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??? Terugziende op mijn studiejaren aan deze Universiteit, gedenkik met erkentelijkheid het onderwijs mij door U, Professoren enLectoren der medische en philosophische faculteiten verstrekt. Aan U, Hooggeleerde Kouwbr, Hooggeachte Promotor, mijnoprechten dank voor de welwillende en belangstellende wijze,waarop Grij mijn buiten Uw leiding geschreven dissertatie onderUw hoede hebt genomen. Ik stel het zeer op prijs, dat Grij dusdoende mij de gelegenheid hebt gegeven mijn arbeid te verrich-ten in het zo??logisch laboratorium, waar voor den bioloog eenschat van materiaal ter bewerking ligt, dat menig vergelijkend-anatomisch vraagstuk tot oplossing zal brengen. In het bijzonder geldt mijn dank ??, Hooggeleerde Hubrboht.Van ?? is de heilzame, opwekkende invloed uitgegaan, die allebezwaren, welke den aanvanger bij een wetenschappelijk werkbedreigen, heeft weggevaagd. De vele uren gedurende mijn studie-jaren onder Uw leiding doorgebracht, hebben zeer veel tot mijnalgemeene vorming bijgedragen.
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??? INLEIDr??TG Â?Es werden noch viele Jahre vergehen, bis sich so viele wirk-lich verwerthbare Beobachtungen gesammelt haben, um die Theorieder Menstruation und Befruchtung einem Abschlusz n?¤her zubringen". â€” Deze uitspraak van Leopold in 1876 geldt nogheden ten dage. In vergelyking met de schaarsche waarnemingen omtrent hetmenstrueerend uterusslymvlies v????r Leopold verricht, biedt onsde litteratuur na dien datum een overvloed van materiaal, waarvande kritische schifting, door verscheidene onderzoekers ondernomen,niet heeft verhinderd, dat op dit gebied een tegenstrijdigheidblijft heerschen, gelyk men op ander zuiver anatomisch terreinzelden vindt. Hoogere eischen aan het gebruikte materiaal gesteld,het veroordeelen van sectie-preparaten, de nauwkeurige opgaveder anamnese met het doel pathologisch materiaal te weren, zijndrie factoren, waarmede in de laatste tien jaren by het onderzoekder menschelyke mucosa uteri rekening is gehouden. Niettegenstaande deze voorzorgen ontbreekt eenstemmigheid teneenen male. Het

onderzoek naar het wezen der menstruatie staat in intiemensamenhang met de studie der mucosa uteri in verschillende phasenvan het sexueele leven. Ook op dit gebied is het aantal theorie??n, welke een esperi-nienteele basis missen, legio; die, welke inderdaad op proefonder-



??? vindelyke waarnemingen berusten, uiterst schaarsch, wat uit denaard der zaak in verband staat met de wisselvalligheid van klini-sche waarneming en het moeilyk verkrijgbare proefmateriaal, datzich in hoofdzaak tot menstrueerende apen moet beperken, tenzymen, uitgaande van de overeenkomst tusschen veranderingen inhet slijmvlies gedurende den bronsttyd en tijdens de menstruatie,tot lagere dieren zyn toevlucht neemt. De theorie??n omtrent de inwendige secretie der ovaria hebbendit onderzoek in nieuwe banen geleid, waardoor meer licht wordtgeworpen op het innig verband tusschen den menstrueelen cyclusen de physiologische functies van het geheele organisme. In die richting moeten wij ons myns inziens bewegen om tegeraken tot een op physiologische en anatomische waarnemingengebaseerde voorstelling omtrent het wezen van den menstrueelencyclus. Dat elke bijdrage op vergelykend-anatomisch gebied kanmedewerken de basis hechter te maken, waarop onze voorstellingten slotte rust, behoeft geen betoog. Om een juist inzicht te krijgen in de

anatomische veranderingengedurende den geheelen menstrueelen cyclus, is het een eerste ver-eischte, alle phasen van dien cyclus te bestudeeren. Het spreektvan zelf, dat een ge??soleerde mededeeling over enkele meustrueerendeuteri, die men in de litteratuur herhaaldelijk vindt, slechts eenzeer betrekkelijke waarde heeft. Zulk een cyclus is bij den menschhet eerst door Leopold (76), by apen door Hbapb (94:) beschreven.Een complicatie bg het vaststellen van den menstrueelen cyclusby den aap is de aanwezigheid van bepaalde perioden van ontvan-kelykheid, welke waarschijnlijk haar invloed op dien cyclus latengelden. Heapb heeft zyn materiaal buiten die perioden verzameld endeze dus niet in zijne beschrijving kunnen opnemen. Ik hoop door mijn onderzoek over den menstrueelen cyclus byeen katarrhinen staartaap, Cercocebus cynomolgus, aan te toonen,dat, afgezien van de vergelijkend-anatomische waarde, welke dekennis der apen-mensfcruatie heeft, hier tevens op vergelykend-



??? physiologisch gebied in de toekomst een dankbaar materiaal terbewerking ligt. Ten aanzien van het puerperium van Cercocebus, waaraan ikde beide laatste hoofdstukken van dit proefschrift wyd, zij hieropgemerkt, dat aanvankelijk een mededeeling van Duval (90)over de regeneratie van het epithelium uit stromacellen by demuis my bracht tot een gemeenschappelyk onderzoek van hetuterusslymvlies gedurende menstruatie en puerperium. Dit onder-zoek, dat tot andere resultaten leidde dan de bevindingen vanDuval, heeft my in de gelegenheid gesteld eenig inzicht te krijgenin de omwentelingen, welke de verschillende elementen van hetpuerperale slymvlies ondergaan, voordat ze een evenwichtstoestandbereiken, welke, dank zij de weer intredende menstrueele schom-melingen, gedurende het geheele tijdperk der geslachtsrypheid eenzeer wankelbare blijft.



??? AFDEELING. De menstrueele cyclus. HOOFDSTUK I. De menstrueele cyclus van Cercocebus cynomolgus. Â§ l. Eigen onderzoek. Een zeer uitgebreid materiaal werd my door Prof. Hubrechttoevertrouwd. Een gedeelte was afkomstig uit de collectie vanSelenka (persoonlijk door Sblbnka verzameld), een ander deelwerd gedeeltelijk door Prof. H??brecht zelf, later gedurendeverscheidene jaren door ofHcieren van gezondheid op Banka enin de Preanger byeen gegaard. Uterus met adnexa werd directna den dood in picrine-zwavelzuur gefixeerd, vervolgens in alcohol90Â°/o overgebracht. Dat by deze onder dezelfde omstandighedengefixeerde preparaten de graad van conservatie uiterst verschil-lend was, is vermoedelyk hieraan te wyten, dat de doorganke-lykheid van de muscularis van tal van factoren afhangt (breedteder laag, contractietoestand enz.), en directe aanraking van devloeistof met het uterusslijmvlies slechts mogelijk is bij gedeelte-lijk ontsloten cervix. Slecht geconserveerde preparaten werden, voorzooverre ze geen topographische waarde hadden,

buiten beschou-wing gelaten. Histologische byzonderheden heb ik slechts aan goedgefixeerd materiaal bestudeerd. Ook in de collectie van Selenkabevonden zich verscheidene zeer fraai geconserveerde exemplaren(de fixatiemethode dezer laatste is my onbekend).



??? Na schifting bleven voor microscopisch onderzoek tot mgnbeschikking 18 menstrueerende en 42 intermenstrueele stadia(onder deze laatste 12 met late resten van een puerperium). De uterus werd met zyn proximale einde geplaatst op de snedevan een in een blok onbeweegbaar bevestigd scheermes. Door hetaan weerszyden vastgehouden voorwerp naar zich toe te trekkenen dezelfde bewerking op een andere plaats te herhalen, geluktehet zonder beschadiging van het weefsel een fragment te verkrygen,dat de geheele sagittale doorsnede van het corpus uteri vertegen-woordigde, muscularis en mucosa omvattend. Dit fragment werdop de bekende wyze achtereenvolgens in alkohol en terpentynverder behandeld en in parafine ingebed. Verscheidene fragmenten waren reeds door den Heer de Groot,conservator van het zo??logisch laboratorium te Utrecht, in seri??engesneden, waarvan echter niet alle doorsneden waren opgeplakt. Vande overige preparaten, die ik zelf bewerkte, zijn doorloopende reeksenvervaardigd (voor zooverre niet enkele doorsneden by

de bewerkingverloren gingen). De doorsneden zijn 10 (enkele 7,5 jct) dik. Zeer duidelijke beelden kreeg ik met een kleurmethode vanden Heer de Groot (kleuring van bet preparaat in toto of derdoorsneden afzonderlyk in yzercarmaluin [de Groot] en nakleuringachtereenvolgens met zuurfuchsine en picro-indigo-carmyn). Dezemethode en hare toepassing wordt uitvoerig beschreven doorMullee (05 blz. 17). Enkele preparaten werden gekleurd methaemaluin of volgens de methode van v. Gieson ; dit laatste ominzicht te krijgen in de verhouding tusschen spierweefsel en bind-weefsel op de grens van muscularis en mucosa. De lengte van den gefixeerd en geslachtsrypen uterus van Cer-cocebus cynomolgus wisselt tusschen 3 en 4.5 c.M. \'). Het peer-vormige corpus uteri heeft een sterk afgeronden fundus en is J) In een onderzoek, dat zich hoofdzakelijk beperkt tot de anatomie van de cervixuteri in en buiten de gravidileit heeft Feanke (Ol) tevens eenige niei zwangere, ge-slachtsrijpe uteri van Cercocebus beschreven en afgebeeld. Bij de opgave dat deVolwassen, niet

zwangere uterus 3.3 c.M. lang is, is de sterk wisselende grootte vanliet corpus niet in aanmerking genomen.



??? nimmer afgeplat in voor-achterwaartsche richting, hoewel dezelaatste afmeting individueel zeer verschillend is. Reeds door deze tweeeigenschappen is deze uterus op den eersten aanblik te onderschei-den van een infantielen menschelgken uterus van dezelfde grootte. Op sagittale doorsnede is het voorkomen van het corpus uterizeer verschillend, hetgeen in verband staat met de phase van denmenstrueelen cyclus, waarin de uterus verkeert. Bi] gezwollenmucosa is het lumen spleetvormig, veelal zonder inhoud, intra, endirect post menstruationem wgder, met detritus en bloed gevuld.In de cervix treft ons de eigenaardige valvula, in bijzonderhedendoor Prakke (01) en Heape (97) beschreven, waarop ik nietnader wensch in te gaan. Op frontale doorsnede is het lumenvan het corpus driehoekig, met proximaal gelegen basis. De menstrueele cyclus omvat alle periodieke veranderingen,welke het slijmvlies van den geslachtsrgpen, niet zwangeren uterusin vaste termijnen doormaakt. Dat deze voor de verschgnselen inden menschelyken uterus gebruikelyke terra

tevens voor den aaptoepasselijk is, is reeds door de waarnemingen van andere onder-zoekers gebleken en zal ook door my nader worden toegelicht. Ik was niet in de gelegenheid persoonlijk waarnemingen omtrentde menstruatie bij het levende dier te verrichten. Dr. Kerbert, Directeur van Natura Artis Magistra was zoowelwillend, my schriftelyk mede te deelen, dat Cercocebus in dediergaarde te Amsterdam ongeveer elke 28 a 30 d. menstrueert,gedurende 2 ?¤ 5 d. Per vaginam wordt een dik, wit slymerig,zelden rose getint vocht ontlast. Men vergete niet, dat dit waarnemingen zijn bij dieren, welkeonder abnormale omstandigheden leven. Het is b. v, zeer goedmogelyk, dat Cercocebus cynomolgus in den natuurstaat meerbloed per vaginam verliest, wellicht ook weefselfragmenten, gelijkHeape (93 en 97) by ?–emnopithecus entellus en Macacus rhesusin Calcutta heeft kunnen aantoonen. Om een zuiver begrip te krijgen van den menstrueelen cyclusvan Cercocebus cynomolgus is het noodzakelyk rekening te houden



??? met tal van factoren, die in staat zyn dezen cyclus te wgzigenof te compliceeren. Als zoodanig noem ik: 1) Individueele verschillen, 2) Invloed van een recent puerperium. 3) Invloed van herhaalde puerperia op de latere menstrueeleschommelingen. 4) Invloed van den leeftgd van het individu. 5) Vermoedelyken invloed van een periode van ontvankelijkheidop den toestand van het uterusslymvlies. Deze uiterst gewichtigefactor zal in de volgende bladzyden herhaaldelyk ter sprakekomen. Factor 1 is slechts door overvloed van materiaal te elimineeren,2 leverde geen bezwaar op, daar een recent puerperium zeer karak-teristieke kenmerken heeft (zie hoofdstuk V). Wat factor 3 en 4 betreft, zijn we in minder gunstige omstan-digheden dan by een onderzoek van het menschelyk uterus-slymvlies, waar anamnestische gegevens tot onze beschikking staan. By de rangschikking van myn materiaal werd ik getroffen doorde waarneming, dat elke uterus van Cercocebus, die door zgngrooteren omvang van den gemiddelden afweek en bovendien reedsmacroscopisch op

doorsnede een sterk verbreede mucosa vertoonde,in een der bijbehoorende ovaria een grooten follikel of een sterkontwikkeld corpus luteum droeg. By microscopisch onderzoek bleek, dat het slijmvlies dezer uterieenige later te bespreken, karakteristieke kenmerken droeg, tydensverschillende phasen van den menstrueelen cyclus. Zoowel devoorbereiding ter menstruatie als het menstruatieproces zelve uitenzich by deze uteri op een wyze, welke quantitatief en qualitatiefafwykt van hetgeen in de kleinere uteri met smalle mucosaplaats grypt. Zonder voorloopig de mogelyke oorzaak van deze verschillenin overweging te nemen, acht ik het gewenscht van den beginneaf bij de beschryving van den menstrueelen cyclus van Cerco-cebus twee groepen A en B te onderscheiden. Dat deze groepeering



??? geen kunstmatige is, zal uit de beschrjiving myner preparaten inde volgende bladzgden blyken. Groep B omvat de groote uteri, in welke het slymvlies blijkbaarsterk gereageerd heeft op den prikkel, welke de periodieke ver-anderingen in utero verwekt. Deze uteri dragen alle in een derbijbehoorende ovaria een groot corpus luteum of een promineerendenfollikel. Groep A omvat de uteri, waar deze prikkel minder sterk ophet slijmvlies heeft ingewerkt. Het meerendeel der ovaria vandeze laatste groep heeft noch een corpus luteum, noch eengrooten follikel; in de enkele gevallen, waarin een corpus luteumis gevonden, was dit veel minder sterk ontwikkeld dan in deuteri van groep B. Aan een schematische indeeling in verschillende stadia zgn debezwaren verbonden, welk elk schematiseeren van een levens-proces met zich brengt. Wanneer ik dus den menstrueelen cyclusvan Cercocebus in phasen verdeel, leg ik direct den nadruk ophet feit, dat grenslynen als deze in de natuur niet bestaan, endat de verschillende stadia, die ik onderscheiden zal, geleidelykin elkaar

overgaan. Met dit voorbehoud geef ik de volgende indeeling: Groep A. I. Overgangsperiode. 1. vermeerdering der oppervlakkige stro-li. Praeraenstraeele periode. ma-elementen. 2. lichte zwelling der mucosa. 1.. toenemende hyperaemie. van capillaria. III. Menstruatie-periode. ^ vorming van lacunen. 4. degeneratie van epithelium en stroma-elementen. 5. ruptuur der lacunen en afstooting vangedegenereerd weefsel. 6. beginnende regeneratie. IV. Postmenstrueele periode.



??? Groep B. De indeeling is dezelfde met dien verstande dat in periode II en III karak-teristieke verschijnselen op den voorgrond treden en het geheele proces inten-siever verloopt. Groep A. I. OVERGANGSPEEIODB. Wir m??ssen uns die Schleimliaut w?¤hrend derganzen Dauer des Geschlechtslebens in immerw?¤hrender Lebensth?¤tigkeit denken. Chazan (89). Het onderzoek mijner preparaten leidt my er toe een bepaaldraststadium uit te sluiten. Een uterus, welke zich hersteld heeftvan een menstruatie, vertoont reeds tegelijkertijd teekenen vanvoorbereiding tot een nieuwe periode De volgende beschryving van een normaal uterusslymvlies ineen tijdperk van geringe activiteit, geeft dus het beeld van een??Qucosa, gelijk deze zich voordoet in de overgangsperiode tusschen^et einde der regeneratieprocessen, welke een vroegere menstru-atie afsluiten en den aanvang van de veranderingen die aan eennieuwe voorafgaan. Het slymvlies is weinig scherp begrensd tegenover de muscu-laris. Wat de muscularis betreft, die ik by mijn verder onderzoekbuiten

bespreking laat, wensch ik te vermelden, dat subsereuse,overlangsche spierbundels alleen in het distale deel van het corpus\' uteri duidelyk zyn te onderscheiden. In den fundus liggen in veleuteri eenige submuqueuse, overlangsche bundels, welke waaier-vormig aan weerszijden uitstralen (Sobotta (91) ontkent het bestaandezer vezels by niet anthropoide apen, zag ze alleen by menschen anthropoiden). â€” De overige spierbundels zyn in alle rich-tingen door elkaar gevlochten, zoodat de oorspronkelyke kring-spier, het archimyometrium (Weeth en Gkusdew (98)) wordt ge- 1) Bij de beschrijving van den menstrueelen cyclus zal ik de cervix uteri buiteneschouwing laten; evenzoo de tubae uterinae, welke geen weefselafstooting tijdens^enstruatie vertoonen. ?‰en uitvoerig onderzoek omtrent mogelijke menstrueele veran-deringen in de tubae heb ik niet ingesteld.



??? 10 maskeerd, hoewel niet in die mate als dit by den menschelgkenuterus het geval is. Te midden van deze bundels, niet in een afzonderlyke bind-weefsellaag, doch onmiddellyk in de musculatuur ingebed, liggende doorsneden der groote vaten, van welke de meer naar buitengelegen veneuse, de arterieele veelal halfmaanvormig omgeven. De klieren, welke voornamelyk in de diepere lagen der mucosavertakt zyn, doch nergens windingen vertoonen, zgn bekleed meteen epithelium dat uit smalle, cylindrische cellen met langwerpigen,basaal of middenstandig geplaatsten kern bestaat. Trilhaar is veelalte onderscheiden. In vele preparaten dringen klieren een eind-weegs in de muscularis, door bindweefsel omgeven. In praemen-strueele stadia met sterk verbreed slymvlies, zooals ik blz. 18 be-schrijven zal, kan men deze diepe klieren eveneens aantreffen,zoodat het voor de hand liggende vermoeden, dat het slymvliestusschen de oppervlakkige spierbundels later in de mucosa wordtopgenomen en als zoodanig tot de verbreeding dier laag mede-werkt, niet wordt

bevestigd. Dergelijke steeds locale bindweefsel-trechters met klieren in de muscularis geven ons geen recht vaneen submucosa uteri te spreken Het dekepitheel draagt hetzelfde karakter als het klierepitheel.In het stroma, de grondsubstantie der mucosa, kan men dikwglseen submusculaire laag onderscheiden (PI, II, fig, 1 c. 1.), welkebuitengewoon kernrijk is en met v. Gieson\'s methode hier en daarbindweefselfibrillen vertoont, die in het slijmvlies van uit hetintermusculaire bindweefsel doordringen. De kernen in deze laagzijn veelal radiair gericht. De mucosa bevat veie capillaria, dunwandige venae en enkelespiraalsgewys gewonden arteriolae, de laatste alleen in de die-pere lagen. De groote rykdom aan kernen verhindert ons in dit stadium 1) Het voorkomen van klieren in de muscularis moet dus bij Cercocebus wordenopgevat als een normaal verschijnsel. Als zoodanig is Let ook door vele onder-zoekers bij den menschelijken uterus beschreven en afgebeeld (;{ie b, v. Palmek Find-LJSY (02) fig. 1â€”3).



??? 11 de celgrenzen te onderscheiden en eenig inzicht te krygen in defijnere structuur van het stroma. Dat het stroma-netwerk, zoo niet geheel, dan toch voor eengroot gedeelte, gevormd wordt door de zich met elkaar verbin-dende uitloopers der stromacellen, komt eerst aan het licht,wanneer men een stadium met gezwollen mucosa onderzoekt. Destromakernen zyn rond en ovaal; de laatste soort overheerscht inde submusculaire laag. Het is dikwyls moeilijk te beoordeelen, in hoeverre de kleine,ronde elementen al of niet dwarse doorsneden voorstellen vanovale kernen. Dikwijls vindt men in de omgeving van capillariaen klieren, strooken met groote, langwerpige kernen, de lange asparallel aan het verloop van klier of vat gericht. Deze kernenonderscheiden zich door grootereu omvang van de overige stroma-elementen (PI. 11, fig. 2). Celgrenzen zijn niet te herkennen, welfijne bindweefselfibrillen, wanneer men de kleurmethode van v.Gri?ŠsoN toepast\'). De besproken elementen zyn waarschynlyk vergelijkbaar metde door verschillende onderzoekers in het

menschelyk baarmoeder-slymvlies in de omgeving van klieren en vaten beschreven kernen(Leopold (76), M??ricke (83), Boldt (90) enz.), welke somtijds alstot de membrana propria der klieren behoorend zijn opgevat, dochveelal als onafhankelyk van deze membrana beschreven worden.I^e opvatting van enkele Bngelsche auteurs waarby Boldt (90)zich aansluit, dat men hier te doen heeft met spierkernen in hetuterusslymvlies, mag op grond van de aanwezigheid van bind-weefselfibrillen en den vorm van deze kernen (de spierkernen zynveel slanker en langwerpiger), direct verworpen worden. De beschrijving welke M??ricke (82) van deze elementen geeft,komt het meest met de myne overeen. Ook hy wijst op het bind-weefselachtig karakter der strooken. Frankenstein (00), die ons een overzicht geeft van hetgeen in Bij Sciurus en Erinaceus vond ik eveneens in de onmiddellijke omgeving derleten kernen, welke zich door aanzienlijke grootte van de overige stromakernen onder- schoi.^__



??? 12 de litteratuur hieromtrent is medegedeeld, onderscheidt scherpbovengenoemde elementen van platte, staafvormige kernen, welkerondom de klieren in een glasheldere membraan liggen, welke hyals basaalmembraan opvat. De perifeer van deze membraan gelegenkernen acht hy vergelykbaar met de door M??rickb beschrevenelementen, beschrijft ze echter als kleiner dan de gewone stroma-kernen hetgeen niet in overeenstemming is met M??ricke\'s bevin-dingen, noch met de mijne by Cercocebus. Een laag staafvormige, afgeplatte kernen gelijk Fji.4Ne:ensteinin de membrana propria ziet, kan in de directe omgeving derklieren ook by Cercocebus voorkomen, doch steeds locaal, voor-namelyk rondom een uitgezet gedeelte van de klier. Of we hierinderdaad met een membrana propria te doen hebben of met stroma-elementen, welke door mechanischen invloed zijn afgeplat, durfik niet te beslissen. Aan het bestaan van een basaalmembraan onder het dekepitheelheb ik zeer lang getwyfeld, wegens het innig verband tusschenstroma en epithelium in de meeste

uteri. In een preparaat metgroote subepitheliale extravasaten was echter zeer duidelijk te zien,hoe deze door een glasheldere membraan, waarin ik geen kernen ver-mocht te herkennen, van het opgelichte dekepitheel gescheiden waren. De uterusholte is leeg of bevat een korrelig secretieproduct derklieren, soms gemengd met enkele resten eener afgeloopen men-struatie. II. Pkabmenstrueblk pebiodb. Vermeerdering der elementen heeft plaats door mitotische deelingvan stromacellen en vaatendotheel. De eerste beperkt zich niettot een bepaald gebied; de laatste vindt men voornamelijk in deoppervlakkige slijmvli^slagen (PI. II, fig. 3 mt.). Ook in dek- enklierepitheel kunnen mitosen voorkomen, waarbij echter de klierenhet karakter behouden der vorige periode. In twee praemenstrueele uteri heb ik een smalle gezwollen,kernarme subepitheliale zone waargenomen, naar buiten begrensddoor een zeer compacte laag met talryke capillaria (PI. II, fig. 4).



??? 13 Dat dit inderdaad een praemenstrueel stadium voorstelt, wordtbevestigd door een derde preparaat, waar reeds de extravasatiesubepitheliaal begonnen is. De zwelling der mucosa is nooit aanzienlgk. III. Mbnstruatieperiodb. 1. Toenemende hyperaemie. Deze kan een boogen graad bereiken, beperkt zich niet tot hetoppervlakkige deel der mucosa zooals PI. II, fig. 5 demonstreert. Detalryke capillaria zgn overvuld met bloed, het aantal leucocytenis naar verhouding niet vermeerderd, het vaatendotheel sterk afge-plat. Op de grens van muscularis en mucosa liggen vele uitge-zette venae. 2. Ruptuur van capillaria. De eerste extravasatie heeft bji voorkeur plaats in een slym-vliesplooi, welke op doorsnede den indruk maakt, van een papildoor dunnen steel met de onderlaag verbonden, waarin een capil-lair dringt (PI. II, fig. 6). De wand van dit sterk uitgezette haarvatwordt verbroken, het extravasaat vermeerdert de uitrekking vanliet epithelium, dat in vacuolen elementen uit het bloed kan op-nemen (voornamelijk leucocyten), en ten slotte na degeneratiezijner cellen

zelf moet wijken. Deze degeneratie uit zich doortroebele zwelling van het protoplasma, optreden van vacuolen,schrompeling en diffuse kleurstofopname van den celkern Het bloed baant zich een weg door het verbroken epitheel enstort zich uit in de uterusholte. 1) B?Šn (praepacaat uit dit beginstadium der menstruatie vertoont een uitgebreidewoekering van het dekepitheel in den vorm van cubische of cylindrische cellen met\'\'.eer bleeken, onregelmatig geplaatsten kern. Afgezien van een buitengewoon sterkeinvasie met lymphocyten draagt de mucosa verder een normaal karakter. De klierennemen geen deel aan de woekering, welke zich over de geheele inwendige oppervlaktehet slijmvlies uitstrekt. Stromapapillen met capillaria of kleine extravasalen liggente midden van de verbreede epitheellaag. Deze uterus, welke niet in overeenstemmingIS te brengen met de andere beginstadia der menstruatie, heeft een subsereus haem-^ngioma; andere pathologische afwijkingen ontbreken. De epitheelwoekering, moge ze pathologisch zijn, draagt geen maligne karakter.



??? 14 De eerste extravasatie treedt op aan voor- of achterwand,nimmer in den fundus uteri, die dikwyls eerst deelneemt aan hetmenstruatieproces, wanneer de bloeding elders reeds een zeer aan-zienleken graad heeft bereikt 3. Vorming van lacunen. De bloeding beperkt zich niet langer tot enkele slymvlies-plooien. Andere capillaria in de oppervlakkige stromalagen bar-sten, of laten per ^japedesin bloed uittreden. Duidelyke rhexisheb ik slechts eenmaal kunnen aantoonen (PI. II, fig. 6). Naar de uitgebreide, doch in den aanvang zeer circumscriptebloeduitstortingen te oordeelen, vermoed ik, dat rhexis algemeeneris dan diapedesis. Een beeld gelyk ik later bg Tarsius spectrumbeschryven zal (blz. 61, PI. II, fig. 20), waar in het begin der men-struatie enkele buiten den vaatwand getreden roode bloedlichaampjesveel meer aan diapedesis doet denken, heb ik by Cercocebus tever-geefs gezocht. Het verschrompeld uiterlyk der endotheelkernen by Cercocebusin vele uitgezette vaten, hun diffuse kleurstof-opname wyzen opbeschadiging, van den vaatwand. Talryke

extravasaten vormenzich te midden van het stroma, zich bepei\'kend tot het opper-vlakkige derde deel der mucosa, verscheidene subepitheliaal ge-legen. Hier verdringen ze de stroma-elementen en vormen lacunen,elders veroorzaken ze een meer diffuse infiltratie van het stroma,waarvan de cellen haar levensvatbaarheid verliezen, getuige hetverschrompeld voorkomen, en de diffuse tinctie der kernen. Het epithelium, dat duidelijke kenteekenen van verval draagt,biedt op vele plaatsen nog weerstand aan den druk van hetextravasaat De kliersecretie is vry aanzienlijk, slym en bloedliggen in de weinig uitgezette klieren. Buitenwaarts van de laag 1) In verband met deze eerste localisatie der bloeding is het van belang reeds hierte vermelden, dat Cercocebus cynomolgus als regel een bidisco??dale (dorsale en ventrale)placenta heeft (zie hoofdstuk V). 2) De in picrine-zwavelzuur gefixeerde, in alkohol nabehandelde preparaten laten uitden aard der zaak behalve ijzerreactie geen andere reacties toe. De vraag blijft dusonopgelost, in hoeverre b.v. vettige degeneratie een

rol speelt bij het ten gronde gaander verschillende elementen.



??? 15 der lacuuen vindt men een compacte smalle zone. Ook de directaan de muscularis grenzende laag is zeer kernryk. Reeds in dit stadium is het niet aan twyfel onderhevig, dathet oppervlakkige deel van het slymvlies zal worden afgestooten. Herstel van een in die mate gedegenereerd weefsel is ten eenenmale uitgesloten. In deze periode, in welke op enkele epitheel-cellen na nog geen afstooting heeft plaats gehad, kan van eenkunstproduct geen sprake zyn, daar de rest der mucosa geendegeneratieve veranderingen vertoont, 5. Ruptuur der lacunen en afstooting van weefsel (PI. H, fig. 7). Overal waar het gedegenereerde epitheel geen weerstand biedt,worden de lacunen verbroken. Dit geschiedt langzamerhand overde geheele inwendige oppervlakte van het corpus uteri. Tegely-kertyd heeft afstooting van stromaweefsel plaats, welke individueelin graad verschilt, zich nimmer verder uitstrekt dan het opper-vlakkige derde deel van het slijmvlies. In dit stadium, niet zelden reeds in het voorafgaande, vindtmen ^hrombi in de uiteinden der afgescheurde capillaria of

dun-wandige arteriolae, die in enkele preparaten tot aan de inwendigeoppervlakte reiken. Gedegenereerde weefselelementen liggen metbloed en secretieproducten der klieren gemengd in de uterusholte.Terwijl in de eerste stadia der menstruatie slechts enkele fibrine-draden tusschen de extravasaten liggen, kan men later kleinecoagula vinden. De stolling blijft echter zeer beperkt. Dat bij Cercocebus cynomolgus een deel der mucosa uteri invivo wordt afgestooten, blykt uit de volgende waarnemingen: 1. In stadium 4 der menstruatieperiode, v????r dat afstootingheeft plaats gehad, bestaat het oppervlakkige deel der mucosa uitafstervende weefselelementen (dekepitheel, klierepitheel te middender lacunen, uit elkaar gedrongen stromacellen), terwijl het diepe,niet met bloed ge??nfiltreerde deel volkomen levensvatbaar is (PI.II, fig. 7). Elk artefact is in dit stadium uitgesloten. 2. In stadium 5 der menstruatieperiode kon ik in een preparaataantoonen, dat in het proximale deel van het corpus uteri eenUitgebreide, degeaereerende weefselmassa met lacunen nog in lossen



??? 16 samenhang staat, met de onaangetaste laag der mucosa, terwijlhieraan grenzend, distaalwaarts, zich een gebied bevindt, waarinde afstooting reeds heeft plaats gehad en een nieuw dekepitheelzich heeft gevormd. PI. II fig. 8 demonstreert deze bevinding beterdan een uitvoerige beschryving. 3. In stadium 6 der menstruatieperiode, na de afstooting, liggenin het uteruslumen tal van necrotische resten, die, waren ze eerstpost mortem afgestooten, niet in die mate in uiterlgk zoudenverschillen van het met den uteruswand in samenhang geblevenweefsel. Het niet afgestooten weefsel bevat nog kleine extravasaten. ^ Beginnende regeneratie. Het klierepitheel vertoont een enkele mitotische deeling. Deneiging om defecten te dekken uit zich op hoogst eigenaardige wyze : Het oppervlakkige deel der afgescheurde klieren, dat nu alsmonding functionneert, wordt onder afplatting van het epitheliumsterk uitgezet (wellicht onder invloed van de massa die haarlumen opvult, terwijl interglandulair het weefsel door verbrekender lacunen in volume is verminderd). Van de

wanden dezer kelkvormig verwijde klieren kan een woeke-ring uitgaan in den vorm van smalle strengen, die een brug vormentusschen twee naburige kelken; vaker treden de verwijde deelendirect met elkaar in contact, doordat ze zich tegen elkaar aanleggen,zonder dat een verbindende brug noodig is (PI. II, fig. 9 a en d). PI. I, fig. 7 geeft een schematische voorstelling van dit verschynsel,dat ik slechts in twee uteri zeer duidelijk heb waargenomen, waar-aan ik echter in verband met mitotische deelingen in diezelfdeklieren waarde meen te mogen hechten (zie plaatverklaring). Langs dezen weg wordt de uiterst snelle wijze verklaard,waarop de defecte inwendige oppervlakte post (gedeeltelijk reedsj intra) menstruationem een bedekking krijgt. Wanneer zooals PI, II, fig. 9 aanwyst, nog kleine lacunen metbloed en gedegenereerde stroma-elementen perifeer van de plek lig-gen, waar, op de beschreven wyze, klieren met elkaar in contacttreden, moet men twee mogelykheden in het oog houden, ten



??? 17 eerste resorptie der kleine extravasaten, ten tweede herhaling vanbovengenoemd verschynsel in een diepere laag, waar het stromaonaangetast is. Op deze laatste mogelijkheid wyst het feit, dateen dergelijke verbinding tusschen de klieren ook zichtbaar isiu het reeds afgestooten necrotische gedeelte der mucosa, en datin een ander preparaat dit proces eveneens in een diepere laagte midden van gave stroraacelleu kan aangetoond worden. Aan den anderen kant is het zeker, dat kleine extravasaten alslaatste rest een er menstruatie geresorbeerd worden, zoodat de doorons waargenomen bedekking der inwendige oppervlakte zeer goedreeds de definitieve bekleeding zyn kan. Het is my niet gelukt onder het beschikbare materiaal eenstadium te vinden, waar dit regeneratieverschynsel over de geheeleinwendige oppervlakte is waar te nemen. Voor regeneratie van epitheel uit stroma-elementen heb ik geenenkelen bewijsgrond gevonden. In het eindstadium der menstruatie heeft steeds een sterkeinvasie van leucocyten (voornamelyk lymphocyten) plaats,

welkein groote hoeveelheid met de capillaria aangevoerd, zich in hetstroma verspreiden, zonder in die mate klier- en dekepithelium teinfiltreeren als dit in bepaalde puerperale stadia het geval is(zie hoofdstuk V). Vorming van yzerhoudende pigmenten tengevolge van men-strueele bloeding was nimmer met zekerheid aan te toonen. Inde preparaten, waar ik veelal in zwerfcellen gelegen haemosi-derine vond (door yzerreactie als zoodanig aan te toonen), konnimmer worden uitgesloten, dat de uterus eenmaal een zwanger-schap had doorgemaakt. Pigmentatie na puerperale bloedingenblyft namelijk zeer lang bestaan (zie Hoofdstuk VI). IV. postmenstrubelb periode. Een mucosa uteri post menstruationem heeft het volgende voor-komen (PI. Ilj fig. 10): De mucosa is vry smal, de klieren kort en wyd, haar epitheel 2



??? 18 cylindrisch. Het dekepitheel draagt cubische of laag cylindrischecellen. Klieren en uterusholte bevatten detritus der afgeloopenmenstruatie, waaronder zeer vele ronde cellen met fijne, zich methaemaluin kleurende partikeltjes. Waar deze fragmentjes grooteren minder talrijk zgn, kan men de cellen niet van polynucleaireleucocyten onderscheiden. Dezelfde elementen vindt men in puer-perale uteri, eveneens op plaatsen waar weefseldetritus moetworden opgeruimd. Capillaria en stroma zijn ryk aan lymphocyten. De compacte submusculaire laag, die ik tijdens en ook v????rde menstruatie bg vele mijner preparaten heb aangetroffen, is indeze periode alleen door de aanwezigheid van enkele bindweefsel-fibrillen, niet meer door grooteren rijkdom aan kernen van derest van het stroma te onderscheiden. Vermoedelyk heeft ze eenrol gespeeld by het herstel van het uterusslijmvlies. Op deze phase van den cyclus volgt het overgangsstadium,waarmede ik mijn beschryving van den menstrueelen kringloopvan Cercocebus heb aangevangen. Groep B. In enkele stadia

van den menstrueelen cyclus treden de ken-merken, welke deze groep eigen zyn, duidelijk op den voorgrond.Graan we uit van het bovenvermelde praemenstrueele, stadium,waarin het slijmvlies zwelt, terwyl stroma-elementen en vaat-endotheel zich vermeerderen langs mitotischen weg. Deze zwellingbereikt een dergelyken graad, dat de stromakernen wyd uit elkaarkomen te liggen, terwyl de cellen evenals klier- en dekepitheelhypertrophische veranderingen ondergaan. Dit laatste treedt voornamelyk op den voorgrond, wanneer inhet ovarium een sterk ontwikkeld corpus luteum wordt aangetroffen. De stromacellen blyven door uitloopers met elkaar verbonden,zwellen nimmer in die mate, dat ze een aaneengesloten Stratumvormen. De talrijke sterk gewonden, in de fundi uitgezette klierenzijn zaagvormig op doorsnede; papilvormige excrescenties puilenhier en daar in het klierlumen uit, herinnerend aan hetgeen men



??? 19 by mensch en aap in jonge zwangerschapsstadia vindt (PI. II, fig. 11). Het epitheel is zeer hoog cylindrisch, schijnbaar meerlagig,doordien de kernen op ongelyke hoogte staan en telkens een celmet smallere basis afwisselt met andere, welker basis breederis. Dekliercellen krygen een glazig voorkomen; de apicale celgrens kanonduidelijk worden, terwijl de celinhoud ongemerkt overgaat ineen korrelige massa, welke de klierholte vult. Eigenaardige homo-gene basale klompjes in de kliercellen (PI. 11, fig. 12, b. 1.), welkeik slechts in enkele preparaten waarnam (in een anderen uterusuit dezelfde periode vindt men ze apicaal), staan waarschynlyk inverband met het sterk verhoogde secretieproces. ]n de aan demuscularis grenzende laag vertoont het epitheel van vele klierfundidegeneratieve veranderingen, Tusschen ongeschonden epitheelcellenliggen sterk gekleurde homogene, ovale staafjes, die voor eengedeelte zijn op te vatten als gedegenereerde kernen van klier-epitheel (Baufueth (96)), gedeeltelijk echter van uit het stromanaar binnen gedrongen

elementen schijnen te zijn (PI. II, fig. 11). Zeliggen ook in het klierlumen en kleuren zich op dezelfde wijzea^ls spermatozo??den, die ik samengeschoold in vele klierfundi ineen dezer uteri heb kunnen aantoonen, welke echter met sterkevergrooting door hun kleineren omvang en staartvormigen uit-looper gemakkelijk van bovengenoemde elementen zyn te onder-scheiden (PI. II, fig. 12 sp.) \'). Op deze degeneratie, gepaard met afstooting van epitheelcellenin de klierfundi, welke we niet slechts praemenstrueel, doch ook inenkele menstrueerende uteri hebben waargenomen, wordt eeneigenaardig licht geworpen, wanneer we deze bevinding in over-eenstemming brengen met die van Bonnet (03) en Kolstee, (03)bronstige en zwangere Ungulaten en Carnivoren. Deze beideonderzoekers vonden een afstooting van ge??nvagineerde klier-epitheelplooien, aan welke ze een embryotrophische beteekenis 1) Het binnendringen van spermatozo??den door de smalle klierbalzen tot in denfindns uteri, dus tegen dti stroomrichting van het kliersecretum op, schijnt een alge-meen

voorkomend verschijnsel te zijn, dat ik herhaaldelijk behalve bij Cercocebus enHylobates, ook bij Erinaceus heb kunne oen waarnemen.



??? 20 toeschreven, een proces, dat bij het varken reeds tijdens denbronsttijd kan beginnen (zie hieromtrent nader blz, 76 en 80). Uit de muscularis dringen eenige spiraalvormig gewonden, dik-wandige arteriolae een eindweegs in de mucosa door. Dezelfde phasen welke ik voor groep A. beschreven heb, wordendoor de uteri met sterk verdikte mucosa tydens menstruatiedoorloopen. De sterk ontwikkelde arteriolae, die op een verhoogden bloed-toevoer wijzen, doen uit den aard der zaak een sterkere bloedingen als gevolg hiervan een uitgebreider weefselverlies verwachten.In de preparaten uit het hoogtestadium der menstruatie zien wedan ook een aanzienlijke verwoesting voor ons, In deze uteri heb ik kurketrekkerachtig gewonden klieren metdegeneratieve veranderingen in het epitheel der fundi gevondenals in de voorbereidingsstadia. De overeenkomst tusschen een aan de extravasatie voorafgaandstadium en den toestand der mucosa uteri, wanneer een gekliefdei in den oviduct ligt is zeer treffend In de collectie van hetzo??logisch laboratorium te ??trecht zijn

twee dergelyke preparatenaanwezig, een van Cercocebus cynomolgus, het andere van Cerco-cebus (Macacus) nemestrinus. De mucosa van den eerstgenoemden uterus werd door Franke (01)afgebeeld en in korte woorden beschreven (fig. VI. A. plaat XXII).Tusschen het secretieproduct der klieren meen ik een coagulumvan bloed te zien; onvoldoende conservatie maakt nadere beoor-deeling niet mogelgk, In een derde preparaat met onbevrucht eiin den oviduct en zwermen spermatozo??den in de uterusholte, zieik onmiskenbare teekenen eener afgeloopen menstruatie in denvorm van afgestooten necrotische epitheel- en stromaresten, welketegen het nieuwgevormde dekepitheel aanliggen. 1) Deze overeenkomst heeft Petebs (99) bij de menschelijke mucosa uteri zoozeergetroffen, dat ze hem tot de uitspraak geleid heeft: â€žEs scheint keinem Zweifel zuunterliegen, dasz zwischen der Mucosa vor Eintritt der menstruellen Blutung und derDecidua in den allerersten Stadien nach der Einbettung des Eies kein qualitativersondern nur ein (quantitativer Unterschied

besteht (blz. 15).



??? 21 Dit laatstgenoemde preparaat moge ons wijzen op de moge-lykheid van ovulatie intra, of direct post menstruationem, het leertons volstrekt niet, in welke phase van den cyclus de aanhechtingvan de kiemblaas plaats heeft. Zoolang wg geheel onbekend zgnmet den tyd, welke by den aap tusschen bevruchting en fixatievan het ei verloopt, is elke uitspraak hieromtrent voorbarig. Uit de overeenkomst van den toestand der mucosa uteri indeze allerjongste zwangerschapsstadia met dien in het praemen-strueele stadium, mag geenszins besloten worden, dat de inbeddingvan het ei bij Cercocebus als regel v????r de te verwachten men-struatie plaats heeft. Wy mogen namelijk niet uit het oog ver-liezen, dat mogelijkerwijze ten allen tyde \'een dergelijke, terinbedding gunstige toestand van het slijmvlies door het be-vruchte ei in het leven kan worden geroepen, behalve vermoedelijkin het stadium, waarin de degeneratieve processen in vollen gangzijn. Zelfs met deze laatste uitspraak dienen wy voorzichtig tezyn, wanneer wij zien, hoe by andere zoogdieren bevruchting

kanplaats hebben, terwyl de puerperale uterus nog gevuld is metdetritus van een afgeloopen partus. Dat ovulatie kan plaats hebben in de eerste helft der men-struatie, blykt uit een preparaat met recent corpus luteum,dat extravasaten in het stroma vertoont, terwyl het in plooiengelegde dekepitheel nog gedeeltelijk intact is. Zagen we reeds inandere menstrueerende uteri het proces niet zelden intensieververloopen op beide placentairplaatsen dan in de omgeving, hiertreft ons de beperking van de bloeding tot een scherp omschre-ven gebied aan voor- en achterwand, gepaard met degeneratie endesquamatie der kliercellen in het oppervlakkige deel van het slijm-vlies. Dat deze localisatie wijst op een oorspronkelijk intiem verhandtusschen placentatie en menstruatie behoeft geen betoog (PI. II, fig. 13). Opmerkelyk is in dezen uterus dat de klieren niet slechts inde diepere lagen, doch over haar geheele verloop sterk gewondenzijn. De kernen van het klierepitheel nemen in het binnenstedeel der mucosa difiuus kleurstof op; het celplasma valt korreliguiteen. Dat we hier

geen kunstproduct voor ons hebben, blykt



??? 22 uit de goede conservatie van het preparaat en uit de aanwezigheidvan normale cellen tusschen het degenereerend epitheel (PI. II, fig.14). Door de zwelling van het interglandulaire weefsel en dendruk der extravasaten worden de wanden der klieren op elkaargedrukt, zoodat de klierholte in tegenstelling met de wyde klier-fundi hier uiterst nauw is. Deze neiging tot obliteratie van hetoppervlakkige deel der klieren op beide placentairplaatsen her-innert zeer aan hetgeen men by Cercocebus in jonge zwanger-schapsstadia vindt, eenigen tyd na de aanhechting van de kiemblaas. Een bevrucht ei werd in dit preparaat niet gevonden. Niet-tegenstaande zeer nauwkeurig onderzoek kon evenmin een onbe-vrucht ei worden opgespoord, dat trouwens wegens zyn kleinerenomvang eerder aan de waarneming ontsnapt. Uit een preparaat,dat ik in de volgende bladzijden beschryven wil, zal voldoendeblyken, dat deze menstrueerende uterus niet in het stadium ver-keert, dat aan de aanhechting van een ei voorafgaat. In een uterus met sterk verbreede mucosa en een

corpusluteum in een der bijbehoorende ovaria, heb ik een zeer localewoekering aan ventralen en dorsalen wand waargenomen, welkein verband met bevindingen van Selenka (00 en 03) en Strahlen Happe (05) aan zwangere uteri, tot een nadere besprekingaanleiding geeft (PI. I, fig. 8 en PI. II, fig. 15-18). Uit reconstructie-teekeningen blijkt, dat deze woekering eenschyfvormig gebied aan dorsalen en ventralen wand in beslag neemtvan zeer ongelyken omvang (PI. I, fig. 8 s. w.). Aan het gesnedenpreparaat, dat ik niet zelf bewerkte, en waarvan slechts een ge-deelte der doorsneden bewaard zyn gebleven, was niet meer uitte maken, welke wand de dorsale, welke de ventrale was. Daarbij Cercocebus als regel het ei zich primair aan den dorsalenwand vasthecht, waar zich de grootste placenta vormt, mag menin verband met myn volgende beschouwingen verwachten, dat desterkste woekering aan dezen wand plaats heeft gehad. Hetcylindrisch, gedeeltelijk kunstmatig losgelaten epitheel der omge-ving maakt op deze plekken plaats voor een breede strook onregel-



??? 23 matig begrensde cellen met blaasvormigen kern, waarin ?Š?Šn ofmeer groote nncleoli. Celstrengen dringen van uit dit woekerendeepitheliale weefsel in het oppervlakkige stroma, waar ook celnestenliggen, wier .cellen eveneens de hierboven beschreven gedaantehebben. Deze celnesten zijn omsponnen door tal van uitgezette,met gezwollen endotheel bekleede vaten, welke aan het besprokengebied een zeer sponsachtig karakter geven (PI. II, fig. 3 5 en 16). Inde strengen en nesten vindt men hier en daar onregelmatig ver-spreide lacunen; de cellen zyn voor het meerendeel ?Š?Šnkernig;slechts hier en daar ligt een meerkernige reuzencel. Van de enkeleklieren, welke in deze woekeringszone aan de inwendige opper-vlakte uitmonden, is het normale cylindrische epithelium in debuurt van de mondingsplaats vervangen door groote, onregelmatiggeplaatste cellen met blaasvormigen kern, dezelfde elementen diemen in de celstrengen vindt. De chromatine-kluwens in enkelekernen maken niet den indruk van normale karyokinetische figuren. Terwijl aan den

uteruswand, waar de woekering de grootsteuitgebreidheid heeft, deze over het geheele schyfvormige gebiedde begrenzing der inwendige oppervlakte vormt, zien we aan dentegenoverliggenden wand de compacte epitheliale massa alleenaan de periferie van de schyfvormige plek tot aan de inwendigeoppervlakte reiken, terwyl meer in het centrum van de schyf eenafgeplatte, soms uit meerkernige cellen bestaande laag het zeersponsachtige onderliggende stroma, waarin hier en daar celnestentusschen de uitgezette vaten liggen, tegen het uteruslumen afsluit.De beschreven celmassa, waarvan de kernen een veel kleinereafmeting hebben dan de bovengenoemde groote blaasvormigekernen, vormt eveneens de bekleeding van den hals eener in hetcentrum der schyf gelegen klier, die overigens met normaalcylinderepitheel bekleed is (PI. II, fig. 17 tr.). Een kiemblaas is in ons preparaat niet gevonden. Een volgens de afbeeldingen en beschryving te oordeelen over-eenkomstig woekeringsproces is door Selenka by Cercocebus enSemnopithecus beschreven in jonge

zwangerschapsstadia met pasaangehechte kiemblaas, zoowel op de aanhechtingsplaats als in



??? 24 de onmiddelijke omgeving. Verandering der celnesten in syncytium,gelyk Selenka waarnam, heb ik echter niet gevonden (00 blz.191â€”193, 03 fig. 7-8). Selenka laat deze woekering uitgaan van moederlijk epithe-lium Het is op grond van deze bevindingen, dat volgens hemeen belangrgke rol moet worden toegeschreven aan dit moederlykeweefsel bij de vorming der placenta, een meening welke ook d????rSteahl en Happe (05 blz, 517, 525) verdedigd is. Naar aanleiding van deze mededeelingen van Selenka en Strahlen Happe was het, in verband met de uiterst gewichtige vraag om-trent de herkomst van het syncytiale weefsel, dat de villi be-kleedt, zeer gewenscht tot een juiste opvatting te komen omtrenthet ontstaan der eigenaardig scherp gelocaliseerde, epitheliale cel-woekering in den bovenvermelden uterus op beide placentair-plaatsen. Verschillende mogelgkheden kwamen hierby in aanmerking: 1. De woekering gaat uit van moederlijk epitheel, heeft plaatsv????r de aanhechting van een reeds in oviduct of uterusholte aan-wezig, bevrucht ei, 2. By de

bewerking is een reeds vastgehechte kiemblaas ver-loren gegaan. Ten aanzien van dit laatste doen zich twee mogelijk-heden voor: a. De woekering gaat uit van moederlyk epitheel. h. De woekering is van foetale of van gemengde herkomst. Het komt mij hoogst waarschijnlyk voor, dat we hier eenzeer jong zwangerschapsstadium voor ons hebben, waarvan deeerst onlangs vastgehechte kiemblaas by de bewerking is ver-loren gegaan. Na herhaald onderzoek heeft mij tot deze con-clusie geleid de waarneming, dat enkele uitgezette, alleen met 1) Ik betwijfel zeer of, zooals Selenka meent, de cellen, welke Peters (blz. 13en 63) in de â€žUmlagerungszone" en de decidua vera beschrijft yan den menschelijkenuterus en fig. 36â€”40 afbeeldt, vergelijkbaar zijn met deze nestcellen. Petees heefttrouwens zelf reeds de epitheliale herkomst dier elementen oi^kend (naar aanleidingvan een dergelijke vondst van Meetens, die ze vergelijkbaar achtte met de doorStkahl waargenomen syncytiale elementen in de omgeving van de placenta der kat),en ze veeleer als voorloopers

beschouwd van toekomstige deciduacellen.



??? 25 gezwollen endotheel bekleede vaten in directe communicatie staanmet een ruimte, welke nu deel uitmaakt van de uterusholte, dochv????r de afscheuring der kiemblaas de intervilleuse ruimte moetgeweest zijn. Het gezwollen endotheel zet zich direct voort inbovengenoemde groote, afgeplatte somtyds meerkernige cellen,welke vermoedelgk de basale begrenzing hebben gevormd vande intervilleuse ruimte. Op het punt van doorbraak ligt nog hieren daar een detritusmassa. Dat groote cellen, gelyk we ze ook inde celnesten waarnamen, in staat zyn, moederlijke vaten aan tevreten, blykt uit een doorsnede, waar een defect in het vaat-endotheel is te zien op een plek, waar een zoodanig cel tegenden vaatwand aanligt. De meeste moederlijke vaten vormen nogeen gesloten systeem, door soliede celwoekering van de inwendigeoppervlakte gescheiden. Het vaatendotheel zelf vertoont geenwoekeringsverschynselen. Vermoedelyk was in dit stadium nogslechts een eerste aanvang gemaakt met de vorming eener inter-villeuse ruimte. De epitheliale celwoekering

maakt aan de naar het uteruslumentoegekeerde zyde een eenigzins gehavenden indruk, zoodat we onszeer goed kunnen voorstellen, dat op deze plek de nog weinig vastmet den uteruswand verbonden kiemblaas is afgescheurd. Regel-matiger is de begrenzing in het centrum van de ?Š?Šne schyf, waarde besproken laag met ?Š?Šn- en meerkernige cellen ligt, diewy opgevat hebben als de basale begrenzing eener intervilleuseruimte. Of de epitheelwoekering te midden van het stroma en aan deinwendige uterusoppervlakte van zuiver foetale herkomst is, kan nietin dit stadium worden beslist. Toch neig ik zeer in deze richting. Dewijze, waarop het normale cylindrische klier- en dekepitheel ver-drongen is geworden door groote cellen van geheel ander karakter,herinnert ons aan hetgeen b. v. door Hubrecht (98) by eenPrimaat als Tarsius spectrum beschreven en afgebeeld is, als eenaanvreten van moederlyk epitheliam door den trophoblast. Het-zelfde geldt voor het arrodeeren der moederlijke vaten. Eigenaardig is het, dat nu eens het epitheel vervangen wordt door



??? 26 groote blaasvormige kernen (PL II, fig. 18), dan weer door eenmeer syncytiale massa met talryke kleine, donker getinte kernen(PI. II, fig. 17). Of we hier te doen hebben met een differentiatiein piasmodi- en cytotrophoblast vermag ik niet uit te maken.Mocht dit het geval zyn, zoo is de verdeeling in deze beidelagen minder karakteristiek dan in een later (ook nog zeer jong)zwangersehapsstadium, waar men duidelijk de smalle syncytialeplasmoditrophoblast als b?¨grenzing vindt der cytotrophoblast-woekeringen. De cellen van deze laatste komen in vorm en afme-ting het meest overeen met de door ons beschreven groote elementen. De mucosa uteri in dit jonge zwangerschapsstadium draagtverder het karakter der sub B beschreven praemenstrueele stadia.De sterk gewonden, in de fundi uitgezette klieren bevatten be-halve secretum, schimmen van roode bloedlichaampjes. Het stromais sterk gezwollen; de stromacellen hebben nog niet de modifi-catie ondergaan, welke ze in latere zwangerschapsstadia eenigszinsvergelykbaar

maakt met de deciduacellen der mensch elyke gravi-diteit (zie hoofdstuk, V, celtype A). In de onlangs verschenen publicatie over de placenta derstaartapen hebben Steahl en Happe (05) soliede epitheelstrengenbij eenige jonge zwangerschapsstadia van Mycetes seniculus be-schreven (NÂ°. 1â€”4) zoowel op de placentairplaats in het moederlykweefsel onder het basaalsyncytium, dat de uterine begrenzingder intervilleuse ruimte vormt, als aan den anti-placentairenuteruswand te midden van een verdikt deel van het slijmvlies,dat ze met den naam Â?placento??d" bestempelen. Naar aanleiding van deze bevindingen spreken zy het ver-moeden uit, dat v????r de komst van het ei in den uterus eengroot gedeelte van ventralen en dorsalen uteruswand by Mycetesveranderingen ondergaat, doordat er woekering van bindweefselplaats heeft, waarin epitheelstrengen dringen (blz. 550). Ook bij een zeer jong zwangerschapsstadium van Semnopithecusnasicus (NÂ°. 1), waar zich reeds aan den eenen uteruswand eenplacenta had gevormd,

beschrijven Strahl en Happe een kleineverhevenheid aan den tegenoverliggenden wand met onregelmatige



??? 27 oppervlakte, door laag epitheel begrensd, van waaruit epitheel-strengen in het stroma dringen. In verband met de bidisco??dale placentatie van Semnopithecusverwachten deze onderzoekers, dat hier materiaal ligt, hetwelk, zoodrade kiemblaas met dezen wand in samenhang treedt, gebruikt wordttot opbouw der tweede placenta. Â?Wir k??nnen (hiernach) anneh-men dasz im Augenblick der Verbindung der Fruchtblase mitder Uteruswand Epithel und Zapfen das Widerlager f??r die vor-wachsenden Zotten abgeben." De vruchtblaas was in de beschreven uterus van Semnopithecusuitgeprepareerd. Volkomen zekerheid, dat ook in dit geval nietreeds de kiemblaas in verbinding was getreden met den tegen-over liggenden uteruswand (een verbinding welke kunstmatigkan verbroken zyn), wordt ons hier niet gegeven. De afbeeldingder woekering by Semnopithecus (fig. 35, plaat XXXV) herinnertzeer aan hetgeen we by Cercocebus waarnamen. De epitheelstrengen in het placento??d gelyk ze door Strahl enHappe verscheidene malen bij Mycetes gevonden werden, kunnenechter niet op deze wyze

verklaard worden (Mycetes heeft eenmonodisco??dale placenta; een bidisco??dale komt slechts als zeld-zame variatie voor). Deze laatste waarneming van Strahl en Happe leidt ons ertoe, uiterst voorzichtig te zyn met onze uitspraak omtrent deherkomst van alle- epitheliale woekeringen op de placentairplaatsen.Hoezeer we ook geneigd zyn haar uitsluitend aan den trophoblasttoe te schryven, is een preparaat als het door ons beschrevene,waar door verbreken van den samenhang tusschen kiemblaas enuteruswand, de topographische verhoudingen gestoord zijn, geens-zins geschikt tot een definitieve beslissing. De vraag of, gelijk Strahl en Happe verwachten, een moeder-lyke epitheelwoekering aan de placentatie by katarrhine staart-apen voorafgaat, blijft dus nog onbeantwoord. In de uteri metgekliefd ei in den bybehoorenden oviduct is van een dergelijkverschynsel nog niets te bespeuren, doch mogelijkerwijze vindtuien haar in een volgend stadium v????r de aanhechting der kiem-



??? 28 blaas. Mocht dit later blyken het geval te zyn, zoo komt het my,in verband met hetgeen het onderzoek omtrent de placentatie bijandere zoogdieren aan het licht heeft gebracht, niet denkbaar voor,dat een dergelijk woekerend moederlijk epithelium, gelijk Selenkavermoedt en Strahl en Happe niet onwaarschynlyk achten, de syn-cytiale bekleeding zal vormen der foetale villi. Men zou dan veeleerhaar beteekenis moeten zoeken in een consolidatie van het sponsach-tige, hyperaemische weefsel, waardoor een extravasatie wordt ver-hinderd uit de gezwollen capillaria in een tijdperk voorafgaande aandat, waarin elementen van foetale herkomst zoowel dit weefsel alsde capillaria aanvretend, een communicatie tot stand brengentusschen de moederlyke bloedbanen en de intervilleuse ruimte.Een dergelyk gebied, stroma, moederlyke epitheelwoekering encapillaria omvattend, zou moeten gerangschikt worden onder dez. g. Â?trophospongiale" weefsels. Het is hier de plaats, de beteekenis van den door Hubeechtingevoerden term

Â?trophospongia" nader uiteen te zetten. Hubeechtpast dezen naam toe op alle producten, door progressieve verande-ringen in het moederlyk weefsel ontstaan, welke reeds tot ont-wikkeling komen in het praeplacentaire stadium en ten doelhebben den toevoer van het moederlyk bloed naar de placenta teregelen, zonder dat in dit hyperaemisch gebied uitgebreide extra-vasaten ontstaan. Dit zien wy by Sorex in den vorm van een uit-gebreide woekering van het dekepitheel der mucosa, bij ErinaceusTarsius en Tupaja als een woekering van vaatryk stromaweefsel(waaraan zich bij Tarsius, na aanhechting van de kiemblaas, woeke-ring van het klierepitheel toevoegt). Dit weefsel wordt in laterestadia door trophoblast aangevreten (zie Hxjbeecht 94, 89 en 98). Hubeecht wyst op de homologie van de met Â?trophospongia"aangeduide weefsels met de Â?paraplacenta" gelijk Nolp (96) deze ]) Volgens de latere opvatting van Hubeecht is het onder den naam van â€ždecidualswellings" beschreven weefsel van Erinaceus de eigenlijke

trophospongia, gelijk Kesink(03)in een in Hubeecht\'s laboratorium bewerkte dissertatie nader heeft uiteen gezet. Hetgebied, dat bij den egel deel uitmaakt van den trophospheer en in Hubbecht\'s eerstepublicatie (90) met den naam trophospongia werd beschreven, is gebleken van foetaleherkomst te zijn.



??? 29 by de vleermuis beeft beschreven. Deze paraplacenta wordt voor-gesteld door de oppervlakkige, zeer vaatryke laag der mucosa,v????r de aanhechting van de kiemblaas. Mocht nu blijken, dat bij Cercocebus een epitheelwoekering aande placentatie voorafgaat, zoo is volgens de boven uiteengezettevoorstelling de functie dezer woekerende elementen van betrekkelijkondergeschikten aard, in tegenstelling met de opvatting waartoeSblenka en Strahl geneigd zijn, dat woekerend moederlijk epithe-lium een rol speelt by de syncytiale bekleeding der foetale villi. Theoretische beschouwingen voorloopig ter zyde stellende, wenschik enkele waargenomen feiten aan een korte bespreking te onder-werpen : 1. Het onderscheid in omvang van het corpus uteri en inbreedte van het slijmvlies gaf my aanleiding den geslachtsrypenuterus van Cercocebus in twee groepen A en B te splitsen. 2. Bij inspectie der ovaria bleek, dat groep B met omvangrijkcorpus uteri en breede mucosa, hetzij een grooten follikel, hetzijeen corpus luteum bezat, terwyl in groep A deze vondst een uit-zondering was. 8. Microscopisch

onderzoek leerde vervolgens, dat de mucosauteri van groep B voornamelyk in het stadium met corpus luteumin het ovarium, een geheel ander voorkomen had dan het slijm-vlies van groep A, zoowel ante, als intra menstruationem. Samen-vattende noem ik als zoodanig den graad van hypertrophicvan alle elementen, den zaagvorm der talrijke klieren en haarverhoogde secretie, de spiraalsgewijs gewonden, dikwandige arte-riolae. Ik vermeld nadlrukk??l^, dat ik deze typische veranderingennooit heb waargenomen zonder bovengenoemde kenbeekenen inhet ovarium (als uitzondering noem ik een preparaat met ovariaal-cyste, dat tevens pathologische veranderingen in het slijmvliesvertoonde). Onder groep B vallen 6 uteri met promineerenden follikel ineen der bybelioorende ovaria, waaronder 5 praemenstrueele en



??? 30 1 menstrueerende (stadium 3â€”4 der menstruatieperiode); 11 uterimet sterk ontwikkeld corpus luteum, waaronder 6 menstrueerende(stadium 5 â€” 6 der menstruatieperiode). In 2 preparaten was hetcorpus luteum van zeer jongen datum; een versch litteeken wasnog zichtbaar. Dit was het geval bg 1 menstrueerenden uterus(stadium 3â€”4 der menstruatieperiode), en 1 postmenstrueel stadium(dit laatste met onbevrucht ei in den oviduct en zwermen sperma-tozo??den in de uterusholte). In 9 preparaten was in het ovariumop de ruptuurplaats geen versch litteeken meer te zien; tochwas het corpus luteum sterk ontwikkeld en, getuige de centrale,met coagula gevulde holte, dikwyls afkomstig van een nog uietlang geleden gebarsten follikel. Het corpus luteum van Cercocebus cynomolgus is een op frontaledoorsnede van het ovarium macroscopisch duidelyk herkenbaarlichaam, dat in de phase zijner sterkste ontwikkeling een groot ge-deelte dezer doorsnede in beslag neemt, later in omvang verminderten ten slotte nog langen tijd

als litteekenachtig weefsel macroscopischzichtbaar blijft. Kleine bruine vlekken, welke men niet zelden inbeide ovaria gelyktydig vindt, blyken bij microscopisch onderzoekte bestaan uit diffuus verspreide cellen, welke onafhankelgk vanhet corpus luteum schynen voor te komen. Haar gedaante, geletint en talrijke vacuolen komen overeen met de beschrijving welkeherhaaldelyk gegeven is van z.g. interstitieele cellen van hetovarium, aan welke een secretorische beteekenis wordt toegeschreven(Cohn 03), Ik maak slechts melding van deze cellen, omdat menzonder deze voorkennis geneigd zou zyn, bij de macroscopischebezichtiging van het ovarium aan een oud, verschrompeld corpusluteum te denken. Daar het niet in myn bedoeling lag, een anatomisch onderzoeknaar de structuur van het corpus luteum in te stellen (hiertoeverwijs ik naar de bevindingen van Hisapb (97) bij Macacus rhesus),doch alleen eenig inzicht wenschte te krygen in de ovulatie-verhoudingen bij Cercocebus, heb ik van de geheele in het labora-torium aanwezige

verzameling (de infantiele uteri uitgezonderd)alle ovaria frontaal doorgesneden en met de loupe onderzocht.



??? 31- Dit onderzoek, dat zich over ruim 350 uteri uitstrekte, gaf devolgende resultaten: 1. Tot aan het einde der zwangerschap draagt een der ovariaeen macroscopisch duidelijk zichtbaar corpus luteum. Microscopischis aan dit lichaam nog geen spoor van litteekenvorming te her-kennen; het draagt geheel het karakter van een klierachtig,vaatrijk orgaan. 2. In den vroeg puerperalen uterus heeft het corpus luteumhetzelfde karakter als in de late zwangerschapsstadia. Het kaneen zeer aanzienleken omvang bereiken, waardoor het ?Š?Šne ovariumhet andere vele malen in grootte overtreft. Te oordeelen naar denmicroscopisch en bouw en het ontbreken van een versch litteekenis dit het corpus luteum graviditatis, dat na den partus is blyvenvoortbestaan en niet een nieuw gevormd corpus luteum, afkom-stig van een in den aanvang van het puerperium gebarsten follikel. 3. Een macroscopisch duidelijk zichtbaar (niet litteekenachtigveranderd) corpus luteum werd buiten zwangerschap en puerperiumgevonden in de bybehoorende ovaria van: a. de bovengenoemde 11 uteri, welke wegens de breedte

eneigenaardige structuur van het slymvlies onder groep B gerang-schikt zijn. h. eenige postmenstrueele uteri met duidelijke resten der afge-loopen menstruatie, waar uit den aard der zaak geen verbreedemucosa meer te verwachten was. c. 4 uteri, die noch tot een postmenstrueel, noch tot een puer-peraal stadium schenen te behooren en toch wat de breedte vanhet slijmvlies aangaat, niet onder groep B mochten gerangschiktworden. Ware het by myn onderzoek gebleken, dat buiten zwanger-schap en puerperium uitsluitend de onder groep B vermelde uterieen grooten follikel of een corpus luteum in een der bybehoorendeovaria vertoonden, zoo zou dit een eigenaardig licht geworpenhebben op een verband tusschen het ovulatieproces en den toestandvan het uterusslymvlies. Nu echter zwangerschap, puerperium en postmenstrueel stadium



??? 32 buiten beschouwing gelaten, een corpus luteum in enkele gevallenschynt voor te komen, zonder dat de uterus de onder groep Baangegeven kenmerken vertoont, dienen wy ons voorloopig tehoeden voor een dergelyke gevolgtrekking. De 12 menstrueerende uteri, welke onder groep A vallen, hebbenin de bybehoorende ovaria noch een promineerenden follikel, nocheen macroscopisch zichtbaar corpus luteum. Deze laatste waarne-ming heioijst ons, dat bij Cercocebus ovulatie en menstruatie nietnoodzakelijkerwijze aan elkaar gebonden zijn. Tot hetzelfde resultaat is Heape gekomen tydens een onder-zoek omtrent de ovulatie-verhoudingen bij Semnopithecus entellusen Macacus rhesus (94 blz. 442 en 97 blz. 150). Deze apenvertoonen in Voor-indie een bepaalde periode van ontvankelijk-heid (zie hieromtrent nader blz. 40). Op grond van de talrykemenstrueerende uteri zonder sporen van een corpus luteum in debijbehoorende ovaria, heeft Heape de gevolgtrekking gemaakt, datovulatie buiten die sexueele periode uiterst

zeldzaam zou zijn. In17 menstrueerende uteri van Macacus rhesus werd twee maal eenoud, eenmaal een versch corpus luteum gevonden, in 42 menstru-eerende uteri van Semnopithecus entellus geen enkel versch, tweemaal een oud corpus luteum, vier maal een litteeken in eender ovaria. Heape wijst er op, dat in den pasgebarsten follikel van hetmenschelijk ovarium steeds een bloedprop wordt beschreven, terwylhij deze bij Semnopithecus en Macacus nooit heeft gevonden. Hyspreekt het vermoeden uit, dat by deze apen tijdens de periodevan ontvankelykheid, gedurende welke hij een verhoogden bloed-toevoer naar de ovaria verwacht, de bloeduitstorting wel plaatsheeft. Ik heb naar aanleiding van deze veronderstelling nagegaan,of de versehe corpora lutea welke ik tot myn beschikking hadal of niet met bloed gevuld waren. In twee versehe corporalutea heb ik ongetwijfeld een bloedcoagulum gevonden; een dezerin een ovarium met gekliefd ei in den bijbehoorenden oviduct, hetandere in een ovarium, waarvan de bybehoorende

uterus in stadium5 der menstruatieperiode verkeerde.



??? 33 Bi] de andere jonge corpora lutea vermocht ik niet uit temaken, of de inhoud uit bloed of gecoaguleerd eiwit bestond. Inde onder groep A gerangschikte genitalia, was van een centraleholte in het corpus luteum geen sprake meer; de enkele keeren,dat onder deze groep een corpus, luteum gevonden werd, was hetvan ouderen datum. Menstruatie kan dus by Cercocebus plaats hebben, zonder dateen ei het ovarium verlaat. Dit wordt overtuigend bewezen doorde preparaten in het eindstadium der menstruatie, zonder grootenfollikel en zonder corpus luteum in een der ovaria. Uiterst belangryk ware het nu de vraag te beantwoorden, of bijCercocebus een geheele menstrueele cyclus zonder ovulatiekan voorby gaan. Naar aanleiding van deze vraag heb ik beide ovaria, welkeby een menstrueerenden uterus uit groep A behoorden (stadium4â€”5 der menstruatieperiode), in serie-doorsneden onderzocht. Eenoud corpus luteum was niet aanwezig; daarentegen naast enkelerijpende follikels talryke, welke atretisch ten gronde waren gegaanof neiging tot atresie vertoonden, hetgeen zich uitte door

sterkebindweefselverdikking van den kapsel met hyaline veranderingvan dit weefsel. Enkele zeer oude litteekens wezen wellicht opvroegere ovulaties. De levensduur van het corpus luteum buiten zwangerschap zouons bij apen bekend moeten zyn, alvorens ik uit dit preparaathet besluit zou willen trekken, dat inderdaad bij Cercocebusmenstrueele cycli zonder ovulatieproces verloopen. Toch vestig ikde aandacht op deze mogelijkheid, ook in verband met de waar-neming van Heape en my, dat by apen menstruatie ongetwijfeldniet gebonden is aan ovulatie, en tevens in verband met eenonderzoek van Leopold en Mikonoff (94), die meenden waar tenemen, dat ook by den mensch ten minste ?Š?Šn menstrueele cycluszonder ovulatie kan voorbijgaan. Op de bevindingen van dezelaatste onderzoekers kom ik bij mijn bespreking over sexueeleperiodiciteit (hoofdstuk III blz. 106) nader terug.



??? 34 Op plaat I fig, 1â€”6 zyn zes sagittale doorsneden, ongeveer uithet midden van het corpus uteri, by vyfmalige vergrooting afge-beeld, ter demonstratie van het verschil in grootte van het geheeleuteruslichaam, het verschil in breedte en structuur van het slym-vlies tusschen groep A en B. Fig. 1â€”3 hebben noch een corpus luteum, noch een grootenfollikel in de bijbehoorende ovaria (groep A), fig. 4â€”6 een grootenfollikel (fig, 4) of een corpus luteum (fig. 5 en 6) (groep B). In beide groepen kan men sporen van een doorgemaakte zwan-gerschap vinden. Groep A. Fig. 1 vertegenwoordigt een praemenstrueel stadium (lichte zwel-ling van het slijmvlies, mitosen in het stroma). Fig. 2 bevindt zich in het begin der menstruatie (stadium 2der menstruatieperiode). Het epitheel is op twee tegenover elkaarliggende plekken verbroken. In de uterusholte ligt een extravasaat(zie plaat II fig. 5). Fig. 3 is een uterus direct na afloop der menstruatie. Dekliermondingen zyn wijd (zie plaat II fig. 10). In de uterusholteligt een oud extravasaat, in het

stroma nog enkele schimmen vanroode bloedlichaampjes. Deze uteri uit verschillende phasen van den menstrueelen cyclushebben alle in vergelyking met groep B een smalle mucosa. Groep B. Fig. 4 vertegenwoordigt een praemenstrueel stadium met grootenfollikel in een der ovaria. Het slym vlies is verbreed, de klierenbeginnen windingen te vertoonen. Fig. 5 is een praemenstrueel stadium met recent corpus luteumin een der ovaria. Het slymvlies is sterk verbreed, de talrykeklieren k arketrekker ach tig gewonden, in de fundi uitgezet. Fig. 6 stelt een menstrueerenden uterus voor met een iets oudercorpus luteum in een der bybehoorende ovaria. Een oppervlakkigdeel van het slymvlies is reeds afgestooten. Aan den vorm derklieren ziet men, dat een stadium als fig. 5 weergeeft moet zynvoorafgegaan.



??? 35 Is uit de vorige bladzyden en uit de begeleidende afbeeldingenvoldoende gebleken, dat de scheiding in groep A en B geenkunstmatige is, zoo is nu het oogenblik aangebroken, by dit inhet oog vallend onderscheid in grootte van het corpus uteri, inbreedte van het slymvlies en in intensiteit van het menstruatie-proces, na te gaan, welke oorzaak aan dit verschil ten grondslagligt. Men zou kunnen veronderstellen, dat onder groep A zichuitsluitend bevonden: 1. zeer jeugdige uteri, 2. uteri tydens het climacterium ge??xtirpeerd, 3. uteri uit een tijdperk direct aan het climacterium vooraf-gaande, 4. uteri welke lactatie-atrophie vertoonen. Groep B zou ons dan eenvoudig het beeld geven van de nor-male geslachtsrijpe baarmoeder. Nemen wij deze punten achtereenvolgens in overweging. Punt 1kan weerlegd worden door het feit, dat bij microscopisch onder-zoek gebleken is, dat zoowel onder groep A als onder groep Bmenstrueele en praemenstrueele stadia vallen, welke kenmerkenvan een doorgemaakte zwangerschap dragen (voor den aard vandeze kenmerken verwys ik naar hoofdstuk V). De sub 2

genoemde uteri (waarbij menstruatie natuurlijk weg-valt) vormen een aparte groep, waarin microscopisch typische ver-anderingen te herkennen zijn, wat het bindweefselachtig karaktervan het geheele stroma en de armoede aan klieren betreft. Wat de sub 3 genoemde uteri aangaat, zou men kunnen ver-onderstellen, dat deze uteri nog menstrueeren, doch dat de inten-siteit van het proces verminderd is, in verband met de naderendemenopause. Hiertegen pleit echter, dat men aan de microscopischonderzochte uteri van groep A geen spoor van de sub 2 genoemdekenmerken vindt, terwijl bovendien de ovaria veelal nog rijk zijnaan jonge eieren. Ten aanzien van punt 4 het volgende: Van Dr. Kebbbet ontving ik de schriftelyke mededeeling, datCercocebus cynomolgus tydens den zoogtyd niet menstrueert.



??? 36 Daar tegenover staat de mededeeling van Heape (97 blz. 138),die gedurende 3 maanden menstrueele bloedingen zag by eenCercocebus cynomolgus die baar jong zoogde (Heape voegt hierechter aan toe, dat de moeder niet al het voedsel leverde, dathet jonge dier gebruikte). De mogelijkheid mag dus niet geheel verworpen worden, datCercocebus tijdens den zoogtijd in den natuurstaat menstrueert.Het ware nu denkbaar, dat de menstrueele cyclus zich gedurendede lactatie-periode door minder sterke veranderingen in het slijm-vlies uitte. Men kan echter niet verwachten, dat alle microscopisch onder-zochte uteri uit groep A, welker aantal zoovele malen de tot groepB behoorende overtreft, afkomstig zouden zijn van dieren, welkein den zoogtyd zijn gedood. Het komt mij veel waarschijnlyker voor, dat wij de oplossingvan dit vraagstuk in andere richting moeten zoeken, De waar-neming, dat voornamelijk in groep B tijdens den menstrueelencyclus verschynselen op den voorgrond treden, welke ons herin-neren aan de

veranderingen, die het slijmvlies in den aanvangder zwangerschap ondergaat, leidt mij tot de veronderstelling,dat mogelijkerwijze bij den geslachtsrypen Cercocebus niet tydenseiken menstrueelen cyclus de uterus geschikt is tot inbedding vaneen bevrucht ei. Tot groep B zouden dan die uteri behooren, welke ontnomenzijn aan dieren, welke gedurende een periode van ontvankelyk-heid zyn gedood, tydens welke de prikkel, die op de genitaliainwerkte, intensiever of de reactie van het slymvlies sterker was,dan buiten die periode het geval is. Voor deze veronderstelling pleit de waarneming, dat by groep Bin het ovarium steeds een groote follikel of een sterk ontwikkeldcorpus luteum werd gevonden, terwijl in groep A deze vondstuiterst zeldzaam was. In verband met deze hypothese was het belangrijk na te gaan,of mogelijkerwyze de nauwkeurige opgave van de data, waarophet apenmateriaal verzameld, d. w. z. in de conservatievloeistof



??? 37 gebracht werd (welke opgave in de catalogi slechts zelden ont-brak), eenige inlichting kon verschaffen omtrent een bepaaldesexueele periodiciteit by Cercocebus. Het is gebleken, dat van dertig op het eiland Banka verza-melde zwangere uteri twintig maal bevruchting in de maandenAugustus â€”Septemberâ€”October heeft plaats gehad, twee maal inNovemberâ€”Decemberâ€”Januari (daar dit alle zeer jonge zwanger-schapsstadia waren, waarvan de ouderdom dikwijls door Selenkageschat was, kon de bevruchtingstyd zeer goed binnen deze ruimegrenzen bepaald worden). Dit was minder goed mogelijk bij deacht oVerige, verder gevorderde stadia, te meer daar omtrent denduur van den draagtijd nog geen eenstemmigheid heerscht. Mocht het bevruchtingstijdstip van enkele dezer laatste acht in eenandere periode van het jaar zijn gelegen, wat naar den verzamel-tyd te oordeelen niet is uitgesloten, zoo blijft toch het maximumin het kwartaal Augustusâ€”Septemberâ€”October onaangetast\'). Deze gegevens mogen als steun dienen voor mijn vermoeden,dat Cercocebus ?Š?Šn of meer

bepaalde perioden van ontvankelykheidheeft, tijdens welke de uterus sterker reageert op den prikkel, dieden menstrueelen cyclus verwekt, te meer daar het onderzoek vanHeape bij Semnopithecus entellus en Macacus rhesus in Voor-Indi??een dergelijke sexueele periodiciteit aan het licht heeft gebracht(zie blz. 40). Daar Hbape zijn materiaal verzameld heeft buiten de periodevan ontvankelykheid dezer apen, is hy vermoedelyk niet in aan-raking gekomen met de uteri, welke karakteristieke veranderingenin het slijmvlies vertoonen ,in enkele phasen van den menstrueelencyclus, welke uteri ik onder groep B beschreven heb. Juist hetfeit, dat Heape geen melding maakt van dit onderscheid, terwylzijn oog wel degelyk gericht was op mogelyke periodieke ver-schillen in den toestand der genitalia (getuige mijn besprekingblz. 32), sterkt mij in de opvatting, dat deze uteri ontnomen 1) Dat dit maximum niet is toe te schrijven aan een grootere vangst in die maandenblijkt uit het feit, dat op Banka in het kwartaal Meiâ€”Juniâ€”Juli ongeveer twee en eenhalf maal zooveel apen-uteri verzameld waren als in

Augustusâ€”Septemberâ€”October.



??? 38 zija aan dieren, welke in een tydperk verkeerden, dat voor con-ceptie gunstig mocht worden genoemd. Absolute bevestiging van deze op anatomische waarnemingengebaseerde hypothese zal eerst door een onderzoek in loco of dooreen grooter aantal statistische gegevens dan mg nu ter beschik-king staan, kunnen verkregen worden. Ik vestig tevens de aandacht op de wenschelijkheid van eennauwkeurig microscopisch-anatomisch onderzoek van het ovariumvan Cercocebus. De structuur van dit orgaan in perioden vanverhoogde en verminderde ovariale activiteit dient uiterst zorgvuldigte worden nagegaan. Mocht eenmaal blijken, dat inderdaad menstrueele cyclikunnen voorbygaan zonder ovulatieproces en dat de follikels inbepaalde tijden meerdere neiging vertoonen atretisch ten grondete gaan, zoo zou dit een gewichtige waarneming zijn in verbandmet deze sexueele periodiciteit. Resultaten. 1. De periodieke veranderingen in het slijmvlies van den ge-slachtsr??pen uterus van Cercocebus cynomolgus zijn niet

gebondenaan een bepaalde periode van ontvankelijkheid. De kringloop, diende mucosa in een tijdsruimte van ongeveer 28 ?¤ 30 dagen door-loopt, kan overeenkomstig bevindingen bij den mensch aangeduidworden met den naam Â?menstrueelen cyclus". 2. De onderzochte uteri kunnen in twee groepen verdeeldworden, al naar de reactie van het slijmvlies op den prikkel, diede periodieke veranderingen in utero verwekt heeft. De mucosa der eene groep (B) onderscheidt zich door structuuren physiologische functie van die der andere groep (A). Vermoedelijk zijn de onder groep B gerangschikte uteri ge??x-tirpeerd tgdens een periode van ontvankelijkheid. 3. Het menstruatieproces komt sterker tot uiting op beideplacentairplaatsen dan in den fundus uteri, 4. Tydens de menstruatie degenereert na extravasatie een deelvan het slymvlies en wordt afgestooten. Het weefselverlies is



??? 39 individueel verschillend, overschrydt niet het oppervlakkige derdedeel van het slymvlies. 5. De voorloopige bedekking der wondvlakte kan plaats hebbenzonder uitgebreide regeneratie van epitheel. 6. Nieuvpvorming van elementen geschiedt langs mitotischen weg. 7. De compacte, aan bindweefselfibrillen ryke, submusculairelaag speelt vermoedelgk een rol bij het herstel der mucosa. 8. Het doordringen van klieren van uit het slymvlies in demuscularis mag by Cercocebus worden opgevat als een physiolo-gisch verschynsel. 9. Ovulatie is niet gebonden aan menstruatie. Â§2. Bevindingen van Hbapb by Semnopithecusentellus en Macacus rhesus. Het feit, dat apen menstrueeren is reeds lang bekend (vooreen kort historisch overzicht verwys ik naar Halban (01)). Watde periodiciteit van het verschynsel betreft, vinden we een maan-delyksche bloeding door Gbo??teoy Saint-Hilaibe en Cuvier (29)by Cercopithecus, Macacus en Cynocephalus beschreven. Distant (97) vond by een Cynocephalus negen maal in het jaareen menstrueele bloeding, welke in den herfst en winter nakortere

tusschenpoozen terugkeerde dan in den zomer. Kbith (99) vermeldt een na 23 of 24 d. terugkeerende men-struatie bij 2 Chimpanzees, welke zeer profuus was en drie dagenaanhield. Halban (01) verrichtte transplantatie der ovaria by 4 regelmatigmenstrueerende Cynocephali, wier cyclus 4 ?¤ 6 weken duurde Een anatomisch onderzoek naar de veranderingen in het uterus-slymvlies van apen vind ik in de litteratuur het eerst door Bland-SuTTON (86) beschreven. Uitvoeriger en belangrijker is het werkvan Heape (94 en 97) over de menstruatie van Semnopithecusentellus en Macacus rhesus, daar diens onderzoek zich tevens uit- ]) Deze waarnemingen gelden alleen apen, welke in Europa overgebracht, onderabnormale levensomstandigheden verkeerden. Haar waarde is dus zeer betrekkelijk.



??? 40 strekt over de iutermenstrueele periode. Eigenaardig is het, datHeape en Bland-S??tton het oneens zyn over het al of niet af-gestooten worden van een gedeelte der mucosa tydens de men-struatie, zoodat wij hier den stryd terug vinden, die sedertjaren heerscht in de litteratuur over den menschelijken uterus.Verdere publicaties over menstruatie by apen zyn my nietbekend. Bland-S??tton zag bij Macacus en Cynocephalus infiltratie vanhet slijmvlies met ronde en onregelmatige cellen aan de menstruatievoorafgaan; tydens menstruatie heeft volgens hem geen weefsel-afstooting plaats. Ook het epitheel blyft bij goede conservatieonaangetast. De herkomst van het materiaal wordt niet vermeld;het is waarschijnlijk afkomstig van dieren, die in gevangenschap,dus onder abnormale omstandigheden leefden. Slechts weinigexemplaren werden onderzocht. Daar niet de verschillende stadiader menstruatie beschreven worden, is het zeer goed mogelijk, datjuist het hoogtestadium met weefselafstooting ontbroken heeft,zoodat in ieder geval het afstootingsvraagstuk niet

door het onder-zoek van Bland-Sutton wordt opgelost. T??t een geheel ander resultaat kwam Heape (94 en 97), Dezeonderzoeker had het voordeel zijn materiaal in Voor-Lndi?? per-soonlyk te verzamelen. Het ontbreken van jonge zwangerschapsstadia onder het uitge-breide materiaal, dat 108 uteri van Semnopithecus en een paarhonderd uteri van Macacus omvatte, bracht Heape tot het besluit,dat zijn verzameltijd buiten de copulatieperiode viel. Deze valtwaarschynlyk in verschillende landstreken niet in hetzelfde jaar-getyde. Het is Heape niet gelukt, zeer nauwkeurige gegevens omtrentdeze periode te verkrijgen. Aan haar bestaan valt echter niet tetwyfelen. Volgens een betrouwbare opgave zou Macacus rhesusin Simla (Himalaya-gebergte) een zich over Â? twee maanden uit-strekkende conceptieperiode vertoonen, welke omstreeks de maandOctober valt, terwyl in de vlakte in een andere landstreek(Muttra) Maart als periode van ontvankelykheid wordt genoemd.



??? 41 Haepe zag by Macacus een maanclelykscbe vloeiing, welke ge-paard ging met sterke vasoparalytische reactie van de huid van dij,genitalia externa, staart, abdomen, papillae mammae en aangezicht. In de volgende bladzijden wensch ik mijn bevindingen met dievan Heape te vergelijken. Het is hoogst waarschijnlijk, dat by verwante geslachten alsSemnopithecus en Cercocebus het menstruatie-proces in hoofdzaakop overeenkomstige wijze verloopt (Heape constateerde trouwensdeze overeenkomst tusschen Semnopithecus en Macacus rhesus).Verschil in klimaat kan hoogstens invloed uitoefenen op de inten-siteit der verschynselen. Ik meen dus, dat onze uiteenloopendebevindingen, wat eenige belangryke punten betreft, moet berustenop onjuiste waarneming van een van beide onderzoekers. Op de waarde van Heape\'s onderzoek, wat het volledig over-zicht van de anatomische veranderingen gedurende den geheelenmenstrueelen cyclus betreft, valt niets af te dingen. Met Leo-pold (76) en Westphalen (96) behoort hy tot de eerste onder-zoekers op dit

gebied, die zich volkomen rekenschap geven vanhet feit, dat de mucosa uteri in alle phasen van den cyclus be-studeerd moet worden, wil men een juist inzicht krygen in hetwezen barer functie. Mijn indeeling van den cyclus komt grootendeels met die vanHeape overeen. Alleen vind ik het wenschelyk wegens de blz. 9genoemde redenen een ruststadium (Periode I van Heape) uit tesluiten. Als kenteeken van dit stadium noemt Heaps o, a. deaanwezigheid van enkele fijne bindweefselfibrillen in het aan demuscularis grenzende deel der mucosa, terwyl het stroma verderin alle lagen hetzelfde voorkomen heeft. In andere stadia heefthij deze fibrillen steeds gemist en beschouwt ze als Â?united pro-toplasmic processes of the stroma (and to be) similar to connec-tive fibrils". â€” Hun tijdelijke aanwezigheid zou een bewys zyn voorden primitieven aard van het stromaweefsel, dat, zooals hij laterbeschrijft, nu eens verandert in bindweefsel, dan weer in bloed-vaten en epithelium. Er is ongetwyfeld in het geheele organisme der zoogdieren



??? 42 geen weefsel, dat in die mate een embryonaal karakter heeftgehouden als het stroma van het corpus uteri, dat opgebouwdis uit cellen, wier uitloopers onderling verbonden zijn, en in demazen van het netwerk een intercellulaire stof bevat, waarvande samenstelling niet nader bekend is. Het is myns inziens degeringe differentiatie van dit primitieve weefsel, die eenerzyds zynvermogen zich te vervormen by eiken nieuwen prikkel, ander-zyds zyn snel regeneratievermogen, zonder vorming van eenminderwaardig litteekenweefsel, verklaart. Dat fibrillen, gelyk Heapbin de submusculaire laag der mucosa beschryft, bindweefselvezelszyn, blykt duidelyk als men een preparaat met v. Gibson\'s methodekleurt. Ik ben het oneens met Heape, dat het bestaan dezer vezelsaan een enkel intermenstrueel stadium zou gebonden zyn, daarik ze in alle phasen van den cyclus in meer of mindere mate(het minst talryk in het stadium met zeer breede mucosa) hebkunnen aantoonen. De vezels dezer submusculaire laag zijn dedirecte voortzetting van het intermusculaire bindweefsel,

dat inhet puerperium zulk een duidelyke rol speelt by de regeneratieder mucosa uteri (zie hoofdstuk V). Een gelykmatigen bouw der mucosa uteri heb ik eveneens instadia met veel mitosen gevonden, waar van een in rust verkeerendslymvlies dus geen sprake mocht zyn. Ook dit kenmerk vanHeape voor een uterus in rust moet vervallen. Op dit stadium laat Heape een groeiperiode volgen met nieuw-vorming van stromacellen en vaatendotheel langs amitotischenweg in het oppervlakkige derde deel der mucosa. Naar aanleidingvan Heape\'s beschryving en afbeeldingen, heb ik herhaaldelykmijn preparaten aan een nauwkeurig onderzoek onderworpen,zonder een zekeren bewijsgrond voor deze opvatting te vinden.Enkele ingesnoerde kernen geven ons geen recht te besluiten toteen amitotisch deelingsproces in een stadium, tydens hetwelk menongetwijfeld karyokinetische figuren in het stroma en in het vaat-endotheel kan waarnemen. Het verwondert mij zeer, dat Heapenergens mitosen vermeldt; men mag niet aannemen dat eenonvoldoende conservatie van zijn

persoonlyk verzameld materiaal



??? 43 hiervan de oorzaak is. Heape\'s opmerking (94 blz. 425): Â?inthe examples before us there would seem to be no room for theformation of polar stars or nuclear spindles" (wegens den kern-rykdom van het stroma) is uiterst primitief. Naast eenvoudige insnoering ziet Heape fragmentatie van ker-nen. De fragmenten onderscheiden zich van die der polynucleaireleucocyten door hun lichtere tint, terwyl het omringende proto-plasma donkerder is. Bovendien zou het aantal fragmenten derpolynucleaire leucocyten meestal vier bedragen (?), terwyl dit aan-tal in de stromacellen niet voorkomt. Zeer kleine kernen, die inhet stroma liggen zouden vermoedelijk de fragmentatieproductenzyn. De mogelijkheid, dat het dwarse doorsneden van langwerpig-ovale kernen kunnen zyn, wordt niet door Heape overwogen.Dat hy zelf nog eenigszins twyfelt aan het beschreven fragmen-tatieproces, blykt uit hetgeen in een later verschenen publicatieover Macacus rhesus, vermeld wordt: Â?Division by fragmentationin the case of the nuclei of the stroma I laid some stress uponin my

former paper (No 8) but was unable to demonstrate tomy own satisfaction the actual separation of the various portionsof the fragmented nucleus" (blz. 144). Wat de zwelling der mucosa betreft, komen myn waarnemingenmet die van Heape overeen. Op de periode van hypertrophievolgt een degeneratieperiode. Vettige degeneratie heeft Heapetevergeefs gezocht (een reactie op vet was by myn in alkoholbewaard materiaal uit den aard der zaak niet mogelyk). Heape is van oordeel, dat zichtbare degeneratieve verschijn-selen in epithelium en stroma aan de bloeding vooraf gaan.Inderdaad heb ik niet zelden in het beginstadium der menstruatieveranderingen in het dekepithelium gezien, die in deze richtingwezen (plaatselyke schrompeling der kernen, vorming van vacuolenin het celplasma enz.). Zichtbare degeneratie in het stroma vindik eerst op de plaatsen, waar extravasaten de elementen uitelkaar dringen. Heape schrijft de hypertrophie van den vaatwand toe aan ver-meerderden bloedsdruk, de ruptuur aan degeneratie en vermin-



??? 44 derden weerstand van het omringende stroma. Dat inderdaadruptuur kan plaats hebben, heb ik aan een preparaat kunnendemonstreeren (PI. II, fig. 6), haar oorzaak op te sporen is een anderevraag. Waar de endotheelkernen in tegenstelling met hun normaalvoorkomen homogeen gekleurd, verschrompeld zyn, is degeneratiezeer waarschynlyk 5 doch men moet in het oog houden dat dezedegeneratieve verandering secundair door druk van het reedsgeextravaseerde bloed kan zyn ontstaan. De vorming van lacunen heeft by Semnopithecus plaats opovereenkomstige wijze als bij Cercocebus. In den dorsalen uterus-wand worden ze eerder gevormd, dan in den ventralen, een inte-ressante waarneming in verband met de placentatie (zie blz, 22,regel 6 v. 0.). Ik sluit my aan bij Heape\'s opvatting, dat bij elke menstruatieeen deel van het slym vlies verloren gaat, en weerleg met hem debewering van Bland-Sutton, dat by goede conservatie het epithe-lium onaangetast blijft. De regeneratie van het epithelium, een proces, dat Heape reedsziet beginnen tijdens de periode der menstrueele

bloeding, heeftvolgens hem op twee wyzen plaats: 1, van uit het overlevende klierepitheel, 2, door verandering van stroma-elementen in epitheelcellen. Wat deze tweede wyze van bedekking der ontbloote opper-vlakte betreft, is Heape\'s opvatting een aanvulling van de in1890 uitgesproken hypothese van Duval, die in den puerperalenmuizen-uterus een overeenkomstige regeneratie van het dekepi-thelium meende waar te nemen, Heape beroept zich \'evenals Duval op de gemeenschappelijkemesodermale herkomst van stroma en dekepitheel. Het oorspronkelijk doel van myn onderzoek over de menstrueeleen puerperale veranderingen in de mucosa uteri van Cercocebuslag in deze richting. Ik vermeld by de bespreking van het 1) Ik was niet in staat deze waarneming te bevestigen daar mijn beginstadia dermenstruatieperiode reeds gesneden waren zonder opgave, welke wand de dorsale was.



??? 45 puerperium welke redenen er my toe leidden, de hypothese vanDuval hy apen-uteri te toetsen, en zet terzelfder plaatse mynafwijkende resultaten uiteen (hoofdstuk V). In de wijze waarop het epitheel zich na afloop der menstruatie her-stelt, heb ik evenmin steun voor deze opvatting kunnen vinden. Hetis waar, dat een uitgebreid materiaal uit deze regeneratieperiodeniet tot mijn beschikking staat, zoodat ik hier een minder defi-nitief oordeel waag uit te spreken dan by den puerperalen uterus.De beschikbare preparaten wyzen echter alle op regeneratie vanuit het overlevende klierepitheel; dat dit herstel op zeer eenvou-dige, oeconomische wyze kan plaats hebben, heb ik blz. 16 be-sproken en door afbeeldingen aangetoond (PI. I fig. 7 en PI. IIfig. 8 en 9). De vermeerdering van klierepitheel heeft in ditstadium plaats langs mitotischen weg in tegenstelling met deopvatting van Hbape, die slechts directe deelingea waarnam. De achterblijvende bloedlacunen zouden volgens Heape op zeereigenaardige wijze verdwynen, doordat

zich uit de begrenzendeafgeplatte stromacellen tijdelyk capillaria vormen, die in verbin-ding ti\'eden met in de diepte reeds aanwezige vaten, waardoornu het geextravaseerde bloed weer in de circulatie wordt opge-nomen. De opvatting, dat nieuwe capillaria zich zouden ontwikkelenuit stromacellen, is in strijd met hetgeen ons omtrent de nieuw-vorming van capillaria in het post-embryonale leven bekend is.Toch zou ik haar op dien grond alleen niet willen verwerpen,daar de primitieve aard van het stroma uteri aan dit weefsel eenzeer ge??soleerde plaats toekent te midden van andere meer ge-differentieerde weefsels van het dierlyk organisme. De duidelijkemitosen, die ik herhaaldelyk in het vaatendotheel van reedsbestaande capillaria heb waargenomen (PI. II fig. 3), dragen erechter niet toe by, de voorstelling van Heape waarschynlyk temaken. Met meer kracht kom ik evenwel op tegen zyn bewering, datoud geextravaseerd bloed weer onveranderd in de circulatie terug-keert (blz. 437â€”438). Een beeld, dat mogelijkerwyze door

Heape



??? 46 als argument voor zgn opvatting zou kunnen gebruikt worden,beb ik by een laat puerperalen uterus van Hylobates agilis ge-vonden: gedegenereerde stroma- en epitheelresten in de uterus-holte zyn hier wellicht aan een juist afgeloopen menstruatie toete schryven. Subepitheliaal ligt in dit slymvlies, slechts door eensmalle stromalaag van het dekepitheel gescheiden, een regelmatigery sterk uitgezette ruimten, door afgeplatte cellen begrensd. Dezeruimten, welke schimmen van roode bloedcellen bevatten, staanin verbinding met dieper gelegen capillaria. (PI. I, fig. 9 r.). Op deze wyze wordt een smalle, sponsachtige laag gevormd opeenigen afstand van de inwendige oppervlakte der mucosa. Terwyl ik in andere uteri van dezelfde species dit beeld nimmerheb gezien, werd ik door een dergelijk verschynsel getroffen bytwee uteri van Cercocebus, waar noch van afgeloopen, noch vanbeginnende menstruatie een spoor te ontdekken is. De genoemderuimten zijn nog sterker uitgezet en vormen groote blaren, diein de uterusholte uitpuilen. Haar inhoud bestaat uit een kor-relige massa; schimmen van roode

bloedcellen zyn niet te her-kennen. Perifeer van de afgeplatte cellaag, welke, hoewel hier endaar verbroken, een duidelijke begrenzing vormt, liggen conglo-meraten van bloedpigment. Ook deze ruimten staan in verbindingmet capillaria. Ik beschouw ze in beide gevallen zoowel by Hylobates als byCercocebus als zeer sterk uitgezette haarvaten. De beteekenis vandeze eigenaardige subepitheliale vaatontwikkeling is mij niet dui-delyk geworden. Wat de mogelijkheid van inkapselen van oudeextravasaten betreft, waardoor een verbinding zou worden ge-vormd met reeds bestaande capillaria, ben ik van oordeel, datdeze enkele preparaten niet mogen dienen, om een tegen alleerkende physiologische feiten indruisende hypothese te onder-steunen. By de resorptie der extravasaten uit de achterblijvende kleinelacunen spelen waarschynlyk groote monucleaire leucocyten eenrol, welke ik in een preparaat in grooten getale op die plekkenkon aantoonen. Het wegblyven of uiterst beperkt blyven der



??? 47 pigmentatie, in tegenstelling met de bevindingen bij extravasatiein het puerperium, blyft my onverklaarbaar. Het stroma regenereert zich volgens Hbapb door amitotischedeeling. Bij reductie der gezwollen mucosa zou het jonge epitheelgeplooid worden, zoodat nieuwe klieren door instulping ontstaan.Post menstruationem heb ik deze wyze van klierregeneratienimmer waargenomen. Ik wensch nog eenmaal de voornaamste verschilpunten tusschenons beider onderzoek aan te stippen, Heapb\'s bevindingen onderletter A, de myne onder B rangschikkende.\' A. B. 1. In alle phasen, gedurende welke Mitotische deelingen worden gevon-nieuwvorming van elementen plaats den in stroma, vaatendotheel en dek-heeft, geschiedt deze door amitotisoJie epitheel. Overtuigende bewijzen voordeeling. amitotische deeling ontbreken. 2. De regeneratie van het dekepitheel De regeneratie geschiedt door hetgeschiedt gedeeltelijk door het aan met elkaar in contact treden van sterkde oppervlakte treden van stroma- verwijde klierhalzen, onder afplattingelementen. der bestaande elementen, en geringe

nieuwvorming langs mitotischen^ weg. 3.TijdelijkeeapillariauitstromaceUen Nieuwvorming van capillaria uitgevormd, brengen het geextravaseerde stromacellen werd niet waargenomen,bloed uit de achterblijvende lacunen in de circulatie terug. Essentieel punt van overeenkomst: Het oppervlakkige deel der mucosa uteri wordt bij de men-struatie afgestooten. Â§3. Enkele hoofdpunten uit de litteratuur dermenschelyke menstruatie. Het ware ongemotiveerd, uit myn bevindingen by apen eenbesluit te trekken, omtrent de periodieke veranderingen in demenschelyke mucosa uteri. Desniettemin heeft dit onderzoek mygeleerd, geen vertrouwen te hechten aan de bewering, dat byden mensch gedurende de menstruatie het uterusslymvlies op, eenzeer gering epitheel verlies na, ongeschonden blijft. Deze meening, welke in de laatste jaren steeds meer op den



??? voorgrond treedt en nog onlangs door Palmeu Findley (02) op devolgende nadrukkelijke wijze is uitgesproken: Â?M??ricke, Mandl,Gebhard, Herzog and others have demonstrated beyond dispute,as do these specimens here presented, that menstruation is not ashedding process, that the loss of epithelium is purely accidentaland limited", deze meening wordt door Gebhard (98) voorgestaanin het Handboek van Veit, dat kan gelden als een der geschriften,welke ons een samenvatting geven van de gynaecologische kennisaan het einde der vorige eeuw. Wat de bespreking van deze questie betreft, wensch ik mijin hoofdzaak te beperken tot een kort overzicht der voornaamstebeschrijvingen van het menstrueerende uterusslijmvlies na 1890,daar eerst in de laatste 15 jaren door enkele onderzoekers stren-gere eischen zijn gesteld aan het voor dit onderzoek gebruiktemateriaal. Voor een kritische bespreking der litteratuur aan dittijdperk voorafgaande, verwijs ik o. a. naar de publicaties vanChrist (92), Gebhard (98), Pompe van Mbeedervoort (96) enMoltzer (02). Een overzicht der oudere litteratuur wordt

doorM??ricke (82) gegeven, die aan een uitgebreid materiaal de onder-vinding opdeed, dat gedurende menstruatie de mucosa volkomenongeschonden blijft. Ik vestig de aandacht op hetgeen M??ricke blz. 125 naar aanleidingvan zgn gecuretteerd materiaal zegt: Â?Die Pr?¤parate wurden theilsfrisch untersucht, theils in Spiritus geh?¤rtet und gef?¤rbt. Vielezeigten sich jedoch ganz unbrauchbar, denn die Schleimhaut ist....von pulp??ser Beschaffenheit, sodasz der scharfe L??ffel ihre Gebildeoft vollkommen zertr??mmert und man dann unter dem Mikroscopnur ein wirres Conglomerat von Zellmassen und freien Kernensieht, ohne irgend welchen brauchbaren Anhalt gewinnen zuk??nnen". Ik vraag mij af, met welk recht M??ricke na deze uit-spraak door het onderzoek van kleine stukjes mucosa, die hemdoor curettement in handen vielen, Â?unanfechtbar" meent tehebben bewezen (blz. 129), dat afstooting van weefsel achterwegeblijft. Ik kan mij zeer goed voorstellen, dat een curettement bijCercocebus op het hoogtepunt der menstruatie verricht b. v, uit



??? 49 den fundus uteri fragmenten had opgeleverd met ongeschondenepithelium, terwijl van andere plekken (zie b. v. PI. II, fig. 7) descherpe lepel niets te voorschyn had gehaald dan een pulpeuse, voorhet onderzoek onbruikbare massa. Hieruit te besluiten tot het intactblijven van het slymvlies ware, zooals ons onderzoek geleerdheeft, een valsche gevolgtrekking geweest. â– De eerste mij bekende publicatie na 1890 is die van Christ (92),wiens helder overzicht van voorafgaande onderzoekingen op ditgebied, meer waarde heeft dan de beschrijving van drie persoonlijkwaargenomen menstrueerende uteri. Door de voorstanders van M??rickb\'s opvatting wordt Christgeciteerd, daar hij naast twee laat ter sectie gekomen gevallen metgroote defecten, ?Š?Šn uterus uur post morten ge??xtirpeerd, den2den dag der menstruatie kon onderzoeken, waarin het geheeledefect zich beperkte tot enkele epitheel- en enkele stromacellen.Het feit, dat deze laatste uterus afkomstig is van een lyderes aancoma diabeticum, maakt elke gevolgtrekking ongeoorloofd. Het afstootings-vraagstuk zal, tenzij de dood

plotseling en acci-denteel was, nimmer opgelost worden door onderzoek van sectie-materiaal. Om deze reden schenkt ook Gebhard verder geen aan-dacht aan Christ\'s waarnemingen. Pompe van Meerdbrvoort (96)onderzocht vijf gedurende menstruatie in vivo ge??xtirpeerde uteri.Alleen geval IV en V schijnen naar de beschryving te oordeelen,niet pathologisch te zyn. Ik leg den nadruk op het feit, dat Pompein geval IV, 20 uur na het begin der menstruatie, degeneratie-verschynselen waarnam, zoowel in het afgestooten epitheel als inhet gedeelte, dat nog in samenhang met den moederbodem wasgebleven. Wat geval V betreft, waar den derden dag na het eindeder menstrueele bloeding het epitheeldefect uiterst gering is, moetnaar het my voorkomt de vraag overwogen worden, of het volgensschryver in situ gebleven, dikwijls cubische dekepitheel niet eenreeds gerestaureerd epithelium zijn kan. Hoe uiterst snel enzonder nieuwvorming van veel elementen deze bedekking totstand komt, heb ik in de mucosa uteri van Cercocebus kunnen aan-jjtoonen. Pompe van Meer??ervoort besluit uit zijn

waarnemingen,



??? 50 dat de afstooting by menstruatie individueel zeer verschillend is. Westphalen (96), die een uitgebreid materiaal onderzocht heeft,erkent, dat hy aan de door curettement verkregen mucosa-frag-menten geen oordeel over den graad van desquamatie kan uit-spreken. Het komt hem voor, dat de vele vettig gedegenereerdeepitheelresten in de klierbuizen op een afstootingsproces wyzen.De ge??xtirpeerde uteri, welke Westphalen in toto onderzocht,waren niet physiologisch (myomata of chronische metritis); tochzouden, naar hy meent, de veranderingen in de mucosa slechtsquantitatief van die eener normaal menstrueerende verschillen. Geen dezer uteri stond op het hoogtepunt der menstruatie. Zevertoonen kleine defecten, welke wellicht in het stadium dergroote lacunen, die Westphalen zelf niet waarnam, doch wierbestaan hy volgens de beschryving van andere schrijvers zeeraannemelyk acht, zich over een grooter gebied uitbreiden. Volgens Kei??ter. (97 en 99) heeft er volstrekt geen weefsel-verlies tijdens de menstruatie plaats. De bloeding is op te vattenals een secretie, waarby de klieren een actieve

rol spelen. Overhet onderzochte materiaal heb ik in de mij bekende geschriftenvan dezen onderzoeker geen opgave gevonden. Mandl (96) onderzocht 4 gedurende het leven ge??xtirpeerdeuteri met kleine defecten in epitheel en stroma. De ontsteking deradnexa in twee dezer gevallen scheen volgens Mandl geen invloedop het endometrium gehad te hebben. De voorstanders der opvatting,dat elke afstooting een kunstproduct is, kunnen Mandl verwyten,dat bij de bewerking van het versehe materiaal het teere weefselbeschadigd is (de versehe uterus werd langs den voorwand ge-kliefd, en uit den achterwand met een scheermes een 1 c.M. breedestreep van de mucosa en een deel der muscularis gesneden). Gebhard (98) komt op grond van eigen onderzoek en dat vanandere waarnemers, die zorgvuldig te werk gingen, tot het besluitÂ?dass durch die Menstruation in der Tat eine Zerst??rung derSchleimhaut nicht stattfindet, dass zu keiner Zeit, auch nicht in derpost-menstruellen Epoche die Schleimhaut auf gr??sseren Streckendes Epithels beraubt ist, dass aber gleichwohl lebhafte Regene-



??? 51 rationsVorg?¤nge in dem Epithel der Oberfl?¤che und der Dr??senstattfinden, welke die Mucosa uteri zur Aufnahrae des befruchtetenEies stets in einem jugendlichen frischen Zustand erhalten" De twee menstrueerende menschelijke uteri, welke Heape (98)beschreven heeft, komen overeen met stadium Hl en IV bijSemnopithecus entellus. Een der exemplaren met afstooting deroppervlakkige mucosa-lagen is als sectie materiaal van alle betee-kenis ontbloot, het andere valt in het begin der menstruatie. Palmee Findley (02) onderzocht drie normale, gedurende hetleven ge??xtirpeerde uteri; een dezer preparaten bevond zich inhet eerste stadium van Gebhaed (praemenstrueele congestie), eentweede in het stadium van actieve haemorrhagie, het derde in hetstadium der postmenstrueele involutie. Alleen in het tweede pre-paraat (3^61 dag der menstruatie), werd een subepitheliaal haema-toom en een uiterst gering epitheeldefect gevonden. Findley isvan meening, dat uitgebreide weefselafstooting nimmer plaats heeft. Mogen wy op grond van bovengenoemde onderzoekingen be-sluiten, dat

het normale menstruatieproces nimmer met belang-rijke verwoesting van weefsel gepaard gaat, in tegenstelling methetgeen by apen door Heape en my is aangetoond? Ik meen,dat wij in dezen geen oordeel mogen uitspreken, zoolang dewaarnemingen â€” slechts dan vertrouwbaar wanneer ze aan in vivoge??xtirpeerde uteri met normale mucosa werden verricht (elkcurettement is voor dit onderzoek geheel waardeloos) â€” niet tevenshet hoogtepunt der menstruatie omvatten. Onder het besproken materiaal is geen enkele uterus, welkeonweerlegbaar aan dezen eisch voldoet. Zelfs by geval IV vanMandl (vierden dag der menstruatie) en geval II van PalmeeFindley (derden dag der menstruatie) moeten wij de mogelijkheidin het oog houden, dat deze uteri, waren ze in situ gebleven. 1) Infiltratie van het geheele endometrium tot aan de muscularis met bloedGebhard (95) in zijn preparaten beschrijft, vind ik bij andere onderzoekers nietvermeld.



??? 52 nog gedurende de volgende dagen een aanzienlyke afstooting vanslyravlies zouden kunnen vertoond hebben. Indien by Cercocebus, wat den graad van afstooting betreft,individueele verschillen blyken te bestaan (Heape vermeldt dezeniet by Semnopithecus entellus en Macacus rhesus, by welke dierenvolgens hem geregeld ongeveer een derde deel der mucosa wordtafgestooten), mag men deze ook bij het menstrueerend slijmvliesder vrouw verwachten Talryke waarnemingen in verschillende perioden vau den men-strueelen cyclus, waarby voldoende rekening wordt gehouden metde hierboven vermelde, reeds grootendeels erkende eischen, moetenverzameld worden, alvorens de intensiteit van het menstruatie-proces by aap en mensch aan een vergelykend onderzoek zalmogen worden onderworpen. Tevens dient te worden nagegaan, of wellicht by de vrouw demenstruatie periodiek op verschillende wijze tot uiting komt, watintensiteit en karakter der verschynselen aangaat, overeenkomstigmet hetgeen wy by Cercobus meenen waar te nemen (Groep Aen B), waar vermoedelijk tydens perioden van

ontvankelykheideen sterker prikkel op het slijmvlies inwerkt of het slymvlieszelf sterker reageert. De verschillende graad van praemenstrueele zwelling, waaropherhaaldelijk in de literatuur gewezen is, staat wellicht ook byde vrouw met dezen factor in verband. Het ware zelfs te over-wegen, in hoeverre de als pathologische afwijking beschrevenhypertrophia glandularis (voor zooverre deze geen klinische diag-nose is), een beeld dat we bij Cercocebus onder bepaald physio-logische omstandigheden vinden, ook bij de vrouw gebonden isaan cycli, tydens welke de sexueele functies zyn verhoogd. Bymyn bespreking over sexueele periodiciteit wensch ik hierop naderin te gaan (hoofdstuk III), Een uitgebreid materiaal, aan verschillende tydperken uit het 1) wijdee, (83) Pompe van Mebedervooet (9e) en anderen hebben reeds opdeze individueele verschillen bij de vrouw gewezen.



??? 53 leven van geslacbtsriipe vrouwen ontleend, zal deze vraag wellichttot oplossing brengen. In de litteratuur vind ik geen waarnemingen hieromtrent be-schreven Wat de qualitatieve veranderingen in de mucosa uteri gedu-rende de menstrueele bloeding betreft, heb ik zeer vele puntenvan overeenkomst gevonden tusschen myn bevindingen by Cerco-cebus en hetgeen my uit de litteratuur over de menstruatie byden mensch bekend is. Amitotische deeling als Heape by apen beschryft, vind ik ner-gens vermeld, mitotische figuren zyn daarentegen herhaaldelyk aan-getoond. Een zeer kernryke submusculaire laag, welke van betee-kenis is voor de regeneratie van het stroma heeft o. a. Wijder (83)beschreven; latere onderzoekers maken er zelden melding van. Dehypertrophie der stroma-elementen wordt algemeen aan de ver-hoogde hyperaemie der mucosa toegeschreven. Ik aarzel deze voorde hand liggende verklaring geheel aan te nemen, daar by dedoor my onder groep A gerangschikte uteri sterke hyperaemiemet betrekke] yk zeer geringe praemenstrueele zwelling kangepaard gaan.

Weliswaar zyn de vele dikwandige, geslingerdearteriolae in de uteri met sterk gezwollen slymvlies in staat, denbloedtoevoer aanzienlyk te verhoogen, toch is het zeer wel moge-lijk, dat een specifiek agens (b. v. in den vorm van een ovariaalsecretieproduct), niet de hyperaemie als zoodanig, de enormezwelling der mucosa kan verwekken. Terwyl Kundrat en Engelmand (73) een primaire vervetting 1) Op het voorkomen van papilvormige excrescenties bij menstruatie en praemen-strueel, waardoor de klieren het karakter krijgen van de door Opitz (99) beschrevenzwangerschapsklieren heeft onlangs Hitschmann (04) gewezen, naar aanleiding van eendoor hem zelf waargenomen geval en twee van Seitz (03). In deze drie gevallen kongraviditeit of abortus uitgesloten worden. Hitschmann spreekt de meening uit, dat nietslechts de inbedding van het ei, doch eveneens de menstrueele zwelling een dergelijkeverandering der klieren kan veroorzaken. Dergelijke waarnemingen aan physiologischmateriaal verricht, zouden belangrijk zijn in verband met den verschillenden graad vanpraemenstrueele zwelling bij

Cercocebus. In het geval van Hitschmann had echterextirpatio uteri plaats wegens profuse bloeding, in een door hem geciteerd geval vanWestphalen (??6), wegens metritis chronica (geval IV, blz. 58). De uteri van Seitzwaren evenmin geheel normaal.



??? 54 van epithelium en stroma-elementen aan de menstruatie latenvooraf gaan, hebben Leopold (76) en anderen na hem dit tegenge-sproken, daar zij de degeneratie opvatten als een secundair ver-schynsel. De onderzoekers, die van meening zyn, dat onder nor-male omstandigheden slechts een zeer geringe afstooting vanepitheel plaats heeft, hebben in hun publicaties weinig aandachtgeschonken aan deze degeneratieve processen. Het zou my zeerverwonderen, dat, terwyl b.v. Wijder (HS) en Pompb van Meer-dbrvoort (96) een nauwkeurige beschryving geven van de dege-neratie van epitheel en stroma-elementen in het oppervlakkigedeel der mucosa, deze in de door M??rioke (83) en Gebhard (98)onderzochte uteri geheel ontbroken heeft. Wat de v^generatie van het epithelium post menstruationem be-treft, is het eenstemmig oordeel, dat deze geschiedt door mitotischedeeling van overlevend klier- of dekepitheel. Een uitvoerige beschryving van een dergelyk proces, zooalshet b. v. door Kiernowski (94) voor den uterus van knaag-en roofdieren post partum is gegeven (zie hoofdstuk VI), ont-breekt ten eenenmale.

Een met elkaar in contact treden vannaburige, verwyde klierhalzen, zooals ik by Cercocebus in hetrestauratie-stadium beschreven heb, vind ik in de litt?Šratuurnergens vermeld. Wel neemt b. v. Westphalen (96) aan, dat hetklierepitheel gedeeltelyk de rol van dekepitheel gaat vervullen,hetgeen blykt uit hetgeen hy blz. 66 over de regeneratie vanhet slymvlies mededeelt: Â?Wo (auf diese Weise) Defecte enstehen,findet vorl?¤ufig Wiederherstellung des Epithel??berzuges dadurchstatt, dasz das Epithel der freigelegten oberen Dr??senabschnitte,welche ja erweitert sind und sich gegen ihre Unterlage infolgevorhergegangenen Auflockerung sehr leicht verschieben, die Func-tion des Deckepithels so weit als m??glich ??bernimmt." Volgens myn opvatting, die ik gaarne aan een uitgebreidermateriaal getoetst had, is slechts een zeer geringe vorming vannieuwe elementen noodig, om het aanwezige defect terstond tedekken. De herhaaldelyk waargenomen snelheid van regeneratiemag, naar mijn inzicht, dus nimmer als argument gelden voor de



??? 55 noodzakelykheid eener uiterst beperkte afstooting in de menstru-eerende mucosa uteri. Terwijl Westphalen (96) mitotische deelingen eerst na het eindeder menstruatie ziet optreden, komt myn waarneming meer metdie van Mandl (96) overeen, die reeds tydens menstruatie velekaryokinetisehe figuren beschrijft. Mitosen in zoo grooten getaleals Westphalen afbeeldt, heb ik in geen enkele phase van dencyclus bij Cercocebus gevonden. johnstonb (91) heeft voor den menschelyken uterus getrachtte bewyzen, dat de nieuwvorming van epitheel geschiedt van uithet stroma. De fantastische, onjuiste beschouwingen van dezenonderzoeker over het reticulaire weefsel, dat het endometriumopbouwt, weerhouden mij eenige waarde te hechten aan zyn ver-handeling, die met zeer onduidelijke afbeeldingen ge??llustreerd is. Toen ik naar aanleiding van Heape\'s bevindingen by Sem-nopithecus dit punt in de litteratuur wenschte te vervolgen, werdik getrofiien door een korte mededeeling van Pompe van Meer-dervoort (96), die in de cervix uteri veranderde kliercellen zagliggen op een tweede ry cubische elementen met ronden

kern, welkelaatste hij opvat als een laag ter vervanging der slymig gede-genereerde epithelia. Terwijl mitosen in deze beide lagen ontbraken,werden ze wel waargenomen in de onderliggende basaalmembraan.Ofschoon ik de cervix uteri van Cercocebus buiten besprekingheb gelaten, wensch ik naar aanleiding van deze mededeelingte vermelden, dat ik een dergelyke reserve-laag in de cervixvan een zwangeren uterus heb waargenomen, zonder dat het mygelukt is de herkomst van die laag, welke nergens door eenbasaalmembraan gescheiden was van het onderliggende weefselen hiermede op enkele plaatsen in innig verband scheen te staan,heb kunnen aantoonen (PI. II, fig. 19 r. 1.). Mogelijk zou Heape een dergelijk beeld als een bijdrage be-schouwd hebben voor zijn opvatting, dat stroma-elementen deel-nemen aan de regeneratie van het uterusepitheel; ik ben vanmeening, dat een waarneming als deze naast die van Pompe vanMeedervoor?? der melding waard is, doch niet gebruikt mag



??? 56 worden tot steun eener hypothese, die Yoorloopig door zooveleandere waarnemingen wordt gelogenstraft. De naam Â?decidua menstrualis" is indertyd door Wijdee metrecht verworpen. Heape vervangt haar door Â?mucosa menstrualis"en verstaat hieronder eveneens het afgestooten deel van het men-strueerend slymvlies. Deze op zich zelf indifferente naam kanechter tot dezelfde verwarring aanleiding geven als de deciduavan den zwangeren uterus, (zie hoofdstuk V), wanneer men hemtevens gaat toepassen op het in situ zynde gedeelte, voordat deafstooting heeft plaats gehad; en wel om deze reden, dat degraad van afstooting individueel verschillend, het gebied, dat alsÂ?mucosa menstrualis" geldt, dus nimmer te begrenzen is. Het komt my voor, dat by de beschryving van het menstruatie-proces een afzonderlijke term voor deze detritusmassa, zeer goedkan gemist worden.



??? HOOFDSTUK II. Soortgelijke Terschijnselen bij andere zoogdieren. Â§ 1. Het menstruatieproces by Tarsius spectrum^). Van vergelykend anatomisch standpunt is het zeer belangrykby Tarsius spectrum, als uiterst primitieven vorm te midden deroverlevende Primaten, de periodieke veranderingen in den geslachts-rypen uterus na te gaan Ik heb met dit doel van de uitgebreide collectie van Prof.Hubeecht alle reeds voor microscopisch onderzoek bewerkte uteri,welke hiervoor in aanmerking kwamen, nauwkeurig onderzocht. 1) De redenen, welke mij er toe leiden bij Tarsius het woord â€žmenstruatie" te ge-bruiken, staan in verband met zijn onafgebroken reeks oestrische cycli gedurende hetgeheele jaar (zie blz. 164). De â€žoestrische cyclus" omvat alle veranderingen, welke zichonder invloed van een periodieken prikkel in den uterus van het geslachtsrijpe zoog-dier, onafhankelijk van het bevruchtingsproces, voordoen. Mijn argumenten vindt mennader uiteengezet in hoofdstuk III. 2) Aan Tarsius spectrum en Anaptomorphus homunculus, vroeger onder de orde derLemuren gerangschikt, komt volgens Hubeecht naast

mensch en aap een plaats toein de orde der Primaten. Anaptomorphus is een fossiel uit het Eoceen, die wat zijn gebit betreft tusschenTarsius en den mensch staat. Incisivi en canini van Tarsius herinneren zeer aandie der Insectivora, waarop reeds Buembistee (1846) heeft gewezen, toen hij de aan-dacht vestigde op de ge??soleerde plaats van Tarsius in het systeem der Lemuren. Watde molaren betreft, hebben Tarsius en Anaptomorphus hetzelfde trituberculare type, datbij de voorloopers der tertiaire zoogdieren in het mesozoische tijdperk (Insectivoraprimitiva) wordt aangetroffen, een type dat minder zuiver bij de Lemuren, waar deechte molaren bijna quadrituberculair zijn geworden, wordt teruggevonden. De gecom-pliceerde disco??dale placenta kan volgens Hubeecht genetisch met die van centraleInsectivorensoorten als Erinaceus in verhand gebracht worden, terwijl ze geen enkelpunt van overeenkomst heeft met de diffuse placenta der eigenlijke Lemuren. Dekiemblaas van Tarsius heeft evenals die van aap en mensch een hechtsteel en bezitdus geen vrije allantois zooals de Lemuren en andere zoogdieren

vertoonen.



??? 58 Stratz (98), op dezelfde wyze te werk gaande, toen hy het ova-rium van Tarsius in verschillende levensperioden bestudeerde,heeft destyds slechts ?Š?Šn menstrueerenden uterus gevonden (??tr.Mus. Cat. nÂ°. Tarsius 277), welken hy als volgt beschryft: Â?Uterus leicht gefaltet, wie ein puerperaler, jedoch ist keinePlacentarstelle zu constatiren. In der ??terush??hle viel Blut unddesquamirtes Epithel (pag. 46)." In de algemeene bespreking derresultaten zegt Stratz Â?Bez??glich der Menstruation k??nnen wirallein sagen dasz dieselbe besteht und dass in dem einen Fall,der zur Untersuchung kam, bei bereits eingetretener Blutung undDesquamation sich ein zwar reifer doch noch nicht befruchtungs-f?¤higer Follikel fand". Op grond van dit enkele, door Stratz vermelde preparaat, datik zelf in de gelegenheid was te bezichtigen, zou ik het niet ge-waagd hebben tot het bestaan eener menstruatie by Tarsiusspectrum te besluiten. In verband met andere ongetwyfeld menstrueerende uteri, wilik geenszins de mogelijkheid ontkennen, dat het bloed in deuterusholte aan een menstruatieproces is toe te schryven, tochdient men

tevens in het oog te houden, dat deze uterus een puer-perale is en dat het bloed hoofdzakelijk in den puerperalen hoornligt \') (Tarsius is unipaar). Myn eigen onderzoek omvatte 35 niet recent puerperale uteri.Dat ik onder dit materiaal niet minder dan 28 ongetwyfeld men-strueerende heb gevonden, moet hieraan worden toegeschreven, datdeze uteri gesneden waren met het doel jonge zwangerschapsstadiate vinden, waartoe natuurlijk bij voorkeur gezwollen genitalia metgroote ovaria waren uitgezocht 1) Vindt men in latere stadia van het puerperium extravasaten in het stroma vanbeide uterushoornen, niet uitsluitend in den puerperalen, zoo is dit (naast andere ken-merken) een aanwijzing dergelijke preparaten onder de menstrueerende te rangschikken. Ditcriterium ontbreekt ons bij Tupaja javanica, waar beide hoornen tegelijkertijd zwanger zijn.3) De catalogus-nummers van deze menstrueerende uteri zijn:??tr. mus. cat. no Tarsius 61, 113, 157, 189, 377, 314, 362, 375, 424, 449, 450,463, 469, 48?œ, 488, 514, 593, 653, 657, 680, 730, 746, 747. De collectie is sedert Stratz\'s onderzoek aanzienlijk verrijkt, vandaar

waarschijnlijkonze uiteenloopende bevindingen.



??? 59 De niet zwangere, geslaclitsrijpe uterus van Tarsius spectrumheeft twee korte divergeerende hoornen. Het gemeenschappelijkedeel van het corpus gaat direct in de vagina over. De muscularisbestaat uit een kringspier en oppervlakkige overlangsche spier-bundels, die in het mesometrium uitstralen. Tusschen beide spier-lagen ligt de pars vasculosa. Het slymvlies is vrij scherp begrensdtegenover de muscularis (slechts in een enkel preparaat ziet menklieren in de muscularis doordringen); het is uiterst rijk aanklierbuizen, die slechts weinig ruimte voor een losmazig stromaover laten, waarin de vaten loopen, welke de klieren omspinnen.Aan de inwendige oppervlakte vormt het slijmvlies tal van plooien,waardoor zyn afmeting in radiaire richting locaal zeer verschilt,hetgeen de vergelijking met de breedte der menstrueerende mucosaveelal bezwaarlyk maakt. Toch meen ik te mogen besluiten, dater een praemenstrueele zwelling plaats heeft, welke gepaard gaatmet toenemenden kernrykdom eener smalle subepitheliale zone,terwyl de rest van het stroma arm aan kernen blijft. Daar ik zelden een uterus van Tarsius

(afgezien van de vroegpuerperiale stadia) zonder karyokinetische figuren in het klier-epitheel heb gezien, is het zeer moeilijk vast te stellen, in welkeperiode de vermeerdering der elementen een maximum bereikt.Dat deze activiteit gedurende het geheele menstruatieproces aan-houdt en verantwoordelyk moet gesteld worden voor eene toenamevan de reeds zoo talryke klierwindingen, blijkt uit tal van men-strueerende preparaten. Het menstruatieproces als zoodanig wensch ik in twee stadiate verdeelen: 1. Hyperaemie, II. Extravasatie. I. De uitzetting der capillaria is zeer aanzienlyk, beperkt zichniet tot de oppervlakkige lagen van het slijmvlies, ofschoon zehier het sterkst is. De overvulde, de klieren direct omspinnendevaten leveren een zeer eigenaardig beeld op, dat geheel verschiltvan het uiterlijk van de hyperaemische mucosa van Cercocebus,waar een dergelyk contact tusschen capillair en klierepitheel nietvoorkomt, daar beide door stromaweefsel van elkaar gescheiden



??? 60 ziin. Het veelal locale voorkomen dezer congestieve plekken leiddemy er toe een verband te zoeken tusschen deze plekken en dedoor HtTBEECHT (98) beschreven locale weefselverdichtingen in hetslymvlies, welke aan de placentatie voorafgaan in een stadium,tydens hetwelk zich een nog niet vastgehechte kiemblaas in uterobevindt. Deze weefselverdichtingen leiden de veranderingen in,welke een deel van het slymvlies ondergaat om tot Â?trophospongia"te worden. Gelyk ik blz. 28 uitvoeriger heb uiteengezet, omvatde trophospongia alle progressieve veranderingen in het moederlykweefsel, welke ten doel hebben den bloedtoevoer naar de placentate regelen. Het ware zeer goed denkbaar, dat de verhoogde bloedtoevoerop dergelyke plekken in een jong zwangerschapsstadium progres-sieve veranderingen veroorzaakt in het stromaweefsel, dat danals trophospongia functionneert. Tegen deze opvatting kan menaanvoeren, dat HtrsRECHT de voorbereidende plekken alleen meso-metraal heeft waargenomen, terwijl de locale congesties tijdensmenstruatie over de geheele mucosa verspreid liggen, by

voorkeur inde in het uteruslumen vooruitspringende plooien. Toch meen ik eencausaal verband niet te mogen uitsluiten. Evenals by Cercocebusde toekomstige placentairplaatsen samen vallen met het gedeeltevan het slymvlies, waar de menstrueele veranderingen maximaaltot uiting komen, moeten we ons voorstellen, dat bij Tarsius,waar de toekomstige placentairplaats minder scherp gelocaliseerdis, elke plek met verhoogde congestie oorspronkelijk als zoodanigvoorbeschikt was tot vorming eener trophospongia. Mogelijkerwijze zijn in een periode van multipariteit, welke byzoogdieren, die slechts ?Š?Šn jong tegelijk ter wereld brengen, aan deunipariteit moet zyn vooraf gegaan, deze hyperaemische plekken allein functie getreden, terwyl later na vermindering van het aantalkiemblazen de aanhechting uitsluitend mesometraal is tot stand ge-komen, waar de vascularisatie de gunstigste verhoudingen aanbood \'). 1) Een duidelijk voorbeeld van vermindering der multipariteit bij enkele zoogdierenin den loop der phylogenese, zien we bij Tupaja javanica, waar steeds een grooter aan-tal kiemblazen dan rijpe foetus in den

uterus wordt aangetroffen (zie Hubeecht 95).



??? 61 II. De extravasatie begint ongetwijfeld als diapedesis. Enkelebloedlichaaropjes komen buiten de uitgezette capillaria te liggenen verspreiden zicb diffuus in het stromaweefsel (PI. II, fig. 20)of dringen door het aangrenzende klierepitheel in de klierholte.PI. II, fig. 21 geeft een afbeelding van een dergelijk transport,waarbij het roode bloedlichaampje tijdelijk in een vacuole vanhet epithelium ligt, of tusschen twee cellen door, de klierholtebereikt. Dit transport blyft zeer beperkt. Zoodra de bloeding toeneemt, heeft hoofdzakelijk extravasatie in hetstroma plaats, waarbij de bloedlichaampjes voorloopig onveranderdblijven en het stroma evenmin degeneratieverschynselen vertoont. In de meeste gevallen beperkt zich de bloeding tot de opper-vlakkige laag van het slymvlies; slechts in ?Š?Šn preparaat, waar deextravasatie subepitheliaal zeer aanzienlyk was en herinnerde aande scherp omschreven bloedingen bij Cercocebus, heb ik op enkeleplaatsen een diffuse infiltratie tot aan de muscularis waargenomen. Een klein gedeelte van het buiten den vaatwand getreden bloedwordt in leucocyten opgenomen, welke

komen te liggen in vacuolenvan het overigens intacte dekepitheel (PI. II, fig. 22) en waar-schynlyk met hun inhoud in de uterusholte worden uitgestooten. De druppelvorm van het secretum, dat door het dekepitheelwordt afgescheiden, maakt het uiterst moeilijk de hoeveelheidschimmen van roode bloedcellen in het uteruslumen naar waardete schatten, vandaar dat ik nimmer op grond van de aanwezig-heid van schimmen in de uterusholte een menstruatie gediagnosti-seerd heb, tenzy er tevens intacte bloedlichaampjes waren aan tetoonen. Vermoedelijk is de bloeding per vaginam zeer gering,daar het dekepitheel als regel niet tijdens de menstruatie wordtafgestooten (slechts in het bovengenoemde geval met sterke extra-vasatie was een klein defect aanwezig), en het roode bloed-lichaampje dus slechts door middel van epitheelvacuolen de uterus-holte bereiken kan \'). 1) Dat een dergelijke uitstooting van erythrocyten mogelijk is zonder dat het dek-epitheel zelf wordt verbroken, heb ik zeer fraai bij een puerperale bloeding van Tupajajavanica kunnen waarnemen, waar elke epitheelcel boven een groot

extravasaat in



??? 62 De extravasaten in het stroma vervallen later tot een deels korre-lige, deels homogene massa, vrelke vraarschynlyk wordt geresorbeerd. Pigmentatie blyft post menstruationem zeer beperkt. Somtijdsliggen enkele haemosiderinekorrels vrij in het klierlumen. Detalrgke met geel pigment beladen cellen, die men bg Tarsius nietzelden in het mesometrium vindt, staan met afgeloopen puerperalebloedingen in verband. Verhand tusschen ovulatie en menstruatie hij Tarsius spectrum. Van de 23 menstrueerende uteri vertoonden tien maal de bijbe-hoorende ovaria een min of meer recent corpus luteum (ongeveerbeantwoordend aan Stratz\'s fig. 4â€”7 plaat VIII). ??tr. Mus. Cat.nÂ°. Tarsius 113, 189, 314, 362, 424, 462, 488, 593, 657, 680. Een dezer preparaten bevatte een klievingsstadium in denoviduct (nÂ°. 462), drie andere een nog niet vastgehechte kiem-blaas in utero (nÂ°. 189, 424 en 657) In de overige was niet-tegenstaande nauwkeurig onderzoek geen bevrucht ei gevonden, Gevolgtrekking: Ovulatie kan plaats hebben v????r het einde dermenstruatie. Vyf maal werd een ouder

corpus luteum in het eene ovariumen een of meer rypende follikels in het andere waargenomen :??tr. Mus. Cat. nÂ°. Tarsius 61, 157, 450, 480, 746. een basaal of apicaal gelegen vacuole een rood bloedlichaampje bevatte, dat langs dezenweg naar de uterusholte werd getransporteerd. Eigenaardig was in dit laatstgenoemdepreparaat,\' dat een sterk lichtbrekende membraan het extravasaat scheidde van hetepithelium, welke klaarblijkelijk doorgankelijk was voor roode bloedlichaampjes. 1) Dit laatste preparaat (NÂ°. 657) vertoont de volgende bijzonderheid: In het proximale deel van beide hoornen (dus ook in den hoorn zonder kiemblaas)vindt men mesometraal op een in de uterusholte vooruitspringende plooi een eigenaar-dige verandering van het slijmvlies in den vorm van groote ?Š?Šn- en meerkernige cellen,welke een netwerk vormen, in welks mazen geextravaseerd bloed ligt. Naar de uterus-holte toe gaat dit weefsel over in een gecoaguleerde massa. Merkwaardig is de localisatievan deze woekering op plekken, waar zich gewoonlijk de kiemblaas vasthecht. Het beeldkomt volstrekt

niet overeen met dat van de trophospongia, gelijk men in zulke jongezwangerschapsstadia (doch dan slechts in ?Š?Šn uterushoorn) op de toekomstige placentair-plaats ziet (Zie HtJBRECHT 98). De mogelijkheid, dat zich nog een tweede kiemblaas inutero bevond, die bij de bewerking verloren ging, mag worden uitgesloten, daar er slechts?Š?Šn corpus luteum aanwezig is. Ik acht het nog het meest waarschijnlijk, dat een abortusvan een tweelingzwangerschap (deze komt bij Tarsius voor, is echter uiterst zeldzaam)aansprakelijk is voor de beschreven woekeringsverschijnselen in beide hoornen.



??? 63 In vijf gevallen bevond zicb een promineerende follikel in eender ovaria, geen versch corpus luteum: ??tr. Mus. Cat. nÂ°. Tarsius277, 875, 449, 514, 747. Gevolgtrekking: Ovulatie kan geschieden aan het einde of naafloop der menstruatie. Van de overige menstrueerende genitalia heb ik de ovaria nietnader onderzocht. Wat de intermenstrueele stadia betreft, werd in twee gevallen eenmin of meer recent corpus luteum gevonden (ongeveer beantwoor-dend aan Stratz\'s fig. 4â€”7 plaat VIII): Utr. Mus. Cat. nÂ°.Tarsius 163, 662. Eenmaal een oud corpus luteum: Utr. Mus. Cat. nÂ°. Tarsius 669. Zes maal een groote follikel: Utr. Mus. Cat. nÂ°. Tarsius 96,127, 199, 394, 367, 430. Deze laatste bevindingen geven ons geen recht, bij Tarsius totde mogelijkheid van ovulatie onafhankelijk van menstruatie tebesluiten. Genitalia met promineerende follikels kunnen namelykovuleeren gedurende een nog te verwachten menstruatie; die meteen versch corpus luteum hebben wellicht juist de menstrueelephase doorloopen. Resultaten. 1. Het slijmvlies van den geslachtsrypen uterus van

Tarsiusspectrum vertoont periodieke veranderingen, die zich uiten als: a. lichte zwelling van het slijmvlies, b. progressieve veranderingen in klier- en dekepitheel (talrijkemitosen), c. hyperaemie, plaatselijk voorkomend, nimmer diffuus over degeheele mucosa verspreid, d. extravasatie, welke zich meestal beperkt tot de oppervlakkigelagen der mucosa, e. transport van roode bloedlichaampjes naar de uterusholte,hetzg door middel van leucocyten, hetzg door directe opname inklier- en dekepitheel.



??? 64 2. Afstooting van epithelium heeft als regel niet plaats. 3. De bloeduitstorting in de uterusholte blijft zeer beperkt. 4. Ovulatie en bevruchting schynen in verschillende phasenvan het menstruatieproces mogelyk te zyn. Naar aanleiding van myn waarnemingen by Cercocebus (zieblz. 37) was het belangryk eenig inzicht te krygen omtrent desexueele verhoudingen by Tarsius spectrum. Het anatomisch onderzoek heeft my niet, gelyk dit by Cerco-cebus het geval was, op het spoor gebracht van een bepaaldesexueele periodiciteit. Hiertoe diende een andere weg te wordeningeslagen, welke betere uitkomsten beloofde. De nauwkeurige opgave der data, waarop het uitgebreide (meerdan 1000 uteri omvattend) materiaal van Tarsius op Banka ver-zameld, en in volkomen verschen staat in de conservatievloeistofgebracht was, heeft mij (in verband met de aanwezigheid van eendoor Prof. Hubrecht opgesteld inventarium met indeeling derzwangere uteri naar het stadium der embryonale ontwikkeling)in de gelegenheid gesteld, jaiste gegevens omtrent dit onderwerpaan het licht te brengen. Het

resultaat van dit onderzoek kan in de twee volgendepunten worden samengevat: 1. Bevruchting is by Tarsius spectrum op het eiland Bankaniet gebonden aan een bepaalde sexueele periode. Ze is gedurendehet geheele jaar mogelijk. 2. De zwangerschapskromme bereikt een maximum in demaanden October en November. Nevensgaande figuur geeft eenbeeld van deze kromme. Daar omtrent den draagtijd van Tarsius niets bekend is, zoumen als tegenwerping kunnen laten gelden, dat een algemeenezwangerschapskromme als de hier afgebeelde ons geen recht geeftte besluiten tot een maximale bevruchting in die zelfde maanden.Deze tegenwerping kan aanstonds weerlegd worden door de aan-wezigheid van een maximum in dezelfde maanden in een zwan-



??? Tarsius spectrum. Zwangerscliapskromine.



??? 65 gersehapskromme, welke uitsluitend geldt voor zeer jonge stadiav????r de sluiting van het amnion. Vermoedelijk valt de geheele zwangerschapsduur bij Tarsiusbinnen enkele maanden. Dat het maximum niet mag geweten worden aan een grooterevangst in deze periode, blijkt voldoende uit een kromme, welkeik opstelde uit het niet zwangere materiaal, waar het maximumniet in October â€”November, doch in de maand Mei ligt. Dit komt overeen met de gegevens, welke my later uit Bankaverstrekt werden. Tarsius wordt het gemakkelykst gevangen inApril, Mei, Juni, wanneer de boomen gekapt worden voor aanlegder droge rystvelden. Juli, Augustus, September, October zijn op Banka de droogstemaanden met 12 ?¤ 13 regendagen per maand tegen 18â€”23 inde vochtige maanden. Zonder eenig oordeel te willen uitspreken over den twyfelach-tigen invloed van meteorologische factoren in een tropisch gewest,wil ik niet nalaten de aandacht te vestigen op de stijging derzwangerschapskromme, die een maximum bereikt aan het eindeder drogere periode. Deze kromme, die gelijk wij

hierboven toegelicht hebben, mag geldenals conceptiekromme, wanneer men zich het maximum iets naar linksverschoven voorstelt, zou dan wijzen op een verhooging der geslachte-lijke functies, naarmate de betrekkelijk droge periode langer bestond. Een onderzoek in loco zal moeten beslissen, of we hier slechtsmet een toevallige co??ncidentie te doen hebben, of dat b. v. devoedingsvoorwaarden voor Tarsius het gunstigst zijn in bovenge-noemde maanden, onder invloed van de weersgesteldheid. Â§ 2. Veranderingen in het uterusslijmvlies bijTupaja javanica gedurende den oestrischen cyclus^). Bij zoogdieren, welke somtijds reeds in het puerperium, nietzelden zeer kort post partum bevrucht worden, zal men slechts 1) Voor de verklaring van den term oestrischen cyclus zie bk. 95. i 5



??? door juiste kennis der anatomische verhoudingen in den puerpe-ralen uterus bewaard blyven voor de vergissing, dat men bloe-dingen en weefselafstooting aan den bronsttyd toeschryft, welkeeenvoudig puerperale verschynselen zijn. De mogelijkheid toegevende, dat onder invloed van een perio-dieken prikkel in het restauratiestadium van den puerperalenuterus sterke bloedingen optreden, welke men zonder dezen prikkelin dat stadium niet meer zou verwachten, ben ik niettemin vanoordeel, dat aan dergelijke preparaten nooit tot het bestaan vaneen menstruatieproces mag worden besloten, nog minder alleanatomische veranderingen in het slijmvlies als menstrueele ver-schynselen mogen worden opgevat. Stra-Tz (98) heeft waarschynlyk met deze feiten niet voldoenderekening gehouden by zijn beschryving van het menstruatie-proces by Tupaja javanica \') (By Sorex daarentegen heeft Stratzjuist op grond van puerperale veranderingen geen oordeel willenuitspreken over het al of niet bestaan eener menstruatie). Ik ben de meening toegedaan van Heape (01, pag. 50),

dathet woord Â?menstruatie" gelyk Stratz het by Tupaja javanicagebruikt, terwyl omtrent de periodiciteit van het verschijnsel nietsbekend is, moet vermeden worden, (zie blz. 73). Om dezelfde reden komt het mij echter ongewenscht voor, vaneen bronsttyd bij Tupaja te gewagen. Wat den term Â?tropho-poiese" betreft, welken ik in hoofdstuk Hl voorstel ter aanduidingvan de veranderingen, welke zich in het uterusslijmvlies voor-doen, ook dezen heb ik opzettelijk vermeden. Na verklaringvan dien term zal het duidelyk zyn, waarom ik het onge-wenscht vond, dezen voor de eerste maal toe te passen by Tupaja,waar ik omtrent den aard der anatomische processen in het slijm-vlies wegens puerperale complicaties geen oordeel heb kunnenuitspreken. 1) De Insectiyoor Tupaja javanica heeft iu het slijmvlies van eiken uterushoorntwee diametraal tegenover elkaar gelegen gedifferentieerde, kussenvormige plekken(Hubeecht, 98), welke reeds in den virginal en uterus door gebrek aan klieren geken-merkt zijn en bij de dubbelzijdige placentatie de â€žtrophospongia" leveren.



??? 67 Een der drie door Stuatz beschreven menstrueerende uteri (??tr.Mus. Cat. nÂ°. Tupaja 252) met bloedstolsels, epitheelafstootingen infiltratie van het stroma met bloed, is ongetwyfeld een nietherstelde puefperale uterus (in enkele doorsneden zyn nog restender placenta zichtbaar). Hetzelfde geldt voor een tweede preparaat(NÂ°. 214), eveneens als menstrueerend aangegeven, dat een pasbevrucht ei in de tuba bevat en in het uterusslijmvlies op deplacentairplaatsen nog zeer karakteristieke meerkernige reuzen-cellen vertoont, gelyk men ze alleen gedurende zwangerschap enpuerperium vindt. Nadat ik my door verscheidene preparaten op de hoogte hadgesteld van de voornaamste veranderingen, welke de uterusvan Tupaja in het puerperium ondergaat, heb ik by veertiguteri nagegaan of het mogelijk was, met uitsluiting van eenpuerperale bloeding een extravasatie gedurende den oestrischencyclus te diagnostiseeren. Als zoodanig kwamen in aanmerkingde volgende preparaten, waarvan ik een korte beschryvingvolgen laat: 1. ??tr. Mus. Cat. nÂ°. Tupaja 229. Sterke diffuse infiltratie vanbeide kussens met bloed;

enkele circumscripte subepitheliale extra-vasaten. Plaatselyke verandering van het dekepitheel boven dezeextravasaten, in den vorm van groote, ?Š?Šn- of meerkernige onre-gelmatig gerangschikte cellen, de kern blaasvormig met grootennucleolus. Roode bloedlichaampjes en leucocyten in epitheel-vacuolen. Talrijke capillaria met gezwollen endotheel, waarin velemitosen. Overeenkomstig met bevindingen bij andere uteri beschouw ikdeze plaatselijke epitheelverandering als een laat puerperaal ver-schijnsel. Vascularisatie van het mesometrium en rimpelige serosawyzen eveneens op een puerperium. Placenta-resten ontbreken. Groote follikels in de ovaria. 2. ??tr. Mus. Cat. nÂ°. Tupaja 44. Epitheeldefecten op beide kussens. Veel uitgezette capillaria,enkele bloedlichaampjes in het stroma verspreid. In het achter-gebleven dekepitheel enkele vacuolen met roode bloedlichaampjes.



??? 68 In de uterusholte extravasaten met veel mononucleaire leucocyten.De vaatrykdom van uteruswand en mesometrium wyzen op eenpuerperium, Groote follikels in de ovaria, * 3. Utr. Mus, Cat. nÂ°. Tupaja 34. Kleine epitheeldefecten op de kussens. Epitheel in regeneratie(talryke mitosen). Geen extravasaten, noch in stroma, noch inuterusholte. Geen bewyzen van recent puerperium. Klieving in oviduct. 4. ??tr. Mus, Cat, nÂ°. Tupaja 144. Een oud extravasaat in het stroma, subepitheliaal gelegen. Geenextravasaat in de uterusholte. Kleine epitheeldefecten, epitheel inregeneratie. Geen bewyzen van recent puerperium. Klieving in oviduct. 5. Utr. Mus. Cat. nÂ°. Tupaja 14. Een oud extravasaat in het stroma. Epitheel in regeneratie metvorming van enkele groote cellen met buitengewoon grooten kern.Geen bewyzen van recent puerperium. Nog niet vastgehechte kiemblaas in utero. 6. ??tr. Mus. Cat. nÂ°. Tupaja 140. Mucosa intact, enkele roode bloedlichaampjes in de uterus-holte (Stratz beschryft ditzelfde preparaat 98 blz. 15 als: Â?sp?¤tpuerperal, runzlich, uterus mit

v??llig regenerirtem Epithel; Blutin der Mucosa l?¤sst auf einen abgelaufenen menstruellen Processschliessen," 7. Utr, Mus. Cat. nÂ°. Tupaja 90. Dekepitheel intact; in beide kussens een klein sub-epitheliaalextravasaat, in de uterusholte enkele aan elkaar gekleefde bloed-lichaampjes. Geen enkel spoor van een puerperium. De eenige uteri, welke op een belangrijke bloeding met weef-selafstooting wyzen (1 en 2), staan nog onder puerperale in-vloeden, met name preparaat 1, Toch komt voor beide de vraagin aanmerking of laat puerperale verschynselen hier wellicht handin hand gaan met tydens den oestrischen cyclus opgewekte ver-anderingen. Onder dezelfde rubriek valt dan wellicht het door



??? 69 Stbatz besclireveii preparaat nÂ°. 252, waar echter placenta-restenwgzen op een vroeger puerperaal stadium. In de overige uteri zijn de veranderingen weinig intensief.Toch doen ook hier de groote cellen in het herstelde epitheliummeer aan een laat puerperaal verschijnsel denken, te oordeelennaar hetgeen men in den puerperalen uterus van Cercocebus enTarsius vindt. Omtrent de anatomische veranderingen in het uterusslijmvliesgedurende den oestrischen cyclus kunnen deze preparaten wegenshet samengaan met puerperale veranderingen ons geen uitsluitselgeven. Het sub 7 vermelde preparaat, waar deze complicatiegeheel ontbreekt, vertoont slechts de laatste sporen van het ver-schijnsel. Volgens Stratz valt het begin der menstruatie geregeld metryping van een ei samen. Â?Niemals findet sich ein reifer Follikelohne Menstruation". Deze rgpe eieren zouden aan het einde vande menstruatie Â?befruchtungsf?¤hig" worden. Inderdaad heb ik zÂ?er groote follikels gezien in twee laat puer-perale uteri, welke waarschgnlyk onder invloed van den oestrischencyclus stonden; doch eveneens in vry recent

puerperale, waar debloeding en weefselafstooting zonder twijfel aan het puerperiumwaren toe te schryven. Uit de voorafgaande beschryvingen blijkt voldoende, dat hetaantal uteri met bloeding in het slymvlies, zonder kenteekenenvan een onlangs voorafgegane zwangerschap, te gering is om toteen definitieve uitspraak als de hierboven vermelde te geraken. Vatten wy het waargenomene in enkele volzinnen samen: 1. Gedurende den oestrischen cyclus kunnen extravasaten ont-staan in het uterusslymvlies van Tupaja javanica. De bloeduit-storting schynt zich te beperken tot de beide kussens, waar zich ingeval van zwangerschap de trophospongia vormt. Over de intensiteitvan het proces en den aard der anatomische veranderingen kanwegens puerperale complicaties voorloopig geen oordeel wordenuitgesproken. Volledige onbekendheid met de periodiciteit van deze



??? 70 versclignselen maakt het ongewenscht het woord Â?menstruatie"toe te passen. 2. Bevruchting kan plaats hebben in den nog niet hersteldenpuerperalen uterus. 3. Stratz\'s uitspraak: Â?zonder menstruatie geen rype follikel"heeft eerst recht van bestaan, wanneer wordt vastgesteld, dat devry recent puerperale uterus met rgpen follikel in een der bijbe-hoorende ovaria, tevens onder den invloed van den oestrischencyclus staat. Nauwkeurige gegevens omtrent de puerperale involutieen het onderzoek van virginale uteri gedurende den oestrischencyclus zullen deze vraag tot oplossing brengen. In aansluiting aan het voorafgaande wensch ik een verschynselbij Tupaja te bespreken, dat niet in direct verband schyntte staan met den oestrischen cyclus, desniettemin wegens zyn ver-moedelijk embryotrophische beteekenis als een functie van hetslymvlies, welke in betrekking staat tot de verzorging van hetei moet worden opgevat. Reeds microscopisch herkent men opdoorsnede van het uterusslijmvlies een gele, tegen de muscularisgrenzende zone, welke, gelijk Jenkinsou (02)

heeft aangetoond, eenduidelyk zichtbare ijzerreactie geeft. Het gele pigment ligt inzwerfcellen te midden van het stroma (wellicht ook in gewonestromacellen) en in het klierepitheel. Zeer fraai kan men zien,hoe zwerfcellen zich binnen de membrana propria tegen het klier-epitheel aanleggen, en vermoedelyk haar lading aan deze cellenafstaan. De korrels, welke grof zyn aan de basis der epitheelcellen,worden naar de apex toe veel fijner; in de klierholte vindt menze uiterst zelden. Hoogst waarschijnlijk wordt in de kliercellende haemosiderine verwerkt (een dergelijk proces heeft Strahl (99)in den zwangeren uterus van Galago agisymbanus beschreven). Slechts in enkele, oogenschijnlyk virginale uteri en in het beginvan het puerperium heb ik deze gele cellen gemist. Aan het eindeder zwangerschap is de pigmentatie sterk afgenomen, de korrelsin het klierepithelium zyn dikwijls nauwelyks herkenbaar, hetgeenzeer pleit voor een verbruik als embryotrophisch materiaal.



??? 71 Vermoedelyk spelen puerperale extravasaten een rol by de vor-ming van deze bloedpigmenten. Of ze eveneens uit bloeduitstor-tingen tydens den oestrischen cyclus ontstaan, kan ik niet be-oordeelen. Het is niet waarschynlyk, dat de yzervoeding by een eerstegraviditeit op andere wyze geschiedt dan gedurende een volgendezwangerschap. De puerperale bloedingen zijn dus wellicht niet deeenige bron waaruit deze voorraad wordt geput. Transport van deze pigmentkorrels naar het mesometrium, dusresorptie door het moederlijk organisme, gelijk men in den puer-peralen uterus van Tarsius ziet, waar de pigmentatie in hetslymvlies uiterst gering is, schijnt bij Tupaja niet voor te komen. Â§ 3. Veranderingen in het uterusslymvlies by Galeo-pithecus volans tydens den oestrischen cyclus. Bij Galeopithecus volans, een zeer oud zoogdiertype, verwantmet primitieve Insectivora waartoe ook Tupaja behoort, mag meneen zeer oorspronkelyke, primitieve placentatie verwachten Inverband hiermede was het belangrijk, de verhoudingen van hetuterusslymvlies tijdens den oestrischen cyclus op te sporen. Om verschillende

redenen moest dit onderzoek beperkt blyven totde reeds voor microscopisch onderzoek bewerkte uteri uit de collectievan Prof. Hubeecht Dat onder het vyftal niet zwangere, nietpuerperale uteri, die ik tot myn beschikking had, niet minderdan vier tydens den oestrischen cyclus bleken ge??xtirpeerd te 1) Voor phylogenetische beschouwingen, over Galeopithecus, gebaseerd op een mor-phologisch onderzoek, verwijs ik naar Lechb (86) aan wien ik het volgende ontleen:â€žAus einem gemeinsamen Stamme mit Insectivora, Prosimiae und Chiroptera hervor-gegangen, hat Galeopithecus sich zusammen mit den letzteren vom Urstamme abge-zweigt und sich zuerst in derselben Richtung wie diese entwickelt, ohne jedoch dieselbehohe Differenzirung des Patagium und der Extremit?¤ten zu erlangen. Er ist jedenfallsals eine sehr alte Thierform und als ein wenig modificirter Nachkommen des Ur-stammes der Chiroptera zu betrachten. Von den heutigen Insectivora steht er denMenotyphla speciell den Tupaiidae am n?¤chsten; an wenigsten zeigt er ?œbereinstim-mung mit den Prosimiae."" 3) Galeopithecus heeft twee gescheiden

uteri, welke afzonderlijk in de vagina uit-monden. Evenals alle Chiroptera is Galeopithecus unipaar.



??? 72 zyn, is evenals wy by Tarsius zagen, ongetwijfeld hieraan toe teschrijven, dat by voorkeur uteri met gezwollen genitalia warenuitgezocht, met het doel jonge zwangerschapsstadia te vinden. Een dezer uteri (Utr. Mus. Cat. nÂ°. Galeopithecus 82) heeft eenzeer hyperaemisch slymvlies. De talryke capillaria in het opper-vlakkige deel der mucosa zyn overvuld met bloed. Verscheidenecircumscripte extravasaten liggen in het stroma, veelal in denvorm van subepitheliale haematomen, die in het uteruslumenuitpuilen en door een platte laag epitheel zijn bedekt. Het dek-epitheel vertoont enkele kleine defecten. IJzerpigment in denvorm van gele korrels werd niet gevonden. De bloeding is niet uit-sluitend gelocaliseerd op de placentairplaats, die by Galeopithecusantimesometraal gelegen is. Een der ovaria bevat een grootenfollikel. Bij de drie andere uteri lagen geen bloeduitstortingen meer inhet stroma, doch uitsluitend in klieren en uterusholte. Twee dezer laatste hebben een sterk ontwikkelde corpus luteumin een der bybehoorende ovaria (??tr. Mus. Cat. nÂ°. Galeopithecus65

en 78), de derde een grooten promineerenden follikel (Utr.Mus. Cat. nÂ°. Galeopithecus 4). In geen dezer uteri kon de bloe-ding aan een puerperium worden toegeschreven. Bloed in klieren en uterusholte werd eveneens gevonden in tweejonge zwangerschapsstadia. Terwijl bij een dezer de kiemblaasnog vrij in het uteruslumen lag (Utr. Mus. Cat. nÂ°. Galeopithecus92), was deze by het andere reeds in contact getreden met deantimesometrale zyde (Utr. Mus. Cat. nÂ°. Galeopithecus 119). Desterke hyperaemie in de oppervlakkige stromalaag, die ik in denuterus met haematomen beschreven heb, is in dezen zwangerenuterus hoofdzakelyk gelocaliseerd op de aanhechtingsplaats, welkeop doorsnede een reeks naast elkaar gelegen, uitgezette capillariaonder het intacte dekepitheel vertoont. Dit beeld herinnert ons aanhetgeen wy blz. 46 by een niet zwangeren uterus van Hylobatesagilis beschreven hebben. Over den graad van zwelling en verandering in den bouw derklieren, welke ook waarschijnlyk by Galeopithecus de uterus tydens



??? 73 den oestrischen cyclus ondergaat, kan ik by deze enkele preparatengeen oordeel uitspreken, daar de normale bouw van het slymvliesbuiten den oestrischen cyclus my onbekend is (De eenige niet-zwangere uterus, welke geen extravasaten bevatte, had toch eengezwollen slymvlies). Over de periodiciteit van deze verschynselen in de mucosa byGaleopithecus is ons niets bekend.



??? HOOFDSTUK III. Vergeiykende beschouwingen. Â§ 1. De Phylogenese der menstruatie. Mgn waarneming, dat by Cercocebus cynomolgus de uteri, waarde menstrueele veranderingen het sterkst tot uiting komen, tydensde menstruatie een goed ontwikkeld corpus luteum in een derbybehoorende ovaria vertoonen â€” in tegenstelling met de uteri, waarhet proces minder intensief verloopt â€” leidt er my toe de verhoudingtusschen ovulatie en menstruatie aan een bespreking te onder-werpen. Wenschen wy, wat dit punt aangaat, geen vreemden teblyven op vergelykend anatomisch gebied, zoo dient allereerst dezeer gewichtige vraag ter sprake te komen: Is menstruatie by aapen mensch vergelijkbaar met de verschynselen in utero gedurendeden bronsttyd by lagere zoogdieren? Deze vraag is op zeer verschillende wyze beantwoord. Terwyl Naegele in 1812 reeds op de vergelijkbaarheid tusschendeze beide processen heeft gewezen (zie Pfl??ger 65), hebben even-eens de meeste latere onderzoekers hieraan vastgehouden. Bij Reichert (73), Loewenthal (84), Beard (97) en

Fraenkel(03) vind ik echter de meening verdedigd, dat de bloeding bij dierenin den bronsttijd ten onrechte met menstruatie is gelykgesteld. Fraenkel schrijft hieromtrent het volgende: Â?Aus den strotzendenGef?¤ssen am Scheideneingang kommt es mitunter zu geringf??gigenBlutungen, die zu der Menstruation des Menschen und Anthropoi-den Affen mehrfach f?¤lschlich in Analogie gesetzt werden \'). That- 1) Het menstruatieproces bij niet anthropo??de apen was Peaenkel waarschijnlijkonbekend.



??? 75 s?¤chlich fehlt die Menstruation d. h. die periodisch wiederkehrendeAbstossung und Regeneration den ??brigen Thieren ganz" (p. 445). Met Fraenkel\'s beschouwingen kan ik niet instemmen. Hetgaat niet aan, een periodieke weefselafstooting alleen kenmerkendte noemen voor het menstruatieproces bg aap en mensch. Ookby lagere dieren kan een oppervlakkig deel van het slymvliesgedurende eenige op elkaar volgende cycli telkenmale wordenafgestooten. In de volgende bladzijden zal ik dit nader uiteenzetten. De bewering van vele onderzoekers, dat menstruatie en deslymvliesbloedingen in den bronsttyd niet vergelykbaar zijn,omdat slechts deze laatste gevolgd worden door een periode vansexueel verlangen (oestrus), kan weerlegd worden door waarne-mingen bij apen. Heape vermeldt, dat by Macacus maurus naafloop der menses een oestrus wordt waargenomen, en volgenseen schriftelyke mededeeling van Dr. Kerber?? copuleert Cercocebuscynomolgus in de diergaarde te Amsterdam geregeld na de men-struatie gedurende 10 ?¤ 12 dagen. Ik wensch in deze paragraaf aan te toonen, dat er een niet

temiskennen overeenkomst bestaat tusschen het proces, dat wijmenstruatie noemen en de periodieke veranderingen in het slym-vlies gedurende den bronsttijd. Voor beide processen zal zondertwyfel een gemeenschappelyke phylogenetische basis te zoeken enook te vinden zijn in de voorbereiding, welke het uterusslymvlieste ondergaan had om tot inbeddingsplaats van het bevruchte eite kunnen dienen. De bereiding van een voedingsbodem ligt dusten grondslag zoowel aan den menstrueelen cyclus als aan deveranderingen van de mucosa in den bronsttyd. Betrouwbare gegevens omtrent de verschijnselen in de mucosauteri van bronstige zoogdieren dateeren uit de laatste jaren Wiltshire (89) vermeldt in zyn Â?Lectures on Menstruation", 1) Uit de volgende referaten zal blijken, dat enkele onderzoekers het woord â€žmen-struatie" hebben overgedragen op de verschijnselen in het uterusslijmvlies tijdens denbronsttijd. Andere hebben door omschrijvingen getracht dezen term te vermijden. Debezwaren, welke mijns inziens de uitbreiding van het woord â€žmenstruatie" in den wegstaan en de wenschelijkheid voor dit

proces een algemeenen naam in te voeren, zalik aan het einde van dit hoofdstuk nader uiteenzetten.



??? 76 dat, volgens bevindingen van PoucHtT, by bet varken, naast slymen bloed, uterusepitheel wordt uitgestooten. Een dergelyke waarneming deed Kolstee (03), die in de ge-zwollen, klierryke baarmoeder van het varken kleine bloedingenin de diepere stromalagen vond, waaruit zich later pigment vormt,dat door leucocyten wordt opgenomen. Onder het dekepitheel ligteen kernryke zone, waarin geen extravasatie plaats heeft, eenzone welke men in den uterus die nog geen bronsttyd doormaaktetevergeefs zoekt. Het dekepitheel blijft intact; soms worden in deklieren afgesnoerde epitheelfragmenten uitgestooten, zooals men zein de jonge zwangerschapsstadia ziet, waar ze een rol spelen byde embryotrophe. Ik was in de gelegenheid een bronstigen varkensuterus te ver-gelyken met een anderen, die overeenkomt met de beschryving,welke Kolstee geeft van den uterus v????r de geslachtsrijpheid. De extravasatie, die zeer beperkt was, lag in de oppervlakkige,niet in de diepere lagen der mucosa, doch buitenwaarts van dedoor Kolstee beschreven zeer typische sub-

epitheliale, kernrykezone. Afsnoering van klierepitheel was niet te zien. Overigenskomen mijn bevindingen vrijwel met die van Kolster overeen. By het schaap beschryft Bonnet (02) extravasatie in de dieperelagen der mucosa en transport van pigment naar de oppervlakte,terwyl Kazzandee (90) ons mededeelt, dat de haemorrhagie zich toteen oppervlakkige zone beperkt. Maeshall (03) zag bij het schaap zwelling van het stromauteri, toename der elementen, waarschynlyk door amitotischedeeling. De bloeding per rhexin begint in een zeer kernrijke,subepitheliale zone. Extravasatie in de uterusholte en geringepitheelverlies kunnen voorkomen, zijn echter niet noodzakelyk.Bloeding uit de cotyledonen komt meer voor dan uit de hiertusschen gelegen deelen. Uit de extravasaten ontstaat pigment,dat opgenomen wordt door zwerfcellen. Het geringe epitheelverlieswordt hersteld van uit het omringende epitheel, niet uit stroma-elementen, hoewel de samenhang tusschen beide zeer innig is.Mitosen worden niet vermeld.



??? 77 Kolstee (03) komt tot het resultaat dat bij bronstige Indeci-duaten (varken, rund, schaap en hert) de processen in de mucosauteri gedurenden den bronsttyd voor de voeding der te verwachtenvrucht dienen. Deze ligt gedurende de eerste maand der zwanger-schap onaangehecht in utero. Voornamelyk schryft hy als zoodanigbeteekenis toe aan yzerpigment-vorming en aan de invasie vanleucocyten. Een typische localisatie van de periodieke bloedingen in verbandmet de placentatie, zooals Makshall by het schaap aangeeft, enook ELLEMBERaBK (92) by herkauwers vermeldt, hebben noch Bonnet,noch Kolstee beschreven \'). Een interessante beschryving van den bronsttyd van den hondheeft Retterer (92) gegeven. De mucosa ondergaat zwelling, het stroma wordt sponsachtig,de kernen komen uit elkaar te liggen. Talryke ge??njicieerde haar-vaten vormen een net om het klierepitheel, terwyl in de opper-vlakkige stromalagen extravasatie plaats heeft. Aan het einde vanden bronsttyd liggen in het midden der haemorrhagische haardenfijne pigmentkorrels. Het weefselverlies beperkt zich tot het epitheel,het stroma blyft

onaangetast. Retterer vat de veranderingen inde mucosa op als voorbereiding tot ontvangst van een ei en be-schouwt ze als overeenkomstig met de menstruatie bij den mensch. Â?Qu\'il y ait f?Šcondation ou non, les capillaires ut?Šrins se dila-Â?tent, et chez certains animaux se rompent". Er kan dus reedsextravasatie zyn v????r de vasthechting van het ei. De menstruatiewordt beschouwd als de eerste phase van het proces, dat, voor hetgeval er bevruchting plaats heeft, het uterussly mvlies ter placen-tatie voorbereidt. Â?L\'?Švolution de la muqueuse est compl?¨te et plus rapide quandÂ?la f?Šcondation ne suit pas l\'ovulation". Het bloed, dat bij de menstruatie verloren zou gaan, wordt ingeval van bevruchting ingedykt door de foetale cellen, die deplacenta opbouwen. l) Ppl??gee (03) vermeldt een oude mededeeling van Numann, die bij de koe hetbloed alleen zag te voorschijn komen uit de karunkels.



??? 78 Volgens deze opvatting valt dus de aanhechting van het eisamen met een periode, waarin de uterus nog niet het eindstadiumder menstruatie heeft bereikt. Keipfer (99) ziet bij honden-uteri gedurende de praemenstrueelezwelling de klieren in omvang toenemen, en kurketrekkerachtiggewonden, hier en daar in de muscularis doordringen. Het klier-epitheel verhoudt zich tot het omgevende net capillaria als hetepitheel van den glomerulus tot de glomerulus-vaten. Een deel derper diapedesin uitgetreden bloedlichaampjes komt in het stromaterecht, een ander deel dringt van uit de fijne capillaria, die deklieren omspinnen, tusschen de cellen van het klierepitheel. Alle deelen van het slymvlies kunnen met bloed gedrenkt zijn,het sterkst de diepere lagen. Afstooting van epithelium heeft nietplaats. Het geheele proces is op te vatten als een afscheiding vantoxische elementen, waarby de kliercellen specifiek werkzaam zynop overeenkomstige wyze als de cellen van ieder orgaan met speci-fieke klierfunctie Ma.rsha.ll (04) beschryft bij de fret uitgebreide extravasatie,gepaard met

epitheel- en stromaverlies, welke zich niet beperkttot de oppervlakkige lagen, doch ook dieper in het slijmvlies door-dringt. Degeneratie-verschynselen zyn secundair, gaan niet aande bloeding vooraf. De epitheeldefecten worden grootendeels gedektdoor achtergebleven epitheel; het vermoeden, dat ook stromacellendeelnemen aan de nieuwvorming van het epitheel, wordt niet nadertoegelicht. Paladino (89) zag bij Cavia tydens den bronsttyd veranderin-gen in het uterusslymvlies op verschillende plaatsen, zich uitendals zwelling, invasie van leucocyten, zeer geringe extravasatie,afstooting van epithelium. De localisatie van het proces staat inverband met de multipariteit: elk veranderd gebied wordt tot toe-komstige inbeddingsplaats van het ei en levert aan de jonge 1) Op de physiologische proeven van Keifmr (96) bij honden gedurende denbronsttijd en zijn besprekingen over het mechanisme der menstruatie in verband metde vaatverdeeling (QV en 98), ga ik niet nader in, daar mijn gefixeerd materiaal mijniet in staat stelt, deze bevindingen te toetsen.



??? 79 kiemblaas voedende elementen in den vorm van lymphocyten enroode bloedlichaampjes. Paladino meent, dat de Â?decidua", welkezich reeds tijdens den bronsttijd vormt, by zoogdieren de verlo-ren (?) dooierreserve moet vervangen. Blyft bevruchting achter-wege, dan volgt vettige degeneratie der elementen welke nu hunbestemming missen. Omtrent de veranderingen in het slymvlies by andere knaag-dieren en by Insectivora tijdens de bronstperiode wordt in delitteratuur weinig melding gemaakt. Sobotta (95) vond bij de muis beide hoornen gezwollen, de holtegevuld met afgestooten epitheel, leucocyten en kliersecretum.Anatomische byzonderheden worden niet beschreven. In de beschryving van den normalen niet zwangeren uterusvan Cavia cobaya, welke Spee (01) aan die van jonge zwanger-schapstadia laat voorafgaan, vermeldt hy dat ballen van bind-weefselcellen in het uteruslumen worden uitgestooten; op dezelfdeplekken vindt hy kleine epitheeldefecten, welke niet in verbandstaan met de toekomstige aanhechtingsplaats, evenmin als de plek-ken, waar circulatie-stoornissen of geringe extravasatie

optreden.Spee vermeldt niet of deze beschryving een uterus in den bronst-tijd geldt. Naar de anatomische veranderingen te oordeelen is dithoogst waarschynlyk wel het geval. Extravasatie tijdens den bronsttyd is door Stbatz (98) by Tupajajavanica waargenomen. Ik was in de gelegenheid dit door eigenonderzoek te bevestigen (zie blz. 68). Tevens kon ik aantoonen,dat by Galeopithecus gedurende den oestrischen cyclus een vryaanzienlijke extravasatie in het uterusslymvlies optreedt, voorna-melijk in den vorm van subepitheliale haematomen. De herhaal-delyke complicatie met laat-puerperale processen, welke mij inden weg stonden by het onderzoek van Tupaja, zal voorloopigeen hinderpaal blyven by het bestudeeren van die anatomischeveranderingen in het slymvlies, welke uitsluitend in den bronsttijd 1) Het is zeer de vraag of bij de stamvormen der zoogdieren het embryo ooit inhet bezit eener dooierreserve is geweest (zie Hubrecht 9S blz. 46).



??? 80 voorkomen. Dit bezwaar, dat zich voordoet bij alle Insectivora enRodentia, die ook in den natuurstaat in het puerperium opnieuwkunnen bevrucht worden, kan men ontgaan door de vrouwelykedieren gedurende den bronsttyd te isoleeren. Voor zooverre ditniet mogelijk is, zal slechts zeer juiste kennis van de puerperaleverhoudingen ons in dezen voor vergissing vrywaren. Uit dit korte overzicht van hetgeen het anatomisch onderzoekvan het uterusslymvlies gedurende den bronsttijd aan het lichtheeft gebracht, is, naar het my voorkomt, voldoende de overeen-komst van hetgeen wy by lagei*e zoogdieren waarnemen metde periodieke veranderingen in het uterusslymvlies der Primatengebleken. Als gemeenschappelijke factoren noem ik de zwelling dermucosa, de meerdere klierwinding, de extravasatie, somtyds hetepitheelverlies. Waar we bij Cercocebus een zeer kernryke zone in het opper-vlakkige deel van het menstrueerende slymvlies aantreffen, ligtdeze niet. subepitheliaal, gelijk Kolster ze bij IJngulaten beschryft,doch door een gezwollen zone van het dekepitheel

gescheiden.Bij Tarsius daarentegen zien we een subepitheliale verdichting. Gedeeltelyke afstooting van het dekepitheel is bij schaap enhond waargenomen, belangryke weefseldestructie uitsluitend byPutorius furo (fret). Aanzienlyke pigmentatie tengevolge van de extravasatie komtniet bij Tarsius, noch ook bij Cercocebus of by Homo post men-struationem voor. Wat de epitheelafsnoering in de hyperplastische klieren aangaat(gelyk Kolstee die bij het varken gedurende den bronsttyd zag),meen ik een analogon te vinden in de degeneratieve veranderingenmet epitheel-afstooting, die ik (blz. 19) in de klierfundi by Cer-cocebus beschreven heb. Een actueele embryotrophische beteekenis kan aan dit procesniet worden toegeschreven. Toch is uit een vergelykend anato-misch oogpunt dit verschynsel, dat ik uitsluitend waarnam ineenige uteri, waarvan een der bijbehoorende ovaria een groot corpus



??? 81 luteum yertoonde (groep B zie blz. 19), niet van belang ontbloot. Wg zien dus in bet uterusslymvlies van alle geslachtsrypezoogdieren, onafhankelijk van het bevruchtingsproces, qualitatiefovereenkomstige verschijnselen periodiek tot uiting komen. Wenschenwy nader door te dringen in het wezen dezer verschynselen, zoostaan wij voor een drieledig vraagstuk, dat op een bevredigendeverklaring wacht. De drie punten, waarop onze aandacht moet gevestigd worden,zyn de volgende: 1^. Welke is de beteekenis der periodieke omwentelingen inhet slymvlies? 2". Door welken actueelen prikkel worden ze verwekt ? 3". Hoe is dit verschynsel phylogenetisch tot ontwikkeling ge-komen? De voornaamste theorie??n, waarmede men getracht heeft detweede vraag tot oplossing te brengen, wensch ik in een afzon-derlyk hoofdstuk te bespreken, terwijl ik my hier beperk tot heteerste en derde punt. De meeste,onderzoekers, die zich bezig hielden met de studie deranatomische veranderingen in het slymvlies gedurende den bronsttyd,hebben deze opgevat als een direct voorbereidingsproces ter placen-tatie, waarbij de

progressieve veranderingen niet slechts doorextravasatie gevolgd worden, wanneer bevruchting achterwege blyft,doch waarby ook geringe extravasatie reeds een voorbereidingsver-schynsel zijn kan, daar het de bron vormt voor een embryotro-phisch materiaal. Kolstee. (03) gaat zoover, dat hij by Ungulaten eenzuiver embryotrophische beteekenis toeschryft aan alle processen,welke zich gedurende den bronsttyd in het slijmvlies voordoen. By alle dieren, waar uitgebreide weefselafstooting volgt op dehypertrophische veranderingen, welke de mucosa schenen voor tebereiden tot een inbeddingsplaats voor het ei, terwijl eerst nade afstooting ovulatie en bevruchting plaats heeft, is het echteruiterst bezwaarlijk te blyven vasthouden aan de voorstelling, dater eenig oogenblikkelyk verband bestaat tusschen de genoemdeverschynselen en een nog te verwachten placentatie.



??? Deze weefselafstooting, die, gelyk wij zagen, niet gebondenis aan het menstruatieproces bij mensch en aap, doch ook bv.door Marshall (04) bij de fret is waargenomen, wordt dan ookveelal opgevat als de vernietiging van een hypertr??phisch slym-vlies, dat wegens wegblyven der bevruchting zyn bestemmingheeft gemist. Deze laatste voorstelling, volgens welke de weefselvernietigingals het ware de abortus is van een onbevrucht ei, moet nood-zakelijkerwyze vervallen, waar we zien, dat een dergelyk procesin den bronsttyd aan de eerste ovulatie vooraf kan gaan. Bij Milnes Marshall (93) vind ik de meening verdedigd, datby den mensch alle destructieve veranderingen gedurende demenstruatie eenvoudig een voortzetting zyn van de voorberei-dende processen ter placentatie, dus ook nog als voorbereidingmoeten worden beschouwd. Ook met de opvatting van Milnes Marshall kan ik niet in-stemmen, Het komt mij namelyk hoogst onwaarschynlyk voor,dat een bevrucht ei in de destructieve phase met uitgebreideweefselafstooting het gunstigste oogenblik voor inbedding in

hetslymvlies zou vinden, te meer daar wy bij Cercocebus hebbenwaargenomen, dat duidelyk progressieve veranderingen aan deinbedding van het ei voorafgaan. Ik meen, dat de destructieve phase der menstruatie als directevoorbereiding ter placentatie uitsluitend een embryotrophischebeteekenis zou kunnen hebben voor de nog niet aangehechtekiemblaas, waarbij extravasaten een rol spelen, daarnaast ookwellicht leucocyten en afgestooten weefsel-elementen. Dat de aan-hechting van het ei kan geschieden in het na afloop der menstruatieherstelde slijmvlies is uit onze bevindingen bij Cercocebus gebleken. Om een verklaring te zoeken voor het eigenaardig karakter,der veranderingen, welke men periodiek in het slymvlies waar-neemt, moeten wij ons een voorstelling vormen van de erfelijkebasis van dit proces, dat by alle zoogdieren qualitatief op over-eenkomstige wyze tot uiting komt. Ik ben van oordeel, dat wy by het opsporen dezer genese



??? 83 allereerst het oog moeten vestigen op het feit, dat deze verschyn-selen niet meer in chronologisch verhand behoeven te staan meteen placentatieproces, en toch blijkbaar de merken dragen vaneen oorspronkelijk zeer innigen samenhang met dit proces. Ik stel my voor, dat de uterine verschijnselen, gelijk wy zetydens eiken cyclus waarnemen, aanvankelijk deel uitmaakten vande placentatie en oorspronkelijk door een bevrucht eiin loco zijn verwekt. Myn argumenten voor deze opvattingwensch ik nader uiteen te zetten: De ontwikkeling der vivipariteit is eerst mogelijk gewordendoor functiewisseling van het slymvlies van den M??llerschengang. Gelijktijdig met de differentiatie van een gedeelte van diengang tot draagzak van het embryo heeft de mucosa, welker af-scheidende functie vroeger slechts ten doel had een hulsel om hetei te vormen en den doorgang van het ei te bevorderen, zich ge-differentieerd tot een voedend orgaan. Deze functie van het slijm-vlies is periodiek tot uiting gekomen. Bij die zoogdieren, waar de placentatie tot geringe ontwikkelingkomt en de kiemblaas eerst in een zeer laat stadium in

contacttreedt met het moederlyk weefsel, zal de functie van dit laatstehoofdzakelyk een direct embryotrophische zijn gebleven. Men kanzich voorstellen, dat gedurende de periodieke veranderingen in hetslymvlies afgestooten elementen tot voeding moesten dienen voorhet bevruchte, nog niet met de moederlyke weefsels in directcontact getreden ei. Naarmate dit contact sneller is tot standgekomen, zal deze directe voeding door weefsel-elementen (in denvorm van leucocyten, bloedpigment, afgestooten epitheel cellen) opden achtergrond zyn gedrongen, daarentegen de eigenlyke tro-phospongiale functie van het slymvlies, in de beteekenis gelijk wijhaar volgens Hubbecht\'s definitie opvatten, meer naar voren zijngetreden. Gelyk ik reeds (blz. 28) heb uiteengezet omvat volgensHubeecht de trophospongia alle veranderingen in het moederlykweefsel op de aanhechtingsplaats van het ei in de eerste phasen derzwangerschap (by Tarsius, Erinaceus, Sorex en Tupaja reeds v????r de



??? 84 aanhechting van de kiemblaas een aanvang nemend), welke zichuiten door woekering der verschillende elementen en ten doelhebben de regeling van den moederlijken bloedtoevoer naar detoekomstige placenta, zonder dat in dit hyperaemisch gebied uit-gebreide extravasaten ontstaan. Mogen de eerste zwelling en de hypertrophische veranderingenin het uterusslymvlies eenvoudig het gevolg zyn geweest van eenverhoogde hyperaemie der genitalia, welke gelyktydig met de ovu-latie door een buiten den uterus gelegen prikkel zyn opgewekt,ik ben van meening dat slechts onder directen invloed van hetbevruchte ei de tot vorming eener trophospongia leidendeomwentelingen oorspronkelyk kunnen zijn tot stand gekomen. Dezestaan namelyk in zulk een innig verband met de verzorging vanhet embryo, dat het mijns inziens niet denkbaar is, dat dezezich phylogenetisch buiten invloed van de jonge kiemblaas kunnenontwikkeld hebben. Het komt mij zeer waarschynlijk voor, dat een direct contacttusschen moederlyk slymvlies en embryonalen trophoblast een ver-eischte

is geweest voor de primaire ontwikkeling van deze tropho-spongiale functie der mucosa uteri. Dit uterine proces heeft zich in tal van richtingen gedifferentieerd,Verschillende wegen werden ingeslagen om een structuur van hetslijmvlies te bereiken, welke gunstige voorwaarden schiep tot trans-port vau voedsel langs de moederlyke bloedbanen, zonder datin dit hyperaemisch gebied uitgebreide extravasaten ontstonden.Ik wijs slechts op de woekering van dekepitheel by Sorex, deklierwoekering by Tarsius, de stromawoekering bij Tarsius, Erina-ceus en Vespertilio, zooals zy door Hubkecht (89, 94, 98) en Nol??(Vespertilio 96) beschreven zijn. Gemeenschappelyk bleef echterde eerste poging tot vorming van een geschikten voedingsbodemvoor het pas aangehechte ei. Het is het aandeel, dat het moederlijk weefsel heeft in ditprimitieve placentatieproces, dat ik in grove trekken meen weerte zien in de anatomische veranderingen, welke periodiek in hetuterusslymvlies tot uiting komen.



??? 85 Om mijn voorstelling te rechtvaardigen, dat inderdaad eenbevrucht ei in het verre verleden deze veranderingen in utero moethebben opgewekt, verwijs ik naar een preparaat van Cercocebustydens de menstruatie, dat ik blz. 21 uitvoerig beschreven heb.Progressieve en regressieve veranderingen geven hier als het warein een schema de veranderingen weer, welke het moederlijk weef-sel tydens zwangerschap ondergaat. Ik behoef slechts te wijzenop de uiterst karakteristieke processen in het slijmvlies, uitsluitendop beide placentairplaatsen, om aan te toonen, dat we hier nieteenvoudig te doen hebben met de vernietiging van een slymvlies,dat oogenblikkelyk, wegens wegblyven der bevruchting, zijn be-stemming heeft gemist, doch dat zeer waarschynlyk hier voor onsligt het overblijfsel van een cyclus, tydens welke zich oorspron-kelijk een zwangerschap heeft afgespeeld. Onverklaarbaar wareanders het beeld van voorbereiding en vernietiging eener tropho-spongia, dat we hier in grove trekken voor ons zien. Het komt my ondenkbaar voor, dat de sterke vascularisatieuitsluitend op beide placentairplaatsen, de talryke

dikwandigearteriolae, in rangschikking volkomen gelijkend op die, welke injonge zwangerschapsstadia de communicatie vormen met de inter-villeuse ruimte, zich ontwikkeld kunnen hebben, zonder dat deaanwezigheid van een bevrucht ei de primaire aanleiding tot dezeontwikkeling is geweest. Hetzelfde geldt voor de neiging totobliteratie der oppervlakkige klieren, een proces, dat volkomenherinnert aan hetgeen we by een zwangere Cercocebus met aan-gehechte kiemblaas vinden, waar het leidt tot vorming eener parscompacta. Een aanduiding van hetgeen we hier zoo sterk uitgesprokenhebben waargenomen, vinden we terug by tal van lagere dieren.Ik wys slechts op de localisatie der bloeding bij Tupaja op beideplacentairplaatsen, op de bloeding uit de cotyledonen bij enkeleherkauwers (Ellenberger 92). Naar aanleiding van deze questie vestig ik ook de aandacht opeen mededeeling van Heape (94), die de eerste bloeding tydensde menstruatie bij Semnopithecus waarnam aan den dorsalen uterus-



??? wand, waar zich in de meeste gevallen de kiemblaas het eerstbg zwangerschap vasthecht. Daar de uteri uit de beginstadia dermenstruatie van Cercocebus z???? gesneden waren, dat de dorsale wandniet meer van den ventralen was te onderscheiden, kon ik debevinding van Heape niet controleeren. Zeer duidelyk was echter,dat het menstruatieproces op beide placentairplaatsen sterker totuiting kwam dan meer distaalwaarts en in den fundus uteri. Zonder in teleologische bespiegelingen te vervallen, kan menmet geen mogelijkheid processen in het slymvlies, als ik by Cer-cocebus waarnam, toeschrijven aan een prikkel, welke oorspronkelykvan een onbevrucht ei of van het ovarium is uitgegaan. Nemen wij aan, dat alle veranderingen, gelyk ze periodiek inhet slymvlies tot uiting komen, opgewekt zyn door een bevruchtei, zoo dient een verklaring gezocht te worden voor het feit, datdeze processen in den loop der phylogenese zich onafhankelykhebben gemaakt van het bevruchtingsproces. De prikkel, die oorspronkelyk dit verschynsel heeft opgewekt,zou dus een ander

uitgangspunt gehad hebben dan de prikkelwelke heden ten dage periodiek op het slijmvlies inwerkt. Hoe kunnen wy ons voorstellen, dat b.v. het ovarium een functieheeft overgenomen, welke aanvankelyk in den trophoblast haarzetel had? en hoe is het denkbaar, dat een proces, oorspronkelijkdoor een bevrucht ei verwekt, gedurende den bronsttyd aan deeerste ovulatie en aan de eerste copulatie vooraf kan gaan? Wat de eerste vraag betreft komen wij op een terrein, datonlangs door Halban (05) betreden is, toen hy de meening uit-sprak, dat de trophoblast tydens zwangerschap de rol overneemtvan ovariaal-producten, welke de verschynselen in den volwassen,niet zwangeren uterus beheerschen. By de bespreking van detheori??en over den aard van den actueelen prikkel, welke denmenstrueelen cyclus verwekt, kom ik op Halban\'s beschouwin-gen terug. Heeft, gelijk ik waarschynlyk acht, een bevrucht ei door directeinwerking van den trophoblast op het slymvlies oorspronkelijk deeerste veranderingen in de mucosa verwekt, dan kan men zich



??? 87 voorstellen, dat gunstiger condities ontstaan zyn, toen dit ei reedsby zyn komst in den uterus bet slymvlies bereid vond tot ont-vangst der jonge vrucht. Neemt men aan, dat het de trophoblast is, welke door chemischeprikkels aanvankelyk de slijmvlies-veranderingen in het leven heeftgeroepen, dan is het zeer goed denkbaar, dat deze prikkel voortaanreeds is uitgegaan van het bevruchte ei, voordat het in denuterus kwam. Niets verhindert ons te veronderstellen, dat de termyn, waaropde veranderingen in den uterus begonnen, zoozeer ten opzichtevan de ovulatie is vervroegd, dat voortaan een secretieproduktvan het nog niet bevruchte ei, en ten slotte een secretieproduktvan het ovarium de prikkel is geworden, welke de periodiekeslijmvlies-veranderingen deed tot stand komen. De verplaatsing van den prikkelenden invloed van het bevruchteei naar het ovarium zou ons niet behoeven te bevreemden, wan-neer we ons voorstellen, dat ook de prikkel, welke van den tro-phoblast uitging, gelegen is in een substantie van moederlyke,ovariale herkomst. In verband met de oorspronkelyke genese van de processen inhet

uterusslymvlies onder directen invloed van een bevrucht ei,neem ik dus aan, dat in de phylogenetische ontwikkeling eenverschuiving is tot stand gekomen van de veranderingen in uteroten opzichte van de ovulatie. Op deze wyze is het mogelyk, dat een toestand werd geboren,waarbij alle uterine verschijnselen tot uiting kwamen, met pro-gressieve en regressieve veranderingen, met weefsel-opbouw enweefsel-verwoesting, voordat een ryp ei het ovarium verlaten heeft. De reactie van het slymvlies op den actueelen prikkel, welkewy voortaan in het ovarium localiseeren (afgaande op hetgeencastratie- en transplantatieproeven ons leeren), draagt nog deherinnering aan een ver afgelegen tijdperk, toen dit proces perio-diek door een bevrucht ei is opgewekt, dat het slymvlies telken-male tot voedingsbodem heeft vervormd. Vragen wy ons af, of deze secundair verworven toestand gun-



??? stige voorwaarden biedt voor de jonge vrucht, dan vestig ik deaandacht op de uitbreiding der embryotrophe, welke door dezeverhoudingen in het leven is geroepen. Wordt namelyk het eider te verwachten ovulatie bevrucht, dan vindt dit tydens zyntraject v????r de periode der aanhechting, dank zij den afgeloopenof nog in gang zijnden cyclus van veranderingen, een rijkelykembryotrophisch materiaal in den vorm van bloed, leucocyten,afgestooten weefsel-elementen enz. Ik acht dit geheel vergelykbaarmet de blykbaar gunstige omstandigheden, waaronder bevruchtingvroeg in het puerperium kan geschieden, gelyk men o. a. by In-sectivora en Rodentia herhaaldelyk waarneemt. Gelyktydig kandit bevruchte ei vermoedelyk tydens zijn verblijf in den oviductreeds een toestand in het slymvlies opwekken, die geschikt is totinbedding. Op deze wijze wordt een uiterst gunstige toestandgeboren voor de verzorging der jonge, nog niet aangehechte vrucht. Bij de voorstellingen, welke men zich tot heden heeft gevormdover het wezen van het menstruatieproces meen ik, dat men een

teinnig oogenblikkelyk verband met de placentatie heeft willenzoeken, terwijl men te weinig heeft gelet op de mogelijkheid, datin het verre verleden een primitieve placentatie aan dit procesten grondslag lag. Onze opvatting moge grootendeels van hypothetischen aardzijn, ze is de eenige, welke rekening houdt met de groote waar-schijnlykheid, dat een bevrucht ei oorspronkelyk deze omwente-lingen in het slymvlies heeft verwekt. Bovendien geeft ze een verklaring van het waargenomen feit,dat menstruatie niet gebonden is aan ovulatie, dus niet nood-zakelykerwyze een directe voorbereiding ter placentatie behoeftte zyn, terwyl toch het karakter der veranderingen in het slym-vlies de aanduiding geeft van een oorspronkelijken samenhangmet dit proces. Volgens S??dgwick Minot (93) onderscheidt de zwangerschaps-periode bij den mensch zich van den menstrueelen cyclus uitsluitenddoor l?¤ngeren duur en meerdere uitgebreidheid der verschynselen.Zijn uitspraak: Â?The function of gestation is a direct modification



??? 89 of the function of menstruation", zou ik deze wyziging willengeven: The function of menstruation is a modification of thefunction of gestation (doch met dit voorbehoud, dat hierbij uit-sluitend de trophospongiale functie van het slijmvlies is bedoeld). Of de menstrueele cycli by aap en mensch even noodzakelykvoor het tot stand komen eener zwangerschap zyn geworden alsde veranderingen in het slijmvlies tydens den bronsttyd, blijfteen open vraag. Uit de in de litteratuur vermelde gevalleii vangraviditeit by niet menstrueerende vrouwen is ons onbekend ge-bleven, of niet een periode van zwelling en hyperaemie metgeringe extravasatie (zonder dat deze tot het uittreden van bloedper vaginam heeft geleid) aan de eerste conceptie is voorafgegaan.Theoretisch zouden wy verwachten, dat het gunstigste tydstipvoor aanhechting van het ei valt in het praemenstrueele stadium.Wij mogen echter niet uit het oog verliezen, dat waarschynlykbij aap en mensch ten allen tijde het eenmaal bevruchte ei instaat is een dergelijken, tot inbedding gunstigen toestand in hetleven te roepen (behalve vermoedelijk in het stadium, waarin

dedegeneratieve veranderingen in vollen gang zijn\'). De sterke zwelling in het uterusslymvlies by Cercocebus kortna menstruatie, terwyl zich een gekliefd ei in den oviduct bevindt,wijst er op, dat deze zwelling niet gebonden is aan het praemen-strueele stadium. Waarnemingen omtrent het tydstip van aanhechting van hetei ontbreken ons by den aap ten eenen male. Kennis der ovulatie-periode leert ons in dezen niets, daar we zoowel geheel onbekendzyn met den levensduur van het onbevruchte ei als met den tyd,welke verloopt tusschen bevruchting en fixatie van het ei im utero. Ook bij den mensch, waar slechts eenmaal een onbevrucht ei inde tuba (Hyrtl, zie Bischoff 54), ?Š?Šnmaal in den uterus is beschreven(Benham (73)), is over bovengenoemd tijdsverloop niets bekend. Als Peters (99) by de beschryving van een jonge menschelyke 1) Zelfs met deze laatste uitspraak dienen wij voorzichtig te zijn, wanneer we zienhoe bij andere zoogdieren vroeg in het puerperium bevruchting kan plaats hebben,terwijl de uterusholte nog gevuld is met detritus van een afgeloopen partus.



??? 90 vrucht zeer aarzelend den ouderdom op 3 a 4 dagen schat, doenwij dan ook beter aan deze schatting geen waarde te hechten.Afgaande op de anamnese der moeder (laatste menses 1 Sep-tember, zelfmoord 1 October na wegblyven der te verwachtenmenstruatie) meent Petees, dat dit eitje het bevruchte ei derweggebleven menses voorstelt (99, blz. 16). Zoolang wy ook byden mensch geheel onbekend zyn met den levensduur van het nogniet bevruchte ei, is elke uitspraak hieromtrent voorbarig. Alsbewys voor de juistheid zyner opvatting noemt Petees de over-eenkomst tusschen den histologischen toestand der Â?decidua" inzyn preparaat en de veranderingen, welke in het slymvlies aande menses voorafgaan (99, blz. 17). Ik ben van meening, dat uit de overeenkomst van het beeld dermucosa in dit jonge zwangerschapsstadium en in het stadium derpraemenstrueele zwelling, men volstrekt niet mag besluiten tot hettydstip van fixatie, omdat, gelyk wy zeiden, vermoedelyk ten allentijde het bevruchte ei dezen toestand van het slymvlies kan hebbenopgewekt. De

eenige gevolgtrekking, die ik in het geval, dat Peteesbeschryft uit de anamnese der moeder zou willen maken, in verbandmet de nog weinig gevorderde placentatie,is deze,dat de inbeddingvan het ei niet direct na afloop der menstruatie kan zyn geschied. Op de genese van de processen in het uterusslymvlies zou wel-licht meer licht geworpen worden, indien men in staat was, byde verschillende zoogdieren afzonderlyk, karakteristieke puntenvan overeenkomst te vinden tusschen de slymvlies veranderingenin den bronsttyd en de omwentelingen tydens zwangerschap. Wymogen echter niet vergeten, dat vele specifieke veranderingen inden zwangeren uterus eerst later in den loop der phylogeneseverworven zijn, terwyl de modificatie in den bronsttyd, volgensonze voorstelling, dateert uit een tydperk, waarin het slymvlieszich nog weinig had gedifferentieerd. Ook meen ik, dat we onzeverwachting niet te hoog moeten stellen, waar het geldt eenverklaring te zoeken voor de eigenaardige volgorde van progressieveen regressive veranderingen, welke wy periodiek in het slijmvliestot

uiting zien komen.



??? 91 Heape (94) heeft by zyn indeeling van het menstruatieproceseen scherpe grens getrokken tusschen groei- en degeneratieperiode.Ware deze grenslyn consequent door te trekken, dan zouden wehet voordeel hebben op deze wyze de progressieve veranderingen,kenmerk van het eerste tydperk der menstruatie, te vergelijkenmet de voorbereiding ter placentatie, de regressieve veranderingendaarentegen met het afbreken van een weefsel, dat zyn bestemmingheeft gemist. De veranderingen in den bronsttijd, welke* aan de bevruchtingvoorafgaan, voor zooverre ze niet met weefselverlies gepaard gaan,zouden dan vergelykbaar zyn met de omwentelingen in hetuterusslymvlies bij mensch en aap gedurende de groeiperiode. Dit zou noodzakelykerwyze tot de verkeerde gevolgtrekking moetenleiden, dat wy bij dieren, waar geen extravasatie en weefselafstootingaan de copulatie vooraf gaan, de verschijnselen in utero zoudenopvatten als voorbereiding tot een nog te verwachten placentatie,daarentegen by dieren met weefselafstooting als vernietiging vaneen voorbereidingsproces, dat tot een vorige ovulatie behoort.

Ikben van meening, dat een schematiseeren in dezen niet gewenschtis. Reeds onze machteloosheid de vraag te beantwoorden: waareindigen de progressieve, waar beginnen de regressieve verande-ringen, ontneemt alle waarde aan een dergelyke splitsing. Juist de embryotrophische beteekenis, die vermoedelyk zoowelaan de bloedingen als aan de invasie van leucocyten en de af-stooting van weefsel-elementen (gelyk wy bij enkele dieren inden bronsttijd vinden) kan worden toegeschreven, maakt het onsdubbel moeilyk de progessieve veranderingen uitsluitend met voor-bereiding ter placentatie in verband te brengen, de regressievemet te niet doen van die voorbereiding Nog onlangs heeft Bonnet (03) gewezen op de beteekenis vanhet moederlijke deel der placenta voor de eerste voeding van het 1) Waarnemingen van Strahi (99) bij Galago agisymbanus, van Kolsxer (03) bij??ngulaten wijzen op de groote waarschijnlijkheid dat door het epitheel verwerktebloedpigmenten in het kliersecretum worden afgescheiden en de jonge kiemblaas tengoede komen. Een dergelijk proces heb ik blz. 70 in het puerperium bij

Tupajajavanica beschreven.



??? 92 ei. Bij alle zoogdieren kunnen periodiek bloedingen voorkomenals voortzetting van de bronstbloeding gedurende het begin derzwangerschap. Terwyl b.v. by den hond tot dicht bij de toekomstigezone van loslating het geheele moederlijke weefsel der placenta totembryotrophe wordt gebruikt, heeft Bonnet bij een jong stadiumvan menschelijke zwangerschap een uit het oppervlakkig deel dermucosa gevormd symplasma waargenomen, dat eveneens ter voe-ding dient. Een dergelijke beteekenis schryft Muller (05) toe aan eensymplasma, dat in het begin der graviditeit uit slijmvlies-elementenby Sciurus vulgaris zou gevormd worden. Ik wensch er nog eenmaal den nadruk op te leggen, dat bij dentegenwoordigen stand onzer kennis op dit gebied het onmogelijkis onze voorstelling in die mate scherp te omlynen, dat we bymachte zijn te zeggen: Tot hiertoe de voorbereiding; de restdient tot afbraak van weefsel, dat zyn bestemming mist. Ik meen echter, dat dit geen afbreuk behoeft te doen aan onzevoorstelling omtrent de oorspronkelyke beteekenis van het men-

struatieproces. Waar de localisatie van dit proces bij Cercocebus en het karakterder verschynselen in het uterusslijmvlies zoo onmiskenbaar wijzenop een intiem verband met het placentatieproces; waar bovendiende anatomische veranderingen, gelyk men ze by mensch en aapvindt, slechts quantitatief verschillen met die bij lagere zoog-dieren, meen ik gerechtigd te zijn tot de opvatting, dat een gemeen-schappelijke basis ten grondslag ligt aan beide processen. Ik benvan oordeel, dat de oorspronkelyke beteekenis van de menstruatie(moge zij haar oogenblikkelyke betrekking tot eventueele placentatieverloren hebben) moet gezocht worden in de periodieke vervormingvan het slymvlies tot een directen of indirecten voedingsbodem voorhet bevruchte ei; direct indien weefsel-elementen uit dien bodemafgestooten werden tot voeding van het ei, indirect indien eenweefsel werd gevormd, dat tengevolge van zijn vaatrykdom zeergunstige voorwaarden schiep voor transport van voedende bestand-deelen langs de moederlyke bloedbanen.



??? 93 Mgn voorstelling omtrent het tot stand komen van de anato-mische veranderingen in het slymvlies, tydens bronsttyd (zie p. 96reg. 9 v. o.) en menstrueelen cyclus, vat ik aldus samen: 1. In verband met de vivipariteit is het slymvlies van eengedeelte der M??llersche gangen onder invloed van een bevruchtei geworden tot voedingsbodem van dat ei. Een zich periodiekherhalende zwangerschap veroorzaakte periodiek terugkeerende ver-anderingen in het slymvlies. 2. De aard der anatomische veranderingen in het slymvlies byCerocebus bewyst ons, dat deze de uiting zyn van een proces, datoorspronkelijk bij de primitieve stamvormen van dezen Primaatalleen onder invloed van een bevrucht ei kunnen zijn verwekt. 3. De cyclus (cycli) van veranderingen in den bronsttyd ende menstrueele cyclus geven ons in een kort schema weer deprimitieve rol van het uterusslymvlies tijdens ?;wangerschap.Deze cycli, aanvankelyk door een bevrucht ei verwekt, hebbenzich onafhankelijk gemaakt van het bevruchtingsproces en vanhet ovulatieproces, nadat een periodieke prikkel van het ovariumuit, de veranderingen in het

uterusslymvlies ging beheerschen. Ik vermeld nadrukkelyk, dat een voorstelling, die wij onstrachten te vormen omtrent de erfelyke basis der menstruatie,geen licht behoeft te werpen op den aard van den actueelen prik-kel, welke de directe oorzaak van de menstruatie is, zooals ze inhet vrouwelijk organisme maandelyks tot\' uiting komt. De voor-naamste theorie??n, die zich in verband met dit laatste vraagstukontwikkeld hebben, wensch ik in een volgend hoofdstuk te bespreken. Â§ 2. De oestrische cyclus. De vergelijkbaarheid van de anatomische veranderingen in hetuterusslymvlies van lagere zoogdieren met de omwentelingen tydensden menstrueelen cyclus, leidt mij er toe een poging te wagen deverschynselen van sexueele periodiciteit, zooals deze zich by allezoogdieren voordoen, onder een gemeenschappelijk gezichtspuntte brengen.



??? 94 Feiten, welke mij hierby ten dienste staan, ontleen ik gedeeltelijkaan mijn eigen onderzoek, gedeeltelijk aan een publicatie vanHeape (01), die verscheidene in de litteratuur vermelde gegevensmet dit doel heeft bijeen gegaard. Ofschoon Heape, voor zooverre mij bekend is, de eerste onder-zoeker is, die getracht heeft ons een algemeen overzicht te gevenvan de sexueele periodiciteit bij zoogdieren, en ofschoon het mynvoornemen is, zijn eigen terminologie in zeer gewijzigden vorm toete passen, acht ik het niet wenschelijk, een uitvoerig referaat vanzijn beschouwingen aan de myne te laten vooraf gaan, Heapeheeft namelyk aan zyn terminologie een uitbreiding gegeven,waardoor zij eerder tot vei-duistering dan tot opheldering leidt vaneen vraagstuk, dat wegens de betrekkelijke armoede aan feitelijkegegevens v????r alles een scherpe formuleering noodig heeft. Marshall (03 en O?Š) schijnt dit niet te hebben ingezien, toenhij bij zijn onderzoek over sexueele periodiciteit bij verschillendeschapenrassen en bij de fret geheel op het schema van Heapeheeft voortgebouwd \'). 1)

Volgens Heape kan het geslachtsrijpe zoogdier mon-oestrisch of poly-oestr??ch zijn.Mon-oestrische zoogdieren hebben slechts ?Š?Šn oestrus gedurende den bronsttijd. Dezeoestrus ligt in een der phasen van een cyclus, welke, indien bevruchting achterwegeblijft, bestaat uit een pro-oestrus (periode van verhoogde activiteit der genitalia), eenoestrus (periode van sexueel verlangen), een mei-oestrus (periode van afnemende acti-viteit), en wordt gevolgd door een an-oesirus (langdurige rustperiode). Deze vier phasenvormen te zamen een z. g. an-oestrischen cyclus. Bij poly-oestrische zoogdieren keert de oestrus herhaaldelijk in den bronsttijd terug.Deze dieren ondervinden twee of meer z. g. di-oestriscHe cycli. Daarna volgt al of nieteen an-oestrus. Elke di-oestrische cyclus bestaat uit een pro-oestrus, een oestrus, een met-oestrus eneen di-oestrus (zeer korte rustperiode, waaraan zich weer een nieuwe cyclus aansluit). De ongeschiktheid dezer indeeling blijkt reeds uit het feit, dat Heape niet in staatis, ?Š?Šn enkel onweerlegbaar voorbeeld aan te halen van een dier, dat in den

natuur-staat absoluut mon-oestrisch is, d. w. z. slechts ?Š?Šn oestrischen cyclus gedurende denbronsttijd doormaakt, als bevruchting wegblijft. Verwarring scheppend is verder het gebruik van den term an-oestrischen tegenoverdi-oestrischen cyclus, daar de eerste slechts in duur van den laatsten verschilt, terwijlvoor geen dezer beide cycli deze duur binnen bepaalde grenzen ligt. Bovendien wordtbij poly-oestrische zoogdieren de laatste cyclus van de periode van ontvankelijkheid,wanneer deze door een an-oestrus wordt gevolgd, noodzakelijkerwijze een an-oestrischein plaats van een di-oestrischen cyclus. Een nieuwe terminologie op dit gebied moet den toekomstigen onderzoeker in staat



??? 95 Wg mogen ons voorstellen, dat in verband met het ontstaander vivipariteit periodieke omwentelingen in het uterusslymvlieszijn opgetreden, welke ten doel hadden dit slijmvlies tot voedings-bodem te maken van het bevruchte ei. Zonder dat ons omtrent de oorspronkelijke periodiciteit van ditverschynsel bij de stamvormen der zoogdieren iets is bekend, kun-nen wij op grond van anatomische waarnemingen aannemen, dathet geslachtsrijpe, vrouwelijke zoogdier wat haar genitaalfunctiebetreft (onafhankelyk van het bevruchtingsproces), telkenmale eencyclus doorloopt, welke ik met den term Â?oestrischen cyclus"wensch te bestempelen. Deze omvat alle veranderingen, welke zich onderinvloed van een periodieken prikkel in de genitalia,onafhankelijk van het bevruchtingsproces, voor-doen. Den naam oestrus ontleen ik aan Heape Ik vermeld nadrukkelijk, dat de definitie van den oestrischencyclus geheel onafhankelyk is van de opvatting omtrent de phy-logenese der menstruatie, die ik in de vorige paragraaf bespro-ken heb. Heape heeft het gebruik der woorden Â?rut" en Â?Brunst" voorhet vrouwelyk

individu op grond van hunne beteekenis verworpen. Moge Â?rut" wegens zyne afleiding van Â?rugire" alleen toepas-selyk zijn voor het mannelijk individu, zoo geldt ditzelfde echtergeenszins voor Â?Brunst" dat niet slechts gebrul doch eveneensgloed, brand, beteekentÂŽ) en dus evenveel recht van toepassingheeft als de door Heape ingevoerde benaming Â?oestrus." Hetzelfde stellen, zoowel de verschillende vergelijkend-anatomische waarnemingen als de verge-lijkend-physiologische, beter dan tot heden het geval was met elkaar in overeen-stemming te brengen. Aan deze eischen voldoet de terminologie van Heape mijnsinziens niet. In gewijzigden vorm zal zij echter bruikbaar blijken. Het blijft de grooteverdienste van Heape een nauwkeurig onderzoek te hebben ingesteld naar de feiten,welke in de litteratuur bekend waren en ons gewezen te hebben op de mogelijkheid, dezebevindingen voor alle zoogdieren onder een gemeenschappelijk gezichtspunt te brengen. 1) Oestrus is afgeleid van het grieksche â€žoistros" = brems (paardenvlieg), overdrach-telijk razernij. 3) De oorspronkelijke vorm van het woord in

de eerste beteekenis was Brunft; debeteekenis van beide woorden is later geheel samengesmolten.



??? 96 geldt voor het Hollandsche woord Â?bronst" (zie Woordenboekder Nederl. Taal, Deel 3, Afl. 10â€”1900). Ik sluit my aan by Heape\'s meening, dat het nimmer scherpomschreven gebruik van het woord Â?bronst" een der redenen isvan de verwarring, welke een juist inzicht in de sexueele perio-diciteit in den weg staat. In zyn oorspronkelijke beteekenis is bronst volkomen vergelyk-baar met den term Â?oestrus." Ellenberger (93) verdeelt den bronsttyd in bronstperioden.Elk dezer laatste omvat de rijping en uitstooting van het ei enalle verschynselen, die hiermede in het geheele organisme gepaardgaan. Rypen alle eieren gelyktydig, dan vallen bronsttijd enbronstperiode samen en de bronsttyd wordt niet in perioden ver-deeld. De bronstperiode volgens Ellenberger is volkomen vergelijk-baar met den oestrischen cyclus. Toepassing van dezen laatstenterm maakt dus een einde aan de ondoelmatige onderscheidingtusschen bronsttijd en bronstperiode. In een der phasen van den oestrischen cyclus ligt de eigenlijkeoestrus, de periode van sexueel verlangen; men mag verwachten,dat

oorspronkelyk in dezelfde phase de ovulatie viel, hetzij zooalsby de fret de follikel eerst ten gevolge van copulatie barst,hetzy het ei spontaan vrij komt. De zwelling van het uterusslijmvlies, de verhoogde secretie, alof niet gepaard met extravasatie en weefselverlies gaan bij de meestezoogdieren aan den eigenlyken oestrus vooraf. De bronsttyd der lagere zoogdieren is het tijdperk, waarinde genitalia ?Š?Šn of meer oestrische cycli doormaken. In degematigde zone vinden we dezen bronsttyd gebonden aan bepaaldejaargetijden. Het is interessant na te gaan of dit een secundairetoestand is, welke b.v. aan climatologische omstandigheden is toete schrijven, of dat de periodiciteit der geslachtsfuncties bij dezedieren een zoodanige is, dat van den beginne af een langdurigerustperiode, welke wij Â?an-oestrus" kunnen noemen, op de oestrischecycli volgen moest.



??? 97 Hebben wij met een secundaire beperking der oestrische cyclite doen, zoo moeten de stamvormen van alle zoogdieren gedurendede periode van geslachtsrijpheid een onafgebroken reeks van oestri-sche cycli hebben doorgemaakt, welke we met den naam p o 1 y-oestrus wenschen aan te duiden^). Alvorens op dit vraagstuk nader in te gaan, wil ik trachteneen kort overzicht te geven van de mogelijkheden welke zich, watde sexueele verhoudingen bij het vrouwelyk individu (steeds onaf-hankelijk van het bevruchtingsproces) betreft, kunnen voordoen: A. De oestrische cycli bij het geslachtsrijpe zoogdier zijn ge-bonden aan een periode van beperkten duur, welke ik periodevan ontvankelijkheid noem. Deze omvat ?Š?Šn of meer cycli enwordt gevolgd door een langdurigen rusttijd of an-oestrus. Voorzooverre de verhoudingen bekend zijn, valt onder deze groep hetmeerendeel der zoogdieren, behalve de orde der Primaten (wyzi-gingen door domesticatie niet medegerekend). Elke periode ge-dekt door ?Š?Šn of meeroestrische cycli, welkesamengaan met ova-riale cycli. I. Er is slechts ?Š?Šn jaarlgks

terugkeerende periodevan ontvankelijkheid (b.v. de Vos). n. Er zijn jaarlyks meerdere dergelijke perioden(b.v. de Eekhoorn).B. De oestrische cycli zyn niet gebonden aan een periode vanbeperkten duur. Zonder ruststadium volgen de cycli elkaar op bijhet geslachtsrijpe individu (slechts afgebroken door zwangerschaps-en lactatieperiode). I. Het voortbrengingsvermogen is onafgebroken (Tarsius). II. Niettegenstaande den onafgebroken poly-oestrus is het voort-brengingsvermogen waarschynlyk gebonden aan bepaalde perio-den van ontvankelykheid (Semnopithecus entellus, Macacusrhesus, Cercocebus cynomolgus). III. Er bestaan sporen van sexueele periodiciteit (Mensch). 1) Den term â€žpoly-oestrus" heb ik slechts gebruikt ter aanduiding van een onaf-gebroken reeks van cycli, gelijk deze in den natuurstaat voorloopig alleen bij Primatenis waargenomen. Ik leg hierop den nadruk, daar Heape onder poly-oestrische zoog-dieren alle vormen rekent, die meer dan ?Š?Šn cyclus gedurende elke periode van ontvan-kelijkheid doormaken.



??? 98 Uit dit overzicht blijkt, dat in den natuurstaat een onafgebrokenpoly-oestrus voorloopig uitsluitend bij Primaten is waargenomen. Dieren met een bepaalden bronsttyd kunnen onder invloed vandomesticatie poly-oestrisch worden (b.v. de hond). Men kan zichvoorstellen, dat deze poly-oestrus een secundaire toestand is, ofmen kan de meening zijn toegedaan, dat dit de terugkeer is tot eenprimitieven toestand, welke b.v. onder invloed van climatologischeomstandigheden onderdrukt, weer herleefd is onder zeer gunstigevoedingscondities. Om inzicht te krijgen in de primitieve verhoudingen, zou hetnoodzakelyk zijn een vergelykend-physiologisch onderzoek in testellen naar de sexueele periodiciteit by verwante zoogdieren inde tropen, in de gematigde en in de arctische zone. Twee mogelijkheden moeten hierby in het oog gehouden worden: 1. Reeds bij de stamvormen der zoogdieren heeft een onafgebrokenpoly-oestrus bestaan. Deze heeft beperking ondergaan bij die soor-ten, welke uit de tropen zich verplaatst hebben in een gematigdezone, dank zy de climatologische wisselingen.

2. By de stamvormen der zoogdieren is reeds in het tropischmoederland de sexueele periodiciteit op verschillende wijze totuiting gekomen. Naast vormen, welke een onafgebroken poly-oestrus vertoonden, waren er andere, bij welke de rhytmus eenzoodanige was, dat oestrische cycli telkenmale afgewisseld werdendoor een an-oestrus van ongelyken of gelijken duur. Men zou zich kunnen voorstellen, dat juist die vormen demeeste kans hadden in een gematigd klimaat te aarden, welkepoly-oestrisch waren, of van den beginne af een zoodanige perio-diciteit vertoonden, dat de bronsttyd toevallig samen viel met eenjaargetijde, dat als conceptieperiode gunstig mocht worden genoemd. Een juist inzicht in deze verhoudingen kan eerst verkregenworden, wanneer men een onderzoek instelt naar de sexueeleperiodiciteit bij zoogdieren in de tropen, welke nauw verwant zynmet die vormen in de gematigde zone, waarvan de sexueele ver-houdingen ons in den natuurstaat bekend zijn. Belangrijk is het b, v. na te gaan of Gymnura Raflesii en



??? 99 Hylorays suillus, beide primitieve Insectivora, welke nauw metErinaceus europaeus verwant zijn, al of niet poly-oestriscb zyn.Gelyk bekend is, beeft Erinaceus in ons klimaat een bronsttydvan Maart tot Juli. Mocht nu blyken, dat Gymnura en Hylomyseen onafgebroken poly-oestrus hebben, zoo is het hoogst waar-schijnlyk, dat de verhoudingen, welke Erinaceus in de gematigdezone vertoont, secundair verworven zyn. Een onderzoek in loco of de beschikking over een uitgebreidmateriaal met nauwkeurige opgave der data, waarop dit verzameldis (zie myn zwangerschapskromme van Tarsius blz. 64), kan onshieromtrent inlichting verschaffen. Tevens dient de vraag overwogen te worden, of er wellicht nogaanduiding van een vroegeren continueelen poly-oestrus bestaat bijdieren, welke een bronsttyd van beperkten duur doormaken. Alslaatste herinnering aan zulk een poly-oestrus zou men b. v. kun-nen vinden periodieke ryping van follikels gedurende den an-oestrus, die echter niet tot ontwikkeling komen en atretisch tengronde gaan. Een waarneming van Marshall (04) wyst wellichtin deze richting. Deze

vond namelijk bij de fret aan het eindevan den bronsttijd telkenmale een herhaling van den oestrus, alsbevruchting achterwege bleef, waarbij echter niet zooals bij deactieve oestrische cycli ovulatie plaats had, doch de follikelatretisch ten gronde ging. Niet minder gewenscht is het, de sexueele periodiciteit bijPrimaten aan een nauwkeuriger onderzoek te onderwerpen, dantot heden geschiedde. Hetgeen in de litteratuur over de verhoudingen by apen bekendis, beperkt zich tot de kennis der maandelijks terugkeerende men-struatie en tot de waarnemingen van Heape, dat bij Macacusrhesus en Semnopithecus entellus (die in Voor-Indi?? jaarlyks eenbepaalde conceptieperiode hebben) ovulatie niet noodzakelyker- 1) Aan de door Heape geciteerde mededeeling van Gabner (96), dat in W. AfrikaChimpansee en Gorilla een bepaalde conceptieperiode hebben, mag geen waardegehecht worden, daar Gaener\'s onderzoek, dat ten doel had de spraak der Antliro-po??den te bestudeeren, alle wetenschappelijke waarde luist.



??? 100 wyze met menstruatie behoeft samen te vallen. Myn onderzoekby Cercecebus cynomolgus heeft dit bevestigd. Van een verhoogd conceptievermogen in bepaalde tyden heeftmen ook een aanduiding by den mensch gevonden. De gegevensuit de litteratuur welke my hieromtrent ten dienste staan, ontleenik gedeeltelyk aan Heape (01). Sexueele feesten in enkele jaargetyden werden zoowel in de oudheid(Babyloni??rs, Phoenici??rs, Egyptenaren, Grieken en Romeinen) gevierdals in de middeneeuwen (in Rusland tot in de l??"!ÂŽ eeuw). Ook bijwilde volkeren worden ze nog heden ten dage beschreven (Ploss). Hill (88), Ploss (87) en Westermarck (91) zien in dentegenwoordigen tijd nog een aanduiding van een maximale con-ceptieperiode in de hun ten dienste staande Europeesche geboorte-statistieken. Volgens Westermarck vindt men bij den geciviliseerden menschin de gematigde zone twee perioden van verhoogde sexueele acti-viteit n.m. in lente en herfst. Dit komt overeen met waarnemingen,welke tot heden ten dage in ons land verricht zijn, Brobksmit (05)heeft onlangs de

gegevens hieromtrent door B??lk (02) te Amsterdam,Waalwyk en Overschie, door van Eyk (04) te Boskoop, doorBrobksmit zelf te Rotterdam over een tijdsverloop van ongeveerdertig jaren verzameld, vergelijkbaar gemaakt, door volgens demethode van Be??kemann (81) de maand op 31 dagen te berekenenen na te gaan, hoe de verdeeling der geboorten over de ver-schillende maanden was voor 12000 geboorten per jaar. Een geboorte-maximum werd gevonden in Februari, een tweedein September, dus een conceptie-maximum in Mei en December.Broeksmit wijst er op, dat deze maxima minder sterk uitgesprokenzijn in de steden dan op het platte land, een feit, waarop reedsandere onderzoekers in verschillende landen van Europa de aan-dacht vestigden. Overal waar landbouw door fabrieksarbeid ophet land vervangen wordt, zou eveneens de sexueele periodiciteitminder tot uiting komen. Voor buitenechtelyke geboorten ont-breekt meestal het conceptie-maximum in December. Hill verzamelde gegevens in een district in Engelsch-Indi??



??? 101 gedurende tien jaren. Hij vond een maximum van conceptie inDecember; het voedsel is in die maand het goedkoopst en declimatologische omstandigheden het gunstigst. De inlanders vanQueensland hebben volgens Heape een bepaalde conceptieperiodein September, die in Nieuw-Caledoni?? in November (in beidegevallen het jaargetijde, dat met onze lente overeen komt), CooK (94) vond bij Eskimo\'s in een streek tusschen 76Â° en 79Â° N,Br.een conceptieperiode, welke samen valt met het eerste verschijnender zon. In de wintermaanden zou by deze noordelijke volkstammende menstruatie dikwijls achterwege blijven. Ook by den mensch staan wij voor de vraag: Is de verhoogdesexualiteit in bepaalde jaargetyden het overblijfsel van een con-ceptieperiode van beperkten duur, welke gevolgd werd door eenrustperiode, of is de onafgebroken poly-oestrus, samengaand meteen onafgebroken ry van ovariale cycli, de oorspronkelijke toe-stand by den mensch geweest? Men dient uiterst voorzichtig te zijn, als men de sexueele ver-houdingen bij ongecultiveerde volksstammen uitsluitend als primi-tieve

verhoudingen opvat. Zoo is b. v. de conceptieperiode bij heteerste verschijnen der zon, gelijk Cook bij Eskimo\'s heeft waar-genomen, uit den aard der zaak een secundair verworven toestand,Climatologische omstandigheden kunnen by primitieve volkerennog meer invloed uitoefenen op de sexueele periodiciteit dan ditby beschaafde volkeren het geval is. Bij deze laatste zal mentevens rekening hebben te houden met factoren van oeconomi-schen aard, die in een cultuurstaat op het ras inwerken en in staatzyn aan den eenen kant een aanwezige sexueele periodiciteit tewyzigen of te maskeeren, aan den anderen kant een maximaleconceptieperiode in het leven te roepen, welke geen primairetoestand voorstelt, doch eenvoudig een adaptatie is aan bepaaldelevensomstandigheden. Doch ook by wilde volksstammen ontbrekendeze oeconomische factoren niet, Darwin (71) heeft o, a. degeringe productiviteit bij vele wilde volkstammen opgevat als eensecundairen toestand, welke aan den strijd om het bestaan tewijten is.



??? 102 Meer licht zal op deze questie geworpen worden, wanneer, doormeerdere kennis der sexueele verhoudingen bij tegenwoordiglevende Primaten in de tropen, wy ons een voorstelling kunnenvormen omtrent de sexueele periodiciteit hunner stamvormen. Daar-toe kan mijn onderzoek bij Cercocebus en Tarsius wellicht bijdragen.Dit heeft mij tot de volgende opvatting omtrent den poly-oestrusder Primaten gebracht: Het feit, dat Tarsius spectrum in den natuurstaat gedurendehet geheel jaar poly-oestrisch is, met reproductievermogen ineiken oestrischen cyclus (zie blz. 64), leidt my tot de veronder-stelling, dat by Primaten, binnen welke orde aan Tarsius onge-twijfeld een zeer primitieve plaats moet worden toegekend (zieblz. 57), de poly-oestrus een oorspronkelijke, eerstlater gewyzigde toestand was en wel een poly-oestrus met continueel vo o rtbrengings-ver mogen. Gepaard met een onafgebroken reeks van ovariale cycli (zichuitend door het ovulatieproces), mogen we dan by de stamvormender Primaten een onafgebroken reeks van periodieke veranderingenin het slymvlies van

de baarmoeder verwachten. Een neiging tot verhoogde productiviteit in bepaalde oestrischecycli, waarvan wij bij Tarsius ontwijfelbare sporen hebben waar-genomen (zie blz. 64), heeft mogelijkerwijze in den loop derphylogenetische ontwikkeling geleid tot een toestand als Heapeby Semnopithecus entellus en Macacus rhesus heeft gevonden, enwij eveneens op grond van eigen onderzoek bij Cercocebus cyno-molgus verwachten, namelyk beperking van het bevruchtings-proces tot bepaalde perioden, met behoud der overige cycli, welkeeenvoudig overblyfselen zyn van primaire sexueele verhoudingen. Of deze laatste oestrische cycli nog alle gedekt worden doorovariale cycli is een belangrijke vraag, waarop ik de aandachtvestig, zonder dat ik bij machte ben haar te beantwoorden.Gelyk ik blz. 33 heb uiteengezet, leidt mijn onderzoek bij Cercocebusmy tot het vermoeden, dat eenige menstrueele cycli kunnen verloopenzonder ovulatieproces. Een onderzoek in loco is hier zeer gewenscht. De onafgebroken reeks van menstrueele cycli bij den mensch



??? 103 kan een directe voortzetting zyn van den poly-oestrus, welkevolgens onze hypothese een physiologisch kenmerk der primitievePrimaten was; doch daarnaast dient de mogelykheid overwogente worden, dat wy hier een tertiairen toestand voor ons hebben,welke onder invloed van gunstige levensomstandigheden ontstaanis uit een tusschenvorm met perioden van ontvankelykheid vanbeperkten duur. Hebben in het verre verleden de mensch of zyn stamvormentydelijk een specialen paartyd gehad, zoo is dit dus volgens mynopvatting reeds een secundaire toestand geweest, door uitwendigeomstandigheden in het leven geroepen. Of zulk een bepaalde pe-riode van ontvankelykheid, gevolgd door lange perioden vansexueele inactiviteit, inderdaad in de ontwikkelingsgeschiedenisvan den mensch bestaan heeft, blyft een open vraag. We moetenniet uit het oog verliezen, dat beperking van het conceptiever-mogen tot bepaalde maanden van het jaar tegenwoordig alleengevonden is by volkstammen, welke genoodzaakt waren zich teadapteeren aan uiterst ongunstige climatologische omstandigheden.Het gaat

niet aan, verhoudingen, gelyk ze nu by Eskimo\'s be-staan, te beschouwen als een overgangstoestand welke geleid heefttot den poly-oestrus met aanduiding van een verhoogd conceptie-vermogen in bepaalde maanden, zooals wy nog heden ten dageby beschaafde volkeren waarnemen. Ten einde den mogelyken invloed van climatologische factorenop een dergelyke sexueele periodiciteit na te gaan, heb ik degeboorte-statistieken geraadpleegd van ryken, welke tusschen ver-schillenden breedtegraad gelegen zyn. De tabellen blz. 168â€”172geven een beeld van de geboorten per maand (herleid tot 12000 ge-boorten per jaar, de maand op 31 dagen berekend) van de statenZweden, Pruisen, Itali??, Uruguay en van de stad Sydney (NieuwZuid-Wales) Tevens verwijs ik naar nevensgaande krommen. Terwyl in Pruisen (tabel I) evenals in Nederland twee duide- 1) Ik ontleen de gegevens voor deze tabellen aan het Centraal Bureau voor de Statistiek.



??? 104 Igke geboorte-maxima voorkomen in Februari en in September,dus conceptie-maxima in Mei en December, zien we dat in Itali??(tabel II) alleen het voorjaars-conceptiemaximiim sterk op denvoorgrond treedt. In Zweden (tabel III) daarentegen hebben de meeste conceptiesin December plaats. Op dit laatste is reeds door den Zweedschenstatisticus Wargentin gewezen, die de geboortecijfers per maand inZweden van 1749â€”63 (behalve de jaren 1755 en 1758) aan eenvergelijkend onderzoek heeft onderworpen (zie Beukemann 81). Vertrouwbare statistieken van staten uit het zuidelijk halfrondzyn schaarsch. Ik acht het de moeite waard, de geboorten permaand van de republiek Uruguay te vermelden, en in aansluitingaan deze tabel een opgave te laten volgen van de gemiddeldemaandelyksche temperatuur in de schaduw gedurende de jaren1897â€”1902 te Villa Colon. De temperatuurlijst toont ons, datin October de winter ge??indigd is. Uit tabel IV blykt nu duidelyk,dat in den voorzomer het aantal concepties een maximum bereikt.Een maximum vergelykbaar met het December-

maximum der mid-den- en noord-europeesche staten ontbreekt. Dit laatste geldt ook voor de stad Sydney in Nieuw Zuid-Wales (tabel V). De maxima liggen hier onregelmatig verspreid;toch is een geringe verheffing in het voorjaar onmiskenbaar. Hetconceptie-minimum in Maart aan het einde van het warmere jaar-getyde is vergelykbaar met ons September-minimum (zie Bkoek-smit 05). De ter vergelyking zoo zeer gewenschte maandelijksche geboor-tecijfers in een zuiver tropisch klimaat stonden niet tot mijnbeschikking. Wij zouden geneigd zijn te meenen, dat de verhou-dingen gelijk ze zich in de tropen bij ongecultiveerde rassenvoordoen, ons de vraag tot oplossing zouden brengen, of desexueele periodiciteit eerst tot uiting is gekomen, toen climatolo-gische invloeden zich lieten gelden. Vergeten wij echter niet, datmogelijkerwijze reeds in een tropisch klimaat de weersgesteldheid,moge haar invloed gering zyn, een factor is, welke wellicht nietgeheel verwaarloosd mag worden, getuige de eigenaardige co??nci-
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??? 105 clentie vau de staging der conceptiekromme by Tarsius met deTermindering van het aantal regendagen op het eiland Banka. Het ligt voor de hand, de verhooging der concepties in hetvoorjaar in de subtropische en de gematigde zone zoowel op zui-delijk als op noordelijk halfrond, in verband te brengen met hetontwaken der natuur. Het verwondert ons niet, dat het December-maximum eerst in de gematigde zone evident wordt en in Zwedenzich zelfs boven het voorjaars-maximum verheffen kan, wanneerwy ons voorstellen, dat de negatieve invloed van de langzaamintredende winterkoude in deze luchtstreek zal omgezet wordenin een positieven, welke leidt in de richting van het genoemdetweede maximum, zoodra de kachelwarmte in de woningen wederomde overhand gekregen heeft. Het is duidelijk, dat deze factorin rijken als Itali?? en Uruguay op den achtergrond zal tredenen by de meeste onechtelijke geboorten wegvalt (zie blz. 100).Dat in een stad als Sydney de geboorte-maxima minder sterk zijnuitgesproken, komt overeen met de waarneming yan Beukemann

(81),Beoeksmit (05) enz., die op het platte land de sexueele periodiciteitscherper omlynd vonden dan in, de steden. Mogen naast clima-tologische factoren ook andere van oeconomischen aard hun invloedop de verdeeling der concepties doen gelden, zoo kan deze laatsteinvloed mijns inziens slechts een locale uitwerking hebben ennimmer die karakteristieke overeenstemming in het leven roepen,welke uit nevensgaande krommen spreekt. Het komt mij zeer waarschynlyk voor, dat de periodieke ver-hooging der sexueele functies, gelijk ze uit alle gepubliceerdegeboorte-statistieken van noordelijk en zuidelyk halfrond is aanhet licht gebracht, een herinnering is aan een veel sterker uitge-sproken sexueele periodiciteit, welke in den loop der eeuwen doorhet cultuurleven genivelleerd is. Ik leg er echter nog eenmaal dennadruk op, dat ik dezen genivelleerden toestand als een tertiairenbeschouw, voorafgegaan door een secundairen toestand met sterkeverhooging of beperking der sexueele functies tot bepaalde tyden,terwyl de onafgebroken poly-oestrus aan deze verhoudingen tengrondslag

ligt.



??? 106 Naar aanleiding van dit geheele vraagstuk vestig ik nog een-maal de aandacht op de wenschelykheid ook by den mensch eennauwkeurig onderzoek in te stellen naar de ovulatie-verhoudingen. Dat by de vrouw, evenals wy by Cercocebus onweerlegbaarkonden aantoonen, menstruatie kan voorbij gaan zonder ovulatie,is een door vele onderzoekers waargenomen feit. Of de geheelecyclus kan verloopen zonder dat een ei het ovarium verlaat, blyftdaarentegen een open vraag, waarop de gegevens in de litteratuurons geen voldoende antwoord verschaffen. Waarnemingen van Leopold en Mironoff (94) zouden er opwyzen, dat tenminste ?Š?Šn menstrueele cyclus by de vrouw geheelzonder ovulatie kan voorby gaan. In twaalf van twee en veertig paar onderzochte ovaria, respec-tievelyk afkomstig van den 4, 5, 8, 8, 9, 11, 14, 14, 14, 15,15, 24â„? dag na het begin der menses, vertoonde geen enkel eencorpus luteum. Leopold en Mironoff besluiten hieruit, dat in dezegevallen de ovulatie ?Š?Šnmaal den tyd der menstrueele bloeding over-sloeg, slechts ?Š?Šnmaal, omdat de

aanwezigheid van rijpende folli-kels een ovulatie gedurende de nQg te verwachten menstruatie zeerwaarschynlijk maakt. Beide onderzoekers krygen den indruk, dat de activiteit vanhet ovarium, welke tot ryping en ruptuur der follikels leidt,tijdelyk tot rust kan komen. Â?Wie oft aber die Ovarien denEintritt mehrerer aufeinanderfolgender Menstruationen ??berschla-gen, ohne sich eines Eies zu entledigen, oder ob dies Aussetzen ??fters vorkommt, von welchen Einfl??ssen es abh?¤ngt.....wer vermag es zu sagen?" (blz. 533). Omtrent den levensduur van het corpus luteum buiten zwan-gerschap heerscht geen eenstemmigheid. Terwyl Leopold en Miro-NOFF in de vierde week post menstruationem nog een duidelykcorpus luteum vinden, dat ze van een tijdens de laatste mensesgebarsten follikel meenen te mogen afleiden (zie hieromtrent blz.117), vermeldt Milnes Marshall (93), dat dit lichaam reeds binneneen paar weken verdwenen is. Wanneer vier weken na de follikel-ruptuur geregeld nog sporen



??? 107 van het corpus luteum aanwezig zijn, zal het niet bezwaarlijkwezen, aan een uitgebreid materiaal gezonde, menschelijke ovariade waarneming van Leopold en Mironoff te toetsen. Mocht danblijken, dat bij den mensch menstrueele cycli kunnen verkopenzonder ovulatieproces, zoo zou dit een aanduiding zyn van eenperiodieke onvruchtbaarheid, afgewisseld door perioden van ferti-liteit, een toestand, welke ons herinnert aan de perioden van ont-vankelykheid by apen, doch welke toestand, gemaskeerd en door hetcultuurleven gewijzigd, weinig meer laat doorschemeren van deoorspronkelyke verhoudingen \'). Tegelykertyd dient ook by denmensch te worden nagegaan, of wellicht tydens de menstrueelecycli, welke aan het bevruchtings-proces onttrokken zyn, de men-struati.e minder sterk tot uiting komt. Leg ik my na deze overwegingen nog eenmaal de vraag voor:Is de oestrische cyclus van lagere dieren vergelykbaar met denmenstrueelen cyclus der Primaten, dan ben ik van meening datvoor den primitieven Primaat, waarvan Tarsius als vertegenwoor-diger geldt, deze

vergelykbaarheid onbetwistbaar is. Wanneer zich nu uit dezen poly-oestrus een toestand ontwikkeltals by den aap, dan wordt een periode, welke, wat haar sexueeleinactiviteit betreft, meer vergelijkbaar is geworden, met den an-oestrus der lagere zoogdieren, aangevuld door menstrueele cycli,welke hoewel heriditair uit oestrische cycli ontstaan, voor hetbevruchtingsproces waardeloos zyn geworden. Ik zie er geen bezwaar in, ook bij aap en mensch eikenmenstrueelen cyclus met een oestrischen cyclus gelijk te stellen,vasthoudende aan de definitie, dat de oestrische cyclus alle ver-anderingen omvat, welke zich onder invloed van een periodieken 1) Het is wellicht niet overbodig te vermelden, dat het geenszins in mijn bedoelingligt, verhoudingen gelijk wij ze bij den mensch vinden af te leiden van hetgeen ik bijCercocebus waarnam. Is inderdaad in de phylogenetische ontwikkeling van den mensch een stadium metsterk uitgesproken sexueele periodiciteit voorafgegaan, dan is het zeer goed mogelijkdat tijdelijk overeenkomstige toestanden zich hebben voorgedaan bij twee vormen, welkezich

hebben ontwikkeld langs geheel divergenten weg. De plaats, welke mensch en katarrhine apen in den stamboom der Primaten in-nemen, wettigt geen andere opvatting.



??? 108 prikkel in de genitalia van het geslachtsrype, niet zwangerezoogdier voordoen. Hierbij dient echter in het oog gehouden te worden, dat moge-lijkerwijze by aap en mensch zich enkele cycli van den ovarialencyclus hebben losgemaakt De wenschelykheid eener voor alle zoogdieren toepasselijketerminologie is, naar ik hoop, uit mijn voorafgaand betoog vol-doende gebleken. Dat ik niet geneigd was, den Â?menstrueelencyclus" als algemeenen term te gebruiken, vindt gedeeltelijk hierinzijn verklaring, dat ik een uitdrukking als Â?oestrischen cyclus"verkieslijk achtte, welke noch uitsluitend voor Primaten, nochuitsluitend voor lagere zoogdieren was toegepast, en welke doorhaar beteekenis een aanduiding geeft van den primitieven samen-hang tusschen dezen cyclus en het sexueele leven. De vergelijkbaarheid tusschen de qualitatieve veranderingen inutero gedurende den oestrischen cyclus der lagere zoogdieren endien van aap en mensch, is een zoo volledige, dat het zeer voorde hand scheen te liggen, gelijk b.v. Keipfbr (96) deed, dezeveranderingen, als Â?menstrueele" te

beschrijven. Andere onderzoekers zijn echter van meening, dat het woordmenstruatie", moge het door het gebruik zijn oorspronkelijkebeteekenis verloren hebben toch de uitdrukking behoort te blijvenvoor een periodiek gedurende het geheele jaar in 1) Gelijk ik reeds blz. 75 vermeldde, is bij Macacus maurus na elke menstruatie eenoestrus waargenomen. In de diergaarde te Amsterdam copuleert Cercocebus cynomolgusgeregeld post menstruationem gedurende 10 a 12 dagen. Ueze bevindingen bij apen, die in gevangenschap leven, waar de sexueele periodiciteitniet tot uiting kwam of niet geobserveerd is, geven ons geen overtuigend bewijs, datin den natuurstaat dezelfde verhoudingen bestaan. Mogelijkerwijze komt bij beperkingder conceptie tot bepaalde perioden ook de post-menstrueele oestrus in enkele cycliminder sterk tot uiting. 3) De maandelijks terugkeerende bloeding bij do vrouw is de oorzaak geweest, datmen van oudsher een verband gezocht heeft tusschen maanomloop en het proces, datmen menstruatie heeft genoemd. Daewin (Tl) heeft het vermoeden uitgesproken,

dat deafstamming der vertebrata van stranddieren (verwanten der Ascidi??n) een verklaringzou kunnen geven, dat enkele levensfuncties afhankelijk blijken te zijn vau de schijn-gestalten der maan.



??? 109 vaste termijnen terugkeerend verschijnsel, dat nietaan een bepaalde periode van o n t v an k elg k h eid g e-b??ndenis. Ik acht het wenschelijk, aan deze laatste definitie vast tehouden. Daar in den natuurstaat een continueele poly-oestrusalleen by Primaten is wq,argenomen (Tarsius, aap en mensch),behouden wy den term Â?menstruatie" voorloopig uitsluitend bijdeze orde (de poly-oestrus gedurende het geheele jaar, zooalsdeze b.v. by paard en schaap kan voorkomen, is geen natuurlijkverschynsel, doch een door domesticatie verki\'egen wijziging). Mocht eenmaal blijken, dat een onafgebroken poly-oestrus ookbij lagere zoogdieren in den natuurstaat voorkomt, zoo zal mijnsinziens aan de uitbreiding van den term Â?menstruatie" geen enkelbezwaar meer in den weg staan. Zoolang echter geen feitelijkegegevens ons hieromtrent ter beschikking staan, meen ik, dat hetgewenscht is, aan de toepassing van dezen term de bovengenoemdebeperking te blyven geven. De vergelijkbaarheid van de anatomische veranderingen in hetuterusslymvlies by Primaten en lagere zoogdieren

heeft ons ertoe geleid een gemeenschappelyke basis voor beide processen tezoeken. Overwegingen van physiologischen aard weerhouden onsaan den term Â?menstruatie" een verdere uitbreiding te geven.Vandaar dat ik het gewenscht acht, een afzonderlyken term tegebruiken ter aanduiding van alle verschynselen, welke zich ge-durende den oestrischen cyclus in het uterusslymvlies van lagerezoogdieren voordoen. Gaan wij uit van onze voorstelling, dat deze verschynselen deuiting zijn van een proces, dat oorspronkelyk ten doel had devorming van een voedingsbodem voor een bevrucht ei, zoo zoudit proces met den naam Â?trophopo??ese" kunnen bestempeld wor-den \'). Waar wy den term Â?bronst" uitsluitend in de beteekenisvan oestrus wenschen te gebruiken en dus niet toepasselyk achten 1) De juistere benaming â€žtrophopedopoiese" (= het maken van een voedingsbodem)is wegens de lengte minder gewenscht.



??? 110 voor den toestand van het uterussliimvlies tijdens den oestrischencyclus, worden wy by de beschrijving van de veranderingen ge-durende den bronsttyd telkenmale gedwongen door lange omscbry-vingen uit te drukken, wat in enkele woorden ware weer te geven,indien een gemakkelyke term ons ter beschikking stond. Dat ik by de beschryving van het uterine proces bij Tupajajavanica het woord Â?trophopo??ese" niet heb toegepast, is hieraantoe te schryven, dat dit onderzoek slechts schamele gegevens om-trent den oestrischen cyclus aan het licht heeft gebracht, en alleender melding waard was, omdat het de bevindingen moest weerleggen,welke Stuatz omtrent de menstruatie van dezen Insectivoor heeftmedegedeeld. Ik achtte het niet gewenscht den term Â?trophopo??ese"voor de eerste maal toe te passen bij Tupaja, waar wy, hoewelvermoedend dat de veranderingen in het slijmvlies zeer vergelykbaarzijn met die van andere zoogdieren, echter wegens puerperalecomplicaties met ons oordeel uiterst voorzichtig moesten zyn. Vatten wy onze voorstelling omtrent den

oestrischen cyclus derzoogdieren nog eenmaal in korte woorden samen: 1. De oestrische cyclus omvat alle veranderingen, welke zichonder invloed van een periodieken prikkel in de genitalia van hetgeslachtsrype zoogdier voordoen, onafhankelijk van het bevruch-tingsproces. Deze cyclus gaat oorspronkelijk samen met een ovarialen cyclus. 2. De omwentelingen in het slymvlies tydens den oestrischencyclus kunnen wij Â?trophopo??ese" noemen, in verband met debereiding van een voedingsbodem, de erfelijke basis, welke ver-moedelijk aan deze processen ten grondslag ligt. 3. De oestrische cycli zyn, voor zooverre bekend is, bij lagerezoogdieren in den natuurstaat gebonden aan ?Š?Šn of meer periodenvan ontvankelykheid, welke door een rusttijdperk (an-oestrus) vanelkaar gescheiden zijn. 4. Bij Primaten volgen de oestrische cycli elkaar op zonderrusttijdperk (slechts afgebroken door zwangerschaps- en lactatie-perioden).



??? 111 5. Bij Tarsius spectrum is elke oestrische cyclus gedekt dooreen ovarialen cyclus. Het voortbrengingsvermogen is onafge-broken. Dit vertegenwoordigt waarschynlgk de sexueele verhoudingen,zooals de stamvormen der Primaten ze te aanschouwen gaven. Hieruit heeft zich ontwikkeld: a. Een toestand als Cercocebus cynomolgus, Macacus rhesus enSemnopithecus entellus vertoonen, waar het voortbrengings-vermogen gebonden schgnt te zyn aan bepaalde periodenvan ontvankelijkheid. h. Een toestand als by den mensch voorkomt, waar eveneensaanduidingen bestaan van sexueele periodiciteit. 6. De oorspronkelyk voor den mensch ingevoerde term Â?men-struatie" als uitdrukking voor een regelmatig, met gelyke tusschen-poozen terugkeerend verschynsel in het uterusslymvlies, kan over-gedragen worden op alle zoogdieren, die in den natuurstaat eenonafgebroken poly-oestrus doormaken. De veranderingen tydens den menstrueelen cyclus zijn volkomenvergelykbaar met de trophopo??ese en hebben vermoedelyk met dezetot gemeenschappelyke erfelyke basis de

metamorphose, welke hetmoederlyk slymvlies had te ondergaan om tot voedingsbodem vaneen bevrucht ei te worden.



??? HOOFDSTUK IV. De voornaamste theorie??n over de directe oorzaak dermenstruatie. De tijd moge voorbij zijn, dat een Â?spiritus genitalis" aansprake-lijk wordt gesteld voor een vermeerderde doorgankelijklieid van betuterusslijmvlies en als zoodanig de menstruatie zou beheerscben,ook beden ten dage is een bevredigende verklaring van de directeoorzaak der periodieke verschijnselen i% utero nog niet gevonden De talrijke theoretische beschouwingen over dit vraagstuk geldenveelal de verhoudingen bij den mensch, beschouwingen nu eens opge??soleerde waarnemingen berustend, dan weer van niterst fantasti-schen aard; een enkele maal gebaseerd op experimenteel onderzoek. 1) Everardus (1686) geciteerd door Ha??smann (?•\'A). 2) Opmerkelijke beschouwingen over menstruatie en ovulatie, welke door latere ana-tomen zijn verwaarloosd, vindt men in een in bet jaar 1738 verschenen Hollandschboekje getiteld: Nieuwe beschrijvinge der kleine Waerelt of Verhandelinge over demenschelijke natuur enz. De anonyme schrijver (volgens Getl (87) vermoedelijkEmanuel

Stntema) vat menstruatie op als een proces, dat wordt opgewekt door prik-keling van het uterusslijmvlies door een spontaan vrijgekomen ei. Als curiosum citeerik (blz. 362): â€žDe zelvstandigheid van een overrijp Eitjen wordt evenals die van een Aerdt-vrucht,welke week wordt of tot verrotting overgaat, prikkelt derhalven de Deelen, die zij ont-moet en daar zij zich ophoudt, maekt dus een gistinge met de stoffen, die uit dekliertjes der Lijfmoeder voortkomen en wordt dus bekwaem om een indruk te maekenop de hairfijne uiteinden der Bloedtvaeten en op de mondtjes der ontlastpijpjes van degemelde kliertjes, zoodat alle die vaetjes door deze prikkelinge genoopt worden hunvocht uit te werpen; hier van daen de Maendtstonden" enz. enz. Het verwondert mij dat Gebiiaiid (98), niettegenstaande hij (getuige blz. 24) wel metdeze publicatie bekend was, Negeieb, als den eersten onderzoeker noemt, welke in 1831het vermoeden heeft uitgesproken, dat er een tijdelijk en causaal verband tusschenovulatie en menstruatie zou bestaan.



??? 113 Omtrent enkele punten heerscht eenstemmigheid. De meestegynaecologen erkennen het causaal verband tusschen periodiekeveranderingen in ovario en in utero, hoezeer bij den mensch dechronologische samenhang aan wisselingen onderworpen is. Als tweede punt, dat niet meer aan twijfel onderhevig is, noemik de golfbeweging in het vrouwelijk organisme, die ongeveersynchroon verloopt met de menstrueele golven en zich o. a. uitdoor praemenstrueele stijging van bloedsdruk, temperatuur, warmte-uitstraling, gevolgd door een menstrueele daling, waarbij de topvan de golf nog in de praemenstrueele periode, de menstruatiedus op de afdalende helling ligt^). Het bestaan dezer golfbeweging, door Goodman (78) het. eerstaangetoond, later door Putnam Jacobi (76), Reinl (84), Stephbnson(82), V. Ott (90) Giles (97), v. d. Velde (04) en anderen bevestigd,leidde er toe, den menstrueelen en ovarialen cyclus terug te brengentot onderdeelen van een stofwisselingscyclus, of den ovarialen cy-clus aansprakelijk te stellen voor de periodieke schommelingen inhet vrouwelijk organisme,

waarvan de menstruatie een specialeuiting was. Overzien wij allereerst zonder in bijzonderheden te treden detwee voornaamste theorie??n, die beide gebaseerd op het verbandtusschen ovariale processen en menstruatie, achtereenvolgens deopvatting omtrent het tot stand komen van den menstrueelencyclus hebben beheerscht en elk op haar tijd als zoodanig totexperimenteel onderzoek hebben geleid (ofschoon alleen de jongstezelve op proefondervindelijke basis was opgebouwd). Ik noem in de eerste plaats de theorie van Pel??gbr (65), vol-gens welke summatie van prikkels in het gespannen parenchymder ovaria door groei van het ei verwekt, reflectorisch door het 1) De eenige vertrouwbare stikstof bepalingen gedurende menstruatie zijn door Schbader(04) en Ver Eeckb {&\'7) verricht. Beide vonden cyclische veranderingen van de N-stofwis-seling. Vee Becke bepaalde gedurende 8 maanden bij 4 gezonde vrouwen, wier voedinggeregeld was, de ureum-afscheiding. Deze is maximaal in een p?Šriode ante-prodromiqwe,daalt in de p?Šriode prodromique, stijgt plotseling met het begin

der bloeding (afhanke-lijk van de intensiteit der bloeding) daalt lytisch na 24â€”48 uren om eenige dagenna het einde der menses weer te stijgen tot den norm. De respiratorische stofwisselingneemt niet aan de cyclische schommelingen deel (Zuntz 04).



??? 114 raggemerg een periodieke bloedcongestie naar de genitalia teweegbrengt, welke eenerzijds de menstrueele bloeding, anderzijds hetbarsten van den rijpen follikel veroorzaakt. Ppl??gbr\'s zuiver theo-retische beschouwingen zijn door Strabsman (96) proefondervinde-lijk getoetst. Steassmann, wien het gelukte door druk verhoogingin het ovarium van honden (met gelatine-injectie) alle verschijn-selen van de Â?bronstperiode" op te wekken (verbreeding van hetuterusslijmvlies, bloeding, zwelling der mammae enz.), trok hetbesluit, dat de verhoogde druk reflectorisch de Vasomotoren prik-kelt en dat op deze wijze het ovarium een invloed uitoefent ophet slijmvlies van de baarmoeder. Ge.ldige bezwaren tegen de theorie van Ptl??gbr zijn verrezen,nadat gebleken was, dat bij dieren transplantatie der ovaria (metuitschakeling uit het zenuwverband) geen wijziging behoefde tebrengen in de periodieke veranderingen der mucosa uteri (Knaubr(00) en Grigoribep (97) bij konijnen, Halban (01^ bij apen) Halban transplanteerde de ovaria van vier regelmatig men-strueerende Cynocephali op

verschillende plaatsen van het abdomen(subcutaan, intramusculair, tusschen spier en fascie). In geval Ikeerde de eerst weggebleven menstruatie na vijf maanden terug,totdat castratie, eenige maanden later verricht, een einde maakteaan het weer geregeld plaats hebbende proces. In geval II bleef na transplantatie de menstruatie haar geregeldverloop behouden. In geval III hielden de menses na overplanting der ovaria op,waren nog niet teruggekeerd toen het dier acht maanden laterwerd gedood. 1) Voor een litteratuur-overzicht over transplantatie der ovaria verwijs ik naarHalban. Hier wordt o. a. het merkwaardige geval van Morris geciteerd (New-YorkerMed. Journal 1895), die een ovarium eener 30-jarige overplantte in den fundus vanden infantielen uterus eener 20-jarige vrouw. De amenorrhoe dezer laatste hield op;een regelmatig terugkeerende overvloedige menstruatie was het resultaat der trans-plantatie. In een latere publicatie van Morris (03) vind ik echter de mededeeling,dat overplanting van het ovarium op een ander individu geen duurzaam resultaat bleekte hebben, daar het

ovarium spoedig neiging vertoont ten gronde te gaan. Tijdelijkzou het Morris gelukt zijn door transplantatie bij een vrouw de reeds sedert 3 jaarna castratie weggebleven menses weder op te wekken.



??? 115 In geval IV idem; hier stierf de aap na zeven maanden aantuberculose. In geen dezer beide laatste gevallen was de uterusatrophisch. Halban trekt uit zijn proeven het besluit, dat menstruatie natransplantatie der ovaria kan blijven bestaan. Het tweemaal nega-tieve resultaat zou de waarde der positieve niet schaden. Geval Iwijst n. m. volgens Halban reeds op de mogelijkheid van lang-durig wegblijven der menstruatie. Een dergelijke individueel ver-schillende reactie op een laparotomie zou men ook bij vrouwenzien, waar de menses niet zelden maanden lang wegblijven. Wel-licht ware in geval III en IV, als de dieren langer geleefd hadden,de menstruatie nog teruggekeerd. De val van Ppl??&be\'s theorie is de geboorte eener nieuwe, die,zooals in den tegenwoordigen tijd te verwachten valt, een theorieder inwendige secretie is geworden, welk in den vorm eener vagehypothese opgedoken, vasten voet scheen te krijgen door hetproefondervindelijk onderzoek van Fraenkbl (03). Feabnkel, steu-nende op de niet gepubliceerde hypothese van Boen, volgens welkehet corpus luteum

graviditatis een klier met inwendige secretie is,heeft bij konijnen den invloed van dit orgaan op de nidatie nagegaan. In dertien gevallen, in welke na copulatie castratie werd verricht,werd later bij sectie de uterus leeg gevonden. Hetzelfde resultaatwerd verkregen bij elf konijnen, wier corpora lutea galvanocaustischwaren verwoest. Daar echter slechts 41Â°/^ van de dieren, die \'postpartum coitus toelaten, inderdaad zwanger worden, heeft Feabnkelbij negen zwangere konijnen tusschen den S^n en dag na be-vruchting de beide ovaria ge??xtirpeerd of de corpora lutea uit-gebraad, waarbij steeds de vruchtkamers degenereerden. Vervolgens heeft Fraenkel bij negen vrouwen gedurende prolaps-of ventrofixatie-operatie de corpora lutea of rijpe follikels galvano-caustisch vernietigd; in acht gevallen bleef de te verwachten men-struatie achterwege, keerde eerst na 4â€”8 weken terug. De Â?clas-sische Unzweideutigkeit" (03 blz. 483) van dergelijke gevallenis mij niet duidelijk gebleken. Twee vragen komen in aanmer-king, ten eerste: heeft galvanocaustische behandeling van ovaria



??? 116 zonder corpora lutea geen effect op liet uterusslijmvlies; ten tweede :welke invloed is aan de operatie zelve toe te schrijven op hetuitblijven der periodieke bloeding? Deze invloed moge volgensFrabnkbl zeer gering zijn, het blijft een niet weg te cijferenfactor, waarmede rekening is te houden. Mandl (03), die de proeven van Frabnkbl bij konijnen her-haalde, zag geen effect van uitbranding der corpora lutea. Bijimplantatie van ?Š?Šn ovarium tusschen fascia en buikmusculatuuren extirpatie van het andere ovarium 2â€”4 dagen post coitum,gaat de zwangerschap haar normalen gang, ofschoon in het ge-transplanteerde ovarium geen corpora lutea waren ontstaan, daarhet barsten der follikels door bindweefselwoekering was verhinderd.Mandl meent, dat na bevruchting het ovarium in leven moetblijven, wil inbedding van het ei mogelijk zijn. De aanwezigheidvan een corpus luteum is hiertoe echter volgens Mandl nietspeciaal noodzakelijk. Volgens Frabnkbl regelt het corpus luteum door periodiekeimpulsen den voedingstoestand van den geslachtsrijpen uterus.Door zijn secretorische functie bewerkt

deze klier eenerzijds devasthechting van het ei, anderzijds, als de bevruchting wegblijft,de menstruatie. Het z. g. corpus luteum spurium onderscheidt zich in hoofd-zaak niet van het corpus luteum graviditatis. Â?Hat letzteresdie Function den Uterus zur Einbettiug und Entwickelung desEies zu veranlassen, so suchen wir per analogiam bei ersteremdie Function die vierwochentlichen Hyperaemi??n des Uterus aus-zul??sen." Â?Fehlen die Corpora lutea so verf?¤llt der Uterus derAtrophie und die Menstruation tritt nicht ein" (blz. 439). Frabnkbl wijst tevens op het verband van druifmola en chorion-epithelioma met ovariaal-tumoren. Hij stelt zich voor, dat doorden druk van het gezwel het corpus luteum beschadigd wordt enop deze wijze het oorspronkelijk gezonde ei ziek maakt. Na deze mededeeling zijn in de gynaecologische litteratuur talvan waarnemingen gepubliceerd over den samenhang van ge-noemde pathologische afwijkingen in ovarium en uterus. Het



??? 117 meerendeel der onderzoekers, hoewel voortbouwende op de theorievan Fbaenkbl, is echter van oordeel dat overproductie vanlute??ne-weefsel in de ovariaal-tumoren â€” niet de onderdrukkingzijner functie â– â€” de oorzaak is van de abnormale woekering dertrophoblastcellen (Stobckbl (01), Ja????b (03), Pick (03) enz.). Fbabnkbl\'s theorie is gebaseerd op de veronderstelling, datovulatie uitsluitend intermenstrueel ongeveer 8â€”10 d. v????r hetbegin der menses (pag. 476), plaats heeft; op deze wijze wasvolgens hem alleen de praemenstrueele zwelling onder invloedvan het corpus luteum te verklaren. Dat deze basis wankel is, blijkt uit de tegenstrijdigheid tusschenverschillende onderzoekers, die aan sectie- of operatie-materiaal zicheen oordeel vormden over de ovulatie-periode bij de vrouw. Voor een overzicht der in de litteratiTur bekende waarnemingentot 1887 over deze laatste questie verwijs ik naar de tabellenvau Arnold (87), waaruit blijkt, dat van vier en vijftig doorvertrouwbare onderzoekers waargenomen gevallen (BisOHori\', Lbo-pold, Hbgae,

enz.) negen en dertig maal de ovulatie gedurendemenstruatie, vijftien maal in de intermenstrueele periode plaatshad, waarbij volstrekt niet een bepaald tijdstip dier laatste periodebevoordeeld is. Het nauwkeurigst onderzoek in latere jaren zouden Lbopold enMiron??pp (94) verricht hebben aan een zorgvuldig uitgelezenmateriaal. Ze geven aan, dat van twee en veertig waargenomengevallen dertig maal menstruatie en ovulatie samen vielen. Wanneer men echter een blik werpt op de tabellen van dezeonderzoekers en verneemt, dat de ouderdom van het corpus luteumschattenderwijze is bepaald, zoodat b. v. op den gisten (Jag na hetbegin der menses uit de aanwezigheid van een niet versch corpusluteum in een der ovaria besloten werd, dat dit afkomstig moestzijn van een tijdens de voorafgaande menstruatie gebarsten follikel,dan mogen wij, mijns inziens, niet te veel waarde aan een derge-lijke bepaling hechten. De kans van juiste schatting wordt des tegeringer, naarmate men verder van de laatste menses afstaat. Hoekan men b. v. 21 dagen na het begin der

menstruatie aan een



??? 118 oud corpus luteum bepalen, of de ovulatie gedurende de men-strueele bloeding bf intermenstrueel heeft plaats gehad? Twaalfmaal werd een tot barsten rijpe follikel direct v????r of tijdeus demenstruatie gevonden, ?Š?Šnmaal een intermenstrueele ovulatie Belangrijk in verband met mijn besprekingen in hoofdstuk IIIis het ook bij den mensch waargenomen feit, dat menstruatie kanverloopen zonder ovulatie (blz. 106). De hierboven vermelde gegevens verschaffen geen soliede basisaan de theorie Born-Frabnkbl. Men kan zich desnoods voorstellen,dat een intramenstrueel gebarsten follikel tot corpus luteum ge-worden, direct zijn invloed doet gelden op het baarmoederslij mvliesen dit langzaam voorbereidt tot een volgende menstruatie, zonderdat het een vereischte is met Frabnkbl aan te nemen, dat deovulatie 8 ?¤ 10 dagen v????r de menses plaats heeft. Wel noodzakelijk is echter volgens deze theorie een aan eenbepaalden termijn gebonden ovulatie. De tot heden bij den menschen bij apen verrichte, vertrouwbare waarnemingen kunnen ons nietovertuigen, dat dit inderdaad het geval is. Mijn

eigen onderzoek geeft mij aanleiding op andere grondendan de bovengenoemde, de theorie van Born-Frabnkel, wat hetoorzakelijk verband tusschen de functie van het corpus luteum ende menstruatie betreft, te weerleggen. Uit mijn bevindingen bij Cercocebus is namelijk gebleken, datpraemenstrueele zwelling van het slijmvlies kan plaats hebben,zonder dat het ovarium een corpus luteum draagt. Mocht bij aap en mensch de waarneming van Leopold en Miro-NOE?? bevestigd worden, dat een geheele menstrueele cyclus 1) Het geval, dat Leopold en Mirono??p beschrijven als het eenige geval van inier-menstrneele ovulatie (blz. 535) onder deze 42 preparaten, mag mijns inziens metevenveel recht nog onder de Â?a^^-amenstrueele gerangschikt worden, getuige pag. 512:laatste menstruatie 16â€”32, 6, 91. Operatie 6 dagen na begin der menses 22, 6, 91(7, 91 moet als drukfout worden opgevat, daar nadrukkelijk wordt vermeld dat deoperatie 6 dagen na den aanvang der menstruatie plaats had). In r. ov. c. 1. rb 1 weekoud; daarnaast een pas gebarsten follikel met bloed gevuld. "Welk bewijs wordt

ons gegeven dat de menstruatie reeds geeindigd was toen het eiden follikel verliet?



??? 119 kan verloopen zonder OTulatieproces (zie blz. 106), zoo zou biermedeoogenblikkelijk de theorie van Feabnkbl vallen. De verheffing van het menstruatieproces in enkele phasen mogein verband staan met een secretorische functie van het corpus luteum,dit proces als zoodanig kan niet door dit lichaamworden opgewekt, noch geregeld. Yoortbouwend op de theorie der inwendige secretie, zonder aanhet corpus luteum een specifieke rol toe te schrijven gelijkFbaenkbl deed, heeft Halban (05) een hypothese verkondigd,volgens welke de voedingstoestand van den geslachtsrijpen uterusgeregeld wordt door ovariaal-producten, totdat intra graviditatemdeze rol wordt overgenomen door den trophoblast, die nu op zijnbeurt als orgaan van inwendige secretie het geheele vrouwelijkorganisme tijdelijk beheerscht, zwangerschapsveranderingen totstand brengt en niet slechts den trophischen toestand van denmoederlijken uterus doch tevens dien van den foetalen regelt Het feit, dat na beiderzijdsche castratie uterus en mamma ge-durende de reeds v????r de castratie

ingetreden zwangerschap nietatrophieeren, buiten zwangerschap wel, is een der gewichtigsteargumenten voor deze theorie. De theorie van Lobwenthal (84:), volgens welke het onbevruchte eizich nestelt in plooien van het uterusslijmvlies en oorzaak is derpraemenstrueele zwelling, wordt tegengesproken door mijn waar-neming bij Cercocebus, waar deze voorbereiding ter menstruatiegevonden kan worden zonder dat een rijp ei het ovarium ver-laten heeft. De meening, dat menstruatie moet beschouwd worden als abortusvan een onbevrucht ei (zonder hieraan de voorstelling vast te knoo- l") Over postfoetale involutie van den uterus zie Bayek (OS). De groei van denfoetalen uterus is progressief tot aan de geboorte; daarna heeft reductie plaats. Van-daar dat de uterus van de neonata grooter is dan die van kinderen aan het einde vanhet eerste levensjaar, en het slijmvlies meer gezwollen. Bayee, die waarnemingen deedaan een uitgebreid materiaal, veronderstelt, dat de foetale uterus staat onder invloedvan het moederlijk ovarium, dientengevolge na de geboorte

atrophische veranderingenondergaat en eerst tot vollen wasdom komt, wanneer bij het aanbreken der puberteithet ovarium van het jonge individu zijn volledige ontwikkeling heeft bereikt.



??? 120 pen, dat het ei zich inderdaad inbedt in een slijmvliesplooi), wordtdoor verscheidene onderzoekers voorgestaan (Sidgwick Minot (92)Bbard (97) enz.). Het losse chronologische verband tusschen menstruatie en ovu-latie maakt het bezwaarlijk deze opvatting te verdedigen, tenzijmen zich voorstelt, dat de abortus van een onbevrucht ei de oor-zaak is, welke niet actueel, doch in het verre verleden aan ditproces ten grondslag heeft gelegen, toen â€” getuige de bevindingenbij een primitieven Primaat als Tarsius â€” deze chronologische sa-menhang vermoedelijk een veel inniger is geweest. In het vorige hoofdstuk heb ik uiteengezet, om welke redenenik het waarschijnlijk acht, dat bij de stamvormen der zoogdierende periodieke veranderingen in het uterusslijmvlies oorspronkelijkdoor een bevrucht, niet door een onbevrucht ei zijn verwekt. Lobwenthal knoopt aan zijn theorie de beschouwing vast, datmenstruatie geen normaal verschijnsel is. De voortdurende ver-zorging van bevruchte eieren van af de puberteit tot aan demenopause zou de normale functie van het slijmvlies zijn, elkeonderbreking

een pathologische afwijking. Een warm voorstandervan deze laatste opvatting is METCHNiKorB (03), die het menstruatie-proces rangschikt onder de vele disharmoni??en in de natuur enhiermede aan enkele jongere onderzoekers op dit gebied een ge-makkelijken uitweg heeft verschaft, zoodra de door hen waarge-nomen feiten in strijd waren met vooropgestelde verwachtingen (zieb. v. Marshall 05 blz. 328), Dat met dergelijke verklaringenonze kennis niet gebaat is, behoeft geen betoog. Evenmin als de vergelijkende anatoom recht heeft een rudimen-tair orgaan als abnormaal lichaam te beschouwen, zouden wij vanphysiologisch standpunt gerechtigd zijn, het menstruatieproces opte vatten als een abnormaal verschijnsel Is inderdaad, gelijk ik mij voorstel, de genese van dit proceste danken- aan een zich periodiek herhalende bevruchting, dan isde vruchtbaarheid van de oudste stamvormen der Primaten zeeraanzienlijk geweest. Moge de normale functie van het uterusslymvlies van deze



??? 121 primitiefste stamvormen de voortdurende verzorging van bevruchteeieren zijn geweest, gedurende het tijdperk der geslachtsrijpheid,het gaat niet aan, dit over te dragen op alle vormen, die zichlangs lange evolutiebanen differentieerden in tal van richtingen.Evenals een anatomisch rudimentair orgaan door secundaire diffe-rentiatie van groote waarde voor het organisme wordt, moetenwij de mogelijkheid in het oog houden, dat processen, aan welkewij een rudimentaire beteekenis meenen te mogen toe schrij-ven, zeer goed secundair van functioneel belang kunnen zijngeworden. Het kan zijn, dat de menstrueele veranderingen evenals de tropho-po??ese der lagere zoogdieren noodzakelijk zijn geworden voor hettot stand komen eener zwangerschap. Zooals ik blz. 89 uiteenzettebehoeft de waargenomen graviditeit bij zoogenaamd niet menstru-eerende vrouwen deze mogelijkheid niet te weerleggen. Ik acht het echter waarschijnlijk, dat nog een andere secundairebeteekenis moet worden toegeschreven aan een proces, dat in denloop der phylogenese zoo

hardnekkig is blijven voortbestaan.Talrijke afwijkingen bij de vrouw tijdens amenorrhoe (circulatie-en digestie-stoornissen, afwijkingen op psychisch gebied) pleitenvoor de waarschijnlijkheid, dat de uterus periodiek het lichaamontlast van producten, welke bij retentie schadelijk kunnen zijn.Een modernen verdediger van deze meening vinden wij o. a. inKeijfbr (93) die den uterus vergelijkbaar acht met elk orgaanvan uitwendige secretie en het geheele menstruatieproces terug-brengt tot een periodiek reinigingsproces van het vrouwelijk or-ganisme. Geen der besproken theorie??n geeft ons een bevredigende ver-klaring van de directe oorzaak der periodieke omwentelingen inhet uterusslijmvlies. Proefondervindelijk getoetst, schijnt ook deinteressante theorie van Born-Fraenkbl geen stand te houden. Overwegingen van verschillenden aard, welke ik in den loopder besprekingen heb uiteengezet, brengen mij tot de overtuiging,dat bij den tegenwoordigen stand onzer kennis de niet langer te



??? 122 loochenen secretorische functie van het ovarium niet uitsluitendmag geconcentreerd worden in het corpus luteum. Van db Ybldb (04), die ons een aanschouwelijk overzicht geeftvan de typische, ook reeds door andere onderzoekers waargenomentemperatuurkromme bij de geslachtsrijpe vrouw (zie blz. 113),toont aan, hoe onder invloed van ovariaal-tabletten in het beginder menopause, de reeds verdwenen golfbeweging en menstrueelebloeding weer terugkeeren. Deze onderzoeker stelt zich voor, datin de functioneerende ovaria geregeld een stof gevormd wordt,welke in het bloed opgenomen, de stofwisseling beheerscht. Nadathet hoogtepunt der activiteit bereikt is, zou een toestand vanvermoeienis intreden, welke niet voldoende overwonnen wordtdoor den chemischen prikkel van ovariale herkomst. Met vermin-derde intensiteit van het levensproces gaat vermindering van denvaattonus gepaard, waardoor een passieve congestie ontstaat inhet uterusslijmvlies, welke tot sereuze afscheiding en ten slottetot bloeding zou leiden. Transplantatieproeven en waarnemingen na castratie makenhet

inderdaad hoogst waarschijnlijk, dat de menstrueele cycluswordt beheerscht door interne secretieprodukten, stoffen van ova-riale herkomst, waarvan het karakter en de samenstelling noggrootendeels aan onze waarneming ontsnappen. Het ware nu zeergoed denkbaar, dat deze\' chemische produkten bij den aap tijdensperioden van ontvankelijkheid een verhoogde activiteit bereiken,hetzij door verandering hunner samenstelling, hetzij door vermeer-dering hunner quantiteit. De climax dezer activiteit in die uteri,waarvan een der bijbehoorende ovaria een sterk ontwikkeld corpusluteum draagt, moge ons een aanduiding zijn, dat dit lichaam indezen geen indifferent orgaan is; toch moeten wij niet uit het oogverliezen, dat sterke ontwikkeling van het corpus luteum enintensieve menstrueele veranderingen in utero door een gezame-lijken prikkel verwekt kunnen zijn, zonder dat het corpus luteumvoor de verheffing van het uterine proces direct aansprakelijkmag worden gesteld. Het feit, dat bij apen praemenstrueele zwelling en menstruatie



??? 123 kunnen voorkomen, zonder dat het ovarium een corpus luteumbevat, bewijst ons, dat Fraenkel aan dit orgaan een functie toe-schrijft, welke het niet bezit. Vatten wij onze argumenten tegen de voornaamste theorie??nomtrent de directe oorzaak der menstruatie in korte woorden samen: 1) De theorie van PfLtiGBR is weerlegd door het resultaat dertraiisplantatieproeven met uitschakeling der ovaria uit het zenuw-verband, gelijk ze respectievelijk bij konijnen, cavia\'s, honden enapen zijn verricht. 2) Tegen de theorie van Born-Fraenkel pleit: a) het ontbreken van een chronologisch verband tusschen be-paalde phasen van den ovarialen en bepaalde phasen van denmenstrueelen cyclus, zoowel bij mensch als aap. b) het voorkomen van praemenstrueele zwelling en menstruatiebij Cercocebus, zonder dat in een der ovaria een corpus luteumwordt gevonden. c) de groote waarschijnlijkheid, dat een geheele menstrueele cycluskan verloopen zonder dat een rijp ei het ovarium verlaat. Dit neemt niet weg, dat mogelijkerwijze bij den aap de verheffingvan het

menstruatieproces in bepaalde perioden van het sexueeleleven in verband staat met de functie van het corpus luteum. 3) Tegen de theorie van Loewenthal, volgens welke het on-bevruchte ei oorzaak is der praemenstrueele zwelling, terwijl hetmenstruatieproces den abortus voorstelt van dat ei, mag gelden: a) het losse chronologische verband tusschen ovulatie en men-struatie. (5).de mogelijkheid, dat praemenstrueele zwelling en menstruatieaanvangen, voordat een rijp ei het ovarium verlaten heeft, terwijlde afwezigheid van een corpus luteum bewijst, dat een vroegereovulatie evenmin voor deze veranderingen in het slijmvlies aan-sprakelijk kan worden gesteld. c) de waarschijnlijkheid, dat een geheele menstrueele cycluszonder ovulatie kan voorbijgaan.



??? 124 Wij waren in de gelegenheid door zuiver anatomische waarne-mingen eenig inzicht te krijgen in physiologische verhoudingenbij Cercocebus cynomolgus en Tarsius spectrum op sexueel gebied.Deze physiologische kennis ligt binnen zeer enge grenzen en onzebeschouwingen verliezen spoedig haar feitelijke basis, waar degrenslijn overschreden en een terrein betreden wordt, dat in detoekomst uitsluitend het arbeidsveld moet zijn van den vergelij-kenden physioloog.



??? 2Â? AFDEELING. Puerperale verschijnselen in het uterusslijmvlies. HOOFDSTUK V. Het slijmvlies van den laat zwangerenen den puerperalen uterus van Cercocebus cynomolgus. Â§1. De laat zwangere uterus, Katarrhine staartapen hebben als regel een bidisco??dale placenta,?Š?Šn aan den ventralen en ?Š?Šn aan den dorsalen uteruswand. De dorsale is meestal het sterkst ontwikkeld en draagt dan denavelstreng. Als uitzondering zijn beide even groot, nog zeldzameris een versmelting tot ?Š?Šn placenta, waarbij de dubbele aanlegnog herkenbaar is. Een monodisco??dale placenta heeft Brbschbt (45) bij Cynoce-phalus sphynx, Chapman (79) bij Cynocephalus mormon beschreven.Onder het hier aanwezige materiaal is deze laatste vari??teit nietgevonden. Mijn onderzoek over de involutie en de regeneratie van denpuerperalen uterus van Cercocebus cynomolgus beperkt zich totden toestand van het slijmvlies. Om een juist inzicht te krijgenin de verhoudingen gedurende het puerperium, is het noodzakelijkeen kort overzicht van de anatomische verhoudingen

der laatzwangere baarmoeder te laten voorafgaan. Een zeer uitvoerige beschrijving van een laat zwangerschaps-



??? 126 stadium van Cercocebus cynomolgus hebben wij aan Turner tedanken (78). Waldbybr (89) heeft een placenta van Inuus nemestrinus onder-zocht. Hart en Gulland (93) beschreven een laat zwangeren uterusvan Macacus rhesns \'). Wat latere onderzoekingen betreft, verwijs ik naar de onlangsverschenen publicatie van Strahl en Happb (05). Het materiaal datdezen auteurs ten dienste stond, behoort tot de collectie van Selbnka. Sblbnka (92) zelf beschreef slechts jongere zwangerschapsstadia.Over het oudste stadium, dat Strahl en Happb afbeelden, Macacus(Cercocebus) cynomolgus 4 (foetus 11 c.M. kruin-staartwortel-lengte) worden geen microscopische bijzonderheden medegedeeld. Mijn eigen onderzoek beperkt zich tot twee laat zwangere uteri vandezelfde species (foetus 13 en 15 c.M. kruin-staartwortel-lengte)Den grootsten dezer beide, welke een bijna voldragen foetus bevat,zal ik grootendeels voor mijn beschrijving gebruiken, den anderen,waar de samenhang met de intervilleuse ruimte beter bewaardis, slechts voor uiteenzettingen in dit gebied. Ik meen, dat Strahl en Happe terecht

in hun nieuwe terminologieder apenplacenta den naam Â?decidua" vermeden hebben, een naam,welke vooral in de vergelijkende anatomie tot eindelooze verwarringaanleiding geeft, wanneer men hem bij andere zoogdieren wenschttoe te passen. Zoolang nog zoo weinig vast staat, welk gedeeltevan het moederlijk slijmvlies inderdaad Â?deciduaal" is, (ik verwijsb. v. naar Talpa, waar een deel der placenta post parttim in uteroblijft en volgens Hubeecht (89 blz. 346 en 388) door het moeder- 1) Ook Feanke (Ol) heeft eenige laat zwangere uteri van Cercocebus beschreven.Daar zijn onderzoek zich hoofdzakelijk beperkt tot den toestand van cervix en ondersteuterussegment zal ik hierop niet nader ingaan. 2) Het materiaal, dat tot mijn beschikking stond, is afkomstig uit dezelfde bronnenals de uteri, welke voor het onderzoek over den menstrueelen cyclus dienst deden.Terwijl het meerendeel der puerperale uteri zeer goed geconserveerd waren, gold ditin mindere mate voor het moederlijk weefsel in de laat zwangere uteri, zoodat ik, watdeze laatste betreft, niet op histologische bijzonderheden kon ingaan.

Voor de wijzevan fi.\\atie verwijs ik naar blz. 4. Ook dezelfde kleurmethoden werden toegepast.Bijzondere fraaie beelden gaf de methode de Geoot (zie Hoofdstuk 1 blz. 5),



??? 127 lijk organisme wordt geresorbeerd) verkies ik den indifferentennaam Â?lamina basalis" en onderscheid hierin: Pars glandularis,pars compacta en choriobasalis De dorsale placenta is het sterkst ontwikkeld. Aan doorsnedenuit het midden der placenta ziet men het volgende: De lamina basalis is scherp begrensd tegenover de muscularis.In de sponsachtige pars glandularis zijn de sterk in de breedteuitgerekte klieren alle bekleed met een cubisch of afgeplat epitheel,dat op verscheidene plaatsen (waarschijnlijk kunstmatig) verbrokenis. Ook tusschen de submuqueuse spierbundels liggen eenige klierenmet ongeschonden epitheel, de wanden tegen elkaar gedrukt. De pars compacta is een zeer smalle laag. Deze wordt dooreen eveneens smalle strook met degenereerend weefsel gescheidenvan de choriobasalis (PI. III, fig. 1, d). De choriobasalis (fig. 1, ch. b.) is de zone, welke door cytotropho-blast en stroma-elementen gemeenschappelijk wordt gevormd en naarde intervilleuse ruimte toe begrensd is door een smalle laag plas-moditrophoblast, Â?het basaal-

syncytium" van Strahl en Happb. Bovengenoemde, in verval begrepen weefselstrook, buitenwaartsvan de choriobasalis, reikt op enkele plaatsen tot aan de opper-vlakkige klieren en geeft een verklaring voor het feit, dat bij deloslating der placenta vele dezer klieren geopend worden, gelijkik later uitvoeriger wensch uiteen te zetten. (3-elijk alle niet-anthropo??de apen mist Cercocebus een reflexa.Een laag, vergelijkbaar met de extraplacentaire decidua bij denmensch, wordt dus in den laat zwangeren uterus niet gevonden. Strahl en Happe (05) hebben een zoogenaamde capsularis(== reflexa) incompleta bij zeer vroege zwangerschapsstadia vanCercocebus beschreven, welke later verdwijnt 1) Zie ook Non (95 blz. 431) Vebnhout, (93 blz. 31). Ik was zelf in de gelegen-heid bij Talpa dit verschijnsel waar te nemen en kon met eenige wijziging een der-gelijk proces bij Tnpaja javanica vervolgen. 2) Hubeecht (89 blz. 382) heeft voorgeslagen den naam â€žchorion" te blijven ge-bruiken bij mensch en aap, waar een omphalo??de en allanto??de placentatie ontbreekten de

vascularisatie van den kiemblaaswand, zeer vroegtijdig zonder behulp van eenallanto??s tot stand komt. Wat den naam trophoblast betreft, verwijs ik naar blz. 129. 3) Kollmann (OO), die een paar jeugdige zwangerschapsstadia van Cercocabus cyno- â€?



??? 128 Vermoedelijke resten van een dergelijke laag als deze onder-zoekers afbeelden, heb ik zoowel bij een jong zwangerschaps-stadium als bij een jeugdig abortief stadium kunnen aantoonen,het duidelijkst aan den dorsalen uteruswand. In beide gevallenverhief zich op de placentairplaatsen de pars compacta schotel-vormig boven het niveau der inwendige oppervlakte. De oorspronkelijke extraplacentaire zone van versmelting tus-schen trophoblast en uterus-epitheel (PI. III, fig. 2 v. z.) â€”waarin hetmij niet gelukte beide componenten in dit late stadium duidelijkvan elkaar te onderscheiden â€” blijft bij de geboorte met het grootstegedeelte van de pars compacta aan de eivliezen hangen. Ook indit buiten de placentairplaatsen gelegen gebied bevindt zich peri-feer van de versmeltingszone een strook, waar vele cellen korreliguit elkaar schijnen te vallen en kleine extravasaten liggen (PI.III, fig. 2, d). Vermoedelijk is dit de extraplacentaire zone vanloslating. Een typische submucosa uteri, gelijk Turner (78) bij Cercocebusmeent gevonden te hebben, ontbreekt mijns inziens niet alleenbij den zwangeren

Cercocebus, doch eveneens in alle phasen vanden menstrueelen cyclus. De locaal aanwezige bindweefseltrechtersmet klieren in de binnenste lagen der muscularis, geven ons geenrecht, van een doorloopende submucosa te spreken. Het hoofd-element van het stroma wordt, zoowel op de pla-centairplaats als extraplacentair, gevormd door groote, vaak spoel-vormige cellen. Ze bezitten ?Š?Šn of twee ronde kernen. Ik noemdeze cellen type ?„ (PI. III, fig. 3), met het doel ze later tevergelijken met elementen in het puerperale slijmvlies. Ze herin-neren ons in grootte en gedaante aan de deciduacellen der men-schelijke zwangerschap, vormen echter nooit een aaneengesloten laag. Tusschen deze elementen liggen zeer veel kleine, ronde cellenmet donkeren kern en smallen protoplasmazoom, die het voor-komen hebben van leucocyten. Voor histologische bijzonder- molgns onderzocht, welke alleen aan den dorsalen uteruswand aangehecht waren, heeft^ geen spoor eener reflexa gevonden.



??? 129 heden zijn deze preparaten ongeschikt, in tegenstelling met demeeste puerperale uteri. Ik ben in staat de mededeeling van Strahl en Happb (05) tebevestigen, dat het Â?syncytium", niettegenstaande zijn sterke ont-wikkeling, tot de villi en de onmiddellijke omgeving der intervil-leuse ruimte beperkt blijft, daarentegen onder de placenta nietin de diepte woekert. Ik acht het echter gewenscht, den naamÂ?syncytium" als weefsel te vermijden en in plaats hiervan volgensde nomenclatuur van Hitbbbcht (88 blz. 511) van Â?trophoblast"(respective plasmoditrophoblast, zie Vbrnhout 95) te spreken. Koll-mann (00) bepleit den embryonalen oorsprong van Â?syncytium enlaag van Langhans" bij Macacus (= Cercocebus) cynomolgus. Detwee stadia, welke hij onderzocht, zijn evenwel niet jong genoeg omeen beslissend oordeel te wettigen. Afgaande op de bevindingen bijandere Primaten acht ik de foetale herkomst van dit weefsel echterzoo waarschijnlijk (zie blz. 25 enz.), dat wij gerechtigd zijn ook bij deapenplacenta dezen naam toe te passen, gelijk reeds Franke

(01)deed. Buitenwaarts van de choriobasalis, waar foetale en moederlijkeelementen op vele plaatsen dooreen liggen, heb ik geen trophoblast-elementen kunnen vinden in den vorm van veelkernige reu zencellen,zooals ze in den menschelijken uterus beschreven worden. Ook invroegere zwangerschapsstadia heb ik deze in de diepere lagentevergeefs gezocht. (Zie hieromtrent nader blz. 150). Met het oog op mijn latere bevindingen in denpuerperalen uterus vestig ik zoowel de aandacht opdit feit, als op de aanwezigheid van talrijke, metepitheel bekleede klieren in de lamina basalis en inde lagen van de muscularis, welke aan het slijm-vlies grenzen. Â§ 2. Het slijmvlies van den puerperalen uterus. Het oorspronkelijk doel van mijn onderzoek was de nieuw-vorming van klier- en dekepitheel posi \'partum. Het feit, dat eenvoortrefielijk natuuronderzoeker als Duval (90) bij den puerpe- ??



??? 130 ralen uterus van de muis een wijze van epitheelregeneratiemeende te ontdekken, welke geheel in strijd was met de bestaandeopvatting, gaf mij aanleiding dit onderwerp ter hand te nemen,nadat reeds Professor Hubrboht mij op den innigen samenhangtusschen epithelium en stroma-elementen in het slijmvlies van denapen-uterus opmerkzaam had gemaakt. Ook Hbapb (94 en 97)heeft bij zijn beschrijving van het uterusslijmvlies van Semno-pithecus entellus en Macacus rhesus post menstruationem de opvat-ting van Duval verdedigd (Zie hoofdstuk I blz. 44). De woorden van Duval luiden: Â?Cette reg?Šn?Šration ne se faitpas graduellement par un processus centrip?¨te en partant de cel-lules ?Špith?Šliales existant ?  la p?Šrif?Šrie de la plaie, mais brusque-ment et d\'embl?Še sur toute la surface de la plaie par l\'arriv?Še ? cette surface de cellules ?Šmergeant du chorion muqueux et setransformant une fois arriv?Šes ?  la surface en cellules ?Špith?Šliales." Ik wensch direct te vermelden, dat noch de afbeeldingen welkeHbapb geeft, noch die van Duval zeer overtuigend zijn. Afbeel-dingen als b. v. fig. 33 van Hbapb

(94) heb ik herhaaldelijk inmijn preparaten teruggevonden; het onderzoek van onafgebrokendoorsneden-reeksen leert ons echter, hoe weinig wij op derge-lijke beelden kunnen vertrouwen. Bij de bewerking der litteratuur vernam ik later, dat Strahl (94)en Rathokb (95) bij de muis in verschillende stadia post partumnooit een beeld, gelijk Duval geeft, konden aantoonen, daaren-tegen een andere wijze van bekleeding der inwendige oppervlaktevonden, welke ook Kibrnowski (94) bij knaagdieren en roofdierenbeschreven heeft. â–  Deze onderzoekingen, waarop ik bij de bespreking mijnerresultaten zal terug komen, waren ondernomen met het doelde hypothese van Duval te toetsen. In de volgende bladzijden wensch ik aan te toonen, dat ookmijn onderzoek tot resultaten leidt, welke met de opvatting vanDuval in tegenspraak zijn. Mededeelingen in de litteratuur over den puerperalen apen-



??? 131 uterus zijn uiterst schaarsch. Behalve een publicatie van Franke (01),die zich hoofdzakelijk beperkt tot de cervix uteri, is mij slechts?Š?Šn korte beschrijving bekend, namelijk van Turner (78) in deappendix van zijn werk over de placenta van den aap. Turner onderzocht een uterus direct post partum van Cynoce-phalus mormon, bevrucht door Macacus cynomolgus. Hij vond opde placentairplaats (monodisco??dale placenta) een breed Â?stratumdeciduae" met talrijke loculi (vermoedelijk open klierfundi) en ge-opende venae. Turner beschrijft ons dus, hetgeen hij ook reeds bijde laat zwangere Macacus cynomolgus vermoedt, een scheidingin de pars glandularis. Over den toestand van het epitheel wordtniets vermeld. Van het extraplacentaire gedeelte der mucosa zegt Turner: Â?Iam unable to say if the decidua vera is shed in parturition inthe Macacus or remains on the surface of the muscular coat". Strahl en Happe (04) spreken de meening uit, dat de loslatiugder placenta geschiedt op de grens van choriobasalis en klier-deklaag (~ pars

compacta) waar zij een smalle, doch niet onaf-gebroken zone van ten gronde gaand bindweefsel zagen. Beperkt zich de litteratuur over het puerperium bij den aaptot deze korte mededeelingen, des te uitvoeriger en onderlingtegenstrijdig zijn de anatomische bevindingen in het menschelijkepuerperium. Daar ik van plan ben aan de litteratuur slechts datgenete ontleenen, wat punten van vergelijking met mijn eigen onderzoekbiedt, zal ik deze in aansluiting aan de resultaten bespreken, welkeik door de studie van den puerperalen uterus van Cercocebus ver-kregen heb. Beschrijving der onderzochte preparaten. Ik had verschillende puerperale stadia tot mijn beschikking i). 1) Behalve van stadium VI en VII heb ik onafgebroken doorsneden-reeksen kunnenvervaardigen van sagittale fragmenten, welke uit het midden van het corpus uterigesneden waren. Slechts in stadium I en II was de uterus te groot om een geheeledoorsnede door het corpus te maken, zoodat hier afzonderlijke fragmenten uit placen-tairplaatsen en extraplacentair gebied genomen

werden.



??? 132 Sporen eener doorgemaakte zwangerschap zijn bij Cercocebus cyno-molgus nog zeer lang na de baring herkenbaar, voornamelijk watde pigmentatie van het slijmvlies en de modificatie der vaatwan-den in de muscularis betreft. De laatste uit zich hoofdzakelijkals verdikking der intima, waarvan het bindweefsel hyaline ver-andert. Dit verschijnsel kan een zeer verschillenden graad bereiken,hetgeen waarschijnlijk in verband staat met primi- of multipariteit,wat aan mijn preparaten uit den aard der zaak niet is uit te maken. Ik laat een afzonderlijke beschrijving der verschillende puerpe-rale stadia volgen. De resultaten zullen gemeenschappelijk besprokenworden. Stadium I. Uteruslengte 7,1 cM. ?œp frontale doorsnede heeft het corpus uteri macroscopisch hetvolgende voorkomen : De uterusholte is wijd, gevuld met eenvaste necrotische massa, w^elke slechts in het distale, extraplacen-taire deel van den wand heeft losgelaten. Eeeds macroscopisch onderscheidt men extraplacentair een papil-vormige oppervlakte, waar men met de loupe een systeem vancrypten ziet, door smalle septa van ongelijke hoogte van

elkaargescheiden. Op de placentairplaatsen liggen tusschen de crypten hier en daarbreedere balken met doorsneden van groote gethromboseerde vaten,welke een eindweegs in de uterusholte reiken, centraal van hettoch reeds onregelmatige niveau der inwendige oppervlakte (PI.III, fig. 4, tbr.). De dorsale uteruswand, waaraan groote coagula kleven, is veelsterker ontwikkeld dan de ventrale. Voor microscopisch onderzoek heb ik een sagittaal fragment uitden achterwand gesneden, om een der placentairplaatsen en eendistaal daarvan gelegen extraplacentair gebied van het endome-trium te onderzoeken. Op de placentairplaats vormen de rest van het slijmvlies enhet necrotische weefsel, dat in de uterusholte ligt nog ?Š?Šn samen- 1) Pig. XIV van Franke (Ol) geeft een afbeelding van dezen zelfden uterus.



??? 133 hangende massa. Van de mucosa is op deze plaats niets andersover gebleven dan een laag met epitheel bekleede klierfundi,welke veelal in open communicatie staan met de uterusholte,door extravasaten zijn uitgezet en door zeer smalle balken vanelkaar gescheiden zijn. Deze laag heeft een onregelmatige begren-zing tegenover de muscularis, waarin eenige niet uitgezette klie-ren een eindweegs doordringen. De open klierholten eenerzijds, de aanwezigheid van necrotischweefsel centraal van enkele klieren anderzijds, maken het zeer waar-schijnlijk dat de scheiding bij de geboorte op de grens van parscompacta en pars glandularis is geschied, hoogst waarschijnlijk inde laag met degeneratieve veranderingen, welke ik in den laatzwangeren uterus hab knnnen aantoonen. PI. III, fig. 5 en 6 verklaren mijn bevindingen beter dan eenuitvoerige beschrijving. In fig. 6 ziet men een groot gethrombo-seerd vat loodrecht opstijgen in het slijmvlies, en vervolgens hori-zontaal verloopen, lumenwaarts van de met epitheel bekleede,grillig vervormde

klieren. PI. III, fig. 7 geeft een beeld van het extraplacentair gedeeltevan hetzelfde preparaat. Smalle septa van oaregelmatigen bouwscheiden de met epitheel bekleede crypten. Ook de necrotischeaanhangsels der balken, die een eindweegs in het uteruslumen uit-puilen, zijn op vele plaatsen met epitheel bedekt. In de cervixuteri van ditzelfde preparaat ligt nog een gedeelte van de afge-stooten eivliezen, waaraan men perifeer van de trophoblastlaageen strook van de pars compacta kan herkennen, een overtuigendbewijs, dat bij de baring ook extraplacentair een gedeeltelijkeafstooting van het slijmvlies plaats heeft. Ben belangrijke vraag, welke in dit vroeg puerperale stadiummoet beantwoord worden is de volgende: Vinden wij in de beklee-ding der bovengenoemde crypten het epitheel van de klieren terug,dat reeds v????r de baring aanwezig was? Het epitheel is in de klierfundi cylindrisch, in de oppervlak-kige lagen daarentegen cubisch of afgeplat. Het afgeplatte epitheel(PI. III, fig. 8 ep.) heeft veelal een bleeken kern, is spoelvormig



??? 134 en gelijkt dikwijls zeer op de cellen van type A, welke in dit sta-dium het hoofd-element van het stroma vormen (PI. III, fig. 9 en 10). Toch vind ik bij nauwkeurig onderzoek hier geen steun voorde hypothese van Duval. Ik ben overtuigd, dat het oude klier-epitheel van den laat zwangeren uterus in het begin van hetpuerperium blijft bestaan. Gedurende de sterke retractie van denuterus post partum hebben deze epitheelcellen een verandering invorm ondergaan, welke alleen door de eigenaardige elastische ver-houdingen van het protoplasma verklaard kan worden. Overalwaar het epitheel in een n au wen recessus is samengedrongen,vindt men de cellen in de lengte uitgerekt, soms met uitloopersin het stroma vastgehecht. Waar de druk minder sterk was, behoudthet epitheel zijn cubische gedaante. Op andere plaatsen hebben decellen zich dakpansgewijze over elkaar geschoven (PI, III, fig, 8 ep,).Waar in plaats van zijdelingschen druk rekking plaats had, iseen afgeplatte laag ontstaan die zich op necrotische deelen derbalken voortzet en voorloopig als dek-epitheel functionneert. Het hoofd-element van het

stroma, type A, vindt men in PI. III,fig. 9 en 10 weergegeven. Deze cellen, die ?Š?Šn-, zelden tweekernigzijn, vaak spoelvormig van gedaante, al of niet met uitloopersvoorzien, beginnen reeds in dit stadium te degenereereu. De kernis vaak onduidelijk gekleurd, het protoplasma troebel gezwollen\').Ze bevatten hier en daar fijne gele pigmentkorrels (fig, 7). Tusschen de groote cellen liggen kleinere van dezelfde gedaante,welke echter een donker gekleurden kern bevatten. Bovendien zietmen in het stroma lymphocyten, herkenbaar aan den kleinenchromatine-rijken kern met smallen protoplasmazoom. De bruin-zwarte kleur, welke reeds macroscopisch op doorsnedevan dezen uterus zichtbaar is, moet worden toegeschreven aan deaanwezigheid van talrijke zwerfcellen, die fijne, zwarte staafjes dragen.Deze cellen liggen vooral te midden van extravasaten en in de 1) De in picrine-zwavelzuur gefixeerde, in alkohol enz. nahehaudelde preparatenlieten uit den aard der zaak behalve ijzerreactie geen andere microchemische reactiestoe. De vraag blijft dus onopgelost, in hoeverre b. v. vettige degeneratie een rol speeltbij het

ten gronde gaan der verschillende elementen.



??? 135 omgeving hiervan. Ze begeleiden de vaten tot diep in de mucosa.Onder den zwarten mantel van pigment zijn de cellen vaak moei-lijk te herkennen, doch waar de staafjes minder talrijk zijn, makenze den indruk van groote mononucleaire leucocyten. Te middender necrotische weefselmassa liggen kleine ronde cellen met parti-keltjes, welke zich sterk kleuren met haemaluin. Is het aantalfragmenten niet te groot dan herinneren deze cellen zeer aan poly-nucleaire leucocyten. Men vindt, ze overal waar dood weefsel wordtopgeruimd, ook in den uterus na afloop der menstrueel?¨ bloeding(zie blz. 18). Mitotische of amitotische deeling heb ik in dit preparaat nietwaargenomen. Stadium II. Uteruslengte 7,7 cM. De topographische verhoudingen op de placentairplaats komenongeveer met die van het vorige stadium overeen. Extraplacentairis het karakter van het slijmvlies veranderd. De degeneratieder groote stromacellen (type A) heeft zich meer uitgebreid(onduidelijke kern, troebele zwelling, vorming van vacuolen). Inhoofdzaak ziet men in het stroma

kleine, ronde cellen met sterkgekleurden kern, vermoedelijk leucocyten. Daartusschen liggen,hier en daar verspreid, enkele cellen met een chromatinerijkenkern welke aan dien der lymphocyten herinnert, doch metveel breeder protoplasma-rand. Verder ziet men spoelvormige, in delengte gerekte cellen, die uit het weinig kernrijke intermusculaireweefsel in de mucosa doordringen. Deze laatste cellen, welke inlatere stadia een belangrijke rol spelen bij de regeneratie van hetslijmvlies, noem ik celtype B. Op de placentairplaats vormt celtype A nog het voornaamsteelement van het stroma. De ?Š?Šn- of tweekernige cellen maken,wanneer ze tegen elkaar aan liggen, vaak den indruk van meer-kernige cellen, waarvan de kernen op een rij gelegen zijn. Voorzooverre ik kan beoordeelen zijn echter steeds celgrenzen aante toonen. In den wand der groote gethromboseerde venae,voornamelijk in de adventitia, liggen groote cellen, ?Š?Šn-, zelden



??? 136 tweekernig, waarvan reeds enkele in dit vroege stadium degene-ratieverschijnselen vertoonen, ofschoon ze tot laat in het puerperiumop de placentairplaats in den vaatwand zijn terug te vinden.Deze cellen, welke zich door een grooteren kern en korrelig pro-toplasma onderscheiden van celtype A zal ik in hoofdstuk VI meerin het bijzonder bespreken. Ook in het intermusculaire weefsel liggen enkele klierbuizen.Het epitheel, waarvoor overigens dezelfde opmerkingen gelden alsvoor het vorige stadium, ziet er op vele plaatsen nog levens-krachtig uit. Extraplacentair vormen echter Polychromasie enPolymorphie der epitheelkernen reeds de inleiding tot uitgebreidedegeneratieve veranderingen, die ik in een later stadium van hetpuerperium beschrijven zal. De pigmentatie heeft hoofdzakelijk nog hetzelfde karakter alsin het voorafgaande stadium; hier en daar vindt men den over-gang van zwarte staafjes tot gele korrels, welke in den puerpe-ralen uterus uit latere stadia nimmer ontbreken. Stadium III Uteruslengte 5 cM. Deze uterus is wegens onvoldoende conservatie niet geschiktvoor histologisch! onderzoek, doch

heeft eenige topographischewaarde (PI. II, fig. 11). De overgang van het vorige stadium tothetgeen hier voor ons ligt, wordt begrijpelijk, wanneer men denecrotische resten in de uterusholte onderzoekt. De lange balkenzijn grootendeels afgestooten, zoodat de mucosa nu uit korte,schotelvormige, met bloed gevulde crypten (cl.) bestaat, welke metepitheel bekleed zijn, terwijl het dek-epitheel op het niet afgestootendeel der septa ontbreekt. Stadium IV. Uteruslengte 4,7 c.M. In dit stadium vindt men het allereerste begin van regeneratievan het stroma, terwijl in het klier-epitheel pro- en regressieveveranderingen hand aan hand gaan. In het stroma ziet men devolgende elementen: 1. Celtype A (alleen nog aanwezig op enkele plekken in denabijheid der inwendige oppervlakte).



??? 137 2. Kleine ronde cellen met chromatine-rijken kern en smallenprotoplasma-rand. Ik beschouw deze cellen, die men ook ingrooten getale in de capillaria vindt, als leucocyten. 3. Spoelvormige, sterk in de lengte gerekte cellen met don-keren smallen kern, welke dikwijls in reeksen parallel aan deoppervlakte liggen, dikwijls ook radiair in de mucosa verloopen. Ze zijn vergelijkbaar met celtype B uit stadium II. 4. Eonde of meer spoelvormige cellen met bleeken, ovalen kern.Deze cellen liggen in de oppervlakkige laag der mucosa, vaak locaalgroepsgewijze bij elkaar. Ik noem ze celtype O (PI. III, fig. 12). In het oog vallend is in dit stadium de kernrijkdom van hetintermusculaire weefsel op de placentairplaatsen, vooral in de om-geving van de groote vaten. Men ziet hier zeer veel groote enkleine ronde cellen, waaronder waarschijnlijk talrijke leucocyten.Strooken spoelvormige cellen (type B) begeleiden de kleine vaten,die in de mucosa dringen. De enkele cellen van het intermusculaireweefsel, waarin ik mitosen vermocht te onderscheiden, dragen

niethet karakter van type B, doch zijn waarschijnlijk leucocyten. De toestand van het epitheel dient meer in het bijzonder be-sproken te worden: Door sterke epitheelwoekering wijken de klieren, in dit stadium,wat haar vorm betreft, geheel af van den normalen definitievenbouw (PI. III, fig. 15, zie plaat verklaring). Deze verandering is deels van progressieven, deels van regres-sieven aard; regressief, waar Polychromasie, polymorphie derkernen, vacuolisatie van het celplasma ten ondergang leiden,progressief, waar fijne uitloopers met fraaie cellen zich een wegbanen tusschen het omgevende stromaweefsel. Deze laatste cellenhebben een eigenaardig voorkomen; men zou ze met jonge vaafc-spruiten kunnen verwisselen, indien dit niet weerlegd werd doorhaar duidelijken samenhang met klier-epitheel. De enorme epitheelwoekering geschiedt in dit stadium dooramitotische deeling. PI. III, fig. 16 demonstreert de insnoeringen daarop volgende fragmentatie van reuzenkernen met meerderenucleoli. Op deze wijze ontstaan kleine kernen, elk met ?Š?Šn



??? 138 nucleolus, die gezamenlijk nog de gedaante van den moederkernhebben. Dat het epitheel op enkele plaatsen een plasmodiaal karakterheeft, is vermoedelijk hieraan toe te schrijven, dat kerndeelingniet steeds direct door celdeeling wordt gevolgd. Karyokinetische figuren heb ik in dit preparaat niet kunnenaantoonen. Donkere kernen kunnen in kleine brokjes uiteen vallen.Ik beschouw dit als een degeneratie-verschijnsel dat slechts bijoppervlakkige beschouwing aan mitotische deeling doet denken. In de klieren liggen bloed en veel groote, ronde cellen, gelijk ikze PI. III, fig. 22 (aan een later stadium ontleend) weergeef. Dezecellen, welke men tot aan het eind van het puerperium in deklieren en in de uterusholte kan aantoonen, hebben een kleinenronden kern en een zeer wijdmazig celplasma. Bij de algemeenebespreking kom ik op deze elementen terug. Het epitheel, dat zich van de kliermondingen uit over de inwen-dige oppervlakte voortzet en hier dezelfde woekerings- en degene-ratieverschijnselen vertoont, (PI. III, fig. 14), vormt op veel plaat-sen slechts een voorloopige bedekking, b. v. in den fundus

uteriwaar een wigvormige, necrotische massa in het uteruslumen uit-puilt. Deze compacte massa is ontstaan door woekering van epi-theel; haar genese is in dit stadium, nu ze nog met klierepitheelsamenhangt, zeer duidelijk te zien (PI. III, fig. 13 s. e.). Het uterusslijmvlies ontbreekt in dit stadium slechts op ?Š?Šnplaats, namelijk centraal van een groote gethromboseerde, nogniet georganiseerde vena op de dorsale placentairplaats. De vaat-wanden dezer vena beginnen te degenereeren, de eerste uiting vaneen uitgebreide hyaline verandering van het bindweefsel^), welke 1) Onder hyaline verandering jvan den vaatwand versta ik voortaan de specifiekeverandering, welke ook in den menschelijken uterus als zoodanig beschreven is.(Baun (T\'O) Pbeund (04,) enz.). De verdikte vaatwand, zoowel als de georganiseerdethrombus, veranderen hierbij in een homogene, kern-arme massa, welke in het methaemaluin gekleurde preparaat geen kleurstof opneemt, met Gieson\'s methode (wijzigingvolgens Schaitee) sterk rose is getint, terwijl in preparaten met ijzer-carmaluin, zuur-fuchsine en picro-indigo-carmijn (de Groot), bij

voldoende lange inwerking van dezelaatste kleurstof, de kleur zeer fraai helder blauw kan worden. Een bepaalde reactie



??? 139 wij in latere stadia op dezelfde plaats terug zullen vinden. Dethrombus is door een detritusmassa gescheiden van de uterus-holte, welke gevuld is met bloed en afgestooten weefsel-elementen. Stadium Y. Uteruslengte 3,5 cM. De geringere afmeting van het corpus uteri doet een verdergevorderde involutie verwachten. In dezelfde richting wijst dereeds meer normale toestand van verscheidene klieren, wat vormen karakter van het epitheel aangaat. In andere opzichten is echterhet regeneratieproces vertraagd. Wij zien namelijk in het opper-vlakkige deel van het slijmvlies uitgebreide plekken met grootecellen, die ik beschouw als overblijfsels van celtype A. Deze cellenzijn ?Š?Šn- of meerkernig; de kern is bleek, scherp begrensd, metgrooten nucleolus. Verscheidene dezer cellen beginnen te degene-reeren, het troebel gezwollen protoplasma vol vacuolen valt uiteen,de kern verliest zijn scherpe begrenzing. In PI. III, fig. 17 ziet men, hoe kleine stromacellen, welke ge-lijken op celtype O van het vorige stadium, zich een weg banente midden van

deze elementen uit een vroegere periode. In enkele groote thrombi bespeurt men een begin van organisatie. Ik wijs ook in dit preparaat op den grooten kernrijkdom vanhet intermusculaire weefsel, voornamelijk op de placentairplaatsenen in den fundus uteri. Reuzencellen ontbreken in dit gebied.Strooken bindweefsel vormen een verbinding met het uterusslijm-vlies. De interfibrillaire cellen (type B) zijn niet meer zoo dui-delijk van celtype O te onderscheiden als in het vorige stadium.In de diepere lagen van het stroma heb ik eenige mitosen gezien. In het distale deel van het corpus uteri heeft het klier- endekepitheel een zeer regelmatigen, veelal cylindrischen bouw. Deklieren zijn uitgezet, gevuld met secretieproducten en met degroote cellen met wijdmazig celplasma, welke ik reeds in het vorige op deze stof, waarvan de samenstelling ons volkomen duister is, is niet bekend. Dezevaatveranderingen, welke onder physiologiscbe omstandigheden zich ontwikkelen, dragenbeslist een degeneratief karakter.



??? 140 preparaat in de klierholten beschreven heb. Op verscheidene plaat-sen ziet men mitosen in het epitheel, doch nooit in grooten getale. Op de placentairplaats zijn de klieren veel onregelmatiger. ge-bouwd. De kluwenachtige windingen, de sterke woekering van hetvorige stadium zijn verdwenen. De resten er van ziet men nogin enkele klierbuizen, in den vorm van afgesnoerde, veelkernigeprotoplasma-klompjes. Degeneratie en progressieve veranderingengaan ook hier nog samen. Evenals in het vorige stadium vindtmen knopvormige aanhangsels aan het epitheel, Polychromasie,reuzengroei van enkele kernen, voornamelijk in den fundus uteri,waar slechts de diepere deelen van de klier met normaal cy-linder-epitheel bekleed zijn (PI. III, fig. 18). De klierhalzengaan in dat gebied over in een uitgebreide weefselmassa, dietijdelijk de oppervlakkige slijmvlieslaag in den fundus uteri vormten grootendeels bestaat uit epitheliale elementen, welke tengronde gaan. Dit gedeelte is vergelijkbaar met de wigvormigezone in den fundus uteri, die ik in het vorige stadium be-schreven heb.

Het dek-epitheel is op de placentairplaatsen nog zeer onregel-matig gebouwd, ontbreekt plaatselijk of gaat ten gronde. Epitheel-woekeringen puilen in de uterusholte uit. Op enkele plaatsen zietmen ook reeds hier een regelmatig cylindrisch of cubisch epitheel,steeds in de omgeving van klieren, welker epitheelbekleedingreeds een normale gedaante heeft gekregen. Amitotische deelingheb ik in dit stadium niet kunnen aantoonen, wel eenige mitosenin de laatstgenoemde klieren. Terwijl het op enkele plaatsen zeer duidelijk is, hoe uit normaalgebleven fundi de definitieve klier wordt opgebouwd,"* moetenwij een andere wijze van nieuwvorming verwachten, waar klier-buizen liggen centraal van de groote gethromboseerde vaten,welke oorspronkelijk tot aan de uterusholte reiken. Ben dergelijkeklier, als ik PI. III, fig. 19 weergeef, moet door knopvormingof instulping van uit het dek-epitheel ontstaan zijn. In aansluiting aan deze recent puerperale uteri wensch ik een



??? 141 preparaat te bespreken, dat niet in de regelnaatig opklimmendereeks van de vorige past. Terwijl bet distale, extraplacentaire deel van het corpus uterigrootendeels hersteld is, vindt men de beide placentairplaatsenen de fundus uteri nog in samenhang met een uitgebreide necro-tische weefselmassa, hoewel de afmeting van den uterus kleineris dan die van stadium IV (3,7 cM.). Uit den vorm van de klieren en uit de aanwezigheid van grootegethromboseerde vaten blijkt duidelijk, dat hier geen uterus voorons ligt na een vroegtijdigen abortus. Een afbeelding van ditpreparaat (PI. III, fig. 20) toont aan, dat na afstooting der necro-tische massa, welke reeds gedeeltelijk heeft plaats gehad, hetepitheeldefect zeer gering zal zijn. Men ziet namelijk op veleplaatsen de demarcatielijn zoodanig verloopen, dat de basis deroppervlakkige klieren tot dek-epitheel wordt. Op plaatsen, waarnog groote, gedegenereerde cellen (type A) liggen,, moeten we ineen later stadium een secundaire reiniging verwachten. Extraplacentair treft ons de breede, rijkelijk

gevasculariseerdemucosa, in tegenstelling met de uiterst smalle slijmvlieslaag opde placentairplaatsen. Zonder nader op de puerperale processen in de muscularis in tegaan, wijs ik in dit preparaat op een uitgebreide, doch vrij scherpomschreven degeneratieve verandering in de spierlaag binnen depars vasculosa op beide placentairplaatsen. De spiervezels zijn ge-zwollen, sterk lichtbrekend, de kern wordt onzichtbaar. Macros-copisch onderscheidt zich dit geheele gebied door andere kleur-stof-opname van het ongeschonden gedeelte der muscularis. Intwee andere preparaten heb ik ditzelfde verschijnsel terugge-vonden. Stadium VI. Uteruslengte 4 c.M. Het corpus uteri is grooter dan in stadium V, de muscularisminder ver ge??nvolveerd, het slijmvlies echter in menig opzichtmeer hersteld, vooral wat den toestand van het stroma betreft, dathoofdzakelijk reeds uit zijn definitieve elementen is opgebouwd.



??? 142 Breede strooken spoelvormige kernen, de lange as radiair gerickt,stijgen op uit het intermusculaire bindweefsel. Mogelijkerwijze isde sterke extravasatie in de oppervlakkige mucosa-lagen en in deuterusholte, welke gepaard gaat met degeneratie en afstooting vanhet dek-epitheel (dat in dit stadium reeds cylindrisch is), aan eenmenstruatie toe te schrijven. Ik acht het echter meer waarschijnlijk, dat deze extravasatie iste wijten aan puerperale circulatie-stoornissen, welke ook nog indit stadium van degeneratie, nieuwvorming en vaatthrombosete verwachten zijn. In de diep in de muscularis dringende slijmvliestrechter, welkeik PI. III, %. 21 afbeeld, hebben de klieren een geheel norma-len bouw, in de binnenste lagen der mucosa daarentegen treft onsnog de ongelijke grootte der epitheelkernen (PI. III, fig. 22).Ik heb in dit stadium verscheidene mitosen in het klier-epitheelgevonden. Dat de desquamatie van het dek-epitheel geen kunstproduct is,wordt bewezen door de troebele zwelling, vacuolisatie of necrose vanhet cellichaam in dit voortrefi\'elijk geconserveerde preparaat

(PI.III. fig. 23). In den fundus uteri ligt een wigvormige, compacte,gedeeltelijk in degeneratie begrepen celmassa (PI. III, fig. 24),welke nog samenhangt met normaal klierepitheel (kl.). Fig. 25geeft deze laatste plek bij sterker vergrooting weer. Vergelijkingmet stad. IV (Pi. III, fig. 13 s. e.) leert ons, dat deze wig grooten-deels uit woekerend kliere-pitheel ontstaan is. In het volgendehoofdstuk kom ik hierop terug. De pigmentatie is in dit preparaat buitengewoon sterk. Grootemononucleaire leucocyten met gele korrels liggen door het geheeleslijmvlies verspreid; ook in de muscularis vindt men ze in grootehoeveelheid; buitenwaarts van de pars vasculosa, waar ze voor-namelijk in de lymphspleten der vaat-adventitia liggen, nemenze in aantal af (PI. III, fig. 32). Ten slotte nog een woord over de locale ophoopingen in de mus-cularis van groote, bleeke cellen met kleinen ronden kern, welkeveelal beladen zijn met fijne gele korrels. Overeenkomstige cellen



??? 143 vind ik in een thrombus, die georganiseerd wordt. Vermoedelijkzijn het eveneens zwerfcellen, die voor transport van bloedpigmentdienst doen. Ze gelijken volkomen in uiterlijk op de groote cellenin de klierholten, die ik PI. I, II, fig. 22 heb afgebeeld. De betee-kenis van de locale opeenhooping dezer cellen in de muscularis(PI. III, fig. 21 z. c.), gelijk ik in een ander preparaat over veelgrooter uitgestrektheid zag, is mij niet duidelijk geworden. Stadium VII De uterus is verder ge??nvolveerd. Het dekepitheel is overalaanwezig, doch op de placentairplaatsen sterk afgeplat. Dek- enklierepitheel zijn ge??nfiltreerd met leucocyten. In menig opzicht is dit stadium belangrijk: 1. Wegens de nieuwvorming van klieren van het dek-epitheeluit, op een der placentairplaatsen (centraal van een gethromboseerdvat, waar diepe klierresten ontbreken). 2. Wegens de duidelijke vascularisatie van de hyaline strooen,welke ontstaan zijn uit de oude gethromboseerde venae. 3. Wegens het indringen van klieren in de hyaline massa. Menvindt namelijk een klierdoorsnede

in het midden van zulk eenhyaline veranderd gebied, samenhangend met zeer groote cellen,welke in de klierholte uitpuilen (PI. III, fig. 27). Deze kliercommuniceert elders met de uterusholte. Het komt mij voor, datde groote cellen gedeeltelijk woekeringsproducten van het klier-epitheel zijn, gedeeltelijk wellicht tot den ouden hyaline veran-derden vaatwand behooren, waar de klier is binnengedrongen,dus elementen van zeer verschillende herkomst. Vergelijking metlatere stadia brengt mij tot de overtuiging, dat deze klier vanuit het dek-epitheel in de hyaline massa is doorgedrongen. In andere doorsneden van ditzelfde preparaat dringen van uithet cubische of afgeplatte epitheel, knopvormige proliferaties inhet slijmvlies binnen (PI. III, fig. 26 ep. pr,). Ook plaatselijke in-stulpingen van het dek-epitheel met cel woekering aan de basiswijzen op nieuwvorming van klieren langs genoemden weg. 1) De uteruslengte was niet te bepalen, daar de cervix niet bewaard was.



??? 144 Stadium VIII, Uteruslengte 3,4 c.M. Op een kleine plek in liet distale deel van den uteruswand,welke reeds grootendeels met normaal cylinder-epitheel bekleed is,ziet men een klein defect en woekering van bet omgevende epitheel,dat door een extravasaat wordt opgelicht. In de omgeving van ditextravasaat liggen groote cellen, waarvan het protoplasma korreliguiteenvalt, en de kern met grooten nucleolus scherp begrensd is.Tusschen deze puerperale elementen zendt een klier, welke overi-gens fraai cylinder-epitheel heeft, fijne uitloopers in den vorm vanlangwerpige cellen naar de uterusholte toe (PI. III, fig. 28 ep. pr.).In een andere doorsnede van het preparaat ziet men dezelfde klier,door middel van een normalen, met cylinder-epitheel bekleedenklierhals in de uterusholte uitmonden. De infiltratie van dek- en klierepitheel met leucocyten is nogsterker dan in het vorige stadium. Ze liggen in vacuolen ofintercellulair. Het epitheel is regelmatig en cylindrisch gebouwd;alleen is de grootte der kernen nog zeer verschillend. De begrenzing van de mucosa tegenover de muscularis

blijftop de placentairplaatsen onregelmatig. In het dek-epitheel liggeneenige mitosen ; in de bovenvermelde klier zoek ik ze te ver-geefs. Merkwaardig zijn in dit preparaat kleine hyaline lichaampjesvan verschillende grootte, uit concentrisch gerangschikte lagenbestaande; ze liggen in de klierholten of afzonderlijk in hetstroma (PI. III, fig. 29). Zieglbr (98)^ geeft een afbeeldingvan dergelijke lichaampjes in de prostata en beschouwt ze alsveranderd protoplasma van necrotische, afgestooten kliercellen.Het is mij niet gelukt de herkomst dezer lichaampjes op te sporen. De latere puerperale stadia wensch ik gemeenschappelijk te be-spreken. Een afzonderlijke beschrijving is niet gewenscht, daardeze uteri grootendeels dezelfde puerperale kenmerken hebben,bovendien echter onder invloed van verschillende phasen van denmenstrueelen cyclus staan. Deze uteri hebben de volgende gemeenschappelijke kenteekenen: 1. (xrooten rijkdom aan cellen met geel pigment, voornamelijk



??? 145 in lymphspleten langs de vaten opgehoopt. Dit pigment geefteen zeer duidelijke ijzerreactie 2. Hyaline verandering der gethromboseerde venae; deze kaneen zeer verschillenden graad bereiken, wellicht afhankelijk vanprimi- of multipariteit van het individu. Somtijds strekt ze zichuit over de nog functioneerende vaten in de pars vasculosader muscularis. De sterk verbreede intima laat dan dikwijls slechtseen zeer nauw vaatlumen over. Aan de zijde, waar de grootste placenta zich gevormd had (dusmeestal aan den dorsalen uteruswand), ziet men zeer dikwijls eenradiair gerichte hyaline strook door de mucosa heen tot dichtaan de inwendige oppervlakte reiken. In vrij laat puerperale stadia,wanneer het slijmvlies zich elders reeds geheel hersteld heeft,blijft centraal van deze strook de stroma-laag uiterst smal, hetdek-epitheel cubisch of afgeplat. In de hyaline massa, die slechtsweinig kernen bevat, ziet men enkele zwerfcellen met fijne gelepigmentkorrels beladen. Merkwaardig is het binnendringen van klieren in deze hyalinestrook, gelijk ik reeds

in stadium VII beschreven heb (PI. III,fig. 27) en nog in vijf andere puerperale uteri heb kunnen aan-toonen. In deze laatste ziet men echter geen degeneratieve verande-ringen meer in het klier-epitheel, dat in een doorsneden-reeks steedsmet het dek-epitheel in samenhang blijkt te staan. De klierenreiken (steeds in de hyaline massa ingebed) dikwijls tot zeer diepin de muscularis en zijn veelal omgeven door een fijnen mantelvan bindweefselcellen. Het klier-epitheel is nu eens cylindrisch,dan weer cubisch of afgeplat (PI. III, fig. 30 en 31 kl.). Andere karakteristieke eigenschappen vertoonen deze laat puer-perale uteri niet. Het dek-epitheel is veelal nog cubisch, de klie-ren zijn onregelmatig gerangschikt. De infiltratie van het slijm- 1) Hiertoe legt men de ongekleurde doorsneden (die van te voren op de gewonewijze opgeplakt en verder behandeld zijn) uit de aqua dest. in een mengsel van lV2\'\'/nzoutzuur en lV2\'\'/o ferrocyaan-kalium; de macroscopisch reeds zichtbare gele strookenworden binnen enkele minuten blauw gekleurd. Men kan vervolgens

het preparaatnakieuren met ijzervrije carmaluin. 10



??? 146 vlies met leucocyten houdt nog lang\'en tijd aan. Het intermuscu-laire weefsel is minder celrijk geworden. De grens tusschen mucosaen muscularis blijft op de placentairplaats weinig scherp. Mitosenkomen voor, zijn echter nimmer talrijk. In het buitengewoon cel-rijke stroma ziet men ovale en ronde kernen. Bindweefselstrookenmet radiair gerichte kernen dringen uit de muscularis in de mu-cosa binnen. De heterogene elementen van het puerperium zijn verdwenen.



??? HOOFDSTUK VI. Algemeen Overzlclit. Â§, 1. De uterus direct post partum. De scheiding bij de baring geschiedt in den uterus van Cer-cocebus cynomolgus op de grens van pars compacta en parsglandularis, op zoodanige wijze, dat eenerzijds vele klieren ge-opend worden, terwijl anderzijds ook deelen van de pars compacta inverband blijven met den uteruswand, vooral op de placentairplaats,gelijk PI. III, fig. 5 en 6 onweerlegbaar aantoonen. Deze bevinding behoeft niet in tegenspraak te zijn met de ver-onderstelling van Strahl en Happb (04), welke zij in een voor-loopige mededeeling over de apenplacenta neerlegden. Deze onder-zoekers vonden namelijk tusschen choriobasalis en klier-deklaageen zone met gedegenereerd bindweefsel, waar ze de toekomstigeloslating der placenta vermoedden. Een dergelijke laag met kleineextravasaten en ten gronde gaand weefsel heb ik in een laatzwangeren uterus gevonden (PI. III, fig. 1 en 2 d), waar ze zichechter op verscheidene plaatsen tot aan de klierlaag uitstrekt. Opdeze wijze wordt het

verklaarbaar, dat de lijn, waarlangs de los-lating geschiedt zeer onregelmatig verloopt. Dat ook in het extraplacentair gebied weefsel der compacta bijde scheiding aan de eivliezen kan blijven hangen, blijkt uit hetgeenik in de cervixholte van een vroeg puerperalen uterus vond (zieblz. 133), waar een rest der vliezen nog in verband was geblevenmet afgestooten moederlijk weefsel. PI. III, fig. 7 toont aan, datook extraplacentair verscheidene klieren geopend worden. Een deel



??? 148 der extraplacentaire pars compacta is dus eveneens in den warenzin een Â?decidua". Gelijk ik blz. 131 reeds zeide, heeft Tubnerhieromtrent geen oordeel willen uitspreken. Door de retractie van het corpus uteri na de baring zijn dein de breedte uitgerekte klieren van den laat zwangeren uterusveelal tot smalle, met de lange as radiair gerichte crypten gewor-den, welke met bloed gevuld, vrij communiceeren met de uterus-holte en door smalle, onregelmatige balken van elkaar gescheidenzijn (PI. III, fig. 4â€”7). Het behoeft ons niet te verwonderen,dat hier en daar ook de oppervlakkige deelen der septa met afgeplatepitheel bekleed zijn, wanneer wij in het oog houden, dat wij bierte doen hebben met het epitheel van een geopende klier, dattijdelijk als dek-epitheel dienst doet (PI. III, fig. 6 en 7 ep.). Gelijk bekend is, hebben in de litteratuur over het menschelijkpuerperium, wat de loslating der placenta post partum betreft, tweemeeningen jaren lang scherp tegenover elkaar gestaan. VolgensFbibdl?¤ndbb (70) geschiedt de scheiding in de pars compacta,zoodat ongeveer een 1

m.M. dikke laag de pars spongiosa blijftbedekken. Langhans (75) daarentegen bepleit de loslating in deklierlaag zelf. Vergelijk ik de locale verhoudingen bij Cercocebus met die inden menschelijken uterus post partum.^ zoo ben ik meer geneigdmij aan te sluiten bij de opvatting van Langhans dan bij die vanFbibdl?¤ndbb. Ik vermeld echter nog eenmaal nadrukkelijk, datde scheidingslijn zeer onregelmatig loopt. Dit laatste verklaart deaanwezigheid van necrotische weefselresten centraal van vele klie-ren, gelijk men op de placentairplaats in den vroeg puerperalenuterus herhaaldelijk kan aantoonen. Wat den menschelijken uterus betreft, beschouwen de meeste latereonderzoekers Langhans\' opvatting als de juiste. Olarbnob Wbbstbb(01) evenwel legt in zijn uitvoerig werk over de menschelijke placentade scheidingslijn in de compacta, geeft echter toe, dat ook deelen derspongiosa mede afgescheurd kunnen worden. De afbeelding, welkeik bij Kbobnig (01) vind van de placentairplaats eener verschpuerperale baarmoeder (zie zijn afbeelding, fig. 6) geeft mij



??? 149 de overtuiging, dat ook daar een weefselmassa centraal van deklieren ligt. Toch beschrijft Krobni& in zijn text een scheidingop de grens van compacta en spongiosa. Ik maak uit deze afbeel-ding op, dat ook bij den menschelijken uterus de scheidingslijnonregelmatiger zijn kan, dan ze oorspronkelijk door Langhansis opgegeven. De juiste bepaling van de plaats der loslating was in zooverrevoor Langhans (75) van groot gewicht, dat hiermede tot oplos-sing moest komen deze vraag: Â?Is de placentairplaats jpost partum een groote wondvlakte ofniet?" Volgens zijn bevindingen luidde het antwoord ontkennend,van daar de reeds meermalen geciteerde uitspraak: Â?Die Regene-ration des Epithels soweit dieselbe ins Puerperium fallt ist nurder Abschlusz eines H?¤utungsprozesses, dessen weitaus gr??ssereH?¤lfte in die Schwangerschaft f?¤llt". Inderdaad is ook bij Cercocebus het epitheeldefect in den uterusna de baring uiterst gering, gelijk mijn afbeeldingen aantoonen.Toch kan ik mij niet vereenigen met de uitspraak van Langhans.Hoe kan er

sprake zijn van voltooiing der regeneratie in een verschpuerperalen uterus van Cercocebus, in een stadium, waarin â€” zooalsuit mijn beschrijving in het speciale gedeelte gebleken is â€” deeigenlijke regeneratie van het epitheel nog volstrekt niet be-gonnen is? De bekleeding van een gedeelte der inwendigeoppervlakte door epitheel, dat niet nieuwgevormdis, doch reeds in de klieren van den zwangerenuterus aanwezig was, is slechts een zeer voorloo-pige bedekking, gelijk ik nader wensch uiteen te zetten. Â§ S. De regeneratie van het uterusslijmvlies. De restauratie geschiedt op de placentairplaatsen langzamerdan extraplacentair, wat voornamelijk aan de groote gethrombo-seerde vaten is te wijten, welke eerst laat georganiseerd worden.In de wijze van herstel bestaat geen ingrijpend verschil; zonder



??? 150 speciale vermelding zal ik de beschrijving dier beide deelensamenvatten. a. Het stroma. Het hoofd-element in het stroma van den vroeg puerperalenuterus wordt vertegenwoordigd door de groote cellen, die menreeds in het slijmvlies van de zwangere baarmoeder aantreft.Ze zijn vergelijkbaar met de decidua-cellen bij den mensch (type A).Deze cellen staan dicht op elkaar gedrongen, soms in rijen ge-plaatst (PI. III, fig. 10). Ze beperken zich tot het slijmvlies;op andere plaatsen, b. v. in het intermusculaire weefsel, heb ikze nooit gevonden. Extraplacentair schijnen ze eerder haar levensvatbaarheid teverliezen dan op de placentairplaatsen. Tusschen de cellen, dieten gronde gaan (de degeneratie uit zich als troebele zwelling,vacuolisatie van het celplasma, verdwijnen der scherpe kern-grenzen) vindt men er andere, welke een dergelijk voorkomenhebben, doch kleiner zijn en een kern met duidelijk chromatine-netwerk hebben. Ze gelijken op de afbeelding, welke Marchand (04)geeft van zoogenaamde kleine decidua-cellen, die zich door eenchromatinerijken kern en mitotische

deelingen van de grootere onder-scheiden. Mitosen heb ik echter in deze cellen nooit gevonden. Op plekken, waar de degeneratie het meest gevorderd is, zietmen veel kleine cellen met ronden, donkeren kern en smallenprotoplasma-zoom, welke ik voor leucocyten houd. Een belangrijk vraagstuk, dat in de litteratuur van het laatstedecennium tot tal van tegenstrijdige meeningen aanleiding geeft,is de herkomst van de zoogenaamde serotinale reuzencellen in denzwangeren en puerperalen uterus. Het komt mij voor, dat de ver-houdingen in den puerperalen uterus van Cercocebus, wat ditpunt betreft, minder gecompliceerd zijn. Wij hebben in den laat zwangeren uterus waargenomen, datde elementen van de plasmoditrophoblast (syncytium) tot de villien de directe omgeving der intervilleuse ruimte beperkt blijven.Daarentegen wil ik de mogelijkheid niet uitsluiten (ofschoon ikhet niet waarschijnlijk acht), dat de groote ?Š?Šn- of tweekernige



??? 151 cellen in den vaatwand tot de cytotrophoblast (laag van Langhans)behooren, welke aan de basis der hecht-villi in late zwangerschapsstadiablijft bestaan, In dat geval zouden deze laatste cellen dus foetaleelementen zijn, welke als zwerfcellen de mucosa zijn binnenge-drongen. Ze zijn grooter dan de cellen van type A en hebbeneen grooteren kern. Bij de bespreking der vaatveranderingen komik op deze elementen terug (blz. 165). Op andere plaatsen in hetslijmvlies vindt men geen spoor van foetale cellen. De overeenkomstige bouw van het stroma op de placentair-plaats en extraplacentair, welke wij zoowel ante als direct postpartum, konden aantoonen, terwijl de veelkernige reuzencellen, gelijkze in het menschelijke puerperium beschreven zijn, op de placen-tairplaats bij Cercocebus geheel ontbreken, wettigt mijns inziensvolkomen de opvatting, dat het stroma van den vroeg puer-peralen uterus uitsluitend moederlijke elementen bevat. In het intermusculaire weefsel, dat in den versch puerperalenuterus weinig is ontwikkeld, zoekt men

eveneens tevergeefs naarreuzencellen. Pels Lbubdbn (97) heeft het eerst gewezen op de groote betee-kenis der serotinale reuzencellen als epitheliale elementen, welkeeen rol zouden spelen bij de nieuwvorming van klieren op deplacentairplaats. De meeste onderzoekers (ofschoon ze de voor-stelling van Pels Lbubdbn, wat de kliervorming betreft, ver-werpen) sluiten zich aan bij de opvatting van Marohand (95), datdeze cellen, hetzij ze foetaal of moederlijk zijn, een epithelialeherkomst hebben. Leopold (97) daarentegen heeft ze als moeder-lijke bindweefselcellen beschreven. Een uitvoerig verslag van deze tegenstrijdige meeningen vindtmen in de litteratuurbespreking van d\'Eeghia (99). Persoonlijkheeft d\'Erchia een dualitische opvatting, hetgeen blijkt uit zijnwoorden: Â?Die Riesenzellen der m??tterlichen Placenta entspringenaus dem ver?¤nderten Uterusepithel. Es ist jedoch keineswegs aus-geschlossen, dasz einige Zellen aus dem Bindegewebe entstehenk??nnen". Ik vermeld nog eenmaal nadrukkelijk, dat de groote cellen op de



??? 152 placentairplaacs bij Cercocebus overeenkomstig zijn met de extra-placentaire (type A); het eenige verschil bestaat hierin, dat ze inhet laatste gebied vroeger ten gronde gaan. Enkele haarden dezergroote cellen kan men nog tamelijk laat in het puerperium temidden van het normale stroma terug vinden. Het is zeer waar-schijnlijk, dat enkele dezer cellen, voor zooverre ze niet ten grondegaan, een rol spelen bij de regeneratie van het stroma, namelijkbij de genese van type O, welke ik bij de afzonderlijke besprekingder preparaten beschreven heb (stadium IV, PI. III, fig. 12, 0). Hetgelukte mij niet uit te maken, of elke groote cel het vermogenheeft tot een normale stroma-cel terug te keeren, of dat alleende cellen met chromatine-rijken kern, welke ik in vroeg puerperalestadia als meer levensvatbaar uitziende elementen tusschen de gede-genereerde cellen van type A waarnam, als moedercellen van typeO moeten worden opgevat. Ofschoon ik geen mitosen in deze cel-len kon aantoonen, houd ik deze laatste genese voor veel waar-schijnlijker. De scheiding tusschen celtype O

en de stroma-cellen, die uithet intermusculaire weefsel afkomstig zijn, is niet kunstmatig. Mijn argumenten voor een afzonderlijke herkomst der eerstge-noemde elementen zijn de volgende: 1) Tusschen de cellen in den vroeg puerperalen uterus, welketen gronde gaan, liggen andere met zeer normaal voorkomen. 2) Celtype O wordt het eerst gevonden in het binnenste deelder mucosa, dikwijls centraal van de oude haarden van type A. 3) Hoewel aanzienlijk kleiner, komen deze cellen in uiterlijk inden beginne veel meer overeen met type A dan de andere stroma-elementen (vergelijk PI. III, fig. 12 met PI. III, fig. 10). Latergaat dit onderscheid verloren. Of de cellen, die ik als moedercellen van type O beschouw,vergelijkbaar zijn met de Â?Ersatzzellen", welke Klein (91) in denmenschelijken zwangeren uterus beschrijft, durf ik niet te beslissen,daar de laat gravide uteri van Cercocebus hiertoe niet voldoendefraai geconserveerd zijn. Ook wat dit punt betreft vindt men in de litteratuur over het



??? 153 menschelijke puerperium veel tegenstrijdige meeningen. Terwijlvan de latere onderzoekers b.v. Rieb (92), van der Hoeven (02)en WoBMSEE. (03) decidua-cellen tot normale stroma-cellen latenterugkeeren, meent Opitz (00), dat deze mogelijkheid ten eenenmale moet worden uitgesloten. Zoodra de regeneratie van het stroma is begonnen, treft ons degroote kernrijkdom van het intermusculaire bindweefsel, voorname-lijk op de placentairplaatsen in de omgeving der groote gethrom-boseerde vaten. Naast bindweefsel-elementen vinden wij zeer velemononucleaire leucocyten, welke ook in groot aantal in de capillarialiggen en eveneens het stroma infiltreeren. De langwerpige cellen met langen, smallen, vaak donker gekleur-den kern, die ik type B heb genoemd en welke met type C hethoofd-element van het jonge stroma vormen, herinneren zeer aanfibroblasten. Het grootste deel van het slijmvlies met zijn rijkdom aancapillaria doet ons in dit stadium aan een granulatieweefsel denken. Mitosen heb ik in het intermusculaire bindweefsel slechts

ge-vonden in een stadium, waarin de jonge mucosa reeds gevormdwas, toch meen ik â€” te oordeelen naar de vele bindweefsel-strooken, die uit de muscularis opstijgen en naar den grootencelrijkdom van het intermusculaire weefsel, â€” dat van hier uitde regeneratie van het stroma in hoofdzaak geschiedt. Het oorspronkelijk verschil tusschen type B en O gaat laterverloren. Het stroma krijgt langzamerhand zijn normaal voorkomen;de invasie van leucocyten (voornamelijk lymphocyten) blijft echterzeer lang bestaan. Zoodra het stroma geheel hersteld is, verdwijnt de celrijkdom vanhet intermusculaire weefsel. Nieuwvorming van stroma-elementen uitspiercellen, gelijk Werth \' (95) meent te vinden, heb ik nergensgezien. Ben dergelijke nieuwvorming komt mij trouwens hoogstonwaarschijnlijk voor. De regeneratie van het stroma geschiedt het laatst centraalvan de groote gethromboseerde vaten op de placentairplaatsen.Langzamerhand schuiven elementen uit de omgeving zich overdeze defecte plaatsen heen.



??? 154 De zwerfcellen met ijzerhoudend pigment zal ik afzonderlijkbespreken. 1. Klier- en dekepitheel. Bij de beschrijving van den toestand van klier- en dekepitheelin het puerperium van Cercocebus wensch ik drie stadia teonderscheiden, welke ik achtereenvolgens bespreken zal. 1. Voorloopige bedekking door prae-existeerende epitheelcellen. 2. Woekering van het overblijvend klier-epitheel door amitotischedeeling (na afstooting der necrotische oppervlakkige lagen). 3. Definitieve regeneratie door mitotische deeling. 1. Voorloopige bedekking door prae-existeerende cellen. Een gedeelte der inwendige oppervlakte heeft in de vroegstepuerperale stadia reeds een bekleeding, welke te danken is aanhet klier-epitheel, dat tijdens zwangerschap niet is ten grondegegaan. Deze bedekking van het slijmvlies is, gelijk wij naderzullen toelichten, slechts van zeer voorloopigen aard. Met zeldenheeft de overeenkomst van de afgeplatte epitheelcellen met stroma-elementen mij doen overhellen tot de voorstelling, welke Duvalzich over de epitheelregeneratie had gevormd (zie blz. 130).

Bendergelijke hypothese werd echter spoedig te niet gedaan doorde waarneming, dat cylindrische epitheelcellen in de klierfundilangzamerhand overgaan in deze eigenaardig afgeplatte cellen, endat geheel overeenkomstige afgeplatte elementen ook aan heteinde der zwangerschap in de klieren worden aangetroff"en. Bovendien is het aantal klierresten post partum op de placen-tairplaatsen meer dan voldoende, om de rijkelijke epitheelbeklee-ding te verklaren, in tegenstelling met hetgeen Pels Leusden(97) bij den menschelijken uterus vermeldt, waar aan het eindeder zwangerschap bijna geen klieren meer zouden aanwezig zijn.Ook in de muscularis, waar reuzencellen, welke Pels Leusdenvoor de epitheelregeneratie aansprakelijk stelt, by Cercocebusgeheel ontbreken, vindt men verscheidene met epitheel bekleedeklieren direct na de baring. De opvatting van Pels Leubden



??? 155 over de klier-nieuwvojming uit serotinale reuzencellen is trouwensreeds door Aschotf (99) op uitvoerige wijze voor den menschweerlegd. Eigen onderzoek en waarnemingen van anderen brengen ookwobmsbr (03) tot de uitspraak: Â?Die Angaben von Schwund derDr??sen in der Schwangerschaft beruhen (demnach) auf Irrtum \')." Kibenowski (94) die tal van puerperale uteri van knaag- enroofdieren heeft onderzocht, met het doel de hypothese van Duvalte toetsen, zag \'post partum een voorloopige epitheel-bedekking totstand komen, niet door mitotische deeling, doch door uitbreidingvan oude, prae-existeerende epitheelcellen over de inwendige op-pervlakte van het slijmvlies. Hij meent, dat het epitheel door afplatting zijner elementen instaat is over defecte plaatsen heen te schuiven, een proces, dat inde pathologische anatomie reeds sedert langen tijd bekend was,en dat wij o. a. uitvoerig beschreven vinden in het experimenteelonderzoek van Pbtbes (85) over de regeneratie van het epitheelder Cornea bij B,ana (zie ook Barpurth (91)).

Deze wijze van be-dekking eener wondvlakte is in den puerperalen uterus voor enkeleknaag- en roofdieren het eerst in bijzonderheden beschreven doorStrahl (94) en Kibenowski (94). Later is het door verschillendeonderzoekers bij tal van andere dieren aangetoond. Kibenowski is van oordeel, dat alleen tijdens de zwangerschapde sterke rekking van den uterus aansprakelijk mag gesteld wor-den voor de afplatting van het epitheel. Dit oorzakelijk momentvalt echter volgens hem na de baring weg. Vandaar dat Kibe-nowski de afplatting direct post partum toeschrijft aan een actiefzich uitbreiden van de bestaande epitheelcellen. 1) Zeer fantastisch, en gelijk te verwachten valt, nog door geen andere onderzoekersbevestigd, is de opvatting van d\'brchia (99) omtrent de regeneratie der klieren. Hijstelt zich voor, dat bij den mensch, evenals hij bij Cavia meent te zien, zich tijdenszwangerschap uit de verdwijnende klierlaag een stratum vormt zonder celgrenzen metovale en ronde kernen, waaruit post partum de nieuwe klieren ontstaan. Ter stavingvan deze

opvatting beroept hij zich op onderzoekingen van Leopold, citeert hier bijLeopold\'s publicatie van 1877, die echter in geenen deele met een dergelijke voor-stelling klopt. Leopold (77) beschrijft namelijk uitsluitend epitheelregeneratie vanuithet achtergebleven epitheel der diepe klierfundi.



??? 156 WoRMSBR daarentegen meent, dat een voorloopige bedekkinguitsluitend door uitbreiding van prae-existeerende, niet nieuw-gevormde epitheelcellen gelijk Kibrnowski bij Cavia cobaya zes uur-post partum als primair proces beschrijft, in den menschelijkenuterus waarschijnlijk niet plaats heeft, en dat van een actief procesgeen sprake kan zijn, daar hij het afgeplatte epitheel bij voorkeurvindt als bekleeding van necrotische weefseldeelen. Volgens hemzou de uitrekking van het epitheel uitsluitend passief geschieden. Met dit argument van Wormser kan ik mij niet vereenigen,want ook in het stadium van amitotische deeling heb ik herhaal-delijk waargenomen, dat het epitheel eenerzijds in staat isnecrotische deelen te ondermijnen, anderzijds zich over afster-vende weefeelmassa\'s uit te breiden. Een eenvoudige uitbreidingvan het epitheel, zonder vermeerdering zijner ele-menten, als allereerste regeneratieproces heb ik in het puer-perium van Cercocebus niet kunnen aantoonen. Met deze uitspraakwil ik volstrekt niet beweren, dat dit proces in vwo niet plaatsgrijpt. De

topographische verhoudingen zijn echter in een gebied,waar aanhoudend afstooting van weefsel plaats heeft, zoo wissel-vallig, dat zelfs, indien blijken m??cht, dat in eiken uterus directpost partum het epitheeldefect grooter was dan korten tijd later(v????r de phase der amitotische deeling), wij geen recht zoudenhebben hieruit te besluiten tot een actieve uitbreiding der prae-existeerende epitheelcellen. Het is mogelijk, dat de afplatting van het epitheel grootendeelsaan mechanische verhoudingen is toe te schrijven (in deze rich-ting wijst b.v. het cylindrische epitheel in de klierfundi en opandere plaatsen, waar de cellen aan druk zijn bloot gesteld). Hetis echter moeilijk op deze wijze te verklaren, dat, gelijk menherhaaldelijk ziet, op twee tegenover elkaar gelegen plaatsen vanden klierwand, waar oogenschijnlijk de drukverhoudingen dezelfdezijn, de eene zijde afgeplat, de andere duidelijk cylindrischepitheel heeft. Het afgeplatte epitheel op de balken van den vroeg puerpe-ralen uterus (PI. ni, fig. 7 ep.) is zeker gedeeltelijk op te vatten



??? 157 als epitheel van geopende klierruimten uit de oppervlakkige laagder pars spongiosa. Toch moet men de mogelijkheid in het ooghouden, dat ook hier op enkele plaatsen de primaire epitheel-bedekking door uitbreiding van prae-esisteerende epitheel-cellen in den zin van Kibrnowski, v????r het begin der amitotischeen mitotische deelings-processen, een tijdelijke, zeer voorloopige rolspeelt (PI. III, fig. 5â€”7). 2. Woekering van klier-epitheel door amitotische deeling. Zoodra een groot, necrotisch gedeelte van het slijmvlies isafgestooten, en slechts de overgebleven deelen der diepe klierenals open, met bloed gevulde kelken, welke door smalle septazijn gescheiden, de rest dragen van de oorspronkelijke epitheel-bekleeding, begint een tweede stadium, tijdens hetwelk demucosa op vele septa een bedekking mist (PI. III, fig. 11). Ditstadium is waarschijnlijk van uiterst korten duur, want tegelijkertijdbegint een eigenaardig woekeringsproces in de klieren, waardoorde cellen een van den norm afwijkende gedaante krijgen. Zeerduidelijk is de neiging van

het epitheel de defecten op de schei-dingsfvanden te overbruggen. Progressieve en regressieve verande-ringen gaan hand aan hand (PI. III, fig. 18 en 19). De laatste uitenzich als polymorphie, Polychromasie, uit elkaar vallen der kernenin kleine brokjes, vacuolen-vorming in het protoplasma. Verschei-dene klieren worden tot kluwenachtig gewonden, niet te ontwarrenbuizen (PI. III, fig. 15). Papilvormige woekeringen dringen inhet klierlumen. De meeste kernen zijn scherp begrensd en hebben eengrooten nucleolus. De woekering gaat gepaard met amitotische dee-ling. Deze wijze van deeling blijkt uit de volgende waarnemingen: 1. De aanwezigheid van buitengewoon groote kernen met tweeof meer groote nucleoli (PI. III, fig. 16 r. k.). 2. Dergelijke kernen met beginnende fragmentatie (PI. III, fig.16 f. k.). 3. Nesten met kleine kernen, elk met ?Š?Šn nucleolus, welke tezamen nog de gedaante hebben van den moederkern (PI. III, fig.16, k. n,).



??? 158 Karyokinetisehe figuren heb ik in dit stadium niet gevonden.Dat celgrenzen hier en daar ontbreken, meen ik te mogentoeschrijven aan de herhaalde kerndeeling, zonder dat dezedirect door celdeeling wordt gevolgd. Ik vermeld nadrukkelijk,dat ik nooit kernnesten heb gevonden in de klierfundi, waar hetepitheel zeer dikwijls een normaal cylindrisch voorkomen heeft. Overal waar zich van de kliermonding uit een nieuw dek-epitheelheeft gevormd, vertoont dit dezelfde woekerings- en degeneratie-verschijnselen als het klier-epitheel (PI. III, fig. 14). Hier en daargroeien soliede epitheelknoppen in het stroma naar binnen opdezelfde wijze als vermoedelijk in latere stadia definitieve klierenop de placentairplaatsen kunnen ontstaan. Aan enkele klieren ziet men uitloopers in den vorm vanspoelvormige cellen, die zich op de wijze van jonge vaatspruiteneen weg banen door het omringende stroma (PI. III, fig. 28, ep. pr.). Ben gedeelte van het woekerend epitheel gaat spoedig na zijnontstaan weer ten gronde. Dit geschiedt b. v. overal, waar het debekleeding vormt van necrotische

puerperale resten die nog wor-den afgestooten. Ben necrotische, wigvormige massa, die ik in den fundus uteriherhaaldelijk heb kunnen aantoonen, bestaat grootendeels uit samen-gesmolten epitheliale elementen. De samenhang dezer elementenmet klieren en hun duidelijk zichtbare genese uit klier-epitheel invroegere stadia (PI. III, fig. 13) wettigt de opvatting, dat celtype A,moge ze ook hier nog op enkele plekken gevonden worden, niet dehoofdmassa vormt van het beschreven gebied (PI. III, fig. 24 en 25s.m.). De aanwezigheid van deze epitheliale celmassa, bij voorkeurin den fundus uteri, is wellicht toe te schrijven aan de sterke zijde-lingsche compressie, waaraan het gewoekerde klier-epitheel, juistin dit gebied, zal zijn blootgesteld tijdens de puerperale involutievan het geheele corpus uteri. Overal waar deze elementen tot een massa samenvloeien onderhet verdwijnen der oorspronkelijk aanwezige celgrenzen, en bestemdzijn door afstooting of histolyse ten gronde te gaan, kan men zevolgens de nomenclatuur van Bonnbt als Â?symplasma" aanduiden.



??? 159 Bonnbt (03) heeft namelijk in een uitvoerige monograpMe ge-wezen op het misbruik, dat in de litteratuur van de namen Â?syn-cytium" en Â?Plasmodium" wordt gemaakt. Hij meent, dat de tijd ge-komen is, bij den zwangeren uterus een afzonderlijken term in tevoeren voor die weefselmassa\'s, welke ten onrechte tot nu toe alssyncytium en reuzencellen zijn beschreven, doch eenvoudig uit his-tolytisch ten gronde gaande elementen bestaan, welke streng dienente worden onderscheiden van andere levenskrachtige syncytia. Bonnbt geeft aan deze uit samengesmolten, degenereerende cellenbestaande conglomeraten den naam Â?symplasma" (symplasma epi-theliale, endotheliale enz.). Ik neem dezen term over voor debovenvermelde weefselmassa\'s in den puerperalen uterus. Woekering van klier- en dekepitheel in den puerperalen uterusis voor den mensch het eerst uitvoerig door Wormbbr (03) be-schreven. Eeeds vroeger had Eibs (92) op de placentairplaats van denvijfden tot den zevenden dag fost partum naast normaal

uitziendecylindrische cellen (die hij als uitgangspunt beschouwde voor dedefinitieve epitheelbekleeding) andere gevonden, welke sterk ge-zwollen waren, en een onregelmatige gedaante hadden. Deze laatste, welke dikwijls wigvormig in het klierlumen uit-puilen, beschouwt Ribs als epitheelcellen, die slechts voorloopigdienst doen. Hij stelt zich voor, dat de wigvormige uitlooperszich langzamerhand over de wondvlakte schuiven en op die wijzeeen wellicht tijdelijke bekleeding voor de oorspronkelijk ont-bloote oppervlakte van het slijmvlies vormen (dus een actiefproces, herinneren aan hetgeen eenige jaren later uitvoerig doorKibrnowskt beschreven is). Woekeringsverschijnselen in het klier-epitheel als ik bij Cerco-cebus waarnam, heeft Ribs bij den mensch niet beschreven. Wbrth (95) maakt melding van een dergelijk woekeringsprocesin een bepaald stadium na curettement van een niet puerperalenuterus, een stadium, dat hij als Â?Periode der reizbaren Schwache"bestempelt Â?Auf der einen Seite eine sehr ausgesprochene

Neigungzur Hyperplasie und Hypertrophie, auf der andern Seite deutliche



??? 160 Degenerationsmerkmale" (blz. 459) In strijd met betgeen ik inden puerperalen uterus van Cercocebus waarnam, beeft Wbrth hijde vrouw mitotische, geen amitotische deeling beschreven in hetwoekerend epitheel na curettement. Het verwondert mij, dat vroegere onderzoekers, die zich bezighielden met de studie der puerperale veranderingen in hetmenschelijk endometrium, zoo weinig acht hebben geslagenop deze eigenaardige verschijnselen in bepaalde stadia vanhet puerperium. Wobmser (03) vindt ze dermate karakteris-tiek, dat hij ze als diagnosticum voor een voorafgeganen partuswil gebruiken. De beschrijving van Wormber komt in menig opzicht met demijne bij Cercocebus overeen. Ook hij nam amitotische deelingenwaar in deze woekeringsperiode (zijn textfiguur 15 geeft echtergeen duidelijk beeld van een kern gedurende fragmentatie). Wormber legt de resultaten van zijn eigen onderzoek in enkelevolzinnen neer, waarvan ik hier een citaat laat volgen: I Â?An den durch L??sung der Eih?¤ute innerhalb der proximalenSchichten der Spongiosa schon von Anfang

an, sowie an den durchdie Nekrose der Decidua erst im Verlaufe des Wochenbettes er??ff-neten und zur Oberfl?¤che gewordenen Dr??sen, findet sich ein sehrpolymorphes Epithel. Dasselbe zeigt einerseits alle Stadien derDegeneration, andererseits die F?¤higkeit in k??rzerster Zeit sichbehufs provisorischer Wundbedeckung der interglandul?¤ren Septenabzuflachen, sowie auch durch Aussenden am??boider Forts?¤tzeauszubreiten, wobei eine Vermehrung der Kerne aber nur durchdirecte Theilung (Amitose) m??glich ist. Dieses Â?verj??ngte" Epithelverf?¤llt seinerseits wieder nach k??rzerer oder l?¤ngerer Zeit derDegeneration, sodass der definitive Epithelbezug von den Dr??sen-fundis aus durch Karyokinese zu Stande kommen muss, ein Vorgangden wir in den ersten vierzehn Tagen des Wochenbettes jedochnicht beobachten konnten" (blz. 537)./ De processen in het klierepitheel beschrijft Wormber als over-



??? 161 eenkomstig met die aan de oppervlakte. Hij neemt ssyncytiale"woekering waar, gepaard met regressieve veranderingen \'). Duidelijke degeneratieverschijnselen, overeenkomstig met de doorWoRMBER beschrevene, heb ik eveneens in den apen-uterus gevonden.Deze veranderingen, in den vroeg puerperalen uterus reeds aange-duid, treden echter in latere stadia veel meer op den voorgrond. De zoogenaamde staafjes-cellen, welke Wormser en Kibrnowbkibeide als degeneratie-teeken opvatten, heb ik veel zeldzamer inhet puerperium aangetroffen, dan in bepaalde phasen van den men-strueelen cyclus (zie hoofdstuk I, blz. 19). Wormsbr maakt de juiste opmerking, dat de donkere smallekernen, welke Polano (99) afbeeldt tusschen normale epitheel-cellen, zeer gelijken op de bekende staafjescellen, en moeilijk, gelijkpolano zich voorstelt, opgevat kunnen worden als voorstadia vaneen nieuwe epitheliale bekleeding (waarom Polano van syncytiale>kernen" spreekt is ook mij een raadsel). Onder degeneratie-kenteekenen,

welke Kiernowski verder noemt,vind ik o.a. de apicale verplaatsing van de kernen in het epitheel,terwijl Eathckb (95) dit eenvoudig opvat als een voorbereiding totkaryokinese. Aan den eenen kant heb ik in latere puerperale stadiadezen stand der kernen herhaaldelijk tijdens mitose gezien, aanden anderen kant sluit ik mij bij Kiernowski aan, daar ik dekernen dikwijls apicaal zag staan in ten gronde gaand epitheel,waar van mitotische deeling geen sprake zijn kon. Wormsbr beschouwt de wijze, waarop nieuwvorming van dek-epitheel plaats heeft tijdens de woekeringsperiode, welke dooramitose wordt ingeleid, als een proces, dat vergelijkbaar is metde voorloopige epitheel-bedekking, welke door Strahl, Kiernowskien Rathckb beschreven is. Zooals ik reeds blz. 156 vermeldde, zouechter volgens Wormser van een actief voortschuiven van prae-existeerende epitheelcellen, gelijk Kiernowski reeds v????r de periode 1) â€žSyncytiale" woekeringen in het klierepitheel zijn door verscheidene onder-zoekers tijdens zwangerschap in den

menschelijken uterus beschreven. Schmidt (98)zag ze bij ektopische zwangerschap in de diepe lagen der spongiosa. Meetens (95)bij uterine zwangerschap in de decidua vera. 10



??? 162 van nieuwvorming beschrijft, bij den menschelijken uterus geensprake zijn. 3) Definitieve regeneratie door mitotische deeling. Dit laatste proces heeft Wormsbr in het menschelijk puerperiumniet kunnen aantoonen. Zijn preparaten bewijzen hem, dat binnende twee eerste weken na de baring geen indirecte celdeeling inden menschelijken uterus gevonden wordt. Toch is hij van meening,dat ten slotte de definitieve regeneratie door karyokinese moet totstand komen. Dit vermoeden wordt door mijn waarnemingen bijCercocebus bevestigd. De meeste klierfundi, waarvan de cellen zichvoor Â?zooverre ik kon nagaan, niet langs amitotischen weg verme-nigvuldigen, blijvenÂ? ongeschonden, als de rest der klier grooten-deels onder degeneratie-verschijnselen ten gronde gaat. Van dezefundi uit wordt het definitieve herstel door mitotische deelingingeleid, zooals uit mijn beschrijving van stadium V en VIgebleken is. Epitheliale sreservecellen", gelijk Wormsbr en Kibrnowski onderde gedegenereerde epitheelcellen beschreven hebben, waren in mijnpreparaten niet te vinden. Wormsbr

beschouwt ze als voorloopigeelementen, die tot de periode der amitotische woekering behoorenen later door het definitieve, langs mitotischen weg ontstane epitheelvervangen worden. De verschillende phasen in het regeneratieproces van het uterus-epitheel, welke behalve bij mensch en aap ook bij andere dierenin meer of minder sterke mate worden waargenomen, wachtennog op een verklaring. Wormsbr vat de periode der amitotische deeling op als eenoverhaaste regeneratie, uitgaande van reeds beschadigde epitheel-cellen, welke ten doel heeft het noodige materiaal te leveren voorde voorloopige wondbedekking. Dat het epitheel der diepe klierfundi minder bloot staat aanschadelijke invloeden, meen ik hierdoor te verklaren, dat dezecellen veelal gelegen zijn in een gebied, waar het stroma spoedig



??? 163 is hersteld door nieuwvorming van uit de intermusculaire lagen. De vaatverhoudingen zullen hier gunstiger zijn dan meer naarde inwendige oppervlakte toe, waar de aanwezigheid van afster-vend weefsel de voeding der epitheliale elementen moet belemmeren. Deze voorstelling, moge ze de grootere levensvatbaarheid derdieper gelegen kliercellen begrijpelijk maken, geeft ons echtergeen verklaring van het feit, dat de energie, welke tot mitotischedeeling leidt, zoo langen tijd in deze cellen latent gebleven is. Ben normaal dek-epitheel vinden wij het laatst in een gebied,waar de groote gethromboseerde vaten tot nabij de inwendigeoppervlakte reiken, en het stroma zich eerst zeer laat herstelt. Slechts op deze plaats, waar oude klierfundi natuurlijk ontbreken,kunnen wij in latere stadia nieuwvorming van klieren uit dek-epitheel waarnemen, in de gedaante van soliede knoppen die inhet stroma dringen (PI. III, fig. 26 ep. pr.). PI. III, fig. 19 geeft ons een afbeelding van een dergelijkeklier, die centraal van een gethromboseerd vat

gelegen, zich uithet dek-epitheel moet ontwikkeld hebben. De oorspronkelijke so-liede aanleg is nog duidelijk herkenbaar. De kleine lacunen, diezich hierin gevormd hebben, zullen later deel uitmaken van deklierholte. Deze wijze van nieuwvorming van uit het dek-epitheel, welketegenover de regeneratie uit oude klierfundi op den achtergrondtreedt, schijnt bij knaagdieren en roofdieren zeer algemeen tezijn. Kurz (04) heeft ze onlangs bij Tarsius spectrum beschreven;bij den mensch wordt ze door de meeste onderzoekers ontkend(WoRMSBR 03). Slechts Polano (99) geeft een afbeelding vaneen dergelijke klier-regeneratie in een uterus na abortus. Wat het ingroeien van klieren in de hyaline veranderde, ge-thromboseerde vaten betreft, verwijs ik naar mijn beschrijving opblz. 45 (PI. III, fig. 30 en 31). Dit eigenaardig verschijnsel vindik in de litteratuur nergens vermeld. De veelal centrale liggingvan de klier (kl.) in de hyaline massa, doet mij vermoeden, datde onlangs georganiseerde thrombus een locus minoris resistentiaeis tegenover de

aanvretende werking der jonge kliercellen. Het



??? 164 binnendringen dezer klieren geschiedt waarschijnlijk uiterst snel;slechts in dit gebied reiken zij tot diep in de muscularis, terwijlze op andere plaatsen in het slijmvlies korte buizen vormen. c. De groote vaten op de placentairplaatsen. De thrombose der groote vaten op de placentairplaatsen, hunorganisatie en hyaline metamorphose is door verscheidene onder-zoekers bij den menschelijken uterus beschreven. Terwijl eenigeonderzoekers (b. v. Leopold (77) ) van meening zijn, dat we hieruitsluitend met venae te doen hebben, laten de meesten dezevraag onbeantwoord, doordat ze eenvoudig van Â?vaten" spreken,in het midden latend of het arterieele of veneuse zijn. Het onderzoek mijner preparaten brengt mij tot de overtuiging,dat groote thrombi op de placentairplaatsen uitsluitend in venaeliggen. Deze dikwandige vaten reiken tot aan de inwendige opper-vlakte der mucosa. Eeeds in de eerste stadia van het puerperiumondergaat de wand, die zeer rijk is aan bindweefselfibrillen, dege-neratieve veranderingen, waaraan ook de voornamelijk in deadventitia gelegen groote

cellen deelnemen. Ik vermag de vraag niet te beantwoorden, of bij Cercocebusdeze groote, somtijds tweekernige cellen, in den vaatwand moetenopgevat worden als zwerfcellen, of dat ze eenvoudig in loco uitbindweefselcellen ontstaan. In het eerste geval moet de mogelijk-heid eener foetale herkomst overwogen worden. Plasmoditropho-blast-elementen zijn het in elk geval niet, daar deze een geheelander voorkomen hebben en buitenwaarts van het Â?basaal-syncytium"van Strahl (de smalle plasmoditrophoblastlaag, die de intervil-leuse ruimte aan de uterina zijde bekleedt) niet voorkomen. Inuiterlijk doen de groote vaatcellen in latere zwangerschapsstadiaeenigszins aan cytotrophoblast-cellen denkan, zonder dat er echtereenig verband tusschen de localisatie d?Šzer beide elementen isaan te toonen. Tegen een foetale herkomst pleit, naar bat mijvoorkomt, dat men enkele dezer cellen in gaven toestand zeer laatin het puerperium, wannaer het slijmvlies overigens reeds geheelhersteld is, in de vaat-adventitia kan terugvinden. Terwijl ze in



??? 165 den vroeg puerperalen uterus zeer duidelijk door structuur en groottevan celtype A te onderscheiden zijn, gaat dit onderscheid in laterestadia geheel verloren, zoodat er slechts een topographisch verschilblijft bestaan. Het is mij niet duidelijk geworden, waarom dezeelementen eerst zoo laat in het puerperium ten gronde gaan. Een nauwkeurig onderzoek van jongere zwangerschapsstadia istot oplossing van dit geheele vraagstuk zeer gewenscht. De groote cellen in den vaatwand dragen een geheel anderkarakter dan de cellen, welke in het begin-stadium der organisatiein de thrombi liggen. Deze laatste hebben namelijk een veelkleineren kern, het celplasma vertoont tal van mazen, waarin nietzelden fijne, gele pigmentkorrels liggen. Dit zijn zonder twijfelzwerfcellen (leucocyten), gelijk men ze ook in het stroma of inhet intermusciilaire weefsel dikwijls in groepen bij elkaar vindt(PI. III, fig. 21 z.c.). In den vroeg puerperalen uterus is van organisatie der thrombinog geen sprake. Deze begint eerst wanneer de definitieve rege-neratie

van het slijmvlies reeds in vollen gang is. In dit opzichtkomen mijn bevindingen niet overeen met die van Wormbbe (03)bij den menschelijken uterus, waar reeds in het beginstadium derepitheelwoekering (2^en dag post partum) een beginnende organi-satie der thrombi beschreven wordt. cl. De pigmentatie. In den vroeg puerperalen uterus is het geheele slijmvlies ge??n-filtreerd met zwerfcellen, die kleine zwart-bruine staafjes dragen.Ze liggen voornamelijk te midden of in de omgeving van thrombien extravasaten. Hoewel een ijzerreactie slechts een diffuus blauwekleur aan den omtrek der cellen gaf en de staafjes zelf nietreageerden, beschouw ik ze toch als dragers van bloedpigment.Men kan namelijk een zeer duidelijken overgang waarnemen vandeze donkere staafjes tot de bekende gele haemosiderine korrelsuit de latere stadia, welke alle zeer fraai met ferrocyaan-kaliumen zoutzuur reageeren (PI. III, fig. 32). Vermoedelijk bevindt zichhet ijzer in de staafjes in vaste organische binding.



??? 166 Ook celtype A. kan in den versch puerperalen uterus hier endaar pigmentkorrels dragen (PI. 111, fig. 9). Een groot deel der pigment dragende zwerfcellen wordt waar-schijnlijk met de ten gronde gaande necrotische massa afge-stooten, want spoedig volgt een stadium, waarin de pigmentatieveel minder sterk is, totdat ze gelijk ik vermoed door laterepuerperale bloedingen weer een aanzienlijken graad bereikt. Vandat oogenblik af vinden we de zwerfcellen, met gele korrels be-laden tot zeer laat in het puerperium. Ze liggen veelal in lymph-spleten langs de capillaria. Buitenwaarts van de pars vasculosader muscularis heb ik ze slechts zelden gevonden. Hoe lang depigmentatie blijft bestaan, is uit den aard der zaak aan mijnmateriaal niet uit te maken. Men kan haar vinden, terwijl hetslijmvlies weer geheel hersteld is en slechts de toestand der parsvasculosa nog op een voorafgeganen partus wijst. Deze haemosi-derine wordt langzamerhand geresorbeerd door het moederlijkorganisme en schijnt niet, gelijk ik dit bij Tupaja javanica konaantoonen (blz. 70), direct in de

uterusklieren verwerkt te wordentot voeding eener nieuwe vrucht. Â§ 3. Einduitkomsten. 1. De loslating der placenta geschiedt bij Cercocebus op degrens van pars compacta en pars spongiosa op zoodanige wijze,dat eenerzijds deelen der compacta aan den uteruswand achter-blijven, anderzijds vele klieren geopend worden. Ook extraplacentair wordt een groot deel der pars compactamet de eivliezen afgestooten. 2. De epitheelbekleeding, die slechts aan de oppervlakte dersmalle septa ontbreekt, is een zeer voorloopige bedekking. Ze isafkomstig van de klieren van den zwangeren uterus en is nietna de baring in loco ontstaan. 3. Eet grootste gedeelte der septa tusschen de klierruimtengaat necrotisch ten gronde. In deze periode begint een woekerings-proces, dat gepaard gaat met amitotische deeling. De defecten



??? 167 worden op tal van plaatsen gedekt; een overtollige hoeveelheidepitheel wordt gevornad. Ook deze tweede bedekking is een zeervoorloopige. De door woekering ontstane epitheelcellen vertoonenvan den aanvang af degeneratie-verschijnselen en zijn grootendeels(wellicht alle) ten ondergang bestemd. De definitieve regeneratie, welke wordt ingeleid door mitotischedeeling, gaat hoofdzakelijk van de klierfundi uit, waarvan decellen haar cylindrischen bouw tijdens de woekeringsperiode veelalbehouden hebben. 4. Nieuwvorming van klieren uit dek-epitheel kan op de pla-centairplaatsen voorkomen; in vergelijking met de sub 3 genoemdewijze van nieuwvorming treedt ze echter op den achtergrond. 5. Enkele klieren dringen in het midden van byaline strooken,welke georganiseerde gethromboseerde venae zijn, tot diep in demuscularis door. 6. Alle groote cellen in het stroma van het slijmvlies postpartum, zijn moederlijke elementen. Ze gaan grootendeels vroeg inhet puerperium ten gronde, de meer levensvatbare spelen

echtervermoedelijk een rol bij herstel van het stroma-weefel. Omtrentde herkomst der groote cellen in den vaatwand der gethrombo-seerde venae kan vooralsnog geen definitief oordeel worden uitge-sproken. Haar laat verdwijnen pleit er voor, dat ook dit moeder-lijke elementen zijn. Serotinale reuzencellen, zooals ze in het puer-perium van den mensch beschreven worden, heb ik bij Cercocebusnoch in het slijmvlies, noch in het intermusculaire weefsel kun-nen aantoonen. 7. Het intermusculaire weefsel neemt deel aan de nieuwvormingvan het stroma uteri. 8. De infiltratie van het slijmvlies met leucocyten (voornamelijklymphocyten) blijft bestaan tot laat in het puerperium. 9. De restauratie geschiedt op de placentairplaatsen langzamerdan extraplacentair. Centraal van de groote gethromboseerdevaten herstelt het slijmvlies zich het laatst,



??? Geboortecijfers per maand (herleid tot 12000 geboorten per jaar, de maand op 31 dagen berekend). I. PRUISE??fl. Jan. Pebr. Maart April Mei Juni Juli Aug. Sept. Oct. Nov. Dec. Jaren. Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Totaal. April Mei Juni Juli Augustus September October November December Januari Februari Maart 1888 1061 107^6 1044 992 946 930 934 991 985 980 997 12000 1884 1011 1048 1023 980 966 949 952 986 1064 1005 1021 995 12000 1885 1017 1038 1014 986 954 952 936 1001 1067 1017 1018 1010 12000 1886 1049 1053 1087 990 981 943 954 986 1053 992 978 990 12000 1887 1022 1031 1038 1013 95S 915 955 975 1050 1020 1013 1010 12000 1888 1047 1053 1053 987 945 954 948 990 1046 993 989 995 12000 1889 1026 1066 1081 1018 994 931 919 971 loer 992 986 999 12000 1890 1058 loss 1029 980 971 957 984 lOOS 995 882 1010 1091 12000 1891 1088 1083 1046 996 955 934 929 992 1046 976 980 975 12000 1892 1039 1058 1019 986 978 943 954 976 1036 992 999 1020 12000 1893 1023 loar 1014 1006 961 986 966 998 10.58 999 1006 1007 12000 1894 1028 1051 1037 998 967 943 951 957 looa 992 1015 1059 12000 1896 1048 XO-yG 1033 1001 969 961 949 992 1066 1001 968 956 12000 1896 996 1038 1031 988 960 943 974 996 1064 1009 997 1009 12000 1897 1021 lOOl 1037 1007 972 963 995 996 1074 987 980 947 12000 1898 981 1035 1039 1004 974 953 960 1004 lose 1017 997 980 12000 1899 1013 1038 1017 989 965 942 971 1002 1065 1017 982 999 12000 1900 1016 1083 1038 1018 962 963 991 1004 1060

990 962 934 12000 1901 997 1036 1051 1025 975 964 980 1002 1056 978 973 968 12000 1902 102.5 1037 1039 1008 976 955 984 992 10?–4 992 982 986 12000 1903 1002 lose 1028 1023 1018 954 968 995 1035 961 977 983 12000 21B67 3S051 21698 20990 20347 19885 20074 20811 asorr 20897 20808 20905 Oi co



??? Geboortecijfers per maand (herleid tot 12000 geboorten per jaar, de maand op 31 dagen berekend). II. ITALI?‹. Jan. Eebr. Maart April Mei Juni Juli Aug. Sept. Oct. Nov. Dec. Jaren. Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Totaal. April Mei Juni Juli Augustus September October November December Januari Tebruari Maart 1902 1032 1066 107^3 1051 996 938 941 954 loao 1015 1006 908 13000 1901 1072 1139 1117 1045 979 952 936 946 1003 981 950 880 12000 1900 1118 iisy 1067 1069 976 922 931 953 1038 971 951 877 13000 1899 1060 1053 1041 1044 973 903 915 956 1023 1034 1051 948 12000 1898 1166 1159 1078 998 964 909 912 938 lOOl 986 978 911 13000 1897 1043 1092 1104 1039 980 953 931 949 996 967 990 957 13000 1896 1072 1113 1137 1056 988 902 908 955 1004 960 987 918 13000 1895 1160 1199 1157 1059 963 903 917 943 986 942 899 873 12000 1894 1134 1097 1083 1056 1008 933 936 933 970 932 952 988 12000 1893 1040 1090 1118 1025 953 888 905 931 961 944 941 914 13000 1892 1087 1124 1136 1065 1004 914 933 939 lOOO 951 951 926 12000 1891 1112 iisr 1149 1069 975 888 931 956 988 939 913 894 12000 1890 1163 1234 1145 1057 984 918 939 965 964 872 854 915 12000 1889 1054 1130 1105 1068 994 914 906 945 1006 958 956 964 12000 1888 1159 1169 1138 1047 940 896 913 951 1004 935 941 918 12000 1887 1051 iia.5 1082 1048 984 935 937 941 979 973 989 966 13000 1886 1092 iiao 1100 1001 910 887 961 991 1033 980 950 â€? 975 13000 1885 1094 1117 1083 1061 961 933 918 957 1008 964 974 940

13000 1884 977 1090 1099 1047 991 931 939 975 996 964 1019 982 12000 1883 1046 1083 1065 1036 975 913 948 969 1033 1037 977 929 13000 21733 sss04 32057 20931 19497 18299 18536 19016 s0012 19305 19338 18583 Oi co



??? Geboortecijfers per maand (berleid tot 12000 geboorten per jaar, de maand op 31 dagen berekend). III. ZWEDEN. O Jan. Pebr. Maart April Mei Juni Juli Aug. Sept. Oct. Nov. Dec. Jaren. Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Totaal. April Mei Juni Juli Augustus September Octobcr November December Januari februari Maart 1882 1073 1100 llOl 1093 1016 901 861 887 1037 994 951 \' 996 13000 1883 1057 1028 107S 1009 948 958 933 917 1084 1004 967 1023 13000 1884 1011 1038 107-4 1037 1008 951 939 927 1078 977 969 991 13000 1885 1023 990 1033 1025 1006 958 923 928 1064 1025 1003 1022 12000 1886 1061 1056 1073 1034 996 931 918 980 1071 987 959 984 12000 1887 1045 1013 1077 1034 976 958 930 930 1050 1001 963 1023 12000 1888 106.5 1062 1061 1012 970 956 943 939 1083 975 938 997 â–  12000 1889 1077 1083 1075 1053 1013 957 906 936 936 99e 951 1017 12000 1890 1056 1015 1071 966 979 979 975 977 1026 902 966 1088 12000 1891 1113 1070 1081 1016 985 941 923 913 1049 967 956 986 13000 1893 1085 1030 1046 1022 980 985 966 964 1071 940 910 991 12000 1893 loeo 1042 1018 1024 998 980 955 929 1083 959 927 1026 12000 1894 1044 1019 104S 1036 974 985 947 939 1043 939 942 1088 12000 1895 1084 1044 1060 996 966 973 931 956 1087 948 940 1016 12C00 1896 1041 1046 1069 993 949 949 936 944 iloe 977 974 1016 12000 1897 1021 1041 1050 1015 947 963 955 970 1089 973 980 990 12000 1898 1049 1025 loea 1015 972 983 958 933 1080 983 948 992 12000 1899 1026 1027 1060

ion 980 973 971 942 1094 975 935 1006 12000 1900 1008 1043 1O03 1059 970 962 958 930 1103 972 939 965 12000 1901 991 969 1056 1061 1011 990 978 960 1106 970 932 976 12000 1902 1006 103S 10?–8 1026 959 975 956 935 1081 973 971 1002 12000 31996 21799 S2340 21537 20603 20207 19741 19686 SS408 20437 20031 31095



??? Geboortecijfers per maand (herleid tot 12000 geboorten per jaar, de maand op 31 dagen berekend). lY. URUGUAY. Jan. Fehr. Maart April Mei Juni Jnli Aug. Sept. Oct. Nov. Dec. â€?Jaren. Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Totaal. April Mei Juni Juli Augustus September October November December Januari Februari Maart 1885 760 838 899 988 1011 1139 1135 1101 1178 1062 998 901 12000 1886 91G 836 810 893 968 1009 1234 1124 1135 1117 1019 959 12000 1887 871 903 918 986 1076 1006 1034 1090 1159 1034 988 935 12000 1888 862 870 939 993 985 979 1051 1103 116e 1115 1004 933 12000 1889 875 957 958 983 1002 1026 1086 1070 1111 1034 974 925 12000 1890 882 875 975 999 990 1012 1043 1029 1153 1103 984 955 13000 1891 877 902 900 984 953 1112 1032 1080 1141 1058 1016 945 13000 1892 963 938 985 980 991 1017 1074 1063 1060 1054 954 921 13000 1893 964 967 905 923 974 1028 1070 1106 1081 1028 1024 930 12000 1894 888 886 948 960 981 1024 1019 1096 114S 1093 1018 953 12000 1895 963 884 934 1023 943 . 905 936 1054 iisr 1118 1117 966 12000 J896 892 988 992 942 999 1007 1042 1080 1098 1093 1000 867 13000 1897 991 1038 869 922 968 1010 1O07 1078 1043 1059 997 928 13000 1898 873 909 946 896 924 886 1123 113T 1119 1130 1030 1037 13000 1899 964 946 930 948 985 1027 997 973 1O80 1054 1056 1034 13000 1900 976 961 948 1007 :974 1017 969 1077 1113 1030 , 965 973 13000 1901 934 981 959 969 949 957 1023 1020 1048 1114 1047 999 13000 1902 944 961

944 946 989 990 980 1148 1109 1060 934 945 12000 16395 16620 16754 17341 17662 18151 18935 19429 20099 19346 18135 17105 Gemiddelde temperatuur in de schaduw te Villa Ool??n. (Uruguay)\'). Januari Fehr. Maart April Mei, Juni Juli Aug. Sept. October Nov. Dec. 1897 23,30 32,95 31,99 18,14 13,93 11,59 8,47 9,62 12,16 16,76 19,99 33,42 1898 23,12 33,45 20,43 16,53 13,66 12,18 9,39 8,54 12,44 13,10 17,42 23,05 1899 33,55 31,88 21,24 16,84 15,60 9,44 13,43 12,34 12,40 15,12 18,08 22,26 1900 34,95 24,32 20,78 17,44 13,64 11,80 12,66 11,55 13,84 16,15 19,77 31,48 1901 31,64 22.20 20,84 15,64 14,63 14,50 10,33 10,46 14,55 16,64 18,68 31,51 1902 22,88 34,10 21,21 18,86 16,35 13,19 10,75 8,72 13,02 15,09 18,93 21,40 1) Deze opgave ontleen ik aan het Boletin mensual del Observatorio Meteorologica del collegio pio de Villa Colon.



??? Geboortecijfers per maand (herleid tot 12000 geboorten per jaar, de maand op 31 dagen berekend). V. SYDNEY (Nieuw Zuid-Wales). <ilO Jan. Febr. Maart April Mei Juni Juli Aug. Sept. Oct. Nov. Dec. Jaren. Conceplie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Conceptie Totaal. April Mei Juni Juli Augustus September October NoTember December Januari Tebruari Maart 1886 893 1010 998 665 948 1024 1009 llOO 1045 1013 1078 918 12000 1887 950 1051 998 983 983 iioy 1039 1081 1033 939 987 851 12000 1888 906 1032 983 1079 1044 989 1043 1083 977 969 996 910 12000 1889 988 997 1001 975 1042 1038 1098 962 974 1053 969 903 13000 1890 967 994 902 1074 987 977 1033 lOST 1031 1069 965 934 13000 1891 934 975 919 1035 968 1030 ion 1069 1037 1019 1032 941 13000 1893 958 1003 970 999 1027 1103 983 980 935 983 1131 930 12000 1893 985 1044 947 973 lllO 1038 1013 1078 993 971 1032 818 13000 1894 1083 1081 953 1095 1014 998 947 993 912 1048 997 879 12000 1895 1028 980 1009 1040 974 949 1090 1063 971 1032 1006 859 12000 1896 1028 996 1007 1030 1013 1005 1013 995 1003 991 1003 917 12000 1897 934 961 1057 1033 930 1083 1081 1073 1054 924 971 910 12000 1898 1001 973 1036 998 981 1018 1033 1031 1063 967 lOOO 899 12000 1899 990 997 953 906 983 977 1001 1061 1014 1112 1073 933 12000 1900 1066 947 1097 1015 1009 1030 1034 997 1007 966 944 888 12000 1901 1022 1001 936 976 1039 935 1058 1070 956 1098 981 938 12000 1902 1025 925 925 1029 1067 933 993 996 1135\' 990 954 1036 12000

1903 979 1045 1016 1031 970 1031 1017 978 987 1033 908 985 12000 17736 18001 j 17707 18235 18097 18325 18543 18696 18118 18196 18027 16439



??? ALPHABETISCHE LITTERATUURLIJST AFDEELING I (Menstrueele cyclus) >) Arnold 87: Ueber das zeitliche Verhalten der Ovulation zur menstruellen Blutung. Inaug. Diss. W??rzburg 1887.Barfuhrth 91: Uebef den jetzigen Stand der Regenerationslehre. Ergeb-nisse der Anat. und Entwickelungsgesch, Bd. 1, 1891. --96: Zelll??cken und Zellbr??cken im Uterusepithel. Verhandl. der anat. Gesellschaft. Berlin 1896.Bayer 02: Entwickelungsgeschichte der Geb?¤rmutter. Deutsches Arch. f. klin.Med. Bd. 73, 1902. Beard 97: The span of gestation and the cause of birth. G. Fischer Jena 1897.*Benham 73: Ueber die Beweiskraft des corpus luteum f??r Schwangerschaft. Edinb. med. Journal 19, 1873. Ref. Schmidt\'s Jahrb??cher.Beukemann 81: Ein Beitrag zur Untersuchung ??ber Vertheilung der Ge-burten nach Monaten u. s. w. Inaug. Diss. G??ttungen 1881.Bisch off 54: Beitr?¤ge zur Lehre von der Menstruation und Befruchtung. Henle u. Pfeiffer\'s Zeitschr. f. rat. Med. N. F. IV 1854.Bland Sutton 86: Menstruation in Monkeys. Brit. gyn. journal 1886.Boise 97: Menstrual life of

woman. Am. Journal of Obstetr. Bd. 2, 1897.Boldt 90: Beitr?¤ge zur Kenntniss der normalen Uterusschleimhaut. Deut-sche med. Wochenschr. 1890.Bolk02: Het erfelijkheidsvraagstuk der tuberculose. Nederl. Tijdschr. v. Geneesk. Deel I 1902.Bonnet 91: Grundriss der Entwickelungsgeschichte der Hauss?¤ugethiere.Berlin 1891. --99: Ueber Embryotrophe. Deutsche med. Wochenschr. NÂ°. 45, 1899. --02: Weitere Mitteilungen ??ber Embryotrophe. Deutsche med. Wochen-schr. NÂ°. 30, 1902. --03: Ueber Syncytien, Plasmodien und Symplasmen in der Placenta der S?¤??gethiere und des Menschen. Monatschr. f. Geb. und Gyn. Bd. 18,1903.Brennecke 02: ??eber die Menstruation. M??nchener med. Wochenschr.blz. 81, 1902. Broeksmit 05: Over de geboorte volgens de maanden. Nederl. tijdschr. v.geneeskunde NÂ°. 13, 1905. 1) Van de met * gemerkte publicaties was ik niet in de gelegenheid het origineelte lezen.



??? 174 Chazan 89: Ovulation und Menstruation. Arch. f. Gyn. Bd. 36, -1889. --Die specifischen Lebenserscheinungen im weiblichen Organismus. Samm-lung klin. Vortr. Volkmann VII NÂ°. 269. Christ 92: Das Verhalten der Uterusschleimhaut w?¤hrend der Menstruation.Inaug. Diss. Glessen 1892. Cohn 03: Zur Histologie und Histogenese des Corpus luteum u. s. w. Arch,f. mikr. Anat. Bd. 62, 1903. Cohnstein 90: Beitrag zur Lehre von der Ovulation und Menstruation.Deutsche med. Wochenschr. NÂ°. 34, 4890. *Cook 94: Medical observations among Esquimaux. New-York journal ofgyn. and obst. vol. 4, 1894. Ref. Heape 01. Darwin 71: The Descent of Man. 1871. ^Distant 97: The Zoologist 1897. Ref. Heape 01. Duval 90: De la r?Šg?Šn?Šration de l\'?Špithelium des cornes ut?Šrines apr?¨s laparturition. Comptes rendus de la soc. de Biol. Ser. IX, T. IL 37,1890. Ellenberger 92: Vergleichende Physiologie der Hauss?¤ugthiere II, 1892. V. Eyk 04: De tweetoppigheid der geboortecurve. Ned. Tijdschr. v. Geneesk.Deel I, 1904. Feoktistow 86: Einige Worte ??ber die Ursachen und den Zweck
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??? VERKLARING DER AFBEELDINGEN lIJST DER AFKORTINGEN A. celtype A. m. muscularis. a. aanrakingsplaats. m. kl. klier in muscularis. A. p. celtype A met ijzerpigment. muc. mucosa. art. arteriola. mt. mitose. b. 1. basaal lichaampje. n. ep. normaal epitheel. b. w. bindweefsel. neer. m. necrotische massa. C. celtype C. P- pigment. cap. capillair. pap. papil. 0. ep. oervix-epitheel. p. c. pars compacta. 0. 1. compacte laag. pl. tr. plasm oditrophoblast. oh. b. choriobasalis. p. V. pars vasculosa. c. n. celnest. r. ruimte (door uitzetting van een co. coagulum. capillair ontstaan). d. gedegenereerde zone. r. bl. rood bloedlichaampje. d. ep. dek-epitheel. r. k. reuzenkern. detr. detritusmassa. r. 1. reservelaag. d. kl. zie m. kl. rp. ruptuur-plaats. e. endotheel. s. septum. ep. epitheel. s. ep. symplasma epitheliale. ep. pr. epitheel-proliferatie. ser. serosa. estr. extravasaat. sl. tr. slijmvlies-trechter. f. k. gefragmenteerde kern. s. m. symplasmatische massa. f. m. foetaal mesoderm. sp. spermatozo??den. ged. ep. gedegenereerd epitheel. s. w. schijfvormige woekering. ged. str. gedegenereerd

stroma. St. staafje. gez. 1. gezwollen laag. str. stroma. gr. k. groote kernen. stri c. stromacellen. hyaline massa. St. u. staartvormige uitlooper. h. V. hechtvillus. thr. V. gethromboseerde vena. i. r. intervilleuse ruimte. tr. trophoblast. kl. klier. u. h. uterusholta. kl. deg. klierdegeneratie. V. vena. kl. ep. klierepitheel. vac. vacuole. kl. 1. klierlumen. vi. villus. k. n. kernnest. V. Z. versmeltingszone. 1. leucocyt. w. d. ep. woekerend dekepitheel. lac. lacune z. c. zwerfcellen. 1) Bij de verklaring der afbeeldingen vermeld ik tevens het catalogusnummer derpreparaten. Deze, zoowel als alle in den tekst vermelde uteri, berusten in de verzame-ling van het zo??logisch laboratorium te Utrecht en kunnen aldaar met mijn beschrij-vingen en afbeeldingen vergeleken worden.



??? 183 PLAAT I. Fig. 1â€”6. Sagittale doorsneden, ongeveer uit het midden van het corpus uteri, bijvijfmahge vergrooting afgebeeld, ter demonstratie van het verschil in groottevan het geheele corpus uteri, het ver,schil in breedte en structuur vanhet slijmvlies tusschen groep A en B. Voor deze overzicht-figuren is hetondei\'scheid in weefsel geschematiseerd. Fig. 1â€”3 (groep A) hebben nocheen corpus luteum, noch een grooten follikel in de bijbehoorende ovaria (??tr.Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 219, 201, 236), fig, 4â€”6 (groep B) een grootenfollikel (4) of een corpus luteum (5 en 6) (??tr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus517, 300, 289).Muscularis â€” homogeen grijs.Normaal epitheel â€” doorgetrokken zwarte lijn.Gedegenereerd epitheel â€” zwarte stippellijn.Ter nadere verklaring zie blz, 34.Fig. 7 aâ€”c. Schema, dat de snelle wijze demonstreert, waarop post menstru??-tionem de ontbloote inwendige oppervlakte weer met epitheel bekleed wordt.Stroma â€” grijs gestippeld.Epitheel â€” zwarte doorloopende lijn.Bloed â€” rood gestippeld.Fig. 7 a.

Subepitheliale bloeduitstortingen (extr.) liggen in het slijmvlies. Het dek-epitheel is nog niet verbroken.Fig. 7 b. Verwijding der klierhalzen, afplatting hunner epitheelbekleeding.De zijwanden van nabui\'ige klieren treden met elkaar in contact (a).Het dek-epitheel is afgestooten.Fig. 7 c. Het gedeelte van het slijmvlies, gelegen binnenwaarts van de ver-bindingsplaatsen der klieren, is afgestooten. Het nieuwe dek-epitheel is ont-staan uit het epitheel der klierhalzen. In de oppervlakkige stroma-laagliggen nog kleine extravasaten (extr.), die vermoedelijk geresorbeerd worden.Fig. 8. Sagittale dooi^snede van het corpus uteri in een zeer vroeg zwan-gerschapsstadium met schijfvormige woekering (s. w.) op beide placentair-plaatsen (schematisch). Vergr. x 2.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 212.Fig. 9. Sterk uitgezette ruimten (r) bij Hylobates agilis, welke een spons-achtige laag vormen op geringen afstand van het dek-epitheel gelegen,(schematisch). Deze ruimten zijn door afgeplatte cellen begrensd en com-municeeren met dieper gelegen capillaria. Utr.

Mus. Cat. n^\'. Hylobates 145. Plaat II. j Van verscheidene preparaten is een gedeelte der mucosa bij zwakke ver-grooting geteekend, daar een overzicht hier meer gewenscht was dan hetweergeven van histologische bijzonderheden. Voor deze figuren (fig, 1, 5,7, 8, 10, 13 en 15) diene de volgende verklaring:Epitheel â€” zwarte doorloopende lijn.Stroma â€” grijs gestippeld.Bloed â€” rood gestippeld.Fig. 1. Fragment eener sagittale doorsnede van het corpus uteri. Overgangs-



??? 184 stadium. Do kernrijke submusculaire laag (c 1.) is in dit preparaat zeerduidelijk. Vergr. X 56. Utr. Mus. Cat. Cercocebus 214, b I 1. Coli. Selenka.Fig. 2. Stromakernen (gr. k.), gelegen in de directe omgeving van een klier,welke zich door hun grootere afmeting van de overige stromakernen onder-scheiden. Vergr. x 680. Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 193 d II 4. Coli. Sei.Fig. 3. Mitose in het vaat-endotheel (mt.). Vergr. X 680. Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 202 a II 2. Coli. Sei.Fig. 4. Uterusslijmvlies in een praemenstrueel stadium (sag. doorsnede).Onder het dek-epitheel ligt een kernarme, gezwollen laag (gez. 1.). Buiten-waarts van deze laag volgt een smalle, zeer compacte zone met veelcapillaria (c. 1.). Vergr. X 240.Utr.J^us. Cat. nÂ°. Cercocebus 213 a^ I 2. Coli. Sei.Fig. 5; Menstrueei^end uterusslijmvhes (Stadium 3 der menstruatieperiode).De geheele mucosa is zeer hyperaemisch, de extravasatie beperkt zich nogtot de oppervlakkige laag. Op enkele plaatsen is het locaal afgeplatte dek-epitheel reeds verbroken. De mucosa is vrij smal, de klieren zijn niet ge-kronkeld. De

bijbehoorende ovaria bevatten noch een grooten follikel, nocheen corpus luteum. Vergr. X 56.Utr. iMus. Cat. nÂ°. Cercocebus 201 c^ II 8. Coli. Sei.^Fig. 6. Stadium 2 der menstruatie. Dwarsdoorsnede van een slijmvliesplooi^-^rnet gebarsten capillair (cap.). De vaat-endotheelkernen (e) nabij de rup-tuurplaats (rp.) zijn donker getint, verschrompeld. Het bloed ligt zoowelbuiten den vaatwand als daar binnen en heeft het stroma gedeeltelijkverdrongen. Het uitgerekte epitheel boven het extravasaat is afgeplat integenstelling met het cylinder-epitheel der omgeving. Vergr. X 240.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 212 a^ II 5. Coli. Sei. Fig. 7. jMenstrueerend uterusslijmvlies (stadium 4â€”5 der menstruatieperiode).mucosa is breed, gezwollen, de klieren weinig talrijk, niet gewonden.Temidden van uitgebreide subepitheliale extravasaten bevinden zich gede-genereerde stroma-resten (ged. str). Buitenwaarts van de groote bloed-lacunen ligt een smalle zeer kernrijke zone (c. 1.) welke vergelijkbaar ismet de in fig. 4 beschreven compacte laag. Het dek-epitheel is op veel plaat-sen verbroken. Vergr. x

56. Utr. Mus. fat. nÂ°. Cercocebus 208 aÂ? II 2. Coli. Sei. Fig. 8. Menstrueerend uterusslijmvlies. In het proximale deel van den uterus(links in de fig.) verkeert het slijmvlies nog in stadium 5 der menstruatie-periode. Afstervend stromaweefsel (ged. str.) temidden van uitgebreideextravasaten staat nog in lossen samenhang met de rest der mucosa. Inhet distale, onmiddellijk hieraan grenzende deel (rechts in de fig.) is deafstooting reeds ge??indigd en heeft zich een nieuw dek-epitheel (d. ep.) ge-vormd, hetgeen in het preparaat, waarvan deze figuur slechts een fragmentweergeeft, verder distaalwaarts te vervolgen is. Enkele klierhalzen vertoonenneiging met elkaar in contact te treden (a). Dit preparaat levert het over-tuigend bewijs, dat de weefselafstooting tijdens menstruatie bij Cercocebusgeen kunstprodukt is (zie blz. 15). Vergr. X 56,Utr, Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 518 e" 112.



??? 185 Fig. 9. Twee uitgezette klierhalzen in een menstrueerend uterusslijmvlies,welke beide uitmonden aan de inwendige oppervlakte, welke van epitheelberoofd is. De zijwanden dezer klierhalzen treden met elkaar in contact (a). Eenaanduiding van het zelfde proces zien wij bij a\'. Het gedeelte van het slijmvliesgelegen binnenwaarts van de verbindingslijn tusschen a en a^ (naar boven in defiguur) wordt waarschijnlijk later afgestooten (degeneratieve veranderingen zijnop deze plek nog niet te zien). Het defect wordt gedekt, zonder dat belang-rijke aanmaak van nieuwe elementen noodig is. In het stroma, buitenwaartsvan aâ€”a\', dat vermoedelijk behouden blijft, hggen nog kleine extravasaten(lac.). Vergr. x 240. Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 518 e" I 1. Fig. 10. Uterus onmiddelyk na afloop der menstruatie met zeer wijde klierenen een cubisch dek-epitheel. Vergr. X 56.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 236 c III 5. Coli. Sei. Fig. H. Klier-epitheel van een menstrueerenden uterus (groep B) met staaf-vormige, donker gekleurde

elementen (st.) tusschen de normale kernen.Vergr. X 380. Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 289 aÂ? II 3. Fig. 12. Dwarsdoorsnede van een sterk secerneerende klierfundus, waarin eenzwerm spermatozo??den (sp.) ligt. In elke kliercel bevindt zich aan de basiseen klein, sterk lichtbrekend lichaampje (b. 1.), vermoedelijk een secretie-product der cel. X 380.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 300 a> I 5. Fig. 13. Menstrueerend uterusslijmvlies (Stad. 3â€”4 der menstruatieperiode).Het proces beperkt zich hoofdzakelijk tot beide placentairplaatsen. In defiguur is een dezer afgebeeld. De begrenzing tegenover de uterusholte isconvex, ten gevolge van de zwelling van het stroma en de uitgebreidheidder bloedlacunen. Het dek-epitheel ligt in plooien en vertoont reeds kleinedefecten. De extravasaten liggen gedeeltelijk subepitheliaal, gedeeltelijk doorzeer kernrijk stroma van het dek-epitheel en van elkander gescheiden. Indeze zeer breede mucosa liggen talrijke sterk gekronkelde klieren, welkein de fundi zijn uitgezet, terwijl het meer naar het

uteruslumen toe gele-gen deel door epitheeldegeneratie en desquamatie bezig is te gronde tegaan (kl. deg.). Dit is in de figuur door een zwarte stippellijn aangegeven.Het geheele gedeelte der mucosa tot aan de muscularis is buitengewoonvaatrijk. Dikwandige, sterk gewonden\'arteriolae (art.) reiken tot dicht aande inwendige oppervlakte. In dezen uterus, waarvan een der bijbehoorendeovaria een recent corpus luteum vertoont, draagt de menstruatie een geheelander karakter dan in het in figuur 5 afgebeelde uterusslijmvlies, dat inhetzelfde stadium van den menstrueelen cyclus verkeert, zonder dat ditproces met een ovulatie \'gepaard ging. Vergr. X 28.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 520 bÂ?. Fig. 14. Plaatselijke degeneratie van klier-epitheel, gelijk deze in de vorigefiguur met zwarte stippellijn is aangegeven. De donkere kernen zijn voorhet meerendeel verschrompelde epitheelkernen; enkele behooren wellicht totleucocyten. Vergr. X 380.Utr. Mus, Cat. nÂ°. Cercocebus 520 a\' II 5. Fig. 15. Sagittale doorsnede door een

schijfvormige plek met celwoekering op



??? 186 een der placentairplaatsen (zie schema PI. I fig. 8). Een woekerende cel-massa (diffuus grijs getint), welke vermoedelijk achtergebleven tropoblast-weefsel voorstelt (tr.) van een hij de bewerking afgescheurde kiemblaas,vervangt het normale cyhnder-epitheel. De scheiding tusschen het klier-epitheel (kl. ep.) en deze elementen is op enkele plekken duidelijk herken-baar. Vergr. X 56. Utr. Mus. Cat. n". Cercocebus 212 a^. Fig. 16. Gedeelte I fig. 15 bij sterker vergrooting. De inwendige oppervlakteder uterusholte wordt op deze plek bekleed door een breede strook onregel-matig geplaatste, grootkernige cellen (tr.), waarvan de grenzen voor hetmeerendeel zijn te herkennen. Wigvormige uitloopers dringen een eind weegsin het sti\'oma, waar ook temidden van zeer veel uitgezette capillaria rondecelnesten liggen, uit dezelfde groote cellen opgebouwd (c. n.). Vergr. X 240.Utr. Mus. Cat. nÂŽ. Cercocebus 212 a^ II 1. Fig. 17. Normaal cylinder-epitheel eener in het centrum der placentairplaatsgelegen klier wordt vervangen door een weefsel met talrijke, donker getinte,kleine kernen, dat

vermoedelijk van foetale herkomst is (tr.). Vergr. X 380.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus. 212 a^Â? II 1. Fig. 18. Gedeelte II fig, 15 bij sterker vergrooting. Vergr. X 240. Fig. 19. Fragment der cervixmucosa van een zwangeren uterus met reserve-laag (r. 1,) tusschen het onderliggend bindweefsel (b. w.) en het functionee-rend cervix-epitheel (c. ep.), Vergr. X 380.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 85 t. Fig. 20. Fragment uit een menstrueerend uterusslijmvlies van Tarsius spec-trum. Het geringe aantal diffuus verspreide bloedlichaampjes (extr.) doetin tegenstelling met de meer circumscripte, doch profuse bloeduitstortingin het begin der menstruatie bij Cercocebus, meer aan diapedesis dan aanrhexis denken. Vergr. X 380.Utr. Mus, Cat. nÂ°. Cercocebus 561 c Hl 6, Fig. 21. Roode bloedlichaampjes (r, bl.) gelegen in vacuolen van het klier-epitheel, Vergr. X 380.Utr. Mus. Cat, nÂ°. Tarsius 747 c II 3. Fig. 22. Leucocyt met rood bloedlichaampje beladen (r. bl.) in een vacuolevan het klier-epitheel. Vergr. X 680.??tr. Mus. Cat. n". Tarsius 449 c^ II 22. Plaat III. Fig. 1, 4, 5, 6, 7, 11, 13, 20, 21, 24 en

30 zijn overzicht-figuren, waarin hetonderscheid in weefsel geschematiseerd is. Alle omtrekken zijn met decamera geteekend. De epitheelbekleeding is steeds met een roode lijn aan-gegeven. Fig. 1. Uterine begrenzing der intervilleuse ruimte in een laat zwangerschaps-stadium. De plasmoditrophoblast is met doorgetrokken roode lijn aange-geven, het moederlijk klier-epitheel door een afgebroken roode lijn.d = zone met ten gronde gaand weefsel gelegen tusschen choriobasalis(ch.b.) en normaal deel der pars compacta (p.c.). Vergr. X 16.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 255 b.



??? 187 Fig. 2. Extraplacentaire aanhechtingsplaats der eivliezen in een laat zwanger-schapsstadium. d. = zone met kleine extravasaten in het moederlijk weefsel tusschen eennormaal deel der pars compacta (p. c.) en de trophohlastlaag, welke laatstewellicht nog enkele moederlijke epitheelcellen bevat (oorspronkelijke extra-placentaire zone van versmelting, v. z.). Binnen deze laatste laag ligt hetfoetale mesoderm (f. m.) Vergr. x 240.??tr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 252 f. II 2. Fig. 3. Celtype A aan het einde der zwangerschap. Vergr. x 680.Utr. Mus. Cat. n". Cercocebus 255 a\' I 2. Fig. 4â€”40. Stadium I en II. Fig. 4. Mucosa van een recent puerperalen uterus op de dorsale placentair-plaats. Resten der pars compacta met gethromboseerde venae verheffen zichboven het niveau der inwendige oppervlakte (thr.). Vergr. X 4.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 89. Fig. 5. Gedeelte van de dorsale placentairplaats van een recent puerperalenuterus. Verscheidene klieren zijn geopend, enkele uitgezet door grootecoagula. Alle klieren hebben

een epitheelbekleeding. Het afgeplatte epitheelis met fijnere roode lijn aangegeven dan het cylindrische in de klierfundi.Vergr. X 16, Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 258 2fi. Fig. 6. Fragment der dorsale placentairplaats van een recent puerperalenuterus. Klierruimten (kl.) met epitheel bekleed liggen onder een horizontaalvei\'loopende vena. Het epitheel (ep.) zet zich voort over een gedegenereerdeweefselmassa, gelegen centraal van het bloedvat. Vergr. X 16.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cereocebus 89 b. Fig. 7. Extraplacentairgebied van een recent puerperalen uterus. De talrijkeklieren zijn alle met epitheel bekleed. Het afgeplatte epitheel is met fijnereroode lijn aangegeven dan het cylindj-ische in de klierfundi. Het dek-epitheel (ep). dat een deel der inwendige oppervlakte bekleedt, is mogelijker-wijze het epitheel van een klier, die bij de loslating der eivliezen geopendis. Het met roode stippellijn aangegeven epitheel bedekt necrotische uit-loopers der septa en gaat met deze ten gronde. Vergr. X 16.Utr. Mus. Cat. n". Cercocebus 89 g^ II 4. Fig.

8. Afgeplat klier-epitheel (ep.) in een gedeelte van den recent puerpe-ralen uterus, dat buiten de placentairplaatsen ligt. De cellen zijn overelkaar geschoven. A = celtype A. Vergr. x 380.Utr. Mus. Cat. n". Cercocebus 89 gi I 2. Fig. 9. Stroma-elementen buiten de placentairplaatsen in een recent puer-peralen uterus. A. p. = celtype A met ijzerpigment beladen. Vergr. X 680.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 258 cl 4. Fig. 10. Celtype A op een der placentairplaatsen van een recent puerperalenuterus. Vergr. x 680.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 89 gÂ? II 3. Fig. 11. Stadium III.??terusslijmvlies met open klierkelken, door smalle septa van elkaar ge-scheiden. In de uterusholte ligt een necrotische weefselmassa (neer. m.), in



??? 188 welke men nog afgestooten deelen der klieren herkent, waarvan het epi-theel met gestippelde roode lijn is aangegeven. Vergr. X 16.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 334 bÂ? I 3.Fig. 12â€”16. Stadium IV. Fig. 12. Stromacellen (type C), welke vermoedelijk in loco uit celtype A ont-staan zijn. Vergr. X 680.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 39 gÂ? I 4.Fig. 13. Symplasmatische weefselmassa (s. e.) in directen samenhang metklier-epitheel in den fundus uteri. Vergr. x 56.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 39 g* I 4.Fig. 14. Gedeelte van het slijmvlies met woekerend dek-epitheel (w. d. ep.).Vergr. x 240. Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 39 g^ I 5.Flg. 15. Klier met talrijke windingen. Het klierlumen is in dezelfde doorsnedeverscheidene malen getroffen. Vergr. X 240Utr. Mus. Cat. n". Cercocebus 39 g^ I 4.Fig. 16. Amitotische deeling in het klier-epitheel. Groote kernen (r. k.) wor-den gefragmenteerd (f. k.) en vallen uiteen in kernnesten (k. n.) Vergr.X 680. Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 39 g^ I 3 en I 4.Fig. 17â€”19. Stadium V. Fig. 17. Stroma op de placentairplaats. Jonge stromacellen te midden van

eengroep groote cellen (type A), welke laatste degeneratieve veranderingenvertoonen. Vergr. X 380.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 296 a\'\' II 6.Fig. 18. Klierdoorsnede met zeer grooten kern (r. k.) en staartvormigen uit-looper (st. u.). Vergr. X 380.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 296 aÂŽ II 3.Fig. 19. Klier-aanleg op de dorsale placentairplaats. Deze klier, gelegen bin-nenwaarts van een gethromboseerd vat, dat tot aan de inwendige opper-vlakte reikt, moet zich van uit het dek-epitheel ontwikkeld hebben. Vergr.X380. Utr. Mus. Cat. n". Cercocebus 296 aÂ? I 6.Fig. 20. Placentairplaats en een distaal hiervan gelegen gebied (rechts in deflg.). Terwijl op de placentairplaats nog een uitgebreide necrotische massa(neer. m.) samenhangt met het slijmvlies, is daar buiten dit laatste reedsgrootendeels hersteld De demarcatielijn verloopt op zoodanige wijze doorde oppervlakkig gelegen klieren, dat haar epitheel tot voorloopige beklee-ding der inwendige oppervlakte wordt (epitheel met degeneratieve veran-deringen is door roode stippellijn aangegeven). Normaal stroma: grijs ge-stippeld, gedegenereerd

weefsel: homogeen licht grijs, thrombus: donkergrijs.Vergr. x 19. Utr. Mus Cat. nÂ°. Cercocebus 190 a I 2. Coli. Sei.Fig. 21â€”25. Stadium VI. Fig. 21. Gedeelte van den uteruswand met slijmvliestrechter (sl. tr.), welketot diep in de muscularis reikt. Vergr. x 28Utr.\' Mus. Cat, nÂ°. Cercocebus 188 a^ I 4. Coli. Sei.Fig, 22. Klierdoorsnede. De kernen van het overigens normaal cylindrische



??? 189 epitheel zijn nog ongelijk van grootte. In het klierlumen liggen ronde,groote cellen met wijdmazig celplasma (z. c.) Vergr. X 380.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 188 a^ i 4. Coll. Sei.Fig. 23. Gedeelte van het slijmvlies. Door een bres in het dek-epitheel drin-gen leucocyten (1.), waarmede ook klier-epitheel en stroma ge??nfiltreerdzijn. Vergr. X 240 Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 188 aÂ? I 5. Coli. Sei.Fig. 24 Fundus uteri met symplasmatische massa (s. m.), welke rood ge-stippeld is aangegeven, en in samenhang staat met klier-epitheel (kl. ep.).Verg. X 56. Fig 25. Plek I der vorige afbeelding (niet geschematiseerd) bij sterke vergr.Vergr. X 240 Utr. Mus. Cat. Cercocebus 188 aÂ? I 1. Coli. Sei.Fig. 26â€”27. Stadium VII. Fig. 26. Knopvormige woekering van het dek-epitheel op een der placentair-plaatsen, welke vermoedelijk tot kliervorming leidt. Vergr. X 240,Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 158 a^ II 9.Fig 27. Nieuwgevormde klier te midden eener hyaline veranderde weefsel-strook, welke laatste uit een

gethromboseerde vena ontstaan is. Vergr. x 240,Utr. Mus ( at. nÂ°. Cercocebus 158 a^ I 6.Fig. 28 -29. Stadium VIII. Fig. 28. Klier, welke door celwoekering in lumenwaartsche richting een nieuwecommunicatie vormt met de uterusholte. Epitheelcellen (ep. pr.) banenzich een weg door het omringende stroma, dat alleen op deze plek nogvele degeneratieve elementen bevat. Vergr. X 240.Utr. Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 206 a^ II 1. Coli. Sei.Fig. 29. Hyaline lichaampjes, welke in het lumen van enkele klieren liggenof vrij in het stroma uteri. Vergr. X 380.Utr Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 206 aM 3 en Hl 6. Coli. Seil.Fig 30. Sagittale doorsnede door den wand van een laat puerperalen uterusop een der placentairplaatsen. Een breede hyaline strook (hy.) uit een ge-thromboseerde vena ontstaan, reikt tot nabij de inwendige oppervlakte. Inhet centrum van deze strook is een klier (kl.) gelegen. Vergr. X 16.Utr. Mus Cat. nÂ°. Cercocebus 533 Coli. Sei.Fig. 31. Een klier, met cubisch epitheel bekleed, in het centrum eener hyalinestrook,

welke uit een gethromboseerde vena ontstaan is. Vergr. x 240.Utr. Mus. Cat. n". Cercocebus 223 a^ I 8. Coli Sei.Fig. 32, Zwerfcel met haemosiderinekorrels. Vergr x 680.Utr Mus. Cat. nÂ°. Cercocebus 188 a^ I 3 Coli. Sei.
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??? STELLINGEN. I. De periodieke veranderingen, zooals ze in tiet uterusslijnivliesvan aap en mensch tot uiting komen, zyn vermoedelijk primairdoor een bevrucht ei verwekt. II. De menstrueele cyclus der Primaten is volkomen vergelijkbaarmet den oestrischen cyclus in den bronsttgd van lagere zoog-dieren. III. Volgens de theorie van Bobn-Peaenkel wordt aan het corpusluteum een functie toegeschreven, welke het niet bezit. IV. De topographie is voor het bepalen der herkomst van adeno-myomen van het genitaal-apparaat van meer gewicht dan demorphologie. w V. Het schema der menschelijke placentatie van Keibel (Anat.Anz. 1889), volgens hetwelk de intervilleuse ruimte in den aan-vang geheel met moederlijk vaat-endotheel bekleed is, berust opeen onjuiste voorstelling.



??? VL Ten onrechte zegt Gbgenba??r (Lehrbuch der Anat. des Menschen1899, blz. 129), dat bii zoogdieren de ureter zich van uit denurachus ontwikkelt. , VIL Het secerneerend gedeelte van de definitieve nier ontwikkeltzich uit het metanephrogene weefsel, niet uit den ureter. vni. De aangeboren cystennier is vermoedelijk primair een ontwik-kelingsstoornis, waarby de vereeniging van Malpighische lichaampjesen verzamelbuizen achterwege blijft. IX. Het is hoogst onwaarschijnlyk, dat bg den mensch de oernierin het foetale leven als excretie-orgaan functioneert. X. De multipliciteit van congenitale darmvernauwingen en darm-afsluitingen by eenzelfde individu kan dikwgls verklaard wordendoor de aetiologie dezer afwijkingen. XL De hypothese van Langk, volgens welke asmyopie berust opeen aangeboren onvoldoende ontwikkeling van elastische vezels inde sclera, is ongegrond. XII. Adrenaline-glycosurie is waarschijnlijk toe te schryven aan eenfunctie-stoornis der pancreasklier.



??? XIII. Bij regeling van het dieet van lyders aan arthritis urica bepalemen allereerst de tolerantiegrens voor purinestoffen. XIV. In den facialisstam verloopen zenuwvezels voor de traansecretie. XV. De zoogenaamde globus hystericus berust op overprikkelbaarheidvan den sympathicus, xvi. Uit hygi??nisch oogpunt is voor Nederland aansluiting by denmidden-europeeschen tijd gewenscht. XVII. De hoogste plicht der moeder tegenover de maatschappij â€”wanneer zij niet door oeconomische omstandigheden gedwongenwordt een werkkring buitenshuis te zoeken â€” ligt in het gezin,niet in het openbare leven.
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