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Tong hop hé vat liéu nanocomposite khang virus SARS-Col-2

Sif dung vat liéu nano kim loai trong
cudc chién chong COVID-19

Cho dén thoi diém hién tai, dai
dich COVID-19 van dang de doa
nghiém trong dén nhan loai va kinh
té - xa hoi toan cau. Theo théng ké
ctia WHO, tinh dén ngay 15/7/2021,
trén toan cau da cé gan 190 triéu
ngwdi nhiém virus SARS-CoV-2,
trong dé cé hon 4 triéu ngudi da
ter vong. Dbi dién voi tbc do lay
lan nhanh chéng nay, cac chuyén
gia nhan dinh viéc ngan chan virus
tan cong dén nhiéu cdng déng dan
cw cang tré nén khé khan. Chinh
vi vay, rat nhiéu nha nghién ctu
da nd lwc tao ra cac loai vaccin va
thudc chdng lai virus SARS-CoV-2.
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Trong thoi gian vira qua, nhiéu loai vaccin ciing nhw thudc dic tri
da dwoc phat trién nham ngan chan sw [ay lan trén pham vi toan cau
cta dai dich COVID-19. Tuy nhién, du d4 cé nhitng bwérc tién nhat
dinh, cudc chién chéng lai virus SARS-CoV-2 van con mét ching
dwong dai phia trwéc. Bén canh nhirng san phdm dworc lidu truyén
thong, nhiéu nha khoa hoc cho rang vat liéu nano kim loai c6 thé
déng vai tro quan trong trong céac giai phap ngan ngtra va diéu tri
COVID-19. Chinh vi vay, nhém nghién ctru ctia GS Pan-Chyr Yang
(Khoa Noi, Dai hoc Y khoa Qudc gia Dai Loan) da dé nghj tong hop
hé vat liéu nanocomposite TPNT1 dwa trén sw két hop cta ba loai
vét liéu nano: nano bac, nano ZnO va nano vang nham khac ché
hiéu qua virus SARS-CoV-2, qua dé hira hen cé thé (rng dung trong
nhiéu giai phap m&i chong COVID-19.

Mét trong nhirng chién thuat dwoc
dé ra la st dung céac loai thubc
khang virus phd réng hién co dé
diéu tri COVID-19 [1-3]. Chang
han, trong cac thlr nghiém in vitro,
remdesivir, favipiravir, lopinavir va
hydroxychloroquine déu cho thay
c6 kha nang ngan can virus SARS-
CoV-2 phat trién & cac ndng dd
micromole khac nhau. Dac biét,
remdesivir (hinh 1) con dwoc dé
nghi st dung dé hé tro diéu tri cac
bénh nhan nhiém COVID-19 nang
[4].

Mac du vay, voi tinh hinh bang
nb cla dai dich COVID-19, thé gici
van can nhidu hon cac phuwong
phap truyén théng dé chéng lai

Hinh 1. Remdesivir - mgt trong nhiing
giai phap diéu tri COVID-19.

virus SARS-CoV-2. Nham tao thém
nhirng bién phap dy phong, mét
s6 nha khoa hoc da nghién clru
thtr nghiém trén cac dbi twong vat
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liéu khac, trong do co6 cac hat nano
kim loai. Ttr lau, nano kim loai da
duoc biét dén cé kha nang twong
tac v&i cac glycoprotein trén bé mat
clia virus, qua doé can trd sy gan
két va xam nhap cua virus vao té
bao cht [5]. Ngoai ra, cac hat nano
kim loai con co thé phat huy hoat
tinh khang virus théng qua twong
tac voi bé gen cua virus [6]. Trong
sb cac nano kim loai, hat nano bac,
hat nano ZnO va hat nano vang la
nhirtng dbi twong thu hat sy cha y
cla cac nha khoa hoc nhat vi kha
nang khang khuan ndi bat, chéng
lai nhiéu loai vi khudn, ndm va
virus [6-8]. Cu thé, nano bac c6
thé chéng lai ddng thdi cac loai vi
khuan gram dwong va gram am nhuw
Bacillus subtilis, Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Vibrio
cholera va Staphylococcus aureus
khang methicillin cling nhw mot
loat cac loai virus nhw virus viém
gan B (HBV), virus herpes simplex
loai 1 (HSV-1), virus HIV loai 1
va virus cum [9]. Twong tw, nano
ZnO ciing c6 thé ngan can sw phat
trién va hinh thanh mang sinh hoc
cla tu cau vang khang methicillin,
Streptococcus pneumoniae,
Klebsiella pneumoniae va
Pseudomonas aeruginosa. Dudi
birc xa t&r ngoai, nano ZnO sé
thé hién hoat tinh quang xuc tac
dé sinh ra cac tiéu phan oxy hoa
hoat déng, cho phép tiéu diét ca vi
khuan va virus [10]. Gan day, cac
ion Zn?* con dwgc ching minh
cd vai tro quan trong trong hoat
dong khang virus, bao gdm trc ché
enzyme polymerase RNA cla virus
SARS-CoV-2 va enzyme chuyén
héa angiotensin, vn la mét thu thé

TAP CHI

62 | KHOA HOC

d& SARS-CoV-2 xam nhap vao vat
cha [11]. Béi v&i nano vang, vat liéu
nay thuwdng dwoc st dung lam chét
mang trong liéu phap quang déng
va trong cac rng dung y sinh khac,
cling nhw cho thay tiém n&ng trong
viéc trc ché virus HIV-1 va vi khuén
Mycobacterium tuberculosis [12,
13].

Xuét phat tr nhitng nghién
cru trén, nhém nghién clru cula
GS Pan-Chyr Yang (Khoa No&i, Dai
hoc Y khoa Quéc gia Dai Loan)
da dé nghi tdng hop hé vat liéu
nanocomposite TPNT1 [14], dwa
trén sy két hop cla ba loai vat liéu
nano: nano bac (Ag-NP), nano ZnO
(ZnO-NP) va nano vang (Au-NP)
nham cung cip thém mot gidi phap
hiéu qua dé chéng lai virus SARS-
CoV-2.

Quy trinh téng hep hé nanocomposite
TPNT1

Hé nanocomposite TPNT1 dwoc
GS Pan-Chyr Yang va cac cdng
sw téng hop dudi dang dung dich
huyén phu chira ddng thoi Au-NP
(1 ppm), Ag-NP (5 ppm), ZnO-NP
(60 ppm) va CIO, (42,5 ppm) trong
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dung mdi nudc voi thé zeta +32,81
mV. Qua trinh tdng hop dwoc chia
lam 3 quy trinh, m&i quy trinh dung
dé tbng hop riéng biét tirng loai vat
liéu nano. Cu thé, dé téng hop Au-
NP, 2,25 ml dung dich HAuClI, 0,2
M va 360 mg acid citric dwgc cho
vao binh cau 2 ¢b, tron déu va dun
& 130°C trong 20 phut nham thwc
hién phan (rng khr hinh thanh cac
hat nano vang va khi HCI. Khi HCI
dwoc dan vao binh thu hoi chra 10
ml nwéc, con phan Au-NP duoc
phan tan vao 450 ml nuwéc cat va
dun & 70°C trong 10 phuat dé thu
dwoc dung dich keo chira 100 ppm
hat nano vang. Trong mét quy trinh
twong tw, 15 ml dung dich AgNO,
0,37 M va 4961 mg acid citric dwoc
hoa vao binh cau 2 ¢, dun & 150°C
trong 35 phut dé hinh thanh cac hat
nano bac va khi NO,. Sau do, 5100
ml dung dich chira 4026 mg acid
citric va 423 mg NaOH dugc thém
vao dung dich san phdm, réi dun
& 70°C trong 60 phut dé thu duwoc
dung dich keo chtra 100 ppm hat
nano bac.

Dbivéinano ZnO, 8 ml dung dich
ZnCl, 2 M ciing duoc khir b&i acid
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Hinh 2. Phé hap thu UV-kha kién ctia hai mau Au-NP va Ag-NP.
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Hinh 3. Anh kinh hién vi dién tii truyén qua cia cac thanh phan Au-NP, Ag-NP va ZnO-NP trong TPNT1.

citric trong binh cau 2 ¢6 & 150°C
trong 2 phut, tao ra nano Zn va khi
HCI. Tuy nhién cac hat nano Zn
vira dwgc sinh ra da nhanh chong
bi oxy héa trong khéng khi dé& hinh
thanh cac hat nano ZnO. Khi do,
1050 ml dung dich chira 2688 mg
acid citric dwgc thém vao dé phan
tan cac hat nano nhadm thu dwoc
dung dich keo chtra 250 ppm ZnO-
NP. Cubi cung, hé nanocomposite
TPNT1 dwoc tdng hop bang cach
trén toan bd cac dung dich keo trén
(2,5 ml dung dich Au - NP 100 ppm,
2,5 ml dung dich Ag-NP 100 ppm va
12 ml dung dich ZnO-NP 250 ppm)
cung v&i 12,5 ml dung dich chra
CIO, 170 ppm va 22,5 ml nwéc cét.

Dac tinh hoéa ly clia cac thanh
phan trong san phdm TPNT1 nay
duwoc nhém tac gid danh gia lan
lwot théng qua phd hap thu UV-kha
kién va kinh hién vi dién t& truyén
qua. Theo dé, hinh 2 thé hién mi
hap thu UV-kha kién cta cac mau
Au-NP va Ag-NP, dinh vi lan lwot tai
526,0 va 395,0 nm, vdn dac trung
cho bwéc séng hap thu ctia cac hat
nano vang va bac.

Anh kinh hién vi dién ti truyén
qua (hinh 3) cho thay cac hat Au-
NP, Ag-NP va ZnO-NP déu cé dang
hinh cau véi duwong kinh lan lwot
la 20-40, 10-40 va 25-35 nm. Nho
kich thwéc nay, hé dung dich keo
TPNT1 chra cac thanh phan Au-
NP, Ag-NP va ZnO-NP khong co
diu hiéu két tu, ddm bao dd déng
nhat cta dung dich, nh& d6 t6 ra
phu hop cho cac khdo sat khang
virus tiép theo trong nghién ctru.

Dac tinh khang virus SARS-Col-2 ciia
nanocomposite TPNT1

Dé khao sat dac tinh khang virus
SARS-CoV-2, nhém nghién clu
clia GS Pan-Chyr Yang st dung thi
nghiém gidm dam hoai tir. Cac thi
nghiém nay dwoc thwe hién 3 lan
trong 24 dia nudi cdy. Virus SARS-
CoV-2 (dao dong tir 100-200 don vi
hinh thanh dam hoai t&r) dwogc U véi
dung dich TPNT1 & cac ndng do
pha loang khac nhau tai 37°C trong
vong 1 gi® trwde khi cho céac té bao
Vero E6 vao. Sau d6, hdn hop virus
va TPNT1 duwoc tach ra va cac té
bao con lai dwgc ngam trong moi

trwodng chtra 1% methylcellulose
trong 5-7 ngay. Céc té bao nay tiép
tuc dwoc xt ly véi formaldehyde
10% qua dém rdi dwoc nhudm véi
phdm nhudm crystal violet. Sau d6
cac dam hoai t& sé& dwoc dém va
thdng ké&. Hinh 4 thé hién két qua
cla thi nghiém gidm dam hoai tt,
cho thay cé sw suy gidm rat dang
ké vé sb lwong dam hoai t& khi
st dung dung dich TPNT1 da pha
lodng 100 lan (twong (rng véi néng
dé 0,01 ppm Au-NP, 0,05 ppm Ag-
NP, 0,6 ppm ZnO-NP va 0,425 ppm
ClO,). Khi ndbng dd TPNT1 cang
cao, mirc d6 khang SARS-CoV-2
cang manh hon. Ngwoc lai, khi st
dung TPNT1 c6 ndng dd cang thap,
dac biét khi chi st dung H,O hoac
chi hién dién virus, s lwong dam
hoai t&r c6 dau hiéu tang truwéng
manh. Diéu nay khéng dinh dac tinh
khang SARS-CoV-2 cla TPNT1.
Khi d, gia tri ndng do e ché ti da
mot nlra lwgng virus SARS-CoV-2
dat dwoc khi st dung TPNT1 &
mirc d6 pha loang 143 lan.

Nhirng két qua nay cho thay
tiém nang &ng dung cha hé
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Hinh 4. Két qua thi nghiém giam dam hoai i véi cac dung dich TPNT1 & cac nong

do pha loang khac nhau.

nanocomposite TPNT1 trong cudc
chién chéng lai sy lay lan cla
SARS-CoV-2. Theo nhédm nghién
cru, do TPNT1 co6 hiéu qua cao
nhat khi dwoc U trwdc voi virus,
hoat tinh khang SARS-CoV-2 cla
TPNT1 ¢6 thé 13 do sw hinh thanh
lién két gitra cac hat nano kim loai
véi cac tiéu phan mang lwu huynh
cla glycoprotein trén bé mét virus.
Nh& vay, sw hién dién cla cac
thanh phan nano kim loai cho phép
trc ché sw gén két gitra cac protein
hinh gai cia SARS-CoV-2 v@i thu
thé ACE2 clia té bao vat cha, tv do
can thiép vao sy hinh thanh hop
bao. Ngoai ra, sy hién dién cla
ClIO, v&i hoat tinh oxy hoa trong
TPNT1 ciing la mét tac nhan co thé
tao ra thiét hai trén bé mat virus, t
do gia tang thém hiéu qua cla qua
trinh khang SARS-CoV-2. Chinh
vi v@y, GS Pan-Chyr Yang va cac
cong sw tin rang TPNT1 hoan toan
c6 thé la giadi phap phong chéng
SARS-CoV-2 m¢i thdng qua viéc
két hop hé nanocomposite nay voi
cac san pham suc miéng, xit mai
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hoac tham chi s&r dung trong cac
qua trinh diéu tri 1am sang
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