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Tom tat

Tt nghién ciru trude do, tac gia da phan 1ap dugc ba saponin, neochlorogenin 6-O-a-
L-rhamnopyranosyl-(1—3)--D-quinovopyranosid ~ (S-1),  (25S)-6a-hydroxy-5a-
spirostan-3-on-6-0-a-L-rhamnopyranosyl-(1—3)-B-D-quinovopyranosid  (S-2) va
solanolactosid A (S-3) tir phian doan cao ethyl acetat (EtOAc) cua qua ca dai hoa
traing Solanum torvum Sw. Dya trén mét s6 nghién ctu vé tiém ning cta céc
glycosid steroid trong qua Solanum torvum Sw. ¢@ 3 saponin dugc thir hoat tinh doc
té bao. Két qua cho thay S-1 va S-2 c6 hoat tinh doc té bao dang dugc quan tam. S-1
¢6 kha nang ¢ ché manh 3 dong té bao ung thu HepG2, K562 va MCF-7 voi gié tri
ICso twong ng la (41,38 + 2,53) uM, (23,04 + 2,52) uM va (12,04 + 2,28) uM. S-2
c6 kha ning gay doc manh trén 2 dong té bao ung thu K562 va MCF-7 véi ICsp lan
luot 1a (12,04 + 2,69) uM va (12,04 + 2,99) uM. S-3 khong c6 hoat tinh gy doc té
bao. Két qua thir nghiém phd hop véi cac nghién ctu trude dé va cung cap thém
thong tin 1am ting kha ning tng dung cua qua ca dai hoa tring trong hd tro diéu tri
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1 it van dé

Ca dai hoa trang Solanum torvum Swartz (Solanum
torvum Sw.) la loai moc hoang ¢ Viét Nam, duoc st
dung rong rai trong y hoc dan gian cua cac nugc Nam
A va Pong Nam A [1]. Bo phan duoc sir dung cua cay
ld qua, choa mot sb hop chat nhu polyphenol,
flavonoid, tanin, alkaloid, saponin, phystosterol, dau
béo, vitamin va mudi sat [2].

Theo y hoc ¢ truyén, qua cé vi cay, hoi mat, it doc,
c6 tac dung hoat huyét, tan w, tiéu thiing, giam dau,
trir ho, thuong dung dé diéu tri dau that lung, nhirc
moi xuong khép, dau da day, dau rang, bé kinh va ho
man tinh [3]. Qua ca dai hoa tring con cd tac dung
chéng dai thao
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duong, chéng nam va khang khuan, chéng oxi hoa,
bao vé than va tim mach, ha huyét 4p, diéu chinh sy
trao d6i chat, diéu hoa mién dich va tao hong cau [4-
11]. Nam 2020, nhom nghién ctru da phan lap duoc ba
saponin S-1, S-2 va S-3 tir phan doan cao EtOAc cua
qua ca dai hoa trang [12]. Dua trén mot s6 nghién ciu
b&o c4o vé tiém ning khang khdi u cua cac glycosid
steroid tir qua S. torvum [13,14] dé tai thuc hién voi
muc tiéu khao sat hoat tinh doc té bao trén céc dong té
bao ung thu nguoi, cu thé 1a t& bao ung thu gan
HepG2, ung thu mau K562, ung thu va MCF-7 va
lympho Jurkat T nham sang to hoat tinh va nang cao
gi4 tri str dung cua cay ca dai hoa tring trong chim
soc suc khoe.
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2 Nguyeén liéu va phuong phap nghién ctru

2.1 Nguyén liéu

- Mau thir nghiém

Ba saponin S-1, S-2 va S-3 tinh khiét phan lap tir phan
doan cao EtOAc cua qua ca dai hoa tring S. torvum.

- Dong té bao

Té bao ung thu gan HepG2, té bao ung thu mau K562,
té bao ung thu vit MCF-7, té bao lympho Jurkat T.

- Hoa chat dung trong thtr nghiém, gdm: dimethyl
sulfoxid (DMSO) (Merck, Mi), Roswell Park
Memorial Institute (RPMI), phosphate buffer saline
(PBS), fetal bovine serum (FBS) (Gibco, Mi), nultin-
3a, prima-1 va camptothecin (Sigma-Aldrich, buc), 3-
(4, 5-dimethylthiazol-2-yl)-2, 5-diphenyltetrazolium
bromide (MTT) (Duchefa Biochemie, Ha Lan).

2.2 Phuong phap nghién cttu

- Chuan bi méi truong

Té bao duoc nudi cy trong mdi truong RPMI 1640 chira

10 % FBS, u trong tu ¢ 37°C, 5 % CO,. Boc tinh cua
chat trén té bao duoc kiém tra bang tha nghiém MTT.
- Tién hanh thir nghiém

Cay té bao trén dia 96 giéng o nong do 10* t& bao
trong 1 giéng 100 pL. Sau 24 gio, xir Ii t& bao véi cao
chiét & cac ndng do khéc nhau, lic nhe va u dia té bao
da xir i 6 37°C va 5 % CO,. Sau 24 gio tiép theo,
thém MTT véi nong do cudi 1a 0,5 mg/mL va i té bao
& 379C va 5 % CO, trong 4 gio. Li tam dia té bao ¢
téc d6 1 000 vong trong 5 phat, hat bo méi truong va
hoa tan tinh thé trong 100 pL. DMSO. U t4i dia trong
15 phdt trén may lic ngang dé tinh thé DMSO tan
hoan toan. Cudi cung, do do hip thu & 540 nm bing
may doc tin hiéu da niang Microplate reader. Mau dbi
chimng 1a té bao khdng xir I véi cao chiét.

- Tinh toan két qua

ICso ctia mau tinh theo % té bao sbng, xir 1i s6 lidu
bing phan mém GraphPad Prism 8. Ti 1 % té bao
sbéng duoc tinh theo cong thic

OD cua té bao bi xur li

Ti Ié té bao séng (%) =

camptothecin dugc sir dung lam ching duong trong
thir nghiém doc tinh trén té bao HepG2; Nultin-3a va
Prima-1 duogc chon lam ching duong trong thu
nghiém doc tinh trén té bao K562, MCF-7 va Jurkat
T. Mdi mau duoc thuc hién 3 lan, lay két qua trung
binh.

3 Két qua va thao luan

3.1 Két qua hoat tinh doc té bao HepG2

- Danh gia so bo kha ning gy doc té bao

Miu tha & nong d6 100 pM va 30 puM, voi
camptothecin la ching duong, NEG 1a té bao khong
xtr Ii thudc. Két qua danh gia so bo cho thiy S-1 thé
hién c6 hoat tinh gy doc trén té bao HepG2 tét, tc
ché trén 50 % té bao & nong d6 100 uM. S-2 va S-3
khéng c6 hoat tinh trén dong té bao HepG2. Vi vy,
S-1 duoc chon dé tién hanh tha nghiém xac dinh 1Cso,
- Khao sat ICso

S-1 tién hanh ther nghiém doc té bao HepG2 theo day
nong do dé xac dinh ICso (xem Bang 1 va Hinh 1).

- - X - X
OD cua té bao doi chirng am (negative)

Mau S-1 cho gia tri ICsp twong rng la (41,38 + 2,53)
uM. Két qua nay phl hop véi nghién ciru cua tac gia
Lu va cong su vé tac dung gdy doc cua cac hop chat
glycosid steroid trén dong té bao ung thu HepG2 [13].

Bang 1 Két qua khao sat liu ICso trén HepG2

Nong 2 1A 2K A K
viua TN g
(M)
NEG - 100 1,90
S-1 100 8,30 1,61
50 25,97 1,37
25 94,64 3,07
12,5 103,08 3,00
6,25 103,78 3,58
Campthothecin 1 46,87 6,23
0,3 60,20 6,05
DMSO 2,5 % - 95,19 6,33

w‘ Dai hoc Nguyén Tat Thanh
T,

NGUYEN TAT THANH



Liéu IC5, cia S-1 trén dong té bao HepG2
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Hinh 1 Khao sét lieu ICso ctia S-1 trén dong té bao
HepG2

3.2 Két qua hoat tinh doc té bao MCF-7

- Panh gia so bo kha ning gy doc té bao

Mau dugc thir nghiém ¢ nong d6 100 uM va 30 uM,
vai Nutlin-3a (20 uM) va Prima-1 (80 uM) la chang
duong, NEG 1a té bao khong xir Ii thudc. Két qua so
bo cho thay S-1 va S-2 ¢6 kha ning e ché trén 80 %
té bao MCF-7 & ndéng d6 100 puM. Hop chit S-3
khéng c6 hoat tinh gay doc té bao MCF-7, vi vay S-1
va S-2 duoc tién hanh thir nghiém tiép theo tim 1Cs,.

- Khao sét liéu 1Csp

S-1 va S-2 tién hanh thir nghiém doc té bao MCF-7
theo ddy ndng do dé xac dinh ICso (xem Bang 2 va

Liéu IC;, ctia S-1 trén dong té bao MCF-7

150 IC5, = 12,04 + 2,28 uM
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Hinh 2). Két qua cho thiy ICso twong tng cua S-1 va
S-2 trén dong té bao MCF-7 1a (12,04 + 2,28) uM va
(12,04 + 2,99) uM. Kha ning uc ché cua hai hop chat
phu thuéc vao liéu va twong thich voi nghién ciu
trude do cua tac gia Lu va cong sy nam 2009 [13] va
tac gia Li va cong su nam 2014 [14].

Bang 2 Két qua khao sét lidu ICsq trén MCF-7

MU Nong d9 Tilgtébaosong | Sai
(uM) | trung binh (%) SO
NEG - 100/ 5,92
S-1 100 512/ 0,32
50 6,02 0,24
25 26,14/ 1,08
10 91,32| 5,02
5 92,35| 1,26
1 93,51 1,40
S-2 100 578 0,22
80 6,62 043
60 25,83 3,66
40 7858 2,27
20 86,79 8,28
10 89,67 5,30
Nutlin-3a 20 76,88 2,80
Prima-1 80 85,75 0,04
DMSO 2,5% - 97,14 4,47

Lidu IC5, cia S-2 trén dong té bao MCF-7

1507 ICs, = 12.04 + 2.99 uM

% té bao séng sét

0 T T I
0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5

Log (néng do)

Hinh 2 Khao sét liéu ICso ctia S-1 va S-2 trén dong té bao MCF-7
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3.3 Két qua hoat tinh doc té bao K562

- Panh gia so bo kha niang gay doc té bao

Mau duoc thir nghiém & néng d6 100 pM va 30 uM.
Véi Nutlin-3a (20 uM) va Prima-1 (80 uM) la ching
duong, NEG 1a t& bao khong xir Ii thudc. Két qua so
bo cho thay S-1 va S-2 thé hién hoat tinh giy doc
manh, tc ché trén 80 % té bao K562 ¢ nong d6 100
uM, hop chat S-3 khong c6 hoat tinh doc té bao
K562, vi vy S-1 va S-2 duoc tién hanh thir nghiém
tiép theo tim ICso.

- Khao sat liéu 1Cso

S-1 va S-2 tién hanh thir nghiém doc té bao K562 theo
ddy ndng d6 dé xac dinh ICso (xem Bang 3 va Hinh
3). Gia tri ICsp twong wng cua S-1 va S-2 trén dong té
bao K562 lan luot 1a (23,04 + 2,52) uM va (12,04 +
2,69) uM. Ca hai hop chit c6 hoat tinh gay doc té bao
trung binh trén dong té bao K562 va kha ning gay doc
phu thudc rd rét vao lidu. Két qua gop phan bd sung
kha nang gay doc trén té bao ung thu mau K562 cho
cac nghién ctru hoat tinh cua cac hop chit saponin
trong S. torvum da thyc hién trude day.

Bang 3 Két qua khao sét lidu 1Cs trén K562
Liéu IC,, cua S-1 trén dong té bao K562

= 150 IC5o = 23,04 + 2,52 uM
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3.4 Két qua hoat tinh doc té bao Jurkat T

Panh gia kha nang gy doc té bao cua S-1, S-2, S-3 ¢
nong d6 100 pM va 30 pM, véi Nutlin-3a (20 M) va
Prima-1 (80 pM) la chimg duong, NEG la té bao
khong xir Ii thubc (xem Bang 4). Két qua cho thy S-1
gdy doc manh trén té bao Jurkat T & ndng d6 30 uM
(trc ché 80 % té bao), S-2 va S-3 gay doc té bao Jurkat
T ¢ ndng d6 100 uM (tic ché trén 50 %) nhung khong
gy doc & nong do 30 uM.

x Nong do | Ti lé té bao séng oz
Mau (uM) trung binh (%) Sai so
NEG - 100 1,90
S-1 100 9,66 0,48
50 13,88 0,92
25 43,42 3,23
10 90,27 1,82
5 96,59 3,79
1 100,79 6,67
S-2 100 6,64 0,04
80 14,87 2,42
60 24,00 4,73
40 50,57 4,13
20 87,17 8,64
10 91,23 3,18
Nutlin-3a 20 62,05 3,93
Prima-1 80 37,88 0,70
DMSO
2 5% — 95,19 6,33

Lidu IC5, ciia S-2 trén dong té bao K562
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Hinh 3 Khao sét lidu ICso ciia S-1 va S-2 trén dong té bao K562

1
2,5

Bang 4 Két qua danh gia so bo kha ning gy doc té bao
cta mau trén Jurkat T

Nong Y SO |

v g TEEOHS s
(M)

NEG - 100 12,36
S-1 100 23,08 1,53
30 23,98 3,09
S-2 100 22,19 2,25
30 100,47 17,75
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S-3 100 28,18 0,89

30 100,69 5,86
Nutlin-3a 20 62,03 8,08
Prima-1 80 21,82 1,19
DMSO 2,5 % - 106,93 | 14,47

4 Két luan va kién nghi

Két qua thir hoat tinh doc té bao trén cac dong té bao
ung thu cua ba saponin phan Iap tir cao EtOAc qua ca
dai hoa tring S. torvum cho thay S-1 va S-2 thé hién
hoat tinh doc té bao dang quan tim. Pac biét 1a S-1
phén lap dugc vai lugng kha 16n (596,71 mg tr 14 g
cao EtOAC — hiéu suat khoang 4,3 %) c6 hoat tinh tbt
trén cac dong té bao ung thu thir nghiém. S-1 c¢6 kha
ning wc ché manh 3 dong té bao ung thu HepG2,
K562 va MCF-7 véi gia tri 1Cso tuong tng 12 (41,38 +
2,53) uM; (23,04 + 2,52) uM va (12,04 + 2,28) uM.
Trong khi do, S-2 c6 kha nang gay doc manh trén 2
dong té bao ung thu K562 va MCF-7 véi ICso twong
ttng 12 (12,04 + 2,69) uM va (12,04 + 2,99) uM. S-3
khéng c6 hoat tinh giy doc té bao. Tur két qua thu
hoat tinh sinh hoc cta ba saponin steroid, nhém

Tai liéu tham khao

Tap chi Khoa hoc & Céng nghé S& 17

nghién ctru da dua ra két luan vé mdi lién quan ciu
trc tac dung cua cac hop chat. Su thiéu vong
spirostan trong cau tric S-3 ¢6 thé lam mét tac dung
gdy doc té bao, thay nhom hydroxyl (S-1) thanh nhém
ceton (S-2) & vi tri C3 ciing 1am giam doc tinh trén té
bao Jurkat T.

Két qua nghién ctru cua dé tai da gop phan bo sung va
lam 1o hon cac gia tri ciia qua S. torvum trong ho tro
va diéu tri ung thu.

Nhom téc gia dé nghi c6 thé tiép tuc cac nghién ciu
tiép theo nhu thyc hién cac md hinh tic ché té bao ung
thu trén dich tac dong cu thé, thir nghiém trén chuot dé
lam rd tac dung duoc Ii cua céc hop chat saponin trong
qua ca S. torvum, dong thoi t6i uu hoéa quy trinh chiét
Xuit dé thu duoc cac hoat chit tiém niang S-1 va S-2.
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Study on biological activities of three saponins isolated from the fruits of Solanum torvum Sw.
(Solanaceae)

Phan Thien Vy, Nguyen Vu Thuy Vy, Lu Bich Ngoc Giau
Faculty of Pharmacy, Nguyen Tat Thanh University
ptvy@ntt.edu.vn

Abstract Three saponosides (steroidal glycosides), neochlorogenin 6-O-a-L-rhamnopyranosyl-(1—3)-4-D-
quinovopyranoside (S-1), (25S)-6a-hydroxy-5a-spirostan-3-on-6-0-a-L-rhamnopyranosyl-(1—3)-4-D-
quinovopyranoside (S-2) and solanolactoside A (S-3), previously isolated form the ethyl acetate fraction of
Solanum torvum Sw. fruits were evaluated for cytotoxic activities against four cancer cells lines. In our study, S-1
showed moderate inhibitory activities against HepG2, K562 and MCF-7 cancer cell lines with ICso values of
(41.38 £ 2.53) uM; (23.04 + 2.52) uM, and (12.04 + 2.28) uM, respectively. S-2 exhibited strong cytotoxic
effects on K562 and MCF-7 cancer cell lines with 1Cso values of (12.04 + 2.69) uM and (12.04 + 2.99) uM,
respectively. Meanwhile, the cytotoxic activities of S-3 against all tested cancer cell lines were not observed. The
result of the study is consistent with previous studies on S. torvum and provides more information to improve its
application possibility for cancer treatment.

Keywords Solanum torvum, saponin, cancer, cytotoxic activity
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