RESUM

L'hipusinacié és una modificacié post-traduccional dependent d'espermidina que
activa al factor de traducci6 elF5A, i que és essencial en tots els eucariotes. En els
altims anys s’ha suggerit un important paper per a elF5A en els processos de
senescencia i resposta a estrés ambiental en plantes, en I'establiment de la polaritat
cel-lular en llevat i la seua implicacié en malalties com ara diabetis, VIH-1 o cancer
en humans. Amb l'objectiu de caracteritzar a nivell molecular I'activitat biologica
delF5A en plantes, hem establit una metodologia basada en tecniques
bioquimiques i immunologiques per a determinar el patré d"hipusinaci6 d'elF5A en
A. thaliana. La posada a punt d'esta metodologia ens ha permés demostrar que el
tractament amb acid abscisic inhibix I'activacié per hipusinacié de la isoforma
elF5A1. A més, per a tractar destudiar la funcié d'elF5A durant el
desenvolupament de A. thaliana, hem realitzat estudis funcionals basats en la
caracteritzaci6 de plantes transgeniques capaces de desactivar genéticament la ruta
dependent d'elF5A per mitja d'ARN d'interferéncia, condicionat a |"aplicacié de
dexametasona. La desactivacié condicional de I'enzim de hipusinacio
desoxihipusina sintasa, va produir alteracions durant el desenvolupament i en
resposta a condicions adverses de creixement, com ara floracié primerenca,
inhibicié del creixement de l'arrel, alteracions en els péls radiculars, ramificacid
exacerbada de la tija, presencia d'elements traqueals completament lignificats en
hipocotils, nivells reduits d'oxid nitric i hipersensibilitat a I'acid abscisic, sal i
glucosa. Recentment s'ha demostrat que elF5A és necessari per a la traduccio de
proteines amb més de 3 prolines successives en la seua sequéncia. L'analisi
d'ontologia realitzat va revelar un enriquiment de proteines amb poli-prolines entre
les implicades en l'organitzacié del citosquelet d'actina. L'alteracié de l'activitat
d'elF5A va provocar defectes en l'estructuracié dels filaments d'actina en A.
thaliana, S. cerevisiae i H. sapiens. L'estudi de mutants termosensibles de llevat va
demostrar el requeriment d'elF5A durant el procés de reproduccio sexual a traves

de la traduccié de la formina Bnil. Els experiments de regulacié traduccional en



cél-lules HeLa van demostrar que el silenciat via ARN d'interferencia d'elF5A1
provocava un defecte en la taxa de traduccio de la formina FMNLL1 i la proteina
ezrina. Aquests resultats confirmen que l'activitat essencial d'elF5A en el ribosoma
sembla conservada en organismes eucariotes, i afecta fonamentalment a proteines

amb poli-prolines implicades en I'organitzacid del citosquelet d'actina.
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