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血汗症的发病机制及临床研究现况

（1.内蒙古医科大学，内蒙古 呼和浩特 010059 2.内蒙古自治区人民医院 皮肤性病科）

摘 要：血汗症（Hematidrosis）是一种很罕见的疾病，至今报道的病例总数也不及100例，但由于该疾病的特殊

性，会对患者的正常生活、精神心理等产生不良影响。该病的特点是在没有破损的皮肤或者黏膜表面有血液呈汗

样渗出，目前病因未明确。血汗症可能的诱发因素有极度的紧张或恐惧、焦虑等。该病有自限性，主要治疗方法是

使用β-受体阻滞剂，多数患者预后良好。现对该疾病的病因、临床表现、诊断及治疗等研究进展进行综述，为进一

步明确该病机制及后续研究提供参考。
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Abstract: Blood-sweat（Hematidrosis）is a very rare disease, the total number of cases reported so far is less than 100 cas-

es, but because of the particularity of the disease, it will have adverse effects on the normal life, mental psychology and so on. The

disease is characterized by sweat like exudation of blood on the surface of undamaged skin or mucous membrane，at present, the

etiology is not clear. The possible predisposing factors of hyperhidrosis are extreme tension or fear, anxiety and so on. The disease

is self limiting, the main treatment method is to use β- receptor blockers, and the prognosis of most patients is good. In this paper,

the etiology, clinical manifestations, diagnosis and treatment of the disease are reviewed, which provides a reference for further

clarification of the mechanism and subsequent research.
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血汗症（Hematidrosis），也称为血汗病或半流血

症，本病通常为血液或血液色素混合于汗液排出，

一般见于血友病、鼠疫、月经异常及严重神经疾病

患者，有人也称之为特发性血汗症[1]。其特征是从

完整的皮肤或黏膜中反复、自发、自限性的渗血的

发作[2]。使用检索词“血汗症”或“hematidrosis”在中

国知网、万方医学、pubmed等数据库检索发现，到目

前为止，国内外报道的病例不足100例，女性稍多于

男性。本文就血汗症的发病机制研究现状、临床表

现、诊断及治疗的研究现状进行综述，从而为今后

的进一步研究奠定基础。

1 发病机制

在历史上，血汗症与宗教信仰联系在一起，被认

为是污名化。圣经中提到耶稣基督在被钉死在十字

架前祈祷时，有血汗的经历。此外，文艺复兴时期著

名的艺术家和作家莱昂纳多·达·芬奇（Leonardo Da
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Vinci）描述了一名士兵在参战前流血汗。16世纪意

大利一位著名的医生安东尼奥·布拉萨沃拉（Anto-

nio Brassavola）治疗了一位在月经周期中流血泪的修

女[2]。通过查询与血汗症相关的国内外文献，现将该

疾病的病因及发病机制进行阐述。

1.1 病因

（1）可见于全身性疾病、出血性疾病；如坏血

病、癫痫、疟疾、破伤风等；（2）可见于替代性月经，

特指与月经周期相关的无破损皮肤自发出血；（3）

可见于过度劳累，过度劳累引发血汗症仅占极少

数，主要为男性；（4）可见于心理精神状态不佳，心

因性血汗症最多见，例如焦虑、沉思、惧怕和宗教信

仰等。其中，单次血汗发作者均与极度恐惧有关，

多次血汗发作者常与情绪激动或催眠治疗相伴发，

多见于极度焦虑和歇斯底里者，男女比例大致相同；

心因性出血斑是心因性血汗症最多见类型，尤其易

发生于女性；（5）可见于一些不明原因[3，4]，少数病例

也与剧烈运动、暴露于炎热天气、劳累、服用药物、接

触物等有关，但并未证实。

1.2 发病机制

1.2.1 血管因素 血汗症的发病机制目前不明，普遍

认为该疾病的发生与交感神经激活有关系，由于极

端的身体或情感压力，激活交感神经系统引起战斗

或逃跑的反应（由肾上腺素所引起的反应，即与恐惧

的事进行战斗或者逃跑），进而导致供给汗腺的毛细

血管收缩。当焦虑消退时，血管扩张至破裂点，导致

血液通过汗腺附近的血管，并几乎可在身体任何部

位的完整皮肤表面或黏膜上呈现出与汗水混合的血

滴，渗出的血液具有与外周血液相同的细胞成

分[5，6]。2020年Matsuoka等[7]报道了1例血汗症，出血

后立即进行的皮肤活检没有显示明显的异常，但发

现了汗腺附近的微血管，证实了该理论。

一些文献也提出血汗症的病理基础可能是一

种特殊类型的血管炎，但具体的作用机制不明。

2004年张凤奎等[3]进行了1例皮肤紫癜伴发血汗症

的报道。2017年Antunes等[8]进行了1例紫癜伴发

血汗症、血尿的报道。血管炎是指有血管及其周围

的炎症及坏死表现的临床病理过程，过敏性紫癜是

侵犯皮肤或其他器官的毛细血管及毛细血管后静

脉的一种IgA介导的过敏性小血管炎，与IgA沉积

有关[1]，最常影响儿童，在成人中这种情况极为罕

见，估计发病率为0.1‰～1.2‰。其病因尚不清楚，

但90%的病例报告有近期呼吸道感染史。其发病

机制是III型变态反应，进而导致毛细血管的通透性

及脆性增高[8]。过敏性紫癜的发病机制与血汗症的

发病机制是否具有一致性，过敏性紫癜也许是血汗

症的诱因，现因为报道的血汗症病例较少且未进行

深入研究，还需进一步探讨。

1.2.2 非血管因素

1.2.2.1 真皮缺损 真皮缺损所致的基质无力是解

释血汗症发生的另一种理论。根据这一理论，这些

缺陷与真皮血管间隙之间的沟通可能导致扩张血

管的血液积聚。每当血管腔内的正压超过一定水

平时，血管腔就会破裂且不留疤痕，随后，血液就会

通过汗管渗出或直接进入皮肤表面。这种现象就

像气球一样，会出现起起伏伏的现象，从而解释了

血汗症的出血是间歇性和自限性的。出血之所以

间歇性的是因为血管腔在渗出内容物后会消失，但

在血流停止后会再次发生重建。因此立即活检对

明确诊断很重要，无症状期的活检未发现任何充满

血液的血管间隙、皮内出血或毛囊、皮脂腺或汗腺

异常。“血汗症”一词被提出，因为它与汗液一样出

现并且血液可通过汗管排出[5]。2008年Manonukul

等[9]人在1例血汗症中对患者的头皮进行了活检，发

现少数不明显的疏松区域汇聚成充满血液的较大

空间，该空间或腔隙中的血液可直接在皮肤表面或

毛囊开口处渗出。由于缺乏内皮细胞，这些区域没

有血管来源。这种现象的其他组织学描述仍然缺

乏。一种可能的假设是肾上腺素引起的汗腺周围

血管收缩，随后扩张加剧，使血液充满汗腺导管。

1.2.2.2 黏膜细胞病变 2006年夏尤佳等[10]报道了

1例血汗症，患儿口腔黏膜病理检查发现鳞状上皮

细胞间桥明显，一处细胞间出现裂隙通道，间裂隙

通道可见红细胞，通道深入真皮乳头层；经免疫组

化标记，排除通道存在毛细血管组织结构。结合临

床考虑，该通道为细胞间-间隙增宽所致，此细胞

间-间隙通道与真皮乳头层毛细血管之间的关系目

前尚无法确认。据此，提示血汗症可能是一种特殊

类型的皮肤黏膜良性病变，与汗腺和毛细血管病变

无关。经检索，该病理现象无相关文献报道，而且

是首次发现，本病例从皮肤黏膜的病理活检角度颠

覆了“血汗症为汗腺功能性疾病”的说法，那么血汗

症是一种与血管相关病变有关的疾病还是一种黏

膜病变尚不能下定论。2020年Corra等[11]报道了1例

血汗症，该患者除有血泪外还伴有口腔黏膜出血，

因为该患者只有黏膜受累，没有过完整的皮肤出血

发生，因此血汗症是否是黏膜细胞病变所导致的疾

病还有待进一步研究。
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1.2.2.3 大体囊性病液蛋白15（GCDFP15）及CD34

阳性细胞 2020年Murota等[12]进行了1例手足血汗

症的报道，该患者无痒或痛感，无任何明显诱因，没

有时间规律，出现血汗，通过检测血汗的代谢组与

汗液是相似的，病理没有异常，包括紧密连接蛋白

claudin 3的表达也无异常，claudin 3是汗腺紧密连

接的一种成分，在患者的外汗腺中表达与对照组相

似。左手掌皮肤标本苏木精-伊红染色未见明显变

化，仅见少量萎缩和大体囊性病液蛋白15（GCD-

FP15）阳性小汗腺。汗腺腔内未发现血细胞。

大囊肿病液体蛋白-15（gross cystic disease flu-

id protein-15，GCDFP-15）是乳腺囊肿液中的一种

较大的组成蛋白，与催乳素诱导蛋白有相同的氨基

酸片段，可在任何具有大汗腺特征的细胞中表达。

后者除了乳腺外，还包括涎腺的腺泡和大汗腺腺体

以及皮肤和外阴等部位的Paget病。乳腺癌与皮肤

附属器和涎腺发生的导管癌具有同源性表现，它们

都可表达GCDFP-15。但其他类型的癌很少表达

GCDFP-15，因此它可作为转移性癌的鉴别诊断抗

体[13]。GCDFP-15在顶泌上皮、泪腺、耵聍腺、Moll's

腺、下颌腺、气管支气管腺体、舌下腺和小唾液腺的

胞浆中均有表达[14]。

该患者的免疫组化染色显示汗腺周围CD34阳

性细胞增多，从组织病理学观察，进一步推测创伤

性压力破坏了小血管，增加了汗腺周围CD34阳性

细胞的数量，虽然不能解释CD34阳性细胞的增加

是如何导致血汗症的发病机制，但血管数量的增加

可能会以某种方式导致血细胞渗入汗液。目前认

为，CD34阳性细胞是包含内皮祖细胞在内的一组

较纯化的干细胞群，可参与血管的再生等。可猜想

血汗症的发病机制是由于患者汗腺周围的CD34阳

性细胞增多，进而新生血管增生引起出血。

到目前为止，还不能确定血细胞是如何与汗水

混合形成血汗的，仍需要进一步的精确相关结构并

进行观察研究，如电子显微镜分析，以确定毛细血

管和汗腺之间的穿透路径[12，15]。

1.2.2.4 遗传因素 2019年Hoover等[16]进行了2例

血汗症的的报道，这2例患者是兄妹，他们在2岁前

均出现自发性血汗。据患者的母亲说，另一个兄弟

姐妹在年轻时曾因不明出血的并发症而死亡。据

我们所知，以前没有涉及2例血汗症相关患者的报

告。作者曾建议患者行全外显子组测序来确定该

家族的遗传病因，但迄今为止尚未进行。这表明了

血汗症的一种可能的遗传倾向，这种遗传倾向还需

要更多的病例以及相关的基因分析才能被确定。

总体来说，血汗症的病因主要与器质性疾病及

精神性疾病相关，其他因素相对少见，而血汗症的

发病机制大多文献认为与血管的病理机制相关，其

他发病机制仍需要进一步收集病例进行深入研究。

2 临床表现

血汗症出现前部分患者可出现出血部位的疼

痛，局部皮肤可充血或没有任何征兆。血汗症的临

床表现主要为血性液体从无破损的皮肤黏膜表面

溢出，持续时间短，多反复发作[16]。常出现的部位有

前额、面部、颈部、眼、口、鼻、耳、腋下、双手足，也可

见于甲周、外阴、脐部，同时可伴有舌部或胃肠道出

血等，每一次的出血量各不相同，但通常出血量都

很少，出血可只见于一个部位，也可以几个部位同

时出现，出血时间可持续几分钟到十几分钟不等，

大多数病例除出血之外，基本无其他异常情况，实

验室指标均正常。这种现象在不同病例的发作中

有所不同，可以是规律性的、间歇性的，也可以是单

发性的。它通常是自我限制性的，不会影响患者的

健康状态[17]。少数病例出血前有头痛[4]、消化道症

状[9]、神经精神症状如癫痫等。据报道，胃、肺、肠、

乳腺和外耳道的黏膜也可以发生与月经周期相对

应的周期性出血[3]，类似于皮肤子宫内膜异位症。

使用检索词“血汗症”或“hematidrosis”在中国

知网、万方医学、pubmed等数据库检索，现将国内外

所报道的血汗症进行汇总。所报道的文献中患者

女性比例偏多，且年龄偏小。出血部位：头皮10例，

前额13例，面部8例，眼14例，鼻10例，舌5例，耳

10例，躯干18例，手足27例，趾（指）甲9例。可以

看出从出血部位来分辨是否是大小汗腺的分泌比

较困难。大多数患者血汗症的发作是没有特殊原

因的，是自发性的，共有28例。除此之外，有10例

患者是精神因素诱发，1例患者是癫痫诱发，有5例

患者是剧烈运动、劳动或者劳累后诱发，1例患者是

气温变化诱发，2例患者是外伤诱发，4例患者是头

痛诱发，还有1例患者是多脏器衰竭。可以得出除

自发性外，精神因素尤其是极度恐惧和抑郁情绪是

诱发血汗症的主要因素，其次是剧烈的运动或者劳

累后，由此可以看出血汗症的发生与神经系统的作

用密不可分，尤其是肾上腺素的分泌与调控。有32

人来自中国，2例来自日本，6例来自印度，2例来自

西班牙，3例来自伊朗，1例来自泰国，2例来自英
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国，2例来自意大利，1例来自德国，1例来自沙特阿

拉伯，1例来自土耳其，1例来自葡萄牙，1例来自巴

西。可以看出大多数患者来自亚洲，欧洲病例相对

少，所收集的中国病例较多，可能因为所检索文献

数据库的地域优势，但仍能发现血汗症的发病在亚

洲相比其他地方较多。从治疗方面看，有14例患者

未进行治疗就可以自愈或失去随访，表明血汗症是

自限性的；有17例患者进行了 β受体阻滞剂的治

疗；大多患者使用的β受体阻滞剂是普萘洛尔，而

且使用后可见血汗发生的频率和次数明显减少直

至不再发生；有8例患者进行了中药治疗；有3例患

者进行了心理治疗，其余分别使用了自来水离子电

渗疗法、肾上腺素、泼尼松龙和维生素C、芦丁片等

药物，均有不同的作用效果。

3 诊断

要确定血汗症的诊断，首先必须要排除器质性

疾病，例如血小板异常、凝血障碍等，通过查询文

献，大多数病例的各项化验（包括血、尿、便常规、凝

血、生化、免疫、肝肾功能）均在正常范围且各项检

查未见明显异常。患者出现血汗应立即进行活检，

这对于明确诊断以及进一步明确病因很重要，收集

渗出物，镜检可见红细胞，通过相关生化分析可证

实是血液与汗液的混合物。

通过查询近几年文献，血汗症的诊断必须符合

下列诊断标准：（1）反复的、自发的、无痛的和自限

性的渗出血液，且必须由卫生专业人员确认；（2）做

血液生化检查可发现血液成分；（3）出血部位是完

整的、没有破损、毛细血管扩张或紫癜以及擦拭后

的区域没有渗血的迹象。所有这些标准都必须满

足，以排除器质性出血性疾病、自身造成的出血、人

造染料和色汗症（有色汗液）[2]。

4 治疗

治疗血汗症的口服药物包括β受体阻滞剂、抗

焦虑药物、抗抑郁药物、维生素C、止血敏、维生素K

等止血药物，很少病例局部外用阿托品贴片，用纱

布滴肾上腺素也可缓解[19]。也有很多病例经过中医

辩证治疗，症状完全缓解。部分病例未经治疗也可

完全好转，进一步说明了该病的自限性。由于系统

性疾病导致的血汗症，其预后取决于系统性疾病的

治疗效果。

4.1 β受体抑制剂

大多数使用β受体抑制剂的患者效果都很好，

而且口服普萘洛尔（心得安）大部分患者的症状可

缓解，这也证明了交感神经系统参与血汗症的发

病。普萘洛尔治疗血汗症的机制还未完全研究清

楚，可能为抗血管舒张作用，即收缩血管；抑制细胞

增殖，阻断血管生成相关信号通路，例如使NO的合

成和释放减少，从而抑制血管平滑肌舒张，使血管

收缩；抑制血管内皮生长因子，减少血管表达，促使

毛细血管内皮细胞死亡，进一步减少新生血管的生

成[19，20]。

4.2 心理治疗

心理治疗也可治愈部分由精神因素诱发的患

者，更加支持了血汗症这种疾病是由压力和焦虑引

起的，可能会进一步促进交感神经系统的过度激

活[17]。通过使用抗焦虑药物、抗抑郁药物以及相应

的心理辅导治疗，部分患者即使未口服药物治疗也

可以取得好的效果。

4.3 中药治疗

部分患者通过口服中药治疗也能得到很好的

效果，即通过中医辨证治疗，出现血汗的情况也可

以完全缓解。

4.4 维生素C和芦丁片等药物治疗

这些药物可以通过维持血管弹性，增强毛细血

管抵抗力，降低毛细血管脆性与通透性，并促进细

胞增生和防止血细胞凝集，从而对血汗症的治疗也

起部分作用效果，但不如β受体抑制剂的作用效果

好。

4.5 肾上腺素

肾上腺素可以收缩皮肤血管，2017年Yeşilova
等[21]进行了1例血汗症的报道，并表明在出现血汗

症的情况下，首先必须确定皮肤是否受到任何创

伤，在这种情况下用局部外用肾上腺素治疗可能是

有用的。

4.6 自来水离子电渗疗法

2020年Murota等[12]使用自来水离子电渗疗法

治愈了1例血汗症，自来水离子电渗疗法未在国内

数据库检索到，但是离子电渗疗法是一种广泛使

用的药物输送技术，已在临床上用于改善局部制

剂中药物和其他活性成分通过皮肤的渗透性[21]。

离子电渗技术作为一种非入侵性、成熟的物理促

渗方式，能有效解决药物经皮肤、角膜和黏膜转运

速率低下和吸收量少的难题。相比其他促透方式

而言，具有给药效率高和递送剂量可控等优势，有
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关离子导入小分子的文献报道较多，其广泛应用

于局部麻醉、镇痛、多汗症、银屑病与皮肤癌的治

疗，以及跨上皮角膜交联等辅助治疗。涉及药物

种类包括非甾体抗炎药、阿片类、局部麻醉药、维生

素、氟化物、抗癌药、抗菌药、抗真菌药、抗病毒药、

血管扩张剂和激素类药物[23]。自来水离子电渗疗法

一般用于多汗症、手汗症的治疗，该例患者使用该

疗法后效果良好。

5 结语

血汗症，也称为血汗症、半流血症或血滤泡汗

液症，是一种非常罕见的疾病，血液几乎可以从身

体任何部位的完整皮肤表面或黏膜渗出[24]。本疾病

病因及发病机制尚未明确，因发病的特殊性，患者

的病理及相关变化较难收集，所以总结该病发病人

群发生血汗的规律性及相关诊断与治疗很有必

要。关于血汗症的发病机制及相关治疗研究仍需

收集更多病例进行进一步的分析。
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