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Acanthocystis turfacea chlorella virus 1
als Spender- und Empfangerorganismus

gemaR § 5 Absatz 1 GenTSV

Allgemeines

Acanthocystis turfacea chlorella virus 1 (ATCV-1) gehort innerhalb der Familie
Phycodnaviridae zur Gattung Chlorovirus. Das Genom des Virus besteht aus einer dsSDNA mit
einer Gesamtlange von ca. 288 kb und enthalt auch Gene, flir die ein pro- oder eukaryotischer
Ursprung angenommen wird [1].

ATCV-1 wurde erstmalig im Jahr 2005 aus einem Teich im Botanischen Garten der Universitat
Hohenheim isoliert [2]. Es infiziert die einzellige Grinalge Chlorella heliozoae, die als
Endosymbiont mit dem Sonnentierchen Acanthocystis turfacea vergesellschaftet ist. Dabei
sind nur die frei vorkommenden, nicht jedoch die endosymbiontisch lebenden Algen
suszeptibel fir eine ATCV-1-Infektion [3]. Die Infektion flhrt zur Lyse der Griinalgen.

Chloroviren sind weltweit in SuRwasservorkommen verbreitet, wobei die Konzentration
jahreszeitlich und regional stark schwanken kann [4]. In der Regel enthalt SURwasser 1 bis
100 freie Viren/ml (ohne den Algenwirt), in Einzelfallen wurden jedoch auch bis zu 10° Viren/ml
nachgewiesen [4, 5].

Der Wirtsbereich von Chloroviren beschrankt sich meist auf einen oder wenige Chlorella-
Stamme. So kann ATCV-1 nur den Stamm SAG 3.83 von C. heliozoae produktiv infizieren,
nicht jedoch andere Stamme, die als Wirte nah verwandter Chloroviren beschrieben sind [2].
Als Grund dafur werden stammspezifische Besonderheiten der Zellwand der jeweiligen
Grlnalgen angenommen [2].

Ungeachtet dieser beschriebenen strengen Wirtsspezifitdt wurde jedoch bei einer
metagenomischen Sequenzierung von Proben aus Rachenabstrichen gesunder Erwachsener
in den USA bei 43,5 % der untersuchten Personen ATCV-1-DNA nachgewiesen [6]. Die
Anwesenheit der ATCV-1-DNA war dabei mit einer signifikant schlechteren Bewaltigung von
bestimmten kognitiven Tests assoziiert. Mause, denen aufgrund dieses Befunds mithilfe einer
Schlundsonde 4 x 107 ATCV-1-infizierte C. heliozoae zugefiihrt wurden, schnitten bei
Verhaltenstests sechs Wochen nach der Verabreichung in verschiedenen kognitiven
Bereichen ebenfalls schlechter ab als nicht mit ATCV-1-infizierten Grinalgen inokulierte
Kontrolltiere, z. B. bei Tests zum Erkennungsgedachtnis und zur sensorischen
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Reizverarbeitung [6]. Zudem war die Expression pro-inflammatorischer Gene im Hippocampus
(der eine entscheidende Rolle bei Lern- und Gedachtnisprozessen spielt) der exponierten
Mause erhoht. Die Tiere wiesen jedoch Uber den gesamten Versuchszeitraum keine
Anzeichen einer Erkrankung auf. Auch wenn Mausen 5 x 108 plaque forming units (PFU)
ATCV-1 (ohne den Algenwirt) intrakranial injiziert wurden, zeigten die Tiere vier Wochen nach
der Verabreichung ein schlechteres verzogertes Erkennungsgedachtnis (delayed recognition
memory) und eine geringere Kontaktfreudigkeit im Vergleich zu nicht-inokulierten
Kontrolltieren [7]. In diesem Tierversuch wurde ebenfalls eine erhéhte Expression pro-
inflammatorischer Gene im Hippocampus sowie im gesamten Gehirn der exponierten Mause
festgestellt. Dariber hinaus wurde der Einfluss von ATCV-1 auf den Krankheitsverlauf in
einem transgenen Mausmodell fur die familiare Form der Amyotrophen Lateralsklerose (ALS)
untersucht, die im Zusammenhang mit Polymorphismen im Gen flir die Superoxid-Dismutase
(SOD) steht. In diesem Tiermodell beschleunigte die intrakraniale Injektion von 5 x 108 PFU
ATCV-1 die Pathogenese (Degeneration der Motoneuronen), erhohte jedoch nicht die
Sterblichkeit [5]. Zudem flhrte die Expression der SOD von ATCV-1 in murinen Makrophagen
zu einer Erhdhung der Produktion pro-inflammatorischer Faktoren und einer verstarkten
Expression Interferon-stimulierter Gene. Sowohl im Zusammenhang mit den beobachteten
kognitiven Defiziten als auch mit der Entwicklung von ALS werden immunpathologische
Effekte als zugrundeliegender Mechanismus diskutiert [4, 6, 8]. Ferner kodiert das virale
Genom flr Proteine, die Zellmembrankanale bilden kénnen oder am lonentransport beteiligt
sind (z. B. Kaliumionenkanalprotein, Kaliumionentransportprotein, Aquaglyceroporin) [1]. Der
Einfluss dieser Proteine auf die Signallbertragung oder die Steuerung neurologischer Aktivitat
ist bislang noch nicht untersucht.

Weiterfuhrende in vitro-Experimente zum Wirtsbereich zeigten, dass ATCV-1 von murinen
Makrophagen aufgenommen wird und in diesen geringfligig repliziert [8]. Zudem wurde die
Expression pro-inflammatorischer Gene in den Makrophagen induziert. In BHK-21-Zellen
konnte sich ATCV-1 hingegen nicht vermehren.

Mégliche Ubertragungswege von ATCV-1 auf den Menschen sind bislang nicht untersucht, es
wird jedoch die orale, nasale oder respiratorische Aufnahme von SiufRwasser diskutiert [5].
Auch eine alimentare Ubertragung von ATCV-1 kann nicht vollstdndig ausgeschlossen
werden, da Chlorella-Algen in getrockneter Form als Nahrungserganzungsmittel kommerziell
erhaltlich sind und moglicherweise neben den zumeist verwendeten Spezies Chlorella
pyrenoidosa, Chlorella vulgaris und Chlorella luteoviridis auch noch weitere Chlorella-Spezies
enthalten kénnen [4].

Empfehlung

Nach § 5 Absatz 1 GenTSV i. V. m. den Kriterien in Anlage 1 GenTSV wird Acanthocystis
turfacea chlorella virus 1 als Spender- und Empfangerorganismus flir gentechnische Arbeiten
der Risikogruppe 2 zugeordnet.

Begriindung

Acanthocystis turfacea chlorella virus 1 infiziert die Grinalge C. heliozoae. Es ist derzeit nicht
auszuschlieRen, dass eine Exposition des Menschen oder von Saugetieren gegeniuber dem
Virus zur Ausbildung kognitiver Defizite oder neurologischer Erkrankungen beitragen kann.
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