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港大化學和微生物學者研究發現一類臨床常用含金屬抗菌藥物 

可有效針對新型冠狀病毒感染 

2020年 10 月 12日 

香港大學（港大）理學院化學系葉志成范港喜基金教授（生物無機化學）孫紅哲，以

及李嘉誠醫學院微生物學系霍英東基金教授（傳染病學）袁國勇共同領導的研究團隊，

發現了一類已作廣泛臨床應用的含金屬抗菌藥物，能有效抑制新型冠狀病毒。 

這類含金屬藥物在動物測試中，證明能顯著降低新冠病毒的載量，並同時緩解與病毒

相關的炎症。由於有關藥物針對其他病症已通過臨床審批，有望為治療新冠狀病毒感

染，提供安全有效的替代性策略。 

此項突破性研究成果已於國際頂級科學雜誌《自然微生物》（Nature Microbiology）
發表，並已申請美國專利。 

研究背景 

新型冠狀病毒是一種新興的冠狀病毒，自 2019 年 12 月迄今，已在全球造成超過

3,000 萬確診病例，其中更有逾 100 萬死亡病例。基於新型冠狀病毒的疫苗尚未研發

成功，開發特異性抗病毒藥物可能是預防或治療新型冠狀病毒引起感染的一種有效途

徑，而重新對目前可用的藥物進行快速甄別和篩選是尋找對抗新型冠狀病毒感染藥物

最為直接且實際的策略。有研究顯示，瑞德西韋這種原先針對伊波拉病毒的廣譜抗病

毒藥物，對治療新型冠狀病毒感染也有療效，是治療新冠感染的有力候選藥物。然而，

瑞德西韋的供應全球性短缺，價格相對高昂，以及對新型冠狀病毒重症患者缺乏顯著

的臨床效力等幾個關鍵因素，嚴重限制了它的進一步臨床應用。其他一系列正在進行

測試的抗病毒藥物的臨床效力也有待驗證。因此，我們有迫切需要更廣泛地評估臨床

獲批藥物，以尋找治療新型冠狀病毒感染的替代性策略。 

研究方法及其成果 

金屬化合物早已被發現可用作抗菌劑，但鮮見與其抗病毒性質相關的研究。研究團隊

針對新冠病毒其中一個主要蛋白質 - 病毒解旋酶，當中含有起著關鍵作用的鋅離子，

而金屬藥物透過獨特的金屬置換機制，能不可逆轉地剝奪這些鋅離子，令病毒解旋酶

失去活性，從而抑制新冠病毒的繁衍複製。團隊對一系列金屬藥物和相關化合物進行

篩選後，發現一種臨床常用含有金屬鉍的抗潰瘍藥物 - 枸櫞酸鉍雷尼替丁（RBC），

在細胞水平和動物模型中，能顯著降低新冠病毒的載量（病毒數目），具備潛力臨床

應用作爲有效的抗新型冠狀病毒藥物。RBC 能顯著降低受新型冠狀病毒感染的動物細

胞中的病毒量超過 1,000 倍以上，並表現出低細胞毒性，選擇指數（毒性安全指標，



 
指標越高越安全）高達 975，而瑞德西韋在細胞層面的選擇指數僅為 129，這意味 RBC

在有效作用濃度（調節使用量的彈性）和細胞毒性之間的窗口非常大，安全度十分高。

RBC 在金色敘利亞倉鼠的感染模型中，證實能有效抑制新型冠狀病毒的複製，減少上

呼吸道和下呼吸道的病毒載量，同時也能緩解與病毒相關的肺炎等炎症。 

 

重要的是，與接受瑞德西韋治療和賦形劑（非藥物）的組別對照比較，接受 RBC 治療

受感染動物的新型冠狀病毒載量明顯降低近 100 倍，且主要炎症因子和趨一化因子的

釋放也得到顯著的抑制。 

 

團隊通過機理研究發現，新冠病毒中的解旋酶為 RBC 及其相關的含鉍化合物的主要作

用靶標。RBC 通過獨特的金屬置換機制不可逆轉地剝奪新冠解旋酶中的起關鍵作用的

鋅離子，並進而形成鉍結合解旋酶，從而使其失去生物活性。RBC 及其相關的含鉍化

合物對新冠病毒解旋酶 ATPase (IC50±0.69µM)和 DNA 解旋(IC50=0.70 µM)活性均表現

出明顯的抑制作用。 

 

他們的發現，突出了病毒解旋酶可作為藥物治療的潛在靶標以及含鉍藥物或其他相關

金屬藥物用於臨床治療新型冠狀病毒感染的巨大潛力，為科學家研究其他抗藥性病毒

藥物打開了研究之門。在可見的未來，採用現有抗新冠病毒活性的藥物，諸如 RBC、

地塞米松、干擾素β-1b 的聯合用藥（雞尾酒療法），在經過系統性地評估之後有望

成為治療甚至預防新型冠狀病毒感染的替代性療法。 
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圖 1. （a）RBC 具有對新型冠狀病毒解旋酶的 ATPase 以及雙鏈 DNA 解旋活性的抑制作

用（b）RBC 中的鉍能有效置換出鋅結合病毒解旋酶中的鋅離子（c）RBC 能在細胞水

平上保護受新冠病毒感染的 Vero E6 細胞（d-f）RBC 能在倉鼠的病毒感染模型中顯著

降低新冠病毒的（d）複製量和（e）滴度。（f）部分具有代表性的炎症因子和趨化因

子在接受 RBC 治療後得到顯著抑制（g-j）新冠病毒 N 蛋白在（g）假手術組、（h）賦

形劑組、（i）瑞德西韋組和（j）RBC 組的的相對含量。 
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圖 2.此圖為鉍結合新型冠狀病毒鋅指結構域擬定結構，為研發有效治療新型冠狀病毒

感染潛在藥物展開新的一頁。 
 

 

圖 3.右起: 微生物學系陳福和醫生、袁碩峰博士、袁國勇教授、化學系孫紅哲教授、

王潤銘博士、王素玉小姐。 



 

 

 

 
 

圖 4.右起: 陳福和醫生、袁碩峰博士、王潤銘博士、孫紅哲教授、李洪艷博士及王素

玉小姐。 

 

 
 

圖 5.團隊與 RBC 模型合照。右起：王潤銘博士、孫紅哲教授、袁碩峰博士及陳福和醫

生。 

 

 


