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TÓM TẮT
Thế giới đang nỗ lực nghiên cứu và phát triển các biện pháp để đối phó với đại dịch toàn cầu 

nghiêm trọng COVID-19 do vi-rút Corona SARS-CoV-2 gây ra. Mặc dù phần lớn sự chú ý đang tập 

trung vào trục lây nhiễm mũi - phổi, SARS-CoV-2 cũng có thể lây truyền qua xoang miệng. Men   

chuyển angiotensin 2 (ACE2) hiện diện trong tế bào và mô miệng có thể là cửa ngõ xâm nhập của 

SARS-CoV-2. Keo ong (hỗn hợp nhựa tự nhiên do ong mật sản xuất) có thể ức chế sự liên kết giữa 

ACE2 với vi-rút. Keo ong còn cho thấy tác động có lợi ở bệnh nhân COVID-19. Do đó, sử dụng keo 

ong để phòng ngừa lây nhiễm qua xoang miệng có thể là một biện pháp bổ sung giúp ngăn chặn sự 

lây truyền SARS-CoV-2  góp phần chống lại đại dịch COVID-19. và
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1. MỞ ĐẦU

Hiện nay, toàn nhân loại đang phải đối mặt với 

một �nh trạng sức kh  khẩn cấp mang tên ỏe
COVID-19 (bệnh do vi-rút orona gây ra). NguyênC  
nhân gây bệnh đã được xác định là vi rút SARS-

CoV-2. Đây là một chủng vi-rút Corona có khả 

năng lây lan nhanh giữa người với người thông 

qua �ếp xúc gần, phần lớn là do hít hoặc nuốt 

phải giọt bắn mang mầm bệnh tạo ra khi người 

nhiễm vi-rút ho hoặc hắt hơi [1, 2]. Kể từ trường 

hợp đầu �ên được phát hiện ở Vũ Hán (Trung 

Quốc) vào cuối tháng 12 năm 2019, COVID-19 

đã không mất nhiều thời gian để lây truyền 

khắp thế giới, gây ra nhiều làn sóng dịch bệnh ở 

nhiều quốc gia và cướp đi vô số sinh mạng. Tại 

thời điểm chúng tôi đang viết bài báo này 

(tháng 8/2021) thì đã có gần 219 triệu trường 

hợp được xác nhận nhiễm COVID-19 và hơn 4 

triệu trường hợp tử vong toàn cầu, và số liệu tại 

Việt Nam tương ứng là gần 500 ngàn ca nhiễm 

và hơn 12 ngàn ca tử vong [3].

Để đối phó với đại dịch COVID-19, hàng loạt 

quốc gia và vùng lãnh thổ đã và đang áp dụng 

các biện pháp giãn cách nhằm hạn chế sự lây 

truyền của vi-rút, chẳng hạn như giãn cách xã 

hội và thậm chí là giãn cách toàn thành phố. Tuy 

nhiên, ảnh hưởng kinh tế và các nhu cầu thiết 

yếu khác lại giới hạn mức độ và thời gian thực 

hiện những biện pháp này, đặc biệt là ở các 

nước đang phát triển có thu nhập thấp hoặc 

trung bình [4]. Trong sự nỗ lực để đưa cuộc sống 

trở lại trạng thái bình thường, mọi phương án 

giúp giảm khả năng mắc bệnh hoặc �ến triển 

bệnh đều rất được quan tâm. Mặc dù hiện nay 

một số vắc-xin COVID-19 đã được cấp phép sử 

dụng và chương trình �êm chủng cộng đồng 

đang được thực hiện, nhưng việc phân phối 

vắc-xin là không đồng đều và gặp nhiều trở ngại. 

Một lần nữa, chúng ta thấy rõ rằng thế giới vẫn 

cần thêm nhiều giải pháp khác giúp giảm thiểu 

tác động của đại dịch chết người này. 

Trong khi phần lớn sự chú ý hiện nay đang tập 

trung vào trục lây nhiễm vi-rút qua đường mũi - 
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phổi, các nghiên cứu cũng chỉ ra rằng sự lây 

truyền SARS-CoV-2 có thể xảy ra qua đường 

miệng. Điều này rất quan trọng, bởi vì nếu 

xoang miệng là một trong những vị trí lây nhiễm 

sớm thì nó sẽ đóng vai trò như lối vào để vi-rút 

có thể lây truyền vào phổi và các cơ quan khác 

[5]. Do đó, chúng tôi �n rằng xoang miệng nên là 

một tâm điểm cần can thiệp để giảm thiểu sự 

lây nhiễm vi-rút. 

Các sản phẩm tự nhiên từ lâu đã được sử dụng 

trong các phương thuốc dân gian để chữa bệnh. 

Trong bối cảnh đại dịch như hiện nay, y văn cho 

thấy chúng còn là những lựa chọn điều trị bổ trợ 

đầy hứa hẹn cho bệnh nhân COVID-19 nhờ �nh 

khả dụng, hợp môi sinh, và chi phí phải chăng 

[4]. Trong số đó, hỗn hợp nhựa tự nhiên do ong 

mật tạo ra, hay còn gọi là keo ong, là một trong 

những lựa chọn đầy �ềm năng [6-9]. Keo ong ở 

dạng thô chứa từ 50% - 60% nhựa (resin) và   

nhựa thơm (balsam), 30% - 40% sáp ong và 5% -    

10% �nh dầu [9]. Từ thời xa xưa, keo ong đã 

được con người sử dụng như một phương 

thuốc dân gian để chữa bệnh và chữa lành vết 

thương [10]. Hiện nay, keo ong là một trong 

những sản phẩm tự nhiên được sử dụng phổ 

biến trong mỹ phẩm, thực phẩm chức năng và 

dược phẩm. Những sản phẩm từ keo ong trên 

thị trường có thể ở dạng bột, dạng xịt, kem mỡ, 

viên nang, viên ngậm, nước súc miệng, kem 

đánh răng và �nh chất không chứa sáp [9, 10].  

Mục đích của bài báo này là giới thiệu �ềm
năng của keo ong như một giải pháp hỗ trợ để 

đối phó với COVID-19 bằng cách can thiệp vào 

trục xâm nhập của vi-rút qua đường miệng. 

2. CƠ SỞ LÝ THUYẾT VÀ BÀN LUẬN
Keo ong là một hỗn hợp nhựa tự nhiên do ong 

mật sản xuất từ những chất mà chúng thu thập 

từ chồi cây, nhựa cây và các bộ phận khác của 

cây, sau đó trộn với nước bọt ong, phấn hoa và 

sáp ong. Các nghiên cứu phân �ch đã phát hiện 

hàng loạt các hợp chất có hoạt �nh sinh học
bên trong keo ong, đặc biệt là polyphenol, 

flavonoid, ax t amin, vitamin và vi chất [9, 10]. i

Vì vậy không hề ngạc nhiên khi keo ong có rất 

nhiều hoạt �nh sinh học, chẳng hạn như kháng 

khuẩn, kháng vi-rút, kháng nấm, kháng viêm, 

chống oxy hóa, chống ung thư và nhiều hoạt 

�nh khác nữa [10, 11].

Keo ong đã được con người sử dụng từ thời xa 

xưa, đặc biệt là trong y học dân gian. Người Inca 

đã sử dụng keo ong như một phương thuốc hạ 

sốt hoặc người Hy Lạp và La Mã đã biết sử dụng 

keo ong làm chất khử khuẩn miệng, chất sát 

trùng và chữa lành vết thương hoặc sử dụng để 

bôi lên các vết thương trên da và niêm mạc. Ở 

vùng Balkan, keo ong được sử dụng để điều trị 

vết thương, vết bỏng, đau họng và loét dạ dày. 

Đến thế kỷ , keo ong đã chính thức có mặt XVII

trong dược điển London và trở nên phổ biến ở 

châu Âu. Trong hiến tranh thế giới thứ hai, keo C

ong còn được sử dụng tại một số phòng khám để 

điều trị bệnh lao. Hiện nay, keo ong là một sản 

phẩm tự nhiên có thể dễ dàng �m được trong 

các cửa hàng dược, mỹ phẩm và thực phẩm 

chức năng dưới nhiều dạng khác nhau, chẳng 

hạn như chai xịt, kem mỡ, viên nang, viên ngậm, 

nước súc miệng, kem đánh răng, v.v… [10, 11]. 

Trong thời gian xảy ra đại dịch COVID-19, nhiều y 

văn tổng quan đã đề xuất keo ong như một lựa 

chọn hỗ trợ điều trị �ềm năng [4, 6-8, 10]. Tuy 

nhiên, cơ chế giải thích cho điều này vẫn chưa 

được nghiên cứu rõ ràng. 

ACE2 là thụ thể của vật chủ mà SARS-CoV-2 gắn 

vào. Do đó, ACE2 đóng vai trò như là cửa ngõ 

của SARS-CoV-2 [12]. Không những vậy, sau khi 

gắn với ACE2, vi-rút sẽ sử dụng men này để xâm 

nhập và nhân lên bên trong tế bào vật chủ, từ đó 

phá h  tế bào vật chủ [13]. Vì v y, những tế ủy ậ

bào có biểu hiện ACE2 là những tế bào dễ bị 

nhiễm và bị xâm nhập bởi SARS-CoV-2.

Theo hiểu biết của chúng tôi, chúng ta đang nỗ 

lực nghiên cứu và phát triển các loại thuốc 

chống COVID-19 tập trung vào việc ngăn chặn 

sự xâm nhập của vi-rút vào tế bào vật chủ, phá 
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vỡ sự nhân lên của vi-rút và ức chế sự liên kết 

giữa thụ thể của vật chủ với vi-rút, từ đó giúp 

chặn đứng sự lan truyền của vi-rút và hạn chế 

diễn �ến bệnh trong trường hợp bị nhiễm [10]. 

Nhiều tài liệu nghiên cứu đã gợi ý tác dụng ức 

chế của keo ong và một số thành phần của nó 

lên sự liên kết giữa ACE2 với SARS-CoV-2. Nếu 

sự xâm nhập của vi-rút vào vật ch không diễn ủ 

ra hoặc bị kìm hãm, thì sự phát triển các triệu 

chứng COVID-19, theo cơ chế bệnh sinh, sẽ 

giảm đi đáng kể [4]. Mô phỏng kết nối phân tử 

(molecular docking simula�on) là một mô hình 

toán học nhằm mục đích khám phá cấu trúc ổn 

định nhất của một phân tử nhỏ khi nó liên kết 

với một đại phân tử và dự đoán ái lực liên kết. 

Một nghiên cứu sử dụng phương pháp này đã 

báo cáo rằng một số thành phần trong keo ong 

có khả năng ngăn chặn sự liên kết giữa SARS-

CoV-2 với ACE2. Những thành phần đó là 

glyasperin A, broussoflavonol F, sulabiroins A, 
(2S)-5,7-dihydroxy-4'-methoxy-8-prenylflavanone
và . Trong số đó, isorhamne�n và  isorhamne�n

glyasperin A là hai chất có hoạt �nh ức chế 

mạnh nhất, với ái lực liên kết lần lượt là 85% và 

77% [14]. Một nghiên cứu khác sử dụng 

phương pháp tương tự cũng chứng minh rằng 

các hợp chất flavonoid trong keo ong có thể liên 

kết cạnh tranh với ACE2, do đó ngăn cản sự liên 

kết của SARS-CoV-2 với thụ thể này. Người ta 

xác định rằng chất có hoạt �nh ức chế mạnh  

nhất là ru�n, �ếp theo là myrice�n,querce�n, 

caffeic acid phenethyl ester và hespere� [15]. 

Trên thực tế, các nghiên cứu  và  in vitro in vivo

trước đó đều cho thấy �ềm năng cao của 

flavonoid trong việc ức chế ACE  [16, 17]. Tổng 2

hợp những bằng chứng này gợi ý rằng keo ong 

với thành phần giàu hợp chất có hoạt �nh sinh 

học là một chất tranh chấp ACE2 với SARS-CoV-

2. Do đó, keo ong là một sản phẩm tự nhiên đầy 

hứa hẹn có thể giúp giảm bớt hoặc trì hoãn sự 

xâm nhập và nhân lên của vi-rút bên trong tế 

bào vật chủ. Với những lý do này, chúng ta có 

thể hy vọng về �ềm năng ứng dụng của keo ong 

cho các mục đích dự phòng COVID-19 hoặc hỗ 

trợ điều trị những trường hợp nhiễm bệnh. 

Trong một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên có 

nhóm chứng, người ta nhận thấy sử dụng keo 

ong (EPP-AF) (400 hoặc 800 mg/ngày qua 

đường uống hoặc ống xông mũi) trong 7 ngày là 

an toàn và có lợi cho bệnh nhân COVID-19 nội 

trú trong độ tuổi trưởng thành. Keo ong kết hợp 

chăm sóc hỗ trợ �êu chuẩn đã làm giảm thời 

gian nằm viện so với chỉ chăm sóc hỗ trợ �êu 

chuẩn. Ngoài ra, keo ong liều cao còn làm giảm 

tỷ lệ tổn thương thận cấp �nh. Tại thời điểm kết 

thúc thử nghiệm, người ta không ghi nhận được 

bất kỳ tác dụng phụ nào của keo ong trên những 

bệnh nhân tham gia [18]. Các tài liệu y văn khác 

cũng chỉ ra rằng ảnh hưởng của bệnh lý nền 

trong các trường hợp COVID-19 nặng cũng có 

thể được giảm bớt nhờ keo ong [6 - 8]. Như vậy,   

việc sử dụng keo ong ngay cả khi bệnh nhân đã 

nhiễm bệnh vẫn có lợi trong việc giảm bớt ảnh 

hưởng của vi-rút. 

Ngày càng có nhiều bằng chứng gợi ý rằng ACE2 

là thụ thể liên kết của SARS-CoV-2 với các tế bào 

và mô trong xoang miệng. Tổng quan hệ thống 

mới nhất cho thấy các thụ thể ACE2 được biểu 

hiện rất nhiều trong các tế bào và mô ở xoang 

miệng, đặc biệt là các tế bào biểu mô của lưỡi 

cũng như các tuyến nước bọt chính và phụ [19]. 

Mô hình nuôi cấy tế bào chồi vị giác cũng xác 

nhận sự hiện diện của ACE2 ở những tế bào này 

[12]. Trong thực tế, thay đổi vị giác hoặc thậm 

chí là mất vị giác là biểu hiện vùng miệng 

thường gặp ở bệnh nhân COVID-19 [20]. Những 

bằng chứng này cho thấy xoang miệng là một 

cửa ngõ chính của sự lây nhiễm SARS-CoV-2 và 

ACE2 dường như là yếu tố quyết định chính. 

Dựa trên những gì mà các nhà khoa học phát 

hiện, chúng ta có thể giả định về một biện pháp 

giúp giảm tải lượng vi-rút gây COVID-19 hiện 

diện ngay trong xoang miệng. Hơn nữa, chúng 

ta còn có thể rút ra một vài gợi ý rằng keo ong có  

thể là một ứng cử viên hiệu quả, an toàn, có sẵn 

và rẻ �ền để kiểm soát sự xâm nhập của vi-rút 

qua đường miệng bằng cách liên kết cạnh tranh 
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Hình 1. Khả năng tranh chấp ACE2 của keo ong với vi-rút SARS-CoV-2

với ACE2 (Hình 1). Tuy nhiên, cần thực hiện các 

nghiên cứu thực nghiệm và �ền lâm sàng cũng 

như các thử nghiệm lâm sàng để chứng minh 

giả định này.

ACE2 biểu hiện trong tế bào và mô ở xoang 
miệng có thể đóng vai trò như ngõ vào của 

SARS-CoV-2. Sau khi gắn với ACE2, vi-rút sử 

dụng men này để xâm nhập và nhân lên bên 

trong tế bào vật chủ. Keo ong và một số thành 

phần của nó có khả năng cạnh tranh với vi-rút 

để liên kết với ACE2, do đó có �ềm năng ức chế 

sự lây truyền vi-rút qua đường miệng. 

3. KẾT LUẬN VÀ KIẾN NGHỊ
Trong bối cảnh khẩn cấp của đại dịch COVID-19 

và sự hạn chế của các lựa chọn điều trị hiện có, 

sử dụng keo ong có thể là một biện pháp đầy 

hứa hẹn nhờ �nh an toàn, dễ sử dụng và sẵn có. 

Trên thực tế, trong đợt bùng phát dịch COVID-

19, Hàn Quốc đã xem xét lợi ích của việc sử dụng 

thực phẩm chức năng và đã nới lỏng quy định về 

việc sử dụng keo ong như thực phẩm chức 

năng. Bên cạnh đó, Bộ An toàn Thực phẩm và 

Dược phẩm Hàn Quốc còn khuyến khích phát 

triển các công nghệ sản xuất để đa dạng hóa các 

dạng sử dụng của keo ong, đặc biệt là những sản 

phẩm giàu thành phần chiết xuất có �nh chất 

kháng khuẩn  kháng vi-rút và tốt nhất là ở dạng ,

“�ếp xúc trực �ếp với miệng”. Do đó, keo ong và 

chiết xuất keo ong có thể được sản xuất 
dưới dạng xịt, cồn thuốc, kẹo mềm, thạch và 

dung dịch [21]. Trong khi các nhà khoa học vẫn 

�ếp tục �m kiếm các biện pháp phòng ngừa và 

phương pháp chữa trị cho bệnh nhân COVID-

19, những nghiên cứu xoay quanh sự lây nhiễm 

vi-rút qua xoang miệng có thể có ý nghĩa đáng 

kể. Việc sử dụng keo ong để phòng ngừa hoặc trì 

hoãn sự lây nhiễm vi-rút qua xoang miệng nên 

được cân nhắc như một phương án hỗ trợ trong 

cuộc chiến chống lại đại dịch COVID-19.

Khép lại bài viết này, chúng tôi muốn nhấn 

mạnh rằng mục �êu của bài tổng quan này là 

giới thiệu một giải pháp �ềm năng giúp giảm tải 

lượng và sự lây truyền vi-rút chứ không phải để 

�m kiếm phương pháp chữa trị COVID-19. Kết 

quả từ các nghiên cứu về keo ong trong thời 

gian tới có thể mang lại nhiều tác động đầy hứa 

hẹn cho người dân ở các nước đang phát triển là 

những người dễ bị ảnh hưởng và dễ bị tổn 

thương hơn bởi đại dịch, từ đó giảm bớt sự đau 

khổ và mất mát của họ. 
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Poten�als of propolis in inhibi�ng SARS CoV-2 transmission -
via oral cavity
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ABSTRACT
We are facing a serious global pandemic called the Coronavirus disease 2019 (COVID-19) caused by 
SARS-CoV-2 virus. In the great effort to get back to the normalcy, any approach that may help to reduce 
the disease acquisi�on and progression is of interest. While most of the a�en�on has concentrated on 
the nasal-lung axis of infec�on, literature indicates that SARS-CoV-2 transmission can occur through 
the oral cavity. Increasing evidences have demonstrated that angiotensin-conver�ng-enzyme-2  
(ACE2) is an entry factor of SARS-CoV-2 in the oral cells and �ssues. Propolis, a natural resinous mixture 
produced by honey bees, has shown inhibitory effects on the binding between ACE2 and SARS-CoV-2. 
The administra�on of propolis may be beneficial for hospitalized adult COVID-19 pa�ents in 
decreasing its impact. The use of propolis for oral infec�on should be considered as an addi�onal mean 
of lowering virus transmission and enhancing the immune system to against the COVID-19 pandemic.  
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