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no de los mayores retos de la Biologia moderna es

comprender como los componentes celulares son capa-

ces de medir el tamafio celular, calcular la distancia y
situarse en posiciones especificas dentro de la célula para
que ésta establezca dominios funcionales que den lugar al
crecimiento polarizado. Este crecimiento es fundamental
en la morfogénesis y el desarrollo de organismos unicelula-
res y multicelulares y responde a dos tipos de sefiales: (1)
intrinsecas, heredadas y especificas para un tipo de célula
en particular y (2) extrinsecas, proporcionadas por fuentes
externas tales como hormonas, factores del crecimiento,
contacto célula-célula, o sefiales de la matriz extracelular.
En ambos casos, las células necesitan seleccionar sitios de
crecimiento y reorganizar su citoesqueleto rompiendo la
simetria mediante la accién de distintos circuitos positivos y
negativos que refuerzan y amplifican concentraciones locales
de moléculas necesarias para el crecimiento. Las principales
moléculas implicadas en la seleccion y mantenimiento de
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las zonas de crecimiento polarizado, como las GTPasas Rho,
estan conservadas desde las levaduras a los mamiferos, sugi-
riendo que los mecanismos basicos de polarizacion celular
se han mantenido a lo largo de la evolucidn.

Nuestro grupo trabaja con la levadura de fisién Schizo-
saccharomyces pombe porque es un modelo excelente para
el estudio del crecimiento polarizado. Es de forma cilindri-
ca, crece por los extremos y se divide mediante fision en
la zona media, de forma muy similar a las células animales.
Un hecho que hace a esta levadura ideal para los estudios
sobre el control espacial de la célula es que su forma,
tamafo y division son muy reproducibles. Por tanto, es
facil identificar cepas mutantes que tienen forma, tama-
fio o division aberrantes. S. pombe tiene el genoma mas
pequefio de todos los eucariotas analizados hasta la fecha
pero comparte muchos procesos con las células eucariotas
superiores, y tiene valor para los estudios funcionales y
comparativos de dichos procesos.



El objetivo fundamental del laboratorio es desentrafar el
papel de las GTPasas Rho en el establecimiento y mante-
nimiento de la polaridad de crecimiento de S. pombe. Estas
proteinas estan presentes en todas las células eucariotas y
mediante complejas redes bioquimicas, controlan algunos de
los procesos fundamentales de la biologia celular, tales como
morfogénesis, movimiento y division celular. Por otra parte,
S. pombe, al igual que otros hongos, posee una pared celular
cuya biosintesis esta intimamente relacionada con el creci-
miento celular y las GTPasas Rho proporcionan la regulacién
coordinada de la organizacion de la actina y de las enzimas
biosintéticas de la pared celular. Esta coordinacion es esencial
para mantener la integridad celular y el crecimiento polarizado.
Utilizamos tanto técnicas bioquimicas como ensayos genéticos
y gendmicos que nos permiten comprender las sefales que
controlan y son controladas por las GTPasas de la familia Rho.
Puesto que muchos componentes de la ruta de sefalizacion
de las GTPasas Rho estan conservados en todos los eucariotas,
nuestro trabajo puede desvelar mecanismos moleculares gene-
rales de la polaridad de crecimiento y la morfogénesis.

Las lineas de investigacion del laboratorio en la actua-
lidad se resumen en:

Funcién de Cdc42 y sus proteinas diana en el mante-
nimiento de las dimensiones celulares.

Funcion de Rho1 en el mantenimiento de la integri-
dad celular.

Regulacion de la citoquinesis por las GTPasas de la
familia Rho
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Proteinas reguladoras y dianas de Cdc42 y Rho1 en S. pombe.
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