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the  Group I ra ts  regardless of drug t r e a t m e n t  (Table, 
columns 1 and 2). However ,  there  was no s ignif icant  
difference wi th in  Group I I  rats  be tween  any  of the  drug 
t r ea tmen t s  and the  control  (distilled water) rats.  Group I 
rats, however,  did show a s ignif icant  (P  < 0/01) depression 
in food in take  when injected wi th  isoproterenol  (Table, 
column 1). Propranolol  in jec ted  wi th  isoproterenol  was 
unable  to restore food in take  in Group I rats  at  11 days, 
and propranolol  in jected alone had no signif icant  effect 
on e i ther  Group I or Group I I  rats  at  11 days. 

At  35 days, Group I I  rats  were mak ing  a rapid  com- 
pensa to ry  growth.  Drug  inject ions a t  35 days demons t ra t -  
ed tha t  both  Group I and I I  rats  had s ignif icant ly  
(P  < 0.001) depressed food in take  when injected wi th  
isoproterenol  (T~ble, co lumns 4 and 5), and tha t  in take  
was restored to normal  by  propranolol  in jected wi th  
Isoproterenol .  There was no s ignif icant  difference wi th  
any  drug t r e a t m e n t  be tween the  Group I and I I  rats,  
a l though Group I I  controls still  showed a higher  food 
intake.  Propranolol  in bo th  groups e levated in take  and in 
Group I s ignif icant ly  so (P  < 0.01). 

At  45 days, an ident ical  pa t t e rn  of response to t h a t  
seen at  35 days was observed.  All the  differences in Group I 
animals  (Table, co lumn 7) were s ignif icant ly  di f ferent  
f rom each o ther  at  the  P < 0.05 level  of p robabi l i ty  and 
in the  case of the  isoproterenol  t r e a t m e n t  at  the  P < 0.001 
level f rom the  control  and propranolol  t r ea ted  rats.  

The resul ts  suppor t  the  conclusion of MOBERG et al. ~ 
t h a t  there  is a funct ional  i m m a t u r i t y  in the  young  wi th  
respect  to the  'fl adrenergic  sa t ie ty  sys tem'  proposed by  
LEIBOWITZ ~, as seen by  the  increasing inhibi t ion of food 
in take  by isoproterenol  wi th  advanc ing  age in both  
groups of rats.  

I n  the  present  exper iment ,  there  appears  to be an 
increased response to the  fl antagonis t ,  propranolol ,  wi th  
advanc ing  age which m a y  also be suppor t ing  evidence of a 

delayed m a t u r i t y  of the  fl sys tem which in tu rn  m a y  
account  for the  hyperphag ia  seen in young, growing 
animals.  KENNEDYg, for  example,  has shown tha t  vent ro-  
medial  hypo tha lamic  lesions in the  young  do not  induce 
hyperphag ia  as easily or  to the  same ex ten t  as in older 
animals.  

The results do not, however,  suppor t  the  hypothesis  
t ha t  animals  which are na tu ra l ly  hyperphagic ,  namely  
those demons t ra t ing  ac t ive  compensa to ry  growth in this  
exper iment ,  as opposed to those wi th  surgically or 
pharmacologica l ly  induced hyperphagia ,  have  a depressed 
fl sa t ie ty  act ivi ty .  Only dur ing actual  restr ict ion were 
isoproterenol  t rea ted  rats  s ignif icant ly different  be tween 
Groups I and I I  (P  < 0.05). Whereas,  dur ing compensa tory  
growth itself the  response to  isoproterenol  be tween the  
Groups I and I I  was identical.  

Rdsumd. Des drogues di tes  fl adr6nergiques et pourvues  
d ' ac t iv i t6  agoniste et an tagonis te  furent  inject6es ~ des 
rats  ~ jeun  et pr6a lablement  soumis ~ un p rog ramme  de 
croissance normale,  res t re inte  ou compensat r ice  afin de 
v6rifier duran t  l ' hyperphag ie  indui te  na tu re l l ement  il y a 
suppression dans la sensit ivit6 du syst6me de sati6t6 dit  ft. 
Les r6sultats  ob tenus ne sout inrent  pas une telle hypoth6se,  
cependant  confi rm6rent  l ' immatur i t6  fonct ionnelle  appa-  
rente  du syst6me chez les jeunes animaux,  obje t  d 'une  
pr6c6dente publ icat ion.  
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N a c h w e i s  des  A z i d - P o t e n t i a l s  an der  i s o l i e r t en  K a n i n c h e n n e t z h a u t  

I m  Jah re  1952 zeigte NOELL 1 erstmals,  dass i.v. oder  
i.a. In jek t ion  yon Azid am Kaninehen  ein mehrere  m V  
hohes corneaposi t ives  Poten t ia l  ausl6st. Dieser Azid- 
effekt  wurde  mi t  dem P igmentep i the l  in Zusammenhang  
gebracht ,  besonders da nachgewiesen wurde, dass er 
durch selekt ive Schgdigung des P igmentep i the ls  (Jodat-  
vergif tung) nahezu vol ls tgndig  ausgeschal te t  werden 
konnte  und dass die Substanz  eine Erh6hung  yon 
Bes tandpoten t i a l  und c-Welle bewirkte  (NoELL2). Sub- 
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Azidpotentiale einer isolierten umstr6mten Kaninchennetzhaut. 
Dem N~ihrmedium wurde im Zeitpunkt 0 je 20 mg Azid beigefiigt 
und zwar entweder durch Injektion in den zuftihrenden Schlauch 
(obere Kurve) oder durch Zugiessen in das Vorratsgefass (Menge des 
Mediums je 100 ml). Endkonzentration in dem verwendeten Nahr- 
medium betrug daher jeweils 3 mM/l. N/iheres siehe Text. 

stanzen, die zu einer Reduk t ion  der c -Wel len-Ampl i tude  
ftihrten, wurden in ihrem Ef fek t  du tch  Verabre ichung yon 
Azid abgeschw~Lcht (HoMM~R et al.3). Ziel der vorl iegen- 
den Unte r suchung  war  es, die Frage zu iiberprtifen, ob 
und in welchem Ausmass re t inale  Komponen ten  bei der 
En t s t ehung  des Azideffektes betei l igt  sind. Zu diesem 
Zweck wurde Azid der N/~hrl6sung ftir die isolierte 
p igmentepi the l f re ie  Ne tzhau t  zugesetzt.  

Methodik. Die Unte rsuchungen  wurden an 10 Netz-  
h~uten durchgeftihrt ,  die aus dunke ladap t ie r ten  Kanin-  
chenbulbi  un ter  sorgf~lt iger En t f e rnung  des P igmentepi -  
thels herauspr~par ier t  worden waren. Die Technik  der 
PrAparat ion und Po ten t ia lab le i tung  mi t  Hilfe yon Ag- 
AgCI E lek t roden  tiber Agarbr t icken wurde berei ts  frtiher 
ausftihrl ich beschrieben 4. Azid wurde in F o r m  einer 
LOsung yon NaNa entweder  dem Gesamtn~Lhrmedium zu- 
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gese tz t  oder  in  den  zuf i ih renden  Sch l auch  inj iz ier t ,  
w o d u r c h  ein h6he re r  K o n z e n t r a t i o n s g r a d i e n t  e n t s t a n d .  
Es  w u r d e n  K o n t r o l l e n  m i t  NaC1-L6sung ans te l le  des Azid 
sowie m i t  e iner  Fa rbs to f f lSsung  zur B e s t i m m u n g  des 
Ze i t punk t e s  des Auf t re f fens  der  S u b s t a n z  a n  der  N e t z h a u t  
durchgef i ihr t .  Dieser  lag bei  25-30 sec n a c h  der  In j ek t ion .  

Ergebnisse. Es zeigte sich, dass  Zusa tz  yon  Azid zu 
e inem Ans t ieg  des R u h e p o t e n t i a l s  f t ihrte,  dessen Ampl i -  
t u d e  in unse ren  Ve r suchen  zwischen 300 u n d  800 ~V lag 
(Figur).  Die H 6 h e  des P o t e n t i a l s  erwies sich als abh/ ingig  
v o m  K o n z e n t r a t i o n s g r a d i e n t e n  u n d  dem  Z u s t a n d  des 
Pr&parates .  A m  gleichen Pr~tparat  w a r  es mSglich,  d u r c h  
wiederho l te  I n j e k t i o n  in den  Zuf lusssch lauch  einige Male 
Azideffekte  auszul6sen,  obwohl  das  N & h r m e d i u m  bere i t s  
Azid en th ie l t .  Die sp&teren Ef fek te  waren  j edoch  me i s t  
k le iner  u n d  langsamer ,  wobei  gleichzei t ig eine for tschrei -  
t e n d e  Sch&digung der  E R G  K o m p o n e n t e n  P I I  u n d  
sp~ter  P I I I  n a c h  GRA~IT s b e o b a c h t e t  werden  konn te .  
Der  Azidef fekt  erfolgte  p r a k t i s c h  gleichzei~ig m i t  d e m  
E i n t r e t e n  der  S u b s t a n z  in die N e t z h a u t .  Die Ans t iegsze i t  
b e t r u g  bei  den  v e r w e n d e t e n  K o n z e n t r a t i o n e n  yon  1-5 m M  
ca. 15 sec. Der  K o n z e n t r a t i o n s g r a d i e n t  is t  auch  fiir das  
Abk l ingen  des Ef fek tes  yon  Bedeu tung ,  wie aus  der  
F igur  he rvorgeh t .  WS~hrend im oberen  Ante i l  des Bi ldes  
Azid in den  zuf i ih renden  Sch lauch  in j iz ie r t  wurde,  
w o d u r c h  ein rasches  An-  und  A b f l u t e n  gew&hrleistet  
wird,  wurde  die u n t e r e  K u r v e  n a c h  Zusa tz  yon  Azid  zur  
ge samten  z i rku l i e renden  N~thrl6sung regis t r ier t .  In  d iesem 
Fal l  wi rd  die e inma l  in  der  N e t z h a u t  erziel te  IKonzentra-  
t ion  au f r ech t  e rha l t en  und  es fehl t  ein P o t e n t i a l a b f a l l  im 
u n t e r s u c h t e n  Z e i t r a u m  von  3 min .  L&ngere Reg i s t r i e run-  
gen e rsche inen  m6gl icherweise  wegen re in  t e chn i sch  
v e r u r s a c h t e r  I n k o n s t a n z  des N u l l p u n k t e s  bei  der  ver-  
w e n d e t e n  Me thode  fragwiirdig.  

Diskussion. Die Ergebn i s se  zeigen e indeut ig ,  dass  Azid 
in der  R e t i n a  se lbs t  eine R e a k t i o n  ausl6st ,  wie auch  b e i m  
Kal tbl i i ter6 ,~ besch r i eben  wurde.  E i n  K o n z e n t r a t i o n s -  
verg le ich  m i t  den  in s i tu  v e r a b r e i c h t e n  Dosen  is t  frag- 
wiirdig, da  die Vereei lung yon  Azid im Blur  und  die zur  
N e t z h a u t  ge langte  Menge k a u m  abgesch&tzt  werden  k6n-  
hen.  Es  soll te j edoch  ber i i cks ich t ig t  werden,  dass  die 
A m p l i t u d e n  des Azideffektes  in  den  vor l i egenden  Re-  
g i s t r i e rungen  e twa  1/2-1 log E i n h e i t  t iefer  lagen als in den  
yon  NOELL in s i tu  gezeigten K u r v e n .  Dies k 6 n n t e  da rau f  
h i n d e u t e n ,  dass  - abgesehen  yon  U n t e r s c h i e d e n  der  b ie r  
und  yon  )qOELL v e r w e n d e t e n  K o n z e n t r a t i o n e n  - der  

zugrund l iegende  B l o c k a d e m e c h a n i s m u s  wohl  zu e inem 
grossen Teil  die besonders  s to f fwechse lak t iven  P i g m e n t -  
ep i the lze l len  bet r i f f t ,  j edoch  auch  A n g r i f f s p u n k t e  in  der  
R e t i n a  se lbs t  ha t ,  wie es bei  e iner  in den  K o h l e h y d r a t -  
s toffwechsel  e ingre i fenden  S u b s t a n z  auch  nahe l i egend  
erscheint .  Da  P i g m e n t e p i t h e l  u n d  N e t z h a u t s c h i c h t e n  eine 
f u n k t i o n e l l - n u t r i t i v e  E i n h e i t  b i lden,  l~tsst s ich der  Azid- 
effekt  a m  <(IunktionsloseI~,, yon  der  R e t i n a  isol ier ten  
P i g m e n t e p i t h e l  n i c h t  n a c h w e i s e n L  Auch  NOELL x I~Lsst 
bere i t s  die M6gl ichkei t  often, dass  Azid  e inen  gewissen 
E f f e k t  auf  die N e t z h a u t  se lbs t  ausi ibt ,  da  er be i  e inem 
Teil  der  j o d a t b e h a n d e l t e n  Tiere n a c h  h i s to log isch  verif i-  
z ier ter  D e s t r u k t i o n  des P i g m e n t e p i t h e l s  noch  Azideffekte  
-- w e n n  auch  wesen t l i ch  k le inerer  A m p l i t u d e  --  aus l6sen 
konn te .  Wie  schon  in f r i iheren U n t e r s u c h u n g e n  b e t o n t  
wurde ,  k o n n t e  dagegen  von  der  i so l ier ten  S ~ u g e r n e t z h a u t  
ke ine  c-Welle abge le i t e t  werden  ; diese e n t s t e h t  v e r m u t l i c h  
bei  i n t a k t e r  F u n k t i o n s e i n h e i t  (Rezep to r -P igmen tep i t he l -  
zelle) in den  P i g m e n t e p i t h e l z e l l e n  8. 

Summary. I n  the  isola ted r a b b i t  re t ina ,  app l i ca t ion  
of azide produces  a pos i t i ve  p o t e n t i a l  as was  d e m o n s t r a t e d  
in s i tu  b y  NOELL ~. The  a m p l i t u d e  of th i s  effect  is a b o u t  
1/5 to  1/10 of t he  a m p l i t u d e s  descr ibed in situ.  The  
resul t s  s u p p o r t  t he  a s s u m p t i o n  t h a t  t he  azide p o t e n t i a l  is 
p roduced  p a r t l y  in t he  p i g m e n t  e p i t h e l i u m  b u t  to  some 
e x t e n t  also w i t h i n  t he  re t ina .  
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D i r e c t i o n a l  D i s c r i m i n a t i o n  - T o l e r a n c e  of V i s u a l  C o r t i c a l  Ce l l s  to  S e v e r e  S t i m u l u s  D e g r a d a t i o n  

Of the  m a n y  t r igger  fea tu res  of vision,  m o v e m e n t  m a y  
be  t he  mos t  universa l .  D i rec t iona l  se lec t iv i ty  is, in  t u rn ,  
one of t h e  mos t  special ized forms  of m o v e m e n t  discr imi-  
na t ion .  A m o n g s t  t h e  m a m m a l s ,  i t  was  f i r s t  descr ibed  a t  
t h e  r e t i na l  gangl ion  cell level  of t h e  r a b b i t  1, ~ and  has  
since been  found  a t  eve ry  m a j o r  successive level  of t h a t  
v i sua l  s y s t e m  3-~. 

I n  t e r m s  of p re se rv ing  f idel i ty,  t he  cha rac te r i s t i c s  of t h i s  
m e c h a n i s m  a t  t he  cor t ica l  level  would  a p p e a r  of p r i m a r y  

in te res t .  The  basic  ques t ion  dea l t  w i t h  here  is h o w  
v u l n e r a b l e  t h e  d i rec t iona l ly  se lect ive  response  e x h i b i t e d  
b y  cor t ica l  cells m a y  be  to  severe  fo rms  of s t imu lus  
deg rada t ion .  

Methods. The  responses  descr ibed  are f rom a long t e r m  
sample  of nea r ly  300 m a m m a l i a n  cor t ica l  cell observa-  
t ions  5-s. The  r a b b i t s  in th i s  i nves t i ga t i on  were p i g m e n t e d  
h y b r i d s  m a i n t a i n e d  u n d e r  l igh t  u r e t h a n e  anes thes i a  and  
s tud ied  u n d e r  scotopic  b a c k g r o u n d  cond i t ions  (1.0 cd/m2). 
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