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DMS-114 je ludska bunkova linia malobunkového karcinému plic (SCLC) s jedinecnymi vlastnostami, ktoré ju
odlisuju od inych podtypov SCLC. Nedavny vyskum naznacil, Ze DMS-114, ktory bol predtym zaradeny do
kategérie SCLC exprimujliceho YAP1 (SCLC-Y), obsahuje patogénne mutacie v SMARCA4, podjednotke ATPazy
komplexu prestavovania chromatinu SWI/SNF. Tieto mutacie sa spajaju s nepritomnostou mutacii RB1, ¢o je v
rozpore s typickym mutacnym prostredim SCLC, ktoré sa bezne vyznacuje si¢asnymi zmenami TP53 a RB1.
Profil tejto bunkovej linie zahiria znizenud expresiu mRNA a proteinu SMARCA4, o prispelo k jej preklasifikovaniu
na nediferencovany nador s deficitom SMARCA4 (SMARCA4-UT), a nie na tradi¢ny SCLC. Morfologické
hodnotenia ukazali, Ze DMS-114 sa viac priblizuje hrudnému SMARCA4-UT, pricom vykazuje znaky, ako je nizZsia
expresia neuroendokrinnych markerov a charakteristicky imunohistochemicky profil.

Revidovana klasifikacia DMS-114 ako malignity s deficitom SMARCA4, a nie ako SCLC, ma vyznamné dosledky
pre jeho pouZitie ako predklinického modelu. SlUZi ako ddleZity zdroj na Stidium terapeutickych stratégii
zameranych na drahy suvisiace s SMARCA4 a na skiimanie bioldgie agresivnych hrudnych karcinémov, ktoré
napodobriuji SCLC. Na rozdiel od konven¢ného SCLC sa nadory s deficitom SMARCA4 vratane DMS-114 ¢asto
vyznacuju jedine¢nymi profilmi génovej expresie, ktoré sa vyznacuju vysokou expresiou YAP1, stratou urcitych
neuroendokrinnych markerov a odliSnou molekularnou zranitelnostou. Tento poznatok zdérazriuje
nevyhnutnost komplexnej molekularnej a histopatologickej analyzy pre presnd klasifikaciu nadorov a vyvoj
Ucinnych lieCebnych stratégii.
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Biosafety level 1
NCBI_TaxID 9606
CellosaurusAccession CVCL_1174

Biomolekularne udaje
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Epidermalny rastovy faktor (EGF), komplement (CR3)

Expresia génov: adrenokortikotropin (adrenokortikotropny hormén, ACTH), bombesin, glukagdn, 17 beta
estradiol, oxytocin - neurofyzin (OT-NP)

Leu 7 +, My23 +,CD11b +

Ano, na nahych mysiach

Mutacia: Glu1310Ter (c.3928G>T), homozygotna; Mutacia: SMARCA4, p.Glu1310Ter (c.3928G>T), homozygotna:
Mutdcia: PARD3B, Ex2-14del, homozygotna; Mutacia: PARD3B, p.c: TP53, p.Arg213Ter (c.637C>T), homozygotna

Waymouth's MB 752/1 medium (Tento vyrobok nedodavame; zvazte prosim inych dodavatelov. Ak potrebujete
dalsiu pomoc, dajte nam prosim vediet)

Doplrite médium o 10 % FBS

Accutase

2 krat tyzdenne

Ako kryokonzerva¢né médium pouzivame kompletné rastové médium (vratane FBS) + 10 % DMSO na
zabezpecenie primeranej zivotaschopnosti po rozmrazeni alebo CM-1 (katalégové ¢islo 800100 spolocnosti
Cytion), ktoré obsahuje optimalizované osmoprotektanty a metabolické stabilizatory na zlepSenie regeneracie a
zniZenie stresu spsobeného kryo.
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Thawing and

Culturing Cells 1. Overte si, Ze injek¢na liekovka zostane pri doruceni hlboko zmrazena, pretoZe bunky sa prepravuju na

suchom lade, aby sa pocas prepravy udrzala optimalna teplota.

2. Po prijati bud okamZite uskladnite kryovialku pri teplote nizSej ako -150 °C, aby ste zabezpe(ili
zachovanie bunkovej integrity, alebo prejdite na krok 3, ak je potrebna okamZita kultivacia.

3. V pripade okamZitej kultivacie injek&nU liekovku rychlo rozmrazte ponorenim do vodného kipela s
teplotou 37 °C s Cistou vodou a antimikrobialnym prostriedkom, pri¢om ju jemne miesajte 40 - 60
sekind, kym nezostane maly ladovy chumac.

4. V3etky dalSie kroky vykonajte v sterilnych podmienkach v prietokovom digestore a pred otvorenim
kryovialku dezinfikujte 70 % etanolom.

5. Opatrne otvorte dezinfikovan flasticku a preneste bunkovu suspenziu do 15 ml centrifugacnej
skimavky obsahujlcej 8 ml kultivacného média s izbovou teplotou a jemne premiesajte.

6. Zmes odstredujte pri 300 x g poCas 3 minut, aby sa bunky oddelili, a opatrne zlikvidujte supernatant
obsahujlci zvysky zmrazovacieho média.

7. Pelet buniek jemne resuspendujte v 10 ml éerstvého kultivaéného média. V pripade adherentnych
buniek rozdelte suspenziu medzi dve kultivané banky T25; v pripade suspenznych kultdr preneste
vSetko médium do jednej banky T25, aby ste podporili G¢innd interakciu a rast buniek.

8. DodrZiavajte zavedené subkultivacné protokoly na nepretrZity rast a udrziavanie bunkovej linie, ¢im sa
zabezpecia spolahlivé vysledky experimentov.

Incubation

Atmosphere 37°C, 5%, 2vIhcend atmosféra.

Flask Coating
Na dosiahnutie optimalneho uchytenia a Zivotaschopnosti po rozmrazeni odpori¢ame pouZivat banky alebo

platne s kolagénom.

Freezing
Procedure Kryokonzervované bunkové linie sa prepravujd na suchom lade v overenych, izolovanych obaloch s

dostato¢nym mnozstvom chladiva na udrzanie teploty priblizne -78 °C pocas celej prepravy. Po prijati ihned
skontrolujte obal a bezodkladne premiestnite injekéné liekovky do vhodného skladu.
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Shipping

Conditions Kryokonzervované bunkové linie sa prepravuji na suchom lade v overenych, izolovanych obaloch s
dostato¢nym mnoZstvom chladiva na udrzanie teploty priblizne -78 °C pocas celej prepravy. Po prijati ihned
skontrolujte obal a bezodkladne premiestnite injekéné liekovky do vhodného skladu.

Storage

Conditions Na dlhodobé uchovavanie umiestnite injekéné liekovky do kvapalnej fazy dusika v pare pri teplote priblizne -150

az-196 °C. Skladovanie pri teplote -80 °C je prijatelné len ako kratky prechodny krok pred presunom do tekutého
dusika.

Kontrola kvality / Geneticky profil / HLA

Sterility
Kontaminacia mykoplazmami sa vylu¢uje pomocou testov zaloZzenych na PCR a metdd detekcie mykoplaziem
zalozenych na luminiscencii.
Aby sa zabezpecilo, ze nedoslo ku kontaminacii baktériami, hubami alebo kvasinkami, bunkové kultdry sa
denne vizuélne kontroluju.
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