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TIEM NANG UNG DUNG THUOC DONG Y
trong dieu tri cac bénh lién quan den Covid-19

PGS Nguyén Vin Kinh

Co'van cap cao cta Bénh vién Bach Mai

Tinh hinh dai dich do virus SARS-CoV-2 gay ra dang dién bién rat phirc tap véi sw gia ting nhanh chéng
s6 lwong va mirc do nguy hiém cuia cac bién ching. Do vay, bén canh viéc nghién clru va ché tao vac
xin, st dung thudc déng y trong hé tro diéu tri cac bénh nhan mac Covid-19 khong triéu chirng hodc ¢6
triéu chirng nhe dang chirng minh dwoc nhibng tiém ning tich cwe gitip nang cao thé trang sirc khoe va

6n dinh tam Iy cho ngwei bénh.

ich bénh Covid-19

van dang dién ra

phiic tap & nhiéu

nuéc trén thé gidi.
Bén canh viéc st dung céac thuéc
tay y, nhiéu nudc da nghién ctu
sl dung thudc déng y trong cham
soc, hé trg va diéu tri nham cai
thién cac trieu chiing clia bénh
nhan méc Covid-19. Tai nhiéu
quéc gia nhu Trung Quéc, Thai
Lan, An D6, cac bénh nhan nhiém
SARS-CoV-2 dugc diéu tri bang
y hoc ¢é truyén da cho thdy nhiéu
tin hiéu tich cuc trong hé trg giam
nhe triéu ching va rut ngan thai
gian diéu tri. Bai viét cung cap
théng tin vé chtic nang, hoat tinh
sinh hoc cla cay thudc va céac
sa&n pham ty nhién dugc s dung
dé diéu tri SARS-CoV-2. Nhiing
hidu biét vé cac san phdm nay cé
y nghia trong viéc lam giam céac
triéu ching Covid-19 trong ngan
han va 1a cd s dé nghién clu
cac loai thuéc méi khang SARS-
CoV-2 vé lau dai.

Tiém nang si dung nhifng hoat chat
sinh hoc c¢o trong thudc déng y diéu
tri Covid-19

Piéu tri cac bénh nhan méac
Covid-19 bang déng y phai dua
trén cac co ché sinh hoc nham
ngan chan sy xam nhap cla
SARS-CoV-2 vao cd thé hoac
ngan chan sy nhan lén cla
ching. Theo dd, 24 hop chét téng
hgp tu céc loai thdo dudc dudc
phan loai theo cd ché nhu sau:

1. Cdc chéat dc ché su xam
nhép ctia SARS-CoV-2

Cac tac nhan khang virus tu
thuc vat thuGng ngan chan su
xam nhap cla virus va su hgp
nhat mang. Cac chat (ic ché su
xdm nhap cua SARS-CoV-2
dugc chia thanh 3 nhém: nhém
thé nhat bao gébm cac chat Uc
ché lién két vdi receptor (thu thé)
ACEZ2; nhém thi hai bao gobm cac
chat tic ché xam nhap lién két vai
virus va ngan virus tudng tac vai
cac thu thé; va nhom chat tic ché
th( ba bao gbm cac chat can trg
nhiing thay déi cdu tric, tii d6 can

tré su dung hgp SARS-CoV-2 véi
cac té bao dich. Mét chat tic ché
hiéu qua dudc biét dén la nadm
linh chi (Ganoderma Iucidum
(W. Curtis Ex Fr) P. Karst.) chua
axit ganoderic F, mét triterpene
lanostane hoat déng nhu mot
chét Gc ché thu thé ACE2 (IC50
4,7x10¢ M).

2. Lectin - mét hoat chét sinh
hoc khang virus mdi

Lectin 1& mét loai thuéc sinh
hoc khang virus méi do Igi thé
glycosyl hoa déc dao trén bé
mat clia virus. Day l1a moét nhom
protein c6 hoat tinh nhan dang
carbohydrate va protein gai
SARS-CoV-2. Mét trong nhiing
lectin manh nhat khang SARS-
CoV-2 la lectin thuc vat dac hiéu
mannose dudc phan lap tu toi
tay (Allium porrum L.) v6i EC50
la 0,45 pg/ml va chi sé chon loc
>222.

N-acetyl lectin dac hiéu
glucosamine dugc phan lap tu
cay tam ma (Urtica dioica L.)
va tu cay thuéc la (Nicotiana
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tabacum L.) cling c6 hoat tinh
khang SARS-CoV-2 kha cao vGi
chi sé chon loc lan luct 1a >77 va
>59.

Nhiéu lectin tii tdo cling c6 hoat
tinh khang virus. Mét chat khang
virus phd rong manh - Griffithsin
la mot lectin c6 ngudn géc tu tao
dd, gbm 121 axit amin lién két
vGi cac géc mannose tan cung
clia clu tric GIcNAc2 gan vdéi
asparagine (N) dugc tim thay trén
vé cla SARS-CoV-2. Griffithsin
dudc phan lap tu dich chiét nudc
clia tdo ddé dugc tim thdy ngoai
khai bd bién phia dong cla dao
Chatham, New Zealand, la lectin
12,7-kDa ciing Uc ché SARS-
CoV (EC500.048-960 nM) va (c
ché cac phan nhém CoV khac
nhau cla gia cam (EC50 0,032-
0,57 nM), CoV & bd (EC50 0,057
nM), Puffinosis CoV (EC500,57
nM) va HCoV doét bién vsi EC50
2 0,16 nM.

3. Cac chat uc ché enzyme
protease

Mét s6 virus nhu Ebola va
SARS-CoV sU dung cathepsin,
mot ho enzyme protease dé lay
nhiém céc té bao vat chd. Céac
chat (ic ché cathepsin ngan chan
su xadm nhap clla SARS-CoV vao
cac té bao dich. Leupeptin (1),
con dudgc goi la N-acetyl-L-leucyl-
L-leucyl-L-argininal, chat Gc ché
protease dugc san sinh bdi xa
khudn va dudc phan lap ti mot
chling Streptomyces, cho thay
cac chat tc ché protease nhu
leupeptin hoat ddng véi tu cach
la mét chat tic ché manh su xam
nhap cta SARS-CoV vao té bao
vat chd. Oligopeptide antipain
(2), mét chat Gc ché trypsin va
papain, dugc phan lap tu xa
khuén ciing da chiing minh kha
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nang Uc ché sy xam nhéap cla
virus SARS-CoV.

4. Cac
Anthraquinone

dan xuéat

Emodin (3) la mo6t dan xuét
anthraquinone cé trong tu
nhién va la hoat chat cla cac
cay thu6éc bao gébm dai hoang
(Rheum palmatum L.), hé trugng
(Polygonum cuspidatum Siebold
& Zucc.), 16 héi (Aloe vera (L.)
Burm.f.), phan t& diép (Senna
purusifolia L.). Emodin da Uuc
ché SARS-CoV-2 théng qua
viéc ngan chan sy xam nhap cua
virus bang cach lién két véi cac
protein gai va can thiép vao hoat
déng cla SARS-CoV 3CLpro.
Trong céac thi nghiém lién quan
dén SARS-CoV va HCoV-0C43,
Emodin da ngan chan dang
ké su tuong tac gilla protein
gai SARS-CoV va ACE2 (mét
receptor SARS-CoV chuc nang),
tic ché kénh ion 3a, va ngung gidi
phéng coronavirus méi. DG liéu
thuc nghiém hién nay cho thay
viec két hop Emodin va thuéc
Toremifene (m6t chat diéu bién
thu thé estrogen chon loc khéng
steroid thé hé du tién dé diéu tri
ung thu va di can) cung cap mot
phudng phap diéu tri tiém nang
cho SARS-CoV-2.

5. Triterpenoids va glycoside

Xuong  rong  (Euphorbia
neriifolia  L.) c¢é chua 22
triterpenoids vGi hoat tinh khang
HCoV manh.

Saikosaponin dai dién cho mét
nhém cac dan xuat oleanane,
thudng la glucoside, dugc tim
thay trong cac cay thudc thudc
chi sai hé (Bupleurum L.) va
huyén sam (Scrophularia L.).
Saikosaponin A, B2, C va D thé
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hién hoat tinh khang HCoV-229E
3 nbng dé 0,25-25 uM, véi hoat
tinh manh nhat dugc ghi nhan
déi vGi saikosaponin B2 (4) (IC50
1,740,1 uM). Vi saikosaponin B2
ngan chan sy gan két va tham
nhap clla HCoV-229E, nén né cé
thé 1a mot budc tién méi cho su
phat trién clia mot tdc nhan tiém
nang phong ngiia sy tham nhiém
cac bénh do SARS-CoV-2.
Saikosaponins va glycyrrhizin tu
cay xoan héi (Toona sinensis)
c6 tac dung khang SARS-CoV-2
manh b&ng cach Uc ché sy xam
nhap vao té bao cla virus.

Cay cam thao (Glycyrrhiza
glabra L.) bao gém triterpenoit
nhu  glycyrrhizin  hoac  axit
glycyrrhizic (5) - hoat tinh khang
virus rat cao va Uc ché SARS-
CoV in vitro (EC50 300 pg/ml).
Bén canh dé, glycyrrhizin va céac
dan xuét cda né ciing Uc ché su
nhan Ién clla SARS-CoV in vitro.

95% chiét xuat methanolic
tt vd cay Tripterygium regelii
Sprague & Takeda lic ché dang
ké hoat dong cla SARS-CoV
3CLpro (Gic ché >70% G 30 pg/
ml). Cac hogp chat hoat dong
cia T. regelii l1a 4 dan xuét
triterpenoid quinone-methide:
celastrol, pritimerin, tingenone va
iguesterin (6) vGi cac gia tri IC50
tuong ung 12 10,3, 5,5, 9,9 va 2,6
uM, khang SARS-CoV 3CLpro.

Hat cla cay dé ngua Nhat
Ban (Aesculus turbinata Blume),
mot loai cay thudc dugc tim thay
3 Trung Qudc, Nhat Ban va Han
Quéc, chiia saponin ty nhién goi
la escins, thanh phan cé tac dung
diét virus SARS-CoV-2 manh
(EC50 la 6 uM, gia tri chi s6 chon
loc la 2,5).



6. Polyphenol va cac hop
chét thom khac

Nhiéu polyphenol tu nhién
c6 hoat tinh khang virus nhu
myricetin (7) da dudc s dung
dé khang coronavirus. Céac
flavonoid c6 trong ty nhién nhu
quercetin, naringin, hesperetin
va catechin, cac polyphenol co6
nhiéu nhat trong ché do an uéng
cla chdng ta, thuong dugc tim
thdy trong trai cay va rau qua
dudi dang glycoside va doéi khi la
acylglycoside.

Quercetin (8) la mét aglycone
c6 ham lugng cao trong hanh
tdy. Hgp chat nay co6 hoat tinh
diét virus, chéng lai cac virus co
vé boc nhu mengovirus, herpes
simplex, parainfluenza loai 3,
pseudorabies va virus Sindbis.

Céay théng (Torreya nucifera
L.) 1a mét cay thuéc cé truyén &
chau A. Dich chiét etanol cla la
T. nucifera L. c6 hoat tinh tic ché
SARS-CoV 3CLpro tét (62% &
100 pg/ml). Sau qua trinh phéan
doan c6 dinh hudng hoat tinh sinh
hoc cta T. nucifera L., biflavone
amentoflavone (9) cho thay tac
dung tc ché SARS-CoV 3CLpro
manh nhat véi IC50 1a 8,3 uM.

Jinchai, mét vién nang y hoc cé
truyén bao gém céac thuyc vat nhu
kim ngan hoa (Lonicera japonica),
sai hd (Bupleurum chinense) va
dang sam (Codonopsis pilosula)
c6 khd nang ngan chan su lay
nhiém cta SARS-CoV-2 béang
cach lam suy yéu sy hap thu cua
virus vao té bao va lam giam kha
nang lay nhiém SARS-CoV vao
cac mé xung quanh. Hai thanh
phan chinh cla Jinchai bao gom
axit chlorogenic va baicalin (10).

Trong y hoc phudong déng, vé
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cay qué (Cinnamomum cassia
L.) da dugc sU dung nhu mot loai
gia vi va la thanh phéan chinh cla
cac phuong thuéc thao dudc chiia
cam lanh théng thudng, nhiém
trung dudng tiéu hoéa, ung thu,
bénh tim mach man tinh va cac
roi loan phu khoa. Chiét xuat vd
qué c6 tac dung khang virus RNA
va lc ché su lay nhiém SARS-
CoV hoang da in vitro v6i IC50 la
43 uM. Trong khi tdc dung chéng
virus, chéng vi khuédn va chéng
ung thu la do cac loai tinh dau
nhu cinnamaldehyde (11), thi tac
dung chéng viém cla chiét xuat
nudc qué 1a do su hién dién cla
cac polyphenol nhu flavonoid
va tannin. Cac nghién clu gan
két phan ti cho thdy (11) c6 thé
ngan chan su gan két ciia SARS-
CoV-2.

Resveratrol stilbenoid (12)
phé bi&n rong réi trong cac loai
thuc vat khac nhau bao gém
nho (Vitis vinifera L.), cay cét
khi  (Polygonum  cuspidatum)
va cay viét quat (Vaccinium
macrocarpon). Hogp chat nay (c
ché in vitro manh déi v6i SARS-
CoV (6 <0,5 mg/ml) va MERS-
CoV (& <62,5 uM) trong vong 24
gid sau khi nhiém bénh. Day co
thé la mot tac nhan tiém ning
chéng lai cac HCoV mdéi trong
tuong lai gan.

7. Cédc chéat uc ché su nhéan
lén cla virus SARS-CoV-2

Cac chat Uc ché chung
dugc phan lap tu thdo moc
Astragalusmongholicus  Bunge
da dudc st dung rong rai dé tang
cudng kha nang mién dich khang
lai virus. Chiét xuat cta ngl gia
bi (Acanthopanax gracilistylus),
r& cay khé sam (Sophora
flavescens aiton), ré kho cla cay

dia du (Sanguisorbaofficinalis) va
mot cay trong ho hoa tan (Torilis
elata) lam giam ty 1& sao chép in
vitro cla SARS-CoV manh hon
so Véi viéc kiém soat béng thudc
ribavirin.

Silvestrol (13), mbt cyclopenta
benzofuran ty nhién, dugc phéan
lap tU qua va canh cua Aglaia
foveolata Pannell. & noéng dé 0,6-
2 uM, hgp chét nay Uc ché su
dich ma mRNA cua virus HCoV-
229E véi IC50 1a 40 nM.

Ouabain (14) con dugc goi la
g-strophanthin, 1a mo6t chat doc
tim glycoside, tuy nhién, véi liéu
lugng thadp hon, chat nay cé thé
dugc sl dung trong y té dé diéu
tri ha huyét ap va mot s6 chiing
loan nhip tim. Ngoai ra, ouabain
lam gidm néng do SARS-CoV
va s6 lugng ban sao SARS-CoV
RNA 3 0-3000 nM.

Andrographolide (15), mét
diterpenoid labdane cuc ky dang
dugc phéan lap tu xuyén tam lién
(Andrographis paniculata) la mét
chat Gc ché tiém nang déi véi
protease chinh cua Covid-19
(Mpro).

Homoharringtonine (16) da
dugc bao cao la c6 hoat tinh Uc
ché manh déi v6i SARS-CoV-2.
Tylophorine (17), mét alkaloid
phenanthraindolizidine, cac dan
xuét tylophorine da dudc xac dinh
la chat Uc ché manh in vitro d6i
v@i coronavirus.

8. Cédc chat uc ché enzyme
chymotrypsin - like protease

Enzyme chymotrypsin - like
protease con dugc goila protease
chinh (Mpro), 3CLpro dong vai tro
quan trong trong qua trinh nhan
Ién clla SARS-CoV-2, do do, day
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[a mdt muc tiéu quan trong dé
phat trién thudc. Cac chat chiét
Xuét cla cay cau tich (Cibotium
barometz L.) cho thdy kha nang
tic ché hoat déng clla SARS-CoV
vGi gia tri IC50 lan lugt la 39 va
44 ng/ml.

Axit tannic, 3-isotheaflavin-
3-gallate va theaflavin-3,3'-
digallate 1a 3 hgp chat phenolic
ti tra den, Gc ché SARS-CoV
3CLpro vai gia tri IC50 tucng Uing
la 3,7 va 9,5 uM.

Dich chiét tu ré cay dai thanh
diép (/satis indigotica Fortune)
thudng xuyén dugc sU dung
nhu moét phuong thudc trong
dgt bung phat dich SARS nam
2002-2003 & Trung Qudc. Chiét
xudt ti nudc cla cay thanh dai
(/. indigotica) c6 hoat tinh khang
SARS-CoV 3CLpro. Chiét xuét ré
cla I. indigotica chta indirubin,
indican (indoxyl-p-D-glucoside),
B-sitosterol, y-sitosterol va
sinigrin (18). Hgp chat (18) 1a mot
loai hgp chat glucosinolate ciing
dugc tim thay trong mét s6 cay
thudéc ho Brassicaceae nhu cai
Brussels, bong cai xanh va hat
cla cay cai den (Brassica nigra
(L.) Andrz).

9. Trung hoéa va bat hoat
virus

Echinaforce® 1a moét ché
pham tiéu chudn hoéa dugc chiét
xudt tU thdo mdc mdéi thu hoach
(herba tintura 2580 mg/125 giot)
va ré (radix tintura 135 mg/125
giot) clia cay cuc tim (Echinacea
purpurea L.) véi dung dich cén
65%. Echinaforce® lam gidm
kha& nang lay nhiém va Uc ché su
lay nhiém HCoV-229E cla céac té
bao biéu mé dudng ho hap.
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Su Uic ché tudng tu cling dugc
quan sat thay déi véi MERS-CoV
khi 10 pg/ml Echinaforce® lam
gidm kha nang lay nhiém 99,9%
va 50 ug/ml Echinaforce sé chan
hoan toan kha nang lay nhiém.
K&t hop E. purpurea, vitamin D,
vitamin C va kém réat hu ich trong
viéc diéu tri cdm lanh. Bén canh
do, bd sung vitamin D cling lam
gidm nguy cc nhiém Covid-19 va
tl vong.

10. Céac tac nhédn diéu hoa
mién dich

Pac diém cla bénh nhan mic
Covid-19 la sy nhén Ién khéng
kiém soat cla virus va phan lng
tien viém. Céac hop chat diéu
hoa mién dich tomentins A - E
(19-23), flavonoid geranyl héa,
dudgc phan lap tU mot chi héng
(Paulownia tomentosa) lam giam
nong do cla cytokine tién viém
interleukin-1p va yéu t6 hoai ti
khéi u alpha. Cac thudc bé sung
nay c6 thé hiu ich trong viéc lam
gidm hoi chling viém da hé, con
dudc goi la con bao cytokine,
dugc thdy & nhiéu bénh nhan
mac Covid-19.

Céc ancaloit bisbenzylisoquinoline
chong viém va chéng ung thu
dugc phén l&p tu Stephania
tetrandra, cu thé |a cepharanthine
(24), fangchinoline va tetrandrine,
hoat dong nhu chéat diéu hoa
mién dich va tc ché sy biéu hién
cla cac protein nucleocapsid va
protein gai HCoV-OC43. Céac san
ph&m tu nhién cé hoat tinh chéng
SARS-CoV la thanh phan chinh
cla cac chéat bd sung trong ché
dé an uéng théng thudng va do
dé co6 thé dugc s dung dé cai
thiéen khd nang mién dich cla
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con ngudi trong cac dai dich nhu
Covid-19.

11. T40 bién va bot bién

Cac hogp chat dugc phén
lap tU tdo nau Ecklonia cava cé
hoat tinh khang virus manh va
c6 thé dudc phat trién thanh cac
loai thuéc diéu tri c6 ngudn gdc
tu nhién chéng lai sy lay nhiém
SARS-CoV.

bugc phan lap tU ca ngu
dai ducdng Halimeda, halitunal
la mot aldehyde diterpene
mai véi hé théng vong pyran
cyclopentadieno déc dao.
Halitunal thé hién hoat tinh khang
coronavirus A59 & chudt in vitro.
Dercitin, mét acridine alkaloid
dudc phan lap ti bot bién, thudc
chi Dercitus Grey, cing cho
thdy khd nang Uc ché chlng
coronavirus A59.

Spirulina platensis 1a mot
loai tdo dang sgi cuc nhd giau
protein, vitamin, axit amin thiét
yéu, khoang chat va cac axit béo
thiét yéu nhu axit y-linolenic. N6
dugc san xuét thuong mai va
dudc ban nhu moét loai thuc phdm
b sung tét cho stic khde trong
cac clia hang thuc pham trén
khap thé gidi. Spirulina platensis
(15 g) giup tang cudng kha nang
mién dich va gidm cac dau hiéu
viém va oxy hda clia bénh nhan
Covid-19.

Hién nay, nhiéu nudc trong
khu vic nhu Trung Quéc, An Do,
Thai Lan, Han Quéc da phat trién
nhiéu bai thudéc déng y va cho
két qua thi nghiém 1am sang kha
quan. Tai thdi diém nay, chung
ta c6 thé liét ké so bd cac cay
thudc c6 thé dung dé chiia cac



bénh lién quan dén Covid-19 bao
gbm: xa huong, kim ngan hoa,
Xuyén tam lién, bac ha, cuc van
tho, hung qué, cam thao, dinh
huong, bach dan, tdi, nhan sam,
dia y, guing, hodc huong, bach
truat, xuyén khung, hau phac,
cat canh, tia t6, bach phuc linh,
sinh khuong, tao tau, hoang cam,
hanh nhéan, thanh hao hoa vang,
lién kiéu, diép ca, dai hoang, sai
h6, ma hoang, qué chi, trach ta..

3 viet Nam, khi dai dich
Covid-19 bung phat, cling da
xuét hién nhiéu bai thuéc y hoc ¢é
truyén nham hé trg diéu tri hoac
diéu tri cac bénh nhan Covid-19.
Tuy nhién cho t6i thoi diém nay,
chua c6 cong trinh khoa hoc bai
ban nao dudc thuc hién. Hy vong
trong tuong lai gan, khi moi ngudi
thay rdé nhiing Igi ich that sy tu
cay thuoc Viét Nam trong diéu tri
cac bénh lién quan dén Covid-19,
s& c6 nhiéu bai thuéc quy dugdc
nghién ctu va phat trién.

Dinh hudng phat trién dong y hé tro
diéu tri Covid-19 trong tucng lai

Nhiéu nghién clGu trén thé
giéi da chung minh, nhiing dugc
liéu c6 ngudn gbc thién nhién
la ngudn hop chét tiém nang dé
nghién clu va phat trién cac loai
thuéc khang SARS-CoV-2. Phan
tich phat sinh loai clia toan bd hé
gen clla SARS va SARS-CoV-2
cho thdy rat nhiéu diém tuong
déng, do dé trién vong vé viéc
sl dung cac san phdm tu nhién
chéng SARS hién tai dé diéu tri
Covid-19 la hoan toan kha thi.

Viéc sU dung dugc liéu lam
thudc diéu tri Covid-19 ngay nay
da c6 nhiéu thay déi, ngudi ta
khéng dua vao kinh nghiém cé
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truyén, bat mach ké don ma dua
trén su sang loc phan ti dé phat
hién cac hgp chat thién nhién cé
trong tiing dugc liéu. Nhing bai
thudc dong y dé diéu tri cac bénh
do Covid-19 la sy két hgp gidia y
hoc hién dai, sinh hoc phan ti, di
truyén hoc, dugc ly hoc va nhiéu
nganh khoa hoc khac. Chinh vi
vay, n6 viia mang tinh ké thua, lai
via mang tinh hién dai. Sy giao
thoa gilia cac nganh khoa hoc da
thic ddy déng y phat trién theo
mot dinh hudng mdéi chinh xac va
hiéu qua hon.

Pé c6 dudc nhiing bai thudc
hay, hiéu nghiém thi viéc phat
hién, bao ton cac dugc liéu quy la
diéu can thiét. Bén canh viéc khai
thac cac ngudn dugc liéu hién
hiu, ching ta cling can phai cé
k& hoach nuéi trong va bao ton
cac ngudn dudc liéu quy.

Di d6i véi cac bai thuéec duang
dai, chlng ta cling can suu tam,
bao ton cac bai thudc dan gian
cla dan toc dé phat huy hét tiém
nang cla thudc doéng y. Cac co
sd nghién clu dong y can hién
dai héa mé hinh nghién clu dé
dap Gng nhu cau sl dung thuéc
déng y cla ngudi dan. Viéc két
hgp déng - tay y linh hoat sé dem
lai nhiing Igi ich to I6n cho suc
khde cong dong
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