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Fluoreszcens ligandumok eloallitasa G-fehérje kapcsolt receptorok
jelolésére

Szab6 Renata, II. évf. (MSc)

TémavezetSk: Dr. Abranyi-Balogh Péter tudomanyos munkatérs, c. egyetemi docens
ELKH TTK SZKI Gyoégyszerkémiai Kutatocsoport
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Az 1990-es évektdl kezdddden drdmaian megnétt az opioidokkal torténd visszaéléshez, illetve
tuladagolashoz kothetd korhazi kezelések és halalesetek szama. Az Egyesiilt Allamokban 2021-ben kozel 108 ezer
ember halt meg vénykételes, valamint tiltott opioid tiladagolas kovetkeztében.! A szerhasznalati zavarokban
szenveddk kezelésére sikeresen alkalmaznak p-opioid-receptort célz6 hatdanyagokat, mint buprenorfin, a metadon
vagy a naltrexon. Az ismert gydgyszerek mellékhatasai miatt azonban az 1j terapias célpontok azonositasara

iranyuld kutatasok aktiv teriiletnek szdmitanak.?

Kutatocsoportunk a KOKI Molekularis Neurobiologiai Laboratoriumaval egyiittmiikddve kidolgozott
egy Uj nagyfelbontasii mikroszkdpos eljarast, amely soran fluoreszcens molekuldk segitségével nanométeres
pontossaggal lehet farmakoldgiai méréseket végezni receptorokon, ioncsatornakon vagy akar enzimeken is.® A
PharmacoSTORM modszer segitségével jobban megérhetjiik kiilonbdz6 betegségek neurobiologiai

Osszefiiggéseit, igy hozzajarulhatunk az opioid-valsag okozta tuladagolas és fliggdség kezeléséhez is.

Munkam soran célul tiiztem ki az orexin (1), a D;-dopamin (2), valamint a k-opioid (3) G-fehérje kapcsolt

receptor célpontra fokuszalt fluoreszcens ligandumok eldallitasat (1. abra).
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< 0
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1, ACT-462206 szarmazék 2, SKF-83566 szarmazék 3, JDTic szarmazék

1. abra: A TDK munkam soran eloallitani kivant fluorveszcens ligandumok

A ligandumok pontos szerkezetét, illetve a festékhez (Sulfo-Cy5) torténd osszekapcsolashoz sziikséges

linker tipusat el6zetesen in silico dokkolasi kisérletekkel hataroztam meg.

! Naprakész, széleskorii online adatok epidemiologiai kutatésokrol az USA-ban, www.wonder.cdc.gov
2 Rasmussen, K.; White, D. A.; Acri, J. B. Neuropsychopharmacol. 2019, 44, 657-659.

¥ Prokop, S.; Abranyi-Balogh, P. et al. Nat. Commun. 2021, 12, 1-19.
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Fluoreszcens ligandumok elédllitisa G-fehérje kapcsolt receptorok jelolésére

cimii TDK-dolgozat elkészitéséért a zsiiri javaslata alapjan

I. dijban

(az EUROAPI Hungary Kft. Hermecz Istvan-dija)

részesiil.

Budapest, 2022. november 17.
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