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Resumen:

Los venenos de serpientes son una mezcla compleja de componentes con una amplia gama de acciones tanto para las presas como
para eventuales victimas humanas. Los venenos de serpientes son las secreciones con mayor concentracion de enzimas y toxinas
en la naturaleza. Su composicién puede variar en sus caracteristicas bioquimicas y toxicologicas por diversas causas, siendo la
localizacién geogréfica de los individuos un factor que puede influenciar estas variaciones. El envenenamiento provocado por
Crotalus durissus terrificus, Unica especie del género que habita nuestro pais, causa efectos neurotéxicos, coagulopaticos y
miotdxicos. Las alteraciones en las manifestaciones clinicas del envenenamiento pueden deberse a diferencias en la composicion
del veneno. Por ello es importante conocer su composicion para el diagnéstico, tratamiento y produccién de antivenenos mas
especificos. Numerosos estudios del veneno crotalico han demostrado variabilidad en su composiciéon al comparar muestras de
distintas regiones geograficas. Por tal motivo en el presente trabajo se estudio la variabilidad en la composicién de veneno de
especimenes adultos de Crotalus durissus terrificus provenientes de 6 ecorregiones de Argentina (Esteros del Ibera, Chaco humedo,
monte de sierras y bolsones, Pampa y selva paranaense) que comprende las provincias de Corrientes, Formosa, La Rioja, Buenos
Aires, Catamarca y Misiones, para analizar si la variacion geogréfica podria influir en su composicion y por lo tanto en sus
propiedades. La caracterizacion bioquimica de los venenos se realiz6 mediante la evaluacion de la actividad hemolitica indirecta
(AHI) de los venenos (0,125mg/mL). La técnica se desarroll6 en placas de agarosa con glébulos rojos en presencia de yema como
fuente de fosfolipidos. La actividad AHI es producida por la fosfolipasa A2 que esta presente entre los componentes proteicos de la
secrecion. Por otro lado, la composicién proteica de los venenos fue estudiada por electroforesis en geles de poliacrilamida (12,5%)
en presencia de SDS (SDS-PAGE) en condiciones de voltaje constante (100V) durante 2h. Adicionalmente, se realizaron ensayos
para evaluar el efecto de los venenos sobre células de cultivo de la linea celular de musculo esquelético C2C12 obtenidas de
monocapas subconfluentes mantenidas en medio esencial Dulbecco (DMEM) suplementado con 5% en suero fetal bovino inactivado
por calor en CO2 en atmosfera hiumeda. La viabilidad celular se cuantificd por tincién con el colorante cristal violeta. Los resultados
muestran una mayor actividad hemolitica indirecta en las muestras de especimenes de Selva Paranaense y Pampa. Por otro lado, la
muestra de Monte de sierras y bolsones presentd una reducida actividad de la enzima PLA2. El andlisis electroforético pone en
evidencia la ausencia de proteinas de alto peso molecular en las muestras de especimenes del Chaco humedo y Monte de sierras y
bolsones. Las Fosfodiesterasas son proteinas presentes en la secrecién crotdlica que podrian estar ausentes en dichas muestras.
Ademas, en venenos de especimenes de esteros de Iberd y Chaco humedo hay ausencia de proteinas de bajo peso molecular
compatibles con menor contenido de fosfolipasa A2 en comparacion con los otros venenos estudiados. Los ensayos de citotoxicidad
mostraron efecto citotoxico de todos los venenos con una viabilidad celular no mayor a 40% comparado con el control. En particular
las muestras de veneno de especimenes de Selva Paranaense y Esteros del Ibera los que mayo citotoxicidad presentaron. Estos
ensayos preliminares ponen en evidencia las diferencias en la composicion de los venenos de especimenes de Crotalus durissus
terrificus. Futuros estudios permitiran avanzar en la caracterizaciéon y cuantificacion de las diferencias que proporcionaran
informacién de gran valor para el disefio de antivenenos efectivos para el tratamiento de intoxicaciones crotalicas.
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