Analiza funkcji predykcyjnych komoérek miejsca w Swietle wspolczesnych badan

Abstrakt

Komorki miejsca w hipokampie odgrywaja kluczowa rol¢ w kodowaniu informacji przestrzennej, umozliwiajac
organizmowi nawigacj¢ w otoczeniu. Tradycyjnie przypisywano im funkcje tworzenia i przechowywania map kognityw-
nych, a takze udzial w konsolidacji pamigci epizodycznej. W ostatnich latach pojawily si¢ jednak dowody sugerujace, ze
ich funkcje sa znacznie bogatsze i obejmuja przewidywanie przysztych stanéw $srodowiska oraz planowanie ruchu. W
artykule przeanalizowane zostaly badania z ostatnich kilkunastu lat dotyczace mechanizméw aktywnosci SWR (sharp-
wave ripples) 1 powtorki hipokampowe;j, ktore wskazuja, ze komorki miejsca nie tylko przechowuja informacje o prze-
sztych trajektoriach, ale réwniez antycypuja przyszte Sciezki ruchu. Zaprezentowano dowody pochodzace z badan nad
gryzoniami, ktore wskazuja na wystgpowanie aktywacji sekwencji neuronalnych zwiazanych z przysztymi eksploracjami
jeszcze przed ich realizacja. Badania neurofizjologiczne zostaly uzupetnione o wyniki kluczowych badan w zakresie
modelowania matematycznego. Wnioski te majg istotne konsekwencje dla rozumienia roli hipokampu w planowaniu,
uczeniu si¢ i podejmowaniu decyzji. Stawiana jest sugestia, ze przyszte badania powinny skupié¢ si¢ na modelowaniu
pracy hipokampu z uzyciem najnowszych teorii z zakresu neurobiologii obliczeniowe;.
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Abstract

Place cells in the hippocampus play a key role in encoding spatial information, enabling the body to navigate the
environment. Traditionally, they have been credited with the function of creating and storing cognitive maps, as well as
participating in the consolidation of episodic memory. In recent years, however, evidence has emerged suggesting that
their functions are much richer and include predicting future environmental states and planning movement. This paper
examines research from the past several years on the mechanisms of SWR (sharp-wave ripples) activity and hippocampal
replay, which indicate that place cells not only store information about past trajectories, but also anticipate future move-
ment pathways. Evidence from rodent studies was presented that indicate the occurrence of activation of neuronal se-
quences associated with future explorations even before their execution. Neurophysiological studies have been comple-
mented by the results of key mathematical modeling studies. The findings have important implications for understanding
the role of the hippocampus in planning, learning and decision-making. A suggestion is made that future research should
focus on modeling the workings of the hippocampus using the latest theories in computational neuroscience.
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Komorki miejsca odgrywaja kluczowa rolg w naszym rozumieniu zdolnos$ci do nawigacji prze-
strzennej, lecz ich dokladne funkcje nadal sa odkrywane. Gtéwne wnioski sformutowane w pierw-
szych latach po ich odkryciu, na poczatku lat 70. XX w. przez Johna O’Keefe’a i innych, do dzi$
pozostaja aktualne — sg to neurony piramidalne, obecne najliczniej w obszarach C1 i C3 hipokampu,
ktore wykazuja selektywng aktywnos¢, gdy zwierze (w tym wypadku przewaznie szczur) znajduje
si¢ w konkretnym miejscu danego otoczenia, a ich gtéwng funkcjg jest konstruowanie tzw. map ko-
gnitywnych.! W kolejnych dekadach odnajdowano coraz to nowe komoérki o komplementarnych
funkcjach, takie jak komorki graniczne, komorki orientacji glowy czy komorki czasowe. Odnajdy-
wane byly nowe wtasciwosci “map miejsca” (place maps, place fields) oraz odkrywano, jak zmie-
niaja si¢ one wraz ze zmiang warunkow eksperymentalnych, czy tez w odpowiedzi na interwencje
farmakologiczne i lezje. Funkcje komoérek miejsca wigzano z kodowaniem, konsolidacja a nastepnie
z przywotywaniem wspomnien epizodycznych zwigzanych z przemieszczaniem si¢, co do dzi$ jest

! John O’Keefe, ,,A Review of the Hippocampal Place Cells”, Progress in Neurobiology 13, nr 4 (styczen 1979): 419—
39, https://doi.org/10.1016/0301-0082(79)90005-4.


https://doi.org/10.1016/0301-0082(79)90005-4

pogladem dominujacym.? Nie jest to poglad fatszywy, ale w §wietle pewnych badan wymaga uzupel-
nienia. W ciggu ostatnich kilkunastu lat ukazaty si¢ badania, ktore sugeruja duzo bogatszy zestaw
funkcji komorek miejsca, z ktorych za najciekawsze uwazam te zwigzane z przewidywaniem i pla-
nowaniem. Postaram si¢ wykazaé, ze przewidywanie przysztosci wytania si¢ jako jedno z kluczo-
wych zadan realizowanych przez komorki miejsca i naszkicuje, ktore programy badawcze poswie-
cone tej tematyce wydaja si¢ obecnie — w mojej ocenie — najbardziej obiecujgce.

Neuroanatomia hipokampu

Hipokamp jest kluczowg strukturg moézgu biorgcg udzial w przetwarzaniu informacji przestrzen-
nej, zawierajacg obszary dedykowane tej funkcji. Jest on bilateralng strukturg obecng w gtebi ptatow
skroniowych kory mézgowej wigkszosci kregowcow (w tym cztowieka), bedaca czescia uktadu lim-
bicznego. Strukturami sgsiadujacymi sg m.in. zakret przyhipokampowy, zarket zebaty, jadro migda-
towate oraz — istotna w kontekscie przetwarzania informacji przestrzennej — kora srodwechowa. Sam
hipokamp (czasem okres§lany hipokampem wiasciwym, by wyr6zni¢ te strukture z szerszej formacji
hipokampu) dzieli si¢ na kilka obszaréw: CA1, CA2, CA3 i CA4. Za najistotniejsze dla przetwarzania
informacji przestrzennej uwaza si¢ obecnie CA 1, CA3 (zawierajace najwigksza liczbe komorek miej-
sca) oraz fragmenty kory srodwechowej, gdzie ulokowane sa tzw. komorki siatkowe. Potaczenia efe-
rentne kory §rddwechowej przebiegaja przez zakret zebaty 1 taczg si¢ z komdrkami miejsca w obsza-
rach CA1 i1 CA3. Polaczenia eferentne hipokampu przebiegaja przez podktadke i tacza si¢ z roznymi
obszarami mézgu, zard6wno z korg mézgowa jak i ze strukturami podkorowymi, takimi jak wzgorze.
W badaniach behawioralno-neurologicznych z wykorzystaniem zadan wymagajacych nawigacji
przestrzennej najlepiej zbadany jest hipokamp szczura 1 na podstawie przyktadu szczura wyciaga si¢
wigkszo$¢ wnioskOw na temat jego funkcji w przetwarzaniu informacji przestrzenne;.

Ta praca nie jest po§wigcona bezposrednio problematyce komorek siatkowych, ale przy okazji
omawiania komorek miejsca btedem bytoby o nich nie wspomnie¢. Przypusémy, ze mamy do czy-
nienia ze szczurem, ktoremu wszczepiono elektrody zbierajace potencjaly czynnosciowe z pojedyn-
czych komorek w korze §rodwechowej 1 ktory ma swobode poruszania si¢ po kwadratowym wybiegu
o wymiarach 1 m % 1 m. Komorki siatkowe w standardowych warunkach wykazuja aktywno$¢, ktora
po pewnym czasie pomiaru czgstotliwosci wyzwalania potencjatéw czynnosciowych ulozy¢ mozna
W mape przestrzenng o wymiarach identycznych do wymiaréw wybiegu. W rezultacie powstaje mapa
gestosci aktywacji, ktora ma ksztalt periodycznej sieci trojkatnej, w weztach ktorej znajdujag sie ob-
szary o najwyzszej czestotliwosci aktywacji danej komorki. Takich map jest prawdopodobnie tak
wiele, jak wiele jest komorek siatkowych, a kazda z nich charakteryzuje si¢ innym odstepem miedzy
weztami. Ksztalt mapy moze ulec korekcie na skutek ruchu albo przeniesienia zwierzgcia na inny
wybieg, ale przyjmuje si¢, ze majg one charakter ustalony. Jedynie poprzez plastyczne potaczenia z
hipokampem mogg one wchodzi¢ w rozmaite kombinacje, pobudzajac komorki miejsca w sposob
zalezny od kontekstu.**

2 May-Britt Moser, David C. Rowland, i Edvard I. Moser, ,,Place Cells, Grid Cells, and Memory”, Cold Spring Harbor
Perspectives in Biology 7, nr 2 (luty 2015): a021808, https://doi.org/10.1101/cshperspect.a021808.

3 Marianne Fyhn i in., ,,Hippocampal Remapping and Grid Realignment in Entorhinal Cortex”, Nature 446, nr 7132
(marzec 2007): 190-94, https://doi.org/10.1038/nature05601.
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Powtorka hipokampowa i aktywnos¢ SWR

Przetomowym odkryciem na drodze do pelnego zrozumienia funkcji komorek miejsca byta ob-
serwacja zjawiska powtorki hipokampowej (hippocampal replay). Na tym etapie juz wiedziano, ze
komorki miejsca z obszaru C1 wykazuja (w sposédb na razie niespecyficzny) wigksza aktywnos¢ pod-
czas snu niz w stanie czuwania, o ile wtedy zwierze nie znajduje si¢ w odpowiednim polu miejsca
(gdzie ta aktywno$¢ jest z definicji wysoka). Aktywno$¢ podczas snu przypisywano procesowi kon-
solidacji pamieci. Badaczom natomiast udato si¢ wykazac¢ nie tylko, ze aktywnos¢ konkretnych ko-
morek miejsca podczas snu jest skorelowana z aktywnosciag tych samych komérek w stanie czuwania,
ale ze zachowana jest takze kolejnosé¢ ich aktywacji® .° Mozna na tej podstawie wysnué wniosek, ze
komorki miejsca nie tylko koduja przestrzenne mapy poznawcze, ale takze cale sekwencje zdarzen
zarejestrowanych w trakcie doswiadczenia.

Warto podkresli¢, ze proces powtodrki hipokampowej faktycznie stanowi podstawe konsolidacji
pamieci epizodycznej. Odbywa si¢ on podczas snu wolnofalowego (slow-wave sleep, SWS) jak i pod-
czas spokojnego czuwania i towarzysza mu rejestracje oscylacji ostrych (sharp-wave ripples, SWR)
w sygnale potencjatu lokalnego z formacji hipokampu. Te rodzaje oscylacji trwaja zwykle kilkadzie-
siagt milisekund i charakteryzuja si¢ wysoka czestotliwoscia rzedu 100-250Hz. Oscylacje wzbudzane
sa z czestotliwoscig optymalng dla zaistnienia dlugotrwatego wzmocnienia synaptycznego (long-term
potentiation, LTP) w sieci samego hipokampu oraz potaczen eferentnych obszaru C1 z innymi ob-
szarami mozgu, w tym kory mézgowej, co skutkuje wytworzeniem dtugotrwatych wspomnien epi-
zodycznych. Ten ostatni wniosek poparto doswiadczeniami, w ktorych poprzez zaburzanie aktywno-
sci SWR po okresach uczenia wykazano zwigzek przyczynowy miedzy oscylacjami ostrymi a dtugo-
trwatg pamiecig epizodyczng, bowiem zwierzgta, u ktorych aktywnos¢ SWR byla selektywnie
wstrzymana, nie byly w stanie formowa¢ trwatych wspomnien.’

Powyzsze oraz inne obserwacje wspieraly model funkcji komoérek miejsca, wedlug ktorego ich
glownym zadaniem jest konsolidacja wspomnien. W podsumowaniu ma on nastepujgcg postagé:®

1. Podczas aktywnos$ci w stanie czuwania nastgpuje krotkoterminowa aktywacja mechanizmow
plastycznos$ci neuronalnej w siect hipokampu, ktora skutkuje powstaniem w hipokampie sladu
pamigciowego, ktory to moze w dalszej kolejnosci ulec konsolidacji. Okno konsolidacji ma roz-
pietos¢ od kilku do kilkunastu godzin.

2. W ramach czasowego okna konsolidacji wspomnienia odtwarzane sg poprzez aktywnos¢ SWR,
co ma miejsce albo podczas snu, albo spokojnego stanu czuwania.

3. Odtworzenia maja charakter reaktywacji sekwencji aktywnosci komorek miejsca w takiej same;j
kolejnosci, w jakiej zostaly uprzednio zarejestrowane, ale moga odbywac si¢ w znacznym przy-
spieszeniu.’ Przypuszcza si¢, Ze przyspieszenie ma za zadanie powigzaé przyczynowo wczesniej-
sze czynnosci z osiggnieciem celu.

5 C Pavlides i ] Winson, ,,Influences of Hippocampal Place Cell Firing in the Awake State on the Activity of These
Cells During Subsequent Sleep Episodes”, The Journal of Neuroscience 9, nr 8 (sierpien 1989): 2907—18,
https://doi.org/10.1523/INEUROSCI.09-08-02907.1989.

6 Zoltan Néadasdy i in., ,,Replay and Time Compression of Recurring Spike Sequences in the Hippocampus”, The Jour-
nal of Neuroscience 19, nr 21 (listopad 1999): 9497-507, https://doi.org/10.1523/INEUROSCI.19-21-09497.1999.

7 Moser, Rowland, i Moser, ,,Place Cells, Grid Cells, and Memory”.

8 Brad E. Pfeiffer, ,,The Content of Hippocampal «Replay»”, Hippocampus 30, nr 1 (styczen 2020): 6-18,
https://doi.org/10.1002/hipo.22824.
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4. Konsolidacja wspomnien odbywa si¢ poprzez hebbesowskie wzmocnienie potagczen w ramach
sieci samego hipokampu, ale takze poprzez przetransferowanie ich do obszarow o nizszej pla-
stycznosci takich jak kora mozgu, gdzie moga przybra¢ trwatg postacé.

Hipokamp patrzacy w przyszlos¢

Nacisk na role komoérek miejsca w konsolidacji stabnie jednak wraz z obserwacjami aktywnosci
SWR, ktorych nie udato si¢ skojarzy¢ z procesami konsolidacji. Badacze zaczgli uwazniej przygladac
si¢ aktywnosciom SWR obecnym podczas chwilowo bezczynnego czuwania (np. gdy szczur tuz po
zjedzeniu nagrody chwilg trwa w bezruchu — jakby si¢ zastanawiat — aby po chwili powroci¢ do
zadania), ktorym do tej pory przypisywano rol¢ czysto konsolidacyjna, podobnie jak aktywno$ciom
SWR podczas snu wolnofalowego. Istotnym i trudnym do wyjasnienia w ramach dotychczasowego
modelu zjawiskiem bylo odtwarzanie sekwencji aktywnosci komorek miejsca w odwrotnej kolejno-
$ci, niz miato to miejsce podczas wykonywania aktywnoéci.'® Takie odtwarzanie zachodzi podczas
przerw w bieganiu, zwlaszcza po otrzymaniu nagrody i jest jeszcze silniejsze, gdy zwierz¢ umiesz-
czone zostaje w nowym srodowisku. Podejrzewa sig¢, ze ta aktywno$¢ hipokampu ma nie tyle na celu
konsolidacje wspomnienia, ale jego analize pod katem tego, jakie dziatania przyczynily si¢ do suk-
cesu. W kontekscie tych wynikow postuluje si¢, ze mechanizm ten rozwigzuje problem obecny np. w
uczeniu maszynowym poprzez wzmocnienie (reinforcement learning), znany jako problem czaso-
wego przydzielania punktow (temporal credit assignment problem), pomagajac w ewaluacji prze-
sztych krokéw z punktu widzenia obecnej sytuacji.!! Wynika z tego, Ze hipokamp szczura w pewnym
sensie probuje odpowiedzie¢ na pytanie: ktére z moich wyboréw zadecydowaly o tym, ze mi si¢
udato? — co przelozy¢ mozna na ogolniejsze pytanie: jakie wybory warto zapamig¢tac, wigzac je z
osiggnieciem celu, aby mozna byto je wykorzysta¢ w podobnej sytuacji? Mozna tu zada¢ pytanie
retoryczne — czemu miatoby to stuzy¢, jak nie podejmowaniu lepszych wyboréw w przysztosci?

Badania, ktére zwrécily uwage na funkcje komoérek miejsca w planowaniu zademonstrowaty, ze
komorki te wykazuja aktywno$¢ specyficzng dla danego dziatania przed jego wykonaniem. W bada-
niu z 2011 r. myszy, u ktorych zbierano aktywnos$¢ z kilkunastu komorek obszaru CA1 hipokampu,
mogty poczatkowo porusza¢ sie po liniowym torze, z ktorym byly juz dobrze zaznajomione.'? W
drugiej fazie eksperymentu zwierzgtom udostepniany byt nowy korytarz, ktory mogly eksplorowac.
W wyniku statystycznej analizy sekwencji aktywnos$ci komorek miejsca rejestrowanych podczas bie-
gania po torze znanym oraz podczas biegania po calym dostepnym torze udato si¢ wykazac, ze ak-
tywnos$¢ rejestrowana podczas drugiej fazy (bieganie po nowym korytarzu) pojawiala si¢ wezesnie;,
podczas fazy pierwszej (bieganie po znanym korytarzu). Oznacza to, ze przed eksploracjg nowego
srodowiska komoérki miejsca odtwarzajg sekwencje aktywnosci odpowiadajace przysztym doswiad-
czeniom towarzyszacym nawigacji przestrzennej, co autorzy wiaza z predykcyjng funkcja hipo-
kampu w uczeniu si¢. Nie oznacza to jednak jeszcze, ze zaobserwowana aktywno$¢ jest planowa-
niem, poniewaz w tym przypadku zwierze nie stato przed zadnym wyborem ani problemem do roz-
wigzania.

19 David J. Foster i Matthew A. Wilson, ,,Reverse Replay of Behavioural Sequences in Hippocampal Place Cells During
the Awake State”, Nature 440, nr 7084 (marzec 2006): 68083, https://doi.org/10.1038/nature04587.
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12 George Dragoi i Susumu Tonegawa, ,,Preplay of Future Place Cell Sequences by Hippocampal Cellular Assemblies”,
Nature 469, nr 7330 (styczen 2011): 397401, https://doi.org/10.1038/nature09633.
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Przestanek, ze aktywno$¢ SWR poprzedzajaca dalsze poruszanie si¢ ma prawdopodobnie jakas$
przyczynowa funkcje, a nie jest tylko zjawiskiem towarzyszacym, dostarczaja badania nad dokony-
waniem wyboru przez szczury. W eksperymencie z 2012 r. badane zwierzgta, aby otrzymac nagrodg,
musialy w okreslony sposob odwiedzaé korytarze labiryntu o ksztalcie litery W.!* Sposéb odwiedza-
nia korytarzy wymagat zapamigtania, ktory korytarz szczur wczesniej odwiedzit. Zaréwno trenin-
gowi, jak 1 wykonywaniu tego zadania towarzysza aktywnosci SWR, ktoére rejestrowane sg w mo-
mentach, gdy zwierz¢ musi wybra¢ jeden z korytarzy. Wczesniej dowiedziono, ze lezje hipokampu
utrudniajg wykonanie tego zadania, ale wnioski z takich eksperymentéw zwykle sg zbyt mato szcze-
golowe. W omawianym eksperymencie zastosowano aktywny uktad wykrywajacy wystgpienie ak-
tywnosci SWR, ktory wyzwalat odpowiednio skalibrowany impuls elektryczny oddzialujacy na ob-
szar CA3, co skutkowalo przerwaniem oscylacji w obszarze CAl. Zwierzeta poddane supresji ak-
tywnosci SWR rzadziej dokonywaty poprawnych wybordéw niz zwierzgta z grupy kontrolnej, nato-
miast zastosowana interwencja nie miata wptywu na wyksztalcenie si¢ poprawnych map miejsca. Ta
ostatnia obserwacja jest o tyle istotna, ze $wiadczy o tym, iz efekt jest ograniczony do przyczynowego
oddziatywania aktywno$ci SWR na dokonywanie wyboru, a nie wynika chociazby z tego, ze inter-
wencja w ogole uniemozliwila stabilizacje map miejsca. Wedtug autorow wynik eksperymentu
$wiadczy o tym, ze powtdrki hipokampowe w stanie czuwania odgrywaja role¢ w podejmowaniu de-
Cyzji W oparciu o wspomnienia.

Do wykazania, ze aktywno$¢ hipokampu moze §wiadczy¢ o procesach planowania, potrzebne
jest jednak zademonstrowanie, ze zachodzi zwigzek pomig¢dzy aktywno$cig hipokampu w momen-
tach poprzedzajacych podjecie decyzji z jej trafnoscig. Stosownych dowodoéw dostarczajg badania
z 2013 r. W pierwszym omawianym badaniu, przeprowadzonym na myszach, zwierzgta uczyly si¢
wykonywania wspomnianego juz zadania w labiryncie o ksztalcie litery W.!* Co jeszcze raz warto
podkresli¢, w zadaniu tym mysz musi zapamigta¢, ktory korytarz odwiedzita wezedniej, zeby doko-
na¢ wlasciwego wyboru nastgpnego korytarza. Badacze analizowali statystyczne zaleznos$ci pomig-
dzy aktywacja par komorek podczas aktywnosci SWR, ktore wystgpowaty, gdy zwierzg znajdowalo
si¢ w poblizu nagrody (ale juz po jej zjedzeniu) i1 bylo wzglednie nieruchome. Wspolna aktywacja
par komoérek miejsca zachodzita cze$ciej w wypadku dokonywania poprawnych wyborow we wcze-
snej fazie uczenia, co $wiadczy o tym, ze wigksza aktywnos$¢ komorek miejsca towarzyszyta lepszym
decyzjom. Co jednak najbardziej zdumiewajace — podczas aktywnosci SWR zaobserwowano se-
kwencje aktywacji komorek miejsca odpowiadajace nie tylko przesztym doswiadczeniom, ale wielu
mozliwym $ciezkom przysziych krokow, co §wiadczy o tym, ze hipokamp symuluje przyszte trajek-
torie, z ktérych pdzniej tatwiej wybra¢ wlasciwg. W drugim omawianym badaniu szczury uczyly sie
przeszukiwania otwartego wybiegu w poszukiwaniu losowo umieszczonej nagrody, ktorej potozenie
zmieniato si¢ z kazdg iteracja, a po jej znalezieniu mialy uda¢ si¢ do “domu”, ktérego potozenie
zmieniano raz dziennie.!> Zmiany zastosowano w celu wyeliminowania efektu uczenia sie statej lo-
kalizacji celu. Rejestrowano zardwno przestrzenne potozenie szczuroéw, jak i aktywnos¢ SWR, a oba

13 Shantanu P. Jadhav i in., ,,Awake Hippocampal Sharp-Wave Ripples Support Spatial Memory”, Science 336, nr 6087
(czerwiec 2012): 145458, https://doi.org/10.1126/science.1217230.

4 Annabelle C. Singer i in., ,,Hippocampal SWR Activity Predicts Correct Decisions During the Initial Learning of an
Alternation Task”, Neuron 77, nr 6 (marzec 2013): 1163-73, https://doi.org/10.1016/j.neuron.2013.01.027.

15 Brad E. Pfeiffer i David J. Foster, ,,Hippocampal Place-Cell Sequences Depict Future Paths to Remembered Goals”,
Nature 497, nr 7447 (maj 2013): 74-79, https://doi.org/10.1038/nature12112.
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zestawy danych poddano analizie statystycznej. Okazalo si¢, ze sekwencje aktywnosci komoérek miej-
sca wykazywaly silne korelacje z pozniejszymi $ciezkami przemieszczania si¢ szczurOw nawet
wtedy, gdy zwierzeta miaty znalez¢ nagrode w innym miejscu, niz przy poprzedniej probie. Dostarcza
to kolejnego poparcia dla hipotezy, ze hipokamp koduje relacje przestrzenne miedzy aktualng lokali-
zacja a celem (symuluje trajektorie). Innymi stowy, hipokamp odgrywa wazng rol¢ w planowaniu
nawigacji przestrzennej, co znajduje bezposrednie odzwierciedlenie w aktywnosci komorek miejsca.
Liczba badan eksperymentalnych potwierdzajacych hipoteze o symulacji trajektorii jest oczywiscie
wigksza. !0

Hipokamp jako mapa predykcyjna

Hipoteza o udziale aktywno$ci komorek miejsca w planowaniu dzialania zanim zostanie ono
zrealizowane znajduje takze poparcie w ujeciach teoretycznych. W 2017 r. ukazala si¢ praca kwalifi-
kujaca przekonanie, Ze komorki miejsca po prostu reprezentujg potozenia.'” Autorzy dodaja do tego
stwierdzenia hipotezg, ze koduja one takze reprezentacje przewidywan co do przysztych lokalizacji
zwierzecia, uwzgledniajac aktualne polozenie i przyjeta strategie (policy), a nie zaledwie samo aktu-
alne potozenie. Sw6j model matematyczny opieraja o przestanki z teorii uczenia ze wzmocnieniem
(reinforcement learning) i okreslaja go mianem SR (od successor representation) czyli modelu repre-
zentacji stanow nastepujacych. W ramach tego modelu kazdy ruch zwierzecia jest zwigzany ze
zmiang stanu z obecnego na jeden z mozliwych standw nastepnych, a zmiana ta wigze si¢ z otrzyma-
niem pewnej abstrakcyjnej nagrody. Przyjmujac aktualng strategi¢ (np. “znajdz jedzenie”), model SR
po wykonaniu kazdego ruchu dazy do maksymalizacji nagrody abstrakcyjnej, ktora z kazdym ruchem
ulega zmianie w odpowiedzi na zmiany w otoczeniu oraz na zmiany w potozeniu zwierzecia. W tym
modelu konkretne komorki miejsca koduja oczekiwanie co do lokalizacji w przysziosci, a populacje
komorek reprezentuja mozliwe przej$cia pomigdzy stanami zwierzgcia. Sam model jest do$¢ ztozony
1 uwzglednia takze inne elementy funkcjonalne, takie jak komorki graniczne i komorki potozenia
glowy, takze nie bede go tutaj omawiat w szczegotach. Dos¢ powiedzieé, ze tancuchy takich przejsé
pomigdzy stanami w odpowiednich chwilach mozna wprost powigza¢ z wspomnianymi wczesniej
trajektoriami przestrzenno-czasowymi, ktore hipokamp mialby wedle hipotezy symulowac. Autorzy
zdotali za pomoca swojego modelu poprawnie przewidzie¢ zarowno trajektorie przestrzenno-cza-
sowe, jak 1 sekwencje aktywacji komodrek miejsca w eksperymencie z labiryntem Tolmana, w ktorym
wprowadzano zmiany. Mozna zatem wywnioskowac, ze hipoteza o roli hipokampu w konstruowaniu
map predykcyjnych (ktore umozliwiaja planowanie dzigki antycypowaniu przysztosci), a przez to
takze hipoteza o symulowaniu trajektorii, znajduje solidne potwierdzenie eksperymentalne.

Podsumowanie

Odpowiadajac na centralne pytanie niniejszej pracy moge udzieli¢ kwalifikowanej odpowiedzi —
badania przeprowadzone w ciggu kilkunastu ostatnich lat bez watpienia §wiadczg o tym, ze w pew-
nym sensie komorki miejsca stuzq przewidywaniu przysztosci, ale tez nie jest to ich jedyna funkcja.
Tak, wiele badan wskazuje na to, ze komorki miejsca biorg udziat w kodowaniu przysztych trajektorii
przestrzenno-czasowych, a takze w wyborze najlepszej drogi do celu, ale s3 to jedne z wielu zadan,

16 pfeiffer, ,,The Content of Hippocampal «Replay»”.
17 Kimberly L Stachenfeld, Matthew M Botvinick, i Samuel J Gershman, ,,The Hippocampus as a Predictive Map”, Na-
ture Neuroscience 20, nr 11 (listopad 2017): 164353, https://doi.org/10.1038/nn.4650.
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w ktorych uczestniczg. O wielu wynikach badan nie wspomniatem. Przyktadowo w tych samych ba-
daniach, ktére wskazywaty na role komorek miejsca w planowaniu w trakcie wykonywania zadania
zjasno okreslonym celem, nie znaleziono szczeg6lnej zaleznos$ci migdzy aktywnosciag SWR a zwykla
eksploracja czy zwyktym poszukiwaniem pozywienia. Ponadto obecnos¢ korelacji migdzy odtwarza-
nymi w ramach aktywnosci SWR sekwencji a zachowaniem nie oznacza, ze aktywno$¢ komorek
miejsca determinowata pézniejsze zachowanie.'® Co wiecej — komorki hipokampu zaangazowane sa,
wedle obecnego stanu wiedzy, w kodowanie ogolnych sekwencji zdarzen sensorycznych, a nie tylko
informacji przestrzennych. W skomplikowane zachowanie oparte na celowym, zaplanowanym dzia-
taniu zaangazowanych jest z pewnoscig wiele réznych struktur mézgu, a badanie roli hipokampu w
tych procesach jest zaledwie czescig uktadanki.'

Na koniec wspomng o obiecujacych programach badawczych, ktére moim zdaniem powinny
powaznie podjac¢ tematyke modelowania dziatania hipokampu. Podej$cie Stachenfeld nie jest jedy-
nym mozliwym podej$ciem do predykcyjnego modelowania aktywnosci komodrek miejsca. Ujmujac
to ogblniej — uczenie z wzmocnieniem (reinforcement learning) nie jest jedynym podej$ciem do pre-
dykcyjnego modelowania aktywno$ci mozgu. Szersza grupg tych teorii okresla si¢ mianem “teorii
moézgu predykcyjnego”, a naleza do niej m.in. wspomniane juz uczenie przez wzmacnianie, hipoteza
moézgu bayesowskiego (Bayesian brain hypothesis), teoria kodowania predykcyjnego (predictive co-
ding) oraz aktywne wnioskowanie (active inference). Wszystkie te podej$cia mozna zaliczy¢ do neu-
robiologii obliczeniowej, jednak czg$¢ z nich zazebia si¢ m.in. ze sztuczng inteligencja i robotyka.
Wszystkie wychodzg z zalozenia, ze przewidywanie przysztosci jest adaptacyjnie korzystne i ze takie
wlasnie zadanie mozg realizuje. R6znig si¢ one w szczegotowych zalozeniach 1 metodach, a za naj-
bardziej 0gdlna teorie mozna uznaé aktywne wnioskowanie.?’ Biorac za przyklad aktywne wniosko-
wanie, mozna zauwazy¢, ze teorie te robig obecnie zawrotng karierg, ale — poza pewnymi bardzo
elementarnymi paradygmatami eksperymentalnymi z uzyciem kultur neuronalnych in vitro — brakuje
im solidnych danych empirycznych. Do tej pory zastosowanie aktywnego wnioskowania do opisu
komorek miejsca ma charakter wlasciwie tylko obiecujacej dyskusji.?! A nie powinno tak by¢! Jest to
swego rodzaju paradoks, bo aktywne wnioskowanie opiera si¢ na dos$¢ prostych zasadach, ktore nie-
stety — jak si¢ okazuje — by¢ moze bardzo trudno jest zaimplementowacé w szczegotach. Tym niemniej
postep, jaki poczyniono w zrozumieniu hipokampu, moim zdaniem wskazuje, ze jest to wspaniate
pole do przetestowania tej teorii w praktyce.
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