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研究成果の概要（和文）：生命科学において未踏の領域であった、アーキア（古細菌）が遊泳するメカニズムに
ついて、生物物理学の視点より解明した。極限環境で生息するアーキアのべん毛は、理解が進んでいる真核生物
の分子モーターや大腸菌のべん毛と異なり、分泌装置がベースとなったATP駆動による独自の運動機構を備えて
いる。このアーキアべん毛について、らせんの構造・運動装置の特徴・それが生み出す流体への推進力の定量
化・単位素子が生み出すステップを検出し、原著論文としてNature Microbiologyに発表した。さらにエネルギ
ー変換の詳細を明らかにすることによって、全てのATP駆動型回転モーターに適応できる新しい学説を提案し
た。

研究成果の概要（英文）：Motile archaea swim using a rotary filament, the archaellum, a surface 
appendage that resembles bacterial flagella structurally. Little is known about the mechanism by 
which archaella produce motility. In a series of studies supported by this grant, we characterized 
archaellar function in the model organism Halobacterium salinarum. Three-dimensional tracking of 
quantum dots enabled visualization of the left-handed corkscrewing of archaea in detail. An advanced
 analysis method was developed and revealed a right-handed helical structure of archaella with a 
rotation speed of 23 Hz. We also determined motor torque by imposition of various loads on 
archaella; markers of different sizes were attached to single archaella, and their trajectories were
 quantified. We show that rotation slows as the viscous drag of markers increases, but torque 
remains constant at 160 pN nm independent of rotation speed. A new and general model for the 
mechanism of ATP-driven rotary motors are finally suggested.

研究分野： 生物物理学

キーワード： アーキア　分子モーター　光学顕微鏡

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
分子モーターは化学エネルギーを力学運動に変換する機能を持つ蛋白質である。究極のナノマシンであるという
認識から、モーターの研究はここ20年で飛躍的な進歩を遂げたが、アーキア遊泳を生み出す装置は手つかずのま
ま残されていた。この分子メカニズムは、細菌学のみならず生物物理・進化・タンパク質科学からも注目すべき
課題であるはずだが、培養条件や実験の再現性の難しさから、世界的に見てもドイツの１グループを除いて大き
な進展は見られなかったのである。本課題では、遊泳の仕組みを分子メカニズムにまで踏み込んで明らかにする
ことに成功した。生物物理においてアーキアモーターという新しい研究分野が開拓されたことになる。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１． 研究開始当初の背景 

(1) 広く認められているように、化学エネルギーを力学運動に変換する機能を持つタンパ
ク質である「分子モーター」の研究は、ここ 20 年で飛躍的な進歩を遂げた。構造、
ゲノム、細胞内での機能から１分子レベルでの動作機構について、先進的な技術を通
じて多方面からの決定的な知見が数多く得られた。しかしながら、実は研究の対象と
なってきた分子モーターの種類は生物界全体を考えるとあまりにわずかである。真核
生物におけるミオシン・キネシン・ダイニン、バクテリアのべん毛モーター、そして
回転分子モーターである F1-ATPase および V1-ATPase に限定される。他にも多くの
分野の研究者が、力学エネルギーを産み出す酵素の研究を進めているが、分子メカニ
ズムにまで踏み込むことができたモーターの種類は、世界全体でも 10 を超えること
は無いと言えるだろう。 

(2) 本課題では、これまで未踏とされてきた極限環境に生息する生命、アーキアに焦点を
当て、その運動装置の解明を目指す。構造、推進力、エネルギー源、さらには装置の
単位素子が生み出すステップの詳細について明らかにする。 

 
 
２． 研究の目的 

(1) 生命科学の未踏の領域である「古細菌（Archaea、アーキア）遊泳の分子メカニズム」
を解明する。運動装置の構造、それが生み出す流体への推進力の定量化、さらには、
装置の単位素子が生み出すステップを検出し、新規の分子モーターにおける化学―力
学共役の詳細を明らかにする。極限環境で生息するアーキアべん毛は、理解が進んで
いる真核生物の分子モーターや大腸菌の回転モーターと異なり、分泌装置がベースと
なった ATP 駆動による独自の運動機構を備えていると考えられている。細菌学のみ
ならず、生物物理・進化・タンパク質科学・ナノマシンデザインからも注目すべき課
題であるはずだが、培養条件や実験の再現性の難しさから、未だ大きな進展は見られ
ていない。本課題により、アーキアモーターという新しい研究分野を開拓する。 

(2) 本課題の目的は、単なる１つの基礎研究課題のそれに留まってはいない。再現性のあ
る確実な測定方法を、未知の試料に対して確立することによって、プロジェクト終了
後でも数多くの研究者がアーキアべん毛の研究に参画できるような大きな流れを生
み出す－この大きな目標の標榜こそが、本課題の真の重要性である。 

 
３． 研究の方法 

光学顕微鏡・電子顕微鏡・生化学さらに細菌学の技術を結集し、アーキア遊泳の観察
を再現性良く行うための一連の研究手法を樹立する。運動中のアーキアべん毛の可視
化を光学顕微鏡で、また構造については電子顕微鏡でその実体を撮影し、教科書レベ
ルの完全な形で記述できるところまでべん毛およびべん毛モーターの性質について
明らかにする。次の段階で、分子メカニズムにまで踏み込むための方法として、「テ
ザードセル」の実験系を確立する。溶液条件を選ぶことで、単位エネルギー入力によ
るステップ出力の検出・評価にまで研究を押し進める。ここ 20 年間で大腸菌におい
て進められた研究手法を、アーキアに対して踏襲・深化させることで、４年の期間で
アーキアモーターの研究を大腸菌のべん毛モーターに比肩し得る段階にまで到達さ
せる。 

 
４． 研究成果 

(1) アーキアべん毛の機能を調べる最も単純な方法は、その動きを直接映像としてとらえ
ることである。しかし、アーキアのべん毛は、10 ナノメートル（１ミリの 10 万分
の１）と細く、通常の観察では見ることができない。本研究では、この問題点を克服
し、アーキアべん毛の光学顕微鏡下での可視化、および、動態計測に成功した。 
① 「ハロバクテリウム・サリナラム」という種類のアーキアを特殊な試薬で処理す

ると、アーキアべん毛に蛍光色素や、量子ドットと呼ばれる微小な半導体素子を
目印として付着させられることを見出した。これにより、細胞が遊泳する際にア
ーキアべん毛がぐるぐると回転する様子をはっきりと画像化することが可能と
なった。その結果、アーキアが毎秒 3 ミクロンの速さで運動する際、右巻きらせ
ん形状のべん毛を時計回りに毎秒 20 から 30回転させると同時に、細胞本体はゆ
っくりとすりこぎ運動をしながら推進することが明らかになった。 

② 興味深い発見の１つは、アーキアべん毛のらせん構造である。バクテリアでは、
運動を制御する際、べん毛回転方向が変化すると、べん毛のらせん構造も変化す
ることが知られている。ところが、アーキアべん毛では、べん毛の回転方向が変
化しても、右巻きのらせんしかとらないことが分かった。このことから、１本１
本のべん毛につながった複数のモーターが同期して回転することで、べん毛がか
らまることなく、前進・後退という秩序だった動きをすることが予想される。 

③ さらに「モーター本来の動き」を観察することにも成功した。100 万分の１ミリ
メートルの動きを正確に追いかける顕微鏡の上で、モーターの回転を高速カメラ



で撮影した。驚くべきことに、べん毛の根元にあるモーターは、まるで時計の針
のように、正確な角度とリズムを刻みながら回転することが分かった。これまで
に様々な分子モーターがステップを刻むことが報告されてきたが、これほどはっ
きりした運動をするモーターは初めてである。 

④ 以上の数々の発見は、西坂の率いる研究グループで開発してきた新しい技術 －
特に、３次元の動きを明らかにする顕微鏡と、全反射型蛍光顕微鏡－ を駆使す
ることで、初めて明らかになった成果である。 

⑤ 上記の成果を踏まえ、この動きを計算によって再現することを試みた。水中で物
体が動こうとすると、物体は、その動きに応じた抵抗を水から受けるが、大きさ
が千分の数ミリしかないアーキアのような生物は、ヒトや魚のように水の流れる
勢い（慣性）を使って泳ぐことはできない。つまりアーキアにおいては、べん毛
をスクリューのように回し続けることで、水から受ける抵抗を推進力に変換する
ことになる。べん毛の生み出す推進力と、細胞本体が受ける抵抗のつりあいから、
アーキアの泳ぐ速度が求められる。その理論的なモデルの作成を、東北大学の内
田就也博士と共同で行った。精密に見積もられた確かな測定結果に基づいて、ア
ーキアが水中で泳ぐ様子を理論的に再現することができた。そしてアーキアの運
動の特徴であるすりこぎ運動も再現され、右巻きらせんのべん毛によってこの特
別な生き物が前進することが示された。 

(2) エネルギー出力（トルク）の精密測定に成功した。近年の結晶構造や生化学的な解析
により、アーキアべん毛を構成するタンパク質の個々の形や機能は明らかになりつつ
ある。しかし回転のメカニズムを決定するような生物物理学的な研究は、我々の前述
のものを除いてほとんど見られなかった。そこで本項目では、物理の視点からこの回
転モーターの性質を理解しようと試みた。 
① アーキアの細胞をガラスに貼り付け、目印となる微小ビーズをべん毛繊維に付着

させる。これによりアーキアべん毛の回転をダイレクトに検出することが可能と
なる。微小ビーズの大きさを変えると、モーターに異なる負荷を与えることがで
きる。興味深いことに，負荷が小さくなる（ビーズが小さくなる）につれて，回
転数が速くなることが見出された。このときのエネルギー出力は回転数に依らず，
1.6×10–19ジュールとなることが明らかとなった。 

② これは非常に示唆的である。バクテリアのべん毛モーターは出力可変型のモータ
ーであるのに対し，アーキアべん毛は出力一定型となった。この違いは，アーキ
アべん毛の根元にあるモーター FlaI が関与していると考えられる。FlaI は 6
量体を形成する ATP 依存的なモーターであるが、この特徴的な構造を従来の考え
方に当てはめると、エネルギー効率は 200% になってしまう。 

③ この矛盾は，既存の回転モデルが不十分なことを意味してる。そこで本研究では
新しい原理を提案した。ひとつのエンジンに注目したときの化学反応に対し、軸
の構造の対称性が関係するというものである。これが正しいとすれば，見積もり
に用いるエネルギー入力は２倍以上になり、測定結果が説明できる。今回得られ
た知見は、生物が持つ回転モーターがどのようなメカニズムで動くのか，その基
本原理の理解を助ける重要な情報となる。人間がデザインする微小モーターの開
発への足掛かりになるだろう。 
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