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1 概要

この研究の最終的な目的は､RNA分子の複製系のモデルから､いかにしてエラー ･ス

レッショルドをこえて高度な機能を持ちうる複雑な形状をもった分子がつ くられうるかを

確かめることである｡ 本稿では主に､単純な分子の複製過程における配列の進化について

ふれる｡ 詳しくは回を参照のこと｡

2 イントロダクション

RNA世界は､生命の起源に関する仮説の一つである(レビューは[2]参照)｡RNAは相

補対による自己複製も可能で､酵素活性ももつものがある｡ そのため､初期生命はRNA

により構成されていたと考えるものである｡ しかし､酵素無しの自己複製 [3]は､可能で

はあるものの正確度が低 くエラースレッショルド [4日5]により､増殖できる分子の長さ

が限られてしまう｡ 一般に､酵素活性を持つRNA分子は長 く､複雑な2次構造をもって

いるため､どのようにして､長い分子をつ くるのかということが問題となる｡ この研究で

は､自己複製の他に､分子が連結して伸びるという反応1を導入して､複製される短い分

子と､長い分子の関係を調べた｡

3 モデル

長さ5以上のRNA分子は平面上に配置され､近傍の分子またはランダムに与えられる

短い分子と相補的に結合出来ると､その分子をプライマーとしてテンプレート複製が開

始される(図1)｡これを自己複製と呼ぶ｡また､三分子反応として､ある分子が近傍の二

1DNAでは確かめられている[6】

- 5 4 -



｢複雑系 6｣

G-U-C. 3,6 -A･G･C･C- G･U-C+3･5'

3irc-A"Gが5' ⑯ ucやGポGが磯 CxJ/AxG-

図 1:RNA分子の自己複製の模式図｡左:反応前｡プライマーが結合｡右:反応後｡複製

は 5'末端から3'末端の方向にのみ進むとする｡
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図 2:連結の模式図｡ 上にある分子 (灰色)が∴ Fの2つの分子 (黒)を連結する｡ 反応後､

2つの黒い分子はつながって 1個の分子になる｡

つの分子にまたがって相補的結合をつ くれるような配列になっている場合､分子が連結

されて長い分子がつ くられる(図2)とした｡また､分子の形状は2次構造まで考慮して､

折 り畳みのある分子は複製をすることが出来ないこととした｡ なお､2次構造の決定は

Hofacker[7]らによる VienllaRNApackageを使用した｡

分子どうしの相補対による結合には開催を設け､結合箇所の個数の平均値を評価するこ

ととした｡ そのため結合エネルギーの小 さい G-Uペアはあまり許されないようにしてあ

る(なお､結合エネ)レギーは 2つの隣 り合った結合を評価して与えられるが､一般にG-C

>A-U>G-Uの順である)｡複製エラー確率はパラメータとして与え､さらに分子は確

率的に切断される｡

分子の並ぶ平面上では､-一定の間隔で分子をセル ･オートマ トンにおけるマ-ゴラス近

傍を用いて乱数で拡散的に移動させる｡

4 結果

複製された分子の配列を図3に示した｡配列は初期条件に依存する｡ 結合エネルギーの

大きいGや Cの豊富な配列が相補対をもとに増殖するが､G-Uペアを介して別の配列も

複製してしまうために､一文字入れ替わったAや Uを含む配列の対 (あるいはその道)と

入れ替わることもある｡

次に､2次構造をもたない限り長い配列がよく増殖出来ることが見出された｡ある分子

が 3'方向に連結を起こして延びた場合は､元の相補対をなしていた分子をプライマーと

して､伸ばしてしまうことが可能になるからである｡ これにより､replicationnetworkと

呼ばれる､階層的な構造がつ くられた (図4)｡

また､同様なメカニズムで切断された分子が修復されることが見出された｡分子は確率

的に切断されるが､3'末端側が切断された分子の場合は､近傍にある相補的配列と結合し

て､切れた部分を修復されることが見出された｡
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図 3:多 く複製された配列｡スナップショットより､5個以上のものを抽出｡各列左より配

列､2次構造 (bl･aCketI･el)reSentaion国 による)､個体数｡複製される配列は､初期条件に

依存する｡

図4では､相補村の個体数が非対称的になっている(各枠内では､3'末端側が欠けてい

るものの方が､数が少ない)｡これは､先の延長と修復のプロセスが､5'末端から3'末端

の 1方向のみに進むことによる｡ つまり､数が少ないのは､長いもの (図4で上方の枠に

あたる)をつ くるための材料として消費されているからである｡ もちろん､複製のプロセ

スは対称であるので､ replicationnetwol･kが働いていなければ､このようなことは起こ

らない｡

2次構造を持った分子が増殖することも見出されたが､これは連結によるものである｡

上記のreplicationlletWOrkにより特定の分子が集積された場合は､同じ分子が結合によっ

て作られる確率が高 くなるからである｡ つまり､replicatioIlnetWOrkによって用意された

材料が ｢組み立て｣られて､長い分子がつ くられることになる｡ 図5に連結による分子の

組み立ての例を示した｡

5 まとめと今後

自己複製する分子は replicationnetworkという､ネットワークのレベルで多様性をつ

くり､維持されることが分かった｡また､これにより複製される分子は､長 くなることが

できることも見出されたOさらに､networkにより複製された分子を材料として､連結が

繰り返されることによって2次構造を持った(複製されない)分子が増えることが見出さ

れた｡ただし､酵素活性を持つ程長いものは､何段階かの連結によってつくられるため､

組合せの可能性が大きくなってしまうためにまだ増殖は確認されていない｡これは､今後

の課題である｡

この研究でこれまでに得られたのは､RNA分子の複製系において長い分子への進化 ･

分子の自己修復機能 ･2次構造を持った分子の出現と多様化ということであるが､今後は

多様化した分子による酵素反応を導入して､より高次のシステムの出現を見出したい｡

なお､この研究は UtrechtUniversityの PaulienHogewegとの共同研究である｡
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図 4:replicationnetworkの一例｡最も長い相補対の配列からはじまり､それらの部分配

列を､左右各々長い順に並べた｡ 各枠は相補対を示す｡配列の左側の数字は個体数｡

CCUCCGGCCCGCGGGCCGGAGG+
■CGCCCGG

CCUCCGGCCCGC+GGGCCGGAGG●

■CGCCCGG

CCUCCGGCCCGCG+GGCCGGAGQ･◆

GGCCCGCGGGCCGGAGG-

●■CGCCCG

GGCCCGC+GGGCCGGAGO■･

■GCGCCCG

GGCCCGCG+GGCCGGAGG■◆

図 5:連結によりつ くられた配列の例｡異なる配列の組合せによっても､同じ配列がつ く

られることに注意
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