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Flavine sind essentielle Komponenten der Flavoproteine. Tierische Zellen sind diesbeziiglich
heterotroph und missen deshalb bei Kultivierung in vitro Flavine zugefihrt bekommen.Unter
Zdlkulturbedingungen wird infolge der damit verbundenen Lichtexposition die in vivo meist
weniger gravierende Photoreaktivitdt der Flavine bedeutsam. Flavinvermittelte Photoreaktionen
sind seit langem bekannt und generieren u. a. Sauerstoffradikale. Lichtexponierte, flavinhaltige
Zelkulturmedien wirken infolgedessen zytotoxisch und mutagen. AulRerdem fihren sie zur
photooxidativen Degradierung von Zytostatika. All dies beeintréchtigt generell die Brauchbarkeit
von Untersuchungsergebnissen an Zellkulturen in hohem Mal3e.

Gangige Rezepturen fur den chemisch definierten Anteile von Zellkulturmedien enthalten infolge
willkurlicher Festsetzungen vom Zwanzig- bis zum weit Uber Tausendfachen der von Saugerzellen
tatschlich bendtigten Riboflavinkonzentration. Im allgemeinen werden solche Medien durch
tierisches Serum komplettiert. Die Seren sind relativ reich an Flavinen. Es erschien deshab
denkbar, dal? die aus dem Serum stammenden Mengen zur Zellkultivierung ausreichen und auf
Flavine als Bestandteil der Kulturmedien in Ubrigen vollig verzichtet werden kann.

In der vorliegenden Arbeit wurde dieses Konzept an Suspensionskulturen von chemosensiblen und
chemoresistenten  Ehrlich-Lettré-Asciteszellen der Maus systematisch  untersucht. Die
Lichtexposition der Medien wurde dabei auf einen sichtbaren Anteil des Spektrums beschrankt. Es
wurde gepruft, wie sich die Abwesenheit von Flavinen im chemisch definierten Medienantell auf
die Langzeitkultivierbarkeit, den Zellzyklus, die Klonierbarkeit und die Vinblastinempfindlichkeit
der Tumorzellen auswirkt. Weitere Untersuchungen galten der Frage, ob die chemo-
sensibiliserende Wirkung von Verapamil durch flavinvermittelte Photoreaktionen modifiziert
wird.

Es zeigte sich, dal? Proliferationskinetik und Zellzyklus beider Asciteszellstémme in Kulturmedien,
die nur Flavine aus dem verwendeten Pferdeserum enthielten, wahrend nahezu einjéhriger
Beobachtung vollig unbeeintrachtigt waren. Riboflavinhaltige Medien hingegen zeigten die
bekannte, lichtinduzierte Zytototoxizitét. Effizienz und Reproduzierbarkeit von Experimenten zur
Zellklonierung, Chemosensibilitétstestung und Chemosensibilisierung sind in flavinfreien Medien



weit Uberlegen. Verapamil wird nur in flavinhaltigen, nicht jedoch in flavinfreien Medien
photosensibilisiert.

Die Untersuchungen erlauben die Schlu3folgerung, das die destruktiven Konsequenzen
flavinvermittelter Photoreaktionen in Zellkulturen durch den Einsatz flavinfreier Medien verhindert
werden konnen. Dadurch werden die interessierenden zelluléren Signale identifizierbar, die sonst
im photochemischen Rauschen untergehen.



