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        ONX-0914 (PR-957)
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        化学数据

            
                	
                            
                                
                            
                        	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	C31H40N4O7


	分子量	580.67	CAS号	960374-59-8
	Solubility (25°C)*	体外	
                                
                                
                                
                                DMSO
                            
                            	
                                100 mg/mL
                                172.21 mM
                            
	
                                
                                Ethanol
                            
                            	
                                100 mg/mL
                                172.21 mM
                            
	
                                
                                Water
                            
                            	
                                Insoluble
                                
                            
	体内（现配现用）	
                                	澄清溶液	
                                            
                                                
                                                    
                                                    5%DMSO
                                                    
                                                        1
                                                    
                                                
                                                    
                                                    Corn oil
                                                    
                                                
                                            

                                        	5mg/ml
                                            
                                                (8.61mM)
                                            
                                        	以 1 mL 工作液为例，取50μL100mg/ml的澄清DMSO储备液加到950μL玉米油中，混合均匀。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.
                        


            
    

    
        
            制备储备液

            

        

        
    
    
        
            
                生物活性

                	产品描述	ONX-0914 (PR-957)是一种有效的，选择性immunoproteasome抑制剂，无细胞试验中对组成型蛋白酶体具有最低的交叉反应性。                                     
	靶点	
                                    	LMP7 [1]
(Cell-free assay)
	~10 nM


                                
	体外研究	ONX-0914作用于LMP7比作用于下一个最敏感的位点β5或LMP2选择性高20到40倍。ONX-0914在体外和体内抑制LMP7特异性的，MHC-I限制性的抗原，对组成型蛋白酶体具有最低的交叉反应性。ONX-0914选择性抑制LMP7，通过该活化的单核细胞和T细胞产生的干扰素-γ和IL-2，而导致白细胞介素-23（IL-23）的产生受抑制。LMP7受抑制导致90% IL-23的产生受抑制，及50%肿瘤坏死因子-α（TNF-α）和IL-6受抑制。[1] 
	体内研究	ONX-0914处理风湿性关节炎和狼疮小鼠模型，逆转疾病的征兆，并降低细胞浸润，细胞因子产生，及自身抗体水平在良好的耐受剂量。ONX-0914处理小鼠的最大耐受剂量（MTD）为30 mg/kg体重。ONX-0914为LMP7选择性浓度时，抑制60％IFN-g释放，在更高浓度时，抑制90%。ONX-0914还抑制约50％IL-2产生。[1]
	特征	ONX-0914 是第一个高度选择性，小分子，免疫蛋白酶抑制剂。


            

        
    
    
        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)

        	激酶实验	蛋白酶体活性位点ELISA
	
                        生物素化的活性位点探针PR-584(5-15 μM) 在室温下处理样品（裂解的细胞或组织匀浆）1小时。加入SDS（终浓度0.9％），使样品变性，并加热至100°C维持5分钟。变性的样品转移到96孔或384孔过滤板上，与链霉亲和素-琼脂糖珠（2.5-52.5-5 μL填充珠/孔）混合，并在室温下在振荡器上温育1小时。每孔使用100-200 μLELISA缓冲液（PBS, 1%牛血清蛋白, 0.1% Tween-20）洗涤珠粒5次，通过真空过滤。珠粒与以下识别六个催化亚基的抗体（在ELISA 缓冲液中稀释: β5, β1, 和 β2 稀释成1:3000; LMP7 和 LMP2 稀释成1:5000; MECL-1 稀释成 1:1000）在振荡器上在4°C下温育过夜。 每孔使用100-200 μL ELISA缓冲液洗涤珠粒5次，然后与HRP偶联的二抗（山羊抗兔，测定β5；兔抗山羊，测定MECL-1；山羊抗小鼠，测定LMP7，LMP2 ，β1和β2）温育，抗体在ELISA缓冲液中按1:5000稀释，然后在板振荡上在室温下温育2小时。每孔使用100-200 μL ELISA缓冲液洗涤珠粒5次，使用SuperSignal ELISA Pico化学发光底物产生化学发光信号。使用酶标仪测量发光，并通过与20S蛋白酶体或未经处理的细胞裂解液标准曲线进行比较，转化为ng蛋白酶体或μg/mL裂解液。
                    
	动物实验	动物模型	胶原抗体诱导型关节炎（CAIA）和胶原诱导型关节炎（CIA）
	剂量	2, 6 或 10 mg/kg
	给药处理	静脉注射
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                客户使用selleck产品的实验数据

                
                    
                        
                            
                                	
	
                                        
                                            数据来源于[Data independently produced by , , Cell Mol Bioeng, 2017, 10(2):174-185]
                                        

                                            
                                    


                            

                        
                    
                        
                            
                                	
	
                                        
                                            数据来源于[Data independently produced by , , Parasite Immunol, 2015, 37(11):599-604.]
                                        

                                            
                                    


                            

                        
                    
                

            

        
        
            
                ONX-0914 (PR-957)在文献中得到引用

                
                    	
                                        Immunoproteasome subunit β5i promotes perifascicular muscle atrophy in dermatomyositis by upregulating RIG-I
                                        [ RMD Open, 2023, 9(1)e002818]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 36854567
                                        
                                    
	
                                        Interferon-α promotes neo-antigen formation and preferential HLA-B-restricted antigen presentation in pancreatic β-cells
                                        [ bioRxiv, 2023, 2023.09.15.557918]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 37745505
                                        
                                    
	
                                        Interferon-α promotes neo-antigen formation and preferential HLA-B-restricted antigen presentation in pancreatic β-cells
                                        [ bioRxiv, 2023, 2023.09.15.557918]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 37745505
                                        
                                    
	
                                        Corilagin induces human glioblastoma U251 cell apoptosis by impeding activity of (immuno)proteasome
                                        [ Oncol Rep, 2021, 45(4)34]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 33649855
                                        
                                    
	
                                        Efficiency of the four proteasome subtypes to degrade ubiquitinated or oxidized proteins
                                        [ Sci Rep, 2020, 10(1):15765]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 32978409
                                        
                                    
	
                                        Short-Term ONX-0914 Administration: Performance and Muscle Phenotype in Mdx Mice
                                        [ Int J Environ Res Public Health, 2020, 17(14):E5211]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 32707682
                                        
                                    
	
                                        Expression of the immunoproteasome subunit β5i in non-small cell lung carcinomas
                                        [ J Clin Pathol, 2020, jclinpath-2020-206618]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 32943490
                                        
                                    
	
                                        Integrative Multi-omics Analysis to Understand Cancer and Anticancer Therapy
                                        [ UNIVERSITY OF CALIFORNIA SAN DIEGO , 2020, ]
                                    	
                                        
                                            PubMed: None
                                        
                                    
	
                                        Genetic ablation and pharmacological inhibition of immunosubunit β5i attenuates cardiac remodeling in deoxycorticosterone-acetate (DOCA)-salt hypertensive mice
                                        [ J Mol Cell Cardiol, 2019, 137:34-45]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 31629736
                                        
                                    
	
                                        Ablation and Inhibition of the Immunoproteasome Catalytic Subunit LMP7 Attenuate Experimental Abdominal Aortic Aneurysm Formation in Mice
                                        [ J Immunol, 2019, 202(4):1176-1185]
                                    	
                                        
                                            PubMed: 30642978
                                        
                                    


                

            

        
        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。

    

    



