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摘　 要　 通过回顾性分析 2022 年 8 月收治的 1 例创伤性多发骨折并发脑脂肪栓塞患者的诊疗过程以及

复习相关文献,我们发现在脑脂肪栓塞急性期可能会出现脑血管痉挛及交感活性兴奋性过强等表现,进而通

过该病例增强医师在临床工作中对该类患者脑保护的重视,以及为临床管理提供参考。
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Abstract:By
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of
 

the
 

diagnosis
 

and
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process
 

of
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the
 

cerebral
 

fat
 

embolism
 

that
 

occurred
 

after
 

traumatic
 

multiple
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in
 

August
 

2022
 

and
 

review
 

of
 

relevant
 

literature,we
 

found
 

that
 

cerebral
 

vasospasm
 

and
 

hyperexcitability
 

of
 

sympathetic
 

activity
 

may
 

occur
 

in
 

the
 

acute
 

stage
 

of
 

cerebral
 

fat
 

embolism,
Therefore,this
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can
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brain
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patients
 

in
 

clinical
 

work,and
 

provide
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for
 

clinical
 

management.
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　 　 脂肪栓塞综合征(fat
 

embolism
 

syndrome,FES)
是脂肪小球进入循环系统后聚集栓塞在组织脏器
的微血管,从而引起机体出现以呼吸窘迫、神经系
统症状和瘀点皮疹的三联征为主要症状的临床现
象。 脑脂肪栓塞 ( cerebral

 

fat
 

embolism, CFE) 是
FES 的一种较为罕见的类型,通常表现为创伤性长
骨多发骨折、骨折术后 12 ~ 72h 出现的急性脑功能
障碍,伴或不伴有呼吸窘迫、皮肤斑点等症状,其发
病率为 0. 9% ~ 11%。 作为少见的缺血性和出血性
脑卒中的原因,CFE 具有发病机制尚不完全明确、
临床表现特异性低、易误诊等特点。 在实际临床工
作中,大多数 CFE 病例均因合并明显的低氧血症
而带来不同程度的脑损伤。 为早发现、早治疗,提
高 CFE 的临床疗效,加强临床工作中对此类患者
脑保护的重视,探讨 CFE 的发病机制,病理生理改

变,缺血缺氧脑保护,脑血流、脑氧饱和度及量化脑
电动态监测的临床意义,本研究将对 1 例骨折后合
并 CFE 病例报道如下。

1　 病例资料

患者 乔 某 某, 男, 20 岁, 体 重 90kg, 身 高

1. 78m,BMI
 

28. 41kg / m2,既往身体健康。 2022-08-
12 因“车祸致右下肢疼痛、肿胀、畸形,伴活动受限
2h”入院,CT 检查后,诊断为:1)右股骨干骨折;2)
右侧胫腓骨粉碎性骨折;3) 右足内侧楔骨撕脱骨
折;4)头部外伤;5)双下肢多处皮擦伤;6)右肺下
叶微小结节;7)脂肪肝。 收住急诊创伤外科,当日
急诊在局部麻醉下行右跟骨骨牵引术,手术顺利。
患者于次日早晨出现意识模糊,呼之能睁眼,无言
语回应,一过性口吐白沫,口唇紫绀,鼻导管吸氧下
血氧饱和度 85%,心率 113 次 / 分,呼吸 35 次 / 分,
血压 124 / 81mmHg,体温 38. 1℃ ,双眼向上凝视,双
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侧瞳孔等大等圆,直径约 2. 5mm,对光反射迟钝,
右肺呼吸音粗,左肺呼吸音低,考虑“肺栓塞? 迟
发型脑出血?”转入 ICU,给予紧急气管插管接呼吸
机辅助通气,血气分析提示:酸碱度 7. 43、二氧化
碳分压 34. 00mmHg、氧分压 106. 00mmHg、全血细
胞剩余碱-1. 30mmol / L、乳酸 1. 40mmol / L、标准碳
酸氢盐 23. 90mmol / L、血红蛋白 112. 00g / L(呼吸
机辅助通气状态下);D-二聚体 1. 87mg / L;肺动脉
CTA 检查未见明显肺栓塞征象;复查颅脑 CT 未见
明显脑出血征象;心脏彩超所示心内结构及血流大
致正常,未见血栓形成;双侧下肢血管彩色多普勒
超声未见血栓征象。 结合病史、临床表现及化验室
检查考虑不排除脂肪栓塞可能,给予针对性的检查
治疗。 08-14 完善颅脑磁共振 DWI(b = 1000)示双
侧端脑、间脑、脑干见多发点片状弥散受限高信号
影(图 1a),ADC 信号减低,SWI 示端脑、间脑、脑
干、小脑见多发点状低信号;查体见患者前胸出现
瘀点皮疹(图 1d)。

注:a. b. c 分别为 08-14、
 

08-23、11-15 颅脑磁共振影像;d. 胸

前瘀点皮疹。

图 1　 颅脑磁共振影像、皮肤瘀点皮疹

入科后给予机械通气、维持循环稳定、积极纠

正水电解质及酸碱平衡紊乱、输血、营养支持及控

制肺部感染等综合支持治疗;给予甲泼尼龙对抗炎

性反应、甘露醇减轻脑水肿、胞磷胆碱钠营养脑神

经、低分子肝素抗凝等药物治疗;并在持续脑电、脑
氧监测及动态脑血流评估指导下给予镇痛镇静及

亚低温脑保护治疗,08-16 根据监测结果(图 2)加

用尼莫地平、罂粟碱及提高镇痛镇静深度,08-19
脑电及脑血流监测结果较治疗前均有明显好转

(图 3),之后逐渐减停镇痛镇静药物及亚低温治

疗;08-21 患者神志转清,精神可,查体配合,撤除

呼吸机状态下心电监护示:指脉氧饱和度 100%,
心率 75 次 / 分,呼吸 19 次 / 分,血压 140 / 85mmHg,
SBT 脱机试验通过,予拔除气管插管;08-23 复查颅

脑 MRI 提示
 

DWI ( b = 1000) 局部呈高信号 ( 图

1b),SWI 示双侧大脑半球、脑干、小脑、胼胝体见

多发点状低信号,影像学较前明显改善。 08-31 行

右股骨髓内钉固定术,09-05 转回急诊创伤外科,
09-12 行右胫骨钢板内固定术,09-26 患者无不适

出院,11-15 患者来院复查颅脑磁共振未见异常

(图 1c)。

注:a. 右 近 大 脑 中 动 脉 PS
 

192. 85cm / s; ED
 

83. 37cm / s; RI
 

0. 57;PI
 

0. 94;b. 左近大脑中动脉 PS
 

228. 47cm / s;ED
 

89. 23cm / s;
RI

 

0. 61;PI
 

1. 12;c. 脑电图示脑电低电压、慢波占比增高、α 节律指

数低。

图 2　 脑电、脑氧监测及动态脑血流图像(08-16)

注:a. 右 近 大 脑 中 动 脉 PS
 

135. 49cm / s; ED
 

58. 07cm / s; RI
 

0. 57;PI
 

0. 92;b. 左近大脑中动脉 PS
 

116. 54cm / s;ED
 

56. 36cm / s;
RI

 

0. 52;PI
 

0. 83;c. 脑电图示脑电慢波占比减少、α 节律指数升高

至 10 以上。
图 3　 脑电、脑氧监测及动态脑血流图像(08-19)
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2　 讨论
 

引起 CFE 的病因和危险因素包括:股骨骨折、
涉及脂肪组织损伤的整形美容手术、肺移植、肾移

植、冠状动脉旁路移植术等创伤性因素,以及胰腺

疾病、骨或软组织感染、骨髓疾病、恶性血红蛋白病

等非创伤性原因[1] 。 CFE 好发人群主要是:10 ~ 40
岁的男性;高 BMI;高骨髓脂肪含量的老年患者[1] ;
合并有卵圆孔未毕的患者等[2-4] 。

CFE 的发病机制主要是“机械理论、生化理

论、凝血理论”三大学说[5-6] :1)长骨骨折所释放的

脂肪滴形成的脂肪栓子,通过动静脉分流或者肺毛

细血管进入体循环后[7-8] ,引起肺栓塞和其他多器

官栓塞,进而产生呼吸窘迫,导致低氧血症和(或)
颅内高压,使脑组织受损。 2)应激使儿茶酚胺分

泌增加,促进大量脂肪进入血液,同时脂肪酶分解

的游离脂肪酸穿越血脑屏障进入脑内小血管后形

成的脂肪栓子,或者是来源于体循环的脂肪栓子,
导致了脑内微栓塞、微梗死[9] 。 3)组织凝血活酶

和补体系统的激活,使纤维蛋白及其降解产物与脂

肪球、血小板和炎性细胞聚集在一起,造成内皮细

胞损伤。 血管内皮细胞损伤和血管活性物质的释

放又增加了血管的通透性,进一步刺激脂肪空泡迁

移到体循环中,如此反复,引起微循环闭塞、血小板

减少、弥散性血管内凝血、血管源性水肿和微出

血[6] 。 总之,在发生 FES 后脑内会出现两种类型

的损伤:1)毛细血管堵塞导致组织低灌注,组织氧

供不足;2) 血管内皮细胞受损导致的生化或代谢

反应,其中炎症反应和细胞凋亡级联反应的激活会

导致内皮细胞凋亡受损后产生血管源性水肿,从而

使血脑屏障受损,此可能是 FES 后导致原发性脑

损伤的机制之一[10] 。
目前 FES 的临床诊断标准尚未统一,大多采

用 Gurd 标准(表 1)符合其 2 项主要标准或 1 项主

要标准+ 4 项次要标准即可明确诊断[11-12] ;作为

FES 的一种亚型,CFE 也适用于 Gurd 的诊断标准,
但是由于 CFE 首发的临床症状和体征大多数仅是

神经系统方面的,表现多样且不具有特异性,因此

在既往的研究中认为,在发病早期,通过 CFE 的

MRI 影像表现,即 DWI 表现为典型“星空征”,SWI
表现为持续显示的以脑白质区为主的广泛细密低

信号灶,再结合患者的病史以及临床表现可对 CFE
进行诊断[5,13-15] 。 针对本病例,患者外伤致股骨、

胫腓骨骨折病史明确,入院后胸部 CT 平扫可排除

胸部外伤所导致的呼吸窘迫,颅脑 CT 平扫暂排除

患者突发的脑损伤所致的神经系统症状,符合

Gurd 标准的主要诊断标准,同时磁共振 DWI 呈现

出典型的“星空征” 表现,SWI 显示广泛细密低信

号灶,患者出现意识模糊时出现的低氧血症,之后

24~48h 内出现血红蛋白较入 ICU 当天下降 33g / L,
最高体温 38. 1℃ ,前胸出现瘀点皮疹,均提示患者

CFE 的诊断明确。

表 1　 Gurd 提出的 FES 诊断标准

FES 诊断标准

主要标准:
无胸部外伤的呼吸系统症状;无颅脑外伤的中枢神经系统症

状;皮肤或结膜下瘀点;
次要标准:
眼底改变;低氧血症;血小板减少;血沉>70mm / h;发热>38℃ ;
心动过速>120 次 / min;血或痰中发现脂肪球;肾功能降低或尿

中发现脂肪球;血红蛋白 1-2d 内较原水平降低 30g / 以上

对于该创伤性患者鉴别诊断,结合突发的意识

障碍和血氧饱和度下降的临床症状以及影像学表

现,我们应与气胸、血胸、肺栓塞、脑挫伤、迟发性脑

出血、弥漫性轴索损伤、皮层下动脉硬化性脑病、多
发性硬化等疾病相鉴别[16] 。 对于 CFE 患者,除主

要与 ARDS 和肺栓塞相鉴别之外, 还需要针对

Gurd 诊断标准中的 3 项主要标准进行排除性诊

断,并且仍需要考虑会同时出现呼吸困难和中枢神

经系统受累的综合征,例如:羊水、肿瘤、空气、异物

及食物等导致的栓塞综合征[1,11] 。
 

治疗上,尚无直接溶解脂栓的药物,所以 CFE
的治疗主要是对症支持治疗,而脑作为重要脏器,
对缺血缺氧的耐受性差,易伴发脑水肿及高热,因
此对脑组织的保护意义重大。 临床上大多是以肝

素抗凝和皮质类固醇减轻游离脂肪酸对大脑的损

害为基础的对症治疗[17] ;和以亚低温疗法减少氧

耗和脱水剂减轻脑水肿的支持治疗[18] 。 其他治疗

共识包括:在保持一定气体交换的同时避免产生呼

吸机相关肺损伤的原则下,密切监测血氧含量,维
持血氧饱和度,呼吸窘迫时给予机械通气、俯卧位、
ECMO 等方式纠正低氧[19] ;在血流动力学方面,休
克时应用多巴酚丁胺维持血压,白蛋白维持血容

量,同时也与脂肪酸结合,减少肺损伤的程度;在神

经系统方面,大剂量的他汀类药物可能会改善预
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后[20-22] ,但是,需要更多的数据来验证他汀类药物

在 CFE 治疗中的潜在疗效。 尿胰蛋白酶抑制物

(Urinary
 

Trypsin
 

Inhibitor,UTI)作为一种 α-胰蛋白

酶抑制剂,通过抑制 TLR4-JNK 通路产生抗炎和抗

细胞凋亡作用,在维持血脑屏障完整性方面也起到

一定的保护作用[10] ,除此之外,镇静药物和早期高

压氧治疗也可改善脑氧合[23] 。
针对本病例,我们在常规治疗的基础上强化了

镇痛镇静及亚低温脑保护治疗,以降低脂肪栓塞后

炎症反应及缺血缺氧对脑组织的损伤,同时将近几

年逐渐发展成熟的神经多模态监测应用于该患者,
能够及时发现 CFE 这类特殊患者脑血管及血流等

方面的变化,以期进一步避免脑组织水肿及进行性

损伤。 镇痛镇静及亚低温治疗期间通过 TCD 监测

到患者的脑血流( PS)速度明显增快,伴随脑电低

电压、慢波占比增高、α 波变异度低,当时患者心率

63 次 / 分,血压 108 / 56mmHg,体温 36. 5℃ ,指脉氧

饱和度 100%,外周 PI 搏动指数 4. 5,分析可能原

因如下:1)当脂肪栓塞时,循环脂肪(如乳糜微粒、
输注的脂质或源于骨髓的脂肪) 产生的毒性中间

体引起了炎症,这些毒性中间体及炎症反应可刺激

血管,引起脑血管痉挛,导致血流速增快,该患者存

在脑血管痉挛的病理生理基础,故加用了尼莫地平

及罂粟碱治疗。 2)心率、血压及体温都得到了明

显控制,但外周 PI 搏动指数不匹配,提示仍存在交

感过度兴奋可能,导致心肌收缩增强,CO 增加,加
之脂肪栓塞导致脑损伤等严重病理状态下脑血流

调节受损,调控区间变窄,最终导致脑血流速度增

快,故给予提高镇痛镇静深度对抗交感活性。 经过

上述处理后,监测脑血流恢复正常,脑电慢波占比

减少、α 波变异度升高至 10 以上。 通过上述监测

结果及治疗反应性提示 CFE 时可能存在脑血管痉

挛及潜在的交感活性兴奋性过强,如不及时发现处

理,会导致脑缺血或过灌注,加重脑损伤,而可视化

多模态监测技术的应用可在一定程度上起到指导

作用。 但因病例数限制,还不能证明该类患者在急

性期一定存在脑血管痉挛,从而为治疗提供理论依

据,下一步可以扩大样本量,增加该方面的研究,以
寻找 CFE 患者脑血管可能存在的共性变化。

虽然 CFE 是 FES 的一种罕见类型,但是 CFE
多属于可逆性疾病,预后良好,对于 FES 的三大典

型表现:神经系统症状改变、呼吸窘迫和点状皮

疹[24] ,CFE 可能仅表现为在没有任何呼吸道或皮

肤症状的情况下出现意识改变[25] 。 因此,应重视

创伤性骨折、骨折术后患者的意识状态,一旦发生

脂肪栓塞,尽早明确诊断。 及时的脑保护治疗、积
极的血流动力学和呼吸支持,以及在创伤后 24h 内

骨折手术的干预,对于 CFE 患者降低发病率和死

亡率来说至关重要[1] 。 神经多模态监测技术在该

类病人的应用能否进一步降低死亡率,缩短住 ICU
时间,改善认知功能等,还有待于增加样本量进一

步深入研究。
利益冲突:所有作者均申明不存在利益冲突。
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