
1Ⅰ二総 説

霊 長 類 学 へ の 展 望

生 化 学 の 立 場 か ら

は じ め に

盟lミ別学のめざすところを一言でいえば,｢霊長杭の
生ru芋的:朋‡性をEE･学問分野からの総合的研究によって
明らかにし,印坑への適応放梢とヒトへの進化の道筋を

究明すること｣というようなことになるであろう｡それ

ではこのよう目標に対して,生化学の立場からはどのよ

うな研兜課脳が考えられ,またそれに対する具体的アプ

ローチが可他であろうか｡この点に関して,現在著者ら

が進めている研究との関連をも考ELRしっ ,ゝ若干の考察

をすることが本小文の目的である｡

1.盃長好学と生化学
生化学は生命科学の一分野であり,その日的とすると

ころは,生命現象の物質的基礎を化学的手段により究明

することにある｡叔近20-30年間における生化学の進歩

は櫨めて著しいものであり,生命現象の基本的問題であ

る物Tf代謝th梢や自己投魁 (迫伝)機構等に関する分子

レベルでの理解が飛躍的に進んだことは衆知の-当事実であ

る｡柑こ分子生物学 (molecularbiology)の発展によ

り池伝子 (DNA)の化学的本体とその作用蚊帳の基本

は理が解明されたことは,現代における生物学上の投も

皿RTiかつ2占本的な成果といえよう｡このようにして,抑

Jru内規虫が分子のレベルで本質的に洞察されうる時点に

まで到過しつつある｡もちろん,記憶,意識,感応,行動

というような脳や神経系に関する分野などのように生化

学の研兜が現在ではまだ及ばない分野もある｡しかしこ

のような米朋の分野にも生化学的研究は徐々にその矛先

を伸ばしつつある｡この超の高次校能が生化学的研究に

J:I)将来どこまでM･明されうるかは予測し難いが,少く

ともJJi理学上の多くの基本的問題は究極的には生化学の

問題に揃紙されうるものと考えられる｡

JJi化学と同時に霊長杭学もこの20-30年間に急速に禿

遥し,独白の学問分野を確立した｡生化学は細胞という

生命の誠本的僻造単位とその中に含まれる詔物質を主対

免としてミク｡のレベルから生命現象の基本的一般原理

を追兜して来た｡これに対して霊長析学は哨乳動物の一

つの口でしかすぎない霊長規を特別な対象として選び,

冨EJ学問分野からその生物学的特性を追究しっ iある｡こ
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れはヒトを含む霊長類が生物進化の最高点に位際してお

り,その研究がヒトと霊長類とのつながり,あるいはヒ

トそれ自身の理解に通じることが期待されるからにはか

ならないであろう｡そして多くの場合,そのアプローチ

は集団あるいは個体レベルなどマクpのt/ベルからのア

ブp-チであり,生きた霊長塀そのものを対象としてい

る場合が多い｡それでは霊長現研究への生化学的アプロ

ーチとしてはどのような方向が考えられるであろうか｡

マクロのt/ベルからの生化学的アブt,-チも勿冨Ea必要で

あろう｡しかし,生化学という学問の性格から考えて.

まずミク｡のレベル (分子レベル)からのアブp-チを

第一に考えるのが適当であろう｡すなわち,忠良杭の生

物学的特性と,その適応および進化の松柏をまず分子レ

ベルから追究して行くことが当面の課題となろう｡以

下,このような銑点から考えられるいくつかの問題をと

り上げ,その忠誠を考察してみたい｡

2.適応と調節への分子レベルのアプローチ

｢生命とは制御である (トラベズニコフ)｣という胃薬

が端的に示すように,生命現象の基本には制御(control)

あるいは調節 (regulation)という極めて盃安かつ不可

欠の現象が存在する｡これは生物がその外部環境あるい

は内部環掛こ適応するために必要とする必罰の生体蹴椴

である｡したがって.生物の適応横桟の研究はその生体

調節践腿の研究であるともい かゝえることができる｡生

体調節親杭は,細胞内における分子レベルにおけるもの

から,細胞レベル,個体レベルさらには個体北田のレベ

ルまで広くみられるが,生化学的アプローチの主対象は

まず分子レベルにおける調節機構であるといえよう｡

(1)細胞内のタンパク質代謝調節

細胞内における調節に直接関与する最も塩安な因子は

酵素タンパク質である｡酵素は生体反応のほとんどすべ

ての段階に特異的生体触媒として関与するタソバク質で

あり,生体反応はこの酵素の丑と反応速度(活性)によっ

て調節されているbすなわち,ミク.,環境の変化に対し

て酵素の丑や活性は,酵素または核酸t/ベルでの調節に

ょる役維なフイ-ドバック系により適応的に増減してい

る｡酵素活性の調節は酵素自身の修飾やアロスチリック
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な性質,芯Tt淡皮の変化,酵流の附郎馴こよっても行な

われる｡また西軍男の令成血の調節はDNA- メッセソジ
ャーRNA-クソバク合成という氾伝fll和の充現にmlj･
する各段階で肘Jmされている｡しかし,その皿は令成の

みならず分節との′:ラソスの上で調節されているものと

考えられる(Schimke.Goldberg.1974).このような閉

店は群充だけでなく一般にタソバクTIの代謝回転の調節

という生化学的のみならず米式学的見地からも誼要な問

個を含んでおり,生体調節既溝の解明における血要な研

究分野の一つである｡実際,たとえばネズミの肝臓中の

椛 の々好男血は食糾巾のタソバクTfや炭水化物の孟ある

いは欠m計画によっても変動することが知られている

(Potterら1968)｡また,ネズミ肝臓中のタソバク矧ま

極めてはやい速度で代謝回転しており,約70%のタソバ

ク矧王4-5回で回転していることが明らかにされてい

る｡肝臓の細胞の邦命が160-400日程度であることを考

えると,このタソバクTIの代謝回転速度は細胞の73命で

は説明できない｡しかし,このようなク./バクTf血の調

節掛軌 特に分解脚l'12の田についてはまだほとんど分っ

ていない｡動物細胞一般に7fE･在し,タンパクTI分脈彬昇;
(プpチアー,tf)の一概であるカテプシン現を含む湖粒
である1)ソソーム (lysosome)が関与している可位性

は強いが,これのみでは説明がつかない｡おそらく,こ

れ以外に何等かのプt,チアーゼが関与しているものと推

定されるがその実体はまだ明らかではない｡このような

生体調節既隈はネズミでも盟長規でも韮木的には大益な

いかも知れない｡しかし,米式や疾病とも密接に開通す

る問題であり,生物種による微妙な益異 もありうるの

で,基本的に忠男な間項として,ヒトに近い霊長mにつ
いても研究を進めることは虫要であろう｡

この問題へのアブT,-チの一歩として,苫老らは現在

日本ザルの各租臓器および組紋中におけるブt,チアー,tf

の分布特性を調べ,またそのいくつかについて分別精聾Ti

を進め,謂性質を調べている (十川,高橋,1975)｡酸

性プpチアーゼについては,臓器あるいは組織によりそ

の存在正が相当現著に異なることが知られた｡しかし,

いずれの場合も主成分は分子量が約6万附近 (おそらく

カテブシソD)であり,このほかに徴丑成分として分子

皿10万以上の酵苅(おそらくカテプシソE)も見出され
た｡ペプシソ等の酸性ブT,チアーゼの特異的阻窃剤蜘こ
よりいずれの切合も駅苛な阻田を受けることから,これ

らの酵熟王共祖の活性部位を持つものと推定される｡組

級の中性ブt,チアーゼに関する知見は一部の酵邦を除い

て一般に極めて乏しい｡この伍の群弟がクソバクTtの代

謝調節に関与している可悟性は柘めて大きいこと.また

炎症や発癌等とも田辺しうることを考えると,その実体

の解明は非常に興味深い｡この槌の研究を各位減給,鼠

純の既脚与性と閑適させつ 3ゝ位めることもLT挽qi窮であ
ろう｡柑こ胴や抑花組穿孔 あるいは筋l句などの特殊机粒

におけるクソバク分JW彬邦の性状と役湖の郎抑こは邦味

が持たれる｡

(2)血絃中の誹.1節系とタンパク分Pl･'(彬邦

クソバクTf分解BT.･htと生体調節という旭点 (村地ら,

1973)から正賓な研究対魚になりうるものとしては,さら

に血按および体液巾の各郡調節系とそれに閑適するタン

Jtク分解酵窮系がある｡柑こ血液中には,山桝 田系,
フイブT)ソ市郎系 (線桁系),補体系,カ1)クt/イソ ･
キニン系といった視碓な生体防衛あるいは調節挽梢が相

互に密接に関連しつつ存在しており,これらの系のほと

んどあらゆる段階に特異的タソバク質分解酵素塀が関与

し,盃要な役割を果たしている｡これらの系の基本的柄

戒や相互関係についてはかなり明らかになって来ている

が,その粒維さのために細部においては不明の点も多く

悶-1j･するタンパク性田子やタソバク分解酵素の性状やそ

れらの相互m係あるいは生理的意志三郎こ関してさらに生

化学的研究が必要とされている｡これらの反応系にもJii

物による柾益のあることが知られており,特にヒトのモ

デルとしての研兜対匁としてほサルが瓜も望ましいこと

になる｡しかし.サルに関するこの分野の研究は極めて

遅れている｡血液関取 あるいは和郎㌍系統の疾病 (た
とえば血栓症や血玄柄など)の研究のモデルとして今後

サルのfLR用は締めて爪変になると思われるが,そのため

にも生化学的誠礎研究が爪熱こなろう｡盟j主刑の種族間
における比較研究もnl主刑の系統進化の上から大変興味
あるところであるが従来この株の研究例はない｡

(3)允性と消化管系酵邦

タソバク質の分節という悶跡こ閃逃して興味探いのは

霊長現の食性である｡盟F<抗の多くは雑食性であるが,

原猿矧主食虫美和こ近い食性を持ち,またコT,ブスやラソ

グールの矧土木の菜を常食としている｡またチソバソジ

ーやヒヒなどのように多少とも肉食性の仰向をも示す也

も存在する｡これらの歪具現の消化群系統には符られる

食物の校規や丑に対する明らかな適応がみられる｡ヒト

以外の正長現の消化管巾の加水分脈群邦の性状について

の研究は従来ほとんど如いが,各柾nlヒ甜菜の分子的性

状や存在皿等を食性との関連で各艦 F<天和こついて比較

挟討することにより,監具現の系統進化と適応に開通し
て分子レベルからの知見が得られることも期待できよ

う｡サルのほ 袋ゝ中の糖分解酵素 (アミラーゼなど)の

性状や日本ザルの越冬期における食物の消化株式も興味

深い｡また霊長現のすい液中の1)ボ核酸分解酵素はヒト

の場合と同様,ウシ,ブタ等とくらべてその存在量が著

しく少い(-1∞分の1程度)ことが知られているが,コ

ロブス塀では比較的多いとされている (Beintemaら,
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1973)｡このような差異と食性との関連も生化学的に興

味深い｡また,一般に消化管系酵素の生合成やその分泌

機構またそれらの調節機構,食餌分節物の吸収較楢等の

解明は生化学的に極めて興味ある問題である｡この点,

サルを用いてヒトでは困難な研究を進めることも可能で

あろうし,またこの種の研究は消化器系統の疾病に関す

る研究の一環としても重要になろう｡

このような方向へのアブt,-チの一つとして,著者ら

(穴山･粥的,1974,1975;Kageyama,Takahashi,

1975)は瓜近日木ザルの胃粘膜よりペプシノーゲンを分

別ft;･処し,少なくとも5位の異なる成分が存在すること

を明らかにした｡また,その各々のペプシノーゲソより5

位のペプシソを札 それらの詰性状を詳細に比較した｡

日本ザルの胃ペプシソにみられる多様性は,ヒト,ブ

タ,トリ,サメなど従来研究されている生物のペプシン

にみられる多様性とも明らかに苑なる点がある｡抑こヒ

トやブタに相当皿存在するペプシンの一種であるガスト

I)シソの合皿が低いことを示す結三村ま興味深い｡

(4)僻 Tu酵 来

組織における酵素レベルの生理的適応の典型的な例と

して,市松物nに対する酵素的適応の問題がある｡すな

わち.動物に明らかな病症を短時間にはあらわさない程

度に市松物TIを投与すると,多くの場合24時間以内に組

級(特に肝臓)における郁毒酵素活性の増加が起こる｡こ

れは,砧物の佼人に対して,これを解毒する酵素が誘導

的に合成され,その丑が増加するためであり,環境の変

化に対する群索的適応の疏著な例である｡このような解

碇酵来TJlは肝臓を中心として,各種臓器に分布してお

り,生体内へ投入する有怒物質 (これは薬物であった

り,突放変央原物貿あるいは発ガン性物質であったり,

あるいは糊暁汚染物質であったりしうる)を種々の生化

学的反応により無掛 ヒする酵素であり,生体防街校掛こ

関与する正宏な酵素と考えられている｡この場合,母物

はしばしば生体内の重要なタンパク質や核酸と化学結合

することがあるが,これはinvizJoにおける化学修飾と

いう鋭点からも興味深い｡

このような解拓酵射こは誠貿となる母物の超現により

生物に広く存在するものもあるが,畦特異性の田老な場

合が多く,ある塩の解蕃酵素は,霊長現に特に●多く存

在し,またその中のあるものは霊長炉の中のごく限ら

れた範囲にしか存在しないことも最近知られて来ている

(Smith.Williams,1974)｡解毒反応としては,ダル

クロソ酸,ダルクチオソ,グリシンあるいはグルタミン

との抱合アセチル化,メチル化などがある｡この中で,

たとえば,スルフTジメトキシンのグルクロン酸抱合や

3,5-ジヨードー4-ヒドロキシ安息香酸の0-メチル化によ

る代謝はほとんどヒトと霊長美和こしかみられない｡ま

た,フェニル酢酸やイソドール酢酸のグルタミン抱合は

霊長煩の系統進化と密接に関係しており,ヒト,旅人猿,

旧世界ザルおよび新世界ザルには存在するが,原泣杭や

霊長類以下の種にはみられないという興味ある存在様式

が知られて来ている｡このように著しい種族差は,母物

の吸収速度,血凍タンパク質や組織中の高分子物質との

結合皮,排推能力,代謝経路とその速度等の相違による

ものであろうがこれらの要因中でも最も盃安なものは代

謝的要因,特に解毒酵素の畳であろう｡この酵郭畳の調

節の機構はまだよく分っていない｡組織におけるタソバ

ク質量の合成と分解による調節という一般的問題とも開

通して今後究明されるべき重要な問題であろう｡仲措辞

熟こみられる種族差は,霊長規の系統進化的見地からも

楼めて興味深いが,さらに生物に対する薬物 (あるいは

砧物)の有ffF.<性 (あるいは安全性)の判定,評価という
田からも,今日入校が直面している現!坑汚染の問題とも

関連して重要である｡従来この種の研究は,ネズミ等の

実験動物で主に行なわれて釆たが,柾族益の聞血を考え

ると,ネズミで得られた結果を必ずしもili純にはヒトに

適用できないことになる｡このような見地から泣r<好iに

おける解毒機梢の研究は塩安であるが,皿技研に田する

この種の生化学的研究は従来ほとんど無い｡

ヒトのモデルとしてネズミ等の突放動物を用い,その

結果をヒトに適用しようとする場合に生じる粗放迫の問

跡1,上記の場合に限らず,各種の生化学的研究におい

て必然的に生じて釆うる問題である｡この点は放近柑こ

医学的,生化学的立場から重要祝されつiあり,ヒトの

モデルとしてのサルの盃変性がますます破く認訊されつ

つある｡しかし,サルがヒトのモデルとして完全でない

ことも明白であり,ヒトとサルとの相連を明らかとして

行くことも同時に極めて塩安な点であろう｡

なお,解蕃酵素に関する研究の一環!として,若者ら

(Itoら,1974,浅岡ら,1975)は放近日本ザルおよび

アカゲザルの肝臓より,主に芳香族-pゲソ化合物のグ

ルタチオン抱合による解静こ関与する彬如,ダルクチオ

ソS-アt)ル転移酵素 (Chasseaud,1973)をf/J製し,そ

の諸性質を検討するとともに,臓器別分布等を調べた｡

本酵素は分子量約5万で,分子丘約2万5千の2本のサ

ブユニットからなり,肝臓に最も多いが,興味深いこと

に脳にもかなり存在丑が多いことが判明した｡

(5)脳および神経系における調節

生体調節という回から特に興味深い問題として,脳お

よび神経系における各種の調節横柄がある｡この塩の調

節琉僻には,酵素,神経伝達物質,ホルモソ等が松雄に

関与している場合が多く生化学的にも極めて興味深い｡

たとえば,交感神経の伝達物資であるノルエビ'ネ71)

I)のレベルはその生合成に関与する酵累の一つであるチ
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pシソ水酸化形崩の描.性の射 ヒにより-.-JLTJ節されており,

この郎苅活性はノルエピネフリンやドーJtミソによるフ

ィードバック阻告にJ:り制'即されるとともに,神経支配

およびホルそ./(ACTli)支配をJRけていることが知ら

れている(Axelrod.1974)｡

また,松果体においては,七｡トエソ,N-アセチル
七T,トニソおよびメラトニソの払皮にサーカディアソリ

ズムのあることが知られている｡これはセロトニンを

N-アセチル七｡トエソに変えるN-アセチル転移酵素の

活性のリズムにより調節され,後者のリズムの調節はシ

ナプスをへだて サゝイクリックAMPを仲立ちとしてノ

ルエビネフリソによって制御されていることが知られて

来ている(Klein.1974)｡

この柾の研究は従来ネズミ等で主に行なわれて来てい

るが,正長現でも進められることが期待される｡

(6)個体発生,脱F<,老化と調節

以上のべて来た各位の問題は,個体発生,成長,老化-TL

の視点からも枝めて興味深い｡出生前後における血中へ

モクF7ピソの胎児型から成体型への変換は著名な例であ

るが,同様な変換あるいは変化は,蛇田および血中等に

存在する他のタンパクTfや彬熟こも.またそれらを含む

各桟の調節系にも多くみられるところである｡この種の

変化の宍作とその汲隅の解明は柾めて盃要である｡

霊長軌こおいては,この柾の研究は従来ほとんど行な

われていないが,ヒトやその他の生物との比較研究を進

めることは悪玉があろう｡滋近,老化にともなって脳に

蓄積するアミpイドという特殊なタソバクT壬の性状に関

する研究がサルでも進められはじめている｡また放近ニ

ホソザルについて新生児期における血統タンパクTfやへ

モクT]ピソの動態に関する研究も進められている｡へそ

グロピソの胎児塾から成体型への変換は出生後6-7週

間と,ヒト(7ケ月)にくらべて伍めてはやいこと,普

た,P-1)ボブ7,テイソについても同様な変換のあること

が知られて来ている (竹中,1975)｡

3.系統と進化への分子レベルの7プE)-チ

(1)分子レベルの系統 ･進化学

生命現象の物質的基砂こは,生体物質間の特異的相互

作用という特徴的現象が存在する｡これは,分子レベル

におけるタンパク質の持つ特異的識別(分子識別)力に山
来するものであり,この能力はタソバクTfが持つ特只的

立体構造に起因するものである｡一九 迫伝子 (DNA)

の持つ迫伝情報はタソバクnの一次柑拙 (アミノ酸配列

旧序)という形で衣わされ,そのタンパクTfの特只的立

体構造はその一次fl･7遊に上って一五的に決定される｡す

なわも,一次fl'rj丑が決まれば,そのクソバクTfのポT)ペ

プチド鎖は,適正な条件さえ与えられiば,自発的に一

定の特異的立体f待避を形成することができる｡これらの

?Jfプ三は,クソバクT王の一次が･7兆の血班性を･如くホしてい

る｡

生物の3位化は.分子レベルでは退伝子DNA分子上の

ヌクレオチドレベルでの変i)TJ与と軸汰に上るものであり,

それは,退伝fI川めrJ壬現であるタンパクTIの一次川liu･上

の変化として分析することが可悦である.リヱ際,以近10放
Lf:･TLqに相当数のタンパクTlの一次川池が決定され,4.'Jに
同税タンパク質 (たとえばチトクロームCやヘモグロビ

ン)の一次構造を異種族nqで比較することに上り,分子

系統樹がつくられ,系統発生への分子レベルでのアブp

-チの方法が確立された (Fi一ch,Margoliash,1967;

Dayhoff,1972)｡この柾のjJ-u三の利点は,相同クソバク

質の一次構造の比較から迫伝子の瓜小変見放を駐掛こ推

定できることであろう.この方法と,化石による絶対咋代

の決定から,同位のタンパクfiはほi'-定の速度で進化

すること｡また苑なるク./バク質問では進化の逆圧は著

しくjmt;･なりうることが拙淀された｡相同タンパクTfの進

化の逆圧がほ 一ゞ定であることを説明するために,分子

進化の主因は自然舶汰に対して中立的な突然変rq･の偶然

の田定によるものであるとする中立-lR(neutra一theory)

が捉唱された (Kimura.1968;King,Jukes.1969)｡し

かし,この切介,各t･nタンパク27にみられる,扱促にそ
くした微妙な適応を説明することは田空位である｡すなわ

ち,分子レベルにおける自然陶汰と適応ということも考

血する必要がでて光る｡ジl際Ll近,-モグロビンや1)ポ

ヌクレアーゼについて,相同タンパクTfの分子進化の速
度が必ずしも一様ではないことが示されている｡これ

は,おそらく,それぞれの柑こおける,外部環fftおよび

内部環境への分子レベルでの適応という問題と密接に閑

適しているものと,思われる｡このような見地から,印に

一次稲造の比較のみならず.その高次椛造や,槙能にお

ける進化の比較も極めて血熱こなってこよう｡高次構造

については,ある柾のタンパク質(へモク｡ピソ,チトク

ロームC,1)ポヌクレアーゼなど)では,X線結晶解析法

によりくわしい三次元桝造が知られ,校能発現に関与す

る血変なアミノ酸技芸も明らかにされている｡相同タソ
バクTfの立体fl.･;出をこのような方法で数多く決定し比較
することは9ほ しいが,現在のところなかなか容易では

ない｡これにかわる方法として免疫化学的方法がかなり

市効に用いられている｡実際,この方法ではかられたい

くつかのタンパク質についての相同タンパク質問の免疫

学的距離 (immunologicaldistance)はアミノ椴の旺

換数と並行関係にあることが示されている｡-jJ一校舵的
面から相同タンパク質問の進化を比較した研究は従来非

常に少いが,各種タンパクTIの持つ扱憶的特性 (たとえ

ば酵素活性,アロステ1)ック劾穴.特nl;的分子誠別舵な

ど)を相同タソバク質問で評紗こ比較することも,分子
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レベルにおける自然陶汰と適応ということを考える場合

に皿要なアブp-チとなろう｡

(2)泣艮矧こおける分子進化

ところで,霊長杭の場合,5,000万年前の初期原猿規に

m似した原泣炉に始まり.,進化の過程を暗示するような

多故の粗放が現存している｡この点は,同一目に屈する

生物の巡化を研究する目的にも極めて有利であり,生物

進化の研究対象としては極めて興味深く種々のアプロー

チがなされている(Chiarelli,1973)｡霊長煩における分

子進化学的研究は,-モグpピソについて最もくわしく

池められて来ている｡霊長煩の-モグロピソ中,一次精

出が完全に決定されているのは,ヒト,アカゲザル,こ

,･hソザル,-ヌマンラソクール,サバンナモンキー,ク

モザル.フサオITキザルおよびスT]-Pリスの6畦放で

あるが.部分的に構造決定されているものはかなり多数

にのはt).これらの結果から分子系統樹がつくられてい

る｡また.その分析から,正長煩の-モ〆｡ピソの分子

進化の迎皮が他の棚乳炉とくらべて一般的に次号糾こ遅く

なって米ていることが報LHされている(Goodmanら,

1975･.松Ln,1975)｡このような現象が霊長炉の他のタ

ソバク矧 こついても一般的にみられるか否か,またその

Li;(凶や巡化上の憩妹の究明は今後の興味ある問題であ

る｡Eutmにおける分子進化の大まかな点は-モクpビ

I/に的する従米の研究でかなり明らかにされて来たと考

えられ,る｡今後より多くの柾?iiのなるべく多数の相同タ

ソバクTIについて一次構造をはじめ,謁次構造や構造一

故地和脳性等が進化の立場から研究されて行くことが霊

先方Ⅰの進化の道筋を明らかにして行く上に重要であろ

う｡十次L.Ltt出に関しては,ミオグt]ピソやフイブ1)ノペ

プチド符についてもすでに研究が進められはじめている

が,より完全に近い詳細かつ定立的な系統樹をつくるた

めには,へそ〆pピソよりもさらに変異しやすいタソバ

ク質で一次鵬造分析に適した適当な大きさのものを選ん

で行くことも必要であろう｡-モグpピソの場合には,

a鎖,P長持ともヒトとスローPl)スをくらべても10残基

前後しかアミノ酸践2丘の旺晩がみられないことを考える

と,近縁柾間の差異を見山すことは困難が予想される｡

また.校能との閑適を追究するためには何等かのaLl定可

悦な生物活性を持つものを選ぶことも血要であろう｡-

))-,試料クソバク質の入手の難易度も実際上大きな問題

となって来る｡この点では,血液や筋肉タンパク質,あ

るいは屯髭や皮革のタンパク質が有利な面を持ってい

る｡

;E･懲らは現在霊長規のペプシソや風紋の酸性プ.]チア

ーゼの性状に関する比較研究を進めているが,これらの

再挙知の活性中心の杓道や反応機構には多くの共通性が見

出され,あるいは予想されることから一次構造上にも塀

縁関係のあることが推定される｡また,組織間における

酸性 プ.]チアーゼのアイソザイムの一次構造等の比較

ち,組織の分化という問題と開通して興味深い｡酸性プ

Flチアーゼほ生物界に極めて広く存在する酵素であり,

高等動物のペプシンとカビの酸性プpチアーゼの間にも

その活性中心上に共通性が存在することが知られている

が (高輪,1973)｡さらに最近一次構造上にも相同性の

あることが知られて来ている(Hofman,1974;Tangら

1975)｡したがって,この種の研究から酸性プロテアー

ゼ演の進化と分化.ひいては霊長規をはじめとする生物

の進化と分化の様相と校梢に関して有意の知見が得られ

ることも期待される｡

4.その他の生化学的アブロー≠
以上,ミクロのレベル (分子レベル)からの生化学的

アブt]-チを主にして問題点のいくつかに触れた｡しか

し一霊長炊学が霊長燐の生物学的詔特性を諸学問分野か

らの総合的研究によって解明しようとしていることを考

えると,ミクロのレベルの研究にと まゞらず,マクロな

レベルからのアブp-チをも総合した研究も撞めて盃変

と考えられる｡この場合,生化学以外の分野にまたがる

問題も多く,他分野との協同研究により一周の成果を糊

待できる場合も多いであろう｡これらの点を考応しっ

,ゝ さらにいくつかの興味ある問題をとり上げてみよ

う｡

(1)脳および神経枝能の物質的基礎

ヒトを含む高等霊長矧王生物進化の最先端に位旺する

生物塩であり,その瓜も疏著な特徴は脳の発達にみられ

る｡この患味で,霊長規の (脳および神経系)に関する

生化学的研究は極めて正賓かつ魅力あるものである｡脳
および神経系の構造と機能への生化学的アブt,-チほ神

経化学 (neurochemistoy)とも呼ばれ,脳および神経

機能の物質的基超を明らかにしようとしている｡脳およ

び神経系は他の臓器にくらべ枯造的にも扱能的にも松雄

であり多くの特徴を持っている｡脳および神経系にのみ

特異的に存在する物質 (タンパク質,ペプチド,アミノ

酸等)もかなり存在するが,その構造や校舵あるいは存

在部位等が不明なものも少くない｡たとえは,脳および

神経船級に特異的なタソバク貿 (高橋,1971)の一つに

S-100タソバク質とよばれる酸性タソバク質がある｡こ

のタンパク質は脳および神経組織に特異的に存在するこ

とから,脳および神経校能と密接な関連を持つことが推

定されているがその機能はまだ不明である｡ネズミを用

いた学習突放の結果から学習との関係も推定されている

が,その当否はまだ定かではない｡サル脳中のS-1∞タン

パク質の性状と分布(および存在部位)の生化学的解明が

まず必要であるが,サルを用いた学習宍畝によるS-100

タソバク質の変動や,fnzJivoでの脳校能へのS-100タ
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ソJ!ク質の形四等の研究にも興味が持たれる｡近年記位

の物Tf的張碓として脳の二核酸やク･/バクTIが注目を絞

め,それらの代謝と記憶との凹迎が論じられ,キソ･fd

やマウスなどでは.核恨合成やクソバクTf合成のmT/JT刑

の脳への注入火映などもなされているが.これらの市分

子と記倍との関係はまだ明らかではない｡この節の突放

をより知憶の苅いサルを用いて行うことは有悪投であろ

う｡この際サルやヒトでDLltiの部分的切除あるいは破域の

突放から,新皮TIや温田が何らかの形で記位の校序や学

習行動と関係していることが,碓穴とされているが.こ

の概の知見をじゅうぷん考慮して宍験を進めることが肝

要であろう｡

脳や神経系にはまた特異的なペプチドやアミノ酸ある

いはその誘zlT;体が存在し,これらはそれぞれ特異的な部

位に存在し,ホルモソあるいはその放出因子であったり,

神経伝達物質であったりしている｡また,これに閃迎し

て特異的酵素の局在が考えられる｡たとえば各位神経伝

達物質あるいはその合成群苅 (たとえはコT)ソアセチラ

ーゼやドーパミソp-水酸化群累)等の脳内分布の詳細

を解明することは,脳佼随の朋明にとって柾めて盃安で

あるが,この切合,サルの脳は比較的大きく,また解剖

学的知見も凸缶であるため,特に適していよう｡また,
この際,胴のミク｡解剖学の知識と技術が必罰である｡
脳内アミノ酸の中で興味深いものの一つに,たとえばシ

スタチオエソがある｡このアミノ酸は,脳に多く,他の

鼠織では伍めて少い｡またヒト脳に厄も多く,サル脳が

これにつぎ,他の動物の脳には非常に少い (Tallanら,

1958)｡さらにまた,新生児脳には少く,成人脳に多い｡

これらの部実は,発生学的に脳の拓次校能との関連を推

定させるものであるが,このアミノ酸がヒト脳に特に多

い理由は分っていない｡霊長現の各種族について系統発

生的にその分布丑を調べることも興味深いであろう｡こ

れらを含めて,一般に,個体発生,系統発生,の各段Fhtで

脳および神経系における物質分布や代謝系の変化を追跡

することは脳 ･神経校能の物質的基礎を明らかにして行

く上に極めて正賓な研究といえる｡

また,洪駁的に代謝異常あるいは自己免疫疾患を起こ

させそれにともなって起こる脳内物質やそれらの代謝活

性の変動を行動の変化-3との閃辺で生化学的レベルで追

跡することも脳 ･神経技能の物TI的韮斑を採ぐる上で正

賓なアブp-チである｡たとえば,実験的苅7..ニルアラ

ニン血症 (7..ニルケトソ尿症)千,91畝的アレルギー

性脳背血炎に上る神経伐能肺かこ関するこの柾の研究は

すでにサルでもある程度進められている｡この伍の研究

がヒトの代謝只'rTl疾皿や自己免疫病 (たとえば多売性択

化症)の研究のモデルとしても正賓なことはいうまでも

ない｡アレルギー性狩放炎の場合,ミエ1)ソの塩基性ク

I/バクTfまたはそれに由来するペプチドが抗原としての

活性を持つことが推定されているが.このタンパクTfの

脳内における分脈と.脳組鰍f7のクソバク分節彬弟との
閑適にも邦味が持たれる｡

瓜近.神経伝達物nやホルモソ印のレセプターの研究

がは先になっており,それ白身生化学的にも極めて正粟

な研究であるが,特にヒトに身近な問題として興味深い

ものの一つに,味覚のレセプターの研究がある (目地,

1974),従来,味覚に関する研究は主に心理学的手法に

よってなされていたが,環近ではFP.tL気生理学的手法によ

り味覚の発生機序の研究が進みはじめ,味覚レセプター

に関する生化学的アプローチも始まりつ あゝる｡たとえ

Iで,甘味受容体が舌上皮の味百中に存在することが確め

られ,甘味受容タンパク質が分離精製され,その諮性状

が調べられている｡味覚応答は動物種によってかなり異

なりうると考えられるが,サルはこの点ヒトに最も近い

とされており,サルを用いる電気生理学的,生化学的研

究が今後進むことが期待される｡

神経機伐と閃迎したr"l周として,環後に二足歩行と血

中ドーパミソp-水酸化彬邦との閃迎:についてふれてお
こう｡ヒトとサルを区別する血安な特徴の一つに正立二

足歩行の問題がある｡瓜近この二足少行と血中ドーパミ

ンp-水酸化形流血との問に何らかの相関性があるので

はないかという椛nlJがなされている｡この解熱王ノルエ

ビネフT)ソの合成に閃-lJ'･する正賓な形邦であり,交感神
経終末よりノルエビネ7I)ソ (少皿は別腎髄質よりエビ

ネ71)ソ)と柑こ血絞巾へ放Luされるもので,交感神経

活動の指掛こある程度なりうるものと考えられている｡

ヒト血T77中の木酢邦吉性はあらゆる哺乳動物中で応も高
く,これはヒトが超立位をとっていることにより交感神

経活動が高いためであると推定されている(永沖,1974)｡

この活性はネズミではヒトの約100分の1である｡また,

ヒトでは出生時に低く成F<とともに増加し,-定借に達

するのに対して,ネズミでは山生後短期間に最高値に達

し以後経時的に減少することが知られている｡最近著者

らが数種現の正長刑について孤lJ定したところ,サルの場

合にはヒトとネズミの中間の値をとることが判明した｡

正F<mの系統進化と木酵素活性との問にどのような相関

がみられるか邦味深い｡また,日本ザルの場合,成長に

ともなう変化はヒトの場合とよく似ていることが知られ

た｡この酵素がサルの活動,飼育条件,日内リズム,佐

用)印等とどのような関係にあるかを追究することは,ヒ

トやネズミとの比較の上でも,興味深いであろう｡

(2)生理的適応へのアプローチ

日本ザルにみられる雰冷地適応の現象は体氾調節とい

う問題と直接開通する興味ある生理的現象であるが,こ

れらの適応現象の基礎にはやはり分子レベルでの適応も
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みられ,るはずであり,酵素化学的,タンパク化学的アブ

I-チも塩安であろう｡たとえば,この超の適応にとも

なう血中タソJtクffや酵素の動態と調節の解明は興味深

い｡

また,エチオピアの高地に住むゲラダヒヒのような高

地適応性のサルについてみれば,酵素を運搬する血中の

へモクpピソ分子の謂性質 (たとえば酸射こ対する親和

也)にも低地とは異なる適応的変化がみられることは十

分予想される｡

(3)生班生理へのアブp-チ

性Im切や妊娠などの生殖生理現象は生化学的立場から

も極めて興味深い｡ホルモンレセプターの構造と践能や

ホルモソ丑の調節尉岸の解明は極めて盃要である｡性ホ

ルモソの中にはペプチド性もしくはタソバク性のホルモ

ンも多いことを考えると,その調節践楢にはタンパク分

解酵素も関与していよう｡また排卵や受精等の現象にも
特異的なタンパク分解酵素の関与が推定されている｡

(4)迫伝･変異へのアプローチ

血中や磁器中のタソバク質の変異は現在主に電気泳動に

おける移動度の益によって検知されているが,これを一

次構造レベルまで進めて分析できればさらに有忠誠であ

ろう｡FLl近日本ザルに見つかっている異常-モグt'ピソ

についてもその一次隅造上の変異の朋明が極めて盃要で

ある｡サルの場合には規子数代にわたって実験的交配も

可随であり,特定の形式の迫伝的特性を一次構造のレベ

ルで追究して行くことも-=r滋があろう｡

Macaca族に属するサル (ニホンザル,アカゲザル,

カニクイザル,タイワンザル,ブタオザルなど)は東南

アジアに広く分和しているが,その系統関係や起掛まじ

ゅうぶん明らかではない｡この間題へのアブp-チにも

一次稲造レベルでの比較分析が重要となろう｡これから

の系統学にとってほ従来の形態学的方法に加えて,この

塩の生化学的アブp-チが盃要になろう｡化石の分析等

においても,生化学的分析手段 (アミノ酸分析法など)

の導入が重要になろう｡

む す び

以上や 思ゝいつくがまゝに,霊長規へのいくつかの生

化学的アプローチと具体的問題を列挙し,考察した｡か

なり一面的で視野の狭い見方をしている可随性がある点

を了解されたい｡生化学的研究手法は生命科学の研究全

般への広い適用性を持つので,霊長煩を対象とした可能

な研究も枚挙にいとまがない｡このような問題の中か

ら,韮長城の生物学的特性に密接に関連する問題を速択

して行くことが霊長杭への生化学的アブp-チとしては

まず約-に延要であろう｡⊥方,ヒトのItデルとしての

窪良川の誼要性は繰り返すまでもない｡ヒトをより深く

理解するためにもまた医学的見地からも,この点を常に

念豆郎こ鑑くことは盃要であろう｡さらにまた,霊長掛こ

関する生化学的研究が,一般生化学あるいは生命科学の

立場からも塩安な成果につながりうるよう,研究の方向

づけへの配慮も重要であろう｡このためにも,霊長炉と

いうものを,常に霊長析以外の生物との関連においてみ

て行くような広い視点が必要とされよう｡また,望長旅

学が学際航域的色彩を持つ分野であるだけに,各櫨研究

分野との協同研究の発展が極めて盃要であるこ.とは言う

までもない｡
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