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攻击是任何形式的有目的的伤害另一生物体

而为该生物体所不愿接受的行为［1］，是很多精神

障碍的共同特征，重性精神障碍攻击行为发生率为

34%~70%。攻击行为有多种分类方法，最常见的是

将其分为“冲动性攻击”和“预谋性攻击”。冲动性

攻击指无计划的、不可控的、非目标取向的爆发式攻

击行为，预谋性攻击则指有计划的、可控的、目标取

向的攻击行为［2］。冲动性攻击在间歇性暴发性障碍

中尤为典型，关于冲动性攻击的研究也多在相关领

域开展。冲动性攻击的机制十分复杂，目前的研究

提示其发生可能受生物学因素、心理学因素、社会学

因素以及它们之间相互作用的影响。本文围绕上述

几个方面在精神障碍冲动性攻击行为的研究进展进

行综述。

1　神经生化研究
1.1　神经递质　冲动性攻击行为神经递质的研究

主要集中在5-羟色胺 (5-HT)递质系统。大量的研

究提示5-HT系统功能异常与冲动性攻击行为有着

密切的联系［3］。早期的研究表明，5-HT系统活性降

低是冲动性攻击行为的危险因素。但是，Coccaro和
Lee［4］通过对照研究发现，在无严重暴力行为或自

杀的人群中脑脊液5-羟吲哚乙酸 (5-hydroxyindole-
acetic Acid，5-HIAA)浓度与冲动性攻击呈正相关，

研究结果的不一致性可能是由于临床样本及脑脊液

5-HIAA水平的异质性影响因素存在差异。5-HT转
运体 (Serotonin Transporter， 5-HTT)是一种对 5-HT

具有高度亲和力的转运蛋白，可以间接反映5-HT能
神经纤维末梢的数量。Frankle等［5］发现有冲动性

攻击行为个体的前扣带回5-HTT可利用度下降，提

示前扣带回5-HT能神经纤维末梢分布异常，这种异

常可能导致情感和冲动调节障碍，进而使得冲动性

和攻击性增加。最近的一项PET研究结果与Frankle
等的发现并不一致，他们没有观察到间歇性暴发性

障碍组前扣带回的5-HTT可利用度下降，但发现间

歇性暴发性障碍的无情特质与前扣带回的5-HTT可
利用度呈正相关，在控制无情特质和年龄后发现特

质性攻击与前扣带回的 5-HTT可利用度呈负偏相

关，研究者认为两项研究纳入被试的性别构成比及

被试攻击行为严重程度不同可能导致研究结果的不

一致，并提出攻击行为至少存在反应性攻击和主动

性攻击两类，这两种形式并不是相互排斥的，经常会

同时存在，并推测5-HT功能减低易于发生反应性攻

击行为，主动性攻击则与5-HT增加有关［6］。Comai
等［7］也认为不同攻击类型与5-HT功能存在不同的

关系，5-HT假说只能解释冲动攻击行为，预谋性攻

击似乎与5-HT呈现正相关的关系。

色氨酸作为一种必需氨基酸是5-HT的前体物

质，色氨酸耗竭导致中枢5-HT浓度降低，5-HT能系

统功能减低。Lee等［8］利用急性色氨酸耗竭方法探

索5-HT调解攻击行为的机制，研究发现，男性间歇

性暴发性障碍患者在色氨酸耗竭后其愤怒情绪水平

有增加的趋势，提示5-HT能系统功能紊乱导致男性

患者认知和情感功能受损，5-HT可利用度下降导致

愤怒增加以及威胁感知偏差，从而使个体有攻击性

倾向。

冲动性攻击神经生化研究指出，多种中枢神经
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递质对攻击起调节作用，5-HT可能起抑制作用，而

谷氨酸则发挥易化作用。Coccaro等［9］通过对28例
人格障碍患者和10名健康志愿者的研究发现脑脊液

谷氨酸水平与两组被试的冲动性攻击呈正相关，结

果与临床前研究一致，为人类攻击行为谷氨酸能假

说提供初步支持。

1.2　炎性因子　以往在动物学以及一般人群中的研

究表明，敌意、愤怒、攻击与某些炎性因子有关［10］，

近年来在精神疾病患者中的研究也有类似发现。

Coccaro等［11］的研究发现，间歇性暴发性障碍患者

血浆C-反应蛋白 (CRP)、白细胞介素6(IL-6)的浓度

显著高于对照组，多元回归分析显示冲动性攻击个

体和健康对照外周CRP、IL-6含量与攻击呈正相关，

但与冲动无关。升高的外周炎性因子可能通过直接

影响某些调节攻击的重要脑区影响攻击行为。在人

格障碍中研究发现，脑脊液可溶性白细胞介素1受
体Ⅱ型 (Soluble Interleukin-1 Receptor Ⅱ，sIL-1RⅡ )
与攻击行为史及攻击性人格特质呈正相关，而脑脊

液 IL-6含量与攻击未发现相关性，脑脊液CRP水平

越高其发生冲动性攻击的可能性越大，但是对血浆

CRP和攻击相关性进行分析并没有类似发现，结果

与间歇性暴发性障碍相关研究不一致。可能是因为

选取的研究对象不同，也有可能与外周和脑脊液的

炎性因子水平存在差异有关［12-13］。

在重性精神障碍患者中的研究也发现炎性因

子与攻击存在一定的相关性，但是尚未见有关冲动

性攻击的研究。Barzilay等［14］回顾了213例住院精

神分裂症患者的病历资料发现，在控制年龄、性别、

体质量指数及吸烟等因素后，CRP水平升高的患者

其住院期间攻击行为的发生率更高，提示精神分裂

症患者的攻击行为与炎性反应可能存在某种联系。

Das等［15］的研究也发现，炎性细胞因子与重性精神

障碍患者攻击行为显著相关。李豪喆等［16］的研究

显示，Th17相关细胞因子 IL-17、IL-23和TGF-β1
水平与精神分裂症患者攻击行为呈正相关，Th17相
关细胞因子参与体内自身免疫反应，提示伴有攻击

行为的精神分裂症患者可能存在自身免疫功能的紊

乱，高水平的Th17相关细胞因子可能是攻击行为潜

在的生物标志物。国内一项研究表明，双相躁狂患

者的攻击破坏行为的严重程度与基线期 IL-17水平

相关，提示躁狂急性期的攻击破坏行为可能是由于

机体免疫异常引起炎性因子异常分泌所造成的［17］。

如果炎性因子水平升高是致攻击行为的原因，

那么对攻击行为进行有效治疗后，外周炎性介质水

平应该降低，为验证这一假设Coccaro［18］的团队设计

了一项双盲随机安慰剂对照试验，3组受试者分别服

用氟西汀、双丙戊酸、安慰剂12周，与对照组比较，

氟西汀治疗组和双丙戊酸治疗组攻击性没有得到明

显改善，炎性标记物水平治疗前后也没有变化。他

们认为出现这一结果主要有以下几点原因，第一，只

对1/3(30/90)完成试验的受试者的数据进行了分析。

第二，受试者都是社区招募的，这可能会限制研究结

果的普遍性。第三，本试验的样本量较小，较大的样

本量可能会发现有统计学意义的差异。虽然炎性因

子与冲动性攻击关联性研究结果存在差异，但是这

些研究均提示炎症与攻击行为密切相关。此外，炎

性因子影响精神障碍患者攻击行为的相关机制仍需

做进一步研究。

1.3　氧化应激　氧化应激是炎性反应的固有部分，

已有证据提示炎性反应与攻击行为相关，那么氧化

应激是否也与攻击行为有相关性。Coccaro等［19］在

他的研究中发现，有冲动性攻击行为的精神疾病患

者血浆DNA氧化损伤生物标志物 8-羟基-2-脱氧

鸟苷 (8-hydroxy-2'-deoxyguanosine)和脂质氧化损伤

生物标志物8-异前列腺素 (8-isoprostane)的水平升

高，这两种氧化应激标志物水平与攻击性呈正相关。

氧化应激可能通过氧化损伤核酸或脂质，降低大脑

细胞基本功能(如细胞膜的流动性、受体和酶的功能)
而与攻击行为有关。如果该研究结果可以被重复，

检验抗氧化剂及抗炎药治疗攻击行为的效果可能被

纳入检测和干预冲动性攻击行为的策略。

2　脑影像学发现
精神障碍冲动性攻击影像学研究包括功能磁共

振影像学研究和结构磁共振影像学研究两部分。研

究结果说明调控冲动性攻击行为的神经环路及其功

能十分复杂，皮层下环路，包括促进攻击性冲动产生

的脑干和杏仁核；皮层边缘环路，即与决策和社会—

情绪加工有关的眶额叶皮层和前扣带回以及参与情

绪管理和冲动动机产生的额顶区等脑区的结构或功

能异常均可使冲动性攻击行为的易感性增加［20-21］。

Coccaro等［22］的研究结果显示，注视愤怒情绪

面孔图片时，与健康对照者相比，冲动性攻击组表现

出左侧杏仁核激活显著增强而眶额叶皮层激活降低

的激活模式，且左侧杏仁核的激活程度与攻击行为

史呈正相关，冲动攻击行为可能与杏仁核—眶额叶

皮层功能紊乱有关。此外，功能连接分析显示，在

面孔加工任务过程中，对照组杏仁核的活动与内侧

眶额叶皮层呈负相关，而冲动性攻击组没有发现杏

仁核与眶额叶皮层之间的存在功能连接，提示杏仁

核—眶额叶皮层环路解耦连可能与攻击性障碍的神

经病理生理有关。

结构磁共振结合形态测定分析发现，杏仁核和
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海马局部的、向内的变形严重程度与患者的冲动、攻

击有关，仁核和海马的变形提示这些结构内的神经

元受损，杏仁核基底外侧核 /中央核神经元异常可

能导致情绪反应调节障碍，海马的细胞受损可能与

冲动性攻击个体的认知模式和情绪问题有关。考虑

到病理性冲动性攻击行为在儿童早期就有可能出现

且伴随患者一生，本研究观察到的形态异常可能是

由于基因和 /或基因—环境交互作用影响大脑和前

额—边缘环路发育［23］。最近Lee等［24］通过弥散张

量成像 (Diffusion Tensor Imaging，DTI)检测显示上纵

束各向异性分数 (Fractional Anisotropy，FA)值与冲动

性攻击的严重程度呈负相关，上纵束FA降低表明额

叶与顶叶之间的连接性受损，之前的研究表明上纵

束FA有一定的遗传性，提示遗传因素在冲动性攻击

的神经病理机制中起作用。

3　分子遗传学研究
双生子研究和家系研究表明冲动性攻击有一定

的遗传性，遗传度为44%~72%［25］。但是目前尚不清

楚哪些基因对冲动性攻击和预谋性攻击进行调控，

值得注意的是，许多具有基因重排的个体被报道有

攻击、冲动和情感障碍。研究者在1例间歇性暴发

性障碍患者中发现1q21.1区长度为1.35 Mbp的缺失，

这种缺失在有焦虑 /抑郁、反社会行为、攻击行为症

状的个体中也有报道。在另一例冲动性攻击患者基

因组中发现 16q22.3q23.1区的新发缺失，包括 3个
RefSeq基因 (MLKL，FA2H和WDR59)的全部缺失和

2个基因 (RFWD3和ZNRF1)的部分缺失。FA2H和

ZNRF1基因与神经轴突的形成和绝缘有关，据报道

伴有严重攻击行为的精神分裂症和间歇性暴发性障

碍患者脑白质的完整性降低，提示FA2H和ZNRF1
基因的破坏造成神经系统维护和修复功能缺陷，导

致个体更易患伴有攻击行为的神经精神疾病。基因

重排可能与冲动性攻击行为有关，但环境因素及生

活经历对个体是否发病也起了至关重要的作用［25］。

4　社会心理学研究
个体生活的环境及经历对其冲动性攻击有重要

的影响。家庭环境往往对个体的不良行为有重要影

响。Lee等［26］发现父母关爱与攻击和冲动呈负相关，

而父母控制与攻击和冲动呈正相关。Nickerson等［27］

的研究发现，童年创伤暴露使个体成年后病理性冲

动性攻击障碍易感性增加，严重童年创伤经历可能

妨碍情绪调节能力的发展，情绪调节能力缺陷导致

愤怒爆发和边缘型人格障碍症状。

冲动性攻击行为可能是情绪调节障碍的结果。

Fettich等［28］的研究结果显示，间歇性暴发性障碍患

者普遍存在情绪失调异常，与其他精神疾病患者相

比，间歇性暴发性障碍患者在缺乏明确负性情绪触

发的情况下更可能出现负性情绪唤醒，对明确存在

的应激源有更强烈的负性情绪反应，这种病态性情

绪体验模式可能会导致更频繁或持久的负性情绪体

验。鉴于负性情绪使人痛苦的性质，伴有频繁和强

烈的负性情绪的患者更容易发生冲动性攻击，已别

识的情绪加工和管理功能缺陷是否可以作为冲动性

攻击的危险因素还需进一步研究进行阐明。有证据

表明精神障碍患者的情商较低［29］，研究发现，与健

康对照和精神病对照组相比，间歇性暴发性障碍患

者的策略情商 (Strategic Emotional Intelligence)降低，

提示他们在理解情绪和管理情绪方面存在缺陷，值

得注意的是，攻击和冲动与策略情商呈负相关，说明

个体策略情商越低其攻击 (冲动 )越高。此外，有冲

动性攻击行为的患者敌意认知明显高于对照组，敌

意认知与攻击呈正相关且与策略情商呈负相关。进

一步分析显示策略情商与攻击行为的关系完全可

以由敌意认知 (敌意性归因和敌意思想 )解释，策略

情商降低可能导致个体对威胁的感知和处理出现偏

差，敌意性归因偏差和敌意思想使患者对于即使是

很小的威胁刺激也倾向于做出攻击反应，因此提高

策略情商和减少敌意认知的干预措施可能成为减少

精神障碍患者攻击行为的关键［30］。

综上所述，目前对冲动性攻击的研究已获得一

些重要发现，但是许多发现还不明确。尽管研究提

示某些因素与攻击行为有关，但其作用机制尚不清

楚，将来仍需要对这些机制继续深入探讨。此外，冲

动性攻击是一种复杂的行为，可能由多种因素相互

作用导致，因此，仅针对某一个方面进行研究可能

很难完全阐明冲动性攻击的病理生理机制，未来综

合考察神经生物学因素与心理社会学因素对冲动

性攻击行为的影响，探索因素间的相互作用，将更

有意义。
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