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INTRODUCTION

Les champignons macroscopiques sont consommédadarande entier. lls suscitent
aussi bien curiosité, fascination ou méfiance. &iees especes sont utilisées depuis des
siecles pour guérir des maladies alors que d’auwrgsprovoqué la mort de nombreuses

personnes.

Depuis une cinquantaine d’année, les chercheurpesehent sur les métabolites
secondaires des macromyceétes, étudient leurs ptépiiologiques et leur toxicité. Méme si
a ce jour, 5% des especes fongiques ont été deceitecaractérisees chimiquement
(Hawksworth, 2001), des centaines de publicati@micnent les propriétés medicinales des

champignons et les mécanismes de toxicité sonbnzennus.

La famille des Tricholomatacées regroupe de nood@® especes et fait I'objet de

multiples études. C’est pourquoi cet exposé selmracsur cette famille de champignons.

Dans un premier temps, les caracteres générauxmdesomycetes (classification,
structure, développement) et de la famille deshbl@matacées seront décrits. Les espéces
étudiées seront détaillées sous la forme de ficttdgiduelles. Puis, les techniques de culture

des champignons et d’extraction de leurs métalsadiéeont decrites.

Dans un second temps, aprés avoir exposé les i¢épr biologiques des
Tricholomatacées, les perspectives thérapeutiquida #oxicité des champignons et des

substances actives isolées seront abordés.

Enfin, un tableau récapitulera les substancesesties propriétés biologiques et/ou
toxiques pour chacune des especes.



|. VUE GENERALE SUR LES MACROMYCETES, ETUDE DE
LA FAMILLE DES TRICHOLOMATACEES ET OBTENTION
DES COMPOSES CHIMIQUES

l.1. Généralités sur les macromycetes

I.1.1 Caractéres généraux et classification fongiau

Les Champignons (appelés encore Fungi ou Mycéteg)des organismes eucaryotes.
En effet, leurs cellules sont pourvues d’un noyacaine membrane nucléaire ainsi que d’'un
appareil mitochondrial.
Dépourvus de chlorophylle, leur mode de vie eséroétophe, les réduisant a absorber des
substances organiques ou minérales. lls synthétibenportantes quantités d’enzymes qui
diffusent dans le milieu environnant et dégradest inolécules organiques complexes en
sous-produits qui pénétrent dans leurs cellules lesualimenter. Malgré cet inconvénient, les

Champignons peuplent toutes les régions de la Bepais des millénaires.
lIs constituent un ensemble tres hétérogéne qupoend :
» les Champignons-animaux : Mycétozoaires
» les Champignons-algues : Oomycetes
» les Champignons « vrais » : Eumycota ou Fungi
La terminologie des divisions est la suivante :
-mycota : Embranchement
-mycotina : Sous-Embranchement
-mycetes : Classe
-mycétidées : Sous-classe
-ales : Ordre

-acées : Famille



Les champignons « vrais » appartiennent au regeeFdngi. Les macromycetes que
nous allons étudier sont classés dans le sous dEm®icaryomycetes (ou Dikarya), qui se

divise en deux branches : les Ascomycota et |ssdiRanycota.

Les Ascomycota sont caractérisés par la formatmisgbrocystes spécialisés ou asques qui

contiennent les spores.

Les Basidiomycota sont caractérisés par I'existeteesporocystes spécialisés ou basides

donnant naissance a des spores exogenes, leobpeidis.

1.1.2. Développement et structure des Basidiomycota

Les Basidiomycota sont les champignons les pluslués : ils comprennent de

nombreuses especes a fructifications dévelopdéssarpophores ou sporophores.

La reproduction se fait par voie sexuée et asexuée
La reproduction asexuée joue un réle plus secomdgire chez les Ascomycota: une
basidiospore dispersée dans la nature germe pauredaine vésicule contenant plusieurs
noyaux (n). Ces derniers migrent a lintérieur deedicules et forment un mycélium
haploide cloisonné ou primaire. Les mycéliums priesadonnent naissance a des organes de
multiplication asexuée rudimentaires sur lesquasfarment des conidies disposées en
couronne.
Sous linfluence de certaines conditions climatgjuéchute rapide de température,
humidité...) et de facteurs mal connus, des mycélidensignes différents (souches — et +) se
rencontrent, les cytoplasmes fusionnent. Il se gtades cellules binuclées (n+n) ou cellules
a dicaryons : c’est la plasmogamie. Les cellulgiicaryons se multiplient de maniere active
pour former des hyphes dangeardiennes et I'enseodistitue le mycélium dicaryote ou
secondaire. La fusion des noyaux ou caryogamiauiig@as immédiatement la plasmogamie.
En effet, la phase dicaryotique est prépondérdme tes Basidiomycota.
La fécondation proprement dite (2n) a lieu dandkesides. Au moment de la méiose, chaque
baside produit quatre spores haploides de sigrf&edits qui représentent une nouvelle
génération. Cette reproduction sexuée régressejrebatancée par un mécanisme
compensateur, I'hétérothallisme ou les mycéliumgldides different par un ou plusieurs

couples de génes.
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Figure 1 :Cycle de développement d’'un Basidiomycota (wwwicaiet)

Le sporophore, organe portant les basides etasslar dispersion des basidiospores,
est entierement formé par l'association des hypdesgeardiennes. L’hyménium, partie
fertile du champignon, tapisse la face intérieuwnectiapeau et contient les basiodiospores.
Chez les Agaricomycetes, toutes les hyphes felidessdiogenes sont définitivement formées
dans I'« ceuf », a l'origine du sporophore.

La partie externe de cette jeune ébauche formenwmeloppe, le voile général, qui protége le
sporophore. A l'intérieur de celle-ci se différes le pied, le chapeau et 'hyménium.

Le voile partiel rattache le bord du chapeau addig supérieure du pied chez certaines



especes.

Lorsque la totalité des hyphes mycéliennes sshde, elles augmentent de volume
en quelques heures, provoquant ainsi un accroisgemmensidérable de la taille du
sporophore. Le voile général se fragmente pousdaiane volve, des verrues, une armille...
et le voile partiel, un anneau ou une cortine. ¢etules du chapeau peuvent s’exfolier pour

former des méches, squames...

Figure 2 :Schéma des différents stades du développememtdaphore (Bouchedt al,
2005)



[.2. Les Tricholomatacées

|.2.1. Description et classification

Selon la classification de Hibbedt al en 2007, la famille des Tricholomatacées (ou

Tricholomaceagappartient :
* Au phylum Basidiomycota,
o Classe des Agaricomyceétes,
= Sous-classe des Agaricomycetidées,
» Ordre des Tricholomatales.

Les Tricholomatacées se caractérisent par ungeattal non séparable du chapeau,
une chair fibreuse, ni élastique, ni cartilagineusse sporée est blanche ou péale. Les lames

sont décurrentes, adnées ou échancrées (Bon, 2004).

Cette famille forme un ensemble hétérogéne ouamebreuses espéces sont réunies.
La classification ci-dessous ne cite que les gedess espéces possédant des propriétés
pharmacologiques et /ou toxicologiques (NB : lepéessstricto sensuseront étudiées au

prochain chapitre).

1. Sous-Famille deELITOCYBOIDEAHFayod) Bon

Les especes sont le plus souvent infundibuliforrmescreusées ; les lames sont

décurrentes ou largement adnées ; les sporeslaochbs et lisses.

0 Tribu desCLITOCYBEAH-ayod

Les espéces possédent un chapeau en entonne@iisen de la décurrence des lames

(décurrentes ou pentues) ; les spores sont bla@ctosstre ou jaunatre et lisses.



= GenreCLITOCYBEKummer

En général, les espéces ont un chapeau concabee glu hygrophane parfois mat a
subvelouté, rarement squamuleux ; les lames samu@e a décurrentes ; les spores sont

toujours lisses, blanches et rarement creme otressa

= GenreARMILLARIA(Fr.) Staude (ARMILLARIELLAP. Karsten

Les espéces poussent souvent en touffes, sontdigeiet parasites ; le chapeau est
sec et plus ou moins squamuleux ; les lames sordesdou un peu décurrentes ; le pied est

souvent annelé ; les spores sont lisses a parisisépa

0 Tribu desLEPISTEAEKUhner

Les espéces ont des spores ornementées.

= GenreLEPISTA(Fr.) W. G. Smith

Les especes ont un port de Tricholome ou de Gli®¢ les lames sont souvent

séparables de la chair ; les spores sont blanciaesa@ pale et finement verruqueuses.

= GenreLACCARIABerk. & Br.

Ce sont des petites especes a pied gréle deveastedx ou creux ; les lames sont
horizontales ou uncinées, épaisses ou espacéespdees sont le plus souvent épineuses et

blanches.

2. Sous-Famille de$RICHOLOMATOIDEAHFay.) M. Bon

Les especes sont charnues avec des lames holesoataéchancrées ; le chapeau est

convexe ou largement mamelonneé ; les spores s3efsliet de couleur rosée ou creme.

= GenreTRICHOLOMA(Fr.) Staude

Il contient des espéces charnues au voile génafat au voile partiel nul ou rare ; les

arétes des lames sont fertiles.



3. Sous-Famille dekEUCOPAXILLOIDEAHKSIng.) M. Bon

Les especes sont plus ou moins charnues a lameoitates a décurrentes ; les

spores sont lisses ou ornées.

= GenreFLOCCULARIAPouzar

Les lames sont horizontales, adnées ou échancréss spores sont lisses; les

revétements sont squamuleux.

= GenreCATATHELASMA. ovej

Le voile est annuliforme double ; les lames somud@ntes ; les spores sont lisses et
blanches.

= GenreLEUCOPAXILLUSBoursier

Ce sont des espéces assez charnues, a lames pemté@esrrentes, leur donnant un
aspect de Clitocybe, et souvent séparables dealia @¢h chapeau (comme les Paxilles) ; les
spores sont lisses ou ornées.

4. Sous-Famille desYOPHYLLOIDEABM.Bon

Elle est différenciée microscopiquement par lesides sidérophiles ponctuées de

rouge-noir dans le carmin acido-ferrique.

0 Tribu desLYOPHYLLEABM. Bon

Les espéces sont robustes ou assez charnues.

= GenreLYOPHYLLUMKarsten

En général, les especes sont robustes (aspecricieldme), de couleurs ternes,

parfois cespiteuses ou noircissantes.

= GenreCALOCYBEKiihner ex Donk

Les espéces sont robustes, blanches et non cegste

": Dans la nouvelle classification (Kalamees, 200d)genreLyophyllumest classé dans une famille & part
entiére : les Lyophyllaceae, indépendante des Glachataceae.



0 Tribu desTERMITOMYETEAE

= GenreTERMITOMYCES

Ce genre, longtemps classé dans la famille deshdlomataceae et appartenant
désormais a la famille des Lyophyllaceae, est mmdiassé dans la tribu des Termitomyeteae.
Les espéces ont la particularité de vivre en sysgh@vec les termites. Elles peuvent avoir
une grande taille, possédent des spores roses ésenpent une partie souterraine,

prolongement du pied et nommée pseudorhize.

|.2.2. Description des espéces étudiées

Ce chapitre énumere les difféerentes espéces deholomatacées possedant des
propriétés pharmacologiques et/ou toxicologiquessguont développées dans la deuxieme

partie.

Les descriptions sont extraites d’ouvrages dergafie (Bon, 2004 ; Courtecuisse,
2000 ; Gerault, 2005 ; Eyi Ndorg al, 2011 ; Zhishwet al, 1993 ; Natarajan, 1977) et de

certains sites internet (www.rogersmushrooms,comvw.mycodb.ff mycorance.free.fr

www.mushroomexpert.com

La bibliographie des illustrations est répertor@efin d'ouvrage.



= GenreCLITOCYBEKummer

- Clitocybe acromelalga@himura

Figure 3 :Clitocybe acromelalg@vww.mycodb.fr)

Synonymes Champignon aux brdlures ; Poison des Sasa

Description:

- Chapeau : 3-10 cm, en entonnoir a dépressiorratentarge et peu profonde ;

revétement glabre, lisse, jaune orangé a rougedrigsqueux par I'hnumidité.

- Lames : Serrées, longuement décurrentes, minu&gales, de couleur blanchatre a

creme orangeé pale.

- Stipe : 3-7 x 0,7-1,5 cm, cylindrique, de coraiske fibreuse, concolore d'apparence

lisse, mais givré par endroits.
- Chair : Mince, fibreuse dans le pied, odeur &eiagréable.
- Spores : 1,6-4 x 2-3 um, blanches et lisses.
- Habitat : Sous les ormes, bambous.

- Région du monde : Japon (espéce commune).
Confusions Lepista inversaClitocybe gibba

Comestibilité: Toxique (mortel).



« Clitocybe amoenolengalencon

Figure 4 :Clitocybe amoenolensvww.namyco.org)

Synonyme Clitocybe a bonne odeur

Description:

- Chapeau : 4-7 cm, convexe, a marge longtempsuki®, revétement légerement

visqueux par temps humide ; couleur jaune ocre alhrun jaunatre roussissant.

- Lames: Moyennement serrées, décurrentes, d@esrade couleur creme

blanchatre puis ocracée pale.

- Stipe : 2-5 x 0,4-1,2 cm, subcylindrique, un penflée a la base, creme ochracé
taché de roussatre a la fin.

- Chair : Epaisse dans le chapeau, fibreuse adapget, couleur créme jaunatre a

isabelle, odeur aromatique.

- Spores : 4-5 x 2,5-34m, elliptiques et rosée jaunatre.

- Habitat : Sous les épicéas.

- Région du monde : France ; Italie (région dgse8) (espéece rare).
Confusions Lepista inversaClitocybe gibba

Comestibilité: Toxique (mortel).



 Clitocybe alexandiriGillet) Konrad

Figure 5 :Clitocybe alexandr{iwww.mycodb.fr)

Synonymes Clitocybe plombé ; Clitocybe d'Alexandre

Description:

- Chapeau : 10-15 cm, charnu, convexe avec un foanterge, & marge longtemps

enroulée, revétement lisse, brun ocracé ternewe fau

- Lames : Arquées a décurrentes, assez espacésyraosees a la base, gris jaunatre

pale puis brunatres.

- Stipe : 5-10 x 2-4 cm, clavé a base agglomdemnteuilles ou les aiguilles, brun sale

pale.

- Chair : Pale, odeur anisée faible.

- Spores : 5,5-6,5 x 34 elliptiques.

- Habitat : Feuillus thermophiles, chénes verts.

- Région du monde : Europe occidentale (Sud) ; #qné du Nord (Nord-Est) (espéce
rare).

Comestibilité: Sans intérét.



- Clitocybe candicangpers. : Fr) kummerClitocybe tenuissima
Romagnesi ZClitocybe tubarr.) ss Gillet

Figure 6 :Clitocybe candicanémycorance.free.fr)

Synonymes Clitocybe blanc ; Clitocybe blanchissant

Description:

- Chapeau : 2-4 cm, plan-convexe a légerementséraliaspect glacé et brillant un

peu soyeux, blanc pur puis blanc un peu rose ogaleéga la fin.
- Lames : Subadnées, minces et étroites, sebrkeeghes.

- Stipe : 3-5 x 0,3-0,5 cm, un peu tordu a bastgacoudée, blanc d’aspect glacé sur
fond rose ocracé pale.

- Chair : Blanche, inodore, sans saveur ou triédefaent amére.

- Spores : 4-5,5 x 23, elliptiques.

- Habitat : Bois de feuillus.

- Région du monde : Europe occidentale (espé@z @ssnmune).
Confusion: Clitopilus prunulus

Comestibilité: Toxique.



. Clitocybecerussatarr. : Fr.) kummer= Clitocybe pithyophilgsecr.)
Gill.

Figure 7 :Clitocybe cerussatévww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe cérusé

Description:

- Chapeau: 5-7 cm, charnu, convexe et mamelorétement d’aspect glacé

uniforme et non taché, blanc pur.

- Lames : Pentues, serrées, blanches a creme.

- Stipe : 5-7 x 1-1,5 cm, un peu fusiforme, lidgganc.

- Chair : Blanche, odeur de farine ou spermatigueeu terreuse.

- Spores : 5-6 x 3-dm, blanches, non cyanophiles.

- Habitat : Foréts de coniferes.

- Région du monde : Europe occidentale (espéce@amune).
Confusion: Clitopilus prunulus

Comestibilité: Toxique.



- Clitocybe clavipesgrers. : Fr.) Kummer

Figure 8 :Clitocybe clavipegwww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe a pied en massue

Description:

- Chapeau : 5-10 cm, charnu mais mou, convexe @&Bimé avec un mamelon
spongieux, revétement gras par temps humide puisamm peu velouté en séchant, gris

jaunéatre parfois bronzé.

- Lames : Décurrentes, espacées, molles, creméatjau

- Stipe : 5-7 x 0,5-1,5 cm, mou et en massue,sutmiore.

- Chair : Blanchéatre, odeur fruitée et saveur éouc

- Spores : 6-8 x 4-pm, un peu larmiformes.

- Habitat : Feuillus assez ubiquiste.

- Région du monde : Europe occidentale ; Amérmu®ord (espece tres commune).
Confusion: Clitocybe nebularis

Comestibilité: Comestible peu réputékique avec de I'alcopl



- Clitocybe concavascop.) Gill.

Figure 9 :Clitocybe concavévww.myco-vaud.ch)

Description:

- Chapeau : 2-3 cm, ombiliqué a infundibulifornmearge enroulée, gris sombre,
palissant en beige brunatre en séchant.

- Lames : Arquées a décurrentes, espacées, gntsre@uis gris ocraceé sale.

- Stipe : 1-4 x 0,2-0,6 cm, court et trapu, grsat

- Chair : Grisatre pale, odeur fongique.

- Spores : 6-7 x 3,54m, oblongues.

- Habitat : Coniféres.

- Région du monde : Europe occidentale ; Amérduélord (espéce tres rare).

Comestibilité: Sans intérét.



- Clitocybe conglobatavittad.) Bres.= Lyophyllum conglobatum

(Vitt.) M. Bon
Figure 10 Clitocybe conglobat@vww.mycodb.fr)
Description:

- Chapeau : 4-10 cm, subglobuleux puis convexeerdin plat et largement
mamelonné, marge enroulée, vergeté riduleux rade brun sombre terne péalissant en
brun noisette grisatre.

- Lames : Adnées a faiblement décurrentes, serbdaschatres, créme ocrace, puis

brun grisétre a la manipulation.

- Stipe : 6-12 x 0,8-1,2 cm, un peu en fuseauwesan fibrilleux, brun terne plus ou
moins péle.

- Chair : Ferme, élastique, blanchatre a cenawer acidulée fongique.

- Spores : 5,5 x 6,pm sphériques.

- Habitat : Bois de feuillus.

- Région du monde : Europe occidentale ; Nouvgdlande (espéce peu commune).

Comestibilité: Sans intérét.



« Clitocybe dealbat@sow. : Fr.) Kummer

Figure 11 Clitocybe dealbatédmycorance.free.fr)

Synonymes Clitocybe blanchi ; Clitocybe blanc d'ivoire adx meunier
Description:

- Chapeau : 2-4 cm, convexe puis plat a margeudgeau début, revétement a aspect

glacé, blanc a creme laissant apparaitre le forel rose.
- Lames : Serrées, pentues, blanches a refletsrosétre.
- Stipe : 2-3 x 0,3-0,5 cm, subconcolore.
- Chair : Blanche, odeur faiblement farineuse nypeu spermatique peu agréable.
- Spores : 4-5 x 3-3,om, subglobuleuses.
- Habitat : En troupes sur les pelouses.
- Région du monde : Europe occidentale (espésectmmune).

Confusions Clitopilus prunulus Entoloma lividum Tricholoma columbetta Calocybe
gambosa

Comestibilité: Toxique.



- Clitocybe geotropasuill. : Fr.) Quélet

Figure 12 Clitocybe geotropgwww.mycodb.fr)

Synonyme Téte de moine ; Clitocybe géotrope

Description:

- Chapeau : 10- 20 cm, déprimé avec un mameldoradj marge un peu enroulée au
début, beige, ocre pale, alutacé pélissant avge.l'a

- Lames : Assez serrées, décurrentes, creme dcésggale.

- Stipe : 10-15 x 1-3 cm, un peu en massue, paigeaoncolore.

- Chair : Elastique, blanchétre, odeur cyaniquéaleve.

- Spores : 6-7 x 4,5-5,8m, ovoides.

- Habitat : Bois de feuillus, plutdt calcicoles.

- Région du monde : Europe occidentale ; Asie)(Esfpece assez commune).

Comestibilité: Bon comestible.



« Clitocybe gibbgpers. : Fr.) kummer €litocybe infundibuliformis
(Schaeff.) Quélet

Figure 13 Clitocybe gibbawww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe en entonnoir

Description:

- Chapeau : 4-8 cm, un peu mamelonné au débutdépsmé et flexueux, ocracé a

beige rosatre.
- Lames : Décurrentes, blanchatres.

- Stipe : 3-4 x 0,4-0,7 cm, fibrilleux de blancegx, base avec un feutrage blanchétre,

3-4 x 0,4-0,7 cm, creme ocrace trés pale.
- Chair : Elastique, blanche, odeur cyanique, sateuce.
- Spores : 6-8 x 4-bm, en poire ou larmiformes.
- Habitat : Foréts et bois.

- Région du monde : Europe occidentale ; AmériqueNord ; Asie (espéece trés

commune).
Confusiors: Lepista inversa, Clitocybe squamulosa

Comestibilité: Comestible.



« Clitocybe graminicolav. Bon

Figure 14 Clitocybe graminicolgwww.mycodb.fr)

Synonymes Clitocybe des pelouses ; Clitocybe des graminées

Description:

- Chapeau : 2-5 cm, peu charnu, vite déprimé giaunhygrophane, blanc créme puis

blanc ocracé en séchant.
- Lames : Pentues a un peu décurrentes, peu sebtérches.
- Stipe : 2-4 x 0,3-0,5 cm, blanc a blanc crenasglocracée.
- Chair : Blanche, odeur cyanique un peu terreuse.
- Spores : 4-6 x 3-4,om.
- Habitat : Pelouses ou buissons gramineux.
- Région du monde : Europe occidentale (espé@z @ssnmune).

Confusions Clitopilus prunulus Entoloma lividum Tricholoma columbetta Calocybe

gambosa

Comestibilité: Toxique (suspect).



- Clitocybe hydrogrammaul. : Fr) p. kumm = Clitocybe

phaeophtalmapers. : Fr.) Kummer

Figure 15 Clitocybe hydrogrammévww.mycodb.fr)

Synonymes Clitocybe a odeur de poulailler ; Clitocybe rayé

Description:

- Chapeau : 4-8 cm, peu déprimé, marge flexuerese dtriee par temps humide,
revétement un peu gras par temps humide puis msthigin terne a gris brun jaunatre mais

blanchissant en séchant.
- Lames : Assez espacées, décurrentes, blanchgiisegunatre pale.
- Stipe : 3-5 x 0,5-0,8 cm, lisse ou un peu stiguvers la base, gris jaunatre pale.

- Chair: Blanc grisatre, odeur typique de “ pdlda ", de rance ou terreuse

désagréable, saveur désagréable et un peu amere.
- Spores : 5-6 x 3-3,om, elliptiques.
- Habitat : Feuillus.
- Région du monde : Europe occidentale ; Amérmuéord (espece assez commune)

Comestibilité: Toxique.



« Clitocybe nebularigatsch : Fr.) Kummer £epista nebularigatsch :
Fr.) Harm.

Figure 16 Clitocybe nebularigwww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe nébuleux
Description:

- Chapeau : 10-18 cm, charnu, convexe avec un toanies large, pruineux puis

glabre, gris a gris un peu jaunatre, beige grisgagois tres pale.

- Lames : Assez serrées et larges, subadnéepauupentues, se séparant facilement

du chapeau, creme a jaunatre.

- Stipe : 5-15 x 2-3 cm, subégal ou un peu en wggssoncolore mais souvent plus

ocracé ou jaunatre.
- Chair : Blanchatre, odeur particuliere, peu agteé dans la vieillesse.
- Spores : 6-7 x 3-Am, elliptiques.
- Habitat : Feuillus.
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordéesfrés commune)

Confusions Clitopilus prunulus Entoloma lividum Tricholoma columbetta Calocybe

gambosa

Comestibilité: Comestibilité discutable, accidents aléatoisssgravité.



- Clitocybe odorasuill. : Fr.) Kummer

Figure 17 Clitocybe odorgwww.mycodb.fr)

Synonymes Clitocybe odorant ; Clitocybe anisé ; Clitocydedeur d'anis
Description:

- Chapeau : 3-6 cm, peu déprimé, vert, vert dg gieu verdatre.

- Lames : Peu décurrentes, blanches a verdatres.

- Stipe : 3-5 x 0,5-0,8 cm, blanchatre lavé delate.

- Chair : Pale, forte et pure odeur d’anis.

- Spores : 6-7 x 4-pm, elliptiques.

- Habitat : Feuillus.

- Région du monde : Europe ; Amérique du NordeAsspéce commune).

Comestibilité: Comestible parfumé.



« Clitocybe phyllophilgpers. : Fr.) Kummer

Figure 18 Clitocybe phyllophylgwww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe des feuilles

Description:

- Chapeau : 6-10 cm, convexe puis plat et déprifachatre d’aspect givré (cérusé)
avec des taches d’'un blanc beige ou d’'un blanaécra

- Lames : pentues, serrées, blanches a reflétress
- Stipe : 6-10 x 0,5-1,5 cm, blanc & ocracé raussérs le bas.

- Chair : Elastique, blanchéatre, odeur farineusenlexe ou spermatique, saveur

douce ou un peu amere.
- Spores : 4-5 x 3,5-4m, pruniformes.
- Habitat : Feuillus.
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordégesgommune)

Confusions Clitopilus prunulus Lyophyllum connatum, Clitocybe pityophila, Clitoeyb

candicans

Comestibilité: Toxique.



« Clitocybe rivulosapers. : Fr.) Kummer

Figure 19 Clitocybe rivulosgwww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe du bord des routes

Description:

- Chapeau : 2-4 cm, d'aspect gréle, plat puisséemarge mince un peu onduleuse,
revétement pruineux, blanc mais laissant apparaitreond ocre pale sous forme de cercles

concentriques.

- Lames : Pentues a un peu décurrentes, assegep&@es, creme a reflets rosés ou

chamois rosé.

- Stipe : 3-4 x 0,3-0,5 cm, assez gréle, blanc.

- Chair : Blanche a chamois péle, odeur de “ chigngm ”.

- Spores : 4,5-6 x 2,5-3,6n, pruniformes.

- Habitat : Orées de bois.

- Région du monde : Europe ; Amérique du Nord€espeu commune)
Confusions Clitocybe dealbata, Clitocybe phyllophila, Lyoplyl connatum

Comestibilité: Toxique.



= GenreARMILLARIA(Fr.) Staude (ARMILLARIELLAP. Karsten

- Armillaria mellea(valh : Fr.) Kummer

Figure 20 Armillaria mellea(www.mycodb.fr)

Synonyme Armillaire couleur de miel

Description:

- Chapeau : 4-7 jusqu’a 15 cm, a centre squamulleulrun jaunatre sur fond jaune

(de miel) et marge enroulée, fibrilleuse.
- Lames : Un peu décurrentes, blanchatres echanade brunatre rosé.

- Stipe : 12-18 x 0,8-1,5 cm, fasciculé parfoispgu bulbeux a anneau pelucheux ou
membraneux plus ou moins jaune, base moucheté ammsdes concolores a celles du

chapeau.
- Chair : Pale a odeur fongique.
- Spores : 7,5-8,5 x 6-6,6n, elliptiques.
- Habitat : Souches, branches, racines.
- Région du monde : Tous les continents (espésecommune).

Comestibilité: Comestible jeune.



= GenreLEPISTA(Fr.) W. G. Smith

- Lepista inversascop.) Pat. £litocybe inversascop. : Fr.) Quélet

Figure 21 1 epista inversgwww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe inversé

Description:

- Chapeau : 6-8 cm, assez raide, plat puis dépeng&eux et méme en entonnoir,
marge longtemps enroulée et un peu cannelée, gélbuésant, brun roux, fauve vif, orangé
rouillé, plus sombre au centre.

- Lames : Serrées, trés décurrentes, étroites,roax péle.

- Stipe : 3-5 x 0,5-0,8 cm, subconcolore, lisse.

- Chair : Elastique, pale, odeur “ fongique ”.

- Spores : 3,5-4,5 x 3-3;bn, rondes.

- Habitat : Coniféres.

- Région du monde : Europe occidentale (espesetiamune).

Confusions Clitocybe squamulosa, Clitocybe gibba, Clitocybeotg®pa, Clitocybe
amoenolensClitocybe acromelalga

Comestibilité: Bon comestible, parfois mal toléré.



- Lepista flaccidgasow. : Fr.) Pat.

Figure 22 1 epista flaccidgwww.mycodb.fr)

Synonyme Clitocybe flasque

Description:

- Chapeau : 6-8 cm, assez flasque et mou, peungheafundibuliforme, revétement

fibrillo-soyeux a mat, roux a fauve vif.
- Lames : Un peu décurrentes, roux tres pale gheigssatre pale, non brunissantes.

- Stipe : 4-7 x 0,4-0,8 cm, élancé, courbé et nienrhizoides a la base, concolore au

chapeau.

- Chair : Mince, blanchatre, beige fauve pale.

- Spores : 4-5 x 3,54m, un peu ovoides.

- Habitat : Feuillus.

- Région du monde : Europe occidentale (espécentoma).
Confusions Lepista inversa

Comestibilité: Sans intérét.



- Lepista nudasull.: Fr.) Cooke

Figure 23 1 epista nudgwww.mycodb.fr)

Synonymes Pied bleu ; Tout-bleu

Description:

- Chapeau : 10-12 cm, charnu, convexe puis plav@éement glabre parfois pruineux,

lisse, violet, brun lilas a brun violacé pouvanlirp@rose violacé.

- Lames : Echancrées, lilas puis ocre violacé.

- Stipe : 5-10 x 1-2 cm, fibrilleux non ou peu imeuX, violace.

- Chair : Violette au moins en surface, odeur itenvine B1 un peu fruitée.

- Spores : 7-9 x 4-pm, elliptiques.

- Habitat : Coniféres ou feuillus.

- Région du monde : Tous les continents (esp@&secobommune).
Confusions Lepista saeva, Cortinarius azureus, Cortinariudateus

Comestibilité: Comestible.



= GenreLACCARIABerk. & Br.

- Laccaria amethystinaiuds—) Cooke =Laccaria amethyste@uil.)
Murill

Figure 24 1 accaria amethystinéwww.mycodb.fr)

Synonymes Clitocybe améthyste ; Laccaire améthyste ; Lauéthyste

Description:

- Chapeau : 3-6 cm, convexe puis plat, parfoipeun creusé au centre, marge un peu

crénelée et flexueuse, revétement mat a feutretvaméthyste palissant en séchant.
- Lames : Irrégulieres, violet vif.
- Stipe : 4-8 x 0,4-0,5 cm, strié, violet améteysbmbre, peu palissant.
- Chair : Subconcolore.
- Spores : 9-10 x 8-8m, sphériques a épines moyennes.
- Habitat : Ubiquiste.
- Région du monde : Europe ; Amérique (especectyasnune)
Confusions Inocybe geophylla var. lilacina, Mycena pura

Comestibilité: Comestible.



. Laccaria laccatascop. : Fr.) Cooke

Figure 25 L accaria laccatalwww.mycodb.fr)

Synonymes Clitocybe laqué ; Laccaire laqué ; Agaric lagué

Description:

- Chapeau : 1-3 cm, plan-convexe puis plat etnemfi peu ombiliqué, marge un peu

striée, brun rougeatre a roux rose, fortement ggitisen roussatre ou en ocrace ternes.
- Lames : Ocraceé rosatre sale pale.
- Stipe : 3-5 x 0,3-0,5 cm, lisse a un peu raybcencolore.
- Chair : rougeéatre pale, inodore et sans savauicpliére.
- Spores : 9-10 x 7-8m, elliptiques a épines fines.
- Habitat : Assez ubiquiste.
- Région du monde : Tous les continents (espésecommune).

Comestibilité; Comestible médiocre.



= GenreTRICHOLOMA(Fr.) Staude

- Tricholoma albumsch. : Fr.) Kummer

Figure 26 Tricholoma albumwww.mycodb.fr)

Synonyme Tricholome blanc

Description:

- Chapeau : 3-6 cm, convexe a plan ou peu régtigsueux, soyeux, blanc immuable

ou vaguement ocraceé.
- Lames : Blanches, peu serrées, irréguliéres.
- Stipe : 5-7 x 0,5-0,8 cm, fragile, blanc pur.

- Chair: Blanche, odeur complexe diversement épge : faiblement fruitée, de

jacinthe, farino-terreuse... saveur acre et bréalabhiméme un peu amere.
- Spores : 5-6,5 x 3-4m, elliptiques.
- Habitat : Feuillus acidophiles.
- Région du monde : Europe (espéce assez commune).

Comestibilité: Toxique.



« Tricholoma auratungrr.) Gillet

Figure 27 Tricholoma auratunfwww.mycodb.fr)

Synonymes Tricholome doré ; « Bidaou »

Description:

- Chapeau : 8-15 cm, convexe et peu mamelonng, yphgqueux que squamuleux,

marge jaune citrin et centre brun orange.
- Lames : Peu serrées, jaune soufre.
- Stipe : 4-8 x 2-3 cm, assez trapu, blanc jaenatr

- Chair : Jaune vers I'extérieur, blanc jaunatreantre, odeur faible de farine, saveur

agréable de noisette.
- Spores : 6-8 x 4-pm, elliptiques.
- Habitat : Pinédes sablonneuses.
- Région du monde : Europe occidentale (espécencora).

Confusions Tricholoma equestre, Tricholoma flavovirerfespéces parfois considérées
comme identiques par certains auteurs).

Comestibilité: Toxique (mortel).



- Tricholoma equestre. : Fr.) kummer =Tricholoma flavovirengrers.
: Fries) Lundell

Figure 28 Tricholoma flavovirengwww.mycodb.fr)

Synonymes Tricholome (des) chevaliers ; Tricholome équesk Bidaou » ; Canari ; Jaunet

Description:

- Chapeau : 5-8 cm, convexe puis plan-convexdust pu moins mamelonné, plus

squamuleux que visqueux, jaune foncé vers la mafge jaune brun rougeatre vers le centre.
- Lames : Assez serrées, jaune soufre.
- Stipe : 6-10 x 1-1,5 cm, un peu squamuleux,gaun
- Chair : Jaune vif, odeur faible de farine, sa\dauce.
- Spores : 6-8 x 4-pm, elliptiques.
- Habitat : Pinédes sablonneuses.
- Région du monde : Europe occidentale (espéce@amune).

Confusion: Tricholoma auratum(espéce parfois considérée comme identique paaicsrt

auteurs).

Comestibilité: Toxique (mortel).



- Tricholoma giganteumiassee Macrocybe giganteaiassee) Pegler
& Lodge

Synonyme Nioh shimeji (Japon)
Description:

- Chapeau : 30-35 cm, convexe, blanc puis grisptus pale vers la marge, glabre et

lisse, souvent fissure.
- Lames : Serrées, jaune paille.
- Stipe : 15-18 x 6 cm, cylindrique, concolore.
- Chair : Blanche, odeur d’amande amére.
- Spores : 5,7-7,5 x 4,0-28, ovoides.
- Région du monde : Asie (espéce peu commune).

Comestibilité: Sans intérét.

- Tricholoma lobayenseeim =Macrocybe lobayensig. Heim) Pegler
& Lodge

Description:

- Chapeau : 6- 20 cm, convexe a aplati, blan&guoire, glabre, lisse puis se fissure.
- Lames : Serrées, créme avec des teintes roses.

- Stipe : 5-15 x 1.5-3 cm, cylindrique, ocracé&éeolorant en gris pale.

- Chair : Blanche, odeur d’'amande amére, saveineiase.

- Spores : 5,5-6,7 x3,5-443n, ovoides.

- Région du monde : Asie (espéce peu commune).

Comestibilité: Sans intérét.



« Tricholoma matsutakgo & Imai) Singer =Tricholoma caligatum
var. nauseosunslytt) M. Bon

Figure 29 Tricholoma matsutakevww.ambmuggia.it)

Synonymes Mastutake ; Champignon des pins

Description:

- Chapeau : 15-25 cm, charnu, convexe, couveldrges squames brunatres sales sur

fond ocracé pale au centre et de fibrilles brusgbées sur fond blanchatre vers la marge.
- Lames : Serrées, blanchatres a creme pale.

- Stipe : 15-20 x 2-4 cm, blanc au dessus d’'ureaarblanchéatre large et membraneux,

fibrilleux ou squamuleux de brunatre sale en dessou
- Chair : Blanche, odeur aromatique écceurante.
- Spores : 6,5-8,5 x 5-6;8n, elliptiques.
- Habitat : Pins.
- Région du monde : Asie (espece rare).

Comestibilité: Comestible un peu euphorisant (trés recherchiapan).



« Tricholoma mongolicum. imai

Description:

- Chapeau : jusqu’a 15 cm, convexe puis élargifasa glabre, blanc pur puis

légerement brunatre.
- Lames : Adnées, d’'un blanc pur.
- Stipe : 2-7 cm, épais, blanc pur.
- Chair : Blanche, odeur et saveur douce.
- Spores : 7.5-10 x 5-6 um, elliptiques.
- Habitat : Champs.
- Région du monde : Asie (Mongolie).

Comestibilité: Sans intérét.



. Tricholoma oriruben®uélet

Figure 30 Tricholoma orirubengwww.mycodb.fr)

Synonymes Tricholome & marge rouge ; Tricholome a marggissante

Description:

- Chapeau : 6-10 cm, assez charnu, convexe ldibixila pelucheux, brun noiratre plus

sombre au centre sur fond blanc rosé.
- Lames : Peu serrées, blanches a grisatressaosisur I'aréte.

- Stipe: 5-8 x 1-1,5 cm, fibrilleux, blanc, baparfois tachée de bleu ou un peu

rosissante, extréme base jaunatre ou bleu vehe paycélium.

- Chair : Blanche, rougeétre a I'extréme baseidd,pdeur et saveur fruitée mélée de

farine.
- Spores : 5,5-6,5 x 4,5¢bn, elliptiques a ovoides.
- Habitat : Feuillus (hétres, charmes).
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordéesmssez commune).

Comestibilité: Bon comestible.



- Tricholoma pardinunmpers.) Quélet Tricholoma tigrinumschaeft.)
P. kum.= Tricholoma pardolatunaierink & Kotl.

Figure 31 Tricholoma pardinunfwww.mycodb.fr)

Synonyme Tricholome tigré

Description:

- Chapeau : 15-20 cm, charnu un peu trongonigoayexe, gris ocracé couvert
d’écailles brun noiréatre, disposées en cerclesarttniques sur fond blanc grisatre.

- Lames : Blanchatres.

- Stipe : Ventru, 10-15 x 4-6 cm, blanc grisataéep

- Chair : Blanchatre, odeur farino-terreuse.

- Spores : 9-12 x 6-dm, ovoides a elliptiques.

- Habitat : Hétraies sapinieres.

- Région du monde : Europe occidentale (espé@z &ssnmune).
Confusions Tricholoma terreum, Tricholoma portentosum

Comestibilité: Toxique.



- Tricholoma saponaceurnr. : Fr.) Kummer

Figure 32 Tricholoma saponaceufwww.mycodb.fr)

Synonyme Tricholome a odeur de savon

Description:

- Chapeau : 10-15 cm, charnu, bombé a largememefoané, lisse puis un peu

rimeux, gris brun pale, brunatre bronzé avec des verdatres ou jaunatres.

- Lames : Adnées a échancrées, peu serrées, @saesses, blanchatres avec des
reflets glauques ou jaunatres.

- Stipe : 8-12 x 1-2,5 cm, un peu fusiforme etmte a la base, plus pale que le
chapeau ou blanchéatre avec parfois la base rose.

- Chair : Blanche, rosissant a la base du pieéuogeu agréable de savon, saveur
douce.

- Spores : 6-7 x 3,5-48m, elliptiques ou subovoides.
- Habitat : Ubiquiste a tendance silicole.
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordgesgommune).

Comestibilité: Comestibilité douteuse.



« Tricholoma ustal&rr. : Fr.) Kummer

Figure 33 Tricholoma ustaléwww.mycodb.fr)

Synonyme Tricholome brdlé

Description:

- Chapeau : 5-10 cm, convexe puis étalé, brunaghdplus foncé au centre et beige

ochracé a la marge.
- Lames : Echancrées assez serrées, creme sattdelraussatre a partir de I'aréte.

- Stipe : 5-10 x 1-1,5 cm, blanc puis envahi deilfes brun roussatre a partir de la
base.

- Chair : Epaisse, dure, blanche, odeur non fasee(de vernis ?), saveur un peu
amere.

- Spores : 6-8 x 4-5,om, elliptiques.

- Habitat : Feuillus.

- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordé¢esgommune).
Confusion: Tricholoma ustaloides

Comestibilité: Comestible médiocre (suspect).



. Tricholoma venenatum.F. Atk

Description:

- Chapeau : 2,5-7 cm, convexe, plat, blanc, cduwesfibres brunes.
- Lames : Assez serrées, blanche.

- Stipe : 3-6 x 1-2 cm, blanc & chamois, deveteme avec I'age.

- Chair : Blanche, odeur et saveur farineuse.

- Spores : 7.5-8.5 x 54¥m, elliptiques.

- Habitat : Coniferes.

- Région du monde : Ouest des Etats-Unis (espsoencine).

Comestibilité: Toxique.



= GenreFLOCCULARIAPouzar

- Floccularia luteovirengaib. & Schw. : Fr.) Pouzard= Floccularia

straminegpP. Kummer) Pouzard Armillaria luteovirenga. e s. ex Fr.)
Gill)

Figure 34 Floccularia luteovirengwww.mycodb.fr)

Synonymes Yellow Mushroom ; Golden Mushroom ; Ser Sha (T)be

Description:

- Chapeau : 6-10 cm, convexe, revétement formggdamules jaunatres disposées en

cercles concentriques sur fond glauque olivatre.
- Lames : Adnées a émarginées, assez serreeshaleas avec des tons citrins.
- Stipe : 8-10 x 1-2 cm, blanc en haut, peluchggiyaunatre sous une zone annulaire.
- Chair : Blanche a jaunatre, saveur douce a aoante.
- Spores : 6-8 x 4-pm, elliptiques.
- Habitat : Steppes, prairies thermophiles, sais-fecs.
- Région du monde : Europe, Amérique du Nord gAskpece rare).

Comestibilité: Comestible (tres consommé au Tibet).



= GenreCATATHELASMA. ovej

- Catathelasma imperialer— Quélet) Singer Biannularia imperialis
(Quél.) Peck Armillaria imperialerr.

Figure 35 Catathelasma imperialevww.mycodb.fr)

Synonyme Armillaire impériale

Description:

- Chapeau : 15-20 cm, massif, convexe, marge &wedibrilleuse, brun roussatre,

parfois taché de sombre.
- Lames : Epaisses, décurrentes, assez serraeshétres.
- Stipe : 10-15 x 3-5 cm, ventru et massif, anrsi@uble, brunatre pale, ocre orange.
- Chair : Dure, blanche, odeur farineuse ou de frais, saveur acerbe.
- Spores : 12-15 x 5,54/, fusiformes.
- Habitat : Coniferes.
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordgesgpeu commune).

Comestibilité: Comestible.



- Catathelasma ventricogaech Singer

Figure 36 Catathelasma ventricogavww.mushroomexpert.com)

Description:

- Chapeau : 7-20 cm, convexe, blanc terne pusstyg, lisse, fibrilles.

- Lames : Décurrentes, blanches.

- Stipe : 5-15 x 2,6-6 cm, robuste, blanchatreus faunéatre, double anneau.

- Chair : Epaisse, dure, blanche, odeur de conoemshveur désagréable.

- Spores : 9-12 x 4-6 um, elliptiques.

- Habitat : Coniferes.

- Région du monde : Amérique du Nord ; Sud-OuedadChine (espéce commune).

Comestibilité: Bon comestible.



= GenreLEUCOPAXILLUSBoursier

- Leucopaxillus albissimugreck) Singer =Leucopaxillus cerealis
(Lasch : Fr.)

Figure 37 1 eucopaxillus cerealisnww.mycodb.fr)

Description:

- Chapeau : 5-8 cm, convexe, revétement subtommergais ridé ou aréolé vers le

centre, blanc pur.
- Lames : Moyennement serrées, fourchues ou anastes, blanches.
- Stipe : 4-6 x 0,6-1,2 cm, un peu bulbeux, lisdanc.
- Chair : Blanche, odeur faible un peu aromatiga@eur ameére et de farine.
- Spores : 6-7,5 x 4,548m, ovoides a largement elliptiques.
- Habitat : Feuillus mélés.
- Région du monde : Amérique du Nord (especednesmune).
Confusion: Leucopaxillus paradoxus

Comestibilité: Sans intérét.



- Leucopaxillus gentianeuguélet) Kotl.= Leucopaxillus amarugib.
& Schw. : Fr.) Kihner

Figure 38 1 eucopaxillus amarugvww.mycodb.fr)

Synonyme Leucopaxille amer
Description:

- Chapeau : 8-12 cm, faiblement convexe ou plargm enroulée au début, strié,

revétement velouté avec une pruine blanche, brusséire avec la marge plus claire.
- Lames : Serrées, étroites, adnées, blanchesiptathées de roux.
- Stipe : 6-10 x 1-3 cm, cylindrique, blanc.
- Chair : Blanche, odeur farineuse, saveur trésram
- Spores : 5-6 x 4-pm, subglobuleuses.
- Habitat : Coniferes, landes a bruyeéres.
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordé¢esgpeu commune).

Comestibilité: Sans intérét.



- Leucopaxillus giganteuseyss. : Fr.) Singer

Figure 39: Leucopaxillus giganteugnycorance.free.fr)

Synonymes Leucopaxille gigantesque ; Clitocybe géant
Description:

- Chapeau : 15-30 cm, profondément creusé en moitpnmarge plus ou moins
enroulée et lobée un peu cannelée et striee, raeétemat parfois craquelé au centre, blanc

puis ocracé avec l'age.
- Lames : Pentues a décurrentes, peu serréeshbkaa creme.
- Stipe : 5-10 x 3-5 cm, lisse, trapu, blanc awe
- Chair : Blanche, odeur fongique agréable, ungrematique.
- Spores : 6-8 x 4-5om, lisses.
- Habitat : Prairies.
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nordé€espeu commune).

Comestibilité: Comestible médiocre.



= GenreLYOPHYLLUMKarsten

« Lyophyllum connatur@chum.: Fr.) Singer

Figure 40 Lyophyllum connaturtwww.mycodb.fr)

Synonymes Lyophylle en touffe ; Lyophylle conné
Description:
- Chapeau : 3-6 cm, convexe puis plat a déprina@éctpur, glacé.
- Lames : Adnées a un peu décurrentes, serréses;Has.
- Stipe : 8-15 x 1-1,5 cm, blanc soyeux.
- Chair : Blanche, odeur et saveur herbacéedgpmiis crus ?).
- Spores : 5,5-7 x 3,54, lisses, elliptiques a ovoides.
- Habitat : En touffes denses dans les bois déusules parcs.

- Région du monde : Europe ; Amérique du Nord éespassez commune en région

montagnarde).
Confusion: Clitocybe phyllophila

Comestibilité: Comestible en petite quantité.



- Lyophyllum decastegr. : Fr.) singer =Lyophyllum aggregatum
(Schaeff.) Kihner

Figure 41 1yophyllum decastgsvww.mycodb.fr)

Synonymes Tricholome en touffes ; Tricholome agrégé ; Liypite agrége ; Hatakeshimeji
(Japon)

Description:
- Chapeau : 6-10 cm, convexe puis plat, lissen baracé a brunatre sale.
- Lames : Adnées, assez serrées, fines, blanahaseéees.
- Stipe : 6-15 x 1-2 cm, fibrilleux, blanchéatre.

- Chair : Blanche, immuable, odeur un peu subtuse, saveur faible de petits pois

crus.
- Spores : 5 x @m, lisses, rondes.
- Habitat : En touffes sur les souches dans lesd®feuillus, jardins.
- Région du monde : Europe ; Amérique du NordieA3apon) (espece commune).
Confusion: Entoloma lividum

Comestibilité: Comestible passable.



« Lyophyllum shimejikawam.) Hongo

Figure 42 1Lyophyllum shimejikinoko-ya.sakura.ne.jp)

Synonyme Hon-shimeji (Japon)
Description:

- Chapeau : 2-8 cm, convexe, lisse, marge incurgae foncé puis gris-brun a gris

clair.
- Lames : Décurrentes, blanches a créme.
- Stipe : 3 x 8 cm, blanc, cylindrique.
- Chair : Blanche, épaisse.
- Spores : 4-@um, lisses.
- Habitat : En touffes denses sous les chénes gtiihs.
- Région du monde : Chine ; Japon (espece tréesncom).

Comestibilité: Bon comestible.



= GenreCALOCYBEKiihner ex Donk

- Calocybe gambosgius. : Fr.) Singer ex Donk ¥richoloma georgii
auct. =Calocybe georgiiL.) Kiihner ss auct.

Figure 43 :Calocybe gambos@vww.mycodb.fr)

Synonymes Tricholome ou Mousseron de la Saint Georges udderon de printemps ;

Mousseron vrai

Description:

- Chapeau : 6-12 cm, charnu, convexe et bombéganan peu enroulée au début,

revétement glabre, blanc a creme ocracé en séchant.
- Lames : Etroites et serrées, émarginées, blanclkeeme.
- Stipe : 5-8 x 1-2,5 cm, trapu, blanc a créme.
- Chair : Blanche a creme, ferme, odeur fongigwedarine fraiche, saveur acidulée.
- Spores : 5-7 x 2,5-3,4n, elliptiques.
- Habitat : Bois, haies, dunes fixées.
- Région du monde : Europe ; Amérique du Nord€esgommune).
Confusions Entoloma lividum, Inocybe patouillardii

Comestibilité: Comestible trés réputé.



= GenreTERMITOMYCES

- Termitomyces mammiformigim = Termitomyces mammiformis

f. albusHeim

Description:

- Chapeau : 6-7 cm, d’abord hémisphérique puisqcena fortement convexe, enfin,
souvent pointu au sommet, marge incurvée, sinuguaeon tres foncé surtout au centre,

ponctué de pustules farineuses concentriques fagace
- Lames : Echancrées, serrées, assez larges,aniblaec carné sale.

- Stipe: 10 x 0,7-1,2 cm, fibreux, plein, blariégerement, se prolongeant en
pseudorhize cylindrique, trés fragile, anneau fegaubsistant sur le pied sous forme de

débris appendiculés, blanc.
- Chair : Ferme, cassante, blanche, odeur agréeldkvain, goQt agréable de noisette.
- Spores : 5-6 x 2-gm, elliptiques.

- Habitat : Symbiotique, obligatoirement assoadi& @ermites, sur termitiere ; forét

dense seche, plantation.
- Région du monde : Afrique de I'Ouest (espéceroome).

Comestibilité: Comestible.



. Termitomyces microcarpyserk. & Br.) Heim

a

Figure 44 Termitomyces microcarpyg&yi Ndonget al., 2011)

Description:

- Chapeau : 1-1.5 cm, plano-conique; marge in@umé droite, lisse, blanc pur a

créme.
- Lames : Libres, peu serrées, inégales, blanches.

- Stipe : 1-4 x 0,1-0,2 cm, cylindrique, droitbréux, souvent un peu torsadé, non
prolongé en pseudorhize, blanc pur.

- Chair : Tres mince, fibreuse, blanche, odeuWrléqigo(t agréable.
- Spores : 5-6 x 4-pm, elliptiques.

- Habitat : Symbiotique, obligatoirement assoadi& &rmites, sur termitiere ; forét
dense séche, plantation.

- Région du monde : Afrique de I'Ouest ; Sri Larfkapéce commune).

Comestibilité: Comestible.



- Termitomyces heimilatarajan

Description:

- Chapeau : 10 cm, lisse, convexe puis plat, maygevée, blanc, gris au centre, puis

brinatre.
- Lames : Blanc devenant rose.

- Stipe: 19 x 1,5 cm, fibreux, blanc, légeremesd, prolongeant en pseudorhize

cylindrique, anneau.
- Chair : Blanche.
- Spores : 7-8,5 x 4,5-6,6n, lisses.

- Habitat : Symbiotique, obligatoirement assoadi& @ermites, sur termitiere ; forét

dense seche, plantation.
- Région du monde : Asie (espece commune).

Comestibilité: Comestible.



- TermitomyceslbuminosugBerk.) Heim =Termitomyces eurrhizus
(Berk.) Heim

Description:

- Chapeau : 11-18 cm, plan, convexe, a large mamaitabre, blanc teinté de

rougeatre.
- Lames : Blanc teinté de rougeatre.

- Stipe : 7-16 x 1-1,5 cm, fusiforme, blanc, vééguse prolongeant en pseudorhize
cylindrique.

- Chair : Blanche.
- Spores : 6,5- 8 x 4-5,an, elliptiques.

- Habitat : Symbiotique, obligatoirement assoadi& &ermites, sur termitiere ; forét
dense seche, plantation.

- Région du monde : Asie (Chine) (espéce commune).

Comestibilité: Comestible.



I.3. Mycoculture et extraction des métabolites

[.3.1. Culture des champignons

Pendant longtemps, I'unique maniere d’obteniraesnpignons étaient de les récolter
dans leur milieu naturel. Des techniques de cudtuegistent aujourd’hui, a des fins
alimentaires, industrielles et médicales.

Tout d’abord, la culture des mycélia peut se séalsur deux milieux différents :

- Sur un milieu solide Les rhizomorphes s’étendent sur une surfacéeau semi-solide.

La croissance des hyphes mycéliennes dépend ddgigos particulieres de température, de
pH et de la composition du milieu. Par exemple Tieeholoma matsutakese développe
préférentiellement sur un milieu granitique et éan perlite (Leet al, 2006), tandis que le
support dArmillaria melleaest composé de glucose, d’agar et de peptone €Galg 2009).

D’autres espéces se cultivent sur des céréaldie(daiblé...).

Figure 45 :Rhizomorphes &rmillaria melleasur gélose (Gaet al, 2009)

- En milieu liquide: Le mycélium est mis en suspension dans un l@udmposé de

nutriments essentiels (composés glucidiques, azgete,minéraux), a une température et un
pH optimal pendant quelques semaines. Les récgpiemitenant le milieu peuvent étre des
erlenmeyers, des bioréacteurs (fermenteurs air.)ift

Sans agitation du milieu, on parle de « standimgidi culture » et avec agitation, de

« méthode des flacons agités »<aghake flask ».



Figure 46 :Cultures de mycélia Armillaria melleaen milieu liquide (B : « Méthode des
flacons agités » ; C : Méthode sans agitation) (&a, 2009)

Le faible colt représenté par ces deux technigststrés avantageux pour les

industries alimentaires et pharmaceutiques.

L’'autre méthode employée pour cultiver en masseckempignons est la production
de sporophores aprés inoculation de mycélia damsiligu naturel ou artificiel.

C’est ainsi que des mycélia @echoloma matsutakmtroduits dans une forét de pins
au Japon (Leet al, 2007) et des mycéliaAfmillaria melleaintroduits dans la sciure (Shim
et al, 2006) forment en premier lieu une pelote de niyoequ’on appelle le primordium,
ébauche du futur sporophore.

Figure 47 :Sporophores &rmillaria melleacultivés sur de la sciure (Shiet al., 2006)



|.3.2. Extraction des composés actifs

Les composeés actifs peuvent étre extraits du nuynéouterrain (extraits mycéliens)
ou des sporophores « frais ». L'emploi du mycélipour extraire des composés actifs
présente quelques avantages.

Tout d’abord, les mycélia seraient plus riches emmosés actifs que les sporophores.
De plus, il exonére du risque de contamination stegophores par les métaux lourds ou la
radioactivité.

Enfin, l'utilisation du mycélium permettrait une ieure biodisponibilité (Donatini, 2010).

Les sporophores ou les extraits mycéliens sublisses série de procédés tels que
I'extraction par des solvants de polarité croissgeiu, méthanol, benzene...), le séchage par
atomisation, la filtration, la lyophilisation, l&wtrifugation...

Cela conduit & des extraits bruts : aucune molétal@té isolée. Pour extraire les molécules,
les chercheurs ont recours la majorité du tempa ahtomatographie sur colonne ou la
chromatographie en phase liquide a haute performmab@nalyse des spectres RMN et

infrarouge permet d’identifier les substances astiv

Cultiver les espéces et en extraire des compepédsentent les premieres étapes dans

I'étude des propriétés biologiques et de la togidiés champignons.

Quelles propriétés possedent les especes de lbefaies Tricholomatacées ?



Il. PROPRIETES BIOLOGIQUES ET TOXICITE DES
TRICHOLOMATACEES

II.1. Propriétés biologiques

11.1.1. Propriétés antimicrobiennes

[1.1.1.1. Propriétés antibactériennes

Actuellement, les bactéries sont de plus en @astantes aux antibiotiques. Certaines
populations acquierent des génes de résistanaenetcapables de s’opposer a l'action des
antibiotiques. De plus en plus de sujets héberdesnt bactéries résistantes. Ces dernieres

années, peu de nouveaux antibiotiques ont étéafwes et commercialisés.

Depuis longtemps, les champignons sont connus e#&tant une source potentielle
de molécules antimicrobiennes. La pénicilline, déeoste dans les années 1930 par Sir

Alexander Fleming, provient d’un champignon micigsque : lePenicillium notatum

Les cellules a la surface du mycélium des macoeteg sécrétent des substances

antibactériennes permettant aux champignons deoseger des agressions extérieures.

Les travaux de recherche portent sur des extraiits ou des composés purifiés. Le
plus souvent, le pouvoir antibactérien des macr@t@gcest étudién vitro sur des souches
bactériennes standardisées (eRacillus subtilis ATCC6633...). Ces souches ont une

croissance rapide et sont sensibles & de nombreilnxagiques.

11.1.1.1.1. Activité d’extraits bruts

Avant d’isoler les molécules des champignons,tiV#é antibactérienne d’extraits
fongiques est étudiée.

Les premieres études publiées dans les années diidthontré que des extraits
aqueux deClitocybe nebularispossédaient des activités bactériostatiqiresvitro sur
Mycobacterium tuberculosisvlycobacterium aviumet Mycobacterium phle{Ehrenberget



al., 1946a), ainsi que slrucella abortusagent de la brucellose humaine (Ehrenletral,
1946Dh).

Ces derniéres années, les chercheurs se penchrehacdivité antibactérienne des
champignons du genr€litocybe Des extraits méthanoliques @itocybe alexandriont
montré des activités sBacillus subtiliscomparables a des antibiotiques de référencegacid
nalidixique, ampicilline...) et a moindre titre sinterobacter aerogenest Escherichia coli
(Solaket al, 2006). Le « Téte de moine @lifocybe geotropps’oppose a la croissance des

especeBacillus subtiliset Bacillus cereugKalyoncu & Oskay, 2008).

En 2006, Mercaret al. publient un article exposant I'activit¢ marquéerd’extrait
éthanolique delLepista nudasur Micrococcus luteuset Micrococcus flavus bactéries
présentes sur le sol, dans I'eau et sur la pedihalmme. Bien que considérées comme non
pathogenes, elles peuvent entrainer des infecjomees chez des sujets immunodéprimés.
Des cas d’endocarditesMicrococcus luteusur prothéses valvulaires sont décrits dans la
littérature (Durset al, 1991).

11.1.1.1.2. Activité de composeés purifiés

Dans les années 1950, suite a l'activité d’extragaeux deClitocybe nebularisla
nébularine est isolée. Il s’agit d’'un nucléotide dérivé dadénosine constitué d’'un cycle
pyrimidine associé a un cycle imidazole et qui pdss les mémes propriétés

antibactériennes que les extraits aqueux du Chiayebuleux (Lofgren & Luning, 1953).
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Figure 48 :Structure chimique de la nébularine (www.chemsapiden)



Autre composé extrait d@litocybe nebularisle 2,4 diphénylbut-2-énalest I'un des
nombreux aldéhydes volatils responsables de I'odematique de ce champignon (Ragbr
al., 2003). Il possede une activité antibactérienmdBsgillus subtiliset Bacillus brevigPang
etal., 1994).

Figure 49 :Structure chimique du 2,4 diphénylbut-2-énal (Peirgg., 1994)

Des substances sesquiterpéniquesielieolidessont isolés dans les années 1880
partir d’extraits mycéliens Armillaria mellea (Donnelly et al., 1985). Le 4-O-
methylmelleolide et lejudéol sont actifs sur certaines bactéries Gram + Bawillus subtilis
et Staphylococcus aureusout comme lesnelleolides Bet D (Arnone et al., 1986) et le
melleolide K (Momoseetal., 2000).

1: R' CHO, R°=H

Figure 50 :Structure chimique du melleolide K (Momasteal., 2000).



L’ acide armillarique, isolé en 1990, possede lui aussi une activitbacterienne sur
les Gram + (Obuckhet al, 1990).

OH

Figure 51 :Structure chimique de I'acide armillarique (wwweahspider.com)

Dans les années 2000, d’autres molécules sontudédes : laconcavine du
Clitocybe concavale 10-hydroxy-isovelleral et I'acide hydrogrammique du Clitocybe
hydrogrammasont actifs suBacillus subtiliset Bacillus cereugArnoneetal., 1997 et 2005).
Les trichomycines A et B, issus d'une nouvelle espece australienne Tdeholoma

(Tricholoma sp. AUL inhibent la croissance d®taphylococcus aureust Streptococcus
(Ovenderetal., 2005).

Figure 52 :Structure chimique de la concavine (Arnabal., 1997)



(1)R=CHO
(2)R=H

Figure 53 :Structure chimique des trichomycines A (1) et B(@venderetal., 2005)

Ces dernieres années les chercheurs orienterg tegherches sur de nouvelles
molécules capables d'inhiber le développement d&éhas résistantes.

En effet, les bactéries multi-résistantes aux bastiqgues sont responsables
d’infections nosocomiales dans des services adaneibes patients fragilisés (10% des
infections nosocomiales dans les services de ré&diain).

Acinetobacter baumannést fortement résistant agx¥actames, aminosides, quinolones, ainsi
gu’'aux autres antibiotiques utilisés seuls ou eoaation.

Burkholderia cepaciaest une bactérie phytopathogéne (oignons, rimjédé&t industriel car
elle est apte a produire des substances antibmmté@s et antifongiques, a dégrader les
déchets industriels et les pesticides. Cependdis, pput se comporter comme agent
pathogene chez des patients aux défenses immaensitaffaiblis. L'utilisation de liquides
(solutés injectables, antiseptiques) ou de magerggntaminés (sondes, cathéters) peut
provoquer des infections pulmonaires graves chez pdgients atteints de granulomatose
septique chronique ou de mucoviscidose. On parlersalde "syndromecepacid.

En 2010, Schwanet al. sélectionnent Leucopaxillus albissimusparmi 330
champignons collectéefis en ont isolent le composé le plus actif :2kEminoquinoline.
L’activité antibactériennén vitro est comparé a l'activité de la tétracycline, dotique
s’étant révélé efficace contre ces bactéries. lre@atration minimale inhibitrice (CMI) de la

2-aminoquinoline est équivalente a celle de la tétracycline p&urkholderia cepaciaet



deux fois inférieure pouBurkholderia cenocepaci&lle est cependant supérieure a celle de

la pipéracilline, de la ceftazidime et de I'asstoi triméthoprime-sulfaméthoxazole. De
plus, les résultats de CMI sur d’autres souchesBdekholderia démontrent que |&-
aminoquinoline possede une activité antibactérienne modérée, womotentiel limité pour
le développement commercial (Schvetal., 2010).

Tableau 1 Concentrations minimales inhibitrices de la 2+aqguinoline et de quatre

antibiotiques sur différentes souches bactérie(aiaprés Schwaet al, 2010)

CMI (en pg/mL)

Espéce Souche 2- . . C - sulfaméthoxazole
. . tétracycline pipéracilline ceftazidime S .
aminoquinoline -triméthoprime
Burkholderia ATCC
cepacia 25416 32 32 1 1 0.5
Burkholderl_a 32315 16 64
cenocepacia
Acmetobac_tpr UWL 128 05
baumannii
Acinetobacter| ATCC
baumannii 19606 128 2

11.1.1.2. Propriétés antivirales

11.1.1.2.1. Inhibition de la transcriptase inversedu VIH 1

Les propriétés antivirales des macromycetes etgausculierement des espéces de la

famille des Tricholomatacées sont modestes. Fdatadds ou de véritables propriétés, les

quelques expériences réalisées l'ont été sur lasdrgptase inverse du VIHAInsi, sont

regroupées dans le tableau ci-dessous lggl€uelques composés obtenues aprés des essais

in vitro.



Tableau 2 inhibition de I'activité de la transcriptase ingerdu VIH in vitro par cing
molécules d’origine fongique

Molécules Inhibition d'activité de la transcripta Références
inverse du VIHin vitro (Clspen uM)|  bibliographiques
lyophilline 0,0079 Lam & Ng., 2001
LAP 0,0052 Lam & Ng., 2001
Trichogine 0,083 Gucet al, 2005
laccase duTricholoma giganteum 2,2 Wang & Ng, 2004
laccase duTrllchoIoma 0.65 Liet al, 2010
mongolicum

La lyophilline et la Lyophyllum antifungal protein (LAP) sont extraites du
Lyophyllum shimejiLeur action n’est pas complétement élucidée, maisait que l'activité
est proche de celle des protéines inactivant lessames (PIR) des angiospermes, comme la
ricine par exemple. En fait, ce sont des N-glucasgd qui, en libérant une base nucléotidique
de I'ARNr, rendent le ribosome incapable d’assueersynthése protéique (Rappuoli &
Montecucco, 1997). Leur activité sur la transcsptanverse est supérieure a celle des

angiospermes et des autres Tricholomatacées.

ARN ribosomal
e / (ARNI)

Protéine inactivant les /' —> ARNr inactivé
ribosomes (PIR) : ARN-
glycosidase

Figure 54 :Schéma simplifié du principe d’action des Protgilmactivant les Ribosomes

(www.glycoforum.gr.jp)



Cependant, il faut nuancer les résultats obtelness.essais sont réalisés avec des kits
d’essais standardisés (Eberle & Seibl, 1992), dssltats varient donc entre le genre d’essai
employeé, la lignée de cellules utilisée et le labare chargé de I'épreuve. De plus, il n'y a
pas de rapport établi entre la sensibilité vitro du VIH aux molécules fongiques et

I'inhibition de la réplication du VIH chez I'humaiou la réponse clinique au traitement.

11.1.1.2.2. Action sur d’autres virus

Le clitocybe nébuleux est I'une des rares espéee3richolomatacées a avoir fait
I'objet de recherches pour ses propriétés antasral

Lanébularine inhibe le développen vitro du virus de la grippdrffluenzae virugsie
type B). En 1955, Tamret al inoculent la souche/Be€40 de lInfluenzae virus des ceufs
de poule embryonnés. Les résultats montrent urie fohibition de I'activité du virus sans

sélectivité apparente.

L’acide nébularigue A est virostatique vis-a-vis du virus Coxsackie B dat
I'Enterovirus, virus pouvant causer de graves spmais comme la myocardite (Kiet al,
2001 et Kemami, 2006).

Enfin, des extraits bruts deepista nebularissont actifsin vitro contre les virus de
I'Herpes (HSV1 et HSV2), de la stomatite vésicueeud/SV) et de la poliomyélite
(Poliovirus) (Autrou et al, 1993). De la méme maniere, parmi 121 especes de
Basidiomycetes, le clitocybe inverséepista inversaest celui qui possede la plus grande
activité antiviralen vitro sur ces virus (Amorost al, 1997).

11.1.1.3. Propriétés antifongiques

Les champignons macroscopiques peuvent inhibardessance des champignons
microscopiques malgré leurs appartenances respsdiv regne fongique. L'intérét qui leur

est porté est dautant plus grand qu’il commenceapparaitre des résistances aux



antifongiques. Les macromycetes renferment desaulglg actives contre certaines levures

ou phytopathogénes.

Parmi ces molécules, Igophilline, la Lyophyllum antifungal protein (LAP) et la
trichogine sont actives sur [|'especéBotryosphaeria berengeriana(appelée aussi
Physalospora piricolp phytopathogene entrainant la pourriture de rextiuits comme les
poires ou les pommes (Lam & Ng., 2001).tliahogine, extraite duTricholoma giganteumn
exerce aussi une activité antifongique sur d’auptegopathogénesFusarium oxysporuret
Mycosphaerella arachidicolaCes especes ne présentent pas de grand dangdihpoume
et les animaux, a I'exception éeisarium oxysporungui peut se retrouver dans les denrées
alimentaires et provoquer des nausées, des vonmessemt des douleurs gastriques. Son
mécanisme d’action n’est pas élucidé (@ual, 2005).

Le 2,4 diphénylbut-2-énal,décritauparavant pour ses propriétés antibactériennes, es
actif surPaecilomyces variotiiun autre phytopathogene retouvé dans les mupgermgaeints
ou tapis des foyers, qui peut causer des affecophtalmiques et sinusiennes chez des sujets
immunocompétents et envahir le cceur et les reiag des sujets immunodéprimés (Pahg
al., 1994).

Les levures du genr€andidg dont I'espéce la plus courante €stndida albicans
serait la cible demelleolides(Momoseet al., 2000) et de #cide armillarique (Obuchiet
al., 1990). Un extrait éthyl-acétate delitocybe alexandrpossede aussi une activité
antifongique surCandida albicanslLes mesures des zones d’inhibition sur boite de Pé
autour de ses deux souches sont Iégérement ingsiaucelles de la nystatine, I'antifongique
de référence dans I'étude Solaket al., 2006.

Les protéinases aspartiques sécrétées (secretadiagpotease®u SAPS) constituent un
facteur de virulence déandida albicansElles permettent a la levure d’adhérer et d’envah
la peau et les muqueuses lorsque le contréle diedlion fongique n’est pas assuré par le
systeme immunitaire. Cela entraine des candidosepharyngées, vaginales, voire
systémiques (Baldet al, 2007).

Elles se divisent en deux sous-familles: les SAPs 3 contribuent aux processus
d’adhérence et d'invasion de la peau et des mugseztdes SAPs 4 a 6 jouent un rdle dans
les candidoses systémiques et favoriseraient taot®mn de la levure avec les cellules du

systeme immunitaire.



Des équipes de recherche allemande ont étudiépregriétés antifongiquesles
laccaridiones A et B(Berg et al, 2000 ; Falkensammaeat al, 2008). lls ont utilisé des
modeles de cellules endothéliales (hybridome deleslde carcinome du poumon et cellules
endothéliales de veine ombilicale) et de cellulpghéliales (lignée cellulaire cancéreuse
HelLa), qu’ils ont mis en culture avec une coloneeCandida albicansMises en suspension
dans le méthanol, ldaccaridiones A et Binhibent I'adhésion d€andida albicansur les
cellules épithéliales respectivement de 35% et S644accaridione B inhibe I'adhésion de
Candida albicanssur les cellules endothéliales de 66% et réduiagstivité des deux sous-
familles de SAPs. Potentiellement, ces deux modiscuéprésentent une nouvelle classe de
drogues antifongiques ciblant I'adhérenceGindida albicansaux cellules sans détruire la

levure.
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Figure 55 :Structure chimique de la laccaridione A (1) etalccaridione B (2) (Bergt al,
2000)

11.1.2. Propriétés antiparasitaires et insecticide

Par définition, les parasites sont des organismesvivent aux dépend d’autres
organismes. Ainsi, ils peuvent coloniser 'lhommes knimaux, les plantes ou méme les
champignons. lls regroupent aussi bien des étre=llulaires microscopiques, des vers ou
des insectes. Ce sont trés souvent des agentgpatw



11.1.2.1. Activité amoebicide

Tout d’abord,Entamoeba histolyticast I'agent responsable de I'amibiase, maladie
déclenchant des diarrhées glairo-sanglantes pardoipliquées et qui peut s’avérer mortelle.
La nébularine du clitocybe nébuleux inhibe la croissancevitro de cet amibe (G4 = 0,82
KHM) en bloguant la synthese de ses acides nuck{dpes & Baer, 1991).

Utilisée a forte dose avec des inhibiteurs du transportudéénsides (nitrobenzylthioinosine
5'-monophosphate, dilazep...), elle se révele toxpue les larves d8chistosoma mansoni
infectant des souris (El Koust al, 1987).

La nébularine semble active a la fois sur les protozoorairesietes vers plats. Malgré cela,

aucune étude depuis les années 1990 n’a configtentiue de cette action.

11.1.2.2. Activité molluscicide

La limace-bananeAfiolimax columbianug est un gastéropode répandu sur la céte
pacifigue de I'’Amérique du Nord. Mycophage, la lteane se nourrit pourtant pas de
I'especeLepista flaccida En 2004, Woockt al isolent de ce champignon ditolactone,
molécule halogénée qu’ils déposent sur des feudtedaitues. Sur dix limaces, aucune ne
consomme la feuille de laitue traitée. tl#olactone se révele étre un anti-appétant efficace

qui éloigne les limaces sans les tuer.

Figure 56 :Structure chimique de la clitolacto&oodet al, 2004)



11.1.2.3. Activité nématicide

Le nématodeéNippostrongylus brasiliensiest un parasite gastro-intestinal exclusif du
rat blanc. Son cycle de développement est identigoelui des parasites des geriesator
et Ancylostoma L'infestation se fait par voie transcutanée. lawes, aprés un passage
pulmonaire, se retrouvent dans l'intestin et mwnadultes. Puis, les adultes se reproduisent.
En général, les rats se déparasitent spontanément.
La 2-aminoquinoline, isolée dulLeucopaxillus albissimysréduit de 50% la motilité des
larves de quatrieme stade, de 74% leur viabilit@leet52% leur passage au stade adulte
(Pfister, 1988).

11.1.2.4. Activité insecticide

Les insectes ravageurs sont nuisibles pour lataigé et notamment pour les cultures
agricoles. Pour lutter contre eux, il existe ddfd@es techniques: la lutte mécanique,

chimiques (insecticides de synthese) ou biolog{ieecticides naturels).

Parmi eux, le ver rosPectinophora gossypiellast un |épidoptére qui ravage les
cotonniers en Afrique et en Inde. Malgré la cultae plants de coton génétiquement
modifiés, des résistances font leur apparitionclitacine isolée de I'especkepista inversa
dans les années 1980 manifeste un fort pouvoicticgde envers ce papillon (Kubo & Kim,
1986). Un retour aux insecticides naturels ne dmm@shit-ils pas une alternative aux

organismes génétiqguement modifiés.

Figure 57: Pectinophora gossypiell@ww.insectscience.co.za)



Quant au clitocybe nébuleux, son mycélium renfedm® molécules insecticides. Les
CnSPIs (Clitocybe nebularisserine protease inhibitors), inhibiteurs de séprwéases
(Avanzo et al., 2009) et une lectine&(itocybe nebularislectin) (Pohlevenet al, 2011)

pourraient étre de potentiels insecticides naturels
Les champignons de la famille des Tricholomatagiessedent des activités contre

des agents pathogenes tres variés. A I'avenipalsraient permettre de prévenir certaines

infections chez les hommes ou les animaux par j[eagrieétés immunostimulatrices.

11.1.3. Propriétés anticancéreuses et immunomoduldtes

Le systeme immunitaire nous protége contre lesrarocganismes, les éléments
étrangers, les toxiques ainsi que les cellulesgnes.
Lors de I'intrusion d’'un pathogéene dans I'organisteemécanisme de I'immunité innée entre
en action : la phagocytose engendre l'ingestionpdescules étrangéeres.
Les acteurs de I'immunité innée sont les cellulesgocytaires (macrophages et cellules NK),
le systeme du complément, le lysozyme...
Quelques temps apres, intervient I'immunité adamatElle correspond aux réponses
spécifiques induites par la présence de réceptiutraute spécificité pour certaines régions
(épitopes) du pathogene. Ces récepteurs peuvenai@trés sur des cellules (lymphocytes T
et B) ou sécrétés (anticorps). Les lymphocytesnséiiplient, c’est I'expansion clonale.
Les cytokines assurent la communication entreifé&rents acteurs de 'immunitée.

L’existence d’une surveillance immunitaire actoantre les tumeurs reste a prouver.
Les altérations cellulaires provoquées par les tumeont le plus souvent minimes et le

systéme immunitaire ne les reconnait pas.

La prévention par I'alimentation semble un bon eroge se défendre contre certains
cancers. Depuis quelques années, l'Institut natidagrévention et d'éducation pour la santé
(INPES) recommande la consommation quotidienneudes fet des Iégumes quotidiennement
et a chaque repas. Des études publiées dans des sientifiguesdancer immunology and
immunotherapy.) stipulent que la consommation réguliere de chgngms renforcerait le
systeme immunitaire et aiderait a lutter contrgpparition du cancer. Qu'en est-il des

Tricholomatacées ?



En fait, les especes étudiées exercent une &ctoytotoxique sur des lignées

cellulaires cancéreuses ou stimulent les acteéssdu systéme immunitaire.

[1.1.3.1. Activités cytotoxiques

Pour mesurer lactivité antitumoral® vitro des macromycetes, les chercheurs
utilisent comme modeles des lignées cellulaires@&amuses humaines ou murines. D’autre
part, ils cherchent a identifier par quels mécaesnes composés extraits inhibent le

processus tumoral.

Les composés actifs peuvent cibler des enzymemverant dans le processus

tumoral.

11.1.3.1.1. Inhibition de protéines kinase

L'oncoprotéine RET/ptcl (a l'origine du cancer flape de la thyroide) et le
récepteur a I'EGF (a activité tyrosine kinase) isatales cibles de composés extraits du
champignonClitocybe clavipes les clavilactones A, Bet D (CA, CB et CD) et de dérivés
hémisynthéthiques : lediacétyl-CA et dimethyl-CA. lls réduiraient I'activité kinasique

intracellulairede lignées tumorales exprimant le proto oncogéent REEGF-R

H,C,

Figure 58 :Structure chimique de la clavilactone B (www.chpider.com)



La clavilactone D, la plus active des molécules, injectée par vateapéritonéale sur
des souris possédant des cellules cancéreuseseii@ine une légere augmentation de leur
temps de vie. Le lien entre les résultatsvivo et I'inhibition des tyrosine kinases reste a

prouver (Cassinelketal., 2000).

11.1.3.1.2. Inhibition de protéases

La progression tumorale implique I'interactionplasieurs protéases.

La laccaridione B réduit fortement la prolifération des lignées 199%cellules
fibroblastigues murines) et K-562 (cellules leucgmeis humaines) via linhibition de

protéases (thermolysine, protéase a zinc...) (Beed, 2000)

Les cystéine-protéases sont impliguées dans lésopienes d’invasion tumorale et
les métastases.
En 2000, une équipe de chercheurs slovenes isptantla premiere fois un inhibiteur de
cystéine-protéases (Brzaial., 2000). Laclitocypine du Lepista nebularisnhibe la papaine,
les cathepsines L et K et trés peu la cathepsi(igrBn et al., 2009a).Outre son activitén
vitro, les chercheurs se penchent désormais sur le tbtéinérapeutique en medecine
humaine et vétérinaire et dans les biotechnologialitocypine pourrait élargir le spectre
des inhibiteurs de cystéine-protéases (Betal., 2007).
Parmi les autres cystéine-protéases, la caspasendée I'apoptose. Ainsi l'activité de la
caspase 3 de la lignée T Jurkat est nettement auigenpar larnamial (Misiek etal., 2009)
et laclitocine inhibe la croissance de la lignée HelLa (carcinat@en d’origine humaine) via
la voie des caspases (Reh al, 2008). De plus, lalitocine posséde une activité anti-
tumoralein vitro supérieure a la doxorubicine sur deux lignéeaulz@tes murines (3LL et
L1210), activité confirmée par la réduction du vokide la tumeur L1210 chez des souris

apres injection du principe actif (Foret al., 2006).
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Figure 59 :Structure chimique de la clitocine (Forénhal, 2006)

11.1.3.1.3. Inhibition de topoisomérases

La cucurbitacine est une toxine naturelle retrouvée chez quelcardlés de plantes,
principalement les cucurbitacées (courge, cologuint et quelgues champignons.
Le golt amer de I'espedeeucopaxillus gentianeusst di auxeucopaxillones Aet B, esters
de la cucurbitacine B. La cucurbitacine B serait biosynthétisée dans le mycélium sous
forme estérifiée. Puis, par I'action d’estérasdg, gerait libérée et constituerait la premiere

« arme » de défense du champignon contre les pegasiles prédateurs.

Figure 60 :Structure de la cucurbitacine B (www.chemspiden)co

Une équipe de chercheurs italiens compare I'aétianiti proliférative de laucurbitacine B,

de ses esters et désucopaxillones Aet B sur les lignées A549 (lignée humaine de



carcinome pulmonaire), CAK 1 (carcinome rénal), B2p(hépatoblastome) et MCF-7
(adénocarcinome du sein) (Clericuztb al, 2004). Les résultats sont synthétisés dans le

tableau ci-dessous.

Tableau 3 Activité antiproliférativein vitro des composés extraits deucopaxillus

gentianeusur quatre lignées cellulaires tumorales (d’apresi€izioet al, 2004)

Activité antiproliférative (Cdp en pM)
Composés
A549 CAKI 1 HepG2 MCF-7
Cucurbitacine B 46.6 7.1 0.76 0.78
Esters de la cucurbitacine B >300 >300 >300 >300
Leucopaxillone A >300 107.8 96.7 7.94
Leucopaxillone B 154.7 30.3 86.9 86.9

La cucurbitacine B possede une forte activité sur toutes les ligné#slaires, spécialement
sur HepG2 et MCF-7. De méme, diiidnibe la prolifération de la lignée cellulaire NEH60
(carcinome pulmonaire humain) exprimant des nivedaxés de topo-isomérase I. On le sait,
les topo-isomérases sont la cible de médicametitsaanéreux, qui stabilisent les complexes
de clivage, empéchant I'étape de religation. Cetevgque une coupure définitive des brins

d’ADN et donc lI'apoptose des cellules.



Tableau 4 Activité antiproliférativein vitro des composés extraits deucopaxillus
gentianeu®t du topotécan sur la lignée NCI-H460 (d’apregi@leio et al, 2004)

Composés Activité antipr:l)ll\i/r)érative (Coen
Topotécan 0.008
Cucurbitacine B 0,011
Esters de la cucurbitacine B >30
16-désoxycucurbitacine B 0,06
Cucurbitacine D 0,12
Leucopaxillone A 3,5
Leucopaxillone B 0,3
18-désoxyleucopaxillone A 10,6

Les valeurs de GJ sont trés proches de celle du topotécan, inhibideutopo-isomérases |
utilisé dans les chimiothérapies anticancéreuseésla ecucurbitacine B augmente les
complexes de clivage sur les mémes gjtesle métabolite actif de l'irinotécan (Clericugb
al., 2006).

Malgré ces résultats prometteurs, les essaigvo sur des souris ont mis en évidence une

forte toxicité hépatique limitant son utilisatidrétapeutique (Tabasso, 2006).

11.1.3.1.4. Activité antimétaboligue

Les extraits fongiques peuvent aussi cibler lealmglisme des acides nucléiques.

Des expériences réalisées dans les années 19§6rengque des dérivés de bases
puriques Kfeébularine ou 9f-D-ribofuranosylpurine, adénine...) possedent uneviéet
antimétabolique sur des cellules sarcomateuses odeiss (Bieseleet al, 1955). La
nébularine provoque des aberrations mitotiques ainsi quecdssures chromosomiques. Il
s’agit d’'une molécule génotoxique (Milt@tal., 1992).

En 1974, Smitket al. confirment 'activité antimétabolique de teébularine et d’'un dérivé

synthétique, la 7-désazanébularine sur d’autres elasdexpérimentaux : des cellules



tumorales de I'ascite d’Ehrlich et des celluleclEmiques RPMI 641@En fait, lanébularine
entre dans la cellule par I'intermédiaire d’'un sporteur denucléosidesnembranaires, puis
subit trois phosphorylations intracellulaires padénosine kinase pour devenir active.

Le mécanisme d’action de laébularine n'est pas completement élucidé a ce jour. Il
semblerait qu’elle interfére avec la synthése aédea nucléiqgues (ADN et ARN) et inhibe
certaines enzymes intracellulaires provoquant dét e la cellule par apoptose.
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Légende 1 : nucléoside et nucléotide kinases ; 2 : Xl@otidases ; AN : analogue de

nucléoside ; TN : transporteur nucléingid

Figure 61 :Schéma général du métabolisme et du mécanismgotiates analogues de
nucléosides (Jordheigt al.,2005)

Mais la toxicité de lanébularine lors des test&n vivo réalisés sur des souris porteuses de
tumeurs rend trés difficile I'utilisation de cettelécule (Lynchet al, 1981). Ainsi, plusieurs
stratégies visent a améliorer lindex thérapeutigu#e Ila nébularine. La
nitrobenzylthioinosine (NBMPR), un inhibiteur duamsport des nucléosides puriques,
protége les tissus sains de I'action toxique dedéosgides. Les résultats montrent une nette
diminution des taux de phosphorylation dené&bularine dans les cellules saines lorsque la
NBMPR est injectée (Lyncét al., 1981).



Des analogues structuraux denkbularine (imidazo[4,5-d]isothiazole, dérivés substitués en
position 8) ont été testé depuis, mais I'activijgotoxique est moindre (Secrist al.,1994 ;
Swayzeet al,1997).

1.1.3.1.5. Mécanismes d’action non élucidés

Les especes du gendemillaria possedent des activités anticancéreuses intétessan
L’'armillaire couleur de miel Armillaria melleg contient de nombreux composés
sesquiterpéniques, connus pour leurs activitésnaarbbiennes. Larnamial, isolé en 2009
par Misiek et al, est cytotoxique envers les lignées HCT-116 (cawcodorectal humain),
MCF-7 (adénocarcinome mammaire humain), T Jurkatghoblastes humains) et T CCRF
CEM (lignée humaine de leucémie aigué lymphoblas)ique
Le Sersha Armillaria luteo-vireng est trés populaire au Tibet. Il est consommé psar le
habitants des grandes prairies de I'ouest du gay£urope et en Amérique du Nord, on le
nommeFloccularia luteo-virensou Floccularia stramineamais il est considéré comme non

comestible (sans intérét).

Figure 62 Soupe de « Sersha » consommée au Tibet (www.damiiddr.com)

Cette espece contient une lectine qui empécheraitdlifération de la lignée MBL2 (cellules
leucémiques) (Fenegt al, 2006). Les lectines sont des glycoprotéinesrégpandues dans le
monde veégétal et fongique. Actuellement, leur md@etion antiprolifératif fait I'objet de

nombreuses études.



Selon des scientifiques slovénesCl#docybe nebularidectin (CNL) reconnaitrait un
domaine glycoconjugué présent uniqguement sur leseptéurs des lymphocytes T

leucémiques et entrainerait une réduction de Imlif@ration (Brzinetal., 2009b).
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Figure 63 :Action antiproliférative de I€litocybe nebularidectin (CNL)sur des
lymphocytes T leucémiques (d’apres Breiral., 2009b)

[1.1.3.2. Propriétés immunodulatrices

Historiguement, l'idée qui consiste a consommes deampignons dans le but de
stimuler le systéme immunitaire vient d’Asie. Lésdes pour comprendre le fonctionnement
de I'immunostimulation sont généralement menéesdas champignons tres consommeés
dans ces pays. C’est notamment le cas du Shiitak&ifula edodgs du Maitake Grifola

frondosg ou encore de I'Hatakeshimejirficholoma matsutake

Tous les champignons contiennent des polysacdsar@h plus ou moins grande
guantité. Grace aux expériences réalisgestro etin vivo, on sait qu’ils activent différentes

voies de la réponse immunitaire. Qu’en est-il dgmeees de Tricholomatacées ?



La nature et la concentration en polysaccharides tsés variables selon les espeéces,
le degré de maturation du champignon mais ausdieldmiques de culture. Le mycélium
cultivé ou les bouillons de culture contiennentsptie polysaccharides que le sporophore. Par
exemple, l'agitation et l'aération de cultures nligdnes de Tricholoma matsutake

augmentent la production d’exopolysaccharides (Kiral, 2010).

Les polysaccharides d'especes de Tricholomatasées isolés en majorité des

especes suivantes :

- Lyophyllum decastgMizunoet al, 1996),

- Tricholoma matsutak@Jkawaet al, 2000),
- Tricholoma giganteuniMizunoet al, 1996),
- Tricholoma lobayensfLiu et al, 1996),

- Clitocybe odorgOhtsukeet al, 1973),

- Armillaria mellea(Sunet al.,2009).

La structure des polysaccharides est tres proeheelie des composants de la paroi
bactérienne comme le lipopolysaccharide (LPS). iAiasi contact des polysaccharides,

I'organisme active I'ensemble des acteurs du systémmunitaire.

Les B-glucanes sont les principaux polysaccharides isolés desnpignons de la
famille des Tricholomatacées. Par exempléelriaholoma matsutakeFraction 1l (TMF-II )
et la Tricholoma matsutake-derived polysaccharide fractio (TmC-2) sont extraites du
mycélium de Tricholoma matsutake(Kim et al, 2008; Byeon et al, 2009).

Administrés par voie orale, I@sglucanessont captés par les macrophages intestinaux
qui les transportent vers les organes lymphoidissgiee la moelle osseuse, la rate et les
ganglions lymphatiques et les dégradent en petignfents solubles. Ces petits fragments
possedent un récepteur spécifique : le réeceptdurc@mplément (CR3), situé a la surface des
macrophages, des cellules NK et des polynucléadaas la moelle osseuse, les fragments
vont se lier au récepteur CR3 des polynucléaires.camplexe CR3-ligand va pouvoir
reconnaitre les fractions iC3b du complément sgtuaela surface de certaines cellules



tumorales. Par conséquent, seules les tumeurspaiésees anticorps activant le complément
(iC3b) seront détruites (Horeg al, 2004).

Par voie intraveineuse, leg-glucanes se lieraient directement au CR3 des
granulocytes circulants (Chamal, 2009).
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Figure 64 :Mécanisme d’action dgsglucanes (d’aprés Chaat al.,2009)

La longueur des chaines polysaccharidiques eatiaren des liaisons osidiques dks
glucanesest différente selon les especes fongiques. @elarait faire varier la puissance et
la nature des réponses immunitaires. Car, outrdidia sur les cellules cancéreuses, ils
stimulent I'ensemble des acteurs du systeme immiueit Les polysaccharides extraits
d’Armillaria melleainduisent la maturation des cellules dendritiq(lésn et al., 2008). Le
TmC-2 et le TMF-II stimulent aussi la fonction phagocytaire des natages et la
prolifération lymphocytaire en activant la sécratd|FN-y et d’'IL-12 via des mécanismes
d’action intracellulaire complexes (Kiet al, 2008 ; Byeoret al, 2009). LeTMF-II induit
aussi I'adhérence des monocytes a la fibronectimetdine de la matrice cellulaire) pour
s'infiltrer dans les tissus enflammés (Byeziral, 2009).
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Figure 65 :Activation immunitaire par leB-glucanegd’aprés Charet al.,2009)

Les a-glucanescomme leMPG-1, extraits des cultures mycéliennes Tdecholoma
matsutakeont un mécanisme d’action différent deglucaneset mal élucidé. Quatre heures
aprés l'administration orala des souris, I&MPG-1 atteint le tissu lymphoide associé au
systéme digestif : les cellules M des plagues deR@uis les ganglions mésentériques et la
rate ou il stimule I'activité des cellules NK. Upetite partie atteint la circulation sanguine 24
heures aprés l'absorption. LEIPG-1 stimulerait aussi les cellules dendritiques et la
production d’'IL-12. Les récepteurs auaxglucanesrestent pour I'heure inconnus (Hosdti
al., 2008).



Au final, les polysaccharides des champignons tdaest une véritable «arme »
contre le stress, le cancer et toutes les situmtiéduisant I'immunité. lls ne ciblent pas
d’organe spécifique et ne présentent aucun eifidsirable. Leg-glucanessont reconnus
par la FDA (Food and Drug Administration) commess(feRAS : Generally Recognized As
Safe).

11.1.4. Propriétés antioxydantes et hépatoprotectaes

On entend par antioxydants, 'ensemble des nubisneapables de capter les radicaux
libres de l'organisme. Les radicaux libres altérelet nombreuses molécules (protéines,
lipides, acides nucléiques...) et sont a I'originevikillissement et de maladies telles que le
cancer, la maladie de Parkinson... Parmi eux, on pget le radical hydroxyle sOH et

I'anion superoxyde O2s

Il s’avére que les champignons représentent unecaa’antioxydants. On retrouve
principalement des composés phénoliques (acidesophaes, flavonoides), des tocophérols,
de l'acide ascorbique et des caroténoides. Tresljgudes ont été menées afin d’évaluer le
degré d’activité antiradicalaire. Il existe deustsed’évaluation : le test au radical DPPH
(1,1-diphényl-2- picrylhydrazyle) qui mesure l'absance du radical avant et apres sa
réduction par I'antioxydant (Mansoumet al, 2005) et le test du blanchissement dée-la
caroténe qui mesure I'absorbance d@-tzaroténe au contact de radicaux peroxydes avec et
sans I'antioxydant (Kartadt al.,2007).

Parmi les Tricholomatacées, les extraits polysaidiques delepista inversaet
Tricholoma matsutakepossédent une activité antioxydante grace leurpouvoir réducteur
(Vaz et al, 2010). LeTricholoma matsutakepolysaccharide (TMP-A) a une activité
antiradicalairein vitro (test au DPPH, élimination du radical hydroxyleH@t de I'anion
superoxyde OZes réduction des dommages du peroxyde d’hydrogéndesucellules PC12
(phéochromocytome de rat)). OeMP-A serait composé d’'une chaine linéaire->@)-p-D-
glucopyranose avec des chaines latérales3(13-D-galactopyranose ai-D-xylopyranose
(Ding et al, 2010).
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Figure 66 :Structure probable dlricholoma matsutakpolysaccharide : TMP-A (Dingt al,
2010).

Les polypénols naturels sont des substances amsigvec un noyau aromatique et
un ou plusieurs groupements hydroxyles, regroupassi bien des molécules a structure
« simple » comme les acides phénoliques que deécumlek tres polymérisées comme les
flavonoides par exemple. La consommation quotidieiun gramme de polyphénols
inhiberait les phénomeénes de carcinogénése et thgénese (Tanalkat al, 1988).

Le Pied bleu l(epista nuda est trés riche en composés polyphénoliques doat u
majorité de flavonoides. Les extraits éthanoligudsbent fortement I'oxydation lipidique
évitant ainsi la formation de composés peroxydéastes pour la santé (Mercahal.,2006).

Le genreTermitomycepossede la particularité de vivre en symbiose gtermites.
Des extraits méthanoliques et aqueuxt demitomyces heimiet Termitomyces mammiformis
s’averent étre tres riches en acides phénoliquesde gallique, acide tannique et acide
protocatéchique en majorité, contrairement auxesaugspeéces du genre. Les conditions
environnementales, la localisation ou d’autresefaist peuvent influencer la composition en

acides phénoliques au méme titre que les chimistypgétaux (Puttaragt al, 2006).

Les tocophérols et les tocotriénols sont les midéscorganiques qui représentent la
vitamine E. Les tocophérols font partie des priaaip antioxydants de I'organisme humain.
Quatre tocophérols existent sous forme naturéded, B, y etd-tocophérol. lls protégent les
membranes cellulaires de I'action des radicaweshssus de I'oxydation des acides gras.
Selon Helenat al, les espéeces fongiques qui renferment une grgudetité de tocophérols
appartiennent a la famille des Tricolomatacées.

En effet, le clitocybe laquélLéccaria laccata seraient le plus concentré en

tocophérols, majoritairement ep-tocophérol tandis que lo et le 6—tocophérol sont



majoritairement dosés dans le clitocybe invetsgpista inversaet le clitocybe d'Alexandre
(Clitocybe alexandji(Helenoet al, 2010).

L’ ergothionéineest un dérivé de I'acide aminé histidine, possédaset structure 2-
mercapto-imidazole et une bétaine. Tout commetithiee, acide aminé essentiel, gkt
exclusivement apporté par voie alimentaire. Sescesusont les germes de blé et surtout les
champignons. Effectivement, c’est un métaboliteosdaire duLyophyllum connatunet du
Lepista nudgLeeet al, 2009)
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Figure 67 :Structure chimique de I'ergothionéine (www.cherdspicom)

Chez les mammiféres gfgothionéinese concentre dans le foie, les reins, les yeuiquée
séminal et les globules rouges. Puissant antioxtydasioppose a la formation du radical

hydroxyle «OH a partir de la décomposition dpOhl

Les antioxydants protégent donc de nombreux oggdad’action nocive des radicaux
libres. Or, il faut savoir que des radicaux telsegle trichlométhyle (¢CG) sont
hépatotoxiques.

Le foie est un organe majeur de l'organisme. linparla synthése de protéines telles que
I'albumine, les protéines de 'hémostase ; régeke métabolismes lipidique et glucidique ;
réalise les fonctions de métabolisation des xértigjies...

Il « épure » I'organisme des produits toxiques;ahvient donc de le protéger en réduisant
I'apport en toxiques (alcool...) et en ayant des agpautritionnels hépatoprotecteurs.

Parmi eux, un dérivé de l'ergothionéine,pldydroxyergothionéine a été isolé du



Lyophyllum connatunpar une équipe de chercheurs japonais. Elle possadeaction
hépatoprotectricen vitro contre I'effet toxique du tétrachlorure de carb¢@8€l,), un solvant
réduit en radical trichlométhyle («C{Isous I'action des cytochromes P4%0.vivo, elle
diminue aussi la formation de radicaux libres, itelypar le stress oxydatif (Kimuret al,
2005).
De plus, on a observé que les glycosphingolipmesérébrosides, constituants des

membranes cellulaires des animaux et végétauxgenaemntihépatotoxiqueas vitro (Junget

al., 1996). Ainsi, lescatacérébrosides A, Bet C extraits du Catathelasma ventricosa

pourraient faire I'objet de recherches plus apprdies (Zhan & Yue, 2003).
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Figure 68 :Structure chimique des catacérébrosides A (1)) &(Z (3) (Zhan & Yue, 2003)

On peut donc classer certains champignons deridlédades Tricholomatacées dans la
catégorie des antioxydants comme les fruits etdgemes. Leur consommation permettrait
de prévenir le cancer, I'athérosclérose ou encarepmbtéger le foie. Actuellement, des
recherches se poursuivent avec l'intention d’intiicel ces molécules dans des compléments

alimentaires.



11.1.5. Propriétés sur le systeme cardiovasculaire

[1.1.5.1. Propriétés antithrombotiques

De nos jours, les médicaments thrombolytiques cerfumokinase, la streptokinase et
les activateurs du plasminogene sont d'utilisatie@streinte (réservés aux situations
d’'urgence), ont des effets indésirables parfoisalsat(hémorragies intracraniennes,
hypotension voire arythmies) et sont tres coltddes enzymes fibrinolytiques d’origine
naturelle comme les venins de serpents font ['objeinvestigations. Aussi, les

Tricholomatacées ont des propriétés antithrombesqu

L’'armillaire couleur de miel Armillaria melleg et le tricholome a odeur de savon
(Tricholoma saponaceunproduisent des protéases a activité thrombolgtidies protéases
d’Armillaria mellea de type lysine, isolée dans les années 1970, de d¢hgmotrypsine,
I'Armillaria  mellea metalloprotease (AMMP) et Ila Tricholoma saponaceum
metalloendopeptidasg TSMEP 1) hydrolysent directement les polymeres de fibdoemme
la plasmine. Elles hydrolysent aussi trés rapideraetrés spécifiquement le fibrinogéne sans
provoquer de thrombose, en dégradant les chainest A3 du fibrinogéne (Kim & Kim,
1999 & 2001 ; Leeet al, 2005). Cette activité fibrinolytique constitugrane nouvelle

alternative aux traitements thrombolytiques actuels

La thrombine, qui convertit le fibrinogéne en kdag de fibrine, est 'enzyme clé de la
cascade de coagulation et donc la cible de traitésne
De ce fait, des extraits mycéliens du clitocybestonnoir Clitocybe gibbainhibent de 49%

I'activité de la thrombinén vitro (Doljak et al, 2001).

Parmi les macromyceétes, la famille des Trichol@oégs est celle qui renferme le plus

d’especes a activité thrombolytique.

[1.1.5.2. Propriétés métaboligues

Lorsque le métabolisme des lipides et des gluadésiérégulé au cours de la vie, des
maladies apparaissent telles que le diabete, litippEemie... A long terme, ces
déréglements engendrent des troubles cardiovaszsile@mme l'infarctus du myocarde, les

accidents vasculaires cérébraux...



On le sait, les champignons sont conseillés daurs les régimes alimentaires car peu
caloriques et source de nombreuses vitamines. daote lieneur en fibres et un faible taux
d’acides gras (majoritairement insaturés) en fanaliment incontournable en diététique. Et

certains mécanismes d’action ont été élucidés...

11.1.5.2.1. Métabolisme glucidique

Au niveau du métabolisme glucidique, le Tricholodeela Saint-George£élocybe
gambosa est réputé réduire le taux de glucose dans lg sans qu’aucune véritable étude
n'ait été établie a ce jour.

Des extraits aqueux d’Hatakeshimeliy@phyllum decast@¢spossédent une action
hypoglycémique sur des modeles de souris diabétigeetype 2 génétiguement modifiees
(souris KK-Ay). Aprés administration orale quotidie, le taux de glucose sanguin diminue
au bout de quelques heures et trois semaines d&amévanche, aucune action sur les souris

normales n’est observée.
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Figure 69 :Effets duLyophyllum decastesur le taux de glucose sanguin chez des souris KK-

Ay aprés administration orale quotidienne (d’apviesra et al, 2002)



En fait, ils augmenteraient I'expression du tramspo de glucose GLUT4 dans les muscles
striés, réduisant les taux sériques d’insuline damsulinorésistance (Miurat al, 2002).

Des fractions polysaccharidiques deiicholoma mongolicumont une activité
hypoglycémiante moindre sur des rats dont le deak®tété induit par l'injection de
streptozotocine (Zhargt al., 2006).

11.1.5.2.2. Métabolisme lipidique

Les especes du genfermitomycegonstituent une source inépuisable de protéires, d
fibres, de minéraux... De plu$, eurrhizuset T. microcarpusabaissent le taux de cholestérol
total et de LDL-cholestérol dans le sang (Nabuletyal, 2010 ; Mursitcet al, 2011).

Consommeés conjointement avec une alimentation reheholestérol, des extraits
aqueux dd.yophyllum decastegéduisent significativement le taux de cholestéothl par
rapport a un apport nul. Consommé avec une aliientpauvre en cholestérol, ils réduisent
surtout les taux de triglycérides et de phosphadipi sanguins. lls augmentent en plus
I'activité de la b6-hydroxylase, qui convertit le cholestérol en asitidiaires. En se liant aux

acides biliaires, le champignon facilite leur éwattan dans les selles (Ukawaal, 2002).

Chez ces especes et chez les macromycetes enlgtas®eadfets hypolipémiants sont
similaires a ceux des fibres alimentaires pardhesse ef-glucanes Le mécanisme d’action
n'a pas encore été démontré mais il sembleraitlggi@-glucanesaugmentent la synthese

d’acides biliaires, réduisent I'absorption des ggas et la synthese de cholestérol.

Le syndrome meétabolique regroupe plusieurs anomaii&taboliques associées telles
que I'hypercholestérolémie, le diabete de type '@péisité abdominale... Il expose les
populations concernées a un risque élevé de maladidiovasculaires.

Le cortisol régule de nombreux processus physiglas (métabolismes, immunité,
inflammation, systéme cardiovasculaire...). Or, upetl®ese excessive de cortisol dans les
adipocytes serait le point de départ de Il'obésitélominale. La 1A-hydroxystéroide
déshydrogénases (-DHSD) est une enzyme régulant le métabolisme diisobavant son

acces aux récepteurs.



Il existe deux types d'isoenzymes :

- La 11B-OHSD de type 1 convertit la cortisone en cortissil principalement localisée au

niveau du tissu hépatique et adipeux.

- La 113-OHSD de type 2 qui assure la conversion du camise@ortisone, est principalement

localisée au niveau du rein.

La compréhension de ces mécanismes d'action cordtiiellement au développement
d'inhibiteurs de la 13 OHSD, ouvrant ainsi de nouvelles perspectivesatgutiques dans le
syndrome métabolique (Paulmyer-Lacrebal., 2003).

Parmi elles, les sesquiterpenes extraits desresltuClitocybe conglobat43-keto-
drimenol, $—hydroxydrimenol et 811,12-trihydroxydrimene) et lesatathélasmols A-E

inhibent les deux isoenzymes (Xtal, 2009 ; Zhangt al, 2009).

[1.1.5.3. Propriétés antihypertensives

L’hypertension artérielle est un facteur majeur rdhque cardiovasculaire. Une des
causes de la maladie dans les pays industrialgés&abondance de sel dans l'alimentation.
Parmi les régles hygiéno-diététiques a adoptecptesommation réguliere de champignons
semble étre une bonne solution pour prévenir I'ngpesion artérielle.

Les inhibiteurs de I'enzyme de conversion de liatensine | (ACE) occupent une
place de premier choix parmi les traitements aptyenseurs. Or, plusieurs especes de
Tricholomatacées inhibent 'ACE.

En effet, des équipes japonaises ont étudié daantihypertensive de la poudre séche
obtenue aprés extraction du mycéliumLgephyllum decastest démontrent que la pression
artérielle de rats était réeduite de 18%, 1h30 apdisinistration intrapéritonéale (Kokeah
al., 2001). Des peptides et/ou des protéines inhidrerd’ ACE (Ukawa et al, 2001).
Des publications originales portent sur la faconcdesiner IHatakeshimeji Par exemple,
frire ce champignon avec de l'huile n’enléeve emries propriétés antihypertensives du
champignon, bien au contraire ! (Kokestral, 2005).

Le Tricholoma giganteumune espéce tropicale d’Asie et d’Afrique renfernae |

molécule antihypertensive la plus active parmineecromyceétes. Ce tripeptide montre peu



de similitudes avec les autres molécules. Il se pum® de l'association Glycine-Acide
glutamique-Proline. Son effet est semblable a cdluicaptopril, inhibiteur de 'ACE de

référence, mais il ne provoque pas les effets irmiies de celui-ci (réactions allergiques,
toux séche...) (Leet al, 2004).

Pression artérielle

(en mmHg)
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180 3 %
160 -
140 -
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801 ﬁ’ Tripeptide duT.giganteuna 1 mg/kg
60 -
0 2 4 '

Temps (en h)

Figure 70 :Effets duTricholoma giganteursur la pression artérielle de rats
hypertendus (d’aprés Lex al, 2004)

Un autre mécanisme d’action hypotenseur s’effeparel’intermédiaire d’'une lectine
de Tricholoma mongolicum elle provoquerait la production de NO et/ou timslation des

récepteurs Aa lI'angiotensine (Wangt al, 1996).

Les activités décrites montrent que la consommatéguliere de champignons est
indispensable pour prévenir les maladies cardialases. Parmi certaines espéces de
Tricholomatacées, de potentiels traitements angéhgpseurs ou antithrombotiques

pourraient voir le jour.



11.1.6. Propriétés sur le systéme nerveux

Les maladies neurologiques sont en constante ggsign dans les pays industrialisés.
Maladie d’Alzheimer, de Parkinson, épilepsie..., tsantant d'affections graves qu'il faut

traiter a un stade précoce et prévenir.

En Asie, et plus particulierement en Chine, leanghignons sont consommeés pour
prévenir certains troubles neurologiques commevégtges, I'épilepsie ou les paresthésies,
notamment (Gaet al, 2001).

L’ Armillaria melleavit en symbiose avec le Tian ma, nom chinois daahe plante
médicinaleGastrodia elata(Orchidaceae). Le champignon envahit les tubescggmés de
I'orchidée et lui fournit les nutriments et I'énergiécessaires a sa croissance. En Asie, depuis
des siecles, on confére au Tian ma la propriétéaiter les convulsions d’origine tétanique
ou épileptique, d’atténuer les céphalées, de prévesn accidents vasculaires cérébraux...
(Tang & Eisenbrand, 1992). Il est officiellementprie dans la pharmacopée chinoise
(Chinese Pharmacopoeia). Or, la majorité des coéspatifs de la plante sont des

métabolites secondaires de I'armillaire couleumilel (Yanget al, 1984).

Figure 71 Le Tian ma, tubercule dgastrodia elatgGaoet al, 2009)



En effet,Armillaria melleapossede la faculté de réguler le systeme nerveux :

- Une action anticonvulsivante, par l'intermédiaifextraits fermentés du champignon qui

abaissent le seuil épileptogene de souris épilepsigNew Drug Group, 1977).

- Une action antivertigineuse : des polysacchara@smontré une action bénéfique sur des
souris dont le vertige avait été induit par desmraes rotatives (Yet al, 2006).

- Une action protective cérébrale AMG-1 (Armillaria melleaglycoconjugate-1 ou N(5-
hydroxy-2-pyridyl)-méthyl-adénosine) est un progect cérébral mille fois plus actif que
'adénosine : il vasodilate les vaisseaux cérébmturegule le cycle du sommeil. AMG-1
stimulerait les récepteurs;A I'adénosine réduisant ainsi la libération deroeédiateurs

excitateurs tels que la noradrénaline et I'acidgaghique (Xiong & Huang, 1998).

La clitocine, extraite duLepista inversaet ses analogues sont des inhibiteurs de
'adénosine kinase, responsable de la transformati@ |'adénosine en adénosine-
monophosphate (AMP). Ainsi, la concentration intthdaire en adénosine augmente, les
cellules n’en recapturent pas et le taux d’adémodans le compartiment extracellulaire croit
(Leeet al, 2001).

Depuis quelques années, d'importants travaux cleerehe pour prévenir la maladie
d’Alzheimer se développent a travers le monde. Peesitravaux, on peut citer celui de trois
scientifiques japonais qui ont étudié les propsaté I'especelermitomyces albuminosus
Des cérébrosides (lésrmitomycesphines A-F déclenchent spontanément la différenciation
neuronale de la lignée cellulaire PC12 (phéochrgtonce de rats), méme en I'absence du
NGF (Nerve Growth Factor) (@it al, 2000 & 2001).

Peut-on en conclure que la consommation quotidieienee champignon prévient la maladie

d’Alzheimer ? Tout reste a prouver...

Pour conclure, la famille des Tricholomatacéesesiposee d’especes renfermant des
composeés chimiques neuroprotecteurs. Cependanmangue cruel d’études scientifiques

peut laisser penser que les propriétés qu’on lexorde ne sont que pures légendes.



11.1.7. Autres propriétés biologigues

[1.1.7.1. Richesse en vitamines

Parmi les autres propriétés pharmacologiques baéieis aux espéces de
Tricholomatacées, certaines sont issues de latiadchinoise, comme la richesse en
vitamine B1 des sporophores du Pied bleep(sta nuda Dans les ouvrages, il est décrit
comme ayant une odeur de vitamine B. Ainsi, boies dhfusions de ce champignon
préviendrait le béri-béri, maladie encore préseafdrs le tiers-monde (Yingt al, 1987).

De plus, la décoction en usage externe soign@aplhies et les abces (Hanssen & Schadler,
1982).

[1.1.7.2. Action anti-inflammatoire et analgésique

Des études scientifiques permettent de confirmer dinfirmer les usages
traditionnels. Par exempl&ermitomyces albuminosasnéliorerait le processus de la pensée,
préviendrait les cancers intestinaux et traitetdesithémorroides. En fait, les saponines et les
polysaccharides, majoritairement présents danshmpignon, auraient des effets anti-
inflammatoire et antalgique et soulageraient lea@pmes de la crise hémorroidaire (@il

al., 2008). Pour ce qui est du processus de la pehssedifficile de le prouver.

[1.1.7.3. Action sur les ostéoblastes

Des pathologies en pleine expansion dans lesgmydentaux conduisent a I'isolation
de composés actifs naturels et les scientifiquespsachent sur les champignons

macroscopiques.

Isolé des extraits méthanoliques Ticholoma auratumle (22E,24R)-ergosta-7,22-
diene-3,50,6p-triol induit I'activité des phosphatases alcaliraes la lignée ostéoblastique
murine MC3T3-E1 et par conséquent sa prolifératibliata et al, 2002). De nouvelles
perspectives dans la prévention de I'ostéoporose ?

Les orirubénones A-G sont des phénones extraites @choloma orirubensqui
inhibent in vitro la dégradation de I'acide hyaluronique dans lesobilastes de la peau
humaine. lls permettent I'étude du mécanisme delgégErisation de I'acide hyaluronique et



ainsi, de mieux comprendre la physiopathologie 'dghrose et de la formation des rides,
dans le but de trouver de nouveaux traitements fgeshiet al, 2004 ; Sakaet al, 2005).

11.1.7.4. Action sur la dermatite atopigue

Le Lyophyllum decastegéduit les Iésions atopiques de souris NC/Ngaqgldilsest
administré par voie orale. Il exerce un effet afliérgique en supprimant la production d’lL-4
par les lymhocytes Thet en réduisant la sécrétion d’IgE (Ukaetaal, 2007). A I'avenir, il
pourrait entrer dans la composition de complémetiteentaires prévenant la dermatite

atopique. Pour cela, d’autres études scientifigieesont étre menées.

[1.1.7.5. Protection des effets néfastes de la raddhérapie anticancéreuse et du
cyclophophamide

Les médicaments cytotoxiques et la radiothérapteancéreuse peuvent causer des
dommages séveres sur I'organisme. Il convient deptetéger. Parmi les Tricholomatacées,
les polysaccharides Aimillaria melleaprotégent la moelle osseuse de souris des dommages
causeés par la cyclophosphamide €Lial, 2005).Lyophyllum decastgsréservent les cellules
immunitaires vis-a-vis des effets néfastes de diothérapie anticancéreuse (€ual, 2005
& Nakamura et al., 2007).

Par conséquent, les champignons de la famill@'desolomatacées ont des propriétés
biologiques diverses. Cependant, les études nentgsas assez approfondies et il est difficile
d’en tirer des affirmations et proposer des tra@ets.

Qu’en est-il a I'heure actuelle des perspectivesatement avec les espéces étudiées ?

11.1.8. Perspectives thérapeutiques et limites

11.1.8.1. Les perspectives thérapeutiques

Pendant des siécles, dans les pays orientawholesnes se sont soignés avec les
champignons. Au contraire, ils ont longtemps sasditaucoup de méfiance chez les



occidentaux a cause des intoxications et de leagausn sorcellerie. Mais depuis les années
1970, de nombreuses publications attirent I'attenties scientifiques occidentaux.

Comme décrit auparavant, les champignons médikinmrmettraient surtout de
prévenir des maladies telles que le cancer, lesctioihs, les maladies cardiovasculaires.
Certaines espéces de la famille des Tricholomasaséeat de parfaits immunostimulants
(Lyophyllum decastes, Tricholoma matsutakegrace aux polysaccharides qu'elles
renferment tels que leB-glucanes, aidant I'organisme a lutter contre lefedtions, les
processus néoplasiques... En agissant sur I'hypentensgérielle, I'nypercholestérolémie et
I'hyperglycémie, d’autres espécedricholoma giganteum Termitomyces.) favorisent
également la lutte contre les maladies cardio-uases. Les champignons sont aussi une

source de vitamines et d’antioxydants.

En Asie, les champignons sont tres cultives eégdement vendus frais ou en bocaux
sur les marchés ou dans des épiceries telles gquadtsutake shop au Japon. Dans ces pays,

les champignons jouissent d’'une popularité croigsan

Figure 72 Photo d’'un étalage de matsutake dans un matssitee(www-

mykopat.slu.se)



Figure 73 ‘Photo de bocaux Armillaria mellea(yuyugaku.exblog.jp)

Afin de prouver scientifiquement les bienfaits rdpeutigues de ces especes, de
nombreuses études sont menées dans le mondeetrgidrliées dans des revues spécialisées
Les expérimentation® vitro laissent place désormais aux essais sur I'anitmakeésultats
sont prometteurs. Les scientifiques se focalisentlI'solation d’'un ou plusieurs principes

actifs extraits des champignons et sur les mécasigharmacologiques mis en jeu.

Méme si, a ce jour, aucune substance issue d'spece de Tricholomatacées n’a fait
I'objet d’essais thérapeutiques sur 'lhomme, il gstbable que ce soit le cas dans quelques
années notamment dans le domaine de la cancéradwgie des molécules telles que la
clitocine, qui pourrait étre utilisée comme adjuvant dansdigeement de certains cancers.

Nul doute a l'avenir que la mycothérapie constitire alternative a la médecine
allopathique. Les especes citées dans cette thémea® métabolites pourraient étre exploitées
par les industries et les laboratoires pharmaceesigpour répondre de maniére préventive

(compléments alimentaires, alicaments...) et curativedifférentes maladies émergentes.

11.1.8.2. Les limites

Toujours est-il qu'a I'heure actuelle aucun médieat ou complément alimentaire

comprenant des extraits d’especes de Tricholomaedaté été mis sur le marché.



Tout d'abord, des difficultés sont rencontrées rpobtenir certaines espéces de
Tricholomatacées, rares a ['état naturdllitbcybe concava, Tricholoma matsutake,
Tricholoma giganteum).. Les techniques de mycoculture, décrites dangaldie 1., sont

souvent longues (quelques mois) et ne donnenop@sut's les résultats escomptés.

De plus, il faut savoir qu’aucun brevet ne peut@ger leur production. L’industrie
pharmaceutique se risque peu a financer des efis@iapeutigues malgré des études
encourageantes, la rentabilité ne serait passgante.

Peu de textes réglementent l'usage thérapeutiges produits dérivés des
champignons. On peut trouver sur le marché des pigaons frais importés d’Asie, des
especes sechées, des tisanes, des complémentsitailiese..On trouve sur Internet de
nombreuses annonces commerciales ventant les igepdair la santé des champignons. Pour
promouvoir leurs produits, les sites de vente egnei (Mamaherb, Mycoceutix,
Mushroomnutrition...) n’hésitent pas a se baser wmgent sur les résultats d’études menées
sur I'animal et parus dans des revues scientifigakéant jusqu’a afficher le lien internet des
articles concernés. La majorité du temps, aucunetiore ne porte sur la provenance

champignons, leur quantité ou le dosage en métabalctifs.
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Figure 74 EExemple de complément alimentaire contenant gedare dArmillaria mellea
vendu pour prévenir les vertiges et stimuler léesye immunitaire

(www.mushroomnutrition.com)



Avant leur mise sur le marché, les substancewveactiloivent étre identifiées, des
contrles effectués, afin de garantir leur effité@eit leur innocuité. Des études commencent a
étre menées afin de déterminer la composition bstanoces actives des matieres premieres
(mycélia ou sporphores). Au sujet de la recherbBeapeutique, les étapes a franchir avant de
potentiels essais chez ’lhomme sont nombreuses etomplexes.

Premierement, il faut prouver que l'espéce possede activité biologique et
comprendre ses meécanismes en étudiant les modifisatbiologiques associées. Les
expériences sont réaliséesvitro sur des lignées cellulaires, des souches microbgen,
puisin vivosur des souris ou des rats de laboratoire.

Dans un deuxiéme temps, il s'agit de recherctdamntifier les substances actives,
confirmer leur activité chez I'animal, puis détenei les doses efficaces et les doses toxiques
avant de mener les expérimentations chez ’lhomme.

Mais des interrogations persistent, a savoir siaetivités biologiques et les doses actives
seront les mémes chez 'homme. Une toxicité pdatsel manifester ? En effet, ce n'est pas
parce qu’'un champignon a toujours été considérénmmon toxique qu’il ne renferme pas

de métabolites toxiques.

[1.2. Toxicité

Les champignons ont souvent mauvaise réputaticemiae de la toxicité de certaines
especes. La toxicité, au sens large, représentefflets néfastes sur la santé provoqués par
I'ingestion d’'une substance. Elle peut étre provémdirectement par le champignon par le
biais de toxines, indirectement par la présencepaluants (pesticides, métaux lourds,
déchets radioactifs...), par une contamination miemie (décomposition) ou par
I'intermédiaire de spores (pneumopathie d’hyperngdité (Tsushimaet al, 2000 & 2001)).
Pour une méme espece, la toxicité peut varier dfagmn a I'autre selon le climat, la nature
du sol... (Spoerke & Rumack, 1994).

De plus, on ne connait pas la toxicité de towgssebpeces. Parfois méme, une espece
que I'on pensait comestible est en fait toxiquefirgrles substances actives extraites des

especes peuvent s'avérer étre de véritables taxique



11.2.1. Suite a la consommation de champignons frai

Attirés par les qualités gustatives, et de pluplers par les vertus médicinales des
champignons, les cueilleurs amateurs ne sont dab@ de confusions entre des espéces
comestibles et toxiques.

Dans la famille des Tricholomatacées, on recensevingtaine d’especes toxiques qui
peuvent causer des syndromes fonctionnels (béounsgsionnels (engendrant le pronostic
vital).

[1.2.1.1. Syndromes fonctionnels

11.2.1.1.1. Syndrome gastro-intestinal

Nommé aussi syndrome résinoidien, il regroupdrtasbles digestifs isolés survenant

moins de six heures apres la consommation du clgzoipi

Les espéces rencontréedri¢holoma pardinum Tricholoma album, Tricholoma
venenatumLepista nudalepista nebularis.) peuvent induire des nausées, vomissements,
diarrhées, douleurs abdominales une a deux heprés &eur consommation et persistant
guelques heures. Elles possédent des toxines tladiles détruites par la chaleur, ce qui

expliqgue pourquoi on observe ces symptémes avechdgspignons consommes crus.

Consommé en grande quantité, le tricholome tidgréclioloma pardinum peut
provoquer un malaise et des dommages hépatiquassh@eckeret al, 1976 ; Ammiratiet
al., 1985).

L’armillaire couleur de miel Armillaria melleg est considérée comme comestible
médiocre lorsqu’elle est mangée jeune. Pour cextdas intoxications seraient dues des
exemplaires agés ou mal conservés (Bon, 2004). Baurtres, il pourrait s'agir de
phénoménes de sensibilisation suite a des consaomsatipétées (Couderc, 2008). Tres
récemment, des composeés indoliques ont été dosésl@ahampignon : 4,467 mg/100 g de
L-tryptophane, 2,740 mg/100 g de tryptamine et 2,8®/100 g de sérotonine. Etant donné
la toxicité de ces composés a fortes doses, il ieodvait de ne pas consommer
excessivemerArmillaria mellea(Muszyiskaet al, 2011).



Au Japon, le tricholome brdlél(choloma ustalg est I'un des trois champignons
responsables de la majorité des empoisonnemeisSeEs.
L’'acide ustalique et ses dérivés inhibent la M&*ATPase intestinale donc I'absorption
d’eau et de sodium par les entérocytes. Par coaségla consommation de cette espece
aboutit a une diarrhée (Saabal, 2002).

Figure 75 :Structure chimique de I'acide ustalique (www.chpitsr.com)

En général, le traitement du syndrome résinoiégnsymptomatique. Il varie selon
I'intensité des symptdmes, allant de la simple déatation au domicile & I'hospitalisation en
cas de facteurs de risque ou d'absence de régnedsgosignes cliniques dans les heures qui
suivent l'intoxication. Les vomissements et legrdi@ées sont a respecter (pas d’anti-emétique
et/ou d'anti-diarrhéique) (Danel & Barriot, 1999).

[1.2.1.1.2. Effet antabuse

Le clitocybe a pied en massuelifocybe clavipesest un champignon comestible peu
réputé. Consommé avec de l'alcool, il provoque ffiet @ntabuse caractérisé par un « flush
syndrome ». Les symptémes se manifestent au bogtielgques minutes a quelques heures :
rougeur de la face puis du cou et du thorax, cedtgaemains, hypersudation, nausées et/ou
vomissements, tachycardie, hypertension voire pslla (Cochran & Cochran, 1978 ;
Yamauraet al, 1997).

Le mécanisme d’action serait identigue a celui doprio noir d’encre Coprinus
atramentariuy Il semblerait que des dérives dacides gras b I'aldéhyde
déshydrogénase engendrant une accumulation d'débiale dans le sang (Kawagistial,

2002).



11.2.1.1.3. Syndrome muscarinien

On le nomme aussi syndrome sudorien ou cholineegid] est causé par les petits
clitocybes blancs Clitocybe dealbataClitocyberivulosa Clitocybe phyllophila Clitocybe
candicans Clitocybe cerussata Clitocybe graminicola(suspecté)... qu'on peut aisément
confondre avec le faux mousserdiafasmius oreadgset le meunierClitopilus prunulus,
trés bons comestibles.

Ces champignons contiennent une forte quantité dwscaring alcaloide
parasympathomimétique. L’action pharmacologiqudadeuscarine est proche de celle de
I'acétylcholine. Quatre isomeres sont présents dassespeces : lanuscaring I épi-
muscarine I'allo-muscarine et I'épi-allo-muscarinereprésentés chacun par les racémates D

et L (Bélanger, 2009). La molécule la plus actigtleL-muscarine.
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Figure 76 :Les quatres isoméres de la muscarine (www.chemspaim)

La biodisponibilité de lanuscarine et de ses dérivés par voie orale est faible, fjasti
I'intensité modérée des symptomes. Elle se fixdesimémes récepteurs que l'acétylcholine

engendrant une symptomatologie cholinergique gpaegt dans un délai de quinze minutes



a deux heures. Des troubles digestifs sont treégiémdts, se manifestent par des nausées, des
vomissements, des douleurs abdominales, des diardidondantes... auxquels s’associent
des signes parasympathomimétiques : une hypenséci@ueurs, larmoiement, rhinorrhée,
hypersalivation,), un myosis et des troubles decbammodation, une bradycardie et une
hypotension.

Les signes cliniques régressent spontanément dwbaleux a trois heures. Si ce n'est pas le
cas, une réhydratation hydro-électrolytique parevaieineuse voire I'administration
d’atropine, I'antidote de référence, s'impose. [déses ont été mentionnés chez des patients

avec des facteurs de risques (insuffisance cardiagZetlaoui & Lenoble, 2004).

[1.2.1.2. Syndromes lésionnels

11.2.1.2.1. Syndrome de rhabodomyolyse

Pendant de longues années, on a considéré letaeusi» Tricholoma auratum
Tricholoma equestret Tricholoma flavovirenscomme trés bons comestibles. Mais douze
cas de rhabdomyolyse (dont trois mortels) rappatésrance entre 1992 et 2001 (Bedty
al., 2001) et quatre cas en Pologne entre 2002 & (0tandet al, 2009) ont fait revoir leur
statut. Aujourd’hui, il est recommandé de ne pastensommer et de consulter rapidement un
meédecin si des douleurs musculaires apparaissestda la Direction Générale de la Santé,
2005). Depuis 2005, ils sont officiellement consgdécomme toxiques, donc interdits a la
vente (Décret n° 2005-1184 du journal officiel duseptembre 2005).

Entre vingt quatre heures et six jours aprés @ repas consécutifs de « bidaous »,
les victimes ressentent de I'asthénie, de I'hypaaiion et des myalgies a la partie proximale
des membres inférieurs. Au bout de 3 a 4 joursnigalgies conduisent a une impotence
fonctionnelle (rigidité des membres...) et une poBg@raccompagnée d’'un érythéme facial,
d’'une coloration foncée des urines et de nausémsvaamissements.

Au niveau des signes biologiques, les CPK (CréafthosphoKinase) étaient au
dessus des valeurs normales pour tous les patfersigu’a 600 000 UI/L) ainsi que les
transaminases (ALAT et ASAT). En revanche, I'édpidi hydro-électrolytique et la fonction

rénale étaient normaux.



Les signes cliniques et les valeurs biologiquesrégressé au bout de quinze jours
sauf pour trois patients chez lesquels une magoratie la polypnée, I'apparition d’'une
hyperthermie maligne (supérieure a 42°C) et debtesudu rythme cardiaque entraineront le
déces. L’autopsie révélera des Iésions du myoagrdes muscles squelettiques ainsi que des

|ésions rénales chez un patient (Anabdl, 2009 ; Zetlaoui & Lenoble, 2004).

A I'époque, I'hypothese avancée est la consommatimoportante et répétée de
« bidaous ». Vu que 75% des patients ont survédgrénales taux de CPK trés élevés,
certains scientifiques avancent la théorie d’'ursceptibilité génétique, démasquée par le(s)
composeé(s) toxique(s) des champignons (Keller-bDjdt®04). Les expériences menées sur
des souris confirment I’hypothése avancée et sigmalne toxicité cardiaque (inflammation
du péricarde), musculaire (élévation des CPK) epati@ue (augmentation de la

bilirubinémie) (Niemineret al, 2008). Aucune toxine n’a éte identifiée a ce jou

11.2.1.2.2. Syndrome acromélalgien

Il a été découvert au Japon en 1918 suite a lsoromation de&€litocybe acromelalga
(Ichimura, 1918). Ce syndrome n’avait jamais étérilén Europe avant 1996. Cette année-
la, en Savoie, un vacancier ramasse des champigebnsopose sa cueillette a cing
personnes, pensant avoir trouve des clitocybegsasd_epista inversp Des symptomes de
type paresthésie-dysesthésie accompagnés d'un oceleiein érytheme surviennent 24
heures aprés la consommation de ces champignonss’allit de sensations de
« fourmillements », d’« engourdissement » et deldubes » évoluant par crises surtout la
nuit, qui s’accentuent par la chaleur et régrespamtdes bains froids. Les médicaments
antalgiques prescrits sont sans effet et les dmil@ersisteront quelques semaines. De
nombreuses analyses sont réalisées afin de diagumest’'origine des douleurs, en vain.

Deux cas similaires survenus dans la méme régnoth9g9 et les signes cliniques
rappelant ceux deécrits aveClitocybe acromelalgaau Japon par Nakamura en 1987
aboutissent & I'imputation de I'espéce consommeée.

En fait, le champignon récolté n’est daspista inversamais un « sosie »Clitocybe
amoenolensespece tres proche @éitocybe acromelalggCentre de Toxicologie du Québec
et du Centre Anti-Poison du Québec, 1999 ; Zetl&dienoble, 2004).



Les toxines isolées de ces deux especes sontitbssaacroméliques. Il existe deux
isomeres : hcide acromélique A(ACRO-A) et I'acide acromélique B(ACRO-B) (Konno
et al.,1988).

acide acromélique A acide acromeélique B

Figure 77 :Structure chimique des acides acroméliques A (@ividv.chemspider.com)

Les acides acroméliques sont des acides aminés-arcitateurs de structure proche
de l'acide kainique. lls activent les réceptewrgilitamate. L'action de ACRO-A serait un
million de fois plus active queACRO-B. Chez le rat, des injections intrathécaleSQ@RO-

A provoquent une allodynie au bout de cing minutikssemblerait que les acides
acromeéligues provoquent une excitabilité des film@wveuses afférentes non myeélinisées des
muscles squelettiques (Taguetial, 2009).

A ce jour, aucun lien véritable n'a été prouvé ertes toxines et le tableau d’érythermalgie

décrit chez les patients mais elles sont forteraespectées.

[1.2.2. Suite a des usages thérapeutiques

Dans certains cas, les champignons ne semblenttgxégues pour I'homme et
pourtant il renferme des substances qui le sorggsnen évidence lors d’expérimentations

avec des animaux de laboratoires.



Evaluer la toxicité des champignons sur des amnd@uaboratoire est trés conversée,
surtout lorsque les chercheurs utilisent la voieepirale et que ces mémes champignons
n’ont aucun effet toxique sur ’lhomme lorsqu’ilms@onsommeés par voie orale.

Néanmoins, dans la perspective de nouveaux traitesndel’avenir, les études toxicologiques
chez I'animal sont nécessaires afin d’en établglieeté. Ainsi, les animaux paraissent étre de
bons modeéles expérimentaux car les signes clinigules |ésions observés pourraient étre les

mémes que ceux observés chez 'homme.

Par exemple, le leucopaxille blarice(icopaxillus albissimisa un golt désagréable
mais n’est pas considéré comme toxique. Pourtdes, extraits lyophilisés du Nigéria
administrés a fortes doses (10 000 mg/kg) par warapéritonéale a des souris déclenchent
une agitation, une tachypnée, de la dépressioncadegulsions puis la mort. Des lésions
histologiques au coeur et au foie laissent pensercqtie espece n’'est pas dénuée de toxicité

si de forte quantités sont consommeées (Andtadil, 2008).

La lyophilline du Lyophyllum shimejaffecterait le développement embryonnaire des
souris (Charet al, 2010), lacucurbitacine B aurait uneforte toxicité hépatique (Tabasso,
2006) et lanébularine ne peut étre utilisée comme agent de chimiothérapiraison de sa
grande toxicité (Miltoret al, 1992).

Se pose aussi le probleme de la toxicité a longedeale certaines espéces. A priori,
selon l'usage traditionnel, trées peu d'effets indddes sont a mettre sur le compte des
macromycetes. Cependant, les criteres de sécudtdptbi ne sont plus les mémes qu’a
'époque ou se soigner en consommant des chammgatait sans risque. Les formes
employées (gélules, poudre...) sont plus concentréedes especes naturelles et peuvent étre
prises en association avec des médicaments allgpathou de phytothérapie.

Dans le cas des compléments alimentaires, leeisgumodére, les substances actives
sont des vitamines ou des polysaccharides emplayi@sble dose, mais dans le cas d'un
principe actif pur, une toxicité peut apparaitreralque I'espece d’origine est considérée

comme comestible et consommeée depuis des siecles.

Toute la lumiére n'a donc pas été faite sur lacitximmédiate et a long terme des
Tricholomatacées gu’ils soient consommeés a I'étasf séchés ou sous forme de poudre, et

de leurs métabolites. Parfois, des articles de e®vscientifigues font référence a des



intoxications rares par les champignons ou leutra#s.

Ainsi, un complément alimentaire contenant de ladoe deLyophyllum decastes déclenché

une severe hépatite cytolytique chez une chinaiskoait de trois mois (lwasa al, 2006).
Chaque année, on recense des nouveaux cas diatioxi. De plus, toutes les especes

toxigques ne possedent pas leur antidote.

D’une part, la prévention passe par le conseil paaeutique suite a la cueillette d’especes.

D’autre part, elle passe par le renforcement dedeét toxicologiques chez I'animal avant

toute mise sur le marché de substances actives.



[1.3. Tableau récapitulatif

Espece Substances chimiqueg Activité pharmacologiqutoxicologique
4-O-methylmelleolide
Judéol
Melleolides Bet D | AntibactérienneBacillus subtiliset Staphylococcus
Melleolides K aureus
Acide armillarique
. Cytotoxique (lignées HCT-116, MCF-7, T Jurkat] T
Arnamial CCRF-CEM)
o Polysaccharide Immunostimulatrice
Armillaria
mellea Métalloprotéase a lysine
Armillaria mellea Fibrinolytique
metalloprotease
AMG-1 Protection cérébrale
Polysaccharide Antivertigineuse
? Anticonvulsivante
. Protection de la moelle osseuse des dommages du
Polysaccharide )
cyclophosphamide
Armillaria Lectine Cytotoxique (lignée MBL2)
luteo-virens a g
Calocybe -
?
gambosa : Hypoglycémique

Catathelasma
imperiale

Catathélasmols A-E

Inhibition de la 1B-hydroxystéroide
déshydrogénase

Catathelasma

Catacérébrosides A-C

Hépatoprotection

ventricosa
Clitocybe

acromelalga Acides acromeliques Syndrome acromélalgien
Clitocybe AetB

amoenolens




AntibactérienneBacillus subtilisEnterobacter

”?
' aerogene®t Escherichia coli
Clitocybe
alexandri ? Antifongique Candida albicans
o et d—tocophérol Antioxydante
Clitocybe
candicans o
Muscarine Syndrome muscarinien
Clitocybe
cerussata
Clavilactones A, B et D
_ Diacétyl-CA et dimethyl- Cytotoxique (inhibition des tyrosine kinases )
Clitocybe CA
clavipes
Dérivés d'acides gras Effet antabuse
Clitocybe Concavine AntibactérienneBacillus subtilisetBacillus cereups
concava
3-keto-drimenol
. 3p—hydroxydrimenol I .
Clitocybe p-hy y Inhibition de la 18-hydroxystéroide
conglobata 3p,11,12- déshydrogénase
trinydroxydrimene
Clitocybe Muscarine Syndrome muscarinien
dealbata
Clitocybe ? AntibactérienneBacillus subtiligt Bacillus cereus
geotropa
Clitocybe gibba| ? Inhibition de la thrombine
Cllto_cybe Muscarine Syndrome muscarinien (suspecté)
graminicola
10-hydroxy-isovelleral
Clitocybe . , AntibactérienneBRacillus subtili®t Bacillus cereus
hydrogramma | Acide hydrogrammique




Clitocybe
nebularis

Nébularine

2,4 diphénylbut-2-énal

?

Acide nébularique A

Clitocybe nebularis lectin

Clitocybe nebulariserine
protease inhibitors

Clitocypine

AntibactérienneNlycobacterium tuberculosis
Mycobacterium aviuret Mycobacterium phigi

Antivirale (Influenzae virugype B)

Antiparasitaire Entamoeba histolyticat
Schistosoma mansoni

Cytotoxique (cellules sarcomateuses de souri

Toxicité (a forte dose)

AntibactérienneBacillus subtiliset Bacillus brevi$
Antifongique Paecilomyces variodi
Cytotoxique (lignée L1210)

Antivirale (HSV1etHSV2 VSV, Poliovirus)
Antivirale (Coxsackie B virus

Antiproliférative (lymphocytes T leucémiques)

Insecticide

Antiproliférative (?)

Clitocybe odorg

Polysaccharide

Immunomostimulatrice & Anticancéreuse

Acide ascorbique Antioxydante
Clitocybe
phyllophila
Muscarine Syndrome muscarinien

Clitocybe

rivulosa

Laccaria Laccaridiones A et B Antifongique Candida albicany
amethystea

Laccaridione B

Cytotoxique (lignées L-929 et K-562)




Laccaria
laccata

B-tocophérol

Antioxydante

Cytotoxique (lignées 3LL et L1210)

Clitocine _ .
. Protection cérébrale
Lepista inversa|
Polysaccharide Antioxydante
- AntibactérienngMicrococcus luteust Micrococcus
' flavug
Vitamine B1 Prévention du béri-béri
Lepista nuda Polyphénols Antioxydante
? Traitement des plaies et des abcés (usage exte
? Syndrome gastro-intestinal
Lepista flaccidal Clitolactone Antiparasitaire Ariolimax columbianus

Leucopaxillus
albissimus

2-aminoquinoline

?

AntibactérienneBurkholderia cenocepaciat
Burkholderia cepacip

Antiparasitaire llippostrongylus brasiliensis

Toxicité (a forte dose)

Leucopaxillus
gentianeus

Cucurbitacine B
Leucopaxillone A

Leucopaxillone B

16-désoxycucurbitacine B

18-désoxyleucopaxillone

A

Cucurbitacine D

Cytotoxique (lignées HepG2, MCF-7 et NCI-H46

Cytotoxique (lignée NCI-H460)

Leucopaxillus
giganteus

Clitocine

Cytotoxique (lignée Hela)

Lyophyllum
connatum

B-hydroxyergothionéine

Hépatoprotection

rne)

0)



Polysaccharides

Immunomostimulatrice & Anticancéreuse

? Hypoglycémique
? Hypocholestérolémiante
Lyophyllum ? Antihypertensive
decastes
? Antiallergique
Polvsaccharides Protection des cellules immunitaires des effet
y néfastes de la radiothérapie
? Hépatite sévere (un cas recensé)
Lyophilline
Antivirale (VIH1) & Antifongique Physalospora
Lyophyllum Lyophyllum antifungal piricola)
shimeji protein
? Toxicité (embryonnaire)

Termitomyces
heimii

Termitomyces
mammiformis

Acides phénoliques

Antioxydante

Termitomyces
microcarpus

Termitomyces
albuminosus

Polysaccharides

Hypocholestérolémiante

Saponines et
polysaccharides

Anti-inflammatoire & Analgésique

Termitomycesphines A-F

Induction de la différenciation neuronale

Trgm%ma ? Syndrome gastro-intestinal
Tricholoma (Zgii’nzsg'se;g&ittﬁg’zz' Induction de la prolifération ostéoblastique
auratum Y
Tricholoma
equestre ? Syndrome de rhabodomyolyse
Tricholoma

flavovirens




Antivirale (VIH1) & Antifongique Physalospora

Trichogine piricola)
Tricholoma Laccase Antivirale (VIH1)
giganteum _ _ _
Polysaccharide Immunomostimulatrice & Anticancéreuse
? Antihypertensive
Tricholoma Polysaccharide Immunomostimulatrice & Anticancéreuse
lobayense
Tricholoma matsutake
Fraction Il
Tricholoma matsutake Immunomostimulatrice & Anticancéreuse
Tricholoma | derived polysaccharide
matsutake fraction
Tricholoma mat.sutake Antioxydante
polysaccharide
? Choc anaphylactique (un cas recense)
Antivirale (VIH1)
. Laccase . :
Tricholoma Antihypertensive
mongolicum
Polysacchides Hypoglycémique
Tricholoma ., I . . o .
orirubens Orirubénones A-G Inhibition de la dégradation de I'acide hyaluromic
Trlchc_)loma ? Syndrome gastro-intestinal
pardinum
Tricholoma | Tricholoma saponaceum - .
. Fibrinolytique
saponaceum | metalloendopeptidase
Tricholoma Acide ustalique Toxicité (diarrhée)
ustale
Tricholoma ? Syndrome gastro-intestinal
venenatum

Tricholoma sp.

AUl

Trichomycines A et B

Antibactérienne$taphylococcus aureues
Streptococcus pneumonjae

u



CONCLUSION

Cet ouvrage a permis de révéler les métabolitesnsiires des Tricholomatacées

découverts a ce jour, molécules diverses aux hambsepropriétés biologiques.

Les champignons se présentent a la fois commméddteurs alliés de ’lhomme mais
aussi comme ses pires ennemis. En effet, certaspsces toxiques sont nuisibles pour
I’'homme, mais les aspects bénéfiques pour la sdéprésentent d’'autres especes donnent
des raisons d’espérer que la mycothérapie devianaealternative thérapeutique a I'avenir.
La mycologie avancant a grand pas, c’est un sujét faudrait réactualiser dans quelques
anneées pour voir si des molécules auront été stz I’homme, voire méme mises sur le

marché.

Enfin, cet exposé se limite a la famille des Teidmatacées. Dans le regne fongique,
d’autres champignons macroscopiques, mais aussosaimpiques, possedent des propriétés
biologiques et toxiques. Nombreux sont les chamgigrutilisés dans I'industrie chimique ou
alimentaire (les levures pour la préparation desnéges...), beaucoup moins le sont dans
l'industrie pharmaceutique (le lentinan, extrait dentinula edodes,employé comme

anticancéreux...). Qu’en sera-t-il dans quelques $Pp
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V. GLOSSAIRE

- BASIODIOSPORE : Cellule reproductrice chez lesiBemmycétes.

- CESPITEUX : Réuni en touffes.

- CLAVE : En forme de massue.

- CONIDIE : Spore assurant la multiplication asexdés champignons.
- CRENELE : Découpé.

- DICARYON : Cellule des champignons qui contieatid noyaux.

- FASCICULE : Disposé naturellement en faisceau.

- FLEXUEUX : Fléchi plusieurs fois dans sa longueur

- HYPHES DANGEARDIENNES : Filaments formés par lalltiplication des cellules a

dicaryons et constituant le mycélium secondaire.

- INFUNDIBULIFORME : En forme d’entonnoir.

- MYCELIUM : Partie « végétative » du champignon.
- OVOIDE : En forme d’ceuf.

- RIMEUX : Qui a des fentes.

- SILICOLE : Qui croit en terrain siliceux.

- SQUAMULEUX : Couvert d’écalilles.
- STRIGUEUX : Hérissé de poils courts et raides.

- UNCINE : En forme de crochet.
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