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１．研究計画の概要 

本研究では、ATP のエネルギーを使って駆
動するアクトミオシン系のエネルギー変換
の素過程を 1分子レベルで解析し、周囲環境
の水分子の寄与を取り入れた形でモデル化
を行っている。水分子の寄与を評価するに当
たって、まずは、溶媒中にショ糖などの共溶
媒を添加し水和状態に摂動を加え、アクトミ
オシンの機能がどのように変調されるか多
分子系と 1分子系で観察を行う。従来の 1分
子計測では観察が難しい運動素過程への共
溶媒の影響を調べるために新規計測系、技術
の開発も並行して行う。 
 
２．研究の進捗状況 

多数個のミオシン分子をガラス基板に固
定し ATP存在下でアクチンフィラメントの運
動を観察する多分子計測においては、2Mショ
糖存在下（大部分の水分子をショ糖によって
拘束し水和状態に影響がでる条件）で運動の
停止が確認された。しかし、ATP の有無によ
ってフィラメントの揺らぎが変化すること
から、ミオシンに ATP が結合しアクチンとの
アフィニティ変化を起こす過程までは起き
ていることが示唆された。 
 次いで、ミオシンへの ATP 結合後のエネル
ギー変換過程がショ糖の添加によってどの
ように阻害されているのかを、素過程のレベ
ルで明らかにするために、運動素過程が計測
可能な実験系の構築を行った。運動素過程を
検出する唯一の手法としてマイクロニード
ル法があるが、技術的な難しさがあるために
溶媒条件などの実験条件を変えてデータを
取得することは現実的ではない。そこで、光
ピンセット法と DNAをナノ材料として利用す

る技術を組み合わせることで、ミオシンモー
ター部位の運動素過程を高時空間分解能で
検出する手法を新規に開発した。本手法によ
って、ミオシン分子の運動素過程を従来の手
法よりも簡便かつ生理的運動自由度に近い
形で観察することに成功した。溶媒変調など
の様々な条件下での計測が可能になった。 
 また、上記手法のために新たに構築した顕
微鏡装置を用いてモーター部位に力を加え
ることによって、エネルギー変換機構の新た
な仕組みを明らかにした。ATP 加水分解産物
である Pi のミオシンからの解離はエネルギ
ー変換における最重要過程であるが、力によ
る制御を受けてミオシン分子内への水分子
の流入の促進とミオシン分子からの Pi 解離
ルートの開閉を行う可能性を示唆した。 
 最後に、試行段階ではあるが、ショ糖存在
下における運動素過程の観察にも成功した。
ミオシンへの ATP 結合後では、モーター部位
はバルク水の衝突によるブラウン運動を行
いながら一方向に運動し Pi の解離に伴って
運動（エネルギー変換）が完結する。1M ショ
糖存在下では、粘性の影響もあり遅いブラウ
ン運動になるものの、ブラウン運動過程が終
了するまでの時間はほとんど影響がなかっ
た。 
 本研究では、アクトミオシンの運動素過程
の直接観察は可能であるが、ATP 加水分解反
応の素過程への影響、水和状態への影響は直
接的に評価できない。そこで、公募班の伊藤
氏との共同研究によって、ATP 加水分解反応
への影響を評価してもらうため、詳細な実験
条件の情報交換、サンプルの状況把握を現在
進めている。また、水和状態への影響は鈴木
氏との共同研究を検討中である。また、ミオ



シンのブラウン運動過程で想定されるアク
チンフィラメントとの相互作用ポテンシャ
ルの物理的基盤としての水の並進エントロ
ピーの寄与を評価するために、木下氏らとア
クトミオシン系に対する共同研究を行い、論
文として発表を行った。 
 
３．現在までの達成度 
②おおむね順調に進展している。 
（理由） 
アクトミオシンの 1方向運動ステップ内部

を直接可視化する新規手法の開発と観察の
成功、ステップ内部のブラウン運動を整流す
る機構の解明することができた。またこれを
ベースに共溶媒添加による水和状態変調時
の素過程への影響を評価することができる
ようになった。 
 
４．今後の研究の推進方策 
 共溶媒の添加は、水和状態の変調以外の因
子にも影響を与える。1 分子計測によってエ
ネルギー変換に重要となる運動素過程の直
接観察が可能であるため、この過程に絞って
共溶媒の影響を酵素反応素過程と運動素過
程、水和状態評価を行うことで、エネルギー
変換における水の役割をクリアに議論でき
るように有機的に連携しながら研究を進め
ていく。また、試行実験の段階である、共溶
媒添加時における運動素過程の観察を進め、
多分子実験で運動停止となる条件で、1 分子
素過程レベルで何が起こっているのか明ら
かにする。 
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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