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審 査 結 果 の 要 旨 

 

 本研究は、心房筋の電気的リモデリングの原因であるKv1.5チャネルタンパクに対するベ

プリジルの効果を検討した。ベプリジルは濃度依存的にKv1.5タンパク量を増加させ、タン

パクの分解を遅延させた。Kv1.5は小胞体、ゴルジ体並びに細胞膜に局在し、ベプリジルは

これらのシグナルを増加させた。また、ベプリジルはKv1.5で制御されるIKur電流を用量依

存的に増加させた。このベプリジルの作用機序を検討するために、プロテアソーム活性へ

の影響、さらにタンパクを直接安定化させる化学シャペロンの可能性を検討した。その結

果、ベプリジルはタンパクを直接安定化する化学シャペロンとして働く可能性が示された。

本研究は、ベプリジルの心房筋への効果ならびにその機序を明らかにしたもので、明らか

に学術水準を高めたものと認める。 

 


