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NCH612, insan beyin dokusundan kaynaklanan ve anaplastik oligodendroglioma (WHO derece IlI) icin ilgili bir arastirma modeli olarak hizmet
eden, hastadan turetilmis bir oligodendrositik hiicre hattidir. Bu hiicre hatti, siklikla oligodendrogliomlarla iliskilendirilen ayirt edici bir genetik
degisiklik olan IDH1 R132H mutasyonunu barindirmaktadir. Mutasyon, timor gelisimi ve ilerlemesine katkida bulunan glioma CpG adasi
metilator fenotipi (G-CIMP) de dahil olmak izere epigenetik modifikasyonlara yol agar. Ozellikle NCH612, oligodendrogliomlarda yaygin
olarak bulunan ve daha iyi prognoz ve belirli tedavilere yanit ile iliskili genetik bir 6zellik olan 1p ve 19q kromozom kollarinin kismi bir
delesyonunu sergiler.

Calismalar NCH612'nin DNA metiltransferaz inhibitéri desitabine (DAC) karsi 6zellikle hassas oldugunu géstermistir. DAC ile tedavi, 6ncelikle
TERT'in (telomeraz ters transkriptaz) asagi regiilasyonu ve DNA hasar yanitinda yer alan bir sikline bagimli kinaz inhibitérii olan p21'in yukari
regiilasyonu yoluyla hiicre cogalmasinin ve koloni olusumunun azalmasina neden olur. ilging bir sekilde, bu hassasiyet hem IDH1
mutasyonunun hem de 1p/19q kodlamasinin varligiyla baglantili gérinmektedir, ¢ctinkt NCH1681 gibi bu delesyona sahip olmayan diger
IDH1-mutant glioma hiicre hatlari DAC'ye direng gostermektedir. Bu bulgular, DAC gibi epigenetik tedavilerin ézellikle 1p/19q kodelasyonu
olan IDH1-mutant anaplastik oligodendrogliomlarda etkili olabileceg@ini diisuindirmektedir.

Daha ileri molekuler incelemeler, NCH612 hiicrelerinde DAC tedavisinin DNA replikasyonu, hiicre déngusi diizenlemesi ve lizozomal
fonksiyonla ilgili yolaklarin zenginlesmesine yol acarak ilacin etki mekanizmasina isik tuttugunu ortaya koymaktadir. TERT'in DAC tarafindan
baskilanmasina p21 aracilik eder ve bu yolagin epigenetik tedaviye yanittaki kritik roliinii vurgular. lyi tanimlanmis genetik ve epigenetik profili
g6z oniine alindiginda, NCH612 anaplastik oligodendrogliomlarin biyolojisini incelemek ve 1p/19q kodlamasina sahip IDH1 mutant timérlere
yonelik hedefe yonelik tedaviler gelistirmek igin degerli bir in vitro modeli temsil etmektedir.

GENEL BILGILER

Aciklama

NCH612, insan beyin dokusundan kaynaklanan ve anaplastik oligodendroglioma (WHO derece IlI) icin ilgili bir arastirma modeli olarak hizmet
eden, hastadan turetilmis bir oligodendrositik hiicre hattidir. Bu hiicre hatti, siklikla oligodendrogliomlarla iligkilendirilen ayirt edici bir genetik
degisiklik olan IDH1 R132H mutasyonunu barindirmaktadir. Mutasyon, tumér gelisimi ve ilerlemesine katkida bulunan glioma CpG adasi
metilator fenotipi (G-CIMP) de dahil olmak tizere epigenetik modifikasyonlara yol agar. Ozellikle NCH612, oligodendrogliomlarda yaygin
olarak bulunan ve daha iyi prognoz ve belirli tedavilere yanit ile iliskili genetik bir 6zellik olan 1p ve 19q kromozom kollarinin kismi bir
delesyonunu sergiler.

Calismalar NCH612'nin DNA metiltransferaz inhibitori desitabine (DAC) karsi 6zellikle hassas oldugunu gostermistir. DAC ile tedavi, 6ncelikle
TERT'in (telomeraz ters transkriptaz) asagi regiilasyonu ve DNA hasar yanitinda yer alan bir sikline bagimli kinaz inhibitérii olan p21'in yukari
regilasyonu yoluyla hiicre cogalmasinin ve koloni olusumunun azalmasina neden olur. ilging bir sekilde, bu hassasiyet hem IDH1
mutasyonunun hem de 1p/19q kodlamasinin varligiyla baglantili gérinmektedir, ciinkii NCH1681 gibi bu delesyona sahip olmayan diger
IDH1-mutant glioma hiicre hatlari DAC'ye diren¢ gdstermektedir. Bu bulgular, DAC gibi epigenetik tedavilerin 6zellikle 1p/19q kodelasyonu
olan IDH1-mutant anaplastik oligodendrogliomlarda etkili olabileceg@ini diistindiirmektedir.

Daha ileri molekuler incelemeler, NCH612 hicrelerinde DAC tedavisinin DNA replikasyonu, hiicre déngiisu diizenlemesi ve lizozomal
fonksiyonla ilgili yolaklarin zenginlesmesine yol agarak ilacin etki mekanizmasina isik tuttugunu ortaya koymaktadir. TERT'in DAC tarafindan
baskilanmasina p21 aracilik eder ve bu yolagin epigenetik tedaviye yanittaki kritik roliinii vurgular. lyi tanimlanmis genetik ve epigenetik profili
g6z 6nune alindiginda, NCH612 anaplastik oligodendrogliomlarin biyolojisini incelemek ve 1p/19q kodlamasina sahip IDH1 mutant timérlere
yonelik hedefe yonelik tedaviler gelistirmek igin degerli bir in vitro modeli temsil etmektedir.

Doku Beyin

Hastalhk Anaplastik oligodendroglioma, WHO derece Ill, IDH1 mutanti (R132H)
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TANIMLAYICILAR

Kaynak gosterimi
NCH612 (Cytion katalog numarasi 300121)

NCBI Vergi Kimlik Numarasi

Cellosaurus

iSLEME VE YETISTIRME

Besiyeri

9606

CVCL x913

DMEM:Ham's F12 (1:1), w: 3.1 g/L Glukoz, w: 2.5 mM L-Glutamin, w: 15 mM HEPES, w: 0.5 mM Sodyum piruvat, w: 1.2 g/L NaHCO3 (Cytion

makale numarasi 820400a)
Kulucka ortami

Takviyeler

37°C, %5C02, nemlendirilmis atmosfer.

Besiyerine 5 mg/L heparin, 20 ng/mL bFGF, 20 mikrogram/L EGF, 5 mg/L insulin, 100 mg/L transferrin, 5,2 mikrogram/L Na-selenit, 6,3
mikrogram/L progesteron, 161,1 mikrogram/L putresin ve 50 mg/L hidrokortizon ekleyin.

Alt kiiltir olusturma

Sferoid kiltrleri alt kultiire almak icin, 1000 pl filtre uclu bir Eppendorf pipet kullanarak 5 ila 10 kez asagdi yukari pipetleme yoluyla sferoidleri
mekanik olarak ayirarak baslayin. Bundan sonra, hiicreleri peletiemek igin karisimi oda sicakhiginda 5 dakika boyunca 300g'de santrifijleyin.
Silipernatanti atin ve hiicre peletini taze kiltur ortaminda yeniden siispanse edin. Son olarak, daha fazla sferoid olusumunu tesvik etmek igin
yeniden suispanse edilen hicreleri yeni kiltir kaplarina aktarin. Bu yaklasim etkili sferoid pargcalanmasini saglar ve onlari yeni bir ortamda

surekli blyimeye hazirlar

Ekim yogunlugu

Sivi degisimi

Coziilme sonrasi toparlanma

Cozme ve kiiltiirleme

1 x 105 hiicre/mL

Her 2-3 glinde bir taze besiyeri eklenmelidir (hiicre kiltur sisesinin boyutuna bagh olarak 2
ila 5 ml).

Yavas. Coziildikten sonra hiicrelerin en az 48 saat boyunca dondurma isleminden
kurtulmasina izin verin.

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.

KALITE KONTROL VE KRIYOPREZERVASYON

Kisirhk

Mikoplazma kontaminasyonu hem PCR tabanl tahliller hem de liminesans tabanli mikoplazma tespit yontemleri kullanilarak diglanir.
Bakteriyel, fungal veya maya kontaminasyonu olmadigindan emin olmak igin hiicre kilturleri gunliik gorsel incelemelere tabi tutulur.

Dondurma ortami

Cytion GmbH
Nikola-Tesla-Str. 3
69124 Heidelberg

Tel: +49 (0)6221 405780
info@cytion.com
cytion.com

Kriyoprezervasyon ortami olarak, iyilesmeyi artirmak ve kriyo kaynakli stresi azaltmak igin
optimize edilmis ozmoprotektanlar ve metabolik stabilizattrler iceren %50 bazal ortam +
%40 FBS + %10 DMSO veya CM-1 (Cytion katalog numarasi 800100) kullaniyoruz.
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Saklama kosullari

Uzun sureli muhafaza icin flakonlari yaklasik -150 ila -196 °C'de buhar fazl sivi nitrojen igine yerlestirin. 80 °C'de saklama yalnizca sivi
nitrojene aktarilmadan 6nce kisa bir ara adim olarak kabul edilebilir.

Nakliye kosullar

Kriyoprezerve edilmis hiicre hatlari, nakliye boyunca yaklasik -78 °C'yi korumak icin yeterli sogutucu akiskan iceren, onaylanmis, yalitiimis
ambalajlarda kuru buz tzerinde gdénderilir. Teslim aldiginizda, kabi hemen inceleyin ve flakonlari gecikmeden uygun depoya aktarin.

BAGISCI
Bagiscinin yasi 39 yil
Etnik koken Kafkas

YASAL VE GUVENLIK

Giivenlik 6nlemleri

ileride ¢dzdirmek tizere sivi nitrojen icinde bir kriyoviyal saklamayi planlarken, siki giivenlik énlemlerine uymak zorunludur. Uygun koruyucu
eldivenler ve giysiler sarttir ve dondurulmus numunelerin sivi nitrojen tankina veya tanktan transferi sirasinda yiiz maskesi veya koruyucu
gozluk kullanilmasi gerekir. Bu, ¢ikarma sirasinda keskin parcgalarin firlamasina neden olabilecek potansiyel kriyoviyal patlamalardan
kaynaklanan yaralanma riskini azaltmak igindir.

Garanti

Cytion olarak urlinlerimizin kalitesinin ve canhhginin arkasindayiz.

Hucrelerimizin, tesislerimizden sevkiyattan sonra 60 giin boyunca kiltiiriin baslangicinda canh olacagini garanti ediyoruz.
Tiim malzemelerin Analiz Sertifikasi ve/veya Uriin Sayfasinda agiklanan 6zelliklere uygun oldugunu garanti ediyoruz
Tim ayrintilar icin lttfen <a href=""/Who-we-are/Warranty/™" hreflang=""x-default"">Garanti Beyanimiza bakin

Uciincii taraf sozlesmeleri gecerlidir Yes
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