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En fluga kan tappa bort en doft och indi vinda
tillbaka. I en virtuell doftplym hjilpte ett
ihﬁgkommet hall

Fastspanda bananflugor dtervande upprepade gdnger till en dofigrans efter att ha gdtt ut i ren
luft. Beteende, modellering och neurala storningar stoder ett kompakt riktningsminne, inte en
fullstandig karta. Resultatet kommer frdn ett kontrollerat forsok i virtuell verklighet och visar dnnu
inte samma strategi under fri flygning i naturen.
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En fluga kan tappa bort en doft och inda viinda tillbaka mot
den

Flugan hade ldmnat lukten bakom sig.

Den fortsatte att ga genom ren luft, ibland i tiotals sekunder och hundratals virtuella millimeter.
Sedan vinde den mot gransen som den hade passerat och hittade doften igen. Just da kunde sjélva
lukten inte visa vigen tillbaka.

Det dr den centrala observationen i en ny Nature-studie om bananflugors navigering. Forskarna
menar att flugorna anvinde ett kompakt riktningsminne: inte en karta 6ver hela doftplymen och
inte ett minne av den tillryggalagda strackan, utan ett ihdgkommet hdll mot en grans som inte langre
gick att upptacka.

Resultatet dr sldende eftersom det visar hur lite lagrad information som kan racka. Det dr ocksa
latt att 6verdriva. Flugorna flog inte fritt genom ett naturligt landskap. De gick fastspanda pd en
luftburen kula i en noggrant kontrollerad virtuell varld. Studien stoder en vektorbaserad strategi i
den apparaten; den visar inte att flugor bygger mentala kartor, forklarar inte alla sdtt som djur foljer
lukter och identifierar inte de celler dér ett minne lagras fysiskt.

Den osynliga korridoren skapades av programvara

En doftplym ir det rorliga omrdde med luktdmnen som fors med luften. Utomhus bojs en plym,
bryts sonder och fogas samman igen nér vinden skiftar. Darfor dr det svart att veta exakt vad ett djur
luktade vid varje tidpunkt.

Forskarna gjorde problemet kontrollerbart med virtuell verklighet i sluten reglerkrets. Flugans
kropp holls fast ovanfor en latt kula som sviavade pa luft. Nar flugan gick métte en kamera kulans
rotation ungefir 60 ganger per sekund. Programvara Oversatte rotationen till en virtuell tvddimen-
sionell position och riktning.

Riktningen styrde ett motoriserat munstycke som kunde rotera 360 grader. Nar flugan dndrade sin
virtuella riktning flyttades munstycket runt den for att halla vinden i linje med en stabil riktning i
flugans virtuella varld. Samtidigt andrade massflodesregulatorer hur mycket ren luft eller doft av dp-
pelcidervindger som nadde antennerna beroende pa flugans virtuella position. Nér flugan passerade
en programvarudefinierad grins slogs doften darfor pa eller av. Pa sa sitt skapades en fiktiv korridor
som var 50 millimeter bred och en meter lang, trots att flugan aldrig lamnade kulan.

Apparaten skapade en synkroniserad registrering av flugans virtuella position, riktning, doftlage och
luftflodesstyrning vid varje tidpunkt. Utifran den rekonstruerade forskarna rérelsebanor, markerade
varje in- och utpassage och maitte hur direkt flugan atervinde. Vinden gav den yttre riktningssignalen;
flugans egen rorelse avgjorde nir den motte den ena eller andra sidan av den virtuella doftgransen.
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Flugan holls fast ovanfor en luftburen kula. En kamera och FicTrac omvandlade kulans rotation till virtuell rorelse
och riktning; programvaran vred sedan luft- och doftmunstycket och slog pa eller av doften utifrdn den virtuella
positionen. Under separata neurala avbildningsférsok registrerade tvafotonmikroskopet ovanfér flugan
kalciumberoende fluorescens fran EPG- eller FC2-neuroner, sa att neural aktivitet kunde kopplas till beteendet.
Mikroskopet behdvdes inte i varje beteendeforsok.
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One behavioral cycle at a virtual odor boundary

Wind remained the external direction cue; software switched odor with virtual position.

( ) ( )
1 BRIEF CONTACT 2 EXIT 3 OUTSIDE 4 RETURN
The fly enters A counter-turn It travels through A directed turn
the fictive odor carries it across clean air with no brings it back to
corridor. one edge. odor signal. the same edge.
odor on odor ends wind still available odor resumes

- J - J

BEHAVIOR SUPPORTS A REMEMBERED RETURN DIRECTION
* it does not reveal a full map or where the memory is stored

Original diagram - The Clean Paper - CC BY 4.0

| det kontrollerade forsoket gick en fluga kort in i den virtuella doftkorridoren, Iamnade den, fardades genom
doftfri luft och gjorde en riktad &terkomst. Beteendet stéder en ihdgkommen returriktning; det visar inte var
informationen lagras.
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I huvudfoérsoket med en vertikal korridor gick 40 flugor upprepade ganger in i doften, gjorde en
motvandning ut ur den och atervéande till samma kant. "Vertikal” ar artikelns namn pa geometrin
vid 0 grader: korridorens ldngdaxel lag parallellt med riktningen mot vinden. Det betyder inte att
apparaten stod uppratt.

Forfattarna kallar monstret kantfoljning. En episod ar ett sammanhingande forlopp mellan tva
granspassager: en inre episod 16per fran intride till uttrdde, och en yttre fran uttradet tills flugan ater-
vander. Bland 755 inre episoder varade ett besok i genomsnitt 4,9 sekunder. Under aterkomsterna
var det genomsnittliga avstdndet fran griansen 10,4 millimeter. Firre dn 4 procent av 793 episoder
gick hela véagen till korridorens motsatta kant.

De tva sista talen beskriver episoder, inte hundratals oberoende flugor. Skillnaden &r viktig eftersom
ett enda djur kan bidra med ménga episoder.

Aterkomsterna var inte bara en fast reflex mot vinden

Flera experiment provade enklare forklaringar.

Forskarna dndrade forst vad som hidnde langs korridoren nar en fluga gick mot vinden. Doften kunde
bli starkare mot den virtuella kéllan, vara konstant eller bli svagare. Flugorna foljde liknande banor
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i alla tre fallen. En enkel regel som “fortsatt dir lukten blir starkare” kan dirfor inte forklara kant-
foljningen i den har apparaten.

Darefter gjorde de korridorens sidogrians mjukare med en gaussisk profil, dir koncentrationen
dandrades gradvis i stillet for att sla om tvart. Flugorna samlades néra flanken dir koncentrationen
forandrades snabbast, inte i mitten dir doften var starkast. Den relevanta signalen var alltsa den
tvirgdende fordndring som markerade en effektiv grins, snarare dn en nddviandig koncentra-
tionsokning mot killan langs korridoren.

Det betyder inte att koncentrationsgradienter aldrig spelar roll i naturen. Det betyder att en 6kning
mot killan inte kriavdes for detta beteende under de testade forhéllandena.

Forskarna dndrade ocksa korridorens orientering. Separata grupper foljde vertikala, 45-gradiga och
90-gradiga korridorer, och en annan grupp moétte en korridor som hoppade i sidled efter uttraden.
Grupperna bestod av 40, 21, 20 respektive 24 flugor. Deras yttre banor dndrades med geometrin. En
allmin regel som "vand alltid mot vinden” kan inte forklara den flexibiliteten.

I den hér uppstillningen nddde doften de bada antennerna inom ungefar tva millisekunder. Bilateral
optogenetisk aktivering i kombination med vind kunde &terskapa ett monster som liknade kantfoljn-
ing. Optogenetik anvinder ljuskinsliga proteiner for att pdverka utvalda celler. Har tyder resultatet
pa att en skillnad mellan vanster och higer i doftens ankomsttid inte var nédvandig for beteendet.
Det gor inte bilateral jaimforelse irrelevant for fritt rorliga djur i andra plymer.

En vektor ir mindre in en karta

En vektor ar en riktning tillsammans med en storlek. Den anviandbara lagrade storheten har var
framst riktningen: at vilket hall skulle flugan vinda for att na plymens grans? Studien fann inga belagg
for att flugan lagrade en fullstindig bild av plymens form eller sin egen position i den.

Forfattarna skapade forst konstgjorda banor genom att blanda bestandsdelarna i verkliga flugors
rorelser. De drog observerade lopstrackor och sviangvinklar slumpmassigt och fogade ihop dem. Na-
gra av de syntetiska vandrarna traffade till slut doftgransen igen, men de drev ldngre bort och tog
mindre direkta vigar an riktiga flugor. Inte ens néar flugornas vanliga tendens att vinda mot vinden
lades till aterskapades de korta, riktade dterkomsterna. Det verkliga beteendet innehdll alltsa mer
riktning dn en slumpmassig omblandning av samma rorelser.

Forskarna byggde dérefter en modell med tvé lagen: lamna grinsen och atervénd till grinsen. Li-
gena var inte etiketter for varje 6gonblick inne i eller utanfor doften. De var alternativa styrregler
som kunde véaxla medan flugan rorde sig.

Varje granspassage gav modellen en riktning att minnas. Vid uttrdde uppdaterades en riktning som
anvandes medan den ldmnade gransen. Vid intrade uppdaterades en separat returriktning: i prak-
tiken “ndr jag hittade grinsen rorde jag mig &t det har héllet”. Under en senare aterkomst gav den
ihagkomna riktningen den simulerade flugans rorelse en bias tillbaka mot kanten.

Forskarna anpassade modellen till banor fran korridorerna vid 0, 45 och 90 grader. I den sammanfat-
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tande jamforelsen gav 72 verkliga flugor och 75 simuleringar liknande banstatistik. Nar returriktnin-
gen som larts in vid intradet togs bort blev foljningen mindre effektiv vid alla korridororienteringar.
Det stoder nyttan av ett minne av intrddesriktningen; det bevisar inte att flugans hjarna bokstavligen
kor modellens ekvationer.

Vad betyder "minne” i den har studien?

Forskarna laste inte av en lagrad pil direkt ur en flughjarna. "Riktningsminne” ar en slutsats
som stods av beteende, en modell och neurala métningar. Modellen visar att nigra fa foran-
derliga riktningar kan aterskapa viktiga egenskaper hos banorna. Den bevisar inte att flugan
bokstavligen anvander ekvationerna eller att en namngiven neurongrupp ar lagringsplatsen.

En ytterligare erfarenhet med ett 45-gradigt segment i motsatt riktning férandrade det senare be-
teendet hos 10 flugor, tillsammans med 29 modellsimuleringar. Det gor riktningsforklaringen mer
specifik dn en efterhandsbeskrivning, men den forblir en modellbaserad tolkning.

En referens for orientering och ett aktuellt mal

Studien maitte och storde dérefter aktivitet i flugans centralkomplex, ett hjarnomrade som deltar i
navigering.

Tva signaler med olika uppgifter

EPG och FC2 dr namn pa tva neuronpopulationer i centralkomplexet. EPG-aktivitet fungerar
ungefir som en kompassavldsning: den foljer den riktning som flugan for tillfallet ar vind at
i forhallande till vinden. FC2-aktivitet 4r kopplad till den riktning som flugan forsoker fardas
i. En nedstroms styrkrets kan jimfora den aktuella orienteringen med malet. Studien testar
bada populationerna, men visar inte att nagon av dem ensam lagrar hela minnet.

EPG-neuroner bir en orienteringssignal: deras aktivitetsmonster foljer den riktning som flugan ar
vand at i forhallande till en yttre signal. Med kalciumavbildning, en indirekt optisk avldsning av neu-
ral aktivitet, fann forskarna att fasen i EPG-aktiviteten f6ljde orienteringen i férhallande till vinden
under kantfoljningen. Analysen omfattade 16 forsok fran 9 flugor.

For att hamma EPG-neuroner konstruerade forskarna dem sa att de uttryckte GtACR1, en anjonkanal
som slas pa av gront ljus. En lysdiod var tdnd under hela testforsoket, aktiverade kanalen och ddm-
pade de utvalda neuronerna; samma belysning férsimrade inte genetiska kontrollflugor.

Nar EPG-neuroner hammades pa detta sitt gjorde 12 experimentflugor mindre effektiva riktade
aterkomster dn 6 genetiska kontrollflugor. Den avgriansade slutsatsen ar att orienteringsreferensen
i EPG-aktiviteten behovdes for effektiv kantfoljning under de testade forhallandena. Det &r inte
beldgg for att EPG-neuroner ensamma lagrade riktningen mot gransen.
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FC2-neuroner visade ett annat samband. Deras populationsaktivitet var kopplad till det aktuella
navigeringsmalet och pekade mot plymens grans fore svingar i forsoket. Avbildningen omfattade
6 flugor, och grupperna i jamforelserna med tystning bestod av 9-14 flugor beroende pé analys.
Tystning forsamrade kantfoljningen.

Five evidence layers, five different claims

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

Beteende, férandrad plymgeometri, en anpassad modell och tva neurala stérningar stoder olika delar av
forklaringen med riktningsminne. Tillsammans stoder de en kompakt malriktning i detta kontrollerade forsok,
inte en fullstandig karta eller en bevisad cellular lagringsplats.

The Clean Paper CC BY 4.0

Detta dr samstdmmiga beldgg, inte en fotograferad orsakskedja. EPG-aktiviteten gav en nodvandig
orienteringsreferens. FC2-aktiviteten stimde med en malriktning och behovdes for ett effektivt
beteende. Experimenten lokaliserade inte ett enda minnes-"engram” och bevisade inte att FC2-
synapser fysiskt lagrade riktningen.

Som en grov analogi i ménsklig skala: forestéll dig att du kliver ut ur en smal dimbank medan en
stadig vind fortfarande visar vilket hall som &dr norr. En kompass kan visa at vilket hall du 4r vind, men
for att atervanda till dimman behdvs ocksd ett ihdgkommet hall mot dess kant. Genom att jaimfora
den aktuella orienteringen med det 6nskade héllet far du veta at vilket hall du ska svinga. Det 4r den
arbetsfordelning som foreslds hir for EPG- och FC2-signalerna. Det dr en forklarande analogi, inte
beldgg for att manniskor anvander samma celler eller algoritm.
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Minnet berodde pi handling, inte bara pa doftens tidss-

Chema

I ett uppspelningsforsok fick flugorna samma f6ljd av dofttidpunkter som tidigare, men tidsschemat
kopplades bort fran vad de gjorde f6r stunden. Den inldrda riktningsbiasen forsvagades 6ver uppspel-
ningsepisoderna. Det stoder en operant, handlingskopplad uppdatering: det viktiga var inte enbart
passiv exponering for en doftsekvens, utan sambandet mellan doften och flugans rorelse.

Namnaren varierar mellan analyserna. Paneler i Extended Data omfattar 8 eller 9 flugor beroende
pa jamforelse; serien med pa varandra foljande episoder anviander 8 flugor; banpanelerna kraver
minst 10 effektiva intrdden; och de parade modellpanelerna anvinder 21 simulerade banor som
ocksa uppfyller denna intradestroskel. Det dr inte ett enda sammanslaget stickprov péa atta.

En mer oregelbunden plym var anviindbar, men fortfarande

virtuell

Forskarna spelade ocksa upp en tidigare registrerad, mer oregelbunden plym. De skalade upp den
fem gdnger i rum och tid s att fastspanda flugor kunde méta den tillrackligt ofta. Tio av 12 flugor
kom inom 50 virtuella millimeter frédn dess kélla.

Det dr inte tio flugor som hittar en verklig killa i fri luft. Det &r ett resultat i en kontrollerad uppspel-
ning av en naturalistisk plym.

For varje typ av dynamisk plym skapade modellen 2 000 banor. Jimforelsen med den uppskalade
plymen analyserade 1 850 av dessa 2 000 efter krav pa ett effektivt intrdde och uteslutning av banor
som borjade for néra kdllan. Minnet hjdlpte mer ndra kéllan, dér pa varandra foljande moten beholl
en sammanhéngande riktningsstruktur, och mindre i det mer turbulenta omradet langre nedstréms.

Forbehallet dr en del av resultatet. En kompakt riktning kan bara hjadlpa nir varlden forblir tillrackligt
sammanhingande for att ett tidigare mote ska sdga nagot anvindbart om nista.

Vad studien inte visar

Den visar inte att en fluga bygger en fullstandig rumslig karta.

Den visar inte fri flygning genom en oforandrad naturlig plym.

Den faststiller inte att all doftstyrd navigering anvander denna strategi.

Den visar inte att EPG- eller FC2-neuroner ar den enda fysiska lagringsplatsen for minnet.
Den gor inte den anpassade modellen till flugans bokstavliga biologiska algoritm.

Den kan inte utan vidare generaliseras till mansklig navigering.
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Studien dr starkast dir den dr mest specifik. Styrning i sluten reglerkrets gav forskarna exakt kontroll
over varje doftmote. Forandringar av geometrin, uppspelning, modellering, kalciumavbildning och
tystning provade sedan olika delar av en gemensam forklaring. Men beteende-, avbildnings- och
tystningsgrupperna var separata; stickprovsstorlekarna bestamdes inte i forvig; datainsamling och
analys var inte randomiserade eller blindade; och farre dn 10 procent av de fastspdnda flugorna
uteslots pa grund av problem med tillvanjning, respons eller sparning.

Dessa begransningar suddar inte ut fenomenet. De definierar det.

Kort sammanfattning

Fastspianda bananflugor som gick genom en virtuell doftkorridor aterviande upprepade ganger till en
grans efter att ha lamnat lukten bakom sig. Forandringar av koncentration och korridorens geometri,
en anpassad vaxlingsmodell, neural avbildning och optogenetisk tystning stdder en forklaring dar
flugan anvidnder en kompakt ihdgkommen riktning snarare dn en fullstindig karta. EPG-neuroner
gav en nodvandig orienteringsreferens, medan FC2-aktiviteten stimde med den aktuella malriktnin-
gen. Resultatet ar begrinsat till ett kontrollerat gdngforsok; det identifierar inte minnets celluldra
lagringsplats och visar inte samma berdkning under fri naturlig flygning.

Rakt pa sak

Vad studien visar: I ett fastspant forsok med sluten reglerkrets gjorde flugor riktade aterkomster till
virtuella doftgranser som de inte lingre kunde kdnna. Flera beteendekontroller, modellering och
neurala storningar stoder en vektorbaserad strategi.

Vad som ir en slutsats: Att beteendet anviander ett kompakt riktningsminne och att FC2-populationens
aktivitet representerar ett aktuellt navigeringsmal. Minnets innehall ldstes inte av direkt.

Vad den inte visar: En fullstindig mental karta, en universell strategi for luktnavigering, fri flygning
i en naturlig plym, en enda lagringsplats for minnet eller en ménsklig motsvarighet.

Huvudsakliga begrinsningar: En art och en kontrollerad apparat; olika fluggrupper och analysen-
heter mellan experimenten; indirekta kalciumsignaler; nodvandighetstester som inte bevisar till-
racklighet; och en naturalistisk plym som spelades upp och skalades om.

Hur stor tilltro bor en allmin lidsare ha? Hog tilltro till att fenomenet med riktad aterkomst ar
verkligt i denna apparat och att orienterings- och malrelaterad aktivitet i centralkomplexet spelar
roll. Mattlig tilltro till modellen som en kompakt forklaring. Lag tilltro till pastaenden som utan
forandring overfor resultatet till fri luft eller kallar det en fullstdndig karta.
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