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心筋の仕事量増大時におけるエネルギー代謝産物安定性のメカニズ
ム
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心筋は収縮と弛緩を繰り返し，大量のATPエ
ネルギーを消費します．これを補うために，主に
ミトコンドリアでATPが合成されますが，仕事
量が増大した時でも種々のエネルギー代謝産物
（ATP，ADP，NADH）は，ほぼ一定に保持されま
す．その一つの機序として，Ca2＋によるミトコンド
リア脱水素酵素や基質輸送体の制御が示唆されて
きましたが，未だコンセンサスは得られていませ
ん．我々は，心筋ミトコンドリアエネルギー代謝
の数理モデルを構築し，仕事量増大時におけるエ
ネルギー代謝産物安定性のメカニズムについて解
析を行いました．その結果，単離ミトコンドリア
実験で汎用される基質条件（リンゴ酸/グルタミン
酸）では，Ca2＋による制御がエネルギー代謝産物の
安定性に重要であるという文献データを再現でき
ました．これは，TCA回路酵素の半分のみが作動

し，Ca2＋による制御を受けるリンゴ酸―アスパラ
ギン酸シャトル（特に，アスパラギン酸/グルタミ
ン酸輸送体AGC）の寄与が大きくなるためでした
（図A）．一方，生理的な基質組成（リンゴ酸/グル
タミン酸/ピルビン酸/クエン酸/2-オキソグルタ
ル酸/アスパラギン酸）ではTCA回路の全酵素が
作動し，AGCの寄与が小さくなるため，Ca2＋によ
る制御がほとんど消失しました（図B）．したがっ
て，生理的条件下では，Ca2＋による代謝制御の寄与
は限定的であることが示唆されました．
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