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简化线形大分子的动力学建模与仿真

付　庄, 　刘　洋, 　赵言正, 　曹其新
(上海交通大学 机器人研究所, 上海 200030)

摘　要: 为了通过简化方法来模拟线形大分子低能构像时存在的形态, 提出了球2虚弹簧模型, 并

分别建立了线形大分子的横向伸缩振动和轴向扭转振动模型, 探讨了影响线形分子柔性的力学问

题. 仿真结果表明, 线形大分子中单个等效原子的伸缩振动是导致分子构象发生变化的重要因素,

轴向扭转振动的影响则可忽略.
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A bs tra c t: To model the sta te of low 2energy configu ra t ion of linear b iom acromo lecu lar by simp lif ica t ion,

th is paper p resen ted a ball2virtua l sp ring model to bu ild the tran sverse vib ra t ion model and ax ia l to rsional

vib ra t ion model, respect ively, and com e to the nex t step to p robe in to the m echan ics affect ing the flex ib ili2
ty of linear mo lecu lar. T he sim u la t ion resu lt show s that the tran sverse flex ing vib ra t ion of the singu lar

equ ivalen t a tom in the linear mo lecu lar is a sign if ican t reason of the tran sit ion of the mo lecu lar configu ra2
t ion. A nd the influence of the ax ia l to rsional vib ra t ion of linear mo lecu lar can be om it ted.

Ke y w o rds : simp lif ied linear mo lecu lar; configu ra t ion; virtua l sp ring; t ran sverse vib ra t ion; to rsional
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　　目前大分子结构研究已经成为一个热点, 人们

希望通过对受体大分子和药物大分子的三维结构及

动力学仿真来发现新药物[1, 2 ]. 由于受体大分子与药

物大分子相互作用时构象会发生变化[3 ] , 故靠目前

的技术手段很难捕捉分子的瞬间状态, 而现有的分

子动力学方法大多是从微观上研究分子的动力学特

性[1, 4, 5 ]. 一般的大分子结构很复杂, 分子间的动力

学问题难以计算, 因此需要从简化模型出发来研究

复杂问题的本质. 简化的最终目的是对受体大分子

或药物大分子的运动进行仿真[6 ] , 为药物设计提供

理论支持. 某些链状大分子可近似看成是线形的, 从

线形大分子开始进行大分子的简化模型研究将是一

个切入点. 已有的分子简化模型有球2棒模型和带状

模型等. 球2棒模型在分子的三维结构分析中应用广

泛, 但由于分子被看成刚性而不适于柔性分子的动

力学分析[3, 4 ]. 带状结构是为了从整体上研究蛋白

质的二级结构而提出的[3 ].

量子力学和分子动力学都可用于研究分子结构



和空间状态, 但量子力学主要处理对象为电子, 其运

动服从量子力学规律, 可以研究如键的形成、断裂和

电子转移等反应过程; 而分子动力学却是经验力场

模型, 以原子为质点服从经典牛顿力学规律, 故原子

的空间存在状态是由牛顿运动方程决定的. 这是以

核运动的量子效应可以忽略以及绝热近似严格成立

为前提, 而在大多数情形下, 这一条件都能满足[7 ].

线形大分子中原子之间以共价键结合, 作用力

基本符合经典牛顿力学, 因此可用弹性体来近似模

拟它们之间作用力. 但是考虑到弹簧只能模拟原子

间的伸缩, 而不能像“棒”一样模拟扭转. 为了既能描

述实际分子中的原子存在于不同的空间位置又能符

合力学原理, 进而研究线形大分子的横向伸缩振动

和轴向扭转振动, 本文提出了虚弹簧这一简化模型,

同时它具有弹性体和棒的特性.

1　振动建模

在分子动力学中, 当不考虑电子和原子核时, 原

子被看成柔性球体. 为了方便简化, 将重原子 (如N、

C、O 等)及与之相连的H 原子质量和转动惯量等效

在中心原子 (模型中的球)上. 其中用到的一些参数,

如质量、键的伸缩刚度和扭转刚度, 可直接从分子库

中得到[1 ].

1. 1　伸缩振动建模

由于线形分子模型可以看成是药物分子的药效

基团或受体的活性部位, 故简化时可将分子一端固

定在分子母体上[4, 5 ]. 当只考虑原子间共价键引力

时, 横向振动模型如图 1 所示.

图 1　横向振动模型

F ig. 1　T ransverse vib rat ion model

　　图 1 中, F x 为一个非共价键合力Q i ( t) 在水平

轴向的分力. 其方程为

Q i ( t) = - i (E vdw + E elec + E H ) (1)

E vdw = ∑
A ij

r12
ij

-
B ij

r6
ij

E elec = ∑ 1
Ε

q iq j

r ij

E H =
M
r12 -

N
r10

式中: Q i ( t) 沿轴向的分力为 F x ( t)、沿径向的分力为

F y ( t) 和 F z ( t) , 3 个力之间符合右手定律[1 ]; E vdw 为

范德华势能; A ij为排斥项系数; B ij为吸引项系数; r ij

为原子的中心距离[1 ]; E elec为静电作用势能; Ε为介

电常数; q i、q j 为原子电荷[1 ]; E H 为氢键势能; r 为氢

键“给体原子”D 与“受体原子”A 之间的距离;M 、N

依赖于成键原子的化学性质[1 ]. 由于其他能量较小,

为计算方便本文忽略.

由于阻尼系数不易确定且影响不大, 故不考虑

阻尼的状态方程:

m 1 x
õõ

1 + (k 1 + k 2) x 1 - k 2x 2 = F 1 ( t)

m i x
õõ

i + (k i + k i+ 1) x i - k ix i- 1 - k i+ 1x i+ 1 = F i ( t)

m n x
õõ

n + k nx n - k nx n- 1 = F n ( t)

用矩阵可表示为

[M ]{X
õõ

( t) } + [K ]{X ( t) } = {F ( t) } (2)

式中:

　　　[M ] = diag [m 1,m 2, ⋯,m i, ⋯,m n ]

　　　{X ( t) } = [x 1　x 2　⋯　x n ]T

　　　{F ( t) } = [F 1　F 2　⋯　F n ]T

其中, m i= m c+ nm H 为第 i 个原子的质量[8, 9 ] , m c 为

C、N、O 原子的质量, m H 为连在对应原子上的多个

H 原子的质量和.

用模态分析的方法, 将自然坐标代替原来的物

理坐标, 以解除各个微分方程之间的耦合关系:

[K ]{u} = Ξ2 [M ]{u}

求出各阶自然模量 Ξi、{u
( i) }, i= 1, 2, ⋯, n , 从而构

造

[u ] = [ {u
(1) }, {u

(2) }, ⋯, {u
(n) } ]

正规化的模态矩阵满足下列正交条件:

　　[u ]T [M ] [u ] = I

　　[u ]T [K ] [u ] = d iag [Ξ2
1, Ξ2

2, ⋯, Ξ2
i , ⋯, Ξ2

n ]

采用线性变换:

{x ( t) } = [u ]{Γ( t) }

因为[u ]为常数矩阵, 所以有

{x
õõ

( t) } = [u ]{Γ
õõ

( t) }

并代入式 (2) , 左乘[u ]T , 得

　{Γ
õõ

( t) } + diag [Ξ2
1, Ξ2

2, ⋯, Ξ2
i , ⋯, Ξ2

n ]{Γ( t) } =

{N ( t) } (3)

式中, {N ( t) }= [ u ]T {F ( t) }为自然坐标{Γ( t) }下的
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n 维广义力向量. 将式 (3)分开写成

Γ
õõ

i ( t) + Ξ2
i Γi ( t) = N i ( t) (4)

式中, Γi ( t)为第 i 阶模态坐标.

式 (4)相当于 n 个单自由度系统的运动方程, 可

用脉冲响应函数法求解. 假定初始条件为零, 则

m = 1, 　F (Σ) = N i (Σ) , 　Ξi = Ξn

Γi ( t) =
1
Ξi∫

t

0
N i (Σ) sin Ξi ( t - Σ) dΣ

原坐标下的过程激励响应为

{x ( t) } = [u ]{Γ( t) } = ∑
n

i= 1
Γi ( t) {u

( i) } =

∑
n

i= 1

1
Ξi

{u
( i) }∫

t

0
N i ( t) sin Ξi ( t - Σ) dΣ (5)

　　式 (2) 的解是由其一个特解和对应的齐次方程

的通解构成, 其齐次方程的通解与初始条件有关, 而

特解是系统的强迫振动, 因此多自由度系统的初始

激励和过程激励响应为

{x ( t) } = ∑
n

i= 1
{u

( i) }
1
Ξi∫

t

0
N i (Σ) sin Ξi ( t - Σ) dΣ+

{u
( i) }T [M ]{x 0}co s Ξi t +

1
Ξi

{u ( i) }T [M ]{x 0}sin Ξi t

1. 2　轴向扭转振动简化模型

图 2 所示为轴向扭转振动模型的示意图.

图 2　轴向扭转振动模型

F ig. 2　A xisal to rsional vib rat ion model

　　轴向扭转时, 虚弹簧具有棒的特性, 为了便于说

明, 图 2 中虚弹簧用棒来表示, 其扭转状态方程用矩

阵表示为

[J ]{Η
õõ

( t) } + [K′]{Η( t) } = {T ( t) } (6)

式中:

　　　[J ] = [J 1　J 2　⋯　J n ]T

　　　{Η( t) } = [Η1　Η2　⋯　Ηn ]T

　　　{T ( t) } = [T 1 ( t)　T 2 ( t)　⋯　T n ( t) ]T

其中: J i 为等效值, 同以上质量m i 计算方法一样, 它

是原子连同其上的H 原子的转动惯量; T i ( t)为基团

绕单键转动时产生的扭转力矩或作用在与它相连的

H 原子上的力产生的力矩, 具体的求解过程与轴向

伸缩振动求解过程几乎相同, 本文不再详述.

2　振动仿真

上面用到的分子各项参数在分子库中都能查

到, 下面将具体参数代入到振动公式中, 并用M at2
lab 软件进行仿真.

2. 1　伸缩振动仿真

计算伸缩振动所需的参数有: {F ( t) } (N ) , [M ]

(kg) , [K ] (kgös2).

{F ( t) }可以通过式 (1)计算, 考虑到任何形式的

力都可以表示为不同频率的三角函数力之和, 因此

设 F i ( t) = N ico s (Ξ0 t). 因为考虑到振动的频率为

0. 1 PH z 数量级, 变化的原子位置和力相互关联, 所

以驱动力的频率几乎与位置变化频率相同. 令 Ξ0=

1014 radös, 有

[N ] = [N 1　N 2　⋯　N 7 ]T =

　　[ 4 - 5 6 - 3 6 - 6 - 8 ]T × 10- 2 ΛN

　　 [M ]为等效原子质量矩阵. 一般线形大分子的

链状结构是由重原子 (如O、N、C、S 等) 连同轻原子

(如H ) 组成, 每个等效原子的原子量变化范围是从

14～ 34. 仿真中,

[M ] = [ 20　21　22　23　24　25　26 ]T × 10- 27

　　 [K ]为等效原子之间的弹性系数矩阵, 但是不

同重原子之间的键的弹性系数不同, 即使相同重原

子之间的键也有几种连接形式, 如单键、双键和三键

等. 仿真中,

[K ] = 102 ×

　　

30 - 12 0 0 0 0 0

- 12 28 - 16 0 0 0 0

0 - 16 30 - 14 0 0 0

0 0 - 14 26 - 12 0 0

0 0 0 - 12 20 - 8 0

0 0 0 0 - 8 14 - 6

0 0 0 0 0 - 6 6

　

　对于不同的初始值其振动方程也不同, 原来坐标

下的过程激励响应为

　{x ( t) } = [u ]{Γ( t) } = ∑
n

i= 1
Γi ( t) {u

( i) } =

∑
n

i= 1
{u

( i) } C 1co s Ξi t + C 2 sin Ξi t +
N ico s Ξ0 t
Ξ2

i - Ξ2
0

其中: C 1= 1 pm ; C 2= 3 pm. 当仅考虑几个原子时,

其振动曲线如图 3 所示. 图中, ba ll n 为从连接母体

处开始第 n 个简化原子.
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图 3　伸缩振动曲线

F ig. 3　T ransverse vib rat ion curve

2. 2　扭转振动仿真

计算扭转振动所需的参数有: 等效原子转动惯

量矩阵 [J ] (kg·m 2) ; 等效原子间弹性扭转系数矩

阵[K′] (J örad) ; 等效原子间扭矩矩阵 [T ] (N ·m ).

它们分别为:

[J ]= [ 13　4　7　3　9　15　7 ]T×10- 45

[K′]= 10- 1×

　　

60 - 30 0 0 0 0 0

- 30 70 - 40 0 0 0 0

0 - 40 100 - 60 0 0 0

0 0 - 60 95 - 35 0 0

0 0 0 - 35 115 - 80 0

0 0 0 0 - 80 150 - 70

0 0 0 0 0 - 70 70

[T ]= [ 4- 5　6　- 3　6　- 6　- 8 ]T×10- 11

同理, 各等效原子的扭转振动方程为

{Η( t) } = [u ]{Γ( t) } = ∑
n

i= 1
Γi ( t) {u

( i) } =

∑
n

i= 1
{u ( i) } C 3co s Ξi t + C 4 sin Ξi t +

N i sin Ξ′0 t
Ξ2

i - Ξ′2
0

其中: C 3 = 10- 11 rad; C 4 = 4 × 10- 11 rad; Ξ′0 =

1020 radös. 同样, 当仅考虑几个原子时, 其振动曲线

如图 4 所示.

　　由图 3 和图 4 可见, 单个等效原子的伸缩振动

的变化幅度在 10 pm 数量级, 相对于等效原子间距

r 为 0. 1 nm 数量级, 振动较为明显, 特别是当分子

链很长时累计效应更明显, 使整个线形分子发生弯

曲, 从而引起分子构象发生变化; 而扭转振动虽在

10- 10 rad 数量级 (在数值上较伸缩振动大) , 但相对

于分子的弯曲变化为小, 其累积效应也不明显, 所以

在动力学仿真中, 线形分子的轴向扭转振动计算可

以忽略不计.

图 4　扭转振动曲线

F ig. 4　To rsional vib rat ion curve

3　结　语

本文提出了线形分子简化振动模型球2虚弹簧,

与现实情况下大分子高频振动这一事实相符合. 其

中的几个假设, 有的已经被证明, 并经常用于分子动

力学研究中, 有的在精度要求不是很高时也是成立

的, 如用经典动力学代替量子力学来分析分子受力.

但经典动力学有其适用条件, 当温度很低时将会与

实际有很大的偏差, 这时研究分子构象应该用量子

力学[5, 7 ]. 本文建立的线形大分子简化模型和仿真结

果对于受体大分子和药物大分子的动力学研究具有

一定的理论意义.
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表 3　cp = 10, Σp = 2, C r= 200 时的仿真结果

Tab. 3　The simulation result when cp = 10, Σp = 2, C r= 200

Cm R N T 1 T 2 T 3 T 4 T 5 c×102

50 0. 58 5 81. 6 71. 3 58. 5 46. 6 36. 9 143. 06

80 0. 71 5 69. 9 61. 1 50. 1 39. 9 31. 6 166. 41

150 0. 83 5 57. 0 49. 8 40. 9 32. 6 25. 8 203. 49

300 0. 91 5 45. 4 39. 7 32. 6 25. 9 20. 5 253. 57

表 4　Cm = 80, cp = 10, Σp = 2 时的仿真结果

Tab. 4　The simulation result when Cm = 80, cp = 10, Σp = 2

C r R N T 1 T 2 T 3 T 4 T 5 T 6 T 7 c×102

50 0. 80 3 60. 6 52. 9 43. 4 - - - - 100. 40

100 0. 77 4 63. 8 55. 8 45. 8 36. 5 - - - 125. 60

200 0. 76 5 69. 9 61. 1 50. 1 39. 9 31. 6 - - 166. 41

300 0. 66 6 74. 5 65. 1 53. 5 42. 6 33. 7 26. 9 - 200. 92

500 0. 58 7 81. 6 71. 3 58. 5 46. 6 36. 9 29. 4 23. 9 260. 92

3　结　语

　　对于某一设备来说, 由于维护的修复非新特性,

传统的等周期性预防性维护策略会使设备的可靠性

随着维护次数及役龄的增加而逐步降低. 在某种意

义上来说, 等周期策略违背了维护的主要目的, 即提

高设备的可靠性. 为此, 本文结合役龄递减因子和故

障率递增因子的优点, 通过引入混合型的故障率演

化规则, 建立了一种基于设备可靠性的顺序预防性

维护模型, 并以威布尔分布为例, 使用蒙特卡罗仿真

方法对其进行了优化. 虽然模型所需的数据不是来

自于实际生产过程, 但仿真结果显示, 这一维护模型

可满足设备的可靠性需求, 即随着设备使用寿命的

增加, 设备的维护周期成递减之势, 因此可为设备的

维护决策提供强有力的支持. 当然, 该维护模型还有

待进一步的深入研究.
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