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torecepce v sítnici, jako například přítomnost zornicového 
reflexu nebo normálního cirkadiánního rytmu u pacientů, 
kteří oslepli v důsledku pigmentové retinopatie. V přehledu 
jsou shrnuty současné poznatky o retinálních gangliových 
buňkách s obsahem melanopsinu s důrazem na jejich možné 
využití v klinické praxi.

Morfologické a funkční charakteristiky vnitřně 
fotosenzitivních gangliových buněk sítnice

U primátů včetně člověka tvoří gangliové buňky sítnice 
s obsahem melanopsinu 0,2 % všech gangliových buněk sít-
nice, což je zhruba 3000 buněk na jedno oko [3]. I v rámci 
takto malé populace vnitřně fotosenzitivních buněk s ob-
sahem melanopsinu lze rozlišit různé podskupiny, z nichž 
každá má jedinečné morfologické a fyziologické vlastnosti 
a potenciálně i různé role. V současné době rozlišujeme pět 
typů vnitřně fotosenzitivních gangliových buněk sítnice (M1 
až M5), většinu populace tvoří M1 a M2 buňky (74–90 %) 
[20]. Původně popsané gangliové buňky sítnice s obsahem 
melanopsinu přitom odpovídají pouze dnešní podskupině 
M1. Všechny gangliové buňky s obsahem melanopsinu mají 
velké tělo a obrovská dendritická pole. Dlouhé dendritické 
výběžky těchto buněk sahají do vnitřní plexiformní vrstvy 
sítnice, kde se vzájemně propojují.  

K aktivaci fotosenzitivních gangliových buněk sítnice může 
dojít buď nepřímo ze zevních vrstev sítnice (tedy z tyčinek 

Nové fotoreceptory sítnice
Světlo je důležitým regulátorem fyziologických procesů. 

Kromě vidění ovlivňuje řadu dalších pochodů jako je synté-
za melatoninu, cirkadiánní rytmus a spánek. U člověka má 
navíc světlo vliv na náladu, koncentraci a psychické zdraví. 
Vidění a světlo nejsou tedy předmětem zkoumání pouze of-
talmologie, nýbrž i dalších oborů jako je biologie, psycholo-
gie či spánková medicína. 

A právě při chronobiologickém výzkumu byly v roce 2002 
identifikovány speciální gangliové buňky sítnice, které jsou 
díky obsahu melanopsinu schopné vlastní vnitřní foto-
transdukce [1, 9, 18]. Tento objev představoval naprosto sen-
zační nález, vždyť více než sto let byly za jediné fotoreceptory 
sítnice schopné fototransdukce považovány tyčinky a čípky. Za-
tímco klasické fotoreceptory se nacházejí v zevní jádrové vrstvě 
sítnice, leží gangliové buňky s obsahem melanopsinu ve vnitř-
ní jádrové vrstvě sítnice a jejich axony jsou součástí zrakového 
nervu (obr. 1). Melanopsin funguje jako fotopigment a propůj-
čuje těmto speciálním buňkám sítnice tzv. vnitřní fotosenzitivi-
tu. K aktivaci vnitřně fotosenzitivních gangliových buněk sítnice 
(v anglické literatuře ipRGCs – intrinsically photosensitive reti-
nal ganglion cells) může dojít buď po fototransdukci v tyčinkách 
a čípcích, vlastní vnitřní fototransdukcí za účasti melanopsinu, 
nebo oběma způsoby najednou [16, 19, 22].

Objevení dalších fotoreceptorů umožnilo vysvětlit některé 
nejasnosti, které se neshodovaly s tradičním modelem fo-
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SUMMARY
INTRINSICALLY PHOTOSENSITIVE RETINAL GANGLION CELLS
Recently discovered intrinsically photosensitive melanopsin-containing retinal ganglion cells 
contribute to circadian photoentrainment and pupillary constriction; recent works have also 
brought new evidence for their accessory role in the visual system in humans. Pupil light reac-
tion driven by individual photoreceptors can be isolated by means of the so called chromatic 
pupillography. The use of chromatic stimuli to elicit different pupillary responses may beco-
me an objective clinical pupil test in the detection of retinal diseases and in assessing new 
therapeutic approaches particularly in hereditary retinal degenerations like retinitis pigmen-
tosa. In advanced stages of disease, the pupil light reaction is even more sensitive than stan-
dard electroretinography for detecting residual levels of photoreceptor activity. This review 
summarizes current knowledge on intrinsically photosensitive retinal cells and highlights its 
possible implications for clinical practice.
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teční výboj ihned dosahuje maxima a následně se frekvence 
výbojů rychle snižuje, což ukazuje na časnou adaptaci těchto 
klasických fotoreceptorů.

Spektrální senzitivita vnitřně fotosenzitivních gangliových 
buněk sítnice je nejvyšší kolem 482 nm (modré světlo), 
částečně se tedy překrývá se senzitivitou tyčinek (497 nm) 
a čípků (S-čípky mají absorpční maximum kolem 420 nm, M-
čípky kolem 534 nm a L-čípky vykazují nejvyšší senzitivitu 
při 563 nm) [1]. Schopnost absorbovat světlo je však u gan-
gliových buněk s obsahem melanopsinu oproti tyčinkám 
a čípkům snížená, proto je pro jejich vnitřní aktivaci potřeba 
mnohem vyššího jasu [4]. 

Podle dosavadních poznatků tedy dochází k přímé (vnitř-
ní) aktivaci gangliových buněk s obsahem melanopsinu ze-
jména při stimulaci modrým světlem (cca 482 nm) o velkém 
jasu (100 cd/m2) a dlouhém trvání (13 s) [16]. Kromě schop-

a čípků) přes bipolární buňky, přímo jejich vnitřní aktivací, 
nebo oběma procesy zároveň. K vnitřní aktivaci fotosenzitiv-
ních gangliových buněk dochází při působení světla o vyšším 
jasu, než vyžadují klasické fotoreceptory, udávají se hodnoty 
kolem 100 cd/m2. Při vnitřní aktivaci gangliových buněk do-
chází k jejich depolarizaci a generování akčních potenciálů, 
jejichž charakter se poněkud liší od odpovědi tyčinek nebo 
čípků na světlo. Po depolarizaci gangliové buňky s obsahem 
melanopsinu následuje dlouhá latence k dosažení prvního 
akčního potenciálu, rychlost výbojů pak pomalu narůstá až 
do dosažení maxima, které je přímo úměrné jasu stimulu, 
a poté je rychlost výbojů udržována v konstantním stavu po 
celou dobu trvání světelného stimulu. Po ukončení stimulu 
neklesne frekvence výbojů náhle, nýbrž postupně [3]. Na-
opak při hyperpolarizaci tyčinek a čípků je latence do počá-
teční depolarizace gangliových buněk sítnice krátká, počá-

Obr. 1 Schematické znázornění vrstev sítnice a vnitř-
ně fotosenzitivních gangliových buněk sítnice (ipRGC)

Obr. 2 Podskupiny vnitřně fotosenzitivních retinál-
ních gangliových buněk (M1 až M5) a jejich projek-
ce k mozkovým strukturám, které pravděpodobně 
ovlivňují (NSC – nucleus suprachiasmaticus, NPO 
– nucleus pretectalis olivaris, dCGL – dorzální část 
corpus geniculatum laterale, CS – colliculus superi-
or). (Modifikováno podle reference 20)
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očí do druhostranného tractus opticus, axony z temporál-
ních polovin sítnic probíhají ipsilaterálně. V poslední třetině 
tractus opticus se oddělí pupilomotorická vlákna od vláken 
senzorických a postupují dále v brachium colliculi superioris 
do area pretectalis v dorzálním středním mozku. Odtud ve-
dou interneurony k oběma jádrům Edinger-Westphal, která 
pomocí parasympatických vláken inervují musculus sphinc-
ter pupillae.

Pupilární reflex kontroluje změnou průměru zornice 
množství světla dopadajícího na sítnici. Až do nedávna byl 
u člověka spojován pouze s aktivací tyčinek v šeru a čípků 
při denním osvětlení. Z těchto klasických fotoreceptorů je 
informace vedena pomocí bipolárních, amakrinních a ho-
rizontálních buněk sítnice ke gangliovým buňkám sítnice 
a dále do mozku. Objev vnitřně fotosenzitivních buněk sít-
nice však ukázal, že pupilomotorická informace přivedená 
do středního mozku může pocházet nejen ze zevní vrstvy 
sítnice (aktivace tyčinek a čípků), nýbrž také z vnitřní vrstvy 
sítnice (aktivace melanopsinu). 

Přesné stanovení vlivu jednotlivých fotoreceptorů na pu-
pilární reakci u člověka je na rozdíl od zvířecích modelů ob-
tížné, jistou pomoc ale nabízí hodnocení průběhu pupilární 
reakce pomocí pupilografie. Na obr. 3 je zobrazena typická 
pupilární reakce při osvitu oka jasným světelným stimulem 
bílé barvy o délce 10 sekund. Během zúžení zornice lze na 
pupilografické křivce pozorovat dvě fáze. Po zapnutí stimulu 
dochází k rychlé kontrakci zornice až do dosažení minimál-
ního průměru zornice (maximální konstrikční amplituda). 
Tato časná, přechodná („transient“) odpověď je rychle ná-
sledovaná pupilární redilatací (neboli únikem) a přechází 
v prolongované („sustained“), částečné zúžení zornice, kte-
ré pokračuje po zbytek trvání stimulu [16, 19]. Až existence 
gangliových buněk s obsahem melanopsinu umožnila vy-
světlit obě fáze pupilární reakce poměrným zapojením kla-
sických fotoreceptorů a vnitřně fotosenzitivních gangliových 
buněk sítnice do pupilární odpovědi. Zatímco „přechodná“ 
komponenta pupilárního reflexu je dána časnou adaptací ty-

nosti vlastní vnitřní depolarizace při vhodné světelné stimu-
laci, mohou být gangliové buňky aktivovány nepřímo z tyči-
nek a čípků, se kterými jsou trvale propojeny přes bipolární 
buňky. Tato vnější aktivace vykazuje rychlejší a výraznější 
depolarizaci a větší citlivost ke světlu než vnitřní fotosenzi-
tivita [19]. 

Fyziologické funkce vnitřně fotosenzitivních gangliových 
buněk sítnice

Na rozdíl od tyčinek a čípků přispívají gangliové buňky 
s obsahem melanopsinu k tvorbě zrakového vjemu pravdě-
podobně jen okrajově [3, 6]. Fungují spíše jako detektory 
intenzity okolního osvětlení a podílejí se na řízení cirkadián-
ního rytmu. Jsou ve spojení s centry pro řízení cirkadiánní-
ho rytmu v předním hypothalamu (nucleus suprachiasma-
ticus, intergenikulární vrstva nucleus geniculatum laterale) 
a spánku (nucleus preopticus ventrolateralis). Kromě toho 
vedou axony gangliových buněk s obsahem melanopsinu 
také do nucleus pretectalis olivaris v dorzálním středním 
mozku a tvoří tak aferentní část zornicového reflexu (obr. 2). 
Právě zachování gangliových buněk s obsahem melanopsi-
nu vysvětluje, proč osoby, které osleply v důsledku postižení 
klasických fotoreceptorů sítnice (tyčinek a čípků u pigmen-
tové retinopatie), mají zachovalý zornicový reflex a normál-
ní cirkadiánní rytmus [16, 19, 22]. Tyčinky, čípky a gangliové 
buňky s obsahem melanopsinu se při řízení cirkadiánního 
rytmu i pupilárního reflexu vzájemně doplňují. Například 
tyčinky řídí cirkadiánní rytmus při nízkých intenzitách osvět-
lení, gangliové buňky s obsahem melanopsinu se zapojují při 
vyšší světelné intenzitě. Podobně funguje komplementarita 
fotoreceptorů i při pupilární reakci na osvit.

Pupilární reflex
Podle klasického schématu je pupilární reflexní oblouk 

tvořen čtyřmi neurony. Aferentní axony retinálních gangli-
ových buněk probíhají nejdříve ve zrakovém nervu. V chias-
ma opticum přechází axony z nazálních polovin sítnic obou 

Obr. 3 Pupilografický záznam pupilární reakce na jas-
ný, bílý, světelný stimulus o délce 5 sekund u zdravé-
ho člověka. Pupilární reakce se skládá ze dvou fází. 
Po zapnutí stimulu dochází k rychlé, maximální pu-
pilární konstrikci s krátkou latencí (přechodná fáze 
pupilární reakce na osvit). Poté se zornice poněkud 
rozšíří (částečná redilatace) do stadia částečného 
zúžení zornice, které reprezentuje prolongovanou 
fázi pupilární reakce na osvit a přetrvává i po vypnu-
tí stimulu. (Modifikováno podle reference 16)
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nejlépe odděleně stimulovat jednotlivé populace fotorecep-
torů sítnice jak u zdravých osob, tak u nemocných s různými 
očními patologiemi. 

Červené světlo aktivuje zejména čípky, modré světlo o níz-
kém jasu tyčinky a modré světlo o vysokém jasu gangliové 
buňky sítnice obsahující melanopsin. Při osvitu zornice mod-
rým světlem je amplituda pupilární reakce významně větší 
a latence do maximálního zúžení zornice významně delší než 
při působení červeného světla. Při působení modrého svět-
la převažuje prolongovaná („sustained“) kontrakce zornice, 
zatímco při působení červeného světla přechodná („transi-
ent“) kontrakce zornice (obr. 4). Lze se domnívat, že za na-
výšením amplitudy a prodloužením pupilární kontrakce při 
působení modrého světla o vysoké intenzitě stojí vnitřní ak-
tivace gangliových buněk s obsahem melanopsinu [12, 16, 
21]. Podobně změny v „přechodné“ reakci zornice na červe-
né světlo a modré světlo o nízkém jasu odráží pravděpodob-
ně postižení tyčinek a čípků, zatímco změny v „prolongova-
né“ pupilární reakci onemocnění gangliových buněk sítnice. 
Vzhledem k tomu, že se tyčinky a čípky nachází v zevní jádro-
vé vrstvě sítnice a gangliové buňky s obsahem melanopsinu 
ve vnitřní jádrové vrstvě sítnice, nabízí chromatická pupilo-
grafie možnost využití pupilární reakce k objektivnímu vy-
šetření funkce zevní a vnitřní vrstvy sítnice. 

Chromatická pupilografie u pacientů s pigmentovou 
retinopatií

Pupilární reakce na barevné světelné podněty je zkoumá-
na také u pacientů s různými očními patologiemi, zejména 
pak u pacientů s pigmentovou retinopatií (RP), kteří jsou 
díky postižení klasických fotoreceptorů ideálním modelem. 
U těchto pacientů by se chromatická pupilografie mohla stát 
pomocnou objektivní metodou při hodnocení funkce zevní 
vrstvy sítnice nejen při zjišťování progrese onemocnění, ale 
také například při vyšetření zrakových funkcí po implantaci 
subretinálního chipu, jehož vývoj a aplikace ve světě úspěš-
ně pokračují.

V řadě studií bylo zjištěno, že u pacientů s pokročilou for-
mou RP je pupilární reakce na modré světlo nízkého a střed-
ního jasu (odpověď tyčinek) a reakce na červené světlo 
(odpověď čípků) ve srovnání se zdravými osobami výrazně 
snížená [12, 16]. Pupilární odpověď na modré světlo vyso-
kého jasu zprostředkovaná gangliovými buňkami s obsahem 
melanopsinu byla u některých pacientů s RP normální [12, 
14], u jiných snížená [13, 15], přestože by tyto buňky měly 
teoreticky zůstat intaktní. Tento jev zatím nebyl jednoznač-
ně vysvětlen, nicméně zdá se, že v pokročilých stadiích RP 
dochází ke snížení počtu a změnám v morfologii také vnitř-
ně fotosenzitivních gangliových buněk, což by mohlo nález 
vysvětlovat [7]. Důležitým zjištěním řady studií ale bylo, že 
je pomocí pupilografie možné detekovat aktivitu klasických 
fotoreceptorů i v pokročilých stadiích onemocnění, kdy je 
ERG již nevýbavné a neměnné [13, 15].   

Přestože se tedy občas ve studiích vyskytnou jisté ne-
srovnalosti, potvrzuje se v zásadě domněnka, že lze pomocí 
chromatické pupilografie hodnotit funkci zevní vrstvy sítni-
ce u pacientů s RP. Podobně může pupilografie monitorovat 
případné zlepšení funkce, je-li u pacienta aplikována léčba.

činek a čípků na osvit, je „prolongovaná“ pupilární kontrak-
ce způsobena vnitřní aktivací gangliových buněk s obsahem 
melanopsinu a souvisí s déletrvající elektrickou aktivitou 
těchto buněk, jak bylo popsáno výše. 

V experimentech na geneticky modifikovaných myších po-
strádajících buď tyčinky a čípky nebo gen pro melanopsin 
bylo prokázáno, že ani v jedné skupině zvířat nedošlo k vy-
mizení pupilární reakce na osvit. Tyčinky, čípky i gangliové 
buňky sítnice s obsahem melanopsinu tedy tvoří aferentní 
část pupilárního reflexu a navzájem se ve svém fungování 
doplňují. Poměrné přispění jednotlivých fotoreceptorů ke 
konstrikci zornice však závisí na parametrech světelné sti-
mulace. 

Chromatická pupilografie
Jak již bylo zmíněno, mají jednotlivé typy fotoreceptorů 

sítnice (tyčinky, čípky i vnitřně fotosenzitivní buňky sítnice 
s obsahem melanopsinu) jiná absorpční maxima a citlivost 
na osvit. Bílé světlo, které se při pupilografii nejčastěji pou-
žívá, zahrnuje široké spektrum vlnových délek, takže dochá-
zí k sumaci odpovědí všech fotosenzitivních buněk sítnice. 
Pomocí světla o různé vlnové délce a jasu lze však selektiv-
ně aktivovat jednotlivé receptorové systémy. Podle toho se 
liší i charakter pupilární reakce a parametry pupilografické 
křivky. Metoda postavená na tomto principu se nazývá chro-
matická pupilografie a v současné době jsou v  klinických 
studiích testovány různé protokoly, které by umožnily co 

Obr. 4 Průměrná relativní amplituda pupilární reakce (osa y) na 
červený (horní křivka) a modrý stimulus (dolní křivka) u zdravých 
osob. Šedý sloupec znázorňuje trvání světelného stimulu. Verti-
kálami jsou vyznačeny body, ve kterých byla stanovena relativní 
pupilární amplituda, definovaná jako podíl průměru zornice v daný 
okamžik a jejího výchozího průměru. A – relativní amplituda 3 s po 
zapnutí stimulu, B – relativní amplituda při vypnutí stimulu, C – 
relativní amplituda 3 s po vypnutí stimulu, D – relativní amplitu-
da 7 s po vypnutí stimulu. Při osvitu zornice modrým světlem byla 
relativní amplituda v každém měřeném okamžiku významně větší 
a latence do maximálního zúžení zornice významně delší než při 
působení červeného světla. Při působení modrého světla převažo-
vala prodloužená („sustained“) kontrakce zornice, zatímco při pů-
sobení červeného světla přechodná („transient“) kontrakce zornice 
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diánní rytmus postižen [17]. Naopak bylo u zvířat s experi-
mentálně navozeným glaukomem zjištěno, že ve srovnání se 
zdravými jedinci jim adaptace na posun cyklů světlo – tma 
trvá významně déle [5]. Pro chronobiologii bylo objevení 
gangliových buněk s obsahem melanopsinu velmi důležité, 
odstartovalo celou řadu studií a v blízké době lze jejich kli-
nické výstupy očekávat například v oblasti spánkové medicí-
ny nebo psychiatrie.

Vnitřně fotosenzitivní gangliové buňky sítnice a vidění
Zapojení vnitřně fotosenzitivních gangliových buněk sítnice 

do procesu vidění je zatím nejasné. Ecker a kol. zjistili, že při 
absenci tyčinek a čípků byly myši stále schopné rozlišit terčí-
ky s pruhy o vysokém kontrastu a najít cestu z bludiště [6]. 
Možnou účast gangliových buněk s obsahem melanopsinu při 
zpracování zrakového vjemu podporují i četné spoje non-M1 
buněk k centrálním mozkovým strukturám, které se nepodílí 
na řízení cirkadiánního rytmu ani pupilárního reflexu [3, 6]. 
Zda melanopsin nějakým způsobem přispívá k procesu vidění 
je velmi zajímavá otázka, jejíž zodpovězení může přinést nové 
šance na restituci vidění u pacientů, kteří oslepli v důsledku 
onemocnění tyčinek a čípků.

ZÁVĚR

Třetí fotoreceptory sítnice – vnitřně fotosenzitivní gangli-
ové buňky sítnice s obsahem melanopsinu, které byly obje-
veny původně v rámci chronobiologického výzkumu, záso-
bují „vnitřní hodiny“ informací o světle, významně přispívají 
k pupilární reakci na osvit a možná i k procesu vidění. Je-
jich objevení může mít významné důsledky pro řadu oborů 
včetně oftalmologie. Chromatická pupilografie jistě nemůže 
nahradit více dostupnou a rozšířenou elektroretinografii, 
v individuálních případech však může poskytnout detailnější 
hodnocení funkce zevní vrstvy sítnice než elektroretinogra-
fie a uplatnit se ve specializovaných centrech při zavádění 
nových terapeutických postupů zejména u dědičných dy-
strofií sítnice. Další studie zabývající se významem vnitřně 
senzitivních gangliových buněk pro lidský organismus lze 
jistě očekávat.

Chromatická pupilografie při onemocnění zrakového nervu
Ve srovnání s červeným stimulem probíhá redilatace zor-

nice po ukončení modrého stimulu o vysokém jasu déle. 
Tato prolongovaná pupilární konstrikce je v literatuře ozna-
čovaná jako PIPR (postillumination pupil response) a je dů-
sledkem protrahované elektrické aktivity fotosenzitivních 
buněk s obsahem melanopsinu při jejich vnitřní aktivaci 
[10]. Například u pacientů s glaukomem bylo zjištěno, že se 
s progresí onemocnění parametr PIPR zkracuje, což potvr-
zuje úbytek gangliových buněk sítnice u tohoto onemocně-
ní [8, 11]. Překvapivě ale u pacientů s dědičnou neuropatií 
optiku nebyl ve srovnání se zdravými osobami zjištěn rozdíl 
v parametrech pupilární reakce odrážejících aktivitu gangli-
ových buněk s obsahem melanopsinu [14]. To lze vysvětlit 
tak, že některé neuropatie optiku (např. glaukom) způsobu-
jí difúzní postižení gangliových buněk sítnice včetně buněk 
obsahujících melanopsin, jiné choroby (např. hereditární 
neuropatie optiku) právě tyto buňky ušetří, zatímco ostatní 
gangliové buňky odumírají [17].

Fotoreceptory pro cirkadiánní rytmus
Pro správné fungování cirkadiánního rytmu je nutná syn-

chronizace vnitřních hodin s 24hodinovým cyklem světla 
a tmy v okolním prostředí. Hlavní biologické hodiny v nuc-
leus suprachiasmaticus dostávají informace o intenzitě 
okolního osvětlení právě z retinálních gangliových buněk 
s obsahem melanopsinu. Existence těchto nových fotore-
ceptorů vysvětluje, proč zůstává i při absenci tyčinek a čípků 
zachován normální cirkadiánní rytmus. Při geneticky navo-
zeném chybění melanopsinu u myší je cirkadiánní rytmus 
sice normální (12:12 hodinám), jen při působení modrého 
světla dochází k jeho fázovému posunu. U myší, kterým oči 
zcela chybí, však chybí i cirkadiánní rytmus. Pro fungování 
normálního cirkadiánního rytmu jsou tedy zapotřebí oči, ni-
koli ale tyčinky a čípky [16, 19, 22].

Výše uvedené rozdíly v postižení gangliových buněk s ob-
sahem melanopsinu u různých neuropatií optiku vysvět-
lují jejich odlišný dopad na cirkadiánní rytmus a spánek. 
Například u pacientů s Leberovou hereditární neuropatií 
optiku, která selektivně šetří gangliové buňky s obsahem 
melanopsinu, nebývá přes výrazný zrakový hendikep cirka-
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