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【序】αヘリックスやβシートといった二次構造はあらゆるタンパク質中に存在する。これらの

構造モチーフはペプチド主鎖原子間の水素結合や、ペプチド結合の電荷の偏りによる大きな双極

子モーメントなど電子的性質に特徴を持つと考えられる。しかしながら、二次構造間の相対安定

性の量子化学的な詳細な議論はあまり行われていない。フラグメント分子軌道(FMO)法１は量子化

学計算手法の一つであり、アミノ酸残基単位でフラグメント分割することによりポリペプチド中

の残基間相互作用を評価できる。我々はFMO法を用いてポリアラニンの 5 つのモチーフ構造(αヘ

リックス、310ヘリックス、左巻きヘリックス、βシート及びβストランド)の安定性を比較した。

更に全エネルギーを骨格のひずみを表すエネルギーと分子内の非結合相互作用を表すエネルギー

に分割して詳細な解析を行った２。 

 

【計算方法】以下の手順でアラニン 20 量体の配座異性体をモデリングした。まず、InsightIIで各

二次構造に対応する二面角(φ, ψ)を指定して、αヘリックス、310ヘリックス、左巻きヘリック

ス、βストランド構造を作成した。βシートはX線結晶構造(1HOE)からターン構造を含む 8残基の

βシート構造を切り出し、残基を全てアラニンに置換し、20 残基になるまで両端を伸ばした。次

に全ての二次構造でC末端はN-メチル基、N末端はアセチル基によりキャップした。これらのモデ

ルをFMO-HF/3-21Gで構造最適化し、エネルギーの計算をFMO-MP2/6-31G*で行った。 

 配座異性体の相対安定性の解析は以下に述べる方法で行った。FMO法では系の全エネルギー

( E )は次式で与えられる１。 
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ここで、 )( ijijjiijij TrEEEE VD∆+′−′−′=∆ である。第一項はフラグメントモノマーの内部エネ

ルギーで、第二項はijモノマー間のペア相互作用エネルギーである。ポリペプチドの相対安定性を

理解するのに有用な量として、骨格エネルギー（ ）とアミノ酸残基間の非結合相互作用エネ

ルギー（ ）を次のように定義する
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ここでRijはフラグメントダイマー間の距離である。 はモノマーの内部エネルギーと共有結

合したモノマー間の相互作用エネルギーの和である。系の全エネルギーは と の和で書け

るので、ポリペプチドの配座異性体の相対安定性をこれらの量に基づいて解析できる。すなわち、

βストランド配座（分子内水素結合がなくポリペプチド骨格のひずみが最も小さい構造）を基準

とすることにより、 は骨格のひずみの相対的な大きさを、 は残基間の水素結合やその他

の非結合相互作用による相対的な安定化または不安定化のエネルギーを反映する量となる。 
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【結果と考察】結果を図 1 に示す。各配座異性体の全エネルギーを骨格のひずみやねじれを示す

エネルギー( )と分子内の非共有結合相互作用エネルギー(BBE∆ NBE∆ )に分割し、βストランドを

基準としたエネルギー差として示した。全エネルギー( E∆ )を見ると、安定性の順番は、αヘリ

ックス、310ヘリックス、左巻きヘリックス、βシート、βストランドとなった。 
βストランドに比べると、他の 4つの構造は全て BBE∆ で不安定化し、 NBE∆ で安定化している。

βストランドはアミノ酸残基間の相互作用が少ない直鎖状の構造であり、立体反発や結合のひず

みが最小となっていると考えられる。本解析の結果はこの考え方を支持している。すなわち、他

の配座異性体に比べて、βストランドで が最も安定となっている。また、残基間の水素結合

がない上にコンパクトな構造でないためファンデルワールス力による安定化も少なく、 安定

化が最小となっている。このように、 と

BBE

NBE

BBE∆ NBE∆ は分子の立体構造の特徴をよく反映している。 

 次に 3 種類のヘリックス構造について比較すると、同じらせん構造でも 3 つの配座間で傾向が

少し異なっている。310ヘリックスはαヘリックスよりきつくらせんを巻き、水素結合の本数も多

いことから、直感的には、ペプチド骨格のひずみがより大きく、非結合相互作用による安定化も

より大きいと考えられる。しかし、 とBBE∆ NBE∆ の絶対値はともにαヘリックスのものより小さ

く、構造に基づいた直感とは逆の結果になっている。また、左巻きヘリックスはαヘリックスと

巻く方向が異なるだけにもかかわらず、 BBE∆ がやや不安定である。さらに、βシートはらせん

構造と比べてストランド間の水素結合やその他の相互作用に大きな特徴を持つことが分かった。

の更なる分割による比較と合わせて、これらについての詳細な考察は当日報告する。 NBE
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図 1. βストランドを基準とした各配座異性体のエネルギー( E∆ )とその成分

白バーがαヘリックス、斜線バーが 310ヘリックス、縦線バーが左巻きヘリック

シートを示す。 

 

1) D. G. Fedorov, K. Kitaura, in “Modern methods for theoretical physical chemist

edited by E. Starikow, S. Tanaka and J. Lewis, Elsevier, Amsterdam, 2006, pp. 3-3

2) D. G. Fedorov, K. Kitaura, J. Comp. Chem., 28, 222-237 (2007). 
 

         

 

 

 

 

⊿E

⊿Ebb

E∆

BBE∆  

  
 

 

 

⊿EintNBE∆  

 

( 、 )。BBE∆ NBE∆
ス、横線バーがβ

ry and biopolymers”, 

8. 



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /FRA <>
    /ENU (Use these settings to create PDF documents with higher image resolution for improved printing quality. The PDF documents can be opened with Acrobat and Reader 5.0 and later.)
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308000200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e30593002537052376642306e753b8cea3092670059279650306b4fdd306430533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e30593002>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /KOR <FEFFd5a5c0c1b41c0020c778c1c40020d488c9c8c7440020c5bbae300020c704d5740020ace0d574c0c1b3c4c7580020c774bbf8c9c0b97c0020c0acc6a9d558c5ec00200050004400460020bb38c11cb97c0020b9ccb4e4b824ba740020c7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c2edc2dcc624002e0020c7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b9ccb4e000200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe7f6e521b5efa76840020005000440046002065876863ff0c5c065305542b66f49ad8768456fe50cf52068fa87387ff0c4ee563d09ad8625353708d2891cf30028be5002000500044004600206587686353ef4ee54f7f752800200020004100630072006f00620061007400204e0e002000520065006100640065007200200035002e00300020548c66f49ad87248672c62535f003002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d5b9a5efa7acb76840020005000440046002065874ef65305542b8f039ad876845f7150cf89e367905ea6ff0c4fbf65bc63d066075217537054c18cea3002005000440046002065874ef653ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000520065006100640065007200200035002e0030002053ca66f465b07248672c4f86958b555f3002>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


