 
cestrone. Enfin, en 1944 MOLINA et E~COLI ~ ont isol6 
deux autres flavobact6ries: Flavobacterium androsten- 

1 L, MAt~OLI, R. KOCH et H.T~scHEN, Naturwiss. 2~', 319 (1939). 
2 C, ARNAUDI, BOH. Istituto Sieroterapico milanese ~1, 1 (1942). 
a C. ARUAUD~, BOIl. sez. ital. Soc. int. Microbiol. N. 10 a 12 (1939). 
g C. ARNAUDI, Zbl. Bakt., II .  Abt., I05, 352 (1942). 

A. ERCOH, Hoppe-Seylers Z. physiol. Chemic 270, 266 (1941). 
C. ARNAVln et A. ERCOLX, Boll. Istit. Sierot. Intl. "20, I37 (I941). 
L. MOLmA et A. ERCOLI, Boll. Istit. Sierot. nail. 23, 164 (1944}. 

dionicum et Flavobacterium carbolinicum, qui exercent 
une activitd de degr6 variable sur Ies st6roides employ6s 
dans ces essais. 

Microorganismes oxydant les stdro~des 
1 ° Flavobacterium dehydrogenans. A. ERCOLI 1 a d6- 

montr6 que Flavobacterium dehydrogenans peut oxyder 
non seulement le d6hydroandrost6rone (I) en andr0- 
st~nedione (II), mats aussi l'cestradiol (III) en ¢estrone 
(IV); le pr@gn@nolone (V) en progest@rone (VI); le 
norcholestdnolone (vii) en norcholest@nedione (VIII); 
l '6thinylandrost~nediol (IX) en anbydrooxyprogestg 
rone (X) (pr@gn6n-in-ol-one). 
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ERCOLI a mis encore en 6vidence une singuli~re pro- 
pfi~t6 biochimique de Flavobacterium dehydrogenans au 
cours de l 'oxydation de l'androst&nediol (XI): un ox- 
hydryle secondaire seulement, ~ savoir celui en position 
C~, est oxyd6 en groupe c6tonique, tandis que celui en 
position 17 reste inalt6r6; il s 'en suit la formation de 
testost6rone (XII). Si, par contre, l 'on soumet h l'ac- 
tion du Flavobacterium Ie compos6 satur6 correspon- 
dant: l 'androstanediol (XII I), on obtiendra l 'oxydation 
des deux oxhydryles en groupes c6toniques, avec for- 
mation d'androstanedione (XIV). 

CH~ CH~ 
/\~--~--OH 

andros t~ned io l  

CH~ 
/ / ' x , _ _ ~ _ 0 H  

H O / X , / ! ~  x l n  
t t  

androstanediol 

/ ' \ ~ /  

o / / - , ~ \ /  x n  
t e s to s t6 rone  

-OH 

CH3 

I-[ 

androstanedione 

20 Flavobacterium androstendionicum. MOLmA et ER- 
C0LI  1 ont d6montr6 que Flavobacterium androstendio- 
nicum est capable d 'oxyder le d6hydroandrost6rone (I) 
en androst~nedione (II). Alors qu'il ne peut pas d6shy- 
drogdner de l'androst~nediol (XI) en testost6rone (XII) 
comme Flavobacterium dehydrogenans, il oxyde de t 'an- 
drostanediol (XlII) en androstanedione (XlV). Ce 
microorganisme aurait doric un pouvoir oxydant  moins 
sptcifique mais plus prononc6 de celui de Flavobac- 
terium dehydrogenans. 

3 ° Flavobacterium carbolinicum. Flavobacterium car- 
bolinicum est capable de d6shydrog6ner le d6hydro- 
androst6rone (I) en androst~nedione (II). II serait 
d0u6 toutefois d 'un pouvoir oxydant  interm6diaire 
entre celui de Flavobacterium dehydrogenans et celui 
de Flavobacterium androstendionicum. En effet, si l 'on 
fair agir ce microbe sur l'androst~nediol (XI), on con- 
state la formation d 'un m61ange de testost6rone (XlI) 
et d'androstSnedione (II). On aurait donc d'abord l 'oxy- 
dation du groupe alcoolique secondaire en C3 et ensuite 
une oxydation partielle de l 'oxhydryle en C~v 

4 ° Bacterium steroididasium. Le Bacterium steroidi- 
clasium expliquerait une activit6 bien plus 6nergique. 
It attaque la mol6cule du d6hydroandrost6rone (I) et 
celle de l'androst~nedione ill) en les d6sagr6gant pro- 
fond6ment: le produit qu'on peut  r6cup6rer des ti- 
quides apr&s une oxydation de 15 jours, est identique 

la substance de d6part; iI repr6sente de 10 ~ 50% de 

x L. MOLINA et A. ERCOLI, Boll. Is t i tuto  Sieroterapico milanese, 
~3, 164 (1944). 

cette derni@re. It est impossible d'isoler d'autres com- 
pos6s ayant  encore la structure polycyclique primitive. 
Le Bacterium steroidiclasium agit, au contraire, sur 
l'cestradiol (III) en le transform~nt compl@tement en 
cestrone (IV) avec un rendement de 35% ~ peu pr~s. 
Le reste de la substance demeure inalt6r6, tout  au 
moins en grande partie. 

Caractdristiques du genre Flavobacterium 

Les propri@t@s du genre Ftavobacterium Bergey (que 
cet auteur comprend dans la famille des Bacteriaceae 
Cohn) sont limit@es. Elles r6sident essentiellement 
dans son aptitude ~ former un pigment jaune orange, 
dans son inactivit@ presque totale vis-a-vis des hydrates 
de carbone et dans te fait qu'il ne produit  pas de gaz. 
Nous donnerons ici les caract@ristiques de l~lavobac- 
terium dehydrogenans sur lequel nous poss6dons un 
grand hombre de donn@es exp6rimentales, mais nous 
ne n6gligerons pas d 'ajouter des indications sur les 
autres esp@ces employ6es au cours des recherches sur 
les bio-oxydations. I1 nous faut toutefois remarquer 
d~s l 'abord que parmi les esp@ces contr61@es par nous, 
beaucoup se sont montr@es difficilement colorables 
avec les couleurs d'aniline courantes et ont pr6sent6 
une variabilit6 morphologique accentu6e, en relation 
avec le milieu de culture et l'~ge. 

Flavobacterium dehydrogenans peut avoir l 'aspect 
d 'un cocco-bact6fium (/2 0,375-0,50 ×0,50-0,65) tout  
particuli~rement darts les milieux de culture solides; 
clans les milieux de culture liquides, il peut pr6senter 
une longueur de 1-2 /2. Strictement a6robie. Gram- 
positif. Optimum de temp6rature 30-32°C. Inerte vis- 
A-vis du lait et de la g61atine, il ne fermente aucun des 
hydrates de carbone les plus communs. I1 oxyde par 
contre assez 6nergiquement la glucose et la glyc6rine; 
d 'une fa~on moins prononc@e la saccharose, la galac- 
tose, la fructose, la maltose et aussi, quoique plus 
faiblement, l'arabinose. Le PH optimum de d6veloppe- 
ment est entre 6,8-7,1. 

La pigmentation pr6sente un int@r~t tout particulier, 
Flavobacterium dehydrogenans, ainsi que tousles micro- 
organismes appartenant  au genre Flavobacterium sou- 
mis ~ l'6tude (Flavobacterium marls, Flavobacterium 
flavotennae, souches AR 1 et AR 3) se comporte comme 
un parachromophore typique (suivant la classification 
de BEIJERI~CX), puisqu'il garde dans ses enveloppes 
capsulaires le pigment jaune citron qu'il 61abore. A 
I'encontre de ce qui se prdsente chez la presque totalit6 
des bact6fies pigment@es, la chromog6n@se ne s'op~re 
chez lui qu'A la lumi@re diffuse. Dans t'obscurit6, la 
multiplication ne pr@sente aucune anomalie morpho- 
logique, mais les cultures - soit en milieux liquides, 
soit en milieux g~los6s - restent d6pourvues de pigment. 

La nature dn milieu de culture a Une unfluence nette 
sur la chromog6n~se : celle-ci n 'a pas lieu dans les mi- 
lieux nutritifs min6raux et se manifeste par contre sans 
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anomalies dans les milieux de culture g61os6s, soumis 
pour des temps variables (jusqu'A 60') aux irradiations 
d 'une lampe ~ vapeurs de mercure, plac6e h 30 cm de 
distance. Dans les m~mes milieux de culture des autres 
microorganismes, tels que le Staphylococcus aureus, 
non seulement ne se pigmentent  pas mais n 'ont  m6me 
pas la possibilit6 de se multiplier rEguli~rement, ~t cause 
de 1'H202 form6 £ la suite du t ra i tement  d'irradiation 
(comme l 'a d6montr6 DIEUDONN~ depuis longtemps). 

La r~sistance -X I 'H2Q,  qui, du reste, peut fitre 
6labor6 par  le Flavobacterium dehydrogenans lui-m6me, 
est tr~s aecentuEe: en effet, ce microorganisme .se 
multiplie encore en pr6sence de 0,25 pour 1000 de H202, 
tandis que des doses de 0,04 pour 100 sont suffisantes 
pour arr~ter la multiplication du Staphylococcus aureus. 

La fonction du pigment au cours des processus 
d 'oxydat ion dEterminds par  les flavobactfries est pour 
le moment  tout  h fair hypoth6tique. Tandis que la vi- 
tesse de multiplication ne parai t  pas 8tre influenc6e 
par  le manque de lumi~re et par  cons6quent de pigment,  
les processus mdtaboliques en sont sfirement modifi6s 
puisque l 'abaissement du potentiel redox est plus in- 
tense dans l'obscuritE (de rH  2 25,70 ~ 22,60 h pn ~= 6,9) 
qu'~ la lumi~re diffuse (de rHa 25,70/t 24,56 ~ PH = 6,9). 
Le pouvoir oxydant  est li6 lui aussi £ la pr~sence du 
pigrhent. Les cultures pigmentEes manifestent un pou- 
voir respiratoire net tement  sup6rieur £ celui des cul- 
tures non pigmentEes. La d6termination manom6trique 
suivant la mdthode de Warburg dfmontre  que les 
bact6ries pigmentEes mEtabolisent la glucose en al- 
cool ~thylique avec une intensit6 de 40/~ 56 pour 100 
plus 61evEe que celle observ6e pour d 'autres  bactEries 
diff6rant des pr6c6dentes exclusivement par  le manque 
de pigment. La respirat ion-basale EtudiEe sur des 
suspensions en solution physiologique, se produit elle 
aussi avec rfduction d'environ 50% chez les bactfries 
non pigmentfies. I1 faut ajouter que l 'oxydation typique 
de Flavobacterium dehydrogenans, c'est-A-dire la trans- 
formation de la ddhydroandrost6rone en androst~ne- 
dione, est de beaucoup diminu6e dans le cas de cultures 
d@ourvues de pigment. 

Les caract~res de Flavobacterium androstendionicum, 
Flavobacterium carboIinieum, Flavobaeterium marls, 
Flavobacterium/lavotem~ae et des souches AR 1, AR3 
6tudi6s dans mon Inst i tu t  varient tr~s peu en ce qui 
concerne les dimensions, la couleur du pigment (qui 
est toujours entre le jaune citron et l 'orange) et sur- 
tout les apti tudes hydrolytiques. Ces derni~res, tr~s 
limitdes en tout  cas, peuvent  8tre observfes quelques 
fois (Flavobaclerium carbolinicum) sous forme de fluidi- 
fication tr~s lente de la gflatine, coagulation flasque du 
lair, production de H~S, etc. Les apti tudes oxydantes 
des flavobactfiries ne restent toutefois pas limit6es aux 
stfiroides seulement; elles s 'exercent aussi, comme 
nous l 'avons vu, sur quelques hydrates de carbone et 
en plus sur l 'acide benzoique, l 'acide salicylique, l 'acide 
phEnique, la phloroglucine, la pyrocat6chine, la r6- 

sorcine, le toluene, le xylol, la paraffine; elles montrent 
une sorte de spfcificit6 d 'action qui, une lois appro- 
fondle, pourrait  servir de caractEristique physiologique 
de certaines espfices et qui permet t ra i t  une dffinition 
bien plus commode que celle qui se base sur le compor- 
tement  vis-a-vis des stEro~des (ARNAUDI 1, AltNAUDI et 
COLLA 2, TRECCANI-BENETTI  et SCHIESSEI13). 

Bacterium steroidiclasium 

Pour compl6ter la revue des bactEries provoquant 
l 'oxydation des stfro~'des de la s6rie des hormones 
sexuelles, il Iaut  rappeler encore le Bacterium steroidi- 
clasium. I1 s 'agit  d 'une bact6rie tr~s petite, sans spores, 
immobile, mal colorable, ayant  des dimensions moyen- 
nes de # 0,8-1,2 × 0,3-0,4 et un comportement  incer- 
rain au Gram. Sur les milieux g~los~s communs, on 
obtient toujours un d~veloppement mod6r6. Sur g~lose 
/~ l'infus6 de levure on peut obtenir seulement un enduit 
blanch~tre, sous forme de pellicule mince. II donne lieu 

une lente coagulation du lait, qui pour finir se montre 
dig~r~ et alcalinis~. Le p~ optimum est entre 6,5 et 7,1 
et l'optimum de temperature  entre 30 et 32°C. I1 ne 
fermente pas les h y d r a t e s  de carbone commnns et 
n'~labore ni indol, ni H2S. De m6me que quelques 
flavobact6ries, il est capable d'utiliser l 'acide benzoique, 
l 'acide salicylique, le tolubne, le xylol et la paraffine. 

Oxydation du cholestdrol 

Apr~s les recherches indirectes et occasionnelles de 
SOEHNGEN 4, datant  de 1913, sur l 'utilisation du ch0- 
lest~rol par les mycrobactEries, les premi&res 6tudes 
systdmatiques que nous ayons ~ ce sujet sont celles 
de TAK 5 et de TURFITT 6. Elles ont 6t6 faites entre 
1942 et 1943. Mentionnons ensuite, par  ordre chrono- 
logique, la sErie des recherches de Tr~RFITr 7 (1944, 
1947, 1948), les Etudes de HORVATH et KRAMLI s (1947, 
]948, 1949), celles de ARNAUDI et COLLA 9 (1949), de 
SOBEL et PLAUT 10 (1949), de SCHATZ, SAVARD et 
PINTER n (1949) et de ARNAUD112 (1950). 

Microorganismes de activitd oxydante 

A ce groupe de bactEries poss6dant l 'apt i tude de 
degrader le cholest6rol, il faut ajouter encore les 

1 C. ARNAUDI, Boll. Is t i tuto Sieroterapico milanese, 23 (1944). 
2 C. AitgA-em et C. CgLL~, Soc. itaL So. biol. Milano (1944). 
3 R. TRECCANI-BENETTI et A. SeHIESSER, Ann. Microbiol. 4, 69 

(1949). 
4 N. L. SOE~NOEN, Cbl. Bakt., II. Abt., 1913. 
s j .  D. TAK, Ant. Lecuwcnhoe.k J. Mikrobiol. Serol. 8, 32 (194~). 
6 G. E. TURFITT, J. Bact. 47, 487 (1944). 
7 G.E.  TuR~ITT, Biochem. J. 38, 492 (1944); do, 79 (1946}; 

J. Bact. 54, 557 (1947); Biochem. J. t2, B76 (1948). 
8 j .  HORV~,rH et A. KR&MLI, Nature 160,639 I1947)]. - A. KR/~ula 

ct J. HoRV~TfI, Nature 162, 619 (1948)]; Nature 163, 219 (1949}]. 
9 C. ARNAUDI et C. COLLA, E x p e l  2, E20 (1949). 
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schizomyc&tes qui ont 6t~ exp~rimentds par  TURFITT 
dans un milieu de culture 5. base de sels min~raux et 
de cholest6rol, dans le but d 'en d~finir l 'apti tude 
m6taboliser le cholest6rol. Ce sont: 

Chromobacterium violaceum Schroeter; Alcaligenes 
[aecalis Castellani et Chalmers; Vibrio cyclosiles Gray 
et Thornton;  Pseudomonas aeruginosa Schroeter; 
Pseudomonas [luorescens Migula; Phytomonas malvac- 
carum Erw. Smith;  Protaminobacter atbo/lavum den 
Dooren de Jong;  Mycoplana butIata Gray et Thornton;  
Micrococcus piltonensis Gray et Thornton;  Staphylo- 
coccus aureus Rosenbach; Sarcina lutes Schroeter; 
Streptococcus pyogenes Rosenbach; Escherichia coli 
Migula; Agrobacter a~rogenes Bei~erinck; Serratia mar- 
cescens Bizio; Proteus wdgaris Hauser ; Bacterium 
mycoides Migula; Bacillus megatherium De Bary;  Pseu- 
domonas pietorum Gray et Thornton;  Bacillus subtilis 
Cohn; Bacillus tumescens Zopf; Bacillus closteroides 
Gray et Thornton;  Corynebacterium xerose Neisser et 
Kuschbert;  Corynebacterium pseudodiphthericum Leh- 
mann et Neumann;  Mycobacterium lacticola Lehmann 
et Neumann;  Mycobacterium phlei Lehmann et Neu- 
mann; Proactinomyces agrestis Gray et Thornton;  
Proactinomyces rainimus Jensen; Proactinomyces poly- 
ehromogenes Val6e; Proactinomyces crystallophagus 
Gray et Thornton;  Proactinomyces rubropertinctus 
Heffernan; Proactinomyces coeliacus Gray et Thornton;  
Proactinomyces actinomorphus Gray et Thornton;  
Proactinomyces erythropolis Gray et Thornton;  Pro- 
actinomyces globerulus Gray;  Proactinomyces para/- 
[inae Jensen. 

Aucune de ces souches, ~ l 'exception des esp~ces de 
Proactinomyces et de Mycobacterium lacticola, n 'a  pr6- 
sent6 la facult6 d'utitiser le cholest6rol comme source 
d'6nergie, bien que l 'on ait pu observer au cours de 
nombreuses subcultures la multiplication de plusieurs 
microorganismes (et tout particuli~rement de P. aeru- 
ginosa, P. vulgaris, A. a~'rogenes, Ale./aecalis), 

Les esp~ces sflrement actives sur le cholest~rol se- 
raient done seulement les celles qui appart iennent  au 
genre Mycobacterium: Mycobacterium lacticola, Myco- 
bacterium.berolinense et une souche particuli~rement 
active de Mycobacterium cholesterolicum, isoIde par TAK 
par des cultures d 'agrandissement avec cholestfrol 
comme source unique de carbone. Mycobacterium phlei 
et Mycobacterium salmonicolor, souches de collection 
de l ' Ins t i tu t  de Microbiologie de Delft, 6tudi~es elles 
aussi par  TAK, en employant  un milieu de culture 
ayant le chol6sterol comme source unique de carbone. 
Mycobacterium smegmatis et Mycobacterium tubercu- 
losis, contr61fs par  NOBEL et I)LAUT, le premier au 
cours de recherches sur le chimisme de la d6gradation 
du cholest6rol et le second en df terminant  le pouvoir 
d'utilisation du cholestfrol. Un Azotobacter d'espfice 
non d6terminfe, employ6 par  Hogvh-rH et KRXMLI. 
Flavobacterium marls Harrison, employ6 par ARNAIJDI 
et COLLA pour l 'oxydat ion du cholfsterol. Cette esp~ce 

a 6t~ choisie dans un groupe de ftavobact6ries se mul- 
tipliant dans les milieux de culture ayant  le cholest6rol 
comme source unique de carbone. 

Proaclinomyces 
Le genre Proactinomyces comprend des formes mi- 

crobiennes filamenteuses, pourvnes de traces de rami- 
fication. Elles peuvent  ~tre consid6r6es comme des 
formes interm6diaires entre les mycobact6ries non 
ramifi6es et les actinomyc~tes abondamment  ramifi6s. 
Apr~s avoir ex6cut6 de nombreuses s6ries de cultures 
par  agrandissement en pr6sence de cholest6rol, TURFITT 
a pu isoler du sol 144 souches de Proactinomyces 
erythropolis, 21 souehes de Proactinomyces aquosus 
n. sp., 14 souches de Proactinomyces globerulus, 8 sou- 
ches de Proactinomyces coeliacus, 1 souche de Pro- 
actinomyces restrictus n. sp. I1 a ~t6 aussi possible 
cet auteur d'6tablir  que des souches de collection de 
Proactinomyces agrestis, Proactinomyces crystallopha- 
gus, Proactinomyces convolutus, Proactinomyces actino- 
morphus, Proactinomyces minimus, Proactinomyces 
rubropertinclus, Proactinomyces polychromogenes peu- 
vent m6taboliser le cholest6rol et qne Proactinorayces 
erythropolis d@loie une activit6 oxydante  sur le chole- 
stdnone, sur lkestradiol et sur l 'acide cholique. 

SCHATZ, NAVARD et PINTEr~ sont d'opinion que d 'autres  
schizomyc~tes, appar tenant  A diff6rents genres, peu- 
vent ~tre capables de m6taboliser le cholest6rol. I1 est 
en effet possible que d 'autres  schizomyc~tes puissent 
intervenir dans ce processus. Les r6sultats de nos 
derni~res recherches, encore en cours d'61aboration, 
ex6cut6es au moyen de cultures par  agrandissement 
ensemenc6es avec de Ia substance f6cale, nous portent  

admettre  qu'en effet d 'autres  esp~ces de sch!zomy- 
c~tes sont dou6es de pouvoir oxydant  sur les st6roMes. 

I1 nous paral t  toutefois un peu simpliste de d~duire 
cette activit6 biochimique simplement des variations 
du PH observ6es dans des cultures obtenues avec des 
milieux nutritifs de composition tr~s complexe (comme 
cela semble avoir 6t~ le cas clans les exp6riences f a re s  
par  les auteurs que nous venons de citer). 

Ddgradation du cholestdrol et produits de l'oxydation 

Le crit6rium permet tan t  de suivre le processus de 
d6gradation du cholest6rol dans sa forme la plus sim- 
ple nous est fourni par le d6veloppement des microbes 
observ6s dans des milieux de culture ayant  le cholest6rol 
comme source unique de carbone. Cette m6thode a 6t6 
adopt6e ~t titre d'essai par t ous l e s  chercheurs et elle 
est consid6r6e par SOEHNGEN comme le seul test de 
l 'activit6 des mycobact6ries. Ce crit6rium est toute- 
lois tr~s al6atoire puisque m~me des traces d ' impuret6s 
dans le cholest6rol ou bien darts les au t ressubs tances  
contenues dans le milieu de culture peuvent  ais6ment 
permett re  un d6veloppement microbien parfois m~me 
tr~s abondant,  tout  particuli~rement lorsqu'il s 'agit 
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de mycobactfries saprophytes ayant,  comme on sait, 
des exigences nutritives tr~s limit6es. 

TAK a suivi ce crit6rium, en le complftant  toutefois 
par la d6termination de la quantit6 de cholest6rol 
disparue. Dans des cultures par agrandissement, main- 
tenues en agitation pendant 28 jours ~ 30°C., la quan- 
tit6 r6siduelle de cholest6rol 6tait entre 3 et 9% de la 
quantit6 mise en oeuvre, A une concentration de 3 pour 
1000 dans te milieu employ4. 

T o u s l e s  autres chercheurs ont essay6 d'isoler les 
produits de l 'oxydation pour 6tablir un brian de la 
d6gradation du cholest6rol op6r6e par les microorganis- 
mes. Dans ce but  ils se sont inspir6s, bien entendu, des 
r6sultats qu'on obtient au cours de l 'oxydation chi- 
mique, pendant laquelle la mol6cule du cholestfrol 
donne lieu ~ la formation de plusieurs substances, dont 
la constitution d6montre une corr61ation 6troite entre 
les st6roides, les hormones sexuelles et les acides bili- 
aires. 

II semble que ces d6gradations, impliquant la rup- 
ture de la chatne latfrale et des transformations dans 
le noyau polycyclique, sont accompagn6es assez fr6- 
quemment de changements au C~. Cela a 6t6 d6montr6 
p a r  BERGSTROEM e t  WINTERSTEINER 1 qui, apr&s une 
a6ration prolong6e de solutions colMdales de cholesterol 
stabilis6 avec du st4arate de sodium au 3 pour 1000, 
tenues ~t 85°C., ont obtenu la formation du 7-hydroxy- 
et  du 7-c6to-d6riv6. 

TURFITT, HORVATH et KI~XMLI, ARNAm~I et  COLLA, 
SOBEL et PLAOT ont essay6 la s@aration des produits 
de l 'oxydation du cholest6rol (et aussi de ses d6rivfs) 
et  Ieur identification. En ce qui concerne les m6thodes 
d'isolement et d'identification de ces compos6s, nous 
renvoyons le lecteur aux m6moires originaux. I1 faut 
rappeler aussi que dans notre revue nous n'envisage- 
rons que les substances identifi6es avec certitude. 

I1 en r6sulte que le cholest6rol peut ~tre sfirement 
oxyd6 en A * cholest6none par plusieurs Proactinomyces 
et tout  particuli6rement par Proactinomyces erythro- 
polis (TuRH~a') et par Flavobacterium maris (ARNAUDI 
et COLLA). Des traces de A a-cholest6none ont 6t6 iden- 
tififes aussi par SOBEL et PLAUT, qui ont employ6 le 
Mycobacterium smegmatis. La m~me substance ainsi 
que du 7-oxycholest4rol ont 6t6 obtenus par KRX~LI 
e t  HORVATH avec Proactinomyces roseus; avec Azoto- 
bacter sp.Ces auteurs auraient obtenu du 7-oxycholest6- 
rot en m~me temps que des traces de mdthylheptanone. 
Ce dernier r6sultat nous laisse toutefois un peu per- 
plexe, puisque la pr6sence de cette substance signi- 
fierait la scission de la chalne lat6rale et il est 
improbable que ce fair se soit produit sans qu'une 
partie au moins du noyau polycyclique air pu 4tre 
retrouvfe.  

TUm~ITT a soumis A l 'oxydation par Proactinomyces 
erythropolis aussi le cholest~none e t a  pu retrouver et 

1 S. I~ERGSTROEM et O. WINTERSTEINER, J. biol. Chem. 1~tl, 597 
(1941). 

identifier des traces d 'un acide c6tonique pr6c4dem- 
ment ddcrit par WINDAUS 1, qui a la formule suivante: 

CsHn 
He3] 

Le m4me auteur a essay6 aussi d'obtenir l 'oxydation de 
l'cestradiol avec Proaclinomyces, toutefois l'oestrone 
s'est form6 en quantit6 tr6s lirnit6e et seulement en 
pr4sence de grandes quantit6s de germes. 

Quelques d6riv6s du cholesterol ont 6t6 soumis ~ la 
m4me 6tude. 

ToRmvr (1948) a essay4 l 'oxydation de l'ac6tate de 
cholest6rol avec Proactinomyces erythropolis, mais apr~s 
trois mois d'incubation il a r6cup4r4 18,9 g sur les 20 
mis en r4action et 10 mg d'acide isocaprogque. Ce Iait 
pourrait indiquer qu'une oxydation de la chMne lat6rale 
a eu lieu. SOBEL et PLAUT ont observ6 que Myco3ac- 
lerium smegrnatis utilise le succinate de cholest6rol, mais 
en ce qui concerne les produits de l 'oxydation, les r4- 
sultats obtenus par ces auteurs ont 6t6 tr6s incertains. 
Ils ont bornf Ieurs essais ~ la division de la substance so- 
luble dans l'6ther dans les fractions suivantes: alcoolique 
c6tonique; atcoolique non c6tonique; non alcoolique non 
c6tonique; non alcoolique c4tonique et soluble clans les 
alcali (voir formule page 87). 

Modalitds des oxydations 
TAK a adopt6 la m6thode des cultures par agrandisse- 

ment darts des liquides min6raux de culture, auxquets 
il a ajout6 du cholest4rol. Les ballons en incubation ont 
6t6 soumis ~ une agitation continue. Les subcultures suc- 
cessives ont subi le mfme traitement. Le cholest6rol 
6tait introduit de la mani6re suivante: 1,25 g de choles- 
t6rol 6taient dissous dans 60 cm 3 d'ac6tone et le tout 
6goutt6 lentement dans 250 cm 3 d'une solution chaude 
de (NH4)2SO ~ et de KH~PO 4 routes deux ~ 1 pour 1000. 
On maintenait le liquide ~ temp6rature d'6bullition 
jusqu'~ compl6te disparition de l'ac6tone. 

Au cours d'autres essais, on a ajout6 au liquide de 
culture MgSo~, CaCl~ et F%(SO4) ~. M4me simptement 
pulv6ris6 dans un mortier, le cholest6rol ajout6 ~ la 
solution nutritive mindrale 6tait m6tabolis6 ais6ment 
par les mycobact6ries 6tudifes par Tam 

Une technique analogue est celle choisie par TuRmrr  
pour une grande partie de ses exp6riences. Au cours 
d'antres essais cet auteur a adopt6 au contraire un sys- 
t~me de baUons reli4s entre eux ~ fin de permettre une 
oxygfnation continue et l'61oignement des produits de 
dfgradation. 

AR~AUDI et COLLA ont employ6 des ballons de KLUY- 
VER de forme conique, pourvus d'une cloison poreuse. 

1 A. WX~DAUS, Bet, dtsch, them. Ges. 39, 2008 (1906). 
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2~ 
~o ~l ~ ~a ~ ~ / C H  a 

x~ CH.(CH~).CHz.CHI.CH~.CH \ 
HCa I CHa 

cholest6rol 

I 
Proactinomyces r o s e u s  (KRAMLI et HORV.t, TH) 

I . . . . . . . . . . . . . . . . .  

CsHI~ 
HC3 

% 1 / \ /  

H O - / \ / V -  
7-oxycholest&ot 

A ia solution nutritive min6rale employ6e ils ont aiout6, 
~, chaud, du cholest6rol en solution ac6tonique ou al- 
c0olique. Moyennant an rechauffement ult6rieur ils ob- 
tenaient l'61imination des derni&res traces d'ac6tone. 
Pendant route la p6riode d'incubation, c'est-~-dire 15-20 
iours ~ 30 ° C., la culture 6tait soumise tL une oxyg6nation 
continue. 

KRAMLI et HORV2kT~I ont maintenu leurs cultures en 
a&ation continuelle. SOBEL et PLAUT ne donnent aucun 
renseignement sur la m6thode suivie au cot~s de leurs 
recherches. 

2VIarche des ~brocessus d'oxydation 

L'influence exerc6e par de nombreux facteurs ex- 
tdrieurs se montre 6vidente dans les recherches des 
auteurs que nous venons de citer. On entrevoit en m~me 
temps la possibilit6 que d 'autres facteurs puissent inter- 
venir. Le facteur temps est d'une importance pr6domi- 
nante, soit dans la multiplication des microbes; celle-ci 
est, comme on salt, assez lente chez les mycobact6ries 
et Proactinomyces. II en est de m6me de la transforma- 
tion enzymatique, laquelle est assez lente et n ' a  lieu 
qu'en pr6sence d'une flore microbienne abondante. 
En g6n6ral les oxydations d&ermin6es par les myco- 
bact6ries durent 30 jours (TAK) OU mSme 3--4 mois (So- 
,EL et PLAUT) ; celles dues h Proactinomyces (TURFITT) 
s'effectuent en 3-5 tools. L 'oxydation provoqu& par 
Flavobacterium marls (ARNAUDI et COLLA) est beaucoup 
moins lente, ayant  lieu ell 15--20 jours; encore plus rapide 
est celle d'Azotobacter (HoRvATH et KRAMLI), qui est 
termin6e au 14 e jour. 

C'est tout particuli&rement chez les Proactinomyces 
qu'une importance notable dolt &re A l'influence de la 

Proactinomyces erythropolis (TuRFITT) 
FIavobacterium marls (ARNAIJDI et COLLA) 
Mycobacterium smegmatis (SOBEL et PLANT) 

C8H1~ 
HC~ ~ 

/ \ 1 / \  

o-/\Yl 
A4-cholest~none 

I 
Proactinomyces erythropoIis (TuRFITT) 

I 
C8H17 

c&oacide de WINDAUS 

concentration des ions hydrog~nes. Celle-ci ne dolt pas 
&re trop 61oign6e du point neutre, sJnon le d6veloppe- 
mea t  des microorganismes serait compromis. Si l 'on 
utilise l 'ion NH~ sous forme de (NH~)eSO 4 dans les 
milieux de culture min6raux, on observe Ia lib6ration 
d'ions acides, l'acidification progressive du milieu, et 
l 'arrSt rapide de la multiplication et de l 'activit6 des 
microorganismes. I1 est par  cons6quent indispensable 
de tamponner le milieu avee du CaCOa. I1 n 'a  pas 6t6 
d6montr6 toutefois que le PH puisse influencer aussi le 
processus purement enzymatique de l 'oxydation. 

L 'un des aspects les plus int6ressants de l'influence 
exerc6e par les facteurs externes sur l 'oxydation est 
fourni par la composition chimique du milieu de culture. 

Les oxydations oat  6t6 obtenues el1 g6n~ral avec 
des liquides de culture purement  min6raux; patrols, 
on a tout de m~me employ6 du bouillon de levure ou 
une solution min6rale enrichie en certaines substances 
organiques complexes. La marche des processus s'en 
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trouve alors modifi6e, tr~s probablement h cause des 
variations que le patrimoine enzymatique des micro- 
organismes peut subir. 

L'influence que le milieu de culture exerce sur Foxy- 
dation a 6t6 raise en 6vidence par TU~FITT (1944), qui a 
constat~ que la quantit6 de cholest6rol utilis~e par 
Proactinomyces erythropolis dans tin milieu de culture 
contenant de l 'azote sous forme de KNO~ est double de 
celle qui est mfitabolis6e en pr6sence de N H  4 NOa et 
peu prSs triple, lorsqu'on y ajoute en outre du CaCOs 
clans la proportion de 0,5%. 

SOBEL et PLAUT d'autre part,  ont observ6 l'influence 
directe exercfe par les substances pouvant  alimenter le 
Mycobacterium smegmatis et aussi par les facteurs de 
croissance. Cette bact6rie poss~de une capacit6 tr~s limi- 
t fe  de ddgradation et d'utilisation du cholest6rol, en 
l 'absence d 'autres  substances organiques, tandis qu'en 
pr6sence de bouillon de cceur, la d6gradation est plus 
active. Une influence semblable, bien que moins nette, 
est exerc~e par  la cystine et la glycine. En effet: en 
pr6sence d'une infusion de coeur (0,3 pour 1000 dans le 
liquide de culture mineral) la diminution du cholest6rol 
observfie au bout  de trois mois est A peu prfis de 30 
70%, tandis qu'en pr6sence de cystine et de glycine, 
on obtient la disparition, pendant  la mfime p6riode de 
temps, du 20-30% du cholest6rol. Pour les exp6riences 
t6moins, avec cholest6rol et sans adjonction d 'autres  
substances organiques, la d6gradation observ6e se 
borne au 5-10%. 

Dans notre Insti tut ,  nous avons ~tudi6 l 'influence 
que le milieu de culture exerce sur la marche de la 
transformation du cholest6rol en cholest6none, d6ter- 
min6e par Flavobacterium marls. 

Mes collaboratrices, Mine TRECCANI-BENETTI et 
Mlle SCHIESSER, avaient observ6 auparavant  que 
Flavobacterium maris donne lieu, en solution purement  
saline, ~ la disparition du 33% de l'acide salicylique, 
tandis qu'en pr6sence de petites quantit~s d 'autres  
sources de carbone (ac6tate, succinate, lactate de so- 
dium), il m6tabolise tout l 'acide salicylique pr6sent, 
en le t ransformant  en une substance qui poss~de des 
caractSres de solubilit6 rappelant  ceux de la substance 
humique du sol. Au cours d 'une ~tude sur le comporte- 
ment  vis-a-vis du cholesterol du m~me Flavobacterium 
maris et, en met tan t  cette substance dans des liquides 
de culture min6raux, avec ou sans adjonction du 3 pour 
1000 d'asparagine, on a observ6 qu'en prfsence de cet 
acide le cholest6rol se transforme en cholestfnone au 
bout de 18 ]ours (avec a6ration), dans la proportion d'~ 
peu pros 14%, avec un r6sidu de cholesterol inalt~r6 
d 'environ 80%. 

Au contraire, en solution nutrit ive min6rale pure 
sans adjonction d 'autres  sources de carbone, seule- 
ment  1,3% est transform6 en unesubs tance  constitu6e 
en majeure partie par  du cholest6none; tout le reste 
est transform6 de mani~re ~ ne plus pr6senter les 
caractfristiques de la structure st6roide. L'activit6 bio- 

chimique des microorganismes essayds semble donc 8tre 
influenc6e tr~s net tement  par  la composition du milieu 
nutritif. On observe enfin qu'en milieu pauvre oh la 
source unique de carbone est repr6sent6e par  le choles- 
t6rol, celui-ci est profond6ment d6grad6 m6me dans 
sa structure st6roide, aux fins des n~cessitds nutri- 
fives du microorganisme. En presence de sources de 
carbone d'utilisation plus facile, l 'activit6 des bac- 
t6ries oxydant  les st6roides se manifeste au contraire 
par  des actions enzymatiques secondaires, qui s'exer- 
cent sur le cholest6rol sans en alt6rer la structure poly- 
cyclique. L'activit6 des bact6ries dans les solutions 
nutfit ives pauvres semble ~tre certainement tr~s in- 
t6ressante, puisqu'il s 'agit  1~. du probl~me du mode 
d 'a t taque de la mol6cule complexe des st6ro~'des et, 
avant  tout, du d6tachement de la chaine lat~rale. II 
resterait maintenant  ~ consid6rer le facteur oxyg6- 
nation, qui a sans doute de l ' importance pour ce qui 
concerne la multiplication des bact6ries et la r6action 
enzymatique sur le cholest6rol. Les donn6es dont nous 
disposons sont toutefois limit6es ~ des observations 
empiriques: on a simplement constat6 que la d6gra- 
dation est acc616r6e par  l 'agitation, l 'a6ration et, enfin, 
par l 'oxyg6nation forc6e. Jusqu '~ pr6sent, il nous 
manque des donn~es sur l 'oxydat ion dans des tam- 
bours sous pression d'oxyg6ne. 

I1 est clair que dans le probl&me de l'oxyg6nati0n 
deux facteurs sont X consid6rer. L 'un  d 'eux se rapporte 

l'ace616ration d'une r6action qui se produit  aussi, 
bien qu'avec plus de lenteur, tout  simplement en se- 
couant les cultures ou en les 6tendant sur une grande 
surface. L 'aut re  se rapporte au degr6 d 'oxydat ion plus 
ou moins profond d'une substance qu 'un  microorga- 
nisme peut accomplir en d6pendance d 'un degr6 vari- 
able du potentiel redox. 

Nous sommes entr~s dans ces consid6rations 1 en par- 
lant de la validit6 des esp~ces ];lavobacterium andro- 
stendionicum et Flavobacterium carbolinicum de MOL~NA 
et E~COLI. Bien qu'une fonction diff6rente des esp~ces 
particuli~res ne soit pas h 6carter, il nous semble en effet 
que la variabilit6 du pouvoir oxydatif  de ces bact6ries 
et de Flavobacterium dehydrogenans peut 8tre attribute 
6ventuellement aux conditions du potentiel redox des 
syst~mes constitu6s par les liquides de r6action. 

La marche de l 'oxydat ion du cholest6rol est li~e 
6videmment aussi aux conditions physiologiques des 
bact6ries. Nous en avons d6jh parl6 au sujet des flavo- 
bact~ries. 

I1 nous reste encore h rappeler l 'observation de TU~- 
FITT sur l 'impossibilit6 d 'exalter  l 'activit6 oxydative 
des Proactinomyces au moyen de cultures par  agran- 
dissement ainsi que la diminution du pouvoir oxydant 
sous l'influence du milieu de culture employ6 dans les 
collections. Six esp~ces de Proactinomyces ont montr6, 
apr~s une longue p6riode de culture en milieu nutritif 

1 C. ARNAUDI et C. COLLA, Soc. ital. Sc. bio. Milano (1944). 
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contenant de l%estradiol comme source unique de 
carbone, une diminut ion de leur capacit6 d 'oxyder  le 
cholest6rol en cholest6none, diminut ion de 30% par  
rapport aux t6moins. 

L'int6rSt des r6actions d 'oxyda t ion  susdites est 6vi- 
dent et non seutement pour  le microbiologiste:  nos 
connaissances sur le ~cycle des st6roides~ et des subs- 
tances naturelles analogues en sont  enrichies. D ' au t re  
part ces mSmes r6actions pourra ient  intervenir  aussi 
au eours de la format ion dans le sol de substances de 
type hormonal  pouvan t  st imuler en quelque fa~on la 
vie vdgftale. I1 faut  a jouter  que les m~mes r6actions 
pr6sentent un int6r~t certain en ce qui concerne plu- 
sieurs domaines de la biochimie et de la physiologie 
animale. Le fait de pouvoir  utiliser le d61icat r fact i f  
qu'est le microorganisme, au lieu de l '6nergie brute  des 
r6actifs chimiques, donne au biochimiste la possibilit6 
d'examiner 5. fond les proeessus de t ransformat ion des 
substances organiques. I1 dispose par  IA d 'un  moyen  
profond6ment s61ectif. La  possibilit6 d '6tendre l 'usage 
de ce r6actif biologique aux st6roides mSmes, consti tue 
sans doute un avantage  apprfciable,  

Pour le physiologiste, l ' in t f r6 t  de ces recherches est 
considerable puisqu'elles pe rmet t ron t  peut  ~tre de 
v6fifier l 'act ion directe que Yon prSte depuis longtemps 
aux microbes sur l '6volution des st6roides dans l ' appa-  
reil digestif des animaux.  Cornme le m6tabolisme des 

levures a constitu6 le mod&le du m6tabolisme interm6- 
diaire des hydrates  de carbone dans les animaux,  il se 
pourra i t  que le chimisme de la t ransformat ion baetd- 
rienne des st6roides puisse nous renseigner A l 'avenir  
sur le m6tabolisme de ces substances dans l 'organisme 
animal. 

Summary 

The author  discusses the opinions set forth by several 
authors upon the behaviour of bacteria towards steroids. 
He examines particularly their behaviour in respect to 
the resistance of cholesterol against a t tack by microbes 
and the antibacteric action of many substances having 
the phenanthrene nucleus in common. 

The author describes his experiences in regard to the 
oxidation of steroids explaining hormonal act ivi ty;  
he reports the most  important  characteristics of the 
various bacteria and also the conditions at  which oxid- 
ation takes place. 

Furthermore he describes the most recent knowledges 
about  the oxidative transformation of cholesterol. 

Afterwards he examines the functions of many active 
organisms (Flavobacterium, Proactinomyces, Myco- 
bacterium), the modalities of oxidation, the evolution of 
the process, and the products resulting from oxidation. 

At last the author  recalls the decisive influence exercised 
by the chemical composition of the substrate in which 
cholesterol is suspended upon the process, which can 
evolve into a complete demolition of the molecule or 
to a selective oxidation with production of substances 
tha t  still retain the fundamental  structure of steroids. 

Le risposte a reclutamento in rapporto alia fisiologia dei nuclei 
talamici a proiezione diffusa 

Di G. MORUZZI 1, Pisa 

Per molto  tempo gli studiosi delia fisiologia del 
talamo hanno preso in considerazione i soli sistemi a 
proiezione specifica ed in part icolar  modo  i nuclei 
talamici che r icevono impulsi dalle grandi  vie sensitive 
e sensoriali e l i  t r asmet tono  a loro vol ta  ad aree speci- 
fiche e ben delimitate della corteccia cerebrale. Ac- 
canto a questi sistemi ve ne sono per6 altri the  si 
proiettano diffusamente a vaste aree della corteccia 
cerebrale, esercitando su di esse azioni a t ipo generaliz- 
zato. Solo negli ultimi anni, dopo ta scoperta da  par te  
di MORISON e DE~tPSEY * dei potenziali a reclutamento,  
la fisiologia ha  abborda to  lo studio di queste part i  
del talamo, la cui funzione era del tu t to  ignota. 

1 Istituto di Fisiologia dell'Universit~t di Pisa, Pisa (Italia). 
R.S.MoRIso~ e E .W.  DI~MPSEy, Amer. J. Physiol. I35, 281 

(194~). 

Nel 1942 MORISON e DEMPSEY osservarono c h e l a  
stimolazione dei nuclei intralaminari  del ta lamo dava  
origine a risposte bioelettriche corticali che si distingue- 
vano  ne t t amente  da quelle o t tenute  colta stimolazione 
dei nuclei a proiezione specifica per i seguenti ca- 
rat teri  : 

1 ° Le risposte specifiche si osservano solo nelle cor- 
r ispondenti  aree corticali di proiezione sensitiva o 
sensoriale (corteccia sensit iva-motrice per le masse ta- 
lamiche laterali, corteccia acustica o visiva per sti- 
molazione dei corrispondenti  corpi genicolati). Le 
risposte diffuse si osservano invece su gran parte  della 
corteccia cerebrale, pur  con la ne t ta  prevalenza delle 
aree rostrali del pallium. 

2 ° Le risposte specifiche si osservano anche per un 
singolo stimolo elettrico; occorre invece una  stimola- 


