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Zur Analyse von Mikrodeletionen von CDKN2 wurde ein Protokoll zur semiquantitativen
PCR-Analyse entwickelt, mit dem homozygote Deletionen erkannt werden konnen.
Desweiteren wurde ein Protokoll zur SSCP-Anayse etabliert, das 97% der CDKN2 cDNS-
Sequenz abdeckt. Es beinhaltet PCR-Amplifikation und SSCP-Gelelektrophorese der
radioaktiv markierten cDNS-Fragmente und ermoglicht die Erfassung von genetischen
Veranderungen bis in den Bereich von Punktmutationen. Die cDNS-Sequenz von Exon 1 und
2 wurde mit Hilfe der PCR amplifiziert und anschlief3end in etwa 200 bp grof3en Fragmenten
in der SSCP-Analyse aufgetrennt. Die Protokolle wurden zur Mutationsanalyse auf
Veranderungen von CDKN2 an DNS von 23 HCC verwendet. Es fand sich eine
Punktmutation in einer der Tumorproben, die jedoch auch in einer der Kontrollzellinien
nachgewiesen werden konnte. Recherchen in Datenbanken zeigten, dal? diese Mutation auch
in Nicht-Tumorgeweben beschrieben wurde, so da3 bel dieser Mutation von einem
Polymorphismus und nicht von einer tumorspezifischen Mutation auszugehen ist. Ansonsten
konnten in den Tumorproben weder in der semiquantitativen PCR, noch in der PCR-SSCP-
Analyse signifikante Unterschiede zu der Kontroll-DNS beobachtet werden.



Zusammenfassend ergibt sich in Bezug auf das untersuchte Tumorkollektiv kein Hinweis fr
eine Betelligung von strukturellen genetischen Aberrationen von CDKN2 an der Pathogenese
des Hepatozelluldren Karzinomes.



