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Uric acid-induced enhancements of Kv1.5 protein expression and channel activity via 

the Akt-HSF1-Hsp70 pathway in HL-1 atrial myocytes 

（HL-1心房筋細胞におけるAkt-HSF1-Hsp70経路を介したKv1.5蛋白質発現およびチャネル
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（HDAC6の抑制による変異体hERGの安定性の修復） 
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審 査 結 果 の 要 旨 

 

 尿酸は心房細動のリスクであることが知られている。その機序として、尿酸によるKv1.5

チャネルの活性化による心房筋不応期短縮が関与するが、尿酸がどのような情報伝達機構

を介してKv1.5チャネルを活性化するかは不明である。本研究は、分子生理学的な手法を用

いて、高尿酸血症環境下で尿酸トランスポーターURATv1を介して取り込まれた尿酸が、Akt

のリン酸化を介して、HSF-1のリン酸化によるHsp70の誘導を惹起し、Kv1.5蛋白の安定化と

チャネル活性の増加を来すことで、心房筋活動電位を短縮させることを明らかにした。本

論文は高尿酸血症の治療が心房細動発症の予防に繋がる可能性を示し、循環器病学におけ

る学術水準を明らかに高めたものと認める。 


