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A review of the fungus Claviceps purpurea, known in Spain with the common name of “cornezuelo
del centeno” is given. The history of how the ergotism could affect some cases of witchcraft is
provided and the content of sclerotium alkaloids and their use in medicine is commented.
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Resumen. ILLANA ESTEBAN, C. (2009). El cornezuelo del centeno (II): Brujeria, medicina y
contenido en alcaloides. Bol. Soc. Madrid 33: 263-272

Se realiza una revision del hongo Claviceps purpurea, conocido en Espaiia con el nombre vulgar
de “cornezuelo del centeno”. Se hace una revision historica de como el ergotismo ha podido afectar
a algunos casos de brujeria y se analiza el contenido en alcaloides del esclerocio del hongo y su

uso en medicina.
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INTRODUCCION

En la primera parte de este articulo (ILLA-
NA-ESTEBAN, 2008) se hacia una revision del
hongo Claviceps purpurea, conocido en Espafia
con el nombre vulgar de “cornezuelo del cen-
teno”, comentando aspectos sobre su biologia y
nomenclatura y su papel en la historia como cau-
sante del ergotismo, enfermedad que se adquiria
al ingerir harinas de centeno contaminadas con el
esclerocio del hongo.

En esta segunda aportacion vamos a consi-
derar los aspectos que relacionan al cornezuelo
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del centeno con actos de brujeria, cuales son los
alcaloides presentes en el esclerocio, asi como su
empleo en medicina.

Dejaremos para una tercera y ultima entrega,
como se ha manifestado el ergotismo en el arte
(especialmente en la pintura) y hablaremos de
los Misterios de Eleusis, que tuvieron lugar en la
Grecia clasica y en los que parece que intervino
algun hongo del género Claviceps.

ERGOTISMO CONVULSIVO Y BRUJERIA

El ergotismo convulsivo provocado por la
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WITCHCRAFT AT SALEM VILLAGE

Fig. 1. Grabado titulado “Witchcraft at Salem Village” de la obra “Pioneers in the Settlement of America: From Florida 1510 to California in
1849” Vol. 1, William A. Crafts, Samuel Walker & C., 1876 (http://www.archive.org).

ingestion de esclerocios de Claviceps purpu-
rea podria explicar muchos actos de brujeria
(MATOSSIAN, 1981, 1989). En 1589 los habi-
tantes del distrito de Lorraine (Francia) sufrieron
epidemias de ergotismo que coincidieron con
persecuciones por brujeria (CAPORAEL, 1976).

Entre 1601-1602 en la diocesis de Exeter
(Gran Bretafia) se acus6 de brujeria a tres miem-
bros de la familia Trevisard. En las declaraciones
de uno de los testigos se puede leer, que las
manos y los dedos de las manos y pies de Alice
Trevisard “rotted and consumed away”, lo que
podriamos interpretar como una consecuencia
del ergotismo (CAPORAEL, 1976; WOOLNER,
1990).

Los juicios mas famosos de brujas asociados
al consumo del cornezuelo del centeno, son los de
Salem (actual estado de Massachussets, Estados
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Unidos) (Fig. 1). En 1692 varias mujeres (sobre
todo ninas adolescentes) y algunos hombres,
fueron acusados de brujeria. Sometidos a juicio
y encontrados culpables, 18 personas fueron
condenadas a la horca -recientemente SORIA-
NO (2007) ha resumido todo lo acontecido-. La
psicologa Linda Caporael ha relacionado estos
casos de brujeria con el ergotismo convulsivo.
El consumo de pan de centeno contaminado con
cornezuelo podria haber producido trastornos
psicologicos en las personas que lo hubieran
comido y que habrian sido interpretados como
actos demoniacos (CAPORAEL, 1976).

En el siglo XVII se celebraron en el condado
de Finnmark (Noruega) juicios a 137 personas
acusadas de brujeria, de las cuales 92 fueron sen-
tenciadas a muerte o murieron a consecuencia de
las persecuciones. La documentacion relativa a
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los juicios que alin se conserva, ha sido revisada
y hay evidencias de que los sintomas que provo-
ca la intoxicacion con el cornezuelo del centeno
jugaron un papel importante para culpar a los
implicados (ALM, 2003). En al menos 17 casos
hay constancia de que los acusados pudieron
ingerir alimentos elaborados con harinas conta-
minadas con esclerocios de Claviceps purpurea.
En otros 8 casos la intoxicacién se produjo por
tomar cerveza, que podria haber sido elaborada
con centeno contaminado (ALM, 2003). El que
la ingestion de esclerocios fuera accidental o no,
es imposible de saber, pero los sintomas del ergo-
tismo convulsivo se interpretaron por parte de las
autoridades como “posesiones del demonio”.

DUNCAN (1993) comenta que en Escocia no
se ha encontrado documentacion relativa a casos
de ergotismo durante los siglos XVI y XVII,
fechas en las que se produjeron las persecucio-
nes a brujas, por tanto es muy improbable que
las intoxicaciones por cornezuelo del centeno
puedan explicar los actos de brujeria en ese pais.
Sin embargo, BOYD (1995) han encontrado
hallazgos arqueoldgicos que confirman el cultivo
del centeno en Escocia, pero el ergot no aparece
asociado a este cereal sino a la cebada o avena,
por lo que no se puede descartar en Escocia la
relacién entre ergotismo y brujeria, y por ello
pudieron producirse intoxicaciones con ergot,
aunque muy localizadas y con cereales distintos
al resto de Europa.

Un clérigo de Saxony (Alemania) durante el
siglo XVIII se cuestiono si el ergotismo convulsi-
vo era una enfermedad o una posesion demoniaca
(CAPORAEL, 1976).

Recientemente en algunos foros de Internet se
ha propuesto una teoria que propone al envene-
namiento por cornezuelo como la causa de que
algunos individuos durante los siglos XVIII y
XIX creyesen ser hombres-lobo..

ELCORNEZUELO EN LA ALQUIMIA

Jeronimo Cardan (1501-1576) fue un mate-
matico, fisico y médico italiano protegido de
Catalina de Médici y también especialista de su
época en magia y brujeria. En una de sus obras
recoge la receta de un ungliento magico que
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empieza asi: “Tomad grano de cizafia...”. La
cizafa (Lolium temulentum) es una graminea,
seguramente empleada por ser parasitada por
alguna especie de Claviceps (GOMEZ, 1999).

ESCOHOTADO (2002) recoge la composi-
cion de un brebaje por parte del alquimista ita-
liano Giambattista della Porta (1538-1615), que
combina extracto de belladona (2 gr.), ajo (5 gr.),
extracto de belefio (5 gr.), haschisch (6 gr.), hari-
na moteada de cereal (10 gr.) y opio (25 gr.). La
harina moteada de cereal probablemente incluiria
al cornezuelo del centeno.

DESCUBRIMIENTO DE LOS ALCALOIDES
DEL CORNEZUELO DEL CENTENO

Se han aislado mas de 50 alcaloides del corne-
zuelo del centeno, muchos farmacologicamente
utiles, que son amidas derivadas del acido lisér-
gico. El contenido en alcaloides del esclerocio es
del 0,15-0,5 % (SAMUELSSON, 1999; SCHIFF,
2006).

En 1840, la Société Royale de Pharmacie de
Paris propuso un premio para aquél que diera
a conocer de manera satisfactoria el principio
activo del cornezuelo (BONJEAN, 1846). Ante-
riormente en 1819, Pettenhofer creia que este
principio activo seria la morfina y en 1832 Wig-
gers dijo que el cornezuelo tenia una sustancia
particular llamada ergotina (BONJEAN, 1846).

Pero hasta comienzos del siglo XX no se
empezo6 a conocer con exactitud la composicion
del ergot. Barger y Carr en 1906 aislaron un pre-
parado de alcaloides al que llamaron ergotoxina
y descubrieron su actividad adrenolitica, la deno-
minaron asi porque tenia muchos efectos toxicos.
Stoll en 1918 aislo la ergotamina, el primer alca-
loide obtenido a partir del cornezuelo del cente-
no en forma quimicamente pura (HOFMANN,
1991; OTT, 2000).

En la década de los afios treinta, laboratorios
ingleses y americanos empezaron a investigar
la estructura quimica de los alcaloides del cor-
nezuelo. Jacobs y Craig del Rockefeller Institute
de Nueva York aislaron y caracterizaron el acido
lisérgico, el componente comiin a todos los alcaloi-
des. En 1935 tuvo lugar el aislamiento por cuatro
laboratorios diferentes de una sustancia oxitocica:
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Sandoz Laboratories chemist
Dr. Albert Hofmann resynthesizes a
compound he'd created five years earlier:
lysergic acid diethylamide-25.
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Figs. 2-4. Fig. 2. Albert Hofmann en los laboratorios Sandoz (http://www.abc.net.au). Fig. 3. Vial de Delysid de 1951 (http://www.erowid.
org). Fig. 4. Tira comica en honor a Albert Hofmann el dia de su 100 cumpleafios, en la que se recrea el descubrimiento de los efectos del
LSD (http://www.erowid.org).
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la ergobasina (sinonimos: ergometrina, ergonovi-
na) (HOFMANN, 1972, 1991; OTT, 2000).

En 1938 el quimico Albert Hofmann de los
Laboratorios Sandoz de Basilea (Suiza), logré la
sintesis de la ergobasina combinando acido lisér-
gico con propanolamina (HOFMANN, 1991). Al
mejorar quimicamente la ergobasina, consiguio
una sustancia mas activa, que se comercializo
con el nombre de Methergin, que se sigue usando
en obstetricia (HOFMANN, 1991; OTT, 2000).
Utilizando la misma técnica empleada para sin-
tetizar la ergobasina, Hofmann continué con la
sintesis de derivados del acido lisérgico (Fig.
2). El compuesto numero 25 de la serie fue la
dietilamida del acido lisérgico, al que se asigno
el nombre de LSD-25. Durante la misma serie
de experimentos en los que sintetiz6 el LSD-25
obtuvo otro compuesto: la amida del acido lisér-
gico o ergina (OTT, 2000).

Cinco afios después Hofmann al intentar
purificar la ergotoxina, comprob6é que estaba
compuesta por tres alcaloides: ergocristina, ergo-
cornina y ergocriptina (HOFMANN, 1991). Con
estos tres alcaloides hidrogenados se desarrollo
la Hidergina, un medicamento para mejorar la
irrigacion periférica del cerebro y el Dihydergot,
que tiene dihidroergotamina y que se emplea
como estabilizador de la circulacion y la presion
sanguinea (HOFMANN, 1991).

EFECTOS ENTEOGENOS DEL LSD-25

En 1943 Hofmann repiti6 la sintesis del LSD-
25 y descubrio accidentalmente sus propieda-
des entedgenas, como cuenta el propio Albert
Hofmann en su libro sobre el descubrimiento
del LSD (HOFMANN, 1991): “El viernes pasa-
do, 16 de abril de 1943, tuve que interrumpir
a media tarde mi trabajo en el laboratorio y
marcharme a casa, pues me asaltd una extra-
fa intranquilidad acompafiada de una ligera
sensacion de mareo. En casa me acosté y cai
en un estado de embriaguez no desagradable,
que se caracterizd por una fantasia sumamente
animada. En un estado de semipenumbra y con
los ojos cerrados (la luz del dia me resultaba
desagradablemente chillona) me penetraban sin
cesar unas imagenes fantdsticas de una plasti-
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Fig. 5. Envase de cartéon con dos ampollas inyectables de vidrio
con 0,25 mgr de ergometrina, preparado por los laboratorios Zeltia
(Vigo). Su precio era de 27 pesetas (Museo de la Farmacia Catalana,
http://www.ub.edu/crai/pharmakoteka).

cidad extraordinaria y con un juego de colores
intenso, caleidoscopico. Unas dos horas después
este estado desaparecio” (Fig. 4).

La manera en que aparecieron estas mani-
festaciones sugirio a Hofmann, que quiza habia
tocado con la yema de los dedos la solucion de
tartrato de dietilamida del acido D-lisérgico
(una sal del LSD) y ésta habia sido reabsorbida
por la piel, tratdndose de una sustancia muy
activa. Decidido a comprobar su hipotesis el
lunes siguiente, el 19 de abril, realizd autoen-
sayos con cantidades muy pequefias de LSD y
a los 40 minutos pudo sentir “un ligero mareo,
excitacion... distorsiones visuales, ganas de
reir..”, demostrando que el LSD-25 era una
sustancia psicoactiva. Experimentos posteriores
mostraron que Hofmann habia tomado inad-
vertidamente de 5-10 veces la dosis minima del
compuesto (HOFMANN, 1991; OTT, 2000).

En los afos 50 Sandoz empez6 a distribuir
de modo experimental al cuerpo médico el LSD,
cuyo nombre comercial fue Delysid, para su uso
en psiquiatria clinica y en la investigacion del
cerebro (HOFMANN, 1991; OTT, 2000) (Fig.
3). A finales de los 60 al extenderse su empleo
como estupefaciente, Sandoz congel6 su entrega
como producto farmacéutico y la sustancia se
ilegaliz6. El LSD también fue usado por la CIA
en el interrogatorio de sospechosos comunistas
(HOFMANN, 1972, 1991).
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OBTENCION DE LOS ALCALOIDES DEL
CORNEZUELO DEL CENTENO

Junto a trazas de clavinas se distinguen dos
grupos principales de alcaloides en el esclerocio
de Claviceps purpurea (BRUNETON, 2001;
MARYADELE, 2006):

1. Amidas simples del acido lisérgico. Repre-
sentan el 20% del contenido total en alcaloides.
El alcaloide mayoritario es la ergometrina (=
ergobasina, ergonovina). También tiene pequenas
cantidades de ergina (BRUNETON, 2001).

2. Ergopeptinas. Insolubles en agua, cons-
tituyen el 80% restante. Los principales son la
ergotamina y la ergotoxina (mezcla de ergocris-
tina, ergocornina y ergocriptina) (BRUNETON,
2001).

El cornezuelo del centeno se ha empleado
desde hace mucho tiempo para extraer sus alca-
loides con fines médicos. De modo natural, el
ergot se ha obtenido de Espafia y Portugal, pero
no en cantidad suficiente como para satisfacer la
demanda (SAMUELSSON, 1999). FONT-QUER
(1961) ya dijo que “en Europa, la mayor parte del
cornezuelo destinado a la industria farmacéutica
procede del noroeste de la Peninsula Ibérica y
del sur de Rusia”. Hasta 1935 el cornezuelo se
vendio libremente en Galicia (OTERO, 2001)
aunque actualmente se encuentra prohibida su
venta (ver BOE 6 de febrero de 2004).

Antes de la tltima gran guerra, en Alemania
se consumian anualmente 40 Tm de cornezuelo,
de las cuales solo una procedia de aquel pais. En
Espafa en 1939 se fundo la empresa farmacéutica
Zeltia, destacando rapidamente como la primera
productora nacional de alcaloides del cornezuelo
del centeno (http://www.zeltia.com) (Fig. 5).
Encontrar cornezuelo en el campo depende de las
condiciones donde se crie el centeno. En nuestro
pais es abundante en Galicia, comarcas proximas
a Asturias y norte de Portugal, también en Cata-
lufia y Aragén (OTERO, 2001).

La demanda de alcaloides por parte de las
compafiias farmacéuticas se ha cubierto obte-
niéndolos con dos métodos distintos:
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1. Infestacion artificial del centeno con cepas de
Claviceps seleccionadas por su virulencia y pro-
ductividad de alcaloides (cultivo parasitico). Este
método comienza cultivando al hongo en medio
liquido y se le induce para que forme conidios-
poras. Las esporas obtenidas son suspendidas
en agua (3.000-5.000 esporas por mm’) y usadas
para infestar un hibrido de trigo y centeno, el
tritical (x Triticosecale sp.). Seis o siete semanas
después puede comenzar la recoleccion de los
esclerocios, que puede alcanzar hasta 300 Kg./
ha (BRUNETON, 2001). Este método ha sido
el empleado hasta el final de la década de los
70, abandonandose por resultar antiecondémico
(MUKHERIJEE & MENGE, 2000).

2. Fermentacion industrial (cultivo saprofitico).
El rendimiento es superior al método anterior.
Consiste en la produccion a gran escala de culti-
vos en medio artificial liquido de cepas seleccio-
nadas de distintas especies de Claviceps, con los
que se obtienen alcaloides en menos de 10 dias,
que son empleados directamente o tras sufrir
transformaciones quimicas (BRUNETON, 2001;
KUKLINSKI, 2003). La primera especie de Cla-
viceps que se cultivdo de manera controlada fue
Claviceps paspali, una especie parasita de Paspa-
lum distichum (SAMUELSSON, 1999). También
son cultivadas C. nigricans y C. microcephala
(KUKLINSKI, 2003) y C. purpurea (SAMUEL-
SSON, 1999).

La produccion mundial anual de alcaloides
del ergot ha sido estimada en 5.000-8.000 Kg. de
alcaloides peptidicos y de 10.000-15.000 Kg. de
acido lisérgico (se emplea para fabricar derivados
semisintéticos). La mayor parte de la produccion
se obtiene a través de fermentaciones en tanques,
en un proceso similar al de la produccion de los
antibidticos, mientras que el resto se obtiene del
cultivo en el campo del hibrido de trigo y centeno
(SAMUELSSON, 1999; SCHIFF, 2006).

El ergot actualmente se obtiene de la Republi-
ca Checa, Hungria, Alemania y Suiza (SAMUEL-
SSON, 1999). La farmacéutica Sandoz domind el
mercado mundial de alcaloides del ergot hasta
que en 1950 surgieron competidores (SCHIFF,
2006). Ademas de Novartis (sucesor de Sandoz)
existen mas compafiias que actualmente pro-
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ducen alcaloides procedentes del cornezuelo,
como Boehringer Ingelheim (Alemania), Galena
(Republica Checa), Gedeon Richter (Hungria),
Lek (Eslovenia) y Poli (Italia) (CVAK, 1999).

Mayor informacion sobre el mercado de los
alcaloides del cornezuelo del centeno a nivel
mundial se puede conseguir en el informe editado
por Icon Group International “The world market
for rye alkaloids, their derivatives and salts the-
reof: a 2007 global trade perspective”.

LOS ALCALOIDES DEL ERGOT
EN OTRAS ESPECIES

Otras especies de Claviceps con alcaloides
son: C. fusiformis encontrado en Africa Central
sobre mijo perla (Pennisetum typhoides) que
contiene los alcaloides agroclavina, elimoclavina
y chanoclavina; C. gigantea que crece en Méxi-
co sobre maiz y tiene festuclavina, piroclavina,
dihidroelimoclavina y chanoclavina y C. paspali
que esta distribuido por todo el mundo, sobre
herbaceas del género Paspalum y contiene acido
lisérgico y amida del acido lisérgico (AARON-
SON, 1989).

En India la especie Claviceps paspali infecta a
algunas especies de Paspalum como P. dilatatum
y P. scrobiculatum. Pese a que las semillas de P,
scrobiculatum son comestibles, en algunas oca-
siones su consumo ha provocado intoxicaciones,
probablemente al ingerirse junto a esclerocios de
C. paspali. P. scrobiculatum ha sido empleado
popularmente en India para aliviar los dolores del
reuma y del parto (AARONSON, 1988, 1989). El
alcaloide cafeina se ha encontrado en Claviceps
sorghi (BOGO & al., 2003).

La capacidad de sintetizar alcaloides no esta
restringida a hongos del género Claviceps. Algu-
nos hongos clavicipitaceos endofitos de los géne-
ros Epichloé y Balansia tienen alcaloides como
los del cornezuelo (KELLER & TUDZYNSKI,
2002). Especies de los géneros Aspergillus y
Penicillium también pueden producir alcaloides
(KELLER & TUDZYNSKI, 2002). Hace algu-
nos afnos se encontraron alcaloides del corne-
zuelo en Aspergillus fumigatus Fresen. (NARA-
YAN & KOTESWARA, 1982), cuya produccion
parece estar asociada a la formacion de conidios
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(COYLE & al., 2007).

Los alcaloides del ergot también estan pre-
sentes en algunas plantas de la familia Convol-
vulaceae, como Rivea corymbosa e Ipomoea
violacea. Ambas plantas fueron usadas por los
aztecas y son conocidas por los nombres vulgares
de “ololiuqui” y “gloria de la mafiana”. De nuevo
Albert Hofmann en 1960 logr¢ aislar e identificar
los principios activos, usando semillas de ambas
especies. El componente principal resultd ser la
ergina. Posteriormente, la presencia de alca-
loides del ergot en otras plantas fue confirmado,
al descubrirse que también formaban parte de la
composicion de plantas de otras especies de los
géneros Argyreia y Convolvulus (HOFMANN,
1972; ALBERT-PULEO, 1979; SAMUELSSON
1999; OTT, 2000).

USO DEL CORNEZUELO EN MEDICINA

El cornezuelo del centeno ha sido un hongo
ignorado por los farmacélogos de la Antigiie-
dad clasica, si bien sus propiedades oxitocicas
y abortivas eran conocidas en tiempos remotos
en Oriente (FONT-QUER, 1961). El chino Chou
King (1000 a. C.) menciona el uso del esclerocio
de Claviceps purpurea en obstetricia, que era
conocido con el nombre de mei-meh (AARON-
SON, 1989).

Camerarius comentd sus propiedades en obs-
tetricia y que ya era usado en 1686 en algunos
cantones de Alemania para acelerar el parto (DE
COSTA, 2002). El polvo gris que algunas viejas
parteras llevaban siempre con ellas en un frasco,
no era otra cosa que cornezuelo del centeno moli-
do (BONJEAN, 1846).

La primera referencia del uso del ergot para
estimular las contracciones uterinas fue hecha
por Adam Lonitzer en 1582 en Alemania, el cual
recomendo el uso de tres esclerocios de ergot en
el parto (SCHULTES & HOFMANN, 2000). F.
Paulizky en 1787 introdujo la frase “pulvis ad
partum” (polvo para ayudar a nacer) (van DON-
GEN & de GROOT, 1995).

John Stearns en 1808 en el Medical Reposi-
tory of New York fue el primero en mencionar de
manera clara el uso de la ergotamina para acelerar
el parto y ademas controlar las hemorragias post-
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Fig. 6. Envases de productos farmaceuticos actuales elaborados a partir de alcaloides del ergot.

TABLA 1

Ergotamina Antimigrafioso, uterotonico, vasoconstric-tor
Dihidroergotamina Reduce la presion arterial

Ergometrina Uterotonico

Dihidroergopeptina Vasodilatador

Dihidro-a-ergocriptina

Anti Parkinson, anti hiperprolactinémico

Bromocriptina Anti Parkinson, anti hiperprolactinémico
Cabergolina Anti Parkinson, anti hiperprolactinémico
. . Reduce la presion arterial, vasodilatador, anti Parkinson, anti
Nicergolina .
Alzheimer

Lisurida Anti Parkinson, anti hiperprolactinémico, antimigrafioso

Tergurida Anti Parkinson, antihiperprolactinémico

Pergolida Anti Parkinson, antihiperprolactinémico

Tabla 1. Componentes de Claviceps purpurea comercialmente importantes y sus aplicaciones terapéuticas (tomado de KELLER &
TUDZYNSKI, 2002 y modificado segin WINBLAD & al., 2008)
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partum por su accion vasoconstrictora (HANSEN
& al., 2000). Las contracciones uterinas prolon-
gadas al tomar el cornezuelo pueden provocar
abortos, por lo que David Hosack —un médico
americano del siglo XVIII- lo denomin6 “pul-
vis ad mortem” (van DONGEN & de GROOT,
1995). El ergot fue introducido en la primera
edicion de la United States Pharmacopea en 1820
y en la Pharmacopeia of the Royal College of
Physicians of London en 1836 (AINSWORTH,
1976).

Desde 1926 la ergotamina se usa para el trata-
miento de las migrafias. También se emplea para
el tratamiento de la enfermedad de Parkinson
en los casos de insuficiencia cerebrovascular
(BENNETT & KLICH, 2003). La mayoria de
las formulaciones con ergotamina estan acom-
panadas de otros componentes como la cafeina
(HANSEN & al., 2000). Se conocen casos de
ergotismo por el consumo de algunos farmacos
con tartrato de ergotamina usados en las migra-
flas como el Cafergot©, Hemicraneal© o Igril©
(DILME-MUNOZ & AL, 2003). La nicergolina
un alcaloide proveniente del ergot ha demostrado
su eficacia en el tratamiento de la enfermedad de
Alzheimer (WINBLAD & al., 2008)(Fig. 6).

La accion farmacologica de los alcaloides es
compleja, su analogia estructural con compuestos
como la noradrenalina, dopamina y serotonina,
explica su afinidad por los correspondientes
receptores y su capacidad para incrementar o dis-
minuir la actividad de otros compuestos (BRU-
NETON, 2001). Los alcaloides comercialmente
mas importantes asi como sus aplicaciones tera-
péuticas se recogen en la tabla 1.
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