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Resum

La utilitzacio dels fruits del murté (Myrtus communis) és fortament arrelada en la
medicina popular de la mediterrania. Ha estat emprat com a dilirétic, anticatarral,
regulador de la pressio sanguinia i també en el tractament de diversos tipus de dolor.

Amb aquests antecedents, hem comencat I’estudi de les possibles propietats
farmacologiques dels extractes obtinguts per lixiviacié i posterior liofilitzacié del fruit
del murto.

Aixi, hem estudiat la potenciacié de I'efecte sedant dels barbituarics i hem trobat que
I"administracié de 10 mg. i.p. al ratoli ha duplicat el temps de recuperacié del reflexe
d’adrecament, mentre que la dosi de 25 mg. I’ha quadruplicat.

També hem estudiat els seus efectes en la prova del pla inclinat i hem trobat un
cfecte miorelaxant d’intensitat depenent de la dosi. Amb 1"administracié de 10 mg.
d’extracte es va trobar un efecte semblant al produit per 2 mg. de Diacepam.

Les mateixes dosis a la rata varen produir reduccions significatives de I’activitat
espontania mesurada a la mateixa gabia de manteniment habitual.

Finalment, no es va poder mesurar la dosi letal: I'administracio en vena de 250 mg.
només va produir una lleugera reduccid en la pressio arterial, perd no va canviar la

freqiiencia del batec cardiac.

Introduccio

L’as popular de la planta Myrtus communis es troba fortament arrelat. Aixi, Bover
(1982) recull una llista d’usos tradicionals de la murta. Es emprada com a diurétic,
anticatarral i regulador de la pressié sanguinia cefalica i també en el tractament de

diversos tipus de dolor. Amb aquests antecedents, s’han dut a terme en el nostre



laboratori una serie d’assaigs sobre propietats farmacologiques de ['extracte dels seus

fruits, els murtons.

Materials i metodes

Obtencio i analisi de ’extracte

Per obtenir ['extracte es varen lixivar els murtons 1 el producte obtingut va esser
sotmes a liofilitzacié. El resultat final va esser un solid pulverulent, molt higroscopic.
Aquest material rediluit en serum fisiologic va esser emprat en tots els assaigs duts a
terme.

Una analisi previa amb cromatografia en paper determina que els seus principals
components eren una mescla de sucres solubles 1 monoglucosics-3 de delfinidina,
malvidina 1 pelargonidina o paconidina, juntament amb una quantitat important de
miricetina. (Deya, dades no publicades). Aquests components coincideixen, en una gran
mesura, amb els obtinguts dels fruits de la planta Vaccinium myrtillus, 1la qual gaudeix

actualment de nombrosos aprofitaments dins la farmacopea internacional.

Animals

S’empraren rates de la varietat Wistar produides a I'estabulari del Departament,
d’ambdoés sexes, de pesos entre 1801 250 g., 1 amb edats compreses entre 90 i 120 dies.
Tamb¢ s’empraren ratolins albins, varietat Swiss CDI1, amb pesos entre 30 1 40 g.,
adults 1 mascles. Tots els animals foren mantinguts amb un fotoperiode artificial de 12

hores de llum 1 12 de foscor 1 una temperatura ambiental de 22 graus centigrads.

Assaigs
Cercant un possible efecte sedant de I'extracte dels murtons, es dugueren a terme cls
segilients estudis arrel dels efectes sobre el sistema nervids central:
1. Activitat motora. L’ objectiu fou determinar I'efecte de I’extracte sobre la motricitat
espontania.
Es formaren 4 grups de [0 animals variant-se la substancia administrada. Els grups
foren cls seglients:
a. Sense cap manipulacio previa.
b. Després de I'administracio i.p. de 1 ml. de serum fisiologic.
c. Després de I’administracio i.p. de 10 mg. d’extracte.
d. Després de I’administracié 1.p. de 25 mg. d’extracte.
S’empra un activimetre Panlab. Es prenien mesures de cadascun dels animals durant

tres hores posteriors al tractament, amb compte parcial dels moviments cada 30 minuts.
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2. Modificacio de la temperatura corporal. L’objectiu fou analitzar la capacitat de
I’extracte per modificar la temperatura corporal.
S’utilitzaren 10 rates i, en total, es varen estudiar quatre situacions experimentals:
a. Mesures de la temperatura dels animals sense manipulacio previa (controls).
b. Mesures posteriors a I'administracié de serum sali (1 ml.).
¢. Mesures posteriors a I'administracio de 10 mg. d’extracte.
d. Mesures posteriors a I'administracié de 25 mg. d’extracte.

Els experimentats es varen realitzar en una cambra a 22 graus. Els animals foren

introduits tres hores abans de I'inici dels experiments per adaptar-se a la situacio i, des
d’aquest moment fins a la fi de les mesures, foren immobilitzats en un cep cilindric. Es
va mesurar la temperatura rectal amb un termometre digital. Les mesures es prenien
cada 30 minuts des de la introducci6 a la cambra fins 3 hores després del tractament.
3. Prolongacio del temps de durada del somni per barbitiirics. Es tractava d’analitzar la
possible potenciacié dels efectes hipnotics dels barbitidrics. S’empra la tecnica de
medicio dels temps de recuperacio del reflexe d’adregament (“Righting Reflex™, Turner
and Hebborn, 1971).

Stutilitzaren 10 ratolins. Es feren 4 experiments:

a. Sense manipulacio prévia.

b. Previa administracio de serum sali.

¢. Previa administracié de 10 mg. d’extracte.
d. Previa administraci6 de 25 mg. d’extracte.

30 minuts després de cadascuna de les 4 situacions experimentals, s’administrava
intraperitonealment 45 mg/k de tiopental sodic.

Es mesura el temps des de I'administracié del barbitidric fins a la recuperacio del
reflexe d’adregament.

4. Efecte relaxant muscular. S’empra la prova del “pla inclinat”™ (Turner and Hebborn,
op. cit.). Es tracta d’inclinar progressivament una superficic plana i llisa on es
depositava I’animal fins que aquest comengava a lliscar perdent la seva posicio.

S’empraren 10 ratolins 1 es formaren S situacions experimentals diferents. En totes
les situacions es prenien quatre mesures a 30 minuts, 1, 2 i 4 hores després de la
manipulacio previa. Les situacions varen esser:

a. Sense cap manipulacio previa (mesura del nivell basal de to muscular).

b. Des prés de I'administracié d’ 1 ml. de serum sali.

¢. Després de 'administracio de 10 mg. d’extracte.

d. Després de I’administracié de 25 mg. d’extracte.

c¢. Després de 'administracio de 2 mg. de Diacepam (Valium ®) (per efectes
comparatius).

Es mesura Iangle al qual I'animal comengava a lliscar.
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5. Efecte analgesic. Es tractava d’analitzar el possible valor analgesic de I'extracte, Ja
interacci6 de I'activitat analgesica 1 els sistemes opiacis endogens 1 la comparacio de
I"efecte analgesic amb el produit per productes similars presents en el mercat
farmaceutic.

S’empra la tecnica del Tail Flick (Bass i Wander Brook, 1952) que consisteix a
aplicar un raig calorific sobre la cua d’un animal. Es mesura el temps que tarda I’animal
a retirar la cua, la qual cosa depen del llindar de percepcio del dolor. Les variacions en
el temps de retirada es quantifiquen amb I'index d’Ipsen (1949), on valors de r
superiors a 10 indiquen eficacia analgesica positiva.

Es feren en total 3 grups d’experiments amb diferents situacions experimentals. Les
mesures es feren als 30 minuts 1 a 1, 2 14 hores després de la manipulacio previa.

Es va estudiar I'efecte de I'extracte amb administracio oral per canula esofagica (25
1 60 mg.) 1 intraperitoneal (10 1 25 mg.). Els resultats es varen comparar amb els
produits per "administracié de serum sali per les mateixes vies. A més a més, cls
efectes analgesics es varen comparar amb els produits per "administracio
intraperitoneal de 250 mg. de Noramidopirinametansulfonat de magnesi (Nolotil ®).

També s’estudia la interaccié amb els sistemes d’opiacis-endogens, emprant-se una
sola dosi d’extracte (25 mg.) administrada intraperitonealment conjunta amb 0,2 mg. de
Naloxona. Els resultats es compararen amb I'efecte de la naloxona i el sérum sali
aillats.

En el cas de comparacio amb un producte similar, s’empraren 2 dosis d’extracte
enfront de 10 mg. de Largitor ®, farmac obtingut dels fruits de Vaccinium myrtillus que

com ja s’ha esmentat tenen una composicio semblant a la del murto.

Resultats

1. Activitat motora. A la figura 1.1. es presenten els resultats. L activitat en condicions
normals es modifica amb I’administracié de seérum, perd en canvi va esser fortament
reduida després de I'administracié de 'extracte. De fet, ["activitat quasi bé va
desaparcixer totalment amb la dosi de 25 mg. La relacio dosi-efecte no pareix esser

lineal, encara que hi ha diferéncies significatives entre les dues dosis estudiades.

2. Modificacions de la temperatura corporal. Es representen a la figura 2.1, El serum
salt no va modificar les temperatures, pero I'administracio d’ambdues dosis d’extracte
va produir una important reduccié de la temperatura; la dosi més alta produi I’efecte

més rapidament que 'altra, perd amb intensitat parescuda.
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Figura I.1. Efectes de 'extracte sobre I'activitat motora. Abreviacions: CTRL:
controls; SS: sérum Sali; EX 10: animals amb 10 mg. d’extracte; EX 25:
animals amb 25 mg. d'extracte. L'activitat motora fa referéncia al nombre de

moviments durant un periode de 3 hores.

3. Prolongacio del temps de durada del somni per barbitirics. Es representen a la figura 3.1.
L’ administracio de serum sali no modifica en res I'accid del barbitdric, pero en canvi
I”administraci6 de I’extracte potencia en molt I'efecte del barbittric allargant-se significativament
el temps de recuperacio del reflexe. Es va observar una clara relacié dosi-resposta.

4. Efecte relaxant muscular. A la figura 4.1. es representen cls resultats. Es veu un
marcat efecte de reduccio del to muscular en el cas d’administracié de I’extracte a les 2
dosis, parescut a ['aconseguit amb el Diacepam ®, encara que amb pics d’activitat
diferents; es veu tamb¢ una clara relacio dosi-efecte.

5. Efecte analgesic. A les figures 5.1. 1 5.2. es presenten els resultats. L administracio
intraperitoneal mostra un clar efecte analgesic per part de I'extracte. L'efecte fou
comparable al produit pel Nolotil ®. El calcul de I'Index d’Ipsen demostra eficacia
analgesica positiva (valor de r superiors a 10) en el cas de I’administracié de les 2 dosis
d’extracte, encara que amb la dosi de 10 mg. sols hi ha clars efectes als 30 minuts i a les
2 hores després de la seva administracié. L’activitat analgesica per via oral, com es pot
veure a les figures, és similar a Iectivitat intraperitoneal, tenint en compte les

diferencies d’efectes terapeutics de les 2 vies d’administracié. Per altra banda, no es veu
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Figura 2.1. Efectes sobre la temperatura corporal al llarg del temps després dels diferents

tractaments. Abreviacions igual que a la figura 1.1,

cap interaccié significativa entre I'extracte i la naloxona. En quant a comparaci6 amb cl
Largitor ®, aquest no presenta cap efecte analgésic (o, en tot cas, podria parlar-se fins i

tot d’un efecte hiperalgesic).

Discussio

Les substancies hipnotico-sedants es caracteritzen, entre d’altres, per la seva
capacitat per deprimir la motricitat, la temperatura corporal i la percepcié del dolor, A
més a més. entre diferents substancies d’aquest grup farmacologic es troben efectes

creuats. tals com tolerancia, potenciacio, ete. Els resultats obtinguts en aquest treball
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Figura 3.1. Potenciacio de I'extracte sobre ['efecte hipnotic del
barbitiiric. Es presenta el temps de recuperacio del reflexe

d’adregament. Mateixes abreviacions que a les figures 1.1.12.1.

mostren que 'extracte del murté clarament pot esser inclos dins d’aquest grup de
substancies.

Per una banda, I'administracio de I’extracte ha produit una marcada reduccié de
["activitat motora. De fet, amb la dosi de 25 mg. I'activitat practicament va
desaparcixer. Aixi mateix, I'extracte presenta un clar efecte hipotermic i un efecte
miorelaxant comparable a I’obtingut amb I"administraci6é d’una benzodiacepina. També
I’extracte ha presentat efectes creuats amb un altre hipnotic com ¢€s el tiopental sodic,
potenciat el seu efecte sedant. Finalment, I"extracte presenta un clar efecte analgesic,
tant amb administraci6 intraperitoneal com oral, ambdés comparables als produits per
un analgesic ampliament utilitzat en clinica. Tots aquests efectes han estat no depenents
del vehicle utilitzat i, en general, han presentat una clara relaci6 dosi-efecte.

Per altra banda, I"abs¢ncia d’interaccio amb els sistemes d’opiacis endogens permet
suposar una bona seguretat en el seu us, al manco semblant o superior a la d’altres
substancies d’efectes similars. Per acabar, extractes de fruits suposadament similars no
han mostrat cap semblanc¢a en els seus efectes.

En resum, els efectes descrits en la farmacopea popular arrel dels fruits de la murta
han estat confirmats amb aquest treball, per la qual cosa sembla convenient continuar
amb les descripcions de les seves propietats amb el fi que aquestes puguin arribar a

constituir objecte d’utilitat terapeutica.
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Figura 4.1. Efecte relaxant muscular. Mateixes abreviacions que a les figures anteriors i, a més a

més: BZ: Diacepam.
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Figura 5.1. Efecte analgesic de I'extracte. Comparacio entre ['administracio intraperitoneal (ip)

o oral (or). Mateixes abreviacions anteriors i, a més a més: No: Nolotil ® i Bl: grup control.
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Figura 5.2. Interaccions amb els sistemes opiacis: comparacio amb ['administracio
conjunta d'extracte amb Naloxona (Na). Comparacio amb altres productes similars

del mercat: Largitor ® (La). Mateixes abreviacions anteriors.
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