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１．研究計画の概要 

ATPはその加水分解に際して得られる自由エネ
ルギーを通して生体内のエネルギー通貨とも言
える役割を果たしている．ATP の加水分解の自
由エネルギー変化は水中でおこるため反応前
後の水との相互作用の変化の影響を強く受けて
おり，蛋白質が ATP を分解して機能する場合も
蛋白質と水の相互作用が重要な影響を及ぼす．
本研究では F1-ATP による ATP の加水分解自
由エネルギーと回転運動の化学力学変換のメカ
ニズムの理解を出力を定量的に評価するための
外部トルク印可システムを用いて，エネルギーの
入出力関係を正確に見積るとともに種々のヌク
レオチド結合の熱力学的パラメーターを求めて，
さらに非水溶媒などを利用してとともに、水中で
ATP を加水分解して働く分子機械特有のダイナ
ミクスに対する水和の効果を明らかにする． 
 

２．研究の進捗状況 

現在までに回転電場印可・温度調節可能な顕
微鏡を稼働させるところまで持ってきて実際に
F1-ATPase の回転を低温で観察して高濃度の
ATP でもステップが観察できることを確認した．
ヌクレオチドの結合の温度依存性の解析につい
ては単離サブユニットと33複合体に対する各
種ヌクレオチドの結合のデータがほぼ出そろっ
てきており，エントロピー変化とエンタルピー変
化の違いなどが明らかになってきている． 
水の溶媒としての働きを直接的に検証するため
に非水溶媒である DMSO による影響を検討した． 
DMSO を 30％加えた条件下で F1 のステップ回
転時の角速度の低下が観察された．DMSO の
溶媒の粘度に対する影響をレーザーピンセット
で捕捉した粒子のブラウン運動や，F1 に固定し
た回転プローブに対する揺動散逸関係を利用
した解析から見積り，ステップ回転時に発生する

トルクが減少していることが確認できた．更にスト
ールトルクも減少していることが示されたが，定
量的な解析はこれからである．もっとも大きな成
果としては，非平衡物理学の成果である
Harada-Sasa等式を利用したF1-ATPaseの回転
に伴うエネルギーの散逸の見積がある．これは
回転自由度でのエネルギーの散逸を ATP の加
水分解自由エネルギーや外部トルクを制御して
測定したもので，その結果，F1-ATPase は実験
条件下でほぼ 100％の効率で ATP の加水分解
自由エネルギーを回転自由度を介して散逸させ
ることが分かった．これは分子機械の理解のた
めの大きな進歩であると考えている． また揺ら
ぎはエントロピーと深い関係があるが，エントロピ
ーと情報が物理量として等価であることを示す
実験が本研究で用いている装置によって示され，
分子機械の理解に新しい局面を開くものと大い
に期待している． 
 
３．現在までの達成度 
研究の進捗状況に記したように，予定より遅れて
いるものもあれば予想外に進んだところもある． 
全体としては，②の概ね順調に進展している，に
相当すると考えている． 
 
４．今後の研究の推進方策 
本新学術領域研究の期間が残り 2 年であること
を考えると，現在までにあまり進めなかったところ
を突破すべく努力するか，本研究の前半で進展
した部分を更に伸ばしてゆくかを選ぶべきであ
ると考える．うまく行っている研究も一旦手をゆる
めると極端に効率が落ちることがあるので，ここ
ではそれを避けるべく，前半で良く進んだ外部ト
ルク印可システムを用いた揺らぎとエネルギー
変換の研究を中心に，戦果の拡大をめざしたい
と考えている． 
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