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Empfehlung der ZKBS
zur Risikobewertung des Gibbon hepatitis B virus (GiHBV) als Spender- oder

Empfangerorganismus fir gentechnische Arbeiten gemal § 5 Absatz 1 GenTSV

Das Gibbon hepatitis B virus (GiHBV) gehdort zur Familie der Hepadnaviridae. Das Genom von
GiHBV besteht aus einer partiell doppelstrangigen DNA mit einer Gesamtléange von ca. 3,2 kb
[1].

Nachdem es bereits seit den 1970er Jahren Berichte Uber Infektionen mit Varianten des
Hepatitis B virus (HBV) bei wildlebenden Gibbons gab [2, 3], wurde erstmalig 1996 ein HBV-
Isolat aus einem Weilhandgibbon (Hylobates lar) mit einer natirlich erworbenen chronischen
Hepatitis vollstandig sequenziert und postuliert, dass es sich um einen neuen Genotyp handelt
[1]. Die phylogenetische Analyse des Genoms ergab, dass GiHBV am nachsten mit dem
Chimpanzee hepatitis B virus (ChHBV) verwandt ist (Nukleotidsequenzhomologie 90,3 %) [1],
welches gemal 8 5 Absatz 1 GenTSV in die Risikogruppe 3** eingestuft ist. Es besteht jedoch
auch eine enge Verwandtschaft zu HBV (Nukleotidsequenzhomologie zu den Genotypen A - F
ca. 86 - 90 %) [1]. Daruber hinaus sind die Genome von GiHBV und HBV in ihrem Aufbau
identisch [1].

Das Vorkommen von GIiHBV beschrankt sich (mit Ausnahme von Zoologischen Gérten oder
anderen Tierhaltungseinrichtungen) vermutlich auf Stdostasien, das natlrliche Verbreitungs-
gebiet der Gibbons. Studien zur Seropravalenz bei wildlebenden Gibbons ergaben, dass 39 -
46 % der Tiere Antikorper gegen HBsAg oder HBcAg besitzen [4, 5]. Ahnlich wie bei HBV kann
die Infektion mit GiIHBV auch chronisch verlaufen [1, 4, 6]. Wahrend die Infektion bei einem Teil
der Tiere asymptomatisch bleibt [6], weisen 25 - 60 % der infizierten Gibbons erhfhte Alanin-
Aminotransferase-Werte im Vergleich zu nicht-infizierten Tieren auf, was auf eine Erkrankung
der Leber bei diesen Tieren hindeutet [4, 7].

Uber das Wirtsspektrum von GiHBV liegen bislang nur wenige Informationen vor. Fir HBV ist
bekannt, dass das Virus neben dem Menschen auch nicht-humane Primaten, wie beispiels-
weise Gibbons und Schimpansen infizieren kann [8, 9]. Darliber hinaus scheinen Hepadnaviren
von nicht-humanen Primaten ebenfalls nicht strikt spezies-spezifisch zu sein, so kdnnen
beispielsweise Schimpansen experimentell mit GiIHBV infiziert werden, wobei die infizierten
Tiere eine Hepatitis entwickeln [1, 3]. Zudem gibt es Hinweise darauf, dass der Grad der
Verwandtschaft von Hepadnaviren nicht-humaner Primaten mdglicherweise starker von der
geographischen Zuordnung als von der Primatenspezies abhangt, was ebenfalls flr einen
breiteren Wirtsbereich spricht [7, 10]. 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-Méause, deren Leber zu ca. 70 %
durch humane Hepatozyten ersetzt wurde, mit GiHBV infiziert werden kénnen und dass das
Virus in den humanen Hepatozyten repliziert [11]. Somit ist nicht auszuschlie3en, dass auch der
Mensch von GiHBV infiziert werden kann. Ob eine Impfung gegen HBV auch einen
Immunschutz gegen GiHBV verleiht, ist nicht bekannt.

HBV wird parenteral tibertragen; neben der horizontalen Ubertragung durch Blut oder andere
Korperfllssigkeiten spielt auch die vertikale, perinatale Transmission eine grof3e Rolle. Die
Ubertragung von GiHBV erfolgt vermutlich auf ahnliche Weise. So wurde das Virus im Serum
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und im Speichel infizierter Tiere nachgewiesen, zudem gibt es Hinweise auf eine vertikale
Ubertragung [4]. Bei keinem der Hepadnaviren von nicht-humanen Primaten wurden bislang
Hinweise auf eine Luftlibertragung gefunden.

Empfehlung

Nach § 5 Absatz 1 GenTSV i. V. m. den Kriterien im Anhang | GenTSV wird das Gibbon
hepatitis B virus (GiHBV) als Spender- und Empfangerorganismus flr gentechnische Arbeiten
der Risikogruppe 3** zugeordnet.

Begrindung

Das Gibbon hepatitis B virus (GiHBV) besitzt vermutlich ein breites Wirtsspektrum, welches
neben Gibbons mdglicherweise auch andere nicht-humane Primaten und den Menschen
einschlief3t. Die Infektion mit dem Virus kann zu einer Hepatitis fihren. Ob eine Impfung gegen
HBV auch einen Immunschutz gegen GiHBV verleiht und ob die antiviralen Therapeutika gegen
HBV auch gegen GIiHBV wirksam sind, ist nicht bekannt. Das Virus wird vermutlich ahnlich wie
HBV parenteral tbertragen.
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