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【序】 
シトクロムは活性中心にヘム鉄を持つヘム鉄タンパク質の一種であり、金属含有タンパク

質であることから高い酸化還元電位を示す。また、酸化型と還元型が存在し、他のタンパク

質との間で電子伝達を行っている。本研究で用いたPsudomonas aeruginosa(Ps. aeruginosa)由来

のシトクロムc551は、ニトリトリダクターゼの電子供与体として、生体内において電子伝達を

担うヘム鉄タンパク質である。総原子数 1287 個、総残基数 82 残基の鉄含有タンパク質であ

り、反応活性部位はHEMとMet61、His16 の２つの残基から成っており、HEMと２つの残基は

配位結合で結合している。また、Cys12 及びCys15 がジスルフィド結合により反応活性部位と

結合している。 

一方、Ps. aeruginosa由来のアズリンはシトクロムc551と同様に生体内において電子伝達を担

っている。総原子数 1929 個、総残基数 128 残基の

単核のブルー銅タンパク質であり、反応活性部位

は銅イオンとMet121、His117、Cys112、Gly45、
His46 の５つの残基から成り、銅イオンと５つの残

基は配位結合により結合している。 
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本研究では、実験[1]で用いられている電子伝達

モデルである、Ps. aeruginosa 由来のシトクロム

c551 とアズリンの複合体(図 1)に対する分子動力

学(ＭＤ)シミュレーションを行い、温度依存性及び

ドッキングに関する考察を行った。 

【計算方法】 
図  1 シトクロムc551-アズリンの複

合体の初期構造 
 本研究のＭＤシミュレーションでは、Ps. 
aeruginosa 由 来 の 還 元 型 シ ト ク ロ ム

c551(PDBID:451C)及び酸化型ア

ズリン(PDBID:4AZU)に水素を

付加し、構造最適化を行ったもの

を基にして複合体を形成した。そ

の際、ZDOCK[2]を用いて作成し

た候補の内、Cu(アズリン)とFe(シ
トクロムc551)との距離が最も近

いものを複合体の初期座標とし

た。 
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図 2 シトクロムc551(451C)反応活性部位付近のクラス

タモデル   (a)電荷計算     (b)力場計算 MDシミュレーションに用いる

力場にはAMBER force field 03 



表 1 シトクロムc551反応活性部位付近の結合パラメータ 

(Amber8) [3] を用いた。この際、AMBER force field 03 に存在しないFeに関する電荷及び力場

は、シトクロムc551反応活性部位を基にクラスタモデル(図 2)を構築し、量子化学計算を行う

事で決定した。また、アズリン反応活性部位に関する電荷密度及び活性部位付近の残基間の

結合パラメータは、以前の研究[4,5]で決定したものを用いた。 
以上の結果を用い、TIP5P 剛体モデル水分子 5854 個を配置し、カットオフ半径を 10Åに設

定した上で NVT アンサンブル(1MDstep:2fs)の条件のもと、3.5ns のＭＤシミュレーションを

240K、300K、360K の 3 種の温度に対して行った。 
【結果】 
量子化学計算 
 上 記 の ク ラ ス タ モ デ ル に 対 す る 量 子 化 学 計 算 の 結 果 か ら 、 S(Met61)-Fe 、

S(Cys12,Cys15)-C(HEM)のそれぞれの間の距離、S(Cys12,Cys15)-C(HEM)、S(Met61)-Fe-N(His16)、
S(Met61)-Fe-N(HEM)のそれぞれの間の角度に対するポテンシャルエネルギーを得た後に、調

和振動子近似によって結合パラメータを決定した(表 1)。また、シトクロムc551の電荷分布か

らRESP法を用いて電荷密度を見積もった。 
温度依存性 
 シトクロムc551とアズリンの複合体の、240K、300K、360Kに対するＭＤシミュレーション

の結果から、複合体の結合安定性と温度依存性に関する考察を行うために、結合自由エネル

ギー及びFe(シトクロムc551)とCu(アズリン)間の距離の測定などを行った。 
なお、温度依存性に関する考察は当日発表する。 
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