Protothekose des Hundes

Karoline Lang, Andrea Steinmetz, Frauke Rodler

Die Protothekose ist eine bei Hunden sehr selten vorkommende Erkrankung. Die bei dieser
Tierart am hdufigsten anzutreffende disseminierte Form hat eine schlechte Prognose, eine
friihzeitige Diagnose kann jedoch die Erfolgsaussichten einer Therapie verbessern.

© Nikol/stock.adobe.com

Einleitung

Auch wenn eine Infektion mit Algen der Gattung Proto-
theca noch immer uniblich ist, so nehmen die Zahlen
von Erkrankungen sowohl bei Menschen als auch bei Tie-
ren zu [1]. Dies wird u. a. auf die Effekte des Klimawandels
wie hohere Temperaturen in Kombination mit erhohter
Umgebungsfeuchtigkeit zuriickgefiihrt [1,2]. Aufgrund
des fortschreitenden Klimawandels und des darum zu er-
wartenden weiteren Anstiegs diagnostizierter Félle wird
die Kompetenz zur Erkennung und Therapie systemischer
Erkrankungen, die von Pilzen oder pilzdhnlichen Organis-
men (wie Prototheken) ausgelost werden, auch unter
Tierdrztinnen und Tierdrzten immer wichtiger. Die zuneh-

mende Relevanz wird auch von Wissenschaftlerinnen und
Wissenschaftler im Sinne des One-Health-Konzeptes dis-
kutiert [1]. Im Folgenden mochten die Autorinnen die
Protothekose des Hundes zundchst anhand eines Fall-
berichtes ndherbringen, um anschlieBend auf wichtige
Aspekte in Bezug auf Atiologie, Pathogenese, Klinik, Di-
agnostik, Therapie und Prognose einzugehen.

Fallbericht

Signalement und Anamnese

Eine 9 Jahre alte Rhodesian-Ridgeback-Hiindin wurde auf-
grund einer akuten Erblindung vorgestellt. Vorbericht-

CVE (Certified Veterinary Education) ist das Fortbildungsangebot von Thieme fiir Tierdrzte.
Weitere Informationen finden Sie unter www.cme.thieme.de

Lang K et al. Protothekose des Hundes Kleintier konkret 2024; 27: 1-11 | © 2024. Thieme. All rights reserved.

L
S
=
o
&=
el
=
Y
>
i
A
[=%
E
(7]
x
()
=
3
fra}
~
(]
=
=
]
hv4
'
i
o
(]
=
=)
©
-
o
(=
A
{=
2
7]
A
:
=
©
=
=
—
(]
=
=]
-
3
[F=
o
=
o
=
k=l
e}
o
3
o
(]
=
o
(]
=
—~
(7]
=
=
o
o
A
T
~—
=
o
=
o
=
e
3
o
2
o
o
o
Y
o
o
=
o
'
i
4
fa
3
©
=
(]
=
=
=
=
(]
fal
©
(=)l
=
v
5=
2
—
()
o
o
j=)]
=
3
2
=
g
2
>
s
Y
>
—~
(]
=
=
o
=
o
3
T
—
(=)
=
3
=
=
=
=
L
=
0
=
(7]
>
i
Ao
3
(7]
x
()
=
3
)
—=
[
=
=
©]
~



> Abb. 1 Rhodesian Ridgeback, weiblich, 9 Jahre alt. Dis-
seminierte Protothekose (s. Fallbericht). Ophthalmosko-
pische Untersuchung. Augenhintergrund: subretinale Ak-
kumulationen (blaue Pfeile), bei denen es sich mit hoher
Wabhrscheinlichkeit um Granulome handelt. Quelle: Klinik
fur Kleintiere, Universitdt Leipzig

lich hatte sie bereits seit 1-2 Monaten eine erosive Ver-
dnderung des Planum nasale gezeigt. Der Nasenspiegel
wies einen Pigmentverlust sowie intermittierende ober-
flachliche Blutungen mit sekunddren Verkrustungen auf.
Zeitweilig war auch seréser Nasenausfluss beobachtet
worden. Eine Biopsieentnahme beim Haustierarzt hatte
den Verdacht auf ein autoimmunes Geschehen ergeben.
Daraufhin war eine Therapie mit Prednisolon in einer Do-
sierung von 4 mg/kg/Tag begonnen worden, hierunter
besserten sich die Symptome, es war allerdings nie zur
vollstdndigen Remission gekommen.

Im Krankheitsverlauf hatte die Hiindin zusatzlich eine
hamorrhagische Diarrhoe entwickelt, die seitdem kon-
tinuierlich bestand. Zu Beginn der Durchfallerkrankung
trat auch Vomitus auf. Die gastrointestinalen Symptome
waren aufgrund des Verdachtes auf eine Endoparasitose
mit Fenbendazol behandelt worden, was allerdings keine
Besserung erbrachte.

Zum Zeitpunkt der Vorstellung war die Patientin anorek-
tisch und zeigte eine Polyurie und Polydipsie. Der Besit-
zer berichtete von einer kardialen Vorerkrankung mit Kar-
diomegalie, die mit Pimobendan behandelt wurde.

Seit dem Vortag der Vorstellung war die Hiindin plotzlich
orientierungslos und wurde daher mit dem Verdacht auf
eine akute Erblindung zur ophthalmologischen Unter-
suchung tiberwiesen.

@ Thieme

> Abb. 2 Rhodesian Ridgeback, weiblich, 9 Jahre alt. Dis-
seminierte Protothekose (s. Fallbericht). Ophthalmoskopi-
sche Untersuchung. Augenhintergrund: Netzhautabl6-
sung (schwarze Pfeile), subretinale Akkumulationen
(blaue Pfeile), gefdRassoziierte Blutungen (roter Pfeil).
Quelle: Klinik fiir Kleintiere, Universitat Leipzig

Klinische Untersuchung

In der klinischen Untersuchung waren eine milde Tachy-
kardie und ein systolisches Herzgerdusch Grad 4 von 6
links aufféllig. Die Hiindin war unruhig, zitterte und he-
chelte. Die Schleimhdute waren blassrosa, die kapilldre
Fillungszeit lag unter 2 Sekunden. Das Abdomen war ggr.
angespannt, dabei aber durchtastbar und indolent. Die
peripheren Lymphknoten waren palpatorisch unaufféllig.
In der rektalen Untersuchung war die Hamatochezie
nachvollziehbar, ansonsten war diese ohne besonderen
Befund.

Weiterfiihrende Diagnostik

Die Blutdruckmessung mittels Doppler ergab einen sys-
tolischen Blutdruck von ca. 220 mmHg.

In der ophthalmologischen Untersuchung waren Blend-
reflex und direkter (polychromatischer) Pupillarreflex
beidseits positiv. Die Drohreaktion fiel beim rechten
Auge negativ, beim linken positiv aus. Zusammen mit
einem teils positiven, teils negativen Wattebauschtest
wurde von einem fraglichen Visuserhalt rechts und einem
stark verminderten Visus links ausgegangen. Bei der Be-
trachtung des Augenhintergrunds zeigten sich beidseitig
eine Netzhautablosung, multiple gefdRassoziierte Blu-
tungen und multiple, subretinale, unterschiedlich groRe,
weiR-hellrote Areale, die z. T. wolkig erschienen (> Abb. 1
und 2).
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» Abb. 3 Rhodesian Ridgeback, weiblich, 9 Jahre alt. Dis-
seminierte Protothekose (s. Fallbericht). Harnsediment
nativ: Prototheken (Pfeile). VergroRerung: 100 x. Quelle:
Klinik fiir Kleintiere, Universitat Leipzig

Zusammenfassend lauteten die Diagnosen: beidseitige
Uveitis anterior und beidseitige Ablatio retinae mit sub-
retinalen Akkumulationen.

Das Blutbild wies keine Abweichungen auf. In der blut-
chemischen Untersuchung zeigte sich eine ggr.-mgr. Er-
héhung der Leberenzymaktivitdten.

Bei der Sonografie des Abdomens erschien die Leber ggr.
inhomogen und grobkérnig mit schlecht abgrenzbaren
Arealen sowie einem hypoechogenen, zwerchfellnahen
Herd. In der Milz waren 3 (iber die Oberfliche erhabene
Umfangsvermehrungen sichtbar. Von den Nebennieren
war nur die linke einsehbar, diese wies eine Hypoplasie auf.

Bei der Untersuchung des Harnsediments konnten ca.
8-10um groRe, elliptische Strukturen mit basophilem,
granuliertem, mitunter septiertem Zytoplasma und
prominenter, heller Zellwand nachgewiesen werden
(» Abb. 3 und 4), ebenso bei der zytologischen Unter-
suchung eines Rektalabstrichs (> Abb. 5).

In der mikrobiologischen Untersuchung des Harns
konnten Prototheken nachgewiesen werden, allerdings
war keine genaue Differenzierung moglich.

Therapie und Verlauf

Ein Therapieversuch mit Itraconazol wurde gestartet, al-
lerdings wurde das Medikament aufgrund der schlechten
Vertrdglichkeit wieder abgesetzt. Daher erhielt die Hiin-
din lediglich eine symptomatische Therapie bestehend
aus Amlodipin sowie einer lokalen ophthalmologischen
Behandlung mit Nepafenac, Chlortetracyclin und Atropin.

Da sich das Allgemeinbefinden stetig verschlechterte,
wurde die Patientin recht zeitnah nach der Vorstellung in
der Klinik bei ihrem Haustierarzt euthanasiert.

» Abb. 4 Rhodesian Ridgeback, weiblich, 9 Jahre alt. Dis-
seminierte Protothekose (s. Fallbericht). Harnsediment
gefarbt. Farbung: RAL Diff-Quik, VergroRerung: 400 x.
Quelle: Klinik fiir Kleintiere, Universitat Leipzig

» Abb. 5 Rhodesian Ridgeback, weiblich, 9 Jahre alt. Dis-
seminierte Protothekose (s. Fallbericht). Rektalabstrich:
Prototheken (Pfeile). Farbung: RAL Diff-Quik, VergroRe-
rung: 500 x. Quelle: Klinik fiir Kleintiere, Universitdt Leipzig

Atiologie

Bei der Gattung Prototheca handelt es sich um einzellige
Algen der Familie Chlorellaceae, die kein Chlorophyll be-
sitzen. Ihre Prévalenz ist in warmen, feuchten Klimaregio-
nen zwar hoher, sie kommen aber weltweit ubiquitar in
aquatischen Habitaten vor. Die Erreger reproduzieren
sich durch asexuelle Endosporulation. Aus den Mutterzel-
len werden je nach Spezies zwischen 2 und 50 Sporangio-
sporen (Tochterzellen) freigesetzt [3-5]. Die opportunis-
tischen Erreger kdnnen routinemaRig von Pflanzen, Erde
und Wasser isoliert werden, man findet sie aber am hau-
figsten in 6kologischen Nischen wie Abwdssern, Baum-
siften sowie Rinder- und Schweinegiille. Man geht da-
von aus, dass der Gastrointestinaltrakt von Nutztieren
ein natlrliches Reservoir darstellt [5]. Aufgrund der feh-
lenden Chloroplasten zeigen sie eine saprophytische
Lebensweise [4] und verhalten sich im erkrankten Orga-
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» Tab. 1 Prototheca-Spezies und ihre klinische Bedeutung [4, 6].

Spezies klinische Bedeutung
Prototheca bovis (zuvor Hunde: disseminierte Infektionen
P. zopfii Genotyp 2) Rinder: Mastitis

virulenteste Spezies, meiste Fdlle der dis-
seminierten Infektionen bei Hunden, tber-
wiegende Mehrheit der Mastitis bei Rindern

Prototheca wickerhamii Hunde, Katzen, Rinder: kutane und muko-
kutane Erkrankungen

Prototheca ciferii (zuvor Hunde: seltene, disseminierte Infektionen
P. zopfii Genotyp 1) oder disseminierte, kutane Infektionen
Rinder: Mastitis (schwach pathogen)

Prototheca zopfii Hunde: disseminierte Infektionen
Rinder: Mastitis
Menschen: kutane Erkrankung

Prototheca blaschkeae Rinder: Mastitis

Menschen: kutane Erkrankung

Prototheca cutis Menschen: kutane Erkrankung
Prototheca miyajii Menschen: disseminierte Erkrankung
P. stagnora, P. ulmea, nicht pathogen

P. tumulicola, P. cerasi,
P. cookei, P. pringsheimii,
P. xanthoriae, P. paracutis

nismus pilzdhnlich. Es sind verschiedene Arten und
Genotypen bekannt (»Tab.1), von denen besonders
Prototheca (P.) bovis sowie P. wickerhamii eine Rolle in der
Veterindrmedizin spielen.

Die wichtigsten klinischen Manifestationsorte einer Er-
krankung bei Hunden beinhalten hamorrhagische Ente-
ritiden und systemische Erscheinungsformen. Die 1. Er-
krankung eines Hundes wurde 1969 beschrieben [7]. Im
Vergleich zur am schwersten betroffenen Spezies Hund
manifestiert sich die klinische Protothekose in anderen
Spezies, z.B. durch kutane Lasionen bei Katzen sowie ku-
tane, artikuldre und disseminierte Infektionen bei Men-
schen. Weitaus haufiger als Erkrankungen bei Kleintieren
oder Menschen tritt allerdings die bei Milchrindern vor-
kommende Prototheken-Mastitis auf. Sie kann zu ende-
mischen Herdinfektionen fiihren. Betroffene Tiere wer-
den i.d.R. gekeult, da die Therapieaussichten auch in
der GroRtiermedizin schlecht sind.

Pathogenese

Erkrankungen bei Hunden werden mit Infektionen durch
P. bovis, P. wickerhamii, P. ciferii und P. zopfii assoziiert [6,
8]. Die Pathogenese ist nicht vollstandig geklart. Da der
primdre Infektionsort beim Hund das Kolon ist, wird da-
von ausgegangen, dass die Erreger oral aufgenommen
werden. Eine traumatische Inokulation oder das Eindrin-
gen iiber Wunden sind andere méogliche Eintrittspforten

@ Thieme

fir den Einzeller und fiihren zu einer kutanen Erschei-
nungsform.

Aufgrund der Seltenheit der Erkrankung - es sind unge-
fahr 70 Félle in der Literatur beschrieben -, liegen noch
keine Untersuchungen hinsichtlich der Inkubationszeit
bei Hunden vor. Fiir die humane Protothekose wird eine
Dauer von 10 Tagen bis mehrere Wochen zwischen Infek-
tion und Auftreten der ersten Symptome angenommen

[9].

Interessanterweise gibt es eine genetische Rassepradis-
position, so treten Infektionen in den USA v. a. bei Collies,
in Australien hingegen gehduft bei Boxern auf [10,11]. In
Deutschland scheint der Rhodesian Ridgeback als be-
troffene Rasse hervorzustechen (s.Fallbericht) [5,12-
15]. Es wird postuliert, dass eine Immundefizienz beim
betroffenen Tier vorliegen muss, damit der Kontakt mit
den Algen zu einer systemischen oder disseminierten Er-
krankung fiihrt [5,10,12]. Dies kénnte nicht nur das
gehdufte Auftreten bei bestimmten Rassen, sondern
auch die Seltenheit der Protothekose erklaren. Es werden
Defekte der zelluldren Immunitét als ursachlich diskutiert
[9,16-19]. Die Neigung von Franzdsischen Bulldoggen
und Boxern, an der Protothekose zu erkranken, kdnnte
mit deren Pradisposition fiir eine E.-coli-assoziierte, gra-
nulomatdse Kolitis zusammenhangen [6]. Auch eine hor-
monelle Pradisposition wird diskutiert, da vermehrt
Hiindinnen erkranken [11,16].

Tritt eine disseminierte Form der Protothekose auf, geht
diese auf eine hdmatogene Ausbreitung zuriick, weshalb
v.a. gut vaskularisierte Organe wie Milz, Nieren und Ge-
hirn betroffen sind [6, 12].

Klinik

Es werden 3 Formen der kaninen Protothekose unter-
schieden:

= die kutane Form

= die systemische Form

= die disseminierte Form

Die letztgenannte tritt am haufigsten auf (> Abb. 6).

Kutane Form

Die kutane Form kann sehr variable Auspragungsformen
haben. Sie ist die hdufigste Form bei der Katze. Als Erstes
beobachtet man i.d.R. nicht-ulzerative, miliare bis no-
duldre Hautldsionen sowie Alopezien [9,20,21]. Bei
schwerer betroffenen Hunden treten u.a. pyogranulo-
matdse Ulzerationen an Rumpf, Pinnae, Skrotum, dis-
talen GliedmaRen, Pfotenballen und Schwanzbasis auf.
Auch Veranderungen des Planum nasale mit Erosionen
bis Ulzerationen, sekunddren krustésen Auflagerungen,
Erythemen, Depigmentierungen, geschwollenen Nares
und Nasenausfluss kénnen auftreten [20-22]. Am h&u-
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— — systemische/disseminierte Form:
1. Symptom = Kolitis

» Dickdarmdiarrho
» Tenesmus

nach mehreren Monaten —
hamatogene Disseminierung
in gut vaskularisierte Organe

» ZNS-Infektion:

/ multifokale neurologische

Symptome:

» Kopfschiefhaltung
> Ataxie

» Paraparese

» epileptische Anfille

1

|

1

| . .

I » Hamatochezie
1

|

|

1 . .
| » vermindertes Bewusstsein

v » Strabismus
kutane Form: » Kopfnervendefizite
durch direkte Inokulation nach 9 » Hyperdsthesie
einem penetrierenden Trauma e » Taubheit
oder Eindringen tiber Wunden %

v \
Haut: L—p Augen:
» miliare bis noduldre Lasionen Erblindung:
» Alopezien » Chorioretinitis
» spdter auch Ulzerationen /O » Netzhautabldsung
v.a. an Pfotenballen und distalen

GliedmaRen

» Abb. 6 Haufigste Symptome der Protothekose beim Hund. Bei der systemischen bzw. disseminierten Form tritti.d.R. als 1. Symptom eine Kolitis
auf, die fiir mehrere Monate persistiert. In der Folge kommt es zu einer hdmatogenen Disseminierung in die gut vaskularisierten Organe (Gehirn,
Augen, Knochen, Herz, Haut). Eine kutane Form kann sich aus der systemischen bzw. disseminierten Form entwickeln oder durch eine direkte
Inokulation des Erregers allein bestehen. Quelle: Thieme Gruppe

figsten sind aber Pfotenballen und distale Gliedmafen
sowie die assoziierten tributdren Lymphknoten betroffen.
Dermatologische Auspragungsformen und insbesondere
Verdnderungen des Planum nasale werden in den meis-
ten Fallen durch Infektionen mit P. wickerhamii ausgelost

[6].
Systemische und disseminierte Form

Bei der systemischen Form ist nur ein inneres Organsys-
tem betroffen [11,12]. Die haufigste Form beim Hund
ist allerdings die disseminierte Protothekose. Eine Dis-
seminierung ist durch eine hamatogene und/oder lym-
phatische Ausbreitung des Erregers charakterisiert [11].

s \erke

Die disseminierte Form ldsst sich klinisch nicht von
der systemischen Form unterscheiden, dies ist meist
erst in der pathologischen Untersuchung post mor-
tem moglich.

Als 1. Symptom beobachtet man i.d.R. eine Dickdarm-
diarrhoe mit Hamatochezie und Tenesmus [23-25].
Diese kann mehrere Monate bestehen bleiben oder inter-
mittieren, bevor eine Disseminierung des Erregers statt-
findet. Sie ist auf eine ulzerative Kolitis zuriickzufiihren
[12]. Eine Identifizierung von Patienten in diesem Sta-
dium der Erkrankung, noch bevor eine Disseminierung
stattgefunden hat, kdnnte die Prognose verbessern.

Die Hauptmanifestationsorte nach einer hdmatogenen
Ausbreitung im Organismus sind die Augen und das zen-
trale Nervensystem, weshalb die sekundar auftretenden
Symptome v.a. okuldrer und/oder neurologischer Natur
sind. In seltenen Fallen werden auch eine renale Betei-
ligung im Sinne einer akuten Niereninsuffizienz oder eine
Knochenbeteiligung in Form einer Osteomyelitis symp-
tomatisch. Es kénnen also auch Polydypsie und Polyurie
oder akute Lahmheiten auftreten.

Typische neurologische Symptome treten bei ca. 50%
der betroffenen Hunde auf, sind variabel und beinhalten
[11,26-30]:

= Kopfschiefhaltung

= Ataxie

= Paraparese

= epileptische Anfdlle

= vermindertes Bewusstsein

= Strabismus

= Kopfnervendefizite

= Hyperdsthesie

= Taubheit

Auch eine Diskospondylitis wurde schon beschrieben
[16].

Bei okuldrer Beteiligung werden die Tiere meist durch
eine plétzliche Visuseinschrankung auffallig (vgl. Fallbe-
richt). Weitere Symptome kdnnen Blepharospasmus und
eine R6tung der Augen sein. In der klinischen Untersu-
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chung werden oft Konjunktivitis, Hyphdma und Katarakt
diagnostiziert. Die letztlich fiir den pl6tzlich auftretenden
Visusverlust verantwortliche Entziindung von Chorioidea
und Retina wird durch migrierte Prototheca spp. ausge-
|6st, die zu weiR-gelblichen, plaqueartigen Ablagerungen
in der Netzhaut und schlieRlich zu einer Ablatio retinae
fiihren [25,31,32]. Auch bei der oben besprochenen Pa-
tientin konnten hyporeflexive Areale auf der Netzhaut
(» Abb. 1 und 2) festgestellt werden, bei denen es sich
mit hoher Wahrscheinlichkeit um Granulome handelte.
Es lag demnach eine granulomatdse Chorioretinitis mit
sekundarer Erblindung vor.

Die Diagnose einer Protothekose wurde in diesem Fall
durch das gleichzeitige Vorliegen der Hypertension er-
schwert. Ablatio retinae und Einblutungen in die Netz-
haut werden auch bei einer systemischen Hypertension
anderer Genese beobachtet. Des Weiteren ergab eine
Biopsieentnahme des Planum nasale beim Haustierarzt
den Verdacht eines autoimmunen Geschehens. Ob die
Verdnderungen tatsachlich durch die Algen ausgel6st
wurden, konnte nicht abschlieRend gekldrt werden.

Die Hypertension ist wahrscheinlich auf eine Kombina-
tion aus der Prednisolon-Therapie und der von den multi-
plen Auspragungsformen der Erkrankung hervorgerufe-
nen Dolenz zuriickzufiihren.

Diagnostik

Mikroskopische Untersuchung

Bei der kutanen Protothekose kdnnen Feinnadelaspirate
aus Lymphknoten oder kutanen Ldsionen zytologisch un-
tersucht werden [6].

Liegt eine Kolitis vor, empfiehlt sich als initiales diagnosti-
sches Mittel die zytologische Untersuchung eines Rektal-
abstrichs mittels Zytobrush (» Abb. 5). Auch die Anfer-
tigung und mikroskopische Untersuchung eines Harnse-
dimentes (> Abb. 3 und 4) ermdglichen eine friihzeitige
Verdachtsdiagnose unter Praxisbedingungen, da die Nie-
re ein typischer Ort der hamatogenen Disseminierung ist
[33]. Im Falle der o.g. Rhodesian-Ridgeback-Hindin, von
der die Proben der Abbildungen stammen, wurde bereits
in der Klinik der hgr. Verdacht auf Prototheca spp. gestellt.
Dieser Verdacht konnte mithilfe der mikrobiologischen
Untersuchung gesichert werden.

= (Cave

Bei einer Beteiligung der Nieren muss keine Azotamie
vorliegen, daher ist die mikroskopische Untersu-
chung des Harnsediments auch ohne eine Erhéhung
der Nierenwerte sinnvoll.

Hierbei kdnnen Prototheca spp. leicht mittels Lichtmikro-
skop identifiziert werden. Dafiir wurden diverse Farbe-
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methoden beschrieben, u.a. Periodic-Acid-Schiff(PAS-),
Giemsa- und Grocott-Methenamin-Silber-(GMS-)Farbung.
Aber auch der Nachweis nach einer Hamatoxylin-Eosin-
Farbung ist meist problemlos méglich. Die Algen sind ku-
gelférmig bis oval, haben ein granuldres, basophiles Zyto-
plasma und eine dicke, hyaline Zellwand, die sich nicht
anfarbt. Der Durchmesser betrdgt abhangig von der Spe-
zies, der Zeitspanne seit der Sporulation und den kulturel-
len bzw. Umweltbedingungen 1,5-30 pm [34]. Gegebe-
nenfalls ist auch eine Unterscheidung der Art moglich.
So sollen P-wickerhamii-Zellen eher ein sphéroidales Er-
scheinungsbild aufweisen und Sporangien mit einem
Durchmesser von 7-13 um beinhalten, wohingegen die
mehr ovalen Zellen von P. bovis etwa doppelt so groRe
Sporangien produzieren [12]. Zusammen mit den oben
beschriebenen typischen Symptomen wie Dickdarmdiar-
rhoe mit Hdmatochezie und Chorioretinitis ist die zytolo-
gische Diagnose relativ zuverlassig [17].

Histologische Untersuchung

Eine histologische Untersuchung von Bioptaten aus Ko-
lon, Rektum, regiondren Lymphknoten oder anderen be-
fallenen Geweben ermdglicht ebenfalls eine Verdachts-
diagnose [6,12,34]. Ob es sich bei den Verdanderungen
von Leber und Milz der im Fallbericht behandelten Hiin-
din ebenfalls um durch die Prototheken verursachte
(Pyo-)Granulome handelte, konnte nicht abschlieRend
gekldrt werden, da keine pathologische Untersuchung
durchgefiihrt wurde.

Kulturelle und genetische Untersuchung

Fir die definitive Diagnose bendtigt man einen kulturel-
len oder genetischen Nachweis. Das geeignete Unter-
suchungsmaterial richtet sich auch hier nach dem betrof-
fenen Organsystem: Bei Hunden mit neurologischen
Symptomen eignet sich Liquor, liegt eine okulare Betei-
ligung vor, kénnen Glaskérper- oder subretinale Flissig-
keit verwendet werden und besteht der Verdacht einer
renalen Beteiligung, ist die Anzucht aus einer Urinprobe
maoglich. Aufgrund der hefedhnlichen Lebensweise der
Prototheken wird am haufigsten Sabouraud-Agar als
Ndhrmedium genutzt. Die Kultur kann auch genutzt wer-
den, um mittels Verdiinnungstest die Empfindlichkeit des
gefundenen Erregers gegeniiber verschiedenen antimi-
krobiellen Wirkstoffen zu ermitteln [4, 6, 25].

Die abschlieBende Differenzierung der einzelnen Pro-
totheca-Spezies erfolgt mittels Polymerase-Kettenreak-
tion (PCR) oder proteinbiochemisch mittels Matrix-Assis-
tierter Laser-Desorption-lonisierung-Time Of Flight Mas-
senspektrometrie (MALDI-TOF) [6,12,35].

Weitere Untersuchungen

Blutbild und blutchemische Untersuchungen sind initial
in aller Regel unaufféllig. Im fortgeschrittenen Stadium
einer disseminierten Protothekose spiegeln hdmatologi-
sche und biochemische Veranderungen eine nicht spezi-
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» Tab. 2 Behandlungsprotokolle mit potenzieller Wirksamkeit gegen die kanine Protothekose (Daten basieren auf [40]).

Medikament Dosierung Applikationsform Intervall Dauer

Amphotericin B 0,5-1 mg/kg i.v. 3 x wochentlich variabel (bis zur kumulativen
Dosis von 8-12 mg/kg)

plus

Itraconazol 5-10 mg/kg p.o. 12h 28-42 Tage

oder

Nystatin 100.000-500.000 I.E. p.o. 8h mind. 90 Tage

fische Entziindung wider, z.B. durch das Auftreten eines
Stressleukogramms, einer aregenerativen Andmie oder
einer Hyperglobulindmie. Bei renaler Beteiligung kann es
zu einer Azotamie kommen [19,33,36,37]. Bei einigen
Patienten wurden Elektrolytverschiebungen im Sinne ei-
ner Hyponatridamie und Hyperkalidmie festgestellt. Die-
ser sogenannte ,Pseudoaddison® wird auch bei Trichuris-
vulpis-Infektionen beobachtet und ist vermutlich auf star-
ke gastrointestinale Fliissigkeitsverluste und eine daraus
resultierende Minderdurchblutung der Nieren zuriickzu-
fihren [12,38].

Therapie

Therapie der kutanen Protothekose

Wenn die Lokalisation und das AusmaR der kutanen L&-
sionen es zuldsst, sollten diese groRziigig chirurgisch
entfernt werden. Dies kann zur erfolgreichen Heilung
fiihren [6, 20]. Allerdings ist auch nach aggressiver chirur-
gischer Exzision das Auftreten kutaner Ldsionen an ande-
ren Lokalisationen moglich. AuBerdem wurde bei ca. 50%
der Hunde, die initial aufgrund von kutanen Lasionen vor-
gestellt wurden, schlieRlich eine systemische bzw. dis-
seminierte Protothekose festgestellt. Daher empfiehlt
sich bei Patienten, die an der kutanen Form erkrankt sind,
zusatzlich zur chirurgischen Versorgung die im Folgen-
den beschriebene systemische antifungale Therapie [4,
20,39].

Therapieansadtze bei der
disseminierten Protothekose

Da die Diagnose einer disseminierten Protothekose hau-
fig erst im fortgeschrittenen Erkrankungsstadium gestellt
wird und die betroffenen Organe wie das zentrale Ner-
vensystem und das Auge fiir die eingesetzten Medika-
mente schwer zugdnglich sind, wird meist nur von einem
sehr geringen therapeutischen Erfolg berichtet. So ist
noch keine definitive, erfolgreiche Therapie einer disse-
minierten Protothekeninfektion beschrieben. Aufgrund
der niedrigen Fallzahl ist es schwierig, eine bestimmte
Therapie zu empfehlen. Auch wenn in vivo die Empfind-
lichkeit von Prototheca-Spezies gegeniiber verschiedenen

Antimykotika nachgewiesen werden konnte, ist das kli-
nische Ansprechen auf die Therapie sehr schlecht [10,
12,40]. Es wurden aber Kombinationstherapien ver-
schiedener antimikrobieller Wirkstoffe beschrieben, die
mit einer tempordren Linderung der klinischen Sympto-
me assoziiert sein konnen.

Am erfolgversprechendsten scheinen Behandlungspro-
tokolle mit Amphotericin B in Kombination mit Itracona-
zol oder Nystatin zu sein [11,12] (» Tab. 2). Ein mit ora-
len Nystatingaben therapierter Hund, der allerdings nur
klinische Symptome einer Kolitis ohne okulare oder ZNS-
Beteiligung zeigte, wies in mehrfach wiederholten Rektal-
abstrichen keine Erreger mehr auf, es scheint also eine
komplette Remission erreicht worden zu sein [41]. Jegli-
che Therapieoption muss allerdings tiber mehrere Wo-
chen durchgefiihrt werden. Liegt eine Kolitis vor, so sollte
die systemische Therapie mit einer lokalen Therapie in
Form von rektalen Einldufen mit Amphotericin B ergdnzt
werden [6]. Aufgrund der hohen Nephrotoxizitat ist der
Einsatz der beschriebenen Antimykotika allerdings be-
grenzt, da es in den meisten Fallen zu starken Nebenwir-
kungen kommt. In der Humanmedizin werden neuere
Formulierungen von Amphotericin B mit reduzierter
Nephrotoxizitdt wie liposomale oder Lipidkomplex-Pra-
parate eingesetzt, die auch eine bessere Wirkung erzielen
konnten. Allerdings sind diese sehr kostenintensiv und
spielen daher in der Veterindrmedizin bisher keine Rolle
[6].

Prognose

Bei der disseminierten Form der Protothekose ist nach ak-
tuellem Studienstand von einer infausten Prognose aus-
zugehen, wobei die mittlere Uberlebenszeit bei 4 Mona-
ten liegt [11]. Das Kolon ist einer antifungalen Therapie
leichter zuganglich und es wird davon ausgegangen, dass
es auch in Féllen, in denen keine Kolitissymptome berich-
tet wurden, der 1. Manifestationsort der Erkrankung ist
[11]. Betrachtet man dies im Zusammenhang mit dem
oben beschriebenen, einzigen in der verfligbaren Litera-
tur publizierten erfolgreich therapierten Fall [41], scheint
es fiir die Prognose entscheidend zu sein, die Therapie zu
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beginnen, bevor eine hdmatogene oder lymphogene
Streuung aus dem Kolon in die anderen Zielorgane statt-
gefunden hat [11,12,25].

Die Therapie einer kutanen Protothekose mittels einer
Kombination aus chirurgischer Versorgung und antifun-
galer Medikation hat eine bessere Prognose.

Protothekose beim Menschen
und zoonotisches Potenzial

Den einzigen bisher bekannten Ausbruch einer septika-
mischen humanen Protothekose gab es 2018 in einer on-
kologischen Station in Indien. Die betroffenen Patientin-
nen und Patienten waren aufgrund ihrer Chemotherapie
immunsupprimiert [42]. Bei gesunden Menschen kdnnen
Prototheken von der Haut, den Fingerndgeln, dem Respi-
rations- und dem Gastrointestinaltrakt isoliert werden.
Am haufigsten mit rund 2/3 aller beschriebenen Félle tre-
ten Hautldsionen durch P. wickerhamii auf [20], aber auch
eine Olekranon-Bursitis infolge traumatischer Inokulation
wird des Ofteren beschrieben [43]. Disseminierte Infek-
tionen wurden bei Empfangern von Knochenmark- und
Nierenspenden, bei Patienten mit Dauerkathetern oder
einer HIV-Infektion gefunden [9, 38,40,41]. Nur sehr sel-
ten kommt es zu schwereren Verlaufsformen bei immun-
kompetenten Personen [44].

Menschen infizieren sich vermutlich durch den Kontakt
mit kontaminierter Erde oder Wasser sowie ggf. tiber In-
sektenstiche [5, 17,45]. Die Prototheken werden also aus
der Umwelt erworben und kdnnen mit hoher Wahr-
scheinlichkeit nicht durch direkten Kontakt Gbertragen
werden [1,42,46].

s |\erke
Die unmittelbare Ansteckung eines Menschen durch
einen Hund ist sehr unwahrscheinlich.

Da davon auszugehen ist, dass der Hund eine hohe An-
zahl an Prototheken aufnehmen muss, um zu erkranken
[1], empfiehlt es sich, die Infektionsquelle eines erkrank-
ten Hundes ausfindig zu machen, um so das Risiko einer
Umweltexposition fiir Menschen zu reduzieren bzw. zu
verhindern.

Fazit fir die Praxis

Eine friihzeitige Diagnose scheint bei einer Protothekose
die Heilungschance zu erh6hen. Deshalb ist es wichtig -
trotz der Seltenheit der Erkrankung -, Giber die klinischen
Anzeichen, typischen Befundkombinationen, prddispo-
nierten Rassen und diagnostischen Moglichkeiten infor-
miert zu sein, um betroffene Patienten moglichst frithzei-
tig zu erkennen. Die Mittel zur Anfertigung eines Kolon-/
Rektalabstrichs mittels Zytologiebiirste oder eines Harn-
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sedimentes mit anschlieBender Farbung stehen in fast je-
der haustierarztlichen Praxis zur Verfligung und verursa-
chen keine hohen Kosten fiir die Patientenbesitzerinnen
und -besitzer. Auch wenn eine ulzerative Kolitis mit nach-
folgender Dickdarmdiarrhoe und Hamatochezie nicht bei
allen Hunden auftritt, sollte bei deren Vorliegen und
Nichtansprechen auf eine symptomatische Therapie eine
zytologische Untersuchung durchgefiihrt werden. Dies
gilt insbesondere fir die hdufiger betroffenen Rassen
Rhodesian Ridgeback, Collie, Boxer, Franzdsische Bull-
dogge und deren Mischlinge. Es sind weitere Untersu-
chungen notwendig, um die Ursache fiir deren Prédispo-
sition festzustellen.
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Frage 1

Welche Hunderassen sind gehduft von einer Protothekose
betroffen?

A Dackel, Chihuahua, Jack Russel Terrier

Boxer, Collie, Franzosische Bulldogge

Labrador Retriever, Golden Retriever, Flat Coated Retriever
Pomeranian, Labradoodle, Wolfsspitz

Mops, Pinscher, Pointer

m g @

Frage 2

Was sind die haufigsten Symptome einer Protothekose beim

Hund?

A Meldna, Vomitus, abdominale Dolenz

B Husten, Hdmoptyse, Reverse Sneezing, Epistaxis

C generalisierte Lymphadenomegalie, vermehrtes Krallen-
wachstum

D Dickdarmdiarrhoe mit Himatochezie, akute Erblindung, neu-
rologische Symptome

E Ikterus, Aszites und spontane Blutungen aufgrund von Leber-
insuffizienz

Frage 3

Welche Therapieoptionen scheinen die erfolgversprechendsten
fur einen Behandlungsversuch einer disseminierten oder syste-
mischen Protothekose beim Hund zu sein?

A Eine symptomatische Therapie mit Antikonvulsiva und faser-
reicher Didt ist ausreichend, da die Erkrankung selbstlimitie-
rend verlauft.

B Kombinationstherapie mit Griseofulvin und rektalen Einldu-
fen mit Itraconazol

C Eine orale Therapie mit Amphotericin B tiber mehrere Wo-
chen fiihrt fast immer zur Heilung.

D Prednisolon in einer immunsuppressiven Dosierung liber 2-4
Wochen

E Kombinationstherapie mit Amphotericin B und Itraconazol
oder Nystatin

@ Thieme

Diese ATF-anerkannte Fortbildungseinheit ist in der Regel online 12 Monate fir die Teilnahme von
Abonnent*innen dieser Zeitschrift verfiigbar.

Einsendeschluss fiir diese Fortbildungseinheit ist der 15.08.2025. Sollten Sie Fragen zur Online-Teilnahme
haben, finden Sie unter https:/[cme.thieme.de/hilfe eine ausfiihrliche
Anleitung. Wir wiinschen viel Erfolg beim Beantworten der Fragen!

Frage 4

Welche Prototheca-Spezies spielen beim Hund die gréBte Rolle?
A P. bovis und P. wickerhamii

B P. blaschkeae und P. cutis

C P zopfii und P. wickerhamii

D P cookei und P. pringsheimii

E P cutis und P. miyajii

Frage 5

Welche 3 Formen der Protothekose sind beim Hund beschrie-
ben?

A respiratorische, gastrointestinale und neurologische Form
neurologische, okulare und kutane Form

kutane, disseminierte und systemische Form

lokale, systemische und multizentrische Form

miliare, ulzerative und erythematése Form

m o N ®

Frage 6

Wie kann eine relativ zuverldssige Diagnose unter Praxisbedin-

gungen gestellt werden?

A lichtmikroskopische Untersuchung eines Rektalabstrichs
oder Urinsediments

B typische hdmatologische und blutchemische Verdnderungen
in Kombination mit klinischen Symptomen einer Protothe-
kose

C Kotuntersuchung mittels Flotation

D Untersuchung des Augenhintergrundes in Kombination mit
einer klinischen neurologischen Untersuchung

E Sonografie des Abdomens zum Nachweis der typischen Ver-
dnderungen der Kolonwand

» Weitere Fragen auf der folgenden Seite...
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Fortsetzung...

Frage 7

Wie ist die Prognose bei einer disseminierten/systemischen Er-

krankung?

A Eine Protothekose verlauft meist selbstlimitierend, die Prog-
nose ist sehr gut.

B Sobald eine hdmatogene Streuung erfolgt ist, ist die Prog-
nose nach heutigem Kenntnisstand infaust.

C Gelingt die Spezies-Bestimmung und wird das richtige Anti-
mykotikum zur Therapie gewdhlt, ist die Prognose maRig bis
gut.

D Die Prognose richtet sich nach dem Schweregrad der Erkran-
kung und ist sehr variabel.

E Liegen lediglich eine okulare Beteiligung und neurologische
Symptomatik vor, ist die Prognose gut.

Frage 8

Was sind die pradisponierenden Faktoren fir eine Infektion mit

Prototheca spp.?

A genetische Rassepradisposition, mannliches Geschlecht

B Immunsuppression, endokrine Vorerkrankungen, hohes Alter

C Adipositas, orthopddische Vorerkrankungen

D weibliches Geschlecht, Vorbehandlung mit Glukokortikoiden,
Zwingerhaltung

E genetische Rassepradisposition, Immundefizienz, weibliches
Geschlecht, Lebensstil im Freien

Frage 9

Wie stellen sich die Erreger in der zytologischen Untersuchung

dar?

A kugelférmig bis oval, basophiles Zytoplasma, klare und dicke
Zellwand

B kugelférmig bis oval, eosinophiles Zytoplasma, klare und

dicke Zellwand

oval, langgestreckt, 2 Zellkerne und 4 GeiRelpaare

D kugelférmig bis oval, eosinophiles Zytoplasma, diinne und
stark basophil gefarbte Zellwand

E halbmondférmig, klares Zytoplasma, klare und dicke Zell-
wand

(@

Frage 10

Welche Therapie empfiehlt sich bei einer kutanen Auspragungs-

form?

A systemische Therapie mit Amphotericin B und Nystatin

B Es kann keine Therapie empfohlen werden, da die Prognose
infaust ist.

C Eine groBziigige chirurgische Exzision fiihrt immer zur voll-
standigen Heilung.

D eine Kombination aus groRziigiger chirurgischer Exzision und
systemischer Therapie mit Antimykotika

E eine lokale Therapie mit Miconazol, Polymyxin B und Predni-
solon
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