额叶皮层和基底神经节抑制控制的计算模型（Frank模型）
摘要：规划和执行是人类面对冲突的正常反应，这也是人类行为的一个重要方面。这两个控制系统之间相互作用的核心是一个覆盖机制，其可以抑制习惯性的行为选择过程，并允许执行控制主导。在这里，文章利用各种响应抑制范例收集的行为和电生理数据，构建了一个神经回路模型。模型中加入了一个额叶执行控制网络，从而扩展了基础神经节中动作选择模型。额叶执行控制网络整合了传感输入和任务规则的信息，以促进动眼神经系统做出正确的决策。在对反扫视，Simon和扫视覆盖等任务的模拟过程中，由于习惯性行为和受控响应之间的冲突，网络通过投射到丘脑底核来暂停动作选择过程。文中的模型再现了关键的行为和电生理模式及其对病变和药理学操作的敏感性。最后，文章展示了如何将该网络扩展到下额叶皮层，以模拟停止信号任务中所需的全局响应抑制需求的关键定性模式。
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引言
作为这项工作的一部分，存在许多根据实验数据研究响应抑制的任务。被认为需要选择性响应抑制的任务包括反扫视任务，Simon任务和扫视覆盖任务。这些任务都会产生一种优先响应偏置，有时需要被基于执行控制的控制响应所覆盖。例如，反扫视任务要求受试者在出现的刺激的相反方向上扫视。Simon任务要求受试者根据任意刺激响应规则进行响应（例如，根据刺激颜色向左或向右响应），但是在刺激呈现在屏幕一侧的情况下，会诱导受试者对该侧的优先响应偏置。在一致性试验中，刺激与规则所指示的正确响应呈现在同一侧，而在不一致的试验中则是相反的。最后，扫视覆盖任务（Isoda＆Hikosaka，2007）要求受试者在连续实验中向特定颜色的刺激方向上扫视。在不一致试验中，初始目标的任务提示表明其他彩色刺激是现在的目标，因此参与者必须先扫视初始目标，进行响应并转换到另一个目标。虽然存在关键差异，但所有这些任务都要求受试者抑制优先响应偏差，并用其他指定响应代替。相反，停止信号任务虽然也需要响应抑制，但是不需要随后启动主动响应，而只需要抑制初始目标的响应即可（Verbruggen＆Logan，2008）。
电生理学和功能成像数据暗示额叶纹状体电路中的关键节点在响应抑制和执行控制期间是活跃的。在皮层水平，这些包括右侧额下回（rIFG; Aron，Fletcher，Bullmore，Sahakian，＆Robbins，2003; Chambers等，2007; Sakagami等，2001; Xue，Aron，＆Poldrack，2008），背外侧前额叶皮层（DLPFC; Funahashi，Chafee，＆Goldman-Rakic，1993; Johnston＆Everling，2006; Wegener，Johnston，＆Everling，2008），辅助眼部区域（SEF; Schlag-Rey，Amador， Sanchez，＆Schlag，1997），前辅助运动皮质（pre-SMA; Aron，Behrens，Smith，Frank，＆Poldrack，2007; Congdon，Constable，Lesch，＆Canli，2009; Isoda＆Hikosaka，2007），以及额叶眼区域（FEF; Munoz＆Everling，2004）。在皮层下水平，这些包括纹状体（Ford＆Everling，2009; Watanabe＆Munoz，2011; Zandbelt＆Vink，2010），丘脑底核（STN; Aron，Behrens，et al，2007; Aron＆Poldrack，2006; Eagle et al，2008; Hikosaka＆Isoda，2008; Isoda＆Hikosaka，2008），以及上丘。破坏额叶或皮质下区域的操作会导致响应抑制损坏（Chambers等，2007; Ray等，2009; Verbruggen，Aron，Stevens，＆Chambers，2010）。此外，在额叶纹状体失调的精神病患者中，响应抑制缺陷是常见的，包括注意力缺陷/多动证（ADHD; Nigg，2001; Oost-erlaan，Logan，＆Sergeant，1998; Schachar＆Logan， 1990），强迫症（OCD; Chamberlain，Fineberg，Blackwell，Robbins，＆Sahakian，2006; Menzies等，2007; Morein-Zamir，Fineberg，Robbins，＆Sahakian，2010;Penadés等，2007），精神分裂症（SZ; Badcock，Michie，Johnson，＆Com-brinck，2002; Bellgrove等，2006; Huddy等，2009），帕金森病（PD; van Koningsbruggen，Pender，Machado，＆Rafal，2009） ）和物质滥用障碍（Monterosso，Aron，Cordova，Xu，＆London，2005; Nigg等，2006）。
总之，上述数据表明需要整个额叶和基底神经节网络的完整功能来支持响应抑制。然而，目前尚不清楚这些缺陷的潜在来源是否相同。抑制性控制是一个多变的过程，受不同的相互作用的认知变量和神经调节系统的影响。因此，响应抑制损坏不仅是由于功能失调本身，还会受到动机状态变化（Leotti＆Wager，2010），注意力显着性（Morein-Zamir＆Kingstone，2006），任务规则的维持和检索。（Hutton＆Ettinger，2006; Nieuwenhuis，Broerse，Nielen，＆de Jong，2004; Reuter＆Kath-mann，2004; Roberts，Hager，＆Heron，1994），选择性与全局性的抑制模型机制以及其他因素的影响（Aron，2011）。虽然电生理记录研究表明神经元群体能够区分是否成功停止（Isoda＆Hikosaka，2007,2008），或抑制优先响应以支持受控响应（Ford＆Everling，2009; Watanabe＆Munoz，2009），但是目前还没有一个完整的框架将所有这些研究结果整合到一个模型中，使得模型能够解释电生理数据的模式，或组成部分的局域破坏对行为的影响。
本文神经模型的出发点是建立在关于连接额叶皮层与基底神经节（BG）的三个主要通路的不同作用的现有理论和数据的基础上，三个通路通常被称为直接，间接和超直接通路。根据该理论，皮质—纹状体的直接“Go”途径和间接“NoGo”途径通过衡量额叶皮层对每个候选运动行为的促进或抑制情况来实现选择性门控机制。多巴胺通过差异调节两个纹状体群体中的活跃水平在该模型中起关键作用，从而影响模型的学习和选择。在奖惩期间，多巴胺神经元中的阶段性的爆发和萧条传达了奖励投射误差（Montague，Dayan，＆Sejnowski，1996），其能够瞬时放大Go或NoGo活动状态，以及因此展现出的不同行为下的活性。在这种方式中，这些纹状体可以学习每种皮层动作的正面和负面信息（Frank，2005）。更多时间下，多巴胺水平缓慢增加，将在总体平衡从NoGo途径上转向Go途径，从而直接影响选择，这是相对于负面关联和加速响应的正向学习（反之亦然，多巴胺缓慢减少造成相反的结果）。该模型的许多投射部分已通过涉及人和猴的多巴胺能操作和功能成像的行为研究（例如，Frank，See-berger，＆O'Reilly，2004; Jocham，Klein，＆Ullsperger，2011; Nakamura＆Hikosaka， 2006; Palminteri等，2009; Voon等，2010）、啮齿动物的突触可塑性、以及光遗传学和遗传工程研究（Hikida，Kimura，Wada，Funabiki，＆Nakanishi，2010; Kravitz）等得到验证（2010; Kravitz，Tye，＆Kreitzer，2012; Shen，Flajolet，Greengard，＆Surmeier，2008）。
注意到，在上述模型中，只通过纹状体Go和NoGo群体来调节特定皮质行为的选择，从而选择性地促进或抑制响应。然而，更近期的模型还涉及到从额叶皮质到STN至BG的输出的第三个超直接通路。在备选行动之间存在冲突时，这种途径上的交流行为通过短暂抑制所有响应的门控，提供了门控阈值的全局动态调节（Frank，2006; Ratcliff＆Frank，2012）。使用STN操作的实证研究（Cavanagh等，2011; Frank，Samanta，Moustafa，＆Sherman，2007; Wylie等，2010），直接记录（Cavanagh等，2011; Isoda＆Hikosaka，2008; Zaghloul等） al。，2012）和fMRI / DTI（Aron，Behrens，et al。，2007）同样支持这一观点。
然而，现有的BG模型不能处理这样的情况：初始的优先响应被激活但是接着需要被抑制（或者总是被抑制，以及更加复杂的响应），这些都是通常在“响应抑制”标题下研究的情况。在这里，文中通过整合额外的皮层区域来扩展模型，这些区域有助于执行控制，并且可以抑制和覆盖习惯性的响应选择。文中考虑了优先响应由活跃到随后被检测到需要被抑制的过程，以及抑制过程本身——所有这些因素如何被生物变量和认知变量调节。文中考虑了易捕获的各种额叶（DLPFC，FEF，pre-SMA，ACC）和基底神经节（纹状体，STN）区域的电生理数据，以及它们如何与功能性行为的变化相关联。
神经模型很复杂，因为它们涉及许多相互作用的参数，以产生对动态过程和行为的非线性影响。调整参数以精确匹配来自一个实验的电生理学数据有导致过度拟合的风险，这可能使得难以精确地捕获来自不同实验的电生理（或行为）数据。因此，文中的目标转为通过一组参数捕获多层次皮质和皮质下网络的电生理学数据以及它们对行为影响的定性模式。在其他工作中（Wiecki＆Frank， 2010a），神经模型参数的系统变化以规律的，单调的方式与设定的漂移扩散框架中的更多计算水平参数相关联，从而提供合理的理解和实验投射。此外，尽管模型拟合具有定性性质，但文中的目标是基于独立于特定参数化的一般原理将文中的模型与文献中的其他模型区分开来。为了实现这一目标，文中提取了一组定性行为和神经认知基准测试结果（列于结果部分），文中用它来评估模型的有效性并与其他模型进行比较。
如上所述，尽管表面是单个组件构成的响应抑制网络，但实际上存在可影响抑制的多个动态组件。本文的贡献是将这些单独的神经过程形式化并探索它们的交互作用。以下是总结和预览文中工作的核心方面：
•本文提出了关于三种主要的额叶-基底神经节途径的神经网络模型，三种途径可以支持优先行为选择，抑制控制，冲突引起的减慢和意愿行为的产生。
•本文展示了依赖于这些基本过程的一系列任务中的行为变化可能是由于大脑内连接状态的改变所致，并为不同的大脑疾病的影响提供可测试的投射。
•选择性响应抑制涉及了通过超直接途径引起的冲突诱导的全局减慢，提高有效决策阈值以防止优先行为响应，接着DLPFC刺激相应的纹状体NoGo活性以抑制计划的优先行为响应。随后，DLPFC向编码受控响应的纹状体Go群体提供自上而下的促进。
•响应的选择和抑制会进一步受到影响神经调节的物质的调控，包括与动力和注意力状态变化相关的多巴胺。多巴胺反映了潜在的奖励价值并促进Go行为。此外，文中的模型表明，虽然选择性响应抑制受到多巴胺（DA）水平的影响，但全局响应抑制却没有。
•文中的模型在克服优先行为响应方面经受测试，并通过相似文献中报道的关键定性模式进行评估，包括：
 - 选择性响应抑制任务中的行为RT分布模式。
 -  FEF（Everling＆Munoz，2000）， pre-SMA（Hikosaka＆Isoda，2008），STN（Isoda＆Hikosaka，2008），纹状体（Watanabe＆Mu-noz，2009），上丘（ SC;Paré＆Hanes，2003; Pouget等，2011）和头皮记录（Yeung，Botvinick，＆Cohen，2004）的电生理活动模式。
 - 额叶功能和DA调节的精神病学，发育，病变和药理学操作。
•文章表明，当模型扩展到包含rIFG时，它可以再现停止信号任务文献中关键的电生理和行为数据。
总之，这种方法提供了对认知控制和执行功能的主要方面的系统说明，我们希望这将有助于更深入地理解行为，成像和患者案例之间的关系。
神经网络模型
我们首先介绍了多种额叶和基底神经节之间动态作用的神经回路模型及其多巴胺调节。然后，我们描述了我们如何改变模型参数以捕获生物和认知操作模式。
概括
该模型在Emergent软件（Aisa，Mingus，＆O'Reilly，2008）中实施，其神经元参数被调整为不同区域的已知生理特性（Frank，2005,2006）。模拟神经元使用具有特定通道电导（激发，抑制和泄漏）进行编码拟合的泄漏整合发放神经元（以下称为单位）。多个单元（模拟神经元）被组合为层对应于大脑的不同解剖区域。每层中的单元投射到下游区域中的单元，并且在某些情况下，根据解剖学，存在双向投影（例如，自下而上的上丘投影到皮质以及自上而下的皮质投影到下丘）。我们总结了模型的一般功能，从而能够直观的理解。实施步骤和计算细节可以在附录中找到。尽管文中使用单组核心参数（比如整体动态和层之间的整体连接强度）来模拟完整状态中的各种电生理学和行为数据，但是每个报告的模拟是在各个神经元之间初始权重随机化的8个不同网络上测试。该模型可以从我们的在线存储库下载http://ski.clps.brown.edu/ BG_Projects。
该模型是先前所建立的BG模型的扩展（Frank，2005,2006; Wiecki＆Frank，2010b）。由于扩展模型涉及多个组件，因此我们逐步引入每个组件，描述每个新组件的核心以及其如何提供其他功能。
基础的基底神经节模型
该模型的核心架构类似于Frank（2006）。根据Hikosaka（2007）和Munoz、Everling（2004）所描述的快速眼动（即眼跳）下的神经解剖学和生理学进行略微调整。刺激在输入层呈现给网络，对应于传感皮层表示。输入层直接投射到额叶眼区域（FEF）中的皮质响应单元，接着额叶眼区域进行行动计划和监测，并投射到上丘（SC），其作为生成扫视的输出（Sparks，2002）。SC由两个编码为向左和向右扫视的单元组成。如果一个单位的射击强度超过阈值，则启动相应的扫视（Everling，Dorris，Klein，＆Munoz，1999）。试验开始后，SC单位超过其阈值所花费的时间被视为网络的响应时间（RT）。模型可以通过改变投影强度（即，权重）来使某种响应刺激具有优先权，从而使得某些输入模式相比于其他单元，优先启用这组FEF响应单元。（这些传感运动皮质权重也可以从经验中学习获得，这样在某种传感刺激下，它们能反映出时选择某种特定响应的先验概率[Frank，2006]）事实上，只有具有这三种结构，Frank模型才能够进行精确的，灵活的响应。
FEF的自身活化不足以引发扫视产生，因为存在额外抑制SC的BG输出神经元：黑质网状部（SNr），其神经元高强度发射以抑制SC。然而，在相对应的直接（Go）途径纹状体单位激活后，SNr对SC的抑制被消除了，即该纹状体单位抑制了SNr，从而释放了SC（Goldberg，Farries，＆Fee，2012; Hikosaka，1989; Hikosaka，Takikawa， ＆Kawagoe，2000）。间接途径（NoGo）与直接途径（Go）相反，其进一步激发SNr（以间接的方式，对抑制SNr的苍白球外部GPe的进行抑制性投射）。因此，直接途径的活跃将促进扫视产生（比如Go），而间接途径的活跃将阻止扫视产生（比如NoGo）。
Go和NoGo纹状体群体包括多个单元，这些单元在给定传感输入条件下编码FEF候选动作的正面和负面信息。由于两种途径上分别存在模拟不同的D1和D2受体，在黑质致密部（SNc）的多巴胺神经调节下，纹状体两种途径会有相对不同的活性。特别的，多巴胺会激发Go单位，同时抑制NoGo单位。这些过程也会影响不同行为对应的纹状体群体的活性，在奖励期间阶段性多巴胺爆发后，Go群体中的皮质纹状体突触强度增加，而NoGo群体中的相应减少（反之亦然;弗兰克，2005年）。为简单起见，在本模型中，我们省略了学习过程，因为我们模拟的范例不涉及学习，而是专注于已经学习完成的模型。
从SC到FEF的自下而上的投射能够让行动计划可以根据直接和间接途径的活跃度进行调节（Sommer＆Wurtz，2002,2004a，2004b，2006）。这可以有效地形成如下闭环：其中FEF调节纹状体，纹状体通过SNr和SC上的门控反过来调节FEF。严格来说，FEF考虑备选响应并且“询问”BG备选行动是否应该通过门控。因此，利用这些结构，模型可以选择性地让响应通过门控。
除了上述动态门控系统之外，门控的整体阈值通过纹状体Go单对位SNr单位的抑制进行控制。STN向SNr发送发散性刺激投射（Parent＆Hazrati，1995），因此当STN单位处于活跃状态时，它们会增加所有响应的门控阈值，从而有效产生“全局NoGo”信号（Frank，2006; Ratcliff＆Frank，2012）。然而，STN并不导致阈值的静态增加。相反，STN直接从额叶皮层接收输入，并且早期响应选择过程中，在响应冲突（或选择问题）发生时变得更加活跃。在当前模型中，冲突是由大脑前扣带背回（dACC）明确计算的，其检测何时多个竞争性的FEF响应单元被同时激活，并且反过来激活STN以使得所有响应更难更难通过门控，直到此冲突得到解决。dACC的完整计算模型尚未解决，可能比冲突检测和控制更复杂（参见，例如，Alex-ander＆Brown，2011; Botvinick，Cohen，＆Carter，2004; Holroyd＆Coles，2002; Kolling，Behrens，Mars，＆Rushworth，2012）。然而，dACC的部分功能函数（Kolling等，2012）与我们的模型完全兼容。
额叶通路模型
意志响应选择。
基础的基底神经节结构下，模型能够选择（或通过）响应并且当其他候选响应与初始优先响应起冲突时，减慢所有响应通过门控的过程。
然而，选择性响应抑制任务（SRIT）需要一种执行控制机制：将传感状态与任务规则结合起来，不仅要抑制优先响应，而且要用另一个意志响应来代替它。这种基于规则的处理过程是费力费时的，因此受控响应过程慢于初始快速响应过程。在种种现象下，我们将基于规则的表示归因于背外侧前额叶皮层（DLPFC）（例如，Chambers，Garavan和Bellgrove，2009; Miller＆Cohen，2001）。这种结构涉及对刺激响应规则表示的主动维持（Brass，Derrfuss，Forstmann，＆von Cramon，2005; Derrfuss，Brass，Neumann，＆von Cramon，2005; Derrfuss，Brass，＆von Cramon，2004），（这在正确的反扫视试验是必要的）（Fu-nahashi等，1993; Johnston和Everling，2006; Wegener等，2008），并参与选择性响应抑制（Garavan，Hester，Murphy，Fassbender，＆Kelly） ，2006; Simmonds，Pekar，＆Mostofsky，2008）和响应选择（Braver，Barch，Gray，Molfese，＆Snyder，2001; Rowe，Friston，Frackowiak，＆Passing-ham，2002）。此外，SEF（Schlag-Rey等，1997）和 pre-SMA（Isoda＆Hikosaka，2007; Ridderinkhof，Forstmann，Wylie，Burle，＆van den Wildenberg，2011）对于SRIT的性能也很重要。
因此，我们添加了一个抽象的执行控制层：总结DLPFC，SEF和pre-SMA功能的复合体（之后简称为DLPFC）。该层根据任务规则选择FEF内的响应并刺激其通过BG门控（参见图1）。虽然未在模型体系结构中单独明确表示，但我们将DLPFC的个体贡献概括为规则编码和抽象动作选择，而SEF和pre-SMA将这种抽象动作表示转换为具体的运动行为（Curtis＆D'Esposito，2003; Schlag-Rey等，1997; Schlag-Rey＆Schlag，1984）。反过来，优势行为可以影响FEF中选择的响应情况，并通过对纹状体Go和NoGo神经元的投射来提高自身通过门控的可能性（Munoz和Everling，2004）。
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图1.神经网络模型的简单视图。传感输入层投射到额叶眼区域（FEF），纹状体和执行控制区（即，背外侧前额叶皮层[DLPFC]，辅助眼部区域[SEF]和前辅助运动皮质[pre-SMA]）。通过直接投射到FEF（即，皮质间的通路），刺激-响应-投射可以变得固定（习惯化）。FEF对上丘（SC）输出层有兴奋性投射，一旦超过阈值就会执行扫视。然而，在基础条件下，SC受到活跃的黑质网状部（SNr）单位的抑制。因此，为了让SC单位兴奋起来，相应的SNr单位必须被纹状体直接途径Go群体刺激抑制。相反，通过从纹状体到苍白球（GP）再到SNr的间接抑制性投射，纹状体NoGo的活性可以选择性地抑制响应。互斥的FEF响应单元的同时激活会导致前扣带背回（dACC）活跃（选择问题或冲突），进而激活丘脑底核（STN）。在选择冲突解决之前，STN的激活通过对SNr的兴奋性投射使得响应难以通过门控，从而有效地提高了门控阈值。黑质致密部（SNc）的多巴胺（DA）支配纹状体，同时按照奖励值成比例地提高Go的活跃度，并且让系统知道哪些动作该被通过以及哪些动作该被抑制。指示层代表抽象任务规则提示（例如，反扫视试验）。DLPFC通过激活FEF和纹状体中的某些单位，整合任务提示与传感输入（比如，刺激位置）以启动任务规则下的受控响应。R1为响应行动1; R2为响应行动2; ACC为扣带前回; GPe为苍白球的外部部分。

解剖学和功能学研究分析了DLPFC对SEF、pre-SMA（Lu，Preston，＆Strick，1994; Y.Wang，Isoda，Matsuzaka，Shima，＆Tanji，2005）和纹状体的投射（Doll， Jacobs，Sanfey和Frank，2009; Frank＆Badre，2012; Haber，2003），以及SEF对FEF的投射（Huerta，Krubitzer，＆Kaas，1987）。我们探讨这些投射如何影响响应选择的动态变化。但是我们模型中的执行控制器如何“知道”激活哪个规则？我们这里没有讨论模型是如何通过学习产生这些规则表示，这是PFC-BG建模研究的重点 (see Collins&Frank, 2012; Frank & Badre, 2012; Rougier, Noelle, Braver, Cohen, & O’Reilly, 2005).。因而，模型学习后，我们仅仅加入指令层作为模型编码任务条件的第二输入层（例如，反扫视试验）来模拟网络的状态。在反扫视任务下，传感输入层对视觉刺激的方向进行编码，同时指令层编码网络是否应该执行扫视或反扫视。接着，DLPFC复合体整合这两个输入并激活（预先指定的）规则单元，规则单位有（i）投射到反扫视情况下的正确FEF响应单元、（ii）激活对应纹状体NoGo单元以防止优先扫视响应通过门控、以及（iii）激活编码受控反扫视的纹状体Go单元。
重要的是，DLPFC单元激活对应的规则单元相对较慢。这是因为需要制定刺激的视觉位置和任务指令之间的联合规则表示（单独一个不足以确定正确的响应，实际上，每个单独的输入都提供了多个潜在的规则信息）。膜电位更新的时间常数相应减少可以支持这种整合，其也旨在减缓规则检索和随后计算的时间以确定正确的动作（通过与pre-SMA和SEF的相互作用）。此外，我们在DLPFC激活动态状态中加入了足够的试验间噪声，这样在某些试验中执行控制可以提前运行。执行控制中的整合速度的减慢和试验间噪声的增加对于模型捕获定量基准结果是必要的（如下所示）。此外，较慢的受控处理也是经典的双重认知模型的核心特征（例如，Sloman，1996），并且增加的噪声符合一般的统计观察，即长时间的潜伏期通常伴随着较大的可变性。
两种响应选择机制之间的竞争。
如上所述，我们的模型具有两种响应选择机制：（i）由传感输入到FEF的偏置投射驱动的快速的优先机制; （ii）DLPFC整合指令输入和传感输入以选择正确响应的缓慢的意志机制。重要的是，意志机制比优先机制更慢但更强。如果由于整合速度中的噪声，执行控制在某些试验中响应较慢，正确的规则表示可能会迟于优先响应通过门控。相反，当执行控制器响应更快时，它会激活替代行为的FEF响应，导致由冲突引起的减慢，接着通过投射到编码优先扫视的纹状体NoGo单元来有效抑制优先响应。这种概念化的理论可以被视为认知激活抑制模型生物学的合理实现（Ridderinkhof，2002; Ridderinkhof，van den Wildenberg，Segalowitz，＆Carter，2004）。注意到，虽然我们的模型涉及两种抑制机制，但一种是冲突导致全局阈值的提高，另一种是优先响应会被选择性抑制。

选择性响应抑制
方法
如前所述，所有SRIT都有一个相同的任务结构。（i）通过引发动作诱导优先响应偏置。在反扫视任务中，这是一种引起“视觉抓取反射”的刺激出现的结果（Hess，Bürgi，＆Bucher，1946）; 在Simon任务中，这是将目标刺激放置在屏幕两侧，同时启动响应捕获的结果（Ridderinkhof，2002）; 在扫视覆盖的任务中，这是对相同颜色刺激进行重复响应的结果，这使得这种响应具有习惯性。（ii）在一致性试验中，正确的响应与先前偏置的响应相同。（iii）在不一致的试验中，正确的响应与先前偏置的响应不同，并且受试者可以使用执行控制来抑制偏置行为以支持满足任务要求的行为。
我们在神经网络模型中实现了如下的任务结构（参见图2;由于能够容纳不同任务之间差异的复杂任务会导致最终模式相似，因此为了得到单独的任务表示，我们简化了过程，使得模拟下面特定任务时具有明显不同的数据模式）。两个刺激位置（左和右）在输入层中编码为两个不同的激活单元列。通过调整每个输入刺激对应的FEF上响应单位的权重，对目标的优先响应进行强行编码。这种优先权重有助于快速响应一致性试验，但在不一致试验中响应方向错误。DLPFC层整合了传感输入和指令输入，以激活编码传感输入和指令输入的特殊组合的联合表示规则单元，接着投射到FEF中对应的正确响应单元。四个DLPFC单元中的每一个都投射到适当的FEF响应单元。注意到，从DLPFC到FEF的权重比从输入层到FEF的优先响应权重更大，因此DLPFC最终会覆盖错误的优先响应。（仅仅让DLPFC单元达到更高的发射率或拥有更多的单位而不是调整权重，也可以实现相同的功能。）此外，DLPFC单元也会激活纹状体中相应的Go和NoGo单元（例如，在反扫视试验中，编码正确的响应的Go单元和编码不正确响应的NoGo单元都被PFC输入自上而下地激活。
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图2.不同任务条件下的神经网络模型。
（a） 一致响应任务。（1）左侧刺激呈现在输入层; （2）额叶眼区域（FEF）中，优先权重偏置于左侧响应编码单位; （3）纹状体中左侧响应单位Go门控神经元被激活; （4）黑质网状部（SNr）中的左侧响应编码单位被抑制; （5）上丘（SC）中的左侧响应单位被取消抑制，同时由于FEF的持续的的刺激投射，左侧响应单位被激发并且执行相应动作。
（b） 不一致响应任务。试验早期（即，背外侧前额叶皮层[DLPFC]出现之前）的活动模式类似于一致响应任务下的活动模式。（1）输入层的左侧刺激激活了FEF中的左侧优先响应权重; （2）编码反扫视条件的单元在指令层被激活; （3）DLPFC根据任务规则整合传感输入和指令输入，同时激活FEF中的右侧编码单元以及纹状体中的右侧Go单元和左侧NoGo单元; （4）在FEF中，除了已经激活的优先左侧编码单元之外，DLPFC的输入同时激活了右侧编码单元; （5）前扣带背回（dACC）检测到多个FEF行动计划的同时激活进而活跃（6）丘脑底核（STN）和SNr兴奋的超直接路径阻止所有响应通过门控直到冲突得到解决。最终，由于控制下DLPFC激活的FEF右侧响应编码单位更强。正确的抗扫视选择通过了门控（7）在一些试验中，由于DLPFC激活太迟，优先左侧扫视强度已经超过阈值，导致了错误的选择。SEF为辅助眼部区域; pre-SMA 为前辅助运动皮质; hyperd.prjn为超直接投射路径; GPe为苍白球的外部部分; SNc为黑质致密部。
结果
我们在SRITs中确定了一组关键的行为和神经生物学定性模式，这些模式被我们模型成功捕获。
1. 不一致性试验与一致性试验相比具有更高的错误率（例如，Isoda和Hikosaka，2008; McDowell等，2002; Reilly，Harris，Keshavan，＆Sweeney，2006）。
2. 相比于正确的实验，出现错误的实验响应时间（RT）更短（例如，Isoda和Hikosaka，2008; McDowell等，2002; Reilly等，2006）。
3. 速度与准确性权衡之间的策略性调整（通过决策阈值的变化）调节了额叶皮层和纹状体之间的功能性连接强度（Forstmann等，2010）。类似地，STN的活跃度与决策阈值的调整相关（Ca-vanagh等，2011; Ratcliff＆Frank，2012）。
4. 与前纹状体导管胺失调相关的各种精神疾病会导致错误率增加和响应加快（例如，Harris，Reilly，Keshavan，＆Sweeney，2006; McDowell等，2002; Reilly等，2006; Reilly，Harris， Khine，Keshavan和Sweeney，2007）。
5. 优先运动响应会被提前激活，例如，在EMG测量中（Burle，Possamaï，Vidal，Bonnet，＆Hasbroucq，2002）。
6. 在正确的和错误的不一致的试验中，FEF神经元中至少有四种不同类型的激活动态（Everling＆Munoz，2000）。具体而言，编码错误响应（即，优先响应）的神经元快速激活，并且它们在错误试验中的活跃度大于正确试验中的活跃度。相反，编码正确响应（即受控响应）的神经元激活较慢，并且在错误试验中它们的活跃度较小延迟。（参见图6c，定量数据构成了这种定性模式的基础。）
7. 在一致和不一致的试验中，至少存在四种不同类型的具有可分离的的动态和方向选择性纹状体神经元（Ford＆Everling，2009; Watanabe＆Munoz，2009）。具体而言，（i）在一致实验期间，不同的神经群体进行编码以支持正确的响应和抑制替代方案; （ii）在反扫视试验期间，（iia）编码支持不正确的优先响应的神经元最初活跃但会返回基础线，同时（iib）编码抑制该优先响应的神经元与（iic）编码支持正确响应的神经元会一起变得活跃。（见图9b）。
8. 构成从前端皮层（pre-SMA，dACC）到STN的超直接途径的部分神经元在（i）在正确的不一致响应之前和（ii）在不正确的不一致响应之后会显示出增加的活性，但是（iii）在一致响应期间会返回基础线（Isoda＆Hikosaka，2007,2008; Yeung et al。，2004; Zaghloul et al。，2012）。这种活动模式会带来延迟但同时让不一致响应更加精确。
在下文中，我们将演示我们的模型如何再现这些定性模式
行为
正如预期的那样，与一致试验中的完美表现（错误率接近0％，未显示）相比，完整网络在不一致的试验上产生更多错误（错误率为15％），从而匹配了定性模式1。
此外，网络通常在不一致的试验中具有更长的响应时间（RTs）（参见图3b），从而匹配了定性模式2。不一致的试验较慢原因有两个：（i）执行控制（DLPFC）在计算时需要时间来整合两个输入源以激活相关规则 ; （ii）一旦被激活，受控响应与优先响应冲突，导致了STN的激活和BG门控阈值的相关增加。
此外，分析显示了，与正确执行的不一致试验相比，错误的不一致试验响应时间更快（参见图4）。在我们的模型中，错误是这样发生的：在抑制过程起效前，优先响应已经快速地达到了阈值。模型因此匹配了定性模式2和3。
我们接下来研究了这些行为模式是如何受到操作影响的（见图3a）。增加补充DA水平，同时中断STN功能来模拟深部脑刺激，此时不一致实验的错误率最大。纹状体DA的增加对不一致错误率的影响匹配了非药物治疗精神分裂症患者中观察到的相应模式，这些患者的纹状体DA明显升高（参见定性模式4）（例如，Harris等，2006; McDowell等，2002; Reilly等人，2006年，2007年）。补充性DA升高与一致和非一致性试验中的加速响应相关，因为对Go途径的偏置促进了响应通过门控。同样的机制也解释了增加的反扫视错误率。相反，减少的补充性DA通过提高间接NoGo途径的兴奋性导致响应减慢。该模型还预测STN功能障碍会导致错误率增加，因为无法提高到纹状体促进优先响应所需的相应阈值。实际上，STN-DBS在SRITs中引起了冲动响应（快速但不准确）（Wylie等，2010）。
最后，我们更详细地测试了生物变量中的系统参数变化如何影响RT和准确度。图5a显示了在不同的FEF到纹状体的连接强度的设置下RT分布如何变化。图5b定量显示了FEF-纹状体连通性的增加如何导致更快的RT和降低的准确性（定性模式3）。严格来说，在直接路径中增加FEF到Go单元的连接强度会导致响应更快地通过门控。相反，STN到SNr上的连通性增加会导致RT降低并提高准确度（见图5c）。这两种效应的原因是它们调节SNr活性不同。回想一下，SNr有效地抑制SC，除非它本身被纹状体直接途径抑制。因此，SNr单元很容易被调节——通过增强从皮层到Go单元的连接，或者通过STN增加SNr ，这将改变BG通过任意动作所需的阈值。实际上，Ratcliff和Frank（2012）以及Lo和Wang（2006）已经表明这两种机制与顺序采样模型中决策阈值的变化有关。我们的模型包含这两种机制，并表明这些不同的途径本身由不同的认知变量调节，例如意志速度—准确度调节和冲突/选择问题（皮质—纹状体和STN）。我们在讨论部分会再次考虑这个问题。
总之，我们的模型匹配了文献中描述的关键定性行为模式（见上文）。此外，这些模式保持不同的生物可信参数范围，导致行为模式的可预测变化。然而，考虑到基础模型的复杂性，确定网络的不同节点的内部变化是否与这类任务中的电生理学数据一致也很重要。
[image: ]
图3.（a）相对于完整神经网络，不同神经操作下不一致试验中的错误率的误差。与完整网络相比，网络在增强的多巴胺（DA）水平或丘脑底核（STN）功能障碍方面产生更多错误。（b）相对于完整网络的响应时间（RT），不同神经操作下优先扫视和抗扫视试验中的时间误差。更多分析，请参阅正文。SNr为黑质网状部; DLPFC为背外侧前额叶皮层。
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图4.（a）正确和错误的不一致试验在模型中响应时间（RT）直方图。错误RT分布由于优先响应较快将偏左侧。在门控阈值有效降低的条件下，这种模式特征会被增加的补充多巴胺（DA）放大。（b）在不一致任务期间猴子的RT直方图（基于Isoda＆Hikosaka，2008的数据）。在一系列试验中，猴子在选择两个目标中的一个后不断得到奖励。在“不一致试验”中，提示表明猴子应该对相反的目标进行扫视，这要求猴子抑制优先的选择，并选择相反的方向。与模型一样，较短的响应时间会导致错误率提高。（c）具有快速DLPFC整合速度的模型的响应时间分布。正确的显示红色，错误的显示灰色（不存在）。与具有较慢DLPFC整合速度的模型（图a）相比，该模型不能考虑实验错误下的RT分布。
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图5.（a）网络模型中不一致试验的响应时间（RT）分布。额叶眼区域（FEF）到纹状体投射强度沿x轴变化。正确的RT分布位于每个面板的y轴右侧，不正确的RT分布位于y轴左侧。这种操作等价于对速度-精度的调整：一般来说，速度-精度会随着前辅助运动皮质（pre-SMA）与纹状体之间的连接而变化（Forstmann等，2010,2008），与Forstmann等人研究的手动运动相比（2010年，2008年），这里的FEF在眼球运动中起到了pre-SMA的作用。（b+c）速度-精度在以下参数调节下的变化（b）FEF到纹状体上连接强度和（c）丘脑底核（STN）到黑质网状（SNr）上的连接强度（用不同颜色编码不同连接强度）。图中黑色表示低的连接强度，黄色表示高的连接强度。该模式与判定阈值调节一致。通过改变这些不同路线中的连接强度，使其位于敏感范围内，可以产生可供演示的显著效果。
神经生理学
DLPFC，SEF和pre-SMA的活动。我们的模型总结了执行控制复合体的计算，作为对应于DLPFC，SEF和pre-SMA的单独层。我们的一个核心预测是DLPFC的激活必须相对于习惯性响应机制有所延迟，以产生所需的定性模式。为了证明这种解释的合理性，我们模拟了DLPFC速度增加的网络（通过改变膜电位更新的时间常数）。结果表明，网络工作不再产生快速错误，同时正确的RTs变得更快，更集中（见图4c）。这种情况的原因在于，在早期处理过程中，主动执行控制占主导地位并超越了优先机制。这一结果意味着需要对执行控制进行延迟，以解释不一致实验中的RTs延迟的实证结果。
SC和FEF的活动。比较SC的单个单元激活模式（参见图6a）与FEF的激活模式（参见图6b）可以发现，这两个区域之间的激活动态非常相似。因此，我们的模型预测FEF可以被解释为皮质扫视计划/监测区域，通过其对SC的投射直接影响扫视生成（Munoz和Everling，2004）。此外，SC活动显示，在正确和不正确的不一致试验中，不正确的优先响应单元先于受控单位变得活跃，因此匹配定性模式5。
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图6.（a）不一致试验中刺激发作的期间，正确和错误试验中编码正确和错误响应的各个上丘（SC）单位的平均活性。优先（即错误）响应在意志正确响应之前出现。在错误的试验中，错误响应单元在意志响应单元激活之前已经超过阈值。在正确的试验中，错误单元及时被抑制。（b）不一致试验中刺激发作的期间，编码错误响应和正确响应的额叶眼区（FEF）单位的平均活性（基准模式6）。（c）猴子的FEF电生理记录（数据基于Everling和Munoz，2000）。
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图7.（a）优先扫视实验和正确不正确的非一致试验中的平均背侧前扣带皮层（dACC）活性（对应于额叶眼视野[FEF]中的冲突）。一致试验中不存在冲突。在正确的不一致试验期间，冲突在优先响应通过门控之前被检测到并解决。在不正确的不一致试验期间，冲突被检测之间就会做出错误的响应。（b）在切换任务期间猴子在预备运动区域（pre-SMA）的活性记录在（数据基于Isoda＆Hikosaka，2007）。（c）在Flanker任务期间人类的中央头皮的被认为源自dACC的脑电图（EEG）记录（数据基于Yeung等人，2004）。N2和误差相关负性（ERN）与我们的建模结果非常匹配，复制了Yeung等人（2004）模型中的这一方面内容。

dACC活动。如前所述，dACC可以检测FEF中两个响应单元的同时激活（即，当平均活性大于0.5时）——这是检测冲突（或者存在选择问题;见上文）的直接手段。因此，其活性（参见图7a）具有与FEF层平均活性相似的模式：在正确的试验中冲突在优先响应通过之前出现并被解决，而在错误试验中冲突在优先响应通过之后出现。然而，dACC并未在一致试验中发挥作用，因为一致实验中不存在被dACC检测到的冲突。
这种在正确的不一致试验之前但在不正确的不一致试验之后的由冲突激活导致的峰值的定性模式与在人类脑电图（EEG）研究中常见的事件相关电位（ERPs）相匹配（参见图7c）。在响应错误之后测量所谓的错误相关负波（ERN），而在正确的强冲突响应之前测量所谓的N2势（Falkenstein，Hohnsbein，Hoormann，＆Blanke，1991; Gehring，Goss，Coles，Meyer） ，＆Donchin，1993）。Yeung及其同事在模拟工作中首次提出了这两个信号只能代表“同一硬币的两面”并反映潜在的dACC活动的观点（Yeung等，2004; Yeung＆Cohen，2006）。
STN活动。如模型描述中所述，dACC检测到冲突则通过刺激STN来防止响应通过门控，直到解决冲突，从而导致延迟（和更准确地）响应。实际上，这种机制在正确的不一致试验中导致了右偏的RT分布。因此，在STN中也可以观察到在正确响应之前增加的活性和在错误响应之后增加的活性的情况（参见图8a）。同样，这种定性模式也在Isoda和Hikosaka（2008;见图8b）的猴子STN记录中发现，他们表明STN相对于pre-SMA的发射时间而言，更与超直接途径上的通信一致。
（Brown，Bullock，＆Gross-berg，2004）的神经计算模型以不同的方式解释了STN的作用。在他们的模型中，STN由输出结构（在他们的情况下为FEF）激活，以在选择响应之后锁定竞争响应的影响。这是与本文模型的关键差异：本文的STN在响应选择之前提高了阈值，从而延迟执行但提高了准确性。为了明确说明我们的模型预测与STN功能的替代模型的定性区分，我们断开dACC对STN的输入，而只允许输出结构（我们模型中的SC）投射到它，使得STN功能像布朗等人那样运作。（2004）。从图8c中可以看出，活动模式发生了巨大变化。具体而言，正如我们的模型和经验数据（Isoda＆Hikosaka，2008）所观察到的，不同试验类型之间的激活模式不再存在差异。因为STN仅影响响应选择后的过程，所以它也不会导致响应延迟或决策阈值调整。我们模型预测中的这种定性差异是基本的，不受参数调整的影响，因为它反映了STN的独特计算角色。虽然我们为了对比只关注了Brown模型，但是具有不同连接性的STN功能的其他模型同样不能解释这些数据。例如，Rubchinsky，Kopell和Sigvardt（2003）的生物物理模型假设STN神经元增强对特定行为的响应选择（通过抑制SNr，起到直接Go途径的作用），同时抑制其他竞争行为（通过刺激其他行为对应的SNr）。该模型就不能解释这种活动模式，因为多个皮质输入的同时激活不会导致STN活性的增加（参见Rubchinsky等人，2003中的图6b）。
纹状体活动。图9a显示了直接路径Go和间接路径NoGo单位（分别为行一和行二）的一致和不一致试验（分别为第一列和第二列）中的纹状体的活动。图中，对正确和错误响应有选择性活动被标为彩色。该模型完美匹配了反扫视任务期间在猴子背侧纹状体记录中发现的四种细胞群（定性模式7）的定性模式（参见图9b和Ford＆Everling，2009; Watanabe和Munoz，2009）。特别是，对于一致性试验而说，编码正确响应的Go神经元刺激响应通过门控，而编码错误响应的NoGo神经元抑制了其他行为。在不一致的试验中，编码错误优先响应的Go神经元最初被激活，但是随后相应的NoGo群体的活性增加，从而通过NoGo到Go的抑制性投射抑制Go神经元（Taverna，Ilijic，＆Surmeier， 2008）。最后，受控的正确响应的Go单元被激活并且执行不一致响应。因此，我们的模型预测，在以往记录中观察到的电生理学模式是由于自上而下的对直接和间接途径神经元的认知控制调节而产生的。
再次注意，由于其他模型将间接路径简略为不同的计算源（不止一个），或者其他不同的函数，我们可以将我们的模型的预测与这些模型的预测区分开来。Brown等人的神经网络模型（2004）假设间接途径推迟了正确行动计划的执行，直到合适的时间。这表明执行控制复合体会激活编码正确响应的NoGo单元，而不是我们模型中的错误响应的单元。我们在模型中模拟了该替代函数，说明了这是如何导致与我们的模型和数据（见模式7和图9c）不同的定性模式。（但是，我们注意到Brown等人，2004年的模型在某种意义上也可能符合我们的模型，因为他们也提倡一种机制，通过这种机制，负面预测错误推动了NoGo神经元的学习，在AST训练后，也可能产生我们在这里观察到的模式：优先响应会受到抑制。）同样，Gurney，Prescott和Redgrave（2001）的突出模型表明，这条路径也可以作为控制途径，而不是像我们的模型那样提供针对特定行为的负面信息，而且不清楚这种控制功能如何（尽管没有争议）重现这里观察到的模式。
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图8.（a）优先扫视实验和正确不正确的不一致试验中的模拟丘脑底核（STN）在响应执行时的平均活性。在一致性试验期间，STN单位抑制了部分初期本该增加的活性。正确的不一致试验显示了，试验初期STN单位活性增加，导致由冲突引起的减慢并阻止优先响应通过门控。在错误试验中，此机制触发太迟，因此执行了错误的响应。（b）在正确和错误的不一致试验和一致试验中猴子STN的电生理记录（基于Isoda＆Hikosaka，2008的数据。）（c）修改模型的STN层的平均活性，其中STN不由前扣带背回（dACC）激发，而是由Brown等人（2004年）提出的扫视输出（我们模型中的上丘[SC]）激发。该模型不能预测试验类型之间的差异。
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图9.（a）在正确的一致实验（第一列）和不一致试验（第二列）中，Go（第一行）和NoGo（第二行）神经元群体的平均纹状体活性。在每种情况下，分别显示正确（红色）和错误（蓝色）的响应编码单元的活性。正如文中所述，在两种试验类型早期，优先响应的Go单位都变得活跃，但在不一致试验中，接着是NoGo单位抑制优先响应的Go活性，最后背外侧前额叶皮层（DLPFC）自上而下地提高了受控响应Go的活性。（b）猴子纹状体的电生理记录（数据基于Watanabe＆Munoz，2009）。第一行表示编码执行响应的神经元（即，Go神经元），第二行表示编码抑制响应的神经元（即，NoGo神经元）。（c）模拟Brown等人（2004）假设的模型，即间接途径的作用是推迟正确响应的执行，而不是抑制其他替代响应。注意到，Go途径的预测符合我们的模型和数据，但NoGo神经元的预测则不符合。
全局响应抑制
方法 
在SRITs中，选择性抑制的优先响应必须用另一种受控响应代替。相反，停止信号任务（SST）需要彻底的响应抑制（例如，Aron＆Poldrack，2006; Cohen＆Poldrack，2008; Logan＆Cowan，1984）并常用来评估模型全局抑制控制的能力（Aron，2011）。具体地说，要求受试者按下左键或右键以响应出现在屏幕上的按键要求。屏幕出现按键要求后，经过可变延迟时间（即，停止信号延迟; SSD），屏幕出现停止信号，指示受试者停止响应。
在这里，我们展现了加入右侧额下回（rIFG）对STN的直接投影（Aron，Behrens，等，2007;见图10）后，模型对SST的模拟。在竞争模型假设下（即，Go过程和Stop过程之间的竞争），可以通过测量在不同SSD处成功抑制的概率来估计停止信号响应时间（SSRT）。然后将该抑制功能与不停止信号试验中的Go响应时间的分布进行比较。对于SST已经有了一些广泛评论（Verbruggen＆Logan，2009），所以我们在这里关注我们的模型如何捕获可用的信息。注意，SST通常是指涉及手部运动（及其抑制）的任务，但是在动眼神经域中通过使用有效的等效物也可以实现，其被称为反作用任务。虽然Go响应中涉及的神经元电路取决于响应模式，但全局机制中涉及的神经元电路可能与响应模式无关（Leung＆Cai，2007）。
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图10.在停止信号试验期间包含右侧额下回（rIFG）的扩展神经网络模型。（1）左侧输入刺激激活了（2）左侧编码的额叶眼区域（FEF）响应单元和（3）通过纹状体启动了门控（类似于a中的一致试验）。在延迟之后，（4）出现的停止信号激活了（5）rIFG，其反过来（6）瞬时激活丘脑底核（STN）并最终（7） 导致黑质网状部（SNr）全局抑制门控。注意到，背外侧前额叶皮层（DLPFC）正在逐渐变得活跃，通过纹状体NoGo单位启动选择性响应抑制.hyperd.prjn为超直接投影;CONF为冲突;GPe为苍白球的外部部分; SNc为黑质致密部 ;SC为上丘;R1为响应1;R2为响应2。
网络呈现两种输入刺激之一（左或右），由一列四个单元表示。正如在先前的模拟中，通过从输入单元到对应的FEF响应单元的权重来实现优先响应，使得左侧刺激导致左侧响应。在25％的试验中，停止信号呈现可变延迟（通过刺激感觉输入层中的专用单元）。停止信号单元将兴奋性投影直接发送到rIFG层。超直接通路中的rIFG单元激活STN（Aron，Beh-rens等，2007; Neubert，Mars，Buch，Olivier，＆Rushworth，2010）并抑制纹状体响应通过门控，如果SC还未超过门控阈值，进而抑制其响应。除了这种全局性rIFG-STN响应抑制机制外，DLPFC还将停止信号输入和刺激位置相结合，通过激活相应的纹状体NoGo单位群来选择性地抑制相关的响应。关键的是，这种选择性机制较慢，但在STN返回基准线后仍保持活跃状态并阻止后续响应。因此，该模型使用快速，全局但瞬态的响应抑制机制以及较慢，选择性但持久的抑制机制（Aron，2011）。为了估计SSRT，我们使用动态单上/单下的阶梯程序来调整SSD（例如，Logan，Schachar，＆Tannock，1997; Osman，Kornblum，＆Meyer，1986）。
我们通过在参数上降低rIFG对STN的投射强度来测试rIFG病变对SSRT（Aron，Monsell，Sahakian，＆Robbins，2004）的影响。
选择性去甲肾上腺素（NE）再摄取抑制剂托莫西汀增加了NE的释放并改善了动物，健康成人和ADHD成人患者的停止信号实验的表现（Chamberlain等，2007,2009）。NE被假设能够适应性地改变额叶皮质中神经元的激活程度（Aston-Jones＆Cohen，2005）。因此，我们测试了降低额皮层神经元增益参数的影响。
最后，我们模拟了不同停止信号准确性下的动力影响。Leotti和Wager（2010）的fMRI研究证实了动力偏差的神经基础，他们报告指出，注重响应速度而不是准确性的受试者表现出包括FEF和纹状体在内的与响应正向相关的大脑区域活性的增加。相反，当受试者注重准确性时，则在与响应抑制相关的IFG区域表现出更大的活性。因此，我们用与反扫视模拟类似的方式来模拟这些激活模式以考虑速度和准确性的权衡。在注重速度的条件下，我们调整了FEF与纹状体连接的强度来测试，因为证据表明在强调速度下前纹状体的连通性增强（Forst-mann等，2010,2008; Mansfield，Karayanidis，Jamadar，Heathcote，＆Forstmann，2011 ）。相反，在注重准确性的条件下，我们增加了对rIFG的基础兴奋性输入，使其更兴奋，从而提高STN活性。该模拟通过估计基于假定PFC规则的表示效果，以确定准确性。最近的数据支持以下观点：接收来自rIFG的输入的STN在关注精确性期间显示出增加的与提高响应谨慎性有关的兴奋性（Mansfield等，2011）。
结果
与上文的SRIT一样，我们从文献中提取了一系列关键定性结果，用于评估模型的拟合度。
1.随着SSD的增加，抑制响应的概率降低（Verbruggen＆Logan，2008）。
2.在无停止信号试验中，没有抑制的错误响应平均上比正确响应更快。然而，虽然响应强度初始分布值都是相同的最小值，但没有抑制的错误响应强度具有较小的最大值（Verbruggen＆Logan，2008）。
3.STN神经元被激发以停止信号，但在停止信号抑制实验和停止响应错误试验之间几乎没有区别（Aron，Behrens，et al。，2007）。相反，下游的SNr神经元在正确的试验中被激发，但在错误试验期间被抑制（Schmidt，Leventhal，Petti-bone，Case，＆Berke，2012）。
4.停止信号实验和停止响应试验中，SEF神经元在SSRT后被激活，因此无法有助于成功停止（Stuphorn，Taylor，＆Schall，2000）。
行为 
为了说明阶梯过程，图11a显示了如何调整SSD以评估50％停止信号准确度的示例。可以看出，具有rIFG病变的网络在停止信号上受损并且平均需要较短的SSD以成功抑制。
从图11b中可以看出，通过系统测试神经网络在不同SSDs下抑制功能的区别揭示了正确抑制的单调递减概率（定性模式1）。
Go和未取消的停止试验的累积RT分布如图12所示。两种分布匹配相近，直到SSD+ SSRT阶段（定性模式2），这表明两者都是由同一过程生成的。
不同的调制以不同的方式影响GoRT和SSRT（参见图13a和13b）。虽然DA操纵肯定会加速GoRT，但SSRT基本上不受影响。另一方面，当网络以降低的增益水平（模拟低NE水平）进行测试，或者在STN或rIFG上有损伤时，它表现出SSRT缺陷（增加）。最后，模拟注重精确度的模型导致GoRT减慢但SSRT更快（更有效的抑制）。从这些结果中得出的模式是通过调节全局抑制途径（rIFG和STN）上的部分参数来改变SSRT。
神经生理学
为了评估我们模型中停止行为的神经相关性，我们分析了STN和SNr在停止信号发作期间的活性。从图14中可以看出，STN活性停止信号成功抑制和错误试验之间几乎没有区别，而SNr单位在错误试验中显示明显下降，这在成功抑制试验中不太明显（定性模式3）。
此外，我们还分析了由DLPFC，SEF和pre-SMA组成的执行控制复合体的活动模式。从图14中可以看出，在停止信号试验（停止响应和成功抑制）中，其仅在SSRT后观察到激活，因此复合体对停止没有影响（定性模式3）。该结果意味着全局停止的突出停止信号很可能是被rIFG-STN超直接通路上的快速停止过程驱动的。我们可以确定执行控制过程被该全局停止机制延迟，并且在全局响应抑制结束后参与选择性响应抑制（以及在停止变化任务中，激活正确响应）。
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图11.（a）在右侧额下回（rIFG）和丘脑底核（STN）之间连通性减少的网络中调整停止信号延迟（SSD）的阶梯程序的过程。试验编号绘制在x轴上，SSD以毫秒为单位（从模拟器转换的时间）绘制在y轴上。如果在停止信号试验中成功抑制响应，则SSD会增加20 ms以使其更难抑制响应。如果在停止信号试验中做出错误的响应，则SSD减少20 ms。没有病变的网络通常代表最高效的停止过程，即使SSD很长也能够阻止响应。（b）神经网络模型在停止信号任务中的抑制功能。该模型以毫秒为单位对不同级别的SSD上进行系统测试，并且沿y轴绘制正确抑制试验的比例。
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图12.（a）神经网络模型的累积响应时间（RT）分布。（b）来自猴子实验的对比累积RT分布（基于Lo等人，2009的数据）。红色实线表示平均停止信号延迟（SSD）; 红色虚线表示SSD处的停止信号响应时间（SSRT）偏移。蓝色虚线表示50％的停止精确度。注意到，响应分布总和为响应概率——不一定为1。
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图13.（a）不同调节下（见文中）Go试验的平均响应时间（RTs），时间以毫秒为单位（从模拟器时间转换而来）。（b）a）不同调节下（见文中）平均停止信号响应时间（SSRT），时间以毫秒为单位（从模拟器时间转换而来）。DA为多巴胺; act为活性; NE为去甲肾上腺素; rIFG为右侧额下回; pre-SMA为前辅助运动皮质; IFG为额下回; STN为丘脑底核; SNr为黑质网状部。
讨论
执行控制和习惯行为之间的相互作用是高级脑功能的核心特征，并且在认知心理学（在“系统1”与“系统2”的范围内; Evans，2003）的各个领域的机器学习中（无模型与基于模型的控制; Daw，Niv，＆Dayan，2005）发挥作用。这种互动的核心是这样一种机制：允许执行控制覆盖习惯系统并指导行为选择。大量的心理认知实验已经被用来探究这种相互作用的本质。停止信号任务需要在规划阶段彻底停止响应。反扫视（Hallett，1978），西蒙（Simon，1969）和扫视覆盖（Isoda＆Hikosaka，2007,2008）任务都涉及对优先行为的抑制，以及对另一种行为的启动。尽管这些任务的行为看上去很简单，但各种研究结果都显示出一种高度复杂且互相联系紧密的大脑网络，其中基础响应抑制机制由DLPFC，SEF，pre-SMA，FEF，rIFG，dACC以及包括纹状体和STN在内的基底神经节结构等前额区域构成。

我们提出了一种具有选择性和全局性的响应抑制的动态神经网络模型，它提供了由独立大脑区域和神经递质进行的分布式运算的描述。该模型的复杂性在于成熟的神经解剖学和生理学观点，并且解释了电生理学，精神病学以及药理学调节，行为，病变和成像研究的大量关键数据。此外，该模型受到（i）在完整功能的模拟中仅使用单个参数化，以及（ii）具有不同分析水平的需要拟合得大量定性结果的约束。虽然我们在完整模型模拟中仅使用单个参数化，但是我们还通过一系列参数的系统操作来概括功能。在其他工作中（Wiecki＆Frank，2010a），我们已经证明，整个复杂系统的基本计算属性是通过使用改进的漂移扩散模型进行的分析捕获的，其中神经模型中的不同机制（例如，STN的投射强度 ，DLPFC的速度）与高级决策参数（例如，决策阈值和执行过程的漂移率）相关。
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图14.成功抑制和错误的停止信号试验中的停止信号发作的平均Go活性。（a）纹状体Go神经元活性。（b）黑质网状部（SNr）的活性。（c）丘脑底核（STN）的活性。（d）由背外侧前额叶皮层（DLPFC），辅助眼部区域（SEF）和前辅助运动皮质（pre-SMA）组成的执行控制复合体的活性。SSD为停止信号延迟; SSRT为停止信号反应时间; PFC为前额皮质。

选择性响应抑制
在我们的SRIT模拟中，模型假设对出现的刺激（例如，优先扫视）进行扫视的优先反射动作被皮质间的路径选择，并且由BG快速通过。大量数据表明BG参与了扫视的生成和抑制（例如，Hikosaka，1989; Hikosaka等，2000; Hikosaka和Wurtz，1986）。相反，认知控制系统不仅代表了正确响应所需的任务规则（例如，在DLPFC中），而且还结合了dACC-STN中的下游机制以检测在规则下，初始优先行为何时需要被其他行为替代。因此，我们的模型综合了dACC在响应冲突方面的当前解释（Bot-vinick，Braver，Barch，Carter，＆Cohen，2001）：最近研究表明dACC反映了替代行为的价值（Kolling等， 2012）。此外，通过到STN的超直接路径，该机制可以迅速增加BG的门控阈值以防止促进优先行为，并让受控PFC-纹状体机制有更多时间进行选择性地抑制该响应并支持其他适当的替代行动。同时，该模型还表明SEF，FEF（Munoz＆Everling，2004），dACC（Botvinick等，2004），pre-SMA（Isoda＆Hikosaka，2007）和STN（Isoda＆Hikosaka，2008）参与了初始优先响应和当前规则下正确响应之间冲突的检测，和帮助从自动响应到意志响应的切换（例如，反扫视实验）。
为了检测反射响应和受控响应之间的冲突，系统需要能够计算受控响应本身的正确定位。在模型中，DLPFC整合任务指令和当前刺激位置，并形成一个联合规则表示（Bunge＆Wallis，2008; Wallis＆Miller，2003），然后通过其对FEF的投射提供相关受控响应的信息，并进一步通过纹状体偏置这种响应的门控（和选择性抑制反射响应）。我们通过说明具有更快整合速度的模型无法解释关键行为模式，从而证明了该过程是我们模型的必要条件。
因此，应该清楚的是，与一致响应相比，不一致的响应应该（i）更容易出错，因为它依赖于对优先行为的成功抑制，然而优先响应在检测到冲突时可能已经接近阈值（ii）持续时间更长，因为（iia）DLPFC执行必要的响应转换需要额外计算（基于输入和指令的整合，在多个候选响应之间激活正确的响应），以及（iib）由超直接通路的决策阈值的增加引起的对响应通过门控的延迟。
干扰控制的早期认知模型假定了行为选择的双重路径机制，包括自动响应路径和意志响应路径（Eimer，1995;科恩布卢姆，HAS-broucq，与奥斯曼，1990;Ridderinkhof，2002; D. Wang，Kristjansson，＆Nakayama，2005）。该模型扩展了意志响应机制引起的选择性抑制自动响应（即激活—抑制模型;Ridderinkhof，2002;Ridderinkhof等，2011）我们的模型也有这些属性，但对这一讨论做出了两个重要贡献：（1）对这些抽象认知过程的神经相关性的成功预测，以及（ⅱ）决策阈值的提高使得响应通过门控需要更多信息。后一种机制不仅可以作为防止优先行为通过门控的快速途径，而且还可以提高最准确替代行动被选的可能性（特别是当存在多个被选响应时，通常情况下，比起简单的响应抑制任务，这种情况容易出现在更为现实的执行控制方案中 ）。
响应时间分布和误差：神经基础
在行为层面，我们完整的模型重现了实验中的相同模式——相比于一致性试验，网络在不一致实验中产生更多错误（参见图3a），并且一般来说更慢（参见图3b）（例如，Harris等人。，2006; McDowell等，2002; Reilly等，2006,2007）。当网络快速响应时，不一致的错误更容易发生（参见图4和5a以及Ridderinkhof等，2011）。这些误差主要因为认知控制（DLPFC）不同的速度，同时也因为优先响应过程（部分试验中的门控通过速度更快）和抑制过程（在一些试验中，超直接途径或纹状体NoGo过程比较慢）的速度。此外，降低的DLPFC连通性也降低了不一致试验的准确性，这也反映了反扫视任务中，DLPFC连通性降低会使得训练中的经验性能下降（Hwang，Velanova，＆Luna，2010）。不同试验类型的大脑区域的模拟电生理学有对这些动态过程的更明确的探究。
与冲突相关和错误相关的活动：与现有模型的关系
错误相关负波（ERN）是与强制选择响应时间任务中的错误相关的事件相关电位（Falkenstein等，1991; Gehring等，1993）。ERN在错误响应后100毫秒内达到峰值。使用连接模型，Yeung及其同事假设ERN反映了已经被执行的，错误的响应与正在发生的正确响应的激活之间的冲突（Yeung等，2004; Yeung＆Cohen，2006）。因此，错误检测机制反映了执行过的响应的内部校正，导致了短暂的响应冲突。根据相同原理，如果在错误响应通过门控前冲突及时解决，那么在正确响应通过前，应该能在高冲突试验中观察到类似的情况。这些作者确实报道了N2电位表现出了这种情况，并认为它反映了dACC中相同的潜在冲突机制。
我们的dACC节点在如下时间表现出相同的活性增加的定性模式：（i）在正确的不一致响应之前（ii）在不正确的不一致响应之后以及（iii）在一致响应期间的基础活动。然而，这种模式并不被认为是来自dACC的ERP所特有的，也存在于pre-SMA，SEF（Emeric，Leslie，Pouget，＆Schall，2010）和STN（Isoda＆Hikosaka，2008）的电生理记录中。我们的模型提供了一个明确的框架，概括了这些变化特点，并探讨了它们对行为的影响。总之，这些活动符合我们之前的猜想，即我们的模型结合了冲突模型与dACC反映替代行动的价值的概念：当替代行动被认为比优先行动更正确时，该网络才会被激活。此过程在响应执行之前或之后发生（如在冲突观测情况中），但必须始终在最初错误响应（通常是优先响应）激活之后发生（并不只在冲突情况下出现，备选响应与优先响应刺激程度接近时也会出现）。
全局响应抑制
通过在我们的模型中添加单个rIFG层，我们推广了模型，以捕获来自全局响应抑制任务（如SST）的数据。如上所述，该模型再现了文献中报道的关键定性行为模式。此外，模型神经生理学揭示了与近期SST中老鼠电生理记录之间有趣的相似性（Schmidt等，2012）。具体而言，无论响应是否成功被抑制，STN都会响应进而停止信号并增加相同程度的活性，但SNr中的活性在这些试验类型之间存在很大差异。在错误实验期间，尽管STN活性激增，纹状体Go信号具有足够的优先权来抑制SNr活性。这些结果表明，响应抑制错误的来源是Go过程中的差异，但是停止过程的持续时间是相对固定的。这种概念化与交互式赛马模型（Verbruggen＆Logan，2009）很匹配。在这里，我们假设两个过程之间的相互作用的关键点是SNr。
为什么我们在初始模型已经包含了一个包括DLPFC在内的执行控制复合体的前提下，又添加了一个rIFG层？如上所述，rIFG和STN在SST中的参与过程已经建立完成，然而，模拟显示执行控制复合体中支持SRIT的激活系统速度太慢而不能支持SST中所需的全局响应抑制。即使加入rIFG层，检测何时需要抑制控制以及如何实施抑制的（可分离的）机制仍然很难实现。特别的，rIFG的作用还在激烈讨论中。一些研究强调rIFG在响应抑制中的作用（Aron等，2003; Chambers等，2007; Sakagami等，2001; Ver-bruggen等，2010; Xue等，2008），而其他研究报告了在没有响应抑制要求任务中的rIFG活动，表明它在监测或突出检测方面参与度更高（Chatham等人，2012; Fleming，Thomas，＆Dolan，2010; Hamp-shire，Chamberlain，Monti，Duncan ，＆Owen，2010; Munakata等，2011; Sharp等，2010; Verbruggen等，2010）。我们的模型结合了这两个看似相反的观点，无论任务规则是否需要停止机制，模型中rIFG检测显着事件并且通过下游过程参与停止机制。在停止信号和停止变化任务中，受试者必须检测到要求更新当前的行动计划的异常信号。我们认为这些信号是显着事件，并且通过调节去甲肾上腺素增强了rIFG中的处理过程，rIFG反过来通过激活STN（Swann等，2011）来暂停响应选择，从而引起定向或断路响应。该暂停使得基于意愿响应选择机制的DLPFC能够主导并且抑制特定响应（如在停止信号任务中）或启动新响应（如在停止更改任务中）。rIFG引发全局响应暂停的理论得到了rIFG参与奇点任务这一现象的支持（Huettel＆McCarthy，2004; Stevens，Skudlarski，Gatenby，＆Gore，2000），该任务不需要任何行为适应，但仍会导致响应减慢（Barcelo，Escera，Corral，＆Periáñez，2006; Parmentier，Elford，Escera，Andrés，＆San Miguel，2008）。实际上，许多上述报道研究显示：当rIFG在监测或显著性条件下被激活，尽管没有明显的抑制需求，但是受试者的RTs仍然被延迟（Chatham等，2012; Flem-ing et al。，2010; Sharp et al。，2010）。
不同形式的响应抑制
抑制性控制可以是全局性的，也可以是选择性的（Aron，2011; Aron＆Verbruggen，2008）。当意外事件（例如，停止信号）发生并需要快速响应调整时，大脑似乎转成全局抑制机制，并且当对应响应抑制准备好时，大脑似乎又转变到选择性抑制控制机制（Greenhouse，Oldenkamp，Aron，＆Diego， 2012; Hu＆Li，2011）。我们认为优先响应的选择性抑制被DLPFC启动，并通过间接皮质纹状体NoGo途径实施（Hu＆Li，2011; Jahfari等，2011; Watanabe＆Munoz，2009,2010; Zandbelt＆Vink，2010） 。另一方面，全局响应抑制由rIFG实施的显着性检测机制驱动，该机制通过直接投射到STN来抑制响应（Aron，Durston等，2007; Eagle等，2008; Isoda＆Hikosaka，2008 ; Jahfari等，2012,2011;Kühn等，2004; Mink，1996; Nambu等，2000; Nambu，Tokuno，＆Takada，2002）。
除了抑制性控制的选择性区别之外，响应抑制的主动控制和响应起始区域之间也同样存在差异（Aron，2011; Cai，Oldenkamp，＆Aron，2011; Greenhouse等，2012; Swann等，2012）。我们的建模工作提出了多种主动控制的可能来源。通过增加前部运动区域和纹状体之间的功能性连接来在强调速度的情况下降低决策阈值，进而实现速度与精确度之间的调整（参见图5b和5c以及Forstmann等人，2010; Lo＆Wang，2006）。第二种促进机制通过增加rIFG的基础活性利用rIFG—STN之间超直接途径来进行显着性检测并减缓响应速度，从而增加响应通过门控难度（参见图13b）。有趣的是，虽然FEF与纹状体之间的功能性连接影响我们模拟SRIT的速度和准确性，但是停止信号任务中的SSRT不受这种调节的影响，并且只通过补充rIFG的活性增强来改善。这表明仅仅减慢响应的主动控制在降低SSRT方面是无效的（阶梯性程序能够适应较慢的总体响应），但增强的注意力监测对全局抑制控制具有显著影响。换句话说，尽管所有这些机制都可以导致决策阈值的调整，但只有那些积极参与停止过程的机制才会促进抑制控制本身。如果这个得到证实，这一结果可能会对上瘾，肥胖和强迫症等抑制控制障碍的治疗产生影响。然而，重要的是纹状体NoGo途径也被认为有助于防止对不良响应的主动选择适应。
不同时间尺度下前额—基底神经节网络响应阈值调节的多种机制
我们神经网络中的不同机制影响了在不同时间尺度下的启动运动响应的门控阈值，并由不同的认知变量调节。首先，调节皮质—纹状体的投射强度使得BG可以控制皮质运动计划容易地通过门控，从而在速度—精度权衡中提高速度（见图5c）。我们模型的这个方面与Lo和Wang（2006）的模型非常相似，该模型后来被Forstmann等人证实。（2010年）。我们的模型得出相同的结论，但我们拓展了这个观点，通过（i）激励状态（DA水平的变化，由强化水平调节并且也促进了纹状体Go信号）; （ii）响应的冲突和显着性（通过超直接路径使其变得更加困难或者利用Go信号驱动BG门控机制; Jahfari等，2011）显示出门控阈值也可以在更短的时间尺度上进行变化。此外，神经模型中的STN效果与估计决策阈值的增加正向相关（Ratcliff＆Frank，2012）。最近在基于强化的决策制定任务中描述了通过超直接路径对冲突诱导的决策阈值进行调整的信息（Cavanagh等，2011）。强冲突决策期间额叶EEG活动的增加与漂移扩散模型估计的决策阈值的增加有关。STN内直接的颅内记录也显示了在相同时间段内与决策冲突相关的活性，以及在前额电极上观察到频率范围（参见Zaghloul等人，2012）。此外，深部脑刺激引起的STN功能中断导致额叶EEG与决策阈值之间的关系逆转，同时不改变额叶活动本身。因此，这些数据支持前额与STN之间的交流作为冲突函数参与决策阈值调整的观点。类似地，停止信号任务中，在停止信号时，增加决策阈值的主动准备与超直接通路的活性相关（Jahfari等，2012）。
在我们的神经模型中，由于FEF / ACC冲突的解决，GPe的反馈抑制和神经调节，与冲突相关的STN活性随时间消退（见图8）。因此，对这种瞬间STN增加的更精确的描述是它最初增加决策阈值（冲突时增加更多），随后是决策阈值随时间而动态降低。实际上，Ratcliff和Frank（2012）最近的多级计算建模和行为研究通过显示崩溃中的阈值扩散模型在冲突加强任务中为BG模型和人类参与者选择提供了良好的拟合，从而支持了这一想法。此外，拟合降低阈值的最佳时间曲线很好地对应于STN活性随时间降低的过程曲线。
多巴胺和去甲肾上腺素的精神疾病及其不同的影响
异常的纹状体DA信号被假设为许多疾病的核心，包括PD（Bernheimer，Birkmayer，Horny-kiewicz，Jellinger，＆Seitelberger，1973），SZ（Breier等，1998）和ADHD（Casey，Nigg＆Durston，2007; Frank，Santamaria，O'Reilly，＆Willcutt，2007）。有趣的是，所有这些疾病都与停止信号任务中的响应抑制缺陷有关。我们早期的BG模型成功地解释了与加强学习和工作记忆任务中纹状体DA操作相关的各种研究结果（综述见Wiecki＆Frank，2010b）。然而，我们在这里发现纹状体DA操作虽然影响整体RT，但是通过SSRT评估发现对反应抑制缺陷的影响可忽略不计（参见图13b）。这一预测与最近的证据（Munakata等人，2011年综述）一致，证据表明左旋多巴（一种增加纹状体DA水平的药物（Harden＆Grace，1995）），对PD患者的SSRT没有影响（Obeso，Wilkinson，Casabona，et al。，2011; Obeso，Wilkinson，＆Jahanshahi，2011）。
这种缺乏DA的影响引起了关于上述疾病中反应抑制缺陷来源的问题。ADHD（Faraone等，2005; Frank，Scheres，＆Sherman，2007; Ramos＆Arnsten，2007）和PD（Farley等，1978）中的证据显示：一个明显的可能来源是异常的NE功能。在我们的模拟中，NE的调整是通过其在rIFG中的增益调节作用进而影响SSRT（Aston-Jones＆Cohen，2005）。此外，使用选择性去甲肾上腺素再摄取抑制剂托莫西汀的药理学实验同样支持了这种解释，实验中托莫西汀提高了动物，健康成人和ADHD患者的响应抑制性能（Chamberlain等，2007,2009）。fMRI分析还显示了，托莫西汀通过调节rIFG起到其有益作用（Chamberlain等，2009），为模型机制提供了额外的支持。最后，这突出了在先前与DA功能障碍相关的PD患者中观察到的反应抑制缺陷的替代来源（参见Vazey和Aston-Jones，2012，对于PD患者认知缺陷中异常NE信号传导的重要性的综述）。
模型限制
尽管我们的模型成功地再现和解释了大量数据并为该领域的长期问题提供了潜在的解决方案，但是我们承认存在许多遗漏错误以及（尽管我们没有加入任何数据不支持的生物学特征）一些可能的模型错误。然而，我们注意到，我们的大多数假设和模拟在很大程度上是彼此独立的。因此，模型的每个方面本身都是可以验证真伪的，而不必在其他方面验证。我们在下面讨论一些明显的模型限制：它绝不是完美的。
PFC区域及其功能的特殊性
虽然我们的神经网络模型的BG部分是相当具体的，并且基于充分的解剖学电生理学和功能证据，但是包括DLPFC，SEF，pre-SMA，FEF和dACC在内的前额区域的个体贡献目前尚未完善。例如，我们在我们的模型中确定了一个由DLPFC，SEF和pre-SMA组成的执行控制网络。控制网络计算的任务规则和必要的动作命令由强行编码输入和扩展网络的输出权重模式（即，传感输入，指令层，FEF和纹状体）实现。这种实现可能会使生物系统必须解决的许多复杂计算系统短路：执行控制层必须（i）从短期或长期工作记忆中选择性地检索出适合当前试验的规则、（ii）整合传感输入信息以计算正确的反应（例如，通过矢量反转）、（iii）计算必要的运动序列以执行正确的动作、以及（iv）识别不正确的已激活的优先反应并选择性地抑制它们。虽然存在具有更详细的PFC表示的神经网络模型（例如，O'Reilly和Frank，2006），其中模型的规则表示可以通过实验训练发展，但是如何动态地实现必要的计算是至今尚未解决的问题。
重要的是，我们在这项工作中的重点是：当扩展Frank（2006）的BG模型并且需要抑制控制时，PFC和BG如何相互作用。我们还考虑了额叶皮层的一些电生理学数据，同时承认在这些区域及其相互作用上仍存在一些不确定性，随着更详细数据的出现，这些区域功能将会进行修正。
学习
以前的BG模型探讨了DA在反馈驱动学习中的作用（Wiecki＆Frank，2010b）。由于人类（但不是猴子）能够在不学习的情况下执行此任务，我们选择对执行任务之前发生的学习过程保持不可知状态。因此，我们将任务规则强行编码到模型中。另一个这样做的原因是缺乏关于SRITS和SST中特定学习现象的发表报告。
结论
我们提出了一个全面的，生物学上合理的全局和选择性反应抑制模型，该模型考虑了神经元基础的已知特性，并试图将它们与认知科学，电生理学，成像研究和药理学实验的结果联系起来。在这里，我们展示了通过添加FEF，DLPFC和rIFG来扩充我们之前描述的BG模型，这使我们能够模拟对优先响应的控制，并在多个分析级别获得该领域的大量数据。我们还提供了多种机制，这些机制可能导致抑制性控制过程的中断，并且对于解释来自患有精神疾病（例如SZ和ADHD）的患者的数据具有重要意义。我们的模型显示，抑制控制范例中观察到的的缺陷不一定是因为反应抑制本身功能失调，也可能是由于其他因素（比如显着性冲突检测或者激励机制）并且可能与不同的神经机制有关。
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