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DNA損傷とミトコンドリア機能不全は心不全心筋の重要な特徴

心臓血管疾患の遺伝学的検査ガイドライン2024年、心不全診療ガイドライン2025年
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不全心筋細胞

我々の研究成果のまとめ
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Multi-modal AI for clinical information
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Genotype-based stratification

CV precision medicine
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ゲノム・オミックス解析を統合した循環器疾患の病態解明と治療法開発
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世界初の心臓シングルセル解析
重症心不全の心筋DNA損傷を発見

代償型心筋

不全型心筋
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心筋細胞

DNA損傷
応答遺伝子

Nomura et al. Nat Commun. 2018
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WGA（細胞膜）, Poly(ADP-ribose), DAPI（核）

心筋DNA損傷の定量評価

Ko et al. JACC Basic Transl Sci. 2019

DNA損傷% ≤ 5.99

DNA損傷% > 5.99

イベント＝全死亡＋心移植＋
左室補助人工心臓植込み
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治療による心機能回復の確率（%）

逆分散重み付け

拡張型心筋症
心筋炎

高血圧性心不全
アミロイドーシス
頻脈誘発性心筋症

ドキソルビシン心筋症
心臓サルコイドーシス

拡張相肥大型心筋症
虚血性心筋症
チロシンキナーゼ阻害薬など

弁膜症

心不全の原疾患

様々な原因疾患の心不全において
DNA損傷が強いと治療応答性が悪い

DNA損傷が強いと予後が悪い

Dai et al. JACC Heart Fail. 2024
国際特許出願済み(PCT/JP2019/49960)

罹患者数：国内約120万人
5年生存率：約50％
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ME1 ミトコンドリア

ME2 細胞外基質

ME3 ⼼筋収縮

ME4 解糖・ストレス応答

ME5 ⾎球系
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Cases
離脱群 LVAD装着前
移植群 LVAD装着前
移植群 LVAD装着後（移植時）

心臓プロテオーム解析で解明された心機能回復とミトコンドリア

Domoto et al. Circulation. 2025

ネットワーク解析
クラスタリング


