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Tóm tắt 

Đại dịch COVID-19 hiện nay đã được kiểm soảt nhưng những hậu quả nặng nề do 

đại dịch COVID-19 để lại vẫn còn là nỗi ám ảnh của người dân trên toàn thế giới. Nhiều 

nghiên cứu đa ngành đã được thực hiện nhằm nghiên cứu và phát triển các cách tiếp cận 

khác nhau để quản lý dịch bệnh. Bài viết tổng quan này nhằm cung cấp thông tin cập 

nhật về một số điểu trị tiềm năng đang được nghiên cứu để quản lý dịch bệnh. 

Từ khóa: Covid-19, đại dịch, thuốc điều trị 

Abstract 

UPDATE ON SOME NEW PROSPECTS IN THE TREATMENT OF COVID-19 

The COVID-19 pandemic is now under control but the heavy consequences left by 

the COVID-19 pandemic are still an obsession of people around the world. Numerous 

multi-disciplinary studies and techniques have been designed to investigate and develop 

various approach to overcome the disease. The review aims at providing an update of the 

status on drug development to eliminate the pandemic. 

 

1. Đặt vấn đề 

Sự lây lan nhanh chóng của SARS-CoV-2 dẫn đến đại dịch COVID-19 với hơn 

400.000 ca tử vong trên toàn thế giới và nền kinh tế toàn cầu bị đóng cửa đã thúc đẩy 

mạnh mẽ việc nghiên cứu và phát triển các thuốc mới có hiệu quả để kiểm soát dịch bệnh. 

Nhờ những nỗ lực của các nhà nghiên cứu lâm sàng trên toàn cầu, những tiến bộ đáng kể 

đã đạt được dẫn đến sự hiểu biết tốt hơn không chỉ về COVID-19 và cách quản lý của nó 

mà còn dẫn đến việc phát triển các phương pháp điều trị mới với một tốc độ chưa từng 

có. Mục tiêu của bài viết này nhằm mục đích cung cấp những điều trị mới, tiềm năng 

đang được phê duyệt và nghiên cứu trong quản lý COVID-19. 
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2. Nội dung 

2.1. Sơ lược về đại dịch covid-19 

Nguồn gốc: Virus corona là một chủng virus rất dễ lây lan, gây hội chứng hô hấp 

cấp tính nghiêm trọng (SARS-CoV-2), là nguyên nhân dẫn đến hơn 6 triệu ca tử vong 

trên toàn thế giới tính đến tháng 3 năm 2022, cũng như tạo lên cuộc khủng hoảng y tế 

toàn cầu gây hậu quả lớn nhất kể từ thời đại dịch cúm năm 1918 (Cascella và nnk., 2022). 

Cũng theo Bộ luật quốc tế về phân loại virus và danh pháp của Ủy ban quốc tế về phân 

loại virus (International Code for Virus Classification and Nomenclature of the 

International Committee on Taxonomy of Viruses), ban đầu virus được đặt tên là “corona 

virus gây hô hấp cấp tính nghiêm trọng – SAR CoV 2” (Roschewski và nnk., 2020). 

Dịch bùng phát vào khoảng cuối tháng 12 năm 2019, bắt nguồn từ những khu chợ 

ở Vũ Hán – Trung Quốc. Trong khoảng thời gian ngắn kể từ khi virus Corona xuất hiện 

– được biết đến như một bệnh viêm phổi lạ, không rõ nguyên nhân đã tác động mạnh đến 

nhiều lĩnh vực y tế, kinh tế, xã hội, khiến kinh tế toàn cầu rơi vào tình trạng khủng hoảng 

chưa từng có. 

Biến chủng: Cũng như những virus mang RNA khác, SARS-CoV-2, khi đã thích 

nghi với vật chủ mới là người thì chúng có xu hướng tiến hóa về mặt di truyền với sự đột 

biến theo thời gian, dẫn đến có nhiều biến thể đột biến với những đặc điểm khác với chủng 

ban đầu. Những thay đổi này có thể liên quan đến đặc tính của virus như dễ lây lan, mức 

độ nghiêm trọng của bệnh có hoặc khi chưa tiêm ngừa vaccin, dùng thuốc điều trị,… 

Trong suốt quá trình hơn 2 năm thế giới chịu sự ảnh hưởng nặng nề của đại dịch, một số 

biến thể của SARS-CoV-2 đã được tổ chức y tế thế giới (WHO) xem như những biến thể 

đáng lo ngại, có tác động lớn đến sức khỏe cộng đồng. 

Theo cập nhật của WHO tính đến ngày 11 tháng 12 năm 2021, kể từ khi bắt đầu đại 

dịch đã có rất nhiều biến thế SARS-CoV-2 lưu hành, trong đó phải kể đến 05 biến thể 

phổ biến nhất của SARS-CoV-2 (Cascella và nnk., 2022): 

• Alpha (B.1.1.7): biến thể đầu tiên được mô tả ở Anh Quốc vào cuối tháng 12 năm 

2020.  

• Beta (B.1.351): biến thể đầu tiên được báo cáo ở Nam Phi vào tháng 12 năm 2020.  

• Gamma(P.1): biến thể đầu tiên được báo cáo ở Brazil đầu năm 2021 

• Delta (B.1.617.2): biến thể đầu tiên được báo cáo ở Ấn Độ vào tháng 12 năm 

2020. 

• Omicron (B.1.1.529): biến thể đầu tiên được báo cáo ở Nam Phi vào tháng 11 

năm 2021.  

Sự phát triển của vaccin phòng ngừa Covid-19 và sự xuất hiện các biến chủng mới 

với nhiều biến đổi đang chạy đua với nhau. Nếu tốc độ xuất hiện biến thể SAR – CoV – 

2 ngày một nhanh hơn thì nguy cơ thế giới bước vào thời kỳ khủng hoảng y tế như 2 năm 

gần đây là điều không thể tránh khỏi. 
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Sự lây nhiễm: SARS-CoV-2 có phương thức lây truyền chính là qua tiếp xúc với 

các giọt bắn đường hô hấp mang virus truyền nhiễm khi tiếp xúc gần hoặc truyền qua giọt 

bắn từ những người có bệnh, có hoặc không có triệu chứng bệnh. 

Sự lây truyền xảy ra khi tiếp xúc với những bề mặt có sự hiện diện của SARS-CoV-

2. Đã có nhiều thử nghiệm cho thấy SARS-CoV-2 tồn tại đến 72 giờ trên các bề mặt thép 

không gỉ và tồn tại từ 12 đến 24 giờ trên các bề mặt vật liệu từ đồng, bìa cứng (Van và 

nnk., 2020). Thậm chí virus SARS-CoV-2 còn được tìm thấy trên sàn nhà, chuột máy 

tính, thùng rác và tay vịn giường bệnh cũng như trong không khí lên đến 4 mét từ những 

bệnh nhân nhiễm bệnh. 

Hiện nay nhiều Trung tâm Kiểm soát và Phòng ngừa Dịch bệnh đã phát hành bản cập 

nhật cho biết các cá nhân có thể bị nhiễm SARS-CoV-2 khi tiếp xúc với các bề mặt bị nhiễm 

virus, nhưng nguy cơ thấp và đây không phải là con đường lây truyền chính của virus này. 

Khả năng lây truyền từ mẹ nhiễm SARS-CoV-2 sang con là hoàn toàn có thể xảy 

ra, dựa theo một nghiên cứu tổng hợp gồm 936 trẻ sơ sinh có mẹ mắc SARS-CoV-2 

(Kotlyar và nnk., 2021). 

2.2. Một số triển vọng mới trong điều trị covid-19 

Biểu hiện lâm sàng của bệnh xuất hiện khi virus nhân lên nhiều nhất. Ngay trước 

hoặc sau khi bắt đầu khởi phát triệu chứng là giai đoạn tái tổ hợp virus (pha sớm). Thuốc 

kháng virus và kháng thể đơn dòng có hiệu quả hơn trong giai đoạn này. Giai đoạn sau của 

bệnh được thúc đẩy bởi trạng thái viêm quá mức, gây ra bởi sự giải phóng các cytokine và 

sự hoạt hóa của hệ thống đông máu gây ra trạng thái prothrombotic (là trạng thái mà nồng 

độ fibrinogen hoặc các chất ức chế hoạt hóa plasminogen-1 tăng cao trong máu). Các loại 

thuốc chống viêm như corticosteroid, liệu pháp điều hòa miễn dịch hoặc kết hợp các liệu 

pháp này có thể giúp chống lại trạng thái viêm quá mức này hiệu quả hơn là các liệu pháp 

kháng virus. Quyết định lựa chọn điều trị trên lâm sàng dựa trên mức độ nặng của bệnh và 

các yếu tố nguy cơ. Dưới đây là tóm tắt về các lựa chọn điều trị tiềm năng mới nhất được 

đề xuất hoặc phê duyệt để sử dụng trên lâm sàng trong việc quản lý COVID-19. 

2.2.1.Thuốc kháng virus 

Molnupiravir là một thuốc kháng vi rút phổ rộng ban đầu được nghiên cứu để điều 

trị bệnh do virus cúm và một số virus alpha. Một phân tích tổng quan hệ thống các nghiên 

cứu pha I-III hiện đang diễn ra đã ghi nhận được molnupiravir làm giảm đáng kể tỷ lệ 

nhập viện và tử vong ở bệnh nhân COVID-19 mức độ nhẹ (Jayk và nnk., 2022). Kết quả 

từ một thử nghiệm pha III, mù đôi, ngẫu nhiên, có đối chứng với giả dược đã báo cáo 

rằng điều trị sớm với molnupiravir làm giảm nguy cơ nhập viện hoặc tử vong ở những 

người trưởng thành không được tiêm chủng mắc Covid-19 mức độ nhẹ đến trung bình 

(Elisabeth và nnk., 2021). 

Paxlovid (viên uống phối hợp ritonavir và nirmatrelvir) dựa trên phân tích tạm thời 

dữ liệu pha II-III bao gồm 1219 bệnh nhân, phát hiện thấy nguy cơ mắc bệnh liên quan đến 
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COVID-19 nhập viện hoặc tử vong do mọi nguyên nhân thấp hơn 89% ở nhóm paxlovid 

khi so sánh với giả dược. Các nghiên cứu sâu hơn đang được tiến hành để thiết lập hiệu 

quả. Ngày 22 tháng 12 năm 2021, FDA đã cấp phép khẩn cấp cho phép sử dụng Paxlovid 

cho những bệnh nhân COVID-19 mức độ nhẹ đến trung bình (Wang và nnk., 2020). 

Remdesivir là một tác nhân kháng vi-rút phổ rộng, trước đây đã chứng minh hoạt 

tính kháng vi-rút chống lại SARS-CoV-2 trên in vitro. Dựa trên kết quả từ ba thử nghiệm 

lâm sàng ngẫu nhiên, có đối chứng cho thấy rằng remdesivir vượt trội hơn so với giả dược 

trong việc rút ngắn thời gian hồi phục ở người lớn nhập viện do COVID-19 từ nhẹ đến 

nặng, FDA đã phê duyệt remdesivir sử dụng lâm sàng cho người lớn và bệnh nhi (trên 12 

tuổi và cân nặng ít nhất 40kg trở lên) để điều trị ở bệnh nhân COVID-19 nhập viện (Beigel 

và nnk., 2020). Tuy nhiên, kết quả từ thử nghiệm SOLIDARITY của WHO được thực 

hiện tại 405 bệnh viện trải dài trên 40 quốc gia liên quan đến 11.330 bệnh nhân COVID-

19 nội trú, những người được ngẫu nhiên nhận remdesivir (2750) hoặc không dùng thuốc 

(4088) cho thấy rằng remdesivir có ít hoặc không ảnh hưởng đến tỷ lệ tử vong chung, thở 

máy và thời gian nằm viện (Goldman and nnk., 2020; Gottlieb và nnk., 2022; Spinner và 

nnk., 2020; Zhang và nnk., 2021). Một thử nghiệm ngẫu nhiên mù đôi có đối chứng với 

giả dược được công bố gần đây đã báo cáo nguy cơ nhập viện hoặc tử vong thấp hơn 87% 

so với giả dược khi những bệnh nhân Covid-19 có nguy cơ, không nhập viện được điều 

trị với liệu trình 3 ngày của remdesivir. Dữ liệu về hiệu quả của remdesivir đối với các 

biến thể SARS-CoV-2 mới hiện vẫn chưa có; tuy nhiên, khả năng chống lại vi rút đột biến 

có được là một mối quan tâm và cần được theo dõi (Horby và nnk., 2020). 

Hydroxychloroquine và chloroquine đã được đề xuất như là phương pháp điều trị 

kháng vi-rút đối với COVID-19 vào những ngày đầu đại dịch. Tuy nhiên, dữ liệu từ các 

thử nghiệm ngẫu nhiên đối chứng đánh giá việc sử dụng hydroxychloroquine có hoặc 

không có azithromycin ở bệnh nhân nhập viện không cải thiện tình trạng lâm sàng hoặc 

tỷ lệ tử vong chung so với giả dược. Dữ liệu từ các thử nghiệm ngẫu nhiên đối chứng về 

hydroxychloroquine được sử dụng như một biện pháp dự phòng sau phơi nhiễm cho thấy 

không ngăn ngừa được việc nhiễm SARS-CoV-2 hoặc bệnh COVID-19 có triệu chứng 

(Gottlieb và nnk., 2022; Mitjà và nnk., 2021). 

Lopinavir / ritonavir là liệu pháp kết hợp được FDA chấp thuận để điều trị HIV và 

được đề xuất như liệu pháp kháng vi-rút chống lại COVID-19 trong thời kỳ đầu của đại 

dịch. Dữ liệu từ một thử nghiệm đối chứng ngẫu nhiên báo cáo rằng không có lợi ích khi 

điều trị lopinavir-ritonavir so với chăm sóc tiêu chuẩn ở bệnh nhân nhập viện với COVID-

19 nặng. Lopinavir/Ritonavir hiện không được chỉ định để điều trị COVID-19 ở bệnh 

nhân nhập viện và không nhập viện (Caly và nnk., 2020). 

Ivermectin là một loại thuốc chống ký sinh trùng được FDA chấp thuận được sử 

dụng trên toàn thế giới để điều trị COVID-19 dựa trên một nghiên cứu in vitro cho thấy 

ức chế sự nhân lên của SARS-CoV-2. Một thử nghiệm ngẫu nhiên đối chứng mù đôi, đơn 

trung tâm bao gồm 476 bệnh nhân trưởng thành mắc bệnh COVID-19 nhẹ được chọn 
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ngẫu nhiên để nhận ivermectin 300mcg/kg trong năm ngày hoặc giả dược, kết quả cho 

thấy nhóm sử dụng ivermectin không đạt được sự cải thiện hoặc giải quyết các triệu chứng 

đáng kể (López và nnk., 2021). Ivermectin hiện không được chỉ định để điều trị COVID-

19 ở bệnh nhân nhập viện và không nhập viện (Joyner và nnk., 2020). 

2.2.2.Kháng thể trung hòa  

Liệu pháp huyết tương hồi phục trong điều trị bệnh nhân nhiễm COVID-19 dựa 

trên nguyên lý máu của những người đã hồi phục sau COVID-19 có kháng thể chống lại 

virus gây ra bệnh. Liệu pháp huyết tương hồi phục đã được đánh giá trong các vụ dịch 

SARS, MERS và Ebola; tuy nhiên thiếu các thử nghiệm đối chứng ngẫu nhiên để chứng 

minh hiệu quả thực sự của phương pháp này. FDA đã phê duyệt khẩn cấp liệu pháp huyết 

tương hồi phục cho những bệnh nhân bị COVID-19 nặng đe dọa tính mạng. Mặc dù có 

vẻ hứa hẹn, dữ liệu từ nhiều nghiên cứu đánh giá việc sử dụng huyết tương hồi phục ở 

bệnh nhân COVID-19 nặng đe dọa tính mạng hiện cho nhiều kết quả khác nhau [13, 29]. 

Một nghiên cứu hồi cứu của Hoa Kỳ báo cáo rằng trong số những bệnh nhân nhập viện 

do COVID-19, không thở máy, được truyền huyết tương hồi phục với IgG kháng SARS-

CoV-2 cao có nguy cơ tử vong thấp hơn so với những bệnh nhân được truyền huyết tương 

hồi phục có nồng độ kháng thể thấp. Dữ liệu từ ba thử nghiệm nhỏ ngẫu nhiên đối chứng 

cho thấy không có sự khác biệt đáng kể về cải thiện lâm sàng hoặc tỷ lệ tử vong tổng thể 

ở bệnh nhân được điều trị bằng huyết tương hồi phục so với liệu pháp tiêu chuẩn (Agarwal 

và nnk., 2020; Li và nnk., 2020; Wibmer và nnk., 2021).  

REGN-COV2 (Casirivimab và Imdevimab): REGN-COV2 là một hỗn hợp kháng 

thể có chứa hai kháng thể IgG1 không cạnh tranh (casirivimab và imdevimab) nhắm mục 

tiêu RBD trên protein đột biến SARS-CoV-2. Chất này đã được chứng minh là làm giảm 

tải lượng vi rút trên in vivo, ngăn ngừa các di chứng bệnh lý do vi rút gây ra khi được dùng 

dự phòng hoặc điều trị ở động vật linh trưởng không phải người. Kết quả từ một phân tích 

tạm thời trên 275 bệnh nhân từ một thử nghiệm mù đôi đang diễn ra ở những bệnh nhân 

không nhập viện báo cáo rằng hỗn hợp kháng thể REGN-COV2 làm giảm tải lượng vi rút 

so với giả dược (Weinreich và nnk., 2021). Phân tích tạm thời này cũng thiết lập hồ sơ an 

toàn của kháng thể này, tương tự như của nhóm giả dược. Dữ liệu sơ bộ từ thử nghiệm giai 

đoạn 3 của REGN-COV (casirivimab/imdevimab) cho thấy tỷ lệ nhập viện hoặc tử vong ở 

bệnh nhân không nhập viện với COVID-19 giảm 70% (Gottlieb và nnk., 2021). Tuy nhiên, 

một nghiên cứu gần đây của Wilhelm báo cáo rằng biến thể SARS-CoV-2 Omicron đã 

kháng casirivimab và imdevimab trong nghiên cứu in-vitro của họ. 

Bamlanivimab và Etesevimab là kháng thể đơn dòng có nguồn gốc từ huyết tương 

hồi phục thu được từ bệnh nhân mắc COVID-19. Giống như REGN-COV2, chất này cũng 

nhắm mục tiêu RBD của protein đột biến của SARS-CoV-2 và đã được chứng minh làm 

vô hiệu hóa SARS-CoV-2 và giảm sự nhân lên của vi rút ở các loài linh trưởng không 

phải người. Các thí nghiệm in vitro cho thấy etesevimab liên kết với một loại epitope khác 

với bamlanivimab và vô hiệu hóa các biến thể kháng thuốc (Zhang và nnk., 2021). Trong 
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giai đoạn 2 của thử nghiệm BLAZE-1, bamlanivimab/etesevimab có liên quan đến việc 

giảm tải lượng vi rút SARS-CoV-2 đáng kể so với giả dược. Dữ liệu Giai đoạn 3 của 

BLAZE-1 đang chờ phát hành, nhưng thông tin sơ bộ chỉ ra rằng liệu pháp này giúp làm 

giảm nguy cơ nhập viện và tử vong đến 87% (Wang và nnk., 2021).  

Sotrovimab (VIR-7831) là một kháng thể đơn dòng đã được chứng minh hoạt tính 

chống lại tất cả bốn biến chủng VOC Alpha (B.1.1.7), Beta (B.1.351), Gamma (P1) và 

Delta (B.1.617.2) trên in vitro. Kết quả từ một phân tích tạm thời của thử nghiệm 

COMET-ICE đa trung tâm, mù đôi có đối chứng giả dược pha III đã chứng minh rằng 

một liều sotrovimab (500mg) làm giảm 85% nguy cơ nhập viện hoặc tử vong so với giả 

dược ở những bệnh nhân có nguy cơ cao, không nhập viện mắc COVID-19 mức độ nhẹ 

đến trung bình. 

Tháng 11 năm 2020 và tháng 5 năm 2021, REGN-COV2 (casirivimab và 

imdevimab) và sotrovimab đã được FDA phê duyệt khẩn cấp sử dụng các loại thuốc này 

cho những bệnh nhân không nhập viện (từ 12 tuổi trở lên) cân nặng ≥40kg) bị nhiễm 

SARS-CoV-2 đã được xác nhận bằng xét nghiệm và COVID-19 từ nhẹ đến trung bình, 

những người có nguy cơ cao tiến triển thành bệnh nặng và/hoặc nhập viện. Ngày 25 tháng 

3 năm 2021, chính phủ Hoa Kỳ đã ngừng nghiên cứu về điều trị gần đây của riêng 

bamlanivimab, với lý do sự xuất hiện ngày càng nhiều của các biến thể coronavirus làm 

cho việc điều trị không hiệu quả.  

2.2.3.Thuốc điều hòa miễn dịch 

Corticosteroid: bệnh nhân mắc COVID-19 nghiêm trọng có liên quan đến tổn 

thương phổi do giải phóng các cytokine, đặc trưng bởi sự gia tăng các dấu hiệu viêm. Thử 

nghiệm RECOVERY cho thấy rằng việc sử dụng dexamethasone làm giảm tỷ lệ tử vong 

ở bệnh nhân thở máy xâm lấn hoặc hỗ trợ oxy nhưng không làm giảm tỷ lệ tử vong ở 

bệnh nhân không cần hỗ trợ hô hấp. Dựa trên kết quả của thử nghiệm mang tính bước 

ngoặt này, dexamethasone hiện được coi là chăm sóc tiêu chuẩn đơn lẻ hoặc kết hợp với 

remdesivir dựa trên mức độ nghiêm trọng của bệnh ở những bệnh nhân nhập viện cần bổ 

sung oxy/thở máy không xâm lấn hoặc xâm lấn (Yuen và nnk., 2020). 

Interferon-β-1a (IFN- β-1a): Interferon là các cytokine cần thiết để tăng cường 

phản ứng miễn dịch đối với virus SARS-CoV-2 ngăn chặn sự phóng thích của virus trên 

in vitro. Kết quả từ một thử nghiệm ngẫu nhiên nhỏ, mù đôi, có đối chứng với giả dược 

cho thấy việc sử dụng IFN-β-1a dạng hít có khả năng cải thiện và phục hồi lâm sàng cao 

hơn so với giả dược (Ranieri và nnk., 2020). Một thử nghiệm lâm sàng ngẫu nhiên nhỏ 

khác cho thấy đáp ứng lâm sàng khi sử dụng IFN-β-1a dạng hít không khác biệt đáng kể 

so với nhóm chứng (Davoudi và nnk., 2020). Hiện tại, chưa có dữ liệu về hiệu quả của 

interferon β-1a trên bốn chủng SARS-CoV-2 VOCs Alpha (B.1.1.7), Beta (B.1.351), 

Gamma (P1) và Delta (B. 1.617.2). Do không đủ và ít dữ liệu về việc sử dụng tác nhân 

này và khả năng gây độc tương đối nên hiện tại liệu pháp này không được khuyến nghị 

để điều trị COVID-19. 
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Thuốc đối kháng Interleukin (IL)-1: Anakinra là thuốc đối kháng thụ thể 

interleukin-1 được FDA chấp thuận để điều trị viêm khớp dạng thấp. Một thử nghiệm 

nghiên cứu bệnh chứng nhỏ dựa trên cơ sở rằng COVID-19 nghiêm trọng được thúc đẩy 

bởi sự sản xuất cytokine, bao gồm interleukin (IL.)-1β. Thử nghiệm này cho thấy trong 

số 52 bệnh nhân nhận anakinra và 44 bệnh nhân được chăm sóc tiêu chuẩn, anakinra làm 

giảm nhu cầu thở máy xâm nhập và tỷ lệ tử vong ở bệnh nhân COVID-19 nặng. Không 

có sẵn dữ liệu về hiệu quả của thuốc trên ba biến thể SARS-CoV-2 mới (B.1.1.7; B.1.351, 

và P.1). Do không đủ dữ liệu liên quan nên phương pháp này hiện không được khuyến 

nghị để điều trị COVID-19 (Cellina và nnk., 2020). 

Kháng thể đơn dòng kháng thụ thể IL-6: Interleukin-6 (IL-6) là một cytokine tiền 

viêm được coi là nguyên nhân chính gây ra trạng thái viêm quá mức liên quan đến 

COVID-19. Nhắm mục tiêu cytokine này với chất ức chế thụ thể IL-6 có thể làm chậm 

quá trình viêm. Một số báo cáo trường hợp cho thấy kết quả khả quan ở những bệnh nhân 

bị COVID-19 nặng. FDA đã phê duyệt ba loại chất ức chế thụ thể IL-6 khác nhau cho các 

tình trạng thấp khớp khác nhau (Tocilizumab, Sarilumab) và một chứng rối loạn hiếm 

gặp gọi là hội chứng Castleman (Siltuximab) (Michot và nnk., 2020; Rosas và nnk., 

2021). Một thử nghiệm ngẫu nhiên đối chứng bao gồm 438 bệnh nhân nhập viện với bệnh 

viêm phổi do COVID-19 nặng, trong đó 294 người được ngẫu nhiên nhận tocilizumab và 

144 người dùng giả dược, cho thấy rằng tocilizumab không giúp cải thiện đáng kể tình 

trạng lâm sàng hoặc giảm tỷ lệ tử vong trong 28 ngày so với giả dược. Kết quả từ một thử 

nghiệm ngẫu nhiên, mù đôi khác có đối chứng với giả dược bao gồm những bệnh nhân bị 

COVID-19 nghiêm trọng, bao gồm 243 bệnh nhân được ngẫu nhiên dùng tocilizumab 

hoặc giả dược cho thấy rằng việc sử dụng tocilizumab không có hiệu quả trong việc ngăn 

ngừa tỷ lệ đặt nội khí quản hoặc tử vong (Stone và nnk., 2020). Thử nghiệm REMAP-

CAP và RECOVERY (chưa được công bố), hai thử nghiệm ngẫu nhiên lớn có đối chứng, 

cho thấy lợi ích về tỷ lệ tử vong ở những bệnh nhân có biểu hiện mất bù hô hấp (Gordon 

và nnk., 2021). Sarilumab và Siltuximab là các chất đối kháng thụ thể IL-6 có tác dụng 

tương tự đối với trạng thái viêm quá mức liên quan đến COVID-19 như tocilizumab 

(Lescure và nnk., 2021). Hiện tại, không có thử nghiệm lâm sàng nào được công bố hỗ 

trợ việc sử dụng siltuximab ở bệnh nhân mắc COVID-19 nghiêm trọng. Ngược lại, một 

thử nghiệm đa quốc gia đối chứng giả dược mù đôi, ngẫu nhiên trong 60 ngày đánh giá 

hiệu quả lâm sàng, tỷ lệ tử vong và độ an toàn của sarilumab ở 431 bệnh nhân không cho 

thấy bất kỳ cải thiện đáng kể nào về tình trạng lâm sàng hoặc tỷ lệ tử vong. Một nghiên 

cứu ngẫu nhiên, mù đôi đối chứng với giả dược về hiệu quả lâm sàng và tính an toàn của 

sarilumab ở bệnh nhân người lớn nhập viện với COVID-19 hiện đang được tiến hành 

(NCT04315298) (Richardson và nnk., 2020). 

Chất ức chế Janus kinase (JAK): Baricitinib là chất ức chế chọn lọc JAK1 và JAK 

2 dùng đường uống hiện được chỉ định cho bệnh nhân viêm khớp dạng thấp trung bình 

đến nặng. Baricitinib được coi là một phương pháp điều trị tiềm năng đối với COVID-19 

dựa trên tác dụng ức chế của nó đối với sự tiêu bào nội bào SARS-CoV-2 trên in vitro và 
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trên con đường truyền tín hiệu nội bào của các cytokine gây ra trạng thái viêm quá mức, 

khởi phát muộn dẫn đến bệnh nặng. Tác dụng ức chế kép này làm cho nó trở thành một 

loại thuốc điều trị đầy hứa hẹn chống lại tất cả các giai đoạn của COVID-19 (Kalil và 

nnk., 2021; Stebbing và nnk., 2020). Một nghiên cứu hồi cứu, quan sát đa trung tâm trên 

113 bệnh nhân nhập viện bị viêm phổi COVID-19 được dùng baricitinib kết hợp với 

lopinavir/ritonavir (nhóm baricitinid, n = 113) hoặc hydroxychloroquine và lopinavir / 

ritonavir (nhóm chứng, n = 78) đã báo cáo sự cải thiện đáng kể về lâm sàng các triệu 

chứng và tỷ lệ tử vong trong 2 tuần ở nhóm baricitinib so với nhóm đối chứng. Kết quả 

từ thử nghiệm ACTT-2, một thử nghiệm ngẫu nhiên, mù đôi có đối chứng giả dược đánh 

giá baricitinib phối hợp với remdesivir ở bệnh nhân COVID-19 người lớn nhập viện báo 

cáo rằng liệu pháp kết hợp baricitinib với remdesivir vượt trội hơn so với điều trị 

remdesivir đơn thuần, phối hợp này không chỉ làm giảm thời gian hồi phục mà còn tăng 

tốc cải thiện lâm sàng ở những bệnh nhân COVID-19 nhập viện, đặc biệt là những người 

đang được bổ sung oxy lưu lượng cao hoặc thông khí không xâm lấn. Baricitinib, kết hợp 

với remdesivir, đã FDA phê duyệt khẩn cấp sử dụng lâm sàng cho bệnh nhân COVID-19 

nhập viện. Hiệu quả của baricitinib đơn độc hoặc kết hợp với remdesivir chưa được đánh 

giá trong các biến thể của SARS-CoV-2, và có ít dữ liệu về việc sử dụng baricitinib với 

dexamethasone (Cao và nnk., 2020). 

Ruxolitinib là một chất ức chế chọn lọc (dùng đường uống) khác của JAK1 và JAK2 

được chỉ định cho các rối loạn tăng sinh tủy, bệnh đa hồng cầu và GVHD kháng steroid. 

Tương tự như baricitinib, chất này đã được giả thuyết là có tác dụng ức chế con đường tín 

hiệu nội bào của cytokine, và trở thành một phương pháp điều trị tiềm năng chống lại 

COVID-19. Kết quả từ một thử nghiệm nhỏ pha 2 có đối chứng ngẫu nhiên đa trung tâm 

đánh giá hiệu quả và độ an toàn của ruxolitinib đã báo cáo không có sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê giữa roxolitinib so với biện pháp chăm sóc tiêu chuẩn. Tuy nhiên, hầu hết các 

bệnh nhân đều cho thấy cải thiện C.T ở ngực đáng kể. cải thiện và phục hồi nhanh hơn khỏi 

chứng giảm bạch huyết. Một thử nghiệm đa trung tâm ngẫu nhiên, mù đôi, có đối chứng 

với giả dược (NCT04362137) đang được tiến hành để đánh giá hiệu quả và độ an toàn của 

ruxolitinib ở những bệnh nhân bị COVID-19 nặng (Roschewski và nnk., 2020). 

Tofacitinib là một chất ức chế chọn lọc (đường uống) khác của JAK 1 và JAK3 được 

chỉ định cho bệnh nhân viêm khớp dạng thấp vừa đến nặng, viêm khớp vảy nến và viêm 

loét đại tràng vừa đến nặng. Do tác dụng ức chế của nó đối với đợt viêm, người ta đã đưa 

ra giả thuyết rằng việc sử dụng nó có thể cải thiện tình trạng tổn thương phổi qua do viêm 

ở những bệnh nhân bị COVID-19 nặng. Kết quả từ một thử nghiệm ngẫu nhiên đối chứng 

nhỏ đánh giá hiệu quả trên 289 bệnh nhân được ngẫu nhiên dùng tofacitinib hoặc giả dược 

cho thấy rằng tofacitinib làm giảm nguy cơ suy hô hấp hoặc tử vong (PMID: 34133856). 

Các chất ức chế Bruton’s tyrosine kinase như acalabrutinib, ibrutinib, rilzabrutinib 

là các chất ức chế tyrosine kinase điều chỉnh tín hiệu và kích hoạt đại thực bào hiện được 

FDA chấp thuận cho một số khối u ác tính huyết học. Sự hoạt hóa đại thực bào xảy ra 
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trong quá trình đáp ứng miễn dịch siêu viêm ở COVID-19 nghiêm trọng. Kết quả từ một 

nghiên cứu off-label nhỏ trên 19 bệnh nhân nhập viện với COVID-19 nặng được điều trị 

bằng acalabrutinib đã làm nổi bật lợi ích lâm sàng tiềm năng của việc ức chế BTK. Các 

thử nghiệm lâm sàng đang được tiến hành để xác nhận hiệu quả thực sự của những loại 

thuốc này trong bệnh COVID-19 nghiêm trọng.  

 

3. Kết luận 

Kể từ khi đại dịch Covid 19 xuất hiện thì những tiến bộ y tế cũng song song đồng 

hành với những vaccin, thuốc điều trị được nghiên cứu thành công. Tuy nhiên, trước khi 

sử dụng bất cứ một loại thuốc điều trị Covid-19 nào trên bệnh nhân cũng cần phải thận 

trọng và cân nhắc, vì hầu như tất cả thuốc điều đang được nghiên cứu thử nghiệm trên 

lâm sàng. Bên cạnh đó, không có loại thuốc nào có thể thay thế được việc ý thực tự bảo 

vệ của mỗi cá nhân, tốt nhất vẫn là đeo khẩu trang, sát khuẩn thường xuyên đảm bảo quy 

tắc 5K và chủ động tiêm phòng vaccin phòng ngừa Covid-19. 
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