
15. III. I965 Brevi comunicazioni - Brief Reports 171 

S T U D I O R U M  P R O G R E S S U S  

M o d i f i c a t i o n s  u l t r a s t r u c t u r e l l e s  p r o v o q u 6 e s  p a r  

q u e l q u e s  m 6 d i c a m e n t s  s u r  l e s  t e r m i n a i s o n s  n e r -  

v e u s e s  a d r 6 n e r g i q u e s  e t  s u r  l a  m 6 d u l l a i r e  

s u r r 6 n a l e  

Au cours  de ces derni~res  anndes,  nos connaissances  sur  
l ' u l t r a s t r u c t u r e  des t e rmina i sons  nerveuses  adrdnergiques  
o n t  fa i l  de sens ibles  progrbs :  toutefois  te probtbme du 
s tockage  du  m d d i a t e u r  spdcifique catdcholaminique,  A 
leur  n iveau ,  n ' e s t  pas  encore  pa r f a i t emen t  dlucid6. 

L ' 6 p i p h y s e  ~,2 et  le ddferent  3,4 sen t  pa rmi  les organes 
les plus  r iches  en t e rmina i sons  adrdnergiques,  eL peuven t  
tr+s b ien  s ' a d a p t e r  k l '6 tude,  m~me morphologique,  des 
mod i f i ca t ions  s u r v e n a n t  lors de l 'entrde en  act ion des 
m 6 d i c a m e n t s  d e n t  l ' ac t iv i t6  semble  j u s t e m e n t  s 'exercer  
p a r  u n e  inf luence  sur  le s y m p a t h i q u e  et  sur  les ddp6ts  du 
m d d i a t e u r  ca tdcho lamin ique .  

Lea t e r m i n a i s o n s  s y m p a t h i q u e s  con t i ennen t  des vdsi- 
cules  c laires  e t  des  g ranu les  ~ con tenu  dense, osmiophile  
e t  homog6ne .  

Les g ranu les  c o m m e  lea vdsicules on t  un  d iam~tre  d 'en-  
v i r o n  350 ~t 400 A. I1 semble  que le con tenu  des granules  
de lve  s ' i den t i f i e r  a v e c l a  noradrdna l ine  s-~0; mais la na tu re  
de la s u b s t a n c e  c o n t e n u e  dans  les vdsicules claires n ' es t  
pas  encore  dd te rminde :  cer ta ins  au teurs  pensen t  qu' i l  
s ' ag i t  d ' a cd ty l cho l ine  ~1,,~. 

La  mddul la i re  surrdnale ,  sur  laquelle on a cffectu6 les 
6 tudes  les p lus  appro~ond~es, m6me en  ce qui  concerne 
son  a spec t  u t t r a s t r u c t u r e l ,  emmagas ine  son stock de catd- 
cho lamines  sous fo rme  de gros granules  entourds  d ' une  
m e m b r a n e ,  p lus  v o l u m i n e u x  que  ceux t rouvds dans  les 
t e rmina i sons  p6r iph6r iques :  mais  on n ' y  rencont re  p a s d e  
vdsicules claires z3. 

C o m m e  il a 6t6 d i t  plus hau t ,  les connaissances  sen t  en- 
core imprdcises  en ce qui  concerne  le sens physiologique 
de la prdsence  de ces granules  denses,  soit  dans  les termi-  

naisons nerveuses,  soil  dana  la mddullaire .  On p o u r r a i t  
supposer  qu ' i l  existc  deux  genres  de ddp6 t :  un  , p o o l ,  
labile, qui  pour ra i t  6tre fac i lement  d6plac6, mSme  sous 
l ' inf luence de plusieurs  mddicaments ,  e t  un  epool ,  rd- 
s is tant ,  et  quc seu lement  d ' a u t r e s  m d d i c a m c n t s  e t  cer-  
t a ins  s t imul i  ne rveux  p a r v i e n d r a i e n t  ~t mobi l i se r lL  

Le second spoo l ,  pou r r a i t  t r o u v e r  sa  c o r r e s p o n d a n c e  
morphologique  dans  lea granules  denses  de  la  m6dul la i re  
et  des t e rmina i suns  pdr iphdr iques ;  t and i s  q u a  le , p o o l ,  
labile sera i t  cons t i tu6  p a r  les motdcules du m d d i a t e u r  n o n  
suf f i samment  assocides, de mani6re  ~t ne pas  ~tre  m o r p h o -  
log iquement  rcconnaissables.  

Nous nous sommes proposds d ' d t u d i e r  ies v a r i a t i o n s  
d 'aspec t  des t e rmina i sons  pdr iphdr iques  et  de  la mddul-  
laire apr6s traitement avec des mddicaments agissant sur 
le syst6me sympathique. 

Nous aurions ainsi pu comparer le comportement de la 
mddullaire avec celui des terminaisons pdriphdriques, en 
observant aussi si les terminaisons du ddfdrent et celles do 
la pindale - bien que destindes /t des organes avec des 
fonctions tellement diff6rentes - se comporteraient de 
fa~on analogue ou diverse, en prdsence d'identiques 
stimuli pharmacologiques. 

Fig. 1. Terminaisons ncrveuses adrdnergiques dana l'dpiphyse du 
Rat normal. × 21000. 

Fig. 2. Terminaisons nerveuses adr6nergiquea dans le d~f*rent du 
Rat normal. × 18000, 
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L ' obse rva t i on  des p r6para t ions  au microscope  61ec- 
t ron ique  pouva i t  d6j~ nous  o r ien te r  vers  une  6valuat ion  
d ' ensemble  des ph6nombnes .  

I1 nous  a semblG toutefois ,  que l 'on pouva i t  avoi r  quel-  
ques  indica t ions  d 'o rd re  q u a n t i t a t i f  sur les modi f ica t ions  
instaur6es,  en e f fec tuan t  le d6compte  des granules  e t  des 
v6sicules au n iveau  des t e rmina i sons  p6r iph6riques  ~ la 
suite des divers  t r a i t e m e n t s  s61ectionn4s. 

Nous avons  choisi un groupe  de m6d icamen t s  d o n t  
l ' ac t ion est  bien d6finie, afin de mieux  lier les modif ica-  
t ions morpholog iques  aux modi f ica t ions  Ionct ionnel les .  

Matdriel  et mdthodes. Nous avons  rdpar t i  les a n i m a u x  
dest in6s  ~ nos exp6r iences  en 7 groupes  de 10 ra t s  chacun,  
e t  nous  les avons  t rai t6s  de la fa~on su ivan te  : l e r  groupe : 
r6sei~ine - 2,5 mg /kg  pa r  in jec t ion  in t rap4r i tonfa le ,  24 h 
a v a n t  le sacrifice ; 26me groupe  : guan6th id ine  - 50 mg/kg,  
2 lois en 24 h ;  36me groupe:  guan6th id ine  - 150 mg/kg,  
rou tes  les 6 h p e n d a n t  24 h ; 4brae groupe  : b r6 ty l ium - 50 
mg/kg,  2 lois en 24 h ;  56me groupe:  iproniazide  - 100 
mg/kg,  24 h a v a n t  le t r a i t e m e n t  ~ la r6serpine, 2,5 mg/kg.  
Les ra t s  on t  6t6 sacrifi6s 24 h apr6s l ' admin i s t r a t i on  de la 
r6serpine. 66me groupe:  iproniaz ide  - 100 mg/kg,  24 h 
a v a n t  le t r a i t e m e n t  h la guan6th id ine ,  100 mg/kg,  deux  
lois en 24 h. Les ra t s  ou t  6t6 sacrifi6s 24 h apr6s la 2bme 
admin i s t r a t i on  d e  guan6th id ine .  76me groupe:  iproni-  
azide - 100 mg/kg,  48 h a v a n t  le sacrifice. 

Une  fois l ' an imal  sacrifi6, on a pr61ev6 la m6dullaire  
de la surr6nalc,  l '6piphyse,  le d6f6rent.  On a pr6par6 ces 
organes  pour  l '6 tude  au microscope  61ectronique. Deux  
modes  de  f ixa t ion  cmt 6t6 utilis6s: (a) acide osmique  k 1% 
en t a m p o n  de  p h o s p h a t e s  X p H  7,2 p e n d a n t  1 h ~, 4°C; 
(b) g lu ta ra ld6hyde  h 4% en t a m p o n  de p h o s p h a t e s  
p H  7,2 p e n d a n t  3 h a 4°C. Une  au t re  f ixa t ion  £ l 'ac ide  
osmique  a 6t6 employ6e apr6s celle-ci, p e n d a n t  1 h £ la 
t e m p 6 r a t u r e  amb ian t e .  Les pibces d6shydra t4es  ~ l ' ac6tone  
on t  6t6 incluses dana le <~vestopab~ ~5. 

On a effectu6 les coupes  avec un mic ro tome  ~Ul t r a tome  
LKB,b  on les a color6es ~ l ' ac6 ta te  d ' u r a n y l e  p e n d a n t  2 h 
e t  examin6es  au microscope  61ectroniqne Hi tach i  H U  11. 

Pour  avoir  une  6valuat ion q u a n t i t a t i v e  de Fact ion  
des m6dicaments ,  ainsi  que  nous  l ' avons  d i t  plus haut ,  

nous  avons  compt6  le h o mb re  des v4sicules e t  des  granules  
d a n s  une  g rande  quan t i t6  de t e rmina i sons  nerveuses  aussi 
b ien  de l '6p iphyse  que  du d6f6rent,  ~ un  gross issement  
s t a n d a r d  de  42.500. Les r6sul ta ts  on t  6t6 report6s  en 
h o m b r e  de granules  e t  de  v6sicules pa r  ~u ~. 

Rdsultats. Les r~sul ta ts  du n o mb re  des grains  e t  des 
v6sicules qui se t r o u v e n t  dans  les t e rmina i sons  de l '6pi- 
p h y s e  e t  du df f6rent ,  su ivan t  les divers  t r a i t e m e n t s  uti-  
lis6s, son t  indiqu6s dans  le Tableau.  On r emarq u e  d ' a b o r d  
une  cer ta ine  analogie  dans  le chiffre t o t a l  des  granules  e t  
des v6sicules et  dans  leurs p ropor t ions  re la t ives  au niveau 
des t e rmina i sons  de l '6piphyse  e t  du d6f6rent.  L ' e f fe t  des  
m6d icamen t s  p r f s e n t e  aussi,  dans  l 'un  e t  l ' au t re  cas, beau-  
coup d 'analogies .  Le br6 ty l inm et  l ' iproniaz ide  n ' e x e r c e n t  
p resque  aucune  activi t6.  La guan6th id ine  e t  la r6serpine 
p a r  con t re  d6granulen t  i n t ens6men t  les t e rmina i sons  p6ri- 
ph6r iques  dana tes deux  cas. L ' ip ron iaz ide  admin is t r6e  au 
pr6alable  a une for te  ac t ion  inhibi t r ice ,  mais  sans  route-  
tois les annuler ,  sur  i t s  effets de la guan6th id ine  e t  de  la 
r6serpine.  Si l 'on proc~de ~ un  e x a m e n  d6taill6, on  p e a t  
no te r  que  la guan6th id ine  vide en t i6 remen t  les granules  
des t e rmina i sons  du d6f6rent,  mais  non complS temen t  
ceux des t e rmina i sons  au n iveau  de l '6piphyse.  

De mani6re analogue,  l 'effet  p ro t ec t eu r  de l ' ip roniaz ide  
semble  plus i m p o r t a n t  dans  le cas de la guan6 th id ine  que  
dans  celui de la r6serpine. 

Une  compara i son  des effets  de ces drogues  sur  les te r -  
minaisons  s y m p a t h i q n e s  p6r iph4riques  e t  su r  la m6dul-  
laire des surr6nales peu t  6tre effeetu6e su ivan t  une  6valu-  
a t ion  d ' e n s e m b l e  des images  ob tenues  au microscope  
61ectronique. 

L a  rdserpine fair d i spara i t re  t o u s l e s  granules  au n iveau  
des t e rmina i sons  p6riph6viques (Figures 4, 5}, mais  ne les 
v ide  pas  tous  au niveau m6dullaire.  Ces derniers  cepen-  
d a n t  son t  modifi6s dans  leur  fo rme:  le noyau  dense  int6- 
r ieur  se r6 t%ci t  beaucoup,  est  moins  homog6ne,  e t  mSme 
parfois  c o m m e  d6sagr6g6 (Figure 6). 

Traitement Moyenne du Moyenne du Moyenne du % de 
nombre de nombre de nombre de granules 
v6sieules vdsicules granules 
et granules par/~ ~ par#* 2 
par/~ 2 

Epiphyse 
Normal 12,1 8,5 3,5 30 
Br6tylium 9,4 5,9 3,5 37 
Iproniazide 11,5 7,7 3,8 33 
Guan6thidine 8,5 8,1 0,4 5 
R~serpine 13,2 13,2 0 0 
Iproniazide ~- 
Guandthidine 6,8 5,1 1,7 25 
Iproniazide + 
R6serpine 9,4 7~6 1,8 19 

Ddldrent 
Normal 11,3 7,3 4,0 37 
Br6tylium 6,65 4,25 2,4 35 
Iproniazide 12,0 7,2 4,8 39 
Guan6thidine 7,7 7,7 0 0 
R6serpine 8,9 8,9 0 0 
Iproniazide + 
Rdserpine 8,9 7,3 1,4 16 

Fig. 3. Mdduliaire dtt surr6nal chez le Rat normal. X I1000. 15 A. RYTER et E. KELLEMBERGER, J. ultr. Res. 2, 800 (1958). 
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La  Figure  6 es t  par t icu l i~rement  int~ressante:  on peu t  y 
obse rve r  sur  une  seule p repara t ion  que la terminaison 
nerveuse  adr6nergique  au niveau de la m~dullaire est en- 
t i~ rement  r idge ,  alors que la cellule de la m~dullaire ne 
l ' es t  pas, Le c o m p o r t e m e n t  different  des deux s t ructures  
s y m p a t h i q u e s  est  ici bien ~vident.  La cellule m~dullaire 
c o m m e n c e  en  effet  ~ ressent i r  de fa~on remarquable  l 'ac- 
t ion  de la r6serpine apr~s admin is t ra t ion  de fortes doses 
de ce t t e  derni~re, r~p6t~es p e n d a n t  ptusieurs jours ~*, 1L 

Si, au niveau p6riph~rique, la guan3lhidine d o n n e  un  
tableau analogue ~k celui de la r6serpine, m~.me du poin t  
de vue morphologique  (Figures 7, 8), au niveau de la 
m~dullaire elle n ' a  pas d ' ac t ion  d6pl&ive sur  les s t ruc tu res  
granulaires m6me h doses massives,  voisines de la toxicit~ 
limite (Figure 9). I1 s 'agi t  ici de  dosages tie guan~th id ine  
tels que celle-ci p rovoque  des a l t6ra t ions  mi tochondr ia les  
consid~rables. M~me ~t ces doses ~lev~es on ne r e m a r q u e  
qu 'une  a t t e in te  partiel le de la s t r uc tu r e  des  granules  de 

Fig. 4. Termlnaisons i~,erveuses darts ['~piphyse du Rat trait~ avee 
2,5 mg/kg de r~serpine. × 24500. 

Fig. 6. M6dullaire du Rat trait6 avee 2,5 mg/kg de r6serpine. A 
gauche en haut: terminaisons sympathiques. On remarque les 
granulations au niveau de la eeUule surr~nale, bien que quelque 
pelt modifi6es, rant encore bicn visibles, tandis que la termi,mison 
p6riph6rique qui I'itmervc est eompl6tement d~granul6e. × 15000. 

' -  , 3 " ,  , . . .  I 

Fig. 7. Terminai~n nerveuse dans l'6piphyse du Rat traitde avec 
100 mg/kg de guandthidine. × 29500. 

Fig. 5. Terminaisons nerveuses dans le ddfdrent du Rat trait6 avec 16 F. CLt¢MENTI et G. I ), Zocclt~, J. Cell Biol. iT, 587 (1963). 
2,5 mg/kg de rdserpine. × 24500. x7 B. C^LLINGl~^m et M. MANN, Brit. J. l)harmacol. 18, 138 (1962). 
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la m~dullaire,  accompagn6e  d ' u n  ~largissement  des v6si- 
cules qui les con t iennen t .  

Le t r a i t e m e n t  /t l ' iproniazide,  inh ib i teur  classique des 
monoaminox idases  qui, en sol, ne p rovoque  aucun  change-  
men t ,  ni dons  les t e rmina i sons  p~riph4:riques, ni dons  la 
m~dullaire,  p e u t  prot~ger  bien q u ' i n e o m p l ~ t e m e n t  - 
eomme on a p u l e  c o n s t a t e r  au cours des d~ te rmina t ions  
quan t i t a t i ve s  - de  l ' ac t i ,m d~pl~tive tie la r~serpine e t  de  
la guan~th id ine  au niveau des t e rmina i sons  p6riph~riques.  
Nous reIx)rtons dons  les Figures  10 et  11 l ' a spec t  des ter -  
minaisons  darts le d~f~rent e t  dans  l '@iphyse ,  apr~s 
t r a i t e m e n t  ~ t ' ip roniaz ide  e t  ~t la guan~thidine .  

Dons  ta surr~nale l ' ip roniaz ide  assure une p ro tec t ion  
tr~s ne t t e  m~me cont re  Fact ion  de la r6serpine {Figure 12). 

Le t r a i t e m e n t  au brdtylium alt~re peu la compos i t ion  
granulai re  e t  v6siculaire des t e rmina i sons  en ce qui con- 

cerne leur quant i t6 .  On r emarq u e  toutefois  que tes d imen-  
sions de eer ta ins  granules  a u g m e n t e n t  cons id6 rab lemen t  
aussi bien dons  l '@iphyse  {Figure 13) que dons  les d~f6- 
ren ts  (Figure 14). Dons  la m6dullaire,  sous l ' inf luenee du 
br6tyl imn,  l ' a spec t  des granules  se modif ie  quelque  peu :  
ils n ' a p p a r a i s s e n t  plus f o r m , s  d ' u n  amos  homog~ne,  mais  
d ' u n  noyau  tr~s coneent r6  e t  osmiophile ,  entour~ d ' u n  
l~ger voile de mat6riel  moins  dense  (Figure 15). 

Fig. 10. Epiphyse du Rat traitde avec iproniazide plus guan~thidine. 
Les granulations dcnscs sont presque compl~telnent conserv6es. 

x 21000. 

2~ 

Fig. 8. Terminaison nerveuse dans le d~fdrent du Rat trait~ avec 
100 mg/kg de guan~thidine. × 22 000. 

Fig. 9. M~dullaire du surr~nal chez le Rat trait(~ avec 600 mg/kg 
de guan~thidine. Les granules sont encore tr~s nombreux, toutelois 
beaucoup d'entre eux ne conservent plus leur structure normale. 

× 10500. 
Fig. 11. Terminaisons nerveuses darts le d6f6rettt trait6 avec iproni- 

azide plus guan~thidine. × 22 500. 
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Discuss ion  et conclusions. II nous semble avan t  tou t  
digne de r e m a r q u e r  que  l 'on pa rv ien t  - tou t  au moins 
pour  les t e rmina i sons  sympa th iques  p6riph6riques - 
exp r imer  do mani~re quan t i t a t i ve  une observat ion  mor- 
phologique :  c'est-b.-dire le c o m p o r t e m e n t  des granules 
denses  observ6s au microscope 61ectronique. 

Le r6sul ta t  le plus i m p o r t a n t  de nos donn6es semble 
~tre celui de la diff6rence de compor tement ,  en pr6sence 
des m6dicamen t s  utilis6s, des terminaisons  nerveuses 
s y m p a t h i q u e s  p6riph6riques d ' une  part ,  et  de la m6- 
dullaire surr6nale  d ' a u t r e  par t .  

Cet te  diff6rence appa ra i t  6vidente k la suite de t rai te-  
m e n t s  ~ la r6serpine ou A la guan6thidine:  ces deux m6di- 
camen t s  n ' ag i s sen t  sur  la surr6nale qu'~t doses massives. 

Ce fair  nous  semble  digne de remarque  puisque l 'on a 
tou jours  consid6r6 la m6dullaire surr6nale comme un 
organe  i m p o r t a n t  pour  le d6p6t  des cat6cholamines,  ayan t  

essent ie l lement  le m~me c o m p o r t e m e n t  que los te rmi-  
naisons p6riph6riques. 

Au contraire ,  la m~dullaire pour ra i t  6tre consid6r6e 
comme un organe n ' i n t e r v e n a n t  que dans  un deuxi~me 
temps ,  une lois que l 'organisme,  apr6s avoir  m i s e n  
oeuvre les r6serves p6riph6riques,  dol t  faire face ~. des  
st imuli  ult6rieurs. 

Les tab leaux  ob tcnus  par  nous para i ssen t  fournir  une  
base morphologique b. une s6rie de donn6es  fonct ionnel les  
d6jh sanctionn6es.  La r6serpine, pa r  exemple ,  vide en- 
t i~rement  de leurs granules los t e rmina i sons  s y m p a t h i -  
ques:  cependan t  le hombre  des v6sicules claires apr~s le 
t r a i t emen t  b. la r6serpine est  6gal ~t la somme des granules  
et des v6sicules ex i s t an t  dans  los t e rmina isons  normales .  
La r6serpine d6taehera i t  done les liaisons ca t6cholamines  - 
ATP, et  les cat6cholamines  ainsi lib6r6es pour ra ien t  sor t i r  
du granule et ~tre d6trui tes  par  los enzymes  du ty ro -  

Fig. 12. M6dullaire surrdnale de Rat trait6 avec iproniazide plus 
r6serpine. La protection est complete. >( 8000. 

Fig. 14. a, × 33000. D6f6rent de Rat trait6 avec br6tilium, b, 
× 31000. Les terminai,~ons sont presque entit~rement normales. 

Fig. 13. Terminaisons nerveuses d'6piphyse trait6es avec br~tylium. 
Les granules ont 16g~relnent diminu6, toutefois quelques-uns d'entre 

eux oat fortement augment6 de volume. >( 35500. 

Fig. 15. M~dullaire surr~nale chez le Rat avee br6tylium. I1 semble 
que la substance agisse entamant la composition m~me des granules 
qui ne sent plus homog~nes mais constitu6s souvent par un noyau 
fortement opaque entour6 de petites granulations diffuses, x 18500. 
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plasme. Les granules denses se videraient done progres- 
sivement et ne pourraient plus &re distingu6s des v6si- 
cules claires. 

Le m&anisme &action de la guan&hidine pourrait  
&re analogue. C'est ainsi qu 'on peut admettre que cette 
derni&re agit directement sur le granule. On pourrait  
m~me penser que cette drogue favoriserait une lib6ration 
continuelle des cat6cholamines du ,pool~ mobile; le m~- 
diateur passerait ainsi sans arr~t du r6servoir le plus 
rempli ~ celui qui ne l 'est pas compl~tement. 

Pour le br6tylium, on admet gdn6ralement qu'i l  em- 
p~che au stimulus nerveux de rejoindre les terminaisons. 
D 'un point de rue  morphologique, il r6sulterait que les 
granules sent modifi6s par le br~tylium, soit au niveau des 
terminaisons p6riph6riques lorsqu'on a une augmentation 
des dimensions du granule, soit ~ cetui de la surrdnale, 
quand on observe, /~ l ' int6rieur des granules denses, des 

granulations plus petites de mat6riel fortement amass6 
et condens6. 

Summary. I t  has been shown that  reserpine and guane- 
thidine deplete granules containing catechotamine in 
sympathetic nerve endings of both the pineal gland and 
the vas deferens. This effect is blocked by iproniazid. 
Bretylium is not able to deplete these granules bu t  it 
modifies their aspect. I t  has also been observed that  
granules of the adrenal medulla are depleted less easily 
than those of sympathetic nerve endings. 

F. CLEMENTI 

Istituto di Farmacologia e di Terapia, Universitg degli 
Studi, Milano (italic), le 27 ao~t 1964. 

CONGRESSUS 

Second International S y m p o s i u m  on Drugs  
Affecting Lipid Metabol i sm 

Milano, September t3-15, 1965 

The European Society for Biochemical Pharmacology, 
in collaboration with the University of Milan, is to organ- 
ize the Second International Symposium on Drugs ANect- 
ing Lipid Metabolism to be held in Milano on September 
13-15, 1965. The symposium will include long and short 
lectures by invited spe0Jkers and a limited number  of free 
communications. 

Requests for information, and titles with summaries of 
200 words in English should be sent, before March 31, 
1965 to: Prof. 1RODOLFO PAOLETT~, Scientific Secretary, 
Inst i tute  of Pharmacology, University of Milano, Via 
Andrea del Sarto 21, Milano (Italy), Tel. 719060. 

Italy 

Second International Course on Methods for 
Lipid Research 

2vIilano, September 76-24, 1965 

A N A T O  Advanced Study Institute on Methods for 
Lipid Research will be held at the University of Milano 
on September 16-24, 1965. The course will consist of lec- 
tures and demonstrations given by European and Ameri- 
can specialists. English will be the official language. 
Participation is limited to 50 post-graduate applicants of 
any nationali ty actively interested in lipid research, to be 
selected on a competitive basis. A good knowledge of 
English is essential. A limited number  of fellowships for 
attendance to the course is available. 

Applications for at tendance and the fellowships should 
be sent, together with a curriculum vitae and a list of 
publications, before March 31, 1965 to: Prof. t~ODOLFO 
PAOLETTI, Scientific Secretary, Inst i tute  of Pharmacol- 
ogy, University of Milano, Via Andrea det Sarto 21, 
Milano (Italy), Tel. 719060. 

CORRIGENDUM 

L. MusAjo, G. RODIGHIERO, G. COLOMBO, V. TORLONE, and F. DALL'AcQuA, Photosensitizing .Furocoumarins : Inter- 
action with D N A  and Photo-Inactivation o] D N A  Containing Viruses. Exper. vol. XXI ,  fasc. 1, p. 22 (1965). The 
address of the authors should read as follows: Ist i tuti  di Chimica Farmaceutica dell'Universitg~ di Padova e di 
Istologia ed Embriologia dell' Universitd* di Perugia ed Istituto Zoopro[ilattico per l' Umbria e le Marche, Perugia (Italy). 


