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LOI NOI PAU

Hon 20 nam trudc, ¢ thé néi, & Viét Nam chua c6 thi truong tu do thube thi y.
Cdng cudc d6i méi dat nudce ké tir nam 1986 dén nay da mang lai nhiing thanh tuu
to 16n d6i voi nhiéu linh vuc néi chung, cling nhu da thuc su dem lai strc song soi
dong méi cho nganh Dugc Thi y Viét Nam.

Nhin chung, nganh Duogc Thu y Viét Nam da dap ang ngay cang tot hon, day
di hon ca s6 luong va chét lugng thude cho nhu cau phat trién chan nubi cua dat nudc.

Ty phén thudc nodi dia da ap dao ty phﬁn thude ngoai nhap trén thi truong.
Tir chd, nam 2000 thudc ndi chiém khong qua 20%, nay da chiém hon 70% thude
thl y trén thj truomg. Mot sé ching loai da xuat khiu sang 10 nudc khac nhau trong
khu vuc va thé gioi. :
Tuy vay, chat luong thudc nhin chung con kém so vai tiéu chuén quéc té va
. khu vuc. Hién tuong thubc nhai, thude gia, thudc nhap lau,... van chua duoc loai
trir 4 va dang gay tinh trang "vang thau lan I16n", gdy thiét hai cho san xuat chan
nudi, tao diéu kién cho dich bénh hoanh hanh.

Nhu da biét, thudc thi y 1a mét khau quan trong trong chudi day chuyén séng
cia xd hdi. N6 dugc dung cilru chira, tro gitip vat nudi thoat khoi bénh tat, séng
khoe, cho nhiéu san pham va san phiam sach. Théng qua d6 dam bao duy tri va
nang cao chit lugng sdng cho ca cong dong.

Rat nhiéu thanh twu méi vé Dugc Thu y trén thé gioi trong vong 10 nim qua
da duoc cac nudc dua vao giang day, nghién ciru, tham khao, tra ctru va ap dung
VA0 san xuat, phuc vu dan sinh.

Dé chu dong hoi nhap qudc té, gop phan dao tao ngudn nhan luc chat lugng
cao trong linh vuc Dugc Thi y & Viét Nam; chung t6i bién soan gido trinh nay,
nham phuc vu giang vién va sinh vién thudc cac nganh dao tao Thii y hoac Chan
nudi — thii y cua cac truong Dai hoc, Cao dang, cac truong Trung hoc chuyén
nghiép trong ca nudc; giang vién va sinh vién cac khoa su pham k¥ thuéat néng
nghiép thudc cac truong Pai hoc va Cao déng Su pham; giao vién va hoc sinh cac
truong Trung hoc phd thong k¥ thuat; gido vién day mon Cong nghé (phan Chan
nudi) & cac truomg phd thong; can bd ky thuat va cong nhan lam viéc & cac xi
nghiép chuyén san xuat, kinh doanh thubc thii y; céc dai ly ban thudc thu y; céc
thay thude 1am sang thi1 y dang hanh nghé & khap cac dia phuong;...

Pé dap ung yéu cau da dang va cac ddi tuong trén, bd cuc & mdi phan, mdi
chwong, mdi thude cu thé, chung t6i déu dé cap dén:



— Phan ly luan (nang cao).

— Phan rng dung thuc té (thuc tién).

MGi dbi tuong ban doc, déu cé thé tim thdy nhiing diéu can va méi cho viée
tham khdo, nang cao trinh d6 cua minh.

Khi tién hanh bién soan sach, chiing t6i da xuét phat tir quan diém:

— Nang cao nhung phai thiét thuc, phu hop voi diéu kién o Viét Nam.

— Phé bién trong hién tai; nhung c6 tinh dinh huéng trong vong 15 nam téi.

— Thudc nao can nhiéu, quan trong nhidu (trong san xuét, trong hanh nghé
thiy) thi nhitng chuong, muc cua thubc do s& duoc viét ky.

— Cac thudc dé cép trong sach, co loai san xuét trong nude, ¢ loai nhap khau,
¢6 loai ding chung vai thude y té, ciing twong tu nhur & cac nudc.

— Bén canh "tan duoc", ching t6i ciing dé& cap thém mét s6 "dong duoc”,
nhitng loai vira ¢6 hiéu qua cao, dé kiém, ré tién, vira c6 co s& khoa hoc hién dai;
dong thoi lai phit hop véi truyén thng thii y hoc déan toc. '

Do thoi gian va kha nang c6 han, viéc bién soan khong tranh khoi nhirng thiéu
sot, nhuge diém. Ching toi xin tran trong va thanh tim mong nhén duoc su gop y

chi dan tan tinh cua doc gia xa gi‘m, dé nhiing lan tai ban sau sach duoc tét hon.

TAC GIA



Phan mot
DUQC LY HOC THU Y bAI CUONG

Nhu trén da néi, 2 pham tr co ban cia duge ly hoc la: Duge luc hoc va duogc
dong hoc. Trén co sd hiéu biét sdu sic noi dung 2 pham tru nay, nguoi thay thude
m&i str dung thude mot cach hop 1y, dung dén, mang lai hiéu qua cao, chic chan va
an toan.

A. KHAI QUAT VE DUQC LY HOC

Thudc 14 nhitng chét hodc hop chét c6 tac dung diéu tri, du phong bénh tat cho
ngudi va vat nudi, déi khi thude duoc dung dé chan doan trén 1am sang, dung diéu
chinh hodc khéi phuc chirc phén cua cac khi quan. Thude ¢ thé c6 nguon gbc tir
thién nhién (thuc vat, dong vat, khoang vat, vi sinh vat,...) hodc tu tong hop hay
ban tong hop ma co.

Duogc ly hoc (Pharmacologia) 12 khoa hoc thuc nghiém va img dung vé thudc.
Dugc ly hoc nghién ciru cac mdi tuong tac giita co thé va thudc.

Duogc ly hoc dugc chia ra:

— Duogc luc hoc (Pharmacodinamia) nghién ciru tac dong va co ché tac dong
ctia thudc 1én co thé.

— Dugc dong hoc (Pharmacokinetica) nghién ciu tac dong cua co thé Ién
thudc. Noi mot cach khac, duoc dong hoc nghién ciru vé " sé phan" cua thude dién
ra trong co thé, do co thé.

V6i su phat trién ngay cang sau, cang rong cua dugc ly hoc; thoi nay da hinh
thanh thém nhiéu bo phan chuyén sau vé mot s6 linh vuc cta dugc ly hoc, nhu:

— Dugc ly hoc thuc nghiém (Experimental pharmacologia).

— Duoc ly hoc 1am sang (Clinical pharmacologia).

— Duoc ly hoc di truyén (Pharmacogenetica).

— Duoc ly hoc thoi khic (Chronopharmacologia).

— Dugc ly hoc canh bao (Pharmacovigilance).

Pa tir 14u, ngdn tir Dugce ly hoc, ¢6 xu hudng chi dung cho linh vuc y hoc, con
duoc ly hoc thu y dé dung trong linh vuc tha y. Tuy nhién, c¢6 rat nhiéu tuong dong
gita dugc Iy hoc nhan y va duoc ly hoc thit y. Hau hét cac thude phai dugc nghién
ctru trude trén dong vat, sau mdi thir nghiém va ung dung trén nguoi. Ngoai mot
bo phém khong nhiéu, dai da sé duoc chét c6 trén thi truong déu duoc sur dung cho
caytévathuy.

Péi tuong sdng ma duge ly hoc thi y phai dé cép dén rat da dang (trau, bo,
ngua, dé, cuu, lon, cho, meo, ga, vit, hd, bao, voi, bd cau, tom, ca, ong mat,...). Vi
thé khong thé tuy tién dem kién thic cia ddi tuong nay ap dung cho doi tugng
khac mot cach may méc. Ngudi thay thude thi y phai ghi nhor sdu sic diéu nay.



Dugc Iy hoc thi y ¢6 quan hé mat thiét, c6 tac dong qua lai hiru co voi nhieu
mon hoc khac nhu: Sinh 1y hoe, Sinh hoa hoc, Bénh hoc, Vi sinh vt hoc.... Dac biét,
duoc ly hoc thi1 y 1a nén tang cung cap kién thic vé thudc dung cho cac mén chuyén
nganh nhu: bénh ndi khoa, truyén nhiém, ky sinh trung, san khoa, ngoai khoa....

Khi hoc tap nghién ctru vé Duoc ly hoc thi y, phai lién hé, d6i chiéu mot cach
ti mi, can trong voi kién thire cua cac mén hoc ay. C6 nhu vy mai hiéu sau sac va
van dung tot cac ndi dung cua dugce ly hoc hién dai.

B. DUQC LUC HOC (Pharmacodinamia)
1. KHAI QUAT VE DUQC LUC HQOC

No6i mot cach ngan gon, day 1a néi dung vé tac dong ciia thudc 1én co thé song
Mbi thude hay méi nhom thube, tuy theo liu lwong dung, tuy theo dang bao ché,..
s€ cho ta tac dung som hay cham, manh hay yéu, nhanh hét hay kéo dai. Nhirng tac
dung nay thé hién dac hiéu hay khong dac hiéu trén mét mo, mot khi quan hay ca
hé th6ng ctia co thé, tir d6 co tac dung chira bénh theo muc tiéu xac dinh cua nguoi
thay thudc. Moi thuoc cd thé c6 nhiéu tac dung. C6 thé c6 tac dung chinh la tac
dung ta mong mudn, ta can. Lai c6 thé cé nhimg tac dung phu, khong mong mudn,
ta phai tim cach han ché hay loai trir. ]

Theo quan diém duoc luc hoc hién dai, tac dung cua thudc co thé chia thanh
2 loai:

— Tac dung khéng can Receptor.

— Tac dung do gin véi Receptor.

Céc thude co tac dung khong can Receptor: 1a nhirng thude c¢é co ché tac dung
don gian, chung cho nhiéu loai dong vat. Pay la tac dung khong dac hiéu. Vi du:
cac chat klem dung dé chdng acid du thira (nhleu) cho moi co thé. Cac thudc tay
dau, tdy mudi, lam nhuan trang, chdng tao bon, tay thai cac chat chira trong rudt,
déu co tac dung chung la: gilr nudc, tang luong nudc trong ong tiéu hoa,... Thudc
mé, thude té cling theo co ché khéng déc hiéu.

Céc thude c6 tac dung do gan véi cac Receptor tuong thich, diém tac dung, tu
do phat dong nhiing thong tin va chuyén dén nhimg té bao dich, mo dich dé thé
hién tac dung duoc ly. Day la tac dung dac hiéu cua thuoc

Cac diém tac dung nay co thé 1a nhitng chat ndm & mat ngoai té bao (Vi du:
cac enzim, mot sb loai ion,...), cd thé la mot phan thude cu trac cua mang té bao,
la nhing chat hoa tan bén trong té bao, hodc ciing c6 thé la nhitng bao quan nao dé
cua té bao,..

Trong duorc ly hoc, ngudi ta goi su lién két thudc va Receptor (noi khéi dau
dién ra va truyen di nhitng thong tin dé co tac dung cua thudc) 1a pha sinh hoc
(Biophase). Cac té bao dich, co quan dich 14 noi dién ra cac dap g clia co thé véi
tac dung cta thudc. N6 c6 thé & ngay tai vi tri cia pha sinh hoc (vi du: giai trir co
that co tron) nhung ciing c6 thé & xa noi do (vi du: co co c6 ngudn gdc tir than kinh
trung wong). Chi khi nao c6 thudc gan vao Receptor thi lic d6 méi tao thanh nhimg
thé két hop thudc — Receptor, méi phat dong cac qua trinh sinh hoa va dua tgi tac
dung ctia thude.

Khi khong c6 thude, Receptor & trang thai "yén lang".



Mot vi du: Acetylcholin (Ach) ge"m vai Receptor:

Ach + Receptor — Ach — R (thé két hop) — dong Na’ — thé nang hoat dong
— Ca”" giai phéng— Két qua cudi ciing 1 co thit co.

Duorc lyc cia thube o lién quan chét ché voi cAu tric hoa hoc cua thude. Vi
du: cac thudc Antihistamin c¢é ciu tric hoa’ hoc tuong tur véi cac dan xuat
Phenotiazin trin tinh, nén ca 2 déu co tac dung chong di ung, dbi khang voi
Histamin. Céc thudc nay déu c6 thé canh tranh voi Histamin trén nhitng Receptor
tuong ung, dac hiéu cua no.

Cac thuée khéng dac hiéu (khéng can Receptor) thuong phai ding liéu cao
hon nhiéu so véi cac thude déac hiéu (c6 Receptor).

2. CAC LOAI HINH RECEPTOR

Ngudi ta da xac dinh chinh xac, tham chi da tach chiét, 1am thuan khiét duoc
nhiéu loai Receptor. Vi du: Receptor cia hé Adrenergic, Cholinergic,
Dopamnnerglc Receptor Opiat, Receptor Benzodiazepine,... Tir quan diém vé hé
qua tac dong, nhiéu Receptor lai dugc phén chia thanh nhing Alreceptor.

Vi du: Histamin lam ting phén tiét acid HC1 ¢ da day vdi su kich hoat trén
Receptor Hy; con trén Receptor H; lai 1am co that phé quan, lam dan hé mao mach.

Cac ho Receptor (Super family)

Pic lonotrop Lién két Lién két enzim Cac Receptor

diém | (tao cac kénhion) | G - Protein nhan té bao
Pinhvi | Mang té bao Mang té bao Mang té bao Nhan té bao

Tac Kénh ion Enzim hoac kénh | Enzim Sao chép gen

dung ion

Kiéu | Truc tiép G -Proteinva | Tructiép Gén véi phan

hinh cac kiéu khac. gita cla mach
lien két ADN

- AchRn - AchRn ~ Receptor Insulin | Cac Receptor
Vidu | - GABAa - CacReceptor | — ANF — Receptor | Steroid. Receptor
Adrenergic hormon Thyroid.

Ghi chi: — G - Protein 1a Protein diéu hoa, G la Guanosin Phosphate.

— ANF - Receptor Atrionatriuretic factor. La yéu té bai niéu cua tdm nhi. Lam giam
Aldosterol & vo thuo'ng than, do do gidm bai niéu mdi khi mau qua tim gidm (giam
bai niéu dé gitr &n dinh dich thé trong mau).

S lugng cac Receptor va Alreceptor ciing nhu sy phan b dinh vi cua chung
trong co thé la khéng giong nhau ¢ cac loai vat khac nhau. Diéu nay giai thich vi sao
cung mot loai thuoc nhung thé hién tac dung dugc ly ¢ cac loai khac nhau la rat khac
nhau. Vi du: d6 man cam Xylazin & bo rit cao. Phan tmg v&1 Morphin & méo rat manbh.

Trong 1am sang, ching ta thuong gap: thude co tac dung chinh (1a tac dung
chua bénh) va tac dung phu (khong mong muon) Tac dung chinh do cac Receptor
SO cap dam nhan Téac dung phu do céc Receptor thir cap tao nén. Nhiém vu cuia céac
nha khoa hoc vé dugc la phai nghién cilru va san Xuat ra nhitng phan tir thudc chi
gan voi mét loai Receptor xac dinh. Nhu vay s€ chi ¢6 tac dung chinh, loai trir
duoc tac dung phu. Vi du: thudce trc ché Receptor B c6 tac dung chon loc 1én co tim.




Theo quan diém méi nhat, ngudi ta khong coi cac enzim hoa tan (nhu
Acetylchollnesterase Momoaminoxydase) la cac Receptor; vi thubc gan voi céc
enzim nay, tuy cé tao nén phirc hop thude — Receptor, nhung khong phat dong
nhiing qua trinh sinh hoa dé dan dén tac dung cua thude. Day la nhimg Acceptor.

Trong cac t6 chirc m& va Protein huyét tuong, thude cling ¢ kha nang lién két
voi nhitng cau tric nhét dinh, trén phuong thirc khong dac hiéu. Nhirng lién két nay
khong gdy nén mot dép ang nao cua té bao. Pay ciing la nhitng Acceptor. Nguoi ta
goi lién két nay la nhiing lién két "yén lang".

Hlen tuong thude gan vao cac Acceptor 0 m6 md va Protein huyet tuong coy
nghia rat 1on trong duoc ly hoc va doc chat hoc: du trir thude dé co thé sir dung
dan, kéo dai tac dung cua thudc. Véi cac chat c6 doc tinh cao, khi gin manh va lau
bcn vGi Protein huyét tuong hodc to chirc m&, s€ giam bt nguy co ngd doc truc
tiép cho co thé; nhung lai 1a nguy co tiém an doc hai lau dai, (co thé cho ca cac thé hé
doi sau) nhu cac dan xuat Carbamat, cac dan xuat chira Clo — DDT, 666. Dioxyn....

3. SU HINH THANH LIEN KET THUOC - RECEPTOR

Thude gan voi cac Receptor, trude hét phai co kich thudc tuong hop. Ching
gan v&i nhau bang nhiéu cach: lién két cong hoa tri, lién két ion, lién két hydro,
lién két boi cac cuc wa nudc, lién két Van — Der — Waals.

Kiéu lién két cong hoa tri dan dén su pha v& Receptor, it gap trong duogc ly
hoc. Céc kiéu lién két con lai, thuong gap nhiéu. Mdi cap thudc — Receptor c6 thé
c6 mot hodc hon mot kiéu lién két. Cac chat ddng phan quang hoc tuy déu co thé
gan v&i Receptor nhung hiéu qua tac dung cuia chiing sé thay doi. Vi du: L — tetramizol
(quay trai) c6 hoat tinh; con D — tetramizol (quay phai) khong c6 hoat tinh.

Mot loai thuoc cling c¢6 thé gan vdi 2 Receptor hodc nhiéu h0’n Vi du:
Adrenalin c¢6 thé gan v&i Receptor o hoac véi Receptor B. Khi gin voi a —
Receptor lam dan hé mao quan ngoai bién, vi vay da s& img hong lén. Khi gin véi
Receptor B ¢ tim, mach mau s& lam tang nhip tim, ting huyét 4p, & gan lam tang
phan huy Glycogen thanh Glucose,...

Acetylcholin gén vai ca Receptor M va Receptor N.

CHs CHs

CH>

Receptor M

7A
Hinh 1. M6 hinh lién két giira Acetylcholin — Receptor M

* 2 oxy tao lién ket hydro.
- CHz — CHz - lién két phan tt, con goi lién két Van — Der - Waals.

* 2 gbc CHs gén vao nhirng héc cla trung tdm Anion, giup 6n dinh phirc bdi
lwc lién két Van - Der — Waals.



4. CO CHE HIEU LUC (TAC DUNG) CUA PHUC HQP THUOC -
RECEPTOR

Khi thuée gin véi Receptor s& dan dén nhiéu loai phan img bén trong té bao.
C6 thé c6 cac loai sau:

— Lam thay d6i tinh thAm ciia mang té bao.

— Lam thay d6i su truyén dong thi cap (Transmisio) bén trong € bao.

— Lam thay ddi su diéu hoa sao chép cua ADN va su tong hop Protein.

Lan luot tim hiéu cac co ché néi trén:

4.1. Lam thay déi tinh tham cuia mang té bao

Luc nay, cac Receptor sé tac dong hoic truc tiép (Ach — Receptor) hogc gian
tiép (GABA — Receptor) lén cac kénh ion trén mang. Khi bit ddu gan thudc vao
Receptor, kénh ion s& dugc md va hiéu thé mang s€ thay ddi. Qua trinh nay xay ra
cuc nhanh (Vi Acetylcholine do dugc 1/ngan gidy). Trong qua trinh phan ing,
kénh ion ludn & trang thai mé. Tac dung ndy phu thudc vao thoi gian tai phén ly
cua phirc hop thudc — Receptor (dé tach thudc va Receptor ra khoi nhau), vao ai luc
ctia thude, vao kha nang ma kénh ion cia thudc (tirc 1a phu thudc vao cuong do tac
dung ctia thude).

Bén canh cac kenh Na+ K", CI', cac Receptor dac hiéu (specifikus) ciling m&
16i cho cac ion Ca di vao té bao. Su thay di nong d6 Canxi ngoai té bao da ¢ tac
dung diéu chinh rat nhiéu chirc nang clia té bao.

4.2. Lam thay dbi sw truyén dong thir cap bén trong té bao

Mot s thude lai hoat hoa hoac trc ché enzim Adenylcyclase co trén bé mat
mang té bao thong tin; dan dén lam thay dbi nong d6 AMPv. Tiép theo AMPv hoat
hoa cac Proteinkinase bén trong té bao thong tin lam khéi dong dap Gng déc trung
clia té bao; tire thé hién tac dung cua thudc.

lon Ca®" cé vai trd quan trong trong pha thir hai nay.

Vi du: Kalmodulin kich hoat cic enzim tham gia qua trinh kién tao acid
Arachidonic tir cac Phospholipid mang (pha so cép). Sau d6 chuyén thanh cac
Prostaglandin, Leucotrien va cac Eikozanoid c6 hoat tinh sinh hoc rat manh (pha
thir cap).

Nghia la, su lién ket giita thudc va Receptor trén bé mat té bao da dua hé
thong truyén dong thu cap di vao hoat dong.

Ta c6 thé hiéu rang: su hinh thanh tac dung kiéu nay doi hdi thoi gian dai hon
5o v&i truong hop thay déi truc tiép tinh thdm clia mang té bao.

4.3. Lam thay dbi sw diéu khién sao chép ADN

Receptor dac hiéu vai thude khong dinh v1 trén bé mat té bao, ma nim trong
nhan té bao. Cac thubc phai chui qua mang té bao va mang cua nhan dé tlep can
voi Receptor dac hiéu cua no.

Sau khi phirc hop thuéc — ADN hinh thanh, hoat tinh cia ARN — Polymerase
sé duoc tang 1én, lam khéi dong su tong hop Protein ddc hiéu va tao nén dap g
cua té bao. 7

Thoi gian dé thé hién co ché tac dung loai ndy la dai nhét so v&i cac co ché
ndi trén, vi phai can nhiéu gio dé hinh thanh tac dung ciia thude. '



