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TOM TAT

Melanin la sac t6 tu nhién vdi vai trd quan trong trong viéc quyét dinh mau sic clia da, toc va mat.
Bén canh do, melanin con co tac dung bado vé da khoi nhiing tén thuong gay ra bdi tia cuc tim
(UV). Tuy nhién, sy tdng sinh melanin qua muc c6 thé dan dén cac tinh trang réi loan sdc t& nhu
nam, sam da va tan nhang. Trong béi cdnh nhu cau chdm soc da ngay cang gia tang, viéc tim kiém
va nghién cutu cac dugc liéu cé téc dung e ché téng hop melanin dang tré thanh xu hudng néi
bat trong nghién ctu va phat trién cac san phadm dugc my pham. Nghién ctu nay nhdm danh
gia khd nang Uc ché hoat tinh enzym tyrosinase va hiéu qua lam gidm téng hgp melanin clia cac
phan doan cao chiét ti Kim tién thao (Desmodium styracifolium) trén mé hinh té bao B16F10. Béng
thoi, doc tinh té bao clia cadc mau dich chiét dugc xac dinh thdng qua tha nghiém MTT. Két qua
nghién ctu cho thdy dich chiét tir phan doan dicloromethan (DS-DCM), ethyl acetat (DS-EA) va
methanol (DS-MeOH) c6 tac dung Uc ché enzym tyrosinase vugt trdi, véi ty 1é tc ché lan luot la
71,65 4+ 7,59%, 105,51 £ 6,15% va 61,42 & 10,33% & ndng d6 500 pg/mL. Bén canh do, ty 1é tic ché
téng hap melanin clia cdc mau DS-DCM va DS-EA 1an lugt dat 20 & 1,78% va 26,5 £ 2,87% tai ndng
do6 50 ug/mL. Béng thai, cac mau dich chiét khong gay doc tinh dang ké trén dong té bao B16F10.
Ngoai ra, két qua gan két phan tlr gitra 32 hop chét cé trong thanh phan héa hoc clia Kim tién thao
Vi dich tac dong la enzym tyrosinase da du doan dugc 10 hgp chét dem lai kha nang gan két va
tuong tac tét vai tyrosinase, véi ai luc lién két nhd hon -7,9 kcal/mol. Nhimng két qua nay cho thay
tiém nang Ung dung ctia Kim tién thdo trong nghién clu va phat trién cac san phdm cham séc da

va lam sang da.

Tu khoa: Kim tién thao, Desmodium styracifolium (Osbeck) Merr., melanin, tyrosinase, B16F10,

dugc my phdm

TONG QUAN

Melanin 1a mdt sic t6 c6 & hdu hét cic loai sinh vat,
v6i nhiéu vai trd quan trong nhu cin bang sinh Iy va
ndi moi cha da, bao vé da khoi nhiing ton thuong
gy ra bdi tia cuc tim (UV), ciing nhu quyét dinh
mau da, téc va mit & con ngudi'. Bén canh dé,
melanin ciing dem lai hoat tinh chéng oxy hoa, gi-
dm thiéu sy tdc ddng clia cic téc nhan oxy hda doc
hai’. Qué trinh t8ng hgp melanin 1 mot qué trinh
chuyén hoa sinh hoc ma qua d6 melanin dugc téng
hop trong céc t€ bao chuyén biét goi 1a té€ bao biéu
bi tao hic t6 (melanocyte). Cac t€ bao nay chua
cac bao quan c6 mang boc lién quan dén lysosome
(LRO), hay con dugc goi la melanosome. Tai céc
bao quan nay, sic t6 melanin dugc tién hanh téng
hgp va du tri truée khi phian phéi dén cic t€ bao
sting xung quanh. Qud trinh t6ng hgp melanin ti
melanosome cin dugc xic tic bdi mot s6 enzym
nhu tyrosinase, protein lién quan dén tyrosinase-1
(TYRP-1), protein lién quan dén tyrosinase-2 (TYRP-

2). Hoat tinh va biéu hién ctia cic enzym nay dugc
diéu hoa bdi yéu t6 phién ma (MITF). Hoat dong cta
MITF dugc chi phéi théong qua mét s6 con dudng
tin hiéu néi bao, bao gbm MCRIR/a-MSH, Wnt/3-
catenin va MAPK/ERK . Tyrosinase la mot trong cac
enzym quan trong, tham gia vao qua trinh hydroxyl
héa L-tyrosine thanh 3,4-dihydroxyphenylalanin (L-
DOPA) va chuyén héa L-DOPA thanh Dopaquinone,
biéu hién va hoat tinh ctia enzym nay dong vai tro
thiét yéu trong viéc diéu hoa qua trinh sinh téng hop
melanin**. Sau d6, Dopaquinone trai qua cac phan
ting tiép theo d€ hinh thanh eumelanin hodc pheome-
lanin, qua trinh nay cling dugc xtc tac bdi mot s6 en-
zym khéc nhu TYRP-1 va TYRP-2°.

Tuy nhién, sy ting sinh melanin qua mtic c6 thé dan
dén mot s6 tinh trang bat thuong trén da nhu nam,
tan nhang, d6i méi va ting sic t3 sau viém 8. Trong
nhiing nam gin day, xu huéng nghién ctiu va phat
trién cac hgp chét c6 ngudn goc tii ty nhién, ting dung
trong cdc san phdm chdm séc da da va dang nhén

Trich dan bai bao nay: Dién N N, Nam Anh P B, Khanh Boan N T, Duyén L M, Ngan H P, Linh N T, Kim
Nhudng N T, Phudng B T, Huyén T T, Nam N M. Panh gia hoat tinh tic ché téng hgp melanin ciia dich
chiét tir Kim tién thao (Desmodium styracifolium (Osbeck) Merr.). VNUHCM J. Health Sci. 2026; 7
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dugc nhiéu sy quan tim°. Hién nay, ngay cang nhiéu
ngudi tiéu dung lo ngai vé€ sy anh hudng ctia cic san
phim lam sdng da c6 chda cdc hgp chit tdng hgp
nhu hydroquinone, corticosteroid va acid kojic tiém
4n nhiéu rai ro gay t6n hai cho da khi st dung lau dai,
dan dén viéc mit can bing sic t6, thdm chi c6 nguy co
gay ung thu da'%!!, Chinh vi vay, xu huéng st dung
céc san phdm cham séc da ¢é nguédn goc tit dugc liéu
va hgp chit ty nhién dugc coi la mét lya chon hiéu
qué va an toan hon.

Kim tién thdo (Desmodium styracifolium (Osbeck)
Merr.) la mot loai cay thudc ho Pau (Fabaceae), phan
b6 rong rai tai Péong Nam An Do, Trung Qudc, Théi
Lan, Malaysia, Indonesia, Viét Nam va Nhat Ban 12,
Trong Y hoc ¢6 truyén phuong Pong, Kim tién théo
dugc st dung phd bién dé diéu tri nhiéu loai bénh ly
nhu thép khép, s6t, hen suyén, st thuong han, kiét
ly, lam lanh vét thuong, sot rét, viém gan va ho ra
mau'?. Trong Y hoc ¢§ truyén Viét Nam, Kim tién
thao dugc stt dung v6i cdng dung diéu tri nhiém trung
duong tiét niéu, soi thin, bénh tim mach va viém
gan'*. Cdc nghién ctiu da chi ra ring Kim tién thao
la loai thuc vat véi thanh phin héa hoc da dang, bao
gom nhiéu nhom hoat chat nhu flavonoid, alkaloid,
steroid, saponin va coumaronochromone. Trong do,
cdc hop chit thudc nhém polyphenol, terpenoid va
coumarin dugc coi la thanh phin hod hoc chinh, déng
vai tro quan trong trong cac tac dung dugc ly ctia loai

dugc liéu nay 15,16

. Ngay nay, nhiéu nghién ctiu da
ghi nhén tiém nang ctia Kim tién thao trong diéu tri
va phong ngtia cc tinh trang nhu soi tiét niéu, soi
mat, dai thio dudng tuyp 2 '>!7. Tuy nhién, tiém nang
ung dung ctia Kim tién thdo trong diéu tri cdc bénh ly
lién quan dén tinh trang réi loan sic t6 da, dac biétla
tac dung tic ché€ enzym tyrosinase va lam giam sinh
tong hgp melanin van chua dugc nghién ctu trong
cac cong bo trude diy. Trong nghién ctu nay, kha
néng tic ché hoat tinh enzym tyrosinase ctia Kim tién
thao dugc xdc dinh bang tht nghiém hoat tinh ty-
rosinase. Bén canh do, hiéu qué lam giam téng hgp
melanin dugc danh gid trén mo hinh t€ bao u hic t6
da B16F10 va doc tinh t€ bao dugc xac dinh thong qua
thtt nghiém MTT. Pong thdi, co ché tic dung dugc ly
cing dugc lam rd bang cach danh gia kha nang tuong
tac gitia cdc thanh phan hoa hoc trong Kim tién thao
va enzym tyrosinase thong qua phuong phdp gin két
phan tt.

PHUONG PHAP THUC HIEN

Vatliéu va héa chat

Mushroom Tyrosinase, L-dopa (3,4-dihydroxy-

MTT (3-(4,5-dimethylthiazol-
IBMX

L-phenylalanine),
2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium  bromide),

(3-Isobutyl-1-methylxanthine)  dugc mua ti
Sigma-Aldrich, My. Arbutin, mdéi truéng DMEM
(Dulbeccos Modified Eagles Medium), huyét thanh
thai bo (Fetal Bovine Serum - FBS), trypsin EDTA,
phosphate buffered saline (PBS) dugc mua tii Thermo
Fisher Scientific Inc., Mj. DMSO dugc mua tii Junsei
Chemical Co. Ltd, Nhit Ban. Acid kojic dugc mua tu
Beijing Brilliance Biochemical Co., Trung Qudc.

Phuong phap nuéi cdy mé hinh té bao

M5 hinh té bao u hic t6 da (B16F10) dugc ting boi
Trung tdm nghién ctu Y sinh, trudng Pai hoc Y, Pai
hoc Kyung Hee, Seoul, Han Qudc. Té bao dugc nudi
cdy trong mdi trudng DMEM (Dulbeccos Modified
Eagle’s Medium) c6 bé sung 10% (v/v) huyét thanh
thai bo (FBS), dugc duy tri trong ti @ c6 nhiét do 37
°C, 5% CO, va c6 hoi nudce bao hoa.

Phuong phap chiét xuat dich chiét tir Kim
tién thao

Mau dugc liéu Kim tién thdo (Herba Desmodii
Styracifolii) dugc thu mua ti Khoa Y hoc C8 truyén,
Bénh vién Dai hoc Y Dugc Thanh phd H6 Chi Minh.
Mau nghién ctiu dugc ky hiéu KTT-02-2025 va hién
dugc luu gitl tai Trung tdm Di truyén va Stic khoe
Sinh san, Trudng PHKHSK d€ phuc vu ddi chiéu
va xdc minh khi cAn. Mau dugc liéu kho dugc xay
thanh dang bot tho va tién hanh tach chiét thong qua
phuong phép chiét ndng, véi ty 1é dugc liéu/dung méi
la 50g/150mL. Bot dugc liéu dugc tién hanh chiét xuét
& nhiét d6 60°C, lan lugt qua cac phin doan dung
modi c6 d6 phan cuc tang dan, bao gém n-hexan, di-
cloromethan (DCM), ethyl acetat (EA) va methanol.
Dich chiét thu dugc tii cac phan doan dugc c6 bay
hoi dung moi d€ thu dugc cao chiét. Cic cao chiét
sau d6 dugc bao quan & nhiét do -30 °C, trong diéu
kién tranh sdng.

Phuong phap xac dinh hoat tinh tyrosinase

Tac dung tc ché hoat tinh enzym tyrosinase ctia cac
mau dich chiét tit Kim tién thao dugc danh gia thong
qua tht nghiém in vitro hoat tinh tyrosinase tit ndm,
quy trinh thuc hién thtt nghiém dugc tham khao va
t6i uu hda dya trén cdc nghién ctiu trude day 18, Phan
tng dugc thyc trén trén dia 96 giéng, mdi giéng dugc
bd sung 40 uL dém phosphate, pH=6,5, 20 uL mau
dich chiét va 20 uL enzym tyrosinase (100 U/mL).
Tién hanh 0 ¢ nhiét d6 phong trong vong 15 phit, sau
d6 tiép tuc b6 sung 20 uL L-DOPA 0,85mM vao hén
hgp phén tng trong cac giéng. Tiép tuc U & nhiét do
phong trong vong 20 phut. Ghinhénkét qua do quang
& budc séng 475nm bang hé thdng mdy doc ELISA
(Cytation 5, Biotek, My). Acid kojic 200 ug/mL dugc
stt dung véi vai tro la d6i chiing duong
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Phuong phap xac dinh ham lugng melanin

Quy trinh dinh lugng ham lugng melanin trén moé
hinh té€ bao B16F10 dugc t6i uu hda dya trén phuong
phap da dugc céng bd trong cac nghién cliu trude
day'®. Té bao B16F10 dugc cdy vao dia 24 giéng véi
mat d6 0,05 x 10° t€ bao/giéng. Céc miu cao chiét
dugc pha loang v6i dung dich DMSO 10%. Sau 24
tiéng, IBMX (50 uM) dugc bb sung vao cic giéng nudi
cdly t€ bao, dong thdi bd sung cac mau dich chiét va
tiép tuc i trong vong 48 tiéng dong ho. Sau 48 gic theo
doi, t€ bao dugc tach khoi giéng va rtia v6i dung dich
PBS. Sau d6, khoi t€ bao dugc tiép tuc @ véi dung dich
NaOH 1IN c6 chtia 10% DMSO & nhiét d6 80 °C trong
vong 90 phut. Ham lugng melanin trong cic miu thi
dugc xac dinh thong qua do hdp thu mat d quang &
budc séng 490nm st dung hé thong mdy doc ELISA
va phén tich hinh anh da nang (Cytation 5, Biotek,
My). Arbutin 50 pg/mL dugc st dung véi vai tro 1a
dai chiing duong.

Phuong phap xac dinh doc tinh té bao (Thi
nghiém MTT

Doc tinh té bao duge danh gia thong qua thi nghiém
MTT. Phuong phdp nay dua trén sy thay d6i mau séc
ctia thudc thit MTT (3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-
2,5-diphenyltetrazolium bromide) tii mau vang sang
mau tim ciia tinh thé formazan?’. Té bao BI16F10
dugc cdy vao dia 96 giéng v6i mat d6 0,0075 x 10°
t€ bao/giéng va nuoi cdy trong vong 24 gis. Cac mau
cao chiét dugc phaloang trong dung dich DMSO 10%.
Sau d6, cdc mau dich chiét dugc b sung vao cic giéng
va tiép tuc U trong vong 48 tiéng dong ho. Sau 48 gid,
cac mau thtt nghiém dugce t v6i dung dich MTT (0,5
mg/mL) trong vong 40 phit. Tinh thé formazan sau
d6 dugc hoa tan v6i hén hgp DMSO va PBS trong 10
phat. Ty 1é t&€ bao song sét dugc ghi nhan thong qua
d6 hép thu méit do quang & budc séng 540nm.

Phuong phap gan két phan ti

Céu truc tinh thé ba chiéu (3D) ctia protein muc
tiéu (enzym tyrosinase) dugc thu thép tii Ngan hang
dii liéu Protein (Protein Data Bank) vsi ma PDB
ID la 5M8S (www.rcsb.org/structure/5M8S) va tai vé
hé théng mady tinh duéi dinh dang .pdb, trong dé
phenylthiourea (URS) dugc xdc dinh 13 phdi tit dong
két kinh (co-crystal ligand) >'. Phan mém Biovia Dis-
covery Studio 2021 dugc st dung dé tryc quan hoa,
phén tich va chufin bi cdu truc ctia protein muyc tiéu va
cac phdi tii. Cong cu Autodock Tools dugc st dung
dé t6i uu hda cu tric enzym tyrosinase va chuyén
d6i cac tép nguyén liéu thanh dinh dang .pdbqt, thiét
lap hop ludi (Grid box) va xéc dinh toa do gan két

clia 5M8S véi kich thudc 20x20x20 A véi két qua toa
do6 vung hoat dong (x; y; z) dugc xac dinh la 121,762;
139,470; 216,382. Trong nghién ctiu nay, 32 ciu tric
héa hoc ctia cac hgp chét c6 trong Kim tién thao dugc
thu thép tu co s& dit liéu Pubchem (https://pubchem
.ncbinlm.nih.gov/) va Iuu vé hé thong may tinh dudi
dinh dang .sdf. Nham danh gié két qua tién gan két,
phdi ti dong két tinh (URS) sau khi tach ra sé dugc
gédn két lai (re-docking) vao vi tri gan két trén enzym
tyrosinase. Gia tri do léch binh phuong trung binh
g6c (RMSD) trong khoang tif 2,0 - 3,0 A dugc dung
dé dénh gia d¢ tin ciy ctia qud trinh tién gin két??,
Sau d6, qua trinh gin két hang loat gifia cdc ciu tric
hgp chit va enzym tyrosinase dugc thuc hién thong
qua phin mém Autodock Vina, v6i sy hd trg ctia nén
tang Ubuntu. Kha nang gan két va tuong tc gitia cac
phén t& hgp chit va enzym tyrosinase dugc ddnh gia
thong qua 4i luc lién két (kcal/mol) va phan tich kiéu
lién két cting nhu luc tuong tac hinh thanh gita ciu
tric hgp chét va cac amino acid tai vi tri hoat dong
clia enzym tyrosinase.

Phuong phap théng ké va xtr ly sé liéu

Tét ca thi nghiém dugc tién hanh ldp lai 3 14n. Két
qua thtt nghiém dugc biéu thi véi gid tri trung binh
=+ sai s6 chuén ctia gia tri trung binh (mean + SEM).
Su khac biét gitta cic mau dugc phan tich thong qua
phuong phap phén tich phuong sai mét chiéu (One-
way ANOVA), két hgp vé6i phép kiém dinh Dunnett
dé€ so sdnh cac mau tht nghiém v6i nhoém déi chiing.
Gid tri * p < 0,05 dugc xem la khac biét c6 y nghia
théng ké. Qua trinh xu ly va phan tich s6 liéu dugc
thuc hién bing phin mém GraphPad Prism 10.4.2.

KET QUA

Panh gia tac dung tic ché hoat tinh enzym
tyrosinase ctia Kim tién thao

Tac dung tc ché hoat tinh enzym tyrosinase ctia cac
mau phén doan dich chiét tit Kim tién thdo dugc ddnh
gia thong qua thi nghiém in vitro hoat tinh enzym
tyrosinase tii ndm, dya trén kha ning tic ché phan ting
oxy hoa gitia L-Dopa va enzym tyrosinase. Két qua
tht nghiém da cho thdy cdic mau dich chiét tit Kim tién
thao co tic dung tic ché hoat tinh tyrosinase ¢ nong
do 500 pug/mL (Hinh 1). Trong do, mau dich chiét
tif phan doan dicloromethan (DS-DCM), ethyl acetat
(DS-EA) va methanol (DS-MeOH) c6 tac dung tic ché
hoat tinh tyrosinase dang ké so véi mau déi chiing am,
v6i ty 1€ tic ché 1an lugt dat 71,65 £ 7,59%; 105,51 +
6,15% va 61,42 £ 10,33%, trong khi mau dich chiét tu
phan doan n-hexan (DS-Hex) khong c6 kha ning tic
ché dang ké.
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Hinh 1: Tac dung Uc ché hoat tinh enzym tyrosinase clia cac mau phan doan dich chiét tir Kim tién thao. ***p <
0,001 [Nguén: D6 thi dugc biéu dién bang phan mém GraphPad Prism 10.4.2 tir két qua thuc nghiém cGa nhém

tac gidl

Panh gia tac dung tic ché tdng hop melanin
cta Kim tién thao

M6 hinh té€ bao B16F10 dugc tién hanh nudi ciy va
duy tri trong moéi trudng c6 b sung IBMX 50 uM
nhdm kich thich qud trinh t6ng hgp melanin, dong
thoi thit nghiém véi cac phan doan dich chiét ti Kim
tién thao ¢ ndong do 50 ug/mL, bao gobm n-hexan (DS-
Hex), dicloromethan (DS-DCM), ethyl acetat (DS-
EA) va methanol (DS-MeOH). DMSO 0,5% dugc st
dung lam d6i chiing 4m va arbutin (50 pg/mL) dugc
sti dung lam d6i chiing duong. Quan sit hinh dnh té
bao sau 48 gid thit nghiém, két qua cho thdy mau DS-
DCM va DS-EA c6 tac dung tic ché tong hgp melanin
1d rét so voi doi chiing 4m, mau DS-Hex va DS-MeOH
c6 kha nang tic ché kém hon (Hinh 2). Ham lugng
melanin trong cdc mau thtt dugc xac dinh & budc séng
490nm, két qua cho thdy DS-DCM va DS-EA c6 tac
dung tic ché tdng hop melanin dang ké, véi ty 1é tic ché
lan lugt dat 20 £ 1,78% va 26,95 + 2,87%. Tuy nhién,
DS-Hex va DS-MeOH khong ghi nhén kha nang tic
ché dang ké, véi ty 1€ tic ché 1an lugt 1a 10,64 + 4,96%
va -0,95 £ 7,21% (Hinh 3).

Panh gia doc tinh té bao caa Kim tién thao
Nham danh gid kha nang giy doc t€ bao, cic phan
doan dich chiét tit Kim tién thédo dugc pha loang véi
dung dich DMSO 10% dén néng d¢ 50 pg/mL va thu
nghiém trén mo hinh té bao B1I6F10 trong vong 48 gid
dong ho. Poc tinh trén mo hinh t€ bao dugc xdc dinh
thong qua thit nghiém MTT. Két qua da cho théy té
bao B16F10 dugc thit nghiém véi cac phan doan dich
chiét van duy tri kha nang ting sinh, phét trién 6n
dinh, dong thdi gitt nguyén cic dic diém hinh thai
déc trung (Hinh 4). Bén canh d6, ty 1¢ song st ctia té
bao trong cac mau thit khong cé su khac biét dang ké
$0 v6i mau déi ching am (Hinh 5).

Panh gia kha nang tuong tac giira cac thanh
phan héa hoctrong Kim tién thdo va enzym
tyrosinase

Pdnh gid mé hinh gdn két

Gia tri d¢ léch binh phuong trung binh géc (RMSD)
thu dugc ti qua trinh tai lip gin két (re-docking)
gilia enzym tyrosinase v6i phdi ti N-phenylthiourea
(URS) dat 2,0866 A, diéu nay cho thiy tu thé gin két
dugc téi tao c6 dd tuong dong cao so voi tu thé goc
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B c D

Hinh 2: Danh gia kha néng Uc ché téng hgp melanin sau khi t€ bao B16F10 dugc U véi IBMX 50uM va cac mau
phan doan dich chiét trong vong 48 gid dong ho. (A) Hinh anh té bao dugc quan sat thong qua may phan tich
hinh &nh da chiéu cytation 5 & tiéu cu 4X va 20X sau 48 gid nu6i cay. (B) Mau moi trudng nudi cdy trong cac mau
thr nghiém sau 48 gid. (C) Hinh anh khéi té bao (cell pellets) thu dugc tir cdc mau thir sau 48 gid thit nghiém. (D)
Mau dung dich sau khi hoa tan cell pellets trong cadc mau thir. [Ngudn: Anh té bao thuc nghiém dugc chup tir hé
théng Cytation 5 va cac hinh chup mau thi nghiém do nhém tac gia thuc hién]
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& 1004 L
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[ =
g— 50—
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0- T T T T
& ST
A SV 006

Miu thir (50 pg/mL)

Hinh 3: Ham lugng melanin trong cac mau thir dugc xac dinh thong qua do d6 hap thu mat d6 quang & buéc
soéng 490nm. *p < 0,5; **p < 0,01 [Nguén: D6 thi dugc biéu dién bang phan mém GraphPad Prism 10.4.2 tu két
qua thuc nghiém clia nhom tac gial
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Hinh 4: Hinh &nh t€ bao trong cac mau thi nghiém dugc quan sét & tiéu cu 4X va 20X sau 48 gid nudi cdy. [Nguon:
Anh té bao thuc nghiém dugc chup tir hé théng Cytation 5 do nhém tac gia thuc hién]
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MAu thir (50 pglmL)

Hinh 5: Ty 1& s6ng s6t (%) cla té bao B16F10 sau khi G v&i cac mau phan doan dich chiét tir Kim tién thdo & néng
d6 50 ug/mL trong vong 48 git déng hé. [Nguén: D6 thj dugc biéu dién bang phan mém GraphPad Prism 10.4.2
tir két qua thuc nghiém ctia nhém tac gial

ctia phdi tt ty nhién (Hinh 6). Két qua nay gép phdn  gin két t6i uu nhat, véi i luc lién két 14n lugt 1a -8,9
cang ¢d d9 tin cdy va ddm bdo tinh chinh xdc chomd  kcal/mol, -8,8 kcal/mol va -8,2 kcal/mol (Hinh 7).
hinh gin két.

Bdnh gid kha ndng gdn két giira cdc thanh
phdn héa hoc trong Kim tién thdo va enzym
tyrosinase

Quid trinh gin két phan t& dugc thuc hién gitia 32 ciu
tric hoa hoc ctia cac hgp chiét c6 trong thanh phén
Kim tién thdo va enzym tyrosinase. Két qua cho thiy
¢6 10/32 hgp chit tiém nang, dem lai kha ning gan két
va tuong tac tot véi tyrosinase, véi ai luc lién két nho
hon -7,9 kcal/mol (Bang 1). Trong d6, stigmasterol,
hydnocarpin-D, orientin la nhiing chat c6 kha nang
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Hinh 6: M6 phéng vi tri gén két clia phdi ti URS trudc va sau khi thuc hién qua trinh gan két trén enzym tyrosinase.
(A) Vi tri lién két va tuong tac ctia phoi tl trén tyrosinase trudc khi thuc hién re-docking. (B) Vi tri lién két va tuong
tac clia phdi tir trén tyrosinase sau khi thuc hién re-docking [Nguén: Hinh dnh mé phdng dugc nhém tac gia thuc
hién va trich xuat tir phan mém Discovery Studio 2021]

1188



VNUHCM Journal of Health Sciences 2026, 7(2): 1182-1194

Bang 1: 10 hgp chat ¢6 kha nang gan két va tuong tac tét véi enzym tyrosinase. [Ngudn: Dir liéu ai luc lién két

dugc tinh toan ti phan mém AutoDock Vina; dic diém tuong tac phan tir dugc phan tich bang phan mém

Discovery Studio 2021]

STT Hgp chat

1

10

11

Acid kojic (dé6i
chiing duong)

Stigmasterol

Hydnocarpin-D

B-sitosterol

Orientin

Chryseriol

Lupenone

Soyasapogenol E

Lupeol

Vitexin

Genistin

Loai lién két/luc tuong tac (vi tri gin két)

Lién két hydro (SER-394, GLY-389). Van der waals (ASN-
378, HIS-224, PHE-220, HIS-377, HIS-404, HIS-215, PHE-
400, HIS-192, GLN-390, LEU-382). Lién két pi-alkyl (VAL-
391). Lién két pi-cation (HIS-381).

Van der waals (HIS-192, SER-349, PRO-371, TYR-369, VAL-
373, SER-374, ARG-321, ASN-378, GLY-389). Lién két alkyl
(HIS-215, PHE-362, LEU-382, VAL-391). Lién két pi-sigma
(HIS-381).

Lién két hydro (ARG-321). Van der waals (VAL-373, SER-
374, PRO-371, TYR-369, PHE-362, ASN-378, HIS-377, HIS-
192, SER-394, GLY-388, GLN-390, GLY-389). Lién két cong
hoa tri C-H (HIS-215). Lién két pi-alkyl (LEU-382). Lién két
pi-sigma (VAL-391).

Val der waals (ASP-370, SER-349, ARG-321, GLY-389, SER-
394, HIS-215, HIS-377, ASN-378, SER-374). Lién két alkyl
(LEU-382, VAL-391). Lién két pi-alkyl (PRO-371, TYR-369,
PHE-362, HIS-381).

Lién két hydro (HIS-215, HIS-377, HIS-381). Van der waals
(ASP-212, GLY-209, ARG-321, SER-374, ASN-378, GLY-389,
GLY-388, GLN-390, HIS-192, HIS-404). Lién két cong hoa
tri C-H (SER-394). Pi-alkyl (VAL-391, LEU-382). Pi-anion
(GLU-216).

Lién két hydro (HIS-321, HIS-381). Van der waals (SER-374,
VAL-373, PHE-362, ASN-378, HIS-215, HIS-377, GLN-390,
GLY-389, GLY-388). Lién két cong hoa tri C-H (SER-394).
Lién két pi-sigma (LEU-382, VAL-391).

Van der waals (GLU-215, GLU-216, ASP-212, ASN-378,
GLY-389, LEU-382, ARG-321, PRO-371, PHE-362, GLU-
360). Lién két alkyl (VAL-381).

Lién két hydro (HIS-215). Van der waals (ARG-321, PHE-
362, GLU-216, VAL-391, ASP-212, VAL-196, HIS-192, SER-
394, HIS-404, HIS-377, ASN-378, LEU-382). Lién két pi-
sigma (HIS-381).

Van der waals (HIS-215, GLU-216, ASP-212, ASN-378, GLY-
389, LEU-382, ARG-321, PRO-371, PHE-362, GLU-360).
Lién két alkyl (HIS-381).

Lién két hydro (HIS-381, GLY-209, SER-374, ASN-378, GLY-
389). Van der waals (HIS-192, HIS-377, HIS-404, HIS-
215, HIS-224, ASP-212, ARG-321, LEU-379, GLY-388, GLN-
390). Lién két cong hda tri C-H (SER-394). Lién két pi-alkyl
(VAL-391, LEU-382). Lién két pi-anion (PHE-362).

Lién két hydro (HIS-215, HIS-381). Van der waals (TYR-369,
PRO-371, SER-374, ARG-321, HIS-377, ASN-378, HIS-224,
HIS-404, HIS-192, GLY-388, GLN-390, GLY-389, LEU-382).
Lién két cong hoéa tri C-H (VAL-391, SER-394). Lién két pi-
sigma (HIS-381).

Ailuclién két
(kcal/mol)

=53

-8,9

-8,8

-8,4

-8,2

-8,1

-8,1

-8,0

-7,9

=7

-7,9
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BAN LUAN

Hién nay, cac nghién ctiu vé€ ting dung cta Kim tién
thao trong linh vuc da liéu va cham séc da, dic biétla
tac dung lam tréng da van con han ché va chua dugc
nghién ctiu day da. Trong bdi canh cac hoat chat lam
sang da c6 ngudn gbc tong hgp dugc stt dung rong rai
trong my ph&m nhung tiém &n nhiéu lo ngailién quan
dén d¢ an toan va hiéu qua 1au dai, xu huéng tim kiém
cac hgp chét c6 ngudn gdc tu nhién ngay cang dugc
chu trong. Mot s6 nghién ctiu dé xdc dinh ring Kim
tién théo véi thanh phan héa hoc chia da dang cac
hop chit, bao gom flavonoid, saponin, terpenoid va
steroid c6 hoat tinh sinh hoc t6t, dac biét 1a kha niang
chong oxy hoéa va khang viém, qua dé cho thdy tiém
néng ctia loai dugc liéu nay trong viéc bdo vé da va cai
thién tinh trang ting sic t6. Nhiing dac tinh nay da
cho théy trién vong ting dung cic hgp chit c6 trong
thanh phén héa hoc ctia Kim tién thao trong cic san
ph&m chim séc da va lam sang da '>1©,

Trong nghién ctu nay, khd ning tc ché tdng hgp
melanin dugc danh gid dya trén mo hinh té bao u hic
t6 da B16F10 dugc nudi ciy cung véi moi trudng cd
IBMX & néng do 50 uM nham kich thich va duy tri
hoat tinh sinh t6ng hgp melanin trong qué trinh tht
nghiém. Phuong phap nay tuong déng véi nghién ctiu
cta Jin Ho Chung va cdng sy, trong do hoat tinh tc
ché téng hgp melanin ctia Chaetocin dugc xdc dinh
trén dong t€ bao B16F10 dugc xti ly v6i IBMX 6 nong
dd 100 uM?*. Qua d6, kha ning tSng hgp melanin
ctia mo hinh t€ bao B16F10 trong nghién ctu cua
chung t6i da dugc duy tri 6n dinh khi xt ly cung véi
IBMX 50 M trong xuyén sudt qua trinh thit nghiém,
g6p phan dam bao cho hiéu qué lam giam téng hgp
melanin ctia cdc mau thtt dugc ghi nhan t6i vu va
chinh xdc nhét. Két qua nghién ctu da chi ra ring
cdc mau DS-DCM va DS-EA ctia Kim tién thao dem
lai hiéu qua lam gidm sinh t6ng hgp melanin dang ké
voi ty 1€ tic ché lan lugt 1a 20 + 1,78% va 26.95 +
2,87% & néng d6 50 ug/mL so v6i nhém d6i ching
am (DMSO 0.5%). Bén canh dd, két qua nghién ctiu
ciing da cho thdy su tuong dong gitia tac dung tic ché
téng hop melanin va tic ché hoat tinh tyrosinase cua
cdc mau phén doan dich chiét ti Kim tién théo, ddc
biét thé hién rd nhit & cdic mau DS-DCM va DS-EA.
Cac két qua nay da cho thdy tiém néang (ing dung clia
Kim tién thao trong cac san phdm cham s6c da, véi tac
dung tic ché sinh t6ng hgp melanin thong qua viéc tic
ché truc tiép hoat tinh clia enzym tyrosinase. Mot s6
nghién ctu khéc ciing da dugc thyc hién nham dinh
gid kha nang tc ché qua trinh t6ng hgp melanin cta
duoc liéu ty nhién trén mo hinh u hic t6 da B16F10.
Trong do, nghién ctu ctia Nguyén Hoang Diing va

cong su da chi ra ring cao methanol ctia rau diép cd
(Houttuynia cordata Thunb) c6 kha ning tc ché tdng
hgp melanin véi ty 1é tic ché 1a 24,8% & ndng d6 100
pg/mL va it hon 20% & nong do 50 pg/mL?*. Trong
nghién ctiu ctia Nguyén Luong Hiéu Hoa va cong sy,
cay Mat gdu Bac (Mahonia nepalensis) c6 ty 1é tc ché
t8ng hop melanin it hon 20% & néng d6 50 g/mL 2.
Mot nghién ctiu khéc ctia Cheah va cong su da chi ra
rang dich chiét ethanol tit rong nau (Sargassum poly-
cystum) c6 kha ning tic ché sinh téng hgp melanin véi
ty 1é tic ché 1a 15,13% & néng d¢ 100 pg/mL2°. Két
qua nghién ctu cta chung tdi da cho thdy cic miu
phan doan dich chiét DCM va EA ti Kim tién thdo
€6 tac dung tic ché hoat tinh enzym tyrosinase va lam
giam ham lugng melanin t6t hon so véi dich chiét tu
cac mau dugc liéu dugc bao cdo trong cac nghién ctiu
trudc d6 6 nong do 50 pg/mL. Dong thoi, cic mau
dich chiét ctia Kim tién thdo déu khong gay doc tinh
dang ké trén t€ bao B16F10 tai ndng d¢ thti nghiém.

Bén canh d6, qua trinh m6 phong gan két phan tu
trong nghién ctiu nay da dy doan dugc 10/32 hop chit
trong thanh phan héa hoc ctia Kim tién thdo c6 kha
nang gin két va tuong tac t6t véi enzym tyrosinase,
véi 4i luc lién két manh (< 7,9 kcal/mol), dac biét la
stigmasterol, hydnocarpin-D va orientin. Trong do,
stigmasterol chtl yéu gin két véi tyrosinase thong qua
cac luc tuong tac ky nudc nhu Van der Waals va Pi-
Sigma. Hydnocarpin-D thé hién kha ning tuong tac
da dang hon, bao gom ca cac lién két hydro va luc
lién két Van der Waals gép phan hinh thanh i lyc
lién két t6i uu hon. Orientin con cd cac tuong tac
déc biét nhu Pi-Anion va Pi-Pi T-shaped. Trong d6,
Histidine & cac vi tri A:215, A:192 va A:381 tham gia
vao lién két v6i hau hét cac hop chat, cho thiy tdm
quan trong thiét yéu trong viéc nhin dién va gin két
phoi tli. Ngoai ra, cac acid amin nhu PHE A:362, TYR
A:369 va SER A:394 ciing cho thdy kha ning gin két
va tuong tac t6t véi enzym tyrsosinase. V6i di luc lién
két tot, két qua da cho thdy cac hgp chit trong Kim
tién thdo c6 kha nang gin két hiéu qua va mang lai
tac dung tic ché tai ving hoat dong ctia enzym tyrosi-
nase. Pong thoi, cac hgp chit duge du doan c6 éi
luc lién két t6t déu thudc cdc nhom hoat chét chinh
trong thanh phin ctia Kim tién thao nhu flavonoid,
terpenoid, steroid. Diéu nay cho thiy su doéng nhat
gitia két qua du dodn bing phuong phdp gan két phan
tt va téc dung sinh hoc ctia cdc mau phén doan dich
chiét da dugc ghi nhén trong cc thi nghiém trén.
Chinh vi vy, co ché tic dong ctia Kim tién thdo trong
viéc tic ché hoat tinh tyrosinase va lam gidm melanin
dugc lam r6 hon. Bén canh d6, cac hgp chat tiém
nédng dugc dy dodn tit qua trinh gan két phan ttt nhu
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Hinh 7: Truc quan hoéa tuong tac gilra cac hgp chat va enzyme tyrosinase. (A) Acid kojic - Tyrosinase. (B) Stigmas-
terol - Tyrosinase. (C) Hydnocarpin-D - Tyrosinase. (D) Orientin - Tyrosinase. [Nguén: Hinh &nh mé phéng kha
nang gan két va luc tuong tac dugc nhom tac gia thuc hién va trich xudt tir phan mém Discovery Studio 2021]

stigmasterol, -sitosterol, lupenone, lupeol, soyasa-
pogenol E ¢6 tinh chit it phan cyc dén rét it phan cuc
nén c6 thé cht yéu nim trong thanh phéan cta dich
chiét phian doan DCM, hay mot s6 hgp chat cé tinh
phén cuc t6t hon nhu hydnocarpin-D, chryseriol ¢
thé dugc phan l4p tit phan doan EA. Chinh vi vay, cic
két qua nay c6 y nghia cting ¢6 tinh chinh xdc va d¢
tin cdy cho tdc dung tic ché€ enzym tyrosinase va lam
giam ham lugng melanin ctia cdc mau thtt DS-DCM
va DS-EA, dong thai la co sé khoa hoc cho cac nghién
ctiu tiép theo hudng dén phén 14p va danh gia hoat
tinh sinh hoc ctia cdc hgp chét co trong dich chiét
Kim tién thao ti nhiing phdn doan dung moi nay.
Céc dii liéu nay c6 thé dugc ti€p tuc tich hgp cung
v6i cac phan tich Mang luéi Dugc ly (Network Phar-
macology) trong cic nghién ctu tiép theo dé gidi ma
6 hon vé co ché tdc dong da muc tiéu cta cac phan
tt hop chét co trong cdy, dong thoi xac dinh cac hgp
chét chinh gép phan vao hiéu qua sinh hoc ctia dugc
liéu nay?’. Nghién ctiu nay da thanh céng danh gia
tac dung tic ché enzym tyrosinase va lam gidm sinh
téng hgp melanin cta cdc mau dich chiét ti Kim tién
thao. Tuy nhién, hoat tinh sinh hoc ctia dich chiét tho
van c6 thé bi &nh hudng bdi sy hién dién cta nhiéu
thanh phéan héa hoc khéc hay tap chit c6 trong mau
dich chiét. Chinh vi vay, tdc dung sinh hoc ctia cac
mau thtt van chua dat dugc muc d6 hiéu qua t6i uu
nhit. Bén canh d6, mé hinh gan két phén ti trong
nghién ctiu cung cip co s khoa hoc 6 mic do du

dodn vé kha nédng tuong tac va tic ché enzym tyrosi-
nase ctia cac hgp chét tiém ning, do d6 phuong phép
nay chua thé thay thé hoan toan cho cac dii liéu trén
thuc nghiém. Chinh vi vdy, nghién ctiu nay déng vai
tro 1 nén tang quan trong, lam cd s& cho cac nghién
ctiu tiép theo hudng dén phén lap, tinh sach va xac
dinh céu truc héa hoc cta nhiing hgp chét cé trong
cac mau phin doan tiém ning. Thong qua d6, cac
nghién ctiu chuyén sau hon cin thiét dugc thuc hién
nhdm danh gid hoat tinh sinh hoc ctia hgp chit tinh
khiét, tit d6 tiép tuc phét trién nhiing hop chit tiém
néng, tng dung vao thanh phan cta cdc san phim
chidm sdéc da va lam sdng da.

KET LUAN

Két qua nghién ctiu cho théy cdc phan doan dich chiét
tit Kim tién théo (Desmodium styracifolium (Osbeck)
Merr.) c6 tac dung tic ché hoat tinh enzym tyrosi-
nase va lam gidm qua trinh t6ng h¢p melanin trén
mo hinh u hic t6 B16F10, dic biét 1a DS-DCM va DS-
EA. Dong thdi, tat cd cidc mau thit déu khong gy doc
tinh té bao dang ké tai nong do tht nghiém. Bén canh
d6, mo hinh gén két phan t&t da gép phan lam sang to
co ché gin két va kha niang tuong tac truc tiép gitia
cac phén ttt nhd va enzym tyrosinase, qua d6 du dodn
dugc nhiing hgp chét tiém nédng trong viéc tGic ché truc
tiép hoat tinh tyrosinase. Nhiing két qua nay da cung
cdp nhiing co s6 khoa hoc nén tang cho cac nghién
ctiu tiép theo hudng dén xac dinh va phén lap hop
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chat c6 trong thanh phin héa hoc cia cac phin doan
dich chiét, qua d6 tiép tuc ddnh gid hoat tinh sinh hoc
ctia nhiing hgp chit nay.

DANH MUC TU VIET TAT

UV: Ultraviolet (Tia cyc tim/Tia tl ngoai)

o-MSH: Alpha-Melanocyte Stimulating Hormone
(hormone kich thich t€ bao sic t6 o)

ERK: Extracellular Signal-Regulated Kinase

LRO: Lysosome-Related Organelles (Bao quan lién
quan lysosome)

MAPK: Mitogen-Activated Protein Kinase

MCRIR: Melanocortin-1 Receptor

Whnt: Wingless-related Integration Site

TYRP-1: Tyrosinase-Related Protein 1

TYRP-2: Tyrosinase-Related Protein 2

MITF: Microphthalmia-Associated Transcription
Factor

L-DOPA: L-3,4-dihydroxyphenylalanine

SEM: Standard Error of the Mean (Sai s6 chudn clia
gid tri trung binh)

B16F10: Dong t€ bao u hic t6 chudt B16F10

DMEM: Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium

FBS: Fetal Bovine Serum (Huyét thanh thai bo)
IBMX: 3-isobutyl-1-methylxanthine

MTT: 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-
diphenyltetrazolium bromide

PBS: Phosphate Buffered Saline

DMSO: Dimethyl Sulfoxide

DS-Hex: Phan doan dich chiét n-hexan ctia Kim tién
thao

DS-DCM: Phén doan dich chiét dichloromethan cua
Kim tién thao

DS-EA: Phén doan dich chiét ethyl acetat ctia Kim tién
thao

DS-MeOH: Phan doan dich chiét methanol ctia Kim
tién thao

ELISA: Enzyme-Linked Immunosorbent Assay

PDB: Protein Data Bank

RMSD: Root Mean Square Deviation (P9 léch binh
phuong trung binh géc)

URS: N-Phenylthiourea

LOI CAM ON

Nghién ctiu dugc tai trg bdi Pai hoc Quéc gia Thanh
phd H6 Chi Minh (PHQG-HCM) trong khuan khé
DE tai ma s6 C2024-44-26.

XUNG POT LOI iCH

Nhom tdc gid cam két rang khong c6 bat ky xung dot
lgi ich.

PONG GOP CUA TAC GIA

Nguyén Ngoc Dién: xay dung k& hoach, thiét ké
nghién ctiu; thuc hién thi nghiém, thu thap s6 liéu,
xu ly va phén tich di liéu nghién ctu.

Pham Bui Nam Anh, Nguyén Tran Khanh Poan, Lé
M§ Duyén, Ha Phuong Ngin va Nguyén Thuy Linh
tham gia thyc hién cac thi nghiém, thu thap s6 liéu,
xt ly va phén tich dii liéu thuc nghiém.

Nguyén Thi Kim Nhuong va Bui Thi Phudng tham gia
quan ly du 4n, gidm sat qua trinh thuc hién nghién
ctu; dénh gid, thdm dinh di liéu va két qua nghién
clu.

Tran Thi Huyén tham gia huéng din va theo doi
chuyén mén; gidm sat qua trinh thuc hién nghién ctu;
danh gia, thdm dinh di liéu va két qua nghién ctiu.
Nguyén Minh Nam tham gia dé xut y tuéng nghién
ctiu; x4y dung ké hoach, thiét ké nghién ctiu; gidm sat
va huéng dan qué trinh thuc hién, phan tich két qua;
chinh stra va hoan thién ban thdo cudi cung.

Tt ca tac gid déu dong gop vao cac cong doan clia qua
trinh thuc hién nghién ctiu va thao luan két qua, dong
thoi tham gia hoan thién ban thao ctia dé tai.
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ABSTRACT

Melanin is a natural pigment primarily responsible for the coloration of skin, hair, and eyes. Besides
that, melanin plays a critical role in protecting human skin against UV-induced damage. Never-
Use your smartphone to scan this theless, its overproduction may lead to abnormal dermatological conditions, including melasma,
QR code and download this article hyperpigmentation, and freckles. Given the rising demand for safe and effective skincare products,
exploring herbal ingredients and natural compounds with anti-melanogenesis activities has be-
come a prominent trend in cosmeceutical research and development. This study aims to evaluate
the potential tyrosinase inhibitory and the efficacy in reducing melanin synthesis of extracts from
Desmodium styracifolium using the B16F10 melanoma cell model. Additionally, the cytotoxicity of
these extracts was assessed via the MTT assay. The results showed that dichloromethane (DS-DCM),
ethyl acetate (DS-EA), and methanol (DS-MeOH) extracts exhibited significant tyrosinase inhibitory
activities, with inhibition rates of 71.65 + 7.59%, 105.51 + 6.15% and 61.42 + 10.33%, respectively,
at a concentration of 500 ng/mL. Furthermore, the melanogenesis inhibition rates of DS-DCM and
DS-EA extracts at a concentration of 50 pg/mL were 20 + 1.78% and 26.5 + 2.87%, respectively.
Notably, all samples showed no cytotoxicity on B16F10 cell line within the investigated concentra-
tion. Besides that, molecular docking analysis of 32 phytochemical constituents from Desmodium
styracifolium against the enzyme tyrosinase predicted 10 compounds with robust binding affini-
"Faculty of Pharmacy, University of ties and strong interactions, yielding binding afﬁr)iﬁes beIovy -7.9 kcal/molz These ﬁndings suggest
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University HCMC the formulation of natural skin-whitening products.
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