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(1 ~g/ml), m e p y r a m i n e  (1 ag/ml) and  ine thyserg ide  (0.5 
ag/ml).  CJ and RD were used for the  ident i f ica t ion  of 
B e, 7 while R S F  was used for the  de tec t ion  of PG ' s  ~~ 

I somet r ic  con t rac t ions  of t e s t  organs were recorded by  a 
Grass po lyg raph  (Model 79 C) using force-d isp lacement  
t ransducers  (Grass FT. 03). Dent ine  was s t imula ted  by  
vol tages  5- to  10-fold of sensory  th resho ld  measured  in 
conscious an imals  by  square  wave  pulses of 0.5 msec 
dura t ion  and  10 cps f r equency  (Grass s t imula tor ,  M 58 C). 
The resul ts  were eva lua ted  s ta t i s t ica l ly  using S tuden t ' s  
t-test .  

Results. The sensory  th resho ld  was  de t e rmined  and  
found to be 1.9 4- 0.4 (S.E., n = 5) volts ,  in conscious 
dogs. Superfus ion of the  ef f luent  of t o o t h  pulp  over  t he  
assay organs did no t  induce s ignif icant  responses.  W h e n  
den t ine  was electr ical ly s t imula ted ,  i t  p roduced  a bi- 
phasic  response  in RD and a con t rac t ion  in R S F  (Figure 
1). B itself, caused a re laxa t ion  in IRD and a con t rac t ion  
in IRSF. P G E  2, however ,  p roduced  a cont rac t i le  response  
in b o t h  sm oo th  muscle  p repara t ions .  W h e n  Trasylol  was 
added  to  the  perfus ion m e d i u m  of the  t o o t h  pulp  a t  the  
concen t ra t ion  of 5000 U/ml,  the  re laxa t ion  of RD and 
con t rac t ion  of a CJ due to the  s t imula t ion  of den t ine  was 
comple te ly  abolished,  bu t  the  con t rac t ion  of RD and 
R S F  did  no t  change (Figure 2). F u r t h e r  add i t ion  of 
i n d o m e t h a c i n  in to  the  perfus ion m e d i u m  at  the  concent ra-  
t ion  of 0.5 ag/ml,  caused a comple te  b lockade  in b o t h  
assay organs.  Ne i ther  Trasylol  nor  i ndomethac in  a t  the  
concen t ra t ions  used caused a change  in response  of assay 
organs to  B and  PGE- .  The e s t ima ted  a m o u n t  of B-like 
mate r ia l  was found  to be 2.0 4- 0.3 ng (n = 5) wi th in  
5 rain s t imula t ion  of den t ine  while it  was 4.5 4- 1.2 ng 
(n = 5) for PG-l ike mater ia l ,  as calcula ted depend ing  on 
the  responses  of CJ and IRSF to B and  P G E  v 

Single i.v. in jec t ion  of Trasylol  a t  the  dose of 10,000 
U/kg  caused an increase of sensory th resho ld  in conscious 
dogs. This  th resho ld  was found to  be raised to  4.0 4- 0.7 
(S.E~, n = 5) volts ,  ill 6 rain, and  to  5.0 4- 0.5 (S.E., 
n = 5) volts ,  in 40 min  af ter  in jec t ion  of Trasylol  and  
gradual ly  decreased and  reached  the  cont ro l  level wi th in  
20 rain. B o t h  m e a s u r e m e n t s  were s ignif icant ly  d i f fe rent  
compared  w i t h  t h e  control  value (p < 0.001). 

I n t r a v e n o u s  in jec t ion  of i ndomethac in  a t  the  dose of 
2 mg/kg  did no t  s ignif icant ly  change  the  sensory  thresh-  
old compared  w i t h  t he  control  values. However ,  
in jec t ion  of Trasylol  a t  the  same dose to  the  i ndometha -  
c in -p re t rea ted  (2 mg/kg  i.v.) dogs caused a h ighly  signi- 
f icant  increase in pa in  threshold .  In  th is  group, the  
e s t ima ted  value of th resho ld  vol tage  measured  10 rain 
af ter  in jec t ion  of Trasylol  was found  to be 8.7 4- 0.3 
(S.E., n = 5) volts ,  a value which  is s igni f icant ly  h igher  
t h a n  t h a t  of ob ta ined  af ter  in jec t ion  of Trasylol  alone 
(p < 0.001). 

Discussion. The s t imula t ion  of den t ine  in conscious 
dogs induces  a pa in  reac t ionS ,n ,  x2, as well as a release of 
B- and  PG-l ike mate r ia l  f rom the  t o o t h  pulp,  according  to 
the  p resen t  results .  I t  seems l ikely t h a t  the  release of B- 
and  PG-like mater ia l  f rom the  pulp  due to  the  s t imula t ion  
of den t ine  have  an i m p o r t a n t  role on the  p roduc t ion  of 
t o o t h  pain,  since bo th  local ho rmones  are known to be 

mos t  p o t e n t  pa in-producers .  Inh ib i t ion  of B-sens i t ive  
assay organs, by  the  addi t ion  of Trasytol  in to  t he  perfus ion 
medium,  indica tes  the  possible  ac t iva t ion  of t issue kalli- 
krein sys t em due to the  s t imula t ion  of dentinet3.  Again, 
inh ib i t ion  of PG-sens i t ive  assay organ by  i ndome thac in  
indica tes  the  release of PG-l ike  mater ia l  f rom t o o t h  pulp.  

In  conscious dogs, Trasylol,  b u t  no t  indomethac in ,  
s igni f icant ly  increases t h e  sensory th resho ld  induced  by  
the  s t imula t ion  of dent ine .  If  the  release of P G ' s  is 
d i rec t ly  involved in the  med ia t ion  of den ta l  pain,  t h e n  an 
increase in pain  th resho ld  due to  the  s t imula t ion  of 
den t ine  can be expec ted  af ter  i ndome thac in  p r e t r e a t m e n t .  
This  is no t  the  case according to t he  resul ts  of t he  p resen t  
inves t igat ion.  However ,  in ject ion of i ndome thac in  to- 
ge ther  wi th  Trasylol  caused a s ignif icant  rise in sensory  
t reshold  Compared wi th  t h a t  of Trasylol  alone. According 
to these  f indings,  it  Seems unl ikely t h a t  PG ' s  d i rec t ly  act  
by  s t imula t ing  sensory nerve  endings.  I t  pe rhaps  sensi- 
t izes the  nerve  endings  to t3. Such a m e c h a n i s m  has been 
shown in m a n  3 and  verif ied in dog spleen ~. On the  o the r  
hand,  B causes the  release of PG-like mate r ia l  f rom dog 
k idney  15 and dog spleen 1~ and  i ndome thac in  can effecti-  
vely  reduce th is  release. I t  is still  u n k n o w n  w h e t h e r  or 
no t  B can cause the  release of PG% in t o o t h  pulp.  The 
e labora t ion  of B-like mater ia l  f rom the  t o o t h  pulp  due to 
electrical  s t imula t ion  has recent ly  been  desc r ibed  by  
INOKI el; al. ~ which  furkher suppor t s  the  p re sen t  results .  

Zusammen/assung. Mit In -v ivo-Versuchen  wurde  an 
Hundez~Lhnen gezeigt, dass  such  in  der Zahnpu lpa  durch  
elektr ische Reizung des Dent ins  Bradyk in in  und  Pros ta -  
g l and in  freigesetzt  werden,  wodurch  s u c h  in der  Zahn-  
p u l p s  die wahrschein l ichen  per ipheren  Media toren  fiir den 
Zahnschmerz  e rmi t t e l t  wurden.  
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Zur Eindringtiefe dermal applizierter Wirkstoffe 

Die ku tane  Appl ika t ion  yon L6sungen  und  Salben zur 
Therap ie  yon Muskel-, Sehnen-  und  Gelenksaffekt ionen 
wird  h~ufig angewende t  und  zeigt  such  n ich t  se l ten  Er-  
folge. Verschiedene  L6sungsmi t t e l  werden benutz t ,  um 

die P e n e t r a t i o n  durch  die H a u t  und  die Pe rmea t ion  in 
t iefe Gewebslagen zu erleichtern.  Wi r  h a b e n  kiirzlich den 
Einf luss  yon  DMSO auf das  E ind r ingen  von  P h e n y l b u t a -  
zon und FIumethason  in die Tarsalgelenksf lhss igkei t  
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un te r such t  und  gefunden,  dass  von  beiden Wirks to f fen  
weniger  als 1% in die SynoviaKlfissigkeit  gelangte  1. 
Wghrend  das Durchdr ingen  der  Oberhau t  in tens iv  stu- 
dier t  worden  ist, haben  unseres  Wissens  n u t  wenige Auto-  
t en  bis j e t z t  den Weg yon Wirks to f fen  nach  der  Pene t r a -  
t ion  der Ep ide rmis  wei te rver io lg t :  MEYER2 konn te  his to-  
Iogisch im Fluoreszenzmikroskop  ein E ind r ingen  yon  
Tet racycl in  bis in die Muskula tur  fests tel len.  LEIDL und  
BIERGERT 8 fanden  nach  Appl ika t ion  yon mehre ren  Mil- 
l ionen E inhe i t en  Penici l l in auf die Skro ta lhau t  yon  St ieren 
in der  Tunica  a lbuginea bis zu 200 I E / g  und  im H o d e n  
bis 4 IE/g .  WALSER 4 stell te nach  Auf t ragen  yon 3 6 Mio. 
I E  Penicil l in anf die E u t e r h a u t  in B lu tp l a sma  und Milch 
weniger  als 1 I E / m l  lest. In  der  vor l iegenden Arbe i t  wurde  
nach  Appl ika t ion  eines T r i t i um-mark ie r t en  Steroids 
d u t c h  Rad ioak t iv i t g t smessung  im darun te r l i egenden  Ge- 
webe die E indr ing t ie fe  des P rgpa ra t e s  be s t immt .  

Melhodik .  200 btCi aH-Flumethason5  (0,166 mg) wurden  
zusammen  mi t  0,56 mg inak t ivem F l u m e t h a s o n  in 1 ml  
90% DMSO gel6st und  auf ein Areal v o n  6 x 8  cm der  
geschorenen H a u t  in der  Kruppengegend  einer  9j~thrigen 
Fre iberger  S tu te  yon  545 kg K6rpergewich t  aufgetragen.  
Nach  50 rain war  die L6sung e inget rocknet .  120 min  nach  
der  Appl ika t ion  wurde  das Tier get6tet .  E in  Block yon 
20 • 20 • 5 cm mi t  dem behande l t en  und darunter l iegen-  
den Gewebe im Zen t rum wurde  he rausgeschn i t t en  und  
eingefroren.  

Das Hau tmnske l s t i i ck  t r e n n t e n  wir in H a u t  nnd  
Muskelantei l ,  um K o n t a m i n a t i o n e n  der  un te rn  Schichten  
mi t  der  sich eventuel l  noch auI der H a u t  bef indl ichen 
r ad ioak t iven  Subs tanz  zu vermeiden.  W i t  s t anz t en  an den 
auf der  Abbi ldung  angegebenen  Stellen je 15 zyl indr ische 
Stiicke mi t  e inem Durchmesse r  yon 10 m m  aus den ge- 

f rorenen Gewebest i icken.  Die Hau t -  und  Muskelst i icke 
te i l ten  wir in je zwei Teile auf: Das obers te  Hau t s t i i ck  
war  e twa 2 m m  hoch und  erreichte  tei lweise den Papil lar-  
k6rper.  Das zweite war  e twa  8 m m  hoch und  umfass te  den 
gr6sseren Tell des Papi l lark6rpers ,  das Corium und  die 
Subcutis .  Das dr i t t e  Stiick en th ie l t  die Faszien-  und 
obere Muskelschicht  (ca. 8 mm) und  das v ier te  yon  8 m m  
H6he umfass te  die t iefere Muskelschicht .  Die einzelnen 
Gewebest i ickchen wurden  im evakuier ten  Exs ikka to r  
fiber fes tem K a l i u m h y d r o x i d  g e t r o c k n e t  Das Gewicht  
eines Hauts t i ickes  der  obers ten  Schicht  yon 1 cm Durch-  
messer  be t rug  e twa 90 mg. Al iquote  mi t  10-50 mg Ge- 
wicht  wurden  auf F i l te rpapiere  e ingewogen und  im Sauer- 
s tof fkolben v e r b r a n n t :  Bei unserer  Modif ikat ion der 
Methode  yon KALBERER und  RUTSCHMANN 6 wird  der  
Glasstopfen mi t  der  zu v e rb r en n en d en  Probe  n ieb t  wie in 
der  Originalvorschr i f t  angegeben erst  nach  Ziinden des 
F i l te rpapiers  in den Kolben  eingesetzt ,  sondern  das Fil ter-  
pap ie r  wird  am angeschwgrz ten  Doch t  nach  E inse tzen  in 
den  mi t  Sauers toff  gefiil l ten Kolben  mi t  einer fokussie- 
renden  Kinopro j ek t ions l ampe  angezi indet .  S t a t t  der 
P l a t inha l t e r  werden  Netzchen,  die wi t  uns selbst  aus 
e inem D r a h t g i t t e r  aus V-4 A Stahl  mi t  e inem Durch-  

1 G. UELTSCHI und CH. SCHLATTER, Arch. exp. Vet. Med. 28, 101 
(1974). 

2 F. MEYER, Seifen, 01% Fette, Wachse 93, 350 (1967). 
a W. LEIDL und W. BIERGERT, J. Reprod. Fert. 75, 177 (1968). 
4 K. WALSER, Berl. ~iinch. tier~rztl. Wschr. 79, 241 (1966). 
5 Freundlicherweise yon Dr. W. J6CHLE, Syntex Corp., PaIo Alto, 

Kalifornien, fiberlassen. 
6 F. I~ALBERER und J. RUTSCHMANN, Helv. chim. Acta d4, 1956 

(1961). 

Radioaktivit~ttsgehalte der Gewebeproben. 

Entnahmeort Radioaktivitatsgehalt (dpm/mg Trockengewebe 4- i s) 

Oberste Hautschicht Schicht mit Papillark6rper, Faszien- und obere Untere Muskelschicht 
Corium und Subcutis Muskelschicht 

1 177,26 4- 7,11 16,16 4- 6,30 9.03 4- 6,03 3,26 4- 4,77 
1 0,18 4- 12,93 
2 129,33 4- 12,79 4,47 4- 6,06 1,31 4- 7,32 
2 
2 
3 419,04 4- 7,59 2,82 4- 4,25 
4 519,69 4- 79,69 22,62 4- 5,48 
4 
5 812,84 4- 41,63 42,864- 4,43 
6 52,50 4- 4,25 4,28 4- 5,10 
6 
7 23,51 4- 5,70 14,75 4- 7,57 
7 35,62 4- 13,15 
8 3425,87 4- 33,46 20,21 4- 5,74 
8 4327,19 4- 142,45 47,46 4- 18.30 
9 4041,38 4- 77,33 64,28 4- 10,02 
9 3404,48 4- 119,29 49,52 4- 22,78 
10 5986,58 4- 90,48 22,91 4- 8,64 
10 5327,94 4- 40,87 64,79 4- 16,03 
11 1323,29 i 14,39 73,47 4- 10,46 
11 2067,40 4- 87,34 41,58 4- 14,98 
12 7401,75 4- 33,10 191,18 -b 15,96 
12 6213,42 4- 106,77 
13 3687,81 4- 59,76 96,65 4- 16,14 
13 5748,08 • 198,09 
14 7277,79 ~ 147,94 25,58 :L 9,23 
14 8209,51 4- 104,42 44,53 4- 14,06 
15 21000,63 4- 258,77 143,76 4- 13,57 
15 28074,00 4- 167,80 185,02 4- 23,48 

72,83 ! 5,28 
12,50 4- 15,84 
7,85 ~= 13,57 

11,541 8,28 
19,38 4- 5,13 
2,15 4- 16,06 
9,95 4- 5,76 

31,20 i 6,91 
0,71 i 13,34 
3,78 4- 6,08 
1,39 i 14,35 

24,68 4- 8,97 
2,15 4- 12,86 
2,93 ~2 8,05 
1,57 4- 13,23 
0,77 4- 5,85 

--3,96 4- 15,55 
4,80 4- 4,97 
1,39 4- 13,44 
2,76 s 5,77 

3,15 4- 5,01 

6,06 4- 4,41 

0.95 ~2 4,76 
1,87 4- 5,05 

--0,71 4- 16,54 
1,90 4- 6,03 
1,04 t 5,62 

0,53 4- 4,56 

1,314- 4,23 
1,06i15,55 
1,234- 4,91 

5,72 4- 7,68 

1,49 4- 4,85 

0,42-t- 4,82 

1,64 4- 5,18 
--1,85 4- 14,57 

0,24 J: 4,97 

5,08 ~2 6,27 0,60 4- 4,28 
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messer  yon  r u n d  0,3 m m  ver fe r t ig ten ,  in  den  Glass topfen  
ledigl ich e ingeh&ngt  u n d  n i c h t  e ingeschmolzen .  Das  
A b s o r p t i o n s m e d i u m  (6 ml  Methano l )  wi rd  e rs t  nach 
abge lau fene r  V e r b r e n n u n g  d u r c h  ein S e p t u m  im Schraub-  
verschluss  des S topfens  e ingespr i tz t .  N a c h  Sch i i t t e ln  des 
KoIbens  werden  n a c h  e twa  15 ra in  5 ml  der  Abso rp t ions -  
f l t issigkeit  in  ein ZXhlgl~tschen zu 10 ml  Sz in t i l la t ions-  
L6sung  (7 g B u t y l - P B D / 1  Toluol  p u r u m )  p ipe t t i e r t .  
Diese Modi f ika t ion  e r l a u b t  ein rascheres  u n d  ungef&hrli-  
cheres  Arbe i t en .  Die P r o b e n  w u r d e n  in e inem B e c k m a n -  
LS-150-F l f i s s igke i t s -Sz in t i l l a t ions -Spek t romete r  m i t  ex- 
t e r n e r  SLandard is ie rung  zur  A u s b e u t e b e s t i m m u n g  ge- 
z/ihlt. 

Probenentnahmenstellen 

medial 

cranial 

�9 

�9 
@ @~~~@ caudal 
|174 |176174 

lateral 
]crn 

I p 

Resultate und Diskussion. Die Messwer te  der  v e r b r a n n -  
t en  Gewebss t i i ckchen  n a c h  Abzug  des B l i ndw er t e s  s ind  in 
der  Tabel le  zusammenges te l l t .  Die D o p p e l b e s t i m m u n g e n  
w u r d e n  n i c h t  gleichzei t ig  durchgef i ih r t .  Die W e r t e  yon  
i n a k t i v e n  Verg le i chsp roben  lagen zwischen 70 u n d  90 
cpm. Die  ange f i i h r t en  S t a n d a r d a b w e i c h u n g e n  wider-  
spiegeln ledigl ich die Uns i che rhe i t en ,  die s ich aus  dem 
r a d i o a k t i v e n  Zerfall,  der  I n s t a b i l i t ~ t  des Z/ihlger~tes u n d  
dem wechse lnden  Einf luss  der  kosmischen  S t r a h l u n g  
ergaben.  N i c h t  e r fass t  w u r d e n  K o n t a m i n a t i o n e n  m i t  
F r e m d a k t i v i t g t e n ,  C hem i l um i n i s zenze r s che i nungen  oder  
Feh le r  bei  der  P r o b e n v o r b e r e i t u n g .  

Auf  das  40 cm 2 grosse App l ika t i ons fe ld  waren  200 ~zCi 
a H - F l u m e t h a s o n  au fge t rop f t  worden.  I n  e inem ausges tanz-  
t en  H a u t s t t i c k  yon  1 cm D u r c h m e s s e r  w a r e n  also ur- 
spr t ingl ich  d u r c h s c h n i t t l i c h  ca. 4 ~Ci 8 H - F l u m e t h a s o n  
v o r h a n d e n .  Dies s ind  bei  e inem d u r c h s c h n i t t l i c h e n  
T rockengewich t  der  St i icke yon  90 m g  ca. 97 000 d p m / m g  
Ep ide rmis .  Die mi t t l e r e  ge fundene  Akt iv i t&t  der  Ep ide r -  
m i s p r o b e n  b e t r u g  n u t  noch  5000 d p m / m g .  92000 dpm,  
also ca. 95%,  h a t t e n  die E p i d e r m i s  i n n e r t  2 h d e m n a c h  
bere i t s  pass ier t .  Da die t i e fe ren  Sch i ch t en  p r a k t i s c h  ke ine  
A k t i v i t ~ t e n  en th ie l t en ,  wurde  somi t  die r a d i o a k t i v e  
S u b s t a n z  sogleieh d u r c h  dell B l u t s t r o m  in den  U n t e r -  
hautgef / i ssen  a b t r a n s p o r t i e r t .  Es  is t  also o f fenbar  n i c h t  
m6glich,  d u t c h  de rma le  A p p l i k a t i o n  yon  F l u m e t h a s o n  im 
Gewebe u n t e r h a l b  des Cor iums wesent l iche  Wirks to f f -  
k o n z e n t r a t i o n e n  zu erre ichen.  YVenn F l u m e t h a s o n  als 
sehr  sch lech t  wasserl6sl iche,  apolare  u n d  l ipophi le  Sub-  
s t anz  yore  B l u t  q u a n t i t a t i v  a b t r a n s p o r t i e r t  wird, i s t  
dasse lbe  V e r h a l t e n  s u c h  ~ yon  der  Grosszah l  der  i ibr igen 
p h a r m a k o l o g i s c h  a k t i v e n  S u b s t a n z e n  m i t  zumeis t  po larer  
N a t u r  zu e rwar ten .  Die Min i schen  Erfolge  bei  der  per-  
k u t a n e n  B e h a n d l u n g  yon  Gelenks-  u n d  Muske la i fek t io -  
nen  des Pferdes  b e r u h e n  de sha lb  n i c h t  auf  e iner  Anre iche-  
r u n g  der  Wi rks to f f e  u n t e r h a l b  der  Appl ika t ionss te l le ,  
sonde rn  viel  eher  auf  e iner  re f lek tor i schen  A n d e r u n g  der  
Zi rkula t ionsverh/~l tn isse  im gesch/ id ig ten  Gewebe,  aus- 
gel6st  d u t c h  die IReizung der  R e z e p t o r e n  im b e h a n d e l t e n  
H a u t s t i i c k  (kut iv iszera le  Ref lexe  in den  e n t s p r e c h e n d e n  
H e a d s c h e n  Zonen) .  

Summary. Two h a f te r  t he  app l i c a t i on  of 200 ~zCi aH- 
F l u m e t h a s o n e  (0.73 mg) to t he  s h a v e d  sk in  of a horse,  
on ly  5% of t he  s u b s t a n c e  could be  found  on  or in  t h e  
t r e a t e d  epidermis .  The  deeper  t i ssues  c o n t a i n e d  p rac t i ca l ly  
no  r ad ioac t i v i t y .  Therefore ,  d e r m a l  app l i ca t i on  does no t  
a p p e a r  to  be  a n  effect ive  m e a n s  of t r e a t i n g  these  t issues.  
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Retent ion  of Matr ix  Dens i ty  in Adrenerg ic  Vesic les  After Extens ive  Norep inephr ine  Deple t ion  

Two types  of vesicles  wh ich  c o n t a i n  n o r e p i n e p h r i n e  
(NE) are found  in ad rene rg ic  nerves .  La rge  dense  core 
vesicles  (LDV) are a lways  p r e s en t  b o t h  i n  t he  axons  and 
t e rmina l s ,  whi le  smal l  dense  core vesicles (SDV) genera l ly  
p r e d o m i n a t e  in  t he  t e rmina l s .  However ,  t h e  d i s t r i b u t i o n  
of t he  two vesicle t ypes  var ies  g rea t ly  no t  on ly  in d i f fe rent  
species b u t  also a t  va r ious  loci in  t he  same  species. I t  is 
n o t  k n o w n  to w h a t  degree each  t y p e  c o n t r i b u t e s  in  t he  
release of N E  and  o the r  subs t ances  u p o n  ne rve  s t imula -  
t ion .  The  b o v i n e  splenic  ne rve  con ta ins  a r e l a t ive ly  h igh  
p r o p o r t i o n  of L D V  in t he  t e r m i n a l  var icosi t ies ,  where  t h e y  
are e s t i m a t e d  to occur  in  a 50-50 d i s t r i b u t i o n  w i t h  SDV 1, 
wh ich  m a k e s  i t  t e m p t i n g  to  infer  a d i rec t  role for these  
vesicles in  t r a n s m i t t e r  release.  

There  h a v e  been  m a n y  a t t e m p t s  to  cor re la te  t h e  vesicle 
N E  c o n t e n t  a n d / o r  o t h e r  m a t r i x  c o m p o n e n t s  w i t h  t h e  
e lec t ron  d e n s i t y  a f t e r  va r ious  t r e a t m e n t s  (see reviews 2-a). 

In i t i a l  g l u t a r a l d e h y d e  f ixa t ion  followed b y  o s m i u m  
t e t rox ide  preserves  essent ia l ly  all  N E  in isola ted L D V  
f rom splenic  n e r v e  t h r o u g h o u t  f i xa t i on  a n d  d e h y d r a t i o n  
p rocedures  p r io r  to  e m b e d m e n t  for e lec t ron  microscopy,  
as d e m o n s t r a t e d  b y  r a d i o a c t i v e  t r ace r  r e t e n t i o n  s tudies  5. 
The  s t u d y  of severa l  d i f fe ren t  f i xa t i on  and  s t a in ing  

1 J. p. TRANZER, in Frontiers in  Catecholamine Research (Eds. 
E. USDIN and S. SNYDER; Pergamon Press, New York 1973), 
p. 453. 
F. ~. BLoo~1, Int. Rev. Neurobiol. 13, 27 (1970). 

3 F. ]~. BLOOM, in Catecholamines (Eds. H. BLASC~KO and E. 
~/~USCHOLL; Springer-Verlag, Berlin 1971), vol. 33, p. 46. 
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Progr. Brain Res. 31, 33 (1969). 

5 fix. THURESON-t{LEIN, R. g. KLEIN and S. S. YEN, J. Ultrastruct. 
Res. d3, 18 (1973). 


