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RESUMEN Burkholderia cepacia bacteremia: a prospective

Introduccion: El objetivo de este estudio es la descripcion
de las caracteristicas clinicas y evolucion de los episodios de
bacteriemia por Burkholderia cepacia, conocer la sensibilidad
antibidtica de las cepas aisladas y analizar las diferencias entre
los casos procedentes de brotes epidémicos y los episodios es-
poradicos.

Material y métodos: Se recogieron de forma prospectiva
desde 1993 a 2009 todas las bacteriemias por B. cepacia en un
hospital universitario.

Resultados: Se incluyeron 33 episodios, de los cuales 21
se concentraron en dos brotes (9 en 1994 y 12 en 2006). Los
casos pertenecientes a los brotes tuvieron una mediana de
edad de 58 afos, el 45 % tenia alguna neoplasia, la mediana de
dias desde el ingreso hasta la bacteriemia fue de 15 (rango 0-
120) y el 82% habia recibido algun antibiotico. Los focos mas
frecuentes fueron catéter (48%) y desconocido (33%). Por otro
lado, los casos esporddicos llevaban mas dias ingresados (una
mediana de 25 dias frente a 11, p=0,041) y mostraron mayor
tendencia a presentar neoplasia (83% frente a 33%, p=0,083).
El patron de resistencias antibioticas fue muy variado y el uni-
co antibidtico activo frente a todos los aislados fue cotrimoxa-
zol.

Conclusiones: B. cepacia es un microrganismo infrecuen-
te, que afecta a pacientes con ingresos prolongados y comor-
bilidad importante. La identificacion de mas de un caso en un
corto periodo de tiempo obliga a descartar un posible brote.
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analysis of 33 episodes

ABSTRACT

Introduction: The aim of this study is to describe clinical
characteristics and outcome of Burkholderia cepacia bacter-
aemia, susceptibility of the isolates and differences between
cases from epidemic outbreaks and sporadic cases. Material
and methods: From 1993 to 2009, episodes of B. cepacia bac-
teraemia were prospectively collected in a university hospital.

Results: A total of 33 episodes were included, of which 21
were part of two outbreaks (9 in 1994 and 12 in 2006). Out-
break cases had a median age of 58 years, 45% had neoplasia,
median length of stay until bacteraemia was 15 d (range O-
120) and 82% had received an antibiotic. The most prevalent
sources of bacteraemia were catheter (48%) and unknown
(33%). On the other hand, sporadic cases stayed longer until
diagnosis (median 25 days versus 11, p=0.041) and showed a
trend to have neoplasia more frequently (83% versus 33%,
p=0.083). Susceptibility to antibiotics was varied and co-tri-
moxazole was the only active agent against all strains.

Conclusions: B. cepacia is an uncommon pathogen,
which affects patients with prolonged hospitalization and se-
vere comorbidities. The identification of more than one case in
a short term of time should raise the suspicion of an outbreak.

Key words: Burkholderia cepacia, bacteraemia, outbreak, sporadic cases,
outcome, antimicrobial susceptibility.

INTRODUCCION

El complejo Burkholderia cepacia es un grupo de bacilos
gramnegativos no fermentadores que clasicamente se ha aso-
ciado a infecciones graves en pacientes con fibrosis quistica y
en inmunodeprimidos. Ademas, se han descrito brotes en uni-
dades de cuidados intensivos y servicios de hemodialisis debi-
dos a la contaminacion de fluidos y de soluciones desinfectan-
tes'3. La gravedad de la infeccion por B. cepacia, en particular
cuando cursa con bacteriemia, viene dada por la virulencia del
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microorganismo®, la delicada situacion del
paciente>® y por la frecuente resistencia a
multiples antibidticos’.

La experiencia clinica en infecciones
por B. cepacia en pacientes sin fibrosis
quistica es escasa y se reduce practicamen-
te a la descripcion de brotes hospitalarios
con un numero de casos limitado y de los
patrones de sensibilidad a diferentes anti-
bioticos®®.

El objetivo de este estudio es la descrip-
cion de las caracteristicas clinicas y evolucion
de los episodios de bacteriemia por B. cepa-
cia observados en un hospital de tercer nivel
en Barcelona recogidos entre 1993 y 2009,
conocer la sensibilidad a los principales anti-
bioticos de las cepas aisladas y analizar las
diferencias entre los casos procedentes de
brotes epidémicos y los episodios de bacte-
riemia esporadicos.

MATERIAL Y METODOS

En el Hospital Clinic de Barcelona, hos-
pital universitario de tercer nivel con 700 ca-
mas de adultos (45 de ellas de cuidados in-
tensivos), se realiza un seguimiento
prospectivo de todos los pacientes con he-
mocultivos positivos. Las variables registra-
das son: edad, sexo, comorbilidad, antece-
dentes de cirugia en el ultimo mes, consumo
previo de antibioticos, tratamiento con corti-
coides, foco de la infeccion, shock séptico,
tratamiento antibiotico y mortalidad a los 30
dias, asi como la sensibilidad a los principales
antibidticos.

Se considerd que el foco de la bacterie-
mia era el catéter cuando: 1) el microorga-
nismo se aislo en el cultivo del catéter, 2) el
tiempo diferencial entre el crecimiento en
hemocultivo de sangre periférica y en hemo-
cultivo extraido de catéter fue mayor de 2
horas, 3) la fiebre desaparecio al retirar el ca-
téter sin administracion de antibidticos acti-

Tabla 1 Comparacion de las caracteristicas clinicas y
microbioldgicas de los 2 brotes y de los casos
esporadicos.

VARIABLE Brotes 1994 y 2006 (n=21)  Casos esporadicos (n=12)

Edad Mediana (rango) 47 (20-83) 59 (21-81)

Hombres 11 (52%) 8 (67%)

Dias de ingreso mediana (rango) 11 (0-120) 25 (5-46)*

Neoplasia 7 (33%) 8 (67%)

Cirrosis hepatica 3 (149%) 3 (25%)

Diabetes mellitus 2 (10%) 2 (17%)

Comorbilidad™ 14 (67%) 11 (92%)

Antibictico previo o durante la bacteriemia 21 (1000%) 8 (67%)

Shock 2 (10%) 1(8%)

FOCO:

Catéter 10 (48%) 6 (500%)
Desconocido 7 (33%) 4 (33%)
Respiratorio 3 (14%) 1 (8%)
Infeccion herida quirirgica 1 (11%) 1 (8%)

Mortalidad global 3 (14%) 0 (0%)

* p=0,041. El resto, p>0,05. ** Diabetes mellitus, neoplasia solida y hematoldgica, trasplante de 6rgano solido y de
médula osea, tratamiento cronico con corticoides y cirrosis hepética.

Tabla 2 Porcentaje de sensibilidad de las cepas, agrupadas en
brotes o casos esporadicos.

Antibiotico Brote 1994 (n=9) Brote 2006 (n=12) Casos esporadicos
Ceftazidima 1/3 (33%) 11/11 (100%) 1/12 (8%)
Piperacilina-tazobactam - 9/9 (100%) 2/2 (100%)
Imipenem 9/9 (100%) 0/11 (0%) 5/10 (500%)
Meropenem - 11/11 (100%) 2/3 (67%)
Cotrimoxazol 1/1 (100%) 12/12 (100%) 8/8 (100%)
Ciprofloxacino 1/8 (12, 5%) 7/12 (58%) 7/8 (88%)
Gentamicina 0/9 (0%) 0/11 (0%) 3/10 (30%)

vos frente a Burkholderia cepacia. Se considero “tratamiento an-
tibiotico empirico” correcto la administracion de al menos un
antibidtico activo in vitro antes de conocer el resultado microbio-
l6gico y "bacteriemia persistente” la persistencia de hemoculti-
VoS positivos a pesar de tratamiento antibidtico adecuado.

RESULTADOS

Desde Enero 1993 hasta Diciembre 2009 se registraron 33
episodios de bacteriemia por B. cepacia en 31 pacientes (figura
1). EI 64% de los casos se agruparon en 2 brotes, uno en 1994 (9
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casos) y otro en 2006 (12 casos). La mediana de edad de los 31
pacientes fue de 58 afios y el 55% fueron varones. La comorbili-
dad mas frecuente fue la neoplasia hematologica, con 11 casos
(36%), de los cuales 3 habian recibido un trasplante de progeni-
tores hematopoyéticos. Seis pacientes tenian cirrosis hepatica
(19%), 4 eran diabéticos (13%), 4 (13%) tenian una neoplasia so-
lida y 1 (3%) era un receptor de un trasplante de 6rgano solido.
Nueve pacientes (29%) recibian tratamiento con corticoides, y a 7
(23%) se les habia practicado una intervencion quirtirgica el mes
previo. Por dltimo, 6 (19%) recibian ventilacion mecanica en el
momento de la bacteriemia y 9 (29%) llevaban sonda vesical.

El origen de la bacteriemia fue nosocomial en 27 casos
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procedentes de los brotes y
12 por otro lado los casos espo-
radicos. Todas las cepas del
brote de 1994 fueron sensi-
bles a imipenem, en tanto que
las del 2006 fueron resisten-
tes. Todos los casos de los
brotes fueron resistentes a
aminoglicosidos, mientras
que tres cepas de los casos
esporadicos fueron sensibles.
Cotrimoxazol fue activo in vi-
tro en los 21 casos en los que
se analizo.

DISCUSION

La gran mayoria de series
de bacteriemia por B. cepacia

2
corresponden a brotes en re-
lacién con la contaminacion
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de fluidos o de soluciones an-
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tisépticas. La presente serie
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recoge nuestra experiencia
durante 17 afos e incluye 2
brotes y 12 casos esporadicos.

Figura 1 ‘

(8290) y asociadas a cuidados sanitarios en 6 casos (18%). La me-
diana de dias desde el ingreso hasta la bacteriemia fue de 15
(rango 0-120). EI foco mas frecuente fue el catéter en 16 casos
(48%), sequido del foco respiratorio (12%) v la infeccion de heri-
da quirdrgica en 2 (6%). En 11 casos (33%) no se pudo identificar
el foco. En 32 de los 33 casos (97%), la bacteriemia se manifesto
con fiebre. Tres pacientes (9%) sufrieron shock séptico.

De los 33 casos, 27 (82%) habian recibido alguin antibidtico
en el mes previo o lo llevaban durante la bacteriemia y de ellos,
20 habian recibido un betalactdmico (10 una cefalosporina, 9 un
carbapenem y 7 piperacilina/tazobactam). Tres pacientes (9%) fa-
llecieron, 2 por causas no relacionadas y uno por shock séptico
secundario a neumonia.

En la tabla 1 se comparan las caracteristicas demograficas,
clinicas y microbioldgicas de las bacteriemias ocurridas en los
anos 1994 y 2006 (correspondientes a los 2 brotes) con el resto.
Los casos esporadicos supusieron un tercio del total de casos y
llevaban mas dias ingresados en el momento de la bacteriemia
(una mediana de 25 dias frente a 11, p=0,041). Ocho de los 12
casos esporadicos se observaron en pacientes con neoplasia (67%
frente al 33% de los casos en brotes, p=0,083), y 11 (92%) tenian
alguna otra patologia cronica frente al 67% de los pacientes en
brotes (p=0,206), sin que estas diferencias sean estadisticamente
significativas. Por ultimo, en la tabla 2, se muestra el patron de
resistencia de las cepas de B. cepacia separadas en dos grupos, las

Distribucion de los episodios de bacteriemia por Burkholderia
cepacia a lo largo de los ainos de registro.

Los casos esporadicos son
muy poco frecuentes y afec-
tan a pacientes ingresados en
el hospital que han recibido
tratamiento antibiotico y tienen comorbilidad, especialmente ne-
oplasias.

A'lo largo del periodo de estudio hemos observado dos bro-
tes, uno en 1994 y otro en 2006. En el primer brote no se pudo
identificar la fuente de contagio. En el sequndo se trataba de un
lote de crema hidratante contaminado por B. cepacia que provo-
c6 brotes en varios hospitales de la ciudad™. Dada la baja fre-
cuencia de casos esporadicos, ante el acumulo de mas de un caso
en una determinada unidad, debe investigarse la existencia de
una potencial fuente de contagio.

No se han publicado series de pacientes con bacteriemia por
B. cepacia en los que se evalue la eficacia de diferentes antibioti-
cos. El tratamiento antibiotico de eleccion en infecciones graves
es meropenem o ceftazidima asociados a tobramicina®, sin em-
bargo, es necesario basarse en el antibiograma puesto que las ce-
pas no fueron universalmente sensibles a estos antibioticos. Co-
trimoxazol fue el Unico antibiotico activo frente a todas las cepas
estudiadas (n=21), por lo que en nuestro entorno, deberia consi-
derarse en cualquier pauta de tratamiento empirico cuando se
sospeche la implicacion de este patogeno. Otros antibidticos po-
tencialmente activos, no evaluados en nuestra serie, son minoci-
clina y tigeciclina.

En conclusion, B. cepacia es un patdgeno infrecuente, que

afecta a pacientes con ingresos prolongados y comorbilidad im-
portante. La identificacion de mas de un caso en una misma uni-
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dad en un corto periodo de tiempo obliga a descartar un posible
brote epidémico. El tratamiento debe guiarse por el resultado del
antibiograma.
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