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VOORWOORD

Obstetrie is die tak van de geneeskunde die zich bezighoudt met zwanger-
schap, arbeid, bevalling en puerperium. In een breder kader bekommert ze
zich om de menselijke reproductie en de evolutie van de menselijkheid.

Zoals heel de geneeskunde is en blijft ze in continue evolutie. Eindtermen van
gisteren zijn al snel niet meer die van morgen. De individuele arts-patiéntbe-
nadering maakt gaandeweg plaats voor een pluridisciplinaire benadering met
zorgplannen, protocollen en zorgpaden.

Haar ultieme doel blijft nochtans voortdurend de laatste kennis en kunde te
combineren met de grootst mogelijke menselijkheid om, met vol respect, deze
processen voor de intrinsiek veelvuldige betrokkenen, individueel en maat-
schappelijk zo veilig mogelijk en existentieel verrijkend te maken.

Integrerende competenties en een mondiaal perspectief met de correcte aan-
dacht voor onaanvaardbare ongelijkheden tussen Noord en Zuid zullen toene-
mend het verschil maken in de professionele filosofische profilering.

Noodgedwongen zijn deze nota’s nog maar een geraamte, dat gaandeweg door
duiding, zelfstudie en ervaring dient aangekleed te worden tot een glorievolle
zwangere vrouw van wel en wee.

Aanvullende nuttige informatie kan zeker geput worden uit volgende tekst-

boeken:

 Obstetrics and the newborn. Beischer MacKay

 Obstetrics. Williams

* Current Obstetric and Gynecologic Diagnosis and Treatment. M.L. Pernoll/R.C.
Benson

o Obstetrics Ilustrated. K.P. Hanretty

 Devoortplanting van de mens. Kloosterman.

° Praktische verloskunde. M. Prins/]. van Roosmalen/P. Treffers

o Als je een prille zwangerschap verliest. B. Spitz/M. Keirse/A. Vandermeulen

o Obstetrische interventies, P.J. Dorr, V.M. Khouw, Y. Jacquemyn, J.G. Nijhuis
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HOOFDSTUK 1

Fysiologisch en
anatomisch rappel

1.1

1.1.1

MENSTRUELE CYCLUS

VERDIEPINGSVRAAG 1

Zoek op voor welke diagnostische doeleinden de bepaling van FSH, LH, oestra-
diol, progesterone, inhibine B, AMH in de klinische praktijk gebruikt worden.

Ovulatie

De processen die leiden tot ovulatie, bevruchting en inplanting van de
bevruchte eicel zijn complex en nog steeds niet volledig opgehelderd. Ze zijn
het gevolg van een samenspel tussen hypothalamus, hypofyse, ovarium en
(baarmoeder)slijmvlies.

Het ovarium heeft een dubbele functie:
1. Eenendocriene, namelijk de productie van o.a. oestrogenen en progesterone.
2. Een gametogenetische, namelijk de productie van eicellen.

De ontwikkeling van de ovariéle follikel gebeurt onder invloed van een hypo-
thalamo-hypofysaire stimulatie. De hypothalamus en hypofyse staan in nauwe
interactie. Samen bepalen ze de ovariéle structuur en functie doorheen de
menstruele cyclus.
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De hypothalamus produceert o.a. gonadotrofine-vrijzettend (releasing) hor-
moon (GnRH). De hypofyse produceert o.a. het follikelstimulerend hormoon
(FSH) en het luteiniserend hormoon (LH).

Hypofysaire controle van de ovulatie:

Aan einde/begin van de menstruele cyclus vindt men lage oestrogeenconcen-
traties. Deze leiden tot een stimulatie van de FSH-productie wat de groei sti-
muleert van de follikels.

Door negatieve feedback daalt FSH. Een dominante follikel (de grootste met
de meeste FSH-receptors) ontwikkelt verder tot ovulatie. Dit leidt tot een stij-
ging van de oestrogeenconcentraties (E2).

Figuur 1: Overzicht van de menstruele cyclus
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1.1.2

Inhibine A en B en anti-Miiller-hormoon (AMH) worden gesynthetiseerd en
gesecreteerd door de granulosacellen. Inhibine B bewerkstelligt een negatieve
feedback op de FSH-productie. AMH inhibeert de follikelrecrutering van de
niet-dominante follikels en de FSH-gestimuleerde follikelgroei.

Midcyclisch wijzigt de ovariéle hypofysaire controle: oestrogenen oefenen nu
een positieve feedback uit op de gonadotrofines. Hieruit volgt de FSH/LH-piek
die een ovulatie uitlokt.

LH stimuleert de lokale productie van prostaglandines en van proteolytische
enzymen en ontwikkelt het corpus luteum dat progesterone (P) produceert.

Menstruele cyclus ter hoogte van het endometrium

Cyclische veranderingen in oestrogenen en progesterone zijn verantwoorde-
lijk voor ingrijpende veranderingen ter hoogte van het endometrium.

1. PROLIFERATIEVE FASE

Onder invloed van oestrogenen ziet men een toename van de epitheliale en
stromale cellen, van de oestrogeenreceptoren met een vergroting van de klier-
buizen en van de endometriale dikte van 1-2 mm tot 10-12 mm.

Figuur 2: Menstruele cyclus ter hoogte van het endometrium: Foto A. microscopie proliferatief
endometrium, B.microscopie secretoir endometrium, C. echobeeld proliferatief endometrium, D.
echobeeld secretoir endometrium
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II. SECRETOIRE FASE

Onder invloed van progesterone (tweetal dagen na ovulatie) vindt men een ver-
mindering van de mitotische activiteit en tortueuze uitgezette klierbuizen met
accumulatie van glycogeen. Zo geen bevruchting plaatsvindt, dalen de concen-
traties van oestradiol en progesterone en treedt de menstruatie op.

GAMETOGENESE

Primordiale kiemcellen zijn afkomstig van het mesoderm. Migratie van kiem-
cellen naar de genitale plooi vindt plaats tijdens de eerste vijf weken van het
foetale leven.

Bij afwezigheid van het Y-chromosoom vormen deze ongedifferentiecerde
diploide kiemcellen de oogonia. Door mitotische deling vindt vervolgens de
multiplicatie van oogonia plaats tot de foetale leeftijd van 7 maanden (maxi-
mum van 7 miljoen kiemcellen op 20 weken amenorreeduur).

Na de mitotische delingen komen oogonia in de profase van de eerste mei-
otische deling (primaire oocyten) en blijven in deze rustfase tot vlak voor
de ovulatie. Tijdens het gehele leven komen slechts circa 400 oocyten tot
ovulatie. De midcyclische LH-piek is het signaal waardoor de meiose zich
voortzet in één of meerdere eicellen die bij het begin van elke cyclus worden
geselecteerd. De eerste meiotische deling (met uitstoot van het eerste pool-
lichaampje) wordt beéindigd vlak v66r de ovulatie, terwijl de tweede meioti-
sche deling (met uitstoot van het tweede poollichaampje) pas gebeurt na de
penetratie van de eicel door een zaadcel.

Rijping van mannelijke kiemcellen is een continu proces. In de tubuli semini-
feri is een continue voorraad van kiemcelprecursors aanwezig. De spermato-
genese begint tussen elf- en vijftienjarige leeftijd en heeft een totale duur van
72 dagen en wordt in 3 fasen onderverdeeld: mitotische vermenigvuldiging
van spermatogonia (tot primaire spermatocyt), meiotische deling van tetrap-
loide spermatocyten (tot spermatiden), en de transformatie van spermatiden
naar spermatozoa (spermiogenese).

Een eicel is bevruchtbaar tot 24 uur na ovulatie. Spermacellen behouden hun
bevruchtend vermogen gedurende 48 tot 72 uur.
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Figuur 3: Gametogenese
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1.3

1.4
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DE BEVRUCHTING

Deze vindt plaats in de eileider en de zygote deelt zich herhaaldelijk tijdens
haar transport naar uteriene caviteit. Het prille embryo differentieert zich in
weefsels die foetus en placenta/membranen zullen vormen.

Het trofoblast produceert het humaan choriongonadotrofine (hCG). hCG
heeft een LH-effect en neemt dit over tijdens de zwangerschap. Het stimuleert
de groei en functie van het corpus luteum graviditatis (E2/P-vorming) en piekt
rond 12-14 weken amenorroe. De placenta neemt dan ovariéle steroidogene-
sis grotendeels over. Analogen van hypothalamische en hypofysaire hormo-
nen worden gevormd. De hormoonproducerende capaciteit van de placenta is
indrukwekkend.

Ongeveer 7 dagen na de bevruchting hecht de blastocyste zich aan de uteriene
wal. Het endometrium omvat het embryo, maar de baarmoeder is maar tijdens
een bepaald “tijdsvenster” receptief. Oestrogenen induceren vermoedelijk deze
receptiviteit. Zij veroorzaken de vrijzetting van cytokines zoals onder andere
LIF (leukemia inhibitory factor), IL-1 (interleukine 1), EGF (epidermale groei-
factor). De adhesieve mechanismen die het aanhechten van het embryo rege-
len, zijn niet goed gekend, maar vereisen de interacties tussen koolhydraten
en lipiden: CHO-lectine, integrine-integrine en integrine-extracellulaire matrix.

ONTWIKKELING VAN HET EMBRYO

VERDIEPINGSVRAAG 2

Bestudeer de rol en de functie van EPF (early pregnancy factor).

De bevruchte eicel wordt doorheen de eileider getransporteerd (cilia!) terwijl her-
haalde celdelingen plaatsvinden. Een eerste differentiatie vindt plaats binnen
het embryo tussen de cellen die respectievelijk de foetus of de placenta/vliezen
zullen vormen. Wanneer de “morula” (16-cellig stadium, wordt bereikt op dag 4
na conceptie) de endometriale caviteit bereikt, ontstaat hierin een excentrische
caviteit en spreekt men van “blastocyst” (64-cellig stadium, wordt bereikt op dag
5 na conceptie, bevat centrale vochtcollectie, embryoblast en trofoblast).

Snel kan men een “inner cell mass” en een primitief trofoblast onderscheiden
dat hCG en EPF (early pregnancy factor) produceert.

Een zestal dagen na de bevruchting vindt de implantatie plaats (toegenomen
behoefte aan zuurstof, voeding).
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De “inner cell mass” differentieert in een ecto- en endodermale laag, met
daartussen het mesoderm. Het mesoderm groeit naar buiten en vormt het
extra-embryonaal mesoderm (coeloom). Er ontstaan twee holtes, de amnion-
holte (vanuit het ectoderm) en de dooierzak (vanuit het endoderm). De amni-
onholte en dooierzak, bedekt met mesoderm, verplaatsen zich naar het mid-
den van de blastocystholte. Er ontstaat een mesodermale steel die finaal de
navelstreng zal vormen.

De embryonale schijf met zijn drie kiemlagen zal de foetus vormen.

Door groei en ontwikkeling van de amnionholte bereikt deze de wand van de
blastocyst. Een deel van de dooierzak wordt gevat in het embryo en in de meso-
dermale steel. Bloedvaten ontwikkelen zich in het intra- en extra-embryonaal
mesoderm. Uitbreiding van deze bloedvaten in de embryonale steel leidt tot de
vorming van de twee arteries en de ene vene van de navelstreng.

De bloedvaten aan het hoofdeinde van het embryo vormen het hart.

De vorming en ontwikkeling van het hematopoietisch/vasculair systeem vindt
plaats tussen de week 3 en 4.

Bloedvorming ontstaat binnen de primitieve bloedvaten van het trofoblast en
het zich ontwikkelende embryo. De hierdoor ontstane facilitatie van gas- en
nutriéntuitwisseling is een voorwaarde voor verdere ontwikkeling van het
embryo/de foetus.

Figuur 4: Vorming van embryo en placenta
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