met medische studenten, kon worden aangetoond
dat deze stelling niet juist is. De remmingen zijn
affectief te doorbreken, de betrokkenen kunnen
van hun pathologische schuldgevoelens worden
bevrijd, hetgeen in de praktijk leidt tot een meer
positieve instelling ten aanzien van de ,family
planning” en tot een beter hanteren van de contra-
ceptieve methodieken. Het gaat hier dus niet om

Het climacterium®

DOOR PROF. DR. J. JANSSENS TE AMSTERDAM

Inleiding. De generatieve functie is wat de
vrouw betreft in eerste instantie gebonden aan het
functioneren van het ovarium, Daarin komt het ei
tot rijping en daaruit wordt het ei uitgestoten. Het
ovarium bevat in de infantiele levensperiode enke-
le honderdduizenden primordiaalfollikels in een
rustend stadium. Tegen de puberteit treden er ver-
anderingen op. Bepaalde primordiaalfollikels komen
tot ontwikkeling, al is deze ontwikkeling voorlopig
nog geen volledige. Het is instructief eerst de vol-
ledige ontwikkeling — zoals deze in de fertiele
levensperiode optreedt — kort te schetsen en pas
daarna de bovengenoemde onvolledige.

Die volledige ontwikkeling verloopt als volgt:
primordiaalfollikel; woekering van de follikelepi-
theelcellen tot membrana granulosa; ontstaan van
verweking van de snel groeiende cellen; follikel-
vochtvorming en het zich afzonderen van de met
een laag van granulosacellen omgeven eicel (samen
cumulus oophorus en discus proliferus vormend);
vorming van de theca externa en theca interna; in-
groei van een bloedvat (onder invloed van in het
ovarium geproduceerd testosteron) vanuit de gra-
nulosacellaag in de cumulus oophorus; barsting
van dit bloedvat; afscheuring van de cumulus
oophorus van de onderlaag; verhoging van de fol-
likelspanning waardoor barsting van de follikel,
eisprong en corpus rubrumvorming; ingroei van
granulosa- en theca interna-cellen in het corpus
rubrum (deze zijn polygonaal en bevatten lipoiden
en gele kleurstof, de gewoekerde cellen nemen een
guirlandevorm aan); corpus luteumvorming; te
gronde gaan van het corpus luteum en corpus al-
bicansvorming als er geen bevruchting is opgetre-
den afbeelding A.

Naast deze volledige is er ook een onvolledige
ontwikkeling van de primordiale follikel. Deze
vindt vooral plaats in de puberteit, verder in het
climacterium en ten dele ook postmenopauzaal.
Daarbij is er sprake van abortieve (atretische) of
anovulatoire follikelrijping. Bij de vorming van
zogenaamde atretische follikels bestaat er een zeer

* Op schrift gestelde les voor huisartsen.

een biologische wet, maar om een sociologisch fe-
nomeen dat naar men mag hopen binnen enkele
artsengeneraties zal zijn overwonnen. Het feit, dat
de wetenschappelijke verlamming op het gebied
van de ,,family planning” met de zegetocht van de
pil en de rehabilitatie van het ,,Intra Uterine De-
vice” (I.U.D.) is doorbroken, lijkt mij in dit opzicht
een veelbelovend begin.

sterk uitgesproken onvolledige rijping; de eicel
sterft af voordat het tot ovulatie komt; de granulo-
sa wordt afgestoten en geresorbeerd; er ontstaat
daarbij een holte, die wordt opgevuld met theca
interna weefsel; ook hieruit ontstaat tenslotte een
corpus albicans.

Bij anovulatoire follikelrijping is er sprake van
een ontwikkeling van de primordiale follikel zoals
normaliter het geval pleegt te zijn, behalve dat er
geen barsting en dus geen ovulatie optreedt en dat
de ontwikkeling na de veertiende dag korte of lan-
ge tijd voortgaat. Heeft een dergelijke follikel de
normale ,Jlevensduur” van een maand en is er
sprake van een in alle opzichten normaal bloedings-
verloop op het wegvallen van de erdoor geprodu-
ceerde hormonen, dan noemen wij dat een anovula-
toire bloeding (schijnbare eumenorroea gevend);
de cyclus wordt in dit geval een anovulatoire
cyclus genoemd. Blijft een dergelijke follikel lan-
ger dan een maand bestaan, dan spreekt men van
folliculus persistensvorming. De hierbij optredende
veelal ernstige en langdurige bloedingen worden
functionele metrorragieén door folliculus persis-
tens genoemd.

Nauw verbonden met de zich in het ovarium
afspelende processen van de ontwikkeling van de
follikel, ontstaan er ook specifieke veranderingen
in het uterusslijmvlies. Gedurende de fase van ont-
wikkeling van primordiale tot barstende follikel
wordt in het ovarium door theca- en granulosacel-
len een hormoon geproduceerd namelijk oestradiol,
dat evenals sommige van de eruit ontstane meta-
bolieten onder andere invloed heeft op vele orga-
nen, die tezamen de secundaire en tertiaire ge-
slachtskenmerken bepalen. In het kader van dit be-
toog zullen wij ons uitsluitend beperken tot de in-
vloed op de uterus.

Oestrogene stoffen — oestradiol en metabolieten
— geven vermeerdering van de uterusspiervezel-
massa en veranderen de uterus van infantiel tot
volwassen; het slijmvlies ondergaat de meest ecla-
tante verandering. Indien men uitgaat van de
situatie zoals deze direct na de menstruatie is (af-
stoting van het uterusslijmvlies) dan verloopt de
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Afbeelding A Schematische voorstelling van de relatie tussen hypofysair-hypothalamussysteem, ovaria en
uterus met een afbeelding van slijmolies in de late proliferatie-, de late secretie- en de menstruele fase (ont-
leend aan F. H. Netter. Reproductive system. The Ciba Collection of Medical Illustrations, vol 2).
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opbouw van het endometrium als volgt (zie af-
beelding A). In het slijmvlies, dat uit stroma met
restanten van klierbuizen bestaat, wordt onder in-
vloed van oestrogene stoffen de bindweefsellaag
dikker terwijl de klierbuizen weer uitgroeien; van
de restanten van de klierbuizen uit wordt ook de
wondvlakte, ontstaan na de afstoting van het groot-
ste deel van het endometrium, met een epitheelcel-
laag bedekt; het slijmvlies prolifereert (prolifera-
tiefase of folliculaire fase). De slijmvlieslaag be-
staat dan tenslote uit een epitheellaag van waaruit
in het stroma tubulaire klieren verlopen die door
sterke vermeerdering van de cellen in het terminale
deel een kurketrekkervormig verloop krijgen; het
stroma wordt vochtrijker, bloedrijker en celrijker.
Aan het slijmvlies kunnen tenslotte drie lagen wor-
den onderscheiden namelijk de zogenaamde basalis,
de spongiosa en de compacta (functionalis). De
basale laag is de laag die het dichtst bij de muscu-
laris is gelegen; bevat weinig klierbuizen en onder-
gaat geen duidelijke wijzigingen onder invloed van
hormonen. De compacta is de bovenste laag; deze
wordt doorkruist door de rechte einden van de klier-
buizen en herbergt de uiteinden van de langs de
klierbuizen naar het lumen verlopende spiraalarte-
rién. De spongiosa is de middelste laag; hierin zijn
de kurketrekkervormige uiteinden van de klieren
(en in de luteale fase de zaagtandvormige uitein-
den van de klieren) gelegen.

Na de barsting van de follikel en na de corpus
luteumvorming voltrekt zich een diepgaande wijzi-
ging van de bouw van het slijmvlies. Het bindweef-
sel wordt nog oedemateuzer, bloedrijker en celrij-
ker. De cellen worden groter en nemen een polygo-
nale vorm aan (deze vormen zich eerst rond de
bloedvaten); er hopen zich glycogeen en andere
voedingsstoffen in op (de cellen worden tot deci-
duacellen); de spiraalarterién krijgen een nog ster-
kere kronkeling en worden overvuld met bloed; de
klierbuizen worden groter en wijder en krijgen in
de spongiosalaag een zaagtandaspect (secretiefase,
luteale of postovulatoire fase). In de cellen, die
het lumen begrenzen, worden vacuolen zichtbaar; in
de cellen hopen zich voedingsstoffen op onder an-
dere glycogeen, lipoiden en mineralen. De kern
wordt door deze ophoping naar basaal gedrongen
en tenslotte secerneert de cel door vervloeiing aan
de binnenzijde een sekreet dat slijmig is en veel
koolhydraten, lipoiden en dergelijke bevat.

Al deze veranderingen vormen een onderdeel
van de voorbereiding van het endometrium tot op-
name van het eventueel bevruchte ei. De verande-
ringen ontstaan tengevolge van de beinvloeding van
het door oestrogene stoffen voorbereide slijmvlies
met progesteron. Indien deze beinvloeding door
progesteron en oestrogene hormonen wegvalt door
het te gronde gaan van het corpus luteum, ont-
staat de menstruatie. Het mechanisme van de af-
stoting van het slijmvlies is van bijzondere aard.
Een en ander zal hier niet gedetailleerd kunnen
worden besproken. Kort geformuleerd kan men
stellen, dat het endometrium wordt afgestoten

(desquamatie), omdat de hormonale prikkel, die de
vascularisatie en daarmee de groei en het voortbe-
staan ervan garandeert, wegvalt. Qok bij abortieve
en anovulatoire follikelrijping zal het in geringe
mate opgebouwde, in beginnende proliferatie ver-
kerende endometrium respectievelijk het zeer sterk
opgebouwde in proliferatiefase verkerende hyper-
plastische endometrium door het wegvallen van
uitsluitend oestrogene hormonen desquameren (af-
beelding B en C).

De processen in het ovarium zijn verbonden met
de functie van het hypothalamisch-hypofysaire sys-
teem. De hypothalamus is dat deel van het diénce-
falon, dat distaal van de sulcus hypothalamicus is
gelegen. Er bestaan verschillende hypothalamische
centra (tuber cinereum, nucleus paraopticus, nuc-
leus paraventricularis en andere). Deze nuclei staan
via de tractus in neurale verbinding met het neu-
rohypofysaire deel van de hypofyse en tevens via
het bekende poortadersysteem met het adenohypo-
fysaire deel ervan. Achterkwabhormonen worden
niet als zodanig in de achterkwab van de hypofyse
geproduceerd, maar daarin slechts gereserveerd;
de in de hypothalamus geproduceerde hormonen
bereiken de achterkwab via zenuwvezels (neurose-
cretoire verbindingen). In de hypothalamus gepro-
duceerde hypofysiotropinen (,,releasing factors”)
worden afgevoerd via het poortadersysteem en be-
reiken zo de hypofysevoorkwab (neurovasculaire
verbindingen). Het is waarschijnlijk, dat er even-
veel soorten hypofysiotropinen zijn als er hypofyse-
hormonen in de voorkwab worden geproduceerd.

De hypofyse bestaat uit een erwtgroot hersen-
aanhangsel, rondom beschermd door een uitholling
van de hersenbasis (sella turcica). Embryologisch
gezien ontwikkelt de hypofyse zich uit een inva-
ginatie van het slijmvlies dat de mondholte be-
kleedt en uit een uitstulping van de derde ventri-
kel. Datgene wat uit het mondslijmvlies ontstaat is
een zakje (het zogenaamde zakje van Ratke); dit
wordt tot adenohypofyse. Het gedeelte, dat als wit-
stulping van de derde ventrikel optreedt ontwikkelt
zich tot de zogenaamde neurohypofyse. De hypofy-
se weegt ongeveer een halve gram, zij is bij vrou-
wen groter dan bij mannen en nog weer wat groter
bij vrouwen die hebben gebaard. Bij de mens kan
de hypofyse worden ingedeeld in een intrasellair en
suprasellair gedeelte. Het intrasellaire gedeelte
omvat de adenohypofyse (voorkwab), de neurohy-
pofyse (achterkwab) en de zogenaamde tussenzo-
ne (bij dieren de middenkwab). Het suprasellaire
gedeelte bestaat uit de recessus infundibularis, het
infundibulum (onderdeel van de uitstulping van de
derde ventrikel) en de pars infundibularis adeno-
hypophyseos (pars proximale adenohypophvseos).
De hypofysevoorkwab produceert verschillende
hypofysaire hormonen waaronder drie gonadotrope
namelijk het ,follicle stimulating hormone” (FSH),
het ,,luteinizing hormone” (I.H) en het ,luteotrope
hormone” (LTH).

Zoals uit het voorgaande reeds duidelijk is ge-
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worden, is er sprake van een sterke morfologische
en functionele verbinding van hypothalamus en hy-
pofyse. De hypothalamus staat op zijn beurt weer
in verbinding met hoger gelegen centra. Men zou
kunnen zeggen dat de hypothalamus als ,,seksuali-
teitscentrum” fungeert en tevens neurovegetatief
regulerend is. Het ,,ontwaken” * van dit seksuali-
teitscentrum induceert aanvankelijk uitsluitend pro-
duktie van FSH, waardoor de thecacellen worden
aangezet tot produktie van oestradiol en oestron.
Het geproduceerde oestradiol en oestron bewerken
granulosacelvorming, terwijl het in de circulatie
komen van deze steroidcomplexen voorlopig al-
thans een versterkte afgifte van FSH bewerkstelligt
en de LH-produktie reeds op gang doet komen.

Het tot activiteit komen van de hypofyse wordt
daarbij ook bevorderd door een dan optredende ge-
ring versterkte werking van de bijnier (cortisol geeft
vermeerderde produktie van FSH en LH) en van
het thyreoidale endocrinon (thyroxine geeft ver-
hoogde celstofwisseling en doet de gevoeligheid
van het ovarium voor gonadotrope stoffen toene-
men). De op gang gekomen en steeds sterker wor-

* Evenals bij de motoriek en het intellect is een veeljarige
ontwikkeling van het hypothalamisch-hypofysaire systeem
nodig alvorens het wordt ,,gewekt” en in wisselwerking
met hoger gelegen centra en met de klieren met interne
afscheiding die het stimuleert, tot een adequate actie komt.
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dende produktie van oestrogenen veroorzaakt een
remming van de ontwikkeling van andere follikels,
tenslotte ook een remming van het FSH en een nog
sterkere bevordering van de LH-produktie. De
aanvankelijk in geringe mate en daarna in steeds
grotere hoeveelheden geproduceerde LH bewerk-
stelligt een voorlopig nog geringe luteinisering van
de granulosacellen en een geringe progesteronpro-
duktie. Deze geringe hoeveelheid geproduceerde
progesteron bevordert nog meer het door de hypo-
fyse geproduceerd worden van LH en daardoor in
samenwerking met FSH indirect de verdere rijping
van de follikel en de eisprong. Blijkbaar wordt
daarna (op onbekende wijze) de LTH-remming
»losgemaakt”. Het LTH, dat waarschijnlijk onaf-
hankelijk van ,,releasing factors” van de hypotha-
lamus wordt gevormd, geeft aanleiding tot de mor-
fokinese van het corpus luteum en tot steroidioge-
nese (oestrogene stoffen en steeds toenemende
progesteronvorming). Dit stadium van de ontwik-
keling van de follikel wordt als het vegetatieve
hoogtepunt (de vegetatieve systole) gekarakteri-
seerd.

Het corpus luteum heeft een biologisch bepaal-
de levensduur en de teruggang in ontwikkeling
met de daarmee verbonden geringer wordende pro-
duktie van oestrogene stoffen en progesteron geeft
opnieuw optredende remming van de LTH-produk-

v, otk
ESTROGEN
EXCESS
Afbeelding C
Voorstelling van
HYPERPLASTIC de toestand wvan
AND ANAPLASTIC het endometrium
ENDOMETRIUM bij folliculus per-
sistensvorming:
sterke  produktie

van  oestrogenen
geeft hyperplasia
mucosae; dit kan
ook het geval zijn
bij per tablet of in-
jectie toegevoerde
ocstrogene stoffen
(ontleend aan F.
H. Netter. Endo-
crine system and
selected metabolic
diseases. The Ciba
Collection of Me-
dical Illustrations,
vol. 4).
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tie. Deze gaat ook gepaard met een wat de gonado-
tropie betreft totaal inactief worden en met een wat
de cortico- en thyreotropie betreft minder actief
worden van de hypothalamische hypofyseotropie
(vegetatieve diastole) tot aan het begin van de ont-
wikkeling van weer een nieuwe follikel.

Bij de boven beschreven functionele verbinding
van het hypothalamisch-hypofysaire systeem en de
ovaria is er sprake van een regulatie van de functie
dezer organen via het zogenaamde terugkoppe-
lingssysteem of anders gezegd van een ,feed-back
mechanism”. In het climacterium geeft de primaire
wijziging van de functie van een der beide orgaan-
systemen — de ovaria — automatisch een secundai-
re wijzing van de functie van het andere orgaan-
systeem, het hypothalamisch-hypofysaire systeem.

Definitie van het begrip climacterium. Het be-
grip climacterium kan men op verschillende wijzen
definiéren. Wij geven de voorkeur aan de volgende
omschrijving: het climacterium is de levensperio-
de waarin het cyclische functioneren van de ovaria
gedurende de potentieel fertiele periode overgaat in
het nauwelijks meer functioneren ervan.

De menopauze is — deze definitie van het cli-
macterium gebruikend — het tijdstip waarop tij-
dens deze overgang de laatste al dan niet ovula-
toire bloeding optreedt. Het is bekend dat de term
menopauze ook veelvuldig wordt gebruikt voor de
periode die volgt op de laatste bloeding; het is ech-
ter terminologisch juister deze periode de post-
menopauze te noemen. Terugkomend op het begrip
climacterium zoals wij dat hebben gedefinieerd,
kan dus worden gesteld dat het climacterium zo-
wel een antemenopauze als een postmenopauzale
periode omvat.

Fysiologische grondslagen. In het climacterium
is er sprake van een door ,,veroudering” zich wij-
zigend reageren van de ovaria op gonadotrofe hor-
monen en indirect van een dientengevolge gewijzig-
de functie van het hypothalamisch-hypofysaire
systeem, dat immers volgens een ,,feed-back me-
chanism™ functioneert. In concreto is er sprake van
een ,,abnormale” rijping van de follikel, hetgeen —
endocrinologisch gezien — resulteert in een eerst
anovulatoire follikelrijping met dus een niet meer
geproduceerd worden van progesteron; daarna in
een abortieve en uiteindelijk ontbrekende follikel-
rijping met een verlaagde produktie van oestroge-
ne stoffen en dientengevolge in een compensatoire
hyperfunctie van het niet meer door progestatieve
en oestrogene stoffen geremde hypothalamisch-hy-
pofysaire systeem en deswege hypergonadotrofie:
een in grote hoeveelheden geproduceerd worden
van gonadotrofie stoffen.

In tegenstelling met wat veelal wordt gemeend is
het niet het overstroomd worden van het organis-
me met gonadotrofe stoffen wat de zogenaamde
climacteriéle verschijnselen uitlokt — uitgezon-
derd dan de initiaal optredende bloedingsanoma-
lieén —. maar de verlaging van de oestrogene-stof-

spiegel door abortieve en tenslotte ontbrekende
follikelrijping; dit laatste blijkt duidelijk uit het feit,
dat er wel een correlatief verband bestaat tussen de
bedoelde verschijnselen met de hoogte (of liever
gezegd: de laagte van de oestrogene-stofspiegel en
niet met de hoogte van de gonadotrofe-stofspie-
gel. De veranderde progesteron- en oestrogene-
stofspiegel vergt een aanpassing van het gehele en-
docrinon en van de verschillende systemen die de
vegetatieve processen reguleren, zoals bijvoorbeeld
de verschillende in de hypothalamus gelegen cen-
tra. In de periode van de aanpassing ontstaan ge-
makkelijk de bekende vegetatief-neurotische en
ook  psycho-neurotische evenwichtsverstoringen
(de zogenaamde climacteriéle verschijnselen).
Schematisch gezien zijn de fysiologische grond-
slagen van het climacterium als volgt samen te vat-
ten. ,,Veroudering” van de ovaria geeft de volgen-
de verschijnselen.
Abnormale follikelrijping, soms na een periode van
(ovulatoire poly- en/of oligomenorroe * (figuur 2
en 3) met dus korte en/of lange cyclusduur, over-
gaande in: anovulatie en ontbrekende progesteron-
produktie, schijnbare eu-, poly- of oligomenorroe
(figuur 4, 5 en 6) gevend en dat alles in alle denk-
bare combinaties; ontremming van het hypothala-
misch-hypofysaire systeem en sterke produktie
van gonadotrofe hormonen, hetgeen aanvankelijk
nogal eens aanleiding geeft tot folliculus persis-
tensvorming en ernstige functionele metrorragieén
(figuur 7, 8 en 9); vroeg of laat heeft een en ander

* Men raadplege voor de omschrijving van deze en andere
begrippen het addendum.

Figuur 1. Eumenorroe
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Figuur 2. Polymenorroe
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Figuur 3. Oligomenorroe
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echter geen invloed meer op de ovaria, waarna dan
abortieve follikelrijping * respectievelijk ontbre-
kende follikelrijping optreedt gepaard gaande met
verlaging van de totale oestrogene-stofspiegels met

Figuur 4. Schijnbare eumenorroe
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Figuur 5. Schijnbare polymenorroe
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Figuur 6. Schijnbare oligomenorroe
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Figuur 7. Functionele metrorragie door folliculus
persistens
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Figuur 8 a en b. Functionele metrorragie door
folliculus persistens
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Figuur 9. Functionele metrorragie door folliculus
persistens
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in het algemeen als gevolg: schijnbare hypome-
norroische oligomenorroe, respectievelijk amenor-
roe.

Organische verschijnselen als direct gevolg van oes-
trogene-stofdeficiéntie (atrofie van de genitalia in-
terna en externa met eventueel pruritus vulvae, leu-
koplakie, kraurosis, dyspareunie door vernauwing
van de introitus en atrofische kolpitis, atrofie van
de mammae, arthrosis en osteoporose.
Vegetatief-neurotische en  psychisch-neurotische
verschijnselen zoals opvliegingen, sterk zweten,
hartkloppingen, prikkelbare stemmingen, depres-
sieve en agressieve buien, benadelings- en achter-
volgings ,,wanen”, verminderde vitale spankracht,
verminderde seksuele aandrift en soms ook afwij-
kend gerichte seksuele drang.

Een soms uitgelokt worden van latente constitutio-
nele stoornissen zoals: endrocrinologische stoornis-
sen, bijvoorbeeld diabetes met of zonder hypertri-
chosis, met of zonder obesitas of extreme vermage-
ring, Dbijnier- en schildklierfunctiestoornissen,
essentiéle hypertensie met of zonder obesitas, psy-
chiatrische stoornissen in de zin van degeneratie-
psychosen enzovoort.

Symptomatologie, diagnostiek en therapie In het
voorafgaande schematische overzicht zijn de ver-
schijnselen reeds genoemd en geordend in groe-
pen. Wij willen nu nader op de verschijnselen in-
gaan en daarbij in de eerste plaats aandacht schen-
ken aan de stoornissen in het bloedingspatroon.
Zoals reeds eerder werd medegedeeld, kan de ab-
normale ovariumactiviteit tot uiting komen zowel
in een te snelle als in een te trage ovulatoire fol-
likelontwikkeling of anders gezegd in een (ovula-
toire (poly- of oligomenorroe; de — in feite echte
— menstruaties treden daarbij dus te veelvuldig of
te weinig vaak op, maar verder zijn er geen stoor-
nissen vast te stellen. Zou men de basale tempera-
tuurcurve laten aanleggen, regelmatig cytologisch
onderzoek verrichten, regelmatig cervixslijm onder-
zoeken, te juister tijd in de verwachte luteale fase
microcurettage verrichten of onderzoek doen naar
de uitscheiding van pregnandiol, dan zou men
zonder meer het ovulatoire karakter van deze te
korte respectievelijk te lange cycli kunnen vaststel-
len.

Meestal komt de abnormale ovariumactiviteit
spoedig in anovulatoire follikelrijping tot uiting;
deze kan eerst nog wel een schijnbare eumenorroe
geven, dit wil zeggen om de maand regelmatig op-
tredende bloedingen die qua bloedingsduur en in-
tensiteit in niets verschillen van normale ovulatoire
bloedingen (echte menstruaties, zoals bij eumenor-
roe het geval is). Daarna zullen in het algemeen de
tussenpozen veelal onregelmatiger worden (nu
eens kleiner dan weer groter en ten lange leste
vooral groter) en ook zullen de bloedingsduur en
de bloedingsintensiteit sterk variéren, aanvankelijk

* Heel zelden treden ook hierbij heftige functionele metror-
ragieén op.
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veelal lang van duur en sterk van intensiteit zijn,
daarna niet zelden kort en zwak met tenslotte ge-
heel stagneren van het optreden van bloedverlies.
Het geschetste verloop kan zo zijn, dat het bloe-
dingsverloop de vrouw slechts matig belast, geen
noemenswaardige anemie veroorzaakt en dus —
eventueel met gebruik van uterustonica en staal —
een gemakkelijk aanvaarde overgang geeft, die
zich soms in een half tot een jaar voltrekt, soms
echter enkele jaren in beslag neemt. Anders wordt
de situatie wanneer functionele metrorragieén van
ernstige aard optreden. Deze zijn meestal verbon-
den met folliculus persistensvorming * en met
daardoor veroorzaakte hyperplasia mucosae of en-
dometropathia glandularis cystica. Er kan hierbij
sprake zijn van:
a, endogene ,,withdrawal bleeding” doordat de fol-
likel te gronde gaat; dit geeft vrij heftig en wvrij
langdurig bloedverlies veelal toch na tien tot veer-
tien dagen eindigend (figuur 7);
b, endogene ,,withdrawal bleeding” door wisselen-
de produktie van oestrogenen bij een intact blijven
van de persisterende follikel; dit geeft een zeer on-
regelmatig bloedingspatroon, af en toe gedurende
korte tijd onderbroken door wisselend langdurige
bloedingsfasen, waarbij de intensiteit van de bloe-
ding sterk of zwak kan zijn.
¢, necrosebloeding, door te sterke hyperplasie van
het endometrium, met een blijvend sterk functio-
nerende folliculus persistens en dientengevolge een
vrij constante of toenemende hyperoestronemie; de
hyperplasie die hierbij optreedt, is zo abundant dat
in de bovenste lagen circulatiestoornissen en weef-
selverval optreden; het bloedingspatroon is als on-
der b beschreven (figuur 8b); :
d, overgangen van b naar ¢ en omgekeerd en ten-
slotte naar a (figuur 9).

De in het bovenstaande gegeven onderscheiding
is een theoretische; in de praktijk zal men de ene
variant veelal niet van de andere kunnen onder-
scheiden en zelfs veelal niet van een bloeding door
organische afwijkingen. Dit is echter niet bezwaar-
lijk, want steeds zal bij zodanig ernstige, onregel-
matig optredende bloedingen een om therapeuti-
sche redenen gewenste en om diagnostische rede-
nen noodzakelijke curettage nodig zijn. Hierna kan
dan de therapie worden afgestemd op de uitkom-
sten van het curettement.

Een en ander leidt tot de uiterst belangrijke,
maar niet gemakkelijk te beantwoorden vraag:
wanneer mag een bloedings-anomalie als onschul-
dig climacterieel worden geinterpreteerd en wan-
neer moet deze als verdacht voor een organische
afwijking worden beschouwd? Het is van zeer
groot belang duidelijk onderscheid te maken tussen
climacteriéle functionele bloedingen en (organi-

* Zoals reeds werd meegedeeld, komt ernstige functionele
metrorragie een enkele keer voor bij abortieve follikelrij-
ping; ontbrekende epithelialisatie door het laag zijn van de
oestrogenenproduktie en ,,blijven bloeden uit het wondbed”
zijn daar dan de oorzaak van.

sche) bloedingen in het climacterium. Indien de
bloedingen blijkens nauwkeurige ondervraging nog
een zekere regelmaat vertonen, weliswaar nu eens
met kleine dan weer met grote tussenpozen van en-
kele weken optredend en nu eens wat lang van
duur en sterk van intensiteit, dan weer kort van
duur en zwak van intensiteit, maar indien deze
bloedingen toch niet als zeer heftig zijn te kwalifi-
ceren, dan zal men in voorkomende gevallen, na
zorgvuldig gynaecologisch onderzoek en bij het
normaal bevinden van de bezinkingssnelheid der
erytrocyten en het redelijk zijn van het hemoglo-
binegehalte, uterustonica en staaltherapie mogen
geven. Men moet de vrouw daarbij verzoeken een
menstruatiekalender aan te leggen en over enkele
weken nog eens ter controle te komen.

Als vuistregel hantere men de volgende criteria:
geen uterustonica zonder nauwkeurig opnemen van
de anamnese en zonder nauwkeurig uitgevoerd
gynaecologisch onderzoek en dan nog alleen in de
zojuist beschreven omstandigheden. In alle andere
gevallen — en zeer in het bijzonder bij een postme-
nopauzale bloeding! — is, ook bij het vinden van
geen enkele afwijking, specialistisch onderzoek en
praktisch altijd een veelal reeds om therapeutische
redenen gewenste maar zeker om diagnostische re-
denen noodzakelijke curettage nodig. Indien men
deze regel veronachtzaamt, zal men de volgende
organische afwijkingen over het hoofd kunnen zien:
aandoeningen van de vulva (onder andere ulcus
carcinomatosum), van de vagina (onder andere he-
morragische kolpitis, decubitus door een pessa-
rium, carcinoma vaginae), van de cervix (onder an-
dere hemorragische cervicitis, polypus cervicis,
carcinomata colli uteri), van het corpus uteri (onder
andere endometritis, myoma uteri, endometrioma
uteri, polypus mucosae uteri; carcinoma corporis
uteri), verstoringen van zwangerschap (abortus, ex-
tra-uterine graviditeit, mola hydatidosa, chorione-
pithelioma malignum), uterine slijmvliesbloedingen
bij hormoonproducerende tumoren van de ovaria,
enzovoort.

Indien het onderzoek van het curettement de
diagnose: climacteriéle bloeding doet stellen, kan
men verschillende wegen inslaan. Men kan, gerust-
gesteld door de uitslag van het onderzoek en van
de curettage, een afwachtende houding innemen en
volstaan met het geven van uterustonica en even-
tueel staal. Men kan ook -— en deze weg wordt
aanbevolen bij hyperplasia mucosae en endometro-
pathia glandularis cystica — zes maanden lang an-
ovulatiebewerkende middelen geven (cyclisch de
,»pil” —- zoals Lyndiol 5 mg — of permanent uit-
sluitend het progesteronbestanddeel van de ,,pil”
— zoals Orgametril 5 mg —). Fen zodanige behan-
deling geeft meestal na zes maanden een aanvaard-
baar bloedingsverloop of soms ook amenorroe.

Het gestelde voert tot een andere vuistregel:
geen hormonale therapie bij slechts verondersteld
bestaan van climacteriéle bloedingen, maar uitslui-
tend indien door middel van curettage (organi-
sche) bloedingen in het climacterium zijn uitgeslo-
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ten *. Ook het wel toegepaste ,.eerst met hormonen
behandelen” bij het bestaan van onregelmatige
bloedingen en het pas tot curettage en eventueel
andere diagnostische onderzoekingen overgaan in-
dien het bloedingsverloop onregelmatig blijft of
opnieuw weer onregelmatig wordt, is mijns inziens
onjuist. Wij zagen kort achter elkaar twee patién-
ten — met een carcinoma corporis respéctievelifk
colli uteri — bij wie bovengenoemde handelwijze
een verzuimde tijd van ruim een half jaar gaf.

Bij die patiénten bij wie geen enkele therapie tot
het gewenste resultaat leidt en bij wie een onaan-
vaardbaar, ernstig belastend bloedingsverloop blijft
bestaan, zal een vaginale of abdominale uterusex-
tirpatie dienen te worden uitgevoerd. Niet zelden
vindt men daarbij niet-verwachte endometrioma in-
terna en niet-verwachte myoma uteri. Diathermi-
sche coagulatie van de uterusbinnenvlakte en ver-
littekening ervan door radiumtoediening zijn, even-
als rontgencastratie, slechts in uitzonderingsgeval-
len te verkiezen.

Over de organische verschijnselen als direct ge-
volg van oestrogene-stofdeficiéntie moge hier
slechts het volgende worden opgemerkt. Bij pruri-
tus vulvae zal men — na uitsluiting van vele ande-
re etiologische factoren zoals een maceratie van de
huid veroorzakende fluor vaginalis en in het b'j-
zonder ook diabetes mellitus om de voornaamste
te noemen, aan eventueel bestaande atrofie van de
huid en het vulva-epitheel een belangrijke rol mo-
g . kennen. Men kan dan peroraal het hierop
¢ . en uitsluitend het cervix-, vagina- en vul-
va-ep.theel prolifererende oestriol (bijvoorbeeld
Ovestine 250 y daags) geven of lokaal dimenfor-
monzalf laten appliceren (bijvoorbeeld dimenfor-
monzalf Organon-Oss of vitamine A-dimenformon-
za . Eventueel kan ook cortison-bevattende zalf
worden toegepast, zonodig tezamen met diétische
maatregelen, sedativa en tranquilizers. Bij dyspa-
reunie door atrofie en atrofische kolpitis zal op de
reeds besproken wijze substitutie met oestrogene
stoffen kunnen worden gegeven. Aan de problema-
tiek van leukoplakie en kraurosis vulvae wordt in
het kader van dit betoog voorbijgegaan.

Wat de vegetatief-neurotische, psychisch-neuro-
tische en de in het climacterium uitgelokte consti-
tutionele stoornissen betreft, moge de volgende re-
gel worden vermeld: neem pas dan aan met voor-
bijgaande climacteriéle, dus functionele, klachten
te maken te hebben, wanneer anamnese en onder-
zoek niet van het tegendeel hebben getuigd. Te
vaak nog worden klachten, die in werkelijkheid een
organische basis hebben, als voorbijgaand climac-
terie€l beschouwd, zoals bij tumoren van verschil-
lende organen, de reeds genoemde in het climacte-

* Bij de zogenaamde juveniele bloedingen mag men wel hor-
monale therapie toepassen zonder curettage. Men dient
daarbij ontstekingen en (hormoon-) producerende ovarium-
tumoren bij bloedstollingsstoornissen uit te sluiten. Bij nog
niet volgroeid zijn van het meisje moet men ofwel zeer
voorzichtig zijn met hormonale therapie casuquo deze niet
toepassen.

rium uitgelokte latente constitutionele stoornissen
en andere ziekten. Het is geen overbodige luxe om
vrouwen met overigens praktisch zeker uitsluitend
climacteriéle verschijnselen aan een ,,gezondheids-
onderzoek™ te onderwerpen!

Bij de behandeling van climacteriéle klachten
kunnen psycho-therapeutische, algemeen-hygiéni-
sche en medicamenteuze maatregelen worden toe-
gepast.

Psycho-therapeutische maatregelen. In een ver-
handeling, die bij de voorbereiding van deze pu-
blikatie werd geraadpleegd, wordt er terecht nog
eens op gewezen, dat de eigenlijke betekenis van
het woord ,,dokter”, onderwijzer of, zo men wil
leraar is. Het is van groot belang dat de dokter de
patiénte tekst en uitleg geeft van wat er in deze
levensfase gebeurt, althans voorzover de patiénte
dat kan begrijpen en voorzover dat nodig is om
deze levensfase gemakkelijker door te komen. Bij
velen moet de verkeerde opvatting worden ontze-
nuwd dat zij in lichamelijk en vooral ook in psy-
cho-seksueel opzicht ,,een oude vrouw” aan het
worden zijn; zeer velen menen, dat seksuele span-
ning verbonden is met de activiteit van de ovaria
en dat inactiviteit ervan dus ook verlies van sek-
suele spanning betekent. Het is van groot belang,
dat de dokter de patiénte leert de bij het ouder
worden zich wijzigende plaats in het huwelijk en het
gezin en het verliezen van haar jeugdige verschij-
ningsvorm en elan te aanvaarden; dat in verband
hiermede ook ,,inspanning en ontspanning adequ-
aat worden geregeld” en dat de patiénte de waarde
van haar bestaan in de zich wijzigende omstandig-
heden blijft inzien. Soms zal een gesprek met de
echtgenoot noodzakelijk zijn; soms zal moeten wor-
den geadviseerd lid te worden van een gymnas-
tiekclub of van bepaalde maatschappelijke vereni-
gingen. Uiteraard is er geen pasklare oplossing
voor alle gevallen te geven.

Algemeen-hygiénische maatregelen. Niet weinig
vrouwen, wier man de gehele dag van huis is en
van wie de kinderen zijn getrouwd of anderszins
uit huis zijn, ,,vallen ten prooi aan thee- en koffie-
visites en aan het verdrijven van verveling met be-
hulp van de inhoud van de ijskast”. Diétische ad-
viezen zijn in dit verband zeer gewenst; het is ook
dienstig te adviseren om matig te roken, weinig al-
cohol, koffie, thee, specerijen en zout te gebruiken;
het meegeven van schriftelijke instructies en het
geregeld (laten) wegen is daarbij dringend gewenst.

Medicamenteuze maatregelen. Toegepast kunnen
worden: sedativa, soms in combinatie met stimu-
lantia, — deze laatste kunnen eventueel ook afzon-
derlijk worden gebruikt — tranquilizers en hormo-
nen. Als sedativa wordt terecht vaak gebruik ge-
maakt van fenobarbital gedurende een tot drie da-
gen, dertig mg bij het bestaan van slaapstoornissen
gecombineerd met glutethimide (Doriden), buto-
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barbital (Soneryl) en wat dies meer zj. Indien er
neurasthenische klachten bestaan of het sterke ge-
mis van vitale energie bijzonder hinderlijk is, kan
ook fenylisopropylaminesulfaat (Amphetamine) in
een dosering van aanvankelijk driemaal daags vijf
mg (de laatste dosis te 16.00 uur) worden voorge-
schreven; sinds enige tijd wordt ook met veel suc-
ces gebruik gemaakt van het slaapbevorderende,
kalmerende, stemmingverbeterende en het autono-
me zenuwstelsel stabiliserende Insidon (drie tot
vier dragees per dag, gedurende minstens één tot
twee maanden; daarna twee capsules als onder-
houdsdosis).

Over het gebruik van psychofarmaca, zoals re-
serpine (in combinatie met oestrogenen en andro-
genen als Klimanosid R) en meprobamaat (als ad-
juvans bij psychotherapie driemaal daags 400 mg)
zijn niet allen even enthousiast. Een ieder geeft
gaarne toe dat deze medicamenten van groot nut
zijn bij heftig geémotioneerden, maar velen zijn
van mening dat de vrouw met climacterigle klach-
ten, in haar emotionele patroon toch ook vaak een
op deze psychofarmaca ongunstig reagerende de-
pressieve component bezit. Enige voorzichtigheid
bij de toepassing van deze middelen is zeker gebo-
den. Betere resultaten geeft chlordiazepoxyde (Li-
brium). Dit middel werkt voortreffelijk bij geagi-
teerde en dwangneurotische patiénten, vooral in-
dien zij depressieve verschijnselen vertonen. De ge-
bruikelijke dosering is driemaal daags tien mg; zo-
nodig kan hoger worden gedoseerd en wel tot drie-
maal daags 25 mg (in acute psychogene situaties
wordt wel tot 300 mg per dag gegeven).

Slechts in laatste instantie moet worden besloten
tot het geven van hormonale therapie. Het geven
van uitsluitend oestrogenen betekent een specifieke
substitutie, maar deze moet toch slechts in uitzon-
deringstoestanden worden toegepast. Een dergelij-
ke therapie heeft als praktisch bezwaar, dat conti-
nue toepassing vaak onregelmatig optredende func-
tionele metrorragieén bijvoorbeeld tengevolge van
necrose van door deze oestrogenen opgebouwd hy-
perplastisch endometrium doet ontstaan; zelfs
cyclische toepassing kan daarvoor niet vrijwaren.
Behalve dit praktische bezwaar bestaat er nog het
theoretische, dat langdurige toepassing van oestro-
gene stoffen in het climacterium mogelijk bij som-
mige vrouwen carcinogeen werkt (zie appendix).

Het is beter in dringende gevallen zowel oestro-
gene als androgene stoffen te geven en wel gedu-
rende zo kort mogelijke tijd (,,uitsluipende thera-
pie”; nauwgezet letten op masculinisatie — haar-
groei en stemveranderingen —). Er zijn verschil-
lende specialité’s in de handel, zoals Femandren en
Klimanosid (voor perorale therapie) en het zoge-
naamde Estandron prolongatum (als intramusculai-
re toedieningsvorm; een ampul van een ml bevat
¢én mg oestradiolbenzoaat, vier mg oestradiol-fe-
nylpropionaat, twintig mg testosteronpropionaat,
veertig mg testosteron-fenylpropionaat en veertig
mg testosteron-isocapronaat). Schrijver dezes had
het meeste succes met Estandron prolongatum. Men

geve om de vier weken (of zo mogelijk langer) een
ampul tot een totaal van ongeveer zes injecties, ten-
zij eerder masculinisatie optreedt. Een hormonale
therapie, die soms ook goed bevalt, is, die waarbij
uitsluitend eenmaal daags vijf tot tien mg methyl-
testosteron (onder de tong laten smelten; cave: op
den duur ontstaat masculinisatie) wordt gegeven of
nog beter tien mg methyltestosteron * en een mg
stilboestrol (dezelfde voorzorgen). Ook van het tri-
oestrine in injectievorm en als sublinguaal toe te
dienen tabletten worden goede resultaten gemeld.
In injectievorm toegediend geeft men: oestradiol
benzoas 8 mg progesteronum 20 mg, testosteroni
propionas 25 mg in excipiens oleosa q.s.p. ampulla
I = 1 ml. De tabletten bevatten: 0.005 mg aethinyl
oestradiolum, 5 mg ethisteronum (een progrestati-
vum) 2,5 mg methyltestosteron excipiens q.s.p. ta-
bule 1. Gezien de vrij hoge dosis testosteronpro-
pionaat in de injectievorm, lijkt het mij op grond
van vroegere ervaringen met deze stof raadzaam
niet verder te gaan dan twaalf injecties, welke men
eventueel in een periode van zes weken zou kun-
nen geven, hoewel verdeling over een veel grotere
periode beter is. De tabletten bevatten een zo
kleine dosis methyltestosteron, dat het gebruik
hiervan slechts na lange tijd masculinisatie zal ge-
ven, terwijl de dosis oestrogene stoffen zo klein is,
dat ook niet voor functionele metrorragieén be-
hoeft te worden gevreesd. Een combinatie van ta-
bletten en injecties maakt de gewenste grote -
spreiding van de injecties mogelijk, dit verdie
voorkeur.

Het climacterium kan de vrouw zeer ernstig ue-
lasten en haar levenslijn als het ware gedurende
korte of lange tijd — soms jarenlang — sterk naar
beneden doen afbuigen; het is de moeite waard
haar in deze moeilijke levensfase naar beste vern
gen bij te staan.

Appendix

A Substitutie bij pathologische amenorroe en cli-
macterium praecox. Bij vrouwen met primaire ame-
norroea komen de beschreven climacteriéle ver-
schijnselen slechts heel zelden voor; bij vrouwen
met (pathologische) secundaire amenorroea voor
het 40ste levensjaar ziet men een en ander welis-
waar ook zelden, maar toch wel wat vaker (vooral
bij ovarieel hypogonadisme); bij castratie zijn de
climacteriéle verschijnselen veelal heftiger naarma-
te de castratie op jongere leeftijd plaatsvindt; voor
het 40ste jaar zijn climacteriéle klachten bijna obli-
gaat zeer heftig. Een climacterium, dat voor het
40ste jaar intreedt, noemt men een climacterium
praecox. In die gevallen waarbij bij een niet-behan-
delbare amenorroea of climacterium praecox om
psychologische redenen uitlokken van ,,withdrawal
bleeding” wenselijk is, kan men het beste geduren-
de twintig dagen 50 y ethinyloestradiol geven met

* Bijvoorbeeld gedurende 21 dagen, waarna zeven dagen
pauze; meestal treedt hierbij geen ,withdrawal bleeding”

op.
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een interval van zeven dagen; in het algemeen
moet hiermede niet langer worden voortgegaan
dan tot het 40ste levensjaar (of men moet een zo-
veel lagere dosis geven dat nog juist ,,menstruatie”
optreedt).

B Het additioneel wegnemen van ovaria bij
hysterectomie. Bij die patiénten bij wie voor het
45ste jaar hysterectomie moet worden uitgevoerd
laat men in het algemeen minstens één ovarium
achter, tenzij de primaire aandoening dit ongewenst
doet zijn of beide ovaria pathologisch zijn. In de
laatste tijd is men in dit opzicht ook bij vrouwen na
het 45ste jaar minder agressief en laat men veelal
toch ook nog wel bij de na het 45ste jaar regelma-
tig ,,menstruerende” vrouw een ovarium achter. Er
zijn onderzoekingen bekend geworden, die duide-
lijk maken, dat voortijdig bewerkte oestrogenende-
privatie — zoals bij castratie van een nog ,,men-
struerende” vrouw het geval is — het veroude-
ringsproces in het algemeen en vooral de veroude-
ring van het vaatstelsel zou verhaasten en uitlok-
kend zou zijn voor constitutionele ziekten die zich
anderszins pas later of mogelijk in het geheel niet
zouden openbaren. Additionele wegneming van de
ovaria bij de vrouw in de late postmenopauzale pe-
riode wordt door de meesten als gewenst be-
schouwd; het nadeel van de oestrogenendeprivatie
wordt dan geringer geacht dan de kans op het op-
treden van ovariumcarcinomen in resterende ova-
ria.

C Substitutietherapie. In de laatste tijd is veel
aandacht besteed aan de vraag of het al dan niet
gewenst is om in de postmenopauzale periode
,substitutie” met oestrogenen te geven en wel in
lage doseringen permanent toegediend. Hierover is
zeker het laatste woord nog niet gesproken; velen
menen, dat deze onfysiologische behandeling ge-
varen in zich bergt en wel in het bijzonder met
betrekking tot het doen ontstaan van carcinoma
mammae en carcinomata van de genitalia interna.
Een onomstotelijk bewijs hiervoor is overigens niet
geleverd; toch menen vele vrouwenartsen in hun
praktijk herhaaldelijk te zijn geconfronteerd met
gevallen die een relatie tussen langdurige oestroge-
ne-stofbehandeling en het ontstaan van carcinoma
corporis uteri suggereren. Het is niet geheel en al
uitgesloten dat een combinatie van oestrogene stof-
fen en progestatieve stoffen op den duur schade-
lijke gevolgen zou kunnen geven. De Nederlandse
vrouwenartsen — en zij niet alleen — menen, dat
men wat deze zaken betreft het ,.in dubio abstine”
moet toepassen.

Een bijzondere, wel algemeen aanvaarde indica-
tie voor substitutietherapie vormt de climacteriéle
osteoporose en de climacteriéle arthrosis (vooral de
combinatie oestrogene stoffen en androgene stoffen
is dan werkzaam); ook in het climacterium uitge-
lokte psychiatrische stoornissen reageren soms —
maar lang niet altijd — op substitutie met oestro-
genen, eventueel gecombineerd met progestatieve
of androgene stoffen.

D Owverzicht van de uterustonica.

Driemaal daags.
Hydrochloras cotarnini, 10
procentige oplossing: stypticine 10 tot 25 druppels
Tabulae hydrochloratis cotar-

nini van 50 mg 1 tablet

Hydrastis canadensis radicis

totalis en extracta 10 tot 25 druppels

Hydrochloras hydrastini ta-

bletten 15 tot 50 mg

Herbae en radicis senecionis

totalis 15 tot 25 druppels

Extractum secalis cornuti 10 druppels

Secalepillen 1 pil

Ermetrine tabletten 0,300 mg 1 tablet gedurende
5 dagen

Ergometrine als injectievorm (0,250 mg), ergota-
minetartraat tabletten
Gynergen, neogynergen als injectievorm (hydro-
chloras ergometrini en hydrochloras ergotamini).
Terwijl men bij het bestrijden van juveniéle
bloedingen gaarne gebruik maakt van medicamen-
ten bereid uit hydrochloras cotarnini en hydrastis
canadensis, gebruikt men anderszins gaarne tinctu-
ra senecionis of secale preparaten.

E Enkele terminologische gegevens. Eumenor-
roe: het met een zekere regelmaat, steeds binnen
de 21 tot 35 dagen, optreden van ovulatoire bloe-
dingen met normale intensiteit en van normale
duur (evaluatiecriteria onder andere het niet-ver-
liezen van stolsels en het niet langer duren dan ze-

" ven dagen van het bloedverlies) terwijl tevens geen

ernstige algemene en lokale stoornissen bestaan
(dysmenorroe) (figuur 1).

Polymenorroe: het binnen de 21 dagen optreden
van overigens eumenorroische bloedingen (de cy-
clische bloedingen treden dus te veelvuldig op
(figuur 2).

Oligomenorroe: het binnen de 35 tot 56 dagen op-
treden van overigens eumenorroische bloedingen
(de cyclische bloedingen treden niet vaak genoeg
op; indien de cyclusduur twee ,,maanden” over-
schrijdt spreekt men van een secundaire amenor-
roische fase) (figuur 3).

Hypomenorroe: het bij overigens eumenorroische
bloedingen bestaan van te gering en/of te kortdu-
rend bloedverlies (korter dan twee dagen).
Menorragie: versterkte en/of te langdurig optre-
dende ovulatoire bloedingen zoals Dbijvoorbeeld
voorkomt bij myoma uteri, endometriosis, endome-
tritis enzovoort.

Schijnbare eu-, poly- en oligomenorroe: er is spra-
ke van het bestaan van anovulatoire bloedingen
die qua tempo, intensiteit en duur volkomen gelijk
zijn aan eu-, poly- en oligomenorroe. Dat de dif-
ferentiatie tussen schijnbaar en echt dan diagnosti-
sche hulpmiddelen vergt werd reeds besproken
(figuur 4, 5 en 6).
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Metrorragie: de bloeding is acyclisch en kan be-
rusten op een afwijking van de uterus zelf (organi-
sche metrorragie) of op een stoornis in de hormo-
nale beinvloeding van het endometrium (functio-
nele metrorragie). Voorbeelden van organische me-
trorragieén zijn: tussentijdse bloedingen door car-
cinoma corporis uteri, door een uterusslijmvliespo-
liep of ook fluxus — hoe gering ook — in de meno-
pauze. Schijnbare eu-, poly- en oligomenorroe zijn
in feite weliswaar ook functionele metrorragieén,
maar de term functionele metrorragie wordt in het
medische spraakgebruik meestal gereserveerd voor
onregelmatig optredende al of niet met langdurig
en ernstig bloedverlies gepaard gaande bloedingen
door stoornissen in de hormonale beinvloeding van
het endometrium (voorbeelden: endometropathia
glandularis cystica door folliculus persistens tenge-
volge van oestrogene hormonen producerende tu-
moren, door toegediende oestrogene hormonen.
Bloedingsanomalieén door abnormale rijping van
de follikel in de zin van folliculus persistensvor-
ming (figuur 7).

Endogene ,,withdrawal bleeding” door te gronde
gaan van de folliculus persistens.

a Endogene ,,withdrawal bleeding” door wisselen-
de produktie van oestrogene stoffen bij een in-
tact blijven van de folliculus persistens (figuur
8a).

b Necrosebloeding door te sterke hyperplasie van
het endometrium met een blijvend sterk func-
tionerende folliculus persistens (figuur 8b).

¢ Na korte of lange tijd overgaan van bloedingen
met een ontstaanswijze als in figuur 8a en b aan-
gegeven, in endogene ,,withdrawal bleeding” door
te gronde gaan van de folliculus persistens (figuur

9).

Het belang van het cytologische onderzoek van
de vagina- en portioafstrijk ter opsporing van ma-
ligne tumoren is groot, maar bij klinische verden-
king op het bestaan van een maligne tumor mag
een gunstige uitslag van het cytologische onderzoek
verder diagnostisch onderzoek nimmer achterwege
doen blijven. Vooral bij het bestaan van het begin-
nende carcinoma corporis uteri is het aantal fout-
negatieve cytologische uitslagen daarvoor veel te
groot.

De universitaire huisartspraktijken te Edinburgh

Tijdens mijn verblijf in Edinburgh in oktober 1967, was
ik, dankzij de welwillendheid van Prof. Scott en Dr.
Gibbs, in staat enige indrukken op te doen omtrent de op-
bouw en werkwijze van de universitaire huisartsenpraktij-
ken. De huidige twee huisartspraktijken in Edinburgh zijn
oorspronkelijk ,,armenpraktijken” geweest, die na het in
werking treden van de National Health Service langza-
merhand in de universiteit zijn opgenomen (1948-1963).
Dit opnemen in de universiteit is om twee redenen ge-
daan: voor het onderwijs in de huisartsgeneeskunde en
voor het opzetten van longitudinale studies over ziekten,
bezien in de samenhang van het gezin.

In de loop van de jaren hebben deze praktijken met hun
staf en medewerkers de volgende taken gekregen: 1 me-
dische zorg voor een populatie van ongeveer 6.000 zielen;
2 onderwijs aan medische studenten in de huisartsgenees-
kunde; 3 nascholing voor de medewerkers aan deze prak-
tijken; 4 wetenschappelijk onderzoek over huisartsgenees-
kunde; 5 onderhouden van betrekkingen met andere afde-
lingen van de medische faculteit, vooral ten aanzien van
medische zorg, onderwijs en wetenschappelijk onderzoek; 6
specificke beroepsopleiding voor jonge artsen, die huis-
arts)willen worden (,,vocational training for post-gradua-
tes”).

De twee universitaire praktijken zijn onafhankelijk van
elkaar, wat hun praktijkvoering betreft. Elke praktijk be-
schikt over twee huisartsen, een medisch sociaal werkster,
een verpleegster en administratief personeel. Verder wordt
de staf van deze gezamenlijke praktijken gevormd door de
hoogleraar, een arts en een socioloog. De voornaamste
taak van de vier full-time huisartsen is hun praktijk, daar-
naast hebben zij ook taken voor het onderwijs aan studen-
ten. De artsen, medisch sociaal werkster en verpleegster
van elke praktijk houden een dagelijkse bespreking van on-
geveer een uur. Deze besprekingen worden vaak bijge-
woond door ,health visitors”, vroedvrouwen, wijkver-

pleegsters en maatschappelijk werkers uit de stad en soms
door medische specialisten.

De twee praktijkhuizen staan in het centrum van Edin-
burgh, in de omgeving van de medische faculteit. Aan één
van deze praktijkhuizen is een huisartsenlaboratorium ver-
bonden, dat kan worden gebruikt door alle huisartsen van
Edinburgh voor diagnostische rontgenologie electrocardio-
grafie en biochemisch en hematologisch onderzoek. Dit la-
boratorium is bij het onderwijs ingeschakeld. Van elk van
beide universitaire praktijken is één arts en de medisch
sociale werkster ingeschakeld bij het ,,post graduate” pro-
gramma voor aanstaande huisartsen. Elk jaar kan één
jonge arts een volledige opleiding voor huisarts ontvan-
gen. Daarnaast zijn er opleidingscursussen voor jonge ge-
vestigde huisartsen van een halve dag per week geduren-
de drie en een halve maand en verder nascholingscursus-
sen voor huisartsen uit Edinburgh en omgeving. Naast de
bovengenoemde groep zijn nog dertien huisartsen, die hun
eigen praktijk in groepsverband in Edinburgh uitoefenen,
in ,,part-time” verband ingeschakeld bij het medisch on-
derwijs.

De voornaamste taak van de ,,General Practice
Teaching Unit” is het onderwijs aan de medische studen-
ten. Het gehele medisch onderwijs omvat zes jaren, waar-
van de eerste drie worden besteed aan de preklinische
vakken en een inleiding tot de algemene pathologie. Tij-
dens de laatste drie jaren wordt het onderricht in de
huisartsgeneeskunde in drie fasen gegeven: In het eerste
klinische jaar geven de leden van de staf van de twee uni-
versitaire praktijken onderricht in de huisartsgeneeskunde
in de vorm van colleges of groepsbesprekingen. Dit onder-
richt wordt vaak gecombineerd met het onderricht in de
klinische vakken of de sociale geneeskunde. In het tweede
klinische jaar wijdt men acht uur per week aan het onder-
richt in de huisartsgeneeskunde gedurende één trimester.
Dit is voor alle studenten verplicht. In dit trimester wor-
den zestig studenten individueel aan een van de ,full-
time” of ,part-time” huisartsen toegevoegd. Zij volgen

(1968) huisarts en wetenschap 11, 69



