


analysiert werden. Da jede dieser Verand
eine eigene PCR und eine separate Seql
"6 | |t e rung des PCR-Produkts erfordert, stoR¢ die
e amp ventionelle Methodik derzeit an ihre kapazi
e Grenzen.
Next Generation Sequencing — ABL1 ERBB4 KDR PTPN11
die Hochdurchsatz-DNA-Sequenzierung AKT1 FBXW7 | KIT RB1
fur die pradiktive Tumordiagnostik ALK FGFR1 KRAS RET
APC FGFR2 MET SMAD4
Die Basis der rechtsverbindlichen Diagnosti ATM FGFR3 MLH1 SMARCB1
maligner Tumore ist nach wie vor die Histologie e BRAF FLT3 MPL SMO
erganzt durch Immunhistologie und in-sita Hybridj—*"*=="==" | CDH1 GNAS NOTCH1 | SRC
sierung. ég'g&iﬁklung der potenziell therapierbaren Zielmutatione COKNeA' HNF1A NP1 STHTT
. . . . beim nicht-kleinzelligen Lungenkarzinom. CSFIR HRAS blita) s
Die sich anschlieRende DNA-Analytik der Malig CTNNB1 | IDH1 PDGFRA | VHL
nome hat in den letzten Jahren einen-dramatiDer Nachweis der molekularen Veranderung¢| egrr JAK2 PIK3CA
schen Aufschwung dahingehend erfahren, dassn Formalin- xierten und Paraf n-eingebetteten| crpg2 JAK3 PTEN
sie heutzutage die zentrale Grundlage fir digGewebeproben ist schon heute Standard i.Abb_2

Therapieentscheidung bei zahlreichen - Maligndnstituten fir Pathologie. Hierfur wird zumeist digsgjspie| eines Genpanels, das u.a. beim Lungen- ur
men darstellt. Dies ist durch die hochparalleldDNA aus den Gewebeproben extrahiert und einesrzinom sowie zahlreichen anderen Tumorentitater
Analyse von tumorverursachenden MutationefPolymerasekettenreaktion (PCR) zugefuhrt. DIle' in einem Ansatz untersucht werden kann.
moglich. Die wichtigsten Tumoren sind u.aentstandenen PCR-Produkte werden anschlieRefi A mplised Cancer Panel analysiert 46 kritische Gene, 92 ve
. . . .ne PCR-Produkte, ibernommen von Life technologies)
Karzinome der Lunge, des Darms, der Brust, sowiaer DNA-Sequenzierung unterzogen. Um eine
das Melanom, maligne Lymphome und bestimméeisreichende Sicherheit der Ergebnisse zu erzielddin den Erfordernissen der modernen r
Sarkome. wird regelhaft eine Anreicherung der Tumorzellekularen Diagnostik Rechnung zu tragen,
durch manuelle Mikrodissektion von Tumorarealesich das Institut fur Pathologie der Charité
Dabei werden in den Tumoren de nierte genetischer der DNA-Extraktion vorgenommen. schlossen, auf die hochdichte parallele Se
Alterationen, die mit einem Ansprechen auf eine spe zierung (sog. ,next generation sequenc
zielle medikamentdse Therapie assoziiert sind (sofie Komplexitat der genetischen Alterationen deXGS) umzustellen. Hierzu werden zunachs
drugable mutations), bestimmt, um die seg. zielgdumore erfordert in zunehmendem MalRe dereiche einzelne PCR-Nachweise in einer
richtete oder personalisierte Therapie einsetzen zparallelen Nachweis mehrerer molekularer Vemgen Reaktion (Multiplex-PCR) zusammeng
konnen. Am Lungenkarzinom wird in Abb. 1 ein Bgiderungen in einem Tumor. Beim Kolonkarzinofsiehe Abb. 2). Dies ermdglicht die parallel
spiel gegeben. missen zurzeit beispielsweise sechs Mutationgpli kation zahlreicher therapeutisch relevar



