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カリウムチャンネルは細胞膜を貫通する蛋白質であり、イオン半径の大きいK+イオンを選択的に細胞内から細胞外へ
透過し、イオン半径の小さいNa+イオンは殆ど透過しない。カリウムチャンネルによる金属イオンの透過と選択の機能
について、これまで主として古典的分子動力学計算により研究されているが、汎用力場の信頼性が不十分である可能性
が指摘されている。金属イオンは、ゲートからチャンネル内に侵入し、キャビティーを移動して、イオン選択フィル
ターを通り抜ける。金属イオンの選択性は、金属イオンの移動過程におけるエネルギー障壁の差が原因であると考えら
れる。本研究では、量子化学的手法である密度汎関数計算を適用することにより、放線菌由来のKcsAカリウムチャン
ネルに対して、金属イオン(K+イオン及びNa+イオン)の透過と選択の機能を検討している。

KcsAカリウムチャンネルのキャビティーにおける金属イオンの水和構造に関する密度汎関数計算

KcsAカリウムチャンネルのイオン選択フィルターにおける金属イオンの配位構造に関する密度汎関数計算

近年、放線菌由来のKcsAカリウムチャンネルについて、高K+イオン濃度及び低K+イオン濃度でのＸ線構造が報告さ
れた(PDB ID: 1K4C, 1K4D)。Ｘ線構造では、キャビティー内に１箇所(Scav)、イオン選択フィルター内に４箇所
(S1, S2, S3, S4)、イオン選択フィルター外に２箇所(S0, Sext)の位置にK+イオンが観測されている。キャビティー
のScavサイトではK+イオンの上下に４個ずつの水分子が観測されており、K+イオンは８水和構造である。イオン選
択フィルターではS1-S4サイトに４個のK+イオンが観測されているが、実際の金属イオン透過は、Mを金属イオン、
Wを水分子として、M(S1)-W(S2)-M(S3)-W(S4)の1,3配置とW(S1)-M(S2)-W(S3)-M(S4)の2,4配置を交互に繰
り返し、金属イオンと水分子が１列透過すると考えられている。しがしながら、Ｘ線構造では水素原子が観測されない
ため、キャビティーでの金属イオンの水和構造やイオン選択フィルターでの金属イオンの配位構造について、金属イオ
ンの透過に関与する水分子の配向など詳細は不明である。本研究では、量子化学的手法である密度汎関数計算を適用す
ることにより、放線菌由来のKcsAカリウムチャンネルに対して、金属イオン(K+イオン及びNa+イオン)の安定な水和
構造及び配位構造を検討している。

所属学会

二重指数関数型公式による数値積分グリッドの開発

KcsAカリウムチャンネルのイオン透過・イオン選択に関する理論的研究

《一言アピール》 生体関連分子の量子化学計算を行っています。

近年、原子・分子の電子状態計算を行う手法として密度汎関数法が普及しており、化学反応解析や材料物性解析などに
広く利用されている。密度汎関数法では、交換・相関エネルギーをエネルギー汎関数の数値積分で求めるため、計算結
果は数値積分の精度に影響される。これまでに数値積分を実行するための種々の積分グリッドが提案されているが、標
準的な積分グリッドについて幾つかの問題点も報告されている。本研究では、二重指数関数型公式を適用して、より効
率的に高精度な結果が得られる数値積分グリッドの開発を行っている。
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