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Budapesti Miszaki és Gazdasagtudomanyi Egyetem
Vegyészmérnoki és Biomérnoki Kar

Fluoreszcens ligandumok el8allitasa G-fehérje kapcsolt receptorok jeldlésére

Kulcsszavak: opioid-vdlsag, receptor, fluoreszcens ligandum,; gyogyszerkémia; PharmacoSTORM

Az 1990-es évekt6l kezd6édben dramaian megné6tt az opioidokkal torténd visszaéléshez, illetve
tuladagoldshoz kdthet6 kérhazi kezelések és haldlesetek szama. Az Egyesiilt Allamokban 2021-ben kézel 108
ezer ember halt meg vénykoételes, valamint tiltott opioid tuladagolas kovetkeztében. A szerhaszndlati
zavarokban szenvedd6k kezelésére sikeresen alkalmaznak p-opioid-receptort célzé hatdanyagokat, mint
buprenorfin, a metadon vagy a naltrexon. Az ismert gydgyszerek mellékhatdsai miatt azonban az Uj terdpias
célpontok azonositdsdra irdnyuld kutatdsok aktiv tertiletnek szamitanak.

Kutatécsoportunk a KOKI Molekularis Neurobioldgiai Laboratériumaval egyittm(ikodve kidolgozott egy Uj
szuperfelbontdsd mikroszkdpos eljarast, amely soran fluoreszcens molekuldk segitségével nanométeres
pontossaggal lehet farmakoldgiai méréseket végezni receptorokon, ioncsatornakon vagy akar enzimeken is.
A PharmacoSTORM maddszer uj utakat nyithat meg kiilonb6z6 betegségek neurobioldgiai alapjainak
megértésében, igy hozzajarulhat az opioid-valsag okozta tuladagolas és fliggGség kezelésére irdnyuld
megfelel6 terdpids mddszer kidolgozasahoz is.

Munkam soran célul tiztem ki az orexin (1), a D1-dopamin (2), valamint a k-opioid (3) G-fehérje kapcsolt
receptor célpontra fokuszalt fluoreszcens ligandumok el6allitasat (1. abra).
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1. abra: A tudomanyos diakkori munkam soran el6allitani kivant fluoreszcens ligandumok

A ligandumok pontos szerkezetét, illetve a festékhez (Sulfo-Cy5) torténé 6sszekapcsoldshoz sziikséges linker
tipusat el6zetesen in silico dokkolasi kisérletekkel hatdaroztam meg.
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