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ARTICLE INFO ABSTRACT 

Received:  08/6/2021 Liver cancer is the second most lethal cancer and hepatocellular 

carcinoma is the most common type of primary liver cancer. Although 

there have been advances in cancer treatment, however, current anti-

cancer chemotherapies still have many limitations, especially post-

treatment side effects. This study is aimed to evaluate the cancer cell 

inhibitory role of ethanol extract from Sauropus rostratus on HepG2 

live cancer cells. By cell viability assay (MTT), we showed that the 

ethanol extract from Sauropus rostratus leaves inhibited the cell 

proliferation of HepG2 cells in a dose-dependent manner. Flow 

cytometry analysis revealed that Sauropus rostratus ethanol extract 

arrested cell cycle at M/G2 phase caused apoptosis with percentage 

from 15.5 - 32.3% in a dose-dependent menner. The results of this 

study showed that ethanol extract from Sauropus rostratus has 

potential against liver cancer cells. 
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THÔNG TIN BÀI BÁO TÓM TẮT 

Ngày nhận bài:  08/6/2021 Ung thư gan là loại ung thư gây tử vong cao thứ hai và ung thư biểu 

mô gan là phân nhóm ung thư chính. Mặc dù đã có những tiến bộ 

trong điều trị ung thư hiện nay, tuy nhiên các phương pháp điều trị 

bằng hóa chất hiện tại vẫn còn tồn tại nhiều hạn chế, đặc biệt là các 

tác dụng phụ sau điều trị. Nghiên cứu này nhằm mục tiêu đánh giá 

vai trò ức chế tế bào ung thư của dịch chiết ethanol từ cây Đơn lưỡi 

hổ (Sauropus rostratus), trên dòng tế bào ung thư biểu mô gan 

HepG2. Bằng các sàng lọc sống sót (MTT) cho thấy, dịch chiết 

ethanol từ cây Đơn lưỡi hổ đã ức chế sự tăng sinh của tế bào ung thư 

gan tùy theo nồng độ. Kết quả phân tích bằng flow cytometry chỉ ra 

rằng, dịch chiết ethanol từ cây Đơn lưỡi hổ làm dừng sự phân chia tại 

pha G2/M và làm tăng apoptosis tế bào ung thư gan HepG2 từ 15,5 - 

32,3% tùy theo nồng độ. Kết quả của nghiên cứu này chỉ ra rằng, 

dịch chiết của cây Đơn lưỡi hổ có tiềm năng chống lại các tế bào ung 

thư gan HepG2. 
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1. Giới thiệu 

Theo thống kê của tổ chức Y tế thế giới, ung thư gan gây tử vong cao thứ hai trong các loại 

ung thư và ung thư biểu mô gan là loại ung thư nguyên phát phổ biến nhất [1]. Đa số bệnh nhân 

ung thư biểu mô gan được phát hiện ở giai đoạn tiến triển hoặc giai đoạn muộn. Trong trường 

hợp này, điều trị bằng hóa chất hay xạ trị là lựa chọn chính. Tuy nhiên, phương pháp điều trị 

bằng xạ trị thường gây nhiều tác dụng phụ, chi phí hóa chất tốn kém và tỉ lệ bệnh nhân sống sót 

sau 5 năm vẫn còn rất hạn chế [2], [3]. Do đó, việc nghiên cứu và phát triển loại thuốc mới điều 

trị ung thư biểu mô gan luôn là nhu cầu cấp thiết. Trong những năm gần đây, nghiên cứu về các 

sản phẩm dược liệu được sử dụng làm thuốc trong điều trị ung thư được đặc biệt quan tâm bởi 

những ưu điểm về chi phí cũng như ít tác dụng phụ trong điều trị [3]. Ung thư là bệnh phức tạp 

do những biến đổi về mặt di truyền như đột biến gene hoặc những thay đổi về mặt biểu sinh 

(epigenetics) của các gene, vùng nhiễm sắc thể liên quan tới các oncogene hoặc các gene ức chế 

ung thư [4]. Các cơ chế phát sinh ung thư đã được nghiên cứu kỹ như sự mất kiểm soát trong chu 

kỳ phân chia của tế bào hay sự thay đổi của con đường tín hiệu apoptosis và các con đường tín 

hiệu khác như Notch, EGFR và PI3K [5]. Trong đó, những biến đổi dẫn tới rối loạn chu kỳ phân 

chia tế bào và mất kiểm soát apoptosis là những cơ chế phổ biến và được nghiên cứu nhiều [6]. 

Phát triển các thuốc mới hoặc các dược phẩm hỗ trợ điều trị có khả năng can thiệp vào chu kỳ tế 

bào và quá trình apoptosis là một trong những mục tiêu chính của nhiều nghiên cứu về thuốc 

chống ung thư hiện nay [7].  

Cây Đơn lưỡi hổ (Sauropus rostratus) thuộc chi Sauropus, là loại dược liệu có giá trị đã được 

sử dụng để điều trị ho, viêm phế quản, táo bón và giải độc gan trong y học cổ truyền Trung Quốc 

[8]. Huang và đồng tác giả đã chỉ ra rằng, chiết xuất của Đơn lưỡi hổ thể hiện khả năng kháng 

khuẩn mạnh, chống lại Staphylococcus aureus, Escherichia coli và Salmonella typhi [8]. Bên 

cạnh đó, Zhang và đồng nghiệp đã chỉ ra rằng, chiết xuất của cây Đơn lưỡi hổ có khả năng chống 

oxi hóa hiệu quả [9]. Cây Đơn lưỡi hổ có chứa hợp chất 2-deoxy-3,6-anhydro hexofuranoside, có 

khả năng chống oxy hóa, kháng u, chống tăng lipid máu, kháng virus và kháng viêm hiệu quả [8]. 

Tuy nhiên, hiện nay những nghiên cứu cụ thể về chiết xuất của cây Đơn lưỡi hổ tác động lên ung 

thư, đặc biệt ung thư gan còn hạn chế. Ở Việt Nam, cây Đơn lưỡi hổ được tìm thấy ở một số tỉnh 

miền núi phía Bắc Việt Nam. Bên cạnh các hoạt tính chống viêm, kháng khuẩn mạnh và tác dụng 

giải độc gan của cây Đơn lưỡi hổ đã được các tác giả trên thế giới nghiên cứu, nghiên cứu này bước 

đầu đánh giá tác động của dịch chiết ethanol từ cây Đơn lưỡi hổ tới khả năng sống sót, chu kỳ phân 

chia tế bào cũng như khả năng gây apoptosis đối với dòng tế bào ung thư biểu mô gan HepG2.  

2. Phương pháp nghiên cứu 

2.1. Thu mẫu và chiết dịch từ lá cây Đơn lưỡi hổ bằng ethanol 

Mẫu lá của cây Đơn lưỡi hổ được thu thập tại huyện Đồng Hỷ, tỉnh Thái Nguyên, số hiệu tiêu 

bản mẫu: HT290912-49 lưu trữ tại trường Đại học Khoa học, Đại học Thái Nguyên. 

Một kg lá cây Đơn lưỡi hổ được thu thập, rửa sạch, sấy khô ở 50oC trong 48h và nghiền thành 

bột mịn để tạo dịch chiết với ethanol. Dịch chiết của lá cây Đơn lưỡi hổ được bổ sung ethanol 

95% vào ống falcon chứa bột mịn lá và lắc qua đêm ở tốc độ 200 vòng/phút. Dịch chiết được lọc 

bằng giấy lọc Whatman (Merk, Đức). Sau đó cho bay hơi hoàn toàn ethanol ở nhiệt độ 40oC 

trong 24h. Dịch chiết được sử dụng đánh giá tác động trên dòng tế bào ung gan HepG2. 

2.2. Phân tích sự tăng sinh tế bào bằng sàng lọc MTT 

Dòng tế bào ung thư gan HepG2 do Ngân hàng chủng chuẩn của Mỹ (ATCC) cung cấp. Tế 

bào nuôi cấy trên đĩa nuôi cấy 96 giếng trong môi trường RPMI 1640 có bổ sung 10% huyết 

thanh bào thai bò (FBS) và 1% kháng sinh ampicillin/streptomycin ở nhiệt độ 37oC và 5% CO2 ở 

mật độ 5x103 tế bào/giếng, thể tích nuôi cấy là 100 µL/giếng. Sau 48h nuôi cấy, các tế bào bám 

dính hoàn toàn trên bề mặt đĩa và đạt khoảng 1/3 diện tích bề mặt thì tiến hành xử lý với dịch 
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chiết ethanol từ cây Đơn lưỡi hổ với các nồng độ 0,1; 0,2; 0,5; 1 mg/mL. Giếng đối chứng được 

xử lý với lượng DMSO tương ứng. Tế bào được nuôi cấy trong 48h ở điều kiện 37oC, 5% CO2, 

độ ẩm 95% để đánh giá tác động của dịch chiết lên sự phân chia tế bào. Tiếp theo, môi trường 

nuôi cấy được thay thế hoàn toàn bằng 100 µL môi trường nuôi cấy mới chứa hóa chất MTT (3-

(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide) (Thermo Fisher, Mỹ) nồng độ 5 

mg/mL. Tế bào tiếp tục được ủ trong 4h ở nhiệt độ 37oC. Sau đó, loại bỏ môi trường chứa MTT 

sau khi ủ và tiến hành bổ sung 100 µL DMSO. Mức độ tăng sinh của tế bào được xác định gián 

tiếp qua việc đo mật độ quang ở bước sóng 570 nm trên máy quang phổ đa năng (Multiskan Sky, 

Thermo Fisher). Các tế bào trước khi phân tích MTT được chụp ảnh dưới kính hiển vi soi ngược 

TS2 (NIKON, Nhật Bản) ở độ phóng đại 200 và 400 lần. 

% mức độ tăng sinh tế bào = (Mật độ quang giếng xử lý/ mật độ quang giếng đối chứng) x 100 

Giá trị IC50 được tính theo phần mềm GraphPad Prism 5.0.  

2.3. Phân tích apoptosis và chu kỳ tế bào bằng Flow cytometry 

Để đánh giá tác động của dịch chiết từ lá cây Đơn lưỡi hổ lên chu kỳ tế bào và apoptosis được 

tiến hành theo phương pháp nhuộm PI (Propidium iodide) [10], các bước tiến hành như sau: 

2x105 tế bào ung thư biểu mô gan HepG2 được nuôi cấy trên đĩa 24 giếng, trong 0,5 mL môi 

trường RPMI 1640 chứa 10% huyết thanh bò. Sau khi tế bào đã đạt đến mật độ khoảng 30% diện 

tích của giếng, tiến hành xử lý bằng môi trường mới chứa dịch chiết của lá cây Đơn lưỡi hổ ở các 

nồng độ khác nhau từ 0,1 – 0,5 mg/mL trong 48h ở điều kiện 37oC, 5% CO2. Tiếp theo, tế bào 

được thu nhận lại bằng cách xử lý với dung dịch trysin/EDTA (0,25%) và ly tâm 1.300 vòng/phút 

trong 3 phút. Nhuộm tế bào với dung dịch Fluorochrom (0,1% sodium citrate (w/v); 0,1% Triton 

X-100 (v/v); 50 mg/l PI trong nước khử ion vô trùng) trong thời gian 2h ở 40oC. Chu kỳ tế bào và 

apoptosis được phân tích bằng hệ thống Flow cytometry BD Accuri™ C6 Plus. 

2.4. Phân tích và xử lý số liệu 

 Toàn bộ dữ liệu nghiên cứu được xử lý bằng phần mềm thống kê GraphPad Prism 5.0 theo 

kiểm định Mann Whitney U Test, P < 0,05.  

3. Kết quả và bàn luận 

3.1. Dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ ức chế sự tăng sinh của tế bào ung thư gan HepG2  

Để nghiên cứu tác động của dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ đến tế bào ung thư gan 

HepG2, các tế bào nuôi cấy được xử lý với dịch chiết trong môi trường nuôi cấy ở các nồng độ 

0,1; 0,2; 0,5; 1 mg/mL. Tác động của các nồng độ khác nhau của dịch chiết lên sự tăng sinh tế bào 

được thể hiện ở hình 1. Kết quả chỉ ra rằng, sau 48 h xử lý với dịch chiết, tốc độ tăng sinh của tế bào 

ung thư đã giảm rõ rệt so với đối chứng (0 mg/mL). Cụ thể với nồng độ dịch chiết 0,1 mg/mL, tỉ lệ 

tăng sinh của tế bào đã giảm xấp xỉ 50% và mật độ tế bào đã giảm rõ rệt so với đối chứng. Sự tăng 

dần của nồng độ dịch chiết từ 0,2 - 1 mg/mL đã tăng cường tác động ức chế sự tăng sinh của tế bào 

ung thư gan. Giá trị IC50 được tính toán với dòng tế bào ung thư là 0,09 mg/mL. 

Trước đó, nghiên cứu của nhóm tác giả  Liu và đồng tác giả chỉ ra rằng, dịch chiết ethanol từ 

Ophiorrhiza pumila gây ra kìm hãm sự nhân lên của tế bào ung thư gan HepG2 với nồng độ IC50 

là 6,25 μg/mL [11]. Lai và cộng sự đã chỉ ra, dịch chiết ethanol từ rễ cây Prunus persica gây ức 

chế sự tăng sinh với dòng tế bào ung thư HepG2 với IC50 là 1,56 mg/mL [12]. Từ các kết quả 

nghiên cứu trên cho thấy, dịch chiết ethanol từ các loài thảo dược khác nhau có tác động khác 

nhau lên sự tăng sinh của tế bào ung thư gan HepG2 tùy vào dược tính từng loại. Bên cạnh đó, 

một nghiên cứu khác chỉ ra rằng, cây Đơn lưỡi hổ có chứa hợp chất 2-deoxy-3,6-anhydro 

hexofuranoside, với hoạt tính sinh học bao gồm chống oxy hóa, kháng tế bào ung thư [8]. Tuy 

nhiên, các nghiên cứu về thử nghiệm sâu hơn hoạt tính sinh học của hợp chất này sau tách chiết 

còn hạn chế. 

http://jst.tnu.edu.vn/
mailto:jst@tnu.edu.vn
https://sphweb.bumc.bu.edu/otlt/MPH-Modules/BS/BS704_Nonparametric/BS704_Nonparametric4.html


TNU Journal of Science and Technology 226(10): 163 - 169 

 

http://jst.tnu.edu.vn                                                      166                                             Email: jst@tnu.edu.vn 

 

Hình 1. Tác động của dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ lên sự tăng sinh tế bào ung 

thư gan. Tế bào ung thư gan HepG2 được xử lý bằng dịch chiết ở các nồng độ từ 0,1 – 1 mg/mL trong 48h. 

Hình ảnh được chụp dưới kính hiển vi soi ngược NIKON Ts2 ở độ phóng đại 200 lần, n = 5; *P < 0,05. 

Thang đo: 50 µm. 

 

Từ kết quả phân tích của chúng tôi cho thấy, dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ có tác 

dụng ức chế sự tăng sinh với tế bào ung thư biểu mô gan. Đó là cơ sở để tiếp tục nghiên cứu xa 

hơn các hoạt tính sinh học khác cũng như phân lập những hợp chất có hoạt tính sinh học chống 

ung thư gan từ lá cây Đơn lưỡi hổ.  

3.2. Dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ ức chế sự phân chia của tế bào HepG2 

Để phân tích sự ảnh hưởng của dịch chiết cây Đơn lưỡi hổ đối với các pha của chu kỳ phân 

chia của tế bào HepG2, các tế bào được xử lý với dịch chiết nồng độ khác nhau (0,1 và 0,5 

mg/mL), sau đó DNA nhân được nhuộm với propidium iodide và được phân tích bằng phương 

pháp Flow cytometry. Thí nghiệm này cho phép xác định được tỉ lệ phần trăm tế bào trong các 

pha khác nhau của chu kỳ tế bào. Kết quả phân tích thể hiện ở hình 2 cho thấy, tỉ lệ tế bào ở các 

pha phụ thuộc vào nồng độ dịch chiết. Với nồng độ dịch chiết 0,1 mg/mL, tỉ lệ tế bào ở pha 

G0/G1 đã giảm rõ rệt và pha G2/M tăng lên so với đối chứng. Sự khác biệt rõ ràng hơn khi tăng 

nồng độ thuốc thử lên 0,5 mg/mL, pha G2/M tăng lên và pha G0/G1 giảm xấp xỉ 50% so với đối 

chứng (P < 0,05). 

Trước đó, nghiên cứu của Liu và cộng sự chỉ ra rằng, dịch chiết ethanol từ Ophiorrhiza 

pumila cũng khiến sự tích tụ tế bào ở pha G2/M tăng rõ rệt so với đối chứng trên dòng tế bào ung 

thư gan HepG2 ở nồng độ 6,25 μg/mL [11]. Bên cạnh đó, nghiên cứu của Lai và cộng sự cũng 

chỉ ra, dịch chiết ethanol từ rễ cây Prunus persica gây trì hoãn pha G2/M ở nồng độ 1,56 mg/mL 

[12]. Như vậy có thể thấy rằng, những thảo dược khác nhau được cho là gây ra sự ức chế tăng 

trưởng của tế bào ung thư HepG2 bằng cách làm dừng quá trình phân chia của tế bào tại pha 

G2/M. 

Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng cho thấy, nồng độ khác nhau dịch chiết cây Đơn lưỡi 

hổ tác động đến tỉ lệ tế bào ở pha khác nhau của chu kỳ phân chia cũng như tác động đến tỷ lệ 

sống sót của tế bào.  
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Hình 2. Tác động của dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ lên chu kỳ phân chia của tế bào HepG2.   

Tế bào sau 48h xử lý với dịch chiết được phân tích chu kỳ tế bào bằng Flow cytometry, n = 3; #,$,*P < 0,05 

3.3. Dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ gây apoptosis đối với tế bào ung thư gan HepG2 

 
Hình 3. Tác động của dịch chiết ethanol từ lá cây Đơn lưỡi hổ lên apoptosis của tế bào HepG2. Tế bào 

sau 48h xử lý với dịch chiết ethanol được phân tích apoptosis bằng Flow cytometry, n = 3; *P < 0,05 

 

Từ kết quả trên cho thấy, dịch chiết cây Đơn lưỡi hổ có tác động đến chu kỳ tế bào, điều này 

tác động đến khả năng tăng sinh và sự sống sót của tế bào. Do đó, chúng tôi cũng tiến hành phân 

tích tác động của cùng nồng độ dịch chiết tới quá trình apoptosis. Các tế bào sau khi được xử lý 

với dịch chiết cây Đơn lưỡi hổ được phân tích bằng phương pháp Flow cytometry sử dụng thuốc 

nhuộm PI. Kết quả phân tích tác động của dịch chiết cây Đơn lưỡi hổ lên quá trình apoptosis của 

tế bào ung thư gan HepG2 thể hiện ở hình 3. Kết quả cho thấy, sau 48h, tế bào sau khi được xử lý 

với dịch chiết nồng độ 0,1 mg/mL, tỉ lệ tế bào chết đã tăng lên 15,5% so với đối chứng 4,7%. Sự 
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tăng lên của nồng độ dịch chiết cũng làm tăng mạnh tỉ lệ tế bào chết, với nồng độ thuốc là 0,5 

mg/mL thì tỉ lệ tế bào chết là 32,3% (P < 0,05). Kết quả phân tích Flow cytometry (hình 3) cho 

thấy, với tế bào được bổ sung dịch chiết đã xuất hiện rõ quần thể phụ (sub G0/G1), là quần thể 

các tế bào kiểu nhân đặc trưng của apoptosis nằm tách rời các tế bào có kiểu hình bình thường 

của chu kỳ phân bào, trong đó ở đối chứng gần quần thể tế bào apoptosis chỉ chiếm một tỷ lệ nhỏ 

(4,7%). Kết quả nghiên cứu của Albinhassan và cộng sự tại Iran đã chỉ ra rằng, chiết xuất từ cây 

Avicennia marina gây ức chế sự tăng sinh do tác động gây chết ở tế bào ung thư gan HepG2 với 

nồng độ IC50 là 44,9 μg/mL [13]. Kết quả tương tự cũng được chỉ ra bởi nhóm nghiên cứu của 

Liu và cộng sự khi tiến hành đánh giá tác động của dịch chiết ethanol từ cây Ophiorrhiza pumila 

lên tế bào ung thư gan HepG2 [11]. 

Quá trình apoptosis ở tế bào ung thư sẽ dẫn tới sự phá hủy DNA nhân tế bào, làm mất khả 

năng phân chia của tế bào; do đó làm giảm khả năng tăng sinh của tế bào ung thư [14]. Kết quả 

phân tích của chúng tôi cho thấy, dịch chiết cây Đơn lưỡi hổ gây chết tế bào theo chương trình 

(apoptosis) đối với dòng tế bào ung thư gan HepG2. Kết quả của nghiên cứu này là dữ liệu tiền 

đề cho việc nghiên cứu khả năng chống ung thư từ cây Đơn lưỡi hổ.  

4. Kết luận  

Nghiên cứu này chỉ ra rằng dịch chiết ethaonol từ lá cây Đơn lưỡi hổ (Sauropus rostratus) có 

khả năng ức chế sự tăng sinh của tế bào ung thư gan HepG2 với giá trị IC50 là 0,09 mg/mL, làm 

tích lũy tế bào tại pha G2/M và giảm xấp xỉ 50% tế bào ở pha G0/G1. Dịch chiết ethanol từ lá cây 

Đơn lưỡi hổ đã gây apoptosis đối với tế bào ung thư gan. Như vậy có thể thấy rằng, Đơn lưỡi hổ 

là loại thảo dược có khả năng chống lại tế bào ung thư gan. 
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