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ARTICLE INFO ABSTRACT
Received: 05/6/2023 Sambucus simsponii Rehd, Clematis brevicaudata DC., Euodia lepta (Spreng)
) Merr., and Hedyotis capitellata Wall. ex G. Don. var. mollis (Pierre ex Pit.) are
Revised: 23/6/2023 commonly used medicinal plants in the traditional herbal remedies of the Red
Published: 23/6/2023 Dao ethnic group. In this study, leaf samples of the four herb species were

collected, classified, extracted, and evaluated for their impact on cell division
using MTT assay, as well as on cell morphology using DAPI staining method.

KEYWORDS The experiments were conducted on the gastric cancer cell line AGS. The
Gastric cancer research results showed that Sambucus simsponii Rehd exhibited the strongest

inhibitory effect with an ICso value of 8.21 pg/mL. Hedyotis capitellata Wall.
Red Dao ex G. Don. var. mollis (Pierre ex Pit.), Euodia lepta (Spreng) Merr., and
Ta Phin Clematis brevicaudata DC. had ICs; values of 26.06 pg/mL, 31.0 ug/mL, and
Cell proliferation 52.45 pg/mL, respectively. The extracts from all four herbal medicines were
Apoptosis able to induce changes in cell morphology and nuclear morphology. The

extracts from these herbal medicines induced the formation of apoptotic cell
morphology, leading to programmed cell death in the AGS gastric cancer cells
under different culture conditions. This research result showed that all four
herb species used by the Red Dao people in this study have potential to inhibit
AGS gastric cancer.
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Ngay nhan bai: 05/6/2023 Com chay tron, Hoa 6ng ldo, Ba chac va Da cam la cac cy thudc duoc sir

. o dung phé bién trong céc bai thudc co truyén cua dan toc Dao do. Trong
Ngay hoan thi¢n: 23/6/2023 nghién citu ndy, mau 14 cia bén loai thao duge da duoc thu thap va dinh
Ngay diing: 23/6/2023 loai, thu dich chiét va danh gia tac dong Ién su phén chia té bao bang sang

loc MTT, l1&n kiéu hinh nhan té bao bing phuong phép nhuom véi thudc
nhudm DAPI. Céc phén tich dugc tién hanh trén dong té bao ung thu da day

TU KHOA AGS. Két qua nghién citu cho thdy, Com chay tron ¢o kha nang tc ché
Ung thu da day manh nhat véi gid tri I1Cs la 8,21 pg/mL; Tiep theo la Da cam, Ba chac va
o Hoa 6ng ldo c6 gia tri 1Cso lan Iuot la 10,2 pg/mL; 26,06 pg/mL va 52,45

Dao do Hg/mL. Dich chiét tir ca bon loai thao dugc déu c6 kha ning lam thay doi
Ta Phin hinh thai te bao va kicu nhan t€ bao. Dich chiet tir cac loai thao dugc da cam
Téng sinh té bao tng sy hinh thanh kicu hinh nhan apoposis, gay chét theo chuong trinh doi
A . v6i t€ bao ung thu da day AGS trong dieu kién nubi cay ¢ cac mue d6 khac
poptosis nhau. Két qua nghién ctu nay cho thay, ca bon loai thao dugc cia nguoi

Dao dé dwoc st dung trong nghién ctru nay déu c6 tiém ning chéng lai té
bao ung thu da day AGS.
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1. Giéi thiéu

Ung thu 1a bénh Iy phuc tap do su tich Ily cua cac dot bién gene khac nhau. Té bao ung thu
duoc déc trung boi tang sinh mat kiém soét, r6i loan chu ky phan chia té bao va kha nang di can [1].

Theo thong ké cua Globocan nam 2020, trén thé gidi da c6 gan 1,1 triéu ca mac ung thu da
day méi duoc phat hién va 770.000 ca tir vong do loai ung thu nay. Co quan Nghién ctru Ung thu
QuoC té (IARC) dy doan co khoang 1,3 tri¢u ca tir vong vao nam 2040 [2]. Tinh trang nhiém
khuan Helicobacter pylori, ché d6 an udng va yéu té di truyén 1a nhiing yeu t6 dwoc quan tam
trong chan doan tién trién ung thu da day. Trong khi cac phuong phap phau thuat méi cho phép
cét bo chinh xac va gay it ton thuong hon cho cic mé xung quanh thi hoa chat ding trong hda tri
chua c6 nhiéu dot pha trong mot thoi gian dai [3].

Thuc vat 1a mot ngudn cung cap phong phl cac hop chat ty nhién dé sang loc sir dung trong
diéu tri bénh no6i chung va ung thu noi riéng. Théng ké cho thay hau hét cac thube dang st dung
hién nay co nguon géc tir thuc vat hoidc duoc phat hién ¢ thuc vat. Cac hop chét tach chiét tir thuc
vat co uu diém noi troi trong tac dong cd chon loc va it gay doc cho céc té bao binh thuong [4].
Com chay tron (Sambucus simsponii Rehd), Hoa 6ng l&do (Clematis brevicaudata DC.), Ba chac
(Euodia lepta (Spreng) Merr.) va Da cam (Hedyotis capitellata Wall. ex G. Don. var. mollis
(Pierre ex Pit.))) la nhitng cay thudc duoc phan bo & cac khu vuc khac nhau trén thé gidi, phd
bién & Pong Bic A va duoc ghi nhan la nhiing thao dugc ¢6 kha ning khang viém va chéng lai
virus va vi khuan [5]-[9]. Tai Viét Nam, c4c cdy thudc nay ciing duoc tim thdy & Ta Phin, Sapa,
Lao Cai, c6 mat trong nhiéu bai thuc co truyén cua dan toc Dao do sinh séng & khu vuc nay véi
cong dung diéu tri nhiéu bénh khac nhau cé tac dung da dang tir giam dau, diéu tri ngira, di ung,
thanh nhiét va giai doc [10]. Kha ning wc ché té bao ung thu da day cua bdn loai thao duoc nay
hi¢én nay con chua duoc lam sang to. Trong nghién cau nay, ching toi tién hanh céc thi nghiém
nham xéac dinh anh huéng riéng ré cua dich chiét cua bon loai thao dugc nay Ién sy ting sinh,
kiéu hinh té bao va kiéu hinh nhan caa dong té bao ung thu da day AGS trong diéu kién nudi cay.

2. Phuong phap nghién ciu
2.1. Vit ligu, hoa chat

Com chay tron (Sambucus simsponii Rehd), Ba chac (Euodia lepta (Spreng) Merr.), Hoa éng
ld0 (Clematis brevicaudata DC.) va Da cam (Hedyotis capitellata Wall. ex G. Don.
var. mollis (Pierre ex Pit.)) duoc thu thap tai Ta Phin, Sapa, Lao Cai. DOng té bao ung thu da day
AGS nhan duoc tir Vién Stc khoe va Nghién ciru Y hoc Qudc gia Phap. Mbi trudng va hoa chat
sir dung trong nudi cay do Corning va Thermo Fisher (M§) cung cap.

2.2. Phwong phdp thu thdp va xdc dinh tén khoa hoc ciia cay thuac

Str dung phuong phap thu thap mau cay thudc theo phuong phép cua NguyénqNghTa Thin
[11]. Xac dinh tén khoa hoc theo phuwong phap chuyén gia, két hop vai cuon “Tur dién cay thuoc
Viét Nam” (b méi) cia VO Van Chi [10].

2.3. Ddnh gid khd nding irc ché té bao ung thuw bang phwong phdp MTT

Té bao dugc ciy vao dia nudi cay 96 giéng véi mat do 5x10° té bao/ giéng trong thé tich moi
truong nudi cay 1a 100 ul/giéng. Sau 48 gio nudi ciy, tlen hanh xu ly te bao vai dich chiét cua
cdy thudc Com chay tron, Hoa 6ng 130, Ba chac va Da cam véi céc nong do tir 0; 10; 50; 100;
500 pg/mL, d6i chimg 1a moi trudong nudi cay khdng chira dich chiét cua cay thudc. Sau 48 gid
thir thudc, tién hanh chyp anh té bao va phan tich MTT (3-[4,5- dimethylthiazol-2-yl]-2,5-
dipheny! tetrazolium bromid) (Thermo Fisher, M$). Phan tich MTT duoc thuc hi¢n theo cac
budc bao gom: loai bo méi truong nuoi cay cii, bo sung thém 100 pl moi truong nubi cay mi
chra 10% MTT. Xir Iy dia nudi cay voi MTT 1 trong diéu kién tranh &nh sang tai ta nudi cy
37°C trong 4 gio. Loai bo toan bo méi truong nudi cdy choa MTT va bd sung 100 pl

http://jst.tnu.edu.vn 454 Email: jst@tnu.edu.vn


http://jst.tnu.edu.vn/
mailto:jst@tnu.edu.vn

TNU Journal of Science and Technology 228(09): 453 - 458

DMSO/giéng, mix déu, do mat quang (OD - optical density) dé xac dinh ty 1€ song cua té bao
trén may quang phd & budc song 570 nm. Tur mat do quang cua mdi giéng duoc do, ty 1 phan
tram té bao song so vai ddi chimg duoc tinh theo cong thirc:

Mat d6 quang giéng xtr Iy
at do quang gicng y % 100

% té bao séng so véi ddi chimg = ——— — ——
Mat dd quang giéng doi ching

Gia tri 1Cso dugc xac dinh bang phan mém chuyén dung GraphPad Prism 9.5.0 [12].
2.4. Phwong phdp phén tich sw bién déi kiéu nhan té bao bang thusc nhugm DAPI

Té bao dugc xir ly voi dich chiét cac cay thubec Com chay tron, Hoa 6ng 130, Ba chac va Da
cdm & ndng d6 50; 100 pg/mL. Sau d6, t& bao dugc cd dinh bai dung dich ethanol 95% trong 10
phat. Sau khi cé dinh véi ethanol, ethanol duogc loai bé bang cach rira 2 1an véi PBS 1X. Sau khi
rira xong bo sung mdi giéng 200 ul dung dich nhuém nhén té bao DAPI (2-(4-Amidinophenyl)-6-
indolecarbamidine dihydrochloride) (Thermo Fisher, M¥) véi ndng d6 10ug/mL trong 5 phuit,
thuc hién & diéu kién khong cé anh sang. Tiép theo ria té bao 2 1an voi PBS 1X va dem soi trén
kinh hién vi huynh quang Nilkon T2U & d6 phong dai 200 lan & kinh loc sic danh cho kénh mau
DAPI [12].

2.5. Phan tich va xa Iy sé ligu
‘Toan bo dir ligu nghién ctru duoc xir Iy bang phan mém théng ké GraphPad Prism 9.5.0 theo
kiém dinh Mann-Whitney test, P < 0,05.
3. Két qua va thao luan
3.1. Téc déng cia dich chiét cac cay thudc 18n sw ting sinh té bao ung thw da day AGS

Tac dong tc ché tiang sinh té bao thay ddi khéc nhau tly thudc vao timg loai cay, trong do,
Com chay tron ¢6 kha ning (¢ ché manh nhat véi sy phét trién cua dong té bao AGS vai gid tri
ICso dugc xac dinh 1a 8,21 pg/mL, tiép theo 14 Da cam véi gié tri 1Cs 10,2 pg/mL, Ba chac la
26,06 pg/mL va Hoa dng l&o c6 gia tri I1Csp 1a 52,45 pg/mL (Hinh 1).
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Hinh 1. Tdc dong cua dich chiét ld cdy Com chay tron (4,B), Ba chac (C, D), Hoa 6ng lao (E,F) va Da
cam (G,H) 1én si tang sinh té bao ung thu da day AGS sau 48 gio. Su thay dsivetylé % Mucc do tang sinh
(A,C,E,G) va biéu do xdc dinh gié tri ICso (b,d,f,h), * P < 0,05; n =
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Nghién ciru trude do cho thdy, mot s6 loai thudc chi Com chay (Sambucus) ¢ kha ning wc
ché sy tang sinh cua nhiéu loai té bao ung thu khac nhau [5]. Thém vao do6, dich chiét Com chay
¢ doc tinh cao véi té bao ung thu, it doc véi té bao thong thuong va cac vitamin C, E c6 kha
nang lam giam doc tinh cua dich chiét Com chay ddi véi cac té bao thuong [13]. Kha néng trc
ché cua dich chiét Da cam Hedyotis diffusa I&n su phat trién ciia dong té bao ung thu dai truc trang
thdng qua uc ché con duong tin hiéu STAT3 ciing di dugc d& cap [14]. M6t nghién cau gan day
cho thay, chiét xuat oligosacarid tir cdy Ba chac ¢ kha niang Gc ché su ting sinh cta cc té bao
ung thu Sjsa-1 va MDA-MB-231 phu thugc vao lidu lugng, nhung khong c6 tac dung rd rang doi
Véi té bao A549 va HCT-116 [8].

3.2. Téc déng ciia dich chiét cac cay thuac I18n kiéu hinh té bao ung thu da day AGS

Quan sét hinh thai va so luong tuong ddi cua té bao AGS trong ciing mét dién tich nudi cay co
thé thay duoc sau 48 gio tiép xuc, dich chiét ethanol ciia mdi loai cdy khéc nhau c6 nhing anh
hudng twong ty nhau dén hinh théi té bao & cac muc do khac nhau (Hinh 2). Ban dau, céc té bao
c6 hinh ovan dai dién hinh véi té bao chat dbng déu. Sau 48 gio nuoi céy trong moi truong ¢ bo
sung dich chiét ethanol, trong dia nudi cdy c6 xuét hién céc té bao co hinh dang bét thuong vai
kich thudc nho hon, té bao chat dic hon. Til¢ té bao bit thuong tang lén cung Véi sy tang nong
d6 dich chiét. Cung véi d6, ¢ ciing mot nong do cao chiét, cao chiét cua loai ¢6 gia tri 1Cso thap
hon s& ¢ ti 1& t& bao bat thuong hinh thai cao hon.
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Hinh 2. Anh huong cua dich chiét la cay Com chay tron (4), Ba chac (B), Hoa ong 140 (C) va Da cam (D)
1én kiéu hinh té bdo ung thuw da day AGS. Thang do 100 um; P phdng dai x200

3.3. Tdc dpng ciia dich chiét cac cay thuac 18n kiéu hinh nhan té bao ung thw da day AGS

Sy thay ddi trong kiéu nhan té bao nudi ciy AGS di duoc quan sat thiy cac dia nudi cay té
bao duoc xtr Iy véi dich chiét ciia cac cay thuoc Com chay tron, Hoa ong 3o, Ba chac, Da cim
(Hinh 3). Céc té bao nudi ciy trong diéu kién khong chira dich chiét ethanol (ndng do pg/mL) co
kiéu nhan dién hinh véi viing chira nhan bit mau dong déu véi chat nhuém (Hinh 3A-D). Trong
khi d6, trong cac dia nudi cay cd chira dich chiét ethanol (nong do 50 va 100 ug/mL) da quan sat
dugc cac té bao co kiéu nhan apoptosis véi dic trung 1a nhan c¢6 dac, nho va bat mau dam véi
chat nhuém nhan (Hinh 3A-D). Nhu vay, cd thé thay dich chiét cua cac cay thuéc Com chay tron,
Hoa 6ng 140, Ba chac, Da cdm c6 tac dong trc ché su tang sinh, 1am chét cac té bao nudi ciy AGS
théng qua qua trinh apoptosis.
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Dacim 1,75 + 0,58 12,13 +327** 39,67 + 7,53%**
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Hinh 3. Anh huong cua dich chiét li cay Com chay tron (4), Ba chac (B), Hoa 6ng 130 (C) va Da cam (D)
Ién kiéu hinh nhan té bao ung thu da day AGS. Ty I¢ % Kiéu nhan apoptosis durgc dém trén kinh hién vi
huynh quang (E), Miii tén chi té bao co kiéu hinh apoptosis, *P < 0,05; ** P < 0,01, ***P < 0,001; Mann-
Whitney Test. Thang do 50 um; B¢ phong dai x200

Ty & kiéu nhan apoptosis & cac té bao xu ly voi cao chiét & nong do 50 pg/mL cua ca 4 loai
thao duoc déu c6 su ting dang ké so vai ddi chung (*P < 0,05 va **P < 0,001) (Hinh 3E). O
nong do cao hon (100 pg/mL), cao chiét cua ca 4 loai déu lam ting rd rét kiéu hinh nhan
apoptosis, trong d6 cao chiét Com chay tron va cao chiét tir Da cAm gay ra ty 1& apoptosis cao
nhat lan luot 14 27,42 + 5,72% va 39,67 + 7,52% (***P < 0,001) (Hinh 3E). Nhiéu két qua nghién
clru gan day ciing chi ra két qua tac dong wc ché té bao ung thu cua dich chiét tir nhom thyc vat
nay. Dich chiét cua loai Sambucus ebulus cting ho véi Com chay tron ciing da dwoc ching minh
la c6 doc tinh cao ddi vai nhiéu loai t& bao ung thu khac nhau trén chudt va nguoi [13], [15].
Trong mot nghién ciu khac, céc chiét xuat tir Clematis montana - cing chi véi cay Hoa 6ng 130,
da duoc chi ra c6 kha ning tc ché su phat trién cua cac té bao ung thu va gay chét cac té bao ung
thu nudi cdy thdng qua qué trinh apoptosis [16]. Déi véi dich chiét Ba chac da c6 nghién ctu
phan tich mot sé thanh phan chinh cua cdy véi nhiéu tac dung khac nhau trong diéu tri bénh,
trong d6 c6 ca didu tri HIV va diéu trj ung thu [17]. Tai Trung Quéc, Da cam duoc sir dung trong
diéu tri ung thu gan, phdi, rudt két, ndo va tuyén tuy [18], [19].

4. Két luan

Dich chiét cua cac cay thubc Com chay tron, Ba chac, Hoa dng 140, Da cam c6 tac dong wc ché
su ting sinh cua té bao ung thu AGS véi cac gi4 tri ICso xac dinh duoc lan luot 12 8,21 pg/mL;
26,06 pg/mL; 52,45 ug/mL va 10,2 pg/mL. Dich chiét ethanol cia cac cay thudc da lam thay doi
hinh théi té bao va gay ra kiéu hinh nhan apoptosis, trong 6 Com chay tron va Da cam c6 tac dong
manh nhét 1&n kiéu nhan cua té bao. Céc thao duoc nay co tiém ning chdng lai cac té bao ung thu
da day. Céc phan tich xa hon vé sy biéu hién gen cua cac con duong tin higu phan tir 1a can thiét dé
1am 13 co ché cua su e ché té bao ung thu AGS boi dich chiét cua cac thao dugc nay.
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