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obtient egalement une grande proportion (%) de bacteries

doublement lysogenes K12 (XA, X/T) lors d'une infection mixte
de bacteries sensibles avec XA et XA+. II semble done assez

normal de trouver plus d'un prophage fixe lors d'une infection
simultanee.

L'effet de cooperation dans la lysogenisation permet une
titration des phages transducteurs relativement precise et assez

simple: par infection ä basse m.i. (10~3) avec des phages
transducteurs et surinfection (m.i. 5) de toutes les bacteries avec
des phages normaux, on obtient des conditions de lysogenisation

relativement constantes. Tenant compte de la probability
de lysogenisation, on peut alors determiner les titres par
comptage des colonies transduites. D'autres methodes de

titration ont ete discutees dans le chapitre premier.

Chapitre V

TRANSDUCTION PAR LE PHAGE Xdg IRRADIE
AU RAYONNEMENT UV

Garen et Zinder (1955) ont trouve qu'un lysat du phage P22

de Salmonella typhimuriam ne perd pas sa capacite de trans-
duire apres irradiation aux UV, bien qu'une grande proportion
des phages soient inactives. Morse (communication person-
nelle) a fait la meme constatation pour Xdg. Dans certaines
conditions ces auteurs obtiennent meme une augmentation de

la transduction, apres une faible dose d'UV. Comme le phage X

inactive aux UV ne lysogenise pas (G. Kellenberger,
communication personnelle), on peut se demander par quel mecanisme
la transduction par un lysat HFT irradie se produit. Nous

avons essaye de repondre ä cette question par les experiences
suivantes:

Le pouvoir transducteur de notre lysat HFT 78 GaD

irradie par des doses variables d'UV a ete determine et les

resultats sont representes sur la figure 11. On a utilise les
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souches receptrices suivantes: 1° Galj Gal2" sensible, 2° Galj"
Gal2~/ex Galj- Gal2--X homogenote lysogene defective et 3° Galj"
Gal2~ (X) lysogene normale.

Apres une faible irradiation le pouvoir transducteur du

lysat HFT augmente fortement pour atteindre un maximum

DOSE D U V EN N-inuTES

01 2 3 ^ 5 6 7 8

Fig. 11.

Transduction par le lysat HFT 78 irradie aux UV.
Le lysat HFT contenant 4,4 • ICR0 phages actifs et 2,3 1010 phages trans-

ducteurs par ml est irradie avec des doses variables de rayonnement UV ä une
distance de 55 cm de la lanipe. La survie des phages actifs est mesurSe pour
chaque dose (courbe 5; Q). Le lysat irradie est adsorbe pendant 30 minutes a
37° sur des bactenes (t 0) sensibles Galj- Gal2-, (2; X liomogenotes lysoghnes
defectives Galj" Gal2-/ex Galj- Gal2--X et (3; O) lysogOnes normales Galj- Gal2-( X).

Les multiplicites d'infection sont (1) 3 • 10-3,(2)4,1 10-3et(3)4,4 • 10-3phages
morphologiquement intacts par bacterie. Aprils adsorption, des dilutions
adäquates sont etaiees sur des boltes TTC-galactose. AprOs 20 lieures d'incubation,
les colonies transduites en Gal- sont coniptees. I.a courbe 4 + reprhsente
la proportion des bactenes transduites aprts le mSme traitement, mais avec
sunnfection simultanee par 10 phages actifs par bacterie rCceptnce sensible.
En abscisse: dose UV en minutes En ordonnfee N nombre de bactenes
transduites par ml du lysat HFT 78 (courbe 1 ii 4) ou nombre de phages actus
survivants par ml du lysat IIFT (courbe 5).
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ä une dose de 60 secondes environ (survie de X actif 10"1).

Apres une irradiation plus forte le pouvoir de transduction
diminue exponentiellement en fonction de la dose. La sensi-

bilite apparente des caracteres Gal^Galg- serait d'environ
trois fois moindre que Celle du phage X actif.

La transduction par le lysat HFT irradie aux UV est un
peu meilleure sur des recepteurs lysogenes que sur les sensibles.

L'analyse des colonies transduites aidera ä comprendre ces

differences.

1. Souche receptrice sensible.

Infectees ä une m.i. de 3 • 10~3 phages morphologiquement
intacts, les bacteries transduites par le lysat HFT non irradie
sont la plupart heterogenotes lysogenes defectives (tableau XI).

Tableau XI.

Analyse des colonies transduites en Gal' apres adsorption du lysat
HFT 78 irradie au rayonnement UV sur des bacteries receptrices

Galp- Gal2~ sensibles.

Colonies transduites testees

Dose UV
secondes Heterogenotes Heterogenotes

Total ivsogenes lysogenes Sensibles
normales defectives

0 20 2 17 1

15 12 1 6 5

30 12 0 1 11
60 12 0 0 12

Des colonies transduites en GaL sont isolees des boites d'etale-
ment TTG-galactose de l'experience decrite dans le texte de la
figure 11. Elles sont nettoyees deux fois et testees ensuite quant ä
leur segregation, a leur production de phages actifs et ä leur immunite
envers Xc.

Apres une dose de 15 secondes d'irradiation dejä, la moitie des

bacteries transduites sont sensibles et apres des doses plus fortes
on ne retrouve plus que des sensibles Gal ". Celles-ci sont
stables et ne segregent jamais de Gal". En multipliant lytique-
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ment des phages X dans une telle souche, on n'obtient jamais
de phages transducteurs, meme si Ton irradie les bacteries avant
l'infection avec une dose d'induction de rayonnement UV.
De meme, apres lysogenisation par X, ces souches sont toujours
lysogenes normales non syngenotes et ne donnent pas de lysat
HFT.

II doit probablement se produire une incorporation stable
des caracteres Gal du phage transducteur dans le genome de

la bacterie; ce que l'experience suivante semble confirmer: un

lysat HFT Galj" Gal2"-X provenant d'une souche Gal (X)/

ex Galj" Gal2~-X a ete irradie aux UV ä une survie de 1 °'0 des

phages actifs. Ensuite, les phages irradies ont ete adsorbes sur
des bacteries W3110 GaF carencees et celles-ci etalees sur des

boites TTC-galactose. Apres 16 heures d'incubation ä 37° on a

trouve des colonies transduites en Gal". Parmi 20 colonies Gal"

testees, 8 etaient Gal^Galj" sensibles, 8 Gal^Galg" sensibles,
3 Galj+ Gal2" sensibles et une etait Gal" pour un autre carac-
tere. Cette derniere pourrait etre due ä une mutation spontanee.

2. Souche receptrice homogenote lysogene defective.

La transduction du lysat HFT non irradie sur la souche

receptrice homogenote lysogene defective Gal-," Gal2"/ex Gal,"
Gal2"-X est environ trois fois moins efficace que sur la souche

sensible Galt" Gal2". Parmi douze colonies transduites examinees,

toutes etaient restees syngenotes lysogenes defectives.
Par de faibles doses d'UV l'eflicacite de transduction est

fortement augmentee, dans les memes proportions que chez les

recepteurs sensibles. Pour les fortes doses, elle diminue paralle-
lement ä la survie des caracteres Gal constatee sur les recepteurs
sensibles.

Parmi 12 colonies transduites avec le lysat HFT irradie
pendant 7 minutes (survie des phages actifs 2 • 10"7) on a

trouve 10 syngenotes lysogenes defectives, segregeant toutes
des Gal", et 2 sensibles Gal stables. Ces dernieres peuvent
etre produites par transduction de bacteries segregeantes
sensibles Gal" se trouvant dans la culture receptrice, et il est
probable que les bacteries syngenotes lysogenes defectives restent



PAR I.E BACTERIOPHAGE LAMBDA 329

toujours syngenotes lysogenes defectives lors de la transduction

par le lysat HFT irradie.

3. Souche receptrice lysogene normale.

L'efficacite de transduction du lysat HFT non irradie sur
la souche lysogene normale Gal^ Gal2~ (X) est un peu plus

petite que celle de la souche sensible. Les colonies transduites
sont heterogenotes du type Galj~ Gal2~ (A)/'ex Galj+Gal2^-X. Le

phage defectif se fixe done en etablissant une double lysogenie.
Si 1'on irradie des phages defectifs, ils transduisent les bac-

teries receptrices lysogenes normales avec plus d'efficacite qu'ils
ne transduisent les bacteries sensibles. La majorite (10 sur 12)

des colonies transduites par le lysat HFT irradie avec la dose

de 7 minutes d'UV (survie des phages actifs 2 • 10~7) sont

syngenotes lysogenes normales et donnent apres induction un

lysat HFT. Ces souches sont done devenues doublement

lysogenes Galj'Gal^ (X)/ex Galj~ Gal2T-X. Les deux autres sont des

souches stables Gal" non syngenotes GaU (X).

Le phage Xdg ayant ete fortement irradie, il est difficile de

comprendre pourquoi les caracteres Gal apportes par ce phage

se trouvent dans la bacterie transduite en position exogenote
et lies ä un prophage Xdg apparemment non lese par les UV.
II faut s'imaginer que le phage Xdg irradie a une grande affinite

pour le prophage X de la bacterie receptrice lysogene normale

et qu'il est capable de se retablir avec l'aide du bon prophage
tout en laissant ce dernier intact. On devrait done trouver sur
le prophage Xdg de la bacterie transduite les caracteres gene-

tiques du prophage de la bacterie receptrice ou une partie au
moins de ceux-ci. Ne connaissant pas de marqueurs genetiques
de X qui ä la fois lysogenisent bien et ne sont pas inclus dans

la region dg, nous avons cherche si, apres transduction par le

phage Xdg irradie d'une souche lysogene normale portant le

prophage 82, on trouve l'immunite emvers 82 ou envers X

associee au prophage defectif.
Une culture Galj" Gal2" (82) a ete transduite par le lysat

HFT 78 irradie aux UV pendant 7 minutes. Parmi vingt-quatre
colonies transduites testees nous avons trouve deux hetero-
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genotcs lysogenes normales donnant un lysat HFT apres induction.

Les autres souches etaient Gal' (82) stables. La proportion
des bacteries dans lesquelles les caracteres Gal ont ete incorpores
d'une fa<;on stable dans le genome bacterien est done plus
grande chez la souche lysogene pour 82 que chez celle qui est

lysogene pour X. Les deux souches syngenotes lysogenes
normales etaient du type Gal" (82)/ex GaL-82. L'immunite du

prophage defectif provenait done dans les deux cas du
prophage actif 82 tandis que l'immunite envers X n'a dans aucun
cas pu etre retrouvee. On peut done penser que le phage
defectif }.dg irradie peut se completer avec les caracteres du
«bon » prophage pour devenir un prophage defectif trans-
ducteur.

4. Souche receptrice sensible surinfectee avec X actif.

La courbe 4 de la figure 11 est plus basse que la courbe
obtenue sans surinfection parce qu'il y a une proportion cons-
tante de bacteries qui sont lvsees par le phage surinfectant,
alors que les phages inactives par irradiation ne tuent pas les

bacteries ä eux seuls.

Les colonies transduites par le lysat HFT non irradie avec
surinfection simultanee sont toutes heterogenotes lysogenes
normales. Parmi les colonies transduites par des phages defec-

tifs fortement irradies, la moitie environ est heterogenote lysogene

normale tandis que l'autre moitie est lysogene normale
GaL stable ne donnant pas de lysat HFT. On trouve done,
comme pour les souches receptriees lysogenes normales, que
le phage defectif Idg irradie a la possibility de se retablir avec
l'aide du phage surinfectant actif tout en permettant Fetablis-
sement de la lysogenie normale. Dans le cas de la surinfection
avec plusieurs phages, comme ici, on pourrait penser que ce

n'est pas le meme phage actif qui lysogenise et qui retablit Xdg.

Discussion.

La transduction par le phage Xrfg semble toujours etre liee
ä l'etablissement de la lysogenie pour Xdg et de l'etat svngenote
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pour les caracteres Gal. On trouve des bacteries transduites
sensibles stables seulement apres segregation, c'est-ä-dire apres

perte du prophage Adg et de la Polyploidie du Gal, perte qui est

souvent accompagnee par une recombinaison entre caracteres

Gal endo- et exogenotes.
Par contre les bacteries transduites par des phages \dg

irradies aux UV sont toujours sensibles et stables pour les

caracteres Gal, lorsqu'il s'agit d'une souche receptrice sensible.

Cette stabilite des souches transduites et le fait qu'on peut
meme transduire des bacteries Gal en Gal" par un lysat
HFT Gal" irradie font penser qu'il s'agit d'une incorporation
dans le genome bacterien des caracteres Gal apportes par lo

phage. Une recombinaison aurait done lieu entre les caracteres

endo- et exogenotes. On a dejä trouve une situation analogue
lors de la segregation de bacteries sensibles ä partir de synge-
notes lysogenes defectives. Morse, Lederberg et Lederberg
(1956i») ont montre par des croisements entre bacteries que les

differents caracteres de la region Gal sont etroitement lies. Pour

expliquer la frequence elevee des recombinaisons entre la

region Gal du phage Ac/g irradie et la partie homologue du

chromosome bacterien, il faut admettre une forte interference

negative, c'est-ä-dire que les echanges sont localement nom-
breux des qu'il v a une recombinaison. Cet effet pourrait etre
dü au rayonnement UV.

Quand on infecte des bacteries lysogenes normales ou
defectives avec Ar/g irradie, le phage lese peut etre restaure

par le prophage et on trouvera dans la bacterie transduite un
prophage defectif transducteur pour les caracteres Gal apportes

par Arfg irradie; en consequence, la bacterie est syngenote. Si

ces bacteries etaient lysogenes normales, elles le restent apres
la transduction; le prophage actif ayant effectue la restauration
du phage lese est done reste actif. Une partie cependant des

bacteries infectees peuvent devenir stables pour la region Gal

et non syngenotes. II doit s'agir alors d'une recombinaison entre
endo- et exogenote Gal comme chez les recepteurs sensibles,
done sans restauration de la partie phagique du genome. La

proportion des bacteries reagissant de cette fa^on ä l'infection
est plus grande chez les lysogenes normales pour 82 que pour A.
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Dans le cas de la bacterie homogenote Gal" defective, la
transduction pourrait s'expliquer de differentes manieres: on peut
s'imaginer qu'il s'agit d'une recombinaison de la region Gal

du phage irradie soit avec la region Gal du genome bacterien,
soit avec celle du prophage defectif, ou encore qu'il s'agit d'une
restauration du phage irradie par le prophage defectif et qu'il
en resulte une bacterie doublement lysogene defective.

Tandis que ~hdg non irradie a une probabilite de transduire
de 1% environ, la probabilite d'incorporation d'un morceau
du phage \dg irradie et dont les caracteres Gal sont « survi-
vants» est tres grande. Par extrapolation de la courbe de

transduction en fonction de la dose UV ä la dose 0 minute, on

peut determiner le titre des phages defectifs effectuant une
telle transduction. Par extrapolation lineaire dans l'echelle

exponentielle (fig. 11), on obtient ainsi pour le lvsat UFT 78

le titre de 1,2 • 1010 phages transducteurs pour la souche

receptrice sensible, 1,6 • 1010 pour la souche receptrice svnge-
note lysogene defective et 2,5 • 1010 pour la souche lysogene
normale. Le titre trouve pour ce meme lysat 78 par d'autres
methodes est de 2,3 • 1010 phages transducteurs par ml. Le

titre obtenu confirme les resultats des autres methodes de

titration; 1'elTicacite de transduction d'un phage ~kdg irradie,
dont les caracteres Gal survivent, serait alors de 100°,o sur la

souche lysogene normale. Dans le cas des recepteurs sensibles,

oil l'incorporation stable des caracteres Gal dans le genome
bacterien est responsable de la transduction, on ne s'attend pas
ä trouver une eflicacite de 100% vu que Ton ne compte que les

bacteries transduites en Gal" pour les deux caracteres Galj et

Gala.
Nos experiences montrent que le meme phage transduc-

teur ~kdg peut transduire: a) par lysogenisation de la bacterie

receptrice ou b), dans son etat «inactive » par le ravonnement
UV, par recombinaison entre endo- et exogenote. On ne sait

pas si d'autres moyens deactivation que le rayonnement UV

peuvent avoir un effet analogue sur Xdg. Le cas a) produit des

bacteries syngenotes lysogenes defectives, le cas b) des bacteries

sensibles, stables pour la region Gal. Ce dernier mecanisme de

transduction est comparable au type de transduction generale-
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ment trouve, decouvert par Zinder et Lederberg (1952) chez

Salmonella typhimurium. Demerec et Demerec (1956) decrivent
cette transduction comme incorporation par recombinaison des

caracteres apportes par le phage PLT22 dans le genome de la
bacterie receptrice. II semble done que le phage defectif ~kdg

pourrait servir de modele non seulement pour les transductions
du type dit ~hdg, donnant des bacteries syngenotes lysogenes

defectives, mais aussi pour les transductions qui donnent des

bacteries sensibles. Ces dernieres n'etant pas syngenotes, il ne

sera pas possible d'obtenir des lysats HFT ä partir de ces

bacteries transduites. Le phage defectif pourrait transduire
selon Tun ou l'autre des mecanismes decrits, suivant l'etat de

son genome, son mode de liaison au morceau du genome bacte-
rien porte et l'extension de son defaut.

RESUME

Les lysats obtenus par induction de souches lysogenes
normales Escherichia coli K12 (X) contiennent environ un phage

sur 104 capable de donner ä des bacteries receptrices des

caracteres Gal de la bacterie productrice (donatrice). Les

bacteries isolees apres transduction par un tel lysat LFT sont

toujours syngenotes (diploides pour certains caracteres Gal) et
immunes envers le phage X. Apres induction, les souches

syngenotes lysogenes normales donnent des lysats HFT contenant
ä peu pres autant de phages transducteurs que de phages nor-
maux. Les phages X transducteurs se sont reveles etre gene-

tiquement defectifs (kdg). Le defaut provient de la presence des

caracteres Gal bacteriens lies au genome phagique. Lorsque les

phages \dg infectent des bacteries sensibles, environ 1% de ces

phages rendent les bacteries syngenotes lysogenes defectives,
tandis que les autres lysent les bacteries sans que des phages
ni meme des structures liees ä la production de phages puissent
etre formes.

Les souches syngenotes lysogenes defectives contiennent un

prophage defectif Xdg qui les rend immunes envers les phages
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