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研究成果の概要（和文）：人工視覚における近赤外レーザー光刺激の有用性評価を目的として、マウス視覚野に
912 nm（細胞膜の主要構成物質である脂質による吸収率が比較的高い）のレーザー光パルスを与えた際の神経細
胞発火率の変化を測定した。同手法によって惹起される発火率変化は、通常の視覚刺激によって惹起される変化
と比較して小さく、あまり有効な刺激・抑制手法ではないことが示唆された。
同時に、人工視覚研究分野における動物を用いた視知覚評価のための、検出課題学習系の構築も行った。

研究成果の概要（英文）：For the purpose of the evaluation of the near-infrared laser stimulation in 
the visual prosthesis, I measured changes of neural firing rate in the mouse visual cortex induced 
by 912-nm laser pulses. The induced changes were smaller than the ones induced by a standard visual 
stimulus, suggesting that this stimulation condition is not efficient for neural activity 
manipulations.
Also I constructed a detection-task training system for evaluating animals' visual perception in the
 research field of the visual prosthesis.

研究分野：神経科学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究分野は、失明患者の視覚を取り戻すこと目指している。
本研究課題で得られた成果はそのものは、残念ながら今後の機器開発等に積極的に活かせるものでは無かった
が、今回確認した条件は有効ではない可能性があるということが分かった。これは今後の同分野における基礎研
究において、次に確かめるべき条件への足掛かりとなる。

※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、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

世界保健機関の発行した「Global data on visual impairment 2010」によると、世界中で視覚障

害に苦しむ患者は推定 2億 8千 5百万人にも上り、内 3千 9百万人が失明患者である。これは

200 人に 1 人以上という高い比率で失明患者が存在するということを示しており、その治療法

確立は急務の課題である。失明原因別に見ると、白内障が 51%と最も多く、緑内障 8%、加齢黄

斑変性症 5%などが続く。これらの内、白内障は濁った水晶体の代わりに眼内レンズを挿入する

外科手術により治療の可能な場合もあるものの、緑内障や加齢黄斑変性症、その他網膜色素変性

症など、網膜並びに視神経に原因がある場合には、滲出型加齢黄斑変性症を除けば、治療法は確

立されていないのが現状である。そのため現在世界中で、これら視覚障害に苦しむ患者の視覚再

建を目的として、人工視覚技術（視覚経路に電気刺激を与え賦活し、視覚を補綴する技術）の研

究が進められている。その内の一つが、大脳皮質視覚野を刺激対象とした「皮質刺激型人工視覚」

である。この技術には主に面電極もしくは刺入型電極による電気刺激が用いられる。前者は比較

的多くの電流が必要であり、且つ刺激範囲が広くなる。結果として再建される視覚は大きく粗い

光点となってしまい、小さく細かい物体の情報を与えるには不向きである。また後者は、小電流・

高解像度であるものの、侵襲度が高いという問題点がある。適用疾患が広く、より高解像度、よ

り低侵襲な人工視覚技術のためには、従来型とは異なる刺激手法が必要である。そこで本研究で

は、電極刺入の必要が無く、かつ局所の刺激が可能となることを期待して、近赤外レーザー光を

用いた神経刺激手法の有用性評価を目指した。 

 

２．研究の目的 

失明患者の視覚再建を目指した人工視覚技術の研究が世界中で進められているが、侵襲度の高

さや再建される視覚の解像度の低さなど、未だ発展すべき余地が大きい。近年、電極刺入や遺伝

子導入の必要が無く、より微小な領域の神経賦活手法として近赤外レーザー光刺激が、主に聴覚

分野の研究で用いられている。本研究では、同刺激手法を大脳皮質一次視覚野に適用した際に誘

発される神経活動の計測を通して、皮質内刺激型人工視覚システムにおける有用性を評価する

ことを目的とした。また、人工視覚研究分野における動物を用いた視知覚評価のための、行動実

験系構築を目指した。 

 

３．研究の方法 

近赤外レーザー光刺激の視覚皮質神経細胞活動への効果を検証する実験には、頭部固定条件下

のマウスを用いた。ガス麻酔（イソフルラン, 2%, 0.2 l/min）条件下で頭部固定フレームを取

り付け、覚醒条件下での刺激・記録を行った。手術時には腹腔内アトロピン注射唾液等の分泌を

抑え、筋肉内デキサメタゾン注射により浮腫等の炎症を抑えた。動物頭部を固定した状態で刺激

（直径 200 µm 光ファイバー, 912 nm）・計測（細胞外電位記録, NeuroNexus A1x16-5mm-50-177-

A16, 50 kHz）を行った。計測後のデータに対してオフラインスパイクソーティング（複数の細

胞活動が混ざった波形を個別細胞の活動に切り分ける）を行い、個々の神経細胞の活動を抽出及



びレーザー光刺

激由来のノイズ

の除去を行っ

た。 

行動実験にはガ

ス麻酔条件下で

頭部固定フレー

ムを接着したマ

ウスを用いた。

課題学習期間中

は体重を記録

し、週齢を基準

にして計算され

る標準体重もし

くは学習開始時

の体重の 80%を

下回らない程度の摂水制限を設け、報酬として与える水の価値を高めた。 

 

４．研究成果 

近赤外レーザー光刺激による神経細胞の賦活原理として、細胞に熱を与えることによる細胞膜

の容量成分の変化が挙げられる（Shapiro et al., 2012）。本研究では脂質（細胞膜の主要構成

物質）による吸光率が高い 920 nm（Allen et al., 2012）付近（912 nm）のレーザー光を用い、

神経細胞による熱の吸収が多く、近赤外レーザー光刺激の効果が高まることを期待した。スパイ

クソーティングによって神経細胞様の活動波形が得られていても、LED 点滅に対する応答が惹起

されない場合は今回の解析から除外した。LED の点灯に応じた活動頻度変化と比較して、近赤外

レーザー光刺激試行においては低い活動頻度変化しか得られなかった（図 1）。この結果から、

視覚皮質神経細胞の賦活（もしくは抑制）手法として、波長 912 nm の近赤外レーザー光刺激は

有効ではない可能性が示唆された。水の吸光率の高い波長は他にも存在する（1210 nm など）。

今後それらの波長を用いた実験も必要である。 

行動実験系構築を目的として、頭部固定条件下マウスに視覚刺激検出課題を課すシステムを作

成した。マウス眼前に設置した LED の点灯時にマウスが給水口を舐めることで、電磁弁操作によ

り短時間水報酬を与えた。試行間の待ち時間はランダムに設定し、LED 点灯に関係無く時間経過

で給水口を舐めるという学習が成立することを防いだ。待ち時間中に給水口を舐めると、その待

ち時間をリセットした。課題学習初期には LED 点灯からマウスが給水口を舐めるまでの経過時

間は様々な値を取っていたが、中期・後期と学習が進むにつれて徐々にその経過時間は短くなっ

ていった（図 2、1段目から 3段目）。このことから、このマウスには課題学習が成立した（LED

 

図 1: 神経活動頻度の変化量。LED 点灯の 100 ミリ秒前後の活動頻度の変
化が 2割以上の神経細胞のデータのみ抽出。縦軸は各刺激開始 100 ミリ秒
前後の活動頻度変化量の絶対値。下段表は刺激条件。パルス強度の弱、中、
強は約 2、50、100 ミリワット。パルス幅の短、中、長は 200、400、800 マ
イクロ秒。パルス数の単、複は単発、10発（100 Hz）。平均値±標準誤差。 



点灯中に給水口を舐めれば水報酬が得られると覚

えた）とみなし、視覚皮質への電気刺激を行う試

行をランダムに挿入したところ、電気刺激を与え

てから給水口を舐めるまでの経過時間は LED 点灯

のものと類似の傾向を示した（図 2、4 段目）。し

かしながら、「待ち時間中に一定時間経過後に給水

口を舐め、水報酬が得られなければ少し長い時間

経過後に再度舐める（つまり電気刺激に応じて舐

めているのではない可能性がある）」という行動が

一部の試行において観察出来たため、この実験系

では電気刺激によって惹起された行動を評価する

のは困難であると考えた。そのため今後は、正答

しない限りは水報酬が得られない弁別課題を導入

した行動実験システムを用いた行動評価が必要で

ある。 
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図 2: 検出課題成績。横軸は LED 点滅開
始もしくは視覚皮質への電気刺激開始か
ら、給水口を舐めるまでの経過時間。 
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