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En flue kan miste en duft og stadig vende tilbage. I en

virtuel fane hj alp en husket retning

Fastspendte bananfluer vendte gentagne gange tilbage til en dufigrense efter at veere gdet ud i ren
luft. Adfeerd, modellering og neurale forstyrrelser stotter en kompakt hukommelse om retning, ikke
et fuldstendigt kort. Resultatet stammer fra et kontrolleret virtual-reality-forseg og viser endnu ikke
den samme strategi under fri naturlig flyvning.
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En flue kan miste duften og stadig vende tilbage mod den

Fluen havde lagt duften bag sig.

Den fortsatte gennem ren luft, nogle gange i snesevis af sekunder og flere hundrede virtuelle mil-
limeter. S& vendte den mod den graense, den havde krydset, og fandt duften igen. P4 det tidspunkt
kunne selve duften ikke vise vej tilbage.

Det er den centrale observation i et nyt Nature-studie af navigation hos bananfluer. Forskerne argu-
menterer for, at fluerne brugte en kompakt hukommelse om retning: ikke et kort over hele duftfanen
og ikke et minde om den tilbagelagte afstand, men en husket kurs mod en graense, som ikke leengere
kunne sanses.

Resultatet er sldende, fordi det viser, hvor lidt lagret information der kan vaere nok. Det er ogsa let
at overdrive. Disse fluer flgj ikke frit gennem et naturligt landskab. De gik fastspaendt pa en luftbaret
kugle i en strengt kontrolleret virtuel verden. Studiet stotter en vektorbaseret strategi i dette apparat;
det viser ikke, at fluer opbygger mentale kort, forklarer ikke alle mader, dyr felger dufte pa, og
identificerer ikke de celler, hvor en hukommelse fysisk lagres.

Den usynlige korridor blev skabt af software

En duftfane er det omrdde med duft, som beeres med luften. Udenders bgjer, brydes og samles en
fane igen, nar vinden skifter. Det gor det svaert at vide praecist, hvad et dyr lugtede i hvert gjeblik.

Forskerne gjorde problemet kontrollerbart med virtual reality i lukket kredsleb. Fluens krop var
fastspeendt over en let kugle, der sveevede pa luft. Mens fluen gik, malte et kamera kuglens rotation
omtrent 60 gange i sekundet. Softwaren oversatte rotationen til en virtuel todimensional position og
kurs.

Denne kurs styrede en motoriseret dyse, der kunne rotere 360 grader. Nar fluen eendrede sin virtuelle
retning, bevaegede dysen sig rundt om den, sa vinden forblev justeret med en stabil retning i fluens
virtuelle verden. Samtidig eendrede massestrgmningsregulatorer, hvor meget ren luft eller duft af
@blecidereddike der ndede antennerne, ud fra fluens virtuelle position. Nar den krydsede en soft-
waredefineret greense, blev duften dermed sléet til eller fra og skabte en teenkt korridor, der var 50
millimeter bred og én meter lang, selv om fluen aldrig forlod kuglen.

Apparatet frembragte en synkroniseret registrering af fluens virtuelle position, kurs, dufttilstand
og luftstromskontroller ved hvert tidspunkt. Ud fra denne registrering rekonstruerede forskerne
banerne, maerkede hver ind- og udgang og malte, hvor direkte fluen vendte tilbage. Vinden gav det
ydre retningssignal; fluens egne bevaegelser afgjorde, hvornar den medte hver side af den virtuelle
duftgreense.
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Fluen var fastspaendt over en luftbaret kugle. Et kamera og FicTrac omdannede kuglens rotation til virtuel
bevaegelse og kurs; softwaren roterede derefter luft- og duftdysen og slog duften til eller fra efter den virtuelle
position. Under separate forsgg med neural afbildning registrerede to-foton-mikroskopet over fluen
calciumafhaengig fluorescens fra EPG- eller FC2-neuroner, sa neural aktivitet kunne sammenholdes med
adfeerden. Mikroskopet var ikke ngdvendigt i hvert adfaerdsforseg.
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One behavioral cycle at a virtual odor boundary

Wind remained the external direction cue; software switched odor with virtual position.
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| den kontrollerede analyse gik en flue kort ind i den virtuelle duftkorridor, forlod den, beveegede sig gennem
duftfri luft og vendte malrettet tilbage. Adfeerden statter et husket retursignal, men afslarer ikke, hvor

informationen lagres.
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I hovedforsoget med lodret korridor gik 40 fluer gentagne gange ind i duften, vendte om ud af den

og kom tilbage til den samme kant. »Lodret« er artiklens navn for 0-gradersgeometrien: Korridorens
leengdeakse 14 parallelt med retningen mod vinden. Det betyder ikke, at apparatet stod pa hejkant.

Forfatterne kalder mgnstret kantsporing. En sekvens er én sammenheengende episode mellem

greensekrydsninger: En indvendig sekvens gar fra indgang til udgang, og en udvendig sekvens
fra udgang, til fluen vender tilbage. I 755 indvendige sekvenser varede et besgg i gennemsnit 4,9

sekunder. Under returen var gennemsnitsafstanden fra greensen 10,4 millimeter. Feerre end 4

procent af 793 sekvenser krydsede helt over til korridorens modsatte kant.

De to sidste tal beskriver sekvenser, ikke hundredvis af uathaengige fluer. Skellet er vigtigt, fordi ét

dyr kan bidrage med mange sekvenser.

Returerne var ikke blot en fast refleks mod vinden

Flere forsog testede enklere forklaringer.

Forskerne zendrede forst det, der skete langs korridoren, mens en flue gik mod vinden. Duften kunne
blive steerkere mod den virtuelle kilde, forblive konstant eller blive svagere. Fluerne fulgte lignende
baner i alle tre tilfaelde. En enkel regel som »fortsaet derhen, hvor duften bliver steerkere« kan derfor
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ikke forklare kantsporing i dette apparat.

Derefter gjorde de korridorens sidekant blodere med en Gauss-profil, hvor koncentrationen aen-
drede sig gradvist i stedet for brat. Fluerne samlede sig nzer flanken, hvor koncentrationen zendrede
sig hurtigst, ikke i midten, hvor duften var staerkest. Det relevante signal var derfor den tvaergaende
endring, som markerede en effektiv greense, ikke en ngdvendig stigning mod kilden langs korri-
doren.

Det betyder ikke, at koncentrationsgradienter aldrig har betydning i naturen. Det betyder, at en
stigning mod kilden ikke var ngdvendig for denne adfaerd under de afprevede forhold.

Forskerne eendrede ogsa korridorens orientering. Separate grupper fulgte korridorer pé 0, 45 og 90
grader, og en anden gruppe meadte en korridor, der sprang sideleens efter udgange. Grupperne bestod
af henholdsvis 40, 21, 20 og 24 fluer. Banerne uden for korridoren endrede sig med geometrien. En
generel regel som »vend altid mod vinden« kan ikke forklare denne fleksibilitet.

I dette setup naede duften de to antenner med omtrent to millisekunders mellemrum. Bilateral
optogenetisk aktivering kombineret med vind kunne frembringe et kantsporingslignende menster.
Optogenetik bruger lysfolsomme proteiner til at zendre udvalgte celler. Her antyder resultatet, at en
forskel i duftens ankomst mellem venstre og hgjre side ikke var nedvendig for denne adfzerd. Det gor
ikke bilateral sammenligning irrelevant for frit bevaegende dyr i andre duftfaner.

En vektor er mindre end et kort

En vektor er en retning sammen med en storrelse. Den nyttige lagrede storrelse her var hovedsagelig
retningsbestemt: Hvilken vej ber fluen dreje for at na kanten af duftfanen? Studiet fandt ikke evidens
for, at fluen lagrede en fuldsteendig udformning af fanen eller sin egen position i den.

Forfatterne lavede forst kunstige baner ved at blande bestanddelene af virkelige fluebeveegelser. De
trak observerede lgbeleengder og drejevinkler tilfeeldigt og syede dem sammen. Nogle af disse syn-
tetiske vandrere ramte til sidst duftgreensen igen, men de vandrede laengere og fulgte mindre di-
rekte ruter end virkelige fluer. Selv da fluens seedvanlige tendens til at dreje mod vinden blev tilfgjet,
gengav modellen ikke de korte, mélrettede returer. Den virkelige adfeerd indeholdt derfor mere
retningsinformation end en tilfeeldig blanding af de samme bevagelser.

Derefter byggede forskerne en model med to tilstande: forlad graensen og vend tilbage til graensen.
Tilstandene var ikke etiketter for hvert gjeblik inde i eller uden for duften. De var alternative
styringsregler, som kunne skifte, mens fluen bevaegede sig.

Hver greensekrydsning gav modellen en retning at huske. Ved udgang opdaterede den en retning,
der blev brugt, mens graensen blev forladt. Ved indgang opdaterede den en saerskilt returretning: i
praksis »da jeg fandt graensen, bevaegede jeg mig denne vej«. Under en senere retur pavirkede den
huskede retning den simulerede flue tilbage mod kanten.

Forskerne tilpassede modellen til baner fra korridorerne pa 0, 45 og 90 grader. I hovedsammenlignin-
gen gav 72 virkelige fluer og 75 simuleringer lignende banestatistik. Da den returretning, der blev leert
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ved indgang, blev fjernet, blev sporingen mindre effektiv i alle korridororienteringer. Det stotter
nytten af en hukommelse om indgangsretningen; det beviser ikke, at fluehjernen bogstaveligt talt
korer modellens ligninger.

Hvad betyder »hukommelse« i denne artikel?

Forskerne afleeste ikke en lagret pil direkte i fluens hjerne. »Retningshukommelse« er en
slutning, som stettes af adfeerd, en model og neurale malinger. Modellen viser, at nogle fa
skiftende retninger kan gengive vigtige banestatistikker. Den beviser ikke, at fluen bogstaveligt
implementerer ligningerne, eller at én navngiven neurongruppe er lagringsstedet.

En ekstra eksponering for et 45-graderssegment orienteret i modsat retning forsked senere adfaerd
hos 10 fluer, sammenlignet med 29 modelsimuleringer. Det gor retningsforklaringen mere specifik
end en efterfolgende tilpasset beskrivelse, men den forbliver en modelbaseret fortolkning.

En kursreference og et aktuelt mal

Studiet malte og forstyrrede derefter aktivitet i fluens centralkompleks, et hjerneomrade, der er
involveret i navigation.

To signaler med forskellige opgaver

EPG og FC2 er navnene pé to neuronpopulationer i centralkomplekset. EPG-aktivitet fungerer
som en kompasafleesning: Den felger den retning, fluen vender i forhold til vinden. FC2-
aktivitet er knyttet til den retning, fluen forseger at bevaege sig i. Et nedstrems styrekredsleb
kan sammenligne den aktuelle kurs med malet. Studiet tester begge populationer, men viser
ikke, at én af dem alene lagrer hele hukommelsen.

EPG-neuroner barer et kurssignal: Aktivitetsmeonstret folger den retning, fluen vender i forhold til et
ydre signal. Med calciumatbildning, en indirekte optisk afleesning af neural aktivitet, fandt forskerne,
at fasen i EPG-aktiviteten fulgte kursen i forhold til vinden under kantsporing. Analysen brugte 16
forseg fra 9 fluer.

For at heemme EPG-neuronerne genmodificerede forskerne dem til at udtrykke GtACRI, en
anionkanal, der aktiveres af grent lys. En LED var tendt gennem hele testforseget, aktiverede
kanalen og undertrykte de udvalgte neuroner; den samme belysning sveekkede ikke genetiske
kontrolfluer.

Da EPG-neuronerne blev haemmet pa denne made, gennemfgrte 12 forsegsfluer mindre effektive
maélrettede returer end 6 genetiske kontrolfluer. Den afgreensede konklusion er, at kursreferencen i
EPG-aktiviteten var nedvendig for effektiv kantsporing under de afprevede forhold. Det er ikke bevis
for, at EPG-neuroner alene lagrede retningen mod greensen.
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FC2-neuroner viste et andet forhold. Populationsaktiviteten var knyttet til det aktuelle navigation-
smél og pegede mod kanten af duftfanen for sving i forseget. Afbildningen brugte 6 fluer, og sam-
menligningerne med haemning brugte grupper pé 9 til 14 fluer afheengigt af analysen. Heemning
svaekkede kantsporingen.

Five evidence layers, five different claims

The cards converge; they are not a directly observed neural chain.

)
BEHAVIOR CONTROLS MODEL EPG FC2
Directed returns Geometry + replay Changing directions Heading reference Activity consistent
after odor contact challenge simple reproduce key required for with the current
ended reflex stories patterns effective returns goal
observed paths bounded tests explanatory fit necessity test goal-related signal
-

SUPPORTED: COMPACT DIRECTIONAL MEMORY IN THIS CONTROLLED ASSAY
* not shown: a full map, a universal strategy or the cellular storage site

Original diagram - The Clean Paper - CC BY 4.0

Adfeerd, eendret duftgeometri, en tilpasset model og to neurale forstyrrelser stgtter forskellige dele af
forklaringen med retningshukommelse. Tilsammen stgtter de en kompakt malretning i dette kontrollerede
fors@g, ikke et fuldstaendigt kort eller et bevist lagringssted pa celleniveau.

The Clean Paper CC BY 4.0

Dette er konvergerende evidens, ikke en fotograferet arsagskeede. EPG-aktiviteten gav en nedvendig
kursreference. FC2-aktiviteten var forenelig med en malretning og var naedvendig for effektiv adfeerd.
Forsegene lokaliserede ikke ét enkelt »engram« for hukommelsen og beviste ikke, at FC2-synapser
fysisk lagrede retningen.

Som en grov analogi i menneskelig skala: Forestil dig, at du gar ud af en smal tagebanke, mens en
stabil vind stadig forteeller dig, hvor nord er. Et kompas kan vise, hvilken vej du vender, men for
at vende tilbage til tagen har du ogsa brug for en husket kurs mod kanten. Ved at sammenligne den
aktuelle kurs med den enskede kurs ved du, hvilken vej du skal dreje. Det er denne arbejdsdeling, der
antydes mellem EPG- og FC2-signalerne. Det er en forklarende analogi, ikke bevis for, at mennesker
bruger de samme celler eller den samme algoritme.
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Hukommelsen athang af handling, ikke kun tidspunktet for
duften

I et afspilningsforseg fik fluerne den samme sekvens af dufttidspunkter som for, men tidspunktet
var koblet fra det, de gjorde netop da. Den indleerte retningsskevhed blev svagere gennem
afspilningssekvenserne. Det stotter en operant, handlingskoblet opdatering: Det vigtige var ikke
blot passiv eksponering for en duftsekvens, men forholdet mellem duften og fluens beveegelser.

Neevneren eendrer sig mellem disse analyser. Paneler i de udvidede data omfatter 8 eller 9 fluer
afhaengigt af sammenligningen; serien med successive sekvenser bruger 8 fluer; banepanelerne
kreever mindst 10 effektive indgange; og de parrede modelpaneler bruger 21 simulerede baner, som
ogsa opfylder denne indgangstaerskel. Det er ikke én samlet stikprove pa otte.

En mere uregelmessig duftfane var nyttig, men stadig

virtuel

Forskerne afspillede ogsa en tidligere registreret, mere uregelmaessig duftfane. De skalerede den fem
gange i rum og tid, sa fastspeendte fluer kunne mede den ofte nok. Tiud af 12 fluer kom inden for 50
virtuelle millimeter fra kilden.

Det er ikke ti fluer, der fandt en virkelig kilde i fri luft. Det er praestation i en kontrolleret afspilning
af en naturalistisk duftfane.

For hver dynamisk fanetype genererede modellen 2.000 baner. Sammenligningen med den skalerede
fane analyserede 1.850 af de 2.000 efter krav om en effektiv indgang og udelukkelse af baner, der
begyndte for teet pa kilden. Hukommelsen hjalp mere naer kilden, hvor successive mgder bevarede
en sammenhangende retningsstruktur, og mindre i det mere turbulente omréade leengere nede ad
vinden.

Forbeholdet er en del af resultatet. En kompakt retning kan kun hjeelpe, nar verden forbliver sam-
menhengende nok til, at et tidligere mede fortaeller noget nyttigt om det neeste.

Hvad studiet ikke viser

Det viser ikke, at en flue bygger et fuldsteendigt rumligt kort.

Det viser ikke fri flyvning gennem en ueendret naturlig duftfane.

Det fastslér ikke, at al duftstyret navigation bruger denne strategi.

Det viser ikke, at EPG- eller FC2-neuroner er det eneste fysiske lagringssted for hukommelsen.
Det gor ikke den tilpassede model til fluens bogstavelige biologiske algoritme.

Det kan ikke overfores direkte til menneskelig navigation.
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Studiet er steerkest dér, hvor det er mest specifikt. Kontrol i lukket kredslgb gav forskerne praecis
adgang til hvert duftmede. £ndret geometri, afspilning, modellering, calciumafbildning og haeemn-
ing testede derefter forskellige dele af én forklaring. Men adfeerds-, afbildnings- og heemningskohort-
erne var adskilte; stikprovesterrelserne var ikke fastlagt pa forhand; dataindsamling og analyse var
hverken randomiseret eller blindet; og feerre end 10 procent af de fastspeendte fluer blev udelukket
pa grund af tilveennings-, respons- eller sporingsproblemer.

Disse begraensninger fjerner ikke feenomenet. De definerer det.

Kort fortalt

Fastspeendte bananfluer, der gik gennem en virtuel duftkorridor, vendte gentagne gange tilbage til en
graense, efter at de havde forladt duften. £Zndringer i koncentration og korridorgeometri, en tilpasset
skiftemodel, neural afbildning og optogenetisk haemning statter en forklaring, hvor fluen bruger en
kompakt husket retning frem for et fuldsteendigt kort. EPG-neuroner gav en nedvendig kursrefer-
ence, mens FC2-aktivitet var forenelig med den aktuelle mélretning. Resultatet er begreenset til et
kontrolleret gangforseg; det identificerer ikke hukommelsens lagringssted pa celleniveau og viser
ikke den samme beregning under fri naturlig flyvning.

Nogtern Vurdering

Hvad artiklen viser: I et fastspaendt forseg med lukket kredsleb gennemforte fluer malrettede returer
til virtuelle duftgraenser, som de ikke leengere kunne sanse. Flere adfaerdskontroller, modellering og
neurale forstyrrelser stotter en vektorbaseret strategi.

Hvad der er udledt: At adfzerden bruger en kompakt retningshukommelse, og at FC2-populationsaktivitet
repreesenterer et aktuelt navigationsmal. Hukommelsesindholdet blev ikke afleest direkte.

Hvad den ikke viser: Et fuldsteendigt mentalt kort, en universel duftstrategi, fri flyvning i en naturlig
duftfane, ét enkelt lagringssted for hukommelsen eller en menneskelig analog.

Vigtigste begraensninger: En art og ét kontrolleret apparat; forskellige fluekohorter og analyseen-
heder mellem forsegene; indirekte calciumsignaler; nedvendighedstest, der ikke beviser tilstraekke-
lighed; og en naturalistisk duftfane, som blev afspillet og skaleret.

Hvor stor tillid ber en almindelig lzeser have? Hgj tillid til, at det malrettede returfaenomen er reelt
i dette apparat, og at kurs- og mélrelateret aktivitet i centralkomplekset har betydning. Moderat tillid
til modellen som en kompakt forklaring. Lav tillid til enhver péstand, der overfgrer den uzendret til
det fri eller kalder den et fuldsteendigt kort.
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