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WY][U
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KNM?5 Þß:?dh\ S DF^6d �4����� � � ÔR� �¢¡ ��£ � Ú Ô � �#¤ ���iD 7oSPM?5 _ 5 O S ^ SGM?5�B6kL7TS E B \ S D[^md =D@ ^6E B d
Q K,j DFd SP5'C E B.S ^mE J D S�5�óV5 \': SP587RSGM?5 d 5�óeS Z 5 í 5 Z-^.Þ!D[d SP5�C E BIS D[^md J�à<ML5 E 5�B67 Þß^6E B djVK,j DFd SG5'C E B.S ^6E J D S-5'óV5 \�: SP5�7*SPML5 gVEGD�Þ S EG^6: S D[d 5m=hKNM?5 Þß:?dL\ S DF^6d0�ôÚ�Ù��C¥-ÙmÚ Ô�ÕR¦m�#� � ÕÜÛ ���5 í B ZF: BISG5�7�58B \ M Þß^6E`\ 5 DFd SGM?5 � �#� � Õ »4�l� ¥�Ø =� /.102043 B Z 7 ^�g 5 Ühd 5�7	B Û?E 5 á¡Û?EG^V\ 5�7G7 D[d C
^.Þ SGM?5 Ûc^ 7 D S DF^6d 7�B dhg B Ûc^ 7TS á¡Û?EG^V\ 5�7G7 D[d C ^.Þ SGM?5 Þß^mEG\ 5�7�=sKNML5 DFd SP5'C E B.S ^mE�\�Z B67G7M D 5 E B EG\ M OiD 7 g 5�7 D C d 5 gÊ: 7 DFd C D[d ML5 EGD S`B dL\ 5Rê[@ D Ch=Lü ì *
� =<;sSNSPM?5-kLB67P5 ^6Þ SPM D 7NM D 5 E B E`\ M O SGM?5 E 5 D 7NB d B.kL7TS E B \ S DFd SG5'C E B.S ^6Es\�Z B67G7'=e>¡S Û?EG^.á
íeDFg 587
SGM?5 D[d SP5 ETÞ B \ 5 Þß^6E B deOÆD[d SP5�C E BIS ^6E =$� í 5 EGOÈDFd SP5'C E B.S ^mE!g 5 ÜLd 5�7�BQ� ¥ ¤ �§�W�5�SPM ^eg SPMhBIS :?Ûcg BISP587£B�7P5�S ^.Þ�Ûc^ 7 D S DF^6d 7-B dLgÈí 5 Z[^V\�D S D 5�7ok O 5 í B ZF: B.S DFd CÊSGM?5
Þß^6E`\ 5�C EG^6:LÛ =	; ZFZoQ K,j DFd SP5'C E B.S ^mE 7�MLB í 5YB Ûc^6DFd SP5 E S ^ B d 5�óeS DFd SP5'C E B.S ^mE =KNM?5 Ø ��Õ Ø �l� � ÕÜÛôÛ ��� B dLgËØ �°Û�Ô Ø �l� � ÕÜÛôÛ ��� W�5�SPM ^eg 7,B E 5 g 5 Ühd 5 g k O  ±.102043 DFdVáSP5�C E BIS ^mE 7ÊB67ÊSPM?5÷B í 5 E B.C D[d C ^.Þ
Ûc^ 7 D S D[^md 7�B dLg W ^6ZFZFD�Üh\ BIS D[^mdÝ^.Þ�Þß^6E`\ 587'J E 5 á7 Û 5 \ S DFí 5 Z[O =eKNML5�7P5*W�5�SGM ^Vg 7NB E 5 D W ÛLZ 5�W�5 d SP5 g B67 íeD[E S : B ZhÞß:?dL\ S D[^md 7�J�à<ML5 E 5oB
íeD[E S : B Z�Þß:?dh\ S DF^6d B ZFZ[^ à,7 Þß^mE B \'^ W�W ^6d�DFd SG5 EPÞ B \ 5�k : S-7 Û 5 \�D B ZFD @'5 g kc5'MhB í�DF^6E =KNM?5£kh58B : S Oi^6Þ~íeDFE S : B ZcÞß:?dL\ S DF^6d 7 D 7�SPMLB.S,B d 5'ó D 7TS DFd C \�^Vg 5 \ B d kc5-5'óeSP5 dhg 5 gà D SGM ^6: S,W ^VgVD[Üh\ BIS DF^6d =�V=<; d�D[d SG5'C E BIS ^6E SPMLB.S D 7�5�ó Û?E 5�7G7P5 gÉDFd SGM?5 í 5 Z[^V\�D S O÷Þß^6E W D 7�à<MhBIS�à�5 \ B Z[Z B7yS`B dLg B E`g�D[d SP5�C E BIS ^6E =?; dÒDFd SP5'C E B.S ^mE 7 :h\ MÒB67 � î MLBm7<S ^ kh5 g 5 EGDFí 5 gYÞßEG^ W B
Ûh^ 7 D S DF^6d?á�Þß^mE W DFd SP5�C E BIS ^mE =
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ù û «=öAõ-ùmù j�¼ ó4�`o j ¬�o
prq4s putwvex prq4s p � z|{¢ ¨ ª¬« ­u®�¯ q4s p � ²¾½8µ

« ø j ¦cª'«m© j õ òP° vy{8teu'�au�wyr|� q4s p%� p q4s put�v�¼I�
��zIwyr`��vTu�wy��zm�
�
� { � x � s p p²± �

� { p x ¨ ³µ´�ª§¶ ²��iµ ²ß�8µ
²Ïr8¶ �6¶��(¿~rGvy°�rGwlÀ�°�r%u�t6|Fvy{8�<¤	��w ¯ wy��x�r��¡wyr`t�Á { µc|]{'v�u'z���z.wyrPvy�8u'° z|{ wy{<�8rGwm� q u'ze� p q�s vG¶«
© j öAó-« ø ó.ª�« l�j«ò4l }�u�°��`�m°[u�wyr�u�wyr`x�tV{�vTu�vA�,�ar`�Gwy{'v�{�|Vwy��x�rG��u%�arGvTu'�8r%�,tV{8�A��wy��{8zm�PÂ� q xÃ ²�� q µsu�z��ÊuÅÄau'�`{8¼m�[u'z�x
u'wAvy��º2Æ q x ÃÈÇ ²�� q µjÉÉ¶ ®�¯ r*wy��x�rou%�arGvTu'�8��z���|]��zm�Gwy��{8zÃ ²�Ê?µ��m�Ar`�	{8z�°���w ¯ rs|]u��¡wyr`�¡w�|]{'vy�`r`� ¨rË¬Ì�Í�Î�Ï�ÌuÍ ²�Ê?µP¶nc«
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§�ù�õIÕ û õeª'¬�ó ó ø «
ù«úc«m© j õ òmÖ ¨ ª¬« ­u® Î x ¨ ª¬« ­�® ²��Rµ ± ²jÐ&Ð%µ
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¢ zÙ{ Ø²Ú µl� ²jÐ�¢�µ
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¢ Á { Ú ± ²jÐ%�8µo j ¬�o Ö

¨ ³µ´�ª§¶ Î x ¨ ³µ´�ª§¶ ²��Rµ ± ¨ Ë ´�Û Í Î xSÜ ¢�Ýw×�ÞKßÁ { � puàT��á q ± ²jÐ`�aµ
¨ Î x ¨rª¬« ­u® � ¨ Ø ÌuÍ � ¨ ³µ´�ª§¶ � ¨ Ë ´�Û Í ± ²jÐ���µ
Ú Î x ²âÐ � Ý¢Á { µ s p·ã Ú � Ð

¢ Á {�� s p ¨ ä � ²jÐ%�8µ
nh«�ù û «©�cª j û © Î �ÇÎ x � � Ð

¢ Á { Ú � ²jÐC¸�µ
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� ][a4bDW°X[`?½!T�ém� �	óeS E B Ûc^6Z BIS DFí 5NSGM E 5'5 Z 5 í 5 Z�Q K,j�W�5'SPM ^VgÔå Q =V;*7G7 : W�5oSPMLB.S�SGM?5W�5 gVDF: W S D W�5£7TSP5 Û � x�æ zèç H � x B dLg SPML5 ZF^6d Cm5�7TS	S D W�5o7TSP5 Û � x z�ç U � x�æ��Vl-D[í 5 dÛh^ 7 D S DF^6d 7 y B dhg�í 5 ZF^V\�D S D 5�7Ùé�J?às5�7TM ^ à ^6d 5 ZF^6d C�7TSP5 Û�^.Þ SGM?5�W�5�SGM ^Vg =



ú =<KNM?5 E 5�B E 5�jVK,jËB dhg Q K,j D[d SG5'C E BIS ^6E 7'=�jVK,j D[d SG5'C E BIS ^6E 7 gV^Æd?^ S Ûc^6DFd S�S ^B d?^ SPM?5 E�DFd SP5�C E BIS ^mE JeB dhg SPML5 DFE �I���Å� � � Ôl� �¢¡ ��£ � Ú Ô � ��¤ �§��Þß:?dL\ S DF^6dYÛ 5 ETÞß^mE Wi7sB d
:?Û�g BISG5 ^.Þ SPM?5 Ûc^ 7 D S DF^6d 7�= Q K,j D[d SG5'C E BIS ^6E 7 Ûh^mD[d S<S ^ SGM?5 d 5'ó�S DFd SP5�C E BIS ^mEND[dB dÒDFd SP5�C E BIS ^mEo\ MLB D[d JcB dLg SPML5 DFE �I���Å� � � Ôl� �¢¡ ��£ � Ú Ô � ��¤ �§��Þß:?dL\ S DF^6d 5'óV5 \�: SP5�7-B
de: W�kc5 E,^6Þ~DFd SP5'C E B.S DF^6d 7ySG5 Û 7 ^6Þ SGM?5 d 5�óeS DFd SP5'C E B.S ^mEsDFd SPM?5 \ MhB DFd =þL=<KNM?5 Z B67TS Z 5 í 5 ZLD W Û?Z 5�W�5 d SG7sB \ S : B Z?D[d SG5'C E BIS ^6E 7'J.7 :L\ MRBm7 Z 5�B Û?ÞßEP^ CLJIn�5 EGZ 5�S á >�� EPá� ��j��¨;
J ^6E  /.102043Y=
; d 5'ó�S E B Ûh^mZ B.S DFí 5,W�5'SPM ^Vg 7 :L\ MÊBm7 � î ê�; Z C ^6EGD SPM?W þ ì�g 5 Ühd 5�7NB d 5�à k E B dL\ M

D[d SPM?5 D[d SP5�C E BIS ^6E M D 5 E B EG\ M O JLà<M?5 E 5 D SG7okLB67P5 D 7-B Ûc^ 7 D S D[^mdVá�Þß^mE W DFd SG5'C E B.S ^6E ê D = 5mJMLB Z[Þ	gVEPD[Þ S�J _eDF\`_ J?MLB Z�Þ�gVEGD�Þ S ì =c>¡S*B Z 7 ^iE 5�ð :?DFE 5�7<B d 5'ó�S E B Ûh^mZ B.S DFí 5 Q K,j DFd SP5'C E B.S ^mE Jà<M?5 E 5-SPM?5 Þß^mEG\ 5�7<B E 5£B \'\': W :LZ B.SP5 gÊÞßEG^ W ^md 5 D[d SG5'C E BIS D[^mdÊZ 5 í 5 Z S ^ SGM?5 d 5'ó�S8=

¹ËU�][\-`�X[b4_$²�½!X�¼á¾2U
`vÁ1U
U�_àX[_�`�U�a^WY\-`�b^W±®$U
î¤_$X[`?X[b4_á][\�_!aDR!\�a4Uâ\�_!® X[_�`�U
aDWY\�É`?bDWÈ½$XPU�WY\-WYZ°½�¯ ;sS EG:?d S D W�56J¨B dÒD[d SG5'C E BIS ^6E-g 5 ÜLdLD S D[^mdÈD 7 DFd SP5 EPÛ?E 5�SG5 g B dLg SGM?5
\�^6EGE 5 \ S D[d SG5'C E BIS ^6E M D 5 E B E`\ M OÆD 7�7T5'S :LÛ k O ���4�����$ Þ��#L=�KNM D 7!à ^6EG_ 7�kc5 \ B : 7P5SPM?5 D[d SP5�C E BIS D[^md W�5'SPM ^Vg 7�B E 5 í�DFE S : B Z J�B dLg B E 5 gVOed B6W DF\ B ZFZ[O B67G7 ^V\'D B.SP5 g à D SPMiSGM?57 Û 5 \'D�Üh\ S OeÛ 5 ^6Þ SPM?5 D[d SG5'C E BIS ^6E�^ kVây5 \ S�SPMhBIS \ B ZFZ 7 D S8=�KNM D 7 gV^ 5�7 dL^ S!M :?E S Û 5 EPá
Þß^6E W�B dL\ 5R7 DFdL\ 5 DFd SP5�C E BIS DF^6d÷D 7�B E 5 Z BIS D[í 5 ZFOÒD[d?ÞßE 58ð : 5 d S ^6Û 5 E BIS D[^mdaê W ^ 7TS ^6Þ SGM?5
\�^ W Û?: S DFd C
S D W�5 D 7s7 Û 5 d S D[dRÞß^6E`\ 5*5 í B ZF: BIS D[^md =�; d 5�ó?B6W ÛLZ 5 ^.Þ B ú.á�Z 5 í 5 Zc\ MLB DFdR^.Þ
D[d SP5�C E BIS ^6E 7�7P5�S,k O ���4�����$ Þ��#�B.S EP:?d S D W�5 D 7<7TM ^ à dYDFd @ D CL= ú =

MTSIntegrator
    doHalfKick();
    doDriftOrVibration();

    calculateForces();
    doHalfKick();

MTSIntegrator
    doHalfKick();
    doDriftOrVibration();

    calculateForces();
    doHalfKick();

*nextIntegrator

STSIntegrator
    doHalfKick();
    doDriftOrVibration();
    calculateForces();
    doHalfKick();

*nextIntegrator

¨³XPa�N°ª�N Q�:LZ S D[Û?Z 5£S D W�5
7ySG5 Û?ÛLD[d C DFd SP5�C E BIS ^mE =

é�N�M ë=U�_!U�WYXPZA_!bD_�É�¾6bD_!®$U�®/¿,b^WYZ�U
²
�o:?E�g 5�7 D C dÅ^6Þ�d?^mdVá k ^mdLg 5 gÈÞß^6E`\ 587 \�^6d 7 D 7yS`7 ^.Þ BÊkLBm7T5 \'Z Bm7P7 g 5 ÜLd?DFd CYSPM?5 DFd SP5 EPá
Þ B \ 5ÒS ^ 5 í 5 EGO¸Þß^mEG\ 5�5 í B ZF: BIS D[^md J	à<M D]\ M ^6Û 5 E BISG5�7 :?Ûc^6dÝÛc^ 7 D S DF^6d 7�J Þß^6E`\ 587'J�B dLgW ^mZ 5 \�:?Z B E 7yS EP:L\ S :?E 5 DFdVÞß^6E WiBIS DF^6d =~KNM?5R5 í B ZF: BIS D[^md÷^6Þ<Û B DFE à D 7P5 D[d SP5 E B \ S D[^md 7 ^.ÞB deORd?^mdVá k ^6dhg 5 gÊÞß^6E`\ 5 \�^md 7 D 7TSG7 ^6Þ *
� =<; d B Z C ^6EGD SPM?W S ^iÜhdLg SGM?5 Û B D[E 7<S ^ kc5!5 í B ZF: BISG5 g Jh56= CL=FJ \': S ^6ñ÷^mE*Þß:?ZFZ�E B d C65
\�^ W ÛL: SGB.S DF^6d 7�J.5�S \ = &�Z[^ 7T5 Z[O Bm7P7 ^V\�D BISG5 g à D SGM�SPM D 7�B Z C ^6EGD SGM?W D 7	B d B Z C ^6EGD SGM?WS ^ WiB d B.C65 \ 5 Z[ZöZ[D 7yS`7'=�V=<; 7Tà D S \ M D[d C Þß:?dh\ S DF^6d SGMLBIS*7PW ^�^ SPM?587sSPM?5 Ûc^ SG5 d S D B Z B dLgÊÞß^6E`\ 5£5 í B Z[: B.S DF^6d =



ú =<; S OeÛ 5 ^.Þ k ^m:?dLg B EPO÷\�^6dhgVD S D[^md 7£SGMLBIS g 5 ÜLd 587�M ^ à S ^ SG5�7TS gVD 7yS`B dL\ 5�7�J�56= CL=FJ
í B \�:L: W k ^m:?dLg B EPOÝ\'^6dLgVD S DF^6d 7 g 5 ÜLd 5�� :h\�ZFDFg 58B d#g?D 7TSGB dL\ 5ÅSP587yS`7'JNà<M?5 E 58B67
Û 5 EPDF^VgVD]\ k ^m:?dLg B EPOR\'^6dLgVD S DF^6d 7 g 5 Ühd 5�B�W DFd?D W : W D WiB6C65 \�^md�í 5 d S DF^6d =
; ZFZ�d?^6dVá k ^6dLg 5 g�Þß^mEG\ 5�7 gV^ B g?D 7TSGB dL\ 5�SP587yS D[d CLJ \ M?5 \`_�Þß^6E 5�ó \�ZF: 7 D[^md 7�ê D[Þ SGM?5BIS ^ Wi7
B E 5 \�^md?d 5 \ SP5 g SPM EG^6: CmMÉBÒ7TM ^6E S \ MLB DFdÉ^.Þ k ^6dLg 7
SPM?5 d?^6dVá k ^6dLg 5 g÷Þß^6E`\ 5kh5'Syà�5�5 d SPM?5�W D 7 d?^ S \�^ W Û?: SP5 ghì J�SGM?5 dÝ\ B Z[Z SPM?5 d?^mdVá k ^mdLg 5 g Þß^6E`\ 5 Þß:?dh\ S DF^6d J

\�^ W Û?: SP5NSPML5<5 d 5 E C O B dLg!D S`7�C E B g?D 5 d S8JIB Û?Û?ZFO SGM?5,7Pà D S \ M D[d C Þß:LdL\ S D[^md J6B dhg B Û?Û?ZFOSPM?5 \ MLB DFd EG:?Z 5ÒS ^ SPM?5÷5 d 5 E C O B dLg±Þß^mEG\ 56=NKNM : 7'J D S D 7 Ûh^ 7P7 D k Z 5ÈS ^ E 5 : 7T5ÈSPM D 7W�5 \ MLB dLD 7PW Þß^mEo\�: S ^.ñ J Þß:LZ[Z[á�E B d C656JhB dLg ��àsB ZFg�d?^6d?á k ^6dLg 5 gYÞß^6E`\ 5 \'^ W Û?: S`BIS D[^md JB dLgÊÞß^6E B deOiÛ B DFE à D 7P5 dL^6dVá k ^mdLg 5 gRÞß^mEG\ 56=KNM?5!C E 58BIS�B gVí B d S`B.Cm5 ^.Þ SPM D 7£C65 d 5 EGDF\!g 5�7 D C d÷D 7-WiB DFd SP5 d B dL\ 5�* Û 5 ETÞß^mE WiB dL\ 5
D W Û?EG^Ií 5�W�5 d SG7�S ^ B!W ^VgV:LZ 5 ^6Þ SPML5-Cm5 d 5 EPD]\od?^6dVá k ^6dLg 5 gRÞß^mEG\ 5 \�^ W Û?: SGBIS D[^md B ÛVá
Û?Z[O S ^ B ZFZ	d?^6d?á k ^6dLg 5 g÷Þß^6E`\ 587'=$@ ^6E 5�ó?B.W Û?Z 56J�k OÆ\ MLB d C DFd CYSPM?5 ^mEGg 5 E
^6Þ<\': S ^6ñB dLg 5�ó \�ZF: 7 D[^md SP587yS`7öS ^oÛ 5 EPÞß^6E WÑSPML5�W ^ 7TS ÞßE 58ð : 5 d S \ B67P5 ÜLE 7TS�J8à�5 ^ kVS`B DFd 5 g B Û 5 EPá
Þß^6E W�B dL\ 5 D W ÛLEP^Ií 5'W�5 d SNkh5'Syà�5�5 d ü�¦ B dLg þ�ý
¦Ê=?K ^ MLB í 5-B Z[Z¨dL^6dVá k ^mdLg 5 gRÞß^mEG\ 5�7kh5 d 5 Ü S ÞßEP^ W/SPM D 7 ^mÛ S D W D @8BIS D[^md J D S
àsBm7�7 : í \'D 5 d S�S ^Ò\ MLB d C65�SPM?5iW�5'SPM ^Vg SPMhBIS
\�^ W Û?: SP5�7 ^md 5
BIS ^ W á¡Û B DFEND[d SP5 E B \ S D[^md =@ D CL=eþ�7TM ^ à,7�M ^ à Þß^mEG\ 5�7sB dLgÊD[d SG5'C E BIS ^6E 7 \'^ W�W :?dLDF\ BISP5mJmà<ML5 E 5*SGM?5 D[d SP5�C E B áS ^6E 7-B E 5 E 5�7 Ûh^md 7 D k Z 5 Þß^6E SGM?5 Þß^mEG\ 5�7�=cî ^ SG5
SPMhBIS-SPM?5 D[d SG5'C E BIS ^6Eo^ kVây5 \ S�JcSGM EP^m: C6M
D S`7 Þß^6E`\ 5�C EP^m:?Û J�5�óV5 \�: SG5�7oSPM?5ÈÕ�ì Ú�Ùí¥^Ú Ô�Õ ����Þß:?dL\ S D[^mdÅ^6Þ k ^6dLg 5 gÒÞß^mEG\ 5�7�J ^6E-^.Þ SGM?5
d?^6dVá k ^6dLg 5 gRÞß^mEG\ 5£5 í B ZF: BIS ^6E J Þß^6E,\': S ^6ñ J Þß:LZ[Z J ^6E ��àsB ZFg 7 : W�7�=

TBoundaryConditions

TCellManager

TSwitchingFunction

TNonbondedForce

TCellManager
TBoundaryConditions

Integrator

run()=0

SystemForce

evaluate()=0

BondSystemForce

AngleSystemForce

evaluate()

evaluate()

evaluate()

evaluate()

CoulombForce

LennardJonesForce

SwitchingFunction

operator()

operator()

NonbondedCuttoffSF

NonbondedFullSF

Nonbonded

doOneAtomPair()

BoundaryConditions

basisDifference()

operator()

ImproperSystemForce

evaluate()

evaluate()

DihedralSystemForce

evaluate()

FullEwaldSystemForce

TBoundaryConditions

¨³X[a$N?é$N &�^ W�W :Ld?DF\ BIS D[^md fs5�Syàs5'5 d > d SG5'C E BIS ^6E 7�B dLg @ ^mEG\ 5�7�=



myMOLLYPosition (d)

myMOLLYEnergy (d)

preprocess(); (i)

doHalfKick(); (i)

postprocess(...); (i)

BSplineMOLLYIntegrator

doHalfKick(); (i)

ImpulseIntegrator

myBathPosition (d)

myBathVelocity (d)

myTemperature (d)

myThermalInertia (d)

doHalfKick(); (i)

doDriftOrVibration(); (i)

NoseNVTLeapfrogIntegrator

LeapfrogIntegrator

doHalfKick(); (i)

STSIntegrator

myTimestep (d)

doDriftOrVibration(); (i)

myPositions (d)

myVelocities (d)

myEnergies (d)

myForces (d)

myForcesToEvaluate (d)

myTopology (d)

Integrator

run(...); (v)

doDriftOrVibration(); (v)

doHalfKick(); (v)

calculateForces(); (i)

run(...); (i)

preprocess(); (i)

postprocess(...); (i)

StandardIntegrator

Key

(d) = data element  ;  (i) = method implementation  ;  (v) = pure virtual method

myCycleLength (d)

myNextIntegrator (d)

MTSIntegrator

doDriftOrVibration(); (i)
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