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Abstract: Objectives: The present work investigated the antihyperalgesic,
antidepressant and anti-nociceptive activities of the ethanolic extract (SLEE) and
Fruticulin A obtained from Salvia lacnostachys leaves in rodents. Methods: SLEE
(100 mg/kg, per oral route (p.o.)) was evaluated for its effects on spared nerve
injury (SNI) model in rats. The animals were submitted to mechanical sensitivity
testing, forced swimming and sensitivity to cold 10 and 15 days after surgery.
SLEE (100 mg/kg, p.o.) and Fruticulin A (3 mg/kg, p.o.) were also evaluated with
respect to nociceptive behavior induced by formalin. In addition, clonidine-
induced depressive-like behavior was also analyzed. Results: Oral administration
of SLEE up to 15 days and a subcutaneous 10 mg/kg dose of ketamine (positive
control) significantly inhibited SNIinduced mechanical hyperalgesia and decreased
immobility in the forced swim test. On the 15th day of oral treatment, SLEE
prevented the SNIinduced increase in sensitivity to cold stimulus. In the formalin
test, SLEE and Fruticulin A significantly reduced the frequency of paw licking and
edema in formalin model. SLEE and Fruticulin A induce significant attenuation of
clonidine induced-suppressant effects on spontaneous locomotor activity (square
raided and 1lifting) and emotionality (grooming and freezing) compared with
controls, with results similar to the naive group.

Conclusion: Together, the results demonstrate that SLEE exhibits antihyperalgesic,

antidepressant, and anti-nociceptive activity and that Fruticulin A appears to be



the compound responsible for SLEE's effects. Together, this result underscores the
convincing antidepressive actions of SLEE and Fruticulin A and emphasizes that S.

lachnostachys act against spontaneous in neuropathic pain.
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study could, thus, have a great pharmacologic interest and bring new and important
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RESUMO

Objetivos: O presente trabalho investigou a atividade anti-hiperalgésica,
antidepressiva, e antinociceptiva do extrato etandlico (SLEE) e da Fruticulina A
obtidos a partir das folhas de Salvia lacnostachys em roedores.

Métodos: Foi avaliada atividade farmacoldgica de SLEE (100 mg/kg, administrada
por via oral (v.0.)) em modelo de lesdo do nervo ciatico (SNI) em ratos. Os animais
foram submetidos ao teste de sensibilidade mecanica, nado forcado e sensibilidade
ao frio 10 e 15 dias apods a cirurgia. A SLEE (100 mg/kg, v.0.) e Fruticulina A (3
mg/kg, v.0.) também foram avaliados em relagdo ao comportamento nociceptivo
induzido por formalina. Além disso, o comportamento depressivo induzido por

clonidina também foi analisado.

Resultados: A administracao oral de SLEE por 15 dias inibiu significativamente a
hiperalgesia mecanica induzida pelo SNI e diminuiu a imobilidade no teste de nado
forgado, assim como, o grupo controle positivo (cetamina, 10 mg/kg). No 15° dia de
tratamento oral, SLEE impediu o aumento na sensibilidade ao estimulo frio induzido
pelo SNI. No teste de formalina, SLEE e Fruticulina A reduziram significativamente a
frequéncia de lamber/morder a pata e, diminuiu a formagéo de edema na pata. SLEE
e Fruticulina A atenuaram significativamente os efeitos supressores em atividade
locomotora espontdnea (quadrados invadidos e o levantar) e emocionalidade
(limpeza e congelamento) induzidos pela clonidina, em comparagdo com os

controles, com resultados semelhantes ao grupo selvagem (naive).

Conclusédo: Em conjunto, os resultados demonstram que SLEE possui efeito anti-
hiperalgésico, antidepressivo, e a atividade antinociceptiva e a Fruticulina A parece
ser o composto responsavel pelos efeitos do SLEE. Juntos, esses resultados
reforcam as agdes antidepressivas convincentes de SLEE e Fruticulina A e enfatiza
que ambos os produtos de S. lachnostachys tem potencial terapéutico contra dor

espontanea e neuropatica.



