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TÓM TẮT30 
Berberin là một alkaloid tự nhiên đã được sử dụng 

rộng rãi để điều trị các bệnh đường tiêu hóa như đau 
bụng, tiêu chảy. Hiện nay, berberin được nghiên cứu 
nhiều tác dụng dược lý tiềm năng để điều trị các bệnh 
tiểu đường, suy tim, ung thư, rối loạn thần kinh. Như 
vậy, việc nghiên cứu một mô hình động vật phù hợp 
để khảo sát tác dụng dược lý của berberin là rất cần 
thiết. Trong nghiên cứu này, mô hình cá ngựa vằn 
(Danio rerio) từ 1 đến 120 giờ tuổi được sử dụng để 
nghiên cứu độc tính của berberin clorid (nguồn gốc 
Việt Nam) với nồng độ từ 1 đến 100 µg/mL. Kết quả 
cho thấy rằng, với nồng độ từ 70 µg/mL berberin 
clorid gây ảnh hưởng có hại cho cá ngựa vằn làm giảm 
khả năng phát triển của cá ngựa vằn, giảm nhịp tim và 
giảm tỷ lệ sống sót của cá ngựa vằn. LD50 của 
berberin đối với cá ngựa vằn là 90,40 µg/mL.  

Từ khóa: cá ngựa vằn, berberin, độc tính 
 

SUMMARY 
INVESTIGATION OF THE TOXICITY OF 
BERBERIN CLORID USING ZEBRAFISH 

MODEL (DANIO RERIO) 
Berberin – natural alkaloid compounds - have 

been widely used to treat gastrointestinal diseases 
such as abdominal pain, diarrhea. Nowadays, several 
modern pharmacological properties of berberin have 
been investigated against some pathologicial 
conditions such as diabetes, heart failure, cancer and 
neurodegenerative disorders. Thus, the investigation 
of animal model to examine the pharmacological 
properties of berberin has been necessary. In this 
research, the toxicity of berberin (from 1 to 100 
µg/mL) was explored using the zebrafish model (from 
1hpf to 120 hpf). The result showed that berberin (70 
µg/mL) were toxic to zebrafish by reducing the 
development of zebrafish, reducing the heart beat and 
reducing the survival rate of zebrafish. The lethal 
death 50 of berberin was 90.40 µg/mL. 

Keywords: Zebrafish, berberin, toxicixity 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 
Berberin là một chất kháng khuẩn và các ký 
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sinh trùng đường ruột như lỵ amip, E. Coli; được 
sử dụng điều trị tại chỗ các bệnh đường tiêu hóa 
như đau bụng, tiêu chảy. Hiện nay, có nhiều 
nghiên cứu cho thấy berberin còn có nhiều tác 
dụng dược lý tiềm năng như giảm đường huyết, 
chống xơ vữa động mạch, bảo vệ gan, chống oxy 
hóa, điều hóa miễn dịch, ức chế tế bào ung thư, 
giảm lipid máu [1]. Để tiếp tục nghiên cứu 
những tác dụng dược lý tiềm năng của berberin, 
cần xây dựng một mô hình động vật phù hợp. 
Đầu tiên mô hình động vật được lựa chọn cần 
phải phù hợp để sử dụng thuốc qua đường tiêu 
hóa, phù hợp để sàng lọc độc tính của thuốc. 
Loại động vật này cần có cấu trúc gen và sự phát 
triển tương tự con người, sinh sản nhanh để có 
thể tăng số lượng động vật tham gia thí nghiệm, 
tăng ý nghĩa thống kê, tiết kiệm chi phí.  

Một số nghiên cứu đã khảo sát độc tính của 
berberin sử dụng mô hình động vật có vú, tuy 
vậy, mô hình động vật có vú có một số hạn chế 
như khó quan sát ảnh hưởng của berberin trên 
cơ thể động vật có vú, chi phí nghiên cứu lớn, 
những yêu cầu nghiêm ngặt về đạo đức nghiên 
cứu, mất nhiều thời gian nghiên cứu do cần thời 
gian cho sự phát triển của động vật. Trong nhiều 
năm gần đây, mô hình cá ngựa vằn nổi lên như 
một mô hình động vật có nhiều ưu điểm trong 
việc thử nghiệm lâm sàng cho các nghiên cứu y 
sinh học. Những ưu điểm nổi bật của cá ngựa 
vằn được kể đến như cá ngựa vằn phát triển 
nhanh so với các động vật khác, trung bình 
khoảng 3 tháng cá ngựa vằn đã trở thành cá thể 
trưởng thành và có thể sinh sản [2], với mỗi lần 
sinh sản được khoảng 200 trứng cá [3]; sự sinh 
sản nhanh của cá ngựa vằn sẽ giúp cung cấp số 
lượng động vật lớn tham gia vào các thí nghiệm 
y sinh học, tiết kiệm chi phí. Trong nghiên cứu 
này, chúng tôi sử dụng cá ngựa vằn là mô hình 
động vật để khảo sát độc tính của berberin. Cá 
ngựa vằn là mô hình động vật phù hợp sử dụng 
cho thuốc qua đường tiêu hóa, vì thuốc chỉ cần 
pha loãng trong môi trường nuôi dưỡng, khi đó 
thuốc có thể qua đường tiêu hóa của cá ngựa 
vằn và hấp thu vào cơ thể. Hơn thế nữa, cá ngựa 
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vằn là động vật có ưu điểm là trong suốt, có thể 
dễ dàng quan sát được các bộ phận trong cơ 
thể, và sự biến đổi của các bộ phận trong cơ thể. 
Như vậy cá ngựa vằn là một mô hình động vật 
phù hợp để nghiên cứu độc tính của berberin.  
 

II. NGUYÊN VẬT LIỆU VÀ THIẾT BỊ NGHIÊN CỨU 
Cá ngựa vằn (AB, wild type) được tuyển 

chọn qua ít nhất 2-3 lần sinh sản, nguồn giống 
từ đại học Quốc Gia Hà Nội. Các hóa chất được 
sử dụng bao gồm: NaCl, KCl, MgSO4, CaCl2, 
Na2HPO4, KH2PO4, NaHCO3, Na2CO3 (Trung 
Quốc), berberin clorid (Việt Nam); thức ăn cho 
cá ngựa vằn là thức ăn thô (kích thước 300/400 
µm) (Việt Nam). Một số thiết bị được sử dụng 
bao gồm: bể điều nhiệt dung dích 20 L (Đức), 
bơm tuần hoàn nước (Đức), tủ ấm Memmert 
(Đức), đĩa petri 90×15 mm (Đức), lam kính lõm 
(Đức), kính hiển vi điện tử soi nổi Leica (Đức), 
kính hiển vi quang học Leica (Đức), bể đẻ trứng 
cá ngựa vằn, bể nuôi cá ngựa vằn. 
 

III. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU  
Phương pháp nuôi dưỡng cá ngựa vằn. 

Cá ngựa vằn được nuôi trong bể nước (tank) có 
hệ thống bơm nước tuần hoàn, chất lượng nước 
được kiểm soát bao gồm: nhiệt độ nước 27 ±1 
°C được duy trì bởi điều hòa nhiệt độ và bể điều 
nhiệt; độ pH nước được kiểm soát 7,0 ± 0,1 có 
thể điều chỉnh bởi hệ đệm NaHCO3 và Na2CO3. 
Hệ thốngánh sáng được duy trì bằng đèn điện 
được điều chỉnh với 14 giờ sáng /10 giờ tối. 

Phương pháp sinh sản của cá ngựa vằn. 
Cá ngựa vằn khoảng 3 tháng tuổi được tuyển 
chọn cho sinh sản. Cặp cá ngựa vằn (đực và cái) 
được đặt trong bể đẻ trứng và tách riêng bởi 
vách ngăn vào cuối buổi chiều, để qua đêm. 
Ngày kế tiếp, vách ngăn được loại bỏ, cặp cá 
ngựa vằn (đực và cái) được tiếp xúc, giao hợp và 
đẻ trứng.  

Phương pháp nuôi dưỡng trứng cá và 
phôi cá. Trứng cá được rửa sạch, tập hợp và 
chuyển sang đĩa petri chứa dung dịch nuôi 
dưỡng cá (E3) (E3 chứa NaCl, 13,7 mM; KCl, 
0,54 mM; MgSO4, 1,0 mM; CaCl2, 1,3 mM; 
Na2HPO4, 0,025 mM; KH2PO4, 0,044 mM; 
NaHCO3, 4,2 mM). Dung dịch nuôi dưỡng cá E3 
được thay mới hàng ngày. Trứng cá được giữ 
trong tủ ấm ở nhiệt độ khoảng 28,5 °C đến khi 
sử dụng. Tuổi của trứng cá được tính là số giờ 
sau thụ tinh (hours post fertilization - hpf). Trứng 
cá không thụ tinh hoặc không phát triển bình 
thường được loại bỏ.  

Phương pháp đánh giá độc tính của 
berberin sử dụng cá ngựa vằn. Trứng cá đã 

thụ tinh (1hpf) được chuyển vào đĩa petri, mỗi 
đĩa chứa 10 phôi trứng cá ngựa vằn. Berberin 
clorid được pha loãng trong môi trường nuôi 
dưỡng phôi cá ngựa vằn E3 với các nồng độ lần 
lượt là 1; 5; 10; 30; 50; 70; 100 µg/mL. Thêm 10 
mL dung dịch E3 hoặc E3 chứa berberin với các 
nồng độ khác nhau vào đĩa petri chứa 10 phôi 
trứng cá ngựa vằn. Các dung dịch nuôi dưỡng cá 
ngựa vằn được thay mới hàng ngày. Tại các thời 
điểm 1hpf, 24hpf, 48hpf, 72hpf, 96hpf, 120 hpf 
số lượng phôi hoặc cá ngựa vằn chết, cá ngựa 
vằn dị dạng được ghi lại, hình ảnh được chụp lại 
sử dụng kính hiển vi điện tử soi nổi LEIKA. Mỗi 
thí nghiệm được tiến hành lặp lại 3 lần, lấy giá trị 
trung bình. Tại thời điểm 120hpf, hiện tượng bất 
thường phù màng tim, bất thường đuôi, bất 
thường cằm được ghi lại và chụp lại sử dụng 
kính hiển vi điện tử soi nổi.  

Phương pháp đánh giá nhịp tim của cá 
ngựa vằn. Tại thời điểm 120hpf, nhịp tim của cá 
ngựa vằn được đếm trên kính hiển vi điện tử soi 
nổi, với mỗi lô thí nghiệm với nồng độ berberin 
clorid khác nhau, 03 cá ngựa vằn được đếm nhịp 
tim trong vòng 1 phút và ghi lại kết quả.  

Phương pháp đánh giá kích thước của 
cá ngựa vằn. Tại thời điểm 120hpf, mỗi lô thí 
nghiệm với nồng độ berberin clorid khác nhau, 
03 cá ngựa vằn được chụp ảnh bằng kính hiển vi 
soi nổi LEIKA, sau đó ảnh được xử lý bằng phần 
mềm imageJ để đo kích thước của cá ngựa vằn 
(từ đầu tới đuôi). 

Phương pháp phân tích số liệu. Số liệu 
được phân tích dựa vào phần mềm Graph Prism 
8.0. Student’s t-test được sử dụng để so sánh 
giá trị trung bình của hai nhóm. Số liệu có giá trị 
thống kê nếu giá trị p ≤ 0,05.  
 

IV. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU 
Độc tính của berberin hydroclorid đối 

với sự phát triển của cá ngựa vằn. Trong thí 
nghiệm này, ảnh hưởng của berberin clorid đối 
với sự phát triển của cá ngựa vằn được thực hiện 
trên cá ngựa vằn (wild type, AB). Khi tăng dần 
nồng độ berberin clorid  (1; 5; 10; 30; 50; 70; 
100 µg/mL ) trong dung dịch nuôi dưỡng cá 
ngựa vằn E3 sẽ ảnh hưởng tới tỷ lệ sống sót của 
cá ngựa vằn, tỷ lệ dị dạng liên quan đến đuôi, 
phù màng tim, cằm. Tỷ lệ sống sót của cá ngựa 
vằn ở các thời điểm 1; 24; 48; 72;  96; 120hpf 
được ghi lại (hình 1A) và LC50 tại thời điểm 
120hpf được tính toán dựa trên mối tương quan 
giữa log của nồng độ berberin clorid và phần 
trăm tỷ lệ sống sót (hình 1B). Kết quả cho thấy 
rằng từ 1hpf tới 120 hpf, tất cả các lô thí nghiệm 
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chỉ chứa dung dịch nuôi dưỡng cá E3, tỷ lệ sống 
sót đều là 100%, chứng tỏ dung dịch nuôi dưỡng 
cá E3 không có độc tính với cá ngựa vằn trong 
thời gian khảo sát. Tại thời điểm 24hpf, các lô thí 
nghiệm của cá ngựa vằn chứa berberin clorid với 
các nồng độ từ 1 đến 70 µg/mL, tỷ lệ sống sót là 
100%; tuy nhiên, với nồng độ berberin clorid là 
100 µg/mL thì tỷ lệ sống sót trung bình là 83%. 
Như vậy, berberin clorid có khả năng gây độc đối 
với cá ngựa vằn (24hpf) ở nồng độ 100 µg/mL. 
Tại các thời điểm phơi nhiễm lâu hơn của berberin 
clorid, tỷ lệ sống sót của cá ngựa vằn được ghi 
nhận giảm khi tăng nồng độ berberin. Cụ thể là, ở 
nồng độ 1 và 5 µg/mL, tỷ lệ cá ngựa vằn sống sót 
tới 120 hpf là 100; tuy nhiên tỷ lệ sống sót của cá 
ngựa vằn giảm xuống còn 96% và 93% khi tăng 
nồng độ của berberin 30 và 50 µg/mL. Khi tăng 
nồng độ của berberin lên 70 µg/mL, tỷ lệ sống sót 
của cá ngựa vằn lần lượt là 80 và 73% ở các thời 
điểm 96 và 120hpf. Đặc biệt là, khi tăng nồng độ 
của berberin lên 100 µg/mL, tỷ lệ sống sót của cá 
ngựa vằn giảm mạnh còn lần lượt là 40 và 36,6% 
ở các thời điểm 96 và 120hpf. Để tính LC50 của cá 
ngựa vằn, chúng tôi chọn thời điểm 120hpf là thời 
điểm cuối của khảo sát độc tính cá ngựa vằn, khi 
đó cá ngựa vằn đã được coi trưởng thành đối với 
hệ tiêu hóa, có thể tự ăn và phát triển. Chúng tôi 
đã xây dựng đường cong mối liên hệ giữa log 
nồng độ berberin clorid và % tỷ lệ sống sót của cá 
ngựa vằn. Qua phân tích, kết quả thu được LC50 
của cá ngựa vằn ở thời điểm 120hpf là 90,40 
µg/mL với hệ số tương quan R2= 0,9348. Như 
vậy, qua thí nghiệm này có thể kết luận, berberin 
clorid có khả năng gây độc với cá ngựa vằn với 
LC50 = 90,40  µg/mL.  

 

 
Hình 1: Độc tính của berberin clorid đối với 

sự phát triển của cá ngựa vằn 
(A) Tỷ lệ sống sót của cá ngựa vằn qua các 

thời điểm 1; 24; 48; 96; 120 hpf ở các nồng độ 
phơi nhiễm của cá ngựa vằn từ 0; 1; 5; 30; 50; 
70; 100 µg/mL và (B) Mối tương quan giữa log 
nồng độ berberin và tỷ lệ sống sót của cá ngựa 
vằn ở thời điểm 120 hpf (n=3). 

Tỷ lệ dị dạng của cá ngựa vằn ở các thời 
điểm 1h, 24h, 48h, 72h, 96h, 120h được ghi lại 
và biểu diễn trên hình 2A. Kết quả tỷ lệ dị dạng 
cho thấy rằng, với nồng độ phơi nhiễm berberin 
là 50 µg/mL, tỷ lệ cá ngựa vằn bị dị dạng cao 
nhất là 10% ở thời điểm 120 hpf. Khi tăng nồng 
độ berberin clorid phơi nhiễm lên 70 µg/mL thì tỷ 
lệ dị dạng tăng lên 33% ở 120 hpf. Đặc biệt là, 
khi nồng độ phơi nhiễm của berberin là 100 
µg/mL thì tỷ lệ dị dạng tăng mạnh tới 76,6% ở 
thời điểm 120hpf. Các dị dạng được ghi nhận có 
thể là dị dạng đuôi, cằm, phù màng tim (hình 
2B). Như vậy qua các thí nghiệm về sự ảnh 
hưởng của berberin clorid đối với tỷ lệ sống sót 
và tỷ lệ dị dạng của cá ngựa vằn, nồng độ 
berberin clorid được lựa chọn để không ảnh 
hưởng đến sự phát triển của cá ngựa vằn là 50 
µg/mL. 

 

 
Hình 2: Ảnh hưởng của berberin đối với sự 

phát triển của cá ngựa vằn 
(A) Tỷ lệ cá ngựa vằn dị dạng khi phơi nhiễm 

berberin clorid ở các nồng độ từ 1 đến 100 
µg/mL ở các thời điểm từ 1 đến 120 hpf và (B) 
Một số dị dạng liên quan đến bất thường đuôi, 
cằm và phù màng tim (n=3) 

Ảnh hưởng của berberin hydroclorid đối 
nhịp tim của cá ngựa vằn. Nhịp tim của cá 
ngựa vằn được ghi lại ở thời điểm 120hpf, với 
mỗi lô thí nghiệm nồng độ phơi nhiễm berberin 
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clorid khác nhau, 03 cá ngựa vằn được đếm nhịp 
tim trên kính hiển vi soi nổi LEIKA, kết quả được 
biểu diễn ở hình 3. Qua kết quả nhịp tim của cá 
ngựa vằn cho thấy rằng với cá ngựa vằn không 
phơi nhiễm berberin, nhịp tim của cá ngựa vằn 
nằm trong khoảng 130-160 nhịp/ phút. Khi nồng 
độ phơi nhiễm berberin clorid từ 1 đến 50 
µg/mL, nhịp tim của cá ngựa vằn có xu hướng 
giảm xuống từ 120-150 nhịp/phút; tuy nhiên 
nhịp tim cá ngựa vằn giảm không có ý nghĩa 
thống kê. Khi nồng độ phơi nhiễm của cá ngựa 
vằn tăng lên đến 70 và 100 µg/mL thì nhịp tim 
của cá ngựa vằn giảm mạnh còn lần lượt là 99 
và 71 nhịp/ phút (p<0,05). Như vậy berberin 
clorid có ảnh hưởng đến hệ thống tim mạch của 
cá ngựa vằn, cụ thể là berberin clorid làm giảm 
nhịp tim của cá ngựa vằn. 

 
Hình 3: Ảnh hưởng của berberin đối với nhịp tim 
của cá ngựa vằn khi phơi nhiễm berberin clorid ở 
các nồng độ từ 1 đến 100 µg/mL ở các thời điểm 

từ 1 đến 120 hpf (n=3) 
Ảnh hưởng của berberin hydroclorid đối 

chiều dài của cá ngựa vằn. Chiều dài cơ thể 
của cá ngựa vằn (từ đầu tới đuôi) được ghi lại ở 
thời điểm 120hpf, với mỗi lô thí nghiệm nồng độ 
phơi nhiễm berberin clorid khác nhau, 03 cá 
ngựa vằn được chụp kính hiển vi soi nổi LEIKA 
(cá ngựa vằn được chụp từ đầu đến đuôi, ảnh 
chụp phải có thước đo, sau đó được xử lý bằng 
phần mềm imageJ) (Hình 4B), kết quả chiều dài 
cá ngựa vằn của các lô thí nghiệm được biểu 
diễn ở hình 4A. Kết quả cho thấy rằng, chiều dài 
cơ thể của cá ngựa vằn (tính từ đầu tới đuôi) 
nằm trong khoảng từ 3,9 đến 4,2 mm tại thời 
điểm 120hpf. Với các cá ngựa vằn được phơi 
nhiễm berberin clorid nồng độ từ 1 đên 50 
µg/mL, chiều dài cơ thể cá ngựa vằn có xu 
hướng giảm, tuy nhiên việc giảm chiều dài cơ thể 
cá ngựa vằn không có ý nghĩa thống kê. Với 
nồng độ phơi nhiễm berberin tăng lên 70 và 100 
µg/mL, chiều dài cơ thể cá ngựa vằn giảm mạnh 

xuống lần lượt là 3,75 và 3,7 mm (p<0,05). Như 
vậy berberin clorid có ảnh hưởng đến sự phát 
triển của cá ngựa vằn, cụ thể là berberin clorid 
làm giảm chiều dài cơ thể của cá ngựa vằn 
(chiều dài từ đầu tới đuôi).  

A 

B 
Hình 4: (A) Ảnh hưởng của berberin đối với 

chiều dài cơ thể của cá ngựa vằn khi phơi nhiễm 
berberin clorid ở các nồng độ từ 1 đến 100 

µg/mL ở thời điểm 120 hpf (n=3) và (B) chiều 
dài cơ thể cá ngựa vằn được tính từ đầu tới đuôi. 
 

V. BÀN LUẬN 
Trong phạm vi nghiên cứu này, độc tính của 

berberin clorid đối với cá ngựa vằn (wild type, 
AB) trong thời gian phát triển từ 1hpf tới 120 hpf 
đã được khảo sát. Từ kết quả tỷ lệ sống sót của 
cá ngựa vằn ở thời điểm 120 hpf, LC50 của 
berberin clorid đối với cá ngựa vằn được xác 
định là 90,40 µg/mL. So sánh với các nghiên cứu 
đã được công bố trước đây LC50 của berberin 
clorid là 129,2 µg/mL [4], kết quả của thí nghiệm 
này có sự sai khác về liều gây chết 50% cá ngựa 
vằn ở 120 hpf. Kết quả này có thể được giải 
thích do nguồn gốc của berberin clorid khác 
nhau, có thể dẫn tới liều gây chết 50% khác 
nhau. Berberin clorid được sử dụng trong thí 
nghiệm này có nguồn gốc từ Việt Nam, có thể 
dẫn đến liều gây chết 50% cá ngựa vằn thấp 
hơn so với các thí nghiệm đã được nghiên cứu 
trước đó. Với các thí nghiệm nghiên cứu độc tính 
của berberin đối với cá ngựa vằn trước đây, độc 
tính của berberin đối với cá ngựa vằn tập trung 
vào tỷ lệ sống sót của cá ngựa vằn và độc tính 
trên hệ tuần hoàn như phù màng tim (thời điểm 
72hpf), hệ thống mạch máu (thời điểm 48hpf 
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đến 72 hpf) [5]. Với nghiên cứu đã thực hiện, 
ngoài việc khảo sát tỷ lệ sống sót của cá ngựa 
vằn ở các thời điểm phát triển của cá ngựa vằn 
với các nồng độ phơi nhiễm khác nhau của cá 
ngựa vằn, chúng tôi đã khảo sát ảnh hưởng của 
berberin đối với nhịp tim, tỷ lệ dị dạng và chiều 
dài cơ thể của cá ngựa vằn. Như vậy trong điều 
kiện tiến hành nghiên cứu, chúng tôi đã ghi nhận 
berberin có ảnh hưởng gây độc đối với cá ngựa 
vằn. Qua nghiên cứu, chúng tôi nhận thấy liều 
lớn nhất của berberin không gây ảnh hưởng đến 
sự phát triên của cá ngựa vằn là 50 µg/mL và 
liều này có thể được sử dụng là liều an toàn cho 
các nghiên cứu của berberin trên cá ngựa vằn 
tiếp theo. 

Trong thí nghiệm này, độc tính của berberin 
clorid đối với cá ngựa vằn được thực hiện khi cá 
ngựa vằn được phơi nhiễm với berberin clorid từ 
1hpf, với mỗi 24 giờ dung dịch nuôi dưỡng phôi 
cá ngựa vằn chứa berberin được thay thế dung 
dịch mới với cùng nồng độ. Trước khi thay thế 
dung dịch nuôi dưỡng cá, cá ngựa vằn được rửa 
sạch 3 lần bằng nước cất. Như vậy berberin 
clorid có thể thấm qua màng phôi và hấp thu vào 
phôi cá ở những giai đoạn đầu (1hpf đến 24hpf) 
[6]. Với những giai đoạn phát triển lâu hơn, khi 
cá ngựa vằn đã tách màng phôi, berberin clorid 
có thể được thấm qua da, hoặc hấp thu qua 
mang[7]. Ngoài ra, khi cá ngựa vằn trưởng 
thành hơn (từ 48hpf) hệ thống tiêu hóa cá ngựa 
vằn đã phát triển và dần hoàn thiện, các chất tan 
trong môi trường nuôi dưỡng cá có thể được hấp 
thu qua đường tiêu hóa [8]. Như vậy, trong thí 
nghiệm này, berberin clorid có thể được hấp thu 
vào cá ngựa vằn thông qua thấm qua màng 
phôi, thấm qua da, hấp thu qua mang và hấp 
thu qua đường tiêu hóa. Khi đó, berberin sẽ gây 
hại cho sự phát triển của cá ngựa vằn, làm giảm 
sự phát triển của cá ngựa vằn về chiều dài của 
cơ thể, làm giảm nhịp tim, gây dị dạng như phù 
màng tim, bất thường đuôi, bất thường hàm. 
Ngoài ra, khi phơi nhiễm berberin ở nồng độ cao 
từ 70µg/mL đến 100µg/mL, lượng berberin được 
hấp thu vào cá ngựa vằn lớn nên có thể đã gây 
nên tỷ lệ sống sót của cá ngựa vằn giảm mạnh 
xuống 70% và 40%.  

Như đã thảo luận ở trên, để lựa chọn một 
mô hình động vật phù hợp cho nghiên cứu độc 
tính của berberin clorid, chúng tôi đã khảo sát 
một số mô hình động vật như chuột, thỏ. Tuy 
nhiên, chúng tôi nhận thấy rằng nếu sử dụng mô 
hình động vật như chuột, thỏ… chi phí sử dụng 

cho nghiên cứu lớn hơn. Hơn nữa, với mô hình 
động vật đã sử dụng là cá ngựa vằn, do chi phí 
thấp và số lượng trứng cá ngựa vằn trong 1 lần 
đẻ trứng, nên chúng tôi có thể thử nghiệm phơi 
nhiễm berberin clorid với nhiều nồng độ khác 
nhau. Từ đó chúng tôi đánh giá được một số tác 
động gây hại của berberin đối với cá ngựa vằn.  
 

VI. KẾT LUẬN 
Nghiên cứu đã khảo sát ảnh hưởng của 

berberin clorid (nguồn gốc Việt Nam) tới sự phát 
triển của cá ngựa vằn. Kết quả thu được berberin 
clorid có ảnh hưởng gây hại đối với cá ngựa vằn 
từ 1 giờ tuổi đến 120 giờ tuổi. Cụ thể là berberin 
clorid làm giảm nhịp tim của cá ngựa vằn, làm 
giảm sự phát triển và chiều dài cơ thể của cá 
ngựa vằn. Ở nồng độ cao hơn 70 µg/mL, sự phơi 
nhiễm của berberin đối với cá ngựa vằn làm tăng 
tỷ lệ dị dạng của cá ngựa vằn như phù màng 
tim, bất thường đuôi, bất thường hàm. Ở nồng 
độ từ 70 µg/mL, berberin làm giảm tỷ lệ sống sót 
của cá ngựa vằn. Như vậy, berberin clorid có tác 
động gây hại đối với sự phát triên của cá ngựa 
vằn.  
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