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《特　集》

　　　タ ン パ ク質の第一 原理電子状態計算
一 生体化学反応の 理論的解析 を 目指 し て 一

中 野 達 也
＊ ・高 島

一 ＊＊ ・長 嶋 雲 兵
＊＊＊

　ABSTRACT 　Informat め n 　of 　electronic 　state 　of 　blomolecules 　such 　as 　protein　is　indispensable 　to　understandillg 　of

property 　of 　biornolecules　and 　mechanism 　ofbiochemical 　reactions ．　Melecular 　orbital 　calculation 　is　applied 　to　simulate

its　ele ⊂tronic 　states ．　However 　molecuiar 　orbita1 　calculation 　for　large　scale 　system 　as 　biosystem　is　very 　difficu］t　to　execute

evcn 　on 　supercomputer 　because 　the 　amount 　of 　calculation 　is　proportiDnally　increased　with 　the　fourth　power　of 　system

size ．　In　order 　to　re 組ize　low　co §t　and 　personal 　execution 　of 　ab 　initio　MO ，　we 　are 　developing 　a 　special 　purpose ⊂ omputer

for　molecular 　orbital 　calculation ： MOEngine 　to　increase　calculation 　power ，　A 　novel 皿 ethod ；the　fragment　MO 　method

was 　also　developed 　to　decrease 　the　arnount 　of 　computation 　inn　MO 　calculation ．　We 　rcport 　that 　the 　c 証 culation 　of 　elec −

tronic 　 state 　 of 　biomolecule　 will 　be　inexpensively　 and 　 person 副ly　 executab ！e 　using 　MOEngine 　 and 　 the 　fragment　MO

method 　showing 　some 　cxamp 王es．

1． は じ め に

　 ポ ス トゲ ノ ム の 時代 を迎 え，様 々 な生体化学反応 の

理解の 重要性 が 高ま っ て い る．特 に タ ソ パ ク 質の 構造

だ け で な くそ の 機能 を 解析 す る Eで ，タ γ バ ク 質 の 電

子状態や酵素 との 化学反応機構の 理解 は 欠くこ とが で

きな い ，そ れ に は ，量 子力学的電子状態計算を 基 盤 と

す る 分子科学的 シ ミ ュレ ーシ
ョ

ソ が不 可欠 で あ る ．物

質 の 電子状態 の 理 論的計算は ，分子軌道法 と して 知 ら

れ て い る方法 を 用 い て 行わ れ て い る．

　 1929年 Dirac1〕が 『量子力学の
一

般原理 は ，今や ほ ぼ

完成 し， 残 っ て い る 不 備な点 と言えぽ ， 相対論の 考え

と正 確に 合致 させ る こ とで あ る ．不 都合が 生 じる の は

高 速 粒 子が 関 与 す る 場 合 で あ り，従 っ て 原 子 分 子 の 構

造 や 普通 の 化学反応 に つ い て は 重要 で は ない ．実際，

こ う した 問題 で
’
は ，質量 の 相対論的速度依存性を 無視

し，電 子 や 原子 核 の 間 に 働 く力 と し て Coul 。mb 力だ

けを仮定 し て も，だ い た い 十分正 確なの で あ る ．要す
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る に ，物理学 の 大部分 と化学 の 全体の 数学的理論 に 必

要 な 基 礎的物理 法則 は 完全 に わ か っ て い る と い う こ と

で あ り，困難 は ，た だ ，これ ら法則を 厳密 に 適用す る

と複雑すぎて解け る望み の ない 方程式に 行きつ い て し

ま う こ とで あ る ，した が っ て ，量 子 力 学 を応 用す る た

め の 実用的な近似方法を発展 させ ， 過度の 計算を 行 う

こ とな しに 複雑 な 原 子 集合体の 主だ っ た性質 を説 明 で

ぎる よ うに な る こ とが 望 ま しい ．』 と述べ た が ，分 子

軌道法 は 量干 力学の 完成 と と もに 「量子 力学 を 応用 す

る た め の 実用的な近似方法 」 とし て 広 く原子分干の 電

子 状態 の 計算 に 用 い られ て きて い る．ユ999年 に は，

ノ，A ．　Pepteが 実験 デ ータ か ら 導 き出 され る 経験的 パ ラ

メ
ー

タ を
一

切用い ない 非経験的分子軌道法 の 普及 の 功

績 に よ り ノ ーベ ル 賞を 受 け た ．非 経 験 的分 子 軌 道 法 は

21世紀 の 生物科学や 新規物質探索 に と っ て 強力な シ ミ

J レ
ー

シ
ョ

ン 技法 と して ，さ らな る発 展 が 求め られ て

い る技術 で あ る．

　経験的 パ ラ メ ー
タ を

一
切 用 い な い 非 経 験的分子軌道

法 は，化 学反 応
一

般 を 取 り扱 うこ とが 可能 で あ るた

め，さま ざまな 機能性分子の 設計や 開発に 対 して 最 も

基本的 で か つ 重要 な シ ミ ュ レ ーシ
ョ

ソ 手法である．し

か し， その 計算量は もっ と も単純な ハ ー ト リーフ
ォ ッ

ク 計 算 の 場 合 で も，系 の サ イ ズ （正 確 に は 用 い る 基 底

関数） の 牛乗 に 比例す るた め ，生体内や 固体表面 で の

化学反 応解析等 の 火 規模 系の 電 子 状態計算に は 膨大 な
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計算コ ス トが 必 要 に な る．現実的に は ，非経験的分子

軌道法は ，
シ ミ ュ レ ーシ

ョ
ソ した い 大きさ の 大規模分

子 系 で は な く，そ れ を 簡素化 した 小規模 モ デ ル 分子 へ

の 適用 が せ い ぜ い で あ る ，1990年代前半 ま で は数百基

底 （数 十 原 子 ）の 分 子 軌 道 計 算 で さ k ，そ の 当時の ス

ーパ ーv ソ ピ ュー
タ シ ス テ ム を 必要 として い た．その

た め，現在 で も分子設計 に 必要な情報 を十分な精度で

得 る こ と が で きな い で い る ．

　1990年代後半に お け る計算機性能 の 急速な進歩， 特

に ス
ーパ ーコ ン ピ ュ

ー
タ や 高性能 ワ ーク ス テ ーシ

ョ
ン

ク ラ X タ の よ うな大規模並列計算機 の 著 しい 進歩に よ

り，よ うや く生体分 子 な どの 高分子 を 意識 し た 1
，
000

基底を 超え る 分子軌道計 ee2
−’6）が 行わ れ つ つ ある．と

は い え，こ れ ら の 計算機は高価で あ り，か つ 設備の維

持管理 も大 変 で あ る た め ，研究者 が 研究室 レ ベ ル で

「現実を 反映 した 大規模分子系」 の 分 子 軌道計算を 実

現す る こ とは 容 易な こ とで は な い ．「現実を 反映 した

大規模分子系」 の 分子軌道計算を，「低 コ ス ト＝パ ー

ソ ナ ル ユ ース 」 で 実現する た め に は ，計算量 を軽減す

るた め の 近似法を取 り入 れ，さらに 計算機の 性能を飛

躍的に 向上 させ る こ とが 必 要で あ る．

　計算機の 性能を 飛躍的に 向上 させ るた め の 試み は，

非経験的分子軌道法の 持つ 高い 並 列性 を背景に して ，
パ ソ コ ン な どに よ る並列分散処理 シ ス テ ム （PC ク ラ

ス タ ） の 構築
7）や専用計算機 の 開発等が 進 め られ て き

て い る ．現在我 々 の グル ープ も大 規模分子 の 非 経 験的

分子軌道計算専用機と して ，分散小 メ モ リ型並列 ア
ー

キ テ ク チ ャ で あ る分子軌道計算専用並列計算機 MOE

の 開発
8〜且D〕に 取 り組 ん で い る．しか しなが ら，そ の 様

な専用 計算機を 用 い た と して も生体分 子 や 物質材料等

の 大規模系の 分子 軌道計算 を行 うこ とは依然と して 難

し い ．

　 他方，計算量を 軽減す るた め に は 2 つ の 方法 が 考 え

られ る．一つ は 経験的 また は 半経験的分子軌道法 の よ

うに ，必 要 な計算を ま と もに す る代わ りに 実測値か ら

導き出 され る パ ラ メ ー
タ を 用 い て 計算量を 削減す る方

法 で あ る．こ の 方法 は 演 算量 が 大幅に 軽減 され る に も

関わ らず，炭化水素などの 系 で は 計算 され る 物理 量 が

実測値を よ く再現す る こ とか ら，MOPACIt 〕の よ うに

非常に 広範囲に 利用 され て い る．有機化学反応 に お け

る フ ロ ン テ ィ ア 軌道理論や遷移状態理論な ど の 普及

は ，経験的また は 半経験的分子軌道法なしに は考えら

れ な か っ た，しか し な が ら，経験的 ま た は 半経験的分

子軌道法は，生体反応 の よ うに 実測 が難 しい 系や金属

の よ うに 周辺 の 環境に よ っ て様々 な状態 を容易 に とる

系に は 利 用 で きな い こ とや ，計算結果 の 信頼性 に ば ら

つ ぎが あ る こ と が よ く知 られ て い る．

　他は ， 実測値を パ ラ メ ータ と して 用 い る代わ りに ，

本論文 で 概要を 説 明す る フ ラ グメ ン ト MO 法
11− t6）

の

よ うに ，ハ ミ ル ト ニ ア ソ に 大胆 な近似を導 入 す る こ と

で 計算量 を 軽減す る方法 で あ る ．こ の 方法 の 演算量

は ，構成原子数 （正確に は 基底関数 ）の ほ ぼ 2乗 に比

例す る 演算量 とな る ．こ の よ うに 近似 ハ ミ ル トニア ソ

を用い る 計算法 は ， 計算量や結果の 信頼性などの 面か

ら非経験的分子軌道法 と半経験的分子軌道法 の 中間 に

位置 づ け られ て い る．こ の よ うな方法は 経験的 パ ラ メ

ータ を 陽に 含 ま な い こ とか ら，第
一

原 理 分 子 軌道計算

また は 第
一
原理 計算 と呼ばれ て い る ．

　我 々 は タ ン パ ク 質な どの大規模分子系の 電子状態計

算 とそ れ に 続く分子動力学的 シ ミ ュレ ーシ ョ ソ を可 能

とす るた め ，専用分散 並 列計算機を 開発 して 計算速度

の 向上 を は か り，さ らに第
一

原理分子軌道計算法の
一

つ で あ る フ ラ グ メ ン ト MO 法を用 い て 計算量 を軽減

す る こ とで ，タ ン パ ク 質の 様な 「現実を 反映 した 大規

模分干 系」 の 分子軌道計算を 「低 コ ス ト
＝パ ーソ ナ ル

ユ
ー

ス 」 で 実現す る シ ス テ ム の 開発を行っ て い る．本

稿 で は そ の 概要と成 果を 報告す る．

2． 分子軌道計算専用機 MOE 　（Molecular

　　Orbital　Engine）の 開発

　本節 で は ，非経験 的分子軌道 法 に つ い て 概略 し，つ

づ い て 現在開発中の 分子軌道計算専用機 MOE の 開 発

に つ い て 解説する．

　2，1 非経験的分子軌道法 の 概要
一

閉轂系 の Har −

　 　 　 tree −Fock 法一

　現在広 く用 い られ て い る非経験的分子軌道法の 出発

点 は Born−Oppenheimcr 近似を仮定した，電 子 に 関す

る Schr6dinger方程式 で あ る ．原 子 核 の 種類 や 位置

は ，パ ラ メ ー
タ として 取 り扱わ れ る．

　　HV ＝EV 　　　　　　　　　　　　　　 （2−1）

・
一一
耳÷・

鐸 鶉・

幕1・

混鴛
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 （2−−2）

こ こ で ，H は ハミル トニア γ
，　 i，　」

’
は 電 子 の番号，　A ，

B は 原子核 の 番号，ZA は 原子核A の 電荷 （原子番号）

を 表す．式 （2−2）は 第 1項 か ら順 に 電子 の 運動 エ ネ ル

ギ ー
， 原子核に よ る引力エ ネ ル ギ

ー，電子間 ク
ー

ロ ン

反 発 エ ネ ル ギ
ー，原子核間の 反発 エ ネ ル ギーを 表す．

また ，式（2−1）の E （エ ネ ル ギー固有値） は分子 の 全

エ ネ ル ギ ー
を，Ψ は 分子内の 全 て の 電 子 状態 を表す

一 38 一 シ ミ ュ
レ
ー

シ ョ
ソ 第19巻第 4 号
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全 波動関数 で あ る．な お ，単位 は 全 て 原 子 単位 （a・

tomic 　unit ）で ある．

　Schrδdinger方程式 は 多体の 線形 方程式 で あ り解析

的 に 解 くの は 不 可 能なた め ，こ れを非線形 の
一

体問題

に 近似 し て 計算す る，簡単の た め ，以下 で は 全て 電子

数 2π の 閉殻系 を 考える ，（閉殻系 の Hartree・Fock法）

ま ず，全波動関数 Ψ を 次 の よ うな ス レ ータ ー
行列式

で 表現する，

　　望μ＝　φ（1）φ（2）…　φ（2n）〉　　　　　　　　　　　　　　（2−3）

　φ（D，φ（2），…，φ（2n）は ，
1，21…，2n番目の電子の

一
電 子 分子 軌道 で あ る．さ らに ，β 番 目の 分子 軌道 φ。

を式 （2−3）の よ うに 原子 軌道 X の 一次結合 で 表す．

　　｛ba＝Σ（c。、x、　　　　　　　　　 （2一の
　 　 　 i＝l

　N は 原 子 軌道の 総数 で あ る．原 子 軌道の 組 は基底関

数系 （basis　set 〕 と呼ぽ れ ，分子 軌道計算 を 行な う際

に 入力デ
ー

タ と して与える もの で あ る．基底関数 は ，

そ の 選び 方に よ り計算 の 精度 が 左右 さ れ る 重要 な 因 子

で あ り，通常 exp （一ζβ）で 表 され る GTO 　（Gaussian

Type 　 Orbital） の 線形結合で 表現され る．式 （2
−4）の

よ うな 近似を ，LCAO 近似 （Linear　 C 。mbination 　 of

Atomic　Orbital） と呼ぶ ．式（2−2）〜式（2−4）を式（2−D

に 代入 し，式（2−1〕の 全 エ ネ ル ギ
ーE が最小 （極小）

と な る よ うな Ψ，す な わ ち 式 （2−4）の 係数 行 列 C を 求

め る 手法 の
一

つ と して，Hartree−Feck・Roothaanの 変

分法切 が知 られ て い る．導出過程は 成書18）
に ゆず り，

変分 法 を用 い た結 果 と して 次 の よ うな式 が 得 られ る．

　 　 N 　　　　　　　　 N

　　Σ Fu （］
。、
　’・　Z　s

、JC 。，
e

、 　 　 　 　 　 　 （2−5）
　 　 J＝1　　　　　　 1；1

　 ε．は α 番 目 の 軌道 の 軌道 エ ネ ル ギー
で あ る ．こ の よ

うに ，フ
ォ ッ ク 行列 F を対角化す る こ とに よ り，固

有 ベ ク トル で ある 係数行列 C と 固有値で あ る エ ネ ル

ギ
ー
行列 e を 得 る ．フ

ォ ッ
ク 行列 F 及 び 重 な り行列

S の 各要素 は，それぞれ以下 の 様 に 表 され る．

　　Fu＝Tu ＋ VU ＋ CU 　フ
ォ ッ

ク 行列　　　　（2−6）

・广 ∫愈 嘱 重 ・ ・行列 　 ・2−1・

・广 ÷∫画 凪 黝 一 ・・ ギ ー積分

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 （2−7）

Vu− 一
￥∫XJ（1印 1）d・

i 核引力積分

（2−9）

　　・ゲ 熊 翫 ｛・… ，
・KL ・

一
÷・・K ，・IL・｝

　　　　　　　　 フ
ォ ッ

ク 行列（二 電子項）　 （2−10）
　　　　　ウサ
　　P广 2Σ 妬 ％ 密 度 行 列 　 　 　 　 （2−11）
　 　 　 　 　 a

・興 ・一∬編 （1）tlX． … XL ・・贓

　　　　　　　　　　　　　　二 電 子 積 分　（2−・12）

　 こ こ で 丁式 （2
−10）の 第

一
項 は ク ーロ ン 項 ，第二 項 は

交換項 と呼ぽれ て い る，式 （2−12）の添字 1 と 2は ，そ

れ ぞれ 電 子 1 と 電 子 2 を表 す．

　 二 電子積分は ，そ の 式の 形 か ら分 か る通 り，i と

」，K と L，　u と KL の 入 れ 替 えに 対す る 対称性を有す

る ．

　　 （u ，
KL ）＝（u ，

　LK ）＝（Jl，
　KL ）＝（JI，

　LK ）

　　 ＝（KL ，　u ）＝（KL ，」1）＝（LK ，　u ）＝（LK 　JI）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（2一工3）

　 二 電 于 積 分 （1ノ，KL ） の 添 え 字 が 4 つ あ る た め ，非

経験的分子軌道法の 演算量 は 原子数 （正 確に は基底関

数 の 数） の 4 乗に 比 例 す る と言 う こ とに な る ．こ の 積

分 は 添 え字 の 順 序 に 独 立 に 計 算 が 可能 な た め，分 子 軌

道計算は高度の 並列性 を持つ ．

　 エネ ル ギ ーE 及び 係数行列 C を求め る に は ，式（2−

6）〜式 （2−12）を 用 い て フ
ォ ッ ク行列を 求め て 式（2−5）

を解けば よい ，しか し，フ
ォ ッ ク 行列に は あ らか じめ

答 えとな るべ ぎ係数行列 C が 入 っ て い る．そ こ で ，

実際の 計算手順 と し て は ，図 1に 示 す よ うに ，係数行

列 C の 初期値 を 適当 に 与 え て ，式（2−5）及び 式（2−6）

の 計算を ， 係数行列 C （正確 に は 密度行列 P）が 収束

す る ま で 繰 り返 す こ とに な る ．収 束 後得 られ た状態は

系内部 で 矛盾の な い 場 （Self　Consistent 　Field）を 作 っ

図 lTypica1 　flow　charts　for　un 　ab 　initio　molecular 　orbital 　cal
−

　 　 culation ．
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て い ると考え られ るの で ，こ の 計算方法 は SCF 法 と

も呼ばれ る．

　二 電 子 積分 は SCF 繰 り返 し計算 の た び に 用 い られ

る が，そ の 値 は 常 に 同 じで あ る ．そ こ で ，従来 の ア ル

ゴ リズ ム で は 最初に 計算した もの を デ ィ ス ク に 保存し

て お き，積分が必 要に な るた び に デ ィ ス クか ら読 み 出

す方法 （デ ィ
ス ク ス ト レ

ー
ジ 法）が 主流 で あ っ た ．し

か し，二 電子積分 の 数 は 原理 上 基底数 N の 4 乗 に 比

例 して増加す るた め デ ィ
ス ク 容量が制限 され る事と，

計算機 の 発達 に よ り演算時間 とデ ィ ス ク ア ク セ ス 時間

が拮抗 し て きた た め ，現在で は ［
SCF 計算で 積分が

必要 に なる た びに 二 電子積分 を計算し直 し，求ま っ た

二 電 子積分 を 直 ち に フ
ォ ッ

ク 行列に 足 し込 む 直接法 19〕

が 主 流 で あ る．

　 い くつ か の ペ プ チ ド分子 につ い て 実際の 非経験的分

子軌道計算 を 行 っ た 時 の 各 ス テ ッ
プ 別の 計算時間結果

を 表 1に 示 す，計算は SGI−CRAY 社eq　RIOOOO 　e 用

い て 行 い ，基底関数は ← 31G を 用 い た ．表中の G ，　A ，

QM ，　Y は それぞれ Gly，　Ala，　Gln ，　Met ，　Tyr を表す．

表 1 に 示 す よ うに 全計 算時 間 の 実 に 95〜99％以 上 を 占

め るの が 図 1 に 示 した ス テ ッ プ 3），す なわ ち 式（2−12）

で 二 電子積分を 求め て 式（2一工0）を 計算す る ス テ ッ プで

ある．非経験的分子軌道計算 の 超高速化を 実現す るた

め に は ，い か に 二 電子積分 を高速 に 計算す る か が重要

で あ るか が 分 か る．さ らに ，基底関数の 数が 多 くな る

（系 の サ イ ズ が大ぎ くな る か，も し くは精度 の 良い 基

底関数を 使 う） に 従 っ て 二 電子積分の 計算時間 の 割合

が 大 きくな る 傾向が 強 ま る ，

　次節 で は ，計算性能向上の た め の 分子軌道計算専用

機の 開発に つ い て 説明す る ，

　 2，2 分子 軌道計算機 MOE の シ ス テ ム 構成 と性能

　分子軌道計算は ，並列性 が極 め て 高 く，また に 電子

積分計算は 演算パ タ
ー

ン が 限 られて い るた め，そ の パ

タ ーソ に特化 した 演算装置を もつ 専用計算機が 有効で

あ る ．そ の た め ，我 々 は ，並 列 分 子 軌 道 計 算機

表 1　 Computing 　times 　in　ev じ ry 　SCF 　calculat 三〇n　st叩 s　lbr

　　 ・・ m ・ p・ptid・ m ・le〔ul ・・ （・e ・）、

GGAGAqGAqMGAQMY

NumberO 「d血 呱5沁 05551 阻0207316427

  劇 8u。5s0 ．且 0，7 鰰 15043 ．7
On 昌E1唱c ロonh 田幽 0 且 0、52 ．37 ．呂 L4鴻

伽 oE 匚鰤 皿 血 監  rd

　 阻己 F   LMg   医

　219
駈 ，9 覧｝

鯲

｛98』 ％，

2241 」

（99．1殉
10994 」

〔99鴻％）

3262 亂 7

〔99鴻旡レ

D   gnal 塩睡   口 匚 106 ．928 、41 α弖3

Pmp   麗 o．1052 ．89 ．724 ．2
0 山 cr5 o．3063 ．D9 ．525 ．1
h 回 22．6271 』 228DJ11065 ．132 餡 5．4

MOEe −’11）の 開発を続けて い る，　 MO の シ ス テ ム 構成

を 図 2に 示 す．MOE は PC や WS を ホ ス ト と し，そ

れ に IEEE1394 （200　MB ！sec ．） に よ っ て 結合 され た ア

タ ッ チ ドプ ロ セ
ッ

サ 群 よ りな る ，ア タ ッ チ ドプ ロ セ
ッ

サ 群 は 1 ボ ードあた り6 の 専用 LSI が搭載され ， ボ

ードな い の プ ロ セ ッ サ ＝一・＝
ッ ト pu は PPRMli ロk20）に

よ っ て 結合 さ れて い る ．6 の PU の うち ，1 つ は ネ ッ

ト ワ
ー

ク の 管理 を 行 い ，他 の 5つ は 図 1 に 示 す 3）二

電子積分 の 生成，4）Fock 行列要素の 生成を行 5．二

電 子積分 の 計算法 は 小原法 2t）で あ る．浮動小数点演 算

は 64 ビ
ッ トで は なく， 】0000軌道 以 上 の 大規模系の 分

子軌道計算 で も結果が 化学的精度を失わ な い よ う精度

を 向上 させ る た め tlこ 73ビ ッ トを 用 い て い る
22・23 〕．こ の

よ うに 計算 に 必 要 な精度 の 演算が 可能 とな る よ うに 演

算器を開発 で きる こ とが，専用計算機開発 の
一つ の メ

リ ッ トで ある．

　図 3に 演算性能 の 見積 も りを 示 した ．実線は 100台

の SGI−GRAY 社製 R10000 を ク ラ ス タ 構成 で 用 い た

場合 で あ り， 破線は 100PU 構成 の MOE を 用 い た 場

合 で あ る ．左 の 図は ，有機分子 の 分子軌道計算に 広 く

使 わ れ て い る 6−31G ＊＊
とい う基底関数 を 用 い た 場合

で あ り，右側 の 図 は，さ ら に 計算精度を上 げ る た め に

基底関数を拡張 し た 場合 で あ る ．こ れ を み る と，

MOE は 約20倍の 性能 を持 つ こ とが 判 る．また，計算

精度の 高い 拡張基底の 場合に そ の 威力を発揮す る ．

　 次節 で は，計算性能 の 向上 ばか りで なく， さ らに 専

用計算機上 で の 演算量 削減 の 方法 ：積分 カ ッ ト オ フ に

つ い て 説明す る．

　2，3　大規模系 の分 子軌道計算の た め に
一

積分 の 力

　　　 ・
ソ トオフー

　実際に 非経験的分子軌道計算を 行な う際，特に 大 規

模系の 計算に お い て 計算時間を短縮す る た め に ， 実際

に 計算す る 二 電子積分 の 個数 を少な くす る こ と を 行

う．こ の 手段 と して は ，式（2−13）で 示 した二 電子積分

の 対称性を 利用 し ＝ L・＝＝・一ク な 値を 持つ 二 電子積分の み

を計算す る方法が あ るが，それに 加え，値 が非常に 小

さい こ とを あ らか じめ 予測 して，二 電子 積分の 計算を

積 極 的 に 排 除 す る方 法 （カ ッ トオ フ ） も広 く用 い ら れ

る ．大規模系に お け る 積分 カ
ッ トオ フ の 効 果 は 非 常に

大ぎい ，

　積分 カ ッ トオ フ の 物理的な意味 と して は ， 軌道 1 と

軌道ノの 重 な り部分 に あ る 電子 1 の 電子密度や軌道

K と軌道 L の 重 な り部分 に ある 電子 2 の 電子密度が

十分 に 小 さけれ ば ， こ れ らで表現され る積分自体も十

分小 さ い で あろ うか らそ の 計算 を 省略す る 事が で ぎ
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図 3　Computingtime 　for　aU 　ERI 　one 　t  es （seconds ），Com −

　　 parison 　between　onc 　MOEngi ユ1e 〔ユOOLSI ）and 　10 

　 　 workstaions

る ， と い う風 に 解釈 で きる，

　我 々 は ， 各専用計算機MOEngine の よ うな各 プ ロ

セ ッ サ の メ モ リ が 小 容 量 （数　MByte ） し か な い 分散

メ モ リ型並列 ア ーキ テ ク チ ャ の も とで 大規模 フ
ォ ッ

ク

行列を 高効率に 計算す る た め の 新規 ア ル ゴ リズ ム を考

案 した 24却 ．こ の ア ル ゴ リズ ム を 用 い る と，大規模系

で は N を 基底関数 の 数 とす る と，演算 量 が 0 （Nう で

は な く 0 （N2）とな り，通信量が 0 （N ）とな る．

　全 エ ネ ル ギ ー
値に 十分小 さ な影響しか 与え な い 積分

カ ッ トオ フ 閾値を 10−1・s
と した 場 合 に ，実際 の 大 規 模

分于 で どの 程度 カ ッ トオ フ が 行わ れ る の か に つ い て 具

体 的 に しめ そ う．二 電子積分 （U，KL ）は N “

個あ る

が，カ ッ トオ フ を 考慮 した 後 に 計算す べ き二 電子積分

の 数 は ，

　　（αA厂× ／》〕
2＝（ルf♪ノ）

2
　　　　　　　　　　　　　　　　（2−14〕

　に な る．こ こ で α は ，カ
ッ トオ フ を お こ な っ た と

ぎの 実質的 に 生 き残 る軌道数 の 比率，つ ま リカ
ッ b オ

フ 生き残 り率 で あ る．小 分 子 か ら蛋 白質程 度 の 大 きさ

ま で さま ざま な サ イ ズ の 分子 で，カ ッ トオ フ 生 ぎ残 り

率 α お よび生き残 っ た 基底数 M を 見積も っ た結果を

図 4 及 び 表 2 に 示 す ，計 算 に 用 い た 分 子 は ，H20 ，
ベ ン ゼ ン （C ，H6），ア ミ ノ 酸 で あ る Arginine，　 GAQ

（Gユy−Ala−Gln），　GAgMY （Gly−Ala−Gln・Met −Tyr ），ヌ

ク レ オ チ ド d（CGG ），Grarnicidin　A 二 量 体 （3e残 基 ），

BPTI （Bovine　Pancreatic　Trypsin　Inhibitor
，
57残基），

Human 工mmunoglobulin 　IGG1 （9．9残基 ），　 Lysozyme

（129残基），の 10種類で ある ，基底関数 に よ る違 い を
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m Ω1  1eS τ0・3G 6．31G 6．31G 騨　　　　　 E罵肥nd 団　　　　　　　　　一
NMNMN 　 　 　 　 M 　 　 　 　 N

．冂广．−
　 M

  ア 713 且3
　　　　　　　　　一
25 　　　 2」　　　 5555

C6H636366666lZO 　　　 l17　　　z70262
e7467B6 　 n9、w250 　　 196 　　 560457

墜 Ω一． 1】3105207180375 　 　 　 263 　 　 　 845571

、．h 、〜3乱
　 　 668

且8濫 4Z73 」4769 　　　455　　 17331176GA 　MY
氓〔旧 q 238120347921C6 　 　 　 635 　 　 4797 ，衂 ヨ
G酬   　，15874482910 了m529 」　 　 869 　 　 Ugm3525

臼Fn 　　　　I　257246Z46947398504 　 　 B91 　 　 且91384 且21

．IGG 　 　 　 　 　 43345077940SD3L4438 　　 96Z　　 324764806
煕 臥一」6鯲 5521096788119850 　　 1044　　 447055578r一

調 べ る た め ， STO −3G （最小基底）， 6−31G （Varence

Double 基底），6−31G ＊ ＊

（6−31G 基底に 分極関数を加

え た もの ），6−311＋ ＋ G （3d，2p）（分極関数 や diffusc−

functienを多 く取 り込 ん だ拡張基 底）4 種類 を用 い

た．こ れらは ，順に 精度が 高 い ，積分 カ ッ トオ フ の 閾

値 K は 10
− ls を 用 い た ．こ の 計算 で 用 い た プ ロ グ ラ ム

は GAMESS26 ）で ある ，

　図 4（a）は ，基底数 N の 分子に お け る カ ッ トオ フ 生

き残 り率 α （全 て の 添 字 で の 平 均値 ） を 両 対 数 プ ロ
ッ

ト した 図 で あ る．小分子 で 基底数 N も小 さ い 時 （100

以下）は ，α は お お よ そ 1 で あ り縮約基底関数 で 表現

され る 積分の カ ッ トオ フ は 殆 ど されない ．しか しなが

ら，分 子 サ イ ズ が 大 ぎ くな り基 底数 が 増 え る に つ れ て

急速 に積分 カ
ッ トオ フ が な され る よ うに な る ．これ

は，よ り中心 間距離 が 離れ た ガ ウ ス 関数 の ペ ア が 多 く

な る た め で あ る．10，000次 元 程度 に な る と，STO −

3G ，6−31G ，6−31G
＊＊

ク ラ ス の 基底関数 で は ，カ ッ ト

オ フ 生 ぎ残 り率 α は 0，1以下 に な っ て い る．一方，拡

張基底 の 場 合，diffuse関数 や 分極関数 の よ うな 空間

的 に 広が っ た 基底関数が多数用 い られ て い る た め ，

エO，OOO次元 で もカ ッ トオ フ 生き残 り率 α が 03 程度 と，

他 の 基底関数 に 比べ て 少 し大きな値 で あ る．こ の よ う

に ，カ
ッ トオ フ 生 き残 り率 α は 基底関数の 種類に よ

っ て 異 な り，よ り精 度 の 高 く空 間 的 に 広 が っ た 軌 道 を

もつ 基底関数 ほ どカ ッ トオ フ され に くく，最小基底 で

あ る STO −BG の よ うな空間的広 が りを持 た ない 基底

関数系で は カ
ッ

ト オ フ さ れ る 割 合 が大 きい （カ
ッ トオ

フ 生 き残 り率 α が 小 さい ）事が分 か る．

　図 4（b）は ，基底数 N に 対 して カ
ッ トオ フ で生存す

る平均基底数 M を プ 卩
ッ トし た もの で あ る，図中 の

対角線 は ，カ ッ ト オ フ が全 くされ な い 場合 を 表 して い

る．表 2に 平均基底it　M の 数値 を 示す．基底数 N が

小さい 場合に は カ ッ トオ フ が 殆どなくどの 基底で も対

角線上 に 近い が ，基底数 が大 ぎくな る と，精度の 低い

（広が っ た 基底 の 少ない ）基底関数系か ら順番 に 対角

線か ら外 れ 出す．そ して ，5，000基底程度以上 に な る

と，カ ッ トオ フ 後 k 生 存 す る基 底 数 M は 拡 張 基 底 の

場合 を 除い て 殆 ど増加 しな くな り，ほ ぼ一定値に な っ

て い る．タ ン パ ク 質分子 の よ うに 基底数 N が 10000を

越え る よ うな場合 で は ，計算 しな ければ な らな い 二 電

子 積分 の 数 は O （N ＋

）か ら 0 （N2 ）に な る ．し か も，精

度の 低 い 基底関数 ほ ど0 （ハ」
2）に な りやす い 傾向 が 見

え る．精度 の 低 い 基 底 は 電子雲 の 歪 み を 表現す る た め

の 空間 的 に広 が っ た 関数 が 少 な い の で ， 他 の 中心 を 持

つ ガ ウ ス 関数 との 重 な りが 小 さ くな りカ ッ トオ フ され

やすい の が その 理由で あ る．

　な お ，こ こ で 示 し た カ ッ トオ フ 生き残 り率 α や 生
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き残 っ た 基底数 M は 分子全体で の 平均値 で あ り，原

子の 種類や 位置，縮約 シ ェ ル の 種 類 （例え ば，内殻に

相 当す る ］s 軌道か ，また は p 軌道 か ）等 に よ っ て ，

同 じ分子内 で もカ ッ トオ フ さ れ る 割合 が 異な る ．6−

31G 基民に お け る Lysozyme 分子 の 場合，カ
ッ トオ フ

で 生ぎ残 る 基底数 M の 平均値は 881で あ る が，最も少

な い 場 合 に は M ＝91 で あ り，逆 に 最 も多 い 場 合に は

M ＝3409で あ っ た ，こ の よ うに ，原子の 種類や 位置，

軌道 の 種類などに よ っ て ， カ ッ トオ フ で 生 き残 る 基底

数 M は ば らつ きがあ る．

　 で は ，あ る軌道に 対 して カ
ッ

トナ フ 操作 を 行な っ た

時 に 生 ぎ残 る軌道の 空間的配置は どの よ うなもの で あ

ろ うか ？　
一

例 と して ，6−31G 基底 で の Lysozyme 分

子 に お い て ，カ ッ トオ フ 操作 で 生 き残 る軌道 の 空間的

広 が りを示 した の が図 5 で ある．分子 の ほ ぼ 中央 に 位

置す る 56番 目 Leucine の δ炭素原子 （大 きな球 で 表 し

て い る ）の 2p 軌道 に 対 し て カ ッ トt フ を 考慮 し た 場

合 に ，生ぎ残 る軌道が 空間的 に どの よ うに 分布 して い

るか を調べ た ．カ ッ ト オ フ 閾値は 10
一

且sで あ る．生ぎ

残 る軌 道 を
一

つ で も もつ 原 了
．
を 小 さ な 球 で 示 して い る

が ，こ れ らの 多 くは 半 径 10A以 内に 集 ま っ て い る ．し

か し，原予の 種類 に よ っ て は ， 例えぽ 10A よ り離れ て

い て も生 き残 る 軌 道 を 持 つ もの もあ る し，逆 に 近 くに

あ っ て も生 き残 る 軌道を 全 く持た な い もの もあ る ．さ

ら に，小 さな球 で 示 され て い る原子 で あ っ て も，その

原子 に 含 ま れ る 全 て の 軌道 が 生 き残 る わけ で は な く

「少 な くとも
一

つ の 軌道D：ll生ぎ残 っ て い るだけで あ

り，多 くの 軌道は カ ッ トオ フ され て い る．

　 こ の よ うに ，あ る添宇 Zの 軌道に 対 して カ ッ トオ フ

に よ り生 き残 る軌道ノは 1 の 近傍の 原子 に 集 中 して お

り，遠 くの 原子に は 殆 ど存在 しな い ．従 っ て，蛋白質

の よ うな 大 規模系では ，カ
ッ トオ フ され る割合は 非常

に 大 きくな り工 電子積分 の 数 は 実質上 0 （N2）に な る

図 5Cul 。ff　sCheme 　in　Lys・ ・ym ・ m ・leGul。・

こ とが理 解で き る ，

　こ こ で は ，詳細 に 説明する こ とは しな い が ， 大規模

フ ォ ッ
ク 行列を 計算す る た め の 並列分散 ア ル ゴ リ ズ ム

で は ，ホ ス トープ ロ セ ッ サ 間 の 転 送 量 （速度） 及 び プ

ロ セ
ッ

サ エ レ メ ソ トの メ モ リ量の 観点か ら，積分 の カ

ッ トオ フ 及 び これ に 伴 う行列転送の カ ッ トオ フ を考慮

す る事が 大事 で あ る．実際，我 々 が 開発した 新 しい ア

ル ゴ リズ ム を用 い て
2＋・1S）大規模分子 で の カ

ッ
トオ フ の

割合を調べ る 事 と ，
カ

ッ トオ ソ を考慮す る場 合 と しな

い 場合 に お い て は 10倍以一1二転送量 （速度）や メ モ リ量

が 異なる こ とが 分か っ た．

　次節で は ，数百 か ら数千 の 残基 を持 つ よ うな タ ソ パ

ク 質 分子 の 分子軌道計算を 実現す る た め に ，さ らに 大

き な 系 に 取 り扱 い を 目指 し た 分子軌道計算法で あ る フ

ラ グ メ ン ト MO 法を紹介す る ，

3，　 さ ら に大規模 な系の 取 り扱い の た め に
一

　　 フ ラゲ メ ン トMO 法
一

　分子軌道計算専用機を 用い た と して も，タ ソ パ ク質

の よ うな 大 規模分子 系の 分子軌道計算 は ，そ の サ イズ

の 大 き さ か らみ て ，ま だ ま だ 難 し い ．タ ン パ ク 質等 の

生体高分子の 多くは ， 約20種類の ア ミ ノ 酸に よ っ て構

成 され る 不 規則多 次元高分了 で あ り，そ こ に タ ソ パ ク

質 の 電子状態計算 の 難 し さが あ る，北 浦 らの 開 発 した

フ ラ グ メ ソ トMO 法ls− 16〕は ， タ ソ パ ク質 の よ うな 巨

大分干 を い くつ か の フ ラ グ メ ン トに 分割 し，フ ラ グ メ

ン ト と フ ラ グ メ ン トペ ア の 計算か ら分子全体の エ ネ ル

ギ ーや 電子 密度 を計算す る 方法 で ある ．こ の た め 計算

時間が，通常 の 非経験的分子軌道法で は 系 の 大ぎさ の

4 乗 に 比 例 す る の に 対 し，フ ラ グ メ ン ト MO 法で は

系の 大 ぎさの ほ ぼ 2 乗に 比例す る こ とに な り，大規模

系で は 計算量 を大幅に 短縮 で きる．また ，ポ テ ソ シ
ャ

ル を 完 全 な量 子論 で 計算 で ぎる こ と，任意性 の あ る パ

ラ メ ータ を
一

切用い る必 要 が な い こ と，分子内 と分子

間 ポ テ ソ シ ャ ル を同列 に 計算 で きる と い う特徴があ

る．

　 フ ラ グ メ ソ ト MO 法 に 現れ る 分子積分 は ，分子軌

道計算専用 機で 取 り扱 うこ との で ぎる積分の
一

部で あ

るた め ，分子軌道専用計算機を 用い る こ とで さらに 高

速 な計算 の 実行が 可 能で あ る，以 下 で は 北 浦 らの フ ラ

グ メ ソ トMO 法を紹介す る．

　 3，1　 フ ラグ メ ン トMO 法

　北浦 ら の 開発した フ ラ グ メ ソ ト分 子 軌道法
1コーt6〕で

は，分 子 の 全電子エネ ル ギーE を 近似的 に 次 の よ う

に 計算する，
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　　E ＝Σ　Eu − （N − 2）Σ　E 、 　 　 　 　 　 （3−−1）
　 　 　 T＞ノ　　 　　　 　　 　 1

こ こ で E
； は フ ラ グ メ ン ト の 全電子 エ ネ ル ギ ー

，
Eu は

フ ラ グ メ ソ トペ ア の 全 電子 エ ネ ル ギ
ー，2＞は フ ラ グ メ

ン トの 個数，1，ノは フ ラ グ メ ン トの 番号で あ る．

　E
、を 先 に 述 べ た 閉殻系 の 非経 験的分子軌道法 で 計

算す る とす る と，

　 　 　 　 　 　 　 1

　　
E

・　
＝ ＝　Z　2h・ ＋

マ
Σ ｛2〈ゴ卿 〉

一
〈ヴ1ヴ〉｝

　 　 　 　 J　 　 　 　 　 　 　 　 ワ

　　　　・

混｛Σ媒＋ Σ4〈iilkk＞
1　　　　　　 躍

｝ ・3−…

・｛一・・1郭手）li＞・ ・ilV・li＞ （3−・）

た だ し i
，」

’
は フ ラ グ メ ン ト J の MO

， 層 よフ ラ グ メ ソ

トノの MO で ある．さらに ，

　　h
’＝h＋Σ　vJ

　 　 　 　 ノ≠ 1

と ま とめ る と，Fock演算子 ズ は ，

（3−4）

　　FS＝パ＋ΣΣ2〈iilkk＞　　　　　　 （3−5）
　 　 　 　 　 ノ≠ l　 l

と表 され る．

　静電 ポ テ ン シ ャ ル 項 を 含 む Hartree−Fock 方程式は

対角化 で き，

　　F
’
の，
＝

仍 ε；　　　　　　　　　　　　　 （3−6）

と な る．こ こ で 注意 して ほ しい の は ，（3−2）式 に は ，

宙 1ガ〉型 の 積分 しか 現れ な い こ とで あ る ．そ の た め ，

先に 説 明 した非経験的分子軌道法 の 「基底関数の 4 乗

に 比例す る演算量 （二 電于 積分量）」 に 比 べ ，フ ラ グ

メ ソ ト MO 法 で は 「基底関数 の 2乗 に 比例す る 演算

量 （二 電子積分量）」 とな り，従来 の 非経験的分子軌

道法 に 比べ ，大幅に 演算量が 減少す る．

　 さ らに ，核座標 R ．に 関す る全 エ ネ ル ギ
ー

を

　 　 　 　 　 　 　 　 1

　　
Ef ＝ 2

聯
＋

マ甼
（2〈嚇 〉

！一くヴ1幽

　　　　＋ Σ Σ Σ 4〈iilkk＞
e

　 　 　 　 （3−7）
　 　 　 　 　 J≠ l　 t　 t

　と書 くと，El の 核座標 R
．
に よる 微分 ∂E

，！∂R 、 は，

艶 卜 ・

蹄
一

属
… （Σ 2〈iilk

　 i ）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3−8）

　で表され る．∂E
〃1∂R、に つ い て も同様 で あ る．（3−

8）式 を 用 い る と，フ ラ グ メ ソ ト MO 法に 基づ く分子

動力 学 シ ミ ュ レ ーシ
ョ

ソ が 可能 とな る ．

　3．2　フ ラ グ メ ン トMO 法 と通常の非経験的分子軌

　　　 道法 （Hartree−Fock 法）の 性能比較

　最 小基底 STO −3G を用 い た Alpha−1 （PDB ；3ALI ）

の 結果 を 通常の 非経験的分子軌道計算 （Hartree−Fock

法）と比較する．FMO の 計算は 筑波大の 菊池らが開

発し ， 中野 が 改良 し た ABINIT −MP27 〕を用 い た ．非

経験的分子軌道計算に は，分子軌道計算プ ロ グ ラ ム と

して 広 く使わ れ て い る P ・ple らの Gaussian9828）を 用 い

た ．計算に は 通産省工 業技術院 先端情報計算 セ ン タ ー

（TACC ） の SR8000 を用 い た ．また，　 Alpha−1 （PDB ；

3AL1 ）の 構造は 図 6 に し め し た ，

　衾 3に は ，通 常 の 非 経験的分子 軌道法 と FMO の 全

エ ネ ル ギーの 差 を示 した ，全 エ ネ ル ギー
値の 小数点以

下 3 桁 目が異 な っ て い る こ とがわ か る．た だ そ れ は，

た か だ か 1Kcal ！mol 程 度 で し か な い ．表 4 に は

HitacSRsooo を 用 い た 計 算 時 間 を しめ し た ，　 ABIN −

IT−MP が利用 し た PU 数 も同時 に 示 した ．　 Gaussi・

図 6　ALPHA −1 （PDB ：3AL1 ）

表 3 　Difference　of　Total　energy 　between 　FMO 　and 　HF 　on

　 　 ALPHA −t （PDB ：3ALI ）

Ch臨in　　　　　N凵皿berof
　 　 　 　 reSidu 閃

　 Tbtel　energy ’H8rし田e

FM 〔トHF 旭 丁0・3G 　　 　HF 侶丁0“ G1

）iMerencelkeHU

皿ol

ABAt

　B

低 B》値 ）・〔E｝

13　　緬 5．273e77S12e
13　　弸 5．SBS131T202
26 　　．9711 鹽IS4540746E
　 　 “．34273121“

一vafi5．2754720　　　　　　 1．1
4855 ．5703812 　　 　 　　 　　 1．4
S711 ．18Ml “ 　 　 　 　 　 　2．4
　 鱒．S4％ fi12　　　　　　 0．1

表 4　Elapsed　timc 　and 　ratio 　of 　ALPHA −1 （PDB ；3AL1 ）

C   　　　Nu 皿berof　 Elapsed缸 melSec ．
　 　 　 reaidueG 　　 AB ［MT ・MP

　 　 　 RetiD　　　　　　 N皿berof

【｝au 日simgB 　 G981ABINIT 　 proees鵬rs

　

　

日．

AB

些

13　　　　　　1556』7 　　　　　　 7S79 　　　　　　　　0『5　　　　　　　16

13 　　 　　 　 　1497 ．0 　　 　　 　 　1593 ．5　　 　 　　 　　 　 1L呂　　 　 　　 　　 16

26　　　　　15“ ．8　　　　 37017、6　　　　　　 23，9　　　　　　64

一 44 一 シ ミュレ ーシ ョ
ソ 第19巻第 4号

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society for Simulation Technology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　for 　Simulation 　Teohnology

279

表 5Result 　 of　 Estrog巳n　 re 匸 eptor 　 alpha （PDB ：3ERD ，
　 　 3ERT ）

pDB 　　 Compltx 　　 Recepヒor 　　 Ligand 　　　 △ E　　 EIapsed 宦1m2 　Numbetof

　 　 ’HErtrve 　　 IHErtrue 　　 广H 粃 　　ノkcal／mo1 　 〔CompLc：〕　 pnCtssors

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 陪 6cOnd
3ERD 　 　 　 ．99947823 　 99115206 　 　 ．832　S72 　 　 　 　 ．2S2 　 　 　 152B31 　 　 　 　 　 ¶ 2

3EKT ．1  3．114 ．9S8ヨ2 ヨL3 ．1190 ．767 　 ．24．22BOk 【1．11　 25fi

轡 贈誌轟

図 7 　Estrogen　rζcepLor 　alpha 〔PDB ，3ERD ）

an98 に は，最高性能 が 観察 された 8PU を用 い た．小

さ な 系 の 場 合 は FMO は ，　 Gaussian98 と ほ ぼ 同等 か

ま た は 遅 くな る が，大規模系 で あ る会合体で は，20倍

以上 の 高速化が達成され て い る．

　 日立 SR．8000 の 512プ 卩 セ ッ サ を 用い た エ ス ト ロ ゲ

ン 受容体 （PDB ：3ERD と 3ERT ）の FMO −HFfSTO −

3G 計算結果を表 5に 示 した．そ の 構造 は 図 7 と図 8
に 示 し た ．こ の 系は ，基底関数が 10000軌道 の 系 と な

っ て し まい ，もは や通常 の 非経験的分子軌道計算は 実

行 で きな い ．こ の 計算に よ り レ ．ヒ プ タ ーと リ ガ ン ドの

会合 エ ネ ル ギ
ーが 20kca11皿 ol 程度 で あ る こ とが 判 っ

た ，また ，非常 に 構造 が 似 て い る 3ERD と 3ERT で

は 3ERT の ほ うが 4kcal／m 。1程度会合 エ ネ ル ギ ーが

小 さ い こ と が 判 っ た ．こ fi’Wぱ　，3ERD と 3ERT の 性

質 の 違 い を 議論す る 上 で 欠 くこ との で きな い 情報 で あ

る．

　 エ ス ト ロ ゲ ン 受容体は ，通常 の 非経験的分子 軌道計

算 で は 基底関数が 10000軌道 の 系 とな っ て しま い ，そ

の よ うな糸 の 計算 が 可能な計算機お よび 計算 プ 卩 グ ラ

ム は，21世紀 を迎 え よ う とす る現在で も世界中 の どこ

こノ
図8 　Estr・gen　reccpt ・ r　alpha （PDB ：3ERT ）

に も な い ．と こ ろ が ，
フ ラ グ メ ソ ト MO 法を用い る

と高 々 512プ ロ t
ッ サ の SRseOO を 用 い て 約 4 時間 で

計算が 可能 とな る ，

　 フ ラ グ メ ン ト MO 法 と分子軌道計算専用計算機 は

タ ン パ ク 質 の 電于状態 の 計算 とそれ を用い た 第
一

原理

分 子動 力 学 シ ミ ュレ ーシ
ョ

ソ の 強 力 な 武 器 と な る こ と

が期待で ぎる，タ ソ パ ク質 の 電子状態 の 計算は ，様 々

な酵素反応の 反応 メ カ ＝ ズ ム の 解析や 生体反応を模倣

した 安 全 で 緩 や か な 反 応 設 計 を 実 現す る た め に 欠 くこ

との で ぎな い シ ミ ュ レ ーシ
ョ

ソ 技術 で あ る．

4． 終 わ り に

　 タ ン パ ク 質等 の 生体分子 の 性質や 生体反応 メ カ ニズ

ム の 理 解に は ， 電子状態 の 理解が 不可欠で あ る，電子

状態 の 計 算 に は ，分 子 軌 道 法 が 用 い られ る が，近似 の

荒 い 非 経 験的分子軌道法で さ え もほ ぼ そ の サ イ ズ の 4

乗 に 比例す る 演算量を 必 要 とす る．そ の た め，研 究 者

が研究室 レ ベ ル で 「現実を反映 した 大規模分子系」 の

分 子 軌 道計算を実現す る こ とは 容易な こ と で は な い ．

そ こ で 我 々 は ， 「現実を反映 した 大規模分子系」 の 分

子 軌道計算 を，「低 コ ス ト＝パ ーソ ナ ル ユ ー
ス 」 で 実

現す るた め に ，計算量 を 軽滅す る た め の 近似法を 取 り

入れ ， さ らに 分予軌道計算専用計算機を開発 し計算機

の 性能を 飛 躍的 に 向上 させ る こ と を試 み て い る，本稿

で は 専用 計算機 と フ ラ グ メ ソ ト MO 法を用 い る こ と

で ，タ ソ パ ク質の 電子状態計算 が 可能 とな りつ つ あ る

こ とを い くつ か の 例を 用 い て報告した ．500残基程度
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の 小規模な タ ン パ ク質 の 非経験的分子軌道計算は，も

う，す ぐ手 が 届 く とこ ろ に あ る ，

　計算機シ ミ ； レ ーシ
ョ

ソ を支え る計算機の 演算速度

は 毎 年 約 2 倍ず つ 伸 び て お り　29），2010年 に は Pe 亡a

FLOPS ，2020年 に et　exa 　FLOPS の 計算機 の 登 場 が 予

想 され て い る．た だ，現在 の 半導体技術 の 延長 で は

exa 　FLOPS が 限 界 で あ る と言 わ れ て い る の で ，現実

の 大規模系 の シ ミ ュレ
ー

シ ョ ン を可 能 とす る た め に

は ，並列処理技術を ふ くめ た 計算性能 の 向上 に 加 え，

計算精度を損なわずに 演算量 の 削減をは か る方法論 の

開発 の た め の 努力が 今後 とも必要 で あ る，

　 タ ソ パ ク 質 の よ うな生体分子 の 非経験的分子軌道法

に 基 づ く分子動力学 シ ミ ュ レ ーシ
ョ

γ は ， 化学物質 の

薬理 活性 や 毒性 の 予 測 に不 可 欠 な生 体内反 応 の 理解に

大 ぎな 役割 を果 た す 基本 的 シ ミ ュ レ ーシ ョソ 技 術 で あ

る ．現在，日本 で は 地球 シ ミ，レ
ー

タ の 聞発が 進 め ら

れ て い るが ，生体や脳 の 時代 で ある21世紀に は ，非経

験的分子軌 道法 や 流体力学 を ハ イ ブ リ ッ ドし た 方法論

に 基 づ く超並 列生 体 シ ミ ュレ ー
タ の 開発 が 必要 と なる

で あろ う．そ の 実現 は い つ の こ と で あ る か 判 らな い

が，そ の プ ロ ジ ェ ク トに 参画す る 若い 世代に 正 し い バ

ト ソ を渡 せ る よ う，今後 と もさ ら な る 非経験的分子軌

道法 の 改 良 と普及 に 努力 して い くつ も りで あ る．
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