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Abstract: Berberine (BBR) is an alkaloid presenting exogenous cholesterol lowering and anti-

hyperlipidemia therapeutic effects in the literature. In this study, the exogenous lipid-lowering 

effects of oral BBR-loaded liposomes were investigated in rats compared with free BBR within four 

weeks. The BBR-loaded liposomes at the daily oral dose of 25 mg BBR/kg of body weight in rats 

reduced total cholesterol (TC) and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) by 22.34% 

(p>0.05), 43.93% (p<0.05), respectively. These values (TC and LDL-C) when rats were given BBR-

loaded liposomes at the daily oral dose of 50 mg BBR/kg were 30.72% (p<0.05) and 42.77% 

(p<0.05) compared with those values of the untreated control group, respectively. Both doses of 

BBR-loaded liposomes have no signals in decreasing triglycerides.  
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Tóm tắt: Berberin (BBR) là một alkaloid có nhiều tác dụng sinh học tiềm năng, trong đó có khả 

năng làm giảm lipid máu. Trong nghiên cứu này, hiệu quả làm giảm lipid máu của liposome BBR 

trên mô hình chuột cống được gây tăng lipid máu ngoại sinh được đánh giá so sánh với BBR tự do 

sau thời gian điều trị 4 tuần. Liposome BBR với liều uống hằng ngày tương ứng với 25 mg BBR/kg 

làm giảm cholesterol toàn phần (TC) ở mức 22,34 % nhưng không có ý nghĩa thống kê (p>0,05), 

trong lúc đó liposome BBR ở liều này làm giảm cholesterol tỉ trọng thấp (LDL-C) ở mức 43,93% 

so với nhóm chứng bệnh (p < 0,05). Liposome BBR với liều tương ứng 50 mg BBR/kg làm giảm cả 

hai chỉ số TC và LDL-C một cách có ý nghĩa thống kê (p < 0,05) với tỉ lệ làm giảm lần lượt là 

30,72% và 42,77% so với lô chứng bệnh (p < 0,05). Cả 2 mức liều liposome BBR tương ứng với 

BBR 25 mg/kg và 50 mg/kg chưa thể hiện giảm triglycerid sau 4 tuần điều trị.  

Từ khóa: Berberine, liposome berberin, hạ lipid máu, mô hình động vật. 

1. Mở đầu* 

Rối loạn lipid máu là tình trạng tăng hoặc 

giảm mức lipid gây ra nhiều ảnh hưởng khác 

nhau tới sức khỏe con người. Những rối loạn này 

thường là tăng triglycerid, LDL hoặc cả hai [1].    

BBR là một isoquinolin alkaloid bậc 4, được 

chiết xuất từ rễ, thân rễ và vỏ của một số loài 

thuộc chi Berberis, họ Hoàng liên gai 

(Berberidaceae) hoặc một số loài khác thuộc các 

chi Coptis, Hydrastis, Thlictrum, họ Mao lương 

(Ranunculaceae) [2]. Ngày nay, BBR đã được 

tổng hợp và sử dụng rộng rãi trong ngành Dược. 

Tác dụng truyền thống của BBR là kháng khuẩn 

và các ký sinh trùng đường ruột như lỵ amip, E. 

Coli, dùng điều trị tại chỗ các bệnh đường tiêu 

________ 
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hóa như đau bụng, tiêu chảy [2, 3]. Trong những 

năm gần đây, có nhiều nghiên cứu in vitro và in 

vivo cho thấy BBR dạng clorid có nhiều tác dụng 

dược lý tiềm năng như làm giảm đường huyết [4-

7], chống xơ vữa động mạch [8], bảo vệ nội mô 

[9, 10], bảo vệ thận [11], bảo vệ gan [12], bảo vệ 

tim trong suy tim và thiếu máu cục bộ [13], điều 

hòa miễn dịch [14, 15], chống oxy hóa [16], ức 

chế tế bào ung thư [17-19].  

Tác dụng làm giảm lipid máu của BBR được 

khẳng định trong nhiều nghiên cứu trên động vật. 

Trên chuột cống, BBR ở cả 3 mức liều 50 mg/kg, 

100 mg/kg và 150 mg/kg làm giảm cholesterol tỉ 

trọng thấp (LDL-C) ở mức 31-41%, giảm 

cholesterol toàn phần (TC) 29-33% so với nhóm 

chứng sau 8 tuần điều trị. Mức giảm không có sự 
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khác biệt giữa các liều [20]. Trong lúc đó, trên 

chuột hamster, tỉ lệ giảm LDL-C ở mức liều 50 

mg/kg là 26% và ở mức liều 100 mg/kg là 42% 

so với nhóm chứng sau 10 ngày điều trị [21]. Với 

mức liều BBR 380 mg/kg trên chuột cống sau 2 

tuần điều trị, mức giảm triglycerid (TG) và TC 

lần lượt là 34,7% và 9% so với nhóm chứng [22]. 

Một nghiên cứu khác trên chuột cống ở mức liều 

200mg/kg cho thấy, nồng độ TC và LDL-C trong 

máu cũng giảm có ý nghĩa thống kê sau thời gian 

điều trị 16 tuần [23].  

Tuy nhiên, để có tác dụng này, BBR cần 

được hấp thu vào tuần hoàn. Trong khi đó, BBR 

bị hạn chế bởi sinh khả dụng đường uống kém 

(dưới 10%) do BBR có tính thấm kém, bị chuyển 

hóa lần đầu ngay tại ruột, bị ảnh hưởng bởi bơm 

tống thuốc có trên bề mặt niêm mạc ruột, bị tái 

bài tiết bởi chu trình gan mật [12, 24, 25]. Việc 

sử dụng BBR dạng thuốc truyền thống qua 

đường uống với liều cao để điều trị đã dẫn đến 

những tác dụng không mong muốn, biểu hiện 

trên đường ruột như: tiêu chảy, táo bón, đau bụng 

[7]. Những hạn chế về sinh khả dụng đường uống 

của BBR có thể được khắc phục bằng sử dụng hệ 

mang dược chất liposome.  

Liposome là một trong những hệ nano mang 

dược chất, có nhiều ưu điểm so với các dạng 

thuốc rắn thông thường, có khả năng cải thiện 

sinh khả dụng của các dược chất kém tan trong 

nước, có tính tương hợp sinh học cao và an toàn 

khi sử dụng [26].   

Liposome BBR đã được bào chế thành công 

và đánh giá tác dụng giảm lipid máu nội sinh trên 

động vật thực nghiệm cho kết quả khả quan [28]. 

Vì vậy, trong nghiên cứu này, hệ mang dược chất 

liposome tiếp tục được nghiên cứu đánh giá làm 

giảm lipid máu trên mô hình chuột được gây tăng 

lipid máu ngoại sinh bằng chế độ ăn giàu 

cholesterol.  

2. Nguyên liệu và phương pháp nghiên cứu  

2.1. Nguyên liệu và động vật thí nghiệm 

2.1.1. Mẫu thử 

Mẫu thử là liposome BBR được pha lại từ 

proliposome BBR (có thành phần berberin, 

hydrogenated soy phosphatidyl cholin, 

distearoylphosphatidyl glycerol, alpha- 

tocopherol, sodium deoxycholat và manitol [28]) 

với lượng nước cất thích hợp để được các nồng 

độ dược chất tương ứng với các liều thử được 

thiết kế. 

2.1.2. Hóa chất, thuốc thử, thuốc đối chiếu 

BBR (Hàm lượng > 98%. CTPT: 

C20H18NO4. MW: 336,36 g/mol; CAS number: 

2086-83-1, Biological Technology - Trung 

Quốc). Artorvastatin 10 mg (biệt dược Lipitor, 

Pfizer – USA). Cholesterol 95% (công ty hóa 

chất Acros Organics – USA). Acid cholic (Hefei 

Bomei Biotechnology Co., Ltd – Trung Quốc). 

Propythiouracil (PTU) (công ty CP SHDP Ba 

Đình – Việt Nam). Bộ kit định lượng các thông 

số sinh hóa: TC, LDL-C, HDL-C, TG (ERBA 

Diagnostics Mannheim – USA).  

2.1.3. Động vật thí nghiệm 

Chuột cống trắng chủng Wistar, cả hai giống, 

cân nặng từ 180-220 g, khỏe mạnh, do Học viện 

Quân y cung cấp. 

Động vật được nuôi ổn định trong điều kiện 

phòng thí nghiệm ít nhất 5 ngày trước khi thực 

hiện nghiên cứu tại phòng nuôi động vật thí 

nghiệm Bộ môn Dược lý, Trường Đại học Dược 

Hà Nội. Chuột được nuôi dưỡng trong nhiệt độ 

trong khoảng 22 ± 3 °C, ánh sáng tự nhiên, 30% 

≤ độ ẩm ≤ 70%, cho ăn bằng thức ăn tiêu chuẩn 

do Viện Vệ sinh dịch tễ trung ương cung cấp, chu 

trình 12 giờ sáng/ tối, uống nước tự do. 

2.1.4. Máy móc, thiết bị 

Máy ly tâm lạnh Sigma 4-16KS (Sigma - 

Đức). Máy sinh hóa TC 3300 plus (Teco 

Diagnostic USA).  

2.2. Phương pháp nghiên cứu 

2.2.1. Thiết kế liều thử in vivo cho mẫu thử 

Liều mẫu thử liposome BBR được xây dựng 

dựa trên liều BBR đã được chứng minh có tác 

dụng hạ lipid máu trong nghiên cứu của Wang 

Y. và cộng sự. Kết quả nghiên cứu trên chuột 

cống cho thấy không có sự khác biệt đáng kể về 

tác dụng hạ lipid máu giữa ba mức liều BBR là 

50, 100 và 150 mg/kg [20]. Vì vậy, liều BBR 50 
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mg/kg là căn cứ để tiến hành nghiên cứu. Liều 

thử 1: chuột cống trắng được uống liposome 

BBR tương ứng với 25 mg BBR/kg (một nửa liều 

đã tham khảo). Liều thử 2: chuột cống trắng được 

uống liposome BBR tương ứng với 50 mg 

BBR/kg (liều tương đương với liều đã tham khảo). 

2.2.2. Đánh giá tác dụng hạ lipid máu của 

liposome berberin trên mô hình gây tăng lipid 

máu ngoại sinh 

Mô hình tăng cholesterol máu ngoại sinh 

được xây dựng và điều chỉnh theo mô hình gây 

tăng cholesterol ngoại sinh cho chuột cống trắng 

bằng chế độ ăn giàu lipid của Nassiri và cộng sự 

(2009) bằng cách sử dụng hỗn hợp dầu 

cholesterol chứa hàm lượng thấp acid cholic và 

propylthiouracil trên chuột cống trắng [27].  

Chuẩn bị hỗn hợp giàu cholesterol: 

Đun nóng cách thủy 40 ml dầu lạc, cho 10 

gam cholesterol vào, khuấy đều cho tan hết. Để 

nguội, cho thêm 1 gam acid cholic và 0,5 gam 

propylthiouracil, cuối cùng thêm dầu lạc vừa đủ 

100 ml.  

Bố trí thực nghiệm:  

Động vật thực nghiệm là chuột cống trắng 

được nuôi ổn định trong điều kiện phòng thí 

nghiệm 5 ngày. Chuột được chia ngẫu nhiên 

thành 6 lô và cho uống hỗn hợp dầu cholesterol 

hoặc mẫu thử với thể tích 1 ml/100 g chuột. Các 

lô chuột thực nghiệm được bố trí như sau: lô 

chứng sinh lý được cho uống nước cất với thể 

tích 1 ml/100g chuột; lô chứng bệnh được cho 

uống hỗn hợp dầu cholesterol, sau đó 2 giờ được 

cho uống nước với thể tích 1 ml/100 g chuột; lô 

chứng dương được cho uống hỗn hợp dầu 

cholesterol, sau đó 2 giờ được cho uống 

atorvastatin liều 10 mg/kg; lô đối chiếu được cho 

uống hỗn hợp dầu cholesterol, sau đó 2 giờ được 

cho uống hỗn dịch BBR với liều 50 mg/kg; lô 

thử 1: uống hỗn hợp dầu cholesterol, sau đó 2 giờ 

được cho uống liposome BBR tương ứng với liều 

25 mg BBR/kg; lô thử 2: uống hỗn hợp dầu 

cholesterol, sau đó 2 giờ được cho uống 

liposome BBR tương ứng với liều 50 mg 

BBR/kg. Chuột được uống hàng ngày như trên, 

liên tục trong 4 tuần. Vào ngày thứ 15 (sau 2 

tuần) và ngày thứ 29 (sau 4 tuần) của thí nghiệm, 

các lô chuột được cho nhịn ăn qua đêm, lấy máu 

tĩnh mạch đùi chuột, ly tâm lấy huyết thanh và 

tiến hành định lượng các thông số lipid máu. 

Thông số đánh giá:  

Nồng độ TC, LDL-C, TG và HDL-C tại thời 

điểm 2 tuần và 4 tuần. Tỷ lệ giảm nồng độ TC, 

LDL-C, TG của lô thử so với lô chứng bệnh được 

tính theo công thức:  

H (%) = (Cb – Ct)/Cb x 100% 

Trong đó:  

Cb: nồng độ TC, LDL-C, TG của lô chứng 

bệnh; 

Ct: nồng độ TC, LDL-C, TG của lô thử. 

2.2.3. Xử lý số liệu 

Tất cả các số liệu được phân tích thống kê 

bằng phần mềm SPSS 20.0. Kết quả biểu diễn 

dưới dạng M ± SD (M: giá trị trung bình từng lô, 

SD: độ lệch chuẩn). So sánh giá trị trung bình 

giữa các lô bằng T-test. Sự khác biệt giữa các lô 

được coi là có ý nghĩa khi p < 0,05. 

3. Kết quả và bàn luận 

3.1. Ảnh hưởng của liposome berberin tới nồng 

độ cholesterol toàn phần trên chuột gây tăng 

lipid máu ngoại sinh 

Sau khi chuột cống trắng được gây tăng lipid 

máu ngoại sinh bằng phương pháp mô tả ở mục 

2.2.2, nồng độ TC của lô chuột được xác định để 

đánh giá sự ảnh hưởng của liposome BBR lên 

nồng độ TC chuột cống sau 2 tuần và 4 tuần điều 

trị. Kết quả được trình bày ở Bảng 1. 

Bảng 1 cho thấy, sau 2 tuần uống hỗn hợp 

dầu cholesterol, chuột ở lô chứng bệnh có nồng 

độ TC tăng so với lô chứng sinh lý với tỷ lệ tăng 

là 120,12% (p < 0,01). Sau 4 tuần, hỗn hợp dầu 

cholesterol đã làm tăng rõ rệt nồng độ TC của lô 

chứng bệnh so với lô chứng sinh lý là 216,57%; 

sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,001).  Ở 

lô chứng dương cho thấy tại thời điểm 2 tuần, 

atorvastatin liều 10 mg/kg có xu hướng làm giảm 

nồng độ TC, tuy nhiên sự khác biệt chưa có ý 

nghĩa thống kê so với lô chứng bệnh (p > 0,05). 

Sau 4 tuần, atorvastatin đã làm giảm nồng độ 

TC rõ rệt so với lô chứng bệnh với tỷ lệ giảm là 

35,43% (p < 0,05). Như vậy, atorvastatin liều 10 
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mg/kg đã làm giảm nồng độ TC chuột cống trắng 

bị gây tăng lipid máu ngoại sinh bằng hỗn hợp 

dầu cholesterol sau 4 tuần. Ở lô đối chiếu, tại thời 

điểm 2 tuần và 4 tuần, chuột uống hỗn dịch BBR 

liều 50 mg/kg có nồng độ TC giảm tương ứng là 

16,62% và 24,61% so với lô chứng bệnh, tuy 

nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê  

(p > 0,05). Kết quả này khác với kết quả nghiên 

cứu của Wang và cộng sự [20] (BBR ở liều 50 

mg/kg làm giảm TC 29% với p< 0,01 ) có thể là 

do thời gian nghiên cứu chưa đủ để phát huy tác 

dụng của BBR một cách rõ rệt hoặc cỡ mẫu chưa 

đủ lớn. Trong nghiên cứu này, thời gian thiết kế 

là 4 tuần, cở mẫu n=8 so với nghiên cứu của 

Wang và cộng sự, thời gian nghiên cứu kéo dài 

8 tuần, cỡ mẫu n=12.  Tuy nhiên, ở một nghiên 

cứu khác của Hu và cộng sự lại cho thấy chuột 

cống được uống BBR ở mức liều cao 380 mg/kg 

trong 2 tuần vẫn chưa có sự giảm nồng độ TC 

một cách có ý nghĩa thống kê (giảm 9% so với lô 

chứng với p = 0,084) [22]. Chuột uống hỗn dịch 

BBR liều 50 mg/kg sau 4 tuần có tỉ lệ giảm TC 

kém hơn lô uống chứng dương 16,76%, sự khác 

biệt không có ý nghĩa thống kê (p=0,292).  

Liposome BBR liều thấp tương ứng 25 mg 

BBR/kg có xu hướng làm giảm nồng độ TC so 

với lô chứng bệnh ở cả 2 thời điểm 2 tuần và 4 

tuần với tỷ lệ giảm tương ứng là 14,4% và 

22,34%. Tuy nhiên, sự khác biệt không có ý 

nghĩa thống kê (p > 0,05). Chuột uống liposome 

BBR ở liều này có tỉ lệ giảm TC kém hơn lô 

chứng dương 20,27 %, sự khác biệt không có ý 

nghĩa thống kê (p=0,276). Ở lô thử 2, tại thời 

điểm 2 tuần, liposome BBR liều tương ứng 50 

mg BBR/kg có xu hướng làm giảm nồng độ TC 

với tỷ lệ 33,24% (giảm nhiều hơn so với lô đối 

chiếu ) khi so với lô chứng bệnh; tuy nhiên sự 

khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). 

Đến thời điểm 4 tuần, liposome BBR liều tương 

ứng 50 mg BBR/kg đã làm giảm nồng độ TC 

(giảm 30,72%) có ý nghĩa thống kê so với lô 

chứng bệnh (p < 0,05). So với lô chứng dương, 

chuột uống liposome BBR ở liều tương ứng 50 

mg BBR/kg có tỉ lệ giảm TC kém hơn 6,80%, sự 

khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p=0,614). 

Như vậy, liposome BBR liều tương ứng 50 mg 

BBR/kg có xu hướng làm giảm nồng độ TC 

nhiều hơn dạng hỗn dịch và tác dụng giảm TC đã 

xuất hiện vào thời điểm 4 tuần (p < 0,05), trong 

khi hỗn dịch BBR không làm thay đổi có ý nghĩa 

thống kê thông số này (p > 0,05). Kết quả này 

được cho là nhờ ưu điểm làm tăng nồng độ của 

BBR trong máu của dạng bào chế liposome BBR 

thể hiện trong kết quả nghiên cứu dược động học 

trước đó [28] và một số nghiên cứu khác công bố  

[29, 30].

Bảng 1. Nồng độ cholesterol toàn phần huyết thanh chuột cống trắng  

trên mô hình gây tăng lipid máu ngoại sinh tại các thời điểm nghiên cứu 

Lô 

2 tuần 4 tuần 

n 
TC 

(mmol/L) 

Tỷ lệ 

giảm (%)a n 
TC 

(mmol/L) 

Tỷ lệ giảm 

(%)a 

Chứng sinh lý 8 1,64 ± 0,17  8 1,81 ± 0,16  

Chứng bệnh 8 3,61 ± 1,42§§  8 5,73 ± 1,86§§§  

Chứng dương 

(atorvastatin 10 mg/kg) 
7 2,36 ± 0,82 34,63 8 3,70 ± 1,03* 35,43 

Đối chiếu  

(hỗn dịch BBR 50 mg/kg) 
7 3,01 ± 0,14 16,62 8 4,32 ± 1,24 24,61 

Thử 1 

(liposome BBR 25 mg BBR/kg) 

 

7 
3,09 ± 0,36 14,40 8 4,45 ± 1,53 22,34 

Thử 2 

(liposome BBR 50 mg BBR/kg) 
6 2,41 ± 0,41 33,24 8 3,97 ± 1,03* 30,72 

Ghi chú: số liệu biểu diễn dưới dạng M ± SD; §§§, p < 0,001 khi so sánh với lô chứng sinh lý; §§, p < 0,01  

khi so sánh với lô chứng sinh lý; *, p < 0,05 khi so sánh với lô chứng bệnh; a: so với lô chứng bệnh. 
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3.2. Ảnh hưởng của liposome berberin tới nồng 

độ cholesterol LDL-C trên chuột gây tăng lipid 

máu ngoại sinh  

Kết quả đánh giá ảnh hưởng của liposome 

BBR lên nồng độ LDL-C trên chuột cống trắng 

ở mô hình gây tăng lipid máu ngoại sinh bằng 

hỗn hợp dầu cholesterol sau 4 tuần được trình 

bày ở Bảng 2. 

Kết quả ở Bảng 2 cho thấy, chuột cống trắng 

sau 4 tuần gây tăng lipid máu bằng hỗn hợp dầu 

cholesterol đã làm tăng rõ rệt nồng độ LDL-C 

của lô chứng bệnh so với lô chứng sinh lý; sự 

khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,001). Như 

vậy, sau 4 tuần uống hỗn hợp dầu cholesterol, 

chuột cống trắng đã có sự tăng nồng độ LDL-C 

rõ rệt. Ở lô chứng dương, chuột được uống 

atorvastatin với liều 10 mg/kg có nồng độ LDL-

C giảm rõ rệt so với lô chứng bệnh với tỷ lệ giảm 

là 49,71%, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê  

(p < 0,01). Ở lô đối chiếu, hỗn dịch BBR liều 50 

mg/kg có xu hướng làm giảm nồng độ LDL-C so 

với lô chứng bệnh với tỷ lệ giảm là 32,08%, tuy 

nhiên sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê  

(p > 0,05). Kết quả này khác với nghiên cứu của 

Wang (nonHDL-C giảm 31% với p= 0,024) [20]. 

So với lô chứng dương, chuột uống hỗn dịch 

BBR liều 50 mg/kg có tỉ giảm LDL-C kém hơn 

35,05%, nhưng sự khác biệt này không có ý 

nghĩa thống kê (p=0,205). Ở lô thử 1, chuột uống 

liposome BBR liều 25 mg/kg đã làm giảm nồng 

độ LDL-C so với lô chứng bệnh với tỷ lệ giảm là 

43,93%, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê  

(p < 0,05). Ở lô thử 2, liposome BBR liều 50 

mg/kg làm giảm nồng độ LDL-C 42,77% so với 

lô chứng bệnh, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê 

(p < 0,05). Như vậy, liposome BBR làm giảm 

LDL-C trên chuột cống trắng gây tăng lipid máu 

ngoại sinh với tỉ lệ là 43,93% và 42,77% so với 

lô chứng bệnh (p < 0,05) tương ứng với 2 mức 

liều 25 mg BBR/kg và 50 mg BBR/kg. So với lô 

chứng dương, tỉ lệ làm giảm LDL-C của 

liposome BBR ở liều tương ứng với BBR 25 

mg/kg và 50 mg/kg kém hơn lần lượt là 11,49% 

và 13,79%. Tuy nhiên sự khác biệt này không có 

ý nghĩa thống kê (p lần lượt là 0,72 và 0,52). 

Bảng 2. Nồng độ cholesterol LDL-C huyết thanh chuột cống trắng  

trên mô hình gây tăng lipid máu ngoại sinh sau 4 tuần 

Lô n LDL-C (mmol/L) 
Tỷ lệ giảm 

(%)a 

Chứng sinh lý 8 0,23 ± 0,16  

Chứng bệnh 8 3,46 ± 1,37§§§  

Chứng dương (atorvastatin liều 10 mg/kg) 8 1,74 ± 0,71** 49,71 

Đối chiếu (hỗn dịch BBR liều 50 mg/kg) 8 2,35 ± 1,07 32,08 

Thử 1 (liposome BBR liều 25 mg BBR/kg) 8 1,94 ± 1,32* 43,93 

Thử 2 (liposome BBR liều  50 mg BBR/kg) 8 1,98 ± 0,75* 42,77 

Ghi chú: số liệu biểu diễn dưới dạng M ± SD; §§§, p < 0,001 khi so sánh với lô chứng sinh lý; *, p < 0,05  

khi so sánh với lô chứng bệnh; **, p < 0,01 khi so với lô chứng bệnh; a: so với lô chứng bệnh. 

3.3. Ảnh hưởng của liposome berberin tới nồng 

độ cholesterol HDL-C trên chuột gây tăng lipid 

máu ngoại sinh 

Sau 4 tuần điều trị, chuột được lấy máu để 

đánh giá ảnh hưởng của liposome BBR lên nồng 

độ HDL-C trên chuột cống trắng được gây tăng 

lipid máu ngoại sinh bằng hỗn hợp dầu 

cholesterol. Kết quả được trình bày ở Bảng 3.  

Sau 4 tuần gây tăng lipid máu ngoại sinh 

bằng hỗn hợp dầu cholesterol, nồng độ HDL-C 

ở lô chứng bệnh tăng so với lô chứng sinh lý với 

tỷ lệ tăng là 70,71%; sự khác biệt có ý nghĩa 

thống kê (p < 0,001). Không có sự khác biệt có 

ý nghĩa thống kê khi so sánh nồng độ HDL-C ở 

lô chứng dương uống atorvastatin liều 10 mg/kg, 

lô đối chiếu uống hỗn dịch BBR liều 50 mg/kg 

và lô thử 1 uống liposome BBR liều tương ứng 
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25 mg BBR/kg so với lô chứng bệnh (p > 0,05). 

Khi so với lô chứng dương, chuột uống hỗn dịch 

BBR liều 50 mg/kg làm giảm HDL-C với tỉ lệ 

6,71% (p=0,556) trong khi chuột uống liposome 

BBR với liều 25 mg BBR/kg làm tăng HDL-C 

với tỉ lệ 23,49% (p=0,056). Ở lô thử 2, chuột 

uống liposome BBR liều 50 mg BBR/kg làm 

giảm nồng độ HDL-C so với lô chứng bệnh với 

tỷ lệ giảm là 21,30%; khác biệt có ý nghĩa thống 

kê (p < 0,05). Ở liều cao, liposome BBR tương 

ứng 50 mg BBR/kg làm giảm HDL-C so với lô 

chứng bệnh (p < 0,05), giảm HDL-C so với lô 

chứng dương (p=0,266). Tuy nhiên, tác dụng này 

xảy ra trên nền chuột ở lô chứng bệnh có sự tăng 

chỉ số HDL-C có ý nghĩa thống kê so với lô 

chứng sinh lý (p < 0,001). Vì vậy, việc liposome 

BBR liều cao làm giảm HDL-C khó đánh giá.  

Bảng 3. Nồng độ cholesterol HDL-C huyết thanh chuột cống trắng  

trên mô hình gây tăng lipid máu ngoại sinh sau 4 tuần 

Lô n HDL-C (mmol/L) 

Chứng sinh lý 8 0,99 ± 0,03 

Chứng bệnh 8 1,69 ± 0,32§§§ 

Chứng dương (atorvastatin liều 10 mg/kg) 8 1,49 ± 0,35 

Đối chiếu (hỗn dịch BBR liều 50 mg/kg) 8 1,39 ± 0,27 

Thử 1 (liposome BBR liều 25 mg BBR/kg) 8 1,84 ± 0,33 

Thử 2 (liposome BBR liều 50 mg BBR/kg) 8 1,33 ± 0,15* 

Ghi chú: số liệu biểu diễn dưới dạng M ± SD; §§§, p < 0,001 khi so sánh với lô chứng sinh lý; *, p < 0,05  

khi so sánh với lô chứng bệnh. 

3.4. Ảnh hưởng của liposome berberin tới nồng 

độ triglycerid trên chuột gây tăng lipid máu 

ngoại sinh 

Kết quả đánh giá ảnh hưởng của liposome 

BBR lên nồng độ TG trên chuột cống trắng ở  

mô hình gây tăng lipid máu ngoại sinh bằng hỗn hợp 

dầu cholesterol sau 4 tuần được trình bày ở Bảng 4. 

Sau 4 tuần chuột được uống hỗn hợp dầu 

cholesterol, nồng độ TG ở lô chứng bệnh chưa 

có sự khác biệt so với lô chứng sinh lý (p > 0,05). 

Như vậy, trong mô hình này hỗn hợp dầu 

cholesterol chưa có khả năng gây tăng nồng độ 

TG trên chuột cống trắng sau 4 tuần. Ở các lô 

chứng dương, lô đối chiếu và các lô thử, nồng độ 

TG tại thời điểm 4 đều không khác biệt so với lô 

chứng bệnh (p > 0,05). So với lô chứng dương, 

sự khác biệt về nồng độ TG ở các lô uống hỗn 

dịch, lô thử đều không có sự khác biệt (p > 0,05). 

Bảng 4. Nồng độ triglycerid huyết thanh chuột cống trắng trên mô hình gây tăng lipid máu ngoại sinh sau 4 tuần  

Lô n TG (mmol/L) 

Chứng sinh lý 10 1,32 ± 0,40 

Chứng bệnh 8 1,13 ± 0,84 

Chứng dương (atorvastatin liều 10 mg/kg) 8 1,03 ± 0,33 

Đối chiếu (hỗn dịch BBR liều 50 mg/kg) 8 1,29 ± 0,37 

Thử 1 (liposome BBR liều 25 mg BBR/kg) 8 1,46 ± 0,56 

Thử 2 (liposome BBR liều 50 mg BBR/kg) 8 1,43 ± 0,76 

4. Kết luận 

Liposome BBR làm giảm nồng độ LDL-C 

trên chuột cống gây tăng lipid máu ngoại sinh ở 

cả 2 mức liều 25 mg BBR/kg và 50 mg BBR/kg 

lần lượt là 43,93% và 42,77% sau 4 tuần điều trị 

so với lô chứng bệnh (p < 0,05). Ở mức liều 

tương ứng với 50 mg BBR/kg, liposome BBR 
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làm giảm nồng độ TC với mức giảm 30,72% so 

với lô chứng bệnh (p < 0,05). Trong lúc đó, BBR 

tự do không làm giảm các chỉ số TC, LDL-C, TG 

một cách có ý nghĩa thống kê. Kết quả nghiên 

cứu cho thấy, liposome berberin có tiềm năng 

hơn so với BBR tự do trong điều trị rối loạn lipid 

máu. Điều này chứng tỏ hệ mang dược chất 

liposome khắc phục được nhược điểm tan kém 

và thấm kém của berberin, có thể tạo ra thuốc 

mới hiệu quả và an toàn ứng dụng vào thực tiễn 

trong điều trị lipid máu cao. 
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