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様式３ 

論  文  内  容  の  要  旨  

  〔   題     名   〕  

人工 Host-Parasiteモデルで現れた振動と進化のダイナミクス

学位申請者   番所  洋輔  

宿主（ホスト）と寄生体（パラサイト）の関係は生物界の様々な階層に見ることができる。細胞の自己複製機構を

用いて増殖するウイルス、動物の消化器官内で栄養を搾取する寄生虫、別種のアリを奴隷として使役するサムライア

リのような種など、例を挙げれば枚挙に暇がない。生物界に無数に存在するパラサイトであるが、これらパラサイト

に共通しているのは、ホストの一部あるいはホストがエネルギーを消費して得た資源を一方的に収奪して自らの増殖

に利用することである。その結果、ホストの増殖効率が低下し、場合によっては死に至る。ただし、ホスト側も免疫

機構のような防御システムを備えている場合が多く、パラサイトの出現がすぐにホストの壊滅をもたらすわけではな

い。 

一方、生命の起源になりうるような、免疫機構も複雑な反応ネットワークも持たない単純な自己複製反応系ではパ

ラサイトの出現によってホストの自己複製系が直ちに破綻してしまうことが理論的に示されている。植物に感染する

ウイロイドや人工自己複製分子の研究における”Spiegelman Monster”と呼ばれるRNA断片が数100塩基程度の単純な

構造の塩基配列であってもパラサイトとして機能することから、生命の起源のごく初期の段階からパラサイトが存在

していた可能性が高い。生命の起源において偶然に自己複製能力を持った分子が出現したとしても、寄生体分子の出

現によって直ちに駆逐されてしまうのではないか？寄生体が存在しても宿主が複製を続けるためにはどのような条件

が必要なのだろうか？そこで、本研究では、ホスト-パラサイト系は実はごく簡単な条件を設けることで持続可能とな

り、しかもホストとパラサイトの数の変化は振動ダイナミクスを示すことを簡単な実験モデルを用いて論証する。 

ホスト-パラサイト系のモデルとして、RNA自己複製反応系を用いた。この反応系にはホスト RNAとパラサイト RNA

という2つの役者が登場する。ホスト RNA上にはRNA複製酵素がコードされており、無細胞翻訳系中でRNA複製酵素を翻

訳する。ホスト はこのRNA複製酵素を用いて自身を増幅する。一方、パラサイト RNAはRNA複製酵素をコードせず、ホ

ストから翻訳されたRNA複製酵素を収奪して自身を増幅する。この反応を数マイクロリットル程度のスケールで行うと、

パラサイトによる阻害により、ホストの増殖が起こらなくなってしまう。私はこのRNA自己複製反応を数フェムトリッ

トル程度のたくさんの微小水滴に区画化して行うと、パラサイトの増幅が抑えられ、ホストの増幅が向上することを

見出した。これは、区画化を行うことにより、パラサイトが一部の水滴に閉じ込められ、その他の水滴内ではパラサ

イトの阻害を受けずにホストが増幅したからであった。また、水滴の体積が小さいほどホストの増幅もよく起こると

いう体積依存性も見出した。 

次に、このような区画化条件で、外部から連続的に基質を供給して、RNA自己複製反応を経代した。このとき、基質

のみを含む水滴が反応後の水滴と融合、分裂するため、ホストとパラサイトの濃度の希釈が起こる。このような経代

実験を行ったところ、ホストとパラサイトはその濃度を振動させながら共存し続けることが分かった。この振動の様

子はホストの振動に少し遅れてパラサイトの振動が起こるという、Lotka-Volterra方程式で記述されるような捕食者

被食者ダイナミクスを示した。これは、希釈によりパラサイトが1区画あたり1分子以下の濃度まで希釈され、区画化

によりホストがパラサイトの阻害を受けずに増幅できたからであった。実際に区画化の効果を想定して経代実験のシ

ミュレーションを行うと、ホストとパラサイトの振動が見られた。 

しかし、経代実験を続けていくと、シミュレーションでは見られなかった挙動を示し始めた。まず、パラサイト濃

度が高い状況下でもホストの増幅が起こるようになった。このときのホストをクローン化し、配列解析と活性測定を

行ったところ、ホストの配列が変化し、かつホストとRNA複製酵素の親和性がパラサイトとRNA複製酵素のものと比べ

て上昇していることが確認された。うえつぎを経る毎にRNA複製酵素のエラーにより変異が蓄積し、パラサイト存在下

でも増幅可能なホストが選択されたためであると考えられる。さらに経代実験の後半になると、パラサイトの濃度が

低い状況下でもホストの増幅がおこらなくなった。ホストの配列解析をおこなったところ、今度はホストの中にRNA複



製酵素のコーディング領域に大規模な欠損やフレームシフトを含むものが高頻度で見られるようになった。このよう

なホストは活性をもったRNA複製酵素を自身から翻訳できないため、他のホストから翻訳されたRNA複製酵素を用いて

増幅していると考えられる。つまり、ホストの中からパラサイトのように振る舞うものが出現したといえる。 

以上より経代実験中に起こったホストの変化をまとめると、まず、ホストとパラサイトは「区画化」と「希釈」と

いう簡単な2条件を与えることにより、振動しながら共存し続けた。次に、パラサイト存在下でも増幅できるものがホ

ストの中に現れ、その結果、ホストが高濃度を保ったまま振動しつづけた。さらにその後、ホストの中にまるでパラ

サイトのようなものが出現し、その結果、ホスト濃度が自ら下がった。以上より、本研究では細胞状の区画と内容物

の希釈さえ起これば、寄生体と共存しつつ宿主の自己複製反応は持続し得たことが実験的に示された。RNA自己複製反

応系以外の単純な宿主と寄生体の系においても、区画と希釈の効果さえあれば宿主と寄生体が振動しながら共存し続

けることができると考えられる。そして寄生体との共存と競争を続けた結果、寄生体に強い宿主が選択されてくる。

しかし、宿主が高濃度で経代されるようになると、宿主から新たな”寄生体”が出現する。つまり、生命の起源とな

りえたような単純な反応系であっても、宿主と寄生体は共存し続けることができるが、宿主の寄生耐性獲得と宿主か

らの新たな寄生体の出現といういたちごっこが延々と繰り返されるのではないかと考えられる。 




