
J . J u z e n M e d . S o c . V ol . 9 0
,
N o ･ 5 0 1 - 5 0 7

, (1 9 8 1)

H is t o c h e m i c a l L o c a li z a ti o m o f γ
- A m i n o b u t y r l C A cid

T r a n s a m i n a s e A c ti v it y i n t h e C a r p R e ti n a

T o sh ih ar u H a y a shi a n d K o r o k u N e gishi

D e p a rt m e n t of N e u r o p h y si olo g y ,
N e u r o i n fb r m ati o n

R e s e ar c h 王n stit u t e
,
U n i v e rsit y o f K an a Z a W a

S c h o ol of M e dici n e
,
K a n a z a w a 9 2 0

5 0 1

A lt h o u g h n u m e r o u s h i s t o c h e m i c al st u d i e s o n

c e n t r al a n d p e rip h e r a l n e r v o u s ti s s u e s h a v e b e e n

c o n d u ct e d
,

a littl e i n f o r m ati o n s a r e a v ail a b l e f o r

n e u r o t r a n s m itt e r s i n t h e c a rp r e ti n a
,

W h i c h h a s

b e e n u s e d w i d ely f o r el e ct r o p h y si ol o gi c al e x
-

p e ri m e n t s
l) - 3)

･
T h e p r e s e n t st u d y i s o n e o f o u r

att e m p t s t o cl a s si f y r e ti n al c ells h i st o c h e m i c all y

i n t h e c a r p
4) -7 )

T h e l o c ali z a ti o n a n d e n d o g e n o u s c o n c e n
-

t rati o n o f γ
- a m i n o b u ty ri c a ci d ( G A B A ) ,

G A B A -

t r a n s a m i n a s e ( G A B A - T) a n d G A B A - S y n t h e si z i n g

e n z y m e. ( G A D) w e r e e x t e n si v el y i n v e stig a t e d

bi o c h e m i c a11 y i n t h e i n v e rt e b r a t e a n d v e rt e b r at e

r e

､
ti n a s 8) 9)

. T o st u d y t h e l o c ali z a ti o n o f G A B A -

e r gl C C ell s
,

an u P t a k e m et h o d a p p l yi n g e x o g e n o u s

【
3
H トG A B A w a s e m p l o y e d

l O) - 1 4)
. T h e s e e a rli e r

e x p e ri m e n t s s h o w e d t h at t h e r a d i o a ct i v e s u b -

St a n C e W a S t a k e n u p b y all c l a s s e s o f r e ti n a l c ells

i n r a t s a n d r a b b it s
,

a n d p o s si b l y a c c u m u l at e d

P r e d o m i n a n tl y i n M Ⅲ1 e r c e11 s . I n t h e g o ld fis h

r eti n a
,

h o w e v e r
, [

3
H トG A B A w a s f o u n d t o b e

l o a d e d i n p a rti c u l a r c ells
1 5)

. T h e s e i n cl u d e d

e x t e r n al a n d i n t e r n al h o ri z o n t al c e ll s
,

a f e w c e11 s

at t h e vi t r e al si d e o f t h e i n n e r n u cl e a r l a y e r

( p e rI汐P S
,

a m a C ri n e c ell s) ,
a n d s o m e g an g li o n

c ells . R e c e n tl y ,
M a r c e t a l .

1 6)
,
f r o m t h ei r fi n d -

1 n g S i n t h e tl P t a k e e x p e ri m e n t s w it h t h e g o l d fi s h

r eti n a
,

C O n Cl u d e d t h a t p y ri f o r m a m a c ri n e a n d

e x t e r n al h o ri z o n t al c ell s a p p e a r t o b e G A B A -

e r由c .

A h i st o c h e m i c al m e t h o d t o i n v e stig at e t h e

l o c al i z a ti o n o f G A B A - T in c e n t r al n e r v o u s ti ss u e s

w a s d e v el o p e d b y v a n G el d e r
1 7)1 8)

. H o w e v e r
,

u si n g a m e t h o d fu rt h e r m o d ifi e d f r o m t h e

O r lg l n al t e c h n i q u e o f v a n G el d e r
,

H y d e a n d

R o b i n s o n
1 9) c o u ld o b s e r v e t h e G A B A - T a cti v it y

O n l y i n M 山1 e r a n d p h o t o r e c e p t o r c ell s i n t h e

r at r eti n a . T h e r e f o r e
,

n O O n e h a s d e m o n st r at e d

h i st o c h e m i c all y t h e G A B A - T a cti v it y i n r e ti n al

C e11s o t h e r t h a n in M d n e r a n d p h ot o r e c e p t o r

C e u S .

M a t e ri als an d m e th o d s

T h e r e ti n a s w e r e i s o l a t e d f r o m c a r p ( b o d y

W ei g h t
,

a b o u t 7 0 0 g) ,
W hi c h h a d b e e n d a r k -

a d a p t e d f o r l h r
,

a n d d i vi d e d i n t o 2 - 4 p i e c e s

u n d e r d i m lig h t . T o l o c ali z e t h e G A B A - T a c ti v i -

t y ,
t h e p l e C e S W e r e d e al t w it h i n a p r o c e d u r e

si m il a r t o t h at o f v a n G el d e r
1 7)1 8)

. A R i n g e r

s o l u ti o n ( h i gh M g
2 +

a n d l o w C A
2 +

) w a s u s e d
,

C O n Si sti n g o f ( g/1) : N a C l ( 6 .
1 3 2) ,

K C l ( 0
.
2 6 8) ,

M g S O 4 ( 4 .
4 3 6) ,

C a C 1 2 ( 0 .
0 2 9) ,

N a Ii C O
3 ( 1 . 8 9 9) ,

N a‡i 2
P O 4 ( 0

.
0 1 2) ,

皿 d N a
2
H P O

4 ( 0 .0 5 7) . F o r

t h e st a n d a r d i n c u b a ti o n m e di u m
,

n i c o ti n a m id e
-

a d e n in e di n u cl e o ti d e ( N A D ; 8 m g) ,
α - k e t o gl u t a

-

r a t e ( 3 0 m g) a n d G A B A ( 4 0 0 m g) w e r e a d d e d t o

t h e R i n g e r ( 1 0 m l) ,
W h il e n it r o b l u e -t e t r a Z Oli u m

( N B T ; 8 m g) w a s fi r st d i s s o l v e d i n d i m e t h yl

S u lp h o x id e ( 0 . 8 m l) a n d t h e n a d d e d t o t h e

R i n g e r ( 9 . 2 m l) . I f G A B A - T e x i st s i n c ell s ,

鯉網膜 に お け る ギ ァ バ ァ ト ラ ン ス ア ミ ナ ー ゼ ( G A B A - T ) 活性 の 組織化学的検索 : 金沢大学医

学部付属神経情報研究施設情報伝達研究部門 林 俊治, 根岸晃六 .



5 02 T ･ H a y a shi & K . N e gi s hi

it d e g r a d e s G A B A t a k e n u p b y t h e c ell s f r o m t h e

in c u b ati o n m e d i u m . A n i n t e r m e d i a t e m e t a b o -

1it e
,

S u C Ci ni c a ci d s e m i al d e h y d e r e d u c e s N A D t o

N A D H . T h e l att e r fu rt h e r r e a c t s w it h N B T
,

f o r m i n g f o r m a z a n d e p o sits
,

W h i c h c o u l d b e

d e t e ct e d a s b l u e g r an u l e s ( f o r m a z an r e a Cti o n ) i n

t h e c ell s u n d e r li gh t m i c r o s c o p y .

T h e r e ti n a l p i e c e s w e r e i n c u b a t e d i n d if f e r e n t

m e di a u n d e r d i ff e r e n t c o n d iti o n s d e p e n d i n g

u p o n e x p e ri m e n t al p u r p o s e s . M o st o f t h e m w e r e

i n c u b at e d i n a m e d i u m c o n t ai n i n g all t h e c o m
-

P O n e n tS d e s c ri b e d a b o v e ( t h e st an d a r d m e d i u m )

f o r 3 0 mi n a t 3 7
0

c a n d p H 6 .6 - 6 .9 u n d e r d i m

li g h t . F o r c o n tr oI st u d ie s
,

h o w e v e r
,
G A B A w as

O m i tt e d f r o m t h e m e d i u m
.

T o i n hi b it t h e

G A B A ･ T a c ti v it y ,
a m i n o o x y a c e ti c a ci d ( A O A A ;

4 0 0 m g/ 1 0 m l) w a s a d d e d t o t h e st an d ar d

i n c u b ati o n m e d i u m .

A ft e r i n c u b ati o n
,

t h e r eti n al p i e c e s w e r e

fi x e d i n e t h yl al c o h o l ( 9 5 %) f o r a b o u t 3 h r
,
a n d

e m b e d d e d in p a r a m n . T h e p ar a ffi n b l o c k s w e r e

S e C ti o n e d r a d i al 1 y t o 1 5 0 r 2 0 p m t h i c k n e ss
.

P a r a ffi n w a s w a s h e d o u t f r o m t h e s e c ti o n s w it h

X y l e n e
, a n d t h e n t h e s e cti o n s w e r e m o u n t e d w it h

E n t e 丑a n . S o m e p r e p a r a ti o n s w e r e c o u n t e r
-

S t a in e d w it h c ar m al a u m o r m e t h y l g r e e n .

R e s d ts

F o r m a z a n r e a c ti o n w a s d e p e n d e nt o n m e d i u m

P H , t e m P e r a t u r e an d G A B A c o n c e n t r a ti o n .

B el o w p H 6 .O n o f o r m a z a n d e p o sit w a s s e e n e v e n

W h e n t h e t e m p e r at u r e w a s a d e q u a t e a n d t h e

G A B A c o n c e n t r ati o n w a s s u ffipi e n t ( S e e b e l o w ) .

A b o v e p H 7 . 2 , O n t h e o t h e r h an d
,
f o r m a z a n

d 6 p o sit s ap p e a r e d e x cl u si v el y i n p h ot o r e c e p t o r

C ell s a n d at t h e o u t e r li m iti n g m e m b r a n e
.

T h e

O p ti 血a l p H w a s a s s u m e d t o b e a r an g e O f 6 .6 - 6 . 9

t o g e t th e p r e s e n t B n d i n g s ( s e e b el o w ) . W h e n t h e

r eti n a w a s i n c u b at e d at r o o m t e m p e r a t u r e ( 2 2 -

2 5
0

c ) w it h s u f fi ci e n t G A B A a t t h e o p ti m al

P H
,

n O f o r m a z a n -

P O Siti v e c e11 s w e r e o b s e rv e d .

N e it h e r di d a n y r e a cti o n o c c u r
■i n t h e r et i n al

p i e c¢S P r e
･ h e a t e d at l O O

O

c f o r 1 5 m i n . I n t h e

P r e S e n t S e ri e s o f e x p e ri m e n t s
,
t h e r e ti n al tis s u e s

W e r e i n c u b at e d i n t h e s t a n d a r d m e d i u m ( s e e

M e t h o d s) a t 3 7
O

c a n d p H 6 .6 - 6 . 9 .

V e r y f ai n t f o r m a z a n
- d e p o sit s w e r e d e t e c t e d h

r e ti n a l p i e c e s w h i c h w e r e in c u b at e d i n a m e di u m

C O n t ai n i n g o f a n t h e c o m p o u n d s (1is t e d i n th e

M e t h o d s) e x c e p t f o r G A B A ( C O n t r OI p r ep a ･

r ati o n s) . W h e n G A B A w a s a d d e d t o t h e m e di u m

( 1 0 0 - 3 0 0 m g/ 1 0 m l) , t h e f o r m a z a n r e a cti o n w a s

S e e n m ai nl y i n m o st p h o t o r e c e p t o r a n d M iill e r

C ell s (i n cl u d i n g t h e o u t e r a n d i n n e r li m iti n g

m e m b r a n es) , a n d i n s o m e c e ll s i n t h e a m a c ri n e

an d g an gl i o n c e l1 1 a y e r s . T h e si z e o f f o r m a z a n
.

g r a n u l e s w as l a rg e r i n M 也Il e r c ell s t h a n i n th e

O t h e r s . A s t h e G A B A c o n c e n t r ati o n w as i n
.

Cr e a S e d ( hi gh e r t h a n 4 0 0 m g/ 1 0 m l) ,
t h e f o r m

･

a z a n r e a c ti o n w a s e n h a n c e d i n i n t e n sit y a n d

a d d iti o n al cl a ss e s o f c ell s ( e x t e r n al h o ri z o n t al

a n d b i p o l a r c ells) b e c a m e p o siti v e ( F i g . 1) . I n

t h e s e p r e p ar ati o n s , t h e e x t e rn al h o ri z o n t al c ell

l a y e r w as d i f fu s el y p o siti v e
,

C O n t a i n in g s o m e

h e a vil y st ai n e d c e 11 s
,

b u t t h e r e a c ti o n s e e n i n

b i p o l a r c e11s w a s al w a y s w e a k a n d v a ri e d f r o m

P r e P a r a ti o n t o p r e p ar a ti o m . A m a c ri n e c ell s

W h o s e p r o c e ss e s sh o w e d t h e r e a c ti o n c o u ld b e

di v i d e d a t l e a st i n t o t w o t y p e s; P e ar - a n d sp i n dl e
･

S h a p e d ( F ig ･ 1 A
､

a n d B) ･ T h e f o r m e r h a s a si n gl e

P r O C e S S e X t e n di n g i n t o t h e p r o x i m al h al f p a rt o f

t h e in n e r p l e x if o r m l a y e r ( I P L
,
St; at u m b) , W 旭 e

t h e l att e r h a s b il a t e r al p r o c e s s s e e m in gl y b r a n c h ･

i n g d if fu s e l y i n t h e I P L ( stf at a a a n d b) . T h e

r a ti o o f c e11 n u m b e r s b e t w e e n t h e p e a r
- Sh a p ed

an d s p i n dl e
- S h a p e d a m a c ri n e c ell s w a s a p p r o x i ･

m a t el y 5 : 1
,

e Sti m a t e d fr o m t h e i r c ell c o u n t s i n

r a d i al s e cti o n s
.

F u rt h e r m o r e
,

a b o u t l O - 2 0 % o f

S O - C all e d a m a c ri n e c ell s ,
W e r e f o r m a z a n

-

P O Siti v e

f t o m e sti m a ti o n i n r a d i al an d c o u n t e r
q st ai n e d

S e Cti o n s; t h e v a ri a ti o n i n t h e r ati o s e e m i n gly

d e p e n d s u p o n t h e a r e a c al c u l a t e d . E x c ep ti o n al -

1 y ,
1 a rg e c e 11 s l o c a t e d i n t h e m i d d l e p a rt o f t h e

I P L b e c a m e f o r m a z a n -

P O Siti v e
. T h ei r b il at e r al

P r O C e SS e S W e r e u S u all y l o n g ( m o r e t h a n 3 0 0 p m ) .

R e ti n al tis s u e s
, i n c u b a t e d p r e v i o u sl y i n a

R i n g e r s ol u ti o n c o n t a i n i n g A O A A ( 4 0 0 m g/1 0

m l) f o r O . 5 - 1 h r
,
S h o w e d o nl y a f ai n t f o r m a z a n

-

r e a c ti o n a ft e r t h e st an d ar d i n c u b a ti o n
,
i n d i c ati n g

t h a t A O A A l a rg el y i n h ib it e d t h e G A B A -T

a c ti v it y ･ H o w e v e r
,
t h e r e ti n a l ti ss u e s , P r e V i o u sly

t r e a t e d w it h A O A A
,

S h o w e d a s t r o n g r e a cti o n



G A B A - T A c ti vit y i n C a r p R e ti n a 5()3

w h e n t h e y w e r e in c u b a t e d i n a m e d i u m c o n t ai n -

i n g s u C Ci n a t e ( 4 0 0 m g/ 1 0 m l) i n st e a d o f G A B A .

T hi s i n d i c a t e s t h a t A O A A d i d n o t i n t e rf e r e

wit h f o r m a z a n
-f o r m a ti o n f r o m s u c c in at e i n t h e

r 8ti n a .

D is c 11 ∬i o 皿

T h e p r e s e n t r e s ul ts o b t ai n e d i n t h e c a r p r e ti n a

ar e c o m m o n i n r at s a s f a r a s t h e G A B A - T a c ti vit y

i s p o siti v e i n p h ot o r e c e p t o r a n d M 也1l e r c ell s
1 9)

.

H o w e v e r ,
t h e G A B A - T a cti v it y w a s f o u n d i n a 皿

cl a ss e s o f re ti n a l c ell s i n c a r p , a n d 【
3
H ] - G A B A

w a s
､
t a k e n u p b y a ll c ell s i n f r o g s

1 3) 2 0)
. T h e r e

-

f o r e , t h e p r e s e n c e o f t h e G A B A - T a cti v it y

d o e s n o t m e an t h e s e c ell s t o b e G A B A -

e r gi c .

N e v e rt h el e s s
,
it m i gh t b e sig ni fi c a n t t h at s o m e

c ell s i n c e rt a i n cl a ss e s o f c ells w e r e f o u n d t o b e

G A B A
-

T p o siti v e i n t h e p r e s e n t st u d y . F o r m
-

a z a n
- d e p o si ts o b s e r v e d w e r e st r o n g e r i n p h o t o

-

r e c e p t o r
,

M iill e r a n d a m a c ri n e c ells t h a n i n

b ip o l a r
,

e X t e r n al h o ri z o n t al an d g an gl i o n c ell s .

A lth o u gh t h e a x o n al t e r m i n al s o f e x t e r n al

h o ri z o n t al c ells w e r e s h o w n t o t a k e u p [
3
H ト

G A B A
1 6)

,
f o r m a z a n

-d e p o sit s c o ul d n o t b e

d e t e ct e d i n o u r p r ep a r ati o n s
,

S u g g e S ti n g t h a t

t h e G A B A - T a c ti v it y mi gh t b e w e a k i n t h e

t¢r m 血 al s
.

P h ot o r e c e p t o r c e ll s w e r e f o u n d t o e x h ib it t h e

G A B A - T a c ti v it y i n c a r p . V o a d e n e t a l .

2 0)

d e m o n str a t e d t h a t 【
3
H] - G A B A w a s t a k e n u p

dif fu s el y b y t h e c ell b o d i e s at t h e r e c e p t o r c e 皿

I ay e r i n ff o g s a ft e r 3 0 - mi n i n c u b ati o n
,

al th o u gh

Ot h e r i n v e stig at o r s
l O) 1 3) di d n o t d e s c ri b e s u c h a

p h e n o m e n o n e v e n a ft e r l o n g e r i n c u b a ti o n s ( l - 4

h r) . K u ri y a m a e t a l .

8) a n d G r a h a rn
9) s h o w e d i n

r a b bit s a n d f r o g s
,

r e SP e C ti v el y ,
t h at t h e e n d o

-

g e n o u s G A B A c o n c e n t r ati o n i n t h e p h o t o
-

r e c ep t o r c e ll l a y e r w a s m u c h l o w e r t h a n t h a t o f

th e ot h e r r e ti n al l a y e rs . A ll t h e a b o v e r e s u lt s

m ay i n d i c a t e t h a t G A B A i s m o r e r a p i d l y d e
-

g r a d e d i n p h o t o r e c e p t o r s t h a n i n t h e o t h e r c e ll s .

T h e r e a s o n f o r t h e p r e s e n c e o f G A B A - T i n

p h o t o r e c e p t o r c ells ( p r o b a b l y ,
C O n e S) m a y b e

d u e t o t h e f a c t t h a t t h e s e c ell s ap p e a r t o b e

P O S tSy n aP ti c t o e x t e r n al h o ri z o n t al c e ll s
,

W h i c h

W e r e f o u n d t o t a k e u p [
3
H トG A B A

1 6)
an d

a ss u m e d t o fu n cti o n as a f e e d b a c k s y st e m h

t u rtl e s
2 1) a n d c a r p

2 2)
･ A lt er n at el y ,

G A B A m a y

b e u s e d si m p l y a s a n e n e r g y s o u r c e in p h o t o -

r e c e p t o r s .

T h e p r e s e n t fi n di n g o f f o r m a z a n -d e p o sit s i n

S O m e b ip ol a r c e ll s is c o n t r a d i c t o r y ,
b e c a u s e t h e s e

C ell s a r e g e n e r ally c o n si d e re d t o li n k in a d ir e c t

e x cit a t o r y p at h w a y t o g a n gl i o n c e ll s
2 3) 2 4)

H o w e v e r , t h e r e e x ist s a p o s si b ilit y t h at s o m e

bi p ol a r c ells a r e p o st s y n a p ti c t o G A B A - e rg l C

p y ri f o r m a m a c r in e c ells
1 6)

B a s e d o n t h e p r e s e n t a n d e a rli e r st u d i e s
6)

,
t h e

r ati o o f t h e n u m b e r s o f G A B A - T p o siti v e
,

a c et y l c h oli n e st e r a s e ( A c h E 一) p o siti v e a n d d o p a -

m i n e r gi c c e11 s c a n b e e sti m a t e d i n r a d i al s e c ti o n ;

t h e s e c e11 s a r e a lig n e d at t h e i n n e r m o st b o rd e r o f

t h e i n n e r n u cl e a r l a y e r . A c h E -

P O Siti v e a m a c ri n e

C e11 s a r e m o st a b u n d a n t a n d d o p a m in e r gi c c ell s

a r e s m all e st i n n u m b e r . T h e p o p u l ati o n r a ti o o f

A c h E -

p O Siti v e c ell s : G A B A - T p ositi v e c e11 s :

d o p a m i n e rg i c c e ll s i s a p p r o x i m a t el y 3 5 : 1 5 : 1 .

A cl ass o f a m a c ri n e c e11 s m o r p h ol o gi c al 1 y

Si m 弘a r t o t h e f o r m a z an
-

P O Siti v e pe a r -S h a p e d c ell

W a S d e s c rib e d a s
"

p y ri f o r m
"

a m a c ri n e c ell i n

G o lgi -

P r e P a r ati o n s b y P a rt h e
2 5)

. A c c o r d i n g t o

F a m i g li e tti e t a L 2 4) an d M a r c e t al .

1 6)
,
t h i $ Cl as s

O f a m a c ri n e c ell s fu n c ti o n al 1 y b el o n g s t o O N -

c e n t
.
e r t y p e a n d t a k e s u p [

3
H トG A B A . O n

t h e o t h e r h an d
,
S O m e f o r m a z a n

-

P O Siti v e a m a c ri n e

C e ll s h a d a s pi n d l e
-S h a p e d s o m a a n d b il a t e r al

P r O X i m al p r o c e s s e s
,

a r b o ri zi n g d if fu s el y i n t h e

I P L . T h i s s h a p e a p p e a r s t o b e si m il a r t o t h a t o f

O N - O F F t y p e o f a m a c ri n e c ells m a r k e d w it h a n

i n t r a c ell u l a rly i n j e ct e d d y e b y F a m igli et ti e t

αエ
2 4)

･ M ill 即 e f α′
.

2 る)
s u g g e sti n g 丘o m t h 由

el e c t r o p h y si o l o gi c al o b s e r v a ti o n i n t h e 肋 c t u r u s

r eti n a t h a t t h e r e e x i st a t l e a st t w o p o p u l a ti o n s o f

a m a c ri n e c e ll s; O n e r e l e a s e s G A B A a n d t h e o t h e r

gl y c i n e a s i n hi b it o ry n e u r ot r a n s m i tt e rs .

I n t h e p r e s e n t hi st o c h e m i c al st u d y , t h e

G A B A - T a cti v it y w a s f o u n d i n al 1 cl a s s e s o f

r e ti n al c ell s . H o w e v e r
,

O u r fi n di n g s o f f o r m a z a n -

d e p o sit s i n e x t e rn al h o ri z o n t al c e11 s an d i n s o m e

C e11 s a t t h e a m a c ri n e a n d g a n gl i o n c e 11 l a y e r s

a p p e a r t o b e h h a r m o n y wi t h e a rli e r el e c t r o -

p h y si o l o gi c
1 5)2 2)2 6) a n d a u t o r a d i o g r a p h i c

1 5) r e -



5 04
T . H a y a s hi & K : N e gi sh i

s u lt s
,
S u g g e Sti n g t h a t t h e s e c e u s a r e G A B A ･

e r gi c ･

T o fu rt h e r a s c e rt ai n t h i s a s s u m p ti o n
,

1 m m u n O -

hi st o c h e m i c al 1 o c al i z a ti o n o f G A B A -

S y n t h e si zi n g

e n z y m e ( G A D)
2 7)

w o u l d b e v al i d
.

C o n cln 或o n

H i st o c h e 血i c al st11 d i e s w e r e c o n d u c t e d o n t h e

c a r p ( q ′
P ri n u B C a 岬i o) r e ti n a t o r e v e al t h e

c ellu l a r､l o c ali z ati o n o f t h e g a m m a - a m i n o b u t y ri c

a ci d tr a n s a m i n a s e ( G A B A - T ) a cti vi t y i n r a d i aI

s e cti o n s . F o r m a z a n - d e p o sit s w e r e f o u n d in all

cl a ss e s o f r e ti n al c ell s; t h e y w e r e r e l a ti v el y

h e a vi e r i n p h o t
､
Or e C e P t O r C ell s ( p r o b a b I y , C O n e S) ,

M ii u ei r C ell s a n d s o m e a m a c ri n e c e ll s t h a n i n

e x t e m al h o ri z o nt al c e11 s
,
b ip ol a r c e 11 s a n d a f e w

C ell s i n t h e 甲n gl i o n c e 皿1 a y e r ･ M o r p h ol o gi c al 1 y ,

a m a c ri n e c e11 s s h o w l n g t h e G A B A - T a c ti v it y

a p p e a r e d t o b el o n g t o 2 s u b s e ts ; P y ri f o r m a n d

fu si f o r m a m a c ri n e c ell s . T h e f o r m e r h a s a si n gl e

p r o c e ss e x t e n d i n g i n t o t h e p r o x i m al h al f p a rt o f

t h e i n n e r p l e x i f o r m l a y e r , W h il e t h e l at t e r s h o w
-

e d l)il a t 6 r al p r o c e s s e s s e e m i n g l y a r b o ri zi n g

d if fu s el y i n t h e i n n e r p l e x i f o r m l a y e r ･ T h e

p o p ul ati o n r a ti o o f G A B A - T p o siti v e p y ri f o r m t o

fu si f o r m a m a c ri n e c e ll s w a s a p p r o x i m a t el y 5 : 1 .

O n t h e b a si s o f e a r li e r fi n d i n g s b y u s a n d o t h e rs

i n r e ti n al st u d i e s
,

S O m e fu n c ti o n a l a s p e c t s o f

G A B A - T p o siti v e c e n s w e r e d i s c u s s e d , a n d t h e

e x t e m al h o ri z o n t a l c eil s a n d s o m e c ell s i n t h e

a m a cri n e an d g a n gli o n c e ll l a y e r $ W e r e a S S u m e d

t o b e G A B A - e r gi c
.

K e y w o r d s : C a r P r e ti n a
,

G A B A - T a c ti v it y ,

h ist o c h e m i st r y

A c b 1 0 雨i d g e m e 血t s

T h e a u t h o
､
r s e x p r e s s t h e i r g r e a t g r a tit u d e t o

D r . T o s hi o N a k a m u r a f o r h is v al u a b l e s u g g e sti o n s

a n d d is c u s si o n s t h r o u gh o u t t h e c o u r se o f e x p e ri -

m e n ts
,

W h i c h' w e r e c ar ti e d o u t m ai n l y i n h is

l a b o r at o ri e s ( D e p t . B i o p h y si c s
,

N e u r oi n f o r
-

m a ti o n R e $二 I n 5t . , K a n a ね w a U n i v . M e
■
d ･ S c h ･)｣

T h is w o rk w a s s u p p o rt e d i n p a r t b y fu n d岳
'

f r o m

t h e J a p a n S o ci e t y f o r t h e P r o m oti o n o f S ci e h c e

a h d t h e J oh n a n H o sp it al i n T a k a o k a ( D i r e c t o r ;

D r . J . 血ig u r o) .

R e ねr e n c es

l . N e gi s h i
,

K .
,

K a t o
,

S .
,

T e r a n i s h i
, T . &

L a u f e r
,

M . : D u al a c ti o n s o f s o m e

■

a m i n o a cid s

o n s p i k e d i s c h a rg e s i n t h e c a rp r e ti n a ･ B r ai n

R e s .

,
1 4 邑, 6 7 -8 4 ( 1 9 7 8) .

2 . N e g i s h i
,

K .

,
K a t o

,
S .

,
T e r a n i s h i

,
T . &

L a u f e r , M . : A n el e c t r o p h y si o l o gi c al st u d y o n

t h e c h o li n e r gi c s y st e m i n t h e c a r p r e ti n a . B r ai n

R e s .
~

,
1 4 8 , 8 5 - 9 3 ( 1 9 7 8) .

3 .
H a y a 血i

,
T . & N e gi $ h i , K . : S u p p r e s si o n o f

r e ti n al s p i k e d i s c h a rg e b y d i p r o p y l a c e t at e ( D e
-

p a k e n e) : A p o ssib l e i n v o I v e m e n ト O f G A B A .

B r ai n R e s っ
1 7 5

,
2 7 ト2 7 8 ( 1 9 7 9) .

4 . N e 由血i ,
監 .

,
■王払y a 血主

,
甘 . , N a k a m n r a

, T ･ &

D r uj a n ,
B

.
D . : H i st o c‡l e m i c al st u d i e s o n c at e ch -

ol a m i n e r gi c c ell s i n t h e t a r p r e ti n a . N e u r o c h e m .

R e s . , 4 , 4 7 3 - 4 8 2 ( 1 9 7 9) .

S . N e 由血i
,

軋 ,
N a ぬ m n r a , T ･ & 鮎 y a 血i

,
T ･ :

S p ati al d e n sit y o f c a t e c h o l a m i n e r gi c c ell s i n th e

c a r p r eti n a . E x p . E y e R e s .

,
3 1 , 7 1 ト7 1 9 ( 1 9 8 0) .

6 .
Ⅱ a y a s h i

,
T . : H i st o c h e m i c al l o c ali z a ti o n o f

d o p a m i n e an d
･

a c e t y l c h o li n e st e r a s e a cti v ity i n

t h e c a rp r e ti n a . A ct a h i st o c h e m .
c y t o c h e m .

,
1 3

,

3 3 0 - 3 4 2 (■1 9 8 0) .

7 . N 喝 払i , 監 . , 鼠 a t o , S .
& T e 柑 n is b i , T - :

D e n sit y r a ti o o f d o p a m i n e r gi c c ells t o o t h e f cells

i n t h e a m a c ri n e c ell l a y e r o f t h e fis h r e ti n a . A ct a

h i st o c h e m . c y t o c h e m .
,
1 4

,
3 1 7 - 3±4 (1 9 8 1) .

8 .

､
E Ⅱ ri y a 血 a

,
監 ･

,
S i s k e n , 臥 , Ⅲ a b 即

,
臥 &

R o b e r t s
,
E . : T h e γ

-

a m i n o b u t y ri c a ci d s y st e m i n

r a b b it r e ti n a . B r ai n R e s .
,
9 , 1 6 5 - 1 6 8 ( 1 9 6 8) .

9
.

G r a h a m , L . T ･
J r

･ : I n t r ar e ti n al d i st ri b u ti o n

o f G A B A c o n t e n t a n d G A D a c ti v it y . B r ai n R e s
.
,

3 6
,
4 7 6 - 4 7 9 ( 1 9 7 2) .

1 0 . E h i n g e r , B . : A u t o f a di o g r ap h i c i d e n tifi
-

c a ti o n o f r a b b it r e ti n al n e u r o n s t h a t t a k e u p

G A 由A . E x p e ri e n ti a
,
2 6 ,

1 0 6 3 -1 0 6 4 ( 1 9 7 0) ･

1 1 . E h i n g e r
,
B .

1 & F al c k
,
B ･ : A u t o r a d i o g r ap h y

o f s o m e s u s p e c t e d n e u r ot r a h s m itt e r s u b st a n c e s :

G A B A
,

G l y ci n e
, gl u t a m i c a c i d

,
hi st a m i n e

,

d o p a m in e an d L - d o p a
･

B r ai n R e s ･
,
3 3

,
1 5 7 -1 7 2

( 1 9 7 1) J

1 2 . M ar s h d l ,
J . & V o a d e n , M ･ : A n i n v e sti

-

g a ti o n o f t h e c e ll s･ i n c o r p o r ati n g [
3
H トG A B A

a n d [
3
H トgl y ci n e i n t h e i s o l a t e d r e ti n a o f t h e



G A B A ･ T A c ti vi t y i n C a r p R e ti n a

rat .
E x p .

E y e R e s ･

,
1 勘3 6 7 - 3 7 0 ( 19 7 4) ･

1 3 . N e a且,
M . 甘 . & 帥 e ∬S e m , L . L . : A u t o r a d i o -

g r a p hi c l o c al i z a ti o n o f [
3
H トG A B A i n r at r e ti n a

･

N at u r e N e w B i o l o g y , 2 3 5 , 2 1 7 - 2 1 8 ( 1 9 7 2 ) .

1 4 .
L a m , D .

M
. K .

& S t e i n m a n
,

L . : T h e

u p t a k e o f [
3
H トγ

q a m i n o b u t y ri c a c id i n t h e

g old fi s h r e ti n a
･

P r o c ･ N a t ･ A c ad ･ S ci ･ U ･S ･ A ･
,
6 8

,

2 7 7 7 - 2 7 8 1 ( 1 9 7 1) .

1 5 . L a m
,

D . M . K .
,
L a s a t e r

,
E . M . & N a k a

,
K .

Ⅰ.
: γ

- A m i n o b u t y ri c a c id : A n e u t o t r a n s m itt e r

c a n di d a t e f o r c o n e 王1 0 ri z o n t al c e11s o f t h e c a t fi s h

r eti n a
.

P r o c . N at . A c a d . S ci . U .S . A .
,
7 5

, 6 3 1 0 -

6 3 1 3 ( 1 9 7 8) .

1 6 . M a r e
, 鼠 . 臥 ,

S t e 11
,
W . 鼠 .

,
迅 o k

,
D . & L a m

,

D . M . K . : G A B A -

e rg l C P a t h w a y s i n t h e g ol d 丘s h

r eti n a . J . C o m p .
N e u r .

,
1 8 2

,
2 2 1 - 2 4 6 ( 1 9 7 8) .

1 7 . v a n G el d e r
,

N . M .
: T h e h i st o c h e m i c al

d e m o n st r a ti o n o f γ a m i n o b u t y ri c a ci d m e t a b ol -

i s m b y r e d u cti o n o f a t e t r a z o li u m s alt . J . N e u r o
-

ch e m .
,
1 2

,
2 3 ト2 3 7 ( 1 9 6 5) .

1 8 .
v a n G el d e r

,
N . M . : A c o m p a ri s o n o f γ

一

a m in o b u t y ri c a ci d m e t a b o li s m i n r a b b it a n d

m o u s e n e r v o u s ti s s u e . J . N e u r o c h e m .

,
1 2 ,

2 3 9 -2 4 4 ( 1 9 6 5) .

1 9 .
H y d e

,
T . C . & R o b i n s o n , N . : L o c ali z a ti o n

o f sit e s o f G A B A c a t a b oli s m i n t h e r a t r e ti n a .

N at u r e
,
2 4 8

,
4 3 2 -4 3 3 ( 1 9 7 4) .

2 0 . V o a d e n , M . J .
,
M a r s h al l

,
J . & M u r a n i

,
N

.
:

T h e u p t a k e o f [
3
H] -

γ
-

a m in o b u t y ri c a ci d a n d

【
3
H トgly ci n e b y t h e i s o l at e d r eti n a o f t h e f r o g .

鼠相克1 R e s .

,
` 7

,
1 1 5 -1 3 2 ( 1 9 7 4) .

2 1 . B a y l o r
,
A . D .

,
F u o r t e s

,
G . M . F . & 0

'

B ry a n
,

P . M . : R e c e p ti v e fi e ld s o f si n g l e c o n e s i n t h e

r eti n a o f t h e t u rtl e . J . P h y si o l t ( L o n d o n ) ,
2 1 4 ,

2 6 5 - 2 9 4 ( 1 9 7 1) .

妄〒‥

ニー

≡㌣蓋 _ご
t

≡
一

票こご誓票
th e di st al r e ti n a o f t h e c a r p . S e n s o r y P r o c e s s e s

,

ユ, 3 3 4 -3 3 8 ( 1 9 7 8) .

2 3 . V o a d e n
,

M
.
J . : G u m m a - a m i n o b u t ri c a ci d

a n d gly ci n e a s r e ti n al n e u r o t r a n s m it t e rs . p . 1 0 7 -

1 2 5 . I n S . L
. B o n ti n g ( e d .) ,

T r a n s m i tt e r s i n t h e

V is u al P r o c e ss ,
P e rg a m o n P r e s s

,
O x f o r d

,
1 9 7 6 .

2 4 . F a m igli e t ti
,
E . Ⅴ . J r .

,
K a n e k o

,
A . & T a c h i -

b a n a , M . : N e u r o n al a r c hit e c t u r e o f O N a n d

O F F p a t h w a y s t o g a n gli o n c e 11 s i n c a r p r e t in a .

5 0 5

S ci e n c e
,
且粥 , 1 2 6 7 - 1 2 6 9 ( 1 9 7 7) .

2 5
.
P a rt h e

, Ⅴ.
: C占1 u l a s h o】車O n t al e s y a m -

a c ri n a s d e l a r e ti n a . A c t a C i e n
.

V e n e z ol a n a ,

S u p l . 3 . 2 4 0 - 2 4 9 ( 1 9 6 7 ) .

2 6 . M u l e r
,

R . F .

,
D a c h e u x

,
R . F . & F r t m k e s

,
T .

E . : A m a c ri n e c ell s i n N e c t u ru S r e ti n a : e vi d e n c e

f o r i n d e p e n d e n t γ
-

a m i n o b u t y ri c a ci d -

a n d

由y ci皿 e ,r el e a si n g n e u r o n s . S c i ¢n C e
,
1 9 8 , i 購 - 1 5d

( 1 9 7 7) .

2 7
.

L a m
,

D . M
.

K .

, S u
,
Y

.
Y

.
T .

,
S w & i n

,
L

.
,

M a r c , R . E . , B r a n d o n
,

C . & W u
,
J .

- Y . : I m -

m u n o c y t o c h e m i c al l o c al i z a ti o n o f gl u t a m i c a ci d

d e c a rb o x y l a s e i n t h e g ol d fi sh r eti n a . N a t u r e
,

2 7 8
,
5 6 5 - 5(; 7 ( 1 9 7 9) .

Fi訃I r e l e g e 11d s

F i g . 1 .
L o c ali z a ti o n o f t h e G A B A - T a c ti vit y .

P h o t o m i c r o g r a p h s o f r a d i al s e cti o n s f r o m a r e t in a

i n c u b a t e d w i t h G A B A ( 4 0 0 m g/ 1 0 m l) . A :

C o u n t e r st ai n e d w it h c al m al a u m . N u cl ei o f c e ll s

a r e st ai n e d p i n k i n c o l o r . P h ot o r e c e p t o r
,
b i p o l a r

a n d a m a c ri n e c ells a r e f o r m a z a n
-

p O Siti v e ( a r -

r o w s) . T w o a m a c ri n e c e 皿s a r e s e e n i n t h e c e n t e r
.

A n a m a c ri n e c ell i s p e a r
-

S h a p e d a t t h e l e ft ( p)

a n d t h e ot h e r i s s p i n dl e
- S h a p e d a t t h e ri gh t ( s) .

U p p e r an d l o w e r a st e ri s k s in di c a t e t h e o u t e r

pI e x i f o r m l a y e r ( O P L) a n d i n n e r p l e x i f o r m l a y e r

(I P L) ,
r e S P e C ti v el y . B : T w o a m a c ri n e c e11 s a r e

P O Siti v e . A n a m a c ri n e c e11 i s p e a r
-

S h a p e d (1 e f t)

a n d t h e o t h e r s p i n d l e
q sh a p e d ( ri gh t) . T h e f o r m e r

e x t e n d s a p r o x i m al p r o c e s s t o st r a t u m a
,

W h il e

t h e l at t e r h a s b il a t e r al p r o c e s s e s ; O n e S e e m S t O

e x t e n d i n st r a t u m a ( a r r o w w it h a) a n d t h e o t h e r

r e a c h e s st r a t u m b ( a r r o w w it h b) . T h e o u t e r a n d

i n n e r li m iti n g m e m b r a n e s a r e al s o f o r m a z a n
-

P O Siti v e ; t h e l e v e l s a r e m a r k e d w i t h s o lid ci r cl e s ･

C : T h e e x t e r n a l h o ri z o n t al c e11 1 a y e r i s d i ff u s el y

f o r m a z a n
-

P O Siti v e ( s oli d s q u a r e) . M dll e r c ell s

( a r r o w w it h M ) a r e p o siti v e w i t h r el ati v el y l a rg e

g r a n u l e s ･ O n e b i p ol a r c ell a n d t w o a m a c ri n e c ells

a r e al s o d e t e c t a b l e . D : O n e c e11 l o c a t e d i n t h e

g a n gl i o n c el1 1 a y e r is i n t e n s el y p o siti v e ( a r r o w

w it h G ) . T h i s i s a n e x c e p ti o n al c a s e
,

b e c a u s e

m o st c ell s a t t h is l e v el a r e w e a k l y p o siti v e . A
,
B

,

C
,
D : ×6 5 0 .
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鯉網膜 に おけ るギ ァ バ ァ ト ラ ン ス ア ミナ
ー ゼ ( G A 量主A ･ T ) 活性 の 組 織 化 学 的検索 : 金沢 大学医学部付属神経情報

研究施設情報伝達研究部門 林 俊治, 根岸晃 六 . 金沢 市,
92 0 . 金沢 大学十全医学会 維誌, 第9()巻 , 5 0 1 - 5 0 7

(昭和56 年) .

抄 歯 鯉網膜に お け る G A B A - T ナ副生の 局在 を, 縦断切片 ( 厚 さ15 M 2 0 /
J m ) 標本 を用 い

,
組織化学的に

検索し た .
G A B A - T 活性 は光受 容器細胞 ( 恐ら く錐体) と M till e r 細胞の 大部分 ,

ア マ ク リ ン お よ び節細胞層

に 存在す る 一 群の 細胞に 見 出さ れ た . ま た
, 外水平細胞層お よ び少数の 双 極細胞に 軽度 な 活性 が 認 め ら ゎ た .

G A B A - T 活性を示 す ア マ ク リ ン細胞 は
,

形 態的に 2 種 に 区別 で き る . 1 つ は西 洋梨状の 細胞体 を呈 し
,

その 細

胞体よ り垂 直に 1 本の 突起 を出 して 内網状層内半側部の み に 分 枝分布す るが , 他は紡錘状細胞体 を呈 し
,

それ か

ら横方向に 2 本の 突起を伸 ば して 内網状層全域に 亘 っ て 分枝分 布 して い る . G A B A- T 陽性の 梨状お よ び紡錘状

ア マ ク リ ン 細胞の 密度比 は約 5 : 1 で あ っ た . こ れ まで の 私美 ちお よ び 他研究者ら の 知見 に 基 づ き
,

G A B A ･ T

活性 を示 す網膜細胞の 機能 を考察 し
,
外水平細胞 と ア マ ク リ ン お よ び 節細胞層 に 存在 す る

鵬 群の 細胞が G A B A

を伝達物質 と して 用 い て い る と推定 した .



G A B A - T A c ti vi ty i n C a r p R e ti n a

F i g - 1 ･ H i s t o c h e mi c al L o c ali z a ti o n of G A B A - T a c ti vi ty
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