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Einleitung

Die Melioidose, hervorgerufen durch
das gramnegative nichtfermentieren-
de Stibchen Burkholderia pseudomal-
lei, galt lange Zeit als auf Gegenden
zwischen dem 20. nérdlichen und dem
20. siidlichen Breitengrad beschrinkt,
insbesondere aber auf Siidostasien
und Nordaustralien [1]. Infolge der
Kriege in Siidostasien und der Zu-
nahme des Tourismus aus diesen Ge-
genden sind aber bereits im vorigen [1]
und in diesem [2] Jahrhundert nach
Europa importierte Fille beschrieben
worden. So wurden wihrend der
Amtszeit des Schreibenden am Institut
fir Medizinische Mikrobiologie der
Universitat Zirich in den 1990er Jah-
ren bei Patienten, die in Thailand ge-
reist waren, zwei Stimme identifiziert.
Nach dem Tsunami von 2004 wurde
vermehrt tiber Isolierungen von Burk-
holderia pseudomallei aus asiatischen
[3] und europiischen [4] Laboratorien
berichtet. Da die Melioidose bei der
isolierten pneumonischen Form mit
einer Letalitit von ungefihr 15%, bei
der septikdmischen Form sogar mit
einer solchen von bis zu 85% behaftet
ist [2] und Burkholderia-pseudomallei-
Stamme nur sehr selten als Koloni-
satoren (etwa im Rachen bei Herden
anderswo im Korper [5] oder bei Mu-
koviszidose [6]) auftreten, ist eine
schnelle Erkennung des Erregers auch
in den hiesigen Laboratorien wiin-
schenswert.

In den vergangenen Jahren ist das dia-
gnostische Instrumentarium parallel
zum Interesse an Burkholderia pseudo-
mallei erheblich gewachsen. Fiir das
kleine oder mittelgrosse Laboratorium
sind jedoch die meisten empfohlenen
Kulturmedien und Testsysteme entwe-

der nicht erhiltlich, zu teuer oder, da
sie zu selten verwendet werden, fiir
eine Anschaffung ungeeignet. Das gilt
sowohl fiir Selektivmedien [7] als auch
fiir die Immunfluoreszenz [8], die Ag-
glutination mit monoklonalen Anti-
korpern [9], fiir diverse PCR-Systeme
[10] sowie fiir die immer mehr aus dem
diagnostischen Labor zugunsten der
Sequenzierung [11] verdriangte Gas-
chromatographie der zelluliren Fett-
sdauren [9]. Diese diagnostischen Mittel
werden deshalb hier nicht besprochen.

Patientenanamnese und
Probenauswahl

Sofern eine Reiseanamnese des Pa-
tienten eruiert werden kann, sind Auf-
enthalte in Laos, Vietnam, Thailand
(v.a. im Nordosten), Indonesien, Ma-
laysia und Nordaustralien (Northern
Territory, Nord-Queensland, Kimber-
ley-Distrikt) relevant, insbesondere
wenn diese wihrend der Monsunzeit
stattgefunden  haben.
Fille sind allerdings auch aus Siid-

Sporadische

asien, Mittelamerika [1, 2] und kiirz-
lich auch aus Nordostbrasilien [12] be-
richtet worden. Da die vorwiegenden
Eintrittspforten Wunden und der Re-
spirationstrakt (von denen eine Sep-
tikimie ausgehen kann) sind, wird
Burkholderia pseudomallei vor allem
aus Wunden, Sputum und Blut, selte-
ner aus Urin, isoliert [2]. Bei der chro-
nischen Form, die sich mitunter erst
Jahre nach der Priméarinfektion mani-
festiert, konnen aber auch andere
Organe (z.B. die Prostata bei Erwach-
senen oder die Parotis bei Kindern)
betroffen sein. Bei erwachsenen Pa-
tienten, die wesentlich haufiger als
Kinder erkranken, liegen — sofern die
Infektion nicht durch ein massives In-
okulum hervorgerufen wurde — meist
Grundkrankheiten wie Diabetes melli-

tus, Alkoholismus oder Niereninsuffi-
zienz vor [2].

Kultivierung von

Burkholderia pseudomallei
Burkholderia pseudomallei wiachst auf
Blut- und auf MacConkey-Agar, auf
letzterem zunichst in Form von lakto-
senegativen, spiter infolge der Lakto-
seoxidation rosa gefiarbten Kolonien.
Die meisten Stimme zeigen anfangs
glatte Kolonien, die sich nach 48 Stun-
den radspeichenférmig zu falten be-
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ginnen. Beide Morphologien kénnen
aber zusammen existieren, so dass,
dhnlich wie bei Pseudomonas stutzeri,
der Eindruck einer Mischkultur ent-
stehen kann. Manchmal kann sich im
Verlauf ein braunliches Pigment bil-
den. Zudem strémen die Kulturen
einen putriden Geruch aus. Beim Vor-
liegen einer derartigen Kultur emp-
fiehlt sich ihre Weiterverarbeitung
im Abzug sowie unter Verschluss der
Platten, obwohl Laborinfektionen mit
Burkholderia pseudomallei zu den Sel-
tenheiten gehoéren [13]. Vom «Berie-
chen» der Platten ist abzusehen. Bei
Burkholderia mallei, dem Rotzerreger,
der heutzutage beim Menschen sehr
selten auftritt, werden nur glatte For-
men und keine Pigmentbildungen be-
obachtet.

Nach dem Tsunami von
2004 wurde vermehrt
uber Isolierungen von
Burkholderia pseudomal-
lei aus asiatischen [3]
und europdischen Labo-

ratorien berichtet. >>
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Ein Medium, das unter Umstinden in
Routinelaboratorien vorhanden ist
und das neben dem Ashdown-Medium
und dessen Variationen [ 14] fiir die Se-
lektion von Burkholderia pseudomallei
verwendet werden kann, ist Burkholde-
ria-cepacia-Agar [7], der Polymyxin B
und Ticarcillin enthilt und deshalb fiir
die Isolierung von Burkholderia cepa-
cia aus Sputum bei Mukoviszidose ver-
wendet wird. Allerdings lassen sich die
Koloniemorphologie der beiden Spe-
zies auf diesem Agar nicht unterschei-
den.

Da die vorwiegenden
Eintrittspforten Wunden
und der Respirationstrakt
(von denen eine Septik-
amie ausgehen kann)
sind, wird Burkholderia
pseudomallei vor allem
aus Wunden, Sputum und
Blut, seltener aus Urin,
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Mikroskopie

Das Grampriparat aus Kultur und aus
Proben zeigt gramnegative Stidbchen,
die polar gefarbt sein konnen.

Identifikation

Zunichst muss ein Oxidasetest vorge-
nommen werden, der bei Burkholderia
pseudomallei stets positiv ist. Bei Misch-
kulturen muss selbstverstiandlich jede
Komponente separat getestet werden.
Oxidasepositive Kolonien werden so-
dann auf Kligler- oder TSI-Agar ver-
bracht, auf denen nichtfermentierende
Organismen bekanntlich nur auf der
Schrigfliche wachsen kénnen. Infolge
der Laktoseoxidation durch Burkhol-
deria pseudomallei kann diese sich gelb
verfarben. Wegen des mangelhaften
Wachstums in Stichkulturen ist eine
Feststellung der Beweglichkeit nur
mikroskopisch moglich (Burkholderia
pseudomallei und Pseudomonas stut-
zeri sind beweglich, Burkholderia mal-
lei ist unbeweglich), was allerdings aus
Sicherheitsgriinden nicht empfehlens-
wert ist. Ein weiterer Schritt ist die
Feststellung der Nitratreduktion zu

Gas (!), die bei Burkholderia pseudo-
mallei und Pseudomonas stutzeri posi-
tiv, bei Burkholderia mallei negativ ist,
sowie das Wachstum bei 42 °C (positiv
bei Burkholderia pseudomallei, negativ
bei Burkholderia mallei, variabel bei
Pseudomonas stutzeri). Hierfiir emp-
fehlen sich traditionelle Medien. Bei
der gleichzeitig stattfindenden Resis-
tenztestung (siehe unten) ist darauf
zu achten, dass auch ein Colistin- oder
ein Polymyxinblittchen verwendet
wird.

Die Arginindihydrolase (positiv bei
Burkholderia mallei und Burkholderia
pseudomallei, negativ bei Pseudomona
stutzeri) kann im allgemeinen wegen
des Mangels an traditionellen Test-
medien nicht als Differentialkriterium
herangezogen werden. Im Gegensatz
zu frither erhobenen Resultaten [15]
hat sich nidmlich in zwei Untersuchun-
gen gezeigt, dass sowohl die Arginin-
dihydrolase als auch einige Assimila-
tionstests in diagnostischen Galerien
(API 20 NE; bioMérieux) bzw. Syste-
men (VITEK, bioMérieux) Resultate
liefern konnen, welche die Mehrzahl
der Burkholderia-pseudomallei-Stimme
nicht erkennen liessen [9, 16]. Bei der
Eingabe bekannter biochemischer Test-
resultate konnte auch der angenom-
mene (in der Datenbasis nicht vorhan-
dene) Code von Burkholderia mallei
nicht produziert werden. Das RapID-
NF-Plus-System (Remel) konnte eben-
falls beide Spezies nicht identifizie-
ren [16]. Wiahrend die Akkuratesse des
VITEK 1 (bioMérieux) in einer friithe-
ren Arbeit [15] zufriedenstellend war,
wiesen die bisherigen Resultate mit
VITEK 2 (bis Version 4.02 bei 60/XL
und Version 1.02 bei Compact) eine
unbefriedigende Sensitivitit fir Burk-
holderia pseudomallei auf und variier-
ten je nach Medium, von dem das In-
okulum stammte (63-81%); die neue-
ren Versionen 4.03 des VITEK 2 60/XL
und 2.0 des Compact zeigten hingegen
zufriedenstellende Sensitivitidten [17].
Bei der Diagnose nichtfermentieren-
der gramnegativer Stibchen ist in
jedem Fall darauf zu achten, dass die
durch Testsysteme ermittelte Diagnose
auch mit den morphologischen Kri-
terien (Koloniemorphologie, Pigment-
bildung, Geruch usw.) iibereinstimmt.
Die Spezies Burkholderia thailanden-
sis, die bisher nur in einem einzigen

Fall bei Menschen aufgetreten ist [18],
vermag im Gegensatz zu Burkholderia
pseudomallei Arabinose zu assimilie-
ren; ihre Virulenz ist wesentlich
schwicher als jene von Burkholderia
pseudomallei. Die Spezies Burkholde-
ria oklahomensis, deren Virulenz bis-
her unbekannt ist, lasst sich durch
Standardtests nicht verldsslich von
Burkholderia pseudomallei unterschei-
den[19]. Beide werden wahrscheinlich
im Routinelabor als Burkholderia pseu-
domallei diagnostiziert; sie werden
durch eine 16S-rRNS-Gen-Sequenzie-
rung identifiziert.

Antibiotische Resistenz

Standardisierte Diffusionstests existie-
ren bisher noch nicht. Bei MHK-Be-
stimmungen war Burkholderia pseudo-
mallei
Cephalosporine der ersten und zwei-

resistent gegen Ampicillin,

ten Generation sowie gegen Aminogly-
koside und zeigte bei der Verwendung
der CLSI-Methodik keine Zone um
Blittchen mit Polymyxin B bzw. Colis-
tin. Die zuletzt erwihnte Resistenz ist
auch diagnostisch wertvoll [1]. Bisher
waren die meisten Stimme empfind-
lich gegen Amoxicillin/Clavulansiure,
Cephalosporine der dritten Generation,
Piperacillin, Imipenem und Doxy-
cyclin [2, 20]. Auch eine gelegentliche
Resistenz gegen Trimethoprimsulfa-
methoxazol und Ciprofloxazin ist be-
schrieben [2, 20]. Im Gegensatz zu
Burkholderia pseudomallei ist Pseudo-
monas stutzeri empfindlich gegen Co-
listin und Aminoglykoside [1, 21] und
Burkholderia mallei gegen Aminogly-
koside [21].

Einsendung an ein Referenzlabor

In der Schweiz existiert bisher kein
Referenzlabor fiir Burkholderia pseu-
domallei. Verdichtige Isolate sollten
durch Sequenzierung identifiziert
werden. Beim Hantieren mit diesem
Keim sind die Biosafety-Level-2-Vor-
schriften zu beachten. Vor der Einsen-
dung empfiehlt es sich, mit dem betref-
fenden Laboratorium Kontakt aufzu-
nehmen.
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