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　医薬品のターゲットとなる生体プロセスの多

くはタンパク質の構造変化に対応しており、こ

れらの構造変化は熱揺らぎによって駆動される

ため、タンパク質に対する薬物分子の作用は、

構造についての熱分布によって決定される。そ

こで、分子シミュレーションを薬物分子設計に

応用しようとすれば、正確な熱平衡分布を求め

ることが課題となる。これに対し、レプリカ交

換法1)を用いれば、正確な分布が素速く得ら

れ、並列化による更なる高速化も期待される。

また、この方法は3つの独立した理論モデルか

ら構成されるため、モデルに対応するソフト

ウェアコンポーネントを組み替えることで、並

列環境や対象系に合わせた新たなバリエーショ

ンを簡単に作り出せるという利点も備えてい

る。しかしながら、従来のシミュレーションソ

フトのほとんどがコンポーネントとして備える

べきオブジェクト指向型インターフェースを欠

いているため、コンポーネントベースの開発を

行えず、レプリカ交換法の実際的応用が妨げら

れていた。

　こうした課題を解決するために、我々は

REMD toolkit2) 3)を開発した（図１）。ツールキッ

トでは、2つの理論モデルに対応するコンポー

ネントが、それぞれ、異なった並列環境での温

度交換スキームと、モンテカルロ（MC）法、分

子動力学法（MD）法といったサンプリング手法

を提供する。もうひとつの理論モデル、ポテン

シャルエネルギー関数については、ツールキッ

トはインターフェースだけを提供し、ツール

キットから派生させたC++サブクラスの中に既

存のソフト、あるいは、新たに開発されたモデ

ルのコードを取り込む。これら3つのコンポー

ネントを組み替えることで、新たな機能を持つ

プログラムが生成される。

　CHARMM力場を実装するためにNAMDパッ

ケージ4)を取り込み、サンプリング手法として

MD法を用いてレプリカ交換分子動力学法5)シ

ミュレーションを実現し、実行性能を検証し

た。レプリカ数を変えてシミュレーションを行

い、比熱の誤差が0.01kcal/mol･K以下になるま

でのステップ数をプロットした結果を図２に示

す。所要ステップ数の減少傾向は、逐次型シ

ミュレーションであってもレプリカ数を増やす

だけで計算時間が短縮できることを示してい

る。一方、並列化プログラムの実行速度はCPU

数に対してほぼ線形に増加し、8CPUで非並列

版の7 . 5（～8×0 . 9 4）倍の加速が得られた。

REMD toolkitのソースコードはGPLのもとで公

開する予定である。
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図1（上）　シミュレーションプログラムを生成する
枠組みとしてのREMD toolkit
ツールキットが提供するコンポーネントと外部のコン
ポーネントを組合わせることで、シミュレーションプ
ログラムが生成される。

図2（左）　比熱誤差を0.01kcal/mol・K以下に
するために必要なシミュレーションステップ数
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