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研究成果の概要（和文）：本課題では、ネムリユスリカの乾燥無代謝休眠の覚醒過程で特異的な

修復機構の存在を検討した。マイクロアレイ解析の結果、400 個以上の遺伝子が再水和過程で
特異的に発現上昇することが分かった。乾燥から再水和に至る過程は著しい酸化ストレスに曝

される過程であり、その結果 DNA やタンパク質は傷害を受ける。PIMT (protein L-isoaspartyl 
methyltransferase)と呼ばれる異性化タンパク質修復酵素や Rad51などのDNA修復酵素が再水和
過程で発現することで、健常な蘇生が実現できるのであろう。 
 
研究成果の概要（英文）：We investigated molecular mechanisms underlying reparation systems during 
rehydration process of anhydrobiosis in the sleeping chironomid. From microarray analysis, expressions 
of over 400 genes were specifically up-regulated in the process of rehydration. The process of 
desiccation and rehydration in anhydrobiosis should cause serious oxidative stress in the sleeping 
chironomid, so that their genomic DNAs and proteins must be injured during anhydrobiosis. During 
rehydration, expression of reparation enzymes for DNA and proteins, such as Rad51 and protein 
L-isoaspartyl methyltransferase (PIMT), may lead to successful resurrection from desiccated form. 
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１．研究開始当初の背景 
	 生物にとって、水は代謝を動かす溶媒とし

て必須である。細胞から水分が失われていく

と代謝は停止し、 終的には死へ至る。しか

し、一部の生物は、完全に乾燥して代謝が停

止しても死に至ることなく、再給水すると代

謝が復活する。この現象は乾燥無代謝休眠と

呼ばれ、昆虫ではネムリユスリカの幼虫のみ

に認められる。いったん乾燥無代謝休眠状態

になったネムリユスリカは、半永久的に代謝

を停止させることが可能である。しかも、水

和させるだけで、約 1時間でネムリユスリカ
幼虫は、乾燥無代謝休眠から覚醒し、発育を

再開する。 
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	 研究開始当初は、乾燥過程で作動する機構

解明が中心であり、再水和によって引き起こ

される覚醒過程の研究は未着手であった。 
 
２．研究の目的 
	 ネムリユスリカの乾燥無代謝休眠からの

覚醒に決定的な役割を果たしていると考え

られる生体分子修復過程の分子的背景を明

らかにする。 
 
３．研究の方法 
	 吸水過程のネムリユスリカをもちいて

cDNAライブラリーを作製し、その配列をデ
ータベース化した。具体的には、乾燥幼虫（吸

水 0時間）、吸水 1時間及び吸水 24時間の
幼虫を用いた。同時に、発現産物のカタログ

化を行う目的で、乾燥過程及び吸水過程など

の様々な処理を施した幼虫から抽出した

RNAを混合し、平均化ライブラリーを作製し
た。	 得られたデータベースから独立したク

ラスターを抽出するために、Blastxに基づく
再クラスタリングを施した。カスタムマイク

ロアレイを作製するために、得られたクラス

ターデータを元に、独立した遺伝子をコード

するプローブを選抜した。 終的に、16,652
個のプローブを選抜し、アジレント社製の 4 x 
44kフォーマットのアレイを作製し、遺伝子
発現解析に利用した。 
 
４．研究成果 
(１) ネムリユスリカマイクロアレイ解析 
無処理区(D 0h)と比較して、4倍以上の遺伝

子発現変動を十分な変化と見なし、解析を行

なった。D 24h、D 48h、R 24hのうち少なく
とも 1処理区で 4倍以上発現変動した遺伝子
は、16,652 個の遺伝子の内、4,412 個(26 %)
あった（図 1）。乾燥/ 吸水処理により著しく
発現変動した遺伝子が多数存在することが

明らかとなった。Gene ontologyに基づいて分

類すると、D 24hには 774個、D 48hには 1,977
個、および R 24hには 428個のプローブが遺
伝子発現誘導性を示していた。 
詳しく言えば、上位から順に、D 24hでは

「ストレス関連 (6.6 %)」、「輸送系 (3.4 %)」、
「抗酸化関連 (3.1 %)」、「脂質代謝 (2.3 %)」、
「核酸合成 (17 %)」であり、D 48hでは「ス
トレス関連 (5.0 %)」、「輸送系 (4.3 %)」、「タ
ンパク質分解 (2.7 %)」、「タンパク質フォー
ルディング (2.4 %)」、「核酸合成 (2.4 %)」に
関連した遺伝子が発現していた。また、R 24h
は「ストレス関連 (7.7 %)」、「タンパク質分
解 (4.9 %)」、「輸送系 (2.3 %)」、「脂質代謝 
(1.6 %)」、「核酸合成 (1.5 %)」に関連した遺
伝子が発現していた。 
	 

(２) タンパク質修復酵素の存在 
	 マイクロアレイ解析とESTデータベースを
組み合わせることで、13個の独立した異性化
タンパク質修復酵素PIMT (protein 
L-isoaspartyl methyltransferase)遺伝子を見いだ
した。加えて、ゲノム解析とmRNA-seqから新
たに2個のPIMT遺伝子も発見した。 

PIMT は、老化に伴うタンパク質のアスパ
ラギン残基やアスパラギン酸残基の異性化

を防ぐことで、タンパク質の健常性を維持す

る機能を持った酵素である。PIMT は、微生
物から植物・動物まで広く存在しているが、

そのコピー数は半数体当たり 1つないし２つ
しか存在しない。15個もの PIMTのパラログ
を有する生物は、知る限りネムリユスリカの

みである。いくつかの PIMT遺伝子パラログ
は乾燥に伴って発現が上昇し、再水和過程で

も発現が持続していた。この結果から、多コ

ピーかつ乾燥誘導性の PIMT遺伝子の発現に
よって、乾燥や再水和によって生じる活性酸

素濃度の上昇がもたらす深刻な異性化から、

健常性を維持するようにタンパク質を修復

することで、anhydrobiosis に至る乾燥過程や
再水和過程でも生体内の様々な機能を保持

し続けることを可能としていると考えられ

た。 
 

(３) 再水和時のゲノム DNAの損傷と修復 
再水和過程での DNA 修復系の検討も進め

た。再水和過程は著しい酸化ストレスに曝さ

れる過程であり、その結果 DNA が損傷受け
ていた。この損傷に対する修復系や活性酸素

の除去系が、再水和に伴って作動することが、

乾燥無代謝休眠からの健全な覚醒に重要で
図１.	 乾燥/再水和処理時の遺伝子発現プロフィール	 



あることが明らかとなった（図２）。同時に、

この過程には、Rad51 のような複数の DNA
修復酵素遺伝子が関与していることも明ら

かになった。 
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