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 真核生物の鞭毛・繊毛は、生物間で広く保存された運動性の細胞小器官である。鞭毛・繊毛特

有の周期的な屈曲波は、それらの中核構造である軸糸から発生する。軸糸の基本骨格は２本の中

心対微小管を９本の周辺微小管が取り囲んだ９＋２構造である。それぞれの微小管上に 200 種類

以上の蛋白質が規則的に結合し、一つの複雑な構造体を形成している。この軸糸を ATP 存在下に

置くと、それだけで自律的に屈曲波を発生することから、軸糸には屈曲波発生に必要な要素が全

て含まれていると考えられている。 

 軸糸の波動運動の原動力を発生しているのは、周辺微小管上に規則的に並んだモーター蛋白質

ダイニンである。軸糸ダイニンは、外腕ダイニン１種と内腕ダイニン複数種に分類され、それぞ

れ重鎖・中間鎖・軽鎖と呼ばれる複数のサブユニットから形成されている。この中で、力発生に

おいて中心的な働きをしているのが、ダイニン重鎖である。ダイニン重鎖は、ATP 加水分解サイ

クルに応じて構造変化するとともに、ストークと呼ばれる突起で微小管と結合・解離を繰り返す。

それによって、隣の微小管をプラス端方向（軸糸先端方向）に向かうように滑らせる。in vitro 

gliding assay（スライドグラス上にコートしたダイニンの上で微小管を滑らせる運動性検定）に

よって調べられた各種ダイニンの運動性は、微小管をプラス端方向へ滑らせる（すなわち、ダイ

ニン自体は微小管のマイナス端方向に滑る）という点では共通しているが、運動速度、微小管を

回転させる性質の有無、ADP による運動調節の有無などについて、ダイニン分子種ごとに異なる



ことが分かっている。 

 軸糸が屈曲波を発生するためには、９本の周辺微小管上に並んだ複数種のダイニンの滑り力が

適切に制御される必要がある。軸糸ダイニンは規則的にその力発生をオン・オフすることで各微

小管の一方向性の滑り運動を軸糸全体の屈曲・振動運動に組織化していると考えられているが、

その制御メカニズムは良く分かっていない。また、軸糸微小管上の同じ位置にある複数のダイニ

ンは、全てが同じ速度で微小管を滑らせており、その速度は最大 20 m/秒に達するはずであるが、

in vitro gliding assay ではどのようなダイニンにおいてもそのような高速運動は見られておらず、

軸糸内で高速滑り運動が発生する理由は分かっていない。このように、鞭毛運動発生の際にダイ

ニンがどのように軸糸中で機能し、協調しているのかが大きな謎となっている。本研究では、こ

のような軸糸中のダイニンの運動が制御される仕組みを探るため、ダイニンと微小管からなる２

種類の単純化したモデル実験系を用い、その運動を解析した。一つは、軸糸を解体して得られる

２本の周辺微小管からなる系、もう一つはダイニンと微小管から再構成された微小管束の系であ

る。 

 第１章では、解体した軸糸中における２本の微小管間で発生する振動運動について述べる。以

前の研究により、軸糸は部分的に解体しても周期的な運動を発生しうることが示されていた。そ

こで本研究では、プロテアーゼを使って軸糸を解体し、軸糸ダイニンと微小管から周期的運動が

発現する最小の単位を探った。脱膜したクラミドモナス軸糸を ATP 存在下で軽くプロテアーゼ処

理すると、軸糸を構成する９本の周辺微小管が軸糸の根元で繋がったまま１本ずつに分かれる。

この解体軸糸を ATP 存在下に置くと、２本の周辺微小管間で結合と解離を繰り返すことが分かっ

た。高速記録した運動画像から、この振動運動は、次のようなメカニズムで発生していると結論

された（図）。微小管上の複数のダイニンは２本の微小管間で滑り力を発生するが、その力は、固

定された根元の部分で最大となり、その力により２本の微小管の解離が起こる。一度発生した解

離部分は、微小管滑り力によって先端方向へ拡大し、ついには微小管全体の解離にいたる。全体

が解離すると、根元のダイニンと微小管が相互作用できる距離にまで接近し、再び微小管同士が

結合して滑り力の発生が始まる。この振動運動機構の要点は、ダイニンの発生する滑り力が微小

管間の解離を引き起こし、ダイニン－微小管間の相互作用が切れるという、負のフィードバック

が存在することである。この現象は、軸糸でダイニンの滑り力がオン・オフされるメカニズムと

同一の機構によるものである可能性があり、軸糸の振動運動発生機構のモデルになり得ると考え

られる。 

 第２章では、軸糸ダイニンと微小管から再構成したダイニン－微小管複合体で発生する運動に

ついて述べる。過去の研究から、ダイニンと微小管を混合すると外腕ダイニンが微小管上に軸糸



内配置と同じように 24 nm の間隔で並んで結合することが知られていた。ATP 非存在下では、ダ

イニンが微小管間にクロスブリッジを形成するため、微小管の束が形成される。ここに ATP を添

加するとクロスブリッジが切れて束は解離するが、その際に何らかの運動が起こるかどうかはほ

とんど調べられていなかった。第１章の研究により、ダイニンと微小管だけからなる単純な構造

から前述のような振動現象が発生することが分かったので、次の課題として、この人為的に作製

した微小管の束でもそのような運動が発生するか否かを検討した。本研究では、Caged ATP を使

うことで、微小管束の解離の瞬間に起こる現象を効率的に観察できるようにした。 

 まず、微小管束に ATP を添加すると、束中の微小管が滑り運動を起こすことが見いだされた。

さらに、微小管の一部がガラス上に固定されているとき、２本程度の微小管の間で、解体軸糸で

見られたものと同様の振動運動が発生することが分かった。この運動は、解体軸糸の運動ほど安

定ではないが、数サイクルから数十サイクルに渡って持続した。また、軸糸断片を利用し、微小

管に固定端を作って同様に実験すると、さらに高頻度で振動運動が発生した。これによって、固

定端のある微小管とダイニンさえあれば振動運動が発生することを示された。すなわち、微小管

とダイニンの組み合わせそのものに滑り力を振動運動に変換する機構が備わっていると結論され

た。 

 次に、１本の微小管上を別の１本の微小管が滑走する際、その速度が 30 m/秒もの高速に達す

るという思いがけない事実が観察された。これまで、クラミドモナスの外腕ダイニンは軸糸内で

は高速で運動するモーターであることが示唆されていたにもかかわらず、in vitro gliding assay

では、最大でも 5 m/秒程度の速度でしか運動しないことが示されていた。今回の結果は、外腕

ダイニンが微小管上へ配列している場合には、速い微小管滑り運動を発生できることを示してい

る。そのようなことが起こる理由として、ダイニンが一方向に並んでいることやダイニンが密に

並んでいて隣同士で相互作用することなどの可能性が考えられる。 

 クラミドモナスの外腕ダイニンは３つの重鎖を含んでおり、そのうちの１つを欠損した変異株

では鞭毛の運動性が低下することが知られている。これらの鞭毛から抽出した軸糸ダイニンには、

野生株のダイニンと同様に、微小管束を形成する活性がある。それらの束における滑り運動を調

べたところ、意外なことに、これらはすべて野生株ダイニンと同程度の速い速度を示すことが分

かった。このことは、重鎖の１つを欠損した外腕ダイニンは、屈曲運動する軸糸内のような負荷

のある条件下で運動する際には力が十分でないために速い運動ができないが、微小管束のような

無負荷の条件下では速く運動できることを示している。 

 軸糸をプロテアーゼ処理すると軸糸微小管同士をつなぐ構造が切断され、その後 ATP を添加す

ると微小管の滑り運動を発生させることができる。この運動は、これまで無負荷時の運動と考え



られていた。しかし、今回、caged ATP を用いて各種軸糸における滑り速度を測定したところ、

野生株軸糸における微小管の滑り速度は 20 m/秒と微小管束解体時に見られた滑り運動より遅

く、変異株軸糸における滑り速度は 8~16 m/秒とさらに遅かった。この結果から、プロテアーゼ

処理後の軸糸中にも外腕ダイニンの運動に対して負荷となる摩擦が存在することが示唆された。 

 本研究によって、軸糸ダイニンと微小管が一定の構造として組み合わされると、振動運動を発

生させることができること、および、高速の微小管滑り運動を発生できることが分かった。これ

までのダイニン研究では、軸糸ダイニンだけを取り出してその性質を調べるものが多かったが、

軸糸ダイニンの機能の解明には、微小管との複合体の構造を考慮することが不可欠であると考え

られる。今回の研究で用いたようなダイニン－微小管からなる単純化された実験系により、今後

さらに多くの知見がもたらされることが期待できる。 
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（上）結合・解離を繰り返す２本の微小管の暗視野像（ATP 500 M, 50 フレーム/秒, bar 5 m） 

（下）２本の微小管間で発生する振動運動のモデル 


