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The Mitochondrial.Myo/ibril Ratio in Rat Myocardial Cells 
in Hypertensive Cardiac Hypertrophy 

Summary. A nephrogenic hypertension was induced in female albino rats by unilateral 
nephreetomy after ligation of the opposite kidney. Three months later the hypertrophied 
cardiac muscle fibers measured from 16.5--17.2 ~z wide, whereas those of the control animals 
were only 11.0 ~z. The mitochondriM-myofibril ratio fell from 0.67 to 0.33. After 12 months 
the mitochondriM-myofibril ratio diminished further to 0.23, although the degree of hyper- 
trophy as determined by the width of the myocardial fiber had not increased. The results 
indicate that with chronic overloading of the heart, the energy reserves decline; consequently, 
the chronically overloaded heart is more susceptible to cardiac insufficiency than the normal 
heart. 

Zusammen/assung. Bei weiblichen weigen Ratten wurde durch Ligatur einer Niere und 
Entfernung der anderen Niere ein nephrogener Bluthochdruck erzeugt. Nach 3 Monarch fand 
sich eine ttypertrophie des Herzmuskels mit Faserbreiten zwischen 16,5 und 17,2 ~ gegen- 
fiber 11,0 ~z bei Kontrolltieren. Dabei war das Mitochondrien/Myofibrillen-Verhgltnis yon 
0,67 auf 0,33 abgesunken. Naeh 12 Monaten war es zu einem weiteren Abfall des Mitochon- 
drien/Myofibrillen-Quotienten auf 0,23 gekommen, obwohl der Grad der Hypertrophic, 
gemessen an der Breite der tIerzmuskelfasern, nieht weiter zugenommen hatte. Die Befunde 
lassen den Sehlug zu, dab bei chronischer Uberlastung des Herzens die Energiereserven ab- 
nehmen, so dab das ehronisch fiberlastete Herz anfglliger gegen eine Herzinsuffizienz ist Ms 
das normal belastete Herz. 

Die hypert rophier te  Herzmuskelzdle  zdchne t  sich im Vergleich zur normMen 
Herzmuskelzelle durch eine Vergr6Berung ihres Querschnit tes aus (L~NzBAcH, 
1947). Auf Lgngsschni t ten yon normMem Herzmuskelgewebe betrggt  die Breite 
der t Ie rzmuskdze l len  etwa 11 ~z. Dieser Wef t  ist offenbar unabhgngig  yon der 
Gr6Be des Gesamtorganismus,  denn  er gilt nach RAC~, EDWAI~DS, HALDEN~ 
WILSON u n d  LUIB~L (1959) sowohl fiir den Herzmuskel  des Menschen Ms flit den 
Herzmuskel  des Wa.les u n d  n~ch cigenen Messungen auch fiir den t te rzmuskel  der 
l~atte. I m  hyper t rophier ten  I-Ierzen n i m m t  die Breite der Herzmuskelzel len zu. 
Wie sich dabei  die Myofibrillen verhMten, lgBt sich dureh liehtmikroskopische 
Unte rsuchungen  nicht  uusreichend klgren. Naeh eigenen elektronenmikrosko- 
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pisehen Untersuchungen an menschlichen Herzohren (Poc~E, 1958) kann der 
Durehmesser der Myofibrfllen normaler Herzmuskelzellen in Grenzen yon 0,2 bis 
1 ~ und darfiber schwanken, w/~hrend sich in hypertrophierten Herzmuskelzellen 
haupts£chlich Myofibrillen mi~ einem Durchmesser yon etwa 1 ~ finden. Bei der 
Hypertrophie des Herzohres vergr6gern sich also zun~chst die schmalen Myo- 
fibrfllen bis zu einer Breite yon 1 fz; da diese Breite nicht wesentlich fiberschritten 
wird, kann eine weitergehende Zunahme der kontraktilen Substanz nur durch 
eine Vermehrung der Zahl der Myofibrillen zustande kommen. Zu ganz entspre- 
chenden Ergebnissen gelangten RIC~TE~ und KELLNE~ (1963) auf Grund quan- 
t i tat iver morphologischer Untersuchungen. Sie zeigten, dag hypertrophierte 
menschliche Herzmuskelzellen mehr Myofibrillen enthalten als nichthyper- 
trophierte. W~hrend MSLB]~RT und JIJIM~_ (1958, 1959) in hypertrophierten tterz- 
muskelzellen yore Kaninchen die Myofilamente in der /~uBeren Randzone der 
Myofibrillen verdickt finden, nehmen RICHTEt¢ und KELLNER (1963) nach ihren 
Untersuchungen am menschlichen Herzmuskel an, da~ das Myofilamentmuster 
der Myofibrillen im hypertrophierten t terzen dieselbe geometrische Anordnung 
und dieselben makromo]ekularen Parameter  aufweist, wie im normalen Iterzen. 
Demgegenfiber finder man bei der ,,pathologischen" t typertrophie in Fi~llen von 
idiopathischer hypertrophischer subaortaler Stenose, einer Sonderform der idio- 
pathisehen tIerzhypertrophie des Menschen, keine derartige 0rdnung:  Hier ist 
die Breite der Myofibrillen sehr variabel und liegt zwischen 0,5 und 3 ~ (M]~ESS~N 
und Poetic,  1966). Die ffir die energetisehen Eigenschaften des I-Ierzmuskels 
wichtige Relation zwisehen Mitochondrien und Myofibri]len schien uns bei un- 
seren Untersuchungen am menschlichen Herzohr in hypertrophierten Herzmuskel- 
zellen zu ungunsten der Mitochondrien verschoben zu sein (PocmL 1958). Durch 
elektronenmikroskopisch-planimetrische Untersuchungen am Herzmuskel des 
Hundes haben WOLL~NBERGE~ und SCHULZE (1961, 1962) sowie WOLLE~ERG~R 
(1964) naehgewiesen, da~ es bei langdauernder Hypertrophie nach experimen- 
teller Aortenstenose zu einer Abnahme des Volumenverhgltnisses yon Mitochon- 
drien zu Myofibrillen kommt.  Mit Hflfe elektronenmikroskopischer quantitativ- 
morphologischer Untersuehungen konnten wir eine Abnahme des Mitoehondrien/ 
Myofibrfllen-Verhi~ltnisses der tterzmuskelzellen auch im tterzmuskel der l~atte 
bei I-Iungeratrophie feststellen (Poc]~E und M6NKEm~I]~, 1962). In  der vorlie- 
genden Arbeit soll fiber entsprechende Untersuchungen berichtet werden, die mit  
gleicher Methodik am Herzmuskel von Rat ten  nach experimenteller Druckhyper- 
trophie vorgenommen wurden. 

Material und Methode 
Die Untersuchungen wurden an isoliert gehMtenen weiblichen weiBen l~atten durch- 

geffihrt. Im Alter yon etwa 5 Wochen wurde bei den Tieren nach der Methode yon GROLL~AN 
(1944) zun~chst auf einer Seite eine Nieren-Ligatur angelegt; 1--2 Wochen sp~ter wurde 
dann die gesunde Niere entfernt. In der :Folgezeit wurden w6chentlich unblutige Messungen 
des Blutdruckes am Schwanz nach der Methode yon BR:SV~I~GEn (1956) vorgenommen. Bei 
einem Teil der Tiere entwickelte sich innerhalb yon 4--6 Wochen nach der zweiten Operation 
ein :Bluthochdruck, der sich bei manchen Tieren wieder zurfickbildete, bei vielen Tieren aber 
bestehenblieb. Als Hochdruck wurde ein Blutdruck yon mehr als 150 mm Hg angesehen. 

Aus 4 Versuchsgruppen und 1 Kontrollgruppe yon insgesamt 80 Tieren wurden fiir die 
vorliegenden morphologischen Untersuchungen 15 Tiere ausgew~hlt, die den Operations- 
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termin 3 Monate bzw. 1 Jahr fiberlebt hatten. Eine Ubersicht fiber die Versuchstiere, ihre 
KSrpergewichte und Herzgewichte sowie die zuletzt gemessenen Blutdruckwerte gibt Tabelle 1. 

Die Tiere wurden in leiehter Athernarkose getStet. Wie aus Tabelle 1 hervorgeht, ist bei 
Rattan die Feststellung einer Herzhypertrophie allein aus dem Herzgewicht - -  auch wenn 
man die Relation zum KSrpergewicht herstellt - -  sehwierig. Aus diesem Grunde wurden yon 
den Herzen histologische Schnitte angefertigt und die Breite der Herzmuskelfasern mit einem 
geeichten Okularmikrometer bestimmt. Ffir diese Messungen wurde bei allen Tieren nur 
Muskulatur aus den mittleren Absehnitten der Wand der linken Herzkammer verwendet, da 
die subendokardialen Muskelfasern, wie nach Untersuchungen am mensehlichen Herzmuskel 
bekannt ist (HEC~T und HE~LEPP, 1962), breiter sind als die intramuralen. Es wurden jeweils 
100--120 Messungen durchgefiihrt. Als Ausdruck einer Hypertrophie des Herzmuskels wurden 
Faserbreiten yon 15 ~z und darfiber angesehen (vgl. Tabelle 1). 

Tabelle 1. K6rpergewicht, Herzgewicht, BlutdruJs und Breite des Herzmus]cel/asern von weib- 
lichen Ratten 3 Monate bzw. 1 Jahr nach Ligatur einer Niere und anschlieflender Ent/ernung 

der gesunden Niere 

Versuchsgruppe Tier-Nr. KSrper- Herz- Herzgewicht Blutdruck Breite der 
gewicht gewicht KSrpergewicht in mm Hg Herz- 
in g in g (letzte muskel- 

Messung) fasern 
in 

Hochdruck V/244 225 0 ,77  0,0034 202 17,2 
3 Monate III/245 250 1,08 0,0043 238 16,5 
post op. VI/246 290 0,94 0,0032 177 16,6 

Kein Hochdruck VH/241 350 0,94 0,0027 122 12,6 
3 Monate XI/242 275 0,81 0,0029 129 13,8 
post op. X/243 270 0,77 0,0029 123 13,0 

Hoehdruek XIII/188 285 0,99 0,0035 161 16,6 
1 Jahr XII/1696 285 0,97 0,0034 164 16,8 
post op. 1/1826 280 0,81 0,0029 181 17,1 

Kein Hoehdruck XV/247 345 0,92 0,0027 126 11,7 
1 Jahr II/1718 250 1,00 0,0040 119 12,5 
post op. XIV/1855 270 0,74 0,0027 110 12,1 

5 Unbehandelte VIII/248 290 0,88 0,0030 131 11,3 
Kontrollen IX/249 250 0,72 0,0029 123 10,5 

IV/250 270 0 ,71  0,0026 119 11,0 

Von 6 Herzen wurden Muskelproben aus den mittleren Abschnitten der Wand der linken 
Herzkammer in isotoniseher gepuHerter OsOt-LSsung fixiert, in Vestopal W eingebettet und 
mit dem Porter-Blum-Mikrotom geschnitten. Die Schnitte, die im allgemeinen eine Dicke 
yon 40(U-600 A h~tten, wurden in dem RCA-Elektronenmikroskop EMU 3 C untersucht. Ffir 
die Bestimmung des Mitochondrien/Myofibrillen-Verhaltnisses benfitzten wir das von POCHE 
und MONKEMEIER (1962) ffir die Elektronenmikroskopie modifizierte Punktzi~hlverfahren 
naeh H]s~si¢ ( H ] ~ m ,  1957 und 1958; ELIAS, HENNIG und ELIAS, 1961). Von jedem der 
6 Herzen wurden 25 Negativplatten yon bei gleichbleibender VergrSI~erung (5800:1) auL 
genommenen elektronenmikroskopischen Photogrgmmen des Herzmuskels durch Auflegen einer 
Glasschablone, die 25 Zahlpunkte enthielt, jeweils zweimal ausgezahlt, so dal~ wir im Durch- 
schnitt 12500 MeI~punkte pro Herz erhielten. Es wurden nur einwandfreie Lgngssehnitte 
vermessen. Bei den Messungen wurden perinukleare oder subsarkolemmale Mitochondrien- 
anhgulungen vermieden. 
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Untersuchungsbefunde 

Lichtmikroskopische Untersuehungen 

Von allen 15 tterzen wurde an histologischen Schnittpr~paraten die Breitc der 
Herzmuskelfasern bestimmt. Die Ergebnisse dieser Messungen sind in Tabelle 1 
zusammengestellt. Die statistische Bearbeitung 1 ergab, dal] die Schwankungen 
der Faserbreiten innerhalb der 4 Versuchsgruppen und der Kontrollgruppe nur 
relativ gering waren; demgegenfiber liel~en sich zwischen den einzelnen Versuchs- 
gruppen hochsignifikante Unterschiede feststellen, mit Ausnahme der beiden 
Gruppen 1 und 3, bei denen ein Bluthochdruck bestanden hatte, und die eine 
Hypertrophie der Muskulatur der linken tIerzkammer mit Faserbreiten zwischen 
16,5 und 17,2 ~ aufwiesen. Die entsprechenden t-Werte sind in Tabelle 2 wieder- 
gegeben. 

Tabelle 2. t- Werte beim Vergleich der Faserbreiten der untersuchten Herzen. Ein signi/ikanter 
Unterschied zwischen zwei Me/3reihen liegt vor, wenn t ~ 1,97 

2 

3 

4 

5 

~rs. 1 

Tier- 
Nr. 

V 
III 
VI 

VII 
XI 
X 

XIII 
x i i  

XV 
II 
XIV 

VIII 
IX 
IV 

V III  VI 

0,9 1,0 
0 0,3 

0 

VII XI X 

9,6 6,8 8,5 
10,8 7,5 9,7 
8,6 5,8 7,6 

0 3,6 1,4 
0 2,2 

0 

XIII XII I 

0,9 0,5 0,3 
0,1 0,5 1,5 
0,3 0,7 1,1 

10,5 10,6 12,1 
7,2 7,4 8,9 
9,3 9,4 11,0 

0 0,5 1,5 
0 0,9 

0 

4 5 

XV II XIV VIII IX IV 

11,2 12,5 10,3 
12,5 10,7 12,5 
10,3 8,6 9,9 

2,5 0,1 1,4 
5,9 3,7 5,1 
3,8 1,5 2,8 

12,3 9,9 12,0 
12,4 10,0 12,1 
5,3 12,0 13,8 

0 2,3 1,2 
0 1,2 

0 

12,3 15,2 14,0 
13,7 17,9 16,5 
11,4 14,4 13,1 

3,8 6,3 4,7 
7,2 10,3 8,7 
5,2 7,9 6,4 

13,6 17,3 15,8 
13,7 17,2 19,7 
14,9 19,1 17,8 

1,3 3,3 1,8 
3,6 6,1 4,5 
2,6 5,0 3,4 

1,9 0,4 
0 1,7 

0 

Vers. Versuchsgruppe. 

Elektronenmikroskopische Untersuchungen 

a) Allgemeine Ver~inderungen. Der Herzmuskel eines aus der Gruppe 5 (Kon- 
trollgruppc) untersuchten Tieres (Ratte IV/250) zeigt elektronenmikroskopisch 
ein normMes Bild. Der Herzmuskel der Tiere, bei denen lichtmikroskopisch eine 
Hypertrophie festges~ellt wurde, li~Bt im Sarkoplasma der Iterzmuskelzel]en eine 
geringe Vermehrung der Cytogranula, vor allem der Ribosomen, sowie gelegentlich 

1 Fiir Beratung und Itilfe bei tier statistischen Auswertung des Materials sind wir Herrn 
Dipl.-Math. R. K. BAUER yore Verein Deutscher Eisenhiittenleute, Dfisseldorf, zu grol~em 
Dank verpflichtet. 
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aueh kleine Ergastoplasmamembranen erkennen, wie wit sic wiederholt im hyper- 
trophierten Herzmuskel des Mensehen besehrieben haben und wie sie yon W~G~v~n 
und MOLBEI~T (1966) aueh im Herzmuskel der Rat te  naeh experimenteller Aorten- 
stenose gesehen worden sind. Das Sarkolemm zeigt etwas h~ufiger als gew6hnlieh 
eine Arkadenform. Die transversalen Tubuli sind ~iberall gut erkennbar und 
grSl~tenteils gering aber deutlich erweitert. In  den Lichtungen der Tubuli findet 
sich h~ufig etwas amorphes oder kSrniges, mgl~ig elektronendiehtes Material. 
Aueh das endop]asmatisehe Retikulum ist teflweise etwas vermehrt  und manchmal 
leieht erweitert. Die genannten Ver£nderungen sind bei der Versuehsgruppe 1 
(Versuehsdauer 3 Monate) etwas deutlicher ausgeprggt als bei der Versuchs- 
gruppe 3 (Versuehsdauer 1 Jahr). St~rkere Mitoehondriensehwellungen linden 
sich nicht. Insbesondere bei der Versuehsgruppe 1 sind die Mitochondrien voll- 
stgndig intakt. Aueh bei der Versuchsgruppe 3 finden sieh im a]lgemeinen intakte 
Mitochondrien, doeh ist hier die Zahl der Cristae der einzelnen Mitochondrien 
stellenweise geringfiigig vermindert, l~ber das Volumenverh~ltnis yon Mite- 
chondrien zu Myofibrfllen l~tBt sieh eindrucksm~tBig kein ausreichender Anhalt 
gewinnen. 

b) Quantitative morl~hologisehe Untersuehungen. Bei den Tieren der Versuehs- 
gruppe 1, bei denen die Nierenoperation 3 Monate zuriick]ag und seit etwa 2 Mo- 
naten ein Bluthoehdruck bestanden hatte, lag eine t typertrophie des tterzmuskels 
mit  Faserbreiten zwisehen 16,5 und 17,2 ~ vor. Die Tiere der Versuehsgruppe 3, 
bei denen die Nierenoperation 1 Jahr  zuri~eklag und der Bluthoehdruek etwa 
11 Monate bestanden hatte, zeigten eine Hypertrophie des Herzmuskels mit  Faser- 
breiten zwischen 16,6 und 17,1 ~. Der Grad der t typertrophie,  gemessen an don 
Faserbreiten des Herzmuskels, war also bei beiden Versuchsgruppen der gleiehe. 

Tabelle 3. Die absoluten und relativen (in Klastmern) Hgu/igkeiten der au] die Me[3punlste 
entfallenden Mitochondrien, Myo]ibrillen und anderes Gewebsbestandteile bei 5 weiblichen Ratten 

mit Herzhypertrophie 

Versuchsgruppe Tier-Nr. Mito- Myo- Andere n 
chondrien fibrillen Gewebs- 

best~ndteile 

Hochdruck V/244 198 (23,3%) 483 (56,8%) 169 (19,9%) 850 
3 Monate post op. III/245 232 (18,6%) 784 (62,7%) 234 (18,7%) 1250 

VI/246 293 (17,8%) 974 (59,0%) 383 (23,2%) 1650 

3 Hochdruck XIII/188 215 (17,2%) 918 (73,4%) 117 (9,4%) 1250 
1 J~hr post op. XII/1696 164 (16,4%) 681 (68,1%) 155 (15,5%) 1000 

5 Kontrolle IV/250 493 (32,85%) 733 (48,85%) 274 (18,3%) 1500 

Bei der als Kontrolle untersuchten Ratte  IV/250 wurden Faserbreiten yon 11,0 
gemessen. Die H~ufigkeiten der bei der Auswertung elektronenmikroskopischer 
Plat ten auf die ausgezghlten Mel~punkte entfallenden Mitochondrien, Myofibrillen 
und anderen Gewebsbestandtefle sind in Tabelle 3 wiedergegeben. Der unmittel- 
bare Vergleieh zwisehen den Volumina der Mitoehondrien und der Myofibrillen 
sowie das Verhaltnis beider ergibt sich aus Tabelle 4. Das Verh~ltnis Mitochon- 
drien: Myofibrfllen, das bei dem Kontro]ltier 0,67 betragt, ist bei den Tieren der 
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Tabelle 4. Das Verhiiltnis Mitochondrien: Myo/ibrillen in hypertrophierten Herzmuskelzellen 
yon Ratten mit verschieden lange bestehendem Bluthochdruclc 

Versuchsgruppe Tier-Nr. Mitochondrien Myofibrillen Mi/My- Quotient 

1 Hochdruck V/244 29,1% 70,9% 0,41 
3 Monate post op. III/245 22,8 % 77,2 % 0,30 

VI/246 23,1% 76,9 % 0,30 

3 Hochdruck XIII/188 19,0% 81,0% 0,23 
1 Jahr post op. XII/1696 19,4% 80,6% 0,24 

5 Kontrotle IV/250 40,2 % 59,8 % 0,67 

Tabelle 5. Werte yon 7. ~ beim Vergleich der Hiiu/igkeiten yon Mitochondrien und Myo/ibrillen 
in hypertrophierten Herzmus/celzellen von weiblichen Ratten nach kurzfristigem und lang/ristigem 

Bluthochdruclc 

Versuchsgruppe 1 3 5 

Tier-Nr. V/244 III/245 VI/246 XIII/188 XII/1696 IV/250 

1 Hochdruck V/244 8,1 8,0 24,1 18,9 23,0 
3 Monate III/245 8,1 0,01 4,6 3,0 75,9 
post op. VI/246 8,0 0,01 5,9 3,9 83,5 

3 Hochdruck XIII/188 24,1 4,6 5,9 0,03 125,4 
1 Jahr post XII/1696 18,9 3,0 3,9 0,03 99,0 
post op. 

5 Kontrolle IV/250 23,0 75,9 83,5 125,4 99,0 

% 5% 1% 0,1% 
Z2(/--1, d2) 3,8 6,6 10,8 

Versuchsgruppe 1 nach zweimonatiger IIypertonie auf 0,34 und bei den Tieren 
der Versuchsgruppe 3 nach 11 Monaten bestehender Hypertonie auf 0,24 abge- 
sunken. Die statistische Auswertnng ergibt, dal3 sich alle Herzen der beiden 
Versuehsgruppen hochsignifikant yon dem der Kontrolle unterseheiden. Wenn 
wir eine Irrtumswahrscheinlichkeit yon 0,1% zugrunde legen, bestehen innerhalb 
der beiden Versuchsgruppen zwischen den einzelnen Versuchstieren sowie aueh 
beim Vergleieh der Tiere beider Versuehsgruppen keine signifikanten Unter- 
schiede; lediglieh das Iterz V/244  aus der Versuehsgruppe i (kurzfristiger Blut- 
hochdruck), bei dem das Mitoehondrien/Myofibrillen-Verh~ltnis 0,41 betrug, 
unterscheidet sich deutlieh von den Herzen der Versuchsgruppe 3 (langfristiger 
Bluthochdruek). Unterschiede zwisehen beiden Versuehsgruppen kommen erst 
heraus bei einer Irrtumswahrseheinlichkeit yon 5 %. Die z2-Werte sind in Tabelle 5 
wiedergegeben. 

Um zu kl/~ren, ob die Ver/~nderungen des Mitoehondrien/Myofibrfllen-Ver- 
h/~ltnisses bei Druckhypertrophie der Iterzmuskelzellen mit  einer Abnahme der 
GrSl3e der Anschnitte der einzelnen Mitochondrien einhergeht, wnrden yon jedem 
der 6 Herzen 200 Mitoehondrienanschnitte der L~nge und Breite nach aus- 
gemessen. Wie aus Tabelle 6 hervorgeht, ist die GrSl3e der Mitochondrienansehnitte 
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bei den versehiedenen tterzen unterschied- 
lieh. Sie liegt bei den Tieren mit kurz- 
fristiger Hypertonie (Versuehsgruppe l) 
etwas unter, bei den Tieren mit ]ang- 
fristiger Hypertonie (Versuchsgruppe 3) 
etwas fiber dem Kontrollwert;  sie geht 
jedoeh nicht mit  dem Verhgltnis Mito- 
ehondrien : Myofibrillen parallel. Das be- 
deutet, dab die Abnahme des Mitoehon- 
drien/Myofibrillen-Verhi~ltnisses bei der 
Druckhypertrophie des Herzmuskels nicht 
auf eine Verkleinerung der einzelnen Mito- 
chondrien zurfickgeffihrt werden kann, 
sondern da~ die Zahl der Mitochondrien 
abgenommen haben mu•. 

Eriirterung der Ergebnisse 

Die vorstehenden Untersuehungen an 
weiblichen weil~en Rat ten  haben gezeigt, 
dal] nach Ligatur einer Niere nnd Ent-  
fernnng der anderen Niere bei einem Tell 
der Tiere ein Bluthoehdruck mit systoli- 
schen Werten von 160--200 m m  Hg auf- 
tritt .  3 und 12 Monate nach der Opera- 
tion finder sich eine Herzhypertrophie, 
deren Grad mit Faserbreiten yon 
16,5--17,2 ~ bzw. 16,6--17,1 ~, vergliehen 
mit  dem Herzen des Menschen, noch 
innerhalb der Grenzen des kritisehen 
Herzgewiehtes (LINzBACtt, 1948) liegt. Die 
Druckhypertrophie des Herzens ist 3 Mo- 
nate nach der Operation bereits voll aus- 
gebildet und nimmt bei gleichbleibendem 
Bluthochdruck innerhalb der n£chsten 
9 Monate nieht mehr weiter zu. Das 
Volumenverhaltnis der Mitoehondrien zu 
den Myofibrillen der tterzmuske]zellen, 
das bei der Kontrolle 0,67 betri~gt, ist 
3 Monate nach der Operation auf 0,33 
zurfiekgegangen und nimmt im Verlauf 
der folgenden 9 M o n a t e -  mit  allerdings 
nur geringer statistischer Signifikanz - -  auf 
0,23 welter ab. Dabei hat der Fl~chen- 
weft der Mitochondrien, ausgedrfickt 
dureh das Produkt  aus Li~nge und Breite 
der Mitoehondrienanschnitte, nach 3 Mo- 
naten gegenfiber der Kontrolle nur gering 
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abgenommen, nach 12 Monaten dagegen gering zugenommen. Die Zunahme des 
Flgchenwertes ist durch eine ganz leichte Einw~tsserung der Mitochondrienmatrix 
bedingt. Diese Befunde sprechen einerseits dafiir, da~ die Abnahme des Mito- 
chondrien/Myofibrillen-Verh~tltnisses um etwa die I-Ialfte nicht wesentlich durch 
eine Verkleinerung der einzelnen Mitochondrien bedingt sein kann, und anderer- 
seits dafiir, daft der weitere Abfall des Mitochondrien/Myofibrillen-Quotienten 
nach 12 Monaten trotz der geringen statistischen Signifikanz reell ist, weil die 
geringe Einw~sserung der Mitochondrienmatrix den Fl~chenwert der Mitochon- 
drien vergr6~ert und damit die Abnahme der Mitochondrienmasse etwas ver- 
schleiert. Wir k6nnen also feststellen, daft yore 3. Mortar bis zum 12. Monat der 
Hypertonie in den Herzmuskelzellen das Verh~tltnis Mitochondrien:Myofibrillen 
welter abnimmt, obwohl die Herzhypertrophie nicht mehr zunimmt. Der Mito- 
chondrien/Myofibrillen-Quotient ist also unter den vorliegenden Versuchsbedin- 
gungen nicht vom Grade der Hypertrophie abh~ngig, sondern yon der Dauer des 
Bluthochdruckes, d.h. yon der Dauer der Belastung des Herzens. 

Auf Grund yon Untersuchungen am Herzmuskel yon Siebenschlgfern sind wir 
der Auffassung, da[3 die Zahl bzw. die Masse der Mitochondrien einer Zelle als 
Ausdruck ihrer Stoffwechselkapazitat anzusehen ist (PocHs~, 1959). Wenn wir nun 
in ~bereinstimmung mit WOLLENBSRG~ und SeguLz~ (1961, 1962, 1964) lest- 
gestellt haben, dab das Mitochondrien/Myofibrillen-Verhaltnis nach l~ngerer 
Hypertrophie abnimmt, so bedeutet dieses einen Verlust an Stoffwechselkapazit~t, 
d.h. eine Verschlechterung der energetischen Situation des tterzmuskels. Eine 
chronische Uberlastung des Herzens fiihrt also zum Verlust yon metabolischer 
Leistungsreserve. WOLLENBEROS~ U. Mitarb. (196], 1964) konnten diese Auf- 
fassung dutch die Untersuchung isolierter Mitochondrien aus dem tterzmuskel 
des t tundes nach chronischer experimenteller Aortenstenose weiter stiitzen: Sie 
fanden eine Vermindernng des Sauerstoffverbrauchs yon 57 ~Mol/g auf 37 ~Mol/g 
sowie eine Verminderung des P/O-Quotienten yon 2,7 auf 2,2 bei deutlich ge- 
steigerter ATPase-Aktivit~t und Verminderung der Fermente des Citronens~ure- 
cyclus. 0bwohl diese Tiere noch gute Laufleistungen gezeigt und keine Zeichen 
einer manifesten Herzinsuffizienz geboten batten, sehen WOLL~NB~G~ n. 
Mitarb. in dieser Verminderung der Stoffwechselreserven des tIerzmuskels die 
Vorstufe einer sich spgter anbahnenden tterzinsuffizienz und n~hern sich damit 
der alten Sarkosomentheorie der Herzinsuffizienz yon K~scH (1955, 1957, 1963). 

Eine Verminderung des Mitochondrien/Myofibrillen-Verhgltnisses haben wir 
auch bei der Hungeratrophie des Herzmuskels der Ratte  gefunden (PocgE und 
M6NXEMEI:ZR, 1962). In der gleichen Arbeit konnten wir beim Siebenschl~tfer 
nach langfristigem Winterschlaf das Absinken des Mitochondrien/Myofibrillen- 
Verh/~ltnisses yon 1,0 auf 0,7 feststellen, hTach kfinstlicher Unterbrechung eines 
kurzfristigen Winterschlafes ergab sich dagegen der ~iberraschende Befnnd eines 
Anstieges des Mitochondrien/Myofibrillen-Quotienten auf 1,4. Damit fiberein- 
stimmend sah auch MORELAND (1962) beim Erdh6rnchen nach einem kurz- 
fristigen Winterschlaf yon 7 Tagen einen Anstieg der Mitochondrienzahlen im 
Iterzmuskel um 32%. Diese Befunde lassen vermuten, daft Mitochondrien im 
Herzmuskel sehr schnell gebildet werden k6nnen, wie das nach den Unter- 
suchungen yon HOFFME~ST~ (1962) offenbar auch bei den Flugmuskeln der 
Wespen der Fall ist. 
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MCCALLISTER und Bnow~ (1962, 1965), die Rat tcn  6 Wochen naeh einseitiger 
Nephrcktomie und Einkapselung der anderen Niere untersuehten, fandcn in 
elektronenmikroskopischen Pr~paraten von hypertrophierten tterzmuskelzellen 
eine Vermehrung der Mitochondrienfl/~chcn yon 0,52 ~t ~ auf 0,58 ~t 2. Die Zahl der 
Mitochondrien hatte aber yon 9,9/35 ~2 auf 8,7/35 ~2 abgenommen; bczogcn auf 
das Sarkoplasma war ein Abfall dcr Mitochondrien von 31,5% auf 29,4% zu 
verzeichnen. TOBIAS, S~V~nSV.IKE und Clca (1960) fanden 6 Monatc nach Ab- 
klcmmung einer Nierenarterie bei Rat ten  eine Herzhypertrophie;  dabei war die 
Gesamtmassc des Mitochondrien-Proteins im Herzmuskel vermchrt,  bezogen auf 
das Ventrikelgewicht ergab sich jcdoeh cine relative Verminderung der Masse des 
Mitochondrien-Protcins um 19%. MEE~so~, ZALETAYEVA, LAGUTCKEV und 
PSltENNIKOVA (1964) haben beim Kaninchen elektronenmikroskopisch-plani- 
metrisch die GrSl~e der Mitochondrien und die von Myofibrillen und Mitochon- 
drien eingenommencn Arealc der Herzmuskelzcllcn des linken Ventrikcls nach 
experimenteller Aortenstenosc bestimmt. Nach ihren Untersuchungen nimmt die 
GrSBe der Mitochondrien bis zum 45. Tag zu, um dann bis zum 8. Monat wieder 
abzunehmcn. Das Myofibrillen/Mitochondrien-Verh/£1tnis sinkt yon 0,71 auf 0,44 
am 2. Tagc und auf 0,40 am 7. Tag, um dann bis zum 45. Tag auf 0,75 und nach 
8 Monaten auf 0,85 anzustcigen. Um diese Befunde mit unseren verglcichcn zu 
kSnnen, mfissen die Reziprokwerte der genannten Zahlen best immt werden; 
danach ergebcn sich fiir das Mitochondrien/Myofibrillen-Verh£1tnis folgende 
Wcrte: Kontrollen 1,41, nach 2 Tagen 2,26, nach 7 Tagen 2,52, nach 45 Tagen 
1,33 und nach 8 Monaten 1,18. 

Wenn wir die Ergebnisse der eigcnen Untersuchungen und die der crw~hnten 
Autoren zusammenfassend bctrachten, dann ergibt sich folgendes Bild: Nach 
einer 1Jberlastung des Herzens, sei es durch eine experimentelle Hypcrtonie, eine 
experimentelle Aortenstenose oder - -  bei Winterschl/~fern - -  durch kfinstlichc 
Erweckung aus einem kurzfristigen Wintersehlaf, kommt  es zu einer Ver- 
mehrung der Mitochondrien und zu einem Anstieg des Mitochondrien/Myo- 
fibrillen-Verh/~ltnisses. H£1t die ~]berlastung des Herzens 1/inger an, so dab sich 
eine Hypertrophic entwickelt, dann sinkt das Mitochondricn/Myofibrfllen-Ver- 
h~ltnis sehr bald ab; im Herzmuskel der Rat te  bctr/~gt es nach eincm Bluthoch- 
druck von 2- -3  Monaten Dauer nur noch etwa die H/~lfte des Ausgangswertes. 
Bleibt der Btuthochdruck - -  und damit  die Ubcrlastung des Herzens - -  l/~nger 
bestehen, dann sinkt der Mitochondrien/Myofibrillen-Quotient langsam aber 
deutlich welter ab, auch wenn die Hypertrophic nicht mehr zunimmt. Eine Hyper-  
trophic des Herzmuskels, die ja eine Anpassung des Herzens an vcrmehrtc Arbeit 
darstellt, crm5glicht zwar eine vermehrte aktuelle Herzleistung - -  gleichzcitig 
nehmen aber die Energiereserven des Herzmuskels, ausgedrfickt durch das Mito- 
chondrien/Myofibrillen-Verh/~ltnis, mit  zunehmender Dauer der Uberlastung des 
Herzens ab. Diescs diirfte einer der Griinde dafiir sein, dai~ das chronisch fiber- 
lastctc Herz ffir cine Hcrzinsuffizienz wesentlich anf/£11iger ist als ein normal 
belastetes Herz. 
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