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2. Les champignons sont-ils une nouvelle source
de composés anti-inflammatoires ?
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L’infammation est un processus réactionnel de 'organisme desti-
né a le protéger des agressions aussi bien infectieuses que physiques ou
chimiques. Réaction de défense, I'inflammation peut parfois évoluer de
fagon anormale et déclencher des pathologies telles la polyarthrite rhuma-
toide, la maladie de Crohn ou 'asthme par exemple. Si de nombreux trai-
tements anti-inflammatoires existent actuellement sur le marché, leurs ef-
fets indésirables notoires, I'absence d’amélioration significative chez cer-
tains patients dits « résistants » ainsi que le colt élevé des derniers meédi-
caments commercialisés justifient la poursuite de la recherche de nou-
veaux principes actifs. Parmi les pistes d’étude envisagées, les produits
naturels ont suscité un véritable engouement au cours de ces derniéres
années et le régne fongique constitue I'une des sources les plus riches et
les moins exploitées de molécules actives. Nous avons donc recherché
les champignons pour lesquels une activité anti-inflammatoire avait été
décrite et qui pourraient constituer le point de départ pour le développe-
ment de nouvelles thérapeutiques.

Des extraits de nombreux Macromyceétes (Agaricus blazei, Pipto-
porus betulinus, Pleurotus sp.,...) ont démontré une activité anti-
inflammatoire aussi bien in vitro qu'in vivo chez I'animal. C'est pour les
Macromyceétes traditionnellement utilisés dans les pharmacopées orienta-
les que cette activité a été le mieux décrite. Des polysaccharides, mais
également des terpénes et des polyphénols contenus dans les extraits
alcooliqgues de Ganoderma lucidum, le « Ling Zhi » des Chinois ou
« Reishi » des Japonais, ont ainsi montré un effet anti-inflammatoire aussi
bien dans des modéles cellulaires que dans des modéles animaux d’in-
flammation aigué (cedéme a la carraghénine) ou chronique (cedéme & la
formaline). Phellinus linteus, utilisé jusqu’ici de fagon empirique pour trai-
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ter I'inflammation, a p ermis d'isoler d es p rotéoglucanes et d es p olysac-
charides actifs dans ces mémes modéles, mais aussi dans des modéles
d'arthrite et de choc septique.

Les recherches s’élargissent aujourd’hui aux Micromycétes. Ceux
des genres Aspergillus et Cryptococcus sont malheureusement bien
connus pour les infections dramatiques qu'ils provoquent. Certains de
leurs composants possédent cependant des propriétés anti-
inflammatoires, qui contribueraient d’ailleurs a leur grande pathogénicité
en diminuant les moyens de défense des organismes hoétes. Ainsi, la
substance inductrice d’interféron 6MFA d’Aspergillus ochraceus et les po-
lysaccharides de capsule de Cryptococcus neoformans inhibent les phé-
nomenes cellulaires de Iinflammation en s'opposant a la migration des
leucocytes vers le site inflammatoire.

Les champignons des biotopes marins et les lichens représentent
une source de principes actifs potentiels d’autant plus intéressante qu'elle
est encore largement inexplorée. Des terpénes d’isolats marins du genre
Phoma semblent étre de puissants antagonistes du récepteur du PAF, un
facteur d’agrégation plaquettaire qui est également un puissant médiateur
inflammatoire. Certains acides gras dérivés des lichens seraient quant a
eux des inhibiteurs de la 5-lipoxygénase, une enzyme impliquée dans la
synthese des médiateurs inflammatoires lipidiques.

De nombreuses études se sont jusqu’ici attachées a étudier les
propriétés immunomodulatrices des champignons dans le cadre du can-
cer par exemple, mais relativement peu se sont intéressées 2 leur action
anti-inflammatoire proprement dite. Les résultats obtenus sont pourtant
prometteurs : des activités significatives, souvent du méme ordre que cel-
les d"anti-inflammatoires d e r éférence tel le diclofénac (Voltaréne®), ont
été démontrées dans des modéles animaux reconnus. De plus, dans les
seules études cliniques effectuées a ce jour et qui ont porté sur des com-
pléments alimentaires, Ganoderma lucidum n’a montré aucune toxicité
lorsqu’il est administré sur quatre semaines. La levure Saccharomyces
boulardii semble quant a elle un bon adjuvant permettant de diminuer les
rechutes dans la maladie de Crohn.

L’ensemble de ces observations positionne donc le régne fongi-
queé comme une source abondante de molécules anti-inflammatoires et
justifient la poursuite de la recherche tant sur le plan fondamental
(recherche de nouvelles espéces aux propriétés anti-inflammatoires, puri-
fication et caractérisation des molécules actives, mise en évidence de
leurs mécanismes d’action...) que sur le plan du développement pharma-
ceutique.
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