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Abstract

Hawthorn leaf with flower consists of dried flowe-
ring twig tips of several speciesof Crataegus. lts
main constituents are flavonoids and oligomeric
proanthocyanidins, which are considered respon
sible for the cardiovascular activity of the drug.
Its extracts have shown the following pharmaco-
logical activities: positive inotropic, antiarrhyth-
mic, negative batmotropic, positive domotropic,
cardioprotective against myocardial ischemia,
antioxidant, inhibition of platelet aggregation and
reduction in peripheral vascular resistance. Clini-
cally, hawthorn leaf with flower preparations have
shown to be useful in the treatment of mild car-
diac insufficiency (stages | and Il of NYHA classi-
fication), old heart, several rhythm disorders, as
well as coadjuvant in the treatment of mild hyper-
tension. It has very low toxicity and good tole-
rance.
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Resumen

La sumidad de espino blanco estd constituida
principalmente por las hojas y flores de diversas
especies de Crataegus. Sus principales compo-
nentes son flavonoides y proantocianidinas oligo-
méricas, a las cuales se les atribuye la actividad
sobre el sistema cardiovascular. Sus extractos
tienen actividad inotrdpica positiva, antiarritmica,
batmotrépica negativa, dromotrépica positiva,
cardioprotectora frente a fenémenos de isquemia
miocardica, antioxidante y antiagregante plaque-
taria, disminuyendo también la resistencia vascu-
lar periférica. Clinicamente, los preparados de
sumidad de espino blanco resultan dtiles en el tra-
tamiento de estados leves de insuficiencia cardia
ca (grados | y Il de la clasificacion de la NYHA),
corazon senil y algunos trastornos del ritmo,
empleandose también como coadyuvante en el
tratamiento de casos de hipertension ligera. Es
muy poco toxica y bien tolerada.

Palabras clave

Espino blanco, Crataegus, proantocianidinas, fla-
vonoides, insuficiencia cardiaca.
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Sinénimos y equivalencias .2

Castellano: Hoja y flor de espino blanco, sumidad
de espino albar (espino blanco, majuelo, oxiacanto).
Latin: Herba crataegi.

Catalan: Summitat d'espi blanc (arc blanc, espi-
nalb).

Euskera: Elorri zuriaren puja loreduna.

Gallego: Espinheiro alvar.

Francés: Sommité d'aubépine épineuse (épine
blanche, épine de mai).

Inglés: Hawthorn leaf with flower (whitethorn, may-
thorn, harthorne).

[taliano: Sommita de biancospino.

Aleman: Weissdornblatter mit Bliiten (Hagedorn,
Mehldorn).

Portugués: Parte aerea de pirliteiro.

Holandés: Meidorn, haagdorn.

Definicion y descripcion de la droga
La sumidad de espino blanco (Crataegi folium
cum flore) esta constituida por las sumidades flo-
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ridas desecadas de Crataegus monogyna Jacq.
Lidm., C. laevigata (Poir.) D.C. (Sinénimos: C.
oxyacantha L., C. oxyacanthoides Thuill.) sus hibri-
dos o, mas raramente, otras especies europeas
de Crataegus , incluyendo C. pentagyna Waldst. et
Kit. ex Willd. y C. nigra Waldst. et Kit., C. azarolus
L. Segun la Farmacopea Europea, debe contener
un minimo de 1,5% de flavonoides totales, expre-
sados como hiperdsido con respecto a la droga
desecada (1. 2,3, 4),

La sumidad de espino blanco contiene principal-
mente hojas y flores, acompafadas de trozos de
tallo lefosos, de color pardo oscuroy 1 a 2,5 mm
de didametro. Las hojas son pecioladas, mas o
menos profundamente lobuladas, con el margen
ligeramente aserrado o casi entero, mas oscuras
en la cara superior que en el envés, donde se
aprecia una densa nerviacion reticular. En las flo-
res, que pueden presentarse reunidas en densos
corimbos, se aprecia un receptaculo de color
marrén claro o gris verdoso, con lacinias triangu-
lares (sépalos) en su parte superior y cinco péta-
los de blanco-amarillentos a marrén claro . 4.5,
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Figura 1. Principales heterosidos flavénicos de la sumidad de espino blanco

Fuente: www.fitoterapia.net
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Composicion (1.5, 6)

Los principales componentes de la sumidad de
espino blanco son flavonoides y proantocianidinas.

1. Flavonoides: 1-2%.

Los flavonoides mayoritarios (FIGURA 1) son distin-
tos segln la parte de la droga (hojas, flores). Inclu-
yen tanto O- como C-heterdsidos. Entre los prime-
ros destaca el hiperdsido (flavonoide mayoritario
en las hojas), mientras que entre los segundos
destaca la 2"-ramnosil-vitexina (principal flavonoide
de las flores). Acompanan a estos dos compues-
tos otros O-heterdsidos de luteolina (3", 7-diglucosik
luteolina), apigenina (7-O-glucosil-apigenina) y
quercetina (rutdsido, trazas de espiredsido) y C-
heterdsidos de luteolina y apigenina (vitexina,
orientina, isovitexina, etc.).

2. Proantocianidinas (picnogenoles): 1-3%.

Se ha descrito la presencia diversos oligdmeros
proantocianidinicos (FIGURA 2), que van de dimeros
a octameros. Entre ellos destacan el dimero B-2 y
el trimero C-1, que estan acompanados por los
dimeros Al y B-5, entre otros. Contiene también
mondmeros, como (+)-catequina y (-)-epicatequina.
3. Otros componentes.

Acidos fenoles y derivados (acido cafeico, acido
clorogénico), aminas aromaticas (feniletilaminas),
acidos triterpénicos pentaciclicos, particularmen-
te 4cidos ursdlico, oleandlico y crataegdlico (= aci-
do 2-hidroxioleandlico), trazas de aceite esencial y
sales minerales, especialmente potasicas.

Acciones farmacologicas

La mayor parte de estudios experimentales y cli-
nicos han sido realizados con extractos hidroalco-
hélicos, a veces estandarizados en su contenido
en proantocianidinas oligoméricas (18,75%) y/o
flavonoides (2,2%). Algunos ensayos se han reali-
zado con fracciones enriquecidas en estos dos
grupos de compuestos, que, especialmente las
proantocianidinas, aparecen como principales res-
ponsables de las acciones farmacoldgicas de la
sumidad de espino albar.

Accion cardiotonica y antiarritmica (. 7.8,

Los preparados de sumidad de espino blanco pro-
ducen un efecto inotrépico positivo (aumentan la
fuerza de contraccién miocardica) y batmotrépico
negativo (disminuyen la excitabilidad cardiaca). En
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relacion a las mismas cabe destacar que, a dife-
rencia de los heterdsidos cardioténicos y otros
agentes inotrdpicos positivos, la sumidad de espi-
no blanco prolonga, de forma concentracion-
dependiente, el periodo refractario de la célula
miocardica ©. Ademas, ejerce su efecto inotrdpi-
co causando un menor aumento en el consumo
de oxigeno.

También aumenta la velocidad de conduccién
intracardiaca de la excitacion (efecto dromotrépi-
co positivo), disminuyendo el tiempo de conduc-
cion auriculoventricular. Por lo que se refiere al
cronotropismo, se han observado efectos crono-
trépicos positivos in vitro, mientras que in vivo se
han demostrado efectos protectores sobre las
arritmias inducidas por aconitina, CaCly, y
CHCly/adrenalina, asi como frente a taquicardia y
fibrilacién ventricular inducidas por isquemia-
reperfusion 1o, 11),

Accion cardioprotectora, frente a fenémenos de
isquemia miocérdica «.6.7.1217, Efectivamente, los
preparados a base de sumidad de espino ejercen
un efecto vasodilatador coronario, mejoran el flujo
coronario y por tanto la irrigacion y oxigenacion
miocardicas y aumentan la tolerancia miocéardica a
la deficiencia de oxigeno. Ademas, presentan acti-
vidad antioxidante, principalmente a través de la
captacion de radicales libres 1&2u, con un efecto
protector sobre el miocardio, tejido hepéatico y pan-
credtico @2, Recientemente, se ha descrito que
extractos de espino blanco son capaces de inhibir
la agregacion plaquetaria inducida por ADP @3,

Accion vasodilatadora periférica, dando lugar a
una disminucion de la resistencia vascular y a una
ligera disminucion de la presion arterial (12, 24, 25);

Diversos mecanismos podrian intervenir en las

acciones descritas (.14, 18,25,

- Inhibicién de la actividad de la 3-5-AMPc dieste-
rasa.

- Inhibicién de la Na+-K*-ATPasa.

- Inhibicién de la sintesis de tromboxano A, (y esti-
mulacion de la sintesis de prostaciclina (PGl,).

- Actividad antioxidante.

- Inhibicién de la elastasa en neutréfilos humanos.

Otras acciones

Extractos de sumidad de espino blanco han
demostrado una ligera actividad depresora sobre
el sistema nervioso central en diversos modelos

Fuente: www.fitoterapia.net
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Figura 2. Proantocianidinas de la sumidad de espino blanco
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animales, destacando el aumento del tiempo de
suefo inducido por barbitdricos y la disminucién
de la motilidad espontanea (.12 13),

Finalmente, una fraccion triterpénica del extracto
hexanico de la sumidad de espino blanco, cuyo
componente mayoritario era el cicloartenol (81%)
demostré accion antiinflamatoria por via oral en
diversos modelos de inflamacion aguda @6,

Indicaciones

La principal indicacién de los preparados de sumi-
dad de espino blanco es la insuficiencia cardiaca
leve (grados | y Il de la NYHA, TABLA 2). La expe-
riencia clinica pone de manifiesto que la adminis-
tracion de 160-900 mg/dia de extractos hidroal-
cohdlicos secos valorados en proantocianidinas
y/0 flavonoides durante 4 a 8 semanas, produce
un aumento de la tolerancia al trabajo cardiaco y
un descenso del producto tension arterial-frecuen-
cia cardiaca, asi como una mejora de la sintoma-
tologia y de la calidad de vida del paciente. La
tolerancia es buena y se observa ausencia de
efectos secundarios indeseables.

También resulta clinicamente util en el tratamiento
de las alteraciones del ritmo cardiaco que no
requieran el uso de digitalicos: extrasistoles,
taquicardia paroxistica, bradiarritmia.

Clasificacion funcional de la insuficiencia
cardiaca de la New York Heart Association

Clase | No hay limitaciones. La actividad fisica
habitual no produce fatiga excesiva, disnea ni pal-

pitaciones.

Clase Il Limitacion ligera de la actividad fisica. El
enfermo no presenta sintomas en reposo. La acti-
vidad fisica habitual produce fatiga, disnea, palpi-
taciones o angina.

Clase lll Limitacion notable de la actividad fisica.
Aunque en reposo no hay sintomas, éstos se mani-
fiestan con niveles bajos de actividad fisica.

Clase IV Incapacidad de llevar a cabo ninguna
actividad en ausencia de sintomas. Estos pueden
estar presentes incluso en reposo.

TABLA 1. Clasificacién funcional de la insuficiencia car-
diaca de la New York Heart Association (NYHA).
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Indicaciones aprobadas por ESCOP:

P reparados basados en extractos hidroalcoholicos:
Insufiencia cardiaca grado Il (NYHA).

Tisanas y otros preparados diferentes de los ante-
riores: Alteraciones del ritmo cardiaco de origen
nervioso. Coadyuvante en el tratamiento de altera-
ciones de la funcién cardiaca o circulatoria.

Indicaciones aprobadas por la Comision E:

Insuficiencia cardiaca grado Il (NYHA).

TABLA 2. Indicaciones aprobadas para la sumidad de
espino blanco por ESCOP y la Comision E del Ministerio
de Sanidad Aleman.

Se emplea asimismo en casos de corazén senil,
en la prevencién de anginas de pecho, recupera-
cion postinfarto y como coadyuvante en el trata-
miento de la hipertension arterial leve.

La sumidad de espino blanco se incluye frecuen-
temente en la formulacién de preparados sedan-
tes para el tratamiento de ansiedad, insomnio y
manifestaciones clinicas atribuibles a alteraciones
neurovegetativas.

Estudios clinicos

1. Estudios realizados con un extracto hidroalco-
holico seco (relaciéon droga-extracto de 4-7:1)
estandarizado a un contenido del 2,2 % de flavo-
noides (LI 132):

- U. Schmidt y colaboradores 27 llevaron a cabo
un estudio controlado frente a placebo, a doble
ciego, en el que participaron 78 pacientes con
insuficiencia cardiaca grado NYHA Il (media de
edad: 61,3 afios). Al grupo control se le adminis-
tro, durante 8 semanas, 600 mg/dia de extracto.
En el grupo verum observaron un aumento signifi-
cativo de la tolerancia al ejercicio, asi como una
reduccion del producto presion sistdlica-frecuencia
cardiaca y una importante mejoria en los sintomas
clinicos. En el grupo placebo no se observo mejo-
ria alguna ni se modificaron los parametros.

- Forster, A. et al. €28, en una estudio a doble
ciego frente a placebo, realizado con 72 pacien-
tes con insuficiencia cardiaca grado Il (NYHA) a los
que les administraron diariamente 900 mg de
extracto durante 8 semanas, fue posible demos-
trar por ergospirometria un aumento significativo

Fuente: www.fitoterapia.net
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de la captacién de oxigeno: En el grupo tratado la
resistencia al ejercicio aumenté en 30 segundos,
mientras que en el grupo placebo el aumento fue
de solo 2 segundos.

- En un estudio comparativo a doble ciego © 28 con
132 pacientes diagnosticados de insuficiencia
cardiaca grado Il (NYHA) a los que se les adminis-
traron diariamente 900 mg de extracto o 37,5
mg/dia de captopril durante 8 semanas, Tauchert,
M. y colaboradores observaron un significativo
incremento en la tolerancia al ejercicio, con reduc-
cion del producto presién-frecuencia cardiaca y
una reduccién de la intensidad de los sintomas de
alrededor del 50%, sin apreciarse diferencias sig-
nificativas entre ambos grupos.

- En otro estudio a doble ciego frente placebo en
el que intervinieron 85 pacientes con insuficiencia
cardiaca grado NYHA Il @8), tras la administracion
diaria de 300 mg del extracto LI 132 durante 4
semanas, se aprecié un aumento en la eyeccion
cardiaca en el grupo tratado que no se tradujo en
diferencias significativas en cuanto a la resisten-
cia al ejercicio o la mejoria de la sintomatologia
clinica.

-D.Loew y cols. 29 investigaron, en un estudio de
vigilancia, la eficacia de la administracion de 900
mg/dia de extracto a 1476 pacientes con insufi-
ciencia cardiaca de grados | y Il de la clasificacion
de la NYHA. Al final del tratamiento (8 semanas),
se observd una mejoria global del 66,6%, con una
ausencia casi absoluta de sintomas en los pacien-
tes con grado I.

2. Estudios realizados con un extracto hidroalco-
holico seco (relacion droga: extracto 5:1) estan-
darizado a un contenido en proantocianidinas del
18,75 % (WS-1442):

- En un estudio a doble ciego controlado frente a
placebo y aleatorizado en el que participaron 30
pacientes con insuficiencia cardiaca grado |l
(NYHA), se les administro durante 8 semanas 160
mg/dia del extracto en dos tomas. Los principa-
les parametros estudiados fueron la alteracion del
producto tensién-frecuencia cardiaca, en ejercicio
controlado y la valoracion subjetiva del estado
general. Los parametros secundarios fueron la
tolerancia al ejercicio y el cambio en la frecuencia
cardiaca y la tension arterial. En el grupo tratado
se observd una mejora significativa en todos los
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parametros. En ambos grupos se aprecio un leve
descenso de la presion arterial sistolica y diastdli-
ca. No se registraron reaciones adversas 0,

- En un estudio observacional multicéntrico se
monitorizaron 1011 pacientes con insuficiencia
cardiaca grado NYHA Il tratados con 900 mg/dia
del extracto WS 1442 durante 24 semanas. Se
registrd una marcada mejoria en la sintomatologia
clinica (tolerancia al ejercicio, fatiga, palpitaciones
y disnea de esfuerzo). El edema maleolar y la nic-
turia desaparecieron, respectivamente, en un 83%
y se redujo al 50% el nimero de pacientes que
padecian estos sintomas. Ademas se observé una
reduccion en la tension arterial y un aumento en la
tolerancia al ejercicio y una reduccién del produc-
to tension arterial-frecuencia cardiaca. El efecto
del extracto WS 1442 se manifestd también en un
aumento en la eyeccion cardiaca. La monitoriza-
cién prolongada puso de manifiesto una reduccion
de la frecuencia cardiaca en reposo, un aumento
del nimero de pacientes normorritmicos durante
las 24 horas y una reduccion del nimero de
pacientes con depresiones del segmento ST, arrit-
mias y extrasistoles ventriculares en el maximo
nivel de ejercicio, lo que evidencia el aumento de
la perfusion miocardica. Mas de dos terceras par-
tes de los pacientes se sintieron mejor o mucho
mejor tras 24 semanas de tratamiento y mas del
75% de los médicos participantes en el estudio
valoré como buena o muy buena la eficacia del
tratamiento. En el 98,7% de los casos, el trata-
miento fue bien o muy bien tolerado Gu,

- La administracion durante 4 semanas de 480
mg/dia de un extracto hidroalcohdlico de sumidad
de espino blanco a 20 pacientes con insuficiencia
cardiaca (NYHA, grado ll), produjo un aumento sig-
nificativo de la eyeccién ventricular y de la presion
arterial, tanto en reposo como durante el ejerci-
cio, un ligero descenso y un aumento de la tole-
rancia al ejercicio ©.

- A. Weikl y col. observaron un incremento muy
significativo de la eyeccién ventricular, tras la
administracion de 240 mg/dia de extracto duran-
te 4 semanas a 7 pacientes con insuficiencia de
grados IHII (NYHA) ©.

- En un estudio a doble ciego frente a placebo que
incluy6 136 pacientes con insuficiencia cardiaca
grado NYHA I, se ensayé el tratamiento con 160

Fuente: www.fitoterapia.net
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TIPO DE N° DE MEJORAEN LA | TOLERANCIA
AUTOR PREPARADO | ESTUDIO | PACIENTES| INDICACION | POSOLOGIA DURACION | SINTOMATOLOGIA | AL EJERCICIO | @PXF | OTROS
Bodigheimer, K. Et al. (1994) DCP 85 | NYHAIl | 300 mg/dia | 4 semanas ¢ ¢ ¢ |EC+
Forster, A. et al. (1994) U132 DCP 72 | NYHAI | 900 mg/dia 8 semanas + + SD | SD
Loew, D. et al. (1996) EA 1476 | NYHAHI | 900 mg/dia | 4-8 semanas + SD SD||TA
Schmidt. U. et al. (1994) DCP 78 | NYHAI | 600 mg/dia | 8 semanas + + + SD
Tauchert, M. et al (1994) CcDC 132 | NYHAIl | 900 mg/dia 8 semanas + + + SD
Leuchtgens, A (1993) DCP 30 | NYHAIl | 160 mg/dia | 8 semanas + SD + | SD
Tauchert, M. et al (1999) EA 1011 | NYHAIl | 900 mg/dia | 24 semanas + + + | 1EC
| TA
WS-1442
(Eichstadt et al., (1989) EA 20 | NYHAIl | 480 mg/dia | 4 semanas + + SD | 1 EC
| TA
Weikl, A. et al (1992) EA 7 |NYHAIHII| 240 mg/dia | 4 semanas SD SD SD | 1 EC
Weikl, A. et al (1996) DCP 136 | HYHAIl | 160 mg/dia | 8 semanas + + + | SD

TABLA 3: Estudios clinicos.

LI 132: Extracto hidroalcohdlico seco (4-7:1) estandarizado: 2'2% de flavonoides.

WS-1442: Extracto hidroalcohdlico seco (5:1) estandarizado: 18'75 % de proantocianidinas

EA: Estudio abierto. PDC: Doble ciego frente a placebo. CDC: Doble ciego frente a captopril.

| Tx F: Reduccién del producto tension arterial x frecuencia cardiaca. EC: Eyeccion cardiaca. TA: Tension arterial.
¢: No significativo. +: Significativo. 1: Aumento. | : Reduccién. SD: Sin datos.

mg/dia de extracto (WS 1442) durante ocho
semanas. En el grupo tratado se observd un
aumento significativo de la tolerancia al ejercicio y
una reduccién de la tension arterial y del produc-
to presion sistodlica x frecuencia cardiaca/100),
mientras que el grupo placebo empeord. El grupo
tratado observaron una mejoria en los principales
sintomas clinicos (es decir, aumento del rendi-
miento, mejora de la respiracion, reduccién o des-
paricién del edema maleolar, etc.), asi como una
mayor calidad de vida traducida en sensacion de
bienestar. El tratamiento fue muy bien tolerado.
Los autores concluyeron que el extracto ensayado
era una medicacion efectiva y de bajo riesgo para
el tratamiento de los pacientes con insuficiencia
cardiaca grado Il <2,

Posologia y forma de administracion

Los preparados de sumidad de espino blanco se
administran por via oral en formas farmacéuticas
sélidas o liquidas. Los tratamientos pueden ser
prolongados, con una duracién minima de 6
semanas.

Si aparecen edemas maleolares o, tras seis sema-
nas de tratamiento, los sintomas persisten, se
debe consultar al médico. En caso de disnea o
dolor en la regién precordial que irradie hacia los
brazos, parte superior del abdomen o cuello, es
conveniente una revision médica inmediata.

Por lo que se refiere a la dosificacién, adjuntamos
a continuacion las recomendaciones de la Comi-
sion E del Ministerio de Sanidad Aleman y de
ESCOP.

Fuente: www.fitoterapia.net
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COMISION E ©

Salvo otra prescripcion: 160-900 mg/dia de
extracto hidroalcohdlico (etanol 45% v/v o
metanol 70% v/v, con una relacién droga-
extracto de 4-7:1, con un contenido definido
en flavonoides o proantocianidinas, corres-
pondiente a 30-168,7 mg de proantocianidi-
nas, calculadas como epicatequina o 3,5-
19,8 mg de flavonoides, calculados como
hiperésido (DAB 10), repartidos en dos o
tres tomas. La duracion del tratamiento debe
ser como minimo de seis semanas.

ESCOP ®

Extractos hidoalcohdlicos (con relacion
droga-extracto 4-7:1, y un contenido definido
proantocianidinas oligoméricas o flavonoi-
des): 160-900 mg/dia.

Droga en infusion: 1-1,5 g de droga cortada,
3-4 veces al dia.

Polvo de la droga: 2-5 g/dia.

Tintura (Codex Fr.IX): preparado por macera-
cion de 200 g de droga en 1000 g de etanol
de 60° 33 20 gotas, dos o tres veces al dia.
Extracto fluido (Codex Fr.IX): 0,5-2 g/dia,
(60-120 gotas, tres veces al dia).

Extracto seco (Farmacopea belga, V): 50-
300 mg, tres veces al dia.

Macerado glicerinado: 50 gotas, 3 veces/dia.

Contraindicaciones, interacciones
y efectos secundarios ©

Se trata de una droga de muy baja toxicidad. No
se han descrito contraindicaciones, efectos secun-
darios ni toxicidad por sobredosificacion.

En ensayos realizados con un extracto hidroalco-
holico estandarizado (18,75% de proantocianidi-
nas oligoméricas) de sumidad de espino blanco,
no se observaron efectos toxicos en ratas y rato-
nes tras la administracion oral de 3000 mg/kg.
Tras administracion i.p. la DLsg resulté ser de
1170 mg/kg en ratones y de 750 mg/kg en
ratas; los sintomas téxicos observados incluyeron
sedacion, piloereccion, disnea y temblor.

No se observaron efectos toxicos tras la adminis-
tracién oral a ratas y perros de 30, 90 y 300
mg/kg/dia durante un periodo de 26 semanas.
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Precauciones

No se han descrito efectos sobre la conduccion
de vehiculos o maquinaria ni interacciones con
otros medicamentos. Sin embargo, la asociacioén
con heterdsidos cardiotonicos debe efectuarse
sélamente bajo supervision médica.

Por lo que se refiere a su utilizacién durante el
embarazo y la lactancia, dada la ausencia de
datos en humanos, se recomienda evitar su uso
en estas circunstancias, salvo que se realice bajo
control médico.

El fruto de espino blanco

De las mismas especies de Crataegus que pro-
porcionan la sumidad de espino blanco, se obtie-
ne otra droga constituida por los frutos (Crataegi
fructus, fruto de espino blanco). Si bien no es
objeto del presente articulo, queremos sefalar
que sus componentes principales son también fla-
vonoides y proantocianidinas, siendo mas rica que
la sumidad en este ultimo grupo de sustancias. El
fruto de espino blanco se destina generalmente a
la obtencion industrial de extractos destinados a
la elaboracion de medicamentos (.

Se utiliza para las mismas indicaciones que la
sumidad, lo cual puede justificarse por la similitud
de sus componentes. Sin embargo practicamente
no existen trabajos publicados sobre su farmaco-
logia ®.
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