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【研究の背景・目的】 

細菌べん毛は、直径約 40 nm の高速回転モータ
ー、太さ約 20 nm で長さ 10 数 mm のらせん繊維
型スクリュープロペラ、両者を繋ぐ長さ 55 nm の
ユニバーサルジョイントなどで構成される生体超
分子ナノマシンである。この研究課題の目的は、
回転モーターでありべん毛蛋白質輸送装置でもあ
るべん毛基部体の動作機構の解明のため、未だに
その多くが不明な基部体構成蛋白質間相互作用の
形態を明らかにすることである。基部体構成蛋白
質の多くは、基部体の中核部に弱く結合あるいは
結合解離を繰り返してさまざまな機能を発現する
が、基部体の単離精製によって解離するため、そ
の相互作用の部位や形態が不明で、動作機構の解
明を妨げている。本研究課題の目的は、このよう
に容易に単離精製できない機能状態のべん毛基部
体構造をさまざまな工夫により安定化し、極低温
電子顕微鏡像の単粒子像解析法によりその立体構
造を高分解能で解析し、各構成蛋白質のＸ線結晶
構造と組合せて原子モデルを構築し、各蛋白質分
子の相互作用を解析することにより、トルク発生、
蛋白質輸送、自己構築制御などのしくみの解明す
ることである。 
 

【研究の方法】 
 細菌べん毛基部体の回転モーターとしてのトルク
発生や、べん毛構築のための蛋白質輸送の機能発
現に関わる構成蛋白質は、基部体に弱く結合ある
いは結合解離を繰り返すため、通常の方法では単
離精製できず、構像解析や機能解析ができない。
そこでまず、基部体の安定構造を形成する中心部
分を細菌から単離精製し、別に他の基部体構成蛋
白質やその安定結合変異体を大量発現系から単離
精製し、それらを混合して高濃度で混在させるこ
とにより、各蛋白質やその複合体が様々な組み合
わせで基部体に結合した超分子構造体の再構成を
試みる。そして、極低温電子顕微鏡による単粒子
像解析法を用いて立体構造解析を行う。その結果
として得られる３次元密度マップに、基部体構成
蛋白質やその結合蛋白質のＸ線結晶構造を組み合
せ、基部体と各蛋白質分子の相互作用形態を詳細
に解析することにより、トルク発生、蛋白質輸送、
自己構築制御のしくみの解明を目指す。 

 
 

【期待される成果と意義】 
これまで生体超分子の構造解析では、安定に単

離精製できて、しかも均一な構造を持つものだけ
を対象にしてこざるを得なかったため、必ずしも
機能状態の構造を見ている訳ではなかった。本研
究のアプローチは、我々を含む世界中の多くの研
究者による技術開発によって最近ますますパワフ
ルになった、低温電子顕微鏡による単粒子像解析
法を活用することにより、少々不均一な部分構造
を持つ超分子でも、試料調整法と電子顕微鏡像解
析法の工夫により、その立体像を可視化しようと
するところに大きな特徴がある。極低温電子顕微
鏡の優れた解像度はこの目的の達成のために不可
欠である。得られた基部体の立体構造からは、ト
ルク発生や蛋白質輸送にしくみに重要な手がかり
が得られ、その極めて高いエネルギー変換効率な
ど、物理学的にも興味深い生体超分子ナノマシン
の動作機構に深く切り込むことが可能になると期
待される。 
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