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Tilgeengeligheden af hgjoplgselige MR-teknikker har
fort til stgrre opmarksomhed pé og nye spgrgsmal
vedrgrende corpus pineales (CP) funktion og kliniske
betydning. Dertil kommer en stigende interesse for
hormonet melatonins kliniske betydning og relation
til forandringer i CP. I denne statusartikel fokuseres
der pé ikkeneoplastiske forandringer i CP, aktuel
viden fra patologi- og MR-studier samt skannings-
praksis.

ANATOMI OG FYSIOLOGI

CP sidder pa dorsalsiden af hjernestammen, pa graen-
sen mellem mesencefalon og diencefalon. Kirtlens
stilk er bundet til den kaudale del af loftet i tredje
ventrikel i omrédet mellem commissura habenula-
rum og commissura posterior [1]. Formen er traditio-
nelt beskrevet som en kogle, heraf navnet koglekirt-
len eller epifysen, men i bAde MR-skannings- og
patologistudier har man rapporteret om betydelig va-
riation i form og stgrrelse; gennemsnitsmal for CP
hos mennesker er leengde, bredde, hgjde: 12 X 8 X 4
mm [2] og vaegt: 50-150 mg [1-4]. Som et secerne-
rende organ er CP rigt vaskulariseret forsynet af de to
aa. choroideae posteriores via hgjre og venstre a. pi-
nealis og aflgb via parallelle vv. pinealis, der samler
sig i en median v. pinealis og v. Galeni [2]. Kapillee-
rerne i CP er fenestrerede, og kirtlen mangler derfor
en blod-hjerne-barriere. CP er omgivet af en lgs kap-
sel af pialt veev, som omgiver et parenkym bestdende
af pinealocytter, interstitialceller og perivaskulare fa-
gocytter. I hgjere vertebrater finder man intraparen-
kymale neuroner, og nogle af disse producerer neuro-
peptider [5].

CP blev forst beskrevet af Galen (130-200) som
stgttevaev for kar, men mest kendt er kirtlen fra Des-
cartes’ teori om CP som sade for integration mellem
sjeel og legeme [3]. CP som hormonproducerende or-
gan blev forst beskrevet i 1959, og kort derefter be-
skrev man interaktionen mellem lys, melatonin og
dggnrytme hos mennesker [5-7].

Melatonin syntetiseres i pinealocytterne fra den
essentielle aminosyre tryptofan via serotonin regule-
ret af nucleus suprachiasmaticus (NSC) via input fra
de melanopsinholdige fotosensitive neuroner i opti-
cusgangliecellelaget i retina, der aktiveres af dagslys
og via NSC hemmer det centrale sympatiske system
og melatoninproduktionen [5]. Mg@rke nedsetter ak-

tiviteten i NSC, hvorved melatoninproduktionen fra
CP stiger [5].

Klinisk havde CP primert interesse i relation til
obstruktion af aqueductus cerebri Sylvii og deraf fgl-
gende hydrocefalus eller Parinauds syndrom [1, 8-
16]. Tumorer i CP er overvejende germinalcelletumo-
rer (70%), mens tumorer, der udgér fra pinealocyt-
ter, udggr 15% [17]. Tumorer i CP udggr kun 0,4-1%
af de intrakranielle tumorer, hvorimod cyster er et
hyppigt fund [14, 17].

PATOLOGISTUDIER

I post mortem-studier rapporteres der om cyster i CP
med en gennemsnitlig praevalens pa 40% [1]. Med
detaljerede anatomiske studier har Knud Krabbe bi-
draget betydeligt til vores viden om kirtlens udvik-
ling. I hans afthandling fra 1915 beskrives der fore-
komst af cyster i alle aldersgrupper og lige hyppigt
hos begge kgn [3]. Krabbe spekulerede ikke i cyster-
nes betydning, men foreslog dog to mulige atiolo-
gier, nemlig afsngring af recessus pineale, som kan
forklare, hvorfor cyster kan forekomme hos nyfgdte
og fostre, og central nekrose af gliaplaques som for-
klaring pa, at cyster kan opsté hos aldre [3]. Sidst-
naevnte understgttes af et nyere patologistudie med
patientgrupper i alderen 49-97 &r, hvor cyster altid
forekommer i relation til gliaplaques [1].

Et andet hyppigt fund er sékaldte konkrementer
eller brain sand, der bestar af calcium og magnesium-
salte [1, 3]. Da konkrementer ifglge Krabbe er sarligt
hyppige hos patienter i 16-18-arsalderen, er en teori
degeneration af CP efter puberteten [3, 16]. Dette
modsvares af fundet af konkrementer hos bgrn ned til
et ar og uendret celletal uanset konkrementets om-
fang [3]. Forkalkninger er traditionelt fundet ved CT
og kan ses ned i habenulaomradet. Dette medfgrer, at
afgreensningen af CP kan veere sver at detektere pa
CT. En relation til kvindelige kgnshormoner er ogsa
foresldet pga. hyppig forekomst blandt kvinder i den
konsmodne alder [16, 18].

MR-SKANNINGSSTUDIER

MR-skanningsstudier er langt overvejende retrospek-
tive. Baseret p4 MR-skanningsbeskrivelser i patient-
journaler rapporteres der en relativt lav cystepreeva-
lens pd 2% hos bgrn og unge og 1% hos voksne og
uden sammenhang med symptomer sdsom hoved-
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pine, oftalmoplegi, epileptiske anfald og cystestgr-
relse [8, 11, 12, 19]. I studier, der er baseret pa gen-
nemgang af patientskanninger, har man fundet en
cystepravalens pa 1,3-2,6% [11, 12, 15, 20]. Her har
iseer migraene vaeret i fokus baseret pé den hypotese,
at store cyster var rsag til hovedpine. I disse studier
har der typisk veeret inkluderet 5-15 patienter, og
man har ikke kunnet pavise hyppigere forekomst af
cyster hos patienter med hovedpine end hos patienter
uden hovedpine [21, 22]. En undtagelse er et meget
citeret studie, der er baseret pé journalnotater fra 102
patienter, hvor der hyppigere noteres cyster hos pa-
tienter med migraene end hos kontrolpersoner [19].
Selvom relationen til migreene har stor bevégenhed,
foreligger der ingen opggrelser over cystepraevalen-
sen hos patienter med migreene [21].

Baseret pd gennemgang af skanninger fra raske
personer rapporteres der om cystepravalenser pa
1,3-68%, hyppigst hos kvinder, iser i aldersgruppen
20-30 ar, men om kensforskellen bliver signifikant,
afheenger af forfatternes definition af cyster [8, 10,
14,15, 21, 23-25]. I et stgrre studie har man fundet,
at cysters morfologi varierer med alderen [15].
Séledes forekommer nodulere cyster hos patienter i
alle aldre, ringformede cyster hovedsageligt hos bgrn
og halvmaneformede (crescent-like) cyster hyppigst
hos voksne [15]. I nyere prospektive MR-skannings-
studier med raske personer er cystefrekvensen be-
meerkelsesvaerdig hgj (23-68%) og igen hgjere hos
kvinder end hos mand [10, 14, 23, 24]. Nar der skel-
nes mellem cyster over 2 mm, cystiske forandringer
(mindre end 2 mm) og ratio mellem cystestgrrelse og
CP-volumen kan der ikke pévises kgnsforskelle i det
totale CP-volumen, mens CP-volumen uden cyste er
signifikant stgrre hos meend end hos kvinder og kor-
releret til kropsveegt, hgjde og hovedomfang [23].

I endnu et studie har man skelnet mellem CP-volu-
men og solidt veev og rapporterer som det eneste om
en sammenheang mellem solidt CP-vaev — dvs. vev
uden cyster og konkrementer — og melatoninproduk-
tionen. Hos raske forsggspersoner med stor maengde
solidt CP-veev produceredes der mere melatonin, og
den subjektive spvnkvalitet var bedre end hos for-
sogspersoner med mange CP-cyster og forkalkninger
[24].

Der er stigende interesse for melatonin som en-
dogen markgr for kroppens dggncyklus og sgvnkva-
litet og dermed konsekvenser af CP-cyster pd mela-
toninproduktion og sygdomme [24, 26]. Der er er
rapporteret om a&ndringer i melatoninniveauer i rela-
tion til en raekke sygdomme, herunder migrene,
kronisk traethedssyndrom, skizofreni, depression,
Alzheimers sygdom og multipel sklerose, men selvom
nyere studier tyder pa, at melatoninproduktionen af-

heenger af mengden af CP-veaev hos raske personer, er
der endnu ikke pévist tilsvarende sammenhenge hos
patienter [24, 26, 27]. Melatonin har varet sggt rela-
teret til pubertas praecox og ikkehormonproduce-
rende CP-tumorer, men en sammenheang er ikke
pavist hos mennesker. Melatonin virker antigonado-
tropisk hos laverestdende dyr med melatoninrecep-
torer i pars tuberalis af hypofysen [28]. Dette er os
bekendt ikke pavist hos primater.

MR-SKANNINGSFREMSTILLING
MR-skanningsfremstilling af CP er en udfordring pga.
omkringliggende strukturer, heterogen vavssam-
mensetning og hyppig forekomst af neoplastiske og
medfgdte laesioner.

Optimal fremstilling af CP opnas med hgjoplgse-
lige tredimensionelle sekvenser, der kan rekonstrue-
res med en snittykkelse pd 1 mm. Typisk anvendes
der tredimensionelle T1-veegtede volumenskanninger
uden og med kontrast (gadolineum) og T2-vagtede
sekvenser over midtlinjen, hvorved der opnés et
staerkt kontrastfyldt billede med skarp afgreensning af
CP og tydelig visualisering af cystevaegge [24, 29].

Cyster ses typisk som runde eller ovale og let hy-
perintense i forhold til cerebrospinalvaske (50-60%)
pa T1-vaegtede skanninger (Figur 1), iso- eller let hy-
perintense og multicystiske med septae (20-25%) pa
T2-veegtede skanninger og moderat hyperintense pa
en fluid attenuated inversion recovery-sekvens [13,
17]. Den manglende blod-hjerne-barriere medfgrer
opladning hos over 90% efter indgift af kontrast, ofte
som en tynd randopladning, sjeldnere som noduler
[10]. P& grund af risiko for tryk pa tectum, akveedukt-
stenose og hydrocefalus vil asymptomatiske, simpelt
udseende cyster over 10 mm som regel blive kontrol-
leret i Danmark, mens greensen i andre europaiske
lande varierer fra 8 mm til 15 mm. Ved relevante
symptomer som hovedpine eller ved fund af cyster
med delvis solid opladning som udtryk for mulig neo-
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Corpus pineale (koglekirtlen) er en melatoninproducerende kirtel,
der evaginerer fra loftet i tredje ventrikel.

Hyppige fund i MR-skannings- og patologistudier er konkrementer og
cyster.

Der er gget fokus pa en mulig sammenhang mellem melatoninse-
kretionen, dggnrytmeforstyrrelser og risiko for kraeft og hjerte-kar-
sygdom.

Nye studier viser sammenhang mellem anatomiske forhold i kogle-
kirtlen og melatoninsekretion.

Der er behov for systematiske MR-skanningsprotokoller til brug ved
bade vurdering af kliniske fund og systematiske studier.

plasi foretages der typisk klinisk og MR-skannings-
opfglgning med kontrast i neuro-/onkologisk regi
efter seks méneder, mens asymptomatiske cyster kon-
trolleres efter et ir. Ved stationare forhold foretages
der ikke yderligere kontrolskanninger.

Differentialdiagnostisk er pineocytomet veesent-
ligst, da det kan fremsté bade som et solidt og delvist
cystisk neoplasme [13, 17]. Patienter med tilfaeldigt
fundne cyster tilbydes derfor ofte opfglgende skan-
ning, men i litteraturen er der langtfra enighed om
indikation og procedure [8, 9, 13]. Mens man i tidli-
gere studier anbefaler flere ars followup selv ved
simple (veegtykkelse under 2 mm og ingen nodulari-
tet), asymptomatiske cyster [9], anbefaler man i ny-
ere studier kun followup, hvis cysten udviser soft tis-
sue nodularity med veegtykkelse over 2 mm og giver
symptomer som hovedpine eller synsforstyrrelser
[10, 13]. Endelig er melatoninniveauet foreslaet som
supplerende undersggelse for at skelne maligne fra
simple cyster, men pga. hormonets dggnfluktuation
er veerdien heraf diskutabel [9, 13].

Pga. kalkindholdet, der giver svage eller ingen
signaler pd T1-og T2-vaegtede MR-
skanningssekvenser, har konkrementer klassisk veeret
beskrevet ved CT [1]. I dag anvendes susceptibilitets-
veegtede sekvenser (SWI), som viser smé forkalknin-
ger med hyperintenst signal, mens aliaseringsartefakt
kan bevirke, at stgrre forkalkninger fremstér mere el-
ler mindre hypointense [24]. Med SWI kan man ogsé
pévise blpdninger eller akut cyste-»apopleksi« hos
voksne [29].

PERSPEKTIVER

Den foreliggende litteratur preeges af metodologiske
kontraster mellem mindre, retrospektive MR-skan-
ningsstudier overvejende baseret pé utidssvarende
skanninger [12, 15] og enkelte nyere prospektive stu-
dier med raske forsggspersoner [14, 23, 24]. Cyste-

praevalensen, der findes ved MR-skanning, varierer
betydeligt og har tidligere generelt vaeret lavere end
patologistudiernes preevalens pa 40%, hvilket tilleeg-
ges tekniske begraensninger i @ldre studier, hvor kun
cyster over 5 mm blev medregnet [1, 20], mens man i
det nyeste MR-skanningsstudie inkluderede cyster
under 2 mm og dermed fandt en praevalens pa op til
68% [24]. Dette har betydning for kliniske tiltag, idet
cystepravalenser op til 68% har fgrt til den opfat-
telse, at CP-cyster er en normalvariant, der ikke kree-
ver opfglgning.

Der er tiltagende fokus pé @ndringer i dogn-
rytme, melatoninsekretion og risiko for kraeft og
hjerte-kar-sygdom [30]. Sammenhangen mellem CP-
veev og melatoninproduktion rejser spgrgsmalet om,
hvorvidt cyster og forkalkninger i CP kan spille en
rolle ved risikoestimering i forhold til skifteholdsar-
bejde, séledes at personer med store koglekirtelcyster
vil vaere seerligt falsomme for natarbejde med hensyn
til risikoen for udvikling af cancer.

Selvom hgjoplgselige billeder og udviklingen af
computerbaserede analysemetoder giver mulighed
for en mere praecis vurdering, er heterogene intensi-
tetsforhold i sével som omkring CP en udfordring.
Dertil kommer CP’s stgrrelse, der uanset teknik bevir-
ker, at selv sma variationer udggr en stor procentdel
af det samlede volumen. Der er séledes behov for en
standardisering af MR-skanningsprotokoller, der til-
godeser visuel klinisk vurdering s&vel som robuste
manuelle og automatiske analysemetoder som grund-
lag for systematiske studier.

KONKLUSION

P4 trods af &rhundreders interesse foreligger der p.t.
ikke data, der ud over fglger af obstruktion af aque-
ductus cerebri Sylvii overbevisende afklarer kliniske
konsekvenser af cyster og konkrementer i CP. Med til-
tagende MR-skannerkapacitet, tilgang til hgjfeltskan-
nere og udvikling mod hgjoplgselige sekvenser gges
behovet for systematiske studier, der kan bidrage til
evidensbaserede kliniske retningslinjer og standardi-
sering af MR-skanningsprotokoller.

SUMMARY
Line Langevad, Camilla Ggbel Madsen, Hartwig Siebner
& Ellen Garde:

MRI of the pineal gland
Ugeskr Laeger 2014;176:V07140395

The pineal gland (CP) is located centrally in the brain and
produces melatonin. Cysts and concrements are frequent
findings on MRI but their significance is still unclear. The
visualization of CP is difficult due to its location and surrounding
structures and so far, no standardized method exists. New
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studies suggest a correlation between CP-morphology and
melatonin secretion as well as a connection between
melatonin, disturbed circadian rhythm, and the development of
cancer and cardiovascular diseases, underlining the need for a
standardized approach to CP on MRI.
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