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研究成果の概要（和文）：協力がどのように進化の過程で維持されるか検証するため、細胞性粘菌を用いて、キ
メラ実験と進化実験を行なった。単細胞状態の方が有利な環境が訪れ、協力が失われていく状況を想定して、協
力を行う集団に単細胞状態への移行を開始した系統を侵入させるキメラ実験を行った。その結果単細胞状態へ移
行する細胞は、他の細胞との相互作用の中で、自己犠牲的な役割を押し付けられた。これは細胞性粘菌が、協力
が不利な場面でも協力を維持する社会機構を持つことを示唆している。実際の進化過程を検証するため突然変異
体集団を作り進化実験を行った。今後条件検討を繰り返すことで、定量的に各突然変異系統の個体数変化を計測
できる見通しが立った。

研究成果の概要（英文）：We investigate maintenance of cooperation using a social amoeba 
Dictyostelium descoideum. We focused on social loss under environments where fitness as a solitary 
individual surpasses that as a social group member. From live-cell imaging, we revealed that cells 
that switch back to the solitary state were disadvantageous, because they were forced to take an 
altruistic role when allowed to interact with social cells. The results indicate that division of 
labor process of the social amoeba will contribute to maintaining cooperation even under 
environments where solitary cells are advantageous. Furthermore, to measure evolutionary dynamics 
under the prevention of social loss, populations with random mutations were constructed, and 
nucleotide sequences of the mutants were decided with next-generation sequencer. We are in the trial
 and error stage to find an effective way to measure each mutant number, and have some good prospect
 on quantitative measurement of the evolutionary dynamics.

研究分野：進化生態学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
生物が複雑な社会性を進化させるためには、安定して協力を継続する必要がある。しかし協力の継続は、いくつ
かの要因で阻害されうる。一つは協力を搾取する裏切り行動の侵入である。もう一つは環境変動で協力よりも単
独行動が有利となれば協力はあっさり失われるだろう。これまで前者に対しては、多くの解決策が見出されてき
た。しかし後者は説明が難しく国内外でも研究例が少ない。本研究は、細胞性粘菌が既に持っている社会分業体
制が、副産物として単独行動が有利な環境でも協力を維持するのに役立つことを世界に先駆けて示している。さ
らにこの独自の実験系を用い、進化動態を実測する手法を開発途上にあり、今後さらなる発展が見込まれる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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１．研究開始当初の背景 

異なる協力度合いを持った系統同士が相互作用した時に、状況により様々な進化動態が予想される 

(Dyken & Wade 2012)。例えば、血縁選択が働く場面では、非協力者は排除されると考えられる。一方で

頻度依存選択や、軍拡競争などのメカニズムが働く場面では、非協力者と協力者が共存する複雑な進化動

態が考えられる。しかし実際の生物で協力形質がどのような進化パターンをとるか、リアルタイムで進化

動態を計測することは難しい。 

２．研究の目的 

協力がどのような進化パターンを経て維持されるか検証することを目的とする。世代時間が短く、かつ遺

伝子操作も容易な微生物である細胞性粘菌を材料とした。最新の細胞系譜追跡計数技術を用いて、多数の

細胞系譜が協力する過程で、各系譜の個体数を定量する。さらに社会分業過程の生細胞イメージングを合

わせて行うことで、細胞の協力分業の決定と細胞系譜間の進化動態の関係性を明らかにする。 

３．研究の方法 

以下の(1), (2)の二つのアプローチで、環境変動下での細胞性粘菌の社会性維持を検証した。 

(1)分業過程の解析：細胞性粘菌は、生活史の中で富栄養下では単細胞状態でバクテリアなどを食べて生

活しているが、飢餓状態になると集合して多細胞体となり胞子とそれを助けて死ぬ柄細胞に分化する協力

行動を行う。しかし一度飢餓状態になると途中で餌が再びあらわれても、無視して協力行動を続行する協

力行動の安定性を持つ。素早く単細胞状態に戻れば餌を食べて増殖できるので、この協力行動の安定性を

細胞（個体）にとっての有利さからは説明することができない。個体にとって不利なこの協力行動の安定

性がどのように進化的に維持されているか検証した。蛍光タンパクでラベルした細胞を、飢餓状態にして、

協力行動を誘発した。一部の細胞を分業途中の細胞を脱分化処理して、再び集団に戻して相互作用させた。

これは、協力行動の途中で富栄養になったのを感知して素早く単細胞状態に脱分化する系譜が協力集団に

出現した場面を模している。共焦点レーザー顕微鏡での細胞集塊のイメージングと、リアルタイム PCR に

よる遺伝子発現解析により脱分化した細胞の状態を調べた。 

(2)協力の進化動態を追跡：(2a)突然変異体集団作成と進化動態計測のための次世代シーケンス 

突然変異集団は、制限酵素処理を介してランダムにゲノム DNA に変異をつくりだす細胞性粘菌での技術 

REMI を用いた。細胞性粘菌に導入した配列を含むプラスミドは、Harwood らのグループにより作成された

ものを使用した(Gruenheit et al 2019)。作出した突然変異体集団を、下記(2b)に記した異なる環境条

件で、5 生活史サイクル(約 50 細胞世代)細胞の植え継ぎを繰り返した。その後 DNA サンプルの調整を先

行研究のプロトコル(Gruenheit et al 2019)を元にして行なった。要約すると、細胞から DNA を抽出し

て、目印配列の 20bp 上流を切断する制限酵素(I-SceI, MmeI)を用い、目印配列の一部と(目印配列の挿入

により)機能が阻害された遺伝子の配列の一部を切り出した(50bp 程度)。そして次世代シーケンサー

MiSeq を用いて配列を読んだ。この手法により、どの遺伝子の機能が欠損した突然変異体が集団中で増殖

したか知ることができる。 

(2b)進化実験を行なった環境条件 

(進化条件 1) 飢餓状態での協力 

細胞を飢餓処理して、子実体形成させ、胞子を回収して、発芽させ、再び飢餓処理して子実体形成させる

工程を繰り返す。この条件では、それぞれの突然変異体がランダムに出会い、協力する過程で、どちらか

片方が多く胞子になる裏切り者になり、もう一方の相手方が多く柄細胞を作り搾取されると考えられる。 



(進化条件 2)協力行動の途中で富栄養状態に戻す撹乱を与える 

細胞を飢餓処理して、集合途中で大腸菌を与え富栄養下におき、協力行動を撹乱する。これは、野外での

富栄養環境(頻繁に動物の糞や腐葉土が供給される牧場や森林)を模している。これまでの(1)の分業過程

の解析結果から、細胞性粘菌は、協力が不利な富栄養環境でも、協力を維持する社会機構を持っているこ

とを明らかにしている。この環境条件で進化実験を行うことで、本研究で発見した協力維持の機構がどの

ような進化動態をもたらすか検証できる。 

４．研究成果 

■研究の主な成果 

(1)飢餓状態での協力の途中で栄養が回復した時に、いち早く単細胞状態に移行する細胞 (単細胞移行型

細胞)は、協力行動を行なっている細胞(社会型)と相互作用すると、自己犠牲的利他行動を行う細胞に分

化して死ぬことがわかった。この結果は、本来は栄養が回復した場面で、協力をやめて単細胞に戻り餌を

食べる個体は有利なはずだが、協力集団から離脱する前に不利な状態に追いやられてしまうということを

意味している。さらにこの分業運命の転換の至近要因の解明を行うため、遺伝子発現の変化を調べた。そ

の結果、いくつかの細胞接着/凝集性関連の遺伝子の発現量の低下が確かめられた。また直接、細胞凝集

性を調べたアッセイでも同様に、単細胞移行型細胞の凝集性の低下を確認した。先行研究の結果と合わせ

ると、単細胞移行型細胞の細胞凝集性が低下して、柄細胞(自己犠牲的利他行動)と同様の細胞集塊内の場

所に移動したことで、柄細胞としての役割を担ったと理由づけられる。 

(2)進化実験に関しては、突然変異集団を作成し、世代を追って協力させ、進化動態を次世代シーケンサ

ーで計測する工程を完了した。しかしシーケンス結果は、どのサンプルでもターゲット配列がわずかしか

見られなかった。これは今回採用した手法では、制限酵素で切り出されるゲノム中の多種多様な配列の中

から、電気泳動でのバンドの大きさでターゲットを絞り込む必要があり、技術的な難しさがあった。今後、

ターゲット配列を効率よく回収して、長期の進化動態を計測するための第一歩となる萌芽的結果が得られ

たと考えている。 

■当初予期していなかった新たな知見、成果の国内外における位置づけとインパクト、今後の展望 

当初の計画では、飢餓状態での協力行動だけをターゲットにしていたが、研究開始後に富栄養と飢餓の変

動環境に着目したことで、予想外に細胞性粘菌の分業体制が持つ警察行動様の新たな機能を発見すること

となった。進化実験はすぐに出版可能なデータとはならなかったが、今後この分業体制が協力の進化に与

える影響を、進化実験で検証していきたいと考えている。 

本研究は、生物が変動する環境の中で、一時的に協力行動が不利となる場面でも協力を維持する仕組

みを明らかにした国内外でも数少ない研究例である。生物が複雑な社会性を進化させる過程では、一時的

な環境変動で失われることなく安定して協力行動を継続する必要があると考えられるため、本研究の視点

は重要である。 
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