B Khoa hoc va doi séng

TAC DUNG KY DIEU CUR CAY DUR CAN VIG1 BENH UNG THU

TS Phiing Tuan Giang

Chu tich Vién Nghién ciu phat trién y dugc cé truyén Viet Nam

DUia can (Catharanthus roseus (L.) G. Don) la mét loai cay than thdo song lau nam c6 nguén gac tu
Madagasca, sau d6 dugc du nhap vao nhiéu nudc trén thé gidi, trong do6 co6 Viét Nam. Ban dau, dlia
can chi dudc trong véi muc dich lam canh vi cay song khde va cho hoa dep quanh nam. Tuy nhién,
sau d6 cac nha khoa hoc dé phat hién ra nhiéu tac dung chiia bénh cla né, déc biét 1a tac dung doi

vGi bénh ung thu.

Mot so nghién ciiu veé kha nang chiia
ung thu cia cay dira can

Tac dung déi véi bénh ung
thu clia cay dua can dudc tinh cG
phat hién vao nhiing nam 50 cla
thé ky trudc, khi nha khoa hoc
Noble (Pai hoc Western Ontario,
Canada) thyc hién nghién cuu
la dua can vd&i muc dich tim
hiéu tac dung cla cay nay doéi
véi lugng dudng huyét trong co
thé. Tuy nhién, thay vi cac hoat
tinh trén, 6ng nhan thay trong la
dua can c6 nhiing chat tac dung
manh dén té bao bach cau va tly
xuong. Tu dg, theo hudng nghién
cliu cac chat gay doc té bao hoac
Gic ché phan bao bach cau ac
tinh, Noble va cong su da chiét ra
dugc chat co hoat tinh chéng ung
thu dat tén la vincaleukoblastin
vao nam 1958 (sau nay déi tén
thanh vinblastin). Hgp chat nay
dugc cau tao bdi hai alcaloid don
phan t 1a catharanthine (indole)
va vindoline (dihydroindole), ca
hai chat nay déu & dang tu do
trong cay.

Ciling trong khoang thdi gian
trén, mét nhém cac nha khoa
hoc gbm Svoboda, Johnson,
Neuss va Gorman thudc Trung
tm Coéng nghé sinh hoc Lilly
(Hoa Ky) da nghién clu va chung
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Cay va hoa duia can.

minh réng, phan doan alcaloid ti
dua can c6 tac dung kéo dai dai
s6ng clia chudt bi gay bénh bach
cau P-1534 lympho cép tinh.
Phat hién nay c6 y nghia rat quan
trong. Svoboda va cdng su cling
chiét dudgc leurosin - mét alcaloid
cO cau tric hoa hoc tuong tu
vinblastin.

Dén nam 1961, Svoboda tiép
tuc phén [4p dugc 6 alcaloid
mdai  (isoleurosin, lochneridin,
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sitsirikin, vincamicin, catharin,
vindolicin) va chiét dugdc 2
alcaloid dimer mdila leurosidin va
vincristin. Bay la nhing alcaloid
rat giong vdi leurosin, vinblastin
va c6 hoat tinh rat manh chong lai
bénh bach cau P-1534 & chu6t.

Tinh dén nay, cac nha khoa
hoc da xac dinh dugc trong dua
can co6 hon 90 alcaloid khac nhau,
trong do6 cé khodng 20 alcaloid co
hoat tinh chéng ung thu.



Ké& ti sau nhiing th{i nghiém
lam sang dau tién vao thap nién
60 cuathé ky trudc, cac alcaloid tu
dua can nhu vinblastin, vincristin
da dudc st dung réng réi nhu cac
hoa tri liéu cho nhiéu loai ung thu
khac nhau nhu: Ung thu lympho
(Hodgkin va non-Hodgkin), ung
thu tinh hoan, ung thu phéi, ung
thu vu, sarcom...

Dira can “tdn cong” bénh ung thu
hang cach nao?

Ngay sau khi phat hién ra
dac tinh khang ung thu cla céac
alcaloid tU dua can, da cé nhiéu
nghién clu tap trung vao viéc giai
thich ca ché tac dung cua loai cay
nay. Mot s6 céng trinh nghién cuu
da di dén két luan: Vinblastin va
vincristin lién két dac hiéu véi
tubulin - protein heterodimeric
phd bién trong tat c& cac té bao
nhan that. Tubulin va dang polyme
clia né la microtubules c6 vai tro
quan trong trong viéc duy tri hinh
thai té bao, van chuyén ndi bao va
xay dung cac thoi phan bao trong
qua trinh phan chia té bao. Cac
alcaloid Gic ché su két hgp cla
tubulin vao microtubules, do dé
ngan chan qua trinh phéan chia té
bao. Bong thdi, ching lién két véi
B-tubulin tai cac vi tri khac nhau
dudc goi la mién vinca cla tubulin
(mién nay chua xac dinh rd vi tri).
Vi vay, hoat tinh chéng tang sinh
clia cac alcaloid diia can dudc
cho la két qua cla su tuong tac
giia chung vdi cac thoi phan bao.
Ngoai ra, tadc dung chong ung thu
clia vinblastin con do tac dong
déi véi chuyén hoa cla glutamat,
aspartat va vincristin ngan chan
su tng hop ARN, protein.

Trong céac nghién cuu in vitro,
tac dung cla vinca alcaloid trén
tubulin phu thuéc vao nong do.
O néng do thap, chung Gc ché
chlic nang va su hinh thanh cua

microtubules. Con khi & néng do
cao, no diét dugc ca té bao.

Gan day, Knossow va cong
su (Trung tam Dudc phdm Phap)
cong b6 da tim ra vi tri gan két
chinh xac cla cac alcaloid dua
can trén tubulin. BDong thdi, cac
tdc gid nay cling cong bé céac
hinh &nh thu dudc bang nhiéu xa
tia X cho thay vi tri gan két nay bi
xen phd v6i mét phan vi tri gan
két cla phomopsinA - mot peptit
mach vong dugc phéan lap tu loai
nam Phomopsin leptostromifomis
cling co tac dung Uc ché su trung
hgp clia cac tubulin.

Mac du tac dung cua
vinblastin va vincristin trong
dua can da dugc chung minh,
tuy nhién khong phai cl dung
diia can & dang thao dugc thi
sé chita dudc ung thu, bdi ham
lugng cla vinblastin va vincristin
trong cay la rat thap (vincristin chi
dat khoang 0,0002% khoi lugng
dudc liéu khé), trong khi do6 mét
liéu tiém vincristin, vinblastin c6
ham lugng rét cao, viéc dung céac
thanh phan nay ciing dé bi ngd
déc (giam bach cau hat, suy tay,
roi loan tiéu hda, bénh ly than
kinh ngoai vi...) nén can c6 su
huéng dan va chi dinh cla bac sy
diéu tri.

Huéng nghién ciu phat trién ing
dung cay dira can

Hién nay, ty & ngudi méc
bénh ung thu ngay cang tang va
c6 xu hudng tré hoa. Vi vay, can
cé hudéng nghién clu phat trién
san pham ti dudc lieu dé phong
va hé trg bénh ung thu hiéu qua
tot, dong thasi han ché tac dung
khong mong muén nham dap
(ing nhu céau rat I6n cta xa hoi.
Theo nhiing két qua nghién ctu
da co6 vé tac dung chong ung thu
clia cay dua can va dua trén kinh
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nghiém st dung cay thudc cé thé
phoi hgp chiét xuat, bao ché cay
dua can va mét sd vi thuéc khac
nhu Ban chi lién, Bach hoa xa
thiét thao, Thong dé.. dé tao san
phdm phong va hé trg tri bénh
ung thu.

Pé dadm bao chat luong cia
dugc liéu dua can dau vao, viéc
chi dong ngudn nguyén liéu bang
cach xay dung vung trong riéng
theo dinh huéng GACP-WHO la
mét trong nhiing gidi phap phu
hgp va hiéu qua hién nay.

Bén canh do, dé tao ra dudc
san phd&m cudi cung c6 chat
lugng, can thiét phai kiém soat
dudc nguyén liéu dau vao (dudc
liéu), ban thanh phdm (cao dinh
chudn) va thanh phdm dua trén
viéc xay dung bo tiéu chuén co
sG cho tling doi tugng. Dac biét,
tieu chudn dinh lugng trong
nhiing tiéu chudn co s& nay dugdc
danh gia dua trén ham lugng hoat
chat chinh. D& chiét dudc cao
giau thanh phan nhom hoat chat
chinh tU dUa can va cac dudc liéu
khac, can nghién clu phuong
phap chiét xuat phu hgp. Sau do,
xay dung cbéng thuc va quy trinh
bao ché& san phadm ti cao dinh
chudn va danh gia tinh an toan,
hiéu qua cla san pham trén thuc
nghiém (tac dung gay doc té bao
ung thu, tac dung Ién hé mién
dich, tac dung chéng ung thu trén
moé hinh dong vat) va lam sang.
K&t qua danh gia tac dung dudc
ly clla san phdm la b&ng ching
khoa hoc co6 tinh thuyé&t phuc cao
déi v6i ngudi dung vé hiéu qua
cla san pham
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