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Vancomycin Adsorption on Microcantilever Based on 
Molecular Dynamics Simulation
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Adsorption simulation of vancomycin antibiotic is done using molecular dynamics. The 
simulation results show the adsorption behavior of vancomycin on a functionalized biosensor. 
Regarding the importance of vancomycin, its molecular function is simulated using multiscale 
discipline. Adsorption to a single assembly monolayer is considered according to vancomycin’s 
in-vivo function. A selected biosensor is a non-symmetrically functionalized microcantilever 
which undergoes deformation as a result of changes in surface tension regarding functionalized 
surface. Multiscale simulations implemented to calculate microcantilever deformation. 
Molecular models in a vacuum and aquatic media are taken into account. Energy parameters 
related to surface tension is studied versus the distance of target molecules to the surface of the 
biosensor. To calculate the distance between receptor molecules in single assembly monolayer, 
an algorithm is proposed based on experimental results.
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 دینامیک روش توسط وانکومایسین بیوتیک آنتی جذب سازی شبیه فرآیند
 رفتار تعیین به فرآیند این. است گرفته قرار بررسی مورد مقاله این در مولکولی
. است شده منجر زیستی حسگر یک شده سازی فعال سطح به وانکومایسین جذب
 میکروبی، های آلودگی درمانی فرآیند در ها بیوتیک آنتی کاربرد اهمیت به توجه با
 چند سازی شبیه نگاه با وانکومایسین مولکولی سازوکار بررسی مقاله، این در

 وانکومایسین، عملکرد سازوکار به توجه با. است رسیده انجام به مقیاسی
 گرفته قرار نظر مد مولکولی لایه تک چیدمان یک به آن جذب یا اتصال چگونگی
 حسگر. است شده سازی شبیه زیستی حسگر یک سطح روی جذب فرآیند. است
 با جذب، فرآیند تکمیل با که بوده یکسرگیردار ریزتیر نوع از نظر مورد زیستی
 توسط شکل تغییر این. کند می پیدا شکل تغییر سطحی کشش تغییر به توجه
 آمده به دست متناظر تجربی حالات برای مقیاسی چند محاسباتی های روش
 مولکولی دینامیک های مدل مساله، این متغییرهای دقیق بررسی یبرا. است
. است شده حل آبی محیط وخلأ  حالات در زیستی جذب حین حسگر سطح برای

 با متناظر انرژی پارامتر مقدار بررسی غالب در جذب فرآیند بررسی چگونگی
. است بوده جذب سطح و هدف مولکول فاصله تغییرات با سطحی کشش

 حسگر، روی جاذب سطح فعال لایه مولکولی چیدمان فواصل تعیین در همچنین
 قرار توجه مورد تجربی کارهای به توجه با چیدمان انتخاب برای الگوریتمی

به  تجربی کارهای محدوده در آمده دست به سطحی کشش مقادیر. است گرفته
 .است آمده دست
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  مقدمه - ١

 یغشا های مولکول در جانبی پیوند از جلوگیری با ها بوتیک آنتی
 بنابراین و کرده ایجاد اخلال ها باکتری زیستی عملکرد در سلولی
 مواد دسته این لذا. [1]کنند می حساس بسیار آسیب برابر در را ها آن
طور  به. گیرند می قرار استفاده مورد میکروبی های آلودگی درمان در
. هستند دهاگلیکوپپتی زیرمجموعه ها بیوتیک آنتی کلی

 از ای زنجیره که هستند پروتئینی ساختارهای ها،گلیکوپپتید
 ها آن ترتیب که دهستن دارا را کربوهیداتی های مولکول
. [2]باشد می گلیکوپپتید سلولی درون نقش کننده مشخص

 سد واقع در که هاست بیوتیک آنتی این از نوعی، وانکومایسین
طور  به. آیند می شمار به میکروبی های آلودگی برخی برابر در نهایی
 ساختار ها آنه دیوار که هایی باکتری روی وانکومایسین تر، دقیق
 در وانکومایسین واقع در؛ [3]است اثربخش باشد شتهدا مثبت گرم
 پیدا دارویی مقاومت پنیسیلین برابر در که ها باکتری برخی برابر
 زیست کارکرد شناسایی لذا .[5 ,4]گیرد می قرار استفاده مورد اند، کرده

 .دارد ای ویژه اهمیت آن شیمیایی
 الکتریکی، بارهای چگالی و فضایی چیدمان به توجه با
 خواهد دارا را خاصه زنجیر یک با شدگی جفت قابلیت انکومایسینو

 ساختار روی وانکومایسین قراردادن با تحقیق این در. [6]بود
 اختصاصی، های گیرنده همین از ای لایه تک مولکولی چیدمان
 لایه این. است شده سازی شبیه لایه این بر آن جذب فرآیند
 یک با مرتبط طلا از کناز بسیار سطح یک روی شده سازی فعال
 .است شده بررسی زیستی حسگر
متشکل از  یبه ساختار سطح نیسیجذب وانکوما یچگونگ

در  یکشش سطح راتییکاربرد تغ أمنش بستگی دارد که ها رندهیگ
 زیر  سازه کیکه  بیترت نی. بدباشد یمولکول م نیا ییشناسا
 رییشده از جذب مولکول را به تغجادیا یکشش سطح ی،کیمکان

 آن ابزارآلات از یکی که.کند یشکل بزرگ و قابل خوانش بدل م
 باریک و بلند تیر یک حالت، این در. [7]باشد می سرگیردار یک ریزتیر
 ساختار فعاله لای توسط نامتقارنصورت  به میکرومتری ابعاد در
  .شود می سازی فعال نظر مورده گیرند لایه تک

 ایجاد به هدف، هماد جذب از ناشی سطحی کشش تغییرات
 تیر عرضی شکل تغییر به که شود می منجر نامتقارن بارگذاری

 داده نمایش ١ شکل در شماتیکصورت  به سازوکار این .انجامد می
 ریزتیر، در ابعاد نسبت و مقادیر درست انتخابدرصورت . است شده
 گیری اندازه قابل مختلف های روش به عرضی شکل تغییر این
 قابل تحلیلی ای رابطه توسط خیز، یا شکل یرتغی این .باشد می

 اینجا در. [8]است متناظر سطحی کشش تغییرات میزان به تبدیل
 شده عددی سازی شبیه روش به تغییرات این شناسایی بر سعی
  .است

  

  
   عملکرد حسگر زیستی مبتنی بر ریزتیر سازوکارشماتیک  )١ل کش
  
 ترتیبی قیاسیچندمصورت  به سازی شبیه روش پژوهش، این در

 مولکولی مقیاس در سطحی جذب تاثیر ابتدا در. است شده انتخاب
 کشش تغییرات تخمین با سپس و گیرد می قرار بررسی مورد

 با انتخابی ابعاد با ریزتیر در انتظار مورد خیز میزان سطحی،
 روش محدودیت. شود می محاسبه کلاسیک مکانیک های روش

 مقیاس دو در که است هایی دیدهپ تطابق قابلیت عدم اتخاذشده،
  .هستند تاثیرگذار زمان همطور  به پیوسته، محیط و نانو
 انجام مولکولی دینامیک روش با مولکولی مقیاس درسازی  شبیه
 آغاز آن روی کار پنجاه دهه اواخر از که روش این. است گرفته
 کلاسیک مکانیک دیدگاه با اتمی مقیاس اتفاقات بررسی به شده،
 حرکت حال دره ذر چندینعنوان  به ها مولکول حرکت بر حاکم
 . [9]است شده استوار
 با وانکومایسین سطحی جذب فرآیند شده سعی پژوهش این در
 انجامبه  ،مولکولی دینامیک چهارچوب درسازی  شبیه وسازی  مدل
 متناظر میزان سطح، گیبس انرژی تغییرات یافتن با سپس. رسد
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 محاسبه، این. نمود محاسبه را رریزتی سطحی کشش تغییرات
 مقادیر با را سطحی کشش از آمده دست به مقادیره مقایس امکان
 دیگر برای این از پیش روش این. آورد می فراهم تجربی

 بردنکار به اینجا در و است شده گرفتهکار  به زیستی ساختارهای
 صورت گرفته ،چینش در بهبود با مدل پارامترهای بررسی روش
 دمانینمودن چجهت مشخص دیجد تمیاستفاده از الگور. [10]است

شده به عنوان یساز سطح فعال یرو نشیدر چ یسطح یها مولکول
  .گردد یم یمعرف یکار جار یاصل تیمز
  
 تئوری - ٢
 ابزار است لازم ،سازی شبیه برای شده انتخاب روش به توجه با

 و ها مولکول بودن زیستی به توجه با. شود انتخاب مربوطه
 خواهد نمدسازی  شبیه کد نظر مورد ابزار بررسی، مورد ساختارهای

 ابزارهایو  [11]است شده بهینه آلی ساختارهای با متناسب که بود
 در آکادمیک کاربرد برای آن مناسب گرافیکی های رابط و جانبی
 .است دسترس
ه گیرنده زنجیر و وانکومایسین مولکولی ساختار ادامه در است لازم
 کاربرد با متناسب سازی مدل فرآیند تا گیرد قرار بررسی مورد طهمربو
. است شده گنجانده ادامه در موارد این که شود انجام تجربی

 در مرتبط کلیات به حل، تنظیمات بالای اهمیتدلیل  به همچنین
 .است شده پرداخته روش این اجرای روش و مولکولی دینامیک

  وانکومایسین مولکولی ساختار - ١- ٢
 ادموند دان شیمی - زیست توسط بار نخستین برای وانکومایسین

 کشف بورنئو جزیره خاک از برداری نمونه در و ١٩٥٣ سال در کورنفلد
 و پوستی های عفونت در نخست درمانعنوان  به دارو این. [7]شد

 . [8]کاربرد دارد مفصلی و رسانی خون و استخوانی
 با سلولی، غشاء پلیمر در که است صورت این به آن عمل مکانیزم

 یجلو ل،یبا سر کربوکس یمتوال نیدو آنال یدیپپت رهیاتصال به زنج
دهنده پوسته سلول را لیتشک یهامولکول یاتصال پهلو به پهلو

 با. [11]شود یآن م یرفتن استحکام عرضنیو باعث از ب ردیگ یم
 و ها پنیسیلین به نسبت آن عملکرد سازوکار تفاوت به توجه
عنوان  به دارویی، مقاومت شرایط در وانکومایسین ها، الوسپورینسف

 . [12]گیرد می قرار استفاده مورد موثر جایگزینی
 اشعه بر مبتنی تجربی های روش با وانکومایسین مولکولی ساختار
 مولکول این. است شده زده تخمین و گرفته قرار بررسی مورد ایکس
 بررسی مورد ،گیرنده زیستی ساختار به متصل و تنها های حالت در
 مربوط ساختار و اتمی مختصات همچنین. [15-13]است گرفته قرار
 در ها پروتئینه داد بانک استاندارد قالب در نوانکومایسی به

   .[16]است شده داده قرار دسترس
 گیرنده مولکولی ساختار - ٢- ٢

 اتصال طریق از وانکومایسین زیستی فعالیت شد، یاد که همچنان
 دو کربوکسیل انتهای و هیدروکسیل سر دو به ترواستاتیکیالک

 در آمینواسید دو این ساختاره ادام بنابراین. است آلانینه زنجیر
ه گیرند از استفاده. داشت نخواهد چندانی اهمیت دیگر، سمت

 با وانکومایسین شناسایی کاربرد با دلخواهه زنجیر با اختصاصی
 انجام به تجربیصورت  به گیردارسر یک ریزتیر بر مبتنی حسگر زیست
 ساختار انتخاب به منجر اینجا در مهم این که [5]است رسیده
 .است شده جاری سازی شبیه برای گیرنده
 چهار، سیستئینه زنجیر یک از متشکل پپتیدی، ساختار این
 گیرنده آلانینه زنجیر دو به که لیسینه زنجیر یک، گلیسینه زنجیر
 ابزار یک در ساختار، اینه داد بانک مدل. ، استشوند می وصل

 اجزای از، [17]منتخب حل موتور با سازگار تحلیلی/گرافیکی

 این اول سیستئین زنجیره. است شده ایجاد فوق آمینواسیدی
 اتم طریق از خود، هماند در که است شده انتخاب ای گونه به گیرنده
 دارا را حسگر طلای سطح به اتصال قابلیت زنجیره، انتهای گوگرد
 نمایش به ٢ شکل ترتیب، این بهتر شدن مشخص جهت. باشد می

 حسگر سطح روی آن قرارگیری راستای و گیرنده مولکول شماتیک
 برای استفاده مورد ساختار همچنین. است یافته اختصاص

  .است شده داده نمایش ٣ شکل در گیرنده این و وانکومایسین

  

  
   جانبی و موقعیت جذب مولکول هدف شماتیک مولکول گیرنده از نمای )٢ل کش

  

ه (بالا) و گیرند نشماتیک ساختار ایجادشده برای مولکول وانکومایسی )٣ل کش
  [17] پایین)اختصاصی آن (

  
 مولکولی دینامیک کلیات - ٣- ٢
 دینامیک روش توسط ها اتم و ها مولکول حرکت تحلیلمنظور  به

 درستی به میدانی متغیرهای و اولیه شرایط است لازم مولکولی،
 فیزیک حرکت معادلات از روش این که آنجا از. شوند تعریف
 ذراته اولی مکانی موقعیت پارامتر اولین کند، می استفاده کلاسیک
 بانک استاندارد فایل در تحلیل شروعه لحظ برای مهم این. است
 ها آن گیری سمت یا ذرات تحرک. است شده تهیه پروتئینه داد

y 

z محل یا سایت جذب 

 مانده لسیتین

 اتم گوگرد انتهای سیستئین



 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــو همکاران  یفؤاد ملائ ۲۴۸۴
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 الکترواستاتیکی نیروی قالب در که است نیرویی های میدان تحت
 .شود می محاسبه اتمی چند و دو پیوندهای فنریت و غیرپیوندی
 کد در منتخب، پیوند تعدادی برای ،پیوندها این به مربوط ضرایب

 ساختار نمودن مشخصمنظور  به. است شده داده قرار محاسباتی
 چینش برای نیز ارساخت فایل یک است لازم ها، مولکول و پیوندها
 مشتقاته پای بر حرکت معادلات حل. شود تهیه نظر مد مولکولی
 مرزی شرایط به مربوط تنظیمات که پذیرد می صورت انرژی معادله

 کد به تنظیمات فایل غالب در ها آن حل زمانی بندی پله و
  [18]شود می معرفی محاسباتی

 ریزتیر شکل تغییر محاسبه - ٤- ٢
 گیرنده مولکول توسط حسگر تماس سطح ی،زیست حسگر این در

 های مولکول و شده دار عامل هدف، تیزیس مولکول اختصاصی
 لذا .شوند می متصل گیرنده مولکول به اختصاصیصورت  به هدف
 خمش یک ایجاد به منجر زیستی های مولکول این میان کنش برهم
 لشک زمانی ها کنش برهم این واقع در. گردد می ریزتیر در ایستا
 زیستی های گیرنده روی هدف زیستی های مولکول که گیرد می

 شرایط در تغییر این و گرفته قرار تیر سطح روی موجود
 منجر اولیه، حالت به نسبت آنتالپی یا و آنتروپی الکترواستاتیکی،

 در سطحی تنش این. گردد می سطح بر سطحی تنش معرفی به
 ملاحظه قابل ناظرمت خیز و تیر به خمش اعمالصورت  به نهایت
 و سرگیردار یک ریزتیر سطح روی هدف مولکول جذب با. است
 نیروی ریزتیر، سطح در کل انرژی میزان کاهش به سیستم تمایل
وجود  به شود، می ریزتیر خمش موجب که فشاری یا و کششی
 بستگی ریزتیر فنری ثابت به مستقیماً  ریزتیر خمش میزان. آید می
 .دارد
 استونی فرمول از است بالا ها آن منظری نسبت که ریزتیرهایی در
 سرگیردار، یک ریزتیر نوک انحراف میزان محاسبه برای )١(ه رابط

   [19]شود می استفاده

ݔ  )١( = 4݈ଶ∆(1 − ଶݐܧ(ߥ  
  

 مولکول جذب از ناشی سطحی کشش تغییرات ∆ رابطه این در
 طول ݈ و متضخا ݐ و یانگ مدول ܧ و پواسون، ضریب ߥ هدف،
 حاصل سطحی کشش در تغییر میزان ݔ همچنین. باشند می ریزتیز
 به بنابراین. است ریزتیر روی گیرنده به هدف مولکول جذب از

 غلظت با ارتباط ایجاد و تیر نوک شکل تغییر میزانه محاسب جهت
 را (∆) سطحی کشش تغییرات است لازم محیط، در هدفه ماد

 ارتباط بیان واقع در. نمود اسبهمح هدفه ماد غلظتبرحسب 
 صورت بخش این توسط میکرو و نانو مقیاس دو بین مناسب
 .پذیرد می
 سطحی کشش محاسبه - ٥- ٢

 سطحی کشش تغییرات میزان یافتن برای شد، بیان که گونه همان
 یک که گیبس آزاد انرژی تغییرات از هدف، مولکول جذب از ناشی
 آوردن دست به برای. است دهش استفاده است ترمودینامیکی کمیت
 محاسبات مولکولی، دینامیکسازی  شبیه از انرژی تغییرات

 .است شده استفاده آماری ترمودینامیک
 خود خودبه میزان که است ترمودینامیکی کمیتی گیبس آزاد انرژی
 لحاظ از فرآیند یک انجام. دهد می نشان را واکنش یک شدن انجام

 آزاد انرژی تغییرات که است پذیر امکان هنگامی ترمودینامیکی
 آنتروپی و) سیستم انرژی( آنتالپی. باشد منفی آن گیبس

 در ها واکنش پذیری انجام در مهم عامل دو) سیستم نظمی بی(
 انجام ضمن را انرژی تغییرات آنتالپی. اند شده گرفته درنظر طبیعت
 هم و را جنبشی انرژی هم تغییرات این. گیرد می بر در واکنش

 انجام حین در آنکه شرط به شود می شامل را پتانسیل نرژیا
 با سطحی کشش تغییرات. باشد ثابت سیستم بر وارد فشار واکنش
ه رابط از آن مقدار و بوده متناسب گیبس آزاد انرژی تغییرات میزان

   .[21 ,20]آید می دست به) ٢(
  
ߪ∆  )٢( =  ΓΜ−1ܩ∆
 هدف مولکول جرم Γ گیبس، آزاد انرژی تغییرات  ܩ∆این در

  .است هدف مولکول مولی جرم Μ و سطح واحد بر شده جذب
  
  اجرا روش - ٣
 به پذیرفته صورت های فعالیت منتخب، حل کد کارگیری بهمنظور  به
 کاربرد روند اول بخش. شود می تقسیم موضوعی بخش سه
 های قابلیت با متناسب که گیرد می بر در را کدها و افزارها نرم
 مولکولی چیدمان ادامه در. شود می تعیین موجود ایافزاره نرم

 اولیه و مرزی شرایط بخش، سومینعنوان  به سپس و شده بررسی
 .است شده معرفی
 دو محاسباتی، کد بر علاوه نظر، موردسازی  شبیه روند انجام برای
 استفاده مورد متن، ویرایش افزار نرم یک و گرافیکی رابط افزار نرم
 جابجایی سطح، ساختار هندسی مدل یجادا. گیرد می قرار

 استخراج و نمودار رسم نمد، تحلیلی کد فراخوانی ها، مولکول
 گیرنده، مولکول مدل ایجاد و شده انجام وی.ام.دی در ها خروجی
 افزودن و گیرندهه لای ساختمنظور  به ها آن از عدد چند ترکیب
 رسیده تماما به زد.زد.وگا در ساختاره اولی فایل ایجاد و محلول
 تصحیح ها، اتم اسامی تصحیحمنظور  به میان این در. است

 .شود می استفاده متن ویرایش افزار نرم از نیز اضافی پیوندهای
 مولکولی چیدمان - ١- ٣
 در حل مدل واقع در که نظر مد مولکولی چیدمان تعیینمنظور  به

، زری مقیاس دید از نظر مد حسگر است لازم باشد، می نانو مقیاس
 که طلا از شده پوشانده سطحی با ریزتیر یک .گیرد قرار نظر مورد
 لذا. دارد بیشتری بزرگیه انداز گیرنده، مولکول برابر در آن ابعاد
 همراه به طلاه لای یک روی گیرنده های مولکوله لای تک شرایط
 ،عرض راستای در تکرارشونده مرزی شرایط همراه به هدف مولکول
 .دهند می تشکیل را مولکولی مدل لایه
 با گیرنده مولکول کل است لازم لایه، تک ساختار ایجادمنظور  به

 )٢ درشکل z محور( میزبان سطح برای شده انتخاب راستای به توجه
انجام  یصورت طلا به هیلا کی جادیا. شود داده قرار عمودیصورت  به

ساختار مسطح در  کی، ۴نشان داده شده در شکل  طیهمانند شرا
 و عرض و طول محاسبهه نحو کند. جادیا zفحه عمود به محور ص

 مولکول مناسب قراردهی برای. است شده آورده ادامه در آن ارتفاع
 برداربه  توجه با مجموعه کل ابتدا در هدف، مولکول و گیرنده
 رنگ با که گوگرد اتم( سطح به اتصال محله نقط دو کننده متصل
 و) است شده داده نمایش ٢ کلش پایین در مثلثصورت  به روشن

 و شده داده قرار عمودی راستای در جذب، سایت نسبی موقعیت
 شده داده قرار مختصات مبدأ در مولکول جرم مرکز محل سپس
  .است

 تواند می نظر، مد زیستی حسگر فوقانی سطح طلایه لای ضخامت
 کوچکی به توجه با اینجا در اما. [6]باشد داشته مختلفی مقادیر
 تجربی کارهای در لایه این ضخامت به نسبت گیرنده کولمول

 های مدل به توجه با مدل در شده گرفته درنظر ضخامت منتخب،
 میزان به تقریبی نگاه با، [21]سطح در ماده خواص تغییر
 شده گرفته درنظر فرض پیشصورت  به )zراستای در( آنگستروم٤٠

 .است
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وقانی طلا (رنگ روشن) که میزبان فه شماتیک جانبی ریزتیر با لای )٤ل کش

  .باشد ها می گیرندهه لای چیدمان تک
  
) سطحی فعاله لای تکه صفح در( عرضی چیدمان تعیین جهت به

 های مولکول نسبی چیدمان ابتدا در است لازم نظر، مد واحد سلول
 نکته این به توجه با و منظور این به. گردد تعیین لایه تک در گیرنده
 چینش است لازم شد، خواهند محدود طلا سطح روی ها گیرنده که
 و طولی فواصل( ها گیرنده نسبی آزادی درجات دیدگاه از کلی
 .شود بررسی) زاویه و عرضی

 با و مجاور های گیرنده بین نیرویی های میدان ماهیت به توجه با
 مولکول اطراف الکترواستاتیکی میدان مولکول، شکل به توجه
 شده گرفته درنظر )zyه صفح (حول حورهم تک متقارنصورت  به

 یک تصویر میدان، این فضایی توزیع بهتر شدن روشن جهت. است
 داده نمایش ٥ شکل در طلا،ه لای زیر سطح به عمود نمای از گیرنده
 در الکترواستاتیکی بار تمرکز به توجه با شماتیک این. است شده
 درکلی یراستا در تنها میانگینصورت  به و مولکول جذب محل
 های مولکول اثر از و است گرفته قرار نظر مد لایه تک چینش
  .است شده نظر صرف مذکور نیرویی میدان بر جوار هم

  

  
نامتقارن و مرز انرژی ثابت میدان صورت  بهشماتیک فوقانی گیرنده  )٥ل کش

  الکترواستاتیکی اطراف آن

  
 به هبست )xyه (صفح طلا سطح روی گیرنده های مولکول چیدمان
 و نامنظم صورت به تواند می طلا سطح سازی فعال مراحل شرایط
 شود؛ تشکیل لایه تک انرژی کم و منظمصورت  به یا باشد پرانرژی
 این از یک هره هندس توضیح جهت شماتیک این فوقانی نمای
 در( نامنظم چیدمان در. است شده داده نمایش ٦ شکل در حالات
 یک تعیین و متناوب مرز یک انتخاب برای )a قسمت ٦ شکل
 اثر ها گیرنده ناهمگون دوران اثرات که شود گرفته درنظر )y و x راستای بزرگ (در میزانی به مذکور سلول است لازم واحد، سلول
 سوی از. باشد نداشته سیستم کل انرژی میزان بر ای کننده تعیین

 واقعی امکان و مولکولی تراکم از فارغ – منظم چیدمان در دیگر
 ابعاد با توان می را واحد سلوله انداز –آزمایشگاه در ساختار ایجاد

 گیرنده، مولکول هندسی شکل به توجه با. گرفت درنظر کوچکتری
 در رنگ قرمز چین خط غالب در و نمونهصورت  به چیدمان این
 چینشدرنظرگرفتن  با لذا. شد خواهد خلاصه b قسمت ٦ شکل
 کنار در گیرندهه زنجیر چهار منظم، و متراکم زنبوری لانه شبه

  .است شده گرفته درنظر منظم فواصل با و یکدیگر
  

   الف)
  

  ب)
انرژی، وقانی؛ (الف) چیدمان نامنظم و پرچیدمان چند گیرنده از نمای ف )٦ل کش

  (ب) چیدمان منظم
  
 بر ها آنه فاصل میانگین عدد ها، مولکول تراکمه محاسبمنظور  به

 بر مبتنی ساختاری) سطح واحد بر مولکول( چگالی اساس
 با که [22]شد گرفته درنظر آنگستروم٥٥ برابر طلا، روی سیستئین

 بار متقارن توزیع فرض و ها اتم عرض و طول نسبت به توجه
 واحد سلولعنوان  به که نهاییه جعب گیرنده، مولکول الکتریکی
 خود به طلا سطح روی را آنگستروم٩٥ در ١١٠ ابعاد شد، گرفته درنظر

 چیدمان این بهتر، شدن روشنمنظور  به. است داده اختصاص
 مرجع است گفتنی. است شده داده نمایش ٧ شکل در مولکولی
 کدهای در که است آن جرم مرکز گیرنده،ه زنجیر هر قرارگیری محل

 استخراج قابل استفاده، مورد کاربری رابط افزار نرم و محاسباتی
   .است

  

 
 آن روی بر گیرنده زنجیره چهار و طلاه لای شامل واحد سلول چیدمان )٧ل کش
   [17]ممنظصورت  به

 لایه طلا

 نمای جانبی ریزتیر

تک لایه چیده شده از 
های گیرنده مولکول  

y 

x 

 ستاتیک اطراف یک مولکول گیرندهشماتیک مرز شعاع قطع نامتقارن انرژی الکتروا

مرز متناوب 
 منتخب



 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــو همکاران  یفؤاد ملائ ۲۴۸۶

  ۱۳۹۸ مهر، ۱۰، شماره ۱۹دوره                                                                                                                                                                                    پژوهشی مهندسی مکانیک مدرس - ماهنامه علمی

 استراتژی است لازم حسگر، سطح به مربوط مدل ایجاد از پس
 تعداد منظور، بدین. گیرد قرار نظر مد نیز جذب فرآیند سازی مدل

 با را واحد سلول ارتفاع و مدل در موجود وانکومایسین های مولکول
 غلظت و مدل در هدف مولکول یک حداقل ضورحه اولی فرض
 گرفته درنظر آنگستروم٩٥٠ اندازه به ،[5]تجربی کارهای در متناظر
 میدانه اولی بررسی مقدار، اینه اولی انتخاب دلیل. است شده

 که است فاصله تغییربرحسب  و هدف مولکول بر ایجادشده نیرویی
 فاصله تعیین به حسگر، روی نمونه همگن جریان حالت در
 در. شود می منجر جذب انرژی تغییرات تعیین برای نسبینهایت  بی
 در لذا .است پذیرفته انجامخلأ  محیط در اولیه بررسی این اینجا
 و یآنگستروم٥٠٠ تا صفر فواصل در هدف مولکول یک اول،ه مرحل
 داده قرار )z راستای در( جذب موقعیت یآنگستروم٥٠ های پله با
 را سیستم درونی انرژی میزان تغییرات بتوان آن وسیله به که شد

. نمود محاسبه هدف مولکول و گیرنده مختلف فواصلبرحسب 
 مولکول نسبی صلبیت فرض به بنا فاصله، ایجاد در است گفتنی
 است نگرفته قرار نظر مد آن دورانی آزادی درجات جا این در هدف،

 شده داماق عمودی فاصله ایجاد به جذب وضعیت همان در تنها و
 .است
 مولکول یک بین نیرویی میدان به مربوط محاسبات از پس

 نوبت خلأ، در یآنگستروم٥٠٠ فاصله از گیرنده چهار و وانکومایسین
 در. بود خواهد آبی محیط حضور در نظر مورد چیدمان رفتار بررسی
 تصحیح وخلأ  حل در شده مشاهده رفتار به توجه با شرایط این
 در و کوچکتر های گام با مرجع، سطح به عمود ایراست در مدل ابعاد
 تغییرات بررسی به اتمسفر یک فشار و محیط دمای با آب حضور
 مولکول فواصل ها، تحلیل این در. است شده پرداخته سیستم انرژی
 درنظر آنگستروم٣٠، و ٢٠، ١٠، ٥، صفر جذب، موقعیت با هدف
 .شود می گرفته
 از استفاده به توجه با ها، مدل ساخت فرآیند در است ذکر به لازم
 به لازم مواردی در مختلف، گرافیکی رابط و افزاری نرم کد چند
 اتم، نوع الکتریکی، بار تصحیح شامل ساختار فایل دستی اصلاح

 افزارهای نرم توسط که شد اتمی پیوندهای و نیرویی متغیرهای
 ،شده انجام تغییرات مرجع. رسید انجام به متن ویرایش رایج
 مورد چارم محاسباتی کد استاندارد نمونه موقعیت های فایل

  .[24 ,23]است گرفته قرار استفاده
 حل تنظیمات و مرزی شرایط - ٢- ٣

 از لایه تک یک اثر بررسیمنظور  به شد، گفته که همچنان
 آن ابعاد که اند گرفته قرار سطحی روی که گیرنده های مولکول
 قرار نظر مد تناوبی مرزی ایطشر از استفاده است، بزرگتر بسیار
 سطح روی هم بر عمود راستای دو در که ترتیب بدین. است گرفته
 بسیاره فاصل در و شد گرفته درنظر متناوب تکرار ایجاد شرط طلا،
صورت  به ها اتم حرکت لایه، به عمود راستای در) آنگستروم٩٥( دور

 میانی کد یکه تهی با که صورت این به است؛ شده مسدود فیزیکی
 نیاز مورد شتاب اعمال با مشخص مرز از ذرات عبور از شده، افزوده

  .است شده جلوگیری
 نیرویی میدان و جذب فرآیند روی طلاه لای اثرات حذفمنظور  به

 در زیرلایه مشابه طلای لایه یک مربوطه، های مدل در شده محاسبه
  .شود می گرفته درنظر واحد سلول بالای
 کاهش راستای در و طلا های اتم رتعاشاتا اثرات حذف جهت
 یافتن نخسته مرحل در طلا های اتم تمامی محاسبات، حجم
. شدند تنظیم ساکنصورت  به خلأ، در جذب نیرویی میدان

ه زنجیر چهار از یک هر گوگرد به متصل هیدروژن اتم همچنین
 ترتیب، بدین. شدند تعریف حرکت امکان بدون نیز گیرنده مولکول

 انندهم طلا، سطح نزدیک انتهایی هیدوژن حول ولاییل حرکت
 منظور، بدین. باشد می طلا با گوگرد پیوند رفتار و هیدروژن حذف

 پیوند جای به( گوگرد و طلا پیوند به مربوط نیرویی پارامترهای
  .است شده داده قرار افزاری نرم حل در) هیدروژن و گوگرد
 برده بهره لانجوین مایید پیستون از ها، اتم سرعت پایداری برای
 انسان، بدن در بیولوژیکی عملکرد دمای با تطابقمنظور  به. شود می
 گرفته درنظر کلوین٣١٠ با برابر ،ها سازی کمینه برای هدف دمای
 جهت ها اتم خطی سرعت دمایی، پیستون کمک به که شود می

  .شود می تصحیح منظم فواصل در عدد این با تطابق
 نتایج و است رسیده انجام به فمتوثانیه نیم انیزم های پله با حل

. شود می ذخیره پله صد هر سیستم انرژی مقادیر و ها اتم مختصات
 است، شده بررسی حل پایانه پل چند در انرژی مقادیر که آنجایی از

  .است گرفته قرار نظر مد نیز نتایج پراکنش میزان
  
 سازی شبیه نتایج - ٤
 بررسی و نمایش به ،شده ارائه یحاتتوض به توجه با بخش این در
 در حل به مربوط نخست گروه. شود می پرداخته نتایج کلی گروه سه

 آن نتایج که است وانکومایسین مولکول دو کنش برهم یافتن وخلأ 
 دوم گروه. است نموده کمک بعدی های مدل چیدمان انتخاب به

 هدف لمولکو کنش برهم آن در که باشد میخلأ  در جذب به مربوط
 فرآیند نهایی بررسی به سوم گروه. است شده بررسی جاذبه لای و

 آن کمک با که است یافته اختصاص حلال محیط در جذب
 در که شود می محاسبه جذب از ناشی سطحی کشش تغییرات
 .است شده آورده تفکیک به یک هر ادامه
 وانکومایسین مولکول دو تعادلی فاصله یافتن - ١- ٤
 شرایط در هدف های مولکول متقابل تاثیر نمودن مشخصمنظور  به

 پرداخته سیستمی کل انرژی بررسی به اینجا در ،شده انتخاب مرزی
 از مختلف فواصل در وانکومایسین مولکول دو آن در که است شده

 مورد سیستم کل انرژی فاصله، تغییر با و اند شده داده قرار یکدیگر
  .است گرفته قرار بررسی
 بررسی این. است شده داده نمایش ١نمودار  در ررسیب این نتایج
 چیدمان مرزی شرایط برای انتخاب مورد فواصل در دهد می نشان
 و نداشته توجهی قابل کنش برهم وانکومایسین مولکول دو منظم،
 میزان بر تاثیری مدل در موجود متغییرهای دیگر نسبت به

 جذب، فرآیند در لذا و داشت نخواهد سیستم کل انرژی تغییرات
 شده داده قرار نظر مورد فواصل در ها گیرنده با مرتبط گروه چهار هر
 .است شده بررسی متعاقبا جذب فرآیند و
  

 
 گیرنده مولکوله فاصل تغییرات برحسبخلأ  در سیستم کل انرژی )١نمودار 
 در خلأ عمود به سطح حسگر راستای در جذب موقعیت به نسبت
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 خلأ حل برای جذب مولکولی دینامیک - ٢- ٤
 وانکومایسین تک های مدل به مربوط نتایج ارائه به بخش این در
 نتایج این. است شده پرداختهخلأ  شرایط در و مختلف فواصل در
 هدف مولکول و گیرنده بینه فاصل تاثیر نهایی حد تعیینمنظور  به

 ارتفاع کردن کمینهمنظور  به تحلیل این. گیرد می قرار استفاده مورد
 انجام به سیستم انرژی بر هدف ماده غلظت تاثیر نهایی های مدل
 .است رسیده
 غلظت در که شده فرض آنالیز این در شد، گفته که همچنان
 که گردد تعیین ای گونه به مدل ارتفاع محلول، کل در یکنواخت
 پیوندی انرژی استحصا غیرقابل و ناخوشایند تاثیر از بتوان

 میزان آن در و شود خودداری بلند برد رژیان های میدان و ساختارها
 .باشد محاسبه قابل فاصله تغییراتبرحسب  ساختار انرژی تغییرات
 به رسیدن از پس مدل انرژی سطح نتایج، بررسی در اصلی معیار
 انرژی مقادیر ها، بررسی از سری این در. بود خواهد تعادلی حالت
منظور  به. است تهگرف قرار بررسی مورد حل آخره پل صد یک در کل

 به نسبت ها انرژی این مقادیر تغییرات، این بهتر شدن روشن
 در عمودی راستای در گیرنده از هدف مولکوله فاصل تغییرات

  .است شده ارائه ٢نمودار 
  

 
 گیرنده مولکوله فاصل تغییرات برحسبخلأ  در سیستم کل انرژی )٢نمودار 
  خلأ  در عمود به سطح حسگر راستای در جذب موقعیت به نسبت

  
 جذب سطح به هدف مولکول جذب فرآیند رود می انتظار که آنجا از
 جذب فرآیند اینکه به نظر با و پذیرد صورت خودی به خودصورت  به
 انرژی بایستی لذا شد، خواهد منجر شیمیایی نظمی بی کاهش به

 همچنین. باشد حالات دیگر از کمتر جذب حالت در سیستم
 قطعه فاصل ،فاصله تغییرات به انرژی مقدار وابستگی عدم درصورت

 های حل برای مدل ابعاد نمودن بهینه جهت را هدف و گیرنده اثر
 .است گرفته قرار استفاده مورد بعدی
 آبی محیط حضور به جذب فرآیند وابستگی تحلیل، این مهمه نتیج
 یندفرآ ولئمس که نیرویی میدان که معنی بدین. دهد می نشان را

 بین هیدروژنی پیوندهای به مهمی وابستگی باشد، می جذب
 .دارد پپتیدی های زنجیره سنگین های اتم

 معیار انحراف مقادیر به توجه با بخش، این نتایج در است گفتنی
ه ارائ از مولکولی، چیدمان اساسی تغییر همچنین و انرژی مقادیر
 ریزتیر شکل تغییر به مربوط محاسبات و بیشتر کمی تحلیل

 .است شده خودداری
 شیب به توجه با ها مدل الکترواستاتیک انرژی بررسی اگرچه

 بررسی اما دارد، انتظار مورد شرایط به بیشتری نزدیکی آن معکوس
 ،حل زمان اتمام از پس ها مدل این در ذرات قرارگیری شماتیک
دلیل  به را یکدیگرخلأ  در هدف و گیرنده مولکول که نمود مشخص

 این. نمایند می دفع ها اتم الکترواستاتیکی بار مشابه کلی تعلام
 کمتره فاصل در شد، بررسی ها اتم موقعیته مقایس با که دافعه اثر
 آنگستروم٥٠ مبنایه فاصل لذا و شد ضعیف بسیار یآنگستروم٥٠ از
 استفاده مورد حلال شامل های مدل برای فاصلهه بیشینعنوان  به
 .گرفت قرار
 آب در شده حل مدل جذب نتایج - ٣- ٤
 با آن در و شد ایجاد آنگستروم١٠٠ ارتفاع با مدلی حالت، این در

 و هدف مولکول بین یآنگستروم٣٠ و ٢٠، ١٠، ٥، صفر فواصل
 این تمامی در که گرفت قرار بررسی مورد حالتی در جذب موقعیت
 فشار در آب چگالی به توجه با( آب مولکول مشخصی تعداد ها مدل
 .شد داده قرار تکرارشوندهه جعب خالی فضای کل رد) مذکور
 آن پذیری انجام و جذب فرآیند بررسیمنظور  به قبل حالت ندهمان
 و میانگین مقادیره ارائ به ٣نمودار  سیستم، کل انرژی دیدگاه با

ه فاصل تغییراتبرحسب  سیستم کل انرژی استاندارد معیار انحراف
 ها، تحلیل سری این رد. است شده داده اختصاص هدف مولکول
 عدم با) آنگستروم٣ تا ٥/٠ بین( میانی فواصل به مربوط مدل

 به محاسبات بالای حجمدلیل  به که شد مواجه محاسباتی پایداری
  .نشد اقدام ها آن تکرار

  

 گیرنده مولکوله فاصل تغییرات برحسبخلأ  در سیستم کل انرژی )٣نمودار 
  های محلول د به سطح حسگر در مدلعمو راستای در جذب موقعیت به نسبت

  
 مقدار کامل جذب مدل کل انرژی شود، می مشاهده که همچنان
 جذب سطح و وانکومایسین تر بیش فواصل با های مدل از کمتری
 جذب فرآیند خودی خودبه انجام به مهم این که است برخوردار
 نظمی بی ،فرآیند خودی به خود انجام دیگر فاکتور. کند می کمک
 هایی مولکول کمتر بسیار تعداد به توجه با. است شده گرفته ظردرن
 از بعد و قبل آنها در مربوطه مکانی قیود و استقرار وضعیت که

 تغییرات اثر به نسبت ،)هدف مولکول( کند می تغییر جذب فرآیند
 صرف اینجا در فرآیند این در نظمی بی تغییرات از درونی، انرژی
  .شود می نظر
 های لفهؤم تغییرات نتایج، از سری این در توجه قابله نکت دیگر

 این بین در. است جذبه فاصل تغییر با درونی انرژی مختلف
ه پای بار اساس بر و ها اتم بین( الکتریکی انرژی رفتار ها، مؤلفه

صورت  به) ساختار فایل در شده داده اختصاص الکترواستاتیکی
 طی جذبه فاصل بیشترشدن به نسبت کاهش جهت در و معکوس

 پروتئینی ماهیت به توجه با دهد می نشان که) ٤نمودار ( کند می
 نقش ،)نیتروژن و اکسیژن( نافلزی عناصر حضور و هدف و گیرنده
 غیر های پتانسیل را فرآیند شدن خودی خودبه در اصلی

  .کند می کنترل) واندروالسی( زیراتمی ذرات بین الکترواستاتیک
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  ۱۳۹۸ مهر، ۱۰، شماره ۱۹دوره                                                                                                                                                                                    پژوهشی مهندسی مکانیک مدرس - ماهنامه علمی

 مولکوله فاصل تغییرات برحسبخلأ  در سیستم تریکیالک انرژی )٤نمودار 
های  عمود به سطح حسگر در مدل راستای در جذب موقعیت به نسبت گیرنده
  محلول

  
 قابل سطحی کشش تغییرات مقدار ،٢ه رابط داشتن درنظر با لذا

 مکانیکی پارامترهای فرضدرصورت  سپس. باشد می محاسبه
 محاسبه قابل ١ هرابط توسط یرریزت نوک شکل تغییر میزان ریزتیر،
 محاسبه متر بر نیوتن٠١٤٠٢٤٧/٠ سطحی کشش مقدار. بود خواهد
 جنس با و میکرومتر١×١٠٠×٧٥٠ ابعاد با حسگر برای که است شده
 با برابر ܧ( تجربی آزمون شرایط مشابه سیلیکون تمام
 نانومتر٧٣ برابر آزاد انتهای شکل تغییر )=٣/٠ν و گیگاپاسکال٣٨٠
 رفته،یپذ حاصل از محاسبات صورت جینتا گفتنی. شود می همحاسب
 یمناسب یخوانهم کرومولاریم٢در غلظت حدود  یتجرب جیبا نتا
  .دارد.

  
 بندی جمع - ٥
 مبتنی حسگر زیست مولکولی دینامیکسازی  مدل به مقاله این در
 پارامتر استخراج از پس. است شده پرداخته سرگیردار یک ریزتیر بر

 فرآیند طی حسگر در آمدهوجود به سطحی کشش با طمرتب انرژی
 تغییر به کلاسیک روابط از استفاده با مقادیر این هدف،ه ماد جذب
  .است شده مرتبط ریزتیر شکل
 رفتار بینی پیش برای مناسب روشیه ارائ راستای در مقاله این

 در هدف های مولکول کنش برهم بررسی به مذکور، زیستی حسگر
 ارتباط قطع فواصل آن طی که است شده تهپرداخ نیزخلأ 

 .است شده مشخص نانومتر٥/٣ برابر الکترواستاتیکی
 و هدف مولکول بین کنش برهم مرز بررسی راستای در همچنین
 فاصله تاثیر بررسی بهخلأ  در هایی مدل ابتدا سازی، فعال سطح

عنوان  به نانومتر٥ه فاصل نتایج اساس بر و شد داده اختصاص
 های مدل آن اساس بر و گردید مشخص دورنهایت  یب معادل
 .شد تشکیل آبی محیط در محلول

 تغییرات مقادیر جذب، فرآیند بررسی و محلول های مدل حل با
 کار در معادله باز در آنه انداز که شد محاسبه سطحی کشش
 پذیر تطابق صراحت به نتایج این تناظر گرفت. قرار مربوطه تجربی
 غلظتبرحسب  را سطحی کشش مقادیر تجربی ارک زیرا باشند نمی
 بسیار همسایگی در اینجا در و نموده ارائه یکنواخت محیط در

 این) جذب سطح و هدف مولکول یآنگستروم٥٠ه فاصل( نزدیک
 .است شده بررسی مهم

 نیسیبا فاصله وانکوما یکیالکتر یانرژ رسد ی، به نظر مدر حل خلأ
مهم وجود  نیا لیاشد که دلتا محل جذب رابطه معکوس داشته ب

 صیو عدم وجود محلول تشخ ینینام در ساختار پروتئ هم یبارها
  داده شده است.

 در جذب فرآیند احتمالی تاثیر ها سازی شبیه این در است گفتنی
 انتظار و است نگرفته قرار بررسی مورد ها مولکول کوانتومی ساختار
 خلأ، در اولیه های سیبرر در شده مشاهده رفتار به توجه با رود می
  .باشد داشته اندکی اثرگذاری ،نتایج صحت بر پوشی چشم این
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