7 Cytion

MDS-L

305826

ALLMAN INFORMATION

Beskrivning

MDS-L é&r en cellinje som harstammar fran myelodysplastiskt syndrom (MDS) hos manniskor och som ursprungligen etablerades fran
cellinjen MDS92, som i sin tur harstammar fran benmargen hos en patient med MDS som uppvisade en kromosomavvikelse av typen del(5q).
Medan MDS92 innehdll en heterogen blandning av myeloida celler i olika differentieringsstadier, representerar MDS-L en blastisk sublinje
med mer enhetliga egenskaper som &r karakteristiska for omogna myeloida progenitorceller. MDS-L behaller interleukin-3 (IL-3)-beroendet for
proliferation in vitro, vilket speglar den cytokinkénslighet som ses i primara MDS-progenitorceller. Linjen har flera genetiska forandringar,
inklusive homozygota TP53-mutationer och ytterligare forvarvade mutationer i NRAS och CEBPA. Dessa forandringar aterspeglar
tilsammans den klonala utvecklingen och den leukemiska transformationspotential som ar typisk fér hogrisk-MDS.

MDS-L har anvants i stor utstrdckning som modell for att undersdka de molekylara mekanismer som ligger till grund fér MDS-patogenes,
differentieringsblockering och terapeutisk resistens. En viktig upptackt med hjalp av MDS-L var att patvingad expression av
granulocytkolonistimulerande faktorreceptor (G-CSFR) via retroviral transduktion méjliggjorde granulocytisk differentiering vid G-CSF-
stimulering. Detta bevisades av morfologiska forandringar, 6kad CD11b-expression och forstarkt nitroblatt tetrazolium (NBT)-
reduktionsaktivitet, vilket indikerar terminal granulocytmognad. Dessa resultat avsl6jade MDS-L:s inneboende férmaga att differentiera sig om
lampliga signaleringskomponenter aterstalls, vilket ger insikter om potentiella genterapimetoder som riktar sig mot differentieringsdefekter i
MDS.

Forutom genetiska och funktionella studier har MDS-L varit avgdrande for att karakterisera histonmodifieringarnas roll i
sjukdomsprogressionen. Noterbart &r att histon H3-K27M-mutationen, som vanligtvis foérknippas med pediatriska gliom men ar séllsynt vid
hematologiska maligniteter, identifierades i MDS-L och visade sig hamma EZH2-medierad histonmetylering. Denna epigenetiska férandring
ledde till en omfattande minskning av H3-K27-metylering och var kopplad till forandrad expression av tumdrsuppressorgener sdsom p16.
MDS-L-sublinjer med eller utan denna mutation — som hérror fran differentierade 1L-3-odlingsforhallanden — har ytterligare maéjliggjort
utforskning av epigenetisk heterogenitet inom MDS och dess implikationer for IL-3-beroende tillvéxt och terapeutiskt svar. Dessa unika
egenskaper gor MDS-L till en kraftfull in vitro- och in vivo-modell fér att studera den molekylara utvecklingen och terapeutiska inriktningen av
MDS och dess omvandling till akut myeloid leukemi.
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UTTRYCK OCH MOTTAGLIGHET

Mutationsprofil

Mutation: CEBPA, enkel, p.GIn311Ter (c.931C>T), heterozygot, H3C3, enkel, p.Lys28Met (c.83A>T), heterozygot, NRAS, enkel, p.Gly12Ala
(c.35G>C), heterozygot, TP53, enkel, c.672+1G>A, homozygot, Anmarkning=Splice-donatormutation

HANTERING OCH ODLING

Odlingsmedium
RPMI 1640, med: 2,0 mM stabilt glutamin, med: 2,0 g/L NaHCO3 (Cytion artikelnummer 820700a)

Inkubationsatmosfar 37°C, 5%CO02, befuktad atmosfar.

Kosttillskott
Tillsatt 10 % FBS och 20 ng/ml IL-3 humant rekombinant till mediet.

Dissociationsmedel Ingen

Upptining och odling

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.

KVALITETSKONTROLL OCH KRYOKONSERVERING

Sterilitet

Mykoplasmakontaminering utesluts med hjalp av bade PCR-baserade analyser och luminiscensbaserade metoder for mykoplasmadiagnostik.
For att sakerstalla att det inte finns ndgon kontaminering av bakterier, svamp eller jast utsétts cellkulturerna for dagliga visuella inspektioner.

Frysmedel Som kryokonserveringsmedium anvander vi komplett tillvéaxtmedium (inklusive FBS) + 10%
DMSO for adekvat viabilitet efter upptining, eller CM-1 (Cytion katalognummer 800100), som
innehaller optimerade osmoprotektanter och metaboliska stabilisatorer for att forbattra
&terhamtningen och minska kryoinducerad stress.

Forvaringsférhallanden

For langtidsforvaring, placera flaskorna i flytande kvéve i angfas vid ca -150 till -196 °C. Forvaring vid -80 °C ar acceptabelt endast som ett
kort mellanliggande steg innan 6éverféring till flytande kvave.

Leveransvillkor

Kryopreserverade cellinjer skickas pa torris i validerade, isolerade forpackningar med tillrackligt med kylmedel for att halla cirka -78 °C under
hela transporten. Vid mottagandet ska behallaren omedelbart inspekteras och flaskorna utan drojsmal 6verforas till lamplig forvaring.
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JURIDISKA FRAGOR OCH SAKERHET

Sékerhetsforeskrifter
Nar man planerar att forvara en kryovial i flytande kvave for framtida upptining ar det obligatoriskt att folja strikta sakerhetsatgarder. Lampliga
skyddshandskar och skyddsklader ar nodvandiga, och ansiktsmask eller skyddsglaségon maste anvandas vid dverforing av frysta prover till

eller fran tanken med flytande kvéve. Detta for att minska risken for skador pa grund av eventuella explosioner i frysbehallaren vid
borttagning, vilket kan leda till att vassa fragment projiceras.

Ansvarsfriskrivning

Vara celler tillhandahalls uteslutande for in vitro-laboratorieforskning och &r inte avsedda for klinisk eller diagnostisk anvandning, och de ska
inte heller administreras till manniskor eller anvandas for veterindra andamal. Anvandare maste folja alla tillampliga riktlinjer och foreskrifter
for hantering och anvandning av dessa celler i en forskningsmiljo.

Garanti

P& Cytion star vi bakom vara produkters kvalitet och livskraft.

Vi garanterar att vara celler &r livsdugliga vid odlingens bérjan i 60 dagar efter leverans fran vara anlaggningar.

Vi forsékrar att allt material 6verensstéammer med de specifikationer som beskrivs i analyscertifikatet och/eller produktbladet
For fullstandig information, se var <a href=""/Who-we-are/Warranty/"" hreflang=""x-default"">Garantiforklaring
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