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In dieser Arbeit wurde ein kolonmetrisches Testverfahren mit dem
Vitalitstsindikator alamarBlue® fir zytotoxische Reibenuntersuchungen mit
Leishmarua major Promastigoten etabliert Mit Hilfe des alamarBlue®-Testes
wurden 40 athenrische Ofe auf ihre antileishmane und trypanozide Wirkung
untersucht. Dazu wurden kulturadaptierte Zellimen von L. major Promastigoten
und Trypanosoma brucei brucei Blutstromformen verwendet. AuBerdem wurden
50 weitere pflanzliche Stoffe und chemische Verbindungen sowie Medikamente
gegen Leishmaniosen an L. major Promastigoten auf thre antileishiane Wirkung
untersucht. Zur Uberprifung der Selektivitat der Pritfsubstanzen wurden die
wirksamsten Stoffe zusatzlich mit der humanen Leukamiezelinie HL-60 getestet.
Die Inkubatidnszeit der Priifsubstanzen betrug jeweils 72 Stunden.

Fir 36 &therische Ole konnte emne trypanozide Wirkung gezeigt werden, wobes
fur 10 Ole ein ICso-Wert von <10-3 vol% ermittelt wurde. Das Monoterpen
Terpinen-4-ol zeigte als einziges Atherisches Ot eine Selektivitat grisBer als 100.

Fir 23 atherische Ole konnte eine zytotoxische Wirkung auf Leishmanien
festgestellt werden, wobe1 nur Ascarido] und Melisse einen ICs0-Wert von <103
vol% hatien. Sechs der dbrigen Prifsubstanzen, finf Chelatoren. 2 Alkaloide und
Chloroquin zcigten eine antileishmane Aktivitat mit 1Cso-Werten unterhalb einer
Konzentration von 10-3 M. Jedoch waren diese acht Stoffe auch fiir die HL-60

Zellen relativ toxisch. Fir die gegen Leishmantosen verwendeten Medikamente
wurden ICso-Werte ermittelt, die sm Finklang mit Literaturdaten standen.

insgesamt erwies sich der alamarBlue®-Test als sebr gut geeignet fiir
zytotoxische Reihenuntersuchungen mit Promastigoten von L. major. Atherische
Ole zeigten in wvitro relabv groBe Wirksamkeit gegen die verwendeten
parasitischen Protozoen, und sind fiir weitergehende Untersuchungen von grofem
Interesse.
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In this work, a colorimetric method with the oxidation-reduction mdicator
alamarBlue® was evaluated to screen compounds for their leishmanicidal
activity. The test was performed with promastgotes of Leishmania major,
cultured under axenic counditions. The alamarBlue®.assay was evaluated 1o test
the leishmanicidal and trypanicidal activity of 40 essential oils. Therefore,
culture-adapted cell-hines of /.. major promastigotes and bloodstream forms of
Trypanosoma brucer brucei were used. Besides, the antileishmanial effect of 50
other plant extracts, chemical compounds and drugs used to treat leishmaniasis
were examinated. To test the selectivity of these compounds, the most effective
substances were evaluated with the human Jeukemia cell line HL-60. 72 hours
were used as incubation time of the drugs.

36 essential oils showed a trypanocidal effect, 10 of them with an ICsp value
(50% inhibitory dose) lower than 10-3 vol%. Only the monoterpene Terpinen-4-
ol showed a selectivity over 100,

An ICsg-concentration lower than 10-3 vol% was evaluated only for Ascaridol
and Balmmint with /. major promastigotes. 21 other essenual oils showed
weaker cytotoxicity effects. 8 other compounds, including 5 chelators. 2 alkaloids
and Chloroguine, showed strong antileishmanial effects with 1Cso values lower
than 10-5 mold. All these compounds were relatively toxic for HL-60 celis, too.
The 1C5q values of the investigated drugs against leishmaniasis determined by the
alamarBluc®-assay were in the same range as reported by several authors
previously

The results demonstrate that alamarBlue® is an appropriate colorimetric viability
indicator for drug-sreening assays with promastigotes of L. mayor. Essential oils
appeared to have antileishmamal and trypanocidal potental in vitro  and are
nteresting for further investigation.
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