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Primér- und Sekundérfollikel sowie die Bil-
dung der Thekaorgane. Hauptsédchlich unter
dem Einfluss von FSH beginnen die Theka-
und Follikelzellen Ostrogene zu synthetisie-
ren, die die Regeneration und Proliferation
der Uterusschleimhaut hervorrufen und da-
mit zu den wichtigsten Steuerhormonen der
Proliferationsphase werden (Abb. 8). In der
Zyklusmitte kommt es zu einem starken An-
stieg von LH, das den Follikelsprung auslost
und die weitere Entwicklung des Corpus
luteum bewirkt. Dieses beginnt sofort grof3e
Mengen Progesteron zu synthetisieren,
wodurch die Sekretionsphase des Endome-
triums zustande kommt. Kommt es zu einer
Schwangerschaft, persistiert der Gelbkorper
und wird zum Corpus luteum graviditatis,
das solange als endokrine Driise funk-
tionstiichtig bleibt, bis der Keimling durch
die Bildung eigener Hormone (Choriongo-
nadotropine u.a.) die weiteren endokrinen
Steuerungen selbst iibernehmen kann.
Durch diese Hormone wird dann nicht
nur die AbstoBung der Uterusschleimhaut,
sondern auch die Reifung weiterer Follikel
sowie weiterer Ovulationen verhindert.

1.2 Befruchtungsvorgang,
Morulation und Blastulation

Die Embryonalentwicklung setzt sofort
nach der Befruchtung (Konzeption) ein, die
beim Menschen in der Regel im ampulldren
Teil der Tube (am Ubergang zum Isthmus)
stattfindet. Bei der Kohabitation werden mit
dem Ejakulat normalerweise etwa 300 Mil-
lionen Spermien in das hintere Scheidenge-
wolbe entleert, die rasch (in wenigen Minu-
ten) durch den Uterus in die Tube befordert
werden. Die Mehrzahl der Spermien stirbt
im Uterus ab. Der iiberlebende Rest macht
durch das Tubensekret die schon erwéhnte
Kapazitation durch, wodurch die Spermien
letztlich erst befruchtungsfihig werden. An
diesem Prozess ist auch das weibliche Se-
xualhormon Progesteron beteiligt, das u. a.

die Offnung der Ca**-Kanile des Sperma-
kopfes mitbewirkt. Durch den vermehrten
Ca**-Einstrom wird die Motilitdt der Sper-
mien in Richtung Eizelle erhoht und der
Prozess der Kapazitation unterstiitzt.

Die Eizelle wird durch den Vorgang der
Ovulation aus dem Tertidrfollikel des Ovars
zusammen mit den umgebenden Follikelzel-
len der Corona radiata aus dem Ovar ausge-
stoBen und in die Ampulla tubae entleert.
Die Tube gleitet normalerweise auf der
Oberflaiche des Ovars hin und her, um die
Eizelle an der Ovulationsstelle in Empfang
zu nehmen (Eiabnahmemechanismus). Fin-
det in der Tube keine Befruchtung statt,
stirbt die Eizelle nach 24-36 Stunden ab.

Befruchtung

Durch die Kapazitation werden u. a. Glyko-
proteine, Lipide und Ionenkanile der Zell-
membran des Spermienkopfes modifiziert,
so dass beim Befruchtungsvorgang die im
Akrosom liegenden Enzyme (Acrosin [eine
Protease] und Hyaluronidase) freigesetzt
und die Zona pellucida sowie die Zellmem-
bran der Eizelle durchbohrt werden koénnen.
Dabei dringt das Spermium zunédchst mit
Hilfe der Hyaluronidase durch die Grund-
substanz der Corona radiata der Eizelle und
bindet an die Zona pellucida, wodurch die
Akrosomreaktion ausgelost wird (Abb. 9a,
A, B). Mit Hilfe der aus dem Akrosom frei-
gesetzten Enzyme dringt das Spermium
durch die Zona pellucida zur Zellmembran
der Oozyte vor, die Zellmembranen der bei-
den Keimzellen verschmelzen, und der iibri-
ge Teil des Spermiums tritt in die Oozyte ein
(Abb. 9a, C). Im Zytoplasma der Eizelle de-
generiert der Schwanz des Spermiums. Die
Zentriolen des Halses werden fiir die erste
Furchungsteilung benotigt (s. S. 22 rechts).
Nach Eindringen des Spermiums entleert
die Eizelle — u. a. ausgelost durch vermehr-
ten Ca**-Einstrom aus den kortikalen Vesi-
keln — hydrolytische Enzyme, wodurch die
Eizellmembran abgedichtet und die Zona
pellucida verhirtet wird (Zonareaktion), so
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Abb. 9. a) Befruchtungsvorgang. Eindringen eines
Spermiums in die Eizelle (Impréignation). A) Eintritt des
Spermiums in die Corona radiata mit Hilfe von Hyaluro-
nidasen. B) Offnung der Akrosommembran und Aufl-
sung der Zona pellucida durch akrosomale Enzyme
(Akrosomreaktion). C) Verschmelzung der Zellmembra-
nen und Eintritt des Gbrigen Spermiums in die Eizelle.
Ausschiittung hydrolytischer Enzyme aus kortikalen Gra-
nula (kortikale oder Zonareaktion), die die Zona pelluci-
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perivitelliner Spalt

zweite Reifeteilung

da so veréndern, dass keine weiteren Spermien ein-
dringen kénnen (Polyspermieblock).

b-d) Vollzug der 2. Reifeteilung (Meiose).

b) Bildung des ménnlichen und weiblichen Vorkerns;
Replikation der DNA in beiden Kernen und Auflésung
der beiden Kernmembranen.

¢) Erste Furchungsteilung (Metaphase).

d) Zwei-Zellen-Stadium.
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dass keine weiteren Spermien in die Eizelle
eindringen konnen (Polyspermieblock). Erst
jetzt kommt die zweite Reifeteilung, die zur
Abstoung einer zweiten Polzelle und zur
Ausbildung eines haploiden, weiblichen Vor-
kerns fiihrt, in Gang. Gleichzeitig vergrof3ert
sich der Spermienkopf und wird zum bereits
haploiden mannlichen Vorkern (Abb. 9b). In
beiden Vorkernen findet jetzt eine Replika-
tion der Chromosomen statt (S-Phase), be-
vor die beiden Kernmembranen sich auflo-
sen und die erste Furchungsteilung beginnen
kann (Abb.9). Ein Ein-Zellen-Stadium wird
bei der menschlichen Embryonalentwick-
lung nicht durchlaufen. Jetzt ist der
Befruchtungsvorgang beendet und ein ent-
wicklungsfihiger, wieder diploider Keim
entstanden, dessen Zytoplasma und Mito-
chondrien (mit mitochondrialer DNA) von
der Mutter, die Zentriolen aber vom Vater
stammen (Abb. 9). Die 23 Chromosomen-
paare stammen jeweils zur Hélfte vom Vater
und von der Mutter. Bei weiblichen Keimen
sind zwei X-Chromosomen, bei mannlichen
Keimen ein X- oder ein Y-Chromosom vor-
handen.

Durch die Befruchtung ist aus den extrem
einseitig differenzierten und gewissermafien
im Absterben befindlichen Geschlechtszellen
der Keim eines neuen Organismus geworden,
die Zygote, die keinesfalls mit einer Korper-
zelle verglichen werden darf. Sie ist der Ur-
sprung des neuen Individuums, in dem alles
(potenziell) enthalten ist, was den spéteren
Organismus ausmacht. Es kommt nichts mehr
hinzu. Die Zygote ist damit (funktionell) be-
reits das Ganze. Die weitere Entwicklung
vollzieht sich damit immer vom Ganzen in die
Teile und nicht durch Addition von Einzelzel-
len, etwa in der Art, wie man ein Haus baut,
indem man einen Stein auf den anderen legt.
Auch wenn sich an der Zygote noch nichts
»Menschliches« (duBerlich) erkennen ldsst, ist
das Ganze bereits (funktionell) prasent und
zeigt schon in den ersten Entwicklungsschrit-
ten seine gewaltigen Potenzen.

Furchungsteilung und Morulation

Durch die mit dem Spermium in die
Eizelle gelangten Zentriolen wird nach der
Verschmelzung der beiden Vorkerne inner-
halb der néchsten 24 Stunden eine »Zelltei-
lung« in Gang gesetzt. Dabei handelt es sich
aber nicht um eine Mitose, wie sie im spéte-
ren Organismus ablduft, sondern um ein Tei-
lungsgeschehen eigener Art. Alle Zellteilun-
gen im Korper sind bivalente Teilungen, bei
denen immer eine Zelle als Stammzelle
zuriickbleibt und die andere die gewebs-
spezifischen Differenzierungs- und Wachs-
tumsprozesse durchmacht. Die nach der Be-
fruchtung einsetzenden Teilungen sind aber
dquivalent, d.h., beide Zellen sind gleich und
differenzieren sich nicht in einer bestimmten
Richtung. Man nennt sie Furchungsteilun-
gen, die nach einem exponentiellen Schema
ablaufen, d.h., das 2-Zellen-Stadium geht in
das 4-, 8-, 16-Zellen-Stadium tiber, so dass
schlieBlich ein Zellhaufen gleichartiger Zel-
len (Blastomeren) entstanden ist, die Mo-
rula (Abb. 10). Die Morulabildung (Morula-
tion) ist also kein eigentlicher Wachstums-
vorgang, sondern eine rein numerische Ver-
mehrung von Zellen zur Vervielfachung des
genetischen Materials, zur Wiederherstel-
lung der Kern-Plasma-Relation und zur Bil-
dung kleiner, fiir Wachstums- und Differen-
zierungsvorginge geeigneter Zellelemente,
wobei wihrend der Morulation beim Men-
schen auch ungerade Zahlen der Blastome-
ren (2,3,5,9 usw.) auftreten.

Die ersten Furchungsteilungen spielen
sich bei der Wanderung des Keimes durch
die Tube ab. Der Keim befindet sich immer
noch innerhalb der Zona pellucida, die fiir
ihn eine Art schiitzendes Korsett bildet. Die
Furchungsteilungen dauern bis zum 8-Zel-
len-Stadium etwa 72 Stunden.

Blastulation und Implantation

Nach Eintritt in das Uteruslumen (16-Zel-
len-Stadium) kommt es zu einem ersten Dif-
ferenzierungsprozess, der etwa 8 Stunden in
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Abb. 10.  Erste Entwicklungsvorgéinge nach der Be-
fruchtung, Furchungsteilungen, Morulation, Compaction,
Blastozystenbildung und Implantation (1.-7. Tag). Die

Anspruch nimmt (Compaction) und zur
Umwandlung der Morula in die Blastozyste
fihrt. Die duBeren Zellen beginnen sich
epithelartig zusammenzulagern und unter-
einander Zellkontakte (Zonulae occluden-
tes, Nexus usw.) und an der Zelloberfldche

Befruchtung
(Zygote)

Furchung
2-Zellen-Stadium
4-Zellen-Stadium

8-Zellen-Stadium
16-Zellen-Stadium; anschlieBend:
Compaction

Blastozyste

Implantation
Trophoblast

Trophoblast

Zonareste

Embryoblast——

Compaction (s. Abb. rechts unten) findet im Anschluss an
das 16-Zellen-Stadium statt.

Mikrovilli auszubilden (Trophoblast). Die
inneren Zellen (sog. helle Zellen) liegen
weiterhin ungeordnet nebeneinander, sind
nicht polarisiert und bilden nexusartige
Verbindungen untereinander aus (Embryo-
blast) (Abb. 10).
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Die Zona pellucida, die bis dahin den
Keim vor einer Implantation in die Tu-
benschleimhaut geschiitzt hat, wird jetzt
bruchstiickweise abgeworfen, so dass die
Blastozyste, die allméhlich durch Fliissig-
keitsansammlung grofer wird, mit der Ute-
russchleimhaut Kontakt bekommt (Abb. 10).

Etwa am 6. Tag nach der Konzeption
(d.h. bei einem 28-Tage-Rhythmus am 20.
Tag nach der letzten Menstruation) beginnt
sich die Blastozyste in die Uterusschleim-
haut einzunisten (Nidation oder Implanta-
tion). Dies setzt die Auflésung des Uterus-
epithels, u.a. durch proteolytische Enzyme
(Metalloproteinasen) der Trophoblastzellen
und die Penetration der Basalmembran des
Uterusepithels, voraus. Die Implantation
erfolgt immer an der Seite der Blastozyste,
wo der Embryoblast lokalisiert ist. Dabei
spielen Adhidsionsmolekiile eine wichtige
Rolle. Wahrscheinlich exprimieren die Tro-
phoblastzellen P-Cadherine (plazentare
Cadherine), die sich an die Zellmembranen
des Uterusepithels anheften und damit die
Proteolyse durch die Trophoblastenzyme
einleiten. Nach Eindringen in die Uterus-
schleimhaut verlieren die Trophoblastzellen
ihre Zellmembranen und bilden ein Synzyti-
um, das sich in raschem Tempo in der Ute-
russchleimhaut ausbreitet und alles angren-
zende Gewebe auflost. Das allseitig infiltrie-
rende, rasch fortschreitende Wachstum des
Trophoblasten, der nicht nur das Stroma der
Uterusschleimhaut mit den lipid- und glyko-
genreichen Deziduazellen, sondern auch die
miitterlichen Blutgefdf3e auflost, hat in man-
cher Hinsicht Ahnlichkeit mit einem Tumor-
wachstum.

Die Frage, warum der Keim im miitterli-
chen Organismus keine Immunreaktionen
auslost, ist noch nicht vollstindig geklart.
Die Plazenta gehort jedoch zu den immuno-
logisch privilegierten Organen, bei denen
durch verschiedene Faktoren Abstofungsre-
aktionen verhindert werden. Wahrscheinlich
sind die vom frithen Trophoblasten gebilde-
ten Zytokine wesentlich an der Ausbildung
des Immunprivilegs beteiligt.

Der Trophoblast bildet auch sofort nach
der Implantation ein Hormon (Choriongo-
nadotropin [HCG]), das die Riickbildung
des Gelbkorpers im miitterlichen Ovar und
damit die AbstoBung der Uterusschleimhaut
(Menstruation) verhindert. Dieses Hormon
bewirkt auch die Umwandlung des Gelbkor-
pers in das Corpus luteum graviditatis, das
nun seinerseits Steroidhormone (Gestagene
und Ostrogen) produziert, die die Schwan-
gerschaft aufrechterhalten.

Das HCG gelangt iiber kleine Lakunen
des Synzytiotrophoblasten in das miitterli-
che Blut. Mit Hilfe sensitiver Schwanger-
schaftstests ist ein Nachweis dieses Hor-
mons und damit einer Schwangerschaft
schon in der zweiten Schwangerschaftswo-
che moglich.

Bei Infertilitit der Frau, z.B. durch Ver-
klebung der Tuben, kann die Befruchtung
auch in vitro durchgefiihrt und die be-
fruchtete Eizelle dann in die Uterus-
schleimhaut implantiert werden (In-vitro-
Fertilisation [IVF]). Da mehrere befruch-
tete Eizellen implantiert werden, kommt
es haufig (30% im Gegensatz zu 2% bei
normaler Implantation) zu Mehrlings-
schwangerschaften. Bei Unfruchtbarkeit
des Mannes konnen Spermien direkt in
die Eizelle injiziert werden (intrazytoplas-
matische Spermieninjektion [IZSI]). Etwa
10% der Paare mit Kinderwunsch sind in-
fertil, davon etwa 50% Frauen und 50%
Minner.

Frihe Keimesentwicklung

Nach der Implantation des Keimes (Blasto-
zyste) in die Uterusschleimhaut kommt es zu
zwei grundsitzlich divergierenden Entwick-
lungstendenzen: einerseits zu einer starken,
allseitigen zentrifugalen Wachstumstendenz
des Trophoblasten, der alle organismischen
Funktionen des Keimes tibernimmt, und an-
dererseits zu einer zunéchst eher zuriickhal-
tenden, gewissermaflen zentripetalen Ent-
wicklungstendenz des Embryoblasten, aus
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dem der spitere Embryonalkorper hervor-
geht. Nach dem Kontakt des Trophoblasten
mit dem Uterusepithel bildet dieser ein Syn-
zytium ohne Zellgrenzen aus, das invasiv in
die Uterusschleimhaut hinein vorwéchst
und durch Auflosung miitterlicher Blutge-
faBe Lakunen entwickelt, in denen miitterli-
ches Blut flieit, aus dem der Trophoblast,
jetzt Synzytiotrophoblast genannt, Nah-
rungsstoffe und Sauerstoff entnehmen kann
(Hédmotrophe). Zuerst standen dem Keim
nur die Stoffe aus den aufgeldsten Dezidua-
zellen der Uterusschleimhaut zur Verfiigung
(Histiotrophe). Der weiter innen gelegene
Teil des Trophoblasten bildet kein Synzyti-

um, sondern behilt seine zelluldre Struktur
bei (Abb. 11). Er wird Zytotrophoblast ge-
nannt. Er ist ein durch rasch aufeinander fol-
gende Zellteilungen schnell wachsendes Ge-
webe, das peripher durch Verlust der Zell-
grenzen immer neues Synzytium liefert. Da-
durch wird der Zytotrophoblast zur Matrix
fiir den Synzytiotrophoblasten, der selbst
nicht regenerationsfihig ist (Abb. 14).

Im Gegensatz zum Trophoblasten bleibt
der Embryoblast cher im Wachstum zuriick.
Die wenig differenzierten Zellen bilden
anfangs (7. Tag) nur zwei Zellschichten aus,
namlich den relativ hochzylindrischen
Epiblasten, der rasch eine kleine fliissig-

Uterusepithel Uterusepithel

Uterusschleimhaut Uterusschleimhaut

Trophoblast

Synzytiotrophoblast

Embryoblast Zytotrophoblast

Blastocoel (kollabiert)

Embryoblast
Trophoblast

Abb. 11.  Entwicklungsvorgénge
nach der Implantation der Blasto-
zyste.

a) Beginnende Implantation

(6. Tag).

b) Trophoblastwucherung und

Uterusepithel

Uterusschleim-

haut ] Differenzierung in Synzytio- und
Synzytiotropho- Zytotrophoblast.

blast Der Embryoblast bleibt noch in
Zytotrophoblast Ruhe (7. Tag).

¢) Weitere Trophoblastdifferenzie-
rung. Lakundres Stadium (11.
Tag). Der Hypoblast beginnt den
Dottersack zu bilden (kurze
schwarze Pfeile). Vom Epi- und
Hypoblasten wachsen Zellen aus,
die zum extraembryonalen Mesen-
chym der Chorionhshle werden
(rote Pfeile). Der Synzytiotropho-
blast (rot) vergrofiert sich, ausge-
hend vom Zytotrophoblasten, in
zentrifugaler Richtung (lange
schwarze Pfeile).

Chorionhéhle

Verschluss-
koagulum

Epiblast
Hypoblast

Amnionhdhle
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keitsgefiillte Blase, die Amnionhohle, ent-
wickelt, und den Hypoblasten, der den Dot-
tersack bildet (Abb. 11c). Vom Epiblasten,
aber auch vom Hypoblasten wachsen dann
Zellen aus, die mesenchymalen Charakter
annehmen und sich zwischen Zytotropho-
blast und Keimscheibe ausbreiten. Auf diese
Weise entsteht ein extraembryonales Mes -
enchym (Chorionmesenchym), das einen sich
schnell vergroBernden Raum einnimmt, der
mit einem saftreichen, lockermaschigen, ei-
weillreichen Gewebe ausgefiillt wird (sog.
Chorionhohle) (Abb. 11c). Da sich dort,
wo Epi- und Hypoblast aneinandergrenzen,
spater der Embryonalkorper entwickelt, be-
zeichnet man diese Fldche als Keimscheibe.

Die Entwicklung des Embryonalkorpers
setzt nach der Gastrulation ein, bei der im
Bereich der Keimscheibe ein drittes Keim-
blatt, das Mesoderm, gebildet wird. Die
Zellen der drei Keimblitter (Ektoderm,
Mesoderm, Entoderm) unterscheiden sich
von denen des Embryoblasten und der
Zygote weniger durch ihr Aussehen, als viel-
mehr durch ihre Entwicklungspotenzen, was
vor allem fiir die Stammzellenforschung von
grofler Bedeutung ist (Abb. 12).

Embryonale Stammzellen

Die Zygote (1-8 Zellen) besitzt Zellen, die
noch totipotent sind, d. h. sie sind fahig, einen
ganzen Embryo zu bilden. Bei der Morula
(8-32 Zellen) sind isolierte Einzelzellen
zwar noch in der Lage, sich in verschiedene
Zelltypen zu differenzieren (Pluripotenz),
einen kompletten Embryo konnen sie
jedoch nicht mehr hervorbringen. In der
Blastozyste (64-200 Zellen) tritt — wie oben
dargestellt — frithzeitig eine Differenzierung
in die »hellen Zellen« des Embryoblasten
und die organellenreichen dunkleren Zellen
des Trophoblasten in Erscheinung. Die Zel-
len des Embryoblasten sind pluripotent und
konnen Stammzellen liefern. Nach Entwick-
lung der Keimblitter sind die Zellen nur
noch multipotent, d.h. sie konnen sich zu
den Zelltypen der verschiedenen Gewebe

differenzieren, aber nicht mehr zu Zelltypen
anderer Organsysteme (Abb. 12). Dieser
Verlust an Plastizitédt erfolgt jedoch bei der
spateren Organbildung nicht bei allen Zel-
len. In den meisten Organen kommen Zel-
len vor, die die speziellen, organtypischen
Differenzierungen nicht mitgemacht haben,
sondern undifferenziert, gewissermal3en
»embryonal«, d.h. multipotent geblieben
sind. Diese sog. somatischen Stammzellen
stellen damit das eigentliche Regenerations-
potenzial des Organismus dar.

Um die Entwicklungspotenzen der
Stammzellen zu untersuchen, geht man heu-
te in der Regel von In-vitro-Versuchen aus.
Der experimentellen Stammzellenforschung
ist es gelungen, aus isolierten Zellen des Em-
bryoblasten in Gegenwart von Wachstums-
faktoren embryonale Stammzellen zu ziich-
ten, die eine nahezu unbegrenzte Proliferati-
onsfihigkeit besitzen und sich in viele ver-
schiedene Zelltypen differenzieren konnen.
Man hofft, dass es in Zukunft einmal mog-
lich sein wird, beim Menschen krankes oder
degeneriertes Gewebe aus einem solchen
Stammzellenpool zu regenerieren (z. B. zum
Ersatz von Herzmuskelzellen, Blutzellen,
Gehirnzellen usw.). Bisher ist aber das Spek-
trum dieser neu erschlossenen, aber auch
umstrittenen therapeutischen Maoglichkei-
ten noch sehr begrenzt.

1.3 Trophoblastentwicklung
und Plazentation

Unmittelbar nach der Implantation des Kei-
mes fiihrt das rasche Wachstum des Tropho-
blasten zur Ausbildung einer kompakt
erscheinenden Zellmasse (Synzytiotropho-
blast), die den Keim allseitig umgibt, aber
am Implantationspol, also gegeniiber vom
»Implantationsloch« in der Uterusschleim-
haut, am stirksten ausgebildet ist (Abb. 13).
Diese Ungleichheit der die Keimscheibe
umgebenden Trophoblasthiille bleibt auch
in spéteren Stadien erhalten und kulminiert
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Abb. 12.

schlieBlich in der Ausbildung einer tief in der
Uterusschleimhaut liegenden, scheibenfor-
migen Plazenta (Abb. 14).

Anfangs (7. Tag) erscheint der Tropho-
blast kompakt. Kleine Lakunen entstehen
durch lokalisierte Einschmelzung des Syn-
zytiums (Abb. 11). Vom Mitose-intensiven
Zytotrophoblasten, der eine geschlossene
Zellschicht um den Keim herum bildet, ent-
stehen kontinuierlich neue Zellen, die sich
unter Verlust ihrer Zellgrenzen in das Synzy-
tium eingliedern, so dass dieses rasch grofier
wird und unregelmiBig vernetzte Trabekel
mit groBeren Zwischenrdumen (Lakunen)
ausbildet (lakunires Stadium, Trabekelsta-
dium, 8.-9. Tag). Mehr und mehr treten jetzt
auch zottenartige Gebilde in Erscheinung
(Primérzotten, Villi). Zwischen dem 12. und
13. Tag beginnen die sich kontinuierlich tei-
lenden Zytotrophoblastzellen in die Primir-
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Entwicklungspotenzen menschlicher Stammzellen in den ersten drei Entwicklungsstadien des Keimes.

zotten einzudringen, so dass sich das Syn-
zytium allméhlich zu einer Deckschicht auf
den Zotten verdiinnt (Sekundirzotten). Die
Lakunen, die das miitterliche Blut der arro-
dierten Gefide enthalten, verschmelzen
bald zu einem zusammenhingenden (inter-
villosen) Raum, in den die Zotten hineinra-
gen (Abb. 13).

Zwischen dem 15. und 18. Tag dringt der
Zytotrophoblast dann soweit nach peripher
vor, dass er mit der miitterlichen Schleim-
haut, die jetzt als Decidua bezeichnet wird,
in Beriihrung kommt und eine den Keim
vollstindig umhiillende Basalplatte ausbil-
det. Das Zottensystem umgibt jetzt wie ein
Strahlenkranz allseitig den Embryoblasten,
der inzwischen in seiner Umgebung ein
lockermaschiges, saftreiches Mesenchym ge-
bildet hat, das man als Chorion- oder extra-
embryonales Mesenchym bezeichnet und
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das sich gegeniiber dem Zottensystem des
Trophoblasten membranartig verdichtet
(Chorionplatte). Das Zottensystem des
Trophoblasten spannt sich damit von der
Chorionplatte (die Abgrenzung gegeniiber

der Chorionhohle) bis zur Basalplatte aus
und wird vom miitterlichen, im intervillosen
Raum zirkulierenden Blut umspiilt.

Vom 18. Tag an beginnt dann eine mas-
sive Invasion vom Chorionmesenchym in

Uterusepithel

Chorionhshle

Keimscheibe

Riesenzelle
(Proliferationsinsel)

Synzytiotrophoblast
Zytotrophoblast

b)

Hofbauer-Zelle

Abb. 13.  a) Trophoblastentwicklung im Stadium der Se-
kunddrzotten. Der intervillése Raum fillt sich mit mutterli-
chem Blut (rot). Die Basalplatte (hauptséichlich Zytotro-
phoblast) wird von den Spiralarterien durchbohrt. Die
Keimscheibe liegt zwischen Amnionhshle (A) und Dotter-
sack (D). Sie ist durch den Haftstiel (H) mit der Tropho-
blasthille verbunden.

Chorionplatte

Chorionzotten

Basalplatte

Intervilléser Raum

Spiralarterie

Uterusschleimhaut

Langhans-Zelle

Synzytiotrophoblast

Fibrinoid

b) Querschnitt durch eine Terticirzotte mit fetalen Blutge-
faBBen (rot).

¢) Querschnitt durch eine Zotte der reifen Plazenta. Der
Zytotrophoblast ist weitgehend verschwunden. Im Synzy-
tiotrophoblasten tritt vermehrt Fibrinoid auf. Pfeile = Pla-
zentaschranke zwischen miitterlichem und fetalem Blut.

aus: Rohen u.a., Funktionelle Embryologie (ISBN 9783132451872) © 2022 Georg Thieme Verlag KG Stuttgart - New York
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die bisher nur zelluldren Zotten, so dass ein
Zottenstroma entsteht, in das schon bald
(vom 20. Tag an) BlutgefiBe einwachsen.
Erst jetzt kann man von definitiven, vasku-
larisierten Zotten (Tertidrzotten) sprechen.
Im Zottenstroma treten zunehmend grofle,
Makrophagen-dhnliche Zellen (Hofbauer-
Zellen) auf, die aber weniger Makrophagen-
funktionen erfiillen als vielmehr Wachs-
tumsfaktoren sezernieren, die das Zotten-
wachstum und das der Gefidlle stimulieren
(Abb. 13b).

Von der 3. Woche an setzt dann auch

tatsdchlich ein zunehmendes Zottenwachs-
tum ein. Von den tragenden Hauptzotten

(Stammzotten) sprossen Seitenknospen aus,
die sich ihrerseits wieder verzweigen, so dass
schlieflich ganze Zottenbdume entstehen,
die von der Chorionplatte ausgehen und in
den intervillosen Raum hineinragen. Im
Bereich der Basalplatte bleibt stellenweise
deziduales Gewebe stehen, das von Tropho-
blastzellen iiberwachsen wird. Diese vor
allem aus miitterlichem Gewebe bestehen-
den Septen unterteilen den intervillosen
Raum in Kompartimente fiir die Zotten-
bdume (Kotyledonen). Damit ist in der
miitterlichen Schleimhaut ein hochdifferen-
ziertes Organ entstanden, die Plazenta, die
alle lebenswichtigen Funktionen fiir den

Abb. 14. Regeneration des  Synzytiotrophoblasten
(rosa) aus den Zellen des Zytotrophoblasten (griin) (aus
P. Kaufmann 1983).

a) Ausgangssituation.

b) Im Zytotrophoblasten vermehren sich nach erfolgter
Zellteilung die Zellorganellen.

¢) Die Zellmembran der Zytotrophoblastzelle 15st sich auf,
Kern und Organellen entleeren sich in das Synzytium
(Pfeile).

d) AbstofBung pyknotischer Kerne und Organellen aus
dem Synzytium (P = Proliferationsknoten).

aus: Rohen u.a., Funktionelle Embryologie (ISBN 9783132451872) © 2022 Georg Thieme Verlag KG Stuttgart - New York





