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HOOFDSTUK I

INLEIDING EN VRAAGSTELLING

De hoofdfunctie van de baarmoedermond tijdens de zwanger-—
schap is de baarmoeder afgesloten te houden tot het kind
levensvatbaar is. Bij het falen van deze sluitfunctie zakt
het zwangerschapsprodukt er voortijdig uit. Medisch gezien
is er dan sprake van congenitale of verworven cervixinsuffi-
ciéntie. Het klinische beeld waaronder deze vroeggeboorte
hoort plaats te vinden wordt gekenmerkt door een aantal in
definities vastgelegde voorwaarden. Deze in het verleden
opgestelde definities zijn niet eensluidend (Hoofdstuk III),
maar het komt er veelal op neer dat de zwangere vrouw in
kwestie niet mag merken dat er ontsluiting plaatsvindt,

doch hiermee pas geconfronteerd wordt, als onverwacht de
foetus geboren wordt. Deze situatie moet zich bij voorkeur,
en bij herhaling, in het tweede trimester voordoen en er
moet een normale en levende foetus geboren zijn (Roddick e.a.
1961, Danforth 1947 en 1980, Ranney 1963, Friedmann 1980).

Indien de vrouw wel weeén bemerkt en dit ook aangeeft, of
als er bij buikpijn of krampen uteruscontracties aantoon-
baar zijn, wordt niet voldaan aan de in de definities ge-
stelde voorwaarden. Als reden voor de premature geboorte
wordt in deze gevallen dan veelal de te vroeg opgetreden
weeénactiviteit genoemd en de daardoor ontstane ontsluiting.
De oorzaak van de weegnactiviteit blijft dan onduidelijk.
Indien een premature geboorte begint met het voortijdig
breken van de vliezen wordt ock niet aan de in de klassieke
definitie voor cervixinsufficientie gestelde voorwaarden
voldaan. Als reden voor de vroeggeboorte wordt dan het
voortijdig breken van de vliezen opgegeven met het hierdoor
in partu komen. De oorzaak van het vroegtijdig breken van
de vliezen blijft echter onduidelijk.

Het niet stellen van de juiste diagnose wvan de ocorzaak van
een partus immaturus of praematurus bij de individuele pa-
tiente heeft in het verleden tot recidiveren hiervan geleid.
De oorzaken van een geboorte geruime tijd voor de 3 terme
datum, die zijn terug te voeren op cervixinsufficiéntie of
samenhangen met het stellen van de diagnose hiervan, hebben
onze speciale belangstelling en vormen het onderwerp van
ons onderzoek.

Cervixinsufficiéntie hangt nauw samen met de visco-elasti-
sche eigenschappen en de grootte van de visco-elastische
weefselfractie in de cervix (Conrad e.a.1966, Liu e.a.1975,
Neuman e.a.l1975 en 1980, Young en Craven 1977).

Rek en mechanische prikkeling van spiervezels in de cervix
en in het corpus uteri kunnen aanleiding geven tot het
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ontstaan van contracties (Sandberg e.a.l1957, Lindgren 1973).
Hierbij kan ook aan de druk van de vochtblaas in het open-
gaande ostium internum bij cervixinsufficiéntie gedacht wor-
den als oorzaak voor een mechanische prikkel.

Premature weeénactiviteit kan bij het merendeel der patién-
ten met bedrust en weeénremmers behandeld worden (Jung, 1979;
Kauppila e.a., 1980; Niebyl e.a., 1980). Bedrust en weeénrem—
ming gaan de druk van de vliezen in het ostium internum bij
cervixinsufficiéntie tegen en ook de eventueel hierdoor ver-
oorzaakte weeénactiviteit; ze zijn dus ook op te vatten als
een therapie bij cervixinsufficiéntie.

Een cervix die op premature weeénactiviteit snel reageert met
ontsluiting en de cervix van een uterus die onvoldoende rea-
geert op weeénremming hebben wellicht weefseleigenschappen
die ook bij cervixinsufficiéntie worden aangetroffen. Een
cervix die wel bestand is tegen premature weeénactiviteit
-eventueel geholpen door weeénremming en bedrust—- heeft waar-
schijnlijk normale weefseleigenschappen.

Het vroegtijdig breken van de vliezen met partus immaturus
of praematurus kan in dit verband ook genoemd worden, waar-
bij oorzaak en gevolg niet altijd even duidelijk te scheiden
zijn. Onder normale omstandigheden zijn de vliezen zo taai
dat ze ook bij wijken van de cervix en verhoging van de
amniondruk door weeeén niet aanstonds breken. Dit zal wel het
geval kunnen zijn als de weerstand van de vliezen ondermijnd
is door een of andere ocorzaak, zoals infectie, degeneratie,
lokale defecten of overrekking bij hydramnion of meerling
zwangerschap (Naver, 1968; Parry-Jones en Priya, 1976; Nwosu
e.a., 1975; Evaldson e.a., 1980).

Om meer inzicht in het begrip cervixinsufficiéntie te krij-
gen en om te kunnen vaststellen onder welke omstandigheden
een cervix traumatisch beschadigd kan worden werd op het
gynaecologisch instituut van de Erasmus Universiteit te
Rotterdam een ballon ontwikkeld, waarmee de visco-elastische
eigenschappen van de cervix kunnen worden gemeten door re-
gistreren van de weerstand tegen vulling, die de ballon in
de cervix ondervindt. De ballonwand heeft een zodanige con-
structie dat de wand zelf gé&n visco-elastische eigenschappen
heeft. De ballon is bestand tegen zeer hoge inwendige druk
zodat door vulling van de ballon ook dilatatie van de cervix
mogelijk is, met het kenmerk dat de dilatatie traploos 1is

en met iedere gewenste snelheid kan worden uitgevoerd.

In samenwerking met de Centrale Research Werkplaats en de
afdeling Biologische en Medische Natuurkunde van de Erasmus
Universiteit te Rotterdam werd de unit voor de signaalopne-—
ming en verwerking ontwikkeld.
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De doelstellingen van het onderzoek met de ballon zijn de
volgende:

1. het onderzoeken op welke wijze de bestaande dilatatietech-—

niek met Hegarstiften traumatiserend is voor de cervix in
vergelijking met dilatatie door de ballon.

2. het ontwikkelen van een methodiek om de sluitfunctie van de
de cervix te kunnen meten, zodat vastgesteld kan wordem of
een cervix sufficiént dan wel insufficiént is.

Afhankelijk van de resultaten van het onderzoek naar de etio-
logie van cervixinsufficiéntie en het gedrag van de cervix
tijdens meting van de sluitfunctie, zal worden nagegaan welke
criteria bij de diagnostiek van cervixinsufficiéntie van be-
lang zijn en op welke wijze "veilig" gedilateerd kan worden.
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HOOFDSTUK II

ANATOMIE EN FYSIOLOGIE
VAN DE CERVIX EN HET CORPUS UTERI

I1.1. Embryologie en ontwikkeling van de uterus

De cervix ontstaat samen met het corpus van de uterus uit
een fusie van de mediale zijde van de buizen van Muller
(Hamilton e.a.,1959). Het cavum uteri en het cervixkanaal
zijn in voorachterwaartse richting afgeplat. In volwassen
stadium is dit vooral duidelijk bij een uterus bicornis
unicollis of duplex waarbij het septum in de cervix soms
vliesdun is (Monie en Sigurdson, 1950). Hoewel het epitheel
van de cervix en het endometrium van het corpus uit hetzelf-
de embryologische weefsel ontstaan (coeloom epitheel), is

er een zowel functioneel als histologisch verschil tussen
beide gedeelten. De ectocervix is bekleed met plaveisel epi-
theel, dat mogelijk met het aangrenzende vagina-epitheel uit
de ductus mesonephrici of sinus urogenitalis ontstaat (Haines
en Taylor, 1975; Philpott, 1976; Bouwdijk Bastiaanse, 1965;
Mossman, 1973).

Het slijmvlies van het cervixkanaal is bekleed met kubisch
cilinder—-epitheel dat grote kernem aan de basis heeft en
slijm produceert. De in het cervixslijmvlies liggende klieren
zijn vertakt en omgeven door bindweefsel en glad spierweef-
sel, de klieren dringen tot diep in de wand (Fluhmann en
Dickmann, 1958). In het epitheel wvan het endometrium liggen
de kernen centraal, zijn acidophiel en kleuren zich minder
sterk dan de kernen van het cervix—epitheel, de klieren lo-
pen meer gestrekt en hebben geen grote vertakkingen. De mus-
cularis in de primitieve uterus vormt een buitenste supra-
vasculaire laag en een binnenste subvasculaire laag, het me-
senchym vormt de middelste of vasculaire laag (Lebedev, 1952;
Wetzstein, 1965). In de buitenste laag lopen de spiervezels
in schuine richting van de serosa af de diepere lagen in.
Naar de cervix toe wordt deze laag dunner en verandert van
samenstelling doordat het aantal collagene vezels sterk toe-
neemt. In de middelste laag lopen de vezels evenwijdig aan
die in de serosa of lopen met de bloedvaten mee. Deze laag
bevat wat meer bindweefsel dat zich voortzet in de cervix.

De binnenste laag bevat vooral circulair lopende spiervezels,
tussen de bloedvaatjes in lopen bindweefselvezels. De wand
van de cervix bestaat uit dicht bindweefsel waar tussendoor
spiervezels verlopen die uitkomen in het myometrium (Lerner,
1980; Pinto, 1967; Schwalm en Dubrauszky, 1966; Haines en
Taylor, 1975).
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Bij de geboorte is de cervix tweemaal zo lang als het corpus
van de uterus. Tengevolge van de hormonale veranderingen in
de puberteit verandert deze verhouding en wordt het corpus
bijna tweemaal zo lang als de cervix. Na de menopauze invo-
lueert het corpus meer dan de cervix. In de zwangerschap ver-—
groot het corpus zich meer dan tienmaal, terwijl de cervix
maar iets groter wordt.

IT.2. De ostia in de cerviz.

De cervix heeft een kanaal dat van het ostium internum naar
het ostium externum loopt en het cavum uteri met de vagina
verbindt. Het kubisch epitheel van de endocervix gaat ter
plaatse van het ostium externum over in het plaveisel epi-
theel van de ectocervix. Onder invloed van hormonen kan het
slijmvlies van de endocervix zich buiten het ostium externum
uitstrekken.

Het ostium externum wordt begrensd door de voor- en achterlip
van de portio en vormt de overgang tussen cervixkanaal en
vagina. In nulligravidae is het ostium externum min of meer
circulair van vorm; in parae is het meestal plat ovaal (Krantz
1973). De cervix is het deel van de uterus dat onder het
isthmusgebied ligt en wordt distaal begrensd door het ostium
externum en proximaal door het histologisch ostium internum.

Het histologisch ostium internum geeft de overgang aan van
het slijmvormende kubisch epitheel van de endocervix en het
lagere endometrium van de isthmus.

De isthmus is een onderdeel van het corpus van de uterus en
wordt aan de bovenkant begrensd door het anatomisch ostium
internum en aan de onderkant door het histologisch ostium
internum.

Het anatomisch ostium internum is een vernauwing in het lumen
van de uterus die de ondergrens van het corpus aangeeft in de
niet-zwangere uterus en in het eerste trimester van de zwan-
gerschap (Philpott, 1976; Lindgren, 1973).

I1.2.1. Het onderste uterussegment

Het onderste uterussegment is het deel van de uteruswand dat
tijdens de ontwikkeling van een zwangerschap en vooral in het
tweede trimester een relatief sterke uitrekking ondergaat met
als gevolg een relatieve verwijding van het betrokken deel

van het cavum uteri. In het begin van de zwangerschap en bij

de niet zwangere uterus maakt het OUS deel uit van de cervix

en wordt begrensd door het anatomisch en histologisch ostium
internum. De bovengrens van het OUS is de scheiding tussen de
vooral uit spierweefsel bestaande corporele wand met het spier-
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bindweefsel mengsel van het 0US. De ondergrens ligt bij de
fibro-musculaire overgang, dit is ongeveer ter hoogte van
het histologisch ostium internum (Danforth en Ivy, 1949),.

De fysicologische retractie ring is de onderrand van het re-
latief dikke en actieve bovenste uterussegment tijdens de
baring. Het onderste uterussegment is het dunnere minder
aktieve deel van de uterus tijdens de baring, dat ligt tus-—
sen de fysiologische retractiering en het obstetrische os-
tium internum. Pas als weeénactiviteit ontstaat wordt het
onderste uterussegment zodanig gerekt dat het ziech van het
bovenste uterussegment door een verschil in wanddikte ge-
makkelijk onderscheiden laat.

De fibromusculaire overgang geeft de grens aan tussen het
musculaire corpus en de fibreuze cervix en ligt ongeveer
ter hoogte van het histologisch ostium internum (Danforth
1947, 1954).Ter plaatse van de fibromusculaire overgang
heeft de uterus een sfincter;.volgens Singer en Jordan
(1976) kan congenitale of traumatische zwakte in dit gebied
aanleiding geven tot het optreden van cervixinsufficiéntie.
Een sfincterfunctie op de overgang corpus cervix wordt even-
eens aangenomen door Asplund (1952); Shirodkar (1953,1955);
Green Armytage,e.a.(1957); Lash (1961); Haines en Taylor
19750

Het obstetriseh ostium internum is de overgang van de uterus
ruimte waarin de foetus zich bevindt en het cervixkanaal.

In de niet-zwangere uterus en bij de jonge zwangerschap komt
het overeen met het anatomisch ostium internum, doch deze
relatie gaat verloren door de vorming van het onderste ute-
russegment in de zwangerschap. Vanaf die periode komt het
overeen met het histologisch ostium internum (Wendell-Smith,
1954).

11.2.2. Verschillende definities van de ostia in de litera-
tuur

De beschrijvingen en definities van de verschillende ostia
en van de afgrenzing van de cervix en het isthmus gedeelte
blijken uit een vergelijkend onderzoek van Bodemer(1973);
Singer en Jordan (1976) en Philpott(1l976) niet eensluidend
te zijn.

Door Aschoff (1905) werd de isthmus beschreven als een op
zichzelf staand deel tussen corpus en Cervix van ongeveer
10 mm lengte. Mann e.a. (l961) beschreven de isthmus als een
sfincter die het bovenste gedeelte van de cervix vormt. In
de anatomieboeken is er meer overeenstemming in benaming.
Tondery (1965) geeft het isthmusgebied aan als het smalste
deel van de uterus dat ongeveer 10 mm lang is en tijdens de
zwangerschap het onderste uterussegment wordt.
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Spalteholz en Spanner (1961) vermelden dat het isthmusgebied
in de zwangerschap een dunwandig onderste uterussegment
wordt zonder uitdrijfeigenschappen en zich hierdoor wezen-
lijk van het corpus onderscheidt.

Weibel (1937) en Pernkopf (1980) beschrijven de isthmus als

een ongeveer 1 cm lang stuk tussen corpus en cervix, begrensd
door het ostium internum anatomicum en het ostium internum his-
tologicum.De wand van het corpus uteri wordt beschreven als
bestaande uit gladde spiervezels met weinig bindweefsel. In

de cervix en in de isthmus is het bindweefsel met elastische
vezels overheersend. De spiervezels van het corpus lopen over-
wegend in longitudinale richting. De vezels in het bindweef-
sel vormen met elkaar een vlechtwerk wat in verbinding staat
met de ligamenten rond de cervix.

De verschillende benamingen van de ostia in de literatuur
worden waarschijnlijk veroorzaakt doordat bij macroscopisch
anatomische en bij microscopisch histologische beoordeling
van de cervix vooral de spierbindweefsel overgang opvalt
bij rontgenonderzoek en bij klinisch onderzoek door sondage
meestal slechts de vernmauwing aantoonbaar is tussen cervix
en corpus zonder dat precies is aan te geven waar de ver-
nauwing begint of ophoudt.

Voor klinisch gebruik is door ons voor een klinische benade-
ring gekozen. De lengte van het cervixkanaal wordt gemeten
door te sonderen, waarbij de sonde stuit op het ostium in-
ternum. Onder het ostium internum wordt dan het gedeelte van
de cervix verstaan wat bij dilatatie de meeste weerstand
geeft bij een poging tot verwijding. Dit gedeelte is op de
réntgenfoto zichtbaar te maken als een nauwe verbinding tus-
sen cervix en corpus. Onder het isthmusgebied verstaan wij
het gedeelte van het corpus onmiddellijk boven het ostium
internum, de lengte van de isthmus is niet precies aan te
geven maar is in de niet-zwangere uterus ongeveer 1 cm. In
recente literatuur wordt deze indeling eveneens aangehouden
(Conrad e.a.,1980).

Ook door Danforth (1947) werd er de voorkeur aangegeven om
het ostium internum te bepalen met een sonde of met een
Hegarstift. De plaats van de vernauwing in het cervixkanaal
komt niet altijd overeen met het histologisch ostium inter-—
num dat vaak lager in het cervixkanaal ligt maar veelal met
de fibromusculaire overgang naar het isthmusgebied. Dit is
ook de plaats van het oorspronkelijke ostium internum ana-
tomicum door Aschoff in 1905 beschreven.
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1I.3. Structuur van de uteruswand

De cervixwand bevat longitudinaal, circulair en spiraalsge-
wijze gerangschikte spiervezels (Stieve 1927; Goertler, 1930
Nixon, 1951; Asplund, 1952). De meeste spiervezels in de
cervix zijm circulair en spiraalsgewijze gerangschikt (Asplund
1952). Een longitudinaal verlopende spiervezellaag loopt aan
de binnenzijde van de wand van het corpus, een eveneens longi-
tudinale laag loopt aan de buitenzijde van de wand, deze laag
is beter ontwikkeld en loopt door tot in de cervix. In de ge-
hele uterus lopen er bindweefselvezels met spiervezels mee.

Ter plaatse van de isthmus zijn er naar verhouding minder
spiervezels dan in het corpus. Naar het onderste gedeelte van
de cervix toe wordt het percentage bindweefselvezels steeds
hoger. Het bindweefsel in de uterus bevat collagene, reticu-
line en elastische vezels. Het gehalte aan elastische vezels
neemt toe onder het isthmusgebied. Het isthmusgebied bestaat
uit dicht op elkaar liggende circulair en spiraalsgewijze
verlopende spiervezels met ertussen liggend bindweefselve-
zels. Schroder (1930) achtte deze spiervezelring de belang-
rijkste afsluiting van de uterusholte in de zwangerschap.

Al in 1932 hechtte Stefanczik de meeste waarde aan de elas-
tische vezels voor het gesloten houden van de cervix in de
zwangerschap tot aan de 2 terme datum.

Tot 1947 werd de basissamenstelling van de cervix beschouwd
als bestaande uit voornamelijk spierweefsel, Danforth (1947)
veranderde deze visie door een publicatie waarin hij aantoon-
de dat de cervix vrijwel geheel uit fibreus bindweefsel be-
staat. Uit zijn onderzoek bleek dat het percentage spier-
weefsel in de cervix in het algemeen niet hoger is dan 15%;
het corpus zou wel vrijwel geheel uit spierweefsel bestaan.

Het percentage spiervezels in het corpus bedraagt volgens
Wetzstein (1965) en Dubrauszky (1965) buiten de zwangerschap
slechts ongeveer 307, in de isthmus 157 en in de cervix 87%.
Deze percentages nemen volgens deze auteurs in de zwanger-
schap toe tot 707 in het corpus, 45%Z in het onderste uterus
segment en 137 in de cervix. De overgang van bindweefsel naar
spierweefsel is in het algemeen vrij abrupt, in een aantal
gevallen is er een graduele overgang over een gebied van 10
mm. Deze overgang is de zogenaamde fibro-musculaire overgang
en valt in een aantal gevallen samen met het histologisch
ostium internum en met de plaats waar het cervixkanaal nau-
wer wordt.
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I1.4. De arehitectuur van de uteruswand in relatie tot
z2ijn functie

In 1931 heeft Goerttler getracht om de vorm, samenstelling
en structuur van de uterus in verband te brengen met de
functie van het corpus en de cervix. De functie van de ute-
rus vereist dat in geval van zwangerschap het corpus zodanig
groter wordt dat het de vrucht kan omgeven zonder dat er te-
veel spanning in de wand ontstaat. De cervix moet tijdens de
gehele zwangerschap het corpus adequaat afsluiten. Tijdens
de baring moet het corpus zodanig kunnen contraheren en de
cervix zodanig weker worden dat er volledige ontsluiting
bereikt wordt en de foetus kan worden uitgedreven. De snelle
vergroting van het corpus in de zwangerschap is mogelijk
door groei van de spiervezels en vermeerdering van het aan-
tal, waarbij de vezels ten opzichte van elkaar kunnen ver-
schuiven.

I1.4.1. Rangschikking van vezels in de foetale uterus

De rangschikking van de vezels in de uterxrus vindt al in de
foetale aanleg plaats, de vezels in tubae en corpus vormen
een naar de cervix uitstralende eenheid (Hoffmann, 1876). In
het begin van de foetale periode bestaat de wand nog uit ver-
schillende ringvormig over elkaar heen liggende lagen. In de
vijfde tot zevende maand van de zwangerschap worden deze la-
gen door het binnendringen van vaten veranderd in een vlecht-
werk (Sobotta, 1891). De ringvormig verlopende spiervezels
uit de tubae zetten zich voort in het corpus en lopen dan
dwars op de lengterichting van de uterus. De in lengterich-
ting verlopende spiervezels uit de tubae en eveneens die uit
de ligamenta rotunda en ovarium proprium lopen in lengterich-
ting over het corpus en buigen ter hoogte van de cervix af.
Vanaf de achtste maand ontstaat er een secundaire spierlaag
met vezels die vanuit de ligamenten het corpus in elkaar krui-
sende richtingen omgeeft.

In de foetale periode ligt onder de binnenste subepitheliale
laag een radiair gerangschikte vezellaag die in de volwassen
uterus spiraalvormig gaat verlopen als gevolg van een toena-
me van spiervezels. Het verloop van deze vezels is door Goert-
tler (1931) geanalyseerd door de vezelrichting met donkerveld
en schuinvallend licht in microscopische preparaten te beocor-
delen, de reflexie van de vezels werd bevorderd door voorbe-
handeling met goudpoeder. Bij het vrijprepareren en vervolgen
van vezelbundels bleken de vezels elkaar niet allen te krui-
sen doch ook van laag te veranderen. Het verloop van de ve-
zels in het corpus is spiraalvormig en naar de cervix toe

meer circulair. De hoek die de vezels met elkaar maken in het
corpus 1s ongeveer negentig graden; in het isthmusgebied en
over de cervix lopen de vezels vrijwel parallel. De ter plaat-
se van het ostium internum circulair en spiraalsgewijze ver-—
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lopende vezels kunnen theoretisch een sfincterfunctie uit-
oefenen (Goerttler, 1931; Palmer en Liesse, 1946; Westman,
1942; Asplund, 1952).

I11.5. Sfincterfunctie van het ocstium internum

De verende weerstand die ter plaatse van het ostium internum
wordt gevoeld bij het invoeren van bijvoorbeeld een Hegar-
stift in het cervixkanaal werd door Goerttler (1931) geduid
als een sfincterwerking van de circulair verlopende spierve-
zels in het ostium internum.

In de periode 1930 tot 1950 hebben vele onderzoekers door
klinisch en histologisch onderzoek getracht een sfincter ter
plaatse van het ostium internum of de isthmus aan te tonen.

In 1942 werd door Westman de functie van de cervix tijdens
laparotomie bestudeerd. Hiervoor werd een dunne canule door
de fundus uteri in het cavum gebracht zodat gas in de uterus
kon worden geblazen. Hij constateerde een barrigre ter hoog-
te van het ostium internum die bij drukverhoging boven de

30 mmHg(4 kPa)kon worden overwonnen. Het gas passeerde rit-
misch deze barri&re waaruit hij concludeerde dat er een sfinc-
ter moet zijn op de overgang van corpus naar cervix die rit-
misch contraheert. Deze contracties werden alleen gezien bij
gebruikmaking van spinaal anesthesie en waren niet aanwezig
bij algehele anesthesie. Het moment van de cyclus had geen
invloed op de contracties. Bij blokkeren van de verbinding
tussen cervix en corpus ontsnapte het gas via de tubae (Fuchs
en Westman, 1945). De door deze onderzoekers geobserveerde
contracties kunnen zijn veroorzaakt door de aanwezigheid van
de intra-uteriene catheter die de wand van het cavum prikkel-
de. Het cervixkanaal kan als dit gevuld is met cervixslijm

de uitstroming van gas belemmeren zonder dat dit op de aan-
wezigheid van een sfincter hoeft te duiden.

Palmer en Liesse (1946) hebben de tonus van de isthmus bestu-
deerd tijdens de menstruele cyclus. Door een canule door het
cervixkanaal te voeren tot in het cavum uteri en hier gas

door te blazen, meenden zij dat op het moment dat het gas via
het cervixkanaal uit het cavum ontsnapte, de hiervoor benodig-
de druk gelijk was aan de tonus van de sfincter in het isth-
musgebied. Deze tonus was gemiddeld 28 mmHg, bij ausculatie
van de buik hoorden zij geen lucht door de tubae ontsnappen
waaruit zij concludeerden dat de tonus in de utero-tubaire
overgang veel hoger moest zijn. Tijdens de luteale fase van

de cyclus vonden zij de hoogste "tonus" en tijdens de menstru-
atie de laagste. Zij beschouwden deze hormoon-afhankelijke
tonus een functionele sfincter van de isthmus. Mogelijk is
door hen alleen aangetoond dat de cervix tijdens de menstru-
atie verder geopend is dan in de luteale fase.
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I1.5.1. Vezelrangschikking en sfincterwerking

Omdat het nog niet gelukt was een echte sfincter in de vol-
wassen uterus aan te tonen werden door Asplund (1952)foetale
uteri in verschillende ontwikkelingsstadia bekeken, omdat de
musculatuur in de foetale uterus op dezelfde wijze gerang-
schikt is als in de volwassen uterus, doch het verloop duide-
lijker te zien is. Tevens werden obductiepreparaten van kin-
deren bekeken. Met een Haematoxyline-Eosine kleuring konden
wel circulair verlopende vezels worden aangetoond doch geen
echte sfincter. Zijn conclusie was dat hoewel de aanwezigheid
van een sincter op de overgang van COrpus naar cervix niet
overtuigend was aangetoond bij anatomisch onderzoek, de
spieren in het isthmusgebied zodanig zijn gerangschikt dat

de vezels boven de cervix als een sfincter kunnen functione-
ren. Een verdere aanduiding voor het bestaan van een sfincter
haalde Asplund (1952) uit klinisch onderzoek. Bij het vervaar-
digen van een hysterogram bemerkte hij vaak een weerstand, op
de overgang van cervix naar corpus, die pas na drukverhoging
door het contrastmiddel kon worden overwonnen; dit werd door
hem verklaard uit een sfincterwerking van het ostium internum.

Het ruimtelijk verloop van de aan de buitenkant in lengte-
richting verlopende musculatuur in de cervix werd door Lierse
(1960) onderzocht. De vezels in de cervix van de in lengte-—
richting verlopende spierlaag vormen van onder en boven ko-
mend, ter plaatse van de oveigang cervix naar corpus, een de
diepte inlopende, in elkaar gedraaide spiraal die een sfincter-
achtige structuur vormt, doordat vooral de binnenste vezels ter
plaatse circulair verlopen. Dit geeft volgens Lierse(1960) het
beeld van een sfincter, hoewel het geen echte sfincter is.

Hughesdon(1952) beschrijft de cervix als fibro-musculair waar-
van de buitenste helft wat meer spiervezels bevat en de bin-
nenste helft voornamelijk uit collageen bestaat. De buitenste
spierlaag omgeeft de cervix volledig en gaat naar boven toe
over in de spierlagen van het corpus, naar onder toe in die
van de vaginawand. De vezels hierin lopen tussen brede septa
van losmazig collageen en kunnen contraheren. De binnenste
laag in de cervix bestaat uit een dicht netwerk van collage-
ne vezels waartussen een enkele spiervezel ligt. Dicht bij]
het cervixkanaal hebben ze een longitudinaal wverloop doch
weinig in aantal, daarbuiten een spiraalsgewijze en vooral
circulair verloop. Doordat deze spiervezels volledig zijn
omgeven door bindweefsel kunnen ze volgens Hughesdon (1952)
niet adequaat contraheren.

De door Goerttler (1931) beschreven verende weerstand ter
plaatse van het ostium internum is beter te verklaren door

de elastische eigenschappen van de door Danforth(1947) en
Hughesdon (1952)aangetoonde, hier aanwezige circulair verlo-
pende bindweefsel vezels dan door spiervezels (Black e.a.,
1975; Beazly,1979; Conrad, 1966, 1980; hoofdstuk V).
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11.6. De cerviz: musculatr of fibromusculatr

De reden dat de cervix aanvankelijk i1s beschreven als geheel
musculair (Hoffmann, 1876; de Seigneux; 1892. Bayer, 1885,
1897; Sobotta, 1891; Werth en Grusdew, 1898; Stieve, 1927),
vervolgens als fibromusculair met een buitenlaag van vooral
spierweefsel en een binnenste laag van collageen bindweefsel
(Benckiser en Hofmeyer, 1887; von Franqué, 1897; Moraller en
Hoehl, 1912) en door anderen weer als opgebouwd uit voorna-
melijk collageen bindweefsel met slechts verspreid hier en
daar een spiervezel (Danforth, 1947; Schwarz en Woolf, 1948)
vindt volgens Hughesdon (1952) zijn oorzaak in het feit dat
er door de methode van fixatie en kleuringen van microscopi-
sche preparaten van het cervixweefsel artefacten kunnen ont-
staan, waadoor verkeerde interpretatie mogelijk is.

Bij het maken van coupes retraheert spierweefsel meer dan
bindweefsel, de lossere buitenste spierlagen kunnen door het
mes waarmee de coupe gemaakt wordt gemakkelijker worden los-
getrokken dan de vastere bindweefsellagen. Bij kleuring van
het weefsel is het relatief lossere weefsel aan de buiten-
kant door fixatie vloeistoffen en kleurstoffen gemakkelijker
te doordringen dan het dichter op elkaar liggende collagene
bindweefsel. Niet alle kleuringen differentiéren even gemak-—
kelijk tussen spiervezels en bindweefselvezels, de veel toe-—
gepaste Haematoxyline-eosine kleuring kleurt beide vezeltypen
rood.

I1.6.1. Het gehalte aan actino-myosine in de cervig

In de recentere literatuur wordt de cervix beschreven als be-
staande uit voornamelijk bindweefsel met wisselende percenta-
ges spiervezels. Danforth (1954) en Dubrausky (1964) geven 157
spiervezels op bepaald in histologische studies. Rorie en
Newton (1967) komen met deze methode op een afnemend percen-
tage spiervezels gaande van de isthmus, waarin het percenta-
ge ongeveer 307 bedraagt, naar de portio waarin het percentage
is afgenomen tot 6Z. Het corpus bevat 70% spiervezels. Door
het percentage actino-myosine te bepalen wordt cngeveer de-—
zelfde verdeling gevonden, namelijk 3,6 milligram actino-
myosine per gram cervixweefsel, in de isthmus 8,5 mg emn in

het corpus 14,5 mg.(Sandberg e.a.,1957; Naeslund e.a.,1950).
Het actino-myosine duidt er volgens Lindgren (1973) op, dat

de isthmus en de cervix moeten kunnen contraheren, doch in
vergelijking met het corpus is de contractie-activiteit mini-
maal (Danforth, 1954; hoofdstuk VIII).

11.6.2. Coupes door het ostium tnternum

Uit ons eigen materiaal (hoofdstuk V) blijkt uit histologi-
sche coupes uit het gebied in een vlak loodrecht op het ostium
internum ook dat de cervix fibro-musculair is. De coupes
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met een bewerking volgens Perdrau waarbij reticulumvezels
zwart gekleurd worden, laten zien dat deze vezels door de
gehele cervixwand een dicht netwerk vormen. De Haematoxili-
ne-eosine kleuring geeft zowel spier- als bindweefsel in

een rode kleur weer, uit het vezelverloop blijkt dat dit
door de gehele cervixwand voornamelijk circulair is. Bij de
Trichroom Masson-kleuring is het gladde spierweefsel goed

te onderscheiden van bindweefsel. In deze ijzer-haematoxy-
line-fuchsine-analine kleuring blijkt dat de grootste con-
centratie bindweefsel in de cervix is gelokaliseerd in de
binnenste helft van de wand, naar buiten toe wordt het ge-
halte aan spiervezels groter. In de elastica-kleuring volgens
Lawson blijkt dat de concentratie van elastische vezels al-
leen in de vaatwanden hoog is en dat de hoeveelheid elasti-
sche vezels in vergelijking met collagene vezels laag is.
Naar de periferie neemt het aantal spiervezels toe, centraal
in de cervix is de concentratie van collagene vezels het
hoogst (Fig.II-1).

Fig:II=-1, Lumen Periferie

Casus 41, in vitro. Dilatatie van de cervix met de ballon
tot een diameter van 8 mm. Kleuring volgens Lawson, ver-
groting 16x. Coupe in een vlak loodrecht op het cervix-
kanaal ter hoogte van het ostium internum.
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I1.7. De betekenis van elastische vezels in de cerviz

Stefancsik (1932) en Pinto e.a.(1965) beschreven het verloop
van elastische vezels in de cervix. Elastische vezels zijn
van collagene vezels te onderscheiden door specifieke kleu-
ringen, door collagene vezels met kaliloog of azijnzuur op

te lossen zodat de elastische vezels overblijven of door bij-
voorbeeld pepsine te laten inwerken op de vezels waarbij de
collagene vezels eerder oplossen. Op deze wijze werd door
Stefancsik (1932) aannemelijk gemaakt dat de elastische vezels
in de uterus in de trekrichting van gladde spiervezels en van
het overige bindweefsel meelopen. De elastische vezels lopen
derhalve vanuit de ligamenten over de buitenzijde van de ute-
rus met de in lengterichting lopende spiervezels mee naar de
vaginawand en de diepere lagen van de cervix waar ze voorna-—
melijk een circulair en gespiraliseerd verloop hebben. De be-
tekenis van de elastische vezels is volgens Stefancsik (1932)
het lossere bindweefsel en de spierlagen te steunen en in
geval van zwangerschap te grote uitrekking te voorkomen.

I1.8. De ultrastructuur van de cerviz

Het stroma van de cervix wordt begrensd door plaveisel— en
cilinder epitheel en bestaat uit een netwerk van fibrovascu-
lair weefsel met spiervezels en elastische vezels waarvan

het hoofdbestanddeel bestaat uit fibreus bindweefsel (Fried-
rich, 1973). In het stroma zijn fibroblasten aanwezig met or-
ganellen voor de synthese en afbraak van extracellulaire col-
lagene vezels. Zij vormen precursers van tropo-collageen die
kunnen aggregeren tot pro-collagene fibrillen en polymerise-
ren tot 900-1100 Angstrom dikke collageen vezels (Ferenczy,
1980). Verspreid in het stroma liggen spiercellen met in het
cytoplasma myofilamenten. Van de isthmus naar de portio toe
neemt het aantal spiervezels af. Gemyeliniseerde en ongemyeli-
niseerde zenuwvezels lopen met de gladde spierbundels mee,
hun aantal is in de isthmus groter dan in het portiogebied.

I1.9. Veranderingen van de cervix

Tijdens de zwangerschap is er een toename van spiervezels in
de wand van het corpus door hypertrophie en hyperplasie. De
onderverdeling in verschillende lagen wordt duidelijker (Wen-
dell-Smith, 1954). De musculatuur in het isthmusgebied hyper-
trofieert eveneens, in het distale deel van de cervix is de
toename van spierweefsel minder uitgesproken. Vanaf de derde
maand van de zwangerschap verstrijkt het isthmusgebied en
wordt bij het corpus opgenomen. De binnenste circulaire- en
de buitenste longitudinale laag van de isthmus zijn in staat
te contraheren; deze lagen worden veel dunner dan de rest van
het corpus door het uit elkaar schuiven en rekken van vezels.
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Doordat het corpus tijdens de baring door contractie en door
het optrekken van het onderste uterussegment steeds dikker
wordt kan er met name door de longitudinaal verlopende ve-
zels steeds krachtiger aan de cervix worden getrokken, die
hierdoor verstrijkt en steeds dunner wordt en eveneens dila-
teert. Na de partus is het onderste uterussegment een dun
uitgerekt gebied, de cervix is hierin opgenomen. De grens
tussen het gecontraheerde bovenste uterussegment en het dun-
nere onderste uterussegment is te palperen en wordt de fysio-
logische contractiering genoemd.

I1.9.1. Histologische veranderingen van de cervixz in de
zwangersehap.

In de zwangerschap vergroot de cervix door toename van de vas-
cularisatie van het stroma, door intracellulair oedeem en

door een deciduale reactie in de stromacellen (Smout en Jaco-
by, 1953; Epperson e.a., 1951). Het aantal klieren in de cer-
vix neemt toe; het cilinderepitheel van de endocervix kan bui-
ten het cervixkanaal op de ectocervix komen te liggen. Het
epitheel en de basale laag worden dikker en hyperactief (Mur-
phy en Herbut, 1950; Nesbit, 1955; Carrow en Greem, 1951).

Het resultaat van deze veranderingen is een groter en zach-
ter worden van de cervix tegen het einde van de zwangerschap
(Kranz, 1973).

I1.9.2. Vezelstructuur in de zwangerschap

Gedurende de zwangerschap wordt het collagene vezelnetwerk

in de uterus losser door opname van vloeistof tussen de ve-
zels, dit is het meest uitgesproken in het gebied van de
portio (Hughesdon, 1952). De cervix wordt korter door de vor-
ming van het onderste uterussegment. Het ostium internum
fungeert als afsluiting van het cavum uteri; het hestaat uit
een opeenhoping van circulair verlopende bindweefsel-en spier-
vezels, die tijdens de zwangerschap hypertrofisch en hyper-
plastisch worden. De meeste vezels ter plaatse van het osti-
um internum bestaan uit niet contractiele vezels zoals col-
lageen en immatuur spierweefsel. De cervix kan van beneden

af door de longitudinaal verlopende buitenste spierlaag wor-
den geopend waardoor het ostium externum toegankelijk wordt
terwijl het ostium internum nog gesloten is. Bij het niet
opengaan van het ostium externum door dit mechanisme is er
volgens Hughesdon (1952) sprake van cervix dystociej; bij te
vroeg in werking treden van deze spierlaag kan bij "zwakte
van de vezels van het ostium internum deze te vroeg opengaan
en de oorzaak zijn voor een partus immaturus.
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11.9.3. Ultrastructuur van de cervix in de zwangerschap

Tijdens de zwangerschap wordt het stroma van de cervix ten-
gevolge van hormonale stimuli oedemateus, de vascularisatie
neemt toe en de interfibrillaire substantie vermeerdert,
waardoor de dichtheid van de collagene fibrillen afneemt en
het weefsel rekbaarder wordt. De spoelvormige fibroblasten
veranderen in ronde cellen met veel cytoplasma, waarin een
glycogeenophoging aantoonbaar is en waarin vele mitochon-
drién en microfilamenten aanwezig zijn (Ferenczy, 1980). Om-
dat collagene vezels onder normaal fysiologische omstandig-
heden slechts 57 uitrekbaar zijn volgens Bargmann (1948),werd
door Berwind (1954) een elektronen microscopisch onderzoek
gedaan om te onderzoeken op welke wijze de vezels van de
cervix in de zwangerschap veranderen zodat dilatatie toch
mogelijk wordt, De in het begin van de zwangerschap nog
trekvaste collagene vezels met een dikte van ongeveer 60 mu
vallen op het einde van de zwangerschap uiteen in fibrillen.

Door depolymerisatie van de grondsubstantie verschuiven de
fibrillen gemakkelijker ten opzichte van elkaar en wordt de
cervix weker. Ten tijde van de partus is de hoeveelheid col-
lageen door afbraak in lysosomen verminderd waardoor ver-—
strijken van de cervix mogelijk wordt. In de postpartum cer-
vix liggen de stroma fibroblasten en de collagene vezels

uit elkaar door een toegenomen amorfe grondsubstantie. Het
extracellulaire collagene bindweefsel is voor een groot deel
afgebroken. Op oudere leeftijd neemt de omzetting van fibril-
len in een collagene massa toe zodat de cervix dan stugger
wordt. De grondsubstantie, met name de glycosaminoglycanen
(mucopolysacchariden) kunnen zich visceus gedragen, de elas-
ticiteit wordt opgebracht door collagene fibrillen (Alfrey
en Gurnee, 1957; Viidik en Ekholm, 1968).

I1.10. Biochemische veranderingen van de cervix in de
zwangerschap

De biochemische veranderingen die in de cervix tijdens de
zwangerschap plaatsvinden zijn door Bryant e.a.(1968) bestu-
deerd in het dierexperiment. Voor de partus is er een snelle
toename van hexosaminen in de grondsubstantie van de cervix.
Door toename van mucopolysacchariden in het collageen ont-
staat er een influx van water in het weefsel waardoor het
evenwicht tussen de cohesive en dispersieve krachten in

het collageen wordt verstoord waardoor de vezels uiteen kun-
nen vallen. Door tractie vanuit het corpus aan deze vezels
bij weeénactiviteit wordt de cervix opgetrokken, wordt dun-
ner en korter en dilateert. Na de partus wordt het teveel
aan water en hexosamine geabsorbeerd waardoor het collageen
in de cervix zijn normale structuur weer krijgt (Philpott,
L8 76 .
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I1.10.1. Collageenveranderingen in de zwangerschap

Het collageen in de uteruswand ligt in dunne lagen tussen

de spierbundels (Koob en Ryan, 1980). Collageen is een eiwit
dat bestaat uit drie in elkaar gedraaide polypeptide ketens
die tot een helixstructuur gecombineerd zijn. De ketens be-
staan uit triplets van aminozuren, waaronder glycine, hydro-
xyproline en hydroxylysine (van der Rest, 1980). Collageen
en proteoglycanen vormen samen het grootste deel van de ex-
tracellulaire macromoleculen in het stroma (Poole, 1980).

Het percentage van het totale gewicht van de uterus aan col-
lageen is 67 (Morrione en Seifter, 1962; Woessner en Brewer,
1963). Van het totale proteine in de niet-zwangere uterus

is 387 collageen (Montford en Pérez Tamayo, 1961).

In de cervix 1s de hoeveelheid collageen tweemaal zo hoog
als in het corpus (Danforth e.a.,1960, 1974). Van het totale
proteine in de cervix is 827 collageen (Danforth en Bucking-
ham, 1973). Het gewicht van uterus in de zwangerschap ver-
tienvoudigt terwijl de collageen hoeveelheid verachtvoudigt.

De stimulus om collageen te vormen wordt hormonaal en mecha-
nisch geregeld. In het dierexperiment (rat) resulteert uit-
rekking van de uteruswand in de vorming van collageen (Cullen
en Harkness, 1950). Tot in de tweede helft van de zwanger-
schap geeft de cervix relatief weinig mee onder mechanische
stress, terwijl de cervix in de 3 terme periode veel rek-
baarder is. Deze veranderingen worden veroorzaakt doordat

de collageen concentratie als gevolg van oedeemvorming re-=
latief afneemt (Koob en Ryan, 1980). Maillot en Zimmerman
(1976) toonden aan dat de hoeveelheid oplosbaar collageen

ten tijde van de ontsluiting in enkele uren tijd sterk toe-
neemt zodat dilatatie nmiet alleen een gevolg is van passieve
dilatatie door uit elkaar gaan van vezels als gevolg van
weeénactiviteit maar ook door omzetting van collageen fibril-
len naar collageen moleculen.

De afbraak van collageen vindt plaats door proteinase in de
extra-cellulaire vloeistof. Collageen is resistent tegen de
meeste weefsel proteases., Om collageen af te breken is een
collagenase vereist (Jeffrey en Koob, 1980). De rekbaarheid
van cervixweefsel voordat er rupturen optreden is in de 3
terme pericde tien maal groter dan buiten de zwangerschap.

In de postpartum periode neemt de hoeveelheid collageen in
de uterus snel af en is in vier dagen gehalveerd (Woessner
en Brewer, 1963).
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11.10.2. Progesteron in de zwangerschap

Uit het dierexperiment (konijn) is gebleken dat de productie
van collagenase door de aanwezigheid van progesteron wordt
geblokkeerd doordat progesteron lysosomen stabiliseert zo-
dat proteolytische enzymen niet vrijkomen en er geen colla-
geen afbraak kan plaatsvinden. Progesteron blokkeert ook de
werking van het reeds aanwezige collagenase (Lernmer 1980,
Goodall, 1965, 1966). Progesteron inhibeert het vrijkomen van
collagenase in weefselculturen zodat progesteron volgens
Jeffrey e.a.(1971) op deze wijze het voortbestaan van de
zwangerschap waarborgt. In aanwezigheid van hoge dosis oes-
trogenen blokkeert progesteron de productie van collagenase
niet. De foeto-placentaire eenheid produceert progesteron

en oestrogenen. De hoogste progesteronconcentratie wordt
aangetroffen ter plaatse van de placenta-insertie in de bin-
nenste spierlaag van de uteruswand (Zander e.a., 1969; Dicz-
falusy, 1970).

Bij wegvallen van de foetale progesteron productie door bij-
voorbeeld intra-uteriene vruchtdood, kan de placenta nog vol-
doende progesteron produceren om uteriene activiteit te in-
hiberen (Cassmer, 1959). Aan het einde van de zwangerschap
zal bij afname van de progesteronconcentratie de remming van
de collagenaseproductie wegvallen. Tevens neemt dan de con-
tractiliteit van het myometrium toe. De inhiberende werking
van progesteron op het myometrium berust op eemn stijging van
de membraanpotentiaal; door hyperpolarisatie ontstaan minder
gemakkelijk contracties (Csapo, 1956; Jung, 1965). Progeste-
ron belemmert de geleiding tussen de myometriumcellen on-
derling waardoor er minder gemakkelijk synchronisatie van
actieve myometriumcellen ontstaat en blijven contracties

uit (Barr e.,a.,1978; Garfield, e.a.,1977).

In het schape-experiment tijdens de partus remde toegediend
progesteron de uteruscontracties; de toename van de compli-
ance van de cervix werd niet geremd; toediening van oestro-
genen veroorzaakte een toename van contractiliteit van het

myometrium, zonder duidelijke invloed op de compliance van

de cervix (Hindson e.a.,l1967; Liggings, e.a.,1977).

I11.10.3. Oestrogenen in de zwangerschap

Gordon en Calder (1977) hebben het effect van oestradioltoe-
diening op de rijping van de cervix in de zwangerschap bestu-
deerd door een Foley-catheter met een 20 ml ballon boven het os-—
tium internum te plaatsen en extra-amniotisch een gel te infun-
deren met oestradiol. Hoewel een intra-uteriene ballon op zich
een rijpende werking op de cervix heeft door mechanische
prikkeling en rekking van de vezels in het isthmusgebied

konden zij een rijpende werking van oestradiol op de cervix
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aantonen en een toename in de contractie—activiteit wvan het
myometrium.

Een verbetering in de geleiding tussen myometriumcellen on-
derling en bevordering van synchronisatie en contractiliteit
door oestrogenen werd beschreven door Dewey en Barr(1964);
Craft en Yovich(1978) en Calder(1980). Bij intra-amniotische
toediening van oestradiol vonden Pinto e.a.(1966) een toename
van de rijping van de cervix, maar in een later experiment
vonden Klopper e.a.(l973) geen toename in rijping van de cer-
vix door toediening van oestradiol. Bij intraveneuze toedie-
ning van oestradiol vonden Robinson e.a.(1935) en Klopper en
Dennis(1962) een sterke toename van myometrische contracties
maar geen toename in rijping van de cervix. Pinto e.a.(1965)
vonden bij intraveneuze toediening van oestradiol wel een ver-
hoging van de cervixscore. De rijpende werking van oestroge-
nen op de cervix lijkt dus voornamelijk een indirecte te zijn.

I1.10.4. Oxytoecine in de zwangerschap

Aanvankelijk werd oxytocine aangewend om de cervix weker te
maken (Faris en Kahlenberg, 1954). Het effect op de cervix
treedt voornamelijk op in samenwerking met uteruscontracties
(Turnbull en Anderson, 1968; Maillot en Zimmermann, 1976;
Valentine, 1977). Het beste effect van oxytocine op de ont-
sluiting door bevorderen van uteriene contracties wordt ver-
kregen bij een rijpe portio en gebroken vliezen; op de rij-
ping als zodanig heeft oxytocine weinig invloed (Calder, 1980).

I1.10.5. Hormoonconcentraties bij het begin van de baring

Het begin van de baring wordt in fysiologische omstandighe-
den volgens Challis e.a.(1977) en Stys e.a. (1980) in gang
gezet door de foetus als begin van een reeks gebeurtenissen
in de placenta, uterus en hypothalamus-hypofyse. Hierbi]
spelen corticosteroiden, progesteron en ocestrogenen een be-
langrijke rol. In het proefdierexperiment (schaap) stijgen
bij het begin van de baring de concentraties van relaxine

en prolactine. De hoogste concentratie van relaxine wordt
gemeten in de periode dat de progesteronconcentraties snel
dalen. Progesterontoediening stelt het op gang komen van de
uitdrijvingsfase uit maar heeft geen invloed op het moment
waarop de prolactine en relaxineconcentraties beginnen te
stijgen (Taverne e.a., 198l). Toediening van indomethacine,
een prostaglandine synthetase remmer, stelt het op gang komen
van de partus en het ontstaan van hormonale veranderingen uit.
Prostaglandinen lijken daarom een belangrijke rol te spelen
in de synchronisatie van de hormonale veranderingen die nocod-
zakelijk zijn voor het op gang komen van de baring.
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11.10.6. Prostaglandines in de zwangerschap

Prostaglandines hebben een contractiliteit bevorderende wer-—
king op de uterus en een weekmakend en dilaterend effect op

de cervix (Kirton, 1980; Ylikorkala en Dawcod, 1978). De struc-
turele en synthetische veranderingen in collageen en proteo-
glycanen maken het rijper worden van de cervix mogelijk (Mac
Innes e.a.,1980; Zahradnik, 1979). Aan het einde van de zwan-
gerschap komt prostaglandine lokaal in de uterus vrij zonder
dat dit tot een duidelijk aantoonbare verhoging leidt in de
perifere circulatie (Liggings e.a.,1977; Fitzpatrick en Lig-
gins, 1980).

Het effect op de portio is het weker worden ervan, verstrij-—
ken en dilateren. Dit effect kan worden nagebootst door toe-
diening van prostaglandine Fyy of PGEj op de volgende wijze:
intraveneus, intramusculair, intra-amniotisch, extra-amnio-
tisch, oraal of vaginaal (Craft, 1973; Mackenzie en Embry,1977;
Calder e.a., 1974, 1977; Ganguli e.a. 1977; Krishna e.a.,1976;
Dingfelder e.a.,1975; van den Bergh e.a.,1976; Andriesse e.a.,
1976; Shephard e.a.,1976; Friedman en Sachtleben, 1975; Cheng
e.a., 1975; Weiss e.a.,1975; Pearce, 1977; Maclennan en Green,
1979, Thiery, 1979).

11.10.7. Prostaglandine Fo, ~werking op de uterus

Intraveneuze en extra-amniotische toediening van PGF,, ver-
oorzaakt uteruscontracties (Liggins, 1978; Ishikawa e.a.,1976
Hodgson en van Gorp, 1976); intravaginale toediening veroor-
zaakt dilatatie van de cervix bij de zwangere(Brenner e.a.,
197 3.

Prostaglandines hebben eveneens een contractie bevorderende
werking op de uterus van niet-zwangeren welke afhankelijk is
van het moment van de cyclus en in een aantal gevallen de
oorzaak 1is van dysmenorrhoe (Roth-Brandel e.a.,1970). Tijdens
de proliferatie en de secretiefase is er een contractie be-
vorderende werking welke tijdens de menstruatie niet aantoon-
baar is (Coutinho en Danze, 1976; Hillier en Karim, 1970).
Abraham (1978) beschreef een toename in de synthese van PGF2a
tijdens de luteale fase en een maximale concentratie tijdens
de menstruatie, waarbij de amplitudo en de frequentie van de
contracties in het myometrium toenamen. Andere prostaglandi-
nes zoals PGE hebben juist een relaxerende werking op het
myometrium.

Eglinton e.a.(l1963) en Singh e.a.(l1975)vonden vooral in de
secretiefase de hoogste gehalten aan prostaglandines in endo-
metriumbiopten. Zij stellen dat progesteron de prostaglandi-
nesynthese samen met oestrogenen bevordert. De synthetische
prostaglandine-analogen van de natuurlijke prostaglandines
zoals de l5-methyl-prostaglandines hebben een vergelijkbare
werking op de cervix en op de contractiliteit(Lauersen e.a.
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1976; Karim en Ratnan, 1977; Karim, 1975; Goretzlehner e.a.,
1977).

11.10.8. Prostaglandine Eg-werking op de cervix

Zowel in vivo als in vitro blijkt prostaglandine E; een con-
tractiliteit bevorderende werking op het corpus te hebben en
een relaxerende invloed op de cervix (Hillier em Karim, 1970;
Coutinho en Danze, 1976). De toediening kan zowel oraal al:
vaginaal geschieden met vooral relaxerende eigenschappen op
de cervix (Najak e.a.,1970; Pearce, 1977; Friedman e.a.,1975)
of met een extra-amniotisch infuus waarbij behalve verstrij-
ken en dilatatie van de cervix ook uteriene contracties op-
treden (Calder e.a., 1974). Intramusculaire toediening heeft
eveneens een contractie en dilatatie-bevorderend effect op
de gehele uterus(Karim e.a., 1977).

Het gehalte aan prostaglandine E is gedurende de cyclus vrij-
wel constant. De prostaglandine synthese in de uterus vindt
voornamelijk in het endometrium plaats waarbi] oestrogenen
een productiebevorderende werking hebben en progestagenen

een dosis afhankelijke werking. Farmacologische hoge dose-
ringen van progesteron hebben een inhiberende werking op

het effect van oestrogenen op de prostaglandine synthese en
fysiologische doseringen een faciliterende werking (Abraham,
1978; Laudainski en Rocki, 1975),.

I1.10.9. Prostaglandinestijging bij vaginale manipulatie

Bij vaginaal onderzoek in een laat stadium van de zwanger-
schap stijgt het gehalte aan prostaglandine Fjy in het serum
(Embrey en Hillier, 1977; Bibby e.a.,1979). Het losmaken van
de vliezen van de portio in de i terme zwangerschap geeft
eveneens een verhoging van prostaglandine F in het serum
(Mitchell e.a.,1977). Een vaginaal onderzoek in de eerste
helft van de zwangerschap veroorzaakt geen meetbare stij-
ging van de prostaglandine metaboliet 13,l4-dihydro-15-keto
prostaglandine F, doch cerclage van de cervix gaf binnen en-
kele minuten na de ingreep een sterke stijging te zien wat
duidt op een snelle beschikbaarheid van prostaglandines uit

de cervix met een contractie bevorderende werking (Bibby e.a.,
1979).

Prostaglandines hebben op de drie lagen van het corpus uteri
een verschillende werking. De binnenste laag bevat het mees-
te spierweefsel dat een vooral circulair verloop heeft (Wetz-
stein, 1965). Het effect van prostaglandine op de contracti-
liteit van de verschillende lagen is afhankelijk van de hoe-
veelheid en de richting waarin de spierbundels lopen.
Prostaglandines hebben een oxytocine effect op het myometri-
um waardoor er op de cervix behalve een direct ook een in-
direct effect kan worden uitgeocefend door verhoogde uterine
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activiteit (Fitzpatrick en Liggins, 1980; Green e.a.,1974).De
werking van de verschillende scorten prostaglandines op de
elasticiteit van de cervix is in dezelfde orde van grootte.
In het in vitro experiment wordt de elasticiteitsmodulus

van cervizweefsel deoor prostaglandine Fy, met 507 verminderd
en door PGE2 met ongeveer 407 (Conrad en Ueland, 1977).

11.10.10. Relaxine en de cervix in de zwangerschap

Relaxine is een polypeptide hormoon dat bij proefdieren (muis,
rat, hamster, varken) in het ovarium aantoonbaar is. Het
speelt een belangrijke rol in de toenmame wvan de rekbaarheid
van de cervix voor de partus, in de zwangerschap is het aan-
toonbaar in het corpus luteum (Weiss e.a., 1978) Bij de mens
stijgt het gehalte aan relaxine in de cervix tegen het ein-

de van de zwangerschap; tijdens de partus is het gehalte

weer normaal (van Maillot e.a.,1977).

In het dierexperiment (rat) wordt de cervix niet weker als

de ovaria zijn verwijderd en slechts oestrogenen en progesta-
genen zijn toegediend; de cervix wordt wel weker als ook re-
laxine wordt toegevoegd (Hollingsworth en Isherwood, 1978;
Steinetz e.a.,1959, 1980). Bij niet zwangere proefdieren
geven injecties van relaxine in de cervix dezelfde verande-
ringen als in de zwangerschap worden gezien met name histo-
logische, biochemische en biomechanische veranderingen.

Door activering van fibroblasten komen proteasen vrij die

de proteineverbindingen die het collage netwerk bij elkaar
houden, verbreken zodat het bindweefsel rekbaarder en losser
wordt. De viscositeit neemt toe door vermeerdering en verdun-—
ning van de uit voornamelijk proteoglycanen bestaande grond-
substantie (Steinetz e.a., 1980).

Dezelfde veranderingen door relaxine zijn aantoonbaar in het
bindweefsel van de symphyse. Bij toedienen van prostaglandi-
ne Fgy aan vrouwen met een 3 terme zwangerschap ontstaat er
geen verhoging van het serum relaxine doch de cervix wordt
wel rijper (0'Byrne e.a.,l978; Hochman, 1978; Liggins e.a.,
1977). Intra-vaginaal toedienen van relaxine bij 3 terme
zwangerschappen gaf een snelle rijping van de cervix; bij
enkele patienten ontstond er tevens een verhoogde uterus-—
activiteit die waarschijnlijk een indirect effect was van de
door relaxine veroorzaakte verweking en dilatatie van de cer-
vix (MacLennan e.a.,1980).
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HOOFDSTUK III
CERVIXINSUFFICIENTIE
I11I.1. Klasesieke definitie van cervigx-insufficiéntie

Uit de vele publicaties die verschenen zijn sinds het syn-—
droom cervixinsufficiéntie zich in de vijftiger jaren steeds
duidelijker aftekende als een ocorzaak voor immature en pre-
mature sterfte, blijkt dat de meeste auteurs cervixinsuffici-
éntie als volgt definiéren:

Er is sprake van cervixinsufficiéntie in die gevallen waar-
bij bij herhaling verlies van een tweede trimester zwanger-
schap wordt veroorzaakt doordat de cervix niet in staat is
het zwangerschapsproduct vast te houden door zwakte van de
cervix, die verschillende oorzaken kan hebben. Ondanks de af-
wezigheid van uterusactiviteit en vaginaal bloedverlies ver-—
strijkt en dilateert de cervix, waarbij de vliezen er door-
heen uitpuilen. De uitpuilende vochtblaas breekt, waarna de
geboorte van de meestal levende foetus een snelle en vrij-
wel pijnloze gebeurtenis is.

De vereiste herhaling van het gebeuren in de klassieke de-
finitie is er tevens de oorzaak van dat er tot nu toe een
onnodig verlies van tweede trimester zwangerschappen plaats
vindt, alvorens de diagnose gesteld mag worden.In dit hoofd-
stuk, zowel als in de volgende zal blijken dat ook de afwezig-
heid van weeénactiviteit en bloedverlies geen conditio sine
qua non is voor het mogen stellen van de diagnose cervixin-

sufficiéntie en dat de vliezen al kunnen breken voordat ze
uitpuilen.

In ons eigen onderzoek hebben we als uitgangssituatie voor
het samenstellen van een groep met cervixinsufficiéntie de
klassieke definitie gebruikt bij het stellen van de diagno-
se cervixinsufficiéntie, zodat de aanwezigheid van de insuf-
ficiéntie boven redelijke twijfel verheven is.

Definitie en diagnose bij cervizinsufficiéntie in de
literatuur.

Een aantal onderzoekers vereisen voor de diagnose cervix-
insufficiéntie een bij herhaling verloren gaan van tweede
trimester zwangerschappen; voor het tweede trimester wordt
meestal de periode van de l4e tot en met 28e week aangehou-
den (Barter e.a.,1963; McDonald e.a.,1963). Anderen vinden
een typische anamnese met alleen tweede trimester abortus
onvoldoende en stellen pas de diagnose als zij de insuffi-
ciéntie in een volgende zwangerschap ook feitelijk zien op-
treden (Dunn en Dans, 1961l). De meeste onderzoekers noemen
in hun onderzoek voor het stellen van de diagnose cervix-
insufficiéntie de klassieke criteria, doch hanteren in de
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praktijk nog andere criteria om tot de indicatie voor een
cerclage te komen. Hierbij is een bij herhaling verloren gaan
van een tweede trimester zwangerschap met pijnloze dilatatie
en uitpuilen van de vliezen een indicatie voor een primaire
cerclage in de volgende zwangerschap. Een minder duidelijke
anamnese waarbij er in de zwangerschap een cervixverkorting
of dilatatie optreedt zonder dat dit gepaard gaat met weeén,
is een reden voor een secundaire cerclage (Stuckensen, 1976;
Curet e.a., 1980; Bengtsson, 1968; Harger e.a., 1980. Seppiala
en Vara, 1970; Robboy,1973; Hohlbein en Combes, 1973; Kauppila
e.a., 1974; Kidess, e.a.,1973; Widmaier en Reichardt, 1973;
Rageth, 1970).

II1.2. Frequentie van cerclage-operaties

Uit het aantal in de literatuur opgegeven cerclage operaties
is indirect af te leiden hoe vaak de diagnose cervixinsuffi-
ciéntie gesteld wordt. De verhouding tussen het aantal cer-
clages en het totale aantal baringen per jaar en per kliniek
geeft informatie over de indicatiestelling. Tot 1960 lag de
frequentie onder de 5 promille in de grotere series (Picot
e.a.,1958; Rovinsky en Sher, 1959). Daarma verschenen hogere
cijfers; Baden en Baden (1960) 7°/o0o0; Duda en Lighezan(1963)
10°/00; Toaff e.a.(1979), 3°/o0o; Junker en Beyerle(1979):
60°/00. Het aantal in leven gebleven kinderen voor en na de
cerclage operaties nam met gemiddeld 557 toe zowel in de
groepen waarin de frequentie van cervixinsuffici&ntie onder
de 50/00 lag als in de groepen waarin de frequentie erboven
lag (Tabel III-1).

Tabel III-1. Frequentie van cervix-insufficiéntie en het
percentage levensvatbare kinderen voor en na cerclage-
operaties.

Auteur Jaar Cerclage- Voor de Na de
operaties cerclage cerclage
©/o0 ©/o 9/o
Barter e.a. 1958 Dis5 - 70
Robboy 1973 1,4 26 76
Seppala en Vara 1970 2.5 31 83
Kaskarelis e.a. 1976 i - 89
Nwosu e.a. 1875 247 25 05
Stuckensen 1976 3,2 28 84
Hohlbein en Combes 1973 g - 89
Hefner e.a. 1961 4,3 40 100
Harger 1980 45 20 87
Baumgarten 1965 3 = 72
Moser en Bauer 1974 6,2 - 78
Kauppila e.a. 1974 6,6 35 83
Hohlweg-Majert 1976 7,4 26 89
Aarnoudse en Huisjesl979 9,8 18 73
Endl en Golob 1974 14 14 77
Junker en Beyerle 1979 60 - 97
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I11.3. Etiologtie cervixinsufficiéntie

Het begrip cervixinsufficiéntie wordt klinisch gehanteerd
voor een syndroom van mislukken van de zwangerschap waarbi]
een onvoldoende sluitfunctie van de cervix een oorzakelijke
factor is. In de literatuur worden verscheidene oorzaken
genoemd voor het falen van de cervicale sluitfunctie. Deze
worden in een overzicht gegeven en vervolgens besproken.

Indeling van cervizinsufficiéntie naar het moment van ont-—
staan, pathogenese en factoren die het manifest worden er-—
van kunnen veroorzaken:

1. Het weefsel is te slap:

- congenitaal
musculaire cervix
bindweefsel kwaliteit onvoldoende
- verwoerven
(onvoldoende herstel wvan structuur)
traumatische partus
abortus provocatus
cervixdilatatie voor diagnostische ingrepen
conisatie
cervixamputatie

2. Het weefsel is te prikkelbaar:

- (bij rek van het ostium internum onstaan contracties)
- overrekking (uterus inhoud te groot)
gemelli
meerlingzwangerschap
hydramnion
- uterusholte te klein
primigravida met kleine uterus, hypoplasie
uterus anomalie, waardoor klein cavum
- verhoogd prikkelbaar spierweefsel
infectie
reobase van het spierweefsel is verlaagd
hyperreactieve uterus (hoofdstuk VIII)

3. Het ostium internum is te wijd:

(hierdoor ontstaat bij gelijkblijvende druk vanuilt het
cavum een grotere spanning in het weefsel)
- de vliezen drukken in een te wijd ostium
posttraumatisch
uterusanomalie
- invloed van de zwaartekracht
(bij te zwak cervixweefsel of te wijd ostium
internum is de richting waarop deze kracht
werkt van belang)
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4. Het weefsel wordt te slap (functioneel)

- cervixverweking door hormonen en enzymen zet te vroeg
in
= toedienen van cervixweekmakers

ITI.3.1. Cervizinsufficiéntie door te slap weefsel

Het cervixweefsel is te weinig elastisch. Het gevelg hiervan
is een onvermogen van de cervix om de uterus afgesloten te
houden.

Congenitale zwakte bij musculaire cervix

Stoornis in de sluitfunctie van de cervix. Zwakte als gevolg
van een cervix die voornamelijk uit spierweefsel bestaat

in plaats van uit bindweefsel werd door Roddick e.a.(1961)
beschreven: er werden geen andere oorzaken gevonden en er
was geen trauma aan de partus vooraf gegaan zoals dilatatie
of zwangerschap. Het gehalte aan spiervezels van insufficién-
te cervices werd door Buckingham e.a.(1965) vergeleken met
dat van niet insufficiénte cervices door direct postpartum
biopten te nemen uit de portio. De insufficiénte cervices
bevatten meer dan tweemaal zoveel spiervezels.

Familiair voorkomen van cervixinsufficiéntie

Een familiair voorkomen van de congenitale cerviziinsuffici-
éntie werd door Jennings (1972) beschreven. Uit zijn materi-
aal bleek dat 157 van de patienten met cervixinsufficientie
een zus had met dezelfde aandoening. Ranney (1963) beschreef
een verhoogde frequentie van cervixinsufficiéntie bij moeders
en zusters van zijn patienten met insufficiéntie.

Congenitale zwakte van het bindweefsel

In de anamnese komen geen traumatische handelingen met be-
trekking tot de cervix voor en in de eerste zwangerschap
blijkt de insufficiéntie. Congenitale zwakte kan ook pas in
de tweede zwangerschap manifest worden als gevolg van veran-
deringen door de eerste partus in reeds prae-existent zwak
bindweefsel (Picot e.a.,1958).

Habituele abortus en congenitale cervizinsufficiéntie

Als oorzaken voor habituele abortus waarbij achtereenvolgens
drie of meer eerste trimester zwangerschappen verloren zijn
gegaan, werden door Glass en Golbus (1978)genoemd: hormonale
oorzaken zoals corpus luteum insufficiéntie, endoecriene ocor-
zaken, genetische factoren zoals chromosocom afwijkingen bij de
ouders en genmutaties, uterusanomalién en andere afwijkingen
in de tractus genitalis zoals myomen en intra-uteriene ad-
haesies die door een te klein cavum en placentatie stoornis-
sen oorzaak voor abortus kunnen zijn. Zij zagen geen re-
latie met cervixinsufficiéntie. Poland en Yuen (1978) onder-
zochten eveneens het abortus materiaal van vrouwen met
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habituele abortus. Zij vonden bij vroege abortus in 94%
embryo's met congenitale en chromosomale afwijkingen. Bij
abortus aan het eind van het eerste trimester vonden zij
slechts in 4% abnormaal foetaal materiaal. Bij patienten

die zowel een vroege als late abortus hadden gehad werd in
907% abnormale embryo's gevonden. Zij kwamen tot de conclu-
sie dat vroege eerste trimester abortus door chromosomale
afwijkingen werden veroorzaakt en late abortus door uterie-
ne en placentaire oorzaken. Enkele patienten met late eer-—
ste trimester abortus waarbij een normale foetus was gevon-
den hadden ook spontane tweede trimester abortus doorgemaakt
waaruit zij concludeerden dat hier sprake kan zijn van vroe-
ge cervixinsufficiéntie.

Hogere frequentte trimester abortus bij cervizinsufficiéntie
De frequentie van eerste trimester abortus ligt rond de tien
procent (Weekes e.a.,1976; Franke, 1973). In de anamne-

se van patienten met cervixinsufficiéntie is dit percentage
sterk verhoogd wat een aanwijzing kan zijn dat cervixinsuf-
ficiéntie ook al in het eerste trimester kan voorkomen;
Lipshitz (1975) zag bij cervixinsufficiéntie 187 eerste tri-
mester abortus in de voorafgaande zwangerschappen, Hohlweg-
Majert (1976) zag dit in 357, Endl en Golob (1974)in 37Z en
Vitsky (1968) in 24%. Stuckenson (1976) zag bij patienten
met cervixinsuffici&ntie soms al in het eerste trimester
verkorting van de cervix en een ontsluiting van 1 & 2 cm.

De eis in de klassieke definitie dat patiente meerdere
tweede trimester abortus doorgemaakt moet hebben alvorens

de diagnose cervixinsufficiéntie gesteld kan worden, houdt
onvoldoende rekening met vormen van congenitale insufficien-
tie.

Vervorven cervizinsufficiéntie

Bij verworven cervixinsufficiéntie als gevolg van een trauma-
tische baring heeft de patiente meestal al een kind. De se-
rie mislukkingen begint pas na deze zwangerschap (Wimhofer,
1968). Danforth (1980) noemde als voorbeelden van dit mecha-
nisch trauma een snelle baring van een groot kind, een stuit-
extractie en een forcipale of vacuum extractie. Dit is vooral
een risico als er geen volledige ontsluiting is.

Wilbanks en Richart (1967) deden postpartum een onderzoek naar
laceraties in de cervix met behulp van een colposcoop. Lace-
raties werden gedefiniéerd als scheuren in het epitheel die
tot in het stroma doorliepen. Van deze laceraties was 507

op de voorlip gelocaliseerd, 327 lateraal en 18% op de ach-
terlip. Bij primiparae waren er 977 met laceraties, ruim
tweemaal zoveel als bij multiparae. Slechts 1 laceratie bij
100 patienten moest chirurgisch behandeld worden. De frequen-
tie van het aantal laceraties na een snelle partus, na de
geboorte van grote kinderen of na een kunstverlossing was
niet hoger dan in de rest van de groep.
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Een verhoogde frequentie van cervixinsufficiéntie werd door
Lash en Lash(1950) beschreven na een vaginale hysterotomie
en door Rubovitz e.a.(1953) na een slecht genezen Dihrssen
incisie. Deze werd vroeger gegeven bij een trage ontsluiting
en bestaat uit diepe insnijdingen in de cervix.

Verworven cervizinsufficiéntie na abortus provocatus
Dilatatie met stalen stiften voorafgaande aan vaculimcuretta-
ge vercorzaakt bij korte amenorrhoeduur in een grotere fre-
quentie laceraties dan bij langere amenorrhoe. Bij amenorrhoe
tot 8 weken zagen Nemec e.a.(1978) in 4% laceraties van de
cervix, van 8 tot 10 weken in 3% en bij een amenorrhoeduur
van 10 weken of meer in 27%. Stallworthy e.a.(l1971) zagen bij
amenorrhoe tot 10 weken 3,47 laceraties maar bij dilatatie
van veel verder gevorderde zwangerschappen, waarbij gedila-
teerd werd tot Hegarstift 14 mm en meer was het percentage
Laceraties 5.5Z.

Richardson en Dixon (1976) zagen na abortus provocatus waar-—
bij tijdens dilatatie met Hegarstiften cervixlaceratie was
opgetreden, in 367Z tweede trimester abortus.

Defecten in de cervix een half jaar na abortus provocatus
(tot 16 weken) welke was uitgevoerd met Hegarstiften en cu-
rette, werden door middel van een hysterosalpingogram door
Seewald e.a.(1973) in 217% van de gevallen aangetoond en door
Von Zwahr(1975) in 33%Z. Cervixlaceratie kan ontstaan door
het plaatsen of verwijderen van laminaria stiften, doch dit
zijn vooral epitheellaceraties (Golditch en Glasser, 1973,
Gusdon en May, 1975). De toepassing van laminaria stiften bij
nulliparae werd door Kantor(1974) juist aanbevolen omdat er
vaak veel kracht nodig is om de cervix op te rekken. ¥ooral
bij een jonge zwangerschap waarbij de fysiologische verwe-
king nog nauwelijks begonnen is, is volgens Kantor (1974) de
kans op cervixscheuren door snelle dilatatie het grootst.

Vergelijking spontane abortus en abortus provoecatus

Een groep patienten waarbij de eerste zwangerschap door mid-
del van een abortus provocatus was afgebroken werd door Koller
en Eikholm(1977) vergeleken met vrouwen die spontaan geabor-
teerd waren en met een groep die normaal bevallen was. In de
spontane abortusgroep kwamen er in de volgende zwangerschap

de meeste eerste trimester abortus voor en in de abortus pro-
vocatus groep de meeste tweede trimester abortus en braken

ook de vliezen vaker prematuur. Uit hun onderzoek bleek dat
dilatatie groter dan Hegar 10 een verhoogde kans geeft op
cervixinsufficiéntie, vooral bij zeer jonge vrouwen. Ook bij
primigravidae en bij jonge zwangerschappen is deze kans ver-
hoogd wegens het ontstaan van cervixscheuren (Kruschwitz, 1973).
Na een spontane abortus in de eerste zwangerschap is de kans

op een tweede trimester abortus 1,47 en op een partus praema-
turus 5,27 (Richardson en Dixon, 1976), na een abortus provoca-
tus zijn deze percentages verhoogd tot 8,5% en 13,7%.
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Frequentie van cervizinsufficiéntie na abortus provocatus

Bij routine abortus provocatus procedures met zo klein moge-
lijke cervixdilatatie vonden Van der Slikke en Treffers(1978)
in een groep van 504 vrouwen, waarbij bij 957% de zwangerschap
minder dan 12 weken was, geen verhoging van het aantal tweede
trimester abortus in de volgende zwangerschap. Harlap e.a.
(1979) zagen echter een tweemaal verhoogde frequentie; in

het W.H.0. rapport 1979 en in de publicatie van Wynn en Wynn
(1972) wordt eveneens een tweemaal verhoogde frequentie be-
schreven. Liu e.a.(l1972) beschreven een viermaal verhoogde
frequentie. Wright e.a.(1972) gaven zelfs een zevenmaal ver-
hoogde frequentie van tweede trimester abortus na abortus
provocatus op. De verschillen in bevindingen van de verschil-
lende auteurs worden veroorzaakt door verschillen in amenor-
rhoeduur van onderzochte groepen en de wijze waarop en de dia-
meter waar tot gedilateerd werd.

Maximum weerstand bij dilatie

Een maximum weerstand van het ostium internum in eerste tri-
mester zwangerschappen werd door Hulka e.a.(l1974) gevonden

bij Hegar 9 mm. In het eerste trimester kan dilatatie tot
Hegar 11 of 12 grote cervixscheuren veroorzaken(Liu e.a.l1974).
Zij adviseren aan het eind van het eerste trimester tot maxi-
maal Hegar 12 te dilateren.

Abortus provocatus met prostaglandine em verworven cerviz-—
insufficiéntie.

Tweede trimester abortus provocatus met intra-amniotisch PGE,
kan bij primigravidae een cervixruptuur veroorzaken. Fraser
(1974) beschrijft het opbollen en dunner worden van de cer-
vix als gevolg van zeer sterke uteruscontracties, hij zag
drie patienten waarbij hierdoor een cervixscheur of een gat
in de cervix ontstond. Mackenzie en Hillier(1974) beschreven
een tiental gevallen van cervico-vaginale fistels na intra-
amniotische toediening van prostaglandine Fon bij primiparae.
Het ontstaan van deze fistels was niet gecorreleerd met de
sterkte van de weeén of de duur van de abortus maar was af-
hankelijk van de reactie van de cervix op deze weeén. Embrey
(1975) onderzocht het risico van cervixinsufficiéntie na een
tweede trimester abortus met prostaglandine E; of Fou-

Bij 37 patienten waren er 147 spontane eerste trimester abor-
tus, 87 tweede trimester abortus en 37 ectopische zwanger-
schappen. Het percentage tweede trimester abortus was onge-
veer viermaal verhoogd. Vanwege deze verhoogde kans op cer-
vixinsufficiéntie adviseerde Murray(1972) om bij alle patien-
ten met in de anamnese een tweede trimester abortus provoca-
tus die uitgevoerd werd met prostaglandine, profylactisch

een cerclage aan te brengen.
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Cervixzdilatatie voor diagnostische ingrepen

Cervixlaceratie kan ontstaan door een curettage of een dys-
menorrhoebehandeling bij jonge vrouwen(Endl en Golob,1974).
Na diagnostische curettages met aansluitend hysterectomie
zagen Hulka en Higgings(1961) in 617% macroscopische ruptu-
ren ter plaatse van het ostium internum.

Cervixinsufficiéntie na conisatie

In zwangerschappen veclgend op conisatie van de cervix is het
percentage eerste trimester abortus 147 en het percentage
tweede trimester abortus 7% (Jones, 1979), de frequentie wvan
partus praematurus in de geconiseerde groep was 187 en in
een controlegrecep 5%. McLarem e.a.(1974) vonden na conisatie
in 19% spontane abortus, in 3% tweede trimester abortus en
in 47 partus praematurus. McCann e.a.(1969) vonden in 127
spontane abortus en in 9,57 partus praematurus. Uit een door
Weber en 0bel(1979) verricht literatuur onderzoek bleek dat
er na 508 conisaties waarna een zwangerschap was ontstaan

er in 187% eerste trimester abortus waren, in 4% tweede tri-
mester abortus en in 57 praematuriteit. Omdat er tussen de
verschillende onderzoekers grote verschillen zijn in de fre-
quentie van abortus en partus praematures —Retsch en Wolff
(1965) gaven zelfs een tweede trimester abortus frequentie
op van 187~ concludeerden Weber em Obel dat het al of niet
ontstaan van cervixinsufficiéntie na conisatie afhankelijk

is van de operatietechniek en de grootte en hoogte van de
conus.

Cervizinsuffieiéntie na cervizamputatie

Na amputatie van de cervix ontstaat in de eropvolgende
zwangerschap in 807 een partus praematurus (Schwarz e.a.,
1948). Zij wverklaarden dit uit het feit dat als de (fibreu-
ze) cervix na amputatie verdwemen is en geen structuur over-
gebleven is om dilatatie van de uterus te voorkomen. In hun
geconiseerde patienten zagen zij geen cervixinsufficiéntie
maar juist cervix dystocie en wel bij 8% van de patienten;
door de littekenvorming was er vertraagde ontsluiting.

III.3.2. (Cervixzinsufficiéntie door overrekking van het cer-
vizweefsel

Een abnormaal snelle toename in volume van de uterus zoals
dit het geval is bij meerling zwangerschap en hydraminion,
veroorzaakt een overrekking van het isthmusgebied en het
ostium internum; de cervix ontsluit en er ontstaat voortij-
dig weeénactiviteit(Barter e.a.,1965). In een poging de
cervix langer gesloten te houden werd door Aarmoudse en
Huisjes (1979) in een drieling-zwangerschap en in een drie-
tal gemelli zwangerschappen een secundaire cerclage aange-
bracht na de 22e week van de zwangerschap. Binnen een paar
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weken na de cerclage braken de vliezen. Het effect van een
cerclage bij gemelli-zwangerschappen werd ook door Weekes
e.a.(1977) onderzocht. In hun patientengroep, waarbij de
cerclage gemiddeld pas de 28e week werd aangebracht, werd
geen vermindering van de partus praematurusfrequentie ge-
zien in vergelijking met de frequentie bij patienten die
geen cerclage hadden gehad. Ook bedrust vanaf gemiddeld de
29e week gaf bij deze overrekte uteri geen vermindering van
het percentage premature geboortes. De te vroege ontslui-
ting en de relatieve overrekking van de vliezen bij een
meerling zwangerschap veroorzaken een voortijdig breken van
de vliezen. Evaldson e.a.(1980) zagen in een groep patien-
ten met prematuur gebroken vliezen in 137 gemelli zwanger-—
schappen, wat een sterk verhoogd percentage is. In de vlie-
zen waren tekenen van infectie aanwezig, waardoor ze gemak-
kelijker voortijdig breken.

Overrekking van de uterus bij hydramnion

Een abnormaal snelle toename van het vruchtwatervolume ver-
oorzaakt op dezelfde wijze als bij een meerling zwanger-
schap een overrekking van de cervix (Barter e.a.,l1965).
Hohlbein en Combes(1973) zagen geen verlenging van de
zwangerschapsduur bij hydramnion door het aanbrengen van
een cerclage. Korte tijd na het aanbrengen van de cercla-
ge kwamen de patienten toch in partu. Mogelijk zijn cer-
clages bij overrekking van de uterus op te vatten als se-
cundaire cerclages en is om deze reden de prognose slecht.

Cervixinsuffieciéntie bij te kleine uterus

Bij een te klein cavum zoals bij hypoplasie van de uterus
of bij intra-uteriene adhesies kan er behalve een niet op-
timale placentatie ook een versneld verstrijken van het
isthmusgebied plaats vinden. Door overrekking van de uterus
kan dit gepaard gaan met verhoogde uteriene activiteit en
cervixdilatatie (Forster 1977). Uit een onderzoek wvan Huis-
jes(1980) bleek dat er bij hypoplasie van de uterus in 57%
eerste trimester abortus optrad, een verhoogde frequentie
van cervixinsufficiéntie bleek niet uit dit materiaal.

Cervizinsufficiéntie bij uterusanomalie

Bij een uterus anomalie waarbij er twee geheel of gedeelte-
lijk gescheiden uterushelften zijn en waarbij de zwangerschap
zich in een van de twee helften bevindt is deze helft voor
het zwangerschapsproduct relatief te klein. Op dezelfde wij-
ze als bij een te kleine uterus kan dit tot overrekking en
voortijdige cervixdilatatie aanleiding geven. Een primaire
cerclage biedt in deze gevallen volgens Seski en Kozora
(1961) uitkomst. Zij konden bij enkele patienten een ver-—
lenging van de zwangerschapsduur bewerkstelligen tot de 3

terme periode, terwijl dat tevoren zonder een cerclage niet
gelukt was.
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Premature weeénactiviteit door infectie.

Infectie van de vliezen en van de uterusinhoud is meer een
gevolg van cervixinsufficiéntie dan een oorzaak. Bij het
losraken van de vliezen van de uteruswand ter plaatse van
het ostium—internum raken deze gemakkelijker geinfecteerd
door opstijgende infectie. Naeye en Peters(1980) onderzoch-
ten de invloed van infectie op het prematuur breken van de
vliezen. Infectie van het amnionvocht en de vliezen kwam
tweemaal zo vaak voor als de vliezen spontaan braken voor

er premature weeeénactiviteit was dan wanneer ze braken na
het ontstaan van weeénactiviteit. De oorzaak van het breken
was volgens deze auteurs een verzwakking van de vliezen door
lokale infectie van het in de cervix aanwezige gedeelte.
Volgens Knox en Hoermer(l1950) veroorzaakt amnionitis een ver-—
hoogde contractie—activiteit van het myometrium. De hier-
door ontstane weeén oefenen druk uit op de door de infectie
verzwakte vliezen waardoor ze gemakkelijk breken.

Verhoogde prikkelbaarheid door reobase verlaging.

Onder reobase wordt de stroomsterkte verstaan die bij lang-
durige prikkeling van spierweefsel nog juist tot een con-
tractie aanleiding geeft. Fendel e.a.(1977) hebben door het
aantonen van een verlaagde reobase-waarde bij patienten met
cervixinsufficiéntie aannemelijk gemaakt dat het manifest
worden van de insufficiéntie bij een aantal van hen mede
door premature weeénactiviteit werd veroorzaakt. Ten tijde
van de baring is er ook bij fyiologisch verlopende zwanger-
schappen een sterke daling van de reobase, niet alleen van
de uterus musculatuur maar van het hele individu (Zandvoort
en Qostendorp, 1980). De meting kan bijvoorbeeld aan de mus-
culus tibialis anterior verricht worden. Tijdens de zwanger-—
schap hadden patienten met premature weeén de laagste reo-
base. Van de patienten die vanwege cervixinsufficiéntie een
cerclage hadden gekregen had 647 een verlaagde reobase(Fen-
del e.a., 1977). Niet onderzocht is of dit de patienten met
congenitale cervixinsufficiéntie waren.

Cervixzinsufficiéntie en weeénactivitelt.

De uterus die bij manifest wordende insufficiéntie door rek
van de vezels van het ostium internum als gevolg van de er-
in drukkende vochtblaas reageert met weeénactiviteit, is
wellicht ook een uterus die bij cervixmeting reageert met
hyperreactiviteit als met een ballon een bepaalde spanning
in het cervixweefsel wordt opgewekt (van der Zon en Drogen-
dijk, 198l). Voor deze situatie werd de term hyperreactieve
uterus geintroduceerd (hoofdstuk VIII).

In de klassieke definitie van cervixinsufficiéntie is voor

weeénactiviteit geen plaats; dit zou de hoofdoorzaak kunnen
zijn van het veelvuldig verloren gaan van tweede trimester

zwangerschappen bij cervixinsufficiéntie. Een klein aantal

van de honderden publicaties over cervixinsufficiéntie
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vermeldt het gepaard gaan van cervixinsufficiéntie met wee-
en. Hoewel Lauersen en Fuchs (1973) stellen dat er op het
moment van de cerclage geen weeénactiviteit aantoonbaar

mag zijn, zagen Endl en Golob (1974) bij sterke weeén in

427 een positief resultaat van een cerclage: de weeén ver-
dwenen en de zwangerschap bleef intact tot de @ terme pe-
riode. Ook Ross en Lehman (1976) voerden cerclage-operaties
uit bij patienten met beginnende ontsluiting, gering vaginaal
bloedverlies en weeénactiviteit. Bij 76% van deze patienten
eindigde de zwangerschap succesvol. Bij een groep die behal-
ve weeen ook een uitpuilende vochtblaas had was het succes
percentage toch nog 407%. Gering vaginaal bloedverlies dat
veroorzaakt wordt door beginnende dilatatie en losraken van
de vliezen van het ostium internum behoeft, zo constateren
deze onderzoekers, geen beletsel te zijn voor een cerclage.

Door een cerclage kan tevoren bestaande weeénactiviteit ver-
dwijnen, blijkt uit het onderzoek van Kauppila e.a. (1974).
Voor de cerclage-operatie waren er bij 63%Z van de patienten
contracties aantoonbaar of klaagden de patienten over weeén;
na de cerclage was dit percentage gedaald tot 28%. Van de
met een cerclage behandelde zwangerschappen eindigde 837

met goed resultaat. Hertel e.a. (1969) behandelden patienten
met cervixinsufficiéntie en weeén aanvankelijk met wee&nrem-
ming en bedrust. Door ook een cerclage aan te brengen en zo-
doende de cervix te herstellen verdween de weeénactiviteit
bij het grootste deel van de patienten blijvend. Bij zwan-
geren met cervixinsufficiéntie ontstaan er bij de helft van
hen pijnlijke contracties alvorens de vliezen breken. Dit
blijkt uit een door Jeffcoate en Wilsom (1956) verricht
onderzoek. Door weeénregistratie bij patienten die vanwege
cervixinsufficiéntie een cerclage kregen bleek uit een on-
derzoek van Boden (1967) dat bij ruim de helft enige contrac-
tie—activiteit aantoonbaar was voordat de cerclage-operatie
begon. De narcose op zich had een inhiberende werking.

Tijdens manipulatie aan de cervix en bij het plaatsemn van

de cerclage werd bij een aantal de reeds aanwezige contrac-
tie—activiteit sterker en ontstond bij 147 contractie-acti-
viteit die tevoren niet was aangetoond. Bij enkele patien-
ten was er een voorbijgaande hypertonie. De cervix was '"prik-
kelbaarder" naarmate de zwangerschap verder was gevorderd

en naarmate de cervix verder was gedilateerd of meer was
verstreken. Deze verhoogde prikkelbaarheid werd door Keiffer
(1932) en Huber (1955) toegeschreven aan mechanoreceptoren
die in het gebied van het ostium internum liggen en bij

rek gedeformeerd worden. Fisch e.a.(l964) constateerden dat
de prikkelbaarheid van de uterus tijdens de narcose was ge-
inhibeerd. Twee tot drie uur na een cerclage-operatie was

de contractie—activiteit maximaal. Fisch e.a.(1964) schre-
ven deze verhoogde contractiliteit toe aan een intra-murale
orgaanreflex. Zij zagen dat bij oprekken van de cervix met
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een intracervicaal gelegen ballon, de contractie—activiteit
van de uterus significant toenam. De coodrdinatie van de con-—
tracties nam eveneens toe. Zij konden echter geen oxytocine
release in het serum aantonen na dilatatie van de cervix.
Hieruit concludeerden zij dat er geen sprake kon zijn van
een door Ferguson (1941) beschreven neurohormonale reflex.

Fysiologisech voorkomende uterus contracties

Tijdens een normale zwangerschadp zijn er perioden met uterus-
contracties aantoonbaar(Alvarez enm Caldeyro,1950). Deze fy-
siologische uteruscontracties zijn niet erg sterk, doch bij
een enigszins gedilateerd ostium-internum kunnen een aantal
afzonderlijke of serie van deze contracties de vliezen ter
plaatse van het ostium internum langzaam uitrekken, waardoor
ze dunner worden en tenslotte ruptureren. Het amnion is veer-
krachtiger dan het chorion en is beter bestand tegen uitrek-
ken. Het chorion en het amnion worden door de fysiologische
stress van zowel groei als contracties progressief dunner,
zodat op het einde van de zwangerschap de vliezen gemakke-
lijker breken (Lavery en Miller, 1979).

III.3.3. Cervizinsufficiéntie door te wijd ostium internum

De bevinding van een dilatatie van de cervix van twee of
drie cm in het derde trimester van de zwangerschap zonder

dat de cervix ook verstreken is, is veelal fysiologisch en

op zich geen reden voor een cerclage (Harger, 1980). Bij
routinematig onderzoek van de cervix in de 28e week van de
zwangerschap vonden Schaffner en Schanzer (1966) bij nulli-
parae geen dilatatie en bij multiparae een vinger ontslui-
ting. In de 3le week was bij 12%Z van de nulliparae en bij

38% van de multiparae de cervix voor een vinger toegankelijk.
In deze groep met een vinger ontsluiting kwam tweemaal zo
frequent voortijdig gebroken vliezen voor dan bij een con-—
trolegroep. Een ontsluiting van een tot drie cm hoeft niet

te betekenen dat de vliezen prematuur breken of dat patiente
prematuur in partu komt (Parikh en Mehta, 1964; Floyd, 1961).

De kans op infectie van de vliezen is wel verhoogd (Naeye en
Peters,1980). De verklaring voor het niet in partu komen kan
zijn dat de spanning op de ontsluitingsring bij een al wver
gevorderde zwangerschap door de veranderde kromming van de
uteruswand (derde trimester), geringer is dan in het tweede
trimester. Als de ontsluiting geleidelijk heeft plaatsgevon-
den door visceuze verlenging van het weefsel, is de spanning
in het weefsel niet verhoogd en is er ook geen verhoogde
contractie—activiteit (hoofdstuk VI en VIII).

De lengte van de cervix 1is volgens Budinsky(1972) van groot
belang bij het stellen van de diagnose cervixinsufficiéntie.
Bij patienten met insufficiéntie begint de verkorting van

de cervix in de l4e tot de 24e week, het verstrijken en dila-
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teren duurt meestal twee tot drie weken. Het toegankelijk
zijn van het ostium externum voor een vinger is fysiologisch
in het derde trimester en komt bij meer dan de helft van de
patienten voor. Baumgarten(l1965) vond al in de 22e week bij
307 van de multiparae een verkorte portio en een voor een
vingertop toegankelijk ostium externum zonder dat dit aan-
leiding was voor een premature partus.

Bij primigravidae vond Baumgarten(l965) het ostium-internum
in de 24e week van de zwangerschap gesloten. Bij 87 van de
patienten was het ostium internum in de 28e week voor een
vingertop toegankelijk en bij 31%Z in de 32e week. Het os-
tium-externum was bij 58% van de patienten in de 32e week
voor een vinger toegankelijk. De patienten met &&n vinger
ontsluiting van het ostium internum kwamen veelal enkele
weken voor de 3 terme datum in partu, ook was de contrac-
ie—activiteit van de uterus in deze groep patienten verhoogd.

De verhoogde contractie—activiteit van de uterus bij sponta-
ne dilatatie van de cervix wordt volgens Koob en Ryan(1980)
veroorzaakt doordat er bij losraken en breken van de vlie-
zen uit de vliezen en decidua fosfolipase Ay vrijkomt.

Dit kan uit fosfolipiden precursers voor prostaglandines
vrijmaken. De fosfolipiden hebben tevens een longrijpende

en cervixrijpende werking (Gustavi, 1977).

Cervizdiameter bij cervizinsufficiéntie

Patienten met cervixinsufficiéntie hebben gemiddeld een 2,7
mm grotere cervixdiameter damn een controlegroep (Johnstone
e.a., 1976). Volgens deze onderzoekers hebben zwangeren die
een eerdere zwangerschap door middel van een abortus provoca-
tus hebben laten afbreken een grotere cervixdiameter dan een
controlegroep waardoor zij een verhoogde kans hebben op in-
sufficiént gedrag van de cervix. Tweede trimester abortus
voorafgegaan door prematuur breken van de vliezen komt na
abortus provocatus in een eerdere zwangerschap vaker voor

dan in controlegroepen (Koller en Eikhom, 1977). Evaldson
e.a.(1980) zagen na abortus provocatus, en na gynaecologische
ingrepen zoals curettage en conisatie tweemaal zo frequent
voortijdig breken van de vliezen dan in een controlegroep.

Zij concludeerden dat een posttraumatische insufficiénte
cervix in combinatie met toememende intra-uteriene druk on-
voldoende steun voor de vliezen ter plaatse van het ostium
internum biedt waardoor ze losraken en uitzakken. Premature
vliezen zijn sterker dan A& terme omdat ze dikker zijn en het

collageen nog trekvaster is (Lavery en Miller, 1979; Herm-
stein 1930; Armenia, 1963).
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Cervizinsufficiéntie bij uterus anomalie

Behalve een te klein cavum waardoor de druk op de cervix
vergroot wordt, zijn er ook vormen van uterus anomalie waar-—
bij het cervixkanaal verwijd is zoals bij uterus septus emn
uterus bicornis. De door een te wijd cervixkanaal veroorzaak-
te cervixinsufficiéntie kan door een cerclage verholpen wor-
den(McDonald e.a.,1963; Ringrose, 1976; Stuckensen, 1976).
Ook myomen, poliepen en tumoren in het isthmusgebied kunnen
een oorzaak zijn voor cervixinsufficiéntie(Hunter e.a.,1961)
Wanneer bij uterus bicornis geen therapie wordt gegeven is
de kans op een gezond kind 297, bij bedrust is deze kans

627 en bij cerclage 807 (Huisjes, 1980).

Invloed van de zwaartekracht op cervizinsufficiéntie

Het breken van de vliezen na geringe cervixdilatatie kan door
hydrodynamische principes verklaard worden. Als de cervix
gedeeltelijk geopend is staat er bij rechtopgaande positie

van de patiente een druk op de vliezen die veroorzaakt wordt
door het gewicht van de vruchtwaterkolom en door de spanning
in de uteruswand. De membranen zullen hierdoor langzaam uit-
puilen waardoor de waterkolom nog langer wordt. Na toenemen-
de spanning in de membranen zullen ze uitrekken en tenslotte
breken (Johnstone, 1980). De rechtopgaande positie van de mens
wordt door Barter e.a. (1963) als de belangrijkste oorzaak be-
schouwd voor het manifest worden van cervixinsufficiéntie.

Het verschil van positie van de vrouw op weeénactiviteit werd
door Arroyo-Frades e.a.(1979) onderzocht. Bij & terme zwan-
gerschappen met twee cm ontsluiting bleek dat bij 757 van de
vrouwen de intensiteit van de weeén toenam bij gaan van

de horizontale naar een verticale positie, ook nam de syn-
chronisatie van de weeénactiviteit toe, de frequentie nam af.
In 507 van de patienten resulteerde dit in effectieve weegn.
Schultze en Neukirch(l1956) beschreven dat patienten met cer-
vixinsufficiéntie die al in het begin van het tweede trimes-
ter een dilatatie van de cervix van enkele cm en palpabele
vliiezen hadden met alleen bedrust de 3 terme datum bereikten.
Nwosu e.a.(l975) schreven cervix-insufficiéntie en het mani-
fest worden ervan toe aan een combinatie van factoren: de
congenitaal of traumatisch verzwakte cervix wordt in het twee-
de trimester door hormonale werking zoveel zachter dat er te
weinig weerstand geboden kan worden aan de hydrostatische

druk wvan uit de met vocht gevulde amnionholte bij rechtop-
gaande houding.

In de klassieke definitie van cervixinsufficieéntie wordt er
van uitgegaan dat de vliezen pas breken nadat ze in de va-
gina uitpuilen. Er zijn echter een aantal redenen waardoor

ze al eerder kunnen breken. Door de snelle toename van de
uterusinhoud komen de vliezen ongeveer vanaf de 28e week van
de zwangerschap onder spanning te staan (Parry Jones en Prya,
1976) .De vliezen kunnen voortijdig ruptureren als ze plaat-
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selijk minder elastisch of dunner zijn en bij weeénactivi-
teit uitrekken(Artal e.a.,1976; Polishuk e.a.,1962). Ook kan
er een lokale verzwakking van de vliezen zijn ontstaan door
opstijgende infectie of degeneratieve veranderingen in vlie-
zen die het contact met de uteruswand hebben verloren(Miller,
e.a.;1979; Gunn e.a.,1979).

II1.3.4. Cervizinsufficiéntie door een versnelde rijping
van de cerviz

Het normale proces van weker worden en verstrijken van de
cervix kan volgens Danforth(1980) prematuur plaats vinden
in plaats van rond de 3@ terme datum. Progesteron prepareert
de cervix voor de effecten van relaxine en relaxine indu-
ceert een kwalitatieve verandering in de consistentie en
rekbaarheid van de cervix waardoor de partus mogelijk wordt
(Steinetz e.a.,1980). De plasmaconcentratie van relaxine
van zwangere vrouwen met cervixinsufficiéntie werd vergele-
ken met die van een controlegroep. De concentraties waren
wel iets verhoogd maar onvoldoende om te kunnen stellen dat
cervixinsufficiéntie veroorzaakt wordt door verhoogde con-

centraties relaxine in het tweede trimester (0'Byrne e.a.,
1978).

Het relaxinegehalte in het serum stijgt pas aan het einde
van de zwangerschap bij de mens terwijl bij viervoeters de
hormoon afhankelijke veranderingen in de cervix geleidelijk
plaatsvinden. Dit heeft volgens O'Byrne e.a.(1978) en Hoch-
man e.a.(1978) te maken met de rechtopgaande positie van de
mens en andere primaten. Bij een te vroege verweking van de
cervix zou het gewicht van de uterusinhoud teveel in de

cervix drukken en een partus immaturus of praematurus tot
gevolg hebben.

Een endocriene imbalans van oestrogenen en progestagenen
wordt door Sherman(l966) onwaarschijnlijk geacht omdat pa-
tienten die normaal zwanger geworden zijn het goed functio-
neren van de hormoonhuishouding al bewezen hebben en boven-
dien de zwangerschap bij een cerclage -die slechts een mecha-
nische werking heeft- in stand blijft. Daarentegen veronder-
stellen Okada en Thibeault(1977) dat cervixinsufficiéntie wel
gepaard gaat met foetale en maternale hormonale veranderingen
omdat zij bij premature geboorten als gevolg van cervixinsuf-
ficiéntie minder respiratoire-distress syndromen zagen en een
hoger gehalte alveolair surfactant aantroffen dan bij een
vergelijkbare controlegroep. Gegevens over eventuele ver-

schillen bij congenitale en verworven cervixinsufficiéntie
ontbreken echter.
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Cervixinsufficiéntie door toediening van cervizweekmakers
Stoffen die een rijpende invloed hebben op de cervix zoals
prostaglandines moeten meer opgevat worden als abortiva dan
als oorzaken van cervixinsufficiéntie.

In utereo blootstelling aan Diethylstilboestrol.

Patienten die in utero bloot gesteld waren aan diethylstil-
boestrol hebben in een hoger percentage cervixinsufficiéntie
dan patienten waarbij dit niet het geval is geweest. Door de
(nog) kleine aantallen kon geen significant verschil worden
aangetoond(Singer en Hochmann, 1978). Van het relatief kleine
aantal patienten dat aan DES blootgesteld is geweest en
zwanger is geworden vond Goldstein (1978) 5 patientes met
cervixinsufficiéntie. Hij schreef dit toe aan een minder ste-
vig gevormde cervix, dus een congenitale vorm van cervixin-
sufficiéntie.

I11L.4. Oorzaak cervizinsufficiéntie in percentages

Door de meeste auteurs werd frequenter een verworven cervix-
insufficiéntie gezien dan een congenitale. Forster (1977)
constateerde dat 857 van de patienten met insufficiéntie

een dilatatie van de cervix in de anamnese had.

Gans e.a.(1966) constateerden dat zelfs in 99%Z van de geval-
len een cervix-trauma de oorzaak van de insufficiéntie was.
Abortus provocatus werd door Toaff e.a.(1977) in 537 en

door Kaskarelis e.a.(l1976) in 567 als oorzaak genoemd.
Lembruch (1972) zag een driemaal hogere frequentie bij nul-
liparae na abortus provocatus dan bij een controlegroep.
Ranney (1963) zag in 237 congenitale oorzaken, Okla en
Lesinsky (1967) in 50% en Nwosu e.a.(1975) 697. De ocor-

zaak bij de sterfte van partus immaturus en praematurus
berust in ongeveer 30% van de gevallen op cervixinsufficién-—
tie (Wawrijk e.a., 1977).

Hoewel de etiologie van verworven en congenitale cervix-
insufficiéntie totaal verschillend is, geeft een cerclage
in beide gevallen hetzelfde goede resultaat, in beide
groepen wordt het symptoom van de cervixinsufficientie
behandeld (Toaff e.a.1977).

Frequentie van tweede trimester abortus door cervizinsuffi-
ciéntie.

Van het totale verlies aan tweede trimester abortus komt
207 op naam van cervixinsufficientie (Mann, 1959). In een
door Huisjes(1980) gepubliceerde tabel over de frequentie
van oorzaken van partus immaturus bedroegen placentaire
oorzaken en intra-uteriene infectie samen 437%7. Het per-
centage cervixinsufficiéntie was 257 en hydramnion en ge-
melli 5%7. Uterusanomalie kwam in 11% voor. Deze laatste
oorzaken kunnen eventueel ook beschouwd worden als een vorm
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van cervixinsufficiéntie, wat het totale percentage op 417
brengt. Het is niet ondenkbaar dat er in de 16% onduidelij-
ke oorzaken ook nog cervixinsufficiéntie schuil gaat, wat
zou betekenen dat de partus immaturus sterfte bijna gehal-
veerd zou kunnen worden bij een tijdige signalering van
cervixinsufficiéntie.

II1.5. Diagnose stellen bij cervizinsufficiéntie

De diagnose cervixinsufficiéntie kan zowel in als buiten de
zwangerschap gesteld worden.

III1.5.1. Diagnose buiten de zwangerschap

Obstetrische anamnese: bij voldoen aan de in de klassieke
definitie gestelde criteria ligt de diagnose vast (III.3).

Bepalen van de cervixzdiameter buiten de zwangerschap.

Het onderzoek naar de diameter van het cervixkanaal kan vol-
gens de meeste onderzoekers het beste in de secretiefase
worden gedaan omdat het cervixkanaal dan door de progeste-—
ronwerking het smalst moet zijn. Nadeel van dit tijdstip is
de kans op zwangerschap in de tweede helft van de cyclus.

De normen die de verschillende auteurs aanleggen verschil-
len onderling nogal. Palmer en Lacomme (1948) beschouwden
pre-menstruele passage van Hegar 8 als pathologisch. Page
(1958) en d'Ernst(1956) beschouwden 7 mm als pathologisch.
Toaff e.a.(1977) vonden 6 mm pathologisch. Zij kenden ook
nog prognostische waarde toe aan de diameter van de cervix
met betrekking op de kans op een succesvolle afloop van de
zwangerschap. Bij een Hegar passage van 6 tot 7,5 mm was
het succes percentage 95. Bij passage van Hegar 8 tot 9,5
mm was dit percentage 85 en passeerde een Hegarstift van

10 mm of meer, was het resultaat 55%. Om het succespercenta-
ge bij deze ver openstaande cervixkanalen te verbeteren ad-
viseerden zij bij een Hegartest van 10 mm of meer al in

de 8e week van de zwangerschap een cerclage aan te brengen.

Green—-Armytage en McClure Brown (1957) brachten al een cer-—
clage aan bij doorgankelijkheid van het ostium internum voor
Hegar 5.Zij stelden dat de tijdsduur na de laatste zwan-
gerschap minimaal drie maanden moet bedragen alvorens de
cervix op stevigheid getest kan worden. Behalve met Hegar-
stiften kan de test ook met meer tapstoelopende dilatators
worden uitgevoerd zoals Pratt enm Goodell dilatators (Peter-
son en Keifer, 1973). De kracht waarmee een dilatator bij
deze test door het cervixkanaal geduwd mag worden, wordt in

het algemeen niet genoemd of er wordt gesproken over weinig
>f geen weerstand.
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Diagnose cervizinsufficeiéntie door middel van een H.S5.G.
Een hysterosalpingogram geeft informatie over de vorm en
diameter van het cervixkanaal en het isthmusgebied buiten
de zwangerschap. Bij cervixinsufficiéntie werd een abnor-
maal wijde isthmus gezien door Palmer e.a.(1965). Stuckensen
(1976) beschreef het ostium internum als trechtervormig bij
insufficiéntie. Jeffcoate en Wilson (1956)zagen weinig ver-
band tussen cervixdiameter en cervixinsufficiéntie, maar
zagen bij insufficiéntie, bij 61% van de patienten, een
trechtervorm van het isthmusgebied. Bij een isthmuswijdte
van 8 mm of meer kan de diagnose cervixinsufficiéntie hier-
op gesteld worden (Palmer, 1961; Toaff e.a.,1977).

Asplund (1952) geeft als gemiddelde breedte van de isthmus
bij vrouwen met een normaal stevige cervix 2,6 mm op en

voor vrouwen met insufficiéntie gemiddeld 6,1 mm. Lindahl

en Helander (1959) vonden bij een diameter van meer dan 5 mn
niet vaker cervixinsufficientie dan bij kleinere diamters.
Fournil e.a.(l1977) stellen dat een H.S.G. buiten de zwanger-—
schap geen informatie geeft over het gedrag van de cervix

in de zwangerschap omdat er geen druk op de cervix wordt
uitgeoefend, zoals dit in de zwangerschap het geval is.

Ook Mann (1959) beoordeelde een H.S5.G. als weinig waardevol
doordat het contrast zonder drukverhoging door de tubae kan
weglopen en adviseerde daarom het contrastmiddel in te slui-
ten in een ballon. Kirchoff (1974) onderzocht het cervixka-
naal na abortus provocatus. Op het H.S.G. zag hij zowel
patienten met een verwijding en defecten in het cervixka-
naal als ook patienten met stenosering door littekenvorming.

Diagnose cervizinsufficiéntie met behulp van een met rént-
gen contrastmiddel gevulde ballon.

Het cervixkanaal kan ook afgebeeld worden door een in het
cervixkanaal geplaatste ballon met rdntgencontrastmiddel

te vullen. Met deze techniek wordt een gedeelte wvan het ca-
vum, het isthmusgebied en het cervixkanaal afgebeeld terwijl
er een bepaalde druk op kan worden uitgeoefend (Brinner en
Ulrich , 1966; Calandra e.a., 1959). Peterson en Keifer (1973)
gebruikten een rubberballon met een aan- en afvoercatheter.
Door de afvoercatheter open te laten konden foto's gemaakt
worden zonder drukverhoging en door de catheter af te klem-
men, met drukverhoging. Hierbij bleek dat een isthmusdia-
meter van meer dan 9 mm als pathologisch beschouwd moest
worden (foto tijdens geringe drukverhoging).

Hubovits e.a. (1953) beschreven een techniek waarbij een klei-
ne flexibele ballon in het cavum werd geplaatst en met ront-
gen contrastmiddel werd gevuld. Tijdens het door het cervix-
kanaal trekken van deze ballon werden foto's gemaakt zodat

er een indruk werd gekregen van de vorm en afmeting van het
isthmusgebied.
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Diagnose cervixzinsufficiéntie met behulp van een tractie-
test.

Door middel van een in het cavum uteri geplaatste en met
vloeistof gevulde ballon kan door tractie aan de ballonca-
theter bepaald worden hoeveel kracht er nodig is om de ge-
vulde ballon door het cervixkanaal te trekken. Bergman en
Svennerund (1957) vonden bij cervixinsufficiéntie minder
weerstand in de cervix. Een met 1 ml water gevulde ballon
die met een kracht van minder dan 600 gram uit het cavum
uteri door het cervixkanaal kan worden uitgetrokken, maakt
de diagnose insufficiéntie waarschijnlijk. De test moet in
de secretie fase plaatsvinden omdat de cervix dan de mees-
te weerstand biedt. Na operaties voor cervixinsufficiéntie
waarbij het cervixkanaal werd vernauwd vonden zij een nor-
male weerstand bij de tractieproef.

Diagnose cervixinsufficiéntie door de weerstand van de cer-
vix te meten tegem verwijding met een ballon

Een latex ballon van 4 cm lengte en een diameter vanm 1 cm
werd door Neuman e.a. (1975, 1976) gebruikt om de compliance
van de cervix te meten. Met deze compliance wordt de mate
aangegeven waarin een verandering van diameters optreedt
als gevolg van verandering van de aangewende kracht. Voor
de cervix werd de compliance berekend uit de verhouding

van volume verandering ten opzichte van drukverandering.

Uit de compliance metingen bij de patienten met cervixin-
sufficiéntie bleek dat de elasticiteit van de cervix bij
deze groep 80% lager is dan bij controle groepen.

Een probleem bij deze metingen is de eigen elasticiteit van
de door de auteurs gebruikte ballon waardoor de curve van
een insufficiénte cervix er bijna hetzelfde uitzag als de
balloncurve (Neuman e.a. 1980). Bij een compliancemeting in
een schape-experiment met een intra-cervicale ballon zagen
Stys e.a. (1978, 1980) enkele dagen voor de partus een ge-—
leidelijke toename van de compliance en enkele uren voor

de partus een snelle toename van de compliance.

Diagnose cervizinsufficiéntie door nabootsing van een zwan-—
gerschapseffect op de cerviz.

Buiten de zwangerschap zijn functionele ocorzaken van cervix-
insufficiéntie moeilijk aan te tonen. Hunter e.a.(1961)
trachtten door toediening van zwangerschapshormonen en pro-
teolytische enzymen de situatie zoals die in de zwangerschap
is, na te bootsen. Zij konden een verschil in stevigheid tus-
sen een normale en een insufficiénte cervix aantonen en con-
cludeerden dat bij cervixweefsel van een insufficiénte cervix
gemakkelijker een zwangerschapseffect is te verkrijgen dan
dat bij de normale cervix het geval is.
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Diagnose cervizinsufficiéntie door palpatie

Kort na een partus immaturus geeft palpatie van het isthmus-
gebied informatie over anatomische defecten in dit gebied
(Lash en Lash, 1950). Vooral het gedeelte van de cervix dat
tegen de blaas aanligt is bij cervixinsufficiéntie meestal
zeer dun (Johnstone, 1958). Bij patienten met een congenita-
le cervixinsufficiéntie op basis wvan een musculaire cervix
voelde Ranney (1963) bij palpatie van de cervix direkt post
partum behalve een normaal gecontraheerd corpus uteri ook
een gecontraheerde cervix. Een normale cervix kan niet con-

traheren omdat de cervix voornamelijk uit bindweefsel be-
staat.

III.5.2. Diagnose cervixzinsufficiéntie in de swangerschap

Diagnose cervizinsufficiéntie door middel van Hegartest

Zo vroeg mogelijk in de zwangerschap werd door Fournil e.a.
(1977) de doorgankelijkheid van het cervixkanaal voor Hegar
8 getest. Kon deze stift 5 cm diep zonder weerstand te voe-
len het cervixkanaal worden ingeschoven werd de cervix in-
sufficiént beschouwd. Op deze wijze werd de verandering van
het weefsel door de zwangerschap mede in de beoordeling be-
trokken. De test werd iedere twee weken herhaald tot de 19e
week., Van de voor de Hegarstift doorgankelijke cervixkana-
len werden in 27 van de gevallen de vliezen per abuis ge-
perforeerd; bij 47 trad een spontane abortus op. De overi-
gen bereikten de 3 terme datum. In de groep met een niet
voor Hegar 8 doorgankelijke cervix maar wel een verdachte
anamnese ontstond bij 9% een partus praematurus.

Diagnose cervixinsufficiéntie door palpatie

Bij een progressief korter worden en opengaan van de cervix
of bij het aantreffen van een verstreken cervix met in de
vagina uitpuilende vliezen kan een cerclage secundair wor-
den aangebracht (III.3). Op zich hoeft een voor &&n vinger
toegankelijke cervix in het tweede trimester waarbij ook

de vliezen palpabel zijn zonder therapie niet altijd tot
een partus immaturus te leiden (Schultzer en Neukirch,1956).

Subjectieve verschijnselen bij de patiente bij cerviminsuf-
fieiéntie.

Bij optreden van cervixinsufficiéntie bemerkt de patiente
veelal een waterige afscheiding met een drukgevoel in de
vagina (Aarnoudse en Huisjes, 1979). Het uitpuilen van de
vliezen kan het gevoel van een "bobbel™ in de vagina geven,
maar een drukgevoel kan al aanwezig zijn voor de vliezen
uitgezakt zijn (McDonald e.a., 1963).
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I11.5.3. Diagnose door een combinatie van anamnese en onder-
zoek

Bij voor cervixinsufficiéntie verdachte obstetrische anamne-
se kan een test buiten de zwangerschap de diagnose bevesti-

gen en aanleiding zijn voor een primaire cerclage in de vol-
gende zwangerschap. Een verdachte anamnese en een bij onder-
zoek tijdens de zwangerschap geconstateerde verandering van

de cervix kan aanleiding zijn voor een secundaire cerclage,

waarbij de prognose slechter is.

Diagnose insufficiéntie met gebruikmaking van een scoring
systeem

Een scoring systeem om de resultaten van de verschillende
technieken beter vergelijkbaar te maken werd voorgesteld

door Block en Rahhal(l976). Hierbij werd voor een vijftal
situaties —-indien van toepassing— een punt gegeven; hoe hoger
het aantal punten, hoe beter de indicatie was. De mogelijke
situaties zijn:

1. een immature of premature partus zonder duidelijke oor-
zaak;

2. zichtbare afwijkingen aan de cervix als gevolg van een
vroegere zwangerschap of chirurgische ingreep;

3, anamnese met een pijnloze en snelle premature partus

4. een in het tweede trimester aanwezige progressieve dila-
tatie van meer dan twee cm;

5. het al eens gehad hebben van cervixinsufficiéntie met een
cerclage.

Dit scoringsysteem heeft weinig navolging verkregen. Bij

eventuele latere evaluatie van het scoringsysteem blijkt

uit het puntenaantal niet of de diagnose is gesteld op basis

van anamnese 0f onderzoek en ook niet of er een primaire of

secundaire cerclage is aangebracht met belangrijke prognos-
tische verschillen.

I11.6. Behandeling van cervixinsufficiéntie
IT1I.6.1. Niet chirurgische behandeling in de zwangerschap

Behandeling van cervizinsufficiéntie met bedrust

Bedrust bij de behandeling wvan cervixinsufficiéntie heft de
invloed van de zwaartekracht en daarmee een gedeelte van de
op de cervix werkende krachten op (III.3.3).

Behandeling cervizinsufficiéntie met een pessarium.

Bij cervixinsufficiZntie en bij premature weegnactiviteit
gebruikte Bayer (1973) en Mayer (1968)een ringpessarium om
de cervix te steunen. Dit gebeurde in de veronderstel-
ling dat de onderste eipool druk uitoefent op het ostium
internum en dat bij steunen van het onderste uterussegment
de spanning hierop vermindert, waardoor weednactiviteit en
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dilatatie voorkomen wordt. Door rechtoplopen verdubbelt de
intra-abdominale druk in vergelijking met een liggende po-
sitie. Door de ring wordt deze druk overgedragen naar de
bekkenbodemspieren (Soderberg en Westin, 1969). Bayer (1973)
zag bij alleen cerclage in 867 een succesvolle afloop van
de zwangerschap en bij cerclage in combinatie met een pes-—
sarium in 957.

Jorde e.a.(1978) maakten gebruik van een kubusvormig pessa-
rium waar de cervix in zijn geheel invalt. Dit pessarium gaf
volgens deze auteurs zowel bij profylactisch als bij thera-
peutisch gebruik een vermindering van het aantal partus
praematurus. Als de dilatatie meer dan 3 cm bedroeg pasten
zij ook een cerclage toe.

Een Smith-Hodge pessarium (Vitsky 1961) gaf volgens Vitsky
(1968) bij toepassing bij een voortijdig korter en weker
wordende cervix in de zwangerschap een sterke vermindering
van het aantal premature geboorten bij deze patienten. De
werking van dit pessarium verklaarde hij uit het intravagi-
naal steunen van de cervix waardoor het cervixkanaal weer
naar sacraal wordt geleid zodat het gewicht van de uterus-
inhoud minder op het ostium internum gericht is.

Medicamenteuze behandeling van cervizinsufficiéntie
Toediening van hormonen: de hormonale behandeling is erop
gericht, de werking van de hormonen die de zwangerschap

laten voortbestaan te ondersteunen., Progesteron verhoogt

de membraan potentiaal emn inhibeert de electrische en con-
tractiéle activiteit wvan de uterus (Ganong, 1966). Buiten de
zwangerschap is het cervixkanaal als gevolg van progesteron
nauwer (hoofdstuk II). Bij vrouwen met cervixinsufficientie
is volgens Laudanski (1974) de pregnandiol uitscheiding in
de urine veel lager, dan de uitscheiding in de urine van deze
progesteron metaboliet bij een controlegroep. Laudanski(1974)
verklaarde de oorzaak van de cervixinsufficiéntie uit een te
laag progesterongehalte in het serum en adviseerde daarom
progesteron toediening aan deze patienten. Cushner(1963) :zag
geen goede resultaten van behandeling van cervixinsufficién-
tie door toediening van progesteron.

Block en Rahhal (1976) en Harger (1980) gaven progesteron aan
patienten met een verhoogde contractie-activiteit van de
uterus voorafgaande aan en tijdens een cerclage-operatie.
Zij zagen geen beter resultaat dam van cerclage alleen.
Sherman (1966) gaf progesteron bij cervixinsufficiéntie als
er verhoogde contractie-activiteit van de uterus aantoon-
baar was, indien de cervix toch korter werd of verstreek
kregen de patienten alsnog een cerclage welke dan in de
helft van de gevallen geen resultaat meer had. Progesteron-
therapie in combinatie met bedrust gaf onvoldoende resul-
taten bij Grinberger en Narik (1961). Javert (1961) zag weer
wel goede resultaten. De progesterontherapie is in het alge-
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meen van weinig nut gebleken voor de behandeling van cervix-
insufficiéntie.

Beta-adrenerge stoffen worden meestal toegepast bij niet op
cervixinsufficiéntie berustende weeenactiviteit. Voorafgaan-
de en tijdens cerclage-operaties worden ze ook bij cervix-
insufficiéntie toegepast om de tijdelijke verhoogde contrac-
tie—activiteit op te vangen (Lipshitz, 1975, Bayer,1977).

I11.6.2. Chirurgische behandeling van cervizinsufficiéntie
in de zwangerschap

Shirodkarcerlage

Shirodkar (1953, 1955) introduceerde een techniek om tijdens
de zwangerschap de cervix te verstevigen en nauwer te maken
zonder weefsel weg te nemen. Als hechtmateriaal werd een
strook fascia lata genomen van ongeveer 12 cm lang en 7 mm
breed. Op de overgang vagina-cervix wordt op 6 en 12 uur een
kleine incisie gemaakt. De blaas wordt afgeschoven en de fas-
ciestrip wordt onder de vaginawand ter hoogte van de isthmus
rond de cervix gelegd met behulp van een aneurysmanaald. De
cervix wordt voor een vingertop toegankelijk gelaten, Om af-
glijden van de fasciestrip te voorkomen wordt deze op 6 en 12
uur vastgezet met enkele hechtingen. De fasciestrip vergroeit
met de cervix. Bij de partus wordt de verbindweefselde fascie
tezamen met het overige bindweefsel hormonaal afgebroken.
Meestal is een sectio caesarea aangewezen omdat de ontsluiting
vaak een gestoord verloop heeft,

Cerclage volgens MaecDonald.

Modificaties van de cerclage volgens Shirodkar waarbij de
blaas niet werd afgeschoven en waarbij geen fasciestrip hoef-
de te worden gebruikt werden beschreven door MacDonald (1957,
1963, 1977). Hij plaatste een gevlochten nylon bandje en la-
ter een mersilene bandje zo hoog mogelijk om de cervix., In
een latere modificatie werd het bandje stervormig door de
cervix gestoken zodat het alleen op 3,6,9 en 12 uur aan de
oppervlakte lag en de kans op afschuiven verminderd werd.

Modificaties wan cerclage-operaties

Door Stromme e.a.(l1960), Hefner e.a.(1961) en Curet e.a.(1980)
werd de cerclageband zo hoog mogelijk submuceus om de cervix
gelegd zodat deze op het niveau van het ostium internum lag
zonder dat de blaas hoefde te worden afgeschoven. Fahmy (1978)
legde de cerclage ook submuceus maar verankerde de draad op
3,9 en 12 uur in de cervix. De draad loopt dan mediaal van de
grote vaten zodat deze niet worden dichtgedrukt en slippen
van de cerclage wordt voorkomen. Als de vliezen uitpuilen
kunnen deze met een Foley catheter, waarvan het distale ge-
deelte is verwijderd en waarvan de ballon met water gevuld

is worden teruggeduwd. Vervolgens kan er een cerclage worden
aangebracht. Tijdens het knopen van de cerclage mag de bal-
lon leeglopen, de catheter zorgt ervoor dat er een kleine
opening overblijft (Orr, 1973).
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Sluiten van portio bij cervizinsufficiéntie

Om het uitpuilen van de vliezen door de cervix te voorkomen
kan de portio in zijn geheel worden gesloten. Bij de Wurm-
procedure werd de portio zo hoog mogelijk onder de blaas
gesloten door de cervix met twee loodrecht op elkaar staan-
de matrashechtingen te doorsteken(Hefner e.a.,1961). De
eerste hechting werd van 12 naar 6 uur gestoken en op 1 cm
afstand parallel hieraan weer terug. De tweede hechting

o]

van 3 naar 9 uur en weer terug.

De cervix kan ook gesloten worden met StiUrmdorf-hechtingen
(Mey, 1957). Het ostium externum werd door Baden en Baden
(1957, 1960) gesloten met hechtingen door de portio waar-
bij een klein centraal gedeelte werd opengelaten. Het os-
tium externum werd door Szemndi (1961) volledig gesloten
door parallel geknoopte hechtingen, in die gevallen waarbij
er weinig cervixweefsel over was en een cerclage niet meer
mogelijk was. Het slijmvlies van het ostium externum werd
bij deze procedure geéxcideerd om een schoon wondvlak te
verkrijgen. De hechtingen werden na één of meer weken ver-—
wijderd.

Abdominale cerclage bij cervizinsufficiéntie in de zwanger-
schap.

In gevallen waarbij een hoge cerclage gewenst is en deze
niet vaginaal kan worden aangebracht door te korte of vrij-—
wel afwezige cervix, zoals na conisatie of portioamputatie
het geval kan zijn- kan een transabdominale cerclage worden
verricht (Benson en Durfee, 1965). Na openen van het abdomen
wordt het blaasperitoneum geopend en wordt de blaas afge-
schoven. De cerclage draad wordt met een Deschamps tussen

de cervixwand en arteria uterina doorgehaald en om de cer-
vix gelegd. Om afglijden naar onderen te voorkomen wordt de
draad op de cervix gefixeerd. Vanwege de ingrijpende thera-
pie, namelijk een laparotomie met een cerclage in een vaat-
rijk gebied; de risico's die door premature weeénactiviteit
kunnen ontstaan en de partus die met een sectio caesarea
moet plaatsvinden, is een transabdominale cerclage slechts
als laatste redmiddel geindiceerd (Watkins, 1972; Robrecht
e.a., 1979). Ook bij deze patienten kunnen premature weeén
goed geremd worden met f-mimetica (Look, 1980).

I1I1.6.3. Chirurgische behandeling van cervicinsufficiéntie
buiten de zwangerschap

Herstel van de isthmus door een wigexcisie.

Palmer en Lacomme (1948) en Lash en Lash (1950) beschreven

een techniek voor het herstellen van de isthmus bij niet-
zwangere vrouwen met cervixinsufficiéntie. De isthmus werd
chirurgisch hersteld dcor de voorste vaginawand boven de
portio te openen en de blaas af te schuiven. De isthmus werd
ingestulpt of er werd een wigvormig segment uitgesneden, waar-
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bij de mucosa intact werd gelaten. Als hechtmateriaal werd
chroomcatgut gebruikt. Het cervixkanaal werd vermnauwd tot
een diameter van 4 mm. Een nadeel van deze techniek was de
soms optredende steriliteit. Page(1958) zag in 757 inferti-
liteit na een operatie volgens Lash. Rubovits e.a.(1953)
zagen geen verminderde fertiliteit, enkele patienten bevie-—
len meerdere malen vaginaal zonder dat de cervix weer insuf-
ficiént werd.

Methode volgens Tarjan (1964). Onder lokaal anesthesie wordt
een circumcisie van de portio verricht emn de vaginaalwand
afgeprepareerd. Aan beide kanten van de cervix wordt een

14 ecm lange wigvormige excisie verricht om het cervixkanaal
nauwer te maken.

Cerelage buiten de zwangerschap

Mann e.a.(1961) beschreven een vaginale cerclage buiten de
zwangerschap waarbij na afschuiven van de blaas en openen
van de achterste vaginawand een cerclage om de isthmus wordt
gelegd. Een nylon cerclagedraad wordt door de ligamenta car-
dinalia en sacro-uterina gestoken en ter hoogte van het his-
tologisch ostium internum komt een tweede cerclage.
Ardillo(1969) en Look (1980) beschreven een transabdominale
cerclage buiten de zwangerschap. Na de ingreep kan dysmenor-
rhoe ontstaan.

Behandeling van cervizinsufficiéntie door trachelorrafie.
Cervixinsufficiéntie door hoge cervixscheuren kan buiten de
zwangerschap door trachelorrafie worden behandeld. Hierbij
worden de randen van de scheur geéxcideerd en het defect ge-
sloten. Met deze techniek zagen Lees en Sutherst (1974) in
837 een succesvolle afloop na voorafgaande tweede trimester
abortus.

Cervixscheuren die tot in het isthmusgebied doorliepen wer-
den door Musset e.a.(1976) chirurgisch behandeld door een
combinatie van technieken: de Emmet plastiek, waarbij de
randen van het defect worden geéxcideerd, de techniek vol-
gens Lash en Palmer waarbij de isthmus wordt vernauwd en

een Shirodkarcerclage als verdere ondersteuning van de sluit-
functie van de cervix. Op deze wijze boekten zij goede re-
sultaten bij gevallen waarbij cerclage alleen onvoldoende
resultaat gaf.

Behandelde cervizinsufficiéntie door bevordering litteken—
vorming om de cerviz.

Littekenvorming door electrococagulatie.

Littekenweefsel kan ontstaan door electrocoagulatie. Stein-
berg (1958) en Ranney (1963) coaguleerden erosies op de por-
tio bij patienten met cervixinsufficiéntie. Vogel (1972) coa-
guleerde het endocervicale kanaal tot een diepte van 5 mm

in de wand, waardoor het cervixkanaal vernauwde tot 4 mm
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of minder. Barnes (1961) zag als complicatie van electroco-
nisatie in een aantal gevallen stemose van de cervix optre-
den en gebruikte deze bijwerking van electroconisatie als
therapie bij cervixinsufficiéntie.

Littekenvorming door chemische stoffen.

Littekenweefsel kan ontstaan door rond de cervix een resor-
beerbaar gaas met benzoinetinetuur en talk onder de vaginaal-
wand te plaatsen. Page (1958) zag hierbij in 707 adequate lit-
tekenvorming. De baring kon vaginaal plaatsvinden omdat het
littekenweefsel de ontsluiting niet belemmerde. De nadelen

van de procedures met littekenvorming zijn het veelal onvol-
doende resultaat en de soms optredende infertiliteit na de
procedure.

III.6.4. Moment en wijse van het aanbrengen van een cerclage

Hechtmateriaal bij cerclage-operaties.

Door de keuze van het hechtmateriaal bij cerclage-operaties
wordt tevens bepaald of voor een tijdelijke of blijvende ver-
steviging van de cervix gekozen wordt.

Fascia lata. De eerste cerclage-operatie werd verricht met
fascie strips uit het bovenbeen. De patiénten moesten na de
operatie twee weken bedrust houden en de bevalling moest

plaats vinden door middel van een sectio caesarea(Shirodkar,
195379 .

Dermal graft. Dermal graft is gemakkelijker te verkrijgen dan
fascia lata, hiermede wordt eveneens een blijvende verstevi-
ging van de cervix beoogd. De bevalling gaat meestal met een
sectio, (Hunter e.a.,1961; Pelosi en Apuzzio, 1981).

Zijde. Tijdelijke versteviging; de bevalling kan vaginaal
plaatsvinden (McDonald, 1957; Bergman en Genell, 1957).

Nylon. Tijdelijke versteviging, de bevalling kan vaginaal

plaatsvinden (Hall, 1956:; Green Armytage en McClure Browne,
1957).

Staaldraad. Tijdelijke versteviging, om doorsnijden van een

staal- of van een nylondraad te voorkomen werd deze door een
poly-ethyleen buis gehaald (d'Ernst, 1956; Johnstone, 1958;

Lewis en Reed, 1959).

Merstleenbandje. Heeft in de recente literatuur de voorkeur
vanwege de geringere kans op doorsnijden. Tijdelijke verste-
viging, maar kan ook in situ blijven als de baring door mid-
del van een sectio caesarea plaatsvindt(Block en Rahhal,
1961; Barter e.a.,1963; Curet e.a., 1980; Harger, e.a.,1980).
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Hoogte van de cerelage.

Zowel Palmer en Lacomme(l1948), Lash en Lash(1950) en Shirod-

kar(1955) hebben de cervix verstevigd ter plaatse van het os-
tium internum om de fysiologische situatie zoveel mogelijk te
benaderen. Door een hoge cerclage worden de beste resultaten

verkregen (Barter, 1958; Mann e.a.,l196l). In verband met het

verloop van de arteria uterina en de ureteren en de ingewik-

keldere procedure bij het afschuiven van de blaas geven ande-
ren de voorkeur aan een zo hoog mogelijke cerclage direct on-
der het niveau van de blaas(MacDonald, 1957; Picot e.a.,l958;

Rovinsky, 1960; Doring, 1965).

Tijdstip waarop de cerclage wordt aangebracht.

Cerclage in de zwangerschap kan profylactisch plaatsvinden
voor de symptomen van insufficiéntie in de betreffende zwan-
gerschap optreden. Deze benadering geniet de voorkeur als er
geen twijfel over de diagnose bestaat, Toaff e.a.(l977)brengen
een cerclage indien mogelijk in de 10e of lle week aamn, bij
korte en wijde cervices vindt de cerclage al in de 7e week
plaats. De meeste auteurs wachten met cerclage tot de lbde week
om spontane eerste timester abortus door foetale oorzaken te
kunnen afwachten maar plaatsen de cerclage in ieder geval voor
de 20e week omdat de kans op dilatatie van de cervix en uit-
puilen van de vliezen dan snel toeneemt (Seppiala en Vara,
1970; Harger, 1980).

Na de 34e week wordt cerclage door de meeste auteurs ongewenst
geacht omdat de foetus bij een eventuele partus praematurus

al goede levenskansen heeft en een secundaire cerclage grote-
re infectie risico's heeft. Bij toenemende zwangerschapsduur
heeft Boden(1967) een toenemende reactiviteit bij manipulatie
van de cervix aangetoond waardoor gemakkelijk contracties ont-
staan en de cerclage vaker mislukt door niet te remmen weeén.
Indien er twijfel over de diagnose cervixinsuffici&ntie be-
staat bepleit Bengtsson (1968) een afwachtende houding aan te
nemen en pas bij het optreden van insufficiéntieverschijnselen
een secundaire cerclage te plaatsen. Dit afwachten is volgens
deze auteur gerechtvaardigd omdat vrouwen met cervixinsuffi-
cientie meestal goed vruchtbaar zijn en hij daarom het risi-
co op het verloren gaan van nog een zwangerschap liever neemt
dan een niet-geindiceerde cerclage aan te brengen.

Anesthesie bij cereclage

Bij cerclages waarbij de blaas moet worden afgeschoven is al-
gemene narcose noodzakelijk (Shirodkar, 1953). Bij modifica-
ties van de Shirodkarcerclage wordt bij voorkeur eveneens al-
gemene anesthesie gegeven (Stromme e.a.,1960; Fahmy, 1978;
Sziller, 1975). Bij de cerclage volgens McDonald werd door
Cushner (1963) lokaal anesthesie toegepast, Kauppila (1974)
gebruikte geen anesthesie bij deze procedure. Bij cerclages
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en wigexcisies buiten de zwangerschap gebruikten Lash en

Lash (1950) algemene anesthesie en Tarjan (1964) lokaal anes-—
thesie.

Antibiotica bij cerclage-operaties

Een antibiotica profylaxe wordt door de meeste auteurs mniet
wenselijk geacht bij cerclage operaties. Forster (1977) en
Stromme e.a.(1960) pasten antibiotica profylaxe toe (Lipshitz
(1975) adviseerde antibiotica profylaxe bij secundaire cer-
clage vanwege het sterk verhoogde infectie risico, hij =zag
goede resultaten bij ampicilline profylaxe en sulfa bevatten-
de vaginaal créme bij secundaire cerclages.

Cerclage in combinatie met weeénremming.

Tijdens het aanbrengen van een cerclage en een aantal uren
erna is er een verhoogde uterus contractiliteit en activiteit
aantoonbaar(Lipshitz, 1975). In deze periode is er een verho-
ging van de prostaglandine metaboliet 13,14 dihydro 15 keto
prostaglandine F in het serum aantoonbaar,die na 24 uur weer
normaal is(Toplis e.a., 1980; Bibby e.a.,1979).De hoogte van
de stijging van deze metaboliet van PGF, a die een sterk sti-
mulerende werking op het myometrium hee%%, heeft geen prog-
nostische betekenis voor het wel of niet lukken van de cer-
clage-operatie en de zwangerschap (Brock e.a.,1977; Wald e.a.,
1977; Toplis e.a., 1980). Door beinvloeding van de B-recepto-
ren in het myometrium met PB-adrenergische stoffen kunnen de
door de prostaglandine veroorzaakte uteruscontracties geremd
worden (Eskes, 1979). Met profylactisch fenoterol zag Hohlweg-
Majert (1976) goede resultaten. Bij patienten die al voor de
cerclage weeéen hadden zagen Ross en Lehmann (1976) in 56% een
succesvolle aflcop van de zwangerschap.

Therapie met hormonen, sedativa, alecohol en bedrust, ter on-
dersteuning van de cerclage-operatie

Cerclage in combinatie met intra-veneuze alcohol toediening
werd door Fuchs (1967) beschreven. Een serum alcohol spiegel
van 0,167 had een inhirend effect op de contractiliteit wvan
het myometrium via remming van de afgifte van oxytocine door
de hypofyse achterkwab maar had geen invloed op het uiteinde-
lijke succes percentage(Lauersen en Fuchs, 1973). Boden(1967)
beschrijft goede resultaten van diazepam intra-veneus en Endl
en Golob(1974) zagen goede resultaten van profylactische toe-
diening van een gestageen-oestrogeen combinatie. Bij secun-
daire cerclages met twee of meer cm ontsluiting en bij recer-
clages zag Forster(1977) betere resultaten van bedrust dan
van hormonale therapie.
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Wijze van bevallen na cerclage—-operaties

Versteviging en vernauwing van de cervix buiten de zwanger-—
schap geeft vaker stoornissen tijdens de ontsluiting dan een
cerclage die in de zwangerschap geplaatst is zodat vaker een
sectio caesarea plaats moet vinden(Bengtsson, 1968). Na een
Shirodkar cerclage is het percentage sectio's door post-cer-
clage fibrose 53 tot 827%(Seski en Kozora, 1961; Strand, 1963;
Raphael e.a., 1958; Naver, 1968), Een Shirodkar cerclage met
synthetisch materiaal hoeft het percentage niet noodzakelij-—
ker wijze te verhogen. Hofmeister e.a.(l1968) geven 57 op en
Toaff e.a.(1977) 5,4%. De meeste onderzoekers blijven ruim
onder de 20% (Kuhn en Pepperell, 1977; Harger, 1980; Seppila
en Vara 1970; Lipshitz, 1975; Endl en Golob, 1974).

Een aantal onderzoekers geeft er de voorkeur aan een eenmaal
verstevigde cervix intact te laten en de geboorte door middel
van een primaire sectio caesarea te laten plaatsvinden.
Lauersen en Fuchs (1973) komen op deze wijze op 557 sectio's
en Barter e.a.(l1963) op 67%Z. Alleen bij loszitten van de
cerclage of bij gebroken vliezen werd de cerclage verwijderd
en vond de partus bij voorkeur langs vaginale weg plaats.

De cerclage als operatieve ingreep heeft voor de patiente
slechts een minimaal verhoogd risico, de na een cerclage
verhoogde kans op een sectio caesarea bepaalt vooral het
risico (Endl en Golob, 1974).

Contra-indicaties voor een cerclage-operatie.

Alvorens een cerclage in de zwangerschap te verrichten moet
er (zo mogelijk) foetale coractie worden aangetoond, Bij ge-
broken vliezen, vruchtwaterverlies en een bijna volledig
gedilateerde cervix mag er geen cerclage meer plaatsvinden
(Robboy, 1973; Forster, 1977). Over een aantal andere contra-
indicaties zijn de meningen verdeeld. Gering vaginaal bloed-
verlies en weeeénactiviteit zijn voor Danielson (1961) en voor
Forster(1977) contra—-indicaties maar Endl en Golob (1974) za-
gen van cerclages die uitgevoerd waren bij weeén en vaginaal
bloedverlies in 737 een succesvolle afloop van de zwanger-—
schap. Cerclages bij hydramnion en meerling zwangerschap zijn
in het algemeen niet geindiceerd om de maximum capaciteit van
de uterus niet te boven te gaan. Cerclages bij uterus anoma-
lién en na grote conisaties hebben veelal goede resultaten
{IT.a8a)s

I11.6.5. Resultaten van de verschillende cerclage-operaties

De in de literatuur van 1948 tot 1965 gepubliceerde resulta-
ten van cerclage-operaties in de zwangerschap werden door
Doring (1965) samengevat. Hierbij bleek dat er na 1345 cer-
clage operaties in 71,5% een in leven gebleven kind werd

geboren. Een vervolg op dit onderzoek is samengevat in Tabel
ITT=-2.
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Tabel ITI-2 Succespercentages van in de literatuur opgegeven
cerclage—operaties in de zwangerschap

Auteur jaar aantal aantal sucees
operaties met succes percentage
Shirodkar 1955 43 34 79
Bergman en Genell 1957 18 13 72
Durfee 1958 24 17 71
Page 1958 10 7 70
Stromme 1962 29 25 85
Baumgarten 1965 164 118 72
Naver 1968 36 28 7
Sepalla en Vara 1970 125 104 83
Budinska 1972 120 102 85
Kidess e.a. 1973 242 186 77
Lauersen en Fuchs 1973 143 119 83
Robboy 1973 32 24 75
Hohlweg Majert 1975 68 57 84
Kaupila e.a. 1974 222 184 83
Moser en Bauer 1974 151 118 78
Lipshitz 1975 7L 60 85
Nwosu e.a. 1975 52 37 71
Reinold en Lackner 1975 304 264 87
Block en Rahhal 1976 31 25 80
Hohlweg Majert 1976 137 112 82
Kaskarelis e.a. 1976 110 98 89
Ross en Lehmann 1976 79 61 77
Stuckensen 1976 68 57 84
Endl en Golob 1977 187 144 77
Fahmy 1978 25 20 80
Aarnoudse en Huisjes 1979 52 38 73
Junker en Beyerle 1979 202 196 97
Curet e.a. 1980 39 38 97
Harger 1980 251 193 77
Toplis e.a. 1980 20 16 80
Totaal 3121 2554 82

Hierin staan de verdere tot 1981 gepubliceerde resultaten
van cerclage-operaties. Na 3121 operaties werden in 827

in leven gebleven kinderen geboren. Het succespercentage

in deze latere periode ligt ruim 107 hoger, wat vooral komt
door de grotere bereidheid om een primaire cerclage te ver-
richten.
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Bij het beschouwen van succespercentages in onder-

zoekingen waarin patienten op hun obstetrische voorge-
schiedenis worden geselecteerd en als hun eigen controle
fungeren, kan er behalve in de toestand van de uterus en
cervix méér veranderd zijn. De volgende zwangerschap is er
altijd een verder in de rij wvan de betrokken patiente en ook
zonder behandeling kunnen de condities voor zwangerschap gun-
stiger zijn geworden (Huisjes, 1980).

De cerclage-operaties volgens Shirodkar en de meodificaties
hiervan hebben allen een vergelijkbaar resultaat van gemid-
deld 807 (Naver, 1968; Robboy, 1973; Harger, 1980).

Vernauwing van het ostium internum met operaties volgens

Lash en Palmer dienen in verband met de hierna soms optredende
infertiliteit pas na mislukken van cerclage-operaties te wor-
den toegepast (Robboy, 1973). Van deze operaties zagen Lash
e.a,(1961) en Robboy (1973) in 957 succes.

Bij sluiten van de portio met de techniek van Wurm zagen
Hefner e.a.(1961) bij primair gelegde hechtingen in bijna
alle gevallen succes, maar bij secundair sluiten van de por-
tio of na mislukte cerclages zagen Nwosu e.a.(1979) nog
slechts in 457 succes.

Robboy (1973) beveelt de procedure volgens Wurm aan voor ern-
stige anatomische defecten in de cervix. Hierbij wordt de
portio gesloten door hechtingen ter hoogte wvan het ostium
internum.

Bij toepassing van verschillende cerclage technieken zoals cer-
clage en de cervix sluiten ter hoogte van het ostium inter-

num zagen Lochmiller e.a.(l971) volkomen vergelijkbare re-
sultaten. Over andere techieken zoals het sluiten van het
ostium externum en coagulatie zijn minder publicaties. Met

de methode volgens Szendi waarbij het ostium externum wordt
gesloten had Zabo (1970) in 917 succes en van coagulatie van

de portio zag Vogel (1972) bij 45 patienten in 937% succes.

In een retrospectief onderzoek naar het resultaat van een
cerclage-operatie bij cervixinsufficiéntie beschreef Slot
(1981) een groep van 99 zwangerschappen waarbij een cerclage
was verricht. Vddr de ingreep was het aantal in leven geble-
ven kinderen 287, erna 887. Van de cerclages die gedurende

de zwangerschap geplaatst werden kreeg 497 de cerclage tussen
de l6e en 20e week en 51% erna. Patienten met een partus im-
maturus in de anamnese werden regelmatig inwendig onderzocht.
Opengaan van het ostium internum was aanleiding voor het ver-
richten van een cerclage. Van de patienten waarbij niet tot
cerclage behoefde te worden overgegaan werd een controlegroep
samengesteld, mits ze in de anamnese twee of meer partus im-
maturus hadden die niet veroorzaakt was door een solutio
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placentae of een IUVD. In de met een cerclage behandelde

groep was het resultaat van de behandeling waarbij ook bed-
rust en tocolytica moesten worden toegepast niet beter dan in
de controlegroep. Slot concludeerde hieruit: "het nut van cer-
clage of andere ingrepen ter bestrijding van cervixinsuffi-
ciéntie is nimmer onomstotelijk bewezen".

Commentaar: gezien de negatieve selectie in de cerclagegroep
en de positieve selectie in de controlegroep heeft deze se-
lectie het nut van een cerclage in een groep met a2l manifes-
te tekenen van cervixinsufficiéntie wel aangetoond en kan het
succespercentage nog verbeteren door de cerclage in de 1l6e week
of eerder aan te brengen.

I1I.7. Complicatiee bij cerclage-operaties

Infertiliteit na operaties voor cervizinsufficiéntie
Infertiliteit na insufficiéntie operaties is een specifiek
probleem bij ingrepen buiten de zwangerschap. Bij operaties
waarbij een wigvormig stuk weefsel uit het isthmusgebied

wordt gesneden zoals bij operaties volgens Lash en Palmer

en volgens Tarjan, worden een aantal patienten niet meer zwanger.

Na de operatie volgens Lash zagen Rubovits e.a.(1953) geen
verminderde fertiliteit maar Page (1958) zag in meer dan 507
infertiliteit. Belangrijk hierbij is of de mucosa geopend
werd en of er postoperatief infectie ontstond. Sziller (1975)
zag 87 infertiliteit na operaties volgens Tarjam.

Na Shirodkarcerclages buiten de zwangerschap zag Stromme(1961)
in 37 infertiliteit. Na electrocoagulatie van het ostium in-
ternum door Vogel (1972) werd 57 van de patienten niet meer
zwanger, bij 107% ontstond een zo sterke constrictie van het
ostium dat dit weer gedilateerd moest worden. Na electro-
coagulatie van de portio door Ranney (1963) werd 207 van de
patienten niet meer zwanger.

Breken van vliezen tijdens cerclage-operaties.

Tijdens een electieve cerclage, dus voor er sprake is van in-
sufficiéntie verschijnselen is het aantal mislukte cerclages
tijdens de operatie veel kleiner dan bij secundaire cercla-
ges. Tijdens electieve cerclages zag Harger (1980) 27 misluk-
kingen, maar tijdens secundaire cerclages was dit aantal 30%
door breken of lek steken van de vliezen. Door prematuur bre-
ken van de vliezen mislukte 237 van de zwangerschappen in de
periode na de cerclage operatie bij Aarnoudse en Huisjes(1979).
Zij achtten een subklinische intracervicale infectie die tij-
dens de operatie kan ontstaan, de meest waarschijnlijke oor-
zaak hiervan. Parry-Jones en Priya (1976) verklaren prematuur
breken van de vliezen uit een plaatselijk zwakker zijn van

de vliezen door verminderde elasticiteit.
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Cervixinsufficiéntie en infectie

Bij electieve cerclages is het infectie risico zeer klein
omdat het cervixkanaal nog gesloten is en de vliezen niet
gecontamineerd zijn. Bij secundaire cerclages en bij cer-
clges na de 20e week kan de cervix al korter emn wijder zijn
geworden waardoor de situatie wveel ongunstiger wordt
Stuckensen, 1976).

Na secundaire cerclages zag Lipshitz (1975) in 30% infectie
van het cervixkanaal wat zich openbaarde door versterkte
vaginale afscheiding. Postcerclage chorio-amnionitis waar-
door de cerclage mislukte wordt door de verschillende au-
teurs met een frequentie van 1 tot 87 opgegeven (Lauersen
en Fuchs, 1973; Lipshitz, 1975; Toaff e.a., 1977; Kuhn en
Pepperell, 1977; Aarnoudse en Huisjes, 1979; Harger, 1980).

Sepsis na een secundaire cerclage met een intra-uteriene
vruchtdood werd door Heinemann e.a.(1977) beschreven en

twee maternale gevallen van sterfte worden door Lipshitz
(1975) en Dunn e.a.(1959) beschreven. Bij de ene patiente
ontstond 8 dagen na een secundaire cerclage waarbij de
vochtblaas uitpuilde, een E-Coli sepsis en bij de tweede pa-
tiente was er een niet vorderende ontsluiting na een cer-
clage volgens McDonald. Na de hiervoor verrichtte sectio
caesarea ontstond gangreen van de uterus en sepsis.

Na insufficiéntie-operaties buiten de zwangerschap is het
risico op infectie in de volgende zwangerschap vergelijk-
baar met dat van electieve cerclages.

Doorsnijden van de cerclagehechting.

Door hypertrofie en groei van de cervix tijdens de zwanger-
schap kan een vroeggeplaatst bandje gaan doorsnijden
(McDonald, 1963).

De meeste auteurs gaan er van uit dat een vroeg geplaatste
cerclage niet onder spanning geknoopt hoeft te worden waar-
door doorsnijden juist voorkomen kan worden. Een zeer hoog
geplaatste cerclage heeft meer neiging door te snijden, als
het onderste uterussegment gevormd moet worden uit onder de
cerclage liggend weefsel. Vanwege dit doorsmnijden was er

na sectio caesarea veelal in de volgende zwangerschap een
nieuwe cerclage nodig (Forster, 1977).

Het niet tijdig verwijderen van een cerclage bij sterke wee-
én in de 3 terme periode veroorzaakt in de meeste gevallen
slechts een oppervlakkige laceratie van de cervix doordat

de cerclage gaat afschuiven., Bij de cerclage technieken
waarbij het bandje verankerd ligt in de cervix heeft het
meer neiging tot doorsnijden (Baumgarten, 1965). Bij kunst-
stofmateriaal is de kans op doorsnijden en laceratie van de
cervix een complicatie die bij de oorspronkelijke fascie-
strips niet aanwezig was (Barter e.a.,1963).
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Recerclage na mislukte cerclage.

Het afglijden van een cerclage komt vooral veor bij cerclage
operaties waarbij de cerclage niet door het cervixweefsel
wordt gestoken maar onder de mucosa loopt. Na electieve
cerclages volgens Shirodkar kwam in 2% afglijden wvan de
cerclage voor en in 4% na de cerclage volgens McDonald (Har-
ger, 1980). Afglijden van de cerclage hoeft niet gepaard te
gaan met weeénactiviteit (Aarnoudse en Huisjes, 1979).

0f recerclage succes zal hebben hangt voornamelijk af van de
mate waarin de cervix verstreken en gedilateerd is. Bij re-
cerclages met een submuceuze cerclage zag Stromme (1962) in
507% succes en met in de cervix verankerde cerclages zagen
Toaff e.a.(1977) en Cushner (1963) bij twee van de drie pa-
tienten succes. Als de cervix al bijna verstreken is kunnen
hechtingen door de cervix nog in 45% tot het gewenste resul-
taat leiden (Nwosu e.a., 1979).

Laceratie van de cervixz na cerclage.

Door doorsnijden, afglijden en verwi,deren van een cerclage
kan een laceratie van de cervix ontstaan. Lauersen en Fuchs
(1973) zagen in 1% laceraties na een cerclage, Smith en
Scragg (1969) zagen in 13%Z laceraties. Harger (1980) zag na
Shirodkar-cerclages in 117 laceraties en na McDonald cer-
clages in 137%. Bij patienten die al in meer zwangerschappen
een cerclage hadden gehad zagen Toaff e.a.(1977) een afne-
mende neiging tot afglijden van het bandje, ook was het aan-
tal laceraties niet groter.

Dystocie van de cervixz als gevoly van cerclage.

Herhaald uitgevoerde cerclages kunnen in de cervix de oor-
zaak zijn van de vorming van stevig littekenweefsel waar-
door tijdens de partus de cervix onvoldoende ontsluit of
een ruptuur kan ontstaan(Baumgarten, 1965). De frequentie
van cervixdystocle waarvoor een sectio caesarea noodzake-—
lijk was, ligt in de orde van 1 tot 5%.

Lipshitz(1975) en Harger(1980) geven 1,5%7 op, Robboy(1973)
3%, Hofmeister e.a.(1968) 4% en Kuhn en Pepperell (1975)5%.
Na electro-coagulatie van de portio zag Ranney(1963) bij 8%
van de patientes een cervixdystocie die resulteerde in een
gedeeltelijk splijten van de cervix.

Uterusruptuur na cerclage.

Bij niet verwijderen van een cerclage bij niet te remmen wee-
€nactiviteit kan er een ruptuur in de uterus ontstaan ter
plaatse van de cerclage. Lauersen en Fuchs(1973) zagen na
niet te remmen post-operatieve weeén een ruptuur in de ach-
terwand van de cervix waar doorheen de foetus werd geboren.
Lash (1961) zag na een primaire cerclage bij niet te remmen
weeen in de 17e week een uterusruptuur juist boven de cer-
clage waar doorheen de foetus werd geboren. De ruptuur kan
ook hoger in de uterus ontstaan. Thurston(1963) beschreef
een ruptuur in de uterusachterwand tijdens weeén bij een
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Shirodkarcerclage en Forster(l1967) zag tweemaal een uterus
ruptuur ter plaatse van het ligamentum latum.

Fistels na cerclage-operaties.

Cerclage technieken waarbij de blaas moet worden afgeschoven
vormen grotere risico's voor het ontstaan van blaasfistels.
Ulmsten (1977) beschreef een blaasfistel na een cerclage in
de 1l6e week en een urethro-vaginale fistel na een cerclage
in de 24e week. Door doorsnijden van een cerclagebandje
kunnen ook fistels ontstaan. Barter e.a.(1963) zagen een
cervico-vaginale fistel als gevolg van het doorsnijden van
een mersileen bandje.

III.8. Succespercentages bij primaire en secundaire cer-—
elages.
In de meeste series waarin succespercentages worden opgegeven
worden alle in leven gebleven kinderen vermeld zonder dat
duidelijk is welk percentage prematuur is. Voor zover dit
wel wordt opgegeven ligt dit percentage onder de 307Z. Naver
(1968) vermeldt na succesvolle cerclages 27% prematuren en
Nwosu(1975) 297. De meeste auteurs vonden bij primaire cer-
clages 50 tot 1007 meer overlevende kinderen dan bij secun-
daire cerclages (Kubinyi e.a., 1976; McDonald e.a., 1963;
Harger, 1980).
Het is van groot belang of de cervix bij de cerclage nog ge-
sloten is; zodra de cervix korter wordt moet een secundaire
cerclage gelegd worden. Bij gesloten baarmoedermond en ver-—
korte cervix zag Wawrijk (1977) in 937 succes, bij een voor
1 vinger toegankelijk cervixkanaal zag hij in 807 succes en
als de vochtblaas zichtbaar was in 567.

Secundaire cerclages bij uitpuilende vochtblaas

Bij kort bestaande uitpuilende vochtblaas en een ontsluiting
van 6 cm kan de zwangerschap nog enkele weken worden ver-
lengd voordat de vliezen breken. Dit is alleen zinvol als de
levensvatbare periode bijna bereikt is(Stuckensen, 1976; Lau-
ersen en Fuchs, 1973). Het percentage mislukkingen bij uit-
puilende vliezen ligt rond de 80%(Cushner, 1963; Kidess e.a.,
1973; Kubinyi e.a., 1976). De oorzaak voor het grote aantal
mislukkingen bij uitpuilende vliezen komt door het geinfec-
teerd raken van de vliezen en het ontstaan van weeén doordat
de vliezen de cervix opspannen. Lauersen en Fuchs (1973) za-
gen bij meer dan 2 cm ontsluiting in 35% postoperatieve con-
tracties en in 137 als de ontsluiting minder dan 2 cm was.

Zwangerschapsweek en succes van de cerclage.

Bij cerclages voor de 19e week zag Stuckensen (1976) in 857
succes en in de periode erma in 517%. Robboy had vergelijk-
bare getallen met 897 succes voor de 20e week en 50Z erna.
Als meest optimale tijdstip wordt meestal de l6e week opge-
geven (Baumgarten, 1965; Schrogendorfer, 1965; Raphael,1966).
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Na de 32e week is een cerclage niet meer geindiceerd vanwege
een verhoogd risico op breken van de vliezen en weeénactivi-
teit bij een toch al levensvatbare foetus (Stuckensen, 1976).

Oorzaak mislukken cerclages in percentages.

Intra-uteriene vruchtdood werd door Reinold en Lackner (1975)
in 1.1% gezien, door Stromme e.a.(1961) in 2,3% en door
Aarnoudse en Huisjes (1979) in 47. Missed abortion werd door
Toaff e.a.(1977) in 3% gezien.

Congentitale afwijkingen werden in 1,57 gezien(Holhlbein en
Combes, 1973; Lipshitz, 1975; Hohlweg-Majert, 1976).
Hydramnion werd door Hohlbein en Combes(1973) in 1,5% gezien.
Mola awangerschappen werden in }% gezien (Toaff e.a.,1977;
Hohlbein en Combes, 1973).

Solutio placentae en andere placenta-oorzaken werden door
Nwosu e.a.(1975) in 27 gezien.

Uterus anomalie met klein cavum in 17 (Stuckensen, 1976).
Niet te remmen weeén waren in 167 oorzaak van het mislukken
van de cerclage (Cushner, 1963).

Prematuur gebroken vliezen kwamen als belangrijkste oorzaak
voor het mislukken van cerclages wvoor in 15 tot 327 van het
totale aantal cerclages (Nwosu e.a.,1975; Cushner, 1963).
Chorio-amnionitis kwam bij 8% van de cerclages voor als oor-
zaak voor de mislukking (Nwosu e.a.,l1975).

Doorsnijden van de cerclage met mislukte recerclage kwam in
4% voor (McDonald e.a., 1963; Harger, 1980).

I11.9. Effect van het ruimer stellen van de diagnose bij cer-
vizinsuffieiéntie

Junker en Beyerle (1979) onderzochten het effect van het rui-
mer stellen van de diagnose cervixinsufficiéntie op het aantal
partus immaturus en praematurus, Door ook cerclages bij meer-
ling-zwangerschappen, uterus anomalie, weeénactiviteit, pla-
centa praevia en cerclages tot de 34e week te plaatsen ver-
anderde de frequentie van partus prematurus niet. Wel naderde
de zwangerschap de 3 terme datum dichter waardoor de over-
levingskans groter werd. Bij een ruimere indicatiestelling
waarbij van de klassieke diagnose werd afgeweken door de diag-
nose cervixinsufficiéntie al na &&n partus immaturus te stel-
len en bij geringere weeénactiviteit ook te cercleren kwamen
Lazar e.a. (1979); Carollo (1975); Hervet en Hugier (1961)

en Widmayer en Reichardt (1973) tot een cerclagefrequentie
van 5% van alle zwangeren. Hiermede daalde het aantal tweede
trimester abortus met ongeveer 207.

Bij nog ruimere indicatiestelling waarbij ook bij korter
wordende cervix en beginnende dilatatie een cerclage werd
aangebracht, nam bij Lazar e.a. (1979) het aantal cerclages
toe van 5,27 naar 18,37. Dit resulteerde volgens deze au-
teurs in een vermindering van het aantal partus immaturus

en praematurus van 8,5 tot 77%.
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HOOFDSTUK IV

DILATATIE TECHNIEKEN: EIGEN TECHNIEK
CERVIXWEERSTANDSMETING EN DILATATIEBALLON

IV.l. Reeds bekende methoden voor dilatatie en weerstands-—
meting van de cerviz

Vele technieken voor het verwijden van de cervix zijn in de
loop der jaren beschreven. Van de meeste technieken is niet
bekend welke de voor dilatatie benodigde kracht is en wor-
den geen gegevens verkregen om de weerstand van de cervix
tegen deze poging tot kunstmatige verwijding te kunnen be-
rekenen.

IV.1.1. Dilatatie door zwelstoffen

Laminaria-stiften: dit zijn de gedroogde wortels wvan de
Laminaria digitata en japonica, een zeegras met sterk hy-
groscopische eigenschappen. Ze zijn verkrijgbaar in taps
toelopende stiften met opklimmende diameter. De zwelling is
een langzaam proces, de meeste zwelling treedt in ongeveer

5 uur op. Het dilateren gaat dus langzaam en atraumatisch.
Omdat de uiteinden van de stift gemakkelijker vocht kunnen
opnemen dan het strak in het cervixkanaal zittende gedeelte,
kan de stift een haltervorm krijgen waardoor bij verwijderen
toch nog beschadiging van de cervix kan ontstaan in de vorm
van een cervixscheur (Newton, 1975; Golditch en Glasser, 1974)

Als de stift te ver in het cervixkanaal is geschoven, kan de-
ze bij zwelling intra-uterien komen te liggen (Manabe, 1971).
Deor de laminaria minstens 12 uur in situ te laten, zagen
Hale en Pion (1972) bij eerste trimester abortus bij 907%7 van
hun patienten een dilatatieopening van 13 mm, 5 uur na in-
sertie was dit 25%Z. Bij histologisch onderzoek van deze cer-
vices vonden zij geen rupturen. Bij tweede trimester abor-
tus dilateerde Stubblefield e.a.(1978) de cervix tot 16 mm
met meerdere laminaria-stiften tegelijk. Bij langdurig in
situ blijven van de stiften neemt het infectierisico sterk
toe van gemiddeld 2,37 bij kort gebruik (Ott, 1977) tot 427
bij langdurig gebruik (Lunow, 1971).

Isaptent: dit zijn stiften die van zaadbolster van de Plan-
togo ovata gemaakt zijn met een polytheen laag er omheen

(Khanna e.a.1979). De werking is vergelijkbaar met die van
laminaria-stiften.
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Formaldehyde-gelatinestiften: de stiften nemen de ovale vorm
van het cervixkanaal aan, hun dilaterend vermogen is geringer
dan dat van laminaria-stiften (Zeller en Scholz, 1976).

IV.1.2. Verwtjdingsstiften in een reeks met opklimmende
diameter

Velerlei materialen zijn mogelijk, o.a. hout, rubber en te-
genwoordig vooral staal. Al in 1895 wees Williams in een
klinische les op het gevaar van het ontstaan van cervixrup-
turen bij gebruik van Hegarstiften. Hij adviseerde, indien
de cervix voor een vinger toegankelijk moest worden, met
laminaria-stiften te dilateren ondanks het grotere infectie-—
risico. De cervixbeschadiging bestaat uit kapottrekken van
de portio met het tenaculum, als teveel kracht moet worden
aangewend om de stift door het cervixkanaal te duwen en uit
rupturen van het cervixweefsel, die door de binnendringende
stift ontsrtaan (0lsen e.a. 1970, Stallwoerthy e.a. 1971). Bij
doorschieten van de stift kan de uteruswand geperforeerd
worden; ook kunnen dan de grote uteriene vaten of de blaas
beschadigd worden (Lowensohn en Hibbard, 1973; Montie, 1977).

De kracht die nodig is om een dilatator door de cervix te
duwen, is afhankelijk van de vorm van de stift. Een Hegar-
stift heeft een afgeronde punt, een Pratt dilatator heeft een
tapstoelopend voorste gedeelte. Hulka e.a.(1974) constateer-—
den bij meting met een elektronisch werkend meetinstrument
dat bij eerste trimester abortus voor het inbrengen van een
Pratt dilatator, significant minder kracht nodig was, dan
voor het inbrengen van een Hegarstift. Zij vonden de grootste
weerstand bij inbrengen van een stift met een diameter van

9 mm. Bij in vitro-metingen met een soortgelijke dilatator
vonden Liu e.a. (1975) bij niet-zwangere uteri een vermin-
dering van weerstand bij dilatatie van 9 tot 1l mm; in dit
traject ontstonden rupturen in de cervix.

Het percentage macroscopisch zichtbare rupturen en perfora-
ties in het eerste trimester van de zwangerschap door dila-
tatie met metalen dilatators, varieert van 0,4 tot 1,5%
(Nathanson, 1972; Tietze en Lewit 1972). In het tweede tri-
mester ligt de frequentie tussen 1%Z en 7Z (Grimes e.a.l977;
Edelman e.a. 1974). Om de kans op rupturen te beperken ad-
viseerden Atienza e.a.(l1980), voorafgaande aan dilatatie met
een Pratt dilatator, laminaria-stiften te gebruiken. Hier-
door zou vooral bij nulliparae de kracht die nodig is om
een dilatatie-opening van 10 mm te verkrijgen, sterk ver-—
minderen. Jerve en Fulling (1978) vonden bij vergelijkbare
dilatatieopening in een groep nulli- en multiparae alleen
bij nulliparae rupturen.
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Van belang om rupturen te voorkomen is dat het dilateren
langzaam en geleidelijk plaats vindt, wat bevorderd wordt
door het gebruik van stiften die taps toelopen en onderling
slechts een halve millimeter in diameter verschillen (Finks
19733 Kreibieh, 1975).

In grote groepen patienten zijn de gevolgen van dilatatie van
de cervix met metalen stiften op de erop volgende zwanger-—
schappen bestudeerd. Geen verhoging van de partus immaturus
en praematurus frequentie vonden Daling en Emanuel (1975) en
Roht en Aoyama (1974). Een verdubbeling van het aantal par-
tus immaturus en praematurus werd gevonden door Potts(1970),
Liu e.a.(1974) en Papaevangelou e.a.,(1973). Wright e.a.(1972)
vonden zelfs een bijna tienvoudige frequentieverhoging van
het aantal partus immaturus., Geen van deze publicaties ver-
meldde de pariteit, zwangerschapsduur of de mate waarin en

de wijze waarop gedilateerd werd; een verschil in techniek

en dilatatiegraad is mogelijk de oorzaak van de tegenstrij-
dige bevindingen.

IV.1.3. Verwijdingstangen

Dit zijn tangen waarvan de bek uit twee of meer parallel lo-
pende bladen bestaat. Na plaatsen van de bek in het cervix-
kanaal kan deze door knijpen in de handvaten worden geopend.
De handvaten kunnen ook naar elkaar toegeschroefd worden waar-
door de bek enige tijd in situ kan blijven. De methode werkt
snel, doch er kunnen rupturen in de cervixwand ontstaan door-
dat de bladen ongelijkmatige druk op de cervixwand uitoefe-
nen (Cowperthwaite 1888). Bentov en Stubblefield (1980) ont-
wikkelden een vierbladige dilatator waarvan de bladen mecha-
nisch werden geopend en waarbij de daarvoor benodigde kracht
kon worden gemeten, Deze kracht bleek met de zwangerschaps-
duur te correleren. Door over de dilatatie 10 minuten te doen
konden zij het ontstaan van macroscopische rupturen voorkomen.
Beutner (1974) dilateerde de cervix met een tweebladige veer,
een zogenaamde Metranoikter. Deze veer werd met behulp van
een tang in gespannen toestand in de cervix geschoven voor
een periode van ongeveer 20 uur, De spankracht in de veer
zorgde ervoor dat de cervix langzaam opengedrukt werd.In
tegenstelling met het gebruik van metalen stiften zag hij

geen cervixrupturen, doch in 67 ontstond er een infectie.

IV.1.4. Vibro-dilatators

Dit zijn vibrators met een metalen conusvormige stift, die
door snelle trillingen schoksgewijze kunnen verwijden. De
vibrodilatator werd door Brant en Lachelin (1971)gebruikt om
de baring in gang te zetten. Zij verkregen hierdoor in korte
tijd enige cm ontsluiting zonder dat er complicaties optraden.
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Newton (1971) en Stewart e.a.(1970) gebruikten de vibro-dila-
tator bij abortus provocatus. De dilatatie kostte de helft
van de tijd van Hegardilatatie, doch als bezwaar van de me-
thode vermeldden zij het verlies van het richtinggevoel door
de intemsieve trilling, waardoor er perforaties ontstonden.

De methode mislukte bij eerste trimester abortus in 5-267
van de gevallen (Landschek e.a. 1976, Német en Kénya, 1970).
Black e.a. (1975) verrichtten een in vivo en een in vitro
onderzoek, naar het ontstaan van rupturen bij vibro-dilatatie
van niet-zwangere uteri, Uit dit onderzoek bleek dat in ver-
gelijking met Hegardilatatie, met vibro-dilatatie over het
algemeen met minder kracht uitoefening op de cervix een
grotere dilatatie-opening werd verkregen. Niettemin consta-
teerden zij dat indien boven de 11 mm werd gedilateerd (in
vitro-onderzoek) er bij meer dan 50% van de uteri, rupturen
in de cervix waren ontstaan.

IV.1.5. Cerviz-weekmakers

Prostaglandine: De werking van de prostaglandines op de cer-
vix is beschreven in hoofdstuk II.l. Het gebruik van pros-
taglandines bij tweede trimester abortus is te verkiezen bo-
ven mechanische dilatatie omdat de cervix dan beter op de
grotere dilatatie-opening voorbereid is (Mackenzie en Hillier
1972). Bij eerste trimester abortus mislukte de inductie met
prostaglandine bij Kihle e.a.(1977) bij 7% van de patienten.

Een nadeel van prostaglandines is de bijwerking op de tractus
digestives (Karim, 1976). Cates en Jordaan (1979) publiceer-
den twee gevallen van plotselinge cardiale sterfte bij ge-
bruik van prostaglandine qu.

Ureum: De werking van ureum, een cervix-weekmaker, werd be-
studeerd door Droegemueller e.a.(1978) bij in vitro-experi-
menten. Zij constateerden een vermindering van de weerstand
van de cervix bij dilatatie na voorafgaande inspuiting van
de cervix met ureum. Bij in vitro proeven zagen zij necrose
op de injectie plaatsen. Voor tweede trimester abortus ge-
bruikten Burkman e.a.(l1978) hyperosmolair ureum intra-
amniotisch in combinatie met prostaglandine F,_ a. Door de:ze
combinatie kon de dosis prostaglandine gehalveerd worden
zonder dat de abortusduur verlengd werd. De combinatie van
cervix-weekmakers zoals prostaglandines en ureum tezamen met
laminariastiften gaf bij tweede trimester abortus ook een
combinatie van de bijwerkingen zoals cervixlaceratie, infec-
tie, gastro-intestinale verschijnselen (King e.a. 1977;
Burkman e.a.l1976) en uterusruptuur (Propping e.a. 1977;
Hayashi e.a. 1975).
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1V.1.6. Verwijdingsballonnen

De vroeger beschreven ballonnen waren veelal van rubber ge-
maakt en werden gebruikt voor dilatatie van de & terme cer=
vix (Champetier de Ribes, 1888; Williams, 1926). Ze werden in
het onderste uterussegment geplaatst en met water gevuld.

De dilaterende werking ontstond door prikkeling van de ute-
rus waardoor weeénactiviteit ontstond. De werking kon worden
versterkt door tractie aan de ballon. Risico's waren infectie
en barsten van de ballon. Een modificatie van deze ballon om
de kans op barsten te verminderen, was de ballonpomp van
Allen (Cowperthwaite, 1888). De ballon was in een zijden zak
genaaid waardoor de ballon bij vullen niet ongelimiteerd kon
uitrekken. Een andere variant is de metreurynter. Deze peer-
vormige ballon kon ook voor tweede trimester abortus gebruikt
worden. Om de ballon te plaatsen moest de cervix met Hegar-
of laminariastiften gedilateerd worden. De ballon werd met
200 cc zoutoplossing gevuld, met een gewicht van ongeveer
600 gram werd tractie uitgeoefend. Nadelen: moeilijk te
plaatsen, gevaar voor infectie door langdurige procedure

en kans op lekkage (Manabe e.a. 1973).

Voor eerste trimester abortus werd de Gutnickballon ontwik-
keld (Stubblefield e.a. 1979). Deze ballon bleef intra-
cervicaal liggen doordat een tweede intra-uteriene ballon

en een plaat tegen het ostium externum de ballon verankerden.
De ballon veroorzaakte krampen, de dilatatie duurde 4 tot 8
uur. Bij hogere durk nam de ballon een haltevorm aan.

Voor de niet-zwangere uterus werden eveneens ballonen ont-
wikkeld. Ballonnen van poly-urethane zonder wapening namen
bij hogere drukken een haltervorm aan, waardoor de werking
inefficiént was en de ballon bij opvoeren van de druk rup-
tureerde. Om dit ruptureren te voorkomen maakte Sobieranski
e.a.(1961) een nylon net om een cilindervormige ballon, bij
hogere drukken werd de ballon niettemin toch haltervormig.
Zij vulden de ballon ritmisch met lucht, wat bij lekkage
gevaar voor luchtembolie inhield.

IV.2. Principe van dilatatie met een ballon

Het doel van dilatatie met een ballon is het cervixweefsel
op zodanige wijze uit te rekken, dat het de gelegenheid
heeft visco-elastisch te verlengen zonder ontstaan van rup-
turen. Visco-elastische verlenging verlaagt de in het weef-
sel aangebrachte spanning, doch hiervoor is tijd nodig
(hoofdstuk VI.). Is deze tijd niet aanwezig door te snelle
dilatatie met bijvoorbeeld een metalen stift of instrument,
dan kunnen zowel de elastische als visco-elastische vezels
ruptureren. Bij geleidelijke dilatatie verlengen de elas-
tische vezels op zich nauwelijks. De weefselverlenging wordt
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verkregen door het langs elkaar heen schuiven en ordenen
van de verschillende vezels, waarbij de onderlinge verbin-
dingen tussen de vezels visco-elastisch verlengen, De in de
elastische vezels aanwezige spanning vermindert hierdoor.
(Stegall, 1973). Bij snelle dilatatie, zoals gebeurt bij het
in de cervix duwen van opeenvolgende Hegarstiften, ontstaat
in korte tijd een aanzienlijke verlenging, die bijvoorbeeld
gaande wvan Hegar 2 naar Hegar 10 407 bedraagt.

Om het optreden van rupturen te voorkomen moet volgens Liu
e.2.(1975) het oprekken met opeenvolgende Hegarstiften die
onderling 1 mm verschillen, per stift 5 see. duren. Van Hegar
2 naar 10 moet er dus 40 sec. gerekt worden. Het doorduwen
van de Hegarstift door de in het cervixkanaal voelbare weer-
stand duurt slechts E&n of enkele seconden. Het verwisselen
van de stiften wordt niet meegerekend. Om van 2 tot 14 mm

te dilateren moet volgens Young en Cravan (1977) de werke-
lijke dilatatie 330 sec. duren, omdat bij kortere dilatatie-
tijd —-de verlenging van de aan het cervixkanaal grenzende
vezels 1is hier 6007%7- rupturen kunnen ontstaan.

Een geleidelijke dilatatie is met een ballon gemakkelijker
te regelen en op elke gewenste snelheid uit te voeren. Ook
bij de lagere Hegar nummers is langzame dilatatie van groot
belang omdat bij kleine diameters, de relatieve toename van
de omtrek van de Hegarstiften, bij opeenvolgende nummers het
grootst is en dunne stiften gemakkelijk met grotere snelheid
ingebracht kunnen worden: de totaal uitgeoefende kracht
wordt op een kleiner oppervlak aangewend dan bij dikkere
stiften het geval is. Juist de belangrijkste steunende ve-
zels voor de sluitfunctie wvan de cervix zijn rond het ostium
internum gelocaliseerd en deze hebben bij dilatatie het meest
te lijden. (Conrad e.a. 1980, VI.Z.9). Behalve de snelheid
waarmee gerekt wordt is ook de begindiameter van het cervix-
kanaal van groot belang, omdat deze de beginlengte van het
op te rekken weefsel bepaald. Een dilatatie wvan bijvoorbeeld
4 nmaar 8 mm vereist een wandlengte toename van 100%, van 6
naar 8 mm is de verlenging slechts 33%Z. Bij het bepalen van
de diameter tot welke een cervixkanaal '"veilig" kan worden
opgerekt moet dus ook de begindiameter van het cervixkanaal
betrokken worden.

I1V.3. Principe van weerstandsmeting met een ballon

Met een in de cervix geplaatste ballon kan de weerstand ge-
meten worden, die de cervix tegen een poging tot kunstmatige
verwijdig biedt. Bij het vullen onder zekere druk zal de
ballonwand de contouren van het cervixkanaal gaan volgen

en de druk op de cervixwand overbrengen. In de wand van de
cervix ontstaat hierdoor een spanning, die afhankelijk is
van de geometrie van de cervix, van de weefseleigenschappen,
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van de snelheid waarmee de drukopbouw plaats vindt en van de
temperatuur. De geometrie van het cervixkanaal kan bepaald
worden door tijdens de weerstandsmeting en dilatatie rontgen-—
foto's te maken van een met een rontgen—contrastmiddel ge-
vulde en in het cervixkanaal geplaatste ballon.

De temperatuur kan in een in vitro onderzoek constant gehouden
worden door alle metingen bij kamertemperatuur uit te voeren.
In het in vivo onderzoek vinden de weerstandsmetingen in de
cervix bij lichaamstemperatuur plaats. De snelheid waarmee

de druk in de ballon wordt opgebouwd kan worden gekozen en
vervolgens tijdens het onderzoek constant worden gehouden.

Bij een ballon met een gelimiteerde inhoud kan, als de vorm
van het cervixkanaal uit het rodntgenonderzoek bekend is, uit
het volume dat voor de drukopbouw in de ballon gebracht moet
worden, de diameter van het cervixkanaal berekend worden,
die door deze drukverhoging is verkregen. Met behulp van
deze diameter en de in de ballon heersende druk, kan de

spanning die in het weefsel bij een bepaalde druk in de bal-
lon ontstaat, berekend worden.

IV.4. Gewapende ballon voor cervizdilatatie en weerstands-
meting

De nadelen van de bestaande ballonconstructies zijn een ge-
volg van het feit dat al deze ballonnen zelf rekbaar waren.
Door rekbaarheid neemt de ballon bij meten van de cervix-
ontsluitingsweerstand een haltervorm aan. Hierdoor wordt
voornamelijk de elasticiteit van de ballonwand gemeten.

De cervix dilateert niet of onvoldoende doordat de ballon
vooral buiten het cervixkanaal zwelt. Door het plaatselijk
extra uitwijken van de ballonwand voor het toenemende volume
wordt niet de drukopbouw bereikt die voor dilatatie van de
cervix nodig is en wordt bij cervixmeting geen betrouwbare
referentiespanning in het weefsel verkregen. Het doel van de
door ons ontwikkelde ballon is een constructie die deze na-
delen niet heeft. Dit doel wordt bereikt door de ballon te
wapenen met een cilindervormig rondgeweven kousje van dunne,
praktisch niet rekbare kunstvezel. Dit kousje omvat de ballon
geheel en is bevestigd rond de vulcatheter van de ballon
(Fig.IV-1).

De catheter bestaat uit een stevig doch flexibel materiaal,
bijvoorbeeld polyurethane. De lengte van de catheter is
ongeveer 55 cm, de uitwendige diameter 2 mm, de inwendige
diameter 0,5 mm (Fig.IV-1;1). Op een afstand van 6 cm van de

top is een fixatie plaatje aangebracht rondom de catheter
(Fig, IVN~-132) .,
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De ballon kan hiermee in situ worden gehouden door het plaat-
je via een steunstang en een tenaculum aan de cervix te be-
vestigen. Dit plaatje voorkomt tevens dat de ballon te ver
in het cervixkanaal schuift. Het ene einde van de cilinder-
vormige kous is bevestigd om het uiteinde van de stevige
flexibele in de ballon tot aan de top reikende vulcatheter.
Het andere einde van de kous is om de vulcatheter bevestigd
waar deze in de ballon treedt, dat is op 6 cm afstand van de
top (Fig.IV-1;3.). Op deze wijze omvat de kous de gehele
ballon. De ballon is om de catheter gelijmd en geknoopt ter
fixatie en voor waterdichte afsluiting (Fig.IV-1;4.). De
catheterwand binnen de ballon bevat een aantal openingen

met een diameter van 0,5 mm, die dienen om de ballon te
vullen (Fig.IV-1;5.). De binnen de kous gelegen ballon is
een condoom van natuurlijke latex met een diameter van 3,5
cm, een lengte van 7 c¢m en een wanddikte wvan 0,07 mm (Fig.
IV-1;6.). De cilindrisch geweven kous bestaat uit een rond-
geweven 100 denier meervezelige, polyamide draad. De wand
van de kous is 0,1 mm dik (Fig.IV-1l; 7). De top van de ca-
theter is dichtgemaakt met een stopje (Fig.IV 1.8.). De bal-
lon en de kous zijn op de top van de catheter bevestigd door
deze te lijmen en met een polyestericum draad (00) te knopen
(Fig.IV-1 9). Het topje van de ballon bestaat uit het ge-
lijmde en geknoopte kouseinde (Fig.IV-1;10).

< 50 cm t 6 cm

2 mm HIL/ ---------------------------------

* = : T
’/ I/ /// _________________

Fig.IV-1 Gewapende ballon voor cervixdilatatie en weerstands-
meting (schematisch). (1) wvulcatheter, (2) fixatieplaatje,
(3) en (4) bevestiging binnenballon (6) en kous (7) om de ca-
theter, (5) vulopeningen in de catheter, (8) afsluitdopje,

(9) en (10) geknoopte en gelijmde ballon en kous om de top
van de catheter.

12 mm

w
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1V.5. FEigenschappen van de cervixdilatatie en weerstands-
meting ballon.

De wand van deze gewapende ballon is soepel, zeer weinig
rekbaar en bestand tegen een druk van meer dan 1000 kPa (10
atm). Bij vullen van de ballon in de vrije lucht behoudt de-
ze ook bij hoge druk zijn cilindervorm. In ongevulde en sa-
mengevouwen toestand is de uitwendige diameter van het ge-
heel, dat is vulcatheter met condoom en kous, 4 mm. In deze
samengevouwen vorm wordt de ballon in de cervix geschoven.

Daarna vindt geleidelijk vulling plaats. Bij het vullen

volgt de ballon de contouren van het cervixkanaal, zoals
blijkt als de vulling met een contrastmiddel onder rontgen
doorlichting plaats heeft (in vitro onderzoek, hoofdstuk

V). Tijdens de vulling neemt de druk in de ballon toe.

De snelheid waarmee de druk in de ballon stijgt is afhanke-
1ijk van de vulsnelheid -die op een infusiepomp kan worden
ingesteld- en van de weerstand van de cervix tegen verwijding.

Op de plaats van de meeste weerstand in de cervix blijft
vanaf kort na het begin van de vulling, enige tijd een in-
snoering bestaan (op een rontgenscherm zichtbaar te maken
door de vulling met een rdntgenconstrastmiddel uit te voeren).
Bij toenemende druk in de ballon verdwijnt deze insnoering
en neemt de ballon zijn cilindervorm aan. Met deze ballon is
snel een adequate dilatatie te verkrijgen zonder dat de ve-
zels in de cervixwand ruptureren (Hoofdstuk V).

Tevens is de weerstand van de cervix tegen verwijding te be-
palen door de druk in de ballon tijdens het vullen te meten
en te registreren. De vulvloeistof is steriel; de ballon kan
met gas worden gesteriliseerd.

De geleidelijke hydrodilatatie is minder pijnlijk dan de
schoksgewijze dilatatie met stalen stiften (hoofdstuk VIII)
en laedeert de cervix minder (van der Zon en Drogendijk 1981).

Afhankelijk van het gebruiksdoel kan de wapening van de bal-
lon op twee wijzen worden uitgevoerd. Indien zowel dilateren
als weerstandsmeting wordt beoogd, moet de ballon zelf wvan
zeer dun, soepel, waterdicht materiaal zijn en los gelegen
binnen de omgevende kous. Als alleen dilatatie het doel is,
kan de kous door impregnatie met geschikt materiaal water-
dicht worden gemaakt en met uitsluiting van de aanwezigheid
van een binnen ballon zelf de functie van de ballon uitoefe-
nen,
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IV.6. De registratie—apparatuur en de meetopstelling

De registratie—apparatuur is op een wagentje geplaatst zo-
dat de cervixmeting op elke gewenste lokatie gedaan kan
worden. De in de nu volgende beschrijving gebruikte nummers
verwijzen naar Fig.IV-2

|
4 6
lage
infuus druk
pomp trans—
ducer
1 1
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trans- trans-
volume
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= ver-
ysteem sterker sterker
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|
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|
L ] w :’1
11 12 =
instrumentatie ¥
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»

Fig.IV-2 Blokschema van de meetopstelling van de regi-
stratie—apparatuur voor weerstandsmeting bij dilatatie
van de cervix met een gewapende ballon.

De in de ballon gebruikte catheter is eenm AVCO-polyurethane
catheter. De binnenballon is een latex Ortho-shield. De ci-
lindervormige kous werd rondgeweven, van een meervezelige

100 denier polyamide draad, door de Koninklijke Bandfabrieken
Vullinghs B.V. Heeze (l). De ballon is via een catheter (Vy-
con Lectrocath, diameter 2 mm, lumen 1,2 mm) verbonden met
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een infusiepomp (4, Braun Perfusor, type 71102) en via twee
drieweg kranen (2 en 3, Pharma Seal K75a Luer kraan) verbon-
den met een lage druk-transducer (6, Hewlett Packard 1280) en
met een hoge-druktransducer (5, Bourns gage pressure-trans-
ducer). Beide druktransducers zijn verschuifbaar langs een

met het wagentje verbonden verticaal opgestelde plastic staaf
om ze op ijk-hoogte te kunnen brengen. De lage druk-transducer
is met een drukversterker (7, HP monitor 780-19) verbonden.

De hoge-druktransducer is verbonden met een drukversterker

(8, C.R.W. schakelkast project nr. 301-82-007). Van beide druk-
versterkers komt een signaal in een schakelkast (10,C.R.W.).
De infusiepomp is verbonden met een volume-meetsysteem(9, dis-
placement-transducer). Dit meetsysteem bestaat uit een trans-
ducer die de omwenteling van het tandwiel, dat de zuiger in

de infusiepomp verplaatst, meet en doorgeeft naar de schakel-
kast waar het signaal wordt versterkt.

De volume—- en druksignalen worden door impedantieaanpassing
in de schakelkast op niveau gebracht voor vastlegging op
cassette tape in een FM tape recorder (11, Philips Minilog
type LDB 2121/01). Beide signalen worden eveneens vastgelegd
op een meerkanalige papierschrijver (12, HP recorder 7132A)}.

IV.6.1. De registratie van de intra—-cervicale druk

De meetballon wordt in de cervix geplaatst (IV.6.7.). De lage
en hoge druktransducer worden op gelijke hoogte gebracht met
de ballon om de invloed van de zwaartekracht te nivelleren.
Door tijdelijk loskoppelen van de ballon van het toevoer sys-—
teem kunnen de druktransducers worden ingesteld op het nul-
niveau. Hierna wordt een electrisch ijksignaal van de lage
druktransducer op de schrijver gecontroleerd en zonodig aan-
gepast. Door het inschakelen van de recorder kan het druksig-
naal worden vastgelegd op de cassette tape en uitgeschreven
worden via de papierschrijver.

IV.6.2. De registratie van het infusievolume

De voor de drukopbouw benodigde vulling van de ballon wordt
verkegen door de infusiepomp in te schakelen. De snelheid

van de infusie kan op de pomp worden ingesteld. In het volume-
meetsysteem wordt het infusievolume omgezet in een electrisch
signaal. Dit signaal wordt in de schakelkast versterkt en op
niveau gebracht voor vastlegging op de cassette tape. Het
volumesignaal wordt tegelijkertijd uitgeschreven via de pa-
plerschrijver. Gekozen werd voor een papiersnelheid van

25 mm/min, omdat kleine veranderingen in volume en druk
hiermee goed konden worden afgelezen.
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IV.7. Plaatsing van de ballon in de cerviz

Patiente ligt in steensnede-ligging. Door middel van een va-
ginaal toucher wordt een indruk verkregen over de grootte en
ligging van de inwendige genitalién. Vervolgens vindt een
vulvo-vaginaal toilet plaats en wordt een gynaecologisch
speculum ingebracht om de portio 3 vue te brengen. De portio
en vagina worden gereinigd met een anti-septicum en aange-
haakt met een tenaculum. Indien gewenst, wordt een lokaal
anestheticum toegediend. Dit kan door leggen van een para-
cervicaal blok of door inbrengen wvan een lidocainegelei intra-
uterien (IV.9.). Vervolgens worden het cervicaal kanaal en
het cavum uteri gesondeerd met een knopsonde van 4 mm diame-
ter. De op een steunstang bevestigde ballon wordt om redenen
van extra steriliteit en beveiliging van de cervix tegen lek-
kage, in een gesteriliseerd condoom geschoven. Het inbrengen
van de ballon wordt hierdoor vergemakkelijkt zodat de flexi-
bele ballon-catheter zijn weg door het cervixkanaal kan zoe-
ken, met minimaal risico voor perforatie (Fig.IV-3).

De inbrengdiepte is 5 cm; te ver inschuiven van de ballon in
de uterus wordt voorkomen door het fixatieplaatje dat op 6 cm
afstand van de top van de catheter is aangebracht., De steun-
stang wordt aan het tenaculum bevestigd en de balloncatheter
wordt met de vulcatheter verbonden. Als er langdurig gemeten
of gedilateerd moet worden kan het speculum verwijderd worden
en kan patiente in een gemakkelijker houding worden gelegd.

IV.8. Veiligheid van de meting en dilatatie met ballon

Hydrodilatatie van het cervixkanaal met een onder druk ge-

brachte ballon biedt verschillende risico's met betrekking

tot de mechanische, chemische en electrische veiligheid en

de steriliteit. Deze risico's worden hieronder besproken en
vergeleken met de risico's wvan Hegar dilatatie.

1V.8.1. Mechanische veiligheid

Het inbrengen van de ballon in het cervixkanaal kan plaats
vinden zonder -of met slechts geringe- tractie aan het tena-
‘culum. Door de flexibiliteit van de catheter zoekt de ballon
zelf zijn weg door het cervixkanaal tot in het cavum. Bij
Hegar dilatatie moet soms met grote kracht geduwd worden om
de stalen stiften door het ostium internum te drukken. De
hiervoor benodigde kracht kan 10 kg of meer bedragen (hoofd-
stuk V); de hiervoor noodzakelijke tegenkracht wordt verkre-
gen door tractie aan het tenaculum wat laceratie van de cervix
als gevolg kan hebben (Nemec e.a.l1978). Door het aanwenden
van grote kracht op de Hegarstift vermindert het richtings-
gevoel en kan een perforatie ontstaan.
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IV.8.2. Weefselbeschadiging en dilatatie met de ballon

Dilatatie kan zowel het epitheel als de bindweefselstructuur
van de cervix beschadigen. Bij dilatatie met de ballon wordt
deze eenmalig in de cervix geplaatst. Doordat de inbrengdia-
meter van de ballon klein is wordt het epitheel niet afge-
schoven. Bij vullen van de ballon wordt druk uitgeoefend,
loodrecht op het weefsel, waardoor de epitheellaag slechts
wordt plat gedrukt. Bij enkele patienten bij wie bij colpos-
copie de overgangszone niet goed 3 vue te brengen was, werd
het cervixkanaal met de ballon gedilateerd (in vivo onder-
zoek: controlegroep casus 133 en 149). Bij colposcopische
controle bleek het epitheel van de overgangszone dat voor

de dilatatie niet te overzien was, na de dilatatie wel goed
te beoordelen; de epitheellaag was nog'intact en er waren
geen bloedingen ontstaan omdat de ballon de rond het cervix-—
kanaal liggende capillairen tijdelijk dichtdrukt en niet
verscheurt (coupes voor microscopie, hoofdstuk V). Dilatatie
met Hegarstiften kan de epitheellaag beschadigen en verscheu-
ren, waardoor bijvoorbeeld een eventueel gewenste colposcopi-
sche becordeling van het epitheel minder goed mogelijk is.

Rupturen door dilatatie: In de in vitro groep werd een onder-
zoek gedaan naar het ontstaan van rupturen in de wand door
een groep cervices die met een Hegarstift werden gedilateerd,
te vergelijken met een groep cervices die met de ballon wer-
den gedilateerd (histologisch onderzoek, hoofdstuk V).

De cervices die met Hegarstiften tot 12 mm waren gedilateerd
bevatten in alle gevallen ruptuurtjes. De cervices welke met
de ballon tot eenzelfde diameter waren gedilateerd, bevatten
slechts in 57 microscopisch aantoonbare ruptuurtjes (van der
Zon en Drogendijk, 1981). Door de speciale constructie van

de ballonkous, bestaande uit een soepele sterke rondgeweven
draad (Fig.IV-3), blijft de ballon ook bij zeer hoge druk
-meer dan 1000 kPa- cilindervormig, zodat het weefsel nergens
verder wordt uitgerekt dan de beoogde diameter.

IV.8.3. Rigtico van een hoge druk in de ballon

Voorafgaande aan het in vive onderzoek werden meer dan 180
uteri in het in vitro onderzoek gedilateerd met een intra-
cervicale druk van 500 kPa (5 atm) of meer. Tijdens geen
enkele van deze dilataties is de ballon geruptureerd. Even-—
min traden andere complicaties op. De druk in de ballen
werd een aantal keren opgevoerd tot 1200 kPa. De ballon-
constructie bleek bestand tegen deze hoge druk, ook al werd
deze druk urenlang gehandhaafd. Bij het in vitro rontgen-
onderzoek werden in de met rontgencontrastmiddel gevulde

en in de cervix gelegen ballon, enkele malen pin-point
openingen in de ballonwand geprikt om de doordringdiepte wvan
de vulvloeistof in de cervixwand te beoordelen. Het be-
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Fig.IV-3 Links: De ballon voor cervixdilatatie en weerstands-
meting; de ballon is in geéxtirpeerde uterus geschoven.

Er omheen zit een beschermend condoom, de steel van de ballon
is aan een op de portio staand temaculum bevestigd.

Rechts: Apparaat voor het meten van de weerstand in de cer-
vix bij Hegardilatatie: in de steel wvan de zuiger is de Hegar
stift geplaatst. De voor dilatatie benodigde kracht wordt via
de vloeistofkolom onder de zuiger aan de registratie—appara-
tuur doorgegeven.

Onder: detail van het rondgeweven kousje om de ballon.
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schermende condoom werd bij deze proeven weggelaten (IV.7.).
Door snelle infusie kon ondanks het aangebrachte lek de druk
op 500 kPa gebracht worden. De waterige contrast vloeistof
drong bij deze druk 1 mm diep in de wand en bij 1000 kPa

2 mm diep (hoofdstuk V). Vermoedelijk was de laesie zo on-
diep omdat de kracht van de straal uit het lek door de kous
om de ballon gebroken werd. In het in vivo onderzoek wordt
wel een condoom om de cervix geplaatst zodat eventueel uit
de ballon weglekkende vloeistof, niet in contact kan komen
met de cervix. In geval een ruptur in de binnenballon ont-
staat zal de vulvloeistof -een steriele fysiologische zout-
oplossing- kunnen weglopen via het condoom om de ballon.

Omdat vleceistof vrijwel niet samendrukbaar is zal de druk
direkt wegvallen in het geval er een ruptuur ontstaat; in
de samengedrukte vloeistof is maar weinig energle opgeslagen.

In samengeperste lucht is wel veel energie opgeslagen waar-
door explosieve eigenschappen kunnen ontstaan. Om te voor-
komen dat lucht in de ballon terecht komt die bij hoge

druk en een eventueel daarbij optredende lekkage in het
weefsel terecht zou kunnen komen en tot luchtembolie zou
kunnen leiden, wordt alvorens de ballon in het cervixkanaal
in te brengen, een beginvulling van 1 ml fysiologisch zout in
de ballon gebracht. De ballon kan hierdoor bij de plaatsing
in de cervix geen lucht aanzuigen., Een eventueel toch aan-
wezige luchtbel zal zo klein zijn dat daar geen risico door
ontstaat. Bovendien geeft het omhullend condoom bescherming
bij eventueel optredende lekkage.

IV.8.4. Contact van het materiaal met de cervix

De ballon wordt gevuld met een steriele oplossing van fysio-
logisch zout waarvan bekend is dat het geen nadelige invloed
op het menselijk organisme heeft, te meer daar het hier maar
om enkelemilliliters gaat. Een weglopen van vloeistof via
de tubae naar intra-abdominaal heeft alleen een infectie-
risico, doch dit risico is minimaal door het gebruik van een
steriele oplossing en het plaatsen van een steriel condoom
om de ballon. Het contact van ballonmateriaal met de cer-
vix: de voor de ballon gebruikte materialen zijn nylon,
mersilene en natuurlijke latex. Het onschadelijke karakter
van nylon en mersilene is reeds bekend gezien hun toepassing
als chirurgisch hechtmateriaal. Latex condooms wordemn, als
bekend, reeds lang in het vaginale en cervicale gebied toe-
gepast. Ook hiervan is geen schadelijk effect op het weefsel
gebleken. Het contact van de latex met de cervix is bij de
cervixmeting gelimiteerd tot een meestal eenmalige toepas-
sing van beperkte duur zodat de kans op het ontstaan van
latex allergie verwaarloosd kan worden.
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IV.8.5. Cervizmeting en het infectie risico

BEen potentieel gevaar is infectie. Voor het inbrengen van de
ballon worden vulva, vagina en portio gedesinfecteerd. De
ballon, het hierin aanwezige fysiologische zout en het om-
hullende condoom zijn gesteriliseerd. Niettemin kunnen toch
bacterién versleept worden van extra- naar intra-uterien.

Het om de ballon geplaatste condoom maakt de infectie kans
vanuit de ballon nihil en daar de ballon -in tegenstelling
tot dilatatie met Hegarstiften- maar &&nmaal ingebracht hoeft
te worden, kan het infectiegevaar bij zorgvuldig werken tot
een minimum beperkt blijven. In de meer dan 175 poliklinische
toepassingen van de ballon in het in vivo-onderzoek zagen

wij geen enkele keer complicaties tijdens de meting zoals
perforatie of lekkage. Ook bij de poliklinische nacontrole
bleken er geen late complicaties te zijn ontstaan zoals
infectie: er waren geen fluorklachten of tekenen van opstij-—
gende infecties.

IV.8.6. Cervixmeting bij maligniteit in de cerviz

Bij ingrepen waarvan het doel ook is eventuele tumoren op te
sporen zoals colposcopie en diagnostische curettage, kan de
eventueel aanwezige tumor door de ballon worden samengedrukt.

Door de drukverhoging in de cervixwand worden de in de buurt
liggende lymfevaten en capillairen echter dichtgedrukt, zodat
versleping van tumorcellen verhinderd zal worden. Toch is

een eventuele versleping van tumorcellen niet geheel denk-
beeldig. Bij colposcopisch onderzoek blijkt dat de epitheel-
laag tijdens ballondilatatie intact blijft en een goede be-
oordeling van de oppervlakkige laag mogelijk wordt., Bij di-
latatie met Hegarstiften bestaat meer kans op versleping
omdat de epitheellaag door de punt van de Hegarstift, die

het weefsel voortstuwt en uitrekt, gemakkelijker wordt af-
geschoven. Wat betreft carcinogenese door de in de ballon ge-
bruikte materialen: deze worden al langere tijd in ruime mate
toegepast, een schadelijke werking is niet bekend.

IV.8.7. Cervixmeting en electrische veiligheid

De enige verbinding tussen de registratie-apparatuur en de
patiente is de vulcatheter vanaf de infusiepomp en de .hier-
mede in verbinding staande transducers. De infusiepomp is

reeds lang voor patienten in gebruik, wel bekend en medisch
veilig.
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Dit geldt eveneens voor de lage-druktransducer. De hoge druk-
transducer is door vaktechnici op de centrale research werk-
plaats van de Erasmus Universiteit gebouwd. De verbinding

van de vulcatheter met de infusiepomp loopt via een 20 ml
plastic injectiespuit, die een isolerende laag vormt tussen
de waterkolom in de spuit en het metaal van de pomp. De druk-
transducers zijn met een kabel met de signaalversterkers
verbonden. Deze signaalversterkers worden gevoed met een la-
ge gelijkstroomspanning uit de schakelkast, Via twee schei-
dingstransformatoren in de schakelkast is patiente electrisch
gezien losgekoppeld van het electronische gedeelte met net-
spanning, zodat een maximale veiligheid wordt bereikt. De
meetopstelling en apparatuur zoals door ons wordt gebruikt en
en beschreven in IV.6. 1s als unit op deugdelijkheid en me-
dische veiligheid door de daarvoor bevoegde instantie van de
C.R.W. beoordeeld en volledig veilig bevonden. De technische
gegevens van de meetresultaten van deze keuring waren:
weerstand aardleiding 200 m £, aard-lekstroom max, 130 ua,
isolatie weerstand netvoeding behuizing 350 MR bij 1000 Vv,
proefspanning netvoeding behuizing 1000 V, 50Hz gedurende

1 minuut: geen doorslag.

IV.9. Vorm van anesthesie bij dilatatie

Bij de eerste 88 patienten die om diagnostische of thera-
peutische redenen gecuretteerd moesten worden, werd een
onderzoek gedaan maar het effect van een lokaal anestheticum
op de pijnlijkheid van de ballondilatatie en curettage in
vergelijking van het uitvoeren van de ingreep zonder anesthe-
sie. Als lokaal anestheticum werd lidocaine 5% in carboxy-
methylcellulose als intra-uterien en cervicaal oppervlakte-
anestheticum gegeven of een paracervicaal block (PCB) met

2 x 10 ml 1% mepivacaine als infiltratie-anestheticum. De
patienten voor een abortus provocatus curettage kregen geen
anesthesie of een paracervicaal block. Met de patienten die
geen anesthesie kregen of slechts lidocaine gelei werd be-
sproken dat zij, indien zij hieraan behoefte zouden hebben,
alsnog een PCB zouden krijgen.

IV.9.1. Lidocaine 5% in carboxy-methylcellulose intra-uterien

Toediening van carboxy-methylcellulose met 5% lidocalne geeft
een lokale vermindering van de pijnsensatie., De carboxymethyl-
cellulose vormt met water een indifferente gelei die dient

ter vergroting van de viscositeit en verlaging van de opper-
vlaktespanning, waardoor een nauw en langdurig contact tussen
het lokaal anestheticum en de epitheellaag van het cervix-
kanaal en het endometrium wordt bevorderd. Hierdoor treedt

een snelle, diepe en langdurige anesthesie van het epitheel

en stroma op. Het inbrengen van de lidocaine gelei geschiedt
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met behulp van een steriele plastic injectiespuit waarop een
stompe naald met een 2 mm dunne catheter is geplaatst. De
geleli wordt behalve in het cervixkanaal ook in het cavum
uteri gespoten zodat ook het endometrium in het fundusgebied
wordt verdoofd., De carboxy-methylcellulose met een lokaal
anestheticum wordt veelvuldig voor urologische ingrepen ge-
bruikt en wordt goed verdragen. Het risico voor intra-uterien
gebruik is terug te voeren op het infectierisico. Uiteraard
wordt de gelei voor gebruik gesteriliseerd.

IV.9.2. Het paracervicale block bij ballondilatatie

De neuro-anatomische grondslag van de techiek voor PCB is dat
de autonome zenuwvezels vanuit de uterus een plexus vormen

in de basis van het ligamentum latum (Bonica, 1979: Saloheimo,
1968). De zenuwvezels vanuit het fundusgebied worden door

een PCB niet geblokkeerd (Jones 1973). Deze afferente vezels
lopen via de langs de ovariéle vaten gelegen plexus ovaricus
(Krantz, 1959).

Techniek PCB: een proefdosis met het lokaal anestheticum is
wenselijk, maar niet altijd afdoende om overgevoeligheid
tijdig te herkennen (de Jong en Freund, 1970; Goodman en
Gilman, 1979). Als beste plaats voor de injectie worden de
paracervicale punten op 2,4 8 en 10 uur beschreven (Ranney
1966; Flu, 1977) om de grote uteriene vaten te mijden. Voor
het inspuiten van het lokaal anestheticum gebruikten wij een
afgeschermde naald die slechts 10 mm diep in de fornix kan
penetreren (Kobak en Sadove, 1960; Kobak e.a., 1962) waardoor
de kans op aanprikken van grote vaten klein is.(Cooper en
Chasser Moir, 1963). Wij plaatsten aan beide kanten van de
cervix, ter hoogte van de overgang van de vagina op de cer-
vix op 3 en 9 uur, 10 ml van 1% mepivacaine-HCL-oplossing.

Alvorens te injecteren werd geaspireerd zodat niet onbedoeld
intra-veneus werd gespoten. De maximum dosis van het lokaal
anestheticum mag niet worden overschreden omdat er dan risico
ontstaat voor het optreden van convulsies, adem- of hart-
stilstand (Berger e.a. 1974; Grimes en Cates, 1976).

Toevoeging van adrenaline aan het lokaalanestheticum verlengt
de werkingsduur van ongeveer 50 minuten met 50%Z (Pitkin en
Goddard, 1963; Westholm e.a.l970; Hoekegaard 1969).

Voor een curettage is echter de werkingsduur zonder toevoe-
ging van adrenaline voldoende lang en zo worden bijwerkingen
van adrenaline als cardio-vasculaire symptomen, vermeden(Jor-
genson, 1969; Wildeck-Lund en Zador, 1969) .Het lege artis ge-
plaatste paracervicale block en het gebruikte anestheticum is
veilig en effectief gebleken (Chauduri en Drogendijk 1980;
Gallinat e.a.1978) .00k door ons werden geen toxische reacties
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noch hematomen gezien. Voor onverwachte alarmerende anafylac-
tische of neurogene reacties is de aanwezigheid van resusci-

tatie-apparatuur gewenst. Het PCB geeft gelijke risico's bij

dilatatie met een ballon dan wel met Hegarstiften.

IV.10. Geometrie van de cerviz—-utert,

De afmetingen en vorm van het cervixkanaal en de kwaliteit
van het weefsel zijn van belang om veranderingen in de sluit-
functie van de cervix te kunnen vaststellen en verklaren.
Het verschil in gedrag tussen de normale en insufficiénte
cervix kan buiten de zwangerschap worden onderzocht door de
visco-elastische eigenschappen met behulp van een relaxatie-
curve te bepalen en door te bepalen in welke mate de cervix
bestand is tegen een proefdruk vanm 100 kPa (VIII.1l.5). De
spanning die bij een bepaalde ballondruk in het weefsel ont-
staat, is afhankelijk van de diameter van het cervixkanaal
(VI.2.4). Het verloop van de relaxatiecurve hangt af van de
in het weefsel aangebrachte spanning en dus van de diameter
van het cervixkanaal. Doordat de door ons gebruikte ballon
gelimiteerde afmetingen heeft kan, als de vorm van het cer-
vixkanaal bij een bepaalde druk bekend is, de diameter ter
plaatse van de verschillende ostia cervicis uit het infusie-
volume worden berekend. De vorm van het cervixkanaal bij
verschillende drukken kon worden bepaald door in een in vi-
tro-onderzoek rontgenfoto's te nemen tijdens dilatatie wvan
een met een rontgen-contrastmiddel gevulde ballon.

IV.10.1. Vorm en afmetingen van het cervizkanaal.

Aansluitend aan een uterus—extirpatie werd van vijf uteri uit
het in vitro onderzoek het cervixkanaal gedilateerd door een
met waterige Conray 60 gevulde dilatatie ballon (V-3).

Bij elke drukverhoging werd een rontgenfoto gemaakt: bij 33
kPa, na 100 t/m 500 kPa en na handhaven van de druk van

500 kPa gedurende 10 minuten, Van een uterus werden tevens
laterale opnamen gemaakt (Hoofdstuk V). Op de rontgenfoto's
bleek dat de cervix bij lage druk (33kPa) over een afstand
van ongeveer 25 mm vernauwd is; dit gedeelte hebben wij bij
de berekening het ostium internum genoemd. Het in het cavum
uitstekende gedeelte van ballon van ongeveer 15 mm lengte
hebben we het isthmusgebied genoemd. Het in de vagina uit-
stekende deel van de ballon is ongeveer 10 mm lang en het in
het ostium externum liggende deel eveneens 10 mm (Fig.IV-4).
De gemiddelde diameter van deze ballon "compartimenten" kon
vanaf de rontgenfoto's worden gemeten doordat als referentie
maat een muntstuk met bekende diameter werd meegefotografeerd
(hoofdstuk V). De verhouding tussen de diameters van het os-
tium internum, externum en het isthmus gebied kon hier even-
eens uit worden berekend.
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Fig.IV-4. Schematische voorstelling van de ballon in het
cervixkanaal. De lengte van de ballon is 60 mm, de maximum
diameter is 11 mm. Het in de vagina uitstekende gedeelte is

10 mm lang. Van het in de uterus liggende deel van de ballon
is een ongeveer 25 mm lang stuk in de cervix versmald, bij

de berekeningen werd dit gedeelte het ostium internum genoemd.
Het in het cavum uitstekende deel van ongeveer 15 mm werd

het isthmusgebied genoemd en het overgebleven deel van 10 mm,
het ostium externum. Boven een druk van 100 kPa wordt het
ostium internum gedeelte korter.

IV.10.2. Berekening van de diameter van de verschillende
ostia uit het infusievolume

Bij een lengte van 60 mm en een diameter van 11l mm heeft de
ballon een inhoud van 60 7rlmm3= 5,7 ml. De diameter van de
vulcatheter in de ballon is 2,1 mm, het volume ervan is 0,2
ml. In de ballon is een beginvulling aanwezig van 1 ml om te
voorkomen dat de ballon door manipulatie bij het inbrengen
lucht aanzuigt. Het in de uterus stekende gedeelte van de
ballon heeft een lengte van 50 mm en een maximum inhoud wvan
4,75 ml; het vaginale gedeelte van de ballon zal zich bij
vulling van de ballon het eerste ontplooien en heeft ean
inhoud van 0,95 ml. Als we dit gedeelte bij het begin van

de vulling volledig ontplooid beschouwen, heeft het in de
uterus liggende deel van de ballomn een vulling wvan (1 + 0,2 -
0,95)ml = 0,25 ml.
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Stel: de verhouding tussen de diameters van het ostium inter-
num, externum en isthmus is als 2r:2pr:2qr bij de referentie-
druk van 33 kPa (250mmHg) en het infusievolume is x ml.

Door het cervixkanaal opgebouwd te denken uit cilindervormige
compartimenten met bekende lengte, kan de verdeling van het
infusievolume op onderstaande wijze wijze berekend worden

In de ballon aanwezig: 0,25 ml + x ml.

In de compartimenten aanwezig: in het ostium internum 257r
in het ostium externum: 10 7(pr)2ml, in het isthmus gebied
15 7(qr)“ml. Het in het intra-uterien gelegen gedeelte van
de ballon aanwezige volume (0.25 + x)ml is gelijk aan het
volume in de compartimenten. Omdat de verhouding van x,p
en q bekend is uit het rontgenonderzoek (Fig.V-4) wordt de
diameter 2r hierdoor ook bekend, zodat alle drie de diame-
ters berekend kunnen worden. De diameters kunnen echter niet
boven de 11 mm uitkomen (maximum diameter van de ballon bij
33 kPa). Een dreigend.teveel in het ene compartiment wordt
in de bekende verhouding over de twee overigen verdeeld.

2ml,

IV.10.3.Vorm van het cervizkanaal in het in vitro en in vVivo
onderzoek

Op basis van de in vitro gevonden relatie tussen het infu-
sievolume van de ballon en de diameter van het cervixkanaal,
kan in vivo uit het benodigde infusievolume de diameter van
het betrokken cervixkanaal afgeleid worden, omdat de vorm
van het cervixkanaal in vitro en in vivo overeenkomt(Asplund
1952). Met een uit twee kamers bestaande ballon onderzoch-
ten Mann e.a.(l961l) rontgenologisch vorm en afmeting van
cervix en isthmus-uteri in en buiten de zwangerschap, zowel
bij een controlegroep als bij vrouwen met cervixinsufficién-
tie of habituele abortus. Zij deden dezelfde bevindingen

als wij met betrekking tot vorm en afmeting van de referen-
tiegroep (V.3); slechts vonden zij de diameter van ostium
internum en isthmus bij niet-zwangeren iets kleiner.

IV.1l. Apparaat voor meting van de voor Hegardilatatie
benodigde kracht

De weerstand die in de cervix wordt ondervonden bij invoe-
ring van een Hegarstift kan worden gemeten door de Hegar-
stift in de steel van de zuiger van een injectiespuit te
plaatsen (Fig.IV-3). De spuit is met fysiologisch zout ge-
vuld en kan in plaats van de ballon op de registratie—appa-
ratuur worden aangesloten (Fig.IV-2), Bij dilateren wordt
de spuit alleen aan de buitenzijde vastgehouden, waarbi]
de zuigersteel met daarin de Hegarstift in de richting van
het cervixkanaal wijst. De weerstand die de Hegarstift in
het cervixkanaal ondervindt, wordt via de zuigersteel en
de zuiger aan de vloeistofkolom in de spuit doorgegeven.
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Deze drukverhoging is op
baar. De bij de drukpiek
den door zowel de kracht
van de Hegarstift als de
herleiden tot kracht per

de schrijver als een drukpiek zicht-
behorende kracht kan berekend wor-
op het oppervlak van de doorsnede
kracht op het zuiger-oppervlak te
cm2. Het invoeren van de Hegarstift

moet standaard in een seconde plaatsvinden, bij langere of
kortere tijd moet hiervoor gecorrigeerd worden. De tegen-
kracht die bij invoeren van de Hegarstift nodig is kan door
tractie aan een op de portio geplaatst tenmaculum verkregen
worden. Bij dilatatie met een volgend Hegarnummer kan de
Hegarstift in de zuigersteel verwisseld worden of kan de

spuit met Hegarstift als
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HOOFDSTUK V

ONDERZOEK NAAR BESCHADIGING VAN DE CERVIX DOOR DILATEREN
MATERIAAL, METHODE EN RESULTAAT

V.l. Samenstelling van het materiaal voor het in vitro
onderzoek

Het materiaal voor het in vitro onderzoek bestond uit 225
uteri die bij gynaecologische operaties werden geextirpeerd.
De operatie indicatie in de fertiele groep (n=187) was in

80 gevallen uterus myomatosus met klachten; in 107 gevallen
was de uterus macroscopisch niet afwijkend. Deze laatste
groep werd in het onderzoek de fertiele '"normale"” groep
genoemd. De operatie-indicaties waren therapie-resistente
metrorragién, dysmenorrhoe, bandenpijn, e.a. In de postmeno-
pausale groep (n=38) was prolapsus uteri de belangrijkste
operatie-indicatie. Uteri met maligniteit of verdenking hier-
op werden niet in het onderzoek betrokken. (Tabel V-1).

Tabel V-1 Materiaal in vitro onderzoek. Onderzocht werden
225 uteri, waarvan 101 voor meer dan E&n proef gebruikt kon-
den worden.

Groepen: Fertiele fase Postmeno-
"normaal" myomen pausaal
n n n
Totaal 107 80 38 (2259

Onderzoek naar macrosco-—

pische rupturen bij Hegar-

dilatatie 77 38 24 (139)
Onderzoek naar de reactie

van de cervix op de druk

in de ballen 87 28 21 (136)
Onderzoek naar microsco-

pische rupturen bij ballon

en Hegardilatatie 23 19 9 (519

V.2. Statistische bewerking van de resultaten

Voor de statistische bewerking van de resultaten werden ver-
schillende toetsen toegepast, die in de tekst worden ver-—
meld. De door ons toegepaste onbetrouwbaarheidsdrempel bij
tweezijdige toetsing is o = 0,05. Van statistische signi-
ficantie kan dus worden gesproken bij een overschrijdings-
kans van p < 0,05; deze P-waarde wordt bij het betreffende
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toetsresultaat vermeld. In de tabellen en de tekst worden
de statistische kengetallen weergegeven door de volgende
symbolen: X is het rekenkundige gemiddelde, SD is de stan-
daardafwijking en SE is de standaardfout van het gemiddelde
(SD/Vn).

V.3. Réntgenonderzoek naar de vorm en afmetingen van het
cervixkanaal tijdens dilatatie.

Van een vijftal geéxtirpeerde uteri werd het cervixkanaal met
een met rontgencontrastmiddel gevulde ballon gedilateerd,

De operatie-indicatie met betrekking tot deze uteri is be-
schreven in tabel V-2,

Tabel V-2 Robntgenonderzoek van geéxtirpeerde uteri: operatie-
indicatie en patientengegevens.

Casus Leef- Pari- Cyclus Jaren na Sonde Myo- Operatie
nr tijd teit dag laatste lengte men indicatie
gravid. uterus
26 41 2 11 13 9 = dermoid-

ovarium

164 43 g 2 22 10 + menorragie

168 36 3 14 8 8 # menorragie

169 30 a1l 21 10 7 s prolapsus
uteri

170 39 1 Z 7 7 = metroragie

Tijdens de dilatatie, waarbij de druk telkens met een stap
van 100 kPa (1 atm) verhoogd werd, werden foto's gemaakt in
voor—achterwaartse richting en van opzij (Fig.V-1). De
voor—-achterwaartse foto's werden direct na de drukverhoging
gemaakt, de laterale E&n minuut later.

Op doorsnede heeft het cervixkanaal een ovale vorm: de voor-
achterwaartse diameter die op de laterale opname gemeten kan
worden, is de kleinste (II1.1l). Naarmate de druk in de ballon
toeneemt verandert de ovale vorm in een cirkel, omdat deze
een groter oppervlak heeft bij gelijkblijvende omtrek. In
casus 170, in vitro (Fig.V-2 en Tabel V-3) bleek de voor-
achterwaartse diameter en de zijdelingse aan elkaar gelijk te
zijn geworden bij een druk in de ballon van 1000 kPa (10 atm)
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A | e E———1
VA 33 kPa VA 100 kPa VA 200 kPa VA 400 kPa

Fig. V-1 Voor-achterwaartse opname van de met een rontgen-
contrastmiddel gevulde dilatatieballon bij diverse drukken.
(Casus 170, in vitro). Onder: overeenkomstige laterale op-
name bij dezelfde drukken in de ballon.

LAT 33 kPa LAT 100 kPa LAT 200 kPa LAT 400 kPa
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Fig. V-2 Diameter van het cervixkanaal ter hoogte van het

ostium internum; gedilateerd werd met een met rontgencon-—

trastmiddel gevulde ballon (casus 170, in vitro). De dia-

meter op de voor-achterwaartse opname 1s groter dan op de

laterale. Pas bij 1000 kPa is de voor-achterwaartse diame-
ter ongeveer gelijk aan de zijdelingse.

(mm)
12
o (I i A
10
9
8
7.
6
5
Bl 0000 == ostium externum
7 e 5 isthmus
2 ostium internum
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Fig. V-3 Diameter van het cervixkanaal (gemiddelde en SE
in mm) ter hoogte van het ostium externum, het ostium in-
ternum en het isthmus gebied. Gedilateerd werden vijf ge-—
éxtirpeerde uteri. De druk in de met een rontgencontrast-—
middel gevulde ballon werd opgevoerd tot 500 kPa.
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Tabel V-3. Diameter van het cervixkanaal (in mm) op de voor-
achterwaartse en laterale opname ter hoogte van het ostium
internum, het ostium externum en de isthmus, tijdens dila-
tatie met een met rontgencontrastmiddel gevulde ballon(casus
170 (in witro).

Druk in kPa kPa kPa kPa kPa kPa kPa
de ballon: 33 100 200 300 400 500 1000

VA opname

Isthmus 746 9,0, 106 LO0.% LL,& 11,3 11,0
Ost int 6,6 A 8,0 8,5 9,0 10,4 11,0
Ost ext 9,9 10,9 11,6 1Il;8 12,0 12,0 S
LAT opname

Isthmus Tigs: 8,5 ¢,9 10;9 10,9 10,9 11,0
Ost int 5,0 5,4 547 6,1 Tipil 8,0 10,8
Ost ext Gy D 9,4 10,0 10,4 11,0 11,0 11,0

De gemiddelde diameters van het cervixkanaal ter plaatse van
het ostium internum, het ostium externum en het isthmusge-
bied bij drukken wvan O tot 500 kPa zijn gegeven in Tabel V-4
en Fig. V-3 (voor-achterwaartse opnamen). De verhouding tus-
sen de diameters onderling, die bij de berekening van deze
diameters uit het infusievolume nodig zijn (IV.10.2), zijn
gegeven in Fig.V-4,

Tabel V-4 Diameter van het cervixkanaal bij dilatatie met
een met rontgencontrastmiddel gevulde ballon(voor—achter-
waartse opname, gemiddelde en SE in mm). Onderzocht werden
vijf bij operatie verwijderde uteri. De diameter werd ter
hoogte wvan het ostium internum, het ostium externum en de
isthmus gemeten. Bij 33kPa werd voor en na de relaxatie
van 20 minuten gemeten.

_ 0 kPa _ 33 kPa 33 kPa _100 kPa
Druk in X SE X SE (na relaxatie) X SE
de ballon
Isthmus 6,6 0,8 8,4 0,5 9,0 0,6 10,1 1,0
Ost int 4,9 0,4 5,4 0,6 5,9 0,7 6,3 0,5
Ost ext 9,2 0,9 10,2 0,8 10,8 0,4 i 043

200 kPa 300 kPa 400 kPa 500 kPa
Isthmus 10,8 0,3 11,0 0,2 11,3 0,2 11,4 0,2
Ost int 6,7 0,7 753 1,0 Ty T 10 8,6 1,0
Ost ext 11,6 Dl EELT Ol X1, Biy=L 11,9 G5l
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Fig.V-4 Verhouding van de diameter van het ostium externum
en de isthmus met de diameter van het ostium internum. De
diameter van het ost.int. is op L gesteld. De dilatatie werd
met de met rontgencontrastmiddel gevulde ballon uitgevoerd
bij vijf geéxtirpeerde uteri.

In het kader van de veiligheidsproeven werd de druk in de
ballon gedurende langere tijd op 1200 kPa gebracht (IV.8.3)
en werden pin-point openingen in de ballon geprikt zodat de
indringdiepte in het weefsel kon worden nagegaan. Bij een
druk van 1000 kPa bleek de contraststof slechts 2 mm diep in
het weefsel te dringen. Er vond geen intravasatie van de
contraststof plaats, de verklaring is waarschijnlijk dat de
ballon de vaten rond het cervixkanaal tijdelijk dicht drukt.
Bij de opnamen van de rontgenfoto's van het cervixkanaal werd
als referentiemaat een muntstuk meegefotografeerd (Fig.V-=5).
Het verloop van de dilatatie bij casus 26 (in vitro) is af=-
gebeeld in Fig.V-6. Het ostium externum en het isthmusgebied
dilateerden al bij een druk van 100 kPa tot meer dan 9 mm,
het ostium internum dilateerde pas bij 600 kPa druk in de
ballon tot 9 mm.

Voor het verschil in rek tussen het ostium internum, het os-
tium externum en het isthmusgebied zijn drie factoren cau-
saal van betekenis: de verhouding spierweefsel-bindweefsel,
de aard van de bindweefsel vezels en het verschil in belas-
ting van de vezels door verschillen in de begindiameter van
het cervixkanaal ter plaatse van de ostia. Het isthmusgebied
bevat de meeste spiervezels, spiervezels zijn minder trek-
vast dan bindweefselvezels (Danforth, 1947; Rorie en Newton
1967). Bij dilateren komen alleen de direct rond het cervix-
kanaal liggende vezels onder spanning te staan (Young en Cra-
ven 1977). De vezels zijn minder elastisch en minder sterk
naarmate ze verder van het ostium internum afliggen (Conrad
en Tokarz, 1980).
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VA 33 kPa VA 100 kPa munt VA 300 kPa VA 500 kPa

Fig V-5 Voor-achterwaartse (VA) opname van de met een ront-
gen contrastmiddel gevulde ballon. Bij alle foto's werd een
muntstuk als referentie meegefotografeerd (casus 26, in vi-
tro). Onder: bij een druk van 700 kPa werd tevens een latera-
le (LAT) foto gemaakt; het cervixkanaal is in beide richtin-
gen volledig gedilateerd. Bij de druk van 1000 kPa is een
pin-point opening in de ballon geprikt. De contraststof drong

slechts 2 mm diep in de wand. Op de laatste foto is het cavum
volgelopen met contraststof.

VA 600 kPa VA 700 kPa LAT 700 kPa VA 1000 kPa
met prikgat gevuld

cavum
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o ostium externum
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Fig.V-6. Verloop van de dilatatie ter plaatse van het
ostium externum, de isthmus en het ostium internum bij
oplopen van de druk in de met rontgencontrastmiddel ge-—
vulde ballon van O tot 1000 kPa (casus 26, in vitro).

V.4. Benodigde kracht ooor dilatatie met Hegarstiften

Bij een groep van 139 operatief verwijderde uteri werd be-
paald hoe groot de gemiddelde kracht was die moest worden
aangewend om een Hegarstift in de cervix te duwen. De cer-
vix werd door twee kogeltangen op zijn plaats gehouden.
Vervolgens werd de Hegarstift, die in de zuigersteel wvan een
met water gevulde spuit geplaatst was, via de spuit naar
binnen geduwd. De hiervoor benodigde kracht kon worden af-
gelezen op de schrijver van de registratie—agparatuur. Per
Hegarnummer werd de kracht omgerekend per cm® (Fig.V-7).

Het invoeren van de lagere Hegarnummers (H4 tot H9), kostte
het meeste kracht in de postmenopausale cervix; dit werd
waarschijnlijk veroorzaakt door de kleinere begindiameter.
Het verschil met de cervix van een uterus myomatosus en een
normale uterus was echter niet significant (toes van Wil-
coxon, P > 0,05). Boven Hegar 9 bleek de cervix van een
uterus myomatosus moeilijker te dilateren dan die van een
normale of postmenopausale uterus. Het verschil in benodig-
de kracht bleek significant te zijn (toets van Wilcoxon,

P < 0,05). De meeste weerstand bij de dilatatie in de drie
groepen werd gevonden bij Hegar 11, 12 en 13 (van der Zon
en Drogendijk, 1979).
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Fig.V-7 Gemiddelde kracht die moest worden aangewend
om een Hegarstift in de cervix van de geéxtirpeerde
uteri te duwen. Drie groepen uteri werden onderzocht:
normale uteri van vrouwen in de fertiele fase en in de
postmenopauze en uteri met myomen. Tot Hegar 13 is het
aantal onderzochte uteri minder omdat een deel van het
totaal in dit traject niet met Hegarstiften maar met
de ballon werd gedilateerd.

V.4.1. Benodigde tegenkracht op het tenaculum bij dilatatie
met Hegarstiften

In de beschreven groep van 139 uteri werd per groep en per
Hegarnummer nagegaan wat de grootste kracht was geweest om
de Hegarstift in de cervix te duwen. De hiervoor benodigde
tegenkracht op het tenaculum is hieraan gelijk. De hoogste
absolute waarden per Hegarstift werden gevonden voor Hegar
11 t/m 1l4. De hoogste waarde was 945 kPa, bij Hegar 14 (Fig
v-8).

De totale kracht die via de punt van de Hegarstift op het
cervixweefsel wordt uitgeoefend kan worden herleid tot
kracht per cm“ door de diameter van de Hegarstift erin

te betrekken. Voor de in Fig.V-8 beschreven groep is de-
ze kracht berekend. Nu bleek dat ook met de lagere Hegar-
nummers zeer grote kracht op het weefsel werd uitgeoefend
(Fig.V-9). De hoogste waarde van 832 kPa werd gevonden

bij een postmenopausale uterus bij dilatatie met Hegar 10.
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Fig.V-8 Grootste kracht per Hegarnummer en per groep die
moest worden aangewend om een Hegarstift in de cervix van
geéxtirpeerde uteri te duwen. Dezelfde groepen als in Fig.
V-7 werden onderzocht. Tot Hegar 13 werden 38 uteri gemeten
en vanaf Hegar 13 was het aantal 139 uteri.

kPa
e00mqy  ====- ut. myomatosus

ut. fertiele groep
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Fig.V-9 Grootste kracht per Hegarnummer en per groep, herleid
tot de kracht die op een cm® cervixweefsel werd uitgeoefend,

om de Hegarstift in de cervix van geéxtirpeerde uteri te duwen.
Dezelfde groepen als in Fig.V-7 werden onderzocht. Tot Hegar 13
werden 38 uteri gemeten, vanaf Hegar 13 was het aantal 139.
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V.5. Macroscopische rupturen bij dilatatie met Hegarstiften

Bij een groep van 139 geéxtirpeerde uteri werd nagegaan op
welk moment er bij dilatatie met Hegarstiften een volledige
cervixruptuur optrad (Fig.Vv-10).

% rupturen)
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_____ - ut. postmenopausaal n=24 ]
804 ut. fertiele groep n=77 A
———-- ut. myomatosus n=38 e
60 A
40~
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Hegar nummer

Fig.V-10 Cumulatieve relatieve frequentie van volledige
cervixrupturen bij dilatatie met stiften van Hegar 4 tot
en met 20.

In de groep postmenopausale uteri trad er al een volledige
ruptuur op bij invoeren van Hegar 9. Na dilatatie met Hegar-
stiften tot en met Hegar 20 was 887% van deze cervices gerup-
tureerd.In de groep uteri uit de fertiele fase zonder myomen
(n=77) ontstond de eerste ruptuur na dilatatie met Hegar 12,
Bij Hegar 20 was 78Z geruptureerd. In de fertiele groep met
een uterus myomatosus (n=38) ontstond de eerste volledige
ruptuur bij invoeren van Hegar 13. Na dilatatie met Hegar

20 was 63% van de cervices geruptureerd. Het tenaculum werd,
als het alleen op 12 uur op de portio was geplaatst, regel-
matig door de portio-voorlip getrokken. Met een tweede te-
naculum op 6 uur kon dit lostrekken worden voorkomen.

Alle cervixrupturen ontstonden op 3 of op 9 uur. De verkla-
ring voor het ontstaan van rupturen op 3 en 9 uur is vermoe-
delijk de hoge concentratie bloedvaten ter plaatse, waardoor
de continuiteit van de elastische vezels is onderbroken (V-7).
De in dit in vitro onderzoek verkregen resultaten gelden
waarschijnlijk onverkort voor de situatie in het in vivo on-
derzoek, gezien de bvindingen van Hulka en Higgins (1961).

Zij onderzochten 154 operatief verwijderde uteri op rupturen.
Kort voor de operatie waren de cervices gedilateerd met Hegar-—
stiften tot H 12. Ter plaatse van het ostium internum werden
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in 397 van de cervices oppervlakkige in lengterichting
verlopende rupturen aangetroffen tot een diepte van 2 mm.

In 227 werden scheuren aangetroffen van meer dan 5 mm diep met
met 3 en 9 uur als voorkeurslokalisatie. In uteri met myomen
werden geen rupturen aangetroffen. Waarschijnlijk is de ver-
klaring hiervoor dat door hypertrofie van het orgaan de begin
diameter groter was, waardoor het weefsel naar verhouding
minder werd opgerekt. Door Hulka en Higgins (1961) werd de
invloed van de cyclusdag op het al dan niet ontstaan van rup-
turen tijdens dilatatie nagegaan. De cyclusdag werd gecontro-
leerd door endometrium biopten. Zij vonden geen verschil
tussen de eerste en tweede helft van de cyclus. De concentra-
tie van de hormonen en de inwerkingsduur tijdens een normale
cyclus is waarschijnlijk onvoldoende om een verhoogde visco-
siteit van het weefsel te bewerkstelligen zoals tijdens de
zwangerschap werd gezien (VIII.3.3.).

V.6. Sparende werking van dilatatie met de ballon op de cervix

Bij de groep "normale uteri" (in vitro onderzoek n=77), werd
nagegaan of geleidelijke dilatatie met de ballon tot 10-12 mm,
het ontstaan van rupturen kon beperken indien vervolgens tot
Hegar 20 werd gedilateerd. Van deze groep werdem 13 cervices
alleen met Hegarstiften gedilateerd: na dilatatie met Hegar

18 had 1007 een volledige cervixruptuur. In de met de ballon
"voor-gedilateerde" groep had 597 een volledige ruptuur na
dilatatie met Hegar 18 (Fig.V-11). Door de voorafgaande dila-
tatie met de ballon ontstonden significant minder rupturen
(toets van Wilecoxon P < 0,01).

Cumulatieve relatieve frequentie
o
1001 (% rupturen)

80
60—
40
20 o0—o0 alleen Hegar dilatatie n=13
——@ tot 12 mm ballondilat. n=64
0- T T T = T T
11 12 13 14 15 16 17 18 19 20

Hegar nummer

Fig.V-11l. Cumulatieve relatieve frequentie van volledige
cervixrupturen bij dilateren van het cervixkanaal van 77
uteri volgens Hegar. Van deze uteri werden 64 cervices voor-
gedilateerd met de ballon tot 12 mm.
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V.7. Mieroscopische rupturen door dilatatie

Van een groep van 51 uteri werden ter plaatse van het os-

tium internum coupes gemaakt voor histologisch onderzoek. De
coupes werden genomen in een vlak loodrecht op het cervix-—
kanaal en gekleurd op de in II.6.3. beschreven wijze (Fig.
V-12). De controlegroep bestond uit 10 uteri die in niet werden
gedilateerd. Een groep van 18 uteri werd alleen met Hegarstif-
ten gedilateerd tot 10-12 mm. De overige 21 werden met de
ballon gedilateerd; de diameter van de ballon bij 500 kPa

was 12 mm, de verkregen dilatatie-opening was minimaal 10 mm.

In de controlegroep werd geen enkele ruptuur gevonden, zodat
kan worden aangenomen dat de operatietechniek en de wijze
waarop de coupes werden gemaakt, geen artefacten hebben
veroorzaakt. In de groep cervices die met Hegarstiften werd
gedilateerd, waren in alle coupes microscopisch aantoonbare
rupturen aanwezig. In de met de ballon gedilateerde groep

was in een enkel geval een ruptuurtje aantoonbaar (Tabel V-5).

Tabel V-5 Microscopische rupturen door dilatatie. Van 51 ope-
ratief verwijderde uteri werden coupes gemaakt ter plaatse van
het ostium internum in een vlak loodrecht op het cervixkanaal.

Controlegroep n=10 totaal met ruptuur
normale uterus 7 (o}
uterus myomatosus 3 0
Hegardilatatie n=18

normale uterus i L
uterus myomatosus 7 7
Ballondilatatie n=23

normale uterus 14 1
uterus myomatosus 9 0

Na dilatatie met de ballon werden significant minder ruptuur-
tjes gevonden dan na Hegardilatatie xz toets, P < 0,001).

De ruptuurtjes werden veelal gezien in de nabijheid van bloed-
vaten waar ter plaatse de cervicale circulaire bindweefsel-
structuur is onderbroken (Fig.V-13).
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Fig. V-12 Coupes ter
hoogte van het os-
tium internum in
een vlak loodrecht
op het cervixkanaal.
Reticulumkleuring
volgens Perdrau.

J Vergroting 4x.

\

Boven: Casus 19,
in witro,

normale uterus,
niet gedilateerd.

o
gg

Midden: Casus 1,

in vitro,

- normale uterus,

" gedilateerd met
Hegarstiften tot

12 mm. In de vezels
direct om het cer-
vixkanaal zijn rup-
tuurtjes ontstaan.

Onder: Casus 31,

y 1o vitro,

- normale uterus,
gedilateerd met de
ballon tot 12 mm

In het gebied direct
~ om het cervixkanaal
. liggen de bindweef-
" sel vezels meer cir-
culair en dichter op
elkaar dan in de nog
niet gedilateerde
cervix. De klieren
en het epitheel zijn
plat gedrukt.
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Fig. V-13 Microscopisch aantoonbare rupturen. Reticulumkleu-
ring volgens Perdrau. De coupes zijn gencmen in een vlak lood-
recht op het cervixkanaal ter hoogte van het ostium internum.
Links boven: ballon dilatatie, ter plaatse van de vaten zijn
de vezelbundels onderbroken en waaieren ze tussen de vaten
uit.(Casus 33, vergroting 16x). Rechts boven: dilatatie met

de ballon, ruptuur in de elastische vezels(Casus 3, vergr.lé6x)

Onder: Hegar dilatatie tot 11 mm; geruptureerde vezels (Casus
2, vergroting 16x en 40x).
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V.8. Reactie van de cerviz op de druk in de ballon

In een groep van 136 geéxtirpeerde uteri werd nagegaan of de
cervix naar verhouding sterker dilateerde naarmate de druk
in de ballon toenam, of dat er een te sterke toename zou zijmn.

Een plotselinge zeer sterke dilatatie zou duiden op het ont-
staan van rupturen, hetgeen bij dilatatie met Hegarstiften
vanaf Hegar 9 al werd aangetoond (V.5.). Bij dilatatie met
de ballon kon een dergelijke vermindering van weerstand niet
worden aangetoond; gedilateerd werd tot een druk van 500 kPa
de ballondiameter was 12 mm (Fig.V-14). De cervix van een
uterus myomatosus bleek het minst gemakkelijk te dilateren,
die van een postmenopausale uterus het gemakkelijkst. Het
verschil tussen de groepen bleek significant (toets van Wil-
coxon, P < 0,01).

Drukverval in de ballon

kPa e.e.- pOstmenopausaal n=21
40 - fertiele groep n=87
----- ut myomatosus n=28

30 4 e WS e I

20

10

T T L
0 100 200 300 400 500 kPa

Initiéle ballondruk

Fig. V-14 Reactie van de cervix op de druk in de ballon.
Gemeten werden 136 uteri (in vitro). Bij dilateren met de
ballon werd de druk in stappen van 100 kPa opgevoerd van 0O
tot 500 kPa. Na iedere stap werd gedurende 1 minuut gewacht.
Tijdens deze minuut dilateerde het cervixkanaal, wat tot
uitdrukking kwam door een drukverval in de ballon (X + SE).
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HOOFDSTUK VI
MECHANISCHE ASPECTEN VAN CERVIXDILATATIE

VI.l. Weefselmechanica toegepast op de cerviz

Weefseleigenschappen zijn voor zeoever het het bepalen wvan
visco—elastische eigenschappen betrefr, door de complexe
samenstelling van biologisch materiaal, niet gemakkelijik te
bepalen. Voor weefsel dat onder hormonzle en enzymatische
invleceden staat, zoals de cervix in de menstruele cyclus

en tijdens de graviditeit, is dit nog gecompliceerder omdat
de elasticiteit en de visco-elasticiteit dan in de tijd ver-
andert.

VI.1l.1. Mechanische modellen en de cerviz

Om weefseleigenschappen te kunnen bestuderen wordt veelal
gebruik gemaakt van mechanische modellen, die elk de afzon-
derlijke eigenschappen voorstellen. Biologisch weefsel kan
zijn opgebouwd uit elastische, visceuze, visco—-elastische
en eventueel plastische elemeanten. Een combinatie van me-
chanische modellen kan een bruikbare bemadering geven van
de reactilie van weefsel bij uitrekking hiervan (Stegall 1973).
Vele biologische weefsels vertonen bij rek een relaxatie
fenomeen dat gekenmerkt wordt door een exponentiZle afname
in spanning en te beschrijven is met de som van e-machten
en een constante (Apter en Greassly, 1970). Voor de cervix
wordt nagegaan of en in hoeverre het weefsel na uitrekking
een relaxatie gedrag vertoont met een multi-exponentieel
verloop.

VI.1.2. Samenstelling van cervizweefsel

De cervix bestaar voormamelijk uit bindweefsel en gedeelte=
lijk uit spiervezels (Danforth,l947; Krantz, 1973; Singer

en Jordanm, 1976, hoofdstuk II).

De contractiele eigenschappen van splervezels kunnen even-—
eens door mechanische modellen worden voorgesteld, maar voor
de hanteerbaarheid van het model worden niet—-actieve spier—
vezels hier beschouwd als zijnde visco—elastisch. De uterus
contracties die door mechanische rek van de cervix kunnen
optreden (Joelson en Gidlund, 1976) worden besproken in
hoofdstuk VII.
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VI.1.3. Elasticitelt

Elasticiteit i1s de eigenschap van sommige materialen ofm na-
dat, ren gevolge van een uitwendige kracht, ecen vervorming

is bewerkstelligd, de oorspronkelijke vorm weer aan te nemen,
zodra de uitwendige kracht niet langer meer wordt uitgeoefend.
Een voorbeeld van zo'm elastisch lichaam is een rubberem band
of een metalen veer. Naarmate er harder aan getrckken wordt
zullen deze verder uitrekkern en nadat de tractie bedindigd
wordt, weer naar hun ocorspronkelijke lengte terug gaan.

In mechanische modellen wordt zulvere elasticiteit wel voor-
gesteld deor een metalen veer.

VI.l.4. Wet van Hooke

Bij wele elastische lichamen 1is de grootte van een vormver-—
andering recht evenredig met de kracht waardoor deze vorm—
verandering wordt vercorzaakt. Deze zogenzamde lineaire
elasticiteit wordt ujitgedrukt in de Wet van Hooke:

F/a

it
w
]
Y]
o

(1)

= Lkracht (X)
oppervlak(mz)
spanning (N/m?)
relatieve rek = (1
lengte na rek (m)
begin lengte (m)

= elasticiteits-medulus (N/mz)

]

1,0/1, (geen dimensie)

Q

HrPRHMOWp &
1]

De elasticiteits modulus is de verhouding tussen de spanning
en de daarbij optredende relatieve rek. Een element van Hooke
bestaat uit een veer en vormt een model voor elastisch ge-
drag (Fig. VI-2),

F o=k, (1-1) (2)

k., = veerxconstante (N/m)
Tot aan de proportionaliteits-~ of evenredigheidsgrens is bij

elastische materialen de vervorming evenredig met de ver=
vormende kracht. Hierboven ligt de elastieciteitsgrens; bij

110



aanwenden van een kracht boven deze grens keert ook een
elastische stof niet tot de ocorspronkelijke vorm terug en
zal bij verder rekken breken (Fig.VI-1). Behalve de mate
van rekkenm is ook de snelheid van rekken wvan belang (Stevens
1976; Young en Cravemn, 1977)

VI.1.5. Relatie spanning-rek
In een algemene curve die de relatie tussen spanning en rek
weergeeft (Fig. VI-1l) is er een lineair stuk 1,-Ev in welk

gebied de spanning evenredig is met de mate waarin wordt
gerekt,

S (N/m?)

Ev Pu

|O { “04}“0

Fig. VI-1l. Relatie spanning rek.

Algemene curve die de relatie aangeeft tussen de spanning

S en de daarbi] optredende rek e. De evenredigheidsgrens Ev
geeft aan waar beneden de curve elastisch reversibel is.
Voorbij dit punt, bijvoorbeeld bij punt Pu resulteert een
afname in spanning in een nieuwe curve volgens de stippel-
lijn Pu-1, het stuk i-1, is de plastische verlening. Het
materiaal breekt bij Br.

Het punt Ev geeft de evenredigheidsgrens aan waar beneden

de curve reversibel is. Als de spanning in dit gebied wordt
opgeheven neemt de rek weer volgens dezelfde 1lijn af. Voorbi]
dit punt Ev, b.v. bij een punt Pu resulteert een afname in
spanning in een nieuwe curve volgens de stippellijn Pu-1.

Als de spanning 0 geworden i1s blijkt het materiaal irrever-
sibel uitgerekt door een plastische verlenging.

Dit effect van blijvende vervorming na een bepaalde drempel
spanning lijkt ook in de cervix aanwezig.
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Zowel in het in vitre als in vivo experiment blijkt in een
aantal gevallen het anatomisch ostium internum na dilatatie
van het cervixkanasal terug te veren als opeenvolgende
Hegarstiften worden imngebracht. Wordt een bepaalde Hegar
stift verschillende malen ingebracht, kan er telkens weer
weerstand geveoeld en gemeten worden. Een smallere Hegar-
stift kan wel zonder weerstand worden ingebracht, een dikke-
re stift kost veel meer kracht. Het verschil aan bencdigde
kracht om de Hegarstift de eerste of volgende malen in te
brengen komt overeen met de energie die nodig is om de bliji-
vende uitrekking te veroorzaken.

VI.1.6. De ocorzaak van het "terugveren'” van ket ostium
internum na dilatatie

Het terugveren van het ostium internum, dat gevoeld kan wor=
den indien het cervixkanaal meerdere malen met eenzelfde
Hegarstift wordt gedilateerd, kan alleen door elastische
vezels worden veroorzaakt. Visceuze vezels kunnen hierzan
geen bijdrage leveren omdat visceuze verlenging gedurende
langere tijid blijvend is. Evenmin kan het hier gaan om
plastische verlenging; dit is een verlenging die pas op-—
treedt nadat een bepaalde drempelspanning overschreden is.
Plastische verlenging is irreversibel; een voorbeeld van

een plastische stof is stopverf.

Het "terugveren” is een puur elastisch effect. Wa het ver-
wijderen van het dilaterende iInstrument blijft de dilatatie
niet geheel gehandhaafd. Er treedt een geringe vernauwing

op ten gevolge van de elasticiteit van de elastische vezels.
De grootte van de vermauwing wordt bepaald doox de elasti-
citeitsmodulus van de niet gerupteerde vezels. De elasti-
citeitsmodulus van weefsel dat onder invleced wvan zwanger-
schapshormonen heeft gestaan is lager dan van weefsel buiten
de zwangerschap (hoofdstuk VIII).

Vi.l.7. Verkregen dilatatie opening en gebruik van uterus
tonteca

De bij dilatatie verkregen opening van het cervixkanazl van
een gravide uterus im geval van abortuscurettage is bdlijvend
na verwijderen van het dilaterende instrument en verandert
praktisch niet door het toedienen van op splervezels werken-
de uterus-tonica omdat de cervix voornamelijk uit bindweef-
sel bestaat (Danforth, 1947; XKramntz, 1973; Singer en Jordan
1976). Om deze reden kar bij abortuscurettage direct bij

het zanvangen van de curettage een uterustonicum wordem ge-
geven om het bloedverlies bij curettage tot een minimum te
beperken, zonder dat dit van invlced is op de dilatatie
opening. Het herstel van de cervix is een langdurig bio-
chemisch proces (VIII.3.1).
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VI1.1.8. Plasticiteit

De blijvende verlenging van vezels in de cervixz die tijdems
dilatatie optreedt, kan worden veroorzaakt door breken van
elastische vezels of door uittrekken, verschuiven of breken
van de onderlinge verbindingen tussen de vezels (Stegall
1973). Omdat voor deze uitrekking een bepaalde minimum
spanning vereist is, is hier mogelijk sprake van plastische
elgenschappen. Biji snelle dilatatie door middel van Hegar-
stiften ontstaan ruptuurtjes i1n de collagene vezéls (Young
en Craven, 1977; Liu e.a. 1975). Deze ruptuurtjes ontstaan
niet bij geleidelijke dilatatie met eenr ballon (hoofdstuk V).
Een mogelijke verklaring hiervoor is dat geleidelijke dila-
tatie door middel van een hoge atmesferische druk in een
ballon,uitrekking plaats vindt door plastische verlenging
van het weefsel. Geleidelijke uiltrekking van cervixweefsel
tijdens de baring in de ontsluictingsfase vindt plaats ten
gevolge van weeén. Bij niet adequate weedn vordert de ont-
sluiting niet. Deze bevinding kan passen bij de veronder-
stelling dat er plastische verandering heeft plaatsgevonden.
Plastische verandering is tot nu toe in mechanische modellen
van de cervix niet opgenomen. Dit is al wel beschreven bij de
bestudering van het gedrag van blaasweefsel (van Mastrigt,
Coolsaet en wvan Duyl, 1978).

VI.1.9. Viscositeit

Viscositeit is de eigenschap van sommige materialen om, na—
dat ten gevolge van een uitwendige kracht eenm vervorming is
bewerkstelligd, de ocorspronkelijke vorm niet meer aan te
nemen als de uiltwendige kracht niet langer wordt uitgeocefend.
De aangebrachte vervorming is blijvend, de mate van ver-—
vorming is evenredig met de duur en grootte van de uitwen-
dige kracht; hoe groter de kracht, hoe sneller de vervorming.

De viscositeit is sterk temperatuur afhankelijk. Bij vloei-
stoffen neemt de viscositeir bij toenemende temperatuur af.
Een voorbeeld van een visceuze stof is stroop.Cenrad e.a.
(1966)vonden dij in vitro tractie proeven met uterusweefsel
in een waterbad bij 37°C, 10% meer relaxatie dam bij 10°C.
Viscositeit onderscheidt zich onder meer van plasticiteit
door het ontbreken van eern spanningsdrempel bi] de ecerste.
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VI.1.10. Vergelijking van Newton

Wet van Newton: in visceuze lichamen is de grootte en snel-~
heid van een vormverandering evenredig met de grootte en

duur van de kracht waardoor deze vormverandering wordt ver.
oorzaakt:

Ff/fa = § = n & (3)

F = kracht (XN)

a = oppervlak (m?)
S = spanning (N/mz)
N = viscositeits modulus (Nsec/mz)

2 de dl/dt snelheid van relatieve

dt ~ l, =~ lengteverandering (sec”l)
t = tijd (sec)
e = (1 - 10)/1o relatieve rek

Door een demper in serie te schakelen met een veer ontstaat
een Mxwell model (Fig.VI-2).

Fy A&
(F) S i
(k) ZE, I I

1
(k3 —|7 I,
(F) s v ‘L

Fig.VI-2 Maxwell model

-
1]

lengte elastisch element E;

.
1§

lengte visceuze element Ty

F, (8) = kracht die op het model wordt uitgecefend



De viscositeitsmodulus is de verhouding tussen de spanning

en de snelheid wvan verlenging.

Vigscositeit wordt in de weefselmechanica in een mechanisch
model voorgesteld door een demper. Zo'nm demper is voor te
stellen als een zuiger met opening, in eem bus stroop of olie.
Een element van Newton bestaat uit een demper enm is een model
voor visceus gedrag (Fig. VI-2):

F = k,dl/dc (4)
ky = demperconstante (Nsec/m)
dl/dt = verlengingssnelheid {m/sec)

VI.1l.1ll. Visco—elasticitert

Visco-elasticitelt is een eigenschap van sommige materialen
die uit zowel visceuze als elastische elementen bestaan.

Op een uitwendige kracht reageren ze met een gecombineerd
visceus en elastisch gedrag.

Een blokje visco-elastisch materiaal met een lengte 1 waarop
een kracht F wordt uitgecefend en waardoor een spanning §

in het materiaal ontstaat, heeft na verlenging een lengte 1.
Zowel het visceuze gedeelre als het elastische gedeelte hebben
(in weefsel) de beginlengte 1,, dus:

1, = le = 1,
De totale relatieve verlienging in het materiaal is tot staad
gekomen door de bijdrage van zowel de relatieve elastische
als van de visceuze verlenging.

= £ 4+ £
& e v (3)
Belde types van verlenging zijn veroorzaakt door dezelfde
grootte van spanring S over het materiaal, zodar

= |4 =
S E e (6) en s noe, (7
Enkelvoudig visco-elastisch materiaal vertoont na een stap-—
vormige verlenging een stapvormige spanningstoename, gevolgd
door een visceuze verlenging. Hierdoor neemt de spanning af
totdat S = 0.

Deze relaxatie verloopt volgens een enkelvoudige e-macht,
blijkens de volgende afleiding:
Als de lengtetoename in zeer korte tijd plaats vindt (mathe-

matische stap) is voor t>0 waarbij t tot 0 mnadert: defdt = 0O
of £ = 0.
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Differentieéren van ( 5 ) geeft:
o

¢ = £ + £ zodat £ = - g
v e

s e v

Differentiéren van ( 6 ) en substitutie van ( 6 )} en ( 7 )
geeft:

1 .d5s _ -8 of d8 _ - E dt na integratie:
E dz n g T
in § = - %—t + C zodat 8§ = ec . e “(E/n)t-

Bij een mathematische stap waarblj t tot ¢ nadert geldct:

WO i )
8, = e . Hieruit volgt:
s=5, . -(E/m)t (8)

Direct na de stapvormige verlenging is er slechis sprazake
van elastische verlenging die vervolgens geleidelijk wordt
teniet gedaan door visceuze verlengiag, zodat §, = £.E (9)

en § = E.E.e_(E/n)t (10

De exponent E/n van de e-macht geeft het relaxatiegedrag aan:

E{n = ¢ (11) ot = relaxatieconstante (sec_l

Y,

zodat: S = €.E.& (12)

VI.1.12. Model voor vigsco-elastisch gedrag

Een model voor visco—elastisch gedrag geeft de combinatie
van een veer en een demper in serie: een Mazxwell element
(Fig. VI-2.). Een plotselinge tractie F aan een Maxwell=~
element geeft een verlenging wvan veer E; door de tractie
van de veer aan de zuiger in visceus element 1 neemt de
lengte van het visceuze element toe en de spanning in de
veer af. Op een eenvoudige wijze kan deze situatie worden
afgeleid als passend bij een e-macht (Coolsaet, wvan Duyl,
1875). In Fig. VI-2 1s 1, de lengte van de veer E; na rek.
De lengte van het visceuze element is 1 _, de som van beide
is 1 en de spanning over het element i1s op dat moment F.

De spanning in de veer is:
ke = yveerconstante (N/m) F = ke (1. - 1) (13)
De spanning van de demper is: F = k, di,/dt ({(14)

ky = demper constante (Nsec/m)
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Na een stapvormige verlenging van het Maxwell model is

1 = 1 + 1 (15)

e v

De afgeleide van de lengte maar de tijd: dl dlia dlv (16}

t = ac t dt

Als de lengtetoename in zeer korte tijd plaats vindt (mathe-

matische stap), is voor t > 0 waarbij t tot 0 nadert di/dt = 0
zodat: (17)
dl, - dl
dt at
Differentigéren van (13) geeft dF = ke. dl, (183
dt dt

Substitutie van (18) en (1l4) im (17) geeft:

4F __EF of : 8F = -(kelkyydrt na integratie:
k,dt Ky F
ln F = ”(ke/kv)t + C zodat: F = eC, e—(ke/kv)t

Bij een mathematische stap waarbij t tot 0 nadert geldt:
F, = eC. Hieruit volge: F = F_ . e~ (ko/kydt (19

Deze formule is eveneens de formule van een enkelvoudige
e-macht.

VI.1.13. Mecharnische modellen en biologisch weefsel

Een eenvoudige manier om weefsel voor te stellen door een
mechanisch model is de combinatie van een demper en een veer
die in serie geschakeld eer visco-elastisch element oplevert
(Mazwell element). Parallel hieraan is nog een extra veer
noodzakelijk om het model in staat te stellen een bepaalde
restspanning vast te houden. Deze combinatie is bekend onder
de naam Apter model (Fig. VI-3, Apter en Breassley, 1970).

Bij tractie aan een Maxwell element met een extra veer paral-
lel geschakeld, zullen beide wveren direkt onder spanning

komen te staan en mneemt vervolgens de spanning in de veer

in het Maxwell element af door visceuze verlenging van de
demper. Bij dilatatie van de cervix ontstaat in tangentiéle
richting een spanning die gelijktijdig een rek van elasti-
sche en visceuze vezels veroorzaakt. Na relaxatie blijft im

de wand restspanning aanwezig, zodat de cervixz overeenkomt met
een mechanisch model waarin een of meerdere Maxwell elementen
parallel staan met een veer: een Apter model,
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Fig. VI-3 Apter model, bestaande
s uit een Maxwell model (El, nl),
met parallel hieraan een veer (Ep).

Voor weefsel met een bi-exponentieel relaxatiekarakter
(VI.I.1l) kan na een stapvormige verlenging het spannings~
verloop als volgt geschreven worden:

S(t) = aehat + be -~ + k {20)

De bijdrage van de visceuze elementen 1s op het tijdstip

t + 0 nog nuihil na een mathematische stapfunctie, de zange-—
boden spanning veroorzaakt een evenredige uitrekking wvan al-
le elastische elementen. De relatie tot de elasticiteits— emn
viscositeitsmoduli kan als volgt worden afgeleid:

{(t = 0) = €(E; + Ej + E_) (21)

(t ~ 0 = a +5b + k (22>

vit (21), (22) en (1l1) wvolgt:

a=EE1 b

EE, k = EEO (23)

« = E1/n, B = E,/n, (24)



VI.2. De relaxatiecurve agls. exponentidéle functie

Aan de hand van verscheidene relaxatiecurves van de cervix
gemaakt bij een referentiedruk van 33 kPa (250 mmHg) kon worden
aangetoond dat de curve een verloop heeft dat voldoet aan de
som van drie e-machten plus een constante; hierbii is de snel-
ste componeént van weinig betekenis. Een voorbeeld van de ana-
lyse met behulp van de grafische methode van een relaxatie-
curve wordt hier beschreven. In Fig.VI-4 is een relaxatiecurve
afgebeeld. De gekozen observatietiijd is 20 minuten. Op het ni-
veau waar de relaxatiecurve horizomtazzl gaat lopen wordt een
horizontale lijn getrokken. Na 20 minuten relaxatie is wvooral
bij de insufficidnte cervices en gravide uteri dit horizontale
niveau nog niet bereikt en moet dan door middel vanm extrapo-
latie geschat worden. Dit niveau 1s in de afgebeelde curve

6,7 kPa (50 mmHg), de relaxatieduur op de £foto is 20 minuten,
de papiersnelheid is 25 mm per minuut. Het niveau van 6,7 kPa
is de rest-elasticiteit na velledige relaxatie en is de con=-
stante K in de formule voor de relaxatiecurve.
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0. .. ! I,;iT,
i f _“.!_ :
\ L j
»o_ \\ - :
N - l,,
S N RSN P I B

: : "'LL%;éi””;fii;f E'ri‘ig' “f“%fiﬁ*”‘i' :
===‘(—-/..z,-_-. R R e e

Fig.VI-4 Relaxatiecurve (casus 147 in vive meting). De re-
laxatie begint bij het referentiepunt van 250 mmHg (33 kPa).
Op deze foto is de situatie afgebeeld na 20 minuten relaxa-
tie. Het infusievolume om de referentiedruk te bereiken was
1.6 ml. Tiidens de relaxatie verandert dit niet (rechte hori-
zontale). De papiersnelheid is 25 mm per minuut.

Na aftrekken van deze constante K van de relaxatiecurve wokrdt
deze overgezet op semi-logaritmisch papier. De staart van de
zo verkregen curve.blijkt, zoals te verwachten is, een rechte
lijn te zijom (Fig.VI-5). Een raaklijn langs deze rechte lijn
seijdt de logaritmische ordinaat im een punt A. Deze rechte
lijn komt overeen met een e-macht met de formule A.e” 0L (25).

119



In het beginstuk van de relaxatiecurve, dus in het gebied met
een snaelle relaxatiecomponent blijft een gedeelte van de curve
over. Van dit gedeelte wordt de functiewaarde van lijn A.e™%
afgetrokken, waardoor een nieuwe curve ontstaat waarvan de
staart eveneens een rechte is. De raaklijn langs deze rechte
snijdt de leogaritmische ordinaat in eem punt B. Jeze rechte
komt overeen met een e-macht met de formule B.e~Bt (26).

De functiewaarde van deze lijn wordt van het restant van de
relaxatiecurve afgetrokken. Er blijft dan nog een klein ge-
bied over, veroorzaakt door een zeer snelle componmenrt waarvan
de punten ook wvrijwel op een rechte blijken te liggen en die
de ordinaat in een punt C snijdt. Deze rechte komt overeen
met een e-macht met de formule C.e YVE (27).

kPa
- 33

13,3

10

| C.e Yt

e
T 1 i T ] T T ] ] T 1 i ] i v ] L ] 1 ) ] H
2 3 4 5 8§ 7 8 9 10 111213 1475 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25¢cm

v = 25mm/min

Fig.VI-5 Relaxatiecurve van casus 147 (in vivo-meting), semi-
logaritmisch uitgezet. Een constante K is al van de lineaire
curve afgetrokken. Op de ordinaat is de spanning semiloga-
ritmisch uvitgezet im kPa(mmHg).De tijd is lineair uitgezet

op de abscis. De papiersnelheid is 1 mm/2,4 sec. De drie
e-machten en de twee tijdcomstanten zijn door symbolen aan-—
gegeven.
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De relaxatiecurve blijkt dus multi-exponentigel te zijn en kan
beschouwd worden als de som van drie e—-machten en een comnstante,
in formule:

P o= Ae-at+ Be*Bt + Ce-Yt + K (28>
P = druk in het cerwvixkanaal (Pascal) in de ballon
e = 2,7183 is het grondtal van de natuurlijke logaritme

A,B,C zijn coéfficiénten behorend bij een visco~elastische
eenheid (§¥/m2)

a, B, Y zijn relaxatie constanten'(sechl

)

K = comstante die de rest elasticiteit aangeeft (N/mz)

t = tijd (sec)

VI.2.l. Vergelijking van mechanische en mathematische analyse
van het visco-elastisch gedrag van de cerviz

In VI.2. is aangetoond dat de relaxatiecurve van casus L&7
(in vivo-meeting) multi-exponentiéel is en beschouwd kan wor-
den als de som van drie e-machten en een constante. Bij be=
werking van de in vitro en im vivo curves bleek de formule

in alle gevallen het verloop van de curve goed te kunnen be-
schrijven, zodat dit als een algemeen gedrag van de cervix
voor zowel de in vitro als de in vive groep beschouwd kan
worden. De mechanische voorstelling van het visco-elastisch
gedrag van de cervix door twee of meer visco-elastische ele-
menten met parallel hieraan een elastisch element 1s dus goed
gebruikbaar.

VI.2.2. Betrouwbaarheid van de snelle component van de re—
laxatiecurve

De drukopbouw in de ballon tot de referentiedruk vanm 33 kPa
geschiedt door smelle infusie van fysiologisch zout in de
ballon. Het drukverval van de weerstand in de slangen van

het infusie- en het drukregistratiesysteem bedraagt 1,3 kPa.
De weerstand in de ballon, catheter en van de vulopening in

de ballon brengt het verlies op 2,6 kPa. Dit verlies is 87

van de referentiedruk en is terug te vinden in de snelle com-—
ponent van de relaxatiecurve, doch het is een constant verval
van de referentiedruk bij elke cervixmeting. De absolute waar—
de van de coéfficidnten en exponenten van de snelste componen—
ten van de curve wordt hierdoor echter onbetrouwbaar. De bggin
diameter van het cervixkanaal is in dit verband eveneens van
belang. Gebleken i1s tijdens het vervazardigen van een relaxatie-
curve dat als de diameter wvan het cervixkanaal ongeveer gelijk
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1s aan de inbrengdiameter van de ballon, er extra weerstand
optreedt in het lumen van de ballen omdat in dat geval de
samengedrukte ballonwand de uitstroomopening van de vul-
catheter dichtdrukt. Hierdoor wordt een snelle en volledige
vulling van de ballonuiteinden belemmerd. Dit probleem deed
zich alleen in de controlegroep voor omdat alleen in deze
groep zeer nauwe cervixkanalen voorkwamen. Deze sirtuatie
veroorzaakt vooral een artefact in de snelle component van
de relaxatiecurve.

Een o¢plossing voor dit probleem zou kunnen zijn het aantal
uitstroomopeningen in de catheter te vergrotemn, doch de
catheter wordt hierdoor slapper, wat het inbrengen in het
cervixkanaal bemoeilijkt. Bovendien zou invoering van een
nieuw type vulcatheter tijdens de onderzoeksperiode de

nieuwe registraties minder goed vergelijkbaar maken met de
tot dan toe gemaakte registraties. Daarom werd deze oplossing
niet nagestreefd. In plaats daarvan werd een te nauw cervix-
kanazal vobdr de meting opgerekt tot Hegar 5. In de controle-
groep werden de registraties van een drietal patienten van-

wege dit artefact van verdere verwerking uitgesloten {(hoofd-
stuk VIII).

VI.2.3. Keuze van het aantal e-machten

Het in VI.2.2. beschreven drukverlies op het tijdstip t =~ ©
van de relaxatiecurve ten gevolge van weerstand in het slan-
gensysteem en van een te strak zittende ballon in het cergi%*
kanaal, komt vooral tot uiting in de snelle component C.e Ye,
Een groot gedeelte van deze e-macht wordt verocrzaakt door
drukverlies ten geveolge van artefact en is dus geen zuivere
weefseleigenschap. De referentiedruk in de ballon wvan 33 kPa
wordt in het cervixweefsel dus niet veolledig bereikt. Het drie
exponentiéle model dekt de relaxatiecurve volledig, doch de
snelste component C.e T is extreem gevoelig voor meetfouten
en systeemfocuten (Coolsaet en van Duyl, 1975). Het twee ex=-
ponentidle model plus de comstante bleek de curve eveneens
zeer goed te kunnen weergeven, ultgezonderd een zeer klein
gedeelte aan het begin. Met de in hoofdstuk VII beschreven
curve—simulator bleken de relaxatiecurves praktisch volledig
te simuleren te zijn door de som van twee e-machten em een
constante; in formule weergegeven:

-Gt
e

P o= A + e Bt L g (29)

De druk P in de meetballon brengt een spanning Sy in het

weefsel teweeg die afhankelijk is van de geometrische om-
standigheden.
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VI.2.4, Relatie tussen druk in het cervixkanaal en de spanning
in de wand.

De cervix 1s buiten de zwangerschap een tamelijk stevige min

of meer cilindervormige structuur met een lengrte van onge-
veer 4 cm en een diamter van 3-3,53 cm. Afhankelijk van aanleg,
pariteit, duur van de periode na de laatste zwangerschap en
eventuele medische ingrepen in het verleden kunnen deze af-
metingen variéren. Tijdens de zwangerschap wordt de cervix
weker, de lengte en diameter nemen toe: de geometrie verandert.

De geometrische eigenschappen zijn van belang om het gedrag
van de cervix bij cervix—insufficientie re kunnen bestudexen.
Tijdens meting van de visco-elasticiteit met ezen ballomn ver-
andert de geometrie door de dilatatie van het kanaal. De
relatie tussen druk in de ballon en spanning in de cervix-
wand kan berekend worder door gebrulkmaking van de wet van
Laplace, die de relatie aangeeft tussen de spanning in de
wand en de diameter van het cervixkanaal. Wet van Laplace:

Sw = P.rgo
Voor een cilinder geldt dat er een evenwicht is tussen de
krachten die vanuit het lumen op de wand werken, in ons geval
de druk in de ballon, en de spanning die hierdoor in de wand
wordt opgewekt.Deze twee krachten waarvan de ene de cllinder-
wand uit elkaar drukt (P.r,) en de andere de wand bij elkaar
h?gdt (8,2, zijin met elkaar in evenwicht en moeten dus gelijk
zijn.

Vi.2.5. Opneming van de wanddikte in de formule van Laplace

De formule van Laplace geldt voor een dunwandige cilinder.
De cervix heeft zen naar verhouding klein lumen en een dikke
wand, waardeor er bij dilatatie een belangrijk spanningsver-—
loop in de wand ontstaat. Het gedeelte van de wand dar onder
spanning staat definieren we als de effectieve wanddikte
(VI.2.6). De effectieve wanddikte is afhankelijk van de druk
in de ballon en de geometrie van de cervix en moet derhalve
in de formule van Laplace wordem opgenomen. Voor berekéning
van de relatie tussen de druk in het lumen en de spanning in
de wand, stellen we de cervix voor als twee halve cilinders,
waarbij het doorsmijdingsvlak doox de as van de cilinder,
horizontaal ligt {(Fig.VI-6). De gemiddelde spanning 5, die
in de wand van de cilinder heerst is in evenwicht met de
druk P in het cervixkanaal, in formule:

(30)
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o = gemiddelde spanning in de wand (N/mz)
= druk in het cervixkanaazal {N/mz)
o diameter van het cervixkanaal {(mm)

= lengte .van :het .cervixkanaal (mm)

[P I O |
H
n

= effectieve dikte van de wand van de cervix {(mm)

Fig. Vi-6 Toepassing van de wet van Laplace op de cervix. Er
is een evenwicht tussen de druk van uit bet lumen op de wand

en de spanning in het gearceerde gedeelte (effectieve wanddik-
te) van de wand.

Sy = spanning in de wand D = totale wanddikte

P

13

druk in het lumen d

effectieve wanddikte
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VI.2.6. Effecitieve wanddikte

Het gedeelte van de wand dat bij dilateren onder spanning komt
te staan 1s afhankelijk van de begindiameter van het cervix-
kanaal en de mate waarin gedilateerd wordt. Tevens is de
architectuur van de cervix en de samenstelling van het weef-
sel van belang. Collageen llgt in niet gerek:t weefsel 1035er
en meer gespiraliseerd dan in aangespannen weefsel.

Bij rekken is zanvankelijk weinig energie vereist. De vezels
schuiven eerst over em tegemn elkaar, vervolgens moet de uit-~
rekkende kracht de vezel-vezel interactie overwinnen. Bij nog
grotere kracht of snelheid van uvitrekken zullen de vezels
maximaal uitrekken en ruptureren (Stegall, 1973; Stromberg en
Wiederhielm, 1969). Uit deze weefseleigenschappen blijkt al dat
de relatie tussen spanning en rek niet lineair kan zijn.

VIi.2.7. Tangentiéle spanningsgradiént in de cerviswand

Doordat de vezels in de cervixwand niet optimaal circulair
en parallel gerangschikt liggen, zullen bij dilatatie wvan
het cervixkanaal eerst de binnenste lagen aangespannen worden.

Naar buiten toe is er een afnemende spanningsgradient (Young
en Craven, 1977; Liu e.a. 1975). De spanning in de vezels die
rond het cervixkanaal liggen wordt bepaald door de mate waar-
in zij zijn uvitgerekt. Deze uitrekking kan worden bepaald

door de omtrek van het cervixkanazal voor en na dilatatie te

. berekenen. Deze omtrek is evenredig met de diazmeter van het
kanzal. De verhouding tussen de diameter van het cervixkanaal
nz uitrekking (2R,) en de begindiameter (2r,) is bepalend

voor de tangentlele spanningsgradiént deor de cervixwand.

De spanning op een punt Ry in de cervix wordt bepaald door de
afstand van dat punt tor het lumen en de verhouding Rofr
waarblj de cervix beschouwd wordt een cillinder te zijn met
visco-elastische eigenschappen, homogeen in opbouw er niet
samen drukbzar. Doordat de tangentigle rek in het weefsel

Pas tot spanningsverhoging leidt, nadat de vezels optimaal

in trekrichting geranmgschikt liggen, resulteert drukverhoging
in het cervixkanaal vooral irn spanningsverhoging van de wvezels
die dicht om her kanazl heen liggen en *tot het parallel gaan
liggen van vezels die wat verder van het lumen afliggen (Fig.
VI-7).. Im Fig.VI-7A is een kwadrant van de cervix afgebeeld,
wzarin P, de druk in het cervixkanaal weergeeft waardoor het
cervixkanaal gedilareerd wordt van 2r, tot 2R  en de cervix-
wand vervormt, waardoor de diameter van de cePvix toenecemt
van 2r naar 2R. De deoor de druk inp het cervixkanaal veroor-
zaakte elastische uitrekking van de vezels in de cervix hangt
af van de afstand van de vezels tot het lumen en de mate waar-~
in gedilateerd £s.
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Fig-VI-7A Kwadrant cervix.
Het cervixkanaal is gedila-
teerd van 2r, tot ZR,.

De diameter wvan de cervix
neemt toe van 2r naar 2R.

!

R

_E{107N/m2)

6 Fig.VI-7B Gradiént relatieve
tangentiéle rek (&) en gra-
diént elasticiteitsmodulus (E)
L g door de cervixwand. De situa-
tie voor £ is getekend bij
toename van de diameter vanm
het cervixkanaal van 6 naar
L2 8 mm.

01‘1

Swi(106N/m2)
22+
20
18

Fig.VI-7C Gradiént tangentigle
spanning:
§,=€.E

-
Fo8 g
w
£
v
N
=]

Fig.VI-7 Tangentigle spanning. Bij aanbrengen van een druk in
het cervixkanaal waarbij de diameter toeneemt wvan 2r tot 2R,
is er 'een afremende tangentiéle rek (g£) van de vezels in de
wand van het lumen naar de buitenste lagen(¥ig.VI-7A en VI-7B).
De elasticiteitsmodulus (E) neemt eveneens van binnen npaar
buiten af(Fig.VI-7B) zodat de spanning in tangentiéle richting
(S¢) in de vezels van binnen naar buiten toe neog sterker af-
neent {(Fig.VI-7C).
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De tekening geeft de situatie weer waarin het cervixkanaal

is gedilateerd van 6 naar 8 mm en de uitwendige diameter van
de cervix 30 mm bedraagt. De hierbij ontstane gradient in de
relatieve uitrekking (€ ) van de vezels in tangentiéle rich-
ting wordt im Fig. VI-7B weergegeven {(Young en Cravenm, 1977).
De sterkte van de vezels neemt af van het lumen naar de
periferie (Conrad e.a. 1980, VI.2.9), waardoor eveneens een
gradient ontstaat die kan wordem uitgedrukt in de elastici-
teits modulus E (Fig.VI-7B). Op de horizontale abscis wordt

de straal r uitgezet, genormeerd naar de begindiameter r,
zodat langs deze as r/r, wordt uitgezet. Door de elasticiteits
modulus en de relatieve rek uit de grafieken onderling te
vermenigvuldigen (Fig.VI-7C) wordt de gradiént van de spanning
Sy van de vezels in de wand in tangentiéle richting verkregen
(Wet van Hooke, S = £.E}.

Bij dilatatie van het cervixkanaal komen zcals uit de grafiek
van de spanningsgradient in tangentiéle richting blijkt, voor-
al de binnenste lagen van de cervix onder spanning te staan
zodat de vezels die direct rond het lumen van het cervixkanaal
gelocaliseerd zijn, van groot belang zijn voor de sluitfunctie
van de cervix. Door Young en Craven (1977) is op groad van
kracht-diiatatie karazkteristieken in het in vivo en in vitro
onderzoek een analyse van de spanningsgradiént gemaakt door

de cervixwand, tijdens dilatatie van 2 naar 12 mm. Per milli-
meter dilatatie komen ongeveer 10% van de vezels onder span-—
ning te staan. Bi) een dilatatie van 12 mm staat de gehele
wand onder spanning.

VI.2.8 Onderzoek naar de rekverdeling in de cervizwand bij
het oprekken van het cervicaal kanaal met een ballon.

Om ecen spanningsgradiéent door de cervix ook proefondervin-
delijk aannemelijk te maken hebben we in een in vitro op-
stelling onderzoek verricht naar de verplaaztsing van de vezels
in de cervixwand bij oprekken wvan de cervix door een in het
cervixkanaal geplaatste ballon.

Methode: Uit een vers coperatlepreparaat werd een 1 cm dikke
schijf uit de cervix gesneden, ter plaatse van het ostium
internum en evenwijdig azan een vlak loodrecht op het cervix-
kanaal. Door het cervixkanaal in deze schijf werd een dilata-
tieballon geschoven en evenwijdig hieraan werden door de wand
van de cervix een aantal glas fibers van 0,05 mm dikte ge-
stoken,zodanig dat ze met het uiteinde net uit het weefsel
staken. Deze uiteinden lagen op twee elkaar loodrecht kruisen-
de en door het middelpunt van de cervix gaande lijnen. De
cervixschijf werd in een bad met fysiologisch zout geplaatst.
Door de glasfibers werd een lichtbundel gestuurd die door een
camera werd opgevangen, wWeergegeven Op een monltor en vast-—
gelegd op een videcband. 0p deze wijze kon de verplaatsing van
de glasfibers bij drukverheging in de cervix via hun liechtpun-
ten op de meonitor exact worden berekend (Fig.VI.6-8).
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Fig.VI-8. Blokschema voor onderzoek naar verplaztsing van
cervixweefsel tijdens dilatatie. Het cervixkanaal in een
schijf cervixweefsel wordt gedilateerd met een ballon. Hier-
door wordt het weefsel radiaal weggedrukt. Evenwijdig aan de
as van het cervixkanaal zijn glasfibers door de cervixschijf
gestoken. Door oplichtende fibertips kanm de verplaatsing van
het weefsel in de cervix worden waargenomen en vastgelegd
met een video—systeem.

Resultzat: de binnenste glasfibers lagen op 2 mm afstand van
de rand van het cervixkanaal, de volgende serie lag 4 mm van
de Tand, de daarop volgende 6 mm en de buitenste § mm.

Bij een drukverhoging tot 33 kPa bleek dat alleen de binnen-
ste rij naar buiten toe verplaatste. Bij eemn druk van 300 kPa
verplaatste ook de volgende rij op 4 mm afstand naar peri-—
feer. Bij verdere drukverhoging tot 800 kPa bleef de onder-
linge afstand tussen de laag op 6 mm en die op & mm gelijk

en kwamen alleen de meer centrale lagen dichter bij elkaar

te liggen. Voor dilatatie werd een ballon gebrulkt met een
diameter van 12 mm. Het cervixkanazl werd gedilateerd van 5
naar 10 mm. De buitenste rimg van oplichtende fiberglas pun-
ten die aan het begin van de proef een diameter had van 21 mm
was bij maximale dilatatie bij eenm druk van 800 kPa (8 atm)
slechts 37 toegenomen.

De diameter van de binnenste ring lichtpunten nam bij 100 kPa
toe van 9 tot 11,8 mm, die van de daaropvolgende ring van 13
naar 14 mm (bij 300 kPa).

Conclusie: dit onderzoek bevestigt een rekgradient door de
cervixwand met ook bij hogere drukken in de dilatatieballon
voornamelijk een toename van de omtrek en dus van de spanning
van het weefsel direkt aansluitend aan het cervixkanaal.
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Het precieze verloop van de spanningsgradiéant in de cervix-
wand, vanaf helf moment waarop de binnenste vezellagen visceus
(of plastisch) verlengd zijn en de meer naar buiten gelegen
lagen onder hogere spanuning komen te staan, vormt het onder—
werp van een au voortgezet onderzoek., Het onderzoek werd ver-
richt op de afdeling Biologische en Medische Natuurkunde wvan
de Erasmus Universiteit met door van Duyl (1981l) ontwikkelde
apparatuur.

V1.2.9 Anatomie en elasticiteitmodulus van het weefsel in
de cervixwand

De eigenschappen van cervixweefsel zijn afhankelijk wvan de
lokatie van het weefsel in de cervixz (Conrad, 1976; Tokarz
e.a. 1980; Danforth, 1947). De sterkte van het weefsel direkt
rond het ostium internum is het grootst, meer naar buiten

toe neemt de sterkte af tot minder dan de helft. Doorsneden
boven het niveau van het ostium internum en eronder hebben
eveneens minder scerke vezels. De sterkste vezels zijn ge-
legen in een 5 mm brede rimg in het gebled van het anato-
mische ostium internum, direkt grenzend aan het cervixkanaal.
Conrad e.a. (1980) hebben de elasticiteitsmodulus bepaald wvan
cervixweefselstrips uit het niveau van het o¢ostium interaum.
Van deze strips werd een spannings-rek karakteristiek gemaakcr
en de elasticiteitsmodulus bepaald. Van het weefsel direkt
grenzend aan het cervixkanaal was E 6,4 x 107N/m2, van het
mniddengebied was E 4,1 x 107N/m? enm van het meer perifere ge-—
bied was E 2,4 x 10’N/m2 (Fig.VvI-9).

S{107.N/m2)
B M P

T T ¥ T
¢ 1 2 3 4 &

Fig.VI~9% Elasticiteitsmodulus van cervixstrips

Doorsnede van de cervixXx op het niveau van het ostlum internum.
Van cervixstrips uit de binnenste laag B, uit het midden gebied
M en uit de perifere laag P werden spannings-—-rek diagrammen ge=
maakt door Conrad e.a., 1980, Het weefsel bij B was meer dan
tweemaal zo sterk als het weefsel bij P.
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VI1.3. Mechanische modellen en dilatatie

De gemiddelde vergroting van de diameter van het cervixkanaal
na een druk van 33 kPa en een relaxatietijd van 20 min, die
1.3 mm in de controlegroep en 2.3 mm in de insufficiéntie-
groep bedraagt (hoofdstuk VIII, tabel VIII-5), wordt verocor-
zaakt door optimaal circulair en parallel gaan liggen van
vezels (Stegall, 1973; Stromberg en Wiederhilielm 1969) .Tijdens
de drukopbouw wordt de epitheellaag in het cervixkanaal plat-
gedrukt en worden de cervixslijmklieren leeggedrukt. Bij
metingen bij patienten in de ovulatiepericde is bij een be-
perkt aantal gevallen te zien dat slijm langs de ballon naar
buiten geperst wordt. De bijdrage van deze twee factorenm aan
de dilatatie zal slechts gering zijn omdat de gemiddelde ver-
groting van de opemning slechts 0,4 mm is (Tabel VIII-5),
waaraan rek van de visco—elastische vezels voor een deel
bijdrzagt. Tijdens het relaxeren neemt de dilatatie toe door
visceuze en mogelijk ook plastische verlenging. Omdat deze
verlenging op korte termijn irreversibel is, zou aan het
mechanische Apter model voor de cervix eem plastisch element
kunoen worden toegevoegd (Fig.VI-10}.

Fig. VI-10 De cervix voor-—
gesteld door een visco=-
elastisch element Ezn, met
14 Tq parallel hieraan een &8las-
tisch element E, en in se-
rie met dit Apter model een
R plastisch element Ny om een
blijvende verlenging moge-
1lijk te maken.

Parallel aan ileder element
is een element met een hazak-—
je geplaatst dat de span-
ningsgradiént in de cervix
bij rekken aangeeft.

130



VI.3.1. Mechanische modellen en spanningsgradiént in de
cervizwand

Tijdens dilatatie van het cervixkanaal komt per mm dilatatie
ongeveer 10%Z van de vezels in de wand onder spanning te staan
(Young en Craven, 1977; VI.2.7.}. De aangebrachte druk in het
cervixkanaal brengt aan het begin van de dilatatie alleen de
binnenste lagen op spanning. Pas bij grotere dilatatie ope=
ningen komen ook de meer naar buiten gelegen lagen onder
spanning te staan. Deze situatie wordt in figuur VI-10 weer-
gegeven door parallel aan de elementen een element te plaatsen
met eer haakje, wat eerst aanhaakt als er enige mate van di-
latatie heeft plaats gevonden.

VI.3.2. Keuze van het mechanische model

Bij het bestuderen van de relaxatiecurve aan de hand van een
mechanisch model heeft de minst gecompliceerde voorstelling

de voorkeur. De curve wordt gemaakt bij een lage druk en de
toename van de cervix diameter is gering. De effectieve wand-
dikte is hierdcor eveneens gering (VI.2.6). Slechts de binnen-
ste lagen van de cervixwand komen onder spanning te staan
(VI.3.1). Juist deze lagen bestaan uilt het sterkste weefsel
(VI.2.9). Omdat er onvoldoende gegevens =zijn om het plastische
element te karakteriseren, klezen we voor een zulver visco-
elastisch model en wel het Aptermodel (VI.1.13). Het minimun
zantal visco-elastische eenheden kon worden bepaald door ana-

lyse van een mathematisch model van de relaxatiecurve (Fig.VI.
1l; vI.2.3.).

g, &
EO
M9 Fl Fig.VI-11 De cervix voorgesteld

door een mechanisch model met
twee visco—elastische elementen
EiNg em E2n2 met parallel hier-
s aan een veer EO.
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VIi.4. De relaxatiecurve in fornule

Na invoering van de effectieve wanddikte en de keuze gemoti-
veerd te hebben voor het bi-expontiéle model kan formule (29)
door gebruikmaking van de wet van Laplace (formule 30) azls
volgt geschreven worden:

3T = ig (ae T 4 Be“Bt+ K) (319

d
Met (20) en (23) kunnen de formules van de elasticiteitsmoduli
en de relaxatieconstanten worden opgesteld:

a = £Ep = 1, A/d E; = T Aled (32}
b = gE; = r, B/d Es = roB/ed (33)
k = €E,5 = Ty K/d EO = rOKIEd (34)
o = E,/n;(35) B = E,/n2 (36)

VI.4.1. Berekening van de relatieve rek e

De effectieve wanddikte bij het vervaardigen van de relaxatie-
curve blj een druk van 33 kPa 1is gering en wel voor de contro-
le groep 0,5 mm en voor de insufficiéntiegroep 1,4 mm (hoofd-
stuk VII.3). De relatieve rek kan bepaald worden, door het
oppervlak van de doorsnede loodrecht op het cervixkanaal wvan
het gebied dat onder spanning staat, aan het begin van de
drukopbouw en aan het einde ervan te vergelijken.

Het oppervlak van het weefsel aan het begin wvan de drukopbouw
is:

2

T (r+d)2 - fr = r(2rd+d2)

Het oppervlak van het weefsel bij de referentiedruk is:
2
T (R+d)2 - TR" = ﬁ(2Rd+d2)

= sctraal van het kanaal aan het begin van de drukopbouw

strazl van het kanaal bij de referentiedruk

= effectieve wanddikte, hierbij is aangenomen dat deze
bij lage drukken zan het begin en aan het einde van de
drukopbouw ongeveer gelijk is.

£ = relatieve rek.

AR
1]

Het verschil tussen het oppervlak bdij de referentiedruk em

het oppervlak bij het begin van de drukopbouw, gedeeld door
het beginoppervlak geeft de rek aan. Omdat d bij benadering
voor en na rek hetzelfde blijft en in verhouding met de lengte
van het weefsel erg klein is, kan de toemame in het cppervlak
van het weefsel, dat door de berekening 1ijkt te ontstaan
worden verwaarloosd.
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r(2Rd+d% - 2rd-d?) _ 2d(R-r) - . (3-1)
m(2rd+d) d(d+2r) zd+r

{37)

VIi.4.2. Berekening van de viscostteitsmodulus

Bij het berekenen van de elasticiteitsmodulus in VI.1.13 1is
gesteld dat de bijdrage van de visceuze elementen op het mo-
ment dat de referentiedruk bereikt wordt nog nihil is omdat
verondersteld wordt dat het infusievolume met een mathemati-
sche stap wordt toegevoerd. In de praktijk kost de drukopbouw
een aantal seccanden, In de controlegroep gemiddeld 10,2 sec.
en in de groep met insufficiéntie 18,0 sec.(tabel VI=-1), en

is een mathematische stapfunectie niet realiseerbaar. Er wordt
een fysische stapfunctie door een maximaal snelle vulling
toegepast. Een correctie voor dit verschil is niet noodzakelijk
omdat het relatief zeer klein is in vergelijking met de totale
relaxatieduur van vaak meer dan 1200 seconden.

Tabel VI-1 Tijdsduur voor de drukopbouw van 0 tet 33 kPa.

Infusietijd (sec)

n X SE
Controlegroep 22 10,2 1,2
Insufficigntiegroep 9 18,0 2,0

De langere wvultijd in de insufficiéntiegroep wordl veroor-—
zaakt door een grotere begindiameter wvan het cervixkanaal

en doer het visceuzer zijm van het weefsel.

Op het tijdstip t=0 bij het begin van de relaxatiecurve wordt
de rek in het weefsel opgebracht door elastische vezels.

Door visceuze verlenging neemt de elastische rek en daardocr
de spanning af. Deze situatie wordt gekarakteriseerd door
formule {9) en (10).

S = g.E en S. = c.z.e (B/Mt

De spanningsafrname in het weefsel wordt gekarakteriseerd door
de exponent van de e-macht.

De expenment van de e-macht Ey/n; of E,/N, is gelijk aan de
relaxatie comstante ¢ of B, of dan de reciproke waarde van

de tijdconstante T) of T, (VI.4&.3.).

Met behulp van de berekende elasticiteitsmodulus kan de vis-—
cositeitsmodulus verkregen worden door deze te delen door de
relaxatieconstante of door het produkt met de tijdconstante
te bepalen (Coolsaet en van Duyl, 1975).

il

Ny = EI/OL Ny

E,/8 (38)

nl = E]_‘tl n2 = Ez-Tz n = E.T (39)
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N = visceositeitsmodulus (Nsec/mz)

E = elastisciteitsmodulus {(N/m2)

0,B = relaxatie constante (sec™1)

T = tijdconstante (sec) 7T = gemiddelde tijdconstante (sec)

VI.4.3. Berekening van de tijdconstante

De relaxatie blijkt volgens een e—macht te dalen (VI.Z2.)
Indien we deze functie ultzetten op semi-logaritmisch
grafieken papier, ontstaat een rechte {(Fig.VI-5). Deze tijds-
functie heeft de bijzondere eigenschap dat in gelijke tijds-
intervallen de functiewaarde met een constant percentage
daalt. De daalsnelheid wordt bepaald door de richtingscoeffi-

cient van de semi-logaritmisch uitgezette relaxactielijn,
waarvoor geldt:

1

Qlog el - 0,4343

rangens o = =
T T

Gedurende een tijdsinterval , vervalt een e-macht 637

(e® = 1 e-1 = 0,37 e~2 = 0,135), het verschil in niveau
tussen opeenvolgende e-machten is 637, Fig.VI-12 (van Duyl
1976).

De relaxatieconstante is omgekeerd evenredig met de tijd-
gonstante:

@ = 1/1; B = 1/t (40} 1, = 1/a 1, = 1/B (41)
De tijdconstanten bepalen het gedrag van de exponentiéle
functie (31):

_ r -
5 = O (ae”t/T1 + 3e t/T2 4 gy

a (£2)

10%,100%

Fig.VI-12 Een e-macht

van een relaxatie--curve
is semi-logaritmisch uit-~
4- 37% zet.

Gedurende een tijdsimter-
val T wvervalt een e=-macht
63%.

De daalsnelheid wordt be-—
. -0.4343 paald door de richtings-
T codfficieént van de re-
laxatielijn, waarvoor

geldr:

13,63

1 10%

t -1
relaxatie\ tangens o = '’log e /T

curve
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VI.4.4. Berekening van de gemiddelde tijdconstante

Het visco-elastisch gedrag van de cervix komt tot uiting in
de snelheid waarmee het weefsel relaxeert. Het visco—elas-—
tisch gedrag in de 20 min. durende relaxatiecurve kan worden
weergegeven door de gemiddelde tijdconstante te bepalen. Een
gemiddelde tijdconstante kan worden verkregen door de bij-
drage zan de relaxatie van de gezamenlijke tijdcomstanten
samen te nemen. T; is werkzaam in het gebied voorgesteld door
de coéfficint A en Ty in het gebied voorgesteld door codffi-
cignt B (Fig.VvI-53).
De gemiddelde tijdconmstante T kan als volgr worden gedefini-
gerd:

= = ATy + BT2

- (43)
A + B

Het gebied C waarin T3 werkzaam is, onmiddellijk aan het begin
van de relaxatiecurve wordt buiten beschouwing gelaten omdat
dit te gevoelig is voor meet en systeemfouten {(VI.Z2.3.).

VI.4&.5. Berekening van de visco-elastiseciteitsfractie

In visco-elastisch weefsel is de snelheid van vervorming
evenredig met de toegevoerde spanning. In de relaxatiecurve
van de cervix komt het visceuze gedrag tot uviting in de com-
ponencen A en B van de relaxatiecurve, gekenmerkt decor de
e-machten Ae %% en Be‘Bt(Fig.VI—S). De visco-elasticiteit
kan worden weergegeven door het relaxerende gedeelte te re-

lateren aan de som van dit gedeelte en de rest elasticiteit K,
in formule:

_ A + B (44)
VE = A+E + K
VF = visco-elastische fractie

De norm van 100%Z bij de referentiedruk van 33 kFa wordt bereikt
door de som van A + B + C + K. Het gebied van compcnent C
onmiddellijk aan het begin van de relaxatiecurve wordt buiten
beschouwing gelaten omdat dit gevoelig is voor meet— en sys-—
teemfouten en het van zeer korte duur is (VI.Z2.3.).

VI.4.6. Berekening van de elastische fractie

Elasticiteit is de eigenschap van een materiaal waardoor een
op het materiaal inwerkende spanning resulteert in een on-—
middellijke en een met de spanning evenredige vervorming welke
direkt verdwiint na opheffen van de spanning. In de relaxa-
tiecurve van de cervix is de elastische fractie nog volledig
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aanwezig azn het einde van de relaxatiecurve en wordt weer—

geven door het horizontaal verlopende gedeelte van de curve
gekenmerkt dcor constante K. Om de in VI.4.5. beschreven

redenen wordt component C buiten beschouwing gelaten en wordt
de elastische fractie gerelateerd zazn de som van de componen-
ten A + B + K.

De elastische fractie EF in formule:

S SR 45
EF A+ B + K ( )

EF = elastische fractie

Door deze normering is de som van de elastische en visce-
elastische fractie 100 %.

In formule:

EF

1 - VvF (46}

VI.5. De tijdeonstante en de elastische fractie alsz para-
meters voor het bepalen van de weefeseleigenschappen
van de cerviz

De cervix bestaat uit een elastische en visco-elastische
fractie (EF en VF).

Binnen de VF wordt de grootte van de tijdconstante T be-
paald door zowel kwzlitatieve zls kwantitatieve eigenschap=
pen van de visceuze en elastische elementen van deze fractie.
Bi] een groter worden van de viscositeitsmodulus 1 neemt de
tijdconstante evernredig toe, bi] afname van de elasticiteits-—
medulus E neemt de tijdconstante eveneens evenredilig toe
(formule 39 T = n/E). Bi) omzetting van elastisch weefsel

in visco-elastisch weefsel wordt VF groter em EF kleiner.

Een visceuzer worden of zijn van het weefsel komt dus tot
uitdrukking in een afname of kleiner zijn wvan de EF en een
toename of groter zijn van de t.

De snelle component in de VF is vanwege zijn korte werkings-
duur van weilnig betekenis voor de sluitfunctie van de cer-
vix, zodat ook de waarde van de tijdconstante wvan de snelle
compenent van minder betekenis is dan die van de trage com-—
ponent.
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HOOFDSTUK VII

METING VAN DE SLUITFUNCTIE VAN DE CERVIX
METHODE EN MATERIAAL

VII.l. De relaxatiecurve

De spanning die in het weefsel ontstaat doer drukverhoging
door een in het cervixkanaal geplaatste ballon kan in de
elastische vezels van de cervix worden gehandhaafd, doch ver-
corzaakt een verlenging van de visco-elastische vezels. Als
de drukeopbouw om de gekozen referentiedruk te bereiken in
zeer korte tijd plaats wvindt, begint de wvisco-elastische
verlenging op het moment waarop de referentiedruk bereikt is.
Het weefsel relaxeert en de spanning hierin neemt af waardoor
de druk in de ballon dazalt. Dit drukverloop kan geregistreerd
worden, waardoor een relaxatiecurve ontstaat. Door de para-
meters van deze curve te bepalen en de geometrie van de cervix
hierop re betrekken kunnen gegevens over de visco-elastische
en elastische eigenschappen van de cervix, en over de grootte
van de visco~elastische en elastische fraetie hierin, worden
verkregen.

VII.1l.1. De lLengte van de relaxatiecurve

Veor de lengte van de relaxatiecuzrve was 1n de in vitroe proe-
ven (hoofdstuk V) een tijdsduur gekozen van 10 minuten,maar
tijdens het eerste gedeelte van her in vivo onderzoek bleek
deze periode te kort, vooral bij de insufficiénre cervix en

in geval van graviditeit. Het duurde dan veelal 20 minuten
voordat de curve als teken van begéindigde relaxatie, horizon-
taal ging verlopen. Bij] deze gevallen bleek eveneens dat de
gekozen vulsnelheid om de referemtiedruk wvan 33 kPa (250 nmHg)
te bereiken te gering was. De diameter wvan het cervixkanzal
was bij cervix—insufficiéntie en in de zwangerschap gemiddeld
groter dan die van de normale cervix buiten de zwangerschap
zodat de vulling relatief lang duurt (Tabel VIII-2 en VIII-3).
Het cervixweefsel had tijdens de langzame drukopbouw gelegen-
heid om al wat te relaxeren zodat een gedeelte van de vis-
ceuze weerstand niet in de verkregen relaxatiecurve vertegen-
woordigd was. In het tweede gedeelte van het in vivo onderzoek
werd daarom een zo snelle infusietijd gekozen dat deze de be-
tekenis kreeg van een mathematische stap (VII.4.2.): op het
moment dat de referentiedruk bereikt werd, had er nog geen
visceuze verwijding wvan de cervix plaats gevonden. De lengte
van de relaxatiecurve werd in het tweede gedeelte van het

in vivo onderzoek verdubbeld door eem tijdsduur van 20 minu-
ten te kiezen.
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VIL.1.2. Het infusievolume én de referentiedruk

De ballon wordt gevuld met fysiologisch zout. Het infusie
volume is gedefiniéerd als de vulling die nodig is, om in

de in het cervixkanaal geplaatste ballon de referentiedruk
te bereiken. De referentiedruk is de druk die in de ballon
als standaard wordt aangebracht bilj het begin van de relaxa-
tie. Voor de hoogte van de referentiedruk is 33 kPa (250 mmHg)
gekozen omdat deze druk ruim boven de druk vam 2,6 kPa ligt
die nodig is om de weerstand in de vulcatheters mnaar de
ballon en naar de druktransducers te overwinnen(VI.2.2Z) en
om de ballon de contouren van het cervixkanaal te laten
volgen. Deze druk is hoog genoeg om het cervixweefsel op te
spannen zoals blijkt uit de relaxatiecurve en uit de toename
van de diameter van het cervixkanaal tijdens de relaxatie.
De referentiedruk is anderzijds ook laag genceg om in de
curve reacties op de ballondruk zoals door uterus contrac-—
ties tot uiting te laten komen.

VII.1.3. Het relaxatievolume

Na 20 minucen relaxatie wordt de druk in de ballon weer op
het uitgangsniveau van 33 kPa gebracht door de ballon met
fysiologisch zout bij te vullen. Het hiervoor benodigde
volume noemen we het relaxatievolume en is gelijk aan het
verschil in inhoud van het cervixkanaal voor en na de re-
laxatie. Het relaxatievolume is afhankelijk van de weefsel-
eigenschappen van de cervix en groter naarmate het weefsel
visceuzer is. Als de geometrie vam het cervixkanaal bekend
is kan de verandering van de diameter wvan de cervix door de
relaxatie uit het relaxatievolume berekend worden.

VIL.l.4. FHet dilatatievelume en het resivolume

Na bijvullen van de ballonm met het relaxatievolume is de

druk in de ballon weer 33 kPa. Vervolgens wordt overgescha-
keld op de hoge druk transducer (hoofdstuk IV) en wordt de
druk in de ballom op 100 kPa (1 atm)gebracht, waarna 1 minuut
wordt gewacht om het weefsel te laten uitrekken. Deze druk
van 100kPa werd als standaard proefdruk gekozen omdat tij-
dens meting, van patienten met eem voor cervixinsufficilnrie
verdachte amamnese uit het vulvelume bleek, dat het cervix-—
kanaal bij deze druk al sterk dilateerde. Uit het in vitre
onderzoek was gebleken dat er in de normale cervix een druk
van minstens 500 kPa vereist is om deze te dilateren (hoofd-
stuk V). Door als proefdruk 100 kPa te kiezen ontstaat een
diagnostisch belangrijk verschil tussen de twee groepen
(VITI.2.1). Indien alleen de weefseleigenschappen van de
cervix onderzocht worden, en geen dilatatie nodig is, wordt
de ballon na de proefdruk van 100 kPa uit de cervix getrokken
en bepaald hoeveel fysiologisch zout er aan de ballon moet
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worden toegevoegd om de druk weer op 100 kPa te brengen. Dit
restvolume is het verschil tussen de actueel weggedrukte en
de wegdrukbare hoeveelheid cervixweefsel, dus een maat voor
het niet weggedrukte cervixweefsel. Als de geometrie wvan het
cervixkanaal bij toepassing van een ballondruk van 100 kPa be-
kend is kan uit het naar de ballon toegevoerde volume de dia-
meter van het cervixkanaal worden berekend. Direct nadat de
balleon uit het cervixkanaal is getrokken wordt de diameter
van het ostium internum gemeten door te bepalen welke maximum
diameter van een Hegarstift nog zonder weerstand het cervix-
kanaal kan passeren.

VII.l.5. Procedure bij dilatatie

Indien na de meetprocedure ook dilatatie gewenst is om een
diagnostische of therapeutische curettage te verrichten of

om intra-uteriene ingrepen megelijk te maken, wordt de druk
die bij de meetprocedure op 100 kPa is gebracht in stappen
van 100 kPa naar 500 kPa gebracht. Door de druk in stappen te
verhogen wordt een dilatatiecurve verkregen en kan worden na-
gegaan bi] welke drukniveaus en in welke mate een bepaalde
cervix dilateert. Dit kan worden gedaan door de dilatatie-
curve te vergelijken met de karakteristieken van de ballon-
curve. Na het bereiken van de druk van 500 kPa wordt de ballen
uit het cervixkanaal getrokken, de druk die na het terug-
trekken in de ballon heerst geeft al aan in hoeverre de cer-
vix gedilateerd is. Het restvolume dat toegevoegd kan worden
aan de ballon cm de druk weer op 500 kPa te brengen geeft ook
aan in hoeverre de cervix gedilateerd is. Met een Hegarstifre
kan de verkregen dilatatie opening worden gecontroleerd.

VIL.1.6. Mazimum intra-cervicale druk bij dilatatie met de
ballon

Uit de dilatatie—experimenten inm het in vitre onderzoek bleek
dat een intra-cervicale balleondruk van 500 kPa voldoende is om
een dilatatie van 7 ¢f meer millimeter te realiseren (hoofd-
stuk V). Omdat voor de meeste diagnostische of therapeutische
ingrepen in de niet zwangere uterus een diameter van minimaal
7 mm gewenst i1s werd ook in het in vivo onderzoek gekozen voor
een dilatatie onder een druk van maximaal 500 kPa. In de prak-
tijk bleek deze druk goed te voldoen, in alle gevallen werd
een adequate dilatatie opening verkregen (Tabel VIII-2).

VII.1.7. Het infusievolume als fysische stapfuncite

Om de visceuze fractie in het cervixweefsel maximaal verte-
genwoordigd te laten zijn in de relaxatiecurve, zodat bij
analyse van de¢ curve geen rekening hoeft te worden gehouden
met eventuele relaxatie tijdens de drukopbouw, moet deze tot

de referentiedruk van 33 kPa, theoretisch met ecen mathematische
stap plazatsvinden. Dit houdt in dat de drukopbouw in een tot
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nul seconde naderende tijd zou moeten plaatsvinden. De in de
praktijk snelst haalbare wvulling is eenr fysische stapfunctie.
Bij grotere infusiesnelheid neemt de weerstand inm het cathe=
tersysteem, waardoor de ballon gevuld wordt, sterk toe. Het
gevelg hiervanr is dat bij stoppen van de infusie, een druk-
verval optreedt, waarvan de grootte afhankelijk is van de
weerstand tijdems de wvulling. Dit drukverval is ongewenst
omdat de referentiedruk en de daarmee samenhangende referen-
tiespanning in het weefsel dan niet bereikt wordt.

De maximale infusiesnelheid is hierdcor gelimiteerd. Bij een
infusiesnelheid van 5,5 ml/min werd een zeer korte wultrijd
verkregen (Tabel VI~1) en was het drukverval in de ballon na
het stoppen van de infusie 2,7 kPa. Deze terugval in druk werd
niet gecorrigeerd met betrekking tot de referentiedruk van

33 kPa maar als een constante factor in alle curves geaccep=
teerd.

VII1.2. Analyse van de relaxatigcurve

In hoofdstuk VI is de relaxatiecurve van de cervix mathema-
tisch geanalyseerd met behulp van de grafische methode en
werd aan de hand van mechanische modellen van de cervix het
visco-elastisch gedrag weergegeven door de som van twee e-
machten en een comnstante. Twee andere methodieken om de re-
laxatiecurve te analyseren zijn analyse door een computer en
analyse door electronische simulatie van de curve.-

VII.2.1. 4dnalyze met de grafische methode

De grafische methode zozls gedemonstreerd in Fig.VI-5 is
arbeidsintensief. Bij deze methode wordt de relaxatiecurve

van lineair grafieken papier overgezet op semi-logaritmisch
papier mnadat het niveau van de rest-elasticiteitr is afge-
trokken. De restelasticiteit is de zuivere elasticiteit die
zanwezig blijft zolang de spanning gehandhaafd wordt. Eet ni-
veau ervan wordt geschat door op het ocog de staart van de re-—
laxatiecurve te extrapoleren. Omdat deze schatting niet bij
alle curves even gemakkelijk is, omtstaat mogelijk een fouten-
bron die deze methode minder gewenst maakt. Door de staart vam
de op semi-logaritmisch papier uitgezette curve wordt een
rechte getrokken. Het hoogteverschil van de curve met deze
rechte lijn wordt als een nieuwe curve uitgezet. Deze handels-
wijze moet nog een of tweemaal herhaald worden totdat de ocor-
spronkelijke curve volledig door e-machten gedekt wordt. Het
trekken van lijnen door niet exact op een lijn liggende punten
kan eveneens een foutenbron opleveren. De visuele samenhang
van de afzonderlijk geanalyseerde exponenten gaat verloren.
Een voordeel van de grafische methode is dat artefacten en op
de curve gesuperponeerde comntracties buiten beschouwing kunnen
worden gelaten. De beschreven foutenbronnen en de bewerkelijk-
heid maken de grafische handbewerking minder geschikt om bij
grote groepen toe te passen.
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VII.2.2. Analyse met een computer

Een voor de hand liggende methode is analyse van de relaxatie-
curve met behulp van een computerprogramma. Met een digitale
computer kan een curve, bestaande uit de som van twee of drie
e-machten en een constante, passend gemaakt worden met in het
geheugen a2anwezige curves door het oppervliakte-verschil tussen
de aangeboden curve en de in het geheugen aanwezige curve zo
klein mogelijk te maken. Deze methode is goed bruikbaar bij
onderzoek naar visco-elasticiteit van weefselstrips, omdat de
curve vrijgehouden kan worden van spontane en tonische con-
tracties en van artefacten door beweging {(Kirkegaard, 1970).

Vooral als er laungdurige of freguente contracties op de re-
laxatiecurve gesuperponeerd zijnm is de computer minder goed
bruikbaar om de artefacten en contracties buiten beschouwing
te laten: deze zijn in het in vivo onderzoek onvermijdelijk
{(Coclsaet en van Duyl e.a. 1975).

VII.2.3. 4dnalyse met een curve-simulator

Contracties en bewegingsartefacten beinvlioeden het strakke
verleop van de relaxatiecurve; zij zijn met het blote ocog ge-
makkelijk te herkennen en te corrigeren. Op de afdeling Bio-
logische en Medische Natuurkumde van de Erasmus Universiteilt
werd in samenwerking met de Technische Hogeschool in Delft
een curve—simulator ontwikkeld (van der Zwart, 1973:; wvan Duyl
1978). De analyse is gebaseerd op simulatie van de gemeten
curve door een electronisch model. Een geheugen wordt gevoed
met de gemeten relaxatiecurve en op een monitor afgebeeld.

Door de curve—-simulator wordt een tweede curve op het schern
van de monitor gegenereerd, die precies passend gemaakt kan
worden op de relaxatiecurve door de standen van de potentio=~
meters van de curve-simulator zodanig aan te passen dat de
curves op het oog over elkaar heen vallen. Ock kan dit ge-
beuren door de oppervlakte van het gebied tussen de twee cur-—
ves —dle op een meter wordt aangegeven—- zo klein mogelijk te
maken. De parameters van de geanalyseerde relaxatiecurve

zijn direct van de potentiometerstanden af te lezen en geven
de waarden aan van de coéfficiénten en exponenten van de be-
treffende curve. Bij het aanwezlg zijn van contracties of be-
wegingsartefacten op de relaxatiecurve kan de gesimuleerde
curve zodanig op het cog gecorrigeerd worden dat een strakke
lijn ontstaat met een multi-exponentieel verloop.

VII.2.4. Werkwijze met een curve—simulator en reproduceer-
baarheid van de resultaten

Het passend maken van de gesimuleerde curve op de relaxatie-
curve kan door toepassing van deze vorm van "peeling" techaniek
binnen een minuut geschieden (Perl, 1960). Het passend maken
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moet bij de staart van de curve beginnen, omdat het al dan
niet horizontaal lopen hiervan aangeeft of de relaxatie al
ten einde is of dat er nog visco-elastisch weefsel relaxeert.

In het eerste geval kan de potenticometerknop die de elasti-
sche component aangeeft, zodanig ingesteld worden dat de ge-~
simuleerde curve met de staart van de relaxatiecurve samen
valt, in het tweede geval wordt de gesimuleerde 1ijm er iets
onder geplaatst. Vervolgens wordt het middenstuk van de ge~—
simuleerde curve over de relaxatiecurve gefit; dit is de tra-
ge component van de curve. Deze component kan met twee poten-—
tiometers gegenereerd worden, de ene geeft co8ffici&nt A aan
en de andere tijdconstante Tq..Vervolgens wordt op dezelfde
wijze de smelle component met coéfficient B en tijdconstante
T2 passend gemaakt., Zonodlg worden de potentiometers nog iets
bijgedraaid voor een maximaal goed resultaat. Op de curve-—
simulater is nog een derde set potentiometers beschikbaar veor
een nog snellere component doch hiervan hoefde geen gebruik
te worden gemaakt omdat de curve met vijf potentiometers
volledig gefit kan worden. Op de beschreven wijze is de re-~
produceerbaarheid van genoemde parameters groter dan 967 {van
Duyl, 1978). Bij toetsing wvan de reproduceerbzarheid in het
eigen materiaal bleek dat 2als de gesimuleerde curve tegen de
onderrand van de relaxatiecurve geplaatst werd, de intra-
observer variatie onder de 57 lag. Het invoeren van de re=-
laxatiecurve in het geheugen van de curve-simulator vanaf een
cassetteband duurt 2 minuten omdat het bandje tienmaal ver-
sneld kan worden afgedraaid.

VII.2.5. Vergelijking van de grafische handmethode en
simulatiemethode

De met de grafische handmethode berekende waarden voor A, B,
K, Tl en T2 werden voor drie curves vergeleken met de waarden,
verkregen met de curve-simulator. De verschillen tussen de
twee methoden bleken voor alle waarden minder dan 10% te zijn.
De curves zljn aselect gekozen uit de controlegroep, de in-
sufficignte groep en de gravide groep (cases 140, 147 en 156).
Van de in Fig. VI-4 afgebeelde curve wvolgt hier als voorbeeld
de berekening van de parameters van deze relaxatiecurve en de
hieruit berekende visco~elastische eigenschappen.

VI1I.2.6. Berekening van de intra-iuminale drukcomponenten
In Fig.VIi-4 is de restelasticiteit K:

X = 50 mmHg = 50. 133 Pa = 6,7.10% N/m?

A en B zijn in Fig. VI-5 af te lezen:

A = 75 maHg = 1.10% N/m2. B = 54 maHg = 7,2.103 N/mZ.
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De met de curve-simulator verkregen standen van de potentio-
meters voor A, B en K zijn: 311, 217 emn 186.

K

0,186.33 kPa = 6,13.10% XN/m2

A= 10,3.10% N/m? B = 7,16.103 N/m?®

De verschillen tussen beide methoden zijm voor K 9%, voor
A 37 en wvoor B 17,

VIL.2.7. Berekening van de tijdeonstanten

In het voorbeeld in Fig.VI-5 is het tijdsinterval waarin een
e-macht 637% vervalt voor de trage component als volgt te
berekenen:

de waarde van coefficiént A is 75 mmHg, de waarde ma 63% ver-

val is 0,37 x 75 = 28 mmEg. De hierbij behorende lengte voor
berekening van de tijdconstante is 244 mm. De papiersnelheid
v is 25 mm/min; v = 1 nm/2,4 sec.

Ty = 244 x 2,4 = 587 sec, T = 376 sec(met formule 43)

Op dezelfde wijze kan van de snellere componenten de cljd-
constante berekend worden: B = 54 anmHg: Ty = 82 sec.

C =72 mmHg: T3 = 12 sec.

De met de curve—-simulater verkregen waarden zijn:

T, = 620 sec; T, = 75 sec; T = 396 sec.

De verschillen tussen beide methoden zijn voor T 6%; T, 9%
en voor T 5Z.

VII.2.6. farekening von de visco—-elastische gigenschappren
uit de parameters van de relaratiecurve

Als voorbeeld worden weer de gegevens van casus 147 uit Fig.
VI-5 gebruikt. De druk in de ballon wordt op de referentie-
druk van 33 k¥Pa gebracht. Deze druk roept in het weefgel bij
verwazarlozen van het verlies in snelle component C esen span—
ning op van:

S, = P. to/d  (30) S, = 33.103. 2,15/1,4= 5,1.10% N/n?
d

i

effectieve wanddikte (VIL,3)

ro= halve diameter cervixkanaal (Tabel VIII-5)
R

halve diameter cervixkanaal na oprekken (Tabel VIII-5).

De relatieve rek: e=(R~x)/(}d+r)=(2,7-2,15)/(C,7+2,15)=0,19.
(formule 37).

De elasticiteitsmoduli zijn: (formule 32-34):
Eq = K.r/ed = K . 8,1 = 4,9.104 N/w2

B, = 8,3 .10% w/n? E, = 5,8.10% N/nZ

143



.

De viscositeitsmoduli zijn: {(formule 38-39}

4

_ _ _ 7 2 _ 6
ny, = ElTl = 8,3.10°. 620=5,1.10' Nsec/m up 4,4.10

Nsec/m?
De gemiddelde elasticiteits~ en viscesiteitsmodulus van
deze curve is: {formule 1 en 3%)

5

5 = €E T = 5,1.10%/0,19=2,7.10° N/m

=E. T = 2,7.10°.396=1,1.10% Nsec/m2

=1

Na 20 minuten relaxatie (t=1200 sec¢) is de restspanning in
het weefsel: (formule 42)

T, -t/T
Sp =3 f(a

1,56 (1,5.103+7,9.10 %+6,1.10%)

= 1,54.7.6.10° = 1,2.10% N/m2.

e—t/'::1 + Be 2 + K)

- . -t/1
De "snelle" exponentigéle functie Be /

2 heeft op t=1200 sec
geen betekenis meer.

De trage visco-elastische component A heeft op t=1200 sec
nog 157 van zijn beginwaarde en 1s dus voor 857 gerelaxeerd.
De gekozen relaxatietijd van 20 minuten is bij deze curve
dus voldoende lang om een goede indruk te krijgen van de
visco-elastische eigenschappen omdat ook het meest traag
relaxerende gedeelte bijna volledig gerelaxeerd is.

De tijdsafhankelijke eigenschappen van de cervix kunnen zowel
in de tijdconstante als de relaxatieconstante worden ultge-—
drukt. De relaxatieconstante is de reciproke waarde van de
tijdconstante {(formule 40):

1

o o= l/T1 = ¢,0016 sec’ g = 0,0133 sec“l.

VI1.2.9. Berekening van de visco-alastische fractie
De visco~elastische fractie VF kan met formule 44 worden be-

rekend uit de potentiometerstanden van de curve-simulator.

VF = (&4+B)/(A+B+K)= 528/714 = 74%.

De elastische fractie EF is met formule 45 of 46: 267%.
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VII.3. Berekening van de effectieve wanddikte

Iz onderdeel VI.2.7. is gebleken dat per millimeter dilata-
tie, ongeveer 10Z van de vezels in de cervixwand onder span—
ning komt te staan. Tijdens het opbouwen van de referentiedruk
van 33 kPa dilateerde de cervix in de controlegroep gemiddeld
van 4,0 naar 4,4 mm en in de insufficiénte groep van 4,3 naar
5,4 mm (Tabel VIII-5). Bi] een gemiddelde diameter van de
cervix van 30 mm en eegn cervixkanaal van 4 mm is de gemiddel-
de wanddikte 13 mm. Bij iedere millimeter toename van de dia-
meter van het cervixkanaal komt dus 1,3 mm van de wand onder
spanniag te staan. In de controlegroep is de toename van de
diameter tijdens de drukopbouw slechts 0,4 mm en is de effec-
tieve wanddikte 0,4.1,3 = 0,5 mm, in de insuffici&nte groep
is de effectieve wanddikte 1,1.1,3 = 1,4 mm.

VII.4. Selectie van patienten en proefpersonen

Het onderzoek werd verricht bij patienten die de polikliniek
Gynaecologie bezochten van het Academisch Ziekenhuils Dijkzigt
en na een "informed consent" over de methodiek, doelstelling
en risico's van de cervixmeting, mee wilden deen. In aan-
merking kwamen alle patienmten bij wie een therapeutische of
diagnostische curettage gewenst was en alle patienten bij
wie verdenking bestond op cervixinsufficiéntie. Deze laatste
groep bestond ook uit patienten die van elders kwamen met de
vraagstelling de cervixfunctie te beoordelen. De patienten
zijn genummerd naar volgorde van binnenkomst. Een aantal pa-
tienten werd verscheldene keren gemeten om het herstel van
de cerviX na zwangerschap te vervolgen.

VII.4.1. Samenstelling van de onderzochte groepen

In totzal werden 168 patienten onderzocht (Tabel VII-1)}. Bij
de eerste 81 patienten werd een langzame infusietijd gebruikt
en werd de relaxatie gedurende slechts 10 minuten beoordeeld.
Van deze groep kon de relaxatiecurve als zodanig niet voor
verwerking met de curvesimulator gebruikt wordem vanwege in-
formatieverlies tijdens de vulfase van de ballon (VII.l.7.).

In deze groep kon wel de invloed van pariteit, zwangerschaps-
duur, hormonale status en van de geometrilie op de dilateerbaar-
heid van de cervix worden onderzocht. 0ok werd informatie
verkregen over het effect van lokaal anesthesie tijdems di-
latatie van de cervix (hoofdstuk VIII). In de hierna gemeten
groep van 87 patienten kon door analyse van de relaxatiecurve
informatie worden verkregen over de visco-elastische eigen—
schappen van de cervix. De samenstelling van de groepen is ge-=
geven in Tabel VII-IL.
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Tabel VII-1. Samenstelling van de op cervixweerstand gemeten
groepen patienten.

Relaxatiecurve 10 min. 20 min.
n n totaal

Controle groep
fertiel, niet zwanger 31 20 51
post-menopausaal 13 5 18
Insufficiénte groep
onbehandeld 2 9 11
behandeld met cerclage 8 19 27
hyperreactieve uterus 3 3
korte cervix 1 1 2
onbehandeld, meting postpartum 2 2
Partus praematurus 1 2 3
Habituele abortus 2 3 5
Uterus bicornis 2 2 4
Zwangerschap tot 16 weken 10 18 28
Abortus incompletus 5 5
Meting kort postpartum S 9

R 87 168

VII.5. Informed consent

Nadat in de in vitro pilot—-study in meer dan 180 operatie-
preparaten dilatatie van het cervixkanaal had plaaztsgevonden
met de ballonmethode zonder dat zich technische complicaties
voordeden en uit het histologisch onderzoek was gebleken,
dat ballondilatatie minder traumatiserend op de cervix werkt
dan Hegardilatatie, vonden wi] het verantwoord en aangewezen
deze methode poliklinisch voor diagmnestische en therapeuti-
sche doeleinden te gaan toepassen. Het onderzoek werd uitge-
voerd in overeenstemming met de verklaring van Helsinki.

Aan elke patiente werd de vrije keus gelaten of ze met de
ballonmethode behandeld wilde worden of de veoorkeur gaf aan
een van de conventionele methoden. De patienten werden uit-—
voerig geinformeerd over de verschillende methodieken met

hun voor— en nadelen en mogelijke risico's. De patientengroep
bestond voor een gedeelte uit patienten die hun fertiele pe~
riode al hadden afgesloten door bijvoorbeeld sterilisatie,

of kort tevoren op normale wijze waren bevallen. Deze pa-
tienten hadden geen persoonlijk belang bij het onderzoek maar
verklaarden zich gaarne bereid om als referentie te dienen
zo®at de invloed van zwangerschap, van cerclage en van de
invleoed van de tijdsduur na de laatste zwangerschap op de

visco-elastische eigenschappen van de cervix bestudeerd komn
worden.
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HOOFDSTUK VIIZ

DE SLUITFUNCTIE VAN DE CERVIX
RESULTATEN VAN HET EIGEN ONDERZQEK

VIII.1l. Het effect van lokaal arnestheste tijdens dilatatie

Om het effect van lokaal anesthesie te kumnen becordelen

werd "haphazard" aan de eerste 88 patienten bi] wie een di-
latatie van de cervix noodzakelijk was, 8f geen anesthesie of
paracervicaal block 8f intra-uterien lidocainegelel gegeven.
De patienten werd zcowel tijdens de dilatatie als tijdens de
curettage naar de pijnlijkheid van de ingreep gevraagd. De
pijnsensaties werden in drie categorién ingedeeld: geen piljin,
matig pijn en veel pijn. De groep bestond uit 17 zwangeren

en 71 nmiet-zwangeren. De zwangeren kwamen niet in aanmer-—
king voor lidocainegelei omdat voor deze techniek een leeg
cavum vereist is. In Tabkel VIII~1 is het resultaat van pijn-—
beleving per groep weergegeven.

Tabel VIII-1l. Pijnbeleving tijdens dilatatie van de cervix
met een ballon en tijdens curettage. Onderzocht werden 17
zwangeren en 71 niet-zwangeren. De patienten kregen of een
paracervicaal block (PCB), of lidocalnegelel {Gel) of geen
anesthesie.

Dilatatie Niet-zwangeren Zwangeren
Anesthesie

PCB Gel GE&&n PCB
Pijn
Geen 2(127) 13(54%) 6(20%) 1( 972 3(50%)
Matig 13(76%) 10(42%y 23(77%) 7(64%) 3(50%)
Veel _ 2(12%) 1 4Z) 1( 3%) 3(27%) 0( 0%)
17 2% 30 11 %
Curettage:
Pijn
Geen 3(18%} 110467y  T7(237%) £(367%) 3(50%)
Matig 9(53%) $(387) 18(60%) 6(55%) 3(50%)
Veel _ 5(297Z) 4(L7%) _5(17%y __1( 9%) Q( 0%)
17 24 30 11 6

In de niet—2wangere groep had 54% van de patienten geen pijn
tijdens dilatatie van de cervix met de ballon als tevoren een
paracervicaal block (PCB) was gegeven. Met lidocaInegelei
{Gel) had 207 geen pijn tijdens dilatatie. In de groep zomn-
der anesthesie had slechts 12% geen pijn. PCB gaf een sig-
nificant betere werking bij dilatatie dan Gel of geen
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anesthesie (x2 toets, P < 0,01). Bij curettage van de niet-
zwange¥e groep had 467 na PCB geen pijn, na Gel had 23%

geen pijn, zonder anesthesie had 187 geen pijn; het verschil
tussen de groepen bleek echter niet significant.

In de zwangere groep uadlen de patienten bij dilatatie met
de ballon en na curettage door toedienen van een PCE minder
pijn, dan wanneer geen anesthesie werd gegeven. De verschil-
len bkleken echter, waarschijnlijk docor de kleine aantallen
niet significant.

Van de in totzal 28 patienten die geen lokaal anesthesie
kregen, hadden 25 patienten pijn tijdems dilatatie, doch
geen van hen wenste secundair gebruik te maken van een PCB.

Gezien de significant betere resultaten van PCB in de niet-
zwangere greoep werd in het vervolg van het onderzoek bij

dilatatie PCB gegeven. In de zwangerschap is de cervix ge-
makkelijker te dilateren dam er buiten en kan dilatatie met
een ballon ook zonder anesthesie verricht worden. De indruk
bestaat echter dat PCB de ilngreep minder onzangenaam maakt.

VI1I.2.l. Diameter van het cervickanaal in de controlegroep
en in de tneuffieiénte groep

Op basis van de in vitro gevonden relatie tussen het infu-
sievolume van de ballon en de diameter van het cervixkanaal
kan in vivo uit het benodigde infusievolume de diameter wvan
het betrokken cervixkanaal afgeleid worden {(IV.10.3). De ge~
gevens over infusie-, relaxatie-, dilatatie— en restvolume
en de daarbij berekende en gemeten diameters van het cervix-
kanaal van de controle en insufficiente groep zijn samenge-—
vat in Tabel VIII~2 en VIII-3.

In Tabel VIII-4 zijn de gemiddelde volumina gegeven die wer-
den gebruikt voor drukopbouw in de ballon tijdens het maken
van de relaxatiecurve en bij dilatatie. Op de in IV.1(.2 bhe-
schreven wijze zijn de diameters van de ostia van de cervix
tijdens de cervixmeting berekend en samengevat in Tabel
VIII-5. De gemiddelde diameter vam het ostium ianternum in

de controlegroep en de insufficilntiegroep verschilden signi-
ficant bij een druk van 100 kPa(teoets van Wilcoxom,P <0.05).
De gemiddelde diameter wvan het cervixkanaal in de insuffi-
ciénte groep bij 100 kPa (n=14) verminderd met tweemaal de
standaardafwijkiang, geeft de waarde van 8,3 mm. Van de waar-—
den van de diameter van het ostium internum in de comntrole-
groep(n=22) lag 95% dij de proefdruk vanm 100 kPa onder de

8§ mm, zodat deze waarde als de grens beschouwd kan worden
tussen de controle en de insuffici&nte groep.
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Tabel VIII-2 Infusievolume van 22 patienten uit de con-—
trolegroep (in vivo). Gegeven i1s het wolume om de refe-
rentiedruk van 33 kPa te bereiken, het suppletievolume

na 20 minuten relaxatie, het volume om de proefdruk wvan
100 kPa te bereiken, de met een Hegarstift gemeten begin-
diameter en de diameter bij 500 kPa. De diameter bij 100
kPa is berekend uit het ballonvelume bij die druk.

Infusievolume in ml diameter in mm
Vivo ZLeef- ©-33 mna re- 33-100 0 140 500
ne tiid kPa laxatie kPa kPa kPa kPa
75 25 1.7 0.8 0.9 5 7.4 10
73 28 0.8 0.9 c.9 5 6.3 9
79 52 0.9 0.4 0.9 5 5.8 7
30 35 1.0 0.4 0.8 5 5.6 9
31 22 0.9 0.5 1.2 4 6.3 7
34 27 0.9 0.8 1.0 5 6.5 7
35 43 0.6 0.3 0.7 5 4.6 7
39 63 2.6 0.6 0.8 6 8.2 10
9l 28 1.1 0.7 1.2 5 6.8 8
92z 43 0.6 0.3 1.2 5 5.9 9
95 50 1.0 0.8 0.8 5 6.3 7
96 49 1.8 0.8 1.1 6 7.9 11
100¢ 43 0.6 0.6 1.2 & 5.8 7
110 53 1.4 0.7 0.9 5 7.0 8
112 60 1.4 C.6 1.2 5 7.2 8
116 47 2.0 0.8 G.6 5 7.5 11
118 26 1.4 0.9 0.9 5 7.2 8
125 26 1.1 1.0 0.8 5 6.8 G
126 49 2.3 0.5 ¢.9 5 7.9 g
133 46 0.6 0.3 0.7 4 4.3 7
139 31 1.2 0.6 1.2 5 6.8 8
140 53 G.b6 0.3 0.8 4 4.3 7
X 1.2 0.6 0.9 4.9 6.5 8.3
SE 0.12 0.04 0.04 0.11 ¢.23 0.28
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Tabel VIII~3. Infusievolumina van 9 patienten uit de nog
niet behandelde insufficigntiegroep. Gegeven is het volume
om de referentiedruk van 33 kPa te bereiken, het suppletie-
volume na 20 minuten relaxatie, het volume om de proefdruk
van 100 kPa te bereiken, het restvolume om de ballon na-
dat deze uit de cervix getrokken i1s weer op 100 kPa te
brengen, de met een Hegarstift gemeten begindiameter en

de diameter bij 100 kPa en de uit de volumina berekende
diameter bij (100) kPa.

Infusievolume in ml diameter in mm

Vivo leef— 0~33 na re- 33~100 rest- 0 100 {100)
no tiid kPa laxatie kPa vol. kPa kPa kPa

76 27 1.6 0.9 1.3 0.6 5 10 ( 9.6)
83 26 1.7 0.9 1.0 0.7 5 10 ( 9.4)
128 26 2.6 0.7 0.8 0.4 3] 10 (ic.2
143 36 2.6 0.6 1.2 0.3 3 10 (10.5)
144 25 1.6 0.9 1.3 0.9 5 8 ( 8.3)
145 30 2.6 0.5 1.0 0.3 [ 10 (10.5)
146 34 1.7 0.8 1.1 0.8 6 9 { 9.1)
147 22 1.6 0.9 1.3 0.7 5 10 { 9.4)
161 24 1.6 1.1 1.4 0.4 5 10 (10.2)
X 1.95 0.81 1.16 ©.57 5.3 9.7 ( 9.7)
SE 0.16 0.06 0.06 0.07 0.17 0.23 0.24

Tabel VIII-4. Gemjiddelde volumina voor drukopbouw in de
ballon. In de ballon is een beginvolume van 1 ml aanwezig,
het infusievolume brengt de druk in de ballom cp 33 kPa,
het relaxatievolume brengt de druk naz 20 min. weer op

33 kPa, het dilatatievolume brengt de druk op 100 kPa,

het restvolume om weer op 100 kPz te komen kan worden toe-
gevoegd nadat de balleon uit de cervix is getrokken emn geeft
het volume van het niet weggedrukte weefsel azan.

Controlegroep (n=22) Insufficiéntie (n=9)
X SE(ml) X SE(ml)
beginvolume 1.00 1.00
infusievolunme 1.20 0.12 1.95 0.1l6
relaxatievolume ©0.63 0.04 0.81 0.06
dilaratievolume 0.94 0.C4 1.16 0.06
restvolume 1.73 0.05 0.57 0.07
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Tabel VIII-5. Gemiddelde diameter van het isthmus gebied,

het ostium internum en het ostium externum berekend uit

de infusievolumina en uit de onderlinge verhouding tussen
de diameters van de ostia die uit het vitro-rontgen onder-—
zoek bekend geworden zijna.

Controle (n=22)

begindiameter
isthmus
Ost 1int
Ost ext

diameter bij

de referentiedruk

isthmus
Osc int
0Ost ext

diameter na 20
min relaxatie

isthmus
Ost int
Ost ext

diameter na een
druk van 100 kPa

isthmus
Ost int
Ost ext

X

~ L
Lo,

o«
W P~ W

RN
.
~ W

SE(mm)

.13
.09
.17

o NoNw]

L47

.35

.53

OO QO
[ )
o

32

.30
.23
0.24

[« el

Insufficiéntie (n=9)

X

o
[ aa i P RN )

< Ln 0

[N

oo0

& OO

SE(mm)

.63

.52

.73

-40

0.17
0.24
0.14
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YI11.2.2. Leeftijd van de patient en dilateerbaarheid van
de cerviz

In de controlegroep werd magegaan of er bij dilatatie met
de ballon tot een druk vam 100 kPa (1 atm) cem verband be-
stond tussen de leeftijd van de patient en de dilateerbaar-
heid van de cervixz. Er was geemn correlatie aantconbaar tus-—
sen leefrijd en verkregen dilatatie-copening (rangcorrelatie-

toets van Spearmzm, r_. = 0,11 P > 0.05, Fig. VIII-1).
s g

Dilatatie {mm)

BJ . ]
®
74 % ® ]
¢ @ &
® ® o ]
5 8
e @
5]
®
5] ® [
¥
B T 1 T i ]
20 30 40 50 60
leeftijd

Fig.VIII-1.Leeftijd em dilatatiegraad. Een groep van 22
patienten met een mormaal stevige cervix werd met de ballon
gedilateerd tot een druk van 100 kPa (1 atm).

VIII.2.3. Samenhang tussen de diameter van het cervizkanaal
en de druk in de ballon na dilatatie

Bij

ook

66 patienten werd een cervixmeting verricht zonder dat
dilatatie bij 500 kPa noodzakelijk was. Nadat in de bal-
lon een proefdruk van 100 kPa was gegeven, werd de ballon
uit het cervixkanaal getrokken en de in de ballon heersende
restdruk afgelezen. De restdruk zou na uittrekken van de
ballon uit het cervixkanaal nul mceten zijn als de ballon

niet volledig gevuld was omdat de balloanwand zelf
niet elastisch is. In de hoge drukmanometer wordt
de drukopbouw tot 100 kPa ongeveer 4 ml vloeistof
gen. Deze vloeistof komt bij drukdaling weer vri]
corzaakt de restdruk in de ballon.

Er bleek een significante positieve correlatie te

vrijwel
tijdens
opgeslia-
en ver-

bestaan

tussen de druk in de ballonm na dilatatie en de diameter van

het cervixkanaal na dilatatie (Fig. VIII-2).
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druk in de ballon
na dilatatie (kPa)
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A
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20 éﬁc oo

oL, T T Y T T 1 ]
6 7 8 9 10 11 i2

diameter van het cervixkanaal {mm)

Fig.VIII-2 Diagram waarin het verband is weergegeven tussen
de diameter van het cervixkamnaal na een druk van 100 kPa in
het cervixkanaal en de restdruk in de ballon, nadat deze

uit het cervixkanaal is getrokken {(volumeverplaatsing uit de
manometer). Gemeten werden 66 patienten waarvan 27 met behan-
delde, 17 met onbehandelde cervixinsufficientie en 22 uit

een controle groep. Er is een significant positieve correla-
tie tussen de diameter en de druk in de ballomn (rangecorre-
latietoets van Spearmam, rg = 0,92, P <0,001).

In een nog niet behandelde insufficiéntiegroep (n=14) werd
de gemiddelde restdruk bepaald; in deze groep bleek de on-
dergrens van de restdruk 36,2 kPa te zijn. Deze waarde kan
evenals de diameter na een proefdruk gebruikt worden als
aanwijzing voor het al dan niet waarschijulijk =zijn van
cervixinsufficiéntie (Tabel VIII-6).

Tabel VIII-é Gemiddelde dilatatie van het cervixkanaal na
een proefdruk van 100 kPa en de gemiddelde restdruk in de
ballon irn een onbehandelde groep met cervixinsufficiintie.

De ondergrens werd gedefiniéerd met X -~ 2 SD.

n X SE Ondergrens
diameter na dila-
tatie 14 9,57 0,17 {(mm) 8,3
restdruk in de
ballon 14 61,4 3,37 (kPa) 36,2
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VI1I.3.1. Tijdsduur voor het herstel van de cervic

De tijdsduur die modig is voor het herstel van de cervix na
een zwangerschap werd bij de eerste 80 in vive mentingen on-—
derzocht door de weerstand van de cervix tegen verwijding te
bepalen en deze te beschouwen in relatie tot de periode die
verlopen was sinds de laatste zwangerschap. Bij deze metin-
gen werd een langzame infusie snelheid gebruikt vanm 1,1 ml/min.

Tijdens deze langzame vulling heeft visco-elastisch weefsel

de gelegenheid te relaxeren zodat de duur wvan de vulling van

de ballon om de referentiedruk van 33 kPa te bereiken infor-
matie geeft over de toestand waar de cervix zich in bevindt

met betrekking tot stevigheid en diameter. Zowel in een trans-—
versaal als longitudinaal onderzoek kon het herstel van de
cervix worden vervolgd (Fig.VIII-3 en VIII-4) en bleek de ste-
vigheid van de cervix in de controlegrcep en de insufficiintie-
groep toet de zesde maand toe te nemen.

infusie-tijd (sec)
200+
180 -—--- insufficiéntie (n=13)
160 contréle groep (n=55)
140
120 —
100~
80
60
40
20

0

012 3 456 7-12 1-5 5-15 ~15

——————— maanden-------- jaren

Fig.VIII-3. Tijdsduur voor het herstel van de cervix.

Het verband tussen de infusietijd (benodigde tijd om de bal-
lon te vullen met een infusiesneldheid van bij deze groep
1,1 ml/min tot de referentiedruk wvan 33 kPa bereikt is) en
het tijdsverloop sinds de laatste zwangerschap bij 68 vrou-
wen (transverszal onderzoek; eenmalige meting).
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infusie-tijd ({sec)
180,
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periode na de zwangerschap {maanden)

Fig.VIII-4 Tijdsduur nodig veoor her bereiken van de refe-
rentiedruk van 33 kPa. Per patient is hetr individuele ver-
loop van verazndering van de infusietijd ian de loop van de
tijd door een lijn weergegeven. De bovenste vier lijnen
zijn van patienten waardij de infusiesnelheid 1,1 ml/min
was, bij de ounderste drie was de infusiesnelheid 5,5 ml/min.

Bij zeven patienten uit de insufficiéntiegroep werden meerde-
re metingen verricht in het ¢erste half jaar na de zwanger-
schap. BLj vier patienten werd de ballon langzaam gevuld en
bij de overigen smnel. Na een proefdruk van 100 kPa werd ver-
volgens met een Hegarstift gemeten tot welke diameter de cer=
vix gedilateerd was. (Fig. VITI-4 en VIII-5).

diameter na dilatatie (mm)
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periode na de laatste zwangerschap (mnd)

Fig.VI1II-5 Lcnéitudinaal verloop van de diameter van het cer=
vixkanaal na dilatatie met een ballom tot eem druk wvan 100

kPa bij 7 patienten ult de groep met ombehandelde cervixin-
sufficidntie.
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Ook uit deze metingen blijkt dat de cervix de eerste
zes maanden nog aan veranderingen onrderhevig is. Om
deze reden werd de relaxatiecurve blj voorkeur zes
of meer maanden na de laatste zwangerschap gemaakt.

VIII.3.2. Verband tussen de begindiameter van ket cervic-—
kanaal en de diameter na dilatie

In hoofdstuk IV en VI is het belang van de geometrie van het
cervixkanaal beschreven. Dilatatie vanaf een kleine begindia-
meter vereist een grotere rek van het weefsel om een bepaal-
de dilatatie—opening te verkrijgen dan wanneer de beginope-
ning al wat groter is. Door een vaste dilatatie druk van 500
kPa te gebruiken kon bij 69 niet-zwangere patienten het ver-
band tussen begin en einddiameter worden bepaald. De diame-
ter van het cervixkanaal werd voor en na dilatatie met de
ballon met een Hegarstift bepzald. Er bleek een significant
positieve correlatie te bestaan (Fig.VIII~6). De gemiddelde
toename van de diameter na dilatatie met de ballon tot 500 kPa
was ongeveer 4 mm, ongeacht de grootte van de begindiameter.

Diameter na dilatatie (mm)

12 [ @ @
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S 2 e

8 ]

7 o8s2
T ! I
4 7 8

Begin diameter {mm}

Fig.VIILI-6 Verband tussen begindiameter van het cervixka-
naal en de diameter na dilatatie met de ballon tot een druk
van 500 kPa in de fertiele groep (n=51) en de post-mencpau-
sale groep (n=18). Er is een positieve-correlatie tussen de
begindiameter en de diameter na dilatatie (Rangcorrelatie-

toets van Spearman, .= 0,534, P <0,001} .
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VIII.3.3. Inviced van de hormonale status op de dilateer-—
baarheid van de cerviz

De invlioed van de hormonale status op de dilateerbaarheid
van de cervix werd nagegaan bij 99 patienten door de dia-
meter van de cervix met e¢en Hegarstift te metenm nadat de
cervix met een ballondruk vanm 500 kPa gedurende 1 minuut
was gedilateerd. In de groep niet-zwangeren (n=56) zijn ook
5 patienten opgenomen die kort tevoren een spontane azbortus
hadden gehad. Bij een groep van 25 zwangeren met een ame-
norrhoeduur tot 15 weken waarbij een zwangerschapsonderbre-
king moest plaatsvinden bleek de dilatatie-opening signifi-
cant vaker groter te zijnm dan Hegar 9 dan in de fertiele
niet-zwangere groep en de postmencpausale groep. Tussen de
drie groepen onderling bleek geen significant verschil in
de begindiameter te bestaan (Fig. VIII-7).

cumulatieve relatieve frequentie

Q
(-

100
90
80 ~
70 -
60
50 <
80 - e P

30 T P

zwangeren n=25
20 T -7 ——— niet-zwangeren n=56
(LU RS - --=~~- postmenopausaal n=18
0- ¢ T

T T T T
12 1 10 9 8 7

diameter na dilatatie (mm)

Fig. VIII-7. Diamecter van het cervixkanaal pa dilatatie
met de ballon tot eem druk van 500 kPa uvitgedrukt in cumu-
latieve relatieve frequentie per groep. Een grotere dila-
tatie opening dan Hegar 9 werd in de zwangere groep sig-—
nificant, vaker gevonden dan in de niet-zwangere fertiele
groep (x° toets, P < 0.05) en dan in de postmenopausale
groep (P < 0.01).
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VIILI-3.4. Inviced van de pariteit op de grootte van de
dilatatie-opening

B3ij 51 fertiele niet-zwangere vrouwen en bij 28 zwangeren
werd de invlioed van de pariteit op de grootte van de dila-
tatle—-opening nagegaan. In de nlet-zwangere groep was de
laatste zwangerschap meer dan een half jaar geleden. In
beide groepen kon geen correlatie worden aangetoond tussen

pariteit en dilateerbaarheid wvan de cervix (Fig.VIII-8 en
VIII-9).

Diameter na dilatatie {mm}

i24 @ @

11 2 ] &2 L &390 2

10 ] L] 08 [}

9 oo ® LT EBEEED @

8 L] L= Lo S8D SRS @

7 -] e @ fosiors] @
] T b T T 1
0 sp.ab. 1 2 3 L) 5

Aantal zwangerschappen

Fig.VIII-8.Invlced van pariteit op de grootte van de dila-
tatie-opening bij dilatatie met een ballon tot een druk van
500 kPa. Gemeten werden 51 fertiele vrouwen waarbij de laat-
ste zwangerschap meer dan een half jaar geleden was. Er is
geen correlatie tussen pariteit en dilateerbaarheid aantoon-

bazar (Rangcorrelatietoets van Spearman, T, =-0,20, P > 0,10).
diameter na diiatatie (mm}
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aantal zwangerschappen
Fig.VIII-9 Invloced van de pariteit op de grootte van de di-
latatie—-cpening bij dilatatie met de ballon tot een druk wvan
500 kPa. Gemeten werdenm 28 zwangeren. In de zwangerschap is
geen correlarie aantconbaar tussen pariteit en dilateerbaar-
heid.De (+) geeft een zwangerschapsduur van minder dan 10
weken aan.(Rangcorrelatietoets van Spearman, rg=0,23,P >0,10).
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Bij] primiparae en multipzrae in de zwangere groep kon wel sig-
nificant vaker een grotere diameter dan Hegar 10 verkregen
worden dan bl)] nulliparae indien de zwangerschapsduur mede in
ogenschouw werd genomen. Hiertce werd voor zwangeren met een
zwangerschapsduur van minder dam 10 weken (n=13 in Fig.VITI-9)
de associatie getoetst tussen pariteit en verkregen dilatatie-
cpening (¥x* toets, P < 0,05). Dit wverschil werd niet vergor-

zaakt door een grotere beginopening bij de primiparae (x“ toets,
P> 0,20).

VILI.3.5. Verband tussen zwangerschapsduur en de diameter van
ket cervizkanaal na dilatatie

Bij 28 zwangeren werd de zwangerschapsduur vergeleken met de
diameter van de cervix na dilatatie met een ballondruk wvan
500 kPa gedurende 1 minuut. Er was gen significant positieve
correlatie aantoonbaar (Fig.VIII-10).

diameter na dilatatie {(mm)
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Fig.VIII-10 Samenhang tussen zwangerschapsduur en diameter
van het cervixkanaal na dilatatie met de ballon tot een druk
van 500 kPa bij 28 zwangeren. Er werd een significant posi-
tieve correlatie gevonden (rangcorrelatietoets van Spearman,
rg=0,72, P <0,001).

De zwangerschapsduur varieerde van 2 tot 16 weken. Doordat

de amenorrhoeduur correleert met de verkregen dilatatie-ope-
ning geeft deze ook aan welke diameter de erna te gebruiken
zulgcanule kan hebben doordat de ballon bij lagere amenorrhoe
duur automatisch een kleinere dilatatie-opening geeft. Op deze
wijze wordt overmatige uitrekking van de cervix bij een korte
zwangerschapsduur voorkomen.
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VIII1.3.6. Verband tussen zwangerschapsduur en de gemiddelde
tijdeonstante

Van 18 zwangeren waarbij een zwangerschapsonderbreking plaats-—
vond werd een relaxatiecurve van 20 minuten gemaakt zodat de
gemiddelde tijdconstante kon worden berekend met formule 43.
Er werd een significant positieve correlatie gevonden tussen
de amencorrhoeduur en de gemiddelde tijdconstante (Fig.VIII-11}.

T {sec.)
600 ® )
g
8 @ e ©
500 ®
° 2 .
400 b
]
300 ®

2004
T T 1 T T T T T i

T
7 8 9 10 11 12 13 T4 15 16
zwangerschapsduur {wk}

Fig.VIII-11l Verband tussen zwangerschapsduur en de gemiddel-
de tijdconstante bij 18 =zwangeren. Er werd een significant po-

sitieve corralatie gevonden (rangcorrelatietoets van Spearman,
g = 0,73, P < 0.001).

Er blijkt ook een positieve correlatie te bestaan tussen de
amenorrhoeduur en de grootte van de visco—elastische fractie
(rg = 0,43, P < 0.05). De toename van de tijdconstante kan
samenhangen met de omzetting van elastisch naar visco—elas-
tisch weefsel in de zwangerschap.

VIII.3.7. Invioed van een cerclage op de dilateerbaarheid van
de cerviz

Door een cerclage-operatie kan de cervix reactief bindweefsel
vormen (hoofdstuk III). Door deze bindweefselvorming kan de
cervix steviger worden. Het effect van cerclage-operaties kon
worden onderzocht door patienten uit deze groep te vergelijken
met patienten met onbehandelde cervixinsufficiéntie. In de cer-
vix werd met de ballon een druk van 100 kPa aangebracht, na een
minuut werd de ballon uit de cervix getrokken en werd de dia-
meter wvan het kanaal met een Hegarstift bepaald en de restdruk
(VII1.2.3.) in de ballon zfgelezen. Hoewel de diameter van de
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met een of meer cerclages behandelde cervices in dit onder-—
zoek gemiddeld kleiner was dan die uit de nog nietr behandelde
insufficiénte groep, was dit verschil niet significant (Tabel
VIII~7). Ock de gemiddelde restdruk in de ballon in de met
een cerclage behandelde groep was welliswaar lager, dit ver-—
schil was evenmin significant (Tabel VIII~7, toets van Wil-
coxon, P >0,10). Voor de gemiddelde diameter van de coantrole-
groep en de met een cerclage behandelde groep werd wel een
significant verschil gevonden (Wilcoxen, P < 0,Cl). Hieruit
blijkt dat een insufficiénte cervix ook na een of meerdere
cerclages gemakkelijker te dilateren is dan een cervix uit

de controlegroep.

VIIL1.3.8. Het effect van een cerclage op de gemiddelde tijd-
constante

In de onbehandelde groep patienten met cervixinsufficiéntie
(n=9) bleek de gemiddelde tijdconstante significant groter te
zijn dan in de met &&n of meer cerclages behandelde groep(n=
19,toets van Wilcoxon, P <0,05).De visco-elastische fractie
(VF) in beide groepen verschilde niet significant{(Wilcoxon,

P » 0,05). De cerclage heeft het percentage visco-elastisch
weefsel dusniet veranderd doch inm het visco—-elastisch weefsel
is de tijdconstante kleiner geworden zodat het verschil met
de controle groep kleiner is gewordem, wat duidt op een ver—
steviging van de cervix. Het 1s mogelijk dar de bindweefsel-
vorming die door de cerclage in de cervix ontstaat, plaats
vindt imn het visco—elastisch weefsel waardeor dirt minder
elastisch en meer visceus wordt. Deze veronderstelling is

in overeenstemming met formule 39; T = N/E, waaruit blijkt
dat een afname in de tijdconstante veroorzaakt kan worden
door een afname van de viscoslteitsmodulus en/of een toename
van de elasticiteitsmodulus (VI.5).

Tabel VIII-7 Verandering in de cervix door cerclages.
Diameter van het cervixkanaal na dilatatie met een ballon
tot een druk van 100 kPa en de restdruk in de ballon mna de
dilatatie.

Insufficidntie dilatatie~opening _ restdruk
groep n x : S.E. (mn) x S.E.(kPa)
nog geen therapie 11 9,64 0.20 61 13
cerclage Ix 12 9,16 0.42 57 20
cerclage >1x 15 §,81 C.42 52 23
controlegroep 22 6,47 0.23
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VIII.4.1. De op de relaxatiecurve gesuperponeerde contractiss

0Op een aantal relaxatiecurves zljn contracties gesuperponeerd
welke sterk in frequentie en amplitudo kunnen verschillen

Door het product van amplitudo en frequentie te bepalen

kunnen deze contracties worden uitgedrukt in activiteits-—
eenheden (Anderson en Turmbull, 1969). In de postmenopausale
groep waren de contracties significant minder frequent en sterk
dan in de groep in de fertiele levensfase (toets van Wilcoxon,
P < 0.05). 1In de groep met nog niet behandelde cervixinsuffi-
ciéntie waren de contracties uitgedrukt in activiteitseenheden,
significant sterker dam in de fertiele groep (P <0.01, Tabel
VIII-3 en Fig. VIII-1l2).

Tabel VIII-8 Contractlie—-activiteit van de uterus tijdens de
relaxatiemeting. De op de relaxatlecurve gesuperpcneerde con=-
tracties zijn weergegeven in de activiteitseenheden (gemiddel-
de hoogte van de amplitudo in kPa x het aantal contracties per
minuut).

groep a x S.E.
post-menopausaal 13 1,81 0,27
controlegroep 51 1,39 0,19
fertiel, menstrueerde 8 3,01 0,46
insufficiéntie onbeh. 11 &,31 0,80
insuff. met cerclage 27 3,56 0,38
hyperreactieve uterus 3 5,73 1,14
zwangeren tot 16 wk 28 1,94 0,27
abortus in gang 5 6,45 0,84
kort ma zwangerschap 9 2,79 0,66
habituele abortus 5 4,77 2,15
uterus bicornils 4 1,91 0,34
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De met een cerclage behandelde patienten verschildenm niet sig-
nificant van de nog niet behandelde patienten (toets van
Wileoxon, P 20,05). In de zwangerschap (zwangerschapsduur

van 6 tot 17 weken) was de contractie~activitelt inm vergelij-~
king met de fertiele niet zwangere groep niet significant ver-
hoogd P > 0,05), doch bij een abortus in gang was dat wel het
geval. Ook kort na ecen spontane abortus en post-partum en tij-
dens eemn normale menstruatie werd een verhoogde activiteit
gevonden (Fig. VIII-12).

Activiteits eenheden/min (kPa}

o 7 é
4.0 - 4;/
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V) D

Me Fe Men Iins Cer Cen Iw Ab Pp

Fig.VIII-12 Gemiddelde contractie-activiteit van de uterus
tijdens de relaxatiemeting. De op de relaxatiecurve gesuper-—
poneerde contracties zijn weergegeven in activiteitseenheden .
De niet zwangere groepen.zijn: post—-menopausaal (Me), fertiel
(Fe), fertiel, meting tijdens de menstruatie (Memn).
Insufficientie: onbehandeld (Ins) en met cerclage (Cer).

De zwangere groepen zijn: zwangeren tot 16 weken (Zw),
abortus in gang (Ab), en een groep kort na de zwangerschap of
spontane abortus (Pp).
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Bij patienten met een uterus bicornis werd geen verhoogde
activiteit gevonden (Tabel VIII-8). Bij 5 patienten met ha-
bituele abortus en 4 patienten met een partus iwmaturus die
ook premature weeeénactiviteit hadden gehad werd tijdens de
cervixmeting een significant hogere contractie-activiteit
vastgesteld dan bij de controlegroep (fertiel, niet—zwanger
n=51, toets van Wilcoxcn, P <0,05 en P <0,01).

VILII.4.2. Synchronisatie van contractie-activitel?

De frequentie van de contracties in de insufficidnte groep
verschilde niet significant van die in de controlegroep (Fig.
VIII-12}), toets van Wilcoxon, P >0.05), de amplitudo in de
ingsufficiénte groep verschilde wel significant (toets van Wil-
coxon, P <0.01). Een grotere amplitudo ontstaat door berere
synchronisatie van de electrische activitelt (Griffiths,

1979; Wolfs en van Leeuwen, 1980). De contracties ontstonden
door uitrekken van de vezels in het isthmusgebied en het os-
tium internum. Omdat contractie—activiteit voorbehouden 1is aan
spiervezels moet de insufficiéntiegroep of een hoger gehalte
aan spiervezels bevatten dan de controlegroep in dit gebied,
of kwalitatief anders reagerend spierweefsel bevatcten door
bijvoorbeeld inwerking van hormonen 8f moet het spierweefsel
door het ontbreken van bindweefsel ter plaatse meer ultgerekt
worden, waardoor drempelverlaging met betere synchronisatie
kan ontstaan. De patienten met de grotere amplitude’'s zijn
mogelijk de patienten mer een musculaire cervix.

VIII.4.3. Hyperreactieve uterus

Een instabiele uterus werd door ons gedefinigerd als een ute-—
rug waarbij ultrekking van de vezels van het opengaande ostium
internum weeénactiviteit veroorzaakt {(van der Zon en Drogen-
dijk, 1981). '

Bij vervolg onderzoek bleek dat witrekking van deze vezels

met de ballen bi] vrijwel alle patienten een geringe con-—
tractie—activiteit veroorzaakte, Er was dus in de door ons be-
ocogde greoep sprake van versterkte reactiviteit. Om begripsver—
warring niet in de hand te werken verdient de term hyperreac—
tieve uterus de voorkeur indien een versterkte reactie op rek
van vezels in het ostium intermum wordt gezien. De term "hyper-
reactief™ is slechts fenomenclogisch waarmee het optreden van
contractie—activiteit door het opspannen van de cervix wordt
geduid. Over de oorzaak van deze rezctiviteit wordt met de
term hyperreactiviteit geen uitspraak beoogd. In relatie tot
de diagnose cervixinsufficiéntie, heeft de bevinding hyperre-
activiteit wellicht een versterkende betekenis als het resul-
tzat van een relaxatiemeting geen uitsluitsel geeft over de
diagnose. 0f hypexreactiviteit tot vroeggeboorte leidt hangt
dan mede af van de diameter van het cervixkanaal en de kwali-
teit van het weefsel waaruit het ostium internum bestaart.
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De rek van de vezels in het gebied rond het ostium internum
kan worden verocorzaakt door de dilaterende ballom tijdemns de
meting of kan in de zwangerschap worden veroorzaakt doordat

de vochtblaas de vezels in het door cervix—insufficiZntie pas-
sief open—gegane ostium inernum aanspant. Omdat de contractie
activiteit vooral bepszald werd decor de grootte van de ampli-
tudo werd in de behandelde en onbehandelde insufficiénte groep
nagegaan welke patienten contracties hadden met een amplitudo
die meer dan 3xSD boven X van de controlegroep uitkwamen. De
keuze 3x SD is arbitrair en beoogt het ten onrechte toewljzen
aan hyperreactieve groep zo veel mogelijk te voorkomen. Tevens
werd nagegaan of deze patienten voorafgaande aan de partus im-
maturus contractles hadden gevoeld (Tabel VIII-9).

Tabel VIII-9 De hyperreactieve uterus als onderdeel van cervix-—
insufficiéntie. In de onbehandelde greoep met cervixinsufficidn=-
tie waarin de patienten voorafgazande aan de partus lmmaturus
geen weednactiviteit hadden gehad, had 3/11 (27%) comntracties
met amplitudo's boven de 1,42 kPa. In de met een cerclage ber
handelde groep had 7/27 {267) contracties met amplitudo's

boven de 1,42 kPa. Deze patienten hadden allen wee&n gevoeld
voorafgaande aan de partus immaturus.

No. Weeén amplitudo freq diameter
gehad (kPa) Jmin na 100 kPa
(mum )

hyperreactief 117 + 1,47 3 7
n=3 136 + 2,40 2 il

149 + 4,00 2 3
Insufficiéntie
onbehandeld 109 - 9,60 0,8 10
a=11 143 - 4,53 1.5 10

144 - 1,60 3,5 8
Insufficiciéntie
cerclage 53 + 1,47 3 7
n=27 94 + 2,00 3 10

102 + 1,60 2 8

113 + 1,73 5 8

114 + 1,60 3 6

132 + 7,33 1 8

148 + 1,73 4 11
Controlegroep X + 3 8D
n=43 0,47 + 0,95 = 1,42
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Omédat de contractie-activiteit van de uterus tijdens de men-
struatie verhoogd is, werden metingen die in de menstruatie-
periode waren wverricht buiten beschouwing gelaten. In onze
gehele insufficiéntiegroep (onbehandeld en met een cerclage
behandeld) was het begrip hyperreactieve uterus bij 327 van
toepassing (amplitudo » 1.42 kPa). De gemiddelde diameter na
dilatatie met een ballondruk vanr 100 kPz was in de onbehan-
delde hyperreactieve imsufficiénte groep kleiner dan in de
normaal reactieve ounbehandelde insufficiénte groep, het ver-
schil is echter niet significant (toets van Wilcoxomn, P >0.05).

VIIX.4.4. Minuutritme in de hyperreactieve uterus.

Door smeller ontstaan van actiepotentialen over de myometri-
umcellen als door rek de membraanpotentiaal verlaagd is, kan
synchronisatie optreden waardoor sterkere contracties ontstaan.
(Ganong 19653). Naarmate de synchronisatie toemeemt wordt de
amplitudo van de contractie groter en de frequentie lager tot

1 contractie per minuut. Dit minuutritme is een belangrijk ba-
sisritme in systemen met gladde spiervezels (Golenhofen, 1970)
Dit minuutritme bleek ook bij rekken van enkele van de cervices
van een hyperreactieve uterus te ontstaan (Fig.VIII-13).
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Fig.VilI-13 Minuutritme in de hyperreactieve uterus. Bij groter
worden van de amplitudo van de contracties neemt de frequentie
tenslotte af crot het basisritme van glad spierweefsel is be-
reikt van I contractie per minuut.

Het optreden van dit minuutritme maakt dat de contractie be-
halve lang duurt, cok zeer :sterk is. Bij deze sterke contrac+
ties is zowel visceuze als plastische verlenging van het weef-
sel mogelijk. Bij de hyperreactieve uterus kan de cervix be=
halve passief ontsluiten door toemnemende intra-uteriene druk
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ook actief ontsloten worden doordat er synchrone weeénactivi-
teit ontstaat. De eenmaal begonnen ontsluiting kan bij deze
patienten smel toenemen; in onze onbehandelde patientengroep
kwamen de patienten uit de hyperreactieve groep met een sigai-
ficant grotere ontsluiting in de kliniek dan degenen met een
normaal reactieve uterus. De gemiddelde ontsluiting was 4 cm
(+ 0,63 SE) en 1,5 cm(+ 0,39 SE,tcets van Wilcoxon, P <0,05).

VIII.4.5. De contractiliteit van de cervix

Bij een drietal uteri werd nagegaan uit welk gedeelte van de
uterus de contracties afkomstig waren, die tijdens het maken
van de relaxatiecurve werden geregistreerd. Hiertoe werd de
ballon tijdens de meting steeds verder in de uterus geschoven
of de ballopn werd, nadat deze op de gebruikelijke manier was
ingebracht, tijdens de meting langzaam uit de cervix getrokken.
Bij casus 43 (controlegroep, in vivo meting, sondelengte ute—
rus 7} cm)werd de ballon eerst 3 cm diep in de cervix gescho-
ven en vervolgens 5 cm diep. Bij casus 76(insufficignte cer-
vix, in vivo meting SL 7 ecm) werd de ballon 5 ¢m diep inge-
bracht en vervolgens teruggetrokken tot een diepte van 3 cm.
Bij casus 149(hyperreactieve uterus, in vivo meting, SL 74 cm)
werd de ballom 5 em diep in de uterus geschoven: de op de rTe=
laxatiecurve aanwezige contracties bedroegen uitgedrukt im
activiteitseenheden (amplitude x freq/min) 6,8 kPa (51 mnEg).
Vervolgens werd de ballon steeds 1 cm verder uit de uterus ge-
trokken en werd de druk e¢p het referentieniveau van 33 kPa
(250 mmHg) gebracht. Bij 3 cm diepte was het aantal act.eenh.
nog 4,8 kPa (36 mmHg) en bij een inbrengdiepte van 2 cm nog
slechts 0,27 kPa(2 mmHg) (Fig.VIII-14). Bij herhaling van deze
meting 4 maanden later bleken de gegevens reproduceerbaar: bij
5 cm diepte was het aantal act.eenh. 6,4 kPa (48 mmHg).

activiteits-eenheden (kPa)

7 - casus 149
B —mim. casus 76
54 —-=- casus 43
4 _/'
3 g
2 o
1 Ay -
0 T T T ] =1 T T
1 2 3 4 5 6 7 cm

, ost ex | ost internum | isthmus Sondetlengte .

Fig.VITI-14 Geregistreerde contractiliteit en inbrengdiepte
van de ballon. De reactiviteit van de uterus op een druk van
33 kPa werd bij drie uteri uit de in vivo groep bepaald.
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Door de lengre van het ostium externum, het ostium internum
en het isthmusgebied, zoals deze in het rdntgenonderzoek wer-
den verkregen (hoofdstuk V) te betrekken op de gegevens over
de contractie—activiteit (Fig.VITI-14) blijkt dat het meest
distale deel van de cervix niet contractiel is en dat de con=-
tractie-activiteit bij het ostium internum begint.

VIII.5. Voorbeelden van relaxatiecurves

Door de parameCers van relaxatiecurves van patienten met on-
behandelde en behandelde cervixinsufficientie onderling en
met al dan niet zwangere controlegroepen te vergelijken,

kan informatie werden verkregen cover de weefseleigenschappen
bij cervixinsufficiéntie en de invioed wvan een cerclage hier-
op. Tevens kan de invleoced van hormonen, pariteit en zwanger=
schap op normaal cervizweefsel worden bestudeerd. Ter illu-
stratie worden uit bovengenoemde groepen enkele relaxatie-
curves getoond.

VII1.5.1. Onbehandelde cervizinsufficiéntie

Casus 147. Leeftijd 20 jaar, partus immaturus en praematurus
in de aznamnese. Eerste graviditeit: bij een amenorrhoeduur
van 21 weken, opmname wegens krampjes in de onderbuik, bijna
volledige ontsluiting en uitpuilende vochtblaas. Artificiéel
breken van de vliezen; er werd eem meisje geboren van 550 gr.
dat post partum overleed. Tweede graviditeit: bij een amenor-
rhoe van 18 weken opname vanwege krampjes in de buik. Geen
bloed of slijmverlies, weke portio, ontsluiting 1 cm. Thera-
pie: bedrust en orciprenaline~infuus. Na 2 weken klachtenvrij
ontslagen. Heropname bdij 27 wken in verband mef krampjes en
ontsluiting van 3-4 c¢m. Therapie: bedrust enm orciprenaline-
infuus, waarcop krampen verdwenen. In de 28e week onstonden
weeen, er bleek een ontsluiting te zijn van 8 cm. Na breken
van de vliezen werd een levend jongetje geboren van 1240 gram.

Cervixmeting 6 maanden post partum, op de 13e cyclusdag-
Sondelengte uterus 6 cm, diameter cervixXkanaal 5 mm. Tijdens
de relaxatiemeting voelde patiente niets. Bij de drukverho-
ging tot 100 kPa (1 atm) in de cexrvix voelde ze krampjes,iets
sterker dan een gewone menstruatlie en ongeveer hetzelfde als
in de twee zwangerschappen. Na een druk van 100 kPa was de
cervix doorgankelijk voor Hegar 10 (Fig. VIII-15).
Beschouwing: Doordat patiente in de eerste graviditeit be-
halve ontsluiting ook wat krampjes had werd de diagnose cer-
vixinsufficiéntie aanvankelijk verworpen. Ook in de tweede
graviditeit kwam zij met krampjes en enige omtsluiting. De
bedrust verminderde de druk van de vochtblaas op de cervix
waardoor de weeénactiviteit ook na stopper van de weeénrem-
ming langere tijd wegbleef. Waarschijnlijk is de cervix door
de continue druk van de vochtblaas in het ostium internum
verder open gegaan door visceuze verlenging van het weefsel.
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Fig.VIII~15 Onbehandelde cervix-insufficiéntie. Links: casus
147 congenitale cervix-insufficintie, rechts: casus 128 ver—
worven cervix-insufficiéntie.

Fig.VIII-i6 Behandelde cervix~insufficidntie. Links casus 113,
relaxatie-curve na 1lx cerclage-operatie, rechts: casus 114,
relaxatie-curve na 4x cerclage-operatie.

Fig.VIII-17 Behandelde cervix-insufficiéntie. Casus 132 hyper-
reactieve uterus. Op de relaxatie-curve zijn contracties ge-
superponeerd, cervixmeting na 4x cerclage-operatie.
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VIII.5.2. Onbehandelde cervixinsufficiéntie:Gelacereerde
cerviy

Casus 128. Leeftijd 25 jaar; na vier 3 terme bevallingen een
partus immaturus in de anamnese. Bij de eerste controle van
de vijfde zwangerschap werd voor het eerst een 2 cm diepe la-
ceratie van de cervix op 12 uur gezien. Een geplande cercla-
ge in de l5e week bleek technisch niet mogelijk omdat de
scheur doorliep tet aan het ostium internum dat overigens
nog wel gesloten leek. Bij een amenorrhoe van 174 week werd
zi] wegens buikpijn opgenomen. De vliezen bleken met de foe-
tus door de cervix uit te puilen. De viiezen werdem artifi-
cigéel gebroken, een levend jongetje van 140 gram werd gebo-
ren.

Cervixmeting 16 maanden post—partum, op de l4e cyclusdag.
Sondelengte uterus 7 cm, diameter cervixkanaal & mm. Op 12
uur was een twee cm diepe scheur aanwezig. Tijdens de relaxa-
tiemeting voelde patiente niets. Bij een drukverhoging tot
100 kPa in de cervix voelde patiente een vage pijn in de buik.
Na verwijderen van de ballon was de cervix doorgankelijk voor
Hegar 10.

Beschouwing: achteraf bleek dat patiente tijdens de baring

in de vierde zwangerschap is gaan persen voordat er velledi-
ge ontsluiting was. Dit is waarschijnlijk de ocorzaak van de
laceratie. Bedrust in de vijfde zwangerschap had de zwanger-—
schapsduur waarschijnlijk verlengd. De cervixlaceratie is
niet gerepareerd omdat patiente de voorkeur gaf aan sterili-
satie. Het infusievolume dat door de horizontaal verlopende
lijn aan de onderzijde van de relaxatiecurve wordt weerge-
geven (Fig.VIII-15) is bij deze casus groter dam bij casus
147 omdat de diameter van het cervixkanaal bpij aanvang wvan

de meting groter was.

VIII.5.3. Behandelde cerviz—insufficiéntie

Casus 113, Leeftijd 36 jaar: in de anamnese een partus prae-
maturus, een abortus provocatus, met onbekende amencrrhoeduur,
een partus immaturus en een i terme bevalling na plaatsen van
een secundaire cerclage. De partus immaturus eindigde bij een
amenorrhoe van 23 weken met uitpuilende vochtblaas bij 5 cm
ontsluiting en ging gepaard met buikkrampen; er werd een le~
vend meisje geboren van 550 gram. In de vierde zwangerschap
opname bij een amenorrhoe van 19 weken in verband met wat
buikpijn, uitpuilende vochtblaas en een ontsluiting van 3 cm.
Na een secundaire cerclage, bedrust en een ritodrine infuus
kon patiente de 22e week ontslagen worden. In de 37e week
werd de cerclage verwijderd, in de 38e week werd de bariag
electief ingeleid met vliezen breken en oxytocimne infuus. De
entsluilting duurde drie uur en de uitdrijving 5 minuten.
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Cervixmeting 24 jJaar na de laatste zwangerschap; meting op
de 9%e cyclusdag. Medicatie: ovulatieremmer. Sondelengte ute-
rus 7 cm, diamerer cervixkanaal 5 mm. Tijdens de relaxatie-
meting voelde patiente niets. Bij de drukverhoging tot 100
kPa in de cervix had patiente pijr in de onderbuik. Na ver-
wijderen van de ballor was de cervix doorgankelijk woor
Hegar 8.

Beschouwing: De dreigende partus immaturus met al een gedeel-
telijk uitpuilende vochtblaas werd succesvel behandeld met
een cerclage. Het ostium internum werd zodanig vernazuwd dat
patiente weer gemobiliseerd kom worden zonder dat de contrac-
ties terugkwamen; waarschijnlijk omdat rek van de wvezels in
het ostium internum voorkomen werd. Door de cerclage had de
cervix mogelijk door bindweefselvorming zodanig z2an stevig-
heid gewonnen dat deze bij verwijderea van de cerclage geslo-
ten bleef. Het infusievolume was kleiner dan bij de onbehan-
delde insufficiéntie (Fig.VITII-16).

VIII.5.4. Behandelde cervizinsuffieciéntie. Effect van cer-
elages

Casus 11l4. Leeftijd 29 jaar; in de anamnese een partus imma-—
turus, &&én zwangerschap met secundaire cerclage en drie met
primaire cerclages. De partus immaturus vond plaats in de
27e week, patiente had bij opname duikpijn, een uitpuilende
vochtblaas en 4 cm ontsluiting. In de tweede zwangerschap
opname in de 27e week wegens 2 cm ontsluiting van het ostium
internoum enr een contractiele uterus. Na een secundaire cer-
clage ontslag tot de 37e week., Na verwijderenm van de cercla-
ge bedroeg de ontsluiting direct 3 em. In de drie volgende
zwangerschappen kreeg pzatiente een primaire cerclage, na ver-
wijderen van de cerclage beviel zij respectievelijk na 4, 4
en 3 weken.

Cervixmeting 5 jaar na de laatste zwangerschap; op de 1l5e cy-
clusdag. Medicatie: ovulatie-remmer. Sondelengte uterus 7 cm,
diametey cervixkanaal 5 mm.. Tijdens de relaxatiemeting voel-
de patiente een menstruatie-achtige pijn. Bij de drukverho-
ging tot 100 kXPa in de cervix had zij pijn in de onderbuik.
Na verwijderen van de ballon was de cervix doorgankelijk voor
Hegar 6.

Beschouwing: De herhaalde cerclages kunnen de cervix zodanig
hebben verstevigd dat de ontsluiting niet meer onmiddellijk
aanving na verwijderen van de cerclage. Bij de cervixmeting
kwam deze versteviging tot uitdrukking in het horizontaler
verloop van de relaxatiecurve en in de kleinere dilatatie
opening na de proefdruk vam 100 kPa, vergeleken met gevallen
van onbehandelde cervix-insufficigéntie(Fig. VIII-16).
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VIII.5.5. Behandelde cervizinsuffieidntie: hyperreactieve
uterus

Casus 132. Leeftijd 36 jaar; in de anamnese een partus imma=-
turus, een i terme zwangerschap na secundaire cerclage em nog
twee na een primaire cerclage. De partus immaturus vond plaats
in de 22e week. Patiente had vaginaal vochtverlies, geen con-
tracties gevoeld, een verstreken portio en 4 ¢m ontsluiting.
Eer secundaire cerclage mislukte omdat de uiltpuilende vocht-
blaas brak. Er werd een levend meilsje van 460 gram geboren.
In de tweede zwangerschap was de cervix in de 1l5e week zeer
kort en teegankelijk voor een vingertcop, waarop een cerclage
werd aangebracht. In de 38e week werd de cerclage verwijderd
waarop patiente na vijf dagen beviel. De twee volgende zwan-—
gerschappen eindigden 3 terme mna een primaire cerclage.

Cervixmeting 4 maanden post partum op de 25e dag van de cy-
clus. De portio was rondom gelaedeerd door de vroegere cer-
clages. Sondelengte uterus 7 ecm, diameter cervixkanaal 6 mm.
Tijdens de relaxatiemeting had patiente een menstruatje-achtig
gevoel. Bij de drukverhoging tot 100 kPa in de cervix ontstond
matige rugpijn. Na verwijderen van de ballon was de cervix
doorgankelijk voor Hegar 8 (Fig. VIII-17).

Beschouwing: De op de relaxatie-curve aanwezige en door pa-
tiente nauwelijks gevoelde contracties die een sterkte hadden
tot 7,3 kPa (55 mmHEg) voldoen aan onze definitje voor een hy=-
perreactieve uterus (Van der Zon en Drogendijk 1981l). In de
eerste zwangerschap heeft patiente duldelijke contracties ge-
veeld, mogelijk zijn deze er wel geweest geziern de bevinding
dat zij de sterke contracties tijdens de cervixmeting ook nau-
welijks voelde. De cervixmeting vend plaats in de tweede helft
van de cyclus. Ten gevolge van het hogere plasma progesteron
gehalte in deze periode zou de comtractle—activiteit van de
spiervezels in het isthmusgebied en het ostium internum door
de inhiberende werking van het pregesteronrn julst geringer moe-
ten zijn dan in de eerste helft van de cyclus(Jung 197%;Kaup-
pila e.a.,1980; Szlachter e.a., 1980; Stys e.a.,1%8C;Danforth,
1980, hoofdstuk II1.10.2). Progesteron is, zoals ult meer cur-
ves die in de tweede helft van de cyclus gemaakt werden bleek,
kennelijk niet im staat door de rek van de romnd het cervix-—
kanaal liggende vezels veroorzaakte spanningsverhoging in het
weefsel en de dazrult voortvloceinde contracties te onderdruk-
ken. Cerclage in de zwangerschap voorkomt uitrekking van deze
vezels en waarschijnlijk ook het ontstaan van contracties.

VIII.5.6. Onbehandelde cervizsuffici&ntie: hyperreactieve
uterus

Casus 109. Leeftijd 26 jaar, tweemaal een partus immaturus in
de anamnese. Eerste graviditeit: bij een amenorrhee vanm 25 we--
ken opname wegens een menstruatie—achtig gevoel in de buik.
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Onderzoek: weeén om de 4 minuten, een ontsluiting van 5 cm

en staande vliezen. Therapie: bedrust en een ritodrine-in=-
fuus. Zes uur later was er een volledige ontsluiting, de
viiezen werden artificiéel gebroken waarna een levend jonge-
tje werd geboren van 725 gram.

Tweede graviditeit: opmame bij een amenorrhoeduur van 21 we-
ken wegens bloed~ en slijmverlies. De vuterus was contractiel,
de ontsluitving was 1 cm. Therapie: bedrust en ritocdrine-in-~-
fuus. Imn de 23¢ week werd patiente klachtenvrij ontslagen.
Heropname bij een amenorrhoce van 26 weken vanwege benauwd-
heid en hyperventilatie. Therapie: bedrust. Bij een amenor-
rhoe van 274 week kreeg patiente weeén; in speculo was exr

een verstreken portio en 4 cm ontsluiting. Ondanks bedrust

en een ritedrine—infuus was er & uur later volledige ontslui-
ting en werd een jongetje geboren van 940 gram, dat post par-
tun overleed.

Cervixmeting: 11 maanden post partum, op de l4e ecyclusdag.
Medicatie: ovulatieremmer. Sondelengte uterus & cm, diameter
cervixkanaal 5 mm. Tijdens de relaxatiemeting had patiente
een menstruatieachtig geveoel en krampen zoals ze cok op de
dag van de partus had gevoeld. Op de relaxatiecurve waren
contracties gesuperponeerd met een amplitudo van 9,3 kPa (70
mmHg}. Bij de drukverhoging tot 100 kPa in de cervix voelde
patiente weegn. Na verwijderenm van de ballon was het cervix-
kanaal doorgankelijk voor Hegar 10.

Tweede cervixmeting bij deze patiente: een half jaar later
werd opnieuw een cervixmeting verricht om de reproduceerbaar-
heid van de curve te beoordelen en het effect van weeénrem—
ming op de door rek ontstane contracties te onderzoeken. Te-
vens werd nagegaan of er een relatie bestond tussen de span-
ningsverhoging in de wvezels rond het cervixzkanaal en de am-
plitudo van de contracties. Tijdens de relaxatiefase traden
contracties op met een frequentie van 1 per 2 minuten en een
amplitudo tot 5,3 kPa.

Na 70 minuten relaxeren werd de druk in de ballon opnieuw op
de referentiehoogte van 33 kPa gebracht. Tijdens de daarop-
volgende relaxatie ontstonden contracties met esen frequentie
van eveneens 1 per 2 minuten, maar met een amplitudo tot 8,3
kPa.De gemiddelde amplitudo van de contracties was in de
tweede relaxatiefase significant groter dan in de eerste fa-
se (toets van Wilcoxon, P <0,01). Dit verschil kan worden toe-—
geschreven aan de verandering in de geometrie; eem grotere
diameter van het cervixkanaal geeft bij gelijkblijvende druk
in de ballon een hogere spanning in het weefsel.

Nadat een "informed consent” was verkregen werd het effect
van weeénremming met hoge dosis ritodrine per infuus op deze
contractie—activiteit in de volgende 90 minuten beoordeeld.
Hiertoe werd de ritodrine in een geleidelijk opgehoogde dosis
toegediend tot een maximum van 0.3% mg/min waarbij patiente
tenslotte een polsfrequentie had van 140/min (Fig.VIII-18).
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Onbehandelde cervix-insufficintie: hyperreactieve uterus.
Casus 109. Door rek van de vezels in de cervix door de di-
laterende ballon ontstonden op de relaxatie—curve gesuper-
poneerde contracties.

Cervix-meting een half jaar later. Linker foto: De amplitudo
van de contracties was na de eerste keer vullen van de ballon
significant kleiner dar nadat de druk in de ballon vooxr de

2e maal op 33 kPa was gebracht {rechter foto).

B e

Fig .VIiII-18 Invloed van intraveneus ritodrine op door rek ver-
ocorzaakte contracties. Het le blokje is de begindosering van
0,1 mg ritodrine/min. De einddosering na 1} uwur was 0,3 mg/min.
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De contractie-activiteit werd bepaald met activiteitseenhe-
den (produkt van amplitude em frequentie per minuut). De con-
tractie~activiteit met weeenremming vertoonde geen signi-
ficant verschil in de periede voor en tijdens de weeénrem-
ming (toets van Wileoxon, P >0.10).

Beschouwing:De gewoonlijk in de kliniek gebruikte (en door

de fabrikant opgegeven) effectieve desering van ritodrine
ligt tussen de 0.15 en 0.3 mg/min. Ook bij cervixinsufficién-
tie geeit ritodrinme in combinatie met bedrust adequate rem-—
ming van weeen en premature uteruscontracties (Schreyer e.a.,
1980}). Tijdens beide zwangerschappen van patieante is er een
poging gedaan de weeén met eem ritodrine imfuus te remmen
toen er al 4 cm ontsluiting was en een gespannen vochtblaas
in de cervix palpabel. Deze gespannen vochtblaas veroorzaakte
een mechanische rek en een spanningsverhoging van de vezels
in het ostium internum waarop weeénremming met ritocdrine ken-—
nelijk weinig invloed had evenals dat het geval bleek bij
buiten de zwangerschap door een ballon opgewekte comtracties.

Deze "weeénactiviteit" van de hyperreactieve uterus bij be-
ginnende ontsluiting, leidt er toe dat de hier primair aan
ten grondslag liggende cervixinsuffici&ntie niet als zodanig
herkend wordt, waardoor de weeénactiviteit slechts symptoma-
tisch behandeld wordt. De parameters van de relaxatiecurve

EF en T; (VIII.6) classificeren patiente in de groep met cer-
vixinsufficiéntie. Een cerclage, vroeg in de volgende zwanger-—
schap aangebracht, kan behalve visceuze ontsluiting van de
cervix ook rek en spanningsverhoging van de vezels in het
ostium internum voorkdmen, waardoor ook reactieve contracties
uitbiijven.

VIII.53.7. Controlegrogp. Fertiel, niet zwanger

Casus 85, Leeftijd: 20 jaar;:; in de anamnese tweemaal ongecom-—
pliceerde i terme zwangerschap. Diagnostische curettage we-
gens anesthesie mer een paracervicaal block. Cervixmeting

2 jaar na de laatste zwangerschap: meting op de l2e cyclus—
dag. Sondelengte uterus 6} cm, diameter cervixkanaal 5 mm.
Tijdens de relaxXatiemeting voelde patiente niets. Bij de
drukverhoging tot 500 kPa voor de dilatatie had zij een men=
struatie—achtig gevoel. De cervix was na verwijderen van de
ballen doorgarkelijk voor Hegar 7.

Beschouwing: de geringe pijnsensaties die patiente tijdens

de drukverhoging had, kunnen worden verklaard door een P.C.B.
wat patiente voor de relaxatiemeting kreeg. Doordat we hier
te maken hebben met normaal elastisch cervixweefsel 'is het
infusievolume kleiner en verloopt de curve op een hoger ni-
veau dan die van zwangeren of patienten met cervixinsuffi-
ciéntie (Fig.VILI-19).
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: peE: 5 ; .
Fig.VIII-1% Controle groep. Links casus 85 uit de fertiele,

niet-zwangere groep, rechts: casus 79, uit de post—-menopausale
groep. De curves verlopen op ecen elastisch hoog niveau.

Fig.ViIi-20 Gravidae. Links casus 124, zwangerschap van 7 wk,
rechts: casus 122, zwangerschap van 10 wk. Het infusie volume
bij de jongere zwangerschap is kleiner en de contractie activi-
teit is minder dan bij de verder gevorderde zwangerschap.

i

< % S 3 £ 5 e i
Fig.VIII-21. Spontane abortus. Links casus 131, amenorrhoe 9% wk,
rechts casus 129, abortus completus en am. 12 wk. De ballom is
bij de referentiedruk van 33 kPa bijna volledig gevuld, waar-~
door een "balloncurve” ontstaat.

2
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VIII.5>.8. Controle groep. Postmenopausaal

Casus 79. Leeftijd 52 jJaar, in de anamnese een ongecompliceer-
de 3 terme zwangerschap. Dizgnostische curettage wegens post-—
menopausaal bloedverlies. Anesthesie met Lidocaine-gel(VIII.1l).
Cervixmeting 20 jaar na de laatste zwangerschap, 3 jaar na

het begin van de menopauze. Sondelengte uterus 7 cm, diame~
ter van het cervixkanaal 5 mm. Tijdens de relaxatiemeting
voelde patiente niets. Bij de drukverhoging tot 300 kPa had
zij geringe buikpijn. Na verwijderen van de ballon uirt de
cervix was deze doorgankelijk voor Eegar 7 mm.

Beschouwing: het infusievolume is veel kleiner dan het ge-
middelde van de insufficiéntiegroep, het verloop van de re-
laxatiecurve 1s op een hoger niveau en meer horizontaal dan
het gemiddelde verloop van de curves in de zwangere en in-
sufficiénte groep door elastischer weefsel(Fig.VIII-19}.

VIII.5. 9. CGravidae. Dilutatie bij een jonge zuwangerschap.

Casus 124. Leeftijd 20 jaar. In de anamnese een abortus pro-
voecatus en een partus praematurus van 30 weken. Huidige zwan-
gerschap: amenorrhoe 7 weken: abortus provocatus verzoek.
Cervixmeting: diameter cervixkanaal is 5 mm, sondelengte
vterus 8 cm. Tijdens de relaxatiemeting voelde patiente niets.
Bij drukverhoging tot 500 kPa ontstond matig pijnlijk weeén-
gevoel. Patiente wenste geen gebruik te maken van de aange-—
boden P.C.B. Na verwijderen van de ballon was de cervix door-
gankelijk voor EHegar 7 mm, (Fig.VIII=20).

Beschouwing: Bij een korte zwangerschapsduur dilateert de
cervix met de ballon ondanks de druk van 500 kPa in de balloeon
tot een diameter die in getal overeenkomt met de amenorrhoe-
duur (VIII.3.5). Hierdoor wordt cervixweefsel -dat bij korte
amenorrhoe nog weinig visco-elastisch is- behoed voor over—
matige uitrekking. Dit is bijvoorbeeld van belang als een
zwangerschap minder ver gevorderd is dan aanvankelijk werd
gedacht.

VIIIL.5.10. Gravidae. Het effect van zwangerschap op de
relaxatieccurve

Casus 122. Leeftijd 1% jaar, in de anamnese een mnermale zwan-
gerschap. Huidige zwangerschap: amenorrhoe 10 weken, abertus
provocatus verzoek. Cervixmeting: diameter cervixkanaal 53 om,
sondelengte uterus 10 cm. Tijdens de relaxatiemeting had pa-
tiente een menstruatie-achtig gevoel. Bij drukverhogiag tot
500 kPa had ze het gevoel of er weeén waren, doch patiente
behoefde desgevraagd hiervoor geen anesthesie. Na verwijde-
ren van de ballon uit de cervix was deze doorgankelijk voor
Hegar 9(Fig. VIII-20).

Beschouwing: de op de relaxatiecurve aanwezige contracties
werden door patiente gevoeld en herkend als krampjes. Het
cervixkanaal werd bij deze patiente verder opgerekt dan bij
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de vorige casus ondanks dezelfe begindiameter. De verkregen
dilatatieopening van 9 mm doorsnede was ook modig voor het
uitvoeren van de curettage bl deze zwangerschap van 10 weken.
De contracties zijn waarschijnlijk cntstaan decor verder uit-
rekken van de spiervezels waardocor synchronisatie van activi-
teit kan ontstaan (VIIT.4.2.). Het sterker dilateren van de
cervix bij dezelfde dilatatiedruk duidt er op dat het cervix-
weefsel visceuzer geworden is.

VIIL.5.11. Spontane abeortus. Abortitus incompletus.

Casus 131. Leeftijd 20 jaar; de eerste zwangerschap eindigde
bij een amenorrhce van 9 weken in een spontane abortus. Na-
curettage onder P.C.B. wegens incomplete abortus van de twee-
de zwangerschap. Cervixmering: diameter van het cervixkanaal

7 mm, sondelengte uterus & cm. Tijdens de relaxatiemeting had
patiente een menstruatie—achtig gevoel dat ook bij de drukver-
hoging tot 500 kPa in de ballon bleef bestaan. Na verwijderen
van de ballon uit het cervixkanaazl was deze doorgankelijk door
Hegar 12 (Fig.VIII-21).

Beschouwing: De verkregen dilatatieopening van 12 mm is gelijk
azn de wmaximum ballondiameter. Het grote infusievolume duidt
al op visceuze verlenging van het cervixweefsel tijdens de
drukopbouw in de ballon., De contracties tot een druk van 4

kPa werden door patiente gevoeld ondanks het paracervicale
block, wat er op duidt dat deze contracties ult het corpus
komen omdat een P.C.B. wel de zenuwvezels uit de cervix blok-
keert, maar mniet of onvolledig die uit het corpus komen(Jones
1973; Chaudhuri en Drogendijk, 1980C).

VITII.5.12. Spontane abortus. Abortus incompletus.

Casus 129. Leeftijd 23 jaar: in de anamnese drie i terme
zwangerschappen. Huidige zwangerschap: spontane abortus bij
amenorrhoe van 12 weken, waarvoor patiente drie dagen voor
cervixmeting gecuretteerd werd. Cervixmeting: Begindiameter
7 omm, sondelengte 8 cm. Tijdens de relaxatiemeting voelde
patiente menstruatie—~achtige krampen. Bij drukverhoging tot
100 kPa bleven deze krampen bestaan. Na verwljderen van de
ballon uit de cervix was deze doorgankelijk voor Hegar 12.
Beschouwing: tijdens de vulfase van de ballon ontstond al
een contractie vam 6,7 kPa. Het is mogelijk dat de contrac-
tie—activiteit van het weefsel verhoogd is omdat de proges-—
teron remming wweggevallen is of door verhoogde prostaglan-
dine activiteit (hoofdstuk II). Het cervixweefsel bij deze
patiente is dermate visceus dat de ballon bij de referentie-
druk wvan 33 kPa vrijwel volledig gevuld is, waardoor de curve

van de ballonwand ontstaat in plaats van een relaxatiecurve
(Fig.VIII-21).
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VIII.6.l. Parameters van de relaxatiecurve

De in hoofdstuk VI beschreven parameters van de relaxatie-
curve geven informatie ovexr de elastische en visco-elastische
eigenschappen van de cervix.

A, B, K, (N,n2) zijn de coBfficiénten van de relaxatiecurve,
het zijn de componenten van de intra-luminale druk.

Tys Tz, T (sec) zijn de tijdconstanten

A en T] behoren bij de trage component

3 en T, behoren bij de snelle couponent

K is de rest—elasticitelt

|

is de gemiddelde tijdconstante (43}
EF 1s de elastische fractie (45)
VE is de visco-elasticiteit in de trage component

De bijdrage aan de visco-elastische eigenschappen komt voor-
al van de trage component (Fig.VI-5). In formule:

VE = A/ (A+K) (47)

De som van de parameters van de intrazluminale drukcompomen-—
ten A,B en K vormen met elkaar de intraluminale druk, dus
kunnen met elkaar genormeerd worden op 100Z. Deze norm N is
in formule:

N =4+B+ K (48)

De visco—elasticiteit in de trage component kan ook bekeken
worden ten opzichte van deze mnorm. In formule:

V = AJ(A+B+K) (49)

Van belang veoor het kunnen stellern van de diagnose cervixia-
sufficiéntie is een significant verschil te vinden fussen de
parameters van de relaxatiecurve bij cervixinsufficiéntie en
bij de controlegreep. In Fig.VITII-22, VIII-23 en VIII-24 zijn
varn T, EF en VE de gemiddelde waarden en de SE gegeven van

de abortus proveecatus groepen, de insufficidnte groepemn, de
controlegroep, een groep met partus praematurus, een met ha-
bituele abortus en een groep met een uterus bicornis.
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Fig.VIII-22 Gemiddelde tijdconstante (X + SE). De gemiddelde
tijdconstante is het kleinst in de controlegroep. In de zwan-
geren groep neemt T toe naarmate de zwangerschap vordert. Door
cerclage in de insufficidnte e¢n de hyperreactieve groep neemt
de T af. Insufficidnt onbehandeld (Ins), bahandeld (Cer), hy-
perreactief onbehandeld (omb), behandeld (beh). De gemiddelde
tijdeconstante in de partus praematurus groep (Pr), in de habi-
tuele abortus groep (hab) en in de groep met een uterus bicor-
nis (bic) zijn eveneens gegeven.
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Fig.VIII-23 De elastische fractie in de cexrvix (X * SE). De
elastische fractie in de controle groep is het grootst. De EF
in de zwangeren groep neemt af naarmate de zwangerschap vordert.
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Fig.VIII-24, Visco-elasticiteilt in de trage component van

de relaxatiecurve (X + SE)}. De visco-elasticiteit is im

de controlegroep het Taagst. Ian de groep voor zwangerschaps-—
onderbreking neemt de VE toe naarmate de zwangerschap vor-
dert. In de inmsufficiénte groep is de VE in de onbehandelde
{Ins) en de met een cerclage behandelde groep(Cer)ongeveer
gelijk. Dit geldt ook voor de hyperreactieve groep (onbeh.
en behand). VE is ook gegeven voor de partus praematrus
groep (pr), de groep met habituele abortus (hab) en voor de
groep met een uterus bicormis (bic).

VI11.6.2. Lineaire discrimingnt analyse voor het bepalen
van discriminerende parameters vVoor een normale
en een itnsufficiénte cervix

Met lineaire disceriminant analyse volgens Fisher (Lachen-
bruch, 1975) werden de parameters bepazld die de onbehandelde
patientengroep met een insuffici&nte cervix het beste van de
contrelegroep konden onderscheiden. Met de toets van Wilcoxon
(Spiegel, 1956) werd de mate van significantie bepaald.

Voor T, T en EF werd een significant verschil gevonden
tussen de controle- en de onbehandelde insufficiBnte groep
(toets_van Wilcoxon P < 0,001). Van deze parameters konden

T, en T en elk afzonderlijk of gecombineerd met EF de beide
groepen voor 100Z goed onderscheiden (Tabel VIII-10).
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Tabel VIII.1l0. Parameters van de relaxatiecurve van de co-
éfficiénten A, B en K en de tijdconstanten T, en T, vamn de
relaxatiecurves en de hieruit berekende gemi&delde tijdcon~
stante 1 en de visco—elasticiteir V en VE en de elastische
fractie EF is de gemiddelde wzarde en de standaardfout SE
berekend. Met de toets van Wilcoxon werd de significantie
van vergchil ten zanmzien van de variabelen tussen de contro-
legroep en de insuffici@nte groep bepaald. De duidelijkste

significante verschillen werden gevonden voor T;» T en EF
{P <0.001).

Insuffic. Controle Insuffic.

onbehandeld groep behandeld

n=9 n=22 n=19%
Variabele X SE P X SE P X SE
A 350,3 40,4 0,15 271,6 14,3 0,21 305,8 20,8
B 254,5 26,4 0,02 171,1 17,3 0,001 274,6 20,9
K. 335,1 36,9 0,0l  463,9 23,1 <0,001 309,38 16,4
?l 80,1 3,2 <g,01 35,0 1,5 26,001 71,8 3,4
T, 9,3 1,2 0,001 4,9 0,5 <0,005 7,4 0,52
T 50,1 3,7 <0,001 23,8 1,4 <0,001 40,5 2,1
EF 0,35 0,03 <0,001 0,51 0,02 <0,001 0,35 0,02
v 0,37 0,04 0,19 0,31 0,01 0,06 0,34 0,02
N 940,0 40,6 0,57 906,7 29,9 0,537 89%0,3 28,0
VE 0,51 0,04 0,005 0,37 0,01 <0,001 0,49 0,02

Ten aanzien van de groep patienten met behandelde cervixinsuf-
ficiéntie werdem K, T,, T, EF en VE aangewezen als belangrijkste
parameters om deze groep van de controlegroep te onderscheiden.
Bij vergelijken van de behandelde en onbehandelde cervixinsuffi-
ciéntie onderling werd alleen voor T een significant kleimere
waarde in de behandelde groep gevonden (toets van Wilcoxon P <0,05
Ook al is er een significant verschil voor T in de behandelde en
onbehandelde groep met cervixinsuffici®ntie (P= 0,046), blijft

een goede discriminatie tussen de controlegroep en de gecombineexd
insufficiéntiegroep mogelijk. Het verschil tussen de gemiddelde
tijdconstante van de controlegroep en de gecombineerde insuffi-
cigntiegroep is veel groter dan tussen de behandelde en onbehandel
de insufficiéntiegroep onderling (toets van Wilcoxom, P <0.001).
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Door de onbehandelde {n=9) en de met een cerclage behandel-
de(n=19) insufficiéntie groepen te combineren werd een groep
van 28 patiemten verkregen waarin ook patienten zaten die
niet volledig aan de klassieke definitie van cervixinsuffi-
cigntie voldeden maar waarbij cerclage in 957 resulteerde

in de geboorte van een in leven gebleven kind. In deze gecom-
bineerde groep zijn de parameters T,, T en EF de belangrijk-
ste (Tabel VIII~10). Van de tijdconstanten heeft LR} de voor=-
keur omdat deze direct van de curvesimulator kan worden af-
gelezen. Door de parazmeters onderling te combineren werd een
hoger percentage correct geklassificeerde patienten verkre-
gen (Tabel VIII-1l), combinatie 1 tot em met 4).

Tabel VIII~1l. Classificeringsresultaten van de verschillen-
de combinaties van de parameters van de relaxatiecurve. Met
lineaire discriminant analyse werd de lineaire discriminant
functie per combinatie berekend. Bij toepassing van deze dis-
criminantfunctie bleek dat een hoog percentage correct ge-—
classificeerde patienten werd bereikt bij combinacie wvan T
en EF, + geeft de groepen azan waartussen werd vergeleken.

Combinacie Controle Insufficiéntie Correct ge-—

parameters groep onbehand. behand. classificeerde
n=22 n=29 n=19 patienten(?)

1 T + + + 72,0

2 T T + + + 76,0

3 T1s T,EF + + + 80,0

4 1,, T,EF, VE + + + §2,0

5 1, + + 90,2

6 T;, EF + + 100,0C

7 1y, EF + + 92,7

8 T, EF + onbeh + behand (n=28) 96,0

Op theoretische gronden werd de combinatie T, met EF zangewe-
zen als de belangrijkste parameter voor het éepalen van visco-—
elastische eigenschappen van de cervix (VI.5). De combinatie

T. met EF gaf bij tcepassing van de discriminant functie een
hoog percentage goed geclassificeerde patienten bij vergelij-
king vaan de controlegroep met de behandelde en onbehandelde
groep met cervixinsufficiéntie afzonderlijk en ook als ze
werden gecombineerd {Tabel VIII-1l, combinatie 6,7,8}.
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De patienten(n=9) die volgens hun anamnese aan de klassieke
definitie van cervixinsufficiéntie voldeden werden zoals te
verwachten voor 1007 goed geclassificeerd. In combinatie met
de al eens met een cerclage behandelde groep, waarin dus ook
patienten zitten die in het verleden ecen cerclage hebben ge-
had zonder volledig aan de klassieke criteria voor insuffi-
cidntie te voldoen (n=19), was het aantal correct geclassifi-
ceerde patienten 967Z. Gezien dit goede resultaat werd voor
de combimatie T, met EF gekozen.
VILI.6.3.Het toepasgen van de classificatieregel voor het
vagtstellen van cervizinsuflficiéntie

Met behulp van Fisher's lineaire discriminant anzlyse, toe-
gepast op de controlegroep (n=22) versus de gecombineerde
insufficiénte groep (behandeld en onbehandeld n=28), werd voor
de variabelen T, en EF de volgende discriminant functie Z
gevonden:

Z = “0,029T] + 14,6EF + 9,1 (50)

Met behulp wvan de functie Z kunnen nu de patienten uit de
controle~ en de imsufficiéntie groep worden geclassificeerd
volgens de volgende toewijzingsregel:

Als Z < 0, wijs toe aan de insufficieéntie groep
Als Z > O, wijs toe aan de controlegroep (51)

Grafisch komt dit neer op toewijzing aan de controlegroep
van alle punten beoeven de lijn Z=0 (Fig.VvIII-25), dit is de
lijn:

EF = 0,0027 - 0,62 (532)

Classificering van de controlegroep (n=22) met regel (31) gaf
100% goede toewijzing. De insufficiéntie groep {(n=28) werd
voer 897% goed geclassificeerd. Voor toepassing in de kliniek
is het van belang dat de insufficiéntie groep voor L00Z goed
wordt geclassificeerd. Dit kan bereikt worden door de schei-
dingsliin Z=0 tussen de twee groepen evenwijdig te verschui-
ven tot zlle punten van de insufficiéntie groep onder deze
lijn komen te liggen:

dat is de lijn: Z = 3,2 (Fig.VIII-23)
waarvoor geldt: EF = 0,002 1ty - 0,40 (53)

Toewijzingsregel (51) verandert hierdoor als volgt:
Als Z < 3,2 wijs toe aan de insufficintie groep

Als Z > 3,2 wijs toe aan de contreolegroep (54)
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Fig.VITII-25. Classificatieresultaten in de controlegrcep en
de insufficiénte groepen veoor de variabelen T3 en EF van de
relaxatiecurve. De lijmn EF= 0,002 1Ty - 0,62 (functiewaarde
Z = 0 is de met de Fisher's lineazire discriminant analyse
berekende scheidingslijn tussen de contrele en de insuffi-
cignte groep. De lijn EF = 0,002 T, < 0,40 correspondeert
met de functiewaarde Z = 3,2,

Classificatie van de insufficidntie groep (n=28) wmet regel(54)
gaf 100% goede toewijzing. De controlegroep werd mer deze re-—
gel voor 917 goed geclassificeerd.

Met regel (534) is 9% van de controlegreep dus ten onrechte

in de insufficifntie groep geclassificeerd. Door introductie
van een overlappingsgebied tussen de lijnen Z=0 en Z=3,2
ontstaat de mogelijkheid om de patienten die in dit gebied
worden geclassificeerd en waarbij de diagnose nog onzeker

is te herkennen zodat aanvullend onderzoek gedaan kan worden
(Fig.VIII—26).

insufficiént overlappingsgebied niet—insufficidnt
_ T T T e T T I T T
z
1 i
) 3,2

Fig.VII1I-26 Lineaire discriminant functie Z voor het vast-
stellen van cervixinsuffici&ntie. De functiewaarde van Z
geeft het toewijzingsgebied aan.
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Een aantal van de naar het overlappingsgebied toegewezen cur-
ves kunnen door de extra informatie die tijdens de "cervixme-
ting"™ verkregen is, alsnog geclassificeerd worden. Dit betreft
de hoogte van de amplitudo van de eventueel aanwezige contrac-

ties {(VIII.4.3.} en de grootte van de dilatatieopening na een
druk van 100 kPa (VIII.Z2.l.}.

Toewljzingsregel (51) en (54) veranderen hierdoor als wvolgt:
Als Z £ 0 wijs toe aan de insufficiéntie groep

Als 0 < Z < 3.2 wijs toe aan de groep waarbij aanvullend onder-
zoek gewenst is (55}
Als Z » 3,2: wijs toe aan de controlegroep (sufficieénte groep).

VIII.6.4. Cervizinsufficiéntie bij habituele gbortus, parius
itmmaturus en partus praematurus

Van de patienten met een onbehandelde hyperreactieve uterus,
met een korte cervix, met een vroege partus praematurus,

met een habiltuele abortus en met een uterus bicornis werd
nagegaan of de cervix insufficiént was. Hiertoe werd met

de lineaire discriminant functie voor cerviz-insufficiéntie
de functiewaarde Z berekend (Tabel VIII-12).

Tabel VIII~12 Lineaire discriminant functie voor cervix-—
insufficiéntie toegepast bij patienten met habituele abor-
tus, partus immaturus &n praematurus: Z=~0,029T1+14,6EF+9,1.

patient Digmeter controle overlapping insuffi-

No T, EF na 100 kPa groep cientie
Z 3,2 0<2<3,2 Z<0

hyperreactieve uterus

117 69 0,43 7 -4,29

136 70 0,36 11 -5,59

149 54 0,52 8 1.30

korte cervix

98 32 3,55 6 8,01

partus praematurus

119 47 0,32 6 0.38

157 53 0,43 3 0.27

hab.abortus

77 39 0,36 g 3,2

135 64 0,55 7 -1,11

138 46 0,46 7 2.70

uterus bicernais

104 79 0,34 8

121 44 0,38 6 2.11
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Volgens deze methode zijn de nummers 117, 136, 135 en 104
insufficiént. In de nummers 136 em 104 wordt de diagnose on-—
dersteund doordat de cervix na een proefdruk van 100 kPa een
diameter var Hegar 8 had of groter (VIII.2.l). De nummers
117, 136 en 135 hadden bovendien contracties op de relaxatie
curve met een amplituedo die groter was dan 1,42 kPa (Tabel
VIII-®, VIII.4.3.). Van de patienten die metr berekening wvan
de discriminant functiewaarde Z in het overlappingsgebied
geplaatst werden had patient 149 een hyperreactieve uterus
met een diameter na dilatatie van Hegar 8. Patient 157 met
een cervixmeting in het overlappingsgebied kan ook als in-
suffici&nt beschouwd worden wvanwege een cervixdiameter gro-
ter dan & mm na de proefdruk vam 100 kPa. Bij de overige
patienten in het overlappingsgebied waren er geen verdere
aanwijzingen voor het bestaan van cervixinsufficiéntie.

VIII.7. Follow-up wan patienten met cerviz~insufficiéntie

De patienten in tabel VIII~12 waarbij de cervixmeting als
vitkomst gaf dat de cervix niet insufficiint was zijn voor
zover 2ij weer eemn zwangerschap hebben doorgemaakt zonder
therapie i terme bevallen (No.98 en 138),0f zijn nog zwanger
(no.119).

Uit de onbehandelde insufficiénte groep zijn no. 144 en 147
nu met een cerclage wel i terme bevallen. In de groep onbe-
handelde cervixinsufficiéntie waarin de diagnose alleen op
de proefdruk mer 100 kPa was gesteld zijn patiente 5 en 6

4 terme bevallen na een cerclage. Patiente 65 had een cervix-
diameter van 9 mm na een proefdruk van 100 kPa, zij kreeg
geen cerclage omdat de cexvixmeting tijdens het onderzoek
nog geen therapeutische consequenties had. Patiente werd de
18e week van de zwangerschap opgenomen met een vinger ont—
sluiting en weeénactiviteit. Met bedrust en weednremming
werd de 30e week bereikt. Vanwege een uitpuilende vochtblaas
werden de vliezen artificigel gebroken. Deze patiente had op
de in die periode nog korte relaxatiecurve contracties tot
1,46 kPa waardoor de diagnose hyperreactieve uterus gesteld
kan worden. Patiente had met een cerclage waarschijnlijk
niet langdurig opgenomen behoeven te worden en i terme kun-
nen bevallen; patiente 144 (Tabel VIII-9)} had een hyperreac-—
tieve uterus en beviel met een cerclage i terme.

VIII.8. Parameters en modull var de normale en imsufficiénte
cervis

De belangrijkste parameters om de weefseleigenschappen van de
cervix te karvakteriseren en dus van belang voor het onder-
scheid tussen een normale en een insufficiénte cervix, =zijn
in Tabel VIII-13 sameangebracht.

187



Tabel VIII-13 Parameters en moduli van de normale en de

insufficiénte cervix: X + {SE}.

Bron Omschrijving Sym- Contrecle Insuff.
factor bool groep onbehand.
n=22 n=9%
Tabel VIII-53 begindiameter (mm) T, 4,0(0,09) 4,3(0,14)
Tabel VIII-5> diameter bij 33 kPa R 4,4(0,30) 5,4(0,17)
Tekst VII.3 Effect.wanddikte(mm) 4 0,5 1,4
Formule 37 relatieve verlenging £ 0,09 0,20
Formule 30 spanningwand (N/mz) S, 2,5.107 1,0.107
Formule 9 elast.modulus (N/m2) E 2,8.10°  0,5.10°
Fig.VIII-22 gemid.tijde. (sec) T 238 (14) 501 (37)
Fig.VI1I-23 elastische fractie EF 0,51(0,02) 0,35{(0,03)
Fig.VIII-24 visce—el. trage comp.VE 0,37(0,01) 0,51(0,04)
Formule 39 vis.modulus(Nsec/m2) n 6,7.108 2,5.108

In deze tabel zijn ook de nummers van de formules en tabellen
gegeven die van belang zijn om de waarde van de parameters te
kunnen verkrijgen ¢f te kunnen berekenen.

De grootte van de elastische fracrie is in de insufficinte
groep gemiddeld 317 kleiner dan in de controle groep. De elas-
ticiteitsmodulus van het cervixweefsel in de insufficiénte
groep is gemiddeld 5,6 maal kleimer dan in de controle groep,
de wviscositeltsmodulus is gemiddeld 2,7 x groter. Het weefsel
in de groep met cervixinsufficiéntie is dus minder elastisch
(toets van Wilcoxon, P <0.00l) en meer visco-elastisch(toets
van Wilcoxon, P <0.001) dan dat van de controle grcep, de vis-
cositeit van de visco—elastische fractie is hoger (toets van
Wilcoxon, P <0,005). Exr is dus zowel een kwantitatief als
kwalitatief onderscheild te maken. Deze eigenschappen komen

tot uitdrukking in de gemiddelde tijdconstante, hieraan le-
vert de tijdconstante van de trage visce-elastische component
de grootste bijdrage. Het verband tussen de gemiddelde tijd-
constante T en de viscositeitsmodulus 71 en de elasticiteits—
modulus E wordt weergegeven in formule (39): T = n/E.

Een afname van de grootte van de elasticiteitsmodulus heeft
bij gelijkblijvende T een grotere tijdconstante ten gevolge,
een grotere viscositeits-modulus resulteert bij gelijkblijven-
de E eveneens in een grotere tijdconstante.
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VIII.9. Hormoonconcentraties bij cervizinsufficiéntie

Onder invloced van de hormonale veranderingen in de zwanger-
schap neemt de visco—elasticiteit van de cervix tee ten kos-
te van de elasticiteit (VIII.6.1). De hormoonconcentraties
van 17B-ocestradiol en progesteron bleken in het eerste tri-
mester van de zwangerschap ruim tien maal hoger te zijn dam
buiten de zwangerschap. Nagegaan werd of de concentratie van
deze hormomen bij cervixinsufficig&ntie buiten de zwanger-—
schap heoger waren dan bij de contrelegroep (Tabel VIII-14).

Tabel VIII-14. Eormoonconcentraties bij cervixinsufficiéntie
De hormoonconcentraties in het plasma van 178-oestradiol en
progesteron in een groep patienten met cervix—insufficientie
werd vergeleken met de concentratie van deze hormonen bij

een controlegroep. De patienten gebruikten geen hormoon-bevat-
tende medicatie. De contrelegroep werd met de insufficiéntie
groep gepaard naar cyclusdag om onderling vergelijkbare groe-
pen te creéren. In de hormooncomg¢entraties werden geeun signi-

ficante verschillen aangeteond (rangtekentoets van Wilcoxon,
F >0,10).

17B8~ocestradiol progesteron
n X SE X SE
controlegroep 9 270,3 70 11,2 6,6
insuffic.groep{onbeh.+ 9 415,2 156 5,8 5,2
beh.)
zwangerschap(le trimester) +4000(pmol/L) *+90(nmol /L)

In ons materizal konden geen significante verschillen worden
zangetoond zodat de verminderde elasticitelit en de gemakke-—
lijker dilateerbaarheid van de insufficiénte cervix buiten de
zwangerschap niet kon worden verklaard uit de hermoonconcen-
tratie van 17f-oestradiol en progesteron.

Bij deze gegevens moet bedacht worden dat de onderzochte groe-
pen van elk 9 patienten relatief kleirn zijnm als het gaat om
verschillen in de toch al sterk individueel wisselende hor-
moonconcentraties in de ¢yelus te tomen. De gevonden hogere
waarden jin de greep met cervix—insufficiéntie voor het 17Ff-
oestradiel kan een zwangerschapseffect op de cervix hebben.
Een lagere progesteronwaarde maakt de normaal aanwezige blok-
kerende werking van het progesteron o0p het myometrium van
minder betekenis (II.10.2).

In absolute zin zijn zij echter in vergelijking met de waar-

den van de hormoonconcentraties in de zwangerschap van weianig
betekenis.
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HOOFDSTUK IX
ALGEMENE CONCLUSIE EN SLOTBESCHOUWING

Cervixinsufficiéntie kan worden opgevat als het falen van
het sluitmechanisme van de cervix. Aan het begin van de
zwangerschap is de cervix een stevige, voormamelijk uic
bindweefsel bestaande cilindervormige structuur. De cer=-
vix is relatief lang, het cervixkanaal is relatief nauw.
De intra-uteriene druk is laag. De sluitfunctie van de
cervix kan beinvloed worden door hormonale veranderingen
en door veranderingen in contractiliteit. Het sluitings-—
mechanisme 1s een passief gebeuren, wat voormamelijk be-
rust op de elastische en visco—elastische eigenschappen
van het cervixweefsel (hoofdstuk II). De belangrijkste
bijdrage tot dit sluitingsmechanisme vormt het weefsel
dat direct rond het cervixkanaal ligt ter plaatse wvan
het ostium internmum (hoofdstuk VIII)}.

IX.l. Veranderingen in de cervia en de uterus door de
zwangerschap

In de eerste maanden van de zwangerschap is de contractie-
activiteit in de uteruswand nog gering, gemiddeld 0,13
activitietseenheden (in kPa/minuut, frequentie x amplitudo;
1,33 kPa = 10 mmHg). Vanaf de derde maand wordt de isthmus
langer door hypertrofie doch blijft tot ongeveer de vijf-

de maand gesloten. Tot deze periode vormt de isthmus de
afsluiting van de baarmoederholte (Stuckensen, 1976).

Vanaf de vijfde maznd neemt de uterusinhoud mnaar verhou-
ding zo snel toe dat de groei van de wand relatief te kort
schier. Hierdoor dreigt een drukverhoging te ontstaan die
gedeeltelijk teniet wordt gedaan door opengaan vamn de isth-
mus (Bengtssomn, 1968). De contractie—activiteit in de uterus-
wand neemt in deze periode toe tot gemiddeld 13,3 (kPa) ac-
tiviteitseenheden (Lau, 1971:; Lindgren, 1973). Door de vor-
ming van het onderste uterussegment moet de langzaam oplo-
pende druk in de uterus opgevangen worden door het ostium
internum.

Door hypertrofie van de cervix, wat gepaard gaat met ver-—
meerdering van de grondsubstantie en het watergehalte,
{hoofdstuk II) en zoals in deze studie is gebleken met toe-
name van de visco-elastische vezels ten koste van de elas=-
tische vezels (hoofdstuk VIII) wordt de cervix visceuzer

en neemt de diameter van het cervixkanaal toe. Door de geo-—
metrische veranderingen neemt bij gelijkblijvende druk van-
uit de uterus op het ostium-internum de spanning in de rond-
om het ostium gelegen vezels toe (wet van Laplace); bij toe-
nemende intra-~uteriene druk peemt die spanning extra toe
(hoofdstuk VI). Door de biochemische veranderingen in het
weefsel onder inmvloed van de zwangerschapshormonen kan een
spanningsverhoging in de vezels tot visceuze verlenging
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ervan leiden. Indien de spanningsverhoging in het weefsgel
gepaard gaat met verhoogde contractieacviteit {(hyperreacti-
viteit, hoofdstuk VII), wordt het effect op de visceuze ver-
lenging nog versterkt.

In de fysiclogisch verlopende zwangerschap is het spierweef-
sel voldoende gerelaxeerd om de zwangerschap gelegenheid te
geven i terme te worden. Fas een paar weken voor het einde
van de zwangerschap mneemt de contractie-activiteit sterk toe
en vindt een versneld proces van rijping plaats doordat de
cervix op cellulair niveau verandert. In de gladde spierve-
zels neemt de actine-myosine 1interactie toe, ook de colla-
geenafbraak neemt toe (Huszar, 1980). Qestrogenen hebben in
deze een belangrijke invloed. Ze zijn ook betrokken bij de
biosynthese van prostaglandines die de rijping van de cervix
bevorderen en een stimulerende werking op de contractie—ac-—
tiviteit hebben. Progestestagenen hebben een remmende in-
vlced op deze werking (hoofdstuk II). Het fysiologische
evenwicht kan worden verstoord als een belangriike factor

in de sluitfunctie onveoldcende bijdraagt of een combinatie
van verscheidene niet~optimale factoren aanwezlg is. De re-—
den dat cervix—insufficiéntie veelal pas in het tweede tri-
mester manifest wordt bij de aanwezigheid van hiervoor pre-
disponerende factoren is waarschijnlijk mede te verklaren
uit het feit dat de cervix pas in deze periode korter, wij-
der en weker wordt.

IX.2. Factoren die tot het ontstaan of manifest wordern van
cervizinsufficidntie bijdragen zijn:

1. een onvoldoende elastische kwaliteit van het cervixweef-—

sel

2. het niet Intact zijn van de weefselring rond het ostium-
interaum

3. een te wijd cervixkanaal
4. een te korte cervix
5. eemn te grote iatra-uteriene druk

6. een te sterke myometriumreactie op Lntra-uteriene druk-
verhoging

IX.2.1. Onvoldoende wlastische kwalitei® van het cervixweefsel

Dit betreft de congenitale vorm van cervixinsufficiéntie.

Bij onvoldoende elastische kwaliteit van het cervixweefsel

is de bijdrage van het visco—elastische weefsel(tijdconstante,
visco-elastische fractie) van groot belang voor de sluitfunctie
van de cervix).
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Hierbij kan sprake zijn van een musculaire cervix of een
cervix waarin de elastische fractie te gering is (hoofdstuk
II en VITII). In deze groep kunnen ook patienten voorkomen,
die pas na de eerste zwangerschap problemen met de cervix
hebben gekregen. In de eerste zwangerschap komt het ostium-
internum door het nog relatief nauwe cervixzkanaal minder
onder spanning te staan dan in een velgende zwangerschap
het geval zal zijn. Als het cavum relatief klein of de cer-
vix erg kort is zal de insufficiéntie ook al in de eerste
zwangerschap manifest kunnen worden. Het belang van de dia-
meter van het ostium internum blijkt uwit de formule van La-
place: de spanning in de wand van de cervix neemt bij gelijk-
blijvende intraluminale druk evenredig toe met de diameter
van het cervixkanaal (VI.2.5).

IX.2.2. Cervizinsufficiéntiec door een niet intacte weefsel-
ring rond het ostium internum

Dit betreft de verworven vorm van cervixinsufficiéntie.
Laceratie van de cervix en verscheuring van het ostium-
internum kan zijn opgetreden door gymaecologische ingre-
pen of een traumatisch verlopen partus (heefdstuk III).

Uit ons eigen onderzoek 1s gebleken dat dilatatie met He-
garstiften aanmerkelijk meer schade aan de cervix toebrengt
dan dilatatie met de ballen (hoofdstuk V). Bij dilatatie met
Hegarstiften ontstaan zowel microscopisch als macroscopisch
aantoonbare rupturen in de wand rond het ostium internum en
scheuren in de portioc door tractie aan het temaculum. Na
dilatatie mer de ballon werd slechts in &€&n enkel geval een
microscopische ruptuur zangetroffen. Dilatatie met Hegar-
stiften veroorzaakte bij operatief verwijderde uteri al
vanaf dilatatie met Hegar 9 een volledige cervixruptuur.
Indien vooraf gedilateerd werd met de ballon en vervolgens
met Hegarstiften bleek hiexrvan een sparende werking uit te
gaan met betrekking tot het ontstaan van rupturen. Deze spa-
rende werking wordt verkregen door de geleidelijke dila-
tatlie die traploos verloopt. Op deze wijze heeft het weef-
sel de gelegenheid visceus te verlengen (hoofdstuk VI). Het
gebruik van meer taps toelopende Prattdilatators verdient
om deze reden de voorkeur boven Hegardilatators, hoewel

de dilatatie ook bij Pratt dilatators niet traploops ver-—
loopt (Hulka e.a.,1974).

Een vergelijkbare werking heeft het Hawkins—-Ambler type di-
latator. Bij deze mertalen stift neemt de diameter wvanaf de
punt, geleidelijk toe tot het handvat. De diameter bij het
handvat overlapt de diameter bij de punt van de er op
volgende stift (Forster, 1977).

Dilateren moet langzaam gebeuren.

Bij langzame dilatatie krijgt het weefsel de gelegenheid
visceus te verlengen; hierdoor komen vervolgens de meer
naar buiten gelegen lagen onder spanning te staan die dan
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op hun beurt visceus verlengen, De elastische vezels zelf
verlengen in principe niet blijvend, ,doch de verbindingen
tussen de elastische vezels onderling kunnen dit wel(hoofd-
stuk II). Bij snelle dilatatie zoals bij het invoeren van
een Hegarstift is er geen tijd voor visceuze verlenging en
breken zowel de elastische als visco-elastische vezels
(hoofstuk VI).

Cervizinsufficiéntie door ghoritus provocatus.

Het onstaan van cervix~insufficiéntie na een abortus pro-
vocatus wordt im de literatuur opgegeven met frequenties
van 0 tot 10%Z (hoofdstuk IIIL). De precieze methode van de
dilatatie en de curettage, alsmede de zwangerschapsduur,

de begindiameter, hoe snel en tot welke diameter werd ge-
dilateerd, werd in de meeste van deze publicaties niet ver-
meld(Cates, 1979). Juist deze factoren bepalen het wel of
niet optreden van late complicaties.

Vooral de jonge zwangerschap bij de nullipara is een high-
risk situatie omdat het weefsel dan relatief kort onder

de invloed van de zwangerschapshormonen heeft gestaan,
waardoor de viscositelt van het weefsel nog nauwelijks

is toegenomen(heoofdstuk VIII). Nulliparae hebben bovendien
een kleine begindiameter waardoor het weefsel indien een
bepaalde dilatatieopening beoogd wordt, relatief ver opge-
rekt moet worden. Harlap e.a.(1979) zagen na abortus provo-—
catus bij nulliparae een tweemaal verhoogde frequemtie wvan
tweede trimester abortus inm vergelijking met nulliparae die
geen abortus hadden gehad. Bij multiparae zagen zij geen
verhoogde frequentie. Indien de dilatatie bij de nulliparae
met laminariastiften werd uitgevoerd was de frequentie van
spontane tweede trimester abortus in de volgende zwanger-—
schap niet verhoogd. Na drie of meer abortus provecatus

in successie Is de frequentie van tweede trimester abortus
verdrievoudigd (Kirchhoff, 1974). Cervixlaceraties na abor-
tus provocatus werden door Stallworthy e.a.(1971) en door
Hulka e.a. (1974) vooral gezien bij primigravidae met jonge
zwangerschappen en bij zwangerschappen van meer dan 12 we-
ken als verder was gedilateerd dan 12 mm.

Dilateren met ¢en ballon.

Door ons werd een groep van 28 patienten, bi] wie een zwan-
gerschap moest worden afgebroken, gedilateerd met de ballen.
Gedilateerd werd met een druk van 500 kPa (5 atm). De maxi-
male diameter van de ballon was 12 mm. De verkregen dilata-
tie opening kwam in millimeters uitgedrukt, globaal overeen
met de zwangerschapsduur in weken. Hoewel met de ballon
vrijwel atraumatisch gerekt kan worden, bleek dat op deze
wilijze voorkomen kan wordem dat het weefsel bij een jonge
zwangerschap oanodlg ver wordt opgerekt (hoofdstuk VIII).
Een bijkomstig voordeel is dat dilaterern met de ballon
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weinig pijnlijk bleek, zodat deze methode uitermate geschikt
is woor poliklinische toepassing-

IX.2.3. Cervizinsufficidntie bij een wijd cervizkanaal

Een wijd cervixkanaal heeft op zich geen verhoogd risico
voor cervixinsufficiéntie. Bij een aantal patienten bleek
de cervix in de tweede helft van de zwangerschap voor een of
twee vingers toegankelijk. Niettemin werd de zwangerschap
zonder voorzorgsmaatregelen ultgedragen(hoofdstuk II). Dit
geldt vooral z2ls de ontsluiting het ostium externum betreft
bij een nog bijna gesloten ostium internum. Indien nog an-
dere risico-factoren aanwezig zijn geeft een wijd cervix-
kanaal wel een sterk verhoogd risico vocr het manifest
worden van cervixinsufficiéntie {hoofdstuk VI). Bij een
wijd cervixkanaal 1s vooral het gevaar voor infectie niet
denkbeeldig. Door infectie kunnen de vliezen voortijdig
breken waardoor een partus immaturus of praematurus kan
ontstaan. Omdat de primaire oorzaak dan een gebrekkige
afsluiting van de cervix is, vormt dit eemn argument om

deze cervix als "insufficiént" te beschouwen.

IX.2.4, Cervixtnsufficiéntce bij een korte cervic

Een korte cervix vormt op zich geen verhocogd risice voor
cervixinsufficiéntie. Bij congenitale afwijkingen waarbi]
ook het cavum erg klein is of het cervixkanaal erg wijd,
ontstaat wel een verhoogd risico (hoofdstuk ITL). Bij
conisatie of amputatie van de cervix wordt zowel cervix-
ingufficidntie als cervixdystocie beschreven(hoofdstuk
III). Dit zal afhankelijk zijn van de grootte van de co=
nisatie of de amputatie en de mate van littekenvorming die
door de behandeling ontstaan is. Doordat na amputatie van
de cervix waarbij het ostium internum gespaard blijfr, bij
sommige patienten toch cervixinsufficiéntie kan ontstaan,
kan geconcludeerd worden dat een minimale hoeveelheild
cervixweefsel vereist is om een adequate sluitfunctie te
effectueren(Danforth, 1980). Het kortexr worden wvan een
cervix kan een aanwijzing zijn voor het niet goed func-—
tioneren vam het ostium internum; de vorming van het
onderste uterussegement leidt door de gelijktijdig optre-
dende hypertrofie . van de cervix meestal niet tot verkor-
ting van de cervix (Budinsky, 1972).
1X.2.5. Cervixinsufficiéntie door verhoogde intra-uteriene
druk.

Bij een snel groter wordende usterusinhoud, zoals bij meer-
ling zwangerschap en hydramnion, neemt de spanning in de

wand van de uterus en in de cervix toe omdat zij in groei
relatief achter blijven. Ock een in principe normale cer-

vix kan in deze situatie voortijdig ontsluiten{hocfdstuk III).
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Een ondersteunende cerclage is in deze gevallen ongewenst
vanwege het gevaar van doorsmnijden van de cerclage omdat
de verhoogde intra-uteriene druk blijft bestaan. Er is in
deze gevallen dan ook geen sprake van cervix—insufficien-
tie in de zin van een insuffici@nt sluitingsmechanisme,
maar van een te hoge belasting.

IX.2.6. Cervizinsufficiéntie door een hyperreactieve uterus.

Door introductie van deze vorm van cervixinsufficiéntie
woxrdt stelling genomen tegen de algemeen gangbare en rradi-
tionele opvatting dat "cervixinsufficiéntie niet gepaard

mag gaan met weeén”, wat wil zeggen dat de diagnose cervix-
insufficiéntie wordt verworpen als een 2zwangerschap te vroeg
eindigt onder het optreden van weeén (hoofdstuk III}.

Dit is dan ock de ovorzaak dat bij deze vorm van cervixin-
sufficiénrie de patienten pas na meerdere mislukte zwanger-
schappen of helemaal niet, de ge2igende therapie krijgen.

Uit oms omnderzoek met de ballon is gebleken dat drukverho-
ging in de cervix van zowel zwangere als niet zwangere pa-—
tiénten reactieve contracties teweeg bracht (VIII.4). De
amplitudo van deze contracties nam toe naarmate de druk in
de ballon verhoogd werd. Deze drukverhoging leidt tot een
verhoogde spanning in het weefsel en tot rek van de elas-
tische en visco—elastische vezels(hoofdstuk VI) en tot me-
chanische rek van de spiervezels. De spiervezels reageren
met een verhoogde contractie—activiteit emn mogelijk ook
toegenomen synchronisatie (VIII.5). Deze metingen werden
meer dan een half jaar na de laatste zwangerschap verricht
omdat bij metingen binnen dit haif jaar was aangetoond dat
de cervix in deze periode zijn normale stevigheid nog niet
heeft teruggekregen(VIII.3)

Bij enkele patienten waren de op de relaxatiecurve gesuper-—
poneerde contracties buitengewoon sterk. Dit bleken patien—
ten te zijn bij wie de diagnose cervixinsufficigntie zou
zijn gesteld als ze niet ook weeén hadden gehad tijdens

de ontsluiting. Deze manier wan reageren op een druk wvan

33 kPa (250 mmHg) in de cervix is door omns geintroduceerd
als hyperreactieve uterus"” (wvan der Zom en Drogendijk,l1981).

Deze hyperreactivitelt kan in de zwangerschap bi] een door
cervixinsufficiéntie opengaand ostium internum, met druk

van de vochtblaas op de vezels rond het ostium internun,

de verklaring zijn voor de soms bij cervixinsufficigntie
optredende weeenactiviteit (VIII.5). Wij definiéerden hyper=~
reactiviteit als een reactiviteit die meer dan drie stan-
daarddeviaties boven de gemiddelde reactiviteit lag (VITI.5).
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0f hyperreactiviteit van de uterus vroeggeboorte zal ver-
oorzaken hangt af van de andere factoren die het mani-

fest worden van cervixinsufficiéntie bepalen. De kwaliteit
van de vezels rond het ostium internum en de diameter wvan
het ecervixkanaal zijn in dit opzicht het belangrijkste.

Ook de therapie hangt hiermee samen. Als de wvochtblaas niet
in het ostium internum kan drukken en er geen rek van de
hier gelegen vezels ontstaat, wordt ook de reactieve con—
tractie-activiteitr voorkomen. Een cexclage kan de vicieuze
cirkel van ontsluiting, rek van. vezels, weeénmactiviteit,

sterkere rek, nog meer ontsluiting enz., voorkemen of door-
breken.

Voor de meeste onderzoekers is weeénactiviteit een contra-—
indicatie voor het uitvoeren van een cerclage (III.6). Een
aantal onderzoekers beschouwt weeé&nactiviteit zls een fysio-
logische reactie op ontsluiting (Jeffcoate en Wilson,1965;
Hertel e.a., 1969; Kaupila e.a.,l974; MacDonald, 1980).

Zij brachten bij cervixinsufficientie, ondanks weeénactivi=-
telt, een cerclage aan en zagen hiervan, hecewel er in een
aantal gevallen al enkele centimeters ontsluiting was,
goede resultaten (III.3.2.). Harger (1980) bracht bii pa-
tienten die bij herhaling een partus immaturus hadden ge-
had met uitpuilende vochtblazs en waarbij ook weeemactivi-
teit vermeld of gecomstateerd was, in de volgende zwangexr-—
schap profylactisch een cerclage zan. In 887 voorkwam deze
cerclage het voortijdig ontstaan van weeen. Wood e.a.{(1965)
verrichtten een uitwendige drukregistratie bij patienten
die met bedrust behandeld werden vanwege een geringe ont-
sluting. Alleen de patienten bij wie ook wee&n aantoonbaar
waren, kwamen inr partu. Zij comcludeerden hieruit dat er
bij toenemende ontsluiting automatisch weeZnactiviteilt ont-—
staat.

De onderzoekers die het samengaan van de cervixinsufficign-
tie met weeén afwijzen vermeldden veelal alleen dat de ont-
sluiting pijnloos moet zijm verleopen (YIXL.1). Op welke gron-
den deze voorwaarde gesteld is en of er een onderscheid is
tussen pijn dooxr weeén en pijn door ontsluiting blijft veel-
al vaag. Vanaf welke ontsluiting weeén wel zijn toegestaan
werd evenmin vermeld: een gestoorde uitdrijving door atonie
is geen routine bij cervixinsufficiéntie! Het anamnestisch
vaststellen van-:weeBnactiviteit of het door palpatie vast-
stellen ervan Is bij een relatief kleine uterus slecht ge-
correleerd met de bevindingen op her tocogram (Bengtsson,
1968). Uit ons eigen onderzoek bleek dat een aantal patién-
ten kleine contracties mazuwkeurig aangaven tijdens de cervix-
meting en sommige deze ook pijnlijk vonden, maar dat ande-
ren contracties met een amplitude van 10 kPa (75 mmHg) niet
pijnlijk vonden of nauwelijks voelden (VII.6).
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IX.3. Het stellen van de diagnose cervizinsufficiéniie

De diagnose cervixinsufficiéntie wordt door een aantal on-
derzoekers alleen gesteld als minstens tweemazl ecen tweede-—
trimester abortus heeft plaatsgevonden. Alvorens in een
nieuwe zwangerschap tot therapie over te gaan wachten an~-
deren bovendien nog af tot er in de betreffende zwangerschap
ook weer korter worden van de cervix en dilatatie optreedt
(IIT.1.). Deze opvatting bergt in zich dat altijd minstens
€én partus immaturus onncdig plaatsvindt of dat secundair
een cerclage verricht wordf met een slechtere prognose dan
een primaire cerclage (IIT.8). Het verlies van een gewenste
zwangerschap kam mogelijk worden voorkomen door de cervix

na een traumatische gynaecologische of obstetrische gebeur—
tenis te onderzoeken. Tijdens een volgende zwangerschap zijn
de diagnostische mogelijkheden beperkt en zal gekozen moeten
worden tussen dubieuze aanwijzingen voor insufficiéntie met
een misschien onnodige cerclage en tussen meer zekerheid met
een ongunstiger uitgangssituatie voor therapie

Buiten de zwangerschap kan de cervix op verschillende wij-
zen onderzocht worden. De meest gangbare zijn: vaststellen
van de vorm vamn het cervixkanaal door rontgenonderzoek en
het vaststellen van de doorgankelijkheid wvoor Hegarstiften
drie maanden na de zwangerschap (ITII.5). De rontgenmethode
kan falen doordat een verminderde kwaliteit wvan het cervix-
weefsel niet kan worden vastgesteld. De Hegarmethode is een
erg subjectieve methode. Bovendien kan een verhoogde door-
gankelijkheid worden vastgesteld die drie maanden na een
zwangerschap nog fysiologisch kan zijn, zodat de diagnose
cervixinsufficiéntie wellicht ten onrechte gesteld wordrt.

IX.4. De belangrijkete parameters voor het vaststellen van
cervizinsufficiéntie

Door de elastische en visco—elastische eigenschappen te be-
palen van het cervixweefsel en deze te toetsen aan de weef=~
seleigenschappen van een controlegroep en eenm groep met
cervixinsuffieciéntie, menen wij een meer betrouwbare diag-
nostiek te hebben ontwikkeld, die bovendien informatie
geeft over de contractie—activitelt wvan de cervix bij rek
(hoofdstuk VIII). Zowel op thecretisch mechanische gron-
den als met lineailire discriminant analyse zijn de elas-
tische fractie en de tijdconstante van de trage visco-
elastische component aangewezen als de belangrijkste pa-—
rameters, om de weefselkwaliteit van de cervix te kunnen
beschrijven (VI.4&.7. en VIII.6).

Buiten de zwangerschap blijkt de elastische-fractie bij
cervixinsufficiéntie lager te zijn dan in de controle-
groep. De berekende wzarde voor de gemiddelde viscositeits-—
modulus is hoger dan in de controlegroep; de waarde van de
elasticiteirs modulus is juist lager. Deze waarden worden
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weersplegeld in de tijdconstante van de trage visco—-elasti-
sche component, zodat door het bepalen van deze tijdconstan-
te een belangrijk diagnostisch criterium voorhanden is.

Als extra controle op de gevonden resultaten kan de di-
latatie-opening dienen, die wordt verkregen als er met de
ballon gedurende &&n minuut gedilateerd wordt onder een druk
van 100 kPa (1l atm}.

IX.5. Theraptie van cervizinsufficiéntie

De therapie van cervixinsufficiéntie moet gericht zijn op
een herstel van de functie van het ostium internum. Een ana-
tomisch defect in de cervix kan chirurgisch hersteld worden
(Palmer en Lacomme, 1948; Lash en Lash, 1950), een fysiolo-~
gisch of posttraumatisch onvermogen wvan de cervix om in de
zwangerschap gesloter te blijven kan met een cerclage worden
ondersteund (Shirodkar, 1953). Andere vormen van therapie
zoals bedrust en weeénremming zijn op te vatten als een be-
handeling van de door een insufficiént ostium internum ver-
oorzaakte symptomen en Kunmen desgewenst diemen als onder-
steunende therapie (IIIL.6.).

De chirurgische therapién berusten alle op het gesloten hou-
den van het ostium internum. Voor een primaire cerclage is
bij een voldoende lange cervix toepassing van een niet oplos-
baar en nifet snijdend materiaal afdcende. Bij een secundaire
cerclage met al enigszins gedilateerde en verkorte cervix is
een Wurm-procedure met twee loodrecht op elkaar staande ma-
trashechtingen ter hoogte van het ostium internum aan te
bevelen (Hefner e.a., 1961).

Bij een korte cervix kan de blaas worden afgeschoven om voor
het aanbrengen van het cerclagemateriaal ruimte te scheppen
(ITTI.5). Als er na gynaecologische operaties bijna geen
cervix meer over is, dient abdominale cerclage overwogen te
worden. Omdat vanwege de moeilijke bereikbaarheid van deze
cerclage de kans op doorsnijden bij weelnactiviteit niet
denkbeeldig is, verdient dermis of fascie hier waarschijn-
1ijk de voorkeur (Pelosi em Apuzzio, 198l). Een strook weef-
sel is tijdens de cerclage-operatie gemakkelijk uit de buik~
wand te verkrijgen. Aan het eind van de zwangerschap wordt
dit bandje van eigen weefsel door de fysiologischecolla-
geenafbraak evenals de rest van de cervix visceuzer.

Dat het herstel van de bindweefselring direct romnd het os-
tium-internum op zich voldoende is, werd door Vogel (1972)
door electrocoagulatie van het ostium interpum aangetoond.
Bij latere uterusextirpaties bij deze met electrocoagulatie
behandelde vrouwen bleek er rond het ostium internum een
toename van collageen en bindweefsel te zijn tot een diep-
te van 4 mm. Na deze therapie zag Vogel in 937 zwanger—
schappen ontstaan die tot de i terme datum werden uitge-—
dragen.
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1X.6. Beoordeling van het succes van cerclage-operaties

Het effect van een cerclage 1s moeiliJk na te gaan omdat
een combinatie van factoren verantwoordelijk is voor het
manifest worden van cervixinsufficiéntie. Zo bevestigt

een succesvolle therapie wvan alleen bedrust en wee@nrem-—
ming niet het niet aanwezig zijn van cervixinsufficiéatie.
Cok behoeft het niet onmiddellijk ontsluiten van de cervix
na het verwijderen van een cerclage te betekenen dat de
cerclage onterecht was geplaatst. In het eerste geval kan
er sprake zijn van een alternatieve therapie voor de cer-
vixinsufficientie en in het tweede geval kan de cerclage
fibrosering van de cervix hebben veroorzaakt (MacDonald,
e.a.,1963).

De meeste onderzoekers geven hum succespercentage op, doch
de vraag blijft of het succes dankzij of ondanks de thera-
pile is. Van belang voor de etiologie is de corzaak van de
mislukte therapién te beschouwen, in de meeste gevallen zijn
deze niet beschreven.

Het afwachten of in de huidige zwangerschap dilatatie en
korter worden van de cervix plaatsvindt is bij vrij zekere
diagnose cervixinsufficiéntie zf te raden omdat bij dila-
tatie devitalisatie dreigt van de viiezen met verhoogde
kans ¢ infectie (Armemia, 1963; Cook, 1980). Niet-geiInfec-
teerde vliezen die het contact met de uteruswand hebben ver-
loren kunnen echter weken Intact blijven (Stuckensen, 1976).
Routinematig toedienen van antibiotica is bij secundaire
cerclage dan cok te overwegen. Toaff e.a.(1977) =zagen zo
bij secundaire cerclage in 90% een succesvolle aflcop van
de zwangeschap. Indien bi] het afwachten behalve dilatatie
ook weeen ontstaan kan niettemin een cerclage nog geindi-
ceerd zijn {(Stockli, 1961).

Een gerandomiseerd onderzoek is volgens Chamberiain (1980)
gewenst maar niet goed uit te voeren omdat de groep die
geen cerclage krijgt verstoken blijft van een algemeen
geaccepteerde therapie met beperkt risico.

1X.7. Teepassing van de cerviemeting

Om de waarde van de relaxatiecurve en de gebruikte para-
meters bij de diagnostiek van de cervixinsufficigntie in
de praktijk te kunnen beoordelen, is het van belang om
een follow—up te doem van de patienten die ten tijde van
het onderzoek deel uitmaakten van de groepen met cervix-—
insufficiéntie.

De patienten ult de groep met onbehandelde cerviximsuf-
ficiéntie, zullen in ¢en nieuwe zwangerschap met een
vroege primaire cerclage, in geen enkel geval problemen
mogen krijgen die de sluitfunctie van de cervix betrefifen.
Patienten ult de groep met een hyperreactieve uterus en
waarbij de cervix als insufficiént werd geclassificeerd,
zullen met een vroege cerclage geen problemen betreffende
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de sluitfunctie en de contractie-azctiviteit mogen krijgen.
Patienten die in het overlappingsgebied geclassificeerd
werden, zZullen tijdens de zwangerschap frequent gecontro-
leerd moeten worden op klinische verschijnselen van cer-
vixinsufficigntie en geattendeerd moeten worden op het be-
lang van het direct voor controle komen dij vocht- of slijm-
verlies en bij het voelen van comtracties of pijm.

Indien bij deze patienten bij een cervixmeting ook hyper-
reactiviceitr is vastgesteld, of geconstateerd is dat de
cervix bij een druk in de ballon wan 100 kPa {1 atm) een
dilatatie-opening had van 8 mm of meer, verdieat een pri-
maire cexclage de voorkeur. Voor patienten die deel uit-
maken van de groep, die al een of meerdere malen met een
cerclage werd behandeld, gelden dezelfde criteria.

De waarde van de cervixmeting voor het vroegtijdig stellen
van de diagnose cervixinsufficiéntie kan nog toenemen, door
met een nieuwe groep patienten de nu vastgestelde grenzen
van het overlappingsgebled te toetsem en zo mogelijk enger
te stellen.

Toekomstig onderzoek naar de samenstelling van het cervir-
weefsel.

In heofdstuk VI is gesteld dat er moméenteel onvoldoende mo-
gelijkheden zijn om eventuele plastische eigenschappen van
het cervixweefsel te kunnen anlyseren. Er zijn een aantal
argumenten om te veronderstellen dat de cervix ook plasti-
sche eigenschappen heeft. 3ij dilateren van de cexrvix bui-~
ten de de zwangerschap met de ballon, blijkt dat de normale
cervix bij spanmningen in het weefsel van minder dan 100 kPa
(1 atm), nauwelijks verwijdt. Bij hogere druk vindt wel
verwijding plaats, hierbij ruptureren de vezels in de wand
niet; gedurende langere tijd is er sprake van blijvende
verlenging. Het feit dat eerst bij hogere spanning In het
weefsel blijvende dilatatie optreedt, duidt op de aanwe-
zigheid van een drempelwaarde en dus op plastische ver-
lenging. In de obstetrie is bekend dat, om bij een beval~
ling een vliotte ontsluiting te verkrijgen, vooral adequate
weeén met een hoge amplitudo van belang zijn en dat fre-
quente weeén, met een minder hoge amplitude, minder effect
sorteren.

Het goede resultaat bij een hoge amplitudo kan ook op een
drempelwaarde wijzen, die bi] overschrijden tot plastische
verlenging van het weefsel en dus tot toenemende ontslul=~
ting leidt. Ook de smelle ontsluiting bij hypertonie wijst
in deze richting. Het is goed mogelijk dat de drempel

voor plastische verlenging in de zwangerschap door inwer-
king van hormonen lager ligt dan buiten de zwangerschap.
De positieve correlatie van zwangerschapsduur en verkre-
gen diameter wvan het cervixkanaal, die bij ballondilata-
tie met een druk wvan 500 kPa (5 atm) gevonden werd, is
zowel een argument voor plastische verlemging als vooxr
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drempelverlaging van plastische verlenging door inwerking
van zwangerschapshormonen.

Het 1s goed mogelijk dat een hoge drempel voor plastische
verlenging voorkomt dat de cervix voortijdig ontsluit bij
premature weegnactiviteit en dat de plastische fractie
derhalve een belangrijke bijdrage levert aan de sluitfunctie
van de cervix.

0f plasticiteit in het weefsel gelocaliseerd is in de "weef-
selbruggetjes” tussen de elastische vezels onderling, of

dat er elastisch of visco-elastisch weefsel iz dat in feite
bestaat uit plastische vezels met een hoge drempel voor
plastische verlenging, is. nog onduidelijk en kan het uit-
gangspunt zijn voor verder onderzoek naar de etiologie van
cervixinsufficiéntie.
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SAMENVATTING

Doelstelling van het onderzoek

Voor de behandeling van cervixinsufficientie is een goede
therapie beschikbaar die berust op het herstel of het
ondersteunen van de sluitfunctie van het ostium internum.

De diagnostiek van cervixinsufficiéntie is echter een pro-
bleem. De ocorzaak hiervan is dat het begrip cervixinsuffi-
ciéntie een klinische situatie aangeeft waarin de cervix
voortijdig ontsluit door een falen van de sluitfunctie
zonder dat duidelijk heoceft te zijn waarom de sluitfunctie
faalt. De diagnose cervixzinsuffici&ntie berust veelal op

een anamnese met minstens eén late abortus, c.g. partus im=-
maturus waarbij een pijnlioze ontsluiting heeft plaats gevon-
den.

In een aantal gevallen wordt voor de diagnose insufficiinrtie
ook de vorm en de diameter van het cervixkanaal buiten de
zwangerschap in de beoordeling betrokken. Bij twijfel wordt
in een nieuvwe zwangerschap gewacht op de eerste tekenen van
insufficiéntie alvorens tot cerclage wordt overgegaan.

De voorwaarde dat bij herhaling een tweede trimester zwanger-
schap verloren moet zijnm gegaan, bergt in zich dat het ver~
lies van minstens een tweede zwangerschap zonder meer geac-
cepteerd wordt. De motivering voor ons onderzoek is deze voor
de medicus onbevredigende en eigenlijk voor de patient on-
aanvaardbare gang van zaken (hoofdstuk I).

De doelstellingen van dit onderzoek zijn de volgende:

- Het cnwikkelen van een meetmethode waarmee cervixinsuffi-
ciégntie al vddr de zwangerschap kan worden vastgesteld

— Onderzoek verrichten met betrekking tot de pathogenese van
cervixinsufficiéntie, met mame naar de wijze waarop en de
mate waarin de huidige dilatatietechnieken traumatiserend
op de cervix werken

— Het ontwikkelen van een dilatatietechniek die een sparende
werking op de cervix heeft

Anatomie en fystologie van de cervix

De specifieke eisen die aazm de cervix in de zwangerschap
moeten worden gesteld zijn het afgesloten houden wvan het
cavum uteri tot de i terme datum en het zich vervolgens im
korte tijd volledig laten ontsluiten.

De opbouw van de cervix uit voormamelijk bindweefsel dat
onder invloed van biochemische processen van eigenschap
kan veranderen, vormt de basis om aan beide eisen te
voldoen. De architectuur en de aard van het materiaal

202



maken door de elastische eigenschappen en het circulaire
en spiraalsgewijze verloop van de vezels een adequate
afsluiting van de cervix in de zwangerschap mogelijk.

De comncentratie van bindweefsel is het hoogste in de ger-
vix en wel direkt rond het cervixkanaal. Hier liggen ook
de sterkste vezels (hoofdstuk II). Naar de buitenkant wvan
de cervix wordt het gehalte zan spiervezels groter. Dit
kon door omns worden bevestigd door microscopische becor-
deling van histolegische coupes.

Door inwerking van hormonen veranderen de fysische eigen-—
schappen van de cervix, waardoor het bindweefsel visceu-—
zer wordt ten koste van de elastische kwaliteit. De be-
langrijkste hormonen die op de cervix inwerken zijn: oes-
trogenen, progestagenen, prostaglandines, oxytoclane en
relaxine (hoofdstuk TI1).

Bij cervixinsufficiéntie is het evenwicht tussen de facto-—
ren die de cervix gesloten houden en tussen de factoren
die de ontsluiting voorbereiden of effectueren, verstoord.

Van belang voor de sluitfunctie van de cervix zijm:

— De samenstelling en kwaliteit van het weefsel (vezel-
richting, dichtheid en treksterkte)

— De geometrie van de cervix (vorm enm afmeting wvan het cer-
vixkanaal)

~ De prikkelbaarheid van de splervezels {(reactlie op rek)

Diagnostiek van cervixzinsufficiéntie.

De huidige diagnostiek is wvooral gericht op anamnese, door-
gankelijkheid van de cervix buiten de zwangerschap en de
palpateire bevindingen in de zwangerschap (hoofdstuk III).
Vrijwel alle therapién die erop gericht zijn het cervix-
kanaal ter plaatse van het ostium internum voor voortijdige
dilatatie te behoeden, worden met succes toegepast. Bij
secundaire cerclage neemt het succes van alle therapién
snel af, waardoor zekerheid omtrent de diagnose al vodr

de zwangerschap gewenst is.

De oorzaak van de ongzekerheid im de diagnostiek is dat
partus immaturus bijma altijd gepaard gaat met weednacti~
viteit en dat volgens algemene opvatting weeénactiviteit
en cervixinsufficidntie niet samen kunnen 'gaan (hoofdstuk
ITI).

Een nieuwe diagnostische benadering: cervixmeting met een
balleon.

Voor onderzoek naar weefseleigenschappen is decor ons geko-
zenr voor een ballon.
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De ballon moet azan de volgende eisen voldoen:

— De ballon moet in het cervixkanaal kunnen worden gescho-—
ven zonder dat dit eerst moet worden gedilateerd.

- De ballon moet zo flexibel zijn dat de cervix er niet
door wordt beschadigd.

- Met de ballon moeten kleine drukvariaties in de cervix
kunnen worden gemeten.

- De ballonwand mag zelf practisch niet rekbaar zijn, omdat
anders bij de visco-elasticiteitsmetingen van de cervix
de eigenschappen van de ballonwand zelf op het meetresul-
taat teveel invloed hebben.

- Het materiaal moet zodanlg sterk zijn dat ock de weerstand
van de cervixz tegen een poging tot verwijding kan worden
gemeten als zeer hoge drukken wordem zangewend.

~ De ballen moet een zodanige constructie hebben dat deze
in principe cilindervormig is zeodat er bij drukverhoging
geen haltervorm ontstaat.

De ballon moet veilig zijn voor toepassing bij patiénten.

Aan al deze eisen keon worden voldaan door op de velgende
wijze een ballon te construeren:

On een dunne stevige, flexibele vulcatheter wordt een dumnne,
ruime flexibele binmenmballon bevestigd.

Om deze ballon is een cilindervormige dichtgeweven kous
aangebracht. De kous is naadloos en geweven van eeun dunne,
sterk buighare, maar zeer welnlg rekbare, meervezelige,
sterke draad. De vulcatheter reikt tot in de top van de
ballon. Eet lumen van de ballon en de catheter staan door
middel van een vulopening met elkaar in verbinding. De dia-
meter van de ballon bedraagt 12 mm en de lengte 6 cm (hoofd-
stuk IV).

De ballon werd getest in een in vitro onderzoek.

Door de ballon met een rontgen-contrastmiddel te vullen en
rontgenfoto's te maken, werd informatie verkregen over de
vorm en diameter van het cervixkanaal tijdens dilatatie.
Hierbij bleek dat de ballon ook bij hoge drukken cilinder-~
vormig blijft. De ballon werd getest tot een druk van

1200 kPa (12 atm).

Deordat de ballon in het cervixkanaal een bekende vorm heeft
kan de verkregen dilatatie-opening uit het geinfundeerde
volume afgeleid worden (hoofdstuk IV). Door de druk em het
geinfundeerde volume gelijktijdig te registreren kom wor-
den vastgesteld dat naarmate de druk in de ballon hoger
wordt, de dilatatie naar verhouding steeds sneller gaat.
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Dilatatie technieken

Van de vele, tot nu toe bekende, dilatatietechnieken worden
zwelstiften en metalen stiften het meest gebruikt.

De zwelstiften hebben het mnadeel langzaam te werken en een
infectie te kunnen veroorzaken. Door gebruik van metalen
stiften kunnen tenaculumscheuren van de portio, cervixrup-
turen en uterusperforaties ontstaan.

Bij 51 operatief verwijderde uteri werd een microscopisch
onderzoek verricht naar de aanwezigheid van rupturen na
dilatatie van de cervix met Hegarstiften, dan wel met de
ballon. Na dilatatie met Hegarstiften werd in 100% van de
onderzochte cervices microscopische rupturen aangectroffen;
na dilatatie met de ballon in 4%.

Bij dilatatie met Hegar 9 of hoger, ontstonden ook macros-
copische rupturen, waaronder complete.

In een groep van 139 operatief verwijderde uteri werd na-
gegaan hoe groot de kracht was die op een Hegarstift moest
worden uitgeoefend om deze in de cervix te duwen. Er werden
krachten gemeten van 9,5 kg/cmz. De meeste weerstand werd
ondervonden bij dilateren met Hegar 11, 12 en 13. Als van
te voren eerst met de ballon werd gedilateerd tot 12 mm en
vervolgens met Hegarstiften tot een grotere djameter, ont-
stoanden de rupturen pas bij een grotere diameter, dan wan-—
neer niet tevoren met de ballom was gedilateerd (hoofd-
stuk V).

Mechanische aspecten van cervizdilatatie door de ballon.

De weefseleigenschappen van de cervix konden met de ballen
worden onderzocht door een cervixmeting te doem en een
zogenaamnde relaxatiecurve te maken.

Bij een cervixmeting wordt de ballon in de cervix geplaatst
en in zeer korte tijd gevuld tot een gekozen referentie-~
druk van 33 kPa (230 mmHg). Bi] het bereiken van deze druk
wordt de infusie gestopt. Doordat de ballonwand druk ult-
oefent op het weefsel rond het cervixkanaal komt dit on-
der spanning te staan. Omdat de cervix ult elastische

en visco-elastische vezels bestaat, waarbij de elasti-
sche vezels onder ianvloed van de spanning niet en de visco
elastische wel verlemgen, ontstaat bpij registratie van de
druk in de ballon in de periode volgend op het aanbrengen
van de referentiedruk een relaxatiecurve (hoofdstuk VI).

Bij amalyse van de relaxatiecurve van de cervix bilijkt deze
evenals die van vele andere biologische materialen, te zijn
opgebouwd uit de som van twee e-machrten en een constante.

In formule:
P = Ae t/1y v Be~t/T2 4 g
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P is de druk in de ballon, A is de coefficient en T, d
tijdconstante, behorend bij de trage visco~elastiscée
component, B enr T behoren bij de snelle visco-elastische
component, t is de tijd. De constante K geeft de elastische
component van het weefsel azan en de e~machten de visco-
elastische componenten.

e

De analyse van de curve kan uitgevoerd worden door middel
van een grafische "peeling”™ techniek.

Met een hiervoor ontwikkelde curve-simulator Kkunnen de waar-—
den van de parameters van de curve, die de exponenten en
coéffici®nten ervanm aangeven, in enkele minuten worden
verkregen.

Bij drukverhoging van de cervix, blijken aanvankelijk al-
leen de binneanste vezellagen die direct om het cervix-
kanaal liggen, onder spanning te komen. Bij opvoeren van
de druk omtstaat er een spanningsgradient in de cervix
die afneemt naar de periferie (hoofdstuk VI).

Resultaten van metingen met de ballon.

Bij 168 poliklinische patienten werd een cervixmeting ver-—
richt. Bij dit onderzoek bleek dat de relaxatie bij zwange-
ren en bij patienten met cervixinsufficiéntie langer aan-—
hield dan in een controlegroep. De elastische fractie in
het cervixweefsel was in de controlegroep groter dan bij
de zwangeren en de groep met insufficiéntie; de visco-
elastische fractie was bij de twee laatste verhocogd en de
tijdconstante van de trage component verlengd (hoofdstuk
VII). Op vrijwel alle relaxatie curves blijken contrac-
ties gesuperponeerd te zijn. Deze contracties ontstaan
door rek van de vezels in het ostium internum en in het
isthmusgebied. Ze zijn dus een reactie op de spannings-
verhoging in de uteruswand door de ballom. Bij sommige
patienten waren deze conrtractlies erg sterk en was er

dus sprake wvan een hyperreactiviteit (hoofdstuk VII).

Dit waren enerzijds patienten met zowel behandelde als on-
behandelde cervixinsufficiéntie en anderzijds patienten
met verlies van een tweede—trimester—zwangerschap in de
anamnese bij wie de diagnose cervixinsufficidntie niet
gesteld komn worden vanwege weeénactiviteit tijdens de
ontsluiting.

Wij hebben de term hyperreactiviteit gereserveerd voor

die patienten waarbij de reactiviteit meexr dan driemaal
de waarde van de standaarddeviatie boven de waarde voor
de gemiddelde reactiviteit(hoogte van de amplitude van

de contractie) van de controlegroep ligt en spreken dan
klinisch van een hyperreactieve uterus.
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Wellicht is de dilaterende ballon een nabootsing van de
situatie bij cervixinsufficiéntie waarbij de vochtblaas
druk uitoefent in het opengaand ostium internum. De hier~
door veroorzaakte uitrekking van de vezels van het ostium
internum, kan dan de verklaring zijn voor de soms ook bi)
cervixinsufficieéntie coptredende weeenactiviteit(hoofdstuk
VII).

Pariénten met een hyperreactieve uterus veoelden de con-—
tracties soms nauwelijks, zelfs als deze een sterkte had-
den van 10 kPa (75 mmHg). Bij de meeste patidnten met een
hyperreactieve uterus bleek de elasticiteit van de cervix
te laazg te zijm. Dit zijp waarschijnlijk de patiéanten
waarblij beginnende ontsluiting ten gevolge van cervixin-
sufficidntie direct gevelgd wordt door weednactivitelr.

Een cerclage kan jin deze gevallen de beginnende ontsluiting
en dus ook de weeénactiviteit voorkomen(hoofdstuk VII).

Om buiten de zwangerschap de diagnose cervixinsufficién-
tie te kunnen stellen werden de waarden voor de parameters
van de relaxatiecurve van een controlegroep bestaande uit
22 patienten, vergeleken met die van 31 patienten met een
voor cervixinsufficintie verdachte amamnese. Hiervan had-
den 12 patienten al meer dan eens een PArtus immaturus
gehad met een pijnloze ontsluiting, waarbilij een levende
foetus was geboren. Deze patienten waren ten tijde wvan

de metlng nog niet met een cerclage behandeld geweest.

Van deze groep hadden er drie een hyperreactieve uterus.
De overilge 19 patienten waren al eens een of meer malen
met een cerclage behandeld vanwege een op de anamnese
gebaseerde diagnose cervixinsufficiéntie.

Enkele van deze 19 patienten hadden echter een cerclage
gehad, hoewel er in de zwangerschappen toch gering weeén
activitelt was geweest.

Voor analyse van de resulaten werd gebruik gemaakt van
iineaire discriminant analyse. Als best discriminerende
parameters werd de combinatie van EF (elastische fractie)
met de T, (rtijdconstante van de trage visco-elastische
component) aangewezen.

De hierbij behorende discriminant functie Z is:

Z = -0.029 T; + 14,6 EF + 9,1

Als Z € 0 volgt toewijzing aan de insufficiéntie groep,
als Z » 3,2 toewijzing aan de controlegroep,

als 0 < Z < 3,2 toewijzing aan de "overlappingsgreoep, waarin
de diagnose nog nlet vast staat.
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Volgens deze indeling werden 6 patienten (11%7) geclassifi-
ceerd in de overlappingsgroep. Twee van deze zes patienten
kwamen uit de controlegroep, drie patienten kwamen uit de
groep met behandelde cervixinsufficiéntie, e&n patient

had een hyperreactieve uterus. De meetresultaten van alle
negen patienten met een klassieke anamnese van cervixin-
sufficiéntie vielen in de groep cervixinsufficiéntie omdat
hun waarde voor de discriminmant functie Z kleiner was dan
nul (hoofdstuk VIII).

Belangrijkste parameters voor het vastsitellem van cerviz~
insufficiéntie.

Zowel op theoretisch-fysische gronden, als met behulp van
lineaire discriminant analyse werden de tijdconstante van
de trage visco—-elastische component en de elastische frac-
tie aangewezen als belangrijkste factorem voor het wvast=-
stellen van de weefseleigenschappen van de cervix. In ver-
gelijking met de normale cervix werd de insufficiénte cer-
vix door de volgende weefseleigenschappen gekenmerkt:

-~ de elastische fractie is kleiner

~ de gemiddelde elasticiteitsmodulus is kleiner
- de trage visco-elastische component is groter
- de gemiddelde viscositelitsmodulus is groter

- de gemiddelde tijdcomstante is groter

Deze weefseleigenschappen hebben een zodanig onderlinge
relatie dat een cervix goed te karakteriseren is door

de grootte van de elastische fractie in combinatie met
de tijdconstante van de trage visco—-elastische compomnent.

Duur van het herstel van de cervix.

De involutie van de cervix na de zwangerschap werd in een
transversaal onderzoek bij 55 patienten ult een controle-
groep em in een transversaal en longitudinaal onderzoek
bij 13 patienten uit de groep met cervixinsufficidntie
gevolgd door middel van een cervixmeting.

In de controlegroep werd aangetoond dat de cervix pas

zes maanden na de laatste zwangerschap zijn normale dia-
meter en consistentie heeft terug gekregen.

Ook in de groep met cervixinsufficiéntie bleek de cervix
in deze zes maanden nog aan stevigheid te winnen. Om deze
reden mag een verdachte cervix pas op zijn vroegst zeg

maanden na de zwangerschap op insufficiéntie wordem ge-
test.
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Extra informatie over de stevigheid van de cervix kan wor-
den verkregen door de cervix te laten dilateren met een
druk vam 100 kPa (1 atm) gedurende 1 minuut. Gebleken is
dat een normaal, stevige cervix met deze druk wveelal niet
verder te dilateren is dan 8 mm (gemiddeld 6,5 mm).

In de groep met cervixinsufficiéntie was de diameter min-
stens 8 mm(gemiddeld 9,7 nm).

Dilateren van de cervix met een ballon.

De ballon is ook geschikt gebleken voor therapeutische
dilatatie., Voorafgaande aan een diagnostische of thera-
peutische curettage werden 97 patienten met de ballon
gedilateerd bij een tot 500 kPa (5 atm) opgevoerde druk.
De maximaal te verkrijgen dilatatie-copening was 12 nm
(ballondiameter}. In de niet—zwangele groep was de ge-
middelde dilatatie-opening 8,3 mm.

In de groep zwangeren, waarbij een therapeutische abortus
uitgevoerd moest wordean (n=28), bleek de verkregen dilata-
tie opening uitgedrukt in mm, overeen Ce komen met de
zwangerschapsduur uitgedrukt in weken.

DPit betekent, dat met ballondilatatie de cervix bij een
jonge zwangerschap niet onnodig ver wordt gedilateerd en
dat de ballon dus bijdraagt in het voorkomen van cervix=
ingufficiantie (hoofdstuk VIII).

Belangrijke punten om iatrogene cervixinsufficiéntie te
voorkomen zijn:

- langzaam dilateren, zodat het weefsel zich visceus kan
verlengen, itn plaats van te ruptureren

- vooral bij een kleine begindiameter van het cervizkanaal
en bij jonge zwangerschappen moet de totale dilatatis
zo beperkt mogelijk gehouden worden

~ als men gebruik wil maken van metalen stiften, verdienen
tapstoelopende stiften de voorkeur, waarbij het verschil
in diameter van de opeenvolgende stiften zo klein moge-—
lijk dient te zijn (heoofdstuk IX)

Belangrijke punten om het verlies wvan een zwangerschap door
cervixinsufficiéntie te voorkomen zijn:

~ het verrvichten van een cervizmeting na ecen obstetrisch of
gynaecologiseh cervicaal trauma

- al na de eerste partus immaiturus de diagnose cervizinsuf-
ficiéntie overwegen, gevolgd door een cervizmeting. Hier-
bij moet bedacht worden dat iedere beginnende ontsluiting
gepaard kan gaan met weednactiviteit, zonder dat dit be-
tekent dat de weedngetiviteit primair is aan de ontsluiiing.
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- primaire cervclage verdient verrewey de voorkeur boven
secundaire. Een cerclage kan de vicieuze ecirkel -oni-
sluiting van de cerviz- reactieve contracties, doorbreken
of voorkomen (hoofdstuk IX).

Bedrust en weeénremming hebben op zichzelf ook een therapeu-
tische werking bij cervixinsufficiantie doordat de druk van

de vochtblaas op het ostium internum hierdocor wordt vermin-
derd.
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SUMMARY

The Aeticology and Diagnosis of Cervical Incompetence

The medical practitioner or gynaecologist is confronted
with cervical closure in two ways. First, the cervieal canal
is so marrow that dilaration is required prior teo intra-
uterine operations. Secondly, cervical closure is necessary
if the developing embryo is to be retained during its de-
velopment. If the cervix is incompetent the cervical canal
will be widened and the products of conception will be ex-
pelled from the uterine cavity elther in premature labour
or as an abortion. A cervix known to be incompetent may be
treated by encireling it with a synthetic fibre suture.

The treatment may repair or support the clesing mechanism
of the internal os ¢f the cervix.

How can one diagnose cervical incompetence as cervical
incompetence i1g z clinical concept? Cervical incompentence
occurs because of a failure of cervical closure. It is mnot
necessary to know why this happens to make a diagnosis of
cervical incompetence. The diagnosis is usually based upon
a history of repeated spontaneous abortion in the second
trimester associated with minimal pain during cervical di-
latation. The patency of the internal os may sometimes be
measured outside of pregnancy, either by measuring the re-
sistance of the cervical canal to the passage of steel di-

lators, or by radiclogical measurement of the diameter of the
cervical cangl.

In pregnancy the first signs of incompetence will be awaited
before encirecling the cervix with a synthetic suture. There
must be a history of a second loss of pregnancy before one
is concerned about cervical incompetence.

The repeated loss of pregnancies is an unacceptable course

for the patient and is the basis of our investigation(Chap-
ter I).

The objectives of this study are as follows:

a. to investigate the aetiology of cervical incompeéetence;
b. to investigate how and if the cervix is damaged by current
methods of dilatation;

¢. to develop a method of dilatation that does not damage the
cervix;

d. to develop a measurement of cervical incompetence before
pregnancy. 211



Cervical anatomy and physiology.

The cervix is required to completely close the uterine
cavity during pregnancy and to fully dilate in a short time
at full term. As the uterus consists of muscle and connec~
tive tissue, both of which properties may be altered by bio-
chemical influence, both demands may be met. The elasticity
of the fibres and the circular and spiral course that they
are arranged in ensure adequate closure of the cervix during
pregnancy Most of the connective tissue fibres lie around
the cervical canal. The strongest fibres in this area lie

at the level of the internal os (Chapter II). There are more
muscle fibres on the outside of the cervical wall than in the
central part.We confirmed this by miecrescopy of our own his-
tological specimens.

The physical preoperties of the fibres change during pregnan-
cy under the influence ¢f hormones; the connective tissue
becoming looser and less elastic. The hormones affecting

the cervix most are estrogen, progesterone, prostaglandins,
oxytocin and relaxin (Chapter II}. In cervical incompentence
there is an imbalance between those factors keeping the cer-
vix closed and those preparing for dilatation. The factors
important in cervical closure are:

~ the structure, components and quality of cervical tissue
(i.e. direction, density and tensile strength of the
fibers)

— the geometry of the cervix (i.e. shape zand dimensions of
the cervical canal)

- the excitability and tone of muscle fibres (i.sa. responses
to strain).

Diagnosis of incompentence.

The diagnosis is based on the history of late abortion,
(repeated late abortions without labour pains), the free pas-
sage of a rod through the cervical cznal in the nom pregnant
state (at least Hegar 8 according to most people) and the
palpatory findings of the cervix in pregnancy (i.e. soften-—
ing, effacement and dilatation in the second trimester) (Chap-
ter III). Almost all treatments designed to prevent prema-—
ture dilatation of the cervical canal at the level of the
internal os succeed. There is less success however, with
secondary encirclage. This is why there should be no doubt

as to the pateney of the intermal os outside of pregancy.
Finally the contractions of the uterus and the idea that
cervical incompetence and labour cannot co-exist cause all
the uncertainty (Chapter IIT).
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Balloon measurement: a new diagnostic method.

A new ballcon was chosen for measuring the characteris-—
ties of cervical tissue. The balloon had to meet the follow-
ing requirements:

1. it should be able to be inserted into the cervix without
prior dilatatioen;

2. it should be flexible and not damage the cervix on intro-
duction;

3. it should be sensitive enough to decect small changes in
pressure;

4. the balloon should measure the elasticity of the cervix,
not that of the balloon itself;

5. it should be strong enough to measure and dilate with
high pressures;

6. it should be constructed in such a way that increases in
pressure cause uniform dilatation of the cervix, even
at the point of high resistance, 2nd not allow dumb-bell
formation at points of low resistance;

7. the balloon must be safe for use in humans.

We have constructed such a balloon for cervical resist-
ance measurement and cervical dilacation. The balloon is
armoured by encasement in a thin a2lmost iInelastiec flexible
tightly woven nylen sleeve of cylindrical shape and without
seam. This ensures that the balloon inflates uniformly along
its length to become a cylinder and will not allow dumb bell
formation, even at points of low resistance. Small pressure
changes within the balloon are independent of the balloon
material and are closely related to the resistance to dila=-
tation of the cervical wall. One end of the balloon and its
woven sleeve are firmly attached to the tip of a semi-rigid
non-distensible catheter, while the other end 1s firmly at-
tached to the catheter $ix centimetres from its distal end.
The lumens of the catheter and balloon are freely intercon-
nected. Thus the entire balloon 1s covered with its woven
sleeve.

The diameter of the inflated balloon is twelve millimetres
and the diameter of the deflated unit (including cztheter
and sleeve) is 4 millimetres.

The balloon was tested in vitro up to a pressure of 1200 kPa
(12 atm, 12 bar). The collapsed balleon is ingserted into the
cervix and gradual filling with fluid takes place. During

the £illing, the balloon adopts the configuration of the cer-
vical canal. They may be demonstrated radioclegically. As the
pressure in the balloon rises the rate of risge of pressure
depends on the rate of filling and the resistamnce of the
cervix to dilatation. During £illing there may be a narrowing
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in the cervical canal persisting for some time due to a point
of high resistance (again demonstrable radiologically). This
narrowing will disappear with further pressure rise and the
balloon will adopt its cylindrical shape. In this way a quick,
efficient and adequate dilatation of the cervix may be achiev~
ed. In the same way the pressure required to dilate and the
resistance to dilatation may be measured (both the balliscon
and the filling fluid may be sterilized prior to use in pa-
tients). This gradual hydrostatic dilatation is less pain-—

ful and less damaging to the cervix than stepwise dilactation
using steel rods. Metal rods and hygroscopic tents are the
most commonly used methods of cervical dilatation of all the
many developed over the years. The hygroscopic tents work
slowly, have a high risk of infection and frequently form a
dumb bell shape. Steel rods may cause tenaculum ruptures,
cervical ruptures and uterine perforations.

We looked for microscopic wupture in 51 extirpated uteri.
Before the examination we dilated the cervix with either
Hegar rods or the balloon. Hegar rods caused ruptures in
100% of cases examined, whereas the balloon caused ruptures
in only 4% of cases. Above Hegar size 9, we saw macrosco-
pic ruptures( i.e. a total rupture of the cervix at the
sites of entry of the large blood vessels) in 139 extir-
pated uteri.

We investigated the force required to dilate the cer-
vix using a Hegar rod. Forces of up to 2.5 kg/cm2 were mea=
sured. The highest resistance to dilatation was found with
Hegar rods 11, 12 and 13. If the cervix had been dilated
to 12 mm beforehand with the balloon and them with Hegar
rods the ruptures occurred at a larger diameter than with-
out the previous balloon dilatation {(Chapter V).

Biophyeice of the Balloon Measurement

The properties of cervical tissue may be examined fur-
ther by using the balloon and constructing a stress—decay
curve during cervical measurement. To make a stress—decay
curve the balloon is inserted into the cervix amd is f£illed
rapidly to a chosen reference pressure of 33 kPa (250 mmHg)
at which level the filling infusion is stopped. The balloom
causes pressure on the cervical wall whick tissues come
under tension. The cervix contains both elastic and visco-
elastic fibres. The elastic fibres do not lenghten under
strain, whereas the visco-—elastic ones do.This combination
gives a relaxation curve with rest—elasticity (Chapter VI).

Analysis of the stress decay-curve reveals that it comsists
of the sum of two exponential functions and a constant Like
many other biclegical functions. In formula:
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P = ae /71 4+ Be"t/T2 + K, where

P = pressure in the balloon

A = coefficient )  of the slow

T1 = time comstant ) wvisco=-elastic component
B = coefficient } of the rapid

Ts = time comstant ) visco-elastic component
t = time

The ceonstant K indicates the elastic components of the tis-—

sue and the exponrential functions indicate the viscoelastic
components.

The curve was analysed using a graphic peeling technique. A
specially developed electronic curve simulator was used and
the stress decay curves were fitted. Using this apparatus
the values of the parameters could be read directly, giving
values for Ty, T,. A, B and K. During pressure rise in the
cervix, there is tension initially in the imnermost layers
of the tissues, while increasing pressure gives a tension

gradient diminishing with distance from the cervix (Chapter
VIi).

Results of the balloon measurements

We made cervical measurements in 168 outpatients. These
tests showed that the duration of stress decay in the mea-
sured curve is greater during pregnancy and in patients with
cervical incompetence tham im the contrel group. Also the
elastic component of the cervix was greater in the control
group than either the pregnant group or the incompetent

group while the viscoelastic component was greater in the
latter two.

Contractions were superimposed on almost all stress decay
curves. These contractioms arise from the internal os and
the isthmus as a result of the strain im the fibres and are
thus a reaction te the increase in wall tension caused

by the balloon.

In some patients Ayperregetivity was suggested as these con-—

tractions were very stromng {Chapter VII). Patients with hy-

perreactivity were of two groups. One group contzined both

patients treated with cerclage and patients with cervical

incompetence as yet untreated; the other group comsisted

of patients with 2z history of second trimester abortion in

whom the diagnosis of cervical incompetence could not be

made clinically because of contractions during dilatation.
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The term "hyperreactivity" was reserved for those

patients whose reactive contractions were more than

three standard deviations above the mean contract-

ion in the contrel group. These patieants were said to

have a hyperreqctive uterus. The cervical dilatatiom
balloon probably mimicks the amniotic sac which bulges

out into the internal os ia cervical incompetence. The
strain of the fibres of the internmal os induced by this
pressure may be the explanation of the contractility which
sometimes occurs in case of cervical incompetence (Chapter
VIii).

Patients with a hyperreactive uterus often did not feel
the contractions even i1f they had a strength of 10 kPa

(75 mmHg) .

Ir most patients with a hyperreactive uterus, the elas-
ticity of the cervix was low. Thus this concerns the pa=-
tients by whom the dilatation caused by cervical incom~-
petence 1s soon followed by uterime contractions with or
without labour pains. In such cases encerclage will pre-
vent the imitial dilatatior and hence uterine contractions
(Chapter VII). The stress decay curves of 22 patients with
a normal curve were compared with those of 31 patients
with a history suspicious of cervical incompetence, to
assess whether diagnosis of cervical incompetence is pos-—
sible in non-pregnant patients. 0f the 31 patients, 12 had
a history of repeated late and painless abortion but had
not yet been treated with encerclage, and 3 of these had

a hyperreactive uterus. The other 19 patiemts had bheen
treated once or more with encerclage, following an anamnes-—
tically based diagnosis of cervical ilncompetence. Some of
these 19 had a history of uterine activity in their abor-
tions.

Linear discriminant analysis for diagnosis of cervieal in-
competence

The results were analysed using linear discriminant analy-
s5is. The combination of EF (elastic fraction)} and T (time
constant of the slow visco—elastic component) were the most
discriminant pair of parameters. The function Z of this com-
bination is calculated as follows:

Z ==~0.029 T{ + 1l4.6 EF + 9.1
if z £ 0 a diagnosis of cervical incompeteunce is made
if Z > 3.2 the cervix is said to be competent

1f 0 < 2 < 3.2 the case 1s classified as cervically uncertain.
According to this classification, six women (l17) were said
to be cervically uncertain. Two were from the "normal group”,
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3 from the group of 19 which has been treated with encer-
clage and one had a hyperreactive uterus. The results of
nine other patients with a classical history of cervical
incompetence showed that all were classified as such by
this test, i.e. Z & 0 (Chapter VIII).

Duration of recovery of the cerviz.

In an investigation 55 contrel patients and 13 patients
with cervical incompetence, the involution and recovery
of the cervix was followed by a cervical measurement.

It was shown that the "normal group" did not returm to
normal shape and diameter eazrlier than six months after
pregnancy. Likewise the incompetent cervix continued to
become firmer for six moanths. For these reasons tests for
cervical competence should not be performed for at least
6 months followirng pregnancy.

Therapeutic cervieal dilatation with the balloon.

The balloon may also be used for therapeutic dilatation

of the cervix. Proceeding a diagnostiec or therapeutic curet-—
tage 97 patients were dilated with the balloon up to a pres-—
sure of 500 kPa (5 bar) prior to diagnostic curettage.

The maximum diameter of dilatation was limited by the bal-
loon size of 12 mm. Of the non-~pregnant patients (n=69%)

the mean diameter of the cervix was 8.3 mm. In the pregnant
group (n=28) undergoing therapeutic rermination of pregnancy,
the diameter of the cervix in millimetres approximated to
the duration of pregnancy in weeks. Thus balloon dilata-
tion in patients with a short duration of pregnancy may
prevent excessive cervical dilatation and hence iatrogenic
cervical incompetence (Chapter VIII).

Important factors in the avoidance of iatrogenic cervical
incompetence include:

- slow dilatation in order to give the tissues time to
lengthen (viscosily) and not rupture

- the final diameter achieved by dilatation should be kept
ag emall ae possible. This <z especially true im early
pregnaney and if the initial diameter of the cerviz is
small. If metal dilators are used, tapered ones are
preferable ag they avoid large jumps im dilator size
(Chapter IX).

The factors important in prevention of the loss of pregnancy
due to cervical incompetence are:

- asgessment or measurement of cervix at least six moniths
after chstetric or gynaecological trauma to the cerviz
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-~ the diagnosis of cervical incompetence must be consider-
ed even after one second trimester gbortion and the cer-
vix must be asseszed by a cervical mecsurement;

- it is important to remember that mincor dilatation may
cause contractions befere rejecting the diagnosis of cer-—
vical incompetence;

- the cirele of cervieal dilatation and reactive contract-
ions may be broken or prevented by cervical encerclage
(Chapter IX).

Bedrest and B-sympathicomimetic inhibition of uterime acticn
may be valuable on their own by diminishing the pressure
of the amniectic sac on the intermnal os.
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OMREKENINGSTABEL

1 mnmHg
250 mmHg

1 atnm

1 bar
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133,32
33,33
101,33
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Pascal

kPa

kPa
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LIJST VAN SYMBOLEN

kx

WA o m  p

Mo o =

kracht {N)
2
2

oppervlzk (m
spanning (N/m
relatieve rek (1—10)/1O (geen dimensie)
lengte na rek (m)

beginlengte {(m)

halve begindiameter van het cervixkanaal

halve diameter van het cervixkanaal bij de
referentiedruk (m)

elasticiteits-medulus (N/mz)
viscositeits-modulus (Nsec/mz)

dE/dtlsnelheid van relatieve lengteverandering
(sec™%)

tijd (sec)
veerconstante {¥/m)
demperconstante (Nsec/m)
verlengingssnelheid (m/sec)
relaxatieconstante {sec—1)
lengte veer (m)

lengte demper (m)

coefficiénten in het mathematisch model die de be-
ginwaarden van de exponentiele functies aangeven

coefficiénten van de relaxatie curve die intralumi-
nale druk componenten voorstellen (N/m2)

spanning in de cervix wand (N/mz)
tijdconstante (sec)

gemliddelde tijdconstante (sec)
visco—elastische fractie

elastische fractie

visco-elasticiteit in de trage component
normering van intraluminale druk

visco~elasticiteit in de trage component ten op-—
zichte van norm N

discriminant functile voor classificeren van suffi-
ciénte en insufficiénte groepen
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