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Tóm tắt

Nghiên cứu đánh giá một số hoạt tính liên quan đến mụn trứng cá và chống viêm tại chỗ của cao chiết ethanol (COE) từ phần
trên mặt đất của cúc kim tiền (Calendula officinalis L.) thông qua các thử nghiệm in vitro và in vivo. Kết quả cho thấy COE có
hoạt tính diệt khuẩn Cutibacterium acnes với nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) là 0,32 mg/mL và nồng độ diệt khuẩn tối thiểu
(MBC) là 1,28 mg/mL. Trên mô hình viêm cấp bằng carrageenan, bôi COE liều 0,035 g/cm² giúp giảm 31,48% độ sưng phù chân
chuột sau 5 giờ. Trên mô hình gây mụn trứng cá bằng bít tắc lỗ chân lông bằng acid oleic trên tai thỏ, liều 0,015 g/cm2 làm thông
thoáng lỗ chân lông, giảm sưng nề và viêm đỏ; giải phẫu mô bệnh học cho thấy thâm nhiễm tế bào viêm giảm, sừng hóa nhẹ, giúp
phục hồi tổn thương trứng cá từ độ 3 xuống độ 1. Trong khi đó, điều trị ở mức liều cao hơn (0,07 g/cm2) không có tác dụng cải
thiện các triệu chứng. Từ những kết quả đó cho thấy cúc kim tiền thể hiện tác dụng kháng khuẩn, chống viêm và cải thiện tăng
sừng/bít tắc ở mức liều phù hợp, có tiềm năng để ứng dụng phát triển các liệu pháp thảo dược trong điều trị mụn trứng cá.

Từ khóa: Calendula officinalis; Mụn trứng cá; Cutibacterium acnes; Chống viêm.
Summary

Study on the Anti-Acne and Topical Anti-Inflammatory Effects of Calendula officinalis L. in Experimental Models
This study evaluates the anti-acne and local anti-inflammatory therapeutic effects of the ethanol extract from the aerial parts

of Calendula officinalis L. (COE) through in vitro and in vivo assays. Results showed that COE exhibited antibacterial activity
against Cutibacterium acnes with a Minimum Inhibitory Concentration (MIC) of 0.32 mg/mL and a Minimum Bactericidal
Concentration (MBC) of 1.28 mg/mL. In the carrageenan-induced acute inflammation rat paw edema model, treatment with COE
at a dose of 0.035 g/cm2 significantly reduced paw swelling by 31.48% after 5 hours. In the oleic acid-induced ear acne model in
rabbits via pore occlusion, a dose of 0.015 g/cm2 unblocked pores, reduced edema and erythema, and histopathological
examination revealed decreased inflammatory cell infiltration and mild hyperkeratosis, successfully recovering acne lesions from
grade 3 down to grade 1. Meanwhile, higher treatment doses (0.07 g/cm2) showed no further improvement in symptoms. These
findings indicate that C. officinalis exhibits antibacterial, anti-inflammatory, and keratolytic properties at appropriate doses,
possessing significant potential for the development of safe herbal therapies in acne treatment.

Keywords: Calendula officinalis; Acne vulgaris; Cutibacterium acnes; Anti-inflammatory.

1. Đặt vấn đề
Mụn trứng cá là một bệnh lý ngoài da phổ biến ở

đơn vị nang lông - tuyến bã [1]. Nghiên cứu Gánh
nặng Bệnh tật Toàn cầu ước tính rằng, có khoảng
240 triệu người trên toàn thế giới mắc bệnh trứng
cá vào năm 2021, tương ứng với tỷ lệ hiện mắc
chuẩn hóa theo tuổi là 3,1% [2]. Bệnh lý này tác
động đáng kể đến tâm lý và thể chất của bệnh nhân,
làm giảm tự tin, tăng nguy cơ trầm cảm và để lại di
chứng sẹo vĩnh viễn [3]. Các phương pháp điều trị
mụn trứng cá hiện nay chủ yếu sử dụng retinoid,
thuốc kháng sinh bôi tại chỗ hoặc đường uống. Tuy
nhiên, do các phản ứng có hại của thuốc hiện đại
như ban đỏ, bong tróc, kích ứng và đặc biệt là sự
gia tăng tình trạng kháng kháng sinh, ngày càng có
nhiều bệnh nhân hướng tới các liệu pháp điều trị từ
thảo dược [4],[5]. Trong những năm gần đây, việc
sử dụng các dược liệu truyền thống trong điều trị
mụn trứng cá đã thu hút nhiều sự chú ý nhờ tính an
toàn, hiệu quả và ít tác dụng phụ. Trong nghiên cứu

này, chúng tôi đánh giá tác dụng điều trị mụn trứng
cá và chống viêm tại chỗ của cao chiết ethanol từ
phần trên mặt đất của cúc kim tiền (Calendula
officinalis L.). Cho đến nay, các nghiên cứu hóa
thực vật cho thấy, cúc kim tiền chứa hợp chất
flavonoid có khả năng kháng vi khuẩn
Cutibacterium acnes và các ester của acid faradiol
đóng vai trò chống viêm tại chỗ hiệu quả [6]. Mặc
dù vậy, tại Việt Nam hiện chưa có các nghiên cứu
thực nghiệm để chứng minh tác dụng này. Do đó,
chúng tôi thực hiện nghiên cứu đánh giá khả năng
kháng vi khuẩn C. acnes trên in vitro, cùng với
việc đánh giá khả năng chống viêm cấp tại chỗ và
điều trị mụn trứng cá trên thực nghiệm để làm tiền
đề phát triển sản phẩm điều trị mụn trứng cá.
2. Đối tượng và phương pháp nghiên cứu
2.1. Nguyên vật liệu
 Mẫu dược liệu: Phần trên mặt đất (thân, lá và

hoa) của cây cúc kim tiền được thu hái tại Đà Lạt
vào tháng 1 năm 2026 và được xác định đúng tên
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khoa học là Calendula officinalis L. bởi Thạc sỹ
Phan Văn Trưởng - Trung tâm Tài nguyên Dược
liệu, Viện Dược liệu. Để chuẩn bị cao chiết, 200 g
dược liệu được chiết nóng bằng dung môi ethanol
70% ở nhiệt độ 70-80°C trong 2 giờ, thực hiện
chiết 2 lần. Dịch lọc được gộp lại, cất thu hồi dung
môi và cô đặc để thu được 55,83 g cao chiết
ethanol (COE) với hiệu suất chiết đạt 27,92%, độ
ẩm 10,86%.
- Chuẩn bị chế phẩm bôi: Mẫu bôi COE được

sử dụng dưới dạng cao chiết pha loãng trong nước
để đạt nồng độ phù hợp. Cụ thể, COE được phân
tán đồng nhất trong nước RO bằng phương pháp cơ
học để tạo hỗn dịch gốc có nồng độ cao hơn. Từ
mức nồng độ này, chế phẩm ở mức liều thấp được
chuẩn bị bằng cách pha loãng với nước RO theo tỷ
lệ thể tích 1:1.
 Động vật và chủng vi sinh vật:
- Nghiên cứu sử dụng chuột cống trắng cả đực

và cái chủng Wistar (trọng lượng 100 ± 20 g) và
thỏ đực trưởng thành (trọng lượng 2,0 - 2,5 kg) đạt
tiêu chuẩn thí nghiệm được Công ty cổ phần
Galocis Quốc tế cung cấp. Điều kiện phòng thí
nghiệm nhiệt độ 25 ± 10C, độ ẩm 65 ± 5%, được
cung cấp thức ăn và nước uống tự do, đồng thời
được thích nghi 5 ngày trước khi thực nghiệm.
- Chủng vi khuẩn Cutibacterium acnes ATCC

11837 được cung cấp bởi hãng Microbiologics
(Mỹ).
 Hóa chất
Các hóa chất và thuốc đối chứng dương bao gồm:

Carrageenan, acid oleic, Resazurin (Sigma-Aldrich,
Mỹ), kháng sinh Levofloxacin, Diclofenac stella
gel 1% (Stellapharm, Việt Nam) và Hiteen gel
(chứa Tretinoin 0,025% và Erythromycin 4%).
2.2. Phương pháp nghiên cứu
 Thử nghiệm khả năng kháng khuẩn trên in vitro
Hoạt tính kháng khuẩn của COE đối với chủng

C. acnes được đánh giá định tính thông qua
phương pháp khuếch tán giếng thạch trên môi
trường thạch BHI (bổ sung 5% huyết thanh bê bất
hoạt) và ủ kỵ khí ở 37°C trong 48 giờ. Để đánh giá
định lượng, nồng độ ức chế tối thiểu (MIC) và
nồng độ diệt khuẩn tối thiểu (MBC) được xác định
bằng phương pháp vi pha loãng trên đĩa 96 giếng
theo tiêu chuẩn của Viện Tiêu chuẩn Lâm sàng và
Xét nghiệm (CLSI) Hoa Kỳ [7].
Để xác định nồng độ ức chế tối thiểu (MIC), vi

khuẩn thử nghiệm được hoạt hóa trên môi trường
thạch BHI bổ sung 5% huyết thanh bê bất hoạt và ủ
kỵ khí ở 37°C trong 48 giờ. Sau đó, vi khuẩn được
thu và pha trong dung dịch NaCl 0,9% đến độ đục
tương đương 0,5 McFarland (khoảng 1,5 × 108
CFU/ml), tiếp tục pha loãng 300 lần bằng môi

trường BHI và sử dụng trong vòng 15 phút sau khi
pha. Chất thử được hòa tan trong DMSO để tạo
dung dịch gốc có nồng độ 20X, sau đó được pha
loãng bậc hai theo tỷ lệ 1:1 trực tiếp trên đĩa 96
giếng, từ cột 1 đến cột 10, tạo dãy nồng độ giảm
dần từ 5,12 đến 0,01 mg/mL. Tại mỗi nồng độ, 10
µL dung dịch chất thử được phối hợp với 190 µL
dịch vi khuẩn trong mỗi giếng. Đĩa được ủ kỵ khí ở
37°C trong 48 giờ. Sau thời gian ủ, sự phát triển
của vi khuẩn được đánh giá dựa trên sự chuyển
màu của chỉ thị Resazurin, trong đó vi khuẩn phát
triển làm chỉ thị chuyển từ màu xanh sang màu
hồng. MIC được xác định là nồng độ thấp nhất của
chất thử tại đó giếng vẫn giữ màu xanh, biểu thị
không ghi nhận sự phát triển của vi khuẩn với điều
kiện các giếng chứng đạt tiêu chuẩn kiểm soát.
Để xác định nồng độ diệt khuẩn tối thiểu (MBC),

tiến hành hút 100 µL từ các giếng không quan sát
thấy sự phát triển của vi khuẩn trong thử nghiệm
MIC và trải đều lên môi trường thạch BHI bổ sung
huyết thanh bê bất hoạt. Sau khi ủ kỵ khí các đĩa
thạch ở 37°C trong 48 giờ, tiến hành đếm số khuẩn
lạc xuất hiện. MBC được xác định là nồng độ chất
thử thấp nhất có khả năng tiêu diệt lớn hơn 99% số
lượng vi khuẩn so với thời điểm ban đầu.
Tất cả các thử nghiệm đánh giá khả năng kháng

khuẩn in vitro (bao gồm phương pháp khuếch tán
giếng thạch, xác định MIC và MBC) đều được thực
hiện lặp lại độc lập 2 lần (n=2).
 Mô hình chống viêm cấp
Tác dụng chống viêm được đánh giá trên mô

hình gây phù chân chuột cống bằng carrageenan
theo phương pháp của Winter và cs. [8].
Chuột được chia ngẫu nhiên thành 4 lô (n=10/lô).

Trong 7 ngày đầu, lô bệnh lý và lô chứng dương
bôi nước cất 1 lần/ngày; lô COE liều thấp (0,035
g/cm2) và lô COE liều cao (0,07 g/cm2) bôi cao
chiết tương ứng 1 lần/ngày. Mẫu thử được bôi trực
tiếp lên vùng gan bàn chân phải và được xoa nhẹ,
đều bằng đầu ngón tay (khoảng 20 lần xoa) nhằm
đảm bảo phân bố đồng nhất. Đến ngày thứ 8, trước
khi gây viêm 1 giờ, lô bệnh lý tiếp tục bôi nước cất,
hai lô COE bôi cao chiết và lô chứng dương bôi gel
Diclofenac 1% liều 0,3 g/cm2. Sau khi bôi thuốc 1
giờ, chuột được tiêm 0,1 mL hỗn dịch carrageenan
1% vào gan bàn chân phải. Thể tích bàn chân chuột
được đo bằng Plethysmometer trước khi tiêm và tại
các thời điểm 3 và 5 giờ sau tiêm để tính toán tỷ lệ
ức chế phù nề.
Kết quả được tính như sau:
Độ tăng thể tích chân của từng chuột được tính

theo công thức:
ΔV% = Vt - V0

V0
x 100
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Trong đó:
V0 là thể tích chân chuột trước khi gây viêm.
Vt là thể tích chân chuột sau khi gây viêm.
Khả năng ức chế phản ứng phù (I%):

I% =ΔV
ഥc%-ΔVഥt%
ΔVഥc%

x100
Trong đó:
ΔVഥc%: trung bình độ tăng thể tích chân chuột ở

lô bệnh lý.
ΔVഥt%: trung bình độ tăng thể tích chân chuột ở

lô thử nghiệm
 Mô hình mụn trứng cá trên tai thỏ
Mô hình gây sừng hóa và bít tắc nang lông được

thiết lập bằng cách bôi acid oleic 50% theo phương
pháp của Zhang Xiao-dong và cs. [9].

Thỏ được chia ngẫu nhiên thành 5 lô (n=6/lô):
Lô sinh lý bôi nước cất 5 tuần. Lô bệnh lý bôi acid
oleic 50% trong 3 tuần, sau đó bôi nước cất 2 tuần.
Lô COE liều thấp (0,015 g/cm2) và lô COE liều cao
(0,03 g/cm2) bôi acid oleic 3 tuần, sau đó bôi COE
tương ứng trong 2 tuần. Mẫu thử được lấy bằng bơm
tiêm định lượng và nhỏ lên vùng da mặt trong tai
phải của thỏ (khu vực không có lông, được chuẩn
hóa diện tích). Sau đó, mẫu thử được trải đều trên
toàn bộ bề mặt da bằng đầu ngón tay và vỗ nhẹ
khoảng 10 lần nhằm đảm bảo phân bố đồng nhất và
tăng khả năng tiếp xúc với da. Lô chứng dương bôi
acid oleic 3 tuần, sau đó bôi Hiteen gel (Tretinoin
0,025% và Erythromycin 4%) 0,04 g/cm2 trong 2 tuần.

Hiệu quả điều trị được đánh giá thông qua quan
sát hình ảnh đại thể ống tai ngoài và phân tích mô
bệnh học vi thể bằng phương pháp nhuộm H&E.
Việc phân tích mô bệnh học vi thể được thực hiện
trên các mẫu lấy tại hai thời điểm: sau 3 tuần gây
mô hình (n=1 mẫu/lô) và sau 2 tuần bôi thuốc/nước
cất điều trị (n=5 mẫu/lô). Mức độ tổn thương trứng
cá được phân thành 4 độ (từ Độ 0 - bình thường
đến Độ 3 - nặng) dựa trên độ dày biểu mô, tình
trạng sừng hóa, sự giãn nở tuyến bã và số lượng tế
bào viêm. Tiêu chuẩn đánh giá: dựa vào mức độ

sừng hóa và hình thái mô học, tổn thương trứng cá
được phân thành 4 mức độ:
- Độ 0: không hình thành vảy, tuyến bã có cấu

trúc bình thường.
- Độ 1: bề mặt da dày lên, mao mạch giãn, xâm

nhiễm tế bào viêm với số lượng ít, lỗ chân lông
xuất hiện sừng hóa mức độ ít.
- Độ 2: bề mặt da dày lên rõ ràng, xuất hiện

nhiều ổ viêm, mao mạch giãn, xuất hiện nhiều sợi
collagen xung quanh, xâm nhiễm một lượng vừa
các tế bào viêm. Lỗ chân lông xuất hiện sừng hóa
mức độ vừa, tuyến bã mở rộng.
- Độ 3: bề mặt da dày lên rõ rệt, có nhiều ổ viêm

(có thể xuất hiện ổ mủ), mao mạch giãn, xung quanh
có nhiều sợi collagen, xâm nhiễm một lượng lớn tế
bào viêm, nang lông giãn rộng, xuất hiện sừng hóa
mức độ nặng tương tự trứng cá trên người [9].

 Phân tích thống kê
Dữ liệu được tổng hợp và phân tích bằng phần

mềm SPSS v20 và GraphPad Prism. Kết quả phân
phối chuẩn được biểu diễn dưới dạng giá trị trung
bình ± sai số chuẩn (SEM) và phân tích bằng phép
kiểm One-way ANOVA, với kiểm định Dunnett T3
hoặc LSD. Dữ liệu không phân phối chuẩn được phân
tích bằng kiểm định Kruskal Wallis. Sự khác biệt
được coi là có ý nghĩa thống kê khi giá trị p < 0,05.
3. Kết quả
3.1. Đánh giá khả năng kháng vi khuẩn C. acnes
Sự tăng sinh của vi khuẩn C. acnes là một yếu tố

cốt lõi trong cơ chế bệnh sinh của mụn trứng cá. Kết
quả định tính bằng phương pháp khuếch tán giếng
thạch cho thấy COE tạo ra vòng vô khuẩn rõ rệt đối
với chủng C. acnes với đường kính đạt 11,5 ± 0,5mm
(kháng sinh đối chứng Levofloxacin đạt 33,0 ± 1,0 mm).
Khi tiến hành đánh giá định lượng bằng phương pháp
vi pha loãng, MIC của COE được xác định là 0,32
mg/mL;MBCcủa COE là 1,28mg/mL, tỷ lệMBC/MIC
= 4. Tỷ lệ này (MBC/MIC ≤ 4) chứng minh rằng cao
chiết COEcó tác dụng diệt khuẩn đối vớiC. acnes [10].
3.2. Đánh giá tác dụng chống viêm cấp tại chỗ

Hình 1. Tác dụng chống viêm cấp của COE trên mô hình gây phù chân chuột bằng carrageenan.
(A) Biểu đồ biểu thị độ tăng thể tích chân chuột sau 3 giờ; (B) Biểu đồ biểu thị độ tăng thể tích chân chuột sau 5 giờ.

(n=10 cá thể/1 lô, * p < 0,05; ** p < 0,01 so với lô chứng bệnh lý).

(A) (B)
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Bảng 1. Tỷ lệ giảm phù của COE và Diclofenac so với lô bệnh lý

Lô Tỷ lệ giảm phù sau 3 giờ Tỷ lệ giảm phù sau 5 giờ

Lô 1 (Bệnh lý) - -
Lô 2 ( COE liều 0,035 g/cm2) 21,50 31,48
Lô 3 (COE liều 0,07 g/cm2) -0,17 -7,20
Lô 4 (Diclofenac 1% liều 0,3 g/cm2) 63,39 54,16

Phản ứng viêm đóng vai trò quan trọng trong
việc hình thành các tổn thương của mụn trứng cá.
Mô hình gây phù chân chuột bằng carrageenan
được sử dụng để đánh giá hiệu quả ức chế viêm cấp
tính của COE. Kết quả cho thấy ở lô bệnh lý,
carrageenan gây ra tình trạng phù nề rõ rệt. Đối với
nhóm điều trị bằng COE liều thấp (0,035 g/cm2),
tại thời điểm 3 giờ sau khi gây viêm, độ phù chân
chuột giảm 21,50% nhưng sự khác biệt về độ phù
giữa lô cao COE liều thấp (0,035 g/cm2) so với lô
bệnh lý ở mốc thời gian 3 giờ không có ý nghĩa
thống kê (p > 0,05). Tuy nhiên, đến thời điểm sau

gây viêm 5 giờ, tác dụng này tiếp tục tăng lên với
tỷ lệ giảm phù đạt 31,48%. Sự khác biệt về độ phù
giữa lô COE liều thấp (0,035 g/cm2) so với lô bệnh
lý ở mốc thời gian 5 giờ có ý nghĩa thống kê (p <
0,05). Nhóm chuột được bôi COE liều cao (0,07
g/cm2) không thể hiện tác dụng làm giảm phù ở cả
hai mốc thời gian (p > 0,05). Thuốc đối chứng
dương (Diclofenac 1%) làm giảm đáng kể tình
trạng phù nề ở cả thời điểm 3 giờ và 5 giờ (p <
0,01).
3.3. Đánh giá tác dụng cải thiện sừng hóa và bít

tắc nang lông
A)

Lô sinh lý Lô bệnh lý Lô COE 0,015 g/cm²

Lô COE 0,03 g/cm² Lô Hiteen gel
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Hình 2. Tác dụng của COE trên mô hình mụn trứng cá ở tai thỏ
(A) Hình ảnh đại thể bề mặt da ống tai ngoài thỏ sau 2 tuần điều trị.

(B) (B) Hình ảnh vi thể cấu trúc mô bệnh học ống tai ngoài thỏ sau 2 tuần điều trị (nhuộm H&E)
Bảng 2.Mức độ tổn thương mô bệnh học trên mô hình mụn trứng cá ở tai thỏ sau 2 tuần điều trị

Lô n Độ 0, n
(%)

Độ 1, n
(%)

Độ 2, n
(%)

Độ 3,
n (%)

Trung vị
(khoảng tứ phân vị)

Sinh lý 5 5 (100) 0 0 0 0 (0–0)
Bệnh lý 5 0 0 1 (20) 4 (80) 3 (2,5–3)

COE 0,015 g/cm2 5 0 5 (100) 0 0 1 (1–1)
COE 0,03 g/cm2 5 0 0 1 (20) 4 (80) 3 (2,5–3)

Hiteen gel 5 0 5 (100) 0 0 1 (1–1)

Tình trạng tăng sừng hóa và bít tắc nang lông -
tuyến bã là nguyên nhân trực tiếp hình thành nhân
mụn. Về mặt đại thể, sau 3 tuần gây mô hình bằng
acid oleic, ống tai thỏ xuất hiện tình trạng sưng nề,
viêm đỏ, các lỗ chân lông giãn to và bít tắc, bong
tróc vảy. Sau 2 tuần điều trị, nhóm sử dụng COE
liều thấp (0,015 g/cm2) cho thấy sự cải thiện rõ rệt:
các lỗ chân lông được thông thoáng, kích thước thu
nhỏ, bề mặt da hết sưng nề và không còn dấu hiệu
xung huyết hay viêm đỏ. Trong khi đó, nhóm sử
dụng COE liều cao (0,03 g/cm2) vẫn duy trì tình

trạng lỗ chân lông giãn to, gồ ghề, sưng nề và xung
huyết. Đánh giá trên mô bệnh học (nhuộm H&E)
cho thấy, lô bệnh lý có tổn thương trứng cá ở mức
độ nặng (độ 3) ở 4/5 mẫu quan sát ở với đặc trưng:
lớp biểu mô tăng sinh nhiều, sừng hóa nặng, tuyến
bã giãn rộng và nhiều tế bào viêm. Việc điều trị
bằng COE liều thấp (0,015 g/cm2) đã phục hồi
đáng kể cấu trúc mô, làm giảm tổn thương xuống
mức độ nhẹ (độ 1) ở 5/5 mẫu quan sát: lớp biểu mô
chỉ còn hơi dày lên, tuyến bã không tăng hoặc tăng
kích thước rất nhẹ, sừng hóa nhẹ và chỉ còn rải rác
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tế bào viêm. Nhóm điều trị bằng COE liều cao
(0,03 g/cm2) có phân độ tổn thương với 4/5 mẫu
vẫn ở mức độ nặng (độ 3). Lô chứng dương
(Hiteen gel) cũng cải thiện tổn thương mô học về
độ 1 ở 5/5 mẫu quan sát.
4. Bàn luận
Mụn trứng cá là một bệnh lý viêm phức tạp của

đơn vị nang lông - tuyến bã, chịu sự tác động đan
xen của các yếu tố: tăng tiết bã nhờn, sừng hóa cổ
nang lông, sự tăng sinh của vi khuẩn C. acnes và
phản ứng viêm tại chỗ [4]. Các phương pháp điều
trị hiện nay như sử dụng retinoid hay kháng sinh
thường đi kèm với nhiều tác dụng phụ khó dung
nạp (ban đỏ, bong tróc, khô da) và làm gia tăng
nguy cơ kháng kháng sinh. Do đó, việc nghiên cứu
các dược liệu có tiềm năng như cúc kim tiền
(Calendula officinalis L.) là một chiến lược thay
thế đầy hứa hẹn. Trong cơ chế bệnh sinh của mụn
trứng cá, C. acnes tiết ra các enzym phân giải lipid,
giải phóng acid béo tự do và kích hoạt các chuỗi
phản ứng viêm. Kết quả thử nghiệm in vitro cho
thấy COE có giá trị MIC là 0,32 mg/mL và MBC là
1,28 mg/mL. Tỷ lệ MBC/MIC bằng 4 chỉ ra rằng
COE không chỉ có tác dụng kìm khuẩn tạm thời mà
thực sự mang đặc tính diệt khuẩn đối với C. acnes.
Tác dụng này giả thuyết bắt nguồn từ các hợp chất
hóa thực vật như flavonoid, triterpenoid và saponin
được chiết xuất qua dung môi ethanol 70%. Cụ thể,
theo nghiên cứu của Nand và cs. (2012), khi tiến
hành chiết xuất hoa cúc kim tiền qua các dung môi
có độ phân cực tăng dần gồm ether dầu hỏa,
dicloromethan và methanol, kết quả cho thấy các
hợp chất có hoạt tính sinh học như flavonoid,
saponin và terpenoid được tập trung nhiều nhất ở
phân đoạn chiết bằng dung môi phân cực mạnh
(methanol). Chính phân đoạn dung môi phân cực
này cũng là phân đoạn thể hiện phổ kháng khuẩn
rộng và mạnh nhất [11]. Các hợp chất này hoạt
động thông qua cơ chế phá vỡ màng tế bào vi
khuẩn, làm rò rỉ các thành phần thiết yếu và tạo ra
stress oxy hóa dẫn đến tổn thương cấu trúc ADN

của mầm bệnh [12],[13]. Tình trạng viêm là yếu tố
duy trì và làm trầm trọng thêm các tổn thương mụn.
Trên mô hình gây phù chân chuột bằng
carrageenan, phản ứng viêm ở pha muộn (từ 3 giờ
trở đi) được duy trì chủ yếu bởi sự bùng phát sinh
tổng hợp prostaglandin thông qua con đường
cyclooxygenase (COX) [14]. Kết quả cho thấy
COE liều thấp (0,035 g/cm2) chưa làm giảm rõ rệt
độ phù ở mốc 3 giờ, nhưng lại ức chế phù thành
công (giảm 31,48%) ở mốc 5 giờ. Sự chậm trễ
trong khởi phát tác dụng này có thể được giải thích
qua đặc tính dược động học: COE là một hỗn hợp
chứa các đại phân tử cồng kềnh. Các đại phân tử
này cần thời gian để khuếch tán qua lớp sừng biểu
bì xuống ổ viêm bên dưới, do đó hiệu quả ức chế
prostaglandin chỉ đạt mức ý nghĩa thống kê ở pha
muộn của quá trình viêm. Để đánh giá tác dụng cải
thiện tăng sừng/bít tắc, nghiên cứu sử dụng mô
hình bôi acid oleic trên tai thỏ. Acid oleic làm thay
đổi tính thấm màng tế bào, kích thích giải phóng
IL-1α, dẫn đến tăng sinh và sừng hóa tế bào tạo
thành các nút bít tắc nang lông. Tương tự như tác
dụng chống viêm, COE liều thấp (0,015 g/cm2) làm
thông thoáng lỗ chân lông và phục hồi cấu trúc mô
bệnh học. COE ở liều cao hơn không có tác dụng
có thể được lý giải qua một số giả thuyết về cơ chế
tác động tại chỗ trong suốt nhiều ngày bôi chất thử
nghiệm. Thứ nhất là nguy cơ tạo rào cản vật lý.
Việc bôi lượng lớn cao chiết đặc lên diện tích da
nhỏ liên tục nhiều ngày có khả năng gây ra sự bão
hòa khả năng hấp thu của da. Trong nghiên cứu của
Đặng Thị Ngọc Mai (2018), tác giả ghi nhận khi
bôi lượng lớn/nhiều lần, dược liệu có thể kết dính
đặc và bám chặt vào bề mặt da, có nguy cơ tạo ra
bít tắc vật lý làm cản trở hấp thu và thậm chí làm
nặng hơn tình trạng bệnh tại chỗ [15]. Thứ hai là
phản ứng mẫn cảm tại chỗ. Một số báo cáo vẫn ghi
nhận nguy cơ gây mẫn cảm hoặc viêm da tiếp xúc
dị ứng khi tiếp xúc với cúc kim tiền [16]. Ở mức
liều thấp, nồng độ các hoạt chất chống viêm đạt
mức tối ưu để phát huy tác dụng, trong khi các
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thành phần kích ứng chưa đủ ngưỡng để gây kích
ứng. Tuy nhiên, khi tăng lên mức liều cao và bôi
liên tục nhiều ngày, nồng độ các chất kích ứng bị
tích lũy tại lớp biểu bì, vượt qua ngưỡng dung nạp
của da. Lúc này, tác dụng tiền viêm của các tạp
chất này lấn át hoàn toàn hiệu quả của các chất
chống viêm, dẫn đến kết quả âm tính trên lâm sàng.
Tuy nhiên, cần làm các nghiên cứu sâu hơn để
khẳng định giả thiết này.
5. Kết luận
Nghiên cứu đã chứng minh rằng cao chiết

ethanol từ phần trên mặt đất Cúc kim tiền
(Calendula officinalis L.) có tác dụng cải thiện một
số triệu chứng mụn trứng cá và chống viêm tại chỗ,

được thể hiện thông qua khả năng diệt vi khuẩn
Cutibacterium acnes, làm giảm phù nề trên chân
chuột, cũng như làm thông thoáng nang lông và cải
thiện các tổn thương sừng hóa trên ống tai thỏ khi
được sử dụng ở mức liều phù hợp. Những kết quả
này cho thấy Cúc kim tiền có thể là một ứng cử
viên đầy hứa hẹn trong việc phát triển các liệu pháp
điều trị mụn trứng cá.

Lời cảm ơn: Kết quả thu được trong nghiên cứu này
là sản phẩm của đề tài cấp Viện Dược liệu (2025-2026):
“Nghiên cứu đánh giá tác dụng hỗ trợ điều trị mụn
trứng cá và khả năng chống viêm tại chỗ của lá Bàng
(Terminalia catappa L.), Cúc kim tiền (Calendula
officinalis L.) và Cà chua (Solanum lycopersicum L.)”.
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