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·中枢神经影像学·

肥大性下橄榄核变性的 ＭＲＩ表现

林洪平，查云飞，邵晓彤，姚海泉，刘毅飞，许华明，李胜军

【摘要】　目的：探讨肥大性下橄榄核变性（ＨＯＤ）的 ＭＲＩ表现特征。方法：回顾性分析１４例ＨＯＤ患者的临床及影像

学资料。１４例均行常规磁共振平扫（Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ、Ｔ２ＦＬＡＩＲ），８例行ＤＷＩ检查，２例行扩散张量纤维束成像（ＤＴＴ）检

查。结果：１４例 ＨＯＤ中６例为单侧（左侧５例，右侧１侧）发病，８例为双侧发病。１２例原发病变为桥脑出血，１例为单侧

小脑梗死，１例为双侧小脑萎缩。ＭＲＩ表现为下橄榄核Ｔ２ＷＩ呈高或稍高信号，Ｔ１ＷＩ呈等或稍低信号，ＤＷＩ呈等信号。７

例下橄榄核存在不同程度的肿胀、肥大。１例ＤＴＴ示患侧神经纤维束减少。结论：ＨＯＤ多继发于齿状核红核下橄榄核

环路病变，有特定的发病部位和较为特征性的 ＭＲＩ表现，结合其原发病变可对 ＨＯＤ作出正确诊断。
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　　齿状核红核下橄榄核环路的损害导致延髓下橄

榄核肥厚、扩大，称为肥大性下橄榄核变性（ｈｙｐｅｒ

ｔｒｏｐｈｉｃｏｌｉｖａｒｙｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，ＨＯＤ），绝大多数继发于

中脑、桥脑或小脑病变后的一段时期，少数为特发

性［１３］。本文回顾性分析１４例 ＨＯＤ患者的临床及影

像资料，旨在探讨 ＨＯＤ的特征性 ＭＲＩ表现，减少临

床误诊、误治。

材料与方法

１．病例资料

搜集２００９年６月－２０１５年５月诊治的１４例

ＨＯＤ患者的临床及影像资料，其中男１１例，女３例，

首次检查时年龄３５～９０岁，平均５２岁，自出现临床症

状到 ＭＲＩ检查时间跨度为１３天～４年零６个月。

临床表现：６例有共济失调，主要表现为痉挛性偏

瘫步态，闭目难立征阳性，指鼻试验异常或不配合。腭

肌阵挛５例。１例桥脑出血者约５个月后出现肢体阵

挛，面瘫。８例有上、下肢分离运动。２例有面瘫。１

例有眼球震颤伴左侧ｈｏｒｎｅｒ征，约６个月时左手、左

脚不自主痉挛，１年半后因营养不良、肺部反复感染、

大多数抗生素耐药，呼吸衰竭死亡。１例桥脑局灶出

血患者仅发病时视物模糊、旋转，在随访４年多的过程

中无明显症状。４例于桥脑出血后约２个月出现呃

逆。３例有眼闭合不全、角膜炎。

２．检查方法

ＭＲＩ检查采用ＧＥ１．５ＴＯｐｔｉｍａ磁共振扫描仪

和日立ＡＩＲＩＳＩＩ０．３Ｔ开放式磁共振扫描仪，头颈联

合线圈或头部线圈。常规行轴面、冠状面、矢状面扫

描，层厚５～７ｍｍ，层间隔１．０～１．５ｍｍ。ＧＥ１．５Ｔ

磁共振扫描仪扫描参数：Ｔ１ＦＬＡＩＲ，ＴＲ１７９２ｍｓ，ＴＥ

２０ｍｓ；Ｔ２ＷＩ，ＴＲ５３００ｍｓ，ＴＥ１２９ｍｓ；Ｔ２ＦＬＡＩＲ，ＴＲ

８５００ｍｓ，ＴＥ１４０ｍｓ；ＤＷＩ（ｂ＝１０００ｍｍ２／ｓ），ＴＲ

２５００ｍｓ，ＴＥ９２ｍｓ，视野２４～２８ｃｍ，矩阵５１２×５１２，

激励次数２；Ｔ１ＷＩ增强扫描对比剂为ＧｄＤＴＰＡ，剂量
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图１　左侧 ＨＯＤ。ａ）ＣＴ平扫示桥脑背盖部出血；ｂ）４０天后Ｔ２ＷＩ示双侧ＩＯＮ信号正常；ｃ）６个月后Ｔ２ＷＩ示左侧下橄榄

核呈稍高信号，体积增大；ｄ）２年后Ｔ１ＷＩ示左侧下橄榄核呈稍低信号，体积增大；ｅ）２年半后ＤＴＴ示左侧中央被盖束（箭）

较右侧减少；ｆ）４年后Ｔ２ＷＩ示左侧下橄榄核呈高信号，体积增大。

０．１ｍｍｏｌ／ｋｇ。日立０．３Ｔ磁共振扫描仪扫描参数：

Ｔ１ＷＩ，ＴＲ４００ｍｓ，ＴＥ１５ｍｓ；Ｔ２ＷＩ，ＴＲ４０００ｍｓ，ＴＥ

１２０ｍｓ；Ｔ２ ＦＬＡＩＲ，ＴＲ８５００ｍｓ，ＴＥ１２０ｍｓ，矩阵

２５６×２５６，视野２２ｃｍ×２２ｃｍ，激励次数２。２例患者

分别于首诊ＣＴ检查后２年半及４年半后行 ＭＲ扩散

张量 纤 维 束 成 像 （ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｔｒａｃｔｏｇｒａｐｈｙ，

ＤＴＴ），扫描参数：ＴＲ８０４４ｍｓ，ＴＥ１２８ｍｓ，ｂ＝

１０００ｍｍ２／ｓ，层厚５ｍｍ，扩散敏感梯度方向数１３，激

励次数２。８例行扩散加权成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄ

ｉｍａｇｉｎｇ，ＤＷＩ）检查 。２例患者行 ＭＲ增强扫描及磁

共振 血 管 成 像 （ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，

ＭＲＡ）检查。

３．图像分析

图像分析由放射科３位副主任以上医师分别观

察、分析 ＭＲＩ征象，重点观察轴面图像下橄榄的 ＭＲＩ

信号强度、体积的变化，齿状核红核下橄榄核神经元

环路或其余脑实质有无原发病变，有不同意见时经讨

论达成一致。如果下橄榄椭圆形的形状变为圆形或有

明显的隆起，视为肥厚。ＨＯＤ诊断标准：①主要标

准，在齿状核红核下橄榄核神经元环路上有原发病

变存在，而且下橄榄核呈Ｔ２ＷＩ高信号；②次要标准，

双侧下橄榄核相比，在Ｔ２ＷＩ高信号基础上合并有或

无体积增大［１］。

结　果

６例患者行１次 ＭＲＩ检查，５例患者行２次 ＭＲＩ

检查，３例患者行３～７次 ＭＲＩ检查。本组１４例

ＨＯＤ患者中６例为单侧发病（其中左侧５例，右侧１

侧），８例为双侧发病。５例左侧 ＨＯＤ 中４例原发病

变为桥脑出血（图１），１例为右侧小脑梗死。１例右侧

ＨＯＤ原发病变为桥脑局灶性出血（图２）。８例双侧

ＨＯＤ中７例原发病变为桥脑出血（图３），１例为双侧

小脑萎缩。１４例 ＨＯＤ 患者下橄榄核部位均可见

Ｔ２ＷＩ高或稍高信号，Ｔ２ＦＬＡＩＲ稍高信号，Ｔ１ＷＩ等

或稍低信号改变。８例病灶 ＤＷＩ均呈等信号。２例

ＨＯＤ患者下橄榄核Ｔ２ＷＩ高信号强度分别在原发桥

脑出血后约６、７个月时达到峰值，之后随时间延长信

号略降低，最长持续约３年６个月（图１、３）。Ｔ１ＷＩ信

号变化相对不明显，呈等或稍低信号。本组７例下橄

榄核（ｉｎｆｅｒｉｏｒｏｌｉｖａｒｙｎｕｃｌｅｕｓ，ＩＯＮ）体积因肿胀而增

大，７例ＩＯＮ体积无明显改变。本组双侧发病 ＨＯＤ

患者的下橄榄核的信号、形态变化一致，均未见下橄榄
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图２　右侧 ＨＯＤ。ａ）ＣＴ平扫示桥脑局灶出血；ｂ）３年后Ｔ２ＷＩ示右侧ＩＯＮ呈稍高信号，体积无变化；ｃ）Ｔ２ＦＬＡＩＲ示右侧

ＩＯＮ呈高信号；ｄ）４年半后ＤＴＴ示双侧中央被盖束形态无显著差异。　图３　双侧 ＨＯＤ。ａ）ＣＴ平扫示桥脑出血；ｂ）７个

月后Ｔ２ＷＩ示双侧ＩＯＮ呈高信号，体积增大。

核体积缩小。２例行ＤＴＴ检查，经不同平面多个兴趣

部位重建，１例患侧神经纤维束减少、中断（图１），１例

没有明确神经纤维束减少（图２）。

讨　论

ＨＯＤ最早由 Ｏｐｐｅｎｈｅｉｍ 于 １８８７ 年报道
［４，５］。

１９３１年Ｇｕｉｌｌａｉｎ和 Ｍｏｌｌａｒｅｔ以腭肌阵挛的解剖基础

进一步描述齿状核红核下橄榄核环路，即 Ｇｕｉｌｌａｉｎ

Ｍｏｌｌａｒｅｔ三角（ＧｕｉｌｌａｉｎＭｏｌｌａｒｅｔｔｒｉａｎｇｌｅ，ＧＭＴ）（图

４）：小脑齿状核传出纤维经小脑上脚（ｓｕｐｅｒｉｏｒｃｅｒｅ

ｂｅｌｌａｒｐｅｄｕｎｃｌｅ，ＳＣＰ），在下丘脑平面被盖中经小脑上

脚交叉投射至对侧红核，红核传出纤维通过同侧中央

被盖束（ｃｅｎｔｒａｌｔｅｇｍｅｎｔａｌｔｒａｃｔ，ＣＴＴ）投射至同侧下

橄榄核，下橄榄核传出纤维通过爬行纤维经小脑下脚

（ｉｎｆｅｒｉｏｒｃｅｒｅｂｅｌｌａｒｐｅｄｕｎｃｌｅ，ＩＣＰ）投射到对侧小脑皮

层浦肯野细胞，该浦肯野细胞将冲动传入到同侧齿状

核，从而构成ＧＭＴ环路
［１５］。

ＧＭＴ环路的破坏、中断可以导致 ＨＯＤ的发生，

一般当原发病变累及一侧红核或中央被盖束（中脑上

部或桥脑下部）时，同侧可发生ＨＯＤ；原发病变累及小

脑齿状核、小脑上脚或小脑时，对侧可发生ＨＯＤ；当原

发病变累及中央被盖束和小脑上脚或小脑上脚交叉

（中脑下部）时双侧可发生 ＨＯＤ（图５）。ＨＯＤ还与投

射神经纤维丧失情况有关。ＧＭＴ环路中神经纤维的

破坏可能是必须的，ＭＲＩ信号的异常并不能完全反映

投射神经纤维损伤的严重程度，这也是临床 ＨＯＤ的

发生率明显低于脑干脑血管病的原因。另外有研究表

明，不是所有累及ＧＭＴ环路的病变都会出现 ＨＯＤ。

累及橄榄传出通路（橄榄核→齿状核）的病变，如小脑

下脚病变，不太可能导致 ＨＯＤ。同时还有一些特例，

如一侧小脑梗死灶导致双侧ＨＯＤ，一侧小脑卒中导致

同侧ＨＯＤ
［６，７］。还有一些特发性ＨＯＤ在影像学上没

有发现ＧＭＴ环路或其他脑内病变
［２４］。这些ＨＯＤ的

发生机制目前还不清楚，推测是否存在 ＨＯＤ的替代

途径，因为小脑下脚的下橄榄小脑纤维与网状结构和

锥体的连接存在不确定性［３，４］。本组１例 ＨＯＤＭＲＩ

检查仅发现双侧小脑萎缩，增强扫描脑内未见异常强

化，在随后５个月及１２个月后的复查中发现双侧下橄

榄核Ｔ２ＷＩ信号对称性增高，推测其是否为特发性或

双侧小脑萎缩所致。

导致ＧＭＴ损害、中断的主要因素是脑血管疾病

（出血或梗死）。本组１４例 ＨＯＤ中１２例原发病变为
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图４　冠状面Ｔ２ＷＩ上描绘的ＧＭＴ通路图。黄色新月形区域为小脑齿状核，红色圆形

区域为对侧红核，绿色椭圆形区域为对侧下橄榄核。　图５　冠状面 Ｔ２ＷＩ上描绘的

ＨＯＤ与ＧＭＴ受累部位关系图（红色的下橄榄代表 ＨＯＤ，红色×代表受累部位，椭圆环

代表小脑上脚交叉区）。ａ）原发病变累及红核、上部中脑或桥脑中央背盖束可导致同侧

ＨＯＤ；ｂ）原发病变累及小脑上脚、小脑齿状核可导致对侧 ＨＯＤ；ｃ）原发病变累及一侧

小脑上脚和中央背盖束或小脑上脚交叉区的双侧小脑上脚可导致双侧 ＨＯＤ。

脑出血，１例为小脑梗死。相关文献报道其他潜在因

素包括肿瘤［１，８］、感染、创伤或手术［１，２，６］、脑干血管畸

形、神经白塞氏病［９］、药物（甲硝唑）［３］、遗传或代谢性

疾病［５］。ＨＯＤ多见于成人，也可见于儿童
［２，５］。

ＨＯＤ的病理改变包括空泡变性、神经元肿大、星

形胶质细胞肥大、脱髓鞘和胶质细胞增生。Ｎｉｓｈｉｅ

等［１０］经尸检证实脑血管病后最早２１天就可观察到下

橄榄核神经细胞质肿胀及空泡形成，６～７个月达峰

值，之后神经元总数开始呈线性下降。下橄榄核神经

元丢失超过１年后星形胶质细胞增生，２年后神经元

总数减少、神经元肥大，６年后整个橄榄缩小萎缩，为

肥胖型星形胶质细胞所取代。

ＨＯＤ的诊断主要依靠 ＭＲＩ检查，无论继发性或

特发性ＨＯＤ，其特征性 ＭＲＩ表现为延髓腹外侧下橄

榄核区的Ｔ２ＷＩ异常高信号，Ｔ２ＦＬＡＩＲ呈稍高或高

信号，Ｔ１ＷＩ呈等或稍低信号，ＤＷＩ呈等信号，下橄榄

核体积增大或无明显改变［１，４］。本组２例分别于桥脑

出血后２个月及６个月１．５ＴＭＲＴ２ＷＩ图像上可见

下橄榄核稍高信号改变。１例桥

脑出血后１３天及４０天０．３Ｔ低

场强 ＭＲＩ下橄榄核未见明显信号

改变，可能与 ＭＲ的场强低有一

定关系，有报道认为更高场强的

ＭＲ或磁化传递对比成像（ｍａｇ

ｎｅｔｉｚａｔｉｏｎ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｃｏｎｔｒａｓｔ、

ＭＴＣ）有利于显示下橄榄的高信

号［１１］。本组 ２ 例 ＨＯＤ 经多次

ＭＲＩ检查，观察到桥脑出血后６～

７个月时 Ｔ２ＷＩ下橄榄核高信号

达峰值，之后信号强度稍减弱，与

文 献 报 道 相 符［１０］。罕 见 双 侧

ＨＯＤ的下橄榄形态、大小及信号

可不对称，发展时相也可不同

步［４］，本组双侧 ＨＯＤ的信号、体

积变化均是一致的。扩散张量成

像 （ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ ｔｅｎｓｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ，

ＤＴＩ）和 ＤＴＴ可以验证 ＧＭＴ环

路是否被破坏［１２］。本组１例ＤＴＴ

显示患侧中央背盖束体积较健侧

减小，另１例未见明显纤维束体积

减小，可能与扫描时选择的扩散敏

感梯度方向数较低（仅为１３）及破

坏的神经纤维较少有关。

ＨＯＤ的临床表现除原发病变

所导致的症状外，还可出现腭肌阵

挛、眼肌震颤等特征性症状，但并

非所有ＨＯＤ均出现以上典型症状。腭肌阵挛的特点

是软腭与相邻的结构不自主的频率为１～３Ｈｚ的有节

律的同步收缩，包括相关的咽、喉、脸部、手臂和隔肌的

共同节律运动［１０，１３］。Ｎｉｓｈｉｅ等
［１０］认为下橄榄肥大是

腭肌阵挛产生的直接原因，同时发现腭肌阵挛在下橄

榄神经元最初肥大时出现，多在下橄榄核神经元增生

性变化的峰值出现之后达到顶峰，但并不随下橄榄萎

缩、神经元丢失及传出纤维分解后而消退。本组５例

腭震颤中１例在桥脑出血约６个月时出现左手、左脚

不自主痉挛，因缺乏长期的临床资料，加之以前认识不

足，无法判定其消长情况。眼球震颤也是 ＨＯＤ常见

的临床表现［１４］，因为第四脑室底的前庭神经核或中枢

传导通路受损，可表现为垂直、水平、旋转及浮动等多

种形式。本组１例桥脑上部出血患者出血后约３个月

出现旋转性眼震，５个月后消失，偶有垂直性眼震。

本研究的局限性：本组 ＨＯＤ病例数较少，均为患

者随机检查时获得，也未设计检查时间节点；２例

ＤＴＴ检查者仅选用了耗时最短的参数，影响了白质纤
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维束成像的效果。尽管ＤＴＩ参数的变化与病理变化

有很好的相关性［１５］，径向扩散系数的增加代表脱髓鞘

改变，轴向扩散系数呈动态变化，开始时降低代表轴突

变性，然后升高代表了神经元或星形细胞增生。本组

因选择的ＤＴＩ扩散敏感梯度方向数偏少，分辨力较

低，未进行扩散系数的分析。

在实际工作中延髓腹外侧高信号还应与梗死、炎

症、肿瘤、脱鞘性疾病等病变相鉴别。延髓梗死灶的部

位随闭塞的动脉不同而不同，位于延髓的后外侧或中

线旁。脱鞘性疾病如肌萎缩侧索硬化症等Ｔ２ＷＩ高信

号区主要位于延髓前方皮质脊髓束所在部位，而不是

在橄榄核。感染性或肿瘤性病变Ｔ２ＷＩ高信号并不局

限于ＩＯＮ部位，一般增强扫描会出现不同的强化特

征。

目前，ＨＯＤ尚无有效的治疗方法。幸运的是，

ＨＯＤ是一种自限性疾病，仅要求对症治疗。常用氯

硝西泮、丙戊酸钠或卡马西平等抗癫痫药物减轻震颤

程度，严重的腭肌阵挛已有向腭肌注射肉毒素治疗的

成功案例［６］。

总之，ＨＯＤ多继发ＧＭＴ环路病变，有特定的发

病部位和较为特征性的 ＭＲＩ表现。认识 ＨＯＤ的发

展模式可以避免临床错误地诊断为缺血性病变、退行

性疾病或恶性肿瘤等，避免不必要的检查和治疗。
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［１２］　ＳｅｎＤ，ＧｕｌａｔｉＹＳ，ＭａｌｉｋＶ，ｅｔａｌ．ＭＲＩａｎｄＭＲｔｒａｃｔｏｇｒａｐｈｙｉｎ

ｂｉｌａｔｅｒａｌｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｉｃｏｌｉｖａｒｙｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｒａｄｉｏｌｏｇｙ，

２０１４，２４（４）：４０１４０５．

［１３］　ＢａｌａｂａｎＨ，Ｙｌｄｚ?Ｋ，?ｚｔｏｐｒａｋＩ，ｅｔａｌ．Ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃｐａｌａｔａｌ

ｔｒｅｍｏｒｉｓｎｏｔｌｉｍｉｔｅｄｔｏｔｈｅａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｇｕｉｌｌａｉｎｍｏｌｌａｒｅｔｔｒｉａｎｇｌｅ：

ａｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇｃａｓｅｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｃｕｍｈｕ

ｒｉｙｅｔＭｅｄＪ，２０１２，３４（３）：３４７３５１．

［１４］　昝坤，李欣，祖洁，等．肥大性下橄榄核变性的临床表现及 ＭＲＩ

特点研究［Ｊ］．中华神经医学杂志，２０１３，１２（９）：９５３９５５．

［１５］　ＤｉｎｅｒＡ，ＯｚｙｕｒｔＯ，ＫａｙａＤ，ｅｔａｌ．Ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇｏｆ

ＧｕｉｌｌａｉｎＭｏｌｌａｒｅｔｔｒｉａｎｇｌｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｉｃｏｌｉｖａｒｙ

ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｉｍａｇｉｎｇ，２０１１，２１（２）：１４５１５１．

（收稿日期：２０１６０１２３　修回日期：２０１６０３０３）
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