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Ultramikroskopische Befunde bei Friihstadien der durch 
das Maul- und Klauenseuche-girus verursachten lllyokarditis 

Von 

AIgTUR L(~BKE 

Mit 6 Textabbildungen 

(Eingegangen am 25. Mai 1960) 

I n  einer frfiheren Mit te i lung fiber die Pathogenese der dutch  das Maul- uncl 
Klanenseuche-(MKS-)Virus  verursachten  Myokardi t is  ber ichteten wir fiber die 
histologischen Befunde und  ihre Beziehungen zur Virusvermehrung u n d  zum 
Virnsschwund (Li)BKE). Un te r  gfinstigen exper imentel len Voraussetzungen 
t re ten  die ersten l ichtoptisch wahrnehmbaren  Fibr i l lenver / inderungen am 2. Tag 
post inf. auf. Es schliegt sich eine zun/ichst zellige, schlieglich fibr6se Myokardit is  
an, die m i t  einem vSlligen Virusschwund einhergeht.  Die Virusvermehrung eilt in 
gewissem Umfange  der histologisch e rkennbaren  Fibri l lenseh~digung voraus. Es 
erschien deshalb wfinschenswert,  durch ul tramikroskopische Unte r suchungen  den 
Beginn und  die Beschaffenheit  der ersten v i rusbedingten  Ver/ inderungen zu er- 
fassen, also die inf izier ten t Ie rzen  am 1. und  2. Tag nach der In fek t ion  zu unter-  
suchen. U m  eine starke Vi rusvermehrung  und  dami t  eine aueh ffir elektronen- 
mikroskopisehe Un te r suehung  quan t i t a t i v  ausreiehende Myokardseh/idigung zu 
erzielen, benu tz t en  wir n ieht  nu r  einen als besonders v i ru lent  b e k a n n t e n  Virus- 
s tamm,  sondern aueh Mguse aus einer ffir das MKS-Virus  hoehempfgngliehen 
Inzestzueht l inie .  

Material  and  N e t h o d i k  1 
Neun weibliche MiSuse einer spontan fiir das MKS-Virus hochempfi~nglichen Inzestzucht- 

linie im Alter yon 39 Tagen und yon etwa 21 g K. Gewicht wurden mit dem fiir erwachsene 
MiSuse relativ stark virulenten C 1-Stamm des MKS-Virus [0,5 ml einer Verdfinnung yon 10 -3 
(Titer 10-5, 5) pro Maus] i.p. infiziert. Drei Tiere wurden einen Tag, 4 Tiere 2 Tage nach der 
Infektion durch Dekapitation getOtet (2 Impftiere starben am 2. Tage post inf. an der virus- 
bedingten Myokardsch/~digung). Unmittelbar nach der T6tung wurden die noch schlagenden 
Herzen entnommen. 

Zur elektronenoptischen Untersuchung wurden kleine Stiicke der Iterzspitzen yon etwa 
1 mm KantenI~nge sofort ffir 2 Std in 1%iger isotonischer, gepufferter 0smiums~iure (p ~ 7,2) 
fixiert. Nach Waschung in isotonischer Kochsalzl6sung und der iiblichen Entw~sssrung in 
der Alkoholreihe Einbet~ung in einem Gemisch yon Methyl- und Butyl-Methacrylat im Ver- 
h~ltnis 1:10. Die B16cke warden mit einem Porter-Blum~Mikrotom gesehnitten. Fiir die 
elektronenmikroskopische Untersuehung diente ein Siemens-Elmiskop 1. 

Zur lichtoptischen Untersuchung wurden von j edem tterzen diinne Scheiben in 10 %igem 
t~ormalin fixiert und Gefrierschnitte mit H.E. und Sudan ][II gef/irbt. 

Die iibrige Herzmuskula~ur wurde eingefroren und in der fiblichen Weise an infantilen 
)/I~usen austitriert. 

1 Die Sehnitte und Aufnahmen fiir die elektronenmikroskopischen Untersuchungen ver- 
danke ich dem liebenswtirdigen Entgegenkommen yon Frau Dr. E. REezI(o, Leiterin des 
elektronenmikroskopischen Labors unserer AnstMt. Ieh mOchte Frau Dr. I%EeZKO hierfiir 
meinen verbindlichsten Dank aussprechen. 
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Elektronenmikroskopisch untersucht wurden 2 Herzen nach eintagiger, 4 Herzen nach 
zweitagiger Infektionsdauer sowie 2 tterzen nicht infizierter NormMm~use zur verg]eichenden 
Kontrolle. 

Befunde 

1. u Schon am 1. Tage post inf. bestand eine starke Virusvermeh- 
rung im Herzmuskel mit  Titern yon 10-8, 5. Am 2. Tage post inf. war die Titer- 
hShe bei allen t terzen 10-5, 5. 

2. Lichtoptiseher Befund. Am 1. Tage post inf. liel~en sich keine spezifischen 
Veriinderungen feststellen. Am 2. Tage waren alle Herzen stark diffus verfettet  
und yon zahlreichen Fibrillennekrosen in multipler Verteilung durchsetzt. 

A b b .  1. t t e r z  1 : 1  T a g  n a c h  M K S - I n ~ e k t i o n .  V i r u s t i t e r  i m  H e r z m u s k e l  10 -~,~. H i s t o l o g i s c h e r  Be-  
f u n d  o . B .  U l t r a m i k r o s k o p i s c h e r  B e f u n d :  S a r k o p l a s m a r e t i c u l u m  S R  l e i c h t  5 d e m a t S s  a u f g e t r i e b e n .  
S a r k o l e m m  le i ch t  5 d e r n a t S s  a u f g e l o c k e r t  ~.  M i t o c h o n d r i e n  M i  u n d  M y o f i b r f l l e n  M o . B .  Z - S t r e i f e n ,  

M - L i n i e n  u n d  S u b f i b r i l l e n  deu t l i ch .  E l e k t r o n e n o p t i s c h :  10 000 : 1 ; E n d v e r g r S B e r t m g :  30000  : 1 

3. Ultramikroskopischer Befund. a) 1 Tag nach der Virusin/ektion. Herz 1 
zeigt einen weitgehend normMen Befund. Die unver~nderten Myofibrfllen lassen 
Z-Streifen, M-Linien und Subfibrillen sehr schSn erkennen. Die dicht gelagerten 
Mitochondrien sind normal gro• und klar gezeichnet. Nur das Sarkoplasma- 
reticulum erscheint bei einem Teil der untersuchten Fibrillen m~i~ig 6demat6s 
aufgetrieben. Auch im Bereich der Protomembran (Abb. 1) besteht dann eine 
leichte 5demat5se Auflockerung. Endothelzellen o.B. Fet t t ropfen fehlen in den 
untersuchten Schnitten. 

Herz 2 weist eine verst~rktes (~dem auf. Das transversale Reticulum tr i t t  
durch eine vorwiegend klein- bis mittelblasige Auftreibung seiner Hohlr~ume 
relativ deutlich in Erscheinung. Am st~rksten sind die subendotheliMen Zell- 
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partien aufgelockert (Abb. 2). In Abb. 2 sind auch die unmittelbar der Proto- 
membran anliegenden Myofibrillen feinblasig durchsetz~. In fast jeder Aufnahme 
finder man einzelne odor mehrere (Abb. 2) kompakte Fetttropfen, die zum Teil 
gr613er sind als die, die gelegentlich in normalen Herzen vorkommen. Sie schmie- 
gen sich eng den anliegenden Mitochondrien an. Die Myo~ibrillen sind unvers 

Abb. 2. Herz  2 (vgl. Abb. 2): 1 Tag  n~ch MKS-Infekt ion .  Yh'ust i ter  10 -3,~. Ulbr~mikroskopischer 
Befund:  J~Xleinblasige, m a n c h m a l  perlschnur~hnliche : Auf t re ib lmg des t ransvers~len Ret iculums S R .  
FeJnblasige 5demat6se  Auf lockerung der subendothel ialen 5:yofibr i l le :  M. Fe t t t rop fen  F gegeni ibcr  
der N o r m  v e r m e h r t  und  vergr613ert. ]~leinfleckige Aufhel lung tier meis ten  Mitochondrien .~/i. Elek- 

t~ronenoptisch: 10 000 : 1 ; Endvergr613erung: 3 0 000 : 1 

auf den meisten Aufnahmen ~uch die Mi~ochondrien. Doch zeigen diese gelegent- 
lich eine kleinfleckige M~trixaufhellung (Abb. 2). Die Endothelzellen sind, soweit 
untersucht, ohne Besonderheit. 

b) 2 Tage nach der Virusin/ektion. Die ultramikroskopischen Befunde der 
nach zweit/igiger Infektionsdauer untersuchten Herzen gleichen einander weit- 
gehend. Die meisten Fibrillen, welche den histologisch verfetteten Fasern ent- 
sprechen, zeigen folgendcn Befund: Die tIerzmuskelzellen sind gleichms yon 
zuhlreichen Fetttropfen durchsetzt, die in bls Hohlr~umen liegen, 
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ohne diese aber v611ig auszufilllen (Abb. 3, 4). Diese blasigen ttohlrs welche 
stets engen Kontakt  mit Mitoehondrien zeigen, enthalten also neben den Lipoiden 
0demfliissigkeit. Wir halten sie fiir 6demat6s erweiterte Zisternen des trans- 
versalen getieulums. Die fibrigen iettfreien Bl~sehen des Sarkoplasmaretieulnms 
sind eng, ebenso das longitudinale Retieulum. Das transversale Retieulum seheint 
also ungleieh erweitert zu sein. Die meisten Mitoehondrien erseheinen unver~ndert ; 

A b b ,  3. H e r z  3 : 2 T a g e  n a c h  M K S - I n f e k t i o n .  V i c u s t i t e r  i m  H e r z m u s k e l  10 -5,5. H i s t o l o g i s e h e r  B e f u n d :  
s t a r k e  d i f fu se  F i b i , i l l e n v e r f e t t u n g .  M u l t i p l e  f r i s e h e  E i n z e l f ~ s e r n e k r o s e n .  U l t r a m i k r o s k o p i s c h e r  Be -  
f u n d :  S t a r k e  d i f fuse  V e r f e t t u n g .  D i e  g l e i e h m ~ g i g  v e r t e i l t e n  F e t t t r o p f e n  F l i e g e n  e inze ln ,  p a ~ r w e i s e  
o d e r  zu  d r i t t  j ewe i l s  i n  b l a s i g e n  H o h l r ~ u m e n .  D i e  Bl&schen  h a b e n  e ine  d t i n n e  M e m b r a n  a n d  l i e g e n  
d i e h t  n e b e n  o d e r  i n m i t t e n  y o n  M i t o e h o n d r i e n p a k e t e n .  Di3  M i t o e h o n d r i e n  M i  s i n d  z. T .  f l e c k i g  a u f -  
g e h e l l t  M i  1. D i e  u l e h t  v e r ~ n d e r t e n  M y o f i b r i l l e n  M l a s sen  e ine ,  w a h r s e h e i n l i c h  i n fo lge  S e h n i t t s t a u -  

c h n n g  e n g e  Z - S t r e i f u n g  e r k e n n e n .  E l e k t r o n e n o p t i s e h :  5000 : 1 ; E n d v e r g r 6 g e r u n g :  15 000 : 1 

manche sind jedoch kleinfleckig oder gr6~er aufgehellt. Auch das Cytoplasma 
einzelner Capillarendothelien ist stellenweise blasig-6demat6s aufgeloekert, 
gelegentlieh enth/~lt es auch gr61]ere Fetttropfen. Myofibrillen o.B. Abb. 5 
zeigt zwei benaehbarte Herzmuskelzellen mit stiirkeren Veriinderungen. Das Sarko- 
plasmaretieulum ist stellenweise so stark 5demat6s erweitert, dag seine iiber- 
dehnten Zisternen konfluieren, tIier sind die Mitochondrien zwar auseinander- 
gedrgngt, trotzdem noeh gut strukturiert, an anderer Stelle dagegen unter 
Lamellenzerfall partiell oder total aufgehellt. Die Mitochondrien der linken Zelle 
zeigen A-ufl6sungs- oder Verklumpungserseheinungen der inneren und gugeren 
Lamellen und zahlreiehe osmiophile, feingranulierte tIs (Mitoehondrien- 
granula ?). Wir vermuten, dab es sieh bei diesen Granula nm verklumpte and 
zerbr6ekelte Cristae handelt. Auch der in der reehten Zelle dargestellte Herz- 
muskelkern enth/~lt mehrere feinkSrnige osmiophile Grannla (Chromatinver- 
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A b b .  4. H e r z  4:  2 T ~ g c  n ~ c h  5 ' [ I ~ S - I n f e k t i o n .  V h ' u s t i t e r  10 5,~. U l t r a m i k r o s k o p i s c h e r  B c f u n d :  
T r ~ n s v c r s a l e s  S a r k o p l a s m u r e t i e u l m ] l  T S R  c r w e i t e r t .  E i n z e l n e  B l ~ s c h e n  u n v o l l s t h n d i g  m t t  F e t t t r o p f c n  
F angeffi . l l t .  L o n g i t u d i a l e s  S a r k o p l a s m a r e t i c u l u ~  L S R  o . B .  H e r z m u s k e l k e r n  H K  m i t  g r o B e m  N u -  
e leo lus  N u n v c r ~ n d e r t .  ~ 1 i t o c h o n d r i e n  M i  k l e i ~ f l e e k i g  a t f fgche l l t .  N :yo f ib r i l l en  M o . B .  E l e k t r o n e n -  

o p t i s c h  : 20 000 : 1 ; E n 4 ~ e r g r S B e r u n g :  6000O : 1 

klumpungen ?). Die in Abb. 5 angeschnittenen Myofibrillen sind verschieden 
stark aufgehellt oder sehon nekrotisch. 
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A b b .  5. H e r z  3 ( v g L  A b b .  3). U l t r a m i k r o s k o p i s c h e r  B e f u n d :  2 b e n a c h b ~ r t e  H e r z m u s k e l z e l l e n .  Zell-  
g r e n z e n  ~ mu" s t e l l e n w e i s e  e r k e n n b a r .  I n  b e i d e n  Ze l l en  s t a r k  5 d e m a t S s  e r w e i t e r t e s  S ~ r k o p l a s m u -  
r e t i c u l t t m  SR. F e t t t r o p f e n  F .  M i t o c h o n d r i e n  d e r  l i n k e n  Zel le  Mil  d u t c h  d a s  0 d e m  ~ u s e i n a n d e r -  
g e d r h n g t .  M i t o c h o n d r i e n  Mi2 i n  K e r m l ~ h e  z u m  Te i l  a u f g e h e l l t .  D e u t l i c h e  V e s i c u l a t i o n  des  pe r i -  
n u c l e ~ r e n  l~au rae s  V. M i t o c h o n d r i e n  d e r  r e c h t e n  Zel le  Mi~ z e i g e n  A u f l S s u n g  o d e r  V e r k l u m p u n g  t ier  
Cr i s t~e ,  z. T .  a u c h  t ier  A u l ~ e n m e m b r a n e n  u n d  e n t h a l t e n  h ~ u f i g  e l e k t r o n e n d i c h t e  f e i n g e k S r n t e  g r a n u -  
l i e r t e  V e r d i c h t u n g e n  MG. M y o f i b r i l l e n  l e i c h t  M I o d e r  s t a r k e r  M~ a u f g e h e l l t .  E l e k t r o n e n o p t i s c h :  

5 0 0 0 : 1  ; E n d v e r g r S l ~ e r u n g :  15000  : 1 
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Beispiele ffir/rische Faserne]crosen, die in den histologischen Sehnitten multipel 
gehs vorkommen, sind in Abb. 6 dargestellt. Das ganze Sarkoplasma ist stark 
6demat6s aufgeloekert. Alle Mitochondrien sind aufgebl~ht oder bis zur Un- 
kenntlichkeit zerfallen und aufgelSst. Die Myofibrillen sind zwar gerade noch 
erkennbar, aber aufgehellt und aufgetrieben, ihre Subfibrillen spinngewebsi~hnlich 
aufge]oekert, nur noeh schattenhaft erkennbar oder nieht mehr erhalten. Gelegent- 
lich trifft man in den Nekrosen Reste der kompakteren Fetttropfen. 

Besprechung 
Die Myokardver/inderungen einen Tag nach der In/ektion mit dem MKS- Virus 

sind selbst naeh ultrahistologisehem MM3stab geringgradig. Dies ist insofern 
erstaunlich, well bereits eine relativ starke Virusvermehrung eingetreten ist. Der 
Prozeg beginnt mit einem leiehten 0dem, welches vornehmlieh auf die pr~for- 
mierten Hohlrs des transversalen Sarkoplasmareticulums beschr~nkt ist. 
Gleichzeitig ist eine etwas vermehrte Anflutung yon Fet t  bzw. seine verminderte 
Oxydation nachweisbar. Die in einigen Aufnahmen hervortretende kleinfleekige 
Matrixaufhellung dfirfte auf eine beginnende Schi~digung der betreffenden Mito- 
chondrien hinweisen. Jedoch sind die meisten Mitochondrien intakt. Die Myo- 
fibrillen sind unver/tndert. 

Am 2. Tag nach der ln/ektion sind die Befunde wesentlich markanter, was 
nicht fiberraseht, da neben hohen Virustitern sehon liehtoptiseh schwere Herz- 
ver~nderungen naehweisbar sind. Wie in den histologisehen Pr/iparaten zeigen 
die ultramikroskopischen Aufnahmen neben Fibrillen, deren Strukturen ver- 
~ndert, aber nieht irreversibel gesch~digt erseheinen, v611ig destruierte, also 
nekrotische Fasern. 

Die ersteren sind vor allem dureh eine multiple Verfettung charakterisiert, die 
wir als Fettanschoppung bezeichnen mSehten. Die Fett tropfen liegen in bl~sehen- 
fSrmigen Hohlr~umen, ohne sie aber auszuffillen. Anseheinend ist es zu einer 
Entmischung der Lipoide innerhMb des w/igrigen Bls gekommen. 
Die Bl~sehen selbst halten wir fiir erweiterte Zisternen des transversalen Sarko- 
plasmareticulums; man hat den Eindruck, dag sieh die einstr6mende 0dem- 
fl/issigkeit ungleichm/~Big in seinen SpMten verteilt. Immer stehen die fett- 
hMtigen B1/tsehen in engstem Kontakt  zu Mitochondrien, wie das auch bei Herz- 
verfettung infolge anderer Ursachen (vgl. POCHE) der Fall ist. 3~anehe Mito- 
chondrien sind aufgequollen, aber nicht zerfallen, viele bleiben morphologiseh 
intakt. Es kann uns deshalb die Vorstellung einer prim~ren Mitoehondrien- 
sch~digung als Ursache der ungen/igenden Fettverbrennung nieht befriedigen. 
Ffir die Deutung der Fettanschoppung erseheint uns die Beobaehtung wiehtiger, 
dag die Lipoide yon einer ,,isolierenden" 0demschieht umgeben sind. Wir stellen 
uns vor, dag dureh diese Kontaktbehinderung zwischen Mitochondrien und Li- 
poiden die Oxydation der Fet te  beeintrs wird. Bei nur eint/~giger Infek- 
tionsdauer liegen dagegen die Fet t t ropfen den Mitochondrien eng an, da der 
()demmantel fehlt. Ebenso seheint es bei anderen, sonst ~hnlichen Fibrillen- 
verfettungen, etwa beim Siebenschlgferherz (Abb. 11 in der Arbeit yon POCgE) 
der Fall zu sein. 

Die 0dembildung am 2. Infektionstag betrifft auger dem Sarkoplasmareti- 
eulum das Cytoplasma yon Capillarendothelien und einen Teil der Mitoehondrien. 
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Die Funktion der partiell oder total  aufgequollenen Mitoehondrien diirfte 
gehemmt sein. Allerdings sollen naeh MILLEI~ Vergnderungen, bei denen die 
gugere Mitochondrienmembran in takt  und Reste yon Innenmembranen vor- 
handen sind, reversibel sein. Die Myofibrillen in diesen Herzmuskelzellen sind 
durehweg nnvergndert,  wahrseheinlieh, weft eine geniigend grote  Zahl von Mito- 
chondrien f~r den Energiestoffwechsel erhalten bleibt. Die Feststellung anderer 

Abb.  6. Herz  3 (vgl. Abb. 3). Ul t ramikroskopischer  Befund:  Nekrose. Gewebe dureh  0 d e m  aufge- 
loekert  und  vielleieht zus~tzlieh artefiziell ause inandergedr~ngt .  2r M nekrot isch aufgehellt .  
Einzelne Myofibrillen M~ lassen noeh Aufbau  aus Subfibrillen erkennen.  Mitochondrien M i  zerfMlen 
und  aufgelSst. Bei /7  Rest  eincs Fet t t ropfens .  Elekt ronenopt i seh:  5900:1;  E n d v e r g r 6 2 e r u n g :  15000:1  

Autoren (z. B. BING), dag die Myofibrillen bzw. das Actomyosin yon allen Struk- 
turen der Herzzellen am unempfindlichsten sind, s t immt mit  unseren Befunden 
iiberein. Allgemein vermitteln die ultrahistologischen Bilder den Eindruek, dab 
die Herzmuskelzellen in diesem Stadium nur reversibel gesch~digt sind. 

Die Fibrillennelcrosen sind ultramikroskopiseh durch eine totale oder subtotale 
ZerstSrung aller Fibrillenbestandteile gekennzeichnet. Allem Ansehein naeh 
kommt  es in diesen Fasern zu einem ungehemmten Einstrom yon t)demfliissigkeit, 
dadurch zur vSlligen ZerstSrung des t tohlraumsystems des Sarkoplasmareti- 
culums und zur hoehgradigen, zerstSrenden Aufquellung sgmtlieher Mitochondrien. 
Manche Mitoehondrien sind an ihren Lamellenstfimpfen gerade noeh, andere 
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nieht mehr sieher zu erkennen. An ihrem Funktionsausfall dfirfte kein Zweifel 
sein. Je tz t  sind aueh die Myofibrillen dureh Aufquellung mid Zerfall der Sub- 
fibrillen in den Zerst6rungsprozeB einbezogen. Anseheinend 16sen sieh die Myo- 
fibrillen im nekrotisehen Bezirk erst als Folge des dureh den Mitoehondrien- 
untergang verursaehten Enzymausfalls auf. Die 2Vekrosen treten also ultramilcro- 
skopisch nicht wie im lichtoptischen Bild als Verdichtung (Koagulation), sondern 
als eine durch massives Odem entstandeue Au/weichung (Kolliquation) in Er- 
scheinung. 

Wir vermuten, dab es Obergangsstadien zwischen den reversibel und irre- 
versibel gesehs Fibrillen gibt. Aus teehnisehen Grfinden mugten w i r e s  
uns versagen, ihnen eingehend naehzuspfiren. Wahrscheinlieh deutet  die Abb. 5 
ein solches Zwisehenstadium an. Da naeh liehtoptisehen Befunden die Fibrillen- 
nekrosen in kiirzester Zeit entstehen, sind vermutlieh Ubergangsbilder nieht allzu 
hgufig, zumal damit  zu reehnen ist, dab der ProzeB oft im Stadium der Fibrillen- 
verfettung gestoppt wird. 

Wir schlieBen aus unseren ultramikroskopisehen Befunden, dab die dutch das 
MKS-Virus verursaehte Myokardsch/tdigung prims dureh einen vermehrteu 
Einstrom yon Blutfliissigkeit in das Sarkoplasma der Herzmuskelzellen hervor- 
gerufen wird. Das 0dem breitet sich zun/tchst verst/irkt im Itohlraumsystem des 
transversMen Retieulums aus, bringt einen Tell der Mitochondrien zur Auf- 
quellung und behindert dureh Kontakterschwerung die Oxydation der einge- 
schleusten Lipoide. Bei starker Oberflutung kommt es dureh ZerstSrung der 
Mitochondrien zum Funktionsausfall ihres Multienzymapparates, infolgedessen 
mangels Energieausbildung und -bereitstellung zur Aufquellung und zum ZerfM1 
der Myofibrillen, d .h .  zur v611igen Nekrose der Herzmuskelzelle. Die 0dem- 
bildung in der Herzmuskelzelle wird vermutlich dureh eine Erh6hung des osmoti- 
schen Druekes infolge Ansammlung intraeelluli~rer Zwisehenprodukte bei der 
Virusproduktion induziert. Eine prim~tre virusbedingte ScMdigung der Mito- 
ehondrien l~gt sieh aus den ultrahistologisehen Bildern nieht ableiten. 

Das MKS-Virus  scheint im Organismus primi~r einen einheitlichen patho- 
genetischen Vorgang, der zur Bildunff eines intraceIluliiren Odems /iihrt, auszulSsen. 
Er /iihrt im Schleimhautepithel zur Aphthenbildung, in der Herzmuslculatur zur 
Entstehung von Faserne/crosen. 

Zusammenfassung 
Zur Erg/inzung lichtoptischer Befunde bei experimenteller Maul- und Klauen- 

seuche-Myokarditis wurden M/iuseherzen im Frfihstadium, also am 1. und 2. Tage 
nach der Virusinfektion ultramikroskopisch untersucht. Am 1. Tage waren 
trotz deutlicher Virusvermehrung histologisch keine, ultramikroskopisch relativ 
unbedeutende Befunde (beginnendes FaserOdem, leichte Verfettung) feststellbar. 
Am 2. Tage post inf. mit hohem VirusgehMt der Herzmuskulatur waren die ultra- 
mikroskopischen Befunde entsprechend den schon lichtoptisch starken Ver- 
/inderungen deutlich ausgepr/igt. Die histologisch verfetteten Fasern zeigen 
elektronenoptiseh auBer einer starken Fettanschoppung ein ausgepr~gtes 0dem. 
Da ein Teil der Mitoehondrien und dementspreehend die Myofibrillen intakt  
bleiben, diirfte es sieh um eine reversible Sch/idigung handeln. 



496 A~Tw Li)BKE: Friihstadien der Myokarditis 

Die histologisch als Koagulationsnekrosen imponierenden Fasern stellen ultra- 
mikroskopisch Kolliquationsnekrosen dar, die als Folge eines massiven 0dems 
durch AuflSsung ss Mitochondrien und Myofibrillen gekennzeiehnet sind. 
Es wird aus den Befnnden geschlossen, dag die intracellul~re 0dembildung das 
prim~re pathogenetische Prinzip bei der Infektion mit dem MKS-Virus darzu- 
stellen seheint, nicht nur bei der Bildung yon Virusbl~schen im Epithel der Haut  
und Schleimhaut, sondern auch bei der Entstehung der Fasernekrosen in der 
He~zmuskulatur. 

Summary 
As a supplement to studies with the light microscope of experimental foot 

and mouth disease the hearts of mice were examined electron-microscopically 
during the early phases; that  is, on the 1st and 2nd days after the virus infection. 
On the 1st day, despite an obvious increase in the virus, relative insignificant 
changes were made out electron-microscopically (beginning edema of the muscle 
fibers, mild fa t ty  change). On the 2nd day with a heavy virM infection of the 
myoeardium the submicroscopic studies showed severe changes corresponding 
with those seen with the light microscope. 

Besides the histologieMly evident fat ty change of the muscle fibers, there was 
eleetronmieroseopieally an engorgement with fat and a severe edema. Since a 
portion of the mitoehondria and accordingly the myofibrils remained intact, the 
changes probably represent a reversible damage. 

The fibers seeming to have undergone coagulative necrosis histologically gave 
eleetronmicroseopieally the appearance of liquefactive necrosis. This was the 
result of a massive edema and was characterized by dissolution of all mito- 
ehondria and myofibrils. From the results it has been concluded that  the intra- 
cellular edema appears to represent the primary pathogenetie principal in the 
infection with the foot and mouth disease virus. This held true not only for the 
formation Of vesicles in the epithe!ium of the skin and mueosa, but also for the 
development of the necrosis in the myocardial fibers. 
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