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 イソラムネチンがオートファジー活性に与える影響を評価したところ、濃度依存的にオートファ  

ジーを活性化した。また、イソラムネチンが mTORC1 の活性に与える影響を検討したところ、高濃度

では mTORC1活性を抑制した一方で、低濃度では mTORC1活性に影響を与えなかった。これらの結果か

ら、イソラムネチンは高濃度では一部 mTORC1 依存的にオートファジーを活性化させる一方で、低濃

度では mTORC1非依存的に活性化させる可能性が示された。そこで、低濃度のイソラムネ チンによる

オートファジー活性化機構の検討を行った。先行研究より、イソラムネチンによるオー トファジー

活性化作用に mTORC2 が関与する可能性が考えられたため、mTORC2 の機能欠損細胞を 用いてオート

ファジー活性を評価した。その結果、イソラムネチンによる作用が mTORC2機能欠損 により抑制され

た。さらに、mTORC2の下流分子である GATA2 または GATA3欠損細胞を用いて検討 を行ったところ、

GATA3欠損細胞においてイソラムネチンによる作用が抑制された。  

以上より、イソラムネチンは高濃度においては mTORC1 経路を介してオートファジーを活性化する一

方で、低濃度では mTORC2/GATA3 経路を介してオートファジーを活性化させる可能性が示唆された。  
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