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Rho/Rho キナーゼ/ミオシンホスファター

ゼ・シグナルアゴニスト刺激はRhoA、Rho

キナーゼを活性化し、心筋ミオシンホスファ

ターゼ(Cardiac MP)の機能を抑制し、心肥

大を来す。心筋ミオシンホスファターゼは、

心筋のミオシン軽鎖(MLC2v)を脱リン酸化

し、カルシウム感受性や心肥大を制御する分

子である。 図：三重大学全学シーズ集HPより
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<心筋ミオシンホスファターゼの構造>

心筋ミオシンホスファターゼは、触媒サブユニット(PP1c delta)

と２つの調節サブユニットから成る。大きいサブユニット

MYPT2はミオシンとの結合能を持ち、触媒の活性を10倍以上上

昇させる、心筋ミオシンホスファターゼの中心分子である。

＜心筋におけるMYPTファミリーの局在＞

心筋にはMYPT2, MYPT1, MBS85の３種類のMYPTファミリー

が存在しており、免疫電子顕微鏡で観察すると、A帯よりもむしろ、

多くはZ帯に特異的に存在（黒矢頭印）している。

＜心筋ミオシンホスファターゼは心肥大を抑制する＞

高血圧で重要なアンジオテンシンIIでラット心筋細胞を刺激すると、

心肥大の初期反応であるサルコメアの再構築が起きる(a→b)が、心

筋ミオシンホスファターゼ(MYPT2+PP1c delta)を過剰発現させ

ると、これを抑制した(c)。

＜心筋ミオシンホスファターゼ・トランスジェニック(Tg)マウス＞

心筋ミオシンホスファターゼTgマウスは、両心室径が拡大し、収縮

能が低下する。

<心臓特異的Rhoキナーゼ２ノックアウト

(c-ROCK2–/–)マウスでは心肥大が抑制される>
心臓特異的Rhoキナーゼ２ノックアウト(c-ROCK2–/–)マウスに横
行大動脈結紮術(TAC)を行うと、野生型と比べ、心肥大が著明に
抑制された。

上側：心臓外部写真

下側：横断面組織像

＜ミオシンホスファターゼTgマウスのカルシウム感受性＞

Tgマウスはコントロールに比べて、同じカルシウム濃度で

も筋張力が低下（＝カルシウム感受性の低下）していた。


