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摘  要 

边缘型人格障碍(Borderline Personality Disorder, BPD)是一种以情绪不稳定、冲动行为、人际关系困

难和自我形象问题为特征的复杂精神障碍。近年来，神经生物学研究在理解BPD的病理生理机制方面取

得了显著进展。本文从神经影像学、神经内分泌学、遗传学、大脑发育的研究以及BPD干预治疗的神经

生物学机制几个方面概述BPD的神经生物学研究进展，为进一步探索BPD的神经生物学基础并将其与临

床实践相结合提供参考和借鉴。 
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Abstract 
Borderline personality disorder (BPD) is a complex mental disorder characterized by emotional 
instability, impulsive behavior, interpersonal difficulties, and self-image problems. In recent years, 
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neurobiological research has made significant progress in understanding the pathophysiological 
mechanisms of BPD. This article summarizes the neurobiological research progress of BPD from the 
aspects of neuroimaging, neuroendocrinology, genetics, brain development research, and neurobi-
ological mechanisms of BPD intervention therapy, providing references and lessons for further ex-
ploring the neurobiological basis of BPD and combining it with clinical practice. 
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1. 引言 

边缘型人格障碍(Borderline Personality Disorder, BPD)是一种复杂的人格障碍，其症状包括情感扰乱、

冲动行为、不稳定的人际关系以及紊乱的认知系统。近年来，BPD 对社会和经济的影响越来越受到关注，

BPD 患者常常经历极端的情感波动和人际关系的紧张，在生活中导致家庭、朋友和同事之间的冲突与隔

阂，影响社会支持网络的建立。BPD 患者的自杀风险较高，导致家庭和社区面临情感和心理上的重大打

击。在经济上，BPD 常与其他心理健康问题(如抑郁症、焦虑症、物质滥用等)共病，增加了社会对心理健

康服务的需求，通常需要长期的心理治疗和药物治疗，增加了医疗系统的负担。边缘型人格障碍对社会

和经济造成的影响是多方面的，提高对 BPD 的认识和理解，提供有效的治疗和支持，可以帮助减轻这些

影响。截至 2022 年初，国家卫健委统计显示，边缘型人格障碍(BPD)在中国的发病率约为 1.3%。这一数

字相较于 2018 年的统计数据有所上升，当时该疾病的发病率约为 1%。 
近年来，随着神经生物学研究的深入，对 BPD 的神经基础及其病理机制有了更为清晰的认识。本文

旨在系统性地回顾并探讨当前 BDP 在神经生物学层面的最新研究进展，以期为临床干预与治疗策略的优

化提供坚实的理论基础。 

2. 神经影像学研究 

近年来，通过运用高精度脑成像技术，研究者们对比分析了 BPD 患者与健康对照组之间的脑结构差

异，发现了一系列显著异常。最常见的差异是 BPD 患者的海马体和杏仁核体积的显著减少，这两个区域

在压力反应管理、认知功能执行、记忆巩固以及情绪调控中起着至关重要的作用(Cattane et al., 2017)。有

研究者的研究结果显示(Driessen et al., 2000)，早期创伤经历加剧了 BPD 患者中海马体和杏仁核体积的缩

减，分别达到 16%和 8%，这一发现强调了早期生活事件对 BPD 神经发育轨迹的深远影响。另有研究发

现，BPD 患者的杏仁核右基底外侧核可能存在灰质体积增多的情况，且该神经中枢的体积增大与 BPD 症

状的严重程度呈正相关(Schienle et al., 2015)。Niedtfeld 等进行的对照研究显示，与健康对照组相比，BPD 
患者的扣带皮层和内侧前额叶皮层中的灰质较少(Niedtfeld et al., 2013)。有研究者(Bertsch et al., 2013)在针

对罪犯的研究中发现，同时患有 BPD 和反社会人格障碍的犯罪者，其眶额叶皮质(Orbitofrontal Cortex, 
OFC)和腹内侧前额叶皮层(Ventromedial Prefrontal Cortex, VMPFC)的体积，相较于非精神病对照组和单纯

患有反社会人格障碍的犯罪者而言更小。另外，在一项使用弥散张量成像(Diffusion Tensor Imaging, DTI)
来观察大脑白质通路的微观结构完整性的研究显示，患有 BPD 的青少年皮质边缘和皮质丘脑回路中的白
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质微结构存在缺陷(Yi et al., 2024)。 
BPD 患者大脑在执行特定任务或静息状态下的神经活动模式通过功能磁共振成像(Functional Mag-

netic Resonance Imaging, fMRI)和正电子发射型计算机断层显像(Positron Emission Computed Tomography, 
PET)等技术的应用也有了进一步的发现。多项研究表明，BPD 患者在涉及情绪处理的关键脑区(杏仁核、

脑岛、后扣带回皮质、海马、前额叶调节区等)存在明显的功能障碍，特别是在前额叶与颞叶区域，其活

动水平的异常增高可能直接关联于情绪不稳定与冲动行为的产生(Krause et al., 2021)。中南大学湘雅医院

的研究揭示了青少年 BPD 患者皮质边缘和皮质丘脑回路中白质微结构的显著变化，这些变化与非自杀性

自伤行为及视觉工作记忆障碍紧密相关。有研究强调了腹外侧与背外侧前额叶皮层激活减少以及前额叶-
杏仁核耦合减弱与 BPD 患者情绪控制缺陷及攻击性增加之间的紧密联系，这进一步揭示了自我控制障碍

与人际功能损害的神经基础(Bertsch et al., 2019)。同时，显著性网络与默认模式网络间连接的异常，也被

认为是 BPD 患者难以准确识别中性刺激及有效整合情感信息的重要原因(Temes et al., 2024)。有研究者进

行的一项荟萃分析的结果支持了这一点，与健康对照组相比，BPD 患者在决策、记忆功能、执行功能、

处理速度、注意力、言语智力和空间视觉技能方面表现出明显的认知缺陷(Unoka et al., 2016)。 

3. 神经内分泌学研究 

在 BPD 的复杂发病机制中，神经内分泌系统扮演着至关重要的角色，特别是下丘脑–垂体–肾上腺

轴(The Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis, HPA)的动态变化、血清素能、多巴胺能和去甲肾上腺素能神

经传递系统的失衡，以及内源性阿片系统的紊乱，这些因素相互交织，共同作用于疾病的病理过程(Mezei 
et al., 2020)。 

1. HPA 轴功能 
在 BPD 的神经生理机制探索中，HPA 轴的功能异常一直是研究的热点。作为应对压力的核心神经内

分泌系统，HPA 轴不仅调节血糖代谢、免疫抑制等生理过程，还影响着机体对应激刺激的反应。尽管 HPA
轴具有广泛的调节功能，但其在 BPD 患者中的活动却呈现出异常的动态变化，导致应激反应调节障碍，

进而影响情绪调控能力(刘启鹏等，2020)。Aleknaviciute 等通过对比 BPD 患者与健康对照者在经过标准

化社会心理压力测试(Trier Social Stress Test, TSST)前后的唾液皮质醇水平，结果显示，BPD 患者在压力

测试后表现出基线皮质醇水平降低，皮质醇减弱(Aleknaviciute et al., 2016)。但值得注意的是，Simeon 等

人的研究在同时纳入男性和女性 BPD 患者进行相同测试时，揭示了潜在的性别差异：虽然女性 BPD 患

者的皮质醇水平相较于健康对照组较低，但男性 BPD 患者却呈现出相反的模式(Simeon et al., 2007)。总

体而言，关于 BPD 患者在社会心理压力下的皮质醇反应的研究结果，大多支持皮质醇反应减弱这一结论

(Drews et al., 2019)。此外，当 BPD 患者存在共病时，HPA 轴的变化可能会更加复杂。例如，重度抑郁症

(Major Depressive Disorder, MDD)和创伤后应激障碍(Post-Traumatic Stress Disorder, PTSD)这两种在 BPD
中常见的合并症，会导致相反的 HPA 轴改变：MDD 会减弱 HPA 轴的敏感性，而 PTSD 则与 HPA 轴反

馈敏感性增加有关(Kulakova et al., 2024)。为了更深入地理解这些复杂的生理变化，有研究提出了一个整

合性的神经生物学模型，该模型不仅涵盖了内源性压力激素与神经代谢的相互作用，还深入探讨了这些

生理变化与情绪和认知相关脑区结构及神经回路之间的复杂关系(Ruocco & Carcone, 2016)，这一模型的

构建，不仅加深了我们对 BPD 病理机制的理解，也为未来开发更加精准有效的治疗手段提供了理论依据。 
2. 神经递质 
神经递质系统作为情感与行为调控的核心机制，在 BPD 的病理生理中占据重要地位。Leyton 等通过

PET 揭示，相较于健康对照组，BPD 患者皮质纹状体通路中血清素合成能力显著减弱，这为进一步理解

其冲动行为的发生机制提供了重要线索(Leyton et al., 2001)。Skodol 等认为 BPD 的情绪失调与胆碱能、
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去甲肾上腺素能和 GABA 能神经传递的失衡在一定程度上相关(Skodol et al., 2002)。多巴胺系统，作为奖

赏与动机机制的核心，其异常可能解释了BPD患者倾向于寻求即时满足的行为模式(Friedel, 2004)。Stanley
和 Siever 认为 BPD 冲动和失调引发的人际功能障碍可能与的神经肽失调有关，包括阿片类物质、催产素

和加压素系统的异常(Stanley & Siever, 2010)。 

4. 遗传易感性与表观遗传修饰 

BPD 的遗传易感性一直是科学界关注的焦点。Belsky 等在一项研究中，对 1116 对 12 岁双胞胎的边

缘性人格障碍相关特征进行了检查。他们发现同卵双胞胎 BPD 特征的相关性为 0.66，而异卵双胞胎的

BPD 特征相关性为 0.29 (Belsky et al., 2012)。Skoglund 等人一项大规模的家庭研究估计该疾病的遗传性为

46% (Skoglund et al., 2021)。为了更精确地定位与 BPD 相关的基因位点，研究者们采用了全基因组关联

研究(Genome-Wide Association Studies, GWAS)等先进方法。Witt 等完成的一项关于 BPD 分类诊断的

GWAS 研究基于基因的分析产生了两个与 BPD 有显著关联的基因：染色体 1 上的 DPYD 基因和染色体

2 上的 PKP4，同时揭示了 BPD 与双相情感障碍、重度抑郁症和精神分裂症有显著的遗传重叠关系(Witt 
et al., 2017)。除了直接的基因变异外，环境因素对基因表达的影响也是 BPD 发病机制中不可忽视的一环。

表观遗传变化，如 DNA 甲基化，作为连接环境经历与生物遗传变化的关键桥梁，在 BPD 的生物学机制

中扮演着重要角色(张芸等，2021)。Bulbena-Cabre 等人的综述研究汇总了过去十年间 12 项相关研究的结

果，强调了 GR 基因、5-HT3AR 基因及 DRD2 基因等关键位点的表观遗传修饰与 BPD 症状之间的潜在

联系(Bulbena-Cabre et al., 2018)。Flasbeck 等通过一项包含 44 名健康对照和 45 名 BPD 患者的对照实验，

深入探讨了 FKBP5 基因甲基化对糖皮质激素受体(Glucocorticoid Receptor, GR)敏感性的调节作用

(Flasbeck & Brüne, 2021)。他们的研究发现，这一表观遗传变异不仅与精神病理学症状密切相关，还显著

影响了患者的同理心评分，为理解 BPD 患者情绪与社交功能障碍的分子机制提供了重要证据。尽管已有

众多证据支持 BPD 的基因–环境交互作用模型，表明具有该疾病风险的人群更容易遭遇可能诱发疾病的

特定环境(Carpenter et al., 2013)。 
然而，在 BPD 的遗传学研究领域，仍存在着诸多不一致的发现，这很大程度上归因于 BPD 的临床

异质性特征。因此，一些研究人员建议，在进行病例对照关联研究时，应更加聚焦于识别那些具有特定

特质维度(例如情感失调、冲动行为或自伤倾向)的遗传同质患者群体，而非简单地将所有 BPD 患者视为

一个统一的整体来进行研究(Quevedo et al., 2022)。此外，值得注意的是，许多研究在选择样本时纳入了

合并有其他精神障碍的 BPD 患者，这在进行甲基化等复杂生物学机制的研究时，使得结果可能受到共病

因素的混淆影响，难以准确区分。另外，大部分关于基因甲基化的研究采用了候选基因研究策略，如与

HPA 轴相关的外周 DNA 甲基化(Di Sante et al., 2018)，但有证据表明边缘型人格障碍表观遗传学改变并

不仅限于个别候选基因，未来的研究应采用全基因组甲基化研究策略，以发现新的致病机制或生物通路

(Stenz et al., 2016)。 

5. 童年生活与创伤事件 

童年时期所经历的深刻创伤，诸如虐待与忽视，已构成影响大脑关键区域正常发育的重要风险因素，

进而显著提升罹患 BPD 的机率。家庭养育环境的质量、重大创伤性事件的暴露以及个体认知图式的偏差，

均在 BPD 的发病机制中占据举足轻重的地位(吕婷婷，陈滔娜，2024)。研究发现，父母虐待或疏忽的父

母不回应孩子的需求，他们的孩子会长期处于过度兴奋状态，并伴有情绪调节障碍。这种高度兴奋的状

态本质上与压力反应相对应。早期生活中持续的压力暴露，能够显著上调控制促肾上腺皮质激素释放因

子(Corticotropin Releasing Factor, CRF)分泌的相关基因表达，这不仅增强了个体对压力刺激的敏感性，还
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促进了 HPA 轴的过度活跃(Heim et al., 2000)。这种生理变化不仅塑造了大脑的结构发育轨迹，还可能深

刻改变神经网络的功能连接模式，且会持续到成年期。Schore 指出，由于早期的忽视或虐待经历，个体

的眶额通路变得异常敏感，导致在负责情绪调节的关键大脑区域中观察到长期的损伤(Schore, 2001)。这

一变化的临床后果显著，表现为个体持续的压力导向行为、压力反应系统的过度激活、情感调节能力的

缺陷、冲动控制障碍、焦虑耐受力的下降以及攻击性冲动的难以调节。一项荟萃分析的结果显示，相较

于健康对照组，BPD 患者报告童年虐待经历的可能性高出近十四倍；即便与患有其他精神疾病的人群相

比，他们经历某种形式虐待的可能性也高出三倍之多(Porter et al., 2020)。这一发现不仅深化了我们对 BPD
病因学的理解，也强调了早期干预与预防在保护儿童免受创伤影响、促进健康大脑发育方面的重要性。 

6. BPD 干预治疗 

Quevedo 等开展了一项针对 11 名被明确诊断为 BPD 的女性青少年的初步研究，该研究聚焦于 FKBP5
基因(负责编码应激反应蛋白)的外周DNA甲基化水平变化与心理治疗干预之间的关联性。研究结果表明，

随着心理动力学心理治疗和辩证行为疗法(Dialectical Behavior Therapy, DBT)的推进，BPD 患者尤其是那

些带有早期创伤史的患者，其 FKBP5 基因的甲基化水平显著降低。这一发现不仅证实了心理治疗能够调

节与应激反应紧密相关的表观遗传机制，还为进一步探索 BPD 的生物学干预靶点提供了重要线索。Iskric
等综合分析了 9 项关于 DBT 治疗后 BPD 患者神经生物学变化的研究结果，揭示了 DBT 对大脑功能区的

特异性影响(Iskric & Barkley-Levenson, 2021)。研究显示，DBT 不仅显著降低了 BPD 患者杏仁核和前扣

带回皮层的活性，减弱了对唤醒刺激的反应，还通过增强额下回的活动来促进抑制控制，这一发现为理

解 BPD 情绪调节与行为控制障碍的神经基础提供了有力证据。一项针对女性 BPD 患者的 fMRI 研究显

示，眉间肉毒杆菌毒素(Botulinum Toxin, BTX)注射能够减轻 BPD 症状，其机制可能通过干扰面部反馈回

路，降低杏仁核在处理情绪刺激时的活跃度，进而改善负面情绪调控与冲动控制能力(Iskric & Barkley-
Levenson, 2021; Kruger et al., 2022)，这一发现为 BPD 的非药物治疗开辟了新的途径。 

在药物治疗方面，尽管在治疗 BPD 上只是心理治疗的辅助手段，但抗抑郁药物如选择性血清素再摄

取抑制剂(Selective Serotonin Reuptake Inhibitor(s), SSRI)，如西酞普兰和氟西汀，在缓解 BPD 患者情绪波

动、易怒及空虚感等情感障碍相关症状方面发挥着重要作用。这类药物通过调节神经递质浓度，为 BPD
患者提供了情绪稳定与功能恢复的支持(Pascual et al., 2023)。近年来关于催产素和阿片类药物系统在 BPD
治疗中的潜力研究也逐渐增多。这些研究表明，这些系统可能通过影响情绪调节和社交行为，为改善 BPD
患者的情绪冲动和人际功能障碍提供新的治疗策略(Perez-Rodriguez et al., 2018)。 

BDP 是一个复杂的多因素疾病，其发病机制涉及神经生物学和心理社会因素等多个层面，由于其不

可预测的情绪、行为和人际关系，诊断和治疗需要采取多维的方法。随着 BPD 的神经生物学研究正在不

断深入，未来的研究应当聚焦于以下几个关键方向：一是利用高分辨率磁共振成像(MRI)、功能磁共振成

像(fMRI)及弥散张量成像(DTI)等尖端技术，深入研究 BPD 患者脑结构与功能的特异性改变，并探究这些

变化与 BDP 核心症状之间的潜在联系。二是深入研究遗传与环境因素如何共同影响 BPD 的发生和发展，

通过比较 BPD 与其他精神疾病的遗传学和表观遗传学特征，探索特定基因变异如何影响 BPD 患者的行

为和情绪反应，开发基于表观遗传学的早期诊断工具和治疗靶点，为 BPD 患者提供更个性化的治疗方案。

三是解析神经生物学与心理社会因素之间的相互作用，通过设计纵向研究，开发融合神经生物学指标与

心理社会因素的综合性诊断模型，利用机器学习算法提升 BDP 诊断的精确度与早期识别能力。同时，探

索基于脑结构与功能改变的神经调节治疗结合心理干预的新模式，以期更有效地缓解 BDP 症状，提升患

者的生活质量。四是构建包含 BDP 患者及其家属的长期跟踪研究平台，以全面评估治疗效果、监测疾病

进展、复发风险及治疗反应性，为 BDP 的全程管理提供坚实的科学依据。通过持续的技术创新与跨学科
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合作，有望在未来解决 BDP 诊断和治疗中的关键科学难题，为患者提供更加精准、有效的治疗方案，进

而改善其生活质量，推动 BDP 研究领域迈向新的高度。 
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