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1. ミオシン V

ミオシンはモータータンパク質の 1つで，ATP加水
分解反応サイクルで得られるエネルギーを利用してア
クチン線維上を 1方向に運動する．長く研究されてき
ている筋肉のミオシン IIは筋収縮・弛緩を担うこと
がよく知られているが，ミオシン Vは細胞内で RNA
や小胞などの‘荷物’をアクチン線維に沿って運搬す
る輸送モーターである．ミオシン Vは 1992年に新た
なクラスとして名前がつけられ，翌年，運動活性が示
された 1)．コイルドコイルによりホモ2量体を形成し，
そのコイルドコイルにつながる 2本の‘脚’（専門的
にはおもに lever armや neckとよばれる）と，その先
の‘足’（motor domain，head）を含めた部位で運動を
担うことがわかっている（図 1a）．脚はそれぞれ 6個
の軽鎖を結合して比較的硬い構造をもち，足で ATP
加水分解反応を触媒し，また，アクチン線維に結合す
る．本稿では，ミオシン Vの運動の仕組みを筆者ら
の最近の研究を中心に概説する．

2. ミオシン V の歩き方

ミオシン Vが一度アクチン線維に結合すると，解
離するまでに ATP加水分解反応を複数回行いながら
アクチン線維上を移動することが1999年に示された 2)

（現在はミオシン Vのクラスの中でも 1回の加水分解
反応サイクル中にアクチン線維から解離してしまう種
類も見つかっているが，本稿では前述した運動特性を
もつ種類について紹介する）．その後，足（に近い脚
の部分）に結合させた蛍光色素 1分子による輝点が約
75 nmのステップを刻みながら運動することが報告さ
れ 3)，アクチン線維から解離した後足を前方に振り出
してあたかも人間のように‘歩く’というモデル
（hand-over-hand model）が，現在広く支持されている．
ここで 2本足それぞれが結合解離を繰り返してミオ
シン Vが移動することを考えてみる．この時移動は
（1）両足結合状態から前足，後足のどちらかがアクチ
ン線維から離れ，（2）離れた足が結合している足の前

方，または後方に結合する，という 2つの過程に分け
て考えることができる．（1）で前後どちらの足が解離
するか，また，（2）で前方後方どちらに結合するかに
より，ミオシン Vが前方，または後方にステップす
るか，さらには足踏み（解離した足が再び同じ位置に
結合すること）をするかが決まる．
これまで，負荷をかけない状態ではミオシン Vの
後方ステップは報告されていない．また，アクチン線
維からの解離を引き起こすミオシン V への ATPの結
合が 1回起きると 1歩前進することが，かねてから統
計的に示唆されており，さらに最近，蛍光性 ATPを
用いた歩行観察から直接確認された 4)．したがって
（1）では後足の解離が，（2）では離れている足の前方
結合がともに高い確率で選択されていると考えられ
る．これまで後足が選択的に解離する仕組みについて
は複数の報告がされているが 5)，解離した足が前方に
結合する仕組み：どのような力を利用して，どのよう
な動きを経て前方に結合するのかは直接示されておら
ず，想像の域をでていなかった．

3. 後足が解離後に前方に移動する仕組み

筆者らは脚の動きを捉えるために，棒状目印（微小
管：直径 25 nm，長さ 1～ 2 µm）を軽鎖を介して脚に
結合させた．歩行中の微小管の動きを観察すると
（図 1b），前脚，後脚の角度を反映していると考えら
れる 2つの安定した角度間をスイングすると同時に，
アクチン線維に沿って 1方向に運動した 6)．微小管を
系に固定し，アクチン線維の動きを観察する‘逆’の
観察系（詳細は文献 6）で得た結果も合わせて，棒状
目印は，1方向性のスイングと，ふらふらと寄り道を
してから次の安定角度へ到達する確率的な振る舞いを
するスイングを交互に起こすことがわかった（図 1c）．
それぞれのスイングに伴う足の並進移動を考慮する
と，後足がアクチン線維から解離した後，アクチン線
維に結合している前脚は‘腰’の位置を前方に動かす
向きに傾き，また，解離している脚は回転ブラウン運
動を経て，解離した位置から約 70 nm先に最終的に
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結合することが明らかとなった（図 1a）．アクチン線
維に結合している脚の 1方向性の角度変化は，ATPの
加水分解反応サイクルから得られるエネルギーを利用
した力発生であることを，また，解離した脚が回転ブ
ラウン運動をすることはミオシン Vの‘股関節’が
柔らかいことを示唆している．このようにミオシン V
は，硬い構造を利用した力発生と，柔らかい部分をも
とにしたブラウン運動を組み合わせて，解離した後足
を前方に運んでいると考えられる．前者は 1969年に
H. E. Huxleyにより筋肉のミオシン IIにおいて提唱さ
れた，力発生による角度変化説を支持する 7)．なお解
離した脚のブラウン運動は，Dunn and Spudichによ
り，脚に結合させた直径 40 nmの金粒子の位置測定
からも示されている 8)．

4. 離れた足が前方に結合する仕組み

足がアクチン線維に結合するためには，アクチン
結合部位がアクチン線維に対して適切な向きをとる
必要がある．筆者は，解離した足が前方でアクチン
線維に結合するために，結合前に‘つま先’を下げて
いると考えている 9)．解離前の後足のようにつま先が
上がっている状態で前方のアクチン線維に結合しよ
うとすると，たとえば脚が大きく曲がるなどして分
子内に歪を生じ，前述した（2）において前方結合の
選択確率が下がるからである．これまでにアクチン
線維に結合していないミオシン Vの‘足首’に 2つ
の安定角度があることが電子顕微鏡で観察されてい

るが 10)，角度変化の実時間観察はされておらず，今
後の研究が注目される．

5. おわりに

他の運動モデルも提唱されている．大阪大学柳田グ
ループの岡田らは，ステップ間において腰の位置が，
アクチン線維を構成する単量体と同じ幅（約 5.5 nm）
のサブステップを刻み，バックサブステップも伴い
ながら正味前方に移動することを示した 11)．これよ
り，離れた後足がすぐに近くのアクチン線維に弱く
結合し，線維上を前後にブラウン運動しながら正味
前方に移動すると考え，前方への移動と前方での強
い結合への遷移の仕組みを提唱している．このよう
に，歩く仕組みの理解に向けて今後も多面的な研究
が期待される．
本稿ではおもに機械的な動きについて注目してきた

が，たとえばアクチン線維への結合に重要な足の親和
性は足に結合している基質に依存すると考えられる．
動きや親和性の違いを生み出す基質の結合，分解や解
離のタイミングの解明はモーターの本質であるエネル
ギー変換の仕組みの理解に重要であろう．
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図 1	  
（a）ミオシン Vの歩行モデル（運動にかかわる部位のみを示した）．後足がアクチン線維から離れると，前足の‘足首’の角度が変わり（実
線矢印）前脚が前方に傾く．アクチン線維から離れた足は柔らかい‘股関節’を支点に回転ブラウン運動をし（破線矢印），最終的に前方に
結合する．（b）脚の動きの観察．光ピンセットを用いてアクチン線維を吊り，軽鎖を介して脚に結合させた微小管（棒状目印）の動きを連
続観察した．ビーズの大きさ，アクチンの長さ，微小管の長さは任意．アクチンと微小管をそれぞれ異なる蛍光色素でラベルし，蛍光顕微
鏡で観察した．文献 6より改変．（c）脚の動きの時間経過．アクチン線維に対する微小管（脚に結合している）の相対的な角度変化と，微
小管が結合している脚の足の部位の変位．微小管を系に固定して短い（約 1 µm）アクチン線維の動きを観察し，アクチン線維の動きから解
析した（詳細文献 6参照）．文献 6より改変．
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