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Empfehlung der ZKBS

zur Risikobewertung von Paramyxoviren, Adenoviren, Reoviren, Iridoviren und
Herpesviren der Reptilien als Spender- oder Empfang  erorganismus fur

gentechnische Arbeiten gemali 8 5 Absatz 1 GenTSV

Allgemeines

Die hier betrachteten Viren sind mit Ausnahme der Invertebrate iridovirus-like viruses (Familie
der Iridoviridae) in vivo ausschlief3lich fir Reptilien infektids, da ihre optimale Vermehrungs-
temperatur durch die Anpassung an den poikilothermen Wirt bei 25-30C liegt. In vitro kénnen
diese Viren in verschiedenen Reptilien-Zelllinien wie beispielsweise TH-1 (Terrapene heart),
IgH2 (Iguana heart) oder VH2 (Viper heart) kultiviert werden. Die Iridoviren der Reptilien kbénnen
zudem auch in Insekten- und S&augerzelllinien replizieren, sofern diese bei <31T kultiviert
werden. Fur den Nachweis der jeweiligen Viren stehen spezifische Tests zur Verfigung.

Paramyxoviren der Reptilien (o0PMV)

Das Genom der Paramyxoviridae besteht aus einer unsegmentierten (-)ssRNA mit einer
Gesamtlange von ca.16 kb. Als Prototyp der ophidian paramyxoviruses (0PMV) gilt das Fer-de-
Lance Virus (FDLV), welches 1972 bei einem Seuchenausbruch im Giftschlangenbestand einer
Pharmafirma entdeckt wurde. oPMV zeichnen sich durch ein breites Wirtsspektrum aus und
infizieren vor allem Vipern (Viperidae), Nattern (Colubridae), Giftnattern (Elapidae),
Grubenottern (Crotalidae) und Riesenschlangen (Boidae); seltener werden Infektionen von
Echsen oder Schildkréten beobachtet. In Abhéangigkeit vom Virusstamm und der betroffenen
Spezies kbnnen oPMV perakute Todesfalle oder protrahierte, respiratorische Erkrankungen mit
ZNS-Beteiligung auslosen. Typische Symptome fir eine Paramyxovirus-Infektion bei Schlangen
sind ein offenes Maul, blutige Exsudate in der Mundhéhle, abnorme Atemgerdusche sowie
Koordinations- und Orientierungsschwierigkeiten. Bei Echsen und Schildkroten kann die
Infektion moéglicherweise mit Pneumonien bzw. Dermatitiden einhergehen.

Empfehlung

Nach 8 5 Absatz 1 GenTSV i.V.m. den Kriterien im Anhang | GenTSV werden die
Paramyxoviren der Reptilien (oPMV) als Spender- und Empfangerorganismus fir
gentechnische Arbeiten der Risikogruppe 2 zugeordnet.

Begriindung

Die Paramyxoviren der Reptilien (0PMV) wurden als Erreger von respiratorischen Erkrankungen
bei Reptilien beschrieben. Die Infektion mit oPMV kann zum Tod der Tiere fihren. oPMV
konnen innerhalb der Reptilien ein breites Spektrum an Wirtstieren infizieren. Die Ubertragung
der Viren erfolgt fakal-oral oder tiber Trépfcheninfektion.
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Adenoviren der Reptilien

Die Mitglieder der Adenoviridae besitzen ein dsDNA-Genom mit einer Gesamtlange von ca.
36 kb. Alle bislang bei Reptilien beschriebenen Adenoviren gehdren zur Gattung Atadenovirus.
Lediglich in einem Einzelfall konnte bei einer Landschildkréte (Testudinidae) ein Adenovirus der
Gattung Siadenovirus nachgewiesen werden. Infektionen mit Reptilien-Adenoviren treten vor
allem bei Echsen wie beispielsweise Bartagamen (Pogona), Waranen (Varanus) und
Chamaleons sowie Schlangen auf; vereinzelt sind auch Infektionen von Krokodilen
beschrieben. Die Infektion der Tiere kann mit Symptomen wie Anorexie oder zentralnervosen
Storungen (Krampfe der Ruckenmuskulatur, Kreisen) assoziiert sein. In vielen Fallen ist die
Beteiligung der Viren an der Entstehung der jeweiligen Erkrankung jedoch noch ungeklart.
Lediglich im Fall einer an Lebernekrose erkrankten Abgottschlange (Boa constrictor) konnte
gezeigt werden, dass die Inokulation einer juvenilen Abgottschlange mit filtrierter
Organsuspension der adulten Schlange ebenfalls zur Etablierung einer Lebernekrose fihrte. Es
ist nicht bekannt, ob der Ubertragungsweg bei Reptilien-Adenoviren von der aerogenen
Transmission anderer Adenoviren abweicht.

Empfehlung

Nach § 5 Absatz 1 GenTSV i.V.m. den Kriterien im Anhang | GenTSV werden die Adenoviren
der Reptilien als Spender- und Empfangerorganismus fir gentechnische Arbeiten der
Risikogruppe 2 zugeordnet.

Begriindung

Die Adenoviren der Reptilien weisen eine hohe Wirtsspezifitdt auf und kdnnen eine potentiell
todliche Erkrankung infizierter Tiere auslosen. Die Ubertragung der Viren erfolgt vermutlich
durch Tropfcheninfektion.
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Reoviren der Reptilien

Alle bislang bei Reptilien beschriebenen Reoviren kdnnen der Gattung Orthoreovirus
zugeordnet werden. Das Genom der Orthoreoviren besteht aus 10 dsRNA-Segmenten mit einer
Gesamtlange von ca. 23 kb. Reovirus-Infektionen konnten bislang bei verschiedenen
Schlangen (z.B. Chinesische Viper, Erdnatter, Askulapnatter, Kénigspython) und Dornschwanz-
agamen (Uromastyx) sowie dem Griinen Leguan (lguana iguana), der Ostlichen
Smaragdeidechse (Lacerta viridis) und der Maurischen Landschildkrote (Testudo gracea)
nachgewiesen werden. Die Assoziation von Reovirus-Infektionen mit einer Erkrankung
infizierter Tiere ist in den meisten Féllen noch unklar. Ein &tiologischer Zusammenhang
zwischen einer Infektion mit Reptilien-Reoviren und der Entstehung von Lungenentziindungen
konnte bislang lediglich fir Nattern (Colubridae) experimentell gezeigt werden. Mdglicherweise
kénnen Reptilien-Reoviren dartber hinaus auch Darmentziindungen und neurologische
Stdrungen hervorrufen.

Empfehlung

Nach 8 5 Absatz 1 GenTSV i.V.m. den Kriterien im Anhang | GenTSV werden die Reoviren der
Reptilien als Spender- und Empfangerorganismus flr gentechnische Arbeiten der
Risikogruppe 2 zugeordnet.

Begriindung

Die Reoviren der Reptilien weisen innerhalb der Reptilien vermutlich ein breites Wirtsspektrum
auf und koénnen bei ihrem Wirt neben Lungenentziindungen mdglicherweise auch andere
potentiell tédliche Erkrankungen auslésen. Es ist noch nicht bekannt, Gber welche Route diese
Viren tbertragen werden.
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Iridoviren der Reptilien

Die Familie der Iridoviridae umfasst die Gattungen Iridovirus, Chloriridovirus, Ranavirus,
Lymphocystivirus und Megalocytivirus. Die Mitglieder dieser Virusfamilie besitzen ein dsDNA-
Genom mit einer Gesamtlange von ca. 150-280 kb. Die bislang bei Reptilien beschriebenen und
teilweise charakterisierten Iridoviren lassen sich drei Kategorien zuordnen: (i) Ranaviren bei
Echsen, Schlangen und Schildkroten, (ii) invertebrate iridovirus-like viruses (11V) bei Echsen und
(i) intraerythrozytare Iridoviren bei Echsen, Schlangen und Schildkroten.

(i) Ranaviren

Ranaviren konnten bei Reptilien bislang aus einer Reihe von Testudines-Spezies wie
beispielsweise der Vierzehenschildkréte (Testudo horsfieldii), der Griechischen Landschildkrote
(Testudo hermanni), der Carolina-Dosenschildkréte (Terrapene carolina carolina), der
Rotwangen-Schmuckschildkrote  (Trachemys  scripta elegans), der  Sternschildkréte
(Geochelone platynota) und der Georgia-Gopherschildkrote (Gopherus polyphemus), aber
vereinzelt auch aus Geckos und Schlangen wie beispielsweise dem Madagassischen
Plattschwanzgecko (Uroplatus fimbriatus) bzw. dem Grinen Baumpython (Chondropython
viridis) isoliert werden. Bei Schildkréten kann eine Ranavirus-Infektion mit Lethargie, Anorexie,
nasalem Ausfluss, Konjunktivitis, ulzerierender Stomatitis und der potentiell letalen,
sogenannten red-neck disease assoziiert sein, welche neben einer &ulerlich sichtbaren Rétung
des Halses mit Petechien auf der Oberflache der Leber einhergeht. Infizierte Plattschwanz-
geckos und Baumpythons zeigen Entziindungen des Rachenraumes oder der Leber.
Histologisch ist eine Ranavirus-Infektion durch charakteristische, intrazytoplasmatische,
basophile Einschlisse in infizierten Zellen (vor allem in Hepatozyten und Epithelzellen des
Gastrointestinaltraktes) gekennzeichnet.

(i) Invertebrate iridovirus-like viruses (l1V)

Vertreter des Genus Iridovirus wurden bislang vor allem bei Insekten (Echte Grillen, Gryllidae)
beschrieben. Kirzlich konnten jedoch invertebrate iridovirus-like viruses (IIV) aus der
Kragenechse (Chlamydosaurus Kkingii), der Bartagame (Pogona vitticeps) sowie dem
Vierhornchamaleon (Chamaeleo quadricornis) isoliert werden. Das isolierte Virus wurde mittels
Sequenzierung als Gryllus bimaculatus iridescent virus (GblV) identifiziert. Es wurde daher
postuliert, dass IIV durch einen Wirtswechsel auf Echsen Ubergegangen sind und sich diese
durch den Verzehr infizierter Insekten anstecken kdénnen. Eine 11V-Infektion von Reptilien kann
mit Hautldsionen oder Pneumonien einhergehen.

(iii) Intraerythrozytare Iridoviren

Intraerythrozytére lIridovirus-Infektionen von Reptilien wurden bislang bei Echsen, Schlangen
und Schildkréten beschrieben. Die Infektion fuhrt zur Bildung von charakteristischen
Einschlissen in Erythrozyten. Bislang konnte der Infektion mit intraerythrozytaren Iridoviren kein
eindeutiges Krankheitshild zugeordnet werden. Moglicherweise rufen diese Viren jedoch
Hepatitiden oder progressive Anamie in infizierten Reptilien hervor.

Empfehlung

Nach 8 5 Absatz 1 GenTSV i.V.m. den Kriterien im Anhang | GenTSV werden die Iridoviren der
Reptilien als Spender- und Empfangerorganismus flr gentechnische Arbeiten der
Risikogruppe 2 zugeordnet.
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Begriindung

Die Iridoviren der Reptilien weisen innerhalb der Reptilien ein breites Wirtsspektrum auf und
konnen verschiedene, fur ihre Wirtstiere potentiell tddliche Erkrankungen auslosen. Zur
Ubertragung dieser Viren gibt es noch keine gesicherten Erkenntnisse.
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Herpesviren der Reptilien

Das Genom der Herpesviridae besteht aus einer dsDNA mit einer Gesamtlange von ca. 120-
250 kb. Wie alle anderen Herpesviren etablieren auch die Reptilien-Herpesviren eine
lebenslange Latenz nach der Primarinfektion. Herpesvirus-Infektionen von Reptilien wurden
bislang bei Schlangen, Echsen und Schildkréten beschrieben, wobei die Herpesviren der
Landschildkréten (Testudinidae) am detailliertesten charakterisiert sind. Die Zuordnung der
Reptilien-Herpesviren zu den Unterfamilien a-, B- bzw. y-Herpesvirinae ist noch unklar; erste
phylogenetische Analysen platzieren die bislang bekannten Viren jedoch in die Nahe der
a-Herpesvirinae.

Bei Schlangen wurden herpesvirale Partikel in den Giftdriisen der Brillenschlange (Naja naja),
der Monokelkobra (Naja kaouthia) sowie des Gebanderten Kraits (Bungarus fasciatus)
nachgewiesen. Die infizierten Tiere zeigten keine Anzeichen einer Erkrankung. Eine Isolierung
der Viren durch Anzucht in Zellkultur ist nicht méglich, da das Schlangengift die Zellen zerstort.

Bei Echsen scheinen Reptilien-Herpesviren bestimmte Arten wie beispielsweise den Grilinen
Leguan (Iguana iguana) asymptomatisch zu infizieren, wahrend die Infektion von Schildechsen
(Gerrhosaurus major und Gerrhosaurus nigrilineatus) mit einer Stomatitis verbunden ist.

Herpesvirus-Infektionen bei Schildkréten sind sehr haufig und kénnen zu schweren
Krankheitsausbriichen fiihren, die teilweise mit einer hohen Letalitdt verbunden sind. Bei
Meeresschildkroten wie beispielsweise der Suppenschildkrote (Chelonia mydas) kann die
Infektion mit Herpesviren zu respiratorischen Erkrankungen oder zur Graufleckenkrankheit
fuhren, bei welcher sich graue Nekroseherde in der Haut der erkrankten Tiere bilden.
Landschildkréten reagieren sehr unterschiedlich auf Herpesvirus-Infektionen. Wéahrend sich
bestimmte Spezies wie beispielsweise die Vierzehenschildkrote (Testudo horsfieldii) und die
Griechische Landschildkréte (Testudo hermanni) durch eine starke Empfanglichkeit
auszeichnen, sind die Maurische Landschildkrote (Testudo graeca) und die Breitrandschildkrote
(Testudo marginata) deutlich weniger anfallig fir Herpesvirus-assoziierte Erkrankungen. Das
klinische Bild einer Herpesvirus-Infektion bei Landschildkroten umfasst Lethargie, Anorexie,
Rhinitis, Konjunktivitis, ulzerierende Stomatitis und Glossitis. Aus der anfanglichen Erkrankung
entwickelt sich haufig eine diphteroid-nekrotisierende Stomatitis mit diphteroiden Membranen,
die einen Teil des Mauls und der Rachenhohle sowie der Tracheen und des Osophagus
bedecken konnen. Als Spéatfolge konnen Lahmungserscheinungen oder Koordinations-
schwierigkeiten auftreten.

Empfehlung

Nach § 5 Absatz 1 GenTSV i.V.m. den Kriterien im Anhang | GenTSV werden die Herpesviren
der Reptilien als Spender- und Empfangerorganismus fir gentechnische Arbeiten der
Risikogruppe 2 zugeordnet.

Begriindung

Die Herpesviren der Reptilien sind weit verbreitet und kénnen verschiedene potentiell tédliche
Erkrankungen ihres Wirtes auslésen. Die Ubertragung der Viren erfolgt horizontal vermutlich
durch Tropfcheninfektion. Ob zudem eine vertikale Ubertragung auf die Nachkommen
stattfindet, ist nicht bekannt.
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