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                        	别名	SRI-32007	储存条件
(自收到货起)	
                            3年 / -20°C / 粉状

                            1年 / -80°C / 溶于溶剂
                        
	化学式	C24H30N6O2


	分子量	434.53	CAS号	917111-44-5
	Solubility (25°C)*	体外	
                                
                                
                                
                                DMSO
                            
                            	
                                86 mg/mL
                                (197.91 mM)
                            
	
                                
                                Ethanol
                            
                            	
                                86 mg/mL
                                (197.91 mM)
                            
	
                                
                                Water
                            
                            	
                                Insoluble
                                
                            
	
                            *  <1 mg/ml means slightly soluble or insoluble.

                            *  Please note that Selleck tests the solubility of all compounds in-house, and the actual solubility may differ slightly from published values. This is normal and is due to slight batch-to-batch variations.
                        


            
    

    
        
            制备储备液

            

        

        
    
    
        
            
                生物活性

                	产品描述	Lexibulin (CYT997, SRI-32007)作用于癌细胞系，是一种有效的microtubule（微管）聚合抑制剂，IC50为10-100 nM。Phase 2。
	靶点	
                                    	Microtubules (cancer cell lines) [1]
	10 nM-100 nM


                                
	体外研究	CYT997(1 μM)处理A549细胞24小时，诱导微管快速重组，包括现有的微管网络遭破坏，及一些细胞质微管蛋白在菌斑处累积，导致细胞形态发生显著变化，包括粘附细胞丢失，细胞减少。CYT997作用于16种癌细胞具有毒性，IC50为作用于HepG2细胞的9 nM到作用于 KHOS/NP细胞的101 nM。CYT997有效作用于HCT15细胞, 具有多耐药机制Pgp(MDR+), IC50为52 nM。CYT997通过抑制微管聚合，使细胞周期停在G2-M分界处,且诱导磷酸化的Bcl-2增多，也提高cyclin B1表达, caspase-3激活，以及PARP的产生。CYT997处理1小时后，引起HUVEC 单层膜通透性快速且可逆的提高，IC50为~80 nM。[1] 与CYT997破坏细胞微管蛋白相一致,CYT997有效抑制增殖，诱导细胞周期停滞，且诱导人骨髓细胞系(HMCLs)和原代MM细胞凋亡。[2]
	体内研究	CYT997口服处理大鼠的半衰期(2.5 小时)比静脉注射半衰期(1.5小时)稍长, 绝对口服生物有效性为50% 到70%。CYT997口服处理给药携带 PC3移植瘤的小鼠，与Paclitaxel相比，更有效抑制肿瘤生长，这种作用存在剂量依赖性。CYT997也有效作用于携带小鼠乳腺癌4T1 细胞的同位模型，这种模型有些是抗Paclitaxel治疗的。CYT997按7.5 mg/kg剂量腹腔注射给药肝转移,在第6小时显著降低血流，与CA4P按100 mg/kg剂量处理的阳性对照作用程度相似。[1]与在体外抗骨髓瘤活性一致，CYT997每天按15 mg/kg剂量处理激进型系统性骨髓性白血病小鼠模型，显著延长寿命。[2]
	特征	不同于多种其他微管蛋白靶向药剂(MTAs), CYT997可用于口服处理，且有效作用于MDR+细胞系。


            

        
    
    
        推荐的实验操作(此推荐来自于公开的文献所以Selleck并不保证其有效性)

        	激酶实验	微管蛋白聚合比浊法
	
                        通过传统比浊法使用牛神经元微管蛋白测定CYT997作用于微管蛋白聚合的效果，在340 nm处通过测定吸光值的增高而监测微管装配。浓度不断增高的CYT997加到 100 μL 微管蛋白/GTP/甘油中。通过试管中牛微管蛋白在PEM buffer[80 nM PIPES (pH 6.9), 2 mM MgCl2, 0.5 mM EGTA, 及5% 甘油]中37oC下温育，然后在恒温控制下使用分光光度计测定340 nm处的吸光值变化，而进行微管组装的比浊测定。
                    
	细胞实验	细胞系	DU145, A549, Ramos, KHOS/NP, A375, HCT-15, HT1376, BT-20, A431, PA-1, U937, HepG2, TF-1, Baf3/TelJAK2, PC3, 和 K562
	浓度	溶于DMSO,终浓度为~1 μM
	处理时间	~72小时
	方法	使用不同浓度CYT997 处理细胞72小时。然后使用 Alamar blue或 MTT实验测定细胞增殖。MTT实验中, 每孔加入5 mg/mL MTT，实验板在37oC下温育6小时, 然后加入溶解buffer(10% SDS，溶于0.01 N HCl),使用BMG Technologies Lumistar 或Polarstar 酶标仪在620 nm处测定吸光值。Alamar blue 实验中, 每孔加入Alamar blue(10 μL/每孔)，实验板在37oC下温育4小时。使用荧光酶标仪测量荧光，在544 nm处测定激发光，在590 nm处测定发射光。细胞周期分析中, 混合细胞，使用溶于PBS的70%乙醇使细胞渗透，然后在4oC温育过夜。使用碘化丙啶 (5 μg/mL) 在4oC下对RNase处理的样本(10 μg RNase/mL，在37oC下处理20分钟)染色10分钟。通过荧光激活细胞分选(FACS)分选，使用Beckman-Coulter Quanta SC MPL系统测定细胞周期变化，使用CXP软件分析。凋亡分析中，分离细胞，然后收集。使用Vybrant凋亡检测试剂盒进行Annexin染色。细胞储存在冰上，1小时内在Beckman Coulter Quanta MPL上分析。使用双通道分析测定Annexin V-阳性细胞。
	动物实验	动物模型	皮下接种PC3细胞的雄性裸鼠，接种4T1细胞的雌性BALB/c小鼠
	剂量	~30 mg/kg/day
	给药处理	口服饲喂，每天三次
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                客户使用selleck产品的实验数据
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                Lexibulin (CYT997)在文献中得到引用

                
                    	
                                        A modular master regulator landscape controls cancer transcriptional identity
                                        [ Cell, 2021, 184(2):334-351.e20]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 33434495
                                        
                                    
	
                                        HBV Core Promoter Inhibition by Tubulin Polymerization Inhibitor (SRI-32007)
                                        [ Adv Virol, 2020, 2020:8844061]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 33110426
                                        
                                    
	
                                        CYT997(Lexibulin) induces apoptosis and autophagy through the activation of mutually reinforced ER stress and ROS in osteosarcoma
                                        [ J Exp Clin Cancer Res, 2019, 38(1):44]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 30704503
                                        
                                    
	
                                        Intracellular reduction in ATP levels contributes to CYT997-induced suppression of metastasis of head and neck squamous carcinoma.
                                        [ J Cell Mol Med, 2019, 23(2):1174-1182]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 30450674
                                        
                                    
	
                                        Survival of midbrain dopamine neurons depends on the Bcl2 factor Mcl1
                                        [ Cell Death Discov, 2018, 4:107]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 30479840
                                        
                                    
	
                                        Augmentation of the anticancer activity of CYT997 in human prostate cancer by inhibiting Src activity.
                                        [ J Hematol Oncol, 2017, 10(1):118]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 28606127
                                        
                                    
	
                                        Structures of a diverse set of colchicine binding site inhibitors in complex with tubulin provide a rationale for drug discovery.
                                        [ FEBS J, 2016, 283(1):102-11]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 26462166
                                        
                                    
	
                                        The microtubule depolymerizing agent CYT997 effectively kills acute myeloid leukemia cells via activation of caspases and inhibition of PI3K/Akt/mTOR pathway proteins. 
                                        [XIAOHUI CHEN, et al. Exp Ther Med, 2013, 6(2):299-304]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 24137178
                                        
                                    


                

            

        
        特定的存储和包装每个产品的信息在产品说明书上都有注明。大多数Selleck产品，在推荐的条件下存储可稳定保存两年。产品有时建议的储存温度不同，大多数建议储存在-20°C，抑制剂属于化学试剂，可在常温下运输储存两周左右。即使如此，我们保证产品的出货量将保持产品质量的条件下，一般都会放入冰袋。望阁下收到产品后，请按照产品数据表建议适当存储。

        如果需要长期保存，请于零下二十度低温保存。禁止用于人体及治疗！

        退换货政策

        Selleck提供宽松的退换货承诺，努力为您营造最优的购物体验。每个订单Selleck只提供一次退换货服务，为了确保您的权益，请您仔细阅读以下内容：

        1. 请在返还样品之前事先与我们取得联系，以确保产品是直接向我们或者当地代理商购买的；

        2. 自收到货物起七天内，如因运输过程有问题或其他任何问题，您可以提出退换货要求；自收到货物起365天内，如因产品质量有问题，您可以提出退换货要求。

        3. 请使用我们的快递账号进行退换货，您无需为此承担任何费用。

        4. 如您已收到由Selleck开具的发票，则办理退货或订单金额发生变更的换货时，请将发票随商品一同返还给Selleck。请您妥善保管发票，如发票丢失，将无法办理退换货手续。

        5. 对于合理的退换货要求，我们会在5个工作日内处理完成您的款项退还和新换货物的运输等，请耐心等待。

    

    



