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Der Ebolavirus-Ausbruch in Westafrika 2014-2016 gilt als der bis-
her groRte in der Geschichte. Insgesamt wurden mehr als 28.000
Ebolavirus-infizierte Patienten verzeichnet, von denen mehr als
11.000 Menschen an den Folgen der Infektion verstarben. In den
am schwersten betroffenen Ldandern Guinea, Sierra Leone und
Liberia hat der Ausbruch zudem verdeutlicht, weiche katastropha-
len humanitdren als auch 6konomischen Folgen eine derartige Epi-
demie fur die dortige Bevolkerung haben kann.

Ebolaviren sind zoonotische Viren, was bedeutet, dass die Erreger
von einem infizierten Tier auf den Menschen libertragbar sind. Ob-
wohl Fledertiere als mogliches natirliches Virusreservoir diskutiert
werden, gibt es bis heute keine eindeutigen Beweise dafiir. Auch
ist nicht klar, ob landwirtschaftliche Nutztiere oder Haustiere wie
z.B. Hunde in der Okolegie dieser Erreger sowie bei der Ubertra-
gung auf den Menschen eine Rolle spielen.

Obwohl der zoonotische Ursprung der Ebolavirus—-Ausbriiche beim
Menschen schon lange bekannt ist, ist die Rolle empfdnglicher
Tierarten, deren Rolle als mogliche Zwischenwirte, sowie die bei
diesen Tieren auftretenden Pathogenesen weitgehend unbekannt.
Ziel dieses Projektes war es, in einer Kooperation zwischen FLlI,
IPGui, SLARI und NU, die Rolle von Nutz-, Haus- und Wildtieren als
Reservoir- und Amplifikationswirte von Ebolaviren zu untersu-
chen. Ferner sollten moderne diagnostische Verfahren fiir den
Nachweis von Ebolavirus—Infektionen in relevanten Tierspezies
entwickelt und im Rahmen eines Capacity Buildings bei allen Pro-
jektpartnern etabliert werden. Dariiber hinaus sollten auch Nach-
weisverfahren fir mit dem Ebolavirus verwandte neuartige oder
bislang sogar unbekannte Viren entwickelt werden.

Im Rahmen des Capacity Buildings wurden zwei Doktoranden aus
Sierra Leone bzw. Guinea in mehrwdchigen Trainings am FLI aus-
gebildet. Themenschwerpunkte bildeten praktische Tatigkeiten
wie das Erlernen gangiger Labormethoden sowie theoretische Ein-
heiten zu Biosicherheit und Virologie. Auch in der wissenschaftli-
chen Prdsentation der Laborergebnisse wurden die Doktoranden
geschult. Im Anschluss an ihre Aufenthalte am FLI wurden die
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Doktoranden dann von FLI Mitarbeitern in ihre Heimatlinder be-
gleitet, um das erlernte Wissen in ihre Heimatinstitutionen zu
transferieren. Zusdtzlich wurden in den Lindern auch lokale La-
bormitarbeiter in Biosicherheit und den entsprechenden Laborme-
thoden geschult. Neben dem Fokus des Projektes auf Aus- und
Weiterbildung wurde ein weiterer Schwerpunkt auf den Aufbau ei-
ner funktionierenden und nachhaltigen Laborinfrastruktur in Sierra
Leone und Guinea gelegt und die Partner in ihren Bemiihungen zur
Beschaffung relevanter Ausstattung unterstiitzt.

Auch das sichere Beproben von Tieren wurde in mehreren mehr-
tdatigen Workshops gelehrt. Hierbei lagen Schwerpunkte auf der
Probenahme bei landwirtschaftlichen Nutztieren als auch bei Wild-
tieren wie z.B. Fledermdusen. Nach erfolgter Beprobung wurden
die Doktoranden und Labormitarbeiter dann auch in der Analyse
der gesammelten Proben sowie in der Auswertung und Interpreta-
tion der Daten geschult. Hierfiir wurden am FLI eine Reihe serolo-
gischer und molekularbiologischer Testverfahren fiir den Nach-
weis von Ebolavirus-Infektionen in relevanten Tierspezies entwi-
ckelt. Der indirekte ELISA als wichtiger, erster Test zur Untersu-
chung der Seren konnte erfolgreich auch in den Partnerinstitutio-
nen implementiert werden. Ebenfalls wurden Protokolle fiir mo-
dernste Sequenziermethoden (sgn. ,third generation sequencing®)
entwickelt und in einem Fachjournal veroffentlicht, sowie den af-
rikanischen Partnern im Rahmen eines Trainingsworkshops am
Institut Pasteur in Guinea vermittelt.

Unter Verwendung der etablierten Assays ergab die Untersuchung
der gesammelten Schweineserumproben aus Sierra Leone und
Guinea erste Hinweise auf eine mogliche Ebolavirus-Exposition
der Schweine. Allerdings bleibt bislang unklar, ob es sich dabei um
ein pathogenes Ebola Virus handelte oder um ein neuartiges Virus
mit bislang unbekanntem pathogenen bzw. zoonotischen Poten-
tial. Diese Ergebnisse wurden in zwei Originalartikeln in entspre-
chenden Fachjournalen veréffentlicht.

Die Untersuchung von Hundeserumproben aus Sierra Leone lie-
ferte ebenfalls Hinweise auf eine erfolgte Ebolavirus-Exposition.
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Hier scheint es aufgrund der Ergebnisse und des Alters der Hunde
wahrscheinlich, dass die Hunde mehrheitlich wiahrend des West-
Afrikanischen Ausbruchs Kontakt zum hochpathogenen Ebolavi-
rus hatten, welches fiir die Epidemie verantwortlich war. Allerdings
lieR sich auch bei jingeren Tieren eine Ebolavirus-spezifische Se-
rokonversion nachweisen, welche auf einen vergangenen Virus-
kontakt hindeutet. Insgesamt scheint aber eine Rolle des Hundes
als sogenanntes Virusreservoir eher unwahrscheinlich, wenn man
die raumliche Ndhe zum Menschen und die dafiir sehr geringe An-
zahl verzeichneter Ausbriiche bedenkt. Zukiinftige Studien sollten
untersuchen, ob Hunde als passive Virustrager fungieren, die das
Virus z.B. nach Kontakt zu infizierten Kadavern oder Keimtragern
mechanisch verbreiten oder ob Hunde das Virus replizieren und
ausscheiden konnen. Letzteres erhéht die Wahrscheinlichkeit fir
eine Ubertragung auf den Menschen.

Komplementiert wurden diese serologischen Untersuchungen mit
grundlagenorientierten Forschungen, um die Infizierbarkeit von
Zellen von mehr als 30 verschiedenen Tierspezies mit Ebolaviren
sowie den verwandten Marburgviren und Cuevaviren zu untersu-
chen. Hierzu wurden eine Reihe von Assays entwickelt, die es er-
lauben, solche Untersuchungen auch in Abwesenheit infektidser
Viren durchfithren zu kénnen. Dies hat zum einen den Vortelil,
dass die fiir Arbeiten mit infektiésen Viren notwendige aufwendige
Laborinfrastruktur (Arbeiten mit infektiosen Ebolaviren kdnnen
nur in Hochsicherheitslaboren der héchsten Schutzstufe 4 erfol-
gen) fiir diese Assays nicht notwendig ist, und sie auch in norma--
len Laboren ohne besondere infrastruktur sicher durchgefiihrt
werden kénnen. Zum anderen lassen sich damit auch schnell neu- |
artige oder sogar bislang unbekannte aber mit dem Ebolavirus
verwandte Viren untersuchen. Um solche bislang unbekannten Vi-
ren finden zu kénnen, wurde dariiber hinaus ein neuartiges Nach-
weisverfahren entwickelt, dass die Anwesenheit von Ebolavirus-
dhnlichen Viren in einer Probe nicht wie bislang iiblich tiber den
Nachweis von Virusbestandteilen, sondern iber die biologische
Aktivitat der Viren visualisiert.
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| Insgesamt gesehen hat das Ebola Foresight Projekt sowohl den
AnstoR fir die Zusammenarbeit zwischen allen beteiligten Landern
und Institutionen gegeben, als auch die Aus- und Fortbildung af-
rikanischer Nachwuchswissenschaftler geférdert, neuartige Nach-
weis- und Analyseverfahren flir Ebolaviren und verwandte Viren
ermdglicht, und erste Erkenntnisse zur Rolle des Schweins und des
Hundes in der Epidemiologie von Ebolaviren geliefert.
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I Abl;ildung 4: Trainingsimpressionen wiihrend der Workshops in Guea und Sierra Leone. Links:
Beladen des MinION-Sequenzierers. Mitte: Teilnehmer des Molekularbiologie-Workshops in Gui-
nea. Rechts: Im Labor in Sierra Leone.

KBBildung 5: Abschlussmeeting des Ebola Foresight Projektes mit allen Projekartnern in den
Riumlichkeiten des Institut Pasteur de Guinée (IPGui) in Conakry.

Im Sinne der Nachhaltigkeit wird eine Fortfiihrung des Projektes
mit allen Projektpartnern empfohlen.
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