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Kuvaus

MDS-L on ihmisen myelodysplastisesta oireyhtymasta (MDS) peraisin oleva solulinja, joka on alun perin perustettu MDS92-solulinjasta, joka
puolestaan on peraisin MDS-potilaan luuytimestd, jolla oli del(5qg)-kromosomipoikkeavuus. MDS92 sisélsi heterogeenisen sekoituksen
myeloidisoluja eri erilaistumisvaiheissa, kun taas MDS-L edustaa blastista alalinjaa, jolla on yhtenaisemmat ominaisuudet, jotka ovat tyypillisia
epakypsille myeloidisille esisoluille. MDS-L sailyttaa interleukiini-3:n (IL-3) riippuvuuden proliferaatiossa in vitro, mika heijastaa primaaristen
MDS-esisolujen sytokiinien herkkyytté. Linjassa on useita geneettisia muutoksia, mukaan lukien homotsygoottiset TP53-mutaatio ja
lisamuutokset NRAS- ja CEBPA-geeneissa. Nama muutokset heijastavat yhdessé klonaalista evoluutiota ja leukemian
transformaatiopotentiaalia, jotka ovat tyypillisia korkean riskin MDS:lle.

MDS-L:aa on kaytetty laajasti mallina MDS:n patogeneesin, erilaistumisen eston ja terapeuttisen resistenssin taustalla olevien
molekyylimekanismien tutkimisessa. Yksi merkittava MDS-L:4& kayttéen tehty havainto oli se, etta retroviraalisen transduktion avulla
aikaansaatu granulosyyttikasvutekijan reseptorin (G-CSFR) pakotettu ilmentyminen mahdollisti granulosyyttien erilaistumisen G-CSF-
stimulaation jalkeen. Tama todettiin morfologisilla muutoksilla, lisdantyneella CD11b-ilmentymalla ja lisdéntyneella nitroblue tetrazolium (NBT)
-pelkistysaktiivisuudella, jotka viittaavat granulosyyttien lopulliseen kypsymiseen. Nama tulokset paljastivat MDS-L:n sisaisen kyvyn erilaistua,
jos asianmukaiset signalointikomponentit palautuvat, ja tarjosivat tietoa mahdollisista geeniterapia-lahestymistavoista, jotka kohdistuvat
MDS:n erilaistumisvirheisiin.

Geneettisten ja toiminnallisten tutkimusten liséksi MDS-L on ollut keskeisessd asemassa histonimuutosten roolin karakterisoinnissa taudin
etenemisessa. Erityisesti histoni H3-K27M-mutaatio, joka liittyy yleisesti lasten glioomiin mutta on harvinainen hematologisissa
pahanlaatuisissa kasvaimissa, tunnistettiin MDS-L:ssa ja sen havaittiin estavan EZH2-vélitteista histonimetylaatiota. Tama epigeneettinen
muutos johti H3-K27-metylaation laajamittaiseen véhenemiseen ja liittyi p16:n kaltaisten tuumorisuppressorigeenien ilmentymisen
muutokseen. MDS-L-alalinjat, joissa on tai ei ole tatd mutaatiota — joka on saatu aikaan erilaisilla IL-3-viljelyolosuhteilla — ovat
mahdollistaneet MDS:n epigeneettisen heterogeenisyyden ja sen vaikutusten IL-3-riippuvaiseen kasvuun ja terapeuttiseen vasteeseen
tutkimisen. Nama ainutlaatuiset ominaisuudet tekevat MDS-L:sté tehokkaan in vitro- ja in vivo -mallin MDS:n molekyylikehityksen ja
terapeuttisen kohdentamisen seka sen muuttumisen akuutiksi myelooiseksi leukemiaksi tutkimiseen.
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ILMENTYMINEN JA ALTTIUS

Mutaatioprofiili

Mutaatio: CEBPA, yksinkertainen, p.GIn311Ter (c.931C>T), heterotsygoottinen, H3C3, yksinkertainen, p.Lys28Met (c.83A>T),
heterotsygoottinen, NRAS, yksinkertainen, p.Gly12Ala (c.35G>C), heterotsygoottinen, TP53, yksinkertainen, c.672+1G>A, homotsygoottinen,
huomautus = splice-donorimutaatio

KASITTELY JA VILJELY

Viljelyalusta
RPMI 1640, w: 2,0 mM stabiilia glutamiinia, w: 2,0 g/L NaHCO3 (Cytionin artikkelinumero 820700a)

Inkubaatioilma 37 °C, 5 %CO2, kostutettu ilmakeha.

Ravintolisat

Lisaa véliaineeseen 10 % FBS ja 20 ng/ml IL-3 ihmisen rekombinanttia.
Dissosiaatioreagenssi Ei mitdan

Sulatus ja viljely

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.

LAADUNVALVONTA JA KRYOSAILYTYS

Hedelmattomyys
Mykoplasmakontaminaatio suljetaan pois sek& PCR-pohjaisilla méaérityksilla etté luminesenssiin perustuvilla mykoplasman

osoitusmenetelmilla.
Bakteeri-, sieni- tai hiivakontaminaation valttamiseksi soluviljelmét tarkastetaan paivittéin silmamaaraisesti.

Jaadytysaine Kryoséilytysmediana kaytamme taydellista kasvualustaa (mukaan lukien FBS) + 10 %
DMSO:ta riittdvan sulatuksen jalkeisen elinkelpoisuuden varmistamiseksi tai CM-1:ta
(Cytionin luettelonumero 800100), joka siséltdd optimoituja osmoprotectantteja ja
metabolisia stabilisaattoreita, jotka parantavat elpymista ja vahentéavat kryosailytyksen
aiheuttamaa stressia.

Sailytysolosuhteet

Pitk&aikaissailytysta varten injektiopullot asetetaan hdyryfaasissa olevaan nesteméaiseen typpeen noin -150 - -196 °C:een. Sdilytys -80 °C:ssa
on hyvaksyttavaa vain lyhyena valivaiheena ennen siirtoa nestemaiseen typpeen.

Toimitusehdot

Kryoséilytetyt solulinjat kuljetetaan kuivajadssa validoidussa, eristetysséa pakkauksessa, jossa on riittavasti kylméainetta, jotta lampétila pysyy
noin -78 °C:ssa koko kuljetuksen ajan. Pakkaus on tarkastettava valittbmasti sen vastaanottamisen jélkeen ja injektiopullot on siirrettéava
viipymatté asianmukaiseen varastoon.
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Etnisyys Japanilainen

OIKEUDELLISET JA TURVALLISUUSASIAT

Turvallisuusohjeet

Kun suunnitellaan kryoputken sailyttdmista nestemaisessa typessa sulatusta varten, on noudatettava tiukkoja turvatoimenpiteita.
Asianmukaiset suojakasineet ja -vaatteet ovat valttamattdomia, ja kasvonaamarin tai suojalasien kaytté on valttamatonta siirrettaessa
jaédytettyja naytteita nestetyppisailioon tai siité pois. Talla pyritdédn pienentdémaan loukkaantumisriskid, joka aiheutuu kryoputkien
mahdollisista rajahdyksistd, jotka voivat aiheuttaa terévien sirpaleiden sinkoutumisen.

Vastuuvapauslauseke

Solujamme tarjotaan yksinomaan in vitro -laboratoriotutkimustarkoituksiin, eika niité ole tarkoitettu kliiniseen tai diagnostiseen kayttoon, eika
niitd saa antaa ihmisille tai kayttaa elainlaakinnallisiin tarkoituksiin. Kayttajien on noudatettava kaikkia sovellettavia ohjeita ja maarayksia,
jotka koskevat ndiden solujen késittelya ja kayttoa tutkimusymparistossa.

Takuu

Me Cytionilla seisomme tuotteidemme laadun ja elinkelpoisuuden takana.

Takaamme, ettéd solumme ovat elinkelpoisia viljelyn alkaessa 60 paivan ajan sen jalkeen, kun ne on lahetetty laitoksestamme.
Vakuutamme, etta kaikki materiaalit ovat analyysitodistuksessa ja/tai tuoteselosteessa kuvattujen eritelmien mukaisia
Liséatietoja on <a href=""/Who-we-are/Warranty/"" hreflang="""x-default"">Takuulausumassa

Aineiden siirtoa koskeva sopimus Yes
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