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Resumen:

Los venenos de serpientes comprenden una mezcla compleja de proteinas y péptidos biolégicamente activos que inducen una
amplia variedad de efectos en sus presas y victimas humanas. El género Bothrops causa el 97% de los accidentes por ofidios en
Argentina y B. alternatus (yarara grande o vibora de la cruz) constituye una de las especies de importancia médica en la regidén
Noreste del pais. La secrecién ofidica de esta especie posee principalmente efectos proteolitico, hemorragico y coagulante,
caracterizandose por un prominente dafio tisular local. Las metaloproteinasas de Venenos de Serpientes (SVMPs, siglas en inglés)
constituyen la familia de proteinas méas abundante del veneno de B. alternatus, representando el 43,10% de los componentes
identificados. Las mismas se agrupan en tres clases (P-l a P-lll) sobre la base de la presencia de varios dominios estructurales.
Algunas SVMPs P-lll pueden sufrir (bajo determinadas condiciones) un fenémeno de autolisis in vitro liberando fragmentos estables.
A partir del veneno de B. alternatus se aislé y caracterizé una SVMP P-lll, baltergina, la cual es capaz de generar productos de
autblisis de entre 45 y 14 kDa, entre ellos un fragmento estable de aproximadamente 28 kDa correspondiente al dominio
desintegrina/rico en cisteina (fragmento DC). El objetivo del presente trabajo fue purificar el fragmento DC obtenido por
procesamiento autoproteolitico de baltergina y estudiar su efecto y el de la enzima nativa, sobre la adhesién de células de la linea de
mioblastos murinos C2C12. Utilizando cromatografia de filtracién en gel y en presencia de un agente reductor, se purificé el
fragmento DC. Los resultados sobre la adhesién de células de la linea C2C12 permitieron comprobar un efecto inhibitorio tanto de
baltergina como del fragmento DC. La disminucién en el porcentaje de adhesién celular fue proporcional a las dosis ensayadas. Para
una concentracién de 1,8 pM, la mayor probada, se observé un 62% y 49% de adhesién con respecto al control cuando se incubaron
las células con la enzima y el fragmento respectivamente. El efecto inhibitorio probablemente se deba a la presencia del dominio tipo
desintegrina presente tanto en el fragmento DC como en la enzima nativa, el cual tiene la capacidad de unirse a integrinas de
membrana de las células impidiendo su adhesién. De esta forma, el Fragmento DC que carece de actividad proteolitica, se convierte
en una atractiva molécula para futuros estudios de bloqueo de interacciones integrina-ligando.
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