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unbekannten Stadt zurechtfinden. Doch wie kommen
wir ohne technische Hilfsmittel ans Ziel? Vor dem
digitalen Zeitalter gelang uns dies ja schlieR3lich auch!

Tatsachlich nutzt das Gehirn von Saugetieren ein ver-
gleichbares, hochst raffiniertes Orientierungssystem. Ahn-
lich wie das GPS in Handys und Navigationsgeraten be-
stimmt es, wo wir uns befinden und wohin wir uns bewe-
gen. Dazu verrechnet es eine Vielzahl an Informationen tber
unsere Position im Raum und den Verlauf der Zeit miteinan-
der. Das alles lauft normalerweise ganz muhelos im Hinter-
grund ab, so dass wir kaum etwas davon mitbekommen.
Erst wenn wir uns verlaufen oder unser Orientierungssinn
durch Verletzungen oder Krankheiten in Mitleidenschaft
gezogen ist, merken wir, wie wichtig das neuronale Navi im
Kopf flr unseren Alltag ist.

Ohne die Fahigkeit, den eigenen Aufenthaltsort zu be-
stimmen und sich in der Umwelt zurechtzufinden, konnten
Menschen und Tiere sich weder ernahren noch fortpflan-
zen — sie ist also lebensnotwendig. Welchen Perfektions-
grad dabei speziell das Navigationssystem der Saugetiere
erreicht hat, zeigt der Vergleich mit anderen Arten. Der eher
primitiv aufgebaute Fadenwurm Caenorhabditis elegans
zum Beispiel besitzt nur 302 Nervenzellen und orientiert sich
fast ausschlieBlich entlang zunehmender oder abnehmender
Intensitat von Geruchssignalen.

Tiere mit hoher entwickeltem Nervensystem wie bei-
spielsweise Wistenameisen oder Honigbienen nutzen
zusatzliche Strategien. Eine davon ist die Wegintegration.
Bei diesem GPS-artigen Mechanismus berechnen Nerven-
zellen die jeweils aktuelle Position, indem sie fortlaufend
die Bewegungsrichtung und Geschwindigkeit bezliglich
eines Ausgangspunkts registrieren. Dies gelingt ihnen, ohne
Anhaltspunkte aus der Umwelt, etwa markante Objekte
oder Gelandeformationen, zu Hilfe zu nehmen.

Wirbeltiere haben ein noch umfangreicheres Repertoire
von Fertigkeiten zum Orientieren entwickelt. Speziell Sauger
erstellen detaillierte neuronale Karten der AuRenwelt, und
zwar in Form elektrischer Aktivitdtsmuster von Nervenzell-

} Dank GPS kann sich heute jeder problemlos in einer

AUF EINEN BLICK
NEURONALE NAVIGATION

Die Ortszellen im Hippocampus feuern jeweils immer an
bestimmten Positionen und erstellen so eine Karte der
unmittelbaren Umgebung. Andert sich Letztere, entsteht
eine neue Karte.

Gitter-, Kopfrichtungs-, Grenz- und Geschwindigkeits-
zellen im entorhinalen Kortex liefern von der konkreten
Umgebung unabhangige Informationen zur Navigation.

Fehlfunktionen des Systems flihren zu schweren Orien-
tierungsproblemen, wie sie etwa bei der Alzheimer-
demenz auftreten. Hier sterben schon in der Anfangs-
phase der Krankheit Neurone in diesen Regionen ab.
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gruppen im Gehirn. Deren Feuersalven bilden die Um-
gebung des Tiers und seine Position darin ab. Solche men-
talen Karten finden sich wohl vor allem in der stark gefal-
teten Hirnrinde, die sich erst vergleichsweise spat in unserer
Evolution herausbildete.

In den letzten Jahrzehnten entwickelten Forscher eine
recht genaue Vorstellung davon, wie das Gehirn solche
Karten erzeugt und bei Ortsveranderungen aktualisiert. Laut
neueren Studien besteht das Navigationssystem der Sauger
aus mehreren spezialisierten Zelltypen, die gemeinsam den
Aufenthaltsort, die zurickgelegte Distanz und die Richtung
sowie Geschwindigkeit der Fortbewegung aufzeichnen. Im
Verbund produzieren diese Zellen eine dynamische Karte der
Umwelt, die nicht nur der aktuellen Orientierung dient,
sondern auch zum spéateren Verwenden im Gedachtnis
gespeichert bleiben kann.

Ratten erstellen mentale Karten ihrer Umgebung,

um die jeweils beste Route zu planen

Die Forschung auf dem Gebiet begann mit dem amerika-
nischen Psychologen Edward C. Tolman (1886 -1959), der
von 1918 bis 1954 an der University of California in Berkeley
lehrte. Vorherige Experimente mit Ratten schienen zu zei-
gen, dass die Tiere sich zurechtfinden, indem sie auf Reize
entlang ihrer Route reagieren und sich diese einpragen. So
glaubte man zum Beispiel, sie merkten sich die Abfolge von
Links- und Rechtswendungen zwischen Start und Ziel, um
sich in einem Labyrinth zu orientieren. Diese Vorstellung zog
jedoch nicht die Maoglichkeit in Betracht, dass die Nager ein
mentales Gesamtbild des Labyrinths entwerfen konnten, um
die beste Route zu planen.

Tolman verabschiedete sich von solchen herrschenden
Lehrmeinungen. Er hatte namlich beobachtet, dass Ratten
Abkurzungen nehmen oder Umwege gehen — was sie
nicht tun sollten, falls sie sich lediglich eine Abfolge von
Bewegungsmustern einpragen. Daraus schloss Tolman,
dass die Tiere mentale Karten ihrer Umgebung erstellen,
welche die raumlichen Gegebenheiten der Aulienwelt
reprasentieren. Diese neuronalen Modelle der Umwelt
dienen Tolman zufolge nicht nur dazu, den Weg zu einem
Ziel zu finden, sondern scheinen auch Ereignisse und
Erlebnisse zu speichern, die mit bestimmten Orten ver-
knlpft sind.

Tolmans Ideen, die er um das Jahr 1930 erstmals formu-
lierte, blieben fur Jahrzehnte umstritten. Die Fachwelt
akzeptierte sie nur zogernd, vor allem weil sie ausschlieRlich
auf Beobachtungen des Verhaltens von Versuchstieren
beruhten, die sich ganz unterschiedlich interpretieren lief3en.
Denn Tolman verflugte nicht tber die notigen Werkzeuge,
um zu prifen, ob im Gehirn der Tiere tatsachlich virtuelle
Karten der Umgebung existierten.

Es dauerte rund 40 Jahre, bis sich die Existenz solcher
mentaler Karten experimentell belegen lie3. In den 1950er
Jahren ermoglichten neu entwickelte, extrem dinne Mikro-
elektroden erstmals, die elektrische Aktivitat einzelner
Neurone im Gehirn eines wachen Tiers aufzuzeichnen. Um
Informationen weiterzuleiten, 16sen die Zellen Aktions-
potenziale aus — schlagartige Veranderungen der elektri-
schen Spannung der Zellmembran. Dadurch setzen sie an



Hier justieren die Forscher die Elektroden, mit denen sie die
Aktivitat von Nervenzellen im entorhinalen Kortex von Ratten
messen.

ihrem Ende Botenmolekiile frei: so genannte Neurotrans-
mitter, die das Signal zum nachsten Neuron Ubertragen.

John O’Keefe vom University College London verwendete
solche Mikroelektroden, um Aktionspotenziale im Hippo-
campus von Ratten zu registrieren. Diese Hirnstruktur spielt
eine wichtige Rolle fur das Gedachtnis. Wie O'Keefe 1971
berichtete, feuerten manche Nervenzellen in ihr immer
dann, wenn sich eine Ratte an einer bestimmten Stelle im
Versuchskafig aufhielt. Er nannte diese Neurone deshalb
Ortszellen. Der Forscher beobachtete, dass an verschie-
denen Positionen im Kafig jeweils unterschiedliche Ortszel-
len aktiv wurden und dass das Aktivitatsmuster aller Orts-
zellen gemeinsam eine Art topografische Karte der Umge-
bung bildete. Anders ausgedrickt: Anhand des mit Hilfe von
mehreren Elektroden erfassten Musters der Ortszellenak-
tivitat lasst sich der jeweilige Aufenthaltsort des Tiers genau
bestimmen. O'Keefe und sein Kollege Lynn Nadel — der
jetzt an der University of Arizona forscht — schlugen daher
1978 vor, Ortszellen seien ein zentraler Bestandteil der von
Tolman postulierten mentalen Karte.

Die Entdeckung der Ortszellen 6ffnete dariiber hinaus
erste Einblicke in die am tiefsten liegenden Teile der GroR3-
hirnrinde — weit entfernt von den sensorischen Regionen,
die Signale der Sinnesorgane empfangen, und vom moto-
rischen Kortex, der Bewegungen steuert. Denn als O'Keefe
Ende der 1960er Jahre mit seinen Arbeiten begann, be-
schrankten sich die Kenntnisse Uber neuronale Aktivitaten
noch Uberwiegend auf die primaren sensorischen Areale,
wo Sinneseindriicke wie Licht, Gerausche und Berlihrungen
sie direkt auslosen.

Neurowissenschaftler vertraten damals die Auffassung,
der Hippocampus ware nicht unmittelbar genug mit den
Sinnesorganen verbunden, als dass er ihre Signale auf eine
Weise verarbeiten konnte, die sich mit Hilfe von Mikroelek-

troden erschlielen lasse. Die neu entdeckten Zellen in dieser
Hirnstruktur, deren Aktivitat die Topografie der Auldenwelt
reprasentiert, widerlegte die Ansicht auf einen Schlag.
O'Keefes bemerkenswerter Fund wies darauf hin, dass
Ortszellen eine Rolle bei der Navigation spielen. Doch es
sollte noch Jahrzehnte dauern, bis klar wurde, welche
Funktion sie dabei tatsachlich erfiillen. Die Ortszellen liegen
in einer Region namens CA1. Dort endet eine Signalkette,
die anderswo im Hippocampus ihren Ursprung hat. Man
vermutete daher, dass Ortszellen viele fir die Navigation
entscheidende Informationen aus den Ubrigen Bereichen
des Hippocampus zusammenfihren. Zu Beginn des neuen
Jahrtausends beschlossen wir beide, diese Hypothese in
unserem neuen Labor an der Norwegischen Universitat fur
Wissenschaft und Technologie in Trondheim genauer zu
untersuchen. Das Projekt flihrte uns schlieflich zu einer
Entdeckung mit weit reichenden Konsequenzen.

Die Nervenzellen feuerten munter weiter

Zusammen mit Menno Witter und einigen hochst kreativen
Studenten zeichneten wir per Mikroelektroden die Signale
von Ortszellen bei Ratten auf. Zuvor hatten wir aber in deren
Hippocampus einen Teil jenes Schaltkreises zerstort, der die-
sen Neuronen Informationen schickt. Wir waren sicher: Die
Experimente wirden bestatigen, dass dieser Schaltkreis
entscheidend fir das korrekte Funktionieren der Ortszellen
ist. Doch zu unserer Uberraschung feuerten die Neurone
munter weiter, sobald die Tiere bestimmte Stellen in ihrer
Umgebung erreichten.

Offenbar sind Ortszellen also nicht auf die internen
Verknupfungen des Hippocampus angewiesen, um die
Position im Raum zu bestimmen. Wir wandten unsere
Aufmerksambkeit daher der einzigen neuronalen Verbindung
zu, die wir in unserem Experiment nicht angerthrt hatten.
Diese fuhrt direkt vom daneben liegenden »entorhinalen
Kortex« zur CA1-Region.

Wieder registrierten wir mit Mikroelektroden die neuro-
nale Aktivitat, wahrend die Tiere ahnliche Aufgaben aus-
flhrten wie bei unseren Studien zu Ortszellen. Diesmal
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Fadenwurm Geruchsgradient

Immer dem Geruch nach

Der einfach gebaute Fadenwurm Caenorhabditis elegans
verflugt Uber das wohl simpelste tierische Navigations-
system. Seine Welt besteht aus Geruchsgradienten.
Ausgestattet mit nur 302 Neuronen bewegt er sich auf
eine Nahrungsquelle zu, indem er der wachsenden
Konzentration von Geruchsstoffen folgt.

Wie sich Tiere orientieren

Das Uberleben eines Tiers hangt von seiner Fahigkeit ab, sich in seiner Umgebung zu orientieren
und zumindest grob abzuschatzen, wo es sich aktuell befindet, wo es herkam und wohin es sich
gerade bewegt. Evolutionar hoher entwickelte Spezies verfligen Uber »Pfadintegrationssystemex, die
es ihnen ermoglichen, sich ohne Bezug auf Objekte und Strukturen der Umgebung zurechtzufinden.
Saugetiere nutzen ein noch komplexeres System, das mit mentalen Karten arbeitet.

Hinweg

Rickweg

Ein neuronales GPS

Einige Insekten und andere Gliedertiere sind mit
einem erstaunlich effektiven Navigationssystem
ausgestattet. Ihr Nervensystem zeichnet die
Geschwindigkeit und Richtung ihrer Bewegung
relativ zu einem Ausgangspunkt auf. Anhand
dieser Informationen gelingt es den Tieren, zum
Beispiel einen direkten und damit kiirzeren Rick-
weg zu nehmen, statt der kurvenreichen Route des
Hinwegs zu folgen.

steckten die Elektroden aber in einer Region des entorhi-
nalen Kortex, die direkt mit solchen Hippocampusabschnit-
ten verbunden ist, in denen sich laut vorangegangenen
Untersuchungen Ortszellen befinden. Ahnlich wie diese
feuerten viele Zellen des entorhinalen Kortex, wenn sich ein
Tier an bestimmten Stellen im Kéafig befand. Doch im Ge-
gensatz zu den Ortszellen taten sie das nicht nur bei jeweils
einer einzigen Position, sondern an vielen verschiedenen.
Dabei fiel vor allem die raumliche Verteilung dieser
Stellen auf. Das grundlegende Muster entdeckten wir erst
2005, und zwar als wir das Versuchsareal schrittweise
erweiterten, in dem wir unsere Experimente durchfiihrten.
Ab einer bestimmten Flache zeigte sich: Die vielen Orte, an
denen ein entorhinales Neuron bei einer herumlaufenden
Ratte aktiv wird, bilden ein Muster von Sechsecken. Eine
solche Zelle — wir tauften sie Gitterzelle (englisch: grid
cell) — feuerte stets dann, wenn das Tier einen Eckpunkt
dieses hexagonalen Gitters passierte.
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Die von den Gitterzellen aufgespannten Sechseckmuster
bedeckten die gesamte betrachtete Flache der Umzaunung.
Daher vermuteten wir, dass Gitterzellen im Unterschied zu
Ortszellen Informationen (ber Distanz und Richtung vermit-
teln. Sie helfen dem Tier, die Anderungen seiner eigenen
Position im Raum zu verfolgen, und zwar nur auf Grund
innerer Signale, die es den Bewegungen seines Korpers
entnimmt. Zusatzliche Informationen aus der Umgebung
braucht es dazu nicht.

Daraufhin untersuchten wir die Aktivitdt von Neuronen
in verschiedenen Regionen des entorhinalen Kortex und
machten eine faszinierende Entdeckung: In dessen obers-
tem Teil — Fachleute sprechen vom dorsalen, also riicken-
warts gelegenen entorhinalen Kortex — bilden die Gitter-
zellen Muster aus recht kleinen Sechsecken. Deren Umfang
nahm aber schrittweise zu, je weiter wir uns mit den Elek-
troden der ventral (bauchwarts) gelegenen Unterseite des
entorhinalen Kortex naherten. Offenbar lassen sich in dieser



Kartierung ihres Lebensraums nutzen — wir sollten weitere
Uberraschungen erleben.

Bereits in den 1980er und friihen 1990er Jahren hatten
James B. Ranck und Jeffrey S. Taube vom Downstate
Medical Center der State University of New York (SUNY)
Neurone beschrieben, die feuern, wenn der Kopf eines
Nagetiers in eine bestimmte Richtung weist. Diese Zellen
lagen im Prasubiculum, einem weiteren Nachbarn des
Hippocampus in der Hirnrinde. Wir entdeckten nun solche
»Kopfrichtungszellen« auch im entorhinalen Kortex, einge-
streut zwischen Gitterzellen. Viele arbeiteten sogar wie
diese: Die Stellen, an denen sie aktiv wurden, bildeten
ebenfalls ein Maschengitter; allerdings feuerten sie nur,

Sduger urSprunglw:é wenn sich das Tier in eine bestimmte Richtung orientierte.
Solche Zellen dienen also als eine Art Kompass in der je-
weiligen Umgebung, haben aber nichts mit dem Erdmag-
netfeld zu tun.

Anhand der Aktivitdt weniger »Geschwindigkeitszellen«
konnen Forscher bestimmen, wie schnell das Tier lauft
kiinftiger Einige Jahre spater, 2008, spirten wir im entorhinalen
Weg Kortex einen weiteren Neuronentyp auf. Diese »Grenzzellen«

feuern, wenn das Tier sich einer Wand oder einem anderen
Hindernis nahert. Offenbar berechnen sie, wie weit es davon
entfernt ist.

2015 trat schlieRlich ein funfter Typ von Orientierungszel-
le auf den Plan. Diese Neurone reagieren auf die Geschwin-
digkeit, mit der sich ein Tier bewegt, und zwar unabhangig
Landkarten im Kopf von dessen aktueller Position und Bewegungsrichtung. lhre
Feuerrate nimmt proportional zum Tempo der Fortbewe-
gung zu. Wir konnten sogar an der Aktivitat einer Hand voll
solcher »Geschwindigkeitszellen« ablesen, wie schnell sich
ein Tier gerade bewegt. Zusammen mit den Kopfrichtungs-
zellen kénnten die Geschwindigkeitszellen die Aufgabe
erfillen, den Gitterzellen fortlaufend aktualisierte Informatio-
nen uUber die Positionsveranderungen des Tiers zu liefern,
genau gesagt zu Tempo, Bewegungsrichtung und Distanz
vom Ausgangspunkt.

Die Gitterzellen hatten wir entdeckt, als wir untersuchten,

Saugetiere haben ein besonders raffiniertes Orien-
tierungssystem entwickelt. Spezialisierte Neurone
in ihrem Gehirn feuern in Mustern, die zurtick-
gelegte Wegstrecken reprasentieren. Gemeinsam
erzeugen diese Neurone mentale Karten der
AuRenwelt. Die Tiere speichern Erinnerungen

an die Routen und verwenden sie zum Planen
kinftiger Unternehmungen.
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auf Grund welcher Informationen die Ortszellen ein inneres
Bild von der Umgebung entwickeln. Heute wissen wir, dass

Hirnregion einzelne Module abgrenzen, deren Gitterzellen Letztere Signale verschiedener Zelltypen des entorhinalen
Karten mit jeweils unterschiedlicher Auflosung erzeugen. Kortex integrieren, um die bisherige Route und die aktuelle
Die Maschenweite in benachbarten Modulen unterschied Bewegungsrichtung zu erfassen. Doch das ist noch nicht die
sich dabei regelmalRig um das etwa 1,4-Fache - also unge- ganze Wahrheit darliber, wie Saugetiere navigieren.

fahr der Quadratwurzel aus 2. Im obersten Modul des Anfangs konzentrierten wir uns auf den medialen (zen-
entorhinalen Kortex waren die Ecken eines Gittersechsecks tralen) Anteil des entorhinalen Kortex. Ortszellen konnten
ungefahr 30 bis 35 Zentimeter voneinander entfernt. Im aber auch Signale von dessen lateralen (seitlichen) Regionen

nachstunteren Modul erreichte die Kantenlange 42 bis 49
Zentimeter und so weiter, bis im untersten der Abstand der
Eckpunkte mehrere Meter betrug.

Wir waren begeistert von der Entdeckung der Gitterzellen .
und ihrer klaren Organisation. In den meisten Regionen der MEhr WISSBn an
Hirnrinde erscheinen die neuronalen Aktivitatsmuster nam- Spektl‘um_de
lich chaotisch und kaum interpretierbar. Hier im entorhi-
nalen Kortex fanden wir endlich ein System von Neuronen,
die vorhersehbar und geordnet feuerten. Das wollten wir
unbedingt genauer untersuchen. Doch sind Gitter- und
Ortszellen nicht die einzigen Neurone, die Saugetiere zur

Unser Online-Dossier zum Thema
Hirnforschung finden Sie unter
spektrum.de/t/hirnforschung

FOTOLIA / GIORDANO AITA
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erhalten, die bereits vorverarbeitete Informationen von
verschiedenen Sinnessystemen weiterleiten, unter anderem
Uber Gerliche oder die Identitat von Objekten. Auf diese
Weise flihren Ortszellen Signale aus den unterschiedlichsten
Hirnregionen zusammen. In unserem Labor wie auch an
anderen Instituten wird derzeit die komplexe Interaktion der
im Hippocampus ankommenden Signale und die Bildung
ortsspezifischer Gedachtnisinhalte erforscht — und zweifellos
auch noch die nachsten Jahre.

Wie lasst sich herausfinden, wie die rdumlichen Karten
des entorhinalen Kortex und des Hippocampus bei der
Orientierung im Raum zusammenarbeiten? Etwa indem man
schaut, worin sie sich unterscheiden — beispielsweise in
ihrer Anpassungsbereitschaft. John L. Kubie und der 2013
verstorbene Robert U. Muller vom SUNY Downstate Medi-
cal Center zeigten in den 1980er Jahren, dass komplett neue
von Ortszellen erzeugte Karten im Hippocampus entstehen
konnen, wenn das Tier in eine andere Umgebung gelangt.
Dafur genugte bereits eine unterschiedliche Wandfarbe am
selben Ort im selben Raum.

In unseren Laboren lieBen wir Ratten in bis zu elf ver-
schiedenen Umzaunungen nach Futter suchen. Fur jede
davon konstruierten die Tiere rasch eine eigenstandige
Karte. Das stltzt die Hypothese, wonach der Hippocampus
unterschiedliche Modelle erstellt, die zur jeweiligen spezi-
fischen Umgebung passen.

Dagegen sind die Karten des medialen entorhinalen
Kortex universell: Feuern Gitter-, Kopfrichtungs- und Grenz-
zellen an bestimmten Positionen in einer Umgebung ge-
meinsam, werden sie in einem anderen Umfeld an analogen
Orten aktiv — ganz so, als wiirden die Koordinaten einfach

Die schwarzen Punkte markieren jene Stellen im zwei mal zwei
Meter groBen Gehege, an denen eine bestimmte Rasterzelle
der untersuchten, frei umherlaufenden Ratte feuert (grau: die
Laufstrecke der Ratte). Diese Orte bilden bienenwabenartige,
hexagonale Muster.
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auf die neue Situation Ubertragen. Bewegt sich beispielswei-
se das Tier in einem Raum Richtung Nordosten, feuern
Zellen in der gleichen Abfolge, wie wenn es in einem ande-
ren Raum in diese Richtung lauft.

Das Gehirn nutzt zum Orientieren also das Muster neuro-
naler Signale im entorhinalen Kortex. Diese Daten kommen
dann in den Hippocampus, der damit eine spezifische
Karte fur die jeweilige Umgebung erstellt. Aus evolutionarer
Sicht ist die Verwendung zweier Kartensysteme, die ihre
Informationen integrieren, eine effiziente Losung fur ein
Navigationssystem. Die Gitter des entorhinalen Kortex, die
Distanz und Richtung bestimmen, bleiben bei wechselnder
Umgebung gleich. Dafiir erstellen die Ortszellen des Hippo-
campus eine spezifische Karte fur jeden einzelnen Raum.

Noch ist die Funktionsweise des neuronalen Navigations-
systems nicht vollstandig verstanden. Praktisch unser
gesamtes Wissen uber Orts- und Gitterzellen stammt von
Aufzeichnungen neuronaler Aktivitat, wahrend ein Tier in
einer artifiziellen Umwelt umherlauft - in Kasten mit ebenem
Boden, die kaum als Orientierungspunkte geeignete Struk-
turen aufweisen.

Nach jeder Haarnadelkurve im Labyrinth erstellt das
Gehirn ein neues Gittermuster

Diese Laborbedingungen unterscheiden sich drastisch von
natlirlichen Umgebungen, die sich laufend verandern und
zahllose dreidimensionale Objekte enthalten. Arbeiten dort
Orts- und Gitterzellen Uberhaupt auf die gleiche Weise?
Experimente in komplexen Labyrinthen lieferten erste Er-
kenntnisse Uber die Funktion des neuronalen Navi in einer
Umwelt, die dem naturlichen Lebensraum naherkommt. So
zeichneten wir 2009 die Aktivitat von Gitterzellen auf, wah-
rend sich die Tiere durch ein Labyrinth bewegten, in dem
am Ende jedes Wegs eine Haarnadelkurve zum nachsten
Gang fuhrt. Wie erwartet, erzeugten die Gitterzellen fur
jeden Gang hexagonale Muster, mit denen die Tiere die
darin zuruckgelegte Distanz kartierten. Nach jeder Kehrt-
wendung in einen neuen Gang erstellte das System ein
komplett neues Gittermuster, als ob das Tier einen ganz
anderen Raum betreten hatte.

Spatere Untersuchungen in offeneren Umgebungen
ergaben, dass die Kartengitter in kleinere Abschnitte zerfal-
len, sobald der verfligbare Raum eine gewisse Grolde Uber-
schreitet. Derzeit untersuchen wir, wie sich diese individu-
ellen Teilkarten dann zu einer integrierten Karte eines grof3e-
ren Areals zusammenflugen. Doch die experimentellen
Bedingungen, unter denen wir diese Studien durchfihren,
sind gegenuber den natlrlichen Verhaltnissen immer noch
stark vereinfacht: Die Versuchsraume sind flach und vollig
eben. Beobachtungen anderer Arbeitsgruppen an fliegenden
Flederméausen oder in Kafigen herumkletternden Ratten
ergaben erste Anhaltspunkte zur Navigation in dreidimensi-
onalen Umgebungen: Orts- und Kopfrichtungszellen feuern
auch hier nur an bestimmten Positionen; Ahnliches gilt
vermutlich fur Gitterzellen.

Das Navigationssystem des Hippocampus leistet jedoch
noch weit mehr, als den Weg von A nach B zu finden.

Es empfangt namlich nicht nur Informationen zur Position,
Distanz und Richtung aus dem medialen entorhinalen
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Neuronale Kartografie

Seit den 1930er Jahren vermuten Neurowissenschaftler, dass Saugetiergehirne mentale
Karten erstellen, welche die raumliche Geometrie der AuRenwelt reprasentieren.
Inzwischen haben sie Nervenzellen identifiziert, deren koordiniertes Feuern solche

Karten hervorbringt.

Orts- und
Gitterzellen

Ein entscheidender Fortschritt
gelang 1971 mit der Entde-
ckung der Ortszellen im Hip-
pocampus der Ratte. Im

Jahr 2005 entdeckten die
Autoren dieses Artikels dann
die Gitterzellen, die dem

Tier ein Geflhl fur seine Po-
sition und seine Bewegungen
im Raum vermitteln. Jede
Gitterzelle feuert an verschie-
denen Stellen im Raum, die
sich als Eckpunkte von Sechs-
ecken darstellen lassen.

Eine mentale Karte entsteht

Die Aktivitat von Gitterzellen produziert eine Karte
(rechts), die einer geografischen Landkarte ahnelt (ganz
rechts). Zusammen mit Ortszellen, welche die Position
des Tiers in der jeweiligen Umgebung feststellen, erlau-
ben Gitterzellen damit eine akkurate mentale Darstellung
der Umwelt.

Hippocampus
mit Ortszellen

entorhinaler
Kortex mit
Gitterzellen

Stellen, an denen
Ortszellen feuern

Stellen, an denen
Gitterzellen feuern

Kortex, sondern zeichnet auch Objekte auf, die sich an
einem bestimmten Ort befinden, und speichert Ereignisse,
die dort stattgefunden haben. Das von den Ortszellen er-
stellte Modell der Umgebung enthalt also Daten nicht nur
Uber den Aufenthaltsort, sondern auch zu den Erfahrungen
des Tiers — ahnlich wie es Tolman in seinem Konzept einer
mentalen Karte postuliert hatte. Einige der zusatzlichen
Informationen stammen von Neuronen des lateralen (seit-
lichen) entorhinalen Kortex. Dabei verknupfen sich Details
zu Objekten und Ereignissen mit den Koordinaten der Karte
und werden als Gedachtnisinhalte abgelegt. Wird diese
Erinnerung spater aufgerufen, sind sowohl das Ereignis als
auch seine Position auf der Karte wieder prasent.

Diese Kopplung von Orten und Erinnerungen ist vergleich-
bar mit einer Lerntechnik, die bereits die alten Griechen und
Romer nutzten: der Loci-Methode. Sie erleichtert es, Listen
von Einzelinformationen zu memorieren, indem der Lernende
jedes einzelne Wort im Geist an einer bestimmten Stelle auf
einem vertrauten Weg durch ein Haus oder eine Landschaft
ablegt. Teilnehmer von Gedachtniswettbewerben verwenden
diese Technik, um sich lange Abfolgen von Zahlen, Buch-
staben oder Spielkarten zu merken.

Leider gehort der entorhinale Kortex zu den ersten Hirn-
arealen, deren Funktion bei der Alzheimerdemenz versagt:
Die Neurone in diesem Teil der Hirnrinde sterben ab, wes-
halb eine Volumenabnahme des entorhinalen Kortex auf ein
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Das Navi in unserem Kopf

Das neuronale Navigationssystem von Saugern liegt tief in einer
Hirnregion, die als medialer Schlafenlappen bezeichnet wird.
Zwei Areale sind dabei besonders wichtig: der entorhinale Kortex
und der Hippocampus.

Hippocampus
(enthélt die
Ortszellen)

entorhinaler Kortex
(enthalt die Gitterzellen)

Hippocampus
(grain)

Datenstrom
zum Hippocampus

Der entorhinale Kortex leitet Informa-
tionen zur Bewegungsrichtung und
zurlickgelegten Distanz von den Gitter-
zellen an den Gyrus dentatus und die
Areale CA3 und CA1 des Hippocam-
pus. Diese erstellen eine mentale Karte
fur die optimale Planung zukunftiger
Positionsveranderungen.

entorhinaler Kortex
(gelb)

Querschnitt durch
die Hippocampus-Region

Die Gitterzellen im entorhinalen Kortex

Die Stellen, an denen eine Gitterzelle aktiv
wird, bilden bienenwabenartige Muster
von Sechsecken. Deren Maschenweite
vergrof3ert sich im entorhinalen Kortex von
oben (dorsal) nach unten (ventral) schritt-
weise. In seiner obersten Schicht wird eine
Gitterzelle wieder aktiv, wenn sich das Tier
etwa 30 bis 35 Zentimeter von ihrem ersten
Feuerort entfernt hat. Fur die Neurone in
der untersten Schicht hingegen muss es
dafiir einige Meter zurlicklegen.

Andere spezialisierte Zellen
im entorhinalen Kortex ...

engmaschig weitmaschig
... senden Informationen Uber Kopforientie-
rung, Geschwindigkeit und Abstand zu Hinder-
nissen an den Hippocampus. All diese Daten
flieRen in eine detai”ierte, komplexe Karte der Orientierung Geschwindigkeit Begrenzungen
Umgebung ein.

Qq
«
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May-Britt Moser kiimmert sich eingehend und liebevoll
um eine ihrer Laborratten, bevor sie die neuronale Akti-
vitdt im entorhinalen Kortex des Tiers untersucht. Die
Erfahrung zeigt, dass solche Zuwendung auch die Koope-
ration der Ratten verbessert.

erhohtes Alzheimerrisiko hindeutet. Entsprechend gilt
orientierungsloses Umherirren als ein frihes Anzeichen der
Alzheimerdemenz. In den spateren Stadien sterben dann
auch Zellen des Hippocampus ab. Dadurch konnen sich die
Patienten nicht mehr an Ereignisse erinnern oder an abs-
trakte Konzepte, wie zum Beispiel Farbbezeichnungen.
Einer aktuellen Untersuchung zufolge funktionieren die
Gitterzellnetzwerke schlechter bei jungen Menschen mit
einer Genvariante, die das Alzheimerrisiko erhoht. Das
konnte auch neue Maoglichkeiten zur Frihdiagnose der
Krankheit eroffnen.

Mehr als 80 Jahre nachdem Tolman erstmals postulierte,
dass unser Gehirn eine mentale Karte der Umwelt erstellt,
wissen wir nun: Ortszellen sind nur eine Komponente eines
komplexen Systems des Gehirns zum Abbilden der raum-
lichen Umgebung mit dem Ziel, Position, Distanz, Geschwin-
digkeit und Bewegungsrichtung zu bestimmen. Die hierfur
bendtigten Zelltypen haben Forscher inzwischen auch bei
Flederméausen, Affen und beim Menschen nachgewiesen.
Dass sie bei ganz verschiedenen Saugergruppen vorkom-
men, legt nahe, dass diese Zellen schon frih in der Evolu-
tion der Sdugetiere entstanden und ahnliche neuronale
Funktionsprinzipien nutzen.

Das System zur raumlichen Darstellung der Umgebung
gehort bereits zu den am besten verstandenen Netzwerken
in der Hirnrinde der Saugetiere. Auch die Algorithmen, mit
denen es arbeitet, sind zum Teil schon identifiziert. Wie so
oft werfen die neuen Entdeckungen aber auch weitere
Fragen auf. Zwar wissen wir jetzt, dass unser Gehirn Karten
der Umwelt erstellt. Es ist jedoch noch unklar, wie deren
Einzelkomponenten zusammenwirken, um ein koharentes
Gesamtbild zu erstellen, und wie andere Hirnteile auf Grund
dieser Informationen Uber Ortsveranderungen und geeig-
nete Routen entscheiden.

Viele andere Fragen sind ebenfalls noch offen. Gilt bei-
spielsweise das neuronale Kartensystem des Hippocampus
und des entorhinalen Kortex nur fur die nahere Umgebung?
Oder verwenden Tiere ihre Orts- und Gitterzellen auch tGber
weitere Distanzen, etwa wenn Fledermause bei ihren Wan-
derungen Hunderte oder Tausende von Kilometern zuruck-
legen? Unsere bisherigen Untersuchungen mit Nagern
konnen das nicht beantworten, denn dort beschrankten wir
uns auf einen Radius von wenigen Metern.

Nicht zuletzt fragen wir uns naturlich, wie und wann
Gitterzellen entstehen, ob es dafir eine kritische Phase in
der Hirnentwicklung gibt und ob andere Wirbeltiere eben-
falls tber ein ahnliches System aus Ortszellen und Gitter-
zellen verfligen — oder gar Wirbellose? In letzterem Fall ware
dieses Prinzip der neuronalen Kartierung bereits hunderte
Millionen Jahre alt. Eines lasst sich aber mit Sicherheit
sagen: Das Navigationssystem in unserem Gehirn wird die
Forscher noch fiir Jahrzehnte beschaftigen. 4
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WEBLINK

www.sciviews.de/video/wie-orientieren-sich-ratten-im-raum
Dieses knapp zehnmintitige Video stellt das Forscherehepaar Moser und
seine Arbeiten vor.
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