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肥大性下橄榄核变性（hypertrophic olivary

degeneration，HOD），是一种少见的跨突触的神经

元变性疾病，常继发于小脑齿状核-中脑红核-延髓

橄 榄 核 环 路 区（denta-torubro-olivary pathway，

DROP）的病变。发生于中脑、脑桥被盖、小脑上脚

及小脑等部位病变（包括出血、梗死、创伤、炎症或

肿瘤等）均可造成上述环路的破坏，导致远隔原发灶

的延髓下橄榄核发生顺行性空泡样变性，形态学上

表现为下橄榄核局灶性肥大。该病在临床中较为

少见，常被误诊为脑梗死、脱髓鞘或肿瘤等。本文

回顾性分析2例HOD患者的临床表现及影像学征

象，结合相关文献复习，旨在提高对HOD的认识。

1 临床资料

1.1 病例1

男性，54岁，因“头晕、言语含混伴站立不稳 2

月”于2017年3月于我科住院。患者入院1年前因

“突发意识障碍伴左侧肢体无力”于当地医院诊断

“脑干出血”，遗留左侧肢体乏力后遗症，2月前开

始出现头晕，逐渐出现言语缓慢，吐词不清，伴站

立不稳，行走摇晃，肢体协调能力减退。既往有高

血压病史1年。入院查体：BP 186/110 mmHg，神志

清楚，中度构音障碍，皮质功能检查未见明显异

常。双眼向上运动时有垂直眼震，双侧软腭抬举

力弱，双侧咽反射减弱。左侧肢体肌张力增高，左

侧上肢肌力4+级，左下肢肌力5-级，右侧肢体肌力

5级，左侧肱二头肌反射、膝腱反射活跃，左上肢意

向性震颤，左手轮替运动欠灵活，左侧指鼻试验及

跟膝胫试验不稳，Romberg征阳性，左侧肢体针刺

痛觉减退。双侧 Babinski 征及 Chaddock 征阴性。

入院后行头部MRI检查提示：脑桥软化灶并含铁

血黄素沉积。延髓右侧长T1、长T2异常信号，Flair

呈稍高信号，无强化，见图1。根据HOD的诊断推

荐[1]：齿状核-红核-橄榄核环路上存在原发病灶，

继发出现下橄榄核肥大变性，MRI 信号改变为

T2WI 高信号，T1WI 等或低信号。该患者诊断为

右侧HOD。入院后给予改善循环、营养神经及控

制血压、抗血小板聚集等卒中二级预防治疗，经治

疗后患者症状有所好转，出院后入住当地康复科

进行平衡功能的锻炼，目前随访 1年，患者症状无

进行性加重，言语障碍及行走不稳症状较前有所

缓解。

1.2 病例2

男性，52 岁，因“头晕伴行走不稳 1 月余”于

2017年8月于我科住院。患者入院8月前因“右侧

肢体无力”在当地医院诊断“脑桥出血”。1月前开

始出现头晕，昏沉感，伴行走不稳，左右摇晃。既往

有高血压病史7年。入院查体：BP 130/80mmHg，神

志清楚，言语流利，皮质功能检查未见明显异常。

未见眼震，无明显面舌瘫，双侧咽反射灵敏。右侧

肢体肌张力偏高，右侧上下肢肌力 5-级，左侧肢体

肌力 5 级。右侧肱二头肌反射及膝反射偏活跃。

右侧指鼻试验及跟膝胫试验欠稳准，走路不稳，步

基宽，Romberg征阴性，双侧肢体针刺痛觉及音叉

振动觉灵敏。双侧 Babinski 征及 Chaddock 征阴

性。入院后行头部MRI检查提示：脑桥左侧部陈

A B C D E

F G 注：（A-B）轴面T1、T2 像，右延髓下橄榄核区局限性长T1长

T2信号；（C）液体衰减反转恢复序列（Flair）；（D）DWI序列，延

髓病变呈高信号；（E）T1增强序列，病灶无明显强化；（F）矢状

面Flair像，局限性下橄榄核高信号，脑桥下部陈旧病灶呈低信

号；（G）磁敏感加权像（SWI），右侧桥脑陈旧性出血灶

图1 例1患者头部MRI
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旧性出血并含铁血黄素沉积；延髓左侧类圆形稍长T1、长T2异

常信号，Flair呈稍高信号，无强化，见图 2。该患者诊断为左侧

HOD。予以控制血压、抗血小板聚集及抗动脉粥样硬化治疗，

症状平稳，未再加重。

2 讨论

HOD最早 1887年由德国医生Oppenheim所描述[2]，被称之

为一种特殊的“跨突触变性”，即下位神经元的损伤引起上位神

经元数量、结构和功能的改变，使得下橄榄核局部肥大而非萎

缩，与其他变性类疾病不同。1931 年 Guillain 和 Mollaret 指出

HOD与DROP环路的损害有关，并首次对该环路进行了详细的

阐述 [3]，所以该环路也被称为格莫三角（Guillain-Mollaret

triangle，GMT）。GMT是由延髓下橄榄核与同侧中脑红核及对

侧小脑齿状核形成的三角形的神经环路，属于精细运动反射弧

的一部分。HOD可出现在原发病灶的同侧、对侧或双侧。累及

一侧红核或中央被盖束的病灶，可以继发同侧HOD，累及一侧

齿状核或小脑上脚的病变则引起对侧HOD，而这些部位上的双

侧病变则可继发双侧HOD，也有单侧病变继发双侧HOD 病例

报道[4]。本组 2例均为男性，均单侧发病，例 1为右侧脑桥出血

累及右侧中央被盖束，出现右侧HOD，例 2则为左侧的出血灶

损伤左侧中央被盖束，继发左侧的HOD，出现病灶对侧的临床

症状。

HOD常见于成人，儿童也有少量病例报道[5]。HOD常隐袭

起病或亚急性起病，常在原发病好转、稳定后再出现新的症状。

累及GMT环路的脑血管病、肿瘤、炎症、退行性病变、放射性损

伤等损害均可继发HOD。临床常表现为节律性运动过多，包括

症状性腭震颤（symptomatic patal tremor，SPT）、肢体不自主运

动、眼球震颤和共济失调等。SPT是一种频率为 2～3 Hz的震

颤，常累及软腭，偶可累及其它脑干肌（咽、颏部、眼肌等），一直

被认为是HOD最核心的体征，但并非出现于所有患者中[6]，其发

生机制不清，多认为是由于下橄榄核处于去神经支配的超敏状

态，神经元自发性震荡放电的功能被增大所致。本组 2例均未

出现典型的SPT，其中例 1出现眼球垂直震颤。有研究者分析

了95例HOD[7]，其中39例为单侧，56例双侧，最常见的原因为脑

血管病；最常见的症状是共济失调，有SPT症状的占50%；单侧

HOD预后好于双侧。本组2例原发病均为脑干出血，与高血压

所致的动脉粥样硬化有关，症状与原发病间隔8～12月，均以共

济失调为主要临床表现，同时患者1伴有构音障碍、垂直眼震及

肢体震颤，考虑患者症状较多与原发病灶大、累及范围宽有关。

2例均予以脑血管病二级预防及对症治疗后症状无明显恶化。

HOD的主要病理表现包括[8]：下橄榄核区神经元细胞胞浆

空泡样变性，星形胶质细胞及神经胶质不同程度增生，神经元数

目无明显增加。本组 2例均未行病理检查。HOD的发病机制

仍不清楚，主流的观点是认为与下橄榄核的脱抑制有关。下橄

榄核的传入纤维为抑制性的γ-氨基丁酸神经能纤维，正常情况

下，经DROP传递的神经冲动对下橄榄核起着抑制作用，当上级

抑制性传入纤维受损后，下橄榄核的抑制作用被解除，发生失神

经性超敏反应，使其过度兴奋导致神经元和胶质细胞的肥大、变

性[9]。

HOD的临床诊断基于GMT环路的原发疾病、典型的临床

表现及其较为特殊的头颅MRI表现。HOD的MRI影像学诊断

特点包括 [10]：①位于延髓腹外侧下榄橄核区域的单侧或双侧

T2WI高信号病灶，无强化；②GMT环路上有明确原发病灶的相

应影像证据；③肥大变性的下橄榄核对侧小脑半球可出现萎

缩。典型的下橄榄核的病理性肥大一般持续10～16个月，但T2

高信号可持续数年存在。本组2例均在MRI上表现为延髓腹外

侧肥大的异常信号，1例为左侧病变，1例为右侧病变，未见对侧

小脑萎缩。出现在延髓腹外侧的异常信号本身不具特异性，需

要与其他疾病进行鉴别，包括肿瘤（星形胶质细胞瘤、转移瘤、淋

巴瘤）、炎性疾病（结核、脑炎）、血管畸形（海绵状血管瘤）、脱髓

鞘病变（多发性硬化）等，特别是与急性脑梗死相鉴别，后者的病

灶一般位于延髓背外侧或中部。

对HOD的诊断需要结合患者的既往史、临床症状与体征，

且应在GMT环路上追溯出陈旧性病灶后方能明确诊断。如果

病变局限在下橄榄核而不影响周围组织，特别是局限性下橄榄

核增大，则非常支持HOD的诊断。本组例1患者右侧延髓DWI

高信号，开始误诊为急性脑梗死，后仔细分析患者起病方式及病

情的发展，结合既往病史及独特的影像学表现，最终诊断HOD，

例2患者因为有诊断经验后很快确诊。

总之，HOD是继发于GMT环路的一种少见的跨突触变性，

有着特定的发病部位和特征性的MRI表现。熟悉GMT三角的

解剖及神经的投射关系，认识HOD的发展模式并熟悉其经典影

像学检查，有助于提高对本病的理解。

参考文献
[1] Konno T, Broderick DF, Tacik P, et al. Hypertrophic olivary
degeneration: A clinico-radiologic study[J]. Parkinsonism RelatDisord,
2016: 36-40
[2] Oppenheim H. Uber. Oliven degenerationbeiAtheromatese der basalen

A B C

D E F

注：（A-E）分为轴面T1、T2、Flair、DWI、T1增强成像，显示左

侧延髓下橄榄核区病灶，呈长 T1长 T2信号，Flair 序列高信号，

DWI序列稍高信号，增强无强化；（F）为Flair序列，显示左侧脑

桥陈旧性病灶

图2 例2患者头部MRI
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出院时 2 组 BPRS、SDSS 评分差异无统计学意义（P＞

0.05）；院后 1 年，观察组 BPRS、SDSS 评分低于对照组（P＜

0.05），见表1。

问卷调查结果显示，对照组的治疗依从性和就诊满意度分

别为（82.74 ± 4.63）% ，和（83.79 ± 3.16）% ，均低于观察组的

（95.20±2.46）%和（91.41±2.39）%（均P＜0.05）。

3 讨论

临床调查显示，有超过半数的精神分裂症患者在病情缓解

出院后的 1年内复发，因而对精神分裂症患者的院外康复是其

临床整体治疗的重要组成部分之一。但患者在院后康复期中，

往往受多种因素影响，导致治疗依从性低下及复发率高，如长期

焦虑、沮丧等负性情绪或长期缺乏人际交往与精神活动等 [3]。

本研究结果显示，观察组患者院后 1年内的复发率明显低于对

照组，且症状评分、社会功能评分、治疗依从性评分与就诊满意

度评分明显优于对照组，表明实施门诊随诊制度能够有效预防

精神分裂症的复发，提升患者治疗依从性。

精神分裂症门诊随诊制度是一种特殊的延续性管理方法，

其通过远程对患者院后的病情变化与康复情况进行随访调查，

医护人员结合患者的病情资料进行评估并制定个性化院后管理

策略，重点在于及时纠正患者不良习惯等诱发精神分裂症复发

的高危因素，教导患者独立完成基础生活自理的工作，并引导患

者参与社区活动，积极参加群体性活动，多与他人交流、配合完

成某项工作，改善患者主观能动性并及早重建社会角色[4]。并

且门诊随诊制度的实施能够使患者感受到医护人员的关心与责

任感，使其能够更加主动的配合治疗与康复，保持良好的医患、

护患关系，这对加快患者的康复速度以及提升疾病康复效果具

有积极作用[5]。

综上所述，在医院精神科门诊中实施精神分裂症门诊随诊

制度能够显著降低患者院外的疾病复发率，并对提升患者治疗

依从性以及就医满意度具有积极作用。但本组研究为单中心、

小样本研究，后续仍需进一步研究。
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组别

对照组

观察组

例数

40

40

BPRS

出院时

32.57±1.50

32.25±1.49

院后1年

30.73±1.88

25.14±1.52①

组别

对照组

观察组

SDSS

出院时

9.38±1.19

9.23±1.52

院后1年

8.84±1.25

6.01±1.38①

表1 2组BPRS、SDSS评分比较（分, x±s）

注：与对照组比较，①P<0.05
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