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研究成果の概要（和文）：本研究では、CRISPR/Cas9法によりメダカの錐体オプシン遺伝子（全８種）にフレー
ムシフト変異を導入した。単色光下の視運動反応に基づいて波長感受性を定量したところ、赤オプシンを失った
変異体は赤色光感受性が低下した一方、紫オプシンを失った変異体の紫外線感受性は野生型と同程度だった。さ
らに、紫と青の２種類のオプシンを失ったメダカも同様に紫外線を感受した。これらの結果は、動物が示す紫外
線への応答が、必ずしも紫や青のオプシンを介さないことを示唆する点で興味深く、緑や赤のオプシンだけでも
幅広い波長への応答が可能であることを示している。引き続きこれらの変異体の解析により、動物の色覚の理解
が進むだろう。

研究成果の概要（英文）：In this study, we introduced frameshift mutations into the medaka cone opsin
 genes (eight subtypes in total) using the CRISPR/Cas9 system. Quantitation of behavioral 
photosensitivity based on the optomotor response under monochromatic light showed that mutants 
lacking red opsin had reduced red light sensitivity, whereas mutants lacking violet opsin had 
similar UV sensitivity to that of wild type. In addition, medaka that lost two types of opsins, 
violet and blue, also sensed UV light. These results are interesting in that they suggest that the 
responses of animals to ultraviolet light are not necessarily mediated by violet or blue opsins, and
 that green and red opsins alone are capable of responding to a wide range of wavelengths. Continued
 analysis of these mutants will advance our understanding of animal color vision.

研究分野：遺伝学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
ヒトの色覚の理解する際、色盲／色弱（色覚少数派）のヒトが果たした役割は大きい。同様に、動物の色覚を理
解しようとする際、色盲動物を野生型と比較する手法は有効と考えられる。本研究で作出した各種の錐体オプシ
ンKOメダカ（色盲メダカ）は、引き続き動物の色覚（四色型色覚）を研究する基盤を提供すると期待される。二
色型色覚のヒトが三色型で見える色を想像することができないため、三色型のヒトも四色型のメダカが見ている
色を想像することはできないと考えられる。しかし、色盲メダカと野生型を比較したデータを積み上げること
で、四色型で見る世界の理解に繋げたい。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 脊椎動物には紫（SWS1）・青（SWS2）・緑（RH2）・赤（LWS）の４種の錐体オプシンが存
在するが、哺乳類（有袋類・有胎盤類）は紫と赤の２種類しか持っていない。ヒトを含む狭鼻猿
類のみ、LWS 遺伝子の重複と吸収極大波長の変化によって三色型色覚を獲得したが、全４種類
を保持し、四色型と考えられる鳥類や魚類の色覚よりも色分解能が高いとは考えにくい。しかし
その実態の理解はほとんど進んでいない。 
 
２．研究の目的 
 本研究では四色型の色覚の理解に向けて、メダカをモデルとして錐体オプシン遺伝子のゲノ
ム編集を行い、色盲と野生型の行動を比較した。 
 
３．研究の方法 
 CRISPR/Cas9法を用いて、メダカが持つ４種類８サブタイプの錐体オプシン（SWS1, SWS2a, 
SWS2b, RH2a, RH2b, RH2c, LWSa, LWSb）遺伝子にフレームシフトを導入した。単色光下の
視運動反応により波長感受性を定量し、各種色盲メダカと野生型とで比較した。また、体色依存
的な配偶者選択行動への影響を調べることで、色分解能を評価した。 
 
４．研究成果 
 LWSa と LWSb を両方失った赤色盲メダカを作
出し、視運動反応を目視で比較したところ［図 1］、
野生型は波長 830 nm まで視運動反応陽性であっ
た一方、赤色盲は 740 nmよりも長波長で陰性とな
った。赤色光は LWSを介して感覚されていること
が示された［Homma et al. 2017; 図 2］。また配偶
者選択行動を調べたところ、赤色盲では体色の好
みが大きく低下したため、色分解能が低下してい
ると考えられた［Kamijo et al. 2018］。 
 それまで目視で主観的に定性していた視運動反
応を、行動を録画した動画解析により、遊泳距離や
反応速度などで客観的に定量する実験系を立ち上
げた［Matsuo et al. 2018］。 
 強く連鎖する LWSaと LWSbの配列を詳細に解
析したところ、ミナミメダカ、キタノメダカともに
遺伝子変換（gene conversion）が起きていること
を発見した。また、巨大欠失を起こして LWSa と
LWSbを連結させた変異体（２つある遺伝子を１つ
にした変異体）の赤色光
感受性は野生型と同等
であることがわかった
［Harada et al. 2019］。 
 SWS2a と SWS2b の
片方、あるいは両方を失
った青色盲メダカを作
出し、配偶者選択行動を
調べたところ、いずれも
体色の好みが低下した
ため、色分解能が低下し
たと考えられた。しか
し、青色光下の視運動反
応は低下しておらず、青色光感受性は野生型と同等であった［Kanazawa et al. 2020］。青を失
っても紫や緑によって補完された可能性が考えられた。 
 SWS1 を失った紫色盲メダカと抗メダカ SWS1 モノクローナル抗体を作出し、網膜における
錐体モザイク構造への影響を調べた。ニジマスで報告されていた眼球や頭部の奇形は起こらず、
網膜にも特に異常は見られず、メダカでは SWS1 を失っても組織が正常に保持されることが示
された［Matsuo et al. 2022］。 
 SWS1と SWS2aと SWS2bの３種を失った紫青二重色盲を作出し、紫外線および青色光感受
性を視運動反応により調べたところ、野生型よりも低下しておらず、むしろ上昇している可能性
が示された。RH2や LWSの発現量（転写量）は上昇していなかった。これらの結果より、紫外

図 1．視運動反応試験装置 

図 2．赤色盲メダカの光感受性。暗順応条件下では差が無い。 



線に対する動物の反応は必ずしも SWS1
や SWS2を介しておらず、視運動反応は
RH2と LWSのみを介して制御されてい
ることが示唆された［論文投稿中］。 
 
 
 
 

図 3．紫色盲メダカの錐体モザイク構造 
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