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Allman information

Description

Organism

Tissue

Disease

Metastatic site

Applications

U251 MG/TMZ ar ett temozolomidresistent derivat av den humana glioblastomcellinjen U251 MG. Den
ursprungliga U251 MG-linjen etablerades fran ett malignt gliom hos en vuxen patient och anvénds ofta som
modell for hoggradiga astrocytiska tumorer. U251 MG/TMZ-celler genereras genom stegvis, langvarig
exponering av den ursprungliga U251 MG-linjen for 6kande koncentrationer av temozolomid (TMZ), det
standardiserade alkylerande kemoterapeutiska medlet som anvands vid behandling av glioblastom. Detta
urvalsforfarande resulterar i en stabil fenotyp som kdnnetecknas av en signifikant minskad kanslighet for TMZ-
inducerad cytotoxicitet jamfort med den ursprungliga linjen.

Mekanistiskt ar TMZ-resistens i U251 MG/TMZ-celler vanligtvis forknippad med uppreglering av 06-metylguanin-
DNA-metyltransferas (MGMT), forbattrad DNA-skadereparationsformaga, forandringar i mismatch-
reparationsvagar och aktivering av pro-overlevnadssignalkaskader. Resistenta celler uppvisar ofta minskad
apoptos efter TMZ-exponering, med minskad kaspasaktivering och ddmpad mitokondriell vagsaktivering.
Ytterligare molekyldra anpassningar kan inkludera dysregulering av PI3K/AKT-, MAPK-, NF-kB- eller STAT3-
signalvagar, samt forandrad expression av ldkemedelstransportdrer och stamcellsassocierade markorer,
beroende pa vilket selektionsprotokoll som anvands.

U251 MG/TMZ-celler uppratthaller adherent tillvaxt med astrocytisk morfologi som liknar den ursprungliga
linjen, men uppvisar hogre TMZ 1C50-varden och ihallande proliferation under [dkemedelspress. Denna modell
anvands i stor utstrackning for att underséka mekanismer for forvarvad kemoresistens, identifiera biomarkorer
som forutsager terapeutiskt svar och utvardera nya kombinationsstrategier som syftar till att vervinna TMZ-
resistens. Som sddan utgdr U251 MG/TMZ en kliniskt relevant in vitro-plattform for att studera
behandlingsmisslyckande och terapeutisk sarbarhet vid glioblastom.

Manniskan

Hjarna

Astrocytom

Primartumorens lokalisation (hjarnan)

Forskning om TMZ-resistens vid glioblastom; mekanismer for forvarvad kemoresistens; dveruttryck av MGMT;
DNA-mismatch-reparationsvagen; PI3K/AKT/MAPK/NF-kB-signalvagar som framjar celléverlevnad; utvardering
av lakemedel som Gvervinner TMZ-resistens; modellering av GBM-aterfall; upptéckt av biomarkdrer for resistens

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

Age 75 ar

Gender Man
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Ethnicity Kaukasisk
Morphology Epitelliknande

Cell type Gliaceller (astrocytiska)
Growth Féljsam

properties

Lagstadgade uppgifter

Citation U251 MG/TMZ (Cytion katalognummer 305884)
Biosafety level 1
NCBI_TaxID 9606

CellosaurusAccession Ej tilldelad (U251 MG/TMZ &r en utvald TMZ-resistent sublinje; féréldralinjen U251 MG CVCL_0021)

GMO Status Ingen genetisk modifiering; TMZ-resistens uppnadd genom stegvis selektion vid stigande TMZ-
koncentrationer (icke-genmodifierad fenotyp)

Biomolekylara data

Tumorigenic SMRV: Negativt, vilket bekréftats med realtids-PCR
Mutational TMZ-resistent
profile
Hantering
Culture DMEM, w: 4,5 g/L glukos, w: 4 mM L-glutamin, w: 3,7 g/L NaHCO3, w: 1,0 mM natriumpyruvat (Cytion
Medium artikelnummer 820300a)
Supplements Tillsatt 10 % FBS och 50 uM temozolomid (TMZ) till mediet.
Dissociation Accutase
Reagent
Doubling time ca 36-48 timmar (TMZ-resistenta sublinjer férékar sig ofta langsammare &n moderlinjen)
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Split ratio

Seeding
density

Fluid renewal

Freeze
medium

Thawing and

1till 3

1till 3 x 10* celler/cm?

2 till 3 ganger per vecka

Som kryopreserveringsmedium anvander vi komplett tillvaxtmedium + 10% DMSO for adekvat viabilitet efter
upptining.

e 1. Bekrafta att flaskan ar djupfryst vid leverans, eftersom cellerna skickas pa torris for att bibehalla
optimala temperaturer under transporten.

2. Vid mottagandet ska du antingen forvara kryovialen omedelbart vid temperaturer under -150 °C for att
sdkerstalla att cellernas integritet bevaras, eller ga vidare till steg 3 om omedelbar odling krévs.

3. Vid omedelbar odling ska injektionsflaskan snabbt tinas genom att den sénks ned i ett 37 °C vattenbad
med rent vatten och ett antimikrobiellt medel och omrors forsiktigt i 40-60 sekunder tills en liten
isklump aterstar.

4. Utfor alla efterfoljande steg under sterila forhallanden i en flodeshuv och desinficera kryovialerna med
70 % etanol innan de 6ppnas.

5. Oppna forsiktigt den desinficerade flaskan och dverfor cellsuspensionen till ett 15 ml centrifugrér som
innehaller 8 ml rumstempererat odlingsmedium och blanda forsiktigt.

6. Centrifugera blandningen vid 200 x g i 5 minuter och kassera forsiktigt supernatanten som innehaller
frysmedium.

7. Folj den procedur som beskrivs under Post-Thaw Recovery

Incubation

Atmosphere 37°C, 50/OCO2, befuktad atmosfar.

Flask Coating Ingen

Shipping

Conditions 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 dréjsmal 6verforas till lamplig forvaring.
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Storage

Conditions For langtidsforvaring, placera flaskorna i flytande kvéve i angfas vid ca -150 till -196 °C. Férvaring vid -80 °C ar

acceptabelt endast som ett kort mellanliggande steg innan overforing till flytande kvéave.

Kvalitetskontroll och molekylar analys
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