
1. 人工網膜開発の現状
　視覚障害者に感光性のチップを移植することで視覚を回
復させる研究が，アメリカやヨーロッパを中心に 20年ほ
ど前から始まっている．このような技術は視覚補綴（vis-

ual prosthesis）とよばれ，いくつかの方式が提案されてい
る．ジョンズ・ホプキンス大学医学部とノースカロライナ
大学工学部は共同で図 1に示すような光トランジスターを
二次元（5×5）に配列させたチップを被検者の眼球内に埋
め込み，電気刺激によって被検者はこの刺激を光の点とし
て認識できることを確認した 1）．この原理は，頭を柱など
にぶつけたときにだれもが経験する，いわゆる“目から火
がでる”いう現象を利用していて，専門的には「眼閃」
（phosphene）とよばれている．この「眼閃」を利用する似
たような方式が，マサチューセッツ工科大学とハーバード
大学の共同グループ 2），ドイツのチュービンゲン大学を中
心としたグループでも検討されている3）．この方式は網膜
の神経節細胞と視神経とのインターフェースで電気信号を
受け渡す関係上，視神経が正常であるような失明疾患に限
定される．それでも最近の糖尿病の増加に伴う糖尿病性網
膜症による失明患者の増大で，このような疾患で失明状態

にある患者が全米で 2万人以上いるといわれている．
　もうひとつは，ユタ大学が中心になって研究されている
方式で，眼鏡の両端に取り付けられた小型の CCDカメラ
がとらえた画像情報を後頭部に埋め込んだ電極アレイ（長
さ 1.5 mmの針電極が 400 mmの間隔で 10×10に配列）を
介して，直接大脳内にある視覚野を電気刺激する方式であ
る4）．この方式は手術が大がかりになる欠点はあるもの
の，失明原因にかかわらずほとんどすべての患者に適用が
可能である．
　現在は実用化の第一段階として，シリコンダイオードの
光電効果を利用して光信号を電気信号に変換した後，この
信号が光として認識できるかという“光覚”機能の実現に
力が注がれている．第二段階としては，視覚の基本である
物体の動きや形状をとらえるための動画認識や輪郭抽出等
の機能を付与させた人工網膜が目標となり，最終的には，
色に対して感度を有する人工網膜の実現であろう．われわ
れは生体物質の模倣という観点から，動物の網膜に存在
し，可視光に対するセンサーとして機能する「視物質ロド
プシン」の代わりにもうひとつの光受容タンパク質である
バクテリオロドプシン（BR）を用いて，人工網膜開発の
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ための第二段階とされる動画認識と輪郭抽出のシミュレー
ションを行った．

2. バクテリオロドプシン（BR）とは
　バクテリオロドプシン（BR）は高度好塩菌の細胞膜か
ら 1971年に見いだされた光受容タンパク質である．視物
質ロドプシンと同様，発色団としてレチナールを 1分子結
合していることから，バクテリアが産生するロドプシンと
いう意味でこの名がついた．高度好塩菌のユニークな点
は，図 2に示すように，エネルギー変換システムを 2種類
もっていることである．通常は酸素呼吸によって ATP（ア
デノシン三リン酸）を産生するのであるが，環境の変化に
よって酸素濃度が低くなると，細胞膜上に紫膜が生成して
光合成を始める．この光合成も通常の植物にみられるよう
な複雑なシステムではなく，BRが単独で行っている．し
たがって，BRはこの細菌にとって，非常電源のような位

置づけと考えられる．BRでは，① 発色団が光を吸収する
ことで反応が開始され，② タンパク質の構造変化を伴い
ながら，③ 機能を発現するというプロセスで仕事が行わ
れる．最終段階で，視物質ロドプシンに代表されるような
情報変換のトリガーとして機能するものと，BRに代表さ
れるようなエネルギー変換に直接かかわるものとに分かれ
る．したがって，それぞれの光受容タンパク質は類似の作
用機構を有しながらその機能は異なる．
　BRは 3量体をひとつの単位として六方格子状に規則正
しく配列した二次元結晶膜を作っていて，この膜を紫膜
（purple membrane）とよんでいる（図 3）．紫膜は厚さ約

45Å，径 0.5～1 mm程度の膜断片として，破砕された菌か
ら容易な手段によりほぼ純品で手に入れることができる．
通常，研究材料として用いられるのはこの紫膜である．
　BRはアミノ酸残基248個の1本のペプチド鎖からなり，
7本のヘリックスが膜を貫通する構造をとっていて，その
216番目のリジン残基に発色団としてレチナール 1分子が
シッフ塩基結合している．BRは通常 568 nmに極大吸収を
もち，レチナールは全トランス型の構造をとっている．光
照射により，レチナールは全トランスから 13-シスへと異
性化する．その後，BRは構造変化を伴いながら，いくつ
かの過渡的に安定な中間体を形成するが，この中間体はレ
チナールとタンパク質との相互作用によりその色相は大き
く変化する．最終段階で 13-シスレチナールは全トランス
レチナールに再異性化し，全工程 10 ms程度の時間で最初
の状態に戻る．この行程を BR の光反応サイクルとよぶ
（図 4）．この一連の反応プロセスにおいてレチナールの構
造変化がスイッチとして働く．この間に，細胞内のプロト
ンが能動的に細胞外に汲み出され，細胞の内外でプロトン
の濃度勾配を生じる．高度好塩菌はこの濃度勾配を利用し
て ATP を合成し，エネルギーを獲得している．最近に
なって，プロトン輸送の機構は，さまざまな変異タンパク
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図 3　紫膜（BRの集合体）の模式図．黒く塗りつぶした部
分が BR 1分子を表す．3量体同士の中心距離は約 6Å．

図 1　視覚補綴の模式図（文献 16より一部改変）．

図 2　高度好塩菌のエネルギー獲得システム．BRは光エネルギー
を使ってプロトン（H＋）を細胞外に能動輸送し，呼吸鎖では代謝
（酸化）エネルギーを用いてプロトンを輸送する．結果的に細胞内
外でプロトンの濃度勾配が発生し，外側のプロトンが細胞内に入
るときにATP合成酵素（ATPase）を通過し，その際にATPが合成
される．



質と分光学的 5）および電気化学的手法 6）の組み合わせで
分子レベルでの解明がほぼなされている．
　一方，視物質ロドプシンはアミノ酸残基数が 348個と
100配列長く，BR同様 7本のへリックスが膜を貫通してい
る構造をとっているが，基底状態で結合しているレチナー
ルが 13-シス型で，光を受けると全トランス型に異性化す
る点が BRと異なっている．反応プロセスは動物の視物質
ロドプシンとよく似ているが，視物質の場合は 1回の光吸
収で最終的にレチナールとタンパク質部分が分離して退色
してしまう．ところが BRの場合，すでに述べたように反
応が循環するため，何度でも光反応を行うことができる．
すなわち明室での取り扱いが可能で，この安定性が BRを
工学的な材料として魅力あるものにしている大きな理由で
ある．
　図 5に BR分子の立面図を表す．これまで明らかにされ
た知見では，レチナールの光異性化後，タンパク質内部で
微妙な構造変化が誘起され，順次プロトンが細胞外側から

内側へ輸送される．最終的にレチナールの再異性化が起
こって出発段階に戻る．このように BRは 10 msの間に，
約 45Å離れたタンパク質の中を 5回のプロトン移動を経て
細胞内側のプロトンを外側に輸送し，この動きは図 4に示
した光反応サイクルと対応する．このようなダイナミック
なプロトン輸送の原動力は，タンパク質の構造変化がタン
パク質内部の疎水環境に影響を与え，これがシッフ塩基や
側鎖カルボキシル基の pKa変化の引き金となるためであ
る．BRの構造と機能についての詳細は文献を参照された
い 7，8）．

3. 生物素子としての BR
　BRを何らかの光学素子の材料として利用しようとする
試みは 1980年ごろから始まり，光コンピューターなどの
情報記録手段となり得る動的ホログラフィックメモリー 9）

や画像情報処理のための空間変調素子 10）などへの応用が
期待され，すでにプロトタイプが作られている．
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図 5　BR内部でのプロトン輸送経路（文献 7より一部改
変）．

図 4　BRの光反応サイクル．K→Oはレチナールの光
異性化後に生成する各中間体で，肩付き数字はその中
間体の極大吸収波長を表す．

図 6　（左）BRを固定化した電気化学セル．1：SnO2透明電極，2：BR薄膜（紫膜），3：電解
質水溶液，4：電流電圧変換回路，5：オシロスコープ．（右）電気化学セルからの光電応答パター
ン（下は入射光強度，上は発生電流の電圧変換パターン）．



　われわれは透明の電極基板（SnO2）上に BRの薄膜を作
製し，この薄膜と金属の対極との間に電解質溶液を挿入し
た，いわゆる湿式の電気化学セルを構築した（図 6左）．
このセルに光を照射すると，その電流応答は図 6右に示し
たような入射光量に対してそのまま追随せず，ON/OFF

の光信号に対して一過性の応答が得られた 11）．従来型の
いわゆる光センサーは銀塩写真にしろ CCDにしろ，入射
光のパターンが忠実に応答に反映するのに対し，本セン
サーは一定光量に対しては反応せず，光量に変化があった
ときのみ応答する，つまり時間微分型のパターンを示す．
波長応答特性は BR の吸収スペクトルとほぼ一致してお
り，それゆえこの応答は BR に由来すると結論づけられ
る．また光量に対する応答強度は 3桁以上にわたって良好
な直線性を保っており，光センサーとしても優れた特性を
もっている．
　このユニークな光応答は以下のような機構によるものと
考えられる．BRはレチナールの異性化を経て，光照射後
約 0.1 msでプロトン放出を始める（LからMへの遷移，図
4参照）．その結果，電極近傍の pHが低下する．金属酸化
物電極は pH に応答するので，電極間の電位に変化を生
じ，その際電極表面のキャパシター（電気二重層）を充電
もしくは放電するための一過性の電流が流れる（カソード
応答）．しかし電極表面での電子のやり取りは起こらない
ので定常的な電流は流れない．時間経過とともにプロトン
の放出と取り込みが見かけ上同時に起こり，BRは光定常
状態になる．この状態では電極近傍の pHは変化しないの
で応答は得られない．光を切るとプロトン放出は止まる
が，プロトンの取り込みは起こり（Mから Nへの遷移），
電極近傍の pHは一時的に上がり，これを補償するための

一過性電流が流れる（アノード応答）12）．電極上での紫膜
の配向が気になるが，電極付近の pH変化を検出している
ので紫膜の配向はランダムでかまわない 13）．
　このような微分型の応答特性は以下に述べるように，視
覚情報処理と重要な関係をもっている．

4. BR二次元センサーの視覚特性
4. 1 視細胞の視覚特性

　網膜では，ロドプシンという視物質が光の受容器とし
て，外界から来る光の明暗もしくは色の情報の識別を担っ
ている．その情報は網膜の神経回路網の終点にある神経節
細胞において一次処理され，視覚認識の基本である物の
“動き”や“輪郭”等の一次情報が電気信号として視神経
を経由して脳に伝達される．したがって，網膜には一種の
画像圧縮の機能があるらしい．この神経節細胞では，光刺
激の開始時および終了時に，いいかえると光刺激の明滅あ
るいは運動のような過度状態でのみ，応答することが確か
められている14）．このような細胞は，昆虫などの下等動物
の視覚で特に発達している．というのはこのような動物に
とって，動いている対象（えさ

・・
もしくは敵）に対して素早

く，的確に対処できるかどうかが生死を分けるからである．
　この神経節細胞でみられる現象は，BRを用いた素子の
応答パターンと酷似している．このように材料レベルで視
覚機能を有したデバイスが開発されれば，雑多な画像情報
の中から必要な要素を取り出して特徴化したり，さらには
その発展として将来，人工網膜への応用も可能となろう．
そこでこの素子が神経節細胞を模倣できるかどうかを検証
することを試みた．
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図 7　256画素からなる ITOパターンニング電極（左上）と，ITO電極からのシグナ
ルを発光ダイオード（LED）ディスプレイに表示させるための増幅系．



4. 2 BRエリアセンサーによる視覚機能の模倣

　まずガラス基板に 256画素（1.3 mm正方ピクセル）の
ITO（酸化インジュウム・スズ）電極をパターニングし，
この基板に紫膜薄膜を被覆し，対極との間に電解質層を挿
入してエリアセンサーを作製した．個々のピクセルは電気
的に独立に配線された並列回路となっていて，各ピクセル
で生じた微小な光電流は電圧に変換された後，増幅され，
表示用の発光ダイオード（LED）に出力されるように設計
した（図 7）．
　このエリアセンサーを使って行った動画検出のシミュ
レーションを図 8に示す．CCDカメラで撮った掌の画像
を液晶プロジェクターを通してセンサーに入射させたとこ
ろ，手を動かしている状態でのみ動画像の輪郭が検出され
た（右）．手の動きを止めると，当然ながらディスプレイ
上には何も表示されない（左）．
　ついで輪郭の抽出の実験を，アルファベット文字を光セ
ンサーに入射させて行った．まず，スライドプロジェク
ターからの「T」の文字像を約 50 Hzで連続的にチョッパー
で変調して，静止文字像の全体をモニターした（図 9）．
　次に連続光の入射下で光軸を垂直方向に振動すると，水
平方向のエッジ成分が抽出され（図 10右），同様に水平方

向に振動させると，垂直成分のエッジが抽出される（図10

左）．このような光軸の振動は，われわれが実際にエッジ
成分を抽出するために無意識に行っている眼球運動の模倣
ともいえる．大脳内で行われているパターン認識では，こ
の輪郭像を一次情報として処理している．このように本セ
ンサーは，網膜内の神経節細胞の動画抽出機能および輪郭
強調機能をほぼ模倣したと理解できる15，16）．
　今日では，CCDのような固体素子で二次元画像を扱う
イメージセンサーが広く普及している．しかしながら，こ
のような映像から上記のような画像処理を実時間で実施し
ようとすると必ずしも容易ではない．ところが，高等動物
の視覚系は連続画像の実時間処理を確実に行っている．こ
の違いは，固体素子が二次元の画像を一次元の時系列信号
として処理するのに対し，生物の視覚系は二次元画像の並
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図 10　光軸変調による垂直方向のエッジ成分検出（左）と，
水平方向のエッジ成分検出（右）．

図 9　輪郭抽出の実験例．入射光のチョッピングによる
全体像の検出．

図 8　動画検出の実験例．（左）掌が止まっている状態，（右）掌が動き出すとその輪
郭がディスプレイに表示．



列同時処理を行っているためである．これまで述べてきた
ような微分信号は，CCDからの画像を微分演算回路を通
すことによっても，基本的には取り出すことが可能であ
る．しかしながら，このような素子を人工網膜として眼の
中に移植することを考えると，大がかりな回路を必要とせ
ずに材料自体で実時間応答がとれることは，素子のコンパ
クト化という観点からも重要である．今回のシミュレー
ションでは 16×16＝256画素で行ったが，それでは，読書
をするのにはどの程度の画素数（ピクセル数）を必要とす
るのであろうか．ユタ大学の Normannらはテキストの文
字像を CCDカメラを通してピクセル像に変換できるゴー
グル（head scan simulator）を開発し，数人の健常者を 

被験者として読みとり可能なピクセル数の算定を行った．
その結果，驚くべきことに 25×25＝625画素程度で，170 

words/秒の読み取りが可能なことが実証された 17）．この
程度の画素数で失明者が読書をしたり，他の助けを必要と
せずに外出できるだけの視覚を回復できるのは大きな福音
である．
　以上のように，BR光センサーは特別な回路を必要とせ
ずに微分信号を取り出せ，人工網膜開発のための第二段階
とされる動画認識と輪郭抽出が可能であることを実証した
が，大きな欠点として感度が低いという問題点があり，こ
のままの形で人工網膜に応用することは難しい．このよう
なチップを患者の眼に移植できるようになるまでには，ま
だ相当期間の研究を必要とするが，当面の研究課題として
は，眼に損傷を与えずに移植する技術の開発とチップを作
動させるための電力の供給の問題を解決することが挙げら
れる．いずれにしても，本格的な人工視覚の開発には，眼
科学，情報処理学，エレクトロニクス，生物学などの学際
領域での独自研究と多数の研究者との共同研究が必要で 

ある．
　1996年に発行された IEEE Spectrum 3月号に“Toward 

an Artificial Eye”という特集記事が掲載され，その中で視
覚補綴の開発スケジュールが示されている．それによると
2000年には刺激電極による光覚機能が確認され，生体適
合性を含む長期間の安定性の問題を解決，2005年までに
は電極のアドレッシング，眼閃認識の閾値の決定などがク
リアされ，2010年に本格的な移植が始まると想定されて
いる．しかし，現状での大幅な遅れを考えると，2020年
でもどうか，という気が率直にする．網膜移植の成功には
解決すべき未知の要因も含まれている．それでも，高齢化
社会の到来で糖尿病性網膜症による失明者の増加が予想さ
れ，早期のプロトタイプ開発が期待されている．

　BRは同じレチナールを発色団にもち，構造的にも視物
質ロドプシンと類似性を有しているが，その機能は全く異
なる．その BRが特定の条件とはいえ，視物質ロドプシン
の機能を部分的に模倣したというのは興味深い．
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