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ارزیابی خواص ضد کاندیدایی پپتیدهای کاتیونیک پوست قورباغه مردابی ایران 
)Rana ridibunda(

احمد عرفان منش1،4  حجت اله شکری2  جلال حسن3  دنیا نیک آیین1،4  ثریا غریبی1  علیرضا باهنر5  علیرضا خسروی4*
1( جهاد دانشگاهی واحد تهران، دانشگاه تهران، تهران-ایران

2( دانشکده دامپزشکی، دانشگاه تخصصی فناوری های نوین آمل، آمل-ایران 
3( مرکز تحقیقات سم شناسی، دانشکده دامپزشکی دانشگاه تهران، تهران-ایران
4( مرکز تحقیقات قارچ شناسی، دانشکده دامپزشکی دانشگاه تهران، تهران-ایران

5( گروه بهداشت و کنترل مواد غذایی، دانشکده دامپزشکی دانشگاه تهران، تهران-ایران

  )  دریافت مقاله:  11  بهمن ماه  1393،   پذیرش نهایی:  15  فروردین ماه  1394(     

 چکیده  
زمینه مطالعه: پپتیدهای ضد میکروبی به طور معمول نسبتاً کوتاه )12 تا 100 آمینو اسید( با بار مثبت )بار خالص )9+(-)2+( ( و آمفی فیلیک 
هستند که از بسیاری از موجودات زنده جدا شده اند. چنین پپتیدهایی اخیراً به عنوان یک جزئی از پاسخ ایمنی ذاتی با خاصیت ضد میکروبی وسیع 
شناسایی شده اند. امروزه بیش از500 نوع پپتید ضد میکروبی با منشأ غدد پوست دوزیستان گزارش شده است. هدف: مطالعه حاضر به بررسی اثر 
ضد قارچی پپتیدهای جداشده از پوست قورباغه بر روی مخمرهای تحت مطالعه پرداخته است. روش کار: در این مطالعه پپتیدهای پوست قورباغه 
با روش الکل اسید استخراج شده و پس از خالص سازی با ستون Sep-Pack  و سفادکس، اثر ممانعت از رشد تنها فراکشن بدست آمده از آن در 
غلظت های مختلف )µg/mL 100-0/2( با روش میکرودایلوشن بر روی 9 سوش مخمری از گونه های کاندیدا آلبیکنس حساس به فلوکونازول، 
کاندیدا آلبیکنس مقاوم به فلوکونازول و کاندیدا گلابراتا مورد ارزیابی قرار گرفت. نتایج: مقایسه آماری نشان داد که بیشترین تأثیر ممانعت از رشد 
پپتید در غلظت های µg/mL 25، 50 و 100 بوده است و پپتیدها کمترین تأثیر ممانعت از رشد را روی  کاندیدا آلبیکنس مقاوم به فلوکونازول 

داشته اند )p<0/05(. نتیجه گیری نهایی: مطالعه حاضر اثر ضد کاندیدایی پپتیدهای کاتیونیک پوست قورباغه را تأیید می نماید.

واژه های کلیدی:    پپتید کاتیونیک، قورباغه مردابی ایران، کاندیدا آلبیکنس، کاندیدا گلابراتا، فلوکونازول

مقدمه
امروزه ظهور سندرم های نقص ایمنی، افزایش مقاومت آنتی بیوتیکی در 

میان میکروارگانیســم  های پاتوژن از نگرانی های متداول در علوم زیستی 

اســت )18(؛ این مسئله موجب تلاش برای کشف و به کارگیری داروهای 

جدید از ترکیبات طبیعی شــده است که علاوه بر اثرات جانبی کمتر دارای 

خــواص تحریک یا تعدیل کنندگی سیســتم ایمنــی در درمان بیماریهای 

عفونی خصوصاً بیماریهای نوظهور قارچی هستند )13(. 

پپتیدهــای ضدمیکربــی، توســط گونه هــای مختلــف جانــداران از 

میکروارگانیســم های تک هسته ای تا پستانداران تولید می شوند. برای این 

پپتیدها عملکردهای متفاوتی از جملــه اثرات ضد باکتریایی، ضد قارچی، 

ویروس کشی و ضد توموری بیان شده است)1،2،8(. از نظر بیوشیمیایی این 

پپتیدها دارای توالی های نسبتاً کوتاهی با 12-10 اسید آمینه، بار مثبت )بار 

خالص )9+(-)2+( ( و آمفی فیلیک هستند. در نیم قرن اخیر، صدها نوع از 

چنین پپتیدهایی شناسایی شده و مورد بررسی قرار گرفته اند )7(.  پپتیدهای 

کاتیونیــک علاوه بر اثرات ضدمیکربی، نقش مهمــی در دفاع ذاتی  علیه 

پاتوژن های مهاجم دارند )3(.

سنتز پپتیدهای با خاصیت ضد میکروبی وسیع الطیف در غدد گرانولار 

موجود در پوســت دوزیستان از استراتژی های مهم دفاعی این مهره داران 

به شــمار می رود. این پپتیدهای فعال زیســتی به صورت هولوکرین در اثر 

اســترس یا آســیب و به منظور حفاظت علیه تهاجم میکروارگانیسم های 

پاتوژن به ترشحات پوست آزاد می شوند )10،15(. پپتیدهای ضد میکروبی 

دوزیســتان عموماً به صورت اعضای یک خانواده پپتیدی با ساختار مرتبط 

تشــکیل می شوند. امروزه بیش از500 نوع پپتید ضد میکروبی با منشأ غدد 

پوست دوزیســتان گزارش شده اســت )9(. هدف از این مطالعه جداسازی 

پپتیدهای کاتیونیک موجود در پوست قورباغه مردابی ایران و مطالعه اثرات 

ضد کاندیدایی آنها می باشد.

مواد و روش کار
تهیه قورباغه: بر اساس مطالعات انجام شده، قورباغه مردابی بیشترین 

جمعیت قورباغه های ایران را تشکیل می دهد. بنابراین در این تحقیق از این 

گونه اســتفاده شد. در این راستا 50 قورباغه مردابی از نواحی شمالی کشور 

جمع آوری و به صورت زنده به آزمایشگاه قارچ شناسی دانشکده دامپزشکی 

دانشگاه تهران منتقل شد. جنس و گونه قورباغه ها توسط آزمایشگاه  دکتر 

فاطمی دانشکده زیست شناسی پردیس علوم دانشگاه تهران تأیید شد.

عصاره گیری پوست: قورباغه ها با روش استاندارد یعنی غوطه وری در 

یخ خرد شده بی هوش و بلافاصله به فریزر 20- منتقل شدند. پس از یک 

روز پوست قورباغه ها جدا و مجدداً به فریزر 20- منتقل شدند. این پوست ها 
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جهت عصاره گیری مورد اســتفاده قرار گرفتند. عصاره  گیری با اســتفاده از 

روش Goraya و همکاران در سال2000 با اندکی تغییرات انجام شد )6(. به 

طور خلاصه، g 40 پوست با کمک ازت مایع، چند بار منجمد و ذوب گردید، 

سپس بوســیله هموژنایزر خرد شد. این پوســت ها در محلول اتانول واسید 

کلریدریک M 0/7 )به نسبت v/v 3:1( در دمای C° 0 مخلوط شد. پس از 2 

 ،0 °C ساعت هم زدن مخلوط حاصل با کمک همزن مغناطیسی در دمای

مخلــوط حاصل در g 4000 به مدت min 30 در دمای C° 4 ســانتریوفیوژ 

شــد. اتانول موجود در مایع فوقانی در فشــار پایین تبخیر شده و بعد از یک 

مرحله ســانتریفوژ مجدد در همان شــرایط، عصاره حاصل به درون ستون                     

Sep-Pack C 18 با ســرعت جریان mL/min 2 پمپ شد. مواد باند شده 

 )TFA( به ســتون با کمک محلول استونیتریل/آب/تری فلورواستیک اسید

)به نسبتv/v 0/1 :29/9 :70( شسته و لیوفیلیزه گردید. پودر حاصل تا زمان 

استفاده در فریزر 20- نگهداری شد.

اســتحصال پپتیدهــای کاتیونیــک با کمک ســتون ســفادکس: برای 

جداسازی فراکشن های مختلف بر اساس وزن مولکولی شان کروماتوگروفی 

با استفاده از ستون سفادکس G 25 به ابعاد cm 100×6/2 انجام شد. بدین 

منظور پودر به دســت آمده از مرحله قبــل در mL 5 محلول TFA 1% حل 

شــد. ستون با کمک اســید استیک M 1 اشباع گردید و جریان TFA 1% با 

سرعت mL/min 2 در ستون برقرار گردید. پس از شستشوی کامل ستون 

با محلول TFA 1%، نمونه پپتید به ســتون تزریق گردید. فرکشن ها پس از 

min 3 در حجم mL 1 جمع آوری شدند.

اندازه گیری پروتئین نمونه به روش برادفورد: برای اندازه گیری میزان 

پروتئین هر فراکشن با معرف برادفورد میزان جذب اسپکتروفتومتر در طول 

موج nm 595 قرائت گردید. میزان پروتئین هر فراکشن با استفاده از  معادله 

خط منحنی استاندارد محاسبه شد. 

 Tricin SDS-Page بــا اســتفاده از روش :Tricin SDS-PAGE
با ژل جدا کننده 16.5 % الگوی وزن ملکولی پپتیدهای موجود در فراکشن 

حاصل مورد بررســی قرار گرفت. جهت آشــکار شــدن باندهای پروتئینی، 

ژل یک مرحله در محلول گلوتارآلدیید25% تثبیت شــده سپس با کوماسی 

بریلینت بلو جی رنگ آمیزی شدند. وزن باندهای مارکر استفاده شده در این 

نمونه گذاری بین kDa 180-10 بود. 

تهیــه ســوش های مخمری: 9 ســوش نگهداری شــده در آب مقطر، 

از گونه هــای کاندیدا آلبیکنس مقاوم و حســاس به فلوکونــازول و کاندیدا 

گلابراتا )برای هر گونه سه سوش( از مرکز تحقیقات قارچ شناسی دانشکده 

دامپزشکی دانشگاه تهران تهیه و بر روی محیط SC در دمای ºC 30 کشت 

داده شد.

اندازه گیری حداقل غلظت مهار کنندگی پپتیدها: حداقل غلظت مهار 

کنندگی با اســتفاده از روش میکرودایلوشن استاندارد CLSI با اندکی تغییر 

اندازه گرفته شد. به طور خلاصه، µL 100 محیط RPMI1640 در گوده های 

 100 µg/mL  پلیت 96 خانه ریخته شد. سپس سریال رقت دوتایی پپتید از

تا µg/mL 0/25 تهیه گردید. µL 100 سوسپانسیون مخمری حاوی 104×5 

ســلول مخمری به گوده های 1 تا 11 اضافه شد. گوده 11 به عنوان کنترل 

مثبت و گوده ی 12 به عنوان کنترل منفی قرار داده شدند. رقت های سریال 

فلوکونازول به عنوان داروی شاهد و پپتید بدون مخمر به عنوان شاهد پپتید 

در نظر گرفته شدند. تمامی مراحل آزمایش در 3 تکرار انجام شد. 

جهت به دســت آوردن منحنی رشــد هر تیمار و تعیین حداقل غلظت 

مهار کنندگی پپتید، جذب نوری پلیت ها توسط دستگاه الایزاریدر در طول 

موج nm 620  در ساعت صفر و سپس به فواصل یک ساعته تا ساعت 24 

خوانده شد. بر اساس این جذب ها منحنی رشد هر سوش رسم گردید.

آنالیــز آمــاری: داده ها با اســتفاده از نــرم افزار SPSS17 و تســت های 

آمــاری kruskal-wallis و Mann-whitney آنالیــز گردیــد.  برای 

مقایســه آماری اطلاعات بدست آمده در این بررسی، میانگین جذب نوری 

فاز ایســتایی هر تیمار نســبت به منحنی اســتاندارد خودش محاسبه شد. 

غلظت های مورد مطالعه براساس منحنی رشد به چهار گروه تقسیم گردید؛ 

گــروه 1: غلظت هــای µg/mL 100، 50 و 25 گــروه µg/mL :2 12/5 و 

 0/4 µg/mL 3/2، 1/6 و 0/8 و گروه 4: غلظت های µg/mL :3 6/25، گروه

و 0/2. سطح معنی داری کوچک تر از 0/05 در نظر گرفته شد. 

نتایج
جداسازی و اندازه گیری پپتیدها: اندازه گیری پپتید فراکشن های عبور 

داده شده از ستون سفادکس به روش برادفورد  نشان دهنده حضور چند پپتید 

Tricin SDS-  با وزن مولکولی نزدیک به هم می باشــد. نتایج الکتروفورز

PAGE نشان داد که پس از عبور نمونه از ژل و رنگ آمیزی، حداقل سه باند 

پروتئینی با وزن مولکولی کمتر از kDa 15 قابل مشاهده است.   

ارزیابی رشــد ســوش های مورد مطالعه در حضور غلظت های مختلف 

پپتید: مقایســه آماری اثر هر غلظت در سوش های تحت بررسی نشان داد 

که به جز غلظــت µg/mL 3/2 و25 گونه های کاندیــدا گلابراتا و کاندیدا 

آلبیکنس حساس، بین تمامی گونه ها اختلاف آماری معنی دار وجود دارد و 

.)p<0/05( بیشترین رشد مربوط به کاندیدا آلبیکنس مقاوم است

بررسی منحنی رشد سوش ها در مواجهه با  غلظت های مختلف پپتید 

نشــان داد که کمترین رشد  در سه غلظت گروه  یک بوده است. در کاندیدا 

آلبیکنس مقاوم غلظت های µg/mL 6/75 و پایین تر نه تنها کاهش رشدی 

دیده نشد بلکه افزایش رشد هم مشاهده گردید )p>0/05(، نتایج در نمودار 1 

نشان داده شده است.

مقایســه آمــاری تأثیر غلظت هــای مختلف پپتید بر رشــد هر یک از 

سوش ها نشان داد که گروه 1)غلظت های µg/mL 100و50،25( در هر سه 

 .)p<0/05( سوش ممانعت از رشد معنی داری در مقایسه با بقیه گروه ها دارد

 µg/mL در کاندیدا آلبیکنس حساس در حالی که  گروه 2 و 3 )غلظت های
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 )p>0/05( تفاوت معنی داری از نظر تأثیر بر رشــد نداشتند )3/2و0/1،8/6

تفاوت این دو گروه با گروه 1 و 4  )غلظت هایµg/mL 0/4و0/2( معنی دار 

است )p<0/05(. در کاندیدا آلبیکنس مقاوم، گروه 4 با گروه 2 و3 اختلاف 

آماری معنی داری ندارد )p>0/05(، ولی در ســایر غلظت ها این اختلاف از 

نظر آماری معنی دار اســت )p<0/05(. در کاندیدا گلابراتا همه گروه ها در 

 .)p<0/05( مقایسه با یکدیگر تفاوت معنی داری از نظر تأثیر بر رشد دارند

نتایج در نمودار 2 نشان داده شده است.  علاوه بر این اثر ممانعتی پپتیدها بر 

منحنی رشد در سه نمودار 3، 4 و5 ارائه شده است.

بحث
پپتیدهای کاتیونیک، مواد آنتی باکتریال طبیعی و بخش مهمی از دفاع 

ذاتــی در تمامی گونه های جانوران هســتند؛ مهم ترین عملکرد آنها ایجاد 

تغییر در نفوذپذیری غشــای سلولی عوامل پاتوژن است )5(. از آنجایی که 

یافتن داروهای ضد قارچی جدید به دلیل یوکاریوت بودن قارچ ها با مشکل 

مواجه است و از طرفی با بروز سندرم های نقص ایمنی، عفونت های قارچی 

تهاجمی رو به افزایش اســت )17(،  پپتیدهای کاتیونیک به دلیل ســاختار 

طبیعی و عملکرد متفاوتشــان می توانند نقطه قوتــی در درمان بیماریهای 

قارچی باشند. 

در مطالعــه حاضر، اثر پپتیدهای کاتیونیک به دســت آمده از پوســت 

قورباغه مردابی ایران بر منحنی رشد سوش های کاندیدا آلبیکنس حساس 

و مقــاوم به فلوکونــازول و کاندیدا گلابراتــا مطالعه گردید. با اســتفاده از 

روش Tricin SDS-PAGE پپتیدهــای حاصل از تنها فرکشــن پوســت 

قورباغه های مردابی ایران مورد بررسی قرار گرفت که نتایج حاصل بیانگر 

حضور حداقل سه پپتید با وزن مولکولی کمتر ازkDa 15 بود.

ســنتز پلی پپتیدهایی با خاصیت ضد میکروبی وســیع الطیف در غدد 

نمودار 1. مقایســه آماری غلظت های مختلف پپتید کاتیونیک در ســه سوش کاندیدا 
 .)C.g( و کاندیدا گلابراتا )RC.a( کاندیدا آلبیکنس مقاوم ،)SC.a( آلبیکنس حســاس
)*( حروف متفاوت بیانگر معنی داری اثر غلظت های مختلف پپتیدها بین ســوش های 

S. Ca          R.Ca          Cg           .تحت بررسی است

نمودار 2. مقایســه آماری تأثیر غلظت های مختلف پپتید بر رشــد ســوش های تحت 
مطالعه کاندیدا آلبیکنس حســاس)SC.a(، کاندیــدا آلبیکنس مقاوم)RC.a( و کاندیدا 
گلابراتا )C.g(. )*(حروف متفاوت بیانگر معنی داری اثر گروه های غلظتی مختلف پپتید 

در یک سوش تحت بررسی است.
Group1           Group2           Group3           Group4

نمودار 3. منحنی رشــد کاندیدا گلابراتا درحضــور مقادیر مختلف پپتید کاتیونیک در 
طی 24 ساعت.

Group1           Group2           Group3           C+

نمودار 4. منحنی رشد کاندیدا آلبیکنس مقاوم درحضور مقادیر مختلف پپتید کاتیونیک 
در طی 24 ساعت.

Group1           Group2           Group3           Group4           C+
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گرانــولار موجــود در پوســت قوباغــه و وزغ )anurans( ویژگی مهمی از 

استراتژی دفاعی این مهره داران است. این پپتیدهای فعال زیستی به صورت 

هولوکرین در اثر استرس یا آسیب و حفاظت علیه تهاجم میکروارگانیسم های 

پاتوژن به ترشحات پوست آزاد می شوند )10،15(. پپتیدهای ضد میکروبی 

دوزیســتان اغلب به صورت اعضای یک خانواده پپتیدی با ســاختار مرتبط 

ساخته می شــوند. امروزه  بیش از500 نوع پپتید ضد میکروبی با منشأ غدد 

پوست دوزیستان شناسایی شده است )9(. 

در مطالعه حاضر بنا شــد که خاصیت ضد قارچی احتمالی این پپتیدها 

با استفاده از سوش های حساس و مقاوم به فلوکونازول کاندیدا آلبیکنس و 

کاندیدا گلابراتا مورد ارزیابی قرار گیرد. کاندیدا آلبیکنس شایع ترین عامل 

برفک دهان و کاندیدیازیس سیســتمیک در افراد + HIV، مبتلایان به ایدز 

و بدخیمی های خونی می باشد. کاندیدا گلابراتا یکی از عوامل پاتوژن مهم 

عفونت های بیمارستانی است که مقاومت اولیه یا مقاومت در حین درمان با 

دارو در آن شایع می باشد )19(. در این بررسی که از غلظت های متفاوت این 

پپتیدها )µg/mL 100-0/21( اســتفاده شد مشخص گردید که درصد رشد 

فاز ایستایی در مقایسه با گروه شاهد در جدایه های آلبیکنس در غلظت های 

متفــاوت اختلاف معنی داری را نشــان می دهد، بدیــن معنی که با افزایش 

غلظت پپتیدها رشد کاندیدا بیشتر مهار می شود. همچنین جز در غلظت های 

µg/mL 3/2 و 25 کــه اختلاف معنی داری بین رشــد ســوش های کاندیدا 

گلابراتا و کاندیدا آلبیکنس حســاس مشاهده نشــد در بقیه موارد اختلاف 

معنی داری بین رشــد ســوش ها در هر یک از غلظت ها وجود داشــت. نکته 

قابــل توجه اینکه ســوش های مقاوم به فلوکونازول روند منطقی و نســبتاً 

هماهنگی را در مقاومت به پپتیدها نشان دادند. این نکته فوق العاده دارای 

اهمیت می باشــد زیرا بر اساس مطالعات قبلی که با استفاده از اسانس های 

گیاهی انجام گرفت، این اســانس ها و مواد طبیعی اثرات یکســانی بر روی 

جدایه های مقاوم و حساس داشتند )14(. این مسئله تأیید کننده این فرضیه 

است که احتمالًا پپتیدهای حاصله، مکانیسم اثرشان باید خیلی شبیه به ساز 

و کارهای عمل فلوکونازول بر روی ســلول های قارچی باشد. همانگونه که 

مشخص گردیده داروهای گروه آزول و ایمیدازول ها از سنتز ارگوسترول در 

دیواره ســلولی قارچ ها ممانعت کرده و نفوذپذیری قارچ را افزایش می دهند 

)12(. مطالعــه حاضر می تواند مقدمه ای جهت مطالعات آینده با اســتفاده از 

میکروسکوپ الکترونی و روش های مولکولی باشد تا بدرستی مکانیسم اثر 

این پپتیدها و اثر ممانعتی آنها روشن شود.

همه مطالعات بر روی پپتیدهای پوســت قورباغه نشــان دهنده پایین 

بودن وزن مولکولی آنها می باشــد چنانکه Rollin-Smith و همکاران در 

 Ranida سال 2002 نشان دادند که ده پپتید جداشده از پوست قورباغه های

می توانند به طور مؤثری از رشــد و اســپورزایی قارچ هــای خانواده چیتریده 

ممانعت کنند)16(. علاوه بر این، پپتیدهای دیگری نیز از پوست گونه های 

مختلف قورباغه شناســایی شــده اند که خاصیت ضد قارچــی علیه کاندیدا 

آلبیکنس داشته اند )4،11(. اختلاف در نتایج بدست آمده در ارتباط با اثرات 

ضد میکروبی این پپتیدها می تواند ناشــی از نوع قورباغه، روش استحصال 

پپتید و فراکشن های استفاده شده باشد. در مجموع نتایج این تحقیق بیانگر 

اثرات ضد کاندیدایی پپتیدهای حاصله می باشــد و برخلاف اجزای طبیعی 

دیگر مثل اسانس های گیاهی میزان اثر این پپتیدها بر کاندیداهای حساس و 

مقاوم به فلوکونازول یکسان نیست و چگونگی این پدیده نیاز به بررسی های 

مفصل دیگــری در آینده دارد.  با توجه به وزن مولکولی پایین این پپتیدها 

به نظر می رسد که با کونژوگه کردن این مواد ضد میکروبی با برخی از مواد 

طبیعی مثل توکســوئید کزاز بتوان اثرات مفیدتری از این اجزا بدست آورد. 

این مطالعه بایستی جهت جداســازی کامل پپتیدها از یکدیگر و هم چنین 

ارزیابی کارآیی هر یک از آنها در کاهش رشــد ســویه های مختلف قارچی 

بخصوص قارچ های آبزی مثل ساپرولگنیا در آینده ادامه یابد.

تشکر و قدردانی
این پژوهش با حمایت مالی معاونت پژوهشــی دانشــگاه تهران انجام 

شده و مؤلفین مراتب قدرانی و تشکر خود را از این معاونت اعلام می دارند.

نمــودار 5. منحنی رشــد کاندیدا آلبیکنس حســاس درحضور مقادیــر مختلف پپتید 
کاتیونیک در طی 24 ساعت.

Group1           Group2           Group3           Group4           C+
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Figure Legends and Table Captions
Graph 1. Effect of different concentrations of Cationic peptides on fluconazole-sensitive (SC.a) and resistant (RC.a) Candida albi-
cans and Candida glabrata strains. (*) Unidentical letters represents significance.
Graph 2. Effect of different concentrations of peptides on growth of fluconazole-sensitive (SC.a) and resistant (RC.a) Candida 
albicans and Candida glabrata strains. (*) Unidentical letters represents significance.
Graph 3. Candida glabrata growth curve in the presence of peptides during 24hrs.

Graph 4. Resistant Candida albicans growth curve in the presence of peptides during 24hrs is shown.

Graph 5. Sensitive Candida albicans growth curve in the presence of peptides during 24hrs is shown.
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Abstract:
BACKGROUND: Antimicrobial peptides with relative length (2-100 amino acids) and 

positive charge (pure charge (+9)-(+2)) are amphiphilic that isolated from a wide range of 
animals. Recently, these peptides have been known as a part of innate immune response. 
Nowadays, more than 500 antimicrobial peptides from animals have been reported. OB-
JECTIVES: The aim of this study was to evaluate the anti-Candida effects of cationic 
peptides derived from Rana ridibunda skin. METHODS: In this study, using alcohol-acid 
technique, peptides of frog’s skin were isolated and purified by Sep-Pack and Sephadex 
column. Then the anti-Candida activity (Fluconazole Resistance C. albicans, Fluconazole 
Sensitive C. albicans, and C. glabrata) of the peptides in different concentrations were 
evaluated. RESULTS: Regarding to statistical analysis, peptides in concentration ranging 
from 25 to 100 µg/ml had the most anti-Candida activities. In respect to different under-
study Candida species, these agents had the less effect on the Fluconazole Resistance C. 
albicans (p<0.05). CONCLUSIONS: The anti-Candida effects of cationic peptide obtained 
from frog skin are approved in this study.

Keyword: cationic peptides, Rana ridibunda, Candida albicans, Candida glabrata, fluconazole

*Corresponding author’s email: khosravi@ut.ac.ir, Tel: 021-61117099, Fax: 021-66933222

J. Vet. Res. 70, 2:119-124, 2015 

Journal of Veterinary Research. 70,2:119-124,2015Original                
Article

124


