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SOUHRN

Derner M, Drugova B, Druga R. Hyper-
troficka degenerace olivy

Hypertrofickd degenerace olivy je vzacné de-
generativni onemocnéni postihujici struktu-
ry a spoje Guillan-Mollaretova trojtithelniku.
Nejéastéjsi pri¢inou jsou hemoragické 1éze
mozkového kmene a mozecku. Hypertrofie
olivy se déle popisuje v souvislosti s trauma-
ty, tumory a zanéty CNS. Olivarni hyper-
trofie se klinicky manifestuje rytmickymi
hyperkinézami, jako je palatalni a okuldrni
myoklonus a tremor hornich konéetin. Uva-
dime ¢tyfi nemocné, u kterych po hemora-
gické 1ézi mozkového kmene v souvislosti se
zénétem a s demyelinizaénim onemocnénim
byl pfi MR vySetfeni prokdzan hyperintenz-
ni signal v oblasti oliva inferior a hypertrofie
oliva inferior. Pouze u jediného nemocného
byl prokdzan palatdlni myoklonus. Hyper-
trofickd degenerace olivy md rtiznou etiolo-
gii a klinické projevy.

Klicova slova: hypertrofickd degenera-
ce olivy, magnetickd rezonance, rytmické
dyskinézy.

SUMMARY

Derner M, Drugova B, Druga R. Inferior
olive hypertrophy

Hypertrophic olivary degeneration is a rare
type of neuronal degeneration involving the
structures and pathways of Guillan - Mol-
laret triangle. Typical hemorrhages of the
brainstem or cerebellum become the cause of
this pathological entity. In addition to hem-
orrhages, some trauma, tumor and inflam-
matory process are associated with develop-
ment of hypertrophic olivary degeneration.
Clinical findings associated with olivary
hypertrophy include palatal or ocular myo-
clonus and tremor of an upper extremity. In
four patients, inferior olivary hypertrophy
was detected and tegmental haemorrhages
were demonstrated in 2 of the 4 patients. In
the remaining two patients olivary hypertro-
phy was associated with infection and with
demyelinization process. Only one of our
patients presented palatal myoclonus. We
conclude that hypertrophic olivary degen-
eration is caused by various etiologies, and
may present various aspects.

Key words: inferior olivary hypertrophy,
magnetic resonance imaging, rhytmic dys-
kinesias.
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Signalni zmény v oblasti oliva inferior pti MR vysetfeni a v né-
kterych ptipadech i hypertrofie oliva inferior (OI) jsou povazova-
ny za projevy malo ¢asté neurondlni degenerace, ¢asto uvadéné
do souvislosti se stejnostrannymi lézemi v tegmentu pons Varoli.
Tyto zmény byly popsany v ptipadech hemoragie v tegmentalni
oblasti pons Varoli (1), u kavernéni malformace a kavernézniho
angiomu pontu a po jejich resekei (2, 3) a v ptipadé mozeckové-
ho infarktu (4). Rozvoj signalnich zmén a hypertrofie OI vsak
neni omezen na vaskuldrni etiologii, ale uvadi se i pti tumorech
mozkového kmene, u zanétt mozku a po traumatech (5, 6).

Opakované je v literatutfe diskutovan vztah mezi hyper-
trofif OI a vyskytem symptomatického myoklonu mékkého
patra, eventualné dal$ich rytmickych dyskinez. Myoklonus
(tremor) mékkého patra vSak nebyl ve vSech ptipadech hy-
pertrofie OI prokazan (7).

Cilem naseho sdéleni je referovat o ¢tytech pripadech, kdy
byly pti MR vysetfeni prokdzany hyperintenzni signélni zmény
na T2 vézenych obrazech v prodlouzené mise, v oblasti oliva
inferior, svéd¢ici pro hypertrofii OI Tyto zmény byly zachyceny
u dvou nemocnych s moze¢kovou nebo kmenovou symptoma-
tologii, u kterych byly pti CT a MR vySetteni prokdzany hemo-
ragické léze mozkového kmene. V jednom ptipadé byl nalez na
MR vysetieni spojovan s probéhlym infekénim onemocnénim
(viréza). Ctvrtd nemocnd je dlouhodobé lé¢ena pro RS. Grafic-
ky nélez je vSak pro toto onemocnéni netypicky.

MATERIAL A METODA

Do kazuistiky byli zafazeni ¢tyfi nemocni, kteti byli vySet-
fovani v letech 2003-2006 na radiodiagnostickém oddéleni
Masarykovy nemocnice v Usti nad Labem a na radiodiagnos-
tickém oddéleni nemocnice Na Homolce. Indikaci k vy$etfeni
byla kmenovéd a moze¢kova sympotomatologie.

U v8ech nemocnych bylo provedeno opakované CT vy$et-
feni mozku (CT Sensatin 16 Siemens) a opakované MR vyset-

feni mozku, eventudlné kréni patefe. MR vysetfeni bylo pro-
vadéno nativné i postkontrastné na pristroji Symphony 1,5T
(Siemens) v sekvencich T1, T2 a T2 flair a gradientni T2*.

KAZUISTIKA 1

Zena, 45 let. Pacientka byla pfijata na neurologické oddéleni
23. kvétna 2003 pro nahlé bolesti v levé poloviné hlavy nasledova-
né pravostrannou hemiparézou a vyraznou dysartrii; 24. kvétna
2003 provedeno CT vySetfeni, pti kterém prokdzina hemoragie
v oblasti pontu a mesencephala vlevo velikosti 25 x 15 x 15mm
s mirnou kompresi IV. komory, bez SA krvaceni. Karotickd DSA
byla bez patologickych zmén. TyZ den provedeno MR vysetieni se
zavérem: hemoragie v oblasti pons Varoli nejasné etiologie, propa-
gujici se do IV. komory, bez zndmek SA krvaceni. P¥i CT vysetfeni
29. kvétna 2003 je patrnd regrese hematomu a CT vySetfeni ze
dne 12. éervna 2003 prokazalo ve vyse uvedené lokalizaci posthe-
moragickou pseudocystu. Neurochirurg doporucil konservativni
postup. Po neurologické a rehabilitaéni 1é¢bé se stav zlepéil a ne-
mocna byla 31. ¢ervence 2003 propusténa do domdciho oSetto-
vani s diagndzou Brown-Sequardtiv kmenovy pontinni syndrom,
asymetrickd quadruparéza a paleocerebellarni syndrom. Pti dal-
$ich neurologickych kontrolach postupné zlep$ovani klinického
stavu s pretrvavajicim kmenové-moze¢kovym reziduem.

Po dvou mésicich od prvni hospitalizace byl prokdzan pa-
latalni tremor.

MR vysetteni z listopadu 2003 prokéazalo v PD a T2 vaZenych
obrazech hyperintenzni lozisko v bazolaterdlni ¢asti oblongaty
zahrnujici levostrannou oliva inferior a zasahujici v mens$im
rozsahu i do druhostranné olivy a do pontu. Na periferii loZis-
ka je hemosiderinovy lem. P¥i MR AG se syti nizkoprutokova
cévni malformace (drobné cévni klubicko) velikosti 4 x 5mm
uloZend pod ventrolateralnim okrajem I'V. komory. Na MR vy-
$etfeni z brezna 2004, z Gnora 2005 a ze zati 2006 je patrna po-
stupnd redukce objemu loZisek v oblongaté. Pfi MR vysetieni
od roku 2003 do roku 2006 je patrné hyperintenzni loZisko ve
zvétSené levé olivé, které postupem ¢asu regreduje (obr. 1).

4 00br.1

Obr.1A-D. Na T2 vdzenych obrazech v axidl-
ni roviné je v levé olivé patrné hyperintenz-
ni loZisko zvétsujici jeji objem. V casovém
intervalu od listopadu 2003 do zd¥i 2006 je
B patrnd postupnd regrese loZiska.

Fig. 1A-D. T2 images in axial plane showing
increased signal intensity and increase of
its volume in the left olive. A regression of
olivary hyperdensity. Is evident in time in-
terval between November 2003 and Sep-
tember 2006.
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KAZUISTIKA 2

Muz, 19 let. V ¢ervnu 2002 nahle vzniklé nékolikadenni bo-
lesti hlavy, tlakového charakteru. Provedeno o¢ni a neurolo-
gické vysetteni. Prokdzan vertikdlni a horizontalni nystagmus
a minimélni neo- a paleocerebellarni syndrom. Hospitali-
zovan na détském oddéleni. Provedeno CT a MR vysetfeni,
které prokdzalo tumordzni expanzi v oblasti pons Varoli. Sig-
nélni charakteristiky svéd¢i pro kaverndzni angiom (obr. 2A).
Nemocny je pravidelné kontrolovan na neurochirurgickém
oddéleni.

V pribéhu sledovani je nemocny bez klinickych projevii
a bez progrese v MR obrazu.

Kontrolni MR vysetfeni provedené v letech 2004, 2005
a 2006 svéd<i pro bilateralni hypertrofii oliva inferior a vyraz-
néj$im postizenim pravé olivy. Na MR vysetfeni z roku 2004
je na T2 vazenych obrazech nehomogenné vys$i intenzita sig-
nélu s naznakem zvét$eni objemu pravé olivy. Obdobny nalez
byla patrny i na vySetieni z roku 2005 (obr. 2). P¥i MR vy3etie-
nivroce 2006 jsou v oblasti pravé olivy patrnd regrese objemu
a je zfetelnd normalizace signalnich charakteristik.

KAZUISTIKA 3

Zena, 48 let. V lednu 2007 viréza s teplotami, poté paresté-
zie a hor$i hybnost PHK. Po mésici recidiva hore¢natého
onemocnéni. Poté parestézie levé HK a DK. Vysetfena neu-
rologem se zavérem viceloZiskova centralni hemidysestézie
a mirna nestabilita levé HK a DK. Vysloveno podezfeni na
myelitidu v oblasti kr¢ni michy.

Laboratorni nélez v séru a v likvoru byl negativni.

V bteznu 2007 provedeno MR vySetieni kréni patefe a moz-
ku. Na MR vysetteni kréni patefe nebyly prokazany loziskové
zmény v mise. P¥i MR vy$etfeni mozku bylo v pravé poloviné
prodlouzené michy v oblasti oliva inferior patrné ohranic¢ené
lozisko zvy$ené intenzity signalu na PD a T2 vazenych obra-
zech velikosti 8,3 x 8,3 x 9,6 mm.

A Obr.2A

Kontrolni MR vySetfeni mozku z ¢ervence 2007 prokazalo
regresi loziska v medulla oblongata, které je nejlépe viditelné
na T2 sagitdlnich méfenich.

Pii MR vy$etfeni v fijnu 2007 bylo prokazano dalsi zmen-
$eni objemu loZiska v prodlouzené mise (9 x 6,7 x 6,3). LoZis-
ko si ale zachovava na T2 vaZzenych obrazech vyssi intenzitu
signalu, s mirnym postkontrastnim enhancementem.

Vysetteni uzavieno jako suspektni hypetrofie oliva inferior
vpravo (obr. 3).

KAZUISTIKA 4

Zena, 38 let. Od roku 2000 se 1é&i pro RS. V kvétnu a v zati 2004
provedeno nativni a postkontrastni MR vysetfeni mozku, kte-
ré prokdazalo vlevo na rozhranni oblongaty a pontu loZisko ve-
likosti 6 x 4 mm. Lokalizaci loZisko odpovida levostranné oli-
va inferior. Pfi vySetfeni v srpnu 2004 je kromé loZiska v levé
olivé naznafend hyperintenzita i v levé pyramidové draze.
Supratentoridlné nebyly loZiskové zmény prokazany. Pti kon-
trolnim MR vySetfeni v fijnu 2007 pietrvava v levé poloviné
oblongity v oblasti oliva inferior hyperintenzni loZisko stejné
velikosti a signélnich charakteristik. Supratentoriélné byl opa-
kované negativni nalez. V lednu 2008 provedeno nativni MR
vySetfeni mozku a C patete. V levé poloviné oblongéty pre-
trvava hyperintenzni lozisko 7 x 6 mm v levé olivé, ¢aste¢né
zasahujici i do levostranné pyramidové drahy (obr. 4). Supra-
tentorialné jsou patrné hyperintenzity v zadnich raménkach
capsula interna, které je mozno sledovat do corona radiata az
ke gyrus praecentralis. V kr¢ni mi$e signalni zmény neproka-
zany. Opakovana neurologicka vySetfeni svéd¢i pro kmeno-
vé-thalamicky syndrom s dysestezii na pravych konéetinach
a s naznacenou spasticitou na levych koncetinach. Klinicky
je i pres netypicky MR obraz a staciondrni charakter hyperin-
tenznich loZisek (pretrvava jen postiZeni levé olivy a ¢aste¢né
ptilehlé levé pyramidové drahy) preferovana diagnéza cent-
ralni demyelinizace typu RS, ktera se opird o likvorovy nalez
(pozitivni zachyt oligoklonalnich past).

ern. USTI n/lj

Ac Trn:

A Obr.2B

Obr. 2. Na T2 vdZzeném obrazu v axidlni roviné je patrno naznacené hyperintenzni lozZisko v pravé olivé (A); T2* vdzeny obraz v korondrni roviné -

v pravé poloviné pons Varoli je patrné loZisko odpovidajici kavernomu (B)

Fig. 2. T2 weighted image in axial plane shows subttle hyperintensity in right olivary nuclei (A); coronal T2* weighted image shows cavernoma

within the right half of the pons (B)
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A Obr.3A A Obr.3B

Obr. 3. Na T2 vdzeném obrazu v sagitdlni roviné je v pravé olivé patrné hyperintezni loZisko (A); na T2 vdZeném obrazu v axidlni roviné je patrné
hyperitenzni loZisko v pravé, zvétsené olivé (B)

Fig. 3. Sagittal T2 weighted image shows hyperintensity in the right olivary nucleus (A); axial T2 weighted image shows hyperintensity in the right
enlarged olivary nucleus (B)

A Obr. 4A A Obr.4B
Obr. 4. Na T2 vdzenych obrazech v axidlni roviné je v levé olivé patrné hyperintenzni loZisko (A) se zndmkami regrese po 4 mésicich (B)

Fig. 4. Axial T2 weighted images show hypereintensity in the left olivary nucleus (A); after 4 months is evident decrease of focal olivary hyperin-
tensity (B)
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DISKUSE

Ve dvou ptipadech byly pfi¢inou signalnich zmén v oblasti
OI u na$ich nemocnych hemoragické 1éze mozkového kme-
ne. U tieti nemocné je pravdépodobnd pozanétliva etiologie
(virdza). U ¢tvrté nemocné, ktera je dlouhodobé 1é¢ena pro
roztrou$enou sklerdzu, je graficky nédlez pro RS netypicky
a diferencidlné diagnosticky je moZno uvazovat o amyotrofic-
ké laterdln{ sklerdze, i kdyz klinicky nalez tento zavér nepod-
poruje. Tato nemocnd byla do souboru zafazena pro izolovany
loziskovy nélez v oblasti OI. Pouze v jednom ptipadé (u prvni
nemocné) byl prokazan palatalni tremor.

Hypertroficka degenerace oliva inferior ma riznou etio-
logii a nej¢astéji je popisovana v souvislosti s hemoragickou
kmenovou a mozeckovou 1ézi (7-9).

M¢éné ¢asto je uvadéna do souvislosti s traumatem a po za-
nétech CNS. Postraumatické signalni charakteristiky na MR
vySetfeni svéd¢ici pro hypertrofii OI popsal Birnbaumer et al.
(6) v 9,6 % pripadt (osm nemocnych z 85). Z toho v péti pti-
padech byla u nemocnych prokazana segmentalni myoklonie.
U v$ech nemocnych byla hypertrofie OI provdzena postrau-
matickymi lézemi v dentato-rubro-olivarni draze.

Z udajt v literatute vyplyva, Ze hyperintenzita na PD a T2
vazenych obrazech se objevuje cca 3-4 tydny po vzniku he-
moragické kmenové 1éze a pretrvava 3-4 roky. Olivarni hy-
pertrofie se objevuje pozdéji cca 5-15 mésicii po vzniku léze
a pretrvava podobné 3-4 roky (9, 10). K rozvoji olivarni hy-
pertrofie vSak dochdzi jen u 50-70 % nemocnych (9).

Patologickym korelatem hypertrofie OI jsou degenerativni
znény olivarnich neuront.

Pfi neznalosti této patologické jednotky ¢i predchozi ana-
mnézy hemoragie ¢i operace v oblasti Guillan-Mollaretova
trojuhelniku muze byt hypertrofickd degenerace olivy chybné
popsana jako tumor kmene.

Na lidském materidlu byla popsdna hypertrofie olivar-
nich neuront po pontinnich hemoragiich nebo infarktech.
Po kratkych intervalech preziti (6-11 dni) obsahuje oliva na
strané 1éze mnoho zvétSenych neuronti, které vykazuji cent-
ralni chromatolyzu. Je patrna fragmentace Golgiho aparatu,
ktery ztraci sitovitou strukturu. U chronickych nemocnych
prezivajicich kmenovou 1ézi 4-15 mésict dochézi k ubytku
olivarnich neuronti. Pfervavajici neurony jsou hypertrofic-
ké s cytoplazmatickymi vakuolami, s granularni eozinofilii
a v jejich okoli jsou hypertrofické astrocyty. Golgiho aparat je
redukovan a vykazuje vyraznou polymorfii (8,9, 11). Zvysena
intenzita signalu patrna na T2 vaZenych obrazech a na proton
denzitnich obrazech je podminénd zvy$enou hydrataci olivar-
niho jadra a glidézou (9).

Histologicky obraz hypertrofie OI m4 svoji dynamiku, kte-
ra koreluje s vysledky MR vySetieni (7, 10).

Jadra oliva inferior predstavuji vyznamnou kmenovou
strukturu, ktera je soucasti mozeckovych okruha. OI je ci-
lovou strukturou mnoha aferentnich systému vystupujicich
z neokortexu, z rostralniho mesencephala, z mozec¢ku a z mi-
chy. Z jader oliva inferior vystupuje silny svazek zktiZzenych
olivo-cerebellarnich vlaken, kterd kon¢i v mozeckové kure
jako $plhava vlakna na dendritech Purkynovych bunék. Kola-
teraly $plhavych vlaken konéi v mozeckovych jadrech (12).
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Ol je soucdsti Guillan-Mollaretova trojuhelniku, ktery se
sklada z kontralaterdlniho nc. dentatus, z ipsilaterdlniho nc.
ruber (malobuné¢na ¢ast) a z ipsilateralni oliva inferior. Pro-
jekce z nc. dentatus do malobunééné ¢asti nc. ruber je zkii-
Zenda. Navazujici nezktiZena projekce vystupuje v nc. ruber
a kon¢i v oliva inferior. Terminalnim usekem této trajektorie
je projekce z oliva inferior do kontralateralniho mozecku
(mozeckova kira a nc. dentatus). Projekce spojujici struk-
tury G-M trojuhelniku jsou excita¢ni a medidtorem téchto
systémtl je glutamét (12, 13). Kromé téchto projekei je nc.
dentatus spojen s oliva inferior inhibi¢ni (GABAergni) pro-
jekci. Tento svazek vystupuje z inhibi¢nich (GABAergnich)
neuront nc. dentatus. Opousti mozedek cestou pedunculus
cerebellaris superior, ktiZi se v decussatio pedunculi super-
ioris v dolnim mesencephalu, vstupuje do centralniho teg-
mentalniho traktu a sestupuje do kontralateralniho olivar-
niho jadra (14).

Hypertrofie neuront OI je povazovana za disledek transy-
naptické degenerace, ke které dochazi v dusledku poskozeni
struktur a svazka tvoricich Guillain-Mollaretoviv trojihel-
nik. Zvlastni vyznam je prikladan prerudeni inhibi¢ni (GA-
BAergni) dentato-olivarni drahy (12, 14). Po blokddé denta-
toolivarni projekce dochdzi ke zvy$eni aktivity v olivarnich
neuronech a ve $plhavych vlaknech (15). Vytazeni inhibi¢ni-
ho vlivu je tedy pravdépodobné pri¢inou hyperaktivity a syn-
chronizace olivarnich neuront.

Proto je hypertrofickd oliva nékterymi autory povazova-
na za generator (pacemaker) rytmickych hyperkinéz, jako je
okuldrni myoklonus, symptomaticky tremor mékkého patra
a tremor koncetin (16, 17). Symptomaticky palatalni tremor
oznacovany téZ jako symptomaticky palatdlni myoklonus je
charakteristicky stereotypnimi kontrakcemi mékkého patra
(1-3 Hz).

V tadé pripadu jsou vSak popisovany hyperkinézy bez zna-
mek olivarni hypertrofie, nebo naopak je popisovana olivarni
hypertrofie bez typické klinické symptomatologie (7). U na-
$ich nemocnych s olivarni hypertrofii se palatalni tremor roz-
vinul pouze v jednom piipadé.

Palatalni myoklonus byl popséan u nemocného s ischemic-
kou 1éz{ lateralni ¢asti levého thalamu a s negativnim nalezem
v mozkovém kmeni (18).

Lee a Yeo (19) popisuji rytmické, mimovolni pohyby jazy-
ka u nemocného s infarktem v oblasti pontu, u kterého rovnéz
nebyla prokazana hypertrofie olivy na MR.

Skute¢nost, Ze hypertrofie Ol je vyvoldvana rtiznymi inzul-
ty (kmenova hemoragie, trauma, zanét) svéd¢i pro znaénou
vulnerabilitu této struktury, kterd bezpochyby souvisi s jejimi
strukturalnimi a hodologickymi charakteristikami.

Hypertrofie OI mtiZe byt asymptomatickd a na druhé stra-
né muze byt provazena rytmickymi dyskinezami. Tyto rozdily
svéddi pro to, Ze etiologie signdlnich a strukturalnich zmén
neni jednotna. Ur¢itou roli maji rozdily v lokalizaci a velikosti
kmenovych (hemoragickych) lozZisek a jejich vztah ke svaz-
kim vlaken spojujicich struktury Guillam-Mollaretova troj-
thelniku. K objasnéni téchto rozdilti uvadénych v literatute
bude v budoucnu zapotiebi detailnéj$i analyza kmenovych
1éz{ a shromazdéni vétsiho poctu nemocnych s hypertrofii
oliva inferior.
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