APRENDIZAJE Y ACTIVIDAD
EN RATAS HORMONALMENTE MODIFICADAS
EN SUS PRIMEROS DIAS DE VIDA,

(Rattus norvegicus, Rodentia)

JORGE ANTONIO NEGRONI

Los tratamientos hormonales realizados
neonatalmente fueron una Unica inyeccion de
0,4 mg de testosterona a hembras (hembras an-
drogenizadas) y la castracion’a machos, ambos
durante el primer dia de vida. Estos tratamien-
tos producen una reversion permanente del pa-
tron genético de liberacion de gonadotrofinas
por parte de la hipofisis, convirtiendo en el ma-
cho tratado su patron aciclico en ciclico, y en
la hembra su patron ciclico en aciclico (4). Los
ovarios de estas hembras no son capaces de ci-
clar, presentando permanentemente foliculos
maduros pero no cuerpos liteos, hechos que in-
dican falta de ovulacion, el epitelio vaginal cor-
nificado colabora ademas con un estado de- es-
tro permanente. Por otra parte, si en un macho
castrado neonatalmente se implanta un ovario,
se puede apreciar la formacion de cuerpos li-
teos, es decir que ese ovario es capaz de ciclar;
esto sucede aiin si la hembra donante estd andro-
genizada. En ambos casos se han establecido o-
tras correlaciones anatomicas y fisiologicas en
correspondencia con los tratamientos ademas de
experiencias en las que fué posible descartar una
accién directa del tratamiento sobre la hipofi-
sis.

La teoria mas aceptada frente a estos he-
chos, es que el hipotalamo de los neonatos es
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un tejido funcionalmente indiferenciado y que
la presencia de testosterona en esta etapa deter-
mina su diferenciacion hacia caracteristicas mas-
culinas; su ausencia reciprocamente induciria un
hipotilamo femenino. EStos hallazgos nos per-
miten referimos a un sexo genético y a otro
hormonal que en el animal normal coinciden,
pero en los-tratados no, pudiendo expresarse
uno u otro dependiendo esta situacion del aspec-
to considerado.

Desde el punto de vista del comportamien-
to sexual, es decir en test de apareo, homosexua-
lidad, comportamiento matemo, etc, se ha com-
probado en general, que los animales tratados
expresan su sexo hormonal (3, 5, 7 y 8)..

Nos interesd investigar si otras funciones
nerviosas no estrechamente ligadas al comporta-
miento sexual reproductivo podian estar rever-
tidas también. Buscamos entonces tests que die-
ran dimorfismo sexual en ratas normales, pu-
diendo caracterizar dos de ellos estableciendo
las condiciones experimentales y la forma de va-
lorarlos. El dispositivo experimental consistié
en una caja dividida en dos compartimentos de
igual tamafio. mediante un tabique, que presen-
taba una pequefia abertura que permitia el pa-
saje de una rata. El piso de la caja estaba cons-
truido con varillas de acero inoxidable permi-
tiendo la descarga de un shock eléctrico en cual-
quiera de los compartimentos. En uno de los
tests, la rata ubicada en uno de los lados, debia
aprender a eludir un shock eléctrico pasando al
lado contiguo no electrificado al presentarse una
sefial previa al shock. En el otro, el animal debia
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permanecer en el compartimento donde habia
sido ubicado recordando una primera experien-
cia que le mostrd el lado contiguo electrificado.
Llamamos aprendizaje elusivo activo al primero

de los test, y al segundo aprendizaje elusivo pa-
sivo, o para abreviar, activo y pasivo respectiva-
mente.
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Fig. 1.— Actividad en la caja con iluminacion homo-

génea, Las barras muestran las medias (X E. $) de los

cambios de compartimento para cada grupo. Los

simbolos se indican en la figura 3, excepto el del

grupo de las hembras castradas neonatalmente que
ocupa la barra central (2).

'El dia antes de comenzar el activo cada
rata por separado fue ubicada en la caja donde
permanecio durante 5 minutos, contindose el
nimero -de cambios de compartimento co-
mo medida de su actividad. El histograma de la
figura 1 muestra la actividad media de cada gru-
po, tanto tratados como normales; entre éstos,
aparece un grupo adicional, el de las hembras
castradas neonatalmente de las cuales no tenia-
mos una hipotesis previa acerca de su compor-
tamiento. El analisis estadistico permitio distin-
guir dos niveles de actividad, el nivel mds alto
correspondio a las hembras normales y a los ma-
chos castrados que no tuvieron diferencias sig-

nificativas entre si, pero cualquiera de ellos la
tuvo con los grupos del nivel bajo constituido
por los machos normales y las hembras andro-
genizadas. Las hembras castradas presentaron u-
na actividad intermedia entre ambos niveles.

Luego en dias sucesivos se realizaron 10
ensayos diarios de aprendizaje activo hasta
completar 50. La respuesta de la rata fue con-
siderada correcta euando cruzaba el tabique an-
tes de los 5 seg. de colocada en uno de los com-
partimentos. La figura 2 muestra la evolucién
diaria de las medias para cada grupo y un his-
tograma que corresponde a las media totales.
El anélisis de los resultados mostr6 a las hem-
bras normales como mejores que los restantes
grupos que no tuvieron diferencias significati-
vas entre si. Los test estadisticos (Student)
arrojaron los mismos resultados al considerar
tanto las medias totales como las del quinto
dia. A pesar de que los histogramas de apren-
dizaje y actividad presentan un cuadro de de-
sempefio similar, el ensayo de correlacién entre
las medidas de ambos tests para el conjunto de
todos los grupos no alcanzé significacién.

Con otros grupos virgenes de todo ensa-
yo, se realizé el aprendizaje pasivo. Como ante-
riormente se expuso, se tomd en primer lugar
la medida de actividad, La tnica diferencia
con la anterior medida consistié en que uno
de los lados no estaba iluminado, respetando
asi el mismo ambiente en que luego se desa-
rrollaria el aprendizaje, ya que teniamos la
finalidad de establecer una correlacion mds
estrecha entre actividad y aprendizaje pasivo.
La figura 3 muestra los resultados de este test;
la diferencia con la actividad en condiciones
simétricas (ambos lados iluminados) consistié
en que las hembras androgenizadas tuvieron
un nivel alto. de actividad ubiciandose junto
con las normales y los machos castrados, que-
dando los machos normales como tnico grupo
en el nivel bajo. Todos los grupos pasaron la
mayor parte del tiempo en el lado oscuro indi-
cando preferencia por este lugar.

Durante el dia siguiente cada rata fue
colocada en el lado iluminado e inmediatamen-
te luego del cruce hacia el compartimento oscu-
10, se cerrd la abertura del tabique descargdn-
dose un shock eléctrico durante 5 seg. Los 8
dfas restantes fueron dias de test, tomidndose
el tiempo empleado por cada rata en pasar al
lado oscuro con un méximo de permanencia
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Fig. 2.— Aprendizaje activo. Los puntos en las curvas representan las respuestas correctas medias
diarias para cada grupo. Las barras indican las medias (£ E. S.) de las respuestas correctas totales.
Simbolos y nimeros en las barras se indican en figura 3 (2).
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en el lugar iluminado de 5 minutos. Los resul-
tados se expresaron en una escala que asig-
naba un punto por cada minuto cumplido de
latencia de cruce. La figura 4 muestra la evolu-
cion diaria (olvido) de los grupos asi como los
puntajes medios totales para cada grupo. En
este caso fueron los machos normales el grupo
de mejor desempefio pudiendo considerarse
los restantes iguales entre si. Se pudo estable-
cer ademds una correlacién lineal negativa entre
el pasivo y la medida de actividad correspon-
diente.
Como conclusién podemos decir:
1)  Animales normales: el mejor desempefio
en el activo correspondié a las hembras
y en el pasivo a los machos.
2) Hembras androgenizadas: tienen un de-
sempefio similar a los machos en el a-

Fig. 3.- Actividad en la caja con iluminacién desigual.
Las barras muestran las medias (£ E.S.) de los cambios
de compartimento para cada grupo. Los nameros den-
tro de las barras indican la cantidad de animales por
grupo, Las leyendas en las barras se refieren al grupo
a que corresponden y le dan significado a los simbolos
usados al pie de las mismas (6).
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Fig. 4.— Aprendizaje pasivo. Los puntos en las curvas representan el puntaje medio diario para
cada grupo. Las barras muestran las medias (X E. S.) del puntaje total. Simbolos y niimeros en las
barras como en figura 3 (6).

prendizaje activo, mientras en el pasivo
conservan sus caracteristicas genéticas,
Machos castrados neonatalmente: conser-
van su sexo genético en el activo y ex-
presan su sexo hormonal en el pasivo.
Similares resultados se encontraron en
medidas de actividad; no obstante se pu-
do establecer solamente la correlacién
entre aprendizaje pasivo y actividad.
El desempefio de los grupos tratados en
todos los test se mantuvo dentro de
los limites fijados por los animales nor-
males.
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