Abstract

Spatial navigation represents one of the fundamental aspects of animal life. Determining
one's position in the environment, selecting optimal exploratory and goal-directed navigation
strategies, as well as recognizing previously encountered locations, are processes mediated by
the coordinated activity of various brain regions. The neuronal interaction between the
retrosplenial cortex (RSC) and the hippocampus (HPC) plays a crucial role in the integration
of external and internal stimuli, forming the functional basis of an organism's navigational
abilities.

This study presents anovel behavioral model for studying spatial memory in mice,
focusing on the integration of visual cues and the role of training strategies in navigation
processes. The automation of the experimental system significantly increased the number of
analyzed animals, eliminated human bias and ensured high reproducibility and stability of
experimental conditions.

Exposing mice on different training strategies reveal the ability of mice to form

associations between visual cues and directional choices. This effect could be achieved using
two different training protocols: prolonged alternation training, or a flexible protocol with
unpredictable turn succession. Based on the c-Fos mapping I also provide evidence of opposing
levels of engagement of HPC and RSC after training of mice in these two different regimens.
Functional differences in activity were observed along the anterior-posterior axis of the RSC,
with increased HPC activity noted in animals exposed to flexible training regimes.
The assessment of the availability of differentiated visual cues confirmed that mice are capable
of making effective navigational decisions based on both, a full set of cues and under conditions
of limited availability of a single cue type. An individual reference point exerted a dominant
influence on the navigation process. It was manifested in higher navigational performance.

Under selective availability of the individual cue, significantly increased activity was
observed in the rRSA. Inactivation of the retrosplenial cortex did not significantly affect
navigation processes based on spatial cues.

The conducted research not only provides valuable insights into the mechanisms of spatial
memory but also introduces a novel research tool that can be applied in studies of memory

impairments and decision-making processes in navigation.
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Streszczenie

Nawigacja w przestrzeni stanowi jeden z fundamentalnych aspektow zycia zwierzat.
Ustalenie swojego potozenia w przestrzeni, wybor optymalnej strategii eksploracyjnej
i strategii nawigacji do celu, a takze umiejetno$¢ rozpoznawania juz poznanych miejsc, to
procesy warunkowane przez wspoétprace roznych obszarow moézgu. Neuronalne interakcje
migdzy korg retrosplenialng (RSC), a hipokampem (HPC) odgrywaja kluczowa role
w integracji bodzcow zewnetrznych i wewnetrznych, tworzac funkcjonalng podstawe zdolnos$ci
nawigacyjnych organizmu.

W ramach niniejszej rozprawy opracowano innowacyjny model behawioralny do
badania pamigci przestrzennej u myszy, skoncentrowany na integracji wskazéwek wizualnych
oraz roli strategii treningowych w procesach nawigacyjnych. Automatyzacja systemu
eksperymentalnego umozliwila istotne zwigkszenie liczebnosci badanych zwierzat,
wyeliminowanie czynnika ludzkiego oraz zapewnita wysoka powtarzalno$¢ i stabilno$é¢
warunkéw badawczych. Wykazano wptyw roznych strategii treningowych na proces nawigacji,
ujawniajac zdolno$¢ myszy do tworzenia asocjacji migdzy wskazéwkami wizualnymi,
a wyborem kierunku skretu. Mechanizmy te moga by¢ realizowane zar6wno poprzez
wzmacnianie naturalnej tendencji do alternacji, jak i poprzez zastosowanie treningu
wymagajacego zaprzeczenia tej zasady i wzmozonej koncentracji wizualnej zwierzat. Analizy
molekularne poziomu biatka c-Fos wykazaly zréznicowane zaangazowanie RSC i HPC
w procesach nawigacyjnych. Ujawniono funkcjonalne réznice w aktywnosci wzdhuz osi
przednio-tylnej RSC, a podwyzszong aktywnos¢ HPC zaobserwowano u zwierzat
eksponowanych na schematy treningowe charakteryzujace si¢ wysoka dynamikg zmian.

Analiza wplywu zroznicowanych wskazowek wizualnych na proces nawigacji
potwierdzita zdolno$¢ myszy do podejmowania skutecznych decyzji zar6wno w oparciu
o pelny zestaw wskazowek, jak i w warunkach ograniczonej dostgpnosci pojedynczego typu
bodzca. Wyrdzniajacy si¢ na tle globalnego kontekstu, indywidualny punkt odniesienia
wywiera dominujagcy wpltyw na proces nawigacyjny. W warunkach wybiorczej dostgpnosci
wskazowki indywidualnej odnotowano istotnie wyzsza aktywnos$¢ rRSA. Pomimo wykazanych
r6éznic w aktywnosci molekularnej, czasowa inaktywacja kory retrosplenialnej nie wplyneta
istotnie na procesy nawigacji opartej na wskazéwkach przestrzennych.

Przeprowadzone badania dostarczaja nie tylko istotnych informacji na temat

mechanizmow pamigci przestrzennej, lecz takze opisuja opracowanie nowego narzedzia



badawczego, ktére moze znalez¢ zastosowanie w analizach zaburzen pamigci i procesow

decyzyjnych zwigzanych z nawigacja.
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