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TÓM TẮT 

  Trong những năm gần đây, việc sử dụng những thảo dược truyền thống trong điều trị bệnh đái tháo đường 
(ĐTĐ) hay còn gọi là tiểu đường ngày càng được quan tâm. Nghiên cứu này nhằm đánh giá tác dụng hạ đường 
huyết của dịch chiết cồn 70° lá cây đu đủ, hạt đu đủ, quả cây sung, quả cây ké đầu ngựa, thân và lá cây nở ngày 
đất trên chuột ĐTĐ type 2 gây ra bởi streptozocin. Kết quả chứng minh rằng cao cồn hạt đu đủ, lá đu đủ và quả 
sung có khả năng hạ đường huyết đáng kể ở liều 500 mg/kg so với nhóm chuột đối chứng. Trong đó, hoạt tính 
hạ đường huyết của cao chiết lá đu đủ (52,38%) và hạt đu đủ (53,16%) là tốt hơn so với cao chiết quả sung 
(27,90%). Hơn nữa, cao chiết ethanol của hạt đu đủ, lá đu đủ và quả sung đều có khả năng ức chế hoạt động 
của enzyme α-glucosidase và enzyme α-amylase, cao chiết hạt đu đủ có khả năng ức chế α-glucosidase cao 
nhất với IC50 là 24,36 ± 0,29 µg/ml, trong khi đó cao chiết lá đu đủ có khả năng ức chế enzyme α-amylase cao 
nhất với IC50 là 34.28 ± 0,06µg/ml. Các nghiên cứu mô bệnh học trên tuyến tụy cho thấy cao chiết hạt đu đủ có 
tác dụng cải thiện tổn thương các tiểu đảo tụy do streptozocin gây ra. Các kết quả thu được từ nghiên cứu này 
có thể là một khởi đầu triển vọng cho việc khám phá thuốc để hỗ trợ điều trị bệnh ĐTĐ trong tương lai. 

Từ khoá: Đái tháo đường, Hạ đường huyết, α-Glucosidase và α-Amylase, Mô bệnh học của tụy 

ĐẶT VẤN ĐỀ 

 Bệnh đái tháo đường (ĐTĐ), hay còn gọi là bệnh 
tiểu đường, là bệnh rối loạn chuyển hóa 
hydratcarbon do thiếu insulin biểu hiện bằng sự tăng 
nồng độ glucose trong máu và xuất hiện đường này 
trong nước tiểu. ĐTĐ chủ yếu được phân loại thành: 
ĐTĐ type 1 và type 2 (American Diabetes 
Association, 2018). Ở ĐTĐ type 1 tuyến tụy hầu như 
hoặc không có khả năng sản sinh ra insulin, nguyên 
nhân là do hệ miễn dịch tự hủy hoại các tế bào β 
trong tuyến tụy có nhiệm vụ sản sinh ra insulin. Đặc 
điểm lớn nhất trong sinh lý bệnh của ĐTĐ type 2 đó 
là hiện tượng kháng insulin liên quan đến bất thường 
về chuyển hóa glucose và chất béo. Trong đó, ĐTĐ 
type 2 là bệnh rối loạn nội tiết phổ biến nhất trên 
toàn thế giới, chiếm 90-95% của tất cả các trường 
hợp bệnh ĐTĐ (Bencheikh et al., 2016). Theo thời 
gian, bệnh ĐTĐ có thể dẫn đến bệnh võng mạc, suy 
thận, và phá hủy thần kinh. Bệnh tiểu đường đặt ra 
thách thức lớn đối với hệ thống chăm sóc sức khoẻ 

trên thế giới. Số lượng bệnh nhân mắc bệnh ĐTĐ 
toàn thế giới được ước tính là 366 triệu người trong 
năm 2011. Trong số này, có 183 triệu người được 
cho là không biết về tình trạng bệnh của họ. Nếu 
không có biện pháp ngăn chặn, con số đó dự kiến sẽ 
tiếp tục gia tăng lên 552 triệu người vào năm 2030, 
chiếm khoảng 10% tổng dân số trưởng thành trên thế 
giới (Matheka, Alkizim, 2012). 

 Hiện nay, các thuốc điều trị ĐTĐ có nguồn gốc 
tổng hợp hoá học thường kèm theo rất nhiều tác 
dụng không mong muốn, chi phí điều trị bệnh cao và 
bệnh nhân có xu hướng phải tăng liều sau một thời 
gian dài dùng thuốc (Tạ Văn Bình, 2007). Để đáp 
ứng được nhu cầu sử dụng thuốc ngày càng gia tăng 
và hạn chế được những biến chứng gây ra bởi bệnh 
ĐTĐ type 2, việc kế thừa nền y học cổ truyền để từ 
đó nghiên cứu, sản xuất ra các loại thuốc có nguồn 
gốc từ thảo dược hiệu quả và an toàn cao, có khả 
năng bổ sung và thay thế thuốc điều trị ĐTĐ đang là 
hướng quan tâm nghiên cứu của nhiều nhà khoa học. 
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 Ké đầu ngựa (Xanthium strumarium L.) là một 
loại cây thân thảo hàng năm phân bố trên toàn thế 
giới. Cây cao khoảng 2,5 m, thân cây có màu tím. 
Các bộ phận của loài cây này vẫn được dùng làm 
thuốc trong y học truyền thống của Việt Nam. Một 
số tính chất sinh học của ké đầu ngựa đã được báo 
cáo, chẳng hạn như trừ giun sán, chống kí sinh trùng, 
kháng nấm, hoạt tính hạ đường huyết và chống lại 
một số khối u ở người. Thành phần hoá học của cây 
ké đầu ngựa được biết đến với các xanthanoid là các 
secquiterpen đã được nghiên cứu có hiệu quả tốt 
trong chống viêm và trị ung thư. Bên cạnh đó, các 
acid quinic có trong ké đầu ngựa là các chất chống 
oxy hoá được quan tâm nhiều trong công nghiệp 
thực phẩm và các thiazindion là các dẫn xuất thiên 
nhiên duy nhất của các chất dị vòng thiazin có hoạt 
tính chống ung thư (Scherer et al., 2009). 

 Nở ngày đất (Gomphrena celosiodes Mart.) là 
một loại cây cỏ dại mọc phổ biến vùng nhiệt đới và 
cận nhiệt đới. Nhiều nghiên cứu cũng đã chỉ ra khả 
năng chống oxy hóa, ức chế mạnh đối với sự peroxy 
hóa lipid của acid linoleic (Adeoti et al., 2017). Tại 
một số vùng người dân đã sử dụng cây nở ngày đất 
để điều trị bệnh Gout. Một số nghiên cứu đã tìm thấy 
các hợp chất phenolic, flavonoid, saponin, sterol, 
terpen, tannin và coumarins trong thành phần hóa 
học của cây nở ngày đất (Adeoti et al., 2017). 

 Cây sung (Ficus racemosa Linn.) là một loại cây 
gỗ lớn, có kích thước trung bình. Cây phân bố rộng ở 
Úc, Đông Nam Á và Ấn Độ. Các phần khác nhau 
của cây sung (lá, vỏ cây và quả) được sử dụng trong 
y học dân gian để điều trị bệnh tiêu chảy, đau răng, 
đau họng và bệnh ĐTĐ (Bhogaonkar et al., 2014). 
Quả sung điều trị ho khan, mất giọng nói và các 
bệnh về thận, lá lách. Ngoài ra, quả sung cũng được 
dùng để giảm viêm vết thương ở da và dùng trong 
bong gân và xơ hóa. Các nghiên cứu đã chỉ ra rằng lá 
và vỏ của cây sung có tác dụng tốt trong hạ đường 
huyết, chống oxy hoá, chống khối u và kháng khuẩn 
(Sultana et al., 2015). Các nhóm chất trong cây sung 
được chỉ ra với tác dụng trong điều trị ĐTĐ là 
alkaloid, β-sitosterol, flavonoid, lupeol, saponin, 
tannin và glycoside (Amin et al., 2016).  

 Cây đu đủ (Carca papayaL.) là một loài cây ăn 
quả được trồng rộng rãi trên khắp thế giới. Quả non 
và rễ của cây đu đủ hoạt động chống lại các tác nhân 
gây bệnh đường ruột ở người và kháng khuẩn. Các 
chiết xuất từ hạt và quả đu đủ có hoạt tính cho việc 
chữa lành vết thương. Các nghiên cứu cho thấy lá đu 
đủ được sử dụng để làm giảm các triệu chứng hen 
suyễn, nguy cơ tim mạch và lỵ amip, điều trị các vấn 

đề về dạ dày, sốt xuất huyết, chống viêm và ung thư 
(Iyappan et al., 2014). Bên cạnh đó, dịch chiết lá đu 
đủ lên men làm giảm đáng kể nồng độ đường huyết 
ở những bệnh nhân mắc bệnh ĐTĐ type 2 (Danese et 
al., 2006). Thành phần hoá học của dịch chiết lá đu 
đủ gồm các alkaloid, glycosid, flavanoid, saponin, 
tannin, phenol và steroid (Sudhakar, Vidhya, 2014). 

 Mục tiêu của nghiên cứu này hướng tới việc 
sàng lọc một số dịch chiết từ thực vật có khả năng hạ 
đường huyết tốt nhất trên mô hình chuột ĐTĐ type 2 
và đánh giá hiệu quả của các dịch chiết đối với hoạt 
động ức chế enzyme α-amylase và α-glucosidase (là 
một cơ chế quan trọng để khống chế ĐTĐ type 2) 
cũng như cải thiện các biến chứng khác của ĐTĐ. 
Kiến thức thu được từ nghiên cứu này có thể được sử 
dụng làm cơ sở điều chế thuốc mới từ nguồn thảo 
dược tự nhiên trong điều trị bệnh ĐTĐ. 

NGUYÊN LIỆU VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN 
CỨU 

Nguyên liệu 

 Mẫu thực vật cụ thể như lá đu đủ, hạt đu đủ, quả 
sung được thu mua trực tiếp tại vườn thuộc thị xã 
Hương Trà, tỉnh Thừa thiên Huế, riêng với mẫu thân, 
lá, hoa của cây nở ngày đất và quả của cây ké đầu 
ngựa được thu mua tại một cơ sở thuốc bắc ở tỉnh 
Thừa Thiên-Huế vào khoảng tháng 8 - 9. Mẫu được 
sấy khô ở 50°C, xay thành bột làm nguyên liệu. 

 Hóa chất sử dụng trong thí nghiệm gồm: 
Ethanol, STZ (streptozocin) của hãng Sigma (S0130-
50MG); hóa chất dùng pha đệm đạt độ tinh khiết: 
Đệm citrate 0,01 M, pH 4; thuốc điều trị ĐTĐ 
Pioglite (Ấn độ); enzyme α-glucosidase (Sigma), α-
amlylase (Sigma); thuốc Acarbose 100mg (Đức); 
DNSA (3,5-dinitrosalicylic acid) (Sigma); p-
nitrophenyl-α-D- glucopyranoside (pNPG) (Sigma); 
tinh bột; Dimethyl sulfoside (DMSO) và một số hóa 
chất khác.  

 Đối tượng nghiên cứu: chuột nhắt trắng đực 
dòng Swiss, trọng lượng từ 18-22 g, đuợc cung cấp 
bởi cơ sở chăn nuôi Suối Dầu - Viện Vắc xin và Sinh 
phẩm y tế Nha Trang. 

Phương pháp nghiên cứu 

Chiết xuất các mẫu thực vật 

 Bột khô nguyên liệu khoảng 500 g từ năm mẫu 
thực vật được chiết với cồn 70°. Tiến hành cô quay 
các dịch chiết thu được cao cồn tổng. Các cao chiết 
này được thử nghiệm cho hoạt động hạ đường huyết 
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trên mô hình chuột đái đường cũng như khảo sát khả 
năng ức chế enzyme α-glucosidase và α- amlylase. 

Nghiên cứu tác dụng của dịch chiết trên chuột đái 
tháo đường type 2 

 Chuột được cho ăn thức ăn tự làm tại phòng thí 
nghiệm có giàu chất béo trong vòng 8 tuần với 35% 
chất béo, 20% protein, 34% carbohydrat và 11% các 
thành phần khác được tính theo bảng thành phần 
dinh dưỡng thực phẩm Việt Nam của Viện Dinh 
dưỡng (Viện Dinh dưỡng, 2009). Sau 8 tuần chuột 
được tiêm dung dịch STZ ở nồng độ 120 mg/kg 
trọng lượng chuột để gây bệnh ĐTĐ type 2 (Sawant 
et al., 2006). Sau khi chuột ĐTĐ type 2 ổn định 10 
ngày, khả năng hạ đường huyết của các cao chiết 
thực vật được xác định bằng cách cho chuột ĐTĐ 
type 2 uống thuốc điều trị ĐTĐ Pioglite với liều 20 
mg/kg trọng lượng chuột hoặc các cao chiết với liều 
500 mg/kg trọng lượng chuột (sau khi đã thử nghiệm 
sơ bộ ở các liều cao chiết khác nhau, ở liều 500 
mg/kg cho tác dụng hạ đường huyết khá cao) hoặc 
không được uống thuốc hay các cao chiết thực vật. 
Chuột ĐTĐ type 2 uống cao chiết trong 21 ngày điều 
trị. Đường huyết được xác định vào 7-8 giờ sáng 
trước khi chuột được cho ăn. Sau khi đo các chỉ tiêu 
chuột được cho ăn và uống nước bình thường.  

Nghiên cứu khả năng ức chế enzyme α-glucosidase 

 Khả năng ức chế hoạt động của enzyme α-
glucosidase bởi các cao chiết thực vật được thực 
hiện theo phương pháp của Salehi et al. (2013), có 
hiệu chỉnh như sau: Hỗn hợp phản ứng bao gồm 200 
µL α-glucosidase (0,4 U/mL), 1.100 µl đệm 
phosphate 0,1 M (pH 6,9) và 100 µL mẫu hoặc 
acarbose ở các nồng độ khác nhau. Dung dịch hỗn 
hợp được ủ ở 37°C trong 15 phút. Sau khi ủ sơ bộ, 
phản ứng enzym được bắt đầu bằng cách thêm 200 
µL dung dịch 5-M-p-nitrophenyl-α-D-
glucopyranoside vào đệm phosphate 0,1 M (pH 6.9). 
Sau đó, hỗn hợp phản ứng được ủ trong 15 phút nữa 
ở 37°C. Phản ứng được kết thúc bằng cách thêm 800 
µL dung dịch natri cacbonat 0,2 M. Sau đó, hỗn hợp 
phản ứng được đo mật độ quang ở bước sóng 405 
nm. Mỗi thử nghiệm được thực hiện theo ba lần. 
Nồng độ của dịch chiết cần thiết để ức chế 50% hoạt 
tính α-glucosidase trong điều kiện khảo nghiệm được 
xác định là giá trị IC50. 

Nghiên cứu khả năng ức chế enzyme α-amylase  

 Phản ứng ức chế sự thủy phân tinh bột của 
enzyme α-amylase bởi các cao chiết được thực hiện 
theo phương pháp của Manaharan và cs (Manaharan 

et al., 2013) có hiệu chỉnh như sau: 500 µL hỗn hợp 
phản ứng trong 0,02 M dung dịch đệm natri 
phosphate pH 6,9, bao gồm 1 mg/mL tinh bột, cao 
chiết ở các nồng độ khác nhau và enzyme α-amylase 
nồng độ 2 U/mL. Hỗn hợp phản ứng được ủ 10 phút 
ở 37°C. Cuối cùng thêm 500 µL thuốc thử DNSA và 
dung dịch được ủ trong bể nước 95°C trong 10 phút. 
Hỗn hợp phản ứng được đo bằng máy đo quang phổ 
ở bước sóng 540 nm. Tất cả các phép đo đều được 
thực hiện trong ba lần. Mẫu đối chứng dương được 
thực hiện bằng thuốc Acarbose.  

Kỹ thuật xét nghiệm mô bệnh học  

 Bệnh phẩm tươi có bề dày 3 mm bảo quản trong 
formol 10% sau đó được cố định bằng dung dịch 
Bouin, chuyển đúc trong parafin, tiếp tục được cắt 
thành những tiêu bản có bề dày 3 µm và nhuộm theo 
phương pháp hematoxylin-eosin (HE) thường quy. 
Nhân tế bào bắt màu xanh đen, bào tương bắt màu 
hồng. Các tiêu bản được đọc dưới kính hiển vi quang 
học ở độ phóng đại 40 lần để đánh giá tổn thương 
với phương pháp mù đơn (Lima et al., 2012). 

Thống kê phân tích số liệu 

 Kết quả được biểu diễn dưới dạng XTB ± SE 
(XTB: giá trị trung bình của từng lô, SE: sai số 
chuẩn). Kết quả được xử lý thống kê theo phương 
pháp ANOVA bằng phần mềm SPSS 22. 

KẾT QUẢ VÀ BÀN LUẬN 

Khả năng hạ đường huyết của các cao chiết trên 
mô hình chuột ĐTĐ type 2 

 Trước và sau điều trị tiến hành lấy máu tĩnh 
mạch đuôi để định lượng đường huyết, kết quả thể 
hiện ở bảng 1. 

 Từ bảng số liệu có thể thấy, chuột bị bệnh ĐTĐ 
type 2 ở lô đối chứng chỉ cho uống nước cất thì sau 
21 ngày nồng độ đường huyết không giảm, thậm chí 
còn tăng khi so với thời điểm trước khi điều trị. 
Nhóm chuột ĐTĐ type 2 được điều trị bằng thuốc 
Pioglite (20 mg/kg), nồng độ đường huyết giảm có ý 
nghĩa thống kê khi so với nhóm đối chứng ở cùng 
thời điểm (trị số p <0,01), kết quả cho thấy sau 21 
ngày uống thuốc nồng độ đường huyết giảm 62,42%. 
Trong khi đó, trong số 5 mẫu cao chiết thực vật khác 
nhau được thử nghiệm khả năng hạ đường huyết chỉ 
có mẫu cao lá đu đủ, hạt đu đủ và cao quả sung thể 
hiện hoạt tính hạ đường huyết, trong đó cao lá đu đủ 
và hạt đu đủ thể hiện hoạt tính rất tốt khi so với lô 
chứng bệnh ở cùng thời điểm (trị số p< 0,01): chuột 
uống cao lá đu đủ đường huyết tại thời điểm ngày 
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thứ 21 giảm 52,38%, chuột uống cao hạt đu đủ giảm 
53,16%. Cụ thể nồng độ đường huyết của nhóm 
chuột ĐTĐ type 2 cho uống cao chiết lá đu đủ tại 
thời điểm ngày thứ 21 là 10,40 ± 1,06 mmol/L, 
nhóm uống cao chiết hạt đu đủ là 9,84 ± 1,68 
mmol/L. Đường huyết đã giảm tuy chưa thể về mức 
bình thường (khoảng 5-6 mmol/L). Chuột ĐTĐ uống 
cao chiết lá, hạt đủ đủ và quả sung ở liều 500 mg/kg 
vẫn sinh hoạt bình thường, lông mượt và không ghi 
nhận trường hợp nào tử vong trong quá trình thử 
nghiệm. Đối với nhóm cho uống cao chiết nở ngày 
đất thì chuột bị chết dần ở thời điểm 8 ngày, do 
chuột chán ăn và đi kèm các biến chứng nặng nề 
khác. Nhóm cho uống cao ké đầu ngựa có 01 chuột 
trong nhóm thử bị chết tại thời điểm 8 ngày trở đi. 
Điều này chứng tỏ cao chiết nở ngày đất và cao ké 
đầu ngựa có tiềm năng gây độc cho chuột ở liều 
uống 500 mg/kg, còn cao lá đu đủ, hạt đu đủ và cao 
quả sung được chứng tỏ an toàn ở liều uống này. 
Điều này cũng được khẳng định thêm trong các 
nghiên cứu đã được thực hiện trên chuột; như lá đu 
đủ được thử nghiệm an toàn tới liều uống tới 2000 
mg/kg (Ismail et al., 2014); cao hạt đu đủ đã được

thử nghiệm an toàn với liều uống 500 mg/kg 
(Naggayi et al., 2015); cao quả sung đã được thử 
nghiệm an toàn với liều uống 500 mg/kg (Heroor et 
al., 2013). Từ quan sát về mức độ an toàn và khả 
năng hạ đường huyết của các loại cao chiết ở bảng 1, 
trong các thí nghiệm tiếp theo, chúng tôi chỉ tập 
trung vào mẫu cao lá đu đủ, hạt đu đủ và cao quả 
sung. 

 Nhiều cao chiết thực vật đã gây được chú ý 
về khả năng hạ đường huyết trên chuột bệnh 
ĐTĐ. Trong đó khả năng hạ đường huyết của cao 
mướp đắng (Momordica charantia), cỏ ca ri 
(Trigonella foenum graecum) (Tripathi, Chandra, 
2009) có khả năng hạ đường huyết sau khi uống 
lần lượt là 51,2% và 55,2%, gần tương ứng với 
cao ethanol của lá và hạt cây đu đủ trong nghiên 
cứu này. Tuy nhiên khả năng hạ đường huyết của 
cao chiết các bộ phận cây đu đủ thấp hơn so với 
cao lá ổi (Psidium guajava) (giảm 63%) 
(Mazumdar et al., 2015) và cao dây thìa canh 
(Gymnema sylvestre) (giảm 69%) (Dholi et al., 
2015) ở liều 500 mg/kg. 

Bảng 1. Nồng độ đường huyết của chuột ĐTĐ type 2 sau khi uống các cao chiết. 

Thời gian 
Mẫu thử 

0 giờ 
(mmol/L) 

21 ngày 
(mmol/L) 

Tỷ lệ tăng (+), giảm (-) % 

Nước cất (10 mL/kg) 21,27 ± 1,11 28,40 ± 0,95 + 33,51 

Pioglite (20 mg/kg) 20,94 ± 1,52 7,87± 0,84** - 62,42 

Cao lá đu đủ  (500 mg/kg) 21,84 ± 1,78 10,40 ± 1,06** - 52,38 

Cao hạt đu đủ (500 mg/kg) 21,01 ± 1,82 9,84 ± 1,68** - 53,16 

Cao ké đầu ngựa (500 mg/kg) 21,40 ± 1,27 27,23 ± 1,22 + 27,24 

Cao nở ngày đất (500 mg/kg) 20,94 ± 1,76 0,00 0,00 

Cao quả sung (500 mg/kg) 21,96 ± 2,08 17,09 ± 2,33* - 22,19 

Ghi chú:số chuột trong mỗi nghiệm thức 7;*p < 0,05, **p <0,01 so với lô chứng bệnh ở cùng thời điểm khảo sát. 

 
Khả năng ức chế enzyme α- amylase và α-
glucosidase của các cao chiết  

Sự ức chế enzyme α-glucosidase  

 Khả năng ức chế enzyme α-glucosidase của các 
cao chiết lá đu đủ, hạt đu đủ và quả sung được trình 
bày ở bảng 2. 

 Cao chiết hạt đu đủ và lá đu đủ cho thấy tác dụng 
ức chế mạnh trên enzyme α-glucosidase so với cao 

chiết quả sung. Cao chiết hạt đu đủ cho thấy khả năng 
ức chế 74,55 ± 0,32% hoạt tính của enzyme ở nồng độ 
100 µg/mL. Tiếp đến là cao chiết lá đu đủ, ở nồng độ 
100 µg/mL có khả năng ức chế hoạt động của enzyme 
là 71,95 ± 0,23%. Cao chiết quả sung ức chế enzyme 
α-glucosidase thấp nhất là 51,61 ± 0,16% ở nồng độ 
100 µg/mL. Như vậy, khả năng ức chế sự hoạt động 
của enzyme α-glucosidase theo thứ tự lần lượt là cao 
hạt đu đủ, cao lá đu đủ và cao quả sung.  
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Sự ức chế enzyme α-amylase 

 Sự ức chế enzyme α-amylase của các cao chiết 
được trình bày trong bảng 3. 

 Cao lá đu đủ thể hiện hoạt tính ức chế enzyme α-
amylase là cao nhất 70,10 ± 0,10% ở nồng độ 100 
µg/mL. Cao quả sung có hoạt tính ức chế enzyme α-
amylase thấp nhất, ở nồng độ 100 µg/mL ức chế 
57,45 ± 0,20%. 

 Khả năng ức chế của các cao chiết lá đu đủ, hạt 
đu đủ, quả sung với enzyme α-amylase và α-
glucosidase được xác định bằng nồng độ ức chế 50% 
(IC50) được trình bày trong bảng 4. Kết quả về giá trị 
IC50 đối với enzyme α-amylase cho thấy cao lá đu đủ 
có giá trị IC50 nhỏ nhất (IC50 = 34.28 ± 0,06 µg/mL), 
tiếp đến là cao hạt đu đủ với giá trị IC50 = 58.63 ± 
0,06 µg/mL. Cao quả sung có giá trị IC50 = 79,24 ± 
0,83 µg/mL, cho thấy khả năng ức chế hoạt động của 
enzyme α-amylase của cao quả sung là yếu nhất. 
Tương tự kết quả về khả năng ức chế enzyme α-
glucosidase theo thứ tự lần lượt là cao hạt đu đủ 

(IC50 = 24,36 ± 0,29 µg/mL), cao lá đu đủ (IC50 = 
27,60 ± 0,43 µg/mL) và cao quả sung (IC50 = 106,44 
± 1,54 µg/mL). 

 Như vậy, các kết quả trình bày trong thí nghiệm 
cho thấy cao chiết lá đu đủ và hạt đu đủ có khả năng 
ức chế khá tốt đối với enzyme glucosidase và enzyme 
α-amylase. Trong khi đó, hoạt động ức chế của cao 
chiết quả sung đối với enzyme glucosidase và enzyme 
α-amylase yếu hơn so với hai cao chiết trên. Nhiều 
cao chiết thực vật cũng cho thấy có khả năng điều trị 
tiểu đường theo cơ chế ức chế enzyme α-amylase và 
enzyme α-glucosidase (Yin et al., 2014). 

 Từ tất cả các kết quả trình bày trên cho thấy cao 
chiết từ lá đu đủ, hạt đu đủ và quả sung có khả năng 
điều trị ĐTĐ theo cơ chế ức chế hoạt động của 
enzyme thủy phân tinh bột là α-amylase và α-
glucosidase. Kết quả về khả năng điều trị tiểu đường 
của các cao chiết lá đủ đủ, hạt đu đủ, quả sung góp 
phần vào hướng nghiên cứu tận dụng những nguồn 
nguyên liệu sẵn có để tạo ra các sản phẩm thuốc có 
nguồn gốc từ thảo dược trong điều trị bệnh. 

 
Bảng 2. Sự ức chế enzyme α-glucosidase của các cao chiết ở các nồng độ khảo sát. 

Phần trăm ức chế enzyme α-glucosidase (%) 

Nồng độ 
Mẫu cao 

5 µg/mL 10 µg/mL 25 µg/mL 50 µg/mL 100 µg/mL 

Cao hạt đu đủ 20,31 ± 0,33 33,06 ± 0,32 50,09 ± 0,32 66,11 ± 0,03 74,55 ± 0,32 

Cao lá đu đủ 19,62 ± 0,27 31,99 ± 0,16 47,58 ± 0,41 62,19 ± 0,32 71,95 ± 0,23 

Cao quả sung 17,38 ± 0,18 25,36 ± 0,23 34,32 ± 0,18 38,80 ± 0,24 51,61 ± 0,16 

 

Bảng 3. Sự ức chế enzyme α-amylase của các cao chiết ở các nồng độ khảo sát. 

Phần trăm ức chế enzyme α-amylase (%) 

Nồng độ 

Mẫu cao 
5 µg/mL 10 µg/mL 25 µg/mL 50 µg/mL 100 µg/mL 

Cao hạt đu đủ 10.69 ± 0,10 12,65 ± 0,17 26,59 ± 0,28 47,88 ± 0,23 77,84 ± 0,10 

Cao lá đu đủ 11,65 ± 0,09 20,19 ± 0,10 45,98 ± 0,10 60,10 ± 0,10 70,10 ± 0,10 

Cao quả sung 5,49 ± 0,1 11,86 ± 0,10 26,37 ± 0,09 40,68 ± 0,19 57,45 ± 0,20 
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Bảng 4. Giá trị IC50 của các cao chiết đối với enzyme α-amylase và α-glucosidase. 

Chất ức chế (μg/mL) 
Nồng độ ức chế 50% (IC50) 

α-amylase α-glucosidase 

Acarbose 196 ± 0,86 187,41 ± 0,80 

Cao chiết hạt đu đủ 58,63 ± 0,06 24,36 ± 0,29 

Cao chiết lá đu đủ 34,28 ± 0,06 27,60 ± 0,43 

Cao chiết quả sung 79,24 ± 0,83 106,44 ± 1,54 

 

 
Hình 1. Hình ảnh quan sát tiêu bản đúc cắt tuỵ chuột (HE x 40 lần). (A) Tụy chuột bình thường; (B) Tụy chuột ĐTĐ cho 
uống nước cất; (C) Tụy chuột ĐTĐ type 2 cho uống cao ethanol hạt đu đủ; (D) Tụy chuột ĐTĐ cho uống thuốc Pioglite. 

 
Ảnh hưởng của cao chiết hạt đu đủ lên kết quả 
mô bệnh học của tụy 

 Trong nghiên cứu này, dịch chiết hạt đu đủ cho 

thấy tiềm năng cao trong điều trị ĐTĐ. Vì vậy, 
chúng tôi tiếp tục kiểm tra ảnh hưởng của cao chiết 
hạt đu đủ đến tình trạng cấu trúc mô tụy của chuột 
bằng cách tiến hành đánh giá đại thể làm tiêu bản mô 
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bệnh học của chuột ĐTĐ type 2, kết quả được trình 
bày ở hình 1. 

 Nhìn vào tiêu bản tụy hình 1 có thể thấy, ở chuột 
bình thường, mật độ và hình thái tiểu đảo tụy bình 
thường. Các tế bào tiểu đảo tụy phân bố đồng đều 
không thấy dấu hiệu tổn thương. Ở lô chuột ĐTĐ 
type 2 không uống cao chiết hạt đu đủ, tụy bị tổn 
thương, mật độ tiểu đảo tụy giảm. Tiểu đảo tụy biến 
dạng và giảm về kích thước. Ở lô chuột ĐTĐ type 2 
uống cao chiết điều trị, mật độ và kích thước tiểu đảo 
tụy giảm hơn so với bình thường nhưng tiểu đảo tụy 
không bị biến dạng teo lại. Ở lô chuột uống thuốc 
Pioglite, mật độ tiểu đảo tụy ít hơn so với bình 
thường. Đảo tụy giảm về kích thước, không có dấu 
hiệu tổn thương. Như vậy có thế thấy rằng dịch chiết 
hạt đu đủ có thể giúp chuột ĐTĐ type 2 cải thiện 
những tổn thương ở tiểu đảo tuỵ do STZ gây ra. Bên 
cạnh đó, dịch chiết lá đu đủ cũng đã được nghiên 
cứu và chứng minh rằng có tác dụng tái tạo và phục 
hồi lại kích thước đảo tụy ở chuột ĐTĐ (Juárez-
Rojop et al., 2012). 

KẾT LUẬN 

 Trên cơ sở nghiên cứu khả năng hạ đường huyết 
của các cao chiết thực vật lên chuột ĐTĐ type 2, với 
kết quả đạt được chúng tôi đưa ra một số kết luận 
như sau: 

 Cao chiết hạt đu đủ, lá đu đủ và quả sung có tác 
dụng hạ đường huyết ở chuột ĐTĐ type 2 sau 21 
ngày uống với liều 500 mg/kg. Trong đó cao chiết 
hạt và lá đu đủ có hoạt tính hạ đường huyết khá cao 
lần lượt là 52,38% và 53,16%.  

 Cao chiết hạt đu dủ có khả năng ức chế α-
glucosidase cao nhất với IC50 là 24,36 ± 0,29 µg/mL, 
trong khi đó cao chiết lá đu đủ có khả năng ức chế 
enzyme α-amylase cao nhất với IC50 là 34.28 ± 0,06 
µg/mL.  

 Dịch chiết hạt đu đủ giúp chuột ĐTĐ type 2 cải 
thiện những tổn thương ở tiểu đảo tụy do STZ gây ra. 

 Như vậy, các kết quả thu được từ nghiên cứu 
này sẽ góp phần khẳng định tác dụng chống ĐTĐ 
của một số loại thảo dược ở Việt Nam, đặc biệt là 
cây đu đủ và quả sung. Việc sử dụng cao chiết của 
các loại thảo dược này để thử hoạt tính ức chế α-
glucosidase và α-amylase cho phép tìm hiểu thêm về 
cơ chế hạ đường huyết của các thảo dược này, từ đó 
góp phần tạo ra các thuốc đặc hiệu hơn để chống 
bệnh ĐTĐ từ nguồn dược liệu Việt Nam. 

Lời cảm ơn: Công trình được hoàn thành với sự hỗ 
trợ từ Bộ môn Mô phôi thuộc trường Đại học Y 
Dược Huế và Bộ môn Công nghệ Sinh học thuộc 
trường Đại học Bách khoa Đà Nẵng. 
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EXTRACTS INSTREPTOZOCIN-INDUCED TYPE 2 DIABETIC MICE 
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SUMMARY  

 Traditional plant used for treatment of diabetes has shown a surging interest in the last few decades. The 
purpose of this study is to evaluate the effect of 70% (v/v) ethanolic extracts of several untested herbal sources, 
such as papaya leaves, papaya seeds, fig fruits, fruits of Xanthium strumarium, and leaves of Gomphrena 
celosioides on blood glucose levels of streptozocin (STZ)-induced type 2 diabetic mice. The results proved that 
diabetic mice treated with the extracts of papaya seeds, papaya leaves and fig fruits showed significant 
reduction of the blood glucose levels at a dose of 500 mg/kg body weight when compared to control. 
Antihyperglycemic activity of the papaya leaves (52.38%) and papaya seeds extracts (53.16%) were 
significantly higher than the extract of fig fruits (27.90%). Furthermore, the α-amylase inhibition assay showed 
that the extracts of papaya seeds (58,63 ± 0,06 µg/ml), papaya leaves (34,28 ± 0,06 µg/mL) and fig fruits 
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(79,24 ± 0,83 µg/mL) exhibited 50% α-amylase inhibition activity at the mentioned concentrations. The α-
glucosidase IC50 of the extracts of the papaya seeds, papaya leaves and fig fruits were found to be 24.36 ± 0,29, 
27,60 ± 0,43 and 106,44 ± 1,54 respectively. The results of the study indicate the potential of these extracts to 
manage hyperglycemia. The histopathological study of the papaya seeds extract has shown to ameliorate the 
streptozocin-induced histological damage of islets of Langerhans in the pancreas. 

Keywords: Diabetes, Antihyperglycemic activity, a-Glucosidase inhibitor, α-Amylase inhibitor, 
Histopathological of Pancreas. 

 


