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Tsallis統計のラジカル反応 ･タンパク折れ畳みへの応用

分子科学研究所 伊藤 正勝1

1 一般化された統計集団による分子シミュレ-シヨン

1.1 統計的記述の間見

化学反応を理解するために統計的記述は必要不可欠ではあるが､非平衡性が問題を難し

くしている｡高速で反応が進む系､あるいはゆっくりとした構造揺らぎを伴う系は､熱平

衡が達成される前に反応を完了してしまうため､従来の統計的反応速度論で扱うことが難

しい｡にもかかわらず､シミュレーションと実験の進展により非平衡反応は､気相､溶液､

タンパク質で次々に報告され[4】[5】[14ト 新しい統計的アプローチの必要性が増している｡

1.2 様々な統計集団

こうした問題を打開するひとつの可能性として､我 は々Tsallis統計【11に着目した｡こ

の新しい統計力学は1988年に提出されて以来､様 な々現象に適用され､Boltzmann-Gibbs

統計では説明できなかった異常な分布を理論的に再現してしまった【2】【3】｡

一方で､Tsallis統計とは別の方向から統計集団を拡張することも､計算科学の問題を解

くために行われてきている｡例えば､レプリカ交換法はタンパク質の立体構造予測を著し

く効率化した【11】【12】｡

我 は々､こうした統計的手法を応用してシミュレーションから得られる微視的情報を解

析し､反応ダイナミクスの解明を目指してきた｡本稿では､Tsallis統計の化学反応への

応用に関連する話題を､我々の共同研究の結果を交えて､紹介する｡第2節で､化学反応

を統計的に調べる上で問題となる熱浴の有限性について､第3節では､アセチルラジカル

解離反応の非平衡性､第4節では､レプリカ交換法を組み合わせたタンパク質折れ畳みシ

ミュレーションについて述べる｡最後に第5節では､Tsallisエントロピーと化学反応の非

加法性について考察する｡

2 有限系とTsallis統計

Tsallisエントロピーは
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のように確率分布の巾乗を用いて定義される｡この式はq1 1では通常のエントロピーに

一致することからもわかるように､Tsallis統計はBoltzmann-Gibbs統計を特殊な場合と

して含む｡確率正規化､平均エネルギーの拘束条件のもとで得られる確率分布

pi-A(1-(1-q)βEi)Tq

1

は､温度の他にTsallisのエントロピー指標qにも依存している.

(2)

2.1 ミクロカノ二カルアンサンブル

孤立分子での反応や､ゆっくりとした分子内振動エネルギー再配分によって熱浴サイズ

が制限される場合は､無限大の熱浴を伴う理想化された系ではなく､有限系を扱う必要が

出てくる｡ここでは､有限系に肘するミクロカノニカル統計集団が､Tsallis統計と関連づ

けられることを見ていく【61｡

系を反応座標と熱浴に分けて考える｡有限系の状態密度はエネルギーの巾に比例するこ

とが知られているので､

n(E)～Eα~1 (3)

とおくことができる｡様 な々系で､αは自由度の数に比例することが知られている｡例え

ば､調和振動子N個からなる熱浴ならα=Ⅳ となる｡

反応座榛と熱浴の相互作用が弱いとすると､反応座標にエネルギーCが分配される確率

p(e)は､熱浴の状態密度n(E-e)に比例するので､

p(e)～(1-妄)α-1

β=誓 ,q=1-
となる｡この分布関数は､

r E 71 α-1

とすれば､Tsallis統計の分布 (2式)と同じであることがわかる｡

(4)

(5)

3 アセチルラジカルの Non-RRKM 的振る舞い

RRKM(Rice-Ramsperger-KasseトMarcus)理論のような反応速度の統計理論はダイナ

ミクスの詳細を扱っていないにもかかわらず､単純な仮定に基づいて多くの化学反応の振

舞を説明することができる｡その仮定は3つある;(1)系が遷移状態を再交差することは

ない｡(2)反応系のすべての状態は等重率で遷移状態に到達｡(3)反応系の分布は一様に減

衰する｡仮定 (2)､(3)は局所平衡を意味する｡
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ただし､これらの仮定は常に成り立つわけではない｡最近の実験では､アセチルラジカ

ル解離反応の速度定数 k(E)がRRKM理論からの予測よりも一桁以上小さいことが示唆

されている【14】｡

しかし､ab-initio計算のみを実験と比較してnon-RRKM的振舞を明確に捉えることは

難しい｡状態密度の見積もりがかなりの誤差をもつため､RRKM理論の速度定数が確実

に実験値より大きいのか判定するのは難しいからである｡我 は々､この問題を避けるため

に､共通の大域的ポテンシャル面を用いて､モンテカルロ(MC)､分子動力学(MD)計算

からの速度定数を比較することにした｡

3.1 EVBTST法

モデル電子ハミル トニアンHe(q)を用いて､RRKM理論の速度定数は次のような位相

空間積分として表現できる[15】｡

kRRKM(E)-
Idpdq6(H-E)6(AHe)lFwB(p,q)i

2Idpdq6(H-E)
FEVB(p,q)=些 竺 Iq(6)

∂q

Hは全系のハミルトニアン｡ここでは反応座標を透熱エネルギーの差△He(q)-Hlel(q)-
H2C2(q)として定義している｡上の式で運動量空間の積分を実行すれば､配置毎の重み付

けした平均の形となり､この統計的重みに従ってモンテカルロ計算を行えば､RRKM速

度定数が得られる｡

3.2 速度定数と非平衡分布

EVBMD計算ではMC計算で得られたミクロカノニカルアンサンブルを初期状態とし

てトラジェクトリーを走らせ､アセチルラジカルの減衰曲線を得た (Fig･1)｡実験結果と

同じく､MD計算ではRRKM理論の予測よりもゆっくりとしか反応が進んでいないこと

が確認できた｡再交差 (仮定 (1))による速度定数のずれは10-20%であり､これだけで
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は速度定数が約3分の1になっていることを説明できない｡したがって､分子内振動エネ

ルギー再配分が遅 く､位相空間の代表点が等重率で実現されるという仮定(2),(3)(局所平

衡)が破れている､と考えている｡

･Fig.1シミュレーションでの

アセチルラジカルの減衰 :全エ

ネルギーは解離障壁の高さ

+50kcal/mol･

縦軸は確率p(t)､横軸は時間(ps)

破線がRRKM理論による予想､'+'

がMDのトラジェクトリー平均
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Tsallis統計のパラメーター RRK(Rice-Ramsperger-Kassel)理論【13】にもTsallis統計

と同じ形の分布関数が現れる｡ここでは､反応速度定数は反応座標に反応障壁viと同じ

だけのエネルギーが分配される確率に比例するので､

kRRK(E)-U(1-i)a-1 (7)

となる｡

RRKM速度定数はRRK理論 (7)に良く一致し､α=11.254が得られた｡(このαは

自由度の数 12に近い｡)これは速度定数の違いがTsallis統計での温度βの違いだけに棉

せられるということでもある【161｡第2節で考察したように､この温度は反応座標に分配

されたエネルギーの分布を特徴づけている｡

実際にシミュレーションで得られた分布もまたMC､MDの両方でTsallis統計に一致

した【16】｡結合伸縮の速度分布から得られた､温度､qパラメーターはMC､MDで同じ

ような値をとっていた｡一方､反応座標であるCC結合では､MDの温度が低 く､qパラ

メ-タ-が1に近づいていた｡これは､non-RRKM的振る舞いに対するTsallis統計から

の措像を与える､つまり反応が進む内に反応座標だけが冷えてしまうため､反応は進みづ

らくなり､速度定数は小さくなる｡

4 エンケファリンの折れ畳み

予備的な結果ではあるが､Tsallis統計のタンパク立体構造予測への応用【17]について

紹介する｡

タンパク質のように莫大な数の自由度を持つ系では､ポテンシャルエネルギー面上の準

安定構造が無数に存在するため､通常のモンテカルロ計算では低温の熱平衡分布を生成す

るのは難しい｡さらに､ペプチド鎖が一次､二次､三次､… といった階層的な構造を形成
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することを反映して､準安定構造の間を隔てるエネルギー障壁もまた様々なスケールの階

層を持つ｡

そこで､準安定構造に捉えられずに配座空間を広 く探索するためには､ランダムサンプ

リングにも様々なスケールの揺らぎを持たせる必要があると思われる｡Tsallis統計はべ

き則的な長 く尾を引 く分布を与えるので､こうしたサンプリングを行うのに都合が良い｡

この統計集団の温度とqパラメ-タ-の調節が難しいという問題は､複数の異なったパラ

メーターを持つ統計集団を組み合わせることで回避しようと試みた｡

Tsallis統計レプリカ交換法による折れ畳みシミュレ-シヨン ここでは､独立なN個の

タンパク分子のレプリカの統計集団 (拡張アンサンブル)を考える｡それぞれのレプリカ

は異なった温度､qによって特徴づけられ､別々の分布に従 う｡シミュレーションは､レ

プリカ毎のランダムウオークと､レプリカ間の座標の交換から成る｡

ポテンシャル関数としてECEPP/2を用い､エンケファリンについてシミュレーション

を行った｡詳細釣合を満たすように配座を交換することで､それぞれのレプリカに最安定

構造だけでな く高エネルギー領域までの広い配座空間をサンプルさせることができた｡

しかし､エントロピー指標qの分布によって､配座の交換速度 (サンプリング効率)は

大きく変ってしまう｡系の性質とqの関係は孤立系であれば第 2節のように考えることが

できるが､タンパク質折れ畳みは孤立系で起こっているわけではない｡qを系の微視的自

由度の数と関連づけるのとは別に､階層性[8]､非加法性と相関などとの関連が求められる

のではないだろうか｡

5 終りに一非加法性

本稿では､Tsallis統計を化学反応に通用する試みについて述べた｡この一般化された統

計力学で定義される温度は､ラジカルの非平衡分布､non-RRKM的振る舞いを特徴づけ

ることができ､また､タンパク折れ畳みシミュレーションにも適用できた｡しかし､エン

トロピー指標qについては嘩味な部分が残っており､Tsallisエントロピーの重要な性質で

ある非加法性2についても考察しなかった｡そこで最後に､非加法性が反応の統計的記述

においてどのように現れるかについて触れておきたい｡

系を部分系 A､Bに分割したとき､Tsallisエントロピーは､部分系Aのエン トロピー

と条件付きエン トロピ-Sq(AIB)の単なる和ではなく､

Sq(A,B)-Sq(A)+Sq(AIB)+(1-q)Sq(A)Sq(AIB) (8)

となることが兄いだされる[9]｡1-qは非加法性の尺度となっている｡一方､Boltzmann

エントロピー(ql l)は加法的である｡

化学反応が進行する系はどちらなのだろうか?分子を分割する場合､部分系の間の相互

2Tsallis統計は非加法的統計力学とも呼ばれる｡
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作用が大きいので空間的に非加法的である｡緩和時間が反応時間よりもはるかに短ければ

時間的に加法的だが､非平衡化学反応では時間的非加法性が問題になる｡

すると､非加法的な反応系を記述するためには非加法的エントロピーから出発するのが

自然に思える｡これまでのところ､Tsallis統計の化学反応への応用は知られていないもの

の､さまざまな応用例 【3】をみる限り､適用範囲は非加法性を持つ一般的な系へと広がっ

ている｡問題は､通常の統計的反応速度論では説明することのできない､選択的な反応､

特異的な分子機能をTsallis統計によって理解できるかということである｡

分子機能が発現するために､微視的な非平衡性が大きな役割を果たしていると思われる

が､化学反応の複雑さが理解を妨げている｡しかし､拡張された統計力学が非平衡分布を

も少数の熱力学的変数によって特徴づけることができるようになれば､系の複雑さに煩わ

されることはない｡分子機能に必要な非平衡性は何かという問い掛けが､統計物理をもっ

と豊かにするだろう｡
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