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Naar aanleiding van een verzoek van de Universiteit Utrecht voor het plaatsen van Equine
rhinitis B virus op bijlage 4 van de Regeling ggo (IG 19-062_2.13-000), is de COGEM

gevraagd om de pathogeniteitsklasse van dit virus vast te stellen

Samenvatting:

de familie Picornaviridae

andere dieren dan paarden kan infecteren.

4.1 van de Regeling ggo geplaatst kan worden.

De COGEM is gevraagd te adviseren over de pathogeniteitsklasse van Equine rhinitis B
virus (ERBV-1). ERBV-1, of te wel Erbovirus A, behoort tot het genus Erbovirus A in

Het virus veroorzaakt milde infecties van de bovenste luchtwegen bij paarden. Het virus
komt wereldwijd voor onder paarden. Er zijn geen aanwijzingen dat ERBV-1 mensen of

Gezien het bovenstaande is de COGEM van oordeel dat Erbovirus A als strikt
dierpathogeen virus ingedeeld kan worden in pathogeniteitsklasse 2 en op Bijlage 4, lijst




De door de COGEM gehanteerde overwegingen en het hieruit voortvloeiende advies treft u
hierbij aan als bijlage.

Hoogachtend,

Prof. dr. ing. Sybe Schaap
Voorzitter COGEM

c.c. Dr. J. Westra, Hoofd Bureau ggo
Mr. J.K.B.H. Kwisthout, Ministerie van lenW
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Pathogeniteitsclassificatie van Equine rhinitis B virus
COGEM advies CGM/190412-02

1. Inleiding

Naar aanleiding van een verzoek van de Universiteit Utrecht (IG 19-062) is de COGEM gevraagd te
adviseren over de pathogeniteitsklasse van equine rhinitis B virus 1, in verband met plaatsing van dit
virus op lijst 4.1, Bijlage 4 van de Regeling GGO. Tevens is de COGEM gevraagd of dit virus als
strikt dierpathogeen of als dier- en humaan pathogeen beschouwd moet worden.

2. Pathogeniteitsclassificatie Regeling Genetisch Gemodificeerde Organismen (ggo)

Onder de ggo-regelgeving worden bij de pathogeniteitsclassificatie de risico’s voor mens en milieu in
ogenschouw genomen. Daartoe worden in de Regeling ggo micro-organismen ingedeeld in vier
pathogeniteitsklassen. Deze indeling start met pathogeniteitsklasse 1, die gevormd wordt door
apathogene micro-organismen en loopt op tot pathogeniteitsklasse 4, de groep van hoog pathogene
micro-organismen. ledere pathogeniteitsklasse is gekoppeld aan een inperkingshiveau voor
werkzaamheden met ggo’s van die klasse.

Apathogene micro-organismen worden ingedeeld in pathogeniteitsklasse 1. Dergelijke micro-
organismen dienen minimaal aan één van de volgende criteria te voldoen:

a) het micro-organisme behoort niet tot een soort waarvan vertegenwoordigers bekend zijn die
ziekteverwekkend zijn voor mens, dier of plant;

b) het micro-organisme heeft een lange historie van veilig gebruik onder omstandigheden waarbij
geen bijzondere inperkende maatregelen worden getroffen;

c) het micro-organisme behoort tot een soort die vertegenwoordigers bevat van klasse 2, 3 of 4,
maar de stam in kwestie bevat geen genetisch materiaal dat verantwoordelijk is voor de
virulentie;

d) van het micro-organisme is het niet-virulente karakter door middel van adequate tests aangetoond

Een indeling in pathogeniteitsklasse 2 is van toepassing op een micro-organisme dat bij mensen of
dieren een ziekte kan veroorzaken, waarvan het onwaarschijnlijk is dat het zich onder de populatie
verspreidt, terwijl er een effectieve profylaxe, behandeling of bestrijding toepasbaar is, alsmede een
micro-organisme dat bij planten een ziekte kan veroorzaken.

Een indeling in pathogeniteitsklasse 3 is van toepassing op een micro-organisme dat bij mensen of

dieren een ernstige ziekte kan veroorzaken, waarvan het waarschijnlijk is dat het zich onder de
populatie verspreidt, terwijl er een effectieve profylaxe, behandeling of bestrijding toepasbaar is.
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Een indeling in pathogeniteitsklasse 4 is van toepassing op een micro-organisme dat bij mensen of
dieren een zeer ernstige ziekte kan veroorzaken, waarvan het waarschijnlijk is dat het zich onder de
populatie verspreidt, terwijl er geen effectieve profylaxe, behandeling of bestrijding toepasbaar is.

2.1 Strikt dierpathogene virussen

In 2014 heeft de COGEM in een advies beschreven aan welke criteria een virus moet voldoen om als
strikt dierpathogeen virus aangemerkt te worden." De definitie die zij hiervoor hanteert, luidt als volgt:
Een strikt dierpathogeen virus is een virus met een dier als primaire gastheer waarbij infectie, al dan
niet gevolgd door ziekte, bij de mens nooit is waargenomen, tenzij onder uitzonderlijke
omstandigheden.

De overweging die de COGEM hanteert om dierpathogenen te classificeren wijkt op enkele punten
af van die van humaanpathogenen. In 2014 heeft de COGEM in een signalering inzicht geboden in
haar overweging bij de classificatie van dierpathogene micro-organismen, en aangegeven welke
aspecten een rol spelen in haar oordeel.? De classificatie van dierpathogene micro-organismen is
gebaseerd op vier elementen:

a) het ziekmakende potentieel,

b) de enzodtische aanwezigheid,

c) het verspreidingspotentieel van het betreffende micro-organisme,

d) de mogelijkheden om verspreiding in te perken.

Deze elementen belichten specifieke kenmerken van het betreffende micro-organisme en vormen ieder
een onderdeel van de totale classificatie. De COGEM benadrukt hierbij dat geen van de elementen
afzonderlijk een doorslaggevende rol heeft, maar altijd in samenhang met elkaar tot een classificatie
leidt.

3. Equine rhinitis B virus (ERBV-1)
Equine rhinitis B virus 1 (ERBV-1), species Erbovirus A, behoort tot het genus Erbovirus A in de
familie Picornaviridae (Order Picornavirales).?

ERBV-1 is voor het eerst geisoleerd in 1962 in Engeland.® Het virus veroorzaakt een over het
algemeen milde respiratoire ziekte in de bovenste luchtwegen bij paarden. De symptomen van de
ziekte bestaan uit enkele dagen koorts, nasale afscheiding, anorexia, oedeem in de benen en zwelling
van lymfeklieren. De infecties kunnen persistent zijn, maar ook subklinisch verlopen. Het virus is
aanwezig in lage titers in de bloedbaan en wordt via feces uitgescheiden. Bekend is dat seroconversie
in geinfecteerde paarden kan optreden.” ERBV-1 geinfecteerde paarden lijken gevoeliger voor co-
infecties met andere virussen of pathogene bacterién.® Overdracht van het virus vindt waarschijnlijk
fecaal-oraal of via aerosolen plaats.’

Het enkelstrengs RNA genoom van ERBV-1 is ongeveer 8,8 kb lang.? Er zijn 3 serotypes bekend:;

ERBV1, 2 en 3. In tegenstelling tot ERBV 1 en 2 is ERBV3 stabiel bij lage zuurgraden (tot pH 3.3).>°
Het verschil in stabiliteit van de virusdeeltjes lijkt terug te voeren tot verschillen in de
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aminozuursequenties van de VP1 eiwitten. De overige virale eiwitten, inclusief de drie andere
structurele eiwitten, vertonen een hoge onderlinge homologie.’

ERBV1 en 2 zijn geisoleerd uit paarden in Europa, de Verenigde Staten, Canada, Japan, en
Australia.”™® De seroprevalentie onder paarden is hoog.> ERBV3 lijkt minder wijdverspreid voor te
komen en is aangetoond in paarden in Australié en Dubai.”*

Voor zover bekend infecteert ERBV onder natuurlijke omstandigheden alleen paarden. Er zijn geen
rapportages bij de COGEM bekend over natuurlijke infecties bij andere dieren. In een Oostenrijks
onderzoek naar de aanwezigheid van antilichamen tegen ERBV1 bij mensen werd slechts in 5 van de
137 onderzochte veeartsen een zwakke neutraliserende antilichaamrespons tegen het virus gevonden.*
Dit zou erop wijzen dat de kans op infectie van mensen zeer klein is.

4. Eerdere COGEM adviezen

De COGEM heeft niet eerder geadviseerd over ERBV. Wel heeft de COGEM een groot aantal
picornavirussen geclassificeerd, waaronder Equine rhinitis A virus.*? Met uitzondering van
Enterovirus B variant Swine vesicular disease virus (Vesiculaire varkensziekte; dierpathogeen klasse
3) en het Foot-and-mouth disease virus (mond- en klauwzeer; dierpathogeen klasse 4), zijn alle door
de COGEM beoordeelde picornavirussen ingedeeld in pathogeniteitsklasse 2.

5. Classificaties door andere beoordelende instanties

Equine rhinitis B virus is door het Duitse ‘Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeitsmedizin’
(BAUA) ingedeeld als dierpathogenen behorende tot risicogroep 1."* In Belgié is door het
Wetenschappelijk Instituut Volksgezondheid (WIV-ISP) ingedeeld als dierpathogeen van risicoklasse
2. De inschaling door deze buitenlandse instanties geldt als referentie en achtergrondinformatie bij de
risicobeoordeling die door de COGEM wordt uitgevoerd.

6. Overweging en advies

ERBV-1 (Erbovirus A) veroorzaakt milde luchtweginfecties bij paarden. Er zijn geen aanwijzingen dat
het virus mensen of andere dieren dan paarden infecteert, en ziekten veroorzaakt. De COGEM is
daarom van oordeel dat de virusspecies Erbovirus A als strikt dierpathogeen virus ingedeeld kan
worden in pathogeniteitsklasse 2 en geplaatst kan worden op Bijlage 4, lijst 4.1 van de Regeling ggo.
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