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                        	别名	NSC 362856,CCRG 81045,Methazolastone	储存条件
(自收到货起)	3年 -20°C(避光) 粉状 
	化学式	C6H6N6O2


	分子量	194.15	CAS号	85622-93-1
	Solubility (25°C)*	体外	
                                
                                
                                
                                DMSO
                            
                            	
                                19 mg/mL
                                (97.86 mM)
                            
	
                                
                                Water
                            
                            	
                                3 mg/mL
                                (15.45 mM)
                            
	
                                
                                Ethanol
                            
                            	
                                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	TMZ(Temozolomide)是一种单功能的SN-1烷化剂，修饰DNA环上的氮原子以及环外氧基团。在生理pH值下，TMZ转化为活性产物MTIC、降解为methyldiazonium cation，后者再将甲基转移到DNA, 阻碍DNA复制启动，诱使细胞凋亡，是一种DNA损伤诱导剂。Temozolomide可诱导凋亡并具有抗肿瘤的活性。
	靶点	
                                    	DNA replication [1]
(L-1210, L-1210/BCNU cells)


                                
	体外研究	Methazolastone引起DNA碱不稳定位点的形成，其在L-1210和L-1210/BCNU细胞系中以相似数量存在，并且以相似比率修复。在L-1210中，methazolastone诱导细胞阻滞在SL-G2-M期，但在L-1210/BCNU中无此作用。[1]对化疗敏感与耐受的细胞(D54-R 和 U87-R)对Methazolastone的敏感性在高氧情况下被显著增强。Methazolastone和高氧均与ERK p44/42 MAPK (Erk1/2)磷酸化的增加相关，但是在D54-R细胞中增加程度较低，表明Erk1/2可能参与高氧与Methazolastone介导的细胞死亡的调节。高氧增强Methazolastone诱导细胞凋亡在GBM细胞中产生的细胞毒性，可能是通过MAPK相关的途径发挥作用。[2] Methazolastone诱导单核细胞中DNA损伤应答通路ATM-Chk2 和ATR-Chk1，导致p53活化。[3]长期Methazolastone暴露导致获得性Methazolastone耐药，并提高miR-21表达。[4] Methazolastone治疗引起内质网(ER)应激，增加GADD153和GRP78蛋白质表达，并减少caspase 12前体蛋白质。Methazolastone通过线粒体损伤和内质网应激依赖机制诱导自吞噬，以保护神经胶质瘤细胞。[5]


	体内研究	每天腹腔注射40 mg/kg，连续5天(肿瘤移植后1-5天)后，在L-1210 和L-1210/BCNU中，methazolastone分别增加86%和22%的寿命。在L-1210/BCNU中，100 μM 或200 μM治疗后没有作用，仅400 μM methazolastone使细胞在有丝分裂前期产生积聚，但是在L-1210中效果较弱。在L-1210/BCNU中，SL-G2-M期细胞的最大积聚在48-72小时后，大约为30%，未处理的细胞为23%。患有L- 1210白血病的小鼠静脉注射methazolastone (40 mg/kg)时，也会使细胞在SL-G2-M期积聚。而给予相同剂量药物的小鼠L-1210/BCNU细胞中，没有此作用。[1]


	特征	Methazolastone是第二代烷化剂。


            

        
    
    
        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)

        	细胞实验	细胞系	L-1210 和 L-1210/BCNU 细胞
	浓度	0 μM -100 μM
	处理时间	1小时
	方法	L-1210和L-1210/ BCNU细胞以0.2×104 cells/mL接种，并培养24小时。培养基用Methazolastone在37℃下处理1小时，然后用PBS洗涤两次，离心并重新悬浮在新鲜培养基中。对照组和处理试样在48小时时以1:4在新鲜培养基中稀释，第96小时时，以1:2稀释。整个实验中使用这些稀释的细胞浓度介于3×105和8×105/mL之间。该范围内对照组呈对数生长。


	动物实验	动物模型	负荷L-1210 和 L-1210/BCNU细胞的DBA/2小鼠
	剂量	40 mg/kg
	给药处理	静脉注射给药
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                                            数据来源于[Data independently produced by Clin Cancer Res, 2014, 20(6), 1555-65]
                                        

                                            
                                    


                            

                        
                    
                        
                            
                                	[image: ]
	
                                        
                                            数据来源于[Data independently produced by , , Clin Cancer Res, 2017, 23(20):6239-6253]
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                                            数据来源于[Data independently produced by , , J Control Release, 2018, 269:245-257]
                                        

                                            
                                    


                            

                        
                    
                        
                    
                        
                    
                        
                    
                

            

        
        
            
                TMZ(Temozolomide)在文献中得到引用

                
                    	
                                        Establishment of tumor microenvironment-preserving organoid model from patients with intracranial meningioma
                                        [ Cancer Cell Int, 2024, 24(1):36]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 38238738
                                        
                                    
	
                                        Borneol promotes autophagic degradation of HIF-1α and enhances chemotherapy sensitivity in malignant glioma
                                        [ PeerJ, 2024, 12:e16691]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 38188151
                                        
                                    
	
                                        Boswellic acid formulations are not suitable for treatment of pediatric high-grade glioma due to tumor promoting potential
                                        [ J Tradit Complement Med, 2024, 14(1):101-108]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 38223806
                                        
                                    
	
                                        A CANCER PERSISTENT DNA REPAIR CIRCUIT DRIVEN BY MDM2, MDM4 (MDMX), AND MUTANT P53 FOR RECRUITMENT OF MDC1 AND 53BP1 TO
                                        [ bioRxiv, 2024, 2024.01.20.576487.]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 38328189
                                        
                                    
	
                                        Hypoxia promotes temozolomide resistance in glioblastoma cells via ROS-mediated up-regulation of TRPM2
                                        [ Research Square, 2024, 10.21203/rs.3.rs-3886648/v1]
                                    	
                                        
                                            PubMed: none
                                        
                                    
	
                                        The tumor-enriched small molecule gambogic amide suppresses glioma by targeting WDR1-dependent cytoskeleton remodeling
                                        [ Signal Transduct Target Ther, 2023, 10.1038/s41392-023-01666-3]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 37935665
                                        
                                    
	
                                        Hypoxanthine phosphoribosyl transferase 1 metabolizes temozolomide to activate AMPK for driving chemoresistance of glioblastomas
                                        [ Nat Commun, 2023, 14(1):5913]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 37737247
                                        
                                    
	
                                        Hypoxanthine phosphoribosyl transferase 1 metabolizes temozolomide to activate AMPK for driving chemoresistance of glioblastomas
                                        [ Nat Commun, 2023, 14(1):5913]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 37737247
                                        
                                    
	
                                        Stellettin B Sensitizes Glioblastoma to DNA-Damaging Treatments by Suppressing PI3K-Mediated Homologous Recombination Repair
                                        [ Adv Sci (Weinh), 2023, 10(3):e2205529]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 36453577
                                        
                                    
	
                                        Single-cell RNA sequencing identifies critical transcription factors of tumor cell invasion induced by hypoxia microenvironment in glioblastoma
                                        [ Theranostics, 2023, 13(11):3744-3760]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 37441593
                                        
                                    


                

            

        
        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。

    

    



