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Resumen. Propósito: los venenos de animales constituyen una de las fuentes más 
ricas de sustancias activas biológicamente encontradas en la naturaleza. Dichas sus-
tancias están presentes simultáneamente en un solo veneno garantizando la utilidad 
para el organismo productor del mismo. La mayoría de los componentes de estos 
venenos son polipéptidos, cuyo blanco son receptores específicos encontrados en 
la presa y es dicha precisión hacia los receptores lo que los convierte en sustancias 
con alto potencial terapéutico. Algunos polipéptidos activos han demostrado ser 
potenciales insecticidas y muy específicos en membranas bacterianas, ya que han 
sido selectivos contra bacterias Gram positivas o Gram negativas, y bacterias aero-
bias o anaerobias. Tema: se presenta una revisión bibliográfica de los últimos diez 
años acerca de toxinas y venenos de escorpiones y serpientes con actividad antimi-
crobiana. Desarrollo: la búsqueda bibliográfica se realizó en las plataformas Web of 
Science, PubMed y Science Direct. Con el ánimo de recabar la mayor información 
posible, en cada una de las mencionadas plataformas se usaron las siguientes pala-
bras claves y operadores bolenaos para la búsqueda: “snake” OR “scorpion”, según 
cada caso de búsqueda, junto con las palabras “venom” AND “antimicrobial”, para 
el caso del término “antimicrobial”, este podía variar por “antibiotic”. De la búsqueda 
se excluyeron los términos “virus” AND “leishmania” AND “plants”. Hallazgos: se 
logran revisar aproximadamente 80 artículos científicos de los que se extrae la infor-
mación más relevante correspondiente al tema de estudio. Conclusión: esta revisión 
busca aportar una visión actual del uso de algunas moléculas aisladas de venenos de 
serpientes y escorpiones como herramientas o modelos en diferentes campos, para 
la búsqueda de alternativas terapéuticas.
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Artículo de revisión

Toxins from Snake and Scorpion Venoms, a Natu-
ral Source of Molecules with Antimicrobial Activity
Abstract. Purpose: Animal venoms constitute one of the richest sources of biologically ac-
tive substances found in nature. Those substances are simultaneously present in one single 
venom, guaranteeing its usefulness for the organism that produces it. Most of the com-
ponents of these venoms are polypeptides, which target specific receptors found in the 
prey and it is this precise targeting of those receptors that make them substances with 
high therapeutic potential. Certain active polypeptides and very specific ones in bacterial 
membranes have been shown to be potential insecticides, because they have been selective 
against gram-positive or gram-negative bacteria, as well as aerobic or anaerobic bacteria. 
Topic: a bibliographical review was made of the last 10 years about toxins and venoms of 
scorpions and snakes with antimicrobial activity. Development: the bibliographic search 
was performed using the Web of Science, PubMed and Science Direct platforms. In order 
to gather the greatest possible amount of information, the following keywords and Boolean 
operators were used for the search on each of those platforms: “snake” OR “scorpion”, ac-
cording to each search case, along with the words “venom” AND “antimicrobial”; the term 
“antimicrobial” could be alternated with “antibiotic”. The terms “virus” AND “leishmania” 
AND “plants” were excluded from the search. Findings: approximately 80 scientific articles 
were reviewed from which the most relevant information corresponding to the topic of 
study was extracted. Conclusion: this review seeks to provide a current overview of the use 
of certain molecules that have been isolated from snake and scorpion venoms as tools or 
models in different fields in the search for therapeutic alternatives.

Keywords: antimicrobial, scorpions, snakes, venoms.

Toxinas de venenos de serpentes e escorpiões, uma fon-
te natural de moléculas com atividade antimicrobiana
Resumo. Propósito: o veneno de animais constitui uma das fontes mais ricas de substâncias 
ativas biologicamente encontradas na natureza. Essas substâncias estão presentes simulta-
neamente num só veneno e garantem a utilidade para o seu organismo produtor. A maioria 
dos componentes desses venenos são polipeptídios, cujos alvos são receptores específicos 
encontrados na presa e é essa precisão aos receptores o que os torna substâncias com alto 
potencial terapêutico. Alguns polipeptídios ativos vêm demonstrando ser potenciais in-
seticidas e muito específicos em membranas bacterianas, já que têm sido seletivos contra 
bactérias Gram-positivas ou Gram-negativas, e bactérias aeróbias ou anaeróbias. Tema: 
apresenta-se uma revisão bibliográfica dos últimos dez anos sobre toxinas e venenos de es-
corpiões e serpentes com atividade antimicrobiana. Desenvolvimento: a busca bibliográfica 
foi realizada nas plataformas Web of Science, PubMed e Science Direct. Com o intuito de 
coletar maior quantidade possível de informações, em cada uma das mencionadas platafor-
mas foram usadas as seguintes palavras-chave e operadores booleanos: “snake” OR “scor-
pion”, segundo cada caso de busca, junto com as palavras “venom” AND “antimicrobial”, 
para o caso do termo “antimicrobial”, este podia variar por “antibiotic”. Foram excluídos da 
busca os termos “virus” AND “leishmania” AND “plants”. Achados: pôde-se revisar apro-
ximadamente 80 artigos científicos, dos quais foi extraída informação mais relevante cor-
respondente ao tema de estudo. Conclusão: esta revisão procura contribuir com uma visão 
atual do uso de algumas moléculas isoladas de venenos de serpentes e escorpiões como 
ferramentas ou modelos em diferentes campos, para a busca de alternativas terapêuticas. 

Palavras-chave: antimicrobiano, escorpiões, serpentes, venenos. 
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Introducción

A partir de 1928, cuando Fleming descubrió la 
penicilina en el cultivo de un hongo, comenzó  
la llamada época de los antibióticos, ya que en las 
décadas posteriores a esta fecha, se produjo un 
incremento de forma exponencial en la creación 
de nuevas clases de estos agentes, especialmente 
en países desarrollados [1]. En los años recientes, 
la producción de nuevos antimicrobianos ha dis-
minuido de forma considerable y ha surgido, como 
un problema de consecuencias impredecibles, la 
resistencia a estos por la aparición en las bacte-
rias, virus, hongos y protozoarios de mecanismos 
defensivos con el fin de evadir la acción destructiva 
de estas sustancias [2].

La necesidad en las últimas décadas de bus-
car nuevas alternativas terapéuticas, conduce a 
los investigadores a evaluar productos de origen 
diverso como son animales marinos y terrestres, 
así como plantas, con el fin de hallar moléculas que 
funcionen como prototipos que reemplacen o com-
plementen los productos utilizados actualmente 
[2-8]. Los venenos de serpientes y escorpiones son 
un ejemplo de esto, ya que para ambos, se han des-
crito actividades potencialmente benéficas para el 
hombre, aislando moléculas que han servido como 
modelo terapéutico para el diseño de fármacos 
que actualmente se usan en la industria farmacéu-
tica, como es el caso del captopril —un antihiper-
tensivo aislado del veneno de Bothrops jararacá 
[9]—, Viprinex® —un anticoagulante aislado de 
Agkistrodon rhodostoma [10]—, un agente procoa-
gulante como la reptilasa —obtenido del veneno de 
B. atrox [11]—, entre otras moléculas.

El estudio de los venenos y las toxinas ha 
estado encaminado principalmente a la descrip-
ción de las manifestaciones clínicas y estrategias de 
tratamiento, pero por lo descrito previamente, los 
componentes presentes en los venenos de algunos 
animales constituyen una fuente para el hallazgo 
de potenciales agentes terapéuticos, como posibles 
fuentes de moléculas con actividad antibacteriana 
o antimicótica; y aunque algunos de sus compo-
nentes no se puedan emplear inmediatamente o 
directamente por su toxicidad, servirán como pro-
totipos para el desarrollo de estos fármacos. 

Antimicrobianos convencionales 

Las enfermedades infecciosas constituyen una de 
las principales causas de morbimortalidad en todo 
el mundo debido a la alta resistencia que se presenta 
a la antibioticoterapia, que incluyen desde infeccio-
nes menores de la piel hasta infecciones de heridas 
post-operatorias. Un ejemplo de esto y que se ha 
vuelto muy común es el caso del Sthaphylococcus 
aureus meticilino resistente (mrsa), según cifras 
del Instituto Nacional de Salud de Estados Unidos 
(nih), la tercera parte de la población mundial 
puede tener en algún momento de su vida S. aureus 
en su cuerpo, de esta proporción, el 1 % corres-
ponde a mrsa [12]. Con esta misma bacteria, se 
han registrado siete casos vancomicino resistentes 
(vrsa) en el 2007 en Estados Unidos [12]. En diez 
países se ha comprobado que las cefalosporinas de 
tercera generación pueden ser ineficaces para el tra-
tamiento de la gonorrea [13] Asimismo en el 2013, 
la Organización Mundial de la Salud (oms) registró 
480.000 casos de tuberculosis multirresistente [13-
14]. Es así como el desarrollo de vacunas, el esta-
blecimiento de medidas sanitarias adecuadas y el 
descubrimiento de los antimicrobianos y su cons-
tante mejoramiento, son factores muy importantes 
en la prolongación de las expectativas de vida y en 
el mejoramiento de su calidad [13, 15, 16], así como 
también lo es el tratamiento adecuado y oportuno 
[14]. 

Los tratamientos para las enfermedades infec-
ciosas incluyen los antibacterianos, antivíricos y 
antimicóticos. Para el desarrollo de estos fármacos 
se debe tener presente que tengan el mayor poten-
cial tóxico contra el microorganismo infectante y 
lo más seguros posible para las células humanas, 
es decir, que tengan una toxicidad selectiva [16-17]. 
Producir sustancias para combatir las bacterias y 
los hongos es relativamente sencillo porque son 
células diferentes a las humanas. No obstante, pro-
ducir un fármaco que destruya un virus sin per-
judicar a la célula humana infectada es una ardua 
labor, ya que los virus pierden su identidad dentro 
de esta y reprograman la célula para que produzca 
partículas del propio virus [16], lo que indica un 
menor número de productos comerciales adecua-
dos para este uso. 
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Los antibióticos, bien sean productos de un 
agente biológico como un microorganismo o de 
síntesis química, pueden producir un efecto bacte-
ricida o bacteriostático, el primero destruyendo las 
bacterias, y el segundo evitando su multiplicación 
y permitiendo que el organismo elimine las bacte-
rias restantes [18]. Los mecanismos más utilizados 
para ejercer el efecto bacteriostático son la inter-
ferencia en procesos esenciales en los microorga-
nismos por su selectividad en blancos específicos, 
como las enzimas que sintetizan la pared celular de 
hongos y bacterias, los ribosomas bacterianos, las 
enzimas requeridas para la síntesis de nucleótidos y 
la replicación del dna. Para la mayoría de las infec-
ciones, ambas clases de antibióticos parecen igual-
mente eficaces, pero en los casos en que el sistema 
inmune está debilitado o el paciente presenta afec-
ciones mayores como una endocarditis bacteriana 
o una meningitis, un antibiótico bactericida suele 
ser más eficaz [16, 19]. 

Venenos de serpientes 

Proteínas con actividad antimicrobiana

Desde la identificación del péptido que dio ori-
gen al captopril a partir del veneno de la serpiente 
Bothrops jararaca por parte de Ondetti y colabora-
dores en 1971 [9, 20], se despertó un interés en los 
venenos de animales como fuentes ricas en com-
puestos bioactivos y se pensó en el uso potencial de 
dichas sustancias como modelo terapéutico para el 
diseño de fármacos que actualmente se usan en la 
industria farmacéutica. Cientos de sustancias bio-
lógicamente activas están presentes simultánea-
mente en un solo veneno, la mayoría de ellos son 
polipéptidos que tienen células y órganos blancos 
específicos y representan una herramienta para el 
desarrollo de una nueva generación de antibióticos 
[7, 21].

Los venenos que producen las serpientes son 
una mezcla compleja de proteínas, péptidos, enzi-
mas y trazas de elementos no proteicos tales como 
carbohidratos y sales [22], los cuales son útiles para 
el animal a la hora de capturar y digerir la presa, 
y para los investigadores debido a que se convier-
ten en una fuente para la obtención de compues-
tos con diversas actividades, entre ellas la actividad 
antibacteriana, la cual se ha observado tanto en 

venenos de elápidos como en vipéridos. Un ejemplo 
de ello es el veneno completo del elápido australiano 
Pseudechis australis que inhibió el crecimiento de 
Staphylococcus aureus y Escherichia coli [20]. Otro 
ejemplo a mencionar es el veneno de la víbora Bitis 
gabonica que se mostró activo frente a Pseudomona 
aeruginosa, S. aureus y E. coli [23]. Adicionalmente, 
algunos venenos han sido selectivos en cuanto a 
si la bacteria es Gram positiva o Gram negativa, o 
si es una bacteria aerobia o anaerobia [24], lo cual 
se evidenció en los venenos de Crotalus viridus 
helleri, C. atrox y C. horridus horridus, que logra-
ron inhibir el crecimiento de especies aerobias 
como Staphylococcus epidermidis, P. aeruginosa, y 
Enterobater cloacae, pero no de las anaerobias [25]. 
Por su parte, el veneno de las víboras surafricanas 
Causus rhombeatus, Bitis gabonica y Bitis arietans 
presentaron potente actividad antibacteriana con-
tra S. aureus, seguida por P. aeruginosa y E. coli, y 
en menor proporción, contra especies anaerobias 
como Bacteroides Fragilis, Bacteroides intermedius, 
Clostridium sordellii y Clostridium perfringes [23].

Adicional a la actividad hallada en los venenos 
completos, se han aislado algunos componentes de 
estos que demuestran actividad antimicrobiana. 
Samy y colaboradores [26] informaron la activi-
dad antibacterial de una metaloproteasa aislada 
del veneno de la víbora china Agkistrodon halys 
pallas, cuya masa molecular fue de 23,1 kDa y una 
secuencia N-terminal (miqvllvticlavfpyqgssii-
les); la cual presenta identidad del 100 % con otras 
metaloproteasas aisladas de venenos de la familia 
Viperidae como la contortrostatina y la bothrosta-
tina. Su espectro antibacteriano incluyó S. aureus, 
Proteus vulgaris, Proteus mirabilis y la bacteria 
multirresistente Burkholderia pseudomallei, ade-
más la concentración mínima inhibitoria (cmi) se 
mostró variable frente a cada bacteria y osciló entre 
1,875 y 60 µM. 

Las fosfolipasas (pla2), otro componente 
abundante en los venenos de vipéridos y elápidos 
[27], también han sido evaluadas en su acción anti-
bacterial y han demostrado ser activas contra algu-
nas cepas bacterianas. Por ejemplo, una pla2 del 
grupo I, denominada bfpa obtenida del veneno de 
Bungarus fasciatus, reveló actividad antibacterial 
frente a E. coli y S. aureus con una cmi de 0,4 y 
0,1 µM respectivamente, lo que indica que la bfpa, 
por poseer una estructura con propiedades catió-
nicas, es más potente contra bacterias Gram positi-
vas, debido tal vez a la capacidad de penetrar en la 
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pared celular aniónica de dichas bacterias, provo-
cando en estas un efecto bactericida [28]. 

Así mismo, las miotoxinas II (pla2 sin acti-
vidad enzimática) y III (pla2 con actividad enzi-
mática) obtenidas de la serpiente suramericana 
Bothrops asper demostraron actividad bactericida 
sobre múltiples bacterias Gram positivas y Gram 
negativas, pero con una limitante para su uso, 
debido a que presentaron toxicidad contra célu-
las eucarióticas [29]. No obstante, para la mioto-
xina II, lograron indicar que el residuo 115-129 de 
su región C-terminal era el responsable de pertur-
bar el buen funcionamiento de la membrana plas-
mática de bacterias Gram negativas y que dicho 
efecto era independiente de una acción enzimá-
tica intrínseca [30]. Igualmente, el péptido sin-
tético pem-2 (kkwrwwlkalakk) derivado de la 
misma, mostró una reducida toxicidad hacia célu-
las musculares, y una alta actividad bactericida 
in vitro que los autores observaron que interac-
tuaba con el lipopolisacárido (lps) bacteriano [29, 
31]. Adicionalmente los estudios realizados por 

Murillo y colaboradores con este mismo péptido 
demostraron que, además de la actividad antibac-
teriana, tenía una potente actividad fungicida (a 
concentraciones de 5 µM) frente a varias especies 
de cándida de importancia clínica (debido a la 
alta cantidad de diagnósticos de candidiasis vagi-
nal) tales como Candida parapsilosis, C. guillier-
mondii, C. lusitanie, C. viswanathii, C. krusei, C. 
albicans, C. glabrata, C. valida, C. tropicalis y C. 
kefyr [32, 33], lo que permite hablar de una activi-
dad de amplio espectro de este péptido sintético. 
Por otro lado, otra miotoxina aislada de Bothrops 
moojeni (mjtx-ii) demostró una importante acti-
vidad antimicrobiana al inhibir el crecimiento de 
E. coli y C. albicans [34]. 

Foreman-Wykert y colaboradores [35] descri-
bieron el posible mecanismo de acción que poseen 
las pla2 para generar muerte en las bacterias (figura 
1). La tabla 1 resume algunas fosfolipasas A2 que 
han sido aisladas y caracterizadas de venenos de 
serpientes del mundo, y el grupo de microorganis-
mos contra las que fueron probadas.

Figura 1. Mecani smo de acción antibacteriana de las pla2

Fuente: tomado y adaptado de [35]

Tabla 1. Fosfolipasas A2 aisladas de serpientes con actividad antimicrobiana
Fosfolipasa 

aislada Especie de la que se obtuvo Actividad antimicrobiana Dosis 
evaluada

Referen-
cia

Miotoxina II Bothrops asper Bactericida contra Gram-positivos  
(S. aureus) y Gram-negativos 10 µM [30]

BnSP-7 Bothrops neuwiedi pauloensis Bactericida contra G(-) E. coli. 40-120 µM [36]

Miotoxin I Bothrops atrox Activa contra E. coli 200 μg [37]

BnpTX-I y II Bothrops neuwiedi pauloensis Activas contra Escherichia coli y S. aureus 30–180 μg [38]

Continúa
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BthTx-I y BthTx-II Bothrops jararacussu Xanthomonas axonopodis. pv. passiflorae 125 µg/mL [39]

Daboiatoxina Daboia russelli siamensis
Activas contra 
Burkholderia pseudomallei 0,5 mg/ml [40]Crotoxina B Crotalus durissus terrificus

Mulgatoxin Pseudechis australis

MjTX-II Bothrops moojeni Inhibió el crecimiento de E. coli y Candida 
albicans 50-250 µg [34]

bfpa Bungarus fasciatus Activa contra E. coli y S. aureus 0,4 y 0,1 µM [28]

mtx -I y II Bothrops brazili Inhibió el crecimiento de E. coli y C. 
albicans

10-100 µg/
mL [41]

pla2 ácida Porthidium nasutum Activa contra S. aureus  32 μg/mL [42]

Fuente: elaboración propia

Cont.

Otros péptidos también han demostrado 
determinada actividad microbicida, como es el 
caso de una proteína catiónica de 50 aminoácidos 
denominada Omwaprina, obtenida del veneno 
de la serpiente australiana Oxyuranus microle-
pidotus, la cual demostró actividad antibacte-
rial selectiva y dosis dependiente contra Bacillus 
megaterium y Staphyloccocus warneri (Gram posi-
tivos), a dosis mínimas inhibitorias en un rango 
de 2-10 μg. El mecanismo de acción se determinó 
por microscopia electrónica de barrido donde se 
observó un severo daño en la pared. Igualmente, 
el rango de dosis establecido no presentó efec-
tos tóxicos en ratones albinos Swiss cuando les 
fue administrado por vía intraperitoneal. [43]. 
De igual forma, del veneno de la serpiente brasi-
lera B. jararaca se aisló un péptido con alta acti-
vidad antifúngica, el cual inhibió el crecimiento 
de los hongos fitopatógenos Fusarium oxysporum 
y Colletotrichum lindemuthianum a una concen-
tración de 25 µg/mL, así como de las levaduras C. 
albicans y Saccharomyces cerevisiae a concentra-
ciones de veneno crudo de 12,5 µg/mL [44].

La L-Amino acido oxidasa (laao), enzima 
abundante en los venenos de varias especies de ser-
pientes, también ha demostrado actividad contra 
bacterias Gram-positivas y Gram-negativas. Ha 
sido aislada en los venenos de Bothrops moojeni, 
Bothrops alternatus, Bothrops pirajai, Crotalus ada-
manteus, Crotalus durissus collilineatus, Pseudechis 
austraüs, Trimeresurus jerdonii y Vípera lebetina 

[45]. Igualmente ha sido aislada del veneno de 
Bothrops jararaca y Bothrops jararacussu, en las que 
se demostró actividad bactericida a una concentra-
ción de 0,8 mg/mL contra Gram positivos como: 
Eubacterium lentum, Peptostreptococcus anaero-
bius, Propionibacterium acnés, S. aureus, S. epi-
dermidis y Gram negativos como Porphyromonas 
gingivalis, Prevotella intermedia, P. aeruginosa, 
Salmonella typhimurium [46]. Por otra parte, 
Vargas y colaboradores [47-48] aislaron del veneno 
de dos víboras colombianas Bothriechis schlege-
lii y Crotalus durissus cumanensis las proteínas 
BsLAAO y CdcLAAO respectivamente, las cuales 
se mostraron activas contra las bacterias de inte-
rés clínico en Colombia, S. aureus y Acinetobacter 
baumannii, a cmi entre los 2 µg/mL y los 16 µg/mL.

 El mecanismo de acción propuesto para las 
laao con actividad antimicrobiana está asociado 
a la producción de peróxido de hidrógeno [49], 
debido a que la adición de catalasa al medio generó 
pérdida de la acción farmacológica encontrada. Al 
parecer, la actividad antimicrobiana de las laao 
no solo es ejercida por la molécula completa, sino 
que cada una de sus tres subunidades conserva esta 
actividad, como lo demostraron Okubo y colabo-
radores [50] con la laao de Bothropoides matto-
grosensis en la que tres péptidos correspondientes 
a tres sitios diferentes de la proteína completa con-
servaron su actividad antimicrobiana, aunque se 
requirió de dosis superiores para inhibir el creci-
miento con relación a la proteína completa. 
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Tabla 2. laao aisladas de venenos de serpientes con actividad antibacteriana
Especie de la que se 

aisló la laao Actividad antibacteriana Dosis eva-
luada Referencia

Crotalus adamanteus Activa contra G(−) P. aeruginosa y E. coli.
Burkholderia pseudomallei

0,1 mg/mL

0,34 mg/mL

[51]

[40] 
Pseudechis australis Activo contra Aeromonas sp y G(+) B. subtilis y S. aureus. 0,62 - 5 µg [24]
P. (Trimeresurus)
mucrosquamatus

Más activa contra G(+) S. aureus. Igualmente activa contra 
G(−) E. coli and B. dysenteriae. 1 - 13 µg [52]

Agkistrodon halys pallas Activa contra E. coli 0,03 g/L [53]
Bothrops alternatus Activa contra G(−) E. coli, y G(+) S. aureus 24 µg [45]

C. durissus cascavella Activa contra G(+) Staphylococcus mutans, G(−) Xanthomo-
nas axonopodis pv passiflorae 150 μg/ml [54]

B. pirajai Activa contra G(−) E. coli y P. aeruginosa 1, 2, y 4 μg/mL [55]

Vipera lebetina Activa contra G(−) E. coli y contra G(+) B. subtilis 5 - 20µg [56]

B. moojeni Activa contra G(−) E. coli, Salmonella typhimurium, P. aerugi-
nosa y G(+) S. aureus

25 y 50 µg/
mL [57]

B. pauloensis Más activa contra G(−) E. coli que contra G(+) S. aureus. 5- 25 µg/mL [58]

Bothrops jararaca

Activa contra G(+) como Eubacterium lentum, S. aureus, S. 
epidermidis, Enterococcus fecalis, Streptococcus mutans y G(−) 
Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermédia, P. aeruginosa 
y Salmonella typhimurium

0,8 mg/mL [46]

Daboia russellii
siamensis

Activa contra G(+) S. aureus, 
G(−) P. aeruginosa y
E. coli 

9,0 μg/mL, 144 
μg/mL y 288 μg/

mL
[59]

Naja naja oxiana
(Naja oxiana) Más activa contra G(+) B. subtilis que contra G(−) E. coli 5,5 μg/mL y 7,5 

μg/mL  [60]

B. marajoensis Activa contra G(+) S. aureus, 
G(−) P. aeruginosa y Candida albicans.

50 μg/mL
200 μg/mL  [61]

Agkistrodon blomhoffii 
ussurensis Activo contra S. aureus. 3,75 - 30 μg [62]

Ophiophagus hannah Activa moderadamente contra P. aeruginosa, K. pneumoniae 
y E. coli.

25 – 50 μg/mL 
(0,2-0,4μM) [63]

B. mattogrosensis Activa contra: K. pneumoniae,
 P. aeruginosa y P. mirabilis.

64 µg/mL
256 µg/mL [50]

Crotalus durissus cumanensis Activa contra S. aureus  y Acinetobacter baumannii 8 μg/mL y
16 μg/mL  [48]

Bothriechis schlegelii Activa contra S. aureus y A. baumannii 4μg/mL  y 
 2 μg/mL  [47]

Fuente: elaboración propia

Venenos de escorpiones

Péptidos antimicrobianos

Los venenos de escorpiones son una fuente rica 
de péptidos los cuales han sido seleccionados a 
través de 400 millones de años de evolución, para 

reconocer con una gran especificidad, canales ióni-
cos permeables a sodio (Na+), potasio (K+), cloro 
(CI-) y calcio (Ca2+) en mamíferos o en invertebra-
dos. Se estima que la riqueza de este tipo de molé-
culas en los venenos de escorpiones se encuentra 
alrededor de 200.000 péptidos, de los cuales menos 
del 1% son conocidos, esto teniendo en cuenta el 
estimado de diversidad de estos arácnidos a nivel 
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mundial, el cual es de aproximadamente 2.231 
especies [64] y solo en una especie (un solo veneno 
de escorpión) se ha logrado identificar hasta 106 
compuestos [65-68]. Estos venenos se convierten 
así, para la ingeniería de síntesis de péptidos, como 
una vasta fuente de moléculas para el desarrollo de 
nuevos péptidos con potencial farmacológico y/o 
biológico. 

Los péptidos presentes en venenos de escor-
piones se pueden clasificar de diversas formas, por 
su actividad farmacológica, por su peso molecu-
lar o por su estructura. Basándonos en este último 
caso, nos podemos encontrar con tres grupos. El 
primero llamado péptidos ricos en cisteína, cono-
cidos también como dbp (por sus siglas en inglés, 
disulfide bridge peptides) o knottin scorpion toxin 
like peptides, que difieren en sus estructuras pri-
maria y secundaria por la formación de hojas β 
principalmente, y en algunos casos con presencia 
de hélices α [69-71]. El segundo son los péptidos 
sin residuos de cisteína usualmente con estruc-
tura anfipática α-helicoidal o non-disulfide bridge 
(ndbp) [69-71]; y el tercero, péptidos ricos en cier-
tos aminoácidos poco comunes como prolina y gli-
cina, o que presentan estructuras especiales como 
anillos tio-eter [69-71]. 

En el primer grupo, péptidos ricos en cisteína, 
se encuentran principalmente los compuestos que 
tienen la capacidad de modular algunos canales 
iónicos, como se explicará más adelante. Además 
de los péptidos moduladores de canales iónicos, se 
pueden encontrar otros tipos de péptidos de gran 
interés como los ndbp, los cuales se caracterizan 
porque en su estructura primaria se observan ami-
noácidos polares cargados positivamente, que pre-
valecen sobre el número de aminoácidos cargados 
negativamente, polares no cargados o apolares, 
generando así cargas netas positivas en la molécula 
[72]; además se caracterizan porque en ambientes 
similares a los de las membranas celulares, adoptan 
formas de alfa-hélices, un factor esencial para ejer-
cer su mecanismo de acción. Estas dos caracterís-
ticas son esenciales para que estos péptidos ejerzan 
su principal actividad biológica, ¡antimicrobiana!, 
esto ha sido demostrado por Giangaspero y cola-
boradores [72]. 

Estos péptidos son ampliamente conocidos 
como péptidos antimicrobianos (amp, por sus 
siglas en inglés) o péptidos anfipáticos α-helicoida-
les y ocurren naturalmente en los arácnidos, ya que 
hacen parte importante del sistema inmune como 

un mecanismo de defensa innata y humoral, el cual 
permite la rápida síntesis y secreción de los amp, 
no solo en la glándula venenosa, sino que además 
algunos se secretan en la hemolinfa de estos, como 
respuesta a la presencia de microorganismos pató-
genos [73]. Hasta hoy, se han reportado algo más 
de 1200 amp procedentes de la hemolinfa y vene-
nos (principalmente) de algunos animales [73]. 
Además, estos péptidos poseen un efecto despolari-
zante en células excitables, lo que les permite actuar 
como agentes paralíticos empleados en estrategias 
de captura o para evitar la aproximación de depre-
dadores y bacterias. 

En su mayoría, estos péptidos anfipáticos son 
de carácter catiónico, con prevalencia de aminoá-
cidos como lisina y arginina, lineales y cortos con 
menos de 50 aminoácidos. El último grupo com-
puesto por estructuras poco comunes, se carac-
teriza porque estas son ricas en aminoácidos que 
impiden el correcto plegamiento de las hélices alfa, 
lo que hace que disminuya su actividad antimicro-
biana, sin importar cuan cargado positivamente se 
encuentre el péptido [72]. 

Mecanismos de acción de los 
péptidos antimicrobianos aislados 
de venenos de escorpiones

Péptidos ricos en cisteínas

Estos péptidos tipo dbp, se caracterizan porque 
en términos generales, conservan una estructura 
representada por una serie de láminas beta y una 
hoja alfa estabilizadas por 3 o 4 puentes disulfuro. 
Este tipo de péptidos se caracteriza desde el punto 
de vista del mecanismo de acción tóxico porque 
afectan canales iónicos como los de sodio, potasio, 
calcio y cloro [74]. De los venenos de escorpiones se 
han aislado diferentes tipos de estos péptidos que 
selectivamente interactúan con proteínas de mem-
brana tipo canal iónico de sodio, potasio, calcio o 
cloro [65, 75-76].

El mecanismo de acción antimicrobiano de 
estos péptidos varía según el tipo de estructura 
que presentan, el cual está asociado a la interac-
ción específica de estos péptidos ricos en cisteína 
con canales de sodio, teniendo en cuenta que hasta 
ahora no se ha observado una asociación de la acti-
vidad antimicrobiana con la interacción de otro 
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tipo de canales iónicos como los de potasio o cal-
cio [70]. La modulación de los canales de sodio es 
el paso inicial para la propagación del potencial de 
acción de membrana en las células, generando así 
la propagación de potenciales de acción en células 
como las neuronas y otras células excitables presen-
tes en diversos tejidos y órganos [75-77]. 

Estos canales constan de una subunidad prin-
cipal (α) asociada a otras cuatro subunidades (β1, 
β2, β3, β4) ‘accesorias’, siendo la subunidad α una 
glicoproteína transmembrana de aproximada-
mente 2.000 aminoácidos, la cual forma físicamente 
el canal. Las demás subunidades son considera-
das sitios alostéricos que permiten modular el cie-
rre, apertura y/o inactivación del canal [75, 78]. La 
subunidad α está compuesta por cuatro dominios 
homólogos (I-IV), no idénticos, unidos por loops 
que se exponen a nivel citoplasmático y citosólico.

 Estos dominios, una vez plegados en la mem-
brana plasmática, van a formar el poro por donde 
transitan los iones, así como el filtro de selectividad 
de estos [75-76, 78]. Cada uno de estos dominios 
está compuesto por seis segmentos transmembrana 
(S1-S6), los cuales van a ser fundamentales para el 
funcionamiento normal del canal y para regular 
estos receptores [75, 78] (figura 2). Estos segmentos 
son ricos en aminoácidos hidrofóbicos o no pola-
res, a diferencia de los aminoácidos polares carga-
dos o no cargados que se encuentran comúnmente 
en los loops. Cada segmento cumple una función 
específica, los segmentos S5-S6 de cada dominio, 
van a ser los responsables de filtrar selectivamente 
los iones que ingresan al canal por medio de los 
loops que los unen en cada dominio, los cuales se 
internalizan hacia la cara interna del canal inte-
ractuando así con los iones [79]. Así mismo, estos 
segmentos van a ejercer la función de ‘puerta’, ya 
que regiones en estos segmentos donde se presen-
tan residuos de Prolina y Glicina le permiten cierta 
‘movilidad’ a estos segmentos y así, pueden cerrar 
o inactivar los canales por medio de la internaliza-
ción de estos segmentos en el poro [78]. 

El segmento S4 es particularmente diferente 
de los demás en cuanto a su composición, ya que 
además de los amino ácidos hidrofóbicos que pre-
dominan en los segmentos transmembrana, el 
segmento S4 está conformado además por amino 
ácidos que se caracterizan por poseer cadenas late-
rales con cargas positivas como la arginina (Arg) o 
la lisina (Lys), y se encuentran ubicados en inter-
valos de tres [78]. Estas cargas permiten que estos 

segmentos puedan detectar cambios en el vol-
taje del canal, actuando como un segmento sen-
sor de voltaje. Estos sensores de voltaje actúan de 
manera independiente y para que el poro se active 
se requiere que al menos uno de ellos esté en posi-
ción activa para abrir el canal [80].

Figura 2. Canal de sodio transmembrana. Se observan las tres 
subunidades (α, β1, β2) y cuatro dominios (I, II, III, IV) con 
seis segmentos transmembrana (S1-S6). 
Fuente: tomado y adaptado de [75]

En estos canales iónicos se presentan siete 
sitios de unión diferentes de ligandos, entre estos, 
las toxinas de escorpiones que alteran la activación 
como respuesta de la conductancia así como la inac-
tivación de estos canales. Los sitios 1, 3 y 4 son los 
más frecuentes blancos de las toxinas neuromodu-
ladoras de estos venenos, ubicándose cada uno a 
nivel extracelular, en los loops que comunican dife-
rentes segmentos [75-76, 80]. El sitio 1 está ubicado 
entre los loops de los segmentos S5-S6, se caracte-
riza por generar un bloqueo de la conductancia del 
canal interfiriendo con el transporte de iones que 
están obstruyendo físicamente el poro. En este sitio 
se unen selectivamente toxinas como las tetrado-
toxina (ttx), µ-conotoxinas, entre otras toxinas de 
arañas como las hainantoxinas y huwentoxinas, las 
cuales se encuentran en las especies Ornithoctonus 
hainana y Ornithoctonus huwena (Mygalomorphae: 
Theraphosidae) respectivamente [75, 77, 81]. 

El sitio 3 se encuentra ubicado en el loop que 
une los segmentos 3 y 4 (S3-S4) del dominio IV en 
la subunidad alfa (α). La unión de ligandos a este 
sitio genera una disminución o bloqueo de los cam-
bios conformacionales necesarios para la inactiva-
ción rápida de estos canales, haciendo que el canal 
se encuentre en la posición de apertura por más 
tiempo (milisegundos) y permitiendo un mayor 



24 Artículo de revisión Curare / Volumen 2, Número 1 / enero-junio 2015

flujo de iones de sodio, prolongando así los poten-
ciales de acción (figura 3). 

Figura 3. Sitios de unión de los péptidos ricos en cisteína con 
los canales de sodio
Fuente: tomado y adaptado de [75]

La despolarización de la membrana cumple 
un papel fundamental en la actividad de estas toxi-
nas ya que puede disminuir la afinidad de unión de 
las toxinas a este sitio, indicando esto que el cam-
bio conformacional generado por la despolariza-
ción es esencial para la actividad de estas toxinas 
[79]. Los aminoácidos Glu y Arg, presentes en este 
loop, parecen participar activamente de la unión de 
los ligandos a este, ya que su cambio por aminoáci-
dos con cadenas laterales más negativas o con cade-
nas laterales más cortas aumentan la afinidad de 
algunas toxinas, y la presencia de cadenas latera-
les con cargas positivas pueden disminuir la afini-
dad [79]. Específicamente, esto se ha comprobado 
en los canales de sodio de rata (r) voltaje depen-
dientes (rNav1.2), en los que los cambios de E1613 
por D1613 y K1617 por T1617 generan un aumento 
en la afinidad de toxinas como la Lqh3, una α-to-
xina derivada del veneno de Leiurus quinquestria-
tus [76]. Cuando las toxinas interactúan con este 
sitio de unión, impiden el movimiento normal del 
segmento a su posición outward durante la despo-
larización de la membrana, atrapando el segmento 
en la posición inward [75-76, 78-79]. 

Las toxinas de escorpiones que selectivamente 
se unen al sitio 3 son conocidas como α toxinas, las 
cuales generan una disminución en la inactivación 
rápida de estos canales. En este sentido, las α toxinas 
presentes en los venenos de escorpiones son consi-
deradas como gating-modifiers, lo que significa que 
estas toxinas modulan el flujo del canal, ya sea favo-
reciendo la apertura del canal o disminuyendo su 

inactivación [80]. Estas toxinas presentan unos 
aminoácidos esenciales (arginina, lisina, isoleucina, 
entre otros) para ejercer el mecanismo de acción, los 
cuales una vez plegado el péptido, forman un sitio 
conocido como ‘superficie hidrofóbica conservada’ 
(chs por sus siglas en inglés) que se encuentra con-
servado en estas α toxinas, así mismo residuos aro-
máticos que se encuentran en este chs se encuentran 
involucrados en el mecanismo de acción [76]. 

Algunas de estas toxinas se han aislado e iden-
tificado en escorpiones. Es así como en el escorpión 
Tityus discrepans, Días y colaboradores (2013) ais-
laron e identificaron dos péptidos, Bactridine 1 y 
Bactridine 2, que a pesar de no poseer gran acti-
vidad antimicrobiana, tienen un mecanismo de 
acción asociado al eflujo de sodio después de la inte-
racción de estas toxinas con células de Y. enteroco-
lítica en presencia de sodio fluorescente [82]. Esta 
actividad se ve bloqueada cuando se usan antago-
nistas de canales de sodio como amiloride o mibe-
fradil, confirmando la interacción de estas toxinas 
con este tipo de canales. No se observó interacción 
alguna de estas toxinas con canales de potasio o 
calcio. La secuencia de estos péptidos muestra la 
presencia de ocho residuos de cisteína, indicando 
la probable formación de cuatro puentes disulfuro 
en estas toxinas. Asimismo se puede dar cuenta de 
una carga neta positiva en estas dos toxinas ante la 
presencia predominante de residuos de lisina (K) y 
arginina (R) y de los importantes residuos de pro-
lina (P) responsables de una disminución conside-
rable de la actividad antimicrobiana. En términos 
generales, las toxinas de escorpiones que actúan 
sobre canales de sodio, suelen tener entre 58 y 76 
aminoácidos de longitud, un peso molecular entre 
6.500 y 8.500 Da, una hélice alfa y dos a tres lámi-
nas beta y cuatro puentes disulfuros que permiten 
que se estabilice esta estructura, generando así pép-
tidos ‘hiperestables’, resistentes a diversos ambien-
tes químicos, térmicos y biológicos [74, 76]. 

Asimismo se han descrito en escorpiones, toxi-
nas que generan una disminución de la inactivación 
del canal, es decir un cierre o inactivación más lento, 
generando tiempos de apertura del canal más pro-
longados al interactuar específicamente con el sitio 
4. Este sitio se encuentra ubicado en el dominio 2 en 
el loop que une los segmentos S3-S4. Una vez se unen 
las toxinas en este sitio, ‘atrapan’ el sensor de voltaje 
en el estado activado, en un mecanismo llamado 
trapping mechanism, el cual fue propuesto al obser-
var las actividades encontradas en el veneno del 
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escorpión Centruroides sulffusus (Centruroides sul-
ffusus sulffusus) sobre canales de sodio neuronales. 

La unión de las toxinas en este sitio ha sido 
reportada como voltaje independiente, sin embargo, 
al igual que en el sitio 3, se requiere de un breve pre-
pulso de despolarización que lleve a los sensores de 
voltaje a su posición activa para ejercer el meca-
nismo de acción [80]. Unas de las más conocidas 
son las β escorpio-toxinas, así como otras toxinas 
reportadas en venenos de arañas como las atra-
cotoxinas (actx), distribuidas principalmente en 
el género Atrax (Mygalomorphae: Hexathelidae). 
Estas toxinas incrementan la corriente de sodio 
aumentando el umbral de activación a potencia-
les de hiperpolarización [80]. En el caso de estas β 
escorpio-toxinas, se manejan dos teorías referen-
tes al sitio de unión en los canales de sodio. En el 
primero, se maneja el clásico sitio de unión 4 ubi-
cado en el dominio 2 entre los segmentos S3 y S4, 
sin embargo, Campos y colaboradores [80] plan-
tean la posibilidad de que este tipo de toxinas 
podría afectar no solo estos segmentos en el domi-
nio 2, sino que además podrían interactuar con los 
demás dominios presentes en los canales de sodio. 
Es importante tener en cuenta que estos autores uti-
lizaron la toxina Ts1, aislada del escorpión. 

Péptidos anfipáticos

Esta clase de moléculas se ha reportado en los flui-
dos de animales, los cuales pueden estar en con-
tacto con el medio externo como es el caso de los 
venenos y la hemolinfa. Es así como en el veneno 
de abejas, avispas, hormigas y arañas se han encon-
trado algunos de estos péptidos, como es el caso del 
lycotoxin, del cupiennin y del oxyopinin, aislados 
e identificados estos en el último grupo mencio-
nado [83]. Estos péptidos hacen parte del sistema 
inmune de estos animales y son considerados como 
uno de los principales mecanismos de defensa con-
tra microorganismos invasores.

Estos péptidos anfipáticos, clasificados como 
péptidos sin residuos de cisteína o también cono-
cidos como non-disulfide bridge peptides, son muy 
diferentes a los mencionados anteriormente y pre-
sentan una gran variedad de actividades diferen-
tes a la antimicrobiana, como anticancerígena, 
hemolítica, antiinflamatoria, ente otras [74]. Estos 
compuestos presentan una estructura anfipática 
α-helicoidal y el mecanismo de acción consiste esen-
cialmente en la desestabilización de las membranas. 

Para esto es fundamental la carga neta del péptido, 
la cual debe ser positiva, lo que le permite interac-
tuar con diferentes tipos de membrana, encon-
trando péptidos de amplio espectro con actividad 
tanto para bacterias Gram positivas como Gram 
negativas. Si bien en estas toxinas no se ha repor-
tado una conservación posicional de los aminoáci-
dos polares cargados positivamente, se conoce que 
en estas la estructura α-helicoidal se encuentra en la 
región N-terminal del péptido, y que en el caso de 
los escorpiones se pueden encontrar hasta dos héli-
ces alfa. Además de la carga positiva, la presencia de 
aminoácidos hidrofóbicos es fundamental para que 
cada péptido pueda expresar ese carácter anfipático. 

La carga presenta un efecto directamente pro-
porcional a la actividad antimicrobiana así como 
la formación de las hélices alfa, sin embargo con-
forme aumenta la carga neta positiva, aumenta 
también el efecto hemolítico de estos péptidos [72]. 
La presencia de prolinas en distintos puntos de los 
péptidos disminuye considerablemente la actividad 
antimicrobiana sin importar la carga neta [72].

Las características antes mencionadas permi-
ten que se genere una interacción electrostática entre 
el ambiente negativo de la membrana y el ambiente 
anfipático (positivo e hidrofóbico) del péptido. En 
un estudio realizado por Nomura y colaboradores 
[84], se propone que la interacción de estos péptidos 
con membranas de bacterias genera una curvatura 
negativa en la membrana, facilitando la inserción 
del péptido en un ángulo de 45° [70, 84]. Esta curva-
tura permite la exposición de las caras negativas de 
la membrana interna y la formación de una hélice 
transmembrana, la cual se oligomerizará con otras 
hélices transmembrana, formando así un poro que 
atraviesa la bicapa lipídica. La formación del poro 
puede darse de diversas formas, en forma de car-
peta o carpet, en forma de barril o barrel stave y en 
forma de poro toroidal [70] (figura 4). 

Figura 4. Formación de poros en las membranas celulares por 
péptidos anfipáticos
Fuente: tomado y adaptado de [70]
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La formación de estos poros altera la permea-
bilidad de la membrana, desestabilizando y permi-
tiendo el eflujo de sustancias al citosol (figuras 4 y 
5). Es de gran importancia tener en cuenta que esta 
actividad se presenta tanto en células procario-
tas como eucariotas, presentándose en estas últi-
mas, actividad sobre membranas de glóbulos rojos 
generando hemólisis. Esta actividad se evidencia 
en una gran cantidad de los péptidos catiónicos 
antimicrobianos reportados, ya sean nativos obte-
nidos de venenos de escorpiones, o derivados sin-
téticos. Además de la actividad desestabilizadora 
de la membrana y la capacidad formadora de poro 
en las membranas, estos péptidos pueden influen-
ciar la función celular al interactuar con proteínas 
involucradas en la señalización celular.

Figura 5. Interacción de los péptidos con la membrana 
plasmática. (A) Unión del péptido con la membrana celular (B, 
interacción con la curvatura negativa que se genera en esta y 
(C), la posterior polimerización de los péptidos para formar el 
poro. Por último, se da la formación del poro en la membrana. 
Fuente: tomado y adaptado de [70]

Diversos péptidos catiónicos formadores de 
poros en membrana han sido descritos en venenos 
de escorpiones con actividades antibacterianas y 
antifúngicas, entre ellos, la opistoporina 1 y opis-
toporina 2, ambos péptidos de 44 aminoácidos de 
longitud, aislados del escorpión Opistophthalmus 
carinatus [83] y la parabutoporina, aislada de este 
mismo escorpión [85]. La opistoporina 1, se carac-
teriza porque es un péptido que contiene 12 resi-
duos cargados, 8 lisinas (L), 3 glutamatos (D) y un 
glutamato (E), expresando una carga neta de más 
de 4 a pH neutro. Ambas apistoporinas se carac-
terizan por la presencia de dos hélices alfa entre 
los residuos 3 a 14 y 20 a 39, ambas separadas por 
una región ‘enrollada’. En este mismo sentido, la 

parabutoporina se diferencia de las opistoporinas 
porque desde el aminoácido 3 hasta el 35 se observa 
una estructura tipo hélice alfa [83]. 

Este tipo de características estructurales 
han sido reportadas igualmente en otros géne-
ros de escorpiones para los péptidos pandinin 1 y 
hadrurin [71, 83, 86]. El péptido formador de poro, 
parabutoporina, se caracteriza por poseer una 
importante actividad antimicrobiana sobre bac-
terias Gram negativas como E. coli, Haemophilus 
influenzae, Klebsiella pneumoniae, y Salmonella 
choleraesuis a concentraciones menores a 32,7 µg/
ml [85]. Además de las actividades antimicrobianas, 
en estos péptidos descritos (opistoporin y parabu-
toporina) se evidenció actividad inhibitoria del cre-
cimiento hasta del 50% en los hongos Neurospora 
crassa, conocidos comúnmente como hongo del 
pan; Botrytis cinerea y Fusarium culmorum, hon-
gos patógenos de muchas especies vegetales; así 
como de S. cereviciae, levadura utilizada en la pro-
ducción del pan, del vino y de la cerveza. 

Los péptidos opistoporin 1 presentaron mejo-
res actividades inhibitorias contra N. crassa y F. 
culmorum, hecho que según los estudios [69, 87], 
también está relacionado con la permeabilidad de 
la membrana de estos hongos. Ambos péptidos 
mostraron una leve actividad hemolítica al com-
pararlos con la melitina, un péptido extraído del 
veneno de una abeja conocido por su gran capa-
cidad hemolítica, el cual es capaz de inducir una 
hemolisis del 100% a una concentración de 5 µM, 
concentración a la cual la Parabutoporina presentó 
una hemólisis menor al 10% y que aumenta al 50%, 
a una concentración de 38 µM. La Opistoporin 1 
es mucho menos hemolítica, presenta un 50% de 
actividad a una concentración de 100 µM [83]. En 
el veneno de Opisithacanthus madagascariensis se 
aislaron e identificaron los péptidos IsCT e lsCT2, 
que presentan un 78% de homología con el primero 
y similar actividad biológica. 

IsCT es un péptido de 13 aminoácidos de lon-
gitud y 1502,9 Da, rico en aminoácidos hidrofóbicos 
como tres isoleucinas, dos leucinas, y aminoáci-
dos básicos como dos lisinas con una estructura 
de hélice alfa y una carga neta de +2. Este péptido 
presentó actividad antibacteriana tanto para bac-
terias Gram positivas como Gram negativas, como 
en el caso de Staphylococcus aureus, Staphylococcus 
saprophyticus, Pseudomona aeroginosa, Escherichia 
coli, entre otras, con cmi de 1 µg/ml, 1 µg/ml, >200 
µg/ml y 5 µg/ml respectivamente. 
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De este mismo escorpión se aisló un nuevo 
péptido llamado IsCT2 el cual presenta una homo-
logía del 78% con el péptido IsCT, la misma carga 
neta +2 y un peso molecular de 1463.92 Da. Al igual 
que en el caso anterior, este péptido presentó acti-
vidad antibacteriana tanto para bacterias Gram 
positivas como Gram negativas contra las mismas 
bacterias mencionadas anteriormente con cmi de 
0,7 µg/ml, 0,7 µg/ml, >150 µg/ml, 3,4 µg/ml respec-
tivamente. Además, estos péptidos mostraron acti-
vidad hemolítica sobre glóbulos rojos. Igualmente 
se aislaron los péptidos IsCTf e IsCTf2, los cuales 
no poseen en el C-terminal los aminoácidos Leu-
Phe-NH2 y además, no pueden formar la hélice α 
amfipática. A pesar de tener una estructura prima-
ria muy similar a IsCT e IsCT2, estos no mostraron 
actividad antimicrobiana ni citotóxica [69, 87]. Por 
otro lado, del escorpión africano Pandinus impe-
rator, se han aislado las pandinin 1 y 2, y la scor-
pine [86, 88] y la hadrurin del escorpión mexicano 
Hoffmannihadrurus aztecus (=Hadrurus aztecus) 
[71]. 

Pandinin 1 es un péptido básico de 44 ami-
noácidos de longitud y un peso de 4799,5 Da, 
mientras que pandinin 2 es un péptido de 24 ami-
noácidos, con un peso de 2612,6 Da e igualmente 
básico como la Pandinin 1. Ambos péptidos mos-
traron baja actividad contra bacterias Gram posi-
tivas como B. subtilis, S. epidermidis, Ent. faecalis 
and S. aureus, pero una gran actividad contras las 
bacterias Gram negativas como P. aeruginosa y E. 
coli. Para la evaluación con C. albicans, ambos pép-
tidos no mostraron actividad significativa ante este 
hongo, siendo en todo caso más efectivo pandinin 
2 sobre pandinin 1 [86]. 

En el caso de la hadrurin, este es un péptido 
linear básico de 44 aminoácidos con un peso mole-
cular de 4436 Da. Este péptido mostró actividad 
al inhibir el crecimiento de bacterias tales como 
E. cloacae, E. coli y S. marcences a concentraciones 
menores a 10 µM y menor fue su potencia cuando 
se probó contra Salmonella thyphi y K. pneumo-
niae, donde requirió concentraciones cercanas 
a 40 µM para ejercer actividad antimicrobiana. 
Sin embargo, estos péptidos, mostraron actividad 
hemolítica importante, tanto la forma nativa, como 
la forma sintética, obteniéndose cerca de un 80 % 
de lisis de los eritrocitos a una concentración de 20 
µM, siendo estas menos hemolíticas que la melitina 
[71]. El péptido BmKn2 es un péptido de naturaleza 
básico que expresa una hélice α y fue aislado del 

escorpión chino Mesobuthus martensii. Este pép-
tido no contiene puentes disulfuro en su estruc-
tura química y también demostró tener una fuerte 
actividad antibacterial tanto para bacterias Gram 
positivas (S. aureus, Micrococcus luteus y B. subti-
llis); como Gram negativas (E. coli y P. aeruginosa), 
siendo más alta su actividad contra las Gram positi-
vas [89]Amino Acid</keyword></keywords><da-
tes><year>2004</year><pub-dates><date>Feb</
date></pub-dates></dates><isbn>0196-9781 
(Print. 

Del escorpión Isometrus maculatus, se aisló 
un péptido linear que además de la actividad anti-
bacterial, mostró actividad insecticida sobre grillos 
(A. domestica) El veneno completo de este escor-
pión presentó una actividad insecticida sobre los 
grillos con una dosis letal 50 de 94 µg/g de peso 
del insecto. La dosis necesaria para ejercer una 
actividad de parálisis fue seis veces menor, 16 µg/g 
de peso del insecto. Una vez fraccionado y sepa-
rado el veneno, se encontró el péptido Im-1, el cual 
presentó una masa molecular de 6344,5 Da, mos-
trando igualmente la actividad insecticida. Este 
péptido de 56 aminoácidos de longitud, con 10 resi-
duos de Lys y 3 de Arg, presentó una importante 
homología con otros péptidos ya descritos como el 
parabutoporin y el BmKbpp. Este péptido inhibió 
el crecimiento de E. coli y B. subtilis a bajas concen-
traciones (micromolares).

Al igual que en escorpiones, en algunas arañas 
se han aislado ciertos compuestos de interés que 
pueden afectar canales iónicos o que pueden inte-
ractuar directamente en las membranas celulares. 
Aunque la mayoría de los trabajos se han realizado 
en el exterior, Estrada-Gómez, junto con Vargas y 
colaboradores, han adelantado aproximaciones al 
contenido proteico de escorpiones y arañas que 
han permitido la caracterización de algunos vene-
nos [68, 90-92]. Es muy importante continuar con 
estudios que profundicen y enriquezcan el conoci-
miento de estos venenos, en especial los de arácni-
dos que se describen para Colombia.

Conclusión

Por miles de años, la naturaleza ha sido una fuente 
rica en sustancias con actividad biológica. Los 
venenos de serpientes y escorpiones contienen 
un gran número de proteínas y péptidos biológi-
camente activos, que no solo les son útiles para 
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digerir las presas, sino también como defensa con-
tra microorganismos. Estudios sobre la estructura, 
actividad y blanco farmacológico de las toxinas 
derivadas del veneno, han llevado no solo a un 
mejor entendimiento del papel de tales proteínas 
en los procesos fisiológicos, sino también al desa-
rrollo de nuevos fármacos.
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