Tóm tắt
UCH-L1 (Ubiquitin Carboxyl-terminal Hydrolase–L1) là một protein có vai trò quan trọng trong hệ thống ubiquitin – proteasome . Trong nhiều nghiên cứu trước đây, các nhà khoa học đã chứng minh rằng UCH-L1 có liên quan đến các bệnh thoái hoá thần kinh, ung thư và gần đây là tiểu đường. Mặc dù các công bố cho thấy mối liên quan giữa UCH-L1 và các bệnh ở người nhưng vai trò của UCH-L1 và cơ chế phân tử liên quan đến phát sinh và tiến triển bệnh vẫn còn là một ẩn số.
Trong nghiên cứu này, sử dụng mô hình ruồi giấm, chúng tôi đã tìm ra các bằng chứng khoa học chứng minh vai trò của UCH-L1  trong sự phát triển các mô, cơ quan của cơ thể sống. Cụ thể, ở ruồi giấm, khi làm giảm chức năng của dUCH (protein tương đồng với UCH-L1 ở người), các cơ quan như mắt, cánh, lưng, và não ruồi đều có trạng thái bất thường về hình dạng và chức năng. Đặc biệt khi làm giảm chức năng dUCH trên toàn cơ thể, ruồi chết trước khi bước vào giai đoạn trưởng thành. 
Nghiên cứu của đề tài này cũng cho thấy võng mạc của dòng ruồi knockdown dUCH xuất hiện nhiều bất thường so với dòng đối chứng. Các tế bào quyết định chức năng của mắt như tế bào thụ quang, tế bào sắc tố và tế bào nón đều bị ảnh hưởng nghiêm trọng khi giảm chức năng dUCH. Điều này cho thấy dUCH có vai trò vô cùng quan trọng trong sự biệt hoá các tế bào để trở thành tế bào chức năng của cơ thể. 
Đi sâu vào cơ chế sinh học phân tử, kết quả của nghiên cứu này cũng đã chứng minh mối quan hệ giữa dUCH và con đường tín hiệu EGFR trong quá trình biệt hoá tế bào. 
Thú vị hơn nữa, nghiên cứu này cũng cho thấy việc giảm chức năng dUCH kích hoạt con đường apoptosis trong các tế bào mắt và tế bào thần kinh trung tâm của ruồi. Các kết quả này gợi ý về mối tương tác giữa dUCH và ung thư. Do vậy, trong nghiên cứu này, chúng tôi cũng thiết lập mô hình ruồi giấm cấy ghép mô mang khối u để mô phỏng tình trạng ung thư, di căn ở người.
Bên cạnh đó, các kết quả của đề tài cũng cho thấy vai trò của dUCH trong phát sinh bệnh tự kỷ, thoái hoá chức năng ti thể và bệnh biến dưỡng.
Các kết quả của đề tài được công bố trong các tạp chí quốc tế và trong nước bao gồm:  02 bài báo Q1, 01 bài báo Q2, 01 bài báo Q4; 01 bài báo tạp chí PT-KHCN ĐHQG Tp. HCM. Ngoài ra, đề tài còn có các sản phẩm khác như: 01 hồ sơ sáng chế được chấp nhận đơn; 01 thoả thuận tư vấn khoa học công nghệ; 03 HVCH đã bảo vệ thành công luận văn thạc sĩ; 01 chuyên đề nghiên cứu sinh và 03 sinh viên đã bảo vệ thành công khoá luận cử nhân.


Abstract
UCH-L1 (Ubiquitin Carboxyl-terminal Hydrolase–L1) plays important role in ubiquitin – proteasome system. Previous studies revealed the involvement of UCH-L1 in neurodegeneration, cancer and diabetes recently. However, the mechanism and the roles of UCH-L1 in human diseases still has been not well uncovered yet. 
In this study, utilizing the Drosophila melanogaster model, we found some lines of scientific evidences on UCH-L1 function in tissue development. Particularly, in Drosophila melanogaster, loss function of dUCH ( UCH-L1 homologue protein) resulted on abnormal in development eye, thorax, brain. Notably, loss function of dUCH in whole body caused the early death of fly. 
Our research also found that dUCH loss function flies carried abnormal retina. Eye functional cells such as: photoreceptor cell, cone cell, pigment cell were strongly affected. The results indicated that dUCH plays crucial function in cell specialization and tissue development. 
Further study on molecular mechanism of the UCH-l1, we also found that dUCH involved in EGFR signaling pathway and together regulated the cell differentiation. Interestingly, in this study, we also found that lack of dUCH function induced apoptosis in eye tissue and central nervours. The results sugessted a link between dUCh and cancer. We thereby, established a Drosophila model which mimicked cancer propoerties in carrying tumor and metastasis. 
Besides, results in this study also demonstrated the roles of dUCH in Autism disorder generation and pointed out the links of dUCH and mitochondria degeneration and metabolism disorder 


The results of the project have been published in both international and domestic journals, including: 02 Q1 articles, 01 Q2 article, 01 Q4 article, and 01 article in the Science and Technology Development, VNU-HCM. In addition, the project has produced other outcomes such as: 01 patent application accepted for examination; 01 scientific and technological consultancy agreement; 03 master’s students who have successfully defended their master’s theses; 01 doctoral research topic; and 03 undergraduate students who have successfully defended their bachelor’s theses.
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