Warszawa, 10.05.2023 r.
mgr Szymon Sututa
Wydziat Chemii
Uniwersytet Warszawski

Autoreferat pracy doktorskiej zatytutowanej:

On Accuracy and Precision of X-Ray and Neutron Single Crystal Glycine Results
Tytut w jezyku polskim:

O doktadnosci i precyzji rezultatow rentgenowskich i neutronowych badan dyfrakcyjnych
wykonanych na monokrysztatach glicyny

Promotor: prof. dr hab. Krzysztof Wozniak
Promotor pomocniczy: dr Maura Malinska

Przedmiotem rozprawy doktorskiej sg badania nad strukturg a-glicyny przy pomocy
rentgenowskich i neutronowych monokrystalicznych eksperymentéw dyfrakcyjnych. W pracy
poruszane sg trzy zagadnienia. Pierwsze z nich dotyczy mozliwosci zaobserwowania
anharmonicznego ruchu atoméw wodoru w czgsteczce. Drugie przedstawione badanie zwigzane jest
ze zmianami rozktadu gestosci elektronowej w krysztale pod wptywem wysokiego cisnienia. Trzecie z
opisywanych zagadnien dotyczy precyzji i doktadnosci wartosci parametréw opisujgcych strukture na
podstawie jednokrotnych oraz wielokrotnych rentgenowskich i neutronowych eksperymentéw
dyfrakcyjnych.

Przedstawione zagadnienia byty testowane na krysztatach a-glicyny, najprostszego z
aminokwasow i wymagaty pomiaréw wykonywanych w specjalistycznych laboratoriach badawczych
dysponujgcych wigzkg neutronowg czy tez promieniowaniem synchrotronowym. Ten prosty zwigzek
organiczny zbudowany z relatywnie lekkich pierwiastkéw: tlenu, azotu, wegla i wodoru, zostat
wybrany jako modelowy, gdyz tworzy krysztaty molekularne wysokiej jakosci i odpowiednich
rozmiarow.
o-Glicyna tatwo krystalizuje z roztworu wodnego i chociaz nie mozna jej uznac¢ za stabilng w
warunkach pokojowych, to proces transformacji krysztatow jest na tyle powolny, ze wielokrotnie
mozna wykona¢ odpowiednio dtugie pomiary na krysztale nim pierwsze objawy spadku jakosci
zostang zaobserwowane. Gtdwnym elementem niesprzyjajgcym prowadzonym badaniom jest jednak
niska symetria (P21/n), co obniza kompletno$é zebranych danych podczas eksperymentdéw i zwieksza
liczbe parametréw podlegajacych procesowi udoktadnienia.

Pierwsze wyzwanie badawcze opisywane w toku pracy doktorskiej dotyczy drgan atomoéw
wodoru w strukturze. Zgodnie z teorig, kazdy atom w sieci drga wokdét swojej pozycji rownowagi, a
opis gestosci prawdopodobienstwa znalezienia atomu w danej pozycji jest wyznaczany przy pomocy
atomowych parametréw przemieszczenia (ang. Atomic Displacement Parameters, ADPs). Zazwyczaj
stosowane jest harmoniczne przyblizenie zachowania atomdéw, gdzie sita zwrotna dziatajgca na nie
jest wprost proporcjonalna do wysuniecia z pozycji rownowagi, a gestos¢ prawdopodobienstwa
obecnosci centrum atomu okreslona rozktadem normalnym. W ramach opisu harmonicznego ruch
moze by¢ uznany za izotropowy — sferycznie symetryczny, wowczas wszystkie kierunki wychylenia sg
rownocenne i zaden nie jest wyrdzniony lub za anizotropowy — gdzie kazdy z trzech gtéwnych



wektordw rozpinajacych przestrzen ma swdj wiasny wspdtczynnik okreslajgcy szybkosé zaniku
gestosci prawdopodobienstwa przy wzrastajgcej odlegtosci od potozenia réwnowagi. Taki opis
pozwala trafniej modelowa¢ zachowanie atomu w czasteczce, gdzie drgania sg wyraZzniejsze w
ptaszczyznie prostopadtej do wigzania tgczgcego dany atom niz wzdtuz niego. O ile przyblizenie ruchu
harmonicznego jest wystarczajgce w wiekszosci badan dyfrakcyjnych, czasem obserwacja resztkowe;j
gestosci (elektronowej w przypadku badan prowadzonych przy pomocy wigzki rentgenowskiej lub
nuklearnej w przypadku badan prowadzonych przy pomocy wigzki neutronowej) po finalnym
udoktadnieniu struktury sugerujg silnie anharmoniczne zachowanie danego atomu. Wéwczas do opis
rozktadu gestosci prawdopodobienstwa trzeba uwzgledni¢ dodatkowe poprawki okreslone przez
wielkos$¢ wspétczynnikéw Grama-Charliera. Chociaz w rzeczywistosci kazdy atom drga w sposdb
anharmoniczny, to zazwyczaj w zebranym zestawie danych eksperymentalnych przejawy odstepstwa
od zachowania harmonicznego nie sg odpowiednio silnie zamanifestowane.

Celem pierwszego z badan opisywanych w rozprawie doktorskiej byto okreslenie, czy mozliwe
jest zaobserwowanie efektdw anharmonicznych atoméw wodoru w strukturze oraz sprawdzenie,
jakie zmiany pocigga za sobg wymodelowanie tych drgan dla wszystkich 5 atomdéw wodoru poprzez
udoktadnienie wspétczynnikdw Grama-Charliera. Badania do tego projektu zostaty wykonane przy
pomocy wigzki neutronowej w osrodku Institut Laue-Langevin (ILL) w Grenoble. Pomiary byty
wykonane w dwdch temperaturach — 90 K i 200 K na krysztatach odpowiednio o wielkosci 1.5 x 2.5 x
3.0 mm?® i 1.7 x 3.0 x 4.1 mm>. Struktura zostata udoktadniona w programie Jana2020, a dla
zebranych danych z obu temperatur, oprécz modelu zawierajgcego anharmoniczy opis atomoéw
wodoru, w celach poréwnawczych zostat tez przygotowany model zawierajagcy harmoniczny
anizotropowy opis atomow. Dla kazdej z temperatur oba modele zostaty poréwnane najpierw na
podstawie wartosci parametréow opisujgcych jakosé udoktadnienia (tzn. zgodnosci intensywnosci
reflekséw otrzymanych podczas eksperymentu z teoretycznymi dla wymodelowanej struktury), a
nastepnie zostaty poddane testowi Prince-Spiegelmana analizujgcemu trend w intensywnosciach
reflekséw w celu okreslenia, ktéry z modeli — z harmonicznym czy anharmonicznym opisem atomoéw
wodoru — jest bardziej zgodny z zebranym zestawem intensywnosci reflekséw. W ramach bardziej
kompletnego ujecia réznic pojawiajgcych sie w modelu struktury, gdy opis atomdéw wodoru staje sie
anharmoniczny, parametry geometryczne (tzn. dtugosci wigzan, katy walencyjne i katy torsyjne)
zostaty doktadnie przeanalizowane. Dodatkowo otrzymane dla obu modeli rozktady gestosci
prawdopodobienistwa obecnosci centrum atomu zostaty zestawione ze sobg w celu okredlenia
stopnia odksztatcenia elipsoid drgan oraz wyznaczenia poziomu walidacji modelu zawierajgcego opis
anharmoniczny atomoéw wodoru (tzn. czy wartosci wspoétczynnikdw Grama-Charliera nie zostaty
udoktadnione do wartosci na tyle ekstremalnych, ze pojawiajg sie obszary o ujemnej wartosci
gestosci prawdopodobienstwa, co oznaczatoby brak sensu fizycznego otrzymanego modelu).

Otrzymane wyniki wskazujg, ze o ile pomiar w nizszej ze wspomnianych temperatur daje
jednoznaczng odpowiedz, ze anharmoniczne drgania wodorow nie zostaty w Zzaden sposéb
dostrzezone i model harmoniczny ma nawet lepiej dopasowane statystyki zgodnosci wzgledem
zebranych danych, to eksperyment przeprowadzany w 200 K sugeruje, ze udokfadnienie parametréow
Grama-Charliera prowadzi do wyzszej zgodnosci z zebranymi danymi. Wynika to nie tylko z wartosci
samych parametréw R, ale takie z przeprowadzonego testu Prince-Spigelmana. Obliczenia
minimalnej rozdzielczosci niezbednej do udokfadniania drgan anharmonicznych na podstawie pracy
W. F. Kuhsa opublikowanej w 1992 roku ukazuja, ze eksperyment przeprowadzony w 90 K nie
pozwolit na osiggniecie wymaganej rozdzielczosci zebranego zestawu reflekséw, natomiast pomiar
wykonany w 200 K juz tak. Jedyng ktopotliwg w interpretacji kwestig dotyczacg wynikéw badan z
wyzszej z omawianych temperatur jest fakt, iz otrzymane wspétczynniki Grama-Charliera majg niski



stosunek swojej wartosci do niepewnosci. Oznacza to, iz nie udato sie ich wyznaczy¢ z zadowalajgco
wysoka precyzja.

Drugi projekt badawczy opisywany w toku rozprawy doktorskiej jest zwigzany z
udoktadnieniem rozktadu gestosci elektronowej przy uzyciu modelu multipolowego dla badan
wykonanych pod wysokim cisnieniem. Potgczenie tych dwdch, na pozér wzajemnie wykluczajgcych
sie eksperymentéw, byto testowane w poprzednich latach przez innych badaczy, ale tylko kilka prac
dotyczacych tego problemu jest opublikowanych. Brak powszechnosci tego typu pomiaréw wynika
przede wszystkim z wymagan, jakie sg stawiane wobec badani nad rozktadem gestosci elektronowe;.
Eksperymenty dyfrakcyjne niezbedne do wykonania takich udoktadnien wymuszajg zebranie danych
w petni kompletnych do bardzo wysokiej rozdzielczosci i jak najmniej zanieczyszczonych sygnatem z
innych zrédet. Samo otrzymanie krysztatu odpowiednio wysokiej jakosci do takich badan jest kwestig
problematyczng, a dla wiekszosci zwigzkdw jest to po prostu niemozliwe. Badania wysokocisnieniowe
z kolei wymagajg umieszczenia badanej prébki wewngatrz komory wysokocisnieniowej, ktéra ze
wzgledu na swojg budowe mocno ogranicza katy, dla ktérych da sie zebra¢ dane dyfrakcyjne. W
konsekwencji zestaw obserwowanych reflekséw ma obnizong rozdzielczos¢ i pokrywa sfere Ewalda w
znaczgco ograniczonym stopniu, co przektada sie na nizszg kompletno$é zestawu danych.
Otrzymywang w wyniku eksperymentu kompletnos¢ mozna jednak zwiekszy¢ poprzez uzycie innego
zwigzku o wyzszej symetrii albo wykonanie pomiaréw na kilku oddzielnych krysztatach wewnatrz
komory w celu pdzniejszego potaczenia tak zebranych informacji. Drugie rozwigzanie niestety niesie
za sobg powazne ryzyko otrzymania zestawu danych o niskiej wewnetrznej zgodnosci, co skutkuje
mniej precyzyjnym okresleniem parametrow wyznaczonej struktury. Kolejnym utrudnieniem
zwigzanym z przeprowadzaniem eksperymentu pod cisnieniem jest sygnat pochodzacy od komory
wysokocisnieniowej, gtéwnie od diamentéw petnigcych role elementéw wywierajgcych cisnienie, ale
tez i rubinu petnigcego role sensora cisnienia czy tez metalowych uszczelek. Eliminacja tego sygnatu
jest konieczna i wymaga doktadnego przejrzenia surowych danych pomiarowych i walidacji, ktére
refleksy pochodzace od prébki majg zafatszowang intensywnos¢ poprzez natozenie sie z silnymi
refleksami od diamentéw. Procedura ta musi by¢ przeprowadzona recznie przez uzytkownika i
jedynie finalnie otrzymane statystyki rozktadu intensywnosci reflekséw sg w stanie okresli¢ stopien
powodzenia tej czynnosci.

W ramach projektu, by odpowiedzie¢ na pytanie o mozliwos¢ przeprowadzenia
udokfadnienia modelu multipolowego dla danych zebranych w eksperymencie wysokocisnieniowym
oraz by wskazac¢ ewentualne przeszkody i sugerowane techniki obchodzenia ich, zostat zaplanowany
eksperyment na krysztale a-glicyny w wysokim cisnieniu (oznaczony jako HP, high-pressure). Ze
wzgledu na kwestie poréwnawcze, zostat rowniez przeprowadzony wysokorozdzielczy eksperyment
na krysztale glicyny o podobnej wielkosci w warunkach pokojowych przy pomocy typowego
dyfraktometru (oznaczony jako FD, full data). Modele uzyskane na podstawie udoktadnienia na tych
zestawach danych zostaly ze sobg zestawione, ale w celu odseparowania efektu obnizonej
kompletnosci i rozdzielczosci na wynik udoktadnienia od efektu natozenia szumu na zbierany sygnat
w sztuczny sposdb zostat utworzy dodatkowy zestaw danych — plik zawierajacy informacje o
intensywnosciach reflekséw z pomiaru w warunkach pokojowych, ktérego liczba reflekséw zostata
zredukowana w taki sposdb, by zostaty w nim tylko te, ktére sg zaobserwowane w eksperymencie
wysokocisnieniowym (oznaczony CP, common part). Porownanie modelu FD i CP ukazuje efekt
obnizonej kompletnosci i rozdzielczosci zestawu danych, a poréwnanie modelu HP i CP ukazuje efekt
dodatkowego sygnatu od komory wysokocisnieniowej nakfadajgcego sie na zbierane ramki
pomiarowe.



Eksperyment wykonany przy pomocy wigzki rentgenowskiej na stacji synchrotronowej Soleil
we Francji na pojedynczym krysztale a-glicyny poddanemu cisnieniu 1.55 GPa pokazuje, ze model
multipolowy moze byé udokfadniony na tak zebranych danych, ale najpierw wymaga on doktadnego
okreslenia podczas redukcji danych, ktére zebrane refleksy sg zafatszowane sygnatem pochodzgcym
od diamentéw. Po wykonaniu tego etapu zestaw refleksdw miat kompletnos¢ rowng prawie 65%, co
wobec standardow stawianych typowym pomiarom do badan nad rozktadem gestosci elektronowej
bytoby uznane za zbyt niska. Biorgc jednak poprawke, ze dla zwigzku o takiej symetrii w pojedynczym
pomiarze wysokocisnieniowym nalezy sie liczyé z tego rzedu wartoscia, nalezy jg zaakceptowac. Z
przeprowadzonych badan wynika, ze bardziej problematyczng kwestig podczas badan dyfrakcyjnych
pod cisnieniem jest zbieranie dodatkowego sygnatu pochodzgcego od elementéw komory. Nawet
jesli wszystkie refleksy majgce zawyzong intensywnosé¢ w skutek naktadania sie z refleksami od
diamentdéw zostang zidentyfikowane, to otrzymane dane nadal zawierajg szum na duzo wyzszym
poziomie niz te zebrane podczas typowego pomiaru wysokorozdzielczego. Jesli jednak wykona sie
odpowiednie statystyki rozktadu niezgodnosci intensywnosci reflekséw, okazuje sie, ze obecny szum
podlega rozktadowi normalnemu, co sprawia, ze nie powinien wprowadza¢ systematycznych
odchylen do otrzymanego modelu, a jedynie zwieksza¢ niepewnos¢ wartosci otrzymanych
parametréw. Oznacza to, ze otrzymane modele rozktadu gestosci elektronowej w strukturze na
podstawie badan wysokocisnieniowych mogg by¢ traktowane jako odzwierciedlajgce sytuacje
rzeczywistg, jesli tylko pomiary i obrébka danych spetnity odpowiednie kryteria.

Trzecia z opisywanych analiz w toku rozprawy doktorskiej dotyczy precyzji i doktadnosci
otrzymywanych wartosci parametrow z rentgenowskich i neutronowych eksperymentdow
dyfrakcyjnych. Wszystkie udoktadnione struktury sg opisywane modelami, gdzie kazdy z parametréw
ma wyznaczong wartos¢ oraz jej estymowang niepewnos¢ bedacg miarg odchylenia standardowego.
Podczas wszystkich pomiaréw dochodzi jednak do wielu réznego rodzaju btedéw. Jedne z nich s3
losowe i w wyniku nich warto$¢ wyznaczanego parametru ma takie samo prawdopodobienstwo
zosta¢ zawyzona jak i zanizona. Ponowne wykonanie identycznego pomiaru i wyznaczenie badanej
wielkosci mogtoby zostaé obarczone tym samym rodzajem btedu o innej wartosci. Natura takich
btedéw losowych czesto jest nieznana, co sprawia, ze ciezko je wyeliminowac lub jest to niemozliwe.
Losowy charakter tych btedéw sprawia jednak, ze mozna zmniejszy¢ ich wktad poprzez wielokrotne
powtarzanie tego samego pomiaru, a statystyka pozwoli wyznaczy¢é warto$é srednig i odchylenie
standardowe (bedace miarg sity btedéw losowych) z préby, gdzie wzrastajgca liczba pomiaréw
pozwala coraz lepiej okresli¢ populacje wartosci parametru. Btedy losowe obnizajg precyzje pomiaru,
nie maja jednak wptywu na doktadnos$é. Innym rodzajem bteddéw, ktére majg miejsce podczas
pomiaréw, sg btedy systematyczne, ktére zawsze zafatszowujg prawdziwg wartos¢ parametru w
doktadnie ten sam sposdb i zazwyczaj majg swoje Zrédto w zastosowanych uproszczeniach,
zaokragleniach albo niewtasciwej kalibracji sprzetu. Ponowne wykonywanie eksperymentéw nie
pozwala ich wyeliminowac, a jedynym sposobem ich wykrycia jest poréwnanie otrzymanego wyniku z
wynikiem z innej metody. O ile obecnos¢ btedéw losowych zwieksza odchylenie standardowe z
jednoczesnym brakiem wptywu na wartos¢ srednig populacji, to btedy systematyczne skutkujg
przesunieciem catej populacji. Oznacza to, ze btedy systematyczne obnizajg doktadno$¢ pomiaru, ale
nie majg wptywu na jego precyzje.

Trzecie z badan opisanych w pracy doktorskiej sktada sie z serii oSmiu rentgenowskich i oSmiu
neutronowych pomiaréw dyfrakcyjnych na krysztatach a-glicyny w temperaturze 90 K w celu
wyznaczenia doktadnosci i jakosci precyzji wybranych parametréw opisujgcych strukture — parametry
komorki elementarnej, warto$¢ U.q, dla kazdego z atomdéw bedaca miarg sity drgan wokét pozyciji
rownowagi usrednionej po wszystkich kierunkach, dtugosci wigzan oraz katy walencyjne i torsyjne.
Jakos¢ deklarowanej przez program do udoktadnien precyzji parametru byta okreslona poprzez



poréwnanie wartosci niepewnosci estymowanej (w postaci sredniej kwadratowej z serii otrzymanych
wartosci) przez program z wartoscig odchylenia standardowego proby z serii zebranych wartosci,
ktdra to jest bardziej realistyczng miarg odchylenia standardowego populacji. Tego typu poréwnania
wykonane oddzielnie dla kazdego parametru i Zrédta promieniowania pozwalajg ocenié, czy
oprogramowanie poprawnie estymuje niepewnos¢ i jesli nie, to czy ma tendencje do zanizania czy
zawyzania jej wartosci. Doktadno$é z kolei mogta byé wyznaczona tylko dla parametréw dotyczacych
atoméw wodoru (czyli parametréw Ueq atoméw wodoréw oraz dtugosci wiagzan, katodw
walencyjnych i torsyjnych, gdzie obecny byt chociaz jeden atom wodoru) oszacowanych przez
metody dyfrakcji rentgenowskiej, gdzie badania neutronowe byty traktowane jako niezalezna metody
weryfikacyjna petnigca role wzorca. Pordwnanie otrzymanych wynikow miedzy dwoma metodami
zostato wykonane na podstawie stopnia naktadania sie spodziewanych populacji oraz w bardziej
ilosciowy sposéb za pomocg t-testu Welcha, sprawdzajgcego hipoteze zerowg, ze obie zebrane préby
pochodzg z populacji o identycznej wartosci Srednie;j.

Otrzymane wyniki sugerujg, ze wyznaczone parametry komorki elementarnej w badaniach
rentgenowskich majg duzo gorszg precyzje niz ta deklarowana przez oprogramowanie, gdzie z kolei
dla pomiaréw neutronowych zostat zaobserwowany odwrotny efekt i wartosci niepewnosci sg mocno
zawyzone. Wyraznie niepoprawnie okreslona niepewnosé jest réwniez obserwowana w przypadku
parametrow U, dla ciezszych pierwiastkdw wyznaczonych w badaniach rentgenowskich, gdzie
wartosci te majg mocno zawyzong precyzje. Ewaluacja dokfadnosci otrzymywanych w pomiarach
rentgenowskich wartosci parametréw wskazuje, ze pomiary te majg tendencje do zawyzania wartosci
Uequiv dla atomoéw wodoru oraz zanizania dtugosci wigzan z atomami wodoru. Doktadniejsza analiza
wskazuje, ze dtugosci wigzan typu N—H s3 mocniej niedoszacowane niz wigzania typu C-H. W
przypadku katédw walencyjnych i torsyjnych zadna wyrazna zaleznos¢ nie zostata zaobserwowana.



