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１．はじめに 

１−１．樹木の寿命：樹木はどうして長生きか？ 

生物の寿命は数日ほどと短いものから数十年や数百年, 中には千年以上のものなど, 非常

に多様性がある。ここでは特に長寿の種に着目して, 種の最長寿命を挙げてみよう。動物では, 

深海性のサメであるニシオンデンザメの最長寿命は 392 年と推定されており（Nielsen et al. 

2016）, ゾウガメの一種であるアルダブラゾウガメでは 152 年という記録がある（Castanet 

1994）。 そして, 我々ヒトではフランス人女性のジャンヌ･カルマン氏の 122 年が最長とされ

ている（Allard et al. 1998）。植物では, ナミブ砂漠に生息する裸子植物のウェルウィッチアは

1500 年以上生きるとされ（Herre 1961）, 日本の長寿の樹木として有名な縄文杉は 2170 年生

きていると推定されている（屋久杉自然館, http://www.yakusugi-museum.com/）。また, アメリ

カ西部の高地に生息しているイガゴヨウマツ（bristlecone pine）は, なんと 4713 年も生きてい

ると推測されている個体もおり（Lanner and Connor 2001）, 最も長く生きる樹木と考えられて

いる。このように, 動物に比べて植物, 特に樹木は非常に長い寿命を持っていることがわかる。

では, どうして樹木は非常に長い期間生き続けることができるのであろうか？ 

 

１−２．生物の寿命・老化に関する仮説 

生物の老化や寿命に関しては , 古くから様々な仮説が提案され検証が行われてきた

（Hayflick 1985; Semsei 2000; Weinert and Timiras 2003; Jin 2010）。それらの仮説は「プログラ

ム説（programmed theory）」と「エラー説（error theory）」に大別される。 

プログラム説：生物の発生や成長が遺伝子によって制御されているように, 生物の老化や

寿命も遺伝的に決まっているとする説。プログラム説には以下のようなものがある。 

・Disposable soma theory（Kirkwood 1977）: 生物の老化が, 成長や生殖への資源分配と体細   

胞を維持するための修復への資源分配の間のトレードオフに起因するというもの。 
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・Endocrine theory: 体内時計がホルモン分泌の制御を介して, 老化の速度の制御に関わる。 

・Limited number of proliferation（Hayflick 1965）: ヒトの培養細胞が一定回数細胞分裂を行 

なった後, 細胞分裂が停止することが観測されている。このことから, 細胞分裂の回数に

は制限があり, 細胞分裂回数によって寿命が規定されているというもの。 

エラー説：内的要因や外的要因により生体に様々なエラー（DNA やタンパク質, 細胞小器

官の損傷など）が生じ, エラーの蓄積が最終的に個体の老化につながるとする説。エラー説

には以下のようなものがある。 

・Free radical theory（Gerschman et al. 1954; Harman 1956）: スーパーオキシドなどのフリー   

ラジカルが核酸やタンパク質などに損傷を与え, そうした損傷の蓄積が最終的に細胞や 

器官の機能低下をもたらすというもの。 

・Cross-linking theory（Bjorksten 1942; Kohn 1978）: 時間とともにタンパク質に架橋が生じ 

蓄積する。そのような異常なタンパク質の蓄積が細胞の機能低下をもたらし, 老化が進 

行するというもの。 

・DNA damage/mutation accumulation theory（Failla 1958; Szilard 1959; Gensler and Bernstein  

1981）: DNA の損傷は突然変異の原因となり, 体細胞の DNA 損傷や突然変異の蓄積が遺 

伝子発現の異常や細胞の機能低下をもたらし, 老化が進行するというもの。  

DNA は生物の遺伝情報を担う重要な因子であり, 交換可能な他の細胞構成要素と異なり,

細胞の寿命を通して安定に維持される必要がある。そのため, 老化に対する DNA の損傷や

突然変異の影響が重要視されている（Lombard et al. 2005）。そこで本稿では, DNA 損傷や突

然変異の蓄積に焦点を当て, 樹木がどのようにして長期間に渡って生存を維持しているの

かについて議論したい。 

 

１−３．生物の老化や寿命と DNA損傷・体細胞突然変異の蓄積 

生物の老化が突然変異に起因するという考えは, はじめに Failla（1958）により出された。

その後, Szilard（1959）などにより, 理論が発展, 拡張されてきた。DNA 損傷は突然変異の原

因となることから, 現在では突然変異だけでなくDNA損傷を含めたより広範な理論として扱

われている（Freitas and de Magalhães 2011）。この老化の DNA 損傷・変異の蓄積理論では, 時

間の経過や様々なストレスに起因する DNA 損傷や体細胞突然変異の蓄積が細胞の機能低下

や恒常性の崩壊を引き起こし, それが老化の主な原因となっていると考えられている（図１）。

DNA 損傷や突然変異の多くは有害な影響を与えるものであり, DNA 損傷・突然変異の蓄積が, 

遺伝子発現の異常や異常なタンパク質の産出といった遺伝子レベルの異常から, 秩序立った

細胞分裂や分化の崩壊, 細胞の機能不全といった細胞・組織レベルの異常を引き起こし, 最終

的に個体レベルで生存力の低下をもたらすと考えられる。 

実際, これまでに哺乳類で加齢に伴いDNA損傷や突然変異が蓄積することが示されている

（Vijg 2000）。また, 早期老化や若年死を招く早老症様症候群と呼ばれる疾患の多くが, 突然

変異の蓄積を抑制するのに重要な DNA 修復に関わる遺伝子の変異によって引き起こされる

ことが明らかになっている（Hasty et al. 2003）。例えば, 日本人に発症例が多くみられ代表的

な早老症の一つである Werner 症候群（Werner syndrome）は, DNA の修復や複製, 組み換えな
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どに関わる RecQ 型 DNA ヘリカーゼをコードする WRN 遺伝子の変異が原因であることがわ

かっている（Yu et al. 1996）。また, 毛細血管拡張性運動失調症（Ataxia Telangiectasia）は運

動失調と毛細血管拡張, 細胞性免疫不全を呈する疾患であり, 細胞周期チェックポイントや

様々な DNA 損傷への応答に重要な役割を持つ ATM 遺伝子の機能喪失型変異が原因である

（Savitsky et al. 1995）。このように, 加齢に伴う DNA 損傷や突然変異の蓄積が観察されるこ

とやDNA修復遺伝子の欠損が様々な早老症様症候群の原因となるという事実は, 時間ととも

に蓄積する DNA 損傷や突然変異が生物の老化の原因となるという考えを支持している。 

 

１−４．長寿を支えるしくみ：DNA修復による変異の蓄積の抑制 

DNA 損傷や突然変異の蓄積が老化の原因となることから, 長寿の生物が長期間生存を維持

するために, DNA 損傷や突然変異の発生と蓄積を抑えることが重要であると考えられる。本

稿では, 突然変異の発生・蓄積を抑制する上で重要な役割を果たしている DNA 修復に着目し, 

長寿命維持における役割について議論したい。これまで多くの研究が行われてきた動物, と

りわけ哺乳類におけるDNA修復と寿命の関係について紹介すると共に, 筆者らが行った植物

における DNA 修復遺伝子のコピー数の比較解析研究についても紹介したい。 

 

 

２．DNA修復と長寿 

２−１．DNA損傷の発生と修復 

 DNA の損傷は, 放射線や紫外線のような外的ストレス, 呼吸や光合成などの際に生じる活

性酸素種や DNA 複製のエラーのような内的ストレスにより, 日常的に発生している。DNA

損傷は一塩基レベルの小さな損傷から DNA の一本鎖や二本鎖の切断のような大きな損傷ま

で様々である。一日に発生する DNA 損傷の頻度は細胞の種類や個体のおかれている環境な

どにより異なるが, 哺乳類の細胞では DNA の加水分解, 酸化, メチル化による一塩基レベル

の DNA 損傷が一細胞あたり一日 20,000 個ほど発生していると推定されている（Preston et al. 

図１．DNA損傷・突然変異の蓄積と老化 

様々なストレスにより生じる DNA 損傷は突然変異の発生・蓄積の原因となる。突然変
異の蓄積は, 遺伝子や細胞の機能の低下をもたらし, 老化を促進する。DNA 修復によ
り突然変異の発生を抑え, ゲノムを安定に維持することができる。 
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2010）。このような DNA 損傷による突然変異のリスクから自身のゲノムを守るために, 生物

は塩基除去修復, ヌクレオチド除去修復, ミスマッチ修復, 相同組換え修復などの多様な

DNA 修復系を備えている。長寿の生物は一生涯に DNA 損傷を引き起こす様々なストレスに

数多く曝され続けることになるため, DNA 修復により突然変異の発生や蓄積を抑えることが

長期間生存を維持する上で重要であると考えられる。また, DNA 修復の鍵となる反応経路や

それに関わるタンパク質をコードする遺伝子には, 生物の幅広い系統において保存されてい

るものが多く存在する（Eisen and Hanawalt 1999; Singh et al. 2010）。従って, 寿命の異なる様々

な生物においてDNA修復のはたらきを比較することで, 生物の長寿命維持や寿命の進化にお

ける DNA 修復の役割を理解する手がかりが得られるであろう。 

 

２−２．DNA修復と寿命〜動物〜 

 本稿の主役である植物の前に, 寿命に関する研究が多数行われている動物, 特に哺乳類に

おける DNA 修復と寿命に関する研究を紹介したい。寿命に関わる要因や遺伝的基盤の研究

は, ショウジョウバエや線虫などのモデル生物を用いた研究の他, ヒトの健康や寿命の理解

や健康長寿を実現するための重要なモデルという観点から, ヒトと近縁で共通点も多い哺乳

類を対象にした研究も多く行われている。例えば, マウスやカピバラ, ハダカデバネズミな

どを含む 18 種の齧歯類を対象に, ヌクレオチド除去修復や DNA 二本鎖切断の修復の効率な

どを比較した研究では, 長寿の齧歯類の種は DNA 二本鎖切断の修復の効率が高く, それには

SIRT6 が関わっていることが示された（Tian et al. 2019）。また, 61 種の脊椎動物のゲノム解

析の結果, 哺乳類の中でも身体が大きく最長寿命も 70 年ほどと長いアフリカゾウのゲノム

には, ガン抑制遺伝子である TP53 のコピー数が 20 個と他の種よりも非常に多く存在すると

いうことがわかっている（Sulak et al. 2016）。このように, 哺乳類では長寿の種において効

率的な DNA 修復, そして DNA 修復やゲノムの安定性に関わる遺伝子のコピー数の増加が起

きていることが明らかになってきている。 

 

２−３．DNA修復と寿命〜植物〜 

哺乳類と同様に植物においても, 樹木のような長寿の植物では効率的な DNA 修復や, DNA

修復やゲノムの安定性に関わる遺伝子のコピー数の増加などがみられるのであろうか？ここ

では, 筆者らが行った, 樹木や多年草, 一年草を含む様々な植物種の DNA 修復遺伝子のコピ

ー数に着目した研究（Aoyagi Blue et al. 2021）について紹介したい。 

植物は一年草のように寿命が短いものから, 1000 年以上生き続ける樹木のように寿命が長

いものまで多様である。このような植物において DNA 修復と寿命の関係を明らかにするこ

とは, 長寿命を維持するメカニズムやその進化を理解する上で重要である。しかしながら, 植

物においては, 哺乳類などの動物と比べるとDNA修復と寿命に関して様々な種を含む網羅的

な比較解析は十分に行われておらず, 未解明な部分が多いのが現状である。これは, 多年生の

草本や樹木は寿命が長く, 特に樹木は体サイズも非常に大きくなることから, 制御環境下で

の生育や実験が困難であることも原因であろう。そこで, 著者らは DNA 修復遺伝子のコピー

数に着目し, ゲノムデータベースを利用した解析を行った。遺伝子のコピー数は, 進化の過程
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で重複や欠失などを経ることで, 増加したり減少したりしている。そして, 重複による遺伝子

のコピー数の増加は, 遺伝子のコピーへの変異の蓄積などを経て新たな機能を持った遺伝子

の創出や適応進化の機会をもたらし得る（Flagel and Wendel 2009）。様々な種における遺伝

子のコピー数を比較するためには, 様々な種のゲノムデータの解析が必要である。幸いなこ

とに, 近年のシーケンス技術の向上やゲノムデータベースの整備のおかげで, 現在多くの生

物のゲノムデータを利用し解析することが可能になっている。ゲノムデータを利用した解析

では, 特定の数種類の遺伝子だけでなく, 多くの遺伝子を対象に網羅的な比較解析を行うこ

と も 可 能 で あ る 。 著 者 ら は , PLAZA （ Proost et al. 2009; Van Bel et al. 2018; 

https://bioinformatics.psb.ugent.be/plaza/）という植物種のゲノムデータベースを利用し, 被子植

物（45 種）, 裸子植物（11 種）, シダ植物（1 種）, コケ植物（2 種）, 外群として藻類（2 種）

を含む 61 種の植物を対象に, DNA 修復に関わる 121 遺伝子ファミリーに含まれる遺伝子のコ

ピー数を比較し, 寿命が長い樹木においてコピー数が増加しているDNA修復遺伝子ファミリ

ーの探索を行った （図 2）。 

PLAZA データベースを用いて, 121 の DNA 修復に関わる遺伝子ファミリーを選定し, 61 種

の植物ゲノムそれぞれに存在する, 各遺伝子ファミリーに含まれる遺伝子のコピー数のデー

タを取得した。解析にあたり, 種の総遺伝子数の違いを考慮し, 種の総遺伝子数に対するコピ

ー数の割合を標準化した値（以下, “copy number ratio”と呼ぶ）を算出した。総遺伝子数は種に

よって異なっており, 過去に全ゲノム重複や倍数化を経験した種は総遺伝子数が多く, 同様

に DNA 修復に関わる遺伝子のコピー数も多いと考えられるためである。また, 藻類 2 種を除

く 59 種をそれぞれ樹木, 多年草, 一年草のいずれかの生活型グループに分類した。シダ植物, 

コケ植物も生存期間に応じて多年草または一年草に含めた。そして, 121 遺伝子ファミリーそ
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61種
121遺伝子ファミリー

DNA修復遺伝子コピー数の比較解析

(a)

(a) ゲノムデータベースを利用した植物の DNA 修復遺伝子の比較研究の概要。(b) データ
セットに含まれる種の系統樹（Aoyagi Blue et al. 2021 を改変）。種名の左の四角は種の生
活型（樹木・多年草・一年草）を示す。rbcL, matK のアミノ酸配列を基に枝長を計算した。 

図２．研究の概要、及びデータセットに含まれる
種の系統樹 
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れぞれにおいて, 系統関係を考慮した解析により樹木, 多年草, 一年草間で copy number ratio

を比較した。 

その結果, 121 遺伝子ファミリーのうち, Poly (ADP-ribose) polymerase（略称：PARP）をコー

ドする遺伝子ファミリーにおいて, 樹木は多年草, 一年草どちらよりも copy number ratio が有

意に高いことがわかった（図 3a）。特に, ベイマツ（Pseudotsuga menziesii）やヨーロッパア

カマツ（Pinus sylvestris）といった最長寿命が 1000 年以上と非常に長いことが知られる樹木で

PARP の copy number ratio が高いことがわかった（図 3b）。 

 

PARP は標的タンパク質への ADP-ribose 付加反応を触媒するタンパク質である。DNA 修復

において, PARP は DNA の損傷部位に結合し PARP タンパク質自身や他の DNA 修復に関わ

るタンパク質に ADP-ribose を付加し, DNA 修復経路を活性化する（Rissel and Peiter 2019）。

PARP 欠損変異体では, アルキル化剤や放射線などの変異原に対する感受性が高い（Masutani 

et al. 2000）。また, PARP 遺伝子は植物だけでなく動物や菌類, 原生生物まで, 真核生物の幅

広い種に存在している（Citarelli et al. 2010）ことからも, PARP が生物において重要な役割を

担っていることが窺える。植物の PARP 遺伝子ファミリーに含まれる遺伝子は, 配列の類似

性を基に PARP1, PARP2, PARP3 の３つのグループに分けられる（Vainonen et al. 2016）。シ

ロイヌナズナのゲノムには PARP1, PARP2, PARP3 がそれぞれ１つずつ存在する。シロイヌナ

ズナにおける研究で, これら３種類の PARP 遺伝子の発現や機能に違いがあることが知られ

ている。シロイヌナズナにおいて, PARP1 と PARP2 遺伝子は植物体全体で発現しているのに

対し, PARP3 遺伝子の発現は発生中の種子でのみ高く, 他では殆ど発現がみられない（Rissel 

図３．樹木の種で copy number ratioが高い遺伝子ファミリー：PARP遺伝子ファミリー 

(a) 樹木, 多年草, 一年草の種における, PARP の copy number ratio の比較。(b) 種の系
統関係と各種における PARP の copy number ratio。種名の左の四角は種の生活型（樹木, 
多年草, 一年草）を示す。Aoyagi Blue et al. 2021 を改変。  
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et al. 2014）。また, シロイヌナズナでは 3 種類の PARP のうち, PARP1, PARP2 は DNA 修復

において主要な役割を担っている（Song et al. 2015; Gu et al. 2019）のに対し, DNA 修復におけ

る PARP3 のはたらきは限定的であることも明らかになっている（Gu et al. 2019）。こうした

ことから, 植物の PARP ファミリーのうち PARP1 や PARP2 は, 植物の DNA 修復やゲノムの

安定性においてより重要な役割を持っているのではないかと示唆される。では, 樹木では 3 種

類の PARP のうち, どの PARP の copy number ratio が高いのであろうか。PLAZA データベー

スの情報や遺伝子の配列の類似性を基に PARP 遺伝子ファミリーに含まれる遺伝子をそれぞ

れ分類し, 各 PARP の種類において樹木, 多年草, 一年草間で copy number ratio を比較した。

その結果, PARP1 と PARP2 においては, 樹木は多年草, 一年草どちらよりも copy number ratio

が有意に高いことがわかった（図 4a, b）。一方で, PARP3 においては樹木, 多年草, 一年草間

で copy number ratio に有意な差はみられなかった（図 4c）。先行研究の結果とも合わせて, 

PARP は DNA 修復に重要な役割を持ち, 植物の PARP ファミリーの中でも PARP1 と PARP2

が樹木のゲノムの安定性や生存維持に重要である可能性が示唆される。 

 

更に PARP は DNA 修復以外の様々な機能にも関わっていることがわかっている。例えば, 

ヒトゲノムには 17 の PARP 遺伝子が存在し, PARP1 や PARP2 は DNA 修復などに関わる他, 

PARP5a や PARP5b はテロメアの制御, PARP13 は抗ウイルス反応に関わることが知られてい

る（Schreiber et al. 2006）。そして, 植物の PARP は DNA 修復だけでなく, 植物の成長や防御

にも関わることが示唆されている（Schulz et al. 2012）。シロイヌナズナにおいて阻害剤によ

って PARP タンパク質のはたらきを阻害すると, 化学的防御などに関わるアスコルビン酸や

アントシアニンの蓄積が低下する一方, ストレス耐性や成長が向上する（Schulz et al. 2012）。

PARP の阻害によりストレス耐性や成長が向上するのは, PARP による ADP-ribose 付加反応の

基質である NAD+の消費が減少することで, 細胞死やエネルギーの消費が抑えられるためだ

と考えられている（De Block et al. 2005）。このような結果から, 植物種間の PARP のはたら

図４．PARP遺伝子の種類ごとの比較 

それぞれ, (a) PARP1, (b) PARP2, (c) PARP3。樹木は多年草, 一年草に比べて, PARP1 と
PARP2 の copy number ratio が高かった。PARP3 において, 生活型間で copy number ratio
に有意な差はみられなかった。Aoyagi Blue et al. 2021 を改変。 



植物科学最前線 13:135 (2022) 

 

Y. Aoyagi - 8 

BSJ-Review 13:135 （2022) 

きやコピー数の違いが植物の成長や防御の戦略の違いに影響を及ぼしているのではないか, 

という新たな仮説が提起される。樹木では, 寿命の長い樹木は成長速度が遅く, 寿命の短い樹

木は成長速度が速い傾向がある, というような成長の違いがみられる。そして, このような樹

木における成長速度の違いをもたらす要因の一つには, 成長と防御への資源やエネルギーの

分配の違いがあると考えられている（Loehle 1988）。すなわち, 寿命が長い樹木は化学的防御

や物理的防御, 力学的支持などにより多く資源やエネルギーを投資しているためにゆっくり

と成長すると考えられる。もし PARP が植物の成長や防御においても重要な役割を担ってい

るならば, PARP のコピー数が多い樹木は防御への投資が多く, 遅い成長を示すのではないだ

ろうか？著者らの研究では, PARP と樹木の成長速度の関係を調べるために, データセットに

含まれている種のうち, 樹高の成長速度のデータが得られた 11 種の樹種を対象に PARP の

copy number ratioと成長速度の関係を調べた。その結果, PARP遺伝子ファミリーの copy number 

ratio が高い種ほど成長速度が遅いという関係がみられた。また, 各 PARP の種類別に解析し

たところ, PARP1 では copy number ratio が高い種ほど成長速度が遅いという関係がみられた

のに対し, PARP2 や PARP3 においては copy number ratio と成長速度の間に明確な関係性はみ

られなかった。PARP, 特に PARP1 が, 長寿の樹木にみられる遅い成長と長寿命維持に重要な

役割を果たしている可能性が示唆される。今後, 一年草のシロイヌナズナだけでなく多年生

の植物も対象にした研究により, PARP のはたらきやコピー数の違いが植物の成長や防御の戦

略の違いに関わっているか検証できると期待している。 

著者らの研究では, ゲノムデータベースを利用した植物における DNA 修復遺伝子のコピ

ー数の比較解析により, 樹木の種では Poly (ADP-ribose) polymerase（PARP）遺伝子ファミリ

ーに含まれる遺伝子のコピー数が一年草や多

年草に比べて多いことを明らかにした。PARP

は DNA 修復だけでなく, 成長や防御にも関

わっており, PARP遺伝子のコピー数の増加は

樹木において重要な働きを持つと示唆される

（図 5）。そして, 興味深いことに, ヒトやマ

ウス, ウマなど13種の哺乳類を対象にした研

究で, 最長寿命が長い種ほど PARP のはたら

きが高いという関係性が示されている

（Grube and Bürkle 1992）。著者らの研究の

結果とも合わせて, PARP は動物においても

植物においても長寿に重要な役割を果たして

いることが示唆される。今後, モデル植物で

ある一年草のシロイヌナズナの他, 多年生の

植物を対象にした表現型や生理学的機能の解

析の他, 野外に生育している長寿の樹木など

を対象にしたフィールドトランスクリプトー

ム解析などにより, PARP が長期間のゲノム

図５．研究のまとめ 

樹木の種では一年草や多年草の種と比べ
て, Poly(ADP-ribose) polymerase (PARP) 
遺伝子ファミリーに含まれる遺伝子コピ
ー数が多いことがわかった。PARP は
DNA 修復によるゲノムの安定性の維持
や植物の成長, 防御を通して, 樹木が長
期間生存を維持するのに重要な役割を果
たしていると示唆される。 

・多年草
樹木

一年草
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の安定性や植物の成長と防御, そして長寿命維持にどのように貢献しているのかを明らかに

することで, 植物の寿命と DNA 修復の関係の理解が進むことと期待している。 

 

３．本稿のまとめと展望 

 本稿では, どうして長寿の生物が長期間生存を維持できているかという問に対して, 様々

なストレスによって生じる DNA 損傷の修復に着目し, 哺乳類と植物の DNA 修復と寿命の関

係の研究例を紹介した。動物と植物では, 身体の構造や生活史, 繁殖様式などにおいて多くの

差異がある。しかしながら, DNA の損傷発生や DNA 修復のメカニズム, それらに関わる遺伝

的基盤の大部分は動物, 植物を含めた生物に共通したものである。DNA 修復と寿命の関係を

理解することで, 生物の長寿や寿命の進化の理解につながるものと考えている。また, DNA 修

復やゲノムの安定性の維持には, DNA メチル化やクロマチン構造制御などのエピジェネティ

ックな制御も重要な役割を果たしていることが明らかになっている（Kim 2019）。そして, 遺

伝子発現制御やゲノムの安定性の維持における重要性から, 近年ではモデル生物を中心にエ

ピジェネティックな制御と生物の老化や寿命の関係を明らかにする研究が盛んに行われてい

る。筆者らは, DNA 修復遺伝子に加えて, 植物を対象にエピジェネティックな制御に関わる

遺伝子のコピー数の比較解析も行っており（Aoyagi Blue and Satake, under review）, 樹木の長

寿命維持における DNA 修復とエピジェネティックな制御の役割を理解したいと考えている。 
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