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Tóm lược 

Hội chứng hô hấp cấp tính nghiêm trọng coronavirus 2 (SARS-CoV-2) là nguyên nhân gây 

ra đại dịch coronavirus 2019 (COVID-19). Các lựa chọn điều trị bao gồm thuốc chống sốt 

rét, kháng vi-rút và vắc-xin đang được nghiên cứu. Trong khi đó, đại dịch hiện nay đã thu 

hút sự chú ý hơn các công cụ trị liệu cũ để điều trị các bệnh truyền nhiễm. Huyết tương hồi 

phục (HTHP) là lựa chọn đầu tiên trong tình huống hiện tại, vì nó đã được sử dụng thành 

công trong các đợt bùng phát coronavirus khác. Ở đây, chúng tôi thảo luận về các cơ chế 

hoạt động có thể có của HTHP và tác động trở lại của chúng trong bệnh sinh COVID-19, 

bao gồm trung hòa trực tiếp vi rút, kiểm soát hệ thống miễn dịch hoạt động quá mức (tức 

là bão cytokine, tỷ lệ Th1/ Th17, kích hoạt bổ thể) và điều hòa miễn dịch của trạng thái tăng 

đông máu. Tất cả những lợi ích này của HTHP được kỳ vọng sẽ đạt được tốt hơn nếu được 

sử dụng cho những bệnh nhân nhập viện thể không nghiêm trọng, với hy vọng giảm tỷ lệ 

biến chứng và tử vong. 
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1. Giới thiệu 

Virus thuộc họ Coronaviridae có cấu trúc 

RNA sợi đơn, cảm nhận dương với chiều 

dài từ 26 đến 32 kilobases [1]. Coronavirus 

đã được nhận ra ở nhiều vật chủ là gia cầm 

và ở một số động vật có vú, chẳng hạn 

như dơi, lạc đà, chuột, mèo, chó và gần 

đây là ở thú ăn kiến có vảy [2-4]. Hầu hết 

các Coronavirus đều gây bệnh cho người 

nhưng chúng tạo ra các triệu chứng nhẹ 

hoặc nhiễm trùng không triệu chứng. Tuy 

nhiên, trong hai thập kỷ qua, hai loại virus 

gây chết người đã xuất hiện trong họ này: 

coronavirus gây hội chứng hô hấp cấp tính 

(SARS) (SARS-CoV) [5], và coronavirus gây 

hội chứng hô hấp Trung Đông (MERS) 

(MERS-CoV) [6]. Chúng được đặc trưng bởi 

sốt nặng (85%), ho không dứt (69%), đau 

cơ (49%) và khó thở (42%), với tần suất cao 

nhập viện chăm sóc đặc biệt (ICU) [5, 7]. 

Vào tháng 12 năm 2019, một thành viên 

mới của họ Coronaviridae có liên quan đến 

bệnh viêm phổi nặng đã được phát hiện ở 

Vũ Hán, Trung Quốc [8]. Bệnh nhân có biểu 

hiện lâm sàng tương tự đối với SARS-CoV 

và MERS-CoV như sốt cao, khó thở và 

phim chụp X quang phổi cho thấy tổn 

thương xâm lấn đa thùy [9,10]. Ban đầu, 

virus này được gọi là coronavirus mới 2019 

(2019-nCoV) [8] và hiện được gọi là SARS-

CoV-2 tạo ra bệnh coronavirus 2019 

(COVID-19). Tuy nhiên, nguồn gốc của vi 

rút vẫn chưa được biết rõ, một nghiên cứu 

gần đây cho thấy vi rút này có 88% đặc 

điểm nhận dạng với các coronavirus SARS 

giống dơi có tên bat-SL-CoVZC45 và bat-

SL-CoVZXC21, cho thấy dơi là ổ chứa nhiều 

khả năng nhất. [4]. Điều thú vị là, phân tích 

phát sinh chủng loại cho thấy SARS-CoV và 

MERS-CoV sít sao với COVID-19 tương ứng 

khoảng 79% và 50%. Gần đây, người ta đã 

thảo luận rằng trình tự tương tự của virus 

với protein của con người có thể gây hại và 

liên quan đến các hiện tượng tự miễn dịch 

[11,12]. Mặc dù hiện tại có nhiều tranh luận 

về các chiến lược tiêm chủng nhanh chóng, 

nhưng có ý kiến cho rằng sẽ an toàn hơn 

nếu kiểm tra phản ứng chéo của các kháng 

nguyên vi rút khác nhau với kháng nguyên 

ở người để giảm xác suất phản ứng tự 

miễn dịch (tức là bắt chước phân tử), đặc 

biệt là ở những người có nền tảng di 

truyền bệnh tự miễn. [11,13]. 

Hiện nay, việc điều trị bệnh đang gặp 

nhiều thách thức và nguyên tắc là thiếu 

bằng chứng lâm sàng với các thuốc kháng 

vi-rút. Các chương trình điều trị với 

Lopinavir/ Ritonavir không chứng minh 

được việc giảm tỷ lệ tử vong nói chung 

[14]. Một thử nghiệm ngẫu nhiên có đối 

chứng gần đây với HydroXychloroquine, 

cho thấy nhiệt độ cơ thể giảm và thuyên 

giảm ho ở nhóm can thiệp so với nhóm 

chứng [15]. Tuy nhiên, cỡ mẫu nhỏ và thời 

gian theo dõi ngắn, không thể đưa ra kết 

luận về tính khả thi của nó. Một nghiên 

cứu khác cho rằng Azithromycin cộng với 

HydroXychloroquine có thể làm giảm tải 

lượng virus, tuy nhiên, đáp ứng lâm sàng 

liên quan đến phương pháp này chưa được 

đánh giá và vẫn chưa được xác định [16]. 

Sự kết hợp này gần đây có liên quan đến 

kết quả tồi tệ hơn khi sử dụng Hydro-

Xychloroquine ở liều cao (kéo dài QTc và tỷ 



lệ tử vong cao hơn) [17]. Do đó, không có 

một loại thuốc nào hiệu quả cũng như an 

toàn để quản lý COVID-19. 

Do thiếu bằng chứng về điều trị COVID-19 

và vắc-xin, các biện pháp can thiệp cổ điển 

và lịch sử được coi là lựa chọn để kiểm 

soát dịch bệnh. Đó là trường hợp của 

huyết tương hồi phục (HTHP), một chiến 

lược tạo miễn dịch thụ động đã được sử 

dụng trong phòng ngừa và quản lý các 

bệnh truyền nhiễm từ đầu thế kỷ 20 [18]. 

HTHP thu được bằng cách sử dụng 

phương pháp thẩm tách ở những người 

sống sót với các bệnh nhiễm trùng trước 

đó, thành phần HTHP có các kháng thể 

chống lại tác nhân gây bệnh. Mục tiêu 

chính là vô hiệu hóa mầm bệnh để diệt trừ 

nó [19]. Với khả năng thu được nhanh 

chóng, HTHP đã được coi là một biện pháp 

can thiệp khẩn cấp trong một số đại dịch, 

bao gồm vi rút Tây Ban Nha, SARS-CoV, vi 

rút West Nile, và gần đây là vi rút Ebola 

[20–24]. HTHP được sử dụng sớm sau khi 

các triệu chứng khởi phát cho thấy giảm tỷ 

lệ tử vong so với giả dược hoặc không 

điều trị trong các bệnh nhiễm trùng đường 

hô hấp cấp tính nặng do nguyên nhân 

virus như cúm và SARS-CoV, tuy nhiên, 

không đáp ứng tương tự ở bệnh do vi rút 

Ebola [20,25]. 

Trong quá trình ngưng kết, ngoài các 

kháng thể trung hòa (NAbs), các protein 

khác như các cytokine chống viêm, các yếu 

tố đông máu, các kháng thể tự nhiên, 

defensin, pentraxins và các protein chưa 

xác định khác được thu nhận từ người hiến 

tặng [26]. Theo nghĩa này, việc truyền 

HTHP cho những bệnh nhân mắc bệnh có 

thể mang lại những lợi ích hơn nữa, chẳng 

hạn như điều chỉnh miễn dịch thông qua 

cải thiện đáp ứng với quá trình viêm nặng 

[27]. Hơn thế nữa, bệnh COVID-19 hoạt 

hóa quá mức hệ thống miễn dịch gây ra 

siêu phản ứng viêm hệ thống hoặc “cơn 

bão cytokine” được điều khiển bởi IL-1β, 

IL-2, IL-6, IL-17, IL-8, TNFα và CCL2. Phản 

ứng viêm này có thể gây tổn thương phổi 

kéo dài dẫn đến xơ hóa và giảm dung tích 

phổi [28,29]. Trong tài liệu này, chúng tôi 

đề xuất các cơ chế có thể có lợi của việc 

quản lý HTHP cho bệnh nhân COVID-19 và 

cung cấp tóm tắt bằng chứng về chiến 

lược này trong đại dịch hiện nay. Ở giai 

đoạn chứng minh của bài báo này, đã có 

56 thử nghiệm lâm sàng được đăng ký tại 

www.clinicaltrials.gov, bao gồm cả của 

chúng tôi (NCT04332835, NCT04332380), 

trong đó vai trò của HTHP trong COVID-19 

sẽ được đánh giá. 

2. Sản phẩm và thành phần 

2.1. Quan điểm lịch sử 

Nguyên tắc truyền HTHP được thiết lập 

vào năm 1880 khi nó được chứng minh 

khả năng miễn dịch chống lại bệnh bạch 

hầu dựa trên các kháng thể đã có sẵn 

trong máu của động vật đã có miễn dịch 

chủ ý với liều lượng độc tố không gây 

chết người, có thể được truyền sang 

động vật có khả năng chống lại bệnh 

bạch hầu đang hoạt động [30, 31]. Sau 

đó, người ta nhận ra rằng huyết tương 

miễn dịch không chỉ vô hiệu hóa mầm 

bệnh mà còn cung cấp các đặc tính điều 

https://www.clinicaltrials.gov/
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04332835
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04332380


hòa miễn dịch thụ động cho phép người 

nhận kiểm soát dòng thác gây viêm quá 

mức do một số tác nhân truyền nhiễm 

hoặc nhiễm trùng huyết gây ra [26,31]. 

Vào đầu những năm 1950, việc tinh chế 

và tập trung các globulin miễn dịch từ 

những người hiến tặng khỏe mạnh hoặc 

những bệnh nhân đã hồi phục cung cấp 

một lựa chọn để điều trị các bệnh 

truyền nhiễm nghiêm trọng cũng như 

các tình trạng miễn dịch bao gồm suy 

giảm miễn dịch nguyên phát, dị ứng và 

các bệnh tự miễn [30,32,33]. 

Một số sản phẩm máu dưỡng bệnh như 

immunoglobulin tĩnh mạch (IVIg) và 

kháng thể đa dòng hoặc đơn dòng đã 

được phát triển để điều trị các tình 

trạng nhiễm trùng [18]. Tuy nhiên, 

trong trường hợp khẩn cấp, chúng rất 

khó sản xuất và đắt tiền, và có thể 

không mang lại hiệu quả kiểm soát lây 

nhiễm thích hợp. Vì vậy, việc sử dụng 

HTHP đã được sử dụng rộng rãi trong 

các đợt bùng phát khác nhau như là lựa 

chọn điều trị đầu tiên do thiếu thuốc 

hoặc vắc-xin, và thường là cơ hội cuối 

cùng hoặc điều trị thử nghiệm [26].  

Từ đại dịch cúm Tây Ban Nha đến đại 

dịch hiện tại do SARS-Cov-2 gây ra, 

người ta đã quan sát thấy rằng việc sử 

dụng HTHP làm giảm đáng kể tỷ lệ tử 

vong của ca bệnh. Đó là trường hợp 

nhiễm Cúm A (H1N1) pdm09, Cúm A 

Tây Ban Nha (H1N1) và SARS-CoV, trong 

đó việc sử dụng HTHP có liên quan đến 

việc giảm tỷ lệ tử vong, tỷ lệ tử vong 

(Bảng 1) [5,34–45,111] , và các tác dụng 

ngoại ý nhẹ (Bảng 2) [25,46–49]. Hơn 

nữa, việc sử dụng HTHP trong các 

coronavirus khác như SARS-CoV, làm 

giảm số ngày nằm viện ở những bệnh 

nhân nặng [42,50]. Liên quan đến việc 

sử dụng thở máy, ở bệnh Cúm A (H1N1) 

pdm09 và cúm gia cầm A (H5N1), việc 

sử dụng HTHP đã làm giảm thời gian 

thở máy xâm nhập [47,51]. Ngoài ra, 

người ta đã mô tả rằng việc sử dụng 

HTHP trong SARS-CoV và cúm gia cầm A 

(H5N1) đã làm giảm tải lượng vi rút 

trong đường hô hấp [46,49]. Hiện tại, 

HTHP được sử dụng trên bệnh nhân 

COVID-19 đã được chứng minh là làm 

giảm tải lượng vi rút và cải thiện tình 

trạng lâm sàng [38,39]. Tuy nhiên, cần 

phải tiến hành các thử nghiệm ngẫu 

nhiên có đối chứng để xác nhận tính 

hữu ích của can thiệp này ở cả bệnh 

nhân nhập viện với các triệu chứng 

nhẹ/ nặng và những bệnh nhân trong 

ICU. 

Sự an toàn của việc sử dụng HTHP là 

một vấn đề khác có liên quan đến dịch 

bệnh trong lịch sử. Hiện tại, đã có bằng 

chứng về sự an toàn của HTHP trong các 

tình huống khẩn cấp (Bảng 2). Trong các 

vụ dịch Cúm A (H1N1), SARS-CoV và 

MERS-CoV, các nghiên cứu không tìm 

thấy bất kỳ tác dụng phụ nào liên quan 

đến việc quản lý HTHP. Trong trường 



hợp Ebola, việc sử dụng HTHP có liên 

quan đến các phản ứng có hại nhẹ như 

buồn nôn, mẩn ngứa trên da và sốt 

[25]. Trong COVID-19, các báo cáo đã 

chỉ ra rằng việc sử dụng HTHP là an toàn 

và nó không gây ra các tác dụng phụ 

lớn. Do đó, do khả năng dung nạp và 

khả năng bảo vệ tiềm ẩn, HTHP là một 

ứng cử viên sáng giá được đánh giá như 

một lựa chọn điều trị để kiểm soát đại 

dịch hiện nay. 

2.2. Thu nhận và thành phần huyết tương 

Những người hiến tặng đang dưỡng 

bệnh phải trải qua quá trình đánh giá 

trước khi hiến tặng tiêu chuẩn để đảm 

bảo tuân thủ các quy định hiện hành về 

hiến huyết tương [52]. Hiện tại, những 

người hiến tặng đang dưỡng bệnh từ 18 

đến 65 tuổi không có triệu chứng nhiễm 

trùng và xét nghiệm âm tính với COVID-

19 sau 14 ngày hồi phục được xem là 

đối tượng có thê hiến tặng huyết 

tương. Các thử nghiệm này phải được 

lặp lại 48 giờ sau đó và tại thời điểm 

hiến tặng [39,52]. Người hiến tặng từ 

các khu vực có các bệnh nhiệt đới khác 

lưu hành (ví dụ, sốt rét) nên được loại 

trừ. Ngoài các xét nghiệm phân tử, điều 

quan trọng là nhận ra tình trạng cảm 

xúc, khám phá tính nhạy cảm và đảm 

bảo không lợi dụng người hiến tặng 

[53]. 

Thẩm tách là quy trình được khuyến 

nghị để lấy huyết tương. Quy trình này 

dựa trên việc ly tâm liên tục máu từ 

người hiến tặng để cho phép lấy huyết 

tương chọn lọc. Hiệu quả của kỹ thuật 

này là khoảng 400–800 mL từ một lần 

hiến máu. Lượng huyết tương này có 

thể được lưu trữ trong các đơn vị 200 

hoặc 250 mL, và được đông lạnh trong 

vòng 24 giờ sau khi thu thập để được sử 

dụng trong các lần truyền tiếp theo 

[54]. 

Vì sản xuất HTHP đòi hỏi tiêu chuẩn 

chất lượng cao, nó yêu cầu không có 

bất kỳ sự lây nhiễm nào, vì vậy các xét 

nghiệm tìm vi rút suy giảm miễn dịch ở 

người (HIV), bệnh viêm gan B, viêm gan 

C, giang mai, vi rút gây nhiễm trùng tế 

bào lympho T ở người type 1 và 2 

(Human T-cell lymphotropic virus – 

HTLV), và Trypanosoma cruzi (nếu sống 

trong vùng lưu hành) nên được thực 

hiện [52,55]. Theo nghĩa này, xét 

nghiệm axit nucleic đối với vi rút HIV và 

viêm gan là bắt buộc để đảm bảo an 

toàn cho người nhận [56]. Các quy trình 

khác đề xuất việc bất hoạt mầm bệnh 

bằng riboflavin hoặc psoralen cộng với 

việc tiếp xúc với tia cực tím để cải thiện 

tính an toàn của HTHP [57]. 

  



Bảng 1: Huyết tương dưỡng sinh ở bệnh nhân nhiễm trùng đường hô hấp do Coronavirus (SARS, MERS và COVID-19). 

Tác giả 
Quốc 

gia 

Loại nghiên 

cứu 

Căn 

nguyên 

virut 

Chẩn đoán 
Bao gồm các 

đối tượng 
Không điều trị bằngHTHP 

Trạng thái lâm 

sàng trước khi 

dùng HTHP 

Liều HTHP Can thiệp Kết quả Tử vong 

Zhang và 

cộng sự 

(2020) [111] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

COVID-

19 

RT-PCR Can thiệp: 4 Lopinavir/Ritonavir, Interferon 

alpha-2b, oseltamivir, Ribavirin 

Suy thoái lâm 

sàng 

Không 

xác định 

200–400 mL trong một hoặc hai 

lần truyền liên tiếp. Một bệnh 

nhân nhận được 2.400 mL chia 

làm tám lần truyền liên tiếp 

Phục hồi lâm sàng và 

xuất viện 

0% nhóm can 

thiệp 

Shen và 

cộng sự 

(2020) [38] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

COVID-

19 

RT-PCR Can thiệp: 5 Tất cả bệnh nhân được quản lý 

bằng thuốc kháng vi-rút trong 

quá trình điều trị 

Suy thoái lâm 

sàng 

HTHP từ 

cùng người 

hiến tặng 

HTHP 200–250 mL hai lần truyền 

liên tiếp HTHP 200 mL liều duy 

nhất 

Cải thiện tải lượng vi 

rút và tăng kháng 

thể 

0% nhóm can 

thiệp 

Duan và 

cộng sự 

(2020) [39] 

Trung 

Quốc 

Thử nghiệm 

lâm sàng 

COVID-

19 

RT-PCR Can thiệp: 19 Ribavirin, Cefoperazone, 

Levoflaxacin, 

Methylprednisolone, Interferon, 

Peramivir, Caspofungin. 

Suy thoái lâm 

sàng 

HTHP từ 

cùng người 

hiến tặng 

HTHP 200 mL liều duy nhất Cải thiện tải lượng 

virus và hình ảnh 

phổi 

Giảm tải lượng 

virus và cải 

thiện hình ảnh 

phổi 

Ye và cộng 

sự (2020) 

[37] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

COVID-

19 

RT-PCR Can thiệp: 6 Không báo cáo Suy thoái lâm 

sàng 

Không 

xác định 

HTHP 200–250 mL hai lần truyền 

liên tiếp 

Giảm tải lượng vi rút 

và tăng kháng thể 

kháng SARS-CoV-2 

IgG và IgM 

0% nhóm can 

thiệp 

Anh và 

cộng sự 

(2020) [34] 

Hàn 

Quốc 

Nghiên cứu 

một trường 

hợp bệnh 

COVID-

19 

RT-PCR Can thiệp: 2 Lopinavir/Ritonavir, 

hydroXychloroquine và 

empirical antibiotics 

Suy thoái lâm 

sàng 

Không 

xác định 

Không xác định Giảm tải lượng vi rút 

và tăng kháng thể 

kháng SARS-CoV-2 

IgG và IgM 

0% nhóm can 

thiệp 

Soo và cộng 

sự (2004) 

[40] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

so sánh 

thuần tập 

SARS- 

CoV 

Định nghĩa ca 

bệnh theo CDC 

Can thiệp: 19, 

Kiểm soát: 21 

Nhóm can thiệp: Ribavirin, 3 

liều Methylprednisolone (15 g). 

Nhóm kiểm soát: Ribavirin, từ 4 

liều trở lên Methylprednisolone 

(1∙5 g). 

Suy thoái lâm 

sàng 

Không 

xác định 

HTHP 200-400 mL ngày 11 và 42 

sau khi xuất hiện các triệu chứng 

Tỷ lệ tử vong, thời 

gian nằm viện, các 

tác dụng phụ 

Giảm 23% (p 

= .03) 

Cheng và 

cộng sự 

(2005) [41] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

SARS- 

CoV 

Định nghĩa ca 

bệnh theo CDC 

và huyết thanh 

học 

Can thiệp: 80 Không xác định Suy thoái lâm 

sàng 

Không 

xác định 

HTHP 279 mL mỗi ngày 14 Tỷ lệ tử vong, thời 

gian nằm viện, các 

tác dụng phụ 

12.5% nhóm 

can thiệp 

Nie và cộng 

sự (2003) [5] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

SARS- 

CoV 

không xác định Can thiệp: 40 Không xác định Không xác định Không 

xác định 

HTHP liều lượng không xác 

định 

Tử vong 0% nhóm can 

thiệp 

Yeh và cộng 

sự (2005) 

[42] 

Đài 

Loan 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

SARS- 

CoV 

Huyết thanh 

học 

Can thiệp: 3 Ribavirin, MoXifloXacin, 

Methylprednisolone 

Suy thoái lâm 

sàng 

Không 

xác định 

HTHP không rõ liều lượng vào 

ngày thứ 11 khi khởi phát triệu 

chứng 

Tỷ lệ tử vong, kháng 

thể, tải lượng vi rút, 

các tác dụng phụ 

0% nhóm can 

thiệp 

Zhou và 

cộng sự 

(2003) [43] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

SARS- 

CoV 

Định nghĩa ca 

bệnh theo CDC 

Can thiệp: 1 

Kiểm soát: 28 

Tất cả BN dùng Ribavirin, 

Azithromycin, LevofloXacin, 

Steroids,thở máy xâm lân 

Người lớn tuổi 

có bệnh đi kèm 

Không 

xác định 

HTHP 50 mL liều duy nhất vào 

ngày thứ 17 khi khởi phát triệu 

chứng 

Tỷ lệ tử vong, thời 

gian nằm viện 

Giảm 7% (p 

= .93) 

Kong (2003) 

[44] 

Trung 

Quốc 

Nghiên cứu 

một trường 

hợp bệnh 

SARS- 

CoV 

Chẩn đoán 

lâm sàng 

Can thiệp: 1 Antivirals, Steroids, thở máy Suy thoái lâm 

sàng 

HTHP từ 

cùng người 

hiến tặng 

HTHP 250 mL 2 liều vào ngày 

thứ 7 khi bắt đầu có triệu chứng 

Tử vong 0% nhóm can 

thiệp 

Wong và 

cộng sự 

(2003) [45] 

Trung 

Quốc 

(Hongk

ong) 

Nghiên cứu 

một trường 

hợp bệnh 

SARS- 

CoV 

Định nghĩa ca 

bệnh theo 

WHO 

Can thiệp: 1 Cefotaxime, LevofloXacin Suy thoái lâm 

sàng 

HTHP từ 

cùng người 

hiến tặng 

200 mL HTHP vào ngày thứ 14 

khi bắt đầu có triệu chứng 

Tử vong 0% nhóm can 

thiệp 

Ko và cộng 

sự (2018) 

[35] 

Hàn 

Quốc 

Nghiên cứu 

hàng loạt ca 

bệnh 

MERS -

CoV  

RT-PCR Can thiệp: 3 Steroids Suy thoái lâm 

sàng 

Không 

xác định 

HTHP không xác định liều 

lượng 

Hiệu giá kháng thể 0% nhóm can 

thiệp 

CDC: Trung tâm kiểm soát và phòng ngừa dịch bệnh; COVID-19: Bệnh do coronavirus 2019; CP: Huyết tương hồi phục; MERS-CoV: coronavirus hội chứng hô hấp Trung Đông; mL: Mililit; IgM: Immunoglobulin M; IgG: Immunoglobulin G; 

NA: Không có sẵn; RT PCR: Phản ứng chuỗi polymerase sao chép ngược; SARS-CoV: Coronavirus hội chứng hô hấp cấp tính nặng; WHO: Tổ chức y tế thế giới. Lấy và chỉnh sửa từ [20]. 



Bảng 2: Các tác dụng ngoại ý liên quan đến huyết tương hồi phục trong các đợt dịch khác nhau. 

Tác giả Quốc gia Căn nguyên của virus Tác dụng phụ 

Zhang; và cộng sự (2020) [111] Trung Quốc COVID-19 Không 

Shen và cộng sự (2020) [38] Trung Quốc COVID-19 Không 

Duan và cộng sự (2020) [39] Trung Quốc COVID-19 Ban đỏ mặt tự giới hạn ở 2/10 bệnh nhân. Không có sự kiện bất lợi lớn. 

Ye và cộng sự (2020) [37] Trung Quốc COVID-19 Không 

Anh và cộng sự (2020) [34] Hàn Quốc COVID-19 Không 

Soo và cộng sự (2004) [40] Trung Quốc SARS-CoV Không 

Cheng et al (2005) [41] Trung Quốc SARS-CoV Không 

Nie và cộng sự (2003) [5] Trung Quốc SARS-CoV Không 

Yeh và cộng sự (2005) [42] Đài Loan SARS-CoV Không 

Zhou và cộng sự (2003) [43] Trung Quốc SARS-CoV Không 

Kong và cộng sự (2003) [44] Trung Quốc SARS-CoV Không 

Wong và cộng sự (2003) [45] Trung Quốc SARS-CoV Không 

Ko và cộng sự (2018) [35] Hàn Quốc MERS-CoV Không 

Van Griensven và cộng sự (2016) [25] Guinea Ebola Buồn nôn, ban đỏ da, sốt. Không có sự kiện bất lợi lớn. 

Hung và cộng sự (2011) [46] Trung Quốc Influenza A(H1N1) Không 

Chan và cộng sự (2010) [47] Trung Quốc Influenza A(H1N1) Không 

Yu và cộng sự (2008) [48] Trung Quốc Influenza A(H5N1) Không 

Kong và cộng sự (2006) [49] Trung Quốc Influenza A(H5N1) Không 

COVID-19: Bệnh do coronavirus 2019; MERS-CoV: coronavirus hội chứng hô hấp Trung Đông; SARS-CoV: Coronavirus hội chứng hô hấp cấp tính nghiêm trọng. 

Không có liều lượng truyền HTHP tiêu 

chuẩn. Trong các nghiên cứu khác nhau 

đối với coronavirus, việc sử dụng HTHP 

nằm trong khoảng từ 200 đến 500 mL 

với liều lượng đơn hoặc kép (Bảng 1). 

Hiện tại, khuyến cáo dùng 3 mL/ kg mỗi 

liều trong hai ngày [54]. Chiến lược này 

tạo điều kiện thuận lợi cho việc phân 

phối các đơn vị huyết tương (250 mL 

mỗi đơn vị) và cung cấp một lựa chọn 

phân phối tiêu chuẩn trong các chiến 

lược y tế công cộng. 

Thành phần của HTHP có thể thay đổi 

và bao gồm nhiều thành phần khác 

nhau có nguồn gốc từ máu. Huyết 

tương chứa hỗn hợp muối vô cơ, hợp 

chất hữu cơ, nước và hơn 1000 protein. 

Trong thành phần protein, chúng tôi tìm 

thấy albumin, immunoglobulin, bổ thể, 

đông máu và các yếu tố chống huyết 

khối trong số những yếu tố khác [58] 

(Hình. 1A). Điều thú vị là, người ta cho 

rằng huyết tương từ những người hiến 

tặng khỏe mạnh cung cấp các hoạt động 

điều hòa miễn dịch thông qua việc 

truyền vào các cytokine chống viêm và 

các kháng thể có vai trò ức chế bổ thể, 

các cytokine gây viêm và các kháng thể 

tự thân [27]. Những yếu tố này có thể 

ảnh hưởng đến khả năng điều hòa miễn 

dịch của HTHP ở bệnh nhân COVID-19 

(xem chi tiết bên dưới). 

3. Cơ chế chống vi rút 

Kháng thể trung hòa (Neutralizing 

Antibodies-NAbs) rất quan trọng trong 

việc loại bỏ vi rút và được coi là thiết 

yếu trong việc bảo vệ chống lại các bệnh 

do vi rút gây ra. Miễn dịch thụ động do 

HTHP thúc đẩy có thể cung cấp các NAb 

này để hạn chế nhiễm trùng. Hiệu quả 

của liệu pháp này có liên quan đến nồng 

độ NAbs trong huyết tương của những 

người hiến tặng đã hồi phục [25,112]. 

Trong SARS-CoV và MERS được phát 

hiện ra rằng NAbs liên kết với protein 

liên kết thụ thể spike1 (S1-RBD), vùng 



tận cùng S1-N và S2, do đó ức chế sự 

xâm nhập của chúng, hạn chế sự sao 

chép của virus [59]. Hơn nữa, các con 

đường khác qua trung gian kháng thể 

như kích hoạt bổ thể, gây độc tế bào 

phụ thuộc vào kháng thể và/ hoặc thực 

bào cũng có thể thúc đẩy hiệu quả điều 

trị của HTHP. 

Tian và cộng sự. [60], cho thấy qua 

ELISA và phép đo giao thoa Biolayer 

ràng buộc rằng một kháng thể đặc hiệu 

SARS-CoV, CR3022 và quan trọng hơn là 

kháng thể này không cho thấy bất kỳ sự 

cạnh tranh nào với thụ thể chuyển đổi 

men chuyển angiotensin-2 (ACE-2) để 

liên kết với vùng RBD COVID-19. RBD 

của COVID-19 rất khác nhau so với 

SARS-CoV ở đầu C tận cùng. Mặc dù sự 

khác biệt này không cho phép COVID-19 

liên kết với thụ thể ACE-2, nhưng nó 

ảnh hưởng đến phản ứng chéo của 

NAbs [60].  

Một xét nghiệm trung hòa dựa trên 

vector giả của vi rút chậm-lentiviral để 

xác định chắc chắn NAbs cụ thể trong 

huyết tương từ những bệnh nhân đã 

hồi phục với SARS-CoV-2 cho thấy sự 

khác biệt về hiệu giá NAbs, khoảng 30% 

bệnh nhân không phát triển hiệu giá 

NAbs cao sau khi nhiễm trùng [61]. 

Những biến đổi này có liên quan đến 

tuổi, số lượng tế bào lympho và nồng 

độ protein phản ứng C trong máu, cho 

thấy rằng các thành phần khác từ huyết 

tương góp phần vào sự phục hồi của 

những bệnh nhân này. 

Trong huyết tương, ngoài NAbs, còn có 

các kháng thể bảo vệ khác, bao gồm 

immunoglobulin G (IgG) và 

immunoglobulin M (IgM). Các thành 

phần không phải kháng thể trung hòa 

liên kết với vi-rút, tuy không phát huy 

được khả năng ức chế sao chép của vi-

rút, nhưng có thể góp phần phòng ngừa 

lây nhiễm và/hoặc cải thiện triệu chứng 

[54] (Hình 1B). 

Cơ thể người bệnh nhiễm SARS-CoV sẽ 

sản xuất kháng thể IgG chống lại 

nucleoprotein (N) có thể được phát 

hiện vào ngày thứ 4 sau khi bệnh khởi 

phát và với sự chuyển đổi huyết thanh 

vào ngày thứ 14 [62]. Trong trường hợp 

nhiễm SARS, 89% bệnh nhân khỏi bệnh 

cho thấy có IgG đặc hiệu và NAbs tồn tại 

sau nhiễm bệnh 2 năm [63]. Hơn nữa, 

nồng độ IgM cao nhất được phát hiện 

vào ngày thứ chín sau khi bệnh khởi 

phát và việc chuyển lớp sang IgG xảy ra 

vào tuần thứ hai [64]. 

Shen và cộng sự. [38], cho thấy rằng 

những người hiến tặng đã hồi phục sau 

nhiễm COVID-19 có hiệu giá kháng thể 

đặc hiệu SARS-CoV-2 nằm trong khoảng 

từ 1.800 đến 16.200 và hiệu giá NAbs là 

từ 80 đến 480. Huyết tương thu được 

từ những người hiến tặng và được 

truyền cho những người nhận trên cùng 

ngày dẫn đến tải lượng vi rút giảm. Sau 



khi truyền HTHP, hiệu giá của IgG và 

IgM ở người nhận tăng lên tùy thuộc 

vào thời gian. Hơn nữa, sự hiện diện 

của NAbs trong người nhận đóng một 

vai trò quan trọng trong việc hạn chế lây 

nhiễm virus. Một nghiên cứu khác đánh 

giá động học của sự phát triển NAbs đặc 

hiệu SARS-CoV-2 trong suốt quá trình 

của bệnh. Hiệu giá NAbs ở bệnh nhân 

nhiễm SARS-CoV-2 thấp trước khi khởi 

phát bệnh 10 ngày và sau đó tăng lên, 

với đỉnh điểm từ 10 đến 15 ngày sau khi 

phát bệnh, duy trì ổn định sau đó ở tất 

cả bệnh nhân [61]. 

4. Điều hòa miễn dịch 

4.1. Cơ chế F (ab´) 2  

Trong lịch sử, sử dụng IVIg là một trong 

những can thiệp quan trọng ở bệnh 

nhân mắc các bệnh tự miễn cũng như 

các bệnh viêm tự thân, cấy ghép (tức là 

thải ghép mãn tính so với tình trạng 

chống chủ sau khi ghép tủy), suy giảm 

miễn dịch nguyên phát và thứ phát, các 

khối u ác tính huyết học trong số các 

điều kiện khác. Chuẩn bị IVIg bao gồm 

các kháng thể chống vô hiệu hóa ngăn 

chặn các kháng thể tự phản ứng của 

người nhận [36,65]. Phản ứng này rất 

quan trọng để kiểm soát tự kháng thể ở 

những bệnh nhân mắc bệnh tự miễn. 

Theo nghĩa này, một báo cáo gần đây ở 

bệnh nhân COVID-19, cho thấy những 

bệnh nhân bị bệnh nặng có biểu hiện 

tích cực với kháng thể kháng cardiolipin 

IgA cũng như kháng thể kháng β2-

glycoprotein I IgA và IgG [66]. Bằng 

chứng này có thể gợi ý rằng HTHP-

COVID-19 có thể trung hòa loại tự 

kháng thể này, làm giảm tỷ lệ kháng thể 

gây các biến cố huyết khối (tức là bệnh 

giống như hội chứng kháng 

phospholipid), đặc biệt ở những bệnh 

nhân bị bệnh nặng. Đồng thời, một báo 

cáo gần đây về một bệnh nhân mắc hội 

chứng Sjögren và COVID-19 được điều 

trị thành công bằng HTHP có thể cho 

thấy rằng chiến lược này là an toàn và 

hiệu quả trong các tình trạng tự miễn 

dịch [37]. 

Ngoài ra, một số kháng thể ức chế dòng 

thác bổ thể (tức là C3a và C5a), và hạn 

chế sự hình thành các phức hợp miễn 

dịch (Hình 1C) [67,68]. Những con chuột 

thiếu hụt bổ thể bị nhiễm SARS-CoV có 

tình trạng tải lượng virus cao, tiết ra các 

cytokine và chemokine gây viêm, và sự 

xâm nhập tế bào miễn dịch trong phổi. 

Những kết quả này cho thấy rằng sự 

hoạt hóa bổ thể đóng góp  phần lớn vào 

tình trạng viêm hệ thống và sự di 

chuyển của bạch cầu trung tính đến 

phổi, kéo dài tổn thương mô [69]. Các 

nghiên cứu bổ sung đã chỉ ra rằng IgG 

được chuyển qua huyết tương trung 

hòa các cytokine như IL-1β và TNFα 

[70]. Theo nghĩa này, miễn dịch thụ 

động bằng cách truyền HTHP-COVID-19 

có thể hạn chế dòng thác gây viêm do 

các kháng thể gây bệnh thúc đẩy, cũng 



như tổn thương tế bào do kích hoạt 

dòng thác bổ thể trong môi trường 

viêm quá mức. 

Tăng phụ thuộc vào kháng thể (ADE) là 

một cơ chế trong đó cường độ lây 

nhiễm tăng lên khi có các NAb có sẵn 

nghèo nàn, tạo điều kiện thuận lợi cho 

sự sao chép của vi rút vào đại thực bào 

và các tế bào khác thông qua tương tác 

với các thụ thể Fc và/ hoặc bổ thể [71]. 

Hiện tượng này thấy ở coronavirus 

mèo, vi rút HIV và sốt xuất huyết đã tận 

dụng đáp ứng miễn dịch dịch thể chống 

vi rút trước đó để lây nhiễm hữu hiệu 

cho tế bào đích của vật chủ [72,73]. Các 

thử nghiệm in vitro với các dòng tế bào 

tiền bạch cầu đơn nhân-promonocyte 

của người đã chứng minh rằng SARS-

CoV ADE chủ yếu được trung gian bởi 

các kháng thể chống lại các protein đột 

biến, làm tăng đáng kể tỷ lệ chết tế bào 

theo chương trình  ở các tế bào này 

[73]. Điều này rất được quan tâm ở các 

vùng mà coronavirus lưu hành. Việc 

phát triển vắc-xin nên xem xét hiện 

tượng này ở những bệnh nhân có 

COVID-19 và việc sử dụng HTHP-COVID-

19 trong những lĩnh vực này nên được 

TÁC DỤNG KHÁNG VI RÚT 

Hình 1. Biểu diễn sơ đồ của các thành phần huyết tương dưỡng bệnh và cơ chế hoạt động của nó. A. Thành 

phần chính của huyết tương dưỡng bệnh. B. Các tác dụng kháng vi rút của NAbs. IgG và IgM là các lớp 

kháng thể chính, mặc dù IgA cũng có thể quan trọng, đặc biệt trong các trường hợp nhiễm virus ở niêm 

mạc. Các loại không phải NAb khác có thể tạo ra tác dụng bảo vệ. Đáp ứng miễn dịch dịch thể chủ yếu 

hướng tới protein tăng đột biến (S). C. Các hoạt động chống lại sự biến đổi của HTPH bao gồm mạng lưới 

các tự kháng thể và kiểm soát hệ thống miễn dịch hoạt động quá mức (tức là bão cytokine, tỷ lệ Th1 / Th17, 

kích hoạt bổ thể và điều chỉnh trạng thái tăng đông máu) (xem văn bản để biết chi tiết). N: Nucleoprotein; 

M: Màng; E: Phong bì 



tiến hành một cách thận trọng vì ADE có 

thể nổi lên như một phản ứng có hại ở 

những bệnh nhân bị nhiễm trùng tiến 

triển [74]. Nếu nghi ngờ hiện tượng này 

sau khi sử dụng HTHP-COVID-19, bác sĩ 

lâm sàng phải thông báo ngay cho cơ 

quan y tế và đánh giá mức độ an toàn 

theo các loại coronavirus lưu hành 

trong khu vực. 

4.2. Cơ chế Fc 

FcRn là một chất điều hòa quan trọng 

trong chu trình bán hủy IgG. Thụ thể 

này hoạt động bằng cách ngăn chặn sự 

phân hủy và thanh thải IgG, theo cơ chế 

pinocytotic cho phép sự lưu thông của 

kháng thể trong tế bào để bài tiết sau 

đó [65,75]. Chất ức chế FcRn 

rozanolixizumab cho thấy làm giảm 

nồng độ IgG trong một nghiên cứu ở 

giai đoạn 1 [76], và nó tỏ ra rất quan 

trọng trong quá trình dị hóa IVIg ở bệnh 

nhân suy giảm miễn dịch biến đổi phổ 

biến [77]. Người ta đã chứng minh rằng 

sự bão hòa thụ thể này bằng IVIg có thể 

là cơ chế khả dĩ nhất để loại bỏ các tự 

kháng thể trong các tình trạng tự miễn 

dịch bằng cách rút ngắn thời gian sống 

của chúng [78–80]. Liệu các kháng thể 

có đóng một vai trò quan trọng trong cơ 

chế bệnh sinh COVID-19 hay không vẫn 

còn được làm sáng tỏ, tuy nhiên, sự bão 

hòa của FcRn có thể cung cấp thêm một 

con đường điều hòa miễn dịch ở bệnh 

nhân điều trị HTHP. 

Các thụ thể Fcγ được tìm thấy trong hầu 

hết các tế bào miễn dịch. Các thụ thể 

này là yếu tố quan trọng trong việc điều 

chỉnh hoặc ức chế hoạt động của các tế 

bào miễn dịch, bao gồm cả tế bào 

lympho [75]. Sự hoạt hóa thụ thể Fcγ 

bởi IgG gây ra sự điều hòa FCγRIIB có 

liên quan đến tác dụng ức chế. Điều này 

đã được chứng minh ở các tế bào B, nơi 

điều hòa FCγRIIB có liên quan đến khả 

năng điều trị đào thải cấp tính sau khi 

ghép thận [81], và là yếu tố quyết định 

chính đối với đáp ứng IVIg ở bệnh nhân 

mắc bệnh Kawasaki [82]. Người ta gợi ý 

rằng quá trình sialyl hóa của thụ thể này 

là rất quan trọng đối với các hoạt động 

ức chế trong tế bào miễn dịch [83]. Tuy 

nhiên, nghiên cứu tế bào Th17 trong mô 

hình viêm não tủy tự miễn cho thấy 

rằng quá trình này là không thể thiếu 

đối với điều hòa miễn dịch đối với điều 

trị IVIg [84]. Bất chấp những kết quả 

này, truyền HTHP có thể giúp điều chỉnh 

phản ứng miễn dịch thông qua các thụ 

thể Fcγ, và đáng chú ý trong việc quản 

lý COVID-19 hiện tại. 

4.3. Tế bào đuôi gai 

Tế bào đuôi gai (DC) là cơ quan điều 

hòa chính của khả năng miễn dịch bẩm 

sinh và hoạt động như những tế bào 

trình diện kháng nguyên chuyên biệt. 

Các nghiên cứu trong ống nghiệm đã chỉ 

ra rằng việc sử dụng IVIg có thể làm 

giảm sự trưởng thành của các DC, cũng 



như làm giảm sản xuất IL-12. Điều thú vị 

là, việc sản xuất IL-10 đã được tăng 

cường [85]. Trong nghiên cứu được 

thực hiện bởi Sharma và cộng sự [86], 

các tác giả phát hiện ra rằng IVIg gây ra 

việc sản xuất IL-33, sau đó mở rộng các 

bạch cầu ưa kiềm sản xuất IL-4. Trong 

dòng này, nghiên cứu khác cho thấy IVIg 

có thể thúc đẩy sản xuất IL-4 và IL-13 

tương quan với mức IL-33 [87]. Cơ chế 

điều hòa giảm FcγRIIa và IFN-γR2 qua 

trung gian cytokine Th2 được cho là 

những cơ chế có khả năng xảy ra nhất 

đối với hiện tượng này. Gần đây, người 

ta thấy rằng IVIg kích hoạt β-catenin 

theo cách độc lập với IgG-sialyl hóa, 

điều này rất quan trọng để giảm viêm 

[88]. 

Điều hòa giảm của HLA-II và các phân tử 

kích thích như CD86, CD80 và CD40 ở 

các tế bào đuôi gai đã được báo cáo sau 

khi kích thích bằng IVIg [85]. Ở những 

bệnh nhân lupus ban đỏ hệ thống, có 

tồn tại chất tiền viêm cao, việc sử dụng 

IVIg đã loại bỏ sự trưởng thành qua 

trung gian IFN-α [89,90]. Tất cả cùng 

nhau, dữ liệu cho thấy rằng việc truyền 

huyết tương từ những người hiến tặng 

COVID-19 đã hồi phục có thể tăng 

cường các đặc tính chống viêm của DC, 

điều này có thể rất quan trọng trong các 

giai đoạn kích thích viêm quá mức ở 

bệnh nhân COVID-19.  

4.4. Tế bào T 

Mặc dù có khả năng tăng cường Th2 

thông qua IL-33 trong DCs [87], người ta 

đã mô tả rằng IVIg điều chỉnh sự cân 

bằng giữa các tế bào T CD4 + / CD8 +, 

cũng như thúc đẩy sự tăng sinh và tồn 

tại của Tregs. Điều trị bằng IVIg dường 

như làm giảm sự trình diện kháng 

nguyên của tế bào T thông qua việc 

điều chế và ức chế các DC. Quá trình 

này độc lập với FCγRIIB [91], và các báo 

cáo khác cho thấy sự giảm hoạt hóa của 

tế bào T không phụ thuộc vào quá trình 

sialyl hóa IgG, bạch cầu đơn nhân hoặc 

tế bào B [92]. 

Ngoài ra, những bệnh nhân được điều 

trị bằng IVIg cho thấy sự giảm số lượng 

tế bào Th1 và nồng độ IFNγ và TNFα 

thấp cùng với sự gia tăng của các 

cytokines Th2 như IL-4 và IL-10 [93]. Về 

mặt lâm sàng, người ta đã chứng minh 

rằng bệnh nhân Cúm A (H1N1) được 

điều trị bằng HTHP có biểu hiện giảm IL-

6 và TNFα [94], với mức tăng IL-10 [46]. 

Điều này ủng hộ khái niệm về HTHP 

chống viêm nhiễm ở những đối tượng 

bị nhiễm virus cấp tính. 

Độc tính tế bào cũng được điều chỉnh 

bằng cách dùng IVIg. Trong nghiên cứu 

của Klehmet và cộng sự [95], các tác giả 

phát hiện ra rằng những bệnh nhân mắc 

bệnh viêm đa dây thần kinh do viêm 

mãn tính được điều trị bằng IVIg, cho 

thấy giảm tế bào T CD8 với mức độ cao 

của bộ nhớ CD4 + T và tế bào bộ nhớ 



trung tâm T. Trong một nghiên cứu 

khác, IVIg được chứng minh là làm giảm 

sự hoạt hóa của tế bào T CD8 + liên 

quan đến sự phong tỏa thụ thể tế bào 

T, do đó làm giảm sự tương tác giữa 

hiệu ứng và tế bào đích [96]. Ở những 

đối tượng mắc bệnh Kawasaki, một tỷ lệ 

cao CD8 + được cho là có khả năng 

kháng IVIg, do đó cho thấy rằng những 

tế bào này có thể được coi là yếu tố dự 

báo cho đáp ứng với IVIg [97]. 

Các nghiên cứu gần đây đã chỉ ra rằng 

IVIg làm giảm sự tăng sinh của tế bào 

Th17, cũng như giảm sản xuất IL-17A, 

IL-17F, IL-21 và CCL20 [98,99]. Trong 

nghiên cứu khác, IVIg dường như điều 

chỉnh tỷ lệ Th17 / Treg có liên quan đến 

sẩy thai tái phát [100]. Có thể hợp lý 

rằng HTHP có thể hoạt động theo cách 

tương tự ở những bệnh nhân mắc 

COVID-19 [28,29] (Hình 1C).  

4.5. Tế bào B 

Tế bào B rất quan trọng trong miễn dịch 

thích ứng thông qua sản xuất kháng thể 

và cytokine. Ở những bệnh nhân bị 

bệnh đa dây thần kinh khử myelin, việc 

sử dụng IVIg có liên quan đến sự biểu 

hiện quá mức của các tế bào tái tạo 

FcγRIIB trên tế bào B [101,102]. IVIg bãi 

bỏ các phản ứng của tế bào B phụ thuộc 

TLR-9. Điều này có liên quan đến sự ức 

chế IVIg đối với con đường tín hiệu NF-

κB, giảm biểu hiện CD25 và CD40, và 

giảm sản xuất IL-6 và IL-10 của tế bào B. 

Quá trình này dường như được điều 

chỉnh bởi miền SH2 chứa phosphatase 1 

[103]. 

Sự tăng sinh và tồn tại của tế bào B 

được thực hiện qua trung gian của yếu 

tố hoạt hóa tế bào B (BAFF). Trong 

nghiên cứu được thực hiện bởi Le 

Pottier và cộng sự [104], các tác giả 

nhận thấy rằng IVIg chứa NAbs cho 

BAFF. Điều này có thể giải thích cho việc 

giảm tốc độ tăng sinh, cũng như tăng 

tốc độ chết của tế bào B. Về quy trình 

thứ hai, người ta thấy rằng các kháng 

thể kháng Fas (chống CD95), có trong 

các chế phẩm IVIg, gây ra quá trình chết 

tế bào theo chương trình ở các tế bào B 

[105]. 

Ở DCs, sự điều hòa giảm của các phân 

tử kích thích sau khi sử dụng IVIg đã 

được quan sát thấy. Điều này tương tự 

với các tế bào B biểu hiện sự giảm hoạt 

động trình bày kháng nguyên thứ phát 

sau quá trình nội hóa IgG, đồng thời với 

sự giảm sản xuất IL-2 của tế bào T [106]. 

Hơn nữa, dùng IVIg điều chỉnh tín hiệu 

của thụ thể tế bào B (BCR). Trong 

nghiên cứu của Séïté và cộng sự. [107], 

các tác giả phát hiện ra rằng sự tương 

tác giữa BCR và CD22 dẫn đến sự điều 

hòa giảm quá trình phosphoryl hóa 

tyrosine của Lyn và các protein liên kết 

tế bào B, dẫn đến sự hoạt hóa bền vững 

Erk 1/2 và bắt giữ chu kỳ tế bào ở pha 

G/1. 



Những cơ chế này có thể giải thích cho 

việc điều hòa miễn dịch đối với phản 

ứng viêm trong COVID-19 thứ phát sau 

khi dùng HTHP. Như đã trình bày ở trên, 

các báo cáo gần đây cho thấy việc sản 

xuất các kháng thể kháng phospholipid 

ở những bệnh nhân mắc COVID-19 cùng 

với hội chứng giống như anti-

phospholipid [66], và việc điều chỉnh 

dòng thác này có thể rất quan trọng để 

tránh các kết cục có hại ở nhóm bệnh 

nhân này (tức là huyết khối, rối loạn 

đông máu nội mạch lan tỏa). 

4.6. Các tế bào miễn dịch khác 

Yếu tố miễn dịch chính được nghi ngờ 

có liên quan đến tình trạng viêm và tổn 

thương phổi trong COVID-19 là sự hoạt 

hóa của các đại thực bào. Người ta cho 

rằng những bệnh nhân mắc COVID-19 

có thể  bị một bệnh giống như hội 

chứng kích hoạt đại thực bào liên quan 

đến sự di chuyển miễn dịch trong cơ 

thể đến các mô phổi [28]. Trong bối 

cảnh này, việc ức chế con đường miễn 

dịch này có thể giúp kiểm soát việc sản 

xuất quá mức cytokine và ngăn ngừa 

tổn thương phổi (tức là xơ hóa). Điều 

này gần đây đã được hỗ trợ bởi nghiên 

cứu của Blanco - Melo và cộng sự [108] 

người đã mô tả sự điều hòa của 

chemokine đối với các tế bào miễn dịch 

bẩm sinh ở chồn sương cũng như ở 

những bệnh nhân bị COVID-19. Điều thú 

vị là, các kết quả cho thấy kịch bản này 

chủ yếu xảy ra trong 7 ngày đầu tiên sau 

khi nhiễm bệnh, trong khi ở ngày thứ 

14, các cytokine khác như IL-6 và IL-1 

vẫn được kích hoạt [108]. Những dữ 

liệu này ảnh hưởng quan trọng đến 

điều trị.  

Trong nghiên cứu được thực hiện bởi 

Kozicky và cộng sự [109], các tác giả 

nhận thấy rằng các đại thực bào được 

điều trị bằng IVIg cho thấy sự gia tăng 

sản xuất IL-10, với việc giảm IL-12/ 

23p40, do đó gợi ý rằng việc thúc đẩy 

một quá trình đại thực bào chống viêm. 

Mặc dù không có bằng chứng về việc ức 

chế di chuyển qua phổi của đại thực 

bào bằng IVIg, một nghiên cứu về gây 

độc thần kinh ngoại vi cho thấy phương 

pháp điều trị này làm giảm sự xâm nhập 

của đại thực bào thần kinh ở chuột 

[110]. Những quan sát này đáng được 

chú ý ở những bệnh nhân được điều trị 

bằng HTHP-COVID-19 vì chúng có thể 

cho kết quả tích cực ở những bệnh 

nhân bị bệnh nặng với COVID-19 

[38,39]. Trong khía cạnh này, chúng tôi 

chứng minh việc sử dụng HTHP-COVID-

19 trong giai đoạn đầu của bệnh để 

ngăn chặn sự di chuyển của các tế bào 

miễn dịch bẩm sinh và tránh tổn thương 

phổi. 

5. Kết Luận 

HTHP là một chiến lược hiệu quả an 

toàn và tiềm năng để điều trị các mầm 

bệnh mới xuất hiện và tái xuất hiện, đặc 



biệt là trong những trường hợp không 

có thuốc kháng vi-rút hoặc vắc-xin đã 

được chứng minh. IVIg và HTHP chia sẻ 

cơ chế hoạt động tương tự. Các tác 

dụng kháng vi rút và điều hòa miễn dịch 

tiềm năng của HTHP hiện đang được 

đánh giá trong COVID-19. Theo sinh lý 

bệnh học của COVID-19, bệnh nhân 

nặng nên được ưu tiên hơn những bệnh 

nhân nguy kịch để giảm tỷ lệ tử vong và 

cải thiện kết quả. 
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