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研究成果の概要（和文）：1. 溶媒粒子の平衡分布を仮定して、溶質のダイナミックスを計算する理論をフォッカープ
ランク方程式と平均力ポテンシャルを組み合わせて定式化し、籠状の生体組織の中に球状の生体分子が挿入される系に
応用した。生体分子の挿入経路や平均力ポテンシャルの極小にトラップされる時間等を明らかにした。
2. 溶媒粒子の非平衡の効果を計算する理論を、1と同じ系に応用し、その系で溶媒粒子の非平衡分布を明らかにした。
3. 軸対称の動的密度汎関数理論の数値的な解法を開発し、マイクロレオロジーに応用した。また、溶媒溶質の相互作
用を考慮して、希薄溶液の粘度を計算する理論を定式化した。

研究成果の概要（英文）：1. Assuming the equilibrium distribution of solvent particles, we have developed 
a theoretical method for calculating dynamics of a solute particle, combining the Fokker-Planck equation 
with the potential of mean force. The method is applied to the entropic insertion system of a large 
spherical solute into a cylindrical vessel comprising biopolymers. It is found that the solute is 
inserted along the central axis of the vessel cavity and trapped at a position where the entropic 
potential takes a local minimum value. We calculate the trapping time.
2. We have applied a theoretical method for studying the solvent particle dynamics around the moving 
solute to the same system as that studied in 1.
3. We have developed a numerical method for calculating an axial-symmetric time dependent density 
functional theory. The method has been applied to microrheology. In addition, we have formulated a theory 
of viscosity in a dilute solution considering the solute-solvent interaction.

研究分野：化学物理
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1. 研究開始当初の背景

生体分子が機能を果たすとき、水などの溶媒粒
子がまわりを取り囲んでいることが多い。これらの
溶媒粒子は生体分子の機能に影響することが、近年
明らかになってきた。その例の一つとして、蛋白質
などの受容体とリガンドの結合が挙げられる。これ
らの結合は、溶媒粒子があると、その排除体積を減
らそうとする効果のため、より安定になる。実際、
この安定性に対する溶媒粒子の影響は、受容体がリ
ガンドを認識し結合する問題のいくつかで、熱測定
などの実験や液体論による理論的研究の両方で明ら
かにされている。特に、生体分子まわりの溶媒粒子
の密度分布を考慮した理論により、このような影響
を高精度に計算できるようになってきた。

これらの研究では溶媒粒子の分布は平衡状態を
仮定しているが、溶媒粒子の分布が非平衡状態に
なることも考えられる。平衡状態の仮定が成り立つ
には、溶媒粒子の緩和時間が生体分子の運動する速
度に比べ充分短くなければならない。しかし、例え
ば、リガンドが受容体に結合する場合には、溶媒粒
子は図 1のように閉じ込められ動きが制限されるた
め、その緩和時間は長い。もし溶媒粒子の緩和時間
より速くリガンドが受容体に結合すると、結合が終
わっても溶媒粒子は平衡状態に達しない。このよう
な場合の溶媒粒子の影響を明らかにするためには、
溶媒粒子の非平衡密度分布を計算する必要がある。

2. 研究の目的

(1) 水分子が平衡状態にある時の分布が蛋白質のダ
イナミックスに及ぼす影響
水分子のエントロピー効果を平均力ポテンシャ

ルで取り入れ、蛋白質が、シャペロニン内部に入い
る経路、留まる場所と時間、出て行く経路を明らか
にする。

(2) 水分子の非平衡分布の効果
水分子が移動する効果が蛋白質の流出入に及ぼ

す影響を明らかにする。

(3) 動的密度汎関数理論の軸対称系の数値的手法の
開発
非平衡分布を計算する上で、一方向の流れがあ

る場合等、軸対称系を扱う事は多い。軸対称系は円
柱座標系で記述できるが、動的密度汎関数理論の基
礎方程式に含まれる畳み込み積分の計算が困難にな
る。ハンケル変換を使ってこの困難を解決する。

(4)希薄溶液の粘度の理論の定式化

溶質が巨視的な場合の粘度を計算する式として、
アインシュタインの粘度式があるが、溶質溶媒の相
互作用を考慮出来るような拡張を明らかにする。

3. 研究の方法

(1) 水分子が平衡状態にある時の分布の効果は、水
分子のエントロピー効果を平均力ポテンシャルで取
り入れ、フォッカー・プランク方程式を数値的に解
くことで明らかにする。蛋白質の運動を確率過程と
考え、確率分布の時間変化を計算する。水分子のエ
ントロピー効果による平均力ポテンシャルの計算は
すでにあり [1] それをフォッカー・プランク方程式
に取り込む。蛋白質がシャペロニンに入る場合と出
る場合を初期条件と境界条件を変えることで実現す
る。シャペロニンの出入り口の確率密度の流れから
蛋白質の流出入の経路を、内部の確率密度の時間変
化からどこに留まりやすいかを明らかにする。

(2)水分子の非平衡分布の効果を動的密度汎関数理
論 [2]により数値的に明らかにする。水分子をモデ
ル化した小さい粒子系に、シャペロニンをモデル化
したシリンダー状の容器を沈め、蛋白質をモデル化
した大きな粒子が、容器に入るのを動的密度汎関数
理論で計算する。

4. 研究成果

(1) 水分子が平衡状態にある時の分布が蛋白質のダ
イナミックスに及ぼす影響

無限個の剛体球溶媒粒子の中にシリンダー状の
剛体容器を沈め、球状の溶質粒子が容器の中にどの
ように入って行くかを明らかにした。

1© 溶質粒子の確率分布の時間変化を明らかにし
た。(図 1) 図は、左上が時間 t = 3.0 × 102、右上
t = 1.0×103、左下 t = 1.0×104、右下 t = 1.0×105

の確率分布を示している。ただし、時間は溶媒粒子
の直径と溶質粒子の拡散係数で無次元化してある。
z軸は容器の底に垂直に取り、r軸はそこに沿って
取ってある。原点は溶質粒子が最も底に近づいた点
が z = 0で、容器の中央が r = 0にしてある。確率
分布は、赤い方が値が小さく、青い方が大きい。白
い領域は、溶質粒子が入れない。点線は、容器の入
り口を表している。ds は溶媒粒子の直径を表す。



図 1

2© 平均力ポテンシャルの 6個の極小における溶質
粒子の確率分布の時間変化を明らかにした (図 2)。
図は、赤、青、緑、黒、ピンク、水色の曲線が、そ
れぞれ、A (r = 0, z = 0), B (r = 0, z = dS),
C(r = dS , z = 0), D (r = dS , z = dS), E
(r = 2dS , z = 0), and F (r = 2dS , z = dS)。D

は溶質の拡散係数で ds は溶媒粒子の直径。

図 2

最初は、平均力ポテンシャルの最も低い極小で
はなく、容器の中央に位置する B点が確率密度が
最も高い。無次元化された時間で 8.3 × 102で、容
器の底に位置する A点が最も確率密度が大きくな
る。この中央にトラップされる時間は容器や溶質の
大きさに大きく依存する。

(2) 水分子の非平衡分布の効果
次に、(1)で仮定していた溶媒粒子が平衡である

と言うのを止め、溶質粒子を一定速度で動かした時
に、溶媒粒子の分布がどうなるかを明らかにした。
溶質、溶媒、容器は、(1)と同じである。

1©溶質を一定速度でカゴの挿入した場合の溶媒粒子
の非平衡密度分布を明らかにした (図 3)。図は、溶質
の速さが溶媒の拡散係数と直径で無次元化して 1/2

のときの溶媒粒子の分布を示している。(a)(b)(c)は
それぞれ、溶質粒子が容器の底から 6.2ds、3.7ds、
1.2dsのときを表す。dsは溶媒粒子の直径。溶媒粒
子の密度は、白に近づく程、低く、黒に近づく程、
高い。ただし、ds で無次元化した密度で 2を越え
る値は同じ色にしてある。赤は、溶質粒子と容器を
表す。

図 3

2© 容器の中の粒子数 Nv を溶質粒子の位置 zLS の
関数として表した (図 4)。図 4は、溶質の速さを溶
媒の拡散係数DS と直径 ds で無次元化して、上か
ら、1/2、1/4、1/8、1/32、1/48、1/64を表す。一
番したの曲線は平衡状態を表す。zLS は、最も底に
溶質粒子が近づく点を 0にしてある。

図 4

溶質粒子が早く容器に入る場合は、容器の中の
溶媒粒子の数は、最初少し増加し、その後、溶質粒
子の排除体積のために減少し、溶質粒子が底に近づ
く手前で増加する。この増加は平衡状態では見られ
ない、非平衡分布特有の性質である。溶質粒子が速
く容器に入るために、あらかじめ容器に入っていた
溶媒粒子が逃げられないために増加する事が明らか
になった。
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