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研究成果の概要（和文）：近年，世界的に大流行したマイコプラズマ肺炎は，マイコプラズマという細菌によって起こ
る．マイコプラズマは全くユニークなメカニズムで滑走運動を行い，この滑走運動はマイコプラズマの感染に必須であ
る．本研究では，最速種のMycoplasma mobileとヒト肺炎菌のMycoplasma pneumoniaeについて，(1) 滑走装置のナノメ
ートルレベルの三次元構造，(2) 滑走メカニズムに必須なタンパク質とその活性検出および構造アウトライン，(3) 滑
走装置のATP加水分解反応，(4) “あし”分子の挙動，(5) 遺伝子操作開発とそれを用いた滑走装置構成タンパク質の
局在決定，について結果を得た．

研究成果の概要（英文）：Mycoplalasma pneumonia, epidemic recent years is caused by a bacterium, 
Mycoplasma pneumoniae. Mycoplasmas glide by quite unique mechanisms, which are essential for infection. 
In this project, we studied the fasest species, Mycoplasma mobile and the pathogenic Mycoplasma 
pneumoniae and got the following results, (1) namometer-order three dimensional structure of gliding 
machinery, (2) identification, detecting activity and outline of structure, for essential proteins, (3) 
ATPase reaction of gliding machinery, (4) behaviors of “leg” molecule, (5) development of gene 
manipulation method and localization of gliding proteins.

研究分野： バクテリアの細胞生物学

キーワード： 細胞運動　電子顕微鏡　一分子計測　病原細菌　構造生物学　電子線クライオトモグラフィー
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１．研究開始当初の背景 
2011 年と 2012 年に世界的に大流行したマイ

コプラズマ肺炎は，マイコプラズマという細

菌によって起こる．マイコプラズマは，“最小

の微生物”，としても知られる細菌の１グルー

プである．ペプチドグリカン層をもたず，そ

の片方の極に形成される膜突起で宿主細胞

など固形物の表面にはりつき一方向に動く

“滑走運動”をおこなう．その速度はヒト肺炎

原因菌の Mycoplasma pneumoniae（マイコプ

ラズマ・ニューモニエ、以下，M. pneumoniae

と省略）では毎秒 1 ミクロン，淡水魚の鰓に

ネクローシスを起こす M. mobile（Fig. 1:矢印

は運動の方向）では，毎秒 4.5 ミクロン（細

胞長の 7 倍）にも達する．ところがマイコプ

ラズマには，べん毛や線毛など既知の細菌運

動に関連する構造も，ミオシンに代表される

モータータンパク質の遺伝子も存在しない．

このことはこ

の運動が，全

くユニークな

メカニズムで

起こっている

ことを意味す

る． 
 
２．研究の目的 
研究代表者は最速の種である M. mobile を主

に用いて研究を行い，滑走の装置，構成タン

パク質，装置とタンパク質の構造，結合対象，

運動と力の詳細，などを明らかにし，その研

究成果からメカニズムを説明する仮説を提

案した．すなわち，「滑走装置は菌体内部と

表面の 2 つに分けられ表面構造は全く新規の

3 種類の巨大タンパク質で形成されている．

滑走装置か

らは50ナノ

メートル長

のやわらか

い“あし”が

多数つきだ

している（Fig. 2）．ATP の加水分解により装

置の一部に動きが生じ，それが“クランク”の

タンパク質を通って伝わり，“あし”のタンパ

ク質が宿主細胞などの固形物表面のシアル

酸オリゴ糖をつかんだり，ひっぱったり，は

なしたりすることによって滑走運動が起こ

る（Fig. 3）．」

本研究計画で

は，この仮説

に従って次項，

“研究の方法”

であげる(1)か

ら(5)の項目に

ついて調べる．

(1)と(2)と(5)

については，

M. mobile と

M. pneumoniae

の両方につい

て実験を行い，

それ以外は M. 

mobile につい

て明らかにす

る． 
 
３．研究の方法 
以下の５つの実験を並行して行う． (1) ネガ

ティブ染色法と，電子線クライオトモグラフ

ィーの 2 つの方法による電子顕微鏡解析を行

い，滑走装置全体の三次元像を明らかにする．

(2) 単離したタンパク質の高解像度電子顕微

鏡解析と，注目する部分の結晶構造解析と活

性測定により，滑走装置を構成するタンパク

質の活性と構造を明らかにする．(3) 単離し

た滑走装置について，ATP 結合，ATP 加水分

解反応，構造変化，シアル酸オリゴ糖結合な

どを調べることにより，ATP 加水分解反応と

“あし”の動きの対応を明らかにする．(4) 光

学顕微鏡と，高速 AFM を用いて，滑走して

いる菌体における個々の“あし”分子の挙動を

明らかにする．(5) 遺伝子を自由に改変する



方法を確立し，変異滑走タンパク質を新たな

研究戦略として用いる． 
 
４．研究成果 
前項，“研究の方法”であげた(1) から(5)の項

目それぞれについて以下に記述する．(1) M. 

mobile については滑走装置全体の三次元像を

明らかにすることに成功し，装置内部のモー

ターと考えられる構造や，モーターから菌体

表面の装置へと動きを伝える構造を特定し

た（Fig. 4，投稿中論文）．M. pneumoniae につ

いては，以前に報告されていた三次元像の解

像度を大幅に改善し（Fig. 5，論文 3），15 の

構成タンパク質のそれぞれが装置のどの部

分を形成しているかを明らかにした（論文 5）．

(2) M. mobile 滑走装置モーターと考えられる

構造を単離し，単粒子解析電子顕微鏡法によ

り，詳細な構造を明らかにした（Fig. 6）．そ

の滑走装置モーターと菌体表面の構造をつ

なぐタンパク質を特定し，構造のアウトライ

ンを明らかにした．“あし”の先端でシアル酸

オリゴ糖のレセプターとして働いているタ

ンパク質ドメインを組み替えタンパク質と

して単離することに成功し，その活性の存在

を証明した．M. pneumoniae については，滑

走運動に必須の３つのタンパク質それぞれ

を組み替えタンパク質として調整すること

に成功した．滑走装置内部で力を伝えている

と考えられる２つのタンパク質については，

その大まかな構造と装置像のどの部分に当

てはまるかについて明らかにした（投稿中論

文）．“あし”として働く P1 adhesin については，

シアル酸オリゴ糖への結合活性を有するこ

とを証明し，現在はクライオ電子顕微鏡によ

る単粒子解析により，サブナノメートルの構

造を得つつある．(3) M. mobile から単離した

滑走装置のモーターと考えらえるタンパク

質について，ATP 結合，ATP 加水分解反応，

構造変化，シアル酸オリゴ糖結合を調べ，ATP

加水分解反応と“あし”の動きの対応を明らか

にした（投稿中論文）．(4) M. mobile と菌体を

透過化したモデル，滑走ゴーストの種々の条

件における動きと結合を，光学顕微鏡を用い

て詳細に調べることで，あしのストローク長

さ（論文 7,11），ストローク方向（論文 4），

ストロークの力，結合の共同性（論文 18），

結合の方向性（論文 1），シアル酸オリゴ糖の

認識方法（論文 8,17,18），を明らかにした．

また，高速 AFM を用いて，単離した滑走タ

ンパク質の動きを可視化し，滑走中における

動きを考察

した．(5) M. 

mobile に遺

伝子を導入

する方法を

開発し，滑

走装置タン

パク質７つ

の局在を明ら

かにした（論

文 12）．(6) こ

れまでの結果

すべてを踏ま

え，現在考え

られる滑走運

動のメカニズ

ムと進化的な

起源をそれぞ

れについて提

案した（論文

2,6）．本研究に

より，M. 

mobile の滑走

運動が ATP 合

成酵素と接着タンパク質との偶然の接触か

ら生じたこと，そしてそれが生体運動メカニ

ズム発生の起源一般に通じることが示唆さ

れた． 
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