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Empfehlung der ZKBS zur Herabstufung der Zelllinie BEAS-2B
als Spender- oder Empfangerorganismus
gemaB § 5 Absatz 1 GenTSV

Allgemeines

Die Etablierung der Zelllinie BEAS-2B wurde 1988 in einer Publikation von Reddel et al. be-
schrieben [1]. Es handelt sich um humane Bronchialepithelzellen, die durch Infektion mit ei-
nem zum damaligen Zeitpunkt replikationskompetenten Hybridvirus aus Adenovirus Typ 12
(Ad12) und Simian virus 40 (SV40) immortalisiert wurden. Es gibt Hinweise darauf, dass im
Verlauf der Zell-Kultivierung Veranderungen im viralen Genom auftraten, die mit einem Repli-
kationsdefekt einhergehen. Derzeit wird die Zelllinie jedoch als Spender- und Empféangerorga-
nismus flr gentechnische Arbeiten der Risikogruppe 2 zugeordnet, da ein experimenteller
Nachweis Uber den Replikationsdefekt des Hybridvirus bislang nicht vorliegt. Aufgrund der
Empfehlung des Ausschusses fiir Biologische Arbeitsstoffe (ABAS), mit der Zelllinie unter Be-
dingungen der Schutzstufe 1 umzugehen [2], sieht sich die ZKBS veranlasst, die Literatur
noch einmal dahingehend zu Uberprifen, inwieweit von der Zelllinie ein Geféhrdungspotenzial
durch eine Abgabe viraler Partikel ausgeht.

Das Ad12-SV40-Hybridvirus entstand durch eine Ad12-Super-Infektion von Nierenzellen der
Afrikanischen griinen Meerkatze, die bereits zuvor mit SV40 infiziert worden waren [3]. Die
Hybridviren replizieren in diesen Affenzellen und werden in den Zellkulturiberstand abgege-
ben. Sie zeichnen sich durch ein hohes Transformationspotenzial aus und wurden vielfach fur
die Herstellung immortalisierter Zelllinien verwendet [4, 5]. Flr die Herstellung von BEAS-2B
waren die Hybridviren in Vero-Zellen (Nierenzellen von adulten Afrikanischen grinen Meer-
katzen) amplifiziert worden, bevor sie fur die Infektion verwendet wurden. Wahrend in der
Schwesterzelllinie BEAS-2A virale Partikel auch nach mehreren Passagen im Elektronenmik-
roskop sichtbar waren und zytopathische Effekte bei Co-Kultivierung mit Verozellen auf eine
noch vorliegende Replikationskompetenz der Hybridviren hinweisen, konnte dies fir BEAS-2B
nicht gezeigt werden. Zudem weisen Northern Blot-Experimente darauf hin, dass die adenovi-
rale early region 1 nicht exprimiert wird; so lieBen sich weder eine E1a- noch eine E1b-
spezifische mRNA nachweisen [1].

Empfehlung

Nach § 5 Absatz 1 GenTSV i. V. m. den Kriterien im Anhang | GenTSV wird die Zelllinie
BEAS-2B als Spender- und Empfangerorganismus fir gentechnische Arbeiten der Risiko-
gruppe 1 zugeordnet.

Begriindung

Auch wenn bislang die Sequenz des viralen Genoms nicht vorliegt, und somit der Replikati-
onsdefekt des Virus nicht auf viraler DNA-Ebene gezeigt ist, kann anhand der oben geschil-
derten Ergebnisse auf eine Replikationsinkompetenz des Hybridvirus geschlossen werden. Es
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werden keine viralen Partikel von den Zellen in den Uberstand abgegeben, so dass von der
Kultur der Zelllinie BEAS-2B kein Gefahrdungspotenzial fir Mensch, Tier und Umwelt aus-
geht.
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