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Difracción de Monocristal
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Difracción de Rayos X: Ley de Bragg

http://skuld.bmsc.washington.edu/~merritt/bc530/bragg/



Experimento de Difracción

Experimento de Difracción

Difracción de Monocristal



¿Qué es polvo policristalino?
 Conjunto muy numeroso (infinitos) de cristales 

microscópicos (infinitesimales) idénticos (esféricos) 
ordenados aleatoriamente.

■ Ejemplos: Azúcar impalpable, sal fina.

■ La coherencia interna en cada cristal es la propiedad a observar, 

por lo tanto los metales generalmente son policristalinos.

¿Qué papel juega cada cristal?
 Cada cristal en el polvo actúa de forma idéntica a 

un cristal único, generando su propio patrón de 
difracción.


 La presencia de infinidad de cristales produce 
superposición de patrones observándose un nuevo 
tipo de diagrama.


 La información contenida en el patrón de 
difracción es la misma, pero la superposición de 
muchos cristales.

Difracción de Monocristal



Difracción de Polvo

¿Qué es polvo policristalino?
 Conjunto muy numeroso (infinitos) de cristales 

microscópicos (infinitesimales) idénticos (esféricos) 
ordenados aleatoriamente.

■ Ejemplos: Azúcar impalpable, sal fina.

■ La coherencia interna en cada cristal es la propiedad a observar, 

por lo tanto los metales generalmente son policristalinos.

¿Cuántos cristales se necesitan?
 Consideremos que cada reflexión de Bragg tiene un ancho 

de 1º en θ y que queremos que haya 1 cristal en cada 
dirección posible del espacio:

■ Preciso 360 cristales para cubrir una dirección del espacio; 

360x360 para cubrir dos y 3603 para cubrirlo todo.

■ El mínimo número de cristales es 46.7x106



¿De qué tamaño deben ser?
 Densidad: 5 g/cm3, número: 46.7x106, en 0.1 g de 

muestra c/cristal debe pesar: 2x10-8 g. Su volumen será: 
4x10-9 cm3.


 4x10-9 cm3 = 4x103 µm3 


 Corresponde a esferas de 10 µm de radio.

 ¿Esto es grande o chico?

¿De qué tamaño deben ser?

¿Qué papel juega cada cristal?
 Cada cristal en el polvo actúa de forma idéntica a un cristal único, 

generando su propio patrón de difracción.

 La presencia de infinidad de cristales produce superposición de 

patrones observándose un nuevo tipo de diagrama.

 La información contenida en el patrón de difracción es la misma, 

pero la superposición de muchos cristales.



Cada punto 
corresponde a una 
familia de planos 

distinta del cristal.

Representación esquemática de un cristal y su diagrama de difracción.

4 cristales con distinta orientación espacial difractando simultáneamente y la 
representación del diagrama de representación correspondiente. Los colores de los 
puntos indican a que cristal corresponden.



40 granos

40 granos 200 granos

¿Cómo luce un patrón de difracción?



Condiciones para XRPD
 Si el polvo policristalino cumple con todas las condiciones del principio (infinidad 

de cristales uniformes orientados al azar) no es necesario colectar el total del 
cono de difracción.
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Geometrías de Haz de Rayos X
 Geometría Para 

focalizante Bragg-
Brentano

 Geometría de Haz 
paralelo, Cross-
Beam-Optics CBO
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Bases geométricas de otras técnicas de colección de datos de 
difracción de rayos X.

 Los ángulos formados por dos extremos de una cuerda y un punto 
cualquiera de la circunferencia del mismo lado de la cuerda son 
iguales (arco capaz).

Geometría Bragg-Brentano o para-focalizante.
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El Patrón de Difracción

Información contenida en un diagrama de difracción de 
polvo

 Posiciones de los picos

■ Sistema Cristalino

■ Grupo Espacial de Simetría

■ Simetría Traslacional

■ Dimensiones de la celda 

unidad

■ Información Cualitativa de 

fases

 Intensidades

■ Contenido de la Celda 

Unidad

■ Simetría Puntual

■ Fracción cuantitativa de 

fases

 Forma y ancho de picos

■ Tamaño de cristales (2-200 nm)

■ Tensiones internas no uniformes 

■ Presencia de defectos de cristales (fallas de apilamiento, 

dislocaciones, inclusiones, gradientes de fase, etc.)
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Al Pd

nλ=2dhklsinθ

Dimensiones y contenidos de la celda  
(ejemplo cúbico)
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Dimensiones de la Celda Unidad

Análisis Cuantitativo
 El diagrama de difracción de polvo de una fase es “la 

huella digital del compuesto” y puede ser utilizado para 
su identificación cuali-cuantitativa. 


 Algoritmos de búsqueda-ajuste son utilizados para 
comparar diagramas experimentales con otros 
almacenados en una base de datos (ICDD) de 
compuestos ya estudiados. I100/I100_corundun


 Puede ser utilizado para mezclas complejas de fases.

■ Standard Interno

■ Full Profile Pattern Refinement: Rietveld Method


 Puede ser utilizado para identificar polimorfos de un 
mismo compuesto.



Software: Search-Mathch
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¿Qué sucede en el polvo real?
 Pueden no cumplirse una de las 3 condiciones 

fundamentales:

■ Orientación aleatoria de los cristales


 Orientación Preferencial.

■ Tamaño de cristales entre 1 y 10 µm.


 Ensanchamiento por tamaño (size-broadening)

 Intensidad falsa de máximos (spikey peaks)


■ Forma regular de los cristales

 Ensanchamiento anisotrópico (anisotropic-broad.)

40 grains 200 grains

200 grains 

with preferred orientation

Orientación de Granos



Ensanchamiento por tamaño de cristalita
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Dos diagramas de Pd metálico
de distinto tamaño de grano

 aprox. 150 nm 
 aprox. 30 nm

Esanchamiento: fórmula de Scherrer
 K


■ Constante de valor entre 0.84 y 1

 βhkl


■ Ancho de pico a media altura (componente 
Lorentziana)


 λ

■ Longitud de Onda


 Validez: 

■ distancias inferiores a 200 nm

■ Considerar simetría y superposición de picos

■ Ancho instrumental del equipamiento

■ Considerar ajuste de Rietveld

Limitaciones XRPD para la determinación estructural
  La información 3D contenida en los máximos de difracción de un monocristal 

están condensadas en 1D en XRPD


  Ocurre superposición exacta y casual de máximos lo que complica, la 
determinación de las intensidades individuales de difracción.  


 La simetría cristalina puede no ser visible directamente en un 
diagrama de difracción.


 Efectos como orientación preferencial, tamaño de grano,  ensanchamiento 
anisotrópico, fallas de apilamiento, u otros pueden impedir la determinación 
estructural.



Determinación Estructural
 Indizar el diagrama de difracción para obtener el sistema cristalino y las dimensiones de la 

celda unidad. 


 Analizar las extinciones sistemáticas para determinar el Grupo Espacial (o al menos reducir 
la lista de posibilidades)


 Realizar un ajuste completo de intensidades “WPPF” para obtener valores precisos de 
intensidades de los máximos y forma de pico de los mismos.


 Determinar un modelo inicial adecuado.


 Completar y ajustar el modelo (posiciones atómicas, factores de ocupación y temperatura, 
etc) al diagrama de polvo experimental (Rietveld refinement)

PowderCell 2 .0

Distribución 
atómica en la 

red 

Intensidades 
relativas

Celda 
unitaria: 
simetría y 
volumen

Posición 
de picos

a

c
b

Forma de pico

Tamaño de 
partícula & 

defectos

Background

Dispersión difusa, 
porta muestra, 
matriz, fases 

amorfas, etc...

Patrón de Difracción

Aplicaciones
Ejemplos más frecuentes del CADIFRAX
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2. Asesoramiento Técnico
 Polimorfismo en Fármacos


■ Registro y control de MP

■ Identificación de polimorfos

■ Asesoría en materia de patentes


 Análisis cualitativo en muestras cristalinas

 Análisis cuantitativo en muestras cristalinas

 Detección de Minerales asbestósicos

Ej.: Restauración: J.G. Artigas

Claudia Frigerio - Restauradora

UdelaR:

Daniel Ariosa – Fing

Enrique Dalchielle – Fing

Alejandro Marquez – Fcien

Ricardo Faccio – FQ


Ej.: Restauración de Fachadas
 Caracterización de Morteros:


■ Reproducir formulación

■ Trabajo de restauración


 Colaboración con Instituto de Materiales – Facultad de 
Arquitectura:

■ Dr. Maria Esther Fernández

■ Arq. Gisella Musso



Determinación de Asbestos

CHRYSOTILE

AMOSITE

Anthophyllite	 

Actinolite 

CROCIDOLITE	 

TREMOLITE	

 Polimorfismo
 ¿Qué es el polimorfismo?


■ Cuando una sustancia tiene la habilidad de aparecer bajo 
distintas formas cristalinas, se dice entonces que la misma 
presenta polimorfismo.

 Consecuencias:

■ Diferentes polimorfos de un principio activo pueden tener distintas 

propiedades fisicoquímicas: solubilidad, temperatura fusión, dureza, etc.

■ Estas propiedades afectan directamente el proceso de obtención y 

manufactura del activo, así como su estabilidad, disolución y 
biodisponibilidad como producto final.


■ Por tal motivo el polimorfismo puede afectar la calidad, eficacia y 
seguridad de un producto farmacéutico.  


ANDAs: Pharmaceutical Solid Polymorphism. Chemistry, Manufacturing, and Controls Information', 69 FR 75987–75988, 
20th December, 2004



1. Cristales
 Nieve como cristal:

Kenneth G Libbrecht, Rep. Prog. Phys. 68 (2005) 855–895

1. Cristal
 ¿Qué factores establecen un determinado tipo de cristal?

Kenneth G Libbrecht, Rep. Prog. Phys. 68 (2005) 855–895

❑ Temperatura

❑ Humedad

❑ Presión

❑ Nucleación

❑ etc.

1. Polimorfismo
Ejemplo: Peste del Estaño



1. Polimorfismo

Catedral de San Esteban, 
Passau, Alemania

Botones de tropas de Napoleón

Moscú, invierno 1812.

¿Verdad ?

1. Polimorfismo
 Variantes al polimorfismo


■ Sales

■ Solvatos

■ Co-cristales

■ Hidratos

Polimorfo A

Polimorfo B

Denominación

Sal Contra-ión

Solvato solvente

Hidrato agua

Co-cristal excipiente

1. Polimorfismo
 Consecuencias:


■ Diferentes polimorfos de un principio activo pueden tener 
distintas propiedades fisicoquímicas: solubilidad, 
temperatura fusión, dureza, etc.


■ Estas propiedades afectan directamente el proceso de 
obtención y manufactura de los principios activos, así 
como su estabilidad, disolución y biodisponibilidad como 
producto final.


■ Por tal motivo el polimorfismo puede afectar la calidad, 
eficacia y seguridad de un producto farmacéutico.  


ANDAs: Pharmaceutical Solid Polymorphism. Chemistry, Manufacturing, and Controls Information', 
69 FR 75987–75988, 20th December, 2004



2. Biodisponibilidad y Bioequivalencia
 Distintos polimorfos de una sustancia activa podrán exhibir diferentes propiedades 

químicas y físicas. 


 La biodisponibilidad y/o bioequivalencia de un activo será entonces afectada si sus 
polimorfos presentan solubilidades aparentes diferentes. 


 Las diferencias en las solubilidades dependerán de los factores fisiológicos que regulan la 
velocidad y el grado de absorción del principio activo, esto incluye su motilidad 

gastrointestinal, su disolución y su permeabilidad intestinal. 

http://www.fda.gov/Cder/guidance/7590fnl.pdf



1. Polimorfismo: Ej. Carbamazepina

ADAM L. GRZESIAK et al, JOURNAL OF PHARMACEUTICAL SCIENCES, 92(11), 12003
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Polimorfismo
 El CADifRaX es el primer laboratorio de 

Rayos X habilitado por MSP para estudios 
de Polimorfismo.


 Ofrecemos:

■ Identificación de polimorfos de principios 

activos

■ Comparación con Bibliografía y Patentes

■ Registro e Historial

■ Asesoría en Materia de Patentes

■ Control de producto terminado

Mebendazol

    

    Efficacy of  single dose mebendazole, polymorphic 

forms A and C in the treatment of  hook worm 
and Trichuris infections “Charoenlarp, J. 
Waikagul, C. Muenoo, S. Srinophakun and S. 
Kitayapo. S. Asian J. Trop. Med. Public Health 
(1993);24(4):712-716.


 

	 En más de 900 niños Polimorfo A presentó los 

mismos resultados que un placebo



Mebendazol
USP (30)

 No indication of  Polymorphism presence

 Techniques in solids: IR (WITH recrystallization)

 Standard Ref: MBZ Pol. B

 No specification of  Polymorph

 Dissolution Test no specific for detection 

polymorph A or C

EP 2000

 Indication of  Polymorphism presence (> 500 

APIs)

 Techniques in solids: IR (WITHOUT 

recrystallization)

 Standard Ref.: MBZ Pol. C 

Mebendazol
 Comparación de 6 

fabricantes
 XRD

Farmacopea Europea
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Otras plicaciones generales:

3. Nano-HAP

3. Arqueología: Pigmentos minerales
 Identificación de pigmentos minerales 

recuperados en el sitio puerto La Tuna, costa del 
Río de la Plata:

■ CARACTERIZACIÓN ESPECTROSCÓPICA

■ ANÁLISIS MICROSCOPICO DE RASTROS 

■ DRX


■ Dra. Laura Beovide, Museo Nacional de Antropología, MEC, 
Uruguay.


■ Dra. Mariela Pistón, DEC, FQuím.

■ Dres. Helena Pardo & Ricardo Faccio , FQuím.


■ Proyecto ANII-FCE-2012



3. Difracción No-convencional
 Colaboración INDT: Control de procesos de 

criopreservación por XRD

Pérez Campos H, Saldías MC, Silva W, Machin D, Suescun L, Faccio R, Mombrú 
AW, Alvarez I, Control of cryopreservation procedures on blood vessels using fibre 
X-ray diffraction. Transplantation Proceedings, v. 40 3 , p. 668-674, 2008

Método de Rietveld
Full Pattern Profile Fitting



Hidroxiapatitas

10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75
0

700

1400

In
te

ns
id

ad
 (u

.a
.)

2θ (°)

 HAP
 nano

31 32 33 34
0

700

1400

2100

In
te

ns
ida

d 
(u

.a
.)

2θ (°)


