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快速跳视——一个有潜力的人类精神疾病的 
病变检测手段与药效评价标准 
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摘要：研究深入的神经调控机制、定量的行为检测指标以及成熟的研究范式可能会使快速跳视（saccade）
在精神疾病研究和临床诊断中发挥重要作用。理论上讲，它不仅可以帮助研究者寻找神经系统病变早期的特异性

检测指标，而且能成为新药开发与药效评价的衡量标准。帕金森病、老年痴呆与抑郁症患者都存在快速跳视的控

制异常，然而这些异常是如何发展变化以及怎样排除患者个体差异的影响一直是研究工作进一步深入的绊脚石，

建立猕猴精神疾病模型并在建模过程中不断监测快速跳视各项指标的变化可能会帮我们找到疾病早期病变检测

的特异指标并为临床新药的开发搭建药效评价的平台。 
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Saccade: A Potential Diagnostic Tool and Drug Efficacy Test  
Criterion for Mental Disorders 
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Abstract: Saccades may play an important role in mental disorders research and diagnosis. Not only can saccade be 
used to help researchers to acquire the early and specific neuropathological changes, but also be a criterion of new drug 
development and drug efficacy tests. Abnormalities of saccadic eye movement appear in Parkinson’s disease, Alzheimer’s 
disease and major depressive disorder patients, but difficulties for its applications arise from unclear processes of 
neuropathological development and individual differences in patients. Establishing nonhuman primates’ model of mental 
disorders and monitoring saccadic parameters during the model construction will help us to overcome such difficulties. 
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1  新的方向：快速跳视可作为精神疾病早期

检测指标与新药开发及其药效评价的平

台 

精神疾病（mental disorders）是危害人类健康

的大敌，目前尚无有效的根治方法。非人灵长类精

神疾病模型的建立为我们研究其发病机理与寻找

有效的治疗途径提供了方便，然而目前还缺少紧密

跟踪病情发展变化的早期检测指标，故精神病患者

在行为上表现出异常时脑的病变已经难以逆转，这

也给开发早期治疗药物带来了巨大困难。快速跳视

作为研究感觉与运动信息整合的有效系统涉及到

众多大脑皮层区域与皮层下结构，而这些脑区的病

变与精神疾病的发生往往有密切关联，所以快速跳
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视各项指标在精神疾病动物模型建立过程中的动

态变化可能会帮我们找到疾病早期的特异性检测

指标，并为药物开发与药效评价提供衡量标准。 
快速跳视为什么能作为神经系统病变检测的

良好指标呢？作为最常见的眼动形式之一，正常人

大概每秒完成 3 次快速跳视，如此高频率的跳视对

我们监测环境中的视觉信息，从而达到趋利避害的

目的具有重要作用。首先，快速跳视涉及到视觉、

注意、决策以及自动性或随意性运动的发起、神经

系统的可塑性等过程，是我们研究脑的高级信息加

工机制的重要基础（David L. Sparks, 2002）；而上

述这些功能都是以脑的正常工作为前提的，所以快

速跳视的异常可直接反映脑的病变情况。另外，快

速跳视神经调控回路的研究深入，这便于我们对快

速跳视异常的原因进行神经机制上的解释。最后，

快速跳视的潜伏期、峰值速度、持续时间、幅度与

方向等参数都可以被精确地定量描述且已有成熟

的行为学研究范式与灵敏的检测仪器，故快速跳视

是理想的检测神经系统病变的指标（Leigh & 
Kennard, 2004）。 
1.1  快速跳视的神经生物学基础 

一次快速跳视可被分解为水平方向与垂直方

向的运动，对于水平方向的快速跳视，旁中央脑桥

网状结构（PPRF）中的兴奋性脉冲神经元（EBN）

投射到同侧外展核，从而引起同侧眼球水平向外运

动（Strassman et al, 1986a），而延髓头端抑制性的

神经元（IBN）则投射到对侧外展核抑制另一只眼

球的外展运动（Strassman et al, 1986b）；垂直方向

的快速跳视主要由位于中脑网状结构中的内侧纵

束头侧中介核（riMLF）控制（Horn et al, 1998）。
这些脑干回路受位于中脑被盖的上丘直接调控，上

丘在控制快速跳视的时空信息转换方面具有重要

作用（David L. Sparks, 2002）。研究表明，低阈值

电流刺激上丘的腹侧区能诱发快速跳视（Robinson, 
1972）。快速跳视的方向和大小主要取决于上丘的

刺激位点而不是刺激的强度或者当时眼睛的的位

置。最小幅度的眼动分布在上丘的头侧，而最大幅

度的眼动分布在尾侧。因此，上丘是通过“运动地

图”（motor map）的方式来编码运动信息的。 
上面讲到的脑干控制回路的作用主要是负责

快速跳视的执行，而快速跳视的执行又是受到高级

中枢，尤其是大脑皮层相关区域的调控，这些区域

复杂的信息加工与整合功能保证了快速跳视的有

效性。一次有效的快速跳视的产生一般需要几个基

本过程：目标发现、运动决策、运动发起与执行等，

有时还牵涉到对视觉目标的记忆过程。这些过程主

要涉及与视觉、注意、决策以及运动发起等功能相

关的脑区。在人类中，有大量皮层及皮层下区域负

责编码眼动信息，主要包括：前额眼区（FEF）、辅

助眼区（SEF）、前辅助眼区（pre-SEF）、背外侧前

额叶（DLPFC），顶叶眼区（PEF）等（Leigh & Kennard, 
2004）（图 1）。这些区域间复杂的调控关系不是很

清楚，目前的研究粗略勾勒出了一些与快速跳视有

关的脑结构之间的调控回路（图 2）。可以发现，上

丘位于调控的中心；背外侧前额叶（DLPFC）、后

顶叶（PPC）、前额叶和顶叶都直接向上丘（SC）
投射，前额叶通过包括尾状核与黑质网状区形成的

基底神经节环路间接投射到上丘（Hikosaka et al, 
2000）。 

 

图 1  人类大脑涉及编码眼动信息的主要皮层 
Fig. 1  Main cortical areas associated with saccadic eye 

movement control in human brain  
背外侧前额叶主要负责短时空间记忆、抑制以及预测功能；辅助眼区主

要参与运动编码过程；前额眼区与随意性快速跳视有关；顶叶眼区涉及

空间信息的整合加工过程（引自 Leigh & Kennard, 2004，略有改动）。

这几个区域是相对重要且功能较清楚的眼动控制区域。 

因为各种精神疾病或多或少都会涉及大脑皮

层功能的异常，而皮层如此广泛的区域又与快速跳

视的控制有关，所以精神疾病的发生很可能会引起

快速跳视的异常，故对快速跳视各种参数的检测与

评价将帮助我们找到疾病早期特异性的检测指标。

为了更好地理解快速跳视与精神疾病疾病的关系，

在具体介绍各种精神疾病与快速跳视控制异常的

实例之前，我们有必要了解定量描述快速跳视的各

种参数以及研究范式。 
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图 2  控制快速跳视的脑区及其神经回路 

Fig. 2  The neurocircuits for saccadic eye movement control   
图中绿色箭头表示兴奋性投射，红色箭头表示抑制性投射。视觉信息通过经典的视觉通路将信息投射至更高级的皮层或直接投射向上丘，

而前额叶与基底神经节将信息进行复杂整合之后兴奋性或抑制性地投射到上丘最终通过脑干网状结构引发精确的快速跳视。前额叶内主要

为兴奋性投射，而基底神经节内的信息加工过程主要是抑制性的（仿Munoz & Everling, 2004） 

1.2  定量描述快速跳视的物理学参数 
与物理学定义的矢量类似，快速跳视最基本的

两个参数为幅度与方向。我们可以通过呈现给被试

的目标刺激的位置来规定每一次快速跳视的幅度

和方向，故这两个参数是可以定量描述的。通过改

变目标刺激在水平、垂直、对角线方向的呈现情况

我们可以方便测量快速跳视的各项指标。例如，正

常被试完成 45 度对角线方向的快速跳视任务时，

水平和垂直方向的分量几乎是一致的，所以其眼动

轨迹为一直线。由于水平和垂直方向的快速跳视是

由不同群体的运动前神经元发起的，当脑干控制水

平或垂直方向分量的神经元受损时，其眼动轨迹将

变成不规则的曲线（Rottach et al, 1997）。故通过对

这些被定量描述的参数的检测我们可以探索脑病

变的神经机制。 
正常人快速跳视的幅度、速度与持续时间之间

表现出很高的相关（图 3）。需要注意的是，尽管快

速跳视的速度和持续时间不能随意控制，但是多次

幅度相似的快速跳视的各种参数是参差不齐的，这

可能与被试的警觉程度、刺激的光强、目标刺激呈

现的顺序以及被试在测试过程中的精神状态有关

（Bronstein et al, 1987）。另外，快速跳视的速度也

与运动的方向以及眼睛的起始与终止位置有关。 

 
图 3  快速跳视的动态特性 

Fig. 3  The dynamic properties of the saccade  
A图表示垂直方向快速跳视的峰值速度与幅度间的关系，这些数据采集于10名正常的被试。峰值速度=Vmax×(1-e-A/C)，Vmax为渐进线峰

值速度，A为幅度，C为常数。图中“+”表示Niemann-Pick C型患者的垂直快速跳视。B图表示持续时间与幅度之间的关系，10名正常

被试的数据可用幂方程表示为：持续时间=D1 ×幅度n，D1为1度快速跳视的持续时间，n为指数（引自Leigh & Kennard, 2004，略有改动）。 
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必须指出的是，对刺激目标呈现与快速跳视发

起的时间间隔（即潜伏期或反应时）的测量被广泛

应用于了解皮层以及皮层下眼动神经编码的过程

（Leigh & Kennard, 2004）。影响视觉以及眼动相关

皮层的病变常会引起快速跳视潜伏期的异常。 
1.3  快速跳视研究常用的实验范式 

常用的快速跳视研究范式主要有 gap 范式、

overlap 范式、预测性的快速跳视以及反向快速跳视

（anti-saccade）等（图 4）。 

值得注意的是，被试在完成反向快速跳视时，

必须先抑制反射性的快速跳视，从而不去盯屏幕上

呈现的目标刺激，然后向相反的方向做同样大小的

快速跳视，这又涉及到随意性运动的发起。也就是

说，被试只有在意识的指导下抑制反射性的运动并

进而引发精确的随意性运动才能完成反向快速跳

视任务，故此任务常用于检测伴有高级认知障碍的

患者（如帕金森患者，老年痴呆患者）的神经调控

异常。 

 
图 4  研究快速跳视常用的几种实验范式 

Fig. 4  Several behavioral paradigms used in saccadic eye movement research  
A：Gap范式，实验开始时屏幕中央呈现一个注视点，一段时间后注视点消失，出现一个无任何刺激信号的时间间隔即Gap（Gap持续的

时间可调），之后目标刺激出现，被试的任务为盯住新出现的目标刺激；B：Overlap范式，注视点一直呈现在屏幕中央，故注视点的呈

现与目标刺激的出现之间不存在Gap；C：预测性的快速跳视，注视点消失后出现目标刺激，目标刺激消失后注视点再次呈现，每次呈

现目标刺激的幅值和方向都一样，如此重复几次后被试能学会预测下一次目标刺激的出现；D：反向快速跳视（anti-saccade），注视点消

失后出现目标刺激，但被试的任务为朝与目标刺激相反的方向（图中箭头）做同样幅度的快速跳视，即在意识的指导下让眼睛盯住本身

不存在的目标（图中圆圈所示）。（仿Mosimann et al, 2005, 略有改动）。 

2  快速跳视与神经系统病变研究实例 

2.1  帕金森患者的快速跳视异常 
Chan et al（2005）对帕金森患者快速跳视控制

异常进行了较系统的研究，通过检测视觉信号诱发

的反射性的快速跳视与随意性的快速跳视的异常，

结果表明在非延迟的正向或反向快速跳视任务中，

PD（Parkinson’s disease）患者表现出更多的“express
快速跳视”（潜伏期 90～140 ms）；在非延迟的反向

快速跳视任务中 PD 患者出现更多的方向错误；在

所有的延迟任务中，PD 患者不能在延迟期抑制快

速跳视；在反向快速跳视任务中 PD 患者具有较长

的潜伏期；PD 患者移动自己的眼睛按照记忆的指

导去追踪目标正确出现顺序的能力受损（Chan et al, 
2005）。 

快速跳视的研究结果已经表明 PD 患者抑制反

射性运动能力的缺失与工作记忆的损伤。在 PD 患

者中，视觉诱发的反射性的快速跳视速度比正常的
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被试要快（(Briand et al, 2001）并且表现出抑制能

力的缺失。当执行跟踪顺序呈现的目标位置时，PD
患者表现出快速跳视的不足（Vermersch et al, 
1994）。另有研究也表明 PD 患者在那些需要空间工

作记忆的任务中表现出更多的错误（Owen, et al, 
1997; Postle et al, 1997）。这些研究结果提示 PD 患

者的前额叶功能出现了障碍。 
对反射性运动的抑制可能主要依靠工作记忆

（Roberts et al, 1994; Stuyven et al, 2000）。前额叶有

关诱发眼动的区域主要包括前额眼区（FEF），辅助

眼区，背外侧前额叶（DLPFC），这些区域都接受

来自基底神经节输入信息的整合（Alexander et al, 
1986; Middleton et al, 2002）。而 DLPFC 尤其牵涉到

对反射性快速跳视的抑制以及空间工作记忆。而

DLPFC 在诱发随意性快速跳视中的一个作用被认

为是通过直接或间接地向 FEF 和上丘的投射来调

节对反射性快速跳视的抑制（Munoz & Everling, 
2004）。当今对 PD 患者的研究一致表明其 DLPFC
的损伤，这可能是因为 DLPFC 的一些区域接受通

过丘脑来自黑质网状区的重要输入（Middleton et al, 
2002），而纹状体多巴胺神经元输入的缺失干扰了

前额叶−基底神经节环路从而导致对反射性运动抑

制能力的损伤以及参与引发随意性快速跳视的工

作记忆的损害。 
2.2  老年痴呆患者的快速跳视异常 

近年的研究表明，AD（Alzheimer’s disease）
患者在随机性呈现的快速跳视任务中表现出潜伏

期显著增加、更多的眼动不足以及眼动过度现象显

著减少；尤其在反向快速跳视任务中，AD 患者表

现出明显增长的潜伏期与显著升高的错误率，值得

注意的是这种错误率的升高与患者病情的严重性

之间存在特异性的相关，而最敏感的检测指标则是

随机性快速跳视的异常（Shafiq-Antonacci et al, 
2003）。另外的研究通过比较多种前颞叶退行性疾

病反映出 AD 患者微妙的眼动控制异常，AD 患者

快速跳视的潜伏期明显增长、快速跳视的速度无显

著性变化、AD 患者最初完成的快速跳视和正常被

试相比，在水平方向上有显著性差异，而在垂直方

向上有极显著差异；在反向快速跳视任务中，AD
患者对错误快速跳视的改正率也和正常被试相比

存在极显著差异（Siobhan et al, 2008）。 
2.3  抑郁症患者的快速跳视异常 

重度抑郁症（major depressive disorder, MDD）

患者在随意性的再注视（refixation）任务中（Crevits 
et al, 2005）和视觉刺激指导的快速跳视任务中表现

出正常的正确率（Crevits et al, 2005; Done et al, 
1989; Mahlberg et al, 2001）。 Done et al (1989)报道

称没有进行药物治疗的抑郁患者对突然出现在外

周视野的目标刺激表现出正常的快速跳视潜伏期，

但是他们却在预期性的目标出现时随意性的快速

跳视出现潜伏期的延长。但也有相反的报道，

Sweeney et al (1998)对未经药物治疗的抑郁患者的

调查表明，他们在随意性的快速跳视中表现出正常

的潜伏期与眼动速度。Mahlberg et al (2001)发现那

些已经停药至少 7 天的抑郁患者和正常被试相比具

有更长的反应时。一些抑郁患者在反向快速跳视任

务中的表现说明那些适度抑郁的患者有正常的错

误抑制率（Fukushima et al, 1990），而那些未经药物

治疗的住院病人表现出较高的错误率（Crevits et al, 
2005; Sweeney et al, 1998）以及潜伏期的增加

（Crevits et al, 2005）。另有研究表明尽管在症状免

除时抑郁患者和正常被试没有什么差别，但是当他

们急性发病时和正常被试相比眼动明显减少

（Kojima et al, 2001）。 

3  目前快速跳视与精神疾病研究的不足以

及将来的发展方向 

虽然近年来关于快速跳视与精神疾病的研究

已取得了不少进展，但仍然存在一些明显的不足，

严重限制了人们开展更加深入的探索。这些不足主

要表现在：首先，几乎所有的研究都是在精神疾病

患者或正常被试上开展的，实验结果经常出现矛盾

或不稳定主要是因为难以消除被试在完成快速跳

视任务时个体差异的影响，多种无关变量干扰了人

们深入研究精神疾病的发病机理；其次，对临床上

已确诊的患者快速跳视控制异常的研究大多只能

获得脑已发生严重病变时的数据，难以筛选到疾病

早期脑刚开始病变时的检测指标；最后，许多精神

疾病都伴随一个漫长的发病过程，研究这个过程中

快速跳视控制的异常并获得动态变化的数据是我

们深入了解精神疾病的发病机理并寻找良好治愈

方案的重要条件，而这样的研究在患者身上是不可

能开展的。 
解决上述这些问题也是我们实验室将来研究

快速跳视与精神疾病的新方向：通过建立非人灵长

类精神疾病的动物模型，并在建模过程中不断监测
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其快速跳视各项指标的变化，以期获得每只猕猴完

整的病历资料，这样不仅排除了个体差异的影响，

而且也能筛选到疾病早期的检测指标。目前我们实

验室已经建立了帕金森氏病、天然抑郁症猕猴动物

模型。在建模手段成熟的基础上，我们将利用训练

后能熟练完成眼动任务的猕猴作为实验对象，在建

模过程中特定的时间点（尤其是建模早期）监测其

完成快速跳视任务时各项参数的变化情况，希望获

得疾病早期灵敏而特异的检测指标。举例来说，帕

金森患者抑制反射性运动的能力丧失，在 Gap 与

Overlap 任务中表现出潜伏期的减小（Chan et al, 
2005）；而这种变化是否能在建模早期表现出来或

者说这只是病情恶化的标志。这些问题都有待于分

析猕猴建模前后（自身对照）眼动的各项参数变化

情况才能得以回答。如果在帕金森氏病发病早期就

出现了快速跳视潜伏期的缩短，那么潜伏期很可能

成为候选的发病早期检测指标，我们再通过与其他

精神疾病的眼动控制资料比较就可以进一步确认

该指标的特异性与灵敏度；更为关键的是，潜伏期

的缩短表明患者抑制反射性运动能力的缺失，而这

很可能与前额叶的病变有关，这样一来我们可以初

步推断帕金森氏病发病早期可能就存在前额叶功

能的失调。同时，帕金森氏病的猕猴模型为我们提

供了研究其眼动控制异常的基础条件，利用微电极

刺激与记录的手段我们可以探索其发病前后神经

调控机理的改变，为研究疾病的发病机理与寻找药

物治疗的靶点提供了重要参考。 
更具应用前景的是，快速跳视不仅可以作为精

神疾病早期检测的良好指标，而且也是各种新型药

物开发与评价的重要衡量标准；我们可以通过检测

猕猴精神疾病模型在新药治疗过程中快速跳视各

项指标的改善情况来评价药物的疗效。而快速跳视

功能的改善是脑生理功能恢复，甚至痊愈的重要表

现，这是其他行为检测与病理研究难以替代的。 
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