ABSTRAKT

Ptesna role opioidnich receptorti v drogové zavislosti a také modula¢ni mechanizmus,
jakym jsou tyto receptory ovlivilovany monovalentnimi ionty, nejsou doposud zcela
vysvétleny. Nase vysledky podporuji nazor, Ze mechanizmus zavislosti na morfinu je
primarné zaloZen na desenzitizaci odpovédi p- a d-opioidnich receptori. Desenzitizace
nastava jiz na Urovni funk¢ni aktivity G proteind. Dlouhodobé vystaveni potkanli piisobeni
morfinu mélo za nasledek zvySeni poctu 8-opioidnich receptorti a zménu jejich citlivosti vici
sodnym iontim. Analyza inhibi¢niho vlivu riznych monovalentnich iontli na vazbu agonisty
v bundné linii §-OR-Gila (Cys””'-Ile’')-HEK293 potvrdila preferenéni citlivost
d-opioidniho receptoru k sodnym iontim. Podafilo se ndm rozliit vysoko- a nizkoafinni
vazebna mista pro sodné ionty.

Biofyzikdlni analyza interakce iontli lithia, sodiku, drasliku a cesia s plazmatickou
membranou bunék HEK293 pomoci fluorescenénich technik ukazala na vyznam polarnich
skupin ptfitomnych v povrchové vrstvé membrany. Pravé do této oblasti je mozné umistit

vazebna mista s nizkou afinitou.
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