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Tóm tắt. Viêm khớp dạng thấp là một rối loạn viêm mãn tính chủ yếu tấn công các khớp linh hoạt. Hành 

đen, sản phẩm chế biến mới từ hành tươi (Allium cepa L.), có nhiều đặc tính dược lý và sinh học như chống 

oxy hóa, chống viêm và ung thư. Tuy nhiên khả năng ngăn ngừa và chống viêm của chiết xuất hành đen 

đối với bệnh viêm khớp vẫn chưa được báo cáo. Do đó, chúng tôi đã đánh giá chiết xuất nước hành đen 

(AeBA) với liều lượng (200, 300, 400 mg/kg thể trọng), thuốc tham chiếu Mobic (7,5 mg/50kg thể trọng) 

sử dụng mô hình chuột bị viêm khớp do FCA (0,1 ml/con chuột). Trọng lượng cơ thể, nhiệt độ bàn chân 

sau, chỉ số khớp, trọng lượng cơ quan, thông số huyết học, sinh hóa, mô bệnh khớp mắt cá chân được sử 

dụng làm tiêu chí để đánh giá tác động của AeBA đối với tình trạng viêm khớp. Kết quả, AeBA (400 mg/kg 

thể trọng) thể hiện hoạt tính ngăn ngừa và chống viêm thông qua việc cải thiện các chỉ tiêu khảo sát. Những 

kết quả này chứng minh rằng AeBA có tác dụng chống viêm. AeBA là ứng cử viên tiềm năng cho liệu pháp 

điều trị viêm khớp. 

Từ khóa: Viêm khớp dạng thấp, chiết xuất hành đen, tá dược Freund′s  

 

PREVENTION AND ANTI-INFLAMMATORY POTENTIAL OF CRUDE AQUEOUS 

EXTRACTS OF BLACK ONION ON FCA-INDUCED RHEUMATOID                       

ARTHRITIS IN MICE 

 
Abstract. Rheumatoid arthritis is a chronic disease that mainly affects flexible (synovial) joints. Black 

shallot, a new processing product from fresh shallot (Allium cepa L.), possesses many pharmacological and 

biological properties, such as antioxidant, anti-inflammatory and anticancer activities. However, prevention 

and anti-inflammatory potential of black shallot extracts has not yet been reported on arthritis. Thus, we 

evaluated the effect of aqueous extract of black shallot (AeBA) on FCA (0.1ml/mouse) induced arthritis 

mice models with a range of doses (200, 300 and 400 mg/kg body weight) in comparison with Mobic (7.5 

mg/50 kg body weight) as the reference. Body weight, temperature of the hind feet, arthritic index, relative 

organ weights, haematological and biochemical parameters, and histological features of ankle joints were 

used for assessing the effect of AeBA on joint inflammation. The dose of 400 mg AeBA /kg body weight 

resulted in an improvement of all the testing parameters, demonstrating the prevention and anti-

inflammatory potential of the extract. These results indicate that AeBA might be a potential candidate for 

therapeutic rheumatoid arthritis treatment. 

Key words: Rheumatoid arthritis, black shallot extract, Freund Complete’s Adjuvant 

1. GIỚI THIỆU 
Viêm khớp dạng thấp (RA) là một bệnh tự miễn dịch toàn thân. Viêm khớp thường bắt đầu ở khớp nhỏ lan 

rộng đến các khớp lớn hơn. Khi bao hoạt dịch bị viêm, chất hoạt dịch tăng sản, sụn khớp bị tổn thương sẽ 

làm cho khớp bị viêm và biến dạng [1]. Theo nghiên cứu dịch tễ học của Abdel-Nasser và cộng sự (1997) 

tỷ lệ người mắc RA trên toàn thế giới chiếm khoảng 1% dân số [2]. Nguyên nhân tử vong là do viêm khớp 

dẫn đến nhiễm trùng, suy thận và tim mạch [3]. Gần đây, việc áp dụng các biện pháp chữa bệnh dân gian 

trong y học phương Đông truyền thống, sử dụng các thảo dược tự nhiên cũng được công nhận là biện pháp 

hỗ trợ phòng ngừa và điều trị viêm khớp dạng thấp hữu hiệu. Chiết xuất etanol lá Elaeocarpus sphaericus 
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trong thành phần có chứa các hợp chất như saponin, terpenoit, steroit, flavonoit, tannin, ancaloit,... có khả 

năng ức chế phù chân, kháng viêm trên chuột bị RA [4]. Sự hiện diện của các hợp chất flavonoit, ancaloit, 

steroit, terpenoit, saponin, phenol, cacbonhydrat…. trong chiết xuất lá Justicia gendarussa giải thích đặc 

tính chống viêm khớp của cây này [5]. Lá trà xanh (Camellia sinensis) chứa steroit, terpenoit, carotenoit, 

flavonoit, ancaloit, tannin, glycosit,… có tác dụng trong kháng viêm hỗ trợ điều trị RA trong mô hình in 

vivo [6]. Hành (Allium cepa L.) là một loại rau gia vị, là nguồn cung cấp cacbonhydrat, vitamin A, B, C 

quan trọng, đồng thời có tác dụng kháng sinh, hạ đường huyết, chống ung thư, chống oxy hóa, bảo vệ thận 

và gan … [7]. Sản phẩm hành đen có nguồn gốc từ hành tươi, được ủ lên men trong phòng ủ đã kiểm soát 

nhiệt độ, độ ẩm. Thành phần hóa học của chiết xuất hành đen chứa các hợp chất flavonoit, organosulfur, 

axit amin [8], quercetin 3,4-diglucoside, isorhamnetin 3,4-diglucoside, quercetin 3-glucoside, quercetin 

4-glucoside, isorhamnetide , quercetin aglycone, isrohamnetin [9]. Chiết xuất etanol từ cây hành có khả 

năng chống lại vi khuẩn ở pH 4-8 [10]. Các hợp chất querectin trong hành có hoạt tính chống dị ứng, kháng 

viêm, … [11], chống ung thư cổ tử cung ở người (Hela) và dòng tế bào ung thư tế bào gan (HepG2) [9]. 

Gần đây, nhiều chiết xuất từ cây thuốc dân gian đã được nghiên cứu và chứng minh hiệu quả trong kháng 

viêm và điều trị bệnh viêm nhiễm. Tuy nhiên, tác dụng ngăn ngừa và chống viêm của chiết xuất hành đen 

chưa được đề cập đến. Trong nghiên cứu này, chúng tôi đã thiết lập một mô hình viêm khớp dạng thấp trên 

chuột Swiss albino do FCA gây ra và nghiên cứu tác dụng của chiết xuất hành đen trong phòng và điều trị 

RA. 

2. NGUYÊN LIỆU VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU 
2.1. Nguyên liệu thực vật  

 

Hình 1. Hành đen và AeBA 

A. Hành đen là sản phẩm lên men của hành tươi. B. Chiết xuất nước hành đen (AeBA) 

Theo phân loại của Salunkhe (1986) và Pureglove (1972), hành thuộc giống Allium, họ Alliaceae [12, 

13]. Hành tím (Allium cepa L.) được thu nhận từ thị xã Vĩnh Châu, tỉnh Sóc Trăng. Hành tím Vĩnh châu 

gồm 2 loại là "tùa coóng" và "sài coóng". Giống “tùa coóng” có 2 - 3 củ trong một gốc, củ hành có màu 

tím đậm, chắc, to và bóng mượt. Giống “sài coóng” có từ 4 củ trở lên trong một gốc [14]. Chuẩn bị chiết 

xuất hành đen (AeBA): Hành được rửa sạch bằng nước và bóc vỏ trấu bên ngoài để loại bỏ bụi và các bộ 

phận bị hư hỏng. Hành tươi được lên men trong buồng kín (Shellab, Hoa Kỳ) theo Tran và cộng sự [15]. 

Hành đen được thái lát và ngâm với 5 thể tích dung dịch nước 98% trong 1 tuần và lặp lại 2 lần để đạt năng 

suất tối đa. Dịch chiết thu được lọc qua giấy lọc Whatman. Dịch lọc cuối cùng được ngưng tụ ở áp suất 

giảm (130 mmBar) ở 60oC để thu được chiết xuất AeBA. Sau đó chiết xuất hành đen (AeBA) được bảo 

quản ở 4oC cho đến khi sử dụng tiếp [9] (Hình 1).  

2.2. Sàng lọc hóa thực vật AeBA 

Xét nghiệm ancaloit: chuẩn bị 2-3 ml AeBA, hai giọt thuốc thử Mayer (dung dịch kali thủy ngân iotua) 

được thêm dọc theo thành ống nghiệm. Xuất hiện kết tủa trắng kem chứng tỏ sự có mặt của ancaloit (thử 

nghiệm Mayer). Xét nghiệm terpenoit: AeBA xử lý bằng clorofom, lọc và thêm vào một vài giọt H2SO4. 

Lắc và để yên, xuất hiện màu vàng vàng hoặc màu nâu đỏ cho thấy sự hiện diện của tritecpen (thử nghiệm 

Salkowski). Xét nghiệm saponin: 50 mg AeBA pha loãng với nước cất và tạo thành 20 mL. Lắc trong ống 

đong chia độ trong 15 phút. Saponin được phát hiện bằng cách hình thành lớp bọt dài 2 cm (thử nghiệm 

Foam) [16]. Xét nghiệm tannin: 50 mg AeBA hòa tan trong 5 ml nước cất. Thêm vài giọt dung dịch clorua 

https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/flavonoid
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sắt trung tính 5%. Màu xanh đậm cho thấy sự phát hiện của hợp chất phenolic (thử nghiệm Ferric clorua) 
[18]. Xét nghiệm phenol: 50 mg AeBA S được hòa tan trong nước cất. Sau đó, 3 mL dung dịch chì axetat 

10% được thêm vào. Kết tủa trắng xuất hiện chứng tỏ có hợp chất phenol (thử nghiệm Lead axetat) [19]. 

Xét nghiệm phytosteron: AeBA được bổ sung thêm cloroform. Sau khi lọc, xử lý với một vài giọt anhydrit 

axetic, đun sôi và để nguội. Sau đó, vài giọt H2SO4 được thêm vào. Hình thành vòng màu nâu có hiện diện 

phytosteron (thử nghiệm Libermann-Burchard) [17]. Xét nghiệm flavonoit: 1 ml AeBA hòa tan trong 5 ml 

etanol (95% w/v), thêm vài giọt HCl đậm đặc và 0,5 g kim loại magie. Xuất hiện màu hồng, đỏ thẫm hoặc 

tươi trong 1-2 phút, cho thấy sự hiện diện flavonoit (thử nghiệm Shinoda). Xét nghiệm cacbonhydrat: Thêm 

2 giọt dung dịch cồn αnaphthol vào 2 ml AeBA. Lắc đều hỗn hợp và thêm từ từ vài giọt H2SO4 đặc dọc 

thành ống nghiệm. Sự xuất hiện vòng màu tím ở đường giao nhau đã phát hiện ra cacbonhydrat (thử nghiệm 

Molish). Xét nghiệm protein: Thêm vào 3 ml AeBA vài giọt dung dịch 4% NaOH và CuSO4 1%. Xuất hiện 

màu tím hoặc hồng cho thấy hiện diện protein (thử nghiệm Biuret) [20]. Phân tích hàm lượng tổng phenol 

(TPC): Xác định theo phương pháp Folin Ciocalteu (FC). Cho 0.1 ml AeBA phản ứng với 1.8 ml FC 10%, 

ủ ở nhiệt độ phòng trong 5 phút, thêm 1.200 ml Natri cacbonat (15%, w/v). Hỗn hợp để yên trong bóng tối 

90 phút, đo độ hấp thu ở bước sóng 765 nm. Xây dựng đường chuẩn bằng acid galic và TPC được tính theo 

mg GAE/g CK (GAE: galic acid equivalent, CK: chất khô) [21]. Phân tích hàm lượng tổng flavonoit (TFC): 

100 g AeBA hòa tan với 0.4 ml nước cất ở 25oC, thêm NaNO2 (0.03 ml, 5%), sau 5 phút thêm AlCl3.6H2O 

(0.03 ml, 10%). Sau khi ủ trong 6 phút, dung dịch NaOH (0.2 ml, 1 M) được thêm vào hỗn hợp. Tiếp tục 

pha loãng thành 1 ml bằng nước. TFC được ước tính từ độ hấp thụ của hỗn hợp ở bước sóng 510 nm, sử 

dụng epicatechin làm tiêu chuẩn. Giá trị TFC được biểu thị bằng mg epicatechin tương đương (ECE)/g 

AeBA [21]. 

2.3. Động vật thí nghiệm 

Chuột nhắt trắng Swiss albino (22 - 25 g) được thu nhận từ Viện Pasteur Tp. HCM. Chuột được nuôi trong 

lồng kính (30 x 60 cm), lót bằng vỏ dăm bào. Nhà nuôi chuột được duy trì điều kiện chiếu sáng với chu kỳ 

sáng/tối 12h/12h, ở nhiệt độ khoảng 29 ± 2oC, độ ẩm tương đối 50 ± 5%. Chuột được cung cấp chế độ ăn 

uống trong phòng thí nghiệm tiêu chuẩn. Chuột thí nghiệm được phân chia ngẫu nhiên cho các nhóm khác 

nhau và được nuôi trong 1 tuần để thích ứng với điều kiện sống (Hình 2). Quy trình thử nghiệm tuân thủ 

nghiêm ngặt theo Tuyên bố Helsinki (2007) [22]. 

 
Hình 2. Một số hình ảnh trong tiến trình thí nghiệm.  

A, B. Theo dõi lượng thức ăn và nước uống hàng ngày của chuột;  

C. Cho chuột uống AeBA; D. Quan sát và theo dõi các hành vi của động vật thí nghiệm 

2.4. Thuốc và hóa chất 

Tá dược của Freund′s (FCA) chứa Mycobacterium tuberculosis chết nhiệt trong parafin lỏng ở nồng độ 10 

mg/ml, được nhũ hóa trong dầu khoáng. FCA được cung cấp bởi Sigma Santa Clara, CA (D2354, Sigma-

Aldrich, Hoa Kỳ). Mobic hay còn gọi là Meloxicam [4-hydroxy-2-metyl-N-(5-metyl-2-tiazolyl)-2H-1, 2-

benzothiazin-3-cacboxamit-1,1-dioxit], là loại thuốc chống viêm không steroid, có tác dụng giảm đau và 

chống viêm xương khớp. Mobic được sử dụng trong kiểm soát dương tính (thuốc đối chứng) trong nghiên 

cứu này. Mobic được cung cấp bởi Boehringer Ingelheim Espana S.A. Thuốc thử Folin-Ciocalteu được 

mua từ Merck (Đức). Một thuốc thử trolox (6-hydroxy-2,5,7,8-tetramethylchroman-2-carboxylic, độ tinh 

khiết 97%) đã được mua từ Sigma-Aldrich (Hoa Kỳ). 

2.5. Thử độc cấp tính và độc bán mãn tính AeBA 

24 chuột Swiss albino được sử dụng để thử nghiệm độc tính cấp tính. Trước khi nghiên cứu độc tính cấp, 

những con chuột được cân trọng lượng và nhịn ăn qua đêm. Chuột được phân chia vào 2 nhóm thử nghiệm: 

Nhóm A (nhóm chứng) chuột uống nước bình thường; Nhóm B chuột uống AeBA (một liều duy nhất) nồng 

độ 1000, 3000 và 5000 mg/kg thể trọng. Động vật thử nghiệm được quan sát trong 24 giờ [23]. Độc tính 
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bán mãn tính của AeBA được thực hiện với 24 con chuột phân chia vào 2 nhóm thử nghiệm: nhóm C (nhóm 

chứng) chuột được uống nước bình thường, nhóm D chuột được uống AeBA mỗi ngày một lần với liều 

lượng 100, 300, 500 mg/kg thể trọng. Động vật thử nghiệm được uống AeBA và quan sát trong 28 ngày 

[23]. 

2.6. Thiết kế thí nghiệm cảm ứng thực nghiệm viêm khớp 

Sử dụng AeBA (100 mg/kg thể trọng) cho chuột uống trong 4 tuần nhằm tăng sức đề kháng, tăng sức chịu 

đựng và khả năng phòng ngừa bệnh. Tiếp theo, chuột sau thời gian uống AeBA phòng ngừa bệnh được chia 

vào các nhóm (thuộc các giai đoạn khác nhau). Giai đoạn gây bệnh: Nhóm uống nước (nhóm chứng): chuột 

ăn, uống bình thường. Nhóm RA: được tiêm 0.1 ml FCA/con chuột [24] gây bệnh RA, khảo sát trong 2 

tuần. Giai đoạn chữa bệnh: chuột nhóm RA chia 5 nhóm, khảo sát trong 12 tuần. Nhóm RA (chứng âm): 

chuột RA được uống nước bình thường. Nhóm RA+Mobic (chứng dương): chuột RA được uống 0.15 

mg/kg thể trọng thuốc Mobic. Nhóm RA+BSL: chuột RA được uống 200 mg/kg thể trọng AeBA. Nhóm 

RA+BSM: chuột RA được uống 300 mg/kg thể trọng AeBA. Nhóm RA+BSH: chuột RA được uống 400 

mg/kg thể trọng AeBA.  

2.7. Đánh giá các thông số thực nghiệm viêm khớp 
Khối lượng cơ thể: Khối lượng cơ thể của mỗi con chuột được theo dõi cẩn thận trước khi bắt đầu nghiên 

cứu, mỗi tuần một lần trong suốt quá trình nghiên cứu cho đến ngày phẫu thuật [24]. Khối lượng cơ thể 

[M(g)] của chuột được đo bằng cân điện tử (Marte – AD 2000, tải trọng tối đa 210 g; độ nhạy 0,01 g) [25]. 

Phần trăm thay đổi khối lượng cơ thể được tính theo công thức: [W(%) = Khối lượng cơ thể vào cuối mỗi 

tuần – khối lượng cơ thể ban đầu)/Khối lượng cơ thể ban đầu] x100 [26].  

Chỉ số viêm khớp: Chỉ số viêm khớp được đánh giá theo phương pháp tiêu chuẩn, điểm viêm khớp được 

thực hiện theo mô tả của Endale và cộng sự [27]. Chỉ số viêm khớp được ghi từ 0 đến 4 điểm: đánh giá lâm 

sàng như sau: 0 = không triệu chứng, 2 = ban đỏ, 4 = sưng nhẹ và ban đỏ, 6 = sưng nhẹ, ban đỏ từ mắt đến 

mắt cá chân, 8 = sưng vừa, ban đỏ từ khớp đến mắt cá chân, 10 = sưng nặng và ban đỏ từ bàn chân đến mắt 

cá chân [28]. 

Nhiệt độ bàn chân sau: Phương pháp đo nhiệt độ bằng nhiệt kế hồng ngoại đã được thực hiện để theo dõi 

mức độ nghiêm trọng của trình trạnh bệnh lý về mặt lâm sàng, vì nhiệt độ bàn chân có thể tương quan với 

mức độ sưng tấy. Nhiệt độ da bàn chân sau được đo bằng nhiệt kế hồng ngoại đa chức năng Infrared 

Thermometer it-903. Chuột được giữ thoải mái trên tay, đưa nhiệt kế về chỉ số 0.00, đặt mắt đo hồng ngoại 

của nhiệt kế ở phía trước bàn chân sau cách da bàn chân 1 mm, nhấn nút đo nhiệt độ, sau 3 giây nhiệt độ 

bàn chân sẽ hiển thị. Thông số này được đo hằng ngày từ ngay trước khi tiêm thuốc gây viêm khớp và trong 

suốt quá trình điều trị [29]. 

Phân tích huyết học và sinh hóa máu: Vào thời điểm cuối của quá trình thí nghiệm, chuột được gây mê 

và được thu nhận máu từ tĩnh mạch đuôi. Máu được đựng trong ống tráng K2EDTA, được bảo quản lạnh ở 

4oC. Mẫu được gửi đến khoa huyết học và sinh hóa, bệnh viện Quân y 175 Tp. HCM để phân tích và đọc 

kết quả [30]. 

Khối lượng cơ quan tương đối: Vào thời điểm cuối của quá trình thí nghiệm, chuột được phẫu thuật. Lá 

lách và tuyến ức được lấy ra và cân để tính khối lượng nội tạng tương đối [31]. Khối lượng tương đối của 

cơ quan nội tạng được tính theo công thức: Khối lượng cơ quan nội tạng tương đối (%) = [khối lượng nội 

tạng tuyệt đối (g)/khối lượng cơ thể vào ngày phẫu thuật (g)] × 100 [32]. 

Đánh giá mô học: Thu nhận mô khớp chuột vào thời điểm cuối của quá trình thí nghiệm. Mô khớp của 

chuột được cố định trong formalin 10%. Mẫu được gửi đến khoa giải phẫu bệnh, bệnh viện Quân y 175 Tp. 

HCM để nhuộm mẫu mô và đọc kết quả [33]. 

2.8. Phân tích thống kê 

Các kết quả thực nghiệm được biểu diễn dưới dạng �̅� ± 𝑆𝐷. Dữ liệu được phân tích thống kê bằng cách 

phân tích ANOVA. Tiến hành thực hiện kiểm tra so sánh của Tukey bằng phần mềm thống kê Statgraphics 

Centurion XVIII. Mức ý nghĩa được sử dụng để kiểm định sai khác giữa các nghiệm thức là p<0,05. 

3. KẾT QUẢ VÀ BIỆN LUẬN 
3.1. Sàng lọc hóa thực vật 

Quá trình sàng lọc hóa thực vật sơ bộ của chiết xuất cho thấy sự hiện diện của các ancaloit, flavonoit, 

saponin, terpenoit, phenol, tannin, glycosit, protein và cacbonhydrat; phytosteron không hiện diện trong 

AeBA (Bảng 1). Hơn nữa, sự hiện diện của một số hợp chất hoạt tính sinh học như quecertin 3-glycosit, 
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isorhamnetin,… đã được báo cáo trong nghiên cứu trước của Tran và cộng sự, 2020 [9]. Hàm lượng TPC 

và TFC được xác nhận bởi phân tích HPLC (bảng 1).  

Bảng 1 . Sàng lưọc hóa thực vật và hàm lượng TPC, TFC trong AeBA 

Các hợp chất AeBA Các hợp chất AeBA Hàm lượng 

(TPC, TFC) Phenol + Tannin + 

Flavonoit + Glycosit + TPC = 42,23 ± 5,11 

 mg GAE/g Saponin + Cacbonhydrat + 

Ancaloit + Protein + TFC = 37,55 ± 3,77  

mg ECE/g Terpenoit + Phytosteron - 

(+) Hiện diện trong AeBA, (-) Không hiện diện trong AeBA 

 

3.2. Thử độc cấp tính và bán mãn tính AeBA 

AeBA đã được thử nghiệm độc tính cấp tính ở chuột Swiss albino và được theo dõi trong 24 giờ. AeBA 

không gây tác dụng phụ và tử vong ở mức liều 1000, 3000 và 5000 mg/kg thể trọng. Thử nghiệm độc tính 

bán mãn tính ở chuột Swiss albino với liều 100, 300 và 500 mg/kg thể trọng trong 28 ngày. Kết quả, AeBA 

không gây ra tử vong hoặc tác dụng phụ, không làm thay đổi trọng lượng cơ thể, hành vi chung (Hình 3), 

trọng lượng cơ quan, các thông số huyết học và sinh hóa. Kiểm tra hình thái các cơ quan (gan, thận, tim, 

tuyến ức, lá lách) cho thấy cấu trúc bình thường, không có biến đổi.  

 

Hình 3. Phản ứng và hành vi của chuột trong thử nghiệm độc tính AeBA 

A. Đối chứng; B. Thử nghiệm độc tính cấp tính AeBA; C. Thử nghiệm độc tính bán mãn tính AeBA 

3.3. Khối lượng cơ thể, khối lượng cơ quan, nhiệt độ bàn chân sau và chỉ số viêm khớp 

FCA là một dung dịch kháng nguyên có chứa M. tuberculosis đã giảm độc lực. Nó huy động hệ thống miễn 

dịch bằng cách kích thích các chất trung gian tế bào và tăng cường sản xuất các globulin miễn dịch [34] 

dẫn đến tình trạng viêm cục bộ của khớp và phá hủy sụn. Bảng 2, chuột được điều trị bằng FCA có trọng 

lượng giảm dần trong thời gian điều trị (30,24 ± 0,47g) so với nhóm chứng (35,84 ± 0,54g) (P<0,05).  Kết 

quả này phù hợp với báo cáo trước đây của Roubenoff và cộng sự (1997) [35]. Các tài liệu đã ghi nhận rõ 

ràng rằng sự sụt cân và suy mòn là những đặc điểm thường gặp ở bệnh RA và những nguyên nhân này được 

cho là do giảm hấp thu glucose và leucine trong ruột và tăng sản xuất cytokine làm tăng tỷ lệ trao đổi chất 

khi nghỉ ngơi và phân hủy protein [36]. Do không đáp ứng được đầy đủ nhu cầu dinh dưỡng, đặc biệt là 

nhu cầu về calo và protein tăng lên trong giai đoạn phát triển RA, vì vậy xảy ra hiện tượng sụt cân [37]. 

Chiết xuất từ hành đen được phát hiện có hiệu quả trong việc ức chế viêm nhiễm. Trong số tất cả các liều 

AeBA được sử dụng, ở liều uống 400 mg/kg thể trọng cho khả năng kiểm soát tích cực nhất (khối lượng 

chuột tăng lên 35,39 ± 0,42g) gần tương đương sử dụng thuốc Mobic (35,58 ± 0,37g) (thuốc tham chiếu) 

(p<0,05).  Kết quả này gợi ý mạnh mẽ về tác dụng chống viêm của AeBA. Nó đã chỉ ra rằng hợp chất 

phenol, terpenoit, tannin….  có trong thành phần của chiết xuất tạo ra tác dụng chống viêm rõ rệt. 

Sự phát triển của viêm khớp do FCA gây ra ở chuột có thể được đặc trưng bởi sự sưng tấy rõ rệt ở bàn chân 

sau khi viêm khớp mãn tính khởi phát [38]. Trong phản ứng viêm, các prostaglandin sinh ra gây sưng tấy 

ở bàn chân sau do các tự kháng thể được tạo ra [39, 40]. Nhiệt độ trung bình của bàn chân sau tăng lên khi 

mức độ viêm ngày càng tăng. Có mối tương quan thuận giữa nhiệt độ bàn chân và điểm số khớp [41]. Nhiệt 

độ trung bình của bàn chân sau ở nhóm chứng là 27,6  0,21°C và không thay đổi. Sau khi khởi phát viêm 

(do FCA) nhiệt độ của bàn chân sau tăng lên 29,5  0,16°C [29]. Xử lý bằng AeBA nhiệt độ bàn chân đã 

giảm 1-2°C (Bảng 2). Sự giảm nhiệt độ ở nhóm (RA+BSH) (27,9  0,19°C) gần tương đương nhóm 

(RA+Mobic) (27,8  0,17°C) (thuốc tham chiếu) (p<0,001), 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6035311/figure/fig2/
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Bảng 2. Ảnh hưởng của AeBA đến khối lượng cơ thể, chỉ số viêm khớp, nhiệt độ bàn chân sau. 

Nhóm thí nghiệm Khối lượng cơ thể Nhiệt độ bàn chân 

sau (oC) 

Chỉ số viêm khớp 

(điểm) M (g) W (%) 

Nhóm đối chứng 35,84a ± 0,54 54,95 ± 0,15f 27,6a  0,21 0.00a ± 0,00 

 Nhóm RA  30,24b ± 0,47 30,74 ± 0,19a 29,5b  0,16 5.51b ± 0,05 

Nhóm RA + BSL 33.52c ± 0,61 44,92 ± 0,27b 28,2c  0,21 3,68c ± 0,07 

Nhóm RA + BSM 34,33cd± 0,37 48,42 ± 0,22c 28,1c  0,18 3,32cd ± 0,06 

Nhóm RA + BSH 35,39a ± 0,42 53,01 ± 0,13d 27,9a  0,19 3,01e ± 0,03 

Nhóm RA + Mobic  35,58a± 0,37 53,83 ± 0,24e 27,8a  0,17 2,98e ± 0,04 

Dữ liệu được biểu thị dưới dạng Mean ± SD. Các chữ cái trên (a, b, c, d, e, f) trong cùng một cột biểu thị sự khác 

biệt đáng kể giữa các nghiệm thức khác nhau (p<0,05) 

Mức độ nghiêm trọng của viêm khớp được biểu thị bằng điểm số khớp, là chỉ số biểu hiện tình trạng viêm 

của khớp [42]. Bảng 2, điểm số khớp ở chuột RA đã tăng lên đáng kể (5,51 ± 0,05) so với nhóm đối chứng 

(0,00 ± 0,00). Có sự giảm đáng kể các điểm số khớp (p<0,01) ở chuột đã được điều trị bởi AeBA với các 

nồng độ (200, 300 và 400 mg/kg) (3,68 ± 0,07, 3,32 ± 0,06 và 3,01 ± 0,03), cũng như thuốc tham chiếu 

Mobic (2,98 ± 0,04) so với các động vật khớp FCA (5,51 ± 0,05). Điều trị bằng đường uống với AeBA 

ngăn chặn đáng kể sự gia tăng điểm số viêm khớp ở bàn chân sau cho thấy hiệu quả nhất định của AeBA 

để chống lại những thay đổi hình thái của RA. Những dữ liệu này chỉ ra rằng AeBA có tác dụng chống 

viêm khớp, ngăn chặn sự gia tăng điểm số viêm của khớp cổ chân, điều này cho thấy một hoạt động bảo vệ 

màng và sụn khớp của AeBA. 

Bảng 3. Ảnh hưởng của AeBA đến khối lượng tuyến ức, lá lách 

Nhóm thí nghiệm Khối lượng cơ quan tuyệt đối (g) Khối lượng cơ quan tương đối (%) 

Tuyến ức Lá lách Tuyến ức Lá lách 

Nhóm đối chứng 4,31a ± 0,11 10,39a ± 0,41 0,12a ± 0,02 0,29a ± 0,04 

 Nhóm RA  3,02b ± 0,05 19,35b ± 0,27 0,09b ± 0,01 0,64b ± 0,07 

Nhóm RA + BSL 3,68c ± 0,07 11,06c ± 0,26 0,11c ± 0,03 0,33c ± 0,06 

Nhóm RA + BSM 3.82cd ± 0,06 11,33c ± 0,34 0,11c± 0,02 0,33c ± 0,04 

Nhóm RA + BSH 4,25e ± 0,12 10,66d ± 0,26 0,12d ± 0,01 0,31d ± 0,06 

Nhóm RA + Mobic  4,27e ± 0.14 10,32a ± 0,31 0,12d ± 0,02 0,29a ± 0,03 

Dữ liệu được biểu thị dưới dạng Mean ± SD. Các chữ cái trên (a, b, c, d, e) trong cùng một cột biểu thị sự khác biệt 

đáng kể giữa các nghiệm thức khác nhau (p<0,05) 

Tuyến ức và lá lách là những cơ quan quan trọng đóng vai trò là nguồn tế bào và hình thành kháng thể sẵn 

có, có liên quan đến đáp ứng miễn dịch trong viêm khớp bổ trợ [43]. Khối lượng tuyệt đối và tương đối của 

lá lách của chuột bị viêm khớp (19,35 ± 0,27g và 0,64 ± 0,07%) tăng lên so với nhóm đối chứng (10,39 ± 

0,41g và 0,29 ± 0,04%) (p<0,05) đã được quan sát thấy [44, 45]. Trong khi đó khối lượng tuyệt đối và 

tương đối của tuyến ức của chuột được điều trị bằng FCA (3,02 ± 0,15g và 0,1± 0,01%) giảm so với nhóm 

đối chứng (4,31± 0,11g và 0,12±0,02%) (p<0,05) [46]. Sự gia tăng khối lượng tuyệt đối và tương đối lá 

lách bị ức chế đáng kể (p<0,01) ở chuột được điều trị bằng AeBA với nồng độ 400 mg/kg (10,66 ± 0,26g 

và 0,31 ± 0,06%) so với chuột được điều trị bằng FCA (19,35 ± 0,27g và 0,64 ± 0,07%). Tuy nhiên, điều 

trị bằng AeBA nồng độ 400 mg/kg (4,25 ± 0,12g và 0,12 ± 0,01%) và Mobic (4,27 ± 0,14g và 0,12 ± 0,02%) 

đã làm tăng khối lượng tuyệt đối và tương đối tuyến ức so với chuột RA (3,02 ± 0,15g và 0,09 ± 

0,01%) (p<0,01 và p<0,05). AeBA đã làm giảm khối lượng của lá lách và tăng khối lượng của tuyến ức do 

tác dụng kích thích miễn dịch. 

3.4. Huyết học và sinh hóa máu  
Tác dụng của FCA đối với động vật nghiên cứu thường cho thấy sự suy giảm rõ rệt trạng thái RBC (7,24 ± 

0,12 x106 tb/mm3) và HGB (9,76 ± 0,08 g/dL) (Bảng 3), biểu thị tình trạng thiếu máu, khởi phát do giảm 

erythropoietin, phá hủy hồng cầu, suy giảm chức năng tủy xương và giảm hàm lượng sắt trong huyết 

tương. Nguyên nhân là do các cytokine gây viêm. Bên cạnh đó, sự gia tăng số lượng WBC (9,52 ± 0,013 

x103 tb/mm3) ở động vật viêm khớp do FCA biểu thị sự kích hoạt của hệ thống miễn dịch chống lại các 

mầm bệnh xâm nhập [47]. Giá trị bạch cầu lympho, mono và bạch cầu hạt ở nhóm bệnh viêm khớp cũng 
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tăng mạnh. Sử dụng chiết xuất AeBA đã giúp ổn định các thông số huyết học về mức bình thường. Mức 

RBC (8,02 ± 0,09 và 8,05 ± 0,11 x106tb/mm3) và hemoglobin (11,23 ± 0,13 và 11,39 ± 0,12 g/dl) cao 

hơn đáng kể (p<0,01) ở động vật được điều trị bằng AeBA và Mobic. WBC, bạch cầu lympho, mono và 

bạch cầu hạt của chuột thí nghiệm đã giảm đáng kể. Tác dụng bảo vệ này là do ức chế bạch cầu đối với 

vùng bị viêm, ổn định hệ thống nội mô lưới và ức chế giải phóng các cytokine gây viêm và TNF [48]. 

Bảng 4. Các thông số huyết học của chuột thí nghiệm 

Nhóm thí nghiệm RBC  

(×106tb/mm3) 

Hb  

(g/dL) 

WBC 

(x103tb/mm3) 

Lymphocyt

es (%) 

Monocytes 

 (%) 

Granulocytes  

(%) 

Nhóm đối chứng 8,12a ± 0,11 11,29a±0,14 2,99a ± 0,012 4,01a0,03 0,054b0,003 0,113a0,002 

 Nhóm RA  7,24b ± 0,12 9,76b±0,018 9,52b ± 0,013 5,58b0,02 0,088c0,005 0,141b0,001 

Nhóm RA+BSL 8,08a ± 0,13 12,47c±0,16 4,21c± 0,014 4,45c0,04 0,065c0,004 0,126c0,002 

Nhóm RA+BSM 7,89c ± 0,07 12,22c±0,11 4,15c ± 0,013 4,41c0,05 0,061c0,003 0,123c0,004 

Nhóm RA+BSH 8,02a ± 0,09 11,23a±0.13 3,06a ± 0,015 4,11c0,06 0,051a0,001 0,115a0,001 

Nhóm 

RA+Mobic  

8,05a ± 0,11 11,39a±0,12 
3,04a ± 0,014 

4,08c0.05 0,052a0.003 0,114a0,003 

Dữ liệu được biểu thị dưới dạng Mean ± SD. Các chữ cái trên (a, b, c) trong cùng một cột biểu thị sự khác biệt đáng 

kể giữa các nghiệm thức khác nhau (p<0,05) 

Bảng 5. Các thông số sinh hóa của chuột thí nghiệm 

Nhóm CRP  

(mgl-1) 

RF  

(mgl-1) 

ESR  

(mm/hr) 

ALT 

(U/l) 

AST 

(U/l) 

Nhóm đối chứng 0,12a ± 0,02 0,19a ± 0,03 0,09a ± 0,02 51,31a ± 5,2 148,4a ± 17,4 

 Nhóm RA  8,17b ± 0,03 9,27b ± 0,02 7,32b ± 0,01 69,54b ± 4,6 205,6b ± 16,3 

Nhóm RA + BSL 3,08c ± 0,01 3,09c ± 0,03 3,01c ± 0,03 56,09c ± 6,2 161,2c ± 21,3 

Nhóm RA + BSM 3,07c ± 0,03 2,99c ± 0,04 2,88c ± 0,04 54,37d ± 5,4 159,8cd ± 17,2 

Nhóm RA + BSH 1,93d ± 0,02 2,31d ± 0,01 2,26d± 0,02 53,46de ± 4,7 148,2d ± 24,1 

Nhóm RA + Mobic  1,88d ± 0,02 2,24d ± 0,02 2,19d ± 0,01 53,38e ± 5,1 147,8d ± 18,9 

Dữ liệu được biểu thị dưới dạng Mean ± SD. Các chữ cái trên (a, b, c, d,e) trong cùng một cột biểu thị sự khác biệt 

đáng kể giữa các nghiệm thức khác nhau (p<0,05) 

Việc sử dụng FCA đã gây ra sự gia tăng đáng kể các thông số sinh hóa trong huyết thanh (Bảng 4), CRP 

(8,17 ± 0,03 mgl-1), RF (9,27 ± 0,02 mgl-1), ESR (7,32 ± 0,01 mm/hr), AST (69,54 ± 4,6 U/l) và ALT (205,6 

± 6,3 U/l). Sự tăng mạnh của các thông số sinh hóa huyết thanh ở chuột bị viêm khớp chỉ ra rõ ràng việc 

hình thành tổn thương sụn khớp và xương ở chuột viêm khớp do được điều trị bằng FCA, hoàn toàn phù 

hợp với kết quả các nghiên cứu khác [49-52]. Sự ổn định dần nồng độ các thông số sinh hóa huyết thanh, 

hàm lượng CRP (1,93 ± 0,02 mgl-), RF (2,31 ± 0,01 mgl-1), ESR (2,26 ± 0,02 mm/hr), AST (53,46 ± 4,7 

U/l) và ALT (148,2 ± 24,1 U/l) giảm dần do điều trị bằng đường uống với AeBA (400 mg/kg) tương đương 

với hiệu quả của Mobic (p<0,05) đã chứng minh được tác dụng chống phù nề của AeBA ở chuột bị viêm 

khớp do FCA gây ra. Mức độ enzyme trong huyết thanh giảm ở các nhóm điều trị bằng AeBA nhấn mạnh 

đến việc giảm ăn mòn xương và vai trò bảo vệ cơ quan của AeBA. Tác dụng bảo vệ tăng cường của AeBA 

là do tác dụng kết hợp của hợp chất phenol và terpenoit cùng với tannin. Những nghiên cứu trước đây ghi 

nhận rằng các hợp chất phenol, terpenoit, tannin trong chiết xuất thảo dược có khả năng chống oxy hóa 

[53], làm giảm các cytokine gây viêm [54] và ngăn chặn quá trình viêm [55].   

3.5. Hình thái ngoài và mô khớp 

Viêm khớp dạng thấp (RA) là một bệnh đa hệ thống mãn tính đặc trưng bởi tình trạng viêm màng hoạt dịch 

dai dẳng liên quan đến các khớp ngoại vi dẫn đến sự phá hủy dần dần các sụn và xương làm suy giảm chức 

năng khớp. Phân tích hình thái ngoài của chân sau chuột thí nghiệm cho thấy đã xuất hiện các triệu chứng 

viêm như sưng nóng, đỏ chân và tổn thương mô ở chuột bị viêm khớp do FCA (hình 4A). RA có đặc điểm 

nổi bật là tăng sản hoạt dịch, hình thành pannus, phá hủy sụn và xương trong khớp. Vào ngày 7 sau lần điều 

trị bởi FCA, các khớp bàn chân sau của chuột đã được kiểm tra. Như trong hình 4B ở chuột RA, các khớp 

có biểu hiện của sự xâm nhập tế bào viêm, tăng sản hoạt dịch, xói mòn và méo mó sụn, thu hẹp không gian 

khớp. So với chuột đối chứng (sụn khớp còn nguyên vẹn, không bị viêm và không gian khớp bình thường), 

https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/13880209.2020.1767159#F0006
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điểm thay đổi hình thái của chuột mô hình RA tăng lên đáng kể (p<0.001). Các nhóm được điều trị bằng 

AeBA (200, 300 và 400 mg/kg) cho thấy giảm rõ rệt tình trạng tăng sản hoạt dịch, phá hủy sụn khớp và 

thay đổi khoang khớp, sự hiện diện của phù nề ít hơn và không hoại tử. AeBA ức chế sự xâm nhập tế bào 

viêm. Những con chuột được điều trị bằng AeBA đã được bảo vệ khớp mắt cá chân tốt. 

 
Hình 4A. Hình thái ngoài bàn chân sau của chuột được điều trị bằng FCA và AeBA trong 12 tuần 

 
Hình 4B. Mô học khớp mắt cá chân chuột được điều trị bằng FCA và AeBA trong 12 tuần (HE, × 200).  

4. KẾT LUẬN 
Sử dụng chiết xuất nước hành đen (trong thành phần chứa các hợp chất như flavonoit, ancaloit, terpenoit, 

phenol, saponin, tannin …) với liều uống 200, 300, 400 mg/kg thể trọng đã chứng minh được khả năng 

ngăn ngừa và chống viêm hiệu quả đối với chuột viêm khớp dạng thấp do FCA gây ra. Sau 12 tuần điều trị 

với AeBA, điểm số viêm khớp, nhiệt độ bàn chân, lượng WBC, RF, CRP, ESR, khối lượng tương đối lá 

lách đã giảm xuống, khối lượng cơ thể, lượng RBC, khối lượng tương đối tuyến ức tăng lên. Phân tích mô 

học cũng cho thấy AeBA có thể ức chế sự xâm nhập của các tế bào viêm, phục hồi màng sụn khớp. AeBA 

(liều uống 400 mg/kg thể trọng) đạt hiệu quả cao nhất và gần tương đương với hiệu quả của Mobic (thuốc 

tham chiếu) trong điều trị RA. Chiết xuất nước hành đen là thảo dược mới tiềm năng trong điều trị bệnh 

viêm khớp dạng thấp. 
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