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研究成果の概要（和文）： 

 
光に応答する生成分子として、視覚に関するタンパク質ロドプシン中に存在するレチナール分
子をとりあげ、分子に光を当てた際に起こる反応のシミュレーションを行った。レチナールの
種類による光に対する応答性の違い、とくに、光を当てたときどれだけ反応するか、また、反
応はどれくらい速くおこるかについて調べ、実験と一致する結果を得た。9cis-レチナールが私
たちの目にある 11-cis レチナールより反応が遅く、反応性が悪いのは、光で生成する励起状態
においてトラジェクトリがエネルギー障壁に補足されるためであることを明らかにした。 
 
研究成果の概要（英文）： 
 
We carried out reaction simulations on biomolecules responding to photons, especially 
retinal molecules in Rhodopsin, which is responsible for our vision. We investigated 
differences of retinal molecules in responses to photons: how much and how fast they react. 
The results that we obtained are in agreement with experiments. We found that 9-cis retinal 
is slower and less to react than 11-cis retinal, which exists in our eyes. This is due 
to the trajectory trapping in an energy barrier in the excited state produced by photons. 
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１．研究開始当初の背景 

ロドプシン中のレチナール・オワンクラゲ緑

色蛍光タンパク質・蛍のルシフェラーゼなど

のクロモフォア（発光原子団）では、光で構

造変化を起こすことがさまざまな実験でわ

かっているが、リアルタイムの分子の動きを

3次元で捉えることは直接的には難しい。 

 

２．研究の目的 



４．研究成果 光生命化学を微視的立場から明らかにする

ために、理論的手法で原理的な立場からアプ

ローチし、物理学・化学のことばを用いた下

位の階層から生命活動の本質的理解を深め

ようと意図している。実験で三次元的に捉え

るのが難しい分子の動きを、理論的なアプロ

ーチに基づいた反応動力学シミュレーショ

ンは、分子の動きを目で見られる形で、結合

の開裂・変化を追跡することができる。（一

方、シミュレーション手法の妥当性は、反応

時間・反応生成物の収率などを実験と比べる

ことによりチェックすることができる。）こ

のようなシミュレーションにより、実験から

は解明困難な現象を明らかにし、光生命現象

を理解することを目的とする。 

11-cis レチナールについては、基底状態で

二段階のエネルギー緩和を起こすこと、光異

性化にあたり、捩れ角＝C8-C9=C10-C11=と

＝C10-C11=C12-C13=が逆方向に捩れる「ク

ランク軸」運動を起こすこと、それがレチナ

ール固有の運動であることを示した。 

つぎに、9-cis レチナールについて計算を行

った。ロドプシンでは、11-cis レチナールが

発色団であるが、その発色団を 9-cis レチナ

ールに置き換えたのが、イソロドプシンであ

る。イソロドプシンはロドプシンに比べ、反

応時間が遅く、量子収率が低いことが知られ

ている。励起状態に極小(S1min)と遷移状態

（鞍点,S1TS）を見いだした。障壁高は約

10kcal/mol である。S1min 構造は、9-cis の

基底状態の構造に比べて β−イオネン環がさ

らに右回りに捩れた構造をしていた。 

３．研究の方法 

予備的計算により、ロドプシンについて周

囲のタンパク質を考慮しない場合に、基底状

態で二段階のエネルギー緩和を起こすこと

を示した。まずは、このことがタンパク質を

含んだ系でも成立することを確認する。電子

状態計算には、CASSCF(完全活性軌道計算)を

主に用いる。タンパク質を含んだ計算には、

QM/MM 法（具体的には、ONIOM 法）を用いる。

タンパク質を含んだ計算には、大量の CPU 時

間を消費するので、申請のワークステーショ

ンを用いて長時間計算を行う。 

 

表 1 量子収率と反応時間 

なお、Zhu-Nakamura の公式では、あらゆる

結合強度で適用可能である一方、従来の

Fermi の黄金則を用いる方法では、摂動論に

基づいているので、ポテンシャル面が強く相

関している場合が扱えない。本研究で用いる

手法により、タンパク質中の分子の運動・反

応を精度よく記述することができると考え

ている。なお、古典力学が不十分な場合には，

原子核の運動を Herman-Klukの半古典凍結ガ

ウス関数波束発展法を用いる。 

 

 

また、S1TS は C8-C9=C10-C11-捩れ角 φ9)が平

面から約 26°捩れた構造をとっていた。φ9 が

約 90°捩れた構造が、全 trans 型と 9-cis 型の

安定構造を結ぶ最低エネルギー円錐交差点

であるので、円錐交差へ向かう反応経路の途

中に障壁があることになる。 

 9-cis  11-cis 

量子収率 

calc. 0.18 0.49

expt. 0.22 0.67

反応時間 

calc. 441 fs 244 fs 

expt. 600 fs 200 fs

量子収率と反応時間を実験値とともに表 1



に示す。ただし、ここで量子収率の計算は、

11-cis 型の生じる場合も含めている。実験値

を半定量的に再現しているとともに、11-cis

レチナールに比べて、反応時間が遅く、量子

収率が低いことも再現している。そこで、ト

ラジェクトリを詳細に調べてみると、多くの

トラジェクトリが|φ9|<30°以内でかなりの時

間を過ごしていることがわかった。これは、

励起状態の障壁に補足されてしまっている

と考えられる。すなわち、このことが反応時

間が長くなる原因である。最終的に、|φ9|>70°

で遷移が起こるようなトラジェクトリは全

trans 型を生じることがあるが、|φ9|がそれより

小さいところで遷移を起こすトラジェクト

リが多く、そのようなトラジェクトリは 9-cis

型に戻ってしまう。このことが量子収率が

11-cis に比べて小さくなる原因と考えられる。

また、9-cis レチナールも 11-cis レチナール同

様のクランク軸運動を生じることもわかっ

た。イソロドプシンとロドプシンの反応の違

いは、X 線解析からタンパク質中で 9-cis レ

チナールが 11-cisレチナールより捻れが小さ

いことに起因するとする説も提唱されてい

る。しかし、今回の計算は気相の計算で平面

の初期構造から動力学を計算してこのよう

な違いが説明できたことからすると、イソロ

ドプシンとロドプシンの反応の違いは、内包

する発色団である 9-cis レチナールと 11-cis

レチナールによるものであると考えられる。 
現在、QM/MM に関する研究を進行中である。 
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