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孤独症谱系障碍（autism spectrum disorder， ASD），

又称为孤独症，是一系列广泛的神经发育障碍［1］。

其特征是早发的社会交往与沟通能力低下，兴趣狭

窄，重复刻板的动作和行为，并且无法用智力缺陷

或全面性发育障碍解释［1］。ASD 在世界范围内的患

病率约为 1%［2］，并在过去 20 年里继续上升［3］。ASD

个体有非典型的认知缺陷［1］，常并存持续终生的智

力残疾［4-5］和免疫系统疾病、心脏疾病、语言障碍、

破坏性行为和焦虑［1］等，58%～78% 的 ASD 成人在

独立生活、就业和同伴关系方面的结果很差［6-8］，而

早期和有针对性的干预可以改善社会沟通，减少焦

虑和攻击性［1］。迄今为止，ASD 的临床诊断主要依

赖于临床医生和照顾者观察到的临床症状，轻中度

ASD 儿童很容易被误诊。这些诊断方法的局限性表

明迫切需要客观、定量和可靠的生物标志物来支持

和推进临床研究。

儿童精神病学家 Leo Kanner 博士对 ASD 儿童首

次描述时记载他们先天具有优秀的视觉空间知觉能

力，更善于利用可视的信息。因此，ASD 群体常被

冠以“视觉思考者”［9］。ASD 儿童独特和非典型的
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【摘要】 在过去的几十年中，大规模观察性研究中收集的临床和神经影像资料的稳步增加使得人

们能够更充分地了解孤独症谱系障碍（ASD）群体社交眼神接触的特异性，探索了具体的视觉加工认知

过程。此外，这些大规模数据支持了ASD辅助诊断、疗效判断和个性化治疗设施的开发和更广泛的应用，

这对于改善 ASD 预期临床进展和预后具有很大的帮助，并为开发个性化精准治疗方法提供了重要方向。

现对眼动跟踪技术在 ASD 诊治中的应用进行综述。
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眼神接触模式被大量报道［10-11］，和典型发育（typical 

development， TD）儿童不同的是，ASD 儿童无法使用

自己的眼神注视表达关注和兴趣，无法跟随他人的

眼神注视看向同一位置，观看面部时存在着对核心

情绪特征区域（眼睛、嘴巴等）的注视不足［12］等，这

种缺陷自 1 岁时就可以被观察到，并伴随终身。非

典型的视觉注意模式和社交困难是 ASD 个体的核

心症状，所以越来越多的研究者认为，视觉注意模

式中存在潜在的、客观、定量和可靠的生物标志物

来支持 ASD 研究［13-15］。

眼动跟踪（eye tracking，ET）技术，即通过眼动检

测仪器记录被试者的眼动轨迹，从中提取出注视次

数、注视时间、瞳孔大小和眼跳数据等信息，从而研

究个体对外界视觉刺激的偏好、加工和认知过程［16］。

ET 技术在 ASD 的临床诊疗中具备很多优势。首先，

它是一种便捷而且非侵入性的测量方法，随着技术

的发展，测量设备也越来越小巧并易于儿童穿戴；

其次，ET 技术采集相对客观、量化和精准的数据（时

间、空间、生理三个维度）来避免传统主观评价中由

于个体（或父母）与检查者之间的信息偏差；再次，眼

动任务十分简单，不包含复杂的认知任务，连精神障

碍儿童也可执行。近年来，随着对ASD生物标志物

的理解进一步提高，一些学者应用ET技术开发设计

不同的早期辅助诊断方法，用以在高危人群中开展

ASD的早期筛查、辅助诊断［17-18］和判断疗效［19-21］。

一、眼动跟踪技术在孤独症领域的应用

1. 面孔识别和视觉加工机制研究：此前的研究

者应用 ET 技术观察 ASD 儿童在社交场景中的面孔

识别过程，发现了特殊凝视模式，并在此基础上进

一步探究 ASD 群体可能的视觉加工机制。

一些利用 ET 技术的研究表明，ASD 组对面部表

情的自发关注和社交识别能力普遍弱于TD组［22-24］。

在观看带有情绪的面孔时，相关研究发现 ASD 儿童

对整体面部、眼部和嘴部特征区域的注视点、注视

时间均显著少于 TD 儿童［25］。与此同时，在一项横

跨儿童早期到青春期探索社会信息注意发展的纵向

研究中发现，ASD 儿童对眼部区域的注视时间不能

像 TD 儿童那样随年龄增长而增加［26］。从眼部、嘴

部中获取社会信息可以促进人际交流，面孔识别表

现与社会适应功能相关［27］。有研究发现，ASD 儿童

虽然对面孔注意时长以及注视次数少于 TD 儿童，

但两组儿童对面部、眼睛等特征区的首次注视时间

没有差异［28］。研究者由此推论，ASD 儿童在视觉观

察过程中不存在对眼睛区域线索的忽视，主要问题

在于对表情线索的理解和运用方面。另一项研究结

果表明，ASD 组对眼睛的注视比 TD 组少，时间 - 过

程分析进一步揭示了 TD 组可能存在基于动机的注

意力引导来加工眼睛和眼神，而 ASD 组则没有［29］。

与 TD 组相比，ASD 组儿童扫描脸部的随机程度更

高，策略性更低。这可能是导致 ASD 个体面部表情

加工方式异常和情绪识别困难的潜在原因。

关于 ASD 个体特殊视觉加工机制的病因存在

很多假说［11］，虽未有一致的结论，但存在一种共识，

即一个或者多个结构功能异常脑区协同作用导致了

面孔识别缺陷，且临床表现严重程度主要与异常脑

区的数量和损伤水平相关［30］。比如有关研究发现，

ASD 组梭状回和杏仁核的激活程度与注视眼睛的时

间呈明显正相关，这表明 ASD 个体和注视相关的情

绪反应增强，ASD 个体的杏仁核 - 梭状回回路可能

存在异常［31-32］。以后的研究中可以把 ASD 群体的

眼动轨迹这一表型和影像学、电生理学等学科融合

在一起，探究这一表型背后的机制，信号传导通路

和细胞进程，这对开发相应的 ASD 治疗新方法有重

大意义。

2. 辅助诊断工具研究：越来越多的人认为 ET 技

术具有早期发现 ASD 的潜力，注视点、视觉扫描路

径、注视百分比和注视兴趣区等或许可以作为 ASD

早期识别生物标志物［13-15，17-18，33］。Wan 等［34］的研

究表明，给 4～6 岁儿童观看一段视频短片，可以

提供足够的信息来区分 ASD 和 TD 儿童，其分类准

确率为 85.1%，灵敏度为 86.5%，特异度为 83.8%。

Lynch 等［18］应用 ET 观察瞳孔反应时发现，瞳孔收

缩的潜伏期的明显区别能够区别ASD与TD青少年。

另一项研究通过给 ASD 和 TD 儿童配戴定制眼球跟

踪器的可佩戴智能眼镜进行分析，结果显示眼神凝

视和情绪识别模式能够区分 ASD 和 TD 组［17］。

Chatterjee 等［35］对大样本的 ASD 和 TD 儿童的

社交注意技能的 ET 数据进行了比较并建模。模型

对各组感兴趣区的预测准确率均＞ 90%，提示目标

凝视模式的客观时间 - 动态测量可作为有潜力的

ASD 诊断工具。Kang 等［13］收集了 97 名 3～6 岁儿

童的静息脑电数据和观察面孔刺激时的 ET 数据。

将最小冗余最大相关特征选择方法与支持向量机分

类器相结合，对 ASD 儿童与 TD 儿童进行分类，分类

准确率最高可达85.44%，AUC值=40.93。Jiang等［36］

使用动态情感识别评估任务对 23 例 ASD 受试者和

35 例 TD 受试者进行了测试。基于两组的反应时间

和眼球运动的差异，他们提出了一种机器学习方法
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来区分 ASD 和 TD 个体，分类准确率达到 86%，可与

标准化诊断量表相媲美。

3. 预后、疗效评估和个性化治疗的研究：眼动追

踪是一项很有望揭示预后标志物的技术。Klin等［37］

用眼动跟踪技术测量了15例ASD儿童和15例TD儿

童的视觉注视并测定了临床资料，不仅发现 ASD 的

最佳预测因子是眼睛区域注视时间缩短，而且发现

对嘴巴和物体的注视与社会功能显著相关，即对嘴

巴的关注越多，预示着社会损害越少，社会适应能

力越好，而对物体的注视时间越长，则预示着相反

的结果。这一结果提示，观察自然社会情景时，视

觉注视模式可作为 ASD 个体社交能力的预测因子。

一项研究发现，使用布美他尼能让 ASD 患者产

生更多的眼神接触和更少的杏仁核激活，从而改善

社交能力［19］。Auyeung 等［20］研究人员发现，在实时

的、自然的社交互动中，催产素可增加被试者的眼

神交流。一项双盲试验中，研究者使用普萘洛尔对

ASD 个体进行药物干预，发现服用普萘洛尔能减少

ASD 个体对嘴巴的固定凝视时间［21］。同时发现，嘴

固定凝视时间与非语言交流障碍明显相关。在一项

经 颅 磁 刺 激（transcranial magnetic stimulation，TMS）

治疗 ASD 的研究中，Saitovitch 等［38］发现，应用抑制

性 TMS 抑制右侧的后部颞上沟会导致参与者在观

看社交电影时更少地凝视演员的眼睛。这些结果首

次表明，干扰正确的后部颞上沟神经活动会短暂地

扰乱凝视，为 ASD 的治疗干预开辟新的视角。

ASD 临床指南推荐使用含有 ET 的视觉支持，因

其可以减少焦虑，增加可预测性，促进沟通，提高参

与度［9］。Lahiri 等［39］指出，一种包含虚拟现实技术

的系统已经被开发，以治疗 ASD 人群特定的社交缺

陷。该系统能够通过 ET 测量实时观看中眼睛生理

响应的细微变化以及客观地识别和量化一个人的参

与水平，以便以个性化的方式自动响应，培养改进

参与者的社交技能。对8例ASD青少年进行测试后，

研究人员发现，该系统具有改善社会任务表现和社

会适应机制的潜力。另一些研究者为 ASD 青少年

设计了一款干预游戏［40］。参与者将被指导在家中

用电脑玩电脑游戏，通过 ET 测量对眼睛凝视暗示

和对面部的视觉关注的敏感度，结合问卷评估社交

技能和类似 ASD 的行为，研究者预测这款游戏将增

加 ASD 青少年对凝视暗示的理解和对面孔的关注。

Liu 等［41］报道了一种具有定量数据收集和报告功能

的智能眼镜，能通过一系列人工智能的游戏程序提

供有情感识别、面部定向凝视、眼神接触和行为自

我调节方面的指导。研究中对 2 例临床诊断为 ASD

的男孩进行干预，照顾者报道在干预期间他们的非

语言交流、眼神交流和社交活动均得到了改善。

二、总结与展望

在神经生理测量这一领域中，ET 这种分析方式

经济、高度可扩展、任务十分简单，适用于各个发育

阶段（例如从婴儿期到成年期），有合并神经发育疾

病和智力残疾的个人。随着ASD研究的指数级增长

和更多学科的研究人员加入，眼动跟踪技术在 ASD

中的应用已经取得不少成绩。它找到了 ASD 特殊

的眼动模式，并通过这一表型找到了与疾病相关的

异常发育的脑区；越来越清晰的是，社交场景中的

儿童的眼动和瞳孔反应数据可以较为准确地将 ASD

和 TD 儿童分类；它作为 ASD 社交能力严重程度的

指标，可以揭示预后，评估临床疗效。虽然迄今为

止，还没有一项 ET 生物学标志物被 FDA 的生物标

志 物 鉴 定 计 划 所 接 受，但 美 国 Autism Biomarkers 

Consortium for Clinical Trials（一项旨在评估一系列有

前途的 ASD 生物标志物的多点研究）［15］在 2019 年

10 月向 FDA 的生物标志物鉴定计划所提交了 ET 生

物标志物，即面向人脸的眼动指数，目前正在评审

当中，相信不久的未来这一愿景将被实现。

目前，国内有关 ASD 人群的 ET 生物标志物的

研究尚不充分，国外研究在汉族人群中的可复制性

尚未可知。另外，在神经发育过程中，症状会在整

个生命周期内演变和变化，生物标志物在不同年龄

的适用性是不确定的。为了推进 ET 研究，许多方面

还需要进一步的工作：第一，建立共享的数据库，积

累足够的 ASD 临床样本与 ET 原始数据，利用生物

信息学团队对原始数据进行分析，从中挖掘出有价

值的生物学标志物；第二，在汉族人群的临床实践

中验证国外研究明确的 ET 生物标志物的可靠性、有

效性、个体差异和个体内随时间的稳定性，以提供

更确凿的可行性证据；第三，合力推进国家级机构

的生物标志物评审鉴定，鉴定出可靠严谨的 ET 生物

标志物，这对于推广 ET 在临床中的使用至关重要。
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