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Form og funktion
pa nanoskala

Naturen er mester i at skreeddersy systemer af selvorganiserende
molekyler med de rette egenskaber til en given opgave. Med rgntgen- og
neutronspredning kan vi studere bade naturens komplekse strukturer og

mere simple syntetiske systemer. Vi kan dermed lzere, hvordan form og
funktion haenger sammen, og hvordan sammenhaengen kan fintunes.
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vordan opstar struktur og menstre i naturen?

Hvordan er funktion og “performance” knyt-
tet til den underliggende struktur? Er det muligt
at efterligne nogle af naturens byggeprojekter pa
en kontrolleret made? Hvordan kan fysiske meto-
der vare med til at belyse sddanne spergsmal? Disse
store sporgsmal inspirerer de forskningsprojekter, jeg
arbejder med i det daglige, der handler om blade
materialers struktur og dynamik. Blede materia-
ler er alt det i vores omgivende verden, der er nemt
at deformere og som ofte fremtrader som en mel-
lemting mellem vaske og fast stof — tandpasta, cre-
mer, salatdressing, blod, cellemembraner mv. Jeg vil
i denne artikel give to eksempler: et “syntetisk”, hvor
to lange molekylkeder er koblet sammen og et bio-
logisk, der handler om det fotosyntetiske membran-
system i grenne planter. Syntetiske molekyler kan
skreddersys af en dygtig kemiker, og det er siledes
til en vis grad muligt at designe systematiske under-
sogelser af en samling veldefinerede molekyler, som
beskrevet nedenfor. Biologiske systemer er mere
komplekse og ukontrollable og udviser en hgj grad
af variation, der i serlig grad er med til at udfordre
fysikkens verktgjskasse.

Nar strukturer laver sig selv

Selvorganisering betyder, at en samling af molekyler
lokalt og spontant organiserer sig i en ordnet struk-
tur — altsd uden ydre styring af processen — syste-
met “syr” sd at sige sig selv. I naturen er der tale om
den ypperste form for skredderkunst, Haute Cou-
ture: I mitokondrier og i grenkorn findes fx mem-
bransystemer med et fascinerende design, hvor form
og funktion gar op i en hgjere enhed. Drivkraften
bag selvorganisering er som oftest frustrerede mole-
kylere byggesten, som fx phospholipider, der danner
grundstrukturen i en biologisk membran. Phospholi-
pider er “frustrerede”, fordi de er delt i to — en hoved-
gruppe, der er vandopleselig og en halegruppe, der
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er fedtopleselig (man siger, de er amfifile). I vandig

oplesning organiserer phospholipidmolekyler sig der-
for i strukturer, hvor de vandskyende haler beskyttes
mod vandfasen af de vandelskende hovedgrupper. Et
eksempel er et phospholipid-dobbeltlag, der fungerer

som grundstruktur i en cellemembran.

I nanoteknologi udnytter man frustrerede molekylers
evne til at organisere sig selv i en struktur med en
karakeeristisk lengdeskala pd 10 — 100 nm. Kemi-
kere skreeddersyr molekyler med bestemte egenska-
ber og ngje udvalgte frustrationer, saledes at en sam-
ling af molekylerne selvorganiserer sig i strukturer,
der kan bruges som udgangspunkt for fremstilling af
fx nanoporgse membraner, stebning af nanolednin-
ger eller til nanolitografi.

Studier af selvorganiserende polymerfilm
Jeg arbejder med sakaldte diblok copolymerer, der
er et eksempel pé en selvorganiserende strukeur. En
polymer er sat sammen af mange ens grundenhe-
der, monomerer, der er koblet i en lang kede. Og
en diblok copolymer bestdr af to kemisk forskellige
polymerkader, der er sat sammen med en kemisk
binding. De to halvdele frastader hinanden, og hvis
ikke de to kader var koblet sammen, ville de danne
helt adskilte faser. Ved at variere temperaturen, den
samlede lengde af polymerkaden og den indbyrdes
leengde af de to polymerkader, kan diblok copolyme-

rer danne mange forskellige strukturer.

I samarbejde med en gruppe fra Det Tekniske Uni-
versitet i Miinchen studerer jeg strukturen i tynde

film af diblok copolymerer. Sidanne film laves ved at
oplese diblok copolymerer i et organisk oplesnings-
middel og placere en dribe p en tynd skive af fx sili-
cium, der roteres med hgj hastighed. Efterhanden som
oplesningsmidlet slynges vak, belegges siliciumskiven

med en tynd film af diblok copolymer. Med det rette



Selvorganiserende polymerfilm

Som vist gverst pa figuren bestar diblok copolymerer af to
kemisk forskellige polymerkaeder holdt sammen af en
kemisk binding. Hvis ikke A og B var bundet sammen, ville de
to slags molekyler danne helt adskilte faser. Ved at variere
temperatur og leengden af A- og B-kaederne kan sadanne
diblok copolymerer danne mange forskellige strukturer. Hvis
A er lige sa lang som B, kan der dannes en lagdelt struktur
med lameller (til venstre) og hvis A er mindre end B, kan der
dannes steenger af A stablet pa en velordnet made og omgi-
vet af B (midten). Endelig kan A danne kugler, der er placeret
pa et velordnet gitter og omgivet af B (yderst til hgjre). Den
karakteristiske tykkelse af lameller, steenger og kugleradius
er~10-100 nm.

Et vigtigt resultat af vores eksperimenter er mekanismen
illustreret nederst pa figuren: Et organisk oplgsningsmiddel
pa dampform (fx toluen) treenger ind i en diblok copolymer
film af polystyren-polybutadien med en lagdelt struktur som
vist pa den midterste figur yderst til venstre. Ved hjeelp af
GISAXS kan der optages en “film” af processen, og pa den
made har vi fundet ud af, at diblok copolymererne farst bliver
mere udstrakte, nar de blandes med oplgsningsmidlet, hvil-
ket koster i entropi - systemet bliver mere ordnet. Dernsest
ruller polymerkaederne sig sammen igen, hvorved de far et
stgrre tveersnitsareal, og lamellerne begynder saledes at
“bule” op for at fa plads til det ggede areal. En stak af lamel-
ler bryder derfor op og danner en stak med flere, men tyn-
dere lag.

GISAXS

| teknikken "rentgen-smavinkelspredning i refleksionsgeo-
metri” (GISAXS) sendes rgntgenstraler ind mod prgveover-
fladen i en vinkel pa omkring 1/10°. Ved at veelge den rig-
tige vinkel kan vi opna, at rentgenstralen treenger ned i
vores diblok copolymer-film og bliver reflekteret fra den
underliggende siliciumskives overflade, saledes at et stort
prevevolumen belyses, uden at rentgenstralen deempes ved
passage af siliciumskiven. Pa den made kan vi fa informa-
tion bade om en eventuel lagdeling i filmen og om struktu-
rer parallelt med prgveoverfladen. Figuren viser et eksem-
pel pa et GISAXS-“map” fra en film med en lagdelt struktur,
hvor lagene har alle mulige "skaeve” orienteringer, hvilket
ses som en halvcirkel af hgj intensitet. Intensiteten er
hgjest i rade omrader og aftager med gul-gren-bla. Hvis
filmen er lagdelt, giver lag (lameller) parallelt med filmover-
fladen anledning til intensitetsvariation langs q,, mens
lameller, der star vinkelret pa overfladen, giver anledning til
intensitetsvariation langs qy- Mgnstrene i et GISAXS-map er
interferensmegnstre, der opstar ved overlap af forskellige
dele af den spredte rontgenbglge.

GISAXS er en videreudvikling af teknikken SAXS (rgntgen
smavinkelspredning), hvor rgntgenstraler sendes vinkelret
ind pa prgven og den spredte straling males bag prgven
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Efter Papadakis et al, 2008, Langmuir, vol.24, side 13815

efter at have passeret gennem proven. | stedet for rgntgen-

straling kan samme type maling udferes med neutroner - i

sa fald hedder teknikken SANS. | vores studier af thylakoid-
membraner benyttes bade SAXS og SANS, og proven, der er
en grgn “eertesuppe”, er under malingerne heeldt i en behol-
der af glas.
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@verst ses zerteplanter,
der er dyrket under kon-
trollerede forhold.
Nederst ses en opkon-
centreret prove af thy-
lakoid-membraner iso-
leret fra gronkorn i aerte-
bladene - nar vi maler
pa “aertesuppen’,
fortynder vi den forst
med vand.
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design af diblok copolymeren og den rette efterbe-
handling kan man f en film med en struktur, hvor en
samling af den ene slags molekyle i copolymeren dan-
ner lodret stdende “steenger” omgivet af en samling af
den anden slags molekyler. Ved at ®tse steengerne vk
kan filmen eksempelvis bruges som stebeform for tet
liggende nano-ledninger, som laves ved at fylde de
tomme huller op med et ledende materiale.

Perfektionering af film-strukturen

I vores studier er vi iser interesserede i, hvorledes man
kan kontrollere og perfektionere strukturen i filmen,
og i, hvilke omorganiserings-processer der finder sted,
ndr filmen vekselvirker med organisk oplesningsmid-
del pd dampform. Til det formil benytter vi os af en
rontgenspredningsteknik kaldet GISAXS (der star for
Grazing Incidence Small-Angle X-ray Scattering), der
giver information om nanoskala-struktur bide langs
med filmoverfladen og ned gennem filmen.

Vi studerer film med forskellige nanostrukeurer, fx en
film bestaende af vandrette lag (lameller) af de to poly-
merhalvdele i diblok copolymeren p skift. Vi fylder
provekammeret, hvori polymer-filmen er monteret,
med organisk oplesningsmiddel pa dampform. Oplgs-
ningsmidlet treenger ind i polymerfilmen, hvor det vir-
ker som “smeremiddel”, der gor det muligt for mole-
kylerne at flytte rundt og dermed omorganisere film-
strukturen. Vi kan med GISAXS optage en “film”, der
folger strukturomdannelsen i polymerfilmen, mens
den sker. Billederne i filmen er ikke direkte billeder af
molekylerne, men komplicerede monstre, hvis fortolk-
ning kraver en del modellering og regning.

Den viden, vi opndr, er interessant i sig selv: Hvor-
dan kan en samling indfiltrede spaghetti-lignende
molekyler vikle sig ud af hinanden og finde sam-
men i nye strukturer? Men det har ogsd mere prak-
tisk betydning for fremstillingen af diblok copoly-
merfilm uden defekter i strukturen og med en pa for-
hand veldefineret struktur. Vi kan saledes pa forhind
bestemme, om fx stenger stir op eller ligger ned i
den ferdige, torre polymerfilm ved at behandle med
damp pd den rigtige mide.

Selvorganisering i naturen

Sammenlignet med de syntetiske film, vi arbejder
med, er en biologisk cellemembran et eksempel pd

en meget mere kompliceret selvorganiserende struk-
tur. Som nevnt bestir cellemembranen grundlaeg-
gende af et dobbeltlag af phospholipider, og i denne
struktur er der indlejret store proteinsystemer, som fx
sorger for transport af ioner ind og ud af cellen. Kon-
kret studerer vi thylakoid-membranen, som findes i
gronkorn (kloroplast-organellerne) hos gronne planter.
Thylakoid-membranen er hjemsted for alle de protein-
komplekser, der er aktive i fotosyntesen, hvor absorp-
tion af sollys driver omdannelsen af kuldioxid og vand
til sukkerstoffer. Sukkerstofferne binder kemisk energi,
der kan bruges af planten til at drive andre biokemiske

Aktuel Naturvidenskab | 2 | 2015

processer. 1t frigives til atmosferen undervejs i foto-
syntesen, og fotosyntese er sdledes en af de mest fun-
damentale biokemiske processer overhovedet.

Selve thylakoid-membranen er foldet i en kompli-
ceret tredimensionel struktur. Som i tilfzldet med
de lamel-dannende diblok copolymerer, er det cen-
trale element en stak af “lameller”, der dog er betyde-
ligt mere kompliceret i dette tilfelde. Stakken bestdr
af fladerykee “sekke” (thylakoider) af membran, den
sakaldte grana-stak, der er omvundet af stroma-
lameller, der forbinder de enkelte seekke i stakken og
desuden forbinder nabo-stakke. Strukturen er derfor
hierarkisk opbygget med flere karakeeristiske leengde-
skalaer, der reekker fra storrelsen af et enkelt lipidmo-
lekyle over storrelsen af et proteinkompleks og tyk-
kelsen af en enkelt fladeryke “sek” i stakken til stor-
relsen af en hel stak, bestemt af antallet af lag i stak-
ken. Denne organisering har en funktionel betyd-
ning i den komplicerede biokemi bag fotosyntesen.
Bl.a. findes nogle proteiner kun i grana-stakken,
mens andre fylder for meget til, at de kan sidde i de
tette lag og er i stedet lokaliseret i stroma-lamellerne.

Kobling af struktur og funktion

I samarbejde med en ungarsk forskningsgruppe
undersoger jeg thylakoid-membranen med rent-

gen- og neutron-smavinkelspredning. Vi bestemmer
den karakteristiske afstand i en grana-stak og imel-
lem stroma-lamellerne, der for grana-stakken typisk
er omkring 17 nm og for stroma-lamellerne omkring
30 nm. Da proven er i vandig oplesning under betin-
gelser svarende til de fysiologiske, kan vi med denne
teknik studere dynamikken i thylakoid-membran-
strukturen. Fx kan vi pavirke systemet ved at belyse
det og folge, hvordan strukturen ndrer sig og tilpas-
ses de nye betingelser. Det viser sig, at membransy-
stemet skrumper, ndr vi belyser det med hvidt lys, og
at systemet vender tilbage til sin oprindelige struktur,
ndr lyset igen slukkes. Tidskonstanten for de obser-
verede @ndringer athenger af intensiteten af det
anvendte lys — for belysning skrumper systemet med
en typisk tidskonstant pa omkring 35 s, mens en
hurtig (- 2s) og en langsom proces (-100 s) er invol-
veret, ndr lyset slukkes, og systemet vender tilbage til
sin oprindelige struktur. Ved at gribe ind i den foto-
syntetiske proces kan vi manipulere systemet og der-
med koble struktur til funktion. Fx kan vi stimulere
forskellige dele af elektron-transportprocessen i foto-
syntesen ved at tilsette forskellige elektron-accepto-
rer eller -donorer og iagttage, hvordan dynamikken i
systemet pévirkes ved belysning.

Fotosyntesen er en meget kompliceret proces med
mange deltrin, og det er et omride, hvor der forskes
meget og med bidrag fra mange forskellige naturvi-
denskabelige discipliner. Den information, vi opnir
med vores eksperimenter, giver en brik til det store
puslespil, det er at forsté fotosyntesen — og eventu-
elt blive i stand til at lave kunstig fotosyntese, dvs.



Thylakoidmembranens opbygning

| vores eksperiment bruger vi typisk friske
certe- eller spinatblade som udgangspunkt.
De enkelte bladceller indeholder grankorn
(kloroplast), hvis granne farve skyldes kloro-
fyl. Indeni grankornet er thylakoid-membra-
nen foldet op i en kompliceret struktur med
grana-stakke forbundet af stroma-lameller.
De biokemiske elementer i fotosyntesen, fx
protein-komplekserne fotosystem | og foto-
system I, er indlejret i og forbundet til thy-
lakoid-membranen. En grana-stak bestar af
en stabel af thylakoider, fladtrykte “saekke”
af membran, der adskiller et indre vandigt
rum, lumen, fra et ydre vandigt rum, stroma.
Bade lumen og stroma er hver for sig ét sam-

menhangende rum. De enkelte grana-stakke er omvundet af stroma-lameller, der forbin-
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lllustration: Efter CC-BY-SA-3.0 via Wikimedia Commons

der de enkelte thylakoid-seekke i grana-stakken og desuden forbinder nabo grana-stakke. .

Fotosystem I
Figuren viser, hvordan to centrale proteinkomplekser i foto-
syntesen (fotosystem | og fotosystem Il) sidder placeret i
thylakoid-membranens dobbeltlag af phospholipider. Et
enkelt phospholipidmolekyle er angivet skematisk med en
vandoplgselig hovedgruppe og to vandskyende “haler”.
Hovedgrupperne skeermer dobbeltlagets vandskyende indre
mod vandfasen udenfor membranen. Pa samme made har
proteinkomplekserne omrader, der er vandoplgselige og
omrader, der er vandskyende, hvorfor disse sidstnaevnte er
placeret indeni membranen. Pa figuren skelnes membranens

opfange og lagre energien fra sollys i kemiske bindin-
ger med en proces, der kan kontrolleres og effektivi-
seres i hgjere grad end dyrkning af planter. En stor
fordel ved at bruge spredningsteknikker fremfor fx
elektronmikroskopi, der ellers er en meget anvendt
teknik i biologi, er, at vi ikke behgver at fiksere og
“farve” proven med forstyrrende kemikalier. Da pro-
ven ikke fikseres, kan vi undersege dynamik, dvs.
@ndringer i tid, som ovenfor beskrevet.

Nye muligheder venter

Studiet af lipid-membraner med indlejrede protein-
komplekser kan ogs lere os noget mere generelt om,
hvordan strukturer dannes i naturen. Et protein ind-
lejret i et lipid-dobbeltlag er med il at drive selvor-
ganiseringen af den foldede membranstruktur gen-

Fotosystem |

to sider - den ene side vender indad mod lumen og den
anden udad mod stroma. Fotosystem Il befinder sig i thy-
lakoid-membranens grana-stakke, hvor thylakoiderne er sta-
blet meget teet. Dette kan lade sig gore, fordi fotosystem Il
naesten ikke stikker ud til stromasiden, sa de enkelte thylako-
ider kan komme teet pa hinanden. Fotosystem | fylder deri-
mod til stromasiden og der er ikke plads i grana-stakken - i
overensstemmelse hermed er fotosystem | placeret i stroma-
lamellerne. Denne strukturelt begrundede adskillelse afspej-
les i den detaljerede biokemiske fotosynteseproces.

nem en tilpasning af form og vekselvirkninger. Det
er muligt at lave en film af lipid-membran i mange
lag pé en tynd siliciumskive, og det er derfor ogsa
muligt at anvende GISAXS til at studere protein-
organiseringen i membranen. Hvor vi i eksemplet
med diblok copolymer skelner omrider af de forskel-
lige diblok copolymer-halvdele fra hinanden, vil vi i
det biologiske tilfzlde kunne skelne omrider, hvor
lipid dominerer fra omrdder med protein. Den tilsva-
rende teknik med neutroner (GISANS) har et stort
potentiale i denne sammenhang, men rummer ogsi
mange udfordringer. Det vil derfor vere et omride,
hvor den nye forskningsfacilitet European Spallation
Source ved Lund vil vere med til at bne op for nye
og spendende muligheder for at studere naturlige og
syntetiske materialers Haute Couture. ]
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