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Tóm tắt
Đã có nhiều bằng chứng về mắc đái tháo đường ở người nhiễm SARS-COV-2 

sau giai đoạn cấp. Tuy nhiên nguy cơ phát triển mới đái tháo đường ở giai đoạn hậu 
COVID-19 chưa được biết đầy đủ. Trong bài tổng quan này chúng tôi trình bày chứng 
cứ đã được báo cáo về mắc mới bệnh đái tháo đường sau COVID-19 ở người bệnh 
nhẹ lẫn nặng phải nhập viện. Trong tương lai chắc chắn cần có thêm nhiều nghiên cứu 
về ảnh hưởng của SARS-COV-2 trên nồng độ glucose và HbA1c có theo dõi liên tục 
theo thời gian để hiểu đầy đủ tiến triển của bệnh đái tháo đường hậu COVID.

Abstract
New - onset diabetes and Covid-19

There is growing evidence suggesting that beyond the acute phase of SARS-
COV-2 infection, patients could experience diabetes. However, the risks of new 
- onset diabetes in the post - acute phase have not yet been comprehensively 
characterized. In the review, we summarized the reported evidence of diabetes 
incidence after COVID-19 in individuals with mild disease in primary careorwith more 
severe disease in hospital settings. Future studies should investigate the effects of 
SARS-COV-2 infection on glucose and HbA1c levels on a continuous scale in order 
to fully understand the progression of post - COVID diabetes.

Tạp chí Y Dược học Phạm Ngọc ThạchTổng quan

1. ĐẶT VẤN ĐỀ
Đã 2 năm kể từ khi dịch COVID-19 khởi 

phát đến nay đã có nhiều bằng chứng cho thấy 
người có bệnh chuyển hóa một khi bị COVID-19 
không những dễ chuyển nặng hơn mà còn tăng 
nguy cơ bị di chứng sau giai đoạn bệnh cấp tính, 
kể cả khi nhiễm bệnh sau chích vaccine [1], [2].
Đái tháo đường là một trong những di chứng 
đó. Những bất thường chuyển hóa glucose và 
ĐTĐ được báo cáo nhiều trong giai đoạn cấp 
của COVID-19, nhưng mức độ nguy cơ và gánh 
nặng của ĐTĐ ở giai đoạn COVID kéo dài chưa 
được báo cáo đầy đủ. Ngoài ra những thay đổi 
chuyển hóa này chỉ tạm thời hay chính bệnh 
COVID-19 làm tăng rõ rệt nguy cơ ĐTĐ.

2. CHỨNG CỨ HIỆN CÓ CHỈ LÀ NHỮNG 
DỮ LIỆU TRONG THỜI GIAN NGẮN

Theo một nghiên cứu tại Vũ Hán trên người 
bệnh có tuổi bị COVID-19 phải nhập viện có 
21,6% bệnh nhân (BN) đã được chẩn đoán 
ĐTĐ, 20,8% mới phát hiện ĐTĐ (glucose máu 
đói ≥7 mmol/L, HbA1c ≥ 6,5%) và 28,4% bị 
rối loạn đường huyết (glucose máu đói 5,6 - 
6,9 mmol/L, HbA1c 5,7 - 6,4%) [3]. Mới đây 
nhất, tháng 3/2022, một nghiên cứu đoàn hệ 
hồi cứu phạm vi toàn nước Đức cho thấy người 
COVID-19 nhẹ được quản lý ở tuyến y tế ban 
đầu sau khi hồi phục có tăng nguy cơ mắc mới 
ĐTĐ típ 2. Dữ liệu trên 35.865 BN nhiễm SARS-
CoV-2 (03/2020 - 01/2021) không gồm người 
có tiền sử nhiễm COVID-19 hoặc đã được chẩn 
đoán ĐTĐ hoặc dùng corticosteroids trong 30 
ngày trước. Tất cả BN được kết cặp với người 
bị nhiễm trùng hô hấp cấp không do SARS-
COV-2 về tuổi, giới, bảo hiểm y tế, bệnh đồng 
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mắc. Sau gần 4 tháng theo dõi, nguy cơ mắc 
ĐTĐ típ 2 ở nhóm COVID-19 cao hơn nhóm 
chứng 28% có ý nghĩa thống kê (15,8/1000 
người - năm so với 12,3/1000 người - năm), 
tỉ số mắc mới IRR (an incidence rate ratio) là 
1,28 [4]. Các thể ĐTĐ khác ít gặp và tỉ lệ như 
nhau giữa hai nhóm (4,3/1000 người - năm so 
với 3,7/1000 người - năm). Kết quả không thay 
đổi khi phân tích tính nhạy với thuốc hạ đường 
huyết được kê và mã ICD-10. Do theo dõi bệnh 
nhân chỉ hơn 3 tháng nên không thể trả lời được 
ĐTĐ sau mắc COVID-19 nhẹ chỉ tạm thời và 
đảo ngược được sau khi khỏi bệnh COVID-19 
hay sẽ trở thành bệnh mạn tính. Mặc khác, tỉ 
lệ mắc mới ĐTĐ khá thấp nhưng do số người 
mắc COVID-19 quá lớn nên hoàn toàn có cơ 
sở lo ngại hệ thống y tế sẽ quá tải. Kết quả của 
Rathmann trên người bệnh COVID-19 nhẹ [4] 
cũng đồng nhất với kết quả thu được trong một 
nghiên cứu trên BN COVID-19 nặng hơn tại 
Anh Quốc UK [5]. Trong số gần 50.000 BN 
COVID-19, phát triển ĐTĐ là 29/1000 người 
bệnh - năm sau 140 ngày theo dõi sau xuất viện. 
Tỉ số mắc mới so với nhóm chứng từ dân số 
chung là 1,5 (1,4 - 1,6) [5].

Một phân tích từ Hoa Kỳ khi gộp ba cơ sở 
dữ liệu lớn bao gồm dữ liệu hành chánh, xét 
nghiệm ngoại trú và dữ liệu nhập viện chỉ ra 
nguy cơ phát triển ĐTĐ 6 tháng sau giai đoạn 
COVID-19 cấp của hơn 266.586 người trưởng 
thành là HR 2,47 (1,14 - 5,38) so với nhóm 
chứng [6]. Một phân tích khác trên dữ liệu rất 
lớn của Vụ Cựu Chiến Binh Hoa Kỳ, Xie và 
cộng sự ghi nhận ĐTĐ ở người không nhập 
viện là 8,28/1000 sau 12 tháng nhiễm SARS-
COV-2 và nguy cơ mắc ĐTĐ tăng rõ HR 1,48 
(1,36 - 1,44) [7]. 

Một nghiên cứu tại Tây Ban Nha trên 546 
BN bị nhiễm SARS-COV-2 còn sống chỉ có 
1% phát triển ĐTĐ một năm sau xuất viện [7]. 
Bất thường chuyển hóa glucose xảy ra 2 tháng 
sau khỏi COVID-19 cũng được ghi nhận trong 
một báo cáo từ Ý [8]. Tuy nhiên mối liên hệ 
giữa COVID-19 và ĐTĐ chưa được hiểu rõ bởi 
nhìn chung các nghiên cứu có thời gian theo dõi 
ngắn, kết cục thu được đa số ghi nhận chỉ trên 
người nhập viện.

Chứng cứ ở trẻ con và người trẻ còn rất ít và 
đôi khi không đồng nhất. Hai cơ sở dữ liệu lớn 

trên 2,5 triệu trẻ em dưới 18 tuổi cho thấy người 
bệnh COVID-19 nguy cơ phát triển ĐTĐ cao 
hơn nhóm không mắc COVID-19 và cao hơn 
người bị nhiễm virus đường hô hấp khác trước 
đại dịch [9]. Tại Anh trên 30 trẻ từ 1 - 17 tuổi 
bị mắc mới ĐTĐ [10] ghi nhận 15% số trẻ này 
nhiễm SARS-COV-2 và số ca mới mắc ĐTĐ 
típ 1 trong đại dịch đã tăng 80% so với năm 
trước đó. Ngược lại, số liệu từ 216 trung tâm 
ĐTĐ Nhi khoa tại Đức không ghi nhận có tăng 
số trẻ ĐTĐ típ 1 vào những tháng đầu của đại 
dịch [11]. Modarelli báo cáo ở người trẻ (0 - 21 
tuổi) tỉ lệ mắc mới ĐTĐ típ 1 và típ 2 và tỉ lệ 
nhiễm toan ceton cũng tăng trong năm đại dịch 
đầu tiên. ĐTĐ típ 1 tăng từ 31 ca trong 2 năm 
trước thành 46 tức tăng 48% [12]. Tác giả cho 
rằng cân nhắc thử các tự kháng thể liên quan 
đến ĐTĐ sau nhiễm COVID-19 cho người trẻ. 
Đái tháo đường típ 2 mới, tăng đến 231% từ 
2019 đến 2020 và số ca típ 2 nhiều hơn típ 1 
có ý nghĩa thống kê. Ngoài ra ở những trẻ mới 
mắc ĐTĐ típ 2 có nhiều BN nhiễm ceton nặng 
hơn [12].

Liên quan đến đái tháo đường thai kỳ (GD), 
hồi cứu hơn 7500 thai phụ sanh tại một bệnh 
viện trường Đại Học trong đó 58,6% sanh trước 
đại dịch và số còn lại sanh năm đại dịch, tác 
giả ghi nhận có 9% và 12,5% thai phụ tương 
ứng bị GD. Khi điều chỉnh với BMI trước mang 
thai tỉ lệ GD trong đợt dịch cao hơn trước dịch 
đáng kể: người BMI lý tưởng mắc GD là 7,4% 
trong đại dịch so với 5% trước đại dịch (p < 
0,01), trên người thừa cân tỉ lệ này là 10,9% so 
với 7,4% (p < 0.01) và người béo phì 21,1% so 
với 17,2% (p = 0.02) [13]. Cả khi đã kiểm soát 
tuổi mẹ, BMI trước sanh và tăng trọng lúc mang 
thai, sanh con trong đại dịch tăng nguy cơ GD 
có ý nghĩa. Nghiên cứu này không phân tích lý 
do tăng GD.

3. CƠ CHẾ
Cho đến nay chúng ta chưa biết đầy đủ về 

sự liên kết giữa COVID-19 và ĐTĐ. Tuyến 
tuỵ cũng là đích nhắm của SARS-CoV-2. Vài 
loại tế bào ở tuỵ trình diện cả 3 protein: ACE2, 
TMPRSS2 và neurophyllin-1 nhờ đó SARS-
COV-2 xâm nhập được vào tế bào người [14]. 
Tại tế bào beta tuỵ, SARS-COV-2 làm hư hại 
quá trình sản xuất và bài tiết insulin [15].
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Không thấy có bất thường nào ở tế bào biểu 
mô tuỵ ngoại tiết của người không ĐTĐ bị 
nhiễm SARS-COV-2 [16]. Trên thực nghiệm, tế 
bào tiểu đảo tuỵ bị nhiễm SARS-COV-2 chỉ bất 
thường nhẹ, cấu trúc không hề thay đổi nhưng 
ghi nhận tế bào beta có giảm số hạt tiết và rối 
loạn bài tiết insulin khi có kích thích glucose. 
Vì vậy nhiễm trực tiếp SARS-COV-2 ở tế bào 
tuỵ không giải thích được cơ chế phát sinh ĐTĐ 
liên quan đến COVID-19 [17].

Vẫn còn bàn cãi về vấn đề viêm tuyến tuỵ 
sau COVID-19 và tác động trực tiếp hay gián 
tiếp của virus lên ĐTĐ hoặc bộc lộ rõ một ĐTĐ 
tiềm ẩn. Các chất tiền viêm (cytokines) được 
phóng thích, hệ miễn dịch bị kích hoạt kéo dài 
sau nhiễm SARS-CoV-2 cùng với tình trạng 
viêm mạn tính dẫn đến đề kháng insulin [18]. 
Không biết do khiếm khuyết thụ thể insulin tại 
mô hay do cản trở tín hiệu thụ thể insulin bởi 
virus. Ngoài ra thụ thể ACE2 cũng trình diện 
ở gan, mô mỡ, cơ vân nên khi gắn vào thụ thể 
ACE2, SARS-COV-2 có thể làm bất thường 
đáp ứng với insulin [19]. 

Những thay đổi lớn liên quan đến đại dịch 
(kinh tế, xã hôi, môi trường, stress tâm lý) đã 
gián tiếp gây tăng đường huyết ở người bệnh 
COVID-19. Một nghiên cứu sổ bộ toàn cầu 
CoviDiab hiện đang đánh giá vấn đề này.

4. TĂNG ĐƯỜNG HUYẾT DO STRESS 
VÀ NHIỄM TOAN CETON

Cần phân biệt ĐTĐ đang điều trị với 
tăng đường huyết trong giai đoạn cấp của 
COVID-19. Bệnh nhân COVID-19 bị tăng 
đường huyết trong lúc nhập viện có thể chỉ tạm 
thời và đường huyết sẽ về bình thường sau đó. 
594 BN có triệu chứng của ĐTĐ trong lúc nhập 
viện vì COVID-19 trong đó có 78 người không 
bệnh ĐTĐ trước đó. Những BN mới được chẩn 
đoán có đường huyết không cao hơn bệnh nhân 
ĐTĐ nhưng COVID-19 tiến triển nặng nề hơn. 
40% người ĐTĐ mới mắc này có đường huyết 
trở về bình thường sau một năm [20]. Do không 
thiếu insulin vĩnh viễn nên thuốc hạ đường 
huyết chỉ cần trong một thời gian. Cần theo dõi 
BN và đánh giá sự cải thiện.

Một số trường hợp nhiễm ceton acid do 
ĐTĐ được báo cáo trong giai đoạn cấp ở 
người bệnh COVID-19 nhập viện [21] và cả 

giai đoạn sau COVID-19 ở một số BN không 
biết ĐTĐ trước đó thậm chí nhiễm toan ceton 
nhiều tháng sau khi khỏi COVID-19 [22]. Một 
lần nữa điều này đặt ra vấn đề có thử tự kháng 
thể liên quan đến ĐTĐ và C-peptidemột cách 
chọn lọc hay không.

5. KẾT LUẬN
Vẫn còn nhiều vấn đề phải giải quyết. 

Đầu tiên, không biết rõ có phải BN đã mắc 
ĐTĐ trước khi nhiễm SARS-COV-2 nay trở 
nên rõ ràng hơn do kích hoạt miễn dịch hoặc 
tăng đường huyết do stress. Thứ hai, có hay 
không đường huyết tăng sau nhiễm SARS-
COV-2 có thể trở lại bình thường sau khi 
khỏi COVID-19 hoàn toàn. Thứ ba, liệu trình 
điều trị những ĐTĐ mới mắc chưa được đánh 
giá. Trong thời gian tới, những nghiên cứu 
về ảnh hưởng của SARS-COV-2 lên glucose 
và HbA1c vẫn còn tiếp tục dù những dữ liệu 
hiện tại trên người bệnh COVID-19 từ nhẹ 
đến nặng đều tăng nguy cơ ĐTĐ mới sau khi 
khỏi COVID-19. Những chứng cứ hiện có 
gợi ý chúng ta cần sàng lọc ĐTĐ ở người 
khỏi bệnh COVID-19 và bất kỳ bệnh nhân 
COVID-19 hồi phục đều nên lưu ý những 
triệu chứng cảnh báo tình trạng tăng đường 
huyết để khởi trị sớm. 
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