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研究成果の概要（和文）：  

先行研究で用いた多原色光源刺激装置を改良し、メラノプシン神経節細胞の非撮像系経路およ

び撮像系経路への寄与について調べた。非撮像系経路については、定常光および非定常光に対す

る瞳孔反応に関するメラノプシン神経節細胞の機能的役割についてその寄与を明らかにした。成

果は論文にまとめ、学術雑誌に掲載された。撮像系経路については、成果を論文にまとめ、2012

年６月に専門誌に掲載される予定である。 

 
研究成果の概要（英文）： 
We have investigated a functional role of the intrinsically photosensitive retinal 

ganglion cells (ipRGCs) to the non-image forming and image-forming pathways. It was 
found that the ipRGCs contribute to the steady-state pupillary control mechanism. The 
manuscript for a study of the contribution on the image-forming pathway is in press. 
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１．研究開始当初の背景 
従来、人間の光受容器は赤緑青の３種類の

錐体と杆体だけであると考えられていたが、
最近、新たな光受容器の存在が明らかとなっ
た（例えば , Lucas et al., Science, 2003; 
Dacey et al.，Nature, 2005）。その光受容器
とは、視物質メラノプシンを含む特別な神経
節細胞である。この神経節細胞は単体で光刺
激に神経応答を示し、かつ、錐体や桿体から

も入力を受けている。その出力は、生体リズ
ムを調節していると考えられている視交叉
上核や瞳孔反射をつかさどっている視蓋前
核などに投射している。さらに驚くことには、
その出力は，視覚情報を伝達している外側膝
状体から視覚野への経路にも投射している
ことが報告されている(Dacey et al.，Nature, 
2005）。すなわち、この神経節細胞は色覚な
どの撮像系経路にも影響を与えている可能
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性がある。このことは、従来、視覚の研究は
３錐体と杆体のみを対象としてきたので驚
くべきことである（図１参照）。先行研究で
は、メラノプシンを含む神経節細胞の機能を
調べるために、単波長光や、異なる色の照明
光を刺激光として用い、瞳孔反応やサーカデ
ィアンリズムへの影響を検証していた。しか
しながら、このような単波長光や照明光を用
いた刺激によって、メラノプシンを含む神経
節細胞の非撮像系・撮像系経路への寄与を評
価することは難しい。なぜなら、このような
光刺激はメラノプシンを含む神経節細胞を
興奮させると同時に他の光受容体も興奮さ
せるからである。メラノプシンを含む神経節
細胞の寄与を調べるためには、メラノプシン
神経節細胞を錐体や杆体など他の光受容体
とは分離して刺激することが必要である。本
研究では、多原色光源装置を用いて、メラノ
プシン神経節細胞を他の光受容体とは独立
に刺激し、非撮像系・撮像系経路への寄与を
検証した。 
 
２．研究の目的 
本プロジェクトでは、光刺激による生体へ

の非撮像系経路、撮像系経路への影響を調べ
ることを目的としている。 

図１ ipRGC と信号伝達経路 
 

特に、光刺激によるメラノプシンを含む神
経節細胞の刺激量の変化に着目している。従
来の測色系では、メラノプシンを含む神経節
細胞の刺激量は定義されていない。光刺激は、
一般に生体への影響を調べる際には輝度や
色などの測光量で表す。しかしながら、これ
らの測光量は網膜における光受容細胞の錐
体、杆体細胞への刺激量のみで定義されてお
り、最近発見されたメラノプシンを含む神経
節細胞を考慮していない。すなわち、これら
の測光量はメラノプシン神経節細胞の刺激
量を反映していないことを意味する。例えば、
同じ輝度および色度の刺激でもメラノプシ
ンを含む神経節細胞を強く刺激する場合と
弱く刺激する場合があることを示している。 

３．研究の方法 
メラノプシン神経節細胞が処理した光情

報が体内時計を制御することから、この光受
容体の機能を調べることは、生体機能を調節
する体内時計の役割を理解する上での重要
な鍵となっている。メラノプシン神経節細胞
の機能の解明には、錐体細胞や杆体細胞には
影響を与えず、メラノプシン神経節細胞のみ
を光刺激する実験系を組み立てることが必
須である。この問題を解決するため、受容体
独立刺激法と呼ばれる光刺激法を用い、錐体
細胞・杆体細胞には同じ刺激を与える一方で、
メラノプシン神経節細胞には異なる刺激を
与える照明デバイスのプロトタイプを開発
した(Tsujimura et al., 2010, 2011; Brown, 
Tsujimura et al.,2012)。 
生体リズムに関与する光受容体(ipRGC)を

他の光受容体とは独立に刺激するためには、
従来から用いられている３原色光源装置で
は不可能であり、新規に４原色の光源装置の
開発が必要である。したがって、本プロジェ
クトでは、まず初めに先行研究で開発した４
原色光源刺激装置を高輝度化し、かつマイク
ロコンピュータで LEDの輝度を制御すること
により、刺激の提示可能範囲を広げた（図２
a）。  

図２ 刺激装置および実験手順 
 
次に ipRGCの定常瞳孔系経路への影響を調

べた。瞳孔の定常光に対する反応は、一般に
非常に小さく、測定が困難である。したがっ



て、測定は５日に分け各刺激条件は慎重にカ
ウンターバランスした（図２b） 

 
４．研究成果 

定常光に対する瞳孔反応における ipRGC刺
激量の影響を図３に示す。横軸は ipRGC の刺
激量（コントラスト）を表し、縦軸は瞳孔直
径の変化量を示す。刺激の ipRGC 刺激量のみ
変化させているので、テスト刺激の３刺激値
（X,Y,Z：輝度や色）は変化していない。輝
度および色が変化していないにもかかわら
ず、瞳孔直径が ipRGC への刺激量の増加にと
もなって変化していることがわかる。 

このことは、ipRGC が錐体信号とは独立に
非撮像系経路へ寄与していることを示して
いる。 

図３ ipRGC 刺激量と瞳孔直径変化 
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