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Introducgao

O camundongo €& amplamente utilizado na
pesquisa cientifica como modelo para estudo
de doencas humanas e animais. Por meio do
agente quimico mutagénico ENU
(N-ethyl-N-nitrosourea) foram obtidas 11
mutagdes, dentre elas o0s camundongos
equilibrio (Nox3eqlb), mergulhador (Otop1mih)
e rodador (Pcdh15roda), que possuem
alteragdes no sistema vestibular. Dando
continuidade ao estudo comportamental destes
mutantes, este trabalho fez uso do teste da
barra rotatéria  (Rotarod) para melhor
compreensdo da influéncia de tais alteracdes
vestibulares na coordenagdo motora, no
equilibrio, na resisténcia a fadiga e na
capacidade de aprendizagem e memobria ao
longo do tempo.

Objetivos

O presente estudo teve como objetivo a analise
da funcdo motora e da capacidade de
aprendizagem e memoéria de camundongos
mutantes eqlb, mlh e roda em comparacgao ao
seu controle BALB/c por meio do teste do
Rotarod, utilizando como parédmetros
comportamentais o tempo de laténcia para a
queda e o numero de quedas.

Figura 1. Camundongos no teste do Rotarod.

Métodos e Procedimentos

Foram analisadas 40 fémeas de camundongos,
sendo 10 eqlb, 10 mlh, 10 roda e 10 BALB/c
(grupo controle) com idade entre 90 e 120 dias.
Os animais foram submetidos a 4 dias de treino
composto por 3 sessbes diarias intercaladas
entre si por intervalos de quarenta e cinco
minutos, e um dia de teste. No dia do teste,
antes do inicio da primeira sesséo, foi realizado
o teste de permanéncia de um minuto
ininterrupto. No teste de permanéncia, a esteira
com 3,10 cm de didmetro, permanecia com
velocidade constante de 16 rpm enquanto que
nos treinos ela rodava com aceleragao
progressiva até atingir 20 rpm por 10 minutos
(Figura 1). Foi registrado o numero de quedas
ao longo dos 3 primeiros minutos, sendo que
nesse periodo o camundongo era recolocado
na barra. Os animais que caissem apoés o
terceiro minuto eram retirados do teste,
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anotando o tempo total de permanéncia. O
estudo foi aprovado pela CEUA/FMVZ-USP
sob numero de protocolo 4236270521.

Resultados

A andlise estatistica utilizando o teste ANOVA
de duas vias demonstrou que os mutantes eqlb
apresentaram maior numero de quedas no
terceiro dia de treino (p=0,0104) e no quinto dia
teste (p=0,0002) comparados com o grupo
controle (Figura 2). O tempo de permanéncia
dos mutantes eqlb também foi menor (p=0,002)
no dia 5 em relagdo aos controles (Figura 3).
Por outro lado, os mutantes roda apresentaram
menor numero de quedas no primeiro dia de
treino  (p=0,0059) e maior tempo de
permanéncia (p=0,0107) no segundo dia de
treino comparados com os controles (Figuras 2
e 3). Os mutantes mlh ndo apresentaram
diferenca estatistica quando comparados com
os controles..
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Figura 2: Numero de quedas das fémeas
mutantes em relagcéo as controles no Rotarod
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Figura 3: Tempo de permanéncia das fémeas
mutantes em relagéo as controles no Rotarod

Conclusao

A partir dos resultados obtidos no teste do
Rotarod, pode-se concluir que as fémeas eqlb
apresentaram um pior desempenho em relagao
a funcdo e aprendizagem motora em relagao
aos controles. O déficit motor observado nos
mutantes eqlb pode estar relacionado com a
disfungcdo do sistema vestibular, assim como
com a desorganizagdo na camada de células
de Purkinje observada no cerebelo dos
mutantes.
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Introduction

The mouse is widely used in scientific research
as a model for the study of human and animal
diseases. Through the chemical mutagenic
agent ENU  (N-ethyl-N-nitrosourea) 11
mutations were obtained, among them the
equilibrio  mice (Nox3eqlb), mergulhador
(Otop1mlh) and rodador (Pcdh15roda), which
presented alterations in the vestibular system.
Continuing the behavioral study of these
mutants, this work used the rotating bar test
(Rotarod) to better understand the influence of
such  vestibular impairments on motor
coordination, balance, resistance to fatigue and
on the capacity for learning and memory
throughout the time.

Objectives

The present study aimed to analyze the motor
function and learning and memory capacity of
mutant mice eqlb, mlh and roda compared to
BALB/c control using the Rotarod test, using
the latency time for behavioral parameters for
the fall and the number of falls.

Figure 1: Mice in the Rotarod test

Material and Methods

Forty female mice were analyzed, 10 eqlb, 10
mlh, 10 roda and 10 BALB/c (control group)
aged between 90 and 120 days. The animals
were submitted to 4 days of training consisting
of 3 daily sessions interspersed with intervals of
forty-five minutes, and a test day. On the day of
the test, before the start of the first session, the
one-minute uninterrupted permanence test was
performed. In the permanence test, the
treadmill with 3.10 cm in diameter remained at
a constant speed of 16 rpm, while in training it
ran with progressive acceleration until reaching
20 rpm for 10 minutes (Figure 1). The number
of falls over the first 3 minutes was recorded,
during which time the mouse was placed back
on the bar. Animals that fell after the third
minute were removed from the test, recording
the total time of stay. The study was approved
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by CEUA/FMVZ-USP under protocol number
4236270521.

Results

Statistical analysis using the two-way ANOVA
test showed that the eqlb mutants had a higher
number of falls on the third day of training
(p=0.0104) and on the fifth test day (p=0.0002)
compared to the control group (Figure 2). The
permanence time of the eqlb mutants was also
shorter (p=0.002) on day 5 compared to
controls (Figure 3). On the other hand, the roda
mutants had fewer falls on the first day of
training (p=0.0059) and longer permanence
time (p=0.0107) on the second day of training
compared to controls (Figure 2 and 3). The mlh
mutants showed no statistical difference when
compared to controls.
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Figure 2: Number of falls of mutant females
compared to controls on Rotarod
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Figure 3: Permanence time of mutant females
compared to controls on Rotarod

Conclusions

From the results obtained in the Rotarod test, it
can be concluded that eqlb females presented
a worse performance in relation to function and
motor learning in relation to controls. The motor
deficit observed in the eqglb mutants may be
related to the dysfunction of the vestibular
system, as well as the disorganization in the
Purkinje cell layer observed in the cerebellum of
the mutants.
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