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Melioidos - en viktig diagnos vid
svar sjukdom efter utlandsresa
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Melioidos ar en bakteriell infektion med brett kliniskt
spektrum. Den orsakas av Burkholderia pseudomal-
lei, en gramnegativ stavformig bakterie som finns i
jord och vatten i tropiska och subtropiska omraden.
Symtomen ar inte specifika utan yttrar sig likt andra
bakteriella infektioner beroende pa infektionsfokus
och virdfaktorer. Det ar vanligt med svara akuta in-
fektioner som pneumoni och sepsis, men ocksa kro-
niska tuberkulosliknande infektioner med langdra-
gen feber och viktnedgang férekommer. Hudinfektio-
ner ar vanliga, likasa abscessbildning bade via lokal
och hematogen spridning [1]. Smitta sker via inhala-
tion av aerosoler och damm, kontakt med skadad hud
samt nedsvaljning. Smitta mellan méanniskor ar dér-
emot mycket ovanligt [2]. Efter kraftiga regn insjuk-
nar fler pa grund av inhalation av aerosoler, och i nor-
ra Australien rekommenderas befolkningen att stan-
na inne vid regn och blasvader [3]. Sjukdomen ar van-
ligast i Thailand och norra Australien (50 fall/100 000
invanare och ar), men tros vara vanlig i hela Sydost-
asien och forekommer i tropiska och subtropiska om-
riden globalt (Figur 1) [4]. Enligt en nylig uppskatt-
ning ar melioidos underdiagnostiserat i varlden, dar
s manga som 165000 ménniskor berdknas insjukna
och 89 000 berdknas do varje ar av sjukdomen [4].

Hemvindande resendrer fran riskomraden kan in-
sjukna flera ar efter resan, &ven om inkubationsti-
den oftast ar 1-21 dagar [2]. Det ar viktigt att stdlla ratt
mikrobiologisk diagnos di endast ett fatal antibiotika
har effekt och dédligheten ar hog utan korrekt anti-
biotikabehandling i ett tidigt skede [2]. Bakterieodling
maste ske vid skyddsniva 3-laboratorium pa grund av
risk for laboratorieassocierad smitta [5].

Har presenteras tre fall av melioidos och en sam-
manstallning av de odlingsverifierade fall vi kunnat
identifiera i Sverige under 2000-talet.

FALL1

Fallet ror en tidigare frisk, rokande,50-arig thailandsk
man som soOkte akut pa vardcentralen med tre dagars
anamnes pa hog feber och hosta. Han hade rest till

HUVUDBUDSKAP

o Melioidos ar en tropisk infektionssjukdom som ar
vanlig i Sydostasien och orsakas av den hogpatogena
jordbakterien Burkholderia pseudomallei.

o Allvarlighetsgraden varierar fran subklinisk infektion
till svar sepsis och risken for recidiv ar hog hos patienter
med diabetes.

o Risk for laboratorieassocierad smitta foreligger vid
odlingsdiagnostik.

FIGUR 1. Geografisk forekomst av B pseudomallei

» Svarta prickar indikerar geolokaliserade melioidosfall eller att B
pseudomallei pavisats i miljon. Konsensusdata fran 1910 till 2014.
Efter [4].

Sverige en vecka tidigare for att arbeta som barplock-
are. Patienten, som var hogfebril och takypnoisk, re-
mitterades akut till infektionskliniken dar han be-
handlades med cefotaxim och erytromycin mot pneu-
moni (Figur 2). Patienten fortsatte att ha hog feber pa
avdelningen.Dagen efter inldggning kunde missténkt
B pseudomallei pavisas i sputumodlingen och man
bytte antibiotika till ceftazidim. Ett dygn senare var
patienten feberfri och forbattrades successivt. Blod-
odlingar utfoll negativa. Efter 10 dagars ceftazidimbe-
handling skrevs patienten ut med 3 méanaders trime-
toprim-sulfametoxazol-behandling. Under vardtiden
diagnostiserades dven diabetes typ 2.

FALL 2

Fallet ror en tidigare frisk 48-arig man som sokte pri-
marvardsjouren med feberkdnsla och 6ronvirk en
manad efter semesterresa i Thailand. Vid undersok-
ning sags en svullen, varig horselgang och fortjockad
trumhinna pa vénster sida. Behandling inleddes med
penicillin mot perforerad akut mediaotit och korti-
sonsalva mot extern otit. Patienten blev feberfri men
hade fortsatta symtom fran 6rat som kravde upprepad
lokalbehandling av horselgdngen. Efter sex veckor no-
terades en abscess pa kinden framfor vanster 6ra.I ab-
scessodling vaxte B pseudomallei och patienten 6ver-
togs for inneliggande vard pa infektionsklinik med
intravenos ceftazidimbehandling i 10 dagar, foljt av
peroralt trimetoprim-sulfametoxazol i kombination
med doxycyklin under tre manader. Vid uppféljande
kontakt ett ar senare noterades god utlakning.

FALL3

Fallet r6r en 67-arig man med insulinbehandlad dia-
betes som sokte akut med feber, frossa och luftvigs-
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Figur 2. Lungréntgen vid inlaggning av patienten i forsta
fallet visade ett tatt utbrett infiltrat i hdger ovanlob med
kaviteter.

symtom som debuterat under hemresa fran semes-
ter i Malaysia. Lungrontgen visade hilusnéra infiltrat,
och i blododlingar vixte B pseudomallei. Behandling
inleddes med ceftazidim f6ljt av trimetoprim-sulfa-
metoxazol, men pa grund av 6verkianslighet ersattes
trimetoprim-sulfametoxazol med doxycyklin i kom-
bination med ciprofloxacin under fyra méanader. En
manad efter avslutad behandling insjuknade patien-
ten ater med B pseudomallei-bakteriemi. Infektions-
fokus visade sig vara osteit med abscessbildning pa
underbenet. Antibiotikabehandling inleddes med pi-
peracillin-tazobaktam i 14 dagar f6ljt av amoxicillin-
klavulansyra under sex manader.

Efter ytterligare 10 manader recidiverade infektio-
nen anyo varfor underbenet amputerades. Uppféljan-
de behandling med doxycyklin och amoxicillin-klavu-
lansyra ordinerades darefter under ett ar. Fyra mana-
der efter avslutad behandling insjuknade patienten
docki ett tredje recidiv av B pseudomallei-bakteriemi.
Négot sakert infektionsfokus kunde inte identifieras,
men livslang antibiotikabehandling ansags indicerad
och han ordinerades darfor amoxicillin-klavulansyra
i kombination med doxycyklin. Efter tre ar avslutades
dock doxycyklin pa grund av fototoxiska biverkning-
ar. Fyra méanader senare avled patienten till f6ljd av
sepsis, men B pseudomallei patraffades inte i odlingar
fran det tillfallet.

SVENSKA MELIOIDOSFALL UNDER 2000-TALET

Melioidos ar inte anmélningspliktigt och darfor sak-
nas sdkra data avseende forekomsten i Sverige. Folk-
hialsomyndigheten pavisade B pseudomallei hos sju
patienter mellan 2000 och 2016. De tva svenska rese-
nérerna vi beskrivit ovan diagnostiserades pa ett lo-
kalt mikrobiologiskt laboratorium, varfor vi dirmed
identifierat nio fall av odlingsverifierad melioidos
i Sverige under 2000-talet. Dar uppgifter fanns var
alla medelalders mén (45-67 ar; n =8) som varit pa
semesterresa i Sydostasien (n=6), och en var man-
nen fran Thailand i fall 1. B pseudomallei isolerades
oftast fran blod (n =5), och i alla nio fall hade bakte-
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Figur 3. Pa rutinodlingsmedier liknar B pseudomallei
initialt andra metallglansande Gramnegativa oxidaspositi-
va omgivningsbakterier, men vaxer langsamt och ses ofta
forst efter ett par dagar.

rieisolaten vuxit fram pa lokala mikrobiologiska la-
boratorier.

DISKUSSION

De beskrivna fallen illustrerar hur melioidos kan or-
saka akuta livshotande infektioner men ocksa hur
forloppet hos en i 6vrigt frisk person kan vara lind-
rigt. Tva av patienterna hade diabetes, vilket ar den
enskilt viktigaste riskfaktorn for att utveckla melio-
idos. Méanniskor med diabetes l6per dessutom hogre
risk for ett allvarligt sjukdomsforlopp och recidive-
rande infektioner [2]. I endemiska omraden har ma-
joriteten av melioidospatienterna nagon bakomlig-
gande riskfaktor, medan resenirer oftare ar tidigare
friska [6]. Kroniskt obstruktiv lungsjukdom, njursvikt,
alkoholoverkonsumtion och kortisonbehandling ar
andra kdnda riskfaktorer [2, 7]. Av de fall som identi-
fierades i Sverige under 2000-talet var samtliga méan.
Detta stimmer 6verens med sjukdomens konsfordel-
ning bland resenérer [6] och bland boende i endemis-
ka omraden, vilket har uppfattats bero pa konsskillna-
der i grad av utomhusvistelse [7].

Det kan vara svart att primart misstainka melio-
idos da symtombilden ar varierande och da det ar
en sallsynt sjukdom i Sverige. Diagnosen borde dnda
overvigas vid abscederande eller svarlikta bakteriel-
la infektioner samt allvarlig infektion efter vistelse i
riskomraden. Det ar viktigt att melioidosmisstanken
framgar av bakterieodlingsremissen sa att proven
endast odlas pa skyddsniva 3-laboratorium. I alla de
nio fall av odlingsverifierad melioidos vi identifierat
under 2000-talet hade stammar vuxit fram acciden-
tellt pa lokala laboratorier. Det innebar risk for labo-
ratorieassocierad smitta, men risken ar 4nda lag om
god mikrobiologisk praxis f6ljs och om direktkontakt
och aerosolbildning undviks. Personal som hanterat
isolat av B pseudomallei i skyddsniva 2 bor foljas med
serologi, och postexponeringsprofylax kan évervagas
beroende pa exponeringstyp och personliga riskfak-
torer [5, 8].

Folkhalsomyndigheten erbjuder serologi, odlings-



REFERENSER

1. Kingsley PV,Ar-

unkumar G, Tipre

M, et al. Pitfalls and
optimal approaches to
diagnose melioidosis.
Asian Pac J Trop Med.
2016;9(6):515-24.

. Wiersinga WJ, Currie
BJ, Peacock SJ. Melioi-
dosis. N Engl J Med.
2012;367(11):1035-44.

. Nothern Territory Go-
vernment information
and services. Australia.
Melioidosis. 20 dec
2016 [citerad 21 jan
2017]. https://nt.gov.au/
wellbeing/health-con-
ditions-treatments/
bacterial/melioidosis

4. Limmathurotsakul D,

FALLBESKRIVNING

diagnostik och specifik PCR. Specifik PCR ger snabb
diagnostik med hog kénslighet medan odling ger moj-
lighet till resistensbestimning och hogre kéanslighet
vid bakteriemi. Aven om bakterien vaxer pa rutinod-
lingsmedier (Figur 3) har den svart att hivda sig i en
riklig normalflora [9].I patientfall 1 vixte sputumiso-
latet endast fram pé antibiotikainnehéllande medi-
er for Legionellaodling, och for odlingsdiagnostik re-
kommenderas selektivt odlingsmedium [9]. Artbe-
staimning med kommersiella metoder ar inte tillrdack-
lig [1]. I patientfall 1 gav analysmetoden MALDI-TOF
(matrix-assisted laser desorption/ionization - time
of flight) tillsammans med foretaget Brukers rutin-
databas resultatet B thailandensis med en kommen-
tar om att den lagpatogena B thailandensis liknar B
pseudomallei. Med hjilp av Folkhédlsomyndighetens
avgiftsfria webbplats Spektra [10] kan sédkrare art-
identifiering erhallas med MALDI-TOF, och spektrum
for B pseudomallei finns &ven i foretaget bioMérieuxs
forskningsdatabas och Brukers sakerhetsdatabas. Art-
bestimningen bor dock konfirmeras med specifik
PCR. Serologi ses som ett komplement till odling och
kan vara av virde vid screening av hemvéandande re-
sendrer med oklar feber, paborjad antibiotikabehand-
ling, kroniska tillstind eller da infektionsfokus inte
medger provtagning, exempelvis hjarnabscess.
Burkholderiaarter ar liksom andra jordlevande bak-
terier naturligt resistenta mot flertalet antibiotika. B
pseudomallei vaxer dessutom intracelluldrt och blir
diarmed &nnu mer svaratkomliga for antibiotika [2].
De preparat som visats ha bast klinisk effekt ar cef-
tazidim, meropenem och trimetoprim-sulfametoxa-
zol. Meropenem rekommenderas till de svarast sjuka
och vid CNS-engagemang. De rekommenderade be-
handlingstiderna &r langa: minst 10 dagar intravenos
antibiotika foljt av 3-6 manaders peroral behandling
[8]. Om trimetoprim-sulfametoxazol inte tolereras ar
amoxicillin-klavulansyra andrahandsalternativ, dock
med simre utlikningsfrekvens [11,12]. Den tredje pa-
tienten utvecklade intolerans mot trimetoprim-sul-
fametoxazol och behandlades med andrahandsalter-
nativ vilket i kombination med underliggande diabe-
tessjukdom sannolikt bidrog till de manga aterfallen.
Doxycyklin anvandes vid tidpunkten f6r behandling-
en i kombination med trimetoprim-sulfametoxazol,
men nyare kliniska studier har visat att trimetoprim-
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sulfametoxazol ensamt har likviardig behandlingsef-
fekt och lagre risk for biverkningar [13]. Ciprofloxacin
anses i dag inte ha nagon plats i behandlingen [12]. I
Australien ges intravends behandling i 2-8 veckor med
god utlikningsfrekvens trots dalig féljsamhet till den
uppfdljande perorala behandlingen [14, 15]. Brytpunk-
ter for resistensbestamning finns endast fran CLSI
(Clinical and Laboratory Standards Institute, USA) och
forvarvad antibiotikaresistens ar ovanlig [11,12,16].

KONKLUSION

Melioidos ér en allvarlig infektionssjukdom med ett
brett symtomspektrum som &r vanligt forekomman-
de i Sydostasien. Endast ett fatal antibiotika har visats
ha god Kklinisk effekt. Intravends behandling rekom-
menderas inledningsvis foljt av peroral behandling
under minst tre manader. Svenskar reser flitigt till
endemiska omraden, och vi har identifierat nio fall av
melioidos i Sverige under 2000-talet, men det 4r moj-
ligt att fler fall har diagnostiserats. Vid klinisk miss-
tanke om melioidos bor patientprov skickas till Folk-
hilsomyndighetens skyddsniva 3-laboratorium for
specifik diagnostik och pa grund av risken for laborato-
rieassocierad smitta. O
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SUMMARY

Melioidosis, an important diagnosis in the severely ill
traveler

Melioidosis is a common tropical infection in Southeast
Asia and is caused by the highly pathogenic soil
bacterium Burkholderia pseudomallei. Diagnosis and
treatment is often challenging due to variations in
clinical presentation, limited antibiotic susceptibility

and high risk of recurring infection. In this report, three
cases with different clinical presentations are described.
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