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Empfehlung der ZKBS

zur Risikobewertung des Chimpanzee hepatitis B virus (ChHBV) als Spender-
oder Empfangerorganismus fir gentechnische Arbeiten
gemaR 8 5 Absatz 1 GenTSV

Das Chimpanzee hepatitis B virus (ChHBV) gehort zur Familie der Hepadnaviridae. Das Genom
von ChHBV besteht aus einer partiell doppelstrdngigen DNA mit einer Gesamtlange von ca.
3,2kb[1-4].

Bereits in den 1970er Jahren wurden natirliche Infektionen mit Hepadnaviren bei Schimpansen
beschrieben [5]; jedoch ging man zundchst davon aus, dass es sich bei diesen Féallen um
Infektionen mit HBV handelt. Erst mit zunehmender Verfliigbarkeit genomischer Nukleotid-
sequenzen von Hepadnaviren nicht-humaner Primaten und einem Vergleich dieser Sequenzen
mit den bekannten HBV-Genotypen wurde die Existenz eines Schimpansen-spezifischen
Hepadnavirus erkannt [1 - 3]. Dabei ergab die Sequenzierung des vollstdndigen viralen
Genoms, dass ChHBV am nachsten mit dem Gorilla hepatitis B virus (GoHBV) verwandt ist
(Nukleotidsequenzhomologie ca. 94 - 95 %) [6]; es besteht jedoch auch eine enge Verwandt-
schaft zu HBV (Nukleotidsequenzhomologie zu den humanen HBV-Genotypen A — F ca. 86 —
91 %) [1 — 3]. Dartber hinaus sind die Genome von ChHBV und HBV in ihrem Aufbau identisch
[1-4].

Das Vorkommen von ChHBV beschrankt sich (mit Ausnahme von Zoos oder anderen Tier-
haltungseinrichtungen) vermutlich auf Westafrika, das mittlere Zentralafrika und Ostafrika, die
natdrlichen Verbreitungsgebiete der Schimpansen. Studien zur Seroprdvalenz ergaben, dass
ca. 42 - 50 % der Tiere Antikorper gegen HBsAg besitzen [7, 8]. Ahnlich wie bei HBV kann die
Infektion mit ChHBV auch chronisch verlaufen [1] und mit erh6hten Alanin-Aminotransferase
(ALT)-Werten im Serum assoziiert sein [2]. Wahrend in einer Studie von Makuwa et al. bei
infizierten Tieren keine klinische Symptomatik festgestellt werden konnte [9], wurden in einer
anderen Studie histologische Anzeichen einer chronisch persistierenden Hepatitis bei einem
Teil der infizierten Tiere gefunden [5].

Uber das Wirtsspektrum von ChHBYV liegen bislang nur wenige Informationen vor. Fur HBV ist
bekannt, dass das Virus neben dem Menschen auch Schimpansen und andere nicht-humane
Primaten infizieren kann [9, 10]. Dartiber hinaus scheinen Hepadnaviren von nicht-humanen
Primaten ebenfalls nicht strikt speziesspezifisch zu sein, so koénnen beispielsweise
Schimpansen experimentell mit dem Gibbon hepatitis B virus (GiHBV) infiziert werden [11]. In
der Literatur ist bislang kein Fall einer Ubertragung eines Hepadnavirus von nicht-humanen
Primaten auf den Menschen beschrieben. Sa-nguanmoo et al. konnten jedoch zeigen, dass
uPA/SCID-Mause, deren Leber zu ca. 70 % durch humane Hepatozyten ersetzt wurde, mit dem
Orangutan hepatitis B virus (OuHBV) infiziert werden kdénnen und dass das Virus in den
Hepatozyten repliziert [12]. Somit ist nicht auszuschlieRen, dass Hepadnaviren von nicht-
humanen Primaten, und damit mdglicherweise auch ChHBV, den Menschen infizieren kénnen.
Ob eine Impfung gegen HBV auch einen Immunschutz gegen ChHBYV verleiht, ist nicht bekannt.

HBV wird parenteral (ibertragen; neben der horizontalen Ubertragung durch Blut oder andere
Korperflissigkeiten spielt auch die vertikale, perinatale Transmission eine grof3e Rolle. Ob die
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Ubertragungswege von ChHBV von den HBV-Ubertragungswegen abweichen, ist nicht
bekannt. Es gibt jedoch Hinweise darauf, dass ChHBV &hnlich wie HBV auch vertikal
Ubertragen werden kann [5]. Bei keinem der Hepadnaviren von nicht-humanen Primaten
wurden bislang Hinweise auf eine Luftibertragung gefunden.

Empfehlung

Nach 8 5 Absatz 1 GenTSV i.V.m. den Kriterien im Anhang | GenTSV wird das Chimpanzee
hepatitis B virus (ChHBV) als Spender- und Empfangerorganismus fur gentechnische Arbeiten
zunachst der Risikogruppe 3** zugeordnet.

Begriindung

Das Chimpanzee hepatitis B virus (ChHBV) besitzt vermutlich ein breites Wirtsspektrum,
welches neben Schimpansen mdoglicherweise auch andere nicht-humane Primaten und den
Menschen einschlie3t. Die Infektion mit dem Virus kann zu einer Hepatitis fihren. Ob eine
Impfung gegen HBV auch einen Immunschutz gegen ChHBV verleiht und ob die antiviralen
Therapeutika gegen HBV auch gegen ChHBV wirksam sind, ist nicht bekannt. Die
Ubertragungswege von ChHBV sind noch unbekannt, vermutlich wird das Virus jedoch &hnlich
wie HBV parenteral tbertragen.
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