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1Trường Đại học Khoa học Tự nhiên, Đại học Quốc gia Tp. Hồ Chí Minh, Việt Nam 

2Trường Đại học Thủ Dầu Một, Bình Dương, Việt Nam 

*Tác giả liên hệ / Corresponding author: lybtk@tdmu.edu.vn 

(Nhận bài / Received: 08/5/2023; Sửa bài / Revised: 30/6/2023; Chấp nhận đăng / Accepted: 04/7/2023) 

Tóm tắt – Cây Cúc tần (Pluchea indica (L.) Less) là một loài thảo 

mộc phân bố phổ biến tại khu vực Đông Nam Á. Đây là loài dược 

liệu được sử dụng nhiều trong y học dân tộc và nổi tiếng với tác 

dụng điều trị tiểu đường. Mặc dù nhiều nghiên cứu khoa học được 

tiến hành, song các nghiên cứu về hoạt tính kháng ung thư còn khá 

hạn chế bao gồm cả ung thư gan. Trong nghiên cứu này, độc tính 

của cao chiết từ lá cúc tần trên tế bào ung thư biểu mô gan được 

đánh giá bằng phương pháp MTT. Khả năng kháng oxi hoá của cao 

chiết được khảo sát bằng thí nghiệm DPPH. Kết quả cho thấy, cao 

chiết Cúc tần có độc tính cao trên tế bào ung thư biểu mô gan thử 

nghiệm bao gồm HepG2 (IC50 = 19,68 ± 2,27 (µg/mL)) và HCC-

J5 (IC50 = 20,37 ± 1,29 (µg/mL)). Cúc tần cũng thể hiện khả năng 

trung hòa gốc DPPH (EC50 = 1027 ± 69,65 (µg/mL)).  

 Abstract – Pluchea indica (L.) Less is a species of herb that 

grows widely in Southeast Asia. This medicinal species is 

commonly used in folk medicine and is famous for its anti-

diabetic effects. Although many scientific studies are conducted, 

studies on anticancer activity are relatively limited, including 

those on liver cancer. In this study, the toxicity of the P. indica 

leaf extract on liver carcinoma cells was determined by MTT 

assay. The antioxidant capacity of the extract was investigated by 

a DPPH assay. The results showed that, P. indica extract was 

highly toxic to tested hepatocellular carcinoma cells, including 

HepG2 (IC50 = 19.68 ± 2.27 (µg/mL)) and HCC-J5 (IC50 = 20.37 

± 1.29 (µg/mL)). P. indica also exhibits DPPH radical acquisition 

(EC50 = 1027 ± 69.65 (µg/mL)).  

Từ khóa –  Pluchea indica; ung thư biểu mô gan; HepG2; HCC-

J5; DPPH 

 Key words – Pluchea indica; hepatocellular carcinoma; HepG2; 
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1. Đặt vấn đề 

Cây Cúc tần, tên gọi khác là cây từ bi, có tên danh pháp 

khoa học hai phần là Pluchea indica (L.) Less. được mô tả 

lần đầu năm 1831. Đây là loài cây bản địa thuộc khu vực 

bán đảo Đông Dương, Đông Bắc Úc và bờ Đông Trung 

Quốc [1, 2]. Cúc tần được sử dụng khá phổ biến trong y học 

cổ truyền để điều trị cảm sốt, sỏi mật, lợi tiểu, điều trị đau 

nhức xương khớp, tăng cường tiêu hóa, tiêu viêm, sát trùng, 

chữa lành vết thương và các vấn đề sức khỏe khác [3]. Các 

bằng chứng khoa học cho thấy, loại dược liệu này có tiềm 

năng phát triển nghiên cứu chuyên sâu hướng tới ứng dụng 

làm tác nhân điều trị tiểu đường và viêm gan [4-7]. 

Phân đoạn methanol của chiết xuất rễ cây Cúc tần cho 

thấy có khả năng bảo vệ gan chống lại tác động gây độc 

gan gây ra bởi CCl4 ở chuột cống và chuột nhắt [8]. Dịch 

chiết này làm giảm đáng kể sự tăng cao nồng độ của các 

enzyme huyết thanh (aspartate aminotransferase (AST), 

alanine aminotransferase (ALT), lactate dehydrogenase 

(LDH) và alkaline phosphatase (APL)) và hàm lượng 

bilirubin huyết thanh trong tổn thương gan cấp tính. Điều 

này cho thấy hiệu quả của cao chiết Cúc tần trong việc giúp 

cân bằng trạng thái chức năng bình thường của gan. Trên 

mô hình gan bị tổn thương cấp tính gây ra bởi CCl4, chiết 

xuất Cúc tần đã cho thấy, có khả năng khôi phục lại hàm 
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lượng protein huyết thanh về mức bình thường, cho thấy 

khả năng cải thiện chuyển hoá protein trong điều kiện độc 

tính gây ra bởi CCl4 [8]. 

Trên lĩnh vực nghiên cứu tế bào học, chiết xuất nước từ 

Cúc tần có tác dụng chống tăng sinh và chống di căn đầy 

hứa hẹn trên các tế bào thần kinh đệm u ác tính GBM8401 

và các tế bào ung thư cổ tử cung HeLa thông qua việc ức 

chế sự phosphoryl hóa của các protein p53, p21 và AKT, 

gây ra sự bắt giữ chu kỳ tế bào, và gây chết tế bào theo chu 

trình (apoposis) [9]. Mặc dù, cúc tần đã được sử dụng trong 

điều trị bệnh phổ rộng trong y học dân tộc đặc biệt là các 

bệnh về gan, nhưng các nghiên cứu khoa học liên quan đến 

khả năng ức chế tăng sinh tế bào ung thư gan của cây Cúc 

tần vẫn chưa có. Do đó, mục tiêu của nghiên cứu là bước 

đầu đánh giá độc tính của cao chiết lá cây Cúc tần trên tế 

bào ung thư biểu mô gan và khả năng kháng oxi hoá của 

cao chiết. 

2. Vật liệu và phương pháp 

2.1. Mẫu dược liệu và phương pháp tách chiết 

Mẫu lá Cúc tần (Pluchea indica (L.) Less.) được thu hái 

vào tháng 07/2017 tại An Giang. Mẫu dược liệu sau được 

rửa sạch bằng nước cất hai lần, loại bỏ các lá dập, úng, sâu 

hại. Sau khi để khô nước, lá Cúc tần được sấy ở 40oC cho 
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đến khi đạt độ ẩm dưới 10%. Mẫu lá khô được xay thành 

bột mịn. 30 gam bột dược liệu được tách chiết ngâm dầm 

với methanol tuyệt đối với lượng dung môi ngập 2 – 3 cm 

(khoảng 300 mL) so với lượng dược liệu, hỗn hợp được lắc 

liên tục trên máy lắc tốc độ 150 vòng/phút. Sau mỗi 24 giờ, 

thu lấy dịch chiết và lọc qua giấy lọc. Bổ sung dung môi và 

chiết tiếp 4 lần với quy trình tương tự. Dịch chiết được thu 

gom và tiến hành cô quay chân không đến khô hoàn toàn 

gọi là cao chiết toàn phần. Cao chiết toàn phần được hoà 

tan trong DMSO (dimethyl sulfoxide) để thu được dung 

dịch mẹ 200 mg/mL (gọi tắt là PIE), lưu trữ -20oC cho tới 

khi sử dụng.  

2.2. Phương pháp nuôi cấy tế bào 

Tế bào ung thư biểu mô gan HepG2 (ATCC) và HCC-

J5 được cung cấp bởi TS.BS Huỳnh Thanh Tuấn – Đại học 

Y Dược Tp. HCM. Tế bào được nuôi cấy bằng môi trường 

DMEM (Dulbecco's Modified Eagle Medium – Gibco) có 

bổ sung 10% FBS (fetal bovine serum – Sigma-Aldrich) và 

5% penicillin/streptomycin (Sigma-Aldrich) trong tủ nuôi 

cấy tế bào ở 37oC, 5% CO2. Tế bào được tiến hành ly tâm 

và thay môi trường định kì sau 72 giờ và cấy chuyền khi 

mật độ tế bào chiếm khoảng 80% diện tích nuôi cấy. 

2.3. Phương pháp thử nghiệm độc tính 

100 µL tế bào được cấy với mật độ đầu vào là 2 x 105 

tế bào/mL trên đĩa 96 giếng. Sau 24 giờ, 100 µL PIE ở các 

nồng độ khác nhau được bổ sung vào giếng thí nghiệm. Sau 

72 giờ nuôi cấy, phương pháp MTT (3- (4,5- 

dimethylthiazol - 2- yl) - 2,5 - diphenyl tetrazolium bromid 

- Sigma-Aldrich) được thực hiện để xác định tỷ lệ tế bào 

sống [10]. Cụ thể: Môi trường nuôi cấy được loại bỏ khỏi 

các giếng thử nghiệm, sau đó đồng bổ sung 200 µL môi 

trường DMEM không chứa FBS và 20µL dung dịch MTT, 

ủ đĩa thử nghiệm trong 2,5 giờ ở 37oC, 5% CO2, dung dịch 

môi trường chứa MTT được loại bỏ sau quá trình ủ, kết tủa 

được hoà tan trong 100 µL DMSO (Sigma-Aldrich) và đọc 

kết quả ở 570/630 nm. Nghiệm thức với DMSO được dùng 

làm đối chứng âm cho thí nghiệm.  

2.4. Phương pháp quan sát hình thái tế bào 

Kính hiển vi soi ngược tại độ phóng đại 100 lần được 

sử dụng cho quá trình theo dõi hình thái tế bào. Tế bào được 

nuôi cấy trên đĩa 6 giếng với mật độ đầu vào là 2 x 105 tế 

bào/mL sau 24 giờ. Sau 72 giờ nuôi cấy, hình thái tế bào 

được ghi nhận. 

2.5. Phương pháp thử nghiệm DPPH 

Khả năng kháng oxi hoá của cao chiết được khảo sát 

bằng thí nghiệm thu giữ gốc tự do DPPH [11]. Dịch chiết 

các nồng độ được phản ứng với dung dịch 0,3 mM DPPH 

(2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl - Sigma-Aldrich) theo tỷ lệ 

thể tích 1: 1 trong 30 phút ở 37oC. Hỗn hợp sau phản ứng 

được đo độ hấp thu quang phổ ở 517 nm. Phần trăm gốc tự 

do DPPH được trung hòa được tính theo công thức: 

%DPPHđược trung hòa= (ODmẫu - ODchứng âm)/ODchứng âm x 100 

2.6. Phương pháp xử lý số liệu 

Các thí nghiệm được lặp lại tối thiểu ba lần. Số liệu 

được trình bày ở dạng giá trị trung bình ± độ lệch chuẩn. 

Các phân tích thống kê được tiến hành bằng phần mềm 

GraphPad Prism phiên bản 9.0.0 với mức ý nghĩa α là 0,05.  

3. Kết quả và thảo luận 

3.1. PIE gây ức chế tăng sinh trên tế bào HepG2 

Kết quả thu nhận được 0,88 g cao chiết PIE tương 

đương hiệu suất thu nhận cao chiết là 2,93%. Kết quả thử 

nghiệm độc tính của cao chiết trên tế bào HepG2 cho thấy, 

tác động ức chế tăng sinh tế bào phụ thuộc vào nồng độ 

cao chiết. Bắt đầu từ mức nồng độ 6,25 µg/mL PIE trong 

môi trường, tỷ lệ tế bào HepG2 sống sót nhanh chóng 

giảm sút và duy trì dưới 5% tế bào sống sót khi nồng độ 

PIE lớn hơn 50 µg/mL (Hình 1). Kết quả hồi quy phi 

tuyến tính theo mô hình Y=100/(1+10(X-LogIC50)) ghi nhận 

được kết quả IC50 = 19,68 ± 2,27 (µg/mL) cho tác dụng 

của PIE lên tế bào HepG2 với hệ số tương quan đường 

hồi quy R2 = 0,9827.   

 

Hình 1. Biểu đồ biểu hiện tỷ lệ tế bào HepG2 sống sót giảm 

mạnh dưới tác dụng của cao chiết PIE 

Nghiên cứu trước đây cho thấy, ở nồng độ 0,1% 

DMSO, sức sống tế bào HepG2 không bị ảnh hưởng [12]. 

Do đó, các tác động ức chế tăng sinh ghi nhận trong thí 

nghiệm ở Hình 1 là do tác động của cao chiết PIE. Một số 

nghiên cứu trước đây cho thấy cao chiết P. indica có khả 

năng ức chế tăng sinh và di chuyển của tế bào ung thư trên 

mô hình tế bào ung thư cổ tử cung (Hela) và ung thư mô 

đệm thần kinh (GBM8401) [13]. Vì giá trị IC50 của cao 

chiết dược liệu thô nhỏ hơn 30 µg/mL nên dịch chiết PIE 

được xem xét là có hoạt tính ức chế tế bào HepG2 mạnh và 

có tiềm năng phát triển nghiên cứu ứng dụng trong tương 

lai [14, 15]. Các tác động trong điều trị bệnh lý tiểu đường, 

viêm gan của P. indica cũng đã được báo cáo qua nhiều 

công bố, tuy nhiên các nghiên cứu ức chế tế bào ung thư 

gan vẫn còn hạn chế [4-7]. Tác động ức chế tế bào HepG2 

cũng đã được xác định trên đối tượng cùng chi khác là P. 

lanceolata (DC.) Oliv. với hiệu quả tác động của cao chiết 

nước (IC50 = 0,004 ± 0,0039 mg/mL), cao chiết methanol 

(IC50 = 0,08 ± 0,03 mg/mL), và cao chiết ethanol (0,40 ± 

0,34 mg/mL) [16]. 

 

Hình 2. Hình ảnh tế bào HepG2 sau 72 giờ tiếp xúc cao chiết  

Song song với quá trình ghi nhận tỷ lệ sống tế bào, hình 

thái tế bào dưới tác động cao chiết cũng được ghi nhận và 

phản ánh kết quả tương tự (Hình 2). So với nghiệm thức 

đối chứng, tế bào ở nghiệm thức 50 µg/mL PIE có xu 
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hướng co cụm, bóc tách khỏi bề mặt nuôi cấy, trong khi 

hầu hết các tế bào đều bị bóc tách hoàn toàn ở nghiệm thức 

100 µg/mL PIE.  

3.2. PIE gây ức chế tăng sinh trên tế bào HCC-J5 

Kết quả tác động tương tự của cao chiết PIE cũng được 

ghi nhận trên dòng tế bào ung thư biểu mô gan HCC-J5 

[17]. Tỷ lệ tế bào sống sót nhanh chóng giảm mạnh khi 

nồng độ PIE trong môi trường vượt ngưỡng 10 µg/mL 

(Hình 3). Hầu như không còn ghi nhận tín hiệu sống sót 

của tế bào khi nồng độ cao chiết lớn hơn 50 µg/mL. Giá trị 

IC50 sau hồi quy phi tuyến tính là 20,37 ± 1,29 (µg/mL) 

với hệ số tương quan R2 = 0,9721. 

 

Hình 3. Biểu đồ biểu hiện tỷ lệ tế bào HCC-J5 sống sót giảm 

mạnh dưới tác dụng của cao chiết PIE 

Cũng như tác động trên HepG2, tác động của PIE trên 

HCC-J5 cũng được phân loại là có tác động mạnh [14, 15]. 

Quan sát hình thái nhận thấy, ở nồng độ 50 và 100 µg/mL, 

hầu hết tế bào đều bị bóc tách hoàn toàn, không còn quan 

sát thấy tế bào sống sót (Hình 4). 

 

Hình 4. Hình ảnh tế bào HCC-J5 sau 72 giờ tiếp xúc cao chiết  

3.3. Khả năng kháng oxi hoá của cao chiết PIE 

Thí nghiệm DPPH được tiến hành để khảo sát khả 

năng trung hoà gốc tự do của cao chiết PIE trong điều 

kiện in vitro. Độ hấp thu quang phổ của DPPH giảm  

dần theo chiều tăng dần nồng độ của cao chiết PIE (Hình 

5). Vitamin C được sử dụng làm đối chứng dương của  

thí nghiệm. 

 

Hình 5. Tác động trung hòa DPPH của cao chiết PIE 

Kết quả cho thấy, vitamin C nhanh chóng đạt trạng 

thái bão hoà thu nhận gốc tự do DPPH ở nồng độ  

25 µg/mL, kết quả này cũng được ghi nhận ở các báo 

cáo trước đó [11, 18, 19]. Giá trị EC50 được xác định 

bằng phương pháp hồi quy phi tuyến tính theo mô hình 

Y=100*(XHillSlope)/(EC50HillSlope + (XHillSlope)). Kết quả 

ghi nhận giá trị EC50 (µg/mL) lần lượt của vitamin C 

và PIE là 13,93 ± 1,47 và 1027 ± 69,65 µg/mL. Các  

hợp chất phenol, falvonoid, tannin và alkaloid là  

các thành phần hợp chất thứ cấp chính có trong  

P. indica, trong đó thành phần phenol được xác định là 

68,37 ± 10,61 mg/g tính theo tham chiếu axit gallic, 

thành phần flavonoid được xác định là 11,71 ± 0,03 mg 

/g theo tham chiếu EGCG [20]. Kết quả khả năng kháng 

oxi hoá thông qua thí nghiệm bắt giữ DPPH của  

cao chiết PIE trong bài nghiên cứu này thấp hơn so với 

dịch chiết nước của P. indica trong báo cáo trước đây 

[21]. Thành phần và hàm lượng của các hợp chất thứ 

cấp ảnh hưởng lớn đến việc hình thành hoạt tính sinh 

học của cao chiết thực vật, các thành phần này được  

ghi nhận là thay đổi theo điều kiện thổ nhưỡng hay thời 

điểm thu hái [22]. 

3.4. Mối liên hệ giữa hoạt tính kháng oxi hoá và ức chế 

tăng sinh tế bào ung thư biểu mô gan của cao chiết PIE 

Một ma trận tương quan đã được thiết lập dựa trên  

kết quả %DPPH bị bắt giữ và tỷ lệ tế bào HepG2 sống sót 

tại các điểm nồng độ 6,25; 12,5; 25; 50 và 100 µg/mL  

của PIE.  

 

Hình 6. Sự liên hệ giữ hoạt động kháng oxi hoá thông qua thí 

nghiệm DPPH và tác động gây độc tế bào ung thư biểu mô gan 

(HepG2) của cao chiết PIE 

Tác dụng trung hoà thế oxi hoá khử đóng vai trò quan 

trọng trong việc bảo vệ các tế bào khỏi các tác động xấu 

như dứt gãy DNA, tích luỹ đột biến và có thể gây khởi 

phát ung thư [23]. Bên cạnh đó, mối liên hệ giữa hoạt tính 

kháng oxi hoá và ức chế tế bào ung thư đã được báo cáo 

trong nhiều công trình nghiên cứu trước đây [24-26].  

Kết quả phân tích hệ số tương quan r (Pearson r) của ma 

trận được xác định là -0,88 (Hình 6). Hệ số tương quan r 

lớn hơn -0,8, mối tương quan giữa khả năng bắt giữ DPPH 

và sức sống của tế bào HepG2 của PIE được đánh giá là 

có quan hệ mạnh theo xu hướng ngược [27]. Hoạt tính 

kháng oxi hoá càng mạnh, tác dụng gây độc tế bào ung 

thư biểu mô gan càng cao. 
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4. Kết luận 

Các kết quả thử nghiệm cho thấy, cao chiết methanol từ 

lá Cúc tần cho hiệu quả ức chế tăng sinh tế bào ung thư 

biểu mô gan mạnh và biểu hiện khả năng thu nhặt gốc oxi 

hoá tự do DPPH. Hai hoạt tính sinh học khảo sát được ghi 

nhận là có mối liên hệ mật thiết với nhau theo chiều hướng 

tương hỗ nhau, song vẫn cần các nghiên cứu chuyên sâu 

chứng minh mối liên hệ này một cách cụ thể. 
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