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研究成果の概要（和文）：現在，アルツハイマー病 (AD) の新しい治療法として約40Hzで点滅する光刺激を提示
する光刺激治療法が注目されている。本研究では，治療継続性の高い光刺激治療が可能なデバイスを開発するこ
とを目的とし，周辺視野に低ストレス光刺激を提示するデバイスを提案する。有効性を確認するために快適性評
価実験と脳波解析実験を行った結果，提案デバイスは従来の光刺激デバイスよりも治療継続性が高く，治療効果
があるとされる脳波中の40Hz成分を刺激可能であることを確認した。

研究成果の概要（英文）：Currently, a new treatment for Alzheimer's disease (AD) is attracting 
attention: a light stimulation therapy that presents light stimuli blinking at approximately 40 Hz. 
In this study, we propose a device that presents low-stress light stimuli in the peripheral visual 
field with the aim of developing a device that can provide light-stimulation therapy with high 
treatment continuity. As a result of comfort evaluation and EEG analysis experiments to confirm the 
effectiveness of the proposed device, it was confirmed that the proposed device can stimulate the 40
 Hz component of the EEG, which is considered to have therapeutic effects, with a higher therapeutic
 persistence than conventional light-stimulation devices.

研究分野：ウェアラブル
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究ではアルツハイマー病患者に対する低ストレスの光刺激装置の開発に取り組んだ。従来の40Hzストロボ光
に代わり，Invisible Spectral Flicker (ISF) を用いることで，患者への負担を軽減しつつ同等の治療効果が
期待できることを示した。本研究の成果は，アルツハイマー病の非薬物療法の選択肢を広げ，患者や介護者の負
担軽減につながることが期待される。ISFを用いた光刺激装置の実用化に向けた更なる研究が進められれば，ア
ルツハイマー病患者の治療と生活の質の向上に大きく寄与すると考えられる。

※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、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
現在，AD (Alzheimer's Disease) の治療手段としては薬物治療が主流だが，様々なデメリッ

トが存在する。例えば，AD の症状を緩和するために利用されるメマンチン塩酸塩は，神経毒性
の可能性や重篤な副作用などが問題となっている[1]。さらに，薬価による継続的な経済負担も
課題である。このように，薬剤による AD 治療は副作用やコスト，治療効果の低さなどが原因で
治療満足度が低いことが課題である[2]。この課題を解決するためのアプローチの一つとして，
光刺激治療が注目されている[3][4]。光刺激治療とは，軽度および前駆期の AD 患者を対象に
40Hz 付近で点滅する光刺激を提示することで，脳波中のガンマ周波数帯を刺激し，認知機能改
善や症状の抑制を行うものである。AD 患者を対象にした最新の第二相臨床試験によると，40Hz
で点滅する光とビープ音によって構成された視聴覚刺激には脳委縮の減少・睡眠改善・連想記憶
タスクのパフォーマンス向上等の効果が認められ，光刺激治療が有効であると結論付けられて
いる[5]。光刺激治療のメリットとして，低コストであること，非侵襲であること，副作用がほぼ
ないこと，従来の薬物治療と併用することが可能なことなどが挙げられ，AD の治療満足度向上
に大きく貢献すると考えられている。一方で，光刺激治療の効果は持続しない可能性があるとい
うデメリットが存在する。これは，周期的刺激によって変調した脳波が一過性のものに過ぎず，
数 100ms で元の水準に戻ってしまうことが原因であると考えられている[6]。したがって，現在
は 1 日 1 時間の治療を毎日継続することが推奨されており，治療の継続性が重要である。 
 
２．研究の目的 

我々は，光刺激による治療継続性を高めるために光提示デバイスが備えるべき 3 つの要件を
定義した。1 つ目は「光刺激が低ストレスであること」，2 つ目は「移動可能であること」，そし
て 3 つ目は「視野が確保できること」である。まず 1 つ目の要件は，点滅光刺激自体によるスト
レスを低減するためのものである。点滅光を長時間提示された場合，頭痛やめまい，わずらわし
さを感じる場合があり，低ストレスの光刺激が必要である。また，後者 2 つの要件は治療中の日
常作業を可能にするためのものである。治療中に移動や視野の確保ができないと，治療中に他の
作業がなにもできずストレスにつながる可能性が高い。しかし，以上 3 つの要件を満たす光刺
激デバイスは提案されていない。したがって，本研究では光刺激治療の治療継続性を高めること
を目的として，上記 3 つの要件を満たす光刺激治療デバイスの実現を目指す。 
 
３．研究の方法 
(1) 治療継続性を高めるための 3要件とその実現方法 

前章にて述べた通り，治療継続性を高めるためには，「治療に用いる光刺激が低ストレスであ
ること」「治療中に日常作業ができること」の 2点が必要であると仮定した。これらを実現する
ためには「低ストレスな光刺激」「移動可能性」「視野の確保」という 3要件を満たす必要があり，
そのために以下のような工夫を行う。まず，低ストレスの光刺激を提示するために ISF 刺激 
(Invisible Spectral Flicker) を利用する。ISF刺激については次章にて詳述する。次に，治
療中の移動を可能とするために，装置は頭部に装着可能なグラス型の筐体を採用する。最後に，
視野を確保するために，刺激は周辺視野に対して行う。刺激が中心視野領域に提示されていると
日常作業の妨げとなる可能性が高いため，周辺視野（上方約 35°）から光刺激を提示する。 
 
(2) ISF刺激 

光刺激治療には点滅光刺激が利用されていることは先に述べたが，点滅光がわずらわしいこ
とが課題であった。Aggerらは，この課題の解決策として「見かけ上定常光だが，40Hzでスペク
トルが変化する光刺激 (ISF: Invisible Spectral Flicker)」を提案した。ISF刺激とは輝度・
色が同じだが，スペクトルが異なる 2種類の LED 光を交互に 40Hz でスイッチさせることで生成
される光刺激である。ISF刺激は見かけ上定常光であるため低ストレスであるが，スペクトルが
40Hzで変化することになる。Aggerらの実験の結果，ISF刺激は定常光と比較して有意に脳波の
変調を促すことができると結論付けられた[7]。作成したプロトタイプの光刺激ではこの ISF 刺
激を利用している。 
 
 
(3) プロトタイプ 

開発したプロトタイプの概要を図 1 に示す。我々は軽度 AD およびその前駆期にあたる MCI 
(Mild Cognitive Impairment) 患者に対する光刺激治療の継続性を高めることを目的とし，周
辺視野に対して低ストレスな光刺激を提示可能な頭部装着型デバイスを提案する。デバイスは
発光原理が異なる 2種類の LED素子 （NeoPixel LEDと 5050 テープ LED）とアクリル製の導光
板によって構築した光刺激提示部と M5Stack を用いて開発した制御部によって構成されている。
2つの LED素子から発せられる白色光は弁別不可能な輝度（約 89lux）・色（ [x,y] = [0.33,0.35] ） 
に調整されており，これらの白色光が M5Stack によって交互に発光することによって ISF 刺激
を生成する。  



４．研究成果 
本章では，まず実験概要として提案デバイスの有効性を検証するための実験仮説と実験方法

について述べる。次に実際に行った実験結果を示し，デバイスの有効性を示す。被験者は 23～
25歳の健康な大学院生 8名（男 6名，女 2名）である。 
 
(1) 実験概要 

まず検証すべき実験仮説について述べる。実験仮説は「H1：点滅光と ISF刺激では ISF刺激の
ほうが快適」「H2：治療中の日常作業が可能」「H3：様々な環境照度下で周辺視野に ISF刺激を提
示しても治療効果を得られる」の 3 つである。まず H1 と H2 を検証するために快適性評価実験
を行った。快適性評価実験では 2種類の光刺激条件（点滅光と ISF刺激）で 2種類のタスク（映
像視聴タスクとリーディングタスク）を実施し，合計 4 条件での快適性を評価した。評価には
NASA－TLXによるワークロード評価と，独自に用意した快適性評価アンケート，身体的負担につ
いてのアンケートと利用可能予想時間についてのアンケートの合計 4 つの指標を用いた。これ
らはすべて 5 段階リッカート尺度によって測定した。次に H3 を検証するために脳波解析実験を
行った。脳波解析実験では，周辺視野に対して 2 種類の光刺激（ISF・定常光）を 2種類の環境
光条件下（暗室と明室）の計 4条件で照射し，その間の脳波を脳波計である eego sportsによっ
て測定することで治療効果を間接的に検証した。なお，評価指標には 40Hz における脳波の SNR 
(Signal to Noise Ratio) を用いた。これは 40Hzにおける脳波のスペクトル強度を分子，周囲
のノイズ強度を分母として得られる。 
 
(2) 実験結果 

まず快適性評価実験の結果を示す。実験の結果，H1・H2の仮説は支持された。まず，NASA-TLX
のアンケートの結果，映像視聴タスクとリーディングタスクの両方において，ISF刺激提示下で
有意にワークロードが低いことが分かった。映像視聴タスク実施時においては，点滅光提示条件
下 (M = 30.38,SD = 13.23) より ISF刺激提示条件下で有意にワークロードが低かった (M = 
20.75,SD = 8.66,t(7) = 2.43,p = 0.02,d = -0.86)。また，リーディングタスク実施時におい
ても，点滅光提示条件下 (M = 68.00,SD = 15.15) より ISF刺激提示条件下において有意にワ
ークロードが低かった (M = 61.63,SD = 14.71,t(7) = 2.05,p = 0.04,d = -0.43)。 

さらに快適性アンケートの結果，ISF刺激は点滅光刺激と比較して有意に快適であることが示
された。映像視聴タスク実施時において，ISF刺激提示条件下 (Mdn = 2.5) では，点滅光刺激
提示条件下 (Mdn = 1.0) よりも有意に快適であることが示された (T = 0.0 < Rt = 2.0,n = 
6,r = 0.63)。また，リーディングタスク実施時においても，ISF刺激提示条件下 (Mdn = 2.0) 
では，点滅光刺激提示条件下 (Mdn = 3.0) よりも有意に快適であることが示された (T = 0.0 
< Rt = 2.0, n = 6, r = 0.66)。 

また，最大何時間程度利用できそうかを問う利用可能予想時間アンケートでは，点滅光刺激よ
り ISF 刺激のほうが有意に長時間利用可能であるという結果が得られた。映像視聴タスク実施
時における点滅光提示条件下 (M = 1.19,SD = 0.83) よりも ISF刺激提示条件下において有意
に利用可能予想時間が長かった (M = 2.38,SD = 1.32,t(7) = -2.75,p = 0.01,d = 1.08)。ま
た，リーディングタスク実施時においても，点滅光提示条件下 (M = 0.69,SD = 0.24) よりも
ISF刺激提示条件下において有意に利用可能予想時間が長かった (M = 1.88,SD = 0.78,t(7) = 
-3.99,p = 0.003,d = 2.06)。 
一方，身体的負担の程度を問うアンケートでは点滅光刺激提示時と ISF 刺激提示時の間に身

体的負担の有意差は認められなかった。まず，映像視聴タスク実施時において，点滅光提示条件
下の中央値は Mdn = 1.5，ISF刺激提示条件下の中央値は Mdn = 1.0であったが，対応のあるデ
ータ数 n = 3が小さく，有意水準α= 0.05に対応する棄却限界値を定義することができなかっ
た。よって有意差は確認できなかったが，効果量は中～大であることが示された(T = 0.0,r = -
0.47)。また，リーディングタスク実施時において，点滅光提示条件下の中央値は Mdn = 2.0，
ISF刺激提示条件下の中央値も Mdn = 2.0であり，対応のあるデータ数 n = 6での有意水準α= 

 
図 1: プロトタイプ外観 



0.05に対応する棄却限界値 (Reject threshold) は Rt = 2であった。検定の結果，有意差はな
かったが，効果量は中程度であることが示された (T = 5.0 > Rt =2.0,r = -0.29)。さらに，点
滅光刺激提示条件時のみ眼精疲労や軽い頭痛を訴える記述が確認されたことから，有意傾向は
存在すると考えられる。以上より，H1と H2は支持されると結論付けた。 
次に脳波解析実験の結果を示す。実験の結果， H3は支持された。明室・暗室の両条件下にお

いて対応ありの t検定を行った結果，ISF 刺激提示時の 40Hz における SNR は定常光刺激 (CON) 
提示時と比較して有意に高かった。まず，暗室条件における ISF 刺激提示条件下の SNR (M = 
1.23,SD = 1.23) は，定常光刺激条件下の SNRよりも有意に高かった (M = 0.05,SD = 0.62,t(7) 
= 2.59,p = 0.02,d = 1.24)。また，明室条件における ISF刺激提示条件下の SNR (M = 0.84,SD 
= 1.08) も暗室条件と同様に，定常光刺激条件下の SNRよりも有意に高かった (M = -0.15,SD 
= 0.42,t(7) = 2.48,p = 0.02,d = 1.19)。以上の結果は，提案デバイスによる周辺視野への ISF
刺激は治療に効果があるとされる 40Hz成分の脳波変調能力を裏付けるものであり，H3は支持さ
れると結論付けた。 
 
(3) まとめ 

本研究では，近年注目されている AD に対する光刺激治療法に欠けている継続性を向上させる
ための手段として，頭部装着型の ISF 刺激デバイスを提案した。デバイスは周辺視野に対して
ISF刺激と呼ばれる低ストレス光刺激を提示するものであり，従来デバイスでは不可能だった日
常作業との併用や快適性の向上によって，治療継続性の向上を目指した。また，提案デバイスの
有効性を評価するために，日常作業との併用可能性の評価と従来刺激である点滅刺激と比較し
た快適性を評価することを目的とした快適性評価実験と，提案デバイスによる治療可能性の予
備的な調査を目的とした脳波解析実験を実施した。その結果，提案デバイスは日常作業を行いな
がらの併用が十分可能であり，その快適性は点滅刺激と比較して有意に向上することが分かっ
た。さらに，治療に効果があるとされる脳波の 40Hz 成分を有意に刺激することにも成功した。
以上より，提案デバイスは従来の光刺激デバイスよりも高い治療継続性を示す可能性が高く，有
効な AD治療法の一つとして今後さらに研究を進める価値があると言える。 
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図 2: 脳波解析実験の結果 
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は、提案デバイスの光特性評価とフリッカ強度評価を行い、提案デバイスの有効性を示しています。今後は実際のアルツハイマー患者を対象とした臨床実験を目
指しており、実用化やさらなる発展が大いに期待されることから、MVE賞に推薦いたします。 
 
また，本研究の成果を一般向け紹介イベント「イノベーションストリームKANSAI6.0」にて展示し，好評を博している。
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