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RESUMEN

Las toxinas paralizantes (TP) son producidas por dinoflagelados marinos y se han descrito méas de 50
analogos de estas toxinas. La estructura basica es una trialquil tetrahidropurina con una accién
bloqueante, reversible y altamente especifica de los canales de sodio dependientes de voltaje en
membranas excitables produciendo paréalisis en vertebrados, y esta especificidad ha permitido que las
TP sean evaluadas con fines terapéuticos. Las TP pueden tener otros sitios de accion como los canales
de potasio dependientes de voltaje (Kv). Una forma de evaluar la afinidad entre las TP y los canales
Kv, es el acoplamiento molecular (docking) entre proteinas y ligandos usando programas
computacionales in silico, que permiten conocer la conformacion e interacciones entre ellos. El
objetivo fue evaluar la afinidad de las TP con el canal Kv11.1 (hERG) in silico. Se modelaron los
analogos de las TP, por medio del programa Avogadro v.1.2.0, se optimizaron los angulos y distancias
entre enlaces por medio de la funcién de campo de fuerza universal UFF. La estructura tridimensional
del canal Kv11.1 (PBD codigo 5VA3) se obtuvo de la base de datos del NCBI-Protein Data Bank. Se
modeld la estructura del canal Kv11.1, se identificaron los sitios de union de superficie, se realizo el
acoplamiento con las TP y la afinidad de las TP con el canal Kv11.1 utilizando el programa
bioinforméatico Molegro Virtual Docker. Los analogos con una mayor afinidad fueron las toxinas B1,
C2 y C3, las cuales pertenecen al grupo de las toxinas N-sulfocarbamoyl, siendo la toxina B1 el
analogo que presenta una mayor afinidad por el canal kv1l1.1. Las toxinas N-sulfocarbamoyl son
importantes para realizar la busqueda de nuevos productos terapéuticos ya que presentan afinidad con
el sensor de voltaje de los canales Kv, de gran importancia en la apertura y cierre de estos canales.
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