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Tóm tắt. Ung thư vú là một loại ung thư gây tử vong hàng đầu ở phụ nữ. Các hoạt chất có nguồn gốc thực 
vật có thể ức chế sự phát triển của tế bào ung thư có thể sử dụng để thay thế hoặc hỗ trợ trong việc 
điều trị, bên cạnh các biện pháp hóa trị, xạ trị và phẫu thuật. Lá trầu không vốn được sử dụng trong 
các bài thuốc dân gian ở Việt Nam với nhiều tác dụng điều trị. Trong nghiên cứu này, cao chiết 
ethanol, hexan và ethyl acetate từ lá trầu sẽ được khảo sát thành phần flavonoid, phenolic và nghiên 
cứu khả năng gây độc tế bào ung thư vú dòng 4T1. Kết quả cho thấy hàm lượng flavonoid là 49.71, 
37.40, 21.34 mg QE/g và hàm lượng phenolic là 684.23, 368.34, 318.82 GAE/g ở lần lượt các cao ethanol, 
hexan, ethyl acetate. Ở nồng độ 25 μg/ml cả 2 loại cao chiết ethanol và ethyl acetate đều gây độc mạnh, 
giết chết hầu hết tế bào ung thư, trong khi đó không có ảnh hưởng gì tới khả năng phát triển của tế bào bình 
thường fibroblast. 
Từ khóa. Flavonoid, phenolic, lá trầu không, tế bào 4T1, tế bào fibroblast, ung thư vú 

1 GIỚI THIỆU 
Ung thư vú gây tử vong hàng đầu trong các loại ung thư ở phụ nữ [1]. Các phương pháp điều trị phổ biến 
bao gồm phẫu thuật, hóa trị và xạ trị hiện đang được sử dụng phổ biến đối với bệnh nhân bị ung thư vú. 
Tuy nhiên, các phương pháp này đều có những hạn chế riêng do những tác dụng không mong muốn, làm 
ảnh hưởng nghiêm trọng tới sức khỏe của bệnh nhân. Các sản phẩm có nguồn gốc thiên nhiên từ lâu đã là 
nguồn chữa ung thư tiềm năng. Có ít nhất 25000 loài thực vật và trong số đó hơn một nghìn loài đã được 
phát hiện có đặc tính chống ung thư rất đáng kể [2]. Trong những năm gần đây, một số cây thuốc đã được 
sử dụng trong việc điều trị và ngăn ngừa ung thư như một liệu pháp thay thế cho các liệu pháp truyền thống. 
Những loại cây được sử dụng đều có các chất chống ung thư, chống khối u và chống sự tăng sinh của tế 
bào ung thư, đồng thời ít tạo ra tác dụng phụ gây độc hơn so với các phương pháp trị liệu truyền thống [3]. 
Cây trầu không (Piper betle L.) là một loại cây có lá được sử dụng phổ biến ở Việt Nam trong tập quán ăn 
trầu từ xa xưa. Bên cạnh đó, các bài thuốc y học cổ truyền sử dụng lá trầu không có kết quả rất tốt trong 
việc điều trị các một số bệnh lý răng miệng, giảm đau, sát khuẩn vết thương, mụn nhọt, nấm ngứa và nhiều 
vấn đề khác. Trên thế giới, một số nghiên cứu cho thấy trầu không còn có tác dụng trong việc điều trị đái 
tháo đường, chống dị ứng, điều hòa miễn dịch [4,5,6] nhờ vào đặc tính kháng oxy hóa có trong các hoạt 
chất của lá trầu không [7]. Các chất flavonoid và phenolic acid được cho là có liên quan tới khả năng ức 
chế một số dòng tế bào ung thư [8, 9]. Các nghiên cứu thành phần hóa học của lá trầu đã chỉ ra rằng lá trầu 
không có chứa tannins, chavicol, alkaloid, phenyl, propane, đường và một số loại tinh dầu [10].  
Các nghiên cứu trên mô hình động vật thí nghiệm cho thấy chiết xuất lá trầu có khả năng chống lại chất 
gây ung thư có trong thuốc lá [11], ức chế sự phát triển ung thư tiền liệt tuyến [12]. Khả năng gây độc đối 
với tế bào ung thư, đặc biệt là ung thư vú của lá trầu được trồng tại Việt Nam hiện vẫn chưa được nghiên 
cứu. Trong nghiên cứu này, cao chiết ethanol và các cao chiết phân đoạn được nghiên cứu về khả năng ức 
chế tế bào dòng ung thư vú 4T1. 
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2 VẬT LIỆU – PHƯƠNG PHÁP 
2.1. Thu nhận và xử lý lá trầu không 

Lá cây trầu không (Piper betle L.) được thu mua từ trại cây giống Lái Thiêu, Thuận An, Bình Dương 
tháng 1 năm 2022. Những lá trầu tươi, sạch, không có bất kỳ thiệt hại vật lý hoặc không có dấu hiệu của 
sâu bệnh sẽ được lựa chọn. Lá được làm sạch dưới nước chảy liên tục, phơi khô nơi thoáng mát và sau đó 
được sấy bằng máy đông khô Coosafe Canvac (nhiệt độ âm 50°C, điều kiện chân không). Sau khi sấy khô 
hoàn toàn, lá trầu được nghiền thành bột mịn bằng máy xay và lọc qua rây 1mm. Bột lá sẽ được giữ ở -2°C 
trong vòng 6 tháng để sử dụng cho các thí nghiệm trong nghiên cứu. 

2.2. Chiết xuất lá trầu 
Để thu được dịch chiết thô ethanol từ lá trầu, với tỷ lệ rắn trên dung môi là 1:20 theo phương phát chiết 
xuất có hỗ trợ của sóng siêu âm [13], 25g bột lá khô được thêm vào 500ml ethanol (≥99.8%). Sau đó, beaker 
chứa bột lá trầu và dung môi sẽ được bọc giấy bạc tránh sáng và được đặt vào máy phá mẫu bằng sóng siêu 
âm. Thời gian chiết được thực hiện trong 30 phút, chia làm 6 chu kỳ, mỗi chu kỳ 5 phút, biên độ dao động 
ở đầu dò 70%, nhiệt độ không vượt quá 60°C. Sau quá trình đánh siêu âm hoàn tất, hỗn hợp được ly tâm 
với tốc độ 3000 vòng/phút trong 10 phút. Sau đó phần dịch sẽ được lọc qua giấy lọc và thu được dịch chiết 
thô ethanol từ lá trầu. Dịch chiết ethanol thô này sẽ được cô quay và sấy thăng hoa bằng máy đông khô 
Coosafe Canvac, thu được cao chiết tổng ethanol. 
Đối với dịch chiết phân đoạn hexan, sử dụng dịch chiết ethanol cô quay để tiếp tục chiết lỏng-lỏng bằng 
bình lóng theo công thức: 100ml dịch chiết ethanol cô đặc + 100ml hexan + 150ml H20, lắc đều rồi để yên 
trong 10 phút. Sau đó thu 2 phân lớp (1) và (2) ra 2 bình thủy tinh được bọc giấy bạc, đổ dung dịch (2) sau 
mỗi lần chiết vào lại bình lóng và tiếp tục chiết lại với 100ml hexan mới, lặp lại quy trình cho đến khi phân 
lớp hexan (1) gần như trong suốt thì dừng lại. Cô quay dịch chiết hexan và sấy thăng hoa bằng máy đông 
khô Coosafe Canvac, thu được cao chiết phân đoạn hexan. 
Để thu dịch chiết phân đoạn ethyl acetate, phân lớp (2) sau khi chiết xong phân đoạn hexan sẽ tiếp tục tiến 
hành chiết lỏng-lỏng bằng bình lóng theo công thức: Phân lớp (2) + 100ml ethyl acetate, lắc đều để yên 10 
phút. Thực hiện cách chiết tương tự như cách chiết phân đoạn hexan, lặp lại cho đến khi nào phân lớp ethyl 
acetate gần như trong suốt thì dừng lại. Cô quay dịch chiết ethyl acetate và sấy thăng hoa bằng máy đông 
khô Coosafe Canvac, thu được cao chiết phân đoạn ethyl acetate. 
Để chuẩn bị dung dịch chứa chiết xuất lá trầu từ ba cao ethanol, hexan, ethyl acetate để thử hoạt tính tế bào, 
ba loại cao chiết sẽ được pha trong DMSO để đạt được dãy nồng độ 200, 100, 50, 25, 12.5, 6.25µg/ml.  

2.2. Khảo sát hàm lượng Flavonoid và Phenolic 
2.2.1. Định lượng Flavonoid 

Flavonoid được xác định theo phương pháp của Chang và cộng sự [14]. Xây dựng đường chuẩn bằng cách 
thêm 0.5 ml quercetin vào mỗi ống nghiệm (theo dãy nồng độ 100, 75, 50, 25, 12.5, 6.25, 3.125, 0 µg/ml), 
thêm 1.5 ml Ethanol (96%) vào mỗi ống nghiệm và đợi 5 phút. Sau đó thêm 0.1 ml AlCl3 10% vào mỗi ống 
nghiệm và đợi 5 phút. Tiếp tục bổ sung 0.1 ml CH3COOK 1M và 2.8 ml H2O vào mỗi ống nghiệm. Vortex 
và ủ 30 phút ở nhiệt độ phòng rồi đo quang ở bước sóng 415 nm. Đối với mẫu, lặp lại quy trình tương tự 
như đường chuẩn nhưng thay quercetin bằng mẫu cần đo. Lượng flavonoid tổng được xác định bằng công 
thức:  

 
Trong đó:  

 T: hàm lượng Flavonoid tổng (mg QE/g).  

 C: nồng độ quercetin (mg/ml) được tính bằng cách thay số đo OD mẫu vào phương trình đường chuẩn.  

 V: thể tích dung dịch cao chiết trong phản ứng (ml).   

 M: khối lượng của cao chiết trong phản ứng (g).  
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2.2.2. Định lượng Phenolic  

Hàm lượng phenolic được xác định thông qua phương pháp Folin-Ciocalteu [15]. Để xây dựng đường 
chuẩn, 2 ml acid gallic được đưa vào mỗi ống nghiệm (theo dãy nồng độ 100, 80, 60, 40, 20, 0 µg/ml), sau 
đó thêm 2 ml thuốc thử Folin 10% vào mỗi ống nghiệm và đợi 3 phút. Tiếp tục bổ sung 750 µl dung dịch 
Na2CO3 7.5% vào mỗi ống nghiệm và định mức lên 10 ml bằng nước cất. Vortex và ủ 60 phút ở nhiệt độ 
phòng, sau đó đo quang ở bước sóng 765 nm. Đối với mẫu, lặp lại quy trình tương tự như đường chuẩn 
nhưng thay Acid gallic bằng mẫu cần đo. Lượng phenolic tổng được xác định bằng công thức:  

 
Trong đó: 

T: hàm lượng Phenolic tổng (mg GAE/g).  

C: nồng độ Acid gallic (mg/ml) được tính bằng cách thay số đo OD mẫu vào phương trình đường chuẩn. 

V: thể tích dung dịch cao chiết trong phản ứng (ml). 

M: khối lượng của cao chiết trong phản ứng (g).  

2.3.  Nuôi cấy tế bào 
Tế bào ung thư dòng thương mại 4T1 là tế bào ung thư vú chuột và tế bào fibroblast là nguyên bào sợi thu 
được từ mô của chuột. Các tế bào được nuôi cấy trong môi trường DMEM có bổ sung 10% FBS và 1% 
kháng sinh (penicillin và streptomycin). Các bình nuôi cấy tế bào được giữ trong tủ nuôi cấy 5% CO2, 
370C. 
Chuyển 225μl dung dịch có mật độ 104 tế bào/ml vào đĩa 96 giếng, ủ qua đêm để tế bào bám trải bề mặt 
của giếng. Pha các cao chiết trong 0.1% DMSO để có các nồng độ 0, 6.25, 12.5, 25, 50, 100, 200 μg/ml của 
từng loại cao chiết ethanol, hexan, methyl acetate. Bổ sung 25μl của mỗi nồng độ cao chiết vào các giếng 
đã có tế bào bám trải. Nuôi cấy ở 5% CO2, 370C trong 72 giờ. 
Tế bào sống và chết được xác định bằng buồng đếm Newbauer với thuốc nhuộm trypan blue. Tỷ lệ tế bào 
sống được tính theo công thức: 

Số tế bào/ml = Trung bình số tế bào đếm được ở 5 ô x 104 x N 

(N là hệ số pha loãng dung dịch tế bào với thuốc nhuộm trypan blue) 

3. KẾT QUẢ VÀ THẢO LUẬN 
3.1.  Cao chiết từ lá trầu 
Cao chiết tổng ethanol được thu từ 15 g bột lá trầu chiết trong 300 ml ethanol. Sau khi ly tâm, lọc, cô quay 
rồi cô đặc trong 3 ngày sẽ thu được 2.97 g cao chiết ethanol cô đặc (Hình 1). Bột lá trầu vẫn được tiếp tục 
chiết với tỷ lệ rắn/ ethanol là 1:20 để thu được 1 L dịch chiết ethanol (chiết từ 50 g bột lá), 1 L này sẽ được 
cô quay xuống 100 ml để tiến hành chiết phân đoạn. Sau khi thực hiện chiết phân đoạn, phần dịch chiết 
hexan được thu hồi sẽ được cô quay và cô khô bằng máy đông khô, từ 1 L dịch chiết ethanol (chiết từ 50 g 
bột lá) sẽ thu được 3.36 g cao chiết phân đoạn hexan cô đặc. Sau khi thực hiện chiết phân đoạn (tiếp nối 
sau khi chiết hexan), phần dịch chiết ethyl acetate được thu hồi sẽ được cô quay và cô khô bằng máy đông 
khô, từ 1 L dịch chiết ethanol (chiết từ 50 g bột lá) sẽ thu được 1.63 g cao chiết phân đoạn ethyl acetate cô 
đặc (Hình 2).  

      

 

 

 

Hình 1. Bột lá trầu và dịch chiết ethanol cô đặc 
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Hình 2. A. Dịch chiết phân đoạn hexan. B. Dịch chiết phân đoạn ethyl acetate 

3.2. Hàm lượng phenolic và flavonoid  
Hàm lượng phenolic thu được cao nhất từ cao ethyl acetate (là 684.23 GAE/g), tiếp đến là từ cao ethanol 
(368.34 GAE/g) và thấp nhất là ở cao hexan (318.82 GAE/g) (P<0.05) (Hình 3). Dung môi ethyl acetate có 
thể là dung môi phù hợp để thu được lượng phenolic từ lá trầu. Kết quả từ nghiên cứu khác cũng cho thấy 
dung môi này thu được hàm lượng phenolic cao nhất so với các dung môi khác sử dụng trong nghiên cứu 
bao gồm nước, methanol, ethanol, acetone và hexan [9, 16]. 
Hàm lượng phenolic thu được trong nghiên cứu này thu được từ cao ethanol khi sử dụng sóng siêu âm cao 
hơn các kết quả của những nghiên cứu khác khi chỉ sử dụng phương pháp chiết ngâm, thậm chí cao hơn so 
với nghiên cứu sử dụng sóng siêu âm khác. Các kết quả tổng phenolic từ lá trầu đã được báo cáo từ nhiều 
nghiên cứu với phương pháp chiết ngâm cho kết quả hàm lượng phenolic thấp, chỉ dao động từ 31.25-
47.48mg CAE/g [17], từ 0.29 - 2.62 mg GAE/g [16], từ 49.89 - 55.35mg GAE/g (có hỗ trợ loại khí oxy 
bằng xả khí nitrogen) [19]. Trong khi đó khi sử dung phương pháp chiết sóng siêu âm có tổng phenolic cao: 
từ 289.63 - 320.65 GAE/g [17], 124.42mg GAE/g [18]. Sóng siêu âm với năng lượng cao có khả năng phá 
vỡ các cấu trúc của tế bào thực vật, từ đó giải phóng các hợp chất phenolic. 

  

   

Hình 3: Hàm lượng phenolic (bên trái) và flavonoid (bên phải) 
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Hàm lượng flavonoid đương lượng quercetin cao nhất trong cao chiết ethyl acetate, tiếp theo là cao chiết 
ethanol và cuối cùng là hexan (P<0.05). Cao chiết ethyl acetate, ethanol và hexan có hàm lượng flavonoid 
lần lượt là 49.71, 37.40 và 21.34mg QE/g. Hàm lượng flavonoid cao nhất từ etyl acetate cũng đã được báo 
cáo trước đó [21], tuy nhiên hàm lượng flavonoid cũng được báo cáo cao nhất từ một số loại dung môi khác 
như acetone [17], metanol [9, 22]. Như vậy có thể thấy được từ những nghiên cứu này, flavonoid có thể 
được chiết xuất tốt bằng nhiều loại dung môi, đa số là các loại dung môi có độ phân cực trung bình cho đến 
độ phân cực mạnh. 

 
3.3. Xét nghiệm độc tính tế bào của cao tổng và cao phân đoạn từ lá trầu 
3.3.1. Khả năng ức chế tế bào fibroblast và tế bào 4T1 
Sau 72 giờ tế bào 4T1 tiếp xúc với các cao ethanol, hexan, ethyl acetate, từ nồng độ 100µg/ml trở đi hầu 
như không thấy tế bào còn sống. Ở nồng độ cao chiết 50µg/ml thì có ít tế bào sống sót khả năng bám trải 
của những tế bào này rất thấp. Kết quả cho thấy dịch chiết hexan không ức chế tế bào 4T1 tốt bằng ethanol 
và etyl acetate, có thể do hàm lượng chất có hoạt tính sinh học đối với tế bào ung thư có trong cao chiết này 
thấp hơn so với hai loại cao chiết ethanol và ethyl acetate. Đối với cao chiết ethanol, ở nồng độ 50µg/ml tỷ 
lệ tế bào sống giảm dáng kể (P<0.05) chỉ còn khoảng 6.21% và ở nồng độ 100µg/ml chỉ có khoảng 1% tế 
bào sống sót. Ở nồng độ 25µg/ml quan sát thấy còn ít tế bào sống (khoảng 12.41%), nhưng độ bám trải 
thấp, cho thấy dịch chiết bắt đầu có khả năng ức chế đáng kể đối với sự phát triển của tế bào ung thư từ 
nồng độ 12.5 µg /ml trở đi so với đối chứng (P,0.05). Đối với cao chiết etyl acetate, ở nồng độ 12.5µg/ml 
có độ hợp lưu ở mức trung bình khoảng 50%, khả năng bám trải thấp, ở nồng độ 25µg/ml có rất ít tế bào 
(1.72%) và khả năng bám trải thấp, từ nghiệm thức với nồng độ 50µg/ml trở đi không có sự hiện diện ở tế 
bào sống, chứng tỏ cao chiết đã bắt đầu có khả năng ức chế đáng kể sự phát triển của tế bào ung thư từ nồng 
độ cao chiết 12.5µg/ml trở đi so với đối chứng (P<0.05) (Hình 4, Hình 5). Từ các kết quả trên có thể thấy 
rằng dịch chiết ethanol và dịch chiết etyl acetate có thể có được hoạt tính kháng tế bào ung thư hiệu quả. 

 

Hình 4 : Tỷ lệ sống của tế bào ung thư 4 T1 sau 72 giờ tiếp xúc với các cao chiết ethanol, hexan, ethyl acetate từ lá 
trầu không 
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Hình 5. Tế bào 4T1 sau 72 giờ tiếp xúc với các cao chiết từ lá trầu không 

Thử nghiệm trên tế bào fibroblast, là tế bào bình thường khỏe mạnh, ở nồng độ 50 μg/ml hai loại cao ethanol 
và hexan không gây độc tế bào khi tỷ lệ tế bào sống đạt tương ứng 100% và 98.5%, trong khi cao ethyl 
acetate bắt đầu ảnh hưởng đáng kể với khoảng hơn 50% số tế bào còn sống và tới nồng độ 100 μg/ml thì 
mới gây độc giết chết gần 80% số tế bào so với đối chứng. Cao hexan bắt đầu ảnh hưởng tới tỷ lệ sống của 
tế bào ở nồng độ 100 μg/ml khi tỷ lệ sống của tế bào giảm xuống còn 70.2% so với đối chứng (P<0.05%), 
trong khi cao ethanol tác động tới khả năng sống của tế bào ở nồng độ 200 μg/ml với tỷ lệ sống của tế bào 
chỉ còn 67.9% so với đối chứng (P<0.05%).  

 

Hình 6 : Tỷ lệ sống của tế bào fibroblast sau 72 giờ tiếp xúc với các cao chiết ethanol, hexan, ethyl acetate từ lá trầu 
không 
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Hình 7 : Sự thay đổi của nguyên bào sợi sau 3 ngày ở 3 cao. Độ phóng đại 20x 

Hình ảnh tế bào quan sát dưới kính hiển vi đảo ngược ở độ phóng đại 20x cho thấy tế bào fibroblast bám 
trải tốt khi tiếp xúc với các cao chiết ở nồng độ 25 μg/ml. Tế bào có hiện tượng giảm số lượng và khả năng 
bám trải bắt đầu xuất hiện ở các nghiệm thức cao chiết ethyl acetate từ 50-200 μg/ml, cao chiết hexan và 
ethyl acetate đều ở 200 μg/ml (Hình 8). Trong khi đó, ở các nồng độ cao chiết từ 12.5 μg/ml tế bào ung thư 
đã giảm rất rõ rệt khả năng bám dính và bong lên khỏi bề mặt đĩa nuôi cấy. Đống thời hình thái tế bào đã 
bị biến đổi rõ rệt không còn có cấu trúc và màu sắc hình thoi tươi sáng so với đối chứng (Hình 5).  
Từ kết quả thí nghiệm trên tế bào ung thư 4T1 và tế bào bình thường fibroblast có thể thấy ở nồng độ 25 
μg/ml cả 2 loại cao chiết ethanol và ethyl acetate đều gây độc mạnh, giết chết hầu hết tế bào ung thư (Hình 
5), trong khi đó không có ảnh hưởng gì tới khả năng phát triển của tế bào fibroblast (Hình 6).  
Nghiên cứu trên dòng tế bào ung thư MCF-7 cho thấy chiết xuất ethyl acetate ức chế sự tăng sinh tế bào 
với IC50=65 μg/ml [9], trong khi ở nghiên cứu này IC50 đối với tế bào 4T1 là 12.5 μg/ml cho thấy hiệu 
quả diệt tế bào 4T1 rất cao. Sự khác biệt về việc sử dụng sóng siêu âm có thể tăng hàm lượng chất có khả 
năng gây chết tế bào ung thư, hoặc tác dụng của cao chiết lá trầu có thể khác biệt đối với các dòng tế bào 
ung thư vú khác nhau. Nhiều loại chất có nguồn gốc thực vật trong đó có phenolic và flavonoid được chứng 
minh có đặc tính chống ung thư trong các mô hình nghiên cứu in vivo và in vitro. Phenolic có thể làm chết 
các tế bào ung thư thông qua cơ chế điều chỉnh sự tương tác của yếu tố tăng trưởng với các thụ thể và các 
tầng tín hiệu tế bào từ đó xác định sự biểu hiện của các gen liên quan đến quá trình chết theo lập trình của 
tế bào [23]. Hoạt tính gây độc tế bào của phenolic ngoài việc thúc đẩy quá trình chết theo lập trình, giảm 
sự tăng sinh tế bào, còn tác động tới các hoạt động khác của bệnh ung thư như sự hình thành mạch máu, sự 
biệt hóa và di căn của tế bào ung thư [24]. Flavonoid đóng vai trò quan trọng trong các pha của chu kỳ tế 
bào dẫn tới các hoạt động chết theo lập trình, tự thực của các tế bào ung thư vú và được coi là hợp chất có 
tiềm năng trong điều trị ung thư [25, 26].  Hiệu quả diệt tế bào ung thư của các hợp chất phenol [27] và 
flavonoid từ thực vật đã được báo cáo [28]. Kết quả của nghiên cứu này mới chỉ ở bước đầu khảo sát hàm 
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lượng của phenolic và flavonoid có trong cao chiết lá trầu thu được bằng phương pháp chiết kết hợp sóng 
siêu âm. Sản phẩm cao chiết tổng ethanol và cao phân đoạn hexan và ethyl acetate ở các nồng độ xác định 
có thể gây chết tế bào ung thư trong mô hình nghiên cứu in vitro.  

4. KẾT LUẬN 
Các cao chiết được chiết từ bột lá trầu cho thấy hàm lượng phenolic và flavonoid thu được cao nhất ở phân 
đoạn etyl acetate.  
Kết quả khảo sát khả năng gây độc tế bào của các cao chiết từ lá trầu không đối với tế bào ung thư vú 4T1 
và tế bào fibroblast từ chuột cho thấy cao ethanol và ethyl acetate ở nồng độ 25μg/ml có khả năng ức chế 
tế bào ung thư hiệu quả, trong khi không gây độc đối với tế bào khỏe mạnh. Các chất phenolic và flavonoid 
được biết đến là có khả năng kháng oxy hóa có trong lá trầu có thể đóng một vai trò quan trọng trong việc 
ức chế tế bào ung thư và từ đó cho thấy lá trầu có thể được sử dụng như một nguồn dược liệu tiềm năng 
trong liệu pháp điều trị ung thư vú. Các nghiên cứu tiếp theo trên các dòng tế bào ung thư vú khác cần tiếp 
tục được thực hiện đối với cao chiết lá trầu được chiết xuất bằng phương pháp sử dụng các dung môi kết 
hợp sóng siêu âm. 
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Abstracts. Breast cancer is a leading cause of cancer death in women. Plant-based active ingredients that 
can inhibit the growth of cancer cells can be used to replace or support treatment, besides chemotherapy, 
radiation and surgery measures. Betel leaves are used in folk remedies in Vietnam with many therapeutic 
effects. In this study, the extracts of ethanol, hexane and ethyl acetate from betel leaves will be investigated 
for their flavonoid, phenolic components and their ability to induce cytotoxicity against breast cancer cell-
line 4T1. The results showed that the flavonoid content was 49.71, 37.40, 21.34 mg QE/g and the phenolic 
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content was 684.23, 368.34, 318.82 GAE/g in ethanol, hexane, and ethyl acetate, respectively. At a 
concentration of 25 μg/ml, both ethanol and ethyl acetate extracts were highly toxic, killing most cancer 
cells, while having no effect on the growth ability of normal fibroblast cells. 
Keywords. Flavonoids, phenolics, betel leaf, 4T1 cells, fibroblast cells, breast cancer 
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