SPRAVA

o vysledkoch vyskumov Specialistov Slovenskej Republiky v InStitute Laue-
Langevin v Grenobli (Francuzsko) za r. 2018

CENI - ILL

Slovenska republika je od roku 2009 ¢lenom konzorcia Central European Neutron Initiative
(skratene ,,CENI®) - konzorcium Rakuska, Ceska a Slovenska, ktoré zabezpetuje tymto krajinam
vedecké Clenstvo v nadnarodnej neziskovej organizicii Institut Max von Laue — Paul Langevin
(skratene ,ILL*). Clenstvo otvara vyskumnym kolektivom ztychto krajin pristup k
najintenzivnejSiemu kontinualnemu zdroju neutrénov na svete, ktorym je jadrovy reaktor
v Grenobli, Franctzsko. Institut disponuje viac ako 40-imi neutrénovymi spektrometrami,
doplnkovymi zariadeniami a laboratdriami na pripravu a charakterizdciu vzoriek vyuZzivanych
kazdoro¢ne takmer 2000 uzivatel'mi z ¢lenskych krajin ILL na vedecky vyskum v odboroch fyziky,
chémie a kryStalografie, bioldgie, biochémie, vyskumu lieciv, materidlového vyskumu,
inzinierskych vied, ale aj vo vedach o Zemi (mineraldgii, geoldgii), vyskume paliv a v Stadiu
zivotného prostredia (Obr. 1).

Oficidlnym odbornym zastupcom SR v konzorciu CENI je Univerzita Komenského
v Bratislave (v zmysle listu ministra Skolstva, vedy, vyskumu a Sportu SR €. 2013-11060/29568:1-
11 z8.7.2013). MSVVaS SR vystupuje v pozicii garantujuceho a financujiceho organu &lenstva
SR v CENI a zaroven konzorcidlneho ¢lenstva v ILL.
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Obr. 1: Rozdelenie meracieho ¢asu prideleného $pecialistom zo SR podla vednych disciplin.



Finan¢ny prispevok SR v 2018

Za c¢lenstvo v CENI a tym aj za moznosti realizovat’ experimenty v ILL o objeme 0,12% meracieho
Casu prispela v roku 2018 SR do rozpoctu ILL 190 544 €.

Zaujem Specialistov zo SR o pristup k in§trumentalnej baze ILL a kvalita ich navrhovanych
experimentov je dokumentovana opatovnym prekrocenim kvoty pridelenej na zaklade vysky nasho
prispevku. V prospech vedeckych timov zo SR bolo alokovanych 0,35% z celkového meracieho
casu.
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Obr. 2: Podiel meracieho ¢asu prideleného Specialistom zo SR za roky 2009 az 2018.

Slovenski Specialisti v ILL 2018

V roku 2018 boli naplanované 3 cykly reaktora o dizke 56 dni, 51 dni a 52 dni, pri ktorych bol
reaktor v prevadzke na plny vykon (52.5 MW). Uzivatelia zo slovenskych institacii sa pocas tychto
cyklov zucastnili na meraniach suvisiacich s navrhmi experimentdlnych merani 6-05-995:
Hydrogen induced glass-to-glass transition in Mg-based metallic glasses, 9-13-748: Cation-
induced changes in the structure of lipid membranes, 9-11-1883: SANS study of magnetic
nanoparticles ordering in liquid crystal host.

Dlhodobé pobyty

Zmluva medzi CENI alILL umoznuje ziskat' Stipendium na doktorandské/post-doktorandské
Studium priamo v ILL. V Septembri roku 2018 bola na doktorandské Stadium vyslané Studentka
z Farmaceutickej fakulty UK v Bratislave (téma prace: Interaction of model membranes with
surfactants and antimicrobial peptides).

Kratkodobé pobyty

Experimentalne merania na spektrometroch D16 (April 2018) a D33 (September 2018).
Zasadanie subkomisie vedeckej rady ILL pre magnetické Struktury 5B (April 2018).



Dosiahnuté vysledky

Vramci Studia Struktiry Dbiologickej membrany boli vroku 2018 ziskané vysledky
z predchédzajucich merani vyuZzivajucich rozptyl neutronov, ktoré sledovali zabudovanie
alifatickych alkoholov a alkdnov ako predstavitelov vieobecnych anestetik. Struktarne vysledky
naznacuju rdzne miesto zabudovania ateda snajvdcSou pravdepodobnostou aj rozny
mechanizmus posobenia tychto dvoch skupin. Alkoholy sa v lipidovej] membrane orientuju
paralelne s retazcami lipidov, priCom zvySuji urovenn hydraticie polarnej oblasti membrany.
Takato Struktirna zmena ma za nasledok zmenu lateralneho tlaku v membrane, ktord v kone¢nom
dosledku moéze ovplyviiovat aktivitu bielkovin zabudovanych v membrane. Alkany naopak
vytvaraju vrstvu v centre hydrofobnej oblasti membrany, ktora pri dostatocne vysokej koncentracii
moze vytvarat’ bariéru v prenose malych molekul. Ziskané vysledky boli pripravené pre publikaciu
a zaslané do tlace. Obdobne, v predchadzajucich rokoch ziskané vysledky S§tadii interakcii
melatoninu, cholesterolu a Amyloid-beta peptidov s biologickou membranou boli v tomto roku
vyhodnotené a prezentované na medzinarodnej konferencii.

Malouhlovou difrakciou neutréonov bol vroku 2018 Studovany vplyv dvojmocnych
kationov na Struktiru orientovanych fosfolipidovych dvojvrstiev zneutralnych nasytenych
a mono-nenasytenych fosfatidylcholinov. Predbezné vysledky poukazuju na rozdielny vplyv ionov
Ca%" a Mg?', priCom efekt primarne zavisi od typu fosfolipidu. Experimenty boli vykonané na
spektrometri D16 v dizke 7 dni. Rozsiahle experimentalne data sa vyhodnocuju a $tadia bude
doplnena simuldciami molekulovej dynamiky.

Meraci Cas na spektrometri D16 bol prideleny aj projektu pre Studium interakcie latok
s antimikrobialnym G¢inkom o rozsahu 4 dni. Vyskum je zamerany na $tadium interakcie tenzidu
N, N-dimetyldodekéan-1-amin N-oxidu s cicav¢imi a bakterialnymi modelovymi
membranami. V oktobri roku 2018 sa uskutocnili predbezné merania Studovanych systémov a
vysledky su v $tadiu vyhodnocovania.

Predchéadzajuce studium vysoko stabilného kompozitného systému na baze kvapalného
krystalu 5SCB dopovaného magnetickymi casticami CoFe2Os4 pomocou metdédy malouhlového
rozptylu (SAXS) dalo motivaciu preStudovat’ vplyv roznych koncentracii nanocastic v kvapalnom
krystali pre lepSie pochopenie procesu reorienticie Castic v takomto médiu. Vzhladom ku
skuto¢nosti, Ze molekuly kvapalného krystalu st zorientované v nematickej faze, je mozné usudit,
ze vdaka vizbe medzi Casticami a molekulami, Castice, resp. ich agregaty budu taktiez
zorientované v tejto faze. Takéto magnetické usporiadanie bude podobné tomu feromagnetickému,
ktory bude zapri¢ineny nie vd’aka magnetickym interakcidm medzi ¢asticami ale prostrednictvom
elastickych vlastnosti kvapalného kryStdlu. To predstavuje unikdtnu metdodu pripravy
feromagnetického usporiadania v kvapalnom stave. Experimentdlne merania usporiadania
magnetickych nanocastic v kvapalno-krystalickom médiu boli vykonané pomocou SANS na
spektrometri D33 a ich vysledky sa vyhodnocuju so zdmerom spisania spolocnej publikacie

Ciele na rok 2019

Pre prvy polrok 2019 boli z pracoviska FaF UK zaslané navrhy na 2 experimenty: Stadium
interakcie latok s antimikrobidlnym ucinkom s modelovou membréanou, v stulade s t¢émou PhD
projektu Mgr. K. Zelinskej. Druhy navrh na experiment savisi s rieSenim grantovo podporeného
APVYV projektu ,,PTucny surfaktant ako modulator odpovede organizmu na expoziciu endotoxinu:
efekty a mechanizmy*, zodp. riesitel’ prof. MUDr. A. Calkovska, DrSc. (Jesseniova LF UK), kde
je FaF UK spoluriesitel'skou organizaciou. Navrhnuty experiment prispeje vyznamnym sposobom



k objasneniu lokalizacie atlohy proteinu SP-B ajeho moznej nahrady polymyxinom B,
peptidovym antibiotikom. Meraci ¢as na experimenty bol navrhnuty na 6+4 dni.

V pripade pridelenia riadneho meracieho ¢asu (v ramci proposalu, ktory sme registrovali
v ILL), planujeme roz§irit' naSe merania sposobom, ktory ndm umozni detailnejSie pozorovat
rozdiely v G¢inku tenzidu na cicav¢iu a bakteridlnu modelovii membranu. Vyskum planujeme
roz$irit’ aj na Stidium interakcie antimikrobidlneho peptidu dermaseptinu S1 s bakteridlnymi
modelovymi membranami. Stadium potencidlnych novych antibioticky w¢innych latok ma
v sucasnosti  velky vyznam v dosledku alarmujuoceho narastu poctu multirezistentnych
bakteridlnych kmeniov.

Dniom 31.12.2018 uplynie platnost’ dohody medzi CENI a ILL uzatvorenej na roky 2014 — 2018.
Vyskumnici zo Slovenska v minulosti dlhodobo prekracovali zmluvny disponibilny strojovy cas,
preto sa v ndvrhu novej dohody medzi CENI a ILL na roky 2019-2023 navysuje ¢lensky prispevok
koeficientom 2, ¢o zodpoveda 0,37 % meracieho Casu (tato troven bola napr. uz v roku 2016
prekro¢ena). Clensky prispevok je pre SR v predmetnej dohode navrhnuty na 380 000 Eur roéne.
S novym navrhom dohody vyjadrila stihlas ,,Komisia pre koordinaciu aktivit SR v projektoch
ESFRI orientovanych na materialy, fyzikalne vedy, s aplikacnym potencidlom v biologickych
a medicinskych vedach, v chemickych vedach a IT*. Dohoda prechadza schval'ovacim procesom
na MSVVaS SR.

Publikacné vystupy:
A. Publikacie vysledkov v medzinarodnych odbornych ¢asopisoch

1. Kucerka N., Hrubov¢ak P., Kondela T., Dushanov E., Kholmurodov Kh.T., Gallova J.,
Balgavy P.; Location of the general anesthetic n-decane in model membranes. Journal of
Molecular Liquids, https://doi.org/10.1016/j.molliq.2018.12.039 in print.

B. Prace vydané vo forme preprintov a v nekarentovanych ¢asopisoch

1. N.Kucéerka, J. Teixeira, K. Zelinska, E. Ermakova, D. Uhrikova, Cation-induced changes in
the structure of lipid membranes. ILL experimental report.

C. Prace prezentované na roznych medzinarodnych konferenciach

1. Uhrikova D., Bastos M., Hub¢ik L., Calkovska A., Teixeira J., Funari S.S.: Phospholipid
bilayer as target of antimicrobial agents. 6th European Joint Theoretical/Experimental
Meeting on Membranes, Helsinki, December 12. — 14. 2018, Book of Abstracts.

2. N.Kucerka: The Role of Water in Membrane Structure and Function as Revealed by Neutron
Diffraction. NANOSMAT Africa, Cape Town, South Africa: November 19-23, 2018,
plendrna prednaska.

3. N.Kucerka: Peculiar Properties of Lipid Membranes Affected by Water. Small Triangle
Meeting, Pticie, Slovakia: October 9, 2018.

4. N.Kucerka: The Structure and Function of Membranes Affected by Water. Membranes
Beyond: International Workshop on Status and Perspectives in Research on Membrane
Structure and Interaction, Hamilton, Ontario: July 2, 2018.



5. N.Kucerka: Peculiar Properties of Lipid Membranes Revealed by Neutron Diffraction.
Physics Department at Nagoya University, Nagoya, Japan: June 22, 2018, pozvana
prednaska.

6. Uhrikova D.: Lipid bilayers in model membranes and drug delivery systems: SANS and
SAXD. 5th International Scientific school of XFEL and synchrotron radiation users.
Liptovsky Jan, Slovakia, 27.-31. 5. 2018.

7. Kucerka N.: Neutrons in Modern Sciences. 5th International Scientific school of XFEL and
synchrotron radiation users. Liptovsky Jan, Slovakia, 27.-31. 5. 2018.

8. Kondela T., Demé B., Kucerka N.: The effect of cholesterol and/or melatonin on the amyloid-
beta petides loaded model membranes. International Conference on Analytical and
Nanoanalytical Methods for Biomedical and Environmental Sciences. Brasov, May 23-25,
Book of Abstract, p. 70, ISSN 2360-3461.

9. N. Kucerka, Model Bio-membranes Studied by Neutron Diffraction. Physics of liquid matter:
Modern problems, Kiev, Ukraine, May 18-22, 2018, Book of Abstracts, p.: 81.

D. Prace prijaté resp. zaslané do medzinarodnych odbornych casopisov

1. Norbert Kucerka, Jana Gallova, Daniela Uhrikova; The Membrane Structure and Function
Affected by Water. submitted to Chemistry and Physics of Lipids.

2. Hrubov¢ak P., Kondela T., Ermakova E., Kucerka N.; Localization of general anesthetics by
small angle neutron diffraction. submitted to European Biophysics Journal.

E. Uéebnice a monografie

1. Norbert Kuc€erka, Daniela Uhrikova, Biophysical perspectives of lipid membranes through
the optics of neutron and X-ray scattering in Biological Membranes, edited by Mu-Ping Nieh,
Fred A. Heberle and John Katsaras. DeGruyter (in print).

F. Organizacia konferencii a editovanie zbornikov

1. Neutron section: School of XFEL and Synchrotron Radiation Users 2018, 5th International
Scientific School, May 27-31, Liptovsky Jan, Slovakia.

G. Obhajené vedecké prace

Spravu vypracoval:

Mgr. Norbert Kuéerka, DrSc.
Akademicky garant SR v konzorciu CENI
KFChL FaFUK v Bratislave



