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研究成果の概要（和文）：我々は心房細動が加齢性疾患としての側面を有する点に着目し、「老化」をキーワー
ドに未だ未解明な心房細動の病態を明らかにしたいと考えるに至った。タモキシフェン誘導型心房老化マウスを
開発したところタモキシフェン投与後に心房細動を発症し、選択的老化細胞除去薬により心房老化マウスの心房
細動が消失した。加齢や肥満とともに分泌型線維化促進分子(AFP)のレベルが血液中で上昇し、AFPノックアウト
マウスでは心房の線維化が抑制されることもわかった。選択的老化細胞除去、分泌型線維化促進分子の抑制が心
房細動の次世代の治療法となる可能性が強く示唆された。

研究成果の概要（英文）：To test the pathogenic role of aging in atrial fibrillation (Afib), we 
generated tamoxifen inducible atrial aging model (iAtrial-aging). After tamoxifen injection, we 
found iAtrial-aging model developed atrial fibrillation. Administration of senolytics suppressed 
Afib. With aging and obesity, we also found secreted type pro fibrotic protein (AFP) increased in 
circulation. Genetic suppression of this molecule ameliorated atrial fibrosis. Approach with 
senolysis, or suppression of AFP would become next generation therapies for Afib.

研究分野： 循環器

キーワード： 心房細動　選択的老化細胞除去　老化　分泌型線維化促進分子
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研究成果の学術的意義や社会的意義
心房細動に対する非侵襲的な根治的治療法が存在しない背景には、病態に未だ未解明な点が多く存在することが
一因と考えられる。そこで我々は、心房細動が加齢性疾患としての側面を有する点に着目し、「老化」をキーワ
ードに、未だ未解明な心房細動の病態を明らかにしたいと考えるに至った。本研究課題により選択的老化細胞除
去、分泌型線維化促進分子の抑制が心房細動の次世代の治療法となる可能性が強く示唆された。健康寿命の延伸
という観点から大変重要な知見と考えられ、さらに研究を発展させたいと考えている。

※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。
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