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Abstract 

Intrinsically photosensit ive retinal  ganglion cells (ipRGC s) are mainly associated with non -visual  functions such 

as photoentrainment of circadian rhythm and regulation of hormone secret ion.  Recent  studies also have 

demonstrated that  ipRGC is part ly involved in sleep disorder and migraine.  In this article,  we rev iew the studies 

on association among ipRGC, neurological diseases and individual differences.  
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1. はじめに 

第 3 の光受容体である内因性光感受性網膜神経節細胞

（intrinsically photosensitive retinal ganglion cell：ipRGC）が

2000 年初期に David Berson, 高雄元晴らによって発見された
1)2)．この杆体でも錐体でもない新たな視細胞は”ものを見る

という”視覚機能にかかわっているのはもちろん，概日リズム

の光同調などの非視覚機能にも強い影響を与えている．  

外界からの光刺激は，ipRGC で光電変換され網膜視床下部

路を通して概日リズムを発振する視交叉上核に伝えられる．そ

して，この光情報はさらに上頸部交感神経節を介して松果体に

伝えられる．松果体では睡眠や日内リズムに関与するメラトニ

ンというホルモンが分泌され血中に放出される．さらに，メラ

トニンは光によって分泌が抑制されるため，日中にはメラトニ

ン分泌が低くなるのに対し，夜間に分泌量が高くなる．メラト

ニンは体内時計と環境光の両面から調節されことから，昼夜の

光の変化にも追随できる． 

日中に受ける光の量の低下や夜間に受ける光の量の増加が人

体に多くの悪影響を及ぼすことがよく知られるようになってき

た．最近の研究では，夜間，街路灯などの人工照明によって屋

外で浴びる光が睡眠障害や精神障害の発症に関連すること 3)，

夜間に寝室などで浴びる光の量の増加によって体重増加・肥満

のリスクが高まること 4)が報告されている． 

上記の研究のようにこれらは現代の生活に深くかかわってい

るため，内因性光感受性網膜神経節細胞は研究する意義が大い

にある．本稿では，このような非視覚機能に及ぼす ipRGC と

光が与える影響に関する最近の研究動向を概説する．  

 

2.  ipRGCの特性 

ipRGC はメラノプシン(melanopsin)と呼ばれる視物質を含有

することから光刺激に応答できるとともに，概日リズムの調節 
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に関わる視交叉上核や瞳孔反射を司っている視蓋前核オリーブ

核などに投射している 5)6)．ipRGC は 480nm 前後（青色）の短

波長光に特に強い反応を示す 1)7)．また杆体，錐体細胞と大き

く異なるのは光刺激に対する時間応答特性である．霊長類にお

いて杆体を介する場合の反応潜時は約 150ms，錐体を介する

場合は約 30～40ms だが，ipRGC は約 900ms であると 2005 年

に報告されている 8)． 

   

3. 睡眠障害とメラトニン抑制 

睡眠障害とは，何らかの理由で夜間における入眠や睡眠維持

が困難になる状態の総称である．代表的なものとして不眠症が

あげられる．現代では少子高齢化による働き手の不足や女性の

社会進出，コロナ流行などをきっかけに，労働者の働き方のニ

ーズが多様化した．勤務体系の種類が増えた影響で，例えば夜

勤・交代制勤務で睡眠時間帯が頻繁に変わることで不眠や眠気

などの睡眠障害に少なからず悩まされることがある．さらには

若年層においては，多機能化し続ける携帯電話が影響を与えて

いる． 

2011 年に消灯後の通話やテキストメッセージの送信に携帯

電話を使用することが日本の青少年の睡眠障害と関連している

ことが示された 9)．毎日ほんの一瞬でも携帯電話を使用してい

ると回答した人は 84.4%で，消灯後の携帯電話の利用について

は 8.3%が毎日電話に，17.6%がメールの送信に利用していた．

多重ロジスティック回帰分析にかけた結果，消灯後の通話およ

びメールは，説明変数とは無関係であり，それぞれ独立して睡

眠障害と関連していた． 

最近では夜間の薄暗い照明が与える影響を報告した研究があ

る 10)．この実験は，若いボランティア被験者に一晩中薄暗い

人工光線（Artificial Light at Night：ALAN）に曝露させメラ

トニン分泌と睡眠の質に与える影響を報告した．1 ルクスの

ALAN を一晩中照射すると，睡眠断片化と 1 分間の無動状態

を増加させ，睡眠の質を悪化させた．5 ルクスまでの ALAN

は，メラトニンの生合成を有意に減少させ，1 分間無動状態の
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割合や断片化指数を増加させた．これらのことから低照度の光

は睡眠を阻害することが示された． 

実験結果から，人は夜間全体にわたって低照度に対して敏感

であることがわかった．携帯電話のような ALAN は若く健康

な人のメラトニン分泌を妨げ睡眠の質を低下させる可能性があ

る． 

 

4. うつ障害とメラトニン抑制 
双極性障害は，躁状態すなわち気分の高揚や活力や活動性の

増加・睡眠要求の低下，またうつ状態すなわち抑うつ気分や気

分の低下や活力および活動性の減少といったエピソードが反復

することである．この障害は概日リズム障害と密接な関連を有

している．双極性障害を持つ患者は健常者やうつ病患者と比べ

て光曝露による夜間メラトニン分泌が大きく抑制されることが

報告されているが 11)12)，反対の対照群の方で抑制率が高い 13)，

または患者群と対照群の間に差がないという報告もある 14)． 

 最近の報告を紹介する 15)．Philipp Ritter らはメラノプシン

系を特異的に標的とする青色光を用いて，双極性 I 型障害の易

刺激性患者におけるメラトニン抑制を調べた．単色青色光によ

るメラトニン抑制は群間で差がなく，暗条件下でのメラトニン

濃度にも差はなかった．健常対照群では，双極性Ⅰ型障害患者

よりも青色光曝露時の主観的覚醒度の上昇が強かった．今回の

実験では双極性 I 型障害の真性患者と健常対照群との間にメラ

トニン抑制の差は認められなかった．双極性障害と光曝露によ

るメラトニン抑制に関してさらなる調査が求められる．  

 また大うつ病性障害のサブタイプとして季節性感情障害

（Seasonal Affective Disorder：SAD）というものがある．こ

れは秋から冬にかけてきまって気分の落ち込みが見られる障害

であり，夏と冬の日照量の差に起因する．このことに注目した

研究を紹介する 16)． 

 2016 年の１年間，韓国でうつ病を理由に病院を受診した約

53 万例を分析した．気温，降水量，湿度などの気候要因の影

響を除くと，1 日平均日照量が増加するとうつ病の症例数が増

加した．しかし，この効果は 1 月と 5 月においてのみ有意であ

った．うつ病の症例数は過去 30 日間の 1 日平均日照量が多い

ほど減少し，この効果は 1，3，5 月においてのみ有意であっ

た．今回の分析では，うつ病に対する太陽光の効果は限られた

期間のみであり，短期間の日照はうつ病を増加させ，過去 30

日間の日照はうつ病を減少させるという傾向を支持している． 

 さらに ipRGC が発見されて以来，SAD の治療法として 470

～490nm の青色光はいくつかの利点があるとされている．

Meesters らが 2018 年に行った実験では，青色光は白色光と同

様の効果があると報じた 17)． 

 

5. ブルーライトカットメガネ 

 ブルーライトカットメガネ（blue light blocking：BLB）は

主にブルーライトを遮断するプラスチック製のメガネである．

これは不眠症，睡眠相遅延症，交代勤務，時差ぼけ，非病理学

的睡眠改善に対する睡眠介入，さらには，双極性障害，大うつ

病，産後うつ病の治療法としても幅広い分野で研究されている．

このメガネは ipRGC の活性化を減少させることにより，薄明

かりでメラトニンの発現を誘導し睡眠を改善するといわれてい

るが未だあいまいなままである． 

 一例を紹介する 18)．この実験は夕方の BLB が睡眠に与える

影響をランダム化比較試験で調べたものである．メガネなしで

過ごす 1 週間のベースライン検査の後，参加者は BLB または

透明レンズメガネをランダムに配られ，１週間を過ごした．こ

の 1 週間が終わると参加者は反対の条件に移行した．  

実験の結果として，着用群は対照群と比較して主観的な入眠

時間と覚醒回数を減少させ，反対に睡眠の客観的指標には有意

な影響は見られなかった．総睡眠時間（TST）は，主観的 TST

および客観的 TST ともに，BLB を着用した条件では逆説的に

短くなる傾向があった．この結果から，今回の実験では，BLB

は健康な成人の睡眠時間や睡眠の質の客観的測定値を改善しな

かったと言える．BLB の有用性を示すには，短期間における

さらなる研究と長期的な影響を考慮した調査をする必要がある． 

 

6. メラトニン抑制率の個人差 

 松果体から分泌されるメラトニンは自然な眠りを誘う作用の

あるホルモンで，明るい光によって分泌が抑制される特徴を持

つ 19)-22)．そのため現代社会に欠かせない室内照明や携帯電話

やテレビの画面などの人工光からも分泌量が影響される．さら

にこの抑制率は個人によって異なることが実験によって明らか

にされている 23)．最近の研究を紹介する 24)． 

 この研究では光感受性に関連するパラメータを調整すること

で，個人レベルの概日位相予測を，内在的な概日周期と同程度

のレベルで改善できるかどうかを調べた．健常な参加者は記録

された光パターンを用いて，光に対する用量反応曲線の傾きを

決定するパラメータ，光に対する位相反応曲線の形状を決定す

るパラメータ，および内因性概日周期の 3 つのモデルパラメー

タを変化させ，予測 DLMO 時間の感度分析を行った．デフォ

ルトモデルでは，予測 DLMO 時間の平均絶対誤差は 1.02 時間

であったが，3 つのパラメータをすべて反映させると平均絶対

誤差は 0.28 時間に減少した． 

光感度パラメータは内因性の概日周期と比較して位相の変動

が類似し，概日位相予測を個別化するための実行可能なターゲ

ットであることを示している．また，別の研究では概日周期は

数ヵ月経っても再現が可能だと報告されている 25)．個人差に

注目した研究は生活の質の向上，健康促進に貢献し，さらには

個人に合わせた最適な環境を作ることに意義が生まれる．  

 

7. 結語 

 ヒトにおいて ipRGC とメラトニンは，生体リズム調節に重

要な役割を果たし相互に作用している．この相互作用が正常に

動作しないとメラトニンが関わるうつ病や睡眠障害に加え，

ipRGC が関わると考えられる睡眠障害，片頭痛 26)に大きく影

響を与える．例えばアルツハイマー病患者においては，認知症

の重症度と相関して行動機能やメラトニン分泌，体温調節で概

日リズムの異常が生じる 27)．これらの症例はあくまで氷山の

一角に過ぎないが，この第３の光受容体は人体に与える影響は

とても大きいといえるだろう．しかし，メラトニンや虹彩，症

状の進行度の個人差・民族差・地域差・加齢を調べた研究 28)-

35)はあるが，ipRGC の個人差等を考慮した研究報告はとても

少ない．症状を細分化したらきりがなく，個人差も大きい精神

障害や睡眠障害には完全には対処できない．ipRGC は発見さ

れてからまだ四半世紀も経っていない．まだまだ研究の余地が

残されたこの分野は医療業界，眼科業界，照明工学業界に大き

く寄与すると筆者は考えている． 
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