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DER TECHNHSCHEN HOCHSCHULE, MUNCHEN 

Dieser zweite lei1 dey Artikels bescheftigt sich rnit der Frage, wie weit die Berechnung der 
Struktur aus den im MeJautomaten gesanmelten Dater! automatiyiert werden kann. Die 
Automaten fur  diesen Zweck sirid digitale clektronir che Recheiimaschinen. Die Entwich - 
lung der autowiatischen Auswertung ist gleichbedeutend rnit der Etitwicklurlg von Rechen- 
programmen. - Bereits die einfache Berechnurrg der Struktiwfaktoren aur den Intensittiterr 
(also die Beriicksichtigung der geonietrischen urid phy,ikalischen Intmsitcityfah toren) 
riirnmt bei den vielen Tauvend MeJdaten Wochen in Anspruch, wetin n im sie ,,von H a d '  
(auch mit Additions- und Multiplikationsmaschitien) durch fuhrt. Eine groJe eleh trorrische 
Rechenniaschine erledigt dime Rechnungen in weiiigeii Sekrmden. Fur rnnnche lcomplizierten 
Auswerteschritte und munches umfangreiche Daterunaterial in der Rnirtgerrkristck~lograph~e 
sind abcr selbst die gegenwtirfig gr6Pten hfaschinen norh zu kleii?. Maschum mif Rechm- 
zeiten ini Nanosekundenhereich werden Auswerteverfahren a/ frak f i v  niachm, die zur Leit 
wegen zu groJen Kechenaufwancls erst an relativ einfaclimStriiktrrreri eryrobt werden konnen. 

Einleitung 

In der Entwicklung von Auswertemethoden fur Ront- 
genstrukturaufnahmen kann man drei Abschnitte un- 
terscheiden: 

1. Einzelprogramme f ur Routinerechnungen 
Das Bestreben des Kristallographen war zunachst, sich 
die Routinearbeit zu erleichtern, um sich auf die wesent- 
lichen Schritte der Auswertung konzentrieren zu kon- 
nen. Schon rnit dem Auftauchen der ersten Rechen- 
maschinen wurden Programme entwickelt, welche das 
Berechnen von Strukturfaktoren aus einem Naherungs- 
niodell, oder das Berechnen von Patterson- und Fou- 
rier-Synthesen ermoglichten. Es stellte sich jedoch bald 
heraus, daI3 das Arbeiten mit diesen unabhangig ent- 
standenen Programnien recht umstandlich war, da die 
Eingangsformate verschieden waren und daher zeit- 
raubende Manipulationen von Hand (Umlochen, kleine 
Zwi schenrechnungen) erf orderten. 

2. Programmsysteme 
Der nachste Schritt fuhrte daher zu Programmsysternen, 
in denen die verschiedensten Strukturroutineprogramme 
durchgefiihrt und kombiniert werden konnen, ohne daf3 
mehr als die Eingabe einiger Steuerkarten erforderlich 
ist. Tabelle 1 zeigt die Programme, die zur Zeit in einem 
in unserem Institut entwickelten Programmsystem ge- 
handhabt werden konnen. Es ist verstandlich, daI3 ein 
solches Programmsystem flexibel sein muB, um jeder- 
zeit den AnschluB neuer Programme zu ermoglichen. 
Die Teilprogramme selbst konnen natiirlich den ver- 
schiedensten Quellen entstammen. 

[*I  Tell I :  Angew. Chem. 77,484 (1965), Angew. Chem. internat. 
Edit. 4, 508 (1965). 

Tabelle 1 .  Rechenprogramme, die in unserem Prograiiimsystem vor- 
handen sind. 

a) Reflexebenenskalierung. Lorentz - Polarisationskorrektur bei ver- 

b) Wilson-Statistik 
c) Absorptionskorrektur 
d) Modifizierung der Strukturfaktoren fur die Patterson-Synthese 
e) Patterson- und Fourier-Synthese 
f)  Zeichenprogramm fur Patterson- und Fourier-Synthesen 
6)  Strukturfaktoren- und kleinste Quadrate-Rechnungen 
h) Atomabstande und -winkel und andere strukturcharakteristische 

i) Faltungsrechnungen 
j) Berechnuug von Faltmolekulen 
k) Abtasten der Patterson-Struktur mit Faltmolckulen 

schiedenen Aufnahmeverfahren 

GroRen 

3. Automatisierte Auswertung 
Man wird sich schlierjlich uberlegen, ob man die Pro- 
gramme eines Programmsystems durch weitere Teil- 
programme so verbinden kann, daI3 sich die Struktur 
,,von selbst" aus den MeBdaten entwickelt. Nun gibt es 
in der Rontgenstrukturanalyse aber kein einheitliches 
Verfahren zur Strukturbestimmung ; es gibt lediglich 
verschiedene Prozesse rnit Aussicht auf Erfolg und An- 
satzpunkte, welche vielleicht zu einem oder mehreren 
einheitlichen und direkten Strukturbestimmungsver- 
fahren fuhren konnten. 
Das mathematische Problem der Auswertung liiI3t sich 
uber die folgende Formel definieren: 

a, m a, 

pxyz = x h  x k  El Ahkl cos 2 TC (hx + ky + Iz) 
V h = - - m  k = - s  1 = 0  

(u to to 

+ zh z k  Bhkl sin 2 ~ t  (hx + ky -t Iz) ( I )  
h = - a ,  k = - a  1 = 0  

Ahkl =IFhkll COS Qhkl Bhkl -1Fhkll Sin Ghkl 
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In dieser Formel (1) [I] ist pxyz die gewiinschte GroBe - 
namlich die Elektronendichte in der Elementarzelle. Die 
Maxima der Elektronendichtefunktion kennzeichnen an- 
schaulich die Orte der Atome. Fur dienumerische Auswer- 
tung d ieser Formel (dreid imensi onale Fourier- S ynthese) 
sind nur die Werte IFhkl( (Absolutwerte der Strukturfakto- 
ren), aber nicht deren Unterteilung (uber die Multiplika- 
tion niit c o d  bzw. sin@) in Ahkl und Bhkl menbar 
(,,Ph as enp r o b I em " ; @ = Phasenverschiebung zwi- 
schen Primar- und Streuwelle). Im Prinzip gibt es daher 
unendlich viele Moglichkeiten, aus einer gegebenen F- 
Verteilung eine Elektronendichte pxyz zu berechnen. 
Von diesen unendlich vielen Verteilungen ist nur eine 
einzige chemisch sinnvoll, namlich eine Verteilung mit 
ungefahr kugelsymmetrischen Elektronendichte-Hiigeln 
n i t  iniierhalb enger Grenzen konsistenten Bindungs- 
abstanden und Bindungswinkeln [2] .  Der Kristallograph 
kann entweder versuchen, die unendliche Struktur- 
mannigfaltigkeit durch Beschrankungen auf chemisch 
sinnvolle Strukturen zu reduzieren, oder er kann eine 
zuniindest teilweise, wenn auch indirekte Messung des 
Verhaltnisses von A zu B durch Vergleich von minde- 
stens zwei Struktur faktorensatzen durchfiihren. Die 
Auswerteverfahren sind teilweise mathematisch recht 
kompliziert. Aber gerade bei den fur die Praxis beson- 
ders aussichtsreichen Ansatzen lafit sich, wie im folgen- 
den gezeigt werden soll, das Grundsatzliche anschaulich 
und ohne Rechnung uberblicken. 
Es ist bemerkenswert, daB man erst an eine automati- 
sche Strukturbestimmung denken konnte, als sich drei- 
dimensionale Methoden (also das Berechnen der drei- 
dimensionalen Elektronendichteverteilung und nicht 
nur von Projektionen der Elektronendichte) allgemein 
durchsetzten. Das mag zunachst paradox klingen, da 
das dreidimensionale Arbeiten sehr viel mehr Rechen- 
aufwand erfordert als das zweidimensionale. Aber es 
zeigt sich, daB die viel groBere Menge an Information 
sehr viele Probleme entscheidend vereinfacht. Struktur- 
bestimmungen, die mit zweidimensionalen Methoden 
nur mit Kunst und Intuition - wenn uberhaupt - losbar 
sind, konnen dreidimensional in einem fast zwangslaufi- 
gen Verfahren abgewickelt werden. 
Aus praktischen Grunden empfiehlt es sich, den Ablauf 
einer Strukturanalyse in drei Abschnitte zu unterteilen : 
A. Bestimmung eines Naherungsmodells 
B. Entwicklung des endgiiltigen Modells aus dem 

Naherungsmodell 
C. Strukturverfeinerung 
Das Naherungsmodell enthalt im allgemeinen nur einen 
Teil der Atome (z, B. im Fall der Schweratomtechnik 
zuniichst nur die Schweratome), wobei auch noch einige 
falsche Atomlagen moglich sind. Das endgultige Model1 
zeigt qualitativ richtig die vollstandige Struktur ; Atom- 
parameter-Abweichungen von einigen Zehntel A sind 
zulassig. 

[ l ]  Die Summationsgrenzen von h, k,  I sind In der Praxis nur  
von der GroBenordnung 10 (statt m). Wegen dcr dreifachen 
Summation ist aber der Bereich der Fh,k,l von der GroBen- 
ordnung 1000. 
[2] Von den Problemen der Homometrle (verschiedene chemisch 
mogliche Strukturen bei gleichem Satz von Absolutwerten der 
Strukturfaktoren) wollen wir hier absehen. 

Diese Einteilung ist auch bei den sogenannten direkten 
Methoden sinnvoll, die es sich zurn Ziel setzen, die 
korrekten A : B-Verhaltnisse (Phasen) ohne Riickgriff 
auf anschauliche Auswerteschritte zu berechnen. Aber 
diese direkten Methoden liefern - zumindest in ihrer 
jetzigen Form - so unscharfe Resultate, dan sie besten- 
falls zu einem ,,Naherungsmodell" fuhren, dessen In- 
terpretation recht schwierig sein kann. 

A. Bestimmung eines Naherungsmodells 

1. Schweratomtechnik 

Das Vorhandensein eines oder weniger Schweratome 
in der Elementarzelle erleichtert das Bestimnien einer 
Struktur auBerordentlich, und seit vielen Jahren gehort 
die Schweratomtechnik m den erfolgreichsten Metho- 
den des Rontgenstrukturanalytikers. Es ist daher nur 
konsequent, den Versuch einer Autoinatisierung der 
Auswertung zunachst auf die bewahrten Methoden der 
Schweratomtechnik zu griinden. 
Die Orte der Schweratome konnen auch bei einer 
komplizierten organischen Struktur leicht gefunden 
werden. Dies beruht auf einer besonderen Eigenschaft 
der sogenannten Patterson-Funktion Pxyz, Gleichung 
(2). 

m m 

Die Formel fur Pxyz ist der Fouriersynthese-Formel (1) 
fur die Elektronendichte pxyz auBerordentlich ahnlich. 
Pxy, kann aber - im Gegensatz zu pxyz - unmittelbar 
aus den Mendaten berechnet werden, da in die Formel 
(2) nur die Absolutwerte der Stivkturfaktoren IFhkl/ 
eintreten. Wie hier nicht naher gezeigt werden soll [3], 
kennzeichnen die Maxima der Patterson-Funktion Pxyz 
Lange und Orientierung der interatomaren Vektoren im 
Kristall. Von besonderer Bedeutung ist nun, daI3 die 
Gewichte der Maxima proportional sind zum Produkt 
der Elektronenzahlen der durch den interatomaren Vek- 
tor verbundenen Atome. Das bedeutet aber, daB Schwer- 
atom-Schweratom-Maxima besonders hoch sein rnus- 
sen. Diese GesetzmaiDigkeiten sollen am Beispiel der in 
unserem Institut durchgefiihrten Strukturanalyse des 
C-(2,2'-Biphenylylen)-Ng - cyan - N,-(p-jodphenyl) - azo- 
methinimins [4,4a] diskutiert werden. Die Bestimmung 
der Elementarzellen-Dimensionen, der Raumgruppe und 
der Dichte ergaben, daB nur ein Molekul - und damit 
auch nur ein einziges Jodatom - in der asymmetrischen 
Einheit der Elementarzelle [5 ]  enthalten ist. Da das Jod- 

[3] Vgl. W. Hoppe, Angew. Chem. 69, 659 (1957). 
[4] In Zusammenarbeit mit R. Huisgen, Organisch-Chemisches 
lnstitut der Universitiit Munchen. 
14x1 F. Brand, Dissertation, Universitit Munchen, 1965. 
[5] Die asymmetrische Einheit einer Elementarzelle ist der klein- 
ste durch die Symmetrieelemente der Raumgruppe nicht mehr 
reduzierbare Teil der Elementarzelle. Man kann zeigen, daB die 
Bestimmung der Schweratomlagen aus den Schweratom-Schwer- 
atom-Maxima besonders einfach wird, wenn nur ein Schweratom 
in  der asymmetrischen Einheit vorliegt. In den meisten organi- 
schen Schweratomstrukturen (2. B. auch in Vitamin B12) ist diese 
Bedingung erfiillt. 
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atom ungefahr achtmal soviele Elektronen enthalt wie 
die ubrigen Leichtatome (die Wasserstoffatome werden 
wegen ihres geringen Streuvermogens zunachst vollig 
vernachlassigt), sollten die 64-ma1 so schweren Jod- 
Jod-Maxima uber dem Untergrund der zahlreichen 
Leichtatom-Leichtatom-Maxima gut erkennbar sein. 
Da aber auch Schweratom-Leichtatom-Maxima auftre- 
ten, die achtmal so intensiv sind wie die Leichtatom- 
Leichtatom-Maxima und da sich uberlagerungen von 
Maxima im Untergrund ergeben, ist der Intensitats- 
unterschied etwas geringer : die Jod-Jod-Maxima zeigen 
eine 2,5fache uberhohung uber das hochste Unter- 
grundmaximum der Patterson-Struktur (Tab. 2). 

Tabelle 2. Gewichte (relative Intensitaten) und Parameter (x,Y,z) von 
Patterson-Maxima in einer C-(2,2'-Biphenylylen)-Np-cyan-Na-(p-jod- 
pheny1)azomethinimin-Struktur, die ein Jod- und 23 Leichtatome in der 
asyminetrischen Einheit enthalt. 

Hohe d. 
Maxima 

I 

0,500 
0,286 
0,219 
0,010 
0,000 
0,037 
0,O 17 
0,030 
0,000 
0,487 

0,415 
0,500 
0,088 
0,000 
0,000 
0,500 
0,075 
0,500 
0,082 
0,500 

0,000 
-0,935 

0,919 
0,725 
0,267 
0,900 
0,800 
0,667 
0,183 
0,192 

40 * 
35 * 
20 * 

9 
9 
8 
8 
8 
8 
8 

Die mit einem Stern versehenen Maxima sind interato- 
maren Vektoren zwischen Jodatomen zuzuschreiben. 
Man erkennt deutlich die GroDenklassifizierung : Die 
hochsten Maxima entsprechen tatsachlich den Jod-Jod- 
Vektoren. Abbildung 1 zeigt zur Verdeutlichung Schnitte 
durch die dreidimensionale Patterson-Struktur in der 
Hohe der Jod-Jod-Maxima, welche ebenfalls die Inten- 
sitat der Maxima erkennen lassen [6]. Aus der Lage die- 
ser Patterson-Maxima folgen unmittelbar die Ortspara- 
meter der Jodatome in der Elementarzelle. Diese ,,Jod- 

kristallstruktur" ist aber eine Naherung der kompletten 
Kristallstruktur : In diesem Naherungsmodell sind die 
Leichtatome vernachlassigt. Es ist von grundsatzlicher 
Bedeutung, daI3 dieses Naherungsmodell der Schwer- 
atomlagen in den meisten Fallen ausreicht, um den zwei- 
ten Schritt - die Entwicklung des endgiiltigen Modells 
aus dem Naherungsmodell - erfolgreich durchzufiihren 
(vgl. die Ausfuhrungen zum Auswerteschritt B). 
Dieses Beispiel zeigt deutlich, in welcher Richtung eine 
Automatisierung des Auswerteschritts A in der Schweratom- 
technik anzusetzen ist : Es ist ein Rechenmaschinenprogramm 
zu entwickeln, welches die Lage der Maxima der Funktion 
Pxrz sucht und diese Maxima nach der Grone klassifiziert. In 
einem weiteren Teilprogramm werden die Ortsparameter der 
groI3en in Frage kommenden Patterson-Maxima zu den 
Schweratomparametern unter Berucksichtigung der Raum- 
gruppensymmetrie reduziert. Dazu gibt es verschiedene 
Wege, auf die hier nicht naher eingegangen werden kann. 
Rechenprogramme dieser Art werden in unserem Laborato- 
rium entwickelt. 
Wir haben dieses Beispiel etwas ausfuhrlicher disku- 
tiert, um zu zeigen, dal3 ein Zugang zur automatischen 
Auswertung uber die einfache Ubersetzung der Opera- 
tionen des Kristallographen in die Rechenmaschinen- 
sprache moglich ist. Da aber die Rechenmaschine keine 
,,Intuition" entwickelt, kann so ein ProzeD nur erfolg- 
reich sein, wenn keine schwer m losenden Mehrdeutig- 
keiten auftreten. Das logische Prinzip des beschriebenen 
Verfahrens zur Bestimmung der Schweratomparameter 
enthalt offenbar die Voraussetzung, daB sich die 
Schweratom-Schweratom-Maxima unter den Leicht- 
atom-Leichtatom-Maxima genugend hervorheben. Un- 
ser nachstes Beispiel wird einen Fall behandeln, in dem 
diese Voraussetzung (fur die zweidimensionale Rech- 
nung) nicht gilt. Es wird gleichzeitig zeigen, wie durch 

Abb. 1. Dreidimensionale Patterson-Synthese (vgl. Abb. 9). Schnitte in 
der Hohe der Schweratom-Schweratom-Maxima. Die starksten Maxima 
entsprechen Jod-Jod-Vektoren. 

(a): Patterson-Maximum von Jod in allgerneiner Lase (z = 55/60); 

(b) und (c) Harker-Maxima von Jod (z = 4/60 bzw. 0). 

[6]  Die Schichtlinienkarten dieser Abbildung wurdcn an eincm 
von dcr elektronischen Rechenmaschine gesteucrten automati- 
schen Zeichcngerat nach einem in unserem Institut entwickelten 
Programm gezeichnet. 

Abb. 2. Zweidimensionale Patterson-Synthese fur Kalium-p-nitro- 
phenyl-antidiazotat (vgl. Abb. 11). 

(a): b-Projektion. Der Ort der Schweratoin-Schweratom-Maxima ist  
durch Punkte gekenuzeichnct. 

(b): c-Projektion. Der Ort der Schw,eratom-Schweratom-Maxima ist 
durch Punkte gekennzeichnet. 
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Ubergang von zweidimensionalen zu dreidimensionalen 
Methoden das Problem wieder gelost werden kann. 
Abbildung 2 zeigt eine Patterson-Projektion des Kalium- 
p-nitrophenyl-antidiazotats. Kalium enthiilt etwa drei- 
ma1 soviele Elektronen wie jedes der Leichtatonie. Die 
Kalium-Kaliuni- Maxima sollten daher neunmal so hoch 
sein wie die Leichtatom-Leichtatom-Maxima und drei- 
ma1 so hoch wie die Leichtatom-Kalium-Maxima.Wenn 
auch das Ubergewicht der Schweratom-schweratom- 
Maxima nicht so ausgepragt ist wie im vorigen Beispiel, 
so sollten sie doch in der Patterson-Synthese gut erkenn- 
bar sein und damit die Bestiinmung der Position der 
Kaliumatome (die Bestimmung des Naherungsmodells) 
ermoglichen. 
Durch Uberlagcrung der Nicht-Kalium-Kalium-Ma- 
xima ist die Situation in dieser Patterson-Projektion 
aber so ungiinstig, daS die Schweratoin-Schweratom- 
Maxima nur einen Bruchteil des Gewichts dieser iiber- 
lagerten Maxima aufweisen. Die schwarzen Punkte in 
der Abbildung kennzeichnen die Kalium-Kalium-Ma- 
xima. Aus der Schichtlinienzahl erkennt man deutlich, 
daS , ,fakche" Uberlagerungsmaxima auftreten, die drei- 
bis viermal hoher sind. Noch krasser sind die Verhalt- 
nisse in einer anderen Patterson-Projektion des gleichen 
Kristalls (vgl. Abb. 2b). Es ist sofort einzusehen, daS die 
Anwendung der Schweratomtechnik in Projektionen 
hier hoffnungslos sein muI3. Weder ein Kristallograph 
noch ein Rechenautomat werden die Kalium-Kalium- 
Maxima finden konnen. Einem geubten Kristallogra- 
phen wird vielleicht die Strukturanalyse auf Umwegen 
etwa durch vorherige Bestimmung der Orientierung 
eines Benzolrings usw. - gelingen, allerdings sicher 
auch erst nach sehr grol3er Muhe. Ganz anders ist die 
Situation, wenn man die dreidimensionale Patterson- 
Struktur betrachtet. 
In Tabelle 3 sind links die Kalium-Kalium-Maxima mit 
ihreni Gewicht aufgefiihrt. Die iibrige Tabelle enthalt 
die hochsten Nicht-Schweratom-Maxima. Nun treten 

Tabelle 3. Gewichte der hochsten Maxima in einer Patterson-Synthese 
von Kalium-p-nitrophenyl-antidiazotat (Harker-Maxima sind mit 
einem Stern gekennzeichnet). 

Kalium-Kalium-Maxima Nicht-Schweratom-Maxima 

I '  I 
' I  

* 5132 
* 4448 

1959 

2135 
2117 
2099 
2067 
1908 
1889 

1825 
1814 
1695 
1665 
1626 
1608 

wegen der Symmetrie des Kristalls sogenannte Harker- 
Schweratommaxirna [7] auf, die doppeltes Gewicht be- 
sitzen. Man erkennt sofort, daB diese Maxima tatsach- 
lich auch die hochsten Maxima in der Patterson-Struk- 
tur darstellen. Das Nicht-Harker-Schweratom-Maxi- 
mum ist aber auch hier wegen gewisser innerer Symme- 
trien in der uptersuchten Struktur von der gleichen 
GroSenordnung wie zwolf andere Nicht-Schweratom- 
Maxima. Man hatte mit anderen Worten auch bei einer 

[7] Harker-Maximd : PdtterSOn-MaXlmd (mit doppeltem oder 
vierfachem Gewicht) auf speziellen Ebenen oder Linien; sie tre- 
ten nicht in allen Raumgruppen auf. 

dreidimensionalen Auswertung Schwierigkeiten, wenn 
keine Harker-Maxima auftraten. Treten (2. B. beim 
Fehlen von Harker-Maxima in sonst ahnlichen Fallen) 
abzahlbar definierte Mehrdeutigkeiten auf, so kann na- 
tiirlich eine Rechenmaschine diese Mehrdeutigkeit so zu 
losen versuchen, daI3 sie die verschiedenen Moglichkei- 
ten nacheinander erprobt. Nur die richtige Annahme 
wird zu einer chemisch sinnvollen Struktur fiihren. 

2. Faltmolekiil-Methode 

Bis zu einem gewissen Grad kann man die Faltmolekul- 
Methode [8] als eine Erweiterung der Schweratomtech- 
nik ansehen. In der Schweratomtechnik ist das Nahe- 
rungsrnodell fur ein organisches Molekiil ein in diesem 
Molekiil enthaltenes Schweratom. In der Faltmolekiil- 
Methode iibernimmt diese Funktion ein Molekiilteil 
mit bekannter sterischer Konfiguration (z. B. ein aroma- 
tisches Ringsystem) .Mit der Faltmolekiiltechnik werden 
die Orte und Orientierungen dieser Teilmolekiile in der 
Elementarzelle aus der Patterson-Struktur bestimmt. 
Diese ,,Teilmolekul-Kristallstruktur" - als Gegenstiick 
zur ,,Schweratom-Kristallstruktur" - bildet dann den 
Ausgangspunkt fur den nachsten Schritt der Struktur- 
analyse. 
Die Faltmolekiil-Methode nutzt bestinimte Struktur- 
eigenschaften der Patterson-Funktion Pxy, aus. Man 
kann zeigen, daS ein Teilmolekiil bekannter sterischer 
Konfiguration definierte Strukturen von Patterson- 
Maxima erzeugt. Vom mathematischen Standpunkt aus 
sind diese Strukturen Faltprodukte der Teilrnolekiile 
(,,Faltmolekule"). Durch systematische Entwirrung 
dieser Strukturen aus der Patterson-Funktion unter Be- 
rucksichtigung der Symmetrie der Raumgruppe gelangt 
man zur Orientierung und zur Lage der Teilmolekule in 
der Elementarzelle. Der Vorgang ahnelt bis zu einem 
gewissen Grad einemBildzusammensetzspie1. Das ,,Bild" 
ist die Patterson-Struktur, die ,,Bildelemente" sind die 
erwahnten Faltmolekule. Von diesen gibt es zwei Typen. 
Der eine Typ (gleich-indizierte Faltmolekule) hangt in 
seiner Struktur nur von der Teilmolekulstruktur ab. Er 
kann also bei zumindest ungefahrer Kenntnis der Teil- 
molekiilstruktur berechnet werden. Das Einpassen die- 
ser Faltmolekiile in die Patterson-Struktur liefert die 
0rientierungsparam.eter der Teilmolekiile, die ihrerseits 
zur Bestimmung der Struktur des zweiten Typs der 
FaltnioIekule (gemischt-indizierte Faltmolekiile) beno- 
tigt werden. Gelingt es, auch diese Faltmolekule in die 
Patterson-Struktur richtig einzusetzen, so erhalt man zu 
den Orientierungsparametern den Satz der Translations- 
parameter der Teilmolekiile und kann damit die voll- 
standige Teilmolekiil-Kristallstruktur angeben. Der Aus- 
werteschritt A) ist damit abgeschlossen (vgl. Abb. 3). 
Man kann diese Operationen in  Projektionen graphisch 
durchfuhren [9, lo]. Beim Ubergang zu dreidimensionalen 

[8] W. Hoppe, Z .  Elektrochem., Ber. Bunsenges. physik. Chem. 
6/, 1076 (1957). 

[9] W. Hoppe u. G. Witc, Z. Kristallogr., Kristallgeometr., Kri- 
stallphysik, Kristallchem. 113, 104 (1960). 
[lo] W. Hoppe u. R.  Rauch, Z .  Kristallogr., Kristallgeometr., 
Kristallphysik, Kristallchem. 115, 141 (1961). 
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Metboden wird aber das Hantieren mit dreidimensionalen 
Faltmolekulen recht unbequem. Wir haben daher in letzter 
Zeit die Operationen der dreidimensionalen Faltmolekul- 
technik automatisiert [l I]. Die Maschinenprogramme fuh- 
ren die Verdrehungen und Verschiebungen der Faltmolekule 
(die uber Fourier-Reihen berechnet werden, um die endliche 
GroRe der Faltmolekulmaxima zu berucksichtigen) systema- 
tisch durch. Von Interesse ist das Kriterium, rnit welchem 
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Abb. 3. Zur Faltmolekiil-Methode. 
Faltmolekiile entstehen durch ,,Faltung" von zwei Molekiilen. Abbil- 
dung 3a zeigt das Prinzip. Man setzt das Molekiil B parallel verschoben 
auf alle Eckyunkte des Molekiils A und markiert die Atoniorte yon B 
(schwarze Punkte in der Zeichnung). Das Gewicht eines Punkts des 
Faltmolekiils ist das Produkt des Gewichts des beteiligten Eckpunkts 
von A mit dem Gewicht des zugehorigen Punkts von B. In der Elemen- 
tarzelle eines Kristalls sind die Molekiile meist gleich, aber haufig 
durch Syrnmetrieoperationen in ihrer Lage verschieden. 

Die Abbildungen 3b bis 3d zeigen Faltmolekiile von zwei Molekiilen, 
die identisch (3b), durch ein Symmetriezentrum (3c) oder eine Spiegel- 
h i e  (3d) verbunden sind. Die Zahlen kennzeichnen die Multiplizitat 
ubereinanderliegender Punkte. In Abbildung 3b und 3c bewirkt eine 
Drehungeines Molekiils eine gleichartige Drehung des anderen Molekiils 
und daher eine Drehung des Faltmolekiils ohne Strukturanderung 
(gleich-indizierteFaltmolekiile). In Abbildung 3d wird bei einer Drehung 
des Molekiils die Struktur des Faltmolekiils geandert (gemischt-indi- 
zierte Faltmolekiile). 

[ l l )  R. Huber, Acta crystallogr. 19, 353 (1965). 
- 

die Rechenmaschine das Einpassen beurteilt: Fur jede Orien- 
tierung und fur jede Translation werden die Faltmolekiile in 
allen Punkten des Patterson-Raumes subtrahiert [12]. Jm 
weiteren Verlauf der Rechnung werden die n ega t i veil und 
die positiven Differenzen (oder auch ihre Quadrate) ge- 
sondert summiert. Eine groI3e negative Summe verbietet 
einen Parameter: Sie wurde ja bedeuten, daB von der ange- 
nommenen Struktur zu fordernde Patterson-Maxima fehlen. 
Eine groRe positive Summe ist hingegen zulassig: Sie bedeu- 
tet, daI3 zusatzliche Patterson-Maxima auftreten. Diese kon- 
nen von unbekannten (nicht in die Faltmolekiil-Auswertung 
eingegebenen) Molekulbestandteilen herruhren. 

Mit der Faltmolekul-Methode - insbesondere rnit ihrer 
automatisierten dreidimensionalen Form - konnen, wie 
wir gezeigt haben, ahnlich komplizierte Strukturen ge- 
lost werden wie mit der Schweratomtechnik. Auf eine 
der gelosten Strukturen (Phyllochlorinester) ( 1 )  werden 
wir bei der Diskussion der Methode der successiven 
Fourier-Synthese noch eingehen. 

Mit der Methode konnen auch Konstitutionsanalysen 
schweratom-freier organischer Molekiile durchgefiihrt 
werden, wie wir durch Kristallstrukturanalyse des die 
Insektenverpuppung steuernden Hormons Ecdyson ge- 
zeigt haben [13]. Diese Analyse ist insofern besonders 
bemerkenswert, da als ,,Teilmolekiil" ein Sterinskelett 
mit teilweise falscher Faltung benutzt wurde. Trotzdem 
verlief die Analyse erfolgreich, und es konnte die volle 
chemische Konstitution rnit allen Sauerstoff-Funktionen 
rontgenographisch gefunden werden. Da  die Analyse an 
einem schweratom-freien Derivat durchgefiihrt wurde, 
ergab sich eine sehr hohe Genauigkeit in der Lage aller 
Atome, und es konnte auch ein groBer Teil der Wasser- 
stoffatome lokalisiert werden. 
Es ist sofort einzusehen, daI3 die Faltmolekiil-Methode 
bei Verwenden eines Schweratoms als ,,Teilmolekiil" 
zur Schweratomtechnik fiihrt. In einem solchen Fall 
werden die Faltmolekiile sehr einfach: Sie entarten zu 
singuliiren kugelsymmetrischen Maxima. Eine Bestim- 
mung der Orientierung entfallt naturlich. Man kann 
daher rnit den Programmen der Faltmolekultechnik 
auch Schweratomlagen bestimmen. Hat der Chemiker 
zur Vorbereitung einer Schweratom-Strukturanalyse das 
Schweratom iiber irgendeine groBere organische Gruppe 
eingefiihrt (2. B. Brom durch Veresterung einer Alkohol- 
gruppe mit Brombenzoesaure), so empfiehlt es sich, 
nicht die einfache Schweratomtechnik, sondern die Falt- 
molekiil-Methode anzuwenden. Im Naherungsmodell 

[12] Zur Verkiirzung der Rechenzeit beschrankt man sich aller- 
dings in den bcstehenden Programmen auf die Maxima der Falt- 
molekulfunktionen. 
[I31 R. Huber u. W. H o p e ,  Chem. Ber. 98, 2403 (1965). 
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erhalt man neben der Lage des Schweratoms auch die 
Lage der Leichtatome des organischen Restes. Das 
bessere Naherungsmodell verbessert die Aussichten fur 
den zweiten Auswertungsschritt. 
Eine andersartige Kombination der Faltniolekul-Me- 
thode mit der Schweratomtechnik kann angezeigt sein, 
wenn mehrere Schweratome in der asymmetrischen Ein- 
heit vorliegen und wenn die geometrische Koordination 
einiger Schweratome bekannt ist. Bei der Strukturana- 
lyse von 2,3,4,4-Tetrachlor- 1-0x0- 1,4-dihydronaphthalin 
beruhte die Faltmolekul-Auswertung auf der bekannten 
Konfiguration der vier Chloratome [14]. 
Ein etwas komplizierteres Beispiel zeigt AbbiIdung 4a. 
Bei der Strukturanalyse des Cyclopentadienyl-Cyclo- 
octatetraen-Co-Komplexes p-C8Hg(CoC5H5)2 [15] stell- 
te sich geraus, dalj diese Verbindung (trikline Raum- 
gruppe P T) mit drei Molekiilen in der asymmetrischen 
Einheit kristallisiert. Die Elementarzelle enthalt daher 

12 Schweratome; die Bestimmung der Schweratom- 
struktur aus den 102 Schweratoni-Schweratom-Maxima 
in der Patterson-Funktion stellt also bereits ein be- 
trachtliches Problem dar. Die Losung gelang, als man 
die beiden Kobaltatome des Molekuls als zweiatomige 
Hantel auffaDte, deren Abstand aus chemischen Grun- 
den und nach einer vorlaufigen Inspektion der Patter- 
son-Synthese 3,5 bis 4 A betragen mul3te. Die Falt- 
molekul-Auswertung mit dieser Hantel fuhrte zur rich- 
tigen Schweratomstruktur (Abb. 5a) und anschlieljend 
iiber mehrere successive Fourier-Synthesen (vgl. Ab- 
schn. B.2) zur vollstandigen Struktur der 60 Atome der 
asymmetrischen Einheit. Die Analyse bewies Wannen- 
form des Cyclooctatetraen-Ringes mit alternierender 
Doppelbindung (vgl. Abb. 4b). 

3. Fouriertransformierten-Methode und 
Methode der diffusen Streuung 

I I 

la1 

F314 

F322 LjjE 

Abb. 4. Faltmolekiil-Methode bei Strukturen, die bekannte Schwer- 
atomkonfigurationen aufweisen. 
Abbildung 4a zeigt die Struktur der ,,Kobalt-Hanteln" in 
[*-CSH~(COCSH& bei dreidimensionaler Fourier-Synthese der Schwer- 
atome in Projektion entlang der b-Achse. Die Verbindungslinien der 
Hanteln sind gestrichelt. 

Abbildung 4b zeigt das Molekiilmodell yon V - C ~ H ~ ( C O C ~ H ~ ) ~ .  Ver- 
feinerungsstand R1 % 20 %; 4500 unabhangige Reflexe. 

[14] W. Hoppe u. R.  Rauch, Z .  Kristallogr., Kristallgeometr., 
Kristallphysik, Kristallchem. 115, 141 (1961). - Die dreidimen- 
sionale Verfeinerung der Struktur (R1 = 1 5 % )  ist noch un- 
veroffentlicht. 
[15] E.  F. Paufus, Dissertation, Universitat Miinchen, 1965. 

Eine bis zu gewissem Grad mit der Faltmolekul-Me- 
thode verwandte Methode ist die Fouriertransformier- 
ten-Methode. Bei bekannter Molekulgestalt kann man 
die Streufigur des Molekuls berechnen und dann versu- 
chen, diese in die Verteilung der Rontgenreflexe einzu- 
passen [16]. Ahnlich wie bei der Faltmolekul-Methode 
enthalt man so Orientierungs- und (wenn auch weniger 
ubersichtklich) Translationsparameter. Bei Teilmoleku- 
len treten allerdings Schwierigkeiten auf, da im Gegen- 
satz zur Faltmolekul-Methode der Einflun weggelasse- 
ner Atome nicht kompensiert werden kann. Fur Kon- 
stitutionsanalysen ist daher diese Methode weniger ge- 
eignet. 
In einer neuenvariante wird die Fouriertransformierten- 
Methode bei der Auswertung der thermischen diffusen 
Streuung von Molekiilkristallen angewendet [ 171. Wah- 
rend die Kristallreflexe eine diskontinuierliche Vertei- 
lung bilden, belegt die diffuse Streuung die Rontgen- 
aufnahmen kontinuierlich (Anteil der Untergrundstreu- 
ung). Es wurde gezeigt, daD die diffuse Streuung bei 
Molekulkfistallen in Naherung nach einer Uberlagerung 
der Streufiguren der Molekule in einer Elementarzelle 
moduliert ist. Man kann daher versuchen, die Streu- 
figuren der Molekule in die Verteilung der diffusen 
Streuung statt in die Reflexverteilung einzupassen. Da 
eine kontinuierliche Verteilung vorliegt, erhalt man 
weitergehende Informationen. So ist es beispielsweise 
moglich, MolekulgroDen und Molekulformen vor Be- 
ginn einer Kristallstrukturanalyse abzuschatzen. Auf 
Einzelheiten kann hier nicht eingegangen werden [ 171. 
Man kann natiirlich auch die Fouriertransformierten- 
Methoden und die Faltmolekiil-Methoden kombinieren. 
Da die diffuse Streuung zusatzliches experimentelles Ma- 
terial liefert, kann eine solche Kombination manchmal 
eine Analyse betrachtlich erleichtern (vgl. die Auswer- 
tung der diffusen Streuung bei Ecdyson [18]). 

[16] A .  Hettich, Z. Kristallogr., Mineralog. Petrogr., Abt. A, 
50, 483 (1935); P. P. Ewald, ibid. 90, 493 (1935). 
[17] Vgl. W. Hoppe in R. Brill: Fortschritte der Strukturfor- 
schung mit Beugungsmethoden. Friedr. Vieweg, Braunschweig 
1964, S. 90 bis 166. 
[I81 W. Hoppe u. R. Hubei; Chem. Ber. 58, 2353 (1965). 
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4. Bildsuchmethode funden werden (die fur den Start der Methode notig 
sind), noch konnen in den Mehrfachiiberlagerungen 
durch Koinzidenz einzahlige Patterson-Maxima als 
Atomorte markiert werden. Die Situation andert sich 
aber, wenn die Struktur ein oder wenige Schweratome 
enthalt. In der Patterson-Struktur tritt dann die bereits 
diskutierte Klassifizierung der Patterson-Maxima in 
GroDenklassen (Schweratom - Schweratom - Maxima, 
Schweratom-Leichtatom-Maxima, Leichtatom-Leicht- 
atom-Maxima) auf. Wenn man zur Entwirrung der 
Patterson-Struktur einzahlige Patterson-Maxima ver- 
wenden kann, die Abstandvektoren zwischen Schwer- 
atomen entsprechen, kann man zeigen, daD die Schwer- 
atom-Leichtatom-Maxima allein zur Zerlegung in die 
Kristallstruktur ausreichen [22]. 
Die Auswertung hat zwei Vorteile: Einmal besteht Aus- 
sicht, Schweratom-Schweratom-Vektoren entsprechend 
ihrem hohen Gewicht auch bei komplizierten Struktu- 
ren zu flnden, und zweitens ist die Zahl der Schweratom- 
Leichtatom-Patterson-Maxima proportional zur Zahl N 
der Leichtatome. Da die Schweratom-Leichtatom-Ma- 
xima hoher sind als die Leichtatom-Leichtatom-Ma- 
xima und da ihre Zahl von der GroDenordnung der 
Leichtatom-Maxima ist, sollten sie auch in einer kompli- 
zierteren Struktur im wesentlichen getrennt, auf einer 
Art diffusen Untergrunds der sehr zahlreichen Leicht- 
atom-Leichtatom-Maxima, erkennbar sein. Die Trenn- 
barkeit von Patterson-Maxima ist aber - wie erwahnt - 
die Voraussetzung fur den Erfolg von Superpositions- 
methoden. Tatskhlich sind viele Beispiele bekannt, in 
denen selbst relativ komplizierte Schweratomstrukturen 
nach diesem Verfahren gelost wurden. 
Freilich wird es auch in diesen Fallen sinnvoll sein, die 
Schweratomlagen vor der Analyse in analoger Weise wie bei 
der Schweratomtechnik zu bestimmen. Nur dann ist es z. B. 
moglich, iiber Harker-Maxima, ahnlich wie in Tabelle 3, in 
Grenzfallen zu entscheiden, welche Patterson-Maxima tat- 
sachlich den Schweratom-Schweratom-Vektoren zuzuordnen 
sind. Damit kann man aber in solchen Fallen die uberla- 
gerungsmethode als einen Spezialfall der Schweratomtechnik 
ansehen, bei der die Bestimmung des ,,Naherungsmodells" 
wieder die Bestimmung der Schweratomstruktur ist. 
Da die Sicherheit einer Auswertung durch Superposition rnit 
der Zahl der Uberlagerungen steigt (wie erwahnt, sind min- 
destens zwei Uberlagerungen bei einer azentrischen Struktur 
erforderlich), wird ihre Anwendung bei reinen Leichtatom- 
strukturen sicherer, wenn man eine groRe Zahl singularer 
Leichtatom-Leichtatom-Vektoren kennt. 1st die Struktur 
eines Teilmolekiils bekannt, so kann man rnit der Faltmole- 
kiil-Methode den Ort der Leichtatome bestimmen. Aus dem 
Ort der Leichtatome lassen sich dann singulare Leichtatom- 
Leichtatoni-Vektoren berechnen, und man kann versuchen, 
diese als Basis fur eine Strukturanalyse nach der Super- 
positionstechnik zu verwenden. 

Wir fassen zusammen: Bei komplizierten Strukturen ist 
eine erfolgreiche Anwendung der Superpositionstechnik 
dann wahrscheinlich, wenn man die erforderlichen 
singularen Patterson-Vektoren aus der vorangegange- 

[221 Diese Bedingung muR fur jcde Stufc der Auswertung erfiillt 
sein: Enthllt 2.B. eine azentrische Struktur nur zwei Schwer- 
atome, so cxislicrt nur ein einziger Schwcratom-Schweratom- 
Vektor. Es IaBt sich d a m  nur  die erste Ubcrlagerung zum Dop- 
pelbild ubcr die Schweratom-Leichtatom-Maxima durchfuhren. 
Die gleiche Vicldcutigkeit tritt ubrigcns auf, wenn eine mit den 
beiden Schweratomen ,,phasierte" Fourier-Synthese gerechnet 
wird. ,,Phasiert" bedeutet, daB in den Strukturfaktoren die Pha- 
senverschiebung (D berucksichtigt wurde (vgl. Einleitung). 

_ _ ~  

In der Faltmolekul-Methode wird die Patterson-Struk- 
tur in Unterstrukturen zerlegt, die von der Molekiil- 
struktur abhangig, aber nicht rnit ihr identisch sind. 
Nach einer grundsatzlich anderen Art kann man die 
Patterson-Struktur auch als zusammengesetzt aus N 
gegeneinander verschobenen Bildern [ 191 der Kristall- 
struktur auffassen. Man wiirde nun die Kristallstruktur 
offenbar unmittelbar in der Patterson-Struktur erken- 
nen, wenn man die zu einem solchen Bild gehorigen 
Patterson-Maxima markieren konnte (vgl. Abb. 5). Bei 

Abb. 5. Bildsuchen in der Patterson-Funktion. 
Die Patterson-Funktiqn P(p) der Struktur p IaRt sich als eine uber- 
lagerung von gleichen Bildern der Struktur p auffassen. Nach der Bild- 
suchmethode werden in der Patterson-Struktur alle Patterson-Maxima 
aufgesucht, die zu irgendeinem Bild der Struktur (gekennzeichnet durch 
Kreuzchen) gehoren. 

der Patterson-Struktur einer Kristallstruktur rnit Symme- 
triezentrum kann man nun eine solche Markierung ein- 
fach dadurch erhalten, daD man zwei Patterson-Struk- 
turen, welche um einen nur einmal auftretenden (ein- 
zahligen) interatomaren Vektor gegeneinander verscho- 
ben sind, iibereinanderlegt [20]. Aufeinanderfallende 
Patterson-Maxima gehoren dem gleichen ,,Bild" der 
Kristallstruktur an. Bei azentrischen Strukturen erhalt 
man allerdings zunachst ein Doppelbild, das aus der 
Struktur und ihrem zentrosymmetrischen Abbild zu- 
sammengesetzt ist. Durch eine Superposition dieses 
Doppelbildes rnit einer weiteren Patterson-Funktion 
und durch erneute Markierung der koinzidierenden 
Maxima erhalt man auch hier die Struktur (oder ihr 
zentrosymmetrisches Abbild). Das beschriebene Ver- 
fahren ist unabhangig von allen modellmaDigen Vor- 
stellungen; man mu6 zu seiner Durchfuhrung offenbar 
nicht einmal die Summenforniel kennen. Es ist also ein 
echtes direktes Verfahren, das uberdies die Auswerte- 
schritte 1) und 2) vereinigt und sofort zur kompletten 
Endstruktur fiihrt. 
Leider gilt dies nur fur Strukturen rnit wenig Atomen. 
Betrachten wir aber eine organische Leichtatomstruktur 
rnit etwa 100 Atomen in der Elementarzelle, so muB eine 
Patterson-Struktur mit ca. 10000 Patterson-Maxima 
entwirrt werden. Da die Patterson-Huge1 ein endliches 
Volumen haben, ist es aussichtslos, diese 10000 Maxima 
im engen Raum der Elementarzelle trennen zu wollen. 
Es konnen weder einziihlige Patterson-Maxima [21] ge- 

[I91 N = Zahl der Atonie in der Elementarzelle. 
1201 Das sind bei zentrischen Strukturen Vcktoren zwischcn 
Atomen, welchc durch ein Symrnetriezcntrum verbundcn sind. 
[21] Mehrzahlige Patterson-Maxima erscheinen, wcnn in einer 
Kristallstruktur rnehrere interatomarc Vektoren gleicher Lhngc 
und gleichcr Richtung auftreten. Nnr U berlagerungen iiber ein- 
zahlige Patterson-Maxima fuhren zur Koinzidenzmarkierung 
von Doppel- oder Einzelbildcrn der Struktur. 
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nen kestimmung eines Naherungsmodells (nach der 
Schweratom- oder Faltmolekultechnik) ableitet. Die 
Superpositionsmethode dient dann zum Auffinden des 
endgiiltigen Modells; sie wird daher in Abschnitt B 
noch einmal diskutiert werden mussen. 

5. ,,Direkte" Methoden 

Die spezielle Form der Elektronendichte-Funktion im 
Kristall (Positivitat, Separierbarkeit in atomare Elek- 
tronendichte-Funktionen) bewirkt Beziehungen zwi- 
schen Strukturfaktoren, die unmittelbar zu den Phasen 
der Struktur fuhren. Die Methoden sind also in sich 
autornatisch. Demi durch eine Fourier-Synthese der mit 
Phasen versehenen Absolutwerte der Strukturfaktoren 
IaiBt sich die Struktur unmittelbar berechnen und deu- 
ten. Allerdings bewirken die unvermeidlichen Fehler bei 
der Berechnung der Phasen, da13 diese ,,Elektronen- 
dichte-Synthese" sehr undeutlich ist. Man kann ihr - 
wie schon in der Einleitung erwahnt - bestensfalls die 
Lage eines Teils der Atome entnehmen (,,NBherungs- 
struktur"). An eine Strukturbestimmung rnit einem di- 
rekten Verfahren mu13 sich daher auch - obwohl das 
eigentlich nicht notwendig sein sollte - der Auswerte- 
Schrjtt B) anschlieBen. Man hat noch relativ wenig Er- 
fahrungen mit direkten Methoden. Sie sind meistens in 
Projektionen angewendet worden und waren bei relativ 
einfachen Strukturen erfolgreich. Es ist nicht ausge- 
schlossen, da13 neuere Ansatze [23-251 und die Pro- 
grammierung in drei Dimensionen den Anwendungsbe- 
reich der Methode auf kompliziertere Strukturen ver- 
schieben werden. 

6. Indirekte Phasenmeflmethoden 

Die Schwierigkeiten in der Auswertung, welche durch 
die Unkenntnis der Phasen bedingt wird, lieBe sich na- 
turlich am einfachsten durch Messen der Phasen beseiti- 
gen. Wenn auch eine auf Interferenzeffekten beruhende 
unmittelbare Messung rnit Rontgenstrahlen nicht mog- 
lich scheint, so kann man doch eine indirekte Messung 
durchfuhren, wenn man zusatzliche Streuzentren in die 
Elementarzelle einfuhrt. Es ist haufig nicht allzu schwie- 
rig, ein zusatzliches Streuzentrum einzufuhren. Man 
kann z. B. versuchen, von einer organischen Verbindung 
ein Chlor- und ein Bromderivat darzustellen. Kristalli- 
sieren beide Derivate im gleichen Kristallgitter (Iso- 
morphie), so hat das ,,zusatzliche Streuzentrum" (im 
Bromderivat) einen Streufaktor, welcher der Differenz 
der Streufaktoren von Brom und Chlor entspricht. 
Kennt man die Orte dieser Differenzatome in der Ele- 
nientarzelle, so kann man die Strukturfaktoren f o  dieser 
,,Differematom-Naherungsstruktur" berechnen. Wie 
Abbildung 6 zeigt, lassen sich dann die Phasen der 

[23] P.Main u. M.M. Woolfson, Acta crystallogr. 16, 1046 (1963). 
[24] W. Hoppe, K .  Anzenhofer u. R.  Huber: Crystallography and 
Crystal Perfection - Proceedings of the Symposium held in 
Madras, January 14th-l8th, 1963. Academic Press, London- 
New York 1963, S. 51. 
[251 W. Hoppe, Acta crystallogr. Id, 1056 (1963). 

Strukturfaktoren der isomorphen Kristalle konstruieren. 
Die Konstruktion beruht darauf, da13 die Strukturfak- 
toren der Differenzatom-Naherungsstruktur und der 
beiden isomorphen Kristalle im Zeigerdiagramm der 
GauDschen Ebene ein Vektordreieck bilden mussen. Die 
Losung ist, wie Abbildung 6 zeigt, zweideutig. Durch 
Praparation eines weiteren isoniorphen Derivats und 
durch Wiederholung der gleichen Auswertung Ial3t sich 
diese Zweideutigkeit beseitigen. 

@g 

Abb. 6. Zuni indirekten PhasenmeDverfahren durch isomorphen Ersatz. 
Konstruktion des die Amplitude IFHI und Phase @H eines Strukturfak- 
tors FH des isomorphen Schweratomderivats charakterisierenden Zeigers 
uber das Vektordreieck des Strukturfaktors der Schweratonmaherungs- 
struktur f und der beiden semessenen Absolutwerten IFL/ und IFHI der 
Strukturfaktoren beider isomorpher Derivate. Der Schnitt aus den mit 
den Radien (FLI und IFHI von den beiden Endpunkten fur f aus ge- 
zogenen Kreisen entspricht der Losung. Sie ist zweideutig, auch die Zei- 
ger FH' und FL' erfullen die Bedingung. 
Durch gleichartige Messung rnit einem anderen isomorphen Schwer- 
atornderivat kann zwischen FL und FL' entschieden werden. 

Die Methode des isomorphen Ersatzes ist zuerst an 
zentrosymmetrischeii Strukturen angewendet worden. 
Bei diesen Strukturen genugt - wie hier nicht naher er- 
klart werden kann - ein einziger isomorpher Ersatz. In 
azentrischen Strukturen wurde der isomorphe Ersatz 
bisher nur zur Protein-Kristallstrukturanalyse herange- 
zogen. Bei diesen aufierordentlich grokn und konipli- 
zierten Strukturen ermoglichte erst die indirekte Pha- 
senmessung uber einen multiplen isomorphen Ersatz 
die erfolgreiche Strukturanalyse. 

Die einfachen geometrischen Beziehungen der Abbil- 
dung 6 konnen leicht fur jeden Reflex programmiert 
werden. Die ,,autoniatische Phasenmessung" nach Ab- 
bildung 6 bereitet daher keine grundsatzlichen Schwie- 
rigkeiten. Nicht ganz so einfach ist die Bestimmung der 
Naherungsstrukturen der Differenzatome; aber auch 
diese Auswertung kann weitgehend automatisiert wer- 
den. Das eigentliche Problem bei der Methode des iso- 
morphen Ersatzes ist chemischer Natur: Es ist erfor- 
derlich, definierte isomorphe Schweratomderivate her- 
zustellen, bei denen die isomorph ersetzten Atome nicht 
nur in der EIementarzelle eindeutig lokalisiert sein miis- 
sen, sondern die auch keine Storung der Isomorphie 
durch kleine Verruckungen der nicht ersetzten Atome 
aufweisen durfen. Es ist ein glucklicher Zufall, da13 die 
groBen, rnit Losungsmittelmolekiilen gef ullten Liicken 
der Proteinstrukturen den Einbau recht gro13er Schwer- 
atomgruppierungen ohne Storung der Kristallstruktur 
gestatten (vgl. Abb. 7). Trotzdem ist auch bei Protein- 
strukturen das Herstellen geeigneter Derivate haufig 
auDerordentlich schwierig. 
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Abb. 7. Zur Bestimmung der Differenzatome bei isomorphen Pro- 
teinderivaten. Protein [26,  271: Erythrocruorin des Chivanornus thummi, 
Molekulargewicht 16000, Raumgruppe P31. 

Die Abbildung zeigt die ,,DifferenZen-Patterson-Projektion" in Rich- 
tung der trigonalen Achse, berechnet aus den Quadraten der Differenzen 
der Absolutwerte der Strukturfaktoren IFs( der Protein-HgCIrVerbin- 
dung (gewonnen durch Diffusion von HgClz in Protein-Kristalle) und 
der Absolutwerte der Strukturfaktoren IF1 des schweratomfreien Pro- 
teins. Diese Differenzen-Patterson-Synthese (eine asymmetrische Ein- 
heit ist eingezeichnet) zeigt - bis auf einen von der Struktur des Proteins 
abhangigen Untergrund - die Patterson-Struktur der in1 Protein auf- 
tretenden Schweratome. Jedes Proteinmolekiil bindet zwei Schweratome 
an definierten Stellen. Zum Vergleich ist die Patterson-Punktstruktur der 
Schweratom-Schweratom-Maxima eingezeichnet (Kreuze). Die Kreise 
kennzeichnen die Anordnung der Schweratome; man beachte die drei- 
zahlige Wiederholung. 

Die mangelnde Isomorphie gestattet meist nur eine Be- 
stimmung der Phasen bis etwa zu einer Auflosung von 
2 A [28]. Eine mit diesen Daten berechnete Fourier- 
Synthese wird zwar im Prinzip alle Atome zeigen; wegen 
der geringen Auflosung und wegen der unvermeidlichen 
Phasenfehler wird allerdings diese Synthese nicht ohne 
weiteres zu interpretieren sein. finlich wie bei den di- 
rekten Methoden wird sich ein Auswerteschritt anschlie- 
Den mussen, der einmal zur Fourier-Synthese mit allen 
experimentell verfiigbaren Absolutwerten der Struk- 
turfaktoren fiihrt [29] und der zum andern den EinfluB 
der Phasenfehler eliminiert (,,Bestimmung des endgiil- 
tigen Modells"). 
Eine gewisse Verwandtschaft zur Methode des isomor- 
phen Ersatzes hat die Methode der anomalen Streu- 
ung. Enthalt eine Struktur wieder Schweratome, so 
kann man zeigen, daB man das Streuvermogen dieser 
Schweratome durch Variieren der Wellenlange der Pri- 
marstrahlung andern kann. Dieses geanderte Streuver- 
mogen wirkt genauso wie der Ersatz des Atoms durch 
ein anderes Atom. Urn diese Anderung des Streuver- 
mogens zu erhalten, mu13 man in der Nahe einer Ab- 
sorptionskante des Schweratoms einstrahlen. Bei azen- 
trischen Strukturen tritt eine Phasendrehung hinzu, die 
ihrerseits neue Moglichkeiten fur die indirekte Phasen- 

[26] R .  Huber, H.  Formanek, V .  Braun, G.  Braunitzer, u. W. 
Hoppe, Ber. Bunsenges. physik. Chem. 68, 818 (1964). 
[27] R .  Huber, H.  Formanek u. 0. Epp, unveroffentlicht. 
[ 2 8 ]  Definition der Auflosung: Kleinster Netzebenenabstand bis 
zu welchem Reflexe vermessen werden sollen. Man kann zeigen, 
daB diese kiinstliche Begrenzung des Bereiches der vermessenen 
Reflexe zu einer Begrenzung der Scharfe der Fourier-Elektronen- 
dichtesynthese fuhrt. In Proteinkristallen sind wegen Storungen 
in der Kristallslruktur (kleine Verriickungen der Atome der 
Proteinmolekule) Reflexe nur bis zu einem Netzebenenabstand 
yon etwa 1,5 A registrierbar. Eine Elektronendichtesynthese, mit 
diesem Reflexmaterial gercchnct, fiihrt noch nicht zu einer deut- 
lichen Auflosuug der Clektronendichte-Hugel homoopolar ge- 
bundener Leichtatome; sie gestattet aber bcreits eindeutig die 
Zuordnung der Aminosburerente. 
[29] Vgl. W. Hoppe u. J.  GnJnzann, Ber. Bunsenges. physik. 
Chem. 68, 808 (1964). 

messung bietet. Auf Details dieser Methode kann hier 
nicht eingegangen werden. Erschwerend ist allerdings, 
daD die experimentell meBbaren Effekte sehr klein sind, 
so dab die Messungen mit hoher Genauigkeit durch- 
gefiihrtwerden miissen. Eine Automatisierung der Metho- 
den der anomalen Streuung 1aBt sich grundsatzlich sehr 
ahnlich wie die Automatisierung der indirekten Phasen- 
messung im multiplen isomorphen Ersatz durchfiihren. 
Sowohl der multiple isomorphe Ersatz wie die Methode 
der anomalen Streuung erfordern das Vermessen von 
Schweratomderivaten. Diese Methoden konnen daher 
im weiteren Sinne ebenfalls zu den Schweratommetho- 
den gerechnet werden. 

B. Bestimmung des endgultigen Modells 

1. Bildsuchfunktionen 

Bereits bei Diskussion des Auswerteschritts A) hatten 
wir gezeigt, wie die Bildsuchfunktionen die Bestimmung 
aller Atomlagen (zumindest im Prinzip) gestatten. Fur 
die praktische Arbeit ist es wichtig, in welcher Weise 
man das Zusammenfallen iibereinanderliegender Patter- 
son-Maxima in den beiden verschobenen Patterson- 
Strukturen markieren wird (vgl. auch Abb. 5) .  Am ein- 
fachsten ist offenbar, die iibereinanderliegenden Patter- 
son-Funktionen zu addieren : Aufeinanderfallende Pat- 
terson-Maxima summieren sich auf und erscheinen da- 
her verstarkt (,,markiert") in der Uberlagerung (addi- 
tive Bildsuchfunktion). 
Eine andere Methode ist, die Patterson-Funktionen mit- 
einander zu multiplizieren. Fallt ein Patterson-Maxi- 
mum auf den Untergrund (Nichtkoinzidenz), so ist bei 
der Multiplikation einer der Faktoren Null, und das 
Patterson-Maximum verschwindet in der Uberlagerung. 
Bei aufeinanderfallenden Patterson-Maxima sind beide 
Faktoren endlich, und man erhalt in der Uberlagerung 
ebenfalls ein Maximum. Man erkennt leicht, daD in 
dieser zweiten Methode der Untergrund der nicht koin- 
zidenten Patterson-Maxima zumindest im Prinzip be- 
seitigt wird (Produktfunktion). ScNieDlich kann man 
auch bei der Uberlagemng einfach den niedrigeren Wert 
der beiden iibereinandergelegten Patterson-Funktionen 
notieren. Auch hier wird der Untergrund beseitigt, da 
nicht koinzidierende Patterson-Maxima auf dem Unter- 
grund Null liegen, so dalj man bei der Uberlagerung 
Nullwerte registrieren wird (Minimumfunktion). Alle 
drei Methoden lassen sich ohne Schwierigkeit auf elek- 
tronischen Rechenmaschinen programmieren. Ihrer 
Ausfiihrung im Routinebetrieb stehen daher keine 
Schwierigkeiten entgegen. 
Es sei nochmals betnerkt, daO bei komplizierten Strukturen 
wegen der  Uberlagerung von Patterson-Maxima Bildsuch- 
operationen nur  bei Vorliegen von  Schweratomen Erfolg 
versprechen. 

2. Successive Fourier-Synthesen 

Berechnet man eine Fourier-Synthese, in welcher die 
Absolutwerte der gemessenen Strukturfaktoren, aber 
die Phasen eines unvollstandigen Strukturmodells (Na- 
herungsmodells) - also z. B. bei einer Schweratom- 
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struktur die Phasen einer Struktur, in der alle Leicht- 
atome vernachlassigt wurden - eingegeben werden, so 
treten neben den eingegebenen Atomen auch ein Teil 
der bei der Phasenberechnung vernachlassigten Atome 
als Maxima der Elektronendichte in der Fourier-Syn- 
these auf. Man kann dann neu erkannte Atome in die 
nachste Phasenberechnung eingeben (verbessertes Na- 
herungsmodell) und hat Aussicht, da8 in einer weiteren 
Fourier-Synthese bisher nicht erkannte Atome zum 
Vorschein kommen. Man wiederholt diese Operation, 
bis man schlie8lich alle Atomlagen gefunden hat. Es ist 
verstandlich, daI3 dieses Verfahren um so schneller zum 
Ziel fuhren wird, je besser die Phasen des ersten Nahe- 
rungsmodells sind. 
Auch ohne Rechnung sieht man leicht ein, darj ein 
Naherungsmodell um so besser sein muI3, je mehr Atome 
es enthalt, oder - in der Schweratomtechnik - je hohe- 
res Streuvermogen die Schweratome besitzen. Zur Illu- 
strierung dieser Verhaltnisse zeigen wir in Abbildung 8 

/b l  

Abh. X. C-(2,2'-Biphenylylen)-N~-cyan-N,-(p-jodphenyl)-azometl~i11- 
imin ( 2 ) .  Abbildung 8a zeigt Maxima einer dreidimensionalen Fourier- 
Synthese, die rnit den Phasen der Jodatom-NBherungsstruktur gerech- 
net wnrde. Die Zahlen in den Ringen kennzeichnen die relativen Hoheu 
der Maxima, die nebenstehenden Zahlen die y-Parameter. Man beachte 
das Auftreten niedriger ,,Geistermaxima" und die Verzerrung der 
Struktur. Abbildung Sb zeigt die Struktur nach AbschluR der Analyse. 

schematisch die auftretenden Maxima einer Fourier- 
Synthese von C-(2,2'-Biphenyly1en)-Np-cyan-N,-(p-jod- 
pheny1)azomethinimin (2 ) ,  die nur rnit den Jodatomen 
der Struktur phasiert wurde (vgl. auch Abb. 1). Da Jod 
entsprechend seiner hohen Elektronenzahl stark streut, 
enthalt diese Synthese bereits alle Atomlagen. Es treten 
einige zusatzliche ,,Geister" und Abbruchmaxima auf, 
die aber mit chemischen Argumenten leicht differenziert 
werden konnen. In Abbildung 8 sind neben den Stellen 
der Maxima Zahlen angegeben, die ihre Hohe kenn- 
zeichnen. 
Bei einer ungefahr gleich groBen organischen Struktur, 5- 
Anilino-penta-2,4-dien-l-yliden-aniliniumbrom~d [30], die das 

[30] 
chen, 1965. 

Springer, Dissertation, Technische Hochschulc Mun- 

geringer streuende Brom enthilt, zeigte die nur mit Brom 
phasierte Fourier-Synthese noch nicht alle atomaren Maxima. 
Die Losuiig gelang aber nach Einsetzen der bereits gefunde- 
nen Leichtatom-Maxima in die nichste Fourier-Synthesen- 
rechnung. Die phasenbestiinmende Kraft eines Schweratoms 
hangt auRer von seinem Streuvermogen auch von der GroBe 
der Leichtatomstruktur ab. So genugt z. B. das Streuvermo- 
gen von Kalium, um bereits in der ersten Fourier-Synthese 
zu einer Festlegung aller Leichtatomlagen in der Struktur 
von Kalium - p - nitrophenyl - antidiazotat [31] zu kommen 
(vgl. Abb. 9). 

/a I z=c 

Abb. 9. Kalium-p-nitrophenyl-antidiazotat 

Abbildung 9a zeigt Maxima einer dreidimensionalen, mit Kalium pha- 
sierten Fourier-Synthese (in analoger Darstellung wie Abb. 8). Abbil- 
dung 9 h gibt die dreidimensionale Fourier-Synthese nach AhschluR 
der Analyse wieder. Die Diazotatgruppe in trans-Konfiguration ist eben 
(vgl. auch [32]). 

Bei Strukturanalysen nach der Faltmolekul-Methode 
dient naturlich die Naherungsstruktur des als bekannt 
eingesetzten Molekulteils als Grundlage fur die Be- 
rechnung der ersten Phasen. Bei Auswertung der suc- 
cessiven Fourier-Synthesen wird zusatzlich Zuni Finden 
neuer Atomlagen auch das in seiner Stereochemie meist 
nur ungenau bekannte Teilmolekul verbessert. Abbil- 
dung 10 zeigt diesen Effekt an der Strukturanalyse von 
Phyllochlorinester [33]. Bei der Faltmolekul - Auswer- 
tung [9] war ein vollig ebener und vierzahlig symmetri- 
scher Chlorinring als ,,TeilmoIekul" verwendet worden. 
Es ist leicht zu erkennen, daI3 der Chlorinring in Wirk- 
lichkeit alles andere als eben ist : AuDer einer leichten 
Krummung des grol3en Ringsystems sind die beiden 
tetraedrischen C-Atome in 7,s-Stellung stark heraus- 
geschwenkt. 
Im Verlauf der Strukturbestimmung von Ecdyson (4)  
(vgl. Abschnitt A.2) verbesserte sich das eingegebene 
Koprostan-Gerust derart, daI3 Lage und Orientierung 
der Doppelbindung eines ungesattigten ol,P-Ketons er- 
kennbar wurden. Der Fall des Ecdysons ist besonders 
charakteristisch, da mit der Faltmolekul-Methode ein 
zunachst falsch gefaltetes Sterinskelett korrigiert wurde 
und da mit drei successiven Fourier-Synthesen die un- 
bekannte Konstitution des Molekuls (mit Unterschei- 

[31] 0.  Epp, Diplomarbeit, Technische Hochschule Munchen, 
1965. 
[32]  R .  Huber, R .  Langer LI. W. Hoppe, Acta crystallogr. 18,461 
(1965). 
[33] W. Hoppe, G .  Will, J .  GraJ3mann 11. H .  Weichselgarten, un- 
veroffentlicht. 
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Abb. 10. Aus einer dreidimensionalen Fourier-Synthese ahgeleitetes 
Molekulmodell von Phyllochlorinester in c-Projektion (a) und h-Pro- 
jektiou (b); verfeinerte Struktur, R1 = 15 %. Man beachte die starke 
Abweichung des Chlorinrings von der in die Faltmolekul-Auswertung 
eingegebenen idealisierten, ebenen und vierzlhlig symmetrischen Kon- 
figuration (nicht eingezeichnet). 

dung von C- und 0-Atomen!) ohne Zuhilfenahme che- 
mischer Informationen bestimmt werden konnte. Ab- 
bildung 1 1 zeigt die dreidimensionale Fourier-Synthese 
des Ecdysons (4) .  

werden, daB spezielle Lagen der Schweratome zuweilen 
eine falsche Symmetrie in den Fourier-Synthesen erzeu- 
gen konnen, deren Beseitigung sich als aufierordentlich 
schwierig herausstellen kann. 
Der automatische Ablauf successiver Fourier-Synthesen ver- 
langt Programme, die Maxima in den Elektronendichte- 
Funktionen zu lokalisieren gestalten. Derartige Programme 
sind relativ leicht zu entwickeln; sie sind neuerdings Bestand- 
teil unseres Programmsystems. Zu einem vollstandigen Itera- 
tionsprogramm gehoren aber zusatzliche Selektionspro- 
gramme, um zu entscheiden, welche der gefundenen Maxima 
als Atome zu deuten sind. Das kann z. B. so geschehen, dad 
Maxima unterhalb einer gewissen Intensitat vernachlassigt 
werden. Es hat sich aber als vorteilhaft herausgestellt, eine 
scheinbare Besetzungsdichte der Atome einzufiihren. Diese 
Besetzungsdichte wird proportional zur Hohe des Maximums 
gewahlt. Variiert man in einer Reihe aufeinanderfolgender 
Rechnungscyclen mit kleinsten Quadraten 1341, so werden 
die richtigen Atome nicht nur ihre Ortsparameter verbessern, 
sondern es wird sich auch ihre Besetzungsdichte auf 1 (Be- 
setzung mit einem Atom) einstellen. Falschlich als Atome de- 
klarierte Maxima werden die Besetzungsdichte 0 erhalten. 
Mit den so neu gefundenen Atomlagen berechnet die Ma- 
schine eine neue Fourier-Synthese, die in einer neuen Cyclen- 
serie analog interpretiert wird. ifber Erfolge dieser Methode 
wurde berichtet 1351. In die Rechenmaschinen-Interpretation 
der Fourier-Maxima lassen sich auch stereochemische Selek- 
tionsprinzipien zur Auswahl der als Atome zu deutenden 
Maxima einbauen. Es ist bemerkenswert, da13 man sich bei 
diesen Programmierungsaufgaben immer mehr vom klassi- 
schen Rechnen entfernt. Man bezeichnet derartige Pro- 
gramme auch als ,,Zeichenerkennungsprogramme" (pattern 
recognition programs). Ein nicht-kristallographisches Bei- 
spiel solcher Programme ist z. B. das Erkennen geschriebener 
Schrift. Gleiche Schriftzeichen, von verschiedenen Personen 
geschrieben, konnen sich sehr stark unterscheiden. Sie be- 
sitzen aber gemeinsame Kennzeichen, die es z. B. einem Leser 
gestatten, die verschiedensten Schriften zu lesen. Eine Re- 
chenmaschine mud den in diesem Fall meist sehr unbewudt 
erfolgenden Entscheid des Lesers nachbilden. Auch eine in 
einer mit Phasenfehlern behafteten Fourier-Synthese verzerrt 
abgebildete Atomgruppierung kann als ein solches ,,Zeichen" 
aufgefadt werden. 

3. Phasenverbesserung durch Modifkierung 
der Elektronendichte 

Abb. 11. Dreidimensionale Fourier-Synthese des Molekiilmodells von 
Ecdyson ( 4 ) .  

Man kann auch hier bemerken, daB - ahnlich wie beim 
Auswerteschritt A) - der Ersatz zweidimensionaler 
durch dreidimensionale Methoden die Sicherheit der 
Auswertung sehr erhoht. Wesentlich ist hier nicht nur 
die vollige Vermeidung storender Ubereinanderprojek- 
tionen von Atomen, sondern auch die grofie Menge an 
Information, die zu einern teilweisen Ausmitteln der 
Phasenfehler fiihrt. Freilich darf nicht verschwiegen 

Vor einiger Zeit haben wir Verfahren angegeben, die zu- 
nachst noch sehr ungenauen, aus einem Naherungs- 
modell abgeleiteten Phasen ohne Riicksicht auf modell- 
mafiige Konstruktion im Fourier-Raum zu verbessern. 
Wir haben nach Funktionen gesucht, die - auf eine 
fehlerhafte Elektronendichte-Naherungsfunktion ange- 
wendet - diese so verandern, daB sie zu einer besseren 
Naherung der korrekten Elektronendichte-Funktion 
wird als die unmodifizierte Elektronendichte-Nahe- 
rungsfunktion [36].  Durch eine Fourier-Transforma- 
tion konnen nun die Phasen und die Absolutwerte der 
Fourier-Koeffizienten der verbesserten Elektronen- 
dichte-Synthese bestimmt werden. Wir wollen nun eine 
Struktur betrachten, in welcher alle Atome gleiches Ge- 
wicht besitzen. Dann wird ein Ersatz der Absolutwerte 

[34] Siehe Verfeinerung mit kleinsten Quadraten. 
[35] J. D.  Rollett u. L. J.  Hodgson: Automatic Methods for 
Heavy Atom Phase Determination. Vortrag auf dem Laue-Sym- 
posium, Munchen 1962. 
[36] W. Hoppe, R. Huber u. J. GaJmann, Acta crystallogr. 16, 
A 4 (1963). 
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der Fourier-Koeffizienten durch die gemessenen absolu- 
ten Strukturfaktoren eine weitere Verbesserung hervor- 
rufen, da jede Abweichung von den gemessenen (und 
damit korrekten) Absolutwerten der Strukturfaktoren 
ja einen Fehler bedeutet. An diesem neuen Struktur- 
faktorsatz larjt sich das Verfahren wieder anwenden und 

I A A B C B  

0 5  i 0  
/ c /  x---> 

Abb. 12. Zur Phasenverbesserung durch Elektronendichte-Moditi- 
zierung. 

(a): Im eindimensionalen Beispiel ist das Ergebnis einer Fourier-Syn- 
these, welche nnr mit einem Bruchteil der vorhandenen Atome phasiert 
wurde, dargestellt. Die eingegebenen Atome (A) erscheinen uherhoht ; 
die fehlenden Atome (B) erniedrigt; auBerdem tritt ein Untergrund (C) 
auf (die korrekte Struktur ist eingezeichnet). 

(b): Eine zur Strukturverbesserung geeignete Funktion p*. 

(c): Die nach Umwandlung von p in p*  erhaltene modifizierte Fourier- 
Synthese. Man erkennt, dal3 die uberhohten Maxima (A) gedampft. die 
Fehlenden Maxima (B) angeehoben und der Untergrund (C) verringert 
wird. Es ist zu erwarten, daB die Phasen der Struktur in Abbildung 12c 
besser sind als die Phasen in Abbildung 12a. Die entsprechenden Rech- 
nungen konnen iiber Faltungsprozesse, ohne Zwischenrechnung der 
Fourier-Synthese, automatisch in sich wiederholenden Cyclen ahladen. 

so kann man nach einer Iterierung iiber mehrere Cyclen 
zur Endstruktur gelangen. 
Abbildung 12 zeigt anschaulich. wie man derartige 
Funktionen aufbauen kann. l m  Prinzip beurteilt die 
speziell dargestellte Funktion eine Elektronendichte- 
Synthese ahnlich wie ein Kristallograph: Neu erschei- 
nende Maxima beurteilt sie ab  einer gewissen Hohe als 
,,wahrscheinliche" Atome, unterhalb einer gewissen 
Hohe als ,,Geist". An die Stelle des Ja-Nein-Entscheids 
tritt allerdings die vorsichtigere kontinuierliche Funk- 
tion: Die modifizierte Elektronendichte-Funktion ent- 
halt die neuen ,,wahrscheinlichen" Atommaxima als 
etwas hohere (aber immer noch zu niedrige) Maxima, 
die ,,wahrscheinlichen" Geistermaxima als etwas niedri- 
gere (aber immer noch vorhandene) Maxima. Man er- 
kennt deutlich den inneren Zusammenhang mit der Me- 
thode der successiven Fourier-Synthese. 
Die in Abbildung 12 angegebene Funktion hat uberdies 
den Vorteil, darj sie leicht in den reziproken Raum 
transformierbar ist. Damit ist es moglich, unmittelbar 
die Strukturfaktoren zu modifizieren, um so ohne Zwi- 
schenberechnung von Elektronendichtesynthesen die 
Phasen der Strukturfaktoren in successiven Cyclen zu 
verbessern. Die nachste Abbildung zeigt, wie gut 
die Methode bei gleichatomigen Strukturen arbeitet. 
Wir haben sie zunachst an kleineren ebenen Teststruk- 
turen angewendet, urn den Rechenaufwand moglichst 
klein zu halten. 
Eindrucksvoll ist das Beispiel in Abbildung 13. Die hypo- 
thetische Teststruktur eines ,,methylierten Cyclopenta- 
dienophenanthrens" wurde mit einem Model1 phasiert, 
bei welchem ein Atom von achtzehn eingegebenen Ato- 
men vollig falsch lag. Das falsche Atom tritt, wie die Ab- 
bildung zeigt, mit wesentlich groBerer Hohe auf, als das 
Maximum fur den Ort des richtigen Atoms. Dieses 
letzte Maxinium ist wiederum vom Untergrund kaum 
zu unterscheiden. Bei Betrachtung dieser Fourier-Syn- 
these ware der Kristallstruktur-Analytiker geneigt, die 
Richtigkeit der Struktur anzunehmen und nur Phasen- 
fehler durch noch zu ungenaue Koordinaten zu vermu- 
ten. Er wurde erst nach einem vergeblichen Verfei- 
nerungsversuch erkennen, daR in seiner Struktar ein 
qualitativer Fehler liegen mu&. Auch in diesem Fall 
konvergierte das neue Phasenverbesserungsverfahren. 

b'2 T 

- 
a 

Abb. 13. Zweidimensionale, hypothetische Teststruktureines ,,methyher- 
tenCyclopentadienophenanthrens", mit allen Atomen phasiert, wobei aber 
eines von achtzehn qualitativ falsch lag. Das falsche Maximum (Kreuz) 
erscheint wesentlich hoher als das richtige Maximum (Punkt). Das Ver- 
fahren nach Abbildung 10 hat hier in acht Cyclen konvergiert und zur 
volligeu Ausschaltung des falschen Maximums sowie zur Ausbildung 
des richtigen Maximums in korrekter Hohe gefuhrt. 
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Wir haben spater die zunachst nur zweidimensional aus- 
gelegten Programme fur dreidimensionale Rechnungen 
erweitert und konnten feststellen, daS bei dreidimen- 
sionalen Rechnungen noch wesentlich schlechtere Na- 
herungsmodelle zur Konvergenz geniigen. In einem Fall 
konvergierte eine Struktur, die mit nur vier von zehn 
gleichen Atomen phasiert war. 
Die vier vorgegebenen Atome waren dabei noch um 
0,2 8, aus ihren exakten Lagen verschoben angenommen 
worden. Es lag nahe, ein ahnliches Verfahren bei 
Schweratomstrukturen zu versuchen. Arbeiten zu dieser 
Frage sind noch im Gange. 

C .  Verfeinerung der Struktur 

Nach einer erfolgreichen Fourier-Synthese wird man 
einen Satz von Atomkoordinaten erhalten, der noch 
mit kleinen Fehlern behaftet ist. Man hat nun schon 
vor langerer Zeit Verfahren zur Strukturverbesserung 
entwickelt, die meist in quasi-automatischer Form regel- 
maDig angewendet werden. Wir werden in dieser Uber- 
sicht nur die zur automatischen Rechnung besonders 
geeigneten Methoden besprechen, bei denen das mathe- 
matische Verfahren der Anpassung von MeSwerten nach 
der Methode der kleinsten Quadrate benutzt wird. 

1. Atomparameter-Verfeinerung nach der Methode 
der kleinsten Quadrate 

Die Formel (3) fur einen Strukturfaktor lautet: 

N 
++  + 

Fi;f = fj exp 2 xi (h, rj + Arj) 
j= 1 

(3)  

Nach Linearisieren dieser Gleichungen nach der Methode 
der kleinsten Quadrate lassen sich die A;t durch Losen 
eines Iinearen Gleichungssystems bestimmen und die 
Differenz zwischen (Fh)exp und (Fh)her minimalisieren. 
Auf die mathematischen Verfahren kann hier nicht ein- 
gegangen werden. Als variierende Parameter konnen die 
Atomkoordinaten, der Skalierungsfaktor und die Tem- 
peraturfaktoren der einzelnen Atome eingefiihrt werden. 
Es ist ohne weiteres moglich, auch anisotrope Tempera- 
turschwingungen zu berucksichtigen. Die Methode der 
kleinsten Quadrate hat ferner den Vorteil, daO in fehler- 
theoretisch einwandfreier Weise die Restfehler der 
variierten Koordinaten bestimmt werden konnen. Das 
Verfahren und die dazugehorigen Rechenmaschinen- 
programme gehoren seit Jahren zum unentbehrlichen 
Inventar der strukturanalytischen Praxis. 

1 

2. Phasenverfeinerung 

Dieses erst vor kurzem angegebene Verfahren [37] ist 
zunachst - ahnlich wie das Phasenverbesserungs-Ver- 
fahren durch Modifizierung der Elektronendichte (Ab- 
schn. B.3) - nur mit gleichen Atomen mit Erfolg er- 

[37] W. Hoppe, Z .  Kristallogr., Kristallgeometr., Kristallphysik, 
Kristallchem. 118, 122 (1963); W. Hoppe, R.  Huber u. J.  CUB- 
munn, Acta crystallogr. 16, A 4 (1963). 

probt worden. In derartigen Strukturen kann jeder 
Strukturfaktor als Summe aller anderen Strukturfak- 
toren nach Formel (4) dargestellt werden. Diese Forrnel 

F Z '  c IFhI 1 Fh-h'l,CXp. (@h'+ @h-h'+ ACDh'-l- Aah-h') 
h' 

(4) 

ahnelt aufierordentlich der Darstellung des Struktur- 
faktors aus den Beitragen der einzelnen in dieser Struk- 
tur enthaltenen Atome (3). An die Stelle der Atomform- 
faktoren f j  treten hier formal Strukturfaktoren-Doppel- 

Von besonderem Interesse ist, daQ - wieder rein formal 
- an Stelle der von den Koordinaten abhangigen 
Exponentialfunktionen exp 2 ni (hrj i- Arj) Exponential- 
funktionen exp i.(Qh, + ah+,' + A@,, + A@h h,) 

auftreten, die von den Phasen der Strukturfaktoren ab- 
hangen. Wegen der formalen Analogie der beiden Glei- 
chungen 1aSt sich nun im Prinzip genau der gleiche - 
auf der Methode der kleinsten Quadrate beruhende - 
mathematische ProzeS anwenden. Er fiihrt aber nun 
nicht mehr zur Korrektur der Atomkoordinatenfehler 
Arj, sondern zur Korrektur der Phasenfehler A@. Wir 
haben das neue Verfahren an einigen einfachen Test- 
strukturen mit Erfolg erprobt. Bemerkenswert ist, daO 
die Phasenverbesserung auch zu einem Erscheinen von 
neuen und zu einem Verschwinden von falschen Atomen 
in der verbesserten Fourier-Synthese fuhrt. In dieser 
Beziehung liefert die Methode ahnliche Resultate wie 
die im Abschnitt B beschriebene Methode der Struktur- 
verbesserung durch Modifizierung der Elektronendichte. 

produkte IFhl'lFh-h'l. 

3. Weitere Verfeinerungsmethoden 

Man hat zeigen konnen, daD die seit langem bekannten 
Verfeinerungsmethoden der Differenz-Fouriersynthese 
und der Methode des steilsten Abfalls mit der Methode 
der Verfeinerung der Atomkoordinaten mit kleinsten 
Quadraten verwandt sind. In der Praxis der Struktur- 
analyse verwendet man gerne die Methode der Diffe- 
renz-Fouriersynthese. Nach dieser Methode berechnet 
man einfach aus den Differenzen zwischen berechneten 
und beobachteten Strukturfaktoren eine Fourier-Syn- 
these, deren Verlauf in der Nahe der Atommaxima 
Hinweise fur die vorzunehmenden Parameterkorrektu- 
ren gibt. Im Prinzip arbeitet die Methode der kleinsten 
Quadrate vollig analog. Aber die letzte Methode betrach- 
tet nur die Gradienten der Differenz-Fouriersynthese an 
der Stelle der Atommaxima. Man erkennt nicht, ob ein 
solcher Gradient durch irgendwelche Einflusse ver- 
falscht ist. In der Differenz-Fouriersynthese beobachtet 
man aber den Verlauf einer Funktion im ganzen Orts- 
raum. Man hat daher Aussicht, Anoinalien aus den1 
Verlauf dieser Funktion zu erkennen. Wird z. B. ein 
Atom bei Berechnung der Strukturfaktoren weggelas- 
sen, so erscheint das fehlende Atom in der Differenz- 
Fouriersynthese an der richtigen Stelle. Ein qualitativ 
falsch eingegebenes Atom fiihrt zu einem tiefen Mini- 
mum an der falschen und zu einem Fourier-Maximum 
an der richtigen Stelle. Die Differenz-Fouriersynthese 
kann daher - ahnlich wie das Verfahren der Phasen- 
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verfeinerung - auch zu qualitativen Korrekturen fuh- 
ren. Eine ,,automatisierte Differenz-Fouriersynthese" 
wurde noch nicht versucht. Sie ist atjer iiatiirlich nach 
iihnlichen Prinzipien rnoglich, wie wir sie bei der Frage 
der automatischen Auswertung von Fourier-Synthesen 
ausfiihrlich diskutiert haben. 

B. SchluBbemerkung 

Die Kristallstrukturanalyse ist heute noch kein automatisches 
Verfahren, und es wird vielleicht noch lange dauern, bis 
Strukturen nur durch Ablaufenlassen von Rechenmaschinen- 
programmen gelost werden. Wahrscheinlich wird sich auch 
nur ein Teil der anfallenden Strukturprobleme durch auto- 
matische Auswertung losen lassen. Ohne Zweifel wird die 
Rontgenbeugungsanalyse aber iioch in sehr bedeutender 
Weise in die Chemie - insbesondere in die konstitutions- 
analytische Chemie - eingreifen. Sehr hiiufig wird dann eine 
Konstitutionsformel nicht am Ende, sondern am Anfang 
einer chernischen Untersuchung stehen. Es wird auch mog- 
lich sein, verwandte Verbindungen - ahnlich wie in der Ab- 
sorptionsspektralanalyse - mit vertretbarem Zeitaufwand 
parallel zu untersuchen und so nicht nur aus den Absolut- 
grol3en von Bindungslangen und -winkeln, sondern auch aus 
deren Anderungen Folgerungen zu ziehen. 

E. Nachtrag 

Seit Einsenden dieser Arbeit wurden neue Ergebnisse 
insbesondere mit der Phasenverbesserung durch Modi- 
fizierung der Elektronendichte erzielt [381. Abbildung 14 
zeigt die Fourier-Synthese einer azentrischen zwei- 
dimensionalen Teststruktur, bestehend aus 22 C- 
Atomen und 2 P-Atomen, berechnet rnit den Phasen 
der P-Atome. Nach einer Phasenverbesserung iiber 
30 Cyclen wurde eine Fourier-Synthese gemaiD Abb. 15 
erhalten, welche die Atomanordnung in voller Deutlich- 
keit zeigt (die Phosphoratome sind abgezogen). 
An zwei realen organischen Strukturen wurde die drei- 
dirnensionale Phasenverbesserung rnit Erfolg erprobt. 
Erstens, am Phyllochlorinester C33N402H38 ; die An- 
fangsphasierung erfolgte rnit eineni idealisierten ebenen 
Chlorinring-Modell, dessen Orientierung und Lage rnit 
der Faltmolekul-Methode bestimmt worden war (vgl. 
auch Abb. 10). Zweitens, am Rb-Salz vom ,,Sulfolipid" 

[38] J.  Gassmann, Dissertation, Technische Hochschule Munchen 
J 966. 

Abb. 14. Zweidimensionale Fourier-Synthese einer hypothetischen 
Teststruktur (zwei anellierte Sechsringe, verbundeii durch eine C-Briik- 
ke, einen Fiinfring und kurze Seitenketten) aus 22 C-Atomeu, die rnit 
zwei Atomen vom Gewicht des Phosphors phasiert wurde. Man beachte 
die verzerrte Form des Diagramms, welche eine chemische Deutung 
sehr erschwert. 

Abb. 15. Zweidimensionale Fourier-Synthese der Struktur aus Abb. 14 
nach Phasenverbesserung fiber 30 Cyclen. Der Ort der zur Anfangs- 
phasierung verwendeten Atome vom Gewicht des Phosphors ist mit 
Sternen markiert. 

RbSC9010H17 1391 ; die Anfangsphasierung erfolgte rnit 
Rb und S (Schweratoni-Technik). In beiden Fallen be- 
wirkten Syrnmetrieelemente hohe falsche Maxima in 
den Anfangs-Fouriersynthesen, welche im Laufe der 
Phasenverbesserung vollig eliminiert wurden. 
Unsere wissenschaftlichen Arbeiten werden von der Deut- 
scheiz Fo7,schungsgemeinschaft, dem Fonds der Chemi- 
schen lndustrie iind der Badischen Anilin- & Soda-Fabrik 
AG. unterstutzf. Fur diese hochherzige Forderung spre- 
chen wir unseren besten Dank aus. 

Eingegangen am 26. Juli 1965 [A 4811 

[39] Y. Okaya, Acka crystaiiogr. 17, 1276 (1964) 
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