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??? Gaarne grijp ik deze gelegenheid aan om U, Hoogleerarender Medische en Philosophische Faculteit, mijn dank te be-tuigen voor het van U genoten onderwijs. Het was mij een voorrecht, Hooggeleerde de Josselin deJong, Hooggeachte Promotor, een onderwerp te mogen be-werken, waaraan Gijzelf reeds vele jaren Uw aandachtwijddet. Uw groote belangstelling voor dit vraagstuk alsmedeUwe uitgebreide ervaring en kennis op dit gebied waren mijsteeds tot grooten steun. Zeer stel ik het op prijs. Hooggeleerde Hijmans van denBergh, dat de voltooiing van dit proefschrift niet het afscheidvan de Academie met zich meebrengt. Van harte hoop ik,dat de ervaring, die mij thans onder Uwe leiding ten deel valt,naderhand aan mijne pati??nten ten goede mag komen. U, Hooggeleerde de Snoo, breng ik gaarne mijn dank voorde welwillendheid, waarmede Gij mij de beschikking gaaft overde rijk-voorziene bibliotheek van de Rijkskweekschool voorVroedvrouwen te Rotterdam, Het be??indigen van dit proefschrift sluit tevens een peri-ode af. Zeer Ervaren van Rijssel, waarop ik steeds metdankbaarheid

zal blijven terugzien. In de twee jaren, dat ikop Uw laboratorium werkzaam was, hebben Uw kritischegeest en Uw helder oordeel mijn volle belangstelling gewektvoor de Algemeene Pathologie en de Pathologische Ana-tomie, De goede verstandhouding, die bestond tusschen allen, dieop het laboratorium samenwerkten, doet mij de aangenaam-ste herinneringen aan dezen tijd behouden. Zeergeleerde Vos, voor Uwe groote behulpzaamheid ben



??? ik U zeer erkentelijk. Voor een groot deel hebt Gij mi, uitUwen rijken voorraad het materiaal verschaft dat mi, hetvoltooien van dit proefschrift mogelijk maakte. Voor dureiidmocht ik bij het verzamelen van praeparaten op Uw hulprekenen en geen moeite was U te veel om mij de noodigegegevens te verschaffen. Mijn hartelijken dank daarvoor! Evenzeer ben ik U, Zeergeleerde ten Berge, dank schuldigvoor Uwe hulp, mij verleend bij het bewerken der proef-dieren. , , , , â€?â€? ^ Allen, die mij verder bij mijn taak behulpzaam zijn ge-weest, betuig ik mijn hartelijken dank.



??? HOOFDSTUK I. Inleiding. Het slijmvlies van de baarmoeder is een weefsel, dat tusschende puberteit en de menopauze voortdurend aan veranderingenonderhevig is, veranderingen zoowel van progressieven alsregressieven aard. Nog zonder te doelen op de taak, die hettijdens de zwangerschap heeft te vervullen, en den anato-mischen bouw, dien het daarbij aaimeemt, wijzen we op dencirkelgang van gebeurtenissen, die bij de vrouw op geslachts-rijpen leeftijd plaats vindt. Het slijmvlies, dat zich gereedmaakt om het bevruchte ei te ontvangen, wordt, zoo de be-vruchting uitblijft, grootendeels weer afgestooten. Uit de restenbouwt zich in enkele dagen tijds een nieuw weefsel op, datin zeer korten tijd wederom de geschiktheid heeft om hetbevruchte ei te nestelen. Kortom het baarmoederslijmvliesheeft een regeneratie-vermogen, zooals geen ander weefsel bijde volwassen vrouw meer bezit. Slechts de tumorcel en deembryonale cel zijn wat dit vermogen tot voortwoekeren be-treft met het endometrium gelijk te stellen. Het is reeds sedert geruimen tijd bekend, dat dit endo-

metrium, dat in normale omstandigheden aan de binnenzijdevan baarmoeder en eileiders in voortdurende actie verkeert,soms op geheel andere plaatsen wordt aangetroffen, waar hetactief voortwoekert en gezwellen van meerdere of mindereuitgebreidheid vormt. De studie van deze woekeringen heeftons in de laatste drie decenni??n een groot aantal gevallengegeven en gaandeweg werd het mogelijk om zich een voor-stelling te vormen omtrent de gedragslijn dezer tumoren inhet algemeen. Hunne makroskopische en mikroskopische bouw,hun wijze van groei, de uitbreiding, die ze kunnen krijgen,



??? de plaatsen, waar ze zich voordoen, de leeftijdsveranderingendie ze ondergaan zijn alle factoren, die eerst in de latere jarenop de jmste waarde zijn geschat. En naarmate men meer vandeze afwijkingen zag en de eigenschappen beter bekendwerden, veranderden de theorie??n, die men zich over den aarden de ontstaanswijze opbouwde. Naast een bespreking van den bouw en de eigenschappendezer woekeringen is het vooral de beschouwing van dezetheorie??n, die ons in dit proefschrift zal bezig houden. De heterotope epitheelwoekeringen, die den bouw van hetuterusslijmvlies hebben en die gedurende de laatste dertigjaren onder zeer verschillende benamingen zijn beschreven,werden aanvankelijk voor een zeldzame afwijking gehouden.De talrijke publicaties, die in den lateren tijd zijn verschenen,geven eerder aan, dat deze afwijking, zoo dan niet frequent,toch lang niet zeldzaam is. De uitgebreide literatuur over ditonderwerp stelt ons in staat om in het kort die eigenschappente noemen, die aan de tumoren haar eigenaardig karakterverleenen en hun een bijzondere

plaats geven in de rij dergezwellen. Allereerst verdient vermelding, dat deze hetero-topie??n alleen bij het vrouwelijk geslacht te vinden zijn; erwordt geen enkel geval bij een man beschreven. Hoewel menaanvankelijk meende, dat alleen de geslachtsrijpe vrouw, diehet climacterium nadert, deze afwijking zou vertoonen, is inlater tijd gebleken, dat vele vrouwen tusschen 30 en 40 jaarer aan leden en dat de gevallen bij vrouwen tusschen 20 en30 jaar niet tot de zeldzaamheden behooren. Door 50 wille-keurige gevallen uit de literatuur naar de leeftijd te rang-schikken kregen we de volgende tabel: Leeftijd; 20â€”30 j, 30â€”40 j, boven 40 jaar. Totaal, Aantal gevallen: lo\' 19 21 50. De plaats, waar de tumoren voorkomen is niet alleen dewand van den uterus of de tubae Fallopii, doch vrijwel alleorganen van het kleine bekken kunnen de zetel zijn. Hetmeest volledig overzicht gaf hiervan Sir Thomas Gullen (6), die



??? in zijn â€žDistribution of adenomyomas containing uterusmucosa" de volgende tien plaatsen opnoemt: 1. Corpus uteri. 2. Septiun rectovaginal e. 3. Tuba en rudimentaire uterushoorn. 4. lig, rotundum. 5. ovarium. 6. lig. ovarii proprium. 7. Lig. sacro-uterinum. 8. flexura sigmoidea, 9. JM. rectus abdominis,10. navel. Nieuwere literatuur kan hieraan nog toevoegen vooreerstden blaaswand (Rosthom, Brakemann, Schindler) (45), terwijlde localisatie â€žflexura sigmoidea" kan worden uitgebreid totâ€ždarmwand", daar er ?Š?Šn geval van endometriose van dendunnen darm bekend is (de Josselin de Jong) (15) en tevenseen aantal gevallen, waar de appendix de zetel was. Ter aan-vulling van den â€žM. rectus abdominis" moet worden opge-merkt, dat Gullen hier op het oog heeft de woekeringen, diena laparotomie??n zich na korteren of l?¤ngeren tijd in het lit-teeken ontwikkelen. In 14 gevallen hiervan, opgesomd doorLauche (26), is er merkwaardigerwijze acht maal fixatie vande baarmoeder aan den voorsten buikwand in het spel. In den uteruswand zelf kan de afwijking ??f

centraal gezeteldzijn, d. w. z. onder het slijmvlies en in direct verband ermede,??f peripheer onder de serosa. Ook ziet men, dat de uteruswand van het slijmvlies tot dcperitoneale bekleeding doorwoekerd is met klierbuisjes vanden bouw van het endometrium. Het makroskopisch aspect der woekeringen is drie??rlei: Vooreerst kan de afwijldng zich als een omschreven gezwelvoordoen. In de tweede plaats kan men een diffuse woekering vinden,die zonder scherpe grenzen zich in verschillende richtingenheeft uitgebreid.



??? Ten derde vindt men cysteuse ruimten, gevuld met eendonkerbruine chocoladekleurige bloedmassa, die wegens haaraspect als chocolade- oi teercysten beschreven worden. Is de aandoening in den uteruswand gezeteld, dan is de spierwand gewoonlijk in sterke mate verdikt. , , . , Bij de peritoneale woekeringen ontbreken makroskopischzichtbare ontstekingsverschijnselen vrijwel nooit. Bijna steedsis er sprake van uitgebreide adhaesies tusschen de getroffenorganen, adhaesies, die ook hare klinische zijde met missen. Bij mikroskopische beschouwing wordt men allereerst ge-troffen door den bouw van de klierbuisjes en van het stromader tumoren. Waar de aandoening ook gezeteld moge zijn,overal vinden we den typischen bouw van het uterusslijmvliesterug. We vinden buisjes met eenlagig hoog epitheel, dat geensubmucosa bezit, doch onmiddellijk rust op een celrijk weefsel,het zoogenaamde cytogene weefsel. Ontbreekt dit cytogeneweefsel, dan is het epitheel direct op de gladde spiervezels?Šele?Šen. De klierbuisjes zijn dikwijls grillig vertakt en ver-wijden zich tot

grootere en kleinere cysten. Het epitheel isdan wisselend van hoogte, in de cysteuse ruimten kan hetsoms zoo laag zijn, dat het van endotheel nauwe ijks is teonderscheiden. In sommige gevallen is het epitheel van tril- haren voorzien. ,,, , j Het cytogene weefsel, dat hier als dikke kussens om de klierbuisjes is aangelegd, daar tot een dimne laag is geredu-ceerd, ontbreekt op andere plaatsen geheel. Waar het ont-breekt is het epitheel gewoonlijk laag; waar het voorhanden is, is meestal fraai hoog epitheel te zien. De cysteuse ruimten bevatten vaak bloedresten; ze zijn danals kleine, makroskopisch nauwelijks waarneembare chocolade-cysten op te vatten. De mucosa is hier soms gedeeltelijk afge-stooten. De wand der chocoladecysten vertoont verder eenigebijzonderheden, die wij in een der volgende hoofdstukken nader onder de oogen willen zien. Niet steeds treffen wij glad spierweefsel aan; bij de endo-metriomen van den uterus, dc tuba cn den darm ontbreekt



??? het natuurlijk nooit. Vrijwel steeds is in deze gevallen despierlaag zeer sterk verdikt. Het is dan nog de vraag, of menmet een hypertrophie van de muscularis te maken heeft of metspierweefsel eigen aan den tumor. Bij gevallen van darmendo-metriose is dit dan ook door verschillende onderzoekers ver-schillend geduid. Wij vonden in de literatuur 20 endometriomen van dennavel, waarbij 12 maal wel glad spierweefsel werd aange-troffen, 6 maal niet, terwijl het bij twee gevallen niet uit-drukkelijk vermeld staat, In 9 gevallen van litteeken-endo-metriomen werd 4 maal wel glad spierweefsel aangetroffen,4 maal ontbreekt het en eenmaal wordt er geen melding vangemaakt. In 6 gevallen van heterotopie??n gezeteld in lies oflig, rotundum worden eenmaal gladde spiervezels gevondenen 2 maal niet, In de drie overige gevallen vinden wij alleenelastische vezels vermeld, die men van het lig. rotundumafleidt. In het ovarium is het optreden van glad spierweefsel even-eens zeer wisselend. Behalve de genoemde weefselelementenbezitten de woekeringen een stroma van bindweefsel,

waarindikwijls klcincellige infiltratcn en bloeduitstortingen zijn waarte nemen. De wijze van groei der tumoren heeft ook iets zeer karak-teristieks, Vrijwel alle onderzoekers leggen den nadruk op hetinfiltreerend karakter. Het zijn vooral de endometriomen vanden darmwand, die daarvan fraaie voorbeelden geven. Menziet daar, hoe de klierbuisjes de longitudinale en de circulairespierlaag doorwoekeren cn zich uitstreklcen tot de submucosaen de muscularis mucosae, In het geval, door R, Meyer (31)in 1908 beschreven, treden de klierbuisjes zelfs met het darm-lumen in verbinding, wat Meyer toen aanleiding gaf dewoekering te beschouwen als uitgaande van het darmslijmvHes,Nu eens ziet men het cytogene weefsel vooruitdringen tusschende spiervezels, dan weer zijn het de klierbuisjes, die de spier-bundels uiteendringen en er zich tusschen vertakken naar allerichtingen. Op deze wijze is een typische infiltreerende groei



??? te zien. In den allerlaatsten tijd vinden we er uitdrukkelijkmelding van gemaakt, dat het endometrium tot in lymphklierenen in lymphvaten is te volgen; er is echter nooit sprake vanvernieling van het endotheel en voortwoekeren in het vat.Wel zijn er onderzoekers, die aan de hand van hun praepa-raten wijzen op destructies van weefselelementen, vnl. spier-vezels en collagene fibrillen van het bindweefsel. Wij willenhierop echter nader uitvoeriger terugkomen. Nergens vindenwij melding gemaakt van het aanvreten van bloedvaten of hetbinnendringen in zenuwscheeden, In anatomisch opzicht staandeze tumoren dus eenigszins op de grens van goedaardige en kwaadaardige gezwellen. Na de algemeene anatomische eigenschappen aldus tehebben geschetst, lijkt het ons doelmatig uit de vele bena-mingen een keuze te doen. De meest voorkomende zijn:Adenomyoma, adenomyosis, adenomyositis, fibroadenomatosis,adenosis endometrioides, endometrioma, endometriosis. De uitgang -itis lijkt ons allereerst verwerpelijk; met eenwoekering hebben we hier te doen, niet met een

ontsteking.De secundaire ontstekingsverschijnselen mogen geen aanleidingzijn de afwijking met de ontstekingsuitgang â€ž-itis" te benoemen.A fortiori zijn om dezelfde reden namen als peritonitis adeno-ides te verwerpen. De naam adenomyoom, resp. adenomyosisvereischt de aanwezigheid van glad spierweefsel, aan welkeneisch, zooals we gezien hebben, niet steeds voldaan wordt.Bovendien is hij ons inziens niet voldoende typeerend. Dezebenaming kan even goed gebruikt worden voor de adeno-myomen, die aan maag en duodenum beschreven worden endie van geheel anderen aard zijn als de hetcrotopieen van denbouw van het uterusslijmvlies. Het is vooral om deze redendat wij aan den naam endometrioma den voorkeur geven. Inzijn voorlaatste verhandeling over het onderwerp stelt deJosselin de Jong een eenvoudige wijze van benoemen voor. De begrensde tumoren noemt hij endometrioma en de diffuusgroeiende woekering endometriosis. De endonietriomen vanden uteruswand, die met het slijmvlies in verbinding staan.



??? worden endometrioma (resp, endometriosis) simplex (of in-terna) geheeten; de andere endometrioma (-osis) peritoneale(-Iis) (of externa). Het is niet alleen de gelijkheid in bouw, die den naam endo-metrioma burgerrecht geeft, in even sterke mate doet dit degelijkheid in fimctie. Deze is twee??rlei. Vooreerst neemt het slijmvlies der tumorendeel aan den menstrueelen cyclus. Het fraaist is dit waar-genomen aan zeer oppervlakkig gelegen litteeken- of navel-endometriomen, die men tijdens de menses zag opzwellen enwaarvan de holten zich met bloed vulden. Ook zeer merk-waardig was deze menstrueele bloeding bij pati??nten, waarbijde uterus was weggenomen, b,v, wegens uitgebreide endo-metriosis van den achterwand, doch waarbij de endometriosisdoor het slijmvlies van de vagina was gegroeid en aldaardeelnam aan de menstruatie, In de tweede plaats verraadt het endometrioom zijn ver-wantschap met het uterusslijmvlies, door tijdens de zwanger-schap decidua te vormen, In aansluiting aan de reeds genoemdebenamingen koos de Josselin de Jong (19) hiervoor den

naamendometriosis decidualis. Een enkel woord over de frequentie moge deze inleidendeopmerkingen afsluiten. Betrouwbare statistische gegevens over de endometriosenbestaan er niet. Het schijnt wel, dat de afwijking het meestin de ovari??n te vinden is, Sampson (43) trof bij 170 operaties,verricht bij vrouwen tusschen 30 en 50 jaar oud, 37 maalchocoladecysten in de Ovarien aan, hetgeen hem tot de gevolg-trekking leidt, dat behalve myoma uteri de endometriosc demeest frequente gynaecologische afwijking is bij de vrouw opgeslachtsrijpen leeftijd. De Snoo (19) vond in 89 gevallen, waarde uterus en de adnexa waren ge??xtirpeerd, 13 maal makros-kopisch waarneembare chocoladecysten. Daar deze overigenszeer belangwekkende bevindingen niet door mikroskopischonderzoek werden gecontroleerd, kunnen ze ons niet denjuisten indruk geven omtrent de frequentie der endometriosen.



??? HOOFDSTUK ILLiteratuuroverzicht. In het laatste decennium der vorige eeuw en in de eerstejaren onzer eeuw stonden de onderzoekingen en de opvattingenvan von Recklinghausen in het middelpunt van het vraagstuk.Deze was de eerste, die in verschillende monografie??n een uit-gebreid onderzoek over de endometriomen bekend maakte endaarin een meening over de ontstaanswijze ontwikkelde, dievele jaren grootenaanhang had, In een werk (39), getiteld: â€žDieAdenomyomen und Cystadenomyomen des Uterus- und Tuben-wandung" geeft hij een beschrijving van 34 gevallen van endo-metriosen. Zijn zeer nauwkeurige beschrijving der tumorenstemt in vele opzichten overeen met wat latere onderzoekersvonden, in enkele wijkt ze ervan af. Von Recklinghausen kiestden naam adenomyomen, daar volgens hem de tumoren steedszijn opgebouwd uit klierbuisjes en glad spierweefsel. In denuterus treft hij de afwijking hoofdzakelijk in den achterwandaan, dikwijls tot aan den fundus toe. In de meeste gevallenwas de ligging intraparietaal. De groei wordt ons door

vonRecklinghausen beschreven als min of meer infiltreerend. Naarhet makroskopisch beeld onderscheidt hij: 1, harde adenomyomen, waarin het spierweefsel op denvoorgrond staat, 2, Cystische adenomyomen, waarin reeds makroskopisch decysten waarneembaar zijn. 3, weeke adenomyomen, waarin het klierweefsel \'reedsmakroskopisch als kleine eilandjes waarneembaar is.



??? 4, Zeer weeke adenomyomen, die v. R, teleangiektatisch,zelfs angiomateus noemt. De fijnere structuur wordt ons door dezen onderzoeker alsvolgt beschreven: a. De klierelementen zijn nu eens fijnere kanaaltjes, danweer wijdere buizen, In de eerste is het epitheel hoogen soms met trilharen bezet; in de cysteuse buizen ishet epitheel laag, b. Celrijk bindweefsel, het zoogenaamde cytogene weefsel,is soms als een breede kraag rondom de klierbuisjes tezien. Soms echter, vooral bij de cysten, ontbreekt hetgeheel, c. In de buisjes bevindt zich soms een geel pigment; v. R,spreekt dan van Pigmentk??rper, d. Op sommige plaatsen ziet v. R, het epitheel vormen aan-nemen, die hij met den naam Pseudoglomeruli bestempelt. Het is daarom wenschelijk iets langer stil te staan bij dezeuitvoerige beschrijving, die v. R, geeft, omdat hij daarmede dejuistheid van zijn zienswijze tracht te bewijzen, als hij be-weert, dat de adenomyomen hun oorsprong danken aan restenvan de oemier. Deze opvatting verdedigt hij op twee gronden. Vooreerst wordt de oemier aangelegd in een gebied,

datzeer dicht is gelegen bij uterus, tuba of ovarium. Ten tweede zou het adenomyoom in zijn bouw onmiskenbaarde resten van den oernieraanleg vertoonen. Zoo nam vonRecklinghausen waar, dat een aantal evenwijdig verloopendeklierbuisjes in een ampulla-vormig hoofdkanaal uitmondden.Aan de zijkanaaltjes vond hij drie??rlei gedeelten: a. een cyste-vormige eindkolf, waaruit b. een met kubisch epitheel bekleed secretie-buisje ont-springt. c. een verzamel-buisje met hoog cylinder-epitheel bekleed. Wij mogen hierbij echter niet uit het oog verliezen, dat von



??? Recklinghausen deze â€žkamvormige bouw" alleen in geval Ivan zijn serie van 34 gevallen waarnam. Niet alle endometri-osen wil deze schrijver aan de oemier ontleenen; de adeno-myomen, vlak onder het slijmvlies van de baarmoeder gelegenen ermede in verband staande, denkt hij zich uit het endo-metritmi ontstaan. Het is vooreerst wegens topografische bezwaren, dat anderenniet met deze zienswijze meegaan. Volgens hen is niet de oer-nier zelf de moederbodem, daar de aanleg van dit orgaan niettot in de lies zou reiken. Zij beschouwen daarom de uitvoer-gang van de oemier, de Wolffsche of G?¤rtnersche gang als hetweefsel, waarvan de endometriomen uitgaan, Breus schrijft in1894 een verhandeling over Epithel f??hrende Cystenbildung inUterusmyomen (58), Hierin zijn afbeeldingen en beschrijvingente vinden van cysteuse endometriomen van den uteruswand.Merkwaardigerwijze werd reeds deze onderzoeker getroffendoor de gelijkenis van het bloed uit deze cysten met chocolade(dickliches schokoladebraunes Sekret), waaraan in de nieuweretijd de chocolade-

cysten hun naam ontleenen, Breus vindtdeze cysten aldus gerangschikt, dat ze tezamen het verloopvan de G?¤rtnersche gang reproduceeren, zooals deze doorRieder voor het eerst in den uteruswand van vrouwen werdbeschreven. Ook Breus maakt een uitzondering voor de sub-muqueuse endometriosen, die hij door afsnoering van uterus-klieren verklaart. Tegenover deze theorie zijn vele anderen van meening, datde oorsprong moet gezocht worden in ontwikkelingsstoornissenvan de M??llersche gangen daar zij zich het volkomen op uterus-slijmvlies gelijkend epitheel niet uit een ander weefsel ont-staan kimnen denken. Voor hen maakt zich Ribbert (40) tottolk, waar hij in zijn â€žGeschwulstlehre" deze afwijkingen alsâ€žversprengte Kiemen" beschouwt. Hij neemt aan dat het spier-weefsel in de histogenese een even groote rol speelt als hetepitheel, vandaar, dat hij de naam adenomyomen goedkeurt.Deze â€žversprengte Kiemen" zijn volgens hem niet slechtseilandjes embryonaal epitheel, dat op lateren leeftijd zich tot



??? een gezwel ontwikkelt, doch kiemanomalie??n van slijmvliesmet spierweefsel, In een geheel andere richting zoekt Robert Meyer (31) aan-vankelijk de oplossing. Hij verwerpt het ontstaan van â€žver-sprengte Kiemen" in de foetale periode doch neemt een post-foetaal biimengroeien van epitheel in den uleruswand aan. Alsoorzaak hiervoor zou steeds een of andere ontsteking gelden.Als voorbeeld stelt hij een salpingitis, waarbij de abscessennaar het lumen van de tuba kvmnen doorbreken. Daarbij zietmen soms, dat de hierdoor ontstane holten van het lumen uitmet woekerend epitheel worden bekleed. Bij de door hemwaargenomen endometriomen ontbraken infiltraten om deklierbuizen vrijwel nooit. Volgens Meyer nu breken tijdenshet leven af en toe kleine infiltraatjes of abscesjes naar hetlumen van uterus of tuba door en daarna woekert secundairhet epitheel in den wand naar binnen. Terecht noemt Meyerhet een voordeel, dat op deze wijze ook de heterope endo-metriosen verklaart kunnen worden. Daar zoowel Freund alsMeyer bij foeten op de achtervlakte van den uteiiis

dikwijlshoog epitheel aantroffen, acht Meyer het in het geheel nietongerijmd, dat de serosa-bekleeding van den uterus onderinvloed van een ontsteking klierbuisjes met hoog epitheel kangeven, In een zeer uitgebreide literatuur bespreekt Meyer talvan endometriosen van baarmoeder en eileiders en daarbijtevens een van den dikken darm. Daar wij op dit laatste gevalin een volgend hoofdstuk uitvoeriger willen terug komen vol-staan we op deze plaats met de aanhaling, dat Meyer endo-metriumbuisje met de darmmucose in verbinding zag treden;hij kwam hierdoor tot de slotsom, dat na een ontstekingoproccsde tumor van het darmlumen uit door den darmwand wasgegroeid. Von Franqu?Š is ook geneigd aan de ontsteking een grooterol toe te kennen en wel op grond van waarnemingen bijsalpingitides. Hij vond bij genezen tuberculeuse salpingitis enook bij chronisch niet specifieke ontsteking van den eileideradenomyomen van de tuba. Meestal bevonden zich de tumoren



??? op den overgang van tuba in uterus; de wand van de tuba wasgewoonlijk aanzienlijk verdikt; dit deed von Franqu?Š den naamsalpyngitis isthmica nodosa kiezen; men spreekt ook vanâ€žTubenwinkel-adenomyomen", Ook Hueter (14) sluit zich bij de ontstekingstheorie aan enspreekt zelfs van peritonitis adenoides, waar hij de endo-metriosen op verschillende plaatsen van den tractus diges-torius ontmoet. Het essentieele in deze gevallen, n,l. hetwoekeren van het endometrium door den spierwand, aarzelthij aan ontsteking alleen toe te schrijven, Tobler (52), die wel is waar van adenomyometritis en adeno-myositis rectovaginalis spreekt, wil toch aan de ontsteking geenoverheerschende rol toekennen. Hij beschouwt de woekeringeninderdaad als tumoren. Volgens hem zou er steeds een ont-steking moeten zijn, zooals een pelveo-peritonitis voor de peri-toneale endometriosen en een slijmvlieskatarrh voor die vanuterus en tuba, die den prikkel tot den groei geeft. Hij denktzich de endometriosen onder invloed hiervan uit de serosa,respectievelijk de uterusmucosa ontstaan. Bij

een endometri-oom van het colon sigmoideum nam hij een samenhang waartusschen het serosa-endotheel en de klierbuisjes, R, Meyer nam dus voor de subsereuse adenomyomen vanden uterus aan, dat hier de serosa onder invloed van een ont-steking in den uteruswand binnengroeit. Ook Hueter neemtvoor zijn darmendometriosen de serosa als uitgangspunt dertumoren aan. De Josselin de Jong (15, 17) deelt in twee afzonderlijkemonografie??n twee gevallen van endometriosen mede; een is inden wand van den dunnen darm gezeteld, terwijl de andere inhet colon sigmoideum wordt aangetroffen. Voor beide aandoe-ningen neemt hij het serosa-epitheel als moederbodem aan,doch hij teekent stellig verzet aan tegen een primaire rol, diede ontsteking hierbij zou spelen. Dat het proces van de serosauit den darmwand doorwoekert, wordt wel bewezen door hetfeit, dat de wijdste klierbuizen en cysten in de serosa en desubserosa zijn gelegen, terwijl de jongere klierbuisjes zich in



??? de spierlagen van den darm bevinden en zelfs tot in de mus-cularis mucosae zijn doorgedrongen. Bij de beschrijving vantwee gevallen van endometriose (gezeteld in appendix en colonsigmoideum) ontkent Hueter, dat men met een gezwel heeftte doen, waaraan zoowel epitheel als spiervezels deelnemen.Hij acht de veranderingen alle het gevolg van een ontsteking,In antwoord hierop wijst de Josselin de Jong (16) nogmaals na-drukkelijk op het beeld, dat de endometriose van den dunnendarm zoowel makroskopisch als mikroskopisch te zien gaf.Verschijnselen van ontsteking waren er alleen aan den buiten-kemt van den darm en wel als vergroeiingen en intrekkingenvan de serosa. Op de plaats van de diepste intrekking van hetbuikvlies was een slip van het net met den darm vergroeid.Indien nu ontsteking de hoofdrol speelde, zou men de ver-schijnselen ervan daar moeten aantreffen, waar dc verande-ringen het jongst zijn, dus in de omgeving der klierbuisjes, dieeen eindweegs in de spierlaag van den darm zijn doorge-drongen. Op deze plaats nu is in de doorsneden geen

spoorvan ontsteking waar te nemen; de afwijking draagt er onmis-kenbaar de eigenschappen van actieve weefselwoekering. Dat ook inderdaad het spierweefsel actief mecwoekert, bleekaan de Josselin de Jong duidelijk; hij trof zoowel om de grooteals om de kleine groepen van klierbuisjes een mantel vangladde spiervezels aan. Aan den omtrek dezer vaak circulairgerangschikte vezels zag hij op verschillende plaatsen dc spier-cellen van den tumor in verbinding treden met die van dendarmwand. Busse opperde nog de mogelijkheid, dat een gezwel als diteen metastase zou zijn van een maligne tumor, die bij dc ope-ratie niet ontdekt was. Deze zienswijze was gemakkelijk teweerleggen, daar in het onderhavige geval noch bij dc operaticin 1912, noch bij kort daarop volgend gynaecologisch onder-zoek iets van een elders gezetelde tumor is gebleken, In 1917werd een ovariaalcyste verwijderd, een zoogenaamde choco-ladecystc, waarin men naderhand endometrium aantrof, dochook toen ontbraken alle sporen van een kwaadaardig gezwel.



??? In 1923 geeft Lauche (26) ons een overzicht van de endo-metriosen van darm, laparotomie-litteekens, navel en lies, totdusver in de literatuur bekend, en zelf voegt hij daaraan eenigenieuwe gevallen toe. Dit overzicht bevat 5 darm-endometrio-men, waaronder een van Lauche zelf; de andere zijn door R,Meyer, de Josselin de Jong en Hueter beschreven. De schrijverdeelt dan verder 4 endometriomen van litteekens in den buik-wand mede en haalt daarbij 10 uit de literatuur aan, beschrevendoor: R, Meyer, Amos, Klages, Amann, von Franqu?Š, Fraas,Gullen, Mahle en MacCarty, In den navel treft Lauche tweemaal een endometrioom aan;uit de literatuur noemt hij gevallen van Wullstein, Mintz,Green, Gianettasio, von Noorden, Ehrlich, Goddard, Zitron-blatt, Barker, Waegeler, Ribbert, Lindau, Gullen, Mathias,Ten slotte beschrijft Lauche twee endometriomen van de lies. Het is nu allereerst de localisatie der tumoren, die Lauchetot aanhanger der serosa-theorie maakt. Hij wijst er namelijkop, dat waar de heterotopie??n van den bouw van het uterus-slijmvlies ook gezeteld mogen

zijn, steeds bevindt zich op dieplaats Peritoneum. In den navel is het de rest van de physio-logische navelbreuk uit het embryonale tijdperk van denmensch, terwijl in de lies de processus vaginalis peritonei zichbevindt. Terecht wijst Lauche in deze bewijsvoering op hetonschatbare voordeel, dat hierbij een gemeenschappelijke af-stamming voor al deze tumoren is gevonden. Terwijl Laucheniet aarzelt het epitheliale deel der endometriosen van hetserosa-epitheel af te leiden, baart het cytogene weefsel hemmeer moeite. Hij toont eerst aan, dat het geen granulatie-weefsel is, zooals sommigen meenen. Immers aan de eischenhiervoor voldoet het in het geheel niet. Nergens neemt menjonge capillairlissen, fibroblasten of exsudaatcellen waar, even-ziet men in oudere gevallen overgang van het cytogene weefselin â€žNarbenbildung", Lauche komt tot de conclusie, dat hetbindweefsel is, eigen aan den tumor, afkomstig van het perito-neale bindweefsel. Hij acht het mogelijk, dat dit bindweefsel



??? onder invloed van hormonen uit het ovarium tot cytogeenweefsel wordt, Grooter moeilijkheden nog rijzen bij de vraag hoe men deaanwezigheid van het gladde spierweefsel wil duiden. Bij deendometriosen van den darm rekent Lauche het spierweefseltot den darmwand; het zou eenvoudig de hypertrophisehespierwand van den darm zijn. Bij litteekenendometriomen zouhet de uterusspier zijn, die in het litteeken is geimplanteerden daarna in den tumor tot woekering over is gegaan. Hetoptreden van spiervezels in de tumoren van navel en lies wordtop de volgende wijze verklaard: bij de ontwikkeling van eentumor speelt de epitheliale kiem de grootste rol; deze diffe-rentieert zich het eerst en later neemt het mesenchym den erbijbehoorenden vorm aan (Fischl). Het serosa-epitheel zou zichhier eerst dus tot endometrium differentiee??en en daarna zouhet bindweefsel de beschreven veranderingen gaan vertoonen. Bij de ontwikkeling van de endometriomen zou volgensLauche de interne secretie van het ovarium een groote rolspelen. Hij eindigt zijn overzicht met de opmerking, dal

deaandoening opvallend veel voorkomt bij vrouwen met men-struatie-bezwaren en bij gehuwde vrouwen, die kinderloos zijngebleven. Even roert hij het denkbeeld aan, dat er hier sprakezou zijn van een minderwaardig endometrium, zoodat de tumoren bij wijze van compensatie zouden optreden, _ In hoofdzaak sluit R, Meyer (33) zich bij deze beschouwing vanLauche aan, doch in ?Š?Šn opzicht is hij een andere meeningtoegedaan. Volgens Meyer moet men de endometriomen in lit-teekens niet verklaren uit transplantatie van uterusmucosa; erzijn immers gevallen beschreven, waar in het geheel niet aanhet endometrium gemanipuleerd is, b,v. waar in het litteekenvan een appendectomie een endometrioom is opgetreden. Ookbij deze localisatie neemt Meyer aan, dat het peritoneum demoederbodem is. Van de Amerikaansche onderzoekers, die hun aandacht aande endometriomen hebben gewijd, moet in de eerste plaatsCullen genoemd worden. Van 1894 af heeft de afwijking zijn



??? volle belangstelling. Het gevolg is dan ook, dat Gullen in staatwas een zeer groote reeks van gevallen te publiceeren. Ditgroote aantal stelt hem in staat een vrijwel volledig overzichtte geven van de plaatsen, waar de afwijking kan voorkomen.Hiervan was reeds in de inleiding sprake. Belangwekkend zijnook die gevallen, waarmede Gullen (7) aantoont, welk een uit-gebreidheid het proces kan hebben; we willen in het kort iweenoemen; , L Uterus met multipele myomen; adenomyomen van denvoorsten uteruswand, zeer vast met de blaas vergroeid;diffuse adenomyose van den achtersten uteruswand; ge-steeld subsereus adenomyoom van den achterwand vande baarmoeder. II. Multipele uterusmyomen; diffuse adenomyosis van denvoorwand en den achterwand van den uterus; gesteeldsubperitoneaal adenomyoom van den achterwand vanden uterus, die het cavum Douglasii opvult, In uitgebreidheid worden deze gevallen alleen overtroffendoor een endometriosis, door Semmelink en de Josselinde Jong (47) in 1905 medegedeeld; zij vonden: a. een groote kogelvormige

cysteuse tumor op den linkeruterushoorn, die bij mikroskopisch onderzoek een endo-metrioom bleek te zijn. b. Endometriose van de achtervlakte van den uterus, tevenswoekerend in beide ovari??n en in het rechter lig. latum. c. endometrioom in het rechter lig. rotundum. d. Twee polypen in de uterusholle. e. kogelmyoom op den uterus. Bij de bespreking van de endometriosen van het septumrecto-vaginale wijst Gullen (6) op verschijnselen, die voor denklinicus van groot belang zijn. Deze endometriosen, die zichsoms als kleine knobbeltjes voordoen, ontwikkelen zich inandere gevallen tot diffuus voortwoekerende tumoren. Doorinklemming van zenuwen nam Gullen neuralgie??n waar; ver-



??? schillende malen zag hij hydronephrosen ontstaan, doordat deureteren werden afgeklemd. Voortwoekeren in de scheede ofin het rectum zijn evenmin zeldzaamheden bij de endometri-osen van het septum recto-vaginale. Zeer merkwaardig is danhet deelnemen aan de menstruatie. Van geheel anderen kant wordt het vraagstuk der endo-metriosen door den Amerikaanschen onderzoeker Sampson(41, 42) belicht, die de volgende voorstelling geeft. Door de be-lemmeringen van verschillenden aard kan het menstruatiebloedniet op de gewone wijze afvloeien, doch moet zich door detubae Fallopii een uitweg zoeken. De belemmering kan zijn eenretroflexio uteri of wel myomen of polypen van den uterus. Methet menstruatiebloed komen op deze wijze stukjes afgestootenendometrium in de buikholte. Door de anatomische verhou-dingen eenerzijds en ten tweede door de zwaartekracht zijn ertwee plaatsen waar deze partikeltjes zich bij voorkeur zullennestelen, namelijk de laterale zijde van het ovarium en hetcavum Douglasii, Het endometrium woekert op deze plaatsengelijk een

tumor voort en breidt zich zoowel aan de opper-vlakte van het peritoneum als in de diepere weefsellagen uit.Het behoudt daarbij de geschiktheid om elke maand aan denmenstrueelen cyclus deel te nemen; door de herhaalde bloed-uitstortingen ontstaan de zoogenaamde chocolade-cysten. Eengewoon verschijnsel zou het verder zijn, dat zulk een cystetijdens de menses barst, zoodat de inhoud zich over de naburigeorganen kan verspreiden. Op deze wijze is dan verklaard, hoehet mogelijk is dat de endometriosen zich op de meest ver-schillende plaatsen van het peritoneum kunnen bevinden. Hoe men over deze verklaring ook wil denken, belangrijkblijft het feit, dat Sampson de chocolade-cysten als endo-metrium-woekeringen heeft herkend. De endometriosis ovarii,hoewel reeds lang bekend, is door deze ontdekking van Samp-son in den laatsten tijd zeer op den voorgrond getreden, zoo-dat het ons wenschelijk voorkomt op deze plaats een kortliteratuur overzicht ervan te geven. In 1899 beschreef Russell een geval van adenomyosis ovarii;



??? hij vond bij mikroskopisch onderzoek cysteuse ruimten, gevuldmet bloedresten. Von Babo vond in 1900 een ovarium dat endometrium be-vatte; deze afwijking was tot aan den hilus ovarii te vervolgen;deze laatste omstandigheid deed schrijver ertoe besluiten deoemier als moederbodem te beschouwen. In een zeer uitgebreide endometriose, die we hierbovenreeds noemden, troffen Semmelink en de Josselin de Jonghet utemsslijmvlies ook in het ovarium aan; ook zij neigden erdestijds (1905) toe over, deze afwijking met de oernier in verband te brengen. Piek beschrijft in 1905 4 gevallen van adenoma endometri-oides ovarii; de cysteuse, met bloed gevulde ruimten vergelijktdeze onderzoeker met een haematometra, te meer, daar hijvan meening is, dat dit bloed tijdens de menses wordt uit-gestort, Hij vermeldt tevens in zijn publicatie, dat hij het kiem-epitheel op verschillende plaatsen in de schors van het ovariumzag binnendringen. De Snoo (50) vermeldt 4 gevallen van groote ovariaal-bloe-dingen, waarbij in de omgeving van het ovarium haematocele-vorming optrad. Een

zeer nauwkeurig histologisch onderzoekder Ovarien sloot zwangerschap of bloeding in een corpus lu-teum uit. De ovari??n bevatten kleinere en grootere bloedcysten. M. L, Muller (36) bestrijdt de afleiding van de Gemierrestenof M??llersche gangen voor de adenosis ovarii; zijns inziens ishet coeloom-epitheel als de moederbodem te beschouwen. Van Heerde (13) deelt in hare dissertatie een geval mede vanendometriosis ovarii, waar het ovarium tevens glad spierweefselbevat, zoodat men er van endometriomyoma ovarii mag spreken. Zeer belangwekkend is de monografie, waarin Sampson (43)zijn standpunt over de endometriosis ovarii uiteenzet; tot titelkiest hij: The life history of ovarian haematomes (hemorrhagiccysts) of endometrial (Mullerian) type. Het zijn de bevindingen bij 23 Ovarien met bloedcysten, diehem tot het volgende inzicht deden komen: De endometriosiskan in het ovarium aan de oppervlakte gezeteld zijn of dieper



??? in het orgaan. De oppervlakkig gelegen cyste zwelt bij elkemenstruatie op en barst; wordt hierbij al het epitheel afge-stooten, dan verdwijnt de cyste zonder spoor; blijft er slijm-vlies over, dan herhaalt zich het proces. Uit klierbuisjes,dieper in het ovarium genesteld, ontwikkelen zich de diepgelegen chocolade-cysten. Deze kunnen zich nu op drie??rleiwijze gedragen: 1, De cyste bereikt het oppervlak en barst. 2, De cyste groeit zoo langzaam, dat ze het oppervlak nietbereikt; na de menopauze gaat zij regressieve verande-ringen vertoonen, 3, Tijdens de menstruatie wordt al het slijmvlies afgestootenen de inhoud van de cyste wordt geresorbeerd. De wand van een chocolade-cyste vertoont naast versehebloedingen gewoonlijk uitgebreide afzetting van bloedpigment,dat grootendeels wordt opgenomen door een soort makro-phagen, door Sampson â€žendothelial leukocyts" genoemd. We worden in deze publicatie verder door eenige krasseuitspraken getroffen, waaraan echter de bewijsvoering ont-breekt; zoo zegt Sampson: Komt het endometrium op de oppervlakte van het

ovarium,dan is het resultaat bij vrouwen beneden 30 jaar een ovariaal-cystoom, bij vrouwen tusschen 30 jaar en de menopauze eenendometriose en bij vrouwen na de menopauze een carcinoom. Hoewel deze zienswijze van Sampson over het algemeen inEuropa weinig instemming vindt, zijn er enkele onderzoekersgeneigd, om in enkele gevallen het ontstaan der endometriosendoor transplantatie tc verklaren. Zoo noemt Lauche (28) het,wat de peritoneale endometriosen aangaat, een voordeel, datmen niet een metaplasie van serosaepitheel tot endometriumbehoeft aan te nemen. Voor de extra-peritoneale heterotopie??n in navel en lies zietLauche geheel van de transplantatie-theorie af. Voor dezetumoren laat hij de serosa-theorie gelden en hij eindigt zijnbetoog: â€žSo m??chte ich als wichtigstes betonen, dasz es falschist, alle endometrioiden Wucherungen auf dieselbe Weise er-



??? kl?¤ren zu wollen". Anatomisch zijn zij gelijk doch aetiologischverschillen zij. Naar de aetiologie verdeelt Lauche (29) deafwijkingen dan in: Regeneratieve, hyperplasiogene, metaplastische, transplanta-tieve, dysontogenetische en blastomateuse. Een onderzoeker, die eveneens verschil in aetiologie aan-neemt, doch niet de zienswijze van Sampson deelt, is Lahm.Deze herleidt: Van de oemier: voor een deel de endometriosen van hetovarium, van het lig, ovarii proprium en van het lig, rotundum.Van de Wolff sehe gang: de uterus cysten bij de cervix uterigelegen. Van het uterus- en tuba-slijmvlies: de endometriosis sim-plex, de endometriosis rectovaginalis en de salpyngitis isth-mica nodosa, Yan het peritoneum: voor een deel de endometriosen vanhet ovarium; de subsereuse uterus-endometriosen, de lit-teeken-endometriosen en de elders in het peritoneum gelocali-seerde heterotopie??n, Menge en Schindler (45) nemen, evenals von Oettingen (37)wel aan, dat na het barsten van chocolade-cysten endometri-osen op het peritoneum kimnen ontstaan, echter niet, dat

deendometriosis ovarii haar ontstaan aan retrograde menstruatiete danken heeft. Reeds eenige malen kwam in dit hoofdstuk ter sprake, datde endometriosen betrokken zijn in den menstrueelen kring-loop. Ook tijdens de zwangerschap vertoonen zij veranderingen,die typisch zijn voor het slijmvlies van den uterus; zij blijkendan in staat decidua te vormen. Zoo beschrijft Amos bij eengravida een endometrioom van den buikwand, waarin hijdecidua aantreft. Gullen vindt daarna decidua-cellen in eenendometriose van de tuba Fallopii en Sampson treft het in eenovaritun aan, waarin zich tevens een chocolade-cyste bevindt,Hoe een uitgebreide endometriose tijdens de zwangerschap inhaar geheel de deciduale reactie kan vertoonen, blijkt eerst dui-delijk uit de gevallen van de Josselin de Jong en de Snoo (19).



??? Dezen vonden aan de inwendige geslachtsorganen van eenbarende de volgende afwijkingen: Op den achterwand van denuterus bevond zich een oneffen hobbelige massa, die er eenigs-zins als granulatieweefsel uitzag. Rondom de adnexae warenvele adhaesies. Bij mikroskopisch onderzoek vond men: 1. Op den achterwand van den uterus onder de serosadecidua-velden, hetzij direct onder de serosa, hetzij diepergelegen. Overal was tusschen de spiercellen de decidua zicht-baar, zonder dat er van destructie sprake was, In de decidua-velden zijn klierbuisjes gelegen, meerendeels met vrij laagepitheel bekleed. 2. In de ovari??n bevinden zich eveneens uitgebreide veldenvan deciduacellen, 3. Op den voorkant van den uterus is geen decidua aan-wezig; wel is dit het geval in het linker lig. latum en linkerlig, rotundum. Ook in den wand der tubae wordt het aan-getroffen. 4. Waar de achterwand van den uterus oneffen en hobbeligis, meet deze op doorsnee ongeveer 3,2 cM. Onder de serosaligt hier een uitgebreide deciduale endometriose, waarin veleklierbuisjes; ook hier is het

epitheel laag, zoodat een beeldte zien is, dat groote overeenkomst vertoont met het uterus-slijmvlies bij extra-uterine graviditeit, In dit geval is dus een zeer uitgebreide deciduale reactie inde genitali??n aanwezig, waarin zich op verschillende plaatsenendometrium bevindt. Met de uterus-mucosa is nergens eenigesamenhang. In het vermogen van de serosa, om decidua tevormen, zien de schrijvers een steun voor de theorie, die deendometriosen van het serosa-epitheel afleidt. Evenals menbuiten de zwangerschap soms een zeer uitgebreide endo-metriose vindt (vergelijk het geval van Semmelink en de Josse-lin de Jong) zoo treft men tijdens de zwangerschap dc deci-duale veranderingen in dc woekeringen aan. Dat deze ookminder groote uitbreiding kunnen hebben, evenals de gewoneendometriosen, toonen twee andere gevallen: Op den achterwand van een puerperalen uterus was een



??? deciduale endometriose ter dikte van V2 cM,, terwijl in hetrechter ovarium een bloedcyste aanwezig was. Bij een anderen uterus, die tijdens den partus was ver-wijderd, werd in den wand onder het verdikte linker lig,rotundum decidua gevonden, waarin enkele klierlumina waren,zonder duidelijke epitheliale bekleeding. Hier was dus de aan-doening op den voor- en zijwand van den uterus, hetgeen metSampson\'s theorie niet in overeenstemming is. De Josselin de Jong neemt aan, dat bij vrouwen met minof meer uitgebreide endometriose, het peritoneum, dat de in-wendige geslachtsorganen en de organen van het kleine bekkenbekleedt, nog potentie\'s van het coeloom-epitheel bevatte. Hier-door behoudt de serosa het vermogen om weefsel van het typeder gangen van M??ller te vormen. Schrijver bestrijdt dan ook demeening van Lauche, dat er bij het ontstaan der endometriosenzooveel verschillende factoren in het spel zijn; hij verlangtvoor deze overal gelijkgebouwde weefselwoekering een zelfdehistogenetische verklaring. Om zich een indruk te geven, inhoeverre zich

decidua inovari??n en uterus-serosa van zwangeren ontwikkelt, onder-zochten zij 10 maal de ovari??n van gravidae; hierin werd 5 maaldecidua gevonden, In de serosa van 10 uteri troffen zij geendecidua aan. De Snoo beschrijft daarna de klinische zijde. Wat de endo-metriosen van het ovarium betreft, deze manifesteeren zichalleen door de menstrueele bloeding. Bij het stellen derdiagnose moet men steeds de interstitieele bloedingen en diein folHkels of corpora lutea kunnen elimineeren. Alleen deaanwezigheid van endometrium is beslissend voor de diagnose;bovendien is de Snoo van meening, dat ook de typische choco-ladekleur een diagnosticum is, daar men deze alleen in choco-ladecysten en in haematometra of haematokolpos vindt. Bij89 gevallen, waar totaalexstirpatie der genitalien was geschied,trof schrijver 13 maal chocolade-cysten aan. Indien de bloed-cysten tijdens de menses ontstaan, zou men deze in beperkte,althans sterk verminderde mate bij gravidae mogen vinden en



??? dit stemt inderdaad met schrijvers bevinden overeen. In 53ovaria van vrouwen, die ?¤ terme waren vond de Snoo eenmaaleen erwtgroote en eenmaal een boongroote chocolade-cyste.En bij de zeer frequente deciduale reactie vindt men vrijwelnooit bloedcysten. De leeftijd, waarop de endometriosen voorkomen is volgensschrijver steeds te hoog geschat. Velen zijner patienten haddenden leeftijd van 30 jaar nog niet bereikt. Zoo had hij eenmaaleen patiente van 21, een van 22, een van 24, twee van 25,twee van 27 en een van 33 jaar oud. De differentieele diagnose biedt vaak groote moeilijkheden;schrijver is van oordeel, dat vele bloedingen, waarbij men inhet curettement geen abortusresten vindt, en waarbij men geenandere aanknoopingspunten heeft, uit endometriosen van hetovarium afkomstig zijn. De endometriosen van den uteruswand hebben minder grooteklinische beteekenis. Schrijver is geneigd, aan te nemen, datdiffuse deciduale endometriose aanleiding zou kunnen geventot spontane uterusruptuur. Wat de endometriomen aangaat, de Snoo kent aan de sub-

muqueuse grooter klinisch belang toe wegens de profusemetrorrhagieen, die er de gevolgen van zijn. Overige stoornissen worden door druk op naburige organenveroorzaakt. Cullen wees hier reeds uitgebreid op, Halban (12) is geneigd de in de buikholte verbreide peritone-ale endometriosen als metastasen van een maligne tumor op tevatten; hij spreekt dan ook van â€žHysteroadenosis metastatica".De primaire tumor zou dan een endometriosis interna van debaarmoeder zijn. De basale laag van het endometrium woekertvolgens zijn opvattingen in lymphspleten naar binnen. Hetresultaat is dan niet alleen een endometriosis van den uterus-wand, maar bovendien vindt men de tumoren terug op ver-schillende plaatsen van het peritoneum. Vroeger had Hartreeds in deze richting gewezen, toen hij bij een bejaarde vrouw,bij wie elf jaren te voren de baarmoeder was verwijderd,tumoren vond onder de pleura van de bovenkwab van de linker



??? long, die hij op het histologisch beeld als adenomyomen duidde. In lateren tijd hebben R, Meyer en Kitai (35) een nauwkeurigestudie gemaakt van de wijze van groei der endometriosen.Ook zij wijzen op eenige overeenkomst met het boosaardigegezwel. Zoo zijn zij van oordeel, dat de heterotopie??n van denbouw van het uterusslijmvlies niet alleen infiltreerend groeien,doch dat bij het voortwoekeren bovendien verschillende weef-sels te gronde gaan, te weten: spiervezels, bindweefselfibrillenen zelfs elastieke vezels. Het zou vooral het cytogene weefselzijn, waarvan deze vernielende kracht tdtgaat. Bovendien troffendeze onderzoekers eenige malen endometrium in een lymphvataan. Zij zijn echter niet de eersten die deze waarneming deden.Tobler (52) beschrijft het bij een geval van endometriose vanhet colon sigmoideum; Sampson (42) geeft een mikrophotogramwaar te zien is, hoe endometrium in een nauwe spleet is ge-legen, die met laag endotheel bekleed is. Meyer en Kitai nu nemen aan, dat endometrium alleen inlymphspleten kan geraken, doordat het den wand

voor zichuitstulpt en dan in den vorm van een polyp in het vat te zien is.Zij namen nooit waar, dat de vaatwand werd doorwoekerd endat de klierbuisjes verder groeiden in het lymphvat. Dezebevindingen doen hen dan ook de zienswijze van Halbanbestrijden. Schiller (44), die sommige gevallen van endometriose volgensde implantatie-theorie verklaart en andere van het serosa-epi-theel afleidt, bepleit bovendien de mogelijkheid, dat het endo-theel der lymphvaten in staat is deze woekeringen te geven. In de deciduale endometriose, beschreven door de Josselinde Jong en de Snoo, acht hij de klierbuizen met laag epitheelontstaan uit lymphendotheel. De ectopische decidua zou inzulk een geval dan ook niet identiek zijn met werkelijke deci-dua. Dit blijkt O. a. uit het ontbreken van de z.g, klieren vanOpitz. Onlangs weerlegde de Josselin de Jong (18) deze kritiekin Virchow\'s Archiv, door beschrijvingen en afbeeldingen tegeven van ectopische endometriosis decidualis bij een 36-jarigevrouw, die tengevolge van loslating der placenta overleed, en



??? van de decidua uterina, die zich bij een extra-uterine gravidi-teit had ontwikkeld. Beide vertoonen een zeer groote overeen-komst, Dat de klieren van Opitz niet, of vrijwel niet, voorkomenin ectopische deciduosis, acht de Josselin dc Jong een natuur-lijk verschijnsel. Deze klieren hebben immers de taak hetuterusslijmvlies na het wegvallen der decidua weder op tebouwen; dit laatste is bij ectopische decidua overbodig. Walz (56) spreekt in een onlangs verschenen publicatie vaneen doolhof der meeningen; hijzelf is de serosa-theoric toe-gedaan en neemt aan, dat in de serosa op verschillendeplaatsen bipotente cellen van het coeloom-epithecl zijn over-gebleven; deze ontwikkelen zich ??f tot serosa-epitheel ??f totendometriiun.



??? HOOFDSTUK HLDc afleiding van de oemier en van de Wolf??schc gang. Von Recklinghausen staafde zijn theorie van de ontwikke-ling der endometriosen uit oernierresten met bewijzen van twee??rlei aard: In de eerste plaats zouden de tumoren door hun eigen-aardigen kamvorm en door de aanwezigheid van zoogenaamdeâ€žpseudo-glomeruli" in bouw op de embryonale oemier gelijken," In de tweede plaats zou het gebied, waarin de oemier zichbij het menschelijk embryo ontwikkelt, een zoo nauwen samen-hang vertoonen met de organen, waaruit zich de vrouwelijkeinwendige genitali??n ontwikkelen, dat het voor de hand ligt,het epitheliale bestanddeel der endometriosen van oemier- resten af te leiden. Zij, die de zienswijze van von Recklinghausen bestrijden,vallen hem op beide punten aan. Aangaande het eerste puntmerkt Ribbert (40) in zijn â€žGeschwulstlehre" op, dat noch dekamvorm, noch de pseudo-glomemli ook maar eenigermatespecifiek zouden zijn, In vele fibro-adenomen zag Ribbert eengrootere klierbuis, waarin kleinere evenwijdig aan elkaar uit-monden

en hij verduidelijkt dit met een illustratie. De pseudo-glomemli zouden volgens dezen onderzoeker toevallige instul-pingen zijn, die ook in andere tumoren waargenomen worden.Ook Robert Meyer (32) bestrijdt stellig de gelijkenis van hetendometrioom en de embryonale oernier. Hij wijst er op, dat erbij de endometriosen, die hij waamam nooit eenige sprake wasvan een â€žorgan-ahnliche Bau", doch dat zij den algemeenenbouw van fibro- of myo-epithelionien hebben. Meyer acht hetbovendien zeer weinig logisch te verwachten, dat een tumor



??? afgeleid van een orgaan, dat bij het embryo segmentaal isaangelegd, dezen bouw in het latere leven nog zou vertoonen.De mechanische factoren, die den groei van een tumor bepalenzijn zoo vele, dat het behoud van een orgaanstructuur nietgoed denkbaar is. Even goed zou men kunnen verwachten,zegt Meyer, dat een osteoom van de wervelkolom nog destructuur van wervels en tusschenwervelschijven zoude ver-toonen. Ook het gebied van de oemier vindt Meyer niet in overeen-stemming met de plaatsen, waar de tumoren gevonden worden.Daar de Wolffsche gang lateraal van de oernier verloopt endaardoor de oemierkanaaltjes aan de van uterus en tubaeafgewende zijde er in uitmonden, vindt Meyer het niet waar-schijnlijk, dat epitheelresten van de oernier in den wand vande baarmoeder of van de eileiders gevonden zullen worden. Slechts bij uitzondering acht hij dit mogelijk; zoo is hij ge-neigd het fibro-epithelioom, door hem in een uterushoom aan-getroffen, van oemierresten te herleiden. Volgens Meyer strektde onderste pool van de oemier zich slechts even

caudaal vande metanephros uit en reikt niet verder dan ongeveer hetderde lumbaalsegment. Zoo acht hij hel dan ook uitgesloten,dat endometriomen van de lies ook maar eenige verwantschapmet de oemier hebben. Al beschrijft nu Chevassu een tumorvan de lies, waarin zich een glomerulus bevindt, Meyer is niette overtuigen, dat deze van de oernier afkomstig is. Hij zoektde aanwezigheid van zulk een glomerulus op andere wijze teverklaren. Drie??rlei moederbodem noemt hij ervoor: vooreersthet blasteem van de metanephros, ten tweede dat van deureter, terwijl hij het ten slotte mogelijk acht, dat weefseltusschen meso- en metanephros gelegen (wat hij â€žZwischen-blasteem" noemt) zulke glomeruli kan geven. Voor de adenosis ovarii, de endometriosen van de eierstok,verwerpt Muller de oemiergenese, daar zich volgens hem aande oppervlakte van het ovarium geen oemierresten voordoen. Wanneer wij nu Bromann\'s â€žLehrbuch der normale und ab-normale Entwicklungsgeschichte des Menschen" raadplegen (3),



??? dan zien wij, dat zich in het einde der derde embryonale week(embryonen van 3 mM.) in den achterwand der buikholte terweerszijden van het dorsale mesenterium twee plooien ver-heffen, waarin zich dc oemier ontwikkelt. Lateraal van dezezwellingen treedt de oemiergang op. In het einde der eerstemaand, bij foe?? van ongeveer 8 mM, bereikt de oemier zijngrootste ontplooiing. Van het hart af strekt hij zich over 14lichaamsscgmentcn uit. In een duidelijke geschematiseerde af-beelding in Kollmann\'s â€žHandatlas der Entwicklungsgeschichtedes Menschen" (59) zien wij hoe op dat tijdstip het orgaanzich tot bijna in de lies uitstrekt. Thans begint dc involutie.waarbij eerst craniale segmenten verdwijnen, daarna ook cau-dalc. Het middengedeelte blijft over, waarvan het craniale deelmet de geslachtsklier in verbinding treedt. Bij dc vrouw heeftnu verder een zeer sterke involutie van deze embryonaleorganen plaats. Het gedeelte van de oemier, dat met dcgeslachtsklier in verbinding was getreden (en bij den man totepidydimis wordt) vinden wij bij dc vrouw als een

kleingereduceerd orgaan in dc onmiddellijke nabijheid van hetovarium, waar het in dc mesosalpinx is gelegen. Waldeycr gafhet den naam: cpoophoron. Van het caudalc gedeelte van denoemier (bij den man paradydimis) worden in het lig, latum,dicht bij de tuba enkele resten gevonden, paroophoron gc-heeten, Dc Wolffsche gang werd door G?¤rtner terug gevondenin den uteruswand van het rund, waar zij als een nauwe metepitheel bekleedc buis verloopt. Ook in mcnschelijkc uteriwordt deze gang een enkele maal aangetroffen; zij verlooptaan weerszijden van het lumen, tot voorbij dc cervix uteri. In dc gevallen van endometriosen, beschreven in dc litera-tuur, werd nooit eenige melding gemaakt van scgmentalc bouwof glomeruli; ook in dc door ons waargenomen tumoren hebbenwij deze steeds gemist. Bovendien komt ons dc onderstelling,dat tumoren van een segmentaal gebouwd orgaan dezen bouwzouden behouden, ongerijmd voor. Om door louter topografische overwegingen zich tot eengevolgtrekking te laten leiden, lijkt ons niet gemakkelijk. De



??? ontwikkelingsgeschiedenis leert ons, dat er een tijd in het intra-uterine leven is, waarop de oemier een groote plaats in hetcaudale gedeelte van het embryo inneemt. Waar er nu restenof embryonale kiemen van zulk een orgaan kunnen blijvenliggen, niemand zal het met zekerheid durven zeggen. In elkgeval is het zeker, dat in de onmiddellijke nabijheid van deeierstok zich nog oemier resten bevinden. Zoo verloopt ook de oerniergang door den uteruswand; eennauwere betrekking kan men zich moeilijk denken. Waar duszoowel uterus als ovarium in nauwe anatomische betrekkingstaan met resten van Wolffsche gang en Wolffsch lichaam,lijkt het ons niet logisch louter anatomische gronden aan tevoeren ter bestrijding der oemiergenese. Integendeel, eerdervallen wij Robert Meyer bij, als hij bij een fibro-epithelioomvan een uterushoom de afkomst van oemierresten overweegt.Bovendien vermeldt Meyer (30) een endometrioom van het lin-ker lig, ovarii proprium, waardoor dit laatste in een 9 cM. langevingerdikke streng is veranderd, die verloopt van de onderstepool van het linker

ovarium tot aan den uteruswand, waarinde tumor zich verliest. De tumor bevat kleine cysteuse ruimten,die met een roestbruinen inhoud gevuld zijn. In het mesovariumbevinden zich kleine ruimten bekleed met epitheel. Dichternaar den uterus toe wordt het bindweefsel meer en meer doorspierweefsel vervangen, dat vele klierbuisjes bevat, omgevendoor celrijk stroma. In de buisjes is het epitheel hoog en inde cysten is het laag. In dit geval neemt R. Meyer de oernierals moederbodem aan, daar het epoophoron in het mesovariumis gelegen, Sitzenfrey (48) beschrijft twee dergelijke gevallen: in heteerste is er een hazelnootgroote zwelling in het linker lig. ovariiproprium, dat bovendien verdikt is. Ook hier zijn kleinere klier-buizen aanwezig en grootere cysten, die met een bruinroodemassa gevuld zijn. Het tweede geval is een vuistgroot endometrioom van hetrechter lig. ovarii proprium. Wij hebben deze drie gevallenuitvoeriger genoemd, omdat het ons voorkomt dat bij deze



??? localisatie argumenten op anatomischen grondslag tegen de oemier-theorie komen te vervallen. Er is echter een andere reden, waarom wij de oermergenese minder waarschijnlijk achten: Vooreerst verklaart de oemier-theorie niet, waarom de endo-metriosen niet bij den man voorkomen. Verder hebben de tumoren een mikroskopischen bouw, ??ievolkomen op het epitheel der M??llersche buizen gelijkt. En ten slotte zijn het vooral de functioneele eigenschappender tumoren, te weten de deelneming aan de menstrua??e enhet vormen van decidua in de graviditeit, die ons doen omziennaar een meer voor de hand liggende verklaring voor de af-komst der endometriosen.



??? HOOFDSTUK IV. De implantalic-thcoric van Sampson. Zoo de zienswijze van Sampson over het ontstaan der endo-metriosen niet algemeen bijval heeft gevonden, men kan haarniet ontzeggen, dat ze voor velen een verrassing is geweest.R, Meyer noemt haar zeer terecht â€žverf??hrerisch". Ons inziens ligt het verleidelijke in de betrekkelijk eenvou-dige voorstelling. Terwijl de aanhangers van de oemiertheoriezich veel moeite geven om met behulp der embryologie hunzienswijze te verdedigen en terwijl zij, die de endometriosenvan den coeloom-wand willen afleiden, een sluimerendepotentie van dit weefsel moeten aannemen, zegt Sampsonkortweg: â€žTubal and uterine epithelium may at times escape intothe peritoneal cavity through the fimbriated end of the tube.It lodges where such material would be likely to fall, especi-ally on the lateral surface of the ovary and in the cul de sac.the distribution corresponding to the distribution of pus esca-ping from the tube in salpingitis". Op deze plaatsen ontwikkeltzich het epithelium tot endometriosen; in het ovarium kunnendan de

bekende chocolade-cysten optreden, die, indien zebarsten, opnieuw een uitzaaiing van tumoren in de buikholteten gevolge hebben. Als oorzaak voor het terugvloeien van hetmenstruatie-bloed, zou men polypen of myomen of wel eenretroflexio uteri vinden. â€” Deze korte herhaling uit het litera-tuur-overzicht moge tot inleiding van dit hoofdstuk dienen- De vragen, die wij ons bij de beoordeeling van de implan-tatie-theorie hebben te stellen zijn in hoofdzaak twee??rlei- I. Is het waarschijnlijk, dat endometrium, met het menstru-



??? atie-bloed uit de tubae stroomende, zich op het buikviiesnestelt en daar door actieve woekering uitgebreide tumorenvormt? II, Welke rol speelt het ovarium bij de uitbreiding dertumoren? Deze beide hoofdpunten kunnen wij in een aantal afzonder-lijke vragen splitsen, die wij aan de hand van gevallen uit deliteratuiu: en van eigen onderzoek willen trachten te beant-woorden. Achtereenvolgens willen wij de volgende punten bespreken: ?°. Wordt de zoogenaamde retrograde menstnxatie (het af-vloeien van bloed door de tubae) waargenomen? ??, Welke zijn de bestanddeelen van menstruatiebloed;welken indruk maakt het epitheel dat men er eventueelin vindt? c. In hoeverre slaagt in dierproeven de implantatie vanuterusmucosa op het peritoneum? d. Worden bij patienten met endometriosen dikwijls be-lemmeringen gevonden voor het normale afvloeien vanhet menstruatiebloed (polypen, myomen, retroflexie) ? e. Zijn de Ovarien bij een endometriose van eenige uit-breiding dikwijls in het proces betrokken? f. Is het in zulke gevallen mogelijk eenig verband te leggentusschen de

endometriosen van het ovarium en die vanhet peritoneum? g. Hoe zijn de endometriosen in navel en lies te verklaren? h. Zijn er subsereuse endometriosen bekend op plaatsen,die zeer weinig toegankelijk zijn voor menstruatie-bloed? a. Wordt de retrograde menstruatie waargenomen? Het wil ons voorkomen dat bloed zeer goed onder bepaaldeomstandigheden uit de eileiders kan vloeien; een volgendewaarneming bevestigt dit: Bij een 42-jarigc vrouw, die in hetnajaar van 1925 op de chirurgische af deeling van het zieken-huis aan den Coolsingel te Rotterdam werd geopereerd wegensheftige metrprrhagie??n, trof men in het kleine bekken een ge-



??? ringe hoeveelheid bloed aan; dit bleek uit de tuba afkomstigte zijn. Drukte men op de baarmoeder of op de tuba, dan kwamer uit het ostium abdominale bloed te voorschijn. Eveneens achten wij het mogelijk, dat met het bloed kleineweefselpartikeltjes kimnen meegevoerd worden; er zijn trou-wens verschillende mededeelingen bekend, waar in het lumenvan den eileider weefselstukjes worden gevonden. Zoo vondSampson in drie gevallen van carcinoma corporis uteri in detuba tumorcellen gelegen. Bovendien zag dezelfde onder-zoeker in 14 gevallen, waar de tubae na curettage ter onder-zoek kwamen, acht maal daarin bloed en endometrium. Sitzenfrey, Werner en Schottm??ller deelen elk een gevalmede van carcinoma corporis uteri, waarbij zij in het lumenvan de tuba tumorcellen aantroffen. Albrecht wijst er echter op, dat na corpuscarcinoom eencarcinoommetastase in het ovarium of een carcinomatosis peri-tonei door hem nooit werden waargenomen. Ook Lahm (25) vond endometrium in het lumen van deneileider. In zijn geval werd een 48-jarige vrouw geopereerdwegens

een uterus, die in retroflexie gefixeerd was. De uterusen een tuba waren geheel door adhaesies omgeven. De tubawerd geexstirpeerd; het bleek, dat in het lumen twee tamelijkgroote stukken uterusslijmvlies aanwezig waren. Op grond van deze bevindingen nemen wij aan, dat in hetlumen der tubae bloed en stukjes weefsel kunnen geraken, dieonder bepaalde omstandigheden uit het ostium abdominale inde buikholte terecht komen. Of dit nu echter tijdens de menseszal geschieden is nog zeer de vraag. Als wij op de onder-zoekingen van Guthmann (11) afgaan, moet het ons zeertwijfelachtig voorkomen. Voor een geheel ander doel, namelijkom de doorgankelijkheid van de tubae te bepalen, ging Guth-man na, welken druk hij noodig had om lucht door de tubaete blazen. Hoewel er in de buikholte een negatieve drukheerscht van ongeveer 5 cM. water, verhinderen de plooien vande eileiders het zuigen van slijm en bloed naar de buikholte. Ingewone omstandigheden moest Guthmann een druk van 50â€”70



??? mM kwik aanwenden om koolzuur door de eileiders m debuikholte te brengen. Bij abortus, tijdens het puerpenim entijdens de menstruatie was het hem volkomen onmogelijk omdit gas door de eileiders te blazen. Guthmann vermoedt, dat in deze omstandigheden een ge-ringe hyperaemie den isthmus tubae afsluit en zoo de buik-holte tegen terugloopende uterusinhoud beveiligt. Hij dmdtdit aan met den naam â€žSelbstschutz", b. Wat zijn de bestanddeelen van menstruatie-bloed; wel-ken indruk maakt het epitheel? Om deze vraag te kunnen beantwoorden zijn wij op de vol-gende wijze te werk gegaan: .... * j Bij een 10-tal vrouwen werd, zoodra de menstruatie intrad,een glazen buis, ter wijdte van een reageerbuis, in de vaginagebracht en na eenige uren verwijderd. Het menstruatiebloedvan den eersten of tweeden dag, op deze wijze verkregen,werd in formol gehard en op dezelfde wijze als een curette-ment behandeld; het werd n,l, in cello??dine ingesloten en erwerden coupes vervaardigd, die we met haematoxylme eneosine kleurden. De uitkomsten waren de volgende: I.

(9614), Vrouw, 22 jaar, ongehuwd. .. Het blijkt, dat de opgevangen vloeistof hoofdzakelijk uitbloed bestaat; hierbij is een roze gekleurde, vezelige stof, dieden indruk maakt fibrine te zijn, in welks mazen leucocytenen lymphocyten gelegen zijn. Er is een plaats, waar tegen hetbloed een klein lapje slijmvlies is gelegen, waarin klierbmsjeszijn te zien. Cytogeen weefsel is hier niet aanwezig; de cellenvan het epitheel zijn niet fraai gekleurd, doch zijn gezwo len,de celgrenzen zijn zeer onscherp en het protoplasma is kor-relig Er liggen naast deze klierbuisjes nog enkele korte strengenepitheelcellen; door bloeding is de structuur der bmsjesvervaagd, II- (9611). . . . â™? Dit bloed, afkomstig van een 14-jarig meisje, bevat naast



??? fibrine met leucocyten eenige necrotische weefselresten, waarinvan een bepaalden vorm niets meer is overgebleven. III. (9347). In dit geval vinden we in de mikroskopische praeparatenalleen sterk doorbloede weefselresten, waarin geen spoor vanuterusslijmvlies meer is te herkennen. IV. (9440). In het bloed zijn enkele kleine groepjes van cellen gelegenmet lichtblauw gekleurd, gezwollen protoplasma. Over denaard van deze cellen is niets met zekerheid te zeggen, V. Ook in dit bloed is nergens iets van endometrium te zien.Het bevat wel een groot aantal eigenaardige platte endotheel-achtige cellen. VI. Van deze 33-jarige vrouw vingen wij bloed van den Istcnen den 2dcn dag der menstruatie afzonderlijk op. De praepa-raten vertoonden eenige duidelijke verschilpunten. In de vloei-stof, den eersten dag verkregen, bevindt zich hoofdzakelijkwat nekrotisch weefsel, zonder eenige structuur. Hierin be-vinden zich kleine infiltraten van lymphocyten. De praeparaten van den tweeden dag vertoonen een sterkedoorbloeding. Het is bijna alleen bloed, wat er te zien is; deweefselresten

staan hierbij op den achtergrond. Endometriumis ook in dit geval niet aanwezig, VII. R. 3900-\'26. Van deze 29-jarige vrouw werd wederom het bloed vantwee dagen onderzocht. De praeparaten van den eersten dagvertoonen alleen bloed, zonder sporen van ander weefsel. Inde andere coupe\'s zijn kleine partikeltjes fibrine met leuco-cyten te zien. Er is geen spoor van endometrium.



??? VUL R, 1821-26. , ^ Het menstruatie-bloed van deze 27-jarige vrouw bevat rozegeSeurde fibrineresten. waarin enkele leucocyten. Klierbuisjes ontbreken geheel. De praeparaten vertoonen slechts bloed en kleine tibrine-stolsels, waarin zich leucocyten bevinden. fn dezf praeparaten van het bloed, dat als menstr^tie-blo??d ter onderdek kwam, lag te midden van groote bloed-llTels goed behouden endometrium, met hooge cellen en veel?•?• ijk stoma. Dit slijmvlies is in vrij rttoe hoeveelheidwezig. Het bleek bij navragen echter, dat er ker met behulpder curette nog wat slijmvlies was verwijderd. Gaarne hadden wij deze reeks met een aantal gevallen-^t-gebreid, doch bij het onderzoek stuitte men af en toe opSheden, hit is te begrijpen, dat er slechtsin aanmerking kwamen, die geen bezwaren maaWen tegen ionderzoek en die overigens gezond waren, zooals b.v. her stellenden van een operatie. . . . In De uitslag van het onderzoek is echter me tw.,lelachbg. In 1 geval, (I), zijn in de praeparaten nog weelselresten te zjen 2 als utemsslijmvlies zijn te herkennen Het ep.theel z et er

tdegenereerd uit; de cellen zijn gezwollen, het Lrelig en de kernen slecht gekleurd. In 4 gevallen (II, Hl, zijn wel sporen van weefsel f resten hebben geen bepaalden bouw meer. n de gevallen V,Vlb Vil VIII en IX troffen wij slechts bloed en hbnnesto seisai\' Scherp hiertegenover staat geval X, waar m het bloedu erurslijmvlies is te zien, zoodat het beeld van een nor-maal curettement zich voordoet. Zooals we opmerkten::: inderdaad de curette ter hulp genomen^ Dat weite -resten, zooals ik die in menstruatiebloed vond, nog m staat



??? zijn om overgeplant te worden en daarna tot gezwellen uit tegroeien komt mij zeer onwaarschijnlijk voor. Als men weet,hoe moeilijk het is, gezond versch weefsel te inplanteeren, danmoet men wel aannemen, dat implantatie van een dergelijkenekrotische massa vrijwel tot de onmogelijkheden behoort. Hetlijkt ons dan ook een van de sterkste argumenten tegen deinplantatietheorie van Sampson, Evenmin vallen wij Wijsen-beek bij, als hij van oordeel is, dat er bij de menstruatie alleenversehe stukken slijmvlies worden afgestooten, c. In hoeverre slaagt in dierproeven de implantatie vanuterusmucosa op het peritoneum? Jacobson bracht uterusslijmvlies in de buikholte van hetkonijn. Uit zijn beschrijvingen zou men moeten opmaken, dater zich in ?Š?Šn geval in de omgeving van de milt een woekeringhad ontwikkeld, die de bouw van een endometriose vertoonde. Katz en Szenes (20) deelen mede, hoe zij bij konijnen van 7tot 9 maanden oud een uterushoorn openden, spleten enstukjes endometrium in de buik brachten. Zij droegen daarbijzorg, dat vooral de omgeving der Ovarien

en het Cavum Dou-glasii goed met het uterusslijmvlies in aanraking kwamen. Dedieren werden 132 en 140 dagen na de operatie gedood. Op hetperitoneum werden in beide gevallen vele dunwandige cystengevonden, waarvan de grootte varieerde van speldeknop- totpruimgrootte. Een tweede reeks proeven namen deze onder-zoekers met dieren, die vooraf gecastreerd werden, 31 dagenna de castratie werd wederom endometrium in fijne partikel-tjes op de serosa der buikholte gebracht. Ook hier vond mennaderhand cysten en papillaire woekeringen. Zoo werd b,v.in de omgeving der linker tuba een dunwandige cyste tergrootte van een pruim gevonden. Bij andere castraten werdde operatie op dezelfde wijze uitgevoerd, doch deze dierenkregen ovariaalextract toegevoegd. Ook bij deze groep ont-wikkelden zich cysten. Het lijkt ons noodzakelijk er hier met nadruk op te wijzen,dat wij niet geheel overtuigd zijn, dat deze onderzoekers in-



??? derdaad actieve woekeringen van den bouw van het uterus-slijmvlies hebben verkregen. Humxe afbeeldingen vertoonendcirsneden door cysten, die een zeer laag epitheel dragen.Bovendien zijn er woekeringen van papillairen bouw. diedeenszins op endometriumwoekeringen gelijken. Zelf waren wij in de gelegenheid eenige konijnen op overeen-komstige wijze te behandelen. E^n\'volwassen geslachtsrijp vrouwelijk konijn, werd op9 Juli 1926 geopereerd. De uterushooms werden ^opend enmet een zeer kleine curette werd uterusslijmvlies afgeschraapt.Dit werd daarna op het peritoneum gebracht en wel: op deachterzijde van de uterushooms, op de ovari??n en op de duimedarmen. De buik werd hierop weer gesloten en de genezmg verliep ongestoord, , ,. , i i ^ 140 dagen na de operatie werd het konijn door nekslag gedood. De ligging der buikingewanden bleek de normale tezijn; het buikvlies was glanzend en vochtig en noch op denutems, noch op de ovari??n of de darmen werd eenige af-wijking van de normale serosa bekleeding gevonden. eveneens\'een volwassen

geslachtsrijp vrouweUjk konijnwerd op 15 Sept. 1925 geopereerd. De linker utemshoom werdgespleten; om dit ruim te kunnen doen, werd de hnker tubagereseceerd. Met een curette werd van het slijmvlies wat af-Lkrabd. Daar wij zekerheid wilden hebben, dat er slijmvlieslerd verwijderd, vingen wij het curettement op een voorweip-glas in water op. Bij het bezichtigen van dit praeparaat vielons op, dat het curetement in hoofdzaak uit bloed bestond; erwaren slecht enkele kleine celgroepen te zien. Wi, beslotendaarom den uterushoom iets verder te splijten om daamastukjes endometrium uit te knippen. Deze stukjes werden metde schaar weer fijner verdeeld en verspreid op de serosa vanuterus, ovari??n en darmen.



??? De btiik werd gesloten en het konijn genas spoedig. Op24 December 1925, 100 dagen na de operatie werd het konijngedood. In de buikholte werd geen vocht aangetroffen, debuikingewanden vertoonden geen liggingsafwijkingen en deserosa der darmen was glanzend, In het kleine bekken wer-den echter op het peritoneum van uterus en adnexa ver-anderingen gevonden, zoodat deze organen werden uitge-nomen en in formaline gefixeerd. Aan het uiteinde van den linker uterushoorn, waar de tubais verwijderd, bevindt zich een cyste met een dunnen gladdenwand. Deze cyste heeft de grootte van een kleine knikker.Links van de vagina is op de achtervlakte van het lig, latumeen tumor te zien, die de grootte van een erwt heeft. Overdeze tumor verloopt niet de glanzende serosa, doch hetoppervlak is dof. In het linker lig, latum bevindt zich een kleine schijfvormigeverhevenheid, Tusschen den rechter uterushoom en het rechter ovariumliggen in het lig, latum kleine oneffenheden. Op het rechterovarium zijn een viertal speldeknopgroote witte puntjes zicht-baar. Van al deze

veranderingen worden mikroskopischepraeparaten vervaardigd; hierbij blijkt, dat zoowel de cysteaan het einde van den linker uterushoom als de erwtgrootetumor in het linker lig^ latum heldere vloeistof bevatten. Van de eerstgenoemde cyste worden op sommige plaatsenseriesneden gemaakt, die met haematoxyline en eosine ge-kleurd worden. De wand van de cyste blijkt uit bindweef-sel te bestaan; aan den binnenkant is de cyste bekleed meteenlagige epitheel, dat tamelijk laag is. Op sommige plaatsenheeft het epitheel losgelaten van de onderlaag. Daar, waarde cyste met den uterushoom was verbonden, zijn nog enkeleslijmvliesplooien van de tuba zichtbaar, die hoog epitheeldragen. In een der coupe\'s is te zien, dat de cyste hiermedein verbinding staat, daar het epitheel van de tuba in dat dercyste overgaat. De erwtgroote tumor in het linker lig. latum is een kleine



??? cyste met iets dikkeren wand dan de vorige. De wand be-staat uit bindweefsel en ook deze cyste is met eenlagig ku-bisch epitheel bekleed, dat trilharen draagt. Onder dezecyste, d.w.z. dieper in het lig. latum zijn een tweetal ver-takte klierbuisjes te zien. Van een dezer heeft het epitheellosgelaten en is daardoor niet goed meer te beoordeelen. Deandere draagt daarentegen fraai hoog epitheel in een enkelelaag, In het omgevende bindweefsel zijn geen bijzonderhedente zien. Er bevindt zich bovendien in den wand van de cystenog een lange klierbuis, die van kubisch epitheel is voorzien. De schijfvormige tumor uit het linker lig. latum blijktslechts uit normaal vetweefsel te bestaan. Het ovarium bevat follikels in versch??lende stadi??n vanrijpheid en vertoont verder geen afwijkingen. Van de oneffenheden, die tusschen rechter uterushoom enrechter ovarium zijn gelegen, worden op verschillende plaat-sen mikroskopische doorsneden gemaakt. Hierin treffen wijvooreerst dwarse doorsneden van de tuba aan. Daarnaast iseen grootere cyste aanwezig, met een zeer dunnen wand

enzeer laag epitheel. Deze cyste is omgeven door een vrij grootaantal kleinere cysten, die met zeer laag epitheel bekleed zijn. Konijn III, , werd op 27 Januari 1926 geopereerd. Na opemng deruterushooms werden stukjes slijmvlies weggeknipt, en opde ingewanden van het kleine bekken en op de darmenverspreid. De buik werd gesloten en een spoedige genezingvolgde. Als het konijn op 5 Mei, dus ongeveer 100 dagen na de ope-ratie wordt geopend, zijn er slechts zeer weinig veranderingenaan de buikorganen te zien. De ligging is normaal, de serosais glanzend; alleen zijn op den rechter uterushoom een drietalkleine knobbeltjes te zien, grooter dan een speldeknop, dochkleiner dan een erwt; deze knobbeltjes hebben een witte kleur.Op deze plaatsen worden doorsneden gemaakt Ter plaatsevan het eerste knobbeltje is een normale uteruswand te zien,



??? waaraan men een buitenste longitudinale en een binnenstecirculaire verloopende spierlaag ziet. Op een plaats is er eenverbreeding van het subsereus gelegen bindweefsel te zien. Eris op deze plaats geen bekleeding met serosaepitheel, doch eris hier kalk afgezet op den uteruswand. In de subserosa be-staat losmazig bindweefsel met enkele kleine Infiltraten. Ditgedeelte is rijk aan capillairen, waardoor het den indrukmaakt jong granulatieweefsel te zijn, In enkele coupes zijneen of twee klierbuisjes te zien met gezwollen epitheel, dat dekleurstoffen niet goed heeft aangenomen. Er is nergens cyto-geenweefsel aanwezig. Het tweede witte tumortje blijkt een bindweefselhaard tezijn, vlak onder het buikvlies gelegen. Hieraan zijn geenverdere bijzonderheden te onderscheiden. Het derde knobbeltje heeft een langwerpigen vorm. Ook ditligt aan de oppervlakte. Het is niet met serosaepitheel bekleeden bestaat uit bindweefsel met geringe Infiltraten erin. Op 11 Mei 1926 werden wederom 3 konijnen op de reedsvermelde wijze behandeld; een der uterushooms werd ge-opend en met

een schaar werd een stuk van het slijmvliesweggeknipt, dat in kleine stukjes werd verdeeld over deachterzijde van baarmoeder en eileiders, over den dunnendarm en het colon en den achtersten buikwand. Deze konijnen werden eenigen tijd na elkaar onderzocht,n.1, op 24 Juli, 3 Aug. en 13 Aug., dat is resp. Â? 70, 80 en90 dagen na de behandeling. Konijn IV. Na het openen van de buikholte treffen wij op verschillendeplaatsen kleine witte gezwellen aan, waarvan de meeste harden korrelig aanvoelen. De gezwellen liggen aan de oppervlaktevan den uterus, van het colon en op den musculus iliopsoas.Van elk dezer plaatsen worden knobbeltjes mikroskopisch\'onderzocht.



??? 1, Op den musculus iliopsoas zijn sterk geinfiltreerdeweefselstukjes vastgegroeid, die kleine kalkconcrementenbevatten. Er is van endometriumweefsel geen spoor meerte zien. 2, Een der tumoren op den darm blijkt daaraan met eensteel verbonden te zijn. Het gezwel zelf bestaat uitgranulatieweefsel met groote infiltraten van polynueleaireleucocyten en met eenige sterk gevulde capillairen. Hetcentrum is necrotisch weefsel, waarin de leucocyten vandrie kanten binnendringen, 3, Op den uteruswand wordt een kleine bindweefselhaardgevonden, waarschijnlijk van ouderen datum. Verschijn-selen van ontsteking zijn hieraan niet waar te nemen. Konijn V, Aan de buikorganen en aan het buikvlies zijn geen makros-kopische afwijkingen te zien; de serosa is glanzend en er zijngeen vergroeiingen. Tuba en uterushoorns worden nog naderonderzocht, doch het mikroskopisch onderzoek geeft geenverdere bijzonderheden. Konijn VI. De eenige afwijking, die bij dit konijn in de buikholte wordtaangetroffen is een vaste vergroeiing tusschen de linker tubaen een lis van den dunnen darm.

Daar het praeparaat is in-gedroogd zijn de coupe\'s niet zoo goed als wel gewenscht was.Er is niettemin duidelijk te zien, dat de darmwand slechtsdoor bindweefsel is verbonden met den spierwand der tuba;in deze verbinding is niets van woekering zichtbaar; evenminzijn er resten van uterusslijmvlies aanwezig. De resultaten bij deze 6 proefdieren verkregen, stemmen inhoofdzaak volkomen overeen, In geen der gevallen hebben weeen oogenblik kunnen denken, dat er een actieve woekeringwas opgetreden, In het eerste en in het vijfde geval waren erin het geheel geen waarneembare veranderingen. Bij konijn



??? III en IV vonden wij de resten van het in de buikholte ge-brachte uterusslijmvlies terug; het bevond zich in den vormvan kalkkorrels en nekrotisch weefsel aan de oppervlakte vandarm, uterus en musculus iliopsoas. Op sommige plaatsen iser duidelijk reactie van het omringende weefsel te zien, zooalsvele jonge capillairen en leucocyteninfiltraten, die het doodeweefsel binnendringen. Dit alles wijst op nekrose en dayopvolgende organisatie, en zeker niet op een progressievewoekering. Bij konijn nr. II troffen we op de serosa enkele dunwandigecysten aan, die een bekleeding van ?Š?Šnlagig epitheel hebben.Een cyste staat met het lumen der tuba in verbinding en menziet het epitheel van den eileider overgaan in de cellen, diede cyste bekleeden. Het is duidelijk, dat de cyste eigenlijkeen uitbochting is van de tuba. Het ontstaan is ons niet geheelduidelijk; misschien is de ligatuur, waarmede de tuba bij deoperatie was afgebonden, er de oorzaak van. Een tweede kleine cyste, op het ligamentum latum gelegen,had eveneens een bekleeding met kubisch epitheel, dat tril-haren draagt.

Het is mogelijk, dat er hier slijmvlies van detuba op de achterzijde van het ligamentum latum is ge??mplan-teerd; in ieder geval is het epitheel niet verder gewoekerd. Hetvormen van een tamelijk wijde cysteuse holte wijst eerder opeen regressieve verandering. De weefselspleten, die in de omgeving van het ovariumwerden gevonden, hadden geen overeenkomst met utenisklier-buisjes. Het meest gelijken zij nog op wijde lymphvaten. De beteekenis, die wij aan deze bevindingen hechten tenopzichte van de implantatietheorie zetten wij in een volgendhoofdstuk uiteen, d. Worden bij pati??nten met endometriosen dikwijls belem-meringen gevonden voor het normale afvloeien van hetmenstruatiebloed (polypen, myomen, retroflexie) ?Het is niet goed mogelijk om aan de hand van een aantalgevallen van endometriose, in de literatuur vermeld, deze



??? vraag te beantwoorden, In vele gevallen immers krijgt depatholoog-anatoom, die het geval publiceert, slechts een ova-rium, een gedeelte van den dikken darm of een appendix inhanden, zonder dat hij daarbij iets over den uterus te wetenkomt. Het gaat dus niet aan om uit de publicaties, waar weleen volledige beschrijving van den uterus wordt gegeven,gevolgtrekkingen omtrent de frequentie van myomen, polypenof retro-flexies bij endometriosen te maken, Intusschen is hetniet moeilijk om in de literatuur gevallen te vinden, waarinderdaad dergelijke afwijkingen gevonden zijn, vooral, waarhet myomen van den uteruswand geldt. Zoo herinneren wijop deze plaats in het kort aan de mededeelingen van Gullen,die wij reeds in ons tweede hoofdstuk vermeldden. Deze troftweemaal bij een myomateusen uterus een diffuse endometriosevan den voorwand en den achterwand van den uterus aan,In het geval van uitgebreide endometriose, beschreven doorSemmelink en de Josselin de Jong, droeg de baarmoeder eenkogelmyoom en bovendien bevonden zich in het lumen van dit

orgaan een tweetal polypen, In het geval van darm-endometriose van Lauche werd bijde operatie tevens een uterus myomatosus verwijderd. Het-zelfde is te zeggen van de patiente waarbij Suzuki in de appen-dix een endometrioom aantrof. Liggingsveranderingen van de baarmoeder worden eveneensdikwijls genoemd. Vaak is de uterus door adhaesies met eender adnexa verbonden en op deze wijze van links naar rechtsverplaatst, soms is er sprake van vergroeiingen die den uterusnaar achteren verplaatsen, Polypen, die een belemmering zouden kunnen zijn, vondenwij nooit vermeld; in het geval van Semmelink en de Josselinde Jong zijn er twee kleine polypen aanwezig. Nu lijkt hetons echter zeer twijfelachtig of al deze afwijkingen, diedoor Sampson in sommige gevallen voor de primaire oorzaakvan de endometriose worden gehouden (immers zij hebben deretrograde menstruatie ten gevolge), inderdaad als zoodanig tebeschouwen zijn. In het algemeen genomen zal een afwijking,



??? die het menstruatie-bloed belet op de gewone wijze af tevloeien, haematometra ten gevolge hebben. Dit is een afwijkingdie iedere gynaecoloog bij herhalmg in zijn practijk ontmoet.Indien nu werkelijk de ophooping van menstruatie-bloed eennaar bmten treden uit de tubae en een zich daarna ontwikke-lende endometriose ten gevolge zou hebben, dan zou men bijendometriosis peritonealis af en toe haematometra mogen ver-wachten, al was het alleen maar in de anamnese. Hiervan isons echter geen enkel geval bekend. Wij zijn dan ook eerdergeneigd om de myomen als een afwijking te beschouwen, diezich naast de endometriosen heeft ontwikkeld, zonder er meein oorzakelijk verband te staan. Evenmin kennen wij den liggingsveranderingen van de baar-moeder een primaire rol toe bij de ontwiklceling der endo-metriosen; het komt ons voor, dat men beter doet ze in velegevallen eerder als een gevolg te beschouwen, Immers bij vele peritoneale endometriosen treffen wij secun-daire ontsteking aan, die aanleiding geeft tot vergroeiingen inhet kleine bekken. Zoo heeft de

endometriose van den achter-wand van de baarmoeder of van het septum rectovaginale zeerzeker invloed op de ligging van den uterus, als het tot secun-daire ontsteking en vormen van vergroeiingen komt; ook bijendometriosen der ovarien vinden wij deze liggingsafwijkingendikwijls, vooral als er groote chocoladecysten gevormd zijn, e. Zijn dc ovarien bij een endometriose van eenige uitbrei-ding dikwijls in het proces betrokken? f. Is het in zulke gevallen mogelijk cenig verband te leggentusschen de endometriosen van het ovarium en die vanhet peritoneum? Aan dc hand van twaalf endometriosen van den darm-tractus bespreekt Sampson (41) deze vragen; zijne belang-wekkende bevindingen willen wij hier in het kort mededeelcn, om deze tevens te vergelijken met de andere ge-vallen van darmendometriosen, ons uit de literatuur bekenden met twee gevallen, die wij zelf waarnamen. Van dc twaalf



??? endometriosen, die Sampson beschrijft, waren er acht in hetcolon sigmoideum of in het rectum gezeteld, terwijl vier vande appendix uitgingen. In twee der gevallen bestond tevensendometriose van den dunnen darm. Bij de endometriosenvan colon sigmoideum of rectum trof Sampson 6 maal eenchocolade-cyste van het linker ovarium aan. In alle vier ge-vallen van appendix-endometriose bevatte het rechter ova-rium een chocolade-cyste. In ?Š?Šn geval (Sampson duidt nietnader aan welk) was van te voren een chocolade-cyste ver-wijderd. Het is wel duidelijk, dat deze bevindingen zeer goedpassen in het kader van de implantatie-theorie. Niet alleenimmers, kan men, indien men deze theorie is toegedaan, bijnain ieder geval de endometriose van het ovarium aansprakelijkstellen voor de afwijkingen, gevonden in den tractus intesti-nalis, doch bovendien is er een treffende overeenkomst van plaats, . . Wanneer wij nagaan hoe de andere endometriosen zich m dit opzicht gedragen dan dienen wij te bedenken, dat deonderzoekers, die hun gevallen meedeelden, voordat Samp-

son aan zijn theorie het licht gaf, niet steeds aan het ovariumhun speciale aandacht wijdden. Zoo is het mogelijk, dat daar,waar men kortweg van een cysteus ovarium spreekt, of vanâ€žeen ontstoken adnexum met vele adhaesies" een endometn-ose niet nader is onderzocht. Het eerste geval van darm-endometriose, vermeld in deliteratuur, is in 1908 door R, Meyer (31) beschreven als adeno-myosis uitgaande van het darmslijmvlies. De patiente was eenvrouw van 45 jaar, die eenigen tijd aan verschijnselen vandarmstenose leed. Bij de operatie vond men, dat het colonsigmoideum over een afstand van ongeveer U/2 c,M. sterkvernauwd was. De serosa was verdikt en vertoonde diepe in-snoeringen; hierdoor was er een eenigszins polypvormige tu-mor in het darmlumen ingestulpt. De beschrijving, die Meyergeeft over het mikroskopisch beeld, laten ons over den aardvan den tumor niet in twijfel. Hij nam klierbuisjes waar, doorcelrijk weefsel omgeven. Waar dit laatste ontbrak, was het



??? epitheel laag, terwijl er hooge epitheelcellen aanwezig warenop plaatsen, waar het cytogeen weefsel rijkelijk voorhandenwas. Op een plaats nam Meyer samenhang waar tusschen deendometriumklieren en het slijmvlies van den darm. Er wordenaan de inwendige geslachtsorganen geen afwijkingen be-schreven. In 1913 deelt de Josselin de Jong (15) een tweede geval mede:Een vrouw van 35 jaar heeft verschijnselen, die op een toe-nemende darmstenose wijzen. Gedurende 1/2 jaar is de men-struatie zeer pijnlijk. Bij de operatic wordt een ileumlis van34 cM, lengte verwijderd. Hierop bevinden zich in de serosaeen vijftal witachtige kleine knobbeltjes; distaal zijn nog tweediepe intrekkingen te zien, waar het darmlumen slechts eenpotlood laat passeeren. De serosa is verdikt en samengetroklcen,waardoor de darmwand wordt ingestulpt. Aan het slijmvliesvan den darm worden geen afwijkingen gevonden. De spier-wand van den darm is sterk verdikt. Bij mikroskopisch onderzoek zijn ook hier de typische uterus-klieren te zien, door cytogeen weefsel omgeven. Om

sommigeklierbuisjes zijn spierbundels circulair gerangschikt, die hieren daar met de spiervezels van den darm in verbinding staan.Tusschen de spierbimdels liggen eilandjes cytogeen weefsel,waarin de klierbuisjes ontbreken. Er zijn bovendien wijderecysten aanwezig, die met laag epitheel bekleed zijn en waarinzich oud bloed bevindt. Indertijd, in 1913, werden de inwen-dige geslachtsorganen normaal bevonden. Vijf jaren later werder echter een groote intraligamentair gelegen ovariaalcysteverwijderd, met eenen chocolade-kleurigen inhoud; de tubawas met dezen tumor vergroeid. Toen de tumor naderhandwerd onderzocht, bleek hij cysten te bevatten, waarvan dewand groote overeenkomst vertoonde met de beschrijving, dieSampson geeft van den wand van zijne â€žchocolade-cysten".Nog overtuigender echter was de aanwezigheid van klierbuisjes,omgeven door cytogeen weefsel; deze gaven zekerheid, datdeze ovariaaltumor endometriose bevatte. Hueter deelt twee gevallen mede: Bij een 38-jarige vrouw,



??? die eenigen tijd pijn tijdens de menses gevoelt, wordt met eenontstoken adnexum een groote cyste van de rechter eierstokverwijderd. Bovendien neemt de chirurg een verdikte appen-dix weg. Het blijkt dat voornamelijk de spierwand der appen-dix is verdikt. Bij mikroskopisch onderzoek ziet Hueter zoowel in de curcu-laire als in de longitudinale musculatuur klierbuisjes, die doorcytogeen weefsel zijn omgeven. Het epitheel is wisselend vanhoogte, al naar mate het celrijke stroma meer of minder sterkontwikkeld is. Wij hebben hier dus een geval van endometriosevan de appendix, waarbij er bovendien grove afwijkingen inhet rechter ovarium zijn; deze laatste zijn echter niet naderonderzocht Het tweede geval van Hueter betreft een ongehuwde vrouw,34 jaar oud, die aan hardnekkige obstipatie lijdt en langzamer-hand ileus-verschijnselen gaat vertoonen. De geslachtsorganenzijn bij deze vrouw volkomen normaal. In het colon sigmoi-deum bevindt zich een gezwel, dat met de omgeving in hetgeheel niet is vergroeid. De darmwand heeft daar ter plaatseeen dikte van 1 cM. Ook

hier is het slijmvlies van den darmgeheel intact De serosa is sterk verdikt. Er worden klierbuisjesmet cytogeen weefsel aangetroffen en tevens cysteuse holtenmet zeer laag epitheel. In den wand van deze ruimten zijnkleine bloeduitstortingen en pigmentresten le zien. De endo-metriose breidt zich in dit geval ook weer uit over de serosaen de geheele dikte van den spierwand. Bij een vrouw van 43 jaar, gehuwd, doch kinderloos, trofde Josselin de Jong (17) een endometriose van hel colon sigmoi-deum aan. Deze vrouw had sinds 4 weken buikpijn en thanskomen er ileusverschijnselen bij. In het sigmoid bevindt zicheen tumor van de grootte van een mandarijn en in het linkerovarium een follikel-cyste. Het slijmvlies van den darm ulce-reert niet en is goed verschuifbaar over den daaronder liggen-den vasten tumor, die in het darmlumen is ingestulpl. De tumorbevindt zich onder de serosa en in den spierwand; deze laatsteis zeer veel dikker dan in normale omstandigheden. Bij



??? mikroskopisch onderzoek vallen vooreerst de uterusklieren op,begrensd door een celrijk stroma; dit laatste is niet overal aan-wezig, Tusschen de spiervezels zijn eilandjes cytogeen weefselte zien, die geen klierbuisjes bevatten. Ook zijn er enkelegrootere cysten, bekleed met laag epitheel. Op een drietalplaatsen doorbreekt het endometrium de muscularis mucosaezonder echter in verbinding te treden met de mucosa van hetcolon. Bij een 26-jarige vrouw, die aan darmspasmen en aandysmenorrhoe leed en daarbij bloed in de ontlasting had, vondGullen een cysteusen tumor van het septum recto-vaginale,waarin hij endometrium aantrof. Ook in het distale gedeeltevan het colon sigmoideum bevond zich in den wand van ditdarmgedeelte een endometrioom. Er worden geen afwijkingenaan de inwendige geslachtsorganen vermeld. Het volgende geval van darm-endometriose wordt doorLauche (26) beschreven: Een 37-jarige vrouw, wier huwelijk kinderloos was gebleven,had eenige weken last van kolieken, die zij voornamelijk linksin de buik voelde, en die tijdens de menstruatie in

hevigheidtoenamen. Bij de operatie werd vooreerst een myomateuseuterus verwijderd. Men vond verder het colon sigmoideum vrijen bewegelijk in het cavum Douglasii liggen: in den wand vandit gedeelte van den darm trof men een tumor aan, niet veelgrooter dan een kersepit. Na de reseclie bleek, dat ter plaatse van den tumor\'deserosa een diepe intrekking vertoonde; hierdoor puilde detumor in het lumen van den darm uit. Het slijmvlies van dendarm zag er goed uit en was verschuifbaar over het gezwel.De serosa, doch in hoofdzaak de circulaire spierlaag zijn sterkverdikt. De submucosa is verbreed en bevat kleine cysten,waarin zich een bruine vloeistof bevindt. Tusschen dc spier-bundels verloopen talrijke klierbuisjes, waarvan het epitheliumrust op cytogeen weefsel; vele hiervan monden in dc cysteuseholten uit. Dc cysten der submucosa staan met elkaar in ver-binding; in den wand van deze holten is bloedpigment aan-wezig.



??? De myomen van den uterus bevatten geen epitheel; de ova- ri??n vertoonen geen afwijkingen, Tobler (52) beschrijft een geval, waar zich in het linker ova-rium een vuistgroote cyste bevindt De linker tuba is met hetcolon sigmoideum vergroeid, terwijl de wand van dit gedeeltevan den darm is verdikt. De serosa-bekleeding van den darmontbreekt op deze plaats. De spierwand is sterk verdikt; in desubserosa cn in de muscularis worden klierbuisjes met cyto-geen weefsel gevonden; deze doorbreken de muscularis muco-sae op geen enkele plaats. Behalve de nauwe vertakte kher-buisjes zijn er wijdere cysten met laag epitheel. Een dezercysten vond Tobler in een lymphvat gelegen. Een tweede geval van een endometrioom van de appendixbeschrijft Petitpierre (38), bij een vrouw van 45 jaar. Ook deze vrouw gevoelde pijn tijdens de menstruatie, Bijde laparotomie werd een appendix verwijderd, die aan hetuiteinde een tumor droeg van de grootte van een noot. Detumor was vast van consistentie, hobbelig van oppervlakte enwit van kleur. De appendix was ontstoken; tusschen de

beidespierlagen en vooral in de longitudinale musculatuur zijn detypische klierbuisjes van den bouw van het uterusslijmvhes tezien In den spierwand der appendix bevinden zich kleinebloedingen en uitgezette capillairen. Met het slijmvlies vanden darm treden de klierbuisjes niet in verbinding. Wederom was de appendix de zetel in het geval van Suzuki (51): Een vrouw van 48 jaar, die in haar huwelijk nooit zwangerwas geweest, had geruimen tijd last van hevige obstipatie. Erwerd een uterus myomatosus geamputeerd, die door adhacsiesmet den wand van het kleine bekken was vergroeid. Vooralaan de voorzijde van den uterus bestonden zeer vaste ver-groeiingen. Dc appendix heeft een gladde serosa-bekleedingzonder adhaesies; de top ervan is verdikt en heeft ten naastebij den vorm en de grootte van een hazelnoot. Het blijkt opdoorsnee dat vooral de circulaire spierlaag verdikt is; hetmikroskopisch beeld toont klierbuizen, die in strengen de mus-



??? culatuur doorbreken. De tusschenstof is zeer celrijk en groeitop sommige plaatsen tot eilanden aan; vaak ontbreken op dieplaatsen de klierbuisjes. De uterus is met de rechter adnexavergroeid en in het rechter lig, latum bevindt zich een kippenei-groote tumor. In het rechter ovarium treft Suzviki een glad-wandige follikelcyste aan met sereusen inhoud. Het linkerovarium is normaal. Gross (10) vindt een endometrioom van het colon sigmoideumbij een vrouw van 62 jaar, waarin hij eenige bijzonderhedenopmerkt, die hij aan het klimakteriuni toeschrijft, doch die wijop deze plaats niet verder bespreken. De uterus en de ovari??n zijn bij deze vrouw geheel normaal;tusschen de inwendige geslachtsorganen en die darm bestaangeen vergroeiingen. Op het colon zijn enkele kleine knobbeltjeste zien; de spierwand is verdikt en het darmslijmvlies is intact.Bij mikroskopisch onderzoek valt op, dat de klierbuisjes inrijen achter elkaar door de geheele spierwand gewoekerd zijn.Bovendien zijn er cysten aanwezig. Wij kunnen aan deze reeks gevallen twee nieuwe toevoegen;een ervan is

gezeteld in het colon sigmoideum, terwijl hettweede van de appendix uitgaat. Eigen geval no, I, Een 35-jangc gehuwde vrouw had sinds 4 maanden tijdens dc men-struatie een aanhoudende pijn in dc bovenbuik. Voor cn na dc mcnscsbestond deze pijn niet. Gedurende dc mcnscs had pati??nte nooit ccnenkele maal ontlasting; deze bleef zelfs wel ncht dagen weg, hoeweler in dien tijd wel flatus afgingen, Dc vrouw braakte ccn enkele maal.Deze klachten verergerden den laatsten tijd; na dc laatste men-struatie was dc pijn niet meer geweken, Dc maandstonde trad steedsgeregeld in, behalve den laatsten keer, toen zij ccn week later dangewoonlijk was, In de ontlasting was onlangs door den huismedicus bloedaangetroffen, doch geen slijm of etter, â€” Bij het onderzoek van depati??nte wordt hel volgende gevonden: Dc buik is opgezet cn door denbuikwand heen is peristaltick zichtbaar; dc buik beweegt goed bij dcademhaling. Er zijn luide darmgcruischen waarneembaar. Do baarmoederligt in sterke antcflcxic cn is eenigszins naar links verschoven, â€” Bij dooperatic blijkt, dat dc

darmlisscn sterk opgezet zijn, In het colon sigmoi-deum bevindt zich ccn scirrheuse tumor, die zich over een afstand van



??? ruim 2 cM. uitstrekt. Er wordt een fistula stercoraUs aangelegd. - Bi,de tweede operatie blijkt, dat dc tumor zeer vast is vergroeid met deblaas, den uterus en het linker ovarium. Het kost zeer veel moeite dezevergroeiingen los te maken, hetgeen deels stomp, deels met behulp vanhet mes geschiedt. Het linker ovarium wordt hierbij geexstirpeerd. Daarnawordt dat gedeelte van het colon sigmoideum, waann zich de tumorbevindt, gereseceerd. Patiente wordt na verloop van ruim ^ genezen ontslagen. - Het stuk eolon. dat gereseceerd werd. is ongeveerIo cM. lang en vertoont in het midden een diepe dwarse msnoenng. Deerosa is op deze plaats diep ingetrokken en draagt bovendien eenknobbelde. Lt de gr\'ootte van een erwt heeft. In den darmwand bevindIh hier ;en vaste tumor, die het lumen vrijwel geheel afsluit. Na hetdoorsnijden van den tumor is te zien. dat de serosa, doeh vooral de muscularis in sterke mate verdikt zijn. u . U deze De tumor heeft een ietwat vezeligen bouw en het valt Â?P- ^at ^ezevezels van de insnoering en het tumortje in de serosa uit radiair in dcrhtfng

van de serosa verloopen. Met het bloote oog z jn er verdc. inhet gezwel geen bijzonderheden te zien. Het darmsli,mvlies is goedverschuifbaar over den tumor en vertoont geen zweren, Bi mikroskopisch onderzoek zien wij. dat het knobbeltje in de serosavoornamelijk uit bindweefsel bestaat. Hierin bevinden zich eenige tamelijklumina. die met laag epitheel zijn bekleed Het eP\'theel .s doorTen dun laagje celrijk stroma van het omringende bindweefsel gescheiden,n een weefselspleet, die van de serosa uit in de nchting van de mucosverloopt zijn. op een rij gerangschikt, kleine kherbuis,es gelegen HIo ??Ll van deL buisjes is ongeveer kubisch, om de bms,cs hgt zeerweinig cytogeen weefsll. Het endometrium is alleen in den spierwandreTegen- nergens is het door de submucosa gewoekerd, en evenmintredenfe kirerbuisles van den tumor in verbinding met het darmslijinvlies. Bloeduitstortingen zijn er niet te zien. -..â€žâ€žâ€žâ€ž^n. a^ Het linker ovarium en de linker tuba zi,n te zamen uilgenomen; dctuba loopt over het ovarium heen cn vertoont geen alw.kmgen. HetovariI heeH de

grooUc van een kievitsei. Aan de ac terz.de bcvmdenzich vele adhaesies. doch overigens is de oppervlakte glad. OPbtkt dat de laterale helH van den eierstok uil een dunwandige cysteTe taat die met een breiachtigen chocolade-kleurigen inhoud is gevuld.De Mediale h^Ht wordt voor het grootste gedeeUe ook door een cys euscholte ingenomen. De wand hiervan is echter bijna % cM. dik. Uok mde e ToUc bevindt zich dezelfde breiigc chocolade-kleunge massaOp tw e plaatsen worden uit de wand stukken genomen voor mikros. onderzoek; een stuk is afkomstig uit den wand tusschen dokopisch onderzoek ^^^^^^ ^^^^ ^^^^^ ^^^^^^^ ^^ ged Jtfvan^l ovarium nabij den hilus. In het eerste stuk valt



??? ons vooreerst een insluiping op, die van de oppervlakte van het ovariumnaar binnen gaat. Deze is met een vrij laag epitheel bekleed, dat on-middellijk aan bindweefsel grenst. Er is geen cytogeen weefsel onder het epitheel te zien; er zijn geenbloedingen, evenmin is er in het stroma bloedpigment afgezet. Dieperin den wand zijn twee buisjes gelegen met kubisch epitheel bekleed; ditlaatste rust op een dikke laag cytogeen weefsel. Bovendien zijn in ditgedeelte van den eierstok een viertal grillig vertakte lumina te zien dieeen zeer laag epitheel hebben; zij zijn door een dikken mantel van bind-weefsel omgeven. Het tweede stuk, dicht bij den hilus ovar?? gelegen,bestaat hoofdzakelijk uit bindweefsel. Aan het eene einde ligt eengrootere cysteuse ruimte, langwerpig van vorm. Deze is bekleed met hoogepitheel en aan een zijde is zij begrensd door zeer celrijk stroma, hetcytogene weefsel. Hierin bevinden zich in een der doorsneden drie klier-buisjes met een fraai hoog epitheel. In de serie zijn zij een eindweegs tevervolgen totdat zij ten slotte in een grootere wijdere klierbuis

uitmonden,die eveneens in cytogeen weefsel is gelegen en die hetzelfde hoogeepitheel draagt. Aan de andere zijde grenst de eerstgenoemde grootecyste niet direct aan het stroma van den eierstok, doch is ervan gescheidendoor een laag groote bruinachtig gekleurde eenkernige cellen. In dezelaag bevinden zich op sommige plaatsen kleine bloedingen. Wij twijfelen niet of wij hebben hier een endometrioomvan het colon sigmoideum voor ons, waarbij tevens uterusslijmvlies in het ovarium wordt aangetroffen. Reeds bij ma-kroskopische beschouwing wees de chocolodae-cyste in dezerichting en het mikroskopisch onderzoek bevestigde onsvermoeden. Eigen geval no. II. Door de welwillendheid van Dr, Maaslanden Dr. Vos te Den Haag waren wij in de gelegenheid eentweede geval van endometriose van den darmtractus waar tenemen en wel een endometriose, die in den wand van deappendix vermiformis haar uitgangspunt had. Daar ook hierde woekering niet alleen tot de appendix beperkt was, dochook in de naaste omgeving werd aangetroffen, is zij het ver-melden dubbel

waard. Juist de geringe uitbreiding der afwij-king maakt het mogelijk zich in dit geval een denkbeeld tevormen over het uitgangspunt en de verdere ontwikkeling vanhet gezwel. Een ongehuwde vrouw, 22 jaar oud, werd Jn Maart 1926 in hel Roodc



??? Kruis Ziekenhuis te den Haag opgenomen met klachten, die op eenchronische appendicitis zouden wijzen. Zij had namelijk twee jaren ge-leden een aanval gehad van pijn rechts in dc buik, ongeveer ter hoogtevan den navel. Deze pijn straalde naar den rug uit, niet echter naar delies. Pati??nte heeft niet geel gezien; zij voelde zich tijdens den aanvalmisselijk en heeft gebraakt. De ontlasting was traag; een enkele keerwas de urineloozing pijnlijk. Het is niet bekend of er temperatuur-ver-hooging is geweest, â€” Drie maanden geleden heeft patiente een derge-lijke aanval doorgemaakt. Ook den dag voor de operatie gevoelde zijpijn. Vroeger was zij steeds gezond; de menses waren ongeregeld, kwamengewoonlijk om de 14 dagen, terwijl zij in dien tusschentijd ook vaakbloed verloor. Bij onderzoek vindt men een vrouw, die geen zieken indruk maakt.De buik beweegt goed bij ademhaUng en is niet opgezet; er is geen zicht-bare peristaltiek. Het punt van MacBurney is gevoelig bij druk; er isop deze plek echter geen reflectorische spierspanning. Bij vaginaalonderzoek vindt men

een achterovergekantelde baarmoeder, die ietsnaar links is afgeweken. Het rechter ovarium is kastanje-groot en pijnlijkbij druk. Aan het linker ovarium vindt men geen afwijkingen. Bij deoperatie wordt een appendix gevonden, die naar achteren is omgeslagen.Er bestaan vergroeiingen tusschen de appendix, den achterkant van hetrechter lig, latum, het rechter ovarium en den achterwand van denuterus. Het kost vrij veel moeite om de appendix uit deze vergroeiingenlos te maken. Daar het rechter ovarium een groote cyste bevat, wordthet grootendeels verwijderd, een klein gedeelte blijft gespaard. Hetlinker ovarium blijkt enkele kleine cysten te bevatten. De appendix is 6 cM. lang en heeft de dikte van een potlood. Doordatde appendix in het midden iets verder dan rechthoekig is omgebogen,heeft zij de vorm van een haak gekregen. Aan den top is een verdikkinggezeten, wit van kleur en iets grooter dan een erwt. Aan de oppervlaktevan deze verdikking bevinden zich vele adhaesies. Ook het proximaledeel van de appendix draagt vele adhaesies. Op het gedeelte, dat hetdichtst bij

het intestinum coecum is gelegen bevinden zich een drietalkleine witte knobbeltjes, die de grootte van een speldeknop hebben. Hetmiddelste gedeelte, waar de genoemde afknikking is, heeft een oneffenoppervlakte. Met de appendix is een stuk mesenteriolum mede uitge-nomen, dat zeer vetrijk is. Bij het doorsnijden van de erwtgroote tumoraan den top, is op de sneevlakte zeer goed tc zien, dat het lumen vande appendix niet in het midden is gelegen, doch naar de zijde van hetmesenteriolum is gedrongen. Aan den anderen kant is een massieve wittetumor gezeteld, waarin met het bloote oog geen nadere bijzonderhedenzijn tc zien. Van dezen tumor worden serie-sneden vervaardigd; tevens worden er



??? seriesneden gemaakt van het middengedeelte met de oneffen oppervlakteen van de witte knobbeltjes, die het meest proximaal zijn gelegen. In de eerste serie-eoupe\'s (het dichtst bij den top gelegen) is van denbouw van de appendix nog niets te zien; het weefselstukje bestaat uitgladde spiervezels, die in verschillende richting verloopen; op een plaatsis dit weefsel sterk doorbloed. Op deze plaats is de structuur van devezels niet meer goed waar te nemen; de kernen zijn gezwollen en demeeste vezels zijn gedegenereerd, zoodat men alleen niet scherp be-grensde resten te zien krijgt. Er bevinden zich aan de oppervlakte van het weefselstukje op tweeplaatsen klierbuisjes. Deze zijn alle middelmatig wijd; het epitheel ishoog en draagt geen trilharen; de kernen kleuren zich goed. De om-geving van deze klierbuisjes is op de beide plaatsen verschillend. Op deeene plaats is het stroma zeer sterk doorbloed, zoodat de klierbuisjeseigenlijk midden in versch uitgestort bloed zijn gelegen. De elders gelegenklierbuisjes zijn door een celrijk stroma omgeven, waarvan de kerneneen

spoelvorm hebben en donkerblauw gekleurd zijn; een submucosaontbreekt. Een klein aantal klierbuisjes is dieper in het weefselstukje tezien; zoo zijn op verschillende plaatsen drie of vier alleen liggende buisjesaanwezig, alle door celrijk stroma omgeven; zij hebben een iets nauwerlumen dan de oppervlakkig gelegen buisjes. Dit mikroskopisch beeld laatgeen twijfel over of wij met klierbuisjes van den bouw van het endo-metrium te maken hebben, In de volgende doorsneden breidt een der oppervlakkige haarden zichaanmerkelijk uit en dringt daarbij dieper in het weefsel door. Er is daneen grootere vertakte cysteuse holte, die met klierbuisjes in de omgevingin verbinding staat. De eene zijde dezer cyste grenst aan spierweefselcn het epitheel is er laag. Dc andere zijde, die waar dc klierbuisjes zijngelegen, rust op ccn dikke laag cytogccn weefsel; het epitheel is hierhoog en draagt geen trilharen, In enkele coupe\'s is een geleidelijke over-gang van laag tot hoog epitheel te zien (fig 1). Langzamerhand krijgt het wccfselstuk ccn nagenoeg ronden vorm; ookin het verloop van dc

spiervezels komt eenige teekening; ccn longitudi-nale spierlaag is duidelijk zichtbaar; minder is dit het geval met decirculaire. Ongeveer in het midden is het spierweefsel onderbroken dooreen plaats, waar behalve vetweefsel ecnig losmazig bindweefsel aan-wezig is; hierin zijn kleine infiltraten te zien. Er zijn aan dc oppervlaktetwee endometrium-haardcn; de eene is zeer oppervlakkig gelegen, geheelbuiten de spiervezels; de buisjes zijn door een dikke laag cytogccnWeefsel omgeven, Dc andere haard is in het spierweefsel binnenge-drongen; in dc omgeving der buisjes is slechts zeer weinig cytogeenweefsel aanwezig; sommige buisjes ontberen het geheel. In no, 116 der serie wordt dc bouw van dc appendix duidelijk; de



??? circulaire en de longitudinale spierlagen zijn goed te onderscheiden; deeerstgenoemde endometrium-haard is aan de oppervlakte in adhaesiesgelegen; de tweede heeft zich in de longitudinale spiermantel uitgebreid. In no. 129 wordt het slijmvlies van de appendix voor het eerst waar-genomen. Na no, 146 ontbreken een 50-tal coupe\'s; no, 207 geeft daarna het vol-gende beeld. De spierwand van de appendix is aan de zijde, die van hetmesenteriolum is afgewend, zeer sterk verdikt. Het lumen van de appen-dix is hierdoor niet alleen geheel excentrisch (dicht bij het mesenterio-lum) gelegen, doch is bovendien van vorm veranderd; het is namelijkniet rond, doch heeft ongeveer de vorm van een boon gekregen. Hetdarmslijmvlies cn het lymphoide weefsel zien er normaal uit. Rondom delymphfollikels ziet men zeer duidelijk de circulaire spiermantel verloopen.Aan de eene zijde heeft deze de gewone dikte, doch aan den anderenkant is deze zeker tienmaal zoo dik als normaal. Aan dezen kant is geenduidelijke grens tusschen de circulaire en de longitudinale musculatuurte zien,

doch men krijgt den indruk, dat het voornamelijk de eerste isdie aan deze sterke hypertrophie onderhevig is. Men ziet namelijk bijnaalle spiervezels in concentrische bogen om hel lumen der appendix ver-loopen, In deze verdikte spierlaag heeft de endometriose een tamelijkgroote uitgebreidheid gekregen. Allereerst vallen, vlak onder de serosain de spierlaag gelegen, twee buisjes op, die hoog epitheel dragen, dalniet van trilharen is voorzien; de buisjes hebben een langgerekte vorm;aan de uiteinden liggen eenige cellen met spoelvormige kernen; overigensgrenst het epitheel onmiddellijk aan de spiervezels. Dieper in den spier-wand liggen een groot aantal kleinere en grootere cysten, van kubischepitheel voorzien, dat niet door celrijk stroma is omgeven. De cystenhebben nagenoeg ronden of ovalen vorm, In de meeste ligt cenig nekro-tisch weefsel; de andere hebben geen inhoud, Dc spiervezels rondom dcbuisjes vertoonen geen veranderingen; zoo zijn er geen bloeduitstortingente zien en er is geen pigment in afgezet. Er bevindt zich in deze doorsnede bovendien een vrij

uitgebreide haard,waar vele typische cndometrium-buisjes zijn te zien, zonder dat zich opdeze plaats cysten bevinden. Wij vinden hier rijkelijk vertakte klier-buisjes met hoog epitheel, omgeven door cytogeen weefsel, In sommipcoupe\'s is le zien, dal deze haard den vorm heeft van een smalle wig,die van dc oppervlakte uil met dc punt de spierlaag binnendringt. Aande punt zijn enkele ge??soleerde buisjes gelegen, die niet door celrijkstroma zijn vergezeld. Vervolgt men dc serie, dan is le zien, hoe dezehaard gaandeweg hare verbinding met hel oppervlak verliest; zij is danalleen in de buitenste laag van de circulaire spierwand gelegen; aan deneenen kant ontbreekt het cytogene weefsel cn aan de andere zijde is hetrijkelijk voorhanden. Hiermede gaat dc hoogte van hel epitheel weer



??? geheel parallel; een der buisjes vertoont daardoor een eigenaardig beeld:aan de eene zijde is de bekleeding niet anders dan een laag platte endo-theel ceUen, terwijl aan den tegenover liggenden kant fraai hoog epitheelis te zien. Men zou op deze wijze den indruk kunnen krijgen, dat er hierin een lymphspleet endometrium is gedrongen; de geleidelijke overgangvan hoog in laag epitheel, zonder eenige onderbreking, maakt echter deze aanname niet waarschijnlijk. Op deze hoogte (coupe\'s nos, 301â€”308) zijn er in de doorsneden klier-buisjes te zien, die zich tegen lymphvaten hebben aangelegd. Het epitheelder buisjes is hoog en goed gekleurd; aan den eenen kant is fraai te ziendat het lymphendotheel zonder onderbreking tegen het klierepitheel isgelegen. Aan den anderen kant zijn dc klierbuisjes door cytogeen weefselomgeven. Het endometrioide weefsel is op deze plaats niet in het lumenvan het lymphvat ingestulpt, (Zie fig. 2), Over een vrij groote uitgestrektheid blijft dit beeld in de serie; lang-zamerhand verdwijnen dc endometriumbuisjes uit de coupe\'s; men zietdan

een appendix met een zeer sterk verdikten spierwand, In het laatste gedeelte onzer serie treffen wij nog de volgende bijzon-derheden aan: Voordat dc endometriose geheel uit dc doorsneden ver-dwijnt, treffen wij in coupe 394 vlak onder dc serosa een drietal klier-buisjes aan, die aan de zijde der muscularis door cclrijk stroma wordenomgeven. Dit stroma is hier in een dikke laag aanwezig cn zendt in denspierwand uitloopers naar binnen. Men zou hier uit op kunnen makendat het cytogene weefsel het eerst in de omgeving binnenwockert, Dcvorige scric-coupe\'s (381-392) leeren ons echter, dat het cytogeneweefsel, dat er als uitlooper der woekering uitziet, in werkelijkheid slechtsandere \'klierbuisjes, in de voorafgaande coupe\'s gelegen, omringt; het isdus in dit geval niet ccn weefsel, dat op zich zelf, zonder klierbuisjes te bevatten, voortwoekert. Het hooger gelegen gedeelte van de serie bevat geen endometrium meer.Het middelste deel van de appendix, waarvan de wand vele oneffen-heden vertoonde heeft ccn normaal slijmvlies, dal in het midden is ge-legen; de spierwand is

nog tamelijk dik; in beide spieriagcn zijn klem-cclligc infiltratcn te zien. Er is geen fraaie serosa bekleeding, doch aande oppervlakte bevindt zich bindweefsel, waarin kleine infiltraten en velebloedingen aanwezig zijn. Slechts op enkele plaatsen is iets van serosa-beklccding overgebleven. Het bovenste gedeelte van de appendix ver-toont geen enkele bijzonderheid; de spierlaag is niet dikker, dan bij ccnnormale appendix. Er zijn geen infiltratcn of bloedingen tc zien. Dc witteknobbeltjes blijken kleine verdikkingen van dc longitudinale spicrmantclte zijn. Het in formaline geharde ovarium is iets kleiner dan een kastanje enheeft ongeveer een ovalen vorm. Voor het grootste deel bestaat het uit



??? een cyste met een zeer dunnen, vliezigen wand en voor een klein deelheeft het een massieven wand. De wand der cyste is geheel glad; hetmassieve gedeelte vertoont aan de oppervlakte enkele vergroeiingen.Op een plaats ziet men een klein rood knobbeltje aan de oppervlakte,dat slechts enkele vierkante mM, groot is; hier worden van het ovariummikroskopische doorsneden gemaakt. Deze doorsneden worden aan deeene zijde begrensd door de groote cyste; hier zijn geen bijzonderhedentc zien. De cyste heeft n.1, geen epitheliale bekleeding en de wand be-staat uit het gewone stroma van den eierstok, In het stroma ovarii be-vinden zich verder twee corpora albicantia en een corpus rubrum; hoven-dien valt een kleine ronde cyste op, met kubische cellen bekleed; in denwand hiervan zijn kleine bloeduitstortingen te zien. Op een plaats zietmen nog de resten van een cumulus oophorus. wat deze cyste wel toteen follikel-cyste stempelt. Het bijzondere is echter een kleine scherpomschreven haard (de doorsnede van het kleine roode knobbeltje), ge-heel aan de oppervlakte

van het ovarium gelegen. Hier ziet men eenigeklierbuisjes met schaarsche vertakkingen het stroma van de eierstok overeen geringe uitgestrektheid binnendringen. De buisjes dragen fraai hoogepitheel; een submucosa is er niet doch het epitheel rust op een stromavan spoelvormige cellen, dat zeer sterk doorbloed is. Dit bloed ziet erversch uit, het heeft een geclrose kleur cn dc bloedlichaampjes zijnduidelijk apart te onderscheiden. De serosa-bekleeding van het ovariumis op een enkele plaats goed te zien, op andere plaatsen is er geenspoor van overgebleven. Een overgang van serosa-cpitheel in klier-epi-thecl is niet aanwezig. Het lijdt geen twijfel of ook hier hebben wij een endo-metriose voor ons, die over een zeer geringen afstand zich inhet ovarium heeft ontwikkeld. De eierstok vertoont geenandere sporen ervan dan deze kleine haard, er zijn verdergeen cysteuse holten of chocolade-cyste aanwezig. De versehe bloeduitstortingen in het stroma en aan deoppervlakte behoeven niet van de laatste menstruatie af-komstig te zijn, doch zijn waarschijnlijk het gevolg van ver-

breken der vergroeiingen bij de operatie. Dit geval is om verschillende redenen het vermeldenwaard. Vooreerst is de patiente slechts 22 jaren oud, waar-uit wederom blijkt, dat de endometriose niet aan de laatstejaren voor de menopauze is gebonden. Ten tweede heeft detumor een geringe uitbreiding; misschien is dit te dankenaan den jongen leeftijd van de lijderes. De endometriose heeft



??? de grootste uitbreiding verkregen in den spierwand van deappendix, en wel op een doorsnede die enkele m,M. van dentop verwijderd is. Hier vinden wij een kolossale Hyper-trophie van het gladde spierweefsel; hier treffen wij verderwijdere jCysteuse uitbochtingen aan met laag tot kubischepitheel, rijk vertakte buisjes met hoog epitheel en veel cel-rijk stroma, die alle op vele plaatsen met elkaar samen-hangen. Verschillende vertakkingen strekken zich tot onderde serosa uit, waar enkele zeer oppervlakkig zijn gelegen;de serosa-bekleeding van de appendix ontbreekt daar. Vanhet slijmvlies der appendix worden zij steeds door het lym-phoide apparaat gescheiden gehouden. In de serie is gemakkelijk te volgen, dat de endometriosenaar boven gaandeweg vermindert, tot zij eindelijk geheel,ophoudt. Eveneens is dit het geval, als men de serie naarden top vervolgt; hier gaat het gezwel zich ten slotte be-perken tot een tweetal oppervlakkig gelegen haarden. De eene, geheel aan den top gelegen, is het spiegelbeeldvan de endometriose, die wij aan de oppervlakte van hetovarium

aantroffen. In beide vinden wij versch uitgestortbloed en een aantal jonge klierbuisjes met hoog epitheel.Het is duidelijk, dat deze endometriose van appendbc enrechter ovarium tot die groep behoort, die Sampson gaarneals een bewijs voor de implantatie-theorie laat gelden. Tezamen met de andere gevallen, waar de endometriose vanden darmwand met die van het ovarium samengaat, willenwij hieronder nagaan, hoever deze bewijskracht gaat, en ofer nog andere mogelijkheden zijn. Daartoe willen wij eerst de hier opgesomde gevallen toteen tabel rangschikken om hen met die van Sampson tekunnen vergelijken.



??? 60 Auteur: Zetel der endometriose: Bevindingen aan de ovarien: Sampson 8 gevallen van endo- In zes der gevallen een metriose van het co- choc.-cyste van het 1, Ion sigm. of het rec- ovarium. tum Sampson 4 gevallen van endo- In alle 4 gevallen; een metriose der appen- choc.-cyste van het r. dix ovarium. R. Meyer endometriose van het geen afwijkingen. colon sigmoideum de Josselin de Jong endometriose van het endometriosis ovarii (5 Hueter ileum jaar later). appendix cyste in het rechter ovar. Hueter colon sigmoideum normale ovari??n. de Josselin de Jong colon sigmoideum follikelcyste v. h. linker ovarium. Gullen col, sigm, cn sept, rec- geen afwijkingen. to-vag. Lauche colon sigmoideum normale ovarien. Tobler colon simoideum vu\'stgroote tumor van het linker ovarium. Petitpicrre appendix geen afwijkingen. Suzuki appendix in het rcchtcr ovarium een gladwandigc fol- likclcystc. Gross colon simoideum geen afwijkingen. eigen geval I colon simoideum in het linker ovarium een chocoladc-cyste met endometriose. eigen geval II appendix choc.-cyste cn endome-

triose in het rcchtcr ovarium. Wij zouden deze gevallen in drie groepen kunnen indedenen wel op de volgende wijze: I. Drie gevallen, waar in een der ovarien endometrium gevonden werd.II.. Vier gevallen, waar wel een cysteuse tumor in het



??? ovarium wordt aangetroffen, doch waar geen endome-triose vermeld wordt.III. Zes gevallen, waar de inwendige genitali??n normaalbevonden worden. Doelmatiger lijkt ons echter de volgende indeeling: A. Drie gevallen waar de ovari??n nauwkeurig op de aan-wezigheid van endometriose zijn doorzocht. B. Tien gevallen, waar dit niet het geval is geweest. Wij meenen dat eigenlijk alleen groep A vergeleken kanworden met het materiaal van Sampson, daar deze onder-zoeker m al de gevallen van darm-endometriose tevens deovari??n aan een nauwkeurig onderzoek onderwierp. De ge-vallen van groep A, waartoe wij willen rekenen het endo-metrioom van het ileum van de Josselin de Jong en onzeeigen gevallen (colon sigmoideum en appendix) stemmen inzooverre overeen met Sampson\'s bevindingen, dat ook hiernaast de endometriosis van den tractus intestinalis tevens ineen der ovari??n dezelfde afwijking wordt aangetroffen. Vooronze eigen gevallen geldt dit zelfs voor de localisatie vande endometriosis ovarii, daar deze bij de aandoening van hetcolon links en bij de

endometriose van de appendix rechtswas gezeteld. Er zijn echter bij deze drie gevallen van groepA eenige belangrijke punten, waarop wij uitvoeriger inwillen gaan, daar zij ons zullen leiden tot een andere inter-pretatie van onze bevindingen dan Sampson. Ons insziens zijn deze drie gevallen geen onomstootbarebewijzen voor dc theorie van Sampson. Op het eerste ge-zicht moge men geneigd zijn dc eenvoudige verklaring vanSampson aan te nemen in dergelijke gevallen; bij nadere be-schouwing zijn er echter vcrschcidcnc punten tc vinden, diem een andere richting wijzen. Nemen wij vooreerst het ge-val van de Josselin dc Jong, Hier werd bij een 35-jarige vrouween gedeelte van den dunnen darm verwijderd, waarin door^noemden onderzoeker endometriose werd aangetroffen.Op dit tijdstip werden aan dc inwendige geslachtsorganen



??? geen afwijkingen gezien. 5 jaar later wordt bij deze vrouween ovarium weggenomen waarin naast een chocolade-cysteeen geringe niet uitgebreide endometriose werd gevonden.Het is hier dus uitgesloten dat de endometriose zich heeftontwikkeld door uitzaaiing van een endometriose van hetovarium uit. Dan zou men moeten aannemen, dat bij dezevrouw tweemaal in haar leven een retograde menstruatieeen endometriose ten gevolge heeft gehad. Deze verklarmgis niet de meest voor de hand liggende, te meer, daar menaan den uterus geen enkele afwijking vond, die het bloedbelemmerde af te vloeien langs den natuurlijken weg. Even-min is het goed denkbaar, dat de endometriose in het ova-rium is ontstaan door uitzaaiing van uterusslijmvlies van dendunnen darm uit; immers aan de oppervlakte van den darmzag men alleen intrekkingen en vergroe??ngen zonder dat ereen spoor van chocolade-cyste of een versche bloeduitstor-ting was. Reeds de ligging van den darmlis (midden in het ab-domen), op grooten afstand van ovari??n en tubae, pleit sterktegen een

implantatie van uterusslijmvlies. Veel ongedwonge-ner is de opvatting, dat bij deze vrouw het coeloom-epitheelop verschillende plaatsen nog in staat was veranderingen teondergaan, waardoor zich eerst een endometriose van hetileum ontwikkelde en daarna de afwijking in het ovarmm optrad. , In ons geval van endometriose van het colon sigmoideum en het linker ovarium is er niets, wat tegen de opvatting vanSampson pleit. Wij hebben hier een ovarium, waarin eengroote chocolade-cyste reeds bij makroskopisch beschouwmgopviel en waar het mikroskopisch beeld endometrium-buis)este zien gaf. In het colon is eveneens een endometriose vaneenige uitgebreidheid. Eierstok en dikke darm waren vastvergroeid. Men zou zich dus kunnen vocrstellen, dat de af-wijking eerst in den eierstok is opgetreden en dat tijdens eenmenstruatie stukjes slijmvlies op het colon zijn terecht ge-komen, die den wand zijn binnengewoekerd en er zich in ver-breid hebben; de bloedingen tijdens de menses zouden ten



??? slotte tot vergroeiing aanleiding geven, maar ook een andereopvatting is mogelijk. Men kan n,l. aannemen, dat de pri-maire tumor in het ovarium zit en door de bloedingen eenreactie van het buikvlies opwekt, waardoor plaatselijk eenontsteking ontstaat, waarvan het gevolg de vergroeiingen zijn, In dit stadium zouden dan de klierbuisjes lut het ovariumde adhaesies kunnen binnenwoekeren en op deze wijze denwand van den darm bereiken. Een implantatie behoeft mendan niet aan te nemen. Daar nu de woekeringen in het ova-rium en in den darm beide reeds van ouderen datum blekenen ook de vergroeiingen reeds langer bestaan moeten hebben,kan dit geval ons niet nader inlichten omtrent den juistentoedracht. Waar de afwijking het eerst is opgetreden en hoezij zich heeft uitgebreid, blijft hier verborgen. Hierin geeft het derde geval, de endometriose van appen-dix en rechter ovarium een beter inzicht. Hier blijkt duide-lijk, dat de woekering uitgaat van den wand van de appendixvermiforis. Immers, hier heeft zij de grootste uitbreiding enhier treden reeds veranderingen op,

zooals cyste-vorming.Elders, in het ovarium, vinden wij slechts een zeer kleineoppervlakkige haard, die alleen jonge klierbuisjes vertoont.Deze haard was door adhaesies verbonden met den top derappendix, waar een dergelijke haard aanwezig was. Dc ap-pendix is dus de primaire zetel, door bloedingen hebben zichadhaesies gevormd met uterus, rechter ovarium cn rechter lig.latum; in deze vergroeiingen is het endometrium binnen-gegroeid, zoodat wij het als een kleine omschreven haard inHet stroma ovarii terug vinden. Nog vollediger zou ons inzicht in dit geval geworden zijnindien ook de wand der baarmoeder cn het lig. iatum teronderzoek waren gekomen. Men zou nu kunnen tegenwerpen: waarom is de haard inhet ovarium niet door uitzaaiing van de appendix uit ont-staan en hebben zich daarna pas de adhaesies gevormd?Hiertegen pleit, dat de vergroeiingen zeer vast cn van oude-ren datum waren, terwijl de haard in het ovarium nog zeer



??? jong moet zijn: getuige de geringe uitbreiding en de goede toestand van het epitheel. Wij mogen hier dus zeker niet met Sampson beweren, datde eierstok de â€žintermediary host" is geweest van een endo-metriose, die zich naderhand in dc appendix heeft uitgebreid.Integendeel, de endometriose heeft zich in de appendix ont-wikkeld en heeft daarbij bloeduitstortingen veroorzaakt aande oppervlakte: hieruit zijn vergroeiingen ontstaan met denaburige organen en in deze vergroeiingen heeft zich het ge-zwel verder uitgebreid. Zonder nog direct onomstootbare be-wijzen te geven voor de coeloom-wand-theorie, geven dezedrie gevallen duidelijk weer dat een andere verklaring betermet dc feiten strookt, dan de eenvoudige en schijnbaar allesverklarende implantatie-theorie. Eigen geval III, Dat de tumor zich door adhaesies kan uit-breiden, is in het volgende geval niet geheel uitgesloten, al iseen andere opvatting waarschijnlijker. Dc organen, die hier dc zetel van dc woekering waren, zijnuterus, linker ovarium en linker ligamentum rotundum. Dezeendometriose heeft echter het

nadeel van de meeste andere:zij had zich reeds tc ver uitgebreid, toen zij zich klinischkenbaar maakte en daardoor rijzen er moeilijkheden, wan-neer wij den oorsprong en de ontwikkeling van het gezweltrachten na te gaan. Het preparaat is afkomstig van ccn 50-jarigc gehuwde vrouw, van wierziektegeschiedenis ons niets bekend is. Bij haar werden dc inwendigegeslachtsorganen in hun geheel verwijderd, cn hieraan zijn dc volgendebijzonderheden tc zien: Hel preparaat bestaat uit dc baarmoeder dc ci-leiders en dc eierstokken {zie fig. 5 cn 5a). Do eerste heeft ccn belang-rijke vormverandering ondergaan, doordat er In den linker zijwand ccngroot rond gezwel bestaat, dat slechts weinig kleiner is dan een kokos-noot cn dat cr makroskopisch uitziet als ccn myoom. Zeer vast vergroeidmet dit gezwel is het linker ovarium, dat iets grooter is dan ccn kievitseicn voor het grootste deel uit ccn cyste bestaat. Dc linker eileider ziet crnormaal uit, In het linker ligamentum rotundum bevindt zich op ongeveer2% cM, van den linker tubahock verwijderd ccn ietwat ovale tumor, tergrootte van,een

amandel. Het rechter ovarium is veranderd in een groote,



??? dunwandige cyste, bijna een kinderhoofd groot. De rechter eileider ver-toont geen bijzonderheden. De serosa van de baarmoeder en van hetgezwel in het ligamentum rotundum is volkomen glad. Bij het doorsnijden van baarmoeder en linker ovarium, zien we, datbeide zeer vast zijn vergroeid. De cyste van het ovarium is een typischebloedcyste, die een bruinen, chocoladekleurigen inhoud heeft. Het ge-zwel in den uteruswand neemt dezen in van de serosa tot het slijm-vlies toe; makroskopisch zijn er geen bijzonderheden in te zien. Erworden preparaten vervaardigd van het baarmoedergezwel en van hetgezwel dat zich in het linker ligamentum rotundum bevindt. De tumorvan den uteruswand blijkt een endometriose te zijn, die zich van de ver-groeiing met het ovarium tot aan het slijmvlies uitstrekt en met hetslijmvlies in verband staat. Ook het gezwel van het ligamentum rotundumis een endometriose. In het linker ovarium bevindt zich naast de choco-ladecyste verder geen endometrium. Om dit geval te verklaren, dienen we goed te overzien,welke afwijkingen er bestaan.

Vooreerst is er een vrij scherpomschreven endometrioom, in den uteruswand (linker zij-wand van de baarmoeder) gelegen. Het strekt zich hier uitvan het slijmvlies tot de serosabekleeding en op die plaats iser een vaste vergroeiing met het linker ovarium, waarin eenchocoladecyste wordt aangetroffen. Geheel vrij hiervan is ernog een endometrioom van het linker ligamentum rotimdum,Wanneer wij aannemen, dat er zich op drie plaatsen, onaf-hankelijk van elkaar, een gezwel heeft ontwikkeld, dan ver-gete men niet, dat het gezwel zich in den uteruswand juistdaar voordoet, waar het ovarium er mede vergroeid is. Hetverband tusschen deze twee organen is zoo vast en de con-tinu??teit der gezwellen is zoo opvallend, dat men op heteerste gezicht geneigd is, hier een gezwel aan te nemen, datzich van het eene orgaan uit in het andere heeft verbreid.Hiernaast is bovendien dan nog een gezwel in den linkerronden band opgetreden. De aanwezigheid van zulk een tweede externe endometri-osis (in den ronden band) doet het nog het waarschijnlijkstvoorkomen, dat we hier naast een

interne endometriosis vande baarmoeder op twee plaatsen een heterotopic aantroffen.De eene is in den ronden band gelegen, de andere heeft het



??? linker ovarium ingenomen. Naderhand is de vaste vergroeiingtusschen den baarmoederwand en de linker eierstok opge-treden. g. Hoe zijn de endometriomen in navel en lies volgens deimplantatie-theorie te verklaren? Daar het ten eenen male is uitgesloten, dat op deze plaat-sen, die buiten de peritoneale ruimte zijn gelegen, endometri-um ge??mplanteerd wordt, zijn de aanhangers der implantatie-leer genoodzaakt, naar een andere verklaring om te zien.Zoo is men dan wel geneigd deze tumoren als lymphogeenverbreide metastasen op te vatten van een endometriosisovarii. Er zijn echter verschillende redenen, waarom dezeverklaring ons niet kan bevredigen. Reeds in het literatuur-overzicht wezen wij op enkele bevindingen, waar men uterus-slijmvlies in een lymphvat zou hebben aangetroffen. R, Meyerbetoogt nadrukkelijk, dat het endometrium in zulke gevallenniet het endotheel van de lymphvaten vernielt, doch hetvoor zich uitstulpt. Het wil ons voorkomen, dat men zeervoorzichtig moet zijn met het duiden van dergelijke bevin-dingen. Gesteld, dat er inderdaad gevallen

bestaan, waar hetendometrium als een polyp in een lymphvat is ingestulpt,hoe gemakkelijk zal men dan niet enkele coupe\'s verder hetendometrium, los in het vat kunnen zien liggen; en hoegaarne zal op zulk een beeld niet een gevolgtrekking wordengebouwd, die voorziet in de leemte van een theorie. In hoeverre echter in het algemeen het endometrium derheterotopie??n in verbinding kan treden met lymphvaten, iseen punt, dat niet kritisch genoeg beschouwd kan worden.Zeer zeker bestaan er fraaie afbeeldingen (vooral in het werkvan Sampson) waarop men uterusmucosa ziet liggen in eenruimte, die met zeer laag endotheel is bekleed. Hiertegen-over staat echter, dat wij in de heterotope woekeringen, diewij zelf onderzochten^ herhaaldelijk een dergelijk beeld ont-moet hebben, doch waaraan wij een andere beteekenis hech-ten. In de spiermantel van een appendix b.v. zagen wij eenlangwerpige spleetvormige ruimte, die aan de eene zijde



??? met zeer laag epitheel was bekleed en waarin van denanderen kant endometrium met hoog epitheel en veel cyto-geen weefsel ingestulpt was. Ons inziens hebben wij hier meteen cysteuse ruimte te maken van endometrioiden aar*d,waarvan de bekleeding aan den eenen kant het karakter vanendotheel heeft aangenomen, zooals men meestal ziet opplaatsen, waar het celrijke stroma ontbreekt. Zonder de mogelijkheid te willen uitsluiten, dat metastasesvan gezwellen aan eierstok of baarmoeder zich in den navelof in de lies ontwikkelen, achten wij een dergelijke wijze vanverbreiding zeer ongewoon. Wij hebben getracht ons een indruk te vormen van demetastaseering van maligne tumoren van de eierstok. In de ob-ductie-verslagen van het Pathologisch laboratorium van hetGemeente Ziekenhuis aan den Coolsingel te Rotterdam trof-fen wij in het tijdvak van 1906â€”1925 5 gevallen aan, waar ineen der ovari??n zich primair een carcinoom had ontwikkeld.Zeer in het.kort willen wij deze vermelden: I, Sectie No. 121â€”1918: Bij een vrouw van 61 jaar werd ineen der ovari??n een

adenocarcinoom gevonden, dat eenzeer verbreide uitzaaiing op het buikvlies ten gevolgehad gehad. Overigens bevonden zich in het lijk geenmetastases. II. Sectie No. 1â€”1922: 70-jarige vrouw; in het linkerovarium bevindt zich een groote tumor, die bij mikros-kopisch onderzoek adeno-carcinoom blijkt te zijn. Be-halve carcinosis peritonei zijn er in de lever vele metas-tases, III. Sectie No. 235â€”1922: In het rechter ovarium van een40-jarige vrouw bevond zich een appelgroote tumor,een adeno-carcinoom. Ook hier was er een uitgebreidecarcinosis peritonei; in de milt hadden zich twee metas-tases ontwikkeld, die op doorsnee de grootte van eenkwartje hadden. IV. Sectie No. 60â€”1923: Vrouw van 52 jaar oud. Vroeger



??? was hier het rechter ovarium verwijderd, dat Ca soli-dum bleek te bevatten. Thans heeft er zich recidief ont-wikkeld; in den wand van rectum en vagina bevond zichtumorweefsel, dat eveneens den bouw van carcinomasolidum had; overigens waren er in het lijk geen metas-tasen te vinden.V. Sectie No, 207â€”1924: Vrouw, 64 jaar. Carcinoma soli-dum scirrhosum ovarii sinistri. Thrombosis venae sacra-lis, embolia in arteria pulmonali; mors subita. Geenmetastasen. Het eenige wat wij uit deze korte rubriek mogen afleiden,is dat men over het algemeen uitzaaiing over het buikvliesmag verwachten bij het kwaadaardige gezwel van de eier-ctok; geen dezer gevallen vertoont de metastase-vorming innavel of lies. h. Bevinden zich endometriosen op plaatsen, die wel metperitoneum zijn bekleed doch waarvan het zeer on-waarschijnlijk is dat zij met menstruatie-bloed in aan-raking komen? Vooraf dienen wij te vermelden, dat Sampson plaatsennoemt, waar het bloed, als het tijdens de menstruatie uit dctubae vloeit, bij voorkeur terecht komt. Naast den lateralenrand van het ovarium

zijn dit: de achtervlakte van den uterusen de ligamenta lata, de Hgamenta ovarii propria, het cavumDouglasii cn de naastbijliggende darmlissen. Op deze plaatsentreft men de endometriosen inderdaad in de meeste gevallenaan. Nu vinden wij in de nieuwer literatuur enkele gevallenvermeld, die zoo gelegen zijn, dat zij voor bloed, dat afvloeituit de eileiders, niet zeer toegankelijk zijn. Wij hebben hierhet oog op de endometriosen, die in den blaaswand zijn ge-woekerd, Cullen beschreef een uterus myomatosus met een diffuseendometriosis van den achtersten uteruswand, waarbij tevenseen gesteeld subperitoneaal endometrioom aanwezig was. In



??? dezen uterus bevond zich in den voorwand een endometrioom,dat met den blaaswand zeer vast is vergroeid. Wij vmden hier dus eigenlijk niet de beschrijving van eenendometriosis van den blaaswand, daar deze secundair mettden tumor van den uterus is vergroeid, Rosthorn en Lauche hebben in praecervicaal bindweefselendometriose aangetroffen; Brakemann deed een korte mede-deeling over endometrium-weefsel, door hen in den blaas-wand gevonden. Sampson beschreef kleine knobbeltjes in de excavatiovesico-uterina, die bij mikroskopisch onderzoek uterusslijm-vlies bevatten. Daarna komt Bruno Schindler (45) met een uitvoerige be-schrijving. Deze vindt in een uterus myomatosus een uitgebreideendometriosis, onder de serosa-bekleeding gelegen, die opblaas en rectum ÂŠvergrijpt. Hier bevinden zich bovendien inbeide ovari??n kleine bloeduitstortingen; bij mikroskopischonderzoek bevatten beide ovari??n kleine bloeduitstortingen,terwijl het histologisch onderzoek uterusslijmvlies in de eier-stokken deed vinden. Ook in het lig. proprium van het linkerovarium en in

de ligg. rotunda is dit aanwezig. Wil men dit geval volgens de tlieorie van Sampson ver-klaren, dan zou men aldus kunnen redenecren: Het menstru-atie-bloed heeft zich op de ovari??n en op de achtervlakte vande baarmoeder genesteld en heeft daar aanleiding gegeventot de vorming van endometriosis. Het heeft zich toen nietalleen uitgebreid naar de ligg. rotunda, het linker lig. ovariiproprium en het rectum, maar is ook door den uteruswandheen gewoekerd, totdat het ten slotte aan de voorzijde met deblaas in aanraking is gekomen. Zoodoende ontgaat men deH??oeilijkheid, het contact van menstruatie-bloed met denachterwand van de blaas te moeten verklaren. Een dergelijkeredeneering kan echter niet gelden voor een geval, dat wijzelf waarnamen, aangezien de endometriose van de blaashier de eenige afwijking was. Wij danken dit praeparaat aanDr. Deddes le Rotterdam, die zoo vriendelijk was hel aan ons



??? af te staan ter bewerking in dit proefschrift. Het betreft hetvolgende: Eigen geval IV, Bij een vrouw van 42 jaar, gehuwd, doch kinderloos, bestaan sinds2 k 3 jaren klachten over pijnlijke urineloozing tijdens de menses. Reedsvoor het optreden van de maandstonde wordt de mictie pijnlijk, na demenses wordt dit gaandeweg beter, in dien zin, dat de vrouw elke maandeigenlijk maar ruim een week geheel vrij van klachten is. Bij vagmaalonderzoek wordt in het voorste gewelf van de scheede een vaste tumorgevoeld, die de grootte van een stuiter heeft. Betasting van dit gezwel ispijnlijk. Het cytoskopisch beeld geeft de volgende bijzonderheden te zien: Het slijmvlies van de blaas is roze van kleur; de rechter ureter-openingis goed zichtbaar. De linker ureter-opening is niet te zien, daar zij dooreen plooi aan het oog onttrokken is. Met het operatie-cystoscoop werdvan deze plooi een oppervlakkig weefselstukje afgekrabt. Bij histologischonderzoek blijkt dit te bestaan uit bindweefsel met kleine infiltratenvan polynucleaire leukocyten. De urine is helder, doch bevat enkeleleukocyten,

Patiente wordt gedurende eenigen tijd met blaasspoeiingenbehandeld, waarna de urine geen leukocyten meer bevat. De klachtenbleven echter, zoodat men tot operatic besloot, Dc chirurg koos aan-vankelijk den vaginalen weg ter verwijdering van den tumor. Toen echterdc portio vaginalis uteri was aangehaakt cn naar beneden werd getrokken,bleek, dat de tumor niet volgde; er bestond dus geen verbinding metden uterus of den voorsten vaginaalwand. Daarop werd er laparotomieverricht. De baarmoeder werd achterover getrokken, de blaas werd naarvoren geschoven en het peritoneum werd gekliefd. Vlak onder do serosa-bekleeding trof men ccn tumor in den blaaswand aan; dezen tumor konmen voor ccn deel uitpeilen, cn gedeeltelijk moest het gezwel met hetmes worden uitgesneden, zoodat ccn klein gedcalte van den blaaswandwerd geresececrd. Er bestond geen vergroeiing met uterus of vagina.Aan deze organen waren ook geen andere afwijkingen tc zien, Dc ova-ri??n vertoonden evenmin veranderingen. Het gcrcseceerdc gedeelte van den blaaswand met den lumnr

heeftde grootte en ook ongeveer den vorm van ccn dobbelsteen. Er isgeen scherpe grens te zien tusschen tumor cn gezond weefsel. Bij histo-logisch onderzoek blijkt het gc??xcidccrdc stuk hoofdzakelijk uit gladspierweefsel te bestaan. Aan een zijde van het pracparaat verloopen dcspiervezels eenigszins evenwijdig aan elkaar; naar den anderen kantverspreiden zij zich waaiervormig cn krijgen daarbij een meer onregel-matig verloop, Tusschen de spiervezels bevinden zich uitgebreidebloedingen; hiernaast zijn er kleine infiltraten aanwezig, Dc bloedvatenzijn wijd cn sterk gevuld, Tc midden van deze spicrvczcU valt in dc



??? eerste plaats een wijde cysteuse holte op, die nagenoeg rond is, doch inverschillende richtingen kleine uitloopers uitzendt. De wand van dezeholte is voor het grootste gedeelte met kubisch epitheel bekleed; vooreen ander deel mist zij alle bekleeding. De wand bestaat verder uitbindweefsel, waarin kleine Infiltraten en uitgebreide bloedingen zichbevinden. Op geringen afstand van de cyste is in het omringende bind-weefsel veel bloedpigment afgezet. Er bevinden zich tusschen de spier-vezels uitgebreide gebieden van een stroma, dat zeer rijk is aan cellenmet groote donker gekleurde kernen (het zoogenaamde cytogene weefsel).Hierin liggen vele grootere en kleinere grillig vertakte klierbuisjes methoog epitheel. Al deze buisjes liggen met hun lengterichting in het ver-loop van de spierbundels. Er zijn enkele klierbuisjes, die alleen aan eenzijde aan cytogeen weefsel grenzen; het epitheel is dan aan die zijde hoog,terwijl het overigens laag is, In de meeste klierbuisjes bevinden zichbloedresten, Dc vertakkingen zijn zeer uitgebreid cn vele buisjes hangensamen. Ook in de nabijheid

der grootere cysten zijn enkele buisjes, docheen samenhang met de cyste is niet le zien, In een gedeelte van dedoorsnede zijn enkele zeer nauwe klierbuisjes met kubisch epitheel; debekleeding met cytogeen weefsel ontbreekt hier. Deze buisjes zijn alszeer fijne vertakkingen tusschen de spiervezels te vervolgen, cn makenden indruk jonge uitloopers te zijn. Hier en daar zijn er eilandjes vancytogeen weefsel, waarin klierbuisjes ontbreken. Er zijn bovendien nog eenige cysteuse ruimten gevuld met bloed cnmet een sterk doorbloeden wand; op sommige plaatsen draagt deze wandeen zeer laag epitheel. â€” Van het epitheel van de blaas is in dc praepa-raten niets le zien. Wij hebben hier dus een endometrioom van den blaaswand,dat op geenerlci wijze in verbinding staal met den wand vande baarmoeder; het is derhalve uitgesloten, dat er een endo-metriosis van den uterus in het spel is, die op de blaas is over-gegaan. Op de serosa van het kleine bekken cn van dc zichdaarin bevindende organen was niets van endometriose tezien. Er zijn geen adhaesies tusschen uteruswand en

blaas-wand en het peritoneum, dat den tumor bedekte, had eengladde oppervlakte. Vlak onder dc serosa was het gezwelgelegen, op een plaats, die voor menstruatie-bloed zeker nietbijzonder toegankelijk is. Voor het ontstaan van dezen gc-isolecrden tumor op deze plaats geeft dc implantatie-theorieons insziens geen bevredigende verklaring. Veel eerder zijnwij in zulk een geval geneigd op deze plaats een potentie van



??? het embryonale coeloomweefsel aan te nemen, die wellichtdaarbij door het ovariimi be??nvloed, tot een gezwel is uit-gegroeid. Ongeveer dezelfde verhoudingen troffen wij bij een tweedeendometriosis van den blaaswand aan, waarvan.wij hieronderde beschrijving geven: Eigen geval V. Bij een 47-jarige ongehuwde vrouw, wier eenige klachten in heftigemetrorrhagie??n bestonden werd een uterus myomatosus verwijderd, tege-lijk met de adnexa. Bij de operatie werd de chirurg getroffen door eenknobbetje van de grootte van een hazelnoot, dat in den blaaswand evenonder de serosa was gelegen. Het knobbeltje stond met den uterus ingeenerlei verbinding. Ook dit tumortje werd verwijderd. Bij mikroskopischonderzoek biedt het de volgende bijzonderheden: Het weefselstukje bestaat uit glad spierweefsel, waarvan de vezelsDaar verschillende richtingen verloopen. Aan den rand is geen serosa-bekleeding, Er zijn vele uitgezette cysteuse ruimten, waarvan de wand isbekleed met eenlagig laag epitheel, dat op vele plaatsen heeft losge-laten, De cysten staan veelal met elkaar in

verbinding en in de seriekan men vervolgen, hoe sommige zich tot een wijde cyste vereenigen,In deze holten is een nekrotische weefselmassa gelegen. De wand dercysten bevat geen cytogeen weefsel; wel zijn er hier en daar kleinebloedingen. Hiernaast zijn er vele nauwe klierbuisjes, die door hun fraaihoog epitheel, het ontbreken van een submucosa cn het voorhanden zijnvan cytogeen weefsel als endomelrium gemakkelijk zijn tc herkennen.Sommige buisjes liggen als strengen te midden der spiervezels, die zijuiteengedrongen hebben. Uit een grootere cyste is een uitlooper tc ver-volgen, die zich in een richting uitstrekt en vertakkingen geeft van klier-buisjes met hoog epitheel cn veel cytogeen weefsel. Aan dc periphericvan deze haard zijn er enkele klierbuisjes vooruitgeschoven in het spier-weefsel, die niet van cytogeen weefsel zijn vergezeld. Zeer opvallend isdc sterke spicrwoekering; overal zijn de buisjes door brecdc strookenvan spierfibrillen omgeven. Het rechter ovarium, dat dc grootte van een kippenei heeft, beslaathoofdzakelijk uit een groote chocoladc-cystc met ccn

dikken fibrcuscnwand; deze wand vertoont vele oneffenheden cn adhaesies, Dc rechtereileider is met dc eierstok vergroeid. Het mikroskopisch onderzoek geefthet volgende tc zien: de wand der cyste is sterk doorbloed; op enkeleplaatsen is ccn bekleeding van eenlagig hoog epitheel nog aanwezig,Cclrijk stroma is niet zichtbaar, In twee der doorsneden is een enkelewijde klierbuis aanwezig, die Iioog epitheel draagt, doch niet door cclrijk



??? stroma is omringd. Het is dus nog twijfelachtig of wij hier met endo-metriosis ovarii te doen hebben; er zijn kenmerken, die er eenigszinsvoor pleiten, doch volkomen bewezen achten wij dit niet. Dit tweede geval vertoont in de meeste opzichten grooteovereenkomst met het eerste. Beide gezwellen bevinden zichin den blaaswand, op geringen afstand onder de serosa enzijn scherp omschreven knobbeltjes; beide bevinden zich opeen plaats, waar het bloed, dat uit het uiteinde der tubaestroomt, niet spoedig terecht zal komen; in beide gevallen iser aan het buikvlies, dat de plaats van het gezwel bekleedtniets bijzonders op te merken. Door deze laatste eigenschap-pen passen deze gevallen niet in het kader der implantatie-theorie. Wij willen thans de resultaten van ons onderzoek, dat eenantwoord moet geven op de vragen, in het begin van dithoofdstuk gesteld, samen vatten. In de eerste plaats lijkt hetons zeer wel mogelijk, dat bloed en kleine weefselstukjes doorhet lumen van de tuba in de buikholte geraken. De literatuurvermeldt eenige gevallen, waar ??f tumorweefsel ??f

endome-trium in de tuba werd gevonden cn zelf namen wij ccn gevalwaar, waar bloed bij druk op den fundus uteri door de tubanaar builen stroomde. Wij dienen er hierbij dc nadruk op tcvestigen, dat wij hier een pati??nte voor ons hadden, die aanheftige metrorrhagie??n leed cn tijdens dc operatic niet men-strueerde. Dc merkwaardige bevindingen van Guthmannleeren, dat tijdens de menstruatie dc verhoudingen veranderdzijn in dien zin, dat dc eileiders vrijwel geheel ondoorgankc-Hjk zijn geworden. Het lijkt ons gewettigd te veronderstellen,dat door hyperaemie van het sterk geplooide slijmvlies dertubae de buikholte op natuurlijke wijze wordt beveiligd tegenden inhoud van de baarmoeder tijdens de menstruatie. Het onderzoek van menstruatie-bloed brengt ons nog ver-der af van de implantatie-theorie. In het bloed van een 9-lalvrouwen troffen wij slechts bij uitzondering enkele resten vanhet slijmvlies aan; overigens vonden wij slechts bloed, fibrine



??? en detritus. Dat deze bestanddeelen in staat zouden zijn totactieven groei, komt ons zeer onwaarschijnlijk voor. In deze richting spreken ook de dierproeven, In de geringeverandering die met het bloote oog op het buikvlies der ko-nijnen zichtbaar waren, troffen wij nooit jonge celwoekeringenaan. Indien er nog al resten van endometrium zichtbaarwaren, dan waren dit enkele klierbuisjes, gelegen in eenweefsel, rijk aan bindweefsel en jonge capillairen. Wij leidenhieruit af, dat het overige endometrium reeds was geresor-beerd, zoodat wij in plaats van nieuwvorming slechts regres-sieve veranderingen te zien kregen. De overige factoren, door Sampson genoemd: de belem-meringen voor het afvloeien van het menstruatie-bloed, hetfeit dat dikwijls de eierstok in het proces is betrokken en datwel juist aan denzelfden kant, waar elders een peritonealeendometriose is genesteld, dit alles kan door ons beaamdworden uit hetgeen wij zelf hebben waargenomen. Wij duidendeze bevindingen echter in een anderen zin. Hierboven be-spraken wij reeds de verschillende belemmeringen: de

my-omen, dc polypen en de liggingsveranderingen van de baar-moeder. Wat de polypen aangaat: er is ons slechts het gevalvan Semmelink en de Josselin de Jong bekend, waar dezegevonden werden.. Des te vaker vinden wij melding gemaaktvan myomen en liggingsveranderingen, en wij willen het opdeze plaats nog eens herhalen: deze beide afwijkingen be-hoeven niet de oorzaak tc zijn voor het ontstaan der endo-metriosen. De myomen van den uterus gaan zoo vaak samenmet endometriosis simplex of subsereusc endometriose vande baarmoeder, dat wij deze afwijkingen uit cenzelfden oor-zaak, misschien een ontwikkelingsfout ontstaan achten. Dc liggingsveranderingen, die evenmin zeldzaam zijn, be-schouwen wij in vele gevallen als ccn gevolg der hctcrotopctumoren, hetzij veroorzaakt door een chocolade-cyste in ccnder adnexae, hetzij door adhaesies, die zich bij een endome-triose van het cavum Douglasi of het septum rccto-vaginalchebben ontwikkeld.



??? De ovarien zijn inderdaad vaak in het proces betrokken,zoo ook in onze beide gevallen van endometriosis van dentractus intestinalis. Waar het colon sigmoideum de zetel deraandoening is, troffen wij in het linker ovarium uterus slijm-vlies aan en bij de endometriosis van de appendix, was deheterotopic in het rcchtcr ovarium tc vinden, In dit laatstegeval kimncn wij met zekerheid aannemen, dat de appendixdc primaire afwijking bevatte: hier bestond de grootste uit-breiding van het gezwel, hier waren de oudere cysten metlaag epitheel te vinden. Tusschen appendix cn rcchtcr ova-rium bestonden zeer vaste vergroeiingen en in den eierstokwas er slechts ?Š?Šn enkel zeer oppervlakkig gelegen endo-metrium haardje gelegen, dat uit nauwe klierelementen metjong epitheel bestond, Dc versche bloedingen in de tusschen-stof wezen er op, dat bij de operatie op deze plaats adhaesieswaren verscheurd. Wij vatten deze bevinding aldus op: Deendometriosis van dc appendix heeft bij een menstrueclebloeding in dc omgeving bloed uitgestort. Er is hier een ont-stekingsreactie opgetreden

en door vcrkicvingcn, later ver-groeiingen, zijn allengs appendix cn ovarium vast vergroeid.De tumor is door deze adhaesies gewoekerd en heeft zoo debuitenste laag van het ovarium bereikt; bij dc operatie zijnde vergroeiingen verscheurd, zoodat wij aan dc oppervlaktevan het ovarium ccn kleinen haard vinden, die nog tc kort be-staat, om dieper in het stroma ovarii tc zijn doorgedrongen. Over den groei van het endometrioom van den endeldarmkunnen wij ccn minder vaste voorstelling geven. Hier lag helovarium eveneens in vergroeiingen gehuld; het was ondermeer ook met den darmwand vast vergroeid, doch wij misseneen volkomen nauwkeurige beschrijving over dc ligging derorganen van het kleine bekken bij dc operatie cn verderhebben geen aanknoopingspunt, waaraan wij kunnen bcoor-deelcn, welke aandoening de oudste is, die van het ovariumof die van den darm. Dc uitgebreide vergroeiingen tusschenovarium cn darm pleiten zeker niet tegen dc zoocven ge-



??? noemde voorstelling, dat de endometriose zich door de ad-haesies verbreidt. Op andere wijze verklaren wij het samengaan van endo-metriose van het ovariimi en van den blaaswand. Hier ligt deomschreven timior vlak onder de serosa, die den achterwandvan de blaas bekleedt en aan de serosa waren geen af-wijkingen te zien. Er was geen ontstekingsreactie, er warengeen vergroeiingen, doch de tumor had zich onder het peri-toneum ontwikkeld. Wij hebben hier te doen met het gelijk-tijdig optreden van endometriosen op verschillende plaatsenvan het vrouwelijk bekken, zooals wij dat zoo dikwijls zien.De implantatie-theorie lijkt ons ook voor dit geval ongerijmd:immers er zou dan endometrium ge??mplanteerd zijn op eenplek, die zeer weinig toegankelijk is voor bloed, dat uit detubae stroomt en er zou zich een tumor onder de serosa ont-wikkeld moeten hebben, zonder dat de serosa zelf eenigeverandering vertoont. Wanneer wij hierbij nog bedenken, dat de implantatie-theorie ons geen antwoord kan geven op de vraag, hoe deheterotopi??n in navel en lies zijn ontstaan, dan

zijn het zoowelal deze punten op zich zelf als te zamen genomen, die ons dezienswijze van Sampson doen verwerpen.



??? HOOFDSTUK V.,De aileiding van het coeloom-weefsel, In den tijd, dat men alleen de endometriosen in den wandvan de baarmoeder of de eileiders of in de onmiddellijke na-bijheid daarvan (septum recto-vaginale, lig. ovarii proprium)kende, vond de theorie, die deze tumoren afleidde van de restenvan een embryonaal orgaan, hetzij de oemier of de oernier-gang, weinig tegenkanting, In den loop der jaren leerde menechter endometriosen kennen, gezeteld in den dikken darm,in den dunnen darm, aan de appendix, in den navel, inde lies en in de litteekens van den buikwand en al deze be-vindingen hadden tengevolge, dat men een embryologische af-leiding van een orgaan te beperkt achtte, In dit stadium zijndan ook de meest uiteenloopende weefsels als moederbodemder heterotopie??n aangezien. Daar R, Meyer in zijn endometriose van het colon sigmoideumde klierbuisjes van den tumor in verbinding ziet treden methet darmslijmvlies, beschouwt hij dit laatste als uitgangspuntvan het gezwel. Later heeft hij deze opvatting teruggenomen, toen deectopische endometrium-

ontwikkcling meer en meer bekendwerd. De Josselin de Jong nam bij een endometrioom van hetiieum waar, dat de klierbuisjes van de serosa uit het ileumindringen, en kent dus aan het buikvUes de eigenschap toedeze tumoren te kunnen vormen, iets wat in dien tijd alleen^erd aangenomen voor dc serosa van den uterus, waar hetsubsereuse adenomyomen van dc baarmoeder betrof. Om de endometriomen van den navel te verklaren zijn



??? achtereenvolgens alle organen, die er een rol gespeeld hebben,als moederbodem genoemd; zoo werden niet slechts de urachusen de dooiergang, maar ook de zweetklieren van de huid inhet vraagstuk betrokken. Nauwkeuriger waarnemingen hebbenechter spoedig de onjuistheid hiervan aan het licht gebracht.Uit de zweetklieren kunnen zich wel is waar adenomen ont-wikkelen, hydro-adenomen of Syringomen geheeten, dochdeze hebben niet de typische kenmerken van het endometrioomen moeten er scherp van onderscheiden worden. Cullen geeft in zijn â€žEmbryology, Anatomy and disaeses ofthe Umbilicus" een duidelijke illustratie van den wand vaneen dooiergang-cyste. Hierop is goed te zien, dat de klier-buisjes eenlagig hoog epitheel bezitten, waarin zich fraaiebekercellen bevinden, zoodat er een groote overeenkomst ismet het slijmvlies van den darm. Van cytogeen weefsel isniets te zien. Deze dooiergang-cysten wijken in dit opzichtook van de endometriosen af, dat zij bij den man zijn aan-getroffen. Het is vooral de verdienste van Lauche geweest om tetrachten

de endometriosen, waar zij zich ook voordoen, uiteen gezichtspunt te beschouwen, In zijn samenvattend over-zicht, dat in 1923 verscheen, wijst hij op de volkomen over-eenstemming in mikroskopischen bouw dezer gezwellen, alworden zij op zeer uiteenloopende plaatsen aangetroffen.Geen uitvoerige beschrijving kan dit beter duidelijk makendan een viertal mikrophotogrammen, die Lauche op bidz, 366en 367 van Virchow\'s Archiv Bd 243 afbeeldt en die be-trekking hebben op endometriomen uit darmwand, navel, liesen litteeken van den buikwand. In alle vier zien wij nauwevertakte klierlumina, omgeven door cytogeen weefsel en inalle vier komen cysten voor, aan de eene zijde rustend opeen dikke laag cytogeen weefsel, aan den anderen kant doorbindweefsel begrensd. De gelijkheid is zoo volkomen, dat allevier praeparaten uit denzelfden tumor afkomstig kunnen zijn,of liever: dc vier praeparaten zouden aan ?Š?Šn endomctriosisvan den uterus-wand ontleend kunnen zijn.



??? Lauche leidde hieruit af, dat een dergelijke eenheid vanbouw op eenzelfde ontstaanswijze wijst. Het gemeenschap-pelijke in alle endometriosen is, zoo zegt Lauche, is, dat zijzich alleen ontwikkelen op plaatsen, waar het peritoneumverloopt. Terwijl dit voor de heterotopie??n van de buikholtezonder meer duidelijk is, verklaart hij de gezwellen in dennavel en de lies, door te wijzen op de zoogenaamde physiolo-gische navelbreuk en den processus vaginalis peritonei. HoewelLauche zelf in lateren tijd van dit standpunt is afgeweken,achten vrijwel allen, die zich met de studie dezer tumorenhebben bezig gehouden, het een groot voordeel van de serosa-theorie, dat zij verband weet te leggen tusschen gelijk-gebouwde gezwellen van een zoo uiteenloopende localisatie.Volgens deze theorie moet men zich voorstellen, dat in hetbuikvlies nog potentie\'s van het embryonale coeloom-weefselaanwezig zijn, die deels door onbekende invloeden, deels onderinvloeden van het ovarium nu eens decidua, dan weer endo-metriose kunnen doen ontstaan. Nu is een dergelijke theorie, die de

aanwezigheid vanpotentie uit het embryonale tijdperk veronderstelt, niet ge-makkelijk door proeven of waarnemingen te bewijzen. Tochzijn er enkele punten te noemen, die er een grooteren graadvan waarschijnlijkheid aan kunnen geven. Zoo is in de eersteplaats na tc gaan, of cr waarnemingen bekend zijn, waarinmen het epitheel der endometriosen, dat van de serosa wordtafgeleid, in verbinding zag met het serosa-epitheel; in zulkeen geval zou als het ware dc plaats zijn aan tc geven, waardc tumor zich uit het buikvlies heeft ontwikkeld. In dc tweede plaats verdienen op deze plaats die gevallendc aandacht, waar men endometriose der inwendige geslachts-organen vindt naast andere afwijkingen, zooals nyomcn derbaarmoeder en cysten in dc ovari??n. Men krijgt daarbij denmdruk ccn minderwaardig gcnitaal-apparaat aan tc treffen,yat eerder op een ontwikkelingsfout wijst, dan op stoornissenm den zin der implantatie theorie. Ten slotte kan men dc hctcrotopi??n vergelijken met dc



??? vorming van ectopische decidua tijdens de zwangerschap. Wat het eerste punt betreft, het in verbinding treden vanserosa met endometrium, hierbij moet worden opgemerkt, ^thet niet dikwijls gegeven zal zijn dit waar te neme^ Deendometriosen die ons onder oogen komen, zijn die, welke ofklinische verschijnselen hebben gegeven, of, indien zij dit metgedaan hebben, toevallige bevindingen bij een opera??e ofobductie zijn. In beide gevallen hebben wij dan met een tumorvan een zekere uitbreiding, dus van een zekeren ouderdom temaken. En in deze omstandigheden vindt men zoovele secun-daire veranderingen in de organen, zooals infiltraten, bloe-digen en adhaesies aan de oppervlakte, dat een fraaie be-kleeding met serosa epitheel niet niet meer aanwezig is. Wijvinden in de literatuur dan ook maar tweemaal gewaggemaakt van een geval, waar een dergelijke samenhang werdaangetroffen. ?‰?Šn waarneming is van Tobler, die bij eenendometriose van den dikken darm in enkele serie-coupes hetserosa-epitheel in endometrium zag overgaan. Een tweedewaarneming,

van De Josselin de Jong afkomstig, wordt dooreen photografie verduidelijkt. Het betreft een endometriosisdecidualis bij een 36-jarige II para, die aan de gevolgen vanloslating der placenta kwam te overlijden. Een der afbeel-dingen vertoont de doorsnee door het ovarium. Men ziet het lage serosa epitheel overgaan in kubisch klier-epitheel, dat in het stroma binnendringt. Dit laatste bestaat uit deciduacellen, â€ž , , . j nr â€? In Henke und Lubarsch\' Handbuch der Pathologie, deel V is V Gierke (60) van meening, dat dit geen overtuigend bewijs is,want dat ook ge??mplanteerde weefselstukjes met de serosa mverbinding kunnen treden; ons wil het daarentegen voor-komen, dat dc bevindingen van Tobler en De Josselin de Jong van zeer groot belang zijn, â€? j Â? Wanneer in een mikroskopisch praeparaat te zien is, dathet serosa-epitheel zonder onderbreking overgaat in uterus-slijmvlies. dan kan men dit ons inziens alleen zoo duiden, dathet endometrium is ontstaan uit het serosa-epitheel. Indien



??? een implantatie mogelijk was, dan kunnen wij hierbij allerleibijkomende veranderingen verwachten, zooals te gronde gaanvan serosa-epitheel, infiltratie van het oppervlakkige weefselen vormen van adhaesies aan de oppervlakte van het buik-vlies; het lijkt ons daarbij uitgesloten, dat serosa-epitheelgeleidelijk in endometrium zal overgaan. In de endometriosen, die ons onder de oogen kwamenhebben wij getracht een dergelijke samenhang te vinden. Demeeste praeparaten leenden zich hiertoe niet zeer goed; bijeen endometriose van eenige uitgebreidheid vonden wij vrij-wel nimmer een fraaie serosa bekleeding; door bloedingen ofontsteking waren er steeds groote defecten. Het meest kwamvoor dit onderzoek nog in aanmerking een ovarium, waarinaan de oppervlakte over een kleine uitgestrektheid zich eenendometriose had ontwikkeld. De beschrijving daarvan volge hier: Eigen geval VI. Mcj. N,, oud 37 jaar, ccn gehuwde vrouw, doch kinderloos had reedseen jaar vage klachten van pijn in de onderbuik. In November 1925kreeg zij plotseling aanvallen van heftige pijn rechts in

dc onder-buik; de pijn straalde uit naar het rechter bovenbeen; tijdens dc aan-vallen heeft pati??nte gebraakt. Somtijds was urine-loozing pijnlijk. Demenstruatie was steeds geregeld. Wij vonden in dc ziektegeschiedenisniet vermeld of de klachten van dc patiente tijdens dc menses toenamen.Er wordt tot operatic besloten; hierbij werd vooreerst een myomatcuseuterus geamputeerd tc zamen met het rechter adnexum; het rechter ovariumzit in vergroeiingen zeer vnst. Men vermoedt met een â€žontstekingstumor"tc doen te hebben, zoodat aan den patholoog-anatoom wordt gevraagdof in dit ovarium specifieke veranderingen te vinden zijn. Het ovarium heeft dc volgende afmetingen: lengte 2% cM., breedte2 cM. en dikte ruim 1 cM. Dc oppervlakte verloont ccnigo oneffenhedencn draagt op sommige plaatsen adhaesies, hoewel een groot gedeelte ccnglad effen oppervlak heeft. Op doorsnee zijn ccn drietal holten tc zien,rond van vorm cn gevuld met ccn donkerbruin gcklcurdcn inhoud.Het mikroskopisch beeld geeft de volgende bijzonderheden tc zien:Voor een groot deel is dc

oppervlakte van het ovarium met laag epi-theel bekleed; dit ontbreekt echter hier en daar. Onder het epitheel zijnvele klcincelligc infiltraten en kleine bloeduilstorlingcn tc zien. Eenbeklceding met epitheel ontbreekt geheel aan het eene uiteinde van



??? het praeparaat; hier ziet men, zeer oppervlakkig gelegen, een groot aantalklierlumina en cysteuse ruimten, die zeer grillig vertakt zijn en veelalonderling samenhangen. Men herkent hier onmiddellijk de endometrioseaan het hooge epitheel en het celrijke stroma. Dit laatste is onregelmatigverdeeld: sommige buisjes liggen in een dikke laag cytogeen weefsel,terwijl andere het missen. De cysten bezitten hoog epitheel, dat over hetalgemeen op cytogeen weefsel rust. Dicht bij de oppervlakte is hetcytogene weefsel sterk doorbloed, In de seriecoupe\'s is goed tc zien, datvan de oppervlakte uit eenige buisjes in het stroma dringen en daarwijde vertakkingen geven; tevens is het duidelijk, dat enkele nauwe klier-lumina overgaan in wijde cysten. Afgezien van deze endometriose, diezich aan het eene uiteinde bevindt, bevat het ovarium drie groote cysten.Een ervan grenst onmiddellijk aan de endometriose en is met eenlagiglaag epitheel bekleed; in den wand zijn bloedingen tc zien, Dc tweede cyste is een groote met bloed gevulde holte, die alle be-kleeding mist. De derde cyste is vlak

onder de oppervlakte gelegen; de wand ervanis vrij sterk doorbloed. Op enkele plaatsen is nog iets van eenlagigepitheel te zien, met hooge cellen, die op een dunne laag cytogeenweefsel zijn gelegen. Daar wij hier een ovarium hebben waarin op een zeer om-schreven plek, vlak onder de oppervlakte gelegen, zich eenendometriose heeft ontwikkeld, dringt zich allicht de vraagop: is er ergens een overgang van serosa-epitheel tot endo-metrium te vinden? Nu zien wij in tal van praeparaten deklierbuisjes vlak onder het oppervlak gelegen en vele zien wijaan de oppervlakte uitmonden. Waar echter de endometriose het dichtst het oppervlaknadert, treffen wij een doorbloed stroma aan en van de serosa-bekleeding is niets meer aanwezig. Juist door de herhaaldebloeduitstortingen tijdens de menses kunnen wij ons denken,dat er ontstekingsreactie in het nabijgelegen peritoneum op-treedt; hierdoor komen er vergroeiingen tot stand. Wordendeze tijdens de operatie met geweld verscheurd, dan is hetgeen wonder, dat op deze plaatsen de serosa-bekleeding nietmeer behouden is

gebleven. Inplaats daarvan ziet men ad-haesies en uitgebreide versehe bloedingen in het stroma,zooals dan ook het geval is bij onze endometriose van den eier-stok. Heeft men zoo dus niet het directe bewijs, dat het



??? endometrium stamt van de serosa, toch zijn er enkele bij-zonderheden, die er sterk voor pleiten. In de eerste coupe\'svan de serie is er een klierbuis te zien, die met de oppervlaktesamenhangt; deze dringt het stroma binnen en vertakt zich indrie klierlumina, die zich alle weer uitbreiden in het stromaovar??. Van een der vertakkingen is het duidelijk, dat debuisjes samenhang vertoonen met de cysteuse ruimten. Dezewijze van groei pleit er ons inziens voor, dat de tumor zichaan de oppervlakte van het ovarium heeft gevormd en zichgaandeweg in de diepere lagen heeft ingedrongen. En eenepitheliale tumor, die van de oppervlakte van den eierstok af-komstig is, kan al weinig anders dan het serosa epitheel, dathet ovarium bekleedt, tot moederbodem hebben. Reeds in een vorig hoofdstuk merkten wij op, dat deendometriosen dikwijls worden aangetroffen in uteri, diebovendien andere afwijkingen vertoonen, zooals myomen, Bijbeschouwing van een uterus myomatosus, waaruit overal inden wand en onder het serosa-epitheel grootere cn kleineregezwellen uitsteken, dringt zich wel

allereerst dc gedachte op,dat men hier met een stoornis in de ontwikkeling te doenheeft. Vindt men dan naast dc myomen nog dc endometriosis,hetzij diffuus, hetzij als omschreven haarden, dan ligt het voordc hand om aan tc nemen, dat deze afwijkingen tc zamcn opeen ontwikkelingsfout berusten. Tc meer is dit het geval, wan-neer alle mogelijke andere actiologischc factoren, zooals im-plantatie cn ontsteking, niet zijn aan tc wijzen. Wij hebbenin eenige gevallen nagegaan hoe de ligging der endometriosisuteri was ten opzichte van dc serosa en het slijmvlies, hoehet buikvHcs cr uitzag, cn welke andere afwijkingen in uterusof ovarien bestonden. Eigen geval VII. Ten eerste vonden wij ccn endometrioseexterna uteri, bij ccn 43-jarige vrouw, waarvan wij de beschrij-ving hier laten volgen: Bij deze ongehuwde vrouw was vroeger de rcchtcr tuba cn hel rcchtcrovarium weggenomen; thans, in Juni 1926 werd dc uterus cn het linker"dncxum verwijderd, I



??? In den voorwand van de baarmoeder bevindt zich een rond subsereusgelegen kogelmyoom van de grootte van een sinaasappel; de baarmoederzelf is groot en heeft een dikken spierwand. Het linker overium is ietskleiner dan een kievitsei. De serosa-bekleeding van uterus en myoom isvolkomen glad. Bovenop het kogel-myoom bevindt zich een vlakke ver-hevenheid; ook hier vertoont het buikvlies geen enkele afwijking. Opdeze plaats wordt er een doorsnee gemaakt; het blijkt dan vooreerst,dat het myoom een eigenaardigen gyreusen bouw heeft; de kleme ver-hevenheid is verder scherp van het gyreuse myoom gescheiden (zie fig. 6),Een tweede snede wordt door den fundus uteri aangelegd; men ziet hiereen dikken spierwand. waarin naast elkander vier vrij scherp omschrevenhaarden zijn gelegen, die vrijwel rond zijn cn een middellijn van tot1 cM, hebben; zij staan met het slijmvlies in verband, doch zijn ruim 3 mM, van de serosa verwijderd (zie fig, 6a), Het ovarium bevat een drietal cysten, met chocolade-kleunge bloed-resten gevuld. Het mikroskopisch onderzoek geeft

de volgende bijzonder- \\ ^ De subsereuse tumor op het kogelmyoom-, In dc coupe\'s is behalvedit gezwel ook de rand van het gyreuse myoom zichtbaar, zoodat helpraeparaat uit twee gedeelten bestaat. Het myoom vertoont behalveenkele plekjes met hyaline degeneratie geen bijzonderheden. Er is zeerduidelijk een fibrcuse kapsel te onderscheiden, die den subsereusen tumorvolkomen gescheiden houdt van het myoom. De eerste is dus aan de eenezijde door het buikvlies en aan de andere zijde door den kapsel van hetkogelmyoom begrensd. Deze tumor is een fraai voorbeeld van een endo-metrioom. waarvan het alle eigenaardigheden geeft tc zien. Vooreersttreedt spierwoekering zeer op den voorgrond; alle groepen van klier-buisjes zijn door dikke spiermantels omgeven. De klierbuisjes hetzijnauw, hetzij wijder cn cysteus. zijn rijkelijk vertakt en zijn alle doorcelrijk stroma omringd, dat de bekende spoelvormigc donker gekleurdekernen bezit van het stroma van endometrium Dit celrijke stroma be-vindt zich op verschillende plaatsen tusschen dc spiervezels, -o^cr dathet

klierbuisjes beval. Hel epitheel zelf is het beste Ie beoordeelen mde wijdere cysten, waar het hoog is en op een dikke cytogeen wcefsrust; het blijkt hier van trilharen te zijn voorzien zie fig, 3 . Vlak onderde erosa zijn er in hel praeparaat geen klierbuisjes; wel geven tweegroote haarden uitloopers naar die zijde af. doch deze bereiken het Â°Tr Het Ovarium vertoont een corpus rubrum cn een kleine follikel-cvsle De wand der bloedcysten vertoont geen typische kenmerken. Aande oppervlakte van hel ovarium en iets dieper in het stroma gelegen z.jni^ee kleine klierbuisjes met vrij hoog epitheel. Fraai cytogccn weefsel



??? bezitten zij echter niet, zoodat men ze niet met zekerheid tot de endo-metriosen mag rekenen. III, De vier ronde haarden, die in den fundus uteri liggen en van hetslijmvlies tot even onder de serosa reiken, blijken eveneens endometriosente zijn en stemmen in bouw volkomen overeen. Men ziet er hoog, goedbehouden epitheel, zoowel in de buisjes als in de wijdere cysten, Cytogeenweefsel is overal in ruime mate aanwezig, al is het dan niet zoo sterkontwikkeld als in het subsereuse endometrioom. Alle vier geven eengoeden indruk van de infiltreerende groei. Slechts op enkele plaatsen zijnhier duidelijk trilharen te zien. Dit geval is daarom het vermelden waard, omdat het deimplantatie-theorie zeer onwaarschijnlijk doet voorkomen enin het voordeel der coeloom-wand-theorie spreekt. Wij latenhet ovariimi buiten beschouwing omdat wij niet volkomenzeker zijn omtrent den aard der afwijking daarin, In den fundus uteri hebben zich vier endometriomen ont-wikkeld, die den wand vrijwel in de geheele breedte in be-slag nemen en tamelijk scherp omschreven zijn. In den voor-wand

van de baarmoeder bevindt zich een groot gyreus myoomen aan de oppervlakte daarvan is onder het buikvlies eenkleine endometrium haard gelegen. Het belangrijkste is wel,dat er ondanks al deze afwijkingen aan de serosa geen enkelebijzonderheid opvalt. Het buikvHes i& overal glad en effen en vertoont nergensintrekkingen, adhaesies, bloedingen of oneffenheden. Ditlaatste zou, indien het ontstaan der endometriosen aan eenimplantatie te danken was, niet goed mogelijk zijn. Men zoudan aan dc oppervlakte van den uterus toch allicht over-blijfselen moeten vinden. Veel beter worden deze bevindingenverklaard, als wij aannemen, dat er in deze uterus op ver-schillende plaatsen potenties sluimerden, die op 5 plaatseneen endometriose cn op een plaats ccn myoom ten gevolgehebben gehad. Eigen geval VIII. Door de welwillendheid van Dr. van Bouw-dijk Bastiaanse te Rotterdam kregen wij in een tweede gevalde in him geheel weggenomen inwendige geslachtsorganen



??? eener vrouw ter onderzoek, waarin wij een eigenaardig samen-gaan van afwijkingen aantroffen. De uterus was vergroot enbevatte een uitgebreide endometriosis; ook de ovari??n ver-toonden groote veranderingen; Een vrouw van 49 jaar had sinds eenigen tijd gemerkt, dat haar buikdikker werd; zij wendde zich tot een gynaecoloog met de vraag of bijhaar misschien zwangerschap was opgetreden. Zij had geen subjectieveklachten had niet gevloeid en gevoelde nergens pijn; de laatste men-struatie was in begin October 1925 geweest (thans was het begin Februari1926); de menses waren voor dien tijd reeds vaker te laat gekomen. Inhaar huwelijk had zij 8 kinderen gekregen; de laatste partus had m April 1923 plaats gehad. Bij inwendig onderzoek vond men in het kleine bekken een grootetumor, die met den bekkenwand was vergroeid; er werd tot operatie be-sloten. Men vond hierbij tamelijk veel helder vocht in de buik; hetrechter ovarium was in een cyste veranderd, die bijna 1H maal zoo grootals een kinderhoofd was; deze cyste was zeer vast vergroeid met dendikken

darm, den wand van het cavum Douglasii en de baarmoeder, Dcvergroeiingen konden slechts met zeer veel moeite losgemaakt worden,In het linker ovarium bevond zich een kleinere cyste. Daar men voor eencarcinoom vreesde, werd er tot supra-cervicalc amputatie van den uterusmet cxstirpatie van de beide adnexa besloten. Het in formol geharde pracparaat bestaat uit de supracervicaal geam-puteerde baarmoeder, die de grootte en den vorm van een groote smaas-appel heeft. De wand is regelmatig verdikt en meet op doorsnee overalbijna 3 cM. Op den achterkant van de baarmoeder zijn adhaesies tc ziencn even boven het amputatievlak is de achterwand oneffen en blauwroodvan kleur. Op doorsnee zijn in het myometrium met het bloote oog geen afwijkingen waarneembaar, .... Op de plaats van het rechter ovarium bevindt zich een tumor, die ietsgrooter is dan een mansvuist, Dc rechter eileider loopt over den tumorheen. Bij insnijden blijkt, dat dc tumor uit twee verschillende gedeeltenbestaat. Het achterste, grootste deel is een dunwandige cystadenoom; dcvoorste helft

heeft ccn dikken wand, die met den uteruswand zeer vastis vergroeid, In dit gedeelte ziet men op doorsnee een viertal holten,waarvan de grootste met een donkerbruine stof is gevuld. Dc linker tuba is normaal. Dicht bij het ostium abdominale bevindt zichccn boongroote dunwandige cyste, die met helder vocht is gevuld. Het linker ovarium heeft dc grootte van een kievitsei. Aan dc opper-vlakte zijn eenige adhacsies te zien, voornamelijk achter den hilus ovarii.Op doorsnee blijkt het eenige cysten tc bevatten; enkele zijn gevuld metgestold bloed.



??? Van de volgende plaatsen worden mikroskopische praeparaten ver-vaardigd: 1. Van den achterwand van den uterus. 2. Van den fundus uteri. 3. Van den voorwand van den uterus. 4. Van de oneffenheden van den achterwand van den uterus, 5. Van de vergroeiing van den uterus en den tumor van het rechterovarium. 6. Van den wand van de groote cyste van het rechter ovarium. 7. Van het dikkere gedeelte van den wand van deze ovariaaltumor, 8. Van den wand van de grootste chocolade-cyste van het linker ova-rium, 9. Van de kleinere cysten van het linker ovarium. 10. Van het massieve gedeelte van het linker ovarium. 1. Het praeparaat vertoont den uteruswand van slijmvlies tot perito-neale bekleeding. Het slijmvlies is tamelijk smal; de klierbuisjes zijnweinig gewonden. De grens tusschen mucosa en uterusspier is scherp.Verdeelt men het myometrium in 4 gelijke deelen en noemt mendeze van de mucosa af geteld: a, b, c en d, dan blijkt de spierwandin a, b cn d geen afwijkingen te vertoonen, In c echter vindt meneen groot aantal cysten, die alle tamelijk hoog epitheel

dragen.Onder het epitheel ligt glad spierweefsel; slechts op enkele plaatsenis iets van celrijk stroma aanwezig. Behalve deze cysten zijn er eenaantal klierbuisjes, die hoog epitheel dragen; ook deze zijn slechtsdoor een dunne laag cytogeen weefsel omringd, terwijl dit laatsteop verschillende plaatsen geheel ontbreekt. De cysten hebben geeninhoud; van sommige heeft het epitheel gedeeltelijk losgelaten;andere missen ten deele een bekleeding. Dicht onder dc serosa zijn bovendien enkele klierbuisjes met zeernauw lumen te zien, die door ccn dikken mantel van cytogeenweefsel zijn omringd. 2. De uteruswand is van mucosa tot serosa getroffen. Op dezelfdeplaats als in 1. bevinden zich in het myometrium kleinere cngrootere cysteuse ruimten, die met kubisch epitheel bekleed zijn,In een dezer cysten is een nckrotischc inhoud zichtbaar. In een derpraeparaten is dicht onder de serosa een drietal nauwe klierluminate zien, waarvan het epitheel niet goed meer te beoordeelcn is. 3. De voorwand der baarmoeder is niet over de geheele breedte ge-troffen, daar dc serosa-bckiccding

ontbreekt; op dezelfde hoogteals in 1 cn 2 bevinden zich in het myometrium dergelijke cysten enklierbuisjes. Het uterusslijmvlies is smal cn is scherp afgegrensdtegen het myometrium.



??? 4, Ter plaatse van de oneffenheden op de achtervlakte van den uterusmissen wij in de praeparaten een fraaie serosa-bekleedingj anderebijzonderheden zijn er echter niet te zien. Op den achterwand be-vinden zich adhaesies; in de oppervlakkige lagen zijn kleine infil-traten aanwezig, 5, Dc vergroeiing van baarmoeder en cystadenoom: De baarmoeder en het gezwel zijn zoo vast vergroeid, dat men eengrens tusschen beide niet kan waarnemen. De tumor van het ova-rium blijkt een adenoma te zijn; sommige klierbuisjes zijn voort-gewoekerd naar den kant van den uterus. Geheel aan de anderezijde van het praeparaat zijn in de uterusspier dezelfde epitheel-dragende cysten te zien, als sub 1, 2 en 3 beschreven zijn.Zeer opmerkelijk is het verschil in bouw der tumoren,Dc klierbuisjes van het adenoom dragen kubisch epitheel, om-geven door een subserosa; de buisjes vertakken zich weinig enhebben een zeer langgercktcn vorm. Er zijn in het lumen vele papil-laire instulpingen en cystenvorming ontbreekt geheel. De cysten vande endometriose zijn met kubisch epitheel

bekleed, dat op de meesteplaatsen door een dun laagje cytogeen weefsel is omgeven. 6, De dunne wand van het adenoom bestaat uit bindweefsel, waarinenkele klcincelligc infiltraten zijn gelegen. De buitenzijde heeft eenserosa-bekleeding; aan den binnenkant bevindt zich een vrij hoogepitheel, dat op vele plaatsen te zamen met het bindweefselstromapapillaire woekeringen vormt, 7, De massieve wand van den tumor der rechter eierstok vertoont eeneigenaardig beeld, In de eerste plaats zijn er klierbuisjes te zienvan den bouw van het uterusslijmvlies, die over een vrij grooteuitgestrektheid in het stroma ovarii voortgewoekerd zijn.Hiernaast vindt men een gezwel bestaande uit klierbuisjes met eenstroma van bindweefsel, dat op het eerste gezicht er zeer verdachtuitziet en doet vermoeden, dat men met een adenocarcinoom heeftte doen. Het stroma is echter overal nog vrij goed tc zien cn vooralmet behulp van praeparaten die volgens van Gicson zijn gekleurdziet men dat er geen woekering in de tusschenstof is opgetreden.Het epitheel der klierwoekeringcn is hoog; de buisjes

hebben vaakietwat grillige vormen en zijn door zeer weinig stroma van elkaargescheiden. Deze tumor heeft volkomen het beeld van een adenoom,zooals dat in den wand der baarmoeder wordt gevonden, waar hetvan het uterusslijmvlies wordt afgeleid, In dit geval dankt hetadenoom naar alle waarschijnlijkheid zijn ontstaan aan het endo-metrium, dat zich in ruime mate in den eierstok heeft uitgebreid. 8, De wand van de chocolade-cyste van het linker ovarium bestaatuit bindweefsel, waarin geen bloeduitstortingen zijn tc zien; er zijn



??? wel eenige kleincellige infiltraten. Hier en daar draagt de wand eenbekleeding van kubisch epitheel. 9. De kleinere cysten van het linker ovarium blijken alle een dunnenwand te bezitten; deze is met middelmatig hoog epitheel bekleed.Op een plaats zijn tusschen deze cysten een aantal rijk vertakteklierlumina met hoog epitheel gelegen; er is hier veel celrijk stromarondom de buisjes, In het stroma zijn bloeduitstortingen. 10, Het massieve gedeelte van het linker ovarium: aan de eene zijdevan het praeparaat is de rand van de groote chocolade-cyste zicht-baar, kenbaar aan dezelfde epitheelbekleeding, die in dc praeparatenvan 8 zichtbaar was. Er zijn verder een aantal ronde cysteuseruimten zichtbaar, die laag epitheel dragen en wier wand uit bind-weefsel bestaat. Hiernaast bevat het praeparaat enkele klierbuizenmet zeer laag epitheel. Een endometriose is op deze plaats nietzichtbaar. Bij deze patiente vonden wij dus in de inwendige geslachts-organen de volgende bijzonderheden: In den vergrooten uterusbevindt zich een uitgebreide endometriose; ook in het linkerovarium is

endometrium te vinden; hier is het tot de vormingvan een chocoladecyste gekomen, In het rechter ovarium heeftzich naast de endometriose een groot adenoom ontwikkeld,dat met den uterus vast vergroeid is. Allereerst valt hier op,dat de endometriose niet tot een plaats is beperkt; immersnaast den uterus is ook het ovarium eraan onderhevig. Verderis uit de beschouwing van de praeparaten van den uterus-endometriose duidelijk, dat het proces overal op eenigen af-stand onder de serosa is gelegen. Verdeelt men het myometriumin vier gelijke deelen, van het slijmvlies af a, b, c cn d ge-heeten, dan is c dc zetel van dc afwijking; deze strekt zich\'noch naar het slijmvlies, noch naar het peritoneum uit. Slechtsop enkele plaatsen zijn vlak onder de serosa enkele klier-buisjes gelegen, die niet met de woekering in het myometriumin verband staan. Eigen geval IX. Ook in een volgend geval troffen wij ccnendometriose van den uteruswand aan met chocoladecysten inde ovari??n. Ook hier is de serosa-bekleeding der baarmoeder



??? zoo volkomen glad en normaal, dat er geen sprake kan zijnvan implantatie. Pati??nte is een vrouw van 32 jaar, bij wie de inwendige geslachts-organen werden verwijderd. De baarmoeder is groot, de spierwand dik,de serosa is glad. Door een aantal myoomknobbels heeft de baar-moeder een grilligen vorm. Op doorsnede zijn met het bloote oog geenbijzonderheden te zien. Bij mikroskopisch onderzoek blijkt echter,dat dicht onder de serosa haarden van endometrium zijn gelegen, duide-lijk te herkennen aan het hooge epitheel, dat op celrijk stroma rust. Deklierbuisjes zijn weder op typische wijze door spierbundels omhuld. Deovari??n zien er zeer eigenaardig uit. Zij hebben beide ongeveer de groottevan een kievitsei. Het rechter ovarium bestaat uit twee bloedcysten meteen chocoladekleurigen inhoud; deze cysten hebben de grootte van eenknikker. Er bestaat hierbij nog een kleine cyste. Er is nog een kleingedeelte van het ovarium dat er normaal uitziet. Het linker ovarium wordt ingenomen door drie naast elkaar gelegenchocoladecysten, die een dikken bindweefselwand

bezitten. Van ovariaal-stroma is op deze plaats niets meer over. De mikroskopische praeparatenvan den wand der chocoladecyste uit beide ovari??n hebben onderlinggroote overeenkomst. De wand der cysten mist grootendeels alle epitheel-bekleeding; op enkele plaatsen is nog wat kubisch epitheel behouden.Goed is hier de laag pigmentcellen overal te zien. De cysten zijn om-geven door een laag van blazige cellen, die met bruin pigment zijn op-gevuld, Het stroma ovarii en de follikels zijn totaal verwoest; endo-metriumhaarden zijn er evenmin. Er worden bovendien coupe\'s vervaar-vaardigd van het massieve gedeelte van het rechter ovarium. Hierin ver-loopen enkele vertakte klierbuisjes, die in hun wand cytogeenweefselhebben; het epitheel is niet fraai te zien cn niet zeer hoog. Bij dezevrouw treedt de endometriose zoowel in dc ovari??n als in dc baarmoederop. De woekering heeft zich in de eierstokken zoo gedragen, dat er vrij-wel niets meer van normaal eierstokweefsel behouden is gebleven. Dochook van het gezwel zelf zijn slechts de resten over; de herhaalde bloe-

dingen in de cysten en het omliggend stroma hebben slechts zeer enkelebuisjes gespaard. De endomctriosis uteri externa maakt ook hier niet denindruk door implantatie te zijn ontstaan. Het buikvlies is overal glad cnglanzend, waar het de woekeringen bedekt. Bovendien treffen we geheel oppervlakkig in de baarmoederin nog enkele andere gevallen endometriosis aan, zonder datde serosa ook maar eenigszins veranderd was: Eigen geval X, Zoo onderzochten wij de inwendige genitali??n van ccn vrouw, van



??? wier ziektegeschiedenis ons verder niets bekend is, dan dat zij wegensverdenking op carcinoom werd geopereerd. De uterus cn de adncxawaren sterk vergroeid met de omgeving, In beide ovari??n werd inder-daad adenocarcinoom gevonden en de baarmoeder droeg in den fun-dus een vuistgroot myoom. Terwijl de oppervlakte der baarmoeder ruwen oneffen was door vele vergroeiingen, had dit myoom een gladde serosa-bekleeding, waaronder op een plaats een chocoladecyste blauwachtigdoorschemerde. Bij mikroskopisch onderzoek troffen wij in de omgevingdezer chocoladecyste klierbuisjes met cytogeenweefsel aan. Er was hierdus een kleine, subsereuse endometriumhaard aan de oppervlakte vanhet myoom, zonder dat de serosa eenige verandering toonde. Eigen geval XI. Iets dergelijks was het geval bij een 45-jarige vrouw, bij wie eenuterus myomatosus werd verwijderd. Deze uterus had zeer grillige vormengekregen door talrijke myoomknobbels; in den fundus zat een zeer grootgezwel. Het peritoneum, dat baarmoeder en gc??wcllen bekleedde, wasoveral glad en

glanzend. Bij mikroskopisch onderzoek vonden wij aan deoppervlakte van het grootste, in den fundus gelegen myoom, een ietwatdiffuse, subsereuse endometriose. Het is bekend dat de endometriosis simplex uteri zeer uit-gebreide afmetingen kan aannemen en zich door den geheelenuteruswand tot aan de serosa kan uitstrekken; hiernaast komthet voor, dat er zeer kleine interne endometriosen zijn, nietgrooter dan enkele vierkante mM, in doorsnede. Als zeergroote bijzonderheid kwam ons een endometriosis internaonder oogen, die zich niet in het myometrium had verbreid,doch die als een polyp in de baarmoederholte uitstak (ziefig. no. 7). Eigen geval XII. Bij ccn 48-jarigc, ongehuwde vrouw, die aan metrorrhagi??n hadgeleden, trof men bij vaginaal onderzoek een tamelijk groote polypaan, die eenigszins bolvormig was en die voor ccn klein segment uithet ostium externum cervicis te voorschijn kwam. Bij betasting vondmen ccn gcstecldcn tumor, die links aan den achterwand der baarmoedervastzat. Het geharde praeparaat is glad van oppervlakte, wit van kleuren meet in dc drie

afmetingen: 5 cM. lang, 4 cM. breed, 3 cM, dik. Eris duidelijk een steel aan te zien van enkele mM, lengte. Op doorsnedeziet men een drietal kleine chocoladecysten cn ccn klein aantal zeer



??? kleine cysten, alle met bruinen inhoud gevuld. Duidelijk ziet men omsommige holten vezels circulair verloopen. Mikroskopisch is een fraaiendometrioom te zien; het klierepitheel is goed ontwikkeld; er is weinigcelrijk stroma om de klierbuisjes. Er zijn wijde cysteuse holten met hoogepitheel. Uit de praeparaten, die volgens van Gieson zijn gekleurd, blijkt,dat een groot deel van den tumor door spiervezels wordt ingenomen,die overal de klierbuisjes omgeven. Deze korte reeks van endometriosen resp,: endometriomenof endometriomyomen der baarmoeder toont reeds goed hoedeze gezwellen overal in den uterus gezeteld kimnen zijn;we hebben ze als subsereuse knobbels beschreven, als intra-murale woekeringen, als gezwellen uitgaande van het slijm-vlies en ten slotte als een polyp, In dit opzicht verschillen zijniet van myomen. Ten slotte is aan de orde een zeer belangrijk verschijnsel:de deciduale reactie van het peritoneum. Het is reeds geruimentijd bekend, dat tijdens de zwangerschap de deciduale veran-dering soms ook buiten de baarmoeder wordt aangetroffen.Het is

wel gebleken, dat dit op zeer ruime schaal het gevalkan zijn. Zoo heeft men de decidua-cellen aangetroffen, nietalleen in den wand der eileiders, doch tevens op de ovari??n,in het cavum Douglasii en vrijwel overal in het peritoneum,zelfs tot aan het middenrif toe. Op deze plaatsen vond mende decidua als kleine knobbeltjes of in groote plaques, R, Meyer weet het ontstaan ervan oorspronkelijk aan eenontstekingsreactie, terwijl Schmorl het als een physiologischgebeuren tijdens de graviditeit ziet. Zeer interessant zijn de proefnemingen van Unterberger (54)over dit onderwerp en de gevolgtrekkingen, die hij hieruitafleidt zijn niet minder belangwekkend. Hij deed zijne experi-menten naar aanleiding van onderzoekingen van Loeb, Dezelaatste sneed bij zwangere caviae den uteruswand door enhoopte op deze wijze een extra-uterine graviditeit te krijgen.Deze trad niet op, maar wel nam hij op de sneevlakte decidua-vorming waar. Unterberger nam als proefdier het konijn. Hijsneed den uteruswand niet door, omdat dan de mogelijkheid



??? niet is uitgesloten, dat de decidua van binnen naar buitengroeit. Hij maakte oppervlakkige verwondingen op het buik-vlies, dat de baarmoeder bedekt en werden de konijnenzwanger, dan nam hij op deze plaatsen decidua-vorming waar.Ontsteking was hierbij zijns inziens uitgesloten. Hij stelt zichnu de zaak aldus voor: Tijdens de zwangerschap rijst de steedsgrooter wordende uterus uit het kleine bekken omhoog, waarbijrekkingen optreden in het sub-peritoneale bindweefsel vanuterus, cavxmi Douglasii en naburige organen, op dezelfde wijzeals er striae ontstaan in den buikwand. Op deze kleine ver-wondingen reageert het bindweefsel met de vorming vandecidua. De Josselin de Jong en de Snoo houden de vorming vanectopische decidua en het optreden van peritoneale endo-metriosen voor analoge processen; om zich een indruk te vor-men over de frequentie van ectopische decidua onderzochtenzij een aantal uteri en ovari??n, afkomstig van puerperae, In 10 uteri troffen zij onder de serosa geen decidua-cellen aan, In de ovari??n vonden zij het echter in 6 van de 10

gevallenwel. Zij troffen de decidua gewoonlijk in kleine celgroepenaan, dicht onder de oppervlakte van het ovarium of diepergelegen, steeds door het stroma van het ovarium omgeven. In 5 van de 6 gevallen werden er tevens klierbuisjes metkubisch epitheel in het deciduale weefsel gevonden. Zelf onderzochten wij gedeelten van den achterwand van10 puerperale uteri, die wegens uterus-ruptuur of placentapraevia waren verwijderd. In 9 gevallen troffen wij geenbijzonderheden aan, doch in een praeparaat waren onder deserosa kleine groepen decidua-cellen aanwezig. De serosaHep ononderbroken over dit gedeelte heen en was met lageepitheelcellen bedekt. In de ovari??n troffen wij eveneens in vele gevallen decidua-cellen aan: I. Het ovarium heeft de grootte van een boon; de opper-vlakte is glad. In de mikroskopische praeparaten blijkt



??? dat het ovarium overal met laag epitheel is bekleed.In een der coupe\'s zijn dicht onder de oppervlaktetwee vertakte klierbuisjes gelegen met een tamelijk wijdlumen. Deze btiisjes dragen hoog epitheel en zijn doorbindweefsel omgeven. Er is hier geen decidua of cyto-geen weefsel te zien. Dicht bij deze bviisjes ligt eenzestal zeer nauwe lumina, bekleed met hoog epitheel enomgeven door bindweefsel. In een der andere coupe\'sligt een klein klierbuisje onder de serosa. Nergens isin de doorsneden iets van decidua te zien. II. Het ovarium is iets grooter dan een bruine boon; deoppervlakte vertoont geen bijzonderheden. Op sommigeplaatsen is het met vrij hoog epitheel bekleed, voor eengroot deel is deze bekleeding in de praeparaten nietaanwezig. Hier en daar zijn er insluipingen van hetoppervlakkige epitheel die eenigszins in het stroma ver-loopen, Decidua is niet aanwezig. III. Het ovarium heeft de grootte van een amandel; het isoveral met laag epitheel bedekt; dicht onder de opper-vlakte bevindt zich een holte; in den wand hiervan zijngroote cellen te zien, met bleek

gekleurde ronde kernen,die er als typische decidua-cellen uitzien. Deze cel-groepen zijn zeer beperkt en slechts in een enkele coupete zien, IV. Aan dit ovarium is in geen der praeparaten iets vaneen bekleeding met serosa-epitheel te zien. Het bevatenkele grillig vertakte ruimten bekleed met zeer laagepitheel. De wand hiervan wordt door bindweefsel ge-vormd, Er is geen decidua, V. Het ovarium heeft de grootte van een amandel; hetbekleedende epitheel is zeer laag. Vlak onder de serosaliggen aan het eene uiteinde twee kleine celgroepen vandecidua-cellen. Dichter bij den hilus ovarii is een uit-gebreid veld van decidua-cellen tc zien; deze liggendieper in het stroma van de eierstok. VI. Het ovarium, iets grooter dan een amandel, heeft een



??? gladde oppervlakte en is met laag epitheel bekleed.In alle coupe\'s zijn dicht bij den hilus vlak onder deserosa gelegen twee eilandjes van decidua-cellen tezien. In een der andere coupe s bevindt zich aan hetlaterale uiteinde, onmiddellijk onder het vlakke serosaepitheel gelegen, een langwerpige celgroep. bestaandeuit decidua-cellen. Hierin bevinden zich twee klier-buizen; een ervan is vertakt en van kubisch epitheelvoorzien, de andere draagt laag epitheel. Er is geencytogeen weefsel aanwezig; de klierbuizen grenzenoveral aan decidua-cellen. VIL Op dit ovarium bevindt zich kubisch epitheel, In eencoupe zijn twee kleine ovale verhevenheden, lichter ge-kleurd dan het overige weefsel en reeds met het blooteoog waarneembaar. Zij zijn met hoog epitheel bedekt enbestaan uit decidua-cellen. In het ovarium zijn verdergroote velden van decidua-cellen te zien, alle dieperonder de serosa gelegen,VIIL Dit ovarium blijkt aan de laterale pool met een laagjegeorganiseerde fibrine bedekt te zijn. Daaronder zijncysteuse ruimten, waarvan de wand uit bindweefsel be-staat; zij missen

een epitheliale bekleeding. Aan deoppervlakte vlak onder het lage serosa epitheel liggenkleine groepjes decidua-cellen, In het stroma liggenbovendien groote decidua-velden. IX, Op de doorsneden van dit ovarium zijn geen bijzonder-heden te zien. X. Dit orgaan heeft een bekleeding met lage cellen; er isgeen decidua aanwezig. In deze 10 gevallen hebben wij dus 5 maal decidua reactiein den eierstok waargenomen. We laten wederom een samenvatting volgen van onze bevin-dingen in dit hoofdstuk. Het bevat onder meer de beschrijvingvan 6 gevallen waar de endometriose dicht onder het buik-vlies is gelegen. In geen dezer gevallen was een beeld te zien.



??? dat met de bevindingen van Tobler overeenkomt, n.1. dengeleidelijken overgang van het serosa-epitheel in het hoogeepitheel van het endometrium. Evenmin troffen wij iets der-gelijks aan in de endometriosen, die wij in het hoofdstuk overde implantatietheorie beschreven. We noemden reeds de oor-zaken van de zeldzaamheid van een dergelijk verschijnsel:het endometrium, dat geheel oppervlakkig is gelegen, onder-gaat de maandelijkschc veranderingen van baarmoederslijm-vlies, Hierbij treden bloeduitstortingen op, die ontstekings-reacties en vergroeiingen geven, zoodat er geen fraaie serosa-bekleeding behouden blijft. De zeer oppervlakkige liggmg van het endometrium zagen wij: a. in de appendix en in het ovarium, dat er bij behoort; b. in een ovarium, dat bovendien enkele kleine chocolade-cysten bevat. In de overige gevallen lag het endometrium op een geringenafstand onder de serosa, dikwijls door een spiermantel ervangescheiden. Bij de zeer oppervlakkige ligging nu, valt aan deappendix en het er bij behoorende ovarium op: de uitgebreidebloeduitstorting in het

stroma en verder de vergroeiingen aande oppervlakte dezer organen. De eerste achten wij veroor-zaakt door het verbreken der adhaesies bij de operatie, en devergroeiingen danken haar ontstaan aan dc oude menstrueelebloedingen in het gezwel. Beide hebben ten gevolge, dat vanserosaepitheel weinig meer is te zien, om van een geleidelijkenovergang van dit laatste in endometrium maar niet te spreken.Er bestaan echter wel eenige aanwijzingen, dat het gezwel vande oppervlakte uit het orgaan is binnengedrongen. In het ova-rium, waarin een kleine oppervlakkige haard aan de eenepool een geringe uitbreiding heeft gekregen, was in de serie-coupe\'s goed zichtbaar hoe het grootste gedeelte van den tumoruit vertakkingen van ?Š?Šn buisje was ontstaan, dat van deoppervlakte uit naar binnen drong. Dit klierbuis je zond in drierichtingen zijtakken uit; een dezer vertakkingen splitste zichwederom in een groot aantal nauwere en wijdere klierbuisjes,Ook in de appendix wees een der grootste haarden in deze



??? richting; deze haard was eenigszins wigvormig en drong metde pvmt den spierwand van de appendix binnen. Dicht aande oppervlakte was er een groote cyste, waarvan het epitheelwisselend was van hoogte; naar een zijde zond deze cystenauwere buisjes met fraai hoog epitheel af naar de diepereweefsellagen. In de andere subsereuse endometriosen, zooals die van deblaas, die van den geheelen uteruswand en twee kleine ge-zwellen aan de oppervlakte van myomateuse uteri vonden wijgeen aanwijzingen voor afleiding van serosa-epitheel; debuisjes lagen alle onder de serosa en aan deze laatste warengeen veranderingen te zien; het serosaepitheel was laag en erwaren geen klierbuisjes, die aan de oppervlakte uitmondden.In den uterus, waarvan de geheele wand was doorwoekerd metendometriose, lag deze op vrij grooten afstand onder de opper-vlakte, zonder dat in tal van doorsneden, op de meest ver-schillende plaatsen genomen, verband met het oppervlak konworden aangetoond. In deze gevallen was er echter ook geensamenhang met het slijmvlies der

baarmoeder. Het zijn deze laatste gevallen, die er ons van overtuigdhebben, dat de ectopische endometriose niet zoo zeer aande serosa is gebonden, doch dat ook in diepere weefsellagenpotentie\'s kunnen zijn overgebleven, die tot deze gezwellenaanleiding kunnen geven. Zoo zouden wij dan drie??rlei endometriosen moeten onder-scheiden: 1. die van het slijmvlies der baarmoeder zijn af te leiden; 2. die van serosaepitheel afkomstig zijn; 3. die uit diepere weefsellagen zich ontwikkelen. Tot de laatste groep behooren dan onze endometriomen uitde blaas en den uterus, waarbij bovendien in een der ovari??neen adenoom was opgetreden. Een enkel woord over de ectopische decidua sluit zichhierbij aan. Op twee punten stemmen de beide weefselveran-deringen overeen en dat is vooral hare afhankelijkheid van t â€? :



??? de func??e van den eierstok. Deze moet voor het ontstaan derdecidua aansprakelijk worden gesteld, doch ook voor de ont-wikkeling der endometriosen en de veranderingen, die er inplaats vinden. Ten tweede heeft de ectopisclie decidua nogeen beteekenis voor de beschouwing der endometriose, n.1. deuitbreiding ver buiten uterus en ovari??n. Zoowel de decidua-vorming als de endometriose wijzen erop, dat er in het steim-weefsel van uterus, ovari??n en overige organen van het kleinebekken veranderingen kunnen optreden, die wij in normaleomstandigheden gewoon zijn alleen aan de slijmvliesbekleedingder baarmoeder te vinden. Bij de deciduavorming twijfeltniemand of deze cellen ontstaan ter plaatse; wil men dus deendometriosen verklaren, dan behoeft men geenszins over tegaan tot hypothesen als: implantatie van uterusslijmvlies ofmetastaseering van primaire uterusgezwellen. Beter doet meneen vergelijking te maken tusschen de twee afwijkingen en dusook de endometriose ter plaatse ontstaan te denken. Onmid-dellijk hierop volgt dan de vraag: waaruit spruiten

deze ge-zwellen? We noemen bij de beschrijving onzer praeparatenenkele punten, die het ontstaan uit weefsel met bijzonderepotenties aannemelijk maken, We troffen de endometriosenaan in uteri, die ook andere misvormingen vertoonden; menkele gevallen waren daarbij de ovari??n veranderd; in eengeval was het ligamentum rotundum de zetel van een endo-metrioom, Dc gezwellen hadden mcerendecls een zeer geringeuitbreiding cn bevonden zich aan den omtrek van grootemyoomen als kleine woekeringen van het uterusslijmvlies. Eengroote bijzonderheid is wel de polyp, die een typisch â€žadeno-myoom" is. Het gelijktijdig aanwezig zijn van de gezwellen, zonder dater sprake kan zijn van metastaseering of implantatie, wijst opontwikkelingsstoornissen of liever op overgebleven potentie s.Geen wonder is het, dat dergelijke potcntic\'s op verschillendeplaatsen van het genitaal kanaal aanwezig zijn, We wordenzoo tot de onderstelling geleid, dat er van het coeloomwcefselpotentic\'s zijn overgebleven, in de serosa gelegen, of dieper m



??? het weefsel genesteld, die in staat zijn uit te groeien tot ge-zwellen. De leeftijd der vrouwen, die aan de afwijking lijden,cn dc typische veranderingen, die dc gezwellen tijdens demaandstonde cn de zwangerschap vertoonen, dwingen ons aantc nemen, dat de eierstok op de ontwikkeling der tumoren eengrooten invloed uitoefent.



??? HOOFDSTUK VI. Beschouwingen. In vrijwel alle geschriften over heterope endometrioseontwikkeling vindt men naast een verhandeling over denfijneren bouw dezer woekeringen, die men met den alge-meenen naam van heterotope endometriosen kan samen-vatten, de vraag naar de herkomst ervan behandeld. Zoolangeen theorie over de ontstaanswijze algemeenen aanhangheeft, is het gedeelte, waarin de histologie wordt behandeldde hoofdzaak en de histogenese wordt slechts even aan-geroerd. Is het vertrouwen in zulk een theorie geschokt, dan treftmen bij alle schrijvers uitvoerige verhandelingen aan overde mogelijke herkomst dezer eigenaardige woekeringen, resp. gezwellen. Dit was het geval, toen de oemier-afstamming werd ver-dreven door de theorie, die de endometriosen van hetcoeloom-weefsel afleidde. Thans ziet men hetzelfde ver-schijnsel, nu Sampson de bestaande meeningen door eennieuwe implantatie-leer tracht omver te werpen. De standvan het vraagstuk is tegenwoordig deze: Door histologisch onderzoek van de tallooze gevallen vanectopische

endometriose,die er bekend zijn, heeft men eenvrijwel eenstemmig oordeel verkregen omtrent den bouwder gezwellen. Het zijn slechts enkele punten, die hier nietgeheel opgehelderd zijn. De twee groote vragen zijn nogsteeds: 1) Verder zal ik kortweg van â€žendometriosen" spreken en daarmede,tenzij uitdrukkelijk anders is vermeld, ectopische endometriosen bedoelen.



??? Uit welke weefsels ontstaan deze woekeringen? Onder welkeinvloeden heeft dit plaats? In dit proefschrift hebben wij ons in hoofdzaak met dezevragen beziggehouden en getracht ons dienaangaande een oor-deel te vormen o, a, uit het onderzoek van een aantal endo-metriosen. Wij willen hier echter tevens onze bevindingen overde histologie der gezwellen samenvatten. De klinische zijdevan het vraagstuk laten wij buiten bespreking, omdat wij hier-over te weinig gegevens hadden en het ons te ver zou voeren. In het eerste hoofdstuk deden wij reeds een keus uit de tal-rijke benamingen en gaven de voorkeur aan: endometriosis,resp. endometrioom. Kortheidshalve spraken wij in dit proef-schrift bij het aanduiden der woekeringen gewoonlijk overendometriosen, zonder daarbij een fijner onderscheid in debenaming te maken. Op deze plaats komen wij dan ook uit-voeriger terug op de indeeling der woekeringen naar harenvorm en bouw. Heeft de afwijking den vorm van een omschreven tumor,dan spreke men van endometrioom; indien ook spiervezels aanden bouw van het

gezwel deelnemen, dan is de naam endo-metriomyoom beter gekozen. Als men met een diffuse woekering te doen heeft, waaraannoch makroskopisch, noch mikroskopisch een scherpe begren-zing is te geven, dan verdient de benaming â€žendometriosis"de voorkeur, die wederom in gevallen, waar glad spierweefselvoorkomt tot endometriomyosis kan worden uitgebreid, Is de baarmoeder de zetel der afwijking, dan kan deze ofvan het slijmvlies uitgaan, of er is geen samenhang tusschenhet slijmvlies en de woekering te vinden, In het eerste gevalspreekt men van endometriosis (-oma, -myoma) simplex ofinterna en in het andere geval is er een endometriosis (-oma,-myoma) externa of peritonealis. Doordat er in de woekeringen herhaaldelijk bloedingen op-treden, die met het tijdstip der menstruatie samenvallen,treden er eigenaardige veranderingen op, die men hoofdzakelijkwaarneemt bij de endometriosis ovarii. Wij bedoelen hier het



??? optreden van cysten met een bruinachtigen inhoud, de zooge-naamde bloed-, teer- of chocolade-cysten. Een tweede verandering is die, welke de zwangerschap be-geleidt, n,l, de verandering van het stroma tot decidua-cellen,In deze gevallen, door Amos, Gullen, Sampson en in grooter?Šuitgebreidheid door de Josselin de Jong en de Snoo beschre-ven, spreken deze laatste van endometriosis decidualis. Wijhebben hier een volledig ontwikkelde decidua, waarin klier-lumina tusschen de typische ovale groote decidua-cellen zijngelegen. Hiernaast kennen wij de groepen van ectopisch ge-legen decidua-cellen, zonder dat er van klierbuisjes sprake is. Wat nu de algemeene eigenschappen en den bouw der endo-metriosen betreft, dit alles stemt in onze gevallen in vrijwelalle opzichten overeen met wat anderen hierover mededeelden.Wij willen dit op deze plaats in het kort herhalen, zooals wijin de inleiding de algemeeene eigenschappen hebben opgesomd. Van een twaalftal vrouwen, bij wie een endometriose werdaangetroffen, was ons de leeftijd bekend, Gerangschild naarden

leeftijd der draagsters waren de gezwellen op deze wijzeverdeeld: Beneden 20 jaar, 20-30 j. 30-40 j, 40-50 j. Ouder dan 50 j,0 13 6 2 Het blijkt wel, dat de leeftijd kort v????r de menopauze hetgrootste aantal gevallen oplevert en dat vrouwen, jonger dan30 jaar weinig van de afwijking hebben te lijden. Hiermede isnog niet gezegd, dat de gezwellen op jeugdigen leeftijd nietdikwijls aanwezig zijn. Het is zeer goed mogelijk dat de uit-breiding nog zoo gering is, dat er geen ziekteverschijnselen hetgevolg van zijn. De endometriose der appendix was van eenjonge vrouw (22 j.) afkomstig; het is zeer wel mogelijk, dat hierde localisatie spoedig tot klinische verschijnselen aanleidinggaf. Bij een 32-jarige vrouw vonden wij een uitgebreide endo-metriose van de baarmoeder; in een der ovari??n werd metmoeite nog een enkele rest van endometrium gevonden; beideovari??n waren geheel verwoest door bloedingen, zoodat zij uit



??? aan elkander grenzende chocolade-cysten bestonden. Hieruitmag men afleiden, dat de afwijking ook in dit geval reedseenigen tijd bestaan heeft. Dat de endometriosen eerst bij eengrootere uitbreiding klinische verschijnselen geven, blijktduidelijk uit de praeparaten, die men ter onderzoek krijgt.Slechts de tumor uit de appendix en een der gezwellen vanden blaaswand maken hierop een uitzondering. De plaatsen, waar wij de woekeringen aantroffen, wordenvoor een groot deel dikwijls als zetel der afwijking genoemd;hiernaast zagen wij enkele endometriosen van een zeldzamelocalisatie, zooals de blaaswand en de polyp in de baarmoeder. 14 gevaflen vonden wij op de volgende wijze verspreid: Uteruswand en ovari??n: 3 gevallen. Uteruswand alleen: 3 ,, Polyp van de baarmoeder: 1 geval. Ovari??n alleen: 1 nColon sigmoideum en linker ovarium: 1 â€ž Appendix en rechter ovarium: 1 â€ž Blaaswand: 2 gevallen. Navel: 1 geval. Litteeken: 1 m Van deze laatste twee geven wij wegens gebrek aan naderegegevens geen verdere beschrijving. Het mikroskopisch beeld was

gewoonlijk zeer typisch. Wij kregen fraai hoog klier-epitheel te t&ien, dat geensubmucosa heeft doch door een celrijk stroma van cellen metgroote spoelvormige kernen begrensd wordt. Dikwijls warener cysteuse holten aanwezig; het epitheel was soms wisselendvan karakter: bij ontbreken van celrijk stroma werden decellen plat; een mikrophotogram geeft hiervan een duidelijkbeeld (zie fig. 1.). In twee gevallen zagen wij zeer fraai tril-haar-epitheel. Het spierweefsel vonden wij in bijna alle gevallen zeersterk ontwikkeld. Het myometrium, dat endometriose be-



??? vatte, had steeds een dikte, die den normalen uteruswandverre overtrof. De appendix en de dikke darm vertoondenbeide ter paatse van het gezwel een kolossale verdikkingvan den spierwand. De polyp van de baarmoeder bestondvoor een zeer groot deel uit glad spierweefsel. De beideblaasendometriomen waren in een sterk hypertrophischenblaaswand gelegen, en ook de gezwellen van den navel enhet litteeken bevatten klierbuisjes, die rijkelijk door spier-vezels waren omgeven. Alleen in het ovarium hebben wijgeen spierweefsel gevonden en ook uit de litteratuur blijktwel, dat het hierin betrekkelijk zelden voorkomt. Het is weleigenaardig dat in dit origaan juist de chocolade-cysten bijvoorkeur optreden; eene verklaring hiervoor weten wij niette geven. Evenmin is met zekerheid te zeggen, of het spierweefsel eennieuwvorming is, of wel uit het reeds bestaande spierweefseldoor hyperplasie is ontstaan. Dikwijls zagen wij klierbuisjes fraai hoog epitheel te middenvan spierweefsel liggen zonder begeleiding van celrijk stroma.Eveneens troffen wij meermalen celrijk stroma aan

tusschende spierfibrillen vooruitgeschoven, terwijl klierepitheel ontbrak. Indien dergelijke bevindingen aan den rand van een endo-metriose voorkomen, mag men besluiten hier uitloopers van deweokering voor zich te hebben. Men vraagt zich dan af: welkbestanddeel groeit het eerst uit: het klier-epitheel of het cel-rijke stroma? Vindt men, zooals wij in een der subsereuseendometriomen de klierbuisjes met hoog epitheel aan den randvan een haard vooruitgeschoven in het omgevende spier-weefsel, dan moet men wel aannemen, dat het epitheel alleenin staat is verder te woekeren. Dit mag men niet zonder meeraaimemen voor het celrijke stroma, dat ge??soleerd ligt. Hieris het immers steeds mogelijk, dat men den rand van eenendometrium-haard heeft aangesneden, waarbij wel het om-gevende cytogene weefsel in de coupe is gevallen, doch hetklierepitheel nog niet. Men kan slechts met serie-coupe\'s uit-maken of dit het geval is. Inderdaad troffen wij in de serie



??? der appendix eilandjes van cytogeen weefsel aan, doch inaansluiting hieraan vonden wij klierbuisjes. Wij maken hieruitop, dat het het epitheel is, dat zich het eerst een weg baant endat er door secimdaire veranderingen cytogeen weefsel om debuisjes komt te liggen. Waarin deze secundaire veranderingenbestaan, kan men slechts gissen. Alle praeparaten, die wij van onze gevallen onder de oogenkregen, gaven een goed beeld van den infiltreerenden groei;men zag overal de klierbuisjes tusschen de spiervezels en debindweefsel-fibrillen dringen; in een geval woekert het gezweldoor vergroeiingen tusschen twee organen. Omschreven tu-moren zagen wij aan het lig, rotundum, den navel, het liteekenen bij een klein subsereus endometrioom. De andere gezwellenhadden geen scherpe grens tegen de omgeving, ook niet deblaas-endometriomen, al maakten deze mikroskopisch ook denindruk van omschreven knobbels. Dat er destructie op kan treden, moeten wij op gezag vananderen aannemen; zoo lezen wij bij R, Meyer en Kitai, datbindweefsel-fibrillen en spiervezels vernield

kunnen worden.Waar in de gevallen van Cullen het endometrium door hetepitheel der vagma woekert, is er eigenlijk ook van destructiesprake; eenzelfde geval vinden wij in de Nederlandscheliteratuur bij Boerma, In onze gevallen hebben wij geen de-structie van weefsel aangetroffen. Noch het slijmvlies van hetcolon, noch dat van de appendix worden door het gezwel aan-getast, Het te gronde gaan van het weefsel van den eierstokvalt niet onder dit begrip, daar hier het weefsel niet doortumorcellen, doch door bloeduitstortingen vernield wordt.Het binnendringen van lymphvaten na vernieling van hetendotheel hebben wij nimmer gezien. Wij betwijfelen het danook sterk of endometrium in een lymphvat kan geraken. In deappendix-tumor vonden wij op enkele plaatsen \'t endometriumgrenzen aan lymphvaten. Het endotheel was fraai te zien enlag tegen het hooge klierepitheel aan. Dat er hier een ver-binding tusschen beide weefsels was opgetreden, daarvan wasgeen sprake. Een foto licht dit verder toe (zie afb. 2).



??? Zooals wij vroeger reeds opmerkten, troffen wij enkele maleneen beeld aan, dat den indruk zou kunnen wekken, datendometrium in een lymphspleet was geraakt. Wij hebben hierde spleetvormige cysteuse ruimten op het oog, met laag epitheelbekleed, dat niet op cytogeen weefsel rust, doch waarvan eengedeelte van den wand fraai hoog epitheel draagt, (Zie afbeel-ding no, 1], Slechts weinig kennis der endometriosen is ver-eischt om in te zien, dat er hier cysteuse ruimten van dentumor en geen lymphspleten in het spel zijn. Het is duidelijk, dat de endometriosen zich niet schematischonder laten brengen in een bepaalden groep der blastomen.Eensdeels hebben zij overeenkomst met goedaardige gezwellen.Zij bestaan immers uit typisch weefsel, zij vormen geen metas-tasen. Zij missen echter de scherpe begrenzing. Met de kwaad-aardige gezwellen hebben zij de infiltreerendc groei gemeen;Zij hebben evenwel een geringe neiging tot destructie. De chocolade-cysten vonden wij eenige malen in het ovarium,terwijl er tegelijkertijd een duidelijke endometriose van deeierstok

bestond. Dikwijls waren deze cysten met kubischepitheel bekleed, soms echter was deze bekleeding niet meeraanwezig. De laag pigmentrijke cellen werden door ons inmeer dan een geval gezien. Wat de â€žendothelial leukocytsvan Sampson precies zijn, is ons niet geheel duidelijk. Als ditde gezwollen met pigment gevulde pellen zijn, dan troffen wij ze meermalen aan. Wat beteekenen de chocolade-cysten nu voor de diagno-stiek? Daar er bloedingen van verschillenden aard in deeierstok voorkomen, mag men uit aanwezigheid van een bloed-cyste in het ovarium niet tot de diagnose: chocolade-cystenvan endometrioiden oorsprong besluiten. Er worden steedsbloedingen in follikels, in corpora lutea of in het stroma ovar??genoemd; hiernaast vonden wij nog een bloedcyste, die naaralle waarschijnlijkheid door een adeno-carcinoom werd ver-oorzaakt. Wij betwijfelen het echter ook of het mikroskopischbeeld van den wand van een bloed-cyste ons steeds zekerheidkan geven over de diagnose; wat men te zien krijgt zijn immers



??? de resten van oude bloeduitstortingen. Slechts dan heeft menzekerheid, als men in den wand van de chocolade-cyste klier-buisjes van den bouw van het uterusslijmvlies, al of niet metcytogeen weefsel aantreft. Tweemaal zagen wij een subsereuseendometriose (in den uterus en in den blaaswand), waarbij deovari??n chocolade-cysten bevatten, zonder dat het ons gelukteom klierbuisjes in de eierstok te vinden. De diagnose: endome-triosis ovarii is in zulke gevallen wel zeer waarschijnlijk, dochniet strikt bewezen. De theorie??n over het ontstaan der endometriosen zijn,zooals de meeste verklaringen over de herkomst van ge-zwellen, veronderstellingen van grootere of minder grootewaarschijnlijkheid. Het is moeilijk, soms zelfs geheel ondoenlijkom strikte bewijzen aan te voeren voor of tegen een bepaaldezienswijze. De theorie??n, waarmede wij in het literatuur-overzicht kennis maakten waren de volgende: a. De afleiding van oernier of oemiergangen (von Rech-linghausen, Breus). b. De afleiding van het epitheel der M??llersche gangen,(Kossmann). c. Ontsteking als primaire

factor. (Meyer, Hueter, Tobler). d. Afleiding van het coeloom-weefsel (Dc Josselin de Jong,thans ook Meyer, eertijds Lauche). e. De implantatie-theorie van Sampson, (gedeeltelijk ookdoor Lauche gehuldigd). f. De hystero-adenosis metastatica van Halban. g. Dc latere opvatting van Lauche, waarbij hij de ontwik-keling der gezwellen op vcrschillcridc oorzaken terug-voert en dus een veelvuldige ontstaanswijze aanneemt. h. Dc afleiding van het endothecl der lymphvaten. Dc eenige zienswijze, die zich ons inziens voor een proef-ondervindelijk onderzoek eenigszins laat leenen, is dc im-plantatie-theorie van Sampson. Hier moet immers aan een



??? aantal vereischten worden voldaan, wil er sprake van zijn, datoverblijfselen van uterusslijmvlies in de buikholte tot gezwellenuitgroeien. Deze vereischten hebben wij in hoofdstuk IV achter-eenvolgens behandeld, en op deze plaats willen wij nagaanwelke waarde onze bevindingen hebben voor de beoordeelingder implantatie-theorie. De feiten, die door ons onderzoek teronzer keimis kwamen, zijn geen van alle bewijzend voor deimplantatie-theorie; de meeste pleiten er lijnrecht tegen. Van het grootste belang achten wij in dezen de bevindingenin menstruatie-bloed. De vraag, of dit inderdaad door de tubaein de buikholte kan geraken, kunnen wij niet naar eigen onder-zoekingen beantwoorden, deze ligt meer op het gebied van denklinicus. Hoewel de onderzoekingen van Guthmann het nietwaarschijnlijk maken, willen wij het niet geheel uitgeslotenachten. Wel hebben wij ons een oordeel kunnen vormen overde vraag, of de weefselresten, die bij de menstruatie wordenafgestooten, nog tumoren kunnen geven. Onze bevindingendwingen ons deze vraag beslist ontkennend te

beantwoorden.Het is wel in de allereerste plaats dit punt, dat ons geen aan-hanger maakt van de zienswijze van Sampson, Wanneer menweet, welke moeilijkheden er te overwinnen zijn bij de chirur-gische plastiek, om gezonde weefsels over te planten, dan kanmen het als uitgesloten beschouwen, dat weefselresten, dienauwelijks meer als endometrium te herkennen zijn, voorvoortwoekeren in aanmerking komen. De proeven, bij konijnen genomen, pleiten niet ten gimsteder implantatie-theorie, doch wij zouden deze uitkomsten nietzonder meer tegen Sampson willen aanvoeren. Men zou alsvolgt kunnen redeneeren: â€žWaar gezond versch uterusslijmvlies bij het konijn reedsniet tot woekering is gekomen op de serosa, daar zal het nogminder het geval zijn met slijmvlies-resten van de menstruatieafkomstig," Wij willen echter niet een volkomen analogie treldcentusschen deze operatieve behandeling bij het konijn en deretrograde menstruatie en implantatie van Sampson. Met een



??? dierproef is een patliologisch gebeuren bij den mensch nueenmaal niet na te bootsen en het zou kunnen zijn, dat er bijde vrouw onbekende factoren zouden meewerken, die wij bijonze proefnemingen over het hoofd zien. Deze zijn dan ookmeer gedaan om een vergelijking te kunnen maken met deuitkomsten van Katz en Szenes, Deze laatsten geven wel aan, een aantal cysten op het buik-vlies gevonden te hebben, doch hunne afbeeldingen gevencysten met laag epitheel en papillaire woekeringen weer, nietechter een endometriose, In ?Š?Šn geval namen wij zelf ookcysten waar, die zeker niet met actieve woekeringen op eenlijn zijn te stellen, daar zij alleen regressieve veranderingenvertoonden. Overigens zagen wij slechts degeneratie van hetingebrachte weefsel en daarop volgende pathologische organi-satie, Wij besluiten uit deze waarnemingen, dat met dier-proeven geen uitkomsten zijn te verlcrijgen, die de implantatie-theorie aan waarschijnlijkheid doen winnen. Vervolgens gingen wij bij eenige endometriosen na, hoe hetstond met enkele factoren, waarop Sampson den

nadruk legt,namelijk: afwijkingen, die den afvoer van menstruatie-bloedverhinderen, zoodat het door de tubae een uitweg zoekt. Ineen twaalftal gevallen gingen wij na of er sprake was vanmyomen of liggingsveranderingen: hier troffen wij 5 maal eenmyomateusen uterus aan en eenmaal eene verplaatsing van denuterus naar links. Eenmaal waren er geen afwijkingen aan de baarmoeder tevinden, In 5 gevallen wordt er niets over vermeld, doch in eender gevallen hebben wij alle redenen om aan te nemen, dat debaarmoeder is verplaatst ten gevolge van een groote tumor inhet rechter ovarium. Wij schrijven aan deze afwijkingniet de rol toe, die Sampson er aan toekent. De liggings-veranderinen van de baarmoeder zijn ons inziens veelal hetgevolg van een peritoneale endometriose, die tot bloedingenen vergroeiingen aanleiding gaf; een andere oorzaak ervoor is:het vormen van groote chocolade-cysten in de ovari??n, waar-door de baarmoeder verdrongen wordt. De myomen achten wij



??? een tegelijkertijd optredende afwijking in het genitaalapparaat,zonder hen aansprakelijk te willen stellen voor belemmeringin den afvoer van het menstruatie-bloed. Dat de ovari??n dikwijls de zetel der heterotopie??n zijn, hierinstemmen wij met Sampson overeen. In twaalf gevallen troffenwij 6 maal endometriosis ovarii aan; in ?Š?Šn geval was de af-wijking in het ovarium de eenige; in 5 gevallen was dezegecombineerd met een elders gelegen endometriose (colon,appendix, uterus). In 4 gevallen van endometriose (uterus,blaas) was er in de ovari??n geen afwijkingen te vinden, terwijlhet in twee gevallen twijfelachtig was; in deze laatste gevallenbevatten de ovari??n namelijk wel chocolade-cysten, doch hetgelukte ons niet typische endometriose te vinden. De verklaring, dien wij aan dit gelijktijdig optreden van deheterotopie geven, is niet dezelfde als die van Sampson. Wijbespraken in hoofdstuk IV reeds uitvoerig, dat er bij onzeendometriose van het colon sigmoideum geen beslissing is tenemen over de wijze van groei en uitbreiding; daarvoor hadhet proces te lang geduurd en

de secundaire veranderingen(bloedingen, ontstekingen) hadden het beeld zeer vervaagd.Bij de heterotopie in den dunnen darm, door De Josselin deJong beschreven, zijn wij van meening, dat het ovarium nietde rol van â€žintermediary host" heeft kunnen spelen, daar deafwijking ten tijde van de eerste operatie nog niet bestond. Bij onze appendix-endometriose sluiten wij de implantatie-theorie eveneens uit, daar hier de oppervlakkige beperkteendometriosis zich in het ovarium secundair door adhaesies heeft genesteld. , , Er blijven dan nog over de drie gevallen van endometriosisuteri externa, waarbij de ovari??n chocolade-cysten en endome-trium bevatten. Bij al deze praeparaten is de serosa der baar-moeder glad en glanzend en er is nergens een spoor vanadhaesies of oneffenheden te zien. Dit noopt ons ook in dezegevallen de implantatie-theorie te verwerpen. Ten slotte namen wij in den wand der urineblaas gezwellenvan den bouw van het baarmoederslijmvlies waar, die zoo-



??? danig zijn gelegen, dat men moeilijk kan aannemen, datmenstruatie-bloed uit de tubae zich er zou nestelen. Daarbij komt nog, dat het peritoneum, dat het gezwel be-kleedde, in geen van beide gevallen een afwijking vertoonde. Op de volgende drie punten hebben wij dus onze be-vindingen met Sampson\'s beschrijvingen vergeleken: 1, Het gelijktijdig aanwezig zijn van endometriosis externaen myomata uteri, 2, Het gelijktijdig aanwezig zijn van endometriosis externaen liggingsveranderingen der baarmoeder. 3, Het gelijktijdig aanwezig zijn van endometriosis externaen endometriosis ovarii. Wij moeten inderdaad toestemmen, dat de waarnemingenvan Sampson met de onze in deze opzichten eenige overeen-stemming vertoonen. De uitleg, dien wij er aan geven, wijktevenwel in alle opzichten geheel van Sampson\'s zienswijze af. Een groot bezwaar tegen zijn theorie is verder de onmoge-lijkheid om een verklaring tc geven voor de heterotopie??n innavel en lies; als metastasen kunnen deze geenszins beschouwdworden. Wij komen hierop nog terug en volstaan er hier

terplaatse mede met er op te wijzen, dat navel en lies geen ge-bieden zijn, waarheen de gezwellen van baarmoeder en eierstokbij voorkeur hunne metastasen zenden. Bij de bespreking der andere theorie??n kan men zich minderdoor proefondervindelijke uitkomsten dan wel door beschou-wingen van algemeenen aard laten leiden. De oemier-theorie heeft thans alleen nog historische waarde.In hoofdstuk III noemden wij reeds onze bezwaren ertegen.Deze waren niet zoozeer gegrondvest op anatomische verhou-dingen, als wel op de volgende overweging: De bouw en defunctie der endometriosen komt met het uterusslijmvlies over-een; de tumoren worden niet bij het mannelijk geslacht ge-vonden. Om de bezwaren tegen de ontstekingstheorie hier uitvoerig



??? uiteen te zetten, achten wij volkomen overbodig. Indertijd heeftde Josselin de Jong in meer dan een verhandeling de onjuist-heid ervan in het licht gesteld. R. Meyer, die oorspronkelijk deontsteking een primaire rol toekende, is van zienswijze ver-anderd, zoodat thans niemand meer ontsteking als oorzaakbeschouwt. De hystero-adenosis metastatica van Halban achten wij geengelukkig denkbeeld. Vooreerst reeds omdat men, zoo er metas-tasen konden optreden, deze ook in andere gedeelten van hetlichaam zou moeten aantreffen, zooals in de retroperitonealelymphklieren en in de lever. Hiervan is geen sprake. Verderachten wij de verspreiding langs de lymphwegen allerminstbewezen. In enkele gevallen troffen wij klierbuisjes in de nabij-heid van lymphbanen aan, zonder dat het endometrium naarbinnen woekerde. Wij zagen tevens beelden, die een oogenblikzouden doen vermoeden, dat endometrium in een lymphspleetwas gelegen, doch bij nader inzien had men hier steeds metgrillig gevormde cysteuse ruimten van den tumor te maken. In alle praeparaten zag men een

duidelijk verschil tusschende lymphvaten en de klierbuisjes van het gezwel. Dat de heterotopie??n uit lymphendotheel ontstaan, zooalsSchiller aanneemt, kunnen wij evenmin beamen. In geen dercoupe\'s konden wij hiervoor aanknoopingspunten vinden. Zoo zagen wij in enkele doorsneden van de appendix (eigengeval no. 2) een zeer opvallend verschil tusschen de lymph-vaten en de vlak er aan grenzende klierbuisjes, die den bouwvan het baarmoederslijmvlies vertoonen (zie figuur 2), Lymph-endotheel en ectopisch endometrium zijn geheel verschillendeweefsels en in alle mikroskopische praeparaten van endometri-osen was het steeds gemaldcelijk beide vormelementen vanelkaar te onderscheiden. Evenmin gaat het aan on??, zooalsSchiller doet, de klierlumina van een ectopische deciduosevan het endotheel der lymphvaten af te leiden. Aan de handvan afbeeldingen en beschrijvingen van een externe endo-metriosis decidualis en van een decidua behoorende bij eenextra-uterine graviditeit komt de Josselin de Jong dan ook



??? tegen deze beweringen van Schiller op, zooals wij in onsliteratuur-overzicht reeds uitvoeriger vermeld hebben. De afleiding van het klierepitheel der buizen van M??ller heeft twee??rlei bezwaren. Ten eerste ontwikkelen de heterotopie??n zich in een gebied,dat veel uitgebreider is dan dat. waarin de buizen van M??llerontstaan, In de tweede plaats bevinden zich bij den man eveneensembryonale resten der buizen van M??ller; hier treden echter nimmer deze woekeringen op, . , . De afleiding van het coeloom-weefsel heeft het groote voor-deel. dat men alle localisaties der woekeringen ermede kanverklaren. Geen der andere theorie??n is hiertoe in staat. Uit het oorspronkelijke coeloom-weefsel ontwikkelen zichimmers zoowel het peritoneum als de buizen van M??ller. Waarnu de heterotopie ook genesteld moge zijn. in den wand derbaarmoeder (centraal of peripheer). in den darmwand, in dennavel, in een litteeken of in de lies, overal vindt men, of kanmen vinden, de resten van coeloom-weefsel. Hoe is nu echterhet ontstaan der woekeringen te denken? Wij hebben hier

eenafwijking, die alleen voorkomt bij de vrouw, tusschen depuberteit en de menopauze. Niets ligt meer voor de hand danaan de werkzaamheid van den eierstok een overwegenden in-vloed op de ontwikkeling toe tc schrijven. Wat ten slotte deoorzaak is van deze woekeringen, waarom deze zich wel bijde eene vrouw ontwikkelen en niet bij de andere, blijft voorons verborgen. De voorstelling, die wij er na de bcstudeermgvan dit vraagstuk over hebben gevormd is deze: Het peritoneale weefsel kan krachtens zijn afstamming uithet coeloom-epitheel bij het vrouwelijk geslacht in enkele ge-bieden de potentie behouden, om, onder invloed van de hor-monen van de eierstok, veranderingen te ondergaan, die leidentot de ontwikkeling van elementen van het systeem der bmzenvan M??ller, de physiologische derivaten van het coeloomepi-thcel. Die veranderingen zijn in algemeenen zin samen tevatten onder het begrip: endometriose of endometriomyose.



??? De verschillende vormen, waaronder deze woekeringen zichvoordoen en de wijze, waarop wij deze uit het coeloomweefselafleiden, meen ik met het onderstaande schema te kunnenverduidelijken: I buizen van M??llef(endometrium) COELOOMWAND peritoneum peritoneaalwecfsel met potenties van coeloomweefsel Hieruit kan zich, onder invloed van hormonenvan het ovarium, ontwikkelen l volledige endometriose endometriosis, endometrioom, endometriomyosis en dometriomyoom. buiten dc zwangerschap kunnen zichhieruit: â€žchocolade cysten" ontwikkelen i i I onvolledige endometriose(b.v. alleen cytogeen weefselof onvolledig functionecrend,dus niet mcnstruecrendendometrioid weefsel tijdens de zwangerschap\' ectopische deciduacelleÂ? endometriosis decidualis Gewoonlijk leiden de aanhangers der coeloom-wand-theoriede endometriosen van het serosa-epitheel af. Uit waarnemingenaan eenige endometriosen verricht, hebben wij ons afgevraagd,of de potenties ook niet aan het weefsel daaronder zijn ge-bonden. Wij troffen in een baarmoeder een uitgebreide

endo-metriose aan, die zich op eenigen afstand van de serosa in hetmyometriimi had ontwikkeld. Er was geen verbinding met deserosa en evenmin met het slijmvlies. Bij dc endometriomenvan dc blaas waren de gezwellen op geringen afstand onderde serosa gelegen, terwijl deze laatste volkomen gaaf en gladwas. Bij ccn 4-tal subsereuse endometriosen van de baar-moeder zagen wij steeds een glad en glanzend peritoneum, dat,zooals de chirurg in een der gevallen vermeldt, goed over dctumorknobbcls verschuifbaar was.



??? De gezwellen waren in deze gevallen steeds op geringenafstand onder de serosa gelegen. Zoodoende zijn wij geneigdaan te nemen, dat de potentie niet alleen aan de oppervlakteder serosa is gevonden, doch ook in de diepere lagen ervankan gelegen zijn. Waar wij van het kiemepitheel van de eier-stok weten, dat het in het stroma binnengroeit, behoeft eenovereenkomstig gebeuren bij het coeloom-epitheel op andereplaatsen niet te bevreemden. Wij sluiten hier onze beschouwingen af met een enkel woordover de laatste opvattingen van Lauche. Deze wil van eengemeenschappelijke afleiding niet meer weten, doch is geneigdvoor sommige heterotopie??n een implantatie aan te nemen,terwijl hij voor andere aan zijne vroegere opvattingen vast-houdt, Het wil ons voorkomen, dat hij hiermede het toch almoeilijke vraagstuk noodeloos ingewikkeld maakt. Waar hijde tumoren naar hunne ontstaanswijze indeelt in: hyperplasio-gene, regeneratieve, metaplastische, transplantatieve, blasto-mateuse en dysontogenetische, kunnen wij hem moeilijk volgen.De Josselin de Jong roert dit

punt in een zijner laatste publi-caties op de volgende wijze aan: â€žDemgegen??ber lehnen wir 3 (metaplastische) und 4 (trans-plantatieve) ab tmd was die hyperplasiogene, dysontogeneti-sche und blastomat??se Gruppen betriff, m??chten wir bemerken,dasz diese Unterscheidung keine zutreffende ist. Hyperplas-tische so wohl wie dysontogenetische Wucherungen k??nnen inBlastome ??bergehen; an einem Blastom, vor allem nicht, wennes ein Blastom ist von so deutlich ausgesprochenen organoidenCharakter wie in diesen F?¤llen, ist es nicht ab zu lesen, ob esaus einer hyperplasie oder einer dysontogenetischen Wuche-rung entstanden ist oder von vornherein als Blastom sich ent-wickelt hat. F??r ein regeneratorisches Prinzip liegt bei denektopischen peritonealen endometriosen kein Grund vor." Met deze korte bewoordingen is de ondoelmatigheid cn deonzekerheid van Lauche\'s nieuwe indeeling voldoende geken-schetst. Onze opvatting over de heterotopie??n van den bouw van het



??? uterusslijmvlies kumien wij na het voorafgaande in deze puntensamenvatten: 1. De heterotopie??n van den bouw van het uterusslijmvlieskimnen zich voordoen als: Endometriosen, endometriomen, endometriomyosen, endo-metriomyomen, chocolade-cysten, endometriosis decidu-alis, 2. De woekeringen komen alleen voor bij het vrouwelijkegeslacht. Zij worden veelvuldig aangetroffen, 3. Men treft de afwijking alleen aan tusschen de puberteiten de menopauze; v????r de puberteit komen zij nooit voor,na de menopauze gaan zij weder terug. De invloed vanhet ovarium is dus onmiskenbaar. 4. De woekeringen groeien infiltreerend; als er adhaesiestusschen organen zijn gevormd, kunnen zij zich hierdoorvan het eene orgaan op het andere verbreiden. 5. Het klier-epitheel groeit bij het verder woekeren heteerst in de omgeving binnen, daarna treden de andere bestanddeelen op. 6. Soms is het epitheel van trilharen voorzien, waardoor hetgrootere gelijkenis vertoont met het epitheel der eileiders. 7. Bij endometriosen is verbreiding langs de lyphwegen ofde bloedbaan nooit

waargenomen, 8. Er komen in het ovarium dikwijls resten van oude bloe-dingen voor, die aan andere oorzaken dan aan endo-metriosis te danken zijn. 9. De aanwezigheid van bloed- of chocolade-cysten in hetovarium is dus op zichzelf niet met zekerheid het bewijsdat deze uit ectopisch endometriumweefsel ontstaan zijn.Alleen het gelijktijdig aanwezig zijn van klierbuisjes metcytogeen weefsel van den bouw van het uterusslijmvlies geeft zekerheid, 10. De implantatie-theorie van Sampson, zoowel als het be-grip â€žhystero-adenosis metastatica" van Halban zijn teverwerpen, 11. De meening van Schiller dat de klieren der endometri-



??? osen zich uit lymphvaten ontwikkelen, wordt n??ch doorhistologisch onderzoek van anderen, noch door dat vanmijn gevallen, gesteund. De functioneele overeenkomst met normaal endometriumis hiermede ook in tegenspraak, 12, De theorie, die het ectopisch endometriumweefsel in zijnverschillende vormen uit het coeloomweefsel afleidt,strookt het best met de feiten; zij is in staat alle tot nutoe bekende waarnemingen onder ?Š?Šn verklaringsbeginselsamen te vatten. Daaronder verstaan wij, dat het weefsel,dat van het coeloom-weefsel afstamt, een potentie heeftbehouden om onder invloed van ovariaalwerkzaamheidvolledig endometrium, onvolledig endometrium, een vol-ledige decidua met klierelementen of alleen groependecidua-cellen te vormen, 13, De potentie is niet alleen aan het oppervlakkige serosa-epitheel gebonden, doch moet eveneens worden toege-kend aan dieper gelegen weefsellagen der serosa. 14, Eene indeeling der woekeringen naar hare aetiologie(Lauche) berust vooralsnog niet op voldcoende weten-schappelijke bewijzen, 15, Maligne ontaarding is,

voorzoover onze ervaringenreiken, zeer zeldzaam. 16, Het gebonden zijn dezer woekeringen aan een bepaaldelevensperiode der vrouw, hare verdwijning na de meno-pauze, hare afhankelijkheid van den hormonalen invloedvan het ovarium, haar veelzijdig morphologisch aspect,haar infiltreerende groeiwijze zonder boosaardige weefsel-vernieling en daarbij het ontbreken van metastaseering:dit alles maakt, dat men ze niet zonder meer in hetsysteem der blastomen kan inlasschen, maar dat zij onderde progredi??nte weefselwoekeringen een afzonderlijkeplaats in de pathologie innemen, 17, De kennis dezer nieuwvormingen, harer anatomische enklinische bijzonderheden, is van groot gewicht voor dengynaecoloog, daar dit van beslissenden invloed is opzijn handelen.
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??? STELLINGEN. I De klinicus beschouwe de heterotope woekeringen van denbouw van het uterus-slijmvlies als goedaardig, II De betrekkelijke onvruchtbaarheid van vrouwen, lijdendeaan endometriose, moet in een deel der gevallen worden toe-geschreven aan verwoesting van het eierstok-weefsel door dechocolade-cysten. III Men mag dc z.g. hongerpijnen als â€žreflex-symptoom" bijverschillende ziekte-toestanden verwachten. â€? IV In het klinische ziektebeeld â€žnephrose" neemt de nier eenondergeschikte plaats in. V Indien er bij ccn operatie voor verschijnselen, die op ccnzweer in maag of duodenum wijzen, aan deze organen geentastbare afwijkingen worden gevonden, dan heeft dc jejuno-siomic den voorkeur boven eiken anderen ingreep. VI De onderzoekingen van von Volkmann bevestigen dc ver-onderstelling vnn Rarnnyi, di\\t hel binocuhirc 7.icn tol 8ti\\nd komt in de area striata der fissura calcarina.



??? VII Kamfer heeft een directe werking op het vasomotorischcentrum. VIII Artikel 21 van het Melkbesluit dient in dezen zin te wordenuitgebreid, dat. behalve lijders aan febris typhoidea, ookbacillen-dragers worden uitgesloten van de behandelmg enverkoop van melk. . IX Behandeling van psoriasis met R??ntgen-stralen verdientvooral dan aanbeveling, als een medikamenteuse behandelmgdreigt te schaden. X Vroegtijdig toedienen van levertraan kan het optreden vanrhachi??s bij de zuigeling niet verhinderen. XI Gedeeltelijke schadeloosstelling van ongevalslcUcls bijziektetoestanden in den zin van art. 91 der Zwilserschc On-gevallenwet, verdient voorloopig nog geen aanbevelmg. XII De uitdrukking â€žversterkende middelen" behoort uil hetspraakgebruik tc verdwijnen.
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??? Cysteuse ruimte, afiioiiislig van dc endometriosis der appendix (eigen \'^^^De\' cyste\'is aan dc eene zijde met hoog eenlagig epitheel bekleed, datop ccn goed ontwikkeld cylogcen weefsel rust. Dc andere zijde draagt laag cpilhccl. dat vrijwel den vorm van endo-thecl vertoont; het celrijke stroma ontbreekt daar in den wand. Dc geleidelijke overgang van dc hooge kiicrcpitheiicn tol \'Â?cl jageepitheel is goed tc zien. Vergrooting 135 X- Fig. 2. In den circulairen spicrmantel der appendix (eigen geval r.o. 2) bevindtzich een kleine endomctrium-haard. die aan een zijde tegen ccn lymphvais ??elcgcn Het lymphcndothecl grenst onmiddellijk aa^n het khcrcpilheelen vertoont geen onderbrekingen door destructie. Evenmin treden debeide wccfsclclementen met elkander in verbinding. Het ccirijkc stromais slechts weinig ontwikkeld. Vergrooting 124 X-



??? Klierbuis uil ccn cndomctriomyoma exlcrnum uteri, bekleed incl Iril-haren-dragend epitheel (eigen geval ro. 7). Vergrooting 119 X- Fig, 4. Endomelriomyoma cxlernum uleri (eigen geval no, 7), Hel klierepilhcclgroeit infillrcerend in hel naburige spierweefsel. Vergrooting 50 X-



??? Fig. 5a. Afbeelding van hel praeparaat, beschreven onder eigen geval no. 3.Linker ovarium cn de uterus zijn in ccn frontaalvlak doorgesneden enworden van den voorkant gezien. In het linker ovarium bevindt zich ccnchocoladccystc, die vast met den slcrk verdikten baarmoederwand isvergroeid. Deze laatste bevat ccn uitgebreide endometriomyosis simplex,waarin kleine chocoladecysten zichtbaar zijn. Het rechter ovarium b-jstaaluil ccn dunwandig cystoma. \'/i van dc ware groollc. Hetzelfde praeparaat als 5a van dc achlcrzijdc gezien Boven dc rechtertuKik is\'^hct\'cndomctriomyoma van het



??? Fig. 6a. Afbeelding van eigen geval no, 7 (voorzijde). De uterus is in een frontaal-vlak doorgesneden, Boven-op het gyreuse kogelmyoom, dat in den voorwand der baar-moeder was gelegen, is ccn kleine verhevenheid zichlbaar, die door ccn kapsel van het myoom is gescheiden. Het bleek ccn endometriomyomaexlernum uleri le zijn, waarvan dc klierbuisjes trilhaar epitheel dragen(zie ook fig, 3),In hel linker ovarium bevinden zich chocoiadecystcn, K van dc ware grootte. Fig, 66, Hetzelfde praeparaat von den achlcrkanl gezien. Ook hier ic dc ulcruiin ccn fronlaal v ak doorgctncdcn. in den lunduÂ? uleri bevinden 7.ich ccn vicrlnl lamclijk Â?chcrp Â?>"\'â€?ichrcvcn knobbelt, die alle ccn fraaie cndomclrlomyoiiÂ? vertoonen. y^ van dc ware grootte



??? stcc! van hct gezwel. groollc. Fig. 7.
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