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mor 6. These observations together with the present report 
indicate that this compound is capable of interfering in 
some way with endocrine mechanisms in the female 
reproductive system. 

Rdsumd. Dihydroe l a t e r i c ine  A admin i s t r6  p a r  vole  buc-  
cale g des souris  femelles  an  moins  p e n d a n t  deux  semai-  
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nes, emp~che  la fer t i l i sa t ion.  L ' 6 x a m e n  h is to logique  des 
ovai res  d 6 m o n t r e  que  la s u b s t a n c e  p r u r i e n t  l ' ovu la t ion .  
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Ultrastrukturelle Untersuchungen der juxtaepiphysiiren Kapillaren nach Perfusionsfixation 

W / i h r e n d  die knorpe l ige  E p i p h y s e  eines E m b r y o s  noch  
yon  zah l re i chen  gef / issf i ihrenden K n o r p e l k a n g l e n  du rch -  
zogen wird,  i s t  m i t  d e m  E i n s e t z e n  der  e n c h o n d r a l e n  Ossi- 
f i ka t ion  der  hya l i ne  E p i p h y s e n k n o r p e l  bei  den  S/iuge- 
t i e ren  gefgsslos (BROOKES1). Bei  den  V6geln  h ingegen  
wird  der  W a c h s t u m s k n o r p e l  der  l angen  R 6 h r e n k n o c h e n  
yon  sog. K n o r p e l k a n g l e n  in se iner  g a n z e n  L/inge d u r c h -  
b o h r t  (LuTEI 2). Diese Knorpe lkan / t l e  e n t h a l t e n  Kapi l la -  
ren, die m i t  den  j u x t a e p i p h y s g r e n  K a p i l l a r e n  in Verb in -  
d u n g  s tehen.  

Der  E insp rossungsprozess  der  j u x t a e p i p h y s / i r e n  Kapi l -  
la ren  in den  E p i p h y s e n k n o r p e l  war  Ziel wiederho l t e r  l icht-  
u n d  e l e k t r o n e n m i k r o s k o p i s c h e r  U n t e r s u c h u n g e n  (IRVING s ; 
ANDERSON u n d  PARKER 4; SCHENK et  aD, 6; BROOKES 1). 
N a c h  rou t inemgss ige r  G e w e b e e n t n a h m e  u n d  Immers ion s -  
f i xa t ion  w u r d e n  in den  j u x t a e p i p h y s / i r e n  Kap i l l a r en  grosse 

E n d o t h e l l i i c k e n  beschr ieben ,  d u r c h  welche zahl re iche  E ry -  
t h r o c y t e n  in die e r6 f fne ten  L a k u n e n  au s g e t r e t en  waren  
(ANDERSON u n d  PARIr SCHENK et  al.S,s). Es  war  
d e s h a l b  y o n  In teresse ,  die U l t r a s t r u k t u r  der  E p i p h y s e n -  
M e t a p h y s e n g r e n z e  n a e h  Pe r fus ions f ixa t i on  zu un t e r su -  
chert. 

Material und methodih. Fiir  die U n t e r s u c h u n g  w u r d e n  
6 m ~ n n l i c h e  W i s t a r - R a t t e n  (mi t t le res  Gewich t  80 g) ver -  
wende t .  Die Tiere  e rh ie l t en  eine A l t r o m i n - R - S t a n d a r d -  
D ig t  sowie T r inkwasse r  ad  l i b i t um.  Die Pe r fus ion  se lbs t  
erfolgte  we i tgehend  n a c h  A n g a b e n  v o n  FORSSMANN et  al.L 
D a  eine gu te  K t i h l u n g  der  Pe r fus ions l6sung  ffir die Ge- 
w e b e e r h a l t u n g  wesen t l i ch  schien,  w u r d e n  in A b / i n d e ru n g  
der  v o n  den  g e n a n n t e n  A u t o r e n  b e s c h r i e b e n e n  Anlage  
das  K t i h l b a d  u n d  die V o r r i e h t u n g  zur  S / i t t igung  der  e r s ten  
Spi i l l6sung m i t  Sauers to f f  u n m i t t e l b a r  vor  die Ansa t z -  
stelle fiir den  Mik rosch lauch  gesetzt .  E i n  D o s e n m a n o m e -  
t e r  m i t  R e i b e r h a h n  wurde  a m  Kf ih lbeh/ i l t e r  a n g e b r a c h t  
u n d  e r l aub t e  so, sowohl  den  B l u t d r u c k  der  Ver suchs t i e r e  
bei  Pe r fu s i o n s b eg i n n  zu messen  als a u c h  den  gewi insch ten  
P e r f u s i o n s d r u c k  e inzuregul ie ren .  

Die Narkose  de r  Tiere  erfolgte  d u r c h  i.p. V e r a b r e i c h u n g  
yon  N e m b u t a l  (ca. 60 m g / k g  KG).  Procedere  : E i n  hepar i -  
n i s ie r te r  PVC-Mik rosch l auch  P E  90 wurde  in d i e A o r t a  
descendens  e ingef i ihr t .  Der  gemessene  B l u t d r u c k  b e t r u g  
bei den  T ie ren  im D u r c h s c h n i t t  ca. 100 his  110 cm H~O. 
E i n e  v o r h e r  ange leg te  L iga tu r sch l inge  u m  die A o r t a  
descendens  w n r d e  angezogen  u n d  der  Mik rosch lauch  in 
die Ar t e r i a  i l iaca c o m m u n i s  vorgeschoben .  W g h r e n d  5 ra in  
wurde  m i t  e iner  1Ringer-Procain-L6sung n a c h  FORSSMANN 
et  al. 7 (4-8~ p h  = 7,4; 350 mOsm)  in zwei V a r i a n t e n  
gespi i l t :  bei  3 T ie ren  bei  e inem D r u c k  y o n  100 cm H~O; 
bei  3 T ie ren  bei  e inem D r u c k  y o n  140 cm H20.  I n  e inem 
we i t e r en  Sch r i t t  wurde  s o d a n n  m i t  e iner  2 ,5%igen  Glut -  
a r d i a l d e h y d l 6 s u n g  (4-8~ p H  7,4; 0,1 mo la r ;  350 mOsm)  
be i  e inem P e r f u s i o n s d r u c k  y o n  60-80  cm HO~ w g h r e n d  
30 m i n  f ixiert .  N a c h  n o c h m a l i g e r  Durchsp f i l ung  m i t  
s -Col l id in -Waschpuf fe r  (400 mOsm)  war  die Perfus ions-  
f i xa t ion  der  T i b i a e p i p h y s e n f u g e n  beendig t .  D a r a n  an-  
schl iessend erfolgte  die E n t n a h m e  der  T ib i aep iphysen fuge  

Fig. 1. Kapillarsprosse aus einer juxtaepiphysfiren Kapillare (Pfeil) 
dringt in Lakune (L) zwisehen zwei mineralisierte Knorpelsepten vor. 
Beaehte das intakte Endothel ohne Erythroeyten-Extravasat naeh 
der Perfusionsfixation. CL = Kapitlarlumen. Perfusionsdruck: 
140 cm H=O. • 3800. 
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und zweisti indige Nachf ix ierung der Gewebestf ickchen in 
s-Coll idin-gepuffertem 2%igem OsO 4. Zwischenwiisserung 
in s-Collidin-Waschpuffer.  Entw/isserung fiber aufstei- 
gende Alkoholreihe und Propylenoxyd.  E inbe t tung  in 
Epon  812. 

Be/uncle. Nach  der Perfusionsf ixat ion sind die I(api l-  
laren im Bereiche der Epiphysen-Metaphysengrenze  frei 
yon Ery th rocy ten .  Die u l t ras t ruk ture l len  Untersuchun-  
gen zeigen, dass die Endothe lschl ingen  der  jux taep i -  
physiiren Kapi l laren  in die er6ffneten Lakunen  hinein- 
reichen, wobei  die Endothe l ien  in unmi t t e lba ren  K o n t a k t  
entweder  mi t  den in Aufl6sung begriffenen Chondrocyten  
oder mi t  den Knorpelkapseln  k o m m e n  (Figuren 1 und 2). 
Die Kapi l la rendothe l ien  sind ausgesprochen zart  und 
weisen keine Basa lmembran  auf. Sie en tha l ten  Lysosomen 
in F o r m  von  (dense bodies ~), vereinzel te  Mitochondrien und 
zahlreiche freie Ribosomen (Figur 2). H~ufig f inden sich 
sog. gap-junct ions,  wo sich zwei ane inander  grenzende 
Endothelausl~iufer dachziegelar t ig  fiberdecken. An den 
Endothe l ien  der juxtaepiphys~iren Kapi l la ren  lassen sich 
Endo the lporen  beobachten,  deren Durchmesser  nie gr6s- 
ser als ca. 50 ~m ist. Sowohl bei niederen als auch" bei 
hohen Perfus ionsdrucken f inden sich keine erythrocyt~iren 
E x t r a v a s a t e  (Figuren 1 und 2). 

Dishussion. Im  Bereiche der Er6ffnungszone sprossen 
bl ind endigende  Kapi l laren  in den Epiphysenknorpe l  ein 
(ANDERSON und PARKER4; SCHENK et  al.~,6). Wie  die 
Untersuchungen  nach  Perfusionsf ixat ion zeigen, hande l t  
es sich u m  porenhal t ige  Kapi l la ren  mi t  fehlender  Basal-  
membran .  Wie  aus Unte rsuchungen  am immersions-  
f ixier ten Ep iphysenknorpe lmate r i a l  hervorgeht ,  liegen 

zwischen dem abgebauten  Knorpel  und den Kapi l laren 
zahlreiche freie Ery th rocy ten .  Diese Beobach tung  wird 
nach ANDERSON und PARKER 4 auf eine zeitweil ige 0I f -  
hung der Kapi l la ren  zurfickgeffihrt.  Nach  den Unte r -  
suchungen yon SCHENK et al. ~, ~ soll dies darauf  beruhen,  
dass die einsprossenden Kapi l laren  sich solange erweitern, 
bis sie mi t  der knorpel igen Wandung ,  d.h. mi t  der Knor-  
pelkapsel,  in d i rekten  F l~chenkon tak t  kommen.  Nach  der  
Aufl6sung der queren Trennwand  soll die Spitze der 
I4apillarsprosse in die n/ichste Lakune  vordringen.  W/ih- 
rend dieser Phase nun sollen ausgedehnte  Lficken in der 
Gef~sswand entstehen,  durch welche corpuscul/ire Blut-  
e lemente  sowie P lasma  in die neuer6ffneten Lakunen  aus- 
t r e ten  k6nnen (ScHENK et al. 5, 6). Zu denselben Ergebnis-  
sen k o m m t  auch SCHOEFL s bei der B e t r a c h t u n g  yon 
Kapil larsprossen im entzfindlichen Granulat ionsgewebe.  
Das Auf t re ten  derar t iger  E x t r a v a s a t e  wurde ant  den Um-  
s tand  zurfickgeffihrt,  dass neugebi ldete  Blutgef/isse /ius- 
serst leicht  ver le tzbar  sind nnd eine abnorme Permeabi l i -  
t~it aufweisen (ScHoEFLS). Neuere Unte r suchungen  der 
Mikrozirkulat ion in v ivo  haben  gezeigt, dass einzelne rote  
Blutzel len das Kapi l la r lumen verlassen k6nnen (BRANE- 
MARK g). Bei einer solchen Ery th rocy tend iapedese  haf te t  
zun/ichst der E r y t h r o c y t  mi t  e inem sich ver l~ngernden 
Zellausl~iufer am Endo the l  an. E r  zw/ingt sich sodann 
dutch  eine ca. 1 vm grosse Endothe l6f fnung  durch und 
l iegt anschliessend paral lel  zur Endothe lbegrenzung.  Die- 
ses Ph~inomen wurde  jedoch nur  bei vor t ibergehender  
Haemos tase  oder nach kurzer  Ul t rav io le t texpos i t ion ,  d.h. 
nach Endothelsch~idigungen, beobach te t  (BRANEMARKg). 
Die Endothe l ien  der juxtaepiphys / i ren  Kapi l laren  bleiben 
auch nach hohen Perfus ionsdrucken intakt ,  so dass keine 
E ry th rocy t en  in den Extrazel lul~irraum aus t re ten  k6n- 
nen. Demzufolge  ist der Schluss berecht igt ,  dass Ery th ro -  
c y t e n - E x t r a v a s a t e  durch grosse Endothel l f icken in den 
juxtaepiphys/ i ren  Kapi l laren  (SCHENK et ale; ANDERSON 
und PARKER ~) auf  e inem f ixat ions-bedingten  Ar t e fak t  be- 
ruben.  Die Beur te i lung yon  immers ions- f ix ier ten  Endo-  
thel ien  ffihrt somit  leicht  zu Fehl in te rpre ta t ionen ,  was 
sich du tch  eine entsprechende Per fus ions-F ixa t ion  ver-  
meiden  l~sst. 

Die Tatsache  jedoch,  dass im immersions-f ix ier ten 
Epiphysenknorpe l  E r y t h r o c y t e n  aus den juxtaepiphys~L- 
ren Kapi l laren  aus t re ten  k6nnen, ist gleichzeit ig ein Hin-  
weis daffir, dass das umliegende Knorpe lmate r ia l  durch 
einen chondrolyt i schen Prozess aufgelocker t  sein muss 
(RIEDE et al.l~ Infolgedessen ve rmag  der Kompressions-  
druck, der be im Zerkleinern des Epiphysenknorpelge-  
webes ents teht ,  die Bluts/iule in den Kapi l laren  vorzu-  
treiben,  soda'ss die Kapi l la rendothe l ien  an bes t immten  
Stellen einreissen. 

Summary .  After  perfusion-f ixat ion,  the  jux taep iphysea l  
capillaries reveal  endothel ia l  cells wi th  pores and wi thou t  
basement -membrane .  Ex t r avasa t e s  of e ry throcytes  are 
ar tefacts  and are due to overexpanding  of the  endothel ia l  
cells in a loosened cart i lage matr ix .  
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Fig. 2. Ausschnitt aus Endothel einer juxtaepiphys~iren Kapillare der 
ErSffnungszone. Gap-junctiort (Pfeil). Endothel liegt der trans- 
versalen Knorpelsepte (TS) eng an. CL = Kapillarlumen. Perfusions- 
druck: 100 tin H20. • 9500. 
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