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William-H. Schöpfer. —• Action sur des microorganismes du

disulfide de propyle-thiamine en relation avec la neopyrithiamine,
antivitamine B1.

Les problemes souleves par les analogues de la thiamine
restent actuels. On sait qu'il s'agit de substances dont la

configuration est voisine de celle de la vitamine Bj (I) et exerfant la
meme action que cette derniere [1],

T. Matsukawa et S. Yurugi [2] ont prepare une allithiamine
en faisant reagir de la thiamine avec de l'alliacine (II). M. Fuji-
wara et H. Wanatabe constatent que l'allithiamine remplace
la thiamine pour des animaux (« rice bird » et rat) [3]. Lilly et
ses collaborateurs [4] montrent que l'allithiamine peut se

substituer ä la thiamine pour quelques microorganismes, Phy-
comyces blakesleeanus, entre autres, et admettent que l'allithiamine

est transformee en thiamine par ces organismes.
Nous avons repris la question ä l'aide d'une autre methode,

en utilisant le disulfide de propyle-thiamine (III) que nous
faisons agir sur des microorganismes exigeant soit la thiamine,
soit la pyrimidine et le thiazol.
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Lactobacillus fermenti 36 (ATCC). 10 cm3 de milieu selon

Sarett et Cheldelin. Apres 24 heures de croissance ä 38° nous
observons que 100 my de disulfide de propyle-thiamine (DPTh)
agissent comme 187 my de DPTh. Pour cette Bacterie, l'activite
du DPTh est presque le double de celle de la thiamine; le

rapport est de 0,53."l
Neurospora crassa «thiaminless » (ATCC), exigeant egale-

ment la thiamine comme facteur de croissance. Sur 10 cm3 de

milieu et apres 4 jours de culture ä 29°, 500 my de DPTh agissent
DPTh

comme 210,63 my de thiamine (rapport —5— de 2,37). L'acti-
^1

vite de la DPTh est ici plus de deux fois plus faible que celle

de la thiamine.
Phycomyces blakesleeanus (souche IB), exigeant la pyrimi-

dine et le thiazol. Sur 10 cm3 de milieu et apr6s 6 et 10 jours de

culture, Paction de 500 my de DPTh est plus de trois fois plus
faible que celle de la thiamine. En ce qui concerne ce Champignon,

nos observations concordent avec Celles de Lilly et coll.

qui, cependant, n'ont pas calcule le rapport DPTh: Br
On releve que les trois microorganismes sont tres inegaux

quant ä leur aptitude ä utiliser le DPTh.
La reflexion suivante a Oriente nos experiences. Si la

transformation du DPTh en vitamine Bx se produit, le developpe-
ment du microorganisme ayant re?u du DPTH doit pouvoir
etre inhibe ä l'aide de neopyrithiamine, antagoniste de la
vitamine Br De meme, un microorganisme inhibe par de la

neopyrithiamine doit pouvoir etre desinhibe par du DPTH
aussi bien que par de la vitamine Br

Inhibition de Lbc fermenti par la neopyrithiamine. 10 cm3

contiennent soit 100 my de thiamine, soit 40 my de DPTh.
La neopyrithiamine est ajoutee en doses croissantes. Les resul-
tats sont les suivants:

1 Taux d'inhibition: quantite d'antivitamine qui, dans des conditions

donnees, inhibe de 50% le developpement de la culture.
2 Indice d'inhibition: rapport antivitamine: vitamine lorsque la

culture est inhibee de 50%.

Taux
d'inhibition 1

Indice
d'inhibition 2

Avec thiamine
Avec DPTh

790 my
380 my

7,9
9,5
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Quoiqu'il faille deux fois moins de DPTh pour obtenir le

meme developpement qu'avec la thiamine, les indices d'inhi-
bition sont voisins.

Desinhibition de Lbc. fermenti inhibe par la neopyrithiamine,
10 cm3 de milieu. Neopyrithiamine en doses constantes, soit
500 my par culture. Pas de thiamine ou de DPTh de base. L'un
et l'autre de ces facteurs sont ajoutes en dose croissante.

Milieu de base + neopyrithiamine 500 my

Thiamine en mr 0 5 10 25 50 100

Developpement en pour-
cent par rapport au con-
tröle 0 0 0 0 22,18 82,5

DPTh en mr 0 10 25 50 100 500 1000 5000

Developpement en pour-
cent par rapport au con-
tröle 0 0 0 47 69 98,1 104 97

Les densites optiques des cultures controles, avec thiamine
ou DPTh en dose optimale et sans neopyrithiamine sont de

0,406 avec la thiamine et de 0,430 avec le DPTh. Ces valeurs

comptent pour cent. Les densites optiques des cultures d'expe-
riences sont exprimees en pour-cent des controles. Les gra-
phiques etablis ä l'aide de ces donnees permettent de determiner
les taux de desinhibition (quantite de thiamine ou de DPTh
ramenant le developpements de cultures ä 50% du maximum)
et de calculer les indices de desinhibition (rapport antivitamine:
vitamine lorsque les cultures sont ramenees ä 50%).

Les resultats sont les suivants:

Taux de Indice de
desinhibition desinhibition

Avec thiamine 71,8 my 6,96
Avec DPTh 56 my 8,90
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Comme on pouvait le prevoir, le DPTh desinhibe plus rapi-
dement que la thiamine.

On releve que les indices d'inhibition et de desinhibition
sont voisins.

Ces experiences demontrent par voie microbiologique la
transformation du disulfide de propyle-thiamine en thiamine.

Nous remercions les Etablissements F. Hoffmann-La Roche

& Co. S.A. (Bale), qui ont eu l'obligeance de nous fournir la

preparation de DPTh.
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Universite de Berne.
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