
老化および老化関連疾患を防ぐメトホルミンの複数の作用機序
＜左端＞メトホルミンは、インスリンとIGF-1シグナル伝達を調節し、それによってインス
リン受容体基質-1/2(IRS-1/2)およびPI3K/AKT/mTORシグナル伝達のリン酸化を調節す
る。AMPKの活性化は、mTORシグナル伝達も阻害する。
＜中央＞メトホルミンは有機トランスポーター1(OCT1)を介して細胞内に輸送される。
次に、メトホルミンはミトコンドリア呼吸鎖複合体1を阻害し、それによって酸化的リン酸
化を阻害し、AMP / ATPおよびNAD + / NADH比を増加させ、AMPKの活性化とSIRT1の
アップレギュレーションを引き起こす（その後の経路は図の通りであるため割愛する）。
(2)メトホルミンは、インスリンとIGF-1シグナル伝達を調節し、それによってインスリン受
容体基質-1/2(IRS-1/2)およびPI3K/AKT/mTORシグナル伝達のリン酸化を調節します。
AMPKの活性化は、mTORシグナル伝達も阻害します。
(3)メトホルミンは、炎症誘発性サイトカインによって誘導されるNF-κBシグナル伝達を
阻害する。SIRT1のアップレギュレーションは、NF−κBシグナル伝達をさらに阻害する。
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メトホルミン

老化は、細胞間コミュニケーションの変化、幹細胞の枯渇、栄養感知の異常、ミトコンドリア
の機能不全、細胞の老化、タンパク質恒常性の喪失、テロメアの減少、ゲノムの不安定性、
エピジェネティックな変化などによって個体の老化や、それに起因する各種の病気をもたら
す。メトホルミンはそれらを阻害することによって抗老化を果たす。

糖尿病治療薬であるメトホルミンは優れた抗老化薬である


