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Informatii generale

Description
Linia celulara GIST-T1 este un model binecunoscut de tumora stromala gastrointestinala (GIST) umana, derivata

dintr-o leziune pleurala metastatica secundara unei GIST gastrice primare la o femeie adulta de origine
japoneza. Analizele imunohistochimice au confirmat o pozitivitate puternica pentru c-KIT (CD117) si CD34, doi
markeri caracteristici ai GIST, in timp ce linia a fost negativa pentru desmina, S-100 si actina alfa a muschiului
neted, confirmand originea sa non-musculara si non-neurala. Studiile citogenetice au relevat un cariotip
hipodiploid cu anomalii cromozomiale complexe, inclusiv un cromozom inelar si mai multe translocatii
dezechilibrate. Hibridizarea genomica comparativa (CGH) si analizele FISH au evidentiat amplificari de nivel
ridicat in regiunile 3q26.1-27, 5p12-15.1 si 7q21.3-36, adesea asociate cu amplificarea oncogenelor in GIST.

GIST-T1 prezinta o deletie in-frame de 57 de nucleotide, relevantd din punct de vedere clinic, in exonul 11 al
genei *KIT* (V570-Y578), una dintre cele mai frecvente mutatii la pacientii cu GIST si o tinta critica a inhibitorilor
de tirozin-kinaza, precum imatinib. Acest lucru a facut din GIST-T1 un model esential pentru studierea
oncogenezei determinate de KIT si a rdspunsului terapeutic. Tn cultura pe termen lung, celulele GIST-T1 prezint3
o proliferare stabila siisi pastreaza sensibilitatea la imatinib, cu exceptia cazului in care sunt selectate in mod
specific pentru rezistenta. Sublinii derivate rezistente ale GIST-T1 au fost generate in scopuri de cercetare si
prezinta mutatii KIT secundare (de exemplu, D820V sau D820Y), permitand studierea mecanismelor de
rezistentd si a modificarilor transcriptionale adaptative. Aceste modele rezistente prezinta alterari ale genelor
legate de detoxifiere, reglarea ciclului celular si evitarea apoptozei.

GIST-T1 a contribuit, de asemenea, la descoperirea unor noi factori oncogeni in GIST, inclusiv gene de fuziune
precum EXOC2-AK7, identificate Tn subliniile rezistente la imatinib. Studiile functionale au demonstrat ca aceste
gene de fuziune sporesc capacitatile proliferative si migratorii ale celulelor GIST si le sensibilizeaza la imatinib,
indicand noi cai terapeutice. Prezenta super-potentatorilor asociati cu GIST si a retelelor de factori de
transcriptie (de exemplu, HAND1 in progresia metastaticd) consolideaza si mai mult utilitatea modeluluiin
descifrarea arhitecturii epigenetice si transcriptionale a GIST. In ansamblu, GIST-T1 oferd un sistem robust,
validat genetic si fenotipic, pentru studierea biologiei, a raspunsului la medicamente si a mecanismelor de
rezistentd ale tumorilor stromale gastrointestinale.

Organism Oom
Tissue Metastatic
Disease Tumora stromala gastrointestinala

Metastatic site Efuziune pleurald

Synonyms GIST-T-1,GISTT1, T1
Caracteristici
Age 47 de ani
Gender Femei
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Ethnicity Japonez3

Cell type Celula interstitial3 a lui Cajal
Growth Aderent

properties

Date de reglementare

Citation GIST-T1 (numér de catalog Cytion 305777)
Biosafety level 1
NCBI_TaxID 9606

CellosaurusAccession CVCL_4976

Date biomoleculare

Mutational Mutatie: KIT, simpld, p.Val560_Tyr578del (c.1679_1735del), heterozigota
profile
Manipulare
Culture RPMI 1640, cu: 2,0 mM glutamina stabild, cu: 2,0 g/L NaHCO3 (numdr articol Cytion 820700a)
Medium
Supplements Suplimentati mediul cu 10% FBS
Dissociation Accutase
Reagent

Doubling time 48 deore

. 4 2
Seeding 1-4x10 cel'®/cm
density
Fluid renewal de 2 pani la 3 ori pe sdptdmana
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Freeze Ca mediu de crioconservare, folosim mediu de crestere complet (inclusiv FBS) + 10% DMSO pentru o viabilitate
medium adecvatd dupa dezghetare sau CM-1 (numar de catalog Cytion 800100), care include osmoprotectanti optimizati
si stabilizatori metabolici pentru a spori recuperarea si a reduce stresul indus de criogenie.

Thawing and
Culturing Cells s < - . . <
g 1. Confirmati ca flaconul ramane profund inghetat la livrare, deoarece celulele sunt expediate pe gheata
carbonica pentru a mentine temperaturi optime Tn timpul transportului.
2. La primire, fie depozitati crioviola imediat la temperaturi sub -150 °C pentru a asigura pastrarea
integritatii celulare, fie treceti la etapa 3 daca este necesara cultivarea imediata.
3. Pentru cultivarea imediatd, dezghetati rapid flaconul prin scufundarea acestuia intr-o baie de apa la 37
°C cu apa curata si un agent antimicrobian, agitandu-l usor timp de 40-60 de secunde pana cand rdmane
0 micd aglomerare de gheata.
4. Se efectueaza toate etapele ulterioare in conditii sterile, intr-o hota cu flux, dezinfectand crioviola cu
etanol 70% Tnainte de deschidere.
5. Se deschide cu grija flaconul dezinfectat si se transfera suspensia celulara intr-un tub de centrifugare de
15 ml care contine 8 ml de mediu de cultura la temperatura camerei, amestecand usor.
6. Se centrifugheaza amestecul la 300 x g timp de 3 minute pentru a separa celulele si se arunca cu grija
supernatantul care contine mediul de congelare rezidual.
7. Se resuspenda usor peletul celular in 10 ml de mediu de cultura proaspat. Pentru celulele aderente,
Tmpartiti suspensia intre doua flacoane de cultura T25; pentru culturile in suspensie, transferati tot
mediul intr-un flacon T25 pentru a promova interactiunea si cresterea celulara eficienta.
8. Respectati protocoalele de subcultura stabilite pentru cresterea si mentinerea continua a liniei celulare,
asigurand rezultate experimentale fiabile.
Incubation
Atmosphere 37°C, 5% s atmosferd umidificata.
Shipping
Conditions Liniile celulare crioconservate sunt expediate pe gheata carbonica in ambalaje izolate, validate, cu suficient
agent frigorific pentru a mentine aproximativ -78 °C pe toatd durata transportului. La primire, se inspecteaza
imediat recipientul si se transfera fara intarziere fiolele in depozitul corespunzator.
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Storage
Conditions Pentru conservarea pe termen lung, flacoanele se plaseaza in azot lichid in faza de vapori la o temperatura

cuprinsa Tntre -150 si -196 °C. Pastrarea la -80 °C este acceptabild doar ca o scurta etapa intermediara inainte de
transferul in azot lichid.

Controlul calitatii / Profil genetic / HLA

Sterility
Contaminarea cu micoplasma este exclusa utilizdnd atat teste bazate pe PCR, cat si metode de detectare a
micoplasmei bazate pe luminescenta.
Pentru a se asigura ca nu exista contaminare bacteriana, fungica sau de drojdie, culturile celulare sunt supuse
unor inspectii vizuale zilnice.
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