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AAbbssttrraacctt

MMeemmbbrraannee  mmeeddiiaatteedd  iinntteerraaccttiioonnss  bbeettwweeeenn  iinncclluussiioonnss  aarriissee  ffrroomm  ppeerrttuurrbbaattiioonn  ooff  tthhee
mmeemmbbrraannee  aatt  tthhee  lliippiidd--ppeeppttiiddee  iinntteerrffaaccee..  AA  ffiinniittee  ddiiffffeerreennccee  aallggoorriitthhmm  wwaass  ddeevveellooppeedd  ttoo
nnuummeerriiccaallllyy  ccaallccuullaattee  tthhee  ddiissttoorrttiioonn  ooff  tthhee  mmeemmbbrraannee  dduuee  ttoo  tthhee  iinnsseerrttiioonn  ooff  pprrootteeiinnss..  WWee
oouuttlliinnee  aa  sscchheemmee  tthhaatt  ppeerrmmiittss  aa  ssmmaallll  ggrriidd  ssppaacciinngg,,  δδll  ~~  00..44  ÅÅ,,  wwhhiillee  mmaaiinnttaaiinniinngg  ccoomm--
ppuuttaattiioonnaall  eeffffiicciieennccyy  aanndd  tteesstt  iitt  bbyy  ccoommppaarriinngg  rreessuullttss  wwiitthh  tthhoossee  kknnoowwnn  ffoorr  aa  ssiinnggllee  iinn--
cclluussiioonn,,  aass  ffuunnccttiioonnss  ooff  tthhee  ccoonnttaacctt  ssllooppee  ss,,  tthhee  ggrraaddiieenntt  ooff  tthhee  ddeeffoorrmmaattiioonn  pprrooffiillee  aatt  tthhee
iinntteerrffaaccee..  FFoorr  δδll  bbeettwweeeenn  00..55  aanndd  22..00  ÅÅ,,  tthhee  ddeeffoorrmmaattiioonn  pprrooffiilleess,,  uu((rr)),,  rreepprroodduuccee  pprreevvii--
oouuss  rreessuullttss  [[11,,22,,44]]..  HHoowweevveerr,,  tthhee  ddeeffoorrmmaattiioonn  ffrreeee  eenneerrggyy,,  FF((ss)),,  iiss  sseennssiittiivvee  ttoo  δδll..  FFoorr  δδll
==  00..55  ÅÅ,,  rreeaassoonnaabbllee  ((ttoo  wwiitthhiinn  55%%))  aaggrreeeemmeenntt  wwaass  ffoouunndd  ffoorr  tthhee  pphhyyssiiccaallllyy  mmoosstt  iimmppoorr--
ttaanntt  ss--ddoommaaiinn,,  --00..22  <<  ss  <<  00..00..    WWee  ssttuuddyy  mmeemmbbrraannee--mmeeddiiaatteedd  iinntteerraaccttiioonnss  bbeettwweeeenn  ttwwoo
ccyylliinnddrriiccaall  iinncclluussiioonnss  aass  aa  ffuunnccttiioonn  ooff  bbootthh  ss  aanndd  tthhee  sseeppaarraattiioonn  ddiissttaannccee  dd..  WWhheenn  mmiinnii--
mmiizzeedd  aass  aa  ffuunnccttiioonn  ooff  ss  ((iinn  ssoommee  ccaasseess  ppeerrmmiittttiinngg  aazziimmuutthhaall  vvaarriiaattiioonn))  tthhee  ffrreeee  eenneerrggyy,,
FFmmiinn((dd)),,  iiss  rreeppuullssiivvee..    HHoowweevveerr,,  wwiitthh  ss  ffiixxeedd,,  tthhee  pprrooffiilleess  FF((dd))  eexxhhiibbiitt  vvaann  ddeerr  WWaaaallss--lliikkee
ttrraannssiittiioonnss  ffrroomm  aattttrraaccttiivvee  ((ffoorr  ss  >>  ssccrr11))    ttoo  rreeppuullssiivvee  bbeehhaavviioorr  ((ffoorr  ss  <<  ssccrr22));;  iinn  tthhee  iinntteerr--
mmeeddiiaattee  rreeggiioonn,,  tthhee  pprrooffiilleess  aarree  ssiiggmmooiiddaall  iinn  dd..  TThhee  ooppttiimmiizzeedd  iinntteerraaccttiioonn  bbeettwweeeenn  ttwwoo
pprrootteeiinnss  iiss  rreeppuullssiivvee  aatt  aallll  sseeppaarraattiioonnss  iiff  tthhee  ssllooppee  iiss  aassssuummeedd  ttoo  bbee  aazziimmuutthhaallllyy  ssyymmmmeett--
rriiccaall..  HHoowweevveerr,,  aalllloowwiinngg  ssllooppee  ttoo  aaddjjuusstt  iittss  aazziimmuutthhaall  ddeeppeennddeennccee  ccrreeaatteess  aann  aattttrraaccttiivvee
rreeggiioonn  aatt  ddiissttaanncceess  dd  <<1155  ÅÅ,,  sseeppaarraatteedd  bbyy  tthhee  bbaarrrriieerr  ffrroomm  tthhee  rreeppuullssiivvee  rreeggiioonn..



EEllaassttiicc  EEnneerrggyy,,  EEuulleerr--LLaaggrraannggee  EEqquuaattiioonn  aanndd  BBoouunnddaarryy  CCoonnddiittiioonnss

IInn  ssiimmppllee  mmooddeellss  ffoorr  ppeeppttiiddee  iinnsseerrttiioonn  iinnttoo  aa  mmeemmbbrraannee  tthhee  eellaassttiicc  ffrreeee  eenneerrggyy  aarriisseess
ffrroomm  tthhee  vveerrttiiccaall  ddiissppllaacceemmeenntt,,  uu00,,  ooff  lliippiidd  mmoolleeccuulleess  iinn  iimmmmeeddiiaattee  ccoonnttaacctt  wwiitthh  aa  ((ccyy--
lliinnddrriiccaall))  iinncclluussiioonn  ooff  rraaddiiuuss  rr00  [[11]]..  AA  mmeemmbbrraannee’’ss  eellaassttiicc  ffrreeee  eenneerrggyy  ccoonnttaaiinniinngg  bbeenndd--
iinngg  aanndd  ssttrreettcchhiinngg  ccoonnttrriibbuuttiioonnss  iiss  eexxpprreesssseedd  aass  [[22]]

( ) ])r()r()r([r2 222 uaubdE +∆= π ((11))

wwiitthh
aa((rr))  ==  22  BB((rr))//hh00,, bb((rr))  ==  hh00KK((rr))//22

wwhheerree  rr    ==  ((xx,,yy))  iiss  tthhee  rraaddiiuuss--vveeccttoorr  iinn  tthhee  ppllaannee  ooff  tthhee  mmeemmbbrraannee;;  BB((rr))  aanndd  KK((rr))  aarree
ssttrreettcchhiinngg  aanndd  bbeennddiinngg  ccoonnssttaannttss  wwhhiicchh  iinn  ggeenneerraall  ddeeppeenndd  oonn  rr,,    hh00  iiss  tthhee  uunnppeerrttuurrbbeedd
hhyyddrroopphhoobbiicc  mmeemmbbrraannee  tthhiicckknneessss..  TThhee  vvaarriiaattiioonnaall  ssoolluuttiioonn  ttoo  EEqq..  11  yyiieellddss  aann  EEuulleerr--
LLaaggrraannggee  eeqquuaattiioonn  ffoorr  uu((xx,,yy))

∆∆((bb((xx,,yy))∆∆uu((xx,,yy))))  ++  aa((xx,,yy))uu((xx,,yy))  ==  00 ((22))

IIttss  ssoolluuttiioonn  iiss  aa  bboouunnddaarryy  vvaalluuee  pprroobblleemm..  FFoorr  ffiinniittee--ssiizzee  iinncclluussiioonn  cclluusstteerrss  ffaarr  ffrroomm  tthhee
mmeemmbbrraannee  bboouunnddaarriieess,,  bbootthh  uu((rr))  aanndd∇∇ uu((rr))  →→  00  aatt  tthhee  eeddggee  ooff  tthhee  ccoommppuuttaattiioonnaall  ddoommaaiinn::

uu||  eexxtt  ==  ∇∇ uu||eexxtt  ==  00                ((33))



AAtt  tthhee  iinntteerrnnaall  bboouunnddaarriieess,,  LL,,  tthhee  mmeemmbbrraannee  iiss  iinn  ccoonnttaacctt  wwiitthh  aann  iinncclluussiioonn  aanndd  uu((rr))  iiss
ffiixxeedd  aatt  ou ..    FFuurrtthheerrmmoorree,,  tthhee  ccoonnttaacctt  ssllooppee  ss  ==  ∇∇ uu((rrLL))  iiss  ffiixxeedd..    IItt  nneeeedd  nnoott  bbee  ccoonnssttaanntt;;
iinn  ggeenneerraall  iittss  ffuunnccttiioonnaall  vvaarriiaattiioonn  aalloonngg  tthhee  iinntteerrffaaccee  iiss  pprreessccrriibbeedd..  TThhuuss

                            uu((rrLL))  ==  uu00,, ∇∇ uu((rrLL))  ==  ss((rrLL))    ((44))

wwhheerree  rrLL  iiss  aann  aarrbbiittrraarryy  ppooiinntt  oonn  tthhee  iinntteerrnnaall  bboouunnddaarryy..  IInn  mmoosstt  ccaasseess,,  ss((rrLL))    iiss  aassssuummeedd
iissoottrrooppiicc,,  aanndd  eeiitthheerr  ffiixxeedd  ((““ccoonnssttrraaiinneedd””  bboouunnddaarryy  ccoonnddiittiioonn  [[11,,33]]))

ss((rrLL))==  ss  ==  ccoonnsstt                                                                                                        ((55))

oorr  cchhoosseenn  ffrroomm  tthhee  mmiinniimmuumm  ooff    EE((ss))  ((““rreellaaxxeedd””  ccoonnddiittiioonn  [[33,,44]]))

ss  ==  ssmmiinn..                                                                                                                    ((66))

EEqqss..  22--44  aarree  tthheenn  ssoollvveedd  nnuummeerriiccaallllyy  uussiinngg  aa  ffiinniittee  ddiiffffeerreennccee  rreepprreesseennttaattiioonn  oonn  aa  ttwwoo--
ddiimmeennssiioonnaall  mmeesshh..



TTeessttiinngg  tthhee  aallggoorriitthhmm  ––  aa  ssiinnggllee  iinncclluussiioonn
WWee  tteesstteedd  tthhee  nnuummeerriiccaall  tteecchhnniiqquuee  ffoorr  aa  ssiinnggllee  ccyylliinnddrriiccaallllyy  ssyymmmmeettrriicc  iinncclluussiioonn  ffoorr
bbootthh  uunniiffoorrmm  aanndd  nnoonn--uunniiffoorrmm  ccaasseess..    NNoonn--uunniiffoorrmm  eellaassttiicc  ccoonnssttaannttss  aarree  eessttiimmaatteedd  aass

BB((rr))  ==  BB00TT((rr)),,  KK((rr))  ==  KK00TT((rr))            wwiitthh            TT((rr))  ≡≡  11  ++  ((θθ--11))eexxpp[[--22((rr--rr00))//hh00]]..

BB00  aanndd  KK00  aarree  tthhee  eellaassttiicc  ccoonnssttaannttss  ooff  aa  nneeaatt  mmeemmbbrraannee;;  θθ    aaccccoouunnttss  ffoorr  eellaassttiicc  ccoonnssttaanntt
ppeerrttuurrbbaattiioonn  bbyy  tthhee  iinncclluussiioonn..  θθ    iiss  sseett  ttoo  11  ((tthhee  uunniiffoorrmm  ccaassee))  oorr  44  ((wwhhiicchh  aaccccoouunnttss  ffoorr
eexxppeerriimmeennttaall  lliiffeettiimmeess  ooff  ggrraammiicciiddiinn  AA  cchhaannnneellss  [[22]]))..  CCaallccuullaattiioonnss  wweerree  ccaarrrriieedd  oouutt  aatt
330000  KK  ffoorr  mmeesshh  ssppaacciinnggss,,  δδll,,  ooff  00..55,,  11  &&  22  ÅÅ  ffoorr  GGAA  cchhaannnneell  iinn  vvaarriioouuss  mmeemmbbrraanneess..  WWee
ccoommppaarree  rreessuullttss  ffoorr  DDMMPPCC  mmeemmbbrraanneess  ((uu00  ==  11..6655  ÅÅ))  wwiitthh  tthhoossee  ccoommppuutteedd  aannaallyyttiiccaallllyy
oorr  nnuummeerriiccaallllyy..  TThhee  ddiiffffeerreenncceess  aarree  ssmmaallll  ((<<  22%%  eerrrroorr))  ffoorr  aallll  δδll  aanndd  bbootthh  θθ..    TThhee  ttoottaall
ddeeffoorrmmaattiioonn  ffrreeee  eenneerrggyy  iiss  mmoorree  sseennssiittiivvee  ttoo  δδll..
FFiigg..  11  ccoommppaarreess  ffrreeee  eenneerrggyy  pprrooffiilleess  aass  ffuunnccttiioonnss  ooff  ccoonnttaacctt  ssllooppee..    TThhee  aaggrreeeemmeenntt  bbee--
ttwweeeenn  mmeesshh  aanndd  rreeffeerreennccee  rreessuullttss  iiss  eessppeecciiaallllyy  ggoooodd  iinn  tthhee  ssllooppee  rraannggee  ((--00..22  ttoo  00..00))..
IInntteerreessttiinnggllyy,,  cchhaannggiinngg  δδll  hhaass  oonnllyy  mmiinnoorr  eeffffeecctt  iinn  tthhee  ssllooppee  rraannggee  ((--00..11,,  00..00))..  EErrrroorrss
iinnccrreeaassee  ffoorr  llaarrggeerr  nneeggaattiivvee  ssllooppeess..
FFiigg..  22  ddeeppiiccttss  eenneerrggyy  ddeeppeennddeennccee  oonn  iinncclluussiioonn  rraaddiiuuss,,  rr00..    FFoorr  ss  ==  00  mmeesshh  aanndd  eexxaacctt  ssoo--
lluuttiioonnss  [[11,,22]]  aaggrreeee  ppeerrffeeccttllyy..    IIff  eenneerrggyy  iiss  ooppttiimmiizzeedd  oovveerr  ss,,  aaggrreeeemmeenntt  iiss  ggoooodd  ffoorr  ssuuffffii--
cciieennttllyy  llaarrggee  rraaddiiii,,  rr00  >>  55  ÅÅ,,  bbuutt  ffaaiillss  aass  rr00  →→  00,,  ssiinnccee  aannaallyyttiiccaallllyy,,  ss  →→  ∞∞  nneeaarr  iinncclluussiioonnss..
HHoowweevveerr,,  ssuucchh  ssmmaallll  rr00  hhaavvee  nnoo  pprraaccttiiccaall  iimmpplliiccaattiioonnss..



TTwwoo  iinncclluussiioonnss

WWee  hhaavvee  ssoollvveedd  tthhee  uunniiffoorrmm  ((θθ    ==  11))  eellaassttiicc  pprroobblleemm  ffoorr  ttwwoo  iinncclluussiioonnss  aatt  vvaarriioouuss  sseeppaa--
rraattiioonnss  dd  ((tthhee  mmiinniimmaall  iinntteerrssuurrffaaccee  ddiissttaannccee)),,  sseettttiinngg  uu00  ==  11..6655  ÅÅ  aanndd  vvaarryyiinngg  ss..  TThhee
ssllooppee  ss  iiss  aassssuummeedd  ccyylliinnddrriiccaallllyy  ssyymmmmeettrriiccaall..  TThhee  ddeeffoorrmmaattiioonn  pprrooffiilleess  aalloonngg  tthhee  lliinnee
ccoonnnneeccttiinngg  tthhee  iinncclluussiioonn  cceenntteerrss  aarree  pprreesseenntteedd  iinn  FFiigg..  33  ffoorr  ss  ==  ssmmiinn..

FFoorr  rreellaaxxeedd  bboouunnddaarryy  ccoonnddiittiioonnss  ss  ==  ssmmiinn  wwiitthh  ccyylliinnddrriiccaallllyy  ssyymmmmeettrriiccaall  ssllooppee  tthhee  eellaassttiicc
iinntteerraaccttiioonn  bbeettwweeeenn  ttwwoo  iinncclluussiioonnss  iiss  rreeppuullssiivvee  ((FFiigg..  44))..  TThhee  iinncclluussiioonn  rraaddiiii  aarree  1100..00  ÅÅ..
TThhee  ffrreeee  eenneerrggyy  pprrooffiilleess  aarree  sshhoowwnn  aass  ffuunnccttiioonnss  ooff  tthhee  sseeppaarraattiioonn  ddiissttaannccee  bbeettwweeeenn  ttwwoo
iinncclluussiioonnss..

FFiigg..  55  pprreesseennttss  ddeeffoorrmmaattiioonnaall  ffrreeee  eenneerrggyy  pprrooffiilleess  FF((dd))  ffoorr  vvaarriioouuss  ccyylliinnddrriiccaallllyy  ssyymmmmeett--
rriiccaall  ccoonnttaacctt  ssllooppeess  ss  ((--00..22  ≤≤  ss  ≤≤  00))..  TThheeyy  eexxhhiibbiitt  vvaann  ddeerr  WWaaaallss  ttyyppee  bbeehhaavviioorr..  IInntteerraacc--
ttiioonn  iiss  rreeppuullssiivvee  aatt  llaarrggeerr  ssllooppeess,,  ss  ≥≥  ssccrr11  ≈≈  --00..0033..  IInn  tthhee  iinntteerrmmeeddiiaattee  rreeggiioonn,,  --00..0088≤≤  ss  ≤≤
ssccrr11  ≈≈  --00..0033,,  aa  mmiinniimmuumm  eexxiissttss  aatt  ffiinniittee  iinntteerr--iinncclluussiioonn  ddiissttaanncceess,,  sseeppaarraatteedd  bbyy  aa  bbaarrrriieerr
ffrroomm  tthhee  llaarrggee  dd  rreeggiioonn..  IInntteerraaccttiioonn  bbeeccoommeess  aattttrraaccttiivvee  aatt  ssmmaallll  ss,,    ss  ≤≤  ssccrr22  ≈≈  --00..0088..

TThheessee  rreessuullttss  mmaayy  bbee  pphhyyssiiccaallllyy  ssiiggnniiffiiccaanntt  iiff  tthhee  ssllooppee  ss  iiss  rreeaallllyy  ccoonnttrroollllaabbllee  bbyy  aann
iinncclluussiioonn..  TThhiiss  iimmpplliieess  tthhee  ppeeppttiiddeess''  cclluusstteerriinngg  bbeehhaavviioorr  ccoouulldd  cchhaannggee  wwiitthh  cchhaannggeess  iinn
tthhee  mmeemmbbrraannee''ss  lliippiidd  ccoommppoossiittiioonn  ((pphhaassee  ttrraannssiittiioonn))..



WWee  tteesstteedd  tthhee  vvaalliiddiittyy  ooff  aassssuummiinngg  tthhaatt  tthhee  ccoonnttaacctt  ssllooppee  iiss  ccyylliinnddrriiccaallllyy  ssyymmmmeettrriicc  aanndd
aapppprrooxxiimmaatteedd  tthhee  ssllooppee  bbyy  aa    ttrriiaall  ffuunnccttiioonn

ss((φφ))  ==  ss  ++  ss11    ccooss((φφ));;  ((77))

ss    aanndd  ss11  aarree  ppaarraammeetteerrss  aanndd  φφ  iiss  tthhee  ''''aazziimmuutthhaall''''  aannggllee..  TThhuuss  ss((φφ))  iiss  llaarrggeerr  oonn  tthhee  iinntteerr--
iinncclluussiioonn  ssiiddee  aanndd  ssyymmmmeettrriiccaallllyy  ssmmaalllleerr  oonn  tthhee  oouutteerr  ssiiddee..  WWee  aallssoo  ccoonnssiiddeerreedd  aa  ffaammiillyy
ooff  ffuunnccttiioonnss  aalllloowwiinngg  aassyymmmmeettrriicc  vvaarriiaattiioonn  ooff  ss

ssnn((φφ))  ==  ss  ++  ss11{{11//[[11  ++  φφnn]]  ––  RR((nn))}}  //((11--RR((nn))))                                                                ((88))

wwiitthh
RR((nn))--11  ==  ππ--11 π

0 ddφφ{{11//[[11  ++  φφnn]]}}..

TThhee  ddeeffoorrmmaattiioonnaall  ffrreeee  eenneerrggyy  ppeerr  iinncclluussiioonn  aass  aa  ffuunnccttiioonn  ooff  ss11  iiss  sshhoowwnn  iinn  FFiigg..  66  ((ffoorr
ss((φφ))  ggiivveenn  bbyy  EEqq..  77))  ffoorr  tthhee  aavveerraaggee  ssllooppee  mmiinniimmiizzeedd  ffoorr  eeaacchh  ddiissttaannccee  ((ss  ==  ssmmiinn  ))  aanndd  iinn
FFiigg..  77  ffoorr  ss  ==  00..    IInnccrreeaassiinngg  ss11  iinniittiiaallllyy  rreedduucceess  tthhee  ffrreeee  eenneerrggyy..  TThhee  ooppttiimmaall  vvaalluuee  ooff  ss11
ddeeppeennddss  oonn  dd..  EEqq..  88  yyiieellddss  ssiimmiillaarr  rreessuullttss  aalltthhoouugghh  ffoorr  nn  ==  22  aanndd  nn  ==  33  tthhee  rreedduuccttiioonn  ooff
ffrreeee  eenneerrggyy  iiss  mmoorree  eeffffeeccttiivvee  tthhaann  wwiitthh  ffuunnccttiioonnaall  ffoorrmm  ooff  EEqq..  77  ((  FFiiggss..  88  &&  99))..

AAtt  ssmmaallll  sseeppaarraattiioonnss  ((dd  <<2200  ÅÅ))  aanniissoottrrooppyy  ssiiggnniiffiiccaannttllyy  rreedduucceess  tthhee  ffrreeee  eenneerrggyy,,  aanndd
mmaakkeess  tthhee  iinntteerraaccttiioonn  bbeettwweeeenn  tthhee  iinncclluussiioonnss  aattttrraaccttiivvee..  HHoowweevveerr,,  aatt  llaarrggee  ddiissttaanncceess  ((dd  >>
1155  ÅÅ))  tthhee  eeffffeecctt  iiss  iinnssiiggnniiffiiccaanntt..



CCoonncclluussiioonnss
11))  WWee  ddeevveellooppeedd  aa  ccoommppuuttaattiioonnaallllyy  eeffffeeccttiivvee  aallggoorriitthhmm  ffoorr  tthhee  nnuummeerriiccaall  ssoolluuttiioonn  ooff  tthhee

vvaarriiaattiioonnaall  eellaassttiicc  pprroobblleemm  ffoorr  aannyy  nnuummbbeerr  ooff  iinncclluussiioonnss..
22))  WWee  sshhoowweedd  tthhaatt  ffoorr  pphhyyssiiccaallllyy  mmeeaanniinnggffuull  iinncclluussiioonn  rraaddiiii  aanndd  ccoonnttaacctt  ssllooppeess,,  tthhiiss

aallggoorriitthhmm  pprroovviiddeess  hhiigghhllyy  aaccccuurraattee  ddeeffoorrmmaattiioonn  ffiieellddss  aanndd  eenneerrggiieess..
33))  TThhee  ttwwoo--bbooddyy  iinntteerraaccttiioonn  bbeettwweeeenn  tthhee  iinncclluussiioonnss  hhaass  bbeeeenn  ssttuuddiieedd  aass  aa  ffuunnccttiioonn  ooff

tthheeiirr  sseeppaarraattiioonn,,  dd,,  aanndd  ffoorr  ddiiffffeerreenntt  ccoonnttaacctt  ssllooppeess,,  ss..  TThhee  pprrooffiilleess  FF((dd))  eexxhhiibbiitt  vvaann
ddeerr  WWaaaallss  ttyyppee  ttrraannssiittiioonnss  ffrroomm  aattttrraaccttiivvee  ((ffoorr  ss  >>  ssccrr11))  ttoo  rreeppuullssiivvee  ((ffoorr  ss  >>  ssccrr22))  bbee--
hhaavviioorr  ffoorr  ccyylliinnddrriiccaallllyy  ssyymmmmeettrriiccaall  ssllooppee;;  iinn  tthhee  iinntteerrmmeeddiiaattee  rreeggiioonn,,  pprrooffiilleess  aarree
ssiiggmmooiiddaall  iinn  dd..    IIff  tthhee  iinntteerrffaacciiaall  ssllooppee  iiss  ccoonnttrroollllaabbllee  aanndd  iiff  iitt  vvaarriieess  wwiitthh  lliippiidd  ccoomm--
ppoossiittiioonn,,  aanndd  iiddeennttiiffyyiinngg  dd  wwiitthh  tthhee  aavveerraaggee  ((ccoonncceennttrraattiioonn  ddeeppeennddeenntt))  ddiissttaannccee  bbee--
ttwweeeenn  tthhee  iinncclluussiioonnss,,  ccrriittiiccaall  bbeehhaavviioorr  iinn  tthhee  lliippiidd  ccoommppoossiittiioonn--iinncclluussiioonnss  ccoonncceennttrraa--
ttiioonn  pphhaassee  ppllaannee  mmaayy  aarriissee,,  wwhhiicchh  ccaallllss  ffoorr  ffuurrtthheerr  iinnvveessttiiggaattiioonn..

44))  TThhee  ssllooppee  aanniissoottrrooppyy  aalloonngg  tthhee  ccoonnttoouurr  ooff  tthhee  mmeemmbbrraannee--iinncclluussiioonn  iinntteerrffaaccee  ccaann
ssiiggnniiffiiccaannttllyy  iinnfflluueennccee  ttwwoo--bbooddyy  iinntteerraaccttiioonnss,,  eevveenn  lleeaaddiinngg  ttoo  tthhee  aappppeeaarraannccee  ooff  aann
aattttrraaccttiivvee  rreeggiioonn  aatt  dd  ≤≤  2200  ÅÅ..  TThhee  rreedduuccttiioonn  ooff  eenneerrggyy  aatt  sshhoorrtt  ddiissttaanncceess  ccaann  rreeaacchh
~~5500%%..  AAllll  kknnoowwnn  eellaassttiicc  ccaallccuullaattiioonnss  wwiitthh  tthhee  iissoottrrooppiicc  ss  lleeaadd  ttoo  ssttrriiccttllyy  rreeppuullssiivvee
ttwwoo--bbooddyy  iinntteerraaccttiioonn..    MMoolleeccuullaarr  mmooddeell  ccaallccuullaattiioonnss  [[55]]  ooff  tthhee  eennttrrooppiicc  ffoorrccee  bbee--
ttwweeeenn  ttwwoo  iinncclluussiioonnss,,  hhoowweevveerr,,  pprreeddiicctteedd  aann  aattttrraaccttiivvee  bbrraanncchh  aatt  sshhoorrtt  sseeppaarraattiioonnss..
TThhee  eeffffeecctt  ooff  aanniissoottrrooppyy  iiss  nneegglliiggiibbllee  ffoorr  dd  >>  2200  ÅÅ..
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FFiigg..  11  DDeeffoorrmmaa--
ttiioonn  ffrreeee  eenneerrggiieess
vveerrssuuss  ssllooppee  iinn  tthhee
uunniiffoorrmm  ((θ ==11))
aanndd  nnoonn--uunniiffoorrmm
((θ ==44))  ccaasseess..  EExxaacctt
((CCSS))  rreessuullttss  aarree
ccoommppaarreedd  wwiitthh
ffiinniittee  ddiiffffeerreennccee
((FFDD))  rreessuullttss  oobb--
ttaaiinneedd  wwiitthh  aa  ttwwoo--
ddiimmeennssiioonnaall  ggrriidd
ffoorr  ddiiffffeerreenntt  mmeesshh
ssppaacciinnggss  δδll..
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FFiigg..  22  DDeeffoorrmmaa--
ttiioonn  ffrreeee  eenneerrggyy  aass
aa  ffuunnccttiioonn  ooff  rr00  ffoorr
θ   ==  11..  CCoommppaarrii--
ssoonnss  aarree  ffoorr  ss  ==
00..00  aanndd  ss  ==  ssmmiinn
((EEqqss..  55  &&  66))..  FFDD
ccoommppuuttaattiioonnss  aarree
ffoorr  δδll  ==  00..55  ÅÅ..
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FFiigg..  33  DDeeffoorr--
mmaattiioonn  pprrooffiilleess
bbeettwweeeenn  ttwwoo
iinncclluussiioonnss  aalloonngg
tthhee  aaxxiiss  XX,,
tthhrroouugghh  tthhee
cceenntteerrss  ooff  tthhee
iinncclluussiioonnss,,  ffoorr
ddiiffffeerreenntt  sseeppaa--
rraattiioonn  ddiissttaanncceess
dd::  ((11))  1100;;  ((22))
2200;;  ((33))  3300;;  ((44))
4400;;  ((55))  6600;;  ((66))
8800;;  ((77))  110000;;  ((88))
112200;;  ((99))  114400;;
((1100))  116600  ÅÅ..
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FFiigg..  44  DDeeffoorrmmaa--
ttiioonn  ffrreeee  eenneerrggyy
ppeerr  iinncclluussiioonn  ffoorr
iinntteerraaccttiioonn  ooff  ttwwoo
ppeeppttiiddeess  aass  aa
ffuunnccttiioonn  ooff  tthhee
ccoonnttaacctt  ssllooppee  ss,,
ffoorr  ddiiffffeerreenntt  sseeppaa--
rraattiioonn  ddiissttaanncceess  dd..
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FFiigg..  55  DDeeffoorrmmaa--
ttiioonn  eenneerrggyy  pprrooffiilleess
FF((dd)),,  ffoorr  ddiiffffeerreenntt
vvaalluueess  ooff  tthhee  ccoonn--
ttaacctt  ssllooppee  ss  ((aass--
ssuummeedd  aazziimmuutthhaallllyy
ssyymmmmeettrriiccaall))..
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FFiigg..  66  DDeeffoorrmmaa--
ttiioonn    eenneerrggyy  pprroo--
ffiilleess  FF((dd)),,  ffoorr
aassyymmmmeettrriicc  bboouunndd--
aarryy  ssllooppeess  ((EEqq..  77)),,
wwiitthh  mmeeaann  ssllooppee
ffiixxeedd  aatt  ss==ssmmiinn,,  ffoorr
ddiiffffeerreenntt  vvaalluueess  ooff
ss11..    AAllssoo  sshhoowwnn
((mmiinn))  iiss  tthhee  ddeeffoorr--
mmaattiioonn  eenneerrggyy
mmiinniimmiizzeedd  wwiitthh
rreessppeecctt  ttoo  ss11..

0 5 10 15 20 25 30 35 40
1.4

1.6

1.8

2.0

2.2

2.4

2.6

2.8

s(ϕ) = smin+s1 cosϕ

 s1 = 0.0
 s1 = 0.04
 s1 = 0.08
 s1 = 0.12
 min

En
er

gy
 p

er
 In

cl
us

io
n,

 (k
T)

Distance, d (Å)



FFiigg..  77  DDeeffoorrmmaa--
ttiioonn  eenneerrggyy  pprrooffiilleess
FF((dd)),,  ffoorr  aassyymmmmeett--
rriicc  bboouunnddaarryy  ssllooppeess
((EEqq..  77))  wwiitthh  mmeeaann
ssllooppee  ffiixxeedd  aatt  ss==00,,
ffoorr  ddiiffffeerreenntt  vvaalluueess
ooff  ss11..  AAllssoo  sshhoowwnn
((mmiinn))  iiss  tthhee  ddeeffoorr--
mmaattiioonn  eenneerrggyy
mmiinniimmiizzeedd  wwiitthh
rreessppeecctt  ttoo  ss11..
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FFiigg..  88  TThhee  eenneerrggyy
FFmmiinn((dd)),,  mmiinnii--
mmiizzeedd  wwiitthh  rree--
ssppeecctt  ttoo  ttwwoo  ppaa--
rraammeetteerrss,,  ss  aanndd
ss11,,  ffoorr  ddiiffffeerreenntt
ffuunnccttiioonnaall  ffoorrmmss
ooff  tthhee    aassyymmmmeettrriicc
bboouunnddaarryy  ssllooppee,,
EEqqss..  77  &&  88..  AAllssoo
sshhoowwnn  iiss  tthhee  eenn--
eerrggyy  pprrooffiillee  ffoorr
tthhee  mmiinniimmiizzeedd
iissoottrrooppiicc  ssllooppee..
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FFiigg..  99  DDeeffoorrmmaa--
ttiioonn  eenneerrggyy  pprroo--
ffiilleess  FF((dd)),,  ffoorr
ddiiffffeerreenntt  ffuunncc--
ttiioonnaall  ffoorrmmss  ooff
tthhee  aassyymmmmeettrriicc
bboouunnddaarryy  ssllooppee,,
EEqqss..  77  &&  88,,
mmiinniimmiizzeedd  wwiitthh
rreessppeecctt  ttoo  ss11,,
wwiitthh  mmeeaann    ssllooppee
ss  ==  00..00  ..
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	Testing the algorithm – a single inclusion
	Fig. 2 Deformation free energy as a function of r0 for � = 1. Comparisons are for s = 0.0 and s = smin (Eqs. 5 & 6). FD com˜putations are for dl = 0.5 Å.

