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Resumen:  

 

Los hidrogeles son estructuras poliméricas con alto contenido de agua que pueden ser 

entrecruzados por medios físicos o químicos con otras sustancias y que pueden formar redes 

tridimensionales sintéticas o naturales. Una de las materias primas a partir de la cual se 

pueden sintetizar los hidrogeles es la gelatina, que es un biopolímero proveniente de la 

descomposición del colágeno. 

 

Dentro de las propiedades de mayor importancia de los hidrogeles se encuentra su capacidad 

de hinchamiento, que se debe a la absorción de líquidos, provocando una dilatación del 

material y un aumento de volumen del hidrogel  sin afectar su estructura original.  El 

contenido de agua en éstos materiales modula gran parte de sus propiedades como 

permeabilidad, propiedades biológicas y mecánicas. Actualmente una de las aplicaciones de 

los hidrogeles es como vehículos de transporte de sustancias en sitios específicos del tracto 

gastrointestinal.  

 

Actualmente, la Organización Mundial de la Salud ha detectado un incremento en las 

consecuencias adversas de los alimentos referentes a la microbiota intestinal, además de la 

prevalencia de intolerancias alimentarias, que desafortunadamente carecen de métodos de 

diagnóstico certeros. 

Los fructanos son carbohidratos de reserva energética para las plantas, que debido a sus 

propiedades son utilizados como excipientes en la producción de alimentos.   

Esta investigación  expone la formulación y caracterización de la cinética de hinchamiento de 

hidrogeles de gelatina con fructanos del tipo inulina y fructooligosacáridos, con la expectativa 

de que en un futuro los hidrogeles sintetizados puedan ser utilizados como herramienta para el 

diagnóstico certero de intolerancia alimentaria debida a fructanos. 
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Summary: 

 

Hydrogels are polymeric structures with a high water content that can be cross-linked by 

physical or chemical means with other substances and can form synthetic or natural three-

dimensional networks. One of the main raw materials from which hydrogels can be 

synthesized is gelatin, which is a biopolymer derived from the degradation of collagen. 

 

One of the most important properties of hydrogels is their swelling capacity, which is the 

result of the absorption of liquids, causing dilation of the material and an increase in the 

volume of the hydrogel without affecting its original structure.  The water content in these 

materials modulates a significant number of their properties like permeability, mechanical and 

biological properties. Currently, one application of hydrogels is as vehicles for the transport 

of substances in specific sites of the gastrointestinal tract.  

 

The World Health Organization has currently detected an increase in the adverse effects of 

foods on the intestinal microbiota and in the prevalence of food intolerances, which 

unfortunately lacks accurate diagnostic methods. 

Fructans are energy reserve carbohydrates for plants, which due to their properties are used as 

excipients in food production.   

This research presents the formulation and characterization of the swelling kinetics of gelatin 

hydrogels with fructans of the inulin and fructooligosaccharides type, with the expectation 

that in the future the synthesized hydrogels can be used as a tool for the accurate diagnosis of 

food intolerance related to fructans. 
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1. Antecedentes: 

 

1.1. Hidrogeles 

 

Los hidrogeles se describen como estructuras poliméricas entrecruzadas a manera de red 

tridimensional, de alto contenido en agua, que forman materiales de consistencia elástica y 

blanda, con una capacidad alta de absorción y que tienen la facultad de no disolverse en 

líquidos (1), la estructura de los hidrogeles se forma mediante la combinación de dos o más 

interacciones que pueden ser de diferentes tipos como covalente, fuerzas iónicas, enlaces de 

hidrógeno, interacciones hidrofóbicas y entrelazamientos físicos de cadenas de polímeros 

individuales (2). 

 

En estado seco un hidrogel se define como xerogel el cual es un material sólido 

completamente deshidratado que al estar en contacto con un disolvente tiene la capacidad de 

hincharse debido a la absorción de líquido. La absorción de agua que se hace muy visible con 

el hinchamiento del material, se debe a los grupos (-OH, -COOH, -CONH2, -CONH, -SO3H), 

los cuáles son hidrofilicos y permiten que las estructuras poliméricas se mantengan unidas (3). 

 

Debido a su estructura polimérica, pueden ser entrecruzados por medios físicos o químicos 

con otras sustancias y se pueden formar redes tridimensionales sintéticas o naturales. 

Los hidrogeles físicos son el resultado de interacciones iónicas y físicas, como los enlaces de 

hidrógeno, enlaces de coordinación, interacciones electrostáticas e hidrófobas (2,4), estos 

hidrogeles generalmente están reticulados para permitir el control de la velocidad de 

hinchamiento (5,6). 

 

1.1.1. Propiedad de hinchamiento 

 

El hinchamiento se debe a la capacidad de los polímeros de absorber líquidos (principalmente 

agua), debido al contacto. Durante éste proceso, se adopta una configuración elongada por las 

cadenas que dan estructura a la red polimérica, provocando una dilatación del material (3), así 

mismo, es apreciable un aumento en el volumen del hidrogel, sin afectar su estructura 

original. Al mismo tiempo, se genera una fuerza opuesta a la fase de hinchamiento, que se 
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desempeña como una presión retráctil que ejercen las cadenas de la red polimérica contra el 

disolvente. 

 

1.1.1.1. Cinética de hinchamiento 

 

La capacidad de retener considerables cantidades de agua en el interior de la estructura 

molecular de los hidrogeles es posible por la existencia de un equilibrio entre las fuerzas 

osmóticas y cohesivas presentes en su cadena polimérica. Únicamente tiene un aporte al 

hinchamiento aquel líquido que está interceptado dentro del hidrogel como líquido libre o 

asociado a la estructura por medio de alguna interacción molecular y no el que queda en la 

superficie. Además, el contenido de agua en estos materiales modula gran parte de sus 

propiedades, tales como permeabilidad, propiedades biológicas y mecánicas, las cuales 

influyen para su aplicación.  

 

Durante el proceso cinético de hinchamiento de un hidrogel, se produce un estado 

estacionario, antes y después de las condiciones del gel cuando se ha producido un cambio de 

volumen como resultado de la exposición a un disolvente (7), se le conoce como 

hinchamiento en equilibrio de un hidrogel y éste logra su punto máximo cuando se alcanza un 

balance entre la fuerza ejercida por la red polimérica y la fuerza del disolvente (8). En este 

estado estacionario se mantiene la fracción en volumen de polímero en el gel hinchado que 

está en equilibrio con el disolvente (9) ejerciendo un control sobre el tiempo y el porcentaje 

de absorción del disolvente. El estado de equilibrio es característico de cada hidrogel ya que 

intervienen factores como el grado de polimerización, grupos funcionales, temperatura 

(8,10,11), entre otros; además es un proceso reversible y se puede hacer una diferenciación de 

hidrogeles considerando su estado de hinchamiento en equilibrio. 

 

El uso de una ecuación matemática que describa la relación entre la absorción de agua en 

función del tiempo, es una herramienta útil para describir la cinética de hinchamiento de 

hidrogeles. El análisis matemático del hinchamiento de los hidrogeles se basa en las leyes de 

difusión y ganancia de masa húmeda entre el disolvente y las redes poliméricas. Un modelo 

que se ha aplicado ampliamente es la ley de Fick (12,13), aplicada a los estados iniciales de 

hinchamiento en función del logaritmo natural del tiempo hasta valores de hinchamiento 

inferiores a 0.60 para explicar el mecanismo de difusión que tiene lugar en el proceso de 
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hinchamiento de los hidrogeles y el modelo cinético de Schott (14), que considera la 

velocidad de hinchamiento y el equilibrio de hinchamiento del hidrogel. 

Se han publicado algunos estudios que utilizan modelos matemáticos de hinchamiento de 

hidrogeles, por ejemplo, Erceg et al. (13), sintetiza hidrogeles de poli (acrilamida-co-ácido 

acrílico) y realizan ensayos de hinchamiento dinámico. Por otro lado, Swee et al. (12), 

describe el hinchamiento de hidrogeles compuestos por poli ácido acrílico y poli ácido 

aspártico. Ambos estudios utilizaron el modelo de Schott para describir el hinchamiento del 

hidrogel. También, Zhu et al. (1), desarrollaron un hidrogel de gelatina en presencia de 

transglutaminasa microbiana y utilizan el mismo modelo matemático de Schott.  

No obstante, es importante destacar que algunos estudios implementan otros modelos 

matemáticos para describir el hinchamiento, como el trabajo de Yadav et al. (15), que 

estudiaron hidrogeles de gelatina y amilopectina con el modelo de Peleg. Este modelo es el 

más utilizado para describir el proceso de hidratación en los alimentos. Es un modelo de dos 

parámetros, cuya función describe el cambio continuo de la cinética de primer orden a la 

cinética de orden cero. En contraste, Blanco et al. (16), utilizaron un análisis matemático que 

compara entre el método de elementos finitos y el método de diferencias finitas para estudiar 

el hinchamiento de hidrogeles de poliacrilamida; Chen et al. (17), también utilizó el modelado 

por elementos finitos para describir el comportamiento de hinchamiento y secado de un 

hidrogel de gelatina-glicerol-agua para diferentes composiciones y describió el hinchamiento 

poroelástico utilizando teorías lineales y no lineales. 

 

1.1.2. Propiedad de insolubilidad en agua por entrecruzamiento. 

 

La insolubilidad en agua de los hidrogeles, se debe a su estructura de red tridimensional o 

malla, originada por enlaces de dos tipos químicos o físicos (3), que resultan en dos tipos de 

polímeros, los entrecruzados y los no entrecruzados, respectivamente. En los polímeros 

entrecruzados, la entrada de líquido no puede separar indefinidamente las cadenas de la malla 

polimérica debido a que presentan enlaces covalentes y se alcanza un límite o grado máximo 

de hinchamiento (18) provocando que el polímero sea insoluble en agua. 

 

En contraste, en los polímeros no entrecruzados, la entrada de líquido puede separar las 

cadenas debido a que la unión se debe a fuerzas intermoleculares de Van der Waals y fuerzas 

electrostáticas. El hinchamiento de un polímero no entrecruzado, después de alcanzar un 

grado máximo de hinchamiento puede conducir a la disolución del polímero, debido a que la 
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incorporación progresiva de líquido puede vencer las fuerzas de origen físico que mantienen 

unida las estructura de hidrogel (18). 

 

1.1.3. Aplicaciones de los hidrogeles 

 

Actualmente los hidrogeles tienen aplicación en diversas áreas de la industria, debido a sus 

características físicas (densidad de entrecruzamiento, porosidad, resistencia mecánica, grado 

de hinchamiento, etc.). Una utilidad de interés para los hidrogeles se presenta en el área 

médica, debido a que se están estudiando para ser utilizados en diversas aplicaciones como 

andamios en ingeniería de tejidos, biomateriales adhesivos para la cicatrización de heridas, 

membranas para la reconstrucción de órganos (19), como encapsulador y posteriormente 

como vehículo para la administración controlada de sustancias con efectos fisiológicos como 

pueden ser: antagonistas de fármacos, antibióticos, anticonceptivos, anticoagulantes, 

anticuerpos, antineoplásicos, etc. (20–23). 

 

1.2. Biopolímeros 

 

Los biopolímeros son moléculas poliméricas naturales producidos por fuentes biológicas 

como pueden ser microorganismos, plantas, algas y hongos (24). Actualmente, existen 

diversos métodos para producir biopolímeros que generalmente consisten en un proceso de 

extracción seguida de síntesis y pueden incluir procesos de filtración, granulación, hidrólisis, 

esterificación, policondensación, oxidación y deshidratación (25). 

 

Los biopolímeros se utilizan en numerosas aplicaciones industriales como son el envasado de 

productos alimenticios, cosméticos y medicamentos (26); así mismo, algunos biopolímeros 

también se han utilizado en aplicaciones médicas (27,28). Estas aplicaciones pueden tener 

requerimientos específicos de biocompatibilidad, biodegradabilidad, sensibilidad a los 

cambios de pH y temperatura y a los cambios del medio físico y químico (29). 

 

Los biopolímeros se pueden clasificar ampliamente en tres categorías según sus unidades 

monoméricas y su estructura (25): 

 Polinucleótidos: ADN (ácido desoxirribonucleico) y ARN (ácido ribonucleico). 

 Polisacáridos: celulosa, quitosano, quitina, etc. 

 Polipéptidos: colágeno, gelatina, gluten, suero, etc. 
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Los biopolímeros también se pueden categorizar por su fuente de origen (animal, vegetal o 

microbiano), por su biodegradabilidad, por sus propiedades o aplicaciones. 

 

1.2.1. Gelatina 

 

La gelatina es un biopolímero que proviene del colágeno, la proteína más abundante en los 

seres humanos y el componente principal de la matriz extracelular de muchos tejidos (6). Se 

obtiene de la descomposición de la estructura terciaria y cuaternaria del colágeno por 

hidrólisis parcial y puede tener un peso molecular promedio entre 65 a 300 kDa (30). 

 

La gelatina es una proteína lineal compuesta de una secuencia repetitiva de aminoácidos 

unidos entre sí por enlaces peptídicos. Se compone principalmente de glicina, prolina, 

hidroxiprolina, alanina, arginina y ácido glutámico (31,32). 

 

 

 

 

Figura 1. Estructura primaria de una gelatina con los aminoácidos previamente mencionados. (Imagen 

original, autor). 

 

 

Debido al uso y comercialización industrial, la gelatina se extrae normalmente de materias 

primas con alto contenido de colágeno como la piel de cerdo o huesos y pieles de bovino (31). 

Se pueden obtener dos tipos diferentes de gelatina mediante el tratamiento del colágeno: la 

gelatina tipo A, que es el resultado de un tratamiento con un ácido y tiene un punto 

isoeléctrico (IEP) entre 8 y 9; y la gelatina tipo B que es el resultado de un acondicionamiento 

de la materia prima en una solución alcalina y tiene un IEP entre 4.8 y 5.4 (19). 
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1.2.1.1. Propiedades y aplicaciones de la gelatina 

 

La gelatina tiene una longitud variable de cientos de aminoácidos, que habitualmente se 

ajustan entre sí, de tal forma que a temperatura ambiente cada cadena se une a varias otras a 

través de interacciones intermoleculares en una formación llamada matriz compleja triple. 

Estas cadenas de gelatina tienen átomos de hidrógeno unidos a sus lados y estas ramas de 

hidrógeno debido a su afinidad pueden unirse débilmente con el agua a través de enlaces de 

hidrógeno. Sin embargo, cuando la gelatina se calienta, estos enlaces entre las cadenas ceden 

y se separan, convirtiendo la sustancia química en un líquido (estado sol). A medida que el 

agua se enfría, se ralentiza hasta que se puede restablecer el enlace uniendo el agua a la 

cadena de gelatina formando un sólido (estado gel). 

 

La utilidad de la gelatina se basa en la combinación de sus propiedades de transición 

reversible de gel a sol en soluciones de agua, la formación de películas, permeabilidad al 

agua, la capacidad para actuar como coloide protector y para productos gelificantes, además 

de su insolubilidad en agua fría pero completa solubilidad en agua tibia (33). 

 

Algunas de las aplicaciones de la gelatina son como hidrogeles, principalmente en la industria 

alimentaria, como agente estabilizador y / o emulsionante, y en la formulación de películas y 

recubrimientos para conservar los alimentos (24,34), lo anterior es gracias a determinadas 

características que posee la gelatina, ya que también es un polímero no tóxico, es 

biodegradable, de bajo costo, no inmunogénico y soluble en agua (11). 

 

Estudios recientes sobre hidrogeles a base de gelatina aptos para aplicaciones médicas (35), 

destacan por la incorporación de otros materiales y el uso de agentes reticulantes y se están 

utilizando para la liberación de sustancias y principios activos (15). 

 

1.2.2. Fructanos 

 

Los fructanos son polisacáridos no reductores, conformados por cadenas largas de moléculas 

de fructosa ligadas químicamente por enlaces glicosídicos fructosa-fructosa, y que a su vez 

son parte del reservorio energético en un amplio margen del reino vegetal. Entre los 

principales fructanos destacan la inulina y sus derivados (oligofructosa o 
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fructooligosacáridos). Dentro de los polisacáridos no estructurales, los fructanos ocupan el 

segundo lugar de abundancia en la naturaleza, después del almidón y están presentes en 

muchas especies de plantas del género Cichorium sp., Allium spp., y Cynara sp.; en hongos 

del género Aspergillus sp., y en bacterias del género Erwinia sp., Zymomonas sp. y Bacillus 

sp., entre otros (36). 

 

Los fructanos se pueden encontrar de manera lineal, ramificada o cíclica, lo cual depende si su 

origen es vegetal o microbiano (37), además se definen de acuerdo al grado de polimerización 

máxima y al grado de polimerización promedio (38). El grado de polimerización y la posible 

aparición de ramificaciones vienen siendo importantes propiedades que inciden en la función 

de los fructanos, cuando el fructano se conforma entre 2 y 10 moléculas de fructosa se le 

denomina oligosacárido o fructooligosacárido, mientras que un fructano con más de 10 

moléculas de fructosa es llamado inulina. 

 

 

 

Figura 2. Estructura general de los fructanos, n - grado de polimerización de cada tipo de fructano. 

(Imagen original, autor). 
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Las plantas que almacenan fructanos se estiman en 40 000 especies y pueden contenerlos en 

raíces, bulbos, hojas o tubérculos. A continuación se presentan las especies más 

representativas de vegetales productores de fructanos, Tabla 1: 

 

 

Tabla 1. Principales especies vegetales productoras de fructanos (37). 

Especie representativa Fructano 

Alcachofa común (Cynara scolymus) 

Inulina lineal Chicorea (Cichorium spp.) 

Tupinambos (Helianthus tuberosus)  

Cebolla (Allium cepa) 

Inulina ramificada Espárrago (Asparagus officinalis) 

Agaves (Agave spp) 

"Pasto ovillo” (Dactylis glomerata) 

Cebada (Hordeum vulgare) Levanos 

Trigo (Triticum spp) 

 

Adicionalmente, una mayor diversidad de microorganismos tiene la capacidad de sintetizar 

fructanos, comprendiendo bacterias propias del tracto intestinal de mamíferos y patógenos de 

plantas. Distintas especies de bacterias sobresalen como microorganismos productores de 

fructanos, Tabla 2: 

 

Tabla 2. Principales especies de microorganismos productoras de fructanos (37). 

Gram Positivas Gram Negativas Mohos 

Bacillus subtilis Zymomonas mobilis Aspergillus 

Bacillus circulans  Erwinia herbicola Aureobasidium 

Bacillus  polymyxa  Pseudomonas syringae  Calviceps 

Lactobacillus reuteri  P. syringae pv phaseolicola   Fusarium 

   Acetobacter diazotrophicus Phytophthora 

 

En el humano no se puede llevar a cabo la hidrólisis de los fructanos por las enzimas 

digestivas presentes en la saliva y el estómago, por lo que atraviesan intactos el tracto 

gastrointestinal en su parte superior (38). Sin embargo, sólo es en la parte inferior del tracto 
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gastrointestinal, intestino grueso y colon, en donde las bacterias tienen la capacidad de 

hidrolizarlos y fermentarlos en su totalidad dando como resultado que los fructanos se 

comporten como fibra dietética (39). 

 

1.2.2.1. Inulina 

 

Un carbohidrato no digerible es la inulina, la cual está constituida por moléculas de fructosa 

unidas por enlaces β-(2→1) fructosil-fructosa, teniendo un número importante de 

ramificaciones β-(2→6) y está presente en diversas frutas, vegetales, y cereales (38).  

 

Actualmente en la industria, la inulina se muestra como polvo blanco, inoloro y con sabor 

neutro. Su fuente principal es la raíz de achicoria (Cichorium intybus) (38), a partir de dicha 

materia prima de origen vegetal se obtienen inulinas con valores no mayores a 200 en su 

grado de polimerización y éstas son usadas en alimentos funcionales. Si estas inulinas se 

someten a una hidrólisis parcial se pueden obtener fructooligosacáridos u oligofructósidos, 

con un grado de polimerización por definición menor a 10. Adicionalmente, la inulina 

contiene azúcares libres (sacarosa, glucosa y fructosa), lo que le proporciona cierto dulzor 

(considerando a la sacarosa como un 100% de dulzor, en comparación, la inulina sólo 

proporcionaría el 10% de dulzor) (36) y se ofrece como alimento que contiene pocas calorías 

(< 2 kcal / g) (37). La inulina de alta pureza presenta menor solubilidad, a causa de una 

ausencia de azúcares libres casi en la totalidad de su composición (0.5 % de materia seca). 

 

1.2.2.2. Fructooligosacáridos 

 

Los oligofructosacáridos, oligofructuosas, fructooligosacáridos o FOS por su abreviatura, son 

carbohidratos que contienen en su estructura una molécula de glucosa y de 2 a 4 de fructosa 

unidas entre sí por enlaces glucosídicos β (2→1), fructosil-fructosas que pueden estar unidos 

o no unidas a una sacarosa terminal (40). Estos compuestos suelen identificarse debido a que 

son de cadena corta con un grado de polimerización de 2 a 10 monómeros de fructosa, lo cual 

le confiere una propiedad resistente a la hidrólisis enzimática en el aparato digestivo humano. 

Debido a esta propiedad de ser oligosacáridos no digestibles se denominan prebióticos (41). 

 

Actualmente existen diferentes especies de plantas en donde se pueden encontrar los FOS de 

forma natural como son: agave (Agave spp.), yuca (Smallanthus sonchifolius), alcachofas 
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(Helianthus tuberosus), cebolla (Allium cepa) y ajo (Allium sativum) (37). Por otra parte, los 

FOS también se pueden obtener mediante la hidrólisis enzimática de la inulina presente en 

mayor proporción en achicoria (Cichorium intybus) y raíces de la planta de ornato llamada 

Dalia (Dalia imperialis) (38). 

 

1.2.2.3. Intolerancia a fructanos 

 

Debido a su composición estructural, el destino de los fructanos no absorbidos en el intestino 

es el colon, en dónde llegan a fermentarse y generan un efecto osmótico que provoca el 

movimiento de agua hacia la luz intestinal, a su vez, modificando la motilidad y acelerando el 

tránsito (42), produciendo síntomas gastrointestinales como hinchazón, espasmos 

abdominales, gases, dolor de estómago o incluso diarrea (43); no obstante también se 

presentan algunas manifestaciones generalizadas como pueden ser dolores musculares o de 

articulaciones, el cansancio físico y dificultad en la concentración. 

 

En el ámbito clínico la absorción inadecuada de los fructanos ha recibido interés en los 

estudios de consumo de alimentos y bajo esta premisa, se ha optado por la creación de una 

dieta que promueva la fácil digestión y elimina toda sustancia nociva para el organismo de los 

pacientes, controlando el consumo de alimentos del tipo “oligosacáridos, disacáridos, 

monosacáridos y polioles fermentables” (44,45), denominados FODMAP (por sus siglas en 

inglés), ya que se sabe que tienen un complejo proceso de digestión e inclusive puede llegar a 

ocurrir una asimilación inadecuada, además de sobrealimentar a las bacterias de la microbiota 

intestinal que llevan a cabo su fermentación (46), dando lugar a todos los síntomas. Lo 

anterior, se trata de un cuadro clínico que según la Organización Mundial de la Salud (OMS) 

y la Organización de las Naciones Unidas para la Alimentación y la Agricultura (ONUAA o 

más conocida como FAO, por sus siglas en inglés: Food and Agriculture Organization), ha 

aumentado considerablemente entre la población, sin embargo, aún hay dudas acerca de su 

diagnóstico y tratamiento, así como de los mecanismos fisiopatológicos involucrados. 

 

La dificultad para el diagnóstico de intolerancia a fructanos reside en que la única prueba 

aplicada para determinar el efecto de una dieta alta en fructanos es el test de hidrógeno 

espirado utilizando fructosa (42). Si se obtiene un resultado positivo en ese test, se sugiere 

que ocurre la fermentación de fructosa no absorbida por parte de las bacterias en el colon, lo 

anterior debido a mala digestión, tránsito acelerado o ineficiente proceso de absorción, sin 
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embargo aún se carece de consenso sobre la dosis de fructosa administrada y de los 

parámetros de corte, además se cuestiona la reproducibilidad del test, lo cual dificulta la 

interpretación y afecta la credibilidad de la prueba. Adicionalmente, no existen biomarcadores 

validados para diagnosticar de manera puntual la sensibilidad o intolerancia a sustancias 

específicas en alimentos como son los fructanos (47,48). 

 

1.2.2.4. Propiedades y aplicaciones de los fructanos 

 

La propiedad de la inulina y de los fructanos derivados más extensivamente estudiada es su 

comportamiento como prebiótico, éstos se definen como componentes alimenticios que no se 

digieren y que influyen de manera positiva al hospedero estimulando de manera selectiva la 

actividad y/o el crecimiento de una cantidad acotada bacterias en el colon (49,50). Una vez 

que los fructanos llegan al colon, cepas bacterianas pueden fermentarlos produciendo ácidos 

grasos de cadena corta (42). Estos últimos promueven de forma selectiva el crecimiento de 

bacterias beneficiosas de la mucosa colorrectal del tipo bifidobacterias (41) y lactobacilos y 

como efecto opuesto la minimización de otras especies que pueden afectar el estado de 

bienestar (por ejemplo: E. coli y bacterias de la especie Clostridium spp.) (51). 

Adicionalmente, se considera que los alimentos que contienen algún ingrediente con actividad 

beneficiosa selectiva y que sumado a su valor nutricional conceden un impacto fisiológico 

adicional, se les denomina alimentos funcionales (50). Entre otras propiedades beneficiosas 

de los fructanos hacia la salud, se contemplan el refuerzo de las funciones inmunológicas 

(52), favorecimiento al metabolismo de las grasas y de la respuesta glicémica y la mejora de 

la biodisponibilidad de minerales (53). 

 

En la industria alimentaria los fructanos, principalmente la inulina, se utilizan ampliamente 

como ingredientes espesantes, emulsificantes, depresores del punto de congelación y sustituto 

de endulzantes y lípidos (54). En la industria química-farmacéutica y de procesamiento son 

usados como excipientes, aditivos, agentes coadyuvantes (55,56) retienen agua y estabilizan 

geles (57) formados a partir de efecto mecánico o térmico (58). 

 

En el área médica, existen recientes estudios que utilizan fructanos producidos por 

microorganismos para su aplicación cómo alternativa de biomateriales de recubrimiento 

(59,60) y se han desarrollado algunos hidrogeles de inulina para su uso como portadores 

potenciales para el direccionamiento de sustancias hacia el colon (61), los hidrogeles de 
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inulina se han diseñado en combinación con sustancias como la soya (62)  y el alginato de 

sodio. Hajaratul et al. (63), produjeron hidrogeles de alginato de sodio e inulina por el método 

de gelificación ionotrópica para encapsular albúmina de suero bovino (BSA), y se estudió el 

hinchamiento y la estabilidad de los hidrogeles en el fluido gastrointestinal simulado. 

Además, Tarone et al. (64), investigaron los efectos de los fructooligosacáridos (FOS) y la 

inulina con diferentes grados de polimerización en las propiedades reológicas, físicas y 

microestructurales de los sistemas estructurados a base de pectina y su rendimiento como 

matrices de encapsulación de polifenoles. 
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2. Planteamiento del Problema: 

 

De acuerdo a la FAO y la OMS, los cambios en el consumo de alimentos, el aumento de 

enfermedades inflamatorias y síndromes intestinales, incluidas las infecciones, así como el 

síndrome del intestino irritable, ha originado el surgimiento de nuevas vías de investigación 

en alimentos y alternativas para examinar los aspectos funcionales y alteraciones de la 

microbiota intestinal relativos al efecto de los alimentos.  

 

La ausencia de investigaciones o técnicas a nivel internacional sobre la metodología y pruebas 

específicas para el diagnóstico de intolerancia a los fructanos, ha promovido que se utilicen 

empíricamente encuestas sobre frecuencia de alimentos consumidos con las cuales se realizan 

suposiciones a partir de los resultados obtenidos. No existe un procedimiento que garantice la 

identificación del o de los fructanos involucrados en la intolerancia y tampoco existe 

estadística relativa a dicha intolerancia o de los efectos adversos. 

 

En la actualidad, diversos estudios se han enfocado en examinar la evidencia científica sobre 

los aspectos funcionales del uso de hidrogeles de gelatina como contenedores de 

medicamentos u otras sustancias para su liberación en sitios específicos, por ejemplo, en la 

liberación de sustancias en el tracto gastrointestinal, donde son bien tolerados cuando son 

administrados por vía oral a los pacientes. 

 

Derivado a lo anterior, surgió la propuesta de formular y caracterizar un hidrogel de gelatina 

con fructanos del tipo inulina y fructooligosacáridos y hacer la descripción de la cinética de 

hinchamiento de estos hidrogeles, encausado a establecer las características de un hidrogel 

que un futuro facilite una segura administración vía oral a pacientes con intolerancia 

alimentaria a fructanos (inulina, fructooligosacáridos). Con esta técnica se podría identificar 

qué fructano es el causante de los síntomas y signos de la intolerancia alimentaria. 

En esta investigación, se sintetizaron hidrogeles de gelatina con los fructanos inulina y 

fructooligosacáridos a partir de sustratos grado químico y grado alimenticio y se estudió la 

cinética de hinchamiento de los tipos de hidrogeles sintetizados. 

 

 

 



19 

 

Pregunta investigación:  

¿Existe diferencia entre la cinética de hinchamiento del hidrogel de gelatina grado químico y 

la cinética de hinchamiento del hidrogel de gelatina grado alimenticio si se incorpora un 

fructano del tipo inulina o si se incorpora un fructano del tipo fructooligosacárido? 
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3. Hipótesis:  

 

Hipótesis alterna: 

Existe diferencia entre la cinética de hinchamiento del hidrogel de gelatina grado químico y la 

cinética de hinchamiento del hidrogel de gelatina grado alimenticio, cuando se incorpora un 

fructano del tipo inulina o cuando se incorpora un fructano del tipo fructooligosacárido. 

 

 

Hipótesis nula: 

No existe diferencia entre la cinética de hinchamiento del hidrogel de gelatina grado químico 

y la cinética de hinchamiento del hidrogel de gelatina grado alimenticio, cuando se incorpora 

un fructano del tipo inulina o cuando se incorpora un fructano del tipo fructooligosacárido. 
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4. Objetivos: 

 

General: 

 

Sintetizar un hidrogel de gelatina tipo B grado químico y un hidrogel de gelatina grado 

alimenticio con inulina y fructooligosacáridos y caracterizar su cinética de hinchamiento. 

 

 

Específicos: 

 

Incorporar inulina y fructooligosacáridos en un hidrogel de gelatina tipo B grado químico y 

grado alimenticio.  

 

Describir las características del hidrogel a través de la cinética de hinchamiento. 

 

Comparar las características del hidrogel de gelatina tipo B grado químico contra la gelatina 

tipo B grado alimenticio. 
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5. Justificación: 

Actualmente, el conocimiento sobre los hábitos de alimentación tiene una trascendencia en 

salud debido a que proporcionan la información necesaria para la creación de herramientas 

que permitan contrarrestar los problemas de nutrición en la población. Cabe mencionar que 

los cambios de consumo de alimentos ha provocado el aumento de enfermedades 

inflamatorias y alteraciones en la microbiota intestinal. Un padecimiento que se ha 

identificado es la intolerancia alimentaria, sin embargo, aún carece de pruebas diagnósticas 

para determinar la intolerancia a sustancias específicas presentes en alimentos cómo lo son los 

fructanos. 

Lo anterior ha promovido la búsqueda de alternativas con fundamento científico que 

garanticen la identificación de las sustancias que alteran la función intestinal. Una opción 

reciente es el uso de hidrogeles cómo vehículos de transporte de sustancias para evaluar la 

respuesta en sitios específicos del tracto gastrointestinal, donde son bien tolerados cuando son 

administrados por vía oral a los pacientes.  

Con base en lo anterior, en esta investigación se expone la elaboración de un hidrogel de 

gelatina con fructanos y se describen sus características de cinética de hinchamiento con la 

expectativa de que en un futuro estos hidrogeles podrían ser bien caracterizados y utilizados 

como herramienta para el diagnóstico certero de intolerancia alimentaria específica debida a 

fructanos. 
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6. Material y Métodos: 

 

6.1. Diseño de Estudio 

Tipo de estudio: Estudio experimental básico. 

 

Universo: No aplica por el tipo de estudio. 

 

Método de muestreo: No aplica por el tipo de estudio. 

 

Tamaño de muestra: Se sintetizaron por triplicado hidrogeles con diferente tipo de fructano: 

inulina o fructooligosacáridos grado químico y grado alimenticio, en una solución de gelatina 

grado alimenticio y grado químico. Se establecieron 9 tiempos de muestreo y se obtuvo una 

muestra de 27 elementos para cada hidrogel. 

 

6.2. Criterios de inclusión, exclusión y eliminación 

No aplican por el tipo de estudio. 

 

6.3. Procedimientos 

1. Síntesis del sistema polimérico de gelatina tipo B grado químico y grado alimenticio con 

inulina y fructooligosacáridos grado químico y grado alimenticio. 

 

2. Cinética de hinchamiento de hidrogeles. 

 

3. Modelado matemático de la cinética de hinchamiento de hidrogeles. 

 

Síntesis del sistema polimérico de gelatina tipo B grado químico y grado alimenticio con 

inulina y fructooligosacáridos 

 

Todos los productos se adquirieron en la presentación en polvo. La gelatina tipo B grado 

químico (gelatina con pureza apta para aplicaciones de cultivo celular) se obtuvo del 

laboratorio Sigma Aldrich–Merck®, México. Se adquirió gelatina de grado alimenticio 

(gelatina con pureza apta para consumo) sin sabor de la marca comercial Deiman®, México. 

La inulina y los fructooligosacáridos (FOS) grado químico fueron productos comercializados 
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por Chem Cruz®, México. La inulina y FOS grado alimenticio se utilizaron de la marca 

comercial Oro de agave® comercializada en México. 

Para obtener los hidrogeles se utilizó agua destilada como disolvente.  El agua destilada se 

calentó en baño maría hasta llegar a una temperatura de 70º C. Posteriormente, se mezclaron 

0.3 g de gelatina en polvo con 3 ml de agua destilada, para obtener una mezcla homogénea. 

La mezcla se agitó de forma constante con ayuda de un vórtex, posteriormente se agregaron 

0.9 g de fructano en polvo y una vez más se colocó en baño maría por 5 minutos y se continuó 

con la agitación con vórtex para asegurar la homogeneización de los componentes. 

Posteriormente se transfirieron 350 µl de la mezcla en un molde de silicón y se dejaron 

reposar durante 60 minutos a 25° C para su polimerización final, transcurrido el tiempo, con 

ayuda de una espátula se extrajeron del molde y se almacenaron en cajas Petri de vidrio a 

temperatura ambiente (⁓ 25° C). Todos los hidrogeles fueron sintetizados bajo las mismas 

condiciones. En la Tabla 1 se exponen los compuestos de los hidrogeles sintetizados y la 

nomenclatura que se utilizó para identificar cada hidrogel. 

 

Tabla 3. Hidrogeles sintetizados a partir de gelatina, inulina y FOS. 

 

Hidrogel Grado de gelatina 
Grado de 

fructano 
Tipo de fructano 

GelB-InQ Químico  
Químico 

Inulina 
GelAl-InQ Alimenticio 

GelB-InAl Químico 
Alimenticio 

GelAl-InAl Alimenticio 

GelB-FOSQ Químico 
Químico 

FOS 
GelAl-FOSQ Alimenticio 

GelB-FOSAl Químico 
Alimenticio 

GelAl-FOSAl Alimenticio 

 

Cinética de hinchamiento  

 

Los hidrogeles se colocaron en un desecador y cada 24 horas se monitoreo el peso de cada 

uno de ellos. En el día 5 se observó que los hidrogeles mantuvieron un peso constante que 

corresponde a un estado completo de deshidratación conocido como xerogel. Posteriormente 

se retiraron del desecador y se registró el peso seco de cada xerogel. 

 

A continuación se procedió a realizar el ensayo de cinética de hinchamiento, en el paso 

inicial, los xerogeles se colocaron en cajas Petri de vidrio, se adicionaron 25 ml de agua 
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destilada a temperatura ambiente, el ensayo de hinchamiento se llevó a cabo por triplicado 

para cada hidrogel. 

 

Para registrar los datos de la cinética de hinchamiento, los hidrogeles se retiraron del agua 

destilada, se secaron superficialmente con papel absorbente, se realizó un registro 

gravimétrico y se volvieron a colocar en el agua destilada, éste proceso se repitió a partir del 

inicio del ensayo y transcurridos los 8, 16, 32, 64, 128 y 256 minutos y posteriormente a las 

24, 48 y 72 horas. Se calcularon el porcentaje de hinchamiento de los hidrogeles (% H) y la 

relación de hinchamiento (W) a través de las siguientes ecuaciones (65,66) de proporción de 

hinchamiento(67) y porcentaje: 

 

      (1) 

 

       (2) 

 

Modelado matemático de la cinética de hinchamiento de hidrogeles 

 

La propiedad de hinchamiento juega un papel importante en la síntesis y caracterización de un 

hidrogel. De acuerdo a la literatura, para un análisis cinético simple se utiliza el modelo de 

cinética de Schott (10), el cuál propone que la difusión del solvente y la relajación de las 

macromoléculas controlan la velocidad de hinchamiento del gel (14), con base en esto, se 

plantea que los hidrogeles exhiben una velocidad de hinchamiento que se apega a lo 

contemplado en la siguiente ley. 

 

      (3) 

 

En donde: 

W es la cantidad de solvente absorbido a un tiempo t, Weq es el hinchamiento máximo cuando 

el hidrogel alcanza el equilibrio, y k es la constante cinética de hinchamiento. 

Para realizar el modelado teórico del hinchamiento de hidrogeles a partir de los datos 

experimentales obtenidos, se retomó la Ecuación 3 descrita previamente y se integró entre los 
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límites de la condición inicial: W = 0 en un tiempo (t = 0) y W = Weq, para llegar a la siguiente 

ecuación (14): 

 

        (4) 

 

En donde A es el recíproco de la velocidad de hinchamiento en una etapa inicial y B es la 

inversa del máximo hinchamiento en equilibrio (11). 

        (5) 

        (6) 

 

Y para determinar los valores de A y B fue necesario graficar la proporción t / W contra el 

tiempo t. De tal forma que A es la ordenada al origen y B es la pendiente de cada curva en el 

gráfico. 

Como procedimiento siguiente, el mecanismo de hinchamiento de los hidrogeles se determinó 

utilizando la siguiente ecuación: 

 

     (7) 

 

En donde W es la proporción de hinchamiento en el tiempo t, Mhúmeda es el peso de los 

hidrogeles hinchados en el tiempo t y Mseca es el peso de los hidrogeles secos en el tiempo t = 

0, k es la constante de hinchamiento que depende de la estructura de la red del polímero y n es 

el exponente de hinchamiento, que indica el mecanismo de transporte de agua. 

La ecuación anterior se usó para estimar el valor n usando el 60 % de los valores de 

hinchamiento W (10,68), para obtener el valor de n, se graficó la relación entre ln W contra ln 

t y la pendiente de las líneas rectas obtenidas da el valor del exponente de hinchamiento n. 
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6.4. Variables de Estudio 

 

Independientes:  

Grado de gelatina. 

Tipo de fructano. 

Grado de fructano. 

Tiempo de hinchamiento del hidrogel. 

 

Dependientes: 

Porcentaje de hinchamiento del hidrogel. 

 

Intervinientes: 

No aplican por el tipo de estudio. 
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Variable Definición conceptual Definición operativa Tipo de variable 

Escala de 

medición 

Análisis 

Estadísticos 

Grado de gelatina. 

Polvo transparente, insaboro e 

incoloro derivado de la hidrólisis del 

colágeno. Está clasificada como un 

producto alimenticio o producto de 

grado químico para la industria 

farmacéutica. 

Agente para la síntesis de redes 

poliméricas. 

Tipo de gelatina utilizada para 

sintetizar hidrogeles y realizar la 

comparación entre gelatina grado 

químico caracterizada por su alto 

grado de pureza, apta para 

aplicaciones de cultivo celular y 

gelatina grado alimenticio con 

calidad para consumo. 

Cualitativa Nominal Descriptiva 

Tipo de fructano. 

Polímeros de fructosa, tienen 

diferentes estructuras y longitudes de 

cadena, también difieren en el tipo de 

enlace entre las unidades de fructosa 

adyacentes y la posición de los 

residuos de glucosa. Se distinguen 

por el valor de su polimerización, los  

fructooligosacáridos son fructanos 

con un grado de polimerización de 2 

a 10 y los que van de arriba de 10 a 

cientos de unidades de fructosa son 

del tipo inulina. 

Tipo de fructano utilizado para 

sintetizar hidrogeles y realizar la 

comparación entre hidrogeles de 

inulina e hidrogeles de 

fructooligosacáridos. 

 

Cualitativa Nominal Descriptiva 
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Grado de fructano. 

Polvo blanquecino de gusto dulce 

con capacidad de formar geles en 

presencia de agua. Se produce en la 

industria para ser utilizados con 

alimentos o con un grado de 

purificación adicional en la industria 

química. 

Calidad del fructano utilizado para 

sintetizar hidrogeles y realizar la 

comparación entre fructanos grado 

químico  caracterizado por su alto 

grado de pureza y fructanos grado 

alimenticio con calidad para 

consumo. 

Cualitativa Nominal Descriptiva 

Tiempo de 

hinchamiento del 

hidrogel. 

 

Periodo durante el cual se realizan 

procedimientos ordenados y 

metódicos, que deben ser llevados a 

cabo para la realización exitosa de 

procedimientos de laboratorio 

Duración total del periodo 

especificado para la obtención de 

muestras para medir el porcentaje 

de hinchamiento de hidrogeles. 

Cuantitativa, 

continua. 
Razón Descriptiva 

Porcentaje de 

hinchamiento del 

hidrogel. 

 

La absorción de líquido por una 

estructura polimérica que se 

encuentra en estado vítreo y ocasiona 

un considerable incremento en la 

movilidad a nivel macromolecular, 

expresado en porcentaje. 

Capacidad de incorporar agua en la 

estructura del hidrogel de gelatina. 

Cuantitativa, 

continua. 
Razón 

Porcentaje, 

promedio, DE, 

ANOVA, Levene 

y Bonferroni.  
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6.5. Implicaciones Bioéticas 

 

Todos los estudios fueron realizados bajo la NOM-087-ECOL-SSA1-2002 que establece la 

“Clasificación y especificaciones de manejo de residuos peligrosos biológico-infecciosos”. 

 

Este proyecto fue aprobado por el Comité de Ética en Investigación del Centro de Investigación 

en Ciencias Médicas de la Universidad Autónoma del Estado de México (número de registro 

2019/12) y se consideró una investigación sin riesgo debido a su carácter de estudio 

experimental básico. 

 

6.6. Recolección de Datos 

 

Se realizó una recolección de datos crudos de las variables de la investigación y con ellos se 

construyeron tablas para su análisis. 

 

Los instrumentos de medición fueron previamente calibrados antes de su utilización de acuerdo 

a lo que se requirió en la metodología. 

 

La magnitud de las variables de estudio, se expresó de acuerdo al Sistema Internacional de 

Unidades (SI). 

 

6.7. Análisis Estadísticos 

 

Los datos obtenidos del registro de cinética de hinchamiento se analizaron por medio del 

software Origin Pro versión 9.0. A los porcentajes de hinchamiento calculados a partir de los 

datos obtenidos en cada uno de los ensayos, se les calculó la media y desviación estándar. Se 

construyeron las gráficas de cinética de la media de hinchamiento para cada hidrogel 

respetando los tiempos establecidos en el ensayo. Posteriormente, se efectuó un test de 

normalidad Shapiro-Wilks, con un valor de significancia de α = 0.05. 

 

Se realizó un análisis de varianza (ANOVA) de una vía con α = 0.05, para identificar las 

diferencias entre los hidrogeles sintetizados. Los resultados obtenidos de la prueba revelan una 

diferencia significativa entre los porcentajes medios de hinchamiento de los hidrogeles. 
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Además, se realizó la prueba de Levene para evaluar la homogeneidad de las varianzas a un 

valor de significancia de α = 0.05. 

Finalmente, para identificar entre cuáles hidrogeles se mostraron diferencias, se aplicó la 

prueba de Bonferroni con α = 0.05. 
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7. Discusión y conclusiones generales. 

 

Los porcentajes de hinchamiento de los hidrogeles sintetizados presentaron una magnitud 

similar entre el análisis de cinética y el modelado matemático de la cinética aplicando las leyes 

de Fick y el modelo de Shott. En ambos ensayos coincidió que el hidrogel de mayor 

hinchamiento fue el de gelatina b con inulina grado alimenticio y el hidrogel de menor 

hinchamiento fue el de gelatina b con fructooligosacárido grado químico. Se destacó que los 

hidrogeles con inulina tuvieron un hinchamiento mayor que los hidrogeles con 

fructooligosacáridos. 

El tipo de gelatina utilizado ya fuese grado químico o grado alimenticio no influyó en el 

porcentaje de hinchamiento alcanzado por los hidrogeles. 

 

De la investigación plasmada en este documento se obtuvo como producto un artículo 

científico de investigación original y el manuscrito fue enviado a la revista Journal of 

Biomedical Materials Research: Parte A (Anexo 9.1). 

En el Anexo 9.2 se encuentra el resumen de la tesis en inglés. 

  

Adicionalmente un producto del trabajo durante la maestría fue la escritura de un capítulo de 

libro titulado“Bondades clínicas del Romero (Rosmarinus officinalis)” para el libro “Principios 

activos de plantas usadas en la medicina tradicional mexicana”. Y será publicado en este año en 

forma electrónica en el repositorio institucional de la Universidad Autónoma del Estado de 

México (Anexo 9.3). 
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9. Anexos: 

9.1 Carta de envío del artículo 
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9.2 Resumen del artículo 

 

 

Abstract 

Hydrogels are materials that can incorporate different active agents into their structure. They 

are widely used in food, agricultural and biomedical industries. Therefore, this study reports the 

formulation and swelling kinetics of gelatin hydrogels with chemical and food-grade inulin and 

fructooligosaccharides fructans. The swelling kinetics was performed experimentally and 

theoretical information was analyzed by Schott's model. In the experimental results, the 

hydrogel with the highest degree of swelling was GelB-InAl (gelatin b and food inulin 

hydrogel, 306.47 ± 5.12 %), and the hydrogel with the lowest degree of swelling was GelB-

FOSQ (gelatin b and chemical fructooligosaccharide hydrogel, 134.00 ± 27.74 %). In addition, 

hydrogels with fructooligosaccharides showed erosion after reaching equilibrium swelling. It 

was found that there is no significant difference between the chemical or food-grade gelatin. 

However, different swelling percentages were observed based on the type of fructan used; it 

was identified that inulin promoted a higher percentage of swelling than fructooligosaccharides. 

In theoretical analysis of the swelling kinetics, hydrogels were found to present Fickian and 

non-Fickian diffusion mechanisms. The value of the kinetic constants was mostly influenced by 

the equilibrium swelling reached by the hydrogels and by the swelling rate of the hydrogels in 

the early minutes of the experiment. Finally, it is also suggested that the synthesized hydrogels 

could be used in medical applications as diagnostic agents for food intolerances. 
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9.3 Carta de aceptación del capítulo 

 

 
 


