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Introducci()n

Las enfermedades trasmitidas por alimento son un problema de salud publi-
ca a nivel mundial, derivadas por: a) la contaminacion de los alimentos con
agentes quimicos que pueden ser sustancias toxicas propias de los alimentos
tanto de origen vegetal como los de origen animal, y los residuos de plagui-
cidas, herbicidas, antibioticos utilizados en la produccion de los alimentos;
b) peligros bioldgicos que ocasionan infecciones y toxinfecciones por bac-
terias, hongos, parasitos y virus; ¢) por aditivos alimentarios y d) por las
sustancias derivadas durante el procesamiento de alimentos.

De entre las enfermedades trasmitidas por alimentos ocasionadas
por peligros biologicos, se encuentra el ergotismo, a través de sustancias
quimicas (alcaloides) producidas por el hongo Claviceps purpurea en los
cereales mal almacenados. Por lo que en la presente ficha técnica, se descri-
be las generalidades del mismo.

Ergotismo

Ergotismo son aquellos cuadros clinicos, mayo-
ritariamente de tipo isquémico, que se producen
debido a la accién principalmente vasocons-
trictora de los derivados de los alcaloides del
cornezuelo del centeno (Claviceps purpurea).!
El hongo infecta la fluorescencia de cereales y
hierbas, desarrollando en el grano o semilla

alcaloides toxicos2. Ergotismo procede del vocablo francés ergot, que
se traduce como ‘espoldn de gallo’ y hace referencia a la forma de este
hongo (Figura 1), frecuentemente parasito del centeno (Secale cereale)
y otras gramineas.

Férmula quimica

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en 1990 describe que el
cornezuelo contiene numerosos compuestos, sobre todo lipidos, esteroles,
glucosidos y aminas; en donde destacan los casi 40 alcaloides ergoticos
aislados de los esclerocios de Claviceps y que pueden dividirse en tres
grupos, con acciones farmacolégicas bien diferenciadas (Cuadro 1)2.

En general, la sustancia activa de la micotoxina consiste en di-
versos compuestos que tienen en comun un nucleo inddlico compuesto
por écido d-lisérgico y toman el nombre de alca-
loides del ergot este grupo incluye: ergotamina,
ergonobina, metisergida, pergolida, bromocrip-
tina y ergocristina (Figura 2), entre otros, los
cuales actualmente tienen gran importancia en
la terapéutica de la migrafia y el tratamiento de
adenomas hipofisiarios productores de prolacti-
na, ademas de su uso en obstetricia para evitar la
hemorragia postparto.>

Figura 1. Cornezuelo del centeno (Tomado de Krska, y col., 2008)
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*Docentes de la Dependencia Ciencias de la Salud en la Universidad Autonoma del Carmen.
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Cuadro 1. Propiedades farmacolégicas de los alcaloides ergéticos
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Actividad Actividad Actividad Actividad
vasoconstrictora oxitécica bloqueadora simpaticomimética
Derivados del acido Alta Altapero Activa Alta
lisérgico (Tartrato de retardada; no
ergotamina) activo via oral
Derivados del acido Media Sélo en utero Muy activa Muy alta
isolisérgico gravido
(Dihidroergotamina
ergotoxina)
Derivados de la Baja Muy alta Ninguna ?
dimetilergolina
(Ergonovina metil-
ergonovina)

Tomado y modificado de Dilme-Muiioz y col., 2003
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Figura 2. Estructura molecular de los ergoalcaloides

Alimentos en los que se encuentran los ergoalcaloides

Sibien el hongo es aun llamado cornezuelo del centeno debido a la frecuente
vinculacion del ergotismo humano al consumo de pan y de bebidas alcoho-
licas elaboradas con centeno contaminado por el hongo en otras épocas, éste
no es un parasito exclusivo de tal planta y se le puede encontrar en al menos
200 especies diferentes de gramineas cultivadas y silvestres. De igual ma-
nera se le describe como parasito habitual de la avena (4vena_spp), cebada
(Hordeum_spp), centeno (Secale_cereale)y trigo (Triticum_spp), asi como
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en el triticale. Por otra parte, se le halla con mucha frecuencia en ballicas
(Lolium_spp), pasto miel (Holcus_spp), pasto canario (Phalaris_arundina-
cea), festucas y coirones (Festuca_spp), pasto ovillo (Dactylis_glomerata),
lancos (Bromus_spp) y otras gramineas silvestrest. Hoy dia, las eficaces
técnicas de limpieza en molinos hacen posible quitar una parte grande los
alcaloides del ergotismo en granos. Razon por la que el ergotismo es poco
frecuente como una enfermedad humana, pero permanece como un proble-
ma veterinario en el ganado, caballos, oveja, cerdos y pollo.5
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Contenido ergoalcaloides reportados en los alimentos

Khalloub, y col., en sus referencias describen que la concentracion de er-
goalcaloides encontrados (entre 0.011 a 0.452%) en los esclerotos de los
cereales, varia de acuerdo a su grado de madurez y depende de algunos
factores aun no conocidos.6

Limites permisibles

Una dosis via oral de 2 mg de ergotamina llevara a concen-
traciones séricas del farmaco de tan s6lo 20 pg/ mL a los 70
minutos. Se ha informado que la ergotamina administrada por
via oral presenta una efectividad de 40 a 50% en el tratamiento
de la migraia.

Dosis letal media (DL5O)

Con base a referencias de Ruano y Calderon (2005), la inci-
dencia estimada de ergotismo entre los pacientes que consu-
men preparados de ergotamina es de 0,01%; de éstos hasta el
10% presenta nauseas, vomito, dolor abdominal y dolor de las
extremidades pélvicas. Las preparaciones de ergotaminicos
disponibles incluyen:

* Tartrato de ergotamina en tabletas sublinguales de 2 mg e
inhalador por via oral con 0,36 mg/dosis.

* Mezclas de tartrato de ergotamina y cafeina en tabletas de 1
y 100 mg, respectivamente, y supositorios de 2/100 mg.

* Ergonovina en ampulas de 0,2 mg/mL y tabletas de 0,2 mg.
* Mesilato de dihidroergotamina en ampollas de 1 mg/mL.

* Metisergida en tabletas de 2 mg.

* Mesilato de bromocriptina en capsulas de 2,5 y 5 mg.
Reportandose casos de ergotismo con todas las preparaciones
anteriores’.

Mecanismo de accién

En general se conocen dos tipos de ergotismo, uno convulsivo,
ocasionado por la ingesta del hongo; y otro gangrenoso, que
aparece principalmente por el consumo farmacologico de los alcaloides
del ergot. La época de las grandes epidemias de ergotismo por ingesta del
hongo que contaminaba el centeno pasé hace mucho tiempo; actualmente
es una enfermedad poco frecuente, con una incidencia estimada entre los
pacientes que consumen preparados de ergotamina del 0.01% (0.5 por
100,000 habitantes por aflo) y que debido a su amplia gama de manifesta-
ciones puede representar un reto diagnostico para el médico actual, si no
se tiene una fuerte sospecha de su existencia®.

a). El ergotismo nervioso corresponde a la forma aguda de
la afeccion, la cual representa una micotoxicosis tremorgénica de caracter
grave. Al iniciarse el cuadro se observa tialismo, vértigo y ataxia; mu-
chos animales responden con excitacion a estimulos visuales y auditivos
fuertes, presentando incluso agresividad. Esta fase es ordinariamente in-
terrumpida por periodos convulsivos, pudiendo presentarse la muerte du-
rante tales crisis. En los cadaveres solo se aprecian lesiones atribuibles a
la violenta agonia; con alguna frecuencia se describe ausencia de rigidez
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cadavérica. Esta forma de la afeccion es rara en bovinos, siendo la mas
frecuente en equinos y ovinos4.

b). El ergotismo gangrenoso corresponde a la forma crénica de la
afeccion. El ganado debe consumir alimento contaminado durante dias o

semanas para que se presente el cuadro clinico. El problema deriva funda-

mentalmente del espasmo arteriolar en la parte distal de las extremidades,
orejas, cola y cresta de las aves; se afiade a ello el dafio de los endotelioci-
tos en los lechos vasculares afectados, los que se trombosan. La ausencia
de irrigacion sanguinea lleva a la aparicion de gangrena seca en las zonas
afectadas, lo que confiere a la piel apariencia de cuero. Es corriente detec-
tar una demarcacion neta entre el tejido normal y la parte gangrenada; esta
suele fisurizarse y desprenderse con facilidad. La presentacion de gangre-
na es corrientemente precedida de colico, constipacion o diarrea. En los
cuadros mas graves es posible la pérdida de extremidades?.

La enfermedad aunque poco frecuente, requiere de un acucioso
interrogatorio y un alto indice de sospecha para ser diagnosticado. Las
epidemias de ergotismo han pasado a la historia en paises desarrollados y
la mayor parte de los casos reportados actualmente se deben al abuso far-
macolégico de los derivados del ergot. Es importante mencionar que en la
actualidad los ergotaminicos se mantienen como un tratamiento efectivo
en diversas situaciones clinicas, tales como hipotonia uterina y cefalea
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migrafiosa, a pesar de su potencial efecto toxico. La intoxicacion por er-
gotaminicos puede tener consecuencias devastadoras si no se detecta a
tiempo y el retiro del farmaco es, en la actualidad, la medida mas efectiva
en el tratamiento de esta enfermedad?.

Efectos téxicos

Los alcaloides del ergot ocacionan vasoconstriccion que puede afectar
tanto la microvasculatura como los grandes vasos, generando sintomato-
logia diversa debida a isquemia, en cualquier parte del cuerpo. Las princi-
pales caracteristicas de la intoxicacion cronica por ergotaminicos, estasis
vascular, trombosis y gangrena, son debidas a vasoconstriccion periférica
y dafio directo al endotelio capilar, ademas se ha reportado proliferacion
de las capas media e intima del vaso. La toxicidad aguda por ergotamini-
cos es muy rara y generalmente se presenta como nausea, vomito o cefa-
lea. Las presentaciones cronicas de ergotismo son las mas reportadas y se
manifiestan principalmente como ergotismo gangrenoso y ergotismo con-
vulsivo. A pesar de que estos tipos de ergotismo presentan sintomatologia
distinta, tienen un origen en comun: el vasoespasmo.3

Epidemiologia
De acuerdo a referencias de Cisneros y col., el ergotismo aparece docu-
mentado por primera vez en una tabla de arcilla Asiria que data del afio
600 a.C. donde se referian a esta enfermedad como la «pustula nociva en
la espiga del grano». Los asirios conocian los efectos toxicos del hongo
del centeno y, por ende, no lo comian. Por desgracia, esta usanza se perdio
en tiempos del Imperio. La primera referencia de una epidemia de ergotis-
mo gangrenoso data del siglo IX, mientras que el ergotismo convulsivo se
documento por primera vez en el siglo XI; mas tarde, en ese mismo siglo
se reportd una epidemia mixta. En 1691, ocho adolescentes desarrollaron
una conducta extrafia consistente de gesticulaciones, cambios de postura,
alteracion del lenguaje y, en algunos casos, crisis convulsivas. Los datos
clinicos que presentaron estas jovenes podrian ser explicados por efectos
del ergotismo. La ultima epidemia de ergotismo ocasionada por consumo
de grano contaminado sucedi6 en Etiopia en 1978, a diferencia de lo que
ocurre en paises desarrollados donde la principal causa es la iatrogénica.
En 1820, el ergot fue agregado a la farmacopea estadounidense
para su uso obstétrico. Su empleo para el tratamiento de la migrafia se
remonta al afio 1883. En 1918, Stoll separd la ergotamina y su sal, el tarta-
rato de ergotamina, el cual probo ser un compuesto estable y potente con
gran utilidad médica. En 1935, Dudley y Moir reportaron el aislamiento
de la sustancia a la que el ergot debe sus propiedades uterotdnicas y la
denominaron ergometrina. Desde entonces, muchos autores han reportado
la aparicion de ergotismo iatrogénico, por el uso de los derivados del ergot
en la famacopea. Entre los afios de 1990 y 1997 se reportaron en Estados
Unidos 5,431 casos de ergotismo iatrogénico con una sola muerte?.

Medidas preventivas para evitar la toxicidad

En la actualidad, el ergotismo es sumamente infrecuente, debido sobre
todo a que los procesos normales de limpieza y molienda del grano elimi-
nan la mayor parte del cornezuelo del centeno, y en las harinas resultantes
quedan niveles muy bajos de alcaloides. Ademas, los alcaloides causantes
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del ergotismo, son relativamente labiles y por lo general se destruyen du-
rante el horneado y el cocinado8. Razén por la cual; en los paises subde-
sarrollados, es de gran importancia los adecuados métodos de limpieza de
cereales; asi como el de evitar el consumo de cereales en forma cruda; tal
como sucede con los preparados de avena.
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