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研究成果の概要（和文）：Flavobacterium johnsoniaeなどのバクテロイデーテス門細菌の多くは、独特のメカ
ニズムによって表面上で急速な滑走運動を示す。この滑走運動は、GldおよびSprタンパク質からなる新規な運動
装置に依存し、SprBアドヘジンが必要である。 SprBは、細胞表面から伸びる150 nm長の細いフィラメントであ
り、菌体上を閉環のラセンループに沿って動き、基盤に付着すると細菌細胞の回転と並進を引き起こすと考えら
れる。GldJによるマルチレール構造が外膜の内側表面にあり、SprBアドヘシンがこの構造に沿いながら移動する
ことで滑走運動が生じると思われる。

研究成果の概要（英文）：Many of the Bacteroidetes phylum bacteria such as Flavobacterium johnsoniae 
exhibit rapid gliding motility on the substratum by a unique mechanism. This gliding motility relies
 on novel gliding machinery consisting of Gld and Spr proteins and requires SprB adhesin. SprB is a 
thin filament of 150 nm length extending from the cell surface, it is thought that SprB movement on 
the bacterial body along the closed spiral loop and attachment to the substratum cause rotation and 
translation of the bacterial cell. The multi-rail structure by GldJ is on the inner surface of the 
outer membrane, and gliding motility is supposed to occur by the movement of SprB adhesin along this
 structure.

研究分野：細菌学
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１． 研究開始当初の背景 

細菌は運動性と非運動性の細菌に大別され、

運動性の細菌はべん毛、ペリプラズムべん毛、

IV 型線毛などを用いて位置移動する。運動性

細菌のなかには固体表面を滑るように動く

ものがあり、滑走運動（gliding motility）

と呼ばれる。グラム陰性菌の一大グループで

あるバクテロイデーテス細菌に含まれる多

くの細菌は滑走運動を行うがそのメカニズ

ムは不明である。その運動様式は複雑で、前

後に滑るように運動し、反転し、回転する、

が組み合わさったものである（Fig. 1）。こ

の滑走運動にかかわるタンパク質群は、バク

テロイデーテス細菌が引き起こす様々な感

染症と深く結びついている。たとえば、バク

テロイデーテス細菌に含まれる歯周病原細

菌やアユ冷水病原細菌などの病原細菌にも

滑走運動関連遺伝子群が存在し、病原性プロ

テアーゼの分泌に関わる。つまり、運動と分

泌という２つの機能をもつ複合的マシナリ

ーとして、広く保存されている。この運動マ

シナリーの全容を解明することは、ユニーク

な分子機械の仕組みが解かるだけでなく、こ

のマシナリーを有する病原細菌によって引

き起こされる感染症の予防や治療につなが

る可能性を秘めている。研究代表者らは、こ

れらのタンパク質群を遺伝学的なアプロー

チで同定してきた。しかし、ほとんどが機能

未知であるため、形や動きに関する情報は乏

しく、現在十分な理解は得られていない。 

２．研究の目的 

バクテロイデーテス細菌は、グラム陰性菌

の一大グループであり、海中・土壌・体内な

ど，様々な環境に広く分布している。これら

の多くは、ガラスや寒天などの表面上を動く

能力をもっており、滑走運動と呼ばれている

（Jarrell & McBride. Nat Rev Microbiol. 

2008）。その速さは，バクテリアの表面運動

の中でも「最速」であり、最大で毎秒 5 m

に達するものもいる。この運動様式は複雑で、

前後に動くだけでなく、反転したり、回転し

たり、まるでストリートダンサーのようにも

振舞うことが知られている (Fig. 1)。しか

し、このメカニズムは、モータータンパク質

や、べん毛、線毛などの既知の生体運動とは

根本的に異なっており、ほとんどわかってい

ない。そこで、本研究では他の班と協力し、

この新奇運動マシナリーの構造・機能・動き

を明らかにすることを目的とする。 

 

 

 

 

Fig. 1.  バクテロイデーテス細菌のユニー
クな運動．(Aizawa. ASM News 2005 より一
部改変) 

 

３．研究の方法 

（1） 滑走運動マシナリーがどのように動

き・機能するのか 

細菌が 『生きたまま』の状態でこのマシナ

リーを光学顕微鏡で観察し、ダイナミックな

挙動を可視化する。マシナリーを特異的に蛍

光標識すると、その挙動をリアルタイムで可

視化することができる。また、全反射照明や

高速カメラを用いると、高いシグナル－ノイ

ズ比（SN 比）と時間分解能での観察ができる。

最終的にはマシナリーを構成する全てのタ

ンパク質を可視化する。 

（2） マシナリー構成タンパク質の分子形状 

マシナリー構成タンパク質は、十数種類同定

されているが、分子形状が観察されたことが

ない。そこで、これらの機能未知タンパク質

や複合体について分子形状を観察する。 

菌体を EDTA と TX-100 で処理し、SprB フィラ

メントの基部構造を酢酸ウランやリンタン

グステン酸で陰性染色し、電顕観察する。ま

た、急速凍結フラクチャー電子顕微鏡を用い

て滑走運動している細菌のガラス面を観察

する。 

（3) モデルを数理的に検証する 



実験で得られたデータをもとに、数理モデル

を提案する。細菌のような小さいスケールの

運動に対しては、周囲の流体はたいへん粘性

の高い媒質としてふるまうことが知られて

いる。このようないわゆるレイノルズ数ゼロ

の世界で成り立つ力学法則について、研究代

表者らが提案したモデルが、正しいかどうか

をシュミレーションする。具体的には、ベル

トコンベアのような上記タンパク質の振る

舞いから、前後運動・反転・回転を組み合わ

せたような、複雑な滑走運動が再現できるの

か、連続体力学による理論を用いてそのバイ

オメカニクスを議論する。 

 

４．研究成果 

運動に関連する外膜タンパク質（SprB）に、

ビーズをくっつけると、膜に沿って、約2m/s

の速さでビーズが動くことがわかっている。

SprB は、700 kDa の巨大タンパク質で、その

アミノ酸配列や局在から、滑走時には

Adhesin として機能すると考えられている。

しかし、このビーズの動きが、SprB タンパク

質の直接的な動きによるものかどうかは、わ

からなかった。そこで、この外膜タンパク質

を、直接蛍光標識し、そのダイナミクスを詳

しく調べた。 

運動時の SprB の挙動を直接可視化するた

めに、SprB を抗体で標識した。化学固定した

菌に対して、免疫蛍光法をおこなうと、SprB

は、菌体表面に 20-30 個のシグナルとして検

出できた。このシグナルが、膜上を動いてい

るのか、確かめるために、化学固定せずに、

免疫蛍光法をおこなった。ガラス上で運動を

している菌に対して、抗体を添加すると、濃

度依存的に、ガラスへの結合能、運動能が、

阻害された。 

つまり、SprB タンパク質は、滑走運動に直

接関与する、外膜タンパク質であるといえる。

抗体の濃度を 100 倍希釈して使用したとき、

結合・運動能が約 60%残っており、SprB の局

在にも影響が見られなかった。このとき、興

味深いことに、シグナルは膜に添って、菌体

のまわりを動きまわっていた。 

このタンパク質の動きと、滑走運動の関わ

りを調べるために、菌体に阻害剤を加えて、

滑走運動を止めてみた。バクテリアの運動の

エネルギー源は、一般的に ATP かプロトン駆

動力(PMF)である。PMF の阻害薬である CCCP

を添加すると、3秒以内にタンパク質の動き

が停止し、菌体も動かなくなった。この効果

は可逆的で、CCCP を除くと、6秒以内にタン

パク質の動きが再開し、菌体も動き始めた。

このような効果は、他の阻害剤では観察する

ことが出来なかった。 つまり、SprB の動き

は、PMF に依存的で、滑走運動に必要不可欠

であると考えられる。 

SprB のシグナルは、菌体の長軸方向には並

進運動しているように見えた。この菌は、細

く、500 nm 程度の厚みしかないので、ガラス

に近い面も遠い面も、両側が見えている。そ

こで、まっすぐに運動している菌を選び、バ

クテリアの進行方向をプラスとして、SprB の

長軸方向の動きの速さを測定した。ヒストグ

ラムをとると、2つのピークがあり、それぞ

れ、~3.4 ± 1.1 m/s と、~-0.5 ± 0.5 m/s 

で、おおよそ同じ割合を占めていた。つまり、

半分の SprB は末端に向かってゆっくりと動

き、半分の SprB は先端に向かって速く動い

ている。 

これは、SprB はガラスに対して、強く結合

するとき、弱く結合するときの、2つの状態

をもっていることを意味する。バクテリアが

直線的に運動しているときの速さ ～1.9 ± 

0.6 m/s を考慮すると、膜の上では、2方向

のシグナルはどちらも、ほぼ 2 m/s の速さ

で流れていることになる。さらに、極では先

端から末端へ、または末端から先端へ、SprB

の移動方向が切り替わっていた。これらを総

合すると、SprB は、長軸方向には一定の速さ



で膜上を並進運動し、極ではその方向を変え

ることが示唆された。 

SprB のシグナルの軌跡を描くと、ジグザグ

した、波のような運動をとっていた。菌体上

半分と下半分に位置する SprB をそれぞれ青

色と赤色に色分けし、キモグラフをつくった。

すると、それぞれの軌跡は赤色から青色へ、

さらに赤色へと変化した。つまり、SprB は長

軸方向に並進運動する際、短軸方向には、片

方の側面からもう一方の側面に移動してい

る。 

それを詳しく調べるために、全反射照明顕

微鏡を用いて、菌体のガラスに近い面のみを

可視化した。並進運動の際、SprB は、菌体の

側面から、もう一方の側面に向かって、左方

向にのみ進んでおり、右方向には進んでいな

かった。つまり、SprB は左巻きの閉じたルー

プに沿って、膜上を移動していた。 

菌体の表面には、フィラメント状の構造が

あることが、クライオ電子顕微鏡によって明

らかになっている。この構造が SprB からな

るかどうかを調べるために、電子顕微鏡で構

造観察をおこなった。SprB 欠損株で、菌体の

表面構造を観察すると、フィラメント構造が

なくなっていた。 さらに直接的に示すため

に、SprBを F. johnsoniae 細胞から単離した。

2つの界面活性剤と、塩析によって、SprB が

豊富な画分を得ることが出来た。この画分を

観察すると、150 nm の長さのまっすぐなフィ

ラメント状構造がみつかった。 SprB に対す

る抗体は、特異的にこの構造に結合し、他の

抗体だと結合しなかった。つまり、SprB は外

膜から突き出た、150 nm の長さのフィラメン

ト状タンパク質であることがわかった。 

これらを総合すると、以下のようなモデル

が考えられる。 150 nm の長さのフィラメン

ト状タンパク質、SprB は、プロトン駆動力を

エネルギー源として、菌体表面を極から極へ、

左巻きのらせんに沿ってループ状に動く。

SprB が床と接着することにより、菌体の長軸

方向への並進運動が生じる。 

SprB フィラメントの基部にどのような構

造物があるかを調べるために、菌体を EDTA

と TX-100 で処理して電顕観察を行ったとこ

ろ、マルチレール様構造物がみられた。免疫

電顕を行ったところ、この構造物には GldJ

タンパク質が含まれていることがわかった。

さ ら に GldJ-mcherry を 発 現 し た F. 

johnsoniae ではラセンの縞状にマルチレー

ル様構造物が存在することがわかった。 

バクテロイデーテス門細菌の滑走運動は

IX 型分泌機構と密接な関係にある。IX 型分

泌機構についてはバクテロイデーテス門細

菌の Porphyromonas gingivalis で解析が進

んでいる。PorK と PorN タンパク質による外

膜内面のリング状構造物を発見した。また、

PorKやPorNなどのIX型分泌機構の構成タン

パク質の発現に二成分制御系と ECF-シグマ

因子が関わることを解明した。また、本菌の

病原因子であるジンジパインの分泌に関与

している。このジンジパインは本菌の付着線

毛の形成に必須であるが、本菌を始めバクテ

ロイデーテス門細菌の付着線毛の形成メカ

ニズムを分子レベルで明らかにした。 
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