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                        	别名	N/A	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	C25H27ClN6O3


	分子量	494.18	CAS号	1213269-23-8
	Solubility (25°C)*	体外	
                                
                                
                                
                                DMSO
                            
                            	
                                40 mg/mL
                                (80.94 mM)
                            
	
                                
                                Water
                            
                            	
                                Insoluble
                                
                            
	
                                
                                Ethanol
                            
                            	
                                Insoluble
                                
                            
	体内（现配现用）	
                                	澄清溶液	
                                            
                                                
                                                    
                                                    30%PEG400
                                                    
                                                        1
                                                    
                                                
                                                    
                                                    0.5%Tween80
                                                    
                                                        2
                                                    
                                                
                                                    
                                                    5%propylene glycol
                                                    
                                                
                                            

                                        	30mg/ml
                                            
                                                (60.71mM)
                                            
                                        	以 1 mL 工作液为例，取300μL100mg/ml的澄清PEG400储备液加到5μLTween80中，混合均匀使其澄清；向上述体系中加入50μL Propylene glycol，混合均匀使其澄清；然后继续加入645μL ddH2O定容至 1 mL。工作液请现配现用！


                                
	
                            *  <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.
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                生物活性

                	产品描述	WZ4002是一种新型的，突变选择性EGFR抑制剂，作用于EGFR(L858R)/(T790M)，在BaF3细胞系中IC50为2 nM/8 nM；对ERBB2磷酸化(T798I)没有抑制作用。               
	靶点	
                                    	EGFR (L858R) [1]
(BaF3 cells)	EGFR (L858R/T790M) [1]
(BaF3 cells)
	2 nM	8 nM


                                
	体外研究	WZ4002也抑制其他EGFR基因型，如作用于E746_A750和E746_A750/T790M时IC50分别为2和6 nM。WZ4002作用于野生型EGFR时IC50为32 nM。WZ4002作用于非小细胞肺癌（NSCLC）细胞时抑制EGFR, AKT和ERK1/2的磷酸化作用。WZ4002作用于表达不同EGFRT790M突变等位基因的NIH-3T3细胞时抑制EGFR的磷酸化作用。测定激酶的解离常数，WZ4002作用下的实验组比DMSO作用下的对照组高95%。WZ4002由于在C2苯胺取代时获得一个正甲氧基团，因而作用于EGFR比WZ3146效果更高。与喹唑啉类抑制剂相比，WZ4002作用于野生型EGFR磷酸化作用的效果要低100倍。WZ4002抑制重组L858R/T790M蛋白EGFR激酶活性的效果比抑制野生型EGFR高很多，而HKI-272和Gefitinib的抑制效果刚好与WZ4002相反。[1]此外,抗Src TKI的H1975细胞和HCC827细胞的EGFR的磷酸化完全被第三代EGFR TKI, WZ4002抑制。[2]
	体内研究	处理含有T790M突变鼠模型2周，用于研究WZ4002的功效，发现与对照组相比WZ4002处理导致明显的肿瘤退化。[1]用低剂量WZ4002,和高剂量WZ4002处理，导致平均摄取分别下降26%和36%。[3]


            

        
    
    
        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	EGFR激酶实验
	
                        在体外，96孔板上，使用重组EGFRL858R/T790M蛋白和野生型EGFR蛋白通过ATP/NADH耦合分析系统测试抑制酶动力学。加入WZ4002测定抑制效果。
                    
	细胞实验	细胞系	NSCLC,Ba/F3细胞,NIH-3T3细胞,PC9GR4细胞
	浓度	0-1 μM
	处理时间	72小时
	方法	通过直接测序法（DS）发现PC9GR4细胞含有EGFR缺失突变E746_A750/T790M。使用MTT实验测定细胞增殖和生长。使用快速变化的定点突变试剂盒形成定点突变。
	动物实验	动物模型	EGFR-TL(T790M/L858R)鼠
	剂量	25mg/kg 
	给药处理	饲喂处理
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                客户使用selleck产品的实验数据
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                                            , Dr. Yong-Weon Yi from Georgetown University Medical Center
                                        

                                            
                                    


                            

                        
                    
                        
                    
                

            

        
        
            
                WZ4002在文献中得到引用

                
                    	
                                        ATM inhibition blocks glucose metabolism and amplifies the sensitivity of resistant lung cancer cell lines to oncogene driver inhibitors
                                        [ Cancer Metab, 2023, 11(1):20]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 37932830
                                        
                                    
	
                                        MicroRNA-21 guide and passenger strand regulation of adenylosuccinate lyase-mediated purine metabolism promotes transition to an EGFR-TKI-tolerant persister state
                                        [ Cancer Gene Ther, 2022, 29(12):1878-1894]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 35840668
                                        
                                    
	
                                        Extracellular vesicle drug occupancy enables real-time monitoring of targeted cancer therapy
                                        [ Nat Nanotechnol, 2021, 10.1038/s41565-021-00872-w]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 33686255
                                        
                                    
	
                                        Non-Canonical Role of PDK1 as a Negative Regulator of Apoptosis through Macromolecular Complexes Assembly at the ER-Mitochondria Interface in Oncogene-Driven NSCLC
                                        [ Cancers (Basel), 2021, 13(16)4133]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 34439291
                                        
                                    
	
                                        RAB31 marks and controls an ESCRT-independent exosome pathway
                                        [ Cell Res, 2020, 10.1038/s41422-020-00409-1]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 32958903
                                        
                                    
	
                                        Hypoxia Induces Resistance to EGFR Inhibitors in Lung Cancer Cells via Upregulation of FGFR1 and the MAPK Pathway
                                        [ Cancer Res, 2020, 80(21):4655-4667]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 32873635
                                        
                                    
	
                                        Efficacy of the CDK7 Inhibitor on EMT-Associated Resistance to 3rd Generation EGFR-TKIs in Non-Small Cell Lung Cancer Cell Lines
                                        [ Cells, 2020, 9(12)E2596]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 33287368
                                        
                                    
	
                                        HER2 recruits AKT1 to disrupt STING signalling and suppress antiviral defence and antitumour immunity.
                                        [ Nat Cell Biol, 2019, 21(8):1027-1040]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 31332347
                                        
                                    
	
                                        Targeting FGFR overcomes EMT-mediated resistance in EGFR mutant non-small cell lung cancer.
                                        [ Oncogene, 2019, 38(37):6399-6413]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 31324888
                                        
                                    
	
                                        
                                        [ Front Pharmacol, 2019, ]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 31998131
                                        
                                    


                

            

        
        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。

    

    



