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TÓM TẮT 

Bệnh Coronavirus 2019 (COVID-19) được gọi là hội chứng hô hấp cấp do một loại virus có tên 

là coronavirus 2 (SARS-CoV-2) gây ra, được phát hiện năm 2019 nhưng hiện đang lây lan 

nhanh chóng, ảnh hưởng đến hàng trăm triệu người trên toàn thế giới, dẫn đến hàng triệu người 

tử vong. Các nghiên cứu gần đây cho thấy, bổ sung và cân bằng dinh dưỡng cho cơ thể có thể 

quyết định một phần giảm nguy cơ mắc phải và kết quả hồi phục của bệnh nhân nhiễm SARS-

CoV-2. Selen là một trong những nguyên tố vi lượng chính cần thiết cho cơ thể với nhiều hoạt 

tính quan trọng trong hỗ trợ tăng cường miễn dịch, chống oxy hóa và ngăn ngừa nhiễm virus, 

đặc biệt là selen ở dạng nano. Mục đích của bài viết này nhằm tổng hợp kết quả của một số 

nghiên cứu trên thế giới đến thời điểm hiện tai về vai trò của selen và nano selen trong cuộc 

chiến chống COVID-19. Từ đó cung cấp thêm cơ sở lý luận cho những nghiên cứu trong tương 

lai về ứng dụng selen và nano selen trong phòng và điều trị COVID- 19. 
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ABSTRACT 

Coronavirus 2019 (COVID-19), an acute respiratory syndrome caused by coronavirus 2 (SARS-

CoV-2), was discovered in 2019. However, it spreads quickly and creates many dangerous 

strains affecting hundreds of millions of people worldwide, with high mortality rates. Recent 

studies show that balancing and supplementing the body with nutrition determines the risk of 

contracting and recovering from SARS-CoV-2 infection. Selenium is one of the main trace 

elements needed by the body with many essential activities in supporting immunity, antioxidant 

and preventing viral infections, especially selenium in nano form. The review reveals several 

worldwide studies to date on the role of nano selenium in the fight against COVID-19. Thereby 

provides a rationale for future studies on selenium and nano selenium applied in the prevention 

and treatment of COVID-19. 
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1. Giới thiệu COVID-19 

COVID-19 là một căn bệnh xuất hiện từ tháng 12 năm 2019, ảnh hưởng đến hàng trăm triệu 

người trên toàn thế giới và dẫn đến hàng triệu ca tử vong. Bệnh này do coronavirus 2 (SARS-

CoV-2) gây ra hội chứng hô hấp cấp tính nghiêm trọng. Đây là một loại virus rất dễ lây nhiễm 

ở người hoặc động vật, chủ yếu lây lan qua đường hô hấp dưới dạng giọt bắn (Adnan và cs, 

2020). Hiện nay, Coronavirus được tìm thấy ở nhiều biến thể khác nhau: alpha, beta, gamma và 

delta. Coronavirus có cấu trúc màng tế bào gồm ba loại protein: glycoprotein gai (S, Spike 

Protein), glycoprotein vỏ (E, Envelope Protein) và glycoprotein màng (M, Protein màng) và một 

số loại có hemagglutinin glycoprotein (protein HE, Haemaglutinin-esterase) (Schoeman và cs, 
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2019). Acid nucleic của coronavirus là một RNA sợi đơn, có nhiều khả năng tồn tại hơn các 

virus DNA (Cascella và cs, 2020). 

Bệnh COVID-19 thường có biểu hiện các triệu chứng như sốt, ho khan và mệt mỏi. Các triệu 

chứng khác có thể bao gồm đau nhức, nghẹt mũi, thiếu máu, đau họng và tiêu chảy (Cascella và 

cs, 2020; Guan và cs, 2020). Biểu hiện lâm sàng của bệnh có sự khác nhau giữa các cá nhân và 

hơn 80% người mắc bệnh có thể không có triệu chứng hoặc biểu hiện các triệu chứng nhẹ. 

Những trường hợp này, cá nhân hoạt động như một người bình thường mang mầm bệnh một 

cách thầm lặng (Guan và cs, 2020). Bên cạnh đó, virus SARS-CoV-2 có khả năng tồn tại cao 

trong môi trường bên ngoài và có thể duy trì khả năng hoạt động tối đa 3 ngày trên bề mặt kim 

loại và nhựa, điều này làm tăng khả năng lây nhiễm cho nhiều người từ một nguồn lây nhiễm 

duy nhất (Van và cs, 2020). COVID-19 là một bệnh tác động lên hệ thống hô hấp, đặc biệt khi 

virus xâm nhập vào phổi, có thể gây nên bệnh viêm phổi và dẫn đến hội chứng suy hô hấp cấp 

tính (ARDS). Các nghiên cứu mới đã phát hiện ra rằng, SARS-CoV-2 cũng lây nhiễm ở các mô 

và các cơ quan khác ngoài phổi và có thể dẫn đến tổn thương đa cơ quan (Gupta và cs, 2020). 

Những biểu hiện của bệnh này bao gồm tắc mạch máu, rối loạn chức năng và rối loạn nhịp tim, 

hội chứng tim mạch vành cấp tính, chấn thương thận cấp tính, các triệu chứng về tiêu hóa, tổn 

thương tế bào gan, tăng đường huyết và nhiễm toan ceton, các triệu chứng thần kinh, các bệnh 

ở mắt và các biến chứng da liễu. 

2. Stress oxy hóa trong COVID-19  

Stress oxy hóa là tình trạng mất cân bằng giữa quá trình tạo gốc tự do và khả năng chống oxy 

hóa. Việc quá tải các gốc tự do như gốc hydroxyl (OH+), gốc anion superoxide  

(O2
-), hydrogen peroxide (H2O2) và peroxyl (ROO) là độc hại vì chúng có khả năng phản ứng 

và làm hỏng các phân tử sinh học như DNA, RNA, protein, carbohydrate và lipid. Sự dư thừa 

của các gốc tự do làm tổn hại đến các tế bào và mô, gây ra tình trạng viêm. Việc kích hoạt các 

con đường viêm càng làm tăng thêm căng thẳng oxy hóa (Liguori và cs, 2018). Trong khi các 

loại oxy phản ứng (ROS) như superoxide là một thành phần không thể thiếu của các cơ chế bảo 

vệ miễn dịch và tín hiệu tế bào, việc sản xuất quá nhiều ROS có hại cho sức khỏe. Sự xâm nhập 

của virus SARS-CoV-2 vào tế bào phổi có thể gây stress oxy hóa tế bào vì virus sử dụng máy 

móc của tế bào chủ, cản trở quá trình trao đổi chất và sinh lý nội tại của tế bào. Các hoạt động 

của virus sẽ tạo ra phản ứng căng thẳng cho tế bào. Sự nảy chồi của virion virus từ tế bào chủ 

sẽ tiếp tục phá vỡ màng tế bào và có thể gây ly giải tế bào. Trong COVID-19, có sự mất cân 

bằng trong trạng thái oxy hóa khử của tế bào với quá nhiều gốc tự do, đặc biệt là sản xuất ROS 

và kích hoạt các con đường truyền tín hiệu viêm sẽ tiếp tục kích hoạt sự tạo ra các gốc tự do gây 

tổn thương mô (Checconi và cs, 2020). Do đó, các dấu hiệu của quá trình oxy hóa tế bào và quá 

trình stress ước tính sẽ tăng lên ở những người nhiễm COVID-19. Theo đó, mức độ trong máu 

của các phân tử gây viêm bao gồm protein phản ứng C (CRP) và peptit có nguồn gốc Nox2 

trong huyết thanh góp phần gây ra stress oxy hóa đã được phát hiện tăng lên ở những người 

nhiễm COVID-19 (Guan và cs, 2020; Jing và cs, 2020; Violi và cs, 2020). 
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3. Giới thiệu về Selen 

Selen (Se) là nguyên tố vi lượng quan trọng trong cơ thể con người và động vật. Sự thiếu hụt 

selen trong chế độ ăn uống có thể gây ra nhiều bệnh. Từ nghiên cứu của Scott và cộng sự (1973), 

đã khẳng định hoạt tính sinh học của selen và tầm quan trọng của nó trong dinh dưỡng của người 

và động vật. Selen có tác động tích cực đến hệ thống miễn dịch từ đó giúp cải thiện sức khỏe. 

Selen được khuyến nghị trong chế độ ăn hàng ngày là 55 μg/ngày ở người lớn và liều gây độc 

của selen là trên 400 μg/ngày đến 700 μg/ngày (Mehdi và cs, 2013). Se thực hiện các chức năng 

khác nhau trong cơ thể: giúp tăng cường hệ miễn dịch, hoạt động như một tác nhân chống lại 

stress oxy hóa, điều chỉnh nội tiết, cải thiện khả năng sinh sản. Selen có thể cải thiện chức năng 

miễn dịch của cơ thể bằng cách tăng cường vai trò của tế bào T (T cell) và tế bào tiêu diệt tự 

nhiên (NK cell), do đó có khả năng tiêu diệt các tế bào khối u (Bano và cs, 2021). Các chức 

năng khác nhau của Se được trình bày chi tiết trong Hình 1. 

 

Hình 1: Hoạt tính sinh học của selen đối với các hoạt động cơ thể. 
Ghi chú: Bano và cộng sự, 2021. 

Selen tồn tại chủ yếu trong đất và nước, tuy nhiên chúng cũng được tìm thấy trong các cơ thể 

sống như động vật, thực vật và vi sinh vật (Navarro và cs, 2008). Ngoài ra, selen còn tìm thấy ở 

trong nhiều thực phẩm như các loại hải sản (Navarro và cs, 2008), ngũ cốc, nấm, thịt, trứng, 

…Trong cơ thể sống, selen chủ yếu tồn tại ở dạng aminoacid như selencystin, selencystein, 

selenmethionin, selenglutathion và các selenoprotein (Shibata và cs, 1992; Pyrzyńska và cs, 

1998; Lobinski và cs, 2000). So với các dạng Se khác, nano-selen (nanoSe) có độc tính thấp, 

sinh khả dụng và hiệu quả cao trong việc ngăn ngừa tổn thương do oxy hóa và tăng cường chức 

năng miễn dịch (Huang và cs, 2003; Zhang và cs, 2007; Hosnedlova và cs, 2018; Khurana và 

cs, 2019). NanoSe có thể quét các gốc tự do hiệu quả ở nồng độ nhỏ hơn 0,5 mM (Huang và cs, 

2003). Nhiều nghiên cứu phát hiện ra rằng, nanoSe với kích thước nhỏ hơn (5-15 nm) có khả 

năng loại bỏ các gốc tự do tốt hơn, được sử dụng trong điều trị nhiều bệnh bao gồm ung thư, 
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các bệnh viêm nhiễm, xơ hóa gan và cải thiện tình trạng bệnh do virus gây ra (Wang và cs, 2005; 

Li và cs, 2011; Huang và cs, 2013; Kumar và cs, 2014). 

4. Liên kết giữa Selen và COVID-19 

Sự thiếu hụt selen dường như phổ biến ở bệnh nhân mắc COVID-19. Điều này được chỉ ra bởi 

nghiên cứu của Im và cộng sự (2020) ở Hàn Quốc, nơi tỷ lệ thiếu hụt selen cao dựa trên việc đo 

lượng selen trong máu của bệnh nhân COVID-19. Moghaddam và cộng sự (2020), một trong 

những nghiên cứu đầu tiên liên quan đã nhận định rằng, thiếu hụt selen có liên quan đến tỷ lệ tử 

vong cao hơn ở bệnh nhân COVID-19. Ở những bệnh nhân nhập viện, tình trạng thiếu hụt chất 

dinh dưỡng rất phổ biến và tình trạng bệnh COVID-19 trở nên nghiêm trọng, do đó tình trạng 

thiếu hụt selen khá phổ biến. Việc hấp thụ không đủ selen vẫn tồn tại trong một tỷ lệ lớn dân số 

thế giới ở một số quốc gia và điều này có thể có tác động đáng kể đến sự lây nhiễm COVID-19. 

Zhang và cộng sự (2020) đã nghiên cứu ở Trung Quốc cho thấy, có sự liên quan giữa lượng 

selen được hấp thụ đến tỷ lệ chữa khỏi của bệnh COVID-19. Hơn nữa, các bệnh do virus truyền 

nhiễm như HIV, cúm và Ebola có nhiều khả năng tiến triển và lây lan ở những khu vực thiếu 

selen (Harthill và cs, 2011).  

Selen và selenoprotein góp phần làm giảm nguy cơ cao gây tổn thương phổi do quá trình oxy 

hóa trong COVID-19. Selen cũng được phát hiện là có liên kết trực tiếp với COVID-19. Ví dụ, 

người ta thấy rằng tỷ lệ chữa khỏi của bệnh nhân COVID-19 ở Enshi là 36,4%, trong khi tỷ lệ 

chữa khỏi trung bình các thành phố ở Hồ Bắc là 13,1% (Zhang và cs, 2020). Các nghiên cứu 

cho thấy mức Se trong các mẫu tóc ở Enshi là 3,13 ± 1,91 mg/kg đối với phụ nữ và 2,21 ± 1,14 

mg/kg đối với nam giới (Huang và cs, 2013), trong khi mức độ Se ở các vùng khác nhau của Hồ 

Bắc chỉ là 0,55 mg/kg (Li và cs, 2014). Liều lượng dung nạp Se ở Enshi được báo cáo là 550 

μg/ngày vào năm 2013 (Huang và cs, 2013). Ngược lại, tỉnh Hắc Long Giang ở Đông Bắc Trung 

Quốc có tỷ lệ tử vong cao 2,4% do COVID-19 (Zhang và cs, 2020) so với các tỉnh khác ngoại 

trừ Hồ Bắc, nơi được báo cáo lượng selen được dung nạp là 16 μg/ngày vào năm 2018 (Dinh và 

cs, 2018) và mức Se trong tóc ở tỉnh Hắc Long Giang chỉ là 0,26 mg/kg (Li và cs, 2014; Dinh 

và cs, 2018). Những khảo sát này chỉ ra rằng, tỷ lệ bệnh nhân khỏi bệnh ở các thành phố bên 

ngoài Hồ Bắc có tương quan đáng kể với lượng Se hấp thụ trong cơ thể. Cụ thể, hàm lượng Se 

trong cơ thể bệnh nhân càng cao thì tỷ lệ khỏi bệnh COVID-19 càng lớn. Moghaddam và cộng 

sự (2020) đã phát hiện ra rằng, nồng độ Se trong mẫu huyết thanh của những bệnh nhân COVID-

19 sống sót cao hơn những người không sống sót (tương ứng với selen là 53,3 ± 16,2 và 40,8 ± 

8,1 µg/L, selenoprotein là 3,3 ± 1,3 và 2,1 ± 0,9 mg/L). 

Ebselen là một loài Se hữu cơ, đã được chứng minh có khả năng ức chế COVID-19 bằng cách 

liên kết cộng hóa trị với COVID-19 virion Mpro qua màng tế bào (Jin và cs, 2020). Ebselen 

không gây độc tế bào và đã được chứng minh là an toàn ở người (Lynch và cs, 2009; Masaki và 

cs, 2016; Kil và cs, 2017). Ebselen có hiệu quả nhất ở nồng độ 10 μM với các tế bào Vero bị 

nhiễm COVID-19 (Jin và cs, 2020). Tuy nhiên, nó cũng được báo cáo gây ra nguy cơ tổn thương 

gan nghiêm trọng xảy ra trong trường hợp COVID-19 (Feng và cs, 2020). Mặt khác, Ebselen đã 

được tìm thấy là chất ức chế tổn thương gan khi cơ thể bị kích thích bởi nhiều loại hóa chất và 

vi trùng.  

Tổn thương mô phổi có thể bắt đầu phản ứng bệnh lý miễn dịch, được gọi là cơn bão cytokine 

ở những người bệnh COVID-19. Trạng thái này được đặc trưng bởi sự gia tăng sản xuất các gốc 

tự do, viêm nhiễm và phóng thích quá mức các cytokine, tất cả đều gây viêm và tổn thương cơ 

quan (Bhaskar và cs, 2020). Cho đến nay, không có bằng chứng trực tiếp từ bệnh nhân COVID-

19 khi selen làm hạn chế hình thành cơn bão cytokine; tuy nhiên, bằng chứng từ các nghiên cứu 

khác trên động vật và các nhà nghiên cứu ủng hộ vai trò của selen trong quá trình hình thành 

miễn dịch của COVID-19 (Jaspers và cs, 2007; Tseng và cs, 2012; Khoso và cs, 2018). Hơn 

nữa, selen tồn tại ở phổi thấp có thể cản trở quá trình sửa chữa và chữa lành của phổi. Trong 
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tình trạng bệnh lý miễn dịch, sẽ có nguy cơ thiếu hụt selen và theo đó selen trong máu có khả 

năng giảm so với những bệnh nhân bình thường. Ngược lại, trong điều kiện thiếu selen, mức 

cytokine gây viêm trong máu tăng. Trong một nghiên cứu ở những người cao tuổi, những người 

có mức độ cao hơn của cytokine gây viêm IL-6, sự thiếu hụt selen có tỷ lệ cao và selen huyết 

thanh có liên quan nghịch với IL-6 (Tseng và cs, 2012). Ở gà, sự thiếu hụt selen làm giảm sự 

biểu hiện của các gen selenoprotein trong lách và tăng mức cytokine gây viêm (Khoso và cs, 

2018). Trong các dòng tế bào biểu mô phế quản của người bị nhiễm virus cúm, các tế bào thiếu 

selen tạo ra nhiều IL-6 hơn hơn tế bào có đủ selen (Jaspers và cs, 2007). Các bằng chứng khác 

cho thấy tính đa hình (105G/A) ở một trong những selenoprotein quan trọng như selenoprotein 

S, có liên quan chặt chẽ với mức độ hoạt động của các cytokine gây viêm gồm IL-1β, IL-6 và 

TNF-α (Curran và cs, 2005). Nghiên cứu này cho thấy tầm quan trọng của selenoprotein đến 

phản ứng viêm. 

Nhiễm trùng máu là một trong những tình trạng bệnh lý miễn dịch phổ biến được đặc trưng bởi 

cơn bão cytokine và tình trạng viêm nặng và stress oxy hóa thường được bắt đầu bởi các kháng 

nguyên được giải phóng từ vi sinh vật sau khi nhiễm trùng. Thiếu hụt selen khá phổ biến ở bệnh 

nhân nhiễm trùng máu và mức độ thiếu hụt thường liên quan đến mức độ nghiêm trọng của bệnh 

(Huang và cs, 2012; Belsky và cs, 2018). Trong một nghiên cứu trên người, nồng độ selen trong 

huyết tương thấp được tìm thấy ở những bệnh nhân bị bệnh nặng, nồng độ selen trong huyết 

tương ở những bệnh nhân nhiễm trùng máu sẽ giảm hơn so với những người không bị nhiễm 

trùng. So với bệnh nhân không nhiễm trùng máu, bệnh nhân nhiễm trùng máu có stress oxy hóa 

tăng do chỉ định GPx3 trong huyết tương thấp hơn nhưng hydroperoxit lipid và myeloperoxidase 

cao hơn và mức độ cao hơn của dấu hiệu viêm, CRP và thụ thể hoạt hóa plasminogen loại 

urokinase hòa tan (Mertens và cs, 2015). Bằng chứng từ các nghiên cứu trên động vật và con 

người cho thấy rằng, tình trạng selen tối ưu hoặc việc sử dụng selen có thể ngăn chặn việc sản 

xuất quá nhiều cytokine. Ở những bệnh nhân nặng với ARDS, bổ sung selen qua đường tĩnh 

mạch và bổ sung mức selen trong máu làm tăng khả năng chống oxy hóa của phổi và các chức 

năng của phổi. Hơn nữa, nồng độ IL-1 và IL-6 trong huyết thanh tương quan nghịch với selen 

huyết thanh (Mahmoodpoor và cs, 2018). Theo các kết quả nghiên cứu này, bổ sung selen có 

thể hình thành miễn dịch đối với SARS-CoV-2 và selen liên quan đến tỷ lệ tử vong và tỷ lệ chữa 

khỏi của COVID 19 (Moghaddam và cs, 2020; Zhang và cs, 2020). 

Một số chức năng chính của selen bao gồm ngăn ngừa nhiễm virus, giảm khả năng gây bệnh 

của virus, tăng cường miễn dịch, giảm stress oxy hóa, giảm viêm và cơ chế sinh bệnh của 

COVID-19, chúng tôi thảo luận chi tiết về các chức năng này bên dưới. 

5. Selen ức chế một số loại virus  

Bằng chứng đầu tiên cho thấy vai trò của selen đối với các bệnh nhiễm trùng do virus là bệnh 

Keshan do virus Coxsackie gây ra. Trong đó, hàm lượng selen thấp là một trong những nguyên 

nhân dẫn đến nhiễm bệnh (Steinbrenner và cs, 2015). Để virus có thể lây nhiễm vào tế bào chủ, 

nó phải tìm được một thụ thể thích hợp để gắn kết. Trong trường hợp virus SARS-CoV-2, thụ 

thể chính là thụ thể ACE2. Sau khi gắn kết thụ thể, virus được đưa vào bên trong tế bào chủ 

thông qua quá trình nội bào, nơi xảy ra sự nhân lên của virus. Selen và selenoprotein ảnh hưởng 

gián tiếp đến các hoạt động của virus bằng cách góp phần vào một số cơ chế miễn dịch. Selen 

hỗ trợ tính toàn vẹn cấu trúc của hàng rào biểu mô hô hấp, hàng rào này sẽ làm giảm sự xâm 

nhập của virus vào các tế bào hô hấp.  

Arbidol là một tác nhân kháng virus hiệu quả, ứng dụng lâm sàng của arbidol bị hạn chế bởi sự 

xuất hiện của các virus kháng thuốc. Để khắc phục hạn chế kháng thuốc, Li và cộng sự (2019) 

đã sử dụng các hạt nano biến tính với các vật liệu sinh học để khám phá các loại thuốc chống 

cúm mới. Hoạt động kháng virus của các hạt nano selen (SeNPs) đã thu hút sự chú ý ngày càng 

tăng trong lĩnh vực y sinh. Các SeNPs được biến đổi bề mặt bằng arbidol (Se@ARB) với các 
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đặc tính kháng virus vượt trội theo hướng kháng thuốc được tổng hợp trong nghiên cứu hiện 

tại. Arbidol kết hợp SeNPs (Se@ARB) với ít độc tính hơn và đã ức chế được sự lây nhiễm 

H1N1. Se@ARB can thiệp vào sự tương tác giữa virus cúm H1N1 và tế bào vật chủ bằng cách 

ngăn chặn hoạt động của hemagglutinin (HA) và neuraminidase (NA). Se@ARB có thể ngăn 

H1N1 lây nhiễm vào các tế bào thận Madin-Darby (MDCK), ngăn chặn sự phân mảnh DNA và 

sự ngưng tụ chất nhiễm sắc. Hơn nữa, Se@ARB đã ức chế quá trình tạo ra các loại phản ứng 

oxy (ROS). Các thí nghiệm in vivo cho thấy, Se@ARB ngăn ngừa tổn thương phổi ở chuột 

nhiễm H1N1 thông qua nhuộm hematoxylin và eosin. Thử nghiệm TUNEL của các mô phổi cho 

thấy tổn thương DNA đạt mức cao nhưng giảm đáng kể khi điều trị bằng Se@ARB. Xét nghiệm 

hóa mô miễn dịch cho thấy việc kích hoạt các con đường tín hiệu caspase-3, AKT và MAPK đã 

bị hạn chế bởi điều trị Se@ARB. Những kết quả này chứng minh rằng, Se@ARB là một ứng 

cử viên dược phẩm kháng virus đầy hứa hẹn để ức chế virus cúm H1N1.  

Bằng chứng mới nhất về khả năng ảnh hưởng của selen tới các bệnh do virus cho thấy mối liên 

hệ giữa selen và các bệnh nhiễm virus. Một nghiên cứu ở Trung Quốc đã chỉ ra rằng, thiếu hụt 

selen làm tăng khả năng nhiễm hantavirus ở cả loài gặm nhấm và con người (Fang và cs, 2015). 

Hơn nữa, trong điều kiện thiếu selen, virus được phát hiện biến đổi nhanh chóng để trở nên độc 

hơn và khi bổ sung đủ hàm lượng selen, khả năng gây đột biến của virus giảm từ đó giảm độc 

lực của chúng (Beck và cs, 1994 và 2001; Steinbrenner và cs, 2015). Do đó, selen đóng một vai 

trò quan trọng trong việc giảm khả năng gây bệnh của virus và tỷ lệ nhiễm trùng cơ thể. Một số 

nghiên cứu đã phát hiện selen có liên quan trực tiếp đến khả năng chống lại các loại virus khác 

nhau như một số loại virus cúm, virus herpes simplex loại 1 (HSV-1), virus viêm gan C (HCV), 

virus coxsackie và virus gây suy giảm miễn dịch ở người (HIV) được thể hiện ở Bảng 1.  

Bảng 1. Một số nghiên cứu selen chống lại virus trên thế giới 

Thí nghiệm Virus Kết quả Tác giả 

 Thí nghiệm 

trên 35 trẻ nhỏ 

dưới một tuổi 

nhập viện vì 

viêm phổi 

hoặc viêm tiểu 

phế quản do 

virus hợp bào 

hô hấp (RSV) 

Respirator

y syncytial 

virus 

(RSV)  

Việc bổ sung Se làm tăng đáng kể mức Se 

và glutathione peroxidase trong huyết 

tương và các tế bào bạch cầu, cho thấy Se 

có thể thúc đẩy sự phục hồi của cơ thể sau 

khi mắc bệnh nhiễm trùng đường hô hấp 

dưới cấp tính do virus hợp bào hô hấp 

(RSV) gây ra. 

Liu và cộng sự 

(1997) 

Thí nghiệm 

trên tế bào 

lympho B máu 

rốn 

Epstein-

Barr virus-

early 

antigen 

(EBV-EA) 

Sự biến đổi của tế bào lympho B trong 

máu rốn được kích thích bởi virus Epstein-

Barr và biểu hiện của kháng nguyên sớm 

EBV (EBV-EA) trong tế bào Raji có thể 

bị ức chế đáng kể bởi chiết xuất gạo giàu 

Se. Nghiên cứu cho thấy, gạo giàu Se có 

thể được sử dụng để ngăn ngừa ung thư 

biểu mô vòm họng. 

Jian và cộng sự 

(2003) 

Thí nghiệm 

trên tế bào 

trong ống 

nghiệm 

West Nile 

virus 

(WNV) 

Bổ sung selen đầy đủ có thể là chìa khóa 

để bảo vệ các tế bào bị nhiễm West Nile 

virus (WNV) chống lại sự chết của tế bào 

do virus gây ra. 

Verma và cộng 

sự (2008) 
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Thí nghiệm 

trên chuột 

Coxsackie 

virus  

Hàm lượng Se thích hợp có thể giúp cải 

thiện hoạt động của peroxidase lipid và 

giảm sản xuất các sản phẩm peroxid hóa 

lipid, do đó giảm tổn thương tế bào cơ tim 

do nhiễm virus coxsackie. 

Zhang và cộng 

sự (2009) 

Thí nghiệm 

trên tế bào 

trong ống 

nghiệm 

Human 

immunodef

iency virus 

(HIV) 

Nghiên cứu cho thây bổ sung selen có thể 

làm giảm tải lượng virus HIV, tăng số 

lượng tế bào T CD4, giảm nguy cơ tiêu 

chảy. Từ đó, giảm nguy cơ nhập viện và 

cải thiện các triệu chứng của hội chứng 

suy giảm miễn dịch mắc phải (AIDS) của 

bệnh nhân. 

Stone và cộng sự 

(2010) 

Thí nghiệm 

trên chuột 

A/NWS/33 

influenza 

virus 

(H1N1) 

 Bổ sung selen với nồng độ thích hợp có 

thể làm giảm tỉ lệ tử vong ở chuột bị nhiễm 

virus, làm tăng chi số miễn dịch TNF-α và 

IFN-γ in vivo, do đó cải thiện phản ứng 

miễn dịch chống lại virus cúm A/NWS/33 

(H1N1). 

Yu và cộng sự 

(2010) 

Thí nghiệm 

trên bệnh nhân 

mắc bệnh gan 

mãn tính liên 

quan đến HCV 

(CLD)  

Hepatitis C 

virus 

(HCV) 

Mức độ thiếu hụt selen liên quan đến sự 

tăng lên trầm trọng của hiện tượng xơ hóa 

gan ở bệnh nhân mắc bệnh gan mãn tính 

(CLD) liên quan đến HCV. Hơn nữa, nồng 

độ Se trong huyết thanh có tỉ lệ nghịch với 

mô hình cân bằng nội môi đối với các giá 

trị kháng insulin  

(r = - 0,304, p = 0,0338). Vì vậy, thiếu Se 

dường như góp phần vào việc đề kháng 

insulin. 

Himoto và cộng 

sự (2011) 

Thí nghiệm 

trên mô hình tế 

bào và quá 

trình apoptosis 

trong ống 

nghiệm  

Herpes 

simplex 

virus type 

1 (HSV-1) 

 Selen chống lại HSV-1 trong ống nghiệm 

bằng cách ức chế hiệu ứng tế bào và thúc 

đẩy quá trình chết của tế bào. 

Wang và cộng sự 

(2012) 

Do đó, selen có thể nâng cao khả năng miễn dịch và chống oxy hóa cho cơ thể con người, là cơ 

sở để giúp ngăn ngừa và điều trị các bệnh do virus gây ra. Bổ sung đủ selen có thể tăng cường 

hoạt động miễn dịch của con người và thúc đẩy quá trình kháng oxy hóa giúp tăng khả năng 

điều tiết để chống lại sự xâm nhập của các mầm bệnh. 

6. Vai trò của Selen trong cân bằng oxy hóa khử 

Selenoprotein có một vai trò quan trọng trong việc duy trì sự cân bằng oxy hóa khử trong tất cả 

các mô. Trong điều kiện thiếu selen, sẽ dẫn đến gia tăng rõ stress oxy hóa trong máu và mô ở 

động vật (Yang và cs, 2017). Trong số những trẻ nhiễm H1N1 của đại dịch 2009–2010, người ta 

thấy sự gia tăng mức độ peroxy hóa lipid và protein phản ứng C, nồng độ selen ở các đối tượng 

này khá thấp trong huyết tương và hồng cầu cũng như các hoạt động GPx1, GPx3 và TrxR ( 

Erkekoğlu và cs, 2013). Ngược lại, bổ sung selen đã được chứng minh có khả năng làm giảm 

stress oxy hóa và hỗ trợ kiểm soát của các bệnh nhân bị bệnh nặng trong ICU (Mahmoodpoor 

và cs, 2018; Zhang và cs, 2020; Fakhrolmobasheri và cs, 2021). Nói chung, selenoprotein có 
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chức năng chống oxy hóa gồm: hệ thống thioredoxin bao gồm thioredoxin, peroxidase 

thioredoxin, TrxRs và hệ thống oxy hóa khử thiol bao gồm glutathione (GSH), GSH reductase, 

glutaredoxin, GPxs (Labunskyy và cs, 2014). Các selenoprotein này nằm ở các vị trí khác nhau 

trong tế bào như bào quan, tế bào chất và không gian ngoại bào. Nhìn chung, chức năng chính 

của selenoprotein là bảo vệ tế bào khỏi stress oxy hóa. 

COVID-19 biểu hiện hoạt động gia tăng tần suất oxy hóa; do đó, bổ sung selen có lợi cho quá 

trình làm giảm quá trình oxy hóa. Việc sản xuất quá nhiều ROS và các gốc tự do khác là nguyên 

nhân gây tổn thương phổi, từ đó có thể tiến triển một số bệnh hiểm nghèo ở bệnh nhân COVID-

19 (Yang, 2017). Một số bằng chứng cho thấy rằng, các loại selen có tính oxy hóa khử hoạt 

động có khả năng phản ứng với protease chính Mpro của SARS-CoV-2. Zhang và cộng sự (2020) 

cho rằng, các hợp chất selen phân tử thấp như metyl selenol, dimetyl selen và các hạt nano selen, 

có thể sửa đổi cysteine 145 dư lượng của protein M SARS-CoV-2. Việc sửa đổi này có thể ngăn 

chặn sự nhân lên của virus bằng cách giảm vòng đời của virus. Trong một loại virus RNA liên 

quan bệnh cúm, các hạt nano selen có chức năng trong thuốc amantadine làm giảm sự hình thành 

ROS trong dòng tế bào thận khi chúng bị nhiễm bệnh với virus cúm (Li và cs, 2019). Việc sử 

dụng selen có thể làm giảm stress oxy hóa, là một biện pháp đầy triển vọng ở những người 

nhiễm COVID-19. Vì vậy, ngoài selen, một số hợp chất khác có chức năng chống oxy hóa hiện 

đang được thử nghiệm. Một báo cáo từ thử nghiệm giai đoạn I trên các bệnh nhân COVID-19 

bị bệnh nặng cho thấy, việc sử dụng thuốc nhuộm xanh methylen, cùng với các chất chống oxy 

hóa: vitamin C và N-acetyl cysteine đã cải thiện đáng kể các dấu hiệu của stress oxy hóa 

(Alamdari và cs, 2020).  

7. Selen hỗ trợ tăng cường miễn dịch tiềm năng chống lại SARS-CoV-2 ? 

Miễn dịch là cơ chế bảo vệ cơ thể chống lại nhiễm trùng bao gồm khả năng miễn dịch bẩm sinh 

và miễn dịch mắc phải, cả hai đều bao gồm nhiều thành phần. Tuyến phòng thủ bẩm sinh đầu 

tiên chống lại virus bao gồm cơ chế bảo vệ không đặc hiệu và các rào cản hóa học được tạo 

thành từ các tế bào biểu mô còn nguyên vẹn trên bề mặt da và niêm mạc sẽ không cho phép 

virus dễ dàng xâm nhập vào cơ thể. Trên bề mặt niêm mạc của đường hô hấp, các tế bào biểu 

mô được bao bọc bằng chất lỏng và chất nhầy, giúp giảm thiểu sự bám dính trực tiếp của virus. 

Hơn nữa, chất lỏng bao gồm các peptit và các enzym có thể tiêu diệt các tác nhân xâm nhập 

thông thường (Marshall và cs, 2018). Selen tăng cường tổng hợp các protein phòng thủ và các 

enzyme chống oxy hóa có trên bề mặt niêm mạc (Shi và cs, 2019). Selen cần thiết cho các hoạt 

động của tế bào thực bào. Tế bào thực bào là một thành phần chính của hệ thống miễn dịch bẩm 

sinh. Việc hấp thụ không đủ selen làm giảm mức selen trong tế bào thực bào, có thể làm giảm 

quá trình oxy hóa trong bạch cầu trung tính ở chuột thiếu selen (Huang và cs, 2012). Trong một 

nghiên cứu trên heo, các bạch cầu trung tính từ động vật thiếu selen biểu hiện sự giảm hoạt động 

thực bào so với động vật đối chứng (Yang và cs, 2017). Ở chuột, các gốc oxy tự do dư thừa 

được sản sinh nhiều hơn do thiếu selen gây ra, làm giảm khả năng thực bào của đại thực bào 

trong phúc mạc, suy yếu khả năng chống oxy hóa và tăng biểu hiện của các dấu hiệu viêm bao 

gồm cảm ứng nitric oxide synthase (iNOS), IL-1β, IL-12, IL-10, prostaglandin E synthase 

(PTGE) và yếu tố hạt nhân kappa beta (NF-κB) (Xu và cs, 2019). Vì vậy, trong điều kiện thiếu 

selen, các tế bào bị giảm khả năng thực bào và khả năng loại bỏ virus xâm nhập. 

Ở những người nhiễm COVID-19, tổng số tế bào lympho gồm tế bào CD4+ T, tế bào CD8+ T, 

tế bào B và tế bào NK được phát hiện giảm mạnh và những trường hợp nặng có số lượng tế bào 

này thấp hơn so với những trường hợp nhẹ (Wang và cs, 2020). Tình trạng thiếu selen có thể 

ảnh hưởng đến một số thông số này, chẳng hạn như chức năng của tế bào B, sự biệt hóa và chức 

năng của tế bào T (Huang và cs, 2012). Selen được nghiên cứu cho thấy có khả năng điều chỉnh 

mức độ thiol tự do và kích hoạt tế bào T. Ở chuột, thiếu hụt selen làm giảm sự tăng sinh tế bào 

T, trong khi bổ sung selen làm tăng hoạt hóa và biệt hóa tế bào T (Hoffmann và cs, 2010). Trong 
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một nghiên cứu ở người khỏe mạnh, nhóm được bổ sung selen tạo ra hiệu suất cao của kháng 

thể chống lại bạch hầu so với nhóm không bổ sung bằng đường tiêm (Hawkes và cs, 2001). 

Trong quá trình thiếu hụt selen, không phải tất cả các mô đều được cung cấp tương đương với 

lượng selen thấp và các tế bào miễn dịch là một trong những mô đầu tiên phải đối mặt với sự 

suy giảm selen nhanh chóng dẫn đến tổng hợp selenoprotein ít hơn. Điều này sẽ làm tăng nguy 

cơ bị nhiễm SARS-CoV-2 ở những người thiếu selen. 

8. Sử dụng nano-selen để chống lại COVID-19 ? 

Mối quan tâm chính của việc sử dụng Se để chống lại các loại virus khác nhau là độc tính của 

nó ở liều lượng cao. Do đó, Se có độc tính thấp được kỳ vọng đạt được mức tương đương khả 

năng kháng virus. NanoSe đã được đề xuất để điều trị các bệnh khác nhau như ung thư (Pi và 

cs, 2017) và bệnh Huntington (Cong và cs, 2019). NanoSe cũng được phát hiện là ít độc hơn và 

có tính sinh khả dụng cao hơn các hợp chất Se khác. Ví dụ: liều gây chết trung bình (LD50) của 

nanoSe (113,0 mg/kg thể trọng) ở chuột cao hơn bảy lần so với selen hóa học (15,7 mg/kg thể 

trọng) và cao hơn bốn lần so với hợp chất Se hữu cơ như SeMet (25,6 mg/kg thể trọng) (Zhang 

và cs, 2001; Wang và cs, 2007). NanoSe cũng có thể làm tăng hiệu quả các tế bào giết tự nhiên 

do cytokine gây ra (CIK) trong máu ngoại vi của cơ thể. Ví dụ, bằng cách kết hợp các tế bào 

với nanoSe và CIK, nhiều tế bào giết tự nhiên NK có thể được tạo ra để thâm nhập vào khối u, 

điều này gây ra phản ứng miễn dịch mạnh mẽ cho liệu pháp miễn dịch ung thư hiệu quả (Liu và 

cs, 2020). Liu và cộng sự (2020) cũng đã phát hiện ra rằng, selenocystine thúc đẩy liệu pháp 

miễn dịch ung thư dựa trên tế bào NK. Hu và cộng sự (2019) đã chỉ ra rằng, nanoSe có thể tăng 

cường khả năng gây độc tế bào chống khối u của tế bào T Vγ9Vδ2 với hoạt tính chống khối u 

tuyệt vời. NanoSe có triển vọng lâm sàng rộng rãi trong liệu pháp miễn dịch. NanoSe có thể 

được chuyển hóa thành selenocystine, do đó điều chỉnh sự biểu hiện của nhiều loại protein và 

các chất chuyển hóa khác trong CIK và tế bào khối u, giúp thúc đẩy liệu pháp CIK (Liu và cs, 

2020). Bên cạnh đó, nanoSe đã được chức năng hóa cũng có thể được phát triển để cải thiện 

hiệu quả của chúng trong việc chống lại SARS-CoV-2 (Yang và cs, 2017). NanoSe cũng có 

được phát hiện có khả năng tương thích sinh học tốt (Yang và cs, 2017; Huang và cs, 2019; Li 

và cs, 2020; Gao và cs, 2020) và cũng có thể được sử dụng như một chất vận chuyển thuốc 

kháng virus. Do đó, xét về những ưu điểm này của nanoSe, nó có triển vọng trong việc chống 

lại COVID-19.  

9. Kết luận và kiến nghị 

COVID-19 là một căn bệnh mới xuất hiện nhanh chóng có thể dẫn đến nguy kịch với biểu hiện 

suy hô hấp nghiêm trọng. Tăng stress oxy hóa và sản xuất quá mức các cytokine gây viêm là 

một phản ứng nghiêm trọng của bệnh COVID-19. Với hoạt tính chống oxy hóa cao và khả năng 

tăng cường khả năng miễn dịch cũng như các lợi ích khác của selen, đặc biệt là nanoSe. Việc 

xem xét đánh giá thêm các hướng nghiên cứu sử dụng selen trong cuộc chiến chống lại virus 

SARS-CoV-2 và phương pháp bổ sung selen để hỗ trợ cải thiện sức khỏe của bệnh nhân COVID-

19 là điều mong muốn hợp lý nhằm cải thiện sức khỏe của bệnh nhân COVID-19. Chúng tôi hy 

vọng rằng Se và đặc biệt là nanoSe có thể đóng một vai trò quan trọng trong việc chống lại 

COVID-19 trong tương lai gần. 
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