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我们生活在一个充满压力的自然和社会中，面对压力每一个个体都将做出

选择：是主动应对还是被动回避。负责这种抉择能力的脑的生物基础是什么？

这是一个著名科学问题，简称之为“战斗或逃跑”的选择。

研究者常根据动物所采用的行为方式判断其面对压力时选择的应对策略。

采用基因操作小鼠结合行为学、药物遗传学和在体显微成像等技术，中国科学

技术大学周江宁研究组历经八年的研究发现：在各种行为挑战情景下，内侧前

额叶的促肾上腺皮质激素释放激素（CRF）神经元是决定选择“战斗或逃跑”的

神经生物学基础。该研究首先确认了内侧前额叶的 CRF神经元为一种抑制性的

中间神经元，并与椎体神经元构成神经环路。接着采用活体显微成像的方法观

察到：在面对负性压力下，小鼠采取主动应对行为时，CRF神经元活性增强。在

悬尾、强迫游泳和社交竞争挫败等负性压力条件下，采用化学遗传学方法凋亡

或抑制内侧前额叶CRF神经元，可增加小鼠的被动应对行为；而CRF神经元的激

活则促进主动应对行为。个体长期暴露于负性压力下，仍可维持正常的生理和

心理稳态，称之为对负性压力“抵抗”；而在长期负性压力下，不能维持正常

的生理和心理稳态，则称为对负性压力“易感”。流行病学和临床证据显示，

习惯采用被动应对行为的个体，发生压力相关的心理、身体功能紊乱或精神疾

病的风险增加，即所谓的“易感”。该研究进一步研究了前额叶CRF神经元在小

鼠产生“抵抗”行为中的作用和机制。在长期社会竞争失败情况下，百分之八

十都表现为“易感型”，采用化学遗传学的方法，选择性激活内侧前额叶的CRF

神经元可显著增加小鼠的主动应对行为，“抵抗型”小鼠的比例大大提高。值

得一提的是，该效应具有较长的持续性。
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灵感来自古罗马双面神图像，隐喻实验中激活或抑制CRF神经元小鼠的

双向行为。图中，手握宝剑（CRF神经元）的红色老鼠强壮勇敢，而失去宝

剑的蓝色老鼠则胆怯恐惧。（绘图: 王晶、陈晓东、徐奇智）

该研究揭示内侧前额叶CRF神经元为脑内负责调控压力应对行为的神经元。

促进内侧前额叶CRF神经元的活性可增强主动应对行为，提高对环境负性压力的

抵抗性。这一发现推动了对“压力应对行为抉择”这一重要科学问题的了解。

并为改善或治疗负性压力相关紊乱和疾病，提出新的思路和途径。

相关研究成果以“Prefrontal cortex corticotropin-releasing factor

neurons control behavioral styles selection under challenging

situations”为题， 2月25号在线发表于Neuron期刊。该研究由周江宁教授研

究组与华中科技大学龚辉教授、中国科大杨昱鹏、张智教授合作完成。陈鹏博

士为论文的第一作者，周江宁教授为通讯作者。该研究受国家自然科学基金委

重大研究计划、中科院B类先导项目和国家重点研发计划资助。

论文链接：https://www.cell.com/neuron/fulltext/S0896-

6273(20)30060-X

（生命科学学院、中科院脑功能和脑疾病重点实验室、科研部）
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