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Aciklama

MDS-L, MDS92 hiicre hattindan tiretilen bir insan miyelodisplastik sendrom (MDS) kaynakl hiicre hattidir ve MDS92 hticre hatti, del(5q)
kromozom anomalisine sahip bir MDS hastasinin kemik iliginden turetilmistir. MDS92, farkli farklilasma asamalarinda bulunan heterojen bir
miyeloid hiicre karisimi icerirken, MDS-L, olgunlasmamis miyeloid progenitor hiicrelerin karakteristik 6zelligi olan daha homojen 6zelliklere
sahip bir blastik alt hatti temsil eder. MDS-L, birincil MDS progenitor hiicrelerinde gorilen sitokin duyarlihgini yansitarak, in vitro proliferasyon
icin interlokin-3 (IL-3) bagimhihgini korur. Bu hata, homozigot TP53 mutasyonlari ve NRAS ve CEBPA'da ek olarak edinilen mutasyonlar dahil
olmak Uizere ¢ok sayida genetik degisiklik barindirir. Bu degisiklikler, yiksek riskli MDS igin tipik olan klonal evrim ve |6semik transformasyon
potansiyelini toplu olarak yansitir.

MDS-L, MDS patogenezi, farkllasma blogu ve terapétik direncin altinda yatan molekiler mekanizmalari arastirmak icin yaygin olarak
kullanilan bir modeldir. MDS-L kullanilarak elde edilen énemli bir bulgu, retroviral transduiksiyon yoluyla grantlosit koloni uyarici faktor
reseptoriniin (G-CSFR) zorla ekspresyonunun, G-CSF stimilasyonu zerine granulositik farklilasmayr miumkun kildigidir. Bu, morfolojik
degisiklikler, artan CD11b ekspresyonu ve terminal grantlosit olgunlasmasini gésteren nitroblue tetrazolium (NBT) indirgeme aktivitesinin
artmasiyla kanitlanmistir. Bu sonuglar, uygun sinyal bilesenleri geri yuklendiginde MDS-L'nin farklilasma kapasitesini ortaya koymus ve
MDS'deki farklilasma kusurlarini hedefleyen potansiyel gen terapisi yaklasimlari hakkinda fikir vermistir.

Genetik ve fonksiyonel ¢alismalara ek olarak, MDS-L, hastalik ilerlemesinde histon modifikasyonlarinin rolinu karakterize etmede énemli bir
rol oynamistir. Ozellikle, pediatrik gliomlarla sik iliskili ancak hematolojik malignitelerde nadir goriilen histon H3-K27M mutasyonu, MDS-L'de
tanimlanmis ve EZH2 aracil histon metilasyonunu inhibe ettigi bulunmustur. Bu epigenetik degisiklik, H3-K27 metilasyonunda yaygin bir
azalmaya yol agmis ve p16 gibi tumor supresor genlerinin ekspresyonundaki degisikliklerle baglantili bulunmustur. Farkli IL-3 kilttir kosullari
yoluyla elde edilen bu mutasyona sahip veya sahip olmayan MDS-L alt hatlari, MDS icindeki epigenetik heterojenligin ve bunun IL-3'e bagl
buytime ve terapétik yanit tizerindeki etkilerinin daha fazla arastiriimasina olanak saglamistir. Bu benzersiz ézellikler, MDS-L'yi MDS'nin
molekiler evrimi ve terapétik hedeflemesi ile akut miyeloid I6semiye dénustimini incelemek igin gii¢li bir in vitro ve in vivo model haline
getirmektedir.
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iFADE VE DUYARLILIK

Mutasyon profili

Mutasyon: CEBPA, Basit, p.GIn311Ter (c.931C>T), Heterozigot, H3C3, Basit, p.Lys28Met (c.83A>T), Heterozigot, NRAS, Basit, p.Gly12Ala
(c.35G>C), Heterozigot, TP53, Basit, c.672+1G>A, Homozigot, Not=Splice donér mutasyonu

ISLEME VE YETISTIRME

Besiyeri
RPMI 1640, w: 2.0 mM stabil Glutamin, w: 2.0 g/L NaHCO3 (Cytion makale numarasi 820700a)

Kulucka ortami 37°C, %5C02, nemlendirilmis atmosfer.

Takviyeler

Ortami %10 FBS ve 20 ng/ml IL-3 insan rekombinanti ile takviye edin.
Ayristirma reaktifi Yok

Cozme ve Kkiiltiirleme

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

Kisirlik

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 Kriyoprezervasyon ortami olarak, yeterli ¢dzilme sonrasi canlilik i¢in tam biylime ortami
(FBS dahil) + %10 DMSO veya iyilesmeyi artirmak ve kriyo-indikklenmis stresi azaltmak icin
optimize edilmis ozmoprotektanlar ve metabolik stabilizatérler iceren CM-1 (Cytion katalog
numarasi 800100) kullaniyoruz.

Saklama kosullari

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

Nakliye kosullari

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

BAGISCI
Bagiscinin yasi 52 yil
Etnik koken Japonca
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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.

Yasal Uyari

Hucrelerimiz yalnizca in vitro laboratuvar arastirma amaglari icin saglanmistir ve klinik veya tanisal kullanim icin tasarlanmamistir, insanlara
uygulanmayacak veya veterinerlik amagclari igin kullaniimayacaktir. Kullanicilar, bu hiicrelerin bir arastirma ortaminda islenmesi ve
kullaniimasina yonelik tim gecerli yonergelere ve diizenlemelere uymalidir.

Garanti

Cytion olarak Urlnlerimizin kalitesinin ve canliliginin arkasindayiz.

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

Malzeme Transfer Anlasmasi gereklidir  Yes
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