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くD l ， W h e r e a s r e c o rd s C t o E w e r e o b t ai n e d 3 ， 5

a n d lO m i n a ft e r th e s e c o n d a p pli c a ti o n of N H 3

くY i n Bl ， r e S p e C ti v el y i th e m eh lb r a n e p o t e n ti al s

W e r e r e C O rd e d f r o m d i ff e r e n t h o ri z o n t al c ell s ．

t r a n s r eti n al r e s p o n s e くEJ ． I n th e s e p e ri o d s

くaft e r N H 3 a p p li c a ti o n a n d i n it s r e c o v e r yl ，
th e r ef b r e

，
th e n e g a ti v e i n tr a r e ti n al p o t e n ti al

S h ift i n r e s p o n s e t o b a c k g r o u n d ill u m i n a ti o n

くP IIJ w a s s e l e c ti v ely a b o li s h e d ， a S al r e a d y

S h o w n i n F ig ． 4 ．

D i s e 11 S Si o n

クo J J め由 cノz 戊乃g e ぶ f 乃 どぶg r d
一 00 d 血 ね 増 血 血 ■

夕方

T h e a g e n t s u s e d i n th e p r e s e n t e x p e ri m e n ts

C a n C a u S e P H c h a n g e s i n th e r e ti n al ti s s u e ．

H C N a n d C O 2 S h o u ld d e c r e a s e w h il e N H 3

S h o u l d i n c r e a s e th e ti s s u e p H ． C O 2 r e d u c e d

W h il e N H 3 e n h a n c e d th e a m p li t u d e o f th e

t r a n s r e c e p t o r a l r e s p o n s e ， P O S Sib l y d u e t o i n

P a r t a P r l m a r y e 鮎 c t o f th e o p p o sit e p H s h i鮎

O n th e r e c e p t o r c e 11 s － H o w e v e r ， H C N a n d N H 3

S h o w e d a si m il a r e 鮎 c t t o t h a t o f a n o x i a o n th e

h o ri z o n t a l c ell m a m b r a n e p o t e n ti a l 三 all o f

t h e m i n i ti all y d e p o l a ri z e d a n d s u b s e q u e n tly

h y p e r p o l a ri z e d th e c e ll s ， a n d a b o li s h e d th e

a cti v iti e s i n th e l a y e r p r o x i m a l t o th e r e c e p t o r

C e11 s ． O n t h e o th e r h a n d
，
C O 2 C a u S e d p u r el y a

h y p e r p ol a ri z a ti o n o f h o ri z o n t a l c e11 s a n d

r e d u c e d all t h e r e sp o n s e s w it h th e s a m e ti m e

C O u r S e
，
b u t d i d n o t b l o c k s y n a p tl C tr a n S m i s si o n

ff o m th e r e c e p t o r s t o s e c o n d o r d e r c e11 s at th i s

C O n C e n tr a ti o n o f C O 2 ． T h e r e fb r e ， th e i n iti al

d e p ol a ri z a ti o n o f h o ri z o n t al c ell s a n d th e

S y n a p ti c b l o c k a g e a t t h e O P L ， C a u S e d b y H C N

a n d N H
3 ，
a p P e a r n O t O n l y d u e t o a p H c h a n g e

i n th e ti s s u e b u t a l s o d u e t o a n i m p a l r m e n t i n

a e r o b i c m e t a b oli s m ．

C O 2 a n d N H 3 h a v e b e e n s h o w n t o d e c r e a s e

O r i n c r e a s e th e i n t r a c ell u l a r p H o f s n ail

n e u r o n s m u c h m o r e r a p i d l y a n d l a rg el y th a n t o

C h a n g e th e e x t r a c ell u l a r p H
1 81

． R e c e n tl y ， W ith

t h e s a m e i n t r a c e ll u l a r p H －S e n Si ti v e m i c r o －

e l e ct r o d e d e v el o p e d b y th e a b o v e a u th o r ，

S
．
p r a y e t a l ．

1 9J h a v e d e m o n s t r a t e d t h a t th e g a p

J u n C ti o n a l c o n d u c t a n c e i s a si m p l e a n d s e n si
－

ti v e fu n c ti o n o f i n t r a c e 11 u l a r p H ． I n th ei r

e x p e ri m e n ts ， C O 2 i s u s e d t o r e d u c e th e i n
岬

t r a c e ll u l a r 卵 i n e l e c t ri c a ll y c o u p l e d c ell p a ir s

丘o m b l as to m e r e s o f a m p h i b i a n a n d t el e o s t

e m b r y o s at t h e cl e a v a g e s t a g e ．



E ff e c t s of A n o x i a
，
N H
3
a n d C O 2 0 n R e ti n al R e s p o n s e s

I n th e fi sh r e ti n a
，
h o r i z o n t a l c e ll s i n a g l V e n

l a y e
r a r e el e c t ri c ally c o u p l e d a t g a p J u n C ti o n s

b e t w e e n th e m
2 012 11

－ I r C O
2
0 r N H

3
i s a s s u m e d

t o p r l m a
rily a lt e r th e i n tr a c e ll u l a r p H o f

h o r i z o n t a l c ell s ， th e l a t e r a l s p r e a d o f S
－

P O t e n
－

ti al s くr e fl e ct e d i n a h y p e r p o l a ri z a ti o n c a u s e d

b y b a c k g r o u n d ill u m i n a ti o n i n th e p r e s e n t

r e c o r d i n g sJ w o u l d b e r e a d il y alt e r e d ミ C O 2

r e d u c e s w h il e N H 3 i n c r e a s e s t h e sp r e a d p o te n
－

ti al ． H o w e v e r ， th e si t u a ti o n i s n o t si m p l e a s

W ill b e d i s c u s s e d
，
a n d th e p r e s e n t e x p e ri m e n ts

a r e n o t a p p r o p r l a t el y d e si g n e d f b r th e p u r p o s e

t o e x p l o r e e l e c tri c a l c o u p li n g a t g a p J u n C ti o n s

b e t w e e n h o ri z o n t al c e ll s ■ C O
2
m a y P r l m a ril y

a ct o n c o n e s a n d M iill e r c ell s t o r e d u c e t h e

i n tr a c ell u l a r p H ， b e c a u s e c a r b o n i c a n h y d r a s e

a c ti v ity h a s b e e n fb u n d d e n s e ly l n th e l a m i n a t
－

e d s e g m e n t o f c o n e s a n d i n M till e r c ells b u t

n e g a ti v e i n r o d
，
h o ri z o n tal

，
b i p o l a r a n d

g a n gli o n c e ll s
2 21

． C e r t ai n l y ， C O 2 r e d u c e d くFi g ．

51 w h il e N H 3 i n c r e a s e d th e a m p li t u d e o f t h e

tr a n s r e c e p t o r a l r e s p o n s e くFig ． 6J 言 a p O S Sib l e

i n t r a c ell u l a r
p
H s h ift i n c o n e s m i g h t b e li n k e d

W ith s u c h r e s p o n s e c h a n g e s ．
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g り
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T h e r e s u l t s s h o w n i n F i g － 1 w ith t h e c a r p

r e ti n a c o n fi r m e d e a rli e r fi n d i n g s ， r e P O r t e d o n

th e r e ti n a o f m a ri n e 丘s h e s
，
th a t t h e h o ri z o n t al

C e11 m e m b r a n e p o te n ti al i s st r o n g l y i n 且u e n c e d

b y a n o x i a ， H C N ，
N H
3
a n d C O

2

1 ト 7 I

F r o m t h e r e s u l t s s h o w n i n F ig s ． 1 A a n d 2 ，i t

C O u l d b e st a t e d t h a t t h e r e c e p t o r c ell s w e r e still

r e s p o n d i n g t o th e f b c al s ti m ul u s ， W h e n th e

i n tr a r e ti n a l r e sp o n s e s a n d th e S －

P O t e n ti al

di s a p p e a r e d d u ri n g th e c o u r s e o f O 2
－ d e p r l V a

－

ti o n ． T h e a n o x i c a b o li ti o n of
－

th e i n t r a r e ti n a l

r e s p o n s e s m e a n s t h a t th e r e ti n a l l a y e r p r o xi m a l

t o th e r e c e p t o r c el1 1 a y e r b e c a m e i n a c ti v e ．

D r uj a n e t a l ．
川
s h o w e d

，
W i th a d o u b l e c h a m －

b e r s y st e m a n d w i th f b c al a n d n o n －f b c al li g h t

S ti m u li くS e e th ei r F i g s ． 5 a n d 6J ， th a t th e S
－

p o t e n ti al i s a b l e t o s p r e a d l a t e r a lly th r o u g h a n

a n o x i c a r e a o f th e r e ti n a ． T h e r e fb r e
，
th e y

C O n Cl u d e d t h a t th e o x y g e n
－ d e p e n d e n c e o f th e

S －

p O t e n ti al i s l o c a te d a t th e r e c e p t o r c ell l e v e l

3 4 7

r a th e r t h a n a t th e h o ri z o n t a l c e ll l e v el ．

H o w e v e r
，
t a k i n g l n tO C O n Si d e r a ti o n th e p r e s e n t

丘n d i n g くF ig s ． 1 A a n d 21 th a t th e t r a n s r e －

C e P t O r al r e s p o n s e r e m ai n e d w h il e th e p r o x
－

i m a l r e sp o n s e s くp r o x i m al P I II ， P I I a n d S －

P O te n ti aり w e r e a b o lis h e d d u ri n g th e c o t l r S e O f

O
2
－ d e p r l V a ti o n ． T h e si te m o st s u s c e p ti b l e t o

a n o xi a a p pe a r S t O b e l o c at e d a t th e o u t e r p l e x i
－

fb r m l a y e r ． I f th is i s th e c a s e ， i t c o u l d b e

r e a s o n a b ly a s s u m e d t h a t th e fb c al S
－

P O t e n ti al

i n th e e x p e ri m e n t b y D r uj a n e t a l ．
1 り
w a s

r e a d il y a b o li s h e d d u e t o a n a n o x i c b l o c k a g e o f

S y n a p tl C t r a n S m i s si o n 丘o m th e r e c e p to r s t o

h o ri z o n t a l c e11 s ■ T h e fh ct t h a t th e S v

p o t e n ti al

S P r e a d s l a t e r a11 y th r o u g h a n a n o x i c p a rt

i n d i c a t e s th a t th e m e m b r a n e p r o p er ti e s o f t h e

S O m a t a a t g a P J u n C ti o n s b e w e e n h o ri z o n t a l

C ell s a r e n o t al t e r e d si g n i fi c a n tl y d u ri n g s u ch a

b ri e f p e ri o d o f O 2
－ d e p r l V a ti o n ． A p o s si b l e

e v id e n c e
，
f b r th e v i e w th a t s y n a p tl C tr a n S m i s

－

Si o n i s t h e e a rli e st e v e n t i n a u e n c e d b y h y p o x i a ，

W a S p r e S e n t e d b y E c cl e s e t al ．
2 釘 i n th e c at

Sp l n a l r e fl e x ， a n d al s o b y H u b b a r d
－

a n d

L 申y n i n g
2 4J i n c a t d i a p h r a g m

－

P h r e n i c n e r v e

p r e p a r a ti o n s － A c c o rd i n g t o th e l atte r a u th o r
く

s

Vi e w
，
T rif b n o v a n d O st r o v s k ii

2 51
a s s u m e d th e

Sy n a P tl C r e g 1 0 n a t th e o u t e r pl e x ifb r m l a y e r i n

th e c a r p r e ti n a t o b e th e a n o xi a
－

S e n Si ti v e sit e 三

th e r e s u l ts p r e s e n te d h e r e s u p p o rt s th i s a s s u m p
－

ti o n ．

O n th e b a sis o f t h e vi w e o f T rifb n o v 2 51 th at

a d e p ol a ri z a ti o n o f h o ri z o n t al c ell s i s d u e t o

tr a n s m i tte r r el e a s e 丘o m r e c e p t o r te r m i n al s ， a n

し a s p a r t a t e o r L
－

g l u t a m a te
－1i k e s u b st a n c e h a s

b e e n a s s u m e d t o b e a n e x ci t a t o ry s y n a p t l C

tr a n s m i tt e r o f
－

r e c e p t o r s o n h o ri z o n t a l

C e11 s
2 7 ト 3 0 J

． E i th e r a m i n o a ci d
，
a p p lie d d i 飢 s el y

O V e r th e r e c e p t o r s u rfh c e ， d e p o l a ri z e s h o ri z o n t
－

al c ell s
，
a b o li s h e s th e S － p O t e n ti al s a n d i s o l a t e s

th e tr a n s r e c e p t o r al r e s p o n s e くdi st al P II IJ 丘o m

th e o th e r c o m p o n e n ts o f E R G
2 91 3 1 ト 3 3l

． O n t h e

O t h e r h a n d
，
el e v a t e d M g

廿

く20 m M J a n d

l o w e r e d C a
甘

く0 ．5 m M l i n a p e rf u si n g s ol u ti o n

h a v e b e e n s h o w n t o h y p e r p o l a ri z e h o ri z o n t a l

C ell s
，
b l o c k th e S － P O t e n ti al s a n d t o i s o l a t e th e

d i stal P II I
，
al s o c a u s l n g a Sy n a p ti c b r o c k a g e

丘o m r e c e p to r t e r m i n a ls t o h o ri z o n t a l c ell s
2 71 糊



3 4 8 N e gi s hi

T h e s y n a p ti c b l o c k a g e w i th しgl u t a m a t e o r し

a s p a r ta t e h a s b e e n a s s u m e d t o b e d u e t o a

d e p o l a ri z a ti o n
－i n a c ti v a ti o n

，
W h e r e a s th a t w ith

hi g h M g
i＋

p l u s l o w C a
骨
t o b e d u e t o a s t o p

O f tr a n s m itte r r e le a s e ft o m r e c e p to r te r m i n al s ．

If t h es e a s s u m p t1 0 n S a r e a d a p t a bl e t o i n te r －

p r et a ti o n o f th e p r e s e n t r e s u l ts ， it w o u l d b e

C O n C ei v a b l e th a t a n o x i a
，
m e t a b oli c i n h i b it o r s

a n d N H 3 m a y i n i ti all y fa c ili t a te t r a n s m i tt e r

r el e as e fr o m r e c e p to r te r mi n a l s くslig h t d e －

P Ol a ri z a ti o n o f h o ri z o n t al c ell sナ a n d s u b －

Se q u e n tly s t o p th e r e l e a s eく1 a r g e h y p e r p o l a ri z a
－

ti o nJ ． T h e r e fb r e
，
th e o x y g e n d e p e n d e n c e o f th e

h o ri z o n t a l c ell m e m b r a n e p o t e n ti al m a y r e fl e c t

th e a e r o b i c m e t ab oli s m o f th e r e c e p t o r c ell s ，

W h i c h c o u p l e s wi th a tr a n s m itt e r － r e l e a s e

m e c h a n i s m i n t h ei r s y n a p tl C t e r m i n al s ． H o w －

e v e r
，
a p O S Si bility th a t th e p o s ts y n a p t l C

m e m b r a n e o f a p I C al d e n d rit e s o f h o ri z o n t a l

Cell s b e c o m e s i n a c ti v e u n d e r h y p o x i a c o u l d

n ei th e r b e r q e c t e d c o m p l e tel y n o r b e p r o v e d i n

a n y w a y w i th th e p r e s e n t r e s u lt s ．

C e 乃 加 ぶ祝 r r O 昆乃d 叩 戊乃 如 血 刀 げ 血 gr 戊 那
－

r g 細 ノ々 r e 軍 0 那 e

T h e a m p li t u d e o f th e f b c al t r a n s r e c e p t o r al

r e s p o n s e w a s sli g h tly r e d u c e d b y d i ff u s e

b a c k g r o u n d ill u m i n a ti o n w h il e th e fb c al

i n t r a r eti n al r e s p o n s e w a s m a r k e d ly e n h a n c e d

くFig ． 2 A ナ■ T hi s e 鮎 c t i s d u e t o a n a n t a g o n i s ti c

C e n t e r － S u r r O u n d o r g a n i z a ti o n o f t h e s u rf a c e

P O te n ti al
川 1 51

，
a n d i t w a s o b s e r v e d i n th e

t r a n s r e ti n al r e s p o n se くr e c o r d A i n F i g s ． 3 ， 4

a n d 6J ． T h e r e fb r e
，
it c a n b e st a t e d th a t a n e u r al

m e c h a n i s m p a r ti cI P a tl n g i n t h e b a c k g r o u n d

ill u m i n ati o n e ff e c t o r i n th e c e n t e r － S u r r O u rl d

p h e n o m e n o n o f th e t r a n s r eti n a l r es p o n s e t a k e s

P l a c e a t a l e v el p r o x i m a l t o t h e r e ce p t o r c e l1

1 ay e r ， a S a l r e a dy p o l n te d o u t b y M u r a k a m i a n d

S a s a k i
1 6 1 1 71

I n t h e p r e se n t s e ri e s o f e x p e ri m e n ts ， th e fb c al

Sti m ul u s w a s m o n o c h r o m a ti c at 6 2 0 n m w h il e

th e d i ff u s e b a c k g r o u n d ill u m i n a ti o n w a s w h ite ，

d eli v e r e d ft o m a 6 － V p il o t l a m p ． T h e r e fb r e
，
th e

fb c a l li g h t s ti m u l a te d m a i n l y t h e c o n e s y st e m

b u t th e di 抒u s e lig h t a cti v a t e d b o th c o n e a n d

r o d sy s te m s ． H o w e v e r ， a d di ti o n al e x p e ri m e n t s ，

i n w h i c h w h i t e fb c al a n d d i ff u s e li g h t s o r r e d

f b c al く62 0 n m l a n d d i ff u s eく60 0 n m l li g h ts w e r e

C O m b i n e d i n th e s a m e w a y a s i n th e e x pe ri
－

m e n t s ill u s tr a t e d
，
S h o w e d th e s a m e e n h a n c l n g

e ff b c t o f th e d i ff u s e b a c k g r o u n d o n th e fb c al

t r a n s r e ti n al r e s p o n s e ． T h e r ef b r e ， th e n e u r al

m e c h a n i s m s p a rti c I P a ti n g i n th e e n h a n c l n g

e ff t c t c a n n o t b e d u e t o i n t e r a c ti o n s b e t w e e n th e

C O n e a n d r o d s y st e m s ． I t i s o b v i o u s th a t th e

e n h a n cil l g e ff t c t o f t h e d i 仔u s e b a c k g r o u n d

ill u mi n a ti o n o n th e f b c al r e s p o n s e r e q u i r e s th e

i n d u c ti o n o f a n e g a ti v e sh ift t p I トd o m i n a n tJ i n

th e i n tr a r e ti n a l p o t e n ti a l ．

馳 血 涙 亡加 鮎 川 qr 班 e 仇 m 凧 如

明 印 加 り 矧 伽 血 石妙 几旦

1 n th e p r e s e n t e x p e ri m e n ts ， W e W e r e u n a bl e

t o c o n t r o l a q u a n tl ty O f N H 3 a P p li e d ． T h e

i n i ti al e ff t c t o f th i s v a p o r a t s m a 11 e r d o s e s w a s

t o e n l a r g e th e f b c a l t r a n s r eti n al r e s p o n s e f P

I I Il a n d S －

P O t e n ti a l くS e e th e n r s t a p p li c a ti o n i n

F ig － 6 A J － T h e i n i ti al e n l a r g e m e n t o f th e

t r a n s r e ti n a l r e s p o n s e くS e e al s o F i g ． 6 A J i s

a s s u m e d t o b e i n p a rt d u e t o a n e n l a r g e d
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抄 録 剥離鯉網膜 を用 い ， 無酸素くN 21 ， シ ア ン 化水素くH C Nl ， ア ン モ ニ アくN H 3I お よ び 二 酸化炭素仁C O 21

の 水平細胞膜電位お よ び各種網膜光応答に 及 ぼす作用 を2 本の 誘導ガ ラ ス電極 を用 い て検索 した0 光応答は焦点

く径0 ． 5 m m ， 6 2 0 rl m l お よ び全野 照 射 伯 色I に よ り誘発 した
0
2 な い し3 種の光応答を同時記録す る こ と に よ

り， 次の 所見 が得ら れ た。 くり 水平細胞網膜電位 は無酸素くN 2l ， H C N お よ び N H 3 に 大きく影響 を受 けた。 膜

電位は初 め脱分極， 続 い て 過分され S 電位 は消失し た． くii－1 内網膜性応答 く網膜電図の p r o x i m a l P III と PII

要素を含 むl は上 記の ガ ス で 消失 した が ， 焦点径受 容器 層応答くdi s t al P IIり は殆ん ど不変か， ま たは とく に N H 3

投与の 場合に は， む し ろ増大し た0 こ の こ と は光受 容器細胞 か ら 水平お よ び双 極細胞 へ の シ ナ プ ス伝達 は容易 に

遮断され る が， 光受 容器細胞の 電気現象の 発生機構は短時間の無酸素およ び低濃度の H C N ま た は N H 3 へ の 曝露

に 対し て か な りの 抵抗性 を持 っ て い る こ と を示 す． くiiり 焦点内網膜性応答 くp r o x i m a l P IIIl の 振幅 は全野照射

背景光が陰性電位変化くP II 要素1 を誘発 す る場合 に 増大され た0 こ の 陰性電位の発生は上 記ガ ス ， とく に N H 3

に よ っ て選 択的に 消去され た ． くi vI C O 2 く酸素中 10 ％l は水平細胞 を過分極 し
，
同じ時間経過で S 電位， 経受容

器層お よ び内網膜性応答 を縮小 させ た ．
この こ と は C O 2 が 光受 容器細胞の 活動 を原発的 に抑制し

， 網膜全層に 亘

る興奮性 を減弱する よ う に 働い て い る こ と を示 す．
くv に れ ら ガス の 網膜電気現象に 及ぼ す作用 は， 好気性代謝

の 障害と細胞内水素イ オ ン 濃度の 変化に 基ずく錯椎な影 響の 結果で あ り， そ れ ぞれ網膜内での 機作部位が異 なる

と考え られ る．


