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agentd navrzenych pro chemické procesy prepracovani jaderného vyhotelého paliva. Prace navrhuje
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Kapitola 1

Uvod

Jaderna energie v dnesni dobé predstavuje spolehlivy a zaroven Setrny zptsob zisku elektrické ener-
gie. Zatimco uhlikova stopa jadernych reaktorii se pohybuje v hodnotach ~2,5-5,7 g CO5/kWh, pro
fosilni palivové cykly se jednd o hodnoty ~100-350 g CO/kWh a pro obnovitelné zdroje energie
2,5-75 g CO2/kWh [1]. Na tkor nizké uhlikové stopy se ale objevuje jiny problém a tim je vyhotelé
jaderné palivo, které je vysoce a predevsim dlouhodobé radioaktivni.

Reseni soustavy diferencidlnich rovnic popisujicich postupny rozpad jader poskytl v roce 1910 H.
Bateman [2]
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kde A,, je aktivita n-tého produktu rozpadové fady, Ny je pocet puvodné pritomnych jader a \;
je rozpadovéa konstanta i-tého jadra. ReSeni je pro hlavni produkty obsazené v jedné tuné vyhoie-
lého jaderného paliva z tlakovodniho reaktoru pii vyuziti paliva 33 GWd/t (gigawatt-den/tuna)
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Obrazek 1.1: V levé Casti jsou zachyceny ¢asové prubéhy aktivity hlavnich slozek jedné tuny vyhote-
lého jaderného paliva s 33 GWd/t z tlakovodniho reaktoru. UR znaéi aktivitu pfirodniho uranu.
Hmotnosti jednotlivych slozek byly prevzaty z [3]. V pravé ¢asti je Cervené zobrazena celkova akti-
vita bez izotoptt Pu a U a $tépngch produktéi (LLFP). Zelené celkova aktivita bez izotopt Pu, U,
LLFP a aktinoidf (izotopy Am, Np a Cm). Cerné je zobrazena aktivita piirodni uranové rudy.

Pribéhy aktivity vyhorelého paliva zaviseji na jeho ptivodnim sloZeni, typu reaktoru a jeho vy-
konu. Casova méfitka jsou ale obecné zachovana a jak je vidét z obrazku pfi odstranéni izotopi
uranu, plutonia a minoritnich aktinoid (Am, Cm, Np), poklesne ¢as potfebny pro redukci aktivity
odpadu na/pod tiroveit aktivity pfirodni uranové rudy z ~ 107 let do Tadi stovek let. To je zasadni




informace vzhledem k tomu, Ze lidstvo nemé zkuSenosti v horizontu ~ 107 let a Zadny z navrhi
hlubinného tulozisté jaderného odpadu nemiize v tomto méritku adekvatné predikovat situaci.
Prvnim krokem recyklace je odstranéni izotopi uranu a plutonia. Tento proces se nazyva PUREX
(Plutonium Uranium Redox EXtraction). Byl vyvijen v rdmci Manhattanského projektu ve sku-
piné Glenna T. Seaborga a patentovan byl v roce 1947 Herbertem H. Andersonem a Larnedem B.
Aspreyem. Za motivaci tohoto vyzkumu lze povaZovat predevsim zisk plutonia, které méa relativné
malou kritickou hmotnost a je vhodny k vyrobé jadernych zbrani. VSechna pracovisté, ktera recykluji
jaderné palivo jsou prisné kontrolovana predevsim diky obavam z ozbrojovani. Dnes je z extraho-
vaného Pu a U vyrdbéno MOX palivo (Mixed Oxide), které mize byt opét vyuzivano jako palivo
jadernych reaktort.

V souvislosti s ostatnimi produkty jaderného palivového cyklu se nejcastéji hovoii o metodé P&T
(Partition and Transmutation), tedy o extrakci jednotlivych slozek z vyhotelého paliva a jejich na-
sledné transmutaci na stabilni izotopy. Mechanismem transmutace je v P&T metodé zmitniovano
predev8§im ozaieni neutronovym tokem. K tomuto ozafovéani se jako vhodné jevi ADS reaktory
(Accelerator Driven System), které jako zdroj neutrontt vyuzivaji spala¢ni jaderné reakce vyvolané
urychlenymi protony (napi. belgicky reaktor MYRRHA - 600 MeV protony, primérny proud 3,2
mA (ve vyvoji)) v teréi z tézkého prvku.

Zasadnim problémem transmutace aktinoidi je fakt, Ze se chemicky chovaji velmi podobné (podobné
koordina¢ni ¢isla) jako lanthanoidy a pfi neselektivni kapalinové extrakci dochazi k zisku zastupct
obou skupin. Nékteré z lathanoidi maji vyssi G¢inné prufezy pro zachyt neutronu nez aktinoidy.
Ptiklad rozdilu je zachycen na obrazku [I.2]
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Obrazek 1.2: Uéinné priifezy pro zachyt neutronu v zavislosti na jeho energii pro 2! Am a »>Eu. G
znadi kvantum gama. Pfevzato z [5].

K t¢inné transmutaci aktinoidi neutronovym tokem je tak tfeba proces, ktery bude selektivné
extrahovat pouze zastupce této skupiny. Takové procesy se vyvijeji a jednou z moznosti je, stejné
jako v ptripadé PUREX procesu, kapalinovd extrakce z roztoku. Vzhledem k tomu, Ze molekuly
navrhované jako extraktanty v téchto procesech jsou v kontaktu s radioaktivnim prostiedim, musi
prokazovat odolnost pfedev§im viiéi produktim radiolyzy jejich rozpoustédla (extraktanty jsou roz-
poustény s nizkymi koncentracemi a zanedbava se proto primé interakce molekuly s produktem
jaderného rozpadu).

Stabilita extraktanti se zkouma nejen experimentalné, ale také pocitacovymi simulacemi a to pfede-
v8im kvantové mechanickymi vypocty metodou DFT (Density Functional Theory). Ty jsou schopné
predikce nejnachylnéjsich mist molekuly k rozpadu, tranzitivnich stavi i produkta reakce.



Dilezitou vstupni informaci téchto vypoctiu je konformace dané molekuly, kterd je zavisla na pro-
stiedi a teploté a je vhodnéjsi pro jeji zisk vyuzit simulace molekularni dynamiky. Konformad¢ni
analyza je obsahem této prace.

Vyuziti neutroni neni jediny zkoumany zpisob transmutace jader. Alternativou miZe byt vyuZziti
gigantické jaderné rezonance (GDR). Jedn4 se o fotojadernou reakci, pfi niz dochdzi ke kolektivni
excitaci jadra a nejcastéj$im rozpadovym kanalem je emise neutronu. Nespornou vyhodou GDR je,
7e enegie potfebnd k jejimu vyvolani je zavisla na protonovém ¢isle a navic ji prokazuji vSechna jadra.
Eliminoval by se tak problém prvki s nizkym Géinnym priifezem pro zachyt neutront (napt. *7Cs)
a zaroven je prostfednictvim energie nalétavajicich foton mozné selektivni transmutace. Energie
fotonti potfebné k vyvolani GDR se pohybuji v fadech jednotek az desitek MeV a je nutné je ziskat
napfiklad inverznim Comptonovym jevem, kdy se nizkoenergetické fotony ~ 1,5 eV odrazeji od
urychlenych elektront (fady stovek MeV). Urychleni elektront v téchto schématech obvykle probiha
v brazdovém poli vyvolaném interakci intenzivniho laseru s plazmatem, coz lze obecné povazovat za
budoucnost urychlovani (nejen) elektronii. Tuto metodu zmifuje i Gérard Mourou ve své nobelovské
prednasce [6]. To, kterd z metod bude efektivnéjsi, ukaze cas.

Prace je ¢lenéna do deviti kapitol véetné tivodu, zavéru a seznamu pouzité literatury. Ve druhé ka-
pitole jsou sepsany zaklady kapalinové extrakce z roztoku, ve treti zaklady molekuldrni mechaniky
z pohledu pocitacové simulace, ve ¢tvrté pak zaklady simula¢nich metod molekularni dynamiky. V
paté kapitole je uvedeno nastaveni simulaci provedenych v této praci. V Sesté kapitole je popsan
postup provedené konformacni analyzy, v sedmé jsou uvedeny a diskutovany jeji vysledky.

Vsechny simulace obsazené v této praci byly provedeny pomoci softwarového baliku Materials Studio
8.0 (DASSAULT SYSTEMS BIOVIA) (MS) [7] a na vypocetnim klastru Hyperion katedry Inzenyr-
stvi pevnych latek a katedry Matematiky [§]. Vlastni kédy byly napsény v Matlabu.



Kapitola 2

Zaklady kapalinové extrakce

I presto, Ze se nejedna o jediny zpusob chemického prepracovani jaderného odpadu, predstavuje
kapalinova extrakce z roztoku vyznamného zastupce této skupiny procesti. Jedna se o postup, pfi
kterém se smichaji dvé v rovnovéze nemisitelné faze (obvykle hydrofilni (vodna faze) a hydrofobni
(organicka faze)). Organicka faze obsahuje koordina¢ni molekuly, které maji vysokou afinitu pro kov,
ktery chceme extrahovat. Afinita musi byt dostatecnd k tomu, aby umoznila kovu piekonat fazové
rozhrani a aby mohlo dojit k vytvofeni neutralnich organo-metalickych komplexd rozpustnych v
organické fazi. Po dosazeni rovnovahy celého systému se poté kov nachazi v organické fazi, ve které
se s nim déle operuje. Obecné tedy extrahovand slozka musi byt rozpustna jak ve vodné, tak v
organické fazi. Faze, do které se extrahovalo se oznacuje jako extrakt (v této préaci organicka faze),
druhd faze jako rafinat (v této praci vodné faze).

Pri procesu kapalinové extrakce z roztoku je vhodné vytvorit objekty organické faze s co nejvétsim
povrchem, obvykle velké mnozstvi malych kapicek. Dalsimi pozadavky je efektivni oddéleni fazi po
smichani a schopnost operace s velkymi objemy. K dosazeni téchto pozadavkl se vyuziva rtiznych
zpusobi, nékteré jsou zobrazeny na obrazku
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Obrazek 2.1: a) Michacka; b) Extrakéni vé7; ¢) Odstfedivy kontaktor. Pfevzato z [9].

Ze t¥1 zobrazenych zarizeni pro kapalinovou extrakci z roztoku si vzhledem k pozadavkim
nejlépe vede odstiedivy kontaktor, ktery umoziiuje efektivni promichani fazi a jejich nejefektivnéjsi
oddéleni. Zaroven toto zafizeni umoznuje nejkratsi kontaktni dobu organické a vodné faze. Z hlediska
nejvétsi spolehlivosti je nejlepsi volbou extrakéni véz, protoze neobsahuje pohyblivé komponenty.
Vsechny tfi zminéné typy kontaktoru jsou soucasti napt. zavodu La Hague ve Francii.

Vzhledem v tomu, Ze extrakéni Géinnost jednoho cyklu smichani neni stoprocentni, probiha extrakce
obvykle v nékolika po sobé nasledujicich extrakénich kontaktorech. Pritom se mutze pridavat Cerstva
organickd faze nebo se organickd faze po urCitém poctu extrakénich kroka podrobi tzv. stripping
fazi, ve které se organicka faze kontaktuje s novou vodnou fazi, tentokrat za ticelem extrakce kovu



z organické faze. Tento krok se provadi i na konci celého extrakéniho cyklu. Koneéna vodna faze
obsahujici extrahované kovy se dale podrobuje purifikaci (washing stage) a kone¢ny produkt je ziskan
vypafenim vodného roztoku.
Jednim z hlavnich parametri vyuzivanych v kapalinové extrakci je rozdélovaci pomér D, definovany
jako pomér koncentraci vSech slozek obsahujicich M v organické a vodné fazi [9]

[M ] org

D="—-= (2.1)

[M]agq
a je vyuzivan pro kvantifikaci extrakénich schopnosti danych ligandd. Pokud je koncentrace v orga-
nické a vodné fazi definovana pro jednu slozku obsahujici M, pak se hovofi o rozdélovaci konstanté
Kp. Dalsim parametrem je separa¢ni faktor [9]

Dy
b
Dyra

SFEr/m2 = (2.2)
kde Dps1 a Dyyo jsou rozdélovaci poméry kovi M1 a M2 v soustavé.

V radiacni fyzice se také obvykle pouziva G-value, kterou lze povazovat za miru stability zkoumané
molekuly. Vyjadiuje pocet entit vzniklych, pokud latka absorbovala energii rovnou 100 eV. Hodnota
G=1 tedy znamen4, Ze po absorpci 100 eV vznikl (napiiklad) jeden volny radikdl daného typu. V
radiaéni chemii se obvykle objevuji hodnoty G v jednotkdch mol/J.

Navrhovanych extrakénich procest je nékolik (uz jen v rdmci pfepracovani radioaktivniho odpadu).
Zde bude popsan nejrozsifenéjsi PUREX proces. Ten mé tfi zakladni kroky [11]

e Rozpusténi vyhofelého paliva v koncetrované kyseliné dusi¢né a extrakce U(VI)
a Pu(IV) tributylfosfaitem (TBP) rozpusténym v koncentraci 30% ve smési alifatickych uh-
lovodikii z 3-4 M HNOj3 vodného roztoku. V tomto kroku dojde k extrakci az 99,9% U(VI) a
Pu(IV) vytvofenim tributylfosfitovych komplext

UO3" (aq) + 2NOj3 (aq) + 2TBP(org) = UO5(NO3)s(TBP),(org) (2.3)

Pu*t(aq) + 4NO3 (aq) + 2TBP(org) = Pu(NO3)4(TBP),(org). (2.4)

Zaroven se jedna o vysoce selektivni krok. Stépné produkty a ostatni transurany ztstavaji ve
vodné fazi. Vyjimkou je neptunium, kterého je extrahovano ~ 90%.

e Separace Pu, Np od U (partitioning). V tomto kroku se zredukuje Pu(IV) na Pu(III)
pomoci N,N-diethyl-hydroxylaminu a vyuZije se toho, Ze trivalentni plutonium interaguje s
TBP jen minimélné a dochdzi k pfechodu Pu(NO3)3 zpét do vodné faze. To plati i pro Np(VI).

e Oddéleni uranu z organické faze (stripping) do roztoku s nizkou koncentraci HNOj3 pfi
teploté 45-50°C (nizkéa koncentrace HNOj3 vyrazné snizuje rozdélovaci poméry vech kovi).

V dalsich krocich probiha nékolik kroku purifikace uranu. Separace Pu od Np probiha opét selektivni
redukci. Obnoveny uran a plutonium jsou konvertovany na MOX palivo.

Vsechny procesy kapalinové extrakce pracuji na stejném principu. Lisi se predevsim typem ex-
tranktant a pouzitymi rozpoustédly, které vyrazné ovliviiuji jak radiolytickou stabilitu ligand,
tak napriklad rychlost kinetiky danych procesi. Jako pfiklad jmenujme proces nazvany TRUEX
(TransUranic EXtraction), ktery rozsifuje PUREX proces pfidanim koordinaéni molekuly CMPO.
Ta umoziiuje soucasnou ko-extrakci americia a curia (selektivita véi lanthanoidéim).

Dalsim zptisobem vytvoreni vhodnych podminek pro selektivni chovani extraktantl je vyuziti hold-
back molekul. Jedna se naptiklad o hydrofilni diglykolamidy, které jsou rozpusténé ve vodné fazi a



selektivné ovliviiuji chovani urcitych kovovych iontu.

V souvislosti s extrakénimi ¢inidly slouzicimi k separaci aktinoidt od lanthanoidt se také casto
zminuje CHON princip. Ten fika, Ze by tato ¢inidla méla byt sloZzena pouze z uhliku, vodiku, kysliku
a dusiku. Toto slozeni zarucuje moznost Gplného spaleni danych sloucenin a extraktanty, které tento
princip spliiuji jsou upfednostiiovany (napiiklad molekula CMPO tento princip nespliiuje, obsahuje
fosfor).



Kapitola 3

Molekularni mechanika

Zakladem fyzikalni simulace je funkéni predpis popisujici potencialni energii daného systému, tzv.
silové pole (SP, z angl. force-field). Diky uplatnéni Born-Oppenheimerovy aproximace, je takova
funkce v pfipadé molekularni mechaniky zévisla pouze na polohach jader a pohyb elektronu se zcela
zanedbava.

Silova pole se obecné mohou lisit jak svym funkénim pfedpisem, tak hodnotami parametra, které se
v nich vyskytuji. Kazdy z nich mtze byt vhodny k popisu riznych systémi. Parametry se v dnesni
dobé ziskavaji predevsim z kvantové mechanickych vypocti, které jsou sice schopny simulovat pouze
systémy s relativné malym poctem ¢astic, nicméné v nékterych ptipadech jsou tyto vypocty schopny
podat presnéjsi informace nez je moZné ziskat experimentdlnim méfenim (napiiklad koeficienty pro
odpudivé sily na zékladé prekryvu atomovych orbitalil). Jiné parametry mizeme ziskat porovninim
s experimenty (lep$i napf. pro zachyceni interakci mezi molekulami v roztoku).

Obecny predpis pro SP je E = E,uzebng + Frevazebna, Kde Eyg.epng predstavuje energii vazanych
atomt, ktera je zavislad na vnitinich soutadnicich dané molekularni struktury, a E,cvazebng POpiSUje
elektrostatické, van der Waalsovy a dalsi interakce mezi nevdzanymi atomy. V této kapitole budou
popsany nékteré z téchto ¢lend.

3.1 Vazebné c¢leny v predpisu silového pole

Zde uvedeme pouze vyznamy vazebnych ¢lent, které se vyskytuji v silovém poli COMPASS [12].

e Bond-Stretch c¢len je zdkladnim Clenem popisujicim zménu energie v zavislosti na zméné
délky vazby. V nejjednodussim pripadé se aproximuje Hookovym zdkonem F = % (1 - l0)2,
kde k je silova konstanta a [y je referencni délka vazby. Jednd se o délku, kterou bude vazba
mit, polozime-li vSechny ostatni ¢leny v pfredpisu pro potencialni energii rovny nule. Silové
konstanty se pohybuji v fadech stovek kcal-mol~*A~2. Napiiklad pro sp® uhliky je k ~ 300
kcal-mol~'A~2 pro vazbu C-N je k ~ 700 kcal-mol~'A~2 [I3]. Hooketiv zakon dobie popi-
suje vazby v blizkosti zédkladniho stavu molekul, kdy dochézi k dobré aproximaci Morseova
potencialu [13]. Pro lepsi shodu ve vétsich vzdélenostech se zapocitavaji vyssi ¢leny Taylorova
rozvoje Hookova zékona. V pfedpisu COMPASSu je pouZit rozvoj do ¢tvrtého fadu véetné.

e Angle Bending c¢len popisuje zménu energie v zavislosti na thlu mezi tfemi atomy a v
nejjednodussim pripadé ho lze opét aproximovat harmonickym potencidlem. Pro molekulu je
jednodussi zménit tthel nez délku vazby, coz se odrazi na hodnotéach silovych konstant. Napr.
pro t¥i sp® hybridizované uhliky je k ~ 0,01 kcal-mol~*A~2 [T3].

Silové pole COMPASS aproximuje tento ¢len opét do ¢tvrtého fadu vcéetné.



Bond-stretch a angle-bending Cleny se nékdy nazyvaji také jako tvrdé stupné volnosti, protoze je k
jejich zméné tfeba dodat relativné velké mnozZstvi energie.

e Torzni €len se snazi o popis vztahu mezi energii a torznimi thly v molekule. Torzni hel
je uhel mezi dvéma rovinami, které jsou tvoreny tfemi atomy, pfi¢emz dva jsou kazdé roviné
stejné. Je to tedy tthel mezi ¢tyfmi atomy. Jinak feceno se jedna o zpusob méreni rotace kolem
vazby. Obvykle byva vyjadien jako Fouriertiv rozvoj kosinu. COMPASS neni vyjimkou, funkéni
predpis je nasledujici

B(¢) = 3% [B; (1~ djeos (n;0)], (31)

kde ¢ je torzni tihel, B; je odhad hloubky potencialu, n; je periodicita funkce, tj. udava pocet
minim, kterych funkce nabude béhem rotace vazby o 360° a d; se nazyva fazovy faktor a
udava thel, ktery témto minimtm odpovida.

e Out-of-plane ¢len ma za kol se vyporadat se skuteCnosti, Ze pouZijeme-li k popisu po-
tencialni nadplochy pouze predchozi ¢leny, dojde ke generaci struktur, které a¢ by mély byt
planarni, plandrnimi nejsou. Zpusobi, jak tento fakt napravit je nékolik. V pfipadé silového
pole COMPASS dochéazi k pfeméteni thlu mezi rovinou tvofenou atomy j,i,k a atomem 1, jak
je znazornéno na obrazku a naslednému presunuti atomu do roviny molekuly. Zavislost
energie na thlu w potom popisuje harmonickym potencidlem E = §w2.

Obrézek 3.1: Hustrace k popisu ou-of-plane ¢lenu. i,j,k,1 jsou atomy, w je thel, ktery svita rovina
j,ik a atomem 1 [7].

e Cross terms popisuji zmény jedné sady prostorovych proménnych v zavislosti na zméné
jinych. Jako pfiklad muzeme uvést zmény délek dvou vazeb mezi tfemi atomy, které jsou
kompenzovany zménou vazebného tthlu mezi nimi. Takové ¢leny jsou vyznamné piedevsim pro
uréovani vibrac¢nich spekter molekul. VSech sedm kombinaci, které jsou pouzity v silovém poli
COMPASS, je zobrazeno na obrazku

3.2 Nevazebné ¢leny v predpisu silového pole

Nevazebné c¢leny miizeme rozdélit do dvou skupin. Ty, které popisuji elektrostatickou interakci a ty,
které popisuji van der Waalsovu interakci. Zminme jesté, jak je to s vodikovymi mustky. Nazor na
né neni Uplné jednotny. Jsou autofi, ktefi vodikové miistky fadi do van der Waalsovych sil (vdW)
a jini, ktefi tyto dvé interakce povazuji za rizny typ intermolekularnich sil. Ti pak klasifikuji vdW
interakci jako takovou, které se ucastni alespon jeden nepermanentni dipdl. Jini je fadi do dvou
skupin, protoze vodikové vazby jsou silnéjsi nez vdW sily [18].

e Elektrostatické interakce
Jednou z moznosti, jak se vypofadat s interakci napt. dvou molekul, je takova, kdy ke kazdé
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Obrazek 3.2: Ilustrace cross-term clent, které jsou obsazeny v . COMPASSu.

pristupujeme jako k jediné entité. Tyto entity potom reprezentujeme pfifazenym ¢lenem (nebo
¢leny) multipolového rozvoje. Je-li piifazen jeden Clen, pak je to nejnizsi nenulovy moment.
Tak tfeba molekulu Ny bychom reprezentovali jako kvadrupdl, naboj bychom rozlozili do ¢tyt
boda. Mize se ale stat, ze néktery z vyssich ¢lend rozvoje méa pro molekulu vyssi vahu a i proto
by se mélo zapocitavat vice ¢lent. Tento pristup je efektivni zejména proto, ze kdybychom méli
tfeba jen dipdlové rozlozeni ndboje, nemuseli bychom se zabjyvat ¢leny typu 1/7.

Multipdlové momenty se ziskavaji bud z QM vypocti nebo z experimentu.

Tento pfistup je ale mozné pouzit pouze pro molekuly, které jsou od sebe vzdaleny vice, nez je
soucet vzdalenosti od stfedu molekuly po nejvzdalenéjsi bod jejtho nabojového rozlozeni [13].
Popularnéjsim pristupem je pridélovani parcidlnich ndboji na rtzna mista v molekule s tim,
ze elektrostaticka interakce je potom pocitana Coulombovym zakonem

Ny Np

B 7iqj
V= Z Z 471'20:"”‘ ’ (32)

i=1 j=1

kde N4 a Np jsou pocty parcidlnich ndbojt na molekulach i a j, r;; je jejich vzdéalenost, g; a
g; jsou prifazené naboje a € je permitivita vakua.

To, na jakd mista v molekule se parcidlni ndboje prfifadi je podstatné. Na obrazku [3.3] jsou
zobrazeny elektrostatické potencialy pro No, které se vygeneruji riznym zadefinovanim téchto
naboji. V prvnim piipad€ jsou piidéleny tii parcidlni naboje. Dva na kazdy dusikovy atom a
jeden do stredu vazby. V druhém piipadé je pfifazeno celkem pét parcidlnich ndboj, coz lépe
reprodukuje QM vypocet zobrazeny na témze obrazku.

Dulezitou tlohou tedy predstavuje ziskdni hodnot a poloh téchto parcidlnich ndbojti. K tomu
se vyuzivaji predevsim QM vypocty. Parcidlni ndboje nelze z vinovych funkci systému ziskat
jednoznaé¢né [13].

Jednou z moznosti je odvodit nédboje z elektrostatického potencidlu molekuly [13]

M =
B o Za [ drp(7)
d’(f‘) - ¢nucl(f‘) + ¢el(r) - A§:1 |7:,_ ﬁA| |7“7 _ FI ) (33)

kde M je pocet jader v systému, Z, je protonové ¢islo jadra A s polohovym vektorem ﬁA a
p (7) je ndbojova hustota.
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Obrazek 3.3: Elektrostatické potencidly vygenerovany riznym pfifazenim parcidlnich naboji. Po-
sledni obrazek zachycuje vysledek QM vypocétu. Pferusované jsou zdporné hodnoty. Prevzato z [13].

Vybere se urcity pocet bodi, ve kterém se tato funkce vypocitad a metodou nejmensich ¢tverct
se odhadne soubor parcialnich atomovych naboji, ktery nejlépe reprodukuje tento elektrosta-
ticky potencidl s podminkou, Ze se soucet téchto ndboj musi rovnat naboji na molekule.
Body k fitovani by se mély volit tak, abychom zachytili mista ,nejvyznamnéjsi‘ pro intermole-
kularni interakce. V nejjednodussim pripadé se jedna o oblasti v pfimé navaznosti na van der
Waalstv polomér daného atomu.

Vysledné hodnoty parcidlnich naboju ziskané fitovanim elektrostatického potencidlu jsou za-
vislé na volbé bazickych funkei, které se vyuzivaji k odvozeni vlnové funkce [I3] a na konformaci
molekuly, kterd byla pro QM vypocty pouzita. Jednim z FeSeni tohoto problému je provedeni
vypoctu pro ruzné konformace a nasledné pridélovani vazenych hodnot naboji na zakladé
pravdépodobnosti vygenerovani dané konformace z Boltzmannova rozdéleni.

Jinym pfistupem k vypoctu naboji je takovy, kdy se vychazi pouze z obecnjych vlastnosti
atomi jako je jejich elektronegativita a informace o vazbé, ve které se nachazeji. Vyhodou
takovych metod je jejich rychlost.

Elektronegativita x4 atomu A je v tomto pfipadé definovana jako primér souctu jeho ioniza-
¢niho potencidlu 14 a elektronové afinity E4 [13]

XA = % (Ia+ Ea). (3.4)

Toniza¢ni potencidl i afinita zévisi na okolnostech, kterym atom podléhd, jako je jeho orbitalni
stav. Napiiklad sp orbital mé vétsi elektronegativitu nez sp®. Tato orbitélni elektronegativita
zéavisi na poctu elektront v orbitalu i na nabojich v orbitalech ostatnich.

Gasteiger a Marsili pfedpoklddaji vztah mezi orbitalni elektronegativitou x, orbitalu ¢, v
atomu A a nédbojem @4 v parabolickém tvaru [27]

Xua = aQ% + buaQa + cp. (3.5)

Pouzitim tabulovanych afinit a ioniza¢nich potenciali muzeme parametry a,b a ¢ vypocitat.
Prifazené orbitalni afinity potom bereme jako referenéni hodnoty pro simulaci ,pfemistovani’
elektronii. Kdybychom pfitazovali elektrony tak, aby doslo k iplnému vyrovnani elektronega-
tivit, dospéli bychom k vysledkim, které neodpovidaji experimentim. Misto toho se vyuziva
itera¢niho procesu, pii némz je v kazdém kroku hodnota pfesunutého naboje zmensena [13]

X(k) _ X(k)
QW) = BiJrAak, (3.6)
XA

kde k znadi iteraci, @) je pocCet presunutych elektrond, x4 a xp jsou elektronegativity atomu
A a B (v tomto piipadé xp > xa), X je elektronegativita kationtu atomu A a « je tlumici
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faktor. Gasteiger s Marsilim volili a = 1/2.

V prvnim kroku iterace jsou atomim pfifazeny formalni ndboje. Néasledné jsou vypocitany
elektronegativity podle ¢imz se ziska novy naboj.

Jiny piistup pfedstavuje metoda Rappého a Goddarda [28]. Ta oproti pfedchozi vnasi do
problematiky vliv geometrie molekuly, ktera se muze v pribéhu simulace dynamiky systému
meénit. Zacindme s Taylorovym rozvojem energie podle naboje pro izolovany atom, pficemz se
omezime na cleny do druhého fddu a na hodnoty energie v nabojich 0,-1 a 1

va (0) = vao (3.7)
Ov 1 0
1) = — N 3.8
va (+1) =va0 +qa (aq)A0+2qA (aqz)AO (3.8)
ov 1 0%
—1) =wva0 — — Al s - 3.9
mn=vn-a (5) i (55) (3.9)
v4 (+1) predstavuje ionizacni potencidl IP a —v4 (—1) elektronovou afinitu AF, tedy
ov 1
] =5IP+AF) =X} 3.10
(5) —gur+ar - (3.10)
2
(%’) — [P — AF. (3.11)
94* ) 40

Toniza¢ni energie je energie, kterou musime neutralnimu atomu dodat, aby ztratil jeden elek-
tron. Elektronova afinita je energie, ktera se uvolni, stane-li se z néj aniont. Rappé a Goddard
povazuji rozdil v téchto energiich (pro orbital s jednim elektronem) za diisledek Coulombovské
interakce mezi elektrony a znadi tento rozdil jako JG , = giq;’ [28].

Elektrostaticka energie systému je nyni [28]

N

N 1 N
Vigian) =) (vao+xhaa) + 5 >
= A=

qaqBJaB (3.12)
A=1 1 B=1

kde J4p predstavuje Coulombovu energii mezi naboji ¢4 a qp. Derivaci podle naboje g4
ziskdme elektrochemicky potencial atomu A

N
av
—— =xU+ > asJan=xA+Thaqa+ Y, apJap. (3.13)

944 A=1 B=1,B#A

Elektrony pfechazi z mista vysokého elektrochemického potencidlu (nizsi elektronegativita) do
mist s potencidlem niz§im. V rovnovaze by se mély elektrochemické potencidly atomi A a B
vyrovnat. Spolu s podminkou, ze se sou¢et ndboji musi rovnat naboji na molekule jsme ziskali
fesitelny soubor rovnic. Pro vypocet naboje pfitom potirebujeme pro kazdy atom tii vstupni
informace. Elektronegativitu, J4 4 a kovalentni polomér. Zduraznéme jesté, ze diky ¢lenu q4¢p
je v tomto modelu zabudovana zévislost na geometrii molekuly.

V konsistentnich silovych polich (tedy i v COMPASSu) se atomové parcidlni ndboje odvozuji
z ab-initio elektrostatickych potenciali.

van der Waalsovy interakce
Pritazlivé sily jsou dlouhodosahové, odpudivé jsou dilezité zejména na kratkych vzdalenostech.
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Pritazlivé sily jsou dtisledkem tzv. disperznich sil, také znaceny jako Londonovy disperzni
sily. Jsou duasledkem fluktuaci elektronovych oblakl, tedy momentalnich dipéli. Drude ukazal
na modelu dvou molekul, kdy kazda je charakterizovana dvéma opa¢nymi naboji v urcité
vzdélenosti, Ze je disperzni interakce ~ 1/r%. Pokud bychom uvazovali i vyssi ¢leny nez dipél-
dipdlovou interakci, pak by platilo [I3]

u(r) = % %+%+..., (3.14)
kde konstanty v ¢itatelich jsou zédporné.

P1i zmensujicich se vzdalenostech atomu se zac¢inaji projevovat odpudivé sily. Odpovédnost za
né na kvantové mechanické irovni muzeme pripsat Pauliho vylucovacimu principu. Ve velmi
blizkych vzdalenostech atomt, kdy dochézi k poklesu stiniciho efektu elektronovych oblakt, ji
mitizeme piipsat repulzi kladnych jader. V této oblasti tedy bude energie se vzdalenosti klesat
jako 1/r, ve vétsich vzdalenostech potom exponencidlné jako exp(—2r/ag), kde ay je Bohriv
polomér [13].

Tyto sily mohou byt vypocitany prostfednictvim kvantové mechaniky. V piipadé predpisu
silového pole nam jde pfedevsim o vérné napodobeni funkéni zavislosti sily na meziatoméarni
vzdalenosti, ktera je zobrazena na obrazku 2.4 a o to, aby predpis nebyl slozity na vypocet.

0.5

V [kdmol™]

-05

3 3.5 4 4.5 5 5.5 6

Meziatomarni vzdalenost oy

Obréazek 3.4: Nalevo je zobrazena zavislost energie a sily na meziatomérni vzdalenosti [13]. Napravo
Lennard-Jonestv potencial 12-6 pro parametry 7., ~ 3,55 A a e = 0,65 kJ-mol~!, které jsou pouZity
v modelu SPC, specialné navrzeném k popisu vody. Pferusované je vyznacen pfitazlivy ¢len 1/r% a
odpudivy ¢len 1/r'2.

Nejznameéjsi formou popisujici tyto vazby je Lennard-Jonestuv potencial 12-6, ktery je zobrazen
na obrazku 2.4 a pro dva atomy ho popisuje vztah [13]

e[ ] oo

kde € je hloubka potencidlni jamy, r,, je vzdalenost, kde jsou ¢astice vazany nejsilnéji, tj.
potencial nabyva hodnoty —e a r je vzdalenost ¢astic. Misto parametru r,, se ¢asto pouziva
také kolizni parametr o. Plati r,, = 2'/%5.

V predpisu je pro pritazlivé sily volena zéavislost 1/7°, se kterou jsme se setkali u Drudeho
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molekularniho modelu. Zévislost 1/712 ale nem4 teoretické opodstatnéni. Kvantova mechanika,
jak bylo zminéno, diktuje exponencialni tvar.

Vysledky jsou takové, ze zahrnuti pravé této mocniny vede k velmi dobrému popisu vzacnych
plynt, pro jiné systémy ale predstavuje prilis strmy nartst odpudivych sil. I presto se Lennard-
Jonestv potencial 12-6 hojné vyuziva a to zejména proto, ze je vypocetné velmi vyhodny. Pro
vypocet dvanacté mocniny stac¢i umocnit pritazlivy ¢len.

Lennard-Jonesiv potencial se nicméné pouziva v riznych SP s riaznymi mocninami. Naptiklad
v COMPASSu je volen Lennard-Jonestv potencial 9-6.

Popis vdW sil je zde jesté doplnén Morseho potencidlem, jenz ma obecny tvar

V(r) =D, (1 - e*a“*’“c))z : (3.16)

kde a je empiricky parametr udavajici tloustku potencidlové jamy, D. je jeho hloubka a r. je
rovnovazna vzdalenost dvou atomii [29]. V COMPASSu je vyuzit slozity pfedpis a ¢tenaf se
na néj mize podivat v [7].

Vodikové vazby

Neékteré predpisy SP popisuji vodikové vazby Lennard-Jonesovym potencidlem 12-6. Jiné, jako
napfiklad silové pole Dreiding, Lennard-Jonesovym potencidlem 12-10, pficemz se je snazi
popsat i v zavislosti na jejich geometrii prostfednictvim tthlu 6, ktery je zobrazen na obrazku
Silové pole COMPASS v sobé ¢len explicitné popisujici vodikové vazby neobsahuje.

rLI}‘on
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Obrazek 3.5: K thlu 0. PferuSovanou éarou je zvyraznéna vodikova vazba [13].

3.3 Minimalizace energie

Obecné pfijimaného faktu, Ze se priroda snazi Setfit energii, se vyuziva i v poc¢itacovych simulacich.
Jak jsme si ukazali, potencialni energie je zavisla na velkém poctu parametri. Zde si uvedeme nékteré
minimaliza¢ni algoritmy, které maji za tikol hledat body minimalni energie na potencidlové nadplose.

e Metoda nejstrméjsiho sestupu je metodou vyuzivajici prvnich derivaci energie vzhledem ke
svym proménnym. Nejdiive se zvoli smér, kterym se budeme po nadplose pohybovat. Smérovy
vektor 3§ se vypocita jako

. Gk
*= g (3.17)
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kde gi znaéi gradient. V dalsim kroku je nutné se rozhodnout, jak dlouhy krok podél tohoto
smérového vektoru ucinit. K tomu mtzeme pouzit nasledujici dvé metody

— Line Search se snazi najit minimum energetické plochy ve sméru definovaném sméro-
vym vektorem Sj. Nejdfive hleda tfi body v tomto sméru tak, aby prostfedni z nich mél
minimalni hodnotu. Iterativné potom zmensuje vzdalenost dvou ,vnéjsich® bodu a hleda
tak v této oblasti minimum. Tento pristup muze byt vypocetné velmi narocny, protoze
mize vyzadovat velky pocet vypoctl potencidlni energie. Jinym postupem muze byt, ze
nafitujeme t¥i nalezené body analytickou funkci, napfiklad kvadratickou. Pro tuto funkci
nalezneme minimum.To potom miZeme vymeénit za predchozi minimum a fit provést
ZNovu.

— Arbitrary Step Approach spocivd v tom, Ze se jednoduSe posuneme ve sméru S o
urcitou vzdalenost. Nové souradnice po k-té iteraci tedy jsou

Ty1 = Tr + A5, (3.18)

kde A\r znaci velikost kroku. Pokud prvni iterace vede ke sniZeni energie, délka kroku je
zvysena. Tento postup se opakuje tak dlouho, dokud dochézi ke snizovani energie. Pokud
v dalsim kroku dojde ke zvysSeni energie, rozhodneme, Ze jsme prosli minimem, zjemnime
krok a s vétsi opatrnosti projdeme oblast posledniho a predposledniho kroku.

V misté nalezeného minima mé gradient kolmy smér ke sméru predchozimu (8} L §x11) a v
ném tedy probiha dalsi iterace. Diky této ortogonalité po sobé jdoucich kroki méa algoritmus
problém v tzkych jaméach a tedy i v blizkosti minim.

Metoda sdruzenych gradientt se od pfedchozi metody lisi pfifazovanim sméru jednotlivym
krokim. V pfedchozi méli smér gradientti. V tomto pfipadé se pfifazuji tzv. sdruzené smeéry

(Polak-Ribiere) [13]
1, (3.19)

kde gi je gradient v bodé Ty, pfiemz prvni krok se realizuje ve sméru gradientu. Vsechny
sméry a gradienty musi spliiovat podminky [13]

gi-g; =0 Ui - Vij - 05 =0 gi - Uj =0, (3:20)

"o, . 7 . 7’ .7 7 vz vV z e
kde V;; je matice druhych derivaci potencidlu, ktera zde slouzi pro ovéfeni podminek.

V dalsich metodach se vyuziva pfimo druhych derivaci. Nejjednodussi z nich je Newton-Raphsonova
metoda, kdy je poloha minima #* [13]

=T — V(&) (V") (@) (3.21)

Pravé vypodet Hessidnu V", ktery navic musime zinvertovat, je vypocetné naro¢ny. Rlizné varianty
Newtonovy-Raphsonovy metody se proto snazi jeho vypocet zkratit.

¢ Quasi-Newtonovy metody buduji inverzni Hessidan postupné béhem iteracniho procesu.

Vygeneruje tedy k matic Hy, tak, Ze limy_insHyp = (V)71
Béhem kazdé iterace se vypocitaji nové pozice jako

Tpy1 = Tk — Hi G, (3.22)
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coZ je presny vyraz pro kvadratickou funkci. V jinych pfipadech se muze vyuzit line search
podél vektoru Zyy1 — &k [13]. V této nové poloze je vypocitan novy Hessidn podle predpist,
které zdvisi na blize zvolené metodé a ¢tendf si miize nékteré z nich prohlédnout v [I3].
Dulezité je, ze vSechny vyuzivaji pouze k—tou polohu, Hessidn a polohu bodu v k + 1 iteraci.

Adopted basis Newton-Raphson (ABNR) metoda za¢ina aplikaci nékolika kroki metody
nejstrméjsiho sestupu a Hessidn pocitd pouze pro urcity podprostor s dimenzi s, na kterém
v pfedchozich krocich doslo k nejvétsim zménam. To vede k tomu, Ze pridavame informaci
o zakfiveni potencidlové plochy pouze ve smérech, které jsou nejvice relevantni. Systém se
potom pohybuje pouze po tomto podprostoru. Dimenze s je vétsinou brana mezi 4-10 [30], coz
vyrazné snizuje vypocetni naro¢nost algoritmu.
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Kapitola 4

Zaklady simulac¢nich metod

V realném experimentu obvykle méfime casovou stfedni hodnotu néjaké funkce soutadnic a hybnosti
AN, V)

_ 1 [t
A= lim = [ AFN®@),pN(t))dt. (4.1)
t—oo ¢ Jg
Statistickd fyzika nam umoznuje nahradit jeden takovy, v ¢ase se vyvijejici systém, mnoha riznymi
systémy. Takovymi, u nichZ p™ a ¥ mohou nabyvat riiznych hodnot. Mame-li k dispozici dostateéns
pocet téchto stavli, muzeme ziskat stfedni souborovou hodnotu veli¢iny A

() = / / gV i A, 7)o, 7, (42)

kde p(7N,p™) znaéi hustotu pravdépodobnosti nalezeni dané konfigurace 7 a p v zavislosti na
energii tohoto stavu.
Podle tzv. ergodické hypotézy se tyto dvé stfedni hodnoty rovnaji [31]

A=(4). (4.3)

Rovnice tedy v principu umoznuje dva pfistupy k simulaci.

Molekularni dynamika pocita stfedni ¢asovou hodnotu. Muze poskytnout pfehled o ¢asovém vyvoji
dané velic¢iny. Metoda Monte Carlo pocita stfedni hodnotu souborovou.

V této kapitole budou nejprve uvedeny zaklady tykajici se obou druhi simulaci, jako jsou okrajové
podminky a podminky pro vypocet nevazebnych ¢lend. Nasledné jsou shrnuty principy obou vyse
zminénych pristupt.

4.1 Periodické a neperiodické okrajové podminky

Jednim z problémt pocitacovych simulaci je to, ze si nemtizeme dovolit vypocty s velkym poctem
¢astic. To pro simulace déji probihajicich uvnitf realné latky predstavuje problém, protoze budeme-
li mit maly box ¢éastic, potom bude vétSina z nich bud pfimo na povrchu nebo budou alespon
efektiim povrchu podléhat. Tento problém se nejcastéji fesi zavedenim periodickych okrajovych
podminek. Ptavodni box s pivodnimi ¢asticemi se zreplikujeme a témito replikami se obloZi ve
v8ech smérech. Takto vytvorime nekonec¢nou makromfizku. Pokud néktera z ¢astic béhem simulace
opusti na jedné strané centralni box, pak se tatdz objevi na strané druhé a pocet ¢astic v centralnim
boxu tak zistava konstantni. Ilustrace je pro 2D pfipad na obrazku

Box miiZze nabyvat riznych geometrickych tvart, s podminkou, Ze se musi operaci translace
vyplnit cely prostor. Je ale vhodné volit takovy box, ktery odpovida geometrii systému. Naptiklad
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Obrazek 4.1: 2D periodické okrajové podminky [I3].

pro sférickou molekulu by nemusel byt pravoihly box nejoptimalnéjsi a lepsi by bylo volit naptiklad
rombicky dodekahedron, protoze bychom tak sniZili pocet ¢astic v boxu. Nevyhodou periodickych
okrajovych podminek je napfiklad to, Zze nemiZeme dosdhnout fluktuaci systému, které jsou vétsi
nez délka boxu. Dalsi problém nastava s dalekodosahovymi silami a ¢asto je nutné pfijmout to,
ze uvedeme do systému urc¢itou uspoiradanost na dlouhou vzdalenost i pfesto, Ze ji systém ve své
podstaté nema.

Jinou moznosti je zavedeni neperiodickych okrajovych podminek. Ty se vétsinou pouzivaji pii
simulaci nehomogenniho prostfedi nebo nerovnovaznych systémii. V ostatnich ptipadech je vhodné
je pouzit, pokud musime snizit pocet simulovanych ¢astic. V této metodé se namisto tvorby boxu
molekula obklopi vrstvou prislusného rozpoustédla. Pokud si predstavime, Ze vlozime molekulu do
boxu tvaru krychle tak, aby byla od kazdé stény vzdalena o a, pak bude box obsahovat vice molekul
rozpoustédla nez kdybychom molekulu oblozili vrstvou o tloustce a.

Pti vSech simulacich v této praci byly vyuzity periodické okrajové podminky.

4.2 Vypocet nevazebnych energii

Nejvice ¢asu béhem simulace potifebuje obecné vypocet nevazebnych interakci v systému. Ty se
vétsinou poditaji mezi dvojicemi atomt, tzn. Ze pocet nutnych v§podt roste jako N2. Nicméné
pro mnoho interakénich potencialii neni tieba zapocitavat vSechny tyto dvojice. Naptiklad Lennard-
Jonestiv potencidl klesa se vzdalenosti velmi rychle a ve vzdélenosti 2, 50 mé hodnotu 1% své ptivodni
velikosti. Proto se v pfipadé nevazebnych interakci casto pouziva cutoff a konvence miniméalniho
obrazu (z angl. minimum image convention). Konvence minimélniho obrazu znamend, ze kazdy
atom vnima ostatni atomy pouze jednou a to vzdy ty nejblizsi, jak je zobrazeno na obrazku

Pouzitim cutoffu bereme v tvahu pouze atomy, které se vyskytuji ve sféfe s jeho polomérem.
Pokud pouzivame periodické okrajové podminky, cutoff bychom méli volit tak, aby atom nevidél*
svij obraz. Nemél by tedy byt vétsi nez je polovina nejkratsi hrany boxu.
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Obrazek 4.2: Konvence minimalniho obrazu [13].

4.2.1 List sousednich atomu

K tomu, abychom mohli zavést cutoff, musime vypocitat vzdalenosti mezi vSemi dvojicemi atomu
v systému, coz znamend N (N — 1) /2 vypoéti. Oproti vyse zminénym N? se nejednd o vyrazné
zlepSeni.

Resenim je zavedeni listu sousednich atomti, kdy se vychézi z toho, Ze se béhem 10 — 20 krokt
molekuldrni dynamiky nebo iteraci Monte Carla polohy sousedi jednotlivych atomi pfiliS neméni
[13]. Potom si miizeme zapamatovat zkratka vSechny atomy, které lezi v cutoff oblasti (a jeho blizkém
okoli) bez toho, abychom museli pocitat jednotlivé vzdalenosti.

Zavadime dvé cely, seznam sousedil L a ukazatele P. Ukazatel P si pamatuje index prvnich sousedi
jednotlivych atomil, vSechny sousedni atomy vSech atomti mohou tedy byt obsazeny v jedné cele L.
Dulezité je spravneé zvolit frekvenci, s jakou se bude seznam sousednich atomi obnovovat. Pokud bude
vysoka, prichdzime o efektivitu. Pokud bude pfili§ mala, mohli bychom chybné vypocitat energie a
sily vzhledem k pohybu atomu. Jednou z moznosti je seznam aktualizovat po vySe zminénych 10— 20
krocich simulace. Jinou moznosti je automaticky ukladat zmény v pozici atomt béhem jednotlivych
krokt simulace. Pokud bude souc¢et maximéalnich posuni jakychkoli dvou atomil vétsi nez rozdil mezi
cutoffem a jejich vzdalenosti v seznamu sousedi, aktualizujeme cely seznam.

Kazda aktualizace stale vyzaduje vypocet vsech vzdalenosti. Pomohli jsme si ale snizenim poctu
téchto nutnych vypocti. Pokud je simulovany systém mnohem vétsi nez je cutoff, mizeme pouzit
metodu indexovani cel. Ta spociva v rozdéleni simula¢niho boxu na mensi cely, pficemz délka kazdé
z nich je o néco vétsi nez nas cutoff. Vsechny sousedy tedy nalezneme ve stejné nebo sousedni cele.
Pokud box rozdélime na M? cel, snizime tim pocet atomt, které musime uvazovat o ~ M3 [13].

4.2.2 FEwaldova sumace

Jako dalekodosahové interakce klasifikujeme takové, které se vzdalenosti neklesaji rychleji nez r—¢,

d je dimenze systému. Pro t¥idimenziondlni systém tedy jde o ndboj-nabojovou interakci ~ r~! az
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po dipdl-dipélovou a naboj-kvadrupélovou interakci ~ 3. Problém je pfedevdim v tom, Ze jejich
dosah ptesahuje délku poloviny hrany simula¢niho boxu a to i v ptipadech, kdy pracujeme s velkymi
systémy.

Dalekodosahovost tedy znamend, Ze si nevystac¢ime s konvenci miniméalniho obrazu, ktery intrinsicky
zavadi cutoff a zapocitava pouze atomy, které do néj spadaji. Oblast vymezena timto cutoffem je
elektricky neutralni. Podobné nabité ionty se budou snazit nabyvat pozic v opa¢nych ¢astech boxu,
¢imz do systému, ktery by mél byt izotropni, zavadime nechténou periodicitu.

Tzv. miizkové metody zapocitavaji dalekodosahové interakce Castice v centrédlnim boxu a vSech
ostatnich ¢astic v ném i ve vSech jeho obrazech. Nejznaméjsim zastupcem téchto metod je Ewaldova
sumace. Potencialni energie ndboj-nabojové interakce je

o 11 74
= P Wy (1)

mezZ3 \i=1 j=1

kde g; a g; jsou naboje, N je pocet Castic v centralnim kubickém boxu o délce hrany L, m =
(my, my, m;) je vektor celych ¢isel a mL reprezentuje polohu stiedu daného boxu. Zanedbavame ¢len
i = j prom = 0. Konvergence vyrazul4.4|je pomald a navic zévisi na potadi, ve kterém ¢leny séitame.
Obvykle se séitani provadi postupné pro zvétsujici se velikost |71]. Tj. nejdiive pfidame Sest boxt se
stfedy v (£L,0,0), (0,£+L,0), (0,0,+L) atd. Timto zpisobem postupné budujeme pfiblizné sféricky
systém. Nakonec definujeme prostiedi, které tuto sféru obklopuje. Ewaldova sumace efektivné pocita
V™™ pro sféru obklopenou dobrym vodi¢em (kovem), definovanym dielektrickou konstantou.

Ideou Ewaldovy sumace je rozdéleni vyrazu na dva s tim, ze kazdy bude konvergovat mnohem
rychleji nez suma puvodni. Jeden v readlném, druhy v reciprokém prostoru. V Ewaldové metodé
se kazdému naboji prifadi neutralizujici ndbojové rozdéleni pj' s opatnym znaménkem a stejnou
velikosti, obvykle tvaru Gaussovy kiivky

o (7) = gia® exp (—a?r2) /732, (4.5)

kde o udéava jeji sitku. Tyto distribuce maji za kol stinit interakce mezi sousednimi naboji tak, aby
se staly kratkodosahovymi. Celkovy stinény potencial se vypocita jako suma pfes vSechny naboje v
centralnim boxu i v jeho replikach v redlném prostoru.

V dalsim kroku se snazime napravit umélé zavedeni stinicich distribuci a pfiddvame distribuce se
znaménkem ptivodnich naboji a tvarem ¢imz adekvatné snizujeme velikost ptivodnich naboji.
Tyto distribuce s¢itame v reciprokém prostoru.Nakonec musime zavést dvé korekce. Jednu na fakt,
Ze jsme do sumy zapodcetli i interakce distribuci (pfidanych v druhém kroku) se sebou samymi a
musime je odecist. Druhou korekci zavadime vzhledem k faktu zminénému vyse, a sice, ze Ewaldova
sumace odpovidéa situaci, kdy kolem kvazi-sféry simula¢nich boxi zavedeme vrstvu kovu. Potencial,
ktery vznikne s touto vrstvou je s potencidlem, ktery vznikne s vrstvou vakua vztaZzen jako [16]

Z 4T

a to diky tomu, Ze ve vakuu se na povrchu sféry vytvori vrstva dipdlu. Je to tedy druhy c¢len této
rovnice, ktery musime k potencidlu pricist.

Vkov - erchuum - 3L3 (46)
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Vysledny vyraz m4 tvar [13]

=~ ercf (a|F;; + L)) 1 472 —k? oL
i=1 j=1 77| =0 Y k40

N

o 5  2m
77 2 g

)

N 2
E qiTi
i=1

(4.7)
kde jsme polozili 1/4meg = 1 a ercf(z) znaéi chybovou funkci
2 e 9
ercf (z) = m/w exp (—t%) dt. (4.8)

Rigorézni odvozeni Ewaldovy sumace predpoklada celkovou neutralitu systému. Pokud méa systém
nenulovy celkovy naboj, potom do néj musime zavést neutralizujici rozdéleni, a do vztahu pridat
dalsi ¢len

N 2

Z%‘

‘/nab = - (49)

T
20302

Chybova funkce klesa k nule s rostoucim x. Z tohoto hlediska by pro nas bylo nejlepsi volit velké
« tak, aby jedinym ¢lenem prispivajicim k realné sumé byl ¢len s m = 0, coz by odpovidalo konvenci
minimélniho obrazu. Nesmime ale zapomenout na druhy ¢len rovnice @ probihajici v reciprokém
prostoru pres vektory k= 2nii/L, kde 7T = (ng,ny,n,) je vektor celych ¢isel. Velkd hodnota a v
reciprokém prostoru odpovida tizké ndbojové distribuci, coz znamend, ze ¢im vétsi bude «, tim vétsi
pocet vektori k budeme k popisu distribuce potiebovat. Koeficient « se tedy musi volit s ohledem
na obé tyto skutecnosti.

Nasledujici priklad je pfevzat z [15]. Pro kubicky box se nejdiive vybere hodnota cutoffu r. poten-
cidlu v redlném prostoru, obvykle r. = L/2. Poté se pro 7 = (10,10, 10) vypoc¢itd primérnd Cou-
lombova energie (pies nékolik krok molekularni dynamiky), jako funkce a okolo hodnoty oo = 3/r..
Vhodné hodnota a odpovida hodnoté, pfi které dojde k vytvoreni plata ve V™" («). Déle muzeme
snizovat hodnoty 7 a test opakovat. Bez vétsiho testovani se obecné voli a« = 6/L a pFiblizné 200—300
k vektort.

Hodnotu parametru « je také mozno urcit z balancovani chyb realné a reciproké sumy, jak ukézali
Kolafa a Perram v [I14].

Ewaldova metoda muze byt rozsifena i na interakce vyssich fadd nez je interakce naboj-nabojova.
Jako piiklad uvedme dipdl-dipSlovou interakei. Pro jeji vyjadieni se vnahradi q; vyrazem fi; - 67?17
kde ji; je molekularni dipdl a vysledny potencial je

o0

MMW—ZZ ST (i) B (7 + Lin) — (i - 75) (s - ) C (7 + Lin) | +

i=1j=1 \|m|=0

(4.10)
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kde ¢ a j probiha ptes dipdly v centralnim boxu a

B (r) = erfc (ar) /r3 + (2a/771/2) exp (—a?r?) /r?, (4.11)

C (r) = 3erfc (ar) /r° + (204/71'1/2> (20% + 3/r?) exp (—a®r?) /r*. (4.12)

K feSeni téchto rovnic se pfistupuje stejné jako v ptivodni Ewaldové sumaci.

7 vyse zminéného popisu je ziejmé, ze Ewaldovu sumaci 1ze pouZzit na molekuly, které maji prifazeny
vét§i pocet parcidlnich ndboji (vyjadiujici pdlovou piislusnost molekuly) za pfedpokladu, Ze se
vyporadame s ,,vnitinimi“ interakcemi téchto naboji v rdmci dané molekuly. Tato vlastni energie
ma tvar

1 Ng Ns
Vvlast _ 5 Z Z Gia QOéQm/ﬂ'l/2 + Z giperfc (Oldab) /dab ) (413)
i a=1 b#a

kde ng je pocet prifazenych parcidlnich ndboji na molekule ¢ a dg;, je vzdalenost mezi parcidlnimi
naboji a a b. Tuto energii je nutno v pripadé pouziti parcidlnich ndbojt odecist.

Vyraz je odvozen pro velkou sféru boxt ve vakuu. Relativni permitivita e zkoumaného
systému zalezi na permitivité prostiedi e; pouzitého jako okoli této sféry jako

1 3kpT 1

= — 4.14
e—1  dmpu?g(es) 2e5+1’ (4.14)
kde p je hustota systému, u je velikost celkového dipdlového momentu v centralnim boxu a
IS i) = (3 il
g(es) = N2 : (4.15)
Pro €, = 1 pfechazi na Clausius-Mosottiho rovnost
e—1 dmpu?
= 1 4.16
P Rl g(1) (4.16)
a pro €5 kovu
dmpp®
=1 5). 417
=1+ g (e) (417)

Pro vypocet permitivity systému je doporuceno vypocitat potencialni energii bez ¢lenu vyja-
dfujici dipdlovou korekei (obklopujicim prostiedim je kov), z této energie vypodcitat g a dosadit do
vyrazu a to vzhledem k vétsim chybam, které by vznikly pouzitim vztahu [15].

4.2.3 Particle-particle particle-mesh metoda

Particle-particle particle-mesh metoda (PPPM nebo P?M) predstavuje modifikaci Ewaldovy sumace
zaloZenou na rychlé Fourierové transformaci (FFT z angl. fast Fourier transform). Jako v normalni
Ewaldové sumaci je v prvnim piibliZzeni potencialni energie rozdélena na dvé sumy. Vypocet kratko-
dosahové sumy probiha v pfimém prostoru s vyuzitim metod jako je list sousednich atomi. Sumace
zahrnujici dlouhodosahové interakce probihd v reciprokém prostoru a zavisi na Fourierové transfor-
maci ndbojové hustoty p"

P (k) ’2 : (4.18)

—_— 1 iy —k?
Vil' = 513 2. 52 P\ 1oz
E#0
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kde
N

§F) = [ arpt (P esp(-iF 1) = 3 grexp(—iF - 7). (4.19)

V PPPM metodé je ndbojova hustota nejdfive interpolovana na jemnou mfizku v simula¢nim boxu,
aby mohla byt pouzita rychld Fourierova transformace (algoritmus, ktery slouzi k vypoctu diskrétni
Fourierovy transformace). Tato podmfizka je tvoiena s> = (L/1)? krychlemi, kde [ je délka hrany
téchto krychli a L je délka hrany simula¢niho boxu. Hodnoty s. obvykle nabyvaji hodnot 16 nebo 32
[15]. Nabojova hustota na podmiizce je definovana v bodech 7'y =1 (s, Sy, 5.), kde s3 =0,...,s5.—1
a plati pro ni

N
. 1 N 1 L
oL () = 5 /V AW (7~ 1) " (7) = 35 D @iV (7 — 7). (4.20)
box =1

kde W je ptfenosova funkce, kterd musi zachovavat néboj, tj. soucet naboji prenesenych na miizku
se musi rovnat puvodnimu naboji ¢; a efektivné urcuje pocet uzlovych bodu a vahu naboje, ktery
se na podmfizku prenese. Jako piiklad uvedme trojuhelnikovou funkei, kterd pfenasi ndboj na tii
nejblizsi uzly podmfizky v jedné dimenzi

§ = (/) , 2| < 51
W (2) = $4 (3 - J2|/1) sl< o[ < 31
0 jinak,

kde z je vzdalenost mezi ndbojem a nejblizsim uzlem podmfizky. Oznacime-li tento bod jako s a
jeho vzdalenost od naboje jako 2’ = (x — z) /I, potom plati

%(%4—;6’)2 v bodé s+ 1
w® (z') = 3 — g v bodé s
%(%7:17,)2 v bodé s — 1
! ! ! . !
wof i ? o
= 04l E ' b
o.z-— I ; i
1

Obrézek 4.3: Pfifazeni ndboje na podmiizku pomoci funkce m Prerusovanou ¢arou jsou zobrazeny
hranice simulac¢nich boxt, plnou ¢arou uzly podmfizky uprostfed kazdého boxu. Zvyraznéné cary
ukazuji na vahy, které jsou naboji v jednotlivych uzlech pfifazeny. Pfevzato z [15].

Ve tfech dimenzich této vahové funkci odpovida 27 uzlovych bodt, jejichz celkova vaha je
WO (7)) = WO ()Y WO (y) WO (2). Mame-li naboj prevedeny na podmiizku, jeho diskrétni
Fourierova transformace je

pr =12 pl (7) exp (,i;; : Fs) : (4.21)
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kde p2 (l;) je definovana pro vinové vektory k = (21/L) (n,, Ny, n), kde |ng| < (s — 1) /2. Rovnice
je ve tvaru, na ktery muze byt pouzit néktery z algoritmi rychlé Fourierovy transformace.
Vypocteme-li p7, pro energii dalekodosahovych interakci plati

nn 1 AN A (T
Vi = 5 S GRIRP. (4.22)
k£0

kde G je miizkova Greenova funkce a jeji kol je napravit fakt, Ze jsme nabojovou hustotu prevedli
na podmfizku. Je volena tak, aby minimalizovala stfedni kvadratické odchylky v reciprokych silach.
Elektrické pole, tj. derivaci potencidlu, mizeme ziskat derivaci v reciprokém prostoru (vynésobenim
potencialu 1E) a naslednou inverzni Fourierovou transformaci

E (%) = = [kpL (K)G(R)]. (4.23)

Tento pristup se nazyva ik-diferencni schéma a obsahuje tfi inverzni Fourierovy transformace pro
kazdou komponentu pole. Nakonec vyuzijeme pole vypocitané na uzlech podmfizky k vypoctu sily
pusobici na naboje
fi=a )Y E@@)W(F -7, (4.24)
s

kde W, kterd nyni pfifazuje sily ptsobici na naboje, musi byt stejnd funkce, kterd byla pouzita k
pfenosu naboje na miizku.

Nejznaméjsi miizkové algoritmy predstavuji dvé metody. Particle mesh Fwald metoda (PME) a
smooth particle mesh Fwald (SPME). V PME metodé se aproximuje komplexni exponenciala v m
Lagrangeovymi polynomy. V SPME se misto Lagrangeovy interpolace vyuziva aproximace kardinal-
nimi B-spline kiivkami.

~ N3/2 kde N je pocet naboji. Mesh metody jsou kalovany jako ~ NlogN.

V Materidlovém Studiu je moznost pouziti normalni Ewaldovy sumace a PPPM metody. P¥itom si
nemuzeme volit parametry jako je sitka Gaussova rozdéleni a a pocet reciprokych vektort. V MS je
implementovan postup Karasawy a Goddarda [I7], kdy

1k .
2= 20 (4.25)
|RL,min‘
kde R'me je nejkratsi z bazickych vektoru readlné mrizky a k., je velikost nejmensiho vektoru
miizky reciproké. Se specifikovanym parametrem « se nasledné urcuje pocet ¢lenu, pres které se
bude sc¢itat v realném a reciprokém prostoru pomoci specifikované tolerance . Tj. zanedbavaji se
Cleny, které k sumam nepfispivaji vétsim dilem nez 6.
Ve vySe zminéném c¢lanku se neobjevuje vyraz na dipdlovou korekci a prostfedim obklopujicim
nekonecny systém boxu je tedy kov. Pro vypocet dielektrické konstanty v MS je tedy nutné pouzit
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4.3 Molekularni dynamika (MD)

V molekularni dynamice jsou konfigurace systému generovany integraci Newtonovych pohybovych
rovnic

mii(t) = Fy(t), i=1..N (4.26)
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kde N je pocet Castic v systému, F‘l(t) je sila ptisobici na atom ¢ v Case t. Molekularni dynamika
vypocita silu piisobici na ¢astici jako zaporny gradient potencidlni energie a adekvatné upravi polohy
atomu podle Newtonovych rovnic. Pravé k této ¢asti postupu potfebujeme integracni algoritmus.
Jedna skupina takovych algoritmu vyuziva metody konec¢nych diferenci. Zakladni myslenkou je, zZe
integraci provadime v krocich, z nichz kazdy je oddélen ¢asovym tsekem At. Celkova sila plisobici
na kazdou ¢Gastici v Case ¢ je vypoéitana jako soucet vSech interakci s ostatnimi ¢sticemi (pro nas
pouze parové interakce). Z této sily mizeme ziskat jejich zrychleni, které jsou nasledné pouzity, spolu
s pozicemi a rychlostmi v ¢ase ¢, k vypoc¢tu novych souradnic a rychlosti v case t+ At. Sila je béhem
tohoto kroku konstantni.

Integrac¢nich algoritmt zalozenych na metodé konecnych diferenci je nékolik. VSechny ale vychazeji z
toho, Ze soutadnice, rychlosti a zrychleni mizeme aproximovat Taylorovym rozvojem. Nejznaméjsim
algoritmem v této skupiné je Verletuv algoritmus. Ten k vypoctu novych soufadnic vyuziva sou-
fadnice a zrychleni v Case t a pozice z predchoziho kroku, tj. v ¢ase t — At

7 (t+ Ot) =75 (t) + 7; (1) At + FQ"—@)A# + ;" AP+ 0 (Ot (4.27)
m :
7 (t— At) =7 (1) — @ (8) At + F;—(t)AtQ - %At?’ +0 (MY, (4.28)
m !
Se¢tenim téchto rovnic mame
P
i (t+ At) ~ 27 — 7 (t — At) + #At? (4.29)

Rychlosti ve Verletové algoritmu explicitné obsaZeny nejsou a mohou se dopoéitat nap¥. jako @; (t) =
[7; (t + At) — 7 (t — At)] /2A¢t. To znamend, Ze je mizeme vypocCitat az kdyz uz zndme soufadnice
v Case t + At. Tento problém fesi rychlostni Verletuv algoritmus, ktery poskytuje soufadnice,
rychlosti a zrychleni ve stejném ¢ase [13]
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7 (t+ At) =75 (t) + 75 (t) Ot + é—mm? (4.30)

—

F, (t+ At) + F; ()
2m

V prvnim kroku se vypoéitaji pozice v ¢ase (t + At) z 7Z téchto novych pozic se vypocitaji nové
sily a podle tak mtizeme dopoéitat i nové rychlosti.

Rychlostni Verlettiv algoritmus, integra¢ni algoritmus 4. fadu, tedy umi vygenerovat pozice i rych-
losti ve stejném case. To je uzitecné tieba proto, Ze pro dany ¢as muzeme ziskat informaci o kinetické
i potencialni energii systému.

V modulu Forcite, kde byly provadény vSechny simulace dynamiky v této praci, se tento rychlostni
Verlettiv algoritmus pouziva.

Volba ¢asového kroku je dulezitd v mmnoha ohledech. Jednim faktorem je zachovani celkové
energie systému. Pokud bychom zvolili moc velky ¢asovy krok, c¢astice by v kazdé iteraci mohly
,skocit* moc daleko a to by zpétné mohlo vést k tomu, Ze by se nachazely v ptilis velké blizkosti jiné
¢astice. To by vedlo k nefyzikalnimu navySeni potencialni, a tim i celkové energie systému.

Zaroven by velky krok mohl zptisobit nestabilni chovani molekuly diky velkym chybam, které by pti
integraci nastaly [32]. Naopak s pfilis malym krokem bychom mohli zbyteéné ztratit ¢as vzhledem
k velkému poctu iteraci, kterymi by systém musel projit.

Dalsim faktorem je samoziejmé to, jak dlouho trvaji déje, které chceme pozorovat. Obecné by se

T (t+ At) = T () + At (4.31)
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Tabulka 4.1: Doporucené ¢asové kroky podle [13].

’ Systém \ Typ pohybu \ Doporuceny ¢as. krok [s] ‘
Atomy translace 10~
Rigidni molekuly translace, 5-1071°
rotace
Flexibilni molekuly s translace, 15
S . 2-10
rigidnimi vazbami rotace, torze
Flexibilni molekuly s ttranﬂ?crez’ 110715 nebo
flexibilnfmi vazbami 10", LOTAS 510716
vibrace

méla volit délka kroku tak, aby byla o jeden fad mensi, nez je délka nejkratsiho pohybu v systému
[13]. Tyto nejkratsi pohyby jsou vétsinou vysokofrekvenéni vibrace vazeb. Protoze nis obvykle moc
nezajimaji, mizeme jim prifadit jejich rovnovaznou délku a prikazat, aby ji neménily.

V tabulce jsou prepsany doporuéené hodnoty z [13]. V simulacich provedenych v této praci, byl
krok volen na 1 fs a to vzhledem k informaci, Ze vazba C-H kmité s periodou 10 fs [13].

Pocatecni konfiguraci systému muzeme ziskat naptiklad z experimentalnich dat. Pokud nejsou
dostupna, mizeme pouzit konfiguraci systému, kterou jsme geometricky zoptimalizovali, tj. jeji po-
tencidlni energie by méla byt minimalni. Pokud tuto pocateéni konfiguraci mame, a chceme na ni
provést molekularni dynamiku, musime nejdfive systém ,rozhybat‘ prifazenim pocatec¢nich rychlosti
atomtm systému. Ty mizeme pfifadit na zédkladé Maxwell-Boltzmannova rozdéleni

(Vie) = o 1/2ex _Lmiviy (4.32)
P\Vie) =\ 9k pT P\™2%pT ) :

kde T je nami pozadovand teplota systému. Pravdépodobnost vygenerovani urcité hodnoty z nor-

malniho rozdéleni je
1 B 2
p(®) = ——cap <W> , (4.33)

V2ro? 202

kde (z) znaéi stiedni hodnotu x a o2 jeho varianci. Nechame-li si nyni vygenerovat dvé ndhodna
¢isla a1 a as od 0 do 1, pak jim v normélnim rozdéleni budou nélezet hodnoty [I3]

x1 = /—2Ina, cos (2ras) , w5 = /—2Inaysin (7as) (4.34)

Pocateéni rychlosti jsou pfifazeny tak, aby celkovd hybnost systému byla nulovd (NVE soubor).
Molekularni dynamika, oproti Monte Carlu, generuje v ¢ase propojené konfigurace systému, a my
tak muzeme ziskat casové zavislé vlastnosti systému.

4.3.1 NVT dynamika

Newtonovy rovnice spolu s rychlostnim Verletovym algoritmem zachovavaji celkovou energii sys-
tému. Pocet ¢astic IV a objem V boxu se taktéz zachovava. Mikrokanonicky soubor tedy predstavuje
prirozenou statistiku molekuldrni dynamiky. Pro popis redlného experimentu by ale mohlo byt le-
psi vzorkovat napiiklad z kanonického (NVT) souboru. Vztahy pro transformaci termodynamickych
proménnych mezi jednotlivymi soubory existuji, vSechny jsou odvozeny za piedpokladu platnosti
termodynamické limity (nekonecéné velky systém). Zde uvedeme zakladni moznosti, jak pfimo kon-
trolovat teplotu systému v pribéhu simulace a tim ji pfinutit, aby fluktuovala okolo pozadované
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hodnoty. Kontrola teploty se nakonec ¢asto aplikuje i v né€kolika krocich NVE simulaci. To z toho
dtivodu, ze mize dojit k tomu, Ze i pfesto, Ze numericky bude celkova energie systému zachovéna,
systém v rovnovaze byt nemusi.

Ekvipartiéni teorém

3
(K) yvr = §Nl<;BT, (4.35)
propojuje kinetickou energii K s teplotou T systému s N ¢asticemi (pro systém bez omezeni).

Jednou z metod, jak udrZet teplotu konstantni, je Skalovani rychlosti, tj. nasobenim rychlosti fak-
torem A, potom

N
2m; (Av;) 2 m,v2 AT +T(t)
AT = E ¢ i) — ST (N1 T (¢t AN 22 T2 4.
<3 Nkp ;3Nk3 ( )T () = T (4.36)

kde T'(t) je teplota v Gase ¢ a Citatel v poslednim vyrazu pfedstavuje novou teplotu systému.
PouZijeme-li tuto metodu, pak v kazdém kroku simulace prenasobime rychlosti faktorem A =
\/T./T, kde T, je teplota, které chceme dosdhnout a T; je momentélni teplota systému.
Jinou skalovaci metodou je Berendsenova metoda. V ni se zavede termostat s pozadovanou tep-
lotou, ktery do systému bud teplotu dodéva nebo odvadi. Rychlosti jsou skdlovany v kazdém kroku
tak, aby platilo [13]
dr(t) 1
D= -1, (4.37)

kde T}, je teplota termostatu a 7 je parametr popisujici provizanost systému s termostatem. Skalo-

vaci faktor je [13]
5t (T
2o14— (= 4.
A + = (T(t) , (4.38)

kde §t znaci délku kroku.

Vyse zminéné metody jsou metody priblizné. To znamend, ze nedavaji pfesny kanonicky soubor.
Skalovani rychlosti uméle prohlubuje rozdily v teplotach jednotlivich komponent systému. To miize
vést k tomu, Ze celkova teplota sice bude mit pozadovanou hodnotu, ale jedna ¢ast systému mtize
byt chladnéjsi nez jina.

Nésledujici metody kanonicky soubor generuji. Jednou z nich je stochastickd metoda srazek,
Andersenova metoda. Ta spociva v tom, Ze vybereme néjakou ¢astici (nebo éastice) a pfifadime
ji rychlost z Maxwell-Boltzmannova rozdéleni pii pozadované teploté. Systém nechdme néjaky cas
vyvijet (v tomto ¢ase se systém bude vyvijet mikrokanonicky) a pfifazeni rychlosti provedeme znovu.
Provadime tedy nékolik mikrokanonickych simulaci, pokazdé s mirné odliSnou energii. Frekvence, se
kterou bychom méli ménit rychlosti je [13]

2ak

v= 3hpMIANZ (4.39)
kde a je konstanta, x je tepelna vodivost a M je hustota poc¢tu castic.
Dalsi metodou je metoda Nosé-Hooverova termostatu. V této metodé se pfimo do pohybovych
rovnic zavadi novy stupen volnosti s, ktery predstavuje tepelnou lazen. Tomuto stupni volnosti je
prifazena hmotnost () a potencial ¢. Nosé ukazal, Zze vhodnou volbou tohoto potencialu, vygeneru-
jeme TFeSenim rozsifenych pohybovych rovnic kanonicky soubor.
Tato potencidlni energie je (f + 1) kgT'lns, kde f je pocet stupiii volnosti systému a T kyZené teplota
[13], kineticka energie je (Q/2) (ds/dt)?, kde Q je hmotnost‘ naseho nového stupné volnosti a jeho
hodnota udéava miru propojenosti lazné se systémem. Je-li @ velké, pak dochazi k pomalé vyméné
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energie (pro @ — oo dostavdime NVE dynamiku), je-li pfili§ malé, pak bude dochézet k rychlym
oscilacim v energii a museli bychom volit zbyteéné maly integracni krok. Nosé navrhl Q ~ fkgT,
kde f je pocet stupmi volnosti systému a T' je pozadovand teplota [I3]. V MS se zadava hodnota
Qpomr, definovand jako Qpomr = Q/(7%fkpT), kde 7 =1 ps.

Nosé-Hoovertav termostat potifebuje k ustaveni teploty relativné hodné ¢asu. Na druhou stranu se
ale jedna o ,dtvéryhodny‘ termostat, a proto se vétsinou aplikuje néktera z predeslych metod ze za-
¢atku simulace, kdy chceme systém rychle uvést do rovnovahy a poté se pristupuje k Nosé-Hooveroveé
metodé.

Prekonani pomalé konvergence Nosé-Hooverova termostatu je pripisovano Nosé-Hoover-
Langevinové (NHL) metodé, kterd do pohybovych rovnic pfiddva Langevintv tfeci ¢len a pa-
rametr zahrnujici ndhodné fluktutace v systému. Velkd hodnota tohoto parametru vede k rychle
fluktuujicimu s, coz vede k ttlumu vlastnich oscilaci této proménné. Pokud je tento koeficient nu-
lovy, ziskame Nosé-Hooveruv termostat. Pravé tento ¢len poskytuje moznost rychle konvergujiciho
kvalitniho termostatu [7].

V kanonickém souboru jsou fluktuace teplot [7]

o (T,) = T\/? (4.40)

kde o je standardni odchylka, T; je okamzitd teplota systému, T je pozadovand teplota a f je
pocet stupnt volnosti. Parametry termostatt by se mély volit tak, aby vysledné fluktuace teploty
odpovidaly tém z rovnice [£.40}

4.3.2 Potencial stfredniho pole a stochasticka dynamika

Potencial stfedniho pole vyjadfuje, jak se méni volnd energie s nékterou ze svych proménnych
(napt. vzdalenost dvou atomt, torzni thel). MySlenka je takova, Ze v sobé zahrnuje vliv prostiedi,
ve kterém se molekula nachézi a my bychom tak nemuseli simulovat velké molekulové systémy. Tyto
potencidly mohou byt odvozeny z molekularni dynamiky i Monte Carla naptiklad pomoci umbrella
vzorkovani.

e Metoda Umbrella vzorkovani narusuje potencialni funkeci [13]
V =y (V) +w (), (4.41)

kde W (FN ) = kw (FN — )2 je vahovéa funkce. Pro konfigurace, které jsou daleko od rovno-
vazného 7 nabyvéa vdhova funkce velkych hodnot a modifikovana V'’ (FN ) bude usmérnovana
smérem od 7. Vysledna distribuce neni Boltzmannovska, ale vysledné sttedni hodnoty mohou
byt ziskany jako [13]
(A(™) exp (+W (7Y) [kBT))\,
(exp (+W () [kT))y
SN

kde index W znamené, Ze se jednd o stiedni hodnoty vzhledem k pravdépodobnosti Py (7V),
kterd je odvozena z funkce V' (V).

Pokud bychom chtéli naptiklad ziskat potencial stfedniho pole pres radialni distribu¢ni funkci
g (1), kdy volnd energie A (r) je A(r) = —kpTlng (r) + konst, vypoéitali bychom nejdiive g (r)
sV (FN ) a nésledné ji upravili tak, aby déavala g (r) pfi V (FN ) Z ni bychom potom vypocitali
volnou energii jako funkci vzdalenosti.

Tato metoda se hodi k pfekonavani vétsich potencidlovych bariér.

(4) =

(4.42)
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Prostiedi ovliviiuje dynamické chovani molekuly pfes ndhodné srazky a tfeci ¢leny.

Ve stochastické dynamice je startovacim bodem Langevinova pohybova rovnice. Sily pisobici na
Castici zde maji t¥i zdroje. Prvnim jsou interakce mezi ¢asticemi. Tato slozka sily, F, je modelovana
potencidlem stfedniho pole.

Druhym zdrojem je pohyb c¢astic prostfedim. Jedna se o tfeci silu Froo = —£&U, kde £ je tieci koeficient
a ¥ je rychlost. Tteci koeficient je vztaZen ke srazkové frekvenci v, plati v = £/m, kde m je hmotnost
Castice a y~! je rychlostni relaxacéni ¢as. Pro sférickou ¢astici je tieci koeficient vztazen s diftizni
konstantou D, £ = kgT/D. Pro vétsi molekuly, kdy pozadujeme tfeci koeficient pro kazdy atom, se
hodnoty prifazuji vétsinou na zakladé toho, jak moc jsou v kontaktu s okolnim prostfedim.

Tretim zdrojem jsou ndhodné fluktuace zpiisobené interakci s okolim. Tento ptispévek k sile oznac¢ime
R(t) Langevinovu pohybovou rovnici pro ¢astici ¢ potom miizeme zapsat jako [13]

2 . . T 5
e 0 = B (1) - 2 o 4 (1), (4.43)

Predpoklady, které jsou kladeny na tteci koeficienty a nahodné sily jsou rtizné. Napiiklad, ze srazkova
frekvence neni ¢asové ani pozi¢né zavisla. Nahodné sily obvykle nejsou viibec korelovany s rychlostmi,
soufadnicemi ani silami na ¢asticich a voli se tak, aby se dosdhlo Gaussovy distribuce s nulovou
stfedni hodnotou [13].

4.4 Monte Carlo simulace

Monte Carlo (MC) simulace generuje konfigurace systému ndhodnymi zménami v polohdch ¢astic. V
molekularnich simulacich se vyuziva tzv. importance sampling, které umozinuje generaci nizkoener-
getickych konfiguraci systému. Z téchto souradnic miizeme vypocitat potencialni energii konfigurace
a z ni jiné vlastnosti. Monte Carlo vzorkuje pouze 3N prostor souradnic. To nam staé¢i diky tomu,
ze funkéni predpis potencialni energie v sobé obvykle neobsahuje zavislost na rychlostech, coz vede
k moznosti separace integralti v kanonické parti¢ni funkci

_ 11 N N HEY ™)\

Qnvr = ﬁﬁ//dp drexp <_kBT =
BRI |7 | / N V()
~ N3N / dp~exp ( skl ) | P\ T | T

1 [/ 2rmkpT\>N? V(7Y
[E— M /dFNexp o (T ) 7
N1 h2 kgT

kde posledni integral pies soutfadnice se nékdy nazyva konfigura¢nim integralem.
V idedlnim plynu mezi sebou ¢astice neinteraguji, exp (—V (FN ) / kBT) = 1 a konfigura¢ni integral
odpovida objemu V a pro idealni plyn tak dostavame

N 3N/2
id 1% (27‘(’]@3T’ﬂl> . (4.44)

NVT — NT 2

Dospéli jsme k tomu, ze parti¢ni funkci redlného systému muzeme zapsat jako soucin prispévka od
idedlniho plynu a ostatnich interakei mezi éasticemi [13]

QnvT = Q%VTQ(])\}%% (4.45)
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kde

1 v (FN)
st __ N
Nvr = VN /dT €rp (‘ ieT ) (4.46)

Dusledkem je, ze termodynamické veli¢iny muzeme zapsat pomoci téchto dvou parti¢nich sum a
nepotiebujeme k tomu informaci o hybnostnim podprostoru.

Na ;simula¢nim‘ poli se nejcastéji vyuziva Metropolisova varianta Monte Carla. Tato metoda generuje
tzv. Markoviv fetézec, to znamena, ze [13]

e Kazdy z pokust zavisi pouze na predeslém pokusu.
e Kazdy z pokust nalezi koneéné mnoziné moznych vystupi.

Pravdépodobnost prechodu ze stavu m do stavu n ozna¢me m,,,, kde m,,, je obecné matice NxN
a nazyva se matice prechodu. Pravdépodobnost, Ze se systém nachézi v néjakém stavu je ddna vek-
torem pravdépodobnosti g = (p1, .- ., Pm, Pn, - - -, pPn). Pokud 5 (1) reprezentuje poc¢ateéni, ndhodné
vybranou konfiguraci, pak pravdépodobnost druhého stavu je p'(2) = §(1) 7, pravdépodobnost tie-
tiho je p'(3) = p(2) m = p(1) mm atd.

Rovnovazné rozdéleni systému dostaneme aplikaci nekoneéného pocétu matice piechodu py, =
limy oo f(1) 7V [13]. Limitni distribuce je nezévisl4 na ndhodné zvolené pocatecéni konfiguraci a
pravdépodobnost kazdého stavu je dana Boltzmannovym rozdélenim. Pokud mame limitni distri-
buci, pak aplikaci dalsi matice pfechodu ziskdme opét stejnou limitni distribuci.

Dalsim pojmem je stochastickd matice nebo underlying matriz Markovova fetézce. Vyjadfuje pravdé-
podobnost, se kterou se prejde do nového stavu. Pokud je pravdépodobnost pfijeti pokusu o prestup
z m do N Ppp, potom je pravdépodobnost tohoto prechodu dana jako soucin pravdépodobnosti, ze
vybereme stavy m a n (unn, stochastickd matice) a pravdépodobnosti pfijeti pokusu (ppmy,) [13]

Tmn = CmnPmn- (447)

Stochastickd matice je obvykle symetricka, tj. pravdépodobnost pfechodu z m do n a naopak je
stejna.

Pokud je stav n vice pravdépodobny nez m (v limitni distribuci, tj. Boltzmanniv faktor pro n ma
vy$$i hodnotu), potom [13]

pro opacnou situaci
Tmn = Omn (Pm/pm) (pn < Pm) . (4-49)

Shriime tedy, Ze pokud ma novy stav n vyssi energii nez puvodni stav m, porovname Boltzmannovy
faktory exp (—AV (FN) /kBT), kde AV =V (FN)n -y (FN)m, s ndhodné vybranym ¢islem od 0 do
1. Pokud je Boltzmannav faktor vétsi nez toto ndhodné ¢islo, stav pfijmeme. V opac¢ném piipadé
stav odmitneme.

Pokud méa novy stav n energii nizsi nez stav m, potom stav pfijimame.

Béhem kazdé iterace se vygeneruje nova konformace a to bézné tak, Ze se ndhodné vybere jedna
Céstice a zméni se ji soufadnice podle [13]

Tnovd = Tstara + (26 - 1) 5r7nar (450)
Ynova = Ystara T (2£ - 1) 6Tma7; (451)
Znovd = Zstara T (25 - 1) 5Tmaxa (452)
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kde £ je ndhodné vygenerované ¢islo od 0 do 1 a 67,4, maximéalni dovoleny posun ve vSech smérech.
Prepocita se potencialni energie. K tomu nemusime pocitat energii celého systému, ale k predchozi
pricist pouze Cast, ktera se tyka nami zménéné c¢astice. Nasleduje vyse zminény proces porovnavani
Boltzmannovych faktort.

Volba 7,4, se vétSinou provadi tak, aby bylo ~ 50% pokust pfijatych [I3]. Zvolime-li velké d7, 4.,
pak bude vétSina pokusid odmitnuta, protoze tento pristup mize snadno vést k prekryviim castic.
Zvolime-li ho prili§ maly, pak bude sice vétSina pokust pfijata, ale pokryv fazového podprostoru by
byl pfili§ ¢asové naro¢ny. 07,4, se tedy obvykle upravuje automaticky v pribéhu simulace tim, Ze si
zaznamenavame, kolik pokust jsme prijali, kolik odmitli a ménime ho tak, abychom se pohybovali
okolo vy$e zminénych 50%.

4.4.1 ’Biased’ MC

V nékterych simulacich pro nds mize mit urcitd ¢ast systému vétsi vyznam nez jinad. Mame-li
napiiklad jednu molekulu rozpusténou v rozpoustédle, které je simulovano vétsim poctem mo-
lekul, bude nas ,nejvice’ zajimat oblast, kde dochézi k nejvyraznéjSim interakcim rozpoustédla
s molekulou. Jednou z metod, jak v tomto pfipadé prozkoumat fazovy prostor, muze byt tzv.
preferen¢ni vzorkovani. V této metodé zavedeme uréity cutoff okolo rozpusténé molekuly s tim, ze
molekuldm uvnitf tohoto objemu castéji nabizime zménu. Pokud v néjakém kroku vybereme pro
zménu molekulu v cutoff objemu, potom ji zménime soufadnice. Pokud v tomto objemu neni, pak
se vygeneruje ndhodné ¢islo a porovna se s pravdépodobnostnim parametrem p. Pokud je p vétsi
nez vygenerované ¢islo, zkusime s molekulou pohnout, v opaéném piipadé zamitneme. Cim mensi
p tedy zvolime, tim ,rigidnéjsi‘ oblast za cutoffem bude. Alternativné muzeme pravdépodobnost
volby molekuly realizovat napft. jako p ~ =™ [13].

Force-bias vzorkovani uprednostniuje pohyb castice ve sméru sil, které na ni pusobi. Vybereme
Castici, vypocitame pusobici silu a zménime ji soufadnice ve sméru, ktery vybereme z normélni
distribuce majici pik ve sméru této sily. Jinou metodou vyuzivajici znalost pusobicich sil je smart
MC, ve které ma polohovy vektor zmény soufadnic dvé odlisné slozky. Jedna je pfimo ve sméru
pusobici sily, druhé je volena ndhodné z normélniho rozdéleni s nulovou stfedni hodnotou a varianci
A, kde A je volitelny parametr.

4.4.2 J-walking a Multikanonické MC

7 vyse uvedeného postupu muzeme dospét k otazce, jak si MC poradi se systémy, které maji vysoko-
energetické potencidlové bariéry. V tomto piipadé by mohlo dojit k tomu, Ze se zmapuje pouze malé
cast energeticky vyhodného fazového prostoru, a my nemame Sanci dosdhnout na predpoklad ergo-
dicity. Proto se simulace, ve kterych narazime na tento problém nazyvaji kvazi-ergodické.

Zde uvedeme dvé metody, které se snazi tento problém zjemnit. Prvni je tzv. J-walking (Jump-
walking). Jak ndzev napovidd, metoda umoznuje systému obéas si vysko¢it. To zafizuje zménou tep-
loty. Nejd¥ive spustime simulaci s vy$si teplotou (J-walker) s tim, Ze si zapamatujeme bud vSechny,
nebo reprezentativni vzorek konfiguraci systému. Poté spustime simulaci s nizsi teplotou a v nahod-
nych krocich se snazime zabudovat nékterou z vysokoenergetickych konfiguraci. Vybérova pravidla
jsou pfitom stejnéd jako v pfedchozim piipadé [I3]. Abychom méli Sanci, Ze se néjaky ze stavl J-
walkeru ptijme, musime tedy zajistit, aby se distribuce energii pro jednotlivé teploty prekryvaly.
Dalsi moznosti je vyuziti Multikanonického MC. V kanonickém souboru je pravdépodobnost
vygenerovani dané konfigurace [13]

Pian (T, E) < n(E)wg (E,T), (4.53)
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kde n (E) je hustota stavi a wp = exp (—FE/kpT) je Boltzmanniv faktor. V tzv. multikanonickém
souboru (jedna se o uméle vytvoreny soubor) je tato pravdépodobnost, v uréitych energetickych
intervalech, na energii nezavisla [13]

Pruiti (E) < 11 (E) Wyits (E) = konst. = Wi (B) x n (E)™", (4.54)

kde Wyt (E) je multikanonicky vahovy faktor. Nejvétsi problém je s tim, jak pravé tento vahovy
faktor volit. Vétsinou je odvozen iterativné. Uvedme piiklad z [13].

Nejdrive je provedena simulace pri vysoké teploté T tak, abychom méli jistotu, Ze se pfi ni mohou
prekonat vSechny potencidlové bariéry. Vytvotfime celu S (E), kde kazdy prvek odpovidd energii v
rozmezi E+0F, kde  F ma hodnotu nap¥. 1 kcal/mol, a vSem elementtim pfifadime nulové hodnoty.
7 puvodni simulace vytvorime histogram tak, Ze ptrifazujeme pocet vygenerovani konfigurace s danou
energii v E+0FE do nové cely H (E), tedy H (E) x n (E)exp(—E/k,T). Cela S (E) je aktualizovana
na

S(E)=S(E)+InH (E) (4.55)

pro vsechny energie v rozpétim F,,;n & Eqe, €0Z jsou minimalni a maximalni energie vygenerované
béhem prvni simulace a hodnota H (E) je vétsi nez zadand tolerance (stav musel byt vygenerovan
s uréitou ¢etnosti). Nasledné se vypoditaji dva parametry

1/kBT0 E > Emam
S(E")-S(E
B (E) = l/kBTO + % Emin S D) S Emaa:
B (Emin) E < Enin
0 E > Ena
@ (E) = ’ ’ ’ ’
Ck(E)-F(ﬁ(E)—B(E))E E<Emam

kde E’ je energie nésledujictho prvku v cele S (E), tj. E a E’ jsou sousedi. Multikanonicky véhovy
faktor se potom vypocita
Wnuiti (B) = exp (=B (E)E — a(E)). (4.56)

Nasledné jsou spustény nové simulace, které toto rozdéleni iterativné vylepsuji az do bodu, kdy je
H (E) dostate¢né ploché v rozsahu energii, které nas zajimaji. Kdyz ziskdme toto finlni rozdéleni,
je pro simulaci jednodussi prekonavat vysoko-energetické bariéry. Nakonec muzeme z jedné takové
simulace ziskat kanonickou distribuci pfi libovolné teploté

_ -E
Pian (T, E) X Priyi (E)w;, L exp <kﬂ> (4.57)

a tu pouzit k vypoctu strednich hodnot chténych veli¢in.

4.4.3 Modul Amorphous Cell

Modul Amorphous Cell (AC) dostupny v MS slouzi, mimo jiné, ke konstrukei struktur s periodickymi
okrajovymi podminkami. Molekuly v ném rostou‘ fragment za fragmentem. Fragmentem myslime
urcitou ¢ast molekuly, obvykle definovanou torznim thlem. To, na kolik fragmenti nasi molekulu
rozdélime, si muzeme zvolit. Ostatni stupné volnosti, jako jsou napf. délky vazeb, pritom drzime
konstantni, coz je ospravedlnéno tim, ze pii pokojové teploté mé jejich rozdéleni jeden ostry pik.
Pokud molekula neobsahuje zadny torzni thel, pak se k ni AC chova jako k rigidni molekule. Jedna
se vétsinou o molekuly rozpoustédla, v této praci o molekuly vody. V tomto pripadé se berou v ivahu
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pouze pozice a orientace jednotlivych molekul. AC tyto ;malé‘ molekuly buduje jako prvni. Vytvoii
tedy krychli (nebo jiny geometricky objekt) na zdkladé zadanych informaci o hustoté vysledné struk-
tury a mnozstvi molekul, které chceme vybudovat, a nasledné zabuduje vSechny molekuly vody. Az
poté se snazi ,naskladat’ do vymezeného prostoru vétsi molekulu.

V AC mohou torzni thly nabyvat riznych hodnot spojité, coz je ddno potencidlem torznich whla
v predpisu silového pole. Pfedtim, nez dojde k umisténi nového fragmentu, si AC navrhne urcity
pocet kandidatd. Kazdy z nich potom projde kontrolou na blizké kontakty, tj. nepiekryvaji-li se
atomy v ramci zadaného van der Waalsova poloméru. Takovych podminek muaze byt vice, naptiklad
na prekryv prstenct cyklickych molekul atd. Pro vSechny kandidaty, které prosli timto vybérem, se
vypocita energie E;, kterou by systém meél, kdybychom ho do néj vlozili. Tato energie se pocita jako
prispévek vSech nevazebnych interakci mezi atomy, které chceme umistit a témi jiz umisténymi. Na
zékladé téchto energii se vypocitaji Boltzmannovy faktory w; = exp (—,@%) 7 nich vypocteme

pravdépodobnosti kandidata P; = jﬁfiiw, kde M je pocet kandidati. Nakonec vypocitdme kumu-
j=1Wj

lativni pravdépodobnost Q; = Z;Zl P;, Qo =0 a Q, = 1. Vygenerujeme ndhodné ¢islo od 0 do 1 a
pokud toto ¢islo nélezi do intervalu mezi hodnotami Qr_1 a @k, vybirdme kandidata k.

Pokud se nepodafi umistit ani jednoho z kandidatt diky prekryvu atomt, pak je cela molekula z
boxu odstranéna a pokusime se o vybudovani znovu. Pocet, kolikrat se miaze AC pokusit o vybudo-
vani je dan poctem loading krokt, ktery zadava uzivatel.

AC tedy buduje molekulu fragment za fragmentem. Nastaven je tak, Ze se diva jeden krok doptedu,
coz odpovida vyse popsanému postupu. Pocet kroki, na které se diva, se ale da navysit. To je uzi-
tecné, pokud budujeme vétsi struktury, protoze navysenim krokt, na které se divame, zvySujeme
pravdépodobnost, ze struktura bude vybudovana tspésné. Tj., mize se stat, Zze AC nezvoli zrovna
to nejméné energetické umisténi jednoho segmentu v zajmu toho, ze bude moci umistit dalsi. Porad
se bude budovat jeden fragment za druhym, ale s tim, Ze si AC navrhne i moznosti umisténi dalsiho
segmentu a ma je na paméti.

Je pravdépodobné, ze se po vygenerovani vysledné struktury budou v systému stéle nachézet nefy-
zikalni prekryvy jednotlivych slozek. To lze ale vétsinou vytesit geometrickou optimalizaci.

4.4.4 Modul Conformers

Modul Conformers poskytuje moznost prozkoumat konfiguracni prostor molekuly pomoci tfi metod,
které spadaji do dvou skupin. Systematic grid scan search patii do systematickych metod. Tato
metoda systematicky méni torzni thly. Pocet thli a periodu, se kterou bude ke zménam dochazet
si mtzeme volit. Vyuziti této metody je vhodné pouze pokud se zajimame o maly pocet torznich
@hld. V jiném piipadé vede k velmi vysokému po¢tu moznosti (kombinatorickd exploze), které me-
toda musi projit. Dalsi dvé metody spadaji do stochastické kategorie. Jsou to metody ndhodného
vzorkovani a Boltzmannova skoku.

Metoda nahodného vzorkovani naruSuje pocatecni konformaci tim, Ze ndhodné méni hodnoty
vSech torznich Ghli v molekule. Naptiklad torznimu thlu A je pfifazena hodnota v rozmezi od
(A —0,5w) do (A +0,5w), kde w je ndmi specifikovand limitni hodnota torzniho thlu [7]. Kazd4 z
takto vygenerovanych konformaci je pak uloZena jako kandidat. Proces opakujeme, dokud nedosta-
neme pozadovany pocet kandidati. To, jestli se naruseni struktury bude provadét vzdy na ptvodni
konformaci nebo na predchozi konformaci, si mizeme zvolit. Mizeme tedy bud prozkoumat okoli
konfigura¢niho prostoru ptivodni molekuly nebo naopak vétsi ¢ast fazového prostoru.

Druhou metodou je metoda Boltzmannova skoku. Tak jako v predeslé metodé narusuje torzni
thly v zadané toleranci, rozdil je v tom, Ze tentokrat vygenerované konformace prochézeji Metro-
polisovymi vybérovymi pravidly.
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Nevyhodou je, ze Conformers neumoziiuji generaci konfiguraci molekuly v rozpoustédle.

4.5 Radialni distribu¢ni funkce a tepelna kapacita

Radiélni distribuéni funkce g (r) udavd pravdépodobnost nalezeni ¢astice ve vzdalenosti r od jiné
Castice v porovnani s distribuci idealniho plynu. Pro kratké vzdalenosti je vzhledem k odpudivym
sildm nulové. Pro kapalinu dochézi ve vétsich vzdalenostech ke konvergenci g () k jednicce, tedy ke
stejné hodnoté jakou mé idedlni plyn, coz svédéi o jeji neusporaddanosti na vétsich vzdalenostech.
Pro vypocet radialni distribu¢ni funkce ze simulace rozdélime sousedy kazdé castice do bint. To
znamena, Ze pocitame sousedy napiiklad ve vzdalenostech 2,5 A az do 2,75 A atd. Pocet téchto
sousedti je potom na konci simulace v kazdém binu zpriameérovan.

Pro vypocet izochorické tepelné kapacity
oUu
Cy = () , (4.58)
1%

or

muzeme bud provést sérii vypoctl pii riznych teplotdch a pak derivovat vnitini energii bud nume-
ricky nebo ziskanim analytické funkce fitem a jeji naslednou derivaci. Tepelnou kapacitu ale mizeme
vypocitat i z jedné simulace, plati [13]

2y _(py?  ((E—(E)
Cy = (E 2BT§E> =< T > (4.59)

a muzeme ji tedy vypocitat ze zaznamenanych hodnot energie na konci simulace.
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Kapitola 5

Nastaveni pocitacové simulace

Molekuly navrzené pro procesy prepracovani jaderného paliva by mély operovat v kyselém prostiedi
radioaktivnich izotopi. Zkouma se proto, mimo jiné, jejich chovani v prostfedi s kyselinou a odolnost
vici produktiim gama zareni.

Neékteré ze systémii, jejichz simulace je provedena v této praci proto byly ve skutecném experimentu
ozafovany y-fotony. Zahrnout do simulace pfimo produkty radiolyzy prostiedi, ve kterém se mole-
kuly nachézeji, neni v rozsahu této prace mozné vzhledem k jejich malé koncentraci [35]. Jedinou
moznosti, jak tento fakt do simulace molekularni dynamiky zahrnout tak ztstava prostfednictvim
zvysené teploty.

Pro vodu, ktera absorbovala davku 150 kGy se teplota celého systému zméni o ~ 36 K nebo ~ 0,004
eV, a tato informace v zadné ze simulaci zahrnuta neni.

V této praci jsou simulovany systémy, které reprezentuji experimenty [35] a [36].

V prvnim piipadé se jedna o simulace molekul TMDGA, TEDGA, Me-TEDGA a Mes-TEDGA,
které jsou zobrazeny na obrazku Jejich obecné vlastnosti jsou zapsany v tabulce Tyto mo-
lekuly byly simulovany ve vodném prostiedi. V pfipadé molekuly TEDGA byly provedeny simulace
odrazejici vliv koncentrace kyseliny a teploty v rozpéti, ve kterém probéhlo experimentalni méreni.
Pro viechny tyto molekuly byly navic provedeny simulace s koncentracemi 1, 2, 3 a 4 mol-L ! HNO;
za, pokojové teploty, které nelze pfimo porovnat s experimentem a byly spustény za tucelem zisku
nejpravdépobodobnéjsi konformace ligand.

Voda byla simulovéana se zanedbanim jeji autoprotolyzy, kdy dochézi ke vzniku hydroxoniového kati-
ontu H3O" a hydroxidového aniontu OH~. Koncentrace téchto iontfi jsou velmi nizké, na ~ 6 - 108
molekul vody ptipadd jeden pér iontt [I8] a vzhledem k typickému poctu ~ 1110 molekul vody
simulovanych v této praci, se jedna o informaci, kterou je nutné zanedbat.

Déle jsou zanedbany mozné izotopické zmény ve slozeni vody. V pfipadé vodiku se v pfirodé vy-
skytuji dva stabilni izotopy, protium 'H a deuterium 2H, p¥i¢em? protium mé v pifrodé zastoupeni
~ 99,9 %. V pfipadé kysliku se pfirodné vyskytuji tii stabilni izotopy, 60, 170 a 0. %0 ma
zastoupeni ~ 99,7 % vsech pfirodné se vyskytujicich kyslikii a voda tedy byla simulovéna jako mo-
lekuly 'H, €0.

Molekula TEDGA byla pfi experimentech rozpusténa v kyseliné dusi¢né a chorovodikové. HNOj3 i
HCI jsou silné kyseliny a byla predpokladana jejich tplna disociace

HNO; + H,0 — H3;0" + NO3 , (5.1)

HCl + H,O0 — H30+ +Cl™. (52)

Specialni nastaveni atomovych typd bylo provedeno pouze pro chlorovy aniont, kdy byl nastaven
typ cl-, vybrany z listu parametru silového pole COMPASS. Kromé vody byly ponechany obecné
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atomové typy prifazené COMPASSu.

V druhé experimentélni praci [36] bylo zkouméno radiolytické chovani molekuly CMPO v éistém
dodekanu, v dodekanu, ktery byl v kontaktu s roztokem kyseliny dusi¢né a v dodekanu, ktery byl s
HNOj3 pfimo smichan a nasledné byly obé faze oddéleny odstiedivkou.

Dodekan (C12Hgg) mé 355 strukturnich izomert. V této préaci byl simulovan pouze v linedrni vari-
anté. Nebylo simulovano rozhrani dodekan/kyselé prostiedi. Kyselina byla do souboru vloZena p¥imo
v molekularni formé, coz odpovida pripadu pfimého smichéani kyseliny s dodekanem.

Dodekan je hydrofobni molekula a autorka v literatufe nenasla experimentalni praci, kterd by se
vénovala extrakci HNOj3 do ¢istého dodekanu. Z experimentt ale plyne, ze vliv kyseliny na chovani
molekuly CMPO je vyrazny i v piipadé smichani a nasledném oddéleni obou fazi a urcita koncen-
trace kyseliny tedy musi v dodekanu byt pfitomné. Vliv kyselého prostiedi se projevuje u rtiznych
extraktantt odliSnymi zpiisoby, se zvySovanim koncentrace HNOg ale dochazi k zesileni jejiho efektu
na danou molekulu, dokud nedojde k urcité saturaci.

Bylo proto ¢erpdno z ¢ldnku [37], ve kterém je, mimo jiné, referovina extrakce HNOj3 do roztoku
s 5% TBP (tributyl fosfat (CH3CHyCH2CH;0)PO) v dodekanu. TBP je polarni molekula a na
extrakci kyseliny bude mit zasadni vliv, jedna se tak o horni odhad koncentrace HNO3 v dodekanu.
V této praci je molekula CMPO simulovdna v ¢istém dodekanu a v dodekanu po kontaktu s 5
mol-L~!, coz dle [37] bylo aproximovéano ~ 0,16 mol-L~! HNOj3 v dodekanu. Molekula CMPO je
zobrazena na obrazku [7.8

Velikosti simulovanych systému a délka jednotlivych simulaci je zaznamenana v tabulce Systémy
oznacené v této tabulce jako 1, 3, 4, 5, 6 byly simulovany pro vSechny diglykolamidy, pficemz se
v souboru vyskytovala vzdy pouze jedna z téchto molekul. Hustota v poslednim sloupci tabulky
odpovidé po fadé hustotam systémi s molekulami TMDGA, TEDGA, Me-TEDGA a Mes-TEDGA.
Jejich koncentrace v experimentu byla 0,05 -L~!. Teplota byla nastavena na 25°C.

Systémy oznacené c¢islem 2 a 6 byly simulovany s molekulou TEDGA v teplotnim rozsahu 25°C,
45°C a 65°C.

Systémy 9 a 10 byly simulovany s jednou molekulou CMPO pfi teploté 25°C a systém odpovida
koncentraci 0,1 mol-L~! CMPO v roztocich.

Jako produkéni béh je oznacen casovy interval, ze kterého byla ziskdna data pro nasledné zpracovani,
tj. v tabulce 6 ns/ bns znamend, ze se Cerpalo z poslednich 5 ns 6-ti ns simulace. VSechny simu-
lace byly provedeny v kanonickém souboru kontrolovaném NHL termostatem s Q-pomérem 0,01 a
rozpadovou konstantou 1 ps. Integra¢ni krok byl volen na 1 fs.

Tabulka 5.1: Obecné informace o molekuldach TMDGA, TEDGA, Me-TEDGA. Me;-TEDGA [10] a

CMPO [36].
H Molekula \ vzorec \ Moléarni hmotnost \ Nazev
TMDGA CgH14N203 188,23 N, N, N', N'-tetrametyl-diglykolamid
TEDGA C12H94N3O5 244, 34 N, N, N’, N'-tetraetyl-diglykolamid
Me-TEDGA | Ci3H26N203 258, 36 2-(2-(dietylamino)-2-oxoetoxy)-N, N-dietylpropanamid
Mey-TEDGA | Ci14H25N5O3 272,39 2,2-oxybis(N, N-dietylpropanamid)
CMPO Co4Hy osNOSP 407,58 octylphenyl- N, N-diisobutylcarbamoylmethyl phosphine oxide

5.1 Volba silového pole

Silové pole bylo vybirano nejdfive pro molekuly ve vodném prostiedi, v tomto pfipadé je tedy nutné
zvolit takové, které co nejlépe popisuje vodu.
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Tabulka 5.2: Udaje o velikostech a ¢asovém rozpéti simulovangch systémi. Kiizkem je znacen pocet.

celkovy
hustota
S # # # cas/ ,
prostfedi voda H;0t NO; produkéni ?ysctr(:lrjl;]l
b&h &
1 voda 1110 6 ns/ 5 ns 11’%2?;. 11’%15;
2 0,5 M HNO3/voda | 1100 10 | 10 | 6ns/5ns | 1,044
3 1 M HNO3 /voda 1090 20 20 | 6ns/5ns 11’%77%;_ 11%775;
4 2 M HNOj3 /voda 1070 40 40 | 6ns/5ns 1111?;,)% 11’11?;%
5 3 M HNOj3 /voda 1050 60 60 | 6ns/5ns 1112%82 1122%
6 4 M HNOj3 /voda 1030 80 80 | 6ns/5ns 11’22%? 11’2;56%3
#
Cl-
7 | 5 M HCl/voda | 1009 | 101 | 101 | 6ns/5mns | 1,195 |
8 | 8MHCl/voda | 951 | 159 | 159 | 6ns/5ns | 1,304 |
# #
dodekan HNO;3
9 | dodekan |59 | | 10ns/ 6ns | 1,041 |
10 | dodekan/0,16 M HNO3 | 59 | 2 | | 10ns/ 6ns | 1,061 |

V ramci MS je ¢len s pfimou referenci na vypocet vodikovych vazeb obsazen pouze ve predpisu silo-
vého pole Dreiding prostfednictvim Lennard-Jonesova potencidlu 12-10. Lennard-Jonestiv potenciél
12-6 je zde popsan jako ¢len zahrnujici van der Waalsovu interakci.

Byla porovnana celkem t¥i silova pole, Dreiding, COMPASS a pcff, prostiednictvim radialnich dis-
tribu¢nich funkci.

Pro kazdy ze t¥i pfedpist SP bylo vybudovano 30 mikrostavii s 1110 molekulami vody v modulu
Amorphous Cell, které byly geometricky zoptimalizovany. Nasledné byl vybran ten s minimalni ener-
gil a na ném byla spusténa NVT dynamika pii 298 K, ktera byla kontrolovana NHL termostatem.
Elektrostatické sily byly poéitany Ewaldovou sumaci, van der Waalsovy atom-based sc¢itaci metodou
(parové interakce). Délka simulaci byla 500 ps s krokem 1 fs. V Zadném ze t¥i pfipad nebyl volen
specialni typ parametru silového pole, ndboje byly pfifazeny automaticky. Nasledné byly vypocitany
radidlni distribuéni funkce goo(r), gou(r) a guu(r). Vysledek je zobrazen na obrazku a popsan
v tabulce (.3

Prvnim krokem k ovéfeni vysledkti byl vypocet koordinac¢niho ¢isla vody, tj. plochy pod prvnim
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Obrézek 5.1: Molekuly TMDGA, Tedga, Me-Tedga a Me,-Tedga zobrazené spolu se zadefinovanymi
torznimi Ghly. Sedou barvou jsou vyznaceny uhliky, éervenou kysliky a modrou dusiky. Molekuly
jsou zobrazeny bez prislusnych vodiki.

pikem v goo [18]
1
N, = 47rp/ r2goo (r)dr, (5.3)
0

kde r; je poloha prvniho minima goo a p ~ 33,37-10%” m~3 je objemova hustota vody. Bylo ziskédno
N.(COMPASS) ~ 4,5, N.(Dreiding) ~ 11,5 a N.(pcff) ~ 12, 5. Voda by méla nabyvat hodnoty N, v
rozpéti 4 — 5 [20], kdy N, = 4 odpovida tetrahedralnimu uspofadéni ledu. Rozhodné neni pfipustna
hodnota N.(pcff) ani N.(Dreiding). Tyto vysledky jsou zajimavé tim, Ze pcff a COMPASS maji
stejny funkéni predpis, lisi se ale svou parametrizaci.

Pro porovnani radialni distribu¢ni funkce goo byl vybran experiment vyuzivajici rentgenovou
difrakci. Byl proveden v roce 2000 na synchrotronu ALS (Advanced Light Source) v LBNL. Blizsi
informace jsou v [22]. Porovnani téchto vysledkt s vysledky COMPASSu je na obrazku Pro
experimentalni data gon a gum byl vyuZit experiment neutronové difrakce [23] také z roku 2000.
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Obrazek 5.2: Radialni distribuéni funkce goo, gon @ gun pro vodu. V prvnim sloupci jsou vysledky
z COMPASSu, ve druhém z Dreidingu, ve tfetim z pcff.

Data byla ziskdna z [24].
Po analyze dat goo dochézime k zavéru, ze polohy minim a maxim na ose z relativné

dobte souhlasi s COMPASSem. Vyraznéjsi je rozdil hodnot goo. COMPASS nevytvari vodu tak
strukturovanou, jak by mél.

Na obrazku jsou porovnany experimentalni vysledky (barevné) pro gom a gum s vysledky z
COMPASSu (pferusované). Nejdiive si vSimneme prvniho piku, ktery popisuje intramolekuldrni
vzdalenosti. gog ma prvni maximum v ~ 0,97 a oproti experimentu je stfedni hodnota délky
vazby OH mirné kratsi. Zasadnéjsi rozdil je v 8ifce piku. COMPASS vazbam O-H nedava volnost,
jakou by mél. Podobné jsou na tom intramolekulérni vzdalenosti H-H. Dochazime tedy k zéavéru,
ze COMPASS ma, v pripadé vody, priliS vysoké hodnoty silovych konstant u bond-stretch a
angle-bending ¢lent nebo prifazuje nadhodnoceny naboj kysliku a podhodnoceny vodiku.

Maxima i minimum v nésledujicim priabéhu gog COMPASS posunul smérem k mensimu r a to
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Tabulka 5.3: Polohy minim a maxim jednotlivych radidlnich distribuc¢nich funkeci spolu s jejich hod-
notami v téchto bodech.

0-0

COMPASS Dreiding pcff

r [A] [ () |r [A] | @) | r[A] | g()
1.min | 3,35 0,89 4,39 0,69 4,55 0,83
2.min | 5,73 0,95 7,13 0,91 7,55 0,97
3.min | 8,29 0,99 9,99 0,97 | 10,17 0,99
4.min - - - - - -
l.max | 2,73 2,70 3,07 2,69 2,91 2,38
2.max | 4,43 1,03 5,89 1,19 5,89 1,09
3.max | 6,83 1,03 8,65 1,05 8,81 1,02
4.max - - - - - -

O-H
COMPASS Dreiding pcfft

Al [ g() |t (Al &() | r (Al | 80
l.min | 1,17 | 0,00 | 1,17 | 0,00 1,15 0,00
2.min | 2,39 | 0,27 | 4,55 | 0,87 | 2,45 0,46
3.min | 4,83 | 0,97 | 7,47 | 0,97 | 4,85 0,91
4.min | 6,31 | 0,99 - - 7,65 0,98
l.max | 0,97 | 37,72 | 0,97 | 32,45 | 0,99 | 36,14
2.max | 1,77 | 1,31 | 347 | 1,24 | 1,95 0,90
3.max | 3,25 1,35 | 5,97 | 1,06 | 3,37 1,37
4.max | 5,76 | 1,00 | 8,71 1,02 | 6,29 1,05

H-H
COMPASS Dreiding pcff

r[A] | g() | [A]] g() | r[A] ]| ()
l.min | 1,69 | 0,04 | 1,75 | 048 | 1,71 0,02
2.min | 3,01 | 0,83 | 4,81 | 0,95 | 3,25 1,03
3.min | 4,23 | 1,00 | 7,63 | 0,99 | 4,51 | 0,9494
4.min | 5,55 | 0,98 | 9,97 | 0,99 - -
l.max | 1,49 | 3,87 | 1,55 | 3,65 | 1,51 3,87
2.max | 243 | 1,27 | 3,07 11 2,69 1,22
3.max | 3,71 | 1,09 | 6,19 | 1,02 | 3,71 1,09
4.max | 4,75 | 1,03 | 9,05 | 1,01 - -

pfiblizné o hodnotu ~ 0,1 A, coz se vzhledem k pravé diskutovanému prvnimu piku nejevi $patné
a nasvédcuje to tomu, ze problémem jsou spiSe vyse uvedené silové konstanty nez pfifazené naboje.
V pfipadé druhého piku goy je nadhodnocen i pocet molekul ve druhé koordinaéni sfére. Naopak
ve tieti sféfe se jevi jako slabé podhodnocen. V gun se pak vyskytuje zvlastni pik v r ~ 4,75 A,
ktery lze nejspis opét prisoudit malé volnosti, kterou COMPASS ptitazuje vazbé O-H.

V pravych hornich rozich grafti na obrazku jsou zaneseny vysledky experimentu spolu s vysledky
pcff. Jeho volbu pro simulaci vody zamitame vzhledem k pribéhu goo.
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Obrazek 5.3: Na levé strané je zobrazena experimentalné ziskand RDF goo [22], na pravé strané
goo z COMPASSu. Cerna tisecka na ose x od 8-10 odpovidé stejné vzdalenosti r na obou grafech.
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Obrazek 5.4: Na levé strané je zobrazena goy, na pravé gyp. Pferusovanou ¢arou jsou oznaceny
vysledky COMPASSu, barevné jsou vyneseny experimentalni hodnoty [24]. V pravych hornich rozich
jsou porovnany vysledky z pcff (pferusované) a experimentu (barevné).

Nicméné z podobnosti funkénich zavislosti goy a gugu pcff a experimentu, se muzeme domnivat,
ze popis nevazebnych sil v tomto typu predpisu silového pole relativné dobie odpovida vodnému
prostiedi a dava lepsi vysledky nez Dreiding, ktery v sobé ¢len, snazici se pfimo o popis vodikovych
vazeb, zahrnuje.

Déle byly zadefinoviny atomové typy silového pole. V. COMPASSu byl pro kyslik zvolen typ
02*, sp® hybridizovany kyslik ve vodé. Pro vodik typ hlo, vodik vazany ke kysliku nebo fluoru.
Na stejném stavu jako v predeslé simulaci byla spusténa dynamika se stejnymi, vySe uvedenymi
parametry. Nebyla pozorovéna Zzadnéa zmeéna v radidlnich distribu¢nich funkcich.

Vypocet proveden s SP COMPASS a jeho obecnymi parametry dava pro tepelnou kapacitu Cy
hodnotu ~ 107,8 Jmol *K~!. Pro simulaci s definovanymi atomovymi typy vyjde Cy ~ 81,2
Jmol 'K ~!. Spravna hodnota by méla odpovidat ~ 74,9 Jmol 'K~! [25]. Mtzeme tedy Fici, 7e
vybér atomového typu, jiné sady parametri, vedl ke zméné v energii, kterd je poznat na hodnoté
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Cy.

Vybér atomovych typt byl proveden i pro Dreiding. Kyslik byl zadefinovan jako typ O_.J, sp>
hybridizovany kyslik a vodik jako typ H__A, vodik ve vodikovych vazbach. Opét bez zfetelného
zlepseni RDF.

Diskutovana simulace nicméné byla pouze 500-ti ps a byla proto spusténa 2 ns simulace vody v
COMPASSu se zvolenymi atomovymi typy.

Nedoslo k 7adnym zménam v RDF, Cy mirné klesla na ~ 79 Jmol 'K~!.

Vysledkem je, Ze silové pole COMPASS je v ramci MS nejlepsi volbou co se tyce popisu vody a bylo
pouzito ve v8ech néasledujicich vypoctech spolu se zminénymi definovanymi atomovymi typy.

SP COMPASS byl pouzit i ve vypoctech, kde voda obsaZena neni, protoZze se jednd o nejlepsi
moznou volbu v ramci MS. Nebude-li uvedeno jinak, pak v téchto simulacich nebyly nastaveny
zadné specialni parametry silového pole.
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Kapitola 6

Konformacni analyza

Pro konformacni analyzu byl vybran prostor torznich whl, které byly pribézné méreny z kartéz-
skych soufadnic atomi v simulaci. Volbou tohoto métitka byly zanedbany délky vazeb i thly mezi
tfemi atomy.

K vybudovéani simulovanych systému a ziskani pocate¢nich konformaci danych molekul byl pouzit
modul Amorphous Cell. Nebude-li uvedeno jinak, pak pocty molekul a celkovéa hustota systému byla
pocitana z idaji o koncentracich uvedenych v popisech jednotlivych experimentti. Vsechny vybudo-
vané buiiky byly kubické a u vSech byla aplikovdna podminka na blizké kontakty v podobé 40 % van
der Waalsovych polomért jednotlivych atomt. Elektrostatické interakce byly pocitany Ewaldovou
sumaci, van der Waalsovy s¢itanim pies pary atomt s cutoffem 16 A (obvykla délka hrany simula-
¢niho boxu ~ 32 A). Pro vSechny systémy bylo pouZito silové pole COMPASS. Vysledné struktury
byly geometricky optimalizovany algoritmem SMART (automatickd posloupnost krokd metod mini-
malizace nejstrméjsiho sestupu, ABNR a kvazi-Newtonovy metody) s omezenim maximalniho poctu
iteraci na 7500 bez moznosti optimalizace cely.

Pro kazdou z molekul TMDGA, TEDGA, Me-TEDGA a Me;-TEDGA bylo vybudovano 300 mi-
krostavu s cilem uspokojivého pokryti fazového soufadnicového podprostoru. Z nich byly ziskany
informace o hodnotach torznich thlt danych molekul a napsan kratky kéd v Matlabu, ktery

e Hled4 stejné konformace v ramci zadané odchylky 20° pro kazdy z thla.
e Hled4 zrcadlové obrazy molekul v ramci zadané odchylky 20°.

e Hleda molekuly, které jsou ze symetrického hlediska identické v ramci zadané odchylky. Na-
priklad pro molekulu TMDGA to znamend, Ze dojde k vzidjemnému piefazeni thli 1 a 4, 2 a
3 atd. a k porovnani s hodnotami piivodnimi. Déle nésleduje prvni krok.
Tento druh porovnani lze pouzit pouze pro molekuly, které by v urcitém ptripadé mohly mit
dvojcetnou osu symetrie.

Mikrostavy molekul, které v jednotlivych krocich odhali, doporuci k vymazani.

Ve druhém kroku program hleda enantiomery. Ty mutizeme z nasich avah vyloucit pouze pokud
je prostfedi, ve kterém se nachazeji, achiralni. Tt¥iatomova molekula vody z definice vlastnost
chirality mit nemtze. Mimo definice existuje nazor, ze voda chirdlni je [26], nicméné v této praci je
povaZovana za prostiedi achiralni.

To ale mimo jiné znamen4, Ze by AC mél enantiomerni pary generovat se stejnou pravdépodobnosti,
k ¢emuz nedoslo. To lze ale pfifadit pfili§ malému poctu vygenerovanych konformaci, coz vyplyva
i z tabulky Z ni vyplyva, ze AC nemé problém s generovanim odlisnych nizkoenergetickych
struktur a neni diivod se domnivat, ze by se v tomto vzorku museli nachizet enantiomery.

V tabulce jsou pro kazdou z molekul uvedeny vysledné pocty mikrostavi, které muizeme z
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dalgich vypocti vynechat.

Tabulka 6.1: Pocet stavil, které mizeme z jednotlivych krokdl programu vymazat, pfi toleranénim
thlu 20°. Jako ,fin“ je oznacen zbyly pocet mikrostavii, se kterymi musime pocitat.

1.krok | 2.krok | 3.krok | 4.krok | fin
TMDGA 86 3 6 6 199
TEDGA 174 0 0 0 60
Me-TEDGA 2 0 0 0 298
Me2-TEDGA 4 0 0 0 296

V dalsim kroku byly na 60 strukturach TEDGy ve vodé spoustény 1 ns simulace s cilem zjistit,
zda po tomto ¢asovém intervalu nebudou nabyvat stejnych konformaci. Pro tyto simulace byl vzhle-
dem ke kratkému casovému rozmezi simulace volen Berendseniiv termostat. K urcenich stiednich
hodnot, kterych mtize kazdy zvoleny torzni ithel nabyvat, byl napsan kdd, jehoz tikolem je pfedevsim
identifikace intervalti, ve kterém se stiedni hodnoty maji pocitat. Problém je ilustrovan na obrazku
Kéd realizuje nasledujici kroky

e Hodnoty torzniho thlu z prvnich 20 snimku prolozi linedrni funkci a zapamatuje si absolutni
hodnotu jejiho sklonu. Pokud tato hodnota neni vétsi nez zadany parametr, pak k pivodnim
20-ti snimktm pripoji dalsich dvacet a operace se opakuje. Hodnota sklonu a byla empiricky
volena na a=80.

e Pokud se v nésledujicim kroku stane, Ze je hodnota sklonu véts$i nez a, zafixuje se snimek s
nejvyssim poradovym ¢islem (pro nas nyni snimek 60), zleva se za¢ne zkracovat interval a hleda
se maximalni hodnota sklonu linearniho fitu. Po nalezeni mezniho snimku se tento zafixuje a
interval se za¢ne prodluzovat doprava se stejnym cilem.

e V urcenych intervalech se vypocitd stfedni hodnota a stiedni kvadratickd odchylka. Timto
postupem se ziska graf analogicky prikladu uvedenému na obrazku uprostied.

e Nalezne intervaly, ve kterych se stfedni hodnoty v ramci svych odchylek rovnaji, pfepocita
stfedni hodnotu a odchylku pro soubor vSech téchto dat a danym intervalim tuto hodnotu
prifadi. Vysledkem je tfeti graf na obrazku

e Ziskané stfedni hodnoty porovna v ramci stfedni kvadratické odchylky pro vSechny simulace.

Ze 60-ti simulaci pro TEDGu nabyvalo stejnych hodnot vSech torznich hli 58 soubort (bez
uvazeni zévislosti na prislusnych intervalech). Zbylé dva soubory se ligily v jednom torznim dhlu,
pri¢emz mu pfifazovaly pouze jednu hodnotu. V ostatnich simulacich tento torzni thel nabyval hod-
not dvou, pficemz vzdy obsahovaly hodnotu obsazenou v danych dvou souborech.

Vzhledem k tomu, ze u nékterych thli byly pozorovany periodické zmény napf. mezi dvéma moz-
nymi hodnotami jednoho torzniho 1hlu, byl u¢inén pfedpoklad, ze molekuly maji nizké potencialové
bariéry imérné tepelnému pohybu a soubory, u kterych nedoslo k tplné shodé ve vsech tihlech jsou
pouze projevem nedostatecné dlouhého casového vyvoje systému.

Z vyse uvedené analyzy vyplyva, Ze jiz pro kratké simulace (a malé molekuly) je vliv pocateéniho
konformacniho stavu zanedbatelny a nejpravdépodobnéjsi konformace, kterych molekula nabyva, je
mozné hledat v jedné delsi simulaci.

Pro samotnou konformac¢ni analyzu neni ale predchozi program vhodny predevsim vzhledem ke
dvéma skutecnostem
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Obrézek 6.1: Na prvnim grafu je ilustrovan prubéh dat. Na druhém a tfetim grafu jsou zelené
naznaceny vypoctené stiedni hodnoty v riznych fazich zpracovani.

e Uhly jsou méfeny ve stupnich, v rozmezi +180°. Pokud se jedné o tihel, jehoZ st¥edni hodnota
se pohybuje okolo téchto krajnich hodnot, pak je pro spravné urceni stfedni hodnoty nutny
presun dat. V této verzi kédu je pfesun dat korigovan zavedenim podminek na velikosti thl{,
¢imz se do dat mohou zavést hrubé chyby. Ptiklad je znédzornén na obrazku

Torzni ihel[']
Torzni ithel [°]

o 200 a00 600 800 1000 o 200 400 600 800 1000
snimek snimek

Obrazek 6.2: Zavedeni hrubé chyby nespravnym pfevodem dat. Nalevo jsou ptvodni data, napravo
jsou zobrazena po prislusném presunu.

e Kdéd ze své podstaty nemtize odhalit dvé rizné stfedni hodnoty, mezi kterymi mize thel s
vysokou frekvenci prekmitavat.

Byl proto napsan novy kdd, jehoz kroky budou popsany v nésledujici podkapitole. Vsechny
pouzité funkce, které budou v textu pfimo pojmenovany, jsou funkce vestavéné v Matlabu. Pokud
bude néktera z nich popsana, pak je éerpano vyhrané z [33].

6.1 Program pro konformac¢ni analyzu

V prvé fadé je ucinén predpoklad o normalnim rozdéleni dat. Je tfeba poznamenat, ze zadna z
dat testovanych v této praci uspésné neprojdou standardnim testem normality jako je Kolmogortv-
Smirnuv test, ktery porovnava distribu¢ni funkce experimentalnich dat a predpokladaného rozdéleni.
Jeho statistikou je absolutni hodnota rozdilu téchto distribuci.

Za obecnou charakteristiku vétsiny testovanych dat lze povazovat vysokou hodnotu koeficientu Spica-
tosti. Oproti normalnimu rozdéleni se tak vétsina dat vyskytuje v blizkosti stfedni hodnoty.

Neni ale diivod se domnivat, ze by hodnoty torznich hl mély nabyvat jiného rozdéleni nez nor-
malniho.

Vstupni informaci programu je textovy soubor s uloZenymi daty o ¢asovém prubéhu torznich thla
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zadefinovanych pro danou molekulu, pfi¢emz kazdy sloupec odpovida jednomu torznimu thlu.
Kéd pracuje v nasledujicich krocich:

e Pro jednotlivé tthly vytvori histogramy s Sitkou binu 1°.
e Ziskané histogramy vyhladi ve dvou krocich

1. Savitzky-Golay filtrem s krokem 41 dat a polynomem sedmého stupné. Jeho princip je
nasledujici: prvnich 41 hodnot se prolozi polynomem sedmého stupné metodou nejme-
nsich ¢tverc. Z vysledného predpisu funkce se prifadi funkéni hodnota prostfednimu
bodu, nyni tedy bodu dvacatému. Takto algoritmus prifadi hodnoty vsem hodnotam
kromé prvnich a poslednich dvaceti. V Matlabu se k jejich uréeni pouzivd metoda
pfesunu dat, kdy se pfed prvni naméfend data pfida, v nasem piipadé 20, konec-
nych hodnot v pfevraceném potadi (konec — konec-20). Stejné tak se ke konci ptipoji
hodnoty pocatecni. Tim je umoznéno dopocitat funkéni hodnoty vsech pozadovanych dat.

2. Na takto ziskanych datech probéhne dalsi vyhlazeni metodou klouzavého priameéru s ok-
nem 17 dat, tj. po intervalech 17-ti hodnot se pocita jejich pramér, ktery se opét priradi
vzdy prostfedni hodnoté v okné. Krajni body jsou poc¢itany jako prumér z nizsiho poctu
dat, okno je automaticky zmensovano. Prvni hodnota bude v nasem ptipadé vypocitana
jako pramér prvnich dvou, druhd jako prtimér prvnich tii atd.

V obou pfipadech byly metody implementovany prostfednictvim funkce smooth vestavéné v
Matlabu. Vysledek takového vyhlazeni je zobrazen na obrazku
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Obrazek 6.3: Na obrazku je ilustrovan vysledek uvedeného vyhlazeni. Na prvnim z nich jsou data z
histogramu (spojeni funkénich hodnot odpovidajicich pravym hrandm jednotlivych binti). Na druhém
jsou zobrazena po pouziti Savitzky-Golay filtru, na poslednim po dalsi ipravé metodou klouzavého
praméru.

e Ve vyhlazenych datech nalezne prvni minimum a vzhledem k jeho x-ové soutadnici pfesune pti-
vodni hodnoty z histogramu. Tato data jsou opét vyhlazena postupem popsanym v predeslém
kroku. Vysledek je zobrazen v prvni ¢asti obrazku Nasledné pouzije funkci findpeaks se
zavedenymi podminkami na prominenci a §itku piku ($ifka je méfena v poloviné prominence)
pro nalezeni maxim pribé&hu ¢etnosti, jak je ilustrovano na druhém obrazku v obrazku [6.4]

e Nasledujici krok vychazi z pozorovani zaznamenaného na obrazku[6.5] Jedn4 se o Cetnosti jed-
noho z torznich thlid molekuly TMDGA, pficemz prvni ze zaznamenanych prubéht odpovida
5 ns simulaci, druhy pribéhu poslednich péti nanosekund z celkového simula¢niho ¢asu 40 ns.

45



Cetnost
3

0 50 100 150 200
Uhel [7]

300

350

/
S

100

150 200
Uhel [7]

250

300

350

Obrazek 6.4: Vlevo jsou data z prvni ¢asti obrazku po presunu vzhledem k nalezenému prvnimu
minimu a nésledném vyhlazeni. Vpravo je zobrazen vystup funkce findpeaks. Oranzovou barvou je
zakreslena prominence piku, zlutou jeho sitka.

Vysledek odpovida ristu entropie systému a kdybychom méli k dispozici data z takto dlouhych
simulaci, neméli bychom problém detekovat vSechny piky, které se v datech skuteéné vyskytuji.
To ale z ¢asovych divodd neni mozné.

Problém je v tom, zZe by ndm v disledku procesu vyhlazeni dat mohl ,, uniknout“ maly pik v
levé casti obrazku s hodnotou ~ 125°, ¢imz bychom ovsem pfisli o dilezitou informaci a
je nutné ho zachytit jinym zptsobem. Kéd tyto hodnoty pfidava k sadé ptivodné nalezenych
maxim umeéle.

Ozna¢ime-li hodnotu maxima piku v prvnim z histogramti na obrazku [6.5] pohybujicich se
okolo -115° jako mg, pak pokud se v intervalu (—mj — 15, —m; + 15) vyskytuje alesponi jedna
nenulova hodnota histogramu a tato hodnota nelezi pfili§ blizko u dfive nalezenych maxim,
je pridani nové hodnoty ms = —m; povoleno. Vzhledem k udanému intervalu muze dojit k
dodatecné detekci pouze pro torzni thly projevujici symetrii vzhledem k pocatku.

Tento krok je ospravedlnén tim, ze pracujeme s daty ziskanymi ze simulace, ktera je energe-
ticky v rovnovaze a neni diivod se domnivat, ze by nerovnovazné kmity torzniho thlu vedly ke
vzniku piku (maxima) v jeho thlové distribuci.
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Obrazek 6.5: Vlevo je zaznamenana Cetnost torzniho thlu z 5 ns simulace. Napravo je ¢etnost ziskana
z poslednich 5 ns z celkové délky 40 ns simulace.

e Pocet vySe nalezenych maxim a pripadnych dodatec¢nych hodnot nalezenych v ptfedchozim
kroku slouzi jako informace o po¢tu Gaussovych kfivek, jejichz sou¢tem bude histogram pro-
loZen. x-ové soutfadnice téchto hodnot slouzi jako pocatecni odhad jejich stfednich hodnot.
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Pro samotné fitovani je pouzita funkce fit s Gaussovskym modelem (Gaussian Models), ktery
je v Matlabu implementovan v nasledujicim tvaru

n T — bl 2
y = Zai exp | — ( o ) ] , (6.1)
i=1 ’

kde a;, b; a ¢; jsou parametry, které se fituji. Vzhledem k lehce odlisnému tvaru této funkce
a predpisu normalniho rozdéleni, které je jako funkce déle v kédu zadefinovano, je nutné
piepoditat rozptyl jako o2 = ¢7/2.

e Vzhledem k cyklické povaze dat je do matice obsahujici nafitované parametry pridan stejny
set a;, bi, ¢?/2 odpovidajici nejvétsi stfedni hodnoté b;, pii¢emz hodnota b; je zménéna na
b; = b; — 360.

e Vyhodnoti priseéiky vzdy dvou po sobé nasledujicich kiivek (sefazeny dle velikosti b;) s ome-
zenim na jejich x-ovou soutfadnici. Ta musi lezet v intervalu omezeném danymi hodnotami b;.
Pokud se nepodaii v nékterém z téchto intervalti priusecik nalézt, jednd se o pripad, kdy byla
chybné pfidana hodnota na zakladé predpoklddané symetrie torzniho thlu. V takové situaci
se tato hodnota vymaze a probéhne opétovny fit a urceni prisecika.

e Priiseciky v tomto momenté slouzi pro vymezeni jednotlivych pikt, které budou dale jednotlivé
fitovany dalsim souctem Gaussovych kiivek. Tento krok je nezbytny ze dvou divodi. Prvnim
z nich je opét vyhlazeni dat, pii kterém mohlo dojit k potlaceni nékterého z pikid, coz je
zobrazeno na obrazku K tomu dochéazi v pfipadech, kdy se dvé rizna maxima nachézeji
vzajemné relativné blizko a je disledkem pouziti metody klouzavého primeéru. Ve druhé rade
se jedna o piky reprezentujici vice hodnot hld, u nichz v pribéhu simulace doslo k takovému
rozlozeni, pti kterém nedojde k zvyraznéni této skutecnosti v podobé vétsiho poc¢tu maxim.
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Obrazek 6.6: Ztrata informace o jednom z maxim, kterd je dusledkem vyhlazeni dat. Nalevo jsou

data z histogramu, napravo jsou tato data po vyhlazeni. Modrou Sipkou je zvyraznéno nalezené
maximum.

Dalsim krokem je postupny vybér dat, které nalezeji jednotlivym pikim. K urcéeni poctu krivek,
kterymi budou data proloZena, se v prvnim kroku pouzije funkce findchangepts. Ta pracuje
v nasledujicich krocich

1. Vybere bod a rozdéli data na dvé ¢asti (funguje pro libovolny pocet bod mensi nez podet
dat) a vypoc¢itd v nich zadanou statistiku, napfiklad priumeér.
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2. V kazdém bodé zméti odchylky od téchto referen¢nich hodnot, které postupné séita.
3. Posouvé bod k zvoleny v prvnim kroku tak, aby variance dat (pfendsobend normalizaénim
faktorem)

~1 |kl 2N 1 N 2
i=1 r=1 i=k r=k

byla minimalni. z; jsou jednotlivé body a N je jejich celkovy pocet.
Za jeji statistiku je v tomto kroku volen pramér a je pouzita ve formé upravujici miniméalni
moznou odchylku dat na hodnotu J = 1000.
Tento krok je zobrazen na obrazku [6.7}
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Obrazek 6.7: V prvnim grafu je zaznamenan cely ¢asovy prubéh torzniho thlu, ve druhém je pfislu-
$na Cetnost. Na tfetim obrazku jsou zobrazena data ,priblizena“ na zakladé hodnot prusecikt a
odpovidaji vétsimu piku na druhém obrazku. V posledni ¢asti je zobrazen vystup funkce findchan-

gepts.

Jako vystup z této funkce jsou ziskdny indexy bodu na koncich nalezenych interval. V nich
se vypocita primérnd hodnota a smérodatna odchylka s.

Pokud se priméry v jednotlivych intervalech 1isi méné nez o 0,2s, potom je jedna z hodnot
vymazana. Pocet hodnot n, které projdou touto podminkou, je bran jako horni odhad pro
pocet komponent nasledujiciho fitu.

e Kazdy z pika je prolozen sou¢tem n Gaussovych kiivek. Z jejich funkénich predpist jsou
vypocitany pruseciky, které musi spliovat podminku, kterd je znazornéna na obrazku
Oba dva pruseciky dané komponenty museji lezet vzdy na jedné strané od stfedni hodnoty
funkce druhé. Pokud néktera z funkci tuto podminku nesplni, pak je snizeno n = n — 1 a
proces se opakuje dokud podminku nesplni vSechny komponenty. Pokud n > 1, pak se dojde
k nahrazeni ptivodni hodnoty nové nalezenymi.

Omezeni pitvodnich n hodnot v pfedchozim kroku (hodnotou 0,2s) a pravé zminénou podmin-
kou je jedinym osSetfenim, které brani prefitovani dat. Tato kombinace funguje velice dobie
pro vétsinu dat. V nékterych pripadech se situace ale vyhodnoti prilis presné a vysledky po
kontrole neodpovidaji ithlim, které bychom osobné pfifadili, coz je dilezity faktor. Tento pro-
blém v kédu prozatim vytesen nebyl a v takovych pripadech je nutné hodnoty v priabéhu kédu
vymazat rucné.

Pro data zpracovavana v této praci nebyl pozorovan zadny pik, ktery by bylo t¥eba fitovat
vice nez dvéma kiivkami. Zpracovani dat proto probihalo pfimo s nastavenou horni hodnotou
n = 2, coz je nejrychlejsi pristup k problému.
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Obrazek 6.8: Prvni dvé situace jsou z hlediska podminky v pofadku a v tomto pfipadé tedy n = 2.
Ve zbylych dvou pfipadech podminka splnéna neni a v této ukézce n = 1.

e Poslednim krokem je spravné prifazeni nalezenych stfednich hodnot ptavodnim dattim. To v
prvé fadé probiha opét pomoci priseciku. Tentokrat se vypoctou pruseciky mezi vSemi nale-
zenymi funkcemi a hodnoty se pfifadi na zakladé toho, kterad z funkci ma v danych intervalech
nejvyssi funkéni hodnoty. Tento pristup ale obecné nemiiZe byt aplikovan na nové nalezené
funkce ptivodné nalezejici jednomu piku. Obecné je nasledujici zptisob aplikovan pro vSechny
pripady, kdy je hodnota pruseciku danych dvou kiivek vétsi nez nastaveny parametr. Ten je
zéavisly na konkrétni sadé dat, vétsinou byla nastavena na 4. Postup je néasledujici

1. Pro dvé po sobé nésledujici stfedni hodnoty (dle velikosti) spoéitd primeér « a primér
rozdilu téchto hodnot v.
Dattim, kterd nenélezeji ptivodnimu piku nalezenému v prvnim kroku je pfifazena hod-
nota u. Ta je dale povazovana za pocatek, kolem kterého se vytvori ,,vyprazdnéna*“ oblast,
tj. thltm, které jsou v intervalu (u — v,u + v) se pfifadi opét hodnoty rovny u. Pokud
jsou zbyvajici data vétsi nez u, nabudou hodnoty u + 10, v opa¢ném piipadé u — 10.
Na takto upravena data je opét aplikovana funkce findchangepts, tentokrat se zadanym
maximalnich po¢tem bodi, ve kterych mize ke zménam dojit. Hodnota je nastavena na
30. Postup je zobrazen na obrazku [6.9]
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Obrazek 6.9: a) Pavodni data, b) vybrand data, ¢) vybrana data s ,vyprazdnénou* oblasti, d)
data z bodu c) po pfifazeni zminénych hodnot, e) aplikace funkce findchangepts. Sedou barvou jsou
zobrazeny prumérné hodnoty v piislusnych intervalech.

2. V intervalech z funkce findchangepts vypoc¢ita primérné hodnoty (obrézek e)), které
prislusnym dattm pfifadi.

3. Na takto upraveny vektor aplikuje shlukovaci algoritmus k-means, jehoz tkolem je roz-
délit data do k skupin. Pocet shluk musi byt zadéan a pro nés predstavuje pocet funkci,
ktery byl danému piku pfifazen. V nasem piikladé je tedy nyni k = 2. Pocatecni odhady
pozice t&zist jednotlivych shlukd zadany byt nemuseji. My ale tuto informaci médme a
funkce si jako vstup bere vektor stfednich hodnot danych krivek.

49

1000



Uhel [

Vvey

idt a ptiradi je k tém, pro které nabyva nejmensi hodnoty. Nasledné prepocita soutadnice
t87i5t a opakuje predchozi krok. Algoritmus kon¢i, pokud se nezméni pocet bodu pfifa-

Vv

Tento krok je finalni pro pfirazeni stfednich hodnot ptivodnim datim.

S informaci o celkovém poctu Gaussovych kfivek a pocateénimi odhady stfednich hodnot na-
konec prefituje cely soubor dat. Tyto findlni hodnoty se piepisi do vektoru obsahujici informace
o jejich prifazeni.

Priklad konecného nafitovani dat z obrazku je v levé casti obrazku [6.10
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Obrézek 6.10: Priklady nafitovanych dat.

Chyby méfeni jsou pocitany ze smérodatné odchylky

;XN
§= ﬁZIwi—uL (6.3)

i=1
kde N je poCet namérenych dat x; a p je jim prifazena stfedni hodnota.

Nyni mame k dispozici matici, jejiz sloupce predstavuji zadefinované torzni uhly a fadky jed-
notlivé zaznamy snimki simulace. Kazdy fadek tak pfedstavuje informaci o celkové konformaci
molekuly v podprostoru torznich Ghld v daném case.

Nalezne pocet zmén konformace v celém pribéhu simulace.
Nalezne rizné konformace a vypocita cetnost, se kterou se v simulaci vyskytly.

Pokud by molekula mohla nabyvat dvojcetné symetrie, pak kéd symetrické konformace nalezne
(v rAmci smérodatné odchylky) a déle s nimi nepracuje. Jejich Cetnosti pfifazené v predchozim
kroku se pric¢itaji k ¢etnostem symetrickych obrazii.

K provedeni tohoto kroku je nezbytné zadat vektor symetrickych thld.

Pokud je zadéno, nepocita se s enantiomery (v rdmci smérodatné odchylky). U takovych nale-
zenych molekul se potom ¢etnost opét pricita konformaci, ktera ve vyslednych datech ztustane.

Vypocita pocet prekmitt mezi riznymi hodnotami v rdmci jednoho torzniho thlu.

Urdi, kolikrat se pfimo za sebou dand konformace v simulaci nachézela spolu s informaci,
kolikrat tento pripad nastal.
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Kapitola 7

Vysledky a jejich diskuze

Puvodnim cilem provedené konformacni analyzy bylo urceni nejpravdépodobnéjsich konformaci
ruznych molekul v zavislosti na jejich rozpoustédle. Ty by slouzily jako vstup do kvantové mecha-
nickych vypocti chemické stability a alespon ¢astecné by se v nich tak odréazel vliv prostfedi a
teploty.

Z 5 ns simulace systému vody s molekulou TMDGA, ktera je nejmensi molekulou zkoumanou v
této praci, bylo ziskdno 151 rtznych konformaci, které mezi sebou vzajemné prekmitly 785-krat.
Nejvyssi cetnost jedné konformace je 64, coz svédéi o extrémni flexibilité této molekuly. Pro stejny
systém byla spusténa i 40 ns simulace. Pfi analyze poslednich 5 ns této simulace se doslo k zavéru,
7e nedochéazi k uprednostnéni nékteré z moznych hodnot jednotlivych thli a naopak se projevuje
jejich entropie. Z tohoto vzorku vyjde 157 riznych konformaci, s po¢tem pirekmitnuti 766. Nejvyssi
cetnost je 59.

U obou soubori se vyskytuje ~ 50 konformaci, které se v simulaci vyskytly pouze jednou, coz ovsem
muze mit vypovédni hodnotu pouze ve druhém piipadé delsi simulace. Sefadime-li konformace dle
jejich Cetnosti, pak ve dvou souborech konformaci neni pozorovana zadné korelace.

Obecné tedy Cetnost neni dostateénym indikatorem k urceni reprezentativni konformace a pro
usnadnéni jejtho vybéru je u kazdé z nich vypsan pocet snimki, ve kterych se dana konformace
vyskytla beze zmény, spolu s informaci, kolikrat se tak stalo, coz ukazuje na energeticky vyhodnéjsi
stav systému.

V dalsim textu bude zkoumana moznost korelace primo mezi stabilitou molekul a vysledky
konformad¢ni analyzy. Analyza je zaloZena na nasledujici vaze. Sila vazby je dédna hodnotou
elektronové hustoty. Cim vétsi je elektronova hustota, tim je silnéjsi vazba a tim ,stabiln&jsi“ (tj.
méné fluktuujici) by méla byt v molekuldrni dynamice. To samé plati i o celkovém poc¢tu zmén
konformace molekuly v simulaci, ktery bude znacen jako L. Pocet moznych konformaci nemé
z tohoto hlediska vypovédni hodnotu, nicméné pro uplnost bude uvadén, znacen bude jako K.
Tuénym pismem budou uvedeny vysledky experimenti, pod nimi uvedeny vysledky konformadéni
analyzy. Casové priitbéhy nejsou uvadény v sekundéch, ale ve snimcich. Nebude-li uvedeno jinak,
pak Casovy interval mezi dvéma snimky je 5 ps.

e Experimentalné bylo zjisténo, Ze stabilita molekul TMDGA, TEDGA, Me-
TEDGA a Me; TEDGA ozarenych ve vodném prostiedi roste s rostouci hmotnosti.
Dle stability Me,-TEDGA > Me-TEDGA > TEDGA > TMDGA [35]. V tomto pfi-
padé mame jedinou moznost jak se pokusit zachytit tento fakt daty z konformacni analyzy,
konkrétné poctem zmén konformaci béhem simulace L. Tyto hodnoty jsou zapsany v tabulce
Na obrazku [7.1] je zobrazen pokles koncentrace ligandt v zdvislosti na dévce.
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Tabulka 7.1: Hodnoty L a K pro molekuly TMDGA, TEDGA, Me-TEDGA a Mey-TEDGA ve
vodném prostiedi.

[ [ TMDGA | TEDGA | Me-TEDGA | Me,-TEDGA |
L 766 370 310 315
K 157 178 131 203

® TMDGA

« TEDGA1
ATEDGAZ
mMe-TEDGA
x Me2-TEDGA

y = -0.0078x - 3.029
R*=0.9572

In(G[moliL])

o 50 100 150 200
Davka [kGy]

Obrézek 7.1: Ptirodni logaritmus koncentrace molekul C rozpusténych ve vodé v koncentraci 0,05
molLL~! v zavislosti na absorbované dévce [35]. Rozpadové konstanty odpovidaji hodnotdm sklonu
zobrazenych linedrnich fitd ([1/kGy]).

Hodnota L dobfe zachytila vyrazné nizsi stabilitu TMDGy oproti ostatnim tfem molekuldm.
Hodnoty 310 a 315 pro Me-TEDGA a Mes-TEDGA ukazuji, v souladu s experimentalnimi
daty [35], na podobnou miru stability téchto dvou molekul. Hodnota 370 pro TEDGu
naznacuje lehce vétsi stabilitu oproti jejimu methyl- a dimethyl- derivatu. Za predpokladu
exponencialniho pribéhu rozpadu nejsou zachovany poméry mezi experimentalnimi daty a
hodnotami L, nicméné byl ziskan kvalitativni odhad.

e Experimentalné byly proméreny rozpadové konstanty molekuly TEDGA v zavis-
losti na prostredi.

Data pochéazeji z ¢lanku [35] a jsou zapsana v tabulce spolu s hodnotami L a K.

S rostouci teplotou a koncentraci kyseliny dusi¢né klesa stabilita molekuly TEDGA. Zajimavé

Tabulka 7.2: Naméfené rozpadové konstanty [h~!] pro ptivodné 0,05 mol- L' roztoky molekuly
TEDGA s riznymi koncentracemi HNO3 a HCI pii danych teplotach T [35]. Za experimentalnimi
hodnotami jsou zapsédny hodnoty L a K ze simulace.

T[FC] 05MHNO; L K 4 M HNO; L K 5 M HCl L K
25 (1,1 £0,1)-107 459 245 (1,240,2)-107% 515 283 (7,0 £0,4)-1072 756 499
45 (8,5 £0,1):107% 640 342 (8,8 £0,5)-10% 659 317 8 M HCl
65 (5,0 £0,6)-1072 737 478 (7.8 £0,6)-1072 809 463 (5,2 +0,2)-10"2 707 432
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chovani je pozorovano pro prostiedi s kyselinou chlorovodikovou, kdy pfi koncentraci 8
mol-L~! dochézi, oproti pfipadu s 5 mol-L ™!, ke stabilizaci molekuly. I tento jev je spravné
replikovan vyvojem hodnoty parametru L. Opét ale nedochézi k zachovani pomeért vzhledem
k rozpadovym konstantam.

e Produkty rozpadu vazby Oginer-Cether byly po ozafeni ve vodé identifikovany u
vSech molekul TEDGA, Me-TEDGA, Me,-TEDGA. Nebyly identifikovany pro
molekulu TMDGA [35].

Torzni thly zadefinované pro jednotlivé molekuly pres vazbu Oether-Cether Spolu s jejich ¢aso-
vymi pribéhy ze simulace jsou zobrazeny na obrazcich [7.2] [7.3] a

WMMW bl W -
TMDGA MM

%N WML

Obrézek 7.2: Molekula TMDGA a TEDGA a ¢asové prubéhy torznich thld, zadefinovanych pies
vazbu Oether-Cether- Pro molekulu TMDGA se jedna o uhly 12 a 13.

mfs aA, A
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Obrézek 7.3: Molekula Me-TEDGA a c¢asové prubéhy torznich uhli, zadefinovanych pres vazbu
Oether'cether-

Pro molekulu TEDGA se jedné o thly, které v simulaci maji nejvyssi frekvenci zmén ze vSech
zadefinovanych hld, totéz plati o Ghlu 16 molekuly Me-TEDGA. O molekule Me;-TEDGA
nic takového tvrdit nelze, podobné pribéhy nabyvaji i jiné thly. Ani u jedné z téchto molekul
se ale nevyskytuje tthel s vyrazné vyssi frekvenci zmén. To neplati pro molekulu TMDGA,
u které jako u jediné dochézi ke znatelnému rozstépeni Ghlt 11 a 14 z hodnoty ~ 180° na
hodnoty ~ £165°. Je tedy mozné se domnivat, Ze rozpad vazby Oegther-Cether bude potlacen ve
prospéch rozpadu vazby Camia-N. Produkty rozpadu této vazby byly pozorovany pro vsechny
studované molekuly [35].

Pro vSechny hydrofilni diglykolamidy byly provedeny simulace ve vodném prostredi a v kyselém
prostiedi s rozsahem koncentraci HNO3 1, 2, 3 a 4 mol-L~!. Simulace byly provedeny kviili
puvodni myslence o nalezeni nejpravdépodobnéjsi konformace v téchto roztocich a neexistuji
k nim experimentalni vysledky.

Vzesel z nich ale zdznam o zajimavém chovani molekuly TMDGA, ktery zde pro zajimavost
uvedeme.
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Obrézek 7.4: Molekula Mey-TEDGA a ¢asové prubéhy torznich thlid, zadefinovanych pies vazbu
Oether‘cether-

Jako jedind z testovanych molekul TMDGA zcela zménila své konformacni chovani jiz pii
prechodu z vodného prostiedi do prostfedi s 1 M HNOg3. Chovani ostatnich molekul lze popsat
zvySenou frekvenci zmén mezi jednotlivymi tihly, nedoslo u nich ale ke zméné jejich hodnot a
to ani pfi nejvyssich koncentracich kyseliny.

Naopak, z obrazku [7.6] a [7.7] vyplyvé, Zze pro TMDGA nedochdazi ke zméné pouze v piipadé
thlu 13.

Budeme-li pfedpokladat, ze lze z reakce dané molekuly na kyselé prostfedi soudit na silu jejich
vazeb ve vodném prostiedi, coz se vzhledem k vyse zminénému chovini molekuly TEDGA
nejevi jako chybny pfedpoklad, mizeme uéinit zavér, ze nejstabilnéjsi jsou vazby Camiq-Cether
odpovidajici adhlim 3,7 a 8. To by podporovalo fakt, ze se v ozdfenych vodnych roztocich

neobjevuji produkty rozpadu této vazby. Nejcitlivéjsi by mély byt opét vazby C,mig-N.

JdLa L

TMDGA

A .

Obrazek 7.5: Molekula TMDGA se zadefinovanymi torznimi thly. Sedou barvou je zobrazen uhlik,
modrou dusik a ¢ervenou kyslik. Vodiky nejsou pro prehlednost zobrazeny.
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Obrazek 7.6: Casové pribéhy torznich hli molekuly TMDGA ve vodé. Riizové je zvyraznén fit.
Pro thel 11 neni fit zobrazen kvili prehlednosti a odpovida fitu thlu 14. Vlevo od kazdého grafu je
&slo thlu odpovidajici obrazku pod nim je pocet nalezenych @hlii.
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Obrézek 7.7: Casové priibéhy torznich hl molekuly TMDGA v roztoku 1 M HNOjz. Ruzové je
zvyraznén fit. Pro thel 5 neni fit zobrazen kvili pfehlednosti a vizualné odpovida fitu hlu 1. Totéz
plati pro thel 13 a 2. Vlevo od kazdého grafu je ¢islo ihlu odpovidajici obrazku Napravo jsou
stfedni hodnoty téchto hla se smérodatnou odchylkou.

e Molekula CMPO rozpusténa v dodekanu je méné stabilni, pokud tento roztok
neni v kontaktu s HNOj3. Za pritomnosti kyseliny se méni rozpadové produkty.
[36].

Hodnoty L potvrzuji zvySeni stability CMPO v dodekanu a v kontaktu s HNOg3, kdy L=532,
zatimco bez kyseliny je L=T711. To lze pfipsat celkem Sesti z definovanych thla (z 28), u
kterych doslo ke sniZzeni degenerace jejich hodnot. Jedn4 se o tihly 7, 8, 9, 10, 12 a 27 (obrazek
uhlovodikovych fetézci a jako priklad je na obrazku zachycen thel 10 molekuly
CMPO v prostiedi bez vlivu a s vlivem HNO3.

V simulaci prostiedi s kyselinou ale dochazi kromé utlumu vyse zminénych whld také ke
zvySeni degenerace uhlt 16, 20, 21 a 22. Nékteré z téchto hl jsou bez kyseliny a s kyselinou
zaznamenany na obrazku

Tyto vysledky vedou k hypotéze, Ze v kyselém prostfedi dojde k oslabeni vazby N-Cypyiy1 a
vazby definované prostfednimi atomy torzniho tthlu 26 (obréazek .
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Experimentalné se zjistilo, ze za pritomnosti kyseliny dusi¢né zacne dochézet ke zvysovani
produkce monoisobutylu CMPO (obrazek b)) [36], které odpovidaji rozpadu vazby
N-Chputy1. Zéroven klesd koncentrace molekuly OPPA (obrazek a)), coz miZze naznacovat
snizeni variance thlu 19 v kyselém prostfedi (obrézek , a to na tkor zvysené produkce
OPPAA (obrazek d)), ktera odpovida pretrzeni vazby N-Ciarbony1. Tento produkt neni
pomoci torznich thld primo zachycen a pokud se nejednd o pripad, kdy k jeho produkci
dochazi ve vice rozpadovych krocich, pak je nutné konstatovat, ze konformacni analyza mize
pouze poukazat na nestabilni oblasti molekuly.

U ostatnich torznich Ghld neni pozorovana zadna zmeéna v degeneraci ani rozptylech.

Obrézek 7.8: Molekula CMPO a definované torzni tihly. Vodiky zobrazeny nejsou. Sedou barvou je
znacen uhlik, ¢ervenou kyslik, modrou dusik a rizovou fosfor.
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Obrazek 7.9: Casové pritbéhy torznich @hla 10, 16, 19, 20, 22 v prostiedi bez kyseliny a v prostiedi
s kyselinou. Modfe jsou oznacena data ziskana ze simulaci, Cervené jejich fit.
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Obrazek 7.10: Molekula CMPO (vlevo) a nékteré jeji hlavni radiolytické produkty. a) octylphenyl-
phosphinové kyselina (OPPA); b) octylphenyl- N-isobutylcarbamoylmethyl phospine oxid (monoi-
sobutyl CMPO); ¢) phenyl-N, N-diisobutylcarbamoylmethyl phosphine oxide; d) octylphenyl-N, N-
diisobutylcarbamoylmethyl phospine oxide (OPPAA). Ptevzato z [36].
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Kapitola 8

Zavér

V této praci byl nastinén princip kapalina-kapalinové extrakce. Déle byly shrnuty zédkladni myslenky
pocitacové simulace fyzikalniho systému. Nejdiive byl pfiblizen pojem silového pole, které je zaklad-
nim stavebnim kamenem kazdé simulace. Néasledné byly ve ¢tvrté kapitole uvedeny principy simulace
Newtonovské molekularni dynamiky a stochastické metody Monte Carlo.

V paté kapitole bylo shrnuto nastaveni simulaci provedenych v této praci. V sSesté byl popsan proces
vlastni konformacni analyzy, ktera je hlavnim bodem prace. Napsany kdéd je tfeba v budoucnosti
vyrazné vylepsit, pfedevsim je nutné nalézt adekvatni podminky pro vyfeSeni problému prefitovani
dat.

I pfes nedostatky této analyzy se podafilo dojit k zavérim o vztahu zadefinovaného parametru L,
poctu zmén v konformaci molekuly v ¢ase a jeji celkové stability. Cim vétsi hodnota L, tim nesta-
bilnéjsi je dand molekula. To se podarilo ovéfit na vSech provedenych simulacich v této praci, jak je
zdokumentovano v sedmé kapitole.

Naopak se nepodafilo prokazat primy vztah mezi torznimi thly, u kterych dojde se zménou pro-
stiedi ke zvySeni degenerace jejich hodnot a nestabilitou pfislusnych vazeb. To miize byt zptsobeno
i dtsledkem kaskady chemickych reakci. Zavérem zatim ztstava, Ze nestabilni chovani torznich thla
pouze orientac¢né ukazuje na mista molekuly, ktera jsou nejnachylnéjsi k rozpadu.

Pro ovéreni vztahu parametru L k celkové stabilité molekuly, a pro ovéfeni korelace chovani jednot-
livych torznich ahla a stability vazeb budou provedeny dalsi simulace.
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