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pounds l inea r i ty .  The  h i g h e s t  c o n c e n t r a t i o n s  were found  
in the  lungs .  Th i s  f ind ing ,  as fa r  as  L S D  is concerned ,  
accords w i t h  ear l ie r  o b s e r v a t i o n s  in  mice  ( expe r i m en t s  
with  C1Mabet led  LSD ~-~) a n d  ca t s  ( f luor imet r ic  est i-  
mation-~% T h e  levels  of  L S D  a n d  Deser i l  in b lood  a n d  
muscle are  a b o u t  t h e  s ame  b u t  de f in i t e ly  lower  t h a n  in t he  
lungs. I n  t he  b ra in ,  however ,  t h e  two  c o m p o u n d s  b e h a v e  
quite d i f fe ren t ly .  W h e r e a s  in  t h e  case of L S D  t h e  b r a i n  
values closely r e semble  t hose  f o u n d  in muscle  a n d  blood,  
much smal le r  a m o u n t s  of Deseri l  could  be d e t e c t e d  in t h i s  
tissue. Th i s  d i f ference  in t he  b r a i n - c o n c e n t r a t i o n  is 
p robab ly  due  to  d i f fe ren t  degrees  of p e n e t r a t i o n  across  
the B B B .  

More s ign i f i can t  t h a n  abso lu t e  va lues  in  such  d is t r i -  
bu t ion- s tud ies  a re  t he  ra t ios :  t i s sue /b lood,  p a r t i c u l a r l y  if 
d i f ferent  d rugs  are to  be  c o m p a r e d  a t  d i f f e ren t  dose-  
levels. I n  T a b l e  I t h e  va lues  for these  r a t i o s  are  s u m m a -  
rized. L S D  a n d  Deseri l  a c c u m u l a t e  6 to  10 t imes  in t he  
lung a n d  t he  musc le /b lood  r a t i o  f igures  a r o u n d  1. 

W i t h  r e g a r d  to  t he  b ra in ,  t he  r a t ios  v a r y  c o n s i d e r a b l y :  
those of L S D  range  f rom 0.68 to 1.63, t hose  of Deseri l  o n l y  
a round  0.2. A s s u m i n g  a r e l a t ive ly  free passage  of L S D  
across t he  B B B  in to  t he  b ra in ,  va lues  for  Deseri l  ex- 
pressed as a p e r c e n t a g e  of those  for L S D  are  of i n t e r e s t  
(Table I I ) .  On ly  3 a n d  10 m g / k g  are  cons idered  in t h i s  
Table,  because  a f t e r  t he  in j ec t ion  of 1 m g / k g  Deseri l ,  t h e  

Tab. I. Tissue/blood ratio of LSD and Deseril at various dose levels 
20 min after i.v. injection 

Dose mg/kg i.v. 
l 3 l 0  ~0 

Tissue/Blood Tissue/Blood ratio of LSD 

Lung/Blood 5.88 10.00 7.47 
Muscle/Blood 0.66 1.06 1.58 
Brain/Blood 0.68 1.08 1.63 

Tissue/Blood ratio of Deseril 

Lung]Blood 7.0 8.05 7.45 
Muscle/Blood 1.16 1.26 1.31 
Brain] Blood 0.25 O. 16 0.20 

6.61 
1.30 
0.25 

Tab. II. % tissue concentration of Deseril expressed as a percentage 
of that of LSD calculated from the tissue/blood ratios of Table I 

Dose mg]kg 
Tissue 3 10 

b r a i n - c o n c e n t r a t i o n  is in  a r a n g e  where  t h e  a c c u r a c y  of 
t h e  f luor ime t r i c  m e t h o d  is doub t fu l .  On t i le  o t h e r  h a n d ,  
30 m g ] k g  L S D  is n o t  i nc luded  because  of i t s  tox ic i ty .  As  
t h e  f igures  show,  t h e  d i s t r i b u t i o n  of Deser i l  in  l ung  a n d  
muscle  is s imi la r  to  t h a t  of L S D ,  w h e r e a s  on ly  12 .0% a n d  
14.6% re spec t ive ly  are  f o u n d  in  t he  b ra in .  

Discussion. The  d i s t r i b u t i o n  a n d  fa t e  of L S D  a f t e r  
p a r e n t e r a l  a d m i n i s t r a t i o n  in  mice  h a v e  b e e n  i n v e s t i g a t e d  
in o u r  l abo ra to r i e s  w i t h  va r ious  m e t h o d s  .3,~4. Us ing  a bio-  
a s say  ( s e ro ton in - an t agon i s t i c  effects  on  t h e  i so la ted  r a t  
u te rus ) ,  as well  as C'4-1abelled LSD,  i t  was  s h o w n  t h a t ,  as  
ea r ly  as  10-15 ra in  a f t e r  i n t r a v e n o u s  in jec t ion ,  a t i ssue-  
equ i l ib r ium,  i.e. a m a x i m u m  of t i ssue  c o n c e n t r a t i o n ,  is 
o b t a i n e d .  In  p r e l i m i n a r y  e x p e r i m e n t s ,  us ing  t he  fluori-  
m e t r i c  m e t h o d ,  i t  was  obse rved  t h a t  t he  d i s t r i b u t i o n  of 
Deseri l  in t h e  r a t  is as r ap id  as t h a t  of LSD.  An  ana lys i s  of 
t he  d i s t r i b u t i o n  of each  s u b s t a n c e  a t  va r ious  doselevels  
a n d  in va r ious  organs ,  t he re fo re  seemed  of in te res t .  The  
t i s s u e - c o n c e n t r a t i o n s  p lo t t ed  in t h e  F igure  conf i rm,  b y  
a n d  large, t h e  h y p o t h e s e s :  t h e y  are  d o s e - d e p e n d e n t  and ,  
as far  as L S D  is concerned ,  accord  w i th  ear l ie r  resul ts .  

The  c o n c e n t r a t i o n  ra t io  t i s sue /b lood  g iven  in Tab le  I 
a n d  t he  d i s t r i b u t i o n  ra t io  of Deseri l  in  r e l a t i on  to  L S D  in 
Tab le  I I ,  show a l m o s t  iden t i ca l  va lues  in  l ung  a n d  muscle .  
F r o m  our  f ind ings  i t  becomes  obv ious  t h a t  Deseri l  
p e n e t r a t e s  in to  p e r i p h e r a l  t issues.  I n  c o n t r a s t  to  th is ,  on ly  
a b o u t  13% of t he  a m o u n t  of Deser i l  to  be  expec t ed  reaches  
t h e  b ra in .  Since Deseri l  does  no t  el ici t  LSD- l ike  s y m p t o m s ,  
e v e n  w h e n  g iven  in doses 8 t imes  g r e a t e r  t h a n  those  of 
LSD,  t h e  di f ference in  t h e  b r a i n  levels o b t a i n e d  does no t  
exp l a in  w h y  Deseri l  lacks c e n t r a l  effects.  Our  resu l t s  
c o n t r i b u t e  to  t he  ana lys i s  of t he  ha l luc inogen ic  a c t i v i t y  of 
L S D  itself,  on ly  in so far  as t h e y  add  f u r t h e r  s u p p o r t  to  
t h e  v iew t h a t  i t  is s t ruc ture-spec i f ic .  On  t h e  o t h e r  h a n d ,  
however ,  t h e y  show t h a t  w i t h  r e g a r d  to  s t r u c t u r e / a c t i v i t y  
r e l a t i onsh ips  s u c h  fac to rs  h a v e  to  be  t a k e n  i n to  a c c o u n t  
in t h e  c o m p a r i s o n  of p e r i p h e r a l  a n d  c e n t r a l  effects.  

Zusammen]assung. Bei  R a t t a n  wurde  die Ve r t e i l ung  
yon  L S D  und  Deseri l  20 rain  n a c h  i n t r a v e n b s e r  Verab re i -  
c h u n g  f luo r ime t r i s ch  b e s t i m m t .  Auf  G r u n d  d e r  e r m i t t e l t e n  
Q u o t i e n t e n :  G e w e b e ] B l u t  e r g a b  sich, dass  be ide  Lyserg-  
s ~ u r e d e r i v a t e  e in  gle iches  V e r t e i l u n g s s c h e m a  in L u n g e  
u n d  Muskel ,  d. h, in  p e r i p h e r e n  O r g a n e n  aufweisen .  I m  
Gegensa t z  h ie rzu  k o n n t e n  y o n  Deser i l  i m  G e h i r n  n u r  ca.  
13% des  zu e r w a r t e n d e n  W e r t e s  naehgewiesen  werden .  
Die  B e d e u t u n g  dieses Be fundes  wi rd  d i sku t i e r t .  

VV'. DOEPFNER 
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Lung 80 100 
Muscle 119 83 
Brain 14.6 12 
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Action r6pressive 
de l'oxyg~ne sur la biosynth~se de la fumarique- 

r~ductase d'Aerobacter aerogenes 

L ' u n e  des  p r inc ipa les  fonc t ions  phys io log iques  des  rfi- 
duc tases  bac t6 r i ennes  es t  de  p e r m e t t r e  ~ de n o m b r e u s e s  

esp~ces ana~rob ies  f a cu l t a t i ve s  d ' u t i l i s e r  d i f f6 ren ts  accep-  
t e u r s  d ' h y d r o g g n e  m i n 6 r a u x  ou organ iques .  Ces e n z y m e s  
d ' o x y d o r ~ d u c t i o n  n ' i n t e r v i e n n e n t  pas  d a n s  le m ~ t a b o -  
l i sme o x y d a t i f  a6robie  ma i s  j o u e n t  p a r  con t r e  u n  r61e 
essent ie l  d a n s  le m~ tabo l i sme  o x y d a t i f  anae rob ic .  Nous  
a v o n s  p r 6 c 6 d e m m e n t  6 tab l i  que  l ' oxyg~ne  a t m o s p h 6 r i q u e  
r6p r ime  la b io syn th~se  de  la n i t r a t e - r 6 d u c t a s e  chez Aero- 
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bacter aerogenes :,2 e t  chez  p lus ieurs  esp6ces b a c t 6 r i e n n e s  
ana6rob ie s  f a cu l t a t i ve s  s. D ' a u t r e  pa r t ,  nous  a v o n s  ob-  
serv6  que  t ro is  r6duc tases  d i s t i nc t e s  i n t e r v e n a n t  dans  la 
r 6 d u c t i o n  du  n i t r a t e ,  d u  n i t r i t e  e t  de l ' oxyde  n i t r e u x  en  
azo te  mol6culaire ,  ne s e n t  p o i n t  syn th6 t i s6es  p a r  les cul- 
tu res  a6robies  de Micrococcus denitri/icans 4,5. On p o u v a i t  
se d e m a n d e r  si la f u m a r i q u e - r 4 d u c t a s e  qui  r e n d  possible  
l ' u t i l i s a t i on  du  f u m a r a t e  c o m m e  a c c e p t e u r  phys io log ique  
d '6 l ec t rons  p a r  les cu l tu res  ana6 rob ie s  d ' d .  aerogenes 6, es t  
6 g a l e m e n t  soumise  h F a c t i o n  r6press ive  de l ' oxyg6ne  
a tmosph6 r ique .  Darts  u n  t r a v a i l  t r6s  i m p o r t a n t ,  PECK, 
SMITH et  GEST ~ o n t  e x t r a i t  l ' e n z y m e  de Micrococcus lacti- 
lyticus et  m o n t r 6  que  l ' o n  p e u t  m e s u r e r  son  ac t iv i t6  e n  
pr6sence  d ' h y d r o g ~ n e .  U n e  m 6 t h o d e  inspir6e du  m 6 m e  
p r inc ipe  nous  a pe rmis  d"6tudier  la b i o s yn t h~s e  de la  
f u m a r i q u e - r 6 d u c t a s e  d 'A .  aerogenes. 

Matdrielet mdthodes. Nous  a v o n s  uti l is6 la  souchc  L I I I - I  
d 'A.  aerogenes p r o v e n a n t  de la col lec t ion  du  Service  de 
B ioch imie  Cellulaire  de l ' I n s t i t u t  Pas t eu r .  Le mil ieu de 
base  employ6  a la comp os i t i on  s u i v a n t e  : N a ~ H P O ,  I2 HzO, 
3,575 g; KH~PO~, 0,98 g; MgSO~, 0,03 g; FeSO~ e t  CaC1 v 
t r aces ;  NH4C1, 0,5 g; eau  distil l6e, 1000 m l ;  p H  7. Les 
cu l tu res  d 6 p o u r v u e s  de f u m a r a t e  c o n t i e n n e n t  2 g de glu- 
cose p a r  l i tre.  Les a u t r e s  cu l tu re s  c o n t i e n n e n t  0,5 g de 
glucose e t  1 g d ' ac ide  f u m a r i q u e  p a r  l i tre.  D a n s  t o u s l e s  
cas, les so lu t ions  de glucose e t  d ' ac ide  f u m a r i q u e  s e n t  st6- 
rilis6es ~ p a r t  eL a jout~es  au  m o m e n t  de  l ' e n s e m e n c e m e n t .  
Les so lu t ions  d ' ac ide  f u m a r i q u e  s e n t  neut ra l i s~es  p a r  la 
soude.  Les  cu l tu re s  a6robies  s e n t  r~alis6es d a n s  des fioles 

t ox ine  agit6es.  Les cu l tu res  ana6rob ie s  s e n t  p lac6es  d a n s  
des f lacons  cy l ind r iques  p ro fonds  ou d a n s  des  ba l lons  sous 
vide.  On  cen t r i fuge  les bac t~r ies  apr~s  20 h & i n c u b a t i o n  
32 °. On  a j o u t e  du  ch lo r am ph~n i co l  (25 tzg/ml) a u x  cu l tu res  
a6robies  p o u r  6v i t e r  qu 'e l les  ne  s y n t h 6 t i s e n t  la f u m a r i q u e -  
r6duc t a se  p e n d a n t  la cen t r i fuga t ion .  Nous  a v o n s  v6rifi~ 
que  ce t  a n t i b i o t i q u e  n ' exe rce  a u c u n e  ac t ion  i nh i b i t r i c e  su r  
l ' enzyme .  Les  e x t r a i t s  s e n t  pr~par6s  p a r  t r a i t e m e n t  des 
cellules f ra tches  p e n d a n t  5 ra in  d a n s  u n  appa re i l  R a y -  
theon .  I ls  s e n t  s6par6s des d6br is  cel lulai res  p a r  cen t r i -  
f uga t i on  (15000 t / m i n ;  20 min) .  Leu r  t e n e u r  en  azo te  
p ro t6 ique  es t  es t im6e  p a r  mic ro -Kje ldah l .  L a  dens i t6  des  
suspens ions  cel lulaires  es t  d6 te rmin6e  apr~s  d i lu t ion  con-  
venab le ,  p a r  mesu re  de la dens i t6  o p t i q u e  h l ' a ide  d ' u n  
p h o t o c o l o r i m ~ t r e  B le t  m u n i  d ' u n  f i l t re  b leu -ve r t .  L ' a c ide  
succ in ique  form6 es t  dos6 p a r  la m 6 t h o d e  m a n o m 6 t r i q u e  
c lass ique de UMBREIT, BURRIS et  STAUFFERS, apr~s ex- 
t r a c t i o n  p a r  l '6 ther .  

Les  ac t iv i t6s  des suspens ions  cel lulai res  e t  des  ex t r a i t s  
son t  mesur6es  p a r  la m ~ t h o d e  m a n o m ~ t r i q u e  de "Warburg, 

37 °, dans  des coupes  con iques  c o n t e n a n t  3 m l  de l iquide.  
Le t a m p o n  p h o s p h a t e s  p H  7, le benzyl -v io log~ne  (100 ~g), 
les bac t~r ies  ou les e x t r a i t s  son t  plac6s d a n s  la coupe,  L a  
so lu t ion  de f u m a r a t e  de  s o d i u m  (10 ~moles) plac6e d a n s  le 
d ive r t i cu le  la t6ra l  es t  a jou t~e  au t e m p s  0. Les  sys t~mes  
des t ines  ~ la mesu re  de l ' ac t iv i t~  des e x t r a i t s  c o n t i e n n e n t  
0,2 ml  d ' u n e  p r e p a r a t i o n  b r u t e  d ' h y d r o g 6 n a s e  o b t e n u e  p a r  
t r a i t e m e n t  son ique  d ' u n e  suspens ion  cel lulaire  de Desul/o- 
vibrio desul/uricans. Les m a n o m ~ t r e s  son t  rempl i s  & h y d r o -  
g~ne. On c o m m e n c e  l ' expdr ience  lorsque le c o n t e n u  des  
coupes  a pr is  la c o l o r a t i o n  v io le t t e  ca rac t6 r i s t i que  du  
benzy l -v io log~ne  r~dui t .  Les  - Q H  2 son t  calcul6s ~ p a r t i r  
des pen te s  h l 'or ig ine  des  courbes  r e p r 6 s e n t a n t  la consom-  
m a r i o n  de  H~ en  fonc t ion  du  t e m p s  (Figure  1). I ls  son t  
expr im6s  en  m m  a de gaz (condi t ions  normales )  c o n s o m m 6 s  
en  1 h p a r  m g  de  bac t6r ies  (poids sec) ou p a r  m g  d ' a z o t e  
p ro t6 ique  p o u r  les ex t ra i t s .  L ' a c t i v i t ~  des cellules e t  des 
e x t r a i t s  repr6sen t6e  p a r  V e s t  d6du i t e  du  --  QH v El le  es t  
donn~e  en  ~moles  d ' a c i de  f u m a r i q u e  r6dui tes  en  1 h p a r  
m g  de  bac t6r ies  ou p a r  m g  d ' a z o t e  p ro td ique  p o u r  les 
e x t r a i t s .  
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Fig. 1. Consommation d'hydroghne par une suspension eellulaire et 
un extrait provenant de cultures ana6robies sur milieu ~ base de 
fumarate. Conditions exp6rimentales: tampon phosphates pH 7; 
benzyl-violog6ne, 100 y.g; fumarate de sodium, 10 vmoles; volume 
]iquide, 3 ml; phase gazeuse, hydrog6ne; temp6rature, 37 °. La solution 
de fumarate plac4e dans le divertieule lat6ral est ajout6e au temps 0. 
Courbe 1 : syst6me contenant 1,63 mg de bact6ries. Courbe 2: syst6me 
contenant 0,2 ml d'hydrog6nasc et 0,015 ml d'extrait d 'd.  aerogenes 

(0,05~5 mg d'azote prot6ique). 

Rdsultats expdrirnentaux. Nous  a v o n s  observ6  que  les 
suspens ions  cel lulaires  p r o v e n a n t  de cu l tu re s  anadrobies  
ne  c o n s o m m e n t  pas  l ' hyd rog~ne  en  p resence  de f u m a r a t e  
ma i s  a c q u i b r e n t  ce t t e  propr i~ t~  l o r s q u ' o n  leur  a jou te  une  
faible q u a n t i t 6  de benzyl -v io log+ne  (courbe  1, F igure  1). 
L ' exp6 r i ence  pr6c~dente  ~ tab l i t  que  les bac t6r ies  cul t iv6es  
en l ' ab sence  d ' o x y g b n e  s y n t h 6 t i s e n t  l ' b y d r o g 6 n a s e  e t  la 
f u m a r i q u e - r 6 d u c t a s e  ma i s  s e n t  d 6 p o u r v u e s  d ' u n  ou plu- 
s ieurs  t r a n s p o r t e u r s  d '61ectrous n6cessaires  au  couplage 
phys io log ique  des  d e u x  enzymes .  11 es t  i n t 6 r e s s a n t  de 
n o t c r  q u ' u n e  s i t u a t i o n  s e m b l a b l e  se p r6sen te  dans  le cas 
de la n i t r a t e - r 6 d u c t a s e  du  mOme o r g a n i s m e  9. D ' u n e  
man i~ re  g6n6rale,  le benzy l -v io logdne  r6al ise u n  couplage 
c h i m i q u e  en t r e  les r6duc tases  bac t6 r i ennes  e t  l 'hydrog~-  
nase.  Sur  l e sch6ma s u i v a n t  f igure le t r a j e t  suivi  p a r  les 
61ectrons d a n s  n o t r e  sys t~me : 

H 2 --> H y d r o g 6 n a s e  --~ B - V  --> F u m a r i q u e - r 4 d u c t a s e  --> 
-% H O O C - C H  = C H - C O O H  

Les e x t r a i t s  p r o v e n a n t  de cu l tu res  ana6rob ie s  c a t a l y s e n t  
aussi  la r 6duc t i on  de l ' ac ide  f u m a r i q u e  a u x  d6pens  de 
l ' hyd rog~ne  en  pr6sence  de benzyl -v io log~ne  (courbe 2, 
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Figure 1). Afin d '6v i te r  que le t r ans fe r t  des 6lectrons soi l  
limit6 par  la premi6re 6tape de la chaine,  nous a v o n s  
aj out6 aux  syst6mes con tenan t  les extrai ts ,  une pr6para t ion 
brute d 'hydrog6nase  tr6s ac t ive  obtenue/~ par t i r  d ' une  de 
culture de bact6ries sulfato-r6ductrices.  Pr6cisons que  
cette op6rat ion dev ien t  indispensable lo rsqu 'on  mesure  
l 'activit6 des ex t ra i t s  de cul tures  a6robies qui  sont  to ta le-  
ment  d6pourvus  d 'hydrog6nase  ao. Darts les condi t ions  ex- 
p6rimentales ainsi d6finies, le fac teur  qui  l imite  l ' ac t iv i t~  
des syst~mes est  la r~ductase puisque la vi tesse de con- 
sommat ion  de I ~  var ie  p ropor t ionne l lement  ~ la quan t i t6  
d ' ex t ra i t  d 'A .  aerogenes (Figure 2). Dans  les calculs, il est 
n6cessaire de d6duire la  faible ac t iv i t6  fumar ique-r6duc-  
tase de l ' e x t r a i t  de D. desulJuricans don t  la va leu r  est 
fournie pa r  l 'ordonn6e du po in t  d ' in te rsec t ion  de la courbe 
avec l ' axe  ver t ica l  (Figure 2). Un  chauffage tr6s bref  
100 ° p rovoque  une dispar i t ion compl6te  de l ' ac t iv i t6  de 
de l ' ex t r a i t  d 'A .  aerogenes, ce qui  conf i rme la na tu re  enzy-  
ma t ique  de la r6act ion 6tudiGe. Avec  la concen t ra t ion  de 
Iumara te  utilis6e (3,33 • 10-a~I),  la r6ductase est  satur~e 
par  son snbs t ra t :  les courbes 1 e t  2 de la F igure  1 sont  
lin6aires pendan t  la ma jeu re  pa t t i e  de l 'exp6rience.  La  
r6duct ion d ' une  t~mole d ' ac ide  Iumar ique  exige 0,9 ~mole 
de H~ e t  condu i t  ~ la fo rmat ion  de 0,85 :xmole d 'ac ide  
succiniqne;  aux  erreurs exp6r imenta les  pros, nos bilans 
correspondent  A la r6act ion:  
H ,  + HOOC--CH = C H - C O O H  = H O O C - C H , - C H ~ - C O O H  
Nous avons  v~rifi6 que  l ' enzyme  d'A. aerogenes est  beau-  
coup moins sensible ~ Fact ion inhibi t r ice  du ma lona te  que  
la suceinique-d6shydrog6nase de muscle ea rd iaque :  on 
observe seu lement  une baisse d ' ac t iv i t6  de 35% dans des 
condit ions ( [malona te ] / [ fumara te ]  = 20) off la d~shydro-  
g6nase est  compl~ temen t  inhib6e. D ' a u t r e  par t ,  la con- 
sommat ion  de H ,  n 'es t  pas modifi6e en pr6sence d 'une  
concent ra t ion  61ev6e de succinate  ( [succinate] / [ fuma-  
rate~ = 20). Tous le r6sultats  pr6c6dents suggbrent que  
l 'ac t iv i t6  fumar ique- r6ductase  d 'A.  aerogenes n 'es t  pas due 

une succinique-d~shydrog6nase fonc t ionnan t  en sens in- 
verse. I ls  eonf i rment  les observat ions  de PECK, SMITH et  
GEST ~ r6alis6es avec  un organisme diff6rent.  Nous  
pensons donc avec  ces derniers  auteurs  qu ' i l  est justifi6 de 
d6signer par  le t e rme  fumar ique- r6ductase  l ' enzyme  res- 
ponsable de la r~duct ion du fumara te  en succinate.  

Comparons  m a i n t e n a n t  les act ivi t6s  des cellules et  des 
ex t ra i t s  p r o v e n a n t  de cul tures  a6robies et  ana6robies sur 
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des mi l ieux synth6t iques  glucos6s avec  et  sans fumara te .  
Les r6sul tats  groupds sur l e -Tab l eau  ind iquen t  que  les 
cul tures  ana6robies ne synthdt isent  une quan t i t6  61ev6e 
d ' e n z y m e  qu ' en  pr6sence de fumara te .  Puisque  les cul tures  
ana6robies p e u v e n t  v r a i s emb lab l emen t  former  de l ' ac ide  
fumar ique  par  fe rmenta t ion ,  il est difficile de savoir  si leur 
Iaible act ivi t6  de base est r~el lement  due 5. une synth~se 
const i tu t ive .  Quoi qu ' i l  en soit,  la fumar ique- r6duetase  
pr6sente bien un caract6re  induct ib le  chez A. aerogenes. 
Un fai t  essentiel ressort  de l ' e x a m e n  du Tab leau :  les 
cul tures  a6robies r6alis6es sur des mi l i eux  con tenan t  du 
fumara te  pr6sentent  tou jours  une  ac t iv i t6  ex t r~memen t  
faible. Nous  nous sommes assures que  l ' enzyme  est par-  
f a i t emen t  stable en a6robiose, c 'es t -~-dire  qu ' i l  ne peu t  
subir  une inac t iva t ion  irr6versible au con t ac t  de Foxy-  
g6ne:  un ex t ra i t  ae t i f - conse rve  son ac t iv i t6  apr6s 4 h 
d 'a6rat ion.  D ' a u t r e  par t ,  il a 6t6 v6rifi6 que  l ' add i t ion  
d ' u n  vo lume ~tev6 d 'un  ex t r a i t  de cu l ture  a6robie ne 
modif ie  po in t  l ' ac t iv i t6  d 'un  ex t r a i t  de cu l tu re  anaerobic .  
Cet te  derni6re exp6rience pe rme t  d '6ca r t e r  l ' hypoth6se  
su ivan t  laquelle  l ' inact iv i t6  des cuItures  a6robies sera i t  
due ~ I ' accumula t ion  intracel lulaire  d ' u n  inh ib i t eur  de 
la fumar ique  rfiductase. Nous  sommes  pa r  cons6quent  
en  mesure  de conclure que l 'oxyg6ne  a tmosph6r ique  r6- 
pr ime ta biosynth6se de l ' enzyme.  Dans  les cul tures  
a~robies sur  fumarate ,  le t a u x  de r~pression est  de 96%. 
I1 est  plus faible et  a t t e in t  une va leu r  proche de 81% 
dans  les cul tures  a6robies d6pourvues  d ' induc teur .  A 
l 'a ide  d ' une  technique de mesure  bas6e sur  l ' emploi  des 
f lavines libres, JACOBS et  VA~OEMARK n on t  6ga lement  
observ~ que  les cul tures  a6robies de Streptococcus [aecalis 
pr6sentent  une ac t iv i t6  beaueoup  plus faible que  les cul- 
tures  ana~robies. II es t  probable  que  ces derniers  r6sul- 
ta ts  s ' expl iquent  encore par  l ' ac t ion  r6pressive de l 'oxy-  
g6ne. Notons  pour  t e rmine r  que  L:N :~ a r6cemment  
d6montrG l 'exis tenee d ' u n  ph6nom6ne semblable  chez une 
au t re  souche d'A. aerogenes. 

Influence des conditions de culture sur la formation de la fumarique- 
r6ductase. On donne dans ehaque eas les r6sultats de deux expdrienees 

Cultures sails fumarate Cultures avee fumarate 
a6robies anafrobies a~robies ana~robies 

-QH2, eellules 0 0 37 51 0 0 210 243 
V, eellules 0 0 1,6 2,3 0 0 9,4 10,9 
-QHv extraits 51 49 290 207 107 94 2050 3900 
V, extraits 2,3 2,2 13 9,3 5 4 92 174 

Summary. The cells ob ta ined  f rom anaerobic  cul tures  of 
A. aerogenes conta in  both  a hydrogenase  and  a fumar ic  
reductase,  bu t  lack one or several  e lec t ron t ranspor te r s  
necessary for the  c o u p l i n g  of t he  two enzymes.  I t  is 
possible to measure  the  fumar ic  reductase  a c t i v i t y  of t he  
ex t rac t s  in the  presence of hydrogen ,  hydrogenase  and 
benzyl  viologen, using the XYarburg m a n o m e t r i c  tech-  
nique. In  anaerobic  cu l tures  the  reduc tase  is an  inducible  
enzyme.  In  aerobic  cu l tures  i ts  fo rmat ion  is s t rongly  re- 
pressed by a tmospher ic  oxygen.  

F .  I ) I C H 1 N O T Y  e t  G .  C O U D E R T  

Laboratoire de Chimie Bactdrienne, Centre National de la 
Recherche Scienti/ique, C. R. S. I. 2d., Marseille (France), 
Ie 20 mars, 1962. 

Fig. 2. Vitesse de eonsommation de l'hydrog~ne en fonction de la 
quantit6 d'extrait d'A. aerogenes. Conditions exp6rimentales iden- 

tiques h celles de la Figure 1. 
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