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1. はじめに

大腸菌は，細胞外に伸張させたべん毛を利用して，
水溶液中を泳いでいる．べん毛繊維の根本にはべん毛
モーターと呼ばれる回転器官があり，細胞外から流入
するイオン流を利用してトルクを発生し，繊維全体を
高速回転させている 1), 2)．べん毛モーターが，反時計
（CCW）方向に回転すると，菌体は直線的な遊泳運動
を行い，時計（CW）方向に回ると一時的に泳ぎを停
止し，細胞の向きをかえる．こうして，菌体は，モー
ターの回転方向を切り替えることで，より生育に適し
た環境へと移動している．
モーターの回転方向を切り替えているのが，応答制

御因子 CheYである．菌体は栄養分や温度などの環境
変化を感知すると，シグナル伝達過程を経て CheYが
リン酸化され，細胞内の濃度が上昇する．このリン酸
化型 CheYがモーターに一定数結合すると，回転方向
が一気に切り替わるのだが 3)，その詳細な反転機構は
謎のままである．といのうのも，トルク発生や方向転
換にかかわる部位の構造については未だ論争中であ
り 4)，また，機能解析の面からみても，生きた細胞内
にあるリン酸化型 CheYの発現量を精密に制御するこ
とは技術的に難しいからである．本稿では，高圧力技
術を用いて，モーターの回転方向をコントロールでき
る新しい分析手法について紹介する．

2. 高圧力顕微鏡

細胞内にある多くのタンパク質は水分子に取り囲ま
れており，水和により複雑な立体構造形成や酵素活性
を生み出している．筆者らは，高圧力をかけることで
両者の相互作用が変化することに着目し，その構造変
化と機能変調を高解像度で観察できる顕微鏡を開発し
てきた 5)-7)．高圧力チャンバーに実験サンプルを封入し
（図 1a），ハンドポンプを用いて，文字通り“手動”で
圧力を増加させる簡単な仕様となっている（図 1b）．

装置の耐圧性能は 150 MPaであり，地球上で最も深
い場所である太平洋のマリアナ海溝チャレンジャー海
淵最深部（10,924 m，海上保安庁観測船による測定
値）の静水圧～110 MPaよりも高い値となる．筆者ら
は，この高圧力顕微鏡を用いて，高解像度の光学顕微
観察を行った．

3. べん毛モーターの回転計測

高圧力下で大腸菌・べん毛モーターの回転運動を測
定するため，チャンバーの観測窓にべん毛繊維を吸着
させ，モーターの回転運動を細胞本体の回転として観
察するテザードセルの実験を行った 6)-8)．
筆者らは，応答制御因子CheYを欠失させた株を用い

て実験したところ，常温常圧力（20°C, 0.1 MPa）下にあ
るモーターは CCW方向に滑らかに回転した（図 1c）．
圧力を増加させながら，同じモーターの運動能を追跡
したところ，回転運動を持続するモーターの割合，お
よび，その速度の低下がみられた．このまま圧力を上
げていくと，やがてすべてのモーターは停止するだろ
うと予想していたのだが，意外な展開が待っていた．
圧力値が 120 MPaに達した際，あるモーターがCW方
向に回転しはじめたのである 7), 8)（図 1d）！ さらに，
この逆回転（CW状態）以外にも，同じ方向に回り続
ける（CCW状態），モーターが回転方向を頻繁に変
更する（Fluctuation状態），回転を停止してしまう
（Stop状態）現象が観察された（Supplementary Movie

参照）．圧力を再び 0.1 MPaまで下げたところ，約半
数のモーターが再び CCW方向に回転しはじめたが，
残りのモーターは停止したままであった．
こうした回転状態の変化を定量的に評価するため，
圧力に対して可逆的に応答したモーターを選択し，各
圧力において 4つの回転状態の割合を求めた（図 1e）．
0.1 MPaでは，すべてのモーターが CCW状態にあっ
たのに対して，圧力の増加と共に CCWの割合は低下
し，代わって Fluctuation，CW，Stopの割合が増加し
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※図 1は，電子ジャーナル（https://www.jstage.jst.go.jp/browse/biophys/-char/ja/）ではカラー版を掲載しています．
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てきた．次に，Stopを除いて，モーターがCW方向に
回転する確率（CW bias）を計算した（図 1f）．20°Cで
は，80 MPaまで加圧しても，CW biasはほぼ変化しな
かったのに対して，100 MPa以上では急峻な立ち上が
りをみせた．次に，低温条件下で同様の実験を行った
ところ，CW biasは，より低い圧力で大きく変化し
た．これは，高圧力と低温は相補的に CW biasの増加
に寄与することを意味し，熱力学的にもつじつまはあ
う．また，–2°Cまで温度を下げるとモーターが逆に
回る報告例とも一致する 9)．
さらに，各温度で CW biasは圧力の増加と共にシグ

モイド状の立ち上がりをみせた（図 1f）．この圧力に
対する CW biasの応答は，細胞内にあるリン酸化型
CheYの濃度増加時の結果ともよく似ている 3)．高圧
力をかけることで，あたかもリン酸化型 CheYが結合
したかのようにモーターの構造が変化したのではない
かと考えられる．

4. おわりに

細胞内に含まれる物質のうち，約 70%は水分子で
ある．本稿では，生きた細胞内にある水分子をそのま
ま利用して，細胞機能をダイナミックに変化させる手
法について紹介してきた．この高圧力顕微鏡法を使え
ば，顕微鏡下で“見えない”存在である，いわば“黒
子”とも言える水分子を操り，生命活動のメインス
テージにたつ役者たちを裏から操ることができるよう
になる 7)．細胞に力学刺激を与えるとシグナル伝達過
程やタンパク質の発現レベルなどが変化することが知

られている．今後もメカノバイオロジーの新潮流とし
て発展させていきたい．
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図 1 
高圧力下でのべん毛モーターの回転計測（文献 8の図を改変して掲載）．（a）高圧力チャンバーの写真．（b）高圧力顕微鏡の概念図．（c & d）
回転するテザードセルの位相差像（33 ms間隔）．同じ細胞を常圧力（0.1 MPa, c）と高圧力下（120 MPa, d）で観察した（1回転ごとに▼
を表記）．（e）高圧力下で観察された 4種類の回転状態（CCW, Fluctuation, CW, Stop）の割合．（f）モーターが CW方向に回転する確率（CW 
bias）．CCWと CW状態が平衡関係にあると仮定すると，CW biasの 0.1から 0.9への変化は，4.4 kBTの自由エネルギー変化に相当する．




