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前额叶皮层和纹状体群体神经元编码视觉刺激和奖励信息
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摘  要：以往的文献报道了前额叶皮层和纹状体中的一些神经元编码视觉刺激(visual stimulus)和奖励(reward)信息，但从单个

神经元角度来看，编码信息的方式很复杂，不同的神经元在不同时刻各自编码刺激或奖励信息。本文旨在研究这两个区域

的群体神经元能否在整个试验期间(in a whole trial)稳定地表征与任务相关的信息。在一个刺激-奖励预测实验中，记录了日

本猕猴(Macaca fuscata)前额叶皮层和纹状体中单个神经元的活动，采用多变量回归分析和线性支持向量机分类的方法研究

了群体神经元编码的信息。结果显示，尽管与任务相关的神经元的比例在整个试验中变化较大，但前额叶皮层群体神经元

稳定、可靠地编码了奖励和刺激信息，纹状体群体神经元在整个试验期间也编码了奖励信息，但没有编码刺激信息。这两

个区域的神经元都编码了刺激和奖励的组合信息，并且前额叶皮层的神经元编码了一组刺激(一个集合)与奖励的关系，而纹

状体神经元编码了一个特定刺激与奖励的关系。以上结果提示，前额叶皮层和纹状体群体神经元都能稳定地表达任务相关

的参数，但各自编码的信息是不一样的，对应于它们在价值决策中不同的作用。
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Abstract: It has been reported that single-unit activity in the prefrontal cortex (PFC) and striatum represented visual stimulus and 
reward information. But how to encode these pieces of information is quite complex from the view of single-neuron activity. Different 
neurons represented stimulus or reward information in different task epochs with increasing or decreasing their activities relative to 
their baseline firing rates. The present paper was aimed to study whether population neurons in the two brain areas could stably 
encode task-relevant parameters in a whole trial period. We recorded single-unit activities in the lateral PFC (LPFC) and striatum 
while the monkey was performing a stimulus- reward prediction task, and analyzed the neuronal activities by the method of a 
multi-variable regression model and the linear support vector machine. The results showed that, although proportions of task-related 
neurons in the two areas varied largely in the whole trial period, LPFC population neurons encoded reward and stimulus information 
stably and reliably. Population neurons in the striatum encoded only reward information, not stimulus information. A group of neurons 
in the two areas represented combined information of stimulus and reward. Further analysis showed that LPFC neurons encoded 
reward information for a group of relevant stimuli, while striatal neurons encoded reward information for a specific stimulus. These 
results suggest that both LPFC and striatal population neurons are able to stably represent task-relevant information, but from different 
aspects of the task. The different strategies to encode information in the LPFC and striatum suggest their different contributions in 
reward-based decision making.
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前额叶皮层和纹状体是脑内两个重要的区域，

它们在解剖结构上相互连接 [1]，前额叶皮层的神经

元直接投射到纹状体，而纹状体的输出通过直接和

间接通路连接到丘脑，然后丘脑神经元的输出反馈

到前额叶皮层，形成一个回路 [2, 3]。由于这两个脑

区在解剖结构上紧密、直接相连，它们具有类似的

高级认知功能，例如参与视觉信息处理、编码奖励

信息，参与运动控制、行为决策、学习和记忆 [4–6]。

采用电生理记录实验的研究结果显示，前额叶

皮层和纹状体神经元具有特异性的发放模式，它们

不仅编码单个任务参数 ( 例如：视觉刺激、位置信息、

奖励信息、决策信息等 )，而且能同时编码多个任

务参数的组合信息 ( 被称为混合选择性 )[7–10]。例如

前额叶皮层的神经元在不同的任务场景下对同一个

刺激可产生不同的发放模式 [11]，纹状体的神经元也

能编码特定的位置 - 奖励的组合信息 [12]。在电生理

实验数据处理中，传统上一般忽略神经元发放的特

异性，通常采用基于某个标准 ( 例如：对同一个刺

激的发放 )，先选取一些神经元，然后计算这些神

经元的平均发放强度，来表达某个任务参数 ( 即这

个刺激信息 )，这种方法消去了单个神经元丰富多

变的活动特性 [13]。最近几年一些研究者采用群体编

码的思路，研究了神经元发放的特异性，发现这种

特异性具有重要的认知功能 [14–16]。高级脑区的神经

元能够同时编码几个任务参数 [17, 18]，参数间的非线

性相互作用信息能够增加信息编码空间的维数，这

种维数的增加有利于下游脑区正确地读取编码在群

体神经元中的信息并提高分类的精度 [11, 19]。这些研

究结果表明神经元发放的特异性对理解前额叶皮层

和纹状体的功能具有重要的意义。

在一个刺激 - 奖励预测的实验中，我们记录了

猴子的外侧前额叶皮层 (lateral prefrontal cortex, LPFC)
和纹状体单个神经元的活动，采用传统的方法分析

了这些神经元的发放模式，发现这两个脑区的一些

神经元能编码视觉刺激和奖励信息 [20]。但是仅有约

40% 的 LPFC 神经元和约 50% 的纹状体神经元的发

放与这两个任务参数相关，其他神经元的发放像是

与刺激和奖励任务参数无关。另外，绝大多数与任

务相关的神经元只在某个特定的任务事件期间编码

刺激或奖励信息，在其他任务事件期间不编码这些

信息。很少有神经元在整个任务期间都编码刺激或

奖励信息，但实验动物从行为上能够正确地完成整

个任务 [20]。我们推测在整个任务期间，LPFC 或纹

状体的群体神经元稳定地编码了相关的任务参数，

并且下游脑区能够读取正确的信息并以此做出正确

的行为选择。

基于上述分析，本文的研究问题如下：(1) LPFC
和纹状体群体神经元是否编码刺激和奖励信息？它

们是否具有不同的发放特异性 ( 例如：编码刺激和

奖励间的非线性相互作用信息 ) ？ (2) LPFC 或纹状

体群体神经元在整个任务期间是否稳定地编码了相

关的任务参数，并能被正确地读取？我们采用多变

量回归和线性支持向量机 (support vector machine, 
SVM)) 分类的方法研究了这些问题，希望能进一步

了解前额叶皮层和纹状体对多参数的编码方式，从

群体编码的角度阐明这两个区域表达不同的任务信

息，进而说明它们在价值计算过程中的不同功能。

1  材料与方法

1.1  刺激-奖励预测实验概述　　本文分析的神经

元数据来自一个已发表的采用刺激-奖励预测实

验的研究 [20, 21]，本文采用不同的方法对这些数据

重新进行分析。已发表研究的具体实验方案如下

文。在刺激-奖励预测实验中，首先训练3只日本

猕猴 (Macaca  fusca ta )学习两组图片间的联想

链(A1→B1→C1和A2→B2→C2)，其中A1、A2、
B1、B2、C1和C2分别代表不同的视觉刺激图片。

在每一个试验(trial)开始时，猴子注视正前方屏幕

中心的一个白色注视点(800~1 200 ms)，然后A1或
A2图片出现在屏幕中心(第一次刺激)，时间为400 
ms，然后刺激图片消失，进入一个延迟期(700~ 
1 200 ms)。延迟期后，注视点消失，同时在原注视

点的左、右两侧显示B1和B2图片(第二次刺激)，猴

子通过眼动选择其一。如果第一次刺激是A1，正

确的选择目标是B1；如果第一次刺激是A2，正确

的选择目标是B2。第一次正确选择后，不正确的图

片消失，而正确的图片保留，猴子继续注视正确的

图片600 ms。然后这个图片消失，同时第三次刺激

C1和C2出现在屏幕上，如果之前选了B1，那么选

择C1是正确的；如果之前选了B2，那么选择C2是
正确的。完成了两次正确的选择后，猴子得到几滴

水(0.3 mL)作为奖励。如果做出错误选择(例如当A2
出现时选择了B1)或者不能正确地注视中心的注视

点，认为是无效试验，没法得到奖励。当无效试验

出现时，需要重复同一个试验直到正确地完成。通

过这种方法，实验动物能够学会这两组图片间的联
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想链。

学习了这两个联想链之后，引入了不同的刺

激 - 奖励规则。实验采用 block 设计，一个 block
由 A1→B1→C1 和 A2→B2→C2 这两种试验组成，

它们对应两种不同的奖励。例如在一个 block 中，

当猴子正确地完成 A1→B1→C1 试验时，得到了大

容量水奖励 (0.4 mL，大水奖励 ) ；而当正确地完成

A2→B2→C2 试验时，得到了小容量水奖励 (0.2 
mL，小水奖励 )。在另一个 block 中，刺激与奖励

的关系正好反过来，刺激 A1 对应于小水奖励，而

刺激 A2 对应于大水奖励，猴子在这两种不同的刺

激 - 奖励关系中进行切换。这个实验中，实验动物

需要学习、记忆和表达刺激信息和奖励信息，并根

据这些信息做出行为选择。

除了学习 A1→B1→C1 和 A2→B2→C2 这个两

个联想链 ( 称之为 ABC 序列 ) 外，猴子还学习另外

两个序列：BCA 和 CAB 序列。在 BCA 序列，猴

子需要学习 B1→C1→A1 和 B2→C2→A2 这两个联

想链，其中 B1 或 B2 是第一次刺激，C1 或 C2 是

第二次刺激，A1 或 A2 是第三次刺激。同样在

CAB 序列，需要学习 C1→A1→B1 和 C2→A2→B2
这两个联想链，其中 C1 或 C2 是第一次刺激，而

A1 或 A2 是第二次刺激，B1 或 B2 是第三次刺激。

学会了 BCA 和 CAB 序列后，同样引入刺激 - 奖励

规则。例如：在一个 BCA 序列的 block 中，猴子完

成 B1→C1→A1 试验得到大水奖励了，而完成

B2→C2→A2 实验得到小水奖励。在另一个 BCA
序列的 block，刺激和奖励的关系正好相反。让猴

子学习 ABC、BCA 和 CAB 这个三个序列，目的是

直接比较 LPFC 和纹状体的神经元对刺激 A (A1 和

A2)、B (B1 和 B2)、C (C1 和 C2) 在相同的显示位

置上的反应模式。

1.2  记录神经元的数据库　　当猴子在进行ABC、
BCA或CAB序列实验时，记录前额叶皮层和纹状

体神经元的电活动[20]。本文根据如下两个条件选择

神经元：(1) 记录的电活动能够很好地确定来自单

个神经元的发放；(2) 记录的脉冲波形具有清晰的

上升和下降沿。本研究发现有948个LPFC和414个
纹状体神经元符合这些条件。这些神经元首先都在

ABC序列实验中得到记录，其中一部分神经元也在

BCA和CAB序列中得到记录。

1.3  数据分析方法　　在刺激-奖励预测实验中，猴

子需要根据刺激-刺激之间的联想做出正确的行为

选择，并且根据刺激-奖励关系预测正确完成一个

试验后奖励的大小。神经元需要编码刺激和奖励信

息这两个重要的任务参数。前额叶皮层和纹状体神

经元是如何编码这两个参数，尤其是这两个参数间

是否存在非线性相互作用？我们采用多变量回归分

析研究这个问题，回归的模型如下公式所示：

FR = C + α1Stim + α2Rew +α3Stim*Rew          (1)
其中 FR 表示一个神经元在一次试验中在某个特定

时间窗口内的平均发放率，与当前试验的刺激和奖

励及它们间的相乘相关。C 表示模型中的常数；

Stim 表示当前试验的刺激，取值为 1 ( 例如当刺激

为 A1 时 ) 或 −1 ( 例如当刺激为 A2 时 ) ；Rew 表示

当前试验的预测奖励值，取值为 1 ( 例如奖励为大

水时 ) 或 0.5 ( 例如奖励为小水时 )。Stim*Rew 表示

了这两个参数的非线性作用，回归模型中仅考虑了

相乘。采用 Matlab 中的函数 fitlm 进行计算，把

Stim 和 Rew 设置为分类变量。用 F-test 方法检测每

个系数是否显著区别于 0 (P < 0.05 表示具有统计学

意义 )。在这个刺激 - 奖励预测实验中，第一刺激

是单独呈现的 (A1 或 A2)，而第二、第三刺激是两

个同时呈现 (B1 或 B2，C1 或 C2)。根据目标刺激

设置 Stim 的值为 1 ( 当第一刺激是 A1 时，B1 或

C1 是目标刺激 ) 或 −1 ( 当第一刺激是 A2 时，B2
或 C2 是目标刺激 )。

根据回归模型的结果，可以把神经元分为四类：

(1) 纯刺激神经元 (pure stimulus selectivity)，当 α1

显著地不等于 0 (P < 0.05)，而 α2 和 α3 等于 0 ( 与 0
没有显著的区别，P > 0.05)；(2) 纯奖励神经元 (pure 
reward selectivity)，当 α1 和 α3 等于 0，而 α2 显著地

不等于 0 ；(3) 线性混合神经元 (linear mixed selec-
tivity)，当 α1 和 α2 显著地不等于 0，而 α3 等于 0 ；

(4) 非线性混合神经元 (non-linear mixed selectivity)，
当 α3 显著地不等于 0，而 α1 和 α2 可以是任何值，

可显著地不等于 0，也可等于 0。可以看出，第三

类神经元发放时刺激和奖励的线性组合不会增加神

经元信息编码空间的维数；第四类神经元具有非线

性叠加，能增加信息编码空间的维数 [19]。

我们需要分析整个试验期间的数据，但由于每

个试验的延迟期 ( 从 700 ms 到 1 200 ms) 及选择目

标的眼动时程不同，每个试验总的时间长度不同，

因此把每个试验分为三个不同的时段：第一个时段

以第一次刺激 (A1 或 A2) 出现的时刻为基准点，包

括刺激出现前 600 ms 的注视期和刺激出现后的



生理学报 Acta Physiologica Sinica, December 25, 2020, 72(6): 765–776 768

1 100 ms，其中 400 ms 是刺激呈现期，700 ms 是
最短的延迟期。第二个时段以第二次刺激 (B1 或

B2) 出现的时刻为基准点，包括第二次刺激出现前

400 ms 的延迟期，和出现后的 600 ms。第三个时

段以第三次刺激 (C1 或 C2) 出现时刻为基准点，包

括出现前 400 ms 和出现后的 1 000 ms，其中包括

了奖励时间。

为了研究这四类神经元的数量随试验进程而产

生的变化，在每个时段，设置一个 100 ms 的时间

窗口，每次窗口移动 100 ms，从每个时段的开始到

结束。本文设置 100 ms 的时间窗口是比较合适的，

因为时间窗口太短会减弱统计的效果，而太长又不

能反映神经元编码的动态信息。我们没有采用重叠

的滑动窗口，一方面虽然重叠窗口使得动态变化更

加平滑，但本身不会增加信息，另一方面重叠窗口

会使得计算量增加。在每个 100 ms 的时间窗口内，

用回归模型对每个神经元进行分类。为从统计上说

明这四类神经元所占的比例在 LPFC 和纹状体是否

有显著区别，我们选取如下几个时间窗口进行比较。

第一刺激期间 (100~500 ms，从第一刺激出现时刻 )，
第一延迟期间 (500~900 ms，从第一刺激出现时刻 )，
第二延迟期间 (−400~0 ms，从第二刺激出现时刻 )，
第三延迟期间 (−400~0 ms，从第三刺激出现时刻 )，
奖励期间 (0~400 ms，从奖励提示时刻 )。这里选取

较长的时间窗口 (400 ms)，使得回归模型计算的结

果更加稳定和可靠，有利于统计上的比较。

如何读取群体神经元编码的刺激和奖励信息？

本文采用线性 SVM 方法。由记录的 N 个神经元构

成 N 维的空间，每次试验中这些神经元在特定任务

事件期间内的平均发放构成了一个 N 维的观测值，

即 N 维空间中的一个点。如果这些点按一定的实验

条件聚集在一起，而按不同的实验条件组成不同的

点簇，说明这些神经元编码了不同的实验条件。这

实际上要求同时记录这 N 个神经元的发放。但在我

们的实验中，神经元不是同时记录的，并且每个神

经元的试验次数也不一样。但可以用这些单独记录

的神经元构成一个替代的群体神经元用于训练和测

试 SVM[22, 23]。实验中共有两类视觉刺激 (A1 和 A2)
和两种奖励 ( 大水和小水 )，共形成四种刺激 - 奖励

条件：A1- 大水，A2- 小水，A1- 小水，A2- 大水。

每个条件下随机选取 5 个试验，共有 20 个试验，

其中的 80% (16 个试验，每个条件下 4 个 ) 用于训

练一个 SVM，另外 4 个试验用于测试这个学习后

的 SVM 的分类能力。SVM 的分类精度定义为在这

4 个测试的试验中有几个是被这个训练后的 SVM
正确分类的 ( 百分比 )。SVM 的分类精度可能随选

取不同的 20 个试验而产生变化。

为研究在试验过程中群体神经元编码的信息，

在每个时段的开始到结束期间，采用移动时间窗口

的方法，将时间窗口设置为 100 ms，每次移动 100 
ms。在每个时间窗口内，计算所有符合要求的

LPFC 神经元 ( 或纹状体神经元 )。每次按前述的方

法随机选取 20 个试验，16 个试验训练一个 SVM，

剩余 4 个试验计算该 SVM 的分类精度。这个过程

重复 100 次，充分考虑了每次随机选择试验而引起

的分类精度的变化，计算在该时间窗口内的 100 次

的平均分类精度作为该 SVM 的分类精度。为确定

这个平均分类精度与分类随机水平 (chance level) 在
统计上是否有显著的不同，采用 bootstrap 的方法，

其过程如下：在同组群体神经元中，用前述方法随

机选择 20 个试验，然后把试验标记的刺激和奖励

信息打乱再重新组合，这样每个试验中神经元的发

放与其对应的刺激和奖励信息无关，再把这些重组

的试验用于训练和测试 SVM，得到它的分类精度。

这个过程重复 1 000 次，得到一个分类精度的无效

分布 (null distribution)。如果这个平均分类精度大

于或小于无效分布中 95% 的值，则认为它在统计

上是显著区别于随机水平 (P < 0.05)。本研究采用

Matlab 中自带的函数 fitcsvm 用于两类分类问题，

函数 fitcecoc 用于多类分类问题，除了输入数据外，

函数中其他的参数采用 Matlab 软件预设的数值。

由于 SVM 的分类精度依赖于神经元的数量。

当比较前额叶皮层和纹状体这两个区域的分类精度

时，要确保选取相同数量的神经元参与计算。我们

在前额叶皮层记录了 931 个神经元，在纹状体记录

了 411 个神经元。首先从 931 个神经元中随机选取

没有重复的 411 个神经元，接着按前述的方法随机

选取 20 个试验训练和计算 SVM 的分类精度。同理，

选取所有纹状体神经元 (411 个 )，计算其 SVM 的

分类精度。这个过程重复 1 000 次，对神经元和试

验次数充分采样，分别得到这个两个区域的 SVM
分类精度分布。然后采用非参数检验 (sign test) 的
方法来检测这两个分布是否有统计上的显著区别。

我们在如下几个期间内计算和比较了前额叶皮层和

纹状体 SVM 的分类精度：第一刺激期间，第一延

迟期间，第二延迟期间，第三延迟期间和奖励期间。
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本文采用 Matlab 软件中的 sign test、bootstrap 和卡

方检验等方法进行统计检验，检验水准设为 5%。

2  结果

在刺激 - 奖励预测实验中，共记录了 948 个

LPFC 神经元和 414 个纹状体神经元。由于在线性

群体解码分析中，要求在每个刺激 - 奖励条件下至

少有 5 个试验，其中有 931 个 LPFC 和 411 个纹状

体神经元符合这个要求，因此接下来的分析都是基

于这些神经元记录的活动。

2.1  编码刺激和奖励信息神经元的比例

在 LPFC 和纹状体都发现有神经元编码刺激和

奖励信息，但不清楚这两个区域如何编码刺激和奖

励的混合信息，尤其是它们间的非线性混合信息。

采用多变量回归模型 ( 如公式 1 所示 )，在每个 100 
ms 的时间窗口内，计算四类神经元的比例，结果

显示，LPFC 中相当一部分神经元仅编码了刺激或

奖励信息，而另一部分神经元编码了刺激和奖励的

非线性混合信息，很少神经元编码了刺激和奖励的

线性混合信息，该类神经元的比例少于随机水平

(5%)( 图 1A)。在纹状体，最多约有 25% 的神经元

是纯奖励类型，而纯刺激或线性混合类神经元的比

例较少，接近或少于随机水平 (5%)，但超过 10%

的神经元是非线性混合类 ( 图 1B)。
为比较 LPFC 和纹状体中各类神经元的比例在

统计上是否有区别，选取如下几个期间进行计算：

第一刺激期间，第一延迟期间，第二延迟期间，第

三延迟期间和奖励期间，统计检验的方法是卡方检

验 (χ2-test)。结果显示，除了奖励期间，在其他四

个期间内，纹状体中纯奖励类神经元的比例显著高

于 LPFC 中的比例 ( 在四个期间都是 P < 0.01) ；在

奖励期间，两者没有显著区别 (P = 0.8568)。相反，

在五个期间，LPFC 中纯刺激类神经元的比例都显

著高于纹状体中的比例 (P < 0.01)。对于非线性混

合类神经元，在这五个时间期间，两者没有显著区

别 (P > 0.1222)。这些结果显示，从各类神经元所

占比例的角度来看，LPFC 编码了纯刺激、奖励及

它们的非线性混合信息，纹状体编码了纯奖励及刺

激和奖励的非线性混合信息，很少编码纯刺激信

息。更有意思的是，非线性混合类神经元的比例在

LPFC 和纹状体大致相同，说明在这个实验中纹状

体的神经元具有和 LPFC 神经元类似的发放特异性

(heterogeneity)。
2.2  群体神经元编码的刺激和奖励信息

上节中用多变量回归模型发现一部分 LPFC 和

纹状体神经元编码刺激和奖励信息，在不同时段各

图 1. 外侧前额叶皮层(LPFC)和纹状体中四类神经元所占的比例

图 1. Proportions of four types of neurons recorded in the lateral prefrontal cortex (LPFC) and striatum. A: The data from the LPFC; 
B: The data from the striatum. The thick black curves indicate the proportions of pure R-neurons. The thick dashed curves indicate the 
proportions of pure S-neurons. The thin solid curves represent the data of non-linear SR-neurons, and the thin dashed curves represent 
the data of linear SR-neurons. In each subfigure, the vertical lines from left to right indicate the first cue onset, the first cue offset, the 
second cue onset and the third cue onset, respectively. Each grey area is a time window in which statistical significance of the 
proportion of each type of neurons was examined between the LPFC and the striatum. The definition of each time window is found in 
the main text.
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类神经元所占的比例各不相同。从群体编码的角度，

这些记录的神经元能否稳定地编码这些任务参数？

为研究这个问题，本研究构建了 931 个 LPFC 神经

元群和 411 个纹状体神经元群，用 SVM 的方法读

取神经元群中编码的刺激和奖励信息。构建两类

SVM 分别读取刺激和奖励信息。在读取奖励信息

时，从每个神经元中随机选取 20 个试验 (4 个刺激 -
奖励条件中，每个条件选取 5 个试验 )，其中 16 个

试验用于训练一个两分类的 SVM ( 输出为大水和小

水，混合了刺激的信息 )，4 个试验用于测试这个

训练后的 SVM，其分类精度如图 2A 和 B 所示，在

整个试验期间，当第一刺激出现后，LPFC 和纹状

体的 SVM 都保持很高的分类精度，最低值出现在

纹状体，也超过了 90%，说明这两个区域的群体神

经元稳定地编码了奖励信息。

本研究用同样的方法计算了刺激分类的正确

率 ( 图 2C 和 D， 两 分 类 输 出，A1→B1→C1 和

A2→B2→C2，混合了奖励信息 )，结果显示两者的

刺激分类正确率不一样。LPFC 的 SVM 在第一刺激

出现后有很高的分类正确率，并在延迟期间维持较

高的水平。在第二、第三刺激呈现期间，这个 SVM
也有很高的分类精度 ( 图 2C)。而纹状体的 SVM 在

第一刺激呈现后短暂地出现一个较高的正确率，其

他期间正确率在随机水平区间内，没有显著的刺激

信息 ( 图 2D)。这些结果说明 LPFC 的群体神经元

在整个试验期间稳定地编码了刺激的信息，纹状体

神经元没有编码刺激信息，这和纹状体中很少有神

经元编码纯刺激是一致的。尽管纹状体中有相当比

例的神经元编码刺激 - 奖励的混合信息，但这个 SVM
不能从混合信息中读取单纯的刺激信息。

由于 SVM 的解码精度与神经元的数量相关，

为比较 LPFC 和纹状体的解码精度，从这两个区域

选取相同数量的神经元进行计算，这个过程重复

1 000 次，分别得到 LPFC 和纹状体各自的解码精

度分布，并在第一刺激、第一、二、三延迟和奖励

期间进行统计比较。对奖励信息，LPFC 和纹状体

在每个期间都有很高的分类精度 ( 大于 98%)，都显

著地大于随机水平 (bootstrap test, P < 0.01)，并且在

每个期间，两者的解码精度没有显著区别 (sign test, 
P > 0.05)。对刺激信息，LPFC 在每个期间的解码

精度都超过 90%，显著地大于随机水平 (bootstrap 
test, P < 0.01)。纹状体的解码精度在第一刺激和第

三延迟期间显著地大于随机水平 (bootstrap test, P < 

0.01)，而在其他三个期间与随机水平没有显著不同

(bootstrap test, P > 0.05)。在每个期间，LPFC 的刺激

解码精度显著地高于纹状体 (sign test, P < 0.01)。
上述分析是基于正确试验的数据，猴子在有些

试验中做了错误的选择 ( 例如：第一个刺激为 A1，
但选择了 B2)。一个有意思的问题是，LPFC 和纹

状体群体神经元的活动能否反映这种错误的选择。

用正确试验的神经元活动训练一个 SVM，然后用

这些神经元在错误试验中的数据测试这个 SVM。

这里错误试验特指第一次选择错误的试验 ( 从 A 到

B 的选择错误 )，和正确试验比较，两者的第一刺激、

延迟期间都是一样的。可以预期，如果群体神经元

在正确和错误试验有不同的发放模式，这个 SVM
的分类精度和随机水平没有显著区别，如果有类似

的发放模式，将有显著高于随机水平的分类精度。

首先计算正确与错误试验中的奖励信息。本研究在

记录的神经元中，选取在大水和小水条件中至少各

有一个试验是错误的神经元，共有 387 个 LPFC 神

经元和 189 个纹状体神经元满足条件，对其中的每

个神经元，随机选择 20 个正确的试验，其中 16 个

训练一个 SVM，4 个试验测试这个 SVM 得到正确

试验的分类精度，然后随机选择 2 个错误的试验，

测试这个 SVM 得到错误试验的分类精度。这个过

程重复 100 次，结果显示，在第一刺激出现后，错

误试验中的分类精度类似正确试验中的分类精度图

(3A 和 B)，说明这两个区域的群体神经元在错误试

验中也维持着奖励信息。我们注意到在第二刺激出

现前的 200 ms 到 100 ms 期间，纹状体的 SVM 在

错误试验中的分类精度落在随机水平区间，但在

−100 ms 到 0 ms 期间又恢复到很高的精度图 (3B)。
需要进一步研究这个错误试验中精度的降低与错误

的行为选择是否具有直接相关性。

本研究用同样的方法计算了正确和错误试验中

的刺激信息。选择了 452 个 LPFC 和 209 个纹状体

神经元，每个神经元在 A1→B1→C1 和 A2→B2→C2
试验中至少各有一个是选择性错误。结果显示，在

LPFC，错误试验的分类精度类似正确试验的分类

精度 ( 图 3C)，说明 LPFC 群体神经元在错误试验

中也维持着刺激信息；在纹状体，这些群体神经元

在正确试验中仅维持短暂的刺激信息，在错误试验

中没有刺激信息 ( 图 3D)。这些结果提示，LPFC 和

纹状体群体神经元在正确和错误试验中具有类似的

发放模式。
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2.3  群体神经元编码的刺激-奖励组合信息

在刺激 - 奖励预测实验中，有四个组合条件：

A1- 大水，A2- 小水，A1- 小水，A2- 大水。本研究

探讨了 LPFC 和纹状体群体神经元如何编码这些组

合信息。选择一个多分类 SVM，其有 4 个输出对

应于 4 个组合条件。在每个条件下，随机选取 5 个

正确的试验，共有 20 个试验，其中 16 个用于训练

这个 SVM，另外 4 个用于测试分类的正确率，这

个过程重复 100 次。结果如图 4A 和 B 所示。可以

看到，当第一刺激出现后，LPFC 的 SVM 很快达到

一个很高的分类精度，并在整个试验过程中维持这

个精度 ( 图 4A)。纹状体的 SVM 在第一刺激呈现期

间达到最好的分类精度，其后精度下降，但总体维

持在约 70%，显著高于随机水平 (bootstrap test, P < 
0.05)( 图 4B)。这些结果提示 LPFC 和纹状体的群体

神经元都能编码 4 种刺激和奖励的组合信息。

图 2. 外侧前额叶皮层(LPFC)和纹状体群体神经元编码的奖励和刺激信息

图 2. Reward and stimulus information encoded by neuronal populations in the lateral prefrontal cortex (LPFC) and striatum. A, B: 
Classifier accuracies of reward information for the LPFC (A) and the striatum (B) were calculated by decoding the two reward 
conditions from the population spike rates using support vector machine (SVM) linear classifiers. C, D: Classifier accuracies of stimulus 
information in the LPFC (C) and the striatum (D). In each subfigure, the vertical lines indicates the first cue onset, the first cue offset, 
the second cue onset and the third cue onset, respectively. Each grey area indicates 95% of statistical ranges of chance level. The clas-
sification accuracy out of this range is considered to be significantly different from the chance level (bootstrap test, P < 0.05). Error 
bars indicate SEM.
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采用同样的方法，本研究在第一刺激、第一、二、

三延迟及奖励期间比较了 LPFC 和纹状体解码组

合信息的精度，结果显示，在每个期间，这两个区

域的解码精度都显著地大于随机水平 (LPFC 的精

度 >95%，纹状体的精度 >80%，bootstrap test, P < 
0.01)，并且 LPFC 的解码精度都显著地大于纹状体

(sign test, P < 0.01)。
以前的电生理研究报道 LPFC 的神经元编码抽

象的信息 [24]，例如集合的概念；而纹状体神经元编

码具体的信息 [25]，例如特定动作 - 奖励的联想。进

一步的问题是 LPFC 和纹状体编码的混合信息是否

存在区别。为研究这个问题，训练猴子学习了另外

两个联想链：BCA 和 CAB。共有 253 个 LPFC 和

37 个纹状体神经元在 ABC、BCA 和 CAB 三个联

想链中记录了它们的发放。对每个神经元，随机选

取 20 个正确的 ABC 试验，16 个训练一个 SVM，4 个

图 3. 外侧前额叶皮层(LPFC)和纹状体群体神经元在正确试验和错误试验中编码的奖励和刺激信息

图 3. Reward and stimulus information represented in correct and error trials by lateral prefrontal cortex (LPFC) and striatal popula-
tion neurons. A: Accuracies decoding reward information in correct trials (black curves) and error trials (brown curves) from LPFC 
population neurons using SVM linear classifiers. B: Classifier accuracies decoding reward information in correct and error trials from 
striatal population neurons. C, D: Classifier accuracies decoding stimulus information in correct and error trials from LPFC population 
neurons (C) and striatal population neurons (D). The vertical lines in each subfigure indicate the first cue onset, the first cue offset and 
the second cue onset. The grey areas indicate 95% of statistical ranges of chance level. Error bars indicate SEM.
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试验测试其在 ABC 上的分类精度，然后选取 4 个

正确的 BCA 或 CAB 试验，分别测试这个 SVM 在

BCA 或 CAB 序列上的分类精度，这个过程重复

100 次。结果显示，在 LPFC，训练后的 SVM 在三

个联想链的分类精度都是显著地高于随机水平

(bootstrap test, P < 0.05)，尤其在第一刺激后，三个

联想链的分类正确率都较好 ( 图 4C)，说明 LPFC
群体神经元在这三个联想链中有类似的发放模式，

但是它们各自的刺激是不一样的。

用同样的方法计算了纹状体的 SVM 在三个联

想链的分类精度。由于仅记录了 37 个神经元，在

第二、第三刺激时段，SVM 对三个联想链的分类

精度都很低，都在随机水平的区间内 (bootstrap test, 
P > 0.05)。在第一刺激和早期的延迟期间，SVM 在

ABC 上的正确率显著地高于随机水平，在刺激呈现

期间，正确率超过了 80%，而它在 BCA 或 CAB 上

的正确率在随机水平区间内 ( 图 4D)，说明纹状体

群体神经元在 ABC 上的发放模式不同于在 BCA 或

CAB 上的发放模式。对比 LPFC 和纹状体在三个联

想链上不同的发放模式，推测这两个区域编码的组

图 4. 外侧前额叶皮层(LPFC)和纹状体群体神经元编码的刺激-奖励组合信息

图 4. Combined information of stimulus and reward represented by population neurons in the LPFC and striatum. A, B: Accuracies 
decoding four types of stimulus-reward contingencies were calculated from neuronal populations using SVM linear classifiers in the 
LPFC (A) and the striatum (B). C, D: Classifier accuracies decoding stimulus-reward contingencies in the ABC (red curves), BCA (green 
curves) and CAB (blue curves) sequences from the LPFC population neurons (C) and the striatal population neurons (D). The vertical 
liens in each subfigure indicate the first cue onset, the first cue offset, the second cue onset and the third cue onset. The grey areas indi-
cate 95% of statistical ranges of chance level. Error bars indicate SEM.
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合信息的功能是不一样的，纹状体群体神经元编码

特定刺激 - 奖励信息，例如仅编码 A1- 大水，不编

码 B1- 大水和 C1- 大水。而 LPFC 群体神经元能同

时编码 A1- 大水，B1- 大水，C1- 大水，即编码了

一组刺激 ( 集合 ) 与奖励的关系，这与基于单个神

经元分析的结果是一致的 [20, 25]。

3  讨论

本文研究了 LPFC 和纹状体群体神经元编码的

刺激和奖励信息，主要从两个方面进行。一方面采

用多变量回归的方法，尤其考虑了刺激和奖励这两

个因素的相互作用。结果显示，LPFC 的神经元同

时编码了单纯的刺激或奖励信息，而纹状体神经元

编码了单纯的奖励信息，很少神经元编码了单纯的

刺激信息。这可能和纹状体记录的位置相关。本实

验中纹状体记录的位置是其头部和身体部 (head and 
body)。以前的实验也报道这些区域的神经元很少

直接编码感觉信息 [12, 26]，但纹状体的尾部更多编码

感觉信息 [27]。本研究的一个发现是类似比例的 LPFC
和纹状体神经元编码了刺激和奖励的非线性混合信

息。这种非线性混合信息反映了神经元发放的特异

性，能够增加信息编码空间的维数，有利于下游神

经元读取它们编码的信息，对维持正常的认知功能

具有重要的作用 [19]。另外，很少有 LPFC 和纹状体

神经元编码了刺激和奖励的线性混合信息。这类神

经元对刺激和奖励的组合发放强度大于 ( 或小于 )
对其中单独一个因素的发放强度，但由于发放强度

是线性叠加，未能增加信息编码空间的维数，未能

提供额外的有关刺激和奖励的信息。这可能是 LPFC
和纹状体很少有这类神经元存在的原因。

另一方面，本研究采用 SVM 的方法，把所有

记录的神经元作为一个群体，研究它们编码的刺激

和奖励信息。不管是采用上面提到的多变量回归方

法还是其他统计方法 [20]，大约一半的神经元被认为

是和刺激或奖励无关的。另外在各个试验时段，各

种神经元的比例变化较大，一些神经元在这个时段

编码了任务信息，而在另一个时段没有，另一些神

经元正好相反。跟踪每个神经元在每个时段内所编

码信息及其动态变化比较困难，采用 SVM 方法，

读取群体神经元编码的信息，这种群体编码的信息

是稳定的。在整个试验期间，LPFC 和纹状体群体

神经元以高正确率区分了大水和小水的试验，尽管

单个神经元编码的奖励信息有各种变化，但群体神

经元编码的奖励信息是可靠的、稳定的。同样，

LPFC 群体神经元可靠地编码了刺激信息。在一个

刺激期间，呈现的刺激是单独的 A1 或 A2，群体神

经元能够区分 A1 或 A2。在第二个刺激期间，B1
和 B2 这两个刺激同时出现，但 LPFC 群体神经元

还是能够区分 B1 是选择目标和 B2 是选择目标这

两种情况，尽管呈现的外界刺激是一样的。在第三

个刺激期间有类似的情况。这些结果说明 LPFC 群

体神经元正确地表达了一个联想链中刺激的信息，

这是猴子完成这个实验任务所需要的。

纹状体群体神经在第一个刺激呈现期间能够区

分 A1 和 A2，但在延迟期间，这种区分信息消失了。

更有意思的是：在第二个和第三个刺激期间，群体

神经元不能区分 B1 ( 或 C1) 是选择目标和 B2 ( 或
C2) 是选择目标这两种情况，说明纹状体没有编码

正确的选择目标，单独基于纹状体神经元的发放，

猴子无法完成这个实验任务。

本研究结果显示，LPFC 和纹状体群体神经元

在正确试验和错误试验 ( 特指 A 到 B 的选择错误 )
中有类似的发放模式。根据 PFC 抑制功能的理论，

原先认为在错误的试验中，PFC 的抑制作用减弱，

从而引起纹状体神经元有不同的发放模式
[28, 29]，但

在本研究中未观察到这种变化。这里有两种可能性。

一种是试验中眼动的选择错误发生在 PFC 和纹状体

的下游脑区，例如上丘 (superior colliculus)，该区

域神经元的活动与眼动的决策相关 [30]。另一种可能

是：已有文献报道 LPFC 群体神经元在正确和错误

试验的发放模式类似，但正确或错误的试验是和它

们的信息编码空间的维数相关，正确试验的信息编

码空间的维数大于错误试验的空间维数 [11]。需要进

一步计算本实验中 LPFC 和纹状体的空间维数，以

确定它们与正确、错误选择的相关性。我们注意到，

在错误试验中当第二个刺激出现后，LPFC 和纹状

体神经元具有不同的奖励信息。前者继续保留原先

的奖励信息，而后者不保留原先的奖励信息，其

SVM 的分类精度回到随机水平区间内，LPFC 神经

元在错误试验后持续编码的奖励信息有可能被用于

强化学习刺激间的联想和提高后续试验的准确率 [31]。

用 SVM 的方法分析神经元的发放，不需要对

神经元进行分类等预处理，直接把所有记录的神经

元作为一个群体，可以在整个任务试验期间显示与

任务相关的信息动态变化的过程，这是分析单个神

经元活动等传统方法很难得到的。SVM 这种方法
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也有不足之处，首先需要大量的样本，需要记录足

够多的神经元，对每个神经元在每个任务条件下进

行足够的重复试验次数，满足这些条件才有足够的

样本去训练和测试 SVM，得到可靠的分类精度。

同时，SVM 的方法在分析群体神经元的活动特性

时，忽略了单个神经元的活动与任务参数的相关性，

不能从神经元的活动来推测相关脑区是如何实现某

些特定功能的。完善的研究方法是把 SVM 群体分

析方法和传统单神经元分析方法相结合，从不同层

次说明神经元编码了哪些信息及如何编码、处理这

些信息，从而能更进一步阐明相应脑区在实验任务

中的功能。
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