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Vanillin-oxime Exhibits Anti-Epileptogenic Effect in Rat Model
of Chronic Epilepsy through Targeting mTOR Signaling Pathway
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SUMMARY . Epilepsy, a commonly reported chronic neurological disorder is represented by epileptic
seizures which lost for variable durations depending on the severity of disorder. The present study investi-
gated the antiepileptogenic effect of vanillin-oxime in rat model of chronic epilepsy and evaluated the un-
derlying mechanism. Vanillin-oxime treatment reduced chronic seizures in PTZ administered rats signifi-
cantly (p < 0.05) compared to the model group. Treatment with vanillin-oxime at 1.25, 2.5, 5, and 10 mg/kg
doses caused a significant (p < 0.05) reduction in average seizure grades in PTZ administered rats. In
vanillin-oxime treated rats PTZ mediated increase in iNOS expression was significantly (p < 0.05) alleviat-
ed in dose-dependent manner. Treatment of PTZ administered rats with vanillin-oxime caused a signifi-
cant reduction (p < 0.05) in GFAPpositive cell count. Vanillin-oxime treatment of the PTZ administered
rats reduced expression of NR1 and NR2b mRNA in hippocampus compared to model group. Thus,
vanillin-oxime treatment efficiently prevented chronic seizures and reduced average seizure grades in PTZ
administered rats. It exhibited its effect through inhibition of iNOS production, reduction in GFAPposi-
tive cell count and by targeting NR1 and NR2b mRNA expression. Therefore, vanillin-oxime may be used
for the development of chronic epilepsy treatment.

RESUMEN. La epilepsia, un trastorno neuroldgico crénico cominmente informado, estd representado por ata-
ques epilépticos que se pierden durante periodos variables dependiendo de la gravedad del trastorno. El presente
estudio investigé el efecto antiepiléptogeno de la vainillina-oxima en un modelo de rata con epilepsia créonica y
evalué el mecanismo subyacente. El tratamiento con vainillina-oxima redujo las convulsiones crénicas en ratas a
las que se administré PTZ de forma significativa (p < 0,05) en comparacién con el grupo modelo. El tratamiento
con vainillina-oxima a dosis de 1,25, 2,5, 5 y 10 mg/kg provocé una reduccién significativa (p < 0,05) en los
grados promedio de convulsiones en ratas a las que se administré PTZ. En ratas tratadas con vainillina-oxima, el
aumento de la expresion de iNOS mediado por PTZ se alivi6 significativamente (p < 0,05) de manera dependien-
te de la dosis. El tratamiento de ratas a las que se administré PTZ con vainillina-oxima provocé una reduccién
significativa (p < 0,05) en el recuento de células positivas para GFAP. El tratamiento con vainillina-oxima de las
ratas a las que se administré PTZ redujo la expresion de ARNm de NR1 y NR2b en el hipocampo en compara-
cién con el grupo modelo. Por tanto, el tratamiento con vainillina-oxima previno eficazmente las convulsiones
crénicas y redujo los grados de convulsion promedio en ratas a las que se administré PTZ. Mostré su efecto a tra-
vés de la inhibicion de la produccion de iNOS, la reduccion del recuento de células positivas para GFAP y al di-
rigirse a la expresion de ARNm de NR1 y NR2b. Por lo tanto, la vainillina-oxima puede usarse para el desarrollo
del tratamiento de la epilepsia crénica.
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