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Resumen

Palabras clave:
Microbioma,
péptidos
antimicrobianos,
ranas, secreciones
cutaneas.

Desde tiempos ancestrales, las ranas han sido utilizadas en diversas
culturas como remedio para diversos males debido a las propiedades de
su piel, las cuales se atribuyen a moléculas que producen sus glandulas
cutaneas, conocidas como péptidos. Algunos de estos péptidos tienen la
capacidad de combatir microbios y junto con las bacterias que habitan
en su piel, ayudan a protegerlas de infecciones. Este sistema de defensa
natural no solo resulta fascinante, sino que tambi¢n abre la puerta a
nuevas ideas en biotecnologia y a posibles tratamientos frente a
enfermedades emergentes que hoy amenazan a las poblaciones de
anfibios a nivel mundial.

Abstract

Keywords:
Microbiome,
antimicrobial
peptides, frogs,
skin secretions.

Since ancient times, frogs have been part of traditional remedies in
different cultures thanks to the remarkable properties of their skin.
These properties come from molecules produced by their skin glands,
known as peptides. Some of these peptides have antimicrobial properties
and, together with the bacteria that live on their skin, help protect frogs
from infections. This natural defense system is not only fascinating but
also offers promising opportunities for biotechnological innovations and
potential treatments for emerging diseases that are currently threatening

amphibian populations worldwide.




https://repository.uach.edu.mx/revistas/index.php/herreriana/issue/archive
Pérez y Soto et al. / Publicacion semestral, Herreriana, Vol. 8, No. 1 (2026), 71-80.

—_—

Introduccion Algunas caracteristicas
de la piel de las ranas

La piel de las ranas es tnica entre los

Los anfibios fueron los primeros vertebrados
] ] . , vertebrados: es desnuda, delgada y altamente
en conquistar la tierra firme y hoy en dia se ] o

permeable.  Gracias a estas caracteristicas

dividen en tres grandes grupos: Gymnophiona | ) funci .
Cump (] varias unciones Vltales, aunque

(Cecilias), Caudata (salamandras y tritones) y también las hace mas vulnerables a heridas,

Anura (ranas y sapos), que es el grupo mas deshidratacion y al ataque de patogenos (Varga
diverso. Sus especies se han adaptado a una et al., 2019). Para hacer frente a estos riesgos, las
amplia variedad de ambientes, desde los ranas han desarrollado ingeniosos mecanismos
acuaticos y  terrestres hasta  entornos que les permiten mantener la humedad, regular

arboricolas y subterraneos y su valor biologico su temperatura y defenderse de amenazas

S CNOMTIC. externas (Clarke, 1997). Una parte esencial de

esta proteccion son sus glandulas cutaneas
) . especializadas, de las cuales destacan dos tipos
Por ejemplo, los renacuajos ayudan a mantener

I . . rincipales, las mucosas, que secretan moco
el equilibrio de la vegetacion acuatica, p paies, - 4

. . ra mantener | iel him rmeabl
mientras que los adultos funcionan como para mantener la picl himeda, permeable y

elastica; v las granulares, que liberan sustancias
controladores naturales de plagas agricolas y Py asg 4

) . de defensa cuando reciben estimulos externos.
de organismos que transmiten enfermedades

g Estas  ultimas  resultan  especialmente
(West, 2018). Ademas, son indicadores clave de p

. . interesan n 1 nsabl |
la salud de los ecosistemas. Sin embargo, teresantes, pues son  responsables de la

! . . .
precisamente por sus caracteristicas evolutivas sincesis de compuestos bioactivos que protegen

- . . las ran n T T m
y ecofisiologicas como una piel permeable, la a las ranas cancto de depredadores como de

dependencia de ambientes acudaticos para la infecciones (Barra y Simmaco, 1995). Entre

I
. s . estos Ccompuestos se encuentran proteinas
reproduccion, la  sensibilidad a  cambios p p ’

) . _ aminas, alcaloides, esteroides ‘ptidos (Xu
ambientales y la metamorfosis, los anfibios se , alcaloides, esteroides y pepridos (Xu y

. ! . . 4
cuentan entre los grupos de vertebrados mas Lai, 2015). Ademas, la piel de las ranas no esta

. . la en esta tarea: alberga una comunida
vulnerables a las alceraciones del ambiente. En SOla en csta tare berg co dad de

. . ./ .
. _ . . microorganismos que también contribuyen a su
los dltimos anos, distintos estudios han & q Y

: sistema inmunoldgico.
revelado que la piel de las ranas oculta secretos &
sorprendentes sobre su sistema inmune. Por

eso, en este articulo exploraremos algunas de

Microbioma

sus principales caracteristicas y su importancia cutaneo

para la supervivencia de estos extraordinarios

animales.
Epidermis

Dermis

Glandulas
mucosas

Estructura de la piel de las ranas. Creado N

o A g iy

con OpenAl y modificado con BioRender. ' él, wul | - J
anaulas granulares
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Usos ancestrales y
tradicionales de las
secreciones de las ranas

Desde tiempos antiguos, las ranas han ocupado
un lugar especial en diversas culcuras, no solo por
su presencia en el entorno natural, sino también
por las propiedades curativas que se les atribuian
(Rosenstein y Auvynet, 2022). Tanto ellas como
sus secreciones han sido parte de la medicina
tradicional para tratar  heridas y  diversas

enfermedades.

En la antigua Mesopotamia, durante el periodo
de los acadios, se wutilizaban para atender
problemas oculares, cutancos, respiratorios, e
incluso para males considerados de origen divino
(Dittrich y Gétting-Martin, 2021). En Espafia,
especies de las familias Hylidae y Ranidae se
utilizan para tratar hemorroides, verrugas y
picaduras de alacran, colocando la piel de rana
impregnada en aceite sobre la zona afectada

(Vallejo y Gonzalez, 2015).

En Amcrica, destacan practicas como el del
"Kambo", un ritual amazodnico con secreciones de
la rana Phyllomedusa bicolor aplicada en pequenas
quemaduras  para, segin las  creencias
tradicionales, purificar el cuerpo y aumentar la
vitalidad sexual (Nogueira et al., 2022). También
utilizan ranas de la familia Dendrobatidae, mejor
conocidas como "ranas dardo", aplicando sus
secreciones en dardos de cerbatana utilizados

para la caza (Guticrrez et al., 2018).

En Meéxico, se han documentado cerca de 32
especies de anfibios con usos medicinales. Por
ejemplo, la secrecion de Rana berlandieri se ha
empleado contra la diabetes y la tos (Rosenstein y
Auvynet, 2022), mientras que la coccion de Rana
maculata se usaba como remedio empirico contra
la rabia (Alonso-Castro, 2014). Estos usos
ancestrales muestran la estrecha relacion entre los
seres humanos y las ranas a lo largo de la historia,
ast como el reconocimiento empirico de las

propiedades bioactivas de su piel.

Ao ZEW LR okt =

Ejemplar de Oophaga granulifera, perteneciente a la
familia Dendrobatidae. Pacifico Sur, Uvita de Osa

i
.. »

a. Fotografia: Ju




Y

2 Ejemplar de Rana berlandieri. Tetela
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El sistema inmune
de las ranas

Gran parte del declive que enfrentan hoy en dia
las  poblaciones de anfibios se debe a las
actividades humanas, como el uso intensivo de
plaguicidas, la alteracion de los habitats y la
contaminacion. Estos factores afectan

directamente  su  sistema  inmunologico,
debilitando sus defensas naturales. Entre las
enfermedades mds comunes que afectan a los
anfibios se encuentra la enfermedad de la pata
roja (provocada por la bacteria Aeromonas
hydrophila); ~ enfermedades virales como el
Ranavirus (causada por virus de la familia
Iridovirdae) y la quitridiomicosis (causada por el

dendrobaitidis),

considerada una de las mas devastadoras.

hongo Batrachochytrium

.
g g ok s T

de Ocampo, Puebla, México. Fotografl'aziRosall'a Pérez.

Para defenderse, las ranas cuentan con un sistema
inmunitario muy eficiente, basado principal-
mente  en  defensas  innatas que actdan
rapidamente mediante la secrecion de péptidos
antimicrobianos Yy Otros compuestos protectores

(Ruiz y Robert, 2023).

Este sistema se compone de dos partes; la
inmunidad innata formada por la piel, las
glandulas que producen peptidos
. . . 4
antimicrobianos y las cclulas encargadas de
“comerse” a los invasores (fagocitos) o de
presentar antigenos. Por otra parte, esta la
inmunidad adaptativa, compuesta por linfocitos
By Ty celulas presentadoras de antigenos (APC),
que activan una respuesta mas especifica y

duradera contra los patogenos (Ruiz y Robert,

2023).
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Los péptidos
antimicrobianos

Entre los compuestos mas  importantes
producidos por las glandulas granulares de la piel
de las ranas estan los peptidos antimicrobianos
(AMP por sus siglas en inglés). Estas pequefias
proteinas han despertado gran interés cientifico
porque no solo combaten microbios, sino
también actlan como  neuromoduladores,
vasodilatadores, inmunomoduladores, antivirales,
antidiabéticos, cicatrizantes, anticancerigenos,
antitumorales, insulinotropicos y analgésicos (Xu
y Lai, 2015). Hasta el afio 2019, se habian
identificado 1,078 AMP de anfibios. Ademas de
su papel inmunologico, los AMP parecen influir
en conductas como la defensa rterritorial, el
apareamiento y el cuidado parental. Algunas
secreciones cutaneas pueden provocar dolor,
entumecimiento,  presion  arterial  baja o
malestares  gastrointestinales, reforzando su
funcion defensiva (Raaymakers et al., 2017). En
condiciones normales, los AMP son producidos

en bajas concentraciones; sin embargo, su con-

Medusinas
Dermaseptinas
Dermatoxinas
Phylloseptinas

centracion se incrementa ante situaciones de
amenaza o lesion. No todos los anfibios producen
AMP, estos son comunes en familias como
Ranidae, Pipidae, Leptodactylidac ¢ Hylidae
(Conlon y Mechkarska, 2014; Marani et al., 2023).

Varios estudios han evaluado la eficacia de estos
péptidos  contra  diferentes  patdgenos.  Por
ejemplo: Las ocelatinas, exclusivas del genero
Leptodactylus, han mostrado actividad
antimicrobiana contra bacterias como Escherichia
coli, Klebsiella pneumoniae y Salmonella enterica
(Marani et al, 2023). Péptidos aislados de la
familia Hylidae han demostrado efectividad
contra E. coli, Staphylococcus aureus, Candida
albicans, asi como contra parasitos como
Trypanosoma  cruzi, Plasmodium  falciparum y
Leishmania mexicana (Proano-Bolafos et al., 2019).
Otros péptidos como medusina, dermaseptina y
ranalexina han mostrado capacidad inhibitoria
frente al hongo Batrachochytrium dendrobatidis
(Bd), responsable de la quitridiomicosis que

afecta a los anfibios.

Brevininas
Ranatuerinas
Ranalexinas
Temporinas
Esculentinas
Palustrinas

e Ocelatinas

Familia Hylidae Familia Ranidae Familia Leptodactylidae

Péptidos antimicrobianos aislados y descritos de algunas familias de ranas.
Creado con OpenAl y modificado con BioRender.
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Ejemplar de Leptodactylus fragilis, perteneciente a la familia Leptodactyilidae.

Minatitlan, Colima, México. Fotografia: Rosalia Pérez.

U
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En el contexto actual donde la resistencia antimicrobiana es cada vez mayor, los

AMP se perfilan como una alternativa prometedora. A diferencia de los

antibioticos convencionales, los AMP destruyen fisicamente la membrana de los

patégenos, lo que dificulta que estos desarrollen resistencia. Gracias a sus multiples

propiedades antimicrobianas, cicatrizantes, antivirales y anticumorales, los AMP

tienen un enorme potencial en medicina humana, veterinaria y agricultura

sostenible. Ademas, podrian ayudar a regular el microbioma cutaneo de las ranas,

reforzando su defensa contra patogenos externos.

El microbioma
cutaneo

Ademas de ser una barrera fisica, la piel de las
ranas alberga un conjunto de bacterias y hongos,
conocido como microbioma cutaneo, el cual,
juega un papel clave en su salud. Este
microbioma contribuye a su sistema inmune,
participa en la sintesis y regulacion de AMP y
refuerza las defensas frente a infecciones (Varga

et al., 2019).

Su composicion varia segun factores ambientales,
fisiologicos,  aspectos  del  desarrollo vy
conductuales (Chapman et al., 2024). La pérdida
de habitat, el cambio climatico, el uso de
pesticidas, la fragmentacion de los ecosistemas y
el cambio en la cobertura vegetal, afectan
directamente  la  diversidad  microbiana,
reduciendo la disponibilidad de microorganismos
benéficos que ayuden a recolonizar la piel de las
ranas tras la muda o una infeccion (Chapman et

al., 2024; Jiménez et al., 2020; Merselis et al., 2018).
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Uno de los desafios mas graves que enfrentan las
poblaciones de anfibios es la quitridiomicosis,
enfermedad infecciosa causada por Bd, que ha
provocado declives poblacionales masivos. Bd
infecta la capa queratinizada de la piel, causando
desequilibrios osmoticos, letargo, pérdida de la
capacidad de movimiento y finalmente, la muerte
del organismo. Sin embargo, algunas especies con
microbiomas ricos en bacterias productoras de
metabolitos antifungicos han mostrado una
resistencia natural a la infeccion, mientras que
otras, son altamente vulnerables (Rebollar, 2018).
En un estudio realizado en 2006, Harris y
colaboradores demostraron que ciertas bacterias
aisladas de la piel de ranas eran capaces de
inhibir el crecimiento de Bd in vitro. Este hallazgo
dio origen a una nueva linea de investigacion
centrada en el uso de bacterias simbidticas como

biOpI‘O[CCtOI‘CS naturales.

Aunque aun se debaten las posibilidades de su
aplicacion masiva y se desarrolla investigacion al
respecto, los  resultados  preliminares en
programas de  conservacion  parecen  ser
prometedores  (Rebollar, 2018). Ademas, los
metabolitos  producidos por estas bacterias
tienen potencial para el desarrollo de nuevos
farmacos antimicrobianos y como agentes de
control biologico en cultivos agricolas (Susilawati
et al, 2021), lo que convierte al microbioma
anfibio en una valiosa fuente de innovaciones

biotecnologicas.

Investigaciones en

México

En nuestro pal's son pocas las investigaciones
sobre los peptidos presentes en las secreciones de

las ranas y sobre el microbioma cutaneo, solo

algunos grupos se han aventurado a explorarlos.

Los primeros estudios se centraron en
enfermedades  emergentes, en especifico la
provocada por el hongo Bd. Gracias a ello, hoy
sabemos que Bd esta ampliamente distribuido en
el pais y ha infectado a mas de 50 especies de
anuros y salamandras. Actualmente se desarrolla
investigacién para crear estrategias orientadas a
contener la propagacion de este patdgeno y
reducir la susceptibilidad de especies prioritarias.
Una de las principales impulsoras en este campo
es la Dra. Eria Rebollar, del Instituto de Ciencias
Genomicas de la UNAM, quien ha lidereado
estudios sobre el microbioma cutineo de los
anfibios y la presencia de Bd en México. Mas
recientemente, su equipo ha comenzado a
investigar los AMP aislados de la piel de
salamandras  (Comunicacion  personal, enero

2025).

Aunque el area de los péptidos antimicrobianos
sigue poco explorada en nuestro pais, en 2018
investigadores del Tecnologico de Monterrey
lograron aislar un nuevo péptido de la rana
Dryophytes arenicolor al que llamaron arenina.
Hernandez-Pérez y colaboradores, identificaron
este peptido, que podria tener propiedades anti-
cancerigenas. El estudio de los AMP y del
microbioma cutdneo promete revelar compuestos
y mecanismos con gran potencial biotecnoldgico,
confirmando que la piel de las ranas atn guarda

valiosos secretos por descubrir.
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