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ONDERWERP Advies heroverweging pathogeniteitsklasse Purpureocillium lilacinum

Geachte mevrouw Heijnen,

De COGEM heeft naar aanleiding van nieuwe informatie de pathogeniteitsklasse van de
schimmelsoort Purpureocillium lilacinum heroverwogen. Zij deelt u hierover het volgende
mee.

Samenvatting:

De COGEM heeft in 2011 de schimmelsoort Purpureocillium lilacinum ingedeeld in
pathogeniteitsklasse 1. Er is sindsdien nieuwe informatie beschikbaar gekomen die
aanleiding geeft om de pathogeniteitsklasse te heroverwegen.

P. lilacinum is een bodemschimmel die overal ter wereld voorkomt. De schimmel wordt
ingezet voor de bestrijding van nematoden en is daarnaast pathogeen voor verschillende
insectsoorten. Ook zijn er infecties, met dodelijke afloop, waargenomen bij schildpadden.
Infecties met P. lilacinum kunnen voorkomen bij mensen met een onderliggende
aandoening.

Het bovenstaande in overweging nemende, is de COGEM van oordeel dat P. lilacinum een
dierpathogene schimmel is. De COGEM adviseert daarom P. lilacinum in te delen in
pathogeniteitsklasse 2, en deze als zodanig op te nemen in Bijlage 4, lijst 4.3 van de Regeling

ggo.




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. - Drs. Y. de Keulenaar, Hoofd Bureau ggo
- Ministerie van lenW, Directie Omgevingsveiligheid en milieurisico’s, DG
Milieu en Internationaal



Heroverweging pathogeniteitsklasse van de schimmelsoort Purpureocillium
lilacinum

COGEM advies CGM/240523-01

1. Inleiding

De COGEM heeft in 2011 geadviseerd over de pathogeniteitsklasse van de schimmel Purpureocillium
lilacinum. * Destijds is de schimmel geclassificeerd in pathogeniteitsklasse 1. Sindsdien is er meer
informatie beschikbaar gekomen over de pathogeniteit van P. lilacinum voor dieren. Dit is voor de
COGEM reden om de eerder geadviseerde pathogeniteitsclassificatie te herzien

2. Pathogeniteitsclassificatie Regeling genetisch gemodificeerde organismen (ggo)

Onder de ggo-regelgeving worden bij de pathogeniteitsclassificatie van een micro-organisme de risico’s
voor mens en milieu in ogenschouw genomen. ? Daartoe worden de 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 inperkingsniveau 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.
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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.

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.

Opportunistische pathogenen, die uitsluitend ziekte kunnen veroorzaken bij individuen met een
verzwakt immuunsysteem, worden in de regel als niet-pathogeen beschouwd en kunnen, als aan één van
de bovengenoemde voorwaarden van pathogeniteitsklasse 1 is voldaan, op Bijlage 4, lijst 4.2 van
Regeling ggo? geplaatst worden.

3. Eerder COGEM advies

De COGEM heeft P. lilanicum in 2011 ingedeeld in pathogeniteitsklasse 1, naar aanleiding van een
onderzoeksrapport uitgevoerd in opdracht van de COGEM. ! In de sindsdien verschenen actualisaties
van de pathogeniteitsclassificaties, is P. lilacinum als zodanig opgenomen.®*

4. Taxonomie en naamgeving

De taxonomie van schimmels is complex. Mede door de toenemende informatie over genoomsequenties
is de taxonomie aan verandering onderhevig. Dit vraagt om een zorgvuldige identificatie van de te
gebruiken schimmelsoort. Veel schimmels hebben zowel een geslachtelijk (teleomorf) als een
ongeslachtelijk (anamorf) stadium. Omdat zij er in deze stadia verschillend uitzien, hebben verscheidene
schimmels in het verleden meerdere soortnamen gekregen. In 2011 is door het ‘International Botanical
Congress’ besloten dat het tot dan toe gebruikelijke duale nomenclatuursysteem van schimmels komt te
vervallen en dat vanaf januari 2013 één schimmel slechts één naam mag hebben.® Het
nomenclatuursysteem van schimmels bevindt zich nog steeds in een overgangssituatie waarbij de
nieuwe naamgeving nog niet altijd consistent is doorgevoerd.

5. Het genus Purpureocillium

Het genus Purpureocillium behoort tot Ascomycota de familie Ophiocordycipitaceae en de orde
Hypocreales.® Soorten behorende tot het geslacht Purpureocillium zijn filamenteuze schimmelsoorten.
Purpureocilliumsoorten worden gevonden in voedselrijke habitats zoals (rottend) plantmateriaal en
voedselproducten, maar ook op nematoden, insecten, gewervelden of in de lucht.” Purpureocilliumsoorten
planten zich voort via aseksuele sporen (conidia) die vanuit een fialide gevormd worden.® Het genus
Purpureocillium is in 2011 opgericht — met destijds P. lilacinum als enige lid — maar bevat ondertussen ook

vijf andere soorten.’

COGEM advies CGM/240523-01240523-01 2



5.1 Het genus Purpureocilliumm

P. lilacinum (voorheen: Paecilomyces lilacinus) is voor het eerst beschreven in 1910.° In 2011 is de naam
veranderd van Paecilomyces lilacinus naar Purpureocillium lilacinum, toen bekend werd dat deze
schimmel niet verwant is aan de Paecilomyces familie.'® Veel bronnen gebruiken echter nog steeds de oude
naam. P. lilacinum is een saprofytische of endofytische schimmel, die vaak wordt gevonden in de aarde,
bossen, grassen, nematoden, insecten, en soms ook bij mensen. I De schimmel groeit bij temperaturen
tussen de 8 en 38 °C, met een optimale groei tussen de 26 tot 30 °C.1%! P. lilacinum is tolerant voor een
breed scala aan pH-, koolstof- en stikstofwaarden bij kweek in media.!!

P. lilacinum is vooral bekend vanwege het vermogen om nematode-eieren te infecteren. Door het maken
van chitinases en serine-proteases kan de schimmel de schil van de nematode-eieren penetreren en daarna
infecteren.!! Daarnaast maakt P. lilacinum nog andere secundaire metabolieten, waaronder leucinostatines,
die potentieel toxisch kunnen zijn.'? P. lilacinum wordt wereldwijd gebruikt voor bestrijding van
nematoden. P. lilacinum komt oorspronkelijk uit zuidoost-China, maar is tegenwoordig overal ter wereld
te vinden.1314

Er is een groot aantal publicaties waarin de pathogeniteit van P. lilacinum voor insecten wordt
gerapporteerd. Het voeren van tabakswittevliegen (B. tabaci) met plantmateriaal geinoculeerd met
P. lilacinum kan dodelijk zijn.*® Insecten onderdompelen in of bespuiten met een sporensuspensie van P.
lilanicum doodt verschillende soorten insecten, zoals bladsnijmieren (Acromyrmex lundii), bonespintmijt
(Tetranychus urticae), boorvlieg (Bactrocera cucurbitae), verschillende bladluizen (Myzus persicae, Aphis
gossypii), witte vliegen (Bemisia tabaci, Trialeurodes vaporariorum) en trips (Scirtothrips dorsalis,
Frankliniella occidentalis), en de eieren van de legerrups (Spodoptera frugiperda).16:17:18:19.20.21  Bjj de
experimenten met bladsnijmieren, perzikluis, legerrups, boorvlieg, en tabakswittevlieg zijn naderhand de
dode insecten onderzocht, waarbij in alle gevallen sporen en schimmeldraden van P. lilacinum zijn
aangetroffen op de insecten. 16172021

Bij verschillende gewervelden zijn infecties met P. lilacinum aangetoond. VVooral reptielen, in het bijzonder
schildpadden, lijken vatbaar voor infecties van het schild, de huid, en de eieren met soms een dodelijke
afloop.?#2 Waarschijnlijk leiden ongunstige zoutconcentraties, temperatuurvariaties of andere stressvolle
omstandigheden, zoals vervoer en het houden van te veel dieren in een verblijf, tot hogere incidentie van
infecties met P. lilacinum.?#25:26

Er zijn in de literatuur minstens 210 gevallen beschreven van infecties met P. lilacinum bij mensen
beschreven.’*2”- Meer dan de helft hiervan betreft ooginfecties, die meestal te herleiden waren naar het
dragen van lenzen of lensimplantaten.?® Een klein deel van de infecties met P. lilacinum is vastgesteld bij
voorheen gezonde personen.?®*:31 Dit betrof meestal huidinfecties, terug te herleiden tot een (recente)
wond.?® Ook katheters en implantaten zijn mogelijke oorzaken van infecties.??  Bij
immuungecompromitteerde patiénten en patiénten met ander onderliggend leiden, komen vaker invasieve
infecties met P. lilacinum voor, waarbij in 22 gevallen P. lilacinum als doodsoorzaak is aangemerkt.'*
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6. Classificaties andere beoordelende instanties

Door de American Type Culture Collection (ATCC) wordt P. lilacinum, afhankelijk van de stam, ingedeeld
in biosafety level 1 of 2, gebaseerd op pathogeniteit voor de mens.*® In de ‘Deutsche Sammlung von
Mikroorganismen und Zellkulturen’ (DSMZ) is P. lilacinum ingedeeld in risicogroep 2, gebaseerd op de
Duitse ‘Technische Regel fiir Biologische Arbeitsstoffe’ (TRBA).** Het Zwitserse ‘Federal Office for the
ENvironment” (FOEN) heeft P. lilacinum onder de oude naam Paecilomyces lilacinus ingedeeld als in
klasse 2.% Ook in Canada is P. lilacinum ingedeeld in klasse 2.3 De Belgische biosafety server heeft P.
lilacinum ingedeeld in klasse 1.3” Meerdere stammen van P. lilacinum zijn goedgekeurd in China en in de
VS voor de bestrijding van nematoden, ook zijn twee stammen positief beoordeeld door EFSA voor gebruik
in kassen in Europa.®3%4 De classificaties door andere beoordelende instanties gelden als referentie en
achtergrondinformatie bij de risicobeoordeling die door de COGEM wordt uitgevoerd.

7. Overweging en advies

P. lilacinum is een bodemschimmel die overal ter wereld voorkomt. De schimmel wordt actief ingezet voor
de bestrijding van nematoden. In de afgelopen jaren is aangetoond dat de schimmel pathogeen is voor
verscheidende insectsoorten. Ook zijn er (dodelijke) infecties waargenomen bij verschillende
schildpadsoorten. Bij mensen lijken infecties met P. lilacinum van een voornamelijk opportunistisch
karakter te zijn.

Het bovenstaande in overweging nemende, is de COGEM van oordeel dat P. lilacinum dierpathogeen is.
De COGEM adviseert daarom P. lilacinum in te delen in pathogeniteitsklasse 2, en deze op te nemen in
Bijlage 4, lijst 4.3 van de Regeling ggo.
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