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　分子で 生物の 進化を考 える分子進化学 が誕生 して 40 年に な ります。こ れ まで の 分子進

化学は大 き く 2 つ の 流れ に大別す る こ とが 出来 ます．1 つ は分子か ら生物の 辿 っ た進化の

歴史 を再現する 分子系統学 ， もう 1 つ は分子その もの の 進化の メ カ ニ ズ ム の研究で す．

§突然変異 と進化

　従来 ， 過去に生 きた生物の化石が 進化の研究の 主役で した．今で もその 重要性に は変わ

りが あ りませ ん が ，
1960 年代 に なる と

， 進化の証拠を化石だ けで は な く，
DNA ある い は

タン パ ク質 とい っ た分子 に求め る分子進化学が 発達 しま した，DNA は遺伝情報の 担い 手

で あ るこ とは良 く知 られて い ますが，また 過去に起 きた 生物の 進化 に関する情報 も同時に

担 っ て い る の で す．DNA は取 り扱い が容易で あ り， 分子生物学が進歩 した現在，現存する

生物か ら DNA を取 り出す こ とが たい へ んや さ しくな りました ．また，そこか ら得 られ る

進化 に関する情報は客観性がある な どの
， 従来の 化石 に はな い 種 々 の 利点が あ ります，こ

うした利点か ら，い まで は DNA や タン パ ク質と い っ た 分子 を使 っ て進化の研究が盛 ん に

なされ て い ます． どの よ うに して DNA か ら進化の 情報 を取 り出 して い る の で しょ うか ？

　突然変異 は 1つ の 個体の DNA 上 に起 きた変化で あ り， 個体の 生存力 に大な り小 な り影

響を及 ぼ し ます．霊長類は視覚が発達 し， 立体視が可能にな りました ．立体視の 能力は木

か ら木へ と渡 り動 くときに ，枝 と枝 との 正確な距離 を把握する の に大変役立 ちます，つ ま

りこ の よ うな変異は生存上 有利な変異 とい うこ とが 出来 ます．また 霊長類に とっ て色覚は

非常 に重 要で す．薄暗い 森の 中で ，真 っ 赤に色づ い た果物 を見 つ ける の に は色覚が必要で

す．た とえば
， 実をた わわ に付けた リ ン ゴ の 木をカ ラ

ーとモ ノ ク ロ の 写 真に写 して 見比べ

て くだ さい ．明 らか に カ ラ
ー

写真の 方が実 を識別 しや すい こ とが分か ります．よ っ て色 覚

をな くす変異は生存 に不利な変異 とい うこ とが出来ます． しか し，色覚をな くした生物が

夜行 性 の 場 合 は 変異は 生存に 不利 で も有利で もな い 中立 な変異 とな ります．多くの 場合 ，

突然変異 は不利 な変異で す．不利 な変異 を持つ 個体 は数世代の うちに種 を構成 して い る個

体の 集 ま り，す なわ ち集 団か ら消 えて しまい ます，従 っ て こ れ らの DNA 上 の 変異は集団

全 体 として み る と
， 痕跡 と して 残らな い こ とにな ります．しか し

，
まれ に変異 を持っ た個

体が次世代 に子孫 を増 や し ， 長い 時 間か か っ て 集団全体 に広 まる事が あ ります．

　そ して つ い に 変異 DNA が従 来 の DNA と集 団 レベ ル で 置 き換わ る こ とが あ ります．こ

の よ うに変異が 集団全体 に拡 まるこ と を進化 と呼び
， それ に対 して 個々 の 個体 に起 こ る

DNA 上 の 変化 を突然変異 と呼び ます．集団 に広 ま っ た変異は種が 絶滅 しない 限 り， 集団

全体 と して その 後長 く子孫 に受け継が れ て い きます．また 1 つ の種か ら別の種が分岐すれ

ば変異はそ っ くりその まま受け継が れて い きます．こ うして 変異が DNA に刻印 され ます．
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§自然淘 汰説 と中立 説

　で は，どの ような機構 で突然変異は集団に広 まるの で し ょ うか ？ダ
ー

ウ ィ ン の 自然淘汰

説に よる と，生存に有利 な変異 をもつ 個体は よ り多 くの子孫 を残 し， 次 第に集団に広 ま っ

て い きます，こ の説 は 背が高い な どの 肉眼で 見える形質に つ い て は今日 にお い て も依然 と

して正 しい と考え られ て い ます．こ うして生 物が住 む世 界で は環境に適応 した生物が 生

き残 っ て い くこ とに な ります，
一

方 ， 分子 の 世界で は まっ た く異 なるメ カニ ズ ム で 変異が

集団 に広 まるこ とを 1968年 に木村資生氏が提唱 しました ．これが分子進化の 中立説で す．

中立説に よる と
， まず突然変異の うち不利 な変異は集団か ら除去 されて しま い

， 結局進化

に寄与 しませ ん．残 りの 変異 には有利 な変異 と中立な変異が あ りますが
， 中立説で は

， 集

団に広 まる大部分の 変異は 中立な変異で有利 な変異 は数 にお い て無視 で きる ほ ど小 さい

と考え ます．そ して
，

こ れ ら の 中立 な変異は偶然に集団に広 まる と考えます．

§分子時計

図 1　 ヘ モ グ ロ ビンの 分子 時計
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　ヒ トとサ ル は お よ そ 3000万年前 に 1 つ の 共通の 祖先か ら進化 したの で すが ，
こ の祖先

まで 遡れ ば
，

ヒ トとサ ル の DNA は ま っ た く同 じに な ります．現存 の ヒ トとサル の 問に 見

られ る塩基配 列の 違い は祖先か ら分岐後 どちらか
一

方の 系統で うけた変異の 結果で す．塩

基配 列あ る い はア ミ ノ 酸配列を異な る近縁の 生 物種 の 間で 比較す るこ とで 2 つ の 系統が共

通 の 祖先 か ら分かれた後，現在に至 る進化の 問に
， それ ぞれ の 系統で 蓄積 した塩基ある い

は ア ミ ノ 酸の 置換の 総数に 関する情報が得 られ ます．こ の 情報 は進化に 関 して得 られる情

報の うちで 最 も単純 な情報で す．こ の 情報は
， 遺伝子 内の その 場所で ，どうい う塩基ある

い はア ミ ノ 酸の変化が起 きたか とい うこ とは考えず に 単純 に 2 つ の配列 を比較 し，両者で

違 っ て い る 箇所をカ ウ ン トする だけ とい う単純 な作 業で 得 られ ます，こ の情報は現在生存

して い る生物の DNA か ら得 られ る の で す．これが 可能なの は DNA が 過去 に起 きた 進化

に 関する情報 を持 っ て い るか らに ほか な りませ ん．

　生物の類縁 関係 と進化距離 との 相 関に
， 化石の 記録 を加え る と，分子に興味深 い 性質が

あ る こ とが 分 か ります．1962 年 ，
エ ミール ・ズ ッ カ ーカ ン ドル とラ イナス ・ポ

ー
リン グ
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は比較 した生物の 間で 見 られ る ア ミノ酸の 置換数 と，化石か らわか る 2つ の 生物が共通 の

祖先か ら分岐 した時期 とを グラ フ に表わ した とこ ろ
，
2 つ の 量の 間に はみ ご とな直線関係

が あ る こ とが わか りま した。（図 1）ア ミ ノ酸の 置換数 と分岐時期 との 間に直線関係が ある

と い うこ とは，時間の 経過 とともに ア ミ ノ 酸の 置 き換わ りが
一

定の ペ ー
スで起 きて い る と

い うこ とを意味して い ます．つ まり分子進化速度が一定に な ります．こ の 分子進化速度の

一
定性 の こ とを分子時計 と呼び ます．分子時計の 最 も大 きな特徴は

， そ れ を利用する こ と

で 現在生存 して い る生物 が持 つ 分子 か ら，
生物が 過去 に辿 っ た進化 の 道筋 を明 らか に し

，

か つ それ らの生物が祖先か ら枝分かれ した時期 を推定で きる こ とで す．特定の進化速度が

分か っ て い れば，化石の デ
ー タを利用 する こ とな く， 現在生存する生物の 問で 分子 の 配列

を比 較する だけで 過去に起きた進化を再現で きる わけで す．

§機能的制約

図 2　ヘ モ グ ロ ビ ン の β鎖

　こ こ で は タ ン パ ク質の 上 の どの 部位 で
，

ど うい うア ミノ酸に置 き換 わ っ て い る か を検討

します．ど の タ ン パ ク 質 も， 固有の機能を果たす上 で 重要な部位が い くつ かあ ります。例

えば
， 酸素を運搬する ヘ モ グ ロ ビ ン に は酸素の 吸着 と い う機能 と関わ っ て 特に重 要 なア ミ

ノ 酸部位が 2 つ あ ります．ヒ トの ヘ モ グ ロ ビ ン で は，こ の 2 つ の 部位 は い ずれ もヒ ス チ ジ

ン にな ります．こ の ヒ ス チ ジ ン が 別 の ア ミ ノ 酸に 変わ っ て し まうと酸素を運搬で きな くな

り，生存上不利 に な っ て しまう。 しか し，さまざまな脊椎動物か ら得 られ た ヘ モ グロ ビ ン

の ア ミ ノ 酸配列 を比 べ て み る と
，

こ の 2 つ の 部位は い ずれ も常に ヒ ス チ ジ ン とい うア ミノ

酸で 占め られて い る こ とが 分 か ります．（図 2）こ の こ と は．魚か ら哺乳類 に至 る長 い 進 化

の 過程で 2 つ の 部位 に あ る ヒ ス チ ジ ン は どち ら も保存されて い る こ と を意味 し ます．

　タ ン パ ク質の 機能に とっ て 重要な部位 に突然変異 を受け る と
，

タ ン パ ク質は活性 を失 う

か ，重大な機能の 変更を受け る こ とに な り， そうした機能的変化は個体の 生存に不利 に働

きます．生存に 不利な変化は 自然淘汰の 力で 集団か ら除去 され て しまい ，集団に広 まるこ

とはあ りませ ん ．結 局 ，
タ ン パ ク質の 活性中心や 機能す る ftで重 要な部位 にある ア ミ ノ 酸

は，長い 進化の 過程で 不 変に保 た れ る わ けで す．それ で は ，活性中心 や機能上 重要な部位
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以外で は ど うな っ て い るで し ょ うか ？これ ら の 部位で は
，

タ ン パ ク質の ア ミ ノ 酸配列 を異
なる種問で 比べ て み る と， 確か に ア ミノ 酸が変わ っ て い ます． しか し， どうい うア ミノ酸
に置 き換わ っ て い るか を詳 し く見る と

，
ほ とん ど の 座位で性質 （大 きさ ， 極性）の 良 く似

た ア ミ ノ酸 に変 わ っ て い ます．例えば
，

2 つ の ア ミノ酸 ，
ロ イ シ ン とイ ソ ロ イシ ン は性質

が 大変良 く似 て い ます が
，

こ れ ら の ア ミ ノ酸の 間で は 高い 頻度で 置換が観察 され ます．

　タ ン パ ク質の 進化 の過程で 起 きて い る ア ミ ノ 酸の 置換は
， 次 の ように ま とめ る こ とが

出来 ます． タ ン パ ク 質の 活性中心 や 機能上重要な部位で は，ア ミ ノ 酸置換 は観察されず，
長 い 進 化 の過 程で保存 され ます．それ以外の 部位 で は ア ミ ノ 酸の 置換は 起 きて い ますが，
ほ とん どタ ン パ ク 質の 立体構造を保存する よ うな置換だ けが観察 され ます。い ずれの 場合
も機能が保存 され る こ とにな ります。すなわち ， 種に広が る ア ミノ酸置換を伴 う変異の 多

くは ，従来の 機能 を保存す る よ うな変異ば か りとい うこ とに な ります．つ ま り，大部分は

中立 な変異な の で す．こ うして
，

タ ン パ ク質は一
度獲得 した機能を長い 進化の 過程で 保存

する こ とに な ります．こ れ らは進化の 過 程 で固有の 機能 を保存する よ うな力が ア ミノ酸 の

変化に対 して 制約 と して働 くため と解釈され ます．こ の 制約 の こ とを機能的制約 とい い ま

す．

§遺伝子 多様化 の メ カ ニ ズム

図 3　遺伝子 コ ピー
の模式 図

従 来の 機能 を保持 した遺 伝子 　　　　　　　　新 しい 機 能 を持 っ た遺伝子へ 進化

　タン パ ク質が 一
度獲得 した機能を長い 進化の 過程で 保存 し続ける とした ら

，
どうや っ て

新 しい 機能を持 っ た遺伝子が進化するの で し ょ うか ？新 しい 機能 を持 っ た遺伝子 を生 み出

す仕組み は次の よ うな もの で す．

　まず，すで に存在 し て い るあ る遺伝子 の 隣に
， そ の 遺 伝子 の コ ピーを作 ります．こ うし

て 出来た 1対の 遺伝子の うち，
一

方の 遺伝子が 従来の 機能を果た します．もう一
方の 遺伝

子 は役割の上 で 自由に な りますの で ，その 遺伝子 の 上 に は自由に突然変異 をた め るこ とが

出来 ます．（図 3） 1 つ の 遺伝子 しかな い 場合に は 決 して 許 され な い
， 活性中心や 機能的に
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重要な部位の 突然変異で ももう
一

方の遺伝子 が きちん と役割 を果たすた め個体 に影響は

あ りませ ん ，コ ピーが失敗 した り，
タ ンパ ク質をコ

ー
ドする領域 に塩基の欠失 ， ある い は

挿入が 起 きた りして
， ア ミノ酸配列 の 情 報がで た らめ に な っ た結果 ，

コ ピー遺伝子 の 機能

が 失われ る こ とが あ ります．こ の 遺伝子 の こ と を偽遣伝子 と呼び ます．

　もう 1 つ 重要 な遣伝子多様化の機構が知 られ て い ます．い くつ かの 遺伝子 を組 み合わせ

て
，
1 つ の 大きな遺伝子 に統合する こ とで ，新 し い 機能 を持 っ た遺伝子が作 られる の で す．

こ の こ と を遺伝子混成 とい い ます．遺伝子混成の機構に よ っ て ，わずか な数の 遺伝子か ら

多様 な遺伝子 を創る こ とが出来る の です．遺伝子の コ ピーと遺伝子混成の機構で ， 生物は

驚 くほ ど多様な遺伝子 を生 み 出 して きま した．

§偽遺 伝子が中立進化 を証明する

　DNA 上 には正 確 な コ ピーを作 る際 に失敗する こ とに よ り作 られ る偽 遺伝子が た くさん

存在 します．偽遺伝子 は完全に機能 を失 っ て い る の で
， 偽遺伝子 の 上 に起 きた突 然変異 は

個体 に とっ て何 の 害 に もな りませ ん．か とい っ て 有益 な こ とは何
一つ あ りませ ん．す べ て

の 変異 は毒に も害に もな らな い 中立 な変異ばか りで す．

　 自然淘汰説で こ の偽遺伝子の進化 を考えれ ば，有利 な変異は何
一

つ 起 きず，すべ てが 中

立 な変異ばか りなの で
， 自然淘汰が 働か ず ，

こ の遺伝子 は進化 しない と考え られ ます．一

方中立説で は普通の遺伝子 に比べ て ，不利な変異が 無い 分 ， 偽遺伝子で は変異が 集団に広

まる チ ャ ン ス は増えます．つ まり， 偽遺伝子 の 進化 を予想 させ る と
， 中立論者は 最大の ス

ピー
ドで進 化す る と言 い ，自然淘汰論 者は最小 の ス ピー

ドで進化する と予 言 します．つ ま

りどの 説を とる か に よ り．全 く反対の結果が得 られ ます．実際 ， 偽遺伝子 の ス ピー
ドを計

算する と
， 最大の ス ピー ドで進化 して い る こ とが分か りま した．偽遺伝子 に よ り中立進化

を立証する こ とが 出来る の で す．

§オス支配進化説

相

対
頻
度

22　　　32　　　42　　　52
　 子供 の 出生時の 父親の 年齢

図 4　子供の 出生 時に おける 父親の 年齢 と軟骨発育不全症 を持 つ 子供の 出生率の 関係
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般に分子 レ ベ ル の 突然変異の 主原因は生殖系列で の 細胞分裂に お ける DNA 複製の 誤

りと考えられ て い ます．こ の こ とに よ り， 突然変異率は単位時間 （年）あた りの 生殖細胞

の 分裂 回数に比 例する と考えるこ とが 出来 ます．

　 ヒ トで は
， 約 500万 か ら 600万の 卵 を発 生の 非常 に早 い 時期 に い っ ぺ ん に作 り， 生殖年

齢 に達する と排卵 します．一
方 、 精子は生殖年齢に達する と連続的に作 られ ます．生殖細

胞 の 分裂 回数が 雄の 方が 雌 よ りは るか に多い こ とを考える と
， DNA 複製 の 誤 りに よ る突

然変異 も雄の生殖細胞で は はるか に多 く起 こる と予想 され ます．実際，父親の年齢 と軟骨

発育不全症の 出生率の 問 に は相関が あ ります．（図 4）

精子の 分裂数
　　　　　　 ＝ α とお くと，精子の 方が圧倒的に分裂数が 多 い の で α 》 1 とな ります．
卵の 分裂数

染色体は 性 を決定する性染色体 とそ れ 以外の 常染色体 とに 分 ける こ とが 出来 ます．ヒ ト

の場合，性染色体の型は 雄ヘ テ ロ の XY 型で す．そ れ ぞれ の 染色体の突然変異率 を計算す

る 。子供に分配 され る過程で 起こ る常染色体の 突然変異率は メ ス ，オ ス を経由す る確率が

それ ぞれ1で ・・ ス の 突然変異率が ・
，

オ ス の 突然辮 が α なの で m ・ ・ 甼 で す・

と こ ろが ，
Y 染色体の 突然変異率 を見 る と

，
メ ス は Y 染色体 をもっ て い な い の で

，
メ ス

か ら経 由する確率は 0 とな り，
Y 染色体の 突然変異率は my 〔x α とな ります．　 X 染色体の

突然変異率 を調 べ る ．X 染色体 は メ ス に 2 つ
， オス に 1 つ 存在 す る の で ，メ ス か ら経 由す

・   ま1… を経由す ・確率・1・なる の で
・

・ 染色体・ 黙 変異率晦 ・

2

き
α

とな ります．（図 5−−1）α → OQ と した 時 の 各染色体 の 相対頻度 を見 る と
，

骸 鮴 ・X 染鮴 ・Y 染色体 一 1 ・1・ 2 です・つ … 哺纐 （XX ／XY シ ス テ ・ ）・ 突

然変異 率 は Y 染色体 〉常 染色体 ＞ X 染色体 と い う関係 が あ ります ． しか し ，
ニ ワ トリで

は性染色体の 型が雌 ヘ テ ロ の ZW 型 なの で 話が逆転 します．常染色体の 突然変異率は ヒ ト
　 　　 　　 　 1十 α

　　　　　　　　　で すが ，
ヒ トの Y 染色体 に 当た る W 染色体の 突然変異率は mw （x 　1

，
と同じ 71ZA 〔x
　 　 　 　 　 　 　 2
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 1x2 α

X 染色体に 当た る Z 染色体の 突然変異率 は mz （x　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　とな ります．（図 5−2）α → DO と
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　3

・た 時・ 各染色体・ 相・擁 ・見 … 常染色体 ・Z 染鮴 ・W 染色体 一 1 ・1・ ・ （
1

α ）
で ある こ とが 分か ります．つ ま り， 鳥類 （ZW ／ZZ シ ス テ ム ）の 突然変異率は Z 染色体〉

常染色体 ＞ W 染色体 とい う関係があ ります．

常染色体

♀ ♂
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誌
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♂

○
ひ
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γ

○
図 5− 1　XX ♀／XY ♂ 系
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  ○

櫑
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図 5−2ZW ♀／ZZ ♂系
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総1
　こ うして ，生殖細胞の 分裂回数 に性差が ある と （すなわ ち ， α ≠ 1 ）， 生 じる突然変異

率は X 染色体が最 も低 く，
つ い で 常染色体で

，
Y 染色体が最 も高 くな ります 。 ち なみ に，

卵と精子 の分裂回数に差が なけれ ば， どの 染色体 も同 じ突然変異率 とな ります，理論的に

予想 され る染色体 間の 突然変異率の 差は た くさん の 遺伝子の 塩基配列の 解析か ら検証す

る こ とが で きます．哺乳類 の デ
ータの 解析結果は理論 をサ ポー トします，染色体問の 突然

変異率の 違 い は精子の 分裂数が卵の 分裂数よ り大きい こ とに 由来する こ とを思 い 出 して

くだ さい ．中立説 に よる と
， 上で 述 べ ました ように，分子進 化速度 は突然変異率 に比例 し

ます．従 っ て
， オス が進化 を ドラ イブする とい うオス 支配進化説が 生 まれ ます．

　しか し ，
こ の 理論 に対 して 反論が あ ります．それは，性染色体間の突然変異率の違 い は，

生殖細胞 の 分裂 数の 性差 に依るの で はな く， 自然選択 に依る とい うもの で す． X 染色体に

は大事な遺伝子 が た くさん乗 っ て い る の で
， 自然選択に よっ て突然変異率が低 く押 さえ ら

れて い る とい う説明です．一
方，Y 染色体 には大事な遺伝子が 乗 っ て い ない の で突然変異

率が 高い とい うの です．

　こ の反論に対 して は，明快 な解決は 鳥類の デ
ー

タ解析 か ら もた ら され ます．オ ス支配進

化説に よれ ば， トリで は突然変異率が ， 哺乳類 の 場合 と逆 に ，
Z （X ）染色体で 最 も大 き

く，次 に常染色体で ，W （Y ）染色体で 最小 に な ります．特に W （Y ）染色体の 突然変異

率は常染色体に 比べ ，極端 に低 くなる と期待 され ます．

　オス 支配進化説の 発表か ら 10 年後の 1997 年に
，

ス ウ ェ
ー

デ ン の グル
ープが トリの デ

ー

タを解析 し，理論が 予言 した通 り， W （Y ）染色体の 進化 速度が Z （X ）染色 体 の 進化速

度に比べ て著 しく低下 して い る こ とが 明 らか に な り， 理論を強 くサ ポ ー トする結果 とな り

ました ．現在で は多 くの デ
ー タで オス 支配進 化説は支持 されて い ます．
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