


5. 所期の目的の遂行状況及び成果 

（研究・調査実施状況及びその成果の発表・関係学会への参加状況等） 

 
  研究実施状況   

【研究の背景】 
我々呼吸生命の生存に必要不可欠な大気中の酸素

は、ほぼ全て光合成水分解反応により生成される。光

合成における水分解反応は、光化学系 II タンパク質

(PSII)の Mn クラスターにおいて行われる。この反応

では、光を吸収した P680 は電子を放出し、生成され

た P680+は、酸化還元活性があるチロシン残基 YZ を

介して、Mn クラスターから電子を引き抜く(図 1)。
Mn クラスターには、酸化により遷移する 5 つの中間

状態(S0-S4)が存在し、中間状態が一周するごとに、2
つの水分子が酸素分子と 4 つのプロトンに分解され

る(S 状態サイクル)。プロトンはタンパク質のルーメン側へと放出され膜内外のプロト

ン濃度勾配を形成し、最終的に化学エネルギーへと変換される。 
近年、暗中において最も安定な S1 状態における PSII の X 線結晶構造解析[1]により、

Mn クラスターから、タンパク質外へと続く複数の水素結合ネットワークの存在が示さ

れた。そのうちの 1 つのネットワークでは、チロシン YZを経由しており、チロシン YZ

は水分解反応において、電子移動経路としての機能を持つだけでなく、プロトン放出に

関与することが示唆されている。しかし、チロシン YZ の酸化に伴う構造変化の詳細は

示されておらず、その水分解における機能は、未だ明らかになっていない。そこで、本

研究では、水分解反応におけるチロシン YZ の役割を解明することを目的として、Ab 
initio molecular dynamics (AIMD)計算および X 線結晶構造 [1]に基づく quantum 
mechanics/molecular mechanics molecular dynamics(QM/MM-MD)計算により、水溶液中の

チロシン残基およびチロシン YZの水素結合特性を調べた。 
 

【研究方法】 
本研究では、量子化学計算ソフト CP2K プログラムパッケージにより、AIMD 計算お

よびQM/MM-MD計算を実行した。水溶液中のチロシンのシミュレーションでは、AIMD
のセットアップのため、AMBER プログラムパッケージを用いた MD 計算により、初期

構造を得た。水溶液中のチロシンのシミュレーションにあたり、チロシン残基のモデル

として、p-cresol を用いた。AIMD シミュレーションでは、298 K で 80 ps (0.5 fs/1 trajectory)
間の計算を実行した。AIMD 計算にあたり、全ての原子は、PBE 関数形および DZVP-

MOLOPT-SR-GTH 基底系を用いて計算した。また、YZの QM/MM-MD 計算では、X 線結晶

図 1 光化学系 II の電子伝達鎖 



構造を初期構造として、Mn クラスターおよびその周辺のアミノ酸および水分子、Cl イ
オンを量子力学計算(PBE 関数形および DZVP-MOLOPT-SR-GTH 基底系)により計算し、

その他の原子を分子力学計算(AMBER99SB および GAFF 力場)を用いて計算した。

QM/MM-MD 計算では、Mn クラスターの各 S 状態(S1, S2, および S3)において、5 ps の
平衡化の後、298K で 20 ps(0.5 fs/1 trajectory)間の計算を実行した。チロシン酸化型の計

算(S2YZ
+)では、S2の安定構造から 8.5 ps(0.5 fs/1 trajectory)の MD 計算を実行した。 

 
 

【研究成果】 
 チロシン残基は、フェノー

ル基を持ち、3 つの異なる酸

化・プロトン化状態を持つた

め、それらに対応する 3 つの

モデル (p-cresol, および  p-
cresol − , p-cresol●) を 用 い た

AIMD 計算を実行した。それぞ

れのモデルにおける水素結

合構造を調べるため、フェノ

ール基と水素結合距離にあ

る水分子の分布を確認した(図 2)。そ
の分布では、脱プロトン化(アニオ

ン)型のチロシン(p-cresol−)は、3 つの

水分子と水素結合を形成し、中性型

(p-cresol)および酸化型(p-cresol●)で
は、2 つの水分子と水素結合を形成

した。 
 それに対して、PSII のチロシン

YZ の還元状態(S1 および S2, S3)で
は、3 つの水素結合(2 つの水分子お

よびイミダゾール基)を形成した。

また、YZの酸化状態(S2YZ
+)では、1

つの水分子との水素結合が切断さ

れた。チロシンモデルの結果(図 2)
と比較すると、酸化型の YZ

●および

p-cresol●は同じ水素結合数であった

のに対し、還元状態では、YZの還元

図 2 3 つのチロシンモデル(A; p-cresol, B; p-cresol−, and 
C; p-cresol●)の AIMD 計算における水分子の酸素原
子の密度マップ 

図 3 各中間状態(S1, S2, S2YZ+ および S3)における
YZの水素結合数(赤点)および O-H(青)・N-H(緑)
距離 



型は中性型の p-cresol の水素結合数より多くなった(図 3)。この違いを生む起源を解明

する鍵は、YZ-His 間の水素結合距離にあると考え、YZの水素結合数と YZの水素結合距

離をプロットした(図 3)。S1 状態では、水素結合 3 つの状態は、水素結合 2 つの状態よ

り長い YZ-His 間の水素結合距離を持っていた。これは、YZの水素結合数は YZ-His 間の

水素結合の強さと強く相関していることを示す。このことから、中性型の p-cresol と還

元型の YZの水素結合数の違いの起源は、YZ-His 間の強い水素結合であると結論付けた。 
 PSII のチロシン YZ の QM/MM-MD 計

算では、さらに、YZの酸化に伴う Mn ク

ラスター周辺の水素結合ネットワーク

の再構築が示された(図 4)。YZ の酸化に

より YZ-W4 間の水素結合が切断され、

W4→Wa→Wb とつながる水素結合ネッ

トワークが新たに形成された(図 4；上)。
X 線結晶構造解析では、このネットワー

クはタンパク質外へと続くことから、YZ

の酸化還元反応が水分子の Mn クラスタ

ーへのアクセスを制御していることを

示す。また、水素結合ネットワークの再

構築は、YZ近傍だけでなく、YZと直接相

互作用していないAsp61周辺の水素結合ネットワークにおいても観測された(図4；下)。
水分子 Wc は Asp61 および Mn クラスターの O4 と水素結合を形成していたが、YZの酸

化により、Wd は Wc の代わりに Asp61 と新たに水素結合を形成した。この Wc および

Wd から続く水素結合ネットワークは、基質水分子の取り込みやプロトンの放出への関

与が理論的に予測されていることから[2,3]、YZ はそれらの反応においても重要な役割

を持つことが示唆された。 
 YZ の水素結合特性および YZ の酸化に伴う構造変化か

ら、水分解のプロトン放出に YZが関与する新たなプロト

ン放出モデルを提唱した(図 5)。まず、YZの酸化に伴い YZ-
W4 間の水素結合が切断され、新たに W4 からタンパク質

外へと続く水素結合ネットワークが形成される(図 5：青

矢印)。水素結合構造の再構築後、Mn クラスターの O5 の

プロトンは近傍の Glu189 へと向く。その後、Mn クラス

ターから YZ への電子移動の際に、W4 からタンパク質外

へとグロッタス機構に従うプロトン放出が起こり、同時

に、O5 のプロトンは Glu189 を介して W4 へと移動し、

YZ と新たに水素結合を形成する。このようなプロトン放

図 4 YZの酸化に伴う Mn クラスター周辺の水
素結合ネットワークの構造変化 

図 5 YZ が関与するプロトン
放出モデル 



出は、O5 からのプロトン放出が示唆されている、S0→S1 および S3→S0 遷移において有

効であると考えられる[4]。 
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