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RESUMO

Sabe-se que, 0 envenenamento por picada de serpentes € uma doenca tropical
negligenciada onde cerca de 4,5 — 5,4 milhGes de pessoas sdo picadas por esses
animais anualmente. A elevada variabilidade de toxinas na composi¢do dos venenos
das serpentes € responsavel pelas diversas manifestacdes clinicas nos
envenenamentos ofidicos, variando de dano tecidual local & efeitos sistémicos
potencialmente letais. Neste contexto, o Unico tratamento disponivel em caso de
acidentes ofidicos ocorre por meio da soroterapia especifica sendo considerado um
tratamento ouro de irrefutavel valor. No Brasil entre 2012 a 2022 o numero de
acidentes por serpentes foi de 2.372.780 casos notificados. As cobras corais-
verdadeiras, como sao popularmente conhecidas, pertencem ao género Micrurus,
familia Elapidae, e sdo responsivas por aproximadamente 0,12% das notificagcbes dos
acidentes ocorridos no pais, nesse periodo. O estado da Bahia € o que mais notifica
acidentes por serpentes do género Micrurus. O objetivo deste trabalho foi identificar e
caracterizar as proteinas presentes nos venenos de Micrurus lemniscatus (M.
lemniscatus) do estado da Bahia. Os métodos utilizados foram estratégias analiticas
envolvendo eletroforese, digestdo em solugdo, espectrometria de massas e
bioinformatica proteémica foram as ferramentas desta investigagao preliminar em 12
venenos de serpentes M. lemniscatus. Através das analises por espectrometria de
massas (LC-MSMS) foi possivel evidenciar que estes venenos compartilham diversas
proteinas similares, mas com abundancias distintas e sdo compostos
majoritariamente pelos grupos proteicos das Fosfolipases (56,98%), seguido pela
Toxina trés dedos (15,62%), Neurotoxinas (13,92%), Kunitz (5,61%) e as L- amino
oxidase (2,12%) sdo as toxinas mais abundantes nos venenos de M. lemniscatus.
Uma nova familia de proteinas pouco abundante nos venenos ofidicos, as waprinas,
foram identificadas. Destaca-se que, uma maior compreensado sobre as toxinas
dessas espécies de serpentes e abundancia das mesmas sao fontes de informacdes
relevantes para futuros estudos na area de desenvolvimento/aprimoramento de
antivenenos. A abordagem protedmica € de grande valia para compreender melhor a
composicao e caracterizacdo dos venenos de serpentes e outros fluidos, tecidos de
todo o mundo, reforcando ainda mais a importancia de se conhecer melhor os venenos
das serpentes para impulsionar a producdo de soros antiofidicos especificos por
regibes em nosso pais. Estes resultados mostram a complexidade do veneno e
fornecem conhecimentos importantes para trabalhos futuros de identificacdo e
determinacao da atividade dos componentes do veneno de Micrurus ssp.

Palavras-chaves: abordagem protedmica, serpentes, Elapidae, caracterizacdo de
venenos animais.



ABSTRACT

It is known that snake bite poisoning is a neglected tropical disease where around 4.5
— 5.4 million people are bitten by these animals annually. The high variability of toxins
in the composition of snake venoms is responsible for the diverse clinical
manifestations of snake poisoning, ranging from local tissue damage to potentially
lethal systemic effects. In this context, the only treatment available in case of
shakebites occurs through specific serotherapy and is considered a gold treatment of
irrefutable value. In Brazil between 2012 and 2022, the number of snake accidents
was 2,372,780 reported cases. True coral snakes, as they are popularly known, belong
to the genus Micrurus, family Elapidae, and are responsible for approximately 0.12%
of notifications of accidents that occurred in the country during this period. The state of
Bahia is the one that reports the most accidents involving snakes of the Micrurus
genus. The objective of this work was to identify and characterize the proteins present
in the venoms of Micrurus lemniscatus (M. lemniscatus) from the state of Bahia. The
methods used were analytical strategies involving electrophoresis, in-solution
digestion, mass spectrometry and proteomic bioinformatics were the tools of this
preliminary investigation into 12 M. lemniscatus snake venoms. Through mass
spectrometry analysis (LC-MSMS) it was possible to demonstrate that these venoms
share several similar proteins, but with different abundances and are mainly composed
of the protein groups of Phospholipases (56.98%), followed by the Three Fingers Toxin
(15 .62%), Neurotoxins (13.92%), Kunitz (5.61%) and L-amino oxidase (2.12%) are
the most abundant toxins in M. lemniscatus venoms. A new family of proteins that are
not very abundant in snake venoms, the waprins, were identified. It is noteworthy that
a greater understanding of the toxins of these snake species and their abundance are
sources of relevant information for future studies in the area of
development/improvement of antivenoms. The proteomic approach is of great value to
better understand the composition and characterization of snake venoms and other
fluids, tissues from around the world, further reinforcing the importance of better
understanding snake venoms to boost the production of specific antivenoms by regions
in our country. These results show the complexity of the venom and provide important
knowledge for future work on identifying and determining the activity of the venom
components of Micrurus ssp.

Keywords: Proteomic approach, snakes, Elapidae, animal venoms characterization.



LISTA DE SIGLAS

BSA Albumina bovina

FUNASA Fundacao Nacional de Saude

Gel-2D Eletroforese bidimensional

IGN Ignoradas

KDA: Kilodalton

LAPH Laboratério de Animais Peconhentos e Herpetologia

LC-MSMS Cromatografia Liquida acoplada a Espectrometria de Massa

LAAO L aminooxidase

LC Cromatografia liquida

MS Espectrometria de massas
OMS Organizacdo Mundial de Saude
PLA: Fosfolipases A2

SDS-PAGE Eletroforese em gel de poliacrilamida com dodecil- sulfato de sédio

SINAN Sistema de Informacao de Agravos e Notificacdo

3FTx Toxinas de trés dedos



SUMARIO

VL 270 51607V 1T 11
1.0 AS SEIPENTIES ..ottt ettt e et e 11
Fonte: Imagem adaptada de Dreamstime e Peter Uetz et al., 2023..............ccceeeeens 13
Fonte: Crizanto B. de Carvalho, 2008 ...........ooouiiiiiiiii e 14
1.2 NotificagOes dos Acidentes Causados POr SErpentes..........ccccuevuuvermmmmmnmnnnnnnnnnne 15
1.3 Variabilidade dos Venenos OfidiCOS........coouiuiiiiiiiiiieeiiiieeee e 18
1.4 A Soroterapia Atual: Consequéncias, Solugdes e Perspectivas.............cccuvueeeee 19
2. OBUIETIVO .. ettt e e e e e aaae 22
3. MATERIAIS E METODOS .....cooiuiiieiieeieeeeeteeeeee et eteee ettt steeteste et sae e 22
3.1 MateriaisS BiOlOQICOS .......ouuuuiiiii et e e 22
3.2 Quantificacdo de Proteinas pelo Método de Bradford..............ccccoeeeiieiiiiiiinnnnnnnn. 23
3.3. Andlise Proteica por Eletroforese (SDS-PAGE) ......cccoooeeviiiiiiiiiiiiie e, 23

3.5. Sequenciamento Peptidico por Espectrometria de Massas e Analise de Dados por

Ferramentas de Bioinformatica Prote0miCa ...........ccoeeeiiiiiiiiiiiiiiiee e 24
A, RESULTADOS ...ttt e e e e e e e e e e e e e e e e e eanes 26
4.1 Quantificagdo de Proteinas pelo Método de Bradford............ccccvveeeeeeeeinniinnnee. 26
4.2 Andlise qualitativa por gel de poliacrilamida (SDS-PAGE)..........cccccceveeeiiiiinnnee. 27
4.3 Identificacao das ProteiNas. .........oouiiiiiiiiiiiie e 28
B, DISCUSSAOD. .....cuiiiiiiiitiiieiteet ettt e e 30
6. CONCLUSAOD .....ouiiiiiiieiiiteett ettt 36
7. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .....coooviiiiieieeeece e, 37

8. MATERIAL SUPLEMENTAR ... 45



11

1. INTRODUCAO
1.1 As Serpentes

As serpentes sao animais que despertam na humanidade temor, fascinio e
curiosidades diversas, fazendo parte da cultura de varios povos tanto por aspectos
simboldgicos, mitologicos, lendarios ou religiosos (PIZZATO, 2003; DOS SANTOS,
2011).

Elas pertencem a classe Reptilia, ordem Squamata e, sdo animais vertebrados,
de corpo alongado e cilindrico recoberto por escamas. Possuem auséncia de
palpebras modveis, ndo apresentam membros, cintura escapular, nem ouvido
externo (MELGAREJO, 2009). Carnivoras, alimentando-se de presas inteiras, podem
cacar em diversos tipos de substratos e habitats (MARTINS et al., 1999; BERNARDE
et al., 2010).

O Brasil ocupa a terceira colocagao na relacao de paises com maior riqueza de
espécies de répteis; ficando atras da Australia e do México (UETZ et al., 2022). Em
Nosso pais encontram-se registradas aproximadamente 435 espécies de serpentes,
guando considerado subespécie temos 458 subespécies, divididas em 76 géneros e
dez familias, sendo 40% dessas endémicas (COSTA et al., 2023). Dentre as dez
familias existentes temos duas familias de serpentes que sdo consideradas de
interesse médico, sendo a familia Viperidae que compreendem os géneros Crotalus
(Cascavéis), Bothrops (Jararacas) e Lachesis (Surucucu do pico de jaca), e a familia
Elapidae que compreende o género Micrurus (Coral verdadeira).

A familia Elapidae é composta por serpentes que possuem uma denticao
proterdglifa (DUMERIL, 1953), ou seja denticdo na qual ha um par de dentes iméveis

curtos e canaliculados adaptados na inoculacdo da peconha (Figura 1 e 2).

Figura 1 - Cranio de Micrurus ibiboboca exibindo a denti¢do proterdglifa

Fonte: Matheus Godoy Pires, 2011
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Figura 2 - Denti¢édo proterdglifa - Micrurus surinamensis

Fonte: Herpetofauna Brasileira, 2023

Os seus héabitos sdo crepusculares e noturnos, alimentando-se de lagartos,
peixes, anfisbenidios, cecilias e até outras serpentes. As cobras corais medem cerca
de 20 cm e podem chegar até 1,5 metros, possuem olhos pequenos com pupilas
redondas, escamas do corpo lisas e a maioria possui uma coloracdo que segue um
padrdo de anéis coloridos, entre vermelho, branco e preto. (BRASIL, 1987; SANTOS
et al., 1995; DIAS, 2022).

As Micrurus ssp sdo geralmente déceis e fogem quando ameacadas, elas
também apresentam habitos fossoriais, sendo estes uns dos fatores, das quantidades
de casos com essa serpente nos ultimos dez anos (MATOS et al., 2020). Porém,
estes acidentes sdo extremamente perigosos, ja que seus venenos sao do tipo
neurotoxicos, causando em suas vitimas perda da forca muscular e morte por paralisia
respiratéria (BRAZIL,1987; BARRAVIERA, 1999; OLIVEIRA et al., 2017).

Atualmente existem 65 espécies em todo o mundo de Micrurus (UETZ, 2022).
Em nosso pais vivem 35 dessas espécies e somente nove sdo encontradas na Regido
Nordeste do pais. Dessas, quatro sao encontradas no estado da Bahia: Micrurus
brasiliensis Roze, 1967, Micrurus corallinus Merrem, 1820, Micrurus ibiboboca
Merrem, 1820 e Micrurus lemniscatus Linnaeus, 1758, (Figura 3), (LIRA-DA-SILVA et
al., 2009; LIRA-DA-SILVA et al.,2011).
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Figura 3 - Representacdo das quatro espécies de Micrurus encontradas no estado da Bahia

&
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Fonte: Imagem adaptada de Dreamstime e Peter Uetz et al., 2023

As duas espécies de Micrurus com maior distribuicdo no Nordeste sdo a M.
ibiboboca e M. lemniscatus, ambas com padréo de coloragdo em triade. (LIRA-DA-
SILVA et al., 2009).

A M. ibiboboca (figura 4), € uma espécie nativa do bioma Caatinga do Nordeste
brasileiro (DONATO, 2008), de grande porte, possuindo um comprimento de
aproximadamente 60 cm. Seu focinho é quase branco, levemente manchado por
pequenas manchas escuras, caracteristica marcante dessa espécie (CARDOSO et
al.,, 2003). Sua dieta é composta de cecilias, lagartos e principalmente de

anfisbenidios e outas serpentes (DIAS, 2022).
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Figura 4 - Representacdo de um espécime de serpente Micrurus ibiboboca

Fonte: Criznto B. de Carvalho, 2008

A M. lemniscatus (figura 5) pode ocupar trés dos biomas brasileiros: Mata
Atlantica, Cerrado e Floresta Amazonica (UETZ, 2022), € de grande porte, possuindo
um comprimento de aproximadamente 50 a 90 cm. Seu focinho é preto seguido por
uma banda branca, uma banda preta e uma banda vermelha, caracteristica marcante
dessa espécie (COETI, 2016). Sua dieta é composta de cecilias, lagartos,

anfisbenidios e principalmente de peixes e outas serpentes (DIAS, 2022).

Figura 5 - Representacao de um espécime de serpente Micrurus lemniscatus

Liblo Roy Santa Cruz Farfan

charaS3g@hotmail.com

(k:rurus.l.nfniscalus. Madr’.ﬁo Dios - Pera
s 3

Fonte: Libio Roy Santa Cruz Farfan. Peter Uetz, 2023



15

A Bahia é o estado com maior numero de ocorréncias e notificacbes de
acidentes por animais peconhentos do Nordeste (BOMFIM, 2021), e aparece em
terceiro lugar no cenario nacional, atrds de Minas Gerais e S&o Paulo,
respectivamente, além disso é o estado com o maior nimero de acidentes ofidicos
causados por serpentes do genéro Micrurus ssp (SINAN, 2023).

Estudos voltados para Micrurus spp do estado da Bahia sdo muito importantes,
pois podem auxiliar/contribuir na compreenséo da ecologia e conservacaos dessas
espécies, bem como elucidar a composicdo e propriedade do veneno para a

fabricacdo de antivenenos mais especificos e com maior capacidade de neutralizacao.

1.2 Notificacdes dos Acidentes Causados por Serpentes

Os acidentes ofidicos séo reconhecidos pela Organizacdo Mundial de Saude
(OMS), como parte do grupo de Doencas Tropicais Negligenciadas, por virtude de seu
alto indice de notificacdes, e por representarem um grave problema na saude publica
pela sua frequéncia, gravidade e mortalidade. Dados disponiveis mostram que 4,5 —
5,4 milhdes de pessoas sdo picadas por serpentes anualmente. Destes 1,8 - 2,7
milhbes desenvolvem doenca clinica e 81.000 a 138.000 morrem de
complicacbes (GUTIERREZ et al., 2017; WHO, 2020).

Segundo os dados epidemiol6gicos evidenciados no Sistema de Informacao de
Agravos e Notificagcdo [SINAN], (SINAN, 2023) do Ministério da Saude do Brasil,
2.372.780 acidentes por serpentes em seres humanos ocorreram no territorio
brasileiro entre os anos de 2012 a 2022 (Tabela 1). Neste periodo de 10 anos, as
regides geograficas Sudeste e Nordeste respondem majoritariamente pelos acidentes
ofidicos. Nesse contexto, os estados de Minas Gerais (434.227), Sdo Paulo (397.585)

e Bahia (222.149), foram os que obtiveram os maiores numeros de notificagfes.
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Tabela 1 - Notificacdes por tipo de serpente segundo regido de notificacdo entre os anos de 2012

a 2022

TOTAL 2.095.387 2.372.780
11 Ronddnia 7.608 12.873
12 Acre 65.189 10.689
13 Amazonas 11.005 29.836
14 Roraima 4.785 0.286
15 Para 35.340 88.588
16 Amapa 2.828 g.473
17 Tocantins 32.066 39.826
21 Maranhdao 21.933 39_699
22 Piaui 35.727 38.287
23 Ceard 64.769 F1.550
24 Rio Grande do Norte 64.074 67.627
25 Paraiba 56.492 60.216
26 Pernambuco 173.112 179.230
27 Alagoas 109.432 112.059
28 Sergipe 20.207 21.252
29 Bahia 198.708 222.149
31 Minas Gerais 403.806 434.227
32 Espirito Santo 37.493 43.223
33 Rio de Janeiro 14.683 20.224
35 S3o Paulo 379.851 397.585
41 Parana 160.402 g 168.208
42 Santa Catarina 84.148 01.031
43 Rio Grande do Sul 57.996 65.434
50 Mato Grosso do Sul 29.017 33.766
=1 Mate Grosso 12.442 25.046
52 Goids 52.069 62.774
53 Distrito Federal 17.205 18.522

Fonte: Imagem adaptada de SINAN, 2023

Causa-se espanto/preocupacdo quando se observa os numeros indicados
como notificagcdes ignoradas e/ou em branco (Ign/Branco) (88,31%) no periodo de
2012 a 2022, soma-se 2.095.387 notificagbes em que a equipe médica hospitalar ndo
registrou nos prontuéarios dos individuos acidentados e/ou nao soube identificar o tipo
de serpente que provocou o acidente.

A familia Viperidae representa o grupo de maior importancia para a saude
publica, sendo esta a causadora da maioria e dos mais graves acidentes ofidicos
registrados (10,73%), destacando-se 0s géneros Bothrops (jararaca) (9,39%),
Crotalus (cascavel) (1,06%) e Lachesis (surucucu) (0,27%). Ja os acidentes ofidicos
causados por serpentes do género Micrurus representam cerca de 0,12% das
notificagcdes por acidentes com serpentes (SINAN, 2023).

A composicdo do veneno de Micrurus ssp envolve uma mistura de proteinas,
peptideos e aminoacidos, os quais sdo direcionados a receptores, canais ibnicos,
enzimas, lipideos e ions metalicos. Estas moléculas exercem uma interacdo com uma
grande diversidade de proteinas de mamiferos, podendo atuar no sistema nervoso
central e periférico, na cascata de coagulagdo do sangue, nos sistemas
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cardiovasculares e neuromusculares, além de provocar uma quebra de homeostasia
em geral (OLIVEIRA et al., 2017; VONK, 2011).

Nos acidentes elapidicos (Coral-verdadeira), a sintomatologia aparece minutos
apos o acidente, em virtude do baixo peso molecular das toxinas que compdem o
veneno (BARRAVIERA, 1999). Dentre as principais toxinas encontradas no veneno
das serpentes do género Micrurus estdo as a-neurotoxinas 3FTx (toxinas de trés
dedos) e Fosfolipases Az (PLAz), com quantidades variaveis no proteoma dos venenos
das vérias espécies de Micrurus, sendo estas duas classes de toxinas, as principais
responsaveis pela toxicidade do acidente elapidico (TERRA et al., 2015).

As neurotoxinas de acdo pdos-sinaptica sdo rapidamente absorvidas de forma
sistémica devido a baixa massa molecular destas moléculas, as quais competem com
a acetilcolina pelos receptores colinérgicos da juncédo neuromuscular. As neurotoxinas
atuam também por meio de efeitos neurotéxicos de acao pré-sinptica, bloqueando a
liberacdo de acetilcolina pelos impulsos nervosos, impedindo a deflagracdo do
potencial de acdo (SECRETARIA DA SAUDE DO PARANA, 2021; SANZA et al.,
2019).

Os sintomas de um paciente envenenado podem surgir precocemente devido
a sua rapida absorc¢éao na circulacdo, em menos de 1 hora apds a picada. Contudo ha
relatos do aparecimento de sintomas de até 24 horas ap6s o acidente. No local da
picada h& uma discreta dor, geralmente acompanhada de parestesia com tendéncia
a progressao proximal (BARRAVIERA, 1999).

Os pacientes podem apresentar manifestacdes sistémicas como vomitos,
seguido de fragueza muscular progressiva, ocorrendo ptose palpebral, oftalmoplegia
e a presenga de faceis miasténica ou “neurotoxica”, assim como dificuldades para
manutencao da posicao ereta, mialgia localizada ou generalizada e dificuldades para
deglutir. Ha paralisia flacida da musculatura respiratéria, a qual compromete a
ventilagdo, podendo haver evolugdo para insuficiéncia respiratéria aguda e apnéia
(BARRAVIERA, 1999; SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE, 2019; HESSEL
2023).

Todos os casos de acidentes por Micrurus ssp com manifestacdes clinicas séo
tratados como graves. A soroterapia € utilizada como tratamento indispensavel. Em
acidentes com Micrurus ssp a dose sugerida sdo 10 ampolas de soro antielapidico por
via intravenosa (FUNASA, 2001; BRASIL 2017.).
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1.3 Variabilidade dos Venenos Ofidicos

Diversos animais produzem substancias toxicas que sdo denominadas
venenos, estas sao usadas principalmente para sua defesa ou para predar suas
presas. Os venenos animais sdo um conjunto de complexas substancias que
tiveram seu desenvolvimento de acordo com a selecdo natural em milhdes e
milhdes de anos.Nesses venenos existem diversos componentes, dentre os quais as
toxinas, que sdo responsaveis pelas lesbes observadas nas vitimas do
envenenamento. (MONAKO, 2017). Sendo assim é considerado veneno qualquer
substancia, que seja preparada ou natural, que por sua atuacdo quimica é capaz
de destruir ou perturbar as funcdes vitais de um organismo (STOCKER, 1990).

A variabilidade dos venenos ofidicos € bem conhecida e pode ser considerada
em razdo de diversos fatores (CHIPPAUX et al., 1991) como variacao intraespecifica
(OLIVEIRA et al., 2018), distribuicdo geografica (SCHENBERG, 1959), idade do
animal, alimentacdo, variabilidade ontogenética e ambiental das serpentes em cada
regido do globo terrestre (LOURENCO Jr et al., 2013; DE OLIVEIRA et al., 2017).

A evolucédo do veneno das serpentes ndo é totalmente compreendida. Estudos
recentes indicam que pode existir uma relacéo entre a acdo do veneno ofidico ao tipo
de presa que é utilizada na alimentacdo (MATOS & IGNOTTI, 2020).

Em relacéo a variabilidade ontogenética animal e ambiental, muitos estudos de
protebmica demonstraram a existéncia das variagcdes intraespecificas entre os
venenos de serpentes do mesmo género ou até mesmo, dentro da mesma espécie
(CALVETE et al., 2007; SANZ et al., 2008; LOURENCO Jr et al., 2013; MELANI et al.,
2015; LUCIANO, 2018; OLIVEIRA et al., 2018).

O conhecimento destas variacdes pode fornecer subsidios importantes e
vidveis para a terapéutica mais eficaz/rapida das vitimas acidentadas com serpentes,
auxiliando nos estudos bioquimicos sendo utilizadas como ferramentas
farmacoldgicas para pesquisas (CHIPPAUX et al., 1991).

As causas e implicagcbes da variabilidade dos venenos sado amplas e
importantes, causando impactos nas pesquisas com venenos e tratamentos de
acidentes em humanos, incluindo sele¢cdo de antivenenos e selecdo de espécimes
para a producdo de antivenenos. Este fato refor¢ca ainda mais a importancia de se
conhecer melhor os venenos das serpentes para impulsionar a producdo de soros

antiofidicos especificos por regioes.
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1.4 A Soroterapia Atual: Consequéncias, Solu¢des e Perspectivas

Segundo dados do Ministério da Saude, o tempo ideal para a administracao
do antiveneno esta nas primeiras horas ap6s o acidente ofidico, uma vez que,
aproximadamente 60% dos acidentes botropicos que evoluiram para 6bito receberam
atendimento igual ou superior a 6 horas apods o acidente (FUNASA, 2001).

A quantidade do numero de ampolas a serem administradas no paciente é
muito importante para a neutralizagdo do veneno inoculado. Os acidentes sé&o
classificados como leve, moderado ou grave. A partir da classificacdo € indicado uma
guantidade de ampolas para cada tipo de acidente ofidico (FUNASA, 2001; BRASIL
2017).

Entretanto, por mais que a soroterapia seja essencial para tratar acidentes
ofidicos, esbarra-se em problemas cruciais na escolha do antiveneno especifico e
rapidez/agilidade em aplica-lo.

O tratamento para o envenenamento por Micrurus ssp no Brasil € a aplicacao
intravenosa de antiveneno especifico, o soro antielapidico, o qual € heterélogo
produzido em cavalos. No Brasil, o Instituto Butantan € responsavel pela sua
producdo, o qual é obtido a partir do plasma de equinos hiperimunizados com uma
mistura contendo quantidades equivalentes dos venenos de M. corallinus e M.
frontalis. Além disso, recomenda-se 0 uso de anticolinesterasicos no tratamento de
acidentes com M. frontalis e M. lemniscatus do sudeste do Brasil, pois a acdo
neurotdoxica pos-sinaptica destes venenos € neutralizada com esta terapia
coadjuvante (TANAKA et al., 2010).

O veneno pode ter varias funcbes para a serpente, como imobilizar, paralisar,
matar, auxiliar na digestdo da presa e também como defesa contra predadores
(MATOS & IGNOTTI, 2020). Testes de neutralizagdo in vivo mostraram gue 0 Soro
antiofidico produzido no Brasil contendo uma mistura de M. corallinus e M. frontalis,
nao é capaz de neutralizar o veneno de outras corais como M. altirostris e M.
lemniscatus, M. surinamensis, indicando a necessidade da producgéo de antiveneno
especifico (FURTADO, 2005; CISCOTTO et al., 2011).

Mesmo com o0s avangos da soroterapia e sua eficiéncia ainda ha muito o que
se estudar em relacdo ao ofidismo, existe uma grande deficiéncia em relacdo ao

tratamento e também na notificacdo desse tipo de acidente, 0 que consequentemente
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acaba prejudicando a distribuicéo correta do soro (CARDOSO et al., 2003; SALOMAO
et al., 2018; SINAN, 2022). Se faz necessario estudos mais aprofundados em relacao
a cada veneno identificando seus componentes, seus efeitos no organismo do ser
humano, tanto local, quanto sistémico assim buscando formas ainda mais eficazes de
tratamento.

Estudos utilizando a caracterizacdo proteOmica sado de grande valia para
compreender melhor a composi¢cao e caracterizacdo dos venenos de serpentes que
sao utilizados na producdo dos principais soros antiofidicos brasileiros (LUCIANO,
2018), avaliando assim as principais diferencas entre suas toxinas, buscando
proteinas especificas tanto intraespecifica como interespecifica.

Portanto, conhecer a variabilidade do veneno de Micrurus ssp da regidao da
Bahia faz-se extremamente necessario pois apresenta um impacto na pesquisa e no
desenvolvimento de futuros soros antielapidicos. Além disso, conhecer com maior
profundidade os venenos de Micrurus ssp possibilitara uma melhor avaliacdo pré-
clinica da eficacia do soro antielapidico, selecdo do antiveneno especifico para

tratamento clinico e selecdo de amostras para producéo do antiveneno.

1.5 Anélises Prote6micas

Nas ultimas décadas os avancos na biologia molecular e nas tecnologias
analiticas revolucionaram nossa compreensao sobre a complexidade e a diversidade
das proteinas, componentes fundamentais das células (COX & MANN, 2011). As
proteinas sdo macromoléculas essenciais para a constituicdo e manutencao da vida,
desempenhando distintas funcdes vitais nos organismos, sendo sinalizadoras,
transportadoras, cataliticas, estruturais dentre outras funcdes (EMIDIA et al., 2015),
necessarias para a construcdo, crescimento e reparacdo dos tecidos dos organismos
ViVos.

Para melhor entendimento das funcdes, modificacbes e interagbes dos
peptideos e proteinas é fundamental avaliar o conjunto de proteina de uma amostra
biol6gica. A utilizagdo do termo protedmica refere-se ao estudo dos conjuntos de
proteinas definido como proteoma, que € o conjunto de proteinas que estdo sendo
expressas em uma célula e/ou tecido e/ou organismo em um determinado momento.
O proteoma é caracterizado como complexo e dindmico, uma vez que, a composi¢cao

proteica de uma amostra reflete o estado metabdlico/fisiologico e das fases da
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diferenciacdo celular que a célula, tecido, 6rgdo ou organismo se encontra no
momento da investigacao (JENSEN, 2004).

A protebmica € um campo da Biologia Molecular interdisciplinar que tem
desempenhado um papel importante na elucidacdo das interacfes proteicas, na
compreensao de vias metabodlicas e no mapeamento de processos biolégicos em
escala global (BARBOSA et al; 2012), assim permitindo o entendimento e obtencéo
de informacbes relevantes sobre o0s processos biolégicos que ocorrem nos
organismos Vvivos.

A abordagem protedmica se concentra na identificagdo, caracterizacdo e
quantificacdo de proteinas presentes em sistemas bioldégicos em determinado
momento ou condicdo. A aplicacdo de técnicas como espectrometria de massas (MS),
cromatografia liquida (LC), eletroforese bidimensional (Gel-2D) analise bioinformatica
e marcadores moleculares permitiu avancgos significativos na compreensdo da
expressdo proteica, modificacdo pos-traducional e interacdes entre proteinas
(BARBOSA et al.,2012),

A analise protebmica de venenos de serpentes € um campo em crescimento
que desvenda a complexidade dessas secrecdes biolégicas, oferecendo insights
valiosos para a pesquisa farmacéutica e a compreensao da biologia desses animais.
Estudos utilizando abordagens protedmicas possibilitaram conhecer melhor a
composicdo dos venenos ofidicos, utilizando técnicas eficientes com pequenas
guantidades de amostras (CALVETE, 2013).

As técnicas protebmicas como cromatografia uni e bidimensional,
espectrometria de massa, eletroforese bidimensional, assim como pesquisas de
similaridades, foram realizadas, comprovando a similaridade entre as proteinas que
compdem os venenos de M. frontalis, M. ibiboboca, M. lemniscatus e M. spixii.
(CISCOTTO et al., 2011).

Para a caracterizagdo e elucidacdo da composicdo das propriedades
biolégicas e moleculares do veneno de Micrurus surinamensis, foi utlizada a
eletroforese bidimensional em gel de poliacrilamida, demosntrando que o veneno
dessa espécie difere do veneno de outras espécies de Micrurus pela abundancia de
peptideos entre 6-7kDa, uma vez que a massa molecular desse genéro é em torno de
7- 84kDa (OLIVEIRA et al., 2017).

Portanto a abordagem protedmica contribui através de suas técnicas com a

caracterizagdo de venenos como os do género Micrurus ssp, hdo somente na
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descoberta de novas proteinas bem como suas fun¢des, na melhoria na producéo de
antivenenos mais eficazes, mas, também, ajudar na prospecc¢ao de novas moléculas
com pontencial farmacoldgico e biotecnologico.

Nesse estudo utilizamos a abordagem protedbmica para identificar e
caracterizar as proteinas presentes nos venenos de Micrurus lemniscatus e Micrurus
ibiboboca do estado da Bahia, uma vez que esse estado é 0 que responde
majoritariamente pelos acidentes ofidicos na regido Nordeste e as espécies
responsivas pelos acidentes ofidicos causados pelo género Micrurus, ndo compdem

0 soro antielapidico produzido em nosso pais.

2. OBJETIVO

O objetivo deste estudo foi identificar e caracterizar as proteinas presentes nos

venenos de Micrurus lemniscatus do estado da Bahia.

3. MATERIAIS E METODOS

3.1 Materiais Biolégicos

Os venenos das serpentes das espécies Micrurus lemniscatus foram obtidos
de serpentes capturadas nas matas costeiras e na caatinga do estado da Bahia (BA,
Brasil). Parte destes venenos foram doadas pelo LABNIET e mantidas no Laboratério
de Animais Peconhentos e Herpetologia da Universidade Estadual de Feira de
Santana (coordenadas geograficas Latitude 12° 16'00” S Longitude 38° 58' 00” W)
com autorizagao do Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos Naturais
Renovaveis (IBAMA, Registro Federal 480922) e do Sistema Nacional de Gestédo do
Patrimbnio Genético e Conhecimento Tradicional Associado (SisGen, protocolo
namero ABC319C). Os venenos foram extraidos por compressdo manual das
glandulas de veneno, seco a vacuo em temperatura ambiente e armazenado em pool
a -20 °C para analise posterior.

Os 12 venenos das serpentes das espécies Micrurus lemniscatus foram
cedidas gentilmente pela Profa Dra. llka Borges Biondi responsavel pelo Laboratério
de Animais Peconhentos e Herpetologia (LAPH) da Universidade Estadual de Feira
de Santana (UEFS), Bahia, BA (Quadro 1).
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Quadro 1 - Origem das amostras de venenos de M. leminiscatus do Estado da Bahia

Numero da Cidade Vegetacédo Espécie provavel
Amostra
01 Salvador Mata Micrurus lemniscatus
02 Lauro de Freitas Mata Micrurus lemniscatus
03 Salvador Mata Micrurus lemniscatus
04 ltuacu Mata Micrurus lemniscatus
05 Camacari Mata Micrurus lemniscatus
06 Porto Seguro Mata Micrurus lemniscatus
07 Camacari Mata Micrurus lemniscatus
08 Usina Hidrelétrica de Xingd Caatinga Micrurus lemniscatus
09 Sul da Bahia Mata Micrurus lemniscatus
10 Feira de Santana Caatinga Micrurus lemniscatus
11 Feira de Santana Caatinga Micrurus lemniscatus
12 Feira de Santana Caatinga Micrurus lemniscatus

Fonte: Informac®es concedidas pela Profa. Dra. Ilka Borges Biondi, 2023
3.2 Quantificacdo de Proteinas pelo Método de Bradford

As proteinas presentes nos venenos ofidicos foram quantificadas pelo método
de Bradford (Bradford, 1976), utilizando o kit BioRad® Protein Assay (cod. 500-0001),

tendo albumina bovina (BSA), como proteina padrao.
3.3. Analise Proteica por Eletroforese (SDS-PAGE)

A eletroforese em gel de poliacrilamida (SDS-PAGE) foi realizada de acordo
com Laemmli (1970) sob condi¢des redutoras e desnaturantes. Os venenos (25 ug)
foram carregados em gel de poliacrilamida a 15% (m/v) e os géis foram corados com
Coomassie Brilliant Blue R-250 (Sigma Aldrich).

3.4 Digestéo de Proteinas em Solucéo

Cinquenta microgramas (50ug) de proteinas totais liofilizadas dos venenos
foram diluidas em 60uL de bicarbonato de aménio 50 mM e em seguida, 25uL do
surfactante Padrao RapiGest SF (cédigo 186001861, Waters) foram adicionados aos
venenos, as quais foram incubadas a 37°C por 60 minutos. Em seguida, 0s venenos
foram submetidos as etapas de reducgdo (55°C, 60min) e alquilacdo (temperatura
ambiente livre de luz, 30 min), utilizando 2,5uL de DTT 200 mM (Sigma-Aldrich,
Munique, Alemanha) e 2,5uL iodoacetamida 375 mM (Sigma-Aldrich, Munique,
Alemanha), respectivamente. A digestdo enzimatica em solucéo foi realizada por meio

da enzima tripsina (Promega, Mannheim, Alemanha) na concentracdo 1:30
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(enzima:amostra) solubilizada em tampé&o bicarbonato de aménio 50 mM, pH 7.8. A
hidrolise ocorreu durante 18 horas e foi interrompida com a adigao de 10uL de acido
férmico 5% (v/v) (Roth, Mannheim, Alemanha). As amostras foram incubadas por 90
minutos a temperatura ambiente e posteriormente, centrifugadas a 14.000xg a 6°C
por 30 minutos. Para obtencéo dos digestos tripticos, as amostras foram centrifugadas
a 16.000 x g por 30 min, temperatura ambiente e os sobrenadantes coletados,
liofilizados e armazenados a -20 °C até o momento das analises. Para espectrometria
de massas, os peptideos foram ressuspensos em 50 mM de bicarbonato de amdnio e
50% de acetonitrila (ACN) a temperatura ambiente. Os peptideos foram desalinizados
utilizando Peptide Cleanup C18 Spin Tubes (Agilent) segundo as instru¢bes do
fabricante previamente a espectrometria de massas e a concentracdo de peptideos

foi determinada usando o kit Qbuit (Thermo Fisher).

3.5. Sequenciamento Peptidico por Espectrometria de Massas e Analise de

Dados por Ferramentas de Bioinformatica Protedmica

As andlises de espectrometria de massas foram realizadas por meio de um
equipamento de nanocromatografia liquida Ultimate 3000 LC (Dionex, Germering,
Germany) acoplado a um equipamento de espectrometria de massas Q-Exactive
(Thermo Fisher Scientific, Bremen, Germany). As fases moveis utilizadas foram: acido
férmico 0,1% [v/v] em agua LCMS e B, acido formico 0,1% [v/v] em acetonitrila 80%
[v/v]. Os peptideos foram carregados em uma pré-coluna C18, 30um x 5mm (Cédigo
164649, ThermoFisher Scientific), e dessalinizados num gradiente isocratico de 4%B
por 3 minutos a um fluxo de 300 nL/min. Em seguida, os peptideos foram fracionados
por uma coluna analitica Reprosil-Pur C18-AQ, 3um, 120 A, 105mm, (Cédigo
1PCH7515-105H354-NV, PICOCHIP) utilizando um gradiente linear de 4-55%B por
30 min, 55% a 90%B por 1 min, mantido a 90%B por 5 minutos e reequilibrado a 4%B
por 20 minutos a um fluxo de 300 nL/min. A ioniza¢éo foi obtida utilizando uma fonte
Nanospray ion source (PICOCHIP). O modo de operagao foi ionizagdo positiva
utilizando o método DDA. Os espectros MS foram adquiridos de m/z 200 a m/z 2000,
resolucado de 70.000 e 100 ms de tempo de injecdo. A camara de fragmentacao foi
condicionada com energia de colisao entre 29 a 35% com resolucéo de 17.500, 50 ms

de tempo de injecdo, 4,0 m/z de janela de isolamento e exclusdo dindmica de 10s. Os
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dados de espectrometria foram adquiridos por meio do software Thermo Xcalibur
(versao 4.0.27.19, ThermoFisher Scientific Inc.).

Os dados brutos no formato RAW foram submetidos ao software PatternLab
(versdo 4.0.0.84), para a obtencdo da identificacdo das proteinas. Os principais
parametros utilizados nesta ferramenta foram: banco de dados NCBI (taxonomia
Serpentes); enzima tripsina; permissdo de 2 clivagens perdidas; modificacdo pos-
traducional fixa: carbamidometilacdo dos residuos de cisteinas; modificacdo poés-
traducional variavel: oxidacdo dos residuos de metionina; erros de tolerancia MS 40
ppm e MS/MS de 0,06 ppm. A taxa de FDR (Falso Discovery) maxima foi considerada
de < 1%.
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4. RESULTADOS

4.1 Quantificacdo de Proteinas pelo Método de Bradford

O método de Bradford (1976) € uma técnica utilizada para a determinacéo de
proteinas totais que utiliza o corante de “Coomassie brilliant blue” BG-250 para a
interacdo com as proteinas que sdo constituidas de cadeias laterais basicas ou
aromaticas (DIMAS, 1998), sendo considerado um método rapido e sensivel.

Para construir a curva de calibracdo da proteina padrdao albumina bovina foi
utilizada a proteina padrédo albumina bovina em quatro dilui¢des distintas por meio do
método colorimétrico descrito por Bradford. A partir desta curva foi possivel obter a
equacao da reta para determinar o teor de proteinas das 12 amostras de venenos
(Figura 6).

Figura 6 - Curva de calibracao sob diferentes diluicBes da proteina padrao albumina bovina.
Eixo y = absorbancia a 595 nm. Eixo x = ug de proteinas
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Fonte: Dados obtidos na pesquisa

Concluida a equacao da reta e a leitura das absorbancias (ABS) das amostras
dos venenos brutos, descontou-se a média do branco e realizou-se os calculos da
quantidade de proteinas presentes, subsequente determinou-se a concentracdo de
proteinas nas amostras apresentando as seguintes concentracdes proteicas (Tabela
2).



Tabela 1- Concentracéo de proteinas totais nas amostras dos venenos de Micrurus lemniscatus
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Amostras Media ABS Media ABS - Massa de Concentracéo
Media Branco | proteina (ug) ug /ulL
Branco 0,284
01 0,643 0,359 3,24 6,48
02 0,709 0,425 4,13 8,27
03 0,836 0,552 5,85 11,72
04 0,652 0,368 3,36 6,73
05 0,709 0,425 4,13 8,28
06 0,706 0,422 4,10 8,20
07 0,828 0,544 5,75 11,51
08 0,787 0,503 5,20 10,40
09 0,559 0,275 2,09 4,19
10 1,053 0,769 8,80 17,61
11 0,925 0,641 7,07 14,14
12 0,849 0,565 6,04 12,09

Fonte: Dados obtidos da pesquisa

4.2 Anélise qualitativa por gel de poliacrilamida (SDS-PAGE)

Ensaios de eletroforese do tipo SDS-PAGE unidimensional foram realizados

como controle de qualidade, a fim de comprovar a qualidade das amostras (presenca

ou ndo de degradacdo das proteinas), aléem de verificar a variabilidade das bandas

proteicas entre 0s venenos.

Assim, a partir dos valores de concentracao proteica, os volumes utilizados dos

venenos para os ensaios de eletroforese foram demonstrados na tabela 3.

Tabela 2- Volumes das amostras de venenos e tamp08es de amostras utilizados para a preparacao dos
ensaios de eletroforese

Amostras Volume das Amostras/25 ug Volume do Tampé&o de Amostra
01 3,86 16,14
02 3,02 16,98
03 2,13 17,87
04 3,72 16,28
05 3,02 16,98
06 3,05 16,95
07 2,17 17,83
08 2,40 17,60
09 5,97 14,03
10 1,42 18,58
11 1,77 18,23
12 2,07 17,93

Fonte: Dados obtidos da pesquisa
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O volume de cada amostra foi solubilizado em tampdo de amostra até
completar 20 pL. Assim, a partir dos perfis proteicos de cada amostra, foi possivel
observar bandas predominantemente entre as massas moleculares de 66 kDa a 30
kDa de diferentes intensidades/abundancias entre os 12 venenos (Figura 7). Contudo
uma das amostras que chamou a atencao foi a amostra 09 que ndo demonstrou um
padrao proteico similar com as outras amostras, obtendo bandas proteicas somente

na regido de massa molecular de 66 kDa e 14.4 kDa.

Figura 7 - Perfil proteico dos venenos de Micrurus lemniscatus em gel de poliacrilamida 15% (m/v)
visualizado com 0,025% (m/v) Coomassie R-250
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66 66

45 45
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Fonte: Dados obtidos da pesquisa

4.3 Identificacéo das proteinas

Por meio do software PatternLab a partir do processamento dos dados, foram
identificadas as proteinas totais de cada amostra de veneno. Posteriormente, analises
de maxima parcimbnia foram realizadas, a fim de agrupar as proteinas
estruturalmente similares.

A partir de cada cédigo de acesso das proteinas identificadas em todas as
amostras de venenos as mesmas foram classificadas segundo sua fungcdo molecular
e processo bioldgico, utilizando o banco de dados UniProtKB/Swiss-Prot. Neste
estudo classificou-se 20 grupos/classes de proteinas entre todos 0s venenos
estudados (Quadro 2).
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Quadro 2 - Descricao geral das fungdes moleculares e processos biolégicos das proteinas identificadas
nas amostras de venenos de Micrurus lemniscatus

Classe das Proteinas

Funcé&o Molecular

Atividade Bioldgica

Fosfolipase

Ligacgao de ions de calcio

Secrecao de acido araquidonico
Processo catabodlico lipidico e metabdlico
dos fosfolipidios

Miotoxicidade, mionecrose, danos em
membranas lipidicas

Fosfolipase A2 acida

Ligagdo de ions de calcio
Atividade da fosfolipase A2

Secrecao de &cido araquiddnico
Processo catabdlico da fosfatidilcolina

L-amino oxidase

Atividade antimicrobiana

Processo apoptético
Hemolise em outro organismo
Resposta de defesa a bactéria

Kunitz

Atividade do inibidor da endopeptidase
do tipo serina

Neurotoxina

Atividade inibidora do receptor de
acetilcolina, toxina e reguladora do
canal ibnico

Ligagdo de ions metalicos

Metaloproteinase Atividade de toxina e | Protedlise
metaloendopeptidase Hemorragia, mionecrose, pré digestdo da
presa
Atua como um receptor de

Lectina tipo-C

Dependente de célcio

reconhecimento de padrbes (PRR) do
sistema imunoldgico inato.
Anticoagulante; modelador plaquetario.

Toxina trés dedos

Atividade inibidora do receptor de
acetilcolina, reguladora do canal ibnico,

Modulagdo do processo de outro

hipotensora e vasodepressora. organismo.
Atividade metaloendopeptidase
Peptidase Protedlise
Ligagdo ao receptor de sinalizagédo
Fator de crescimento | Ligacdo de heparina, angiogénese e
nervoso diferenciacéo celular
Atividade inibidora de | Apoptose.
metaloendopeptidase e de toxina
DEP Fosfatase
Ligacdo de ions metéalicos
Proteina ndo Atividade metaloendopeptidase e de | Protedlise
caracterizada toxina
Atividade de endopeptidase do tipo
Serino protease serina e atividade de endopeptidase tipo
cisteina dependente de célcio Protedlise

Waprina

Atividade inibidora de peptidase

Resposta de defesa a bactéria

Proteina nao
caracterizada

Proteina nédo caracterizada

Ligagdo de ions metalicos

Dipeptidase Atividade de metalodipeptidase Protedlise

Dominio PA2c

Dominio ACR Atividade de toxina Receptor nicotinico de acetilcolina
Proteina adaptadora para o complexo

Dominio BTB cul3 E3 ubiquitina-proteina ligase
Constituinte estrutural do poro nuclear Transporte de proteinas

Nspl C

Fonte: UniProt, 2023
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A tabela 4 apresenta em porcentegem os grupos de proteinas identificadas em todas as amostras de venenos das espécies

de Micrurus lemniscatus.

Tabela 3- Descri¢do dos grupos de proteinas identificadas em todas as amostras de venenos das espécies de Micrurus lemniscatus

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Amostra

Proteinas 01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 | TOTAb
Fosfolipase 79,20% | 76,33% | 67,40% | 63,22% | 73,17% 0,56% 74,41% | 58,33% | 0,00% | 68,50% | 65,61% | 56,98%
Fosfolipase A2 acida 2,36% 2,73% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,46%
L-amino oxidase 1,38% 1,67% 0,53% 1,95% 2,08% 5,09% 0,42% 3,34% 3,08% 1,23% 2,54% 2,12%
Kunitz 4,23% 3,82% 6,62% 7,79% 3,58% 8,92% 3,93% 0,00% 8,30% 6,62% 7,85% 5,61%
Neurotoxina 3,99% 4,55% 9,57% 11,45% 6,48% 34,82% 6,05% 23,43% | 37,10% 9,13% 6,55% 13,92%
Metaloproteinase 0,11% 2,10% 1,27% 1,37% 1,73% 0,52% 0,80% 4,59% 0,15% 1,20% 1,98% 1,44%
Lectina tipo-C 0,22% 0,33% 0,67% 0,63% 0,37% 1,10% 0,50% 0,00% 1,16% 0,58% 0,84% 0,58%
Toxina trés dedos 6,86% 6,83% 11,22% | 11,83% | 10,26% | 40,03% | 10,40% 3,44% 46,91% | 11,26% | 12,79% | 15,62%
Peptidase 0,24% 0,74% 0,40% 0,23% 0,55% 2,02% 0,79% 0,85% 0,77% 0,17% 0,51% 0,66%
Fator de crescimento nervoso | 0,14% 0,00% 0,26% 0,07% 0,18% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,27% 0,08%
DEP 0,05% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00%
Proteina nao caracterizada 1,23% 0,59% 2,07% 1,47% 1,48% 6,73% 2,13% 0,68% 1,70% 0,92% 0,97% 1,82%
Serino protease 0,00% 0,12% 0,00% 0,00% 0,12% 0,00% 0,27% 0,00% 0,00% 0,07% 0,08% 0,06%
Waprina 0,00% 0,17% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,19% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,03%
Proteina ndo caracterizada 0,00% 0,01% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00%
Dipeptidase 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,21% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,02%
Dominio BTB 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00% 0,84% 0,00% 0,00% 0,08%
Dominio PA2c 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 000% | 011% | 0,75% | 000% | 0220 | 0,00% | 0,10%
Dominio ACR 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 000% | 000% | 459% | 000% | 000% | 0,00% | 0,42%
Nspl_C 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 000% | 000% | 000% | 000% | 009% | 0,00% | 0,01%

Fonte: Dados obtidos da pesquisa
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Sendo assim, foi possivel evidenciar que predominantemente, as familias de

proteinas das Fosfolipases (56,98%), seguido pela Toxina trés dedos (15,62%),

Neurotoxinas (13,92%), Kunitz (5,61%) e as L- amino oxidase (2,12%) sao as toxinas

mais abundantes nos venenos de M. lemniscatus (Figura 8).

Figura 8 - Porcentagem (%) de todas as classe de proteinas identificadas no veneno de Micrurus

lemniscatus
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Fonte: Dados obtidos da pesquisa
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5. DISCUSSAO

A variabilidade que ocorre intra-espécies no veneno de Micrurus ssp levanta
preocupacdes em relacao a eficicia dos soros desenvolvidos, uma vez que, eles séo
produzidos a partir de apenas de duas espécies: Micrurus corallinus e Micrurus
frontalis, que muitas vezes é minimamente eficaz na detec¢éo de alguns componentes
do veneno (FURTADO, 2005). Em seus estudos Santos e colaboradores (1995),
demonstraram que o veneno de M. surinamensis ndo é neutralizado pelos soros
antielapidicos disponiveis, necessitando da producéo de antiveneno especifico.

Os venenos das Micrurus ssp sao de acesso dificil, em virtude do nimero baixo
de animais coletados da natureza que sobrevivem em cativeiros. Devido a seus
hébitos fossoriais e alimentares, existe uma elevada dificuldade de manutencéo
destas serpentes em cativeiro, além disso esses animais liberam pequenas
guantidades de veneno obtidas nas extracdes, assim dificultando os estudos
envolvendo esse tipo de serpente (MATOS et al; 2020).

Estudos realizados a tempos atras estavam voltados a pesquisar e
compreender as atividades biologicas e enziméticas do veneno bruto de Micrurus ssp,
mas, recentemente a abordagem protedbmica possibilitou estudos acerca da
composicdo e caracterizacdo de proteinas especificas dos venenos de M. altirostris
(MORAES et al; 2003); M.d.carinicauda (BELO et al.,2005); M. frontalis e M. ibiboboca,
(DONATO, 2008; CISCOTTO, 2011; SANZ et al. 2019); M. pyrrhocryptus
(DOKMETJIAN et al; 2009); M. nigrocinctus (FERNANDES — GOMES et al; 2011); M.
surinamensis, (OLIVEIRA et al., 2017; AIRD, 2017); M. lemniscatus (CISCOTTO,
2011; AIRD, 2017; SANZ et al. 2019; SANTOS, 2022), M. spixii (CISCOTTO, 2011;
AIRD, 2017); M. corallinus (LEAO et al; 2008; AIRD, 2017), M. lemniscatus carvalhoi e
M. paraensis (AIRD, 2017), M. helleri, M. medemi e M. sangilensis (RODRIGUEZ-
VARGAS et al., 2023), contribuindo para o conhecimento e entendimento dos venenos
desse género.

As estratégias analiticas de elevada sensibilidade e resolugdo como a
estratégia protedmica, possibilitou avancar um pouco mais sobre a constituicao
proteica dos venenos de serpentes Micrurus ssp do estado da Bahia, aumentando
assim o conhecimento sobre o repertério de proteinas que compde 0s mesmos.

Neste trabalho se utilizou a abordagem protedmica para o conhecimento e

caracterizacdo dos venenos das espeécies M. lemniscatus, que foram submetidos a
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técnicas de quantificacdo de proteinas pelo método de Bradford, eletroforese (SDS
PAGE), seguidas de analises por espectrometria de massa, onde os dados obtidos
foram analisados por ferramentas de bioinformética. Com isso, foram gerados dados
das proteinas que compdem o0s venenos, reconhecendo a variabilidade na
composi¢do dos venenos bem como sua fungéo bioldgica.

Este estudo evidenciou muitas semelhancas na composi¢ao proteica entre 0s
venenos de M. leminiscatus, mas, também evidenciou classes de proteinas
especificas em determinados venenos. Em nosso trabalho foram caracterizadas 20
classes de proteinas agrupadas segundo suas funcbes bidlogicas. As proteinas
majoritarias encontradas no veneno de Micrurus lemniscatus foram as Fosfolipases
(56,98%), seguido pela Toxina trés dedos (15,62%), Neurotoxinas (13,92%), Kunitz
(5,61%) e as L- amino oxidase (2,12%).

As three-finger toxin (3FTxs) s@o proteinas extremamente resistentes as
variagbes fisicas ambientais, s@o termoestaveis, facilmente absorvidas e se
distribuem rapidamente nos tecidos das presas. Esta familia de proteinas representa
um dos melhores exemplos de uma estrutura Unica para suportar multiplas funcées
biologicas. Alguns grupos de 3FTxs exibem cardiotoxicidade e funcionam como
citotoxinas gerais, rompendo a membrana plasmética de uma ampla variedade de
tipos de células (REY-SUAREZ et al; 2019).

As 3FTxs se ligam com alta afinidade e seletividade ao receptor nicotinico de
acetilcolina (nAChR), afetando a transmissdo sinaptica colinérgica. As alteracbes
neurofisiolégicas semelhantes sdo aquelas induzidas por a-neurotoxinas que Sao
observadas em venenos de cobra coral (KLEIZ-FERREIRA et al, 2021).

Nesse estudo esse grupo de proteinas foi encontrada em todas as amostras
de venenos corroborando com os resultados de Aird (2017), que realizou as técnicas
de transcriptoma e proteoma das glandulas de veneno de seis taxons de Micrurus (M.
corallinus, M. lemniscatus carvalhoi, M. lemniscatus lemniscatus, M. paraensis, M.
spixii spixii e M. surinamensis), identificando que todos os venenos contém toxinas
Three-finger toxin (3FTxs), mas variam muito nas proporc¢des relativas e subclasses
das mesmas, bem como nos tipos e quantidades de toxinas menores.

Nota-se que o0s venenos apresentam em geral as phospholipase (PLA2),
como proteinas marjoritarias, corroborando com os achados de Rodriguez-Vargas et

al., (2023), que descreveu as phospholipases como o grupo em maior abundancia
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(35%) nos venenos analisados de trés espécies de Micrurus ssp, colombianas sendo
elas, Micrurus helleri, Micrurus medemi e Micrurus sangilensis.

Nosso estudo corrobora com as pesquisas de SANZ et al. (2019), que relatou
a presenca da PLA2 como toxina majoritaria, em Micrurus ibiboboca localizada na
Bahia e com a pesquisas de Ciscotto et al (2011), que relatou a PLA2 como toxina
majoritaria na peconha de M. lemniscatus.

O veneno das serpentes do género Micrurus ssp € conhecida por sua potente
neurotoxicidade, a qual € mediada por neurotoxinas pré e/ou pés-sinapticas (BRAZIL,
1987). As phospholipases (PLA2), foram as proteinas de maior abundéancia
identificadas nos venenos utilizados nesse estudo.

As PLAz, sdo toxinas que apresentam diversas fungbes e especificidades,
sendo reconhecidas como mediadores celulares que encontram-se envolvidas em
diversas respostas no organismo, tais como inflamacdo, hemdlise, inibicdo da
agregacao plaquetaria dentre outras agdes (LEAO, 2008). As toxinas com atividade
de PLA2 sé@o encontradas em venenos de serpentes das familias Elapidae e Viperidae
e sao caracterizadas por sua atividade neurotéxica.

. A atividade neurotdxica pré-sinaptica geralmente é conferida a PLA2, as
quais podem atuar nas terminagdes nervosas axonicas, impedindo a liberacdo de
acetilcolina na fenda sinaptica das juncdes neuromusculares dos nervos motores,
ocasionando o bloqueio da jungéo neuromuscular (ROSSETTO et al., 2006).

Esta atividade € descrita em Micrurus corallinus (BRAZIL 1987) e Micrurus
surinamensis (OLIVEIRA et al., 2017). A atividade neurotoxica pré-sinaptica foi
descrita para PLA: isoladas a partir dos venenos de M.d.carinicauda (BELO et
al.,2005), que isolaram em seu estudo a mesma, porém ndo obtiveram dados de
sequenciamento peptidico.

Essas toxinas atuam diretamente na permeabilidade das membranas celulares
ao clivar os lipidios estruturais na ligacéo 2-sn-fosfolipidios, liberando lisofosfolipidios.
Assim, sdo responsaveis pelas atividades neurotéxicas, miotdéxicas e edematogénicas
e, em algumas espécies de Micrurus ssp, as fosfolipases atuam na coagulacao
sanguinea, desempenhando um papel importante nas alteracbes homeostaticas
desencadeadas por estes venenos (TERRA et al., 2015).

Comparando o grupo de proteinas PLA2 encontradas no veneno da espécie
de Micrurus lemniscatus, observou-se que o veneno 06 obteve uma menor quantidade

de PLA:2 (0,56%) e no veneno 09 nao foi evidenciado esse grupo de proteinas (0%),
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enquanto nos demais venenos essa proteina foi evidenciada em maior abundéancia
em relacdo as demais classes de proteinas.

Em ambos os venenos de Micrurus lemniscatus, o nimeros 06 proveniente
de Porto Seguro e o 09 proveniente do Sul da Bahia ambos de regido de mata as
proteinas com maior concentragdo sdo as Toxina de trés dedos (veneno 06 com
40,3% e veneno 09 com 46,91%). Num envenenamento, estas proteinas possuem
atividade hipotensora e vasodepressora (UniProt, 2023), sendo potentes inibidores da
transmissdo neuromuscular tendo como funcao biologica a rapida imobilizacdo da
presa (SOARES, 2015).

Analisando o grupo das neurotoxinas observou-se uma maior quantidade
desse grupo de proteinas no veneno 06 de 34,82% e no veneno 09 de 37,10%,
guando correlacionados com os demais venenos dessa espécie. Em suas pesquisas
Wray et al. (2015) e Antunes et al. (2010), descrevem que serpentes jovens possuem
venenos com maior concentragcdo de neurotoxinas e propriedades digestivas mais
baixas, enquanto os adultos possuem venenos com niveis mais elevados de
componentes digestivos. A dieta de jovens consumindo pequenos animais de presas
ectotérmicas (por exemplo, invertebrados, anfibios e lagartos) e adultos consumindo
grandes animais endotérmicos (passaros, ratos e coelhos) pode ser um fator
determinante para essa variacao (WRAY et al., 2015).

Porém ambos os animais coletados eram adultos, portando essas diferencas
pode se dar pelo fato de ambas as serpentes serem de uma populacéo isolada. A
variagdo ontogenética na composicdo do veneno ofidico tem sido relatada em
diversos géneros de serpentes (SAAD et al., 2012; LOURENCO et al., 2013). Contudo,
a composicdo do veneno pode sofrer modificacdes com o tempo demonstrando
mudancas ontogenéticas, podendo estar associado a varios fatores como dieta,
variacdo sazonal, habitat, idade e dimorfismo sexual do animal.

Estudos acerca da histéria natural/ecologia e conservagao das serpentes sao
muito importantes para compreender como o0 habitat e o0 comportamento alimentar
influénciam na composi¢cao do veneno, pois na maioria das espécies de Micrurus ssp
etes sS40 escassos ou até mesmo inexistentes, para aproximadamente mais de trés
guartos das espécies que compdem este género (LOMONTE et al., 2016 e AIRD et
al., 2017).
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O veneno da serpente n.6 foi 0o Unico que ndo apresentou a classe de
proteinas lectinas do tipo C. Existem poucos estudos sobre essa proteina na familia
Elapidae, porém estudos protedmicos demonstraram a presenca de precursores de
lectinas do tipo C na peconha de de M. frontalis, M. ibiboboca, M. lemniscatus e M.
spixii (CISCOTTO et al, 2011).

Estudos com serpentes da familia viperidae do género Bothrops ssp
demonstraram que as lectinas tipo C possuem atividade antibacteriana (NUNES, et
al; 2011; CASTANHEIRA, et al; 2013 e KLEIN et al; 2015). Essas proteinas sao
capazes de inibir ou ativar receptores especifico ligando-se & membrana das
plaguetas e ao receptor de coldgeno, atuando também como anticoagulante
(SOARES, 2015).

Nos venenos de n. 02 (Lauro de Freitas, regido de mata) e n.07 (Camacari,
regido de mata), identificamos um grupo de proteina Waprina (0,17% e 0,19%). A
maioria das proteinas de dominio WAP ja descritas esté envolvida no sistema imune
inato. Em seu trabalho Portugal et al. (2018) também identificou a proteina Waprina
no veneno de Micrurus pyrrhocryptus. Deka et al. (2019), também identificou em
menor proporcdo a proteina waprina no veneno de Naja kaouthia do Nordeste da
india.

A Miwaprina é integrante de uma nova classe de moléculas identificada
recentemente nos venenos de elapideos e colubrideos e devido a pequena
guantidade encontrada nos venenos de serpentes, a atividade biolégica das waprinas
€ pouco caracterizada, porém acredita-se que esse grupo apresente atividade
antimicrobiana, inibindo o crescimento das bactérias Gram- positivas (NAIR et al.,
2007).

As L-amino oxidases (LAAO) estavam presentes em todos os venenos deste
trabalho. Essas proteinas sédo encontradas nas familias Viperidae e Elapidae
(CISCOTTO, 2011; SOARES, 2015; PORTUGAL et al. 2018, DEKA, 2019). Em seu
trabalho Soares (2015), isolou a primeira L-aminoacido oxidase da peconha de M.
lemniscatus, sugerindo que o componente antimicrobiano de M. leminiscatus pertence

a classe das L-aminoacido oxidases, a qual foi denominada de MI-LAAO.

Nesse estudo todas as serpentes tinham os venenos com uma coloragao
amarelada, pois é a LAAO que da a cor amarela aos venenos. As LAAOs dos venenos

do género Micrurus sao flavoenzimas, proteinas grandes com 499 residuos e
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peptideos de sinal de 18 residuos previstos (Aird et al; 2017). Essa classe de proteinas
€ a mais conhecida entre os venenos, sendo responsavel pela coloracdo amarela de
muitos venenos e a inducéo de apoptose e danos celulares. (SOARES, 2015).

As proteases sdo proteinas que apresentam atividades enzimaticas, tendo
outras proteinas como substrato. Dentre as proteases existentes ha duas que estao
mais presentes nos venenos de serpentes sendo as metaloproteinases e as
serinoproteases que sdo encontradas com maior abundancia na familia Viperidae
(COMINETTI et al, 2003). Em virtude de seu tamanho, essas enzimas atuam
predominantemente no compartimento circulatério, desempenhando papéis para
facilitar a dispersdo de componentes de menor massa molecular do veneno (por
exemplo, fosfolipases) e na sinalizacdo e amplificacdo da toxicidade de outros
componentes dos venenos ofidicos (BICKLER, 2020).

As metaloproteases sao responsaveis pelo quadro de hemorragia e necrose
comumente associadas a envenenamentos por viperideos (MARGRES et al, 2013).
Todos os venenos estudados em nosso trabalho apresentaram metaloproteinases,
porém somente 05 venenos sendo eles: n°:02 (Lauro de Freitas, regido de mata),
n°:05 (Camacari, regidao de mata), n°:07 (Camacari, regido de mata), n°:10 (Feira de
Santana, regido de Caatinga) e n%11 (Feira de Santana, regido de Caatinga),
apresentaram as serino proteases.

Estudos utilizando analises proteémicas (CISCOTTO, 2011) e técnicas de
transcriptoma (LEAO et al; 2009), para elucidar a composicdo dos venenos das
espécies M. frontalis, M. ibiboboca, M. lemniscatus, M, spixii e M. corallinus também
evidenciaram entre as classes de proteinas, que compdem o veneno também as
metaloproteases nos venenos estudados.

Corréa-Netto et al., (2011) utilizando analises protedmicas e de transcriptoma
para a caracterizacdo dos venenos de M. altirostris e M. corallinus, identificaram
proteinas como metaloproteases e serinoproteases.

Os venenos das serpentes desempenham varias fungbes, mas um papel
fundamental € imobilizacdo de suas presas (WRAY et al., 2015). Na composicao do
veneno das Micrurus ssp, aproximadamente, 90% das neurotoxinas presentes sao de
baixas massas moleculares, cerca de 7 a 84 kDa. (OLIVEIRA et al., 2017). Em nossos
ensaios de eletroforese unidimensional, as bandas proteicas foram em sua maior

parte expressas em nosso perfil entre 30 kDa a 66 kDa.
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Portanto, estudos que elucidem a caracterizagdo dos venenos de serpentes
da familia Elapidae, sdo muito importantes para o conhecimento das propriedades dos
mesmos, assim dando embasamento para o desenvolvimento de antivenenos mais

eficazes na neutralizacdo do veneno desses animais.

6. CONCLUSAO

Neste trabalho, as analises protedbmicas dos venenos de M. lemniscatus,
revelaram que proteinas com massa entre 30 e 66 sdo as mais abundantes nos
venenos. Através das analises por espectrometria de massas (LC-MSMS), foi
identificadas 20 classes proteicas que compdem o0s venenos, sendo possivel
evidenciar que estes venenos compartilham diversas proteinas similares, mas, com
abundancias distintas.

As proteinas majoritarias encontradas no veneno de Micrurus lemniscatus
foram as Fosfolipases (56,98%), seguido pela Toxina trés dedos (15,62%),
Neurotoxinas (13,92%), Kunitz (5,61%) e as L- amino oxidase (2,12%).

. Uma nova familia de proteinas pouco abundante nos venenos ofidicos, as
waprinas, foram identificadas no veneno de M. lemniscatus.

Conclui-se que, o presente estudo contribuiu para a caracterizagdo e
conhecimento proteico dos venenos de M. lemniscatus provenientes do estado da
Bahia, fornecendo conhecimentos importantes para trabalhos futuros de identificacéo
e determinacdo da atividade dos componentes do veneno de serpentes da familia

Elapidae.
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8. MATERIAL SUPLEMENTAR

A Tabela 4 evidencia as proteinas identificadas por méxima parciménia e os
principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 01).

Access Code Mol Spectrum NSAF Protein Description
weight count Score

F5CPE9 15928 115 0,045275 294,1286 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
19117 altirostris

U3FYP5 16206,6 111 0,044307 215,9841 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
35194 fulvius

U3FA98 16002,4 97 0,039264 196,8559 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
37583 fulvius

AO0A2D4PZ69 14805,8 86 0,036616 167,9737 Phospholipase A(2) (Fragment)
76653 OS=Micrurus surinamensis

AOA2D4PTY?2 11414 87 0,049026 167,4583 Phospholipase A(2) (Fragment)
89499 OS=Micrurus surinamensis

COHLB8 3707,5 62 0,111367 129,1941 Phospholipase A2 (Fragment)
1278 OS=Micrurus lemniscatus

U3FVG1 16130,7 68 0,027143 125,4949 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
24263 fulvius

AOA2D4JNY5 11234,3 61 0,035062 125,1168 Phospholipase A(2) (Fragment)
68283 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus

U3F561 16260,6 61 0,024349 118,9917 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
0853 fulvius

AOA2D4PRN1 12210,2 64 0,034062 117,2926 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
1084 surinamensis

U3FYN8 16172,5 56 0,022353 109,7256 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
25864 fulvius

F5CPF1 15673,4 54 0,021858 105,4717 Phospholipase A2 MALT0035C
51851 OS=Micrurus altirostris

AOA2D4PRRS8 12460,4 55 0,028226 100,1423 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
69139 surinamensis

F5CPFO 15412,8 53 0,021760 98,4602 Phospholipase A2 OS=Micrurus
213 altirostris

AOA2H6NBA3 12996,9 48 0,023581 89,1191 Phospholipase A(2) (Fragment)
45966 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi

AO0A2D4J1R3 12460,6 46 0,023193 86,0654 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
60671 lemniscatus lemniscatus

AOA194ATS2 15737,3 46 0,018110 84,1017 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
07647

AO0A289ZBS3 13421,8 42 0,020458 76,1278 Phospholipase A(2) (Fragment)
91468 OS=Micrurus laticollaris

A0A2D4J1S7 12161,5 37 0,018988 68,6962 Phospholipase A(2) (Fragment)
86512 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus

AO0A2D4L945 12109,2 38 0,020413 66,3776 Phospholipase A(2) (Fragment)
38973 OS=Micrurus paraensis

AOA194AT61 15807,2 34 0,013571 63,7759 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
62131

AOA194AS68 15936,2 33 0,013172 62,8652 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
45598

AO0A2D4AMV36 11128,3 29 0,016504 57,1628 Phospholipase A(2) (Fragment)
10326 OS=Micrurus spixii

AOA2D4JP13 11200,3 29 0,016669 56,594 Phospholipase A(2) (Fragment)
1443 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus

AOA2DAMWE7? 12797 27 0,012932 53,4462 Phospholipase A(2) (Fragment)
95678 OS=Micrurus spixii

AOA2H6NFP9 12921,8 28 0,014117 49,6798 Phospholipase A(2) (Fragment)

84756 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi



AOA2DALJIRS
AOAOF7YZJ3
POCATO
U3EPHO
AOA2HBMZQ2
COHKB8
AOA194ARE6
AOA2DAKMW9
AOA2DAKYN2
AOA2HBNEJO

AOA2H6N5Y6

AOA194ARF4
AOA2D4LG26
AOAQF7YZ22
AOA194AR88
POCAR2
P86421
AOA2P1BSS9
AO0A2D4NZ30
A0A2D4G403
U3EPCY7
AOA194AR98
F5CPD1
F5CPES5
F5CPD2
F5CPE1
U3EPM9
F5CPD3
F5CPD9
COHLK3
F5CPE4

F5CPD7

14548,2
15895,4
2204,1

16244,5
17349,1
13160,8
58730

12197,1
19743,4
12683,5

12997,1

8937,1
11509,7
9337,5
20897,6
5225,7
6537,8
9152,2
24457,8
15176,2
68973,5
18449,6
9138,7
9811,7
9345,6
9415,4
9571,6
9373,6
9180,4
6263,9
9121,4

9229,4

19

16

48

25

10

39

14

20

18

12

16

22

15

0,008273
608716
0,006299
157033
0,020117
93277
0,003065
589756
0,001084
524678
0,023581
45966
0,002779
487811
0,005273
376874
0,002673
479438
0,003052
025199
0,019664
14482

0,009695
389288
0,011495
96158
0,001368
566855
0,001815
151829
0,009783
797093
0,002922
702098
0,002128
881775
0,004702
893375
0,000833
0406945
0,001125
216468
0,002182
777516
0,011215
57228
0,004678
589017
0,004155
166838
0,002770
111225
0,014704
13691
0,010143
49552
0,006232
750257
0,009075
759146
0,003462
639031
0,002077
583419

33,4015
26,4843
16,498

10,8943
4,5176

89,0559
52,5296
21,6093
18,7201
16,1241

114,4631

33,276
34,6377
3,6539
10,4347
18,6009
4,7617
4,0842
38,4517
2,4271
22,8185
9,0644
43,6854
13,1941
7,9819
5,4683
42,6023
34,6355
19,3961
16,0527
11,4311

5,672
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Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Phospholipase A(2) OS=Micrurus
fulvius

Phospholipase A2 D5 (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus
Phospholipase A(2) OS=Micrurus
fulvius

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
Acidic phospholipase A2 OS=Micrurus
dumerilii

Amine oxidase OS=Micrurus tener

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Kunitz-type protease inhibitor 3
OS=Micrurus tener

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Kunitz-type protease inhibitor 6b
OS=Micrurus fulvius

Vespryn OS=Micrurus tener

Short neurotoxin D2A (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus
Frontoxin [l OS=Micrurus frontalis

Mipartoxin-2 OS=Micrurus mipartitus

B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis

SCP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus corallinus
Metalloproteinase (Type Ill) 1
OS=Micrurus fulvius

C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three-finger toxin 12 OS=Micrurus
fulvius

Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0058C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin Tschuditoxin-I
(Fragment) OS=Micrurus tschudii
Three finger toxin MALT0O066C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0054C
OS=Micrurus altirostris



AO0A2D4QBK9

AOA2H6MYU2

AO0A2D4MS59

AOA2H6N490

AOA194ART7

AOA2D4IB24

AO0A2D4PD59
AOA2D4KYM4
AOA2D4PR89
AOA2D4ANDTS
AO0A2D4GBW3
AOA2D4ANJI7

AO0A2DAMHW7

Tabela 4: Descricdo das proteinas identificadas

25781,6

27612,8

11569,5

12378,8

27400,5

13997,4

11304,6
13403,1
12911,4
10811,7
14223,3
13069,6

214334

lemniscatus, amostra 01

23

2

2

0,001712
164491

0,000724
535394

0,012961
13316
0,004746
039186

0,001419
254517

0,000459
8384634

0,004464
451101
0,002071
34443
0,001017
341733
0,001674
169163
0,001413
4379
0,001008
417683
0,000592
5753394

17,7363

6,5637

50,0785

16,8619

12,5914

2,0855

12,7412
6,6994
5,1347
4,8563
4,264
3,6766

3,3867
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Peptidase S1 domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
surinamensis

Peptidase M12B domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii
Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Venom nerve growth factor
OS=Micrurus tener

DEP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
lemniscatus

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus paraensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Uncharacterized protein OS=Micrurus
corallinus

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

por maxima parcimdnia no veneno de Micrurus

A Tabela 5 evidencia as proteinas identificadas por maxima parciménia e 0s

principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 02).

Access Code

F5CPE9

U3FYP5

U3FA98

AOA2D4PZ69

AOA2D4APTY2

COHLB8

U3FVG1

U3F561

F5CPF1

AOA2D4PRRS8

AOA2DAN7P6

Mol
weight
15928
16206,6
16002,4
14805,8
11414
3707,5
16130,7
16260,6
15673,4

12460,4

11815,1

Spectrum

count
89

101

92

74

74

60

69

67

61

55

52

NSAF

0,039748
71344
0,045734
59179
0,042245
98187
0,035742
41365
0,047306
13571
0,122260
7899
0,031244
42409
0,030338
78861
0,028010
92276
0,032020
68308
0,032292
37372

Protein
Score
237,9382
202,7574

191,698
142,6957
142,2356
133,827
130,604
124,43
122,7032

106,9431

106,4175

Description

Phospholipase A(2) OS=Micrurus
altirostris
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A2 (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A2 MALT0035C
OS=Micrurus altirostris
Phospholipase A(2) OS=Micrurus
surinamensis

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
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AOA2D4PRN1 12210,2 51 0,030791 96,0371 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
60635 surinamensis

AOA194AP65 15752,4 45 0,020097 87,083 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
6641

F5CPFO 15412,8 43 0,020027 85,7691 Phospholipase A2 OS=Micrurus altirostris
48178

AOA194AP74 15976,2 45 0,020376 82,9332 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
79832

AOA194AS73 15806,3 39 0,017659 76,2303 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
89188

AO0A289ZBS3 13421,8 38 0,020998 72,2226 Phospholipase A(2) (Fragment)
46335 OS=Micrurus laticollaris

AOA2DA4L945 12109,2 34 0,020719 65,8681 Phospholipase A(2) (Fragment)
58558 OS=Micrurus paraensis

AOA2DAMWE7 12797 30 0,016301 62,5023 Phospholipase A(2) (Fragment)
43866 OS=Micrurus spixii

AO0A2D4MV36 11128,3 30 0,019368 62,1738 Phospholipase A(2) (Fragment)
04593 OS=Micrurus spixii

AO0A2D4J1S7 12161,5 30 0,017465 60,1918 Phospholipase A(2) (Fragment)
82713 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus

AOA2H6NBA3 12996,9 29 0,016162 52,4707 Phospholipase A(2) (Fragment)
11012 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi

AOA2H6NFP9 12921,8 23 0,013155 46,4651 Phospholipase A(2) (Fragment)
54699 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi

AOA2DALJITS 14652,3 23 0,011361 34,9573 Phospholipase A(2) (Fragment)
60876 OS=Micrurus spixii

U3FVEG6 15884,4 13 0,005805 24,5623 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
99185

POCATO 2204,1 8 0,026082 19,0812 Phospholipase A2 D5 (Fragment)
30185 OS=Micrurus pyrrhocryptus

COHKB8 13160,8 49 0,027308 98,328 Acidic phospholipase A2 OS=Micrurus
39296 dumerilii

AOA194ASA8 58702 22 0,002774 49,1327 Amine oxidase OS=Micrurus tener
712963

AOA2D4KYN2 19743,4 15 0,005686 46,2635 L-amino-acid oxidase (Fragment)
548369 OS=Micrurus paraensis

AOA2H6NEJO 12683,5 7 0,004039 18,4321 L-amino-acid oxidase (Fragment)
294534 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi

AOA2D4AKMWSYO  12197,1 7 0,004187 15,5797 L-amino-acid oxidase (Fragment)
525526 OS=Micrurus paraensis

AOA2H6N5Y6 12997,1 41 0,023451 120,8208 BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
19245 protein (Fragment) OS=Micrurus

lemniscatus carvalhoi

AO0A2D4LG26 11509,7 13 0,008476 24,2433 BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
748101 protein (Fragment) OS=Micrurus spixii

AOA194ARF4 8937,1 8 0,006284 20,1473 Kunitz-type protease inhibitor 3
892012 OS=Micrurus tener

AOA0G3YJD1 8871,3 4 0,003220 4,7508 Short chain alpha neurotoxin DH
037265 OS=Micrurus diastema

POCAR2 5225,7 3 0,004162  8,5145 Short neurotoxin D2A (Fragment)
069444 OS=Micrurus pyrrhocryptus

P86421 6537,8 10 0,011051 17,2518 Frontoxin Il OS=Micrurus frontalis
82282

AOA2P1BSS9 9152,2 8 0,006440 11,7279 Mipartoxin-2 OS=Micrurus mipartitus
074531

AOA2D4NZ30 24457.,8 12 0,003556 30,0415 B30.2/SPRY domain-containing protein
677525 OS=Micrurus surinamensis

AO0A2D4G403 15176,2 4 0,001890 @ 4,9949 SCP domain-containing protein
021873 (Fragment) OS=Micrurus corallinus

AOA194AS47 69074,5 39 0,004148 82,527 Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
490099 tener

U3EPC7 68973,5 38 0,004042 79,9001 Metalloproteinase (Type IlI) 1
118558 OS=Micrurus fulvius

AOA194AR98 18449,6 8 0,003301 11,6042 C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

557196
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F5CPD1 9138,7 9 0,007156 25,9313 Putative three finger toxin OS=Micrurus
729166 altirostris
F5CPD4 9616,6 4 0,003105 7,7766 Putative three finger toxin OS=Micrurus
035935 altirostris
F5CPD2 9345,6 4 0,003142 5,7446 Putative three finger toxin OS=Micrurus
446006 altirostris
F5CPE1 9415,4 3 0,002356  4,0571 Putative three finger toxin OS=Micrurus
834505 altirostris
F5CPD3 9373,6 16 0,012274 38,9183 Three-finger toxin MALT0044C
0244 OS=Micrurus altirostris
U3EPM9 9571,6 15 0,011373 32,3064 Three-finger toxin 12 OS=Micrurus fulvius
09674
F5CPES5 9811,7 9 0,006823 16,453 Putative three finger toxin OS=Micrurus
858042 altirostris
AOA194ARDA4 9101,2 8 0,006210 13,7677 Three-finger toxin 17d OS=Micrurus tener
071869
F5CPD9 9180,4 6 0,004713 12,7988 Three finger toxin MALT0058C
669009 OS=Micrurus altirostris
F5CPE4 9121,4 6 0,004713 12,4496 Three finger toxin MALT0066C
669009 OS=Micrurus altirostris
COHLK3 6263,9 4 0,004575 7,0274 Three-finger toxin Tschuditoxin-I
84243 (Fragment) OS=Micrurus tschudii
F5CPD7 9229.4 1 0,000785 2,2742 Three finger toxin MALT0054C
6115015 OS=Micrurus altirostris
AOA2D4H755 13848,8 12 0,006259 39,3438 Peptidase M12B domain-containing
752444 protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus lemniscatus
AO0A2D4Q6K9 25781,6 4 0,001109 10,6037 Peptidase S1 domain-containing protein
885185 (Fragment) OS=Micrurus surinamensis
AO0A2D4MS59 11569,5 19 0,012146 42,8155 Toxin_TOLIP domain-containing protein
16998 (Fragment) OS=Micrurus spixii
AOA2H6N490 12378,8 5 0,002991 9,6193 Toxin_TOLIP domain-containing protein
089662 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi
AOA2H6MYF4 24812 22 0,006291 41,5899 Disintegrin domain-containing protein
783341 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi
AOA2HEMYF9 18557,6 17 0,006559 29,9554 Disintegrin domain-containing protein
158749 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi
AOA194AP49 29226,5 5 0,001221 12,2993 Serine proteinase 1c OS=Micrurus tener
081547
AOA2D4PD59 11304,6 4 0,002532  6,5405 Uncharacterized protein (Fragment)
262316 OS=Micrurus surinamensis
AO0A2D4GBW3 14223,3 4 0,002137 5,1528 Uncharacterized protein OS=Micrurus
893594 corallinus
AO0A2D4JVE3 11915,1 2 0,001207 3,5426 Uncharacterized protein (Fragment)
513975 OS=Micrurus paraensis
AOA194AT36 8051,8 2 0,001738  4,9823 Waprin OS=Micrurus tener
820123
U3FXEO 104524,7 2 0,000144 2,3794 C100rf118-like protein OS=Micrurus
5803872 fulvius
F5CPES 12889,1 2 0,001086 @ 2,3082 Natriuretic peptide OS=Micrurus
762577 altirostris

Tabela 5: Descricdo das proteinas identificadas por maxima parcimdnia no veneno de Micrurus
lemniscatus, amostra 02
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A Tabela 6 evidencia as proteinas identificadas por méaxima parcimonia e os

principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 03).

Access Code
F5CPE9
U3FYP5
U3FA98
F5CPFO
COHLB8
AOA2D4JINY5
AOA2DAPTY2
AO0A2D4PZ69
AOA2H6NAUS
F5CPF1
AO0A194AP65
AOA2DANMC
i0A2H6N BA3
AOA2D4L945
U3F561
U3FVG1

AOA2DAMWET7
AOA2D4PRRS8
AO0A2DA4LJIS7
AOA2D4LJIRS
AOA2D4ANMB
]USEPHO
AOA2HEMZQ?2
POCATO
AOA2D4PAVSE
AOA2H6N954

COHKB9

AOA194ASA8

Mol weight

15928
16206,6
16002,4
15412,8
3707,5
11234,3
11414
14805,8
13021,9
15673,4
15752,4
12365,5
12996,9
12109,2
16260,6
16130,7
12797
12460,4
14464,2
14548,2
12359,4
16244,5
17349,1
2204,1
10768,1
63315,4
13208

58702

Spectrum
count

74

65

58

56

50

50

39

35

32

34

38

31

29

27

27

27

20

12

10

14

NSAF

0,0478647
7906
0,0426273
2294
0,0385724
1617
0,0377743
6618
0,1475561
179
0,0472179
5772
0,0361078
5002
0,0244833
8549
0,0258286
2645
0,0226114
1637
0,0213451
0418
0,0263739
944
0,0234071
9272
0,0238296
2352
0,0177067
3415
0,0177067
3415
0,0157393
1924
0,0101181
338
0,0072643
01188
0,0064388
12417
0,0076569
66117
0,0050365
82157
0,0023757
463
0,0094435
91544
0,0028616
94407
0,0005160
432538
0,0055550
5385
0,0025572
58832

Protein
Score

194,3831
128,3154
120,652
111,8482
109,4698
105,5346
80,3784
68,7496
65,4031
65,3184
61,7854
60,0824
58,4258
55,5581
55,3136
53,8297
41,9509
20,368
18,6897
16,886
14,9389
12,4665
7,15
5,0551
5,0525
4,3017
10,8123

32,2023

Description

Phospholipase A(2) OS=Micrurus altirostris
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
Phospholipase A2 OS=Micrurus altirostris

Phospholipase A2 (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
Phospholipase A2 MALT0035C
OS=Micrurus altirostris

Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Phospholipase A(2) OS=Micrurus
surinamensis

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
Phospholipase A2 D5 (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase B-like OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Basic phospholipase A2 OS=Micrurus
mipartitus

Amine oxidase OS=Micrurus tener



AOA2D4KYN2

AOA2HG6N5Y6

AOA2D4LG26

AOA194ARF4

POCARO

POCAR2

P86422

P86425

AOA2P1BSS9

AO0A2D4NZ30

AOA194AS47

AOA194AR98

AOA2D4ANMP3

F5CPD1

F5CPE5

F5CPD4

U3EPM9

COHLK3

F5CPD3

FS5CPE4

F5CPE2

AOAOQOH4BKI7

F5CPE1

AOA2H6MYU2

AO0A2D4AMS59

AOA2H6N490

AOA194AT78

AOA2H6MYF9

AOA2D4H737

AOA2D4ANYT4

AOA2DANDTS

19743,4

12997,1

11509,7
8937,1
3933,9
52257
7021,3
3297,4
9152,2
24457,8
69074,5
18449,6
16295,5
9138,7
9811,7
9616,6
9571,6
6263,9
9373,6
9121,4
9058,4
8819,1
9415,4

27612,8

11569,5

12378,8

27152,2

18557,6

54205,5
28636,4

10811,7

5

24

17

10

17

20

17

17

10

12

10

15

19

14

0,0027452
301
0,0198812
4536

0,0160541
0563
0,0113778
2114
0,0188871
8309
0,0120556
4878
0,0213242
3897
0,0293076
979
0,0093270
03994
0,0038632
8745
0,0043135
49156
0,0053792
61006
0,0013490
84506
0,0195781
7759
0,0219618
408
0,0056211
85443
0,0186675
6468
0,0281650
9759
0,0077770
75389
0,0034133
46341
0,0023033
15011
0,0023907
82669
0,0022755
64228
0,0039678
95607

0,0111101
077
0,0086638
45454

0,0007772
503329
0,0083818
85986

0,0037071
95028
0,0050270
06906
0,0045842
6774

13,9653

68,1137

37,7225
24,7845
12,579
17,2054
31,3856
16,2833
12,2953
21,6147
58,5645
14,3005
2,743
49,753
49,0655
9,4042
35,6139
30,0868
17,0311
6,3856
6,2254
3,6263
2,9033

34,5546

26,2717

20,624

5,1242

25,3753

37,5072
36,4654

7,659
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L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Kunitz-type protease inhibitor 3
OS=Micrurus tener

Kunitz-type serine protease inhibitor G1
(Fragment) OS=Micrurus pyrrhocryptus
Short neurotoxin D2A (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus

Frontoxin Il OS=Micrurus frontalis

Frontoxin VI (Fragment) OS=Micrurus
frontalis
Mipartoxin-2 OS=Micrurus mipartitus

B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis
Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
tener

C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

C-type lectin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus surinamensis
Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three-finger toxin 12 OS=Micrurus fulvius

Three-finger toxin Tschuditoxin-I
(Fragment) OS=Micrurus tschudii
Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0066C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin MALT0063C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin L.C OS=Micrurus
laticollaris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Peptidase M12B domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii
Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Venom nerve growth factor OS=Micrurus
tener

Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii



52

AOA2D4JM54 122415 4 0,0034340 7,1814 Uncharacterized protein (Fragment)

33289 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
AOA2DAMHWY7  21433,4 4 0,0019471 6,9291 Uncharacterized protein (Fragment)

32277 OS=Micrurus spixii

AOA2D4PD59  11304,6 2 0,0018337 3,3551 Uncharacterized protein (Fragment)
07096 OS=Micrurus surinamensis

AOA2D4LE84  61586,6 1 0,0001704 2,5615 Uncharacterized protein (Fragment)
619412 OS=Micrurus spixii

AOA2D4HNK1 24504,8 4 0,0017987 5,4216 PDGF_2 domain-containing protein
79342 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus

Tabela 6: Descricdo das proteinas identificadas por maxima parcimdnia no veneno de Micrurus
lemniscatus, amostra 03

A Tabela 7 evidencia as proteinas identificadas por méaxima parcimonia e os
principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 04).

Access Code Mol weight ~ Spectrum NSAF Protein Description
count Score
F5CPE9 15928 74 0,045502 192,7156 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
59791 altirostris
U3FYP5 16206,6 66 0,041147 139,156 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
05644
U3FA98 16002,4 61 0,038565 131,1892 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
48696
COHLBS8 3707,5 52 0,145885 115,1351 Phospholipase A2 (Fragment)
0183 OS=Micrurus lemniscatus
AOA2D4JNY5  11234,3 52 0,046683 110,3013 Phospholipase A(2) (Fragment)
20585 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
AOA2D4APTY2 11414 52 0,045767 104,2696 Phospholipase A(2) (Fragment)
84887 OS=Micrurus surinamensis
AO0A2D4PZ69 14805,8 44 0,029260 84,5712 Phospholipase A(2) (Fragment)
12902 OS=Micrurus surinamensis
F5CPF1 15673,4 41 0,025921 80,4946 Phospholipase A2 MALT0035C
065 OS=Micrurus altirostris
F5CPFO 15412,8 39 0,025008 75,7748 Phospholipase A2 OS=Micrurus altirostris
86028
AOA2H6NAUS  13021,9 35 0,026855 71,3817 Phospholipase A(2) (Fragment)
88765 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
AOA2H6NBA3  12996,9 31 0,023786 61,389 Phospholipase A(2) (Fragment)
64335 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
AOA194AT46 15710,4 30 0,018446 57,3699 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
99915
U3FVG1 16130,7 29 0,018079 55,8652 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
76722
U3EPG6 16613,6 28 0,017100 55,1033 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
0754
AOA2DAMWE 12797 21 0,015710 42,0325 Phospholipase A(2) (Fragment)
7 69428 OS=Micrurus spixii
AOA2DAMV36  11128,3 21 0,018666 40,6062 Phospholipase A(2) (Fragment)
17142 OS=Micrurus spixii
AO0A2D4L 945 12109,2 19 0,015941 37,0506 Phospholipase A(2) (Fragment)
42543 OS=Micrurus paraensis
AOA2DA4LJITS 14652,3 14 0,009521 26,9704 Phospholipase A(2) (Fragment)
632895 OS=Micrurus spixii
AOAL194ATT75 16244,5 5 0,002992  8,3914 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
513196
POCATO 2204,1 3 0,013466  6,8391 Phospholipase A2 D5 (Fragment)
30938 OS=Micrurus pyrrhocryptus
AOA2D4PAV8  10768,1 2 0,001813 2,9313 Phospholipase A(2) (Fragment)

644361 OS=Micrurus surinamensis



COHKB9
AOA194ARE6
AOA2DAKYN2
AOA2USQNR6
AOA2D4K1X8
AOA2DAKMW
iOA2H6N5Y6
AOA2DALG26
AOA194ARF4
POCARO
POCAR2
P86422
P86425
P86421
AOA2P1BSS9
AO0A2D4NZ30
AOA194AS47
AOA194AR98
F5CPE5
F5CPD1
F5CPD4
COHLK3
U3EPM9
F5CPD3
F5CPE4
AOAOH4BKI7
F5CPE2
F5CPD7
F5CPD9

AOA2H6MYU2

AOA2H6N490

13208
58730
19743,4
57080,3
12796,6
12197,1

12997,1

11509,7
8937,1
3933,9
52257
7021,3
3297,4
6537,8
9152,2
24457,8
69074,5
18449,6
9811,7
9138,7
9616,6
6263,9
9571,6
9373,6
9121,4
8819,1
9058,4
9229,4
9180,4

27612,8

12378,8

8

17

12

30

17

10

11

18

11

12

10

23

11

21

14

19

12

12

0,006035
320731
0,002951
995609
0,004697
549784
0,002150
308883
0,004766
835179
0,004941
76491
0,023625
10418

0,015261
8173
0,010816
31276
0,028215
12442
0,015280
91845
0,026063
82461
0,034052
73636
0,003043
233758
0,013300
05865
0,004080
699812
0,003368
408002
0,006250
185788
0,021921
89899
0,015327
50661
0,002137
509425
0,029925
13196
0,012526
79942
0,007393
267895
0,006489
787653
0,009091
179328
0,006568
931405
0,003244
893827
0,002163
262551
0,002263
245274

0,009883
52982

12,5179
37,1047
25,3723
25,1465
15,7501
12,9889

86,7834

35,7277
23,6978
18,2012
21,7088
38,0209
20,4364
2,4763

18,1572
21,1581
47,9826
18,0149
47,6492
42,9725
4,3541

36,5839
25,0861
19,3093
13,7495
13,5978
12,1522
5,9477

4,0115

25,2754

25,0889
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Basic phospholipase A2 OS=Micrurus
mipartitus
Amine oxidase OS=Micrurus tener

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus mipartitus

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Kunitz-type protease inhibitor 3
OS=Micrurus tener

Kunitz-type serine protease inhibitor G1
(Fragment) OS=Micrurus pyrrhocryptus
Short neurotoxin D2A (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus

Frontoxin Il OS=Micrurus frontalis

Frontoxin VI (Fragment) OS=Micrurus
frontalis
Frontoxin II OS=Micrurus frontalis

Mipartoxin-2 OS=Micrurus mipartitus

B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis
Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
tener

C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three-finger toxin Tschuditoxin-I
(Fragment) OS=Micrurus tschudii
Three-finger toxin 12 OS=Micrurus fulvius

Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0066C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin L.C OS=Micrurus
laticollaris

Three-finger toxin MALT0063C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0054C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0058C
OS=Micrurus altirostris

Peptidase M12B domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi



AOA2D4AMS59  11569,5
U3F5A6 27152,2
AOA2H6MYF4 24812

AOA2H6MYF9  18557,6
AO0A2D4PD59 11304,6
AOA2D4IM54 122415
AOA2DAMHW 214334
;OA2D4G BW  14223,3
iOAZDAKYM4 13403,1
F5CPES8 12889,1

Tabela 7:

lemniscatus, amostra 04

10

14

0,008801
509399
0,000738
8921471
0,005512
524308

0,004780
938241

0,003486
42314
0,003264
55985
0,001851
03909
0,003679
319503
0,002426
36205
0,001496
256598

22,5621
5,4057

29,6057

17,2204

7,7241
7,1346
6,9047
6,5131
5,4336

2,8908
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Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii
Venom nerve growth factor 1a
OS=Micrurus fulvius

Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Uncharacterized protein OS=Micrurus
corallinus

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

Natriuretic peptide OS=Micrurus
altirostris

Descri¢cdo das proteinas identificadas por maxima parciménia no veneno de Micrurus

A Tabela 8 evidencia as proteinas identificadas por maxima parciménia e 0s

principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 05).

Access Code

F5CPE9

U3FYP5

U3FA98

AOA2D4PZ69

AOA2D4APTY2

COHLBS8

AOA2D4JNY5

U3FVG1

F5CPFO

AOA2DAN7P6

AOA2D4PRRS8

F5CPF1

AOA194AP70

AOA2HG6NBA3

AO0A2D4J1R3

Mol

weight
15928
16206,6
16002,4
14805,8
11414
3707,5
11234,3
16130,7
15412,8
11815,1
12460,4
15673,4
15836,4
12996,9

12460,6

Spectrum

count
86

84

76

72

65

57

52

49

46

39

40

38

37

36

36

NSAF

0,047831
66389
0,047368
17877
0,043460
54229
0,043308
04916
0,051746
74992
0,144642
1173
0,042225
34793
0,027631
43762
0,026680
85172
0,030160
96281
0,029000
92578
0,021730
27115
0,020578
73911
0,024985
41298
0,025642
92385

Protein
Score
229,1694
170,3032
158,0485
140,7524
130,1424
122,1309
109,9955
95,5734
86,8591
79,6048
75,9232
69,1238
68,6977
67,6854

67,3701

Description

Phospholipase A(2) OS=Micrurus
altirostris
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A2 (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A2 OS=Micrurus altirostris

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Phospholipase A(2) OS=Micrurus
surinamensis

Phospholipase A2 MALT0035C
OS=Micrurus altirostris

Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
Phospholipase A(2) OS=Micrurus
lemniscatus lemniscatus



AOA194ATS7
AOA2DAL945
AOA2DAMV36
AOA2DAMWE?
AOA2DALJIRS
POCATO
U3EPHO
AOA2HBMZQ2
AOA194ASA8
AOA2DAKYN2
AOA2HBNEI7

AOA2DAKMWO

AOA2HG6N5Y6

AOA2D4LG26
AOA194ARF4
POCAR2
P86421
AOA2P1BSS9
AOA2D4NZ30
AOA194AS47
AOA194AR98
AOA2D4ANNHG6
F5CPD1
F5CPES5
F5CPE1
F5CPD2
F5CPD4
U3EPM9
F5CPE4
F5CPD3
F5CPD9

AOA194APHO

15835,3
12109,2
11128,3
12797

14548,2
2204,1

16244,5
17349,1
58702

19743,4
12770,6
12197,1

12997,1

11509,7
8937,1
5225,7
6537,8
9152,2
24457,8
69074,5
18449,6
16309,5
9138,7
9811,7
9415,4
9345,6
9616,6
9571,6
9121.,4
9373,6
9180,4

9151,3

30

29

25

24

12

21

14

10

35

11

14

38

14

10

0,016917
2067
0,022008
17919
0,020099
65153
0,016240
51844
0,007382
053835
0,016240
51844
0,003789
454302
0,002042
832508
0,003298
364479
0,006609
513317
0,007186
070105
0,003724
88955
0,024930
62041

0,008932
28514
0,001956
688968
0,012094
00309
0,006881
575609
0,008020
009104
0,005167
437684
0,005033
76591
0,002569
702284
0,001160
037031
0,014854
13272
0,007553
729505
0,006848
411389
0,005870
066905
0,002900
092578
0,013219
02663
0,009783
444841
0,007642
596911
0,008805
100357
0,007733
580208

56,6533
55,4693
48,8307
47,6237
22,4503
9,886
9,7538
7,0233
46,739
42,4812
27,6412
11,0977

100,8679

23,5592
3,2692
20,7639
7,5792
12,0454
31,6062
82,0707
8,0278
2,6376
46,37
14,6526
11,6817
9,0826
5,5334
31,4952
20,6823
19,6664
19,5813

14,669
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Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus paraensis
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Phospholipase A2 D5 (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
Amine oxidase OS=Micrurus tener

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Kunitz-type protease inhibitor 3
OS=Micrurus tener

Short neurotoxin D2A (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus

Frontoxin Il OS=Micrurus frontalis

Mipartoxin-2 OS=Micrurus mipartitus

B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis
Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
tener

C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

C-type lectin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus surinamensis
Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three-finger toxin 12 OS=Micrurus fulvius

Three finger toxin MALT0066C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0058C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin 17e OS=Micrurus tener
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COHLK3 6263,9 7 0,009972 10,9717 Three-finger toxin Tschuditoxin-I
248163 (Fragment) OS=Micrurus tschudii
F5CPD5 8793,2 6 0,006015 8,095 Three finger toxin MALT0051C
006828 OS=Micrurus altirostris
AOA2H6MYU2 27612,8 16 0,005458 51,0766 Peptidase M12B domain-containing
997794 protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi
AO0A2D4AMS59 11569,5 15 0,011941 35,7973 Toxin_TOLIP domain-containing protein
55767 (Fragment) OS=Micrurus spixii
AOA2H6N490 12378,8 10 0,007449 20,1483 Toxin_TOLIP domain-containing protein
779099 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi
AOA194ART7 27400,5 2 0,000668 5,2521 Venom nerve growth factor OS=Micrurus
334092 tener
AOA2H6MYF4 24812 17 0,006054 33,8394 Disintegrin domain-containing protein
579242 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi
AOA2H6MYF9 18557,6 13 0,006246 22,653 Disintegrin domain-containing protein
353245 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi
AO0A2DAGBW3 142233 6 0,003993  8,0677 Uncharacterized protein OS=Micrurus
570107 corallinus
AOA2DAMHW7 214334 4 0,001674  7,3639 Uncharacterized protein (Fragment)
280251 OS=Micrurus spixii
AO0A2D4PD59 113046 5 0,003941  7,2013 Uncharacterized protein (Fragment)
873407 OS=Micrurus surinamensis
AO0A2D4KYM4 13403,1 4 0,002926 7,182 Uncharacterized protein (Fragment)
219538 OS=Micrurus paraensis
AO0A2D4H5Z8 12537 2 0,001532  3,8239 Uncharacterized protein (Fragment)
124381 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
AO0A2D4PR89 129114 1 0,000718 2,4714 Uncharacterized protein (Fragment)
6070105 OS=Micrurus surinamensis
AOA194AP49 292265 4 0,001216 13,4859 Serine proteinase 1c OS=Micrurus tener
518235
POCAR7 4694,2 7 0,013219 10,1489 Venom protein E2 (Fragment)
02663 OS=Micrurus pyrrhocryptus
AO0A2D4JY96 25027,1 3 0,001127  3,9985 PDGF_2 domain-containing protein
81378 (Fragment) OS=Micrurus paraensis
F5CPES 12889,1 2 0,001353 3,5248 Natriuretic peptide OS=Micrurus
376536 altirostris

Tabela 8: Descricdo das proteinas identificadas por méaxima parcimdnia no veneno de Micrurus
lemniscatus, amostra 05

A Tabela 9 evidencia as proteinas identificadas por maxima parciménia e os
principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 06).

Access Code Mol Spectrum NSAF Protein Description
weight count Score

AOA2H6N954  63315,4 5 0,0039732 12,4672 Phospholipase B-like OS=Micrurus
25956 lemniscatus carvalhoi

U3FA79 63440,6 2 0,0015892 2,6117 Phospholipase B-like OS=Micrurus fulvius
90383

AOA2D4KYN2 19743,4 12 0,0304367 34,7081 L-amino-acid oxidase (Fragment)
5884 OS=Micrurus paraensis

AOA2D4G4D6 58697 6 0,0050629 13,0698 L-amino-acid oxidase OS=Micrurus
81161 corallinus

AOA2D4K1X8  12796,6 4 0,0154428 9,1373 L-amino-acid oxidase (Fragment)
3929 OS=Micrurus paraensis

AOA194ARF4  8937,1 12 0,0630737 25,9956 Kunitz-type protease inhibitor 3

653 OS=Micrurus tener



AOA2D4LG26

AOA194AR88

POCAR1

P86423

P86421

AOA2D4NZ30

AOA194AR98

F5CPD2

F5CPE1

FSCPD3

F5CPD9

COHLK3

FSCPE4

AOA194ASF5

AOA2H6MYU2

AOA2D4MS59

AOA2H6MYF9

AOA2D4PDS59

AOA2D4MRZ8

AOA2DA4L5P6

AOA2DANDTS

AOA2D4AN4Y1

FS5CPES8

C6JUPO

AOAZ2HBEN9SS

11509,7
20897,6
6510,9
7397,1
6537,8
244578
18449,6
9345,6
9415,4
9373,6
9180,4
6263,9
9121,4
9280,6

27612,8

11569,5

18557,6

11304,6
34580,6
11120,6
10811,7
19816,8
12889,1
9067,6

47094,3

25

19

23

21

10

6

2

0,0261756
126
0,0045922
12737
0,0654390
315
0,1704141
445
0,0295769
6339
0,0376770
1814
0,0110445
6228
0,0157684
4133
0,1208913
835
0,1077819
342
0,0420491
7687
0,0459221
2737
0,0210245
8843
0,0105122
9422
0,0201632
8702

0,0085541
21765
0,0051628
42722

0,0084710
72039
0,0028607
22689
0,0259164
4812
0,0254132
1612
0,0046410
66064
0,0363550
175
0,0319214
7878
0,0020923
75108

14,0982
4,4466
19,1547
46,3179
8,765
45,2216
6,6618
5,1669
38,5404
51,277
20,6159
12,6087
8,1748
2,7226

31,479

4,2036

4,4632

3,6328
4,6403
14,0823
11,809
2,1638
20,4147
11,0896

6,8074

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Vespryn OS=Micrurus tener

Short neurotoxin D1 OS=Micrurus
pyrrhocryptus
Frontoxin IV OS=Micrurus frontalis

Frontoxin Il OS=Micrurus frontalis

B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis
C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0058C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin Tschuditoxin-I
(Fragment) OS=Micrurus tschudii
Three finger toxin MALT0066C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin 11 OS=Micrurus tener

Peptidase M12B domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii
Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus paraensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Natriuretic peptide OS=Micrurus altirostris

3FTx OS=Micrurus corallinus

Dipeptidase OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

57

Tabela 9. Descricdo das proteinas identificadas por maxima parcimbnia no veneno de Micrurus

lemniscatus, amostra 06

A Tabela 10 evidencia as proteinas identificadas por maxima parcimonia e 0s

principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 07).

Access Code

Mol

weight

Spectrum

NSAF

Protein
Score

Description
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F5CPE9 15928 90 0,044332 234,44 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
90976 altirostris
U3FYP5 16206,6 81 0,040453 157,1006 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
78016
U3FA98 16002,4 68 0,034439 137,4313 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
52489
AOA2D4PZ69 14805,8 69 0,036758 136,7015 Phospholipase A(2) (Fragment)
00271 OS=Micrurus surinamensis
AOA2DA4APTY2 11414 60 0,042304 118,3138 Phospholipase A(2) (Fragment)
6067 OS=Micrurus surinamensis
COHLB8 3707,5 54 0,121361 112,7115 Phospholipase A2 (Fragment)
3405 OS=Micrurus lemniscatus
AOA2D4JINYS 11234,3 51 0,036678 106,5018 Phospholipase A(2) (Fragment)
09401 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
F5CPFO 15412,8 48 0,024657 92,6123 Phospholipase A2 OS=Micrurus altirostris
54219
U3FVG1 16130,7 45 0,022474 88,1022 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
32231
F5CPF1 15673,4 41 0,020765 80,8673 Phospholipase A2 MALT0035C
00766 OS=Micrurus altirostris
U3EPG6 16613,6 38 0,018591 75,3943 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
00403
AOA194AS63 15695,3 34 0,016747 64,4474 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
98813
AOA2D4PRR8 12460,4 34 0,021832 63,419 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
19882 surinamensis
AOA2D4J1R3 12460,6 33 0,020818 61,8567 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
31961 lemniscatus lemniscatus
AO0A2D4NM96 12314,5 30 0,019437 56,9909 Phospholipase A(2) (Fragment)
25173 OS=Micrurus spixii
AOA2HG6NBA3 12996,9 29 0,017825 56,542 Phospholipase A(2) (Fragment)
78727 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
AOA194AP74 15976,2 29 0,014483 56,0763 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
45216
AOA2DANTP6 11815,1 27 0,018493 55,4815 Phospholipase A(2) (Fragment)
15664 OS=Micrurus spixii
AOA2DANMO1 12552,6 27 0,017033 51,1425 Phospholipase A(2) (Fragment)
17059 OS=Micrurus spixii
AOA2HBNAUS 13021,9 28 0,017211 50,8409 Phospholipase A(2) (Fragment)
10495 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
AO0A2D4L945 12109,2 27 0,018147 50,6286 Phospholipase A(2) (Fragment)
49016 OS=Micrurus paraensis
AOA194AS73 15806,3 25 0,012485 48,5915 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
73462
AOA2DAMWE? 12797 22 0,013184 44,7512 Phospholipase A(2) (Fragment)
93576 OS=Micrurus spixii
AO0A2D4MV36 11128,3 22 0,015665 44,413 Phospholipase A(2) (Fragment)
2702 OS=Micrurus spixii
AO0A2D4J1T5 12234,5 21 0,013484 40,0378 Phospholipase A(2) (Fragment)
59339 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
AOAZ2HG6NFP9 12921,8 21 0,013248 39,8757 Phospholipase A(2) (Fragment)
02157 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
AO0A289ZBS3 13421,8 21 0,012798 39,2162 Phospholipase A(2) (Fragment)
9361 OS=Micrurus laticollaris
AOA2D4LJIR5 14548,2 14 0,007627 24,8974 Phospholipase A(2) (Fragment)
648784 OS=Micrurus spixii
AOA2D4LIS7 14464,2 10 0,005532 17,7102 Phospholipase A(2) (Fragment)
140876 OS=Micrurus spixii
POCATO 2204,1 6 0,021575 13,6222 Phospholipase A2 D5 (Fragment)
34942 OS=Micrurus pyrrhocryptus
U3EPHO 16244,5 7 0,003356 9,8905 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
165465
AOA2H6N954 63315,4 2 0,000261 4,449 Phospholipase B-like OS=Micrurus
9957428 lemniscatus carvalhoi
AOA194ASA8 58702 30 0,004173 67,2813 Amine oxidase OS=Micrurus tener

181706



AOA2H6NS5Y6

AOA2D4LG26
AOAOF7YZ22
AOA194ARF4
AOA194AR88
POCAR2
P86421
AOA2D4NZ30
AO0A2D4G403
AOA194AR98
AOA194AS47
F5CPD1
FSCPD2
FSCPE1
F5CPES
FSCPD9
U3EPM9
F5CPE2
F5CPD3
FSCPE4

AOA2H6MYU2

AO0A2D4Q6K9

AOA2H6N490

AOA2D4MS59

AOAZHEMYF9

AOA2DANYT4
AOA2D4H737

AOA2H6NBRO
AO0A2D4PD59
AOA2D4ANDTS

AOA2DAMHWY7

12997,1

11509,7
9337,5
8937,1
20897,6
5225,7
6537,8
24457,8
15176,2
18449,6
69074,5
9138,7
9345,6
9415,4
9811,7
9180,4
9571,6
9058,4
9373,6
9121,4

27612,8

25781,6

12378,8

11569,5

18557,6

28636,4
54205,5
14223,4
11304,6
10811,7

21433,4

34

20

10

14

11

39

17

13

12

18

18

13

11

13

14

12

29

24

27

27

0,021449
17778

0,014383
56628
0,001712
329319
0,001732
959793
0,001135
544706
0,015301
66625
0,002437
89259
0,004576
58927
0,001042
287411
0,005006
937629
0,004575
522715
0,014909
79431
0,005198
879378
0,011264
23865
0,010035
04624
0,015596
63813
0,015052
56936
0,011401
60742
0,009307
013474
0,011264
23865
0,004230
46067

0,003672
399901
0,019134
10193

0,016921
84268
0,003404
394385

0,007383
199421
0,004011
94514
0,003536
942528
0,002792
925491
0,002792
925491
0,000741
4209422

99,8239

43,2848
3,644
3,3386
5,6713
25,7976
2,5555
32,2373
2,6833
16,834
85,1287
48,5696
9,1734
16,9176
22,4286
41,055
38,234
37,0685
27,8875
27,1961

43,6214

28,0927

57,6572

57,6347

12,9586

64,3024
58,855
8,401
6,6665
6,5552

3,3786
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BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Kunitz-type protease inhibitor 6b
OS=Micrurus fulvius

Kunitz-type protease inhibitor 3
OS=Micrurus tener

Vespryn OS=Micrurus tener

Short neurotoxin D2A (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus
Frontoxin Il OS=Micrurus frontalis

B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis

SCP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus corallinus
C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
tener

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three finger toxin MALT0058C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin 12 OS=Micrurus fulvius

Three-finger toxin MALTO063C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0066C
OS=Micrurus altirostris

Peptidase M12B domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Peptidase S1 domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus surinamensis
Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii
Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Uncharacterized protein OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii



AOA194AP49

AOA194AT36

29226,5

8051,8

10

2
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0,002693 27,2181 Serine proteinase 1c OS=Micrurus tener
551738

0,001917 4,3572 Waprin OS=Micrurus tener

808837

Tabela 10: Descricdo das proteinas identificadas por maxima parcimdnia no veneno de Micrurus
lemniscatus amostra 07

A Tabela 11 evidencia as proteinas identificadas por maxima parcimonia e os

principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 08).

Access Code
U3FABO
AOA194ARA41
U3FVG1
AOA2HBNAUS
U3FYNS8
U3F561
AOA2D4LKO5
AOA2D4IRJO
AOA2D4ANMB1
AOA2H6NIR3
AOA194AT75

AOA2D4Q0B3

AOA2D4K1X8
AOAO0G3YJD1
P86421
AOA2P1BST7
AOA194APHO
FSCPEG6
AOA2D4LPNG6

AOA2H6N490

AOA2D4P0S5
AOA2D4H732

POCAR7

Mol

weight
16050,4
15923,5
16130,7
13021,9
16172,5
16260,6
14355,1
12402,4
12359,4
11202,8

16244,5

11115,8

12796,6
8871,3
6537,8
9242,4
9151,3
9044,6
22990,8

12378,8

20372,8
47851,9

4694,2

Spectrum

37

25

19

20

17

17

14

16

17

21

6

count

NSAF Protein Description
Score
0,107673 79,3032 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
4258
0,070759 43,4416 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
10061
0,054523 38,0117 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
81808
0,070638 37,7552 Phospholipase A(2) (Fragment)
14488 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
0,048784 34,1575 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
46881
0,048784 34,1147 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
46881
0,044502 31,2581 Phospholipase A(2) (Fragment)
03128 OS=Micrurus spixii
0,060658 29,5085 Phospholipase A(2) (Fragment)
07671 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
0,033505 16,2768 Phospholipase A(2) (Fragment)
39034 OS=Micrurus spixii
0,032410 14,8829 Phospholipase A(2) (Fragment)
44295 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
0,011019 6,6874 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
5506
0,004132 2,404 Amino_oxidase domain-containing
331476 protein (Fragment) OS=Micrurus
surinamensis
0,029255 22,2812 L-amino-acid oxidase (Fragment)
44408 OS=Micrurus paraensis
0,030609 8,8087 Short chain alpha neurotoxin DH
86278 OS=Micrurus diastema
0,056031 13,8432 Frontoxin Il OS=Micrurus frontalis
61323
0,025508 9,9115 Mipartoxin-1A OS=Micrurus mipartitus
21899
0,009838 2,6095 Three-finger toxin 17e OS=Micrurus tener
884466
0,024597 7,7609 Three-finger toxin MALT0O070C
21116 OS=Micrurus altirostris
0,008476 10,2064 Peptidase M12B domain-containing
577386 protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
0,064449 37,0609 Toxin_TOLIP domain-containing protein
2065 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi
0,045914 44,2108 Disintegrin domain-containing protein
79417 (Fragment) OS=Micrurus surinamensis
0,006838 10,405 Uncharacterized protein (Fragment)
3736 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
0,057660 19,1468 Venom protein E2 (Fragment)
43919 OS=Micrurus pyrrhocryptus
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AO0A2D4AGWJI5 12335,8 2 0,007513 3,6294 PA2c domain-containing protein
329956 (Fragment) OS=Micrurus corallinus

AO0A2D4K525 13682,1 14 0,045914 32,7584 ACR domain-containing protein
79417 (Fragment) OS=Micrurus paraensis

Tabela 11: Descricdo das proteinas identificadas por maxima parciménia no veneno de Micrurus
lemniscatus, amostra 08

A Tabela 12 evidencia as proteinas identificadas por maxima parcimonia e os
principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 09).

Access Code Mol Spectrum NSAF Protein Description
weight count Score

AOA194AREG6 58730 6 0,005224 13,6267 Amine oxidase OS=Micrurus tener
432332

AOA2D4K1X8 12796,6 5 0,019919 11,171 L-amino-acid oxidase (Fragment)
11147 OS=Micrurus paraensis

AOA2D4KYN2 19743,4 2 0,005234 4,4054 L-amino-acid oxidase (Fragment)
5572 OS=Micrurus paraensis

POCAR1 6510,9 13 0,097537 28,5905 Short neurotoxin D1 OS=Micrurus
24917 pyrrhocryptus

P86423 7397,1 18 0,126610 35,302 Frontoxin IV OS=Micrurus frontalis
8523

P86420 6213,8 9 0,072349 16,1995 Frontoxin | (Fragment) OS=Micrurus
05845 frontalis

P86421 6537,8 4 0,030520 7,1439 Frontoxin [I OS=Micrurus frontalis
13012

AOA2D4ANZ30 24457,8 19 0,038878 43,2804 B30.2/SPRY domain-containing protein
48393 OS=Micrurus surinamensis

AOA2D4LG26 11509,7 8 0,036013 20,0665 BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
75354 protein (Fragment) OS=Micrurus spixii

AOA194ARF4 8937,1 7 0,037966 15,1631 Kunitz-type protease inhibitor 3
30644 OS=Micrurus tener

AOA2H6N5Y6 12997,1 2 0,007897 5,0604 BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
752969 protein (Fragment) OS=Micrurus

lemniscatus carvalhoi

AOA194AR98 18449,6 4 0,011396 6,7449 C-type lectin 6a OS=Micrurus tener
75745

AOA194AR91 68934 2 0,001468 3,123 Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
750144 tener

F5CPE1 9415,4 10 0,054237 17,721 Putative three finger toxin OS=Micrurus
58063 altirostris

F5CPD2 9345,6 1 0,005423 2,776 Putative three finger toxin OS=Micrurus
758063 altirostris

F5CPD9 9180,4 19 0,103051 43,4299 Three finger toxin MALT0058C
4032 OS=Micrurus altirostris

F5CPD3 9373,6 16 0,084738 38,0099 Three-finger toxin MALT0044C
24362 OS=Micrurus altirostris

COHLK3 6263,9 15 0,118466 32,0649 Three-finger toxin Tschuditoxin-I
2945 (Fragment) OS=Micrurus tschudii

F5CPE4 91214 7 0,037966 16,1342 Three finger toxin MALT0066C
30644 OS=Micrurus altirostris

AOA194ARF2 9155,7 6 0,032939 10,807 Three-finger toxin 10c OS=Micrurus tener
40872

F5CPD7 9229,4 2 0,010847 4,4642 Three finger toxin MALT0054C
51613 OS=Micrurus altirostris

AOA2H6MYU2 27612,8 4 0,007565 10,3561 Peptidase M12B domain-containing
914609 protein (Fragment) OS=Micrurus

lemniscatus carvalhoi
AOA2DANJI7 13069,6 2 0,007897 4,8173 Uncharacterized protein (Fragment)

752969 OS=Micrurus surinamensis



AOA2DA4L5P8

F5CPES8

AOA2DANZ2EG6

111315
12889,1

11966,3

2

4

2

0,008914
29543
0,015005
73064
0,008260
035215

4,0937
7,7329

2,9837
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Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

Natriuretic peptide OS=Micrurus
altirostris

BTB domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii

Tabela 12. Descricdo das proteinas identificadas por maxima parciménia no veneno de Micrurus
lemniscatus, amostra 09

A Tabela 13 evidencia as proteinas identificadas por maxima parcimonia e 0s

principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 10).

Access Code

FSCPE9

U3FYP5

COHLBS8

AOA2D4INY5

AOA2D4PZ69

AOA2D4PTY2

FSCPF1

FSCPFO

U3FVG1

U3EPG6

AOA2D4J1R3

AOA194AT50

AOA194ATS7

AOA2HGNBA3

AOA2DAMWE7

AOA2D4APRRS8

AOA2D4L945

AOAOF7YYX8

AOA2D4LJIS7

AOA194AREG6

AOA2D4K1V9

AOA2D4KMW9

AOA2DAKYN2

Mol
weight
15928

16206,6
3707,5

11234,3
14805,8
11414

15673,4
15412,8
16130,7
16613,6
12460,6
15738,3
15835,3
12996,9
12797

12460,4
12109,2
15909,5
14464,2
58730

12883,7
12197,1

19743,4

Spectrum

81

96

65

62

66

59

56

54

46

43

43

43

34

34

29

24

20

18

10

10

count

NSAF

0,045385
65323

0,054537
49277
0,166168
9233
0,050719
86828
0,039994
16137
0,047319
2952
0,032261
61544
0,031553
8351
0,026132
54862
0,023929
71622
0,030856
73933
0,024093
61838
0,019315
36202
0,023772
75326
0,019769
84113
0,017529
90839
0,015290
88582
0,010085
70072
0,006292
787628
0,001582
325709
0,005067
643134
0,003752
579778
0,001902
470678

Protein
Score

210,2857

203,9746
150,667
142,8234
135,1798
116,4772
108,1082
107,4083
89,8039
86,0409
85,2236
84,4808
69,3506
66,0545
62,1156
44,8212
40,8568
33,1581
17,7615
23,0801
20,2196
10,7718

8,5754

Description

Phospholipase A(2) OS=Micrurus
altirostris

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A2 (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Phospholipase A2 MALT0035C
OS=Micrurus altirostris

Phospholipase A2 OS=Micrurus altirostris

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) OS=Micrurus
lemniscatus lemniscatus
Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener

Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi
Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Phospholipase A(2) OS=Micrurus
surinamensis

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase A(2) (Fragment)
OS=Micrurus spixii
Amine oxidase OS=Micrurus tener

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis
L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis
L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis



POCAR2

POCAR1

P86421

AOA2D4NZ30

AOA2P1BSS9

AOA2HG6NSY6

AOA2DALG26

AOA194ARF4

POCARO

AOA194AR98

AOA2D4NNH6

AOA194AS47

FSCPD1

FSCPES

F5CPE1

FSCPD2

FSCPE2

F5CPE4

COHLK3

FSCPD3

U3EPM9

F5CPD7

U3FVHG6

AOA2H6MYU2

AOA2D4AMS59

AOA2H6N490

AOA2H6MYF4

AOA2HEMYF9

AOA2D4H5Z8

AOA2DAGBW3

5225,7
6510,9
6537,8
24457,8
9152,2

12997,1

11509,7
8937,1
3933,9
18449,6
16309,5
69074,5
9138,7
9811,7
9415,4
9345,6
9058,4
9121,4
6263,9
9373,6
9571,6
9229,4
9596,4

27612,8

11569,5

12378,8

24812

18557,6

12537

14223,3

9

16

15

14

24

14

12

11

19

16

14

11

10

0,015665
02452
0,021814
99711
0,020798
1964
0,005205
851583
0,004039
81428
0,017222
36614

0,011452
87348
0,011827
40807
0,025710
53231
0,004659
849066
0,001168
660559
0,004270
472517
0,008978
733566
0,006658
647374
0,004928
086696
0,005913
704036
0,018955
1042
0,015769
87743
0,020092
7605
0,010586
68977
0,008561
118052
0,006899
321375
0,003895
535198
0,001718
61847

0,019248
52686
0,004503
095734

0,002870
394357

0,004840
605867

0,001543
513946
0,004023
257664

24,5644
29,6787
24,9715
35,1073
5,9092

67,8664

32,2991
25,4706
18,376
14,0886
2,6522
68,0511
30,216
11,9881
6,6779
9,3379
49,7458
33,4259
24,5235
24,2128
18,5321
13,7851
8,5489

18,5744

57,2772

12,8895

15,1664

14,0012

3,1507

8,0265
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Short neurotoxin D2A (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus

Short neurotoxin D1 OS=Micrurus
pyrrhocryptus

Frontoxin [I OS=Micrurus frontalis

B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis
Mipartoxin-2 OS=Micrurus mipartitus

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Kunitz-type protease inhibitor 3
OS=Micrurus tener

Kunitz-type serine protease inhibitor G1
(Fragment) OS=Micrurus pyrrhocryptus
C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

C-type lectin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus surinamensis
Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
tener

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three-finger toxin MALT0063C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0066C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin Tschuditoxin-I
(Fragment) OS=Micrurus tschudii
Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin 12 OS=Micrurus fulvius

Three finger toxin MALT0054C
OS=Micrurus altirostris
Three-finger toxin 2 OS=Micrurus fulvius

Peptidase M12B domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii
Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Uncharacterized protein OS=Micrurus
corallinus



64

AO0A2D4PD59 11304,6 3 0,002382 6,0187 Uncharacterized protein (Fragment)
705995 OS=Micrurus surinamensis
AOA2DAMHWY7 214334 3 0,001265 5,3004 Uncharacterized protein (Fragment)
044935 OS=Micrurus spixii
F5CPES8 12889,1 2 0,001363 3,3368 Natriuretic peptide OS=Micrurus
437319 altirostris
AOA2DA4FEB6 27231,8 2 0,000699 2,1399 Calpain catalytic domain-containing
1986253 protein (Fragment) OS=Micrurus
corallinus
AOA2D4AGWI8 12362,8 3 0,002231 5,0454 PA2c domain-containing protein
07925 (Fragment) OS=Micrurus corallinus
AO0A2D41971 20912,6 2 0,000919 4,0525 Nspl_C domain-containing protein
1712265 (Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
lemniscatus

Tabela 13: Descricdo das proteinas identificadas por maxima parciménia no veneno de Micrurus
lemniscatus, amostra 10

A Tabela 14 evidencia as proteinas identificadas por maxima parcimonia e 0s
principais parametros que validam a presenca de proteinas no veneno de Micrurus

lemniscatus (amostra — 11).

Access Code Mol Spectrum NSAF Protein Description
weight count Score

F5CPE9 15928 67 0,046114 181,5168 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
63357 altirostris

COHLBS8 3707,5 57 0,178995 134,5731 Phospholipase A2 (Fragment)
3267 OS=Micrurus lemniscatus

U3FYP5 16206,6 62 0,043265 132,6953 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
92693

U3FA98 16002,4 55 0,038921 123,7612 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
64258

AOA2D4JNY5  11234,3 47 0,047229 107,9867 Phospholipase A(2) (Fragment)
64411 OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus

AOA2D4APTY2 11414 37 0,036451 79,9042 Phospholipase A(2) (Fragment)
74869 OS=Micrurus surinamensis

F5CPFO 15412,8 39 0,027993 79,7191 Phospholipase A2 OS=Micrurus altirostris
25411

AOA2D4PZ69  14805,8 32 0,023819 68,1256 Phospholipase A(2) (Fragment)
52106 OS=Micrurus surinamensis

AOA2H6NBA3  12996,9 33 0,028342 67,0712 Phospholipase A(2) (Fragment)
93973 OS=Micrurus lemniscatus carvalhoi

F5CPF1 15673,4 32 0,022645 65,6682 Phospholipase A2 MALT0035C
31932 OS=Micrurus altirostris

AOA194AP65 15752,4 32 0,022024 62,1419 Phospholipase A(2) OS=Micrurus tener
89961

AOA2D4J1R3  12460,6 24 0,021155 50,6633 Phospholipase A(2) OS=Micrurus
49568 lemniscatus lemniscatus

U3FVF5 15950,5 26 0,018529 49,9758 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
81359

AOA2DANMC2 12365,5 22 0,019916 45,2988 Phospholipase A(2) (Fragment)
66035 OS=Micrurus spixii

AOA2DAMWE 12797 18 0,015073 39,7536 Phospholipase A(2) (Fragment)

7 29067 OS=Micrurus spixii

U3FYN8 16172,5 18 0,012561 38,65 Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius
07556

AO0A2D4L945 12109,2 16 0,015026 34,3287 Phospholipase A(2) (Fragment)
33338 OS=Micrurus paraensis

AOA2DA4LJIST 14464,2 12 0,009275 22,0429 Phospholipase A(2) (Fragment)
871183 OS=Micrurus spixii

AOA2D4PRR8  12460,4 9 0,008074 16,9482 Phospholipase A(2) OS=Micrurus

977146 surinamensis



COHKB9
U3EPHO
AOA2H6N954
POCATO
AOA194AREG6
AOA2D4KYN2
AOA2D4K1X8
AO0A2D4KMW
IQDOCARl
POCAR2
AO0A2D4NZ30

AOA2H6N5Y6

AOA2D4LG26

POCARO

AOA194ARF4

AOA194AR98

AOA2D4ANMP3

AOA194AS47

F5CPD4

F5CPD1

F5CPES5

F5CPE1

F5CPD2

F5CPE2

F5CPE4

U3EPM9

F5CPD3

F5CPD5

F5CPD7

AOA2H6MYU2

AOA2H6N490

13208
16244,5
63315,4
2204,1
58730
19743,4
12796,6
12197,1
6510,9
5225,7
24457,8

12997,1

11509,7
3933,9
8937,1
18449,6
16295,5
69074,5
9616,6
9138,7
9811,7
9415,4
9345,6
9058,4
9121,4
9571,6
9373,6
8793,2
9229,4

27612,8

12378,8

16

12

11

15

24

24

27

11

33

10

17

13

12

13

12

8

0,005911
094382
0,004019
544179
0,000732
1574097
0,010048
86045
0,003109
898785
0,007010
832871
0,009782
076543
0,005531
482816
0,025122
15112
0,008552
221659
0,010962
39322
0,021155
49568

0,027131
92321
0,022968
82388
0,007264
236469
0,006996
042085
0,001435
551493
0,005409
663863
0,004785
171642
0,012254
70786
0,010516
24931
0,009685
648625
0,008474
942547
0,020833
00337
0,015739
17902
0,014021
66574
0,009457
751011
0,016127
80072
0,006053
530391
0,005066
652327

0,007375
310421

11,1395
9,7499
8,7823
4,7556
37,119
34,6201
31,0215
12,7864
26,5262
12,4397
56,4818

68,6812

60,5376
13,4134
12,4261
17,429
2,8276
72,7489
7,3057
34,3355
18,638
10,383
10,2651
47,6382
28,6516
24,4315
22,3949
21,3998
9,9648

44,2584

15,7839
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Basic phospholipase A2 OS=Micrurus
mipartitus
Phospholipase A(2) OS=Micrurus fulvius

Phospholipase B-like OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi
Phospholipase A2 D5 (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus

Amine oxidase OS=Micrurus tener

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

L-amino-acid oxidase (Fragment)
OS=Micrurus paraensis

Short neurotoxin D1 OS=Micrurus
pyrrhocryptus

Short neurotoxin D2A (Fragment)
OS=Micrurus pyrrhocryptus
B30.2/SPRY domain-containing protein
OS=Micrurus surinamensis
BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

BPTI/Kunitz inhibitor domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus spixii
Kunitz-type serine protease inhibitor G1
(Fragment) OS=Micrurus pyrrhocryptus
Kunitz-type protease inhibitor 3
OS=Micrurus tener

C-type lectin 6a OS=Micrurus tener

C-type lectin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus surinamensis
Metalloproteinase type Ill 2 OS=Micrurus
tener

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Putative three finger toxin OS=Micrurus
altirostris

Three-finger toxin MALT0063C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0066C
OS=Micrurus altirostris

Three-finger toxin 12 OS=Micrurus fulvius

Three-finger toxin MALT0044C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0051C
OS=Micrurus altirostris

Three finger toxin MALT0054C
OS=Micrurus altirostris

Peptidase M12B domain-containing
protein (Fragment) OS=Micrurus
lemniscatus carvalhoi

Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi



A0A2D4MS59

AOA2H6MYF4

AOA2H6MYF9

AOA2D4HT737
AO0A2D4PD59
AOA2DAMHW
Z\OA194AP49
F5CPES
AOA2D4HNK1

AOA194ART7

11569,5

24812

18557,6

54205,5
11304,6
21433,4
29226,5
12889,1
24504,8

27400,5

12

15

13

23

4

2

0,011822
18876
0,006611
0924

0,007729
892653

0,004775
284924
0,003902
470077
0,001035
964995
0,000752
7236291
0,001674
810075
0,001914
068657
0,000827
0667036

29,5166

29,6317

20,611

47,3849
7,8965
3,5853
7,0943
3,6093
5,9196

5,4003
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Toxin_TOLIP domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus spixii
Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Disintegrin domain-containing protein
(Fragment) OS=Micrurus lemniscatus
carvalhoi

Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus surinamensis
Uncharacterized protein (Fragment)
OS=Micrurus spixii

Serine proteinase 1¢c OS=Micrurus tener

Natriuretic peptide OS=Micrurus
altirostris

PDGF_2 domain-containing protein
OS=Micrurus lemniscatus lemniscatus
Venom nerve growth factor OS=Micrurus
tener

Tabela 14. Descricdo das proteinas identificadas por maxima parciménia no veneno de Micrurus
lemniscatus, amostra 11



