
Лекція № 7
Методи параметризації силового поля ліпідів та ліпідної мембрани. 

Валідація МД моделі ліпідної мембрани

Сучасні комп’ютерні методи 
дослідження нанорозмірних та 

біологічних систем
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План Лекції № 7

- Параметризація силового поля мембрани

- Порівняння з експериментом та валідація МД моделі

- Приклади МД моделювання ліпідної мембрани

- Фазові стани та фазові переходи у ліпідній мембрані

- Сучасна динамічна модель будови мембрани
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Параметризация силового поля отдельного липида 3

Силовое поле липида 
также можно получить из 
высокоточных расчётов ab 
initio или DFT. Полученные 

значения силовых 
констант итерационно 

оптимизируют по 
уравнениям силового 

поля.  

Методы параметризации силового поля липида

1) связи , Кb, b0 ИК-спектроскопия, ab initio, DFT

2) углы K,0 ИК-спектроскопия, ab initio, DFT

3) торсионные углы K,  ИК-спектроскопия, ЯМР, ab initio, DFT

4) Частичные заряды qi термодинамика, ab initio, DFT

5) Параметры WdV Aij, Cij термодинамика, ab initio, DFT



Толщина мембраны 4

МД модель липидной мембраны должна воспроизводить 

экспериментальную толщину мембраны  



Толщина мембраны 5



Толщина мембраны

Среднее положение 

тяжелых атомов 

можно определить 

экспериментально с помощью

методов нейтронной 

дифракции 

и кристаллографии  

6



Самоорганизация липидных систем в растворе 7

“Хорошее” силовое поле 
липидной мембраны 

должно воспроизводить 
самоорганизацию 

липидных систем и 
переход из 

липидных мицелл в 
мембраны 



Самоорганизация липидных систем в растворе 8

Самоорганизация липидного бислоя состоит из 4-х стадий:

1) Предмицеллярная фаза
2) Формирование мицелл
3) Агрегация липидных мицелл
4) Формирование липидного бислоя

Phys. Chem. Chem. Phys., 2016, 18, 10573--10584



Фазовые состояния липидной мембраны

Твердо-
кристаллическое

состояние

Гелеобразное
состояние

Жидко-
кристаллическое

состояние
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Фазовые переходы в липидных мембранах

Мембраны состоящие из
одного вида липидов показывают

острый калориметрический пик
фазового перехода

Конформации липида
обладающие высокой

энергией
Tm

Большинство биологических
мембран функционируют
при Т > Tm
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Фазовые переходы в липидных мембранах 11

“Хорошее” силовое 

поле липидной 

мембраны должно 

воспроизводить 

фазовые переходы в 

липидных мембранах 



Пример фазового перехода в мембране 12



13Пример фазового перехода в липидной мембране



Зависимость фазовых переходов в липидных мембранах от выбора 
силового поля
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твердо-кристаллическая фаза жидко-кристаллическая фаза



Что такое кривизна липидной мембраны?

Негативная
кривизна

Позитивная
кривизна
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Позитивная кривизна мембраны 16



Кривизна мембраны
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Сольватация поверхности мембраны 18



Смешанные липидные мембраны

POPC:SM:CHOL

1:1:1

POPC:SM:CHOL

2:1:1

POPC:SM:CHOL

62:1:1
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Площадь занимаемая одним липидом в мембране

Kucerka et al., J. Membr. Biol (2005) 208:193; Hofsäss et al., Biophys. J. (2003) 84:2192

Кристаллография

POPC: 

0.683 ± 0.015

нм2

МД-Моделирование

DPPC-CHOL 25%

0.48 нм2

МД-Моделирование

DPPC-CHOL 40%

0.43 нм2
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Латеральная диффузия в мембране
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Изотропный баростат
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Строение Липидной Мембраны

DOPC Мембрана
МД

Моделирование

Image courtesy of Scott Feller

CH
3

CH
3

Проблема определения строения мембраны:

Высокая степень температурной диффузии
Комбинированная Кристаллография и Нейтронная Дифракция
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МД моделирование мембранных процессов

• Строения мембраны на молекулярном уровне

• Динамические свойства мембраны

• Гидратация мембраны

• Пассивная диффузия и транспорт через мембрану

• Смешанные липидные мембраны 

• Распределение вещества в системе вода/мембрана

• Растворимость веществ в липидном бислое

• Свободная энергия взаимодействия химических соединений 

с мембраной

• Поиск фармакологически активных соединений

• Цитотоксичность 
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МД моделирование мембранных процессов
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