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Ââåäåíèå. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîëó÷åíî ìíîæåñòâî ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàí-

íûõ î âíóòðèêëåòî÷íûõ ïðîöåññàõ. Èçâåñòíî, ÷òî âñå õèìè÷åñêèå ðåàêöèè

â êëåòêå êîîðäèíèðóþòñÿ áåëêàìè — âûñîêîàêòèâíûìè îðãàíè÷åñêèìè ìîëå-

êóëàìè, âûïîëíÿþùèìè ñàìûå ðàçíîîáðàçíûå ôóíêöèè â êëåòêå. Â ñâÿçè ñî

ñëîæíîñòüþ âûïîëíÿåìûõ èìè ôóíêöèé áåëêè ñðàâíèâàþò ñ ìîëåêóëÿðíûìè

ìàøèíàìè èëè ìåõàíèçìàìè [1].

Áåëêè ñòðîÿòñÿ èç àìèíîêèñëîò 20 òèïîâ è ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé öåïî÷êè

äëèíîé îò íåñêîëüêèõ äåñÿòêîâ äî íåñêîëüêèõ òûñÿ÷ àìèíîêèñëîò. Âñëåäñòâèå

âíóòðåííèõ âçàèìîäåéñòâèé ìåæäó àìèíîêèñëîòàìè áåëêîâîé öåïè è âçàèìîäåé-

ñòâèé ñ ìîëåêóëàìè îêðóæàþùåé ñðåäû ôîðìèðóåòñÿ óñòîé÷èâàÿ òðåõìåðíàÿ

ñòðóêòóðà áåëêà, êîòîðàÿ, êàê ñ÷èòàåòñÿ, îïðåäåëÿåò åãî ôóíêöèþ â êëåòêå.

Àìèíîêèñëîòíûå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè áåëêîâ çàêîäèðîâàíû â ñòðóêòóðå ìî-

ëåêóëû ÄÍÊ. Ïðè íåîáõîäèìîñòè íóæíûå âíóòðèêëåòî÷íûå ïðîöåññû çàïóñêà-

þòñÿ ïóòåì ñèíòåçà ñîîòâåòñòâóþùèõ áåëêîâ ïî èíñòðóêöèÿì èç ÄÍÊ è ïðåêðà-

ùàþòñÿ åñòåñòâåííûì îáðàçîì: ñ òå÷åíèåì âðåìåíè ñòðóêòóðà áåëêà, êàê ëþáîé

òåðìîäèíàìè÷åñêîé ñèñòåìû, íàðóøàåòñÿ è îí ðàñïàäàåòñÿ íà îòäåëüíûå àìèíî-

êèñëîòû, à åãî ôóíêöèÿ â êëåòêå òåðÿåòñÿ. Âðåìÿ æèçíè áîëüøèíñòâà áåëêîâ

â æèâîé ïðèðîäå — ïîðÿäêà íåñêîëüêèõ ñóòîê.

Ñîâðåìåííûå ìåòîäû êðèñòàëëîãðàôèè ïîçâîëÿþò ýêñïåðèìåíòàëüíî óñòà-

íàâëèâàòü ñòðóêòóðó áåëêà âïëîòü äî íàõîæäåíèÿ êîîðäèíàò âñåõ åãî àòîìîâ, íî

íàäåæíîãî ìåòîäà îïðåäåëåíèÿ ôóíêöèè áåëêà ïî åãî ñòðóêòóðå ïîêà íå íàéäå-

íî. Îñíîâíûå ñëîæíîñòè çàêëþ÷àþòñÿ â òîì, ÷òî âûïîëíåíèå áåëêîì ñâîåé

ôóíêöèè ñîïðîâîæäàåòñÿ êàñêàäîì âíóòðåííèõ ñòðóêòóðíûõ ïðåîáðàçîâàíèé,

êîòîðûå òðóäíî ïðîñëåäèòü ýêñïåðèìåíòàëüíî.

Íèæå ïðåäëîæåí ìåòîä ìîäåëèðîâàíèÿ áåëêîâ ñ ïîìîùüþ ëîêàëüíî âçàèìî-

äåéñòâóþùèõ ÷àñòèö, à ñàìè âçàèìîäåéñòâèÿ çàäàíû àëãîðèòìè÷åñêè. Òàêîé

ïîäõîä ïîçâîëÿåò èññëåäîâàòü âíóòðèêëåòî÷íûå ïðîöåññû, íå ó÷èòûâàÿ ïðèðîäû

áåëêîâûõ âçàèìîäåéñòâèé. Äîïîëíèòåëüíûå âîçìîæíîñòè äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ

âíóòðèêëåòî÷íûõ ïðîöåññîâ îáåñïå÷èâàþòñÿ çà ñ÷åò èñïîëüçîâàíèÿ ïîòåíöèà-

ëîâ, êîòîðûå ïîçâîëÿþò çàäàâàòü âåðîÿòíîñòü ðàçëè÷íûõ êîíôèãóðàöèé ÷àñòèö.

Ïðåäëîæåííûé ïîäõîä ðåàëèçîâàí â âèäå ïðîãðàììíîé ñðåäû ìîäåëèðîâà-

íèÿ ïðîöåññîâ íà ÿçûêå Java. Ðàçðàáîòàííûé èíñòðóìåíòàðèé îñíîâàí íà

ñëåäóþùåé ìîäåëè.

Êîíôèãóðàöèÿ. Íàçîâåì ñ÷åòíîå ìíîæåñòâî � àëôàâèòîì òèïîâ ÷àñòèö.

Ìíîæåñòâî âîçìîæíûõ ìåñòîïîëîæåíèé ÷àñòèöû îáîçíà÷èì K, | |K � � . Âåêòîð

� � �� � �( )| |1 � � , � �� �| | , êîìïîíåíòû êîòîðîãî ïðîèíäåêñèðîâàíû ýëåìåíòà-

ìè ìíîæåñòâà � è ïðèíèìàþò çíà÷åíèÿ èç àëôàâèòà � , íàçîâåì êîíôèãóðàöèåé

ñèñòåìû. Çíà÷åíèå ýëåìåíòà � � �� ñîîòâåòñòâóåò òèïó ÷àñòèöû, íàõîäÿùåéñÿ

íà ïîçèöèè � â êîíôèãóðàöèè � . Òàêèì îáðàçîì, êîíôèãóðàöèÿ îïðåäåëÿåò òèï è

ìåñòîïîëîæåíèå âñåõ ÷àñòèö, íàõîäÿùèõñÿ â ñèñòåìå.
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Âíóòðåííÿÿ ñòðóêòóðà êîíôèãóðàöèè çàäàåòñÿ ïðè ïîìîùè áèíàðíîãî îòíî-

øåíèÿ ñîñåäñòâà n : ,� �	 � { }0 1

n ( , )
, , ' ,

� �
� �


 �
���


�

1

0

ñîñåäè

Ïîñëåäîâàòåëüíîñòü èíäåêñîâ � � �� � �( )1 � m , � ��m , íàçûâàåòñÿ ïóòåì

äëèíîé m , åñëè n i i( , )� � � �1 1 � � �i m1 1, . Ðàññòîÿíèåì � � �( , ' ) �Z ìåæäó ïî-

çèöèÿìè � �� è 
 �� � íàçîâåì äëèíó êðàò÷àéøåãî ïóòè ìåæäó íèìè, áóäåì

ïîëàãàòü � � �( , )
 � � , åñëè òàêîãî ïóòè íå ñóùåñòâóåò. Îáîçíà÷èì � �
r ìíîæåñ-

òâî ïîçèöèé, óäàëåííûõ íå áîëåå ÷åì íà r �Z îò ïîçèöèè � ��:

� �� � � � �r r� 
 � 
 �{ | ( , ) }.

Âçàèìîäåéñòâèÿ è àêòèâíîñòü ÷àñòèö. Ëþáûå èçìåíåíèÿ êîíôèãóðàöèè

ÿâëÿþòñÿ ñëåäñòâèåì âçàèìîäåéñòâèé ìåæäó ÷àñòèöàìè, ò.å. â èõ ñïîñîáíîñòè

èçìåíÿòü ñîáñòâåííûé òèï è òèïû îêðóæàþùèõ ÷àñòèö. Âçàèìîäåéñòâèåì � áó-

äåì íàçûâàòü îòîáðàæåíèå âèäà � ��': | | | |� �� �
� , èçìåíÿþùåå ïàðó ýëåìåíòîâ

( , )� �� �' ïîñòóïèâøåé íà âõîä êîíôèãóðàöèè � �� �| | . Êîíå÷íîå ìíîæåñòâî

äîñòóïíûõ âçàèìîäåéñòâèé îáîçíà÷èì � .

Ïóñòü 
 �� � ���' ( ), òîãäà âçàèìîäåéñòâèå � ���' ( ) , â ðåçóëüòàòå êîòîðîãî

ïàðà ÷àñòèö ( , )� �� �' ïåðåõîäèò â ïàðó ( , )
 
� �� �' , èçîáðàæàåòñÿ ñõåìàòè÷åñêè

( , ) ( , )� � � �� �
�

� �' '� �� 
 
 .

Êàæäîå âçàèìîäåéñòâèå � �� õàðàêòåðèçóåòñÿ ðàäèóñîì äåéñòâèÿ r� �Z,

r� � 0 , êîòîðûé îçíà÷àåò, ÷òî ïîñòóïèâøàÿ íà âõîä êîíôèãóðàöèÿ � ïðè âçàèìî-

äåéñòâèè íå èçìåíÿåòñÿ, åñëè âçàèìîäåéñòâóþùèå ÷àñòèöû óäàëåíû îäíà îò äðó-

ãîé áîëåå ÷åì íà r� : � � � � � ��
��( , ) ( )
 � � �r ' .

Àêòèâíîñòüþ ÷àñòèöû � �� íàçîâåì âåëè÷èíó � �� ( ) [ , ]� 0 1 , êîòîðàÿ ñîîòâåò-

ñòâóåò âåðîÿòíîñòè ðåàëèçàöèè ÷àñòèöåé âçàèìîäåéñòâèÿ � �� . Ïðè ýòîì âûïîë-

íÿþòñÿ ñëåäóþùèå óñëîâèÿ:

� �� ( ) � 0 � � �� �� �, ,

� ��

�

( )

�
� �

�

1 � �� � .

Àêòèâíîñòü ÷àñòèöû � � �� , íàõîäÿùåéñÿ íà ïîçèöèè � �� â êîíôèãóðàöèè

� �� �| | , ðåàëèçóåòñÿ ïðè ïîìîùè ïðîöåäóðû F� : | | | |� �� �
� . Ïóñòü


 �� ��F ( ) , òîãäà ïðîöåäóðà F� �( ) îïðåäåëÿåòñÿ ïî ñëåäóþùåìó àëãîðèòìó.

Øàã 1. Âûáðàòü âçàèìîäåéñòâèå � �� ñ âåðîÿòíîñòüþ � �� �( ).

Øàã 2. Âûáðàòü ïîçèöèþ 
 �� �
��

r
ñ ðàâíîìåðíîé âåðîÿòíîñòüþ | |� �

�r �1.

Øàã 3. Âû÷èñëèòü 
 �� � ���: ( )‘ .

Ïîòåíöèàëû è çàðÿäû ÷àñòèö. Ïîòåíöèàëû ïîçâîëÿþò çàäàâàòü âåðîÿò-

íîñòü ïîÿâëåíèÿ ðàçëè÷íûõ êîíôèãóðàöèé â ïðîöåññå ýâîëþöèè ñèñòåìû. Ïîòåí-

öèàëîì � íàçîâåì îãðàíè÷åííóþ ïî ìîäóþ ôóíêöèþ âèäà ���' : | |� �
� R , ãäå

� �, 
 �� ; êîíå÷íîå ìíîæåñòâî äîñòóïíûõ ïîòåíöèàëîâ îáîçíà÷èì � . Êàæäîé

÷àñòèöå � �� ïîñòàâèì â ñîîòâåòñòâèå äåéñòâèòåëüíóþ âåëè÷èíó u� �( ) �R , êî-

òîðóþ íàçîâåì çàðÿäîì òèïà � �� . Òîãäà ïîòåíöèàë � ���' ( ) îïðåäåëÿåò ýíåðãèþ
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âçàèìîäåéñòâèÿ ïàðû çàðÿäîâ u� ��( ) , u� ��( )' , íàõîäÿùèõñÿ íà ïîçèöèÿõ

� �, 
 �� â ïîñòóïèâøåé íà âõîä êîíôèãóðàöèè � �� �| |.

Ñ êàæäûì ïîòåíöèàëîì � �� ñâÿçàí ðàäèóñ äåéñòâèÿ r� �Z , r� � 0 , îçíà÷àþ-

ùèé, ÷òî çíà÷åíèå ïîòåíöèàëà îáðàùàåòñÿ â íóëü, åñëè çàðÿäû óäàëåíû äðóã îò

äðóãà áîëåå ÷åì íà r� : � � � � ��
��( , ) ( )
 � � �r ' 0 .

Íàçîâåì ýíåðãèåé êîíôèãóðàöèè � �� âåëè÷èíó E ( )� �R ,

E
r

( ) ( )� � ���

���
�
�

�
���
��� '

' ���

.

Äèíàìèêà ñèñòåìû. Ýâîëþöèÿ êîíôèãóðàöèè îïðåäåëÿåòñÿ ïðîöåäóðîé

Q : | | | |� �� �
� , êîòîðàÿ ñòðîèò íîâóþ êîíôèãóðàöèþ � �	 	� � �1 Q( ) | |� � ïî

òåêóùåé êîíôèãóðàöèè � 	 �� �| |, 	 �Z. Ïðîöåäóðà Q( )� 	 çàäàåòñÿ àëãîðèòìè-

÷åñêè.

Øàã 1. Âûáðàòü èíäåêñ � �� ñ ðàâíîìåðíîé âåðîÿòíîñòüþ | |� �1.

Øàã 2. Âû÷èñëèòü 
 �� ��
	: ( )F .

Øàã 3. Âû÷èñëèòü �E E E( , ) : ( ) ( )� � � �	 	
 � 
 � .

Øàã 4. Åñëè �E ( , )� �	 
 � 0 , òî � �	� � 
1 : .

Øàã 5. Åñëè �E ( , )� �	 
 � 0, òî

�
�

�

	
� �

	

	

�
�

� 
1 :
,( , )ñ âåðîÿòíîñòüþ

ñ âåðîÿòíîñò

e E� '

üþ 1 .�

�

�

��
�e E� ( , )� �	 '

Ìîäåëü. Ìîäåëüþ s ñèñòåìû áóäåì íàçûâàòü íàáîð

s n u� �     !� � � �, , , , ( , ), ( ), ( ),� �� �
0 ,

ãäå � — àëôàâèò òèïîâ ÷àñòèö; � — ìíîæåñòâî ïîçèöèé; � — ìíîæåñòâî

âçàèìîäåéñòâèé; � — ìíîæåñòâî ïîòåíöèàëîâ; n ( , )  — îòíîøåíèå ñîñåäñòâà,

� � ( ) — àêòèâíîñòü òèïà � �� ; u� ( ) — çàðÿä òèïà � �� ; � 0 �� �| | — èñ-

õîäíàÿ êîíôèãóðàöèÿ ñèñòåìû. Êàæäîé ìîäåëè s ïðè çàäàííîé ïðîöåäóðå Q

ñîîòâåòñòâóåò ñëó÷àéíàÿ ïîñëåäîâàòåëüíîñòü êîíôèãóðàöèé � � �1 2 3, , , ... , ãäå

� �	 	� �1 Q( ) , 	 �Z .

Ñ ïðîöåäóðîé Q ñâÿçàíà ôóíêöèÿ p( , ' )� � , çíà÷åíèå êîòîðîé ñîîòâåòñòâóåò

âåðîÿòíîñòè ïåðåõîäà èç êîíôèãóðàöèè � �A K| | â êîíôèãóðàöèþ �' | |�A K . Äëÿ

ôóíêöèè p( , ' )� � âûïîëíÿþòñÿ òàêèå óñëîâèÿ:

g( , )� �
 � 0 � 
 �� �, | |� � ,

g( , )
| |

� �

�


 �
�
�

' � �

1 � �� � �| |.

Ðàñïðåäåëåíèå âåðîÿòíîñòè íà ìíîæåñòâå � �| | íàçîâåì ñîñòîÿíèåì ñèñòå-

ìû; ìíîæåñòâî âñåõ ñîñòîÿíèé îáîçíà÷èì ". Â èñõîäíîì ñîñòîÿíèè 
 0 �" âå-

ðîÿòíîñòü ñêîíöåíòðèðîâàíà â êîíôèãóðàöèè � 0 , ò.å. 
 �0 0 1( ) � . Îáîçíà÷èì


 	 �" ñîñòîÿíèå ñèñòåìû â ìîìåíò âðåìåíè 	 �Z . Ñîñòîÿíèå ñèñòåìû èçìåíÿ-

åòñÿ ïðè ïåðåõîäå ñëåäóþùèì îáðàçîì:


 � 
 � � �
	 	

�

�

�

� 
 
�1 ( ) ( ) ( , )
| |

p

' � �

.
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Îáîçíà÷èì pn ( , )� �
 âåðîÿòíîñòü ïåðåõîäà èç êîíôèãóðàöèè � �� �| | â êîí-

ôèãóðàöèþ 
 �� � �| | çà n �N øàãîâ. Â ñèëó óðàâíåíèé ×åïìåíà–Êîëìîãîðîâà

p p pn n�
�


 � 

 

 
�1 ( , ) ( , ) ( , )
| |

� � � � � �

�'' � �

ñîñòîÿíèå ñèñòåìû â ëþáîé ìîìåíò âðåìåíè îïðåäåëÿåòñÿ íà÷àëüíûì ñîñòîÿ-

íèåì ñèñòåìû 
 0 ( ) è ôóíêöèåé ïåðåõîäà çà îäèí øàã p( , )  .

Íàçîâåì êîíôèãóðàöèþ 
 �� � �| | äîñòèæèìîé èç êîíôèãóðàöèè � �� �| |

è áóäåì ïèñàòü � �� 
, êîãäà # � 
 �n pnN : ( , )� � 0 . Åñëè � �� 
 è 
� �� âû-

ïîëíÿþòñÿ îäíîâðåìåííî, òî 
� è � íàçûâàþòñÿ âçàèìíî äîñòèæèìûìè è îáî-

çíà÷àþòñÿ 
 $� �. Ìíîæåñòâî äîñòèæèìûõ êîíôèãóðàöèé ìîäåëè s îáîçíà÷èì

� � �% | | , � � �� �{ }� � �| | | 0
� .

Âåðîÿòíîñòü ïåðåõîäà p( , )� �
 èìååò âèä p q g( , ) ( , ) ( , )� � � � � �
 � 
 

� 
 �� �, � , � �& 
, ãäå q( , ' )� � — âåðîÿòíîñòü ïîëó÷åíèÿ êîíôèãóðàöèè 
� íà

øàãå 1, 2 ïðîöåäóðû Q , g( , )� �
 — âåðîÿòíîñòü ñîâåðøåíèÿ ïåðåõîäà â ïîëó÷åí-

íóþ êîíôèãóðàöèþ 
� íà øàãå 3–5 ïðîöåäóðû Q .

Ôóíêöèÿ q( , ' )� � çàâèñèò îò ìíîæåñòâà � , àêòèâíîñòè � � ( ) è êîëè÷åñòâà

àêòèâíûõ ÷àñòèö â èñõîäíîé êîíôèãóðàöèè � , ïðè ýòîì âûïîëíÿþòñÿ óñëîâèÿ

q( , )� �
 � 0 � 
 �� �, | |� � ;

q( , )� �

�


 �
�
�

�

1 � �� � �| | .

Ôóíêöèÿ g( , )� �
 çàâèñèò îò ìíîæåñòâà � , çàðÿäîâ u� ( ) è êîëè÷åñòâà çàðÿ-

æåííûõ ÷àñòèö â èñõîäíîé êîíôèãóðàöèè � è èìååò âèä g( , )� �
 �

� �min , ( , ){ }1 e E� � �' , ãäå �E E E( , ) ( ) ( )� � � �
 � 
 � .

Ñîñòîÿíèå 
 * � " áóäåì íàçûâàòü ðàâíîâåñíûì, åñëè îíî íå èçìåíÿåòñÿ ïîä

äåéñòâèåì ïðîöåäóðû Q , ò.å.


 � 
 � � �

�

* *( ) ( ) ( , )
| |

� 
 

�

� p

' � �

.

Îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò ñèñòåìû, îáëàäàþùèå åäèíñòâåííûì ðàâíî-

âåñíûì ñîñòîÿíèåì [2]. Òàêèå ñèñòåìû ëåãêî ïðîãíîçèðóåìû, ïîñêîëüêó ëþáàÿ

ðåàëèçàöèÿ ìîäåëè ñîîòâåòñòâóþùåé ñèñòåìû ïðèâîäèò åå ê îäíîìó è òîìó æå

ðàâíîâåñíîìó ñîñòîÿíèþ ñ ôèêñèðîâàííûìè âåðîÿòíîñòÿìè ïîÿâëåíèÿ ðàçëè÷-

íûõ êîíôèãóðàöèé. Ðàññìîòðèì òåîðåìó [3], ñîãëàñíî êîòîðîé íóæíî èñïîëüçî-

âàòü âçàèìîäåéñòâèÿ è ïîòåíöèàëû, ÷òîáû ïåðåâåñòè ñèñòåìó èç íà÷àëüíîãî

ñîñòîÿíèÿ 
 0 �" â öåëåâîå 
 * � ".

Òåîðåìà. Ïóñòü s n u� �     !� � � �, , , , ( , ) , ( ) , ( ) ,� �� �
0 — ìîäåëü ñèñòåìû,

� — ìíîæåñòâî äîñòèæèìûõ êîíôèãóðàöèé ìîäåëè s è âûïîëíÿþòñÿ ñëåäóþùèå

óñëîâèÿ:

1) � �$ 
 � 
 �� �, � ;

2) # � �� � �� : ( , )p 0;

3) q q( , ) ( , )� � � �
 � 
 � 
 �� �, � .

Òîãäà ìîäåëü s èìååò åäèíñòâåííîå ðàâíîâåñíîå ñîñòîÿíèå 
 * � ", ïðè÷åì


 �
�* ( )( ) � �1

Z
e E ,

ãäå Z e E� �

�
� ( )�

� �

.
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Äîêàçàòåëüñòâî. Êàæäîé ìîäåëè s ñ åäèíñòâåííûì ðàâíîâåñíûì ñîñòîÿíè-

åì ñîîòâåòñòâóåò ýðãîäè÷åñêàÿ öåïü Ìàðêîâà, îáðàçîâàííàÿ íà÷àëüíûì ðàñïðå-

äåëåíèåì 
 0 ( ) è ïåðåõîäíîé ôóíêöèåé p ( , )  . Óñëîâèå 1 ãàðàíòèðóåò, ÷òî ìíî-

æåñòâî � ñîñòîèò èç îäíîãî êëàññà ñîîáùàþùèõñÿ ñîñòîÿíèé ñîîòâåòñòâóþùåé

öåïè Ìàðêîâà. Óñëîâèå 2 ãàðàíòèðóåò, ÷òî ñîñòîÿíèÿ ýòîé öåïè áóäóò àïåðèîäè-

÷åñêèìè. Òîãäà ñîãëàñíî òåîðåìå 2 [4, ñ. 550] äëÿ ñîîòâåòñòâóþùåé öåïè Ìàðêî-

âà áóäåò ñóùåñòâîâàòü åäèíñòâåííîå ñòàöèîíàðíîå ðàñïðåäåëåíèå. Ñëåäîâàòåëü-

íî, ìîäåëü s áóäåò èìåòü îäíî ðàâíîâåñíîå ñîñòîÿíèå 
 * � ".

Ïîêàæåì, ÷òî ðàâíîâåñíîå ñîñòîÿíèå èìååò ëèíåéíî-ëîãàðèôìè÷åñêèé âèä.

Äëÿ ýòîãî èñïîëüçóåì èäåè ìåòîäîâ Ìîíòå-Êàðëî íà öåïÿõ Ìàðêîâà, â ÷àñòíîñ-

òè, ìåòîäà Ìåòðîïîëèñà–Õàñòèíãñà [5, 6], ãäå ïåðåõîäíàÿ ôóíêöèÿ öåïè Ìàðêîâà

ñòðîèòñÿ ïî íàïåðåä çàäàííîìó ñòàöèîíàðíîìó ðàñïðåäåëåíèþ.

Ïðè � �& 
 âåðîÿòíîñòü ïåðåõîäà p( , )� �
 ìîæíî ïðåäñòàâèòü â âèäå

p q g( , ) ( , ) ( , )� � � � � �
 � 
 
 . Åñëè � �� 
, íåîáõîäèìî ó÷åñòü, ÷òî íà øàãå 3–5

ïðîöåäóðû Q âûáðàííàÿ êîíôèãóðàöèÿ ìîæåò áûòü îòêëîíåíà, â ðåçóëüòàòå ÷åãî

ñèñòåìà îñòàíåòñÿ â èñõîäíîé êîíôèãóðàöèè. Âåðîÿòíîñòü ïåðåõîäà p( , )� �
 ïðè

óñëîâèè � �� 
 çàïèñûâàåòñÿ â âèäå p q g r( , ) ( , ) ( , ) ( )� � � � � � �
 � 
 
 � , ãäå

r q g( ) ( , ) ( , )� � � � �

�

� '

(
))

� 

 


*

+
,,

�
�1

'' �

.

Â îáùåì ñëó÷àå ôóíêöèÿ ïåðåõîäà p( , )� �
 èìååò âèä

p q g r I( , ) ( , ) ( , ) ( ) ( )� � � � � � � ��
 � 
 
 � 
{ } � 
 �� �, � ,

ãäå I { } { }� �( ) ,
 � 0 1 — èíäèêàòîðíàÿ ôóíêöèÿ ìíîæåñòâà { }� % � �| | :

I � �
� �

� �
( )

, ,

, .

 �


 �


 &

�

�

1

0

Ïîêàæåì, ÷òî ôóíêöèÿ ïåðåõîäà p( , )� �
 è ðàâíîâåñíîå ñîñòîÿíèå 
 * óäîâ-

ëåòâîðÿþò óðàâíåíèþ äåòàëüíîãî áàëàíñà 
 � � � 
 � � �* *( ) ( , ) ( ) ( , )p p
 � 
 
 . Äåé-

ñòâèòåëüíî,


 � � � 
 � � � � � � ��
* ( ) ( , ) ( )( ( , ) ( , ) ( ) ( ))p q g r I
 � 
 
 � 
 �{ }

� 
 � 
 �� �1
1

Z
e q e r IE E( ) ( , )( ( , ) min , ( ) ( ))� � �

�� � � �{ } { }
� '

� 
 �

�

-
.
/

�� � �q
Z

e
Z

e
Z

e r IE E E( , ) min , ( )( ) ( ) ( )� � �� � �1 1 1'
{� �} ( )
 .

Àíàëîãè÷íî ïîëó÷àåì


 � � � � � � �* ( ) ( )( ) ( , ) ( , ) min ,
 
 � 
 �

�

-
.
/

�� �p q
Z

e
Z

eE E1 1 1'

Z
e r IE� 
( ) ( ) ( )�

�� �'
'{ } .

Çàïèøåì óñëîâèå äåòàëüíîãî áàëàíñà â âèäå A B A B� � 
 � 
, ãäå

A q
Z

e
Z

eE E� 
 �

�

-
.
/

� �( , ) min ,( ) ( )� � � �1 1 ' , B
Z

e r IE� 
�1 ( ) ( ) ( )�
�� �{ } ,


 � 
 �

�

-
.
/

� �A q
Z

e
Z

eE E( , ) min ,( ) ( )� � � �1 1' , 
 � 
�B
Z

e r IE1 ( ) ( ) ( )�
�� �'

'{ } .

Ñîãëàñíî óñëîâèþ 3 òåîðåìû èìååò ìåñòî ðàâåíñòâî A A� 
. Ðàâåíñòâî B B� 

âûïîëíÿåòñÿ ïðè � �& 
, ïîñêîëüêó îáå åãî ÷àñòè îáðàùàþòñÿ â íóëü. Â ñëó-
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÷àå, åñëè � �� 
, ðàâåíñòâî B B� 
 âûïîëíÿåòñÿ, ïîñêîëüêó I { }� �' ( ) �
� 
 � 0 � 
I { }� � � �( ) 1 . Èç âûïîëíåíèÿ ðàâåíñòâ A A� 
 è B B� 
 ñëåäóåò âû-

ïîëíåíèÿ óñëîâèÿ äåòàëüíîãî áàëàíñà.

Óñëîâèå äåòàëüíîãî áàëàíñà ãàðàíòèðóåò, ÷òî ñîñòîÿíèå 
 * ÿâëÿåòñÿ ðàâíî-

âåñíûì


 � � � 
 � � � 
 � � �

� � �

* * *( ) ( , ) ( ) ( , ) ( ) ( , )
 
 � 
 � 

� �
� �p p p

' '� � '�
� �

�


 �* ( ) .

×òî è òðåáîâàëîñü äîêàçàòü.

Äîêàçàííàÿ òåîðåìà ïîêàçûâàåò, êàêèì îáðàçîì îïðåäåëÿòü âçàèìîäåéñòâèÿ

è ïîòåíöèàëû, ÷òîáû ïåðåâåñòè ñèñòåìó èç íà÷àëüíîãî ñîñòîÿíèÿ â öåëåâîå. Ïðè

ýòîì âçàèìîäåéñòâèÿ ïîçâîëÿþò çàäàâàòü ìíîæåñòâî äîñòèæèìûõ êîíôèãóðàöèé

� � �% | | è ïóòè åãî îáõîäà, à ïîòåíöèàëû îïðåäåëÿþò âåðîÿòíîñòü ïîñåùåíèÿ

ñèñòåìîé äîñòèæèìûõ êîíôèãóðàöèé.

Ïðèìåð. Ïðè ôîðìèðîâàíèè óñòîé÷èâîé ïðîñòðàíñòâåííîé ñòðóêòóðû áåë-

êà, êîòîðàÿ íàçûâàåòñÿ ãëîáóëîé, âàæíóþ ðîëü èãðàþò âíóòðåííèå âçàèìîäåé-

ñòâèÿ ìåæäó àìèíîêèñëîòàìè áåëêîâîé öåïè è âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ìîëåêóëàìè

îêðóæàþùåé ñðåäû. Áåëêè, êàê ïðàâèëî, âûïîëíÿþò ñâîè ôóíêöèè, íàõîäÿñü â

âîäå. Àìèíîêèñëîòû, èç êîòîðûõ ñòðîÿòñÿ áåëêè, äåëÿòñÿ íà äâà òèïà: ãèäðîôîá-

íûå, èçáåãàþùèå êîíòàêòîâ ñ ìîëåêóëàìè âîäû, è ãèäðîôèëüíûå, âñòóïàþùèå

â êîíòàêòû ñ ìîëåêóëàìè âîäû. Ãèäðîôîáíûå àìèíîêèñëîòû ôîðìèðóþò ÿäðî

áåëêîâîé ãëîáóëû, ãäå îíè íåäîñòóïíû äëÿ êîíòàêòîâ ñ âîäîé, òîãäà êàê ãèäðî-

ôèëüíûå àìèíîêèñëîòû íàõîäÿòñÿ íà åå ïîâåðõíîñòè, ãäå êîíòàêòèðóþò ñ ìîëå-

êóëàìè âîäû [7].

Ñìîäåëèðóåì ïðîöåññ ñáîðêè ãèäðîôîáíîãî ÿäðà áåëêîâîé ãëîáóëû íà öå-

ëî÷èñëåííîé ðåøåòêå. Äëÿ ïðîñòîòû èñêëþ÷èì èç ðàññìîòðåíèÿ ãèäðîôèëüíûå

àìèíîêèñëîòû, à òàêæå ïåïòèäíûå ñâÿçè, êîòîðûìè àìèíîêèñëîòû ñîåäèíåíû â

áåëêîâóþ öåïü, è áóäåì ðàññìàòðèâàòü ñâîáîäíî ôëóêòóèðóþùèå ãèäðîôîáíûå

àìèíîêèñëîòû â âîäå. Íåîáõîäèìî çàäàòü âçàèìîäåéñòâèÿ è ïîòåíöèàëû òàêèì

îáðàçîì, ÷òîáû ÷àñòèöû, ñîîòâåòñòâóþùèå àìèíîêèñëîòàì, ôîðìèðîâàëè óñòîé-

÷èâóþ ñòðóêòóðó, ñîîòâåòñòâóþùóþ ãèäðîôîáíîìó ÿäðó áåëêîâîé ãëîáóëû, êî-

òîðàÿ ìèíèìèçèðîâàëà áû êîëè÷åñòâî êîíòàêòîâ ñ ìîëåêóëàìè âîäû. Äëÿ ýòîãî

çàäàäèì ìîäåëü s n u� �     !� � �, , , , ( , ), ( ), ( ),E � �� �
0 ñèñòåìû ñëåäóþùèì

îáðàçîì.

Àëôàâèò òèïîâ ÷àñòèö ñîñòîèò èç òðåõ ýëåìåíòîâ � � { }� � �0 1 2, , , ãäå � 0 ñî-

îòâåòñòâóåò ìîëåêóëå âîäû, �1 ñîîòâåòñòâóåò ãèäðîôîáíîé àìèíîêèñëîòå, � 2 ñîîò-

âåòñòâóåò ìåìáðàííîé ÷àñòèöå.

Ìíîæåñòâî ïîçèöèé � ñîñòîèò èç óïîðÿäî÷åííûõ ïàð, êàæäàÿ èç êîòîðûõ

îïðåäåëÿåò óçåë öåëî÷èñëåííîé ðåøåòêè [ , ] [ , ]0 1 0 1l l� 	 � : � � � �{� � � �| ( , )1 2

� � 1[ , ]0 1 2 2l Z }.

Îòíîøåíèå ñîñåäñòâà n( , )� �
 ìåæäó èíäåêñàìè � � �� ( , )1 2 è 
 � 
 
� � �( , )1 2

èìååò âèä

n( , )
, | | | | ;

� �
� � � �


 �
� 
 � 2 � 
 ��


�

1 1 11 1 2 2åñëè

0

Ìíîæåñòâî âçàèìîäåéñòâèé ñîñòîèò èç äâóõ ýëåìåíòîâ � � { }� �0 1, , ãäå � 0 —

òîæäåñòâåííîå âçàèìîäåéñòâèå, �1 — âçàèìîäåéñòâèå ñëó÷àéíîãî áëóæäàíèÿ.

Ïðè òîæäåñòâåííîì âçàèìîäåéñòâèè � 0 êîíôèãóðàöèÿ íå èçìåíÿåòñÿ:

� � ���
0

' ( ) � � 
 �� �, � ; ýòî âçàèìîäåéñòâèå èìååò íóëåâîé ðàäèóñ äåéñòâèÿ
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r�0
0� è èñïîëüçóåòñÿ äëÿ îïèñàíèÿ ïîâåäåíèÿ íåïîäâèæíûõ ÷àñòèö. Ñõåìàòè-

÷åñêè � 0 ìîæíî ïðåäñòàâèòü â âèäå

( , ) ( , )� � � �
�


 � �� 
0 � 
 �� �, �.

Âçàèìîäåéñòâèå �1 èìååò åäèíè÷íûé ðàäèóñ äåéñòâèÿ r�1
1� è ðåàëèçóåò

ñëó÷àéíîå áëóæäàíèå, ïðè êîòîðîì àìèíîêèñëîòà �1 ìåíÿåòñÿ ïîçèöèÿìè ñ îä-

íîé èç ñîñåäíèõ ìîëåêóë âîäû � 0 . Ñõåìàòè÷åñêè ýòî âçàèìîäåéñòâèå ìîæíî

ïðåäñòàâèòü â âèäå

( , ) ( , )� � � �
�

1 0 0 1
1� �� .

Àìèíîêèñëîòà ôëóêòóèðóåò òîëüêî â âîäå, ïîýòîìó åñëè âûáðàííàÿ ñîñåä-

íÿÿ ÷àñòèöà íå ÿâëÿåòñÿ ìîëåêóëîé âîäû � 0 , òî âìåñòî èñõîäíîãî âçàèìîäåé-

ñòâèÿ �1 èñïîëüçóåòñÿ òîæäåñòâåííîå âçàèìîäåéñòâèå � 0 è âçàèìîäåéñòâóþùèå

÷àñòèöû íå èçìåíÿþòñÿ: � � � ��� ��
1 0

' '( ) ( )� � &� ��' 0 .

Àêòèâíîñòè ÷àñòèö � �� ( ), � � ��{ }0 1, , � � � ��{ }0 1 2, , , èìåþò âèä

� ��0 0 1( ) � ; � ��1 0 0( ) � ;

� ��0 1
1

2
( ) � ; � ��1 1

1

2
( ) � ;

� ��0 2 1( ) � ; � ��1 2 0( ) � .

Ìíîæåñòâî � � { }�0 ñîñòîèò èç åäèíñòâåííîãî ïîòåíöèàëà, êîòîðûé îáåñïå-

÷èâàåò ïðèòÿæåíèå àìèíîêèñëîò îäíó ê äðóãîé. Ïîòåíöèàë �0 èìååò âèä

� ���
0

' ( ) � � u u� � � �� �
0 0

( ) ( )' . Çàðÿäû u� �
0

( ), � � � ��{ }0 1 2, , , èìåþò ñëåäóþ-

ùèå çíà÷åíèÿ: u� �
0 0

0( ) � ; u� �
0 1 0 2( ) ,� � ; u� �

0 2 0( ) � .

Äëÿ îêîí÷àòåëüíîãî îïðåäåëåíèÿ ìîäåëè s íåîáõîäèìî çàäàòü íà÷àëüíóþ

êîíôèãóðàöèþ 

 �� � �| |. Â íà÷àëüíûé ìîìåíò âðåìåíè ïî ïåðèìåòðó èññëåäóå-

ìîé îáëàñòè [ , ] [ , ]0 1 0 1l l� 	 � ðàñïîëîæåíû 4 1( )l � ìåìáðàííûõ ÷àñòèö � 2 , k àìè-

íîêèñëîò �1 ðàñïîëîæåíû íà ïðîèçâîëüíûõ ïîçèöèÿõ â îãðàíè÷åííîé ìåìáðà-

íîé îáëàñòè [ , ] [ , ]1 2 1 2l l� 	 � . Îñòàâøèåñÿ ( )l k� �2 2 ïîçèöèè çàïîëíåíû

ìîëåêóëàìè âîäû � 0 .

Îïèñàííûé ïðèìåð äëÿ ñëó÷àÿ l �18, k � 36 áûë çàïðîãðàììèðîâàí ñ ïî-

ìîùüþ ðàçðàáîòàííîé ñðåäû ìîäåëèðîâàíèÿ è äîñòóïåí â âèäå Java àïïëåòà ïî

àäðåñó http://b-squared.org.ua/exampleSwarming.html. Íà ðèñ. 1 èçîáðàæåí ãðàôè-

÷åñêèé èíòåðôåéñ àïïëåòà (à — íà÷àëüíàÿ êîíôèãóðàöèÿ, á — êîíôèãóðàöèÿ

â ðàâíîâåñíîì ñîñòîÿíèè), èç êîòîðîãî âèäíî, ÷òî â ðàâíîâåñíîì ñîñòîÿíèè ÷àñ-

òèöû, ñîîòâåòñòâóþùèå ãèäðîôîáíûì àìèíîêèñëîòàì, ñîáèðàþòñÿ âìåñòå, â ðå-

çóëüòàòå ÷åãî ìèíèìèçèðóåòñÿ êîëè÷åñòâî êîíòàêòîâ ñ ìîëåêóëàìè âîäû.

Èíòåðôåéñîì àïïëåòà ïðåäóñìîòðåíà âîçìîæíîñòü èçìåíÿòü â ðåàëüíîì

âðåìåíè âåëè÷èíó çàðÿäà u� �
0 1( ), êîòîðàÿ ïî óìîë÷àíèþ ðàâíà �0 2, . Óñòàíîâèâ

çíà÷åíèå u� �
0 1 0( ) � , ìîæíî óáåäèòüñÿ, ÷òî àìèíîêèñëîòû îòòàëêèâàþòñÿ îäíà

îò äðóãîé.

Ïîäîáíûé ýôôåêò èññëåäîâàëñÿ ñîòðóäíèêàìè AutonomyLabs [8], ÷òîáû ñî-

áðàòü âìåñòå êîðîáêè, êîòîðûå ïðîèçâîëüíûì îáðàçîì çàïîëíèëè êâàäðàòíóþ

àðåíó. Ýòà çàäà÷à ðåøàëàñü ñ ïîìîùüþ ìíîæåñòâà ïðîñòûõ àâòîíîìíûõ ðîáîòîâ,

êàæäûé èç êîòîðûõ ìîã ïåðåìåùàòüñÿ ïî àðåíå è áûë îñíàùåí äàò÷èêîì ñòîëê-

íîâåíèÿ, ñðàáàòûâàþùèì ñ íåêîòîðîé âåðîÿòíîñòüþ. Ðîáîòû áûëè çàïðîãðàììè-

ðîâàíû äåéñòâîâàòü òàêèì îáðàçîì: äâèãàòüñÿ ïðÿìîëèíåéíî ïîêà íå ñðàáîòàåò

äàò÷èê ñòîëêíîâåíèÿ, åñëè äàò÷èê ñòîëêíîâåíèÿ ñðàáîòàë, òî âûáðàòü ñëó÷àéíî

íîâîå íàïðàâëåíèå è äâèãàòüñÿ â íåì.
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Â ðàññìîòðåííîì ïðèìåðå ðîáîòû ìîæíî ñðàâíèòü ñ ìîëåêóëàìè âîäû, à êîðîá-

êè — ñ ãèäðîôîáíûì àìèíîêèñëîòàì. Âåðîÿòíîñòü ñðàáàòûâàíèÿ äàò÷èêà ñòîëêíîâå-

íèé ñâÿçàíà ñ âåëè÷èíîé çàðÿäà u� �
0 1( ) . Åñëè äàò÷èê ñòîëêíîâåíèé ðàáîòàåò íàäåæ-

íî, òî ïðè ñòîëêíîâåíèÿõ ñ ðîáîòàìè êîðîáêè ïðàêòè÷åñêè íå áóäóò ïåðåäâèãàòüñÿ.

Çàêëþ÷åíèå. Ïðåäëîæåí ìåòîä ìîäåëèðîâàíèÿ âíóòðèêëåòî÷íûõ ïðîöåñ-

ñîâ, êîíòðîëèðóåìûõ áåëêàìè, êîòîðûé çàêëþ÷àåòñÿ â èñïîëüçîâàíèè ëîêàëüíî

âçàèìîäåéñòâóþùèõ ÷àñòèö äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ áåëêîâ. Õàðàêòåðèñòèêè ÷àñòèö

çàäàþòñÿ òàêèì îáðàçîì, ÷òîáû ïåðåâåñòè ñèñòåìó èç èñõîäíîãî ñîñòîÿíèÿ â çà-

äàííîå öåëåâîå ñîñòîÿíèå.

Áèíàðíûå âçàèìîäåéñòâèÿ ÷àñòèö çàäàþòñÿ àëãîðèòìè÷åñêè, ÷òî ïîçâîëÿåò

ìîäåëèðîâàòü ïðîöåññû áåç ó÷åòà ñëîæíîé ïðèðîäû ðåàëüíûõ âçàèìîäåéñòâèé,

êîòîðûå îáóñëàâëèâàþò èçìåíåíèÿ êîíôèãóðàöèè è îïðåäåëÿþò ìíîæåñòâî äîñòè-

æèìûõ êîíôèãóðàöèé ñèñòåìû è ïóòè åãî îáõîäà. Ïîòåíöèàëû èñïîëüçîâàíû

äëÿ áîëåå òî÷íîãî îïèñàíèÿ ïîâåäåíèÿ ñèñòåìû, ÷òî ïîçâîëèëî çàäàâàòü âåðîÿò-

íîñòü ïîñåùåíèÿ ðàçëè÷íûõ êîíôèãóðàöèé.

Ðàññìîòðåíû ñèñòåìû, îáëàäàþùèå åäèíñòâåííûì ðàâíîâåñíûì ñîñòîÿíè-

åì. Äëÿ òàêèõ ñèñòåì õàðàêòåðíî, ÷òî ëþáàÿ ðåàëèçàöèÿ ñîîòâåòñòâóþùåé ìîäå-

ëè ïðèâîäèò ê îäíîìó è òîìó æå ðàâíîâåñíîìó ñîñòîÿíèþ ñ ôèêñèðîâàííûìè

âåðîÿòíîñòÿìè ïîÿâëåíèÿ êîíôèãóðàöèé. Ïðèâåäåíû óñëîâèÿ, ïðè êîòîðûõ ñèñ-

òåìà îáëàäàåò åäèíñòâåííûì ðàâíîâåñíûì ñîñòîÿíèåì.

Ïðåäëîæåííûé ïîäõîä áûë ðåàëèçîâàí â âèäå ïðîãðàììíîé ñðåäû ìîäåëè-

ðîâàíèÿ íà ÿçûêå Java. Ðàçðàáîòàííûé èíñòðóìåíòàðèé èñïîëüçîâàí äëÿ èññëåäî-

âàíèÿ ïðîöåññà ôîðìèðîâàíèÿ ãèäðîôîáíîãî ÿäðà áåëêîâîé ãëîáóëû â âîäå.
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