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研究分野：理論生物物理学 

科研費の分科・細目：物理学・生物物理・化学物理 

キーワード：分子モーター、粗視化モデル、アロステリック変形 

 

１．研究計画の概要 

ミオシンなどの分子モーターは、負荷の強弱

に柔軟に応答して常温で効率よく動作する、

人間のつくるエンジンを超えた能力を持つ

優れたモーターである。本研究は､次の目

的・内容を持つ。 

（１）蛋白質が大きく柔らかく動く姿を捉える

新しい粗視化モデル、およびアロステリッ

ク変形の基礎理論を展開して、強い熱揺ら

ぎに曝されているにもかかわらず高機能を

発揮する、分子モーターの物理的原理を明

らかにする。 

（２）生理的に重要なミリ秒以上にわたる過程

に焦点をあてた計算機シミュレーションを

実行する。 

（３）分子モーターの動作を説明する機能ファ

ネル仮説を提唱して、これを批判的に検証

する。 

 

２．研究の進捗状況 

（１）アクチンフィラメント上のミオシン II

の運動シミュレーションを行った。アクチ

ンとミオシン間の静電相互作用と立体的な

斥力効果が組み合わさって､ミオシンはア

クチンフィラメント上を一方向へ滑ること

ができることをシミュレーションで示すこ

とに成功し､機能ファネル理論の概念を提

唱した。また､アミノ酸の置換による運動の

様子の変化など､1分子計測によって確認で

きると思われる現象についての検証可能な

予測を行った。 

（２）アロステリック変形を解析する計算科学

的方法の開発を行い、部分構造のアミノ酸

残基間の多体相互作用を考慮した新しい粗

視化モデルを開発した。アデニレートキナ

ーゼを対象にして､アロステリック変形に

おける協同性の起源､クラッキング機構の

果たす役割など､アロステリック変形につ

いての多くの新しい知見が得られた。 

（３）アロステリック変形を解析する統計力学

理論の開発を行い，NtrC，Ras，カルモジ

ュリンなどの複数の蛋白質に適用し､構造

の大きな特徴的な揺らぎの存在を示して､

機能ファネル理論の有効性を確認した。 

（４）分子モーターの構造変形を分析するため

の立体構造予測理論を開発し、その予測能

力を批判的に検証した。 

（５）蛋白質複合体の一連の構造変化が、ATP

加水分解を伴った非平衡の駆動力により､

一方向へ進む過程を分析した。 

（６）アクチンの重合による分子モーターとし

ての動作とその制御について、細胞運動の

ダイナミクスを例にとって分析した。 

（７）複数ドメインを持つ蛋白質の大規模変形

について統計力学理論を展開し､構造変形

における協同性の効果を明らかにして､機

能ファネル理論の基礎を検討した。 

 

３．現在までの達成度 

本研究はおおむね順調に進展している。特筆

すべきは、ミオシン II の力の発生過程につい

て､統計物理的にも構造生物学的にも合理的

な結果を得て､ミオシン II がアクチンフィラ

メント上を滑る機構について､初めて検証可

能な定量的な仮説を提案したことである。こ

のように、本研究の大きな目標を達成するこ

とができたが、さらに研究の目標であるミオ

シン V、ミオシン VI への研究の展開は，ミ

オシン VI について進みつつあるが，やや遅

れている。一方、本研究の目標の大きな柱の

一つとして、分子モーター解析のためのアロ

ステリック変形の理論の開発があるが、その
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目標に向けては大きな進展が得られた。以上

を総合して、本研究はおおむね順調と考えら

れる。 

 

４．今後の研究の推進方策 

今後は、次の方向に研究を推進してゆきたい。 

（１）ミオシン II の運動機構について、大

規模変形の効果を適切に取り入れたモデ

ルに拡張し、偏ったブラウン運動仮説とレ

バーアーム仮説の比較検討についてさら

に貢献する。 

（２）これまで開発してきた方法をミオシン

VI に適用し、その有効性を検証する。 

（３）アロステリック変形の計算科学的方法

と統計力学理論を総合的に発達させ，系統

的な知見としてまとめる。 

 

５. 代表的な研究成果 

（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に

は下線） 
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