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4 Eigene Untersuchungen

4.1 Charakterisierung zyklischer Angiogenese und vaskuléirer Regression

Die verschiedenen Stadien der Gelbkorperan- und Riickbildung wurden nach MODLICH (1997)
anhand des gréften Durchmessers der Querschnittsfldche in cm sowie der Farbe des Corpus
luteum in folgende Stadien unterteilt: Stadium 1 (Corpus hdmorrhagicum), Stadium 2 (Corpus
rubrum), Stadium 3 (Corpus luteum in Bliite), Stadium 4 (frither Regressionsgelbkorper),
Stadium 5 (spiter Regressionsgelbkorper), Stadium 6 (frither Residualgelbkorper) und
Stadium 7 (spéter Residualgelbkorper). Mittels lichtmikroskopischer Untersuchung wurde die

Zuordnung iiberpriift.

4.1.1 Lichtmikroskopische Untersuchung des Corpus luteum

In der Trichromférbung nach Ladewig stellen sich Zellkerne dunkelbraun, Bindegewebe blau

bis blauviolett, Erythrozyten hellorange und Fibrin leuchtend rot dar.

4.1.1.1 Corpus himorrhagicum

Nach der Ovulation ist die Follikelh6hle mit serdser Fliissigkeit und Massen von Erythrozyten
angefiillt. Das 0-3 Tage nach der Ovulation entstehende Corpus hdmorraghicum gliedert sich
in drei Zonen (Abb. 7). Zone 1, das kreisrunde Zentrum des Corpus hdmorrhagicum besteht
aus Erythrozyten und Fibrin (Abb. 8). Die sich nach auflen anschlieBende Zone 2 enthilt
hauptsédchlich Erythrozyten, Bindegewebe und vereinzelt Makrophagen mit phagozytierten
Blutbestandteilen (Abb. 9). Aus diesem Bereich ziehen Bindegewebsstriange in die Peripherie.
Die als Zone 3 definierte Peripherie besteht aus Luteinzellen, Kapillaren und Arteriolen (Abb.
10). Arteriolen mit zwei bis vier Lagen glatter Muskelzellen verfiigen iiber eine breite

Adventitia. In unmittelbarer Gefdfindhe finden sich eosinophile Granulozyten.

4.1.1.2 Corpus rubrum

4-7 Tage nach der Ovulation wolbt sich das Corpus rubrum {iiber die Oberfliche des Ovars
(Abb. 11). Auf dem kuppeldhnlichen proximalen Anteil liegen Fibrinschichten, die durch eine
bindegewebige Kapsel vom umliegenden Ovargewebe abgegrenzt sind (Abb. 12 und 13). In

dem sich anschlieBenden Bereich aus proliferierenden Granulosazellen und Bindegewebe sind
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Fremdkorperriesenzellen mit Mikrovilli zu sehen (Abb. 12 und 14). Der zentrale Teil des
Corpus rubrum enthélt zahlreiche Makrophagen mit phagozytierten Blutbestandteilen (Abb.

12). In GefédBndhe sind eosinophile Granulozyten zu sehen.

4.1.1.3 Corpus luteum in Bliite

Ausgehend von der umgebenden Bindegewebskapsel ziehen Bindegewebsstringe in
Begleitung von grofBeren Gefdllen in das Gelbkorpergewebe. Das Corpus luteum in Bliite
(Abb. 15) ist durch homogen gefirbte Luteinzellen mit einem euchromatischen Zellkern
charakterisiert. Jede Luteinzelle ist von zwei bis vier Kapillaranschnitten umgeben. Vereinzelt

sind apoptotische Luteinzellen und eosinophile Granulozyten zu sehen (Abb. 16).

4.1.1.4 Friiher Regressionsgelbkorper
Der frilhe Regressionsgelbkorper (Abb. 17) weist in regelmiBigen Abstidnden

Bindegewebsstrange auf. Arterien verfligen {iber eine dickwandige Adventitia (Abb. 18). Die
Luteinzellen unterscheiden sich in Form und Grof3e. Zahlreiche Luteinzellen sind vakuolisiert,
wodurch der Zellkern an den Zellrand gedrdngt wird. Vereinzelt treten apoptotische

Luteinzellen, eosinophile Granulozyten und Makrophagen auf (Abb. 18).

4.1.1.5 Spiiter Regressionsgelbkorper
Der spite Regressionsgelbkorper (Abb. 19) ist durch eine verdickte bindegewebige Kapsel

sowie breite, in Richtung Zentrum ziehende Bindegewebsstrange gekennzeichnet (Abb. 20).
Das Zentrum bilden Arterien mit breiter Adventitia. Das Bild ist ferner durch groBere
BlutgefiaBe und Arteriolen bestimmt (Abb. 20). Die noch verbliebenen Luteinzellen bestehen

aus Zytoplasmaresten und spindelformigen Zellkernen (Abb. 20).

4.1.1.6 Friiher Residualgelbkorper

Durch Proliferation der umgebenden Bindegewebskapsel und der in das Gewebe ziehenden
Bindegewebsstrange erhélt der frithe Residualgelbkorper ein sternférmiges Aussehen. Er
besteht aus kontrahierten Arteriolen, groferen Blutgefden sowie zahlreichen Fibrozyten und

Makrophagen. Vereinzelt sind apoptotische Luteinzellen zu sehen (Abb. 22).
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4.1.1.7 Spiter Residualgelbkorper

Arteriolen und Arterien mit bis zu 10 Lagen glatter Muskelzellen fiillen nahezu die gesamte
Querschnittsflache des spédten Residualgelbkorpers aus (Abb. 24). Jede Arterie ist von ca. 7-8
Arteriolen umgeben. Der Raum zwischen den Arteriolen wird von fischzugartig

angeordnetem Bindegewebe mit spindelférmigen Zellkernen ausgefiillt.

4.1.2 Lichtmikroskopische Untersuchung des Corpus albicans

Der Durchmesser der Corpora albicantia reichte von 400-5000 um. Die frithen Stadien des
Corpus albicans enthalten hauptsdchlich groflere arterioldre Gefdlle mit dickwandiger
Adventitia (Abb. 25).

Aus morphologischen Merkmalen wie einem unregelmiBig geformten Zellkern und
schaumigem Zytoplasma ist abzuleiten, dass es sich bei den zwischen den arterioldren
GefiBen auftretenden Gewebekomponenten um Makrophagen handelt (Abb. 26). Das Corpus
albicans (nach dem 30. Tag post ovulationem) gliedert sich in zwei Zonen, eine Innenzone
und eine Aullenzone (Abb. 27). Die AuBenzone enthilt radidr angeordnete dichte
Bindegewebsstrange. Die Gefidllanzahl innerhalb dieser Zone nimmt von auflen nach innen
ab. Neben den zentripetal verlaufenden Blutgeféiflen finden sich Fibrozyten und Fibroblasten
(Abb. 27).

Ein lockeres Bindegewebsnetz mit Makrophagen, Lymphozyten, Granulozyten und
Fibrozyten bildet die Innenzone (Abb. 27). Die radidr angeordneten Blutgefid3e weisen keine

glatten Muskelzellen auf und konnen somit als Kapillaren eingestuft werden.
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Abb. 7: Mit der Trichromfiarbung nach Ladewig geférbtes
Corpus hdmorrhagicum; Zone 1: Kreisrundes Zentrum
bestehend aus Erythrozyten und Fibrin; Zone 2:
Makrophagen mit phagozytierten Blutbestandteilen und
Erythrozyten eingebettet in Bindegewebe; Zone 3: Von

Kapillaren umgebene Luteinzellen; Vergroferung 2,5 x
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Abb. 8: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig
gefdrbtes Corpus hdmorrhagicum; Zone 1: Kreisrundes
Zentrum bestehend aus Erythrozyten (1) und Fibrin (2);

VergroBerung 20 x
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Abb. 9: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig
gefdrbtes Corpus hdmorrhagicum; Zone 2: Makrophage
(1) und Erythrozyten (2) eingebettet in Bindegewebe (3);
Vergroflerung 20 x

Abb. 10: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig

gefdrbtes Corpus hidmorrhagicum; Zone 3: Luteinzelle

(1); Kapillare (2); Arterie (3); Vergroerung 40 x
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Abb. 11: Ovar mit Corpus rubrum (Pfeil) und frithem Regres-

sionsgelbkorper (kleiner Pfeil); Langsschnitt

Abb. 12: Mit Trichromfirbung nach Ladewig gefarbtes

Corpus rubrum; Proximaler Anteil aus Fibrinmassen (1);
Granulosazellen und  Fremdkorperriesenzellen  (2)
eingebettet in  Bindegewebe; Makrophagen mit
phagozytierten Blutbestandteilen (3); VergroBerung 2,5 x
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Abb. 13: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig
gefdarbtes Corpus rubrum; 1: Proximaler Anteil aus
Fibrinmassen (Pfeil) mit dazwischen liegenden

Erythrozyten; Vergroerung 40 x
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Abb. 14: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig
gefdarbtes Corpus rubrum; 2: Fremdkorperriesenzelle

(Pfeil); VergroBerung 40 x
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Abb. 15: Ovar mit Corpus luteum in Bliite (Pfeil) und
spatem Residualgelbkorper (kleiner Pfeil); Langsschnitt

Abb. 16: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig

gefdarbtes Corpus luteum in Bliite; Luteinzelle (LZ)
umgeben von Kapillaren; Apoptotische Luteinzelle

(ALZ); Eosinophiler Granulozyt (Eo); Vergroerung 40 x
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Abb. 17: Ovar mit frithem Regressionsgelbkorper

(Pfeil)

; Langsschnitt
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18: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig

Abb.

Regressionsgelbkorper;  Groferes

frither

gefdrbter

arterioldres Gefdl (1); Apoptotische Luteinzelle (2),

VergroBerung 40 x
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Abb. 19: Ovar mit spiatem Regressionsgelbkorper (Pfeil)

und spitem Residualgelbkorper (kleiner Pfeil); Langsschnitt

Abb. 20: Mit Trichromfarbung nach Ladewig geférbter

spiater Regressionsgelbkorper; breite  Bindegewebs-
strainge (1); Arteriole mit breiter Adventitia (2);
VergrofBerung 20 x
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|1cm|

Abb. 21: Ovar mit frithem (Pfeil) und spdtem

Residualgelbkorper (kleiner Pfeil); Langsschnitt

Abb. 22: Mit Trichromférbung nach Ladewig geférbter frither
Residualgelbkorper;  Arteriole  (1);  Makrophage (2);

Apoptotische Luteinzellen (3); Vergr6Berung 20 x
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Abb. 23: Ovar mit spiten Residualgelbkorpern (Pfeile);

Langsschnitt

L
2y 1:- L ” J .
‘I‘%ﬁ‘} '.’T j o |£’ . ". f‘dr--.
: .;_::-"' r ;-i-'k 2
. , .

%= ﬁ}:

= Ea i T -5 T

Abb. 24: Mit Trichromfarbung nach Ladewig gefirbter

spater Residualgelbkorper; Arteriole (Pfeil);
Vergroferung 20 x
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Abb. 25: Mit der Trichromfiarbung nach Ladewig

gefirbtes frithes Stadium des Corpus albicans; Arteriole
mit dickwandiger Adventitia (Pfeil); VergroBerung 40 x

Abb. 26: Mit der Trichromfirbung nach Ladewig
gefidrbtes Corpus albicans; Arteriole (1); Makrophage (2);
VergroBerung 40 x
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Abb. 27: Mit der Trichromfiarbung nach Ladewig
gefidrbtes Corpus albicans > 30 Tage; Aullenzone (1) mit
Fibroblast (2); Innenzone (3) mit Lymphozyt (4);
Makrophage (5); VergroBerung 20 x;

4.2 Quantifizierung der Gefiafldichte

Die Quantifizierung lutealer Gefélle im Corpus luteum und Corpus albicans erfolgte mittels
lektinhistochemischer Darstellung des Lektins Bandeiraea simplicifolia Agglutinin I (BSL I)
auf Paraffinschnitten. Die frilhe Anbildungsphase des Corpus luteum ist durch
Ansammlungen gelb-braun gefédrbter Erythrozyten und bréunlich geférbter Eisenpigmente
gekennzeichnet. In allen folgenden Stadien des Corpus luteum und Corpus albicans sind die

Endothelzellen von Kapillaren und gréBeren Gefdlle markiert (Abb. 28-31).

4.2.1 Quantifizierung der Gefifidichte im Corpus luteum

Aufgrund morphologischer Kriterien wurden die lutealen Gefd3e in Kapillaren und Arteriolen
unterschieden. Kapillaren zeichnen sich durch ein Kaliberspektrum bis maximal 20 pm aus
und verfligen im Gegensatz zu Arteriolen nicht iiber eine durchgehende glatte

Muskelzellschicht.
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Abb. 28: Mit BSL I markiertes Endothel einer Kapillare
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im Corpus luteum in Bliite (Pfeil); Vergroferung 40 x

Abb. 29: Mit BSL I markiertes Endothel einer Arterie (1),
Arteriole (2) und Kapillare (3) im Regressionsgelbkorper;
VergroBerung 40 x
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Abb. 30: Mit BSL I markiertes Endothel einer Arteriole
(1) und Kapillare (2) im frithen Residualgelbkorper;
VergroBerung 40 x
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Abb. 31: Mit BSL I markiertes Endothel einer Arteriole

(1) und Kapillare (2) im spdten Residualgelbkorper;
VergroBerung 40 x
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4.2.1.1 Anzahl der Kapillaren und Arteriolen pro mm?

Abb. 32 zeigt die Anzahl der Kapillaren und Arteriolen pro mm?
Gelbkorperquerschnittsfliche in Abhdngigkeit vom lutealen Entwicklungsstadium. In der
Anbildungsphase des Corpus luteum (Stadium 1-2) wurde der hochste Median gemessen. Im
Corpus luteum in Bliite sinkt die Anzahl der Kapillaren auf 880 pro mm?. Mit Einsetzen der
Luteolyse (Stadium 4 und 5) verringert sich der Median signifikant auf 186 bzw. 178
Kapillaren pro mm? Demgegeniiber ist in Stadium 6 ein signifikanter Anstieg auf 359
Kapillaren pro mm? zu beobachten. In Stadium 7 wurden 386 Kapillaren pro mm? gemessen.
Bei der Untersuchung des Merkmals ,,Arteriolen pro mm*‘ muss beriicksichtigt werden, dass
wihrend der Anbildung und Bliite des Corpus luteum so wenige Arteriolen auftreten, dass sie
mit dem Messprogramm nicht erfasst wurden. Zu Beginn der Regression wurde der niedrigste
Median gemessen. Im spiten Regressionsgelbkorper erhoht sich der Median signifikant auf
292 Arteriolen pro mm?. In Stadium 6 wurden 354 Arteriolen gemessen. Demgegeniiber sinkt
die Anzahl der Arteriolen gegen Ende der Luteolyse auf 264 pro mm? (minimal: 162;

maximal: 400).

1600
1400
1200
1000 { g

800 1

=t

-200 |:|Arteriolen
N=33 88 88 55 88 838

1-2 3 4 5 6 7

[ Kapillaren

Anzahl/mm?
o

Gelbkorperstadium

Abb. 32: Vergleich der Anzahl von Kapillaren und
Arteriolen pro mm? in den verschiedenen Stadien des

Corpus luteum
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4.2.1.2 Prozentualer Flichenanteil der Lumina von Kapillaren und Arteriolen

Abb. 33 belegt, dass sich der prozentuale Anteil der Lumenfliche der Kapillaren und
Arteriolen wie die Anzahl der Kapillaren und Arteriolen pro mm? verhélt. Der Fldchenanteil
der Kapillaren ist mit 12% im Corpus luteum in Anbildung am gréBten. Im Corpus luteum in
Bliite betrdgt der Fldchenanteil der Kapillaren 7,6%. Mit Einsetzen der Luteolyse ist ein
signifikanter Abfall des Medians auf 0,8% zu beobachten. Auf diesem niedrigen Niveau liegt
auch der Median in Stadium 5. In Stadium 6 steigt der Fldchenanteil der Kapillaren
signifikant auf 2,7%. Gegen Ende der Luteolyse betrdgt der Fldchenanteil 2,9%. In den
Stadien 1-2 und 3 sind so wenige Arteriolen vorhanden, so dass sie mit dem Messprogramm
nicht erfasst wurden. Der Fldchenanteil der Arteriolen im frithen Regressionsgelbkorper
betrdgt 0,7%. Demgegentiber vergrofert sich der luminale Fldchenanteil in Stadium 5

signifikant auf 2%. In Stadium 6 betrigt der Fliachenanteil 3%, in Stadium 7 sinkt er auf 1,8%.
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Abb. 33: Vergleich des prozentualen Flichenanteils von
Kapillaren und Arteriolen in den verschiedenen Stadien

des Corpus luteum
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4.2.1.3 Lumenfliche von Kapillaren und Arteriolen in pm?

Abb. 34 veranschaulicht die Lumenflache der Kapillaren und Arteriolen im Corpus luteum.
Die Lumenfléche der Kapillaren ist mit 123 um? im Corpus luteum in Anbildung (Stadium 1-
2) am grofiten. Im Corpus luteum in Bliite umfasst die Lumenflidche der Kapillaren 76 pm?.
Im frithen Regressionsgelbkorper verringert sich die Lumenfldche der Kapillaren signifikant
auf 42 pm? Im weiteren Verlauf steigt der Median auf 53 bzw. 67 um? Gegen Ende der
Luteolyse sinkt der Median auf 62 um>.

Wiéhrend Anbildung und Bliite des Corpus luteum treten so wenige Arteriolen auf, dass sie
mit dem Messprogramm nicht erfasst wurden. Im frithen Regressionsgelbkdrper umfasst die
Lumenfldche der Arteriolen 108 pm? In Stadium 5 verkleinert sich die Lumenfldche der
Arteriolen signifikant auf 79 um?. Nach einem Anstieg des Medians auf 88 pm? in Stadium 6,
ist in Stadium 7 ein Abfall des Medians auf 70 um? zu beobachten, wobei die Spannweite der

Messergebnisse grofer ist.
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Abb. 34: Vergleich der Lumenfldche von Kapillaren und
Arteriolen in pum? in den verschiedenen Stadien des

Corpus luteum



66 Eigene Untersuchungen

4.2.1.4 Kapillarabstand in pm

Der Abstand zwischen zwei Kapillaren ist in Abb. 35 dargestellt. Je Probe wurden
durchschnittlich 144 Abstandsmessungen vorgenommen (minimal: 66; maximal: 302). Die
kiirzesten Distanzen zwischen zwei Kapillaren wurden wéhrend der Anbildung und Bliite
sowie der spiten Riickbildung des Corpus luteum gemessen. Wihrend der Anbildung und
Bliite betrigt die interkapilldre Distanz 21 um. Demgegentiber vergrofert sich der Abstand in
den folgenden Stadien auf 27, 29 bzw. 31 um. Im spédten Residualgelbkorper wurde mit 18

um der niedrigste Median und die grofite Messwertspannweite gemessen.
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Abb. 35: Vergleich des Kapillarabstandes
in um in den verschiedenen Stadien des

Corpus luteum
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4.2.2 Quantifizierung der Gefifldichte im Corpus albicans

Bei den gemessenen Gefiflen der Corpora albicantia handelt es sich um Kapillaren, da sie im
Durchmesser nicht grofer als 20 um sind und tiber keine glatte Muskelzellschicht verfiigen.
Die Stadien wurden anhand des grofiten Durchmessers der Querschnittsfliche wie folgt
bestimmt: Stadium 8 (5000-1090 um), Stadium 9 (1090-860 um); Stadium 10 (860-630 pum)
und Stadium 11 (630-400 pum).

4.2.2.1 Anzahl der Gefifie pro mm?

Abb. 36 zeigt die Anzahl der Gefdlle der Innen- und AuBenzone boviner Corpora albicantia
pro mm? in Abhédngigkeit von deren Alter. In Stadium 8 konnten in der Innenzone 644 Gefille
pro mm? gemessen werden. In Stadium 9 betrdgt die Anzahl der GefdB3e pro mm? 782. In den
Stadien 10 und 11 war ein Abfall der Mediane auf 563 bzw. 578 Gefille pro mm?
festzustellen. In der AuBlenzone wurden in Stadium 8 675 GefidBe pro mm? gemessen. In
Stadium 9 verringert sich die Anzahl der Gefdfe auf 491 pro mm?. Im weiteren Verlauf war

ein Anstieg der Mediane auf 682 bzw. 882 Gefidlle pro mm? zu verzeichnen.
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Abb. 36: Vergleich der Anzahl der Gefdlle pro mm? in
der AuBlenzone (AZ) und Innenzone (IZ) in den

verschiedenen Stadien des Corpus albicans
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4.2.2.2 Prozentualer Flichenanteil der Gefafflumina

Der prozentuale Fldchenanteil der Geféllumina ist in Abb. 37 dargestellt. Der Fldchenanteil
der Gefdle in der Innenzone in Stadium 8 betrdgt 4,8%. In Stadium 9 vergroBert sich der
Flachenanteil der Gefille auf 5,66%. In weiteren Verlauf sinken die Mediane auf 5,02 bzw.
3,74%. Der Fldchenanteil der GefdBle in der AuBenzone betrdgt 5,15%. In den folgenden
Stadien verringert er sich auf 4,63 bzw. 4,92%. Demgegeniiber war in Stadium 11 ein Anstieg

des Medians auf 5,8% zu beobachten.
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Abb. 37: Vergleich des prozentualen Fldchenanteils der
GefdlBlumina in der AuBlenzone (AZ) und Innenzone (IZ)

in den verschiedenen Stadien des Corpus albicans



Eigene Untersuchungen 69

4.2.2.3 Fliche der Gefifilumina in pm?

Abb. 38 veranschaulicht die Fldche der GefdBlumina in um? in den verschiedenen Corpora
albicantia. Die GefdBlumina in der Innenzone in Stadium 8 weisen eine Fldche von 71 pm?
auf. Auf diesem Niveau befinden sich auch die Mediane der folgenden Stadien. In Stadium 11
verkleinert sich die Flache der Gefélllumina auf 63 pm? Die AuBlenzone in Stadium 8 verfiigt
tiber eine Lumenfldche von 106 um? auf. Im weiteren Verlauf sinken die Mediane auf 100

bzw. 93 pm?. Der mit Abstand niedrigste Median wurde in Stadium 11 erreicht.
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Abb. 38: Vergleich der Gefdffliche in pm? in der
AuBlenzone (AZ) und Innenzone (IZ) in den

verschiedenen Stadien des Corpus albicans
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4.2.2.4 Irrtumswahrscheinlichkeit ,,p“ fiir die untersuchten Variablen fiir das Corpus

luteum

Fiir alle mittels H-Test nach Kruskal und Wallis untersuchten Variablen war Hy abzulehnen

(Tab. 5). Es folgte der U-Test nach Mann und Whitney (Tab. 6).

Tab. 5: H-Test nach Kruskal und Wallis

Untersuchte Variable Irrtumswahrscheinlichkeit (p)
Kapillaren/mm? (Kap/mm?) 0.000%*
Anteil der Lumenflidche Kapillaren % (Kfléch %) 0.000*
Lumenfldche Kapillaren pm? (Kfldch pm?) 0.004*
Arteriolen/mm? (Art/mm?) 0.000*
Anteil der Lumenflidche Arteriolen % (Afldch %) 0.000*
Lumenfldche Arteriolen pm? (Aflach pm?) 0.000%*
Kapillarabstand pm (KapAb) 0.004*

Tab. 6: U-Test nach Mann und Whitney

Stad Kap/mm? |Kflach % | Kflich uym? | Art/mm? Aflich % | Aflich pm? | KapAb
1-2+3 [0.540 0.014 0.025 1.000 1.000 1.000 0.540
3+4 [0.001%* 0.001* 0.009* 0.001* 0.001* 0.001* 0.027
4+5 0.770 0.884 0.558 0.003* 0.008%* 0.242 0.464
5+6 |0.005* 0.008* 0.188 0.067 0.188 0.884 0.884
6+7 |0.674 0.529 0.916 0.207 0.141 0.172 0.027

Tab. 7: Ubersicht iiber signifikante Variablen fiir das Corpus luteum

Anzahl der Kapillaren und Arteriolen pro mm?

Stadium 3 > Stadium 4 Kapillaren **, Arteriolen **
Stadium 4 > Stadium 5 Arteriolen **

Stadium 5 > Stadium 6 Kapillaren **

Prozentualer Fldchenanteil der Lumina von Kapillaren und

Arteriolen

Stadium 3 > Stadium 4 Kapillaren **, Arteriolen **
Stadium 4 > Stadium 5 Arteriolen **

Stadium 5 > Stadium 6 Kapillaren **

Lumenfliche von Kapillaren und Arteriolen in pm?

Stadium 3 > Stadium 4 Kapillaren **, Arteriolen **




Eigene Untersuchungen 71

4.2.2.5 Irrtumswahrscheinlichkeit ,,p* fiir die untersuchten Variablen fiir das Corpus

albicans

Fiir alle mittels H-Test nach Kruskal und Wallis untersuchten Variablen war Hy anzunehmen

(Tab. 8).

Tab. 8: H-Test nach Kruskal und Wallis

Untersuchte Variable Irrtumswahrscheinlichkeit (p)
Gefille/AuBenzone 0,240
Anteil der Lumenflidche (Aullenzone) 0,411
Lumenfliche (AuBenzone) 0,240
GefiBe/Innenzone 0,108
Anteil der Lumenfliche (Innenzone) 0,188
Lumenfldche (Innenzone) 0,555

4.2.2.6 Korrelationen zwischen den Messwerten fiir die Aullen- und Innenzone des

Corpus albicans

Eine schwache positive Korrelation existiert zwischen den im Corpus albicans untersuchten
Merkmalen ,,Anzahl der GefidB3e pro mm? in der Innenzone* und ,,Anzahl der Getille pro mm?

in der AuBBenzone* (r;=0,2) (Abb. 39).
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Abb. 39: Anzahl der Gefdfle pro mm? in der
Innenzone (IZ) des Corpus albicans in
Abhéngigkeit von der Anzahl der Gefidlie pro
mm? in der AuBenzone (AZ) des Corpus

albicans
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Zwischen der im Corpus albicans untersuchten Lumenfliche der Gefdfle in pum? in der
Aullenzone und der Lumenflache der Gefdlle in um? in der Innenzone besteht eine mittlere
positive Korrelation (rs = 0,6) (Abb. 40). Die Parameter ,,Prozentualer Flachenanteil der
GefiBle in der Innenzone* und ,,Prozentualer Fldchenanteil der Gefidle in der Auflenzone*

sind schwach positiv korreliert (r; = 0,2) (Abb. 41).

Tab. 9: Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman (rs)

Spearman (r;) GefiaBe/mm? (AZ) | Flachenteil GefaBe (AZ) | Fliche Gefille (AZ)
GefiBe/mm? (17) 0,0205

Flachenteil Gefilie (17) 0,215

Flache GefiBie (17) 0,6**

4.3 Nachweis von Apoptosen

Mittels Terminal-Desoxynucleotidyl-Transferase (TdT) wird die DNA apoptotischer
Endothel- und Luteinzellen am 3'OH Ende markiert und durch Zugabe eines Chromogens
markiert. Die Corpora lutea und Corpora albicantia weisen markierte sichelformige oder
unregelmiBig geformte Zellkernfragmente auf, die von Zytoplasma umgeben sind. Dartiber
hinaus sind markierte runde Strukturen so genannte ,,Apoptosekdrperchen® zu sehen, die
sowohl einzeln als auch in Gruppen angeordnet sein konnen. Die Differenzierung in
apoptotische Endothel- und Luteinzellen erfolgt aufgrund morphologischer Kriterien wie

Lokalisation und Zellform (Abb. 42-45).
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Abb. 42: Mit TdT markierte apoptotische Endothelzellen
(Blockpfeile) einer Kapillare im Corpus luteum in
Riickbildung; apoptotische Luteinzelle (Pfeil);
VergroBerung 40 x

Abb. 43: Mit der Trichromfiarbung nach Ladewig

gefdrbtes Corpus luteum in Riickbildung; Apoptotische
Endothelzellen (Pfeile) zweier Kapillaren; Vergroferung

100 x
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Abb. 44: Mit TdT markierte apoptotische Luteinzelle
(Pfeil) im Corpus luteum in Riickbildung;
VergroBerung 40 x

- il
Abb. 45: Mit der Trichromfiarbung nach Ladewig

gefdarbtes Corpus luteum in Riickbildung; Intakte
Luteinzelle (LZ) und apoptotische Luteinzellen (ALZ);
VergroBerung 100 x
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4.3.1 Semiquantifizierung von Apoptosen im Corpus luteum

4.3.1.1 Anzahl apoptotischer Zellen pro mm?

Aus Abb. 46 wird die Anzahl apoptotischer Endothel- und Luteinzellen pro mm?
Gelbkorperquerschnittsfliche im Verlauf der An- und Riickbildung des Corpus luteum
ersichtlich. Wahrend der Anbildung wurden 23 apoptotische Endothelzellen gemessen. Im
Corpus luteum in Bliite steigt die Anzahl apoptotischer Endothelzellen pro mm? signifikant
auf 29. Zu Beginn der Luteolyse konnten 27 apoptotische Endothelzellen pro mm? gemessen
werden. Demgegeniiber steigt der Median im spiten Regressionsgelbkorper auf 36. In den
Residualgelbkorpern verringert sich die Anzahl auf 13 bzw. 14 apoptotische Endothelzellen
pro mm?.

Die Untersuchung des Merkmals ,,Anzahl apoptotischer Luteinzellen/'mm?* zeigt eine
Steigerung der Mediane, Minimal- und Maximalwerte im Regressionsgelbkorper gegeniiber
dem Corpus luteum in Anbildung und Bliite. In den Residualgelbkorpern ist ein Abfall der

Mediane auf 3.5 bzw. 4 apoptotische Luteinzellen festzustellen.
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Abb. 46: Vergleich der Anzahl apoptotischer Endothel-
und Luteinzellen pro mm? in den verschiedenen Stadien

des Corpus luteum
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4.3.1.2 Prozentualer Flichenanteil apoptotischer Zellkerne und Fliche apoptotischer

Zellkerne in pm?

Die Untersuchung des Merkmals ,,Prozentualer Flachenanteil apoptotischer Zellkerne™ zeigt,
dass sowohl der prozentuale Flichenanteil apoptotischer Endothelzellkerne als auch der
prozentuale Flachenanteil apoptotischer Luteinzellkerne im spiten Regressionsgelbkorper am
groBBten ist. Die Fldache apoptotischer Endothel- und Luteinzellkerne ist im spéten

Residualgelbkorper am grofiten.

4.3.1.3 Irrtumswahrscheinlichkeit ,p“ fiir die untersuchten Variablen im Corpus
luteum

Folgende Variablen im Corpus luteum wurden mittels H-Test nach Kruskal und Wallis

untersucht. (Tab. 10). Fur die Variablen ,Fldche apoptotischer Endothelzellen in pm?

(FIAAEZ um?)“, ,,Apoptotische Luteinzellen/mm? (ALZ/mm?)* und ,,Fliche apoptotischer

Luteinzellen pm? (FIAALZ pm?)* erfolgte der U-Test nach Mann-Whitney (Tab. 11).

Tab. 10: H-Test nach Kruskal Wallis

Untersuchte Variablen Irrtumswahrscheinlichkeit p
Apoptotische Endothelzellen/mm? 0.112
Fldachenanteil apoptotischer Endothelzellen % 0.303

Flache apoptotischer Endothelzellen um? (FIAAEZ pm?) 0.034*
Apoptotische Luteinzellen/mm? (ALZ/mm?) 0.001*
Flachenanteil apoptotischer Luteinzellen % 0.116

Flédche apoptotischer Luteinzellen pm? (FIAALZ pm?) 0.027*

Tab. 11: U-Test nach Mann und Whitney

Stadium FIAAEZ pm? ALZ/mm? FIAALZ pm?
1-2 und 3 0.308 0.008* 0.496
3und 4 0.528 0.115 0.345
4 und 5 0.04 1.000 0.188
5 und 6 0.661 0.046 0.303
6 und 7 0.529 0.460 0.027
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4.3.1.4 Korrelationen zwischen apoptotischen Endothel- und Luteinzellen

Zwischen der Anzahl apoptotischer Endothelzellen pro mm? im Corpus luteum und der

Anzahl apoptotischer Luteinzellen pro mm? im Corpus luteum besteht eine mittlere positive

Korrelation (r;=0,62**) (Abb. 47).
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Abb. 47: Anzahl apoptotischer Endothelzellen (EZ) pro

mm? im Corpus luteum in Abhingigkeit von der Anzahl

apoptotischer Luteinzellen (LZ) pro mm? im Corpus

luteum

Tab. 12: Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman (r;)

Spearman (r)

Apoptotische Endothelzellen/mm?

Apoptotische Luteinzellen/mm?

0,617**
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4.3.2 Semiquantifizierung von Apoptosen im Corpus albicans

4.3.2.1 Anzahl apoptotischer Zellen pro mm?

Abb. 48 stellt die Anzahl apoptotischer Zellen innerhalb der Innen- und AuBlenzone
verschiedener Corpora albicantia pro mm? in Abhéngigkeit von deren Alter dar. In der
Innenzone in Stadium 8§ konnten 29 apoptotische Zellen gemessen werden. In Stadium 9 sinkt
der Median auf 6. Im Stadium 11 wurden keine apoptotischen Zellen gemessen. In der
AuBenzone in Stadium 8 wurden 17 apoptotische Zellen erfasst. In Stadium 9 fillt der Median
zundchst auf 5 um dann in Stadium 10 wieder einen Wert von 12 zu erreichen. In Stadium 11

traten kaum noch apoptotischen Zellen auf.
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Abb. 48: Vergleich der Anzahl apoptotischer Zellen pro
mm? in der Innenzone (IZ) und AuBlenzone (AZ) in den

Stadien des Corpus albicans
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4.3.2.2 Prozentualer Flichenanteil und Fliiche apoptotischer Zellkerne

Vergleicht man den prozentualen Flachenanteil apoptotischer Zellkerne in der Auflen- und
Innenzone zwischen den verschieden Stadien des Corpus albicans, so sind keine signifikanten
Anderungen zu beobachten. Beziiglich der Fliche apoptotischer Zellkerne in der AuBen- und
Innenzone sind keine signifikanten Unterschiede zwischen den verschiedenen Stadien des

Corpus albicans festzustellen.

4.3.2.3 Irrtumswahrscheinlichkeit ,p* fiir die untersuchten Variablen im Corpus

albicans

Fiir alle mittels H-Test nach Kruskal und Wallis untersuchten Variablen im Corpus albicans

war Hy anzunehmen (Tab. 13):

Tab. 13: H-Test nach Kruskal und Wallis

Untersuchte Variablen Irrtumswahrscheinlichkeit p
Anzahl apoptotischer Zellen (AuBenzone) 0.209
Fldachenanteil apoptotischer Zellen (AuBenzone) 0.241
Fléche apoptotischer Zellen (AuBenzone) 0.282
Anzahl apoptotischer Zellen (Innenzone) 0.538
Fldachenanteil apoptotischer Zellen (Innenzone) 0.437
Fléche apoptotischer Zellen (Innenzone) 0.175

4.3.2.4 Korrelationen zwischen den Messwerten fiir die Aulien- und Innenzone des
Corpus albicans

Zwischen den im Corpus albicans untersuchten Merkmalen ,,Anzahl apoptotischer Zellen pro

mm? in der AuBBenzone* und ,,Anzahl apoptotischer Zellen pro mm? in der Innenzone* besteht

eine schwache positive Korrelation (rs = 0,17) (Abb. 49).

Tab. 14: Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman (r;)

Spearman (r) Apoptotische Zellen/'mm? (AZ)
Apoptotische Zellen/'mm? (I1Z) 0,17
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Abb. 49: Anzahl apoptotischer GefdBle pro mm? in der
AuBenzone (AZ) des Corpus albicans in Abhdngigkeit von
der Anzahl apoptotischer Zellen pro mm? in der Innenzone

(IZ) des Corpus albicans

4.4 Immunolokalisation von VEGF, VEGF-R2 und Ang-2 im Corpus
luteum

Zur immunhistochemischen Untersuchung der Lokalisation von VEGF, VEGF-R2 und Ang-2
im Gelbkorper wurden fiir Stadium 3, 4, 6 und 7 je elf Proben und fiir Stadium 5 fiinf Proben
genutzt. Stadium 1 und 2 konnten wegen der schlechten Differenzierbarkeit aufgrund der
Vielzahl von Erythrozyten im mikroskopischen Blickfeld nicht ausgewertet werden. VEGF
und VEGF-R2 konnten im Zytoplasma von Endothelzellen, Luteinzellen und vaskuldren
glatten Muskelzellen dargestellt werden. Die Ang-2-Nachweise gelangen im Zytoplasma von

Endothelzellen und vaskuldren glatten Muskelzellen.
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4.4.1 Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF)

Das Corpus luteum in Anbildung dominieren mit anti-VEGF markierte Luteinzellen im
Bereich der nach der Ovulation eingefallenen Granulosazellschicht.

Im Corpus luteum in Bliite sind ca. 75% der Luteinzellen mit anti-VEGF markiert. Einzelne,
hdufig in Gruppen innerhalb des Zentrums angeordnete Luteinzellen sind intensiver markiert
(Abb. 50).

Im frithen Regressionsgelbkorper finden sich im Vergleich zum Corpus luteum in Bliite ca.
20% weniger VEGF-positive Luteinzellen. Intensiver mit anti-VEGF markierte Luteinzellen
sind im Randbereich des frithen Regressionsgelbkorpers zu sehen. Einzelne vaskulédre glatte
Muskelzellen sind mit anti-VEGF markiert.

Der spédte Regressionsgelbkorper ist durch VEGF-positive vaskuldre glatte Muskelzellen und
Endothelzellen (Abb. 52 und 54) sowie vereinzelt auftretende VEGF-positive Luteinzellen
gekennzeichnet.

In den Residualgelbkorpern ist ca. die Halfte aller vaskuldren glatten Muskelzellen mit anti-
VEGF markiert.

In BlutgefdBnidhe treten Makrophagen und Mastzellen mit intensiv geférbten,
intrazytoplasmatischen Granula auf (Abb. 56 und 57).

4.4.1.1 Semiquantifizierung von VEGF im Corpus luteum

Abb. 62 veranschaulicht die Anzahl VEGF-positiver Zellen in Abhingigkeit vom

Entwicklungsstand des Corpus luteum.

Luteinzellen:

Die gr6Bte Anzahl VEGF-positiver Luteinzellen wurde in Stadium 3 gemessen. Mit Einsetzen
der Luteolyse sinkt die Anzahl der mittels anti-VEGF markierten Luteinzellen auf die Hilfte.
Im weiteren Verlauf der Regression verringert sich die Anzahl VEGF-positiver Luteinzellen

nochmals um die Hélfte. Gegen Ende der Luteolyse wird das Minimum erreicht.

Vaskulire glatte Muskelzellen:

Das Corpus luteum in Bliite weist die geringste Anzahl VEGF-positiver vaskuldrer glatter
Muskelzellen auf. Mit Beginn der Regression verfiinffacht sich die Anzahl der mittels anti-
VEGF markierten, vaskuldren glatten Muskelzellen. Demgegeniiber ist gegen Ende der

Regression eine Verringerung auf ein Sechstel festzustellen.
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Endothelzellen:

Die Anzahl VEGF-positiver Endothelzellen im frithen Regressionsgelbkorper ist doppelt so
gro3 wie im Corpus luteum in Bliite. Die Anzahl markierter Endothelzellen im spéten
Regressionsgelbkorper entspricht der im Corpus luteum in Bliite. In Stadium 6 konnte mit
Abstand die grofite Anzahl mit anti-VEGF markierter Endothelzellen gezéhlt werden. In
Stadium 7 ist hingegen ein Abfall auf ein Zehntel im Vergleich zu Stadium 6 zu beobachten.
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Abb. 50: Mit anti-VEGF markierte Luteinzellen (Pfelle)

im Corpus luteum in Bliite; Vergr6Berung 40 x
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Abb. 51: Negativkontrolle: Corpus luteum in Bliite;
Luteinzelle (LZ); Vergroflerung 40 x
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Abb. 52: Mit anti-VEGF markierte vaskuldre glatte

Muskelzellen  (Pfeile) im  Corpus luteum in

Riickbildung; VergroBerung 40 x
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Abb. 53: Negativkontrolle:  Corpus luteum in
Riickbildung; Arteriolen (Pfeile); VergroBerung 40 x



86

Eigene Untersuchungen

Abb. 54: Mit anti-VEGF markiertes Endothel (Pfeil) einer

kontrahierten Arteriole im Corpus luteum in Riickbildung;

VergroBerung 40 x

o
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Abb. 55: Negativkontrolle:  Corpus luteum in
Riickbildung; Arterie; Vergroferung 40 x
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Abb. 56: Mit anti-VEGF markierter Makrophage (1) und
Endothelzellen (2) im Corpus luteum in Riickbildung;
VergroBerung 40 x
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Abb. 57: Mit anti-VEGF markierte Mastzellen (Pfeile) im
Corpus luteum in Riickbildung; Vergroferung 40 x
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Abb. 58: Kontrolle: Mit anti-VEGF markierte Zellen
(Pfeile) eines Kolonkarzinoms einer Ratte; VergroBerung

40 x

Abb. 59: Negativkontrolle: Kolonkarzinom einer Ratte;

VergroBerung 40 x
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Abb. 60: Kontrolle: Mit anti-VEGF markiertes Endothel

einer kontrahierten Arteriole (Pfeil) einer Rinderzitze;

VergroBerung 40 x
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Abb. 61: Negativkontrolle: Arteriole einer Rinderzitze
(Pfeil); VergroBerung 40 x
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Abb. 62: Vergleich der absoluten Anzahl VEGF-positiver Zellen pro
0,5 mm? Gelbkorperquerschnittsfliche in den verschiedenen Stadien

des Corpus luteum
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4.4.2 Vascular Endothelial Growth Factor Receptor 2 (VEGF-R2)

Im Corpus luteum in Anbildung sind mit anti-VEGF-R2 markierte Granulosazellen,
Endothelzellen und Mastzellen zu sehen.

Im Corpus luteum in Bliite sind insbesondere Lutein- und Endothelzellen VEGF-R2-positiv
(Abb. 63 und 67). Glatte Muskelzellen der in bindegewebigen Septen des Corpus luteum
enthaltenen, grofBeren Blutgeféle sind hingegen nur vereinzelt mit anti-VEGF-R2 markiert.
Im frithen und spéiten Regressionsgelbkorper sowie im frithen Residualgelbkorper dominieren
VEGF-R2-positive Endothelzellen und vaskuldre glatte Muskelzellen (Abb. 65). Mit anti-
VEGF-R2 markierte Luteinzellen sind nur vereinzelt zu sehen.

Im spéten Residualgelbkorper treten ausschlieBlich VEGF-R2-positive Endothelzellen und

vaskuldre glatte Muskelzellen auf. Markierte Luteinzellen sind nicht zu sehen.

4.4.2.1 Semiquantifizierung von VEGF-R2 im Corpus luteum
Abb. 71 zeigt die Anzahl mit anti-VEGF-R2 markierter Zellen in Abhéngigkeit vom

Entwicklungsstand des Corpus luteum.

Luteinzellen:

Die grofite Anzahl VEGF-R2-positiver Luteinzellen konnte im Corpus luteum in Bliite
gemessen werden. Zu Beginn der Luteolyse sinkt die Anzahl mit anti-VEGF-R2 markierter
Luteinzellen auf ein Viertel. Im spiten Regressionsgelbkorper erreicht die Anzahl VEGF-R2-

positiver Luteinzellen das Minimum.

Vaskulire glatte Muskelzellen:

Die Anzahl VEGF-R2-positiver vaskuldrer glatter Muskelzellen konnten in Stadium 5, 6 und

7 gemessen werden, wobei das Maximum in Stadium 6 erreicht wurde.

Endothelzellen:

Im Corpus luteum in Bliite wurden pro mm? 103 mit anti-VEGF-R2 markierte Endothelzellen
gemessen. Demgegeniiber vervierfacht sich die Anzahl VEGF-R2-positiver Endothelzellen
mit Einsetzen der Luteolyse. Im weiteren Verlauf der Regression sinkt die Anzahl auf 56,5

bzw. 42 mit anti-VEGF markierter Endothelzellen.
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Abb. 63: Mit anti-VEGF-R2 markierte Luteinzellen

(Pfeile) im Corpus luteum in Bliite; VergroBerung 40 x
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Abb. 64: Negativkontrolle: Corpus luteum in Bliite;

Luteinzelle (Pfeil); Vergroferung 40 x



Eigene Untersuchungen

93

=

Abb. 65: Mit anti-VEGF-R2 markierte vaskuldre glatte
Muskelzellen (Pfeil) im Corpus luteum in Riickbildung;
VergroBerung 40 x

Abb. 66: Negativkontrolle: Corpus luteum in
Riickbildung; Arteriole (Pfeil); VergroBerung 40 x
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Abb. 67: Mit anti-VEGF-R2 markiertes Endothel einer
Arteriole (1) und einer Kapillare (2) aus dem Corpus

luteum in Riickbildung; VergroBerung 40 x

Abb. 68: Negativkontrolle: Corpus luteum in
Riickbildung; Arterie (Pfeil); Vergroferung 40 x



Eigene Untersuchungen

95

Abb. 69: Kontrolle: Mit anti-VEGF-R2 markierte

Kapillare (Pfeil) im murinen Ovar; Vergréferung 40 x
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Abb. 70: Negativkontrolle: Murines Ovar;
VergroBerung 40 x
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Abb. 71: Vergleich der absoluten Anzahl VEGF-R2-positiver Zellen
pro 0,5 mm? Gelbkorperquerschnittsfliche in den verschiedenen

Stadien des Corpus luteum
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4.4.3 Angiopoietin-2 (Ang-2)
Im Corpus luteum in Anbildung werden Granulosazellen mit anti-Ang-2 markiert.
Im Corpus luteum in Blite sind Ang-2-positive Endothelzellen, Luteinzellen, einzelne
vaskuldre glatte Muskelzellen und Mastzellen zu sehen.
Im Corpus luteum in Riickbildung treten mit anti-Ang-2 markierte, vaskuldre glatte
Muskelzellen und Makrophagen auf. Die dulleren Lagen vaskuldrer glatter Muskelzellen sind

dabei intensiver mit anti-Ang-2 markiert als die innen liegenden Schichten.

4.4.3.1 Semiquantifizierung von Ang-2 im Corpus luteum

Abb. 74 stellt die Verteilung der mit anti-Ang-2 markierten Zellen in Abhéngigkeit vom

Entwicklungsstand des Corpus luteum dar.
Luteinzellen:
Ang-2-positive Luteinzellen konnten in Stadium 3, 4 und 5 gemessen werden, wobei das

Maximum zu Beginn der Luteolyse zu beobachten war.

Vaskulire glatte Muskelzellen:

Die Anzahl mit anti-Ang-2 markierter vaskulérer glatter Muskelzellen ist im Corpus luteum in
Bliite und zu Beginn der Luteolyse am geringsten.

Im spéten Regressionsgelbkorper konnten 1192 Ang-2-positive vaskuldre glatte Muskelzellen
je mm? gemessen werden.

Im frithen Residualgelbkorper betrdgt die Anzahl Ang-2-positiver vaskuldrer glatter
Muskelzellen je mm? 3236 und im spiten Residualgelbkorper 2399.

Endothelzellen:

Im Corpus luteum in Bliite konnten 2382, zu Beginn der Luteolyse 2506 Ang-2-positive
Endothelzellen gemessen werden. Demgegeniiber sank die Anzahl mit anti-Ang-2 markierter
Endothelzellen im weiteren Verlauf auf 1196 bzw. 1616,5 bzw. 1291 Ang-2-positive

Endothelzellen je mm?.
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Abb. 72: Mit anti-Ang-2 markierte Luteinzelle (Pfeil) im

Corpus luteum in Bliite; VergroBerung 40 x
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Abb. 74: Vergleich der absoluten Anzahl Ang-2-positiver Zellen pro

0,5 mm? Gelbkorperquerschnittsfliche in den verschiedenen Stadien

des Corpus luteum
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4.5 Elektronenmikroskopische Analyse der Gefiafiriickbildung wihrend
der Luteolyse

Die ultrastrukturelle Untersuchung zeigt, dass Endothelzellen aus dem Corpus luteum in
Anbildung nur iiber wenig raue endoplasmatische Retikuli und Golgiapparate, aber zahlreiche
Polyribosomen und freie Ribosomen verfiigen. Die luminalen Seiten sind iibersidt von
Mikrovilli. Die zumeist euchromatischen Zellkerne zeigen wenig kondensiertes Chromatin,
das meist an der Kernmembran lokalisiert ist.

Die Endothelzellen aus dem Corpus luteum in Bliite unterscheiden sich von den
Endothelzellen aus dem Corpus luteum in Anbildung in erster Linie durch die Erhhung der
Anzahl rauer endoplasmatischer Retikuli.

Demgegeniiber sind die Endothelzellen aus dem Corpus luteum in Riickbildung durch eine
Verringerung der Ribosomenanzahl, erweiterte Zisternen der endoplasmatischen Retikuli
sowie einer Zunahme des Heterochromatins gekennzeichnet.

Erste Anzeichen apoptotischer Vorgidnge sind schrumpfende Endothelzellen wihrend der
Luteolyse, die aus dem Zellverband gelost werden und sich abrunden (Abb. 75). Wie bei der
Zellmembran kommt es auch in der Kernmembran zu morphologischen Veréanderungen ohne
Integritétsverlust. Infolge der Proteolyse der Kernlamina kommt es zu einer Umstrukturierung
der Kernporen. Wie in Abbildung 76 zu sehen, kondensiert das Chromatin und lagert sich an
der Kernmembran an. Im weiteren Verlauf kommt es zur Fragmentierung des Zellkerns (Abb.
77). Einer der letzten apoptotischen Vorgidnge ist die Bildung der so genannten
Apoptosekorpchen (Abb. 77). Es handelt sich dabei um Reste der apoptotisch zugrunde

gehenden Zelle, die noch von einer Zellwand umgeben sind.
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Abb. 75: Sich abrundende Endothelzelle (Pfeil) und intakte
lang gestreckte Endothelzelle (kurzer Pfeil) im Corpus
luteum in Riickbildung; TEM 4200 x

Abb. 76: Kondensation eines endothelialen Zellkerns
(Blockpfeil) und Apoptosekorperchen (Pfeil) im Corpus
luteum in Riickbildung; TEM 4200 x
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Abb. 77: Fragmentierung eines endothelialen Zellkerns

(Pfeil) im Corpus luteum in Riickbildung; TEM 4200 x

Abb. 78: Endothelzelle aus dem bovinen Corpus luteum in

Riickbildung; ,,Apoptosekdrperchen (Pfeile) und
Erythrozyt (Blockpfeil); TEM 5000 x
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4.6 Quantifizierung wichtiger Parameter der lutealen Angiogenese bei

Hochleistungskiihen und Kiihen, die Zweinutzungsrassen angehoren

Morphometrisch analysiert wurden folgende Parameter: Kapillaranzahl pro mm?, prozentualer
Flachenanteil der Kapillaren und die interkapillire Distanz in pm. Dargestellt sind die
Mittelwerte verschiedener Gelbkorperstadien von zwanzig Hochleistungsmilchkithen und 5
Kiihen, die zu Zweinutzungsrassen zu zihlen sind.

Die Hochleistungsmilchkiihe waren bei der Schlachtung im Durchschnitt 55 Monate alt. Pro
mm? Querschnittsfliche des Corpus luteum konnten durchschnittlich 789 Kapillaren
gemessen werden (Abb. 80). Der kapilldre Flachenanteil betrug 7% und die interkapilldre
Distanz 25 um (Abb. 81).

Die zu den Zweinutzungsrassen zdhlenden Tiere erreichten bei der Schlachtung ein Alter von
durchschnittlich 67 Monaten. Pro mm? Gelbkorper-Querschnittsfliche wurden nur 630
Kapillaren gezéhlt (Abb. 80). Der kapilldre Flachenanteil umfasste 5,9%. Der Abstand
zwischen zwei Kapillaren betrug 32 um (Abb. 81).

Mittelwert 800—| M Alter (Monate)
O Kapillaren pro mm?
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400 —
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Abb. 80: Durchschnittliches Alter in Monaten und
durchschnittliche Kapillaranzahl pro mm? in den verschiedenen
Gelbkorperstadien bei Hochleistungsmilchkiihen und

Zweinutzungsrindern.
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Abb. 81: Durchschnittlicher prozentualer Fldchenanteil der
Kapillaren und durchschnittlicher Kapillarabstand in pm in den
verschiedenen Gelbkorperstadien bei Hochleistungsmilchkiihen und

Zweinutzungsrindern.



