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5月5日，Neuron
在线发表了题为《基于任务结构信息的灵活感知抉择神经环路机制》的研究论文。该研究由中国
科学院脑科学与智能技术卓越创新中心（神经科学研究所）、上海脑科学与类脑研究中心、神经
科学国家重点实验室研究员徐宁龙课题组完成，首次在神经环路水平揭示了基于任务结构知识实
现感知类别灵活决策的大脑运算机制。研究人员利用神经环路光学记录和光学操控技术，结合动
物行为学范式，发现来自眶额叶的反馈信息支持听皮层对听觉分类标准的编码，这种神经环路运
算符合基于任务状态推断的强化学习计算模型，可实现基于任务规则的灵活信息分类。研究人员
通过对这条反馈环路的精准干预，获得了因果性证据，支持该环路运算机制的确在动物灵活分类
行为中发挥关键作用。该研究成果有利于探索基于知识的灵活认知行为的神经环路运算原理。 

在变化的环境中，生物体可以根据不同的感觉信息做出特定的行为反应。在哺乳动物中，得益于
大脑新皮层的演化，这种功能得到了高度发展，动物不仅可以做出简单的刺激-反应，而且可以
通过内隐学习，抽提出多变环境中的共同结构，形成内在模型或知识。这种关于环境结构的知识
可有效指导动物对环境状态变化形成推断，从而产生高度适应性的智能行为。研究这种灵活抉择
智能行为的神经机制是揭开大脑认知之谜的关键。虽然神经科学界对包括眶额叶在内的前额叶脑
区在动物行为中的神经活动进行了大量研究，然而一个未被解答的关键问题是——不同脑区之间
如何通过复杂的环路连结协同工作从而实现基于推断的灵活决策？

为了对上述问题进行研究，徐宁龙课题组在头部固定的小鼠上建立了灵活感知抉择的行为范式，
以便在实验条件下，对灵活决策的过程进行可控的记录和分析，并在这一行为范式中，研究其背
后的神经环路运算机制。这一行为范式建立在实验室之前发展的听觉分类任务的基础上，每个回
合中，小鼠会接收到一个特定频率的声音刺激，并根据频率的高低对刺激进行分类，将分类的结
果通过舔左或舔右的行为做出报告，从而得到一定量的水作为奖励。为了在任务中引入行为灵活
性的成分，研究人员在任务中加入了两个不同的类别分界线以确定分类规则。分界线在不同的回
合中会发生变化，实现任务规则的切换。小鼠为了获取奖赏，需要根据行为结果推断当前的分类
规则，并依据分类规则对同一声音刺激做出不同的分类。通过这样的行为范式的设计，研究人员
利用简单的声音频率和奖励规则变化，引导小鼠执行基于任务规则的灵活抉择行为。

经过训练，小鼠不仅可以按照任务要求对声音刺激进行灵活选择，而且逐渐建立起了利用对类别
分界线的估计推断任务规则变化的策略。这一行为策略下，当类别分界线发生变化时，小鼠不仅
可以快速地改变自己的选择，还可利用行为结果中的不完整反馈信息对尚未经历过的声音刺激的
类别做出推测。这一任务模拟了动物利用对于任务结构信息的了解，根据不完整信息推断环境变
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化，从而对同样的感觉刺激做出灵活的适应性选择的智能行为。

由于基于推测的任务状态估计是隐含的认知变量，为了研究对这种认知变量的神经编码和环路计
算，研究人员建立了一个包含任务结构和状态推测的强化学习模型。该模型不仅可以对小鼠的行
为表现进行准确模拟，还可以对隐含认知变量进行估算。

在此基础上，研究人员利用双光子在体钙成像技术，在小鼠执行以上行为任务时，对听皮层神经
元进行单细胞分辨率的群体记录。记录结果表明，听皮层神经元不仅表征了声音刺激本身，有部
分神经元还直接编码了对类别分界线的推测这一隐含认知变量。该发现揭示了大脑中的神经元如
何对主观的认知过程进行实时编码。

为了进一步研究跨脑区神经环路如何实现根据行为结果计算类别分界线变化，研究人员根据以往
解剖学和功能学研究结果推测，自上而下的眶额叶-听皮层反馈环路可能在灵活听觉分类任务中
调控了听皮层对隐含分类边界的编码。为了探究这一可能性，研究人员采用全光学记录与操控技
术，在对听皮层神经元进行双光子钙成像的同时，通过光遗传技术对同侧眶额叶-听皮层投射进
行抑制。结果显示，听皮层对类别分界线的编码的确依赖于这一跨脑区投射的环路。为了进一步
获得因果性证据来验证眶额叶-听皮层环路是否真正参与听觉灵活分类行为，研究人员利用化学
遗传学对双侧眶额叶-听皮层投射进行抑制，发现这时小鼠灵活分类的能力显著受损，从而支持
了眶额叶-听皮层投射直接参与听觉灵活分类这一智能行为，该结果也与眶额叶通过反馈信息更
新听皮层对类别分界线编码这一环路计算功能相一致。最后，为了进一步验证眶额叶-听皮层反
馈环路是否的确执行了基于任务结构推断类别边界线的计算功能，研究人员利用双光子在体钙成
像对从眶额叶投向听皮层的神经元轴突活动进行记录，发现这些轴突的确编码了更新类别边界推
断所需要的反馈信息。

综上所述，该研究揭示了一个明确定义的神经环路如何编码和计算基于结构知识的任务状态推测
，从而介导灵活决策的智能行为。该研究对从神经环路机制水平理解智能行为和认知功能起到了
重要的推动作用。该研究由脑智卓越中心感知神经基础研究组博士研究生刘彦和等人在徐宁龙的
指导下完成，实验室成员辛宇、崔乐乐、潘璟玮等做出了重要贡献。研究工作得到脑智卓越中心
研究员杨天明的支持，获得国家自然科学基金委、科学技术部、中科院和上海市科委的资助。
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图1.脑智卓越中心在灵活分类决策神经环路机制研究中获进展
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图2.（A）任务设计。小鼠被训练为通过舔左或舔右的行为，报告其对于声音频率的分类，以获
得一定量的水作为奖励。任务采用的声音刺激为七个按音程均匀分布在7 kHz到28
kHz之间的纯音。在不同的段落中，声音的分界线分别位于10 kHz（低频分界）和20 kHz（高频
分界）。（B）一次实验中不同类型段落里小鼠的心理物理曲线。虚线代表小鼠主观上对于声音
刺激频率高低的分界线。误差代表95%的置信区间。绿色为低频分界段落中的心理物理曲线，橙
色为高频分界段落中的心理物理曲线。（C）抑制眶额叶-听皮层投射影响了听觉分类的灵活性
。（D）在使用双光子在体钙成像记录听皮层神经元活动的同时抑制眶额叶-听皮层投射活动。
（E）听皮层中神经元对于段落类型的编码依赖于眶额叶-听皮层投射活动。（F）对于段落类型
具有选择性的听皮层神经元活动表征了小鼠对于类别分界线的估计，该信息表征依赖于眶额叶-
听皮层投射活动。（G）对眶额叶-听皮层轴突进行双光子在体钙成像记录。（H）眶额叶-听皮
层轴突表现出对于小鼠抉择和奖赏的选择性。（I）眶额叶-
听皮层轴突活动向听皮层提供了反馈信息。
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图3.实验图

研究团队单位：脑科学与智能技术卓越创新中心 

更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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