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Проведено молекулярно-динамическое моделирование монооктилового эфира гексаэтиленг-
ликоля (С8Е6) в воде при постоянном давлении 1 бар и разных температурах в интервале от 
250 до 400К. Молекула С8Е6 моделируется с использованием поля сил, взятого из работы [1]. 
Рассматривается только одна молекула С8Е6 в модельном боксе, окруженная 7075 молекула-
ми воды с взаимодействием tip4p-Ew. Для расчётов использовался пакет программ Gromacs 
4. Проведено сравнение нескольких методов выделения сольватных оболочек и расчёта ка-
жущегося объёма растворённой молекулы (Vapp). Собственный объём растворенной молеку-
лы (Vint)рассчитывался с помощью радикального разбиения Вороного. Показано, что кажу-
щийся объём Vapp растворённой молекулы увеличивается с ростом температуры. При низких 
температурах он меньше собственного объёма молекулы, а после 350К становится больше. 
Это означает, что вклад гидратированной воды (ΔVapp) в кажущийся объём отрицателен для 
низких температур и положителен для высоких. Изучены отличия вклада гидратированной 
воды вокруг гидрофильной и гидрофобной частей С8Е6. Рассчитано число водородных свя-
зей кислородов молекулы С8Е6 с молекулами воды. На каждый кислород эфирной группы 
приходится в среднем по одной водородной связи; на кислород ОН-группы приходится пол-
торы водородные связи. С повышением температуры число связей уменьшается  (примерно 
на 15% на нашем температурном интервале). Методом внедрения пробной частицы Видома 
рассчитана свободная энергия ΔG переноса неона из чистой воды в раствор С8Е6. Эта вели-
чина используется как мера гидрофобности растворённой молекулы. С ростом температуры, 
примерно при 390K,  значение ΔG меняет знак с положительного на отрицательный, возни-
кает тенденция к агрегации гидрофобного неона с молекулой С8Е6, т.е. наша молекула стано-
вится гидрофобной. Обсуждается подобие найденных температурных зависимостей ΔVapp и 
ΔG. 

1. Введение 
Монооктиловый эфир гексаэтиленгликоля H-(CH2)8-(O-CH2-CH2)6-OH 

(С8Е6) является представителем неионогенных ПАВ класса CnEm, относящихся 
к детергентам. Повышение температуры водных растворов таких веществ вы-
зывает переход от изотропной однофазной системы к системе с двумя сосуще-
ствующими жидкими фазами. Переход сопровождается изменением прозрачно-
сти раствора и называется точкой помутнения. Это является следствием паде-
ния растворимости молекул ПАВ с ростом температуры за счет того, что моле-
кула детергента меняет свои свойства с гидрофильных на гидрофобные. 

В данной работе мы проводим молекулярно-динамическое моделирование 
молекулы С8Е6 в воде для изучения структурных и термодинамических харак-
теристик ее гидратной оболочки при разных температурах. Основное внимание 
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уделено нахождению вклада гидратированной воды в кажущийся объём рас-
творенной молекулы, а также расчёту меры гидрофобности молекулы, оцени-
ваемой из сравнения химического потенциала неона в чистой воде и в растворе 
С8Е6. 

2. Получение моделей 
Молекулярно-динамические модели С8Е6 в воде получены в условиях по-

стоянного давления 1 бар и фиксированных температур в интервале от 250К до 
400К с шагом 10К. Метильные группы молекулы С8Е6 представлены объеди-
нёнными атомами, использовано поле сил, развитое в работах [1-3]. Взаимодей-
ствие молекул воды описывалось потенциалом tip4p-Ew [4]. Каждая модель со-
держит одну молекулу С8Е6 и 7075 молекул воды. Такая большая модель гаран-
тирует отсутствие взаимодействия растворённой молекулы с гидратной обо-
лочкой её периодического образа.  Расчёты проводились с помощью пакета 
классической молекулярной динамики Gromacs 4 [5]. Продолжительность мо-
делирования равновесного состояния составляла 20 нс для каждой температу-
ры. Для обеспечения постоянства давления и температуры использовались ба-
ростат Парринелло-Рамана [6] и термостат Нозе-Хувера [7]. Электростатиче-
ское взаимодействие рассчитывалось методом суммирования Эвальда (particle 
mesh Ewald) [8]. Шаг интегрирования равнялся 2 фс. Для последующей обра-
ботки сохранялись конфигурации через каждые 2 пс. Для расчета разбиения 
Вороного и его анализа использовались программы, разработанные Волоши-
ным В.П.. 

3. Волюметрические характеристики 
Плотность раствора меняется с температурой не только за счёт изменения 

плотности воды, но также за счёт изменения объёма растворённой молекулы и 
воды в гидратной оболочке. Определим некоторую границу вокруг растворён-
ной молекулы, за пределами которой влияние молекулы на воду пренебрежимо 
мало. Пусть Vtot – объём, заключённый внутри этой оболочки. Если из объёма 
раствора Vtot исключить объём, который занимало бы то же количество воды в 
свободном состоянии Vbulk_water, то получится кажущийся (apparent) объём рас-
творённого вещества, Vapp: 

Vapp = Vtot – Vbulk_water    (1) 
Кажущийся объём состоит из собственного объёма растворённой молеку-

лы Vint (intrinsic) и вклада гидратированной воды ΔV, вызванного изменением 
плотности окружающей воды: 

Vapp = Vint + ΔV.     (2) 
В работе с компьютерными моделями можно рассчитать Vapp, Vint и ΔV. Это 

можно сделать разыми способами, см. например  [9-11]. 
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Традиционное приближение для определения сольватной оболочки подра-
зумевает выделение поверхности, удалённой на расстояние R от растворённой 
молекулы (ван дер Ваальсовой поверхности молекулы). Полный объём внутри 
такой поверхности может быть рассчитан как объёдинение шаров, центриро-
ванных на атомах растворённой молекулы с соответствующими радиусами 
Rvdw+ R.  Задача вычисления объёма объединения пересекающихся сфер была 
исследована математиками [12, 13] и реализована в виде готовых алгоритмов, 
один из которых [14] был использован в данной работе. Таким образом, был 
рассчитан Vtot(R) для набора R от 
0 до 2 нм с шагом 0,01. Зная ко-
личество молекул воды N(R) 
внутри R-поверхности для каж-
дой конфигурации, можно рас-
считать, какой объём они бы за-
нимали в чистой воде: 

Vbulk_water = N(R) v0,  (3) 
где v0 – средний объём, 

приходящийся на молекулу чис-
той воды. Рассчитанные соглас-
но формуле (1) значения Vapp (R) 
показаны на рис. 1 пунктиром. 
Высокий первый пик и после-
дующие осцилляции есть прояв-
ление ближнего порядка в воде,  
их наличие не связано с влияни-
ем растворенной молекулы на 
воду. Искомый кажущийся объём соответствует асимптотическому значению 
данной функции. Значительные отклонения функции от асимптотического зна-
чения при малых R могут быть причиной ошибки в случае неправильного вы-
бора границы сольватной оболочки.  В данном традиционном подходе асимпто-
тические значения Vapp достигаются на расстояниях далее одного - полутора на-
нометров. 

Однако для нахождения объёма сольватной оболочки удобнее использо-
вать разбиение Вороного. В этом случае он рассчитывается как сумма объёмов 
ячеек Вороного тех молекул воды, центры которых попали внутрь данной R-
поверхности. Напомним, что ячейка (многогранник) Вороного определяет бли-
жайшую к атому область пространства. В этом подходе осцилляции, вызванные 
корреляциями между молекулами воды, замазываются, и функция кажущегося 
объёма быстрее выходит на асимптотическое значение, рис.1, сплошная линия. 
Данный способ расчёта кажущегося объёма использовался нами в дальнейших 
расчётах. 
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Рис. 1. Кажущийся объём Vapp молекулы С8Е6 для 
разных толщин R гидратной оболочки. Расчет тра-
диционным методом (пунктир) и комбинирован-
ным (с использованием  объёмов многогранников 

Вороного) (сплошная линия). 
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Собственный объём Vint и 
его определение является пред-
метом дискуссии в литературе 
[15, 9]. В данной работе Vint 
рассчитывался при помощи ра-
дикального разбиения Вороно-
го. Оно учитывает различные 
радиусы атомов растворенной 
молекулы, и его ячейки обла-
дают плоскими гранями, что 
удобно для вычисления их объ-
ёмов.  

На рис. 2 приведены ка-
жущийся, собственный объём 
молекулы С8Е6 и вклад гидра-
тированной воды ΔV в кажу-
щийся объем, полученный по 
формуле (2). Видим, что все 
рассматриваемые величины 
растут с температурой. При 
этом кажущийся объём Vapp при 
низких температурах меньше 
собственного объёма молекулы, 
а начиная с 340К - превышает 
его. Таким образом, вклад гид-
ратированной воды ΔV является 
отрицателеным для низких тем-
ператур и положителеным для 
высоких. Заметим, что темпера-
тура смены знака ΔV,  примерно 
350К, совпадает с эксперимен-
тальной точкой помутнения 
С8Е6, равной 348K [16]. 

Мы рассчитали парциаль-
ный вклад в кажущийся объём 
от гидрофильной и гидрофобной 
частей С8Е6 (см. рис. 3). Видно, 
что после нагрева выше 320К 
вода вокруг гидрофобной части 
становится рыхлее (ΔV > 0), чем 
в чистой воде. В то время как гидрофильная часть молекулы С8Е6 практически 
во всём исследуемом диапазоне температур имеет ΔV < 0. 
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Рис. 2. Кажущийся объём Vapp, собственный объём 
Vint и вклад гидратированной воды ΔV в кажущийся 
объем молекулы С8Е6  в воде в зависимости от тем-

пературы. 
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Рис. 3. Парциальные вклады гидратированной воды 
в кажущийся объем  C8E6 : от гидрофильной (ром-
бики) и гидрофобной (квадратики) частей молеку-

лы. 
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Рассчитано среднее число водородных 
связей молекулы С8Е6 с молекулами воды 
(рис.4). На каждый из 6 кислородов эфирных 
групп приходится в среднем по одной водо-
родной связи; на ОН-группу приходится 
примерно полторы водородные связи. С по-
вышением температуры число связей умень-
шается (примерно 15% на исследуемом ин-
тервале температур). 

4. Расчет химического потенциала 
Для изучения степени гидрофобности 

С8Е6 рассчитывалась свободная энергия гид-
рофобного Ne в растворе и в чистой воде.   
Для этого использовался метод Видома для 
расчёта химического потенциала внедрённой 
тестовой частицы [17, 18]. Для NPT ансамбля 
избыточный химический потенциал пробной частицы в растворе равен: 

μex = –kT ln(<V e–U/kT> / <V>),     (4) 
где U – потенциальная энергия частицы, внедрённой в произвольное место 

модельного бокса, V – объём модельного бокса. Угловые скобки <···> означают  
усреднение по всем пробным внедрениям и по разным конфигурациям молеку-
лярно-динамической траектории. В качестве пробной частицы взят атом неона 
(σ=3,035 Ǻ, ε/kБ=18,6 K) [19]. На рис. 5 представлена разность между значения-
ми химического потенциала неона в растворе и чистой воде: 

ΔG = μex(Solv) – μex(Bulk).   (5) 
Свободная энергия перехода гидрофобного неона из чистой воды в рас-

твор может служить мерой гид-
рофобности С8Е6.  Другими сло-
вами, уменьшение свободной 
энергии указывает на возрас-
тающую тенденцию к агрегиро-
ванию молекул С8Е6 за счёт гид-
рофобного взаимодействия. Точ-
ка смены знака свободной энер-
гии (~390K) близка к температуре 
смены знака ΔVapp и эксперимен-
тальной температуре помутнения 
С8Е6  (350К). 

5. Результаты, заключение 
Получены модели раствора С8Е6 в воде. Предложено несколько способов 

расчёта кажущегося объёма, из них выбран оптимальный, в котором сольватная 
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Рис. 4. Число водородных связей 
молекулы C8E6 с водой (квадратики), 
отдельно для эфирных кислородов 
(ромбики) и ОН-группы (треуголь-
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Рис. 5. Свободная энергия переноса Ne из чистой 
воды в гидратную оболочку  С8Е6. 
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оболочка выделяется по расстоянию, а объём рассчитывается в виде суммы 
объёмов ячеек Вороного. Собственный объём растворенной молекулы 
(Vint)рассчитывался с помощью радикального разбиения Вороного. Рассчитаны 
кажущийся объём Vapp, собственный объём Vint, вклад воды в кажущийся объём 
∆V. Показано, что кажущийся объём Vapp растворённой молекулы увеличивает-
ся с ростом температуры. При низких температурах он меньше собственного 
объёма молекулы, а после 350К становится больше. Это означает, что вклад 
гидратированной воды (ΔVapp) в кажущийся объём отрицателен для низких тем-
ператур и положителен для высоких. Изучены отличия вклада гидратированной 
воды вокруг гидрофильной и гидрофобной частей С8Е6. Рассчитано число во-
дородных связей кислородов молекулы С8Е6 с молекулами воды. На каждый 
кислород эфирной группы приходится в среднем по одной водородной связи; 
на кислород ОН-группы приходится полторы водородные связи. С повышением 
температуры число связей уменьшается  (примерно на 15% на нашем темпера-
турном интервале). Рассчитана разность избыточного химического потенциала 
Ne в растворе с С8Е6 и в чистой воде. Это значение свободной энергии исполь-
зуется как качественная оценка гидрофобности растворённой молекулы. Пока-
зана корреляция ∆V с гидрофобностью. 
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STRUCTURE AND THERMODYNAMIC CHARACTERISTICS OF 
HYDRATION SHELL OF AMPHIPHILIC MOLECULE С8Е6 

Kim A.V.1, Medvedev N.N.1, Geiger A.2 

1 Institute of Chemical Kinetics and Combustion 
630090, Novosibirsk, Institutskaya st., 3.  
E-mail: kim_at_kinetics.nsc.ru  
2 Dortmund Technische Universitat, Dortmund, Germany. 

Aqueous solution of monoocthyl ether hexaethylen glycol (С8Е6) is studied by classical molecular 
dynamics simulations at constant ambient pressure conditions and temperatures between 250K and 
400K. The molecule С8Е6 was represented by united atoms force field proposed in paper of 
J.Fischer et al. J. Phys. Chem. B., 2008, 112, 2388. A single С8Е6 molecule was surrounded by 
7075 molecules of tip4p-Ew water in a model box with periodic boundary conditions. Molecular 
dynamic software package Gromacs 4 was used. Two different methods for selection of the hydra-
tion shell and calculation of the apparent volume (Vapp) of the solute molecule were used. Intrinsic 
volume of the solute (Vint) was calculated using power (radical) Voronoi tessellation. It is shown 
that at low temperatures (before 350 K) the apparent volume of С8Е6 is less than the intrinsic one 
but becomes larger with temperature growing. It indicates that the contribution of the hydration wa-
ter into the apparent volume (ΔVapp) is negative for lower temperatures and becomes positive for the 
higher ones. The partial contribution of the hydration water was also calculated for hydrophilic and 
hydrophobic parts of С8Е6 molecule. The difference between the obtained values is discussed. The 
number of hydrogen bonds between oxygens of С8Е6 molecule with water was calculated. On aver-
age, one hydrogen bond per ether oxygen and 1.5 bonds per hydroxyl oxygen were found. The 
number of hydrogen bonds of the С8Е6 molecule decreases with the temperature increase (around 
15% for our temperature interval). The free energy of transfer of the neon atom from pure water to 
С8Е6 solution is used as a measure of hydrophobicity of the С8Е6 molecule. We calculated this 
value ΔG for different temperatures using Widom test particle insertion method. The value ΔG in-
creases with temperature and changes its sign from positive to negative at 390 K. This is the result 
of the increasing tendency for aggregation of hydrophobic neon with С8Е6 molecule. Thus С8Е6 
molecule becomes hydrophobic at 390 K. The similarity between temperature dependences of ΔVapp 
and ΔG is discussed. 

Key words: molecular dynamic simulation, Voronoi tessellation, solutions, solvation shell,  
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