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NCH®612 je linia oligodendrocytarnych buniek odvodenéa od pacienta, ktora pochadza z ludského mozgového tkaniva a slizi ako relevantny
vyskumny model pre anaplasticky oligodendrogliom (WHO grade Ill). Tato bunkova linia obsahuje mutéciu IDH1 R132H, charakteristick(
genetickd zmenu, ktora sa Casto spéja s oligodendrogliGmami. Mutécia vedie k epigenetickym modifikaciam vratane fenotypu gliémového
metylatora ostrovov CpG (G-CIMP), ktory prispieva k rozvoju a progresii nadoru. NCH612 vykazuje najma Ciastocnu deléciu ramien
chromozomu 1p a 19q, €o je geneticka charakteristika, ktora sa bezne vyskytuje u oligodendrogliomov a spaja sa s lepSou prognézou a
odpovedou na urcité terapie.

Stadie preukézali, Ze NCH612 je obzvlast citlivy na inhibitor metyltransferazy DNA decitabin (DAC). Lie¢ba DAC vedie k zniZeniu proliferacie
buniek a tvorby kolénii, a to predovsetkym prostrednictvom zniZenia regulacie TERT (telomerazovej reverznej transkriptazy) a zvysenia
regulacie p21, inhibitora cyklin-dependentnej kinazy, ktory sa podiela na reakcii na poskodenie DNA. Zaujimaveé je, Ze tato citlivost zrejme
suvisi s pritomnostou mutacie IDH1 aj s deléciou kédu 1p/19q, kedZe iné bunkové linie gliémov s mutaciou IDH1 bez tejto delécie, ako
napriklad NCH1681, vykazuju rezistenciu voci DAC. Tieto zistenia naznacuju, Ze epigenetické terapie, ako je DAC, by mohli byt obzvlast
Gcinné pri anaplastickych oligodendrogliomoch s mutaciou IDH1 a kodeleciou 1p/19q.

Dalsie molekularne vyskumy odhalili, Ze lietba DAC v bunkach NCH612 vedie k obohateniu drah stvisiacich s replikaciou DNA, regulaciou
bunkového cyklu a lyzozomalnou funkciou, €o vrha svetlo na mechanizmus Uc€inku lieku. Represia TERT pomocou DAC je sprostredkovana
p21, €o zdéraznfuje kritick Ulohu tejto dréahy v odpovedi na epigeneticku lieCbu. Vzhladom na dobre definovany geneticky a epigeneticky
profil predstavuje NCH612 cenny in vitro model na Stadium biolégie anaplastickych oligodendrogliomov a na vyvoj cielenej terapie zameranej
na IDH1-mutantné nadory s kodeleciou 1p/19q.

VSEOBECNE INFORMACIE

Popis

NCH®612 je linia oligodendrocytarnych buniek odvodena od pacienta, ktora pochadza z ludského mozgového tkaniva a slizi ako relevantny
vyskumny model pre anaplasticky oligodendrogliom (WHO grade Ill). Tato bunkova linia obsahuje mutaciu IDH1 R132H, charakteristick(
genetickl zmenu, ktora sa €asto spdja s oligodendrogliémami. Mutacia vedie k epigenetickym modifikaciam vratane fenotypu gliémového
metylatora ostrovov CpG (G-CIMP), ktory prispieva k rozvoju a progresii nadoru. NCH612 vykazuje najma Ciastocnu deléciu ramien
chromozomu 1p a 19q, €o je geneticka charakteristika, ktora sa bezne vyskytuje u oligodendrogliomov a spaja sa s lepSou progn6zou a
odpovedou na urcité terapie.

Studie preukézali, Ze NCH612 je obzvlast citlivy na inhibitor metyltransferazy DNA decitabin (DAC). Lie¢ba DAC vedie k zniZeniu proliferacie
buniek a tvorby kolonii, a to predovSetkym prostrednictvom zniZenia regulacie TERT (telomerazovej reverznej transkriptazy) a zvysenia
regulacie p21, inhibitora cyklin-dependentnej kindzy, ktory sa podiela na reakcii na poskodenie DNA. Zaujimavé je, Ze téato citlivost zrejme
suvisi s pritomnostou mutéacie IDH1 aj s deléciou kédu 1p/19q, kedZe iné bunkové linie gliémov s mutaciou IDH1 bez tejto delécie, ako
napriklad NCH1681, vykazuju rezistenciu vo¢i DAC. Tieto zistenia naznacuju, Ze epigenetické terapie, ako je DAC, by mohli byt obzvlast
Gcinné pri anaplastickych oligodendrogli6moch s mutaciou IDH1 a kodeleciou 1p/19q.

DalSie molekularne vyskumy odhalili, Ze lieéba DAC v bunkach NCH612 vedie k obohateniu drah stvisiacich s replikaciou DNA, regulaciou
bunkového cyklu a lyzozomalnou funkciou, ¢o vrha svetlo na mechanizmus G¢€inku lieku. Represia TERT pomocou DAC je sprostredkovana
p21, €o zdbrazfuje kritick Ulohu tejto drahy v odpovedi na epigeneticku lie€bu. Vzhladom na dobre definovany geneticky a epigeneticky
profil predstavuje NCH612 cenny in vitro model na Stadium biolégie anaplastickych oligodendrogliomov a na vyvoj cielenej terapie zameranej
na IDH1-mutantné nadory s kodeleciou 1p/19q.

Tkanivo Mozog

Choroba Anaplasticky oligodendrogliom, WHO stupen Ill, mutacia IDH1 (R132H)

KLASIFIKACIA

Organizmus Clovek

Sex Muz

Urovei biologickej bezpeénosti 1
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IDENTIFIKATORY
Citacia
NCH612 (katalégové €islo Cytion 300121)

Danové identifikacné ¢islo NCBI 9606

Cellosaurus CVCL x913

MANIPULACIA A KULTIVACIA

Kultivaéné médium
DMEM:Ham's F12 (1:1), w: 3,1 g/l glukézy, w: 2,5 mM L-glutaminu, w: 15 mM HEPES, w: 0,5 mM pyruvatu sodného, w: 1,2 g/l NaHCO3
(Cislo vyrobku Cytion 820400a)

Inkuba¢na atmosféra 37 °C, 5 %CO02, zvlhéena atmosféra.

Doplnky stravy
Do Zivného média pridajte 5 mg/L heparinu, 20 ng/mL bFGF, 20 mikrogramov/L EGF, 5 mg/l inzulinu, 100 mg/I transferinu, 5,2 mikrogramov/I
seleni¢nanu sodného, 6,3 mikrogramov/l progesterénu, 161,1 mikrogramov/l putrescinu a 50 mg/I hydrokortizénu

RozmnoZovanie kultir

Pri subkultivacii sféroidnych kultdr za¢nite mechanickou disociaciou sféroidov pipetovanim hore a dole 5 az 10-krat pomocou pipety
Eppendorf s 1000 pl filtraénymi Spi€kami. Potom zmes odstredujte pri 300 g poc¢as 5 min(t pri izbovej teplote, aby sa bunky peletizovali.
Supernatant zlikvidujte a pelety buniek znovu rozpustte v €erstvom kultivatnom médiu. Nakoniec preneste resuspendované bunky do novych
kultivacnych nadob, aby ste podporili dalSiu tvorbu sféroidov. Tento postup zabezpecuje ucinny rozpad sféroidov a pripravuje ich na dalSi rast
v novom prostredi

Hustota vysevu 1 x 105 buniek/ml

Obnova kvapaliny Kazdé 2 az 3 dni sa musi pridat’ ¢erstvé médium (2 az 5 ml v zavislosti od velkosti banky s
bunkovou kultdrou).

Zotavenie po rozmrazeni Pomalé. Po rozmrazeni nechajte bunky zotavovat sa z procesu zmrazovania aspon 48
hodin.

Rozmrazovanie a kultivacia

Confirm that the vial remains deeply frozen upon delivery, as cells are shipped on dry ice to maintain optimal temperatures during transit.
Upon receipt, either store the cryovial immediately at temperatures below -150°C to ensure the preservation of cellular integrity, or proceed to
step 3 if immediate culturing is required.

For immediate culturing, swiftly thaw the vial by immersing it in a 37°C water bath with clean water and an antimicrobial agent, agitating gently
for 40-60 seconds until a small ice clump remains.

Perform all subsequent steps under sterile conditions in a flow hood, disinfecting the cryovial with 70% ethanol before opening.

Carefully open the disinfected vial and transfer the cell suspension into a 15 ml centrifuge tube containing 8 ml of room-temperature culture
medium, mixing gently.

Centrifuge the mixture at 300 x g for 3 minutes to separate the cells and carefully discard the supernatant containing residual freezing
medium.

Gently resuspend the cell pellet in 10 ml of fresh culture medium. For adherent cells, divide the suspension between two T25 culture flasks;
for suspension cultures, transfer all the medium into one T25 flask to promote effective cell interaction and growth.

Adhere to established subculture protocols for continued growth and maintenance of the cell line, ensuring reliable experimental outcomes.

KONTROLA KVALITY A KRYOKONZERVACIA

Sterilita

Kontaminécia mykoplazmami sa vylu€uje pomocou testov zaloZenych na PCR a metdd detekcie mykoplaziem zaloZenych na luminiscencii.
Aby sa zabezpecilo, Ze nedoslo ku kontaminacii baktériami, hubami alebo kvasinkami, bunkové kultiry sa denne vizualne kontroluju.
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https://www.cellosaurus.org/CVCL_x913

Mrazové médium Ako kryokonzervacné médium pouzivame 50 % bazalne médium + 40 % FBS + 10 % DMSO
alebo CM-1 (katalogoveé Cislo Cytion 800100), ktoré obsahuje optimalizované
osmoprotektanty a metabolické stabilizatory na zlepSenie regeneracie a znizenie stresu
sposobeného kryo.

Podmienky skladovania

Na dlhodobé uchovavanie umiestnite injekéné liekovky do kvapalnej fazy dusika v pare pri teplote priblizne -150 az -196 °C. Skladovanie pri
teplote -80 °C je prijatelné len ako kratky prechodny krok pred presunom do tekutého dusika.

Dopravné podmienky

Kryokonzervované bunkové linie sa prepravuji na suchom lade v overenych, izolovanych obaloch s dostato€énym mnozstvom chladiva na
udrzanie teploty priblizne -78 °C pocas celej prepravy. Po prijati ihned skontrolujte obal a bezodkladne premiestnite injekéné liekovky do
vhodného skladu.

DARCA
Vek darcu 39 rokov
Etnicka prislusnost’ Kaukazsky

PRAVNE INFORMACIE A BEZPECNOST

Bezpecnostné opatrenia

Pri planovani uskladnenia kryovirusu v kvapalnom dusiku na buddce rozmrazenie je potrebné dodrZiavat prisne bezpe€nostné opatrenia.
Vhodné ochranné rukavice a odev st nevyhnutné a pocas prenosu zmrazenych vzoriek do nadrze s tekutym dusikom alebo z nej sa
vyzaduje pouZivanie tvarovej masky alebo ochrannych okuliarov. Je to z dévodu zniZenia rizika poranenia v dosledku moznej explézie
kryovirusu pri vyberani, ktord moéZe mat za nasledok vymrstenie ostrych tlomkov.

Zaruka

V spolocnosti Cytion si stojime za kvalitou a Zivotaschopnostou naSich produktov.

Garantujeme, Ze naSe bunky budu Zivotaschopné na zaciatku kultivacie po€as 60 dni po odoslani z naSich zariadeni.
Zaru€ujeme, ze vSetky materidly zodpovedaju Specifikdciam opisanym v certifikate analyzy a/alebo v produktovom liste
" hreflang=""x-default"">Vyhlaseni o zaruke

Uplné informécie najdete v nasom <a href=""/Kto sme/zéaruka/

Platia zmluvy s tretimi stranami Yes
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