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Một con ruồi có thểmất dấumùi nhưng vẫn quay
lại hướng về phía nó
Con ruồi đã bỏ mùi hương lại phía sau.

Nó tiếp tục đi qua vùng không khí sạch, đôi khi trong hàng chục giây và hàng trămmilimét ảo.
Rồi nó quay về phía ranh giới mà mình đã vượt qua và tìm thấy mùi trở lại. Vào thời điểm đó,
chính mùi hương không thể chỉ cho nó đường quay về.

Đó là quan sát trung tâm trong một nghiên cứu mới trên Nature về định hướng ở ruồi giấm.
Các nhà nghiên cứu cho rằng ruồi dùng một dạng trí nhớ hướng đi rất gọn: không phải bản đồ
toàn bộ luồng mùi, cũng không phải trí nhớ về quãng đường đã đi, mà là một phương hướng
được ghi nhớ về phía một ranh giới không còn có thể phát hiện được nữa.

Kết quả đáng chú ý vì cho thấy chỉ một lượng thông tin lưu trữ rất nhỏ cũng có thể đủ. Nhưng
nó cũng dễ bị nói quá. Những con ruồi này không bay tự do trong một cảnh quan tự nhiên.
Chúng đi bộ khi bị cố định trên một quả cầu đỡ bằng không khí trong một thế giới ảo được
kiểm soát chặt chẽ. Nghiên cứu ủng hộ một chiến lược dựa trên vectơ trong thiết bị này; nó
không cho thấy ruồi xây dựng bản đồ tinh thần, không giải thích mọi cách động vật lần theo
mùi và cũng không xác định các tế bào nơi trí nhớ được lưu trữ về mặt vật lý.

Hành lang vô hình được tạo bằng phần mềm
Một luồngmùi là vùngmùi chuyển động theo không khí. Ngoài tự nhiên, luồngmùi uốn cong,
bị xé rời rồi nối lại khi gió thay đổi. Điều đó khiến rất khó biết chính xác một con vật đã ngửi
thấy gì ở từng thời điểm.

Các nhà nghiên cứu khiến bài toán trở nên kiểm soát được bằng thực tế ảo vòng kín. Cơ
thể ruồi được giữ cố định phía trên một quả cầu nhẹ nổi trên đệm khí. Khi ruồi bước đi, một
camera đo sự quay của quả cầu khoảng 60 lần mỗi giây. Phần mềm chuyển chuyển động quay
đó thành vị trí và hướng đi hai chiều trong không gian ảo.

Hướng đi này điều khiển một vòi phun gắn động cơ có thể xoay 360 độ. Khi ruồi đổi hướng
ảo, vòi phun di chuyển quanh nó để giữ gió thẳng hàng với một hướng ổn định trong thế giới
ảo của ruồi. Đồng thời, các bộ điều khiển lưu lượng khối lượng thay đổi lượng không khí sạch
hoặcmùi giấm táo đến râu theo vị trí ảo của ruồi. Vì thế, khi vượt quamột ranh giới được định
nghĩa bằng phần mềm, mùi sẽ bật hoặc tắt, tạo ra một hành lang giả rộng 50 milimét và dài
một mét dù con ruồi không hề rời quả cầu.

Thiết bị tạo ra một bản ghi đồng bộ về vị trí ảo, hướng đi, trạng thái mùi và điều khiển luồng
khí của ruồi tại mỗi thời điểm. Từ bản ghi này, các nhà nghiên cứu tái dựng quỹ đạo, đánh
dấu từng lần đi vào và đi ra, rồi đo mức độ trực tiếp của đường quay lại. Gió cung cấp tín hiệu
hướng bên ngoài; chính chuyển động của ruồi quyết định khi nào nó gặp một trong hai mép
của ranh giới mùi ảo.
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Two-photon microscope Records calcium-dependent

fluorescence from neurons

Tethered fly

Air-supported

spherical treadmill

360° rotating

air and odor nozzle

Wind and odor reach

the antennae

Camera + FicTrac

measure ball rotation

Closed loop: heading

commands nozzle angle

Con ruồi được giữ cố định phía trên một quả cầu đỡ bằng không khí. Camera và FicTrac chuyển chuyển động
quay của quả cầu thành chuyển động và hướng đi ảo; phần mềm sau đó xoay vòi phun không khí–mùi và bật tắt
mùi theo vị trí ảo. Trong các thử nghiệm chụp ảnh thần kinh riêng biệt, kính hiển vi hai photon phía trên ruồi ghi
huỳnh quang phụ thuộc canxi từ các nơron EPG hoặc FC2, cho phép căn chỉnh hoạt động thần kinh với hành vi.
Kính hiển vi không cần thiết cho mọi thử nghiệm hành vi.

The Clean Paper CC BY 4.0
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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

The fly enters

the fictive odor

corridor.

odor on

2 EXIT

A counter-turn

carries it across

one edge.

odor ends

3 OUTSIDE

It travels through

clean air with no

odor signal.

wind still available

4 RETURN

A directed turn

brings it back to

the same edge.

odor resumes

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

Trong phép thử được kiểm soát, một con ruồi đi vào hành lang mùi ảo trong thời gian ngắn, rời khỏi đó, di
chuyển qua không khí không có mùi rồi quay lại có định hướng. Hành vi này ủng hộ sự tồn tại của một hướng
quay lại được ghi nhớ; nó không cho biết thông tin đó được lưu ở đâu.

The Clean Paper CC BY 4.0

Trong thí nghiệm hành lang dọc chính, 40 con ruồi liên tục đi vào vùng mùi, quay ngược ra
ngoài rồi trở lại cùng một mép. “Dọc” là tên bài báo dùng cho hình học 0 độ: trục dài của hành
lang song song với hướng ngược gió. Nó không có nghĩa là thiết bị được dựng thẳng đứng.

Các tác giả gọi mẫu này là theo mép (edge tracking). Một bout là một giai đoạn liên tục giữa
hai lần vượt ranh giới: bout bên trong kéo dài từ lúc đi vào đến lúc đi ra, còn bout bên ngoài từ
lúc đi ra cho đến khi ruồi quay lại. Trong 755 bout bên trong, mỗi lần ghé kéo dài trung bình
4,9 giây. Trong các lần quay lại, khoảng cách trung bình đến ranh giới là 10,4 milimét. Dưới 4%
trong 793 bout đi qua hoàn toàn tới mép đối diện của hành lang.

Hai con số cuối mô tả các bout, không phải hàng trăm con ruồi độc lập. Sự phân biệt này quan
trọng vì một con vật có thể đóng góp nhiều bout.

Những lần quay lại không chỉ là phản xạ ngược
gió cố định
Một số thí nghiệm đã kiểm tra các lời giải thích đơn giản hơn.

Trước hết, các nhà nghiên cứu thay đổi điều xảy ra dọc theo hành lang khi ruồi đi ngược gió.
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Mùi có thể mạnh dần về phía nguồn ảo, giữ nguyên hoặc yếu dần. Ruồi tạo ra những đường
đi tương tự trong cả ba trường hợp. Vì vậy, một quy tắc đơn giản như “cứ đi về nơi mùi mạnh
hơn” không thể giải thích hành vi theo mép trong thiết bị này.

Sau đó, họ làm mềm mép theo chiều ngang của hành lang thành một biên dạng Gaussian,
trong đó nồng độ thay đổi dần thay vì bật tắt đột ngột. Ruồi tập trung gần sườn nơi nồng độ
thay đổi nhanh nhất, chứ không ở giữa nơi mùimạnh nhất. Do đó, tín hiệu liên quan là sự thay
đổi ngang đánh dấu một ranh giới hiệu dụng, chứ không phải một sự tăng bắt buộc về phía
nguồn dọc hành lang.

Điều đó không có nghĩa gradient nồng độ không bao giờ quan trọng trong tự nhiên. Nó chỉ có
nghĩa là sự tăng nồng độ về phía nguồn không cần thiết cho hành vi này trong các điều kiện
được thử.

Các nhà nghiên cứu cũng thay đổi hướng của hành lang. Các nhóm riêng biệt theo dõi hành
lang dọc, 45 độ và 90 độ, còn một nhóm khác gặp một hành lang bị dịch ngang sau khi đi ra.
Kích thước các nhóm lần lượt là 40, 21, 20 và 24 con ruồi. Đường đi bên ngoài của chúng thay
đổi theo hình học. Một quy tắc chung như “luôn quay ngược gió” không thể giải thích sự linh
hoạt đó.

Trong thiết bị này, mùi đến hai râu trong vòng khoảng hai mili giây. Kích hoạt quang di truyền
hai bên kết hợp với gió có thể tái tạo một mẫu giống theo mép. Quang di truyền dùng các
protein nhạy sáng để thay đổi hoạt động của những tế bào được chọn. Ở đây, kết quả gợi ý
rằng chênh lệch trái–phải về thời điểm mùi đến không cần thiết cho hành vi này. Nó không
khiến so sánh hai bên trở nên không liên quan đối với động vật di chuyển tự do trong các
luồng mùi khác.

Một vectơ nhỏ hơn một bản đồ
Một vectơ làmột hướng đi kèm với độ lớn. Đại lượng được lưu trữ hữu ích ở đây chủ yếumang
tính định hướng: ruồi nên quay theo hướng nào để đến ranh giới của luồng mùi? Nghiên cứu
không tìm thấy bằng chứng rằng ruồi lưu toàn bộ bố cục của luồng mùi hoặc vị trí của chính
nó trong đó.

Trước hết, các tác giả tạo ra các đường đi nhân tạo bằng cách xáo trộn những thành phần
trong chuyển động thật của ruồi. Họ lấy ngẫu nhiên các độ dài quãng chạy và góc rẽ đã quan
sát rồi ghép chúng lại. Một số “người đi bộ” tổng hợp cuối cùng cũng chạm lại ranh giới mùi,
nhưng chúng đi lang thang xa hơn và theo tuyến ít trực tiếp hơn ruồi thật. Ngay cả khi thêm
xu hướng bình thường của ruồi là quay ngược gió, mô hình vẫn không tái tạo được những lần
quay lại ngắn và có định hướng. Vì vậy, hành vi thật chứa nhiều thông tin về hướng hơn một
bản phối ngẫu nhiên của cùng các chuyển động.

Tiếp theo, các nhà nghiên cứu xây dựngmột mô hình có hai chế độ: rời ranh giới và quay lại
ranh giới. Hai chế độ này không phải nhãn cho mọi thời điểm bên trong hay bên ngoài vùng
mùi. Chúng là các quy tắc lái thay thế có thể chuyển đổi khi ruồi di chuyển.
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Mỗi lần vượt ranh giới cung cấp chomô hìnhmột hướng để ghi nhớ. Khi đi ra, nó cập nhật một
hướng dùng trong lúc rời đi. Khi đi vào, nó cập nhật một hướng quay lại riêng: về thực chất
là “khi tôi tìm thấy ranh giới, tôi đang đi theo hướng này”. Trong lần quay lại sau đó, hướng
được ghi nhớ này làm lệch chuyển động của ruồi mô phỏng về phía mép.

Các nhà nghiên cứu khớp mô hình với quỹ đạo ở các hành lang 0, 45 và 90 độ. Trong phép so
sánh tổng hợp, 72 con ruồi thật và 75 mô phỏng tạo ra các thống kê đường đi tương tự. Khi bỏ
hướng quay lại đã học lúc đi vào, hiệu quả theo mép giảm ở mọi hướng hành lang. Điều đó
ủng hộ tính hữu ích của trí nhớ về hướng đi vào; nó không chứng minh rằng não ruồi thực sự
chạy đúng các phương trình của mô hình.

“Trí nhớ” có nghĩa gì trong bài báo này?

Các nhà nghiên cứu không đọc trực tiếp một mũi tên được lưu trong não ruồi. “Trí nhớ
định hướng” là một suy luận được hỗ trợ bởi hành vi, mô hình và các phép đo thần kinh.
Mô hình cho thấymột vài hướng thay đổi có thể tái tạo các thống kê đường đi quan trọng.
Nó không chứngminh rằng ruồi thực thi các phương trình theo nghĩa đen, hay rằngmột
nhóm nơron cụ thể là nơi lưu trữ trí nhớ.

Một trải nghiệm bổ sung với một đoạn 45 độ có hướng ngược lại đã làm thay đổi hành vi sau
đó ở 10 con ruồi, cùng với 29 mô phỏng mô hình. Điều này khiến cách giải thích bằng hướng
cụ thể hơn một mô tả hậu nghiệm, dù vẫn là một diễn giải dựa trên mô hình.

Một mốc hướng hiện tại và một mục tiêu đang
theo đuổi
Tiếp theo, nghiên cứu đo và gây gián đoạn hoạt động trong phức hợp trung tâm của não ruồi,
một vùng tham gia định hướng.

Hai tín hiệu với hai nhiệm vụ khác nhau

EPG và FC2 là tên của hai quần thể nơron trong phức hợp trung tâm. Hoạt động EPG
giống một chỉ số la bàn: nó theo dõi hướng mà ruồi đang quay mặt so với gió. Hoạt động
FC2 liên quan đến hướng mà ruồi đang cố di chuyển tới. Một mạch điều khiển hướng ở
phía hạ lưu có thể so sánh hướng hiện tại với mục tiêu đó. Nghiên cứu kiểm tra cả hai
quần thể, nhưng không cho thấy riêng quần thể nào lưu toàn bộ trí nhớ.

Các nơron EPG mang tín hiệu hướng: mẫu hoạt động của chúng theo dõi hướng ruồi đang
quay mặt so với một tín hiệu bên ngoài. Bằng chụp ảnh canxi, một phép đọc quang học gián
tiếp của hoạt động thần kinh, các nhà nghiên cứu phát hiện pha hoạt động EPG đi theo hướng
tương đối với gió trong khi ruồi theo mép. Phân tích này dùng 16 thử nghiệm từ 9 con ruồi.
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Để ức chế nơron EPG, các nhà nghiên cứu biến đổi chúng để biểu hiện GtACR1, một kênh
anion được bật bằng ánh sáng xanh lục. Một đèn LED được giữ sáng trong toàn bộ thử nghiệm,
kích hoạt kênh này và ức chế các nơron đã chọn; cùng mức chiếu sáng đó không làm suy giảm
hành vi ở ruồi đối chứng di truyền.

Khi nơron EPG bị ức chế theo cách này, 12 con ruồi thí nghiệm thực hiện các lần quay lại có
định hướng kém hiệu quả hơn 6 con ruồi đối chứng di truyền. Kết luận có giới hạn là mốc
hướng do hoạt động EPG cung cấp cần thiết cho việc theo mép hiệu quả trong các điều kiện
được thử. Đây không phải bằng chứng rằng riêng nơron EPG lưu hướng của ranh giới.

Các nơron FC2 cho thấy một mối quan hệ khác. Hoạt động quần thể của chúng liên quan đến
mục tiêu định hướng hiện tại và hướng về phía ranh giới luồng mùi trước các lần rẽ trong
phép thử. Phần chụp ảnh dùng 6 con ruồi, còn các so sánh ức chế dùng nhóm từ 9 đến 14 con
tùy phân tích. Việc ức chế làm suy giảm hành vi theo mép.

Five evidence layers, five different claims
The cards converge; they are not a directly observed neural chain.

BEHAVIOR

Directed returns

after odor contact

ended

observed paths

CONTROLS

Geometry + replay

challenge simple

reflex stories

bounded tests

MODEL

Changing directions

reproduce key
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explanatory fit

EPG

Heading reference

required for

effective returns

necessity test

FC2

Activity consistent

with the current

goal

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

Hành vi, hình học luồng mùi bị thay đổi, một mô hình đã khớp và hai phép can thiệp thần kinh hỗ trợ những phần
khác nhau của cách giải thích bằng trí nhớ định hướng. Cùng nhau, chúng ủng hộ một hướng mục tiêu gọn
trong phép thử được kiểm soát này, không phải một bản đồ hoàn chỉnh hay một vị trí lưu trữ tế bào đã được
chứng minh.

The Clean Paper CC BY 4.0

Đây là bằng chứng hội tụ, không phải một chuỗi nhân quả được chụp lại. Hoạt động EPG cung
cấp một mốc hướng cần thiết. Hoạt động FC2 phù hợp với một hướng mục tiêu và cần thiết
cho hành vi hiệu quả. Các thí nghiệm không xác định được một “engram” trí nhớ duy nhất
hoặc chứng minh rằng các synapse FC2 lưu hướng về mặt vật lý.

Nhưmột phép tương tự ở quymô con người, hãy tưởng tượng bạn bước ra khỏi một dải sương
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mù hẹp trong khi gió đều vẫn cho biết hướng bắc. La bàn có thể cho bạn biết mình đang quay
mặt về đâu, nhưng để quay lại vùng sương còn cần nhớ phương hướng tới mép của nó. So
sánh hướng hiện tại với phương hướng mong muốn cho biết nên quay theo chiều nào. Đó là
sự phân công được gợi ý ở đây cho tín hiệu EPG và FC2. Đây chỉ là phép tương tự giải thích,
không phải bằng chứng rằng con người dùng cùng tế bào hoặc thuật toán.

Trí nhớ phụ thuộc vào hành động, không chỉ vào
thời điểm xuất hiện mùi
Trong một thí nghiệm phát lại, ruồi nhận cùng chuỗi thời điểm có mùi như trước, nhưng thời
điểm đó không còn gắn với việc chúng đang làm. Độ lệch hướng đã học yếu dần qua các bout
phát lại. Điều này ủng hộmột cập nhật operant, tức gắn với hành động: điều quan trọng không
chỉ là tiếp xúc thụ động với một chuỗi mùi, mà là mối quan hệ giữa mùi và chuyển động của
ruồi.

Mẫu số thay đổi giữa các phân tích đó. Các panel Extended Data có 8 hoặc 9 con ruồi tùy phép
so sánh; chuỗi bout liên tiếp dùng 8 con; các panel quỹ đạo yêu cầu ít nhất 10 lần đi vào hiệu
quả; và các panel mô hình ghép cặp dùng 21 quỹ đạo mô phỏng cũng đạt ngưỡng đi vào đó.
Đây không phải là một mẫu gộp gồm tám con ruồi.

Một luồngmùi bất quy tắc hơn có ích, nhưng vẫn
là ảo
Các nhà nghiên cứu cũng phát lại một luồng mùi bất quy tắc hơn đã được ghi trước đó. Họ
phóng đại nó gấp năm lần về không gian và thời gian để ruồi bị cố định có thể gặp nó đủ
thường xuyên.Mười trong số 12 con ruồi đến trong phạm vi 50 milimét ảo của nguồn.

Đó không phải mười con ruồi tìm được một nguồn thật trong không khí ngoài trời. Đó là hiệu
suất trong một bản phát lại được kiểm soát của một luồng mùi mang tính tự nhiên hơn.

Với mỗi loại luồngmùi động, mô hình tạo 2.000 quỹ đạo. Phép so sánh luồngmùi đã phóng đại
phân tích 1.850 trong số 2.000 quỹ đạo này sau khi yêu cầu một lần đi vào hiệu quả và loại các
quỹ đạo bắt đầu quá gần nguồn. Trí nhớ giúp nhiều hơn khi ở gần nguồn, nơi các lần gặp liên
tiếp còn giữ cấu trúc hướng nhất quán, và ít hơn ở vùng nhiễu loạn hơn xa về phía xuôi gió.

Điều kiện này là một phần của kết quả. Một hướng gọn chỉ có thể giúp khi thế giới còn đủ nhất
quán để lần gặp trước nói được điều gì hữu ích về lần gặp tiếp theo.
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Nghiên cứu không cho thấy điều gì
• Nó không cho thấy một con ruồi xây dựng bản đồ không gian hoàn chỉnh.
• Nó không cho thấy bay tự do qua một luồng mùi tự nhiên không bị chỉnh sửa.
• Nó không xác lập rằng mọi hành vi định hướng theo mùi đều dùng chiến lược này.
• Nó không cho thấy nơron EPG hoặc FC2 là vị trí vật lý duy nhất lưu trí nhớ.
• Nó không biến mô hình đã khớp thành thuật toán sinh học theo nghĩa đen của ruồi.
• Nó không suy rộng trực tiếp sang định hướng ở người.

Nghiên cứu mạnh nhất ở chính phạm vi cụ thể của nó. Điều khiển vòng kín cho phép các nhà
nghiên cứu truy cập chính xác từng lần gặp mùi. Thay đổi hình học, phát lại, mô hình hóa,
chụp ảnh canxi và ức chế sau đó kiểm tra các phần khác nhau của cùng một lời giải thích.
Nhưng các nhóm hành vi, chụp ảnh và ức chế là các cohort riêng; kích thước mẫu không được
xác định trước; thu thập và phân tích dữ liệu không được ngẫu nhiên hóa hay làmmù; và dưới
10% số ruồi bị cố định bị loại vì vấn đề thích nghi, đáp ứng hoặc theo dõi.

Những giới hạn đó không xóa bỏ hiện tượng. Chúng xác định phạm vi của nó.

Tóm tắt gọn
Ruồi giấm bị cố định, đi bộ qua một hành lang mùi ảo, liên tục quay lại một ranh giới sau khi
đã rời vùng cómùi. Thay đổi nồng độ và hình học hành lang, mộtmô hình chuyển đổi đã khớp,
chụp ảnh thần kinh và ức chế quang di truyền cùng hỗ trợ cách giải thích rằng ruồi dùng một
hướng được ghi nhớ gọn thay vì một bản đồ hoàn chỉnh. Nơron EPG cung cấp một mốc hướng
cần thiết, còn hoạt động FC2 phù hợp với hướng mục tiêu hiện tại. Kết quả chỉ áp dụng cho
một phép thử đi bộ được kiểm soát; nó không xác định vị trí lưu trữ trí nhớ ở cấp tế bào và
cũng không cho thấy cùng chiến lược trong bay tự do ngoài tự nhiên.

Đánh giá thẳng thắn
Bài báo cho thấy điều gì: Trong một phép thử vòng kín với ruồi bị cố định, ruồi quay lại
có định hướng tới những ranh giới mùi ảo mà chúng không còn cảm nhận được. Nhiều phép
kiểm soát hành vi, mô hình hóa và can thiệp thần kinh hỗ trợ một chiến lược dựa trên vectơ.

Điều được suy ra:Hành vi dùngmột trí nhớ định hướng gọn, và hoạt động quần thể FC2 biểu
diễn một mục tiêu định hướng hiện tại. Nội dung trí nhớ không được đọc trực tiếp.

Điều nghiên cứu không cho thấy: Một bản đồ tinh thần hoàn chỉnh, một chiến lược khứu
giác phổ quát, hiệu suất bay tự do trong luồngmùi tự nhiên, một vị trí lưu trữ trí nhớ duy nhất
hay một cơ chế tương đương ở người.
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Các giới hạn chính:Một loài và một thiết bị được kiểm soát; các cohort ruồi và đơn vị phân
tích khác nhau giữa thí nghiệm; tín hiệu canxi gián tiếp; các phép kiểm tra tính cần thiết không
chứng minh tính đủ; và luồng mùi mang tính tự nhiên chỉ được phát lại và phóng đại.

Một độc giả phổ thông nên tin tưởng đến mức nào? Tin tưởng cao rằng hiện tượng quay
lại có định hướng là thật trong thiết bị này và hoạt động của phức hợp trung tâm liên quan
đến hướng và mục tiêu là quan trọng. Tin tưởng vừa phải rằng mô hình là một lời giải thích
gọn. Tin tưởng thấp đối với bất kỳ tuyên bố nào mở rộng nguyên vẹn kết quả ra ngoài trời
hoặc gọi nó là một bản đồ hoàn chỉnh.

Nguồn
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