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??? Waar het verschijnen van dit proefschrift het einde van mijnacademische studi??n beteekent, grijp ik gaarne de gelegenheidaan die mij hier ten dienste staat, om U, Professoren en Lectorender medische en philosophische faculteiten, mijn dank te betui-gen voor het onderwijs, dat ik van U mocht ontvangen. In het bijzonder geldt die welgemeende dank U, HooggeleerdeKouwer, Hooggeachte Promotor. De groote welwillendheid, waar-mee Grij er terstond in hebt toegestemd dit mijn geestelijk kindten doop te houden en de bereidwilligheid, waarmee Grij mijsteeds niettegenstaande uw drukke werkzaamheden, hebt terzijdegestaan waar de omstandigheden mij noodzaakten in den laatstentijd zooveel van U te vragen, zullen mij steeds in dankbareherinnering blijven. Zeer veel ben ik verschuldigd aan U, Hooggeleerde Hubrechtvoor de belangstelling, die Gij mij bij mgn studie en het be-werken van dit proefschrift voortdurend hebt betoond en dewelwillendheid, waarmee Gij mij steeds met Uw raad hebt ge-steund. Ik beschouw het als een groot voorrecht, dat mij juistUwe leiding bij mijn onderzoek werd geschonken. De

uren, dieik in Uw laboratorium doorbracht, zal ik niet licht vergeten.
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??? INLEIDING. Sedert langen tijd is de pathologie der zwangerschap een voor-werp van veel en scherpzinnig onderzoek geweest. Verschillendeschrijvers hehben de resultaten van hun zoeken naar aetiologieen Pathogenese dier ziekelijke toestanden neergelegd in theorie??n,geen van alle op den duur bevredigend, telkens voor anderemoesten plaats maken. Meuwe feiten werden voortdurend door zorgvuldig klinisch enpathologisch-anatomisch onderzoek aan het licht gebracht, feitendie, aan den eenen kant oude theorie??n en opvattingen als on-houdbaar ter zyde schuivend, aan den anderen kant nieuwe banenvoor het onderzoek aanwezen. Ik behoef hier slechts te herinneren^an de talrijke geschriften, die in de laatste decennien onzekennis over eclampsie hebben uitgebreid, aan die welke handelenover mola hydatidosa, deciduoma malignum enz. enz. De nieuw aangewezen wegen voerden tot de ontdekking vaneen rijke bron van ziekte-oorzaken in de graviditeit, n.1. een wij-ziging in de normale verhoudingen tusschen moeder en ei, datbezig is zich te ontwikkelen, een verstoring van den

evenwichts-toestand tusschen beide, als ik \'t zoo noemen mag. Er bestaantusschen moeder en bevrucht ei, tusschen moederlyke en foetaleweefsels zekere betrekkingen, die, normaal in bepaalde verhou-ding tot elkander staande, een zeker evenwicht bezitten, waarvande verstoring tot lichtere of zwaardere storingen in den afloopder functies van een van beide, soms van beide leidt. Invele opzichten bestaat er een zekere breedte, waartusschen debedoelde verhoudingen kunnen schommelen, zonder veel stoorniste geven, en is er een zekere compensatie, als overal in de



??? organisatie van den menscli, mogelyk, bij verschillende individuenongelyk van graad. Aan den eenen kant wordt de oorzaak der afwykingen geheelalleen gezocht bij het ei, b.v. bij mola (Piek), aan den anderenkant houdt men vol dat abnormale toestanden bij de moeder eraanleiding toe kunnen geven, bg mola volgens Kworostansky(\'03) b.v. bij haemoglobine-arm bloed. Men zou in dit laatste geval het gedrag van het ei kunnen ver-gelijken met dat van plantaardige parasieten, die, indien zijniet terstond by hun uitkomen den gewenschten gastheer vinden,zich in allerlei richtingen zeer ver over den grond kunnen bewe-gen onder de vorming van een geheel pathologisch uitziendenstengel etc,: zoo zendt ook het ei bij slechte of onvoldoende voedingzijn â€žwortels" dieper uit in zijn voedingsbodem onder vormingvan atypische woekeringen. Het zou mij niet onwaarschijnlijk voorko-men als zou blijken, dat de oorzaak van vele dezer pathologischeafwijkingen zoowel bij de moeder als bij het ei kan liggen (mis-schien met eenig verschil), dat b.v. een afwijking in zekererichting van het ei tot op zekere hoogte door de

moeder kangecompenseerd worden, bij te sterken graad of insufficientie dercompensatie echter, niet meer en dan aanleiding geeft tot hetontstaan van een of ander bekend symptomencomplex, en omge-keerd. Men heeft in elk geval ingezien, dat geen juist inzicht in depathologie der graviditeitsziekten mogelijk is, zonder dat menop de hoogte is van den aard der normale verhouding tusschenmoeder en ei gedurende het geheele verloop der zwangerschap.Berst dan kan men zich een voorstelling maken van wat hierinnormaal is, van de wijze waarop de abnormale verhoudingtot stand komt, van de oorzaak dier afwykingen. Aan deneenen kant zijn het de normale verhoudingen tusschen stofwisselingvan moeder en ei, die om opheldering vragen: volgens de theorievan Van der Hoevenâ€”Fehling ontstaat de eclampsie door eenintoxicatie van \'t moederlijk organisme door de producten der



??? foetale stofwisseling. Hier zijn dan van het grootste belang de kennisder stofwisselings-processen van het ei en de wijze waarop demoeder met deze producten handelt, de wijze waarop zij demeerdere productie dezer schadelijke stoffen weet te compensee-ren; eveneens de kennis van den invloed welken afwijkingen inmoederlijke organen hebben op het ei en omgekeerd. Maar hoeis het mogelijk dit te weten te komen zonder de kennis van denormale processen en wisselwerkingen? Aan den anderen kant is het de normale verhouding tusschenfoetale en vrouwelijke weefsels in den zwangeren uterus wierkennis wenschelijk is, met name die van den trophoblast en hetuterusslijmvlies: de pathologische nieuwvormingen bij mola endeciduoma malignum, de syncytiale woekeringen bij mola, eclamp-sie, nephritis etc. zijn zonder kennis van deze betrekkingen nietaan een onderzoek met redelijken kans op succes te onderwer-pen. Maar, daar de geheele voeding van het ei door den tropho-blast moet gaan, is het a priori duidelijk, dat deze (van daar deuaam i) een rol hierbij moet spelen, dat dus de kennis

der nor-niale foetale stofwisseling eveneens gebonden is aan de wetenschapvan de wisselwerkingen tusschen trophoblast en mucosa uteri. Maar bekend zijn deze verhoudingen nog op lange na niet,eigenlijk nog niet eens voldoende bestudeerd. Bij eene normale zwangerschap uiten zich deze betrekkingenvan foetaal en moederlijk weefsel in den gezamenlijken opbouwder discoide placenta. In de ontwikkeling hiervan kan men dusfille phasen volgen van de verhouding, waarin normaliter dezeweefsels zich tegenover elkander bevinden. De studie van deontwikkeling der menschelijke placenta doet dus een machtigmiddel aan de hand om verder door te dringen in de tot nogtoe in het halfduister liggende processen; men verlieze evenweluiet uit het oog dat, al is onder normale omstandigheden het \') Hoewel de naam inderdaad door deze functie is bepaald, komt niette-min aan den i;rophoblast eene meer uitgebreide beteekenis toe, die nog onlangsm Band XXV, p. 106, van den Anatomiscben Anzeiger nader is uiteengezet.



??? niet in de placenta opgenomen deel van den trophoblast waar-schijnlijk van minder beteekenis, onder pathologische invloedenblijkbaar ook van hier uit afwijkingen kunnen ontstaan (molahydatidosa enz. enz.). Men heeft dus steeds tevens na te gaan,hoe dit deel zich gedraagt. Kortom den geheelen trophoblast dientmen in het oog te houden. Is het onder deze omstandigheden verbazingwekkend, dat inde laatste jaren zoovelen van hen, die zich met het onderzoekvan de pathologie der zwangerschap bezig hielden, studies publi-ceerden over placentatie? Maar ook op dit gebied is men er echter nog niet achter ge-komen. Ook hier heerscht nog de allergrootste oneenigheid. Eenvoorbeeld: den oorsprong van het vlokkenbekleedende syncytiumzoeken in: trophoblast Peters (\'99) Siegenbeek van Heukelom (\'96)e. a.; in het uterusepitheel Merttens (\'94) en vele anderen; inhet uterus-stroma von Spee (\'96); in het endotheel der moeder-lijke vaten Johannsen (\'97), Blacher (\'99); in (voor een deel) hetmoederlijk bloed Peters (\'99); in veranderde gladde spiercellenvan den uteruswand (â€žsyncytioblasten") Karl

Winkler (\'01); in decorona radiata Hofmeier (\'96); ja, zelfs in het beenmerg: vonSpee (\'96). Men ziet het, er is geen weefselsoort, die niet alsbron van syncytium is aangesproken; bewijs dat men nog verrevan eenstemmig is. Zijn voor deze oneenigheid, voor dit nog steeds uitblijven vanpositieve kennis redenen te vinden ? Deze zijn m. i. vele en van verschillendan aard. Allereerst het gebrek aan voldoend materiaal, en dat in veleopzichten. Onvoldoende ten eerste wat het aantal stadia betreft,dat voor een onderzoek wordt gebruikt: dit dwingt den onder-zoeker tot speculatieve beschouwingen, daar hij, reeds uit degesteldheid van ?Š?Šn, reeds vergevorderd stadium moet conclu-deeren tot de ontwikkeling en oorsprong van allerlei uiterstmoeielijk te ontwarren weefsels. Buitendien, de aanleg der men-schelyke placenta begint reeds uiterst vroeg, zo??dat na 14 dagen



??? b- V. de ontwikkeling reeds zoover is voortgeschreden dat denioeielijkheden onoverkomelijk zijn. En hoe dikwijls is men instaat een menschelijk ei van 14 dagen zelfs, te onderzoeken?Laat staan dan, dat men aan den, toch werkelijk niet over-dreven, eisch van Duval (\'93) zou kunnen voldoen, om van deontwikkelingsstadia een ononderbroken serie te bezigen voor hetonderzoek! Geheel niet kan men verwachten, dat men ooit aanden, overigens zeer juisten wensch van Burkhard (\'01) zalkunnen voldoen, om van elk stadium der reeks zooveel exem-plaren te bezitten, dat men door verschillende methoden vanfixatie, kleuring en verdere behandeling toe te passen, hetgevaar kan vermijden van individueele eigenaardigheden, patho-logische afwijkingen, invloeden der fixatie etc. etc. voor normale,typische essentieele zaken aan te zien. En toch, hoeveel foutenvan onze tegenwoordige beschrijvingen zullen later blijken dooreen dergelijk moment te zijn ontstaan? Een tweede bron van fouten ligt hierin, dat jonge mensche-lijke eieren in de overweldigend groote meerderheid alleen inpathologische gevallen

in onze handen komen, hetzij door abortus(verreweg de meeste) of toevallig bij curettement, terwijl in hetlaatste geval vaak de fixatie lijdt. Zoo bezitten wij dan nogmaar een uiterst gering aantal onberispelijke jonge menschelijkeeieren: de allerjongste van Peters en Siegenbeek van Heukelom,afkomstig van een zelfmoordenares, resp. van een door eenongeluk omgekomene en zeer kort na den dood behoorlijk ge-fixeerd en geheel bewaard. Van de overige zijn de meeste alvrij oud, en inkompleet voorhanden (Merttens object in slechtsvier doorsneden!). De door abortus etc. verkregen eieren zijnnatuurlijk, by onze uiterst geringe kennis, nog maar onderalle reserves en met de uiterste voorzichtigheid te gebruiken;evenwel heeft het niet ontbroken aan auteurs, die ook deze voorver strekkende generalisaties bezigden. Ten derde is door een onjuiste of onmogelijke ouderdoms-bepaling veel onheil te stichten (Hofmeier, \'96). Vergelijkingen



??? op grond van oiiderdotnsbepalingen zijn steeds min of meergevaarlijk: men gebruikt hier ??f den ouderdom, berekend naarde laatste menstruatie (en wat beteekent dit bij een ei van eenweek!) ??f naar den graad van ontwikkeling van den foetus. Ennu gaan de ontwikkeling van den foetus en de overige deelenvan het ei volstrekt niet steeds volkomen parallel; allerleiinvloeden kunnen die van den een ten opzichte van den anderverschuiven, of, zooals Fleischmann (\'93) het uitdrukt, kunnenhomologe vormingen heterochronisch maken. Het eerste der genoemde bezwaren heeft men trachten te ont-gaan, door de leemten aan te vullen met data, gewonnenbij het onderzoek van dierlijke placenta\'s. Hoe juist in principedeze methode ook is, haar onjuiste toepassing bracht een bronvan nieuwe fouten: men bracht zonder meer de resultaten dieronderzoekingen van dieren over op den mensch, ja men gaf zichniet eens de moeite zich op de hoogte te stellen van den standder placentatieleer der dieren. Zoo kwam Merttens (\'94) in zijnoverigens zoo uitstekende, bekende onderzoekingen van een men-schelijk eitje tot de

conclusie, dat de oorsprong van het syncy-tium by dieren epitheliaal moederlijk was en â€ždus" ook dat vanden mensch. De opvattingen van Duval, Hubrecht, van Benedene. a. negeerde hij volkomen. Maar zelfs al past men met allevoorzorgen de resultaten der vergelijkende anatomie op denmensch toe, dan n??g bestaat een moeielijkheid, n.1. dat ook over deverschillende dierlijke placentaties nog volstrekt geen eensgezind-heid is verkregen. Zijn ook hier de oorzaken dier oneenigheid te vinden? Vele der foutenbronnen, boven voor de studie der menschelijkeplacentatie vermeld, bestaan ook voor die der dieren. Allereerst weer het gebruik van te weinig stadia; daar de ver-anderingen elkaar in bepaalde phasen uiterst snel opvolgen,vaak het eene weefsel binnen uiterst korten tijd geheel de plaatsinneemt van een ander, is men blootgesteld aan het gevaar vanidentificatie van de meest heterogene weefsels, indien men niet



??? zeer kort opeenvolgende stadia bezit. Algemeen meent men,dat er minder noodig zijn, dan inderdaad het geval is! Dan dient men van elk stadium genoeg exemplaren te bezit-ten, om verschillende fixatiemiddelen enz. te kunnen toepassen.Het materiaal wordt hierdoor enorm uitgebreid. Slechts weinigenkunnen aan deze strenge eischen geheel voldoen. Ten slotte de algemeene bron van de allergrootste verwarring;de nomenclatuur. Dit geldt voor mensch en dier. Toen men de eigenaardige buitenste laag der vlokkenbeklee-ding leerde kennen, gaf men daaraan verschillende namen:Grodet (\'77) sprak van epithelioid weefsel, Laulani?Š (\'86) vansymplaste; later duidde men deze laag aan als syncytium, daarde kenmerkende eigenschap het ontbreken van celgrenzen was.Bij het zoeken naar den oorsprong van dit syncytium, vond menook elders dergelijke plasmamassa\'s, waarin de celgrenzen ont-braken , en ook aan deze gaf men daarom den naam van syn-cytium. Begrijpelijkerwijze leidde dit gebruik tot verwisselingonder elkaar der verschillende hiermede aangeduide (gelijk laterbleek, genetisch

verschillende) massa\'s; men redeneerde vaakzoo: er bestaat een syncytium op de vlokken, men ziet in deklieren boven de placentairplaats uit uterus-epitheel syncytiumontstaan, dus in het vlokkebekleedende syncytium uit epitheliumnteri ontstaan. Later evenwel leerde men tijdens de zwangerschap allerleiweefsels kennen, die dergelijke â€žsyncytia" vormden: epitheel,stroma, endotheel, kortom men heeft gezegd, dat alle weefsel-soorten in de graviditeit â€žsyncytiaal" kunnen worden (Schmidt \'97).Tevens werd er echter van verschillende zijden op gewezen, dat bijdegeneratie van de meest verschillende weefsels dergelijke vor-men ontstaan, dat het niet aangaat deze alle, alleen om hetontbreken der celgrenzen, gelijk te stellen, of zelfs het syncy-tium der vlokken over ?Š?Šn kam te scheren met door degeneratieontstane â€žsyncytia." von Spee (\'01) stelde voor, aan elk diervormingen een afzonderlyke naam te geven; Bonnet (\'03) heeft



??? onlangs een nomenclatuur ingevoerd, die aan alle eischen kan vol-doen, waarbij met den term symplasma wordt aangeduid (onder-scheiden in epitheliale, conjunctivale etc. etc. naar afkomst) elkeonder verdwijning der celgrenzen, door degeneratie ontstane massa;met den naam syncytium, elke niet degeneratieve uit versmel-ting van vele cellen ontstane veelkernige plasmamassa, terwijlhij onder plasmodium wil verstaan hebben elke multinucleaireplasmamassa, ontstaan uit ?Š?Šn cel door kerndeeling zonder datscheiding in afzonderlijke celterritoria volgt. Reeds Peters (\'99), Marchand (\'98) e. a., die het ontstaanvan een veelkernige plasmamassa uit den trophoblast waarnamen,gevoelden de behoefte voor dit weefsel een anderen naam tekiezen dan voor het uit \'t uterus-epitheel ontstane; zij gebruik-ten daarom voor het eerste den term plasmodium, voor hetlaatste dien van syncytium. Het schijnt mij evenwel toe, dat,aangezien deze terminologie geen plaats heeft voor andere onder-scheidingen der â€žsyncytiale" weefsels, evenmin een verschil weetuit te drukken tusschen door degeneratieve of progressieve

veran-deringen ontstane polynucleaire massa\'s (Bonnet onderscheidt eensyncytium en symplasma foetale) de nomenclatuur van Bonnetverreweg de voorkeur verdient, immers kan toegepast worden oplatere bij onderzoek zich eventueel voordoende, nu nog onbekendegevallen. In het volgende zal ik dan ook steeds van deze namen ge-bruik maken. Welke wegen dient nu de studie der menschelijke placentatiein te slaan met meer kans op succes? Vooreerst dienen zuiver speculatieve beschouwingen, zooals zijuit de studie van eenige weinige, of zelfs zeer vele, doch teoude stadia, voortvloeien omtrent den vroegsten aanleg der pla-centa, hoe verleidelijk juist deze soms ook mogen schynen, teworden vermeden. Evenmin kan materiaal, afkomstig van patho-logische individuen worden gebruikt zonder de grootste reserven,terwijl fixatie enz. steeds zeer nauwkeurig dient te geschieden.



??? Naast deze meer negatieve opmerkingen dient men echter devraag onder de oogen te zien, hoe dan wel te komen tot ver-meerdering van onze kennis van bedoeld vraagstuk. M. i. is, indien niet het toeval ons eenige uitstekend geconser-veerde menschelijke eieren van slechts enkele dagen oud, afkomstigvan normale personen, zonder dat ook het ei ziek is in handen speelt(en zal dit ooit gebeuren?) de eenig mogelijke weg, die vanhet vergelijkende onderzoek der placentatie. Maar dan met denoodige voorzichtigheid! Natuurlijk kan men niet, zooals welgebeurd is (zie boven) de resultaten, gewonnen bij de studie derplacentatievormen zoo maar van geldigheid verklaren voor denmensch. Men dient immers in het oog te houden, dat evenalsandere organen, de placenta een orgaan is, dat zich in den loop<ler tijden zeer divergent heeft ontwikkeld. Men zal er dus naarmoeten trachten een stamboom van deze ontwikkeling op testellen, gelijk dit ook voor andere orgaanstelsels is geschied,om zoo te komen tot het overzicht van de wegen, die de natuurinsloeg om o. a. de architectuur der menschelijke

placenta tebereiken. Het is duidelijk, dat men dan gemakkelijk voorspellingenzal kunnen doen omtrent datgene wat bij den mensch te ver-wachten is, met te meer zekerheid naarmate meer van bedoeldeontwikkelingswegen bekend is, evenals een kromme van onbe-kenden aard met des te grooter nauwkeurigheid is te bepalen,naarmate meer punten van zijn loop bekend zijn. Heze weg is lang â€” evenwel niet zoo lang als hij schynt. Nietalle vormen van placentatie behoeven bekend te zijn; de kennisdier vormen van dieren, die, in hun divergente ontwikkeling reedszeer gespecialiseerd, zich zeer ver van den oorspronkelijken wegverwijderden, zal geen nut voor het beoogde doel kunnen afwerpen;het zijn de meest primitieve vormen, de minst ver in divergenterichting gespecialiseerde, die onderzocht dienen te worden. Zookon Hubrecht, na de studie van de placentatie van den egel,die volgens Huxley (\'80) onder de, zelf reeds zeer oude orde derInsectivoren, een centrale plaats inneemt, voorspellingen doen



??? 10 omtrent datgene, wat men bij den mensch waarschijnlijk zouvinden, die door de jaren later verschenen onderzoekingen vanSiegenbeek van Heukelom (\'96) en Peters (\'99) volkomenwerden bevestigd. Bij het nagaan, welke deze diervormen zijn,bieden de door de vergelijkende anatomie enz. gevonden betrek-kingen der dieren, die reeds leidden tot de opstelling van phylo-genetische stamboomen, groote voordeelen. Inderdaad, waarandere orgaanstelsels bleken reeds zeer divergent te zijn gespe-cialiseerd, daar kan men ook voor het jongste orgaan, deplacenta iets dergelijks verwachten. Men kan dus met het volstevertrouwen zich laten leiden door wat tot nu toe omtrent dephylogenie der dieren is bekend geworden. Nevensgaand schemavan Haeckel (\'95), eenigszins verkort en gewijzigd volgens denieuwste onderzoekingen van F??rbringer (\'00), Hubrecht (\'96)en Hill (\'96), geeft een duidelyk beeld van de stelling derdiervormen ten opzichte van elkaar, waarbij de meer of min-dere verwijdering van den ouden weg aangeduid is door minof meerdere lengte der lijnen, terwijl tevens, uit de min of meervroege

divergentie in verband met bovenbedoelde lengte de graadkan worden geschat van overeenkomst; zoo zal b. v. de placenta derzich vroeg afscheidende en daarna een langen weg doorloopendeUngulata een geringeren graad van verwantschap vertoonen metde placentatie van mensch en aap dan b, v, die van Tarsius. Noodzakelyk is dan echter tevens een herziening van de wijzevan studie der dierplacentatie zelve. Men dient een nomen-clatuur te gebruiken, die geen aanleiding kan geven tot ver-warring, die uniform is. Boven heb ik reeds uiteengezet, waaromde termen, die Bonnet (\'03) voorstelde, mij hiertoe zoo uit-nemend geschikt lyken. Men geve zich echter ook ter degerekenschap van de beteekenis der termen, indien men die wenschtte gebruiken, placenta, foetale placenta, materne placenta; vanchorion, trophoblast enz. enz.: geen vergelijking is mogelijkzonder uniforme nomenclatuur , onder de termen waarvan iederhetzelfde verstaat. Ik zal in het volgende (waar ik ten minste



??? 11 iiiet de meeningen van auteurs heb mede te deelen), wat dezetermen betreft, gebruik maken van de terminologie door Hubrechtvoorgesteld, die reeds zooveel in gebruik is genomen; ook zonderdat ik daarbij in staat zou zijn alle deze, op grond van uitgebreide jiiitliropi I Z^rotetrapoda, embryologische en vergelijkend-anatomische onderzoekingen opge-stelde nomenclatuur geheel te verdedigen ; in elk geval heeft zij ditvoordeel, dat zij voortreffelijk en beter dan de oude in een kortenterm uitdrukt, wat er mee gezegd wil worden. Verder dientook voor dieren, voldaan te worden aan de eischen, van Duval



??? 12 en Burkhard, namelyk van een zoo ruim mogelijlc aantal stadia,om zooveel mogelijk objectief te werk te kunnen gaan; dan vaneen groot aantal exemplaren van elk stadium, om mogelykeindividueele of toevallige verschillen en variaties niet voor essen-tieel te houden; tevens dienen door toepassing van meerderewijzen van fixatie en kleuring, fouten, die hierdoor zouden kunnenontstaan, te worden buitengesloten. Dat het evenwel niet steedsmogelijk zal zijn, hieraan te voldoen is, helaas, tevens duidelijk! Op deze wijze zal men, zij het dan ook eerst na langen tijd,een goed inzicht krijgen in de vergelykende anatomie der placen-tatie, d. i. indirect in de ontwikkelingsgeschiedenis der mensche-lijke placenta. Voor de pathologie der zwangerschap evenwel ismeer vereischt: boven werd reeds gewezen op de wenschelijkheidvan de kennis der verhoudingen van den geheelen trophoblast(niet alleen den placentairen) tegenover de moederlijke mucosa,van de betrekking die er bestaat tusschen foetale en moederlijkestofwisseling d. i. van de physiologische verhouding tusschentrophoblast en

uterusslijmvlies. Ook voor deze laatste geldt wat voor de anatomische betrek-kingen boven uitvoerig werd uiteengezet; ook hier (ja, hier zelfsnog in hoogere mate) belooft de studie der vergelijkende physio-logie voor den mensch resultaten. Desideraat is dus een vergelijkende anatomie en physiologievan de verhoudingen tusschen trophoblast en mucosa uterigedurende het geheele verloop der graviditeit. Onderzoekingen zijn verricht over de placentatie van Insec-tivora door Hubrecht (Erinaceus \'89, Sorex \'94, Tupaja \'98,)Strahl (Talpa \'92, Centetes \'01,) Yernhout (Talpa \'94) en Resink(Erinaceus \'02). Ingevolge de centrale stelling van deze oudeorde (of orden), zijn deze van het grootste belang. Van de Rodentia, eveneens, in vele opzichten, een oude orde,



??? 13 heeft men zich natuurlyk het meest van alle beziggehoudenKiet het konijn, dan ook met Cavia, verschillende soorten van Mus.^an de Seiuridae evenwel is geen enkele nog nauwkeurig onder-zocht (zie overzicht der litteratuur). Een blik op bijgaand schema (volgens Haeckel \'95) nu, doetterstond zien, dat van alle Rodentia de Sciuromorphen, gelijkHaeckel ze noemt, zich het minst van den oervorm hebbenverwijderd. CricetidaArvicolida,LagomorpJui\' Monodelphia. Graan wij even na, hoe Haeckel zich het verband onder deRodentia voorstelt. Yoorop stelt hij, dat tot nog toe niet eenvolkomen phylogenetische stamboom dezer orde is te geven.Volgens de nu bekende data verdeelt hij ze in JSTeorodentiaz- de jongere en meer gespecialiseerde vormen (Protrogomorpha,Hystrichomorpha, Myomorpha) en Palarodentia d. z. de meer primi-tieve en minder gespecialiseerde (Lagomorpha en Sciuromorpha). De Lagomorpha (Leporida o. a.) bezitten vele primitieve ken-nierken nog naast reeds meer gespecialiseerde. Zij komen heteerst voor in het onderste mioceen. De Sciuromorpha nemen de\'aagste, d. i. de dichtst bij

den oervorm (Archilagus) staandestelling in; fossiel komen de Seiuridae reeds voor in het boven-ste eoceen, zij zijn dus belangrijk eerder afgeweken dan de



??? 14 Lagomorpha; de Castoridae komen eerst voor in het onderstemioceen. De Protrogomorpha (Myoxidae) komen eveneens reedsvroeg voor, behooren toch evenwel tot de Neorodentia wegensmeerdere specialiseering. Het is dus duidelijk, dat van alle Rodentia, Sciurus de meestcentrale stelling inneemt, de meest oorspronkelijke, primitievevormen bewaard heeft; de kennis der placentatie enz. van dezegroep kan zeker tot belangryke vondsten aanleiding geven. Voor de vergelijkende anatomie van de verhouding van tropho-blast en uterusmucosa, kan dus Sciurus van veel gewicht zijn. De gelegenheid, om met \'t ryke materiaal van het ??trechtscheZo??logisch Laboratorium, placentatie enz. van dit dier te onder-zoeken , kon my dan ook niet anders dan zeer welkom zijn.



??? HOOFDSTUK L Eigen onderzoek aangaande Sciurus vulgaris. Enkele opmerkingen van meer algemeenen aard mogen de be-schrijvingen van de placentatie en embryotrophe van Sciurus voorafgaan. Over de systematische stelling valt na \'t voorgaande weinig"neer te zeggen. Van de eigenaardigheden dezer dieren en hunlevenswijze is voor \'t volgende alleen van gewicht hun sexueelleven. Brehm (\'90) vermeldt hiervan het volgende. Elk jaar begint het sexueele tijdperk in Maart; bij oudere ietseerder dan bij jonge dieren. De zwangerschap duurt 4 weken,\'zoodat in April het wijfje, meestal 3â€”7, jongen werpt. Dan hren-het mannetje en het wijfje gezamelyk hun jongen groot, terwijl,Wanneer deze een zekere ontwikkeling hebben bereikt, in Meivoor de tweede maal cohabitatie plaats heeft, zoodat in het beginVan Juni tweede en laatste maal voor dat jaar een partusgeschiedt, waarbij dan echter minder jongen ter wereld wordengebracht dan de eerste keer. Deze worden dan op gelijke wijzegioot gebracht als die, geboren uit den eersten worp; vaak^Hjven zij dan eenigen tijd samenwonen. Dan gaat de familie

uitelkaar en zoekt elk dier zijn eigen weg. Bg het verzamelen van materiaal is het dus zaak begin Maartdaarmede aan te vangen. Ongelukkig is het, dat daarbij natuurlykzooveel mannelijke individuen worden opgeofferd, evenals jongedieren; in jyjgj heeft men licht ook exemplaren uit den eersten



??? 16 worp onder het verzamelde materiaal. Over den ouderdom derzwangerschap valt natuurlijk niets te zeggen. Het materiaal dat door Prof. Hubreeht tot mijn dienst werdgesteld, bestond uit de uteri van 149 dieren. Hiervan bleekevenwel een deel afkomstig van maagdelyke en niet zwangereexemplaren. Volgens Brehm\'s Thierleben bevat gewoonlijk elke uterus 3â€”7eieren; meer dan 5 vond ik nooit, gemiddeld slechts 3. Beidehoorns zijn niet gelijk bedeeld met bevruchte eieren; meestal zagik den rechter rijker dan den linker; soms bevatte de eene 3 of4 aanzwellingen, terwijl de andere geheel ledig was. Terstond nadat de dieren waren geschoten, werd door denjager, die met de techniek bekend was, de uterus er uitgenomenen in de fixatievloeistof bewaard, zoodat een volkomen goedeconservatie verzekerd was. Als fixatiemiddel werd gewoonlijk gebruik gemaakt van picrine-zwavelzuur; tevens werd formol vaak aangewend. Evenwel bleekvoortdurend dat dit laatste verre ten achter stond bij de vloeistofvan Kleinenberg, waar door formol de histologische diff\'erentiatiein de preparaten uiterst onvoldoende was

(ten minste om nogverschillende weefsels van elkaar te mogen onderscheiden), bleekdeze bij het gebruik van picrine-zwavelzuur steeds uitmuntend tezijn; ook de retractie was betrekkelijk gering. Evenzoo was dekleuring steeds met alle mogelijke kleurstoffen uitstekend. Ikbegrijp dan ook niet, hoe men zoo vaak in de litteratuur ditfixatiemiddel ziet veroordeelen als volkomen ongeschikt; ookanderen, die de preparaten zagen, waren gefrappeerd door hetuitstekende uiterlijk, dat zij vertoonden, zoowel wat betreft demoederlyke als foetale weefsels. Green der uteri werd v????r fixatie geopend, alle werden in totogefixeerd, wat, zelfs voor de grootere, geen nadeel bleek op televeren. JSTa fixatie werden de gewone wasschingen toegepast, ten slottehet materiaal bewaard in 90 alcohol. Ingebed werd dan in



??? 17 paraffine. Hierby werden de grootere vruchtkamers aan de anti-mesometrale zijde voorzichtig geopend door het afsnijden van eendekseltje, om de paraffine gemakkelijker te laten indringen.G^esneden werden steeds serie??n, de enkele sneden hadden steedseen dikte van 10 ft. Voor de kleuring werden verschillende methoden gebruikt. Demeeste werden in toto gekleurd met karmaluin, picrokarmijn ofijzerkarmaluin (volgens het recept van de Groot \'03). Yooral bij latere stadia, waar zooveel fijnere differentiatie bestaat, werdenbuitendien dubbelkleuringen gebezigd, die bij een oogopslag deaandacht vestigden op verschillende bijzonderheden die in de intoto gekleurde anders verborgen bleven. Daar deze in alle vrucht-kamers constant voorkwamen, kan men niet beweren dat het toe-valligheden of kunstproducten waren, door deze kleurmethodenontstaan. Om de buitengewoon fraaie resultaten, hierdoor ver-kregen, wil ik de recepten dezer methoden even meedeelen.^lle zijn afkomstig van den kundigen conservator van \'t zo??logischMuseum te Utrecht, den heer de Groot, die

mij alle inlichtingenâ€?daaromtrent welwillend verschafte en aan wiens bereidwilligheiden zeldzame vaardigheid bij het maken der preparaten ik veelverplicht ben. Een dezer methoden is de volgende: kleuring in toto metijzerkarmaluin de Groot (\'03). Na uitwasschen komen de door-kneden ongeveer vijf minuten in een mengsel van waterige oplos-sing van fuchsine ^ 1 deel, waterige oplossing van orange^ 0.5Â°/^ 2 deelen, zuur gemaakt door toevoeging van 1 druppelzoutzuur van 25 Dan worden zij even afgespoeld in water,(iaarna even ondergedompeld in een verzadigde waterige oplossing\'^au picrinezuur. Hierna volgt kleuring met picro-indigokarmijn(zie recept beneden) 1â€”3 minuten, al naar \'t preparaat, totdateene goede differentiatie is verkregen. Ten slotte insluiten incaaadabalsem op de gewone manier, waarbij evenwel dientgezorgd te worden voor snelle passage door het water. Deniethode is niet eenvoudig, vereischt eene vaardige hand en 2



??? 18 moet voor elke soort preparaten afzonderlijk getoetst worden. Eenvoudiger, doch minder fraaie resultaten gevend, is devolgende kleurmethode: kleuring in toto met piero-carmyn; desneden worden daarna eenigen tyd gebracht in 70 alcohol,die 1/2 "/o zoutzuur bevat, dan volgt kleuring in de picro-indigo-karmijn-oplossing, bestaande uit een mengsel van 1/4 % waterigeoplossing van indigo-karmijn 2 deelen, verzadigde waterige oplos-sing van picrinezuur 1 deel. Ten slotte insluiten in canadabalsemop de bekende wijze, na snelle passage door het water en slechtseven hierin afspoelen. Beide methoden hebben echter ?Š?Šn bezwaar n.1. dat de kleurvrij snel zijn brillant karakter verliest: op den duur, vooralonder den invloed van het Hcht, verdwijnt de differentiatie weer.Het groote voordeel is de prachtige tiuctie van de verschillendestadia der symplasma-vorming met verschillende kleuren, deschitterende bloedkleuring, de verschillende tinctie van syncytiumen symplasma, last not least, in de eerste stadia van aanlegder allantoide placenta, een licht verschil in kleur van trophoblasten moederlijk weefsel. Meer constant blijft de

kleur bij gebruik van de volgendemethode, waarbij echter geen kleuring in toto kan aangewendworden, daar dan de preparaten te donker worden. Kleuring inoplossing van kernzwart, zooals die uit de fabrieken afkomstigis, een oogenblik, daarna even uitwassching in water. Dankomen de sneden in een 1 oplossing van eosine in 45alcohol 1) waaraan 1/2 7o aluin is toegevoegd, en blijven hierin3â€”5 minuten. Nu wordt even afgewasschen in water, waarnade preparaten worden gebracht gedurende 1â€”2 minuten in een1/2 "/o vFatorige oplossing van â€žlichtgroen".. Ten slotte wordt uitge-wasschen in alcohol van 90 en ingesloten in canadabalsem.Zijn echter de preparaten na de behandeling met lichtgroen nogte rood, dan komen zij in een 1/2 oplossing van lichtgroen in \') Gewenscht is eoaine, die zoo miu mogelijk oplost in absolute alcohol.



??? 19 alcohol van 45 totdat de gewenschte tint is verkregen, daneven in alcohol 90 , en snel door de absolute alcohol in denbalsem. Geduld eischen de methoden zeker; wanneer eenmaal de oefe-ning is verkregen, zijn de resultaten dan echter ook zeer fraai!Met het oog op \'t al of niet ontbreken van celgrenzen werd intwijfelachtige gevallen gebruik gemaakt van de ijzerhaematoxylinemethode van Heidenhain, zoo vooral in het tijdperk van ontstaanVan het syncytium. Men zal opgemerkt hebben, dat geen enkele uterus in alcoholwerd gefixeerd om ev. glycogeen aan te toonen. Tot mijn spijtWas mijn materiaal niet uitgebreid genoeg om hiervan nog uteriaf te zonderen in verschillende stadi??n. Evenmin heb ik kunnentoepassen methoden ter opsporing van yzer, vet of fibrine, allesom gelijke redenen, deels ook, omdat ijzerreacties, na de veelalgevolgde klenring in toto met ijzerkarmaluin, onmogelijk warengeworden. Zonder twijfel zou anders het onderzoek naar \'t voor-komen dezer stoffen zeer interessant zijn geweest. Ten slotte eenige aanwijzingen omtrent enkele anders wellichtin de volgende beschrijving minder duidelijke punten. De

figurenzijn steeds zoo georienteerd, dat het mesometrium boven, de anti-mesometrale zijde beneden ligt, waarom dan ook de termen bovenen mesometraal, beneden en antimesometraal als synonyma zyngebruikt. Zoo zijn eveneens voor het gemak met den term â€žeindeder vruchtkamer" die deelen bedoeld, die overgaan in de ver-bindingsstukken. Daar de muscularis geen rol speelt bij het verband van tropho-blast en uteruswand, is hiervan weinig melding gemaakt. Reeds werd boven vermeld dat steeds gebruik zal gemaaktworden van de nomenclatuur van Hubreeht en Bonnet. Tusschen mucosa en submucosa is geen onderscheid gemaakt:dit is voor de placentatie etc. van geen belang en dus is ter ver-mijding van omhaal onder mucosa steeds verstaan de tusschenmuscularis en epitheel gelegen weefsel massa. Onderscheid is



??? 20 steeds gemaakt tusschen crypten en klieren; my dunkt dat detegenovergestelde ontwikkeling van beiden: de sterke veranderingvan gene ter zelfder tijd van de terugdringing van deze (nevensandere redenen), het maken van dit verschil wettigen. Waar opdoorsneden de wanden dezer crypten niet als zoodanig in het oogspringen, is voor deze tusschenschotten vaak de term papilgebruikt. Eindelijk is nergens melding gemaakt van den ouderdom van hetei, d. w. z. nergens is door een opgave van het aantal oerwervelsof iets dergelijks eenige bepaling van dien aard gegeven; voor-eerst is dit van geen belang en vooral kan ieder zich gemakke-lijk overtuigen van het feit dat de ontwikkeling der verhoudingenvan trophoblast tot uteruswand geenszins in eene zoo onwrikbarebetrekking staat tot den ouderdom van den foetus als mengeneigd zou zyn te verw^achten. Â§ 1. Allerjongste stadia. De jongste stadia van de ontwikkeling treft men, evenals bijandere dieren, aan in den oviduct. Hier heeft dus de bevruch-ting plaats, hier de eerste klieving. Hoelang dit stadium duurt, hoever de ontwikkeling van het eihier voortgaat, is my onbekend. De stadia, die ik in den

eileideraantrof, waren alle nog in dat der eerste klieving, de jongste,die ik echter in den uterus vond, alle niet jonger dan tweebladig(V 3). Waar de tusschen gelegen ontwikkelingsphasen zich af-spelen, moet later blyken. In dezen tijd blijft de uterus niet in rust; te oordeelen naarde vondsten by andere dieren, bereidt hij zich voor op de ont-vangst der eieren; bij Sciurus kon dit evenwel vooralsnog nietmet voldoende zekerheid worden nagegaan. Ik heb mij dus tevre-den moeten stellen, na te gaan, in welken toestand het bevruchteei den uteruswand aantreft, zonder te kunnen aangeven, hoe demaagdelijke baarmoeder gebouwd is.



??? 21 Vooraf laat ik echter de bespreking gaan van enkele uterus-hoorns, die geen eieren bevatten; hunne onderlinge afwijkingenin bouw, die mij niet alle duidelijk werden in hunne beteekenis,Verdienen evenwel vermelding. Fig. V 1 geeft een overzichtsbeeld van een dwarse doorsnedevan een dier hoorns bij een 15-voudige vergrooting. Het lumen isdooreengenomen rond, echter mesometraal iets breeder danantimesometraal, een aanduiding van den later te besprekenT-vorm bij andere uteri. Kleine, ondiepe crypten, dringen overaleen eind in de mucosa in; steeds echter blijven zij wijd en ondiep.In deze wyde holte ligt een volumineus coagulum, waarin,naast talrijke spermatozo??den, allerlei niet nader te determinee-i\'en elementen liggen van verschillenden vorm: korrels van don-kere kleur, vaak in tetraden, van ongelijke grootte, cellen vanzeer verschillende gestalte en volumen etc., alles verbonden dooreen bijna ongekleurde massa met een netvormige structuur. Hetoppervlakte-epitheel (I 1) is aan de toppen der, de cryptenscheidende, papillen zeer hoog, vaak meer-lagig buitendien, inde diepte der

crypten laag, steeds ?Š?Šnlagig (I 1); in het eerstegeval zijn de cellen langcylindrisch, dicht opeengedrongen,Waaiervormig uitgespreid vaak, met helderen plasmazoom enVeelal basale, dicht opeen gedrongen, zeer donkere, smal-spoelvor-naige kernen, naar de crypten overgaand in cubische cellen, metkleinen plasmazoom, waarin, centraal, een groote lichtgekleurde,Vaak volkomen ronde kern. Uitsluitend aan het epitheel dertoppen van de papillen bevindt zich een laagje (I 1 z) dat vaakaan een haarzoom doet denken: dunne, licht of donker gekleurdehaartjes verheffen zich van den epitheelgrens, vaak aan hun topmet elkaar verbonden, zoodat zich een polygonaal-mazig netwerkVormt, waarvan de mazen veelal gevuld zijn door homogene,lichtgekleurde lichamen, vaak donkere korreltjes bevattend vanzeer verschillende grootte; soms zijn deze lichamen saamge-klonterd, in andere gevallen vindt men dergelijke massa\'s tus-schen de spermatozoiden.



??? 22 Subepitheliaal ligt een dunne strook weefsel met kleine smalle,zeer donkere kernen, van tangentiale richting (I 1 d.str.). Hier-onder ligt de rest van mucosa en suhmucosa waarvan het peri-phere, verreweg het breedste gedeelte, kernarm is en zich daardoorscherp onderscheidt van een daarboven gelegen kernrijke laagdie veel smaller is; in beide lagen zijn de kernen onregelmatiggeplaatst, van lichten tint en onregelmatigen vorm. Mesome-traal is deze stromalaag vrij wat dunner dan antimesometraal. De klieren, die in de crypten monden, zijn kort en weiniggeslingerd, liggen vrij regelmatig verspreid. Hun epitheel is laag-cyhndrisch of cubisch; zij komen verder, ook wat hun inhoudbetreft, geheel overeen met die van andere uteri. De vaten, dievrij talrijk zijn, bezitten een vrij wijd lumen en een endotheel-wand zonder eenig spoor van perivasculaire scheeden (I 1 hl. v.). Verschil tusschen mesometrale en antimesometrale zijde bestaat,behalve de in het eerste geval dunnere stromalaag, ook in andereopzichten: daar zijn de papillen lager en fijner, veel

regelmatiger,hier hooger, breeder, vaak met secundaire inhammen; het bestkomt dit uit op overlangsche sneden. In welken toestand verkeert nu deze uterus? Mogelijk zou zijn,dat men hier te doen had met een uterus die nog geen ver-andering had ondergaan na den coitus (is hier de aanwezigheidder ge??jaculeerde stoffen of de bevruchting het agens?); echterheeft men by de muis e. a. aangetoond dat onmiddellyk daarnade hoorn sterk zwelt en uiterst dun, bijna doorzichtig van wandwordt, daarna evenwel, als het grootste deel van het sperma saam-geklonterd en gedegenereerd is, weer tot zijn oorspronkelijkenvorm terugkeert: in het begin van dit laatste stadium zou dehoorn dus ook kunnen verkeeren, (daar voor het eerste de wandte dik is en het sperma reeds samenklontering etc. vertoont).Daar evenwel Sciurus, kort na den eersten partus nogmaalszwanger worden kan, is het niet uitgesloten, dat wij hier voor onshebben een puerperalen uterus, waarvoor wellicht de vorm vanhet epitheel zou kunnen spreken. Zekerheid hieromtrent heb ik



??? 23 niet kunnen krijgen; in elk geval is het een zeer gewoon ver-schijnsel, tallooze malen trof ik het aan. Welke veranderingen in den uteruswand van een bevrucht dieroptreden kunnen, zonder dat een bevrucht ei zich in den hoornbevindt, is het beste te zien aan een hoorn, die zelf geen enkelbevattend, deel uitmaakt van een uterus wiens andere hoorntalryke eieren bevat. Men kan dit geval op ?Š?Šn lijn stellen methet gedrag van den uterus bij extrauterine zwangerschap vanden mensch. Fig. V 2 geeft een overzichtsbeeld van een dwars-doorsnedeVan dezen hoorn bij 15-voudige vergrooting. Het lumen is uiterst smal, spleetvormig; het bestaat uit eenÂŽagittaal deel, dat zich verder mesometraal dan antimesometraalUitstrekt, waarvan meestal twee takken uitgaan; een aan hetniesometrale einde (niet geheel, een klein stuk van de sagittalelumenspleet strekt zich steeds nog verder mesometraal uit) en eenop variable hoogte meer antimesometraal. Al deze deelen zijnWeer bezet met kleine â€žsecundaire" zijtakjes, crypten, die minof meer diep in de mucosa indringen. Men kan dus zes lobbenonderscheiden: twee mesometrale, vaak zwak

gescheiden, lagelobi en vier hooge, antimesometrale, paarsgewijze tegenover elkaarliggend en het sagittale deel van het lumen begrenzend. Het oppervlakte-epitheel is cylindrisch; de cellen zijn kort, lang-werpig^ dicht aaneen gesloten met helder plasma; zij bezittendonkergekleurde, korrelige kernen, die, steeds basaal staande,een korten spoelvorm hebben. Het geheel maakt een uiterst^"egelmatigen indruk, vorm en bouw van epitheel zijn zoowelm de crypten als op den top der deze scheidende wanden,steeds gelijk (I 9 ep.). Het stroma der lobi bestaat uit fibrillair bindweefsel. Peri-pheer, dichter by de muscularis, is dit celarm, met bleekge-kleurde tusschenstof (I 9 i?. s^r.); de kernen zijn van onregelmatigegedaante en grootte, verschillend in kleuring, bleeker dan vanhet epitheel. Hoe meer men dit laatste nadert, des te donkerder



??? 24 kleuren zich de kernen, des re dichter liggen zij bijeen; zoo kanmen een subepitheliale, celrijke en een periphere celarme zoneonderscheiden (I 9), die, hoewel langzamerhand in elkaar over-gaand, toch een zeer duidelijken grens hebben. Overal op de doorsnede treft men klierlumina aan; het talrijkstin de antimesometrale lobi: hier zijn zij het langst en sterkstgewonden, zoodat elke doorsnee een zelfde klier meermaals treft,nu eens zuiver dwars, dan weer schuin. Zij monden uit in decrypten; hun epitheel (I 9 gl.) is cylindrisch, meestal hooger dandat van de oppervlakte, terwijl de plasmazoom, die als eenschijnbaar homogene massa zonder celgrenzen het lumen omgeeft,zeer breed is; de kernen liggen basaal, zijn rond, veelal echtermeer spoelvormig, donker van kleur en korrelig, regelmatig vanplaatsing en vorm. Steeds vindt men, meer lumenwaarts van dezekernrij, enkele grootere, veel lichter gekleurde, nauwelijks korre-lige nuclei in den helderen plasmazoom. In het lumen ligt ofniets of een heldere, ongekleurde massa, door vele uitloopersmet den plasmazoom

verbonden en waarin hier en daar enkeleonregelmatige, lichtere of donkere fragmenten liggen van ver-schillenden vorm, soms een duidelijke kern. Een membranapropria scheidt \'t klierepitheel steeds van \'t stroma. Opmerkelijk is het verloop der klieren in sommige sneden(V 2); de van het sagittale deel van het lumen uitgaande, wendenzich in een boog naar de antimesometrale zijde, terwijl zij dieuitgaan van het mesometrale dwarsstuk zich zijdelings of boog-vormig naar het mesometrium buigen. Vaatdoorsneden zijn uiterst talrijk; peripheer vindt men degrootste, centraal de kleinste. Alle bestaan uit een enkelvoudigenendotheelwand, waarvan de cellen en kernen vrij volumineuszijn (I 9 hl.v.). Vele naderen vrij dicht het epitheel. Men krijgtden indruk dat antimesometraal de vaten talrijker zijn dan mes-ometraal, tevens dat zij in het eerste geval meer uitgezet zijn. Men zou misschien verwachten, dat de latere plaats derbevruchte eieren zich in een of ander opzicht hier reeds zou



??? 25 onderscheiden van andere plaatsen; in deze verwachting ziet menzich echter teleurgesteld bij het doorzoeken der geheele serie:geen noemenswaardige verschillen zijn in het boven beschrevenbeeld elders te vinden, ??^og vele andere uteri bevatten geen bevruchte eieren, ofschoonzwangerschap bij hen evident was. Daar hun structuur echterOieer overeenkomt met die van latere stadia, moet dit ontbrekenop de plaatsen waar zij verwacht worden, worden toegeschreven^\'^?? de behandeling, beschouwd worden als artefact. Â§ 2. Preplacentaire stadia. Stadium A. Het ei, als twee-bladige blaas, ligt nog geheel vrij in hetUteruslumen (V 3); het is niet te zeggen of \'t hier reeds op zynlatere fixatieplaats, nog vrij, ligt of wel, zich terstond bij aan-komst daar fixeerend, nog op weg daarheen is. Zijn grootstediameter bedraagt hier ongeveer 1/7 mm. Tevergeefs zoekt men hier naar een zona pellucida. Men be-â€?ienke echter, dat de fixatie geschiedde in picrine-zwavelzuur,daar volgens v. Spee (\'01) e. a. de zona door behandeling metzuren terstond wordt opgelost. In elk geval is echter de zona vanWeinig beteekenis hier,

daar in latere, evenwel nog zeer vroegestadia reeds een coagulum-massa het ei overal nauwsluitend om-geeft en hier dus geen sprake kan geweest zijn van het oplosseneener zona. Wat den bouw van den uterus betreft, byna geheel komt dezeovereen met dien van den laatste in de vorige bladzijden be-schreven (V 3). De lumenspleet is alleen iets wijder, vooral anti-mesometraal; echter is de vorm in dit laatste deel niet geheelconstant in de verschillende deelen der serie. De crypten zijntalrijker en iets dieper. Het epitheel der oppervlakte is gelijk aan het vroeger be-schrevene; ook hier heerscht volkomen regelmaat, waarbij valt op



??? 26 te merken, dat er hoegenaamd geen verschil is te vinden inmesometraal of antimesometraal epitheel, noch hier noch in eenigander deel der serie; evenmin schijnt de aanwezigheid van dejonge kiemhlaas zoo dicht bij het epitheel hier eenigen invloeduit te oefenen, of de latere fixatieplaats van het ei zich in eenigeepitheel-bijzonderheid te uiten. Ook in andere uteri was dithetzelfde. \'t Stroma is van geheel gelijken bouw als dat van den boven-beschreven uterus. Hetzelfde geldt van de klieren en vaten.Merkwaardig is het vake voorkomen van donkere kleine elemen-ten tusschen de cellen van het epitheel (I 2 en 3); misschienleucocyten ? In het bijzonder is de kernrijke subepitheliale zone niet ver-breed; evenmin is eenig verschil te vinden in het voorkomen derklierdoorsneden hier en aan de peripherie. Stadium B. Een enorme woekering der weefsels van den wand, heefteene vergrooting van het volumen van den uterus teweeg gebrachtop de plaats, waar het ei zich heeft genesteld. De muscularisneemt aan deze processen niet van beteekenis deel. Zij wordtgedurende den verderen loop der graviditeit meer en meerverdund (V 4). Deze

hyperplasie betreft dus vooral de mucosa met de daarinliggende deelen. Zij is echter niet overal even sterk en begintniet overal op hetzelfde tijdstip: zij treft vooral de kernrijkezone, die het lumen omgeeft en begint daar, waar het ei ligt,dus antimesometraal, en zet zich van hieruit verder voort naarmesometraal en naar alle andere richtingen. Door dezen interglan-dulairen, subepithelialen groei worden de klieren, die vroeger zoodicht bijeen lagen, uiteengedrongen (V 4): op eene dwarsdoor-snede vindt men er alleen submusculair nog meer of minder tal-ryke doorsneden van, meer centraal echter alleen nog hier en daareen, nu meer gestrekten, uitvoergang. Vervolgt men de serie



??? 27 \'ier doorsneden in de richting van den hoorn vanaf het punt waarhet ei ligt, dan nemen eveneens weer het aantal klierdoorsnedonovereenkomstig het in deze richting afnemen van den groeicentrale zone. Een tweede verandering, reeds in het vorige stadium aan-geduid, is de uitzetting van het lumen van den uterus (V 4).^it is een proces, dat niet te verklaren is uit den groei derWandweefsels of druk van de kiemblaas alleen, doch dat hiermeeparallel gaat; het is geen aan den groei van de kiemblaas ge-subordineerd, doch een daaraan geco??rdineerd proces. Ook dithegint op de plaats van ligging van het ei, dus antimesometraal,breidt zich van hier in alle richtingen uit. Door deze richting en uitbreiding van groei en dilatatie ont-staat een, later zeer opvallende, eigenaardigheid in den bouw van^en zwangeren hoorn, die een bespreking ervan nu wensche-^iik maakt. Denkt men zich door den uterus een aantal evenwijdige vlak-ken gebracht loodrecht op de as van den hoorn en alle oponderling gelijke afstanden, dan vormen zich hierdoor een aantalo^igeveer cirkelronde schijven, die overal even dik zijn.

Vervolgttt^en de veranderingen dezer schijven in den loop van den boven-beschreven groei en uitzetting, dan zal het duidelijk zijn, dat^y 5 antimesometraal aanvangend, zich beginnen te verdikken en^e verbreeden, waardoor zij ten slotte den vorm krijgen van een\'^^t een bol door de vlakken van twee groote cirkels gesnedensegment. De lengte van den uit deze schijven samengesteldenhoorn wordt hierdoor antimesometraal veel grooter dan mesome-^i\'aal, waardoor hij, men zou kunnen zeggen waaiervormig uiteengeplooid wordt. Hierdoor krijgt de ontstaande aanzwelling in hetVerloop van den hoorn, die de plaats van het zich ontwik-kelende ei aangeeft, een eerst spoelvormig, later meer bol-vormig uiterlijk, terwijl de ledige, de vruchtkamers verbindendestukken van den uterus mesometraalwaarts worden afgebogen(II 23), zoodat hun as met die van den oorspronkelijken hoorn



??? 28 een hoek maakt, die neiging heeft tot een rechte te worden. In het hier besproken stadium is van dit alles nauwelyks eeneaanduiding te vinden: eenige kleine, alleen bij goed toezienzichtbare zwellingen, gescheiden door lange, uiterlijk nog nor-male gedeelten, toonen de plaats der embryonen in dezen, nogzoo goed als niet van richting veranderden hoorn. Van binnen hebben de beschreven processen ten gevolge gehadhet ontstaan van een komvormige depressie van den beneden-wand van den hoorn, waarin de kiemblaas zich heeft genesteld.Of de eerste definitieve aanlegging van den kiemblaas tegen denbenedenwand in een crypt plaats had of tegen de binnenvlaktedirect kan ik niet zeggen. Zeker is het echter, dat het eitje inde ontstane depressie ingezonken ligt, zoodat zijn bovenvlak on-geveer gelijk is met het vlak van den aangrenzenden antimeso-metralen uteruswand. By verderen groei van de kiemblaas wordttevens de inzinking dieper, zoodat het bovenvlak er van nieteenvoudig de hoogte heeft, die het volgens de grootte van hetei alleen zou hebben. De kom, die het eitje herbergt, ziet men gaandeweg nauwer enondieper

worden, naarmate men verder in de richting van de as vanden hoorn gaat. Langzamerhand sluiten de wanden er van danweer te zamen, vormen het uit \'t vorige stadium bekende smallespleetvormige, sagittaal gestelde deel van het lumen, bekroonddoor het dwarsstuk: hier is de dilatatie nog geheel nul. Fleischmann, die een iets ouder stadium als jongste zijner exem-plaren waarnam, voerde voor de verschillende afdeelingen vanhet zoo gevormde lumen verschillende namen in: het dwarsstuknoemde hij â€žPlacentar H??hle" (omdat hier later de placenta zalgevormd worden), de komvormige ruimte â€žS.eitenkammer", despleetvormige die beiden verbindt, â€žSchluss-Spalte." De â€žSchluss-spalte" wordt begrensd ter weerszyde door de beideâ€žSchlussw??lste", deze gaan, indien men ze vervolgt in de richtingvan de uterusas, over in de antimesometrale lobben, die hiernog het sagittale deel van het lumen begrenzen; twee aan twee



??? 29 ^yn deze nu echter in het bereik van de graviditeits-veranderingen onderling niet meer gescheiden. Deze verdwijning van een vroeger â€?luidelijke afscheiding houdt verband met een derde proces in den ^teruswand, namelijk de sterke woekering van de crypten, die overal plaats heeft, evengoed in de verbindingsstukken der vruchtkamers ??\'ls in deze zelf. In deze laatste is zij evenwel veel minder evident, daar de groei van het weefsel tusschen de crypten deze uiteenge- â€?li\'ongen heeft, waardoor er minder per vlakte-eenheid komen te biggen; iu de komvormige depressie is dit natuurlijk het sterkst; ^ier zijn ze bijna weggevlakt, nauwelijks als ondiepe verwijdde inzinkingen zichtbaar. De crypten worden niet alleen talrijker, doch de bestaande ook dieper, waardoor ze in grootte gelijk worden ^^n de primaire uitstulpingen van het lumen, die de lobi onder-ling scheidden. Ook mesometraal is hierdoor deze afscheiding nu"linder sterk. Glaan wij nu de verschillende deelen, die de aanzwelling con-ÂŽtitueeren, nauwkeuriger na, dan dient vooraf met een enkel woordSewag te worden gemaakt van de

kiemblaas. Deze ligt antimes-onietraal tegen den wand van den uterus aangelegd. Niettegen-staande retractie door fixatie enz. bevindt zij zich nog hier, het-geen Wijst op een fixatie ervan in deze punten. De kiemblaas\'bestaat uit twee bladen, terwijl de embryonaalknobbel, die steedsÂ?mesometraal is gericht, juist is te zien. De trophoblast is opge-bouwd uit ongeveer cubische cellen, voorzien van helder plasma^n een ronden of hoekigen (artefact?) kern, met talrijke donkerewaaronder soms een enkele zeer groote, te zien is. Het ei is omgeven door een massa, korrelig, soms netvormig^^n structuur, in karmijn zwak of niet gekleurd, in picrokarmijni^ts sterker, die tegen de kiemblaas dicht aanligt, zoodat hiergeen sprake kan zijn van een door de zure fixatie-vloeistoffenopgeloste zona pellucida. Veelal staat deze massa in verbandiiiet den uteruswand, terwijl hier en daar er zich enkele cellen^^ kernen in vertoonen, elders donkere korrels van onzekere^â– f komst. Ook liggen er vaak elementen in, die geheel overeen-



??? 30 komen met de beneden te beschrijven reuzencellen, ze zijn nueens scherp van den kiemblaaswand gescheiden, dan weer schijnenzij er geleidelijk in over te gaan. Deze laatste elementen liggenniet alleen daar, waar het ei nog met den uteruswand in contactis, doch ook dichter bij den embryonalen eipool, vaak geheelvrij in de, het ei omgevende massa. Voor het grootste deel zaldeze laatstbedoelde massa wel bestaan uit een door de fixatie-vloeistoffen in korreligen of dradigen vorm gecoaguleerde stof,waarvan de oorsprong moet gezocht worden in secreta der klieren,in transsudaten, waarschijnlijk ook voor een deel in veranderdecellige elementen van den uteruswand of bloed. Wij komen nu tot de bespreking van den wand van de vrucht-kamer zelf. In het terrein der beide, van vorige stadia bekende,mesometrale lobi is weinig veranderd; nauwelijks is de dikte vande mucosalaag toegenomen, evenzoo is het met den celrijkdomvan het weefsel. In klieren en vaten geen veranderingen. Hetepitheel is als vroeger, de crypten zijn dieper geworden (V 4). In het overige deel van den wand valt vooral op de veranderingin de ligging der

klieren, reeds boven besproken. De klierender mesometrale lobben ondervinden van de bedoelde processenden minsten invloed. De grootste veranderingen zijn te ver-wachten in de antimesometrale deelen. De â€žSchlussw??lste" van Pleischmann zijn enorm in dikte toe-genomen (V4); dilatatie heeft hier den groei nog niet achterhaald.Zij zijn bekleed met een cubisch epitheel (I 4 e^?.), waarvan decellen, die een helder plasma hebben, een naar verhouding grootenkern bezitten, die basaal of centraal ligt, fijnkorrelig is enmatig sterk gefingeerd. Blijkbaar is het de uitzetting van hetlumen, die van de vroeger smalle, hooge cellen de cubischemaakte. Hier en daar bestaat eene aanduiding van den vroegerbeschreven pseudo-haarzoom, terwijl vaak dergelijke massa alsom de kiemblaas liggen, hier tegen het epitheel gevonden worden.Het stroma bestaat uit een celrijk weefsel, perifeer dichter dancentraal: subepitheliaal (I 4 str.mod\'.) namelyk zijn de cellen uit-



??? 31 eengedrongen, er liggen holten tusschen, waarin hier en daar eenfijn balkje en verder een structuurlooze, soms fijn gegranuleerdestof; geleidelijk gaat dit over in het perifere weefsel (I 4 str. mod.),dat bestaat uit stervormige cellen, met uitloopers anastomoseerend,Waartusschen een dergelijke stof als in de meer centrale laag,doch in veel minder quantiteit. De, vaten zijn blijkbaar vermeer-derd; capillaria liggen vaak tot vlak onder het epitheel. De wanden van de â€žSeitenkammer" vertoonen de meesteeigenaardigheden. Eene enkele dezer (in verband staande met dei\'euzencellen) wordt beter afzonderlijk geschetst, waarom het hiervolgende alleen geldt voor de plaatsen waar deze zich niet bevinden. Het epitheel is geheel als dat der â€žSchlussw??lste": in eenÂŽnkele crypt heeft het nog het oude karakter van dicht opeen-gedrongen cylindercellen. In verband hiermede is merkwaardig opmerken, hoe mitosen hier aan de oppervlakte niet wordengevonden, in de klieren en crypten wel (ofschoon ook niet talrijk);dh\' zou steun geven aan de voorstelling, dat de epitheel-vermeer-dering plaats had door

opschuiving van uit de diepte van cryptenklieren. Het stroma vertoont hier een verdergaande differentiatie. Sub-epitheliaal liggen dicht opeengedrongen stercellen, als een voort-zetting van het weefsel der â€žSchlussw??lste", antimesometraaldeze zone het dunst. Daaronder ligt een, op dwarsdoorsnedehoefijzervormige, laag van een wijdmazig netwerk (V 4), dienaar de einden van de vruchtkamer eveneens in afmetingen af-iieemt, centraal en antimesometraal het dikst is en in den beneden-rand van de eikamer dus een schotel vormt met het dikste deelhet centrum van de plaats waar het ei ligt. Daar de struc-^uur ongeveer dezelfde is als in het volgende stadium, alleen in\'^mder ontwikkeling en tevens in dit laatste ?¨n ontstaan ?¨n d?Štailsdnidelyker zijn, is een beschrijving er beter van te geven bylatere stadium. I^e geheele stroma-cylinder van den uterushoorn is omgeven\'^\'^or een submusculaire laag fibrillair bindweefsel (V 4), waar-



??? 32 van de overgang in de meer centrale lagen zeer geleidelijk is.Haar dikte is betrekkelijk zeer gering. Ten slotte de streek der reuzeneellen, die boven werd uitge-zonderd van de beschrijving. Deze vertoont veranderingen inepitheel en stroma, naast het optreden van geheel nieuwe sub-epitheliale elementen. Deze laatste treden op ??f in groepen, diedan veelal niet met elkaar in verband staan, ??f in doorloopendelagen. Wellicht is het toeval, wellicht echter ook een individueeleeigenaardigheid, dat ik in een uterus in alle vruchtkamers denlaagvormigen bouw aantrof, in alle aanzwellingen van een anderenuterus daarentegen steeds slechts groepvorming in meer of minderuitgebreidheid. Dat uit de laatste de eerste zouden ontstaan lyktmij niet waarschijnlijk, aangezien de eerstgenoemde uterus veeljonger was dan de laatste. Deze elementen zyn te karakteriseeren, als veelkernige reu-zencellen van allerlei grootte. De kernen zijn niet steeds gelyk,noch in grootte noch vorm of bouw; in typische gevallen echterhebben zij een licht- of niet gekleurden, helderen inhoud, waarinmeestal ?Š?Šn zeer groote nucleolus ligt (I 8 r. k. gr.), ingebed ineen

nauwelyks zichtbaar, zeer schaarsch net van fijne draden metchromatine-korreltjes; de kernmembraan is steeds zeer duidelyk,terwijl de grootte van den kern veel aanzienlijker is dan dievan den nucleus van eene normale bindweefsel- of epitheelcel.In andere gevallen is de kern vele malen grooter dan normaal,grooter dan eene gewone cel zelfs, de nucleoli bereiken dan vaakde grootte van een gewonen kern, zijn soms twee of meer in getal(dan natuurlijk kleiner) en van zeer avontuurlijke vormen; danweer zijn de nuclei even groot of nauwelyks grooter dan nor-male kernen, hun inhoud bestaat uit een dichte chromatine-korrelmassa; in het kort, men kan overgangen vinden tot kernenvan geheel normaal karakter, vooral indien bij de laatste dechromatine meer in enkele korrels is samengepakt en de grootteiets is toegenomen. De massa, waarin deze reuzenkernen liggen,vertoont geen celgrenzen (I 8 r.z.l.), soms een aanduiding ervan; de



??? 33 grenzen der reuzencel zelf zijn meestal scherp, soms echter â€žver-wischt". De grondstof er van is in karmijn steeds zeer licht, inpicrokarmyn iets donkerder gekleurd; zij doet zich nu eens voor alshomogeen of uiterst fijn-korrelig, dan weer als een teer netwerk,de mazen waarvan homogene korrels liggen; soms zijn dezemazen zeer wijd, terwijl van een inhoud er van geen spoor iste zien (dit alleen in de uiterst licht gekleurde deelen); blijkbaarzijn het de in de maasjes liggende korrels, die de tinctie vanhet plasma bepalen. Deze zelfde massa\'s zijn het, waarvan hetVoorkomen in de coagulum-massa om de kiemblaas boven werd\'Vermeld. Wanneer nu een laagvorming van dergelyke reuzencellen isopgetreden, is het epitheel dat deze plaats bedekt niet meernormaal. Vervolgt men dit toch, gaande van normale plaatsennaar die der reuzencellen (I 8 links)., dan ziet men het eerst nogeen eindweegs over deze cellen voortloopen, dan beginnen zichonregelmatigheden te vertoonen, de epitheliumcellen wyken uiteen,â€?ie kernen liggen niet meer in ?Š?Šn rij, de celgrenzen worden min-*ier duidelijk, het

celplasma meer homogeen, donkerder, eindelijkontstaat een massa zonder duidelijke celterritoria waarin meer of\'ninder donkere epitheelkernen zyn ingebed. Enkele reuzenkernenbiggen onregelmatig hier tusschen verspreid, samenhangend met^e subepitheliale reuzencellenlaag; deze bestaat dan uit de be-schreven grondmassa, waarin, onregelmatig, hier en daar inkleinere of grootere groepen, de reuzenkernen liggen (I 8 r. c. l.).Overgangen tusschen de kernen van het epitheel en die der reuzen-cellen vond ik hier niet. De subepitheliale laag dezer laatstestrekt zich aan weerszijden noch een eind onder het normaleepitheel uit, houdt hier dan scherp op of gaat geleidelijk over inhet subepitheliale stroma; dit laatste geschiedt evenzoo aan debuitenzijde der reuzencellenlaag: het stroma is hier steeds ver-anderd (I 8 str. mod.): de stercellen liggen dichter opeengedrongen,het plasma is dichter en donkerder van structuur, de kernen zijniets gezwollen, het dichtst bij de reuzencellenlaag liggen de cellen 3



??? u vaak geheel tegen elkander aan; aan de buitenzijde is de over-gang van dit veranderde stroma in bet normale, zeer geleidelijk(I 8 Str.). In dit stadium vindt men de reuzencellen alleen subepitheliaal;waar het anders schijnt, vindt men in volgende sneden der seriesteeds verband met dekepitheel. De kiemblaas ligt op de plaats dezer reuzencellen steeds dichttegen den uteruswand; vaak is de eiwand (I 8 br.) verbonden dooreen brug met den wand van den hoorn: een plasmastrook,waarin zich reuzenkernen kunnen bevinden, naast hier en daareen uteruscelkern, die het embryo verbindt met de reuzenker-nenlaag; ook het veranderde epitheel legt zich dicht tegen denkiemblaaswand aan. Uit dit preparaat alleen is natuurlijk niet te zeggen, of dereuzencellen in de richting naar of van het ei gaan; de kernvormvan kiemblaas en reuzencellenlaag is zeker niet dezelfde, even-min trouwens als die van de uterusweefsels. Een bijzondere soort van verband tusschen reuzencellen eneiwand toont I 14. Hier ligt een strookvormige massa met reu-zenkernen uitgebreid over den kiemblaaswand, aan het ?Š?Šneeinde diep in de uterusmucosa gelegen,

aan het andere overgaandin den wand van het ei (I 14 kbl.-\\-r.c.)-, tusschen beide plaatsenbestaat alleen oppervlakkig contact, van een intiemer verbandvan de een met den ander is hier geen sprake; bij nagaan dergeheele serie blijkt het een in den uteruswand diep zittendeplaat te zijn, die alleen op een kleine circumscripte plaats inni-ger met den eiwand samenhangt. Buiten de â€ž Sei ten kam m er"liggen deze specifieke elementen niet. Stadium C. In ouderdom verschilt dit stadium (Y 5 en 6) slechts weinigvan het voorgaande. Toch zijn reeds belangrijke veranderingeningetreden. Deze uiten zich niet zoozeer in den uitwendigenhabitus van de vruchtkamer, die ongeveer gelijk is gebleven, als



??? 35 Wel inwendig, in den vorm van de holte en in de differentiatieder weefsels. Wat de eerste betreft, dilatatie en groei hebben hun invloediin ook sterker doen gelden in het mesometrale deel: het dwars-stuk van het T-vormige lumen (of liever wat dit vroeger was) isin de breedte grooter geworden. De â€žSchlussspalte" is meer ge-compliceerd veranderd (V 5). Vooreerst is de wijdte ervan toe-genomen over de geheele lengte der spleet; de uitzetting vanhet lumen heeft, beneden beginnend, telkens verder een stukvan de overhangende â€žSchlussw??lste" naar buiten gedrongen,Zoodat het promineerende deel der wallen hooger en hooger komt,iiaarmate de wijdte der â€žSchlussspalte" toeneemt; eindelijk wordtdus meer en meer van de spleet opgenomen in het lumen derÂ?Seitenkammer", indien men tenminste de grens hiervan metEleischmann (\'93) wil bepalen door de uitbreiding der â€žSchluss-w??lste"; ten slotte wordt hier zoo de verbinding van â€žSeitenkam-en â€žPlacentarh??hle" niet meer zooals vroeger gevormd dooreen eng, lang kanaal, maar door een korte, breede,

ringvormigeopening, waarbij de â€žSeitenkammer" zelf iets wijder, vooralechter veel hooger is geworden, ^an den T-vorm van het lumen is nu in het midden der vrucht-kamer niet meer dan een aanduiding te zien. Vervolgt men dezeholte echter naar de eikamereinden, dan ziet men duidelijker enâ– ^^idehjker den ouden vorm te voorschyn treden, totdat hy inhet begin der verbindingsstukken tusschen twee eikamers geheelhersteld. Duidelijk is dan de komvormige depressie, waarinhet ei geherbergd is, als een aanhang a. h. w, te zien, tevens hoehaar invloed op den vorm van de rest van het lumen naar debinden der vruchtkamer afneemt; alles een gevolg van het anti-mesometrale en centrale begin van groei en dilatatie, in alle\'"ichtingen zich van dit punt af uitbreidend. Voor den wand heeft deze uitzetting een verdunning tenge-volge gehad; het meest opvallend is dit in de â€žSchlussw??lste".^e uitzetting, die met den groei een waaiervormige uitspreiding



??? 36 van het geheel teweeg heeft gebracht, beperkt zich nu tot datdeel van den hoorn, waartoe zij zich nu hadden uitgebreid; zijzetten zich dus nu niet voort op verder in de as gelegen deelen,maar nemen alleen in intensiteit toe. Gevolg hiervan is, dat deeerst meer spoelvormige vruchtkamer, die meer geleidelijk in deverbindingsstukken overging, nu meer en meer bolvormig wordt,meer en meer antimesometraal begint uit te puilen (II 23),scherper en scherper zich afteekent tegenover de dunne verbin-dingsstukken. Voor de einden der vruchtkamers vloeit hieruit eene eigen-aardige verhouding voort: de â€žSeitenkammer" begint ook in derichting van den as van den uterus meer uit te puilen benedende verbindingsstukken, wat inwendig correspondeert met eenoverwelven van het ei, over een kleine strook, door de mucosa.Op een dwarsdoorsnede door dit deel van de vruchtkamer, geeftdus dit proces twee boven elkaar liggende holten te zien: debovenste is die van het verbindingsstuk, de benedenste die derâ€žSeitenkammer", de eerste is T-vormig, de tweede rond; geneledig, deze bevat de kiemblaas. In dit stadium is de slijm-vliesplooi,

die beide scheidt nog kort, later wordt deze echterlanger en langer. De crypten zijn in dezen tijd sterk gewoekerd; vooral aan deeinden der eikamer is dit opvallend, waar de dilatatie ze nietnivelleerde, of de groei ze uiteendrong. Bij de ontwikkeling der bestanddeelen van den wand hebbende klieren en vaten geen veranderingen ondergaan, evenmin alshet dekepitheel, dat ook hier mesometraal dichter is gebouwddan aan de tegenovergestelde zijde, waardoor het boven donker-der schynt dan beneden. Bij de monding der glandulae in decrypten veroorzaakt het veelal heldere klierepitheel gewoonlijkeen scherpe grens tegenover het donkere epitheel der crypten. De mesometrale lobi van vroeger vertoonen een groote ontwik-keling der crypten (V 5): deze zjjn nu lang en smal, alle evendiep, als ge??nsereerd op een cirkelboog; de wanden, waardoor



??? 37 zy gescheiden worden, zijn regelmatig, dun, alle parallel; opdwarsdoorsnede, door het midden der vruchtkamer, geven zij^en indruk van stalagmieten die van een gewelf afhangen; naarhet einde der eikamer echter treft de doorsnede ze scheef, zoodatzij hier een wijdmazig netwerk schijnen te vormen. Het cryptepitheel is hier ongeveer gelijk gebleven, geen sporenVan rekking door dezen sterken oppervlaktegroei vertoonen zich.Set stroma heeft zich meer gedifferentieerd: submusculair ligteene smalle zone fibrillair celrijk bindweefsel, waarop naar beneden^elgt een eveneens smalle laag zeer celrijk weefsel, zoo goed alsZonder intercellulaire stof, ten slotte ligt over de basis der cryp-ten een zone celrijk bindweefsel, waarvan de zeer smalle, celligeelementen, in tangentiale richting sterk gestrekt zijn, evenalshun kernen. Te zamen zijn deze lagen dikker dan de in het vorigestadium epitheel en muscularis scheidende zone, ofschoon nietVeel. De wanden der crypten bestaan uit een celrijk bindweefsel^an niet bijzonder karakter. In de â€žSchlussw??lste" en de vroeger hiertoe behoorende

deelen^er â€žSeitenkammer" worden de crypten wijder en plomper, desmeer hoe verder naar beneden ze liggen. Het stroma bestaatkier uit polygonale aaneensluitende cellen met duidelijke celgren-zen (I 6 sir.), een sterk kleurend plasma en ronden, korreligenkern. Van de muscularis is dit gescheiden door een smalle zonefibrillair bindweefsel. Verder naar beneden in de â€žSeitenkammer"ligt (V 5) subepitheliaal (alweer zijn hier de plaatsen der reuzen-bellen van de beschrijving voorloopig uitgezonderd) een smalle,onregelmatige strook grootte polygonale cellen met korreligplasma, die zich minder met de gewone plasmakleurstoffen tin-geeren en een vrij grooten ronden kern bezitten, die doffer enOnregelmatiger is dan elders; de geheele zone maakt een matten,â€?degeneratieven indruk. Omgeven is deze zone (V 5) door de hoef-ijzervormige, wydmazige, in het vorig stadium alleen vermeld,deze weer door de submusculaire van fibrillair bindweefsel, waarin??n intusschen kleine vacuolen zijn opgetreden (V 5).



??? 38 Vervolgt men, in een dubbelgekleurd praeparaat, het stromader â€žSohlussw??lste" naar de hoefijzervormige, vvrijdmazige zone,dan ziet men (I 6 str. mod.), hoe gaandeweg de donkere lijn-vormige grenzen tusschen de cellen zich verbreeden, het plasmavan vele cellen zich ongelijk kleurt, hier lichter, daar donkerder,ten slotte er vacuolen in optreden, terwijl ook de kern lichter enlichter van kleur wordt en de donkere plasma-gedeelten schijnente versmelten met de intercellulaire donkere massa\'s; iets laterziet men, hoe deze veranderde cellen groepvormig omgevenblijven door balken van normale cellen (I 6 die nu iets meergerekt schijnen, hoe ten slotte maasjes en mazen van verschillen-den vorm ontstaan (I 10), gevuld met een licht gekleurde, homo-gene of fijn korrelige stof, waarin hier en daar nog een kernligt en begrensd door celbalkjes. Hoe verder men antimesome-traal in dit weefsel voortgaat, des te grooter ziet men de mazenworden, des te lediger meestal tevens; fijne draadjes en eenlichte, fijnkorrelige massa, naast een enkelen kern, vullen tenslotte de mazen (111 A" en h\'): men is dan in het centrum vanhet hoefijzer

aangekomen. Soms ligt een bloedvat te middenvan dit weefsel; de endotheelwand is dan omgeven door eenenkele cellaag (celbalk) waarvan vier of vijf dunne balkjes uit-stralen, die wijde mazen omgeven: door deze balkjes is het vata. h. w. opgehangen in de groote holte. Het lijdt geen twijfel,dat oedeem by het tot stand komen van dezen eigenaardigenbouw een grooten rol speelt. Verder duiden echter de verande-ringen aan cellen en kernen van de omringende weefsels, die erin overgaan, op een degeneratie van deze elementen bij de vor-ming der mazen. Wellicht is een groot deel van den inhoud doorde behandeling (alcohol, water, enz.) uitgetrokken, men zou dusmisschien in versche preparaten hier vet, glycogeen enz. mogenverwachten. Dezelfde processen spelen zeker wel een rol bij een, vooralbij dubbelkleuren, sterk in het oog vallende verandering van hetsubepitheliale weefsel in sommige deelen van de â€žSeitenkammer"



??? 39 (I 15): uitgestrekte, donker groene, bijna homogene massa\'sbiggen hier in het stroma (I 15 syp.) tot vlak onder het normaleopitheel, aan hun omtrek met allerlei uitloopers, die tusschen deOmringende stromacellen overal indringen. Van een maasvorming^et balken is hier geen sprake. In deze massa\'s liggen naast enkelebellen met weinig plasma en donkeren kern, enkele kleine, bijnahomogeen gekleurde kernen en een enkel weefseldraadje. Veelal^^ggen zij symmetrisch aan beide zijden van de â€žSeitenkammer" inof twee papillen. Resten nog de veranderingen in den â€žSeitenkammer"-wand,Waar de reuzeneellen liggen. In bedoelde uteri vond ik steeds de nu te bespreken massa\'sgroepen, nooit tot twee symmetrisch liggende lagen gevormd.Sun bouw is in hoofdzaak dezelfde als de vroeger beschrevene.Alleen enkele bijzonderheden zijn nog de vermelding waard. De grondstof, waarin de reuzenkernen zijn ingebed, gaat vaakgeleidelijk van de besproken, fijn-korrelige structuur over in eenNetvormige, waarbij de mazen naar de peripherie grooter en grooterWorden, ten slotte afmetingen

krijgen van de orde eener gewonede mazen zijn duidelijk begrensd door schijnbaar structuur-looze, zeer dunne lamellen, die veelal overgaan in de grenzenâ€?^ei* naburige cellen; de vorm der mazen is meestal rond of veel-hoekig, hun inhoud is schijnbaar niets of een fijn-korrelige stof,die van het plasma der reuzencel. De grens tegenover het^Uigevende weefsel is veelal zeer vloeiend, soms zeer scherp.I^e kernen vertoonen de grootste verschillen van het beschreventype, soms zou men zelfs van alle overgangen tot normalekernen kunnen spreken, zoowel in grootte, als bouw en rang-schikking der chromatinekorrels. Een verband met epitheel ziet men vaak: de groote kernen??en in ?Š?Šn plasmamassa met normale of gedegenereerde epi-theelkernen, elders weer vindt men hetzelfde met bindweefsel-^^elmassa\'s, soms beide gelijktijdig. Soms is het verband met het omgevende weefsel eenigszins



??? 40 anders (I 7,12): in de onmiddellijke omgeving zijn de cellengrooter, polygonaal, met fijn-korrelig, vrij donker gekleurdplasma (I 12 str. c. mod.), de kern van deze cellen is eveneensgrooter, de chromatine is in enkele, soms ?Š?Šn, grootere korrelsbijeengepakt (I 12), de rest van den nucleus is ongekleurd ofdiffuus licht getint. Deze cellen, overigens steeds scherp begrensd,missen vaak hun grens tegenover de reuzencellen, elders liggenzij voor een deel omgeven door de grondstof der reuzencel(I 12 ing. e.), soms is alleen de kern met een klein plasmalaagjenog vrij te vinden in de reuzencel (I 7 ing. c.), die bijna, op eenkleine rest na, de geheele cel heeft verzwolgen, naar het schijnt. Aan de lumenzijde, ligt op het epitheel een zelfde coagulum-massa als om het ei (I 13), bestaande uit een korrelige substantie,vrij donker getint in plasma-kleurstoffen, in intiem verband methet epitheel, die hier en daar een cel- of kernrest bevat. Ookmet deze massa vertoont de reuzencel verband: soms is over eengrens van plasma der reuzencel tegenover deze massa niet tespreken, men weet niet of de reuzenkernen in de eene dan welin de andere massa

liggen (I 12 c. z.). Vaak verheft het niveau van een reuzenzel zich een weinigboven de epitheel-oppervlakte, elders is dit nog veel sterker;soms ziet men nog slechts een dunne verbinding van de massamet den uteruswand, terwijl ook vry in de coagulummassa ofop de kiemblaas, dergelijke celmassa\'s te vinden zijn (I 8 r. z.)(echter nooit buiten het â€žcoagulum"). Eens zag ik, hoe eenreuzencel het epitheel als een deksel aflichtte en half in hetlumen van den uterus vrij uitstak. Eenig verband der reuzencellen tot een ander orgaan vanden uteruswand, in het bijzonder tot bloedvaten, zag ik in ditstadium nergens. Men heeft zich niet voor te stellen, dat progressieve processenin den uteruswand de eenige zijn, als gevolg van de aanwezig-heid van het zich ontwikkelende ei in de vruchtkamer. Er naasttreden regressieve op, zoowel in epitheel als stroma.



??? 41 In het dekepitheel uiten deze zich hierin, dat op vele plaatsenonder donkerder tinctie van het celplasma, sterker kleuren vanâ€?ien kern met verdeeling van het chromatine in zeer fijne kor-i\'eltjes over den heelen kern (II 16a) of het vormen van enkelegrootere klompen, de celgrenzen verdwijnen. Het epitheel vormtâ€?^ns een symplasma (II 16). In het stroma is een veel voor-komende vorm van degeneratie, het diffuus donkerder worden^^â– n den kern, terwijl het plasma verdwijnt (vettig degenereertdoor alcohol enz. ge??xtraheerd hij behandeling?) zoodat een2eer typisch beeld ontstaat; de celgrenzen blijven hierbij bewaard. I^eeds boven werd gewezen op het voorkomen van reuzen-tornen in de plasmamassa van het gedegenereerde epitheel; dezeVermenging der elementen van den wand gaat vaak z???? ver,\'^^t men bindweefsel- en epitheelprodncten vindt liggen gemengdiiiot deelen van een reuzencel, terwijl de geheele gemengde massahet lumen uitpuilt (I 5). I^e kiemblaas zelf geeft in dit stadium tot geen opmerkingen ^^nleiding: bouw en aard van cellen en kernen zijn over het

^%emeen gelijk aan die van het vorig stadium. Omgeven is zy ^oer door de â€žcoagulum"-massa, die met plasma-kleurstoffen zichvry sterk kleurt. Haar bouw is als vroeger korrelig of fijn-net-Voi\'mig^ waarby de mazen gevuld zijn met een homogene massa,^aar het lumen is de grens van het â€žcoagulum" steeds zeerScherp; bij dubbelkleuring is het opvallend hoe de buitenste zoneÂŽfvan helder-rood (I 13), de rest blauw-grijs gekleurd is; de^\'\'i\'Uctuur dezer buitenste zone is grof korrelig (I 13 c.r.5;.), inÂŽnkele gevallen is nog de samenhang ervan bewaard gebleven"iiot het uterus-epitheel (I 13 ps.h.z) in dier voege, dat de vroe-beschreven pseudo-haarzoom zich er in voortzet. Vaak vindtduidelijke cellen, kernen of resten daarvan te midden deriiiassa (Il3c.c.). Met het epitheel is, behalve reeds aan de uit-^iteinden van het â€žcoagulum" met den â€žhaarzoom", overal hetVerband zeer innig. Eigenaardig is dat, terwyl de massa zichVer Voorbij de ligplaats van het ei op het uterus-epitheel voortzet.



??? 42 dit steeds alleen aan die zijde geschiedt, waar de kiemblaas ligt,de andere zijde er steeds vnj van is. Dit alles wijst erop, datnaast transsudaten enz. nog epitheelproducten deel hebben aanden opbouw van het â€žcoagulum", terwijl het aandeel der klier-secreta duidelijk wordt, doordat deze laatste zich overal, waarzij in de glandulae zichtbaar zijn, in de massa voortzetten. In dit omhullende â€žcoagulum" liggen by oudere exemplarenvan dit stadium klompen, waarvan een deel identiek is wat bouwbetreft met de reuzencellen, reeds boven besproken. Soms gaathet plasma dezer massa\'s vloeiend over in het omhullende â€žco-agulum" , een enkele maal vindt men er een reuzenkern ge??so-leerd in, elders allerlei chromatine-korreltjes, wellicht o. a. uitdeze ontstaan. Behalve bovengenoemde, liggen er vaak plasma-klompen in met homogene of uiterst dicht-korrelige en kleinerekernen, die geheel doen denken aan klompen symplasma epitheliale;ook hiervan zijn vaak de grenzen onscherp, zij lossen waar-schijnlijk in het â€žcoagulum" op. Al deze in het â€žcoagulum" liggende massa\'s hebben vaak eenverband met den eiwand; voor het

grootste gedeelte scherp ervangescheiden, gaan ze er vaak op een circumscripte plaats vloeiendin over, zoodat van een grens van beide geen sprake is. Yerschilin gedrag der beide soorten dezer massa\'s vond ik nergens. Eenenkele maal zag ik op de contact-plaats de trophoblastcellensterk gezwollen uitpuilen boven het niveau van den eiwand, ter-wijl de periphere deelen dier cellen geheel opgingen in den plasma-klomp ; alles wellicht wijzend op resorptie dezer massa\'s door dentrophoblast. Stadium D. Dilatatie en hyperplasie zyn in de vroeger beschreven richtingvoortgegaan; eveneens is de differentiatie der weefsels verder ge-gaan; zij leiden tot nieuwe vormingen. Uitwendig bestaat weinig verschil met het vorige stadium: devruchtkamer is iets grooter, iets scherper van de verbindings-



??? 43 stukken gedifferentieerd, terwijl deze laatste wat meer van hunOorspronkelijke richting zijn afgebogen. Inwendig vertoont de oudste vruchtkamer van dit stadium (V de verstgaande veranderingen door de dilatatie: in het mid-den is Yan de â€žSchlussw??lste" niets meer te zien, de dwars-doorsnede van het lumen heeft den vorm van dien eener afge-knotte Pyramide met basis antimesometraal en waarvan de be-grenzende vlakken gebogen zijn. Verder naar de uiteinden herstelt zich weer de T-vorm van hetInmen meer en meer, nadat zich achtereenvolgens alle lumen-Vormen van vroeger beschreven stadia hebben voorgedaan, alleendit onderscheid dat de crypten, hier schuin getroffen, bui-tendien een laag gesloten polygonale holten te zien geven. â€žSei-tenkammer" en â€žPlacentarh??hle" zijn dus in het midden nietâ– ^eer gescheiden. â€žSchlussw??lste" en â€žSchlussspalte" zijn hier \'^\'erdwenen. ^en meene nu echter niet, dat hierdoor alle afscheiding tus-ÂŽchen dat deel van den uteruswand, dat reeds door het ei inheslag werd genomen en het overblijvende, meer

mesometraalgelegen deel, in het vervolg is verdwenen. Integendeel, in ditstadium vinden wij het ontstaan van een nieuwe grens, die toteind der graviditeit zal blijven bestaan en waarvan de spo-reeds vroeger waren te vinden. Zoowel in het verloop der begrenzingslijn van het lumen alsden bouw van den wand, is deze afscheiding duidelijk. Voorzoover toch antimesometraal de depressie is ontstaan, diehet ei herbergt, voor zoover dus de kiemblaas zich tegen denuteruswand heeft aangelegd, zijn door de dilatatie de cryptenverdwijnen gebracht (V 6 en 7), slechts hier en daar geeftÂŽeii breede bocht hun vroeger bestaan nog aan. Mesometraal hiervan bestaat echter de primitieve toestand,niet veranderd door dilatatie, voort: talrijke crypten dringen inweefsel binnen. Beide afdeelingen zijn gescheiden door eenkorte overgangszone, waarin de crypten gaandeweg wijd en



??? 44 ondiep worden. Het proces, dat dit veroorzaakt bestond reedsvroeger, de bedoelde grens is dan ook in vorige stadia reeds tovinden, echter zijn het dan de overhangende â€žSchlussw??lste" nog,die als sterkste afscheiding iniponeeren, getuige de door Fleisch-mann voorgestelde terminologie. In den bouw van den wand duidt de differentiatie der gewoe-kerde weefsels nu ook in het stroma deze grens aan, in hoogtegeheel overeenkomend met dien in het verloop der lumen-begren-zingslijn (V 6 en 7). Mesometraal van deze scheiding is weinig verschil in den bouwder weefsels in vergelijking met het vorige stadium te vinden.Alleen zijn de vaten duidelijk in aantal toegenomen, vooral aande peripherie: zij bestaan hier overal uit een endotheelbuis,zonder eenigen verderen wandsteun. Antimesometraal heeft de differentiatie weefselvormen ontwik-keld, die in het vorige stadium geheel onbekend waren. Beschouwen wij den wand hier nu laag voor laag. Het epitheel(II 16) begint ter hoogte van de â€ždifferentiatiegrens" (gelijk ik inhet vervolg bovenbedoelde afscheiding zal noemen) reeds te veran-deren ; niet steeds is de aard (of graad) dier

metamorphosedezelfde. Meestal bestaat zij hier in een zwelling van cellen enkernen (II 166), tevens een helderder worden van het plasma,terwijl een periphere, donkerder zone blijft bestaan, de kernapicaal of centraal komt te Hggen en zijn korrelige, vrij donkerestructuur blijft behouden. Verder antimesometraalwaarts wordthet epitheel onregelmatiger (II 16c), de vorm van cellen enkernen eveneens: het plasma kleurt zich met karmijn licht rood,met plasmakleurstoffen zeer intensief, wordt meer homogeen,terwijl de celgrenzen onduidelijk worden en ten slotte verdwijnen;de kernen worden veelal pycnotisch (II 16(^), meer en meerhomogeen gefingeerd, terwijl fragmentatie geen zeldzaamheid isen onregelmatige, niet scherpe, uitvloeiende grenslijnen vaakwijzen op oplossing in het plasma. Zoo ontstaan klompen enstrooken symplasma epitheliale aan de antimesometrale zijde van



??? 45 â€?iÂŽ vruchtkamer, terwijl de intensiteit der veranderingen toe-neemt naar het centrum van deze streek; ten slotte is hier endaar van het epitheel geen spoor meer te zien (V 6 en 7), eenproces van resorptie, dat in de oudste eikamers van dit stadiumblijkbaar reeds heeft geleid tot een byna geheel verdwijnen vanket dekepitheel in dit deel van de vruchtholte. Het stroma bestaat uit verschillende lagen. De rest van denstromacylinder omgeeft submusculair een zone zeer celrijkfibrillair bindweefsel, met weinig intercellulaire stof: cellen enkernen zijn klein, spoelvormig, de kernen fijnkorrelig en vrijdonker getint, ongelijk van vorm. Yrij talrijk beginnen tusschendeze cellen en kernen op te treden kleine, donkere elementenspoelvorminge, zeer donkere, dicht-korrelige kernen ennauwelijks zichtbaar plasmalichaam. Het voorkomen dezer elemen-ten beperkt zich in deze laag tot de antimesometraal van deâ€?iifferentiatiegrens gelegen deelen. Talrijke ruimten zonder her-kenbaren inhoud liggen er in, vaak het geheele weefsel oplossendbalkjes van verschillende dikte, die kleine mazen omgeven,t^at in

jjgi; ontstaan van dezen toestand oedeem een grooten rolspeelt, komt mij zeer waarschijnlijk voor, van degeneratie vaneellen of kernen vond ik hier niets, de ruimten bevatten bijna^eoit een kern. ^e meest typische zone voor dit deel van den vruchtkamer-Wand, ligt hierboven (V 6, 7). De cellen (II 19 dec) zijn hiergroot, polygonaal van vorm, liggen geheel tegen elkaar, door\'^\'lidehjke grenzen gescheiden. Regelmatig over de geheele celVerdeeld ligt het zeer fijn-korrelige plasma, dicht van bouw, zeergelijkmatig van kleur in alle cellen, waardoor de geheele laag eenmatte, gelijkmatige tint krijgt. De kernen zijn groot, rond, korre-bleek van kleur, vallen weinig in het oog, blijkbaar door^et bedekkende, dichte plasma; ook zij zijn in alle cellen zeergelijk van vorm en bouw. Overgangen tot de periphere, bovenbeschreven laag bestaan overal in een zeer smalle tusschen beide^^ggende zone. Als gevolg van het feit, dat de sterkste dilatatie



??? 46 antimesometraal is, zijn de cellen op deze plaats eenigszins spoel-vormig, tangentiaal gerekt, overigens echter van geheel gelijkkarakter. Deze laag zal ik in het volgende â€ždecidua" noemen. Lumenwaarts van deze laag veranderen de cellen (II 19 dec.mod.): het plasma wordt lichter, hier en daar treden er â€žvacuolen"in op, de kern komt duidelijker te voorschijn, nu bleek metspaarzame chromatinekorreltjes, meer en meer neemt de grootteder vacuolen toe, evenzoo de verdunning van het plasma, totdatten slotte behalve de kern ongeveer niets meer binnen de cel-wanden blijft bestaan, terwyl ook deze nog later vaak verdwijnt.Het resultaat is dat, subepitheliaal van de decidua niets is over-gebleven dan een systeem van kleine holten, zonder inhoud,begrensd door bijna ongekleurde, schijnbaar structuurlooze dunnelamellen; soms ligt op deze laatsten nog een bleeke kern. Alsuitdrukking van het mindere weerstandsvermogen dezer ledigeholten zijn zij meer gerekt, ook meer mesometraal, daardoorsmaller en meer spoelvormig; geheel antimesometraal zijn dewanden ervan vaak geheel op elkaar gedrukt. Hierdoor is tevensdeze laag

op de laatstgenoemde plaats dunner dan dichter bij dedifferentiatiegrens. Dat deze holten in de preparaten ledig zyn, bewijst natuur-lijk allerminst dat zij het in vivo ook waren; echter wijst hieropwel het geheel tegen elkaar liggen van vele lamellen, iets dat vooralin latere stadia antimesometraal veel voorkomt. Of zy echterdichter bij de differentiatiegrens niet met vet of glycogeen warengevuld, laat zich niet uitmaken zonder opzettelijk met het oogdaarop geconserveerde objecten, iets wat de omvang van hetmateriaal mij niet toeliet te doen. Gaat men de uitgebreidheid dezer lagen na, dan blijkt het, datzij schalen vormen om het lumen van het antimesometrale deelder vruchtkamer, schalen die zich uitstrekken tot de differentiatie-grens, hier overgaand in mesometrale, nog niet gedifferentieerdeweefsels. Dit is de reden waarom ik dezen naam in het volgendevoor die grens zal gebruiken.



??? 47 vinden zoo de uterusholte op de plaats waar het ei zich\'^iitimesometraal heeft vastgezet verdeeld in twee??n (Y 7): be-Ueden een ongeveer bolsegmentvormige uitstulping, die het ei^??ngeeft en waarvan de wand in verschillende weefselvormen isgedifferentieerd, voor zoover de kiemblaas tegen den wand ervan^an ligt (ontstaan van een differentiatiegrens); daarboven looptUteruslumen s. str, overheen, waarvan de wand nog weinig\'^e^\'andering heeft ondergaan, terwijl de kiemblaas als een koepel^^??igszins in het lumen ervan uitpuilt. Ter vermijding vanomschrijvingen, wil ik in het volgende de eerstgenoemde holteNoemen â€žbeneden" â€”, â€žomphalo??de" â€”, of â€žantimesometrale"bolte, de laatstgenoemde â€žuteruslumenrest", of â€žbovenholte".^??\'agen wij nu, hoe het verband is van de weefsels in dit sta-in <jen wand der omphalo??de holte gevonden met die uitvorige stadium, dan is het moeielijk daarop een antwoordgeven; inderdaad heb ik geen aanzwelling kunnen vinden,^^arin die overgang duidelijk is te zien, in het vorige zijn debeschrevene nog in vollen bloei, in het nu

besproken, zijni\'eeds geheel vervangen door volkomen ontwikkelde andere.Waarschijnlijkst echter acht ik het, dat, evenals alle proces-in deze stadia, antimesometraal in het centrum de subepithe-cellen zich beginnen te veranderen in deciduacellen en vaneruit in alle richtingen dit proces zich uitbreidt; dat dan, weerhet midden aanvangend, deze cellen beginnen te degenereeren^Nder vorming ten slotte der bovenbeschreven holten en ook ditProces van hieruit in alle richtingen voortschrijdt, zoodat eindelijkVerschillende schaalvormige zones tot ontwikkeling zijn ge-\'^O??ien. Hierbij is het duidelijk, dat de oudste gedeelten hetNieest centraal en beneden liggen; hier zijn dus de deciduacellensterkst in holten veranderd, hier heeft dus de rekking doorÂŽ dilatatie den sterksten invloed en is de laag het dunst; dezeNeemt gaandeweg in dikte centrifugaal toe, naarmate de vormingenJ^Nger zijn^ j^gg^, weerstand kunnen bieden en de rekking dustegenstand ondervindt.



??? 48 Wat is er nu echter geworden van het wijdmazige weefsel uithet vorige stadium? Het komt mij niet onwaarschijnlijk voor, datde door de verandering in de decidna ontstane zwelling der cellengepaard met de rekking door de dilatatie de holten heeft doenverdwijnen, waarschijnlijk onder uitpersing en resorptie van deninhoud; tevens is het oedeem van suhepitheliaal naar de peri-pherie uitgebreid, heeft nu de submusculaire zone bereikt, terwijlde intensiteit intusschen is afgenomen, daar het proces in delaatste periode van zijn bestaan is. Tevens begint het optredenin deze submusculaire zone van de kleine en donkere kernen,die later, als de vacuolenvorming geheel is verdwenen, de over-hand krijgen, waardoor de in latere stadia steeds bestaande,donkere, subdeciduale laag tot stand komt. Dat het proces der deciduavorming enz. in de richting vansubmusculair naar het lumen zou zijn voortgegaan is onwaar-schynlyk, omdat dan niet duidelijk is, waarom de subepithelialeholten van het laatst beschreven stadium juist hier liggen. Bui-tendien is in latere stadia een voortgaan van het proces van bin-nen naar buiten, dus een verbruik van

decidua aan de opper-vlakte en een telkens voortgezette nieuwvorming er van peripheer,duidelijk waar te nemen. Wat de quaestie betreft van de beteekenis van het verdwijnenvan den decidua-celinhoud, evenals van de mazen van het invorige stadia voorkomende wijdmazige weefsel, het is zeker zeerwaarschynlijk, dat de kiemblaas een groot aandeel heeft aan deresorptie van die massa\'s, die wellicht ten gevolge van de druk-king door de rekking bij de dilatatie in de weefsels ontstaan,worden uitgeperst, wat wel niet anders kan dan in het lumen. Reuzencellen zijn ook in dit stadium vertegenwoordigd (H 17),echter ook deze in anderen vorm. Hier en daar vindt mensuhepitheliaal (waar in andere exemplaren van dit stadium hetepitheel geheel verdwenen is, vrij het lumen begrenzend (II 17c),smalle, zeer donkere (karmijn, plasma-kleurstoffen) plasma-strooken vaak van vrij aanzienlijke lengte, niet met elkaar samen-



??? 49 hangend (II \\lh). Ook onder het epitheel der klieren kan menvinden. Soms zyn ze meer klompvormig, hreed en minderdonker. Er in liggen de bekende reuzenkernen, van geheeldezelfde structuur als vroeger, soms eenigszins gerekt (II \\lh).Het valt dus niet te betwijfelen dat deze reuzencellen dezelfde^BQ als die uit vorige stadia, alleen eenigszins veranderd watbetreft kleuring en uitwendigen vorm, vooral daar alle overgangenbestaan. Ook hier vindt men soms een reuzenkern in ?Š?Šn plasma-inassa met epitheeikernen in verschillende stadia van verandering,opvallend is nu echter in dit tijdperk het voorkomen van reu-zencellen van geheel gelijken vorm, uiterlijk en structuur diepin het stroma, geheel buiten den samenhang met eenig epitheel;eenmaal vond ik ze zelfs tusschen de lagen der muscularis! Wathet verband betreft met andere weefselelementen of structuren,boven werd reeds gewezen op verband met epitheel; elders schijnt\'iit te bestaan met bindweefselcellen, een enkele maal scheenhet mij toe, dat ze subendotheliaal lagen, (soms zelfs zonder datÂŽndotheel te zien was), of aan

de spits van een jong vat inlording; echter waren dit uitzonderingen en in geen geval washet evident, In hun verhouding tot de kiemblaas gedragen zijZich nu eenigszins anders: nooit tenminste zag ik nu dergelijke"nassa\'g op den eiwand liggen; wel gedeeltelijk of geheel in het^iiaien uitsteken. Niet zelden vertoonden zij allerlei veranderingenVan structuur, soms een fragmentatie van de geheele cel; vaakseheen het tot oplossing te komen (II \\ la): het plasma was bijnaontkleurd. netvormig, de kern uiterst bleek en onregelmatig wat chromatine betreft. de kiemblaas, die behalve toename in grootte, een beginVan ontwikkeling van mesoderm vertoont, ectodermcellen bezitgrooten nucleolus, terwijl de trophoblastcellen vaak gelijkv^n aard zijn, ligt weer een massa die aan den eenen kant^ordt gevonden op het epitheel van crypten en lumen, waarbestaat uit een weinig gekleurde, fijnkorrelige of dradigeaan den anderen kant echter meer is samengesteld uit 4



??? 50 groote zeer donkere, homogene korrels, die zich ook overal tus-schen en in de trophoblastcellen bevinden. Blijkbaar is dit alleseen verschillend gecoaguleerde massa, ontstaan uit transudaten,kliersecreta, producten van epitheel (oplossing van symplasmaepitheliale) en decidua (inhoud de deciduacellen), leucocyten(vaak waar te nemen als smalle kernen tusschen de epitheel-cellen, zonder groot plasma-lichaam), die door het groeiende eiwordt geresorbeerd, getuige de in en om de cellen van den wandgelegen dergelijke massa. Ten slotte een kort woord over de vaten en klieren. Mesome-traal zjjn de vaten wijd en sterk in aantal toegenomen (of eerstzichtbaar geworden door uitzetting?) Antimesometraal liggenperipheer de grootere, verwijdde vaten, dichter bij het lumenheeft (buiten de decidua voor het grootste gedeelte!) een sterkenieuwvorming plaats: wigvormige, smalle, uit kleine cellen be-staande uitstulpingen van capillairen, die het dichtst bij het lumenvan het vat hol zijn, verder hiervan verwijderd massief, vindtmen overal. De klieren zyn overal in de omphaloide holte naar de peri-pherie verdrongen; in het lumen vindt men

allerlei producten,vaak zich zeer sterk kleurend, opvallend vaak als bloed; cellenen kernen of restes er van, maken een deel van dezen inhouduit, terwijl vaak bekercelvormen zijn waar te nemen. Dicht bijde oppervlakte zijn de klierepithelia veranderd in denzelfden zinals de cellen van het dekepitheel, in de klierholte liggen de pro-ducten van dit proces als symplasma of verdere stadia van op-lossing van dit laatste. Mesometraal is van deze laatste, dege-neratieve verandering geen sprake, bestaat alleen de voor dittijdperk normale secretie. Daar in het volgende stadium de reuzencellen, zooals in voor-gaande stadia beschreven, niet. meer voorkomen, komt het mijgewenscht voor, hier hun beteekenis en afstamming te bespreken. In hoofdzaak bestaan twee mogelijkheden voor hun oorsprong:



??? 51 foetaal of moederlijk, in het laatste geval kan epitheel, bind-weefsel etc. of meerdere te zamen, de reuzencellen vormen. De theorie van den foetalen oorsprong is voor Spermophiluscitillus, een aan Sciurus verwante soort, waarschijnlijk gemaaktdoor Rejsek (\'03). Hij zag hierbij een â€žsyncytium" door de kiem-blaas suhepitheliaal uitgezonden, zich met de bloedvaten in ver-band stellen, later bij den aanleg der placenta atrophieeren en tegronde gaan. Schoenfeld (\'03) vond iets dergelijks voor het konijn,echter kwamen hier geisoleerde reuzencellen voor, terwijl later2ich uit deze de â€žmonstre cells" ontwikkelen die in het laatstder zwangerschap hier zoozeer de aandacht trekken. Daar ik niet alle stadia bezat, zooals Rejsek en Schoenfeldden oorsprong der reuzencellen by Sciurus te kunnen vast-stellen, zou men, de leemten aanvullend, het volgende bij SciurusVolgens deze theorie kunnen verwachten: aan den trophoblastontstaan knoppen, die het epitheel doordringen en, zich hier suh-epitheliaal uitbreidend over een grootere of kleinere uitgestrekt-heid , ten slotte de bloedvaten bereiken en

hierdoor voedingstoffenaan de kiemblaas toevoeren. Dit stadium zou overeenkomen met het onder B boven beschre-vene, waar inderdaad o.a. een beeld voorkomt, ongeveer zooals RejsekSpermophilus beschreef. Later atrophieeren deze foetaleelementen en gaan te gronde zonder spoor achter te laten vol-gens Rejsek, met vorming van â€žmonstre cells" die bij het konijn^â€?^Igens Schoenfeld tot het laatste persisteeren. Het is duidelijkdat eventueel de atrophie der elementen ook kan worden ge-vonden by Sciurus, overeenkomend met het boven (onder C) be-schreven stadium, doch niet de ontwikkeling van â€žmonstre cells",daar in het volgende stadium de reuzencellen geheel zijn ver-dwenen, terwyl omgekeerd het naar binnen groeien der reuzen-â€?^ellen by Sciurus, bij Spermophilus niet wordt gevonden. De^oor beide genoemde auteurs beschreven processen laten zichgeen van beide voor Sciurus dus doorvoeren; hier zouden de em-bryonale elementen dan een andere ontwikkeling en een ander



??? 52 lot hebben, hetgeen natuurlijk zeer mogelijk is; een paralleltusschen deze dieren in dit opzicht valt echter op deze wyzegeheel niet te trekken. Direct tegen den foetalen oorsprong derreuzeneellen pleit, dat ik nooit, zelfs niet in oudere stadia vanhet ei dan die van Rejsek, aan de kiemblaas een dergelijkeknopvorming vond, zooals hij die voor Spermophilus beschrijft;vervolgens het ge??soleerd, zonder eenig verband met de kiemblaasvoorkomen dier elementen zonder dat zij atrophisch zijn, terwijl zijin vollen bloei toch zouden dienen om voedsel uit de moederlijkeweefsels aan de kiemblaas toe te voeren; verder dat in veellatere stadia sporadisch zelfs mesometraal dergelijke elementenin het stroma voorkomen (terwijl het zeker is dat het geenâ€žmonstre cells" zijn); ten slotte de vaak voorkomende wijze vanligging dier elementen op de kiemblaas: slechts over een kleineoppervlakte er mee verbonden, zitten zij als het ware paddestoel-vormig tegen den eiwand. Het komt mij dan ook waarschijnlyk voor, dat wij hier tedoen hebben met een moederlijke vorming, een eigenaardigedifferentiatie van materne elementen. Waarom nu juist deze

enniet gene elementen (die toch bijna geheel op elkaar gelijken),deze transformatie thans ondergaan, blyft in het duister. Ik stelmij dus voor, dat deze vorming dient ter voeding van de kiem-blaas, dat deze massa\'s in het uterus-lumen worden uitgestootenen dan door het groeiende ei worden geassimileerd. M. i. maakt deze opvatting verschillende vondsten boven be-schreven, veel begrijpelijker dan de andere meening. Vooreerst hetfeit van het langzamerhand veranderen van het uiterlgk der om-gevende stromacellen, de trapsgewijze toenadering tot de elementender reuzeneellen (I 7, 12), ten slotte het door deze omsloten worden,het gaandeweg er in opgenomen worden en wel zonder dat het eenoplossing, eventueel phagocytose is van de zijde der reuzencel,doch een deel-uitgaan-maken van die reuzencel; gaandeweg on-dergaan meer cellen van het stroma de metamorphose, die zegeschikt maakt voor het doel, dat de natuur beoogt met het



??? 53 ontstaan dier massa\'s, terwijl volgens de foetale theorie menhier een phagocytose, een vernietiging zou mogen verwachten,^^n, de aard der uitbreiding der reuzencellen over de kiemblaas,vooral het geval onder B beschreven: hier {I 14) is toch een uit-breiding van de reuzencel van uit den uteruswand over de kiem-blaas aannemelijker dan omgekeerd, daar het in het laatste gevalonbegrijpelijk zou zijn, dat alleen aan het uiterste einde dieronorme, plaatvormige reuzencel, en dan nog wel aan de vrije,naar het mesometrmm gekeerde zyde der kiemblaas, haar ontstaan^ou te zoeken zijn. Het voorkomen in stadium D in de diepteVan het stroma vindt dan zyn oorzaak hierin, dat de invloed diede transformatie aanleiding geeft, in den loop der ontwikkelingâ€?dieper en dieper doordringt (evenals b. v. de vorming van deciduaen dus dieper en dieper gelegen, ervoor gepredisponeerdeelementen aantreft. Dit verklaart ook het soms waargenomengeval van het onder het crypt- of klierepitheel voorkomen dieriiiassa\'s, terwyl de foetale theorie hier een loslaten der gevormdeen uitzwermen in het lumen

met doordringen in de klierenzou moeten te hulp roepen, waarvan het nut voor de voe-ding der kiemblaas zeer problematisch zou zijn. Overgangen alsboven beschreven tusschen epitheel- of stromacellen en reuzen-oellen worden terstond begrijpelijk, evenals het gedrag der massa\'stegenover den eiwand; de ?Š?Šnmaal waargenomen uitpuiling van^^fophoblastcellen onder een reuzencel is een verschijnsel, dat geenVerwondering zal baren. Het voorkomen van gelyke massa\'^ inVeel latere stadia, ook aan de mesometrale zijde, behoeft danVerder geen verklaring; evenmin het geheel vry in het lumenbiggen er van of eventueele oplossing in de, om de kiemblaasgelegen massa enz. He vraag rest dan nog, of epitheel of bindweefsel als oorsprongÂŽioet aangezien worden. Hierin kan ik niet met evenveel over-tuiging kiezen als in bovenstaand geval: men vindt zoowel over-gangen tot epitheel als tot bindweefsel, reuzenkernen liggen inplasma-massa zoowel met epitheel- als bindweefselkernen, "Wel-



??? 54 licht leveren beide de moedercellen? Ik heb den indruk gekregendat dit laatste het geval is, kan het echter niet direct bewyzen.Het degeneratieve karakter van plasma en kernen (onregelmatigechromatine-brokken, terwijl de rest van den kern bleek is, zwel-ling, soms te niet gaan, oplossing van het plasma), het uitpuilenin het lumen enz. geven my de overtuiging, dat wij hier te doenhebben met een bijzondere vorm van voeding voor de kiemblaas,die in het lumen uitgestooten zich bij de overige bestanddeelender het ei omhullende massa voegt. In latere stadia is de prikkeltot het ontstaan dier massa\'s wel dieper doorgedrongen, maarzwakker, waarom dan ook de dieper gelegen massa\'s een minderfloride uiterlijk hebben (II 17) dan de oppervlakkige. Dat verderbij andere dieren iets geheel analoogs voorkomt, onze opvattingdus volstrekt niet geheel ge??soleerd staat, daarvan kan men zichovertuigen door na te gaan wat in het overzicht der literatuurover Cavia is medegedeeld over de nauwkeurige en uitgebreideonderzoekingen van v. Spee (\'01) over de eerste stadia der implan-tatie van het ei van dit dier, dus in een correspondeerend

tijdperk. Echter leg ik er hier den nadruk op, dat ik overtuigd ben,dat door hetgeen ik heb kunnen waarnemen, de mogelijkheidvan eene andere verklaring niet is uitgesloten: daarvoor zijn destadia, die ik kon onderzoeken, en het aantal exemplaren vanelk stadium te weinig talrijk; toevallige exceptioneele bijzonder-heden kunnen my daarom op een dwaalweg hebben geleid. Stadium E. Dit stadium (V 8) is er een, waar oude processen geheel ver-dwijnen, waar nieuwe op het punt zijn aan te vangen. Overigenszijn de veranderingen betrekkelijk weinige, alle veroorzaakt doorvoortgaan van dilatatie en differentiatie der weefsels. Uitwendig is hierdoor, behalve een geringe toename in volu-men, sterker op den voorgrond treden der omphaloide aanzwel-ling en afbuigen der verbindingsstukken, niets veranderd. Inwendig heeft de uitzetting een meer terugwijken der minder



??? 55 Veerstand biedende, oppervlakkige laag van veranderde deciduateweeg gebracht (V 8), de mesometraal daarvan gelegen, resisten-en aan mindere dilatatie onderhevige wanddeelen blyven,daardoor een inspringen van dit laatste weefsel ontstaat langsde differentiatiegrens in het lumen; deze grens is nu nog ster-ker aan de inwendige oppervlakte afgebakend door den, op dezeom het bovendeel van de kiemblaas gevormden ring. Dezekaatste, aan de einden der vruchtkamer in aanleg reeds in hetVorige stadium aanwezig, ligt niet in een horizontaal vlak, dochde einden er van liggen lager, verder antimesometraal dan het"bidden, daar deze onder het niveau van de benedenzijde van demondingen der verbindingsstukken heengaan. Mesometraal van deze, nu in nog sterker mate en uitgebreidheidiQ den bouw van den uteruswand zich kenbaar makende grens, is^einig veranderd. De crypten zijn iets dieper geworden, de deze^\'^heidende wanden iets hooger, nog steeds zijn zij, vooral op deplaats der vroegere mesometrale lobi, zeer regelmatig (II 18); dedikte der geheele mucosa is hier nauw

merkbaar toegenomen. Deoven beschreven differentiatie der mucosa in deze streek inâ€?drie??n: een submusculaire fibrillaire, een celrijke en ten slotteeen celrijke, in tangentiale richting gestrekte laag^^ S), is in dier voege toegenomen, dat de laatste in dikte isgegroeid, de tweede eveneens, de derde echter afgenomen. Naar-"^^te de subepitheliale zone de differentiatiegrens nadert, wordtdunner en houdt aan die grens geheel op.Het cryptepitheel (II 18) heeft hetzelfde karakter behouden;ÂŽterker ig echter uitgesproken de smalle, soms haarvormigzone, met allerlei celproducten (II 18 ps.h.z.)\', in deâ€?crypten liggen talrijke massa\'s celklompen en resten ervan inVerschillende stadia van degeneratie, vermengd met de productenklieren, in wier lumen de teekenen der secretie talrijk zijnvinden. He vaten zijn aan de peripherie van deze streek talrijk en wyd.â– Antimesometraal van de differentiatiegrens vinden wij dezelfde



??? 56 weefsels als vroeger, echter in eenigszins Â?.ndere positie. Sub-musculair zyn de vacuolen of holten door oedeem geheel ver-dwenen, de structuur is zeer dicht, de cellen liggen dicht tegenelkaar, zijn zeer klein, hebben meestal weinig plasma, zoodatde eveneens kleine spoelvormige, intensief kleurende kernen zeerdicht bijeen liggen en de geheele laag een zeer donkeren tintgeven; vooral verder naar het lumen toe liggen weer enkelegrootere kernen en cellen (overgang tot decidua). Mesometraal-waarts blijft deze zone een tijdlang submusculair; dicht bij dedifferentiatiegrens evenwel schuift een strook celrijk bindweefselzich van boven tusschenbeide; de eerstgenoemde laag buigt naarhet lumen af (V 8) om zich ten slotte langzamerhand dicht bij ditlaatste te verliezen. In den verderen loop der differentiatie gaattelkens meer weefsel buiten deze laag gelegen over in dat vangenoemde zone; meer en meer verschuift zy zich dus ten kosteder periphere lagen naar buiten en boven. Uit deze submusculaire laag differentieert zich de decidua, decellen en kernen worden grooter en grooter, komen meer enmeer overeen met deciduacellen,

naarmate men meer deze laatstelaag nadert. De strook waar deze overgang plaats heeft, is echterslechts uiterst smal. De decidualaag vertoont geen bijzonder-heden ; ook zij buigt bij de differentiatiegrens naar het lumenom (V 8). Ten slotte volgt lumenwaarts de laag der holten, diesterk verbreed is, vooral op zijde, beneden echter vaak ingedrukt,zoodat de opeengeplakte wanden meer of minder dikke lamellen vor-men. Ook in den bouw van deze laag verder geen bijzonderheden. Het epitheel is in de omphaloide holte verdwenen (V 8), alleendicht by de differentiatiegrens ligt nog een dunne strook veelalsmalle, gerekte, in alle stadia van degeneratie verkeerendekernen en cellen. Als resten van het epitheel (zeker ook welvermengd met producten van klieren en decidua) ligt tusschentrophoblast en moederlijk weefsel een korrelige, verschillend,veelal echter intensief kleurende massa, vaak ook tusschen detrophoblastcellen of in deze laatste.



??? 57 Van reuzencellen heb ik, niettegenstaande juist daarop gerichtZoeken, antimesometraal geen spoor meer kunnen vinden. Verdermesometraal vindt men echter in de decidua, vooral in de meerperiphere lagen hier en daar nog een exemplaar dier cellen, nueens van atrophisch karakter, dan weer meer normaal. Steedsechter zijn zij kleiner, wat den omvang der cellen betreft danVroeger; de kernen zijn echter even groot. Vaak schijnen zij verbandte houden met vaten, hetzij jonge of oudere, echter niet steeds.Ook hier is mij de beteekenis van dit feit niet duidelijk kunnenWorden. De vaten zijn in dit omphaloide deel van den uterus-Wand niet talrijk: in de periphere lagen van de decidua komen^ele zeer kleine capillaria voor, vaak met neiging tot proliferatie,^e klieren zijn zeer weinig in aantal; hun epitheel is gede-genereerd en afgestooten, het lumen van het laatste deel der uit-^eerbuizen met zijn producten vullend. Ten slotte een enkel woord over het ei zelf. De kiemblaas isdrie-bladig, het mesoderm strekt zich echter nog niet ver uit,het grootste gedeelte van den eiwand bestaat nog uit

uitwendiggrootcellig trophoblast en meer kleincellig entoderm. Mesometraalhet formatieve ectoderm sterk verdikt, de cellen bevattenheelal een grooten nucleolus; een area vasculosa is nog niet ont-wikkeld. In den dooierzak ligt een massa, die zich verschillendfleurt, fijnkorrelig of dradig is, veel overeenkomst overigenskeeft met de detritus-massa, die de kiemblaas buiten omgeeft. Stadium F. Uitwendig is de verandering gering; een toename van denO??ivang der aanzwellingen is, naast de verdere accentuatie der^eeds vroeger besproken eigenaardigheden, alles wat valt te Vermelden. Inwendig (V 9) heeft de dilatatie den wand der omphaloide^olte sterk verdund, vooral antimesometraal, afnemend mesome-de inspringende ring, gevormd door het onmiddellijk



??? 58 mesometraal van de differentiatiegrens gelegen weefsel is inalle richtingen verwijd; ook de uteruslumenrest is gedilateerd,de wanden er van zijn verdund. In het algemeen is er geenstadium waarin alle deelen van den uteruswand gelijktijdig zoodun zijn als nu. De differentiatie der weefsels is weder van beneden naar bovenvoortgegaan, de grens ligt dichter bij het mesometrium, zorg-vuldige meting aan dwarsdoorsneden toont inderdaad een sterketoename van den omtrek van het lumen der omphaloide holte nietalleen, doch een duidelijke afname van den omtrek van dat van denuteruslumenrest. Deze progressie naar het mesometrium heeft tengevolge een (in het midden het sterkst) hoogere ligging van dedifferentiatiegrens of -ring, terwijl de einden van dien ring nogsteeds onder het antimesometrale vlak van de mondingen derverbindingsstukken heenloopen, in het algemeen dus een sterkerebuiging van het vlak van den ring. Bij dezen differentiatiegrens (V 9) beginnen nu processen, die inhet vervolg grooten invloed zullen uitoefenen, die bestaan in pro-gressieve naast regressieve veranderingen en, steeds den circulairengrens van

omphaloide holte en uteruslumenrest volgend, geslotenringen vormen. Op de mesometraal en antimesometraal er vangelegen weefsels hebben zij nu nog weinig invloed. Wij hebben dus vier deelen nader te beschouwen: de ompha-loide holte, de ringvormige zones, den uteruslumenrest en hetei zelf. Beginnen wij met de omphaloide holte. Van het epitheel isnu niets meer te zien dan hier en daar vlak bij de differen-tiatiegrens een enkel strookje in verren staat van degeneratie.Resten er van liggen in bet lumen om de kiemblaas nog ver-spreid. (V 9). De rest van den wand is antimesometraal doorde sterke uitzetting zoozeer ineengedrongen, dat, behalve demeest periphere laag van kleine donkere cellen en kernen,bijna niets is te zien. Hier en daar, waar het weefsel toevalligiets meer uit elkaar is getrokken, ziet men meer of minder dikke



??? 59 overeenkomstig meer of" minder donker gekleurde lamellen??iet langwerpige tangentiaal gerichte smalle holten, meestalzonder eenigen inhoud; niet zelden hieronder nog een dunne laagâ€?iecidua. Verder mesometraalwaarts wordt dit alles duidelijker,genoemde lagen breeder en beter herkenbaar (II 19). Van\'\'euzencellen zijn enkele nog te vinden, nu alleen nog ter hoogteongeveer van de differentiatiegrens; de grootte der kernen isdan meestal kolossaal; ook hier weer vaak overgang dezercellen tot het omringende, in meer of minderen graad gedegene-reerde, weefsel. Vaten en klieren vertoonen niets nieuws. De dooierzak, welker wanden tegen die der omphaloide holteâ€?^^eht aanliggen, er van gescheiden alleen door allerlei detritusVan epitheel, deciduaproducten en kliersecreta, die een korreligeVerschillend kleurende massa vormen, bestaat uit twee lagenslechts. trophoblast en entoderm. Inderdaad, nooit zal het mes-oderm hier beide lagen scheiden, verder dan de differentiatie-grens komt de sinus terminalis nauwelijks (V 9). De tropho-blastcellen vertoonen een eigenaardige

verandering, alweer anti-N^esometraal in het centrum aanvangend, van hieruit naar allerichtingen zich uitbreidend (II 22). Deze metamorphose bestaatdat de cellen grooter en grooter worden; hun plasmakleurt zich nu zeer licht, vormt een fijn netwerk, in de mazendaarvan in de preparaten niets is te vinden (waarschijnlijk inwel gevuld, misschien glycogeen? doch door de preparatieopgelost), hun celgrens blijft zeer duidelijk, vaak aan den topeen dubbele lijn vormend (II 22 r. c. s.), waartusschen even-een netvormig gebouwde substantie; de kernen vergrooten zichEveneens, behouden hun sterk gekleurde kernmembraan, terwijlbehalve een groote nucleolus slechts een bleek, vaak nauwlijks^^chtbaar chromatinenet overblijft. De vorm der cellen is cylin-\'^risch veelal, verder mesometraalwaarts langzamerhand cubisch,der kernen onregelmatig, nu eens rond, dan weer ovaal oflangwerpig polygonaal; soms liggen zij in den vorm eener^\'^l\'^e maan om een soort vacuole (II 22 vac.), waarin niets te



??? 60 ontdekken valt. De grootste cellen, die ik in dit stadium vond,maten 19 X B4 de kernen 12.5 X 12.5 ,u. Deze cellenliggen regelmatig naast elkaar op een soort basaalmembraun; zijsluiten tegen het moederlijke weefsel aan zonder verdere intiemebetrekking, zooals bij de retractie van de dooierblaas van denuteruswand te zien is. De entodermcellen zijn hier zeer klein (II 22 ent. d.)\\ hunkern is bleek, rond en klein; hun plasma is tot een dunne kern-bekleeding gereduceerd, Mesometraalwaarts verandert dit; waarhet entoderm de nu gevormde area vasculosa bekleedt, wordende cellen en kernen grooter, donkerder van tinctie. In de dooierblaas bevindt zich een massa van verschillendestructuur en kleurvermogen, blykbaar gecoaguleerd door defixatiemiddelen. Het komt my waarschijnlijk voor, dat dezemassa afkomstig is van de buiten tegen den dooierzak liggendedetritus, door de cellen van den wand opgenomen en naarbinnen getransporteerd, misschien onder verandering van aard;of ze hier nu wellicht door de groote entodermcellen, die op dearea vasculosa liggen, worden opgenomen, is natuurlijk niet tezeggen; daar echter deze

laatste cellen steeds een zeer krachtigenindruk maken, en de voeding van het ei v????r de placentatietoch ergens moet geschieden, ligt een dergelijke opvatting voorde hand, vooral ook wegens de nu sterke vascularisatie van ditbovendeel van den dooierzak. Het embryo zelf is in vergelijking met het vorige stadiumuitermate ver ontwikkeld: het medullair kanaal is reeds gedeel-telijk gesloten, vele oerwervels zijn reeds aanwezig; in de jongsteexemplaren van dit stadium wordt het amnion juist gevormd;in de oudste is het reeds voltooid, terwijl de allantois alseen soliede celmassa met zeer klein lumen aan haar begin inhet exocoeloom uitpuilt. Het geheele embryo is, behalve deinduiking in een proammion, in oudere exemplaren meestal noggedraaid om zijn lengteas; het ligt dan reeds bijna geheel in eenkleine depressie van den bovenwand van den dooierzak.



??? 61 ^aar het amnion nog niet gevormd is, is de trophoblasttusschen sinus terminalis en de plaats, waar de ammionplooizal verheffen, sterk verdikt; tusschen deze laatste plaats en\'Ie medullairwallen, weer dun (II 21a). Waar de ammionplooieni\'eeds aanwezig zijn, zet de verdikking zich op het bovenbladVan deze plooien voort tot de omslagplaats; waar dus de beideplooien met elkaar vergroeid zijn, bestaat een diplotrophoblastniet verdikten trophoblast (II 21&). Steeds schijnt de verdikkingzich niet verder uit te strekken dan tot den sinus terminalis. scheiding in splanchnopleura en somatopleura houdt een eindVan den sinus terminalis op (II 21a mes.). Waar de verdikking^leh bevindt zyn de trophoblastcellen polygonaal, niet regel-niatig in ryen gerangschikt, ofschoon vele boven elkaar liggen; kernen zijn groot in verhouding tot de cellen, misschieniets grooter dan de meeste moederlijke kernen, korrelig van^ouw en zich donkerkleurend, van ronden of ovalen vorm;Vaak vindt men mitosen. Het celplasma, gering in quantiteit,kleurt zich vrij intensief, is korrelig van structuur, terwijl doordeze overal

donkere tinctie de grenzen der cellen moeielijk zicht-baar zjjn^ hoewel ze bij nauwkeurig onderzoek nergens wordengemist. Op vele plaatsen verheffen de cellen zich in wigvormigeiiiaasa\'s van de oppervlakte, zoodat de begrenzingslijn der ver-klikking gegolfd is (II 21). In het geheel vormt dus deze verdik-^i\'ig een ring van eenige breedte, aan het achtereinde van heteinbryo door de vorming van het ammion tot een koepel ge-sloten, met talrijke papillen. Green verschil is dan te vindentusschen dezen ring en de verdikte laag van den diplotrophoblast.beschouwen wij thans de ringvormig uitgebreide processen in uteruswand op deze hoogte.Mesometraal van de differentiatiegrens legt het ei zich, met^yn verdikten trophoblast tegen de moederlijke weefsels aan. Hierostaan dus (zie vorige stadia) nog crypten, met normaal epitheel niet in decidua veranderd stroma (V 9).??lierby is het nu het epitheel dat de eerste veranderingen



??? 62 ondergaat, veranderingen nu hoofdzakelijk in regressieven zinEerst worden de cellen en kernen, onder wellicht geringe zwelling, donkerder van tinctie (1120 ep.mod.): het plasma kleurt zielmet karmijn licht rood, in plasmakleurstoffen sterk, is zeer fijnkorrelig, de celgrenzen worden daardoor moeielijker zichtbaarechter zijn ze nog aanwezig; de kernen zwellen licht, hun chromatine ligt in meerdere korrels en korreltjes verdeeld, de kernmembraan is duidelijk. Dan treedt (II 20 syp.ep.), onder verdwijning der celgrenzen een homogeen worden van het plasma opdat zich nu uiterst donker kleurt; de kernen worden kleinerkleuren zich meer homogeen, terwijl alleen bij zeer sterke vergrooting nog zeer fijne korreling is te zien; ze nemen tevens eenovoiden vorm aan. Eindelijk ligt in eene geheel homogene plasmamassa, onregelmatig, een massa eveneens geheel homogeneuiterst intensief gekleurde kleine kernen, die als laatste verandering een fragmentatie ondergaan, die leidt tot het ontstaanvan korreltjes van allerlei grootte, waarvan enkele weer schijnente kunnen conglomereeren onder vorming van grootere, waarschijnlijkvloeibare,

druppelvormige massa\'s, die in een nog later stadiumten slotte kunnen verdwijnen, waarschijnlijk door oplossing in hetplasma (II 20 syp. ep. mod.). Soms vormt dit proces afzonderlijkeklompen, soms doorloopend over het stroma uitgestrekte massa\'s,die later weer lichter worden onder vorming van kleine vacuolenen uiteenvallen in korreltjes, welke laatste ook geheel kunnenverdwijnen, zoodat van het epitheel geen spoor meer is te vinden.Men heeft hier dus te doen met de vorming en latere oplossingvan een symplasma epitheliale. In de crypten kan men deze veranderingen van de oppervlaktenaar binnen meestal gaandeweg vervolgen in dier voege, dat inde diepte het epitheel nog normaal is, aan de oppervlakte reedsverdwenen. De producten van dit regressieve proces liggen dusin het cryptlumen. Eveneens kan men van de diffentiatiegrensmesometraalwaarts gaande, de veranderingen van beneden naarboven zien afnemen. Zelden vond ik evenwel in het verloop van



??? 63 <3en ring een verschil in intensiteit, die er op zou wijzen, dathet proces achter of v????r, hetzij op zijde in het midden dervruchtkamer begon. De processen schijnen dus vrijwel gelijktijdig,ch\'culair aan te vangen, ongeveer ter plaatse van de differen-tiatiegrens en van hieruit mesometraalwaarts, centripetaal voort teSchrijden. Indien er al verschil bestaat, dan wijst dit op eenAanvang in het midden van de zijden. Ook in het onderliggende stroma blijven de veranderingen niet uit.Ook hier schijnen (II 25) deze suhepitheliaal te beginnen; de cellenWorden grooter, evenals de kernen; het plasma, dat eerst bleekv^as, kleurt zich later sterker (opvallend is, dat soms de tint meerrood wordt bij het dubbelkleuren), wordt korreliger; enkele dezercellen bezitten dan kernen die kleiner zijn en geheel homogeen endie uiterst intensief kernkleurstoffen hebben opgenomen. Opvallendvooral bij dubbelkleuring (II24) hoe vaak tusschen celgroepen encellen van het stroma wigvormige smalle, zich van het gedegene-reerde epitheel verheffende en min of meer diep indringende don-kere homogene strooken liggen,

geheel gelijk aan het plasma van hetÂŽyniplasma epitheliale. Vaak omgeven zij grootere of kleinerelobjes van de papillen (of liever wanden), die de crypten schei-den. Men krijgt den indruk, of het hier geldt een indringen vanhet gedegenereerde epitheel tusschen de bindweefselcellen; waar-^t??hijnlijker is het evenwel, dat het proces bestaat in een woeke-\'\'ing van het nog intacte epitheel naar binnen, als bij de vor-ming van nieuwe crypten overal geschiedt, doch dat nu, voordathet einddoel van dit proces is bereikt, door het degenereerende^â– gens tot regressieve metamorphose wordt gebracht; mogelijk ishet ook, met het oog op het vaak degeneratieve karakter derÂŽfromacellen, die hier liggen, dat deze strooken voor een deelOntstaan door voortzetting van het regressieve proces op deze,baarbij de cellen van buiten naar binnen er door worden ver-anderd. Capillaria liggen vaak in de papillen (II 25), soms suh-epitheliaal, echter niet vaak. Tegen deze gesloten smalle, aan de einden naar beneden afge-



??? 64 bogen ring (het proces volgt immers overal de differentiatiegrens)is nu de verdikte trophoblast gelegen. Niet overal treft hij hetmoederlijk weefsel in dezelfde stadia aan, aanvankelijk de mon-dingen der crypten overbruggend, zonder er in door te dringen,begint later de neiging zich te openbaren, kleine plooivormigeuitsteeksels naar binnen te zenden, die worden verdubbeld doorsomatisch mesoblast. Y?¨r gaat deze indringing van den tropoblastechter niet. Yeranderingen hebben er aan den trophoblast zelf hierbij verderweinig plaats. De grootte der cellen en kernen, de aard er vanverandert nauwelijks, de celgrenzen blijven in dit stadium overalintact (II 26). Een lichte vergrooting van cellen en kernen, inde laatste een meer op den voorgrond treden van ?Š?Šn nucleolusis echter niet zelden waar te nemen (II 26 trhl). Wat de verhouding van den foetalen wand tot het in verschil-lende stadia verkeerende symplasma epitheliale betreft, vaak zietmen een klomp daarvan op den trophoblast liggen (II 26); demassa is dan veelal gevacuoliseerd, terwijl tusschen de toppender foetale cellen smalle streepen symplasma liggen (II 26sy .epM.)waarbij

die toppen dan zelf donkerder van tint zijn:waarschijnlijk wel een resorptie van het symplasma door deneiwand. Ook waar de trophoblast tegen het naakte stroma ligt,is het oppervlakkige deel van den eerste vaak donkerder vantinctie, waarschijnljjk wel als rest van symplasma-resorptie (ookin de omphaloide holte, waar geen sprake is van verdikking,zijn de trophoblastcellen apicaal vaak donkerder van tinctie,waar het epitheel van den uteruswand is verdwenen of nog alssymplasma aanwezig is). Een enkele maal omgeeft de trophoblastmet uitloopers een symplasmaklompje, is bezig dit in zich opte nemen, als het ware te omspinnen; in latere stadia zietmen dit hier vaak. Waar het epitheel of symplasma geheelontbreekt, ligt soms een capillair vlak tegen de foetale opper-vlakte; men ziet echter steeds nog een grens tusschen beide;soms vindt men een extravasaat in het weefsel der moeder of



??? 65 er buiten, echter zoo zelden, dat dit wel dient opgevat te wor-als een artefact, ontstaan door het uitprepareeren van denuterus, of als een abnormaal feit. De bloedlichaampjes kleurenzich met picro-indigokarmijn (na karmijn) grasgroen; dezelfdekleur neemt echter ook het plasma van het symplasma epitheliale^aak aan. In het algemeen is het opvallend, hoe het plasma vandergelijke degeneratieve celmassa\'s zich vaak met allerlei kleur-Niethoden als de bloedcellen kleurt, en wel des te sterker,Naarmate de kernen in verderen staat van degeneratie verkeeren;Vooral bij oplossing van deze dus in het plasma. Daar er nu6en opvallende wanverhouding bestaat tusschen het aantal capil-laria in de cryptwanden en het aantal plaatsen, waar dergelijkegroene korrels in groepen op den trophoblast liggen, ligt hetVoor de hand te vermoeden, dat deze laatste in vele gevallenNiet capillairen zijn, doch uiteengevallen stukken symplasma,temeer daar een dergelijk korrelig uiteenvallen van vrije sym-plasmaklompen niet zeldzaam is (zie ook beneden bij MasquelinÂŽN Swaen). Aan de einden der vruchtkamer

wordt de trophoblastscheef getroffen; vaak kan men hier dergelijke capillaria schijn-baar in den trophoblast zien liggen; dat dit slechts schijnbaaris duidelijk, in werkelijkheid ligt het vat op deze laatste; men^let het geheel dus eigenlijk in optische doorsnede. Ten slotte rest ons nog te bespreken de uteruslumenrest, hetdeel dus, dat gelegen is boven den juist besproken ring vanre- en progressieve processen. De crypten zijn hier nog iets dieper en talrijker geworden,de dikte der mucosa tusschen den bodem van deze crypten ende muscularis is juist mesometraal iets grooter, op zijde kleinergeworden (dilatatie en daardoor rekking). De structuur van hetslijmvlies is als vroeger; aan de papillen is dicht bij de ring-vormig uitgebreide processen een neiging tot symplasma-vorming^^-n epitheel reeds waar te nemen. In de crypten liggen nogsteeds de producten van hun epitheel en die der klieren. De vaten zijn zeer sterk in aantal toegenomen, vooral aan 5



??? de peripherie. De klieren gaan voort in hun secretorische functie,zoodat in het lumen nog steeds de producten van dit proces tevinden zijn. Hun epitheel is licht gekleurd en helder, zoodathet nu nog scherper bij de monding in den bodem der cryptenafsteekt tegen het donkere epitheel van deze laatste. Aan deeinden der vruchtkamer vindt men op dwarsdoorsneden weer hetlumen der omphaloide holte, beneden dat van de monding vanhet verbindingsstuk. De weefselstrook, die beide scheidt, is doortalrijke crypten en klieren doorploegd, verder naar het eindeder eikamer echter ziet men dit nog alleen in het bovenste deel,daar het benedenste dan reeds tot de decidua behoort die deomphaloide holte omgeeft. Beschouwt men de dwarsdoorsnede van een verbindingsstuk indit stadium, dan krijgt men een beeld, bijna geheel gelijk aanhet vroeger in Â§ 1 beschrevene van een ledigen uterushoorn,of van een, waarin de eieren zich nog niet hebben vastgezet(V 2). Alleen is het geheele lumen nu veel wijder dan in delaatstgenoemde gevallen. In een slechts weinig ouder stadium, waar amnion en allan-tois reeds aanwezig zijn, is slechts weinig

nieuws te vinden.Enkele punten verdienen echter nog kort vermelding. De koepel van den diplotrophoblast puilt verder uit door denring, gevormd door het inspringen der uiteinden van de diffe-rentiatiegrens, in den uteruslumenrest, en wijst hiermee het op-handen zijn van den aanleg der placenta aan. De trophoblastbestaat uit vele lagen boven elkaar met talrijke op doorsnedewigvormige verheffingen. Van verdwijning der celgrenzen is geensprake. De openingen der verbindingsstukken in de vruchtkamer wor-den, ofschoon nog slechts weinig, hooger en hun antimesometraaleinde breeder, een aanduiding van het begin der dilatatie ookvan deze deelen. Mesometraalwaarts van de differentiatiegrens treffen wij epi-



??? 67 theel en stroma aan, in ringvormige uitbreiding veranderd alsboven werd beschreven, alleen nu in iets breeder strook. Naastdeze progressieve en regressieve proeessen is nu echter een derdeopgetreden, eveneens ringvormig uitgebreid, dat bestaat in eeninniger verband van den trophoblast met de mucosa uteri. Inbet bereik van dezen â€žomphaloiden placentatiering" i) vindt mende resten van het epitheliaal Symplasma, dat zich in het alge-nieen als boven beschreven tegenover den trophoblast gedraagt,echter hier en daar nu zeer ver er in binnen schijnt te dringen,baarbij het enkele cellen of celgroepen kan isoleeren. Naast dezesymplasmamassa met haar donkere tinctie en talrijke onregel-matige vacuolen liggen foetale kernen in een over het algemeenlichter, fijnkorrelig en geen vacuolen bevattend plasma; vaak even-wel loopen beide ineen, zoodat foetale kernen in symplasmatischplasma schijnen te liggen enz. Hier hebben wij het eerste op-treden van een foetaal syncytium, zich vormend ten koste van denVerdikten trophoblast met uitzondering van de basale, ?Š?Šn cel*^ikke, laag,

waarin de celgrenzen behouden blijven. Vaak schijntbet, alsof foetale elementen als zwerfcellen van uit den ver-dikten foetalen wand in het symplasma doordringen. Daar even-\'\'vel in een volgend stadium dit alles veel beter is te zien, ver-iQeld ik deze feiten hier alleen terloops; dat zij in aanleg echteri\'eeds in dit stadium van Sciurus vulgaris aanwezig zijn, wettigtâ€?^es te meer het gebruik van een stadium van Sciurus bicolor,^aar zij zooveel verder zijn ontwikkeld, by de studie van dengewonen eekhoorn. Stadium G-. Van dit stadium had ik van Sciurus vulgaris geen exemplaar;â€?laarentegen wel van Sciurus bicolor, den â€žbadjing," een metSeiurus vulgaris nauw verwante Indische soort. Pleischmann (\'93) \') Later (blz. 107) zal blijkeu, waarom ik dezen naam gekozen heb.



??? 68 maakt er opmerkzaam op, dat in Indi?? de naam badjing ookgebruikt wordt voor Tupaja, een Insectivoor; verwisseling isechter slechts mogelijk bij zeer oppervlakkig onderzoek, daarTupaja een zoo verschillende placentatie heeft, dat hierin geenvergissing mogelyk is. Inderdaad schijnt de placentatie van denbadjing geheel identiek te zgn, voor zoover na te gaan, met dievan den gewonen eekhoorn. Beziet men b. v. de afbeeldingdie Fleischmann (\'93) geeft van een dwarsdoorsnede van denuterushoorn van een jong stadium van Sciurus bicolor dan blijktde volkomen overeenkomst met onze figuur Y 5. Buitendien geeftfig. II 31 bij kleine vergrooting een overzichtsbeeld van eendwarsdoorsnede van een later stadium in de ontwikkeling vanden uteruswand van den badjing: men zal in het omphaloidedeel nauwkeurig alle lagen terug vinden, geheel zooals die bovenvoor Sc. vuig. werden beschreven. De veranderingen buitendien,die, mesometraal van de differentiatiegrens, in dit stadium nuin het oog vallend voorhanden zijn, zijn in den kiem reeds tevinden in het laatst beschreven stadium van Sc. vuig., gelijkboven reeds werd vermeld. Ik

meen dus volkomen vrijheid te hebben dit exemplaar vanden badjing hier te gebruiken en de gevolgtrekkingen die er uitte trekken vallen over te brengen op Sc. vuig., te meer daardeze zullen blijken volkomen te passen voor de latere stadia vanden gewonen eekhoorn. De processen van uitzetting en verdere differentiatie zijn voort-gegaan zooals vroeger, het laatste alleen, door de aanwezigheidder veranderingen, door de nieuwe verbinding van de kiemblaasveroorzaakt, eenigszins veranderd. Uitwendig is hierdoor, behalve in de grootte der vruchtkamer,niets van beteekenis veranderd. Inwendig evenwel is door andere processen groote veranderingontstaan. Deze zijn: dilatatie van de mondingen der verbindings-stukken, woekering in epitheel en stroma onder vorming vannieuwe crypten mesometraal (centraal) van de differentiatie-



??? 69 grens, regressieve veranderingen in dit nieuw gevoi\'mde weefsel,Verbinding van den trophoblast met den uteruswand, ten slotteUitzetting van den uteruslumenrest. Al deze processen hebbende eigenaardigheid naar boven voort te schrijden, beginnend (exc.de dilatatie der verbindingsstukken) aan de differentiatiegrens;de progressieve zijn de oudste, de trophoblast-verbinding hetJongste, tusschen beide staan de regressieve. Hierdoor is duide-lijk, dat de woekering reeds het verst naar het mesometriumis voortgegaan, dan volgt de degeneratie, terwijl de verbindingVan trophoblast en uterus-mucosa het minst ver in deze richting voortgeschreden. Graan wij na, welken invloed deze processen hebben gehad opden bouw der vruchtkamer. Vooreerst dan de uitzetting van de einden der verbindings-stukken. Ook hier begint het proces aan de antimesometrale^ijde van dit deel, is dus hier later het sterkst en leidt tot hetontstaan van een dergelijken vorm van afgeknotten pyramide alsVroeger werd beschreven voor het lumen der vruchtkamer zelf.(Men denke zich dit proces aangebracht in de fig. 11

van PI. V,een overlangsche snede door een exemplaar van het laatste tijd-perk van het vorig stadium). Beschouwt men in een dwarsdoor-snede van de einden der eikamer de bovenholte (immers liggenhier de omphaloide holte en verbindingsstuk-lumen in doorsnedehoven elkaar), dan ziet men dat, terwijl het mesometrale deel^^n dit lumen gelijk in afmetingen is gebleven, het antimesome-trale verwijd, de sagittale diameter van het geheel verlengd isen Wel des te meer naarmate men de monding meer nadert,^it heeft ten gevolge, dat de einden van den ring gevormddoor de boven de differentiatiegrens in het lumen inspringende^eefseldeelen, verder naar beneden worden afgebogen, de bui-^^ng in liet vlak van dien ring dus sterk toeneemt; eveneens isâ€?^it dus het geval met den ring waarlangs de trophoblast metden uteruswand is verbonden. De woekeringsprocessen, die zoowel epitheel als stroma be-



??? 70 treffen, leiden tot de vorming van talrijke crypten in de doorhyperplasie der stroma-elementen boven de differentiatiegrensgevormde weefselmassa, welke laatste, beneden het breedst, involumen mesometraalwaarts afneemt (V 10). Deze laatstgenoemdemassa puilt in het lumen van den uteruslumenrest uit, vernauwthier circulair den overgang van dezen in de omphaloide holte.Aan de mondingen der verbindingsstukken geeft dit progressieveproces aanleiding tot het ontstaan van (op dwarsdoorsnede)lange dikke papillen aan den antimesometralen wand van ditlumen, die in grootte en aantal afnemen naarmate men zichmeer van de eikamer verwijdert; in het midden van de vrucht-kamer tot een inspringen in het lumen, waardoor het oorspron-kelijk beneden liggende, wijdste deel van den uteruslumenrestnu vernauwd wordt, zelfs nauwer dan het bovenste deel (V 10).Het verst naar het mesometrium is deze woekering voortgeschre-den in het midden der eikamer. Geheel parallel aan dit woeke-rings-proces breidt zich de regressieve verandering in dit nieuw-gevormde weefsel uit, bezit alleen geringer omvang. Ten slotte is de uitzetting,

die nu ook den uteruslumenrestin zijn geheel begint te treffen, natuurlijk in zijn uitwerkinghet meest merkbaar daar, waar zij niet door de woekeringspro-cessen wordt gecompenseerd of zelfs overgecompenseerd, dat isdus het verst mesometraal. De ringvormige verbinding van den trophoblast met den uterus-wand is verder gedifferentieerd, echter in uitbreiding weinig toe-genomen , vergeleken bij de in den aanhang van het vorigstadium beschreven exemplaren. Men ontmoet dus, van de differentiatiegrens] mesometraal-waarts gaande (V 10), de volgende streeken: zone van verbindingvan trophoblast en uterusweefsel; zone van degeneratieve proces-sen, zone van woekeringsprocessen, ten slotte de nog intactewand (d. w. z. alleen door dilatatie veranderd). Beschouwen wij nu de deelen der vruchtkamer afzonderlijk. In de omphaloide holte is alleen door de dilatatie een verdere



??? 71 Verdunning van den wand teweeggebracht. De structuur der dezenWand samenstellende weefsels is geheel gelyk aan die uit het^orig stadium, behoeft dus geen afzonderlijke bespreking (verg.II 19 en 31). Reuzencellen zijn nergens meer te vinden, vatenzija spaarzaam verspreid, liggen bijna alleen in de meer periphere<ieelen; zeer eigenaardig is hier hun verloop langs de differen-tiatiegrens (II 31): vaak ziet men een vat, op een doorsnedeOver een grootere uitgestrektheid getroffen, den geheelen, op eenâ€?dwarsdoorsnede gebogen loop van deze grens volgen. Mesometraal van de differentiatiegrens vinden wij in den wand^an den uteruslumenrest, (II 31) aan de peripherie, de muscu-laris van binnen bekleedend, een smalle laag celryk bindweefselVan nog meer oorspronkelijke structuur; hierin liggen resten vanklieren als ronde holten, bekleed met een nu donker cylinder-epitheel (II 31 gl.) en in de lumina nog vaak secreta van zeermtensieve tinctie, naast uiterst vele vaten. Deze laatste hebbenoveral den bouw van capillaria (II 31 bl. v.); het wijdst zijn zijperipheer, al nauwer wordend dichter

bij het lumen; in desubmusculaire laag schijnen zg (zie dwarsdoorsnede) een circulairgekronkeld verloop te hebben om de holte der vruchtkamer; vandeze hoofdvaten gaan radiair naar de eikamer secundaire takkendie zich in de wanden tusschen de crypten verbreiden (II 31).Het endotheel dezer zeer wijde capillaria is dikker, de cellen zgn\'^eer gezwollen, naarmate de vaten het lumen meer naderen.Van perivasculaire scheeden, zooals die bij het konijn zoo machtig^?œQ ontwikkeld, is hier, evenmin als in vorige stadia, ook maareen spoor te vinden. Binnen deze meest periphere laag bestaat het weefsel uitpolygonale vrij groote en bleeke cellen met korrelig plasma enheelal ronden, niet zeer donker gekleurden kern; het weefseldoet zeer denken aan de decidua van de omphaloide holte, indien^let het talrijke voorkomen van kleine, donkere elementen dezegelijkenis verstoorde. Dit weefsel is het dat de grondmassa vormtVan de geheele gewoekerde massa zoowel oppervlakkig als meer



??? 72 in de diepte, alleen zijn de donkere elementen dichter bij hetlumen veel minder talrijk. Klieren bevat dit weefsel niet meer;evenals vroeger aan de antimesometrale zijde, zijn deze nu ookhier door de weefselwoekering in de centrale deelen, naar deperipherie, tevens de uitvoerbuizen nog uit elkaar gedrongen,zoodat zij op dwarsdoorsneden veel minder talrijk zijn dan vroeger.Waar de woekering nog niet bestaat, dat is dus vlak benedende insertie van het mesometrium, behoudt het weefsel een meerprimitief karakter, als in vroegere stadia. Hier is tevens, weltengevolge der dilatatie, de differentiatie in drie verschillendelagen (zie V 9 en 10) verdwenen. Thans komen wij tot de bovengenoemde ringvormige zones,die boven de differentiatiegrens zijn opgetreden; beginnen wij metde oudste, die der woekering. Dit proces begint in het midden der vruchtkamer, strekt zichhier dus later ook het verst naar het mesometrium uit; het vormteen ring rustend op en uitpuilend naar binnen van dien, gevormddoor de differentiatiegrens en is het dikst beneden en versmaltzich naar boven, terwijl het naar het centrum der eikamergekeerde binnenvlak, dat

dus in het midden der vruchtkamer vanbeneden binnen naar boven buiten loopt (V 10), aan de einden,waar de ring de mondingen der verbindingsstukken bereikt, bijden verderen groei a. h. w. naar buiten wordt omgelegd, zoodathet hier later gedeeltelijk in de richting van het vlak van denantimesometralen wand van het verbindingsstuk ligt (Men stellezich deze processen voor in fig. Vil!). Buitendien is de ring inhet midden het hoogste en neemt van hieraf naar de einden vande vruchtkamer af. De grondlaag van dezen ring is het stroma, boven meer inbijzonderheden reeds beschreven. Dit is doorploegd door de ge-woekerde crypten, wier epitheel, voor zoover nog in normalentoestand, geheel op het gewone beeld van het mesometrale dek-epitheel gelijkt. De vaten, die tusschen de crypten zich ver-spreiden, werden eveneens boven reeds besproken.



??? 73 Sporen van deze woekeringsprocessen waren in vorige stadiareeds te vinden, echter nog te onduidelijk om een afzonderlijkebespreking te verdienen: ze bestonden daar in verdikking en ver-lenging der papillen (i. e. dwarsdoorsneden der cryptwanden) enneiging tot de vorming van secundaire crypten, welke laatsteechter vaak reeds door de regressieve processen in hun eersteontwikkeling werden gestuit. Ook de veranderingen in het stromaontbraken daar niet. Evenwel waren de woekerings- en degene-ratie-processen nog te veel vermengd; eerst in het nu besprokenstadium zijn beide duidelijk gescheiden en bestaan naast elkaar. De degeneratie der gewoekerde weefsels, is in dit stadiumeveneens verder voortgeschreden, bereikt echter de bovengrensVan den woekeringsring niet, evenmin als de diepste deelender crypten; de degeneratie-ring is dus smaller, volgt overigensden woekeringsring in zijn eigenaardigheden van vorm en uit-breiding. De d?Štails dezer processen komen overeen met die in hetVorig stadium beschreven, met dit verschil echter, dat de laagVan symplasma epitheliale,

die zich hier vormt, in zijn grootsteontwikkeling nu dikker is, zoodat de smalle crypten, waarinbet proces is doorgedrongen, geheel gevuld zijn met deze plasma-niassa van donkere tinctie en homogene structuur, waarin peri-pheer de kleine ovoide, vaak zeer spitse kerntjes liggen, homogeenÂŽn intensief gekleurd. Hoe verder men zich van dit midden-stadium der degeneratie mesometraalwaarts verwijdert (resp. naarde diepte der crypten), des te helderder worden de kernen, deste meer korrelig en grooter, des te smaller de plasmazoom, dieten slotte onder lichter worden van haar kleur weer in celterritoriaW^ordt afgedeeld; hoe verder men zich daarentegen in tegenover-gestelde richting van dit middenstadium verwijdert (d. i. naarbeneden resp. naar het lumen), des te meer fijne vacuolen zietmen in den plasmazoom, die meer en meer tot grootere samen-vloeien (en waarin dan vaak eenige korrelige of dradige, inkarmijn ongekleurde substantie ligt), des te meer worden de



??? 74 kernen gefragmenteerd of door den, intusschen hier verkleefdentrophoblast, opgenomen. Dan volgt verder naar de differentiatiegrens eindelijk desmalste zone, de ring van verbinding van den trophoblast metden uteruswand, die zich uitstrekt ongeveer van de plaats vandeze grens af naar boven. Mesometraalwaarts van de plaats waarde diplotrophoblast den uteruswand verlaat om zich dwars door denuteruslumenrest naar de overzgde te begeven, is aan dezen allesnog normaal (II 28): de cellen zijn duidelijk gescheiden, de ker-nen rond of ovaal, korrelig, vrij groot ten opzichte van de cel,alle te zamen tamelijk donker van kleur. Vlak v????r de plaatsvan verbinding schijnt de dikte van den diphotrophoblast toe tenemen, de cellen uiteen te wijken; de kernen worden ietsgrooter, rond of licht ovaal, hun chromatine pakt zich in enkelegrootere korrels samen terwijl de rest van den kern is ingenomendoor een fijn netwerk; ook het plasma wordt helderder en zetzich uit. Ten slotte verdwijnen ook de celgrenzen: er bestaat opde plaats van verband een syncytium, ontstaan door de ver-smelting van de foetale cellen; het plasma is licht van tinctiein

karmyn, iets donkerder in plasmakleurstoffen, doch veelalniet zoo donker als het plasma van het symplasma epitheliale(gewoonlyk echter is dit laatste, vooral in meer gevorderde stadiavan het regressieve proces, d. i. dus juist bij de verbinding,eveneens lichter van kleur!), soms fijnkorrelig of fijn-netvormigvan bouw, in de groote, licht-ovale kernen, treedt ?Š?Šn nucleolusmeestal sterk op den voorgrond. Met ?Š?Šn oogopslag is het ver-schil tusschen de nuclei van het symplasma epitheliale, dieklein, veelal ovoid, homogeen en uiterst donker zijn, en defoetale te zien (II 28, 32). Van de bindweefselkernen onder-scheiden de foetale zich door hun meestal grooteren omvang,hun duidehjken nucleolus en de helderheid van de rest van hunkerninhoud. Twijfel is dus hier in de meeste gevallen zoo goedals uitgesloten. Waar het symplasma epitheliale verdwenen is,ligt dit foetale syncytium tegen het stroma (II 32); men ziet



??? 75 Vaak hoe uitloopers -van het syncytiale plasma zich tusschen debindweefselcellen begeven of deze laatste in het syncytium wordenopgenomen. De basale laag van den verdikten trophoblast, dieOp het mesoderm ligt, blijft een aaneengesloten cellaag van ?Š?Šndikte vormen; hier blyven de celgrenzen intact, kernen encellen behouden in dit stadium meer hun oorspronkelijk karakter,bun iets donkerder tinctie, dat ze v????r de appositie bezaten(II 28). Mitosen zijn in deze laag talrijk; in de syncytiumker-Qen vond ik ze nooit. Enkele bijzonderheden van dit verklevingsproces vallen hierterstond op. Vooreerst dat, waar de trophoblast den uteruswandVerlaat, d. i. dus vlak mesometraal van dezen ring van ver-binding, geen spoor is te vinden van syncytiumvorming (II 31);^an, dat zoodra deze appositie heeft plaats gehad, de syncyti-umvorming optreedt, eindelijk, dat de foetale kernen dan bijnaterstond zeer ver uiteen liggen, vaak tusschen de het dichtst bijbet stroma gelegen materne kernen in het symplasma. Dit allesâ€?loet de gedachte opkomen, dat het symplasma epitheliale zeke-i"en invloed

heeft op het tot stand komen dezer syncytiumvor-ming. Tot deze voorstelling draagt tevens nog bij, dat soms hetsymplasma diep tusschen de foetale nuclei gezien wordt (zie vol-gend stadium; twijfel aan de natuur van dit weefsel is hier uit-gesloten, om den evident degeneratieven aard der kernen enstructuur en tinctie van het plasma der ingedrongen massa).Hoe deze invloed te denken is, is moeilijk te zeggen; vaakkrijgt men den indruk, dat men hier te doen heeft met zwerf-eellen door den trophoblast in het symplasma uitgezonden, temeerâ€?daar soms een duidelijke, goed omlijnde foetale cel in de plasma-massa ligt, terwijl de foetale nuclei vaak om zulke groote vacuolenliggen, als alleen in het symplasma hier ook te zien zijn. Datâ€?Ie foetale elementen dan niet terstond tot in de grootste diepteder crypten doordringen, is te verklaren doordat zeker het sym-Plasma een zekeren graad van ontwikkeling in bepaalden zinâ€?dient te hebben, om deze invasie mogelijk te maken. Echter, het



??? 76 is slechts een indruk, dien ik verkreeg bij het doorzien der pre-paraten, het is niet onmogelijk dat het een toevallige constellatieder foetale en materne elementen is, die door de schaarschheidvan exemplaren van dit stadium, niet als zoodanig kon wordenherkend. Waar de progressieve processen nog niet zijn opgetreden, inhet bovenste deel van den uteruslumenrest, is door de dilatatievan dit deel de wand verdund (II 31), de crypten uitgevlakt,waarbij de papillen laag en ver uiteenstaand zijn geworden. Dedwarsche diameter van dit deel is grooter dan vroeger, wat bijdraagtom de door de woekering in het benedendeel van deze holte reedsontstane vormverandering te accentueeren. Het epitheel is als ge-woonlijk, het stroma zeer dun; vaten en klieren zijn er weinig.Merkwaardig is het veelvuldiger voorkomen op plaatsen, nog nietdoor de progressieve processen bereikt, van zeer donkere, spitsekernen tusschen de normale cellen van het dekepitheel (II 27 l.)Zij doen denken aan die van fig. I 2 en 3; of het werkelijkleucocyten zijn, kan ik niet zeggen. Over het ei zelf valt niets bijzonders te vermelden. Het embryois verder ontwikkeld, de

allantois is nog niet met het somatischemesoblast vereenigd. De vorming van reuzeneellen aan den tropho-blast van den dooierzak gaat verder voort. Â§ 3. Placentaire stadia. Stadium H. In den tijd, waarin zich het vorig stadium tot het nu te be-schrijven heeft ontwikkeld, zyn de processen, by den badjing nogin den aanvang, in intensiteit en uitgebreidheid zeer toegenomen;tevens is als nieuw proces de ontwikkeling der allantoide placentaopgetreden, een proces, waarvan wij de eerste stadia juist in dittijdperk vinden. Gaan wij vooreerst na, welke veranderingen door het veelvou-



??? 77 â€?^ig in elkander grijpen dezer piucessen in de topographie vanvrucktkamer zijn ontstaan. De sterke dilatatie, bij den badjing reeds begonnen, waaraannu vooral het mesometrale deel der vruchtkamer onderhevig is,i"educeert het aandeel, dat de omphaloide holte tot nu toe aansamenstelling van de geheele eikamer had (V 12). De ring,samengesteld uit drie zones van, zelf weer ringvormig uitgebreidepi"oces8en, die parallel aan elkaar van de differentiatiegrens naarhet centrum van de mesometrale zijde omhoog stijgen, is doordeze uitzetting in alle richtingen verwijd, vooral echter in over-langsche, daar de aanzwelling van den uterushoorn van den bol-vorm, meer en meer spoelvormig, in de lengte gerekt wordt,herder wordt de omphaloide holte meer uitgespreid; vooral in delengte is deze afname van de kromming aanzienlijk. Tot ditlaatste draagt nog bij het feit van het langzamerhand dilateerenin de vruchtkamer opnemen van de lumina der verbindings-stukken: ook deze toename van oppervlakte komt hoofdzakelijkimmers ten goede aan de overlangsche afmetingen. Gevolg vandeze

processen is weer een meer afbuigen naar beneden van deoinden van het vlak van den ring. In het terrein van dezen samengestelden ring zelf zijn de driei\'ingvormige zones alle in extentiteit sterk toegenomen. De pro-gressieve processen, de oudste van de drie, zijn in het midden(hier waren zij immers reeds het verst) elkaar genaderd, hebbenelkaar ten slotte bereikt, zoodat in plaats van ?Š?Šn vlak van8-vormigen omtrek van door de woekering nog niet bereikt"Weefsel, dat door den woekeringsring werd omsloten, nu tweevlakken van ongeveer cirkelvormigen omtrek zijn ontstaan, ge-scheiden door een brug van woekerend weefsel (tekstfig. 4). Deprogressie dezer woekering blijft het krachtigst mesometraal,afnemend van hier naar de antimesometrale einden van den ring;het proces tracht in het verdere verloop beide cirkelvormige vlak-ken te verkleinen, in centripetale richting ten opzichte van demiddelpunten dezer beide vlakken.



??? 78 Dit progressieve proces wordt a. h. w. achtervolgd, door eenregressief proces, dat in dezelfde richting voortgaat als het eerst-genoemde; de woekeringsring is dus eigenlijk voor een deel reedsvervangen door een degeneratiering van ongeveer gelijken vorm,alleen van geringere extentiteit. Ten slotte zou als derde de ringvormige zone van verbindingvan den verdikten trophoblast met de veranderde uterusmucosamoeten volgen. Deze zone is echter van aard sterk veranderd;daar door het verdwijnen van het syncytium, het intieme ver-band in een eenvoudige verkleving is overgegaan, wil ik dezenveranderden ring verder â€žverklevingsring" noemen. Deze is dedegeneratieprocessen op den voet gevolgd, waardoor hij natuurlijkweer een groot deel van de zone van degeneratie bedekt. Men herinnere zich bij de beschouwing van deze drie processen,wat reeds bij het vorig stadium werd opgemerkt aangaande debuitenwaartsche omlegging, die het binnenvlak van den samen-gestelden ring onderging aan de einden der vruchtkamer, waarhij de mondingen der verbindingsstukken bereikte: in het cen-trum van de eikamer liggen de woekeringsprocessen dus

hovm(in een min of meer vertikaal vlak), aan de einden buiten (ineen min of meer horizontaal vlak, gelegen in de mondingen derverbindingsstukken). Verg. V 11. Dan heeft eindelijk plaats gevonden de eerste aanleg derallantoide placenta; deze begint centraal, of misschien vaakiets excentrisch: het centrum van dezen aanleg stemt tenminstevaak niet geheel overeen met het centrum der gewoekerde cen-traal gelegen massa, boven beschreven. Yan hieruit breidt hijzich centrifugaal uit, waarbij vaak niet een zuivere schijfvormontstaat, daar de groei aan de einden meer plaats heeft met tweeuitloopers, terwijl de tusschenruimte tusschen deze beide laterwordt aangevuld; de plaatsen, waarop de jongste processen vandezen aanleg plaats hebben, liggen dus hier vaak niet in eenrechte of naar buiten convexe, doch in een naar buiten concavelijn, hetgeen alles begrijpelijk is, wanneer men zich den vorm



??? 79 voorstelt van de door de woekeringsprocessen gevormde figuur:alleen in het gebied van deze laatste toch kan de placentazich vormen. Deze aanleg neemt centraal de plaats in, waar eigenlijk ge-deelten van den ring van woekering en degeneratie moesten ge-vonden worden. Stelt men zich nu het mesometrale deel van deVruchtkamer geprojecteerd voor op een horizontaal vlak (loodrechtop het mesometraal- antimesometrale vlak van den hoorn), dankrijgt men ongeveer nevenstaande figuur (tekstfig. 4). In a vinden wy de placenta, centraal de verst ontwikkelde,peripheer de jongste deelen, terwijl de karakteristieke, nu eensNieer, dan weer minder uitgesproken dubbele hoefijzer-vorm duide-lijk uitkomt. In d zien wij het cirkelvormige vlak, dat nog niet door deWoekeringsprocessen werd veranderd, en in welks centrum deQieuwe monding van het verbindingsstuk ligt: dit vlakje is geheelomgeven, vooreerst door een zone van progressieve processen, die deeerste omzooming ervan vormen (e), dan door een van regressieveprocessen, die daarop volgt. Deze laatste zoom is

zeer smal aanhet antimesometrale einde van d, verbreedt zich gaandeweg totde breede zone ?¨, die de placenta omringt (dat hier geen woeke-ringszone deze laatste omgeeft, zal duidelijk zijn, na wat bovengezegd is over het verloop der progressie dezer processen). Dezone c, die de placenta van het vlak d scheidt, bestaat niet alleenUit woekeringsprocessen, voor een klein deel ook uit regressieve;deze laatste zijn echter zeer weinig uitgebreid, aangezien deallantoide trophoblast hier terstond begint placenta te vormen,het dus niet laat komen tot een groote ontwikkeling van dezeprocessen; op zijde, waar de zone van degeneratieve processenechter zeer breed is, zijn deze zeer ver gevorderd, ongehinderddoor den placenta-aanleg. Daar centrum van woekeringsvlakte enplacenta-aanleg niet geheel samenvallen, is de breedte der zoneVan regressieve processen in c niet even groot v????r als achter(ten opzichte van het embryo); meestal is zij achter grooter dan



??? 80 v????r, hetgeen duidt op een eenigszins vroeger begin van dezenaanleg achter dan v????r. De derde en jongste der ringvormige zones, die van verklevingvan den trophoblast, omgeeft weer de beide juist genoemde.Slechts een smalle strook van den degeneratieven ring blyft vrij,het grootste deel van dezen is met den trophoblast verkleefd. Inhet midden heeft evenwel de placentair-aanleg de plaats dezervrije zone reeds ingenomen, zoodat hier de trophoblast van denverklevingsring terstond overgaat in dien der placenta. Bovenis met h aangegeven de ring van degeneratie, eigenlijk is dittevens dus de verklevingsring; later zal echter blyken, dat deverkleving hier geen veranderingen ten gevolge heeft in dediepte, zoodat later de degeneratie nog in haar onveranderdeeigenaardigheden bestaat. Nog dient vermeld dat ook antimesometraalwaarts in geringeextentiteit dergelijke woekeringsprocessen plaats hebben, die leidentot de vorming van crypten etc. Op dwarsdoorsneden krijgt men door dit alles zeer gecom-pliceerde beelden, zeer varieerend naar de plaats der doorsnede.Drie figuren geven een overzichtsbeeld van dwarsdoorsneden doorde eikamer in dit

stadium. Verdere explicatie is hierbij weloverbodig. (Tekstfigg. 1â€”3). Gaan wij nu over tot de bespreking der fijnere d?Štails van dezedeelen en beginnen daartoe met de vlakken d. In het verbindingsstuk, dat bezig is zich te verwijden, hebbente voren, evenals overal waar hier dilatatie voor de deur staat,sterke woekeringen van het epitheel plaats gehad (II 33), dat inden vorm van crypten van allerlei aard het stroma doorwoelt,tot dicht bij de muscularis, het stroma zelf tot dunne balkenreduceerend. Als de dilatatie dan aanvangt, worden deze cryptenalle gerekt, ten slotte verdwijnen zij geheel door uitstrijking,terwijl het epitheel ter dekking van de nu zooveel grootere vlaktewordt gebruikt (II 33, hmedevrdeel). Zoo vindt men dan in deperipherie van deze beide vlakken een zeer dunne mucosa, be-



??? 1â€”3. Schema\'s naar dwarsdoorsneden tusschen cen-trum der vruchtkamer en monding van ver-bindingsstuk; â€” 1, dichtst bi.i de monding: â€”3, dicht bij den rand van placentairaanleg. a (v) = cryptwoel^eringen (in verbindingsstuk)â€” ,, (in uteruslumenrest) f\' = gedilateerde wand van verb, stukc = ring van woekeringd â€” ring van degeneratiee â€” ring van verklevingf â€” wand van omphaloide holteg = deciduah = muscularisi = navelblaask = sinus terminalisl = holte V. d. diplotrophoblast. Schematische projectie van mesometraal deelder vruchtkamer op een horizontaal vlak. a â€” placenta h â€” veld van regressieve processenc = zone tusschen placenta en <1, bestaande uit progressieve en regressieve processend â€” veld waar nog geen progressieve proces-sen plaats haddene = zone van progressieve processenf â€” monding van verbindingsstuk in vrucht-kamer. De bij de strepen bijgevoegde cijfers verwijzennaar de plaatsen die onder hetzelfde nummerin de platen Iâ€”IV vergroot zijn te vinden.



??? 81 staande uit celrijk weefsel van kleine, spoelvormige cellen,??ieestal in tangentiale richting gerekt; vaak schijnt het dat zetot lamellen vereenigd zijn. Hieronder, dus submusculair, ligtOen celrijke zone, die nevens grootere elementen, zeer donkere,kleinere, spoelvormige bevat, in het kort, zeer gelykt op demeest periphere laag uit de omphaloide holte. Op onderling vrijgroote afstanden zendt de mucosa een zeer dunnen uitlooper uit^Is grondlaag van een korten papil (II 33 h. w. mod.). Het epitheel is veelal ?Š?Šn-, vaak echter meerlagig; in de diepteder crypten, voor zoover deze nog bestaan, ziet men vaakmitosen. In de diepte is het epitheel cylindercellig, de celgrenzen^yn uiterst duidelijk, de celinhoud is bleek, helder, de kerni\'ond, korrelig en goed gekleurd (II 33 ep.). Meer naar de opper-vlakte wordt het plasma donkerder en donkerder gekleurd, deâ€?celgrenzen verdwijnen, zoodat een homogene donker gekleurdeplasma-massa ontstaat, die overal in meerdere of mindere diktede meest oppervlakkige laag vormt; de kernen zijn intusschenlichter gekleurd doordat hun

chromatine in enkele onregelmatigekorrels is samengepakt; zij zijn veel lichter dan het plasma(II 33 syp. ep.). Hoe verder men in het lumen van het verbindingsstuk door-dringt, des te meer heeft nog de woekering de overhand overde uitzetting en rekking. Het epitheel is hier als regel (tenminste in de oppervlakkige deelen der crypten) veellagig. Hierkan men de regressieve processen van het epitheel het beste ver-Volgen: in de diepte is het normaal, aan de oppervlakte reedsin symplasma veranderd, dat vaak in vrij dikke laag de opper-vlakte bedekt. Hier is de degeneratie der kernen tevens vaakiiog verder gegaan; in de plasma-massa vindt men niet zeldenklompen, van nauwelijks meer gekleurde kernen, die blijkbaarafgestorven zijn (II 33 syp. ep.). Het stroma is tusschen de cryp-vaak alleen nog maar zichtbaar (II 33 h. w. mod.) in denVorm van een of twee rijen zeer smalle, kleine, zeer donker ge-kleurde kernen. Vaak ziet men niets als een netwerk van holten, 6



??? 82 omgeven door dikke epitheellagen in het centrum waarvan eendun, zeer donker strookje bindweefselkernen ligt (van de cel-lichamen is om deze laatste zoo goed als niets te zien). In hetlumen dier crypten vindt men allerlei symplasma-massa\'s, ver-mengd met de secreta der hierin uitmondende klieren en ook weltranssudaten. De producten van deze processen liggen aan de oppervlaktetegen het epitheel, breiden zich overal uit over den hiertegenliggenden diplotrophoblast (II 33), die uitpuilt in het lumen derverbindingsstukken (tekstfig. 1) en overal de mondingen der cryptenoverbrugt, nergens indringend. Deze uitpuiling van den diplotro-phoblast, is echter slechts kort, bereikt niet de streek der talrijkecrypten: de producten van deze laatste liggen in een grootemassa dan veelal op deze uitpuiling. In aanraking met dendiplotrophoblast schijnen de symplasma-massa\'s etc., verdere ver-andering te ondergaan: de kernen verdwijnen meer en meer,het plasma wordt meer en meer homogeen, in karmijn vrij sterkkleurbaar, in verschillende zure kleurstoffen neemt het allerleikleurschakeeringen aan. Overal schijnt het tusschen de tropho-blastcellen door te dringen, die, zelf

helder en licht gekleurd(dit is te zien, waar toevallig geen symplasma producten liggen)door de donkere massa vaak z???? worden overdekt, dat ze bijnaniet zichtbaar zijn. Dat de trophoblast deze massa\'s resorbeertis, dunkt mij, niet twijfelachtig: aan den eenen kant om het feitvan doordringen ervan tusschen en in de foetale cellen, aan denanderen kant, omdat een dergelijke enorme vorming van epitheelen zijn producten, anders niet wel verklaarbaar is. Het geheele vlakje d is omzoomd door een ring van gewoe-kerd weefsel (tekstfig. 4e), woekeringen, die zoowel epitheel alsstroma betreffen en die aanleiding geven tot de vorming vanpapillen met hyperplastisch epitheel, gescheiden door crypten.Deze papillen en crypten hebben ietwat verschillenden vorm aanhet antimesometrale of mesometrale deel van het vlak d. In heteerste geval (II 30) zijn zij veelal hoog en slank, vaak zeer regel-



??? 83 matig, vormen ten getale van vier of vijf de breedte van dengeheelen woekeringsring; mesometraal (III 39) zijn zij dikker,korter, minder regel matig van vorm. Hierop kan de richtingWaarin zij getroffen zijn, natuurlijk veel invloed hebben, het ver-schil is echter vrij constant. Ook hun structuur is op beideplaatsen niet geheel gelijk. Antimesometraal en op zijde vindt men in het epitheel talloozemitosen, het woekert buitengewoon sterk, is vaak meerlagig, ter-wijl overal lange epitheelpapillen oprijzen (II 30) die, eerst korten dik, later slanker en met dunne steel aan het moederepitheelnog verbonden, ten slotte overal worden afgestooten (II 30 ep. vr.), kleinere of grootere klompjes in het lumen vormend,â€?lie hier op later te bespreken wijze veranderen. Het stroma be-staat submusculair uit de van vroeger uit de omphaloide holtebekende, donkere bindweefsellaag met de kleine, donkere, spoel-vorniige kerntjes met zeer weinig plasma die, dicht opeengedron-gen, hier en daar in de bovenste lagen reeds gescheiden worden<loor een enkelen grooteren, bleekeren kern

met grooter plasma-lichaam. Evenals daar (omphaloid) gaan ook hier meer en meer^an deze kleine cellen hypertrophieeren, hun plasma wordtkelderder evenals hun kern; vaak echter schijnen nog kleineelementen medegevoerd te worden bij de verdere opschuivingnaar boven. Boven deze donkere grondlaag ligt een dikke zonehypertrophische, polygonale, bleeke cellen, die geheel over-eenstemmen in bouw met de decidua der omphaloide holte,behalve dat zich bij de daar gebruikte tincties het plasma numet zoo rood kleurt, doch meer lichtblauw. Zonder twijfel echter^s het geheele proces dat wij vroeger voor de omphaloide holtebeschreven hetzelfde als dat, wat wij hier nu voor ons zien:\'dit Waarborgt ons de geheele bouw en verdere ontwikkeling,Waarom dus ook hier de naam decidua wel mag gebruikt worden. de basale lagen dezer decidua schijnen nog mitosen voor tekomen; de decidua ontwikkelt zich uit de submusculaire laag,Waarin vele mitosen voorkomen, die echter slecht te zien zijn



??? 84 bij de sterke tinctie dezer zone. In de decidua zelf zyn over-gangen van de donkere cellen, die met de gezwollen meegingen,tot de echte deciduacellen te vinden. Eigenlijk is dus ook dezesubmusculaire zone te vergelijken met de onder de decidualiggende van de omphaloide holte. De rangschikking der in dedecidua liggende donkere kernen is vaak eigenaardig (III 34):in de diepere lagen liggen zij meestal in tangentiale rijen, dichterbij de oppervlakte gaat deze regelmaat verloren en omgeven zijsoms een deciduacel of meerdere, zoodat een zekere groepvormingin het weefsel tot stand komt, die bij kleine vergrootingen eenzeer karakteristieken indruk maakt. Vaak lijken deze kleinedonkere cellen hier zeer op leucocyten; indien men hun ontstaanen overgangen tot deciduacellen niet zag, zou men ze er gaarnevoor houden; uitgesloten is het ook zeker niet, dat enkele leuco-cyten hier aanwezig zijn. Aan de mesometrale zijde van het vlak d bestaat submusculaireen voortzetting van dezelfde zone van de andere zyde, welkelaag ook hier lumenwaarts overgaat in decidua. Eveneens bestaathier de verstrooide ligging der donkere kernen tusschen de bleekedecidua-cellen (III

39); groepvorming van deze laatste heeft echterminder plaats, meer rijenvorming, vooral in de diepte. Reedszeer snel verdwijnen echter deze donkere kernen hier geheel:aan de oppervlakte is in weinig oudere (d. i. dus meer naar hetcentrum gelegen) papillen alles reeds overgegaan in deciduacellen(III 41), iets wat ook pleit tegen de opvatting dat deze donkerecellen alleen leucocyten zouden zyn. Het epitheel is hier zeerhoog, veelal eenlagig, vaak met papillenvorming (III 39) welkepapillen hier eveneens worden afgestooten en verschillende ver-anderingen ondergaan. Echter is over het geheel dit epitheel-proces hier minder intensief dan antimesometraal en op zijde.Men zou zelfs kunnen meenen, dat hier mesometraal een anderproces bestond dan antimesometraal van het vlakje m. a. w.dat beide niet mochten worden beschouwd als deelen van den-zelfden woekeringsring, doch dat mesometraal een bij den



??? 85 placentair-aanleg behoorend proces plaats had. Mij dunkt echter,dat de verschillen hiervoor te gering zijn, vooral daar verderook in andere opzichten groote overeenkomst bestaat. Dat hier reeds foetale vormingen aanwezig zouden zijn in denVorm van het door ons voor moederlijk epitheel aangezieneWeefsel is volkomen buiten te sluiten, vooreerst omdat de tropho-hlastcellen in deze streek uiterst opvallend verschillen van de??ioederlyke epitheelcellen, vooral echter omdat in het volgendestadium al deze woekeringen te gronde zullen gaan. Omgeven is deze juist beschreven woekeringsring door eenzone van regressieve processen, waarvan de meest ontwikkeldehet verst van het middelpunt van het vlakje e?, de jongste hetdichtst hierby liggen. In het centrum van den mesometralenWand der vruchtkamer zijn deze laatste reeds door de placentaVerdrongen. Ook deze processen treffen zoowel epitheel als stroma. Aan het epitheel komen zij in hoofdzaak overeen met de onderstadium F beschreven processen van degeneratie: aan den eenenkant een

zwellen der kernen onder hier en daar opeenpakkender chromatine met ten slotte al meer toenemende verbleekingwaarschijnlijk algeheele oplossing op deze wijze (III 35), aanden anderen kant een verkleining der nuclei, een pycnose dieieidt tot de vorming van kleine ovoide zeer donker en homogeengekleurde kerntjes (III 35, 37), die verder onder voortgezettefragmentatie meer en meer kunnen verdwijnen (III 35, 37).Het plasma wordt eveneens homogeen en donkerder van tinctie(ook vaak in basische kleurstoffen kleurt het zich intensiever:oplossing van pycnotische kernen?) onder gelyktijdige verdwyningder celgrenzen. Zoowel het nog aan het stroma bevestigde epitheelde door afstooting van epitheelpapillen ontstane klompen.Ondergaan deze veranderingen zoodat vrije en samenhangendemassa\'s symplasma epitheliale ontstaan in verschillende stadiaVan verwording, vele ook reeds verder veranderd in een oogen-schijnlyk vloeibare massa, waarin nog slechts spaarzame kern-resten zyn te ontdekken en die zich over den diplotrophoblast



??? 86 uitbreidt, zich vermengend met dergelijke massa\'s, die in hetterrein van het vlakje d werden geproduceerd. Opmerking verdient nog, dat vele der pyenotische kernenacidophiel worden. Men ziet alle overgangen der met karmijngekleurde tot die met fuchsine S. enz. intensief helrood getintekernen. Ook in het plasma doen zich allerlei verschillen voor intinctiekracht met de verschillende plasmakleurstoffen. Dat al deze producten dienen tot voeding van de vrucht ishier wel duidelijk: de groote trophoblastcellen bevatten een grootemassa gekleurde korreltjes, het symplasma enz. dringt tusschende foetale cellen door, ze vaak geheel onzichtbaar makend; aanden anderen kant vindt men als resten van symplasma vaaksponsachtige lichamen tegen den trophoblast liggen, waarin hieren daar hun afkomst van symplasma nog duidelyk is. Buitendienligt tegen het entoderm binnen de navelblaas een dikke laagkorrelige, blijkbaar door de reagentia gecoaguleerde massa vanongeveer gelijke, gemengd acidophiele en basophiele kleuring.Invloed der gebruikte vloeistoffen (water, alcohol o. a.) in hetveroorzaken dezer vondsten kan wel alleen in zoover bestaan,als de vorming der

bovengenoemde spongieuse vormsels betreft. Ook het degeneratieproces is mesometraal (d. i. bij de eindender placenta) eenigszins anders. V????rdat nl. het epitheel hierzoover is gekomen, dat het symplasma volkomen gevormd is,komt het meestal reeds onder den invloed van den verdiktenplacentairen trophoblast, die het doet verdwijnen en vervangt.Alleen in de diepte der crypten waar de trophoblast het epitheeleerst later bereikt (III 40) vindt men nog het ontstaan vansymplasmamassa\'s met verdere veranderingen, als aan den anti-mesometralen kant. Hieruit blijkt dat deze verschillen tusschenantimesometraal en mesometraal geen principieele beteekenishebben, doch alleen afhangen van het feit, dat de placenta inhet laatste geval de processen niet geheel tot ontwikkelingkomen laat. Ofschoon nu hier vaak in een crypt een dergelijke symplasma-



??? 87 massa op den trophoblast ligt, zonder dat het dekepitheel dercrypt verdwenen is, zal men toch niet in ernstige verleidingkomen deze massa\'s voor foetale vormingen, eventueel foetaalsyncytium, aan te zien, indien men bedenkt, wat boven werdgezegd van de degeneratieve veranderingen van afgestootenepitheelpapillen en tevens vooral het degeneratieve karakter derkernen in het oog houdt (III 39 syp. ep. mod.) De regressieve processen in het stroma beginnen subepitheliaal,breiden zich van hier uit naar binnen in de papillen uit, inde diepte van het bindweefsel. Blykbaar bevindt het weefselzich niet steeds in denzelfden toestand van hypertrophie enbyperplasie als de degeneratie haar intrede erin doet, zoodatbeide processen een zekeren tijd naast elkaar kunnen bestaan:bierdoor worden de beelden eenigszins verschillend. In hoofd-zaak vindt men echter steeds het volgende. Tusschen de polygonale bleeke deciduacellen, ziet men donkerebjnen optreden (III 36) als breede celgrenzen, bestaand uit eenZeer fijn-korrelige en homogene stof, die zich ?¨n in

karmijnen, vooral, in plasmakleurstoffen intensiever kleurt dan gewoonplasma. Deze strepen schijnen uit het symplasma epitheliale opte rijzen en zich in het stroma te verbreiden om de cellen ofeelgroepen (III 86 dec.)\\ men herinnert zich het bij stadium Fbeschreven proces (II 24), waarmede dit in bijna alle opzichtenovereenstemt. Inderdaad is de streek, waarin deze vorming op-treedt ongeveer dezelfde als daar, alleen eenigszins verder gedif-ferentieerd, waardoor de overeenkomst bij den eersten oogopslagNiet zoozeer opvalt. Doch dit proces gaat nu verder. De door deze donkere strepen omgeven cellen worden op hunbeurt donkerder (III 36), worden meer en meer geassimileerd,^ooals het schijnt door deze strepen, zoodat ten slotte balkenontstaan van cellen, waarin het plasma, intensief gekleurd,homogeen is geworden (III 36 syp.), de kernen zich, hetzij homo-geen en uiterst intensief gekleurd of hun chromatine in onregel-niatige brokjes samengetrokken hebben, terwijl celgrenzen veelal



??? 88 niet te zien zijn (soms schijnen zij echter toch nog te bestaan).De vorm der kernen is zeer verschillend (III 36, 37), nu eensgrooter en ovaal, dan weer lang en zeer smal, als plat ge-drukt, vaak alleen als door karmijn zeer donkere vlekken, zonderscherpe grenzen nog terug te vinden. Zoo worden strooken engroepen van deciduacellen in allerlei combinaties door deze dege-neratieve celmassa\'s omgeven, een nieuwe groepvorming inlei-dend. De balkjes van dit â€žsymplasma conjunctivale", eerst meerdik, worden later dun, de kernen afgeplat, waarschijnlijk doorde nog niet voltooide en nu verder voortgezette hypertrophie endaardoor ontstane druk, der nog normale deciduacellen. Intusschen zijn de door symplasma omgeven cellen ook nietnormaal gebleven: soms worden zij meerkernig, de meeste echterblijven ?Š?Šnkernig, vergrooten zich misschien eerst nog wat, wor-den dan in hun plasma donkerder van kleur, fijnkorreliger; somstreden vacuolen op, hun kern pakt het chromatine in enkelekorrels bijeen of wordt pycnotisch; kortom alle bekende vormenvan degeneratieve processen zijn hier bijna terug te vinden.Ten slotte ontstaat vaak (III 38) een geheel van

symplasma con-junctivale met pycnotische ovoide kernen, die vaak gefragmen-teerd zijn, en donkere homogene plasmamassa zonder celgrenzen,?Š?Šn dan vaak met de producten van het epitheel. Men zou kunnen vragen of het geen ingedrongen epitheel kanzijn, dat hier degenereerde; reeds vroeger (stad. F) heb ikdeze quaestie aangeroerd: inderdaad is het niet onmogelijk dathier enkele dezer symplasmastrooken epitheliaal van oorsprong,door de regressieve processen als het ware in statu nascendigetroffen crypten zijn. Het groote meerendeel echter is wel vanbindweefsel-oorsprong; de groepvorming, d. i. de ongelijke aan-tasting van het weefsel door deze processen, is niet verbazend,wanneer men bedenkt, dat reeds in het eerste stadium, dat derhypertrophie etc., een ongelijke verdeeling over de verschillendesamenstellende cellen, bestond: het is niet moeilijk zich voor testellen, dat de verst gevorderde cellen in het hypertrophieerende



??? 89 proces, nu het eerst ten offer vallen aan het degeneratieve. Datde samenstellende cellen en kernen vaak zooveel kleiner enanders gevormd zijn, dan de normale deciduacellen waarvan zijafstammen, is ongedwongen te verklaren uit het feit, dat de nogiiiet aangetaste cellen hun hyperthrophie nog eenigen tijd voort-zetten en daardoor de minder resistente, gedegenereerde ineendrukken. Door dit aantasten van epitheel en stoma, is het duidelijk datde, in de papillen verloopende vaten, hier en daar zullen wor-den geopend. Inderdaad vindt men op talryke plaatsen extra-Vasaten, aan den eenen kant in het stroma zelf, aan den anderenkant in het lumen, tegen den trophoblast. Het bloed blijft inhet laatste geval niet onveranderd: eensdeels ziet men de roodebloedcellen vaak in den vorm van schimmen, andersdeels treft??ien in de, hier tot reuzencellen geworden (zie beneden) tropho-blastcellen, talrijke als bloed gekleurde korrels en korreltjes aan. Deze degeneratieve processen zijn nu het duidelijkst en minstVeranderd te volgen op zijde: mesometraal en

antimesometraal^ijn zij eenigszins gewijzigd. Antimesometraal, doordat hier, onder invloed van de rekking,die de ring van regressieve processen door de sterke dilatatiebier ondergaat, het proces wordt verhaast, de details minderduidelijk worden, zoodat vaak niet meer te zien is als het gaande-v^\'eg ontstaan van een, tangentiaal gestreepte, symplasmalaag. Mesometraal, doordat hier de aanleg der placenta het geheel^et stand komen dier processen v????rdat foetale weefsels invloedkunnen uitoefenen, verhindert: men ziet alleen de eerste aanvangs-stadia in dezen ring. Dat hier echter hetzelfde proces bestaat,"*vordt duidelijk, doordat, zooals vermeld, het centrum van denplacentair-aanleg, vaak niet overeenkomt met het middelpuntVan de gewoekerde etc. weefsels, het eerste namelijk naar voren(ten opzichte van het embryo) is verschoven ten opzichte vanbet tweede; hierdoor vindt men achter verder ontwikkeld sym-plasma dan v????r, waardoor in het eerste geval de aard van het



??? 90 proces kan worden herkend als overeenkomend met dat derzijden, boven beschreven. Als derde ringvormig uitgebreid proces, vonden wij, in devorige stadia dat der verbinding van den trophoblast met deuterus-mucosa, nu overgegaan in een van verkleving alleen. Dit proces heeft zich â€” evenals de vroegere â€” naar bovenuitgebreid, tevens ook een weinig naar beneden. Naar boven heefthet den ring van regressieve processen zoo dichtbij gevolgd, datslechts een smalle strook van dezen laatste vrij blijft (alleennatuurlijk nog buiten het bereik van den placentairaanleg). Bleefin het vorige stadium de trophoblast nog voor het grootste ge-deelte buiten de crypten, nu integendeel is hij er in de verstontwikkelde deelen overal in binnengedrongen met holle uitstul-pingen (V 12); vaak, waar de crypten een blind einde hebbendat breeder is dan hare opening, breidt hij zich hier met zijncellen waaiervormig uit. Den bodem der crypten heeft hij meestalevenwel nog niet bereikt. Hoe hooger men komt, des te minderver is deze indringing gevorderd. Het epitheel, tot symplasmavervormd, ligt als een kap vaak op deze trophoblast-vlokken(V 12), door structuur en kleur, naast

degeneratief karakter,duidelijk zijn niet-foetalen afkomst verradend. In de jongstedeelen (d. i. dus het dichtst bij het mesometrium) zijn de cryptengeheel nog met symplasma epitheliale gevuld (als in het vorigstadium!), terwijl de trophoblast met deze massa samenhangend,den crypt overbrugt (IH 43). Het symplasma is hier nog vaakin een minder ontwikkelden toestand. Ook hier wijst alles op eenproces van aanvreting en resorptie van deze symplasmamassa doorden trophoblast, vaak op eigenaardige wijze, doordat de foetalecellen, langs den cryptwand naar binnen glijdend, de gedegene-reerde epitheelmassa a. h. w. omarmen, op deze wijze den klompgeheel in zich opnemend; elders weer ziet men trophoblast-uitloopers ten getale van twee of meer in de massa doordringen.Ten slotte ligt in de verst gevorderde stadia van dit proces, defoetale vlok tegen de naakte wanden van den crypt. In de be-



??? 91 ??edengedeelten van den ring zyn deze stromawanden nog nietVeranderd, bestaan uit gewone deciduacellen: dit is het jongste,naar beneden gewoekerde deel der ringvormige processen. Hoogerop evenwel vertoonen de wanden de boven beschreven veran-â€?leringen van den ring van regressieve processen, zoodat meerof minder in symplasma veranderd epitheel en bindweefsel hieren daar op den trophoblast liggen. Extravasaten zijn eveneensnatuurlijk hier te vinden, vaak liggen de foetale vlokken slechtsdoor een uiterst dunnen wand van het moederlijke bloed geschei-â€?len; een aanvreten van dien wand zag ik echter nooit, niet-tegenstaande juist met het oog hierop gericht onderzoek. Tusschen deze trophoblast-villi in (d. i. dus daar waar de tropho-blast de moederlijke weefseldeelen tusschen de crypten bedekt) , het foetale weefsel sterk verdund, d. w. z. de cellen, daar detrophoblast hier steeds ?Š?Šnlagig is. Het ligt hier sterk tegen hetmoederlijke weefsel aangedrukt (III 43). Deze verdunning, ge-paard met de bleeke kleur der foetale cellen en de

zeer donkereâ€?der moederlijke, maken het vaak uiterst lastig, ja soms zelfsgeheel onmogelijk de trophoblastcellen terug te vinden. Hierbijkomt nog, dat bij het toenemen van de grootte van het lumen,^n het preparaat van een dwarsdoorsnede, noodzakelijkerwijze(aan een eind van de vruchtkamer ten minste) het moederlijkWeefsel zich eenigszins v????r het foetale schuift. Dat hier geenâ€?defect van trophoblast bestaat, blijkt aan den eenen kant uithet voorkomen der foetale villi in de crypten, die toch welniet ge??soleerd op het entoderm zullen voorkomen, aan denanderen kant ook uit talryke plaatsen, waar de trophoblastcellenontwijfelbaar als zoodanig zijn te herkennen (III 43), terwyl op\'^og andere plaatsen de verdunning en rekking der foetale cellenzniver is te zien (III 48). He cellen van den trophoblast van den verklevingsring, heb-ben niet overal gelijk karakter. Het dichtst bij de antimesome-trale grens dezer zone zijn zij het grootst, hebben hier volkomenhet karakter der beneden te beschrijven reuzencellen: groote cel en



??? 92 grooten kern, beide bleek van kleur, de laatste met een of meernucleoli (III 48). Hoe verder men zich van deze grens verwijdertnaar boven, des te kleiner en donkerder worden cellen en kernen,zoodat zij ten slotte weer den van ouds bekenden vorm hebben,die uiterst veel gelijkenis heeft met vele moederlyke cellen. In het vorig stadium vonden wij den trophoblast hier sterkverdikt, terwijl een syncytiumvorming plaats had en een ver-dringen van moederlijk symplasma door foetale elementen (V 10).Waar is dit alles hier gebleven, daar nu de trophoblast eenlaag vormt van ?Š?Šn cel dikte? Voor de hand ligt het in sommigegevallen waar de foetale cellen nog geen verandering tot reuzen-cellen vertoonen en het symplasma epitheliale de crypten geheelvult, met kernen, die eveneens nog weinig veranderd zijn, zoo-dat beide kernsoorten geheel op elkander kunnen gelijken, teveronderstellen, dat deze massa in de crypten foetaal syncytiumis, waarin de eerst verdikte trophoblast nu is opgelost. Buiten-dien zouden dan de, boven als degeneratie verklaarde, strookenin het stroma eveneens foetale

elementen kunnen zijn, die hierin het moederlijk weefsel ingedrongen zijn. Hierover is echter het volgende te zeggen. Dat de, de crypten vullende massa geen foetaal syncytiumbehoeft te zijn, niettegenstaande de vaak groote gelijkenis, isduidelyk uit het feit dat vele plaatsen geheel identieke massa\'svertoonen, die zonder twijfel symplasmatisch zijn, daar geentrophoblast zich hier nog tegen het moederlyke weefsel heeftaangelegd. Verder bestaan alle overgangen dezer massa\'s tot sym-plasma, dat reeds verder veranderd is, die dan als kappen denhier reeds dieper ingedrongen trophoblast bedekken, indien menoudere gedeelten van dezen ring opzoekt, terwijl de cellen vanden trophoblast dan geheel verschillen van alle moederlijke. Voor de bedoelde strooken in het stroma geldt iets dergelijks:aan den eenen kant vindt men in vroege ontwikkelingsstadiadergelijke vormingen, terwijl epitheel ze nog scheidt van den hiernog niet verkleefden trophoblast (vrye strook van den degenera-



??? 93 tiering (tekstfigg. 1â€”3), aan den anderen kant zijn alle overgangenm symplasma conjunctivale, ja, tot detritus te vinden. In dit gevalhebben de elementen dier strooken veelal een zoo duidelijk dege-neratief karakter, dat ook dit op den waren oorsprong wijst.Verder hebben in oudere deelen van den ring de trophoblast-eellen een zoo verschillenden bouw dat ze te midden der moeder-lijke terstond zouden moeten opvallen. Ten slotte is het grootste bewijs ervoor, dat wij bij dezen crypt-luhoud niet te doen hebben met actieve, foetale, syncytialeVormingen, maar met moederlijke, regressieve, dat wij in hetVolgende stadium de placenta omgeven zullen vinden door eenenkelvoudigen trophoblast, die, behalve nog grootere cellen, ge-heel het karakter heeft van dien wij hier aan den ring van ver-kleving vinden, terwijl de moederlijke weefsels dan overgegaanzijn in papillen van symplasma, ja oppervlakkig zelfs van detritus,die geen ruimte voor eenigen twijfel overlaten ten opzichte vanhun karakter (III 49). Dat de trophoblast verdikking hier nietVerdwijnt door invasie

in de mucosa, wordt eveneens waarschijn-lijk gemaakt door op te merken, dat tegenover het stukje c?,Waar geen sprake zelfs is geweest van eenige verandering derinoederlijke weefsels in den zin van invasie door foetale elemen-ten, de trophoblast eveneens ?Š?Šnlagig is. Het zou nu toch zonder-^^ng zijn dat, terwijl vroeger ook hier de trophoblast verdikthij nu hier op andere wijze ?Š?Šnlagig zou zijn gewordendan elders: in dit laatste geval n. 1. door uitzwermen der cellende moederlijke weefsels. Waar zijn dan nu echter de cellen van den verdikten tropho-blast gebleven, waar is het syncytium foetale? Ik moet aannemendit laatste een soort abortieve vorming is geweest in stadiumdie spoedig na aanleg weer verdwijnt; hierbij zal de sterkeoppervlaktegroei van het foetale weefsel zeker een niet gering aan-deel hebben in het verbruik der cellen. Dit komt geheel overeende opvatting, die ik meen dat men zich van de beteekenis enfnnctie van dezen omphaloiden-placentatie-ring uit het vorig stadium



??? 94 heeft te maken. Hierover is het echter beter te spreken, wanneerin het volgende stadium het lot van dezen ring geheel is beslist. Dit geheele koepelvormige samenstel van ringvormige processen,wordt door de allantoide placenta, die a. h. w. den sluitsteenvormt, voltooid. De trophoblast vindt hier het moederlijk weefsel, als bovenbeschreven, in den vorm van papillen voor zich, gescheiden doorverdiepingen; papillen die in een verschillend stadium van re-gressieve verandering van eigenaardigen vorm zich bevinden,welke laatste centraal het verst ontwikkeld is. Hiertegen legtzich de nu enorm verdikte trophoblast; echter correspondeertniet het centrum van den placentairaanleg met dat van demoederlijke papillenformatie: het eerste ligt een eindweegs v????rhet laatste. Gevolg hiervan is, dat v????r (d. i. ten opzichte vanhet embryo) de sterk verdikte trophoblast nog slechts in beginvan verandering verkeerende papillen vindt, achter daarentegenreeds verder veranderde. Wellicht is dit echter een toevalligheidin enkele uteri en niet van essentieel belang; dit heb ik nietkunnen uitmaken. Echter geeft het

aanleiding tot enkele verdereverschillen tusschen v????r en achter, die van belang zijn voorhet oplossen van enkele vragen. Als elders, dringt ook hier de trophoblast met sterke woeke-ringen tusschen de papillen in, blijft aan den top dezer laatstedunner, ofschoon ook hier meestal meerlagig. Deze woekeringenzijn aanvankelijk solide, later echter worden zij hol; achter zijnzij dunner dan v????r. In dezen verdikten placentairen trophoblast kan men duidelijktwee lagen onderscheiden, reeds aanwezig waar hij nog vrijtegenover de moederlyke weefsels ligt (III 41, 44).Het dichtstbij het embryo, basaal dus, ligt op het somatische mesoblast eenlaag van ?Š?Šn cel dikte; deze cellen zijn veelal cubisch, duidelijkbegrensd, talrijke mitosen worden er in gevonden; de kernen,rond of ovaal van vorm, groot ten opzichte van het cellichaam,zjjn in verschillende richtingen georienteerd, niet zeer donker van



??? 95 tinctie, bevatten naast een fijn cbromatinenetwerk eenige grooterekorrels; het plasma is korrelig, veelal vrij donker. Naar de peri-pherie zet deze laag zich voort, waarbij cellen en kernen grooterÂŽn lichter van kleur worden, in die der reuzeneellen, wier eersteVorming reeds tot in den verklevingsring is doorgedrongen. Daarboven ligt een laag van soms vijftien tot twintig cellendik (III 41, 44). De cellen liggen hier niet in regelmatige rijen,^ijn polygonaal van vorm, liggen dicht tegen elkaar en zijnOveral duidelijk gescheiden. Zij zijn eenigszins kleiner dan dieder boven beschreven grondlaag, iets lichter van tinctie en ver-toonen eveneens talrijke mitosen. Hun plasma is fijnkorrelig, vrijlicht gekleurd; hun kernen, rond of ovaal, soms meer gerekt,^??n fijnkorreliger en iets donkerder veelal dan die der grond-l^\'ag. Dit alles geldt natuurlijk alleen voor de jongere stadia,zoowel voor de woekeringen in de crypten als aan de oppervlakteder papillen. In jongere gedeelten vindt men dus den in twee lagen gediffe-rentie??rden trophoblast als een veellagig epitheel de

moederlijkepapillen bekleeden (III 41), in de diepte der crypten nogNiet den bodem bereikend. Intusschen hebben de producten,hoven beschreven van symplasma epitheliale, kliersecreta, trans-sudaten enz. zich over deze foetale vormingen uitgestort. ZijNormen massa\'s (III 44, 45) zonder eenig spoor van celgrenzen,^^n uiterst fijnkorrelige of homogene structuur, uiterst intensiefVerschillende tinten door alle plasmakleurstoffen gefingeerd,Waarin ingebed liggen allerlei soorten van kernen en kernresten.dommige van deze zijn van meer normale grootte en voeren inbrokken saamgeklonterde chromatine, andere zijn ovoide en klein,donker en homogeen. Zij bevinden zich vaak in fragmentatieÂŽii leveren grootere en kleinere korreltjes, die op hun beurtÂŽonis weer samenbakken of opgelost worden in de grondmassa(vandaar wel de ook in kernkleurstoffen intensievere kleuringdezer laatste). Deze massa\'s worden door den verdikten trophoblast geresor-



??? 96 beerd. Als uiting hiervan zien wij eene opname door de foetaleweefsels, zoodat zy meer of minder in deze liggen (III 45),hetzij dat een klomp in toto door den trophoblast wordt omge-ven , hetzij dat de moederlijke producten meer tusschen defoetale cellen afzonderlijk komen te liggen. De laatste nemenwaar zij in contact treden met deze massa\'s, dan vaak een don-kerder tint aan, evenzoo de kernen; vaak is een heele strooktrophoblast op deze wijze donkerder gekleurd; niet zelden vindtmen enkele ge??soleerde symplasma-kernen of groepen er van temidden der foetale cellen (III 45). Een enkele maal zijn enkelecellen of celgroepen van den trophoblast geheel omringd door desymplasmamassa\'s, die tot op de grondlaag kunnen doordringen;de foetale cellen behouden daarbij echter nu nog hun celgrenzen.Ten slotte verdwijnen deze massa\'s echter geheel, de placentairetrophoblast ligt om de naakte papillen (III 41), terwijl alleenin de diepte der crypten nog symplasma op de foetale, indrin-gende woekeringen te vinden is (evenals vroeger meer aan deoppervlakte); hier zal nog lang dit proces

van symplasmavor-ming en verdwijnen door resorptie voortgaan (III 40). In verband met verschillende mededeelingen in de litteratuurvan den laatsten tijd, vooral over het konijn, zou men hier ge-neigd zijn de juist beschreven massa\'s zonder celgrenzen etc. nietals symplasma, maar als foetaal syncytium te beschouwen: even-als dit bij het konijn is beschreven zouden hier de syncytiumvormende cellen a. h. w. uit den verdikten trophoblast zich naarde oppervlakte begeven, hier versmelten en zich over de foetalelagen uitbreiden. Hiervoor zou ev. dan ook kunnen pleiten hetvoorkomen dezer massa\'s tegen nog schijnbaar intact epitheel.Tegen deze opvatting spreken echter: vooreerst het feit dat debedoelde massa\'s een degeneratief karakter hebben (III 44, 45);hier is geen twijfel mogelijk; want, als al, wat zeker niet on-mogelijk is, foetale elementen degenereeren, dus een â€žsymplasmafoetale" vormen, dan zijn deze toch in elk geval buitengeslotenvan de eigenlijke placentavorming en hier gaat het toch om; ten



??? 97 tweede (en dit geldt vooral voor die plaatsen waar het regressievekarakter nog minder opvallend is) dat, waar later het syncytiumoptreedt bij de vorming der placenta, dit een geheel anderkarakter heeft, ?¨n wat plasma ?¨n wat kernen betreft (verg. III40 plbl. en 44, 45 syp. ep.!), als de boven bedoelde massa\'s.Hat het epitheel tegenover dergelijke symplasma\'s intact is, be-hoeft geen verwondering te baren, indien men zich herinnert(II 30, III 39), hoe het epitheel papillen vormt en afstoot, die inhet lumen, vrij liggend, de degeneratie ondergaan; hoe verderuitbreidingen dier massa\'s over den trophoblast plaats vinden enten slotte, hoe het eigelijk niet alleen zuiver symplasma is, dattot den opbouw dier massa\'s aanleiding geeft, doch tevens klier-secreta, transsudata enz. Er is dus een tijdstip, waarop de veranderingen kort gezegdhierin bestaan, dat het epitheel der moederlijke papillen vervangendoor veellagigen trophoblast (III 41). Bij doeltreffende dubbel-kleuringen is het nu mogelijk de foetale elementen als een dikke,lichter gekleurde laag te onderscheiden

van het weefsel dermoederlijke papillen; de grens tusschen beide is scherp. Van eensyncytiale versmelting der trophoblastcellen kan nog geen sprakezijn (III 41). Intusschen is in het moederlijke stroma der papillen de regres-sieve verandering opgetreden, die boven werd beschreven. Hier-door wordt het verschil tusschen moederlijke en foetale weefselsiiog grooter: het eerste neemt over het geheel een donkerder tint3\'an. Men zou nu, wegens de buitengewoon groote overeen-stemming van de afzonderlijke trophoblast- en stroma-elementen,kunnen meenen dat hier een invasie van foetale cellen plaats had,dat deze het waren, die de donkere strooken in het moeder-lijk weefsel hier deden ontstaan. Was echter al niet een geheelgelijke verandering, die op andere plaatsen van de vruchtkameroptrad, een voldoende aanwijzing tegen deze opvatting, dan tochzou het (in een zeker stadium) nog volkomen gemis van syncytium-vorming en het verschil in aard tusschen de donkere elementen 7



??? 98 in quaestie en de foetale allen twijfel kunnen opheffen. Buiten-dien is vergelijking met de elementen die bij de echte syncytium-vorming optreden met de bedoelde cellen en hun resten (III 40,42 plbl. en 43 syp. conj), voldoende om hier reeds een foetaleinvasie buiten te sluiten. Men houde in het oog dat de regres-sieve veranderingen v????r het optreden van syncytium in dentrophoblast, nog eerst in een vroeg stadium zijn! Nu begint, centrifugaal, het proces der eigenlijke placenta-vorming: het voorgaande vormde er alleen de voorbereiding voor.Dit proces gaat blijkbaar uiterst snel, zoodat het redelijk lastigis het overal in zijn evolutie te volgen. Aanvangend op deplaatsen van contact van foetaal en moederlijk weefsel, beginnenonder iets donkerder en fijnkorreliger worden van het plasma,de grenzen der trophoblastcellen onduidelijker te worden, tenslotte verdwijnen zij geheel. De kernen ondergaan hierbij een merk-waardige verandering (verg. III 41 trhl. en 40 plhl.): vooreerstworden zij grooter, de eene meer, de andere minder, hun vormwordt uiterst verschillend, vaak zeer grillig, hun korrelige struc-

tuur maakt plaats voor een bouw, waarby in een heldere zeerlicht gekleurde grondstof een zeer fijn, nauwelijks zichtbaarchromatinenet zich bevindt, waarin enkele grootere korrels weerop den voorgrond treden. De geheele kern wordt dus nu uiterstkarakteristiek, verschillend van alle andere elementen. Evenwel,soms kunnen ook moederlijke kernen een dergelijk aspect aan-nemen. Deze syncytiumvorming begint in groepen hier en daar, breidtzich echter zeer snel uit, terwijl van de plaats van contact vanmoederlijk en foetaal weefsel, trophoblastkernen indringen in hetstroma der papillen (III 40), hierbij moederlijke celgroepen om-ringend (III 42 dcc. mod.): men vindt de gemakkelyk te her-kennen foetale kernen, in de grilligste vormen tusschen de moeder-lyke celgroepen i). \') "Vaak vindt men foetale kernen als oen halve raaan om moederlijke kernen heen



??? 99 Het plasma waarin deze kernen liggen is uiterst fijnkorreligof homogeen, vrij licht gekleurd met plasma-kleurstoffen, echteriets donkerder dan normaal; in smalle strooken ligt het, reedsv????rdat de kernen zoover komen, tusschen de celgroepen vanhet moederlijke stroma, als strooken, die zich naar buiten ver-hreeden. Intusschen is de syncytiumvorming in de trophoblastlaagtot de peripherie voortgeschreden, zoodat alleen de grondlaagVan deze transformatie vrij blijft: hier is een scheiding ontstaanIQ plasmoditrophoblast en cytotrophoblast. Soms vindt men een moederlijk bloedvat met nog duidelijkbewaard endotheel dicht bij den cytotrophoblast liggen, te mid-â€?ien van een reeds dikke laag syncytium. Aangezien het zekerminder waarschijnlijk is, dat deze laatste in z???? verwijden toe-stand naar buiten uitgroeien tusschen het dichtcellige foetaleWeefsel, moet men wel aannemen, dat de geheele massa van detrophoblastlaag in den moederlijken papil wordt opgenomen, dater dus een innige vermenging ontstaat tusschen moederlijke enfoetale elementen,

waarbij de laatste de eerste, in groepen samen-gevoegd, omgeven (III 42 dec, mod.). Het resultaat is dus eenpapil, waarvan het stroma gemengd foetaal en moederlijk is, ter-wijl op de plaats van het vroegere epitheel de cytotrophoblast ligt. Bij dit snel tot ontwikkeling komende proces doet zich deVraag voor, hoe nu deze invasie door syncytium in bijzonderhedentot stand komt. Aan den alleenliggenden trophoblast is nooitsyncytiumvorming te zien; daar verder invasie en syncytium-vorming geheel gelijktijdig plaats hebben, hand in hand gaanen beide processen nooit te vinden zijn v????rdat het moederlijkeWeefsel een zekeren graad van verandering heeft ondergaan, isUiet zoo dadelijk de gedachte van de hand te wijzen, dat deze gebogen, onder intiem contact. Daar dergelijke omgeven kernen zich vaak in toe-?¤tand van regressieve metamorphose bevinden, ligt de gedachte voor de hand, dattrophoblastkern ten koste van den moederlijken zijn groei en de verandering vauÂ?tructuur volbrengt, daar elke tusschenkomst van celplasma vaak schijnt te

ontbreken;soms is echter dit laatste nog te vinden (III 46), of foetaal of moederlijk, is niet^^it te maken.



??? 100 veranderde moederlijke elementen een rol spelen bg het totstand komen der boven beschreven proeessen. Dit wordt des-temeer waarschijnlijk wanneer men de eigenaardige veranderingder kernen nagaat met hunne verhouding tegenover de moeder-lyke; vooral echter, wanneer het blijkt hoe de invasie en syncy-tiumvorming sneller tot stand komen bij verder regressief gemeta-morphoseerde papillen dan bij nog minder sterk veranderde:achter nl. (ten opzichte van het embryo) ligt de verdikte tropho-blast tegenover in ontwikkeling oudere papillen dan v????r, en nuis de afstand van het begin der trophoblastverdikking tot hetbegin der bovengenoemde processen achter v?Š?Šl kleiner dan v????r.Een dergelijk proces dus als wij by den badjing reeds aanduidden.Op een gelijksoortigen rol van symplasma enz., wijst ook hetsoms zoo diep indringen, a. h. w. oplossen van den trophoblastdoor symplasma en soortgelijke massa\'s. Maar, zooals gezegd, hetis zeer lastig deze uiterst snel zich ontwikkelende processen teontwarren, zoodat ik deze beschouwingen voor niet meer daneen indruk wil geven,

dien ik evenwel telkens weder bij hetdoorzien der praeparaten kreeg. De verdere veranderingen van de nu gemengd gebouwdepapillen, bestaan in het optreden van â€žvacuolen" in het weefsel,â€žvacuolen", die zich beginnen te vormen onder den cytotrophoblast(d. i. dus daar waar het moederlyke weefsel het langst met dentrophoblast in contact was). Van hieruit gaat het proces dancentipetaal (naar het centrum van de papil) voort. Elke â€žvacuole"ligt in het centrum van een kleine buitenwaartsche uitbochtingvan den cytotrophoblast (III 42) zoodat de randen van den papilgegolfd worden. Langzamerhand nu nemen de â€žvacuolen" in groottetoe en met hen de golving in den papilrand en de diepte derdoor dit proces ontstane inzinkingen tusschen de golven. Deallantois, die intusschen in de crypten tusschen twee, nu foetaal-materne, papillen is ingedrongen, zendt zydelingsche uitloopersin deze kleine inzinkingen; deze eerste allantoisvlokjes komendus tusschen twee â€žvacuolen" te liggen en zijn bekleed door



??? 101 Zytotrophoblast (II 42). Hoe deze â€žvacuolen" ontstaan, is nietgemakkelijk na te gaan. Echter, men ziet aan den eenen kantde groepvormig omgeven moederlijke cellen een zekere regressieveverandering ondergaan, aan den anderen kant in de â€žvacuolen"eerst vaak een detritusmassa liggen, zoodat het wel niet te gewaagdZal zyn te veronderstellen, dat door de degeneratie en oplossingdezer moederlijke groepen de holten kunnen ontstaan die dan dusalleen omgeven zijn door foetaal syncytium. Buitendien zijn,Wanneer deze â€žvacuolen" geheel voltooid zijn, geen andere danfoetale kernen in het weefsel te vinden. Mogelijk is evenwel ook(vooral met het oog op latere stadia), dat de â€žvacuolen" ontstaandoor oplossing van foetale elementen, terwyl de moederlykecellen en kernen wel ook degenereeren en verdwijnen (geresor-beerd worden), doch hun plaats dan wordt ingenomen doorfoetaal syncytium. In latere stadia bezitten geen der moederlijk bloed voerende,door foetaal syncytium omgeven, holten meer een spoor vanOQdotheel, terwyl dan

alle â€žvacuolen" moederlijk bloed bevatten(door grootte en gemis van kernen in de erythrocyten nu noglicht van het foetale te onderscheiden!); hoe deze communicatiei^et de materne vaten ontstaan is, is mij onbekend; waarschijnlijkspeelt het bloed wel een rol bij de opruiming der eerst deÂ?Vacuolen" vullende massa\'s, hetzij deze laatste dan foetaal ofÂŽ>oederlyk van oorsprong zijn. In een veel later stadium (K)Vond ik een groote foetale reuzencel (IV 62) die den wand vanmoederlijk bloedvat vormde, zonder dat hier binnen eenspoor van endotheel was waar te nemen: vermoedelyk vreten dusde foetale cellen de moederlijke vaten aan. In dezen tyd is dus de placenta in aanleg gevormd,^u dient nog met een enkel woord het omphaloide deel derVruchtkamerholte te worden besproken. Submusculair vinden wij nog dezelfde donkere kleincellige laagterug als in vroegere stadia. Op de plaats der vroegere decidualigt een weefsel (III 48 links) bestaande uit wijde mazen, ge-



??? 102 scheiden door dunne balkjes, die ??f uit cellen bestaan of alleenuit schijnbaar structuurlooze draadjes. Deze laag is vrij dik. Hetvalt niet moeilyk hierin te herkennen de decidua van vroeger,waarin echter de in vroegere stadia alleen het dichtst bij hetlumen voorkomende oplossing, nu dieper is voortgegaan. Ditweefsel is lumenwaarts begrensd door de foetale reuzencellen (ziebeneden). Vaak ligt vlak onder deze laatste een detritus-raassa{syp. conj.), soms een extravasaat, het eerste blijkbaar als vroegerontstaan uit de celbalkjes en celresten, daar een lamellaire struc-tuur nog is te zien. De klieren en vaten loopen evenals vroeger: aan de peripherienog steeds ter hoogte van de vroegere differentiatiegrens (nu aan-geduid door den benedenrand van den verklevingsring) naar hetlumen ombuigend. In de klieren vindt men het epitheel vaak ineen zeker stadium van degeneratie, doch alleen in dat deel, dathet dichtst bij het lumen ligt. In de diepte schijnen in tegendeelnieuwe te worden gevormd: talrijke lumina van klieren liggenop de grens van de submusculaire laag en decidua. Ten slotte het ei zelf. Het embryo is sterk ontwikkeld,

v?Š?Šlgrooter dan in het voorgaand stadium en verder gedifferentieerd.Behalve buiging van zijn lange as, vertoont het nog torsie omdeze as, zoodat het op dwarsdoorsneden vaak lastig is, de ver-schillende deelen van het embryo te volgen. Van alle deelen vanhet ei zijn voor de placentatie alleen eenige van gewicht, waaromalleen deze hier kort dienen te worden besproken. De navelblaas, die de geheele omphaloide holte opvult, bestaatuit entoderm en trophoblast; alleen in den bovenwand vindt menmesoderm. De trophoblast van de navelblaas heeft de veranderin-gen zijner cellen, in vroegere stadia beschreven, voortgezet, zoo-dat nu werkelijke reuzencellen zijn ontstaan (III 48 trhl. r. c.)\'?Š?Šn-, soms tweeryig liggen de groote cellen van cubischen ofcylindrischen vorm, dicht tegen elkaar. Hun plasma is licht vankleur, gewoonlijk fijn-netvormig, hun wand is zeer duidelyk.Zij bezitten uiterst groote kernen, van de grootte van een nor-



??? 103 male cel, met duidelijken wand en een fijn chromatine-netwerk,Waarin veelal ?Š?Šn groote nucleolus; hun vorm is veelal rond,Vaak echter ook ovaal of langgerekt, hun ligging centraal. Vaakzijn de cellen als sterk uitgerekt (III 48, rechts)., vormen danzeer lange, bleeke, smalle lichamen, dicht tegen de moederlijkeâ€?lecidua aangedrukt; wanneer in een doorsnede de kern niet isgetroffen, is het verschil in tinctie van moederlijk weefsel endeze cellen vaak z???? gering, dat men ze niet dan met degrootste moeite kan ontdekken; waarom deze rekking hier totstand komt is mij geheel onbekend gebleven. Antimesometraal is deze celmodeficatie het sterkst, van hierneemt zij gaandeweg in sterkte af naar den mesometralen eipool;ter hoogte van den verklevingsring vindt men in de jongereexemplaren van dit stadium nog meer normale cellen, in deOudere ook hier reeds duidelijke reuzencellen, nog later ooki\'eeds daarboven, op een gedeelte van den diplotrophoblast. Terhoogte van den verklevingsring werd boven reeds gewezen

ophet bestaan van een rekking der cellen en een bijna onzichtbaarWorden, evenals dit meer beneden ook geschiedt (zie boven): indit laatste geval hebben wij een vingerwijzing voor de verklaringdier plaatsen van den verklevingsring, waar de trophoblast schijn-baar ontbreekt. Het entoderm van de navelblaas is, voor zoover het niet dearea vasculosa bekleedt, samengesteld uit (III 48 ent. d.) uiterstdunne cellen met nauwelijks zichtbaar plasmalichaam en zeerkleine ronde kerntjes. In het gebied der area vasculosa zijn deeutodermcellen groot (III 47), cylindrisch of cubisch, donker vankleur en korrelig, de kernen eveneens groot, korrelig en donker.Tusschen entoderm en trophoblast ligt een, voorzoover zichtbaarstructuurlooze, dunne lamel als een basaalmembraan van een derheide genoemde celsoorten (III 48). Vaak zijn beide er van losgeraakt, zoodat zij geheel vrij ligt. In latere stadia is zij steedssterker ontwikkeld; zij ontstaat misschien eerst bij de conservatie. In de navelblaas vindt men allerlei korrelige en dradige



??? 104 massa\'s, die vooral tegen den antimesometralen wand liggen,soms in dikke laag: blijkbaar wel van buiten naar binnen ver-voerde producten. De area vasculosa strekt zich uit over de bovenopening vanwat wij de omphaloide holte van den zwangeren uterus genoemdhebben. De navelblaas is van boven nu afgeplat, zoodat debovenwand ongeveer horizontaal (op mediane dwarsdoorsnede)verloopt. De randen van deze afplatting, worden niet gevolgddoor den sinus terminalis: ook het mesoderm reikt niet tot aanbedoelden rand; alle direct contact van area vasculosa en tropho-blast is opgeheven (zie tekstfiguren 1â€”3). De allantois, in het vorig stadium nog een soliede, vrij inhet exocoeloom liggende weefselmassa, begint in de inzinkingentusschen de met trophoblast bekleedde placentaire papillen in tedringen (V 12). Over den diplotrophoblast en zijn verschillende vormingen isreeds boven gesproken; van het amnion valt niets bijzonders tevermelden. Stadium I. Sedert het tijdperk van het vorig stadium is door de uitzettingvan het mesometrale deel het aandeel van het omphaloide deelder holte in de samenstelling van de vruchtkamer nog

verdergereduceerd (V 13). De verbindingsstukken, voor zoover dit in hetvorig stadium was voorbereid, zijn nu geheel opgenomen in hetlumen van de eikamer. Door de dilatatie vooral van het meso-metraal van de oude differentiatiegrens gelegen deel werd debenedengrens der ringvormig uitgebreide processen reeds verdervan het mesometrium verwijderd. Door de geheele opname vanhet verbindingsstuk echter, geschiedde dit vooral met de einden,zoodat de afbuiging van het vlak dier ringen nu zoo sterk is,dat deze deelen bijna loodrecht op den as van de eikamer staan.Waar deze ringuiteinden vroeger buitendien op die hoogte lagenwaar de grootste lengte-afmeting der vruchtkamer werd gevonden,



??? 105 liggen zij nu niet alleen daar beneden, doch de eikamer puiltdaarboven nog ver uit. De dilatatie bewerkt tevens dat deVroeger hier vrij sterk in het lumen inspringende kam, die aande einden de twee boven elkaar liggende holten scheidde, meermeer verdwijnt; nu is deze nog slechts in enkele doorsnedenWaar te nemen. Zoo verdwijnt meer en meer de vroeger zooscherpe afscheiding tusschen omphaloide holte en het overigedeel van het lumen. Van de ringvormig uitgebreide processen is dat der woekering111 zijn laatste stadium, dat der degeneratie heeft daardoor veldgewonnen op het eerstgenoemde. Van de verbinding van denTrophoblast met de mucosa uteri in den vorm zooals wij die bijden badjing nog vonden, door middel van een syncytium, isook hier niets meer te vinden, terwijl ook het in het vorigestadium nog aanwezige indringen in de moederlijke crypten, nu18 verdwenen. De placenta is in omvang in alle richtingen toegenomen, heeftZich over grootere oppervlakken uitgebreid en tevens zich

verdergedifferentieerd. Door dit overgrijpen op de omgeving is op zijdeVan de ringvormige processen weinig meer overgebleven, aan deeinden echter nog veel. Duidelyk is hier vaak uitgesproken dehoefijzervorm der placenta-einden met naar buiten gerichte con- caviteit. Wat dus een topographisch schema betreft, gelijk vroeger vanhet vorig stadium (H) werd gegeven (tekstfig. 4), wij zouden hierthans het volgende vinden. Het vlak d is in alle richtingen sterkUitgebreid (door de dilatatie nl. der verbindingsstukeinden, diede verkleining door de progressieve processen bewerkt, overcompen-seert); binnen dit vlak, dichter bij den mesometralen dan bij den^-ntimesometralen kant, ligt de monding van het nog overige ver-bindingsstuk. Dit vlak is omgeven door een zeer smalle strookVan woekerend weefsel, deze weer door een ring van regressieveprocessen, die, mesometraal zeer breed, antimesometraal vrijÂŽi??al is. De placenta a is omringd door een zone van gedegene-



??? 106 reerd papillifeer weefsel, die, aan de einden vrij breed, aan dezijden der placenta uiterst smal en slechts in resten aanwezig is. Beschouwen wij nu weer deze verschillende deelen in bijzon-derheden. De vlakken d (in situ in alle richtingen gebogen, terwijl inden top de monding van den verbindingsstuk-rest ligt) zijn beideonveranderd. Alleen is nu door de uitzetting overal de crypten-vorming verdwenen en lieeft plaats gemaakt voor een dunnemucosalaag bedekt met meerlagig (vaak als platgedrukte crypten)of ?Š?Šnlagig epitheel met papillen, voorzien van een zeer dunnestroma-voortzetting met zeer smalle, donkere kernen; het epitheelvertoont dezelfde eigenaardigheden als in het vorig stadium:vorming van symplasma, dat in het lumen overal op de foetalemembranen wordt uitgestort. Eigenaardig is vaak de met aller-lei kleurstoffen optredende tinctie als bloed; of dit afhankelijk isvan extravasaten of een eigenaardige differentiatie van het sym-plasma zelf is, kan ik niet zeggen. Van de zone van woekering, die deze beide vlakken {d) om-geeft, valt evenmin iets bijzonders te zeggen; alleen is duidelijk,dat wij hier de laatste uiting van dit

proces voor ons hebben,dat bestemd is nu ten onder te gaan door de progressie derregressieve processen in deze richting. Deze laatste zijn niet alleen in uitgebreidheid doch ook inintensiteit sterk toegenomen. De papillen zijn geheel veranderd(III 49) in symplasma conjunctivale, met donkerkleurend, homogeenplasma en kleine ovoide, homogeen en zeer intensief kleurendekernen. Deze laatste kleuren zich vaak met plasmakleurstoffen,terwijl alle overgangen tot de gewone kernkleuren zijn waar tenemen. Aan de oppervlakte is echter het proces reeds verdergegaan (III 49 syp. conj. mod.): hier is met kleurstoffen geenspoor van kernen meer te ontdekken, hier bestaat alleen eenhomogene, sterk in plasmakleurstotfen diffuus getingeerde laag,die terstond op de trophoblastcellen rust. Ook naar binnen tus-schen de symplasmamassa\'s dringt dit verder ontwikkelde proces



??? 107 iQ den vorm van banen door: ook hier hebben wij dus weerde eigenaardige wijze van voortgaan der processen, die wij vroegerook aantroffen in het stroma (zie stadium H). In de basis der papillen evenwel is de symplasmavorming nogDiet zoo ver gekomen. Hier liggen nog deciduacellen, die nuintusschen sterk gehypertrophieerd zijn, als voortzetting van deVroeger hier heerschende, nog niet door de degeneratie te nietgedane, hypertrophische processen (IH 49 dec.). De cellen zijnVeelal spoel vormig, vaak zeer groot en bleek van kleur, evenalshun kernen; niet zelden zijn zij meerkernig. Boven deze laagligt, submusculair, het restant van de meer genoemde donkerelaag van kleine cellen, die nu sterk is gereduceerd. Op zijdeis van deze degeneratiezone niets meer te vinden, dan een restVan symplasma tegen de zijden der placenta gelegen (V 13). De derde zone is die der verkleving van moederlyke enfoetale deelen, Ook zij heeft zich uitgebreid: de trophoblast ism het bereik der zone van degeneratie met het symplasma

conjunc-tivale verkleefd. Wat heeft men nu te denken van den aard en beteekenis vandit ringvormige verbindings- en verklevingsproces met vormingeerst van syncytium en trophoblast-villi? Dat het met de latereallantoide placenta niets te maken heeft, is duidelijk: vooreerstom zijn uitbreiding, circulair, onder de mondingen der ver-bindingsstukken doorgaand, dan om zijn centripetalen groei, vooralechter om zijn vergankelijk bestaan, terwijl een deel van zijnterritorium (op zijde) later wordt ingenomen door de allantoideplacenta. Bedenken wij nu, dat bij den badjing, waar het verbindings-pi\'oces zyn grootste ontwikkeling bereikte, de area vasculosa zichjuist ongeveer tot de buitengrens van dit proces uitstrekte, danligt de gedachte voor de hand, dat wij hier te doen hebben met eenomphaloide placentatie, een vascularisatie dus van trophoblast-villidoor de area vasculosa. Bij het optreden in het dierenrijk derallantoide placenta, werd evenwel de omphaloide van mindere



??? 108 beteekenis, werd rudimentair: vandaar de abortieve vorm vanhet optreden van het syncytium en het niet meer doordringenvan vaten in de trophoblast-villi, de latere verdringing door deallantoide placenta. Bij andere dieren komt iets dergelijks voor; meestal echtermeer plaatselijk gescheiden, minder ineenloopend met de processender allantoide placentatie dan bij Sciurus, b.v. bij Sorex (Hubreeht\'94). Bij den eekhoorn ontstaat hier juist door deze vermengingde moeilijkheid om het niet met andere processen te verwisselen.Sorex nu, neemt onder de Insectivora volgens Huxley (\'80) dendichtst bij de Rodentia staande plaats in. Het latere verklevings-proces is dan wel op te vatten als een laatste rest van dezeverbinding. De allantoide placenta heeft zich bij haar ontwikkeling in allerichtingen uitgebreid over het terrein der omgevende processen.Ter zyde is dit zoover gegaan, dat, zooals boven reeds werdopgemerkt, slechts een kleine rest dezer laatste zijn overgebleven(V 13). Hier heeft de placentairrand de plaats van de oudedifferentiatiegrens ongeveer bereikt, d. w. z. de randen rustenbijna op die van de ingestulpte navelblaas (V 13) (zie

beneden)â€žals een deksel op een kom" (Fleischmann.). Dit laatste bewijst,dat het niet alleen een uitzetting is van den reeds bestaandenaanleg door interstiti??elen groei, doch werkelijk een expansiedoor appositie, waarbij het moederlijke, ver gedegenereerde weefselwordt geresorbeerd, terwijl de sterk verdikte trophoblast ondervorming van â€žvacuolen" enz., als boven beschreven, de placentavormt. De placenta bestaat nu uit van den moederlijken wand afhan-gende, regelmatige papillen, in het centrum nog vrij massief(V 13), aan de peripherie opgelost door de moederlyke bloed-banen en de uitloopers der allantois. Zoo lieten wij haar in het vorig stadium. In den tusschen-tijd zijn de moederlyke bloedbanen enorm in volumen toegeno-men, centraal loopt in den papil een breede bloedbaan, die zich



??? 109 in de onderlaag der placenta verliest (III 50); de periphere,Vroeger kleine â€žvacuolen", zijn sterk verlengd (III 50), vaakgewonden in hun verloop, waardoor de golfvormige buitengrensVan vroeger, nu een meer diep ingesneden verloop verkrijgtniet diepe insnijdingen en sterk uitpuilende prominenties (verg.V 17Â? & &); in de eerste bevinden zich de allantoistakjes, in delaatste de moederlijke bloedbanen. Zoo ontstaan in de territoria dergroote papillen kleinere lobjes, waarvan het centrum een moeder-lijke bloedholte is, telkens weer neiging tot verdere differentatieVerradend door het optreden van golfvormige oppervlakten en kleine,secundaire, allantoistakjes. Intusschen zijn de moederlijke bloed-banen slechts door eene dunne laag van de allantois gescheiden,een laag die nu moeilijk meer als cytotrophoblast kan beschre-ven worden, aangezien ook hier reeds van celgrenzen niets meer1ÂŽ te zien (III 50). Mitosen komen in de kernen van dit syncy-tium nergens voor. Deze laatste zijn niet meer zoo groot als inhet vorig

stadium, meestal meer fijnkorrelig, het is alsof zijnieer tot rust gekomen zijn, hun oude uiterlijk weer meerherkregen hebben. Het syncytiale plasma is homogeen, vertoontaan den zoom, die met het moederlijke bloed in contact is, bloed-plasmakleuring en vaak onregelmatige grenzen. Of dit alles tebeschouwen is als een opname van bloedbestanddeelen door hetsyncytium of als een afstooten van syncytiumdeelen in de bloed-vaten, moet ik onbeslist laten. Niet zelden vindt men in deze placentair-papillen massa\'strophoblastcellen in allerlei graden van degeneratie, in groepenVereenigd of ge??soleerd, later vervloeiend na soms eerst nog sterkeVergrooting: zij vormen een symplasma foetale (IV 51 syp. trhl.)-,niet het oog op de omgevende syncytiummassa, die dit symplasma^Is een wand omgeeft, dunkt het mij waarschijnlijk dat wij hierVoor ons hebben de vorming van een nieuwe baan voor hetinoederlijke bloed. Voor het bestaan van dit proces pleit ook noghet overal voorkomen van groepvorming (IV 52 trhl. c. gr.) inde jongere

deelen der placenta, groepen, die alle een min of



??? 110 meer degeneratief karakter aannemen, naarmate zij dichter bijde reeds verder ontwikkelde deelen der placenta liggen. In de diepere lagen der placenta gaat intusschen het oudeproces voort, n.1. van verdringen van moederlijk weefsel doorfoetaal (V 13), ten slotte is ook hier al het moederlijke weefseldoor foetaal vervangen. De geheele placenta is dus (exc. hetbloed) foetaal van oorsprong. De grens tegenover het resteerendemoederlijke slijmvlies is dan een onregelmatig gegolfde; hiermeer, daar minder diep dringt de trophoblast met breede uit-loopers in het mucosastroma in. Aan deze grens woekert hetfoetale weefsel verder, waarbij het een dikke laag vormt, alsfoetale grondlaag der placenta. Deze onderlaag bestaat uit vrygroote cellen, met groote kernen (III 50 trhl. c., IV 53) vanveelal spoelvormige gedaante, die vaak ten zeerste op de boven-beschreven, moederlyke, hypertrophische deciduacellen gelijken.Veelal echter is in dit stadium de decidua nog in een vroegerstadium van vergrooting en dus goed te onderscheiden van de foetaleelementen (III50, IV 53). Buitendien is byna overal een laag detritusof symplasma, als grens van

het moederlijk weefsel aanwezig (III 50dec. mod.., IV 53). Deze vergrooting der foetale cellen, deze lig-ging tegenover symplasma der decidua, is eigenlyk niets andersdan een voortzetting van het proces, dat antimesometraal begon:de verandering der trophoblastcellen in reuzencellen onder vor-ming en resorptie van symplasma conj uncti vale, een proces datzich nu tot boven de placenta heeft uitgebreid: ook hier dus nogverdere aantasting van moederlyk weefsel, die zich uit in eensteeds verder gaande verdunning van de materne onderlaag derplacenta. Deze laatste is gebouwd als vroeger: submusculair, dedonkere, kleincellige laag, dan de decidua, die, vaak eerstmeer netvormig van bouw, later geheel compact wordt, ondervoortzetting der hypertrophie harer cellen. De geheele placenta puilt nu in het lumen sterk uit, gevolgvan de centripetale (ten opzichte van het lumen) uitzettingharer deelen, de centripetale voortzetting van de omscheeding



??? 1068 der allantoistakjes door de groeiende bloedruimten (V 17). In de allantois-bloedvaten zijn de bloedcellen nog kernhou-dend (III 50 hl V. f.). Het embryo ligt geheel in de nu volkomen ingestulpte navel-blaas (V 13). Deze laatste vormt een schotel, v^^aarvan de randenNiet meer door den sinus terminalis worden bereikt, waarop alseen deksel de placenta ligt. De beide helften van de navelblaasliggen bijna geheel tegen elkander, het entoderm is echter inbeide deelen niet gelijk: de verschillen van liet vorige stadiumbestaan hier in nu nog versterkten graad (IV 52). De binnen-bekleeding van den schotel, wordt gevormd door de area vascu-losa, wier vaten nog steeds sterk ontwikkeld zijn. De trophoblast van de navelblaas, vertoont geweldige verande-ringen (IV 52 trhl. r. c.). De cellen zijn zeer groot, echter van gelijkkarakter als in het vorige stadium, alleen donkerder plasma engrooter kern bezittend. Soms vormen zij meerdere lagen bovenelkaar. Opvallend is het vaak voorkomen van grootere vacuolen inbet plasma (IV 54 vac.),

soms ?Š?Šn, soms meerdere, waarom dekern dan vaak gebogen ligt. Antimesometraal beginnend , vangenN?? deze foetale reuzeneellen aan, de moederlijke weefsels te inva-deeren: men ziet overal deze cellen buiten eenig contact met deneiWand liggen, elders vindt men evenwel nog exemplaren met dezenVerbonden. De eerste liggen nu te midden van deciduacellen, vaakomgeven zij met vele uitloopers de stromacellen (IV 54 r. c.uT)]^y bezitten bij deze invasie de meest verschillende vormen, zoodat^lles sterk aan een amoeboide voortbeweging doet denken (IV 54).l??et plasma is vaak zeer licht, soms ook zeer donker van tinctie;Niet zelden kan men allerlei verschillende lagen, concentrisch omelkaar gelegen, vinden (IV 54), die veelal verschillen van tinctie;de beteekenis van deze vormingen ontsnapt mij geheel. (Eenaanduiding dezer zones was reeds te vinden bij het eersteoptreden dezer cellen, zie II 22 r. c. z.). De kernen dezer cellen^yn zeer verschillend in grootte in verhouding tot de cellen, ookbun vormen zijn uiterst grillig;

mitosen mg ik nooit, aanduidingen



??? 112 van amitosen vaak, terwijl hiermee overeenkomt het soms voor-komen van veelkernige cellen (IV 54). De kernen zijn korrelig?bevatten veelal een of twee grootere nucleoli, soms zijn zij echterzeer licht. Een enkele maal zag ik beelden, die zouden doendenken aan een uittreden van den kern uit de cel (IV 54 nucl.)-Wat de ligging dezer cellen betreft ten opzichte der moederlijkeelementen, werd boven reeds gewezen op het omgeven van deci-duacellen met plasma-armpjes. Verder liggen zij veelal omringddoor een zone van detritus of symplasma conjunctivale (IV 52dec. mod.), die de oppervlakkige laag der mucosa hier vaak vormt.Ten opzichte van het klierepitheel gedragen zy zich zeer eigen-aardig: men ziet ze dit vaak voor zich uitstulpen (IV 55) alseen dan degenereerende massa, ten slotte niet zelden dit door-dringen en de plaats ervan innemen. Wat dan hun lot is konik niet vervolgen. Niet zelden ziet men z;e bij de opening vaneen klier aan de oppervlakte, dit epitheel oplichten en zich eronder schuiven (IV 55), zoodat vaak een gedeelte der klier-bekleeding is vervangen door foetale reuzencellen. Welke functieten bate van het

embryo dergelijke geheel ge??soleerde cellenkunnen hebben, is mij geheel onduidelijk. Dat zij de detritus-massa enz. aantasten, maken hun vorm en verband hiermeewaarschijnlyk. Ten slotte bestaat de wand der omphaloide nolte submusculairuit de bekende donkere kleincellige laag, waarop volgt de deci-dua, die lumenwaarts weer in lamellen en symplasma is opge-lost, ten slotte vaak zelfs geheel in symplasma en detritus over-gaat. Van vaten is aan de oppervlakte geen spoor te vinden.De klieren schynen in grooter aantal voor te komen dan vroeger,tevens zeer uitgezet te zijn en met wijde mondingen, te openenin de ruimte, voor zoover aanwezig, tusschen navelblaas enmoederlijken wand. In het algemeen schijnt de decidua dikkerte zijn dan vroeger. De symplasma en detritusmassa waartegende foetale reuzencellen liggen, is in dikke laag het duidelijkstaan de einden van de vruchtkamer te vinden (IV 52); hier



??? 113 zijn de reuzencellen nog minder ontwikkeld tevens, daar hunVorming van uit het antimesometrale centrum voortsehrydt. Stadium K. Behalve de placenta zelf en de foetale reuzencellen vertoontdit laatste stadium geen progressieve processen meer, alleen hetafloopen der oude, die boven werden beschreven. Uitgezonderd een toename der afmetingen van het geheel,heeft de dilatatie een verdwijnen van de afscheidingen tusschenomphaloid en allantoid deel der holte tengevolge gehad. Bijnauwkeurig toezien gelukt het echter vaak in een vruchtkameraan den binnenwand der holte, een flauwe lijn te zien verloopen,gedeeltelijk overeenkomend met de benedengrens der ringvormiguitgebreide processen (IV 14). Deze laatste zelf zijn geheel verdwenen: van de progressievegeen spoor meer, van de regressieve alleen kleine resten (V 14).In de oudste exemplaren, vlak voor den partus zijn ook dezeverdwenen. Deze laatste sporen van den degeneratiering is heteenige, wat nog het verloop van deze ringvormig uitgebreideprocessen

aanwijst. De placenta heeft zich naar alle richtingen verder uitgebreid,Ook naar de diepte, in de mucosa. Verdere differentiatie gaathiermede hand aan hand. Waar vroeger de zone van degenera-tieve processen zich bevond, waar toen de grootcellige tropho-blast tegenover lag, bevindt zich nu de placenta; hier heeftzich dus hetzelfde proces afgespeeld als vroeger aan de zijden(zie vorig stadium). Aan het vroegere vlak d (tekstfig. 4) is geen verandering op-getreden , de mucosa blijft zeer dun, het epitheel hoog. Zeer vaakschynt dit laatste meerlagig doordat cryptwoekeringen met bijnageheel op elkaar liggende wanden de smalle mucosalaag nog op-koelen (IV 56 cr). Vaak breken deze later naar binnen open,zoodat komvormige holten ontstaan en, op dwarsdoorsneden, papil- 8



??? 114 len die deze scheiden (IV 56 op. cr.). Kortom, geheel hetzelfdeproces der cryptenwoekering met openbreken naar binnen, dat zichvroeger in dit deel afspeelde (stad. H), is hier nog te vinden,hoewel in eenigszins anderen vorm. Enkele symplasma-massa\'s enkliersecreta liggen in de crypten (vooral nog in de diepe deelenbij de mondingen der verbindingsstukken) (V 24); zij bestaan uitgrootere en kleinere, als bloedcellen zich kleurende, homogenekorrels en een met plasmakleurstoffen sterk getingeerde grond-massa, welke laatste echter soms ook geheel ontbreekt. Alleskomt hier blijkbaar meer tot rust. Omgeven is dit vlak in de jongste exemplaren van dit stadiumdoor de laatste resten der degeneratiezone, die geheel samenge-steld zijn als vroeger uit een symplasma en detritus. Een zelfdesmalle ring omgeeft ook de placenta. Het vlak d heeft zich nu echter by oudere exemplaren tevensvergroot doordat de omphaloide decidua van de onderlaag wordtlosgewoeld (zie beneden). De symplasma- en detritusring, diehier dus nog bestaat, beantwoordt, tenminste antimesometraal,niet meer geheel aan den vroegeren degeneratiering, doch

iseen nieuwe vorming (eveneens dus de witte, smalle zoom, diemen macroscopisch in den uterus in dit geval kan waarnemen). In de placenta hebben alle deelen zich verder gedifferentieerden zyn in omvang toegenomen (V 15). Het syncytium, dat demoederlijke bloedbanen omgeeft, heeft zich uitgezet, deze laatstezijn vergroot (V17), hebben verder en verder de uitloopers derallantois, die deze in de verdieping tusschen de lobjes zondomkleed. Hierdoor wordt het veld der eerst zoo breede allantois-vlokken, gaandeweg zeer versmald: dit is een zeker bewijs daar-voor dat het niet de allantois is, die door zijn indringen de on-derverdeelingen vormt, doch de trophoblast, die, actief te werkgaand, de allantoisvertakkingen omgroeit (V 17 a, ?¨, c). Intusschen verdeelen de, nu lang en smal geworden, moeder-lijke bloedruimten zich weer opnieuw, zoodat secundaire lobjesontstaan, waartusschen eveneens de allantoisvlokken indringen.



??? 115 Op deze wijze ontstaan ten slotte ongeveer cirkelvormige ofcubische kleine bloedruimten, als wegen voor het materne bloed(IV 61 lac. mat.), waartusschen de allantois ligt met de foetalebloedvaten (IV 61 hl. v. f.). Zoo naderen de vroeger ver uiteen-gelegen , slanke, door breede allantoisbalken gescheiden placentair-papillen elkaar meer en meer, ten slotte raken zij elkaar bijnaen er is nauwelijks door een iets breedere allantoisbalk metbloedvat nog een aanduiding der vroegere verdeeling te zien,behalve in het midden, waar een breede uitlooper der allantoismet een groot vat de placenta in twee groote lobben blijftverdeelen (V 15). De allantoisvaten zijn nu ook meer vertakt, bezitten voor eendeel ongeveer gelijke afmetingen als de moederlijke bloedwegen,^ijn slechts omgeven door zeer dunne strooken allantois die,bestaande uit zeer celrijk weefsel met fijn-korrelige of homogeneintercellulaire substantie, soms lastig te onderscheiden zijn vande syncytiumbalkjes, die de grens der materne bloedruimtenVormen. Het bloed van

moeder en foetus is nu ook gelijk watde erythrocyten betreft, zoodat de placenta schijnt te bestaanUit een netwerk van ongeveer gelijkgroote mazen, alleen hieren daar door een iets breedere balk nog een aanduiding der be-staande segmentatie gevend. Bij sterkere vergrootingen ziet men (IV 61) de materne bloed-banen (in de jongste exemplaren van dit stadium nog goed teherkennen, daar deze juist op de grens liggen van gelijk wordenVan moederlijk en foetaal bloed), omgeven door een smalle laagsyncytium, waarvan de nu sterk in aantal verminderde kernenvan verschillenden vorm, korrelig zijn terwijl de nucleolus veeluiinder op den voorgrond treedt; nu eens liggen zij in geslotenrij, dan weer verder uiteen; het plasma vormt een dunne laagUiet onregelmatige begrenzing naar binnen, gekleurd met plas-Uiakleurstoffen evenals de er binnen liggende fibrinemassa (IV 61fi^r)^ zoodat tusschen beide eigenlijk geen grens is te zien.Binnen de vaten liggen de roode bloedcellen dicht bijeen,



??? 116 men vindt tevens schimmen, die zich met plasmakleurstoffenlicht tingeeren. Wellicht is dit een aanwyzing van een opnamevan haemoglobine door het syncytium, in de foetale vaten zagik het ten minste niet; evenwel is hloedkleurstof in het syncy-tium door tinctie als zoodanig in elk geval niet meer terug te vinden. Opmerkelijk is bij deze exemplaren het bloed in de foetalevaten; het is juist bezig over te gaan in het bloed van het vol-dragen dier. In vroegere stadia bestond het uit groote polygonale,dicht tegen elkaar liggende cellen met dichten kern (III 47); hetcelplasma bleef meestal ongekleurd, de kern tingeerde zich nor-maal met basische kleurstoffen, alleen opvallend sterk, terwijlde normale kernstructuur had plaats gemaakt voor een uiterstdicht-fijnkorrelige. Ongeveer in dit stadium beginnen deze kernenzich echter met zure kleurstoffen te kleuren en wel meer bijzondermet die, welke een groote affiniteit tot haemoglobine bezitten;het is opvallend dat men nu in de bloedvaten alle overgangenin kleur te zien krijgt tusschen de oude en nieuwe kleuringswijze,terwijl deze laatste geheel met die der normale materne erythro-cyten

overeenstemt. De kern dezer foetale haematoblasten isgelijk in grootte aan het lichaam der moederlijke roode bloed-lichaampjes. Bij de bedoelde verandering in den kern blijft hetplasma der cel zoo goed als ongekleurd, echter zijn er enkelecellen waarby ook dit een haemoglobinekleuring aanneemt, echterook dan veelal nog aanmerkelijk zwakker dan de kern; daar ditin de meeste gevallen echter uitblijft, is het wel als een artefactte beschouwen. Meestal krijgt het plasma alleen een iets donkerdertint en wordt geheel homogeen. Alle stadia van dit proces hebik niet kunnen vervolgen; zeker is alleen, dat spoedig na hetbegin van het bovenbeschreven proces in de foetale vaten alshaemoglobinehoudende elementen lichaampjes zijn te vinden evengroot als de vroegere celkernen der haematoblasten en de normaleerythrocyten van het volwassen dier. Hier meen ik dus de vorming onder de oogen gehad te hebbenvan normale erythrocyten uit den kern van foetale haematoblasten.



??? 117 ?–ver het lot der cellichamen dezer laatste elementen kon ik inde preparaten niets vinden dan dat zij zich donkerder en ho-mogener tingeeren met plasmakleurstotfen, terwijl de celgrenzenminder duidelijk worden; iets later is er geen spoor meer van tevinden. Later kom ik op dit alles nog terug. De onderlaag van de placenta, bestond in het vorige stadium(I) uit een moederlijk en foetaal deel, beide compact van bouw.Ook nu zijn beide te vinden (V 14, 15). Het materne deel heeft zijn differentiatie in de boven aange-duide richting voortgezet: op de submusculaire, donkere, klein-zellige laag volgt een in decidua omgezette stromalaag, vervol-gens een in welke door verdere hypertrophie der deciduacellendeze zijn uitgegroeid tot groote, meestal spoelvormige cellen metVeelal bleek, soms (vooral aan de oppervlakte) donkerder plasma(IV 62) en bleeken, ronden of spoelvormigen, korreligen kern(soms bevat deze laatste enkele groote korrels, zoodat zij danZeer gelyken op foetale). Het foetale deel der onderlaag bestaatUit

trophoblastcellen, die dezelfde hypertrophie hebben ondergaana^ls te voren de antimesometrale foetale elementen (IV 62). Decellen zyn in het algemeen spoelvormig, zeer groot; het plasmazeer fijnkorrelig, dicht van bouw, soms netvormig, donkerderVan tinctie dan dat der materne cellen, de kernen zyn zeergroot, donkerder dan de moederlijke, bezitten veelal, naast eenfijn chromatine-netwerk een grooten nucleolus van homogene ondonkere tinctie, soms zelfs meerdere. Op de grens van beide deelen vindt men op allerlei plaatsendetritus en symplasma-massa\'s {V 14, 15), die hier een duidelijkeafscheiding vormen tusschen materne en foetale weefsels. OokAussehen de foetale cellen ligt niet zelden een weinig symplasma,hetgeen wellicht zou kunnen wijzen op resorptie door deze ele-menten. In oudere exemplaren zijn deze processen nog verder gegaan.Meer en meer is de decidua overgegaan in de groote bleeke zoneVan hypertrophische cellen, waardoor de rest van de mucosa sterk is



??? 118 gereduceerd. De foetale cellen zijn enorm geworden (IV 62 trbl.r.c.),liggen in meerdere lagen boven elkaar, hebben zich tusschen dematerne elementen ingeschoven (IV 62), evenals de gelijksoortigefoetale cellen dit vroeger antimesometraal deden. Hun plasma isgelijk gebleven, is iets donkerder dan dat der materne cellen;hun kern is enorm, vele malen grooter dan een normale cel,meestal spoelvormig, fijnkorrelig en vrij diffuus, soms echterzeer licht gekleurd, en voorzien van een grooten, homogeen endiffuus gekleurden nucleolus van de grootte van een normale cel,die opvallender wij ze meestal acidophiel is (IV 59, 62). Hier iseen verwisseling van foetale en moederlijke elementen onmogelijk.Vaak schijnen hypertrophische deciduacellen in een symplasma-massa te veranderen, die om de reuzencellen van den trophoblastligt en door deze wel, even als antimesometraal, wordt gere-sorbeerd. In het foetale deel van deze placenta-onderlaag schrijdt voort-durend het proces der bloedbaanvorming voort; hier zyn detrophoblastcellen nog kleiner. Ook hier ontstaan een syncytium,een groepvormig omgeven van enkele cellen door andere,

waarbijde eerste verdwijnen en de ontstane holten door bloed wordeningenomen (verg. IV 52 trhl. c. gr.). Vaak vindt men ook hierbijeen kleuring der elementen van zulk een groep als die van hae-moglobine; het is hier echter niet te zeggen of men te doenheeft, met een eventueele vorming van bloedkleurstof of eenimpregnatie met moederlijk bloed, waardoor deze deelen immersworden omspoeld! Ten slotte nog eenige woorden over de omphaloide holte enhet ei zelf. De instulping van de navelblaas bestaat als vroeger, de wandenliggen bijna tegen elkaar (V 14, IV 57), gescheiden door eendunne laag van een coagulnm; de area vasculosa bereikt, niet deranden van den kom: de sinus terminalis ligt beneden deze. Hetentoderm van het bovendeel, voor zoover door de area vasculosabedekt, is dik, bestaat uit cylindrische cellen met grooten kern



??? 119 en kleurt zich donker (IV 57, 60 e/??t dat van het overigeVan de navelblaas echter is kleincellig (ent. d.) en zwak vantinctie. Van een verdwijnen van dit distale deel, zooals Duval(\'92) voor het konyn beschrijft en voor den eekhoorn postuleert,is echter nooit sprake. Deze differentiatie van het entoderm ende aanwezigheid ook nu nog van substantie in de navelblaas,Wijzen er, dunkt mij, op dat ook nu nog dit orgaan een voedendefunctie van beteekenis bezit; hiermee stemt overeen de zeer rijkeVascularisatie door de area vasculosa, die eerder toe- dan afge-nomen is vergeleken bij vroeger. In den laatsten tijd voor den partus vormt het entoderm vanden bovenwand van de navelblaas eigenaardige, vertakte, vlok-Vormige uitloopers, die in het lumen van de navelblaas liggen(IV 60 ent. pr. pap.)., zonder dat eenige voortzetting der areaVasculosa in vele dezer is te vinden. Vaak schijnen er ook cellenVan het hier en daar meerlagige entoderm te worden afgestooten,deze liggen dan als ronde elementen, met grooten, donkerenkern

in de holte der navelblaas in het coagulum; aan denWand hebben de kernen gelijken vorm. De beteekenis van ditQ-lles heb ik niet kunnen vinden; daar het vaak vooral de distaleWand van de ingestulpte navelblaas is, die zijn eutodermcellen"Verliest, is dit wellicht als een begin van verdwijning van dezenWand op te vatten? De navelblaas-trophoblast vertoont enorme ontwikkeling zijnereellen. Hun vorm is hier zeer onregelmatig, vaak met allerleiuitloopers, die soms, ofschoon niet vaak met elkaar schijnen te"Versmelten (IV 58 trhl. r. c). Deze plasma-armpjes reiken weerin de decidua tusschen de moederlijke cellen. Het plasma is net-vormig , weinig gekleurd, soms echter fijnkorrelig of homogeenen van een eigenaardigen, matten tint, iets sterker en andersgenuanceerd dan die der moederlijke cellen; de buitenste, dunne,iets donkerder zone, is ook hier vaak nog aanwezig. Hun kernis enorm, vele malen grooter dan een normale cel; veelal zeerdonker met basische kleurstoffen gefingeerd, is zy korrelig, dicht



??? 120 van structuur, soms echter met vele, lichtere en donkerder plekken(IV 59). In de diepte der moederlijke weefsels liggen zij zelden.Opvallend is, dat vooral antimesometraal vaak dergelijke cellenworden aangetroffen met eenige, soms vele kleinere kernen; der-gelijke cellen liggen dan vaak op de plaats van het uterusepitheelen zetten zich voort in het hier juist nieuw-gevormde. Dit zouop de gedachte kunnen brengen van een regeneratorische functiedezer cellen voor het materne epitheel. Echter ontbraken mij degegevens, deze zaak verder na te gaan. Een beteekenis dezerveelal ge??soleerde reuzeneellen voor het ei evenwel, ontgaat mijten eenenmale. De decidua, die hier op de bekende donkere, submusculaire laagligt, is in de diepte nog dik en veelcellig, terwijl de enkelecellen geheel het karakter van vroeger hebben behouden. Aande oppervlakte schijnen echter vele in plasma en kern homogeente worden, blykbaar op weg om een symplasma te vormen, dat,tusschen de foetale reuzeneellen liggend, door deze wel wordtverbruikt. De dikte der nog normale decidua schijnt hierdoor afte nemen. De structuurlooze membraan, die in vorige stadia in den dis-talen wand van de

navelblaas trophoblast en entoderm scheidde,is nu uitgegroeid tot een dikke, vrij donkergekleurde, soms fijn-korrelige laag (IV 58 cut.). Intusschen is antimesometraal het deciduaweefsel ondermijnddoor talrijke klieren of crypten, die, blijkbaar uit resten deroude nieuw-gevormd, op de bovengrens liggen van de submusculairedonkere laag. Deze vorming bestaat overal waar de foetale weefselsaan den moederlijken wand verbonden zijn, dus in de resten deromphaloide holte voor zoover gelegen beneden de benedengrensder ringvormige processen; echter ook boven de placenta, waardit proces echter later dan op eerstgenoemde plaats begint. Meeren meer naderen deze lumina dan tot elkander door uitzetting,ten slotte communiceeren zij wel en lichten zoo de navelblaasvan de mucosa, zoodat een normaal dekepitheel hier reeds weer



??? 121 aanwezig is, als de partus is geschied, zoowel op de oude placen-tair-plaats als antimesometraal. Deze woekeringen van epitheel-buizen hebben wij reeds in den aanvang van hun aanleg gevondenm stad. H., waar zy van de differentiatiegrens naar benedenWoekerden. Het beschreven proces begint nu aan de antimesome-trale randen der vlakken d (zie topografische tekstfig. 4) enbreidt zich vanhier in alle richtingen uit, (IV 57, V 14). De opdeze wijze afgelichte en aan den distalen navelblaaswand hangendedecidua gaat ten onder in symplasma en detritus die ten slotteVerdwijnt (IV 57 syp. conj. mod.). Merkwaardig is hierbij tevens,dat de foetale reuzencellen, die door deze processen eindelijkgeheel vrij komen te liggen, zeer sterk verkleind zyn, zeer veellijken op de epitheelcellen, die den tegenoverliggenden maternen\'^vand nu bedekken (IV 57 trhl. r. c. mod.); ook dit zou eenZekeren steun kunnen leveren aan de opvatting van een deelnamedezer trophoblastcellen aan de regeneratie van het

epitheel. Ten slotte verdient de verhouding van de placenta tot densinus terminalis en de overige deelen van de navelblaas eenWoord. In een vorig stadium (V 13) lag de placenta met haarranden bijna op de randen van den navelblaasschotel. By deVerdere ontwikkeling ligt de sinus nu, zooals wy vroeger zagen,beneden deze randen, een dunne lamel somatisch mesoblast bedektbier het entoderm, dat zich in een plooi nog iets hooger verheft(V 13 e. V.). Als nu intusschen de placenta door haar uitzettingeveneens naar binnen in den kom groeit, komt de sinus terminalisop de zijde der placenta te liggen, omgeeft deze als een ring,die ten slotte ter halver hoogte van haar dikte ligt (ten minsteop zijde, daar ook deze ring aan zijn einden afgebogen is, verg.^ 14!) De genoemde entodermplooi zet zich boven den sinusterminalis nog verder naar boven voort, zoodat eigenlijk een plooischijnt te zijn ingedrongen tusschen de placenta en den moeder-lijken wand (V 13, 15, IV 52); de binnenste lamel is daarbyla innig

contact met de zijde der placenta, daar zij dit vroeger^as met de, nu met de allantois versmolten en dus in de pla-



??? 122 centa opgenomen lamel van het somatische mesoblast. Men zoudezen entodermplooi dus kunnen vergehjken met wat Duval bijde muis â€žsinus entodermique" noemt. Macroscopisch is de nu volwassen placenta een schijfvormigorgaan, uitpuilend in het nteruslumen (V 14, 15), met eenbasis aan den moederlijken wand vastgehecht die kleiner is dande grootste afmeting van het orgaan (V ] 5), waardoor het a. h. w.eenigszins gesteeld is. Hare vorm is langwerpig, de grootsteafmeting ligt in de lengteas van den uterus, zij is echter nietzuiver rechthoekig, daar de einden eenigszins hoefijzervormig zijningebocht: ook nu nog is deze vorm dus zichtbaar. Een diepeoverlangsche sleuf, scheidt het orgaan in twee groote lobben: bijkleine vergrooting op dwarsddoorsnede ziet men dat deze beant-woordt aan een inham, in de diepte waarvan een breede allan-toisbalk de verdere scheiding voltooit, in welken laatsten defoetale bloedvaten de placenta bereiken. Kleine veelhoekige ofronde zones, door lichte inzinkingen begrensd, wijzen op denbouw uit kleinere lobben, elk wel beantwoordend aan een derprimaire papillen uit het stadium Y 13. Al deze scheidendeallantoisslagen bevatten de

toevoerende vaten voor het foetalebloed, terwijl centraal in elke lob het moederlyke wordt aange-voerd. De verdeeling der bloed wegen wijst er verder op, dat hetfoetale bloed eerst tot bovenaan in de placenta stijgt om daarnavan hieruit verdeeld te worden over de lobjes, terwijl het materneomgekeerd van beneden naar boven stroomt.



??? HOOFDSTUK II. Bespreking der litteratuur over de placentatie der Rodeutia. Â§ 1. Eekhoorn en verwanten. De litteratuui" over de placentatie van deze orde is nog zeerbeperkt. De meeste onderzoekers kozen Spermophilus tot onder-Werp van hun studie; enkelen vermelden iets van den badjing(Sciurus bicolor) en van den gewonen eekhoorn (Sc. vuig.). Demoeilijkheid van het verkrijgen van eenigszins voldoend door-loopende serie??n van stadia is hiervan zeer zeker de oorzaak,evenals van het feit, dat de grovere morphologische veranderingender uterusholte in de zvsrangerschap uitvoeriger beschrijving hebbengevonden dan de fijnere, microscopische anatomie der placen-tatie en verwante processen. Deze eerstgenoemde processen zijn onderzocht door Fleischmann(\'93). Bij Spermophilus citillus is v????r de zwangerschap het uterus-lumen een nauwe, sagittaal gestelde spleet, die, als de bevruchtteeieren zich hebben gefixeerd, zich verdeelt in drie deelen: eeni;Scheibenh??hle" of

â€žPlacentarh??hle" mesometraal, een â€žSeiten-kammer" antimesometraal, beide verbonden door een rest van deoorspronkelijke spleet (nu â€žSchlussspalte" genoemd) wier, nuwalvormige begrenzing â€žSchlussw??lste" betiteld worden. In deÂ?Seitenkammer" heeft zich het ei genesteld, de uitzetting vandit deel is verder steeds aanzienlijk grooter dan die der â€žSchei-benh??hle", de gepreformeerde plaats voor den placentair-aanleg:bierdoor ontstaat een afbuigen der verbindingsstukken mesome-traalwaarts.



??? 124 Ook de mesometrale holte verwijdt zich later echter sterk,vervolgens ook de â€žSchlussspalte", zoodat ten slotte een afschei-ding van heide holten minder en minder duidelyk wordt. Deâ€žSchlussw??lste", aan de vruchtkamereinden als kleine walleneindelijk nog zichtbaar, worden nu eveneens mesometraalwaartsafgebogen (waardoor ook de laatste afscheiding verdwijnt), zoodatzij loodrecht op het gewelf der â€žScheibenh??hle" komen te staan.Intusschen heeft het â€žallantochorion" de vorming der placentaaan den bovenwand der â€žScheibenh??hle" begonnen. Buiten deâ€žSchlussw??lste" bevindt zich aan beide einden der vruchtkamereen ondiepe epitheelnis; door den sterken groei van den zijwandder holte, die den aanleg der placenta begeleidt, worden dezeâ€žErsatzlumina" (gelijk Fleischmann deze nissen noemt), meer enmeer antimesometraalwaarts verplaatst, dan echter gaan zij ookeen meer actieven rol spelen, doordat zij â€žwaarschijnlyk" (Fleisch-mann zelf wijst op het belangrijke hiaat in zijn materiaal juistin deze stadia) door epitheelwoekering het antimesometrale deelder mucosa ondermijnen, ten slotte a. h. w. afprepareeren, zoodatbij den partus hier

reeds een geregenereerde epitheelbekleedingvoorhanden is. Intusschen heeft de placenta zich verder gevormden is uitgegroeid tot een in het lumen uitpuilende schijf, wiereinden zich tot de mondingen der verbindingsstukken uit-strekken. Voor den badjing (Sc. bicolor) vindt Fleischmann als ver-schillen met Spermophilus citillus, dat van den aanvang af inhet eerste geval het lumen wijder, de wand dunner is. â€žHomologevormingen zyn dus heterochronisch", daar verder alles overeen-komt. Bij den gewonen eekhoorn (Sc. vuig.) vindt Fleischmanneen volkomen overeenstemming met het konijn. In het bijzonderworden hier geen â€žSchlussw??lste" gevormd, zoodat reeds zeervroeg (bij het konijn reeds den 7ÂŽÂ° dag post coitum) een schei-ding van â€žScheibenh??hle" en â€žSeitenkammer" verdwenen is. Dit laatste is voor Sciurus zeker onjuist. Wel degelijk blijfthier een afscheiding tusschen beide holten langen tijd bestaan,



??? 125 nl. totdat de placenta zich begint aan te leggen. In dit opzichtbestaat dus volkomen overeenstemming met Spermophilus; ookde vormen, die de eikamer in opvolgende stadia vertoont, toonenuiterst weinig verschil tusschen beide dieren. Ik vermoed, datFleischmann, door te weinig stadia, er toe gekomen is deâ€žheterochronie der homologe vormingen" te overdrijven, ofschoonik niet zou willen beweren dat deze niet in geringen graad aan-wezig is: ook bij alle exemplaren eener zelfde soort, beantwoordtniet steeds aan een bepaalde ontwikkeling van het embryo eenovereenkomstige van den uteruswand enz. Ofschoon ik over Spermophilus niet door eigen aanschouwingkan oordeelen, doen de groote overeenstemming en gelijkenis,die overigens volgens de beschrijvingen en afbeeldingen vanFleischmann met Sciurus bestaan, mij toch vermoeden, dat ookbij Spermophilus de processen plaats hebben als bij den gewoneneekhoorn. Ik ben dan ook overtuigd, dat wat Fleischmanneerst als

â€žSchlussw??lste" beschryft, nl. de begrenzende wallenvan de â€žSchlussspalte", niet hetzelfde is, als wat in latere stadiadoor hem evenzoo wordt genoemd: de eerste verdwijnen door dedilatatie geheel om plaats te maken voor een vorming van geheelanderen oorsprong (zie PI. V van Sciurus). De ondermijning van de mucosa in contact met de navelblaasvond ik bij Sciurus eerst veel later dan Fleischmann. Wat deâ€žErsatzlumina" betreft, Fleischmann zag deze alleen aan deeinden der vruchtkamer op een overlangsche doorsnede, spreektniet over hun voorkomen op dwarsdoorsnede boven zijn â€žSchluss-w??lste" en zou ze hier dan ook niet gevonden hebben. Het isniij nu niet duidelijk hoe hij zich deze ondermijning van degeheele navelblaas verder voorstelt alleen van uit deze beidenisjes, die alleen aan de einden der vruchtkamer te vinden zijn.Hij spreekt verder van het naar beneden verplaatsen der â€žErsatz-lumina" en de resten der bedoelde wallen, veroorzaakt door densterken groei boven

de z. g. n. â€žSchlussw??lste", die hij aan deeinden der vruchtkamer waarneemt: nu kan dit aan deze einden



??? 126 wel niet anders plaats hebben dan door uitzetting van deelenvan het verbindingsstuk, daar toch de â€žErsatzlumina" zelf deeluitmaken van het lumen dezer laatste, m. a. w. zijn voorstellingzelf geeft aanleiding tot het aannemen van een dilatatie dezerdeelen. Echter, waarschijnlyk heeft het gebrek aan voldoendestadia ook hier den schrijver parten gespeeld: de resten van zijnâ€žSchlussw??lste" en de door hem in latere stadia gevonden kleine,uitstekende weefseldeelen zijn niet identiek: de laatste zijn deci-duaresten, die kleven aan de navelblaas, die bezig is a. h. w.afgeprepareerd te worden (zie Sciurus stadium K). E?Šn ding is er echter, dat mij doet aarzelen de vergelijkingtusschen beide diersoorten zoover te trekken, nl. Fleischmann\'safbeelding waarbij de einden der placenta tot de monding derverbindingsstukken reiken: inderdaad zag ik dit bij Sciurus nooit,steeds blijft er een ruimte tusschen beide, van den eerstenaanleg tot den partus toe. Wat den badjing betreft, reeds vroe-ger heb ik waarschijnlijk trachten te maken, dat de processenvan placentatie enz. bij dit dier geheel overeenstemmen met dievan Sciurus vulgaris. Lee (\'03) die een uitvoerige (intusschen nog niet

verschenen)publicatie over de placentatie van Eekhoornachtigen aankondigt,beschikte blijkbaar over een veel grooter materiaal. Ook hij laat(bij Spermophilus tridecemlineatus) het aanvankelijk T-vormigelumen, zich verdeelen in een â€žfixatiekamer" (antimesometraal)en een â€žplacentairkamer" (mesometraal), verbonden door eenâ€žintermediate portion", den rest van het spleetvormige lumen.Tegen deze nomenclatuur zou ik alleen willen aanvoeren, dathet, in den naam â€žtixatiekamer" aangeduide proces, in laterestadia reeds geheel afgespeeld is, terwijl niet wordt uitgedrukthet verband van de wanden dezer afdeeling tot de navelblaas,terwijl dit m. i. toch het meer essentieele is. De naam â€žplacen-tairkamer" doet den indruk ontstaan van een ruimte van con-stante afmetingen, terwijl toch de in de eerste stadia boven de,door ons bij Sciurus omphaloide holte genoemde deel gelegen



??? 127 ruimte in uitbreiding niet overeenkomt met die, waar later deplacenta zal gevormd worden. Later vormt zich een deciduaholte ten kostte van de â€žinter-mediate portion" (Lee zag dus wel den gang der differentiatieen liaar invloed op het wandrelief), dan komt een zone â€žsur-rounding the germinal area" in contact met de moederlijkemucosa aan de randen van de â€žplacentairkamer" als begin vanden placentairaanleg, terwyl de door plooivorming ontstane â€žse-rosa" , de â€žplacentairkamer" binnengroeiend, dan de placentaVerder vormt. Lee zag dus een circulaire verbinding van den trophoblastmet den uteruswand, maar beschouwt deze als het begin vanden aanleg der allantoide placenta. Mogelyk zou zijn, dat bySpermophilus de zaak zoo geheel anders toegaat als bij Sciurus;daar uitvoeriger beschrijving alsnog ontbreekt, met name overde histologische bijzonderheden van dezen ring, zyn verhoudingtegenover de mondingen der verbindingsstukken en de richtingVan zijn groei, is niet zeker

te zeggen, of de verbindingsringVan Sciurus dezelfde is als de door Lee bedoelde. De eerste ontwikkeling maken de bevruchte eieren door in detuba. Yier tot acht, soms ook meer eieren, komen dan volgensI^\'ejsek (\'03) in den uterus, waarbij de rechter hoorn bijna steedsmeer bevat dan de linker. Dit alles vond ik evenzoo bij Sciurus,ofschoon het aantal eieren meestal beneden vier bleef. In denuterus vond Lee (\'03) ze als morulae, â€žgewoonlijk" nog omgevendoor een zona pellucida; Rejsek vond deze laatste steeds als depreparaten niet met zuren waren behandeld. Een morula vondik bij Sciurus in den uterus eenmaal; het daaropvolgende stadiumdat ik waarnam was een kiemblaas met twee kiembladen en zeerkleine holte. Een zona pellucida zag ik nooit; mijne preparatenWaren evenwel gefixeerd in picrine-zwavelzuur. De later hetei van Sciurus omhullende massa was zeker geen zona: dezespeelt in elk geval dan een zeer bescheiden rol en is v????r defixatie van het ei reeds verdwenen, daar de

bovengenoemde massa



??? 128 het ei dan reeds nauw en zonder eenige tusschenruimte omsluit. Niet lang daarna fixeert het ei zich aan de antimesometralezijde van het uteruslumen. Het is dan, ook volgens de beschrij-vingen van Rejsek en Lee, tweebladig. Fleischmann (\'93) geeftaan, dat deze fixatie plaats heeft aan â€žanscheinend" geprefor-meerde, op gelijke afstanden gelegen plaatsen, de anderen zwijgenhierover. Ik heb bij Sciurus bij juist daarop gericht onderzoekgeen veranderingen kunnen vinden, die op eene latere vasthech-ting van het ei op deze plaats zouden kunnen wgzen. De vrijregelmatige afstanden tusschen de eieren onderling evenals tot deeinden van den hoorn, wijzen dunkt mij toch op iets dergelijks;wanneer een hoorn slechts ?Š?Šn ei bevat, ligt dit steeds in hetmidden tusschen de beide einden van den hoorn. Het proces der fixatie beschrijft Rejsek (\'03) voor Spermophiluscitillus als volgt. Spoedig na aankomst in den uterus beginneneen paar cellen van den buitensten, uit platte cellen bestaandeneiwand te groeien, vormen zich tot een al grooter en grooterwordende plaat. Het ei ligt dan nog geheel vrij in het antime-sometrale deel van het lumen. Dan verdwijnen de celgrenzen indeze

plaat: er ontstaat een syncytium, met zeer groote kernenen groote nucleoli, terwijl de nuclei verder bleeker zijn dan dievan den overigen eiwand. Eindelijk vormt de syncytiale plaat zichtot een cylinder, die nu het uterusepitheel bereikt, waarvan decellen zich, voor zoover in aanraking met het syncytium, begin-nen te vacuoliseeren. Syncytiaal plasma, later ook kernen, dringentusschen de epitheelcellen door; het syncytium breidt zich nu inde vlakte onder het veranderde epitheel naar alle zijden uit. Vandit oogenblik af begint het ei zeer snel te groeien. Later zendthet syncytium ook wortels tusschen de cellen van het mucosa-stroma, het epitheel wordt hier en daar afgestooten. De foetalekernen zijn het grootst naarmate zij dieper in het moederlijkeweefsel liggen; mitosen zag Rejsek nooit: het syncytium groeit,doordat telkens meer foetale cellen er in worden opgenomen.Als eindelijk het ei de grootte heeft bereikt van 2 m.M. en



??? 129 de geheele eikamer opvult, begint een regressief proces, waar-door de wortels in de mucosa meer en meer verdwijnen, desyncytiumlaag zelf dunner wordt, ten slotte slechts als een suh-epitheliaal, min of meer glanzend dun laagje, achterblijft. Danbegint echter reeds de aanleg der placenta. Lee (\'03) vindt bij Spermophilus tridecemlineatus het volgende.V????r fixatie ontwikkelt zich aan het ei een buitenste celbeklee-ding (trophoblast) en een inwendige celmassa, die zich later informatief ectoderm en entoderm verdeelt. Dan ontstaat aan deVegetatieve pool van den trophoblast een syncytiale massa (fixa-tionmass), die het uterusepitheel perforeert, zich suhepitheliaaluitbreidt en wortelvormige uitloopers in de mucosa zendt. Als nu de circulaire verkleviug van den trophoblast met deranden der placentairkamer tot stand is gekomen, begint dezejjfixationmass" te degenereeren en het ei komt vrij van den??intimesometralen wand. Lee vindt dus het degenereeren van hetsyncytium eerst veel later dan

Resjek, zag het blijven bestaantot den placentairaanleg, de navelblaas is hierna volgens hemreeds vrij. Beide onderzoekers zijn dus wat betreft Spermophilus tot opzekere hoogte eenstemmig. Vroeger heb ik uitvoerig uiteengezet,Waarom ik meende dat de in het overeenkomstige stadium vanSciurus in den wand van den uterus suhepitheliaal aanwezigesyncytiale (symplasmatische) massa\'s, voor moederlijk van af-komst moesten worden gehouden en niet aangezien worden voortrophoblast-uitloopers, die in de mucosa ingedrongen waren. Aan-gezien echter juist de allerjongste stadia mij ontbraken, die alleeneen zeker bewijs zouden kunnen leveren, is het niet onmogelijk,dat ik mij in de waardeering der door mij in latere stadia waar-genomen feiten heb vergist en Spermophilus en Sciurus in ditopzicht geheel overeenkomen. Mogelijk is echter ook, dat beideeen z???? groot verschil vertoonen, als uit bovenstaande zou schij-uen te blijken. Dit zou te minder verbazing verwekken, daar, ookindien de

bewuste symplasmatische massa\'s bjj Sciurus een foetaal 9



??? 130 syncytium mochten blijken te zijn, dan nog de volgende ingrypendepunten van onderscheid tusschen Sciurus en Spermophilus zoudenbestaan: bij Sciurus liggen bedoelde massa\'s over het grootstedeel van de deciduaal veranderde muscosa, bij Spermophilusslechts op ?Š?Šn punt; in iets latere stadia zijn zy, reeds v????r deeerste verkleving aan de mesometrale zijde grootendeels verdwe-nen bij dezen, v????r dit tijdstip liggen zy in geheel afzonderlijke,kleine massa\'s, tot diep in de mucosa bij genen. Nog zou het wellicht niet onmogelijk zijn, dat zoowel materneals foetale reuzencellen in syncytialen vorm gelijktijdig of mis-schien na elkaar voorkomen. De overeenstemming van beide genoemde auteurs en de uit-voerige figuren van Rejsek laten weinig ruimte over voor twijfelaan de juistheid van hun mededeelingen omtrent een in vroegstestadia bij deze dieren voorhanden syncytium; evenwel het laterelot er van is onzeker. Behalve de veranderingen in degeneratieven zin van het epi-theel van den uterus, waar de fixatie plaats heeft, beschrijvende bovengenoemde onderzoekers nog processen in het stroma.Rejsek (\'03) vindt v????r de graviditeit den uterus â€žso zu

sagen"oedemateus gezwollen. Later zijn er steeds kleine extravasatendaar waar het eitje ligt, bestaande uit een centraal deel, vanwaaruit heele straten van bloedcellen zich tusschen de bindweef-selcellen verbreiden. Deze laatste zijn intusschen (alleen antime-sometraal) gezwollen en vermeerderd, polygonaal van vorm;later worden zij grooter en grooter, het plasma dichter en dich-ter, ten slotte veranderen heele cellen in een vloeistofmassa,waarin ook bloedcellen liggen. Juist in deze massa\'s dringen desyncytiale wortels nu binnen. Het epitheel degenereert alleen voorzoover in contact met het syncytium, de rest wordt alleen ge-rekt en uiteengetrokken. Na de vorming der placenta houdendeze processen geheel op, daar dan de voeding door dit orgaanwordt bezorgd. In groote trekken stemt dit overeen met wat ik vond bij



??? 131 Sciurus. Alleen de extravasaten zijn bij dit dier zeer gering,meestal geheel afwezig en het epitheel degenereert in een uitge-strekt gebied. Ook na den aanleg der placenta gaat het procesder degeneratie van het antimesometrale mucosaweefsel voort,Ook nu nog heeft hier wel een voeding van het embryo plaats.Dit alles heb ik vroeger uitvoerig besproken. Lee\'s beschrijvingis te kort om nadere bijzonderheden te kunnen vermelden. Alleenlaat hij de deciduaholte ontstaan ten koste van de â€žintermediateportion" van het lumen wier epitheel overal door contact metden trophoblast verdwijnt. Fleischmann (\'93) beschryft een netvormige structuur van hetantimesometrale stroma, laat dit ontstaan door een resorptie vande intercellulaire stof door de cellen, die hierdoor sterk zwellen,Waardoor de overblijvende weefselrest als balken duidelijker teVoorschyn treedt. Later vermindert het aantal cellen en de dikteder mucosalaag hier z???? zichtbaar, dat Fleischmann het meent temoeten beschouwen als de

uiting van een degeneratief proces.Hij zegt dit proces echter niet in de preparaten te hebben kunnenVolgen. Van de latere processen alleen nog enkele woorden over denaanleg der placenta. Fleischmann (\'93) zag bij Spermophilus citillus een sterk uit-groeien van de crypten der â€žScheibenh??hle" (crypten zijn geenVerwijde klieren volgens Fleischmann, doch bijzondere formaties);het â€žallantochorion" legt zich dan in deze crypten, wier epitheeloveral degenereert en verdwijnt en vormt hierna de placenta.Meer bijzonderheden beschrijft hij niet. Alles geheel overeenkom-stig Sciurus dus, voor zoover na te gaan. Lee (\'03) vond bij Spermophilus tridecemlineatus, dat deÂ?serosa", door plooivorming ontstaan, in de placentairkamer bin-Qengroeit en hier overal het oppervlakte-epitheel destrueert. OveralWaar nu de mucosa in contact komt met den serosa-trophoblast,Ontstaan â€žvascular channels, which penetrate the trophoblast",terwijl van den anderen kant de allantoisvaten in dezen laatste



??? 132 doordringen. Uit deze korte beschrijving valt alleen op te maken,dat de geheele placenta van foetalen oorsprong is. Over het placentaire syncytium vinden wy verder alleen ietsvoor Sciurus vermeld bij Frankel (\'98). Deze zag den trophoblastaangehecht aan den voet van twee wallen, waartusschen een daldoor het â€žfoetale ectoderm" overbrugd. Aan de randen van dezewallen zag hij het uterusepitheel scherp ophouden en terstonddaarna den trophoblast zich tegen de naakte mucosa aanleggen,zonder dat dit van de contact-plaats af zelf histologisch veran-derd was. De trophoblast vormt een duidelyk syncytium, mor-phologisch geheel als dat van het konyn. Blykbaar heeft Frankelhier ons stadium F of Gr v????r zich gehad. Yoor een eventueeledeelname van het uterusepitheel aan den opbouw der placentabeteekent zijn bewijs dus niet veel, aangezien van den aanlegvan dit orgaan nog geen sprake is; evenwel is zijne conclusietoch juist: aan den bouw der placenta neemt het uterusepitheelgeen deel. De degeneratie en verdere verdwyning van het uterusepitheelvonden alle schrijvers, zoowel voor Sciurus (Frankel\'98, Fleisch-mann \'93) als voor Spermophilus (Lee \'03)

Ongelukkig noemtFrankel deze degeneratieve massa weer â€žsyncytium", spreekt zelfsvan â€žein sch??nes Syncytium"; de anderen evenwel gebruikenden term degeneratie. Wat ten slotte het embryo zelf betreft een enkele opmerkingover een stuk van Fiserius (\'93), die zich overigens alleen metden foetus bemoeit. Den navelblaaswand laat hij bestaan uit drielamellen: ectoderm, mesoderm en entoderm. Dit is onjuist.Nergens bestaan meer dan twee lamellen: boven area varculosaen entoderm, op zyde en beneden ectoderm en entoderm. Dezeopvatting kan niet ontstaan zijn door een verwarring met dedeelen van de geheel ingestulpte navelblaas, daar hy dit proceszelf vermeldt. Ten slotte wil hy het viscerale blad van hetmesoderm de placenta laten bekleeden â€žgegen die H??hle desExoc??loms"; iets wat onmogelijk is, hij bedoelt wel de allantois.



??? 133 Fleischmann (\'93) bespreekt de instulping van het bovendeelVan de navelblaas in het benedendeel. Dit proces gaat volgenshem zoover, dat ten slotte beide v??^anden vergroeien en hetdistale dan wordt gevascnlariseerd door het proximale, vaatvoe-i\'ende deel (hierin is hij het dus geheel eens met de bekende op-vatting van Bischoff), waardoor een â€žomphalochorion" ontstaat.Dit is onjuist: nooit vergroeien beide, steeds blijven zij geschei-den, van een â€žomphalochorion" kan dus geen sprake zijn. Duval (\'92) meent evenwel naar analogie van hetgeen hij bijhet konijn vond, dat de beweringen van Fleischmann in zooverreonjuist zijn, als geen vergroeiing plaats heeft, doch een degene-ratie en ten slotte geheel verdwijnen van den distalen, niet ge-Vasculariseerden wand der navelblaas, zoodat de van vaten voor-ziene proximale wand terstond in contact komt met de mucosanteri. Ook dit is onjuist; wij zagen integendeel de groote woeke-ringen van den trophoblast van dit deel der navelblaas,

dieleidde tot de vorming van â€žmonstre cells", tot het laatst toehlijven bestaan. Â§ 2. Konijn. Van geen dier is de placentatie in meer bijzonderheden be-kend, over geen vorm van placentatie bestaat zulk een uitge-breide litteratuur als over die van het konijn. De uterus bestaat, evenals bij Sciurus, uit twee lange, dunnehoorns, die samenkomen in den korten uterus s. str.. In dezehoorns fixeeren zich de bevruchte eieren en geven aanleidingtot het ontstaan van aanzwellingen in het verloop van den hoorn,evenals die bij Sciurus werden waargenomen. Inwendig vindt men drie paren wallen, die in de lengterichtingVan den uterus verloopen. Twee liggen mesometraal, twee anti-mesometraal, van de beide overige aan beide zijden ?Š?Šn. Minot(\'90) voerde hiervoor de volgende, zeer gemakkelijke nomen-clatuur in: de beide antimesometrale vormen de obplacenta, debeide zijdelingsche de periplacenta, eindelijk de twee mesome-



??? 134 trale de placenta (materna), aangezien aan deze laatste de latereplacenta tot ontwikkeling komt. In het begin der ontwikkelingreeds verdwijnen eerst de obplacenta, daarna de periplacentameer en meer, de placenta (materna) integendeel wordt grooteren grooter, de gleuf tusschen deze beide wallen dieper endieper, waardoor ten slotte de deze lobben later min of meervervangende volwassen placenta eveneens uit twee lobben bestaat. Van een onderverdeeling in het lumen der vruchtkamers, zooalsbij Spermophilus en verwanten, vond Fleischmann (\'93) niets.Doch de histologische bijzonderheden in den bouw, meent hij,veroorloven ook hier twee afdeelingen te onderscheiden, analoogaan de boven bij Spermophilus enz. besprokene. Fleischmannstelt Sciurus en het konijn geheel op ?Š?Šne lijn: ook bij den eek-hoorn bestaan geen onderverdeelingen in het lumen. Dat dit watden laatste betreft niet juist is, besprak ik reeds boven. Hoehet aan den anderen kant gesteld is met den vorm van eenzwangeren konijnen-uterus v????r den 7ÂŽÂ° dag post coitum, daaroverlaten de auteurs zich weinig uit, evenmin als in het algemeenover de

morphologische processen, die zich v????r dezen tyd (d.i.v????r de eerste placentaire verkleving), afspelen. Hart en Gulland(\'93) onderzochten een graviden uterus vier dagen en acht uurpost coitum, vermelden echter niets van bedoelde processen.Zeker is alleen dat eerst zes wallen bestaan, later gaandewegvier verdwijnen. Een, zij het dan ook zwakke, verdeeling in zeswallen vonden wij ook bij Sciurus; in â–  dit geval echter warenzij zeer hoog, de scheidende dalen ondiep, zoodat het,lumenspleetvormig was; de eigenaardige wijze van verdwijnen dezerlobben, hebben wij uitvoerig besproken. Een overeenkomst tusschen den uterus van Sciurus en hetkonijn is duidelijk: stelt men zich in het eerste geval de schei-dende groeven dieper, reikend tot dicht bij de muscularis, demesometrale lobben sterk vergroot voor, dan krygt men hetstervormige lumen van het tweede. Wellicht zou ook in de wijzevan verdwynen van obplacenta en periplacenta en de fijnere



??? 135 byzonderheden van dit proces overeenkomst tusschen beide zijnte vinden? Schoenfeld (\'03) wijst er op, dat de verbindingsstukken dereikamers scheef van boven naar beneden in de eikamers monden(evenals bij Sciurus dus) en meent dat door den druk van deninhoud de mondingen als door kleppen worden gesloten. Zooietszag ik bij Sciurus nooit en het komt mij zeer waarschijnlijkVoor, dat ook bij het konijn geen sluiting op deze wyze zalplaats hebben. Buitendien geeft Assheton (-^95) een overlangschedoorsnede van een eikamer van het konijn, waar niet alleen demondingen der verbindingsstukken niet zijn gesloten, doch dekiemblaas met twee uitstulpingen een eind in deze doordringt,evenals wy dit voor Sciurus in latere stadia waarnamen. Verder meent Schoenfeld, dat de afplatting van de obplacentaalleen tot stand komt door den druk, door het ei uitgeoefend,zuiver mechanisch dus. Dit is my onbegrypelijk, de dunneeiwand overbrugt mesometraal de diepe groeve tusschen de pla-centairlobi: was nu de druk

binnen de kiemblaas van beteekenis,dan zou deze wand sterk moeten uitpuilen in dezen gleuf, terwijlm. i. een druk, in staat om den weerstand van de geheele dikteVan muscularis en slijmvlies te overwinnen, het ei, dat in dezegleuf niet gesteund is, zou doen bersten. Assheton (\'95) meentden grooten weerstand van den dunnen kiemblaaswand te kunnenVerklaren door de eiwitlaag (albuminous layer) die dezen bedekt.Of dit een voldoenden steun kan leveren (daar deze in vivo tochvloeibaar zal zijn), komt. mij hoogst twijfelachtig voor. Naarmijne meening komt deze verdunning op een andere wijze totstand, wel onder den invloed van den, tegen het slijmvliesliggenden eiwand, doch niet zuiver mechanisch. Opitz (\'99)meent, dat dit vlak worden der obplacenta reeds plaats vindttijdens het allereerste binnenkomen van het ei uit de tuba in denuterus. Hun eerste ontwikkeling maken de bevruchte eieren in detuba door. In den uterus gekomen, wordt het ei volgens vele



??? 136 schrijvers nog omgeven door een zona pellucida (Doorman, Schoen-feld, Kossmann), volgens Doorman tevens nog door een â€žeivfit-laag", die het in de tuba verkreeg. Zona en eiwitlaag verdwijnenlater (zie beneden). Wanneer men de afbeeldingen, die de auteurs geven van dejongste stadia van het konijn beziet, dan treft het, dat steedsin dezen tyd de kiemblaas ineengeschrompeld ligt tegen denantimesometralen wand van het uteruslumen, na de eerste vast-hechting aan de placentaire zijde echter, juist omgekeerd. Ditgeeft te denken, vooral indien men de processen van antimeso-metrale fixatie by Sciurus gezien heeft. Bij enkele jonge stadiavan konijnen kon ik dan ook duidelijke teekenen van een ver-band tusschen kiemblaas en uteruswand vinden, echter konden,door den ouderdom der preparaten, geen histologische d?Štails meerworden nagegaan. Deze eerste, antimesometrale, fixatie is in het algemeen denschryvers ontgaan. Assheton (95) evenwel beschrijft, hoe aan denvegetatieven eipool papillen ontstaan van â€žectoderm" met granu-leus plasma en groote kernen, terwyl celgrenzen vaak niet tevinden zijn. Later ontstaan deze

vormingen ook tegenover deperiplacenta; alles eerst zonder dat de kiemblaas nog gefixeerdis. Ten slotte echter bewerken de beschreven â€žpapillen" een vast-hechting van het jonge ei aan het antimesometrale deel van denuteruswand: het epitheel wordt door de wigvormige ectoderm-uitloopers geperforeerd, deze dringen in de mucosa binnen en stellenzich in verband met de bloedvaten. (Merkwaardig is, dat A. hetontstaan der papillen, het doordringen door het epitheel, evenalskortom al de andere processen, die in deze ontwikkeling wordengevonden, alleen mechanisch wil verklaren; of hem dit geluktis, moet ik in het midden laten). In den tyd, dat de â€žpapillen"ontstaan, wil hij gezien hebben, dat nog geen entoderm aan deantimesometrale pool bestaat; de juistheid dezer waarnemingkomt mij zeer twijfelachtig voor (zie Schoenfeld). Opvallend is,dat van alle auteurs, die na hem over dezen placentatievorm



??? 137 schreven, niemand deze vinding van Assheton vermeldt, totdatSchoenfeld (\'03) hetzelfde opnieuw vindt. Deze (\'03) beschrijft, hoe den 6ÂŽÂ° dag de zona pellucida ge-broken is, en van de antimesometrale zijde van de kiemblaasgroote polynucleaire massa\'s aan het ectoderm ontstaan (-wellicht,zegt hij, doorbreken zg zelfs de zona pellucida), die den dagsterk aan den uterus adhereeren, waardoor na retractie doorde conservatie, een festonvorming ontstaat; het plasma dezer vor-ming is lastig te onderscheiden van dat van het, intusschengefusioneerde, uterusepitheel. Nu beginnen uitloopers dezer poly-nucleaire cellen tusschen de epitheliale kernen door te dringen,eindelgk bereiken zij het bindweefsel, later de vaten, dan vol-gen ook de foetale kernen. Deze ziet hij vetbolletjes (blijkbaar uitde vaten), zich in deze foetale uitloopers ophoopen. Moederlijkeen foetale kernen zijn licht te onderscheiden: de laatste zijndonkerder, grooter, hebben een andere plaatsing van hun chro-matine. Later individualiseeren zich

polynucleaire cellen uit deze foe-tale massa\'s, die ten slotte uitgroeien tot de â€žmonster cells"(zie beneden). Onwillekeurig roepen deze door Schoenfeld beschreven vormin-gen de door ons bij Sciurus aangetroffen antimesometrale reuzen-eellen in de gedachte. Echter, er bestaat, behalve het verschilm oorsprong, dat in elk geval nog niet onomstootelijk vaststaat,een cardinaal verschil: Schoenfeld leidt de â€žmonster cells" vandeze elementen af, terwijl hiervan bij Sciurus geen sprake is,daar de \'antimesometrale reuzeneellen totaal te gronde gaan,Voordat het uitgroeien der trophoblastcellen begint. Men zouNU kunnen vragen: zijn alle door Schoenfeld als zoodanig be-schouwde elementen werkelijk gelijk, m. a. w. moeten bij hetkonijn in dit stadium niet twee, in plaats van ?Š?Šn soort dezerelementen worden aangenomen, zooals wij meenen, dat dit bijSeiurus het geval is; of moet men omgekeerd zich voorstellen,dat bg den eekhoorn beide soorten van antimesometrale â€žcellen"



??? 138 genetisch identiek zijn, alleen na elkaar optreden? Op dezevragen is slechts een beslist antwoord te geven door het waar-nemen van de preparaten; het vergelijkend anatomisch onderzoekkan hier echter misschien een vingerwijzing geven; daaroverechter later (zie hoofdst. III). Over het vraagstuk, hoe de bevruchte eieren op hun plaatsenin den uterus komen, of deze plaatsen gepreformeerd zijn, latende schrijvers zich niet uit. Alleen wordt vermeld, dat de afstandentusschen de verschillende kiemblazen in den hoorn regelmatig zijnen dat de eieren steeds met den vegetatieven pool antimesome-traalwaarts gekeerd liggen. Assheton (\'95) tracht van dit laatsteeen mechanische verklaring te geven, door erop te wijzen, dat deeieren, door de contracties van den hoorn voortbewogen, alleenin de bovengenoemde stelling juist passen in den vorm van hetlumen. Vreemd mag het dan toch heeten, dat hij elders zichden vorm van dit lumen |(met name de afplatting der obplacenta,die hier den vorm in quaestie geeft) ontstaan denkt door dendruk van het groeiende ei (de mucosa is hier â€žmost yielding",meer dan de eiwand, wijkt dus uit voor het ei!).

Verder neemthij niet de in het begin van zijn komst in het uteruslumen, inverhouding tot dit laatste, uiterst kleinere afmetingen van het eiin acht. Behalve de macroscopische afplatting van de obplacenta, diezich gaandeweg ook over de periplacenta uitstrekt, hebben micros-copische structuurveranderingen in het slijmvlies plaats. Op den 7ÂŽ" dag ziet Duval (\'92) het stroma mucosae van deobplacenta bestaan uit vele stercellen met een intercellulaire stof,die zeer weinig fibrillen bevat; de vaten zijn capillaria zonderverderen wandsteun; de epitheelzoom vormt kleine, ondiepecrypten, waarvan het epitheel aan den top reeds een fusie ver-toont. Doorman (\'93) noemt het epitheel, evenals de klieren, diewijd en talrijk zijn (= crypten van Duval?), gewoekerd terwijlook hij het stroma uit stercellen opgebouwd vindt. Clivio (\'90)daarentegen ontkent een antimesometrale cel-proliferatie; in het



??? 139 epitheel zag hij nooit mitosen. Op den 5ÂŽ" dag reeds vindt hijhet begin der epitheliale celfusie, die op den 7ÂŽÂ° dag mesome-traal het sterkst is, afnemend naarmate men de obplacenta nadert.Schoenfeld (\'03) beschrijft de processen hier het nauvpkeurigst;hij vindt een imbibitie van cellen, kernen en intercellulaire stof,Waardoor deze verder uiteen komen te liggen (ook de fibrillen);het epitheel vermeerdert zich door amitose niet gevolgd door cel-deeling, waardoor het de sterke oppervlaktetoename kan volgen;bochten en crypten zijn niet te vinden, alles is uitgerekt, deÂ?klieren" infundibiliform; ten slotte begint de fusie van hetepitheel, antimesometraal het eerst. Yan de processen, die wijbij Sciurus in het stroma aan de antimesometrale zijde dereikamers aantroffen, schijnt hier dus niets te vinden te zijn,tenzij wellicht de â€žstercellen" hun ontstaan zouden te dankenkunnen hebben aan slechte fixatie van ev. polygonale cellen. Ditis echter in afbeeldingen niet na te gaan. In het algemeen geven de onderzoekers aan, dat

de fusie vanhet epitheel antimesometraal aanvangend, zich uitbreidt naar hetmesometrium; daarentegen meent Minot, dat de veranderingenm het stroma, beginnend in de placentairlobi, van hieruit laterVoortschrijdt naar de obplacenta. Ongeveer den dag post coitum, soms vroeger (volgens Minot (\'89) bestaat er reeds in het verloop van den 6ÂŽ" dageen â€žvergroeiing"), heeft de eerste verbinding plaats der embryo-nale en moederlijke deelen, die leiden zal tot de vorming derplacenta. De beide placentaire kussens van het moederlijke slijmvlieshebben zich hierop voorbereid door een sterke hyperplasie vanhet stroma, gepaard met imbibitie, een vermeerdering en uit-zetting der vaten, die tot vlak onder het epitheel doordringen.In de diepte beginnend, ontstaan om de vaten celscheedendie, dikker en dikker wordend later, in de diepste deelen vanhet slijmvlies, ten slotte elkaar raken; dit proces zet zich voortnaar de oppervlakte, hier zijn deze â€žperivasculaire scheeden"



??? 140 dus minder duidelijk, ten slotte hebben de subepitheliale vaatjesslechts den bouw van normale capillairen. Deze scheeden ont-staan uit de stromacellen; later veranderen deze ook oppervlak-kig: zij hypertrophieeren, worden vaak meerkernig. De epitheel-veranderingen, in de crypten in intensiteit afnemend van deoppervlakte naar de diepte, worden beneden uitvoeriger besproken.Met eenige, voor het geheel niet belangrijke wijzigingen, zijndeze, door Duval het eerst juist en in samenhang uiteengezetteprocessen, door de overige schrijvers eveneens gevonden. Deverdere d?Štails zullen ons hier verder niet bezighouden, daar zijaan den eenen kant geen parallel hebben bij Sciurus, aan denanderen kant voor de betrekking tusschen trophoblast en slym-vlies zonder belang zijn. Hoofdzaak is dit laatste, waarbij zichin den voorgrond dringt de vraag naar den oorsprong van hetâ€žsyncytium"; wanneer wij de auteurs in hun beschouwingenover dit vraagstuk volgen, komen tevens hun meeningen voorden dag over de verhouding van trophoblast tegenover de materneweefsels. Twee opvattingen zijn het, die wij in den strijd over hetâ€žsyncytium"

tegenover elkaar vinden: aan den eenen kant die,welke â€žsyncytium" ?Šn cellaag beide als afkomelingen van dentrophoblast beschouwt, aan den anderen die, welke het â€žsyncy-tium" voor moederlijk, de cellaag voor foetaal van aard ver-klaart. Onder deze laatsten zijn de meesten voorstanders van demeening, dat het \'t uterusepitheel is, dat in het â€žsyncytium"wordt getransformeerd, terwijl Marchand in het endotheel dermoederlijke vaten de origine van het weefsel in quaestie ziet. Gaan wij thans na, welke redenen de verschillende schrijverstot hun meening brachten. Duval (\'92) vindt, dat een ei Si/g dag post coitum niet meerzonder laesie kan worden uitgeprepareerd, een laesie, die denvorm heeft van een â€žcroissant" beiderzyds, later vereenigd toteen hoefijzer: in dezen tijd is dus de eerste vergroeiing van foetusen moederlijk slijmvlies ontstaan. Even te voren (en in bovenge-



??? 141 Doemd stadium verder op zijde dezer eerste verklevingsplaats),liggen beide nog vrij tegenover elltaar; het â€žectoderm" bestaat danuit vele cellagen boven elkaar in het bereik van een terrein,samengesteld uit twee halve manen ter weerszijde van het achter-eind van den foetus (van daar de vorm der laesie bij uitpre-pareeren der kiemblaas !), waarvan de cellen duidelijke grenzenVertoonen; het moederlijk epitheel vormt een dikke plasmalaag????et er in verstrooide kernen, wier meest in het oogvallendeeigenaardigheid is, dat hun chromatine sich alleen tegen den wandheeft opgehoopt. Op het oogenblik dat beide zich tegen elkaaraanleggen, ziet men de laag veranderd epitheel dunner worden,later verdwijnen, terwyl â€žaussit?´t" de celgrenzen in het opper-vlakkige deel van het verdikte ectoderm verdwynen en dezelaatste nu, op de plaats van het vroegere epitheel, het moeder-lijke mucosastroma bekleedt. Intusschen heeft in het ectodermtegelyk met het verdwijnen der celgrenzen (vorming van eenoppervlakkige

â€žcouche plasmodiale" en basale â€žcouche cellulaire")een verandering der elementen plaats gehad: het plasma der ver-smolten cellen kleurt zich donkerder met karmijn dan vroeger(en dus ook dan dat van de couche cellulaire), de kernen zijnkleiner en licht ovoid van vorm, zeer donker en homogeenmet karmyn gekleurd, vertoonen nooit mitosen. Het verschil in uiterlijk van de kernen der versmolten foetaleen epitheelcellen is steeds constant (in het plasma zag Duvalblykbaar geen verschillen), vandaar dat men Duval niet het rechtkan betwisten beide in het verdere verloop aan deze kenmerkente onderscheiden. Dat de plasmamassa met de kleine ovoidekerntjes ontstaat uit het oorspronkelijke ectoderm, kon hy ver-volgen ; evenzoo zag hij aan de obpla?§enta enz., waar geen ver-dikt ectoderm maar wel een geheel gelijke epitheel-massa be-stond, het verdwijnen van de versmolten moederlyke celmassa,wier eigenaardige kenmerken hierdoor blijken van degeneratiefkarakter te zijn. Tegen deze bewijsvoering valt niet veel in

tebrengen. Het feit dat de ovoide vorm en donkere tinctie der



??? 142 foetale kernen door anderen niet zijn gevonden, is, dunkt mij,wel toe te schrijven aan een gebrek in de fixatie: niet alleonderzoekers gebruiken dezelfde fixatie-middelen, en dit heeft bijzoo gevoelige weefsels een grooten invloed op het aspect dat zijden beschouwer onder den microscoop bieden; evenwel, de doorDuval in zijn preparaten gevonden kenmerken zijn constant endit is de hoofdzaak voor een identificatie van de weefsels inzijn, steeds gelijk behandelde, preparaten. De wijze, waarop danverder het epitheel door toedoen van het ectoderm verdwijnt, isuit Duval\'s figuren niet op te maken, daarvoor zijn zy te sche-matisch. Nog ?Š?Šn ding wensch ik hier op te merken: het ont-staan van het versmelten der foetale cellen en het verdwynenvan het moederlyke epitheel vallen samen, terwyl volgens Duvalgeen couche plasmodiale is te bespeuren, v????rdat de aanleggingvan het verdikte ectoderm tegen het veranderde epitheel plaatsvond. Terzelfder tijd ongeveer verdedigde Masius (\'89), een leerlingvan van Beneden, een gelijke meening. In het begin van denderden dag ligt de kiemblaas nog vrij i) in de holte der vrucht-kamer. Het ectoderm, in

den vorm van een, het achtereindvan het embryo omgevend â€žfer ?¤ cheval" verdikt, is juist ge-scheiden in twee lagen, een bovenste â€žplasmodiblaste" en eenbasale â€žcytoblaste": de eerste ontstaat door multiple, dichtbijeen gelegen knopvormige uitspruitsels van den laatste (waai\'-door later de kernen in den plasmodiblast in groepen liggen).Intusschen is het uterusepitheel in deze streek gedegenereerd navermeerdering van het aantal zijner kernen en verdwijnt meeren meer, zoodat dan de plasmodiblast het stroma mucosae bedekt. De plasmodiblast bestaat uit een ruime hoeveelheid homogeenof fijn gegranuleerd protoplasma, dat veel donkerder van tint isdan dat van den cytoblast, terwyl de kernen eerst in groepen \') Waar de auteurs van â€žvrij liggen" van de kiemblaas spreken, bedoelen zUnatuurlijk, daar zij de antimesometrale fixatie niet kenden, een ontbreken dnr fixatieaan de beide placentairlobben.



??? 143 liggen. Van deze laatste zegt Masius niets; uit zijn figuren blijktechter, dat hy ze geheel gehjk zag aan die van den cytoblast.Mitosen zag hy in de versmolten foetale cellenlaag nooit. Van de degeneratie van het epitheel beschrijft Masius verschil-lende vormen: eerst nemen de kernen in grootte en aantal toekleuren zich onregelmatiger, meestal peripheer het sterkst, centraalniet, uitgezonderd de meestal aanwezige een of twee nucleoli;zij liggen in een door karmijn rose gekleurd plasma, waarin laterVacuolen ontstaan. Dan worden de kernen onregelmatig vangrootte (fragmentatie), kleuren zich uiterst donker en homogeen,de fragttientatie zet zich voort totdat hoopjes kleine chromatine-korrels overblijven te midden van een plasmamassa met vacuolen.Waarvan vele naar buiten zijn opengebroken, den rand een ge-karteld aspect gevend. Ten slotte eindigt alles in een verdwynenVan deze epitheelresten. Nog dient vermeld, dat bij fixatie metPlemming\'s vloeistof het plasma een meer bruinen tint aanneemt. Dit is dus

ongeveer dezelfde redeneering als die van Duval,alleen met dit verschil, dat Masius den plasmodiblast reeds vond,v????rdat het ectoderm zich tegen het moederlijk epitheel had aan-gelegd. Deze laatste bewering van Masius komt mij echter eenigs-zins twijfelachtig voor: het lumen der eikamer en de grootteVan de kiemblaas zijn steeds zoo nauwkeurig aan elkander aan-gepast, dat er van een ruimte tusschen beide wel niet goedsprake zal kunnen zijn (getuige het feit, dat de meesten zich hetrelief van den uteruswand ontstaan denken door den mechani-schen druk der kiemblaas!), ja, in latere stadia (vgl. een af-beelding van Assheton van een overlangsche doorsnede van eenVruchtkamer van het konijn o. a.) puilt de eiwand zelfs eeneindweegs uit in het lumen der verbindingsstukken. Het komtmij waarschijnlijk voor, dat steeds de eiwand en het epitheelder vruchtkamer elkaar aanraken, dat de ruimte, die Masiuse. a. vermelden en teekenen tusschen beide een gevolg is van debij de fixatie van een zoo vloeistofrijk object als een

kiemblaasOnvermijdelijke, (zij het dan bij goede behandeling geringe) re-



??? 144 tractie van den eiwand. Het wil mij dan ook toeschijnen, datnoch v????rdat de appositie (volgens Masius) plaats heeft, nochterstond na deze aanraking (Duval) het versmelten der foetalecellen tot een syncytium ontstaat, doch dat, terwijl heide voort-durend met elkaar in aanraking zyn, het tot fusie der cellenkomt als een bepaalde graad van ontwikkeling van beide is be-reikt. In elk geval is dit echter zeker, dat eerst de vorming vaneen degeneratieve celfusie in het epitheel van den uterus op-treedt, v????rdat de metamorphose van een deel van het ectodermin plasmodiblast begint. Over de tegenwerpingen die Strahl e. a. tegen de opvattingenvan Masius c. s. inbrengen, zal ik beneden spreken. Clivio (\'90) vindt, den vijfden dag beginnend, eene verande-ring in het mesometrale epitheel, bestaande in diffuse, sterkeretinctie en onduidelijk worden der celgrenzen; den zevenden dagis zoo een plasmamassa ontstaan, zonder eenig spoor van celterri-toria, die homogeen en zeer donker van kleur is, terwijl de ker-nen â€žvesiculous" worden, d. w. z. dat alleen hun wand nog sterkis gekleurd, hun centrum niet; ten slotte kan de verandering indeze laatste

nog verder gaan en leiden tot het ontstaan van zeerintensief zich kleurende, grootere en kleinere korrels; dit gebeurtmeestal echter alleen daar, waar het verdikte ectoderm niettegen het epitheel ligt. In het begin van den achtsten dag be-staat er nog alleen contact van de achter en terzijde van hetembryo beiderzijds gelegen strooken verdikt ectoderm en het ver-anderde (gedegeneerde) uterusepitheel. Deze strooken bestaan uittwee lagen: basaal een laag cylindrische, goed gekleurde, dui-delijk gescheiden cellen, hierboven onregelmatig geplaatste,groote, meer ronde cellen, vele boven elkaar. In den loop vanden achtsten tot den tienden dag blijft de basale laag onveran-derd, in de bovenste echter ontstaat langzamerhand een celfusie,toenemend van de embryonale naar de moederlijke zijde. Eenverandering in den aard van plasma en kernen dier cellen schijntniet plaats te hebben: Clivio spreekt er niet over, in zijn figuren



??? 145 zijn echter geen verschillen te zien. Intusschen zijn in het gede-genereerde epitheel de vesiculeuse kernen niet meer waar tenemen, wat volgens Clivio wijst op destructie er van. Ook hierdus weer: epitheel-degeneratie, ectodermale celfusie en destructieVan het epitheel, zoodat dit laatste later nooit een rol zal kunnenspelen. Clivio laat verder contact bestaan ook v????r verkleving;er kan dus geen sprake zijn van ectodermale celfusie, buitencontact met het veranderde uterusepitheel. Maximow (\'98) vindt in zijn eerste publicatie de veranderin-gen in het uterusepitheel geheel als door Duval en Masius isbeschreven. Alleen ziet hy bij kleuring volgens Altmann in heteerst nog granula in het plasma, die in het verdere verloop vanhet proces geheel verdwijnen, waardoor dan het plasma een ge-heel diffuse tinctie aanneemt. Anders evenwel vindt hij het ge-steld met de ectodermale vormingen. Als dit tegen het ver-anderde epitheel aanligt, bestaat het eerst uit meerdere lagenscherp begrensde cellen, waarvan de basale vaak

cylindrisch zijnen waarin overal talrijke mitosen voorkomen. Dan verdwijnt hetepitheel langzamerhand, beginnend aan de toppen der moeder-lijke papillen, waarin de vaten liggen. In het ectoderm intus-schen nog geen veranderingen: deze treden eerst op, wanneer,nadat het epitheel op de papillen hier en daar geheel verdwenenis, de vaten bij aanraking met de foetale cellen bloed doorlaten;ender den invloed van dit laatste ontstaat dan een celfusie,alleen daar natuurlijk waar het bloed het ectoderm bereikt. Indit stadium geeft M. geen eigenlijke beschryving van het â€žplas-niodium"; later beschrijft hy, hoe hij nooit mitosen of amitosener in vindt, wel daarentegen in het plasma talrijke fuchsinophilekorreltjes, terwijl het geheele plasma vrij donker van kleur isen vaak zeer kleine vacuolen en vetkorreltjes bevat. Aan dekernen ziet hy â€žgeen bijzonderheden." Maximow, die, het voetspoor van Duval volgende, het â€žplas-modium" en wat daarmede samenhangt nauwkeurig in al zijneeigenschappen heeft onderzocht, heeft later

bovengenoemde theorie 10



??? 146 herroepen (\'00). Hij zag toen de beide wallen van verdikt ecto-derm bestaan uit hoog cylinderepitheel met talrijke mitosen,vrijliggend tegenover het moederlijk epitheel. Er ontstaan danlater boven het niveau der overige uitstekende cellen die, metandere van gelijken aard versmeltend, klompen vormen van eendonker aspect, die a. h. w. uitbotten uit het ectoderm. Bij ditproces veranderen de betrokken foetale kernen: zij worden voor-eerst grooter, rond of ovaal van vorm; behalve twee groote nu-cleoli van verschillenden vorm bevatten zij nog talrijke chroma-tinekorrels. Later versmelten ook deze klompen, zoodat zij tezamen een laag â€žsyncytium" vormen, die door verderen aanwinstvan uit de onderliggende celmassa, voortdurend groeit. Er ont-staat dus, concludeert Maximow hieruit nu, aan het achtereindevan het embryo een duidelijk ectodermaal â€žsyncytium", v????rdathet tot contact van ectoderm en moederlijke weefsels is gekomen. In den tijd, dat deze processen plaats hebben aan de foetalezijde, is het moederlijke epitheel niet intact gebleven: in hetbegin van den achtsten dag worden de epitheelcellen hooger engrooter, vaak met

distale, kolfvormige verdikkingen, waarbij hetplasma zich met eosine donkerder kleurt. Dan versmelten decellen groepsgewijze, zoodat polynucleaire, groote cellen ontstaan,waarvan de trilhaarzoom nog duidelyk is te zien. De kernennemen een ovalen vorm aan, terwijl het chromatine zich rand-standig plaatst. Teekenen van fragmentatie nam Maximow nietwaar. Eerst later, als het ectodermale â€žsyncytium" zich tegenden uteruswand heeft aangelegd, versmelten ook de polynucleaireepitheelcellen onder elkaar geheel en verdwynen de trilharen;ook dan neemt de dikte van den plasmazoom nog toe. In dezentijd vindt Maximow vaak een ge??soleerde cel in de gedegene-reerde epitheelmassa, die hij uitdrukkelijk voor een nog niet ver-smolten epitheliale en niet voor een ingedrongen foetale cel ver-klaart (echter, te voren waren de enkele cellen reeds tot meer-kernige versmolten; waarom zag hij dergelijke elementen danniet ook in dat stadium der epitheelmetamorphose ?)



??? 147 Eindelijk vermeldt hij nog, zonder evenwel een beschrijvingVan het aspect of eene teekening te geven, terloops, dat tusschende ectodermale vormingen en de moederlijke in den laatsten tijdvoor de appositie, â€žresten der zona pellucida en korrelige eiwit-massa\'s" te vinden zijn. Kort na de appositie (dit dient ter wederlegging van hen, diein een scherpe grens of ruimte tusschen â€žsyncytium" en â€žcellaag"reden vonden om aan het genetisch verband van beide te twijfe-len), begint door vorming van vacuolen het â€žsyncytium" zich tescheiden van de rest van het ectoderm. Ten slotte krijgt heteerste een zoo groote zelfstandigheid, dat het alleen nog daar methet onderliggende ectoderm in contact is, waar nieuwe groei vanhet â€žsyncytium" door de beschreven knopvormingen plaats heeft. Ligt inderdaad tusschen epithelium uteri en ectodermwal nogeen deel van de zona pellucida, terwyl onder deze laatste hetÂ?syncytium" ontstaat, dan is de quaestie van den oorsprong vandit laatste opgelost. Ik zou echter eenig

bezwaar gevoelen, dezebewijsvoering van Maximow zoo aan te nemen. Vooreerst laatOok hij, evenals Masius (zie boven), een ruimte bestaan tusschenectoderm en uterusepitheel; hiertegen heb ik dezelfde bezwarenals boven werden aangevoerd tegen Masius; het komt mij voor,dat, indien deze bezwaren geldig zijn, veel van de kracht vanMaximow\'s bewijs verdwijnt; immers liggen alleen zonaresfmtus-schen foetaal en moederlijk weefsel en zou er dus alle gelegenheidVoor dit laatste zijn om ev. aan de vorming van â€žsyncytium" deelte nemen. Buitendien echter, mogen de vormingen, die Maximowals zonaresten en korrelige eiwitmassa\'s beschrijft, wel als zoo-danig beschouwd worden? Voor eenig bewijs geeft hij geen aan-knoopingspunten; a priori komt het my echter niet waarschynlijkVoor, dat de zona, die het in den aanvang zoo uiterst kleineei omsluit, zich zou laten rekken tot een dergelijken omvang,Zonder reeds lang te voren uiteengesprongen te zijn, waarby dande resten toch wel reeds lang zouden verdwenen zijn,

in elkgeval geen afsluiting van eenige beteekenis meer zouden kunnen



??? 148 vormen. De korrelige eiwitmassa\'s zijn waarschijnlijk wel in vivovloeibaar en alleen door fixatie in dezen vorm gecoaguleerd; vaneen min of meer ondoordringbare afscheiding tusschen foetaal enmatern weefsel kan dus ook hierbij zeker geen sprake zijn. Als reden van zijn vroegere opvatting, dat geen ectodermaalsyncytium v????r appositie ontstond, meent Maximow te moetenaanwijzen, dat hij fixeerde in Flemming\'s vloeistof, die het ver-schil tusschen foetaal en epitheliaal â€žplasmodium" niet sterk doetuitkomen, terwijl bij het uitprepareeren het ectodermale plas-modium van het ectoderm was gescheiden en aan het epitheelblijven hangen: zoo scheen het een deel van dit laatste te zijn.Dit schijnt zeer goed mogelijk in het stadium , waarin de appo-sitie , volgens Maximow, reeds heeft plaats gehad; iets vroegerevenwel ligt de zona nog tusschen beide; hoe kan dan in ditgeval sprake zijn van verkleving met het epitheel en hoe kanhet een schijnbaar deel uitmaken van dit laatste, zonder dat ookhier de zona een zichtbare grens oplevert? Frankel (\'98) komt op een geheel andere wijze tot de con-clusie, dat het â€žsyncytium" van ectodermalen

oorsprong is. Aanden rand der placenta nl. vond hij, zoowel in zeer jonge alsoudere exemplaren, dat, kort v????r de plaats, waar het ectodermzich tegen de moederlijke weefsels aanlegt, het â€žsyncytiaal"geworden uterusepitheel met scherpe grens ophouat en kort daarnade appositie tegen het van epitheel verder beroofde slijmvliesplaats heeft: het uterusepitheel neemt dus geen deel aan devorming der placenta. Het schijnt mij toe, dat de tegenstanders van de theorie vanden ectodermalen oorsprong van het â€žsyncytium", niet door dezeredeneering zullen worden overtuigd. Inderdaad, een dergelijkscherp ophouden van het epitheel met een, zij het dan ook kleineâ€žledige" ruimte tusschen epitheel en ectoderm, ziet men in geender afbeeldingen van overeenkomstige stadia van andere auteurs.Waar zou dan het epitheel of het daaruit ontstane â€žsyncytium"plotseling zoo spoorloos gebleven zijn? M.i. is deze open ruimte



??? 149 een artefact ontstaan door retractie van den kiemblaaswand daar,Waar de adhaesie nog niet sterk genoeg was om deze kracht teWeerstaan. Ten slotte, waar Frankel de randen van de placentaonderzoekt, dient hy eerst aan te toonen, dat de door hemgevonden ledige ruimte inderdaad later door placentairweefselWordt ingenomen; dit doet hij niet, terwyl het toch mogelijkzou zijn, dat de placentairvorming in het door hem onderzochtestadium alleen aan de andere zyde van den door hem in hetoog gevatten wal toenam. Hart en Grulland (\'92) beschrijven alleen, hoe het ectodermsterk hypertrophieert, waar het in aanraking is met het gedegene-reerde en sterk hypertrophische uterusepitheel der mesometraleWallen. Het uterusepitheel wordt door de â€žvilli" verwoest engeresorbeerd, zoodat de vlokken terstond in contact komen methet stroma mucosae. Dit alles moge juist zijn, een overtuigendbewijs leveren de schrijvers niet. Ook Assheton (\'95) bepaalt zicher alleen toe te vermelden, hoe het ectoderm mesometraal

sterkWoekert en de cellen volumineuser worden dan te voren. Ditalles echter meer met het oog op de mechanische verklaring vandit proces, die hy geeft, dan op den oorsprong van het â€žsyncy-tium". Evenwel, het blijkt, dat ook hij een ectoderm woekeringaanneemt. Opitz (\'99) ziet het bewijs voor zijn stelling, dat het â€žplas-modium" foetaal van oorsprong is, in de waarneming van Mar-ehand (zie beneden), voegt er zelf echter niets bij. Evenmin voorZijn mededeeling dat het epitheel een â€žsyncytium" vormt, datdoor het foetale weefsel wordt geresorbeerd. Een oorspronkelijke weg voert IJlesko-Stroganowa (\'96) totbaar overtuiging, dat alleen de foetale weefsels de oorsprongVan het veel besproken â€žsyncytium" kunnen zijn. Een jongstadium van de placentatie van het konijn kon zij niet krijgen,zij onderzocht nu de randen der placenta van een ouder stadiumm de onderstelling, dat hier tydens den verderen groei in hoofd-zaak dezelfde processen optreden als by den allereersten aanleg,



??? 150 gelijk de meeste schrijvers aannemen. Aan de villi van het â€žcho-rion laeve", gelijk zij het noemt, bestaat als bekleeding van denbindweefselstam van den vlok een â€žepithelioid weefsel", samen-gesteld uit groote, veelkernige cellen, die dicht bijeen liggen*In de placenta zelf zijn de elementen van dit epithelioide weefselgeheel versmolten en vormen een plasmamassa met verstrooidekernen. Ook aan de vrije villi van het chorion laeve is dezefusie der veelkernige, bekleedende cellen te vinden, waar dezezich tegen de decidua uterina aanleggen. Overal buiten deplacenta ziet men het uterusepitheel zwellen en ten slotte ver-smelten; bij het naderen van het â€žchorion laeve" ziet men hetafgestooten worden en uiteenvallen: de uit de fusie van hetâ€žepithelioide weefsel" ontstane vorming heeft dus zeker niet hetuterusepitheel, maar het foetale weefsel tot oorsprong. Met den term â€žchorion laeve" zal Ulesko-Stroganowa wel het-zelfde bedoelen als Duval met zijn â€žzone inter-ombilico-placen-taire", d. i. de zone van het chorion tusschen placentairrand enbovenrand der ingestulpte navelblaas. Ook Duval beschryft hierhet ontstaan van abortieve

villi en fusie der ectodermcellen; eenigs-zins gevaarlijk is evenwel deze zone voor conclusies over de pla-centatie-processen wel, aangezien het hier een deel geldt, datnooit eigenlyk placentaweefsel zal vormen: de vlokvormige uitloo-pers zijn, gelijk boven reeds gezegd, abortief. Evenwel, hetverdwynen van het epitheel pleit zeker sterk tegen een lateredeelname ervan aan den placentairbouw, al is dus ook hetdirecte bewijs, dat ?œlesko-Stroganowa aanvoert voor den foetalenoorsprong van het â€žsyncytium", niet zeer klemmend. De meest recente onderzoekingen over de quaestie zijn die vanSchoenfeld (\'03), die zich in hoofdzaak bij de laatste meeningenvan Maximow (\'00) aansluit. V????rdat er sprake is van eenigeadhaesie van de kiemblaas aan den uteruswand (aan de meso-metrale zijde!) is het ectoderm in het bereik van het â€žfer acheval placentaire" verdikt. Dan treden, terwyl nog steeds dekiemblaas mesometraal vrij ligt, enkele cellen in dit terrein



??? 151 meer op den voorgrond, zij vergrooten zich, worden knodsvormig,hun plasma wordt donkerder, hun kern neemt meer en meer hetkarakter aan van dien van den plasmodiblast (zie beneden), enkelenaburige versmelten tot veelkernige reuzencellen, die op hunbeurt met elkaar tot fusie komen, waardoor een doorloopendelaag â€žplasmodiblast" wordt gevormd, liggend op het resteerende,verdikte ectoderm, waaruit het ontstond. De zona pellucida isin dezen tijd echter reeds verdwenen; evenwel is het onmogelijkden plasmodiblast af te leiden van het uterusepitheel, daar ditoveral nog cilia heeft, hier en daar tevens nog celgrenzen. Hetzoo uit fusie van ectoderm ontstane weefsel heeft zeer onregel-matig gevormde kernen â€žalsof deze amoeboide bewegingenmaakten", die zich sterk kleuren en behalve fijne, dicht opeengelegen chromatinekorreltjes, meestal twee groote nucleoli be-zitten; de structuur is zoo dicht, dat men zich moeilijk eenVoorstelling kan vormen van hun fijneren bouw: dit is echtergeen degeneratieve

verandering, geen pycnose! (dit contra Mar-chand, zie beneden). In contact met het later versmolten epithe-lium uteri, zwellen de kernen â€žimbib?Šs de sue nucl?Šaire" (n. b.Van de epitheliale kernen). Noch mitosen, noch directe kern-deeling nam Schoenfeld waar: de groei geschiedt alleen doordattelkens nieuwe elementen van den, in levendige proliferatie ver-keerenden cytoblast, in den plasmodiblast overgaan. Ook Schoen-feld neemt een eigenbeweging van den plasmodiblast aan, waar-door deze, onder het ontstaan van spleten en vacuolen tusschendezen en den cytoblast een groote zelfstandigheid verkrijgt. Het uterusepitheel zag ook Schoenfeld overal verdwijnen,^^auwkeurig beschrijft hij de processen, die hierbij plaats vinden.Het begin vindt men steeds antimesometraal. Dit bestaat indirecte deeling der kernen, niet gevolgd door celdeeling; hetcelplasma vergroot zich alleen. Dan verdwijnen langzamerhand degrenzen tusschen deze cellen; in het begin ziet men nog aandui-dingen van deze, doordat de epitheelzoom er

gefestoneerd uitziet:elke inham beantwoordt aan een celgrens; ook deze festons ver-



??? 152 dwijnen later, zoodat het tot volkomen fusie is gekomen. Onderhet ontstaan van vele kleine vacuolen, die langzamerhand groeienen naar buiten openbreken, zwelt het plasma meer en meer,zoodat de zoom van versmolten epitheel breeder en breederwordt. De kernen van dezen zoom zijn klein (kleiner dan vande foetale cellen) en van structuur â€žpoussiereux", zij vertoonenteekenen van directe deeling; soms evenwel zijn zij zeer grootmet veel chromatine, soms ook vesiculous van aard. De ciliablijven meestal zeer lang bestaan, alleen daar, waar de kiem-blaas verkleefd is geweest, zijn zij verdwenen. Onmogelijk is hetdus den plasmodiblast van het uterusepitheel af te leiden: hetaspect van beide is verschillend genoeg om geen moeielijkheden tegeven bij de herkenning: het eene heeft een evident progressief,het andere een even duidelyk degeneratief karakter. Evenwelzou ik tegen Schoenfeld\'s bewering, dat plamodihlast ontstond,v????rdat de kiemblaaswand zich tegen den uterus heeft aangelegd,hetzelfde willen aanvoeren als boven (zie Maximow). Het bestaanvan een zona tusschen beide by de vorming ontkent hij: reedsmeer dan een

dag te voren is deze gescheurd, resten zijn er nuniet meer van over. Een contact tusschen ectodermverdikking enmoederlijke weefsels en producten, is dus zeer mogelijk. Alvorens nu over te gaan tot de tegenstanders van Schoenfelde. a., moeten wij nagaan wat Marchand (\'98) gebracht heeft totzijn overtuiging, die in zeker opzicht juist het midden houdt tus-schen de beide meest verdedigde theorie??n. Op den achtsten dagvindt Marchand slechts op een kleine plek verkleving van hetectoderm aan de mesometrale wallen van den uteruswand, overalelders is de kiemblaaswand vrij, terwyl â€ždoor de fixatie de af-stand van kiemblaas en uterus nog iets vergroot is." Aan hetectoderm ziet hij in het terrein der meermaals genoemde verdik-kingen, hoe de cellen eerst hoog-cylindrisch worden en de vrijerand van het ectoderm hierdoor onregelmatiger, dan versmeltende vrije einden dier vergroote cellen met elkaar, ten slotte ont-staat zoo een doorloopende laag â€žplasmodium". Aan deze laag



??? 153 vindt men naai* buiten een fijnen zoom, die grootendeels tegende oppervlakte ervan aanligt, hier en daar er echter vrij van is;dit blijkt dan te zijn een dunne, dradige membraan, die hieren daar iets verdikt is: dat is, volgens Marchand, de rest derzona pellucida met hier aanhangende â€žslijm- of eiwitresten."Uit dit alles concludeert Marchand â€žmet absolute zekerheid",dat de plasmodiale laag inderdaad behoort tot het ectoderm endat deze reeds v????r het intreden der verkleving met het uterus-epitheel ontstaat. Ook hij vindt intusschen degeneratie van het epitheel. Dekernen zijn hierin sterk vermeerderd (nooit door mitosen), krijgeneen ongekleurd centrum met donker gekleurden rand. De cellenbeginnen dan te versmelten, waarbij de cilia aanvankelijk eendonker gestreepte zone vormen; elders gaat deze zoom over ineen homogeen gekleurde massa met vacuolen, die afbrokkelt.In de vorming van dit epitheliale â€žsyncytium" ziet Marchandeen noodwendige omstandigheid voor het tot stand komen derverkleving. Later

ontstaan er vacuolen in, waarin vaak fijnehaartjes liggen. Dan wordt dit â€žsyncytium" geresorbeerd en weldoor de moederlijke vaten, die er in doordringen: de binnenrandziet er daardoor aangevreten uit. Sommige kernen zijn intusschenveranderd, eenige zijn klein, kleuren zich zeer intensief en ho-niogeen (en dit vooral aan â€žvorgeschobenen oder auch ganzabgetrennten Theilen"), andere weer vallen in korrels uiteen,terwijl ten slotte een derde modificatie bestaat, die zeer grootis, rond of ovaal van vorm, een duidelijk chromatinenet bezitniet groote nucleoli â€žzeer gelijkend op ectodermkernen". Terecht besluit Marchand, dat het â€žplasmodium" ontstaat uithet ectoderm; of de dradige membraan, die hij voor de zonahoudt, werkelijk deze is, moet ik daarlaten; zijn figuren enbeschryvingen ervan zijn niet voldoende om dit met zekerheidte zeggen. Alleen wil ik opmerken, vooreerst dat Marchand fixeerdemet Zenker\'s vloeistof, terwijl de meeste auteurs van meeningZijn, dat zure fixatiemiddelen de zona oplossen; verder dat zeer



??? 154 zeker niet elke dergelijke zoom als zona pellucida mag wordenbeschouwd, waartoe groote neiging schijnt te bestaan: Pellner(\'03) vond bij menschelijke eieren van twee tot drie wekenbuiten aan het â€žsyncytium" een zoom, zeer smal en fijn, zichveelal ietwat donkerder, homogener kleurend dan het syncytiumzelf, in ongekleurden toestand sterk lichtbrekend, die zich hieren daar eenigszins van zyn onderlaag verwijderde, zich overigensliet isoleeren en die de volkomen gevormde vlokken later even-eens bedekte. In vele opzichten komt dit overeen met de â€žzonapellucida" door vele moderne schrijvers bij het konijn beschreven;zeer zeker is het echter in de preparaten van Fellner geen zona:deze zou toch o.a. nooit de volwassen villi nog bekleeden! Ofverder inderdaad het â€žplasmodium" ontstaat v????r de eerste ver-kleving, lijkt mij daarom ook niet zoo â€žabsoluut zeker" als Mar-chand wel wil. In hoofdzaak komen zijn vondsten aan het epitheelovereen met die van anderen; dat de versmolten, homogene,afbrokkelende, op het ectoderm rustende cilienlaag een bronvoor vergissingen met het oog op de zona kan leveren, ligt voorde hand. De

eiwitresten, die Marchand op de zona vindt, doenhem, die de processen van Sciurus kent, terstond denken aandegenereerende â€žvorgeschobenen oder auch ganz abgetrenntenTheilen" van het epitheel als oorsprong ervan! Merkwaardig isMarchand\'s opgave, dat in de gevormde vacuolen vaak â€žhaartjes"liggen; eveneens dat de moederlijke vaten in het epitheliale â€žsyn-cytium" daordringen en dit resorbeeren. My dunkt dat eenandere verklaring, door Masius e.a. aan de hand gedaan, waar-schijnlijker is, n.1. dat door de zwelling van het plasma en anderedegeneratieve veranderingen de membranae propriae der klierenverdwynen, waardoor het epitheliale symplasma in het stromakomt te liggen; anderen beschrijven zelfs het ontstaan van pa-pillen en ge??soleerde ballen in het stroma: door dit alles ontstaathet aangevreten aspect van den binnenrand, de ligging dervaten te midden van het symplasma. Opvallend is de mededee-ling van Marchand, dat te midden der zoo geheel anders uit-



??? 155 ziende gedegenereerde epitheelkernen, sterk op ectodermkernengelijkende voorkomen, die evenwel toch epitheliaal van originezijn: dat zij in epitheliaal plasma liggen, is, dunkt mij, geenvoldoende bewijs; waarom hij ze anders voor matern van oor-sprong houdt, vermeldt hij niet. Met dit alles is echter volgens Marchand het pleit nog nietten gunste van het ectoderm als oorsprong van het syncytiumbeslecht. Na deze periode van bloei, wordt de plasmodiale laagvlak, ziet er â€žsamengedrukt" uit, de kernen donker en geschrom-peld , geheel onregelmatig van vorm; de fijne membraan, die derest der zona voorstelt, kleeft nu aan het gedegenereerde epitheel.Wordt meer en meer onduidelijk. Kortom, het plasmodium maaktden indruk van een â€žhinf?¤llig" vormsel, dat niet meer tot ver-dere woekering in staat is. Schoenfeld (\'03) wijst er op, dat het veranderde aspect derkernen niet is een teeken van degeneratie, doch integendeel ver-oorzaakt wordt door een â€ž?Štat de mobilit?Š", zoodra zij met hetepitheliale

â€žsyncytium" in contact komen. Marchand wil nu later, wanneer â€” gedeeltelijk als extra-vasaten â€” de moederlijk-bloed voerende lacunen in het ectodermzijn ontstaan, een proliferatie met celfusie in de endotheelcellender moederlijke vaten zien, terwijl dit zoo ontstane â€žplasmodium"nu secundair de gevormde, naakte bloedruimten gaat bekleeden.Maximow (\'00) voert hiertegen aan, dat, afgezien van het feit,dat Marchand van het verdwijnen van het ectodermale plasmo-dium geen enkele afbeelding geeft of vermeldt hoe dit verderin zijn werk gaat, vooreerst de proliferatie in de endotheel-cellen op verre na niet groot genoeg is, om den enormen groeiVan het plasmodium te verklaren, dan echter ook, dat hy nooiteen bloedvoerende lacune zag, niet bekleed met plasmodium.Het komt mij voor, dat de meening van Marchand niet vol-doende gestaafd is, noch wat betreft het verdwijnen van hetfoetale, noch wat aangaat het ontstaan van het endotheliale plas-modium , om zijn inzichten over te nemen.



??? 156 Minder talrijlc dan de voorstanders van een foetale origine vanhet syncytium, zijn tegenwoordig die van een moederlijken oor-sprong. Een van de eersten was Grodet (77), Bij zijn onder-zoekingen is geen sprake van eenig genetisch bewgs; zijn jongstestadium bevatte reeds een foetus van twee cM. lengte. Tochmeende hij een moederlijken oorsprong aan de, door hem â€žepithe-lioid weefsel" genoemde, bekleeding der vlakken te moeten toe-schrijven: vooreerst vond hy dit weefsel in de diepte van debasaalplaat (moederlijk weefsel onder de placenta), terwijl hiertoch geen villi en dus geen foetaal weefsel aanwezig is; van hetepithelium uteri kon hij het niet afleiden, omdat dit een geheelonbeteekenenden rol bij de placentatie speelt (Grodet verkeerdenog onder den invloed van Ercolani\'s opvattingen), evenmin alsvan het klierepitheel, daar dan de vlokken in deze zoudenmoeten indringen en dit door de meeste auteurs wordt geloochend.Het eenige wat dus overblijft is volgens hem het glycogeen-weefsel(i. e. veranderd mucosa stroma); evenals het epithelioide weefselvervult het glycogeen-weefsel (hij meent hier de perivasculairescheeden) den rol van

vaatwand bij de vaten in de basaalplaat,terwijl men glycogeencellen niet zelden in de vlokkenbekleedingvindt. Dat er tegen deze speculatieve beschouwingen van Godetna de nauwkeurige onderzoekingen, die het syncytium van zijnallereersten oorsprong af vervolgden, nog al wat in te brengenis, behoeft geen betoog; Godet zelf geeft het ook alleen als eenpure hypothese, In zijn eerste artikel over de placenta van het konijn (\'89)uitte Sedgwick Minot opvattingen over het wezen van het syn-cytium, die hy later geheel herriep als ontstaan door gemis aanvoldoende tusschenliggende stadia. Daar ook van latere auteursniemand deze opvattingen heeft verdedigd, kan er hier overworden gezwegen. Alleen moge hier kort vermeld worden, wathij zag aan het epithelium uteri. Antimesometraal begint eeneverandering, die bestaat in verdikking, donkerder tinctie en on-gelijk worden van hoogte; mesometraal vindt hij vele multinu-



??? 157 cleaire celleD , hetgeen hij opvat als een bewijs van kernproliferatie.Later ziet hij geheel hetzelfde als Masquelin en Swaen (\'80),meent echter dit proces te moeten verklaren voor een â€žhyalienedegeneratie van het epitheel met hyperplasie der elementen."Het plasma is granuleus en heeft een iets grooter tinctiever-mogen dan normaal. Later ontstaat resorptie, getuige de holten,die in de plasmamassa ontstaan; buitendien evenwel bestaat ervolgens hem een zekere resorptie aan de binnenzijde, waardoorde grens van de versmolten epitheelmassa er hier aangevretenuitziet. De wijze van het ontstaan der vacuolen weet hij niet:leucocyten zijn er niet, terwijl in de vacuolen een detritus ligt:â€žwaarschijnlijk dus ontstaan door liquefactie". In de fig. 4, die Minot hierbij geeft, is te zien, hoe de grootekernen van het klierepitheel in het gedegenereerde deel overgaanin kleine donkere, zooals ook door anderen werd beschreven;eveneens hoe dit gezwollen epitheel in het onderliggende stromaschijnt in te dringen, hier

en daar komt het reeds tot de vor-ming van ge??soleerde epitheelbalken, gelijk Masius die beschrijft.Dit alles, dat Minot niet beschrijft, schijnt mij niet zeer te plei-ten voor een resorptie door, doch meer voor een invasie in hetstroma; de mogelijkheid is misschien tevens niet uit te sluiten,dat het een voortzetting der degeneratie in het stroma zelf is.Eenigszins vreemd klinkt de combinatie van hyperplasie en dege-Deratie; over den aard van deze laatste is moeilyk iets te zeggen. In twee latere artikelen zet Minot zijn herziene meeningenuiteen (\'90, \'91). Hij vindt dan den dag reeds (in tegen-stelling met wat o. a. Schoenfeld, Maximow vonden) het epitheelVan den uterus sterk verdikt, terwijl de celgrenzen verdwenenzijn en de kernen enorm vermeerderd; dit alles neemt den vol-genden dag toe, totdat den 10"^ÂŽ" dag de resorptie begint onderVorming van talrijke vacuolen, die, in grootte en aantal toe-nemend, ten slotte leiden tot verdwijning van het epitheel. Dendag is de â€žarea placentalis" (i. e. fer a cheval van

Masiuse. a.), sterk verdikt. In de kliermondingen, die eerst waren ver-



??? 158 stopt door de woekeringen van het epitheel, ontstaan doorresorptie weer lumina, en hierin dringen nu â€žwaarschijnlijk",volgens Minot, de foetale villi binnen. Voorzoover het gedegene-reerde epitheel nu nog niet is geresorbeerd, krijgen deze vlokkendus een bedekking van â€žsyncytium." In latere stadia, als deplacenta reeds ver is ontwikkeld en het fijne buizenstelsel totstand is gekomen i), met syncytialen wand, gescheiden doorallantoisbalkjes met de foetale vaten, meent hij (zelf noemt hijhet slechts een vermoeden, ontstaan door vergelyking van eenplacenta van de kat met die van het konyn!), dat men in dezensyncytialen wand heeft te zien een, in gemeenschappelijke dege-neratie overgegaan samenstel van endotheel der moederlijke vaten,moederlijk stroma en foetaal epitheel (ectoderm); het moederljjkeepitheel is reeds eerder verdwenen en is dus hier niet meerte vinden! Deze geheele constructie, hoe ingenieus ook bedacht en ver-lokkend op het eerste gezicht door haar eenvoud, kan tochtegenover de latere onderzoekingen geen stand houden. Tegen-over Duval bewijst Minot weinig, terwijl hij, apodictisch, diensmeeningen voor onjuist verklaart.

Ook hier was Minot\'s materiaalnog niet volledig genoeg om het ontstaan der buizen en kanaal-tjes in de volwassen placenta anders dan door speculatie te kun-nen verklaren. Kossmann (\'97, \'03) vindt dat den TÂ?" dag het oppervlakte-epitheel door een enormen groei tallooze in- en uitstulpingenheeft gevormd, waaruit gelijktijdig door verlies van grenzen eenâ€žsyncytium" ontstaat; in dit laatste bestaan nooit mitosen, welamitosen, verder een â€žvettige degeneratie", die leidt tot het ont-staan van waterheldere vacuolen. Intusschen legt zich het, in een I) Dit stelt hij zich aldus voor: Na het indringen der uit allantois met ectoderm-bekleeding bestaande vlok in de kliermonding, zetten de stromavaten zich zoo sterknit, dat het, nu tussclien deze vaten en ectoderm der villi beknelde stroma, sterkwordt gereduceerd (gedegenereerd); de verdere groei van vaten en vlokken brengtda verdeeling in de placenta teweeg.



??? 159 hoefgzer verdikte ectoderm hier tegenaan, door de allantois wordthet in plooien in de uitstulpingen van het veranderde epitheelgedrongen, waarby het ten slotte onder den invloed van dezendruk, weer vlak, ?Š?Šnlagig wordt, onder onduidelijk wonlen dercelgrenzen (10ÂŽ"^ dag), die echter voortdurend blijven bestaan.De zoo ontstane vlokken blijven voortdurend door het epithelialeÂ?syncytium" bekleed. Aan de antimesometrale zijde laat ook Koss-l??iann het epitheel geheel verdwynen. Er kan geen twijfel overbestaan, zegt Kossmann, dat uit het uterusepitheel een â€žsyncy-tium" ontstaat. "Wanneer men met dezen term alleen aanduidt eenWeefsel, waarin de grenzen zijn verdwenen, is dit zeker juist:echter (en dit is een der groote bronnen van verwarring in dezezaken), dit gebeurt in de graviditeit met zoovele weefsels, diedaarom dus nog niet gelyk zijn! â€žEin Versuch gewisse mit Schwund der Zellgrenzen verbundene R??ckbildungsvorg?¤nge im____ placentar Gewebe .... mit dem eigentlichen

Syncytium zu ver-gleichen, und ebenso zu nennen, muss zur??ck gewiesen werden",zegt Kossmann. Dit onderschrijven zijn tegenstanders, maarrneenen, dat juist Kossmann zelf zich aan dien â€žVersuch" schul-dig maakt: de veranderingen van het epitheel, ofschoon gepaardgaande met een vermeerdering van plasmavolumen en kernen-aantal , zijn eminent degeneratief van aard, terwyl het in heteog houden van verdere kenmerken van kernen en plasma be-hoedt voor het begaan der fout, om alles waar celgrenzen ver-dwenen zijn, over ?Š?Šn kam te scheren en genetisch gelijk testellen. Doorman (\'93, \'96) geeft aan de bewuste laag van versmoltencellen den naam â€žintermediaire laag", een naam die, volgensden schrijver, het voordeel heeft geen andere eigenschap op denVoorgrond te stellen dan de ligging en zich dus tot geen byzon-dere hypothese over de genese der laag bekent. Evenwel â€žinter-mediair" tusschen stroma van den uterus en het ectoderm ligt\'Alleen in latere stadia volgens de jongste

onderzoekingen, eenenkele laag versmolten cellen, zoodat hier toch een gevaar voor



??? 160 verwarring ontstaat door deze nomenclatuur; alleen niet natuur-lijk voor hem, die beide lagen identificeeren, gehjk Doorman:toch is hier dus, ofschoon verborgen, een verwijzing in den naamte vinden naar de inzichten, die de auteur omtrent de geneseder laag in quaestie zich vormde. Aan het epitheel neemt Doorman het volgende waar: dengsten (jjj^g donkerder geworden van kleur, de cellen zijn versmolten en er liggen talrijke â€žvacuolen" in, ongekleurdeholten, waarin een donkere stip: Doorman wil hierin zien ver-slijmde epitheelcellen, de holten ontstaan door verdere verslij-ming van het plasma, de donkere stip is de kernrest. De kernenzijn overigens donker en chromatinerijk, liggen dicht bijeen. Aan het achtergedeelte van het embryo, waar de eerste vast-hechting van kiemblaas en uteruswand plaats heeft, vindtDoorman nu zijn â€žintermediaire laag" ontwikkeld: deze vormteen ditfuus gekleurde korrelige massa, zonder celgrenzen, dekernen zijn donker, chromatineryk en onregelmatig van vorm,soms ovaal, liggen dicht opeengepakt. Mitosen zyn er nooit.Onmiskenbaar komt Doorman de gelijkenis van deze kernen metdie van het gedegenereerde

epitheel voor. Buitendien is de inter-mediaire la,ag alleen daar waar het epitheel is gedegenereerd;de grens tegenover het ectoderm is steeds zeer scherp, tegen-over den uteruswand niet. Ten slotte voert deze auteur alswaarschynlijksgronden aan tegen de foetale genese van zijnâ€žintermediaire laag", vooreerst, dat het onwaarschijnlijk is, datzoo snel het epitheel zou kunnen verdwijnen, zonder spoor achterte laten, vooral van chromatine; dan, dat het onlogisch is temeenen, dat het ectoderm een product zou vormen, dat bestemdis om te verdwynen. Ten slotte meent hij, dat, waar de physio-logie leert, dat bloed alleen binnen endotheliale wanden vloei-baar kan circuleeren en nooit vaten zonder, zij het dan ook eenuiterst dun, laagje bindweefsel voorkomen, het volstrekt onlogischis te meenen, dat in de placenta het bloed zou circuleeren inruimten met een bekleeding, die niet endotheliaal is en dat geen



??? 161 bindweefsel de vaten zou begeleiden. Hij meent dan ook, dat deâ€žbloedvoerende lacunes" van Duval en Masius c. s. alleen â€žvacu-olen\'\' zijn, wier ev. bloedinhoud een artefact is of fantasie.Tevens tracht hy in het begin van de placentavorming endotheelbinnen en bindvs^eefsel buiten de moederlyk-bloed-voerende holtente vinden. Tegen de onderzoekingen, die het ontstaan van de veel be-sproken laag tot diens eersten oorsprong vervolgen, kunnen devoor een groot deel speculatieve redeneeringen van Doorman nietop. Op zeer ingenieuse wijze heeft hij het ontstaan der geheeleplacenta (\'96) met zyn inzichten over het voorkomen van vatenen het circuleeren van het bloed getracht in overeenstemming tebrengen. Ten slotte rest ons nog de bespreking van de feiten, waaropStrahl (\'89), de onvermoeide voorvechter van de theorie van denepitheliaal moederlijken oorsprong van het syncytium, zijne mee-ning grondt. Om door den naam, dien hij aan de laag in quaestie geeft,niets te anticipeeren op een

of andere theorie, noemt hij dezeâ€žDeckschicht": de laag die het ectoderm bedekt. Als bewijzen voorzijne meening van de afstamming dezer laag van het uterus-epitheel geeft hij nu op: vooreerst, dat in de vroegste stadia,Waarin hij de deklaag vond, deze steeds scherp begrensd is tegen-over het ectoderm, daarentegen met het epitheel steeds in ver-binding staat; dan, dat de mitosen steeds onder deze deklaagliggen: Altmann wees er nu op, dat bijna steeds mitosen in ditstadium in de bovenste laag van het ectoderm liggen; ten slotte,dat niet alleen de plasmalaag, door het epitheel gevormd, con-tinu in de deklaag overgaat, doch dat alle overgangen tusschende kernen dezer laag en die van het epitheel van den uterusbestaan. Onwaarschijnlijk acht hij het verder, dat terwyl anti-niesometraal de degeneratie van het uterusepitheel begint en ditden 15ÂŽ" dag hier nog is te vinden reeds dagen vroeger meso-metraal alle sporen er van zouden verdwenen zijn; inderdaad, 11



??? 162 meent hij, hebben noch Masius, noch Duval den ondergang enhet verdwijnen van het epitheel aan den mesometralen kant be-wezen; de getande kernen, die Masius beschrijft, vond hij ner-gens, steeds vond hij ze rond. Tegen deze beweringen van Strahl hebben velen bezwaren in-gebracht. Clivio (\'90) meent in het groote verschil in uiterlijktusschen de kernen van het epitheel en het verdikte ectodermeen sterken grond te vinden tegen Strahl\'s meening. Doorman(\'93) maakt attent op het onlogische, dat er in zou liggen, in-dien de natuur, die een zoo dicht mogelijke nadering van foetaalen moederlijk bloed beoogt eerst nog door woekering een laagtusschen beide zou verdikken ; verder meent Doorman , dat foetaalen moederlijk epitheel nooit kunnen vergroeien, zooals Strahldit wil, zonder tusschenkomst van bindweefsel. Het eerste, wat Strahl aanhaalt, de scherpe grens tusschenectoderm en deklaag, is door de onderzoekingen van Maximowen Marchand, voldoende verklaard om niet meer als argumentte kunnen gelden; het tweede berust op een lang niet zeker endaarna tegengesproken meening van Altmann. Zijn derde motief,de vloeiende overgang

van plasma der deklaag in dat van hetepitheel, kan evengoed wijzen op versmelting van foetaal â€žsyncy-tium" met epitheliaal, zonder voor den afkomst van het eerste ietste bewijzen; dat alle overgangen echter bestaan zouden tusschende kernvormen van beide lagen moet wel berusten ??f op eentoeval, ??f op een artefact (Duval zag eveneens de kernen vanzijn couche plasmodiale niet zeer verschillend): inderdaad bijnaalle auteurs vermelden de verschillen tusschen beide als z?Š?Šrduidelijk. Door het verschil iu samenstelling op den dag van het ectoderm tusschen mesometraal en antimesometraalverliest de waarschijnhjkheidsgrond, dien hij voor het bestaanblijven van het epitheel in het eerste geval aanvoert, zijn kracht;dat evenwel noch Masius noch Duval het verdwijnen van hetgedegenereerde epitheel bewezen is m. i. volkomen juist. De bezwa-ren, die Doorman tegen Strahl\'s argumentatie invoert, houden



??? 163 m. i. geen steek: zyn teleologische redeneering heeft een fout inde premissen, waarom verder twee epitheliale vormingen nietmet elkaar zouden kunnen vergroeien, ontgaat my. Elders beschrijft Strahl (\'89) hoe, juist v????r de vasthechtingVan de kiemblaas achter het embryo, op het verdikte ectodermmet mitosen in de bovenste celrij, een laag ligt van donkerplasma zonder celgrenzen; deze laag zet zich verder naar achte-ren op de plaats van contact van moeder en ei, voort in delaag verdikt epitheel, eveneens zonder celgrenzen, terwijl dekernen van beide lagen geheel overeenkomen: dus zijn beideidentiek. Hieruit blijkt, dat het uterusepitheel zich in â€žsyncytia-len" vorm van de contactplaats af uitbreidt over het ectoderm,zonder verder verband met den uteruswand. In deze bovenstelaag vond Strahl nooit mitosen; de blijkbare toename der laagverklaart hij door aan te nemen, dat of de mitosen tijdens denfixatieduur reeds verdwenen zijn (ook bij alle voorzorgen vond hijze niet) of dat door opschuiving van

epitheel uit de klieren dezegroei plaats heeft. De kernen der bedoelde laag zijn zeer chro-matine-arm dicht bij den uteruswand, chromatine-rijk daarentegendicht bij het ectoderm, terwyl men vaak in dit laatste kernenaantreft, die geheel den indruk maken van uit de deklaag af-komstig te zijn, zonder dat men dit evenwel kan bewijzen, zegtStrahl; vaak vindt men breedere of smallere bruggen van verbandtusschen deklaag en ectoderm. Dat over een kleine uitgestrektheid de veranderde epitheel-massa zich over den trophoblast kan uitbreiden, daarin ligt nietsVerwonderlijks (zie Sciurus). Wel evenwel is het verwonderlijk,dat de epitheelkernen die, wat hun chromatine betreft dicht bijden uteruswand zoo lijken op de door Duval beschreven vormen,dicht bij het ectodermc hromatine-rijk zouden worden, tevens(gelijk blijkt uit de fig. 4 van Strahl) grooter, waarby tege-lijkertijd enkele groote chromatine-korrels meer op den voorgrondtreden: zeer lijken deze laatste kernen op door andere auteurs be-schreven foetale! Buitendien,

bewijzend voor de opvatting van



??? 164 Strahl is deze figuur allerminst: volgens zijn tegenstanders rede-neerend zijn de door hem in het onveranderde ectoderm geziene,op deklaagkernen gelykende kernen zulke, die bezig zijn naarde oppervlakte te kruipen, om hier met andere te versmelten (zieb.v. Maximow), de bruggen tusschen ectoderm en deklaag z;ijude groeiplaatsen van deze laatste, die zelf voor het grootste deelde versijiolten, omhoog gekropen trophoblastcellen voorstelt, enzich nu met breede oppervlakte tegen het gedegenereerde epitheellegt. De holten tusschen ectoderm en deklaag zijn de uitingenvan de mobiliteit van deze laatste (Maximow e. a.). Men ziethet, de figuur zou juist evengoed voor de meening van Strahl\'stegenstanders kunnen pleiten! De gronden, waarop Strahl hier zijn meening handhaaft, lijkenmij dus niet voldoende om zijn opinie aan te nemen. Na dit overzicht over den stand van het syncytiumvraagstuk,kunnen wij bij het nagaan van de meeningen van de schrijversover den verderen opbouw der placenta de bijzonderheden dezerquaestie laten rusten: ons is het alleen te doen om de hoofd-trekken van de verhoudingen tusschen moederlijk en foetaalweefsel.

Beginnen wy met na te gaan, hoe de schryvers meenen, datuterusslijmvlies en trophoblast zich tegenover elkaar gedragen naden tijd, waarin een ev. syncytium is ontstaan. Duval (\'92) geeft aan hoe, nad.at bij de appositie aan deneenen kant het gedegenereerde epitheel is verdwenen en aan denanderen kant de â€žcouche plasmodiale" is ontstaan uit het â€žecto-derm", uitloopers van de plasmodiale laag indringen in het slijm-vlies, hier de oppervlakkige capillairen omgeven, het endotheeldoen verdwijnen, zoodat â€žlacunes" ontstaan gevuld met moederlijkbloed, omgeven door foetaal plasmodium. Nu dringt verder deâ€žcouche plasmodiale" dieper en dieper in het moederlijk weefselbinnen; tevens echter glijdt zij binnen langs de vaatwanden naarboven tot diep in de mucosa (couche plasmodiale endovasculaire),waarby eveneens het endotheel verdwijnt. Intusschen ontstaan



??? 165 aan den eenen kant holle instiilpingen in het foetale weefsel,Waarin de allantois met haar vaten doordringt, aan den anderenkant breiden de â€žlacunes" zich verder in het ectoderm uit; doorVerdere vertakkingen en onderverdeelingen in beide ontstaat danten slotte het fijne buizenstelsel der volwassen placenta. DeVeranderingen in het slijmvlies der moederlijke placentairkussensbestaan verder in het volgende. Het epitheel degenereert al ver-der en verder, dieper en dieper in de klieren. De perivasculairescheeden worden grooter en grooter, totdat zij elkaar raken, destromacellen aan de oppervlakte veranderen in veelkernige â€žvesi-culeuse" cellen. Later zetten de vaten in de diepte zich sterk uit.Versmelten voor een deel met elkaar, zoodat boven de foetaleplacenta talrijke, zeer wijde bloedholten ontstaan. Tevens begintlater (na den 25ÂŽ"^ dag) een degeneratie der cellige elementenVan het slijmvlies enz., die leidt tot de vorming van een â€žpulpegranuleuse", die op haar beurt weer verdwijnt, zoodat ten

slottetegen het einde der zwangerschap niets meer over is van de????iucosa dan een dunne, de muscularis bedekkende laag. De â€žcouche plasmodiale endovasculaire" houdt Duval voorfoetaal, omdat deze laag geheel in uiterlijk met de eerst ontstaneplasmodiale laag overeenkomt; het ontstaan uit deze laatste kanbij echter niet volgen, doch bij Cavia zag hij het indringen ervaniQ een moederlijk vat; van het endotheel kan het niet afkomstigzijn, meent hij, omdat hij hieraan nooit veranderingen in pro-gressieven zin waarnam. Evenwel, Maximow (\'00) e. a. meenendeze laatste verandering wel gezien te hebben, en een vrij scherpegrens te kunnen aangeven^ waar foetaal en matern weefsel in debloedhotten elkaar raken. In latere stadia zag Duval een indi-vidualisatie der couche endovasculaire in multinucleaire, zeer grooteelementen, ware reuzeneellen. Duval laat de â€žpulpe granuleuse" geresorbeerd worden; waar-door zegt hij evenwel niet. In hoofdzaak hebben de onderzoekingen van Clivio (\'90) dengang van

zaken, zooals door Duval voorgesteld, bevestigd. Alleen



??? 166 vindt Clivio reeds voor den lO\'iÂŽ\'^ dag degeneratieve veranderingen in het stroma. Evenmin v^ijken de voorstellingen van Masius (\'89) veel afvan die van Duval. Daar hij alleen de aanvangsstadia beschrijft,valt van de latere verhouding van mucosa en trophoblast hierniets te zeggen; over de fijnere d?Štails van de wijze van in-vasie van de mucosa door den â€žplasmodiblast" laat hij zichniet uit. Maximow (\'98) stelde zich in zijn eerste publicatie de zaakals volgt voor: het verdikte â€žectoderm" legt zich tegen het ge-degenereerde uterusepitheel en resorbeert dit. De wanden deroppervlakkige, subepitheliale capillairen bestaan in dezen tijdvolgens Maximow uit glycogeencellen, die bij contact met hetâ€žectoderm" zwellen, meerkernig worden en vervloeien, zoodatbloed door den wand uittreedt. Dit geeft aanleiding tot de vor-ming van â€žplasmodium", dat, langs de vaatwanden naar binnenglijdend, de glycogeencellen omgeeft en a. h. w. uitzuigt, intus-schen steeds groeiend door toevoer van nieuwe elementen uit hetonderliggende â€žectoderm". Een scherpe grens tusschen moederlijken foetaal weefsel is moeilijk aan te geven. Reeds den 10ÂŽ"

daghoudt dit indringen van het foetale weefsel op, in de vatendaar, waar de vaatscheeden het sterkst zijn ontwikkeld. Bij deinvasie speelt het â€žplasmodium" geen actieven rol; in dit laatsteontstaan holten gevuld met moederlijk bloed, terwijl van denanderen kant de allantois in de door den cytoblast gevormdeinstulpingen doordringt; verdere differentiatie dezer deelen vormtdan weer de geheel uit foetale elementen opgebouwde placenta.Waar de glycogeencellen der perivasculaire scheeden, die doorhun uitbreiding de geheele ruimte tusschen de vaten hebbenopgevuld, in contact komen met het indringende â€žectoderm",worden zij hierdoor opgelost, hetzy van binnen uit, door het en-dovasculaire â€žplasmodium" hetzij door den cytoblast. Ten slotteontstaan regressieve veranderingen: de glycogeencellen en restenervan worden geresorbeerd, eveneens het endovasculaire â€žplas-



??? 167 modium", waarbij het bloed, dat nu zonder tusschenkomst ookVan plasmodium de wanden bespoelt, veel fibrine vormt. Boven heb ik vermeld, hoe Maximow (\'00) bij zijn latereonderzoekingen tot de conclusie is gekomen, dat het â€žplas-modium", buiten contact met het bloed, reeds ontstond v????r deeerste appositie van kiemblaas en moederlijke, mesometrale lobi.Met dit â€žplasmodium" nu hecht de kiemblaas zich aan denuteruswand vast, waarbij de cellen van het uterusepitheel onderelkaar geheel versmelten. Deze fusie der epitheelcellen zet zichvoort in de mondingen der klieren, telkens hooger in deze door-dringend. Het ectodermale â€žsyncytium" i) verdringt nu het uterine vande oppervlakte der interglandulaire septa, terwijl ook van hetectodermale slechts een dunne laag van meestal niet meer dan?Š?Šn rij kernen op den top dezer septa overblijft. Het â€žectodermalesyncytium" schijnt een direct negatief-chemotactischen invloedop het uterine uit te oefenen, zegt Maximow, waarbij dit laatstea. h.

w. in de diepte der klieren wegkruipt, achtervolgd door hetectodermale, dat juist hier zich ophoopt en, juist hier indrin-gend, zich inniger en inniger met het uterine vermengend, ernu geheel zonder scherpe grens in overgaat. Hierbij vertoonende foetale kernen een duidelijk zelfstandige, actieve werkzaam-heid: zeer vele dringen nl. vaak alleen of in groepjes, zich vande overige isoleerend, dieper en dieper in het â€žepitheliale syn-cytium" binnen; hierby worden zij grooter en rijker aan chro-matine en liggen dan te midden van de ovoide epitheelkernen,Ver van elk embryonaal weefsel. Vaak legt een ectodermkernzich over een of een groep epitheelkernen, die dan degeneratieveVeranderingen vertoonen met fragmentatie en ten slotte verdwij-nen. Intusschen zijn de interglandulaire septa verdund doori\'esorptie van de intercellulaire stof; het â€žectodermale syncytium"zendt nu fijne plasma-uitloopers in deze septa, die grooter en \') Maximow gebruikt hier â€žplasmodium" en â€žsyncytium" promiscue.



??? 168 grooter worden, terwijl eindelijk ook de foetale kernen volgen; degrens tusschen â€žectodermaal syncytium" en moederlijk bindweefselwordt dan geheel onscherp. Intusschen heeft de cytoblast instul-pingen gevormd in de kliermondingen, waarin later ook de allan-tois doordringt. Als het â€žectodermale plasmodium" eindelyk devaten bereikt heeft, zwellen eerst de cellen van den wand, tenslotte laten zij bloed door, er ontstaat een extravasaat in defoetale weefsels, dat zich voortdurend vergroot, de ectodermaleweefsels verdunnend en zich verbindend met intusschen in dezelaatste ontstane vacuolen. Ook nu ontstaat weer door vertakkin-gen en onderverdeelingen dezer deelen de volwassen placenta.Maximow wijst er nog eens op, dat het indringen der foetaleelementen in het moederlijke slijmvlies slechts zeer weinig vergaat: het â€žectodermale syncytium" bereikt veelal niet eens dediepte der klieren. In de latere stadia vond hij na zijn vorige publicatie geenveranderingen. Ik heb niet kunnen nalaten, de beschrijvingen van Maximowhier iets uitvoeriger weer te geven: de overeenkomst van zijnvondsten met hetgeen ik bij Sciurus vond, is inderdaad

treffend!De wijze van indringen van het foetale syncytium in het stromader moederlijke, intercryptale septa, het verdringen van hetepitheliale symplasma in de diepte met verdunning van dentrophoblast aan de oppervlakte, de activiteit der trophoblast-kernen met hun veranderingen in vorm en structuur daarbij,men vindt ze bij Sciurus bijna geheel evenzoo terug! Of echterde foetale kernen all?Š?Šn indringen in het epitheliale symplasmaof wellicht met hun plasma, dat nu echter niet scherp van hetomgevende epitheliale plasma is te onderscheiden, zou ik nietzoo positief durven beslissen. Opitz (\'99) nam een ei waar van achttien dagen en concludeertuit dit, gepaard met vergelykende onderzoekingen bij anderedieren (nl. Cavia, kat) tot het volgende: het â€žplasmodium" door-breekt de zona pellucida, legt zich tegen het moederlijke epithe-



??? 169 liale â€žsyncytium", vesorbeert dit, waarna het â€žectoderm" in denvorm van cekuilen in het slijmvlies in woekert, terwijl de moeder-lijke decidua boven de oppervlakte uitgroeit. â€žEpitheliaal syncy-tium" is nu slechts over in de diepte der klieren. In de cel-zuilen dringt nu mesoderm in, aan den anderen kant vormtzich meer en meer plasmodium, hier met lacunes, waarinmoederlijk bloed zich uitstort. Bewijzen van dit alles geeft hijverder niet, evenmin geeft hij meer bijzonderheden van deze enlatere processen. Ulesko-Stroganowa (\'96) laat het trophoblastweefsel (door haarom uiterlijke overeenkomst â€ždecidua foetalis", genoemd) actiefindringen in de â€ždecidua uterina." Gewoonlijk treft de eerste nubij dit proces de bloedvaten, waarbij zij het endotheel verdringten dit vaak substitueert. In de â€ždecidua uterina" ontstaanregressieve veranderingen en infiltratie met lymphcellen; deÂ?decidua foetalis" vormt in het centrum liarer woekeringen holtendoor eigenaardige degeneratie van cellen (waardoor een

detritusWordt gevormd en eigenaardige â€žop erythrocyten gelijkendecellen"), die zich later met moederlijk bloed vullen. De deciduauterina blijft ten slotte alleen bestaan, waar zy perivasculairescheeden om eenige vaten vormt en verder onder de muscularis.In beide â€ždecidua" soorten is veel glycogeen. Yerdere vormingVan vlokken enz. als door anderen beschreven. Marchand (\'98) laat de eerste verbinding tusschen kiemblaasen uteruswand tot stand komen door tusschenkomst van eenweek â€žplasmodium", dat aan beide zijden is gevormd (ectodermen uterusepitheel). Dan begint als een â€ždurchaus activer Vor-gang" het indringen van het â€žectoderm" in het slijmvlies. Ditkan op verschillende manieren gebeuren: vooreerst als een ge??so-leerd indringen van ectodermale cellen in het â€žsyncytium" (d. i.epitheliaal) als ronde, lichte, blaasvormige elementen; dan alsVeelkernige, grootere, lichte, blaasvormige lichamen, die danver in het â€žsyncytium" en ook in het losser geworden stromaindringen, doch

nooit een samenhangende laag vormen; ten slotte



??? 170 als conpacte celwoekeringen, bestaande uit duidelijk gescheiden,lichte, polyedrische cellen die, waar zij het verst zijn ingedron-gen vaak meerkernig zijn, nooit echter â€žplasmodium" vormen,terwijl de geheele woekering steeds duidelijk begrensd blijft.Deze laatste woekeringen worden later hol, terwijl de allantoiser dan in doordringt, geven tevens voortdurend dergelijke lichte,blaasvormige elementen af, die ge??soleerd verder in de mucosaindringen. Intusschen heeft zich de oppervlakkige laag van hetstroma, waarin deze processen van invasie zich afspelen, veran-derd in een celrijke, zeer weeke massa: den â€žaanleg der placentafoetalis", die door een â€žintermediaire zone" i) van zeer los,onduidelijk fibrillair bindweefsel met klompjes resten van â€žuteriensyncytium" is gescheiden van de meer normale rest van de mucosa.In dezen â€žaanleg der placenta foetalis" vindt men nu vaten,met endotheel bekleed, omgeven door een duidelijk â€žplasmodium"van evident foetalen aard; verder veelkernige, licht gekleurdelichamen, naast ?Š?Šnkernige, verder resten van kernen, zeer don-ker en geschrompeld, die geheel gelijken

op resten van uteriensyncytium. Dit is, volgens Marchand, de zone, die Masius (\'89)kortweg als â€žplasmodiblast" aanduidt, een fout, volgens Marchand,daar het zeker voor een deel matern is, ofschoon het uiterst moei-lijk, ja vaak geheel onmogelijk is, de herkomst van elk elementaan te geven. Tegelijk met dit indringen van de foetale elemen-ten ontstaan, deels als extravasaten, deels op eigenaardige, doorMarchand uitvoerig uiteengezette wijze, de bloedlacunes in denâ€žaanleg der foetale placenta". Over de latere verhouding van het foetale weefsel tot hetmoederlyke boven den aanleg der placenta foetalis geeft Mar-chand geen bijzonderheden. Schoenfeld (\'03) is de laatste schrijver, die nauwkeurig dezeprocessen naging. Zeer nauw is in de meeste gevallen zijn aan- \') Niet te verwisselen met de intermediaire zone van Doorman.



??? 171 sluiting aan de laatste meeningen van Maximow (\'00), gelijkblijken zal. Bij de eerste aanheckting van de kiemblaas aan den uterus-wand aan de placentaire lobben, die niet steeds symmetrischplaats heeft, wordt de oppervlakte van het reeds gevormdeâ€žplasmodium" oneffen, het is alsof dit pseudopodi??n uitzendt;het epitheliale â€žsyncytium" zwelt hij dit contact, ruptureert, Inhet begin is de scheidingslijn tusschen beide nog scherp, laterniet meer. De kliermondingen zijn gesloten door hij de degene-ratie van het epitheel gevormde â€žsyncytium"-massa. De plasmo-dium-uitloopers zijn het sterkst daar, waar zij tegenover de doorâ€žsyncytium" verstopte kliermondingen liggen; dit berust niet opeen meerdere productie van plasmodium op deze plaatsen, dochop een actieve migratie der ectodermale elementen naar dezepunten. Dan dringt het â€žplasmodium" verder en verder in dezekliermondingen binnen; men moet hierbij noodzakelijk, zegtSchoenfeld, aan de elementen van het plasmodium een eigenbeweging toekennen, daar hun kernen, die zich ver van hunoorsprongsplaats verwijderen, doordringen in

het syncytium, waarzij zich tegen de moederlijke nuclei aanleggen, terwijl zy steedsduidelijk van deze laatste te onderscheiden blijven. Door dendruk van het zwellende â€žsyncytium" wijkt het weeke, sterkge??mbibeerde stroma hiervoor uit, waardoor de vaten in contactkomen met dit â€žsyncytium". Aan de oppervlakte der interglan-dulaire septa wordt eveneens het â€žsyncytium" geresorbeerd ofverdreven naar de kliermondingen, terwijl slechts een dunne laagplasmodium hier op de plaats van het â€žsyncytium" blijft liggen.Intusschen vormt de cytoblast instulpingen ter hoogte der â€žklie-ren". Door de sterke zwelling van het glandulaire â€žsyncytium"is ten slotte de membrana propria der â€žklieren" verdwenen,zoodat het gedegenereerde epitheel nu vrij in het stroma ligt;dit wordt later steeds sterker. De foetale kernen worden grooter,zijn vaak gelobd van vorm, leggen zich tegen de materne, dieonder teekenen van chromatolyse (pycnose) verdwijnen.



??? 172 Later begint het â€žplasmodium", dat de interglandulaire septabedekt, sterk in massa toe te nemen: dan begint het fijne, zeertalrijke uitloopers in het stroma te zenden, die de vaten op-zoeken; dit gebeurt ook van uit het plasmodium, dat in dekliermondingen is doorgedrongen. Misschien, zegt Schoenfeld, be-geven de vaten zich ook wel naar deze uitloopers. Hoe dit ookzij, ten slotte, als beide elkaar bereikt hebben, omgeven defijne plasmodiumampjes de endotheelcellen, die zich dan retra-heeren. In een later stadium is de plasmodiblast uiterst sterk toe-genomen: altijd vindt men meer elementen van den cytoblastovergaan in den plasmodiblast. Deze laatste is nu zeer dik, menvindt er nog steeds kernen van het epitheel in, vaak in groepenbijeen, naast glycogeencellen. Het bloed (Schoenfeld schrijft aande leuco- en erythrocyten hierbjj een actieven rol toe) vormt nuin den plasmodiblast lacunes, die zich met matern bloed vullen.Het â€žsyncytium" van vele klieren versmelt en overstroomt intus-schen a. h. w. het stroma. In de lagen der glycogeencellen omde vaten, dringt de plasmodiblast door, omgeeft groepen vandeze cellen

en doet ze degenereeren. Zoo zet de plasmodiblast zijn invasie in de mucosa verderen verder voort, steeds het â€žsyncytium" in do klieren volgend,steeds meer en meer van het slijm vlies weefsel degenereerend enresorbeerend (glycogeencellen vooral). De detritus verzamelt zichboven de placenta foetalis. Het moederlijk bloed daarentegendringt den plasmodiblast gemakkelijk terug, totdat het den cyto-blast bereikt heeft; hier ontstaat dan nu weer een nieuw proces:waar in aanraking met het bloed veranderen meer en meercytoblastcellen: zij worden donkerder in plasma en kern, ver-liezen hun celgrenzen, kortom, gaan over in plasmodiblast ele-menten , uitgezonderd de diepste laag van ?Š?Šn cel dikte, diesteeds in cellen afgescheiden blijft. Latere stadia beschrijft Schoenfeld niet meer. Van Beneden en Julin (\'84) onderzochten alleen de jongste



??? 173 stadia, zonder zich met de wijze van invasie of verhouding totde mucosa uteri te bemoeien: voor hen was hoofdzaak het aan-toonen van het â€žfer-a-cheval placentaire" waarmee de kiemblaaszich aan den uteruswand verbindt. Ook zij vonden dit als eenverdikte laag, met onregelmatige verhevenheden, in welke laatstezij de toekomstige vlokken zagen. Godet (\'77) kon slechts weinige stadia onderzoeken. Hij be-schrijft de placenta als bestaande uit twee schijven, waarvan debovenste i) spongieus van bouw is, de benedenste bestaat uitglycogeenweefsel; deze eerste groeit in alle afmetingen, terwijlde laatste voortdurend in dikte afneemt, gedestrueerd wordt.Blijkbaar heeft Godet hier naast den groei der foetale placenta,de voortdurende afname onder celv\'ernietiging der moederlijkemucosa gezien. De opvattingen van Sedgwick Minot (\'89, \'90, \'91), heb ikreeds bij de bespreking van zijn meening omtrent den aard vanhet â€žsyncytium" moeten uiteenzetten (blz. 157 e. v.), waarom erhier over gezwegen kan worden. Evenzoo is er, na het bij het bespreken der â€žsyncytiumquaestie"reeds medegedeelde

(blz. 158), niets meer toe te voegen aan deinzichten van Kossmann. Doorman (\'96) neemt een geheel ge??soleerd standpunt in. Nahet ontstaan van zijn â€žintermediaire laag" uit de uterusepitheel,laat hij het â€žectoderm" zich in plooien boven de oppervlakte dermusosa verheffen, in plaats van indringen in deze laatste, waar-bij de ontstane ruimten opgevuld worden door slijmvliesstromaaan den eenen en allantois aan den anderen kant. Door ver-dere vertakkingen en differentiatie ontstaat uit dit complex deplacenta. Boven deze ontstaat een eigenaardig weefsel, door Door-man â€žepithelogene zone" genaamd (â€žuit het epitheel ontstaan")gevormd uit deelen der â€žintermediaire zone", stromacellen en \') Q-odet gebruikt de termen â€žboven" en â€žbeneden" in juist omgekeerden zinwij !



??? 174 uiterst fijne capillairen, die, uit de grootere vaten ontspringend,celgroepen omgeven, waardoor een netvormige bouw der zonein quaestie ontstaat. Nooit heb ik in eenige afbeelding der vele schrijvers, die overde placentatie van het konijn schreven, eenige aanduiding kunnenvinden van de constructie, die Doorman bedoelde. Men heeft het opgemerkt: over de fijnere d?Štails van het procesvan invasie van de moederlijke weefsels door de foetale elemen-ten laten de meeste auteurs zich niet uit! Eenigszins uitvoerigbestudeeren alleen Maximow, Marchand en Schoenfeld dit proces. Symplasma wordt volgens de meeste schrijvers gevormd uithet epitheel. Daar deze quaestie in nauw verband staat met dievan den oorsprong van het â€žsyncytium", is grootendeels bij debespreking dier quaestie reeds medegedeeld, wat de verschillendeschrijvers over aard en ontstaan van dit weefsel meenen. Vanenkelen echter, wier beschrijving van het uterusepitheel geen ofalleen verwijderd verband met bovengenoemde quaestie houdt,dienen hier hun opvattingen vermeld, Masquelin en Swaen (\'80) vinden den S^^^ dag de epitheelcellender

â€žplacenta materna" vergroot, veelkernig, nog met ciliftbezet; de kernen zijn dan ovaal, vaak tegen elkaar afgeplat; ertusschen liggen kleinere elementen, die later tot grootere uitgroeien.Den volgenden dag versmelten alle cellen, terwijl zy hun cilianog bewaren; de kernen zijn enorm vermeerderd, het plasma isâ€ždonkerwijnkleurig" (haomatoxyline-eosine). Al deze veranderin-gen nemen af naar de diepte der klieren. In deze versmoltenepitheliale celmassa ontstaan nu holten; in deze holten tredendan verschillende vormingen op, soms is het een licht roode,heldere vloeistof, soms zijn het talryke lichaampjes van de groottevan erythrocyten, die ge??mpregneerd zyn met â€žhaemoglobine",elders vindt men dezelfde lichaampjes, echter zeer veel kleiner,op weer andere plaatsen ligt in de holten een netwerk, dat ge-heel aan een fibrinenet doet denken. Masquelin en Swaenmeenden, dat zij hier de vorming van erythrocyten zagen uit



??? 175 uterusepitheel, waarom zij dezen holten den naam gayen vanâ€žcavit?Š\'s h?Šmatoblastiques". Andere onderzoekers zagen deze vormingen niet (Doorman \'93)of legden ze anders uit (Clivio \'90) n. 1. als â€žlacunes sanguima-ternelles", daar het de met hloedgevulde holten in den â€žplas-modiblaste" zouden zijn, die Masquelin en Swaen hadden gezien. Inderdaad, Masquelin en Swaen gaven niet veel bewijs: dekleuring met eosine was hun genoeg om te spreken van â€žhae-moglobine", de grootte der geziene lichaampjes om te geloovenaan erythrocyten. Dit is zeker zeer onvoldoende. Naar wat ik bijSciurus zag van dergelijke vormingen in het epitheel (zie bl. 65),komt het mij voor, dat Masquelin en Swaen te doen hebbengehad met in verschillenden graad van verdere verandering reedsverheerend epitheliaal symplasma, waarbij de kernen, die immerszoo vaak acidophiel worden, in stukjes uiteen zijn gevallen, ofin het plasma opgelost, terwijl dan door gedeeltelijke resorptievacuolen en korreltjes van allerlei grootte zijn ontstaan. Frankel (\'98) vermeldt, hoe hij behalve het â€žepitheliale enfoetale

syncytium" in de vaten o. a. van de muscularis een en-dotheliaal â€žsyncytium" vond, dat met geen ander in verbandstond. In het algemeen vinden de auteurs de veranderingen aan hetepitheel zoowel antimesometraal als mesometraal; volgens demeesten begint dit proces aan de obplacenta, om van daar uitover de periplacenta naar de placenta voort te schrijden, waarhet ongeveer den of dag is aangekomen. Ook het klierepitheel wordt door dit proces tot fusie gebracht, langzamer-hand gaat het in deze organen voort naar de diepte, zoodatde mondingen verstopt worden. In de placenta (materna) beschrijven de meesten (Masius,Schoenfeld b.v.) hoe het zich steeds uitzettende epitheliale sym-plasma ten slotte vrij komt te liggen in het stroma, hier ingroote massa\'s nog samenhangend met het oorspronkelijke, daarin kleinere of grootere druppels (Clivio). Soms vormen zij zelfs.



??? 176 door versmelting van nabijgelegen gedegenereerde klieren, eendoorloopende laag. In elk geval wordt het stroma er mee door-drongen of er door verdrongen, zoodat ook de vaten er mee incontact komen (Schoenfeld). Eenigen willen een resorptie ge-vonden hebben van deze massa\'s door het moederlyke stroma ofvaten, waardoor de binnenrand van den symplasmazoom een aan-gevreten aspect verkrijgt (Minot); waarschijnlijker komt het mijevenwel voor (naar Minot\'s afbeeldingen te oordeelen), dat (?œtzoogenaamde aangevreten aspect niets anders is als de uitingvan het naar binnen ingroeien van het symplasma, gelijk anderendat vermelden, wellicht ook, naar analogie van Sciurus (bl. 87e. V.), een voortzetting der symplasmavorming op het stroma zelf. Het latere verdwynen wordt volgens de meesten bezorgd doorden trophoblast, het mucosastroma (Minot), soms door leuco-cyten (Schoenfeld). Hoe de trophoblast dit echter doet, ver-melden de schrijvers niet, evenmin geven zij er eenig ander be-wijs voor dan dat, waar eerst lag een plasmamassa met epithelialenuclei, later ligt een plasmamassa met foetale kernen.

Minot (\'89) was de eerste, die wees op het bestaan in laterestadia in den antimesometralen wand van enorme cellen, die hijâ€žmonster cells" doopte. Na hem vond elk onderzoeker ze weeren ook zy hebben, wat hun origine betreft, veel stof totmeeningsverschil gegeven. Minot zelf leidde ze met groote zekerheid af van het klier-epitheel , door hypertrophie van de elementen van dit weefsel. Duval (\'92) daarentegen verklaarde het voor zeer eenvoudig;om hun afkomst door een â€žhypertrophie remarquahle" van decellen van het antimesometrale mucosa-stroma aan te toonen. Ulesko-Stroganowa (\'96) op haar beurt meende, dat zij af komstigwaren van het klierepitheel, met dien verstande echter, dat hetgetransformeerde, geheele klieren zouden zijn: zij ziet de klier-cellen zwellen, met elkaar versmelten, terwijl de kernen zichnaar het centrum dezer massa begeven en zich hier met eenafzonderlijke membraan omgeven. Daar de klieren zich tot de



??? 177 muscularis ontwikkelen is bet voorkomen van een â€žmonster cell"in deze laatste niet vreemd. Zij beschrijft deze monstercellen als verschillend van grootteen vorm, met homogeen of fijnkorrelig plasma; zij bezitten geencelwanden en meestal ?Š?Šn, soms twee ronde of ovale kernen, diewel een membraan hebben en eenige groote nucleoli herbergen;de kernen vallen vaak uiteen. Deze cellen hebben vaak plasma-uitloopers; hun geheele oppervlakte is niet zelden met ring-contouren als bezaaid. Men zou kunnen denken een beschrijvingvoor zich te zien van de antimesometrale reuzencellen van Sciurusin latere stadia! Ulesko-Stroganowa\'s beschrijving van de fusievan de cellen eener geheele klier kan zeker juist zijn en is nietsbijzonders, haar identificatie van deze producten met de mon-stercellen evenwel schijnt uiterst vreemd, vooral wat betreft hetproces van de versmelting van vele kernen tot ?Š?Šn en later weeruiteenvallen. Maximow (\'00) neemt een tweevoudigen oorsprong dezer elemen-ten aan. Aan den eenen kant ziet hij ze ontstaan door hyper-trophie der, met de endotheelcellen innig verbonden,

peritheel-eellen; vandaar hun betrekking tot de bloedvaten, waarmee decellen in quaestie veelal stevig zijn verbonden, ja, vaak begren-zen zij voor zich alleen voor een groot deel het vaatlumen.Hun tweede bron is het endotheel of peritheel der muscularis-vaatjes (hier is alles lastig na te gaan, daar door de contractieder spierelementen by fixatie de vaatjes werden leeggedrukt);hun vorm is hier gelijk aan die der intercellulaire ruimten;veelal zijn zij lang en plat, soms met een langen steel nog met eenvaatje in verbinding, ook hun kern is hier gewoonlijk plat. Dezelaatste vertoonen vaak amitosen; het plasma is later dradig, vaakechter netvormig van structuur, vooral de buitenste lagen, die,hij den groei zich verdichtend, vaak den indruk van een celmem-braan geven. De kernen bevatten, behalve vele groote nucleoli.Weinig chromatine; zij deelen zich vaak, ook de nucleoli, somstotdat alles â€žop is gedeeld"; de nucleoli ziet men vaak uitge- 12



??? 178 stooten worden in het plasma, waar zij uiteenvallen. De laatstedrie dagen der graviditeit vervloeien zij en worden door leucocy-ten geresorbeerd. Ten slotte meent Schoenfeld (\'03) (en hiermede zijn alle moge-lijke elementen van den uteruswand in de zwangerschap als moe-der-substantie voor deze cellen aangezien), dat men hun oorsprongalleen kan vinden in het â€žectoderm" van de navelblaas. Hij zagn,l. in zeer vroege stadia (van de boven geciteerde auteursonderzocht niemand zulk een vroeg stadium!) van de â€žectoder-male" pseudopodi??n, waarmee de kiemblaas zich hier antimeso-metraal had gefixeerd, veelkernige elementen zich afscheiden,die zelfstandig, door eigen beweging, verder hun weg in hetstroma zochten. Dat het deze elementen zijn, die in laterestadia de enorme afmetingen der â€žmonster cells" aannemen, dit isvolgens Schoenfeld ontwijfelbaar: zij komen geheel overeen met debeschrijvingen van Maximow b.v.. Het verband dat hun moeder-elementen bezaten met de vaatjes in het stroma, behouden zijeveneens. Ten slotte wil ik een mededeeling niet onvermeld laten, dieGodet (\'77) doet over

â€žcellules gigantesques", die hij bij zijnjongste stadium (met embryo van 2 cM.) in het bindweefselverspreid zag, alleen of in massa\'s. Overal in den wand dereikamer vond hy ze, het talrijkst dicht by de placenta, het minstantimesometraal, ofschoon zij ook hier nooit ontbraken, in hetgeheel niet alleen in de verbindingsstukken. Hun vorm en groottewaren zeer verschillend, de afmetingen bedroegen van 90â€”200 g;niet zelden hadden de cellen uitloopers, terwyl een celwandscheen te ontbreken. In hun plasma onderscheidde hij een vrijsmalle, periphere zone, die geleidelijk overgaat in het meer cen-trale deel; hun kern was meestal enkelvoudig, van verschillendenvorm, grootte, ligging en bouw, bevatte veelal 1â€”7 nucleoli,soms ook vacuolen. Niet zelden lagen de cellen tegen eenbloedvat. Wanneer ik bij deze beschryving van Godet iets langer heb stil-



??? 179 gestaan, dan is dit om te laten zien, hoe hij waarschijnlijk hiervoor zich gehad heeft en uiterst nauwkeurig heeft beschreven,de door Minot later â€žmonster cells" gedoopte elementen: overalwordt de laatstgenoemde schrijver aangezien voor den ontdekkerdezer reuzencellen. Over het vraagstuk van de functie dier elementen is men hetvry wel eens: geen der auteurs verklaart er iets van te begrijpen. Een enkel woord nog over met bloed in verband staandequaesties bij dezen placentatievorm. Boven (blz, 174) werd deopvatting van Masquelin en Swaen (\'80) meegedeeld, die doorniemand ooit werd gedeeld, In klierlumina vonden velen stoffen,die zich met de verschillende reagentia als bloed kleurden. Verdervond Masius (\'89) vaak bloed, als zoodanig, in klieren der placentamaterna, iets wat door Duval (\'93) voor een kunstproduct werdverklaard. Clivio (\'90) intusschen vond dit eveneens vaak enmeende een artefact te kunnen uitsluiten; meende, evenwel washet z. i. voor de placentatie-processen zonder beteekenis. Watde beteekenis en herkomst is, is nog niet uitgemaakt. Ten slotte een enkel woord over

de embryotrophe. Hoe het ei gevoed wordt, als het nog in de tuba zich be-vindt, is onbekend, hierover bestaan slechts vermoedens. Als het ei in den uterus is gekomen, blijkt het zich, volgensde onderzoekingen van Schoenfeld e. a. te fixeeren aan de obpla-centa, hier â€žpseudopodien" in de mucosa te zenden, die, na devaten bereikt te hebben, duidelijk vetkorreltjes vervoeren naarhet ei. Tevens wordt een deel van het symplasma epitheliale,gevormd door oppervlakte- en klierepitheel, geresorbeerd; in denavelblaas bevindt zich een door de fixatie coaguleerende massa,die dan wel afkomstig zal zijn van de door den trophoblastgetransporteerde stoffen. De area vasculosa is het eenige gevas-culariseerde deel van het ei, niet onwaarschijnlijk zal het ecto-derm hier dus de stoffen uit de navelblaas wel resorbeeren. Na den aanleg van de placenta, wordt eveneens een twee-ledige voeding verschaft: aan den eenen kant door het materne



??? 180 bloed, dat in nauw contact is met het foetale, en naast gas-wisseling allerlei opgeloste stoffen aan het ei kan aanvoeren; aanden anderen kant blijken de meeste schrijvers van meening, datin den loop der ontwikkeling de eerst kolossaal gehypertrophi-eerde mucosa wordt ingesmolten tot een detritus, die wordt gere-sorheerd; eenigen laten zich over de oorzaak dier resorptie nietuit (Duval), anderen evenwel beschrijven de â€žuitzuiging" (Maxi-mow) der glycogeencellen door den trophoblast, het isoleeren enresorbeeren van glycogeencelleneilandjes (Schoenfeld) enz. en ver-melden het absorbeeren van de gevormde detritusmassa door dentrophoblast: ook het slijmvlies wordt tot voeding van het eigebruikt. Wat de functie van het bloed is, is nog niet duidelijk. Moge-lijkerwijze is er niet alleen sprake van het uitwisselen van stoffentusschen beide bloedsoorten, doch tevens worden de erythrocytendoor het foetale syncytium opgenomen: Kolster (\'03) wees er opdat aan de yzerbehoefte van het ei voor de vorming van zijnhaemoglobine moet worden voldaan. Sommigen nu vonden voor-eerst een absorptie van geextravaseerd en te

niet gegaan bloeddoor de cellen der klieren, die dan later degenereerden en in betlumen werden afgestooten: in deze afgestooten massa nu konmen ijzer aantoonen; anderen vonden erythrocyten in het syncytium, In elk geval, ?¨n door het bloed ?¨n door de samenstellendeelementen der moederlijke weefsels wordt het ei gevoed. Â§ 3. Muridae. De uterus van de muis en verwanten is, grof anatomisch,gebouwd als die van het konijn: twee dunne hoornen vereenigenzich tot een korten uterus: het eigenlijke, als eiherbergend ge-deelte functioneerend deel, zijn de hoornen. De microscopische anatomie van den niet-zwangeren uterusbeschrijft Burkhard (\'01) als volgt. De vorm der uterus-holteis op dwarsdoorsnede gerekt met langste afmeting in het meso-



??? 181 metraal-antimesometrale vlak. Hiervan gaan radiair bochten uit,die wanneer zij getroffen zijn op de doorsnede, het lumen min ofmeer naar een der zijden verplaatst, de dikte van het slijmvliesmin of meer dik doen schijnen. Het epitheel, dat geen ciliadraagt, is ?Š?Šnrijig, cylindrisch, de kernen liggen meer basaal,zijn langwerpig. In het stroma valt subepitheliaal een dichterecellaag te onderscheiden, waarin de kernen rond zijn, peripheereen losser gebouwde laag, met meer spoelvormige kernen. Deklieren liggen, sterk gewonden, onregelmatig verspreid, hunepitheel is eveneens zonder cilia, ?Š?Šnrijig en cylindrisch; zij hebbengeen inhoud of wel deze bestaat uit een dradig gestolde massa. Kolster (\'03) vond het voorkomen der dichtere, subepithelialestromazone karakteristiek voor het geslachtsrijpe individu, bij jon-gere ontbrak zy. Na den partus zag hij gepigmenteerde cellenoptreden, die des te verder van het lumen verwijderd lagen,naarmate de baring langer geleden plaats had en ten slotteverdwenen in de richting van het mesometrium; deze cellengaven ijzerreactie; hij beschouwt ze als ontstaan door

resorptieVan bloed door cellen onder veranderingen van de kleurstof. Inde epitheelcellen, zoowel van het dek- als klierepitheel, vondhij verder vetkorrels, evenals in het slym der oppervlakte; dieperin de mucosa was geen vet aan te toonen. Jenkinson (\'02) vond in den niet-zwangeren uterus het dek-epitheel hoog-cylindrisch, dat der klieren meer cubisch; in beidezag hij vetkorrels boven en beneden den kern. In de klierenlag als teeken van secretie een coagulum. Het stroma bestondin de subepitheliale zone, veelal uit fusiforme en stercellen, hieren daar evenwel kwamen ronde elementen voor met homogeenplasma; verder zag hij vele ovale cellen met bruine korrels, diealle ijzerreactie gaven, vooral aan den mesometrium-wortel lagenen na de eifixatie verdwenen; ook in den\'virginalen uterus namhij ze waar. Merkwaardig zijn de veranderingen die de hoornen ondergaanterstond na den coitus. Sobotta (\'95) beschrijft deze als volgt;



??? 182 de eerst eng gecontraheerde uterus zwelt sterk op, het lumenwordt zeer wijd en met vloeistof gevuld, zoodat de wanden vol-komen doorzichtig zijn. Onderzoekt men nu dezen inhoud nader,dan blijkt deze een troebele vloeistof te zijn met grootere enkleinere brokken; deze laatste bestaan uit groepen van spermato-zo??den met de koppen verkleefd, terwijl daartuaschen enkelevrije levendig rondzwemmen. Tien tot twaalf uur na den coitusis de hoorn weer eng, het sperma sterft af en vormt klompen dieper vaginam worden ontlast, of valt in den uterus zelf uiteenin een korreligen detritus i). De beteekenis van dit proces is ge-heel onbekend. De eerste ontwikkeling maakt het ei door in de tuba; dezeduurt volgens Burkhard (\'01) 4 X 24 uur ongeveer. Bij de ver-dere ontwikkeling boude men in het oog, dat bij de muis enverwanten een inversie der kiembladen bestaat, d. w. z. dus dathet naar binnen gelegen kiemblad de vormer is van het zenuw-stelsel , amnion etc., het naar buiten gekeerde van den darm enz.,of juister gezegd, dat het entoderm den buitenwand van het eivormt, het ectoderm binnen in het ei ligt; deze â€žinversie"

vanden gewonen gang van zaken brengt tevens enkele gevolgen metzich van groot belang voor de placentatie, nl. vooreerst het ont-breken van een groote navelblaas, zooals die bij Sciurus, Lepuse.a. voorkomt, terwijl ook het geheele ei kleiner is (voor zoovernl. het embryo zelf er niet bij betrokken is), ten tweede de ont-wikkehng van een â€žTr?¤ger" (Selenka \'83),. een ectodermalecelmassa, waarmee het ei zich aan de plaats der latere placentafixeert. Sobotta publiceerde uitvoerige onderzoekingen over de eerstelotgevallen van het ei na bevruchting. De tijd, die zij in detuba doorbrengen, is niet steeds gelijk (\'03); evenmin de toe-stand, waarin zij in den uterus komen: nu eens als soliede 1) Een dergelijk proces is ook bij andere dieren waargenomen. Bischoff en Hensenbeschreven hut bij Cavia, van Beneden en Julin bij Vleermuizen.



??? 183 morula (zoo vond ook d\'Erchia \'01) ze, dan weer reeds met eenkleine holte. Ue zona verliezen de meeste reeds in den ovidnct,een enkele maal evenwel vindt men deze nog in den uterusaanwezig (Sobotta is het dus niet eens met von Spee (\'01) e.a.,die aan het fixeeren met zuren dit afwezig zyn der zona toe-schryven!). In het eerste oogenblik, als de eieren den uterus bereikt heb-ben, liggen zij noch dicht bijeen; plotseling echter versprei-den zij zich dan over het lumen van den geheelen hoorn en lig-gen dan op bepaalden afstand van elkaar (Sobotta \'03, Burk-hard \'01). Er is dus een tijdstip waarop de eieren, nog geheel los, liggenop de plaatsen, waar zij zich zullen fixeeren, d. i. dus antimes-ometraal. Boven werd reeds vermeld, dat zij klein zijn, veelkleiner dan de eieren van dieren zonder inversie der kiembladenin een overeenkomstig stadium. Dat de eitjes, die nu toch dichtbij het epitheel of er tegen aan liggen, nog vrij zijn, bewijstSobotta (\'01) door er op te wijzen dat de orientatie der kiem-blazen in dezen tijd nog geheel willekeurig is; iets later nietmeer, steeds ligt dan de vegetatieve eipool

antimesometraalgericht. Hoe komen de eieren hier antimesometraal? Burkhard (\'01)roept hiervoor de hulp van uteruscontracties in, daar de eitjeseigen beweging missen en de zwaartekracht niet van invloedkan zijn. Doch hoe komen zij dan steeds op onderling gelijkeafstanden te liggen? Dit is een vraagstuk, waarvoor nog niemandde bouwstoffen heeft bijeengebracht! Wat is er intusschen in den uterus gebeurd? Volgens Burkhard(\'01) verandert deze zich in den tijd, dat de eieren nog in detuba zijn, in het geheel niet, zelfs valt geen hyperaemie te con-stateeren. Duval (\'92) evenwel wil een diffuse hypertrophie in hetslijmvliesstroma reeds dan laten aanvangen. Dan beginnen de eieren zich te fixeeren aan de antimesome-trale zijde van den uteruswand. En hierover is heel wat meenings-



??? 184 verschil ontstaan! Q-aan wij na, wat de auteurs van dit procesdenken. Duval (\'92), ook hier een der eersten die de processen, dieons hier bezig houden, in zulke bijzonderheden vervolgde,meende bij de muis te zien, dat, als de eieren nog vrij liggen,een locale hypertrophie optreedt in het stroma, alleen anti-mesometraal ; door deze woekering schijnt dan het lumen meso-metraalwaarts verplaatst. Intusschen heeft het ei zich eveneensveranderd: mesometraal is het ectoderm sterk verdikt, anti-mesometraal daarentegen worden de ectodermcellen, waar nietin contact met het uterusepitheel, zeer smal, zich met elkaarverbindend tot een dunne membraan (â€žcuticule ectodermique"),waar wel in aanraking met het epitheel daarentegen, groeien zijen vormen het eerste begin van â€žectodermale reuzencellen". Dezelaatste zijn onregelmatig van vorm, in hoofdzaak rond, hebbenkernen met eenige groote nucleoli en zijn meestal niet regel-matig op gelijke afstanden geplaatst. Tegelijkertijd met de vorming dezer reuzencellen (Duval isvan meening, dat beide processen niet onafhankelijk van elkaarzijn) versmelten de epitheelcellen

aan het antimesometrale deelder uterusholte, vooral daar waar ze in contact zijn met het ei,hun plasma wordt een donkere, homogene massa, hun kernenkleuren zich alleen aan de peripherie, ten slotte verdwijnen zijgeheel, onder vorming van een detritusmassa, bestaande uit eenhomogene stof met talrijke sterk gekleurde korrels. Mesometraal van het ei is het epitheel nu nog intact. Hetstroma mucosae blijft intusschen niet in rust: de hypertrophie,waarvan boven sprake was, uit zich in het oprijzen van wallenom het ei heen (reflexa noemt Duval ze), die het insluiten: hetei ligt dus nu in een vorming, die misschien het best te verge-lijken is met den krater van een vulkaan. De cellen der mucosa(of liever nu reflexa), die het dichtst bij de ectodermale reuzen-cellen liggen, zijn spoelvormig, tangentiaal gestrekt, hoe meermen zich van deze verwijderd, des te meer worden zij rond en



??? 185 grooter. De klieren zijn in de reflexa geheel verdwenen. Door deopening van vaten aan de binnenoppervlakte der eikamer liggentusschen de ectodermale reuzencellen vele extravasaten. Wat hetei betreft, Duval meent, dat niet alle ectodermcellen tot reuzen-cellen worden en de basale gedeelten dezer laatste zich vereenigentot een cuticula, die tusschen ectoderm en entoderm gevondenWordt. Zeer nauwkeurige onderzoekingen hebben later enkele puntenvan Duval\'s voorstelling trachten te wijzigen. Burkhard (\'01)beschikte over een zeer uitgebreid materiaal, niet alleen had hijmeer stadia dan Duval, doch ook van elk stadium zooveel exem-plaren, dat hij verschillende fixatie- en verdere behandelings-methoden kon aanwenden en daardoor allerlei fouten ontgaan.Vooreerst vult hij Duvals mededeelingen aan omtrent de plaatsvan fixatie. Yolgens Burkhard zet het ei zich vast in een derantimesometrale bochten (zie boven), soms aan het eind vandeze, vaak echter ook niet geheel in de diepte ervan, zoodatbeneden het ei een klein deel van het lumen overblijft. Nu beginnen veranderingen aan het epitheel: dit

plat zich opde plaats waar het ei ligt af, terwijl de grens tegenover hetnog niet afgeplatte scherp is, waardoor circulair boven om hetei een inspringende lijst ontstaat; is er antimesometraal van hetei nog een lumenrest, dan plat ook hier het epitheel zich af. Hetstroma is intusschen nog normaal gebleven. De veranderingen indit laatste beginnen eerst later en wel niet steeds overeenkomendniet eenzelfde stadium der epitheelveranderingen; zij bestaanin een subepitheliaal beginnende vergrooting der cellen, waarbijook de kernen grooter en rond worden; een smalle overgangszoneVerbindt dit veranderde met het nog normale periphere stroma.Door deze hypertrophie worden de klieren dichtgedrukt, hun epi-theel vormt nog een tijd lang strengen waarin als secreet eenzich als bloed kleurende stof; later verdwijnen zij geheel. Leuco-eyten en vaatspruiten treden allerwege op. In een zeker stadium der mucosa-veranderingen, begint het



??? 186 ei zich eerst tegen het epitheel te leggen: waar dit laatste eerstreeds verdund was, verdwijnt het nu zonder een spoor achter telaten; had de fixatie niet geheel in de diepte van de bochtplaats, dan treedt in dit vrije lumendeel nu een â€žhyaliene" dege-neratie op met karyolyse, zoodat later een detritusmassa in ditstuk gevonden wordt. De wanden der kiemblaas staan nu dus indirect contact met den uteruswand, waarvan de stromacellen zichintusschen meer en meer vergrooten tot groote polygonale cellenmet ronde kernen (deciduacellen noemt Burkhard ze), die echterin de meest centrale deelen meer spoelvormig en vaak in lagengerangschikt zijn. Bloed is in de holten veel aanwezig, neemt laterin massa steeds toe, wellicht volgens Burkhard nog in verbandstaand met de vaten; men ziet tevens vaak erythrocyten in dedeciduacellen liggen (phagocytose?). Toenemend naar de peripherieen verder van antimesometraal naar het mesometrium heeft nude hypertrophie der stromacellen en hun verandering in decidua-cellen plaats, ten slotte zijn uit de meest centraal gelegene warereuzeneellen ontstaan. Indien tot nogtoe een

antimesometraallumen heeft bestaan beneden het ei, dan is dit na de epitheel-verdwijning door appositie der wanden geheel verdwenen. Men ziet het: groote verschillen met Duval! Vooral de eerstestadia bleek deze te missen, de bijzonderheden der epitheelver-tmderingen ontgingen hem daardoor, evenals de juiste plaats derfixatie. Burkhard wijst er op, dat het niet door druk kan zijn,dat de epitheelafplatting tot stand komt, aangezien het ei in diephase nog vrij ligt. Merkwaardig is, dat hij de reuzeneellen, dieDuval van het ectoderm afleidde, meent te moeten terugvoerenop een hypertrophie der stromacellen. Sobotta (\'01, \'03) vindt hetzelfde als Burkhard. Hij wijst erop, dat in het dekepitheel geen mitosen voorkomen en laat doorrekking de cellen later desquameeren en te gronde gaan zonderveel detritus te vormen. Het ei ligt nu nog van het stromagescheiden door een soort van basaalmembraan, afkomstig vanhet verdwenen epitheel, die eveneens later verdwijnt. Intusschen



??? 187 zag ook hij nu een extravasaat om het ei optreden. Kolster (\'03)Was het vooral te doen om de embryotrophe. Daarvoor had hyintusschen nauwkeurige onderzoekingen te verrichten over detixatieprocessen van het ei. Ook hij ziet dit laatste zich in eenbocht van het lumen antimesometraal vastzetten, het epitheelzich eerst sterk verdunnen (â€žveranderen in een plaveisel-epi-theel"), daarna afgestooten worden; dit had vaak eerder in hetmesometraal van het ei gelegen deel der bocht plaats dan in hetandere. Intusschen heeft een sterke hypertrophie plaats in hetmucosa-stroma, waardoor het ei door wallen omgeven wordt,waarin de klieren geheel zijn verdwenen. Meer in d?Štail blijkthier het volgende plaats te hebben: als het uterusepitheel vaakQog intact is, beginnen in de subepitheliale, kernrijke zone docellen te zwellen, nemen een byzonderen tint aan, de kernenworden groot, vertoonen vaak plurimitosen en bevatten ?Š?Šn totdrie nucleoli, de cellen zijn meerkernig. Eerst treden deze reuzen-cellen nog ge??soleerd antimesometraal op, dan breidt zich hunterritorium verder en verder mesometraalwaarts uit

en omgevenzij ten slotte de geheele kiemblaas in dichte massa; dit laatstegeschiedt echter eerst na de vorming der placenta. Van het epitheel uit treedt nu, centrifugaal zich uitbreidend,een degeneratie op in deze eerst gehypertrophieerde elementen(hiertoe hoort ook het endotheel!), waarbij het de vaatwand is,die het eerst wordt getroffen; de producten ervan worden doorde omgevende gevormde reuzencellen opgenomen, zoodat de vatendan geopend zijn en het bloed zich tusschen de groote cellen uit-stort; eveneens geschiedt deze extravasatie dan om de kiemblaas.I^u degenereeren hier overal de bloedcellen en vallen uiteen,terwijl de hieruit gevormde detritus door de reuzencellen wordtopgenomen, die, op hun beurt ten slotte degenereerend, dezeintusschen veranderde massa weer doen vrykomen. De vormingVan reuzencellen zet zich naast dit proces intusschen centrifugaalvoort; andere stromacellen ondergaan evenwel niet deze trans-formatie, doch degenereeren als zoodanig terstond, onder schrom-



??? 188 peling van den kern en het verdwijnen van het plasma, terwijlde geheele cel een donkeren tint aanneemt. Dat de reuzencellen hier dus wel degelijk van moederlijkenoorsprong zijn, bewijst hun voorkomen onder nog intact epi-theel, waar dus het ectoderm nog niet kan zijn doorgedrongen.Van de transformatie van de distale ectodermcellen in reuzen-cellen, die Duval zag, nam Kolster niets waar: steeds vond hij,evenals Sobotta (\'03), het ei v????r de fixatie geheel glad; Duval\'swaarneming schryft hy toe aan gebrekkige fixatie. Jenkinson (\'02) wijkt eveneens van de beide laatstgenoemdeonderzoekers af. Als het ei nog vrij in de bocht ligt, waar hetzich zal gaan fixeeren, ontstaat reeds een subepitheliale celver-meerdering in de mucosa. Het epitheel der antimesometrale, hetei herbergende depressie, begint te degenereeren daar, waarhet in contact is met den trophoblast: de cellen worden eerstcubisch, dan plat, de kern rond met onregelmatige ligging vanhet chromatine, ten slotte vallen de cellen in het lumen af. Iqhet stroma zijn vele mitosen, vele der gezwollen polygonale cellenworden meerkernig, er tusschen bevindt zich

een acidophielfibrillair weefsel. Door deze processen in het stroma zijn deklieren naar de peripherie verdrongen. Aan den trophoblast treden intusschen ook progressieve ver-schijnselen op; naast vele mitosen ziet men een vergrooting dercellen, die dan tevens beginnen in te dringen in de moederlijkemucosa, waar zij soms zelfs tot in de vaten te vinden zijn. Zijvertoonen een verschil met de moederlijke, vergrootte stroma-cellen: zij kleuren zich niet met zure kleurstoffen en hebben eenphagocytaire werking. Men treft er allerlei detritus van bloeden vet in aan. Verder is hun kern groot en bleek met 1â€”2groote nucleoli. Jenkinson noemt deze cellen â€žmegalocaryocyten";later worden zy al grooter en grooter, vooral ook hun kern,die zeer onregelmatig van vorm, vaak zijn nucleoli (die dan operythrocyten kunnen gelijken) uitstoot. Ten slotte degenereerende kernen en worden opgelost in het plasma, de cellen worden plat



??? 189 en zijn ten ondergang gedoemd. Daardoor ontstaan in den tropho-blast lacunen, waarin moederlyk bloed zich bevindt: extravasatentreden overal reeds vroeg op. De trophoblast, die op den dista-len wand van de navelblaas rust, is van het entoderm gescheidendoor een duidelijken lamel van sterk met zure kleurstoffen kleu-rende substantie: de â€žcuticule ectodermique" van Duval. Moeilijkzijn de megalocaryocyten, die in het stroma zijn ingedrongen,vaak te scheiden van de gehypertrophieerde, eveneens vaakmeerkernige bindweefselcellen, die ook in grootte en kernstruc-tuur gelijk kunnen zijn aan de megalocaryocyten. Verschillen blij-ven evenwel, behalve hun genese, de voorliefde van de eerstevoor zure, van de laatste voor basische kleurstoffen. Om het eiliggen steeds eenige weinige afgeplatte moederlijke cellen indegeneratieven toestand, die later geheel verdwijnen; v????r dientyd vormen zij steeds een grens tusschen foetale en moederlijkedeelen. De hypertrophie en hyperplasie der stroma-elementen voerttot het ontstaan van een het ei insluitende â€žcapsularis", alsdoor anderen beschreven. De

hoofdzaak van Jenkinson\'s meeningsverschil is dus, dat hytwee soorten reuzencellen onderscheidt; moederlyke en foetale,en voor beide constante verschillen weet te vinden: hierin wijkthy van al zijn voorgangers af, die de reuzencellen ??f van hetstroma mucosae of van den trophoblast afleidden. Nusbaum (\'90) geeft in een uiterst korte mededeeling over dewitte muis alleen aan, dat kort na de fixatie het epitheel en deklieren verdwynen in de holte waar het ei ligt en dat kortdaarna slijmvliesplooien zich verheffen. Cristiani (\'92) laat hei ei van de rat zich vasthechten in eenklier of â€ženfoncement digitiforme" van de mucosa, een inzinkingdie zich verlengt en groeit, naarmate het ei er verder in binnen-dringt: als het zich begint te fixeeren, heeft deze een aan-zienlijke lengte bereikt. Ook hij duidt in zijn figuren aan, dathet epitheel zich in deze buis, antimesometraal aanvangend,afstoot.



??? 190 d\'Erchia (\'01) ziet het ei als morula liggen in een antimeso-metrale â€žinfundibiliforme" ruimte, door mucosaplooien gevormd,waarvan het epitheel zich voor het grootste deel afstoot, terwijlhet slijmvliesstroma sterk wordt ge??nfiltreerd met lymphocyten.Deze mucosaplooien, waarvan het stroma intusschen is ver-anderd in â€ždecidua", verheffen zich naar den mesometralenwand, waar eveneens een hypertrophie optreedt onder vormingvan â€ždeciduacellen". Nog den dag vindt hij het ei alÂŽ â€žmorula" terug, wat minstens wel onwaarschijnlyk klinkt. Inde decidua vindt hij later een netwerk van cellen, waartusschenbloed circuleert. d\'Erchia uit vaak avontuurlijke beschouwingen,waarvan de onjuistheid en de bronnen door anderen genoegaangetoond zijn (Sobotta) om een verder hierop ingaan onnoodig. te maken. Robinson (\'91) vermeldt slechts zeer weinig en is uiterst kort:den dag vindt hij het ei van Mus decumanus en Mus musculus als een groote blaas met een kleine massa â€žprimitiefectoderm", die hierop rust. Dit geheel ligt dan in een crypt?waarvan het epitheel bezig is te verdwijnen. In eene andere mededeeling

(\'93) echter geeft hij aan, datde crypt, waarin het ei wordt gevonden, ontstaat door een localehypertrophie van subepitheliaal weefsel, waardoor een plooicirculair wordt opgeheven; het gewoekerde weefsel noemt hi)decidua. Het cubische epitheel, dat eerst de wanden van dencrypt nog bedekt, verdwynt later; hoe geeft hij evenwel nietaan. In de wanden, die zeer vaatrijk zijn, gaan de vaatwandender spleetvormige bloedruimten eveneens te gronde, waardoorbloed geextravaseerd wordt rondom het ei. Selenka (\'91) was het hoofdzakelijk te doen om de embryolo-gische bijzonderheden van het muizenei; kort maakt hij evenwelmelding van eenige bijzonderheden omtrent de fixatie van het ei-De kiemblaas zet zich vast met eenige groote cellen van denvegetatieven pool; de epitheelcellen, die ermee in aanrakingkomen, verdwijnen dan snel. De deciduacellen, die nu direct



??? 191 het lumen begrenzen, worden vaak buitengewoon groot en tredenin verband met de membraan van Reichert; terzelfder tijd zettende wandvaten sterk uit en openen zich voor een deel in deholte om het ei, zoodat deze een bloedsinus vormt, zonderendotheel. Men ziet het, het cardinale punt van verschil in meening isin deze qnaestie de oorsprong der door allen gevonden reuzen-cellen ; moederlijk, foetaal of beide? Deze zaak kan natuurlekalleen aan de preparaten definitief worden uitgemaakt; evenwelrneen ik, dat het vergelykende onderzoek der antimesometraleprocessen bij Rodentia een vingerwijzing kan geven. Daaroverechter later (zie Hoofdstuk Hl). In dezen tijd na fixatie van den antimesometralen pool van hetei, hebben zich aan dit laatste veranderingen voorgedaan, die inhet kort bestaan in een instulping van het ectoderm in de kiem-blaasholte door de sterke ontwikkeling van het mesometrale deelVan den trophoblast. Als het entoderm bijna de geheele kiem-blaasholte inwendig bekleedt, is in den mesometralen trophoblast-klomp een holte opgetreden, waardoor deze gescheiden wordt intwee

lagen, waarvan de een het ingestulpte entoderm bekleedt,de ander zijn oorspronkelijke plaats behoudt. Zoo ontstaat tenslotte later een geheel ingestulpte navelblaas, waarvan de beideden distalen wand vormende kiembladen dun, de beide die denproximalen wand samenstellen, dik zijn, terwijl de door deinstulping gevormde holte overbrugd wordt door den hier zeerdikken trophoblast. Dit meest proximale deel groeit sterk, ver-dikt zich, heeft een onregelmatige bovengrens en vormt het doorSelenka (\'91) â€žTr?¤ger" genoemde, door Duval (\'92) â€žc?´ne ecto-placentaire" betitelde deel. Ongeveer ter halver hoogte van den,den proximalen wand van de ingestulpte navelblaas bekleedendentrophoblast, begint zich nu mesoderm te vormen, terwijl vanden trophoblast hier twee plooien naar elkaar toegroeien; alsdeze elkaar bereikt hebben en vergroeid zijn, laten in de ver-groeiingsplaats boven en benedenlamel van elkaar los, waardoor



??? 192 twee boven elkaar gelegen holten uit de primitieve gevormd zijn^de benedenste is de amnionholte (Duval; Markamnionh??hle vanSelenka), waarvan het distale deel van den, deze inwendig be-kleedenden, trophoblast formatief ectoderm is; de bovenste isdoor Duval (\'92) â€žcavit?Š ectoplacentaire" genoemd, omdat dezealleen relaties heeft tot de latere placenta (falscbe Amnionb??hlevan Selenka). Tusschen beide ligt het mesoderm: ook dit wijktuiteen in twee lamellen, waarvan de bovenste den benedenwandder cavit?Š ectoplacentaire bekleedt, de benedenste den buiten-wand van het amnion enz.; de hier ontstane holte is het exocoe-loom, waarin de allantois later ingroeit. De ruimte der deciduaholte (d. i. de ruimte waarin het ei tus-schen de moederlijke wallen besloten ligt) wordt boven door densteeds groeienden conus (i. e. ecto-placentair!) afgesloten: hier-door kan het om het ei geextravaseerde bloed niet in het uterus-lumen komen. Boven den conus zet zich de degeneratie en af-stooting van het epitheel verder voort, de wanden der steedsverder naar boven groeiende deciduaholte vergroeien over het eimet elkaar,

eindelijk bereiken zij den mesometralen uteruswand,vergroeien ook hiermee, zoodat ten slotte het ei, geheel ge??so-leerd van het uteruslumen, in de holte ligt van een weefsel-massa, die zoowel met den beneden als den bovenwand van denuterus is vergroeid. In deze massa heeft zich intusschen een differentiatie gevormdtusschen mesometraal en antimesometraal: terwijl in het laatst-genoemde deel de vaten klein, spleetvormig zijn, ontstaan in heteerstgenoemde talrijke, zeer wijde hloedsinus met eenvoudigenendotheelwand; als het verband met den bovenwand van denuterus is tot stand gekomen, dringen ook van hier uit vaten in:dit is een voorbereiding van de latere vorming hier der placenta. Over deze laatst beschreven processen (ik zie hier af van dezuiver embryologische) heerscht in de litteratuur vrij groote eens-gezindheid. De een laat het epitheel in de holte boven het eien de vergroeiing der deciduawanden, iets eerder tot stand



??? 193 komen dan de ander; evenzoo gaat het met de extravasatie vanhet bloed, de vergroeiing van de decidua met den mesometralenuteruswand enz.: dat het echter gebeurt, daarover zyn allenhet eens. Het latere lot van het antimesometrale deel der decidua-massais in een paar woorden gezegd. Volgens den een door de rek-king, volgens den ander door aanvreten door het ei zelf (phago-cytische actie der megalocaryocyten volgens Jenkinson), nevensrekking wordt hier meer en meer de moederlyke woekering ver-dund; intusschen trachten van uit het uteruslumen epitheel-massa\'s (op dwarsdoorsneden in den vorm van epitheelwiggen)de deciduamassa van zijn antimesometrale basis a. h. w. af teprepareeren, van beide zijden naar elkaar toegroeiend; als zijeindelijk hun doel bereikt hebben, het uteruslumen hier dusweer hersteld is, evenals de normale uteruswand-bekleedingdoor epitheel, is intusschen de deciduamassa, die den vegetatie-ven eipool bedekt, reeds tot op enkele kleine resten gereduceerd.Ook de distale wand van de navelblaas begint meer en meeratrophisch te worden, berst ten slotte en is

later, opgerold, aande placentairranden nog terug te vinden, hoofdzakelijk dan be-staande uit de â€žcuticule" (Duval \'93), die entoderm en tropho-blast hier scheidde. Het lumen van de navelblaas communiceertdan dus met de holte van den uterus. Ook over deze laatste phasen in het bestaan der antimesome-trale decidua is niet veel strijd; verschil van meening bestaateigenlijk alleen over den tijd van tot stand komen dezer veran-deringen in verhouding tot andere processen en over de oorzaak(rekking alleen of tevens resorptie door het ei). Alles concentreert zich nu ora de processen, die zich aan denmesometralen eipool en het daarmee correspondeerende uterusdeelafspelen. Hierover heerschen ook de grootste meeningsverschillen; gaanwij na, wat de verschillende auteurs hierover meedeelen. Duval (\'92) vindt het volgende. De als een sterk verdikte 13



??? 194 eelmassa op den embryonalen eipool liggende â€žcone ectoplacen-taire", bestaat in het begin uit een compacte celmassa, wier topvrij ligt, de zy wanden echter tegen de decidua. In dit cellichaamontstaan vervolgens holten, waarin geextravaseerd bloed wordtopgenomen. De groei van den conus, die steeds voortgaat, isniet te verklaren door vermeerdering der conuscellen zelve:mitosen ontbreken hier geheel, doch door opschuiving van uitde basale laag van dit lichaam ; bij dit proces worden de cellengrooter, helderder en gelijken, in een woord, ten slotte geheelop de â€žectodermale reuzencellen", die Duval aan den vegeta-tieven pool vindt (zie bl. 184). Als eindelijk de deciduaholteboven den conus zich heeft gesloten, maken de steeds toene-mende cellen zich ruimte door zich naar beneden te verplaatsen,â€žhet is", zegt Duval, â€žals bij het overkoken van melk"; hierbijworden de conuscellen tot echte reuzencellen. De rangschikkingder balken in den nu spongieusen conus is nu zoo, dat telkenseen opening van een kanaal correspondeert met die van eendeciduavat, terwyl de balken zich vasthechten aan de intravas-

culaire celbalken van dit intusschen caverneus geworden deel derdeciduamassa (zie boven). Intusschen begint een invaginatie te ontstaan van het be-nedenste blad der â€žcavit?Š ectoplacentaire" naar boven; eindelijkgaat dit zoo ver, dat de bovenlaag dezer holte (basale conus-lagen) met de ingestulpte versmelt (vorming der ectoplacenta).Dan ontstaan eveneens in deze nu ook sterk prolifereerende cel-lagen holtensystemen, die, communiceerend met die van denconus, moederlijk bloed voeren; in de zich verder steeds ver-dikkende ectoplacenta ontstaat dan een scheiding in een â€žcouchecellulaire", een laag waarin de afzonderlijke cellen behoudenblijven, basaal liggend, en een â€žcouche plasmodiale", gevormddoor verdwijnen der celgrenzen in de daarboven liggende lagen,waarvan de histologische d?Štails door Duval worden afgebeeldgeheel als bij het konijn (zie bl. 141). De allantois, die indezen tijd zich tegen het somatisch mesoblast aanlegt, vormt



??? 195 nu villi, die, door de â€žcouche cellulaire" bedekt, zich verheffennaar boven in de coucbe plasmodiale en door foetale vatengevascnlariseerd worden. Diep dringen deze vlokken echter nietin, steeds blijft een deel van de plasmodiale laag er eerst nogvry van. De conus krijgt intusschen geen toegroei meer en wordtterzijde geschoven, doorboord â€žals de hulsels van een knop bij hetontluiken" door de nu sterk in omvang toenemende ectoplacenta. In het boven den placentair-aanleg gelegen deel van de decidua(met de menschelijke serotina vergelijkt Duval het) is eerst eenmassa opgetreden, die te vergelijken is met een slymweefsel,zooveel intercellulaire, fijn-granuleuse stof is er tusschen destervormige, anastomoseerende cellen: deze zone heeft een veellichter tint; later krygen de cellen meer het aspect van de ge-wone deciduacellen. Zij sluiten dan geheel aaneen, een verande-ring, die, beginnend op de plaats van aanraking met den placen-tairaanleg, zich verder naar boven voortzet. In dezen tijd nubegint de invasie dezer â€žserotina" door de couche plasmodiale,die eerst doordringt in de vaten (couche

plasmodiale endovas-culaire) , van hier uit in het intervasculaire weefsel, waarbijeilandjes moederlijk weefsel tusschen de indringende foetale massa\'sblijven ingesloten (?Žlots v?Šsiculeux). Van de verdere veranderingen behoeven wij alleen nog tevermelden, hoe Duval de â€žserotina" zag kleiner worden in af-metingen : dit schrijft hij toe aan de resorptie van de intercel-lulaire stof. Dan, dat in latere stadia het bovendeel van hetendovasculaire plasmodium, later ook van het overige, beginnendaan de placentairranden aanvangt zich in afzonderlyke cellen teindividualiseeren, zoodat ook hier boven de placenta ectodermalereuzeneellen worden gevonden. Tusschen rat en muis vond Duval alleen geringe verschillen,zich uitsprekend in een geringe heterochronie van homologe vor-rningen; tevens waren de antimesometrale â€žectodermale reuzen-cellen" bij de rat grooter, talrijker en in regelmatiger laaggerangschikt, drongen verder in de decidua in, zoodat zij vaak



??? 196 geheel door dit weefsel omgeven waren, zonder eenigen samen-hang met het â€žectoderm". Nog had Duval gelegenheid eenige exemplaren te onderzoekenvan een verwante soort, nl. van Meriones. Het type van deplacentairontwikkeling is geheel gelijk aan dat der andere Muridae;merkwaardig echter waren de enorme â€žectodermale reuzencellen",die hij hier vond, zoo groot als nergens elders ooit gezien,merkwaardig was verder een optreden van dergelijke cellen boven(mesometraal van) de plasmodiumlaag; Duval houdt dit nu vooreen langer bestaan blyvenden conus, daar hij meent, dat eenindividualisatie van plasmodium is uitgesloten, aangezien er noggeen â€žpiasmode endovasculaire" bestaat; de cellen worden algrooter en grooter, naarmate men zich van de placenta verwij-dert, worden ten slotte even enorm als de antimesometraalgevonden ectodermale reuzencellen. De redeneering van Duval,dat de boven de placenta door hem gevonden reuzencellen, geeneelvorming uit het plasmodium kan zijn, doch alleen resteerendeconuscellen kunnen voorstellen, â€žomdat er nog geen endovasculairplasmodium is",

berust op een stelling, die lang niet algemeenis aangenomen! Het is hier nog niet de plaats om over vergelijkingen metSciurus en andere dieren te spreken. Alleen wil ik hier reedswijzen op de zeer sterke overeenkomst van de processen, dieDuval beschrijft, en die bij Sciurus: vorming van â€žectodermalereuzencellen" aan de navelblaas, van waaruit dit proces zich naarde streken boven de placenta voortzet; ingroeien dezer cellen inde decidua (Meriones en rat vooral); de vorming van deciduadie antimesometraal begint; de individualisatie uit syncytiumvan den trophoblast (couche plasmodiale van Duval) in enkelecellen, die uitgroeien tot reuzencellen (Meriones vooral). Menvergelijke verder Duval\'s fig. 162 met onze fig. IV, 57: de over-eenkomst is sprekend, evenals die van het linksche deel van zijneafbeelding 129 met den wand van de navelblaas bij Sciurus. Ookde deciduacellen zijn zeer gelijk aan die van den eekhoorn;



??? 197 de verschillen zijn klein genoeg om toe te mogen schrijven aanfixatie- en kleuringsverschillen. Nusbaum (\'90) is het met Duval in hoofdzaak eens. Nadat deverbinding van het ei met den uteruswand door den â€žTr?¤ger"is tot stand gekomen, hypertrophieeren de slijmvliescellen incontact met de foetale zeer sterk, zij zwellen evenals hun kernaan, terwijl talrijke vaten zich tusschen deze verspreiden, wierendotheel dan vaak te loor gaat, waardoor het bloed vrij tusschendeze cellen ligt. Boven den â€žTr?¤ger" evenwel ontstaat een procesvan oplossing: de cellen worden kleiner, de kernen vacuoliseeren.De â€žTr?¤ger" wordt dan later weggedrukt, van boven door moeder-lijke, indringende vaten, van beneden door foetale villi metembryonale vaten. Hierbij ontstaat een fusie van de cellen vanden â€žTr?¤ger", zoowel als van het daarbeneden liggende placenta-vormende ectoderm: ontstaan van syncytium. De moederlijkevaten in het versmolten celweefsel, verliezen dan hun endotheel,de foetale hun mesodermbekleeding, terwijl verdere uitgroeiingen differentiatie de volwassen placenta hieruit doet ontstaan.

Hetmoederlijke slijmvlies wordt teruggedrongen tot een dunne zichdonker kleurende laag onder de muscularis. Ook Nusbaum meentdus, dat de geheele placenta van foetalen oorsprong is. Daarentegen treedt Kolster (\'03) tegen verschillende meeningenvan Duval en Nusbaum op. De placenta ontwikkelt zich, naarhij vindt, niet alleen op den mesometralen uteruswand, doch vooreen deel nog op de bovenste deelen van de, van den antime-sometralen wand opgerezen decidua wallen, nl. daar waar de rykebloedvatenwoekering plaats had. De conus, eerst geheel glad vanoppervlakte, begint dan uitloopers te vormen, die anastomoseerenmet die van slijmvliesreuzencellen, die hier evenals antimeso-metraal gevormd zijn, en waartusschen zich overal bloed bevindt,dat dezelfde veranderingen ondergaat als boven beschreven. Boven den conus bestaat het slijmvlies weefsel uit een vaten-netwerk, waartusschen balken, bestaande uit moederlyke reuzen-cellen; verder naar boven liggen alle overgangen van deze tot



??? 198 normale deciduacellen; ook hier ondergaan al deze cellen, be-nevens het endotheel der vaten een vettige degeneratie en latereresorptie. De conus zelf heeft holten gekregen, waarin maternbloed zich bevind, wellicht nog circuleert (de bloedcellen zijnnl. weinig veranderd), doch wordt ten slotte afgeplat. In de nubestaande ectodermale massa onderscheidt Kolster drie deelen:beneden een compacte laag, dan een â€žhonigraatvormig" deel,ten slotte een, die uitloopers tusschen de slijmvliescellen zendt.In geen dezer drie deelen zag hij ooit celfusie: de resultaten vanDuval, Nusbaum e.a., die hier de vorming van een â€žcoucheplasmodiale" waarnamen, moeten volgens hem op onvoldoendetechniek berusten. Van beneden af dringen nu allantois-villi in,die de compacte laag nooit doorbreken, alleen maar instulpen inde talrijke bloedruimten, die er boven liggen; verdere vertak-kingen enz. leveren ten slotte de volwassen placenta. In hetbovenliggende slymvlies gaat de ontwikkeling der mucosa cellentot reuzencellen steeds verder naar boven voort, deze degene-reeren dan op hun beurt weer vettig, nadat ze bloed enz.

hebbenopgenomen; kortom, hier bestaat eene voortzetting van het procesdat antimesometraal begon. Door deze degeneratie en resorptieontstaat de steeds verder gaande verdwijning van het slymvliesboven de placenta, dat, bij den partus, op een zeer dunne laagna, geheel verdwenen is. Jenkinson\'s (\'03) recente en nauwkeurige onderzoekingen heb-ben de resultaten van geen der drie bovengenoemde auteurs ge-heel kunnen bevestigen. Als de lacunes in den conus zijn gevormd, ziet hij de cel-grenzen zeer spoedig verdwijnen, er ontstaat een â€žsyncytium".Later beginnen van de peripherie af de grenzen in het conus-syncytium evenwel weer op te dagen, de zoo afgedeelde cellenworden nu groot en er ontstaan vacuolen in, die gevuld zijnmet glycogeen. Dit proces gaat naar het centrum boven de placentavoort. In het mesometrale mucosaweefsel (serotina van Duval)vindt men nu ronde en langwerpige cellen; in de eerste ontstaat



??? 199 eveneens een vacuolisatie en glycogeengehalte, zij onderscheidenzich echter steeds licht van de glycogeencellen van trophoblast-herkomst (kleuring van nucleoplasma donkerder, verdeeling vanchromatine, aard der vacuolisatie enz.); in de tweede ontstaangeen veranderingen, het zyn slechts â€žsupporting cells". De allan-tois begint dan vlokken te vormen, bekleed door de benedenstelaag cytotrophoblast, die indringt in de syncytiale laag daar-boven. Boven dit begin van placentatie blijft de trophoblastischeglycogeencellen-laag bestaan ; haar begrenzing naar beneden isonregelmatig, met uitloopers in het vlokkenvoerende deel insprin-gend; haar cellen worden vaak gestrekt, de rijkdom aan gly-cogeen neemt toe naarmate zij ouder zyn, d. i. verder naar hetmoederlijk weefsel liggen. Merkwaardig is het, dat de vaten, diedoor deze foetale glycogeenlaag loopen, een â€žpseudo-endothelium"bezitten van platte trophoblastcellen, die hun karakter echterverraden, doordat zij steeds grooter zijn dan de endotheelcellender materne vaten, ja, soms zelfs zyn het echte megalocaryocy-ten. Aan de zijde der placenta

liggen boven de foetale glyco-geencellen vele megalocaryocyten, centraal is dit niet zoo : hierliggen eerst nog de smalle gerekte cellen, die foetaal en maternweefsel scheiden (zie boven), later vertoonen deze eene geheelevernietiging en uiteenvallen in een detritusmassa, die zich zeersterk kleurt. Ook het hierboven gelegen moederlyke glycogeen-weefsel ondergaat regressieve veranderingen, trophoblast-glyco-geencellen dringen er in door. Merkwaardig is vaak het indringendezer laatste in de vaten. Ten slotte is het geheele materneglycogeenweefsel door gelijksoortig, doch van trophoblast-herkomstvervangen. Jenkinson meent dat, van wat Duval beschreef als â€žendovas-culair plasmodium" en â€žil?´ts v?Šsiculeux" (zie boven), het eerstewas het trophoblast-^pseudo-endotheel" der bloedsinus; van â€žplas-modium" zag hij ten minste nooit iets; het tweede zouden zijnfoetale glycogeencellen. Van deze formatie, zoowel matern alsfoetaal, zag Duval niets.



??? 200 Nog dient melding gemaakt te worden van een mededeelingvan Chatellier (\'86): deze vindt een â€ždiaphragma", in het cen-trum geperforeerd, dat de placenta van de materne weefselsscheidt, samengesteld uit spoelvormige cellen, met weinig dui-delijke contouren, zeer sterk in karmijn getingeerde kernen,terwijl het plasma in picrinezuur geel wordt. Chatellier houdt zevoor epitheelcellen. Zij doen mij zeer denken aan de spoelvor-mige grenscellen van Jenkinson, wier plaats ook geheel corres-pondeert. Aangezien ik zelf geen preparaten van de muis zag, kan iknatuurlyk in deze meeningsverschillen geen partij kiezen; echterzal ik later gelegenheid hebben van een vergelijkend anatomischoogpunt deze zaak te beschouwen (zie Hoofdst. III). Robinson (\'92) geeft weinig d?Štails; alleen vermeldt hij eenproliferatie van entoderm in de navelblaas en tusschen trophoblasten mesoderm der placenta uitvoeriger, waarover echter later. De onderzoekingen van Klebs (\'91) aan een vrij oud exemplaarvan ?Š?Šn muis, kunnen niet veel waarde hebben. Duval e. a.hebben er dan ook reeds op gewezen, dat deze mededeelingâ€žcontains

hardly an accurate statement" (Jenkinson). Het is vaakmoeielijk te begrypen, wat de schrijver in werkelijkheid voorzich heeft gehad. Uit de groote verhandeling van d\'Erchia (\'01), die soms lastigte lezen is door de in vele opzichten afwijkende meening, die deauteur over de embryologische ontwikkeling der verschillendedeelen van het ei heeft, wil ik alleen aanstippen, dat volgensden schrijver het weefsel van den â€žTr?¤ger" zich indringt in datder â€žplacenta materna", waar zich door de innige vermengingvan beide weefselsoorten, een materno-foetaal weefsel vormt,waarin de bloedlacunes worden uitgehold, begrensd door â€žafge-platte elementen, die tot de deciduacellen schijnen te behooren".Door het indringen der allantois vormen zich nu hierin de villi?ten slotte de placenta. De vlokken vorming van het ectodermvan~ de navelblaas beschrijft hij als â€žplacenta vitellina", die zich.



??? 201 als de membraan van Reichert met omgevende decidua later isverdwenen, in verband stelt met het nieuw gevormde epitheelvan den uterus. Wat hij verder meedeelt, ligt geheel buiten hetterrein van de meeningsverschillen der overige auteurs, waaromwij dit kunnen laten rusten. Do quaestie van den oorsprong van het bekleedsel der villi,staat bij de muis en verwanten, gelijk men ziet niet in hetmidden van de belangstelling. Veel meeningsverschil bestaat erniet over; veel hebben dan ook zij, die bij het konijn e. a.voor den epithelialen oorsprong yverden, zich niet met de muisbemoeid. Duval (\'92) en Nusbaum (\'90) zagen het uterusepitheel ver-dwijnen, v????rdat er quaestie was van eenige fixatie van denmesometralen eipool. Een ontstaan van het syncytium hieruit wasdus uitgesloten, terwijl zij het ontstaan uit de tot fusie ge-komen trophoblastcellen van de versmolten lamellen der cavit?Šectoplacentaire en conus konden vervolgen. Kolster (\'03) daarentegen ontkent het ontstaan van syncytiumgeheel: by voldoende techniek kon hy in den conus etc. steedsde celgrenzen blijven zien. Frankel (\'98) trachtte

weer denzelfden weg te bewandelen,dien hij voor zoovele andere dieren had gevolgd. Maar hier kanmen weer een voorbeeld zien, tot welke vergissingen men kankomen door de studie van slechts weinige stadia! In fig. 11 geeft Frankel de afbeelding van een overlangschesnede door een eikamer met verbindingsstuk der rat; hij wijster met nadruk op, dat een eind reeds verwijderd van de decidua-massa het uterusepitheel antimesometraal ophoudt; doch blijkbaaris in zijn preparaat, ten gevolge van sterke schrompeling dedeciduamassa van den benedenwand afgescheurd: de aflichtinggeschiedt normaal immers, door een wig juist van uterusepitheel.,zoodat bij goede preparaten hier juist uitstekend geconserveerdmoederlijk epitheel, jong en in krachtige woekering ligt. Ditbewyst intusschen natuurlijk niets tegen de stelling, dat het syn-



??? 202 cytium niet uit uterusepitheel ontstaat, evenmin als buitendien,wanneer Fr?¤nkel\'s uitlegging van het preperaat juist was! In fig. 13 (muis) ziet Frankel het uterusepitheel zich omslaanop â€žde rest der capsularis en bij aa eindigen". Dit is volkomencorrect. Het â€žchorionepitheel" laat hij bij h beginnen, by hh inde placenta indringen, gedeeltelijk ook de vrije oppervlakte derplacenta bekleeden, zich op de rest der capsularis omslaan enby h eindigen; bij ?Ÿ en (??, ontwikkelen zich nog vrije resp. inde placenta liggende woekeringen (vlokken). Wat Frankel hiervoor â€žchorion-epitheel" aanzag is entoderm: het â€žhooge cylinder-epitheel met de vrije en in de placenta gelegen woekeringen",zooals Fr?¤nkel ze beschrijft, is het entoderm van den geinvagi-neerden navelblaaswand, het â€žlage endotheelachtige" is dat vanden distalen wand, die in regressieve metamorphose verkeert! Menvergelijke b.v. de afbeeldingen van Duval (\'92) 176 en 166,waarin de eerste ongeveer overeenstemt met het door Fr?¤nkel af-gebeelde stadium; ofschoon niet in bijzonderheden, kan men zichhier dan toch genoeg orienteeren om de teekening van

Fr?¤nkelte verstaan; het bezit van het stadium van Duval\'s fig. 166 zouFr?¤nkel bewaard hebben voor zijn vergissing! Jenkinson (\'02) is van den foetalen oorsprong van het syncy-tium overtuigd. Als verschillen, waardoor men hier een foetaalsyncytium kan herkennen van een moederlijk â€ždegeneratief syn-cytium", geeft hij op, dat het laatste cytoplasma bezit, datâ€žmore brilliantly" met plasmakleurstoffen zich kleurt: dit geefteen â€žmarked contrast" met dat der trophoblastmassa. De kernenvan het syncytium zag hij als gewone trophoblastkernen. Meer belangstelling toonen de auteurs (en hiermee ontstaattevens het groote meeningsverschil), in de quaestie van den oor-sprong der â€žreuzencellen" en van hun gedrag tegenover het foe-tale resp. materne weefsel. Duval (\'92) zag reeds v????r fixatie de vergrooting der â€žecto-derm"-cellen aan den antimesometralen eipool aanvangen en zichvan hieruit mesometraalwaarts voortzetten, totdat de volkomen



??? 203 â€žcellules g?Šantes ectodermiqu?Šs" waren ontstaan. Een vergroo-ting der deciduacellen zag hij eveneens, evenzoo van de endo-theelcellen, evenwel nooit vond hij eenigen overgang tusschendeze en de â€žcellules g?Šantes", steeds bestond in alle stadia eenaanzienlijk verschil in grootte. Vooral bij Meriones komt dit uit.Later vergrootten bok de cellen van den conus zich, bij Merioneswas zelfs een individualiseering uit het syncytium en uitgroeiingder cellen tot â€žcellules g?Šantes" regel. Burkhard (\'01) en Kolster (\'03) daarentegen konden zich over-tuigen van het ontstaan alleen uit deciduacellen, vonden alle over-gangen tusschen deze en de reuzeneellen; de laatste zag dit procesvan antimesometraal naar mesometraal tot boven de placentavoortschrijden; een zwelling der foetale cellen verklaren zij te be-rusten op onvoldoende fixatie, evenals Sobotta (\'03). Een tusschenstelling neemt Jenkinson (\'02) in, die reuzen-cellen cn van trophoblast ?¨n van materne origine aanneemt, enwel op gronden van ontwikkeling en van later steeds blyvendeconstante verschillen in tinctie enz. Geen der andere auteurs

heeft zich even duidelijk en op eventalrijke gronden voor een of andere opvatting verklaard als deze.Zonder preparaten zijn deze quaesties natuurlijk niet uit temaken; echter, ook hier kan wellicht door de studie der verge-lijkende anatomie eenig licht gebracht worden: hierover echterlater (zie Hoofdst. III)! Hier wil ik alleen dit opmerken, dat hetmij niet zeer plausibel voorkomt, om de door Duval gezieneontwikkeling der antimesometrale reuzeneellen te schuiven op eenfixatiefout, mij dunkt dat het constante voorkomen der zwellingop deze ?Š?Šne plaats in Duval\'s preparaten hierdoor moeielijk teverklaren is. Behalve Jenkinson paste niemand eenige kleurme-thode toe, om te trachten beide elementen van elkaar te scheiden ;de door dezen auteur hierdoor verkregen gronden voor zijn opvat-ting zijn hierdoor moeielijk te weerleggen. Wat de wijze betreft, waarop de verschillende schrijvers zichvoorstellen, dat de invasie van het moederlijke weefsel door het



??? 204 foetale tot stand komt, Duval (\'93) laat, nadat zijn â€žserotina"veranderd is in eene compacte massa van polygonale cellen, betâ€žplasmodium" doordringen in de uterussinus als â€žpiasmode endo-vasculaire", hier het endotheel vernielen en van uit deze vatenin het intervasculaire weefsel indringen, waarbij bet eilandjesvan materne cellen omgeeft, die later ten slotte geresorbeerdworden; in dien tijd heeft de endovasculaire plasmodiumvormingzijn hoogtepunt bereikt, de uitloopers vereenigen zich boven toteen doorloopende laag. Andere auteurs laten zich hierover nietof slechts weinig uit. Kolster (\'03) spreekt eenvoudig van betaanvreten der decidua door de foetale massa; bij Jenkinson (\'03)zijn het de foetale glycogeencellen, die phagocytisch in hetmaterne glycogeenweefsel indringen. De quaestie der symplasmavorming is bij muis en rat vryeenvoudig. Duval (\'93) vermeldt een degeneratie van het epitheeltot een grootere massa, waarin de â€žreuzencellen" liggen. Ande-ren (Burkhard, Kolster, Sobotta) geven dit alleen toe, voorzoover het betreft het meest antimesometrale einde der fixa-tiebocht; dit meeningsverschil is

van geen beteekenis voor onsonderwerp. Frankel (\'98) is de eenige, die spreekt van een â€žsyncytium"ontstaan uit de mucosacellen en van een â€žsyncytium" op devrije oppervlakte van zijn â€žchorionepitheel". Vermoedelijk hadhij hier te doen met een degeneratieve massa (zie Kolster) resp.coagulum. De degeneratieve massa\'s als producten der maternecellen beschreven, beschrijft Kolster (\'03) als detritus. Waar-schijnlijk mag men ook wel het â€ždiaphragme" van Chatellier(\'86) als symplasma betitelen, CUvio (\'90), die overigens ingroote trekken het met Duval eens is, vindt een â€žalbuminoide"stof op de grens van foetale en materne weefsels; niet onwaar-schijnlijk hetzelfde, docli verder veranderd als Chatellier vond.^ Van bloedvorming bij de placentatieprocessen vond ik alleeniets by Frommel (\'83): hij zag bij zijn, uit epitheel door â€žvrijecelvorming" ontstane, en in het stroma ingedrongen decidua-



??? 205 cellen, bij kleuring met indigokarmijn en oxaalzuur in hetlichaam der cellen korrels van gelijke kleur (grasgroen) als deerythrocyten liggen, hij meent te hebben kunnen aantoonen, datdit bloed in wording was. In hoeverre ook hier een degenera-tieve verandering Frommel misleidde, durf ik niet te zeggen. Ten slotte een woord over de embryotrophe. V????rdat het ei gefixeerd is, blijft het klein en groeit zeerlangzaam. Jenkinson (\'02) laat het dan gevoed worden met deproducten der klieren, die in het lumen worden uitgestort (veten â€žproteide" stoffen): immers de trophoblastcellen bevatten danvet. Sobotta (\'03) daarentegen wijst er op, dat de voeding indien tijd zeer gering moet zijn: de uterusklieren zijn gesloten(Burkhard \'01), leucocyten invasie zag hij nooit, zooals Bonnetmeent; als het ei zich dan ook vastgezet heeft, neemt de groeiplotseling zeer veel toe. Dan resorbeert het ei het ge??xtravaseerdebloed (dit toonde hij aan door- tinctie der ectodermcellen). Kolster(\'03) maakte opmerkzaam op het gehalte aan vet van het epi-theel der oppervlakte en der kliermondingen, evenals van hetde oppervlakte

bedekkende slijm; als de epithelia van de bocht,waarin het ei zich vastzet is gedegenereerd tot een symplasmaen detritus, dan is ook hierin vet voorhanden. Later extravaseert veel bloed ora de kiemblaas; dit vermeldenalle schrijvers. Dat het groeiende ei hiervan party trekt is zeerwaarschijnlyk; buitendien toonden Sobotta (\'03), Kolster (\'03)e. a. door verschillende kleurmethoden (o. a. van ijzer) aan, datin de ectodermcellen bloedkleurstof is opgenomen. Kolster (\'03)en Burkhard (\'01) nemen bovendien aan een opname van bloedeerst door de deciduacellen zelve. Kolster ziet daarop ook dezedegenereeren, waardoor het verwerkte bloed weer vrijkomt enmet de celproducten eveneens als een voedingsmassa voor het eidienen, een massa, die eerst veel vet en ijzer bevat. Zoo latendeze auteurs de decidua gaandeweg te gronde gaan, ten dienstevan en door resorptie door de kiemblaas. Eindeljjk treedt ookde bloedvulling der conus-lacunes op, waarin Kolster (\'03) even-



??? 206 eens veranderingen der bloedcellen waarnam, ofschoon weinige,waarom hij op de mogelijkheid wijst, dat het bloed in dezeholten nog circuleert, wellicht is ook hierby een stofwisselingtusschen foetus en moederlijk bloed reeds mogelijk. Deze laatsteis zeker, als ten slotte de placenta is gevormd, waarbij de voe-ding van bloed tot bloed zoo volkomen mogelijk is; in hoever ooktevens dan erythrocyten worden verbruikt, werd reeds boven (bl.180) voor het konijn besproken. Evenwel, ook in dit tijdperk ziet Kolster (\'03) nog de voedingdoor resorptie van materne cellen voortgaan: de transformatieder deciduacellen in reuzencellen, de opname door deze cellenvan bloed en de degeneratie eindelijk weer ook van deze elemen-ten leveren ook nu nog materiaal voor de voeding der foetalecellen; ook hier verdwijnt de decidua ten bate van het ei. Paladino (\'90) is reeds sedert lang in het strijdperk getredenom een te gronde gaan van decidua ter voeding van het ei tebepleiten. Hij vergelijkt de decidua met de dooiermassa, dieden zoogdieren ontbreekt. Verder verdedigt hij de meening, dat0. a. lymphoide elementen deelnemen aan de

samenstelling derdecidua; dat â€žsyncytia" er uit kunnen ontstaan, die â€žangioblas-tisch en haematopoietisch" kunnen werken. d\'Erchia (\'01) neemthet eenvoudig als een vaststaand feit aan: â€žcome si sa", wordtde decidua ter voeding van het ei verbruikt. Duval (\'92) wil deafname en verdwijning der decidua alleen kunnen verklaren doormechanisch werkende krachten, en wat de serotina betreft, doorâ€žresorptie" (waardoor?) van de â€žalbuminoide, intercellulaire stof." Een min of meer ge??soleerde stelling neemt Robinson (\'93) in.Van degeneratie van de deciduacellen van het ei zag hij geenspoor. Daar het ei toch ook voor den aanleg der placenta ge-voed moet worden, geschiedt dit wel, meent hy, van uit denâ€ždooierzak", waarin de noodige stoffen door â€žendosmose" van vloei-stoffen uit den uteruswand komen. In deze meening versterkthem de structuur van den dooierzakwand, die vele vlokvormigeuitloopers in het lumen vormt, later zelfs een gecompliceerd



??? 207 systeem van holten, die dan wel voor de opname van het dooier-zakvoedsel zullen dienen. Later, als het antimesometrale deelder decidua geatrophieerd en de circulatie er in opgehouden is,kan de dooierzak geen nut meer doen; dan ziet hij echter villivan den dooierzak dringen tusschen trophoblast en mesodermder placenta en hij stelt zich voor, dat zij ook nu hieruitvoedsel verschaffen. Als de distale dooierzakwand dan tevensis verdwenen, put de binnenwand direct voedsel uit het uterus-lumen (wellicht voeren zij ook excreten van den foetus hierdooraf, meent hij). De villi van de navelblaas in de placenta zijn wel de doorDuval als â€žentoderme ectoplacentaire" beschreven vormsels,waarvan Robinson dus den entodermalen oorsprong juist heeftgezien. Nog dient vermeld te worden de opvatting van Ryder (\'87a).Hij is van meening, dat de discoide placenta bij de muis isontstaan door reductie van een zonairen vorm. Als aanduidinghiervan wil hij bij de muis een over den aequator der eikamerloopende antimesometraal het dunste, verdikking waarnemen,uitgaande van de placenta. Wat dit is, kan ik niet

zeggen;alleen zijn zijn afbeeldingen in zooverre onjuist, als hij denzwangeren hoorn teekent met de grootste uitpuiling mesometraal,terwijl de antimesometrale wand recht doorloopt; daardoor is dehoorn afgebogen naar de antimesometrale in plaats van naar demesometrale zijde. Ook bij Hesperomys (\'876, c) wil hij sporenvan een â€žzonary placenta\' hebben gevonden, dat is dus bij eenverwante soort. Â§ 4. Cavia. In zeer vele opzichten herinneren de processen bij dit dier aandie van de muis en verwanten. Het resultaat der placentair ont-wikkeling is evenwel een geheel anders gebouwde placenta, dieop het eerste gezicht van die van andere Rodentia is te herken-



??? 208 nen; eveneens zijn er talrijke verschillen in de d?Štails, die dedivergente phylogenetische ontwikkeling van muis en Cavia steedsin de gedachten terugbrengen. Voordat het ei zich fixeert beschrijft v. Spee (\'01) den uterus,die uit twee hoorns bestaat, als volgt. Het oppervlakte-epitheelis ?Š?Šnlagig, bezit geen duidelyke cilia, bevat daarentegen veelvet. Het klierepitheel is aan de mondingen vrij laag, wordt inde diepte der gewonden deelen hooger en smal-cylindrisch, iseveneens vethoudend; in het laatstgenoemde gedeelte ligt de kernbasaal en is het centrale deel der cel iets donkerder; mitosen liggenalleen in de diepte der klieren. Deze laatste zijn zeer talrijk,hun uitvoergang is recht, meer in de diepte zijn zij geslingerd:het lumen is daar zeer nauw, bevat vaak een kleurbare massa,waarin niet zelden een afgestooten cel. Het stroma bestaat uiteen zeer los, reticulair weefsel met spoelvormige vertakte cellen,die holten omgeven; centraal is het daarentegen zeer dicht vanbouw, zonder intercellulaire stof en met zeer veel mitosen. Hetis alleen deze laatste zone, die in de zwangerschap wordt ver-anderd: de cellen zijn dan

gescheiden door dikke celgrenzen, dieV. Spee opvat als lymphruimten, die in verband staan met eendoorloopende subepitheliale lymphspleet; het geheele epitheelligt dus eigenlijk los, als verankerd in het stroma alleen doorde klierbuizen. Vaak bestaat er oedeem, waardoor deze weefsel-spleten dan verbreed zijn. Nog vindt hij leucocyten en erythro-cyten in het stroma, echter nooit daar waar het ei ligt; verderniet zelden pigmentcellen. Vaak zag hij, hoe de mondingen vanklieren door een mantel van spoelcellen werden omgeven; waarbijhet epitheel werd afgestooten en het lumen verwijd; daarnawerden ballen bindweefselcellen in het lumen uitgestooten, ditlaatste geschiedde echter ook niet zelden met doorboring van hetepitheel. Volgen wij nu het ei weer van zyn eerste ontwikkeling in detuba af. Over dit eerste tijdperk bestaan slechts weinige onderzoekingen,



??? 209 behalve de zeer uitgebreide en nauvp^keurige van v. Spee. Demoeilijkheid van het verzamelen van het noodige materiaal voordeze onderzoekingen en het behandelen daarvan is voor een grootdeel hiervan de oorzaak. Zien wij dus eerst wat andere schrij-vers vonden, voor wij overgaan tot v. Spee. Duval (\'92) vermeldt alleen dat den 9ÂŽÂ° dag het ei in eenâ€žreflexa" ligt ingekapseld, die geheel op dezelfde wijze ont-staan is als bij muis en rat; het epitheel is er binnen verdwe-nen, de deciduamassa bestaat aan de peripherie uit groote, dichtbijeen gelegen cellen, meer centraal zijn deze evenwel uiteenge-drongen door de uiterst talrijke vaten, die zich ten slotte z????sterk ontwikkelen, dat er niets overblijft dan een dicht vaatnet-werk met aan de vaatwanden hangende cellen. In de holte omhet ei ligt ook bij Cavia veel geextravaseerd bloed. Creighton (\'78) meent dat de eerste verkleving van ei enmoederlijken wand tot stand komt door middel van een laagâ€žmucus", ontstaan door degeneratie ten koste van deciduacellenenz.; door deze degeneratie komen de vaten bloot te liggen,terwijl dan de definitieve

fixatie ontstaat misschien eerst dooringroeien dezer vaten in den kiemblaaswand. Opitz (\'99) sluitzich geheel aan bij v. Spee, zonder aan diens mededeelingen veeltoe te voegen. V. Spee onderscheidt aan het ei twee polen: een â€žplacentairpool"(embryonale pool) en een â€žgegenpol" of â€žimplantatiepool" (vege-tatieve pool). Zoolang het ei nog vrij ligt (\'01) is het omgevendoor een zona pellucida die, behalve in osmiumzuur, zeer snelin alle zure fixatie-vloeistoffen opgelost wordt. De cellen van denâ€žgegenpol" zijn cubisch. V????r fixatie ligt het ei al of niet ineen bocht van het uteruslumen aan de antimesometrale zijde,met de zona veelal tegen het epitheel, dat verdund, echter nietonderbroken is. Deze steeds antimesometrale ligging trachtV. Spee (\'96) te verklaren door toedoen van eenige â€žschr?¤geLeitrinnen" aan de binnenoppervlakte van den uterus. By het nu volgende implantatie-proces, dat v. Spee (\'01) 14



??? 210 definieert als het complex van processen, waardoor het ei uit deuterusholte in den uteruswand wordt overgebracht en dat in zijngeheel slechts ongeveer vier uur duurt (Bonnet (\'03) noemt ditâ€žinterstiti??ele ontwikkeling"), doorboren eerst de â€žgegenpolcellen"met pseudopodien de zona, usureeren deze zoodat er een gat inontstaat waardoor het ei naar buiten komt; wellicht geschiedtdit laatste door afstrooping der zona. (De pseudopodien zijnalleen te zien in een doorzichtige, d. i. dus niet gefixeerde zona;V. Spee (\'01) vond eens een leege zona met een gat). Als de eicellen nu het epitheel bereikt hebben, ontstaat hierin(\'96) eerst een depressie, die telkens dieper wordt en in welksbodem ten slotte het epitheel geheel verdwijnt, zoodat dan eenscherp begrensd gat er in is ontstaan waarin het ei ligt. Lang-zamerhand zinkt dit laatste dan in het onderliggende stroma weg,waarin gaandeweg op deze wijze een holte ontstaat juist van degrootte van het ei. Als dit nu zoover is gekomen dat het geheelbeneden de epitheeloppervlakte ligt, herstelt zich dit laatsteweer: het ei ligt dus nu subepitheliaal ingebed in het uterus-stroma.

Nooit zet het ei zich vast op de plaats waar circulatiestoringen,extravasaten of eenigerlei andere ziekelijke verandering van hetslymvlies bestaat (\'01). Om het ei differentieert zich intusschen in het stroma eenzone door v. Spee â€žimplantatiehof" genoemd Het ontstaan vandezen hof en de processen die zich verder hier afspelen stelt hijzich als volgt voor. De stromacellen en kernen worden eerst meestal grooter, inde kernen, waarin alle mitosen ophouden, pakt eerst het chroma-tine zich in enkele korrels samen, de rest verzamelt zich tegenden kernwand terwijl het centrum helder blijft. Later kleurende cellen zich donkerder, dan verdwynen in de naaste omgevingvan het ei in deze massa de celgrenzen, de kernen wordenkleiner, minder kleurbaar, ten slotte ontstaat een â€žsymplasma-massa", die door een donkerder tinctie zich by kleine ver-



??? 211 grooting reeds verraadt. Eindelijk treden ook in deze massaweer veranderingen op, die bestaan in het ontstaan van vacuolendoor oplossing, welk proces dan de vorming van een vezeliggebouwd weefsel van donkere kleur bewerkt. Eindelijk verdwijnt(in de preparaten) in de onmiddellijke omgeving van het ei opslechts enkele resten na het symplasma geheel, zoodat het eihier door een holte omgeven schijnt. Zoo vindt men in de oudste exemplaren van dit stadium omhet ei verschillende lagen: vlak om de kiemblaas de zone vangeheel opgelost symplasma, die peripheer bestaat uit een netwerkvan grootere en kleinere vacuolen met resten in allerlei vorm enkleur van kernen; in de buitenste zone dezer laag liggen nogbeter geconserveerde nuclei, echter reeds in allerlei vorm vandegeneratie, ingebed in een plasmamassa van donkere tinctie,zonder celgrenzen (symplasma); deze gaat door een smalle over-gangszone (assimilatiezone, gekenmerkt door door donkerder tinc-tie der cellen, beginnende kernveranderingen enz.) over in debuitenste laag van den implantatiehof, bestaande uit groote cellenmet duidelijke

celcontouren en groote kernen met groote chro-matinekorrels en verder tegen de kernmembraan gelegen chro-matine. Opvallend is, dat om de vaten, wier endotheel zeer hoog isgeworden, de weefsels weinig verandering ondergaan. Steeds zijnfoetale en materne kernen goed van elkaar te onderscheiden,ofschoon niet te loochenen valt,.dat zij vaak een zekere gelijkenisvertoonen, te oordeelen naar de afbeeldingen van v. Spee. Later zet nu deze symplasmavorming zich verder en verderin alle richtingen voort, ook onder het epitheel mesometraal-waarts, tevens de oplossing en vacuolisatie ervan, zoodat tenslotte de geheele epitheelbuis a. h. w. wordt afgeprepareerd enopgerold naar boven en hier te gronde gaat. Selenka (\'84) vond vele eieren in de monding van een uterus-klier met het epitheel verkleefd. Hij stelde zich nu voor dat,hetzij door verkleving door middel van kliersecreet of, zooals



??? 212 V. Spee meent, door pseudopodien, de eene pool (â€žeikuppe" vanV. Kupffer) zich verbindt met het epitheel aan of in de mondingvan een antimesometrale klier. Dan verbindt het geheele ei zichmet het epitheel, in dier voege dat alleen de beide polen vrijblijven, terw^ijl het uterusepitheel zich boven den mesometraleneipool al meer en meer begint te verdikken, totdat door sluitingvan de randen van den zoo ontstanen ring het ei geheel is afge-kapseld. Tegelijk verengt zich het uteruslumen door weefsel-woekering en het epitheel degenereert overal in de gevormdeâ€ždeciduaholte", wordt hier naar den mesometralen eipool ineen-geschoven. Dan begint de â€žTr?¤ger" deze epitheelmassa mesome-traalwaarts te omgroeien. Als het ei dan in de nu van epitheel geheel ontdane decidua-holte ligt ingebed, ziet ook Selenka, evenals v. Spee (zie boven),om het ei een holte gevuld met een vloeistofmassa; deze ruimteis steeds tusschen bindweefsel en benedendeel van het ei tevinden. Boven werd vermeld hoe v. Spee den inhoud dezerruimte houdt voor ontstaan door vervloeiing en oplossing vansymplasma, dat hij dus niets wil

weten van de opvatting vanSelenka, die in de bedoelde holte een tot het ei behoorendevorming ziet. Om dit verschil in opvatting duidelijk te makenmoeten wij even de meening van Selenka (\'84-) omtrent de ont-wikkeling van het ei van Cavia bespreken. In een zeer vroeg stadium bestaat het ei uit een ?Š?Šnwandigeblaas met aan den embryonalen pool naar binnen uitpuilendencelknobbel, door Duval (\'92) eenvoudig â€žectoderm" genoemd,door Selenka onderscheiden in â€žformatief ectoderm" en â€ždekcellen"(buitenste laag), welke laatste zich in den rest van den blaas-wand voortzetten. Aan de binnenoppervlakte van dezen knobbel diffentieert zichhet entoderm, dat dus dan reeds eenigszins naar binnen geinva-gineerd is. Onder enormen groei van de ectodermale massa naarbinnen, gaat deze instulping verder en verder, de kiemblaasholtewordt meer en meer verkleind. De buitenwand van deze laatste



??? 213 ondergaat intusschen reeds sterke degeneratieve veranderingen,reduceert zich ten slotte tot een dunne membraan, waarin cellenniet meer te herkennen zyn, die als een mantel het ei omgeeft,steeds met vrijlating van een ruimte tusschen bedoelde membraanen de ingestulpte celmassa: de holte van de kiemblaas. Dezemembraan, door Duval â€žectoderme distal" genoemd, wordt ver-geleken met den distalen wand van een geinvagineerde navel-blaas bij andere dieren alleen met dit verschil dat entoderm bijCavia nooit den binnenwand ervan bekleedt en het ectoderm zeerspoedig te gronde gaat. In de ectodermmassa is intusschen eenscheiding opgetreden door het ontstaan van een holte (interam-nionholte van Selenka, pleuroperitoneaalholte van Duval); aanden embryonalen pool ligt nu de massieve â€žTr?¤ger" van Selenka(ectoplacenta van Duval), aan den vegetatieven pool het â€žecto-derm" (masse amniotique van Duval). De volgende veranderingenbestaan in een optreden van mesoderm, dat de wanden dezer holtebekleedt, van ruimten in den â€žTr?¤ger" (falsche Amnionh??hle resp.cavit?Š

ectoplacentaire) en in het ectoderm (Markamnionh??hle resp.cavit?Š amniotique). In de eerst genoemde holte treedt dan weereen invaginatie op van het distale blad naar boven, in de laatstgenoemde de vorming van het embryo uit de meest distaal gele-gen deelen. Men ziet het, er bestaat een niet te miskennen over-eenkomst volgens deze opvatting met de processen by muis enverwanten! von Spee nu wil niets weten van de vergankelijke ectoderm-laag die Duval en Selenka aannemen. Ook hij vond om hetei steeds een met vloeistof gevulde ruimte, omgeven door eencontour van â€žbij elke fixatiemethode" iets donkerder tinctie.Deze ruimte is het, die hij nu echter verklaart door vervloeienen oplossen van symplasma, de contour door een sterkere affini-teit tot kleurstoffen die het symplasma juist v????r oplossing mis-schien zou verkrijgen. In verband met dit alles weer is hy hetevenmin eens met Selenka die zijn â€žTr?¤ger" zich wil latenuitbreiden mesometraalwaarts om de epitheelbuis: hij ziet hier



??? 214 alleen moederlijke kernen in een symplasma-massa, die het epi-theel gaandeweg van het stroma afschuift. Wat van beide meeningen waar is, is natuurlijk alleen uit temaken door waarneming aan preparaten. Evenwel, mij komenargumenten van vergelijkende anatomie, zooals die door Duvalen Selenka o.a. ook worden aangevoerd, meer klemmend voor,dan de redeneeringen die v. Spee geeft om het bestaan dier ookdoor hem als constant waargenomen ruimte te verklaren. Bovenwees ik tevens reeds op de mogelykheid van een verwisselingvan materne en foetale kernen, die mij in v. Spee\'s afbeeldingenniet uitgesloten lijkt. ISTiet onwaarschijnlijk komt het mij voordat het â€žsymplasma" van v. Spee niet alleen moederlijk, dochvoor een deel ook foetaal van oorsprong is, n.1. voor een deelbestaat uit de degenereerende elementen van het â€žectodermedistal", terwijl de contour of â€žbindweefselgrens" van v. Speeniets anders is dan de uit dit ectoderm ontstane membraan, deâ€žsaftraum" waarin de oplossingsprodukten van het symplasmaliggen, het analogon van het lumen van een ge??nvagineerdenavelblaas. In het minst zou ik hiermee

echter niet willen zeg-gen dat niet alle processen, zooals v. Spee die beschrijft huitendeze contour zouden bestaan. Gaan wij nu over tot de latere processen. Als dan eindelijk het geheele ei in een, niet door epitheelbekleede gewoekerde bindweefselmassa is ingesloten, die Duval(\'92) op gelijke wijze als by de muis ziet ontstaan, staat debuitenste wand der cavit?Š ectoplacentaire in verband met dedecidua. By Cavia bestaat dus geen conus zooals bij de muisdie met moederlyk bloed wordt voorzien, ofschoon extravasatenom de kiemblaas als normaal ook hier vaak voorkomen. Hetentoderm heeft zich mesometraal eveneens (na de verdwyningvan het â€žectoderme distal") aan de decidua vastgehecht, zoodat hetectoderm alleen door een centrale opening met de decidua verbandhoudt. Nadat de instulping van het benedenblad der â€žcavit?Š ecto-placentaire" een eindweegs gevorderd is, beginnen van uit dit



??? 215 laatste woekeringen in het nog overige deel der ectoplacentaireholte op te treden, die zich verbinden met het bovenste blad,zoodat een aantal kleinere holten ontstaan, die zich dan met bloedvullen; de buitenste (proximale) lamel zendt nu plasmodium-uit-loopers in de decidua, die, eigenaardig genoeg, aan de peri-pherie het entoderm moeten doorboren. Tegelgkertijd ontstaatin de zoo gevormde ectoplacentaire massa een scheiding in eenbasaal gelegen cytoblast- en boven gelegen plasmodiblastlaag,welke laatste zich meer en meer in een uiterst fijn netwerkverandert. De â€žserotina" bestaat uit een uiterst sterk vertakt netwerkvan capillaria, grootere bloedsinus bestaan er niet; tusschen dezevaatjes ligt een zeer week en los gebouwd weefsel. In dit laat-ste is het dat de ryk vertakte en gereticuleerde plasmodium-uitloopers doordringen en later van hier uit de vaatjes omgeven;Duval zag echter nergens het eigenlijke doordringen in de vatenzelf en hij releveert zelf het verschil tusschen het bij andereRodentia waargenomen endovasculaire plasmodium en deze meerperivasculaire vorming,

tracht echter dit onderscheid te ver-kleinen door er op te wijzen, dat bij muis en rat het plas-modium van uit de vaten dwars door het stroma heen anderebereikt. Intusschen breidt dit proces zich meer en meer uit,terwijl van beneden af de allantois in de vlokken door den cyto-blast gevormd indringt en door eigenaardige, zeer gecompliceerdevertakkingen ten slotte de placenta vormt. De â€žreflexa" die hier nu, na het geheel verdwijnen van hetâ€žectoderme distal", in onmiddellijk contact is met het â€žentodermeproximal" (bij muis en rat geschiedt dit eerst veel later), ver-andert eveneens in een weeke massa die naar binnen niet scherpis begrensd en langzamerhand verdwijnt ?¨n door rekking ?¨n doorresorptie. Intusschen is de geheele deciduamassa op gelijke wijzeals bij de muis van den antimesometralen wand gescheiden. Nog dient een bijzonderheid vermeld n.1. deze, dat het plas-modium zich in de het verst van het embryo gelegen deelen van



??? 216 den plasmodiblast later individualiseert in groote meerkernigecellen, echte â€žcellules g?Šantes ectodermiques". Het verloop dezervorming bestaat hierin, dat van de basale laag der ectoplacentaaf, de kernen van het plasmodium grooter en grooter wordennaarmate zij zich van deze laag verwijderen, totdat zij ten slottein de ge??ndividualiseerde cellen enorm zijn. In \'78 publiceerde Creighton een uitvoerige studie over deplacentatie van Cavia. De decidua, die ontstaat uit de bind-weefselcellen, een proces dat suhepitheliaal begint en van hieruitzich uitbreidt vaak tot zelfs in de muscularis toe, vormt meso-metraal de serotina. Hierin hebben dan verdere veranderingenplaats, die een sterke nieuwvorming van vaten ten doel hebben:uiterst nauwkeurig beschrijft hij, hoe de deciduacellen in rijenzich rangschikken, voor een deel zich donkerder beginnen tekleuren, versmelten en eindelijk vervloeien, soms in â€žslijmballen"uiteenvallen, terwijl de nog normale omgevende cellen den wandvan het nieuwe vat vormen, die het karakter heeft van eencapillairwand. De degeneratie bewerkt dan ook het ontstaan vaneen hoeveelheid â€žmucus", die de

verkleving van het ei met deserotina bewerkt, evenals dit vroeger antimesometraal geschiedde;ook nu wordt echter de definitieve fixatie eerst verkregen door-dat de vaten uitgroeien in eigenaardig en gecompliceerd gevormdeplooien van den kiemblaaswand: deze zoo ontstane massa is deplacenta. In deze vasoformatieve elementen van Creighton in de serotina,ziet Duval zijn plasmodium-uitloopers, iets wat zeker niet onwaar-schijnlijk is als men de afbeeldingen van beide schrijvers metelkaar vergelijkt; de plooivormende foetale weefsellaag van Creightonis dan wel de cytoblast van Duval, die ingestulpt wordt tot devlokken. Opitz (\'99) wijkt in hoofdzaak niet veel van Duval af; zijnbeschrijving van het ei op den negenden dag is echter niet al teduidelijk. Later begint volgens hem het buitenste blad van denâ€žtweebladigen placentairaanleg" (i. e. ectoplacenta van Duval)



??? 217 Plasmodium te vormen, dat de â€ždoorloopende celbekleeding vanhet ei" doorbreekt en zich in verbinding stelt met de serotinalevaten; dan dringt het bloed in de holten van den placentair-aanleg en plasmodiumuitloopers binnen; nog later krijgt ook debenedenste lamel van den placentairaanleg verband met het bovengelegen deel door plasmodiumuitloopers. Men ziet het, de verschillen met de opvattingen van Duvalzijn gering: het bloed dringt later in, het plasmodium vormtzich eerder, het verband van de beide lamellen der ectoplacentaontstaat later, eindelijk de â€ždoorloopende celbekleeding van hetei", waarmee zeker wel het entoderm is bedoeld en waarin hetcentrale defect door Opitz niet is gezien. Het materiaal dat hijgebruikte was ook niet zeer uitgebreid. Zeer verwant met de opvatting van Creighton blijken de lateremeeningen van Laulani?Š (\'86) te zyn. V????rdat het chorion hetslijmvlies bereikt is de placenta â€žr?Šduite ?¤ la zone basale" (i. e.serotina van Duval), die dan uit groote cellen met elliptischekernen bestaat. Later ontstaat nog de â€žzone fonctionnelle" (i. e.de zone

waar de stofwisseling tusschen moeder en foetus plaatsheeft). Het begin dezer vorming is gekenmerkt door het optredenvan den â€žsymplaste" (i.e. syncytium): de groote cellen der deciduaveranderen , zij groeien en worden hyalien, andere weer vormenzeer groote reuzencellen, die bestemd zijn om te degenereeren;een zeer groot aantal echter krijgt een lumen waarin erythrocytenkomen; deze cellen vertakken zich dan sterk en puilen naarbinnen in de vruchtkamer uit, convergeerend naar het ei, waarbyzij zich vereenigen tot den â€žsymplaste", ononderbroken, zondereenige grens. Later dringen de â€žvillosit?Šs choriales" in dezensymplaste binnen die dus van zuiver moederlyken, decidualenoorsprong is. Het is duidelijk dat Laulani?Š evenals Creighton de uitloopersvoor zich heeft gehad van het plasmodium van Duval in deserotina. Eindelijk heeft nog Frankel (\'98) zijn methode (zie konijn en



??? 218 muis) toegepast op het â€žsyncytium" van Cavia. En ook hier weermet hetzelfde resultaat: het gebrek aan de noodige voorstadiadeden hem als â€žchorion" beschrijven, wat inderdaad niets andersis als entoderm (n.1. het proximale deel der navelblaas), de eigen-aardige doorboring van dit laatste door de uitloopers der ecto-placenta doet dan den toestand ontstaan, waarbij het â€žchorion"zich schijnbaar omslaat om de placenta tot haar steel. Een blikop de afbeeldingen van Duval (men vergelijke diens figg. 233,253, 254 b. v.) zou Prankel dit terstond hebben doen inzien. Maar buitendien, daar Cavia een reflexa bezit, die in delaatste stadia verdwijnt, beteekent het ophouden van het uterus-epitheel bij den steel der placenta (immers dit is het epitheeldat boven de placenta indringt en deze langzamerhand aflicht vanden uteruswand evenals dit vroeger antimesometraal geschiedde)niets voor den oorsprong van het syncytium: het ligt geheelbuiten de plaats waar dit laatste ontstond! Wat de wijze van indringen van den trophoblast in de materneweefsels betreft, hierover geven de schrijvers geen bijzonderheden.Zij beschrijven de serotina allen als

een zeer week weefsel meteen rijk vertakt dicht netwerk van capillairen; Duval vermeldtalleen dat plasmodium-uitloopers in deze serotina tusschen devaten indringen en zich daarna met deze in verband stellen.Steeds blijft de serotina als een licht gekleurde mantel om deectoplacentair-vormingen zichtbaar. De rest der serotina laat Duval in een pulpeuse massa uiteenvallen, die dan door resorptie verdwijnt, deze vormt dus hiereen soort symplasma en detritus, evenals meer antimesometraalhet lot der decidua reflexa is. Ook bij Cavia ziet Duval eindelijk de elementen van het plas-modium zich vergrooten, naarmate zij zich verder van hun ecto-placentairen basis verwijderen, ten slotte worden zij tot echteâ€žcellules g?Šantes ectodermiques". Aan het meer antimesometrale gedeelte (d. i. daar waar derudimentaire navelblaas ligt) bestaan bij Cavia zulke reuzen-



??? 219 cellen niet, aangezien het â€žectoderme distal" te snel verdwijnt. Wat ten slotte de embryotrophe betreft, by de zoo weinigtalrijke onderzoekingen over Cavia valt alleen te wijzen op deâ€žmucus" van Creighton, uit het degenereeren van de decidua-cellen ontstaan, dan het bloedextravasaat om het distale ecto-derm (Duval). V. Spee laat natuurlijk wel het symplasma dooroplossing en resorptie door de kiemblaas tot de voeding van hetei bijdragen. Zonder twijfel zullen ook de resten van het epitheelwel door het ei verbruikt worden. Naast de voeding in de placenta van bloed tot bloed, bestaateindelijk de resorptie der decidua: ook hier dus voeding doorelementen van het moederlijke weefsel gedurende de geheelezwangerschap.



??? HOOFDSTUK III. Vergelijkende beschouwingen. De enorme uitgebreidheid der litteratuur over placentatie,heeft het mij tot mijn spijt vooralsnog onmogelijk gemaakt ookde litteratuur over andere diergroepen in die mate te overzien,dat ik deze vergelijkende beschouwingen hier ook over andereorden zou kunnen uitbreiden. Ik zal mij in het volgende dusbeperken tot de Rodentia. Beschouwt men de ontwikkeling der kiemblaas bij de verschil-lende families van deze orde, dan treft terstond een verschil inontwikkeling en verder lot van de navelblaas. Deze ontwikke-ling vertoont verschillende eigenaardigheden, die bestaan in hetinstulpen van den proximalen wand naar binnen, zoodat ten slottebeide deelen bijna geheel op elkaar liggen, vervolgens in eendaarop volgende atrophie, eindigend in een totale verdwijningvan den distalen (buiten)wand, zoodat de holte van de navelblaasvrij comuniceert met die waarin het ei ligt. Eigenaardig is nudat deze processen, hoewel bij alle leden van deze orde terug tevinden, niet steeds op hetzelfde tijdstip der ontwikkeling van hetoverige deel van het ei optreden. Dit geeft aanleiding tot de op-stelling van een reeks

waarin deze veranderingen des te vroegerintreden naarmate de dieren verder achter in de rij voorkomen;deze is Sciurus â€” Lepus â€” Arvicola â€” Meriones â€” Mus â€”Cavia i). \') Van deze reeks kon ik Arvicola niet onderzoeken, evenmin als Meriones; datzij evenwel deze plaats in de rij bezitten, maak ik op uit wat Duval van deembryologie van Arvicola, van de placentatie-processen van Meriones mededeelt.



??? 221 Bij Sciurus begint de instulping eerst als het embryo reedszeer ver is ontwikkeld, de distale wand der navelblaas verdwijntnooit geheel; bij Cavia is de invaginatie bijna het eerste procesdat in de verdere ontwikkeling der blastula optreedt, de distalewand is reeds tijdens het tot standkomen der eerste (antimeso-metrale) vasthechting van het ei volkomen atrophisch. Deze reeks geldt nu niet alleen voor het instulpen van denproximinalen en ten ondergaan van den distalen wand van denavelblaas, ook de samenstelling van dezen wand verandert indeze volgorde: van Sciurus tot Mus bezit de distale wand nogentoderm, waarbij dit bij den eekhoorn reeds bij de allereersteontwikkeling, bij de muis daarentegen eerst veel later eenvolkomen bekleeding der navelblaas-holte vormt, bij Cavia be-reikt het zelfs nooit dezen wand, zoodat in het laatste geval denavelblaas eigenlijk nauwelijks dien naam verdient, ware het nietdat de vergelijkende embryologie tot deze benaming recht gaf.Buitendien, ook in de processen die zich aan den mesometraleneipool afspelen, uit zich deze volgorde. Bij alle Rodentia

nl.gaat aan den aanleg der allantoide placenta een verdikking vanden trophoblast vooraf, hetzij in den vorm van een â€žectoplacenta"als verdikking op den diplotrophoblast gevormd, of als eenâ€žTrager": bij Sciurus en Lepus nu ontstaat deze verdikking eerstlaat ten opzichte van de ontwikkeling van het embryo, bij deoverige reeds zeer vroeg, ja, bij Cavia is het bijna het eerstewat men van de evolutie van den trophoblast waarneemt. Kortom, in hoofdtrekken vinden wij deze verschuiving naarvoren in de aangegeven volgorde bij allerlei ontwikkelingspro-cessen terug. Gaan wij nu de verschillende phasen in de evolutie van deverhouding tusschen trophoblast en uteruswand na; bij de verge-lijking van deze processen onder elkaar, dienen wij het boven-vermelde in het oog te houden. Bij alle Rodentia is het de vegetatieve eipool, die het eerstin verbinding treedt met den uteruswand en wel steeds met de



??? d.stn antimesometrale zijde. Het tijdperk gedurende welke deze anti-mesometrale fixatie duurt is niet bij alle hetzelfde: ook dit isverkort in de bovenaangegeven volgorde, het langst duurt hetbij den eekhoorn, het kortst bij Cavia. De proeessen die zich in dezen tijd afspelen zijn de volgende.Hierbij houde men in het oog, dat nooit een volkomen overeen-stemming bestaat tusschen den graad der ontwikkeling van hetei (vooral niet van den foetus) en van de moederlijke deelen;deze verschillen zijn vaak niet onbelangrijk. Aan de moederlijke zijde is het \'t epitheel dat het eerst ver-andert; deze veranderingen bestaan in het algemeen uit een de-generatie, gevolgd door een totaal verdwijnen op de plaats waarhet ei ligt. Bij het konijn heeft eerst nog een lichte vermeerde-ring den epitheelmassa plaats, die zich dan in een ruime hoeveel-heid symplasma verandert, terwijl, voor zoover bekend, dezemassa nooit geheel verdwijnt. In het stroma ontstaat een sterke woekering, waarbij het weefseleen eigenaardige differentiatie ondergaat, die van beneden naarboven voortschrijdt en leidt tot de vorming van â€ždecidua", eenweefsel dat samengesteld is uit

polygonale, geheel aaneensluitendehypertrophische bindweefselcellen. Eigenaardig is het, dat devascularisatie van dit weefsel in dezelfde bovengenoemde reeksopklimt: bij Sciurus nog zeer spaarzaam is zij bij de muisreeds veel sterker en geeft aanleiding tot het ontstaan van ruimeextravasaten om het ei, terwijl dit alles bij Cavia zijn toppuntbereikt. Ook hier neemt het konyn een eenigszins ge??soleerdestelling in: een vorming van decidua is hier niet te vinden,terwijl Minot zelfs aanneemt dat de veranderingen in het uterus-stroma hier niet van beneden naar boven, doch omgekeerd voort-gaan! Later zal nog moeten aangetoond worden of deze mede-deelingen der schrijvers niet berusten op een over het hoofd zienvan dergelijke processen in vroegere, tot nu toe (daar bij allende studie der veel later optredende placenta op den voorgrondstond) steeds verwaarloosde stadia.



??? d.stn De zeker niet het minst eigenaardige vorming in dit deel vanden uteruswand, bestaat in het optreden van reuzencellen. Bijden eekhoorn vinden wij moederlijke reeds terstond na de eerstefixatie, veel later treden eerst foetale op, die tot het laatst derzwangerschap blijven bestaan en uitgroeien tot echte â€žmonstercells"; bij het konijn vindt Schoenfeld bij het eerste begin derfixatie de vorming van foetale reuzencellen, op gelijke wijze alsde later optredende bij Sciurus; ook zij groeien uit tot â€žmonstercells" die evenwel reeds v????r den partus verdwynen; bij demuis zijn dergelijke elementen eveneens gevonden: Kolster houdtze voor moederlijk, Duval voor foetaal, Jenkinson voor gemengdvan oorsprong; bij Cavia kunnen alleen de door v. Spee gevon-den groote later en in symplasma overgaande elementen, die moe-derlijk van origine zijn, als zoodanig gelden. Men ziet welk een groot verschil van meeningen! Geeft de vergelijkende anatomie ook eenige aanwijzing aanwelken kant de waarheid moet gezocht worden? Mij dunkt van wel. Men kan immers verwachten, dat dezevoor een deel

van den navelblaas-trophoblast afstammende elemen-ten, gelijken tred houden wat hun veranderingen betreft met dievan den distalen wand van dit orgaan zelf; daar tevens de vormingin de, deze blaas omgevende materne deelen, in alle andereopzichten blijkt hiermee parallel te gaan, is het zeker nietonwaarschijnlijk, dat ook de moederlijke reuzencellen met demodificaties in de navelblaas meegaan. M. a. w., in de reedsmeermaals genoemde volgorde zal men de vorming, verdere ver-anderingen en ten slotte verdwijning, zoowel der foetale als dermoederlijke reuzencellen naar vroegere perioden in de ontwikke-ling verplaatst moeten vinden. De materne reuzencellen treden steeds bij de eerste ontwikke-ling reeds op, dit vindt men bij Sciurus; Kolster bewijst hetvoor de muis wanneer hij ze vindt v????rdat het oppervlakte-epitheel nog is veranderd, v. Spee vindt hetzelfde bij Cavia.Daar deze elementen dus in hun ontstaan nauwelijks meer naar



??? d.stn voren kunnen worden verplaatst, zal de verschuiving zich bijdeze celsoort in hoofdzaak alleen kunnen uiten in een vroegeredegeneratie en verdwijning. De foetale evenwel zullen meer enmeer naar het eerste begin der ontwikkeling worden ver-plaatst. Bij Sciurus zijn de materne elementen zeer sterk ontwik-keld, blijven lang bestaan en zijn tijdelijk geheel gescheiden vande eerst na hun geheele verdwijning optredende foetale reuzen-cellen , die verschijnen als het embryo reeds ver is ontwikkeld.Bij het konijn is de vorming der foetale reuzencellen (latereâ€žmonster cells") verschoven naar den tijd der eerste fixatie(Schoenfeld), van materne hoort men niets; ik zou mij nu echterwillen voorstellen, dat aangezien dus nu tydelijk de productievan beide soorten van elementen samenvalt, Schoenfeld, dienatuurlijk slechts voor een beperkt aantal den foetalen oorsprongdirect kon bewijzen, de van de foetale massa ge??soleerde elemen-ten alle als reeds van deze losgelaten elementen aangezien heeft,onder welke er echter ook waren, die dien samenhang nooit haddengehad, immers van maternen oorsprong waren. Een nauwkeurigonderzoek van de

eigenschappen dier elementen tegenover ver-schillende reagentia enz. kan wellicht ook bij het konijn leidentot een onderscheiding van beide, als het al misschien nietmogelijk zal blijken beider aard ook genetisch te herkennen dooreen nauwkeurig onderzoek van zeer vroege stadia. De vondsten bij de muis geven aanleiding tot de verdedigingvan den maternen, foetalen en gemengden oorsprong der cellen inquaestie. Mij dunkt dat ook hier de vergelijkende anatomie tengunste der laatste, door Jenkinson verdedigde meening, beslist.Immers ibij de verdere verschuiving naar voren van de verdwijningvan den distalen navelblaaswand, die leidt tot het ontstaan vaneen onderbroken trophohlastbekleeding in de eerste stadia reedsder fixatie, moet het eerste ontstaan der foetale reuzencellen welgezocht worden v????rdat deze eerste verbinding tot stand komt:inderdaad zag nu Duval deze cellen reeds in dit tijdperk (bovenwees ik er reeds op dat de meening van Kolster en Sobotta dat



??? d.stn deze vondsten van Duval steeds gevolgen van gebrekkige fixatiezouden zijn, mij niet plausibel toescheen). Wat de moederlijkeelementen betreft, die door Kolster buiten allen twijfel werdenaangetoond, ook deze zijn soms nog naar voren verschoven;Kolster zag ze vaak reeds nog v????rdat de eerste veranderingenaan het epitheel optraden. Buitendien worden de regressieveprocessen dezer laatste door Kolster reeds zeer vroeg waargeno-men, bijna terstond na hun ontstaan. Eindelijk heeft bij Cavia dit proces zijn toppunt bereikt: hieris de navelblaaswand reeds tijdens de fixatie- (of implantatie-)processen verdwenen, de vorming der foetale reuzencellen moetdus nog eerder tot stand komen en het komt mij niet onwaar-schijnlgk voor, dat men als zoodanig mag beschouwen de doorV. Spee gevonden â€žGegenpolcellen", die met â€žpseudopodien" dezona doorboren. Immers die vorming van uitloopers vindt menook bij de foetale reuzencellen (monster cells) van Sciurus enLepus, Duval vond aan zijn reuzencellen ook teekenen die opeen dergelijk â€žactief" proces wezen als v. Spee bij

zijn â€žGregen-polcellen" waarnam, alleen natuurlijk in iets latere stadia. Wat de moederlijke cellen betreft, hunne vorming is doorV. Spee uitvoerig beschreven en ik meen de door hem in denâ€žimplantatiehof" geschilderde processen op ?Š?Šn lijn te mogenstellen met de veranderingen aan de materne reuzencellen bij deandere dieren gevonden, die immers alle neerkomen op ver-smelten, degeneratie en later vervloeiing dezer elementen. Hunverdwijnen is ook bij Cavia vervroegd, in latere stadia der ont-wikkeling komen ze als zoodanig niet meer voor. Naast deze weefselveranderingen treden aan de zijde dermoeder nog op: transsudatie, oedeem, kliersecretie, die te zamenmet de producten der materne reuzencellen enz. een het ei om-hullende massa vormen, (die in de preparaten tot het bekendeâ€žcoagulum" wordt). Buitendien er vertoont zich een neiging totde vorming van extravasaten en dit natuurlijk parallel aan devascularisatie van dit antimesometrale deel van den uteruswand 15



??? d.stn (d. i. van de decidua). Men vindt zoo, ook al weer in den zinder aangegeven reeks toenemend, de vorming van een extravasaatom de kiemblaas in de deciduaholte: bij Sciurus slechts hoogstzelden te vinden, treedt bij de muis, vooral bij Cavia deze bloed-uitstorting zeer rijkelijk op, de overige bestanddeelen van hetâ€žcoagulum" geheel op den achtergrond dringend (alleen Kolster,Burkhard en Jenkinson namen van deze laatste behoorlijk notitie).Ook in de embryotrophe dus veranderingen, progredient in denzin van voeding door een massa die men met de beruchte â€žlatteuterin??" van Ercolani zou kunnen vergelijken, naar een nutritiedoor bloed. Eindelijk moeten wij nog een korten blik slaan op de morpho-logische processen die zich in deze periode hier afspelen. BijSciurus vonden wij het ontstaan van een deciduaholte, omgevendoor decidua, een proces dat van beneden naar boven gaande-weg zich uitbreidde. Bij Mus en Cavia is dit alles geheel even-zoo te vervolgen, alleen met deze wijziging, dat de kleinheidvan het ei ten gevolge heeft, dat de decidua in de uterusholteuitpuilt, dat het ontstaan van een inzinking beneden niet noodigis,

dat in tegendeel de decidua in den vorm van wallen vanden antimesometralen wand oprijst. Het is duidelijk, dit verschilis niet essentieel: stelt men zich voor dat bij den eekhoorn denavelblaas verdwijnt, dan zal, indien de decidua het ei steedsnauw omsluit juist hetzelfde proces moeten ontstaan als bij demuis. Bij Lepus schijnt het echter eenigszins anders te zijn,hier bestaat geen decidua, hier schijnt eenvoudig de obplacentaen periplacenta afgeplat te worden zonder verdere veranderingen,waarbij eveneens het epitheel niet verdwijnt, zooals bij de anderegeschiedt. Of echter wellicht latere onderzoekingen, die er opgericht zullen zijn om te verifieeren wat men door de studieder vergelijkende anatomie hier wellicht mag verwachten, meerovereenstemming zullen toonen dan tot nog toe het geval schijntte zijn, zal nog moeten blijken. Eveneens is het proces der aflichting der deciduamassa van



??? d.stn den antimesometralen uteruswand, een proces dat bij Sciuruszeer laat, bij Mus en Cavia veel eerder tot stand komt, bijLepus geheel niet vermeld. Ook hier zou dus bet konijn eeneenigszins ge??soleerde stelling innemen, iets wat echter opzettelijkdient te worden uitgemaakt. Ten slotte moeten wij ons afvragen, of het vergelijkende onder-zoek ook eenige aanwijzing kan geven omtrent de nog steedsgeheel in het duister liggende functie dezer foetale reuzencellen.Hier levert het echter niet veel op, het eenige wat mij voor-komt in overeenstemming met de resultaten der vergelijkendestudie te zijn, is dat wij hier te doen hebben met het rudimentvan een vorming, die aan de gemeenschappelijke vooroudersvan al deze dieren gemeen was; dit zou dan verklaren hoe wijin geen enkel opzicht ons eenige voorstelling kunnen maken vanhet nut dier elementen voor ei of moeder, tevens waarom zij bijSciurus, die immers het dichtst nog bij deze voorouders staat,het best bewaard zijn gebleven. Niet van belang ontbloot schijnt het mij verder toe, er op tewijzen hoe voorzichtig men moet zijn in het

maken van verge-lijkingen tusschen de placentatie e. a. processen van dieren diever uit elkander staan wat hun phylogenetische verwantschapbetreft. Als resultaat van geheel verschillende, in totaal andererichtingen zich bewegende evolutie-banen, kunnen ten slotte welprocessen ontstaan, die bij oppervlakkig onderzoek uiterst veelop elkander gelijken, ja het zou zelfs zoover kunnen gaan, datschijnbaar identische processen in het eene geval het resultaatwaren van een rudimentair worden, in het andere het eerstebegin van een nieuw optredende vorming! Ik heb hier vooralhet oog op de vergelijking, die door de onderzoekingen vanV. Spee, aan vele onderzoekers zeer plausibel schijnt voor tekomen, tusschen de â€žim\'plantatie"-processen van Cavia en die vanHomo: de z. g. interstitieele ontwikkeling, zooals Bonnet die noemt,van den mensch, wordt op ?Š?Šn lijn gesteld met die van Cavia. Nuheb ik boven waarschijnlijk trachten te maken dat de processen



??? d.stn by Cavia het einde vormen van een lange ontwikkelingsreeks,divergent in richting ten opzichte van die welke leiden tot devorming van andere placentatie-vormen; niet zeer rationeel maghet dus heeten beide genoemde processen op ?Š?Šn lijn te stellenof gevolgtrekkingen gewonnen uit de studie van Cavia op denmensch over te brengen. Dat de trophoblast een destrueerendewerking uitoefent op de moederlijke weefsels leert de beschouwingvan de placentatie-processen bij alle dieren, het behoeft dus nietjuist van Cavia te worden afgeleid : de verdere bijzonderhedenvan het fixatie-proces by mensch en Cavia zijn echter het resul-taat van de evolutie volgens twee ontwikkelingsbanen, die te sterkdivergent zijn en reeds te lang geleden van elkander scheiddenom een directe vergelijking te wettigen. In latere perioden der ontwikkeling, als de voeding der kiem-blaas door de in het lumen uitgestorte massa\'s op den achter-grond begint te raken, treft men bij Sciurus een rest aan vaneen omphaloide placentatie, en rudiment dat thans wel voor devoeding van het ei op den weg van uitwisseling tusschen bloeden bloed geen rol meer kan spelen. Het

is dus wel alleen tebeschouwen als een nu nog alleen in laatste resten aanwezigeherinnering van een vroeger hier zeker meer uitgebreid proces.Bij de overige Rodentia wordt van iets dergelijks niets vermeld;echter men heeft bij de onderzoekingen der placentatie dieroverige families te weinig gelet op het lot der vormingen in deeinden der eikamers, wellicht zouden ook hier resten van eendergelijk proces zijn te vinden, ofschoon het nog primitieveniveau waarop de Sciuridae staan, het mogelijk maakt, dat nogalleen bij dit dier deze laatste rest is te vinden. Eindelijk ontstaat de allantoide placenta, steeds aan den meso-metralen uteruswand, correspondeerend met den embryonaleneipool. Ten opzichte van de ontwikkeling van het ei, is het tijdstipvan het optreden dezer vorming niet steeds gelijk. Dit houdtverband met den duur der perioden der boven besproken anti-



??? d.stn mesometrale processen: waar deze laatste lang duren, treedt deallantoide placenta laat op en omgekeerd, ook hier dus weer eenverschuiven naar voreu in de ontwikkeling in den zin der reeksSciurus -â€” Lepus â€” Arvicola â€” Mus â€” Cavia. Het is doelmatig in de ontwikkeling van deze placenta meerderestadia te onderscheiden; Duval verdeelt dit tijdperk in drie??n:â€žp?Šriode de formation de l\'ectoplacenta" (i. e. totdat de aanlegder allantoide placenta is ontstaan), â€žp?Šriode de remaniement"(i. e. verdere differentiatie in de nu tot een placentair-aanlegverbonden weefsels), en â€žp?Šriode d\'ach?¨vement" (i. e. de evolutietot de volwassen placenta). Resink (\'03) stelt liiervoor in de plaats,m. i. niet zonder recht, de verdeeling in twee??n n. 1. in â€žprae-placentaire periode, overeenkomend met het eerste stadium vanDuval en â€žeuplacentaire", correspondeerend met het tijdperk derbeide laatste stadia van den franschen schrijver. Tijdens het eerste dezer tijdvakken nu hebben zoowel aanmoederlijke als foetale zijde verschillende processen plaats. Aanmoederlijke zijde bestaan

deze in het algemeen in het volgende.Vooreerst in een verdwijning van het epitheel. Bij eekhoorn enkonijn bestaat eerst nog een tijdperk van woekering, die bij devolgende degeneratie leidt tot het ontstaan van groote massa\'ssymplasma, die zich over de kiemblaas uitbreiden, bij Mus enCavia echter verdwijnt het zonder woekering of vorming van eennoemenswaardige hoeveelheid symplasma. Ook hierin uit zichweer de meer primitieve stelling van Sciurus en de vele herin-neringen aan oude toestanden, die wij nevens meer recente vor-mingen bij Lepus aantreffen. In het stroma ontstaat allerwege een sterke proliferatie vande verschillende samenstellende elementen. Maar ook hier nietzonder verschillen by de genoemde families, waarbij ook weerhet konijn een eigenaardige plaats inneemt. Bij alle woekeren devaten steeds zeer sterk, in overeenstemming met het doel derplacenta-vorming. By den eekhoorn vinden wij een woekeringvan het stroma in papillen, bij het konijn in den vorm van



??? d.stn zuiver perivasculaire scheeden, die ten slotte elkaar raken en zooeen doorloopende laag formeei-en, bij Mus en Cavia hebben devaten meer de overhand, bij Cavia z???? sterk, dat een ryk ver-takt capillair-netwerk ontstaat, waarbij de in de ruimten tus-schen deze vaten gelegen aan den vaatwand gehechte cellengeheel op den achtergrond treden. Na deze progressieve processen ontstaan regressieve; bij Sciurusin een eigenaardigen vorm van groepen en straten, bij Lepusvoor zoover na te gaan eerst later, boven de placenta in wor-ding, indien men ten minste de vorming van een week weefselaan de oppervlakte, die Marchand beschrijft niet als zoodanigmoet beschouwen; bij Mus eveneens boven den aanleg der pla-centa, bij Cavia door het ontstaan van een zeer week inter-vasculair weefsel (in het laatste geval is echter van een schei-ding der beide processen moeilijk te spreken, daar zij hand inhand gaan). Voor wij tot de foetale processen overgaan moet nogmaalsherinnerd worden aan wat ik bij de besprekingen der litteratuurvan de placentatie van het konijn reeds opmerkte, n.1. dat vanappositie geen sprake kan zijn in den zin van een

eerst be-staande, constante tusschenruimte tusschen het moederlyke weefselen den trophoblast, die eerst later zou verdwijnen, waarbij eerstdan contact zou ontstaan. M. i. liggen beide steeds tegen elkander,doch is de in de preparaten zich voordoende afstand tusschenbeide een gevolg van retractie: de processen die zich aan defoetale weefsels afspelen, hebben niet plaats op een afstand vande materne weefsels, doch steeds onder aanraking tusschen beide. Boven werd reeds vermeld hoe het eerste foetale proces voorde vorming der placenta het tot stand komen van een tropho-blast-verdikking is, die Resink, ook bij eekhoorn en konijn,â€žectoplacenta" wil noemen, een term die veel voor zich heeft,aangezien hij met eenzelfden naam analoge vormingen bestem-pelt. Wanneer dan nu deze ectoplacenta is gevormd, treedt opzeker oogenblik een differentiatie in het weefsel dezer massa op



??? d.stn in plasmoditroplioblast (syncytium) en cytotrophoblast: in hetbovenste, eerstgenoemde deel dezer massa verdwijnen de celgren-zen onder veranderingen van plasma en kernen, in de benedenste,laatst genoemde laag blijven deze grenzen behouden, cellen enkernen veranderen niet. Dit is het meer essentieele van het proces,dat alle Eodentia gemeen hebben, de verschillen die ontstaandoordat bij de muis een â€žTr?¤ger" op zijde geschoven wordt (Du-val) en de, door de steeds zich uitende verschuiving naar vorender processen, bij Cavia gelijktijdig met de vorming van syncy-tium plaats hebbende woekering, zoodat v????r het ontstaan van ditlaatste, de ectoplacenta, als ?Š?Šnlagig, dien naam eigenlijk nogniet verdient, zijn van ondergeschikte beteekenis. De mededeelingvan Kolster, dat by de muis nooit syncytium zou ontstaan,dient nog te worden geverifieerd. Ook over den aard der veran-deringen aan cellen en kernen bij den overgang tot syncytiummoeten nog nadere onderzoekingen worden afgewacht. Hand in hand met het ontstaan van syncytium dringen uit-loopers hiervan in

het veranderde slijmvliesweefsel binnen, eenproces, dat nog niet genoeg in bijzonderheden is bestudeerd omeen vergelijkende studie mogelijk te maken. Alleen schijnt welzooveel vast te staan, dat deze invasie in hoofdzaak peri-, nietendovasculair plaats heeft, waarbij de trophoblastelementen hetendotheel tot verdwijnen brengen en zoo het ontstaan van extra-vasaten veroorzaken. Het resultaat is in elk geval, dat bloeduit-stortingen uit de moederlyke vaten plaats hebben, die door hetfoetale weefsel in holten worden opgevangen, een proces datsteeds verder en verder gaat; dit laatste is het doel der pla-centavorming: dit is â€žun processus qui am?¨ne une h?Šmorrhagiematernelle-la ??tre circonscrite et enkyst?Šc par des tissus fou-taux (Duval). Evenwel gaat de indringing zelf niet zeer ver. Reeds vrij snel hierna vormt de cytotrophoblast instulpingen inden plasmoditrophoblast, waarin op haar beurt de allantois methaar vaten indringt: dit is de eerste aanleg der vlokken. Meeren meer blijkt, dat deze vlokvorming niet actief door de allan-



??? d.stn tois tot stand komt, maar een zelfstandig proces van den cyto-trophoblast is, waarbij de allantois alleen volgt. Tot zoover de periode der formatie der ectoplacenta. Daarnabegint de euplacentaire periode, die der verdere differentiatie envoltooiing der de placenta vormende weefsels. Hierover knnnen wijkort zijn: bij elke familie levert deze wijze van vorming zeergroote verschillen op, zoodat ten slotte het resultaat, de vol-wassen placenta, by eenige oefening steeds terstond te deter-mineeren is, zoowel macro- als microscopisch. Het principe dathieraan ten grondslag ligt, is evenwel steeds hetzelfde: doorverdere onderverdeeling der bloedvoerende plasmoditrophoblast-lacunen en verdere vertakkingen der cytotrophoblast-allantois-vlok-ken ontstaat een steeds grootere oppervlakte voor uitwisselingtusschen foetaal en moederlijk bloed, waarby dan het syncytium-laagje dat de vlokken bedekt dunner en dunner wordt. Dochvoor ons doel, n.1. de kennis der verhoudingen van trophoblasten uterusweefsel gedurende den loop der zwangerschap, is ditvan weinig beteekenis. De groei der placenta heeft verder niet plaats, tenminste nietvoor het grootste

deel, door verdere vervanging van het mucosa-weefsel door foetaal, doch door al verder en verder gaande, tenopzichte van het lumen der vruchtkamer centripetale uitbreidingvan de ectoplacentair-massa, die hierbij verder en verder deallantoisvlokken omscheedt. Evenwel, ten slotte is toch] verreweghet grootste gedeelte van het uterusslijmvlies door de placentavervangen: voortdurend gaat n.1. een proces van degeneratie enresorptie van moederlijk weefsel hier voort. Een merkwaardig proces is ten slotte bij alle leden van dezeorde te vinden: de vorming van foetale reuzencellen boven deplacenta. By Sciurus is dit proces in al zijn phasen gemakkelijkte vervolgen, evenzoo zag Duval het bij Cavia. Bij muis, rat enMeriones zyn eveneens dergelijke enorme reuzencellen boven deplacenta gevonden, die echter door Duval alle worden gehoudenvoor ontstaan door individualisatie uit zijn endovasculair-plasmo-



??? d.stn dium resp. bij Meriones voor resten van den conus (Tr?¤ger), doorKolster daarentegen alle voor moederlijk van oorsprong. Mij dunktdat het vergelijkende onderzoek ook hier de waarschijnlykheid vaneen uniformen, foetalen oorsprong voor deze enorme cellen doetzien, d. w. z. dat ook bij muis, rat en Meriones deze elementenontstaan zijn door individualisatie uit den plasmoditrophoblast.Zeer zeker hypertrophieeren evenv^^el ook de deciduacellen, vor-men eveneens een soort reuzencellen, ofschoon meestal niet in diemate als de elementen van trophoblast-afkomst. In het algemeenschijnt het mij dus toe, dat een aanwijzing wordt gegeven, datde dualistische opvatting, van den oorsprong der gezamenlijkesupraplacentaire reuzencellen, die Jenkinson voor de muis verde-digt, de juiste is en noch de exclusieve opvattingen van Duval,noch die van Kolster in deze juist kunnen zijn. Deze cellen zijnmijns inziens op te vatten als ontstaan door de voortzetting vanhet proces, dat antimesometraal begon, naar boven, als eenuiting van de neiging die de geheele trophoblast, evenals de metdezen in

aanraking zijnde decidua, bij de Rodentia bezit tot vor-ming van dergelijke reuzencellen. Zoo hebben wij dus de verhouding van trophoblast tegenoveruterusmucosa in groote trekken bij Rodentia met elkaar verge-leken; eindelyk mogen dan nog enkele opmerkingen een plaatsvinden aangaande vragen, die, hoewel niet in engeren zin totons onderwerp behoorend, bij de studie hiervan zich voordeden. Vooreerst dan, hoe staat het met de eenheid van het planvan den placentairbouw der Rodentia die door Fleischmann wordtverdedigd? Eenheid n.1. voor zoover het de grootere morpholo-gische verhoudingen betreft. Ik heb er reeds op gewezen, datde mededeelingen van Fleischmann voor zoover Sciurus betreft,in vele opzichten niet juist zijn; wel degelyk bezit de eekhoornvormingen, analoog aan die welke Fleischmann bij Spermophilusvond, die het konijn evenwel niet bezit. Overeenkomst tusschenmuis en cavia aan den eenen, Sciurus aan den anderen kant,bestaat, wat betreft de vorming van decidua en de progressie



??? d.stn van dit proces van beneden naar boven, het latere aflichten vande deciduamassa van den antirnesometi\'alen uteruswand door epi-theelwoekering van uit het overgebleven deel van het uterus-lumen, later op gelijke wijze ook van de placenta; maar eengroot verschil is zeker hierin gelegen, dat bij Mus en Cavia dedeciduawallen ook aan de einden der vruchtkamer met den meso-metralen uteruswand vergroeien, terwijl dit bij Sciurus nooitgeschiedt: bij dezen laatste blijft steeds een communicatie bestaantusschen uteruslumen en deciduaholte. Ditzelfde beeldt Fleisch-mann ook voor Spermophilus af, ofschoon hij er niet over spreekt.Ik kan nog niet inzien hoe deze kloof te overbruggen zou zijnen houd het er dus voorloopig voor dat wij hier te doen hebbenmet een meer essentieel, aan alle leden dezer familie eigen ver-schil, dat ze steeds van Mus en Cavia onderscheidt. Een meerge??soleerde stelling neemt dan het konijn in: inderdaad, van deovereenkomst in den bouw van den wand, die hier volgensFleischmann recht zou geven, de zoo verschillend schijnendewand- en lumenvormingen te analogiseeren, kon ik mij nietovertuigen, in bijna alle

opzichten schijnt het konijn behalve demeer primitieve verhouding van de navelblaas een eigen plaatsin te nemen tegenover Sciurus, Mus en Cavia. Al is er dus invele opzichten een niet te miskennen gelijkenis, in andere be-staat er evenwel groot verschil; het komt mij voor, dat Fleisch-mann te haastig is geweest, en naar te weinig uitgebreideonderzoekingen van veel te gering materiaal zijn v?¨r reikendeconclusies opstelde. Ten slotte kan ik niet nalaten iets te vermelden over haemato-poiese. De gangbare meening is deze, dat de normale roodebloedlichaampjes ontstaan uit de cellichamen der haeniatoblastendoor verdwijning (hetzij dan uitstooten of oplossing) van denkern. Door de onderzoekingen over placentatie kwamen veleonderzoekers tot de overtuiging, dat in de placenta een bloed-vormend proces bestond en de processen die hierbij plaats zoudenhebben, kwamen in het geheel niet overeen met de heerschende



??? d.stn meeningen. Doch ook onder elkaar waren de voorstanders vanhet bestaan dezer placentaire haematopoiese het niet eens overde wijze waarop dit geschiedde. Masquelin en Swaen (\'80) lietenhet bloed ontstaan uit epitheliaal symplasma in â€žcavit?Šs h?Šmato-blastiques", Frommel (\'83) in deciduacellen, op hun beurt weerdoor â€žvrije cel vorming" uit epitheel ontstaan; ten slotte kwamHubrecht (\'98) met de opvatting dat erythrocyten zouden ont-staan als derivaten van den kern der bloedvormende foetale cellen(megalocaryocyten). Reeds bij de beschrijving der preparaten (blz. 116) wees ik erop hoe ik in het stadium van fig. V 14, dat zich juist bevindtin het tijdperk van overgang van kernhoudende in kernloozefoetale erythrocyten, getrotfen werd door het voorkomen vanalle overgangen in de kleuren der haematoblastenkernen metbasische tot die met zure kleurstofi^en en wel in het bijzondermet die, welke een sterke affiniteit tot haemoglobine bezitten(fuchine S., oranje Gr., eosine); bij dezen overgang bleven decellichamen onveranderd, kleurden zich alleen iets donkerder enmeer

homogeen dan vroeger. , Opvallend was het verder, datnaast de reeds normale (normaal ook ten opzichte van hungrootte) foetale roode bloedlichaampjes, de haematoblasten lagen,waarvan de kern in grootte ongeveer met de eerste overeenkomen,de cel echter vele malen grooter was dan deze. Dezelfde eigenaardig-heden kon ik overal in het foetale bloed, zoowel in placenta- alsnavelblaasvaten, opmerken. Wanneer men dan daarbij tevens inhet oog houdt, dat in vroegere stadia, terwyl het plasma der hae-matoblasten dan niets bijzonders vertoont, het de kern is die doorzijn eigenaardige, zeer dichte structuur en opvallende affiniteit totkleurstoffen steeds de aandacht trekt en wijst op de bijzonderefunctie die deze cellen later te verrichten hebben, dan komt mentot de overtuiging dat het de kernen zijn, die door een eigenaar-dig proces in een zeker stadium der ontwikkeling in erythrocytenveranderen, en niet deelen der cellichamen, dat dus de haema-globine een derivaat is van den kern, niet van het celplasma.



??? d.stn "Wat gebeurt er dan echter met het cellichaam? Hier bestaateen moeilijkheid van denzelfden aard als vraarmee de voorstandersvan de meening, dat roode bloedcellen uit het cellichaam onderuitstooting van den kern ontstaan, te kampen hebben; evenw^el,ik meen dat het voor deze laatsten moeilijker is om het ver-dwijnen van den kern te verklaren, dan voor ons om dat vanhet plasmalichaam der haematoblasten waarschynlijk te maken.Immers, wij zagen dat dit plasma, gelijktijdig met het optredender kleurmodificaties in de kernen zich donkerder begon te tintenen meer homogeen werd, hierbij werden tevens de celgrenzenonduidelijker; in een volgend stadium zien wij de volwassen,kleine, kernlooze erythrocyten in een vloeistofmassa die er tevoren niet was: ligt het nu niet voor de hand te meenen, datdeze vloeistofmassa geleverd wordt door vervloeiing der plasma-massa, de erythrocyten door de kernen die hierbij vrij komen?De veranderingen die in het plasma der haematoblasten optredenparallel aan die der kernen zyn, kort gezegd, die, welke wyvroeger overal zagen optreden bij het ontstaan van een syncy-tium of symplasma: wy

kunnen dan kort dit proces van bloed-ver ming beschrijven als de vorming van een syncytium (of zoomen wil symplasma), waarby de nuclei haemoglobine, het cel-plasma de stoffen van het bloedplasma leveren; het bloed is dante beschouwen als een syncytium (resp. symplasma) met vloei-bare internucleaire stof. Tijd en ruimte ontbreken mij om op deze zaak verder in tegaan en mij te verdiepen in de enorm uitgebreide litteratuur overdeze processen. Alleen nog een enkele opmerking. Het deelnemenvan reuzencellen aan het proces der haematopoiese in het volwas-sen individu, wordt door talrijke onderzoekers verdedigd, de wijzewaarop is evenwel geheel onzeker; men kan zich nu dunkt mij,gemakkelijk voorstellen, dat hierbij hetzelfde proces plaats heeft,als boven werd beschreven: vervloeiing van het plasma in hetbloedplasma onder vrykomen der intusschen getransformeerdekernen, waarby dus beide bestanddeelen van het bloed gelyk-



??? d.stn tijdig worden gebaat. Dit is mijns inziens veel eenvoudiger enmeer plausibel dan de opvatting b.v. van van der Stricht, die dezereuzencellen een rol toeschrijft bij het verdwijnen der uitgestootenkernen. Verder, den oorsprong van het bloedplasma, dat tegelijkmet de erythrocyten in de foetale vaten optreedt, kan men tochwel niet anders als in cellen zoeken en nu verklaart boven-staande hypothese dit optreden, vooral deze gelijktijdigheid zeergemakkelijk. Bij Kworostansky (\'03) vond ik dat hij eveneenstot de opvatting is gekomen dat het de kernen en niet het cel-plasma der foetale haematoblasten is die de erythrocyten levert,ook hij had dit proces in de foetale vaten vervolgd, spreektechter niet over het lot der cellichamen. Doch, ik herhaal het, ik geef hier deze beschouwingen alleenals een hypothese die mij door de waarnemingen aan een be-trekkelijk slechts klein materiaal werd opgedrongen; uitgebreiderwaarnemingen, ook aan andere diersoorten zullen eventueelensteun moeten verschaffen. Ten slotte, wat ik bij Sciurus kon waarnemen, heeft mij vaneen ontstaan van erythrocyten uit

trophoblast-reuzencellen nietkunnen overtuigen. Wat ik zag scheen mij toe meer te sprekenvoor een opname van materne roode bloedcellen door dezefoetale elementen (IV 62); evenwel ook hier belet mij de teweinige uitgebreidheid van het hiervoor gebezigde materiaal meteenige meerdere zekerheid te spreken. Ook heb ik niet kunnenuitmaken of de massa die b. v. in fig. IV 51 is afgebeeld en diebestemd is door haar verdwijnen een bloedlacune te vormen, aande haematopoiese deelneemt: het voorkomen van erythrocyten erin is zeker niets vreemds, daar deze massa met matern bloed incontact is; de vormen der kernen in deze massa\'s, evenals in dekleinere groepvormingen in het bovendeel der placenta (IV 52)spreken er niet terstond v????r, ofschoon in het licht der bovenopgestelde hypothese het aannemen hiervan zeker zeer verleidelijkzou zijn.
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??? VERKLARING DER AFBEELDINGEN. LIJST DER AFKORTINGEN. allantois. bloedvat (foetaal). brug, kiemblaas en uterus- vv^and verbindend,bindvpeefsel, nog niet in decidua veranderd,veranderd bindweefsel (tus-schen crypten),veranderde cellen in het coagulum.crypt. randzoom van het coa-gulum. cuticula (tusschen entoderm en trophoblast).cytotrophoblast.zoom van coagulum op hetepitheel.) decidua (veranderd) (verderveranderd),differentiatiegrens.dicht stroma.eikamerholte. entoderm van den proxima-len navelblaaswand (dis-talen wand),epitheel normaal (veran-derd, doch nog geen sym-plasma).afgestooten epitheelpapil.gemengde massa (reuzen-cellen, epitheel, bind-weefsel),gemengde zone (overgangs-zone bulten decidua.klier. veranderd klierepitheel.holte, met verdere vergroo-ting en verdwijning vanden inhoud,foetale haematoblasten.inclusie in de kernen vanreuzencellen, van onbe-kenden aard.cel der omgeving, op wegin een reuzencel te wor-den opgenomen,kiemblaas. all. hl.v. (f.)hr. b. w. c. b. tl\', mod. c. c,cr. c. r. z. cyU. c.z. dec. {mod.){mod\' diff. gr. d. str.eik. h. ent. pr.

(d.) ep. (mod.) ep, pap. vr.sem. m. gl. ep. mod. h, h\\ ir htU.incl. mg. c. kbl. kbl. -t- r. c. plaats van verband tusschen kiemblaas en reuzencel.l- klein donker element tus- schen epitheel enz. (leu-cocyt?) Uc.(mat.) lacune (moederlijk bloed voerende).l-str. los stroma. Â?n. muscularis. mat. mod. veranderd moederlijk weef- sel. vied. w. medullair wal. mes. mesoderm. mtr. mesometrium. nucl. kern. ov.cr. opengebroken crypt. plhl. plasmoditrophoblast (syn- cytium). ps. h. z. psendohaarzoom. r. c. reuzencel. r. c. l. laag van reuzencellen. r. c. z. periphere zone eener reu- zencel. r. c. ld. uitlooper eener reuzencel. r. Jc. (gr.) reuzenkern (groep van reu- zenkernen.sin. i. sinus terminalis. sp. pi visceraal mesoderm. str. {mod.) (mod\'.) normaal stroma (veranderdStrom a) (verder veranderd).str. c. mod. veranderde stromacel.sulnn. str. submusculaire stromalaag. syp symplasma. â€” conj. syp. conjunctivale. â€” ep. (mod.) syp. epitheliale (verder ver- anderd). â€” ep. ul. uitlooper van syp. ep. â€” trhl. trophoblast-symplasma.trhl. (\') trophoblast (toekomstige plasmoditrophoblast).trbl. c. (gr.) trophoblastcel (groep

van trophoblastcellen.trhl. r. c. trophoblast-reuzencel. r.ac. vacxiole. verb. St. verbindingsstuk. verd.trbl. verdikte trophoblast. z. zoom.



??? d.stn De nummers der afbeeldingen op de eerste 4 platen correspondeeren met denummers op plaat V die met een streep zijn verbonden met dat deel van denuteruswand, dat in de figuren der eerste 4 platen sterker vergroot is voorgesteld-Men kan zich dus gemakkelijk orienteeren omtrent de ligging der d?Štail-teekeningen-Hetzelfde geldt voor de tekstfiguren: over afbeeldingen van deelen die niet uit demediale doorsnede van een stadium werden genomen, kan men zich dus op gelijkÂŽwijze orienteeren. \') Plaat I. Fig. 1. Grootste deel van een dwarsdoorsnede door de mucosa van een uterus diegeen ei bevat en zich door het bezit van een zeer wijd lumen van andere ledigenteri onderscheidt (V 1). Duidelijk zijn de verschillen te zien in het epitheel opde toppen der papillen en in de diepte der crypten, dan de eigenaardige zoom ophet papilepitheel (z.), en de lagen in het stroma, waarvan de dichtst bij het epitheelgelegen, zeer dunne laag niet met een letter is aangewezen.Fig. \'2. Doorsnede van een klier uit het antimesometrale deel van een uterus (V S)met een zeer jong stadium van een ei. Tusschen de epitheelcellen (e^.) liggen velekleine

smalle en donkere elementen (L), van onbekende beteekenis, misschienleucocyten ? Fig. 3. Deel van een dwarsdoorsnede van denzelfden uterus als fig. 2. Ook hier iÂ? het stroma en epitheel (ep.) vele donkere elementen (i.).Fig. 4. Stuk van een dwarsdoorsnede van een vruchtkamer met zeer jong ontwikke-lingsstadium van een ei (V 4). Zijwand, De velschillende lagen in het stroma vandeze figuur, zijn niet alle aangeduid in fig 4 van Plaat Y, om de duidelijkheidhier niet te schaden. Het normale stroma (str.) ligt submusculair, dan volgt eenlaag, waar tusschen de cellen veel intercellulaire stof ligt (str. mod.), eindelijksubepitheliaal, een zone waar deze het sterkst is (str. mod.\'). By vergelijking methet epitheel in fig, 3 ziet men terstond den meer cubischen vorm van het epitheelvan fig. 4 (ep.) Fig. 5. Deel van den wand der â€žSeitenkammer" (V ,5). Eechts is het epitheel (ep.)nog normaal, aan den top der papillen wordt het reeds onregelmatig en begintzich te vermengen met de bestanddeelen van een reuzencel, nog verder naar linkÂ?is de geheele wand opgelost in een mengsel [gem. m.) van epitheel, veranderdstroma (str. mod.) en reuzencellen (r.

c.).Fig. 6. Deel van den zijwand in een dwarsdoorsnede van de vruchtkamer van den-zelfden uterus als fig, 5 (V .5), Men kan hier uitstekend de overgangen vervolgeÂ?van het stroma zooals het hier subepitheliaal voorkomt (str.), door een stadium ?waarin elke cel op zich zelf veranderd is (str. mod.) tot een meer groepvormigeligging met nog verdere verandering dezer cellen {str. mod.\')\\ een begin van holten-vorming (h.) is reeds in deze groepen te zien. Verg. ook fig. 10 en 11.Fig. 7. Dwarsdoorsnede door een stuk uit een â€žSeitenkammerwand" (V 5), Benedenden lumenwaarts scherp begrensden coagulumzoom (c. z.) ligt een reuzencel (r. "â€?)met gedeeltelijk zeer typische kernen (benedendeel), gedeeltelijk meer atypisel^ÂŽ 1) Tot mijn spijt is in de reproductie niet overal duidelijk het verschil in inten-siteit der tinten van de origineele teekeningen tot uitdrukking gekomen; dit geldtvooral voor het symplasma en de verschillende soorten van kernen; een schijnbaretegenspraak met den tekst is hierdoor te verklaren.



??? 241 (boven en rechtsboven). Bij %ng o. ligt een kern omgeven door een hof, die zichnaar buiten opent in de ruimte buiten de reuzencel. Dit is een door de reuzencelingesloten element dat op het punt is geheel hierin over te gaan. Zie ook fig. 12. Fig. 8. Dflfarsdoorsnede door een deel van den â€žSeitenkammerwand" en een stukvan den eiwand (V 4). De kiemblaas {Ichl.), waarop een reuzencel (r.c.) ligt,is in nauw verband met den uteruswand en bij br. door een weefselbrug metdezen verbonden. Het epitheel is bij ep. mod. reeds bijna in een symplasraa-massa veranderd. De reuzencellenlaag (r. c. l.) bezit een duidelijke groepvorming derkernen {r. k. gr.). In het stroma dat beneden {str.) nog normaal is, treedt bijnadering tot de reuzencellenlaag verdichting op {str. mod.). Fig. 9. Dwarsdoorsnede door het benedendeel van een ledigen uterus (V 2). Hetepitheel {ep.) is nog hoog, in het stroma zijn du\'delijk een dichte, subepitheliale{d. str.) en een losse {l. str.) laag te vinden. In de klieren {gl.) een massa inhet lumen met hier en daar zeer lichte kernen terwijl het klierepitheel zelf vrijdonker is. Fig.

10. Dwarsdoorsnede (V 5) van een iets meer antimesometraal gelegen deel danhet stuk afgebeeld in fig. 6. De groepvorming der veranderde stromacellen isduidelijker, eveneens de vorming van holten uit deze groepen. Fig. 11. Dwarsdoorsnede (V 5) uit het meest antimesometrale deel van hetzelfdepreparaat waaruit de figg. 6 en 10 werden genomen. De degeneratie der groep-vormig vereenigde cellen is verder gegaan, zoodat de holten duidelijker en duide-lijker zijn geworden {h\'), ten slotte geheel leeg schijnen {h"). Fig. 12. Dwarsdoorsnede (V .5) van den ,,Seitenkammerwand". De verandering in hetstroma bij het naderen van de reuzencel zijn hier aan elke cel duidelijk te zien{str. c. mod.), zij worden donkerder, eveneens verandert hun kern, beide celdeelennaderen meer en meer in hun structuur tot die der reuzencel. Bij ing. c. is weereen dezer veranderde cellen op het punt door de reuzencel te worden geassimi-leerd. Bij str. c. mod.\' bestaan verdere overgangen tusschen bindweefsel- enreuzencelkernen. Vlak boven de reuzencel liggen reuzenkernen in den coagulam-zoom (c. 2.); een

grens tusschen dezen laatste en de substantie der reuzencel zelveis niet te vinden. Fig. 13. Het coagulum, waarin het ei verder mesometraalwaarts van het stukwaarnaar de teekening werd genomen, ligt (V Op het epitheel ziet men eenpseudo-haarzoom {ps. h. z.), die overgaat in den donkeren, grof-korreligen buiten-rand (c. r. z.) van het coagulum (c.). In het laatste zelf liggen eenige duidelijkecelresten (c. e ). Fig. 14. Stuk van een dwarsdoorsnede door een deel van een â€žSeitenkammerwand"met deel van het ei. Door een ongeluk is deze figuur omgekeerd afgedrukt, zoo-dat de mesometrale zijde nu naar beneden gekeerd is. Buitendien kon de liggingdezer figuur niet in Plaat V worden aangegeven, daar de doorsnede, waaraan deafbeelding werd ontleend niet mediaan is. Bij e. ligt op de kiemblaas {Ml.) eendeel van het coagulum (c.). Een zeer groote reuzencel (r. c.) die diep in denwand schijnt te ontspringen, heeft alleen bij kbl. -)- r. c. innig verband met demesometrale (d. i, dus embryonale) zijde der kiemblaas, hier is van een grenstusschen beide geen sprake; op andere plaatsen evenwel

bestaat alleen opper-vlakkige aanraking. Fig. 15. Stuk van een dwarsdoorsnede door een papil van den â€žSeitenkammerwand"\'(V 5). Onder het nog intacte epitheel {ep.) ligt in het stroma een uiterst donkergekleurde massa van meer homogene structuur {syp.), die het stroma infiltreert.Stroma in den omtrek hier en daar veranderd. 16



??? d.stn Plaat II. Fig. 1(5. Verschillende stadia van do vorming van symplasma uit het dekepitheelder vruchtkamer (V 6).a. Normaal epitheel met pseudohaarzoom; h. Begin van verandering met onregelmatige apicale kleuring en beginnend ineen-vloeien der cellen. Kernen ongeveer normaal. c. Cellen zijn reeds versmolten, kernen en plasma donkerder. A. Fragmentatie der nu geheel homogene kernen in het zeer donkere, eveneenshomogene plasma. Fig. 17. Verschillende vormen van reuzencellen uit den antimesometralen wandder â€žSeitenkammer" (V 6,7). a. een oppervlakkig gelegen exemplaar in regressieve verandering, terwijl er zichboven nog eenige resten van symplasma epitheliale bevinden; de reuzencel is,evenals haar kernen zeer bleek, fijn gevacuoliseerd. i. Reuzencel uit het diepere stroma, lang gerekt en smal met zeer donker plasmaen typische kernen. c. Reuzencel aan de oppervlakte van het slijmvlies van normaal uiterlijk, geheelovereenkomend met die uit vorige stadiaFig. 18. Deel van een dwarsdoorsnede door het mesometrale deel van de vrucht-kamer (V 8). Slechts een der papillen is in d?Štails geteekend. Het epitheel(ep.)

draagt overal den pseudo-haarzoom {ps. h z.), die vooral beneden duidelijkis met sterk in het oog vallenden bouw. Het epitheel is beneden zeer sterkgekleurd {ep. mod.), veel sterker dan boven, d.i. dus aan de oppervlakte van hetslijmvlies veel intensiever dan in de crypten, de celgrenzen zijn overal zeer duide-lijk, het stroma vormt een dunne laag, de grondlaag van de papil (str.) vertoontniets bijzonders. Reeds is hier te zien, hoe een klier (ffl.) zich, wat zijn epitheelbetreft afteekent tegenover de crypten.Fig. 19. Stuk van een dwarsdoorsnede door een vruchtkamer (V9) in den omtrekder differentiatiegrens. Binnen de muscularis (m.) ligt vooreerst een laag normaalstroma (sfr.) dat van boven naar beneden zich tusschen de, langs de differentiatie-grens lumenwaarts ombuigende en van beneden naar boven opstijgende weefsel-lagen inschuift. In de smalle overgangslaag (gem. z.) die verder naar benedenzich voortzet in de donkere submusculaire laag (zie V 9) liggen reeds overgangentot deciduacellen. De decidua (dec.) is duidelijk door haar matten, egalen tintte herkennen; lumenwaarts van deze laag ligt de veranderde decidua (dec. mod.)met haar

holten en balkjes. Epitheel is alleen boven de differentiatiegrens nog tevinden, eveneens ziet men hier de papillen en crypten nog aanwezig. Ben bloedvat(51. V.) volgt over een kleine uitgestrektheid den gebogen loop der differentiatiegrens.Fig. 20. Dwarsdoorsnede van een papil vlak mesometraal van de differentiatiegrens(V 9) Boven, d.i. het verst van de kiemblaas, ligt normaal epitheel (ep.). Naarbeneden ontmoet men alle overgangen: de kernen beginnen donkerder te worden,de celgrenzen onduidelijker en ook het plasma zich intensiever te kleuren (ep. mod.),totdat eindelijk het volkomen symplasma (syp ep.) is gevormd; dit verandert opzijn beurt weer verder door fragmentatie en vervloeiing der kernen en van plasma(syp. ep. mod.). De grens van epitheel en bindweefsel is gegolfd, een begin van delater hier te vinden uitloopers tusschen de stromacellen (zie ?Ÿg. 24).Fig. 21. Dwarsdoorsnede door het bovendeel der kiemblaas (V 9) in verschillendestadia der amnionvorming van een zelfde ei.



??? d.stn a. de trophoblast is verdikt (verd. trhl.) en vertoont wigvormige papillen vanafde plaats waar de eerste aanduiding van een zich verheffenden amnionplooidoor een lichte verheffing wordt aangeduid tot den sinus terminalis {sin. t.);mediaan hiervan bestaat de trophoblast uit een enkele cellaag (trhl.). De schei-ding van het mesoderm gaat tot mes. d. i. dus ongeveer even ver als de ver-dikking van den trophoblast. De medullairwallen (med. w.) hebben zich nogniet gesloten. h. het amnion is reeds gesloten. De verdikking van den trophoblast (verd. trbl.)breidt zich uit van sinus terminalis tot sinus terminalis (sin. t.), ook hier ishet mesoderm nog niet geheel gesplitst, het viscerale mesoderm (sp.pl.) bedekthet entoderm (ent.). Fig. 22. Trophoblast-reuzencellen in het begin van hun vorming aan den antimeso-metralen navelblaaswand (V 9). De twee bovenste cellen zijn sterker vergroot dande benedenste. Aan den vrijen pool der cellen ziet men overal een dubbelen con-tour (r. c. z.), de vorm der kernen is zeer verschillend, ook hun structuur is nietsteeds gelijk. Waar een vacuole (vao.) in de cel ligt

is de kern vaak hier omheengebogen. Het entoderm (ent. d.) maakt hier een reeds weinig krachtigen indruk. Fig. 23. Vruchtkamer op zijde gezien; antimesometraal is zij geopend door hetafsnijden van een dekseltje. Zij komt ongeveer overeen met het stadium van V 9.De holte der vruchtkamer (eiJc. h.) is zichtbaar. De verbindingsstukken {verb, st.) zijnduidelijk naar het mesometrium (mtr.) afgebogen, zij zijn eigenaardig geplooid, Fig. 24, Deel van een dwarsdoorsnede door een moederlijke papil (V 9), waar dedonkere uitloopers (.lyp. ep. ul.), die van het symplasma epitheliale (syp, ep.)schijnen op te rijzen, duidelijk tusschen de stromacellen (str.) zijn te zien. Hetsymplasma is nog in zijn eerste phase van wording (verg. fig. 20). Fig. 25. Dwarsdoorsnede door een moederlijke papil vlak bij de aanhechting derkiemblaas (V 9). Het epitheel (ep.) is reeds donkerder, echter nog niet symplas-matisch, ook de stromacellen (str. mod.) beginnen te veranderen, subepitheliaalaanvangend: kernen en plasma nemen een donkerder tint aan. In het centrumder papil een bloedvat (bl. v.). Fig. 26, Stuk van den

verdikten trophoblast in dwarsdoorsnede (V 9). Op den ver-dikten trophoblast (trhl.) met zijn heldere kernen, waarin ?Š?Šn nucleolus reeds ietsmeer op den voorgrond begint te treden, terwijl de cellen die nog duidelijk ge-scheiden zijn, niet regelmatig geplaatst zijn, ligt een symplasma klomp (syp. ep.)in reeds vergaanden staat van verandering. Tusschen de cellen van den tropho-blast, die, waar zij in contact zijn met den klomp een donkerder tint hebbenaangenomen, ziet men overal uitloopers van het symplasma (xyp. ep. ul.). Fig. 27. Stuk van een dwarsdoorsnede door een moederlijke papil (V 10) waar noggeen degeneratie of woekering van epitheel of stroma is opgetreden; duidelijk zijntalrijke kleine, donkere elementen (l.), die vooral tusschen het epitheel (ep.) lig-gen, te zien. Fig, 28, Stuk van een dwarsdoorsnede door den omphaloide-placentatie-ring (V 10),Beneden ligt de trophoblast (trbl.)., boven het moederlijk weefsel, dat alleen inomtrek is aangegeven. B.echts ligt de trophoblast geheel vrij; dit is een deel datden uteruslumenrest overbrugt; hier is hij nog geheel compact, de

celgrenzenduidelijk, cellen en kernen vrij klein en donker. Naar links volgt, na een kleinstrookje van zwelling, waardoor de trophoblast iets dikker schijnt, de cellen enkernen iets lichter, plotseling de oplossing tot syncytium (plhl.); basaal blijft eenlaag van ?Š?Šn cel dikte liggen (cyhl.) met meer primitief karakter van cellen enkernen; daarboven iigt het syncytium, waar de kernen reeds zeer ver uit elkaar



??? d.stn liggen, grooter en helderder zijn, terwijl ?Š?Šn nucleolus zeer op den voorgrondtreedt; geheel boven in de figuur liggen de foetale kernen reeds tusschen de,reeds veranderde, moederlijke kernen (mat. mod.), duidelijk van deze laatste teonderscheiden; in het plasma van het syncytium liggen talrijke vacuolen (vac.),die soms nog veel grooter kunnen zijn dan hier afgebeeld. Fig. 29. Stuk van een dwarsdoorsnede door het bovendeel van den wand der ompha-loide holte (V 7). Het epitheel is in de eerste stadia van regressieve metamor-phose, echter reeds gedeeltelijk ook afgestooten (ep. mod.). De normale decidua (dec.)springt duidelijk in het oog met haar egalen matten tint, onduidelijke kernen encelgrenzen. Meer naar het lumen verandert zij (dec. mod.)-. de celinlioud wordtongelijkmatig lichter, kernen en celgrenzen treden hierdoor duidelijker op denvoorgrond, eindelijk is vlak bij het epitheel de geheele celinhoud verdwenen,evenals de kernen waarbij tevens de cellen platter worden (dec. mod\'.). Zoo ont-staat de binnenste laag der decidua die later geheel in holten is opgelost. Fig. ,80. Dwarsdoorsnede door den ring van progressieve

processen uit het stadiumvan V 12, echter uit een meer naar de uiteinden der vruchtkamer gelegen door-snede genomen (tekstflg. 1). Duidelijk ziet men de papillenvorming overal in hetepitheel, die hier en daar nog vastgehecht, elders reeds geheel vrij zijn (ep.pap-vr.). Ten slotte ondergaan deze degeneratieve veranderingen, er ontstaat een sym-plasma (ayp. ep.) dat op zijn beurt weer verder verandert en o. a aanleiding geefttot het ontstaan van een sponsachtig lichaam zocals b. v. bij syp. ep. mod. is tevinden. Alleen de linksche slijmvliespapil is in d?Štails geteekend. Fig. .SI. Dwarsdoorsnede door den wand van de vruchtkamer (V 10). Badjing.Duidelijk is het dat tot in bijzonderheden de structuur van den wand der ompha-loide holte overeenkomt met die van vorige stadia (zie fig. 19). Mesometraal vande difierentiatiegrens is evenwel de structuur door het optreden der ringvormiguitgebreide processen veranderd, klieren (gJ.) en bloedvaten (hl.v.), welke laatsteaan de peripherie dwars, meer naar het centrum overlangs werden getroffen, zijnduidelijk van elkaar te onderscheiden. Meer centraal ten opzichte van de meestperiphere zone van normaal

stroma (str.) ligt een massa van gewoekerd weefsel,zoowel van epitheel (in den vorm van crypten), als vau stroma. Reeds is dedegeneratie in het epitheel begonnen , zoodat de crypten voor het grootste gedeel-te zijn opgevuld door symplasma \'.(syp. ep.) waarin de kernen klein en zeer donkerzijn, het plasma liomogeeu en eveneens vrij donker. Geheel boven is nog eenstuk van het slijmvlies vrij gebleven van deze veranderingen: het stroma is dun,het epitheel (ep.) normaal. Juist binnen de differentiatiegrens legt de verdiktetropiioblast (trhl) zich tegeii de gewoekerde en gedegenereerde massa aan overeen kleine, ringvormige uitgestrektheid (omphaloide-placentatic-riug\'Â?, die, viit syn-cytium bestaande, bij plhl. op dwarsdoorsnede is te zien. Het somatisch meso-blast heeft zich van den trophoblast geretraheerd (zie V 10) en is hier niet aangegeven Fig Deel van den omphaloide-placentatie-ring in dwarsdoorsnede (V 10). Bij.syp. ep. is nog symplasma epitheliale dat aan den aard der kernen gemakkelijkte herkennen is, te vinden; elders is het reeds geheel verdwenen en ligt hetfoetale syncytium (plhl.) tegen het naakte stroma (str.^ dat het dichtst bij

hetsyncytium degeneratieve veranderingen vertoont. Tusschen foetale en maternekernen kan geen verwisseling ontstaan. Niet steeds echter is dit even duidelijk! Fig. ,\'5.^. De afbeelding is genomen uit een dw.irsdoorsnede door een vruchtkamer uiteen deel van het stadium van V 12, dat meer aan de iiiteinden lag (zie tekstflg. 2).Duidelijk is de enorme epitheelproductie in den vorm van crypten In de dieptedezer laatste is het epitheel nog normaal (ep.), licht van tint, met duidelijke cel-



??? d.stn grenzen; hoe verder men naar de oppervlakte van het slijmvlies gaat, des tedonkerder wordt de tint van het plasma, des te onduidelijker de celgrenzen; inde kernen is de chromatine verzameld tegen den binnenwand der kernmembraanwaardoor zij centraal zeer licht van kleur zijn, veel lichter ook dan het plasmaAan de mucosa-oppervlakte ontstaat zoo door samenvloeiing dezer massa\'s eensamenhangende laag {syp. ep.) van symplasma epitheliale met in allerlei stadia vanverdere degeneratie verkeerende kernen en kernresten, die zich over den tropho-blast (trbl.) uitbreidt. Het stroma tusschen de crypten is op een zeer dun strookjegereduceerd van zeer donkeren tint (b. w. mod.). In het benedendeel der figuur ishet dichter bij het centrum der vruchtkamer gelegen deel getroffen, waar de dila-tatie de crypten reeds nivelleerde. Dat ook hier in vivo de trophoblast tegen hetsymplasma lag, is duidelijk te zien uit het uitgerafelde uiterlijk van deze massa;buitendien vindt men den troplioblast met aanhangende symplasmamassa\'s meteveneens uitgerafelden rand een eindweegs verder naar

binnen (is op deze figuurniet aangegeven). Plaat III. Fig. 34. Stuk uit een dwarsdoorsnede door den antimesometralen wand van heteinde eener vruchtkamer van het stadium van V 12 (tekstfig. 2), het epitheel (ep.)is nog normaal. In het stroma, dat grootendeels uit deciduacellen (dec.) bestaat,bevinden zich vele kleine donkere elementen, die later in deciduacellen over-gaan (b. 10. c.). Fig. 35. Verschillende vormen van degeneratie van het epitheel onder de vormingvan symplasma en de verdere veranderingen van dit laatste (V 12). Fig. 36. Stuk uit een dwarsdoorsnede door den antimesometralen wand van eenvruchtkamer uit het stadium van V 12 (tekstfig. 1). Het epitheel is reeds totsymplasma veranderd (syp.ep.), tusschen de decidua (dec.) liggen de degeneratieve,schijnbaar uit het epitheliale symplasma oprijzende uitloopers (syp.) die een zekeregroepvorming tot stand brengen. In deze uitloopers zijn de kernen of nog schijn-baar normaal, of reeds plat en donker. Fig. 37. Iets verder stadium van degeneratie van epitheel en stroma als in devorige figuur (tekstfig. 3). Het epitheel is beneden

(syp. ep.) reeds verder veran-derd dan boven. De uitloopers in het stroma (syp. conj.) zijn talrijker en verderveranderd dan in fig. 36. Fig. 38. Dwarsdoorsnede door een papil uit den ring van degeneratie uit het stadiumvan V 12 (tekstfig. 2). Behalve het epitheel (syp.ep.) is nu ook het stroma grooten-deels in symplasma veranderd (syp. conj.), de kernen zijn klein en ovoid, homogeenen donker van tinctie, de celgrenzen zijn verdwenen; soms is nog een enkele,meer normale deciduacel (dec.) te vinden. Fig. 39. Dwarsdoorsnede door een papil dicht bij den rand van den placentair-aanleg uit het stadium van V 12 (tekstfig. 3), die nog niet door den trophoblastwerd bereikt. Het epitheel is reeds veranderd (ep. mod.), begint een neiging totsyniplasinavorming te vertoonen, de papilvorniing is duidelijk, do papillen zijnreeds voor een deel in symplasma veranderd (syp. ep.) voor een ander deel reedsafgestooten en op gelijke wijze veranderd, vaak echter ook reeds verder (syp. ep.mod.) In het stroma liggen talrijke kleine donkere elementen, tusschen de nor-male deciduacellen (dec.), aan de oppervlakte

echter geen meer; in de diepteliggen deze elementen tusschen het nog meer normale stroma (str.) in rijen (b.w.c). Fig. 40. Deel van een dwarsdoorsnede door den placentairaanleg uit het stadium



??? d.stn Tan V 12. De verdikte trophoblast die in de crypten ingedrongen het epitheelreeds volkomen heeft doen verdwijnen, begint nu ook in het onderliggende moeder-lijke weefsel in te dringen. Hierbij is de trophoblast in syncytium opgelost (plbl.)een scherpe grens is meestal tegenover de moederlijke weefsels niet moer te vin-den , overal ziet men de duidelijk als zoodanig te herkennen syncytiumkernen tus-schen de moederlijke liggen. Beneden is het moederlijk weefsel in decidua (dec.)veranderd, boven nog niet (str.). De trophoblast heeft nog niet den bodem dercrypten bereikt (cr.): het epitheel is hier intusschen in reeds veranderd sym-plasma veranderd {syp. ep. mod ), ligt nog boven op den trophoblast; ook hier isgeen scherpe grens tusschen syncytium en symplasma te vinden. De allantois(all.) is in de nu door den trophoblast omzoomde crypten ingedrongen. Fig. 41. Dwarsdoorsnede door een papil aan den rand van den placentairaanleg(V 12). De trophoblast heeft het geheele epitheliale weefsel reeds doen verdwijnenen omgeeft nu terstond het naakte stroma dat in decidua is veranderd (rfec);deze laatste verandering is geheel boven nog

niet tot stand gekomen, hier ligtnog meer normaal stroma (str.). De trophoblast bestaat uit een basale, donkerderlaag (trbl.), die later den cytotrophoblast zal leveren en een oppervlakkige zeerdikke laag (trbidie later tot den plasmoditrophoblast zal worden; op dit oogen-blik is echter hier nog geen sprake van verdwijnen der celgrenzen. Ook de grensvan het moederlijke weefsel is nog intact. Fig. 42. Dwarsdoorsnede door een verder stadium van verandering der mucosa-papillen door den trophoblast (V 12). De geheele papil wordt omzoomd door dencytotrophoblast, die door een iets donkerder tint zich van het syncytium {plbl.\'^reeds bij deze kleine vergrooting onderscheidt. Boven in de figuur is nog ver-anderd moederlijk weefsel te zien (deo. mod.), dat bezig is door het syncytium teworden geinvadeerd; rechts in de figuur is op de grens van foetaal en moederlijkweefsel een celgroep te vinden, op het punt geheel door het syncytium te wordeningesloten, beneden liggen als een gevolg van een dergelijk proces moederlijkecelgroepen duidelijk van het omringende syncytium te onderscheiden (deo. mod.).In het syncytium zelf is de vorming van

â€žvacuolen" (lac.) begonnen, die latermoederlijk bloed zullen bevatten. Men ziet hoe elke â€žvacuole" het centrum inneemtvan een kleine buitenwaarts convexe golf, hoe integendeel de allantois (all) reedsin de grootere instulpingen van den cytotrophoblast is ingedrongen. Fig. 43. Deel van esn dwarsdoorsnede door het mesometrale deel der vruchtkamer(tekstfig. 3). De trophoblast is hier dun, gerekt (trbl.) en bestaat uit ?Š?Šn rij cellendie zelf in tangentiale richting gerekt zijn, uitgezonderd daar, waar zij een crypt,gevuld met symplasma (syp. ep.) bedekken: hier vertoonen zij meer neiging zichin deze massa waaiervormig uit te breiden. Het epitheliale symplasma verkeert inverschillende stadia van verandering (.syp. ep.) is boven in de figuur nog geheelvrij van trophoblast. Het stroma is door balken conjunctivaal symplasma (syp-conj.) doortrokken, waardoor een duidelijke groepvorming ontstaat. De helderetint en de bouw der trophoblastkernen doet duidelijk uitkomen dat hier geensprake kan zijn van hot indringen van foetale kernen in het moederlijk weefsel. Fig. 44. Deel van den verdikten placentairen trophoblast (tekstfig. 3) buiten denrand van den

placenta-aanleg. De trophoblast bestaat uit 2 deelen, den toekom-stigen cytotrophoblast (trbl.) en plasmoditrophoblast. (trbl\'.) (zie fig.. 41). Eenmassa symplasma ligt op de foetale celmassa, door den bouw zijn degeneratievenaard verradend (syp. ep. mod.). Fig. 45. Ander stuk van denzelfden trophoblast als fig 44 (tekstfig. 3), Een klompsymplasma in verschillenden graad van verandering (syp. ep.) ligt op den ver-



??? d.stn dikten trophoblast {trhl .) bij syp. ep. ui begeeft een dikke uitlooper zich tusschende trophoblastcellen; deze uitlooper is niet met de foetale celmassa te verwisselen. Fig 46. Verscliillende vormen waarin foetale kernen moederlijke cellen omgeven.De buitenste kernen zijn de foetale; dat zij dit zijn blijkt hier niet echter, welin andere gevallen waar zij een duidelijk foetaal karakter hebben. Fig. 47. Sinus terminalis met omgeving (V 12). De foetale, kernhoudende haemato-blasten {hthl.) liggen als polygonale, zeer groote cellen dicht tegen elkaar geperst,hun kern is zeer dicht van structuur hier, als normaal gekleurd. Onder het meso-derm {mes.) ligt het entoderm dat de area vasculosa bekleedt {ent.), met cubischeof cylindrische cellen, sterk gekleurd en met grooten, korreligen kern. Fig 48. Deel van een dwarsdoorsnede door den wand van de omphaloide holte(V 12). De normale decidua is hier reeds verder veranderd, links liggen nog deholten {dec. mod.) uit vroegere stadia bekend, meer naar rechts is alles echteropeen gedrukt, streeperig van uiterlijk met kleine homogene kernen: alles is over-

gegaan in symplasma conjunctivale {syp. oonj.). Tegen deze moederlijke massa ligtde trophoblast van de navelblaas met reeds vrij ver ontwikkelde reuzencellen{trhl. r. c.) van binnen bekleed door het entoderm {ent. d.) van dit deel van denavelblaas, in sterk contrast met het entoderm dat de area vasculosa bekleedt. Verder vertoont de figuur rechts twee zeer sterk uitgerekte cellen van dennavelblaastrophoblast, die aantoonen hoe de gewoonlijk cubische of cylindrischereuzencellen soms tot uiterst dunne, langgerekte elementen kunnen worden.Duidelijk is het, dat deze bleek gekleurde zeer smalle cellen door het donkeresymplasma, dat overal tusschen de trophoblastcellen doordringt, geheel onzicht-baar kunnen worden gemaakt. Fig. 49. Stuk van een dwarsdoorsnede van een papil uit den ring van degeneratievan V 1,S (niet in V 13 aangegeven omdat deze plaats niet op een medianedoorsnede voorkomt). Basaal ligt de ?Š?Šn cel dikke trophoblast met reuzen-cellen in begin van wording {trbl. r. c.): dit proces heeft zich dus nu verdernaar de placenta toe uitgebreid. Daarboven ligt de nu geheel in

symplasma ver-anderde papil {syp. con;.) oppervlakkig reeds verder veranderd {syp. conj. mod.)daar geen enkele kern in dit laatste meer is te ontdekken. Ook hier ziet mennog een aanduiding der straatvormige verdeeling der verschillende ontwikkelings-phasen der stromacellen. Boven het symplasma conjunctivale ligt de nog normaledecidua {dec.) daarboven nog een dunne laag meer normaal stroma. Fig. 50. Dwarsdoorsnede van een placentaire papil uit V 13. Boven ligt de moeder-lijke grondlaag, bestaande uit decidua (dec.), wier cellen door voortgezette hyper-trophie nu grooter zijn dan vroeger. Dit is, naast de tot symplasma conjunctivale(syp. conj.) geworden meest oppervlakkige decidua-laag, behalve het bloed, het eenigewat in deze papil nog moederlijk is. Beneden de conjunctivale symplasmalaag liggentrophoblastcellen (trbl. c.): de bovenste van den ingedrongen trophoblast; zij zijnintusschen door de voortzetting van het proces der reuzencelvorming tot boven de pla-centa hier reeds grooter dan vroeger, ook daardoor onderscheiden zij zich van deaangrenzende deciduacellen. Verder

naar beneden treedt een zekere groepvormingin de trophoblastcellen op, terwijl in deze groepen de grenzen vaak verdwijnen, hetgeheel een zekeren degeneratieven indruk maakt: dit zijn de celgroepen bestemdom door hun verdwijnen lacunes te vormen. Meer naar beneden zijn deze laatste(lac. mat ) reeds overal sterk ontwikkeld, centraal ligt een groote bloedbaan. Deinstulpingen van den cytotrophoblast om deze lacunes zijn zeer diep geworden,terwijl de allantois (all.) overal met zijn foetale vaten (hl. v. f.) binnendringt.Moederlijk en foetaal bloed zijn nog gemakkelijk door de kernhoudende elementen



??? d.stn van dit laatste te herkennen. Alle moederlijk-bloed-voerende lacunen zijn doorsyncytium omgeven {plbl.), waarvan de kernen een niet meer zoo karakteristiekenbouw hebben als vroeger, zij zijn kleiner en korreliger, als oorspronkelijk (ziefig. 41 enz.). Plaat IV. Fig 51. Benedendeel van een dwarsdoorsnede door een placentaire papil (V 13).In het centrum is een lacune in wording: met ziet allerlei groepen van tropho-blastcellen {trhl e. gr^ en enkele trophoblastcellen {trhl.c.) in allerlei stadia vandegeneratieve verandering, van allerlei vorm en grootte; soms nemen zij hetkarakter aan van een trophoblast-reuzencel {trbl. c.), De tusschenliggende massais ontstaan uit fusie van foetale cellen: het geheel is dus een symplasma foetale{syp trhl.). Tegenover het omgevende normale syncytium (plhl.), komt het degene-ratieve karakter dezer massa duidelijk aan den dag, evenals de eigenaardige rang-schikking van den plasmoditrophoblast, die deze massa als met een wand omgeeft.Enkele erythrocyten, die op andere dergelijke plaatsen in de degeneratieve foetalemassa worden aangetroffen, wijzen op hun bestemming van bloedlacunes. Fig. ,52.

Dwarsdoorsnede door den rand der placenta met omgeving uit V 13. Linksziet men de eigenaardige groepvorming (trbl. c. gr.) in den trophoblast als boven(fig. 51), terwijl de grens van deze massa naar rechts door groote cellen op wegtot reuzencellen te worden, wordt gevormd. Beneden ligt de allantois (all.) overde placenta uitgespreid. Links beneden wijst de sinus terminalis (sin. t.) den boven-rand van de ingestulpte navelblaas aan, waarvan de geinvagineerde bovenwand(links) gekenmerkt is door het grootcellige entoderm (ent.). De buitenwand dernavelblaas heeft zeer kleincellig entoderm, dat voor een groot deel is afgestootenen gemengd ligt tusschen het â€žcoagulum" (e.) dat de navelblaas vult. Duidelijkis hier de cuticula (cut.) te zien, die trophoblast en entoderm scheidt en waarvanboven beide hebben losgelaten. De trophoblast van de navelblaas heeft reuzen-cellen gevormd (irbl. r. c.) die beneden natuurlijk het grootst zijn. Wat denmoederlijken wand betreft, wij vinden weer dezelfde lagen: subm. str., dec.,dec. mod.. Fig. 53. Bovendeel der placenta met omgeving in dwarsdoorsnede (V 13). Benedenin de figuur liggen de trophoblastcellen in

groepen (trbl. c. gr.) van degeneratiefkarakter, daar boven liggen de geisoleerde trophoblastcellen (trbl. c.) die nu vrijgroot zijn, toenemend, hoe verder zij zich van het embryo verwijderen en steedszeer scherp te onderscheiden zijn van de deciduacellen (dec.) indien al niet degrens tusschen beide werd aangewezen door een, hoewel hier en daar onderbrokenlaagje symplasma, uit de decidua ontstaan (dec. mod.). Fig. 54. Verschillende vormen van trophoblast-reuzencellen uit het Stadium van V 13(verg. fig. 22, waarvan echter de beide bovenste cellen met grooter vergrootingzijn geteekend). Men ziet duidelijk de uitloopers die deze cellen tusschen de deciduaelementen uitzenden, deze omgevend (r. c. ul. resp. dec.) niet zelden ziet men grootevacuolen met scherpe contouren {vac.); sommige dezer cellen zijn meerkernig. Eenenkele maal ziet men beelden die doen denken aan een verlaten van de cel doorden kern (nucL); ook hier is de buitenzoom der cellen (r.c.z.), die reeds in fig. 22aanwezig was, duidelijk te zien. Soms vindt men een schaalvormigen bouw dergeheele cel, terwijl de kern in den zin dezer schalen is gebogen (rechts beneden). Fig. 55.

Verhouding der antimesometrale reuzencellen tot het epitheel der klieren(V 13). In de bovenste der figuur ziet men een reuzencel (trbl.r.c.), die het klier-



??? d.stn epitlieel, in een zekeren degeneratieven toestand, voor zich uit drijft {gl.ep.mod.).Sommige dezer cellen liggen in de reuzencel. In de benedenste figuur schvdfteen reuzencel {trbl. r. e.) zich bij de monding der klier, die hier is voorgesteld,onder het klierepitheel {gl. ep.); soms ziet men op deze wijze een deel van hetklierepitheel door reuzencellen vervangen. Kg 56. Dwarsdoorsnede door een deel van het vlakje d (zie tekstfig. 4) uit hetstadium van V 14. Men ziet de crypten met opeengeplakte wanden (er.), waarineen kleine hoeveelheid intensief zich kleurende stof. Het epitheel (ep.) is aan deoppervlakte donkerder dan in diepere lagen. Deze crypten, die door woekeringvan het epitheel ontstaan, breken later naar buiten open (op. cr.), waardoor overalhun inhoud (c.) vrij komt. Het stroma is tusschen deze crypten van denzelfdenaard als het in fig. 33 beschrevene. In de rechtsche figuur is dit openen dercrypten duidelijk te zien. Fig 57. Van uit het vlakje d (tekstfig. 4) wordt de verbinding van navelblaas enantimesometralen uteruswand in stadium V 14 ondermijnd: juist waar dit procesbegint is

deze afbeelding genomen. Men vindt het nieuwe uterusepitheel (ep.) opde nu zeer dunne mucosa; vervolgt men dit naar beneden dan eindigt het in eenzeer donker gekleurde massa waarin ook gedegenereerde decidua is te vinden(syp. conj. mod.),^ meer naar rechts is de normale verbinding nog aanwezig: dedecidua (deo.) ligt het meest beneden, dan volgt een laag in symplasma veranderddeciduaweefsel (in de figuur niet met een letter aangewezen), eindelijk de foetalereuzencellen (trbl. r. o.) ten slotte de cuticula met het entoderm (ent. d.) dan hetde navelblaas vullende â€žcoagulum" (c.) en eindelijk de ingestulpte bovenwand dernavelblaas met het krachtige proximale entoderm (ent. pr.) en het mesodermder area vasculosa {mes.). Eigenaardig is het dat de reuzencellen daar waar denavelblaas reeds is afgelicht, zooveel kleiner zijn, dan waar deze verbinding nogbestaat (verg. irbl. r. c. en trbl. r. c. mod.). Fig. 58. Dwarsdoorsnede door een zijwand van een vruchtkamer dicht ante partum(V 15). De muscularis (m.) is niet in d?Štails geteekend. Op deze ligt de uitvorige stadia bekende dichte

donker-kernige laag (subm. str.) daarop volgt dedecidua {dec.), in wier weefsel overal de nu enorme reuzencellen zijn ingedrongen(tril. r. c.). De vergrooting van deze figuur is kleiner dan die uit fig. 54 (verg.b.v. de grootte der deciduacellen). De kernen der reuzencellen zijn meer homogeenof fijn-korrelig, zeer dicht van structuur en vallen soms uiteen (middelste cel);de cellen omvatten eveneens nog vaak de deciduacellen. Door een nu zeer dikkecuticula (out.) zijn zij van het entoderm (ent. d.) van den distalen wand van denavelblaas gescheiden, welk entoderm er zeer nietig uitziet. Fig. 59. Enkele vormen van trophoblastreuzencellen met vacuolen {vae.) en allerleivaak vacuolenachtige insluitsels (incl.) in den kern (V 15). Fig. 60 Stuk van een doorsnede door de navelblaas uit stadium V 15. Het ento-derm van den proxinalen wand vertoont sterke woekeringen in den vorm van papillenmet holten (ent pr. pnp.)\', het is bedekt door de area vasculusa (pies.) die vaakdeze uitloopers van entoderm vasculariseert, vaak echter ook niet. De buitenwandbestaat uit de bekende reuzencellen {trbl. r. c), die hier

toevallig van kleineafmeting zijn, dan de dikke cuticula, ten slotte het nietige entoderm {ent. d.) datvoor een groot deel is afgestooten. In de, de navelblaasholte vullende massa (c),liggen allerlei cellen die geheel met die van het ent. d. overeenstemmen. Fig. 61. Stuk van een dwarsdoorsnede door een volwassen placenta (V 15) Degroote ronde holten door een dun laagje syncytium (plbl.) met weinig kernenomgeven, zijn de moederlijke bloedbanen {lac. mat.), er in liggen de erythrocyten



??? d.stn en een fibrine massa {fibr.) welke laatste bijna geheel zonder eenige grens in. hetplasma van het omringende syncytium overgaat. De moederlijke lacunen zijngescheiden door zeer celrijke smalle allantoisbalkjes (all.) waarin de kleine foetalebloedvaatjes loopen (bl. v. f.). Fig. 62. Stuk van een dwarsdoorsnede door het bovendeel der volwassen placenta(V 15). Beneden liggen de trophoblastcellen nog in groepen (trbl. c. gr.) meer naarboven echter ge??soleerd, nu tot volkoman reuzencellen uitgegroeid (trbl. r. c.). Opdeze ligt de decidua, wier cellen door voorgezette hypertrophie intusschen even-eens grooter zijn dan vroeger (dec. mod.), soms zijn zij meerkernig. Een, hoewelonderbroken, laag uit de deciduacellen ontstaan symplasma is hier nog te vinden,in de figuur is echter zulk een plek niet getroffen. De reuzencellen liggen nietmeer bijeen doch vaak ge??soleerd tusschen de deciduacellen, hier dus geheel hetproces herhalend dat wij vroeger antimesometraal vonden. Boven ligt een zeergroote reuzencel (trbl. r. c.) geisoleerd tegen een vat (bl. v. mat.) zonder dat ietste zien is van een grens tegenover het vat of endotheel, ook roode cellen

ligg^^in de reuzencellen. In den kern dezer cellen komen allerlei inclusies (incl.) voorvan de grilligste vormen en structuur. Plaat V. Overzicht-figuren. Alle omtrekken zijn naar de preparaten met de camera lucidageteekend, alleen de d?Štads der weefsels zijn weggelaten. De verschillende weefsel-lagen enz. zijn door verschillende lijnsoorten aangegeven,wit = muscularis.licht grijs = mucosa.donker grijs = mesoderm. zwart = trophoblast en ectoderm.zwart gestippelde massa = syncytium.grijs gestippelde massa = symplasma. Kiemblaas: doorgetrokken zwarte lijn = ectoderm of trophoblast. doorgetrokken grijs =: area vasculosa of allantois.â€” . â€” . â€” . (zwart) = entoderm. Moederlijk-weefsel: doorgetrokken grijze lijn = normaal epitheel. ......= binnengrens van normaal stroma. â€” . â€” . â€” . binnengrens der hoefijzervormige laag met groote holten (fig. 4 en 6).----= diiferentiatiegrens. O O O O O O = buitengrens van tangentiaal gerektsubepitheliaal weefsel (mesometraal). Fig. 1 en 2. Ledige uteri, 1 met wijd; 2 met nauw lumen. Fig. 3â€”9. Zwangere uteri; men ziet in het lumen de difi^erentiatie tot stand komenvan omphaloide holte, uteruslumenrest

enz. In het stroma ontstaat hieraan parallelde d??Ferentiatiegrens met verschillende weefselsoorten (decidua enz,); in fig. 4 en Bziet men antimesometraal de hoefijzervormige laag met groote holten, in 6 begintde vorming der decidua, waarvan de buitengrens de differentiatiegrens vormt.Deze laatste blijft steeds de grens der omphaloide holte omgeven. De kiemblaasoverbrugt de opening naar de omphaloide holte. Het epitheel verdwijnt gaandewegna doorgang door een stadium van symplasma. Mesometraal ontstaat eerst toenamevan crypvorming, infigg. 7â€”9in het stroma de voorbijgaande differentiatie in 3 lagen. De sinus terminalis blijft ongeveer ter hoogte der differentiatiegrens.



??? d.stn Fig. ] 0. Badjiug. Boven de diiferentiatiegrens beginnen de ringvormig uitgebreideprocessen: liet bovenste is die der progressieve, alleen nog een stukje normaalepitheel is boven te zien; dan volgt die der regressieve (symplasmavorming in decrypten); ten slotte die van den omplialoide-placentatie-ring met syncytium vorming. Fig. 11. Overlangsche doorsnede stadium V 9. Fig. 12. Begin der allantoide placenta. In de sterk ontwikkelde crypten, is de ver-dikte trophoblast ingedrongen, in bet midden reeds opgelost in sycytiuni, peripheernog compact. Het grootste deel der moederlijke papillen is reeds gemengd vanbouw. Boven op de instulpingen van den trophoblast liggen kappen epitheliaalsymplasma. Beneden ligt circulair de verklevingsring: de trophoblast dringt ookhier in de crypten binnen, bedekt door symplasma epitheliale. De allantois bevindtzich reeds in de instulpingen van den trophoblast. Fig. 13. Jonge placenta Duidelijk is de uitgroeiing der placentair-papillen, verge-leken met fig. 12 te zien. De navelblaas is bijna geheel ingestulpt, de sinus ter-minalis ligt nog beneden den

placentairrand, groote massa\'s trophoblastcellen vormenboven de grens der placenta tegenover het moederlijke weefsel. Fig 14. Overlangsche doorsnede door een stadium, ouder dan dat der vorige figuur.Op de massa trophoblastcellen boven de eigenlijke placenta hier en daar symplasmaconiunctivale. Begin van het aflichten van de navelblaas, door inschuiving vanepitheel. De navelblaaswanden liggen bijna geheel op elkaar. Er bestaat een afstandtusschen placentair-rand en mondingen der verbindingsstukken. Fig. 15. Volwassen placenta. D?Štails zijn niet aangegeven in de placenta, alleenis aangeduid dat zij geheel is opgebouwd uit trophoblast en mesoderm. De sinusterminalis ligt nu hooger op zijde der placenta; de placenta is naar benedengegroeid, in den door de navelblaas gevormden kora. Boven de eigenlijke placentaligt eerst de compacte trophoblast-celmassa, dan symplasma conjunctivale en decidua. Fig. 16. Uterus ongeveer uit het stadium van flg. 13: tusschenstukken tusschende vruchtkamers ontbreken geheel. Fig 17. Drie stadia van een allantoisvlok om te doen zien, hoe het

de trophoblastis, die door verdere uitgroeiing de allantois-vertakkingen omscheedt en het nietde allantois is die in den laatste doordringt: gaandeweg ziet men den centra-Icn, grooten allantoisbalk smaller worden, de uitstulpingen van het syncytium verderen verder in dezen doordringen.
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??? S T E H. HLi 1O-E] 2Sr. I. Bij sterkere graden van bloedverlies der vrouw tengevolge vante vroegtijdige loslating der placenta, verrichte men, indien deontsluiting nog niet reeds ver is gevorderd, bij voorkeur sectiocaesarea. II. De eenige rationeele therapie bij ziekelijke toestanden tenge-volge van obliteratie der traanbuis, is het verrichten der dacry-ocystorhinostomie. III. Het aannemen van het bestaan van een dynamisch chemischevenwicht bij de reacties tusschen stoffen met hun specifiekeantistoffen is ongegrond. IV. Het is niet waarschijnlijk dat de wijze waarop het menschelgkei zich in den uterus nestelt, geschiedt volgens de voorstellingdaarvan door Peters gegeven.
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