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Dans le tableau suivant, nous avons calculé cette exeré-
tion par rapport a I'azote consommé et par rapport a 'azote
retenu.

Cultures sans B, | Cultures avec B,

Azote excrété p. cent. de levures 1,33 1,82
Azote exerété p. cent. d’azote consommé 13,7 18,8
Azote excrété p. cent. d’azote retenu 15,8 23,0

Ces chiffres montrent d’une facon trés nette 'action
exercée par la vitamine B, sur ce processus d’exerétion.

En résumé, nous pouvons dire que la vitamine B, n’a pas
d’influence sur la consommation de l'azote. Par contre, le
manque de vitamine B; entraine une accumulation de pro-
tides qui semble étre due & une inhibition de I’exerétion de
I’'azote. Nous constatons de ce fait, que la vitamine B, est
nécessaire pour maintenir ’équilibre du métabolisme azoté.

DISCUSSION

1. Schéma de la fermentation alcoolique

L’état actuel de nos connaissances sur le méeanisme de la
fermentation alcoolique est avancé. Les étapes intermé-
diaires décelées entre le produit initial, le glucose, et le pro-
duit final, I’alcool, sont au nombre de douze.
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Voici ces douze stades successifs :

GLUCOSE
1

1) (ester de Cori) glucose-1-phosphate — glycogene.

Y

2) (ester de Robison) glucose-6-phosphate.

1

8) (ester de Neuberg) fructose-6-phosphate.

1y

4) (ester de Harden-Young) fructose-1,6-diphosphate.

5)

6)

7)

10)

11)

12)

1y
aldéhyde-8-phosphoglycérique.
'
aldéhyde-1,3-diphosphoglycé-
rique.
oy
acide-1,3-diphosphoglycérique.
1y’
acide 3-phosphoglycérique.
17
acide 2-phosphoglycérique.
N’
acide phosphopyruvique.
1
acide pyruvique.
Y
aldéhyde acétique.
1
ALCOOL.
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Chacune de ces réactions partielles dépend de l’action
d’un enzyme. La plupart de ces enzymes ainsi que leurs
constituants : apoenzymes et coenzymes sont déja connus.
Trois de ces apoenzymes ont été obtenus a I'état cristallisé
(protéines cristallisées A et B de WarBURG et la carboxylase).

Nous ne voulons pas énumérer ici ces enzymes ni exposer
leur mode d’action, ceci sortirait, en effet, du cadre de notre
travail.

Nous nous bornerons a déerire plus en détail le seul enzyme
dont nous avons éprouvé les effets au cours de nos recherches.
Il s’agit de la vitamine B; qui sous sa forme cocarboxylase
intervient dans la carboxylase qui est responsable de la
réaction suivante :

Acide pyruvique » aldéhyde acétique -+ CO,.

Cest en 1911 dé¢ja que NEUBERG et Karczac (25) décou-
vrirent chez la levure cette réaction de décarboxylation de
I’acide pyruvique qui s’effectue sous la dépendance de 1’en-
zyme carboxylase.

Comme beaucoup d’autres enzymes, la carboxylase est
constituée de deux parties : I'apocarboxylase et la cocarbo-
xylase.

L’existence de la cocarboxylase a été révélée par AUHAGEN
en 1932 (26). C’est & LonmMaNN et SCHUSTER (27) qu’on doit
la découverte en 1937, de sa constitution. C’est I'ester pyro-
phosphorique d’aneurine.

L’apocarboxylase est depuis peu aussi connue a 'état
pur, de sorte que la carboxylase est isolée aujourd’hui a
I’état pur. C’est un protéide contenant de la diphosphoaneu-
rine et du magnésium (28).

Notons que dans le schéma ci-dessus de la dégradation
du glucose, plusieurs étapes intermédiaires constituent des
points de départ de réactions de synthese des constituants
cellulaires. Remarquons ici que la Myecolevure de Duclaux
est capable de vivre indéfiniment dans le milieu tres simple
ou elle est cultivée depuis plus de 4 ans (elle est au 200me
passage déja). Ce milieu ne contenant que du glucose comme
source de carbone, on voit que la Mycolevure possede un
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pouvoir desynthese remarquable. En effet, la multitude de corps
carbonés trouvés dans cette cellule est issue du glucose et
de ses produits de dégradation. Nous ne nous occuperons ici
que des remarques générales quant & la synthese des trois
principaux groupes de substances de la matiere vivante :
lipides, protides et glucides.

2. La biosynthése du glycogéne

Comme nous n’aurons plus l'occasion de revenir sur la
synthese des glucides, nous exposerons ici les connaissances
actuelles sur la synthese du principal glucide de la levure :
le glycogene. En 1938, SCHAFFNER et SPECHT (29) ont montré
que les extraits de levures contenaient deux enzymes capa-
bles de dégrader le glycogene, enzymes qu’ils appelerent
«amylases ». Ils se distinguent par le fait que I'un nécessite
la présence de phosphate et que 'autre en est indépendant.
Le produit de réaction provoquée par I'enzyme nécessitant
la présence de phosphate est I'hexose-monophosphate. L’ac-
tion de cet enzyme est réversible. En effet, en faisant réagir
I’enzyme sur ce méme hexose-monophosphate, les auteurs
ont trouvé qu’il y a libération de phosphate qui va de pair
avec la formation de substances encore inconnues, mais qui
en présence d’iode donnent la coloration violette caracté-
ristique du glycogene.

Une année plus tard, SCHAFFNER (30) réalise pour la pre-
micre fois la synthese du glycogene in vitro a I'aide de cette
amylase nécessitant la présence de phosphate. La réaction
est réversible, clle est la suivante :

Glucose-1-phosphate » phosphate + glycogene.

Toujours en 1939 (31), le méme auteur affirme que chez
les levures vivantes, le glycogene ne résulte pas d’une con-
densation simple du glucose, comme I'admettait WILLSTATTER.
La premi¢re phase de la fermentation chez les levures est
donc la suivante :
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glucose » glucose-1-phosphate — glycogene
Y
glucose-6-phosphate
Y
etce.

Travaillant dans le méme domaine, KiessrLing déerit en
1939 (32) une protéine fermentaire qu’il nomme C pour la
différencier des A et B de WarBURG et CurisTiaN. Cette pro-
téine fermentaire a la propriété d’estérifier le glycogene,
selon la réaction suivante qui est réversible :

glycogene -+ H3PO, ——» Ester de Cori

(protéine C)

D’autre part, toujours d’apres KiessLine (33) cette pro-
téine fermentaire est constituée par deux enzymes. L’un
hydrolysant, I'autre phosphorylant. De plus, aucun de ces
enzymes ne nécessite la présence d’un coenzyme.

Ces quelques lignes résument le mode de synthese du
glycogene tel qu'on le connait actuellement. Notons que cette
synthese du glycogene se fait sans le concours de la vita-
mine B,.

3. Travaux antérieurs sur la Mycolevure de Duclaux

Apres ce court apercu, passons en revue les travaux bio-
chimiques qui ont été faits a laide de la Mycolevure de
Duclaux. Nous mentionnerons en premier lieu les travaux
de FErRNBAcH et Scu@n. Cest en 1913, que FERNBACH et
SCH@EN (34), cultivant la Mycolevure de Duclaux en présence de
craie, décelent la formation de pyruvate de calecium. La craie
entrave la marche normale de la fermentation en produisant
une augmentation de la teneur en acides du milieu de culture.
Le fait important est d’avoir trouvé l'acide pyruvique au
cours de la fermentation du sucre. En effet, quelques années
auparavant, NEUBERG (35) et NEUBAUER (86) avaient simul-
tanément découvert que la levure était capable de décom-
poser I'acide pyruvique avec production de CO,. Ainsi FErRN-
BACH et SCH@EN concluent que cet acide est un produit inter-

7
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médiaire probable de la fermentation alcoolique. Une année
plus tard, en 1914 (37), ces mémes auteurs donnent la preuve
a I'aide de la Mycolevure de Duclaux que I'acide pyruvique
provient d'une dégradation du sucre puisque I'augmentation
de cet acide est proportionnelle a la consommation du sucre
et que sa teneur maximale se trouve au moment ou tout le
sucre a disparu. Travaillant toujours avec la Mycolevure de
Duclaux, FErNBACH et ScH@EN ont en 1920 (38) démontré que
la formation de I'acide pyruvique par cette levure n’est pos-
sible qu’en milieu synthétique neutre. Cependant, la réaction
du milieu n’est pas le seul facteur qui commande la produe-
tion de l'acide pyruvique. En effet, la Mycolevure cultivée
dans un milieu naturel (moat de bicre) ne forme pas d’acide
pyruvique méme en présence de craie.

Pour faire suite a cette note, FERNBACH et Scon@EN (39)
relatent quelques temps apres les théories émises jusqu’ici
sur la production d’acide pyruvique et ils justifient leur
emploi de la Mycolevure de Duclaux. En effet, cette levure
fournit une quantité importante d’acide pyruvique supé-
rieure & celle qu'on obtient avee d’autres levures. FERNBACH
et Scu@~N arrivent a la conclusion que la décomposition bio-
chimique du sucre conduit a la production d’acide pyruvique.

Plusieurs années apres, en 1939, Brecnor et Haac (40)
reprennent ces travaux sur la Mycolevure de Duclaux et ils
mettent en évidence que cette levure est capable de fournir
de l'acide pyruvique méme en milieu acide. Les conditions
de culture sont peut-étre les facteurs déterminant une acti-
vité ralentie de la cocarboxylase de la levure ou une synthese
amoindrie de ce catalyseur. Kt en 1940 (41) Haac démontre
que non seulement la Mycolevure de Duclaux, mais encore
d’autres levures présentent la particularité d’accumuler
Iacide pyruvique, ceci, en milieu synthétique. Cette méme
année (42), nous avons pu montrer que 'accumulation de
I’acide pyruvique au cours de la fermentation alcoolique en
milieu synthétique est causée par une déficience en cocar-
boxylase ou en vitamine B;. En effet, lorsqu’on ajoute au
milieu de culture un peu de cocarboxylase ou de vitamine B,
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I'acide pyruvique n’est plus décelable au cours de la fermen-
tation.

En 1941 (43), Haac expose une méthode permettant
d’étudier au moyen de la Mycolevure de Duclaux le probleme
de la synthese biologique de la cocarboxylase. Cette courte
rétrospective sur les progres que la Mycolevure de Duclaux
a permis de faire dans la connaissance d’un des produits
intermédiaires de la fermentation alcoolique de toute impor-
tance nous amene tout naturellement a parler de la dégra-
dation de l'acide pyruvique puisque sa provenance est des-
sinée par le schéma que nous avons précédemment donné.

4. La dégradation de |'acide pyruvique

Selon la grande capacité qu’ont les microorganismes de
varier leurs métabolismes, nous pouvons envisager 5 formes
de dégradations différentes de 1'acide pyruvique.

La premiere forme est la décarboxylation en acétaldéhyde
avec production de CO, catalysée par I'enzyme carboxylase
dont nous avons déja parlé. Cette réaction peut étre effectuée
par des bactéries acétiques, des levures et des champignons
inférieurs. Elle est la suivante :

CH;3-CO-CO,H = CO, + CH,-CHO.

La deuxieme forme est une décarboxylation de l'acide
pyruvique en acétyl-méthyl-carbinol et CO,:

2 CH;.CO.COOH = CH;.CHOH.CO.CH3 + 2 CO,.

Cette réaction est catalysée par une carboxylase qui se
trouve surtout chez les bactéries du groupe aérogenes et qui
se différencie de la carboxylase de la premicre réaction parce
qu’elle nécessite la présence de phosphate inorganique. Notons
qu’on trouve l'acétyl-méthyl-carbinol parmi les produits de
fermentation de la Mycolevure de Duclaux en milieu syn-
thétique (41).

En troisieme lieu, une dégradation hydroclastique inter-
vient chez quelques bactéries et conduit a la production
d’acide acétique et d’acide formique.
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CH;.CO.COOH + H,0 = CH;.COOH + HCOOH
v
(Hy 4+ COy).

Le systeme enzymatique de cette réaction demeure encore
Inconnu.

La quatricme forme de dégradation se rencontre chez
quelques bactéries et chez des levures comme réaction secon-
daire. C’est une dismutation avee production d’acide lactique
et acétique et de CO,.

2 CH;.CO.COOH + H,0 = CH,CHOH.COOH + CH,.
COOH + CO,.

Cette quatrieme forme est tres voisine de la cinquieme
et derniere forme connue de la dégradation de l'acide pyru-
vique. Dans cette dernicre forme, la dismutation est rem-
placée en présence d'un accepteur d’hydrogene, principa-
lement en aérobiose, par une déshydrogénation.

oW
> CH,.COOI + CO,

CH,;.CO.COOH + H,0

Dans les deux cas, I'enzyme fonctionnant est la déshydro-
génase de l'acide pyruvique dont le coenzyme est supposé
¢tre le pyrophosphate d’aneurine.

Dans le cas de la Mycolevure de Duclaux, nous pouvons
dire que la forme principale de dégradation de I'acide pyru-
vique est celle qui passe par 'aldéhyde acétique pour aboutir
a Palcool ; les voies secondaires de cette dégradation sont
encore inconnues. Nous pouvons cependant envisager que
la deuxieme forme existe tres probablement puisque la pré-
sence de l'acétyl-méthyl-carbinol a été décelée dans le milieu
de culture. Toutefois nous ne savons pas dans quelle mesure
se fait cette transformation, les déterminations quantita-
tives de cette substance n’ayant pas été faites.

La troisieme forme se montre tres improbable ; en effet,
nous n'avons jamais trouvé d’acide formique. Il reste les
quatriecme et cinquicme formes de dégradation qui peuvent
également avoir licu ; nous ne possédons aucune preuve du
contraire.
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En résumé, dans le cas de la Mycolevure de Duclaux, on
peut tenir pour certains les deux premiers modes de dégra-
dation de Tacide pyruvique; quant aux autres formes, il
manque les preuves expérimentales.

5. Synthése et dégradation de I'acide acétique

L acide acétique peut se former & partir de trois produits

différents :

1) A partir de 'acide pyruvique

2) A partir de I’alcool

3) A partir de I'aldéhyde acétique.

A partir de l'acide pyruvique, il se produit une décar-
boxylation avee formation primaire d’aldéhyde acétique.

L’aldéhyde acétique normalement réduit en alcool peut
¢tre oxydé directement en acide acétique ou subir la dismu-
tation pour former a partir de deux molécules d’aldé¢hyde
acétique une molécule d’acide acétique et une molécule
d’alcool.

Ces réactions se formulent de la facon suivante :
CH,;.CO.COOH = CH;.CHO + CO, (Décarboxylation)
CHzCHO » CH3;.COOH (Oxydation)

2 CH;,CHO + H,0 = CH;COOH + CH,.CH,OH
(Dismutation)

Jusqu’a plus amples informations, on ne peut pas se
prononcer sur cette voie de synthese. En effet, d’apres nos
résultats, la culture qui présente une accumulation d’acide
pyruvique est précisément celle qui forme le moins d’acide
acétique.

A part la décarboxylation de I'acide pyruvique, il peut
se produire une dismutation directe de cet acide donnant
naissance a l'acide acétique et a lacide lactique. Voici la
formule de réaction :
2CH,;.CO.COOH -+ H,0 = CH;.CHOH.COOH - CH,;.COOH
+ COy
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Cependant cette dismutation parait également douteuse
dans notre cas, puisqu’en dehors de 'acide acétique, la seule
acidité qui se constitue dans le milieu de culture est 'acidité
nitrique et non 'acide lactique comme P’exige la formule de
la dismutation.

Des deux voies suivantes, celle partant de 1’alcool pour-
rait avoir lieu dans notre cas, puisque nous avons pu déceler
dans des cultures ayant comme seule source de carbone,
I’alcool, la présence d’acide acétique.

Ce mécanisme de synthese se rencontre chez les bactéries
acétiques. Cette indication est intéressante car notre levure
est voisine des ferments acétiques.

En d’autres termes, le mécanisme de la formation de
I'acide acétique demeure encore incertain dans le cas de la
Mycolevure de Duclaux. Il se peut qu’une seule des voies
précédemment citées y mene ou bien plusieurs.

La forme de la dégradation de l’acide acétique, quoique
apparemment plus simple que celui de sa synthese est encore
presque inconnue. Quatre voies sont actuellement discutées.
Ce sont :

1) Un procédé d’oxydation du groupe méthyle de 'acide
acétique pour former de I'acide glycolique. I’acide glycolique
serait ultérieurement transformé en acide oxalique. Cette
voie est cependant incertaine.

2) Production d’acide succinique a partir de deux molé-
cules d’acide acétique. Cette réaction serait suivie d’une
transformation de l'acide succinique en acide fumarique
(HOOC-CH = CH-COOH), puis en acide oxalacétique
(HOOC-CH,-CO-COOH), produit intervenant par la suite
dans les syntheses des acides aminés.

Ce chemin est du reste celui que 'on admet aujourd’hui
pour différentes bactéries et levures. Il reste cependant & en
fournir les preuves rigoureuses.

3) Réaction d’une molécule d’acide acétique avec l'acide
oxalacétique avec production d’acide citrique.
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4) Transformation de l'acide acétique en acétaldéhyde.

En résumé, on peut dire que le chimisme de ces dégra-
dations est encore obscur.

Dans notre cas, il est difficile de se prononcer sur une voie
de dégradation. Cette question sort du reste du cadre de nos
recherches qui ¢taient limitées a I'influence de la vitamine B,
sur les différents phénomenes. Quant a la dégradation de
I'acide acétique, nous pouvons affirmer sur la base des expé-
riences faites, que I'acide acétique est dégradé beaucoup plus
rapidement dans les cultures avee vitamine B; que dans celles
sans vitamine B,.

Nous abandonnerons maintenant 1'étude des dégrada-
tions pour aborder celle des syntheses : syntheses des lipides
et des protides. Au cours de cette partie, nous envisagerons
également le role que joue la vitamine B, au cours de ces dif-
férentes manifestations.

6. Synthése des lipides

La synthese des acides gras a partir des sucres, est encore
assez mal connue.

En 1909, Fiscuer (44) prétendait que les acides gras
étaient formés a la suite de la condemsation de plusicurs
molécules d’hexoses. Cette condensation serait suivie d’oxy-
dation et de réduction. Mais, BARBER (45) trouve que quelle
que soit la source carbonée, le produit gras est de méme
nature.

A cette théorie de liaison directe de molécules d’hydrates
de carbone se substitue la théorie des condensations répétées
d’aldéhydes acétiques provenant de la dégradation du sucre.
Frrz (46) et NENCKI (47) assignent le role de substance inter-
médiaire a 'acide lactique et a 'aldéhyde acétique. SMEDLEY
(48) considere l'acide pyruvique comme étape essentielle.
Puis Hen~ et KinTorr (49) étudiant ce probleme a 'aide de
Endomyces vernalis donnent en 1925 le schéma suivant qui
du reste est encore aujourd’hui en vigueur.
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1) CgH,,04» 2 C3H O3> 2 CH,.CO.COOH + 4 H,
Hexose Triose acide pyruvique
2) CH;.CO.COOH » CO, + CH3.CHO
aldéhyde acétique.
3) CH;.CHO + CH;.CHO » CH;.CHOH.CH,.CHO
aldol
4) CH3.CHOH.CH,.CHO » CH3;CH: CH.CHO + H,0
aldéhyde crotonique
5) Réduction de 'aldéhyde crotonique par I’hydrogene formé
dans la phase 1=aldéhyde butyrique.
6) CH3.CH,.CH,.CHO + CH3CHO » CH;.CH,.CH,.CHOH.
CH,.CHO
condensation de 1 molécule d’aldéhyde butyrique + 1
molécule d’aldéhyde acétique = aldéhyde oxycaproique.
7) Deshydratation (aldéhyde oxycaproique) » aldéhyde hexy-
lénique.
8) Réduction (aldéhyde hexylénique) » aldéhyde caproique :
CHj (CH,),.CHO.

Le processus de condensation avec l'aldéhyde acétique,
les deshydratations et réductions continuent jusqu’a la for-
mation de 'acide oléique ou stéarique.

Cette hypothese est étaycée par deux faits :

1) Lorsqu’on introduit du sulfite de sodium qui fixe les
aldéhydes, on constate un abaissement du taux en lipide.

2) Les acides gras ont un nombre de carbone pair, ¢’est-
a-dire correspondant a I'édification d’une chaine par addi-
tion de deux atomes a la fois.

Les récents travaux de REICHEL et Scumip (50) ont ap-
porté quelques éclaircissements sur le probleme.

Ces auteurs montrent expérimentalement que seuls les
aldéhydes supéricurs non saturés donnent naissance a des
acides ayant un nombre d’atomes de carbone plus élevés.

Seuls ces aldéhydes non saturés peuvent se condenser
pour aboutir & des acides gras qui ont 16 ou 18 atomes de
carbone.
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MEYERHOF (51) suppose que ces condensations entre aldé-
hydes s’effectuent grace a un enzyme appelé aldolase.

Comparons maintenant les données actuelles de ce pro-
bleme et les résultats de nos expériences.

Nos expériences nous apportent les faits suivants:

1) La levure hypovitaminée est en moyenne un peu plus
riche en lipides que la levure saine.

2) Les différentes phases du métabolisme des lipides sont
accentuées par la présence de vitamine B,.

3) La vitamine B; détermine une augmentation du taux
en ergostérol.

Voici ce que nous avons trouvé dans la littérature au sujet
du role que joue la vitamine B; dans la synthese des lipides.

En 1937, Mac HENRY (52) insiste sur le fait que les graisses
sont issues des hydrates de carbone car chez les rats en crois-
sance, la quantité de graisse augmente méme si le régime est
privé de graisse. D’autre part, cet auteur montre qu’il y a
une action antagoniste de la choline vis-a-vis de la vitamine B;.

Mac HeENrY et GaviN (53) poursuivant ces recherches
indiquent encore en 1938, 1939 (54) et 1940 (55) que la graisse
augmente lorsqu’on donne un supplément de vitamine B,.

ExcEL et PuiLrips (56), en 1939, se rattachent a la méme
idée et Sotgiu et CArrOZzA, en 1938 (57), décelent une aug-
mentation du taux en cholestérol du sang lorsqu’on administre
une forte dose de vitamine B;.

Il ressort de ces observations que la vitamine B, exerce
une action favorable dans la synthese des lipides.

En comparant les résultats de nos expériences et ceux
que nous avons recueillis dans la littérature, nous consta-
tons qu’il existe entre eux une contradiction nette. En effet,
nos expeériences nous prouvent que la vitamine B, détermine
une diminution de la teneur en lipides alors que les expé-
riences de Mac HENRrRY et Gavin aflirment le contraire. Un
point concorde cependant, c¢’est 'augmentation des stérols
provoquée par la présence de vitamine B,.

Etant donné les résultats acquis par la littérature et le
schéma théorique suivant :
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Glucose —» acide pyruvique —» ald. acétique —» graisse
on aurait évidemment di s’attendre a ce que ce soit la culture
en présence de vitamine B; qui soit la plus riche en graisse,
puisque la vitamine B, favorise la formation du stade de
départ de I’élaboration des graisses. Devant ce paradoxe
apparent, nous devons chercher dans une autre direction la
solution de ce probleme. En effet, puisque nous voyons que
la formation de 'aldéhyde acétique (point de départ supposé
de la synthese des graisses) quoique favorisée par la pré-
sence de vitamine B; ne détermine pas une teneur en lipides
plus ¢levées, nous devons admettre qu’il existe une autre
voie de formation des lipides.

A T'appui de cette supposition, nous mentionnerons deux
faits. Premierement, les travaux de Raar en 1941 (58) sur
I’Endomyces vernalis. RaaF constate en cultivant son cham-
pignon en présence de différentes sources de carbone que le
pourcentage des lipides est augmenté lorsque la source de
carbone est l'acide pyruvique. Nos données expérimentales
permettraient de nous rattacher a cette hypothese que les
graisses se forment a partir d’un couplage entre I'acide pyru-
vique et 'aldéhyde acétique (59) puisque la culture hypovi-
taminée qui accumule de I'acide pyruvique forme plus de
lipides que la levure saine.

Deuxiemement, nos résultats montrent une corrélation
évidente entre la dégradation de P'acide acétique et la for-
mation des graisses. On est donc en droit d’envisager une
relation génétique entre 'acide acétique et les lipides formés.

Pour terminer cette étude, nous mentionnerons 'action
qu’exercent les graisses vis-a-vis du besoin en vitamine B;.

En 1914, Fuxk (60) note chez les pigeons 'action retar-
datrice qu’exercent les graisses sur I’évolution de P'avita-
minose B;. En administrant & des rats et & des pigeons des
régimes privés de glucides, mais riches en graisses, RANDOIN
et StMMOoNET (61) montrent que ces animaux peuvent vivre
longtemps en absence totale de vitamine B,. Quelques années
apres, cette action d’épargne a été confirmée par Evans et
Leprkovsky (62). En 1932, ces mémes auteurs (63) étudiant
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linfluence de diverses graisses trouvent que leur action est
d’autant plus favorable que leur point de fusion est voisin
de la température du corps, quelle que soit leur saturation.
De méme, certains glycérides ont une influence meilleure
que les graisses naturelles. WESTENBRINK en 1933 (64) apporte
une nouvelle confirmation en indiquant qu’'une dicte riche
en graisse retarde D'apparition des symptomes de lavita-
minose B,. Toutefois, il se peut que le régime riche en graisse
retarde uniquement la dégénérescence du systeme nerveux.
Une année apres, en 1934, VocT-MOLLER (65) dans un rapport
sur l'influence du complexe B; sur les divers métabolismes
ne peut que constater 'action d’épargne de la graisse sur le
besoin en vitamine B,. Il n’apporte toutefois aucun éclair-
cissement sur le mécanisme. En 1934 et 1935, plusieurs
auteurs : KEvans et LeEprkovsky (66), SUurg, BArRNETT et
BucuANAN (67) soulignent que les graisses ont une action
d’épargne vis-a-vis de la vitamine B, a condition que le régime
soit riche en protéine et en vitamine G. Cette action d’épargne
de la graisse est également relatée par SaALmoN et GoopmMaN
(68), Mac HENrY et EarL WiLLARD (69) en 1937, puis par
ARNOLD, AARON et ELvEHJEM (70) et MELNICK et FIELD (71)
en 1939.

Toujours en 1939, RicuTERr et BARELARE (72) permettant
a des rats de se nourrir librement d’aliments dépourvus de
vitamine B,;, remarquent que ces rats malades mangent plus
d’huile d’olive que les rats sains.

En résumé, il est établi que les graisses ont une action
d’épargne sur le besoin en vitamine B;. Ce fait peut s’expli-
quer assez facilement car ces résultats ont été obtenus en
comparant des régimes riches en graisses (pauvres en glu-
cides) avec des régimes riches en glucides (pauvres en grais-
ses). D’autre part, on sait que le besoin en vitamine B, est
proportionné & la quantité de glucides consommés, par consé-
quent, s’il y a peu de glucides, I'organisme aura besoin de
moins de vitamine B, que s’il y en a beaucoup. De sorte que
I'expression «action d’épargne des graisses vis-a-vis de la
vitamine B, » suggere une idée imprécise, car c¢’est principa-
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lement la pauvreté du régime en glucides qui détermine une
épargne sur le besoin en vitamine B,.

7. Synthése des protides

Nous é¢tudierons en premier lieu la synthese des acides
aminés qui est actuellement assez bien connue grace aux
recherches de KEuLer et ses collaborateurs (73), entre autres.

Cette synthese se fait a partir des acides cétoniques au
moyen d’une «amination réductrice », phénomene inverse
de la «désamination oxydative», c’est-a-dire I’élimination
du groupe aminé telle que 'ont montré Knxoor (74) et NEU-
BAUER (75) avec production d’un acide cétonique. Dans cette
synthese des acides aminés, les acides glutamique et aspar-
tique ont une position centrale.

En effet, il y a lieu de distinguer deux stades dans la
synthese des acides aminés. Premicrement, la synthese de
I'acide glutamique ou de I'acide aspartique et, deuxiemement,
la synthese des autres acides aminés. Le premier stade (syn-
these des acides glutamique et aspartique) établit une liaison
entre les métabolismes glucidique et protidique.

D’apres AbpLER, GUNTHER et EVERETT (76), la synthese de
I'acide glutamique dans la levure se fait de la fagon suivante
a partir de I'acide a-cétoglutarique :

1) Ac. a-cétoglutarique + NH; > Ac. iminoglutarique +
: H,0
2) Ac. iminoglutarique -+ H, = Ac. glutamique.

La premicre de ces deux réactions se fait spontanément,
tandis que la seconde est sous la dépendance de la déshydrase
de Tacide glutamique qui est constituée d’une protéine et
d’un coenzyme : la codéhydrase II. Nous sommes done ici
en présence d’une réaction au cours de laquelle I'azote minéral
du milieu de culture devient azote organique.

Quant a la synthese de 'acide aspartique, elle se fait a
partir de 'acide fumarique au moyen de ’enzyme aspartase :
COOH.CH:CH.COOH + NH; = COOH.CH.CH,.COOH

NH,
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Une fois ces deux acides aminés synthétisés, les autres
acides aminés sont formés griace a un méeanisme découvert
par BRAUNSTEIN et KriTZMANN (77) et qu’on appelle « transa-
mination ». Ces transaminations s’operent sous la dépen-
dance d’un enzyme qui a recu le nom d’aminophérase (78).
Plus tard, Krirzmann (79) trouva qu’il existe deux amino-
phérases suivant si ¢’est I'acide glutamique ou I'acide aspar-
tique qui entre en réaction. Le mécanisme est le suivant :
Ac. glutamique + ac. eétonique——————>_c. a-cétogluta-

(aminophérase) rique -+ ac.
aminé correspondant a 'ac. eétonique.

Il est établi que ces aminophérases ont besoin de coen-
zymes qui n’ont cependant pas encore ¢té identifiés.

Nous venons d’exposer la synthese des ¢léments des pro-
tides ; quant & la synthese des protides & partir de ces acides
aminés, eclle demeure encore inconnue.

Apres ce rapport sur la synthese des protides, examinons
maintenant 'action de la vitamine B; sur ce phénomene,
bien que cette question soit encore mal élucidée.

En 1914, Funk (60) nourrissant des pigeons avee des régi-
mes qui contenaient 60°, de sucre, d’amidon, de protides
ou de graisses, constate que la mortalité des animaux était
plus rapide dans le cas des régimes a I'amidon et plus lente
dans le cas des régimes aux protides.

Des travaux de HArRTWELL (80) affirment que les protides
diminuent les besoins en vitamine B, de 'organisme. SHER-
MANN et Groy (81) nient catégoriquement cette influence.
Le probleme a été également étudié par Lrcoq (82) et RAN-
DOIN (83). Ces auteurs montrent que la survie des animaux
avitaminés est plus longue lorsque, dans le régime, les protides
remplacent la totalité des glucides. Cette action d’épargne
des protides est tres nette lorsqu’on emploie comme protide
de la poudre de muscle. Toutefois, I’adjonction de vitamine B,
assure une meilleure utilisation des protides et le besoin en
vitamine B; se montre en relation avee la rapidité de ’absorp-
tion intestinale des protides et aussi avee leur nature.

Cette action d’épargne des protides s’explique de la méme
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facon qu'on 'a déja démontrée pour 'action d’épargne des
lipides.

Maintenant que les points de départ de la synthese des
protides sont connus (ac. a-cétoglutarique et fumarique)
Iintervention de la vitamine B, dans cette synthese doit
étre cherchée dans I’élaboration de ces deux acides si on sup-
pose que la vitamine B, ne joue plus de role dans les stades
ultérieurs. C’est le cycle de 'acide citrique de KreBs (84) qui
nous donnera ces indications.

Cycle de I'acide citrique :

Hexose
|
|
Y
Ac. citrique Triose
Ac. pyruvique (evt. ac. acétique)
| —2H
N |
Ac. cis-aconitique <-—— Ac. pyruvofumarique Ac. oxalacétique
A
—2H ;
Y
Ac. isocitrique Ac. fumarique = ac. malique
A
—2H ‘ —2H
Y —2H

Ac. oxalosuccinique » Ac. a-cétoglutarique — > ac. succinique

Ce schéma montre qu’il existe en effet un chemin qui
mene de lacide pyruvique a lacide a-cétoglutarique,
substance de départ des acides aminés. D’autre part, ce
chemin ne nécessite pas le concours de la vitamine B;.

Dans le cas de la Mycolevure de Duclaux, ou les protides
sont plus abondants en hypovitaminose, on peut concevoir
ce fait logiquement de la fagon suivante : I’hypovitaminose
déterminant une accumulation de l'acide pyruvique, subs-
tance mere de I'alanine, une plus grande quantité de protides
peuvent se former. Il serait intéressant de vérifier si les acides
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aminés de la levure hypovitaminée sont plus riches en alanine
que ceux de la levure saine.

Le dernier phénomene que nous voulons relater ici, est
celui de I'excrétion de 'azote par la levure. La levure assi-
mile non seulement de l'azote, mais elle excercte aussi des
combinaisons azotées dans le milieu de culture. Ce phéno-
mene a déja ¢été remarqué par plusieurs auteurs. D’apres
NIELSEN (85) cet azote excrété n’est pas de 'azote coagulable,
comme le veut LampiTt (86), mais de I'azote titrable par le
formol. Les quantités d’azote exerétées sont assez considé-
rables. NIELSEN et HARTELIUS (87) ont suivi tres strictement
I’exerétion des combinaisons azotées par la levure en période
de croissance. Contrairement aux données antérieures, I’azote
n’est jamais exerété sous une forme titrable comme NH,.
D’autre part, une levure riche en azote excrete plus d’azote
qu’une levure pauvre en azote.

Dans le cas de la Mycolevure de Duclaux, nous avons
constaté que la vitamine B, exerce une action sur I'excré-
tion de I'azote dans le milieu de culture. Cette action se carac-
térise par une augmentation de la quantité d’azote exerdété.

D’autre part, comme I'a déja montré SCHOPFER & propos
d’un champignon (88), la levure en hypovitaminose a une
plus grande quantité de protides que la levure disposant
de vitamine B;.

Ces dernieres considérations terminent cet aperg¢u des
connaissances actuelles sur les divers points étudiés dans
notre travail.

RESUME
DETERMINATION DE LA LEVURE :

1. — La Mycolevure de Duclaux a ¢té reconnue comme
étant une levure anascosporée, faisant partie de la famille
des Torulopsidaceae, de la sous-famille des Mycotoruloideae,
du genre Candida Berkhout 1923. Elle a été dénommée Candida
krusei var. affinis en raison de ses affinités marquées avec
lespece Candida krusei.
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