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摘要：能量分解分析方法是一种研究分子相互作用的定量分析理论方法，在分子自组装、药物设计、化学反应机

理、力场发展等各个领域得到广泛应用。现有化学本科教材对分子相互作用的讲授过于浅显，逐渐不适应现在化学

系本科的培养要求。为深化大学本科学生对分子相互作用的认知，本文简述了能量分解分析方法的基本概念，介绍

了具有代表性的广义Kohn-Sham能量分解分析(GKS-EDA)方法及其在六聚水多体效应中的应用。 
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Abstract:  Energy decomposition analysis (EDA) is a quantitative theoretical method for studying molecular 

interactions. It has been widely applied in various fields including molecule self-assembly, drug design, mechanism of 

chemical reactions, and development of force fields. The existing undergraduate chemistry curriculum, however, often 

provides superficial explanations of molecular interactions, sometimes with inconsistencies. To deepen 

undergraduates’ understanding of molecular interactions, this article briefly outlines the basic concepts of EDA and 

introduces the representative GKS-EDA method, along with its study of multi-body effects in hexamer water systems. 
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分子间相互作用在物理、化学、生命科学等领域扮演着重要的角色。充分掌握分子间作用力的

存在形式及变化规律，对理解物质世界及生命现象具有非常重要的意义。分子间相互作用也是大学

基础化学教学的重点之一，讲授内容散见于大一普通化学和结构化学等课程中。在国内高校现行的

基础结构化学教材中，分子间作用力被称为次级键[1]。范德华力和氢键被归类为次级键中的典型而

以重点介绍。2019年，花书贵等人发文探讨了分子间作用力和范德华力这两个概念的差异[2]。作者

指出范德华力是分子间作用力的一种，是一种中性原子、分子之间的长程引力。和化学键概念相
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比，分子相互作用的介绍偏零散，也不是教学的重点。在很多大学教学中往往作为学生自学部分，

学生在学习过程中感到缺乏深刻理解，尤其是涉及多体协同效应的分子相互作用。然而，这部分内

容对后续的高年级和研究生的相关课程(高等无机、高等有机、超分子等)的准确理解有重要作用。

由于化学体系的多样性和复杂性，以及分子相互作用对周围环境敏感等原因，仅凭化学直觉和经验来

判断相互作用的性质与大小存在着可靠性低的问题。随着能源、材料等学科的发展，化学往定量化、

精确化发展趋势的逐步加强，传统课程中分子相互作用的教学无法满足新时代对学生培养的要求。 

 

1  如何利用理论化学计算方法深化学生对分子相互作用的认知 
科研文献中常见分子相互作用有范德华力、卤键、氢键、磷键、硫键等等。具体针对氢键这一

类，研究人员提出各种概念，比如金属氢键[3]、蓝移氢键[4]、双氢键[5,6]、共振加强氢键[7]、反静电

氢键[8]等等。一般认为氢键中主要是静电相互作用，然而实际研究中却经常将静电和氢键分开讨

论。由此引发重要的科学问题：如何区分各种分子相互作用？分子相互作用和化学键的区别和联系

是什么？基于此研究人员发展了系列定量分析分子相互作用的方法。其中，能量分解分析(Energy 

Decomposition Analysis，EDA)方法是一种基于量子力学的定量分析方法，EDA将总相互作用能划分

为具有物理意义的成分，如静电作用、极化作用和色散作用等。从而构建起分子相互作用的理论计

算与概念解释的桥梁。 

为研究分子间相互作用和化学键的本质，研究人员已经开发出多种EDA方法[9–29]，包括Kitaura-

Morokuma (KM)-EDA [18]，限制变分空间EDA (the restricted variational space (RVS)-EDA) [19,20]，约束

空间轨道EDA (constrained space orbital variations (CSOV)-EDA) [21,22]，块定域化波函数EDA (block-

localized wavefunction (BLW)-EDA) [23,24]，绝对定域分子轨道EDA (absolutely localized molecular 

orbital (ALMO)-EDA) [25,26]，定域分子轨道EDA (localized molecular orbital (LMO)-EDA) [27]，对称性

匹配微扰理论(the symmetry adapted perturbation theory (SAPT)) [28,29]等。 

虽然分子间相互作用理论涉及比较专业的理论化学知识，但近年来一系列方便易用的方法平台

和程序使得大学化学本科学生和高校教师也可以方便理解和研究分子相互作用。从教育的角度讲，

从计算化学角度认识分子间相互作用可以作为教材的有益补充。《美国化学教育》杂志刊文报道了

使用量子力学方法进行分子间相互作用教学的案例[30]，而国内尚未有这方面的介绍。 

 

2  GKS-EDA理论方法和使用简介 
广义Kohn-Sham能量分解分析(GKS-EDA)是一种基于KS-DFT (Kohn-Sham Density Functional 

Theory)的变分EDA方法[31]。自2014年以来，该方法已广泛应用于各种强化学键和非共价相互作用。

GKS-EDA将总相互作用能分解为静电、交换排斥、极化、相关色散项： 

Etot = Eelec + Eexrep + Epol + Ecorr (1) 

从图1可以看出，静电项(Eelec)代表单体间的库仑作用，包含原子核之间、电子之间以及原子核

与电子之间的库仑相互作用；交换排斥项(Eexrep)体现了单体轨道重叠所导致的能量升高，交换排斥

项与单体之间的距离有关，距离越近，排斥越强，文献也称其为泡利排斥或者空间位阻；极化项

(Epol)则反映了KS轨道弛豫所引起的能量降低，与单体的诱导偶极相互作用有关；相关项(Ecorr)表

达了密度泛函描述的动态相关作用。以上各项均与DFT轨道有关而最后一项则还包括了DFT泛函。

值得注意的是，如果计算采用了色散校正泛函，计算结果会多出一项Edisp以考虑经验色散校正对相

互作用的贡献，这一项与单体DFT轨道或者密度无关。考虑到Edisp和Ecorr均是描述范德华相互作

用，在实际计算分析中，如果采用了色散校正泛函，Edisp和Ecorr可以合并为Ecorr/disp。 

与其他EDA相比，GKS-EDA方法的优点在于其可以方便地研究多个单体相互作用。GKS-EDA

的计算程序已经在XEDA软件(general and multipurpose Energy Decomposition Analysis Program，多用

途能量分解分析软件)中实现[32]并集成在厦门原子计算套件(Xiamen Atomic Computing Suite, XACS)
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云计算平台上。XEDA软件是综合考虑各种电子态、多重度、周围环境的能量分解分析计算软件，

可以在从头算水平下对数千个原子体系的相互作用进行定量分析研究。厦门原子计算套件XACS包

含XEDA，XMVB (XiaMen Valence Bond，从头算价键计算软件)和MLATOM (Atomistic Simulations 

with Machine Learning，原子模拟机器学习软件)，是高效、友好且富有特色的量子化学与人工智能

原子计算套件，该套件是从事化学键、分子相互作用分析和机器学习计算模拟方面研究人员的有力

工具。借助XACS团队开发的云计算平台(https://xacs.xmu.edu.cn)，用户无需下载安装，只需在浏览

器上登录官网并注册后，即可免费使用。 

对初学者来说，XEDA易学易用。下面展示了两个GKS-EDA输入文件，在ωB97X-D泛函和aug-

cc-pVTZ基组水平下分别计算了如图2(a)和(b)所示的二聚水和四聚水中的二体和四体分子间相互作用

能。 

 

 
图2  二聚水、四聚水和六聚水构型示意图 

 

XEDA的输入文件分为不同的模块，每个模块以“$”加模块名开头，以“$END”结尾。在

CTR模块中，用户可以指定计算的方法(METHOD)、基组(BASIS)、泛函(DFT)、超分子的多重度

(NMUL)和电荷(CHARGE)等信息，接着在GEO模块中提供超分子的笛卡尔坐标信息。EDA模块则用

于指定如何将超分子拆分为单体。在EDA模块中，NMOL指定了单体数量，MATOM、MMULT、

MCHARGE分别指定了每个单体的原子数、多重度和电荷数。需要注意的是，在GEO模块中提供的

原子坐标须按照EDA模块中的MATOM所指定的单体原子数的顺序排列。 

 
图1  GKS-EDA方法各项含义 
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二聚水XEDA输入文件： 
1. $CTR   

2. METHOD=RHF BASIS=aug‐cc‐pVTZ   

3. NMUL=1 CHARGE=0   

4. DFT=wB97XD   

5. $END   

6. $GEO   

7. O           1.387384   ‐0.034280    0.118363   

8. H           1.624240    0.846875   ‐0.189944   

9. H           1.616419   ‐0.618245   ‐0.612477   

10. O          ‐1.488261    0.034158   ‐0.116148   

11. H          ‐1.896379   ‐0.212391    0.718450   

12. H          ‐0.537259   ‐0.015268    0.066249   

13. $END   

14. $EDA   

15. NMOL = 2   

16. MATOM = 3 3   

17. MMULT = 1 1   

18. MCHARGE = 0 0   

19. $END   

四聚水XEDA输入文件： 
1. $CTR   

2. METHOD=RHF BASIS=aug‐cc‐pvtz   

3. NMUL=1 CHARGE=0   

4. DFT=wB97XD   

5. $END   

6. $GEO   

7. O       ‐1.210159   ‐1.513665   ‐0.000847   

8. H       ‐1.675075   ‐1.903187   ‐0.746099   

9. H       ‐1.455061   ‐0.560911    0.009167   

10. O       ‐1.513665    1.210158    0.000847   

11. H       ‐0.560911    1.455060   ‐0.009167   

12. H       ‐1.903187    1.675073    0.746100   

13. O        1.513666   ‐1.210157    0.000847   

14. H        0.560913   ‐1.455061   ‐0.009167   

15. H        1.903190   ‐1.675074    0.746098   

16. O        1.210158    1.513665   ‐0.000847   

17. H        1.675073    1.903187   ‐0.746100   

18. H        1.455060    0.560911    0.009167   

19. $END   

20. $EDA   

21. NMOL = 4   

22. MATOM = 3 3 3 3   

23. MMULT = 1 1 1 1   

24. MCHARGE = 0 0 0 0   

25. $END   
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在以上两个输入文件中，除了GEO模块中的原子坐标不同外，EDA模块中的参数也存在差异。

两者的NMOL分别指定为2和4，分别说明体系有2个和4个单体。因此在MATOM、MMULT和

MCHARGE三个参数中，分别需要提供2个值和4个值，用以指定每个单体的信息。比如，四聚水的

输入文件中“MATOM = 3 3 3 3”指定了四个单体每个具有3个原子，以便程序将GEO模块中提供的

原子信息分割为四个单体。 

由上可知，XEDA的计算输入简单，在必要的几何构型和计算方法、基组以外，仅需在EDA部

分中输入每个单体的原子个数、多重度和电荷即可。这对大部分仅会简单高斯程序单点能量计算的

本科生来说，是非常友好的。教师在教学中易于推广。 

图3展示了以上两个输入文件在XEDA程序中生成的EDA结果柱状图，从图中可以直观地了解体

系相互作用能和能量构成形式。我们知道，二聚水间存在的相互作用是O―H…O氢键。总相互作用

能−4.93 kcal∙mol−1，与教科书记载的O―H…O氢键结合能(25 kJ∙mol−1，即5.97 kcal∙mol−1) [1]基本一

致。在各分项中，静电相互作用−8.70 kcal∙mol−1，是最重要的成键贡献，这和教科书中关于氢键的

主要构成是静电作用的叙述是一致的。极化项对总相互作用能的贡献，−2.80 kcal∙mol−1，居于其

次，占静电相互作用的接近三分之一，说明了极化对相互作用的重要性不可忽略，这也是为何对于

水的理论模拟，总是要用到极化力场的原因。这一点传统本科教材没有提及。四聚水的总相互作用

能约为二聚水相互作用能的六倍；两者的能量构成比较相似，静电作用占主导，其次为极化能，再

次为色散相关能，但值得注意的是极化相互作用的贡献占比明显高于二聚水。 

 

  
图3  二聚水和四聚水的XEDA结果 

 

3  六聚水中的多体效应研究 
3.1  多体效应简介和计算方法 

分子相互作用多体效应，从能量分解分析角度可以理解为总体的相互作用能并不能表示为每一

对单体相互作用的总和。Handkins等人提出的多体展开可以用于描述相互作用能的非加和部分[33]。 

一个包含x1，x2，⋯，xn共n个单体的体系能量可以表示为： 
int( )i nn

i

E E x E 
 

(2) 

其中， nE 表示具有n个单体体系的总能量， ( )iE x 表示单体 ix 的单体能量， int
nE 则表示这n个单体

的相互作用能。利用多体展开，可以将上式展开为不同大小的多体效应项： 
MB MB
2 3

, , ,

( ) ( , ) ( , , )i i j i j k
i i j i j k

n E x E x x E x x xE         …  + 
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MB
1

, , ,

( , , , )n i j l
i lj

E x x x


…  (3) 

其中
MB ( , , , )m i j lE x x x … 表示在m个单体 , , ,i j lxx x… 中的m阶多体效应。为了从相互作用能计算多

体效应，我们从表达式(2，3)推出了表达式(4)，该式表示含n个水分子的水簇中的m阶多体效应之和： 

MB int

, , , ,2

( 1) ( , , )
m m

m k
m k i k

i k i kk

n

k
E x x

k

m
E



 
  

  
 

 
… …

…  (1) 

其中，
n k

m k

 



 
 

即为组合数 m k
n kC 
 。 

多聚水簇具有多样的结构和复杂的相互作用形式，从上世纪中叶就一直吸引着研究者的注意。

许多利用电子结构理论对多聚水簇的从头算计算已经展开[34–43]。研究表明，对于水簇，公式4迅速

收敛于m = 4的四阶多体效应项[44]，基于此观点，许多水的多体展开势使用了4阶截断的方法，降低

计算复杂度，同时不失精度[44–46]。 

本文在XACS云计算平台[32]下研究四聚水和六聚水簇典型结构相互作用中的多体效应。首先，

我们选取了四聚水构型和笼式结构的六聚水构型，采用二阶Møller-Plesset微扰理论方法(MP2) [47]和

aug-cc-pVTZ [48]基组进行优化，如图2(b)和(c)所示。其次，我们在ωB97X-D [49]和aug-cc-pVTZ [48]基

组下进行GKS-EDA计算分析。GKS-EDA计算应用于所有水簇及其每个子簇，以计算多体效应项。

四聚水有6个二聚体子簇和4个三聚体子簇，而六聚体水簇有15个二聚体子簇、30个三聚体子簇、15

个四聚体子簇和6个五聚体子簇，对每个水簇进行EDA计算后利用式(3)得到总多体展开项。通过该

方法可以获得每个EDA项的每一阶多体效应。 

3.2  多聚水簇相互作用的本质 

如前所述，为了更好地了解多聚水团簇的稳定性，对总相互作用能的研究至关重要，如表1所

示。在每个构型的所有EDA项中，静电能排在第一位。六聚水与四聚水相比，极化能对总能量的贡

献占比更小，而色散相关能对总能量的贡献占比则更大。本文选取的四聚水构型有四个氢键，六聚

水构型有九个氢键，但两者的EDA分项和总相互作用能与此并不成比例。这说明多体效应对各EDA

分项有显著影响。 

 

表1  多聚水簇的EDA分项(kcal∙mol−1) 

水簇大小 ΔEelec ΔEexrep ΔEpol ΔEcorr/disp ΔEtot 

四聚水 −48.9  56.8 −26.1 −11.4   −29.6 

六聚水 −80.5  91.1 −37.5  −22.3 −49.2  

 

表2和表3分别列出了四聚水，六聚水n阶EDA结果。需要说明的是，数据取到小数点四位仅是为

了更好展示n阶EDA的变化，一般应用中小数点取到第一位即可。六聚水4阶及以上的多体效应的总

能量接近于零，这与参考文献的结论一致[50]。静电能和交换排斥能在3体很快收敛到近0，但极化能

和色散相关能收敛速度则较慢。 

 

表2  四聚水簇EDA分项的多体效应(kcal∙mol−1) 

多体效应阶数 ΔEelec ΔEexrep ΔEpol ΔEcorr/disp ΔEtot 

2 −48.9432  57.1674  −19.8519  −10.5484  −22.1749  

3 0.0050  −0.3602  −5.7053  −0.7304  −6.7947  

4 0.0019  0.0370  −0.5045  −0.1230  −0.5855  
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表3  六聚水簇EDA分项的多体效应(kcal∙mol−1) 

多体效应阶数 ΔEelec ΔEexrep ΔEpol ΔEcorr/disp ΔEtot 

2 −80.4837 91.7895 −28.6621 −21.0667 −38.4224 

3 0.0195 −0.8057 −8.1840 −1.1947 −10.1675 

4 −0.0119 0.0715 −0.5911 −0.1662 −0.6940 

5 −0.0056 0.0044 −0.0232 0.1468 0.1199 

6 0.0031 −0.0025 0.0063 −0.0081 −0.0006 

 

二体相互作用是整个相互作用中最重要的部分。研究多体效应各项在总相互作用能对应EDA分

项中的比例可以揭示其物理本质。在四聚水和六聚水中，二体作用对总相互作用的贡献约为70%–

80%，而三体作用约为20%–30%，四体作用约为2%–4%。静电、交换排斥主要为二体相互作用，而

极化作用和色散相关作用则在更高阶多体效应中也呈现出非零值。也就是说，多体效应主要由极化

作用和色散相关作用贡献。 

 

4  结语 
本文探讨了化学本科教学中引入能量分解分析方法的尝试，介绍了能量分解分析方法和软件使

用，以及GKS-EDA方法在研究多体效应中的应用。结果表明，多聚水簇的相互作用由静电项占主

导，极化和色散相关作用也对水的相互作用起到重要影响。EDA各分项与总相互作用一同随多体效

应阶数增长而收敛，多体效应主要由极化作用和色散相关作用贡献。二体效应，而不是高阶多体效

应，在相互作用能中占比最大。 

该工作主要由两位大三本科生(本文第一和第二作者)利用课余时间完成，实践表明在计算化学

基础上，结合XEDA软件方便易用的特点，仅需一个课时就可以讲清楚能量分解分析方法的特点和

应用。该工作有望为分子相互作用的教学提供实际可用的范例。 
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