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SUMMARY. A series of novel benzimidazole derivatives were synthesized and screened for their anticonvulsant
activities. Their structures were characterized using IR, TH-NMR, MS, and elemental analysis techniques. The fi-
nal compounds were screened for their in vivo anticonvulsant activity and neurotoxicity (NT) by maximal elec-
troshock test (MES) and a rotarod test, respectively. Among the synthesized compounds, 9-(2, 6-dichloroben-
zyl)-2,9-dihydro-3H-12 4-triazolo[4,3-a]benzimidazole-3-one (4p) was the most active compound with a medi-
an effective dose (ED5() of 31.69 mg/kg, a median toxicity dose (TDsg) > 350 mg/kg, and the protective index
(PI) > 11.04 by intraperitoneal administration in the mice. Meanwhile, compound 4p exhibited ED5( values of
44.01 mg/kg and the PI values of 31.6 by oral administration. For explanation of the putative mechanism of ac-
tion, compound 4p was tested in chemical (pentylenetetrazole, 3-mercaptopropionic acid and bicuculline) in-
duced models.

RESUMEN. Se sintetiz6 una serie de nuevos derivados de bencimidazol y se evaluaron sus actividades anticon-
vulsivas. Sus estructuras se caracterizaron utilizando IR, 'H-RMN, MS y técnicas de andlisis elemental. Los
compuestos finales fueron seleccionados por su actividad anticonvulsiva in vivo y la neurotoxicidad (NT) por la
prueba de electroshock (MES) y de rotarod, respectivamente. Entre los compuestos sintetizados, el 9-(2,6-diclo-
ro-bencil)-2.9-dihidro-3H-1,2 4-triazolo[4,3-a]bencimidazol-3-ona (4p) fue el compuesto mds activo, con una
dosis media efectiva (ED5() de 31.69 mg/kg, una dosis media de toxicidad (TDsy) > 350 mg/kg y un indice de
proteccién (PI) > 11,04 por administracion intraperitoneal en ratones. El compuesto 4p exhibi6 valores de EDs5
de 44,01 mg/kg y valores de PI de 31,6 por administracién oral. Para la explicaciéon del mecanismo putativo de
accidn, el compuesto 4p se ensayd en modelos quimicos inducidos (pentilentetrazol, dcido 3-mercaptopropiénico
y bicuculina).
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