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Resolution of mitochondrial oxidant stress improves 

aged-cardiovascular performance 
〈ミトコンドリアにおける酸化ストレスの消去は、老化に伴う心血管機能低下

を改善する)

[背景]加齢は、ミトコンドリアにおける酸化ストレスを憎悪させる重要な因子であ

ると同時に、不可逆的な心疾患のリスクファクターである.しかしながら、ミトコン

ドリアにおける抗酸化療法の、加齢心における機能低下への効果については不明な点

が多いのが現状である。

[方法]本研究ではミトコンドリアにおける活性酸素の消去が、老化により低下した

心血管機能に与える効果について、ミトコンドリア選択的活性酸素消去剰である

MitoTEMPOを投与した老齢マウスを用いて検討した。MitoTEMPOは皮下埋め込み

型ミニポンプを用い老齢マウス (74週齢)に対して 180]Jg/kg/dayで28日間投与を

行った。生理食塩水を同量投与した老齢マウスと若齢マウス (8週齢)についても検討

を行った。

[結果]老齢マウスでは、若齢マウスに比較し、心筋細胞ミトコンドリアにおける活

性酸素産生量、過酸化水素産生量が増加しており、心筋における NADPHoxidase活

性上昇がみられた。また、心エコーを用いた計測では、老齢マウスにおいては若齢マ

ウスに比較し左室収縮能や拡張能の低下を認めた。さらに老齢マウスの冠動脈におい

ては内皮依存性拡張反応の低下を若齢マウスの冠動脈に比して認めた。者齢マウスに

MitoTEMPOを投与することにより、ミトコンドリアにおける酸化ストレスは、若齢

マウスと同等にまで消去され、同時に左室収縮能、拡張能、冠血管拡張能も改善した。

またMitoTEMPOの投与により、大動脈での eNOSりン酸化や心筋ミトコンドリアの

エネルギー代謝の改善を認めた。

[結語]ミトコンドリアにおける酸化ストレスの消去は、加齢に伴う心血管機能を改

善した。ミトコンドリアを対象とした抗酸化療法は、加齢による心疾患の増悪に対す

る新たな治療法となる可能性が示唆された。

※日本語で記載すること。 1200字以内にまとめること.
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