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Resumen

El estudio del comportamiento de una rata de laboratorio en el laberinto en cruz elevado (LCE) es empleado en la compren-
sion de algunos estados animicos y en pruebas de medicamentos ansioliticos y ansiogénicos. Algunos autores sugieren que
el modelado computacional de una rata de laboratorio en LCE permitiria un mejor entendimiento del funcionamiento del
cerebro ante ciertos medicamentos y bajo ciertos estados animicos. El modelado de una rata de laboratorio en LCE se pue-
de realizar de diversas maneras, siendo el empleo de redes neuronales artificiales (RNA) una alternativa con un apreciable
significado neurobiolégico. Se reporta un modelo computacional del comportamiento de ratas Wistar macho expuestas du-
rante cinco minutos al LCE bajo condiciones de luz controlada, inyectadas con solucion salina, basado en una red neuronal
artificial (RNA) backpropagation. Los parametros de entrenamiento de la red fueron extraidos directamente del ambiente
en que se realizé el experimento y se introdujeron a la RNA.
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Abstract

Study of laboratory rat behavior in elevated plus-maze (EMP) is used to understand mood states and to test anxiolytic and
anxiogenic drugs. Some authors suggest that the computational modelling of a laboratory rat behavior in EMP would allow
a better understanding of the brain operation under the effects of certain drugs and under certain mood states. The model-
ling of behavior of a laboratory rat in EMP can be conducted in different ways, being the artificial neural networks (ANN)
an alternative with important neurobiological meaning. This paper shows a computational model of male Wistar rats in-
jected with saline solution and exposed during five minutes to EMP under controlled conditions of light. The computational
model is based in backpropagation artificial neural network (ANN). The parameters of training were extracted directly
from the experimental environment and introduced into the ANN.
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1. Introduccién

El comportamiento exploratorio de ratas en Laberinto en
Cruz Elevado (LCE) es utilizado en el estudio de trastornos
de ansiedad generalizada [1]. Este modelo evalla la explo-
racion de la rata en un nuevo ambiente que presenta dos
zonas diferentes: una potencialmente aversiva (brazos abier-
tos) y otra segura (brazos cerrados) [2,1]. EIl movimiento
del animal puede ser explicado en primera aproximacion
como el resultado de una ponderacién entre la motivacion

de explorar y la aversién que experimenta en una determi-
nada posicion del laberinto [3]. En su estado natural la rata
elige estar cerca de superficies verticales, preferiblemente
rincones y lugares con poca iluminacion, los campos abier-
tos y las alturas le causan aversion, lo que explica porque la
rata permanezca mas en los brazos cerrados que los brazos
abiertos [4,2,1].

Debido a que la rata es un ente “inteligente”, no es posible
realizar experimentos bajo un estricto control, lo que hace
mas complicado su estudio. Debido a esto, surge la idea de
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Fig. 1: Esquema del modelo computacional
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reales significativamente mayor que el tiempo de las virtuales (t = 3.608, p

<0.001).

plantear un modelo computacional que simule el compor-
tamiento de una rata expuesta al LCE [5,3], relacionando
los pardmetros de entrada y salida que gobiernan su movi-
miento. Estos pardmetros se caracterizan por no ser linea-
les. Dicha alinealidad sugiere el uso de Redes Neuronales
Artificiales (RNA), como una herramienta para esta clase de
analisis matematico [7,6,5].

2. Materiales y Métodos

Animales: Se evaluaron 33 ratas Wistar machos provenien-
tes del bioterio de la Facultad de Salud de la Universidad
Industrial de Santander organizadas en un Unico grupo.
Laberinto en Cruz Elevado: El LCE es un dispositivo
hecho en madera con 4 brazos distribuidos en forma de
cruz. Cada brazo mide 50x12 cm y estan elevados 50 cm
sobre el suelo. Dos de sus brazos, Brazos Cerrados (BC),
colocados uno al frente del otro tienen paredes laterales de
40 cm de altura permitiendo solamente como via de acceso
el centro del laberinto. Los otros dos brazos, Brazos Abier-
tos (BA), de iguales dimensiones y con igual orientacion,
tienen como paredes laterales un pequefio borde acrilico de
2 cm de altura.

2.1. Modelo Experimental:

Todos los animales recibieron una inyeccion intraperitoneal
de solucidn salina (0.9%), en un volumen de 10mi/Kg, 30
minutos antes de ser expuestos al LCE. Los experimentos
fueron ejecutados en condiciones de igual luminosidad.
Cada animal fue colocado en el centro del laberinto con la
cabeza orientada hacia un brazo cerrado permitiendo la
exploracién libre durante 5 minutos. Las sesiones fueron
monitorizadas y filmadas en un sistema de TV-VHS para
posterior registro y procesamiento de comportamientos

utilizando un conjunto de programas computacionales
(Prostcom) elaborados para tal fin.

2.2. Modelo Computacional:

El modelo se disefi6 como un grupo de funciones de Ma-
tlab que emulan computacionalmente la fisiologia de ciertas
estructuras corporales y cerebrales involucradas en la adqui-
sicion y tratamiento de sefiales biologicas, tal como se
muestra en la fig. 1. Los algoritmos funcionan como siste-
mas entrada/salida y cada uno procesa cierta parte de la
informacion que es introducida a la RNA. La RNA deter-
mina una de las cuatro posibles direcciones de movimiento
de la rata virtual en el laberinto, respecto de su posicion
actual: adelante, atras, derecha e izquierda. Se utiliza como
sistema de referencia la cabeza del animal. El entorno en el
que se encuentra la rata es el LCE dividido en 13 zonas, 3
zonas por brazo, y una zona central. El movimiento se
restringe por las paredes y huecos que imposibilitan a la rata
abandonar el LCE, por lo que siempre se encuentra en una
zona definida. La seleccidn de la arquitectura, algoritmo de
aprendizaje y parametros de entrenamiento de la RNA se
basé en la minimizacion del fenémeno de sobreadaptacion,
0 incapacidad de generalizacion, la cual consiste en la habi-
lidad para asociar nuevas situaciones con anteriores ya
aprendidas [7,6]. El entrenamiento de la RNA utiliza el
algoritmo Backpropagation el cual se destaca por ser un
aprendizaje supervisado [6]. El entrenamiento se basé en el
algoritmo ‘resilient backpropagation’, con el cual las redes
convergieron rapidamente (en menos de 1000 épocas). Los
datos experimentales fueron utilizados para entrenar un
grupo de 33 RNA, generando 33 ratas virtuales, que fueron
simuladas posteriormente.

2.3. Variables medidas :
Las variables medidas fueron: el tiempo de permanencia en
los brazos abiertos del laberinto (TBA), tiempos de perma-
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nencia en los brazos cerrados del laberinto (TBC), entradas
a los brazos abiertos (EBA), entradas a los brazos cerrados
(EBC), porcentaje del tiempo de permanencia en los brazos
abiertos (% TBA), semejante al anterior pero correspondien-
te a los brazos cerrados (% TBC), sumatoria de entradas a
los brazos abiertos y cerrados (Cruz), significancia estadis-
tica (p). Se fijo el nivel de significancia en el 5%.

3. Resultados y Analisis

Tabla No.1 Resultados de las comparaciones entre los animales
reales y virtuales para cada uno de los parametros comportamenta-
les (prueba t, columnas 2 y 3). Ademas, los resultados de las corre-
laciones de Spearman entre los datos de las variables de los anima-
les virtuales y los de los reales con sus respectivos niveles de
significancia.

VARIABLE t p Spearman p
TBC* 3.608 <0.001 0.438 0.0109
TBA 1.38 0.172 0.625 0.0001
%TBC 1.562 0.123 0.604 0.000195
%TBA 1.562 0.123 0.604 0.000195
EBA 0.536 0.594 0.914 1.10E-13
EBC 0.33 0.742 0.912 1.56E-13
%EBA 0.0657 0.948 0.919 4.31E-14
%EBC 0.0657 0.948 0.919 4.31E-14
CRUZ 0.432 0.667 0.941 3.44E-16

Se disefid una rata virtual con caracteristicas de ente auto-
mata, es decir, capaz de tomar decisiones de movimiento a
partir de los estimulos externos encontrados en el entorno, y
de procesos mentales propios del animal. Esta caracteristica
posibilita estudios futuros del comportamiento de la rata en
ambientes diferentes al LCE.

La RNA entrenada se utiliza en el modo de asociacion de
patrones: patrones de comportamiento exploratorio [6]. El
modelo neurobioldgico utilizado, fue tomado del trabajo de
C. Salum, S. Morato y A.C. Roque-da-Silva [4] sobre el
desarrollo de modelos computacionales de la exploracion de
ratas en LCE. Para caracterizar la aversion y ganas de ex-
ploracion de la rata, se definieron parametros visuales [4,2]
y tactiles [8] tales como: densidad de iluminacion [4,2],
densidad de paredes y densidad de alturas (para la aversion),
y densidad de novedad (para la exploracién).

Los parametros comportamentales en el laberinto (TBA,
%TBA, EBA, EBC y cruzamientos) obtenidos de la red
neuronal (ratas virtuales) fueron comparados con los com-
portamientos medidos directamente de los animales reales
utilizando pruebas t. De esta comparacion se obtuvo una
significancia maxima de 0.0109, lo cual sugiere que es
posible caracterizar la aversion y exploracion por medio de
parametros tales como densidad de paredes, densidad de
huecos, densidad de iluminacion, y densidad de novedad.

En la tabla 1 (columnas 4 y 5) se presentan los resultados de
las pruebas estadisticas, en las que se encontraron ajustes
lineales significativos (p < 0.05 para todos). En la fig. 2 y

la tabla 1 se pueden apreciar la alta correlacion de los datos
para brazo abierto (BA), y para brazo cerrado (BC), excepto
para el caso de tiempo de permanencia en los brazos cerra-
dos (TBC). Esta diferencia se puede atribuir a mdltiples
causas, entre las que se destacan: La asignacion de grandes
intervalos de permanencia para la rata virtual, los cuales
variaron entre 2 s y 100 s, de acuerdo al caso; y el error en
los datos experimentales, al no haber eliminado de los tiem-
pos de permanencia en las posiciones, aquellos intervalos en
los que la rata presentaba una conducta ajena a la explorato-
ria, tal como girar aleatoriamente, o acicalarse el hocico,
etc.

Conclusiones

Se disefi6 una rata virtual con caracteristicas de ente auto-
mata basada en un modelo neurofisiologico de la rata y una
red neuronal artificial (RNA). La definicion de los parame-
tros de entorno: densidad de iluminacion, densidad de pare-
des y densidad de alturas, y densidad de novedad, ademas
del uso de RNA, permitieron al modelo computacional
reproducir el comportamiento de rata en laberinto en cruz.
Los resultados obtenidos sugieren que el modelo propuesto
puede ser aplicado en el estudio de: efecto de drogas an-
sioliticas y ansiogenicas en el comportamiento de ratas,
cambios de comportamiento del animal ante diferentes
intensidades de iluminacion, entre otros.
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