
一般情報

Description
U251 MG/TMZは、ヒト膠芽腫細胞株U251 MGのテモゾロミド耐性誘導株である。親株であるU251 MG株は成人患者の悪性膠芽腫から樹立され、高悪性度星細胞腫瘍のモデルとして広く用いられている。 U251 MG/TMZ細胞は、親株であるU251 MG細胞を、膠芽腫治療に用いられる標準的なアルキル化化学療法剤であるテモゾロミド（TMZ）の濃度を段階的に増加させながら長期にわたり曝露することで生成される。この選択過程により、親株と比較してTMZによる細胞毒性に対する感受性が著しく低下した安定した表現型が得られる。

機序的には、U251 MG/TMZ細胞におけるTMZ耐性は、O6-メチルグアニン-DNAメチルトランスフェラーゼ（MGMT）の発現亢進、DNA損傷修復能の増強、ミスマッチ修復経路の変化、および生存促進シグナルカスケードの活性化と関連している。 耐性細胞は、TMZ曝露後のアポトーシス減少を頻繁に示し、カスパーゼ活性化が低下し、ミトコンドリア経路の関与が減弱する。追加の分子適応には、PI3K/AKT、MAPK、NF-κB、またはSTAT3シグナル伝達経路の調節異常、ならびに使用される選択プロトコルに依存する薬剤輸送体および幹細胞性関連マーカーの発現変化が含まれる可能性がある。

U251 MG/TMZ細胞は親株と同様の星状細胞様形態で接着性増殖を維持するが、より高いTMZ IC50値を示し、薬剤負荷下でも持続的な増殖能を有する。 本モデルは、獲得された化学療法耐性のメカニズム解明、治療反応を予測するバイオマーカーの同定、TMZ耐性を克服する新規併用戦略の評価に広く用いられている。したがって、U251 MG/TMZは膠芽腫における治療失敗と治療感受性の研究に臨床的に関連性の高いin vitroプラットフォームを提供する。

Organism 人間

Tissue 脳

Disease アストロサイトーマ

Metastatic site 原発腫瘍の発生部位（脳）

Applications 膠芽腫におけるTMZ耐性に関する研究；後天性化学療法耐性のメカニズム；MGMTの過剰発現；DNAミスマッチ修復経路；PI3K/AKT/MAPK/NF-κBによる生存促進シグナル伝達；TMZ耐性を克服する薬剤の評価；GBM再発のモデル化；耐性バイオマーカーの発見

Synonyms U-251MG, U-251-MG, U-251_MG, U251-MG, U251MG, U-251, U251, U251n, U251N, 251 MG, 251MG

特徴

Age 75年

Gender 男性

Ethnicity 白人

Morphology 上皮様

Cell type グリア細胞（アストロサイト）

Growth
properties

信者

規制データ

Citation U251 MG/TMZ（サイトオン カタログ番号 305884）

Biosafety level 1
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NCBI_TaxID 9606

CellosaurusAccession 未割り当て（U251 MG/TMZは、TMZ耐性を有する選抜された亜系統であり、親株はU251 MG CVCL_0021である）

GMO Status 遺伝子改変なし。TMZ濃度の段階的な上昇に伴う段階的選抜により獲得されたTMZ耐性（人工的に改変されていない表現型）

生体分子データ

Tumorigenic SMRV: 陰性、Real-Time PCRで確認。

Mutational
profile

TMZ耐性

ハンドリング

Culture
Medium

DMEM、w：4.5g/Lグルコース、w：4mM L-グルタミン、w：3.7g/L NaHCO3、w：1.0mMピルビン酸ナトリウム（Cytion品番820300a）

Supplements 培地に10% FBSおよび50 µM テモゾロミド（TMZ）を添加する

Dissociation
Reagent

アキュターゼ

Doubling time 約36～48時間（TMZ耐性サブラインは、親株よりも増殖速度が遅いことが多い）

Split ratio 1～3

Seeding
density

1～3 × 10⁴ 細胞/cm²

Fluid renewal 週2～3回

Freeze
medium

凍結保存培地としては、解凍後の生存率を十分に高めるため、完全増殖培地＋10％DMSOを使用している。
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Thawing and
Culturing Cells 1. 輸送中の最適温度を維持するため、細胞はドライアイスで輸送される。

2. 凍結バイアルを受け取ったら、細胞の完全性を保つために-150℃以下で直ちに保存するか、直ちに培養が必要な場合はステップ3に進む。

3. 直ちに培養する場合は、バイアルを清浄な水と抗菌剤を入れた37℃のウォーターバスに浸し、小さな氷の塊が残るまで40～60秒間静かに撹拌して速やかに融解する。

4. 凍結バイアルを開封する前に70％エタノールで消毒する。

5. 消毒したバイアルを注意深く開け、細胞懸濁液を8mlの室温培養液を入れた15ml遠心チューブに移し、穏やかに混ぜる。

6. 混合物を200 x gで5分間遠心し、凍結培地を含む上清を注意深く捨てる。

7. 解凍後の回収に記載されている手順に従う。

Incubation
Atmosphere 37℃、5%CO2、加湿雰囲気。

Flask Coating なし

Shipping
Conditions 凍結保存された細胞株は、輸送中約-78℃を維持するのに十分な保冷剤とともに、有効な断熱包装でドライアイスとともに輸送される。受領後、直ちに容器を検査し、遅滞なくバイアルを適切な保管場所に移してください。

Storage
Conditions 長期保存の場合、バイアルを-150～-196℃の気相液体窒素に入れる。80℃での保存は、液体窒素に移す前の短い暫定措置としてのみ許容される。

品質管理および分子分析
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