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WSTEP

Formowanie, przetwarzanie i uzywanie
pamieci przestrzennej jest jedna z najistotniej-
szych funkcji centralnego ukladu nerwowego.
Fenomen ten jest jednoczesnie jednym z naj-
ciekawszych zagadnien badawczych w obsza-
rze nauk biologicznych. Znaczace postepy w
badaniach nad tym zjawiskiem dokonaly si¢
w drugiej potowie XX w. oraz na poczatku

KOMORKI

Przeprowadzone przez E. Tolmana w
potowie XX w. badania behawioralne su-
gerowaly, ze zdolno$S¢ do poruszania si¢ w
skomplikowanej przestrzeni nie opiera si¢ na
formowaniu tancucha prostych odruchow,
jak twierdzili wowczas behawiorySci. Sposob
rozwiazywania przez zwierzeta doSwiadczal-
ne stosunkowo zlozonych probleméw prze-
strzennych sugerowal, ze w ich mozgu istnie-
je reprezentacja zewnetrznego Srodowiska, z
ktorej moga odczytywac informacje niczym
z mapy. Ta hipotetyczna koncepcja nazwata
zostala ,mapa kognitywna” (TOLMAN 1948).
ZarO6wno jej umiejscowienie w mozgu, jak i
sposOb powstawania byly jednak wowczas
zagadka. Pod koniec lat 50. wykazano, ze re-
gionem mozgu odpowiedzialnym za formo-
wanie tego typu pamieci jest niewielki ob-
szar plata skroniowego, zwany hipokampem.
Hipoteze t¢ wysunicto na podstawie obser-
wacji przypadku neurologicznego pacjenta
znanego pod inicjatami H. M. W wyniku re-

biezacego stulecia. Zaowocowalo to przyzna-
niem w 2014 r. nagrody Nobla w dziedzinie
fizjologii lub medycyny Johnowi O’Keefe,
oraz May-Britt i Edvardovi Moser — trojgu na-
ukowcom, ktorzy w odstepie niemal 40 lat
dokonali dwoch fundamentalnych odkry¢ rzu-
cajacych Swiatto na anatomiczne i fizjologicz-
ne podstawy pami€ci przestrzenne;j.

MIEJSCA

sekcji hipokampa (w celu usuni¢cia ogniska
epilepsji) nastapila u niego catkowita utrata
zdolnoSci tworzenia catego szeregu form pa-
mieci, w tym pamieci przestrzennej (MILNER
2005). Dalszych dowodow na role tej struk-
tury dostarczyly badania elektrofizjologiczne
w modelu szczurzym przeprowadzone przez
O’Keefe. Rejestracje aktywnoSci pojedyn-
czych neuronéw w grzbietowej czesci hipo-
kampa u swobodnie poruszajacych si¢ zwie-
rzat ujawnily zdumiewajaca wiaSciwosS¢ tych
komorek. Podstawowa czestotliwosS¢ genero-
wania potencjalow czynnosSciowych byla w
kazdym z neuronow niska. Jednak, gdy zwie-
rz¢ wchodzilo w SciSle okreslony, niewielki
fragment obszaru doswiadczalnego, czestotli-
woSs¢ wrzrastala gwaltownie, bez wzgledu na
kierunek i predkos¢ poruszania. Po wyjSciu
z pola miejsca (ang. place fields), jak nazwa-
no regiony specyficznej aktywnoSci, neuron
miejsca (ang. place cell) stawal sie ponownie
nieaktywny (O’KEEFE i DOSTROVSKY 1971).
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Kazdy z rejestrowanych neuronéw posiadat
odrebne pole miejsca, zatem nalozenie ak-
tywnosci catej populacji tworzylo swoista
mape, dokladnie taka, jaka przewidzial Tol-
man ponad dwadzieScia lat wczesSniej (O’KE-
EFE i NADEL 1978). Co istotne, O’Keefe wy-
kazal, ze owa specyficzna aktywnoS¢ w polu
miejsca nie byla jedynie wynikiem prostej
stymulacji sensorycznej (np. wzrokowej), ale
zalezala od caloSciowej, wielowymiarowe;j
percepcji zwierzecia.

W niezmienionym Srodowisku pola miej-
sca wykazuja duza stabilnoS¢ i moga byc¢
wiernie odtwarzane w wielu kolejnych se-
sjach. Wprowadzenie niewielkich rearan-
zacji w ukladzie przestrzennym powoduje
jedynie zmiany maksymalnej czestotliwosci

osiaganej przez niektére neurony miejsca,
bez zaburzenia mapy jako catoSci. Zjawisko
to nosi nazwe remapowania czestotliwosci
(ang. rate remapping). Przeniesienie zwie-
rzecia do innego pomieszczenia powoduje z
kolei powstanie catkiem nowego ukladu pol
miejsca, w ktOorym zaleznoSci przestrzenne
pomiedzy neuronami miejsca odtworzone sa
zupetnie losowo. W tym przypadku mamy
do czynienia z remapowaniem calkowitym
(ang. global remapping). Co istotne, powrot
do wczesniejszego Srodowiska skutkowal petl-
nym przywroceniem wczesniejszego uktadu
pol miejsca. To sugerowalo, ze system neuro-
now miejsca moze stanowic¢ neurofizjologicz-
ny substrat pamieci przestrzennej (COLGIN i
wspoétaut. 2008).

ROLA HIPOKAMPA W PAMIECI PRZESTRZENNE]

Pierwsze przyzyciowe rejestracje komo-
rek miejsca pochodzily z obszaru hipokam-
pa okreslanego jako pole CAl. Zanim jednak
informacja przestrzenna dociera do tego re-
jonu, przechodzi kolejno przed dwie inne
podjednostki hipokampa: zakret z¢baty (ang.
dentate gyrus, DG) oraz pole CA3 (Ryc. 1A).
Wydawalo sie zatem, ze specyficznoS¢ komo-
rek miejsca w CAl zalezna jest od aktywno-
Sci neuronow wiasnie w DG i CA3. Rejestra-
cje przeprowadzone w tych dwoch rejonach
wykazaly jednak, ze rowniez tam znajduja
sic w pelni funkcjonalne neurony miejsca,
zatem formowanie specyficznosSci tych ko-
morek, musiato zachodzi¢ jeszcze zanim in-
formacja dotarta do hipokampa. Dlaczego
zatem gotowa informacja przestrzenna musi
przejsc az przez trzy polaczenia synaptyczne?
Kazdy z regionéw hipokampa charakteryzu-
je si¢ odmienna budowa anatomiczna oraz
cechami fizjologicznymi, ktore determinuja
jego funkcje. CaloSC tworzy unikatowy sys-
tem kodowania, obrobki i odtwarzania zlozo-
nej, wielowatkowej informacji przestrzennej.
Przetwarzanie informacji w zakrecie zebatym
polega na jej szybkiej ortogonalizacji, czyli
takim zakodowaniu kazdego z zapamictywa-
nych kontekstow przestrzennych, aby nie na-
stapito ich pokrywanie i wymieszanie (TRE-
VES i wspotaut. 2008). Sprzyjaja temu liczne
rownoleglte wilokna (tzw. wilokna mszyste,
ang. mossy fibers), niewielka liczba polaczen
bocznych oraz specyficzne, bardzo silne sy-
napsy na neuronach pola CA3. Ponadto, w
warstwie podziarnistej (znajdujacej si¢ nieco
ponizej gesto upakowanych cial komorko-

wych) znajduja si¢ komorki progenitorowe,
ktore dziela si¢, a nastepnie sukcesywnie za-
silaja populacje dojrzalych neuronow (EHNIN-
GER i KEMPERMANN 2008). Co istotne, nowo
wygenerowane neurony preferencyjnie wia-
czaja sic w kodowanie bodzcoOw pojawiaja-
cych sie w okresie ich integracji do obwodu.
W ten wilasSnie sposob nadaja zapisywanej in-
formacji unikatowy charakter i umozliwiaja
rozroznianie wzorcOw (ang. pattern separa-
tion) podczas odczytywania pamieci (FRAN-
KLAND i wspotaut. 2013). Nieco inaczej wy-
glada przetwarzanie informacji w polu CA3.
Podobnie jak w zakrecie zebatym, w czasie
kodowania danego wspomnienia aktywo-
wana jest w tej strukturze pewna populacja
neuronow. S3 to komorki postsynaptyczne
dla aktywnej populacji z DG, pobudzone po-
przez wtokna mszyste. W odroznieniu od po-
przedniej struktury, komorki nerwowe CA3
sa jednak wzajemnie potaczone szeregiem
synaps pobudzajacych. W trakcie formowa-
nia danego Sladu pamieci synapsy pomiedzy
aktywnymi neuronami ulegaja wzmocnieniu.
W wyniku tego procesu potencjat czynno-
sciowy wygenerowany podczas odtwarzania
Sladu pamieci w jednym z neurondéw jest w
stanie przenieSC sic na inne, polaczone sy-
naptycznie komorki. To oznacza, ze nawet
czeSciowy bodziec z zakretu zebatego moze
aktywowaC pelna reprezentacje neuronalna
w CA3 (Guzowskl i wspotaut. 2004). Pro-
ces ten nazywany jest dopetlnianiem wzorca
(ang. pattern completion).

Ostatni etap przetwarzania informacji w
hipokampie ma miejsce w polu CAl. Struk-
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tura ta otrzymuje projekcje z CA3, ale tak-
ze spoza hipokampa, z niemal tego same-
go 7Zrodla co zakret zebaty. To oznacza, ze
informacja przechowywana i przetwarzana
w polaczeniach DG-CA3 porownywana jest
tutaj z ,surowa”, ,nieprzetworzona” rzeczy-
wistoScia. Jezeli oba bodzce si¢ pokrywaja,
oznacza to, ze zwierze zetknelo sie ze zna-
jomym kontekstem, a hipokamp moze przy-
wotac i wykorzysta¢ dodatkowe wspomnie-
nia. Jezeli za$ sygnaly sa ré6zne, system za-
koduje nowy kontekst. Dokladne poznanie
mechanizmoéw rzadzacych tym procesem
(w szczegoblnosci synchronizacja pomiedzy
kodowaniem i odtwarzaniem) jest ciagle
wyzwaniem dla badaczy, niemniej jednak

pewne obserwacje potwierdzaja przed-
stawiony schemat dzialania hipokampa.
Jednym z najbardziej przekonujacych jest
eksperyment, w ktorym przecicto chirur-
gicznie polaczenie synaptyczne pomicdzy
CA3 i CAl. Szczury z tak uszkodzonym hi-
pokampem byly w stanie normalnie poru-
sza¢ sie i wykorzystywaé wskazowki prze-
strzenne. Mozliwe tez bylo zarejestrowanie
komorek miejsca w polu CAl. Jednak zgod-
nie z przewidywaniami, u zwierzat tych
niemozliwe bylo odtworzenie informacji
nabytej podczas wczeSniejszych sesji. Bylo
to spowodowane niemozno$cia przywola-
nia Sladu pamieci z DG/CA3 (BRUN i wspot-
aut. 2002).

KOMORKI SIATKI

Powyzszy eksperyment byl przelomowy
nie tylko dlatego, ze dostarczyl dowodow
na role poszczegélnych podregionow hipo-
kampa w formowaniu pamig¢ci przestrzenne;j.
Udowodnil on ostatecznie, ze specyficznosc
komorek miejsca ma swoje Zréodlo poza ta
struktura. Zrodlem glownej projekcji do hi-
pokampa (tzw. drogi przeszywajacej, ang.
perforant pathway) jest niewielki obszar
kory lezacy w placie skroniowym, zwany
kora srodwechowa (ang. entorhinal cortex,
EC). Pierwsze proby przyzyciowej rejestracji
aktywnoSci neuronow w tej strukturze przy-
niosty obiecujace, aczkolwiek niejednoznacz-
ne wyniki. Pola miejsc byly liczne i nieregu-
larnie roztozone. Bardziej szczegolowe bada-
nia doprowadzily jednak do zdumiewajacego
odkrycia. Podczas eksploracji w odpowied-
nio duzym pomieszczeniu, pola o zwi¢kszo-
nej aktywnoSci ukltadaly si¢ w niezwykle re-
gularna, heksagonalna sie¢, dokladnie pokry-
wajaca swym zasiegiem caly dostepny zwie-
rzeciu obszar (HAFTING i wspolaut. 2005).
Poszczegolne komorki siatki (ang. grid cells)
roznity sie faza, a wiec pola ich szczytowej
aktywnoSci przesunicte byly wzgledem sie-
bie, pokrywajac caly obszar eksploracji. Re-
gularno$s¢ wzoru sugerowala, ze w korze
srodwechowej funkcjonuje system odmie-
rzania przestrzeni w sposOb ciagly, zalezny
gtownie od wlasciwosci fizjologicznych sieci
neuronalnej kory Srodwechowej. Jednocze-
Snie fakt, iz w trakcie wielokrotnej eksplo-
racji wzor nie ulegal ,rozmyciu” w wyniku
nakltadania sie drobnych bledéw sugerowal,
ze okresowo nastepuje jego aktualizacja w
oparciu o wskazowki ze Swiata zewnetrz-

nego. Wzor siatki byl odtwarzany po prze-
niesieniu w nowe Srodowisko, jednak (po-
dobnie jak pola miejsca w hipokampie) byt
przywracany przy powrocie, sugerujac istnie-
nie mechanizmu pami¢ci (MOSER i wspotaut.
2008). Bazujac na wczesnych obserwacjach
stworzono niezwykle elegancki, teoretyczny
model funkcjonowania wewnetrznego mi-
kroobwodu generujacego pola siatki. Przewi-
dywatl on, ze, niczym w ,meksykanskiej fali”
inicjowanej przez kibicow na trybunach pil-
karskich, kazdy z neurondéw przekazuje swa
aktywnos¢ sasiadowi o nieznacznie przesu-
ni¢tej fazie, jednoczeSnie hamujac reszte sie-
ci. Po przejSciu catego okresu (rownego od-
stepowi pomiedzy wezlami siatki) aktywnos¢
wraca do komorki inicjujacej. Przekazywanie
aktywnosci wedhug tego mechanizmu nazwa-
ne zostalo atraktorem pierScieniowym (ang.
ring attractor). Niestety, kilkuletnie badania
wlasciwosci polaczen pomiedzy komorkami
gwiazdzistymi (jak nazwano neurony war-
stwy II kory Srodwechowej wysylajace pro-
jekcje do hipokampa) nie wykazaly istnienia
zadnych lokalnych potaczen wzbudzajacych.
Kazda z komorek jedynie hamowata aktyw-
no$¢ sasiadujacych neuronow. Okazalo sie,
ze roéwniez ten sposOb oddzialywan moze
generowacC atraktor, jednak do jego funkcjo-
nowania konieczny jest stale pobudzenie z
zewnatrz (ROUDI i MOSER 2014). Wykazano,
ze taki sygnal pochodzi¢ moze z hipokampa,
ktory wysyla projekcje zwrotne do kory $rod-
wechowej. Po farmakologicznej inaktywacji
tego polaczenia wlaSciwosci komorek siat-
ki zanikaly. To ukazuje, jak skomplikowany
jest system zaleznoSci pomiedzy komorkami
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Ryc. 1. Neurofizjologiczne korelaty mapy kognitywne;j.

A. Typy komorek o aktywnoSci modulowanej przez informacje przestrzenna oraz ich polaczenia anatomicz-
ne w hipokampie (HPC) i korze srodwechowej (MEC). B. Uproszczony model powstawania specyficznej ak-
tywnosci komorek miejsca w wyniku interferencji pomiedzy periodycznymi wzorami aktywnosSci komorek

siatki. M1-M4: moduly w korze Srodwechowe;j.

siatki a systemem komorek miejsca (MOSER i
wspotaut. 2014).

ZmiennoS¢ wlasciwosci komorek siatki w
obrebie kory srodwechowej byla kolejnym ob-
szarem zainteresowan badaczy. Wyniki poczat-
kowych rejestracji sugerowaly, ze sasiadujace
neurony nie r0znia si¢ zasadniczo pod wzgle-
dem orientacji oraz rozmiaru siatki, tworzac
homogenna populacje komorek rozniacych
si¢ jedynie faza. Jednak dokladniejsze bada-
nia z uzyciem elektrod penetrujacych cata po-
wierzchnie¢ tej struktury wykazaty, ze odstep
pomiedzy weztami siatki roSnie w gradien-
cie grzbietowo-brzusznym. Co interesujace,
gradient ten nie jest ciagly, ale ma charakter
skokowy. W korze Srodwechowej szczura wy-
stepuja cztery populacje komorek (okreslone
jako moduly) reprezentujace siatki o rosnacej
wielkosci. Co niezwykle, w kolejnych modu-
fach nastepuje zwigkszenie rozmiaru siatki o
staly wspotczynnik, wynoszacy w przyblizeniu
1,4. Kazdy z modulow wydaje si¢ przy tym
funkcjonowac¢ do pewnego stopnia niezaleznie
(STENSOLA i wspotaut. 2012). Ich orientacja jest
rozna, za$ podczas remapowania (odtwarzania
siatki po przeniesieniu do nowego Srodowi-
ska) wzajemne relacje pomiedzy wektorami
ich orientacji ulegaja losowemu odtworzeniu.

Obserwacje wlasciwosci komorek  siatki
niezwykle przyblizyty badaczy do zrozumienia

wzajemnych relacji pomiedzy kora srodwecho-
wa a hipokampem. Przede wszystkim przynio-
sty niezwykle proste, teoretyczne rozwiazanie
problemu powstawania specyficznych neuro-
now miejsca (Ryc. 1B). Interferencja pomiedzy
regularnymi polami siatki o rézinej orientacji
(nalezacymi do r6znych modulow) skutkuje
wygaszeniem jednych obszarow i wzmocnie-
niem innych, ostatecznie dajac nieregularny ale
bardziej specyficzny obraz pol miejsca (ROW-
LAND i MOSER 2014). Remapowanie tworzy
nowa kombinacje modulow, generujac catko-
wicie odmienne pola miejsca (Ryc. 1B). Okaza-
fo si¢ ponadto, ze komorki siatki nie sa jedy-
nym typem neuronow obecnym w korze $rod-
wechowej o aktywnoSci modulowanej przez
informacje przestrzenna. Odkryto w tym obsza-
rze neurony granicy (ang. border cells lub bo-
undary cells), ktore reaguja na fizyczne granice
srodowiska (SOLSTAD i wspotaut. 2008), a takze
zarejestrowano komorki reagujace na kierunek
glowy (ang. head direction cells), odkryte w la-
tach 80. przez RANCKA (1985). Znaleziono tak-
ze neurony o cechach mieszanych (SARGOLINI i
wspotaut. 2006). Kazdy z tych typow komorek
wysyla projekcje do hipokampa, rOwniez bio-
rac udziat w formowaniu specyficznosci pol
miejsca w tej strukturze (Ryc. 1A).

Wczesne badania nad mapa kognitywna
w modelu szczurzym prowadzone byly giow-
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nie przy wykorzystaniu zadan behawioralnych
zwigzanych z pamiecia przestrzenna, rozumia-
na jako zdolnos¢ do poznawania nowych te-
rytoriow i nawigacji w ich obrebie. Wyniki
obserwacji pacjenta H. M. sugerowaly jednak,
ze u ludzi wielowatkowy $lad neuronalny ko-
dowany w hipokampie odgrywa role rowniez
w innych formach pamieci, niekoniecznie
zwiazanych z nawigacja. Zaburzenia neurolo-
giczne u H. M. dotyczyly glownie wspomnien
autobiograficznych, w ktorych zapamictywane
byly okolicznosci wydarzen, ludzie bioracy w
nich udzial, a takze relacje tych wydarzen z
przezyciami poprzedzajacymi i nastepujacymi.
Tego typu formy pamieci sa niezwykle trud-
ne do odtworzenia w testach behawioralnych
na zwierzetach. Mimo to udato sie potwier-

dzi¢ w modelach zwierzecych zaangazowanie
hipokampa w tworzeniu wspomniefi, ktore
mozna zakwalifikowac jako autobiograficzne
(SANDERS i wspotaut. 2003). Wydaje sie zatem,
ze pomimo stosunkowo duzych réznic w stop-
niu skomplikowania moézgu (a takze w zacho-
waniu) pomiedzy szczurem a czlowiekiem,
funkcja hipokampa u obu gatunkow jest bar-
dzo zblizona. Potwierdzaja to wyniki rejestracji
przyzyciowych z regionu hipokampa u pacjen-
tow epileptycznych z elektrodami zaimplanto-
wanymi w celu monitorowania zZrodet padacz-
ki. W eksperymentach z wykorzystaniem wir-
tualnej rzeczywistosci udato si¢ w ich mozgach
zarejestrowaC zaro6wno neurony siatki, jak i
miejsca (EKSTROM i wspotaut. 2003, JACOBS i
wspotaut. 2013).

PODSUMOWANIE

Odkrycie neurobiologicznych korelatow
pamieci przestrzennej jest niewatpliwie jed-
nym z najwiekszych dokonan neurobiologii w
XX i XXI w. Unikatowy sposob kodowania in-
formacji przestrzennej oraz wspomnien epizo-
dycznych wydaje sie¢ by¢ oparty na zblizonym
mechanizmie u wszystkich ssakow, wliczajac
Homo sapiens. O ile jednak rozszyfrowanie
tych procesOw wydaje si¢ mie¢ ogromne zna-
czenie poznawcze w biologii, ich praktyczne
aspekty nie sa do konca oczywiste. Szereg
schorzen centralnego ukladu nerwowego wy-
daje si¢ mie¢ zwiazek z patologiami w obre-
bie ukladu kodujacego pamieC przestrzenna.
W szczegolnosSci w chorobie Alzheimera, de-
generacji ulega zaroOwno kora Srodwechowa,

jak i hipokamp. Sugeruje si¢ tez zwiazek pew-
nych zaburzeft w schizofrenii z niewlasSciwym
funkcjonowaniem funkcji dopelniania wzor-
ca w hipokampie. Z kolei wyniki badan nad
zwierzecymi modelami autyzmu sugeruja, ze
przyczyna niektorych defektow kognitywnych
moze by¢ nieprawidlowa budowa neuronow
w zakrecie zebatym, co uniemozliwia kodo-
wanie zlozonych S$ladow pamieci. Trudno
jednak w chwili obecnej spodziewac si¢ szyb-
kiego pojawienia si¢ terapii wykorzystujacych
wiedze o funkcjonowaniu tego systemu. Po-
mimo to, dalsze badania nad mechanizmami
kodowania pamie¢ci przestrzennej beda z pew-
noscia jednym z najciekawszych wyzwan neu-
robiologii w XXI w.

NEUROFIZJOLOGICZNE KORELATY PAMIECI PRZESTRZENNE] — NAGRODA NOBLA Z
FIZJOLOGII LUB MEDYCYNY 2014

Streszczenie

Zdolnos¢ do rozpoznawania i zapamietywania pa-
rametrow Srodowiska zewnetrznego oraz umiejetnosé
wykorzystywania tej wiedzy stanowia niezwykle przy-
datny zestaw cech adaptacyjnych u zwierzat. Funkcja
ta okreslana jest jako pamieC przestrzenna. Jej roz-
woOj zwiazany jest z ewolucyjnym wzrostem skompli-
kowania anatomicznego i funkcjonalnego mozgu i
wyksztalceniem nowych struktur odpowiedzialnych
za specyficzne aspekty pamieci. U ssakow centralna
struktura systemu odpowiedzialnego za pamiec prze-
strzenna jest hipokamp. Odpowiada on za indeksowa-
nie i przywolywanie elementow, ktore formuja spoj-
na, tréjwymiarowa reprezentacje przestrzenna (mapeg
kognitywna). Zarzadza takze procesami znajdowania
czeSci wspoOlnych pomiedzy podobnymi konteksta-
mi lub tez ich rozrézniania. W hipokampie znajduja
si¢ komorki miejsca: neurony generujace potencjaly

czynnoSciowe w specyficznych lokalizacjach. Kora
Srodwechowa stanowi gléwne zrodlo projekcji do tej
struktury. Odbiera informacje od innych obszarow i
kieruje ja do hipokampa. W jej przySrodkowej czeSci
znajduja sie trzy rodzaje komorek o aktywnosSci mo-
dulowanej przez informacje przestrzenna. Komorki
siatki aktywowane sa w weztach rownomiernej heksa-
gonalnej siatki pokrywajacej cala dostepna przestrzen.
Neurony granicy reaguja na fizyczne przeszkody, za$
komorki kierunku glowy rejestruja zmiany pozycji
glowy zwierzecia. Wspolnie te cztery rodzaje komo-
rek modulowanych przestrzennie tworza neurofizjolo-
giczne podstawy pamieci przestrzennej u wszystkich
ssakow. Ten uklad jest rowniez odpowiedzialny za
skomplikowane formy pamieci epizodycznej u czlo-
wieka.
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Summary

The ability to recognize and remember the fea-
tures of external environment and to utilize this
knowledge is one of the most fascinating adaptive
features in the animal kingdom. This phenomenon
is commonly referred to as spatial memory. The de-
velopment of such capability is fueled by evolution-
ary progress in the complexity of brain structure
and function. This includes the emergence of spe-
cialized brain structures responsible for all aspects
of spatial memory. In mammals the central structure
involved in spatial memory is the hippocampus. This
structure is believed to be responsible for indexing
and retrieval of memory traces that form a coher-
ent three dimensional spatial representation (cog-
nitive map). It also orchestrates processes such as
differentiating or finding common features between
similar yet distinct contexts. Hippocampus harbors
the place cells: neurons that respond to a particu-

lar location in the environment by firing action po-
tentials. The entorhinal cortex is anatomically posi-
tioned as a gateway to the hippocampal formation.
It gathers information from other brain areas and
feeds it to hippocampus. In the medial part of en-
torhinal cortex several types of spatially modulated
neurons can be found. The grid cells fire at the
nodes of a hexagonal pattern as the animal traverses
the environment, creating a lattice that can serve
as metric for the generation of place fields. Border
cells react to the physical boundaries of the envi-
ronment, firing at the edge of impassable walls. The
head direction cells react to the changes in the head
position, firing preferentially at a specific horizontal
angle. Together, the interactions within elements of
this system form the neurophysiological foundation
for spatial memory in all mammals. They are also re-
sponsible for complex episodic memory in humans
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