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Wissenschaftsbereich Anatomie, Histologie und Embryologie,
Sektion Tierproduktion und Veterinirmedizin, Humboldt-Universitit zu Berlin, DDR

Quantitativ-histologische Untersuchungen iiber die
intramuralen Koronararterien beim Meerschweinchen!

von R. Berg, L. Daubner und W. Maresch?

Einleitung

Im Rahmen der Ursachenforschung der Arteriosklerose beim Menschen werden in
mnehmendem Masse auch Aufgaben von veterinarmedizinischen Forschungseinrich-
tungen itbernommen. Im speziellen Falle geht es dabei um die Schaffung eines geeigne-
ten Modelltieres und die einer Population zur Untersuchung von Entstehungsmecha-
nismen der Arteriosklerose. In diesem Rahmen ist es die Aufgabe der Anatomie, eine
Kennwertforschung als Voraussetzung zu betreiben. In jiingster Zeit kamen speziell die
intramuralen Koronararterien der Herzen verschiedener Tierarten, wie des Schweines
(Weihs 1985), der Zwergziege (Lorenz 1985, 1986), des Kaninchens (Darius 1986) sowie
des Meerschweinchens (May 1985) zur Untersuchung. Dabei wurden sowohl qualita-
tive wie auch quantitative Aspekte beriicksichtigt. Die Aufgabe dieser Arbeit besteht
darin, nach der qualitativen Untersuchung des Baus der intramuralen Koronararterien
des Meerschweinchenherzens durch May (1985), diese auch quantitativ zu untersuchen.
Bis heute ist nur sehr wenig iiber die Vaskularisationsverhaltnisse am Meerschwein-
chenherzen bekannt.

Material und Methoden

Fir unsere Untersuchungen standen uns 43 Herzen zur Verfiigung. Diese wurden unmittelbar
nachihrer Entnahme in Bouinscher Fliissigkeit fixiert und in Paraffin eingebettet. Die Herzen wurden
Vvor ficr Anfertigung in Schnittserien in zwei Ebenen quer durchtrennt, und zwar einmal in Hohe der
Papﬂlarmuskeln, unmittelbar distal des Abgangs der Chordae tendineae, und zum zweiten unmittel-
bar proximal des Abgangs der Papillarmuskeln von der Herzwand bzw. vom Septum interventricu-
lare. Die ca. 10 pm dicken Schnitte wurden mit Elastica-DOMAGK gefarbt und mittels der Karyo-
volumetrie-Mikroskopiereinrichtung nach Smollich untersucht. Die Arterienanschnitte wurden ge-
z&hlt und vermessen. Dabei fanden nur reine Querschnitte Beriicksichtigung. Folgende Herzbereiche

Wurden erfasst (Abb. 1):
1) linke Ventrikelwand,

) Septum interventriculare,
3) rechte Ventrikelwand,

4) Mm, papﬂlmes des linken Ventrikels und
m. papillares des rechten Ventrikels.

T —

;Herm Prof. Dr. W. Mosimann zum 65. Geburtstag gewidmet.
Adresse: R. Berg, L. Daubner, W. Maresch, DDR-1040 Berlin, Hannoversche Str. 28/29
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Aus untersuchungstechnischen Griinden zdhlten wir die Myokardabschnitte im Bereich der
Sulci interventriculares zum Septum interventriculare. Durch die Messungen wurden von jedem Ar-
terienquerschnitt das Kaliber, die Dicke der Tunica intima und die der Tunica media ermittelt. Bei der
Erfassung der Mediamuskelzellagen wurde nicht nach ringférmig, lings- oder spiralig verlaufender
Muskulatur unterschieden. Die Arterien mit den Intimaverdickungen wurden gezihlt und die mitt-
lere Stérke der Verdickung je Gefiss tabellarisch festgehalten. Von allen Gefiassanschnitten, die von
einer runden bis ovalen Form abwichen, wurde das Kaliber auf etwa 10 pm genau geschétzt und einer
Kaliberklasse zugeordnet. Insgesamt legten wir 3 Kaliberklassen fest:

1) 10-40 pm,
2) 40,1-100 pm und
3) iiber 100 pm.
Weiterhin teilten wir das Myokard in einen epikardnahen Abschnitt (ein Viertel der Myokard-

dicke), in einen zentralen Abschnitt (zwei Viertel der Myokarddicke) und in einen endokardnahen
Abschnitt (ein Viertel der Myokarddicke) ein (Abb. 2).

1= Linke Ventrikelwand

2 = Seplum interventriculare und Myokardabs
im Bereich der Sulci interventriculares

3 = Rechte Ventrikelwand
4 = Popillarmuskeln des linkeln Ventrikels

S = Popillarmuskeln des rechten Ventrikels

Al?b. 11 Schematische Darstellung der Untergliederung des gesamten Herzquerschnittes in Herz
reiche zur Charakterisierung der Lage von Gefissanschnitten im Herzmuskel.

B Epikardnaher Myokardbezirk
(ein Viertelder Myokarddicke)

Zentrale Myokardbezirke
(zwei Viertel der Myokarddicke)

. Endokardnaher Myokardbezirk
(ein Viertel der Myokarddicke)

1 = Linke Ventrikelwand
2 = Septum interventriculare
3 = Rechte Ventrikelwand

Abb: 2: Schematischg-Darstellung der Untergliederung des gesamten Herzquerschnittes A
schnitte zur Charakterisierung der Lage von Gefissanschnitten im Myokard.
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Fiir alle genannten Kenngrossen wurden, jeweils bezogen auf Herzbereich, Altersklasse, Ge-
schlecht bzw. Herzwandabschnitt die arithmetischen Mittel und die Standardabweichungen errech-
net. Durch diese Zusammenstellung wurden Beziehungen deutlich, so dass gezielt bestimmte Verhilt-
nisse statistisch untersucht werden konnten.

Ergebnisse und Diskussion

In der rechten und linken Ventrikelwand wurde folgende Verteilung der Anzahl der
Arterienanschnitte nach Herzwandbereichen festgestelit:

- 60-70% epikardnaher Abschnitt,
- 20-30% zentraler Abschnitt und
- 10-20% endokardnaher Abschnitt.

Die Arterienanzahl im epikardnahen Abschnitt hiangt vermutlich mit dem Koro-
nararterienmuster am Herzen von Cavia cobaya zusammen. Nach Berg (1964) verlau-
fen die Hauptstimme der A. coronaria sinistra (Ramus interventricularis paraconalis)
und A. coronaria dextra schon kurz nach Verlassen des Semilunartaschenbereiches
grosstenteils intramural. Da die proximale Schnittfithrung am Herzen stets distal der
Herzbasis erfolgte, wurden diese Hauptiste bereits intramural erfasst.

Die Tatsache, dass im endokardnahen und vor allem im zentralen Bereich der
Herzwand weniger Arterien aufgefunden wurden, deutet darauf hin, dass diese Ab-
schnitte vorrangig durch kleinste Arteriolen und Kapillaren versorgt werden, die durch
unsere Versuchsanstellung nicht beriicksichtigt wurden. Es fiel eine leichte Konzentra-
tion an mittelgrossen Arterien (60. . .100 pm) im zentralen Abschnitt des Septum inter-
ventriculare sowie im epikardnahen Abschnitt der Bereiche der Sulci interventriculares
auf. Diese Tatsache entspricht dem von Berg (1964) geschilderten Verlauf des Ramus
septi ventriculorum der A. coronaria sinistra sowie dem des Ramus interventricularis
Paraconalis. Auffillig waren weiterhin Arterien mit relativ grossem Kaliber (30. . .40
um), die wir als Versorger der Mm. papillares betrachten. Zu den Mm. papillares ist zu
bemerken, dass die Papillarmuskelarterien konzentrisch verteilt in den Muskelbiindeln
lokalisiert waren und im Vergleich zu gleichgrossen Herzwandarterien eine sehr diinne
Media aufwiesen. Gleichzeitig fiel hier ein streng faserparalleler Verlauf auf. Die Mem-
brana elastica interna war bei den kleinen Papillarmuskelarterien, wie schon May
(1985) feststellte, nicht immer deutlich bzw. als kontinuierliche Bildung zu erkennen.
Auffallend war, dass diese Arterien am Meerschweinchenherz im Gegensatz zu den
Menschlichen Papillarmuskelarterien (Bucher 1959, Boucek 1965) eine sehr diinne
l\)Vand aufwiesen und auch bei einem Kaliber bis 50 pm meistens nur eine Mediazellage

esassen,

Im Alternsgang ist eine relative Zunahme der Koronararterienanzahl im zentralen
MYOkardabSCMtt der linken und der rechten Ventrikelwand zu verzeichnen. Diese
Ubertrifft aber in keinem Falle die Anzahl im epikardnahen Abschnitt (e = 0,05). Die-
% Sachverhalt sowie die damit verbundene relative Abnahme der Arterienanzahl im
“lkardnahen Wandabschnitt deutet auf eine verstirkte arterielle Vaskularisierung,

tsonders in den zentralen Wandabschnitten, hin. Da der intrakardiale Blutdruck in
r Altersentwicklung nicht wesentlich zunimmt, bleibt die Strecke in der Herzwand,
¢ durch Diffusion vom Ventrikellumen her ernihrt werden kann, nahezu konstant.
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Die durch wachsende Leistungsanforderungen, wie steigendes Herzminutenvolumen
im Alternsgang seinerseits hervorgerufene Verstiarkung der Herzwand, bedingt damit
eine erweiterte Vaskularisation ihrer sich an die Diffusionsstrecke anschliessenden
Schichten. Im Zusammenhang damit kommt es in der Altersentwicklung in der linken
Ventrikelwand sowie in den linken Papillarmuskeln und im Septum interventriculare
m einer deutlichen Zunahme der intramuralen Koronararterien. Eine Regressionsana-
lyse zu diesem Sachverhalt bestitigt deutlich die angedeutete Altersabhiangigkeit
(Abb. 3).

In der rechten Ventrikelwand sowie in den Papillarmuskeln des rechten Ventrikels
stellten sich diese Verhiltnisse entgegengesetzt dar, d.h., die juvenilen Tiere bis zu ei-
nem Alter von 2 Monaten wiesen im Durchschnitt in der rechten Ventrikelwand und
denrechten Papillarmuskeln absolut mehr Arterien auf als die adulten Tiere (a« = 0,05).
Diese Tatsache bestiitigt die perinatale Rechtsherzhypertrophie, die durch den prénatal
offenen Ductus arteriosus BOTALLI und das offene Foramen ovale hervorgerufen
wird (Schumacher 1979). Interessant ist, dass diese Auswirkungen noch bis zu 8 Wo-
chen post partum am Meerschweinchenherzen nachweisbar sind.

Bemerkenswert ist, dass die weiblichen Tiere am Herzen tendenziell weniger Arte-
rienanschnitte aufwiesen als die méannlichen Tiere (Abb. 4). Um diese Tatsache werten
zu kdnnen, miissten bei weiteren Untersuchungen zu diesem Thema die jeweiligen
Herzquerschnittsflichen vermessen werden, um auf die Vaskularisationsdichte im
Myokard schliessen zu konnen. Damit wire es moglich zu kliren, ob bei den ménnli-
then Meerschweinchen eine quantitativ bessere Durchblutung des Herzmuskelgewebes
ZOrliegt oder ob es sich lediglich um ein Erfordernis einer grosseren Muskelmasse han-

elt.

Mit zunehmender Kalibergrosse der intramuralen Koronararterien steigt natiirli-
Cheweise auch die Stéirke der Tunica media an. Zuriickzufithren ist diese Tatsache auf
dic mit zunehmendem Gefisskaliber ansteigende tangentiale Wandspannung, die
durch die Muskulatur der Tunica media abgefangen werden muss. Da der Gehalt an
elgstischen und kollagenen Fasern in der Tunica media dieses Gefasstyps nur gering ist,
Wird diese Kompensation hauptsichlich durch die glatten Muskelzellen realisiert.

~ Hinsichtlich der Intimaverdickungen wire festzustellen, dass sie in allen Herzbe-
reichen und -abschnitten zu finden waren. Weiterhin wiesen sowohl juvenile als auch
adulte Tiere sowie die Tiere beider Geschlechter Intimaverdickungen auf. Die meisten
Verdickungen waren an den Arterienisten des Septum interventriculare zu registrieren.

Abb. 3; Beziehung zwischen der Arterienzahl in der linken Ventrikelwand und dem Alter der Tiere
Ceressionsanalyse).
e * Graphische Darstellung der Anzahl der Arterienangchnitte in den einzelnen Herzberei-
Abb, §Ctrenn! nach den_l Geschlecht bei juvenilen Meerschwemchen_. _
m- + Beziehung zwischen der Anzahl der Intimaverdickungen in den Arterien der gesamten
Wand und dem Alter der Tiere (Regressionsanalyse).
Graphische Darstellung der Anzahl der Arterienanschnitte mit Intimaverdickungen in den

eing, ) . .
elnen Herzberelchen, getrennt nach dem Geschlecht bei adulten Meerschweinchen.
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An zweiter Stelle der Haufigkeit folgten die Papillarmuskelarterien des linken Ventri
kels. In Ubereinstimmung mit Berg (1983, 1985) sowie Boucek und Mitarb. (1964) ver-
muten wir an diesen Stellen starke mechanische Belastungen in Form von Zug-, Druck-
und Scherkriften, die auf die Arterienwand einwirken. Diese Krafteinwirkungen sehen
wir auch als einen formalen Reiz fiir Intimaveranderungen in Form von muskulos-els-
stischen Verdickungen der Tunica intima an. Die Aussagen von May (1985) fiir das
Meerschweinchen und Lorenz (1985) fiir die Zwergziege, dass sich die Haufigkeit der
Intimaverinderungen im Alternsgang vom Septum interventriculare zu den Papillar-
muskeln des linken Ventrikels verschiebt, konnten wir mit unseren Ergebnissen besti-
tigen. Diese Migration verstehen wir als ein Ergebnis der mit fortschreitendem Alter
sich verstarkenden Belastung des linken Ventrikels und seiner Papillarmuskeln. Durch
steigende Intensitit der Herzkontraktion hervorgerufene intensivere Langeninderun-
gen, besonders der Papillarmuskeln, steigen auch die Anforderungen an die parallel
den Muskelfasern liegenden Papillarmuskelarterien. Gerade diese Belastungen halten
wir in Ubereinstimmung mit Weibel (1958), Puff und Freiburg (1960) und Berg (198))
fir eine wichtige Ursache fiir die Entstehung von muskulos-elastischen Intimaveréinde
rungen.

Bei unseren Untersuchungen wiesen wir eine deutliche Zunahme der Zahl der Inti
maverinderungen im Alternsgang nach. Diese Aussage trifft fiir alle Herzbereiche 2
Diese Entwicklung fiithren wir ebenfalls auf eine zunehmende Belastung des Herzers
sowie des Koronarkreislaufes zuriick (Abb. 5).

Etwas differenzierter ist der Vergleich der Anzahl der Intimaverdickungen zw:
schen den Geschlechtern (Abb. 6). Bei der juvenilen Gruppe sowie bei der adulte
Gruppe stellten wir bei Auswertung der Arterien des gesamten Herzquerschnittes be
den weiblichen Tieren weniger Intimaverdickungen fest als bei den Minnchen, Wertd!
man die einzelnen Herzbereiche getrennt aus, stellt man fest, dass speziell bei den adul
ten Tieren die Weibchen in der linken und rechten Ventrikelwand mehr Intimaverdik
kungen aufweisen als die Ménnchen. Bei den anderen Herzbereichen entsprachen die
Verhiltnisse den vorher geschilderten, beziiglich des gesamten Herzquerschniltes
Diese Geschlechtsunterschiede anhand unserer derzeitigen Untersuchungsergebniss
zu diskutieren, ist schwer. Zur Erklarung der Genese der Geschlechtsunterschiede reich
es nicht mehr nur aus, eine mechanische Belastung als Hauptursache der Intimaverdi
kungen in Betracht zu ziehen. Hier wird deutlich, dass besondere gesch]echtsspezifiSChC
Faktoren der Herzkreislaufbeeinflussung beriicksichtigt werden miissen. Eine zentrdk
Bedeutung sehen wir in der gezielten Untersuchung von besonderen geschlechtsspeliﬁ‘
schen psychischen und physischen Belastungen in ihrer engen Verkniipfung mit end®
krinologischen und Stoffwechselunterschieden zwischen den Geschlechtern. Wir wir
den z.B. den gezielten Vergleich beziiglich der Intimaverinderungen, zwischen plur
und multiparen weiblichen und ménnlichen Tieren einer Altersstufe fiir aussichtsre
halten, um den Einfluss der Graviditit als relativ gut definierbaren Faktor zu unters
chen. Um Einfliisse anderer, z.T. pathologischer Faktoren wie Hyper- bzw. Hypotort
Hypoxie, Stoffwechselstérungen und/oder langandauernde und hohe Adrend”
schiibe auf Geschlechtsspezifik und Alternsverinderungen abzukldren, milssten ™
tergehende interdisziplinire Untersuchungen folgen.
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Zusammenfassung

Es wurden die intramuralen Koronararterien von 43 Meerschweinchen (Cavia cobaya) beiderlei
Geschlechts und im Alter von 3 Wochen bis zu 26 Monaten quantitativ-morphologisch untersucht. Es
werden Aussagen iiber die Verteilung der intramuralen Koronararterieniste im Myokard, das Kali-
ber der Koronararterien, die Gefidsswandanteile von Arterienquerschnitten sowie das Vorkommen
von Intimaverdnderungen gemacht. Es wurden Mittelwertvergleiche zwischen Herzbereichen, Myo-
kardschichten, Geschlechtern und zwei Altersgruppen angestellt. Auftretende Unterschiede wurden
mittels Welch-Test auf Signifikanz gepriift.

Résumé

Une étude morphologique et quantitative a été réalisée sur les artéres coronaires intramurales de
43 cobayes (Cavia cobaya). Il s’agissait d’animaux des deux sexes, 4gés de 3 semaines 4 26 mois. Nous
obtenons ainsi des renseignements sur la répartition des artéres coronaires intramurales dans le
myocarde, leur calibre, la proportion qu’occupe la paroi vasculaire dans les coupes transversales des
artéres ainsi que sur I'incidence des lésions de I'intima. Des comparaisons ont été établies entre les
moyennes obtenues dans les différentes régions du cceur, les différentes couches du myocarde, suivant
lesexe et selon deux groupes d’age. La signification des différences présentes a été contrdlée au moyen
du test de Welch.

Riassunto

Vennero esaminati sotto I’aspetto quantitativo e morfologico le arterie coronarie intramurali di
43 cavie (Cavia cobaya) d’ambo i sessi, in eta fra 3 settimane e 26 mesi. Sono date indicazioni sulla
suddivisione dei rami delle arterie murali coronarie nel miocardio, sul calibro delle arterie coronarie,
gli strati delle sezioni di arterie coronarie, come pure di alterazioni della intima. Sono stati elaborati
Va_lori medi di comparazione fra il settore cardiaco, lo strato del miocardio, il sesso, e due gruppi di eta.
Differenze rimarcabili sono state controllate per il significato con il test di Welch.

Summary

The intramural coronary arteries of 43 guinea pigs (Cavia cobaya) of both sexes and different age
(3 weeks to 26 months) were investigated quantitatively-histologically. The distribution of the in-
traqlural coronary arteries within the myocardium, the calibre of the coronary arteries, the shares of
the mdividual wall constituents in cross-sectioned arteries and the incidence of intimal changes were
specially stressed. Comparisons of mean values between cardiac regions, myocardial layers, sexes and
ages were realized. Differences were treated statistically for significances by the Welch-Test.
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VERSCHIEDENES

Milch und Fleisch aus landeseigenen Futtermitteln

Unter diesem Motto fithrt die Forschungsanstalt Grangeneuve am 3. und 4. April 1987 von 9.0
bis 17.00 Uhr zwei

TAGE DER OFFENEN TUR

durch, um Ihnen Einblick in die aktuelle Forschungs- und Kontrolltitigkeit auf dem Gebiet der Tier
erndhrung zu geben. Sie konnen die Versuchseinrichtungen und Laboratorien entweder frei besichti
gen oder sich um 9.30, 11.00, 13.30 oder um 15.00 Uhr einer Fithrung anschliessen.

Verschiedene Demonstrationen, Degustationen von Milch und Fleisch aus unterschiedlichen
Produktionsmethoden und personliche Auskiinfte der Projektleiter erlautern Thnen ein Stiick offent
licher landwirtschaftlicher Forschung.

Gratisbus Bahnhof Freiburg—Grangeneuve.
Auf Ihren Besuch freuen sich Direktion und Mitarbeiter der FAG

BUCHBESPRECHUNG

Biogene Amine in Lebensmitteln, von Ahmed Askar und Hans Treptow, Ulmer Verlag Stuttgart, 1986,
197 Seiten mit 47 Tabellen und 34 Abbildungen, Kt. DM 58.—.

Biogene Amine haben im Verlauf der letzten 20 Jahre zunehmend Interesse in der Medizin und
Pharmakologie gefunden. In eiweissreichen Lebensmitteln konnen sie sich durch mikrobielle Stoff
wechselprozesse anreichern. Daher wurde ihr Nachweis auch in verschiedenen Lebensmitteln zur Be
stimmung einer Verderbnis herangezogen. Histamin spielt als Ursache von Lebensmittelvergiftungen
eine besondere Rolle. Am bekanntesten sind Erkrankungen nach Genuss von bestimmten Fischartei
(Thunfisch, Makrele, Sardine), die als «Scombroid-Vergiftungy bezeichnet werden. Ebenso wurder
Erkrankungen durch Genuss von Kise mit hohen Histamingehalten beschrieben.

Das Buch behandelt zunichst die Entstehung und das Vorkommen biogener Amine in verschie
denen Lebensmitteln sowie ihre Bedeutung, vor allem aus toxikologischer Sicht und fiir die Qualitits
kontrolle. In diesem Zusammenhang wird auch auf die Nitrosamine eingegangen. Ein weiteres Kapr
tel behandelt den Stoffwechsel der Amine und schliesslich erfolgt eine Zusammenstellung von Nach
weismethoden. Der Stoff ist sehr ibersichtlich gegliedert und prignant abgehandelt. Besonders wert
voll ist der umfangreiche Literaturnachweis.

Aus diesem Buch wird nicht nur der Studierende und Forscher der Lebensmittelchemie und
-hygiene, der Lebensmitteltechnologie, der Mikrobiologie, der Ernahrungswissenschaft und der Me
dizin Nutzen ziehen, sondern auch der in der Lebensmittelindustrie und in der Lebensmitteliber
wachung Arbeitende. . F. Untermann, Ziirich
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