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Tabla anexa 1: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase ID Genes Proteina Tipo de Aumento o Estadios en donde Tipo celular en Observaciones
adhesion Disminucion se expresa donde se expresa
DDB_G0289073 csaA gp80 Célula- Disminucién Agregacion Todas Glucoproteina de membrana. Involucrada
Célula en interacciones Hemofilicas. Resistencia a
EDTA.
DDB_Go0279921 gp130 gp130 Célula- Aumento Vegetativo Todas Glicoproteina de superficie. Sugiere que
Célula tiene un doble papel como receptor de
fagocitosis y mediador de la cohesién
célula-célula.
DDB_G0269248 cf45-1 CF45-1 Célula- Aumento Vegetativo y estadios Todas Componente del complejo del factor de
Célula tempranos conteo (CF). Se secreta.
DDB_Go0273175 cf50-1 CF50 Célula- Aumento Vegetativo y estadios Todas Componente del complejo del factor de
Célula tempranos conteo (CF). Se secreta.
DDB_G0272538 RAMg RAMg Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesion y Motilidad.
Produccién de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0274679 RAMG6 RAMG6 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesion y Motilidad.
Produccién de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0281485 RAMio RAMio Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesion y Motilidad.
Produccién de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_Go0281497 RAM7 RAM7 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesién y Motilidad.
Produccién de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_Go0291241 gnt2 Gnt2 Célula- Disminucion Todos los estadios Todas Glicosiltransferasa Gnt2, actividad
Célula transferasa, componente integral de la
membrana tipo 2 asociada con el aparato
de Golgi.
DDB_Go0272562 csbB csbB Célula- Disminucién Vegetativo y estadios Todas Proteinas que forman el sitio de contacto
Célula tempranos B que funciona en la adhesiéon
(Principalmente) célula-célula durante el desarrollo
temprano.
DDB_G0276103 enlA fimB Sustrato Disminucion Todos los estadios Todas Proteina ENLAZINA. Unio6n a filamentos
de actina, ubicado en la corteza celular.
DDB_G0283609 cbpG CBP7; Sustrato Disminucién Culminacién Pre-espora Proteina de unién a calcio.
DDB_G0282851 cepL CEP161 Sustrato Aumento Todos los estadios Todas Proteina Centrosomal.
DDB_G0286773 gflB RasGEF Sustrato Aumento Todos los estadios Todas Factor de intercambio de nucleétidos de
guanina Rap. Localizada en la Corteza
Celular.
DDB_Go0291237 rapA Rap 1 Sustrato Aumento Todos los estadios Todas Pequenia GTPasa perteneciente a la

superfamilia Ras GTPasa. Se localiza en
la membrana plasmatica.
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Tabla anexa 1: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de Aumento o Estadios en donde Tipo celular en Observaciones
adhesion Disminucion se expresa donde se expresa
DDB_G0293434 rasG Ras G Célula- Aumento Vegetativo y todos Todas Ras GTPasa. La sobre-expresion causa
Célula los estadios una disminucién en la fosforilacion de la
molécula de adhesion DdCad-1 que
aumenta su localizacién en la superficie
celular.
DDB_G0282373 gbpD RasGEF Sustrato Disminucion Vegetativo y todos Todas Factor de intercambio de nucleétidos
los estadios para pequefias proteinas G de la familia
Ras. Activa a Rapi.
DDB_G0284469 gpaH GpaH Célula- Disminucién Principalmente enla  Principalmente ALC Subunidad Galfa8.
Célula agregacion
DDB_G0288511 sadA SadA Sustrato Disminucién Vegetativo y en Todas Molécula de adhesion al sustrato.
todos los estadios Proteina transmembrana. Regula la
estabilidad y la expresion en la superficie
de la proteina de adhesion SibA.
DDB_G0292268 rab2A Rab Célula- Aumento Vegetativo y en Todas Rab GTPasa 2A. Formacion de grandes
GTPase Célula todos los estadios agregados.
2A
DDB_Go0282537 rabs Rab Célula- Disminucién Vegetativo y en Todas Rab GTPasa. No se completa el desarrollo.
GTPase Célula todos los estadios
DDB_G0280043 rab8A Rab Célula- Disminucién Vegetativo y todos Todas Rab GTPasa.
GTPase Célula los estadios,
(Principalmente en el
estadio slug)
DDB_G0272106 arpB ARP2 Sustrato Disminucién Agregacion Todas Componente del complejo arp2/3 que
contribuye a la actividad de DdPPK2 y
ademas inician la polimerizacion de
nuevas cadenas de F-actina
DDB_G0274109 paxB Paxilin Sustrato Disminucion Vegetativo y todos Todas Proteina involucrada en la adhesion,
los estadios culminacién y clasificacion celular.
DDB_G0281389 abcG6 RAM2 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesién y Motilidad.
Produccion de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0269520 abnC RAM1 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesion y Motilidad.
Producci6én de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0268632 abpA a- Célula- Aumento Vegetativo y todos Todas Proteina de Unién a la actina.
actinin 1 Célula los estadios
DDB_G0287291 abpD a Célula- Disminucién Vegetativo y todos Principalmente en Proteina de Uni6n a la actina.
actinin 2 Célula los estadios ALC
(principalmente en el
estadio de monticulo)
DDB_Go0275695 ampA AMPA Célula- Aumento Vegetativo y todos Principalmente en Proteina anti-adhesion.
Célula los estadios ALC
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Tabla anexa 1: Proteinas en D.

discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de Aumento o Estadios en donde Tipo celular en Observaciones
adhesion Disminucion se expresa donde se expresa
DDB_G0288769 cap CAP Célula- Disminucién Todos los estadios Todas Proteina asociada a ciclasa.
Célula Disminuciéon de la transcripcion de la
proteinas de adhesion temprana.
DDB_G0291796 araA RAM4 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesién y Motilidad.
Produccién de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0269024 ate1  Transferasa Sustrato Disminucién Vegetativo y todos Todas Arginiltransferasa.
los estadios
DDB_G0285793 cadA  DdCAD-1 Célula- Disminucién Estadios tempranos Todas Importante para el desarrollo temprano.
Célula
DDB_Go0273397 carA-1 cAR1 Sustrato Aumento Todos los estadios Todas Receptor de AMPc.
DDB_G0269134 efalAl ABP50 Sustrato Disminucion Vegetativo y todos Todas Proteina de unién a la actina.
DDB_G0289483 CtxA  Cortexilin Sustrato Disminucion Vegetativo Todas Proteina de unioén a la actina.
I
DDB_G0269388 corB Coronin 7 Sustrato Aumento Vegetativo y todos Todas Unioén directa a la F-actina
los estadios
DDB_Go0274597 ctnA countin Célula- Aumento Vegetativo y estadios Todas Componente del complejo del factor de
Célula tempranos conteo (CF). Se secreta.
DDB_Go275741 dio3g thyroxine Célula- Disminucion Vegetativo y estadios Todas Disminucién de las moléculas de
5- Célula tempranos adhesion tempranas Cas A y CsbA.
DDB_G0269404 dspA RAM13 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesion y Motilidad.
Produccién de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0289389 dtfA DTFA Célula- Disminuciéon Agregacion y Todas Proteina de superficie celular. Importante
Célula culminaciéon papel en la agregacion y clasificacion
ocasionalmente del tipo celular anterior. Aberrante
morfologia del cuerpo fructifero.
DDB_Go0277851 dymB dynamin Célula- Aumento Vegetativo y en Todas GTPasa responsable de la endocitosis en
B Célula todos los estadios las células eucariotas.
DDB_G0285589 forH formin H Sustrato Disminucion Vegetativo Todas Proteinas de unibén a actina que estan
involucradas en la induccion de la
polimerizacion de los filamentos de
actina.
DDB_G0291303 frmA FrmA Célula- Aumento Culminacién Todas Regulacion de la rotacion de los sitios
Célula de adhesion de paxilina / talina; afecta la

formacion de la punta durante el
desarrollo.
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Tabla anexa 1: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase ID Genes Proteina Tipo de Aumento o Estadios en donde Tipo celular en Observaciones
adhesion Disminucion se expresa donde se expresa
DDB_G0269362 frmB FrmB Célula- Aumento Culminacién Todas Proteina que contiene el dominio FERM.
Célula Regulacion de la rotacion de los sitios de
adhesion de paxilina / talina; afecta la
formacion de la punta durante el
desarrollo.
DDB_Go0274741 gnt 15 putative Célula- Aumento Vegetativo y estadios Todas Glucosiltransferasa.
glycosyl- Célula tempranos
trans-
ferase
DDB_G0280473 hbxg  homeobox CA@lula- Disminucion Todos los estadios PrestalkA (pstA) Factor de transcripciéon. Controla la
transcrip- CA@lula pero no en PrestalkO proporcién de células pre-tallo
tion factor (pstO)
Hbxg
DDB_G0274341 htmA RAM3 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesién y Motilidad.
Produccién de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0272344 htt huntingtin Célula- Disminucion Vegetativo y en Todas Regula la fosforilacién de miosina 2 a
Célula todos los estadios través de la fosfatasa pp2a.
DDB_G0274805 ibrA IBARa Sustrato Disminucién Vegetativo y en Todas Se localiza conjuntamente con manchas de
todos los estadios clatrina y parece estar involucrado en la
endocitosis mediada por clatrina; se
localiza en puntas de filopodia pero no
participa en la formacion de filopodio.
DDB_Go0272837 ifkA PEK Célula- Aumento Todos los estadios Todas IfkA e ifkB codifican homologos de una
family Célula quinasa que fosforila el factor de
protein iniciacion de la traduccion eIF2alpha.
kinase
DDB_G0285505 ino1 MIPS Sustrato Disminuciéon Todos los estadios Todas Inositol-3-fosfato sintasa.
DDB_G0267978 krsB Krs2 Sustrato Aumento Todos los estadios Todas Supuesta proteina serina / treonina
quinasa; N-terminal similar a las quinasas
STK3 y STK4 (MST) de mamiferos.
DDB_G0284863 limB LIM-type Sustrato Disminucién Agregacion y Todas Se localiza en la membrana plasmatica y
zinc finger- Monticulo puede regular la reorganizacion del
containing citoesqueleto de actina. Arresto en la
protein B etapa de montAculo
DDB_Go0279081 abpB ABP34 Célula- Disminuciéon Vegetativo y en Todas Proteina de Unién a la actina.
Célula
DDB_G0274455 myol  myosinVII Célula- Disminucién Vegetativo y en Todas Cadena pesada de miosina-I1. M7.
Célula todos los estadios
DDB_Go0274519 napA Nap1 Célula- Disminucién Vegetativo Todas Componente del complejo regulador
Célula SCAR. Se localiza en el borde de la

célula, en la punta de los filopodios y en
las uniones célula-célula.




Tabla anexa 1: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de Aumento o Estadios en donde Tipo celular en Observaciones
adhesion Disminucion se expresa donde se expresa
DDB_G0286385 padA  nmrA-like Célula- Disminucién Todos los estadios Todas Involucrado en el desarrollo y la
family Célula (Preferentemente en diferenciacion celular; modula la
protein la agregacion) expresion de genes de transmision de
PadA CcAMP extracelular durante la agregacion.
Arresto del desarrollo en la etapa de
babosa.
DDB_G0267444 phgilA TMo Sustrato Disminucién Vegetativo y en Todas Involucrado en la fagocitosis; controla los
protein A todos los estadios niveles de moléculas de adhesion de SibA
en la superficie celular, asi como el
transporte intracelular y la estabilidad de
la proteina SibA
DDB_G0283699 phg2 tyrosine Sustrato Disminucion Vegetativo Todas Serina / treonina quinasa. Se localiza en la
kinase-like membrana plasmatica en mayor medida.
protein
(Phg2)
DDB_G0288147 pkcA protein Célula- Disminucién Vegetativo y en Prestalk en el Pertenece a la superfamilia de la proteina
kinase Célula todos los estadios monticulo a quinasa; miembro del grupo similar a la
PkcA Prespora en slug tirosina quinasa (TKL).
DDB_G0290157 pkgB PKBR-1 Sustrato Disminucién Vegetativo y en Todas Proteina quinasa activada por AMPc
todos los estadios implicada en la morfogénesis durante el
desarrollo multicelular.
DDB_Go0276967 racF2 Rho Sustrato Disminucion Vegetativo y en Todas RhoGTPasa
GTPase todos los estadios
RacF2
DDB_G0285817 cads cell Célula- Disminucién Vegetativo y en Todas Similar a Cadi1. Posible molécula de
adhesion Célula todos los estadios adhesion celular dependiente de calcio.
molecule-3
DDB_G0293520 exocs exocyst Sustrato Disminucién Vegetativo y en Todas Subunidad del complejo de exosotosis, que
complex todos los estadios dirige las vesiculas secretoras a sitios
subunit 3 activos de exocitosis.
DDB_G0276465 sepA RAM5 Sustrato Aumento Vegetativo Todas Regulador de la Adhesion y Motilidad.
Producci6én de actina-F no polarizada.
Derivado de prediccion de genes.
DDB_G0287363 sibA integrin Sustrato Disminucién Vegetativo Todas Similar a la b-integrina. El dominio
beta-like citosodlico se une a la talina y regula la
protein A adhesion al sustrato y la fagocitosis.
DDB_G0281803 sma SAP Célula- Aumento Vegetativo y en Todas Proteina que tiene un dominio de Uni6n
domain- Célula todos los estadios al adn (SAP). Regula la adhesion
containing célula-Célula y la migracion celular. Se
protein localiza en la membrana plasmatica.
(Sma)
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Tabla anexa 1: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase ID Genes Proteina Tipo de Aumento o Estadios en donde Tipo celular en Observaciones
adhesion Disminucion se expresa donde se expresa
DDB_Go0287587 smla small Célula- Disminucién Vegetativo y en Todas Se localiza en el citosol y en la regiéon
aggregate Célula estadios tempranos extracelular.
formation
protein
(Smla)
DDB_G0287845 spdA spreading Sustrato Disminucién Vegetativo Todas Regula la propagacion celular y la
and phago- fagocitosis
cytosis
regulator
DDB_Go0273445 spkA-1 ARK Sustrato Disminucion Vegetativo y en Todas Actividad quinasa estimulada por
family estadios tempranos hiperosmolaridad y choque térmico.
protein
kinase
DDB_G0290481 talA talin A Célula- Disminucién Vegetativo y todos Todas Se localiza en citoesqueleto, borde de la
Célula los estadios célula y en membrana.
DDB_Go0289541 vasp VASP Sustrato Disminucion Vegetativo Todas Miembro de la familia VASP involucrado
en la formacidn de filopodio y en el
control del citoesqueleto de actina durante
la quimiotaxis.
DDB_Go0280531 tgrCi1 Tiger Célula- Disminucién Agregacion 'y Todas Receptores de la superficie celular y un
protein C1 Célula culminacién dominio transmembrana C-terminal; juega
(TgrC1) un papel en la agregaciéon durante el
desarrollo.
DDB_G0288877 aarA Aardvark Célula- Disminucion Todos los estadios Todas Homologo de b-catenina de metazoos, se
Célula localiza en las uniones adherentes.
DDB_G0285939 ctnnA a-Catenin Célula- Disminucion Todos los estadios Todas Proteina de la familia catenina /
Célula vinculina; se une Aar; requerido para la
formacion de un epitelio polarizado en la
punta de los culminantes.
DDB_G0286355 mhcA MHC/Ddmy  Célula- Disminuciéon Todos los estadios Todas Cadena pesada de miosina II, componente
II Célula del motor molecular basado en actina
(miosina convencional); tiene actividad
ATPasa activada por actina.
DDB_G0269100 abpC ABP120 Célula- Disminucién Todos los estadios Pre-tallo La proteina de unién a actina F de 120
Célula kDa o factor de gelificacion o filamina;

involucrado en la organizaci6n, motilidady
desarrollo del citoesqueleto de actina;
enriquecido en células prestalk.




Tabla anexa 2: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybas Genes Proteina Tipo de Aumentoo  Estadiosen Tipo celular Herramientas Observaciones
elD adhesion Disminu- donde se en donde se  disponibles
cion expresa expresa
DDB_G0289073 csaA gp80 Célula- Disminucién Agregacion Todas Anticuerpo- Proteina de sitio de contacto A (gp80). Una proteina de adhesion
Célula KO-OE célula-célula estable con EDTA. Se localiza en la membrana
plasmética y colocaliza con zonas de contacto célula-célula. (1)
(2) Las células nulas csA en condiciones de laboratorio habituales se
agregan normalmente y completan el desarrollo (3). Se expresa
después de 6 horas de desarrollo cuando las células comienzan a
agregarse (entre las 10 y 12 horas mayor expresion, decrece a partir
de las 18 horas) (4) (5).
DDB_Go0276103 enlA fimB Célula- Disminucién Vegetativo y Todas Anticuerpo- Proteina de unioén a filamentos de actina (6). Mutante nulo no viable.
Célula estadios RNA1 Disminucién de la adhesion al sustrato mediante RNAi (7) D.
tempranos discoideum presenta dos proteinas con actividad de agrupamiento
(Principal- regulada por calcio: FimB y abp34 (6). Las mutantes dobles de
mente) fimB-/abp34- se caracterizaron por cuerpos fructiferos pequenios ybajo
rendimiento de esporas (6).
DDB_Go0288511 sadA  SadA Sustrato Disminucién Todos los Todas KO-OE Es una molécula transmembrana. La cola citoplasmética de la proteina
estadios Sad A tiene una funcién importante en la adhesién al sustrato celular
(8). También Sad A interacciona con la proteina de agrupamiento de
actina Cortexillina 1, esto podra sugerir que la fosforilaciéon y
desfosforilacion de la cola de Sad A regula la adhesion mediante la
uni6on de Sad A la Cortexilina 1 (9). Ademas,Sad A juega un papel en la
adhesion celular al controlar los niveles de moléculas de adhesion SibA
en la superficie al estabilizar la proteina (10).
DDB_Go0274109 paxB  Paxilina Sustrato Disminuciéon Vegetativo y Todas KO-OE La Paxilina se localiza en las adherencias focales en la interfaz célula-
todos los sustrato. Mutantes nulos de PaxB- disminuyen su adhesion al
estadios

sustrato, su expresion génica y la clasificacion de la region pre-tallo.
Ademaés de tener un arresto en la etapa de monticulo. Al igual que en
mamiferos PaxB y vinculina forman complejos similares ala adhesion
focal. PaxB se encuentra en los sitios de contacto
célula-Célula, entre las células que rodean el tubo del tallo (11).
PaxB y vinculina se expresan en todas las etapas en el silvestre,
aumentan en el desarrollo y alcanzan un maximo a las 12-18 ha
después de la inanicion (11). Con densidades altas, los mutantes
PaxB- pueden formar algunos cuerpos Fructiferos. La Paxilina se
expresa en todos los tipos celulares pero tiene un pico de expresion,
en la etapa de babosa, en las células pre-tallo. Durante la culminacion,
la expresion fue particularmente fuerte en las regionesde copa superior
e inferior del cuerpo fructifero (13).
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Tabla anexa 2: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de Aumento o  Estadios en Tipo celular Herramientas Observaciones
ID adhesion Disminu- donde se en donde se  disponibles
cion expresa expresa
DDB_G0268632 abpA a- Célula- Aumento Vegetativoy Todas Anticuerpo- Proteina de uni6n a la actina A o a-actinina 1. Se localiza en KO
actinina Célula todos los vacuolas/vesiculas fagociticas; citoplasma, corteza celular y borde
1 estadios celular (14). Se demuestra que la falta de a-actinina afecta solo
ligeramente la adhesion del sustrato celular (15). AbpB-/abpA-
presenta una mayor adhesion célula-célula y expresion génica precoz
Los mutantes nulos y dobles nulos pudieron llegar a la fase de cuerpo
fructifero (15).
DDB_Go0287291 abpD a- Célula- Disminucién Vegetativoy  En particular Anticuerpo- Interaptina es una proteina de uni6n a actina o a-actinina 2. Proteina
actinina Célula todos los en ALC KO-OE de Unibn a actina que esté regulada en el desarrollo. Seasocia con
2 estadios (prin- membranas intracelulares (16). Abpd- dan lugar a cuerpos Fructiferos
cipalmente en con tallo alargado y Soros pequeios o de tamanos heterogéneos (16).
la etapa de AbpD se expresa principalmente en la punta y enlas células similares
monticulo) a las anteriores ALC de la babosa. Es posible que la interaptina, al
regular el trafico de membrana y la secrecién en la punta pueda estar
involucrada en la diferenciacién y clasificacion celular adecuada. AbpD
se expresa a niveles muy bajos durante la fase de crecimiento y el
periodo de agregacion temprana.

Los niveles de transcripcion alcanzaron un maximo a las 12-16 horas,una
etapa en la que tiene lugar la diferenciacién y la clasificacion en células
pre-tallo y pre-espora. La expresion disminuye durante la maduracién

del cuerpo fructifero (16) (17).
DDB_Go0275695 ampA  AMPA Célula- Aumento Vegetativoy ~ En particular ~ KO-pAmpA / Es una molécula anti adhesiéon que limita la adhesion célula-
Célula todos los en ALC lacZ Célula y célula-sustrato durante el desarrollo (18). Se localiza en el
estadios aparato de Golgi, vesicula y Periferia celular de la region extracelular.
Presenta un nivel maximo de expresion en laetapa de finger y se
encuentra extracelular durante el desarrollo y en
los culminantes. Los mutantes nulos presentan mayor adhesion
célula-célula (18). En el culminante AmpA se expresa solo en la copa
superior, la copa inferior y el disco basal (19). En AmpA- las células
se especifican prematuramente como células pre esporas yse retrasa
la diferenciacion y migracion de células pre-tallo (18) (20) (21).
DDB_Go0285793 cadA  CAD-1 Célula- Disminuciéon Estadios Todas en KO-OE También denominada gp24. Es una proteina de adhesion celular
Célula tempranos particular dependiente de calcio, se transporta a través de vacuolas a la
células membrana plasmatica. Localizacion celular: unién celular,
pre-tallo membrana plasmaética, citoplasma, lado externo de la membrana

plasmética (22) (24). Las cepas mutantes en los que se interrumpe el
gen de Cad-1 pueden completar el desarrollo y formar cuerpos
fructiferos. Sin embargo, mostraron una morfologia anormal en el
slug y la culminaci6n se retrasa aproximadamente 6 horas. La
proporcioén de células prestalk en los slug de cadA (-) mostré un
aumento de 2.5 veces sobre la cepa parental (23). DdCad-1 comparte
homologia limitada con el dominio extracelular de la e-cadherina, asi

como similitud en su sitio de unién a calcio (22).
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Tabla anexa 2: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de
ID adhesion

Aumento o
Disminu-
cion

Estadios en
donde se
expresa

Tipo celular Herramientas

en donde se
expresa

disponibles

Observaciones

DDB_Go0289483 CixA  Cortexilina Sustrato
1

DDB_G0269388 corB  Coronina Sustrato

7

DDB_Go0291303 frmA FrmA Célula-

Célula

DDB_Go0279081 abpB  ABP34 Célula-

Célula

DDB_Go0274455 myol  miosina Célula-

7 Célula

Disminucién

Aumento

Aumento

Disminucion

Disminucion

Vegetativoy
todos los
estadios

Vegetativo y
todos los
estadios

Culminantes

Vegetativoy
en todos los
estadios

Vegetativoy
en todos los
estadios

Todas

Todas

Todas

Todas

Todas

Anticuerpo-
KO

Anticuerpo-
KO

KO

Anticuerpo-
KO-OE

KO-OE

Proteina de agrupamiento de actina. Miembro de la superfamilia a-
actinina / espectrina, dimeriza con cortexilina II; participa en la
citocinesis y el desarrollo y se asocia con el citoesqueleto de actina. Se

localiza en membrana plasmatica y colocaliza con citoesqueleto de
actina (25). Filamina y Cortexillina son proteinas de reticulacién deF-

actina en D. discoideum (26). En las células de la etapa de agregacion,
las cortexilinas se enriquecieron en la region anterior y,en menor
medida, en su extremo posterior (25) (27).

Ortologo de coronina-7 humana (CORO 7). Regula la
despolimerizacion de la actina F y, por lo tanto, participa en la
adhesion del sustrato, la fagocitosis y la motilidad celular.
Localizacion: citoesqueleto, citosol y citoesqueleto de actina cortical.
Los mutantes nulos presentan un aumento de la adhesion al sustrato.
CRN7 se une directamente a la F-actina y protege los filamentos de
actina de la despolimerizacion (28).

Proteina que contiene el dominio FERM, involucrado en la adhesién
del sustrato mediante la regulaciéon de la rotacion de los sitios de
adhesion de paxilina / talina; También participa en la adhesion célula-
célula y afecta la formacion de la punta durante el desarrollo. Se
localiza en el citoesqueleto de actina (29). Los mutantesNulos
presentan una disminucién en la adhesion al sustrato (30). La pérdida
de FrmA conduce a una mayor adhesién entre células y da como
resultado un desarrollo multicelular deteriorado, migracion de slug y
cuerpos fructiferos. Ademas, los experimentos de quimerasmuestran
que las células nulas FrmA estan excluidas del vértice de los
monticulos de tipo salvaje, a las cuales las células que normalmente
forman el centro organizador. Estos datos sugieren un papel critico
para FrmA en la regulacién de la adhesion
célula-célula, el desarrollo multicelular y, en particular, la formacion
del centro organizador (30).

Proteina de uni6n a actina B. o también denominada ABP34, p34,p30.

Proteina de agrupamiento de actina de 34 kDa regulada por Ca2+
Se localiza en la corteza cortical (31). Aumento de la adhesion célula-
célula en mutantes dobles junto a abpA. Los mutantes nulos pueden
presentar un desarrollo normal (32) (15).

Cadena pesada de miosina-I. Se localiza en el citoesqueleto, citoplasma,
filopodio, membrana, borde de la célula y complejo de miosina. Los
mutantes nulos presentan una disminucién de la adhesion
célula-célula y al sustrato (33). Mon6émeros Interacciona con talA. La
miosina VII (M7) y la talina son proteinas de unién a la actina
antiguas y ubicuas con papeles conservados en la adhesion (34) (35).

continia en la siguiente pagina



Tabla anexa 2: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de Aumento o  Estadiosen Tipo celular Herramientas Observaciones
ID adhesion Disminu- donde se en donde se  disponibles
cion expresa expresa
DDB_Go0274519 napA Nap1 Célula- Disminucién Vegetativo Todas KO Componente del complejo regulador SCAR, Parte de un complejo Scar
Célula / WAVE que contiene brki, scrA, abiA, pirA y napA. Se localiza en la
unién célula-célula, borde de la célula, punta de filopodio y complejo
SCAR. Los mutantes nulos presentan una disminucién de la adhesion
célula-célula y al sustrato (36).
DDB_G0267444 phgiA  TMg Sustrato Disminucién Vegetativoy Todas KO Involucrado en la fagocitosis y la adhesion del sustrato; se localiza en
ProteA- en todos los membrana plasmatica (integrada). Los mutantes nulos presentan una
na A estadios disminucién de la adhesion al sustrato (37). Controla los niveles de
moléculas de adhesion de SibA en la superficie celular, asicomo el
transporte intracelular y la estabilidad de la proteina SibA. TMg
disminuye drasticamente los niveles de superficie de la molécula de
adhesion SibA en D. discoideum (38).
DDB_G0283699 phg2 Phg2 Sustrato Disminucién Vegetativo Todas KO Proteina serina / treonina quinasa Phg2. serina / treonina quinasaque
regula la adhesidn al sustrato celular, la fagocitosis, la motilidad yla
organizacion de la actina. Se localiza en la membrana plasmaética.
Phg2- disminuye la adhesion al sustrato. Phg2 controla la
polimerizacion y despolimerizacion de actina local (39).
DDB_Go0287363 sibA  integrina  Sustrato Disminucion Vegetativo Todas KO Proteina similar a la integrina beta; el dominio citosoélico se une a la
talina; involucrado en la adhesion del sustrato y la fagocitosis. Se
localiza en la membrana plasmatica, espacio extracelular. Los mutantes

nulos presentan una disminucion en la adhesion al sustrato.
SibA y SibC se expresan en células vegetativas, pero la expresion de
sibC se reprime fuertemente en condiciones donde disminuye la
adhesion celular. La proteina SibA (Similar a Integrin Beta) es una
proteina transmembrana de tipo I, y sus dominios citosolicos,
transmembrana y extracelular contienen caracteristicas que tambiénse
encuentran en las cadenas de integrina beta. Ademas, el dominio
citosolico conservado de SibA interactiia con la talina (40). Los
niveles de ARNm sibA y sibC disminuyeron en las células en desarrollo,
mientras que la expresion de sibB y sibE aumenta SibB, SibC y SibE
pueden compensar La falta de SibA. Parece que la fuerzade la
adhesion al sustrato en las células desarrolladas de 5 a 6 horasno
depende de SibA o SadA (41).
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Tabla anexa 2: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Tipo celular

Observaciones

Herramientas

Proteina Tipo de

Genes
adhesion

Dictybase

ID

Aumento o Estadios en
Disminu- donde se

cién expresa

en donde se
expresa

Todas

disponibles

Proteina que contiene el dominio de unién al ADN de SAP. Juega un

Sma Célula-

DDB_G0281803 sma
Célula

Célula-

DDB_Go0287587 smla Smla
Célula

Talina Célula-

DDB_G0290481 talA
A Célula

Vegetativo y
en todos los
estadios

Aumento

Vegetativoy Todas

en todos los
estadios

Disminucién

Vegetativoy Todas

en todos los
estadios

Disminucion

KO
papel en la migracién celular y la adhesion célula-célula. Se localiza
en el nicleo y membrana plasmatica. Los mutantes nulos presentan
un aumento de la adhesion célula-célula y al sustrato. La proteina
parece estar involucrada en las vias AmpA (influencia enlos niveles de
mRNA de AmpA). Los resultados sugieren una interaccién compleja
entre Sma y AmpA. Sma se localiza en parte enel nticleo pero a altas
densidades celulares se encuentra una cantidadcreciente en la fracciéon
de membrana. En Sma- disminuye el mensajero de AmpA por ende en
este mutante nulo hay una mayor adhesion al sustrato y célula-célula.
La expresion de Sma aumento durante el desarrollo, con un nivel
maximo a las 12 horas.
La interrupciéon de Sma resulta en la incapacidad para producircuerpos
Fructiferos (solo ocasionales) (42).

KO Proteina citosdlica presente en células vegetativas y en desarrollo.Se
localiza en el espacio extracelular, citosol y vesicula fagocitica. Los
mutantes nulos presentan una disminucién de la adhesién
célula-célula. Las células en las que se interrumpe el gen smlA
forman pequefios agregados. El ARNm smlA se expresa en células
vegetativas y de desarrollo temprano, y disminuye aproximadamente a
las 10 horas de desarrollo (43). La ausencia de SmlA no afecta la tasa
de crecimiento, el ciclo celular, la diferenciacion o la velocidad de
desarrollo de las células. SmlA parece regular la secrecion o el
procesamiento de factores de conteo (CF) (44).

Es el homologo de la talina de mamiferos, involucrado en la adhesion
del sustrato celular y la citocinesis. En las células de mamifero la talina
es crucial para la adhesion. Los mutantes nulospresentan una
disminucion de la adhesion al sustrato y
célula-célula. Talina A se localiza en la parte posterior de células
migratorias polarizadas y colocaliza con la miosina 2. La integrina 12,
pero no la vinculina, es esencial para el ensamblaje de la talina en las
adherencias focales. La cohesion sensible al EDTA de las células no
desarrolladas depende de la talina. los "contactos de tipo B" sensibles a
EDTA y también los contactos de célula- sustrato representan tipos de
adhesion celular dependientes de talina (45). D. discoideum tiene dos
homologos de talina, talA y talB. TalA - células muestranadherencia
reducida a los sustratos y ligeramente deteriorada citocinesis que
conduce a una alta proporcion de células multinucleadas en la etapa
vegetativa, mientras que el desarrollo es normal. En contraste, TalB -
células se caracterizan por la motilidad reducida en la etapa de
desarrollo, y son detenidos en la etapa de monticulo. La
sobreexpresion de TalA o TalB compensa la pérdida de la otra talina,
respectivamente. El anélisis de TalA- TalB-, las células también
revelaron que se requeria talina para la formacion de sitios de
adhesion ricos en paxilina (46).
continia en la siguiente pagina
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Tabla anexa 2: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de
ID adhesion

Aumento o
Disminu-
cion

Estadios en

donde se
expresa

Tipo celular Herramientas
disponibles

en donde se
expresa

Observaciones

Célula-
Célula

DDB_Go0280531 tgrC1 = TgrCi

DDB_Go0288877 aarA  Aardvark Célula-
Célula

Célula-
Célula

DDB_G0285939 ctnnA a—
catenina

DDB_Go0286355 mchA  miosina Célula-
2 Célula

Disminucién

Disminucién

Disminucion

Disminucion

Agregacion y
culminacién

Todos los
estadios

Todos los
estadios

Todos los
estadios

Todas

Todas

Todas

Todas

KO-OE

KO

KO-OE-

RNAIi

Anticuerpo-
KO

Contiene un péptido senal predicho, un dominio IPT / TIG que se
encuentra en los receptores de la superficie celular y un dominio
transmembrana C-terminal. Se localiza en la unién celular, membrana
plasmatica y complejo proteico implicado en la adhesion
célula-célula. Los mutantes nulos presentan un arresto en la etapade
monticulo (47). TgrC1 glucoproteina de superficie responsable de la
adhesion tardia de células resistentes a EDTA (48). TgrCi media la
adhesion de célula a célula por interaccion heterofilia con la proteina
relacionada TgrB1 (tgrB1) (49).

Proteina relacionada con beta-catenina. Componente de las uniones
intercelulares asociadas a actina e implicado en la adhesiéon
célula-célula, transduccion de sefiales y formacion de tallosdurante el
desarrollo. Se localiza en la unién célula-célula, citoplasma, unién
adherente. Los mutantes nulos presentan establecimiento o
mantenimiento aberrante de la polaridad celular.
Formacioén del tallo aberrante. Se descubrié que aarA era un
componente de las uniones adherentes asociadas a la actina que
mantiene las células juntas alrededor de la parte superior del tubo del
tallo. Los mutantes que carecen de AarA forman cuerpos fructiferos
débiles que colapsan facilmente (50) (51). Se demostr6 que el aarA
une a la alfa-catenina (ctnnA). Ademaés, ambas cateninas son
esenciales para la localizacién de miosina apical(mhcA) durante la
morfogénesis del tubo epitelial mediante la regulacién de la
distribucion de cortexilina (ctxA) (52).

Proteina de la familia catenina / vinculina; se une a aarA, la proteina
relacionada con la beta-catenina requerido para la formaciéon de un
epitelio polarizado en el Tip y, por lo tanto, para la formacion de
tallos durante la culminacién. Se localiza en las uniones célula-célula
y en la corteza celular. Los mutantes nulos tienen un fenotipo salvaje,
pero si silenciamos la expresion mediante RNAIi la culminacion se
vuelve aberrante (50) (52). Se encontré quese colocaliza con paxB en
complejos similares a la adhesion focal (53).

Cadena pesada de miosina II); tiene actividad ATPasa activada por
actina; La miosina II consta de dos cadenas pesadas y una esencial
(mlcE) y una cadena ligera reguladora (mlcR), respectivamente. Se
localiza en la corteza celular. En general, se acepta que el movimiento
celular requiere la produccion de fuerzas contractiles dependientes de
miosina II en la parte posterior de la célula para inducir la retraccion.
Esto se ve respaldado por el hallazgo de que la miosina II esta
localizada en la parte posterior de las células en movimiento (54).
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Tabla anexa 2: Proteinas en D. discoideum relacionadas a la adhesion celular

Dictybase Genes Proteina Tipo de Aumentoo  Estadiosen Tipo celular Herramientas Observaciones
ID adhesion Disminu- donde se en donde se  disponibles
cion expresa expresa
DDB_Go0269100 abpC  ABP120 Célula- Disminucién Todos los Pre-tallo KO-OE Proteina de uni6n a actina C. Denomina a menudo factor de gelificacion
Célula estadios o filamina; involucrado en la organizacion, motilidad y desarrollo del

citoesqueleto de actina; enriquecido en células prestalk.Se localiza en la
membrana plasmatica, citoplasma y borde celular (55).




Tabla anexa 3: Genes involucrados en la polaridad celular en H. sapiens

UniProt ID

Gen

Proteina

Rol dentro del mecanismo

Q8TEWo

QONPB6

P60953

P41743

P82279

Q8N3R9

Q8NI35

Q14160

Q7KZ17

Q12959

PARD3

PARD6A

Cdcg2

aPKC (PRKCI)

CRB1

MPP5 (PALS1)

PATJ

SCRIB

MARK2

DLG1

Partitioning defective 3
homolog

Partitioning defective 6
homolog alpha

Cell division control
protein 42 homolog

Protein kinase C iota
type

Protein crumbs
homolog 1

MAGUK p55
subfamily member 5

InaD-like protein

Protein scribble
homolog

Serine/threonine-
protein kinase MARK2

Disks large homolog 1

Proteina adaptadora involucrada en la division celular asimétrica y los
procesos de polarizacion celular. Parece jugar un papel central en la
formacién de uniones epiteliales estrechas. Dirige la fosfatasa PTEN a las
uniones celulares (1). El complejo PARD6-PARD3 une las pequeiias
GTPasas Rho unidas a GTP con la proteina quinasa C atipicas (2).
Proteina adaptadora involucrada en la division celular asimétrica y los
procesos de polarizacién celular. Probablemente involucrado en Ila
formacién de uniones epiteliales estrechas. La asociacién con PARD3 puede
evitar la interaccion de PARD3 con F11R / JAM1, evitando asi el
ensamblaje de uniones estrechas. El complejo PARD6-PARD3 une las
pequeiias GTPasas Rho unidas a GTP con proteinas quinasaC atipicas (3).

GTPasa pequefla asociada a la membrana plasmatica que alterna entre un
estado unido a GTP activo y un estado unido a GDP inactivo. En estado
activo se une a una variedad de proteinas efectoras para regular las respuestas
celulares. Participa en procesos de polarizacién de células epiteliales y regula la
migracion celular (4) (5).

La proteina serina / treonina quinasa que desempefia un papel protector contra
los estimulos apoptéticos, la supervivencia celular, la diferenciacion y la
polaridad. Funciones en la organizaciéon del dominio apical en células
epiteliales mediante fosforilacion de EZR. Este paso es crucial para la
activacién y distribucién normal de EZR en las primeras etapas de la
diferenciacion en células epiteliales intestinales (6). Forma un complejo de
proteinas con LLGL1 y PARD6B independientemente de PARD3 para
regular la polaridad de las células epiteliales (7) (8) (9).

Desempeifia un papel en la morfogénesis de fotorreceptores en la retina.
Puede mantener la polarizacién y adhesién celular (10).

Desempefia un papel en la biogénesis de uniones estrechas y en el
establecimiento de la polaridad celular en las células epiteliales (11) (12).
También participa en la biogénesis de las uniones adherentes (13). Se requiere
para la localizacion de EZR en la membrana apical de las células epiteliales y
puede desempeifiar un papel en la remodelacion dindmica del citoesqueleto
apical.

Proteina de andamiaje que puede llevar diferentes proteinas a posiciones
adyacentes en la membrana celular (15) . Puede regular la seleccion de
proteinas, la polaridad celular y la integridad de las uniones celulares (14)
Proteina involucrada en diferentes aspectos de la diferenciaciéon de células
polarizadas, que regulan la morfogénesis epitelial y neuronal y la
polarizacién de células T (16) (17) (19) También puede funcionar en la
migracion y adhesién celular y, por lo tanto, regular la invasién celular a
través de la sefalizacion MAPK. Funciona como un activador de la
actividad de Rac GTPasa (18).

Serina / treonina-proteina quinasa. Participa en la determinacién de la
polaridad celular y la regulacion de la dinamica de los microttbulos.
Fosforila DCX, MAP2, MAP4 y la proteina asociada a microtibulos MAPT
/ TAU, lo que provoca el desprendimiento de los microtibulos y su
desmontaje (19) (20).

Proteina de andamiaje multidominio esencial requerida para el desarrollo
normal. Recluta canales, receptores y moléculas de senalizacion para
dominios discretos de la membrana plasmatica en células polarizadas.
Puede desempenar un papel en el ensamblaje de las uniones adherentes, la
transduccion de sefales y la proliferacion celular (21) (22) (23).

continda en la siguiente pagina



Uniprot ID Gen Proteina

Rol dentro del mecanismo

Q15334 LLGL1 Lethal(2) giant larvae
protein homolog 1

Q13153 PAK-1 Serine/threonine-
protein kinase PAK 1

P63104 14-3-2003 14-3-3 protein
zeta/delta

La proteina del citoesqueleto cortical se encuentra en un complejo
involucrado en el mantenimiento de la polaridad celular y la integridad
epitelial. La expresion aumenta la adhesion celular y disminuye la
migracion celular. (24) (25)
La proteina quinasa implicada en las vias de sefializacion intracelular aguas
abajo de las integrinas y las quinasas de tipo receptor que desempefia un
papel importante en la dindmica del citoesqueleto, en la adhesién celular, la
migraciéon, la proliferaciéon, la apoptosis, la mitosis y en los procesos de
transporte mediados por vesiculas (28) (32). Activado por interaccién con
CDC42 y RAC1. Funciona como efector de GTPasa que une las GTPasas
CDC42 y RAC1 relacionadas con Rho a la ruta de la quinasa MAP JNK (28)
(29). Fosforila y activa MAP2K1, y por lo tanto media la activacion de MAP
quinasas aguas abajo. Participa en la reorganizacion del citoesqueleto de
actina, las fibras de actina y los complejos de adhesion focal (27) (30) (31).

Proteina de anclaje implicada en la regulacion de un amplio espectro de
vias de sefializacién tanto generales como especializadas. Se une a un gran
nimero de parejas, generalmente mediante el reconocimiento de un
motivo de fosfoserina o fosfotreonina (26).




Tabla anexa 4: Blastp reciprocos de proteinas relacionadas a la polaridad celular

ID (DictyBase) Proteina en ID (UniProt) Proteina en H. Query core E-Value
D.discoideum sapiens

DDB_Go0277869 RaciA P63000 RAC1 95% 2,00 e-117
DDB_Go0279605 RacB P63000 RAC1 100% 2,00 e-102
DDB_Go0269138 14-3-3 P62258 14-3-3 epsilon 96% 4,00 e-139
DDB_Go0267450 PakC Q13153 PAK1 100% 0

DDB_Go0276459 PakB Q13153 PAK1 33% 1,00 e-94
DDB_Go0292304 MARK-A P27448 MARK3 33% 3,00 e-102
DDB_G0268620 PkbA Q56A86 AKTS3 93% 4,00 e-120
DDB_Go290157 PKBR-1 000141 SGK1 68% 1,00 e-112
DDB_G0295485 EGF-like Q75N90 FBN3 59% 3,00 e-141

domain-containing
protein

DDB_Go0279001 guanylate kinase Q16774 GUK1 89% 1,00 e-58
DDB_G0294094 leucine-rich Q14160 SCRIB 90% 6,00 e-40

repeat-containing

protein (LRR)/IrrA




Medios y soluciones

SM liguido

e 10gdeglucosa

e 10 g de proteosa peptona

e 1 g de extracto de levadura

e 1gdeMgSO; * 7H20 (0 0,5 g de MgSOa4)
e 19gde KH2PO4

e 0,6 gde KoHPO4

Llevar a un volumen de 1 litro con agua destilada
Ajustar el pH a 6,0 - 6,4 con KOH

Autoclavar

Almacenara 4 °C

Placas de SM-Aqgar

Agregar 20 g de bacto agar a 1 litro de SM liquido
Ajustar el pH a 6,0 - 6,4 con KOH

Autoclavar

Verter (para placas de Petri de 100 mm) 20 ml por placa
Secar las placas y almacenara 4 ° C

L5

5 g de proteosa peptona

e 5 g de peptona de tiotona E

e 5 g de extracto de levadura

e 0,359 de NazHPO4 * 7TH.0

e 0,35 gde KH2PO4

e 0,05 g de sulfato de dihidroestreptomicina

Llevar a un volumen de 1 litro con agua destilada
Ajustar el pH con HCla pH 6,4 - 6,7

Autoclavar

Almacenara4°C

HL5 Completo

Agregar 100 ml de glucosa a 1 litro de HL5 esterilizado
Agregar ampicilina y estreptomicina, 100 pl/ml respectivamente
Almacenar a 4°C



Buffer KK2 10X

e 22 g KH;PO4 (monobasico)
e 7,0 gde K;HPO, (dibasico)

Autoclavar
Usar a una concentracion 1x (diluir 1:10 con agua destilada).

Placas de Buffer KK?2-Agar

A 1 litro de Buffer KK2 1x, agregar 15 g de agar
Verter 20 ml por placa de 100 mm.

LB liquido

e 1gde lactosa
e 1 g de peptona bacto
e 15gde agar

Autoclavar
Almacenar a 4°C

Placas de LB-Aqgar

A 1 litro de LB liquido, agregar 15 g de agar
Autoclavar

Verter 20 ml por placa de 100 mm.

Secar las placas y almacenar a 4°C

Dicty Freezing

1 litro de HLS5 frio suplementado con DMSO hasta una concentracion final del 10%.

H-50
e HEPES 20 mM
e KCI 50 mM
e NaCl 10 mM
e MgSO4 1mM
e NaHCOs; 5mM
e NaHPOs 1mM



Llevar a pH=7
Autoclavar y almacenar a 4°C

Minipreps

Solucion 1 (fria) (100 ml)
e Tris 25 mM pH= 8 (stock 1 M, afadir 2,5 ml)
e EDTA 10 mM pH=8 (stock 500 mM, afiadir 2 ml)

e Glucosa 50 mM (stock 1M, afiadir 5 ml)

Solucion 2 (Preparar en el momento) (1 ml)
e SDS 1% (stock 10%, afiadir 100 pl)
e NaOH 200 mM (stock 2M, afiadir 100 pl)

Solucion 3 (200 ml)
e NaAcO 3M pH=5,2 0 KacO 3M pH=5,2
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