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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 

 

心臓は血行動態負荷に対して主に二通りの肥大様式をとり、圧負荷による中心性

心肥大と容量負荷による遠心性心肥大が引き起こされる。しかしながら、遠心性心

肥大の分子機序については、十分な理解はされていなかった。 

今回申請者らは、マウスの動静脈瘻モデルの心臓では、容量負荷による左室拡張

末期圧上昇依存性に Aktがユビキチン化とリン酸化を受けて活性化し、また Aktお

よびその下流 mTORの活性化依存性に遠心性心肥大を引き起こしていることを見出

した。 

また容量負荷中には様々な成長因子が発現上昇し、これらが Akt-mTOR活性化に

関与している可能性が示唆された。 

これらの結果に加え申請者は、心肥大の進行速度が mTOR活性と比例関係にある

ことを明らかにすることで、Akt-mTOR経路が、容量負荷による遠心性心肥大の進展

速度を決定していると結論づけた。 

 

以上の成績は Scientific Report誌に掲載され、この方面の研究にインパクトを

与えた意義ある成果であると考えられる。 

 

本論文についての試験は、まず論文の研究目的、方法、実験成績などについて説

明を求め、各調査委員より専門的な観点から論文内容及びこれに関連した事項につ

いて種々質問を行ったところ、満足すべき回答を得た。 

なお本論文は共著者多数であるが、予備調査の結果、本人が主導的役割を果たし

ていることを確認した。 

 

以上のことから、調査委員合議の結果、試験は合格であると判断致した。 
 

 

 

 

 

 

 

 


