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Einleitung

Im Ergebnis eines Ausbruchs unter Mitglieder der
»~American Legion“, die als Veteranen der US-amerika-
nischen Armee den 200. Jahrestag der Unabhdngig-
keitserklarung feierten, wurden die Legionellen als
Pneumonieerreger identifiziert [1]. Heute umfasst die
Familie der Legionellaceae eine Gattung Legionella, die
51 taxonomisch eingeordnete Spezies mit mindestens
73 Serogruppen [2]. Sowohl bei den Umwelt- als auch
bei den klinischen Isolaten ist Legionella pneumophila
am haufigsten - und hierbei besonders die Serogruppe
1. Von den anderen Spezies ist etwa die Halfte als Ver-
ursacher von Infektionen beim Menschen beschrieben.
Als Krankheitserreger unter den Non-pneumophila-
Spezies sind die Folgenden relevant:

= Legionella micdadei

m Legionella bozemanii

= Legionella longbeachae

= Legionella jordanis

Grundsdtzlich kann man davon ausgehen, dass alle
Legionella-Spezies zumindest bei immunkompro-
mittierten Menschen Infektionen hervorrufen kon-
nen.

Betrachtet man die Verteilung von verschiedenen Le-
gionella-Spezies, Serogruppen und monoklonalen Sub-
gruppen bei Patienten mit Pneumonie (ambulant/rei-
se-assoziiert bzw. nosokomial erworben) und Wasser-
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proben ohne Zusammenhang mit Infektionen (Abb. 1),
so fdllt auf, dass Stimme, die mit dem monoklonalen
Antikorper 3/1 (MAb 3 /1) reagieren hdufig bei ambu-
lant/reise-assoziierten Infektionen, selten aber in der
Umwelt vorkommen. Obwohl der molekulare Mecha-
nismus noch nicht vollig verstanden ist, gelten solche
Stamme als virulenter als andere. Dies wird weiterhin
durch die Tatsache gestiitzt, dass alle Ausbriiche durch
MAD 3/1-positive Stimme verursacht wurden.

Tipp fiir die Praxis

Treten solche Stdmme im Wassersystem eines Kran-
kenhauses auf, muss mit einem erh6hten Infektions-
risiko gerechnet werden, auch wenn bisher keine In-
fektionen nachzuweisen waren. Letzteres kann be-
dingt sein durch zu seltene Diagnostik [3]. Die Etab-
lierung eines mikrobiologischen Surveillance, hier
z.B. mittels Urinantigentests, ist dann zwingend.
Erhohte Wachsamkeit und nachhaltige Dekonta-
mination der Wassersysteme sind ebenfalls zu emp-
fehlen.

Legionella pneumophila als wichtigster Vertreter ist
genetisch aulSerordentlich heterogen. So sind unter
den 4489 Isolaten in der Europdischen Datenbank
920 Genotypen (Sequenztypen, ST) bestimmt worden
(Stand 20. 10.2010). Statistisch gesehen, sind 6 dieser
ST (1, 23, 37,42, 47, und 62) fiir fast 50% der Erkran-
kungen verantwortlich. Hierbei gibt es regionale Un-

Krankenhaushygiene up2date | DOI http://dx.doi.org/10.1055/s-0030-1256001

Heruntergeladen von: Friedrich Sitzmann. Urheberrechtlich geschitzt.



o .
80 % — 5
25
60 % —|
40 % — 45
92 32
20% | 256
29
123
0%
Ambulant Reiseassoziiert Nosokomial Wasser
M L.non-pneumophila M L.pneumophila 2-15
L.pneumophila Sg 1 L.pneumophila Sg 1
(MADb 3/1 neg) (MAb 3/1 pos)

Abb. 1 Vorkommen von Legionella-Spezies, -Serogruppen und -MAb-3 [ 1-positiven Stam-
men als Erreger bei verschiedenen Patientengruppen und in Routinewasserproben.

Tabelle 1

Wasserfiihrende Systeme als Infektionsquellen.

Frequenz

haufig

selten

(noch) nicht

mogliche Infektionsquelle

m Warmwassersysteme in der hduslichen Umgebung, in Hotels,
Badern, im Krankenhaus etc.

m Riickkiihlwerke mit ,feuchter Kiihlung“

= Whirl-Pools (Warmsprudelbecken)

m Thermalbdder

m Befeuchter fiir Lebensmittel in Gaststatten und Supermarkten

= [nhalatoren

m Zimmer-/Zierspringbrunnen

m Geburtswannen

m Magenspiilsonde/transésophageale Echo-Sonde , kontaminiert
mit Leitungswasser

m Leitungswasser zum Spiilen von Wunden

m Baugruben bei Kabelverlegearbeiten

m StraBenbaumaschinen

m Dentaleinheiten

m Autowaschanlagen

m Scheibenwischeranlage von Autos
m Gewdchshduser
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terschiede. So konnte der in Frankreich, England und
den Niederlanden haufige ST 47 bisher in Deutschland
nicht gefunden werden. Andererseits gibt es ST, die
regional in Deutschland oder anderen Regionen vor-
kommen und offensichtlich noch keine weite Verbrei-
tung erfahren haben.

Hinsichtlich des Auftretens der verschiedenen
Legionellen-Sequenztypen gibt es regionale
Unterschiede.

Okologie

Legionellen sind Wasserbakterien, die in natiirlichen
SiiBwasservorkommen und artifiziellen aquatischen
Standorten weit verbreitet sind. In der natiirlichen
Umwelt (Fliisse, Seen) und im kalten Wasser (Tempe-
ratur unter 25 °C) der technisierten Umgebung kom-
men sie nur in geringen Mengen vor und stellen keine
hygienische Gefahr dar. Werden sie jedoch in Warm-
wassersysteme eingetragen, so finden sie und ihre
Wirte bei 25 -45°C optimale Vermehrungsbedingun-
gen. Legionellen kénnen dann hdufig aus Warm- oder
Kaltwasserversorgungsanlagen (wenn deren Tempera-
tur Giber 25°C liegt), Schwimmbaddern und Riickkiihl-
werken, selten auch aus Beatmungs- und Inhalations-
apparaten, Eismaschinen, Dentaleinheiten und ande-
ren technischen Wassersystemen isoliert werden
(Tab.1).

Legionellen vermehren sich unter natiirlichen Bedin-
gungen nicht frei im Wasser, sondern biofilm-assoziiert
in Protozoen (Amd&ben). In einer einzigen Amd&be kén-
nen mehrere Hundert Legionellen vorkommen (Abb. 2).
In diesen natiirlichen Wirten sind Legionellen auch
gegen Umwelteinfliisse, wie Desinfektionmafnahmen,
relativ gut geschiitzt [4].

Legionellen (und ihre natiirlichen Wirte) finden
bei 30 -45°C Wassertemperatur optimale Ver-
mehrungsbedingungen.

Legionellen haben sich in der Evolution an einen intra-
zelluldren Lebenszyklus adaptiert. So zeigen sie sehr
dhnliche Verhaltensweisen in Protozoen und humanen
Zellen, z.B. in Makrophagen (Abb. 3). Nach Invasion
dieser Zellen bildet sich eine sogenannte Vermeh-
rungsvakuole, in der es ca. 4 Stunden nach Aufnahme
zu einer massiven Erregervermehrung kommt, die
letztendlich zur Lyse der Wirtszelle fiihrt. Die frei
werdenden Legionellen kénnen dann weitere Amdben
oder Wirtszellen infizieren. Wichtigster Virulenz-
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mechanismus ist ein Typ-1V-Sekretionssystem, durch
das Effektormolekiile in die Wirtszelle sezerniert wer-
den, die die Wirtszelle ,,umsteuern*“ und so den natiir-
lichen Abbauprozess verhindern [4].

Ubertragungsmodus

Legionellen werden ausschlieflich aus der unbelebten
Umwelt auf den Menschen iibertragen. Eine Ubertra-
gung von Mensch zu Mensch wurde bisher nicht
beschrieben. Diese Beobachtung stiitzt die These, dass
die Ubertragung nicht durch ,freie* Bakterien aus
einem Wasseraerosol erfolgt, sondern durch legionel-
lenhaltige Amobenpartikel. Bei den Untersuchungen
von Legionella-Epidemien, z.B. in Philadelphia [1] und
in Murcia, Spanien [5], zeigte sich, dass nur ein relativ
geringer Teil der exponierten Personen erkrankt. In der
Regel sind dies etwa 1%. Diese niedrige Manifestation
wird fiir die Legionellose damit erklart, dass infizierte
Amobenpartikel, die nicht homogen im Aerosol verteilt
sind, tibertragen werden. Fiir die Ubertragung durch
Amobenpartikel spricht weiterhin, das intrazelluldr
gewachsene Legionellen fiir humane Zellen und Ver-
suchstiere virulenter sind [6,7].

Legionellen werden nicht frei in aerosolisiertem
Wasser, sondern als amdben-assoziierte Partikel
libertragen

Hauptsdchlich aus diesen Griinden ist eine Korrelation
zwischen Legionellen-Keimzahl im Wasser und einem
Infektionsrisiko nicht méglich (Dosis-Wirkungspara-
dox) [8]. Bei der so genannten , Keimzahl“ eines Bak-
teriums im Wasser handelt es sich namlich in Wirk-
lichkeit um die Anzahl koloniebildender Einheiten,
wobei sowohl ein Einzelbakterium als auch ein koha-
rentes Partikel mit mehreren Bakterien nur eine Kolo-
nie bildet. Detektionssysteme, die legionellenhaltige
Amobenpartikel finden — und damit eine bessere
Abschatzung des Infektionsrisikos erlauben wiirden -
sind derzeit nicht verfiigbar.

Infektiose Partikel konnen, besonders von Kiihltiirmen
ausgehend, mehrere hundert Meter bis zu 5 Kilometer
weit getragen werden [3,5,9]. Die Kiihltiirme eines
Krankenhauses waren fiir den bisher grofSten Ausbruch
im ambulanten Bereich verantwortlich [5]. Insofern ist
die strikte Trennung zwischen Infektionsquellen bei
nosokomialen und ambulant erworbenen Infektionen
nicht immer moglich. Innerhalb eines Zimmers und
wahrscheinlich auch auf einer Krankenhausstation
konnen Legionellen nach einer experimentellen Unter-

Abb. 2 Intrazelluldre Vermehrung von Legionella pneumophila in Acanthamoeba castella-
nii (24 Stunden nach der Infektion).

Abb. 3 Nachweis von intra- und extrazelluldren Legionella-pneumophila-Bakterien im
Lungengewebe eines verstorbenen Patienten mit einem anti-Legionella-pneumophila
monoklonalen Antikérper, der alle Serogruppen erkennt. Neben einzelnen extrazelluldren
Bakterien sind intrazelluldre Vermehrungsvakuolen mit Legionellen in Makrophagen zu
sehen.

Krankenhaushygiene up2date

Heruntergeladen von: Friedrich Sitzmann. Urheberrechtlich geschitzt.



suchung moglicherweise tiber mehrere Meter aerogen
tibertragen werden [10]. Legionellosen kénnen im
Krankenhaus jedoch auch durch die Aspiration von
legionellenhaltigem Wasser entstehen.

Inkubationszeit und
Ansteckungsfahigkeit

Die Inkubationszeit der Legionellen-Pneumonie be-
tragt 210 Tage, in seltenen Fdllen auch einige Tage
langer. Dies bedeutet fiir die Aufdeckung von Einzelfdl-
len und Ausbriichen, dass alle Wassersysteme an denen
der Patient/die Patienten in dieser Zeit exponiert wa-
ren als Infektionsquelle in Frage kommen (s. Tab. 1). Per
definitionem sind Legionellen-Infektionen, die nach
10-tagiger Verweildauer im Krankenhaus auftreten,
sicher nosokomialen Ursprungs. Bei kiirzeren Inkuba-
tionszeiten kann das Krankenhaus Infektionsort sein,
muss es aber nicht. Im Einzelfall ist dieser Zusammen-
hang durch eine Feintypisierung von Legionellenisola-
ten aus dem Patienten und den verddchtigen Wasser-
systeme zu belegen bzw. auszuschlief3en. Solange die
Legionellen-Kontamination von technischen Wasser-
systemen fortbesteht, ist eine potenzielle ,,Anste-
ckungsfahigkeit” gegeben. Wegen der nicht vorhande-
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Abb. 4 Legionarskrankheit und deren Verteilung bzgl. der Infektionskategorien im Zeit-
raum 2007 -2008 (n=11,867) [13].
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nen Korrelation zwischen Legionellen-Konzentration
im Wasser und dem Infektionsrisiko sowie der niedri-
gen Manifestationsrate sind oft , Einzelinfektionen“ mit
langerem Abstand typisch. Demzufolge sind ,infek-
tionsfreie Intervalle“ kein Hinweis fiir die Sicherheit
der Systeme. Es ist aber auch méglich, dass es nie zu
Infektionen kommt. Dies hdngt von der Virulenz der
vorhandenen Legionella-Stamme, der Anfdlligkeit der
exponierten Personen und dem Ausmal$ der Kontami-
nation ab und ist im Einzelfall nicht vorhersagbar.

Legionellen werden ausschlieBlich aus der unbeleb-
ten, technisierten Umwelt auf den Menschen iiber-
tragen. Bisher gibt es keine Berichte, dass Infektio-
nen von Infizierten auf andere Personen iibertragen
wurden.

Fiir die nicht pneumonische Form der Legionellose
(Pontiac-Fieber) wird eine Inkubationszeit von 1-2
Tagen angegeben [11].

Haufigkeit und Epidemiologie
von Legionellosen

Zahlreiche Studien belegen, dass Legionellen-Pneumo-
nien klinisch nicht von Pneumonien durch andere
Erreger abgegrenzt werden kénnen. Insofern konnen
Legionellen-Pneumonien nur durch mikrobiologische
Verfahren diagnostiziert werden. Daraus folgt, dass die
Haufigkeit der Legionellosen und deren Erfassung ein-
deutig von der Hdufigkeit der angewendeten Testver-
fahren abhdngig ist [12]. Man kann sicher davon aus-
gehen, dass die in Deutschland nach Infektionsschutz-
gesetz gemeldeten, labordiagnostisch gesicherten,

ca. 500 Fdlle pro Jahr nur die absolute Spitze des Eis-
bergs darstellen. Die gemeldete Inzidenz in ist
Deutschland mit etwa 6 Fillen/1 Million Einwohner
unter dem europdischen Durchschnitt und bedarf
erheblicher Verbesserungen bei Diagnostik und Erfas-
sung [13]. Hochrechnungen der CAPNETZ-Pneumonie-
studie sagen 15000 -20000 ambulant erworbene Félle
pro Jahr fiir Deutschland voraus. Dies entspricht ca. 4%
aller ambulant erworbenen Pneumonien [14]. Vermut-
lich nosokomial erworbene Legionellen-Pneumonien
haben unter den gemeldeten Infektionen seit Jahren
einen stabilen Anteil von 10-15% (Abb. 4).

Durch mikrobiologische Diagnostik und Erfassung
wird weltweit und besonders in Deutschland nur
ein Bruchteil der tatsdchlich vorkommenden Legio-
nellen-Infektionen erfasst.
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Die meisten Legionellen-Infektionen kommen sowohl
im ambulanten Bereich als auch als sporadische Ein-
zelinfektionen vor. Selten sind Haufungen oder epide-
mische Ausbriiche [13]. Nosokomiale Legionellose-
Ausbriiche wurden in einem Klinikum im Land Bran-
denburg berichtet [15]. Epidemien wie die unldngst in
Ulm durch ein Riickkiihlwerk verursachten sind eher
seltene, wenn auch spektakuldre Ereignisse [16].

Legionellen-Pneumonien werden 2- bis 3-mal hdufiger
bei Mdnnern als bei Frauen beschrieben. Weiterhin
sind Personen, die dlter als 50 Jahre sind, hdufiger
betroffen. Eine mogliche Erkldarung hierfiir ist die Tat-
sache, dass Mdnner in dieser Altersgruppe hdufiger
Raucher sind. Patienten mit einer Immunsuppression
nach Organtransplantationen, bei malignen Tumor-
erkrankungen, Gabe von TNF-a-Antagonisten oder
langerer Kortikosteroidtherapie haben ein deutlich
erho6htes Risiko an einer Legionellen-Pneumonie zu
erkranken [17]. Diabetes mellitus ist ebenfalls ein
deutlicher Risikofaktor [14].Daher kann ein Patient mit
hohem Legionellen-Risiko durchaus auf einer Normal-
station hospitalisiert sein. Grundsatzlich gilt, dass Le-
gionellen-Infektionen durch sehr virulente Erreger
auch Patienten ohne typische Risikofaktoren betreffen
kénnen [4].

Tipp fiir die Praxis

Bei Patienten mit einer vorbestehenden Steroid-
therapie von mindestens 10 mg/Tag Prednisolon-
dquivalent tiber eine Dauer von mindestens 4 Wo-
chen ist ein gehduftes Auftreten von Infektionen
durch Pseudomonas aeruginosa und Legionellen
beschrieben [18].

Klinik

Legionellosen manifestieren sich in Form folgender
Erkrankungen:

= Pneumonie

m respiratorischer Infekt

= extrapulmonale Erkrankung

= subklinische Infektion

Die klinischen und réntgenologischen Befunde bei
Legionellen-Pneumonien sind nicht pathognomonisch
fiir diese Erkrankung. Daher kann die exakte Diagnose
nur durch mikrobiologische Verfahren gestellt werden.
Ublicherweise beginnt die Erkrankung mit Husten,
Kopfschmerz, Fieber und in der Halfte der Félle auch
mit Diarrhden. Die Erkrankung kann sehr schnell pro-

Tipp fiir die Praxis

Verdachtsmomente, die immer an eine Legionellose

denken lassen sollten, sind wie folgt:

= Reisen und damit verbundener Aufenthalt in
Hotels

= Nichtansprechen auf Betalaktam- und/oder
Aminoglykosid-Antibiotika

m das Auftreten in Krankenhdusern mit bekannter
Legionellen-Kontamination des Warmwasser-
systems

gredient verlaufen und innerhalb von Stunden zum
Multiorganversagen fiihren.

Das breite Spektrum der klinischen Manifestationen
hdngt von der stammspezifischen Virulenz, der aktuel-
len Infektionsdosis und der Stédrke der Infektabwehr ab.
Legionellen-Pneumonien kénnen, miissen aber nicht
per se schwer verlaufen. In der CAPNETZ-Studie z.B.
verlief eine gréBere Anzahl von Legionellen-Pneumo-
nien klinisch so leicht, dass sie ambulant behandelt
werden konnten. Andererseits ist festzustellen, dass die
Letalitdt im Durchschnitt 11% betragt [14].

Die Ubergidnge zum ,,Pontiac-Fieber*, der nicht pneu-
monischen Form, sind wahrscheinlich flieBend. Das
Pontiac-Fieber ist eine grippedhnliche Erkrankung, die
ohne rontgenologische Zeichen einer Pneumonie ver-
lauft und keine antibakterielle Therapie benétigt.

Legionellen-Pneumonien kénnen nicht aufgrund
von klinischen und/oder laborchemischen Befun-
den erkannt werden.

Gelangen Legionellen in normalerweise sterile Kom-
partimente des menschlichen Korpers, konnen extra-
respiratorische Manifestationen beobachtetet werden.
Dies kann als Begleiterscheinung bei schweren Pneu-
monien mit septischer Streuung erfolgen, teilweise
jedoch auch ohne Pneumonie. Die Hdufigkeit kann nur
schwer geschdtzt werden, da in solchen Fillen iib
licherweise keine Legionellen-Diagnostik und damit
Erfassung als Legionellose erfolgt.

Subklinische Infektionen, die nur durch die Bildung von
Antikorpern in Seren exponierter Personen nachge-
wiesen werden, sind wahrscheinlich hdufiger als klini-
sche Erkrankungen. Solche Titer sind oft ein Problem
bei der Interpretation von Antikérpertitern, die mit
verschiedenen Erkrankungen korreliert werden [19].

Krankenhaushygiene up2date
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Labordiagnostik

Antigendiagnostik. Zur Diagnostik stehen verschiede-
ne Verfahren zur Verfiigung, wobei dem Nachweis von
Legionellen-Antigen im Urin wegen der Einfachheit
und Schnelligkeit die grofte praktische Bedeutung zu-
kommt. Dieser Nachweis ist sowohl mittels ELISA (En-
zym-Immuno-Assay) als auch mit etwas weniger sen-
sitiven immunchromatografischen Schnelltests mog-
lich. Es werden jedoch nur Infektionen durch L. pneu-
mophila der Serogruppe 1 mit hinreichender Empfind-
lichkeit nachgewiesen. Diese Serogruppe ist in
Deutschland und weltweit die klinisch bedeutsamste
[20]. Die verfiighbaren ELISA besitzen eine auf3erordent-
lich hohe Spezifitat (> 99%), das heiRt, falsch-positive
Ergebnisse kommen praktisch nicht vor. Die Sensitivi-
tdt variiert je nach Ort der Entstehung der Infektion
und damit dem Vorkommen von L. pneumophila Sero-
gruppe 1: Bei reiseassoziierten Legionellen-Infektionen
liegt sie bei {iber 95%, bei ambulant erworbenen Le-
gionellosen bei tiber 85 %, bei nosokomialen Infektio-
nen jedoch nur bei 50% [21]. Letzteres ist dadurch zu
erkldren, dass bei im Krankenhaus erworbenen Infek-
tionen, die auch vorgeschddigte Personen betreffen, oft
Stimme der Serogruppen 2 - 14 von L. pneumophila
bzw. andere Spezies als Ursache gefunden werden.

Tipp fiir die Praxis

Ein negativer Antigennachweis schlieRt eine Legio-
nellose nicht aus. Daher sind bei entsprechendem
klinischem Verdacht Mehrfachuntersuchungen bzw.
andere Methoden (Kultur, PCR) indiziert.

Liegt in den Wassersystemen eines Krankenhauses
eine Kontamination mit L. pneumophila Serogruppe
1 vor, kann der Urinantigentest zur Uberwachung
nosokomialer Legionelleninfektionen eingesetzt
werden. Bei Kontamination mit MAb-3 [ 1-positiven
Stammen von L. pneumophila Serogruppe 1 ist
besonders hohe Aufmerksamkeit und aktive Uber-
wachung notwendig

Anzucht auf Spezialndhrbéden. Da Legionellen den
Respirationstrakt nicht kolonisieren, ist der kulturelle
Nachweis aus respiratorischen Sekreten meist gleich-
bedeutend mit einer Infektion. Aufgrund des ubiquita-
ren Vorkommens in der Umwelt sind Probenkontami-
nationen zu beri{icksichtigen [22].

Krankenhaushygiene up2date

Geeignete Materialien fiir die kulturelle Anzucht von
Legionellen aus dem Respirationstrakt sind:

m Trachealsekret

m bronchoalveoldre Lavage

= Lungengewebe

Fiir die Anzucht sind Spezialndhrbéden und verldnger-
te Bebriitungszeiten von bis zu 10 Tagen notwendig.
Der klinische Verdacht auf eine Legionellose sollte da-
her dem Labor mit der Einsendung der Proben mitge-
teilt werden. Die Untersuchungsmaterialen sollten
moglichst vor Beginn einer Antibiotikatherapie ent-
nommen werden. Die Sensitivitdt des kulturellen Le-
gionellen-Nachweises ist sehr variabel (zwischen < 10%
und 80%), die Spezifitdt betrdgt 100% [23]. Hauptvor-
teil der Anzucht besteht darin, dass bei Verdacht auf
Kontamination bzw. Infektion durch Wasser ein mole-
kularer Vergleich der Legionellen-Isolate aus klinischen
Proben und Umgebungsmaterialien moglich ist [23].

Tipp fiir die Praxis

Bei Infektionen, die mittels Urinantigentest oder PCR
nachgewiesen wurden, ist immer der kulturelle
Nachweis anzustreben, um durch genetischen Ver-
gleich der Isolate Infektionsquellen aufdecken zu
kénnen.

Molekularbiologische Methoden. Die PCR-Techniken
besitzen eine auRerordentlich hohe diagnostische Aus-
beute und liefern z.T. bessere Ergebnisse als die Kul-
turverfahren [20]. Sie kénnen an folgenden Untersu-
chungsproben eingesetzt werden:

m bronchoalveoldre Lavage

= Lungengewebe

® Trachealsekret

= Sputum

Tipp fiir die Praxis

Grundsatzlich gilt auch fiir die molekularbiologi-
schen Methoden in der Diagnostik einer Legionel-
lose, dass die Verfahren derzeit nur in Labors ein-
gesetzt werden sollten, die hierfiir akkreditiert sind.

Antikérperbestimmung. Mittels indirekten Immun-
fluoreszenztests konnen im Serum nach einer Legio-
nellen-Infektion Antikérper nachgewiesen werden. Ein
4-facher Titeranstieg bei einem Serumpaar im Abstand
von 10-14 Tagen gilt als Beweis fiir eine Infektion.
Allerdings gibt es wichtige Einschrdnkungen in der
klinischen Anwendung, die die unzureichende Sensiti-
vitdt und Spezifitdt des Immunfluoreszenztestes erkla-
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ren. Im Rahmen einer akuten Infektion durch L. pneu-
mophila kann die Antikorperbildung verzogert sein
(deutliche Titeranstiege erst 3 -6 Wochen post in-
fectionem) bzw. bei einem Teil der Patienten komplett
unterbleiben. Falsch-positive Resultate kénnen durch
persistierende Antikorpertiter nach einer Infektion
(subklinisch oder Pontiac-Fieber) entstehen. Weiterhin
sind Kreuzreaktionen mit anderen Bakterienspezies
beschrieben, wie z.B. mit:

m Coxiella burnetii

= Campylobacter spp.

= Pseudomonas spp.

Die Legionellen-Antikérperbestimmung wird
wegen verzdgerter Antikorperbildung und Kreuz-
reaktionen in der akuten Phase von Atemwegs-
infektionen nicht empfohlen.

Therapie

Therapie der Wahl bei der Legionellen-Pneumonie ist
heute Levofloxacin oder ein anderes Fluorchinolon in
maximaler Dosierung. Neuere Makrolide sind ebenfalls
wirksam. Eine Kombination mit Rifampicin bringt
keinen Vorteil. Die Therapie kann bei leichten Verldu-
fen und guter klinischer Antwort auf 7 -10 Tage be-
schrankt werden. Bei immunsupprimierten Patienten
oder kompliziertem klinischen Verlauf werden langere
Therapiedauern bis zu 21 Tagen empfohlen [18].

Fazit fiir die Praxis

Therapie der Wahl ist heute Levofloxacin oder ein
anderes Fluorchinolon in maximaler Dosierung.
Neuere Makrolide sind ebenfalls wirksam. Eine Kom-
bination mit Rifampicin hat keinen Nutzen.

Bisher wurden in keiner Studie bei Isolaten von Patien-
ten oder aus Umweltproben Resistenzen gegen die
therapeutisch eingesetzten Substanzen aus der Gruppe
der Fluorchinolone, Makrolide, Tetrazykline, Linezolid
oder Rifampicin gefunden [24]. Unter Laborbedingun-
gen ist es jedoch moglich, resistente Mutanten gegen
Erythromycin, Rifampicin oder Fluorchinolone zu
zlichten. Diese wiesen auch die typischen Mutationen
in den entsprechenden Genen (gyrA, rpoB, 23 s rRNA)
auf. Ob eine Resistenzenentwicklung bei klinischen
und Umweltisolaten in der Zukunft auftritt, muss
abgewartet werden. Eine routinemdfige Resistenz-
testung ist gegenwadrtig nicht notwendig.

Bislang gibt es keine natiirlich vorkommenden
Resistenzen gegen die gdangigen therapeutisch
eingesetzten Antibiotika-Klassen.

Meldepflicht und weitere
gesetzliche Regelungen

Fiir bestdtigte Infektionen existiert gemafR § 7 Infek-
tionsschutzgesetz (IfSG) eine Labormeldepflicht. Die
Kriterien sind, basierend auf den Europdischen ,,Case
Definitions* [25], in den Falldefinitionen des Robert-
Koch-Instituts festgelegt (Tab. 2). Dariiber hinaus sind
gemdl § 6 (3) IfSG nosokomiale Hiufungen an das
Gesundheitsamt zu melden. Falls Legionellen-Infektio-
nen eindeutig (epidemiologischer Zusammenhang und
Identitdt von Patienten- und Umweltisolat durch
molekulare Typisierung) mit der beruflichen Tatigkeit
z.B. im Krankenhaus zusammenhdéngen, ist eine Aner-
kennung als Berufserkrankung moglich.

Uberwachung und Privention

Da Legionellen ausschlief8lich aus der unbelebten Um-
welt {ibertragen werden, ist eine Pravention nur durch
hygienetechnische MaBnahmen zu erreichen. Hierzu
existiert eine Reihe von technischen Regeln zu Ausfiih-

Tabelle 2

Falldefinitionen des Robert-Koch-Instituts fiir Legionellose seit 2007.

Voraussetzungen

klinisches Bild
und

labordiagnostischer
Nachweis

Spezifikation

m klinisches Bild einer akuten Legionellose, definiert als
Lungenentziindung (Legionarskrankheit)

m Erregerisolierung (kulturell) aus Sekreten des Respira
tionstraktes (BAL, Trachealsekret, Sputum), Lungen
gewebe, Pleurafliissigkeit

m |.-pneumophila-Antigen-Nachweis mittels validierter
Verfahren im Urin

m Nukleinsdure-Nachweis (z.B. PCR) nur aus Sekreten
des Respirationstrakts (s.0.), Lungengewebe oder
Pleuraflissigkeit

m Legionellen-Antikdrpernachweis gegen monovalente
Antigene mittels validiertem IFT
> statistisch signifikanter Anstieg oder
einmaliger > statistisch signifikant hoher Wert).

m Antigennachweis aus respiratorischem Material,
> Nukleinsdure-Nachweis (z. B. PCR) und IgM- und IgG-
Antikorpernachweise mittels ELISA (auch in Kombina
tion) konnen wg. bisher unzureichender Validierung
nur als Verdacht gewertet werden.
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Legionellen sind die mit Abstand wich-
tigster Infektionserreger, die autoch-
thon in der Umwelt (Wasser) vorkom-
men.

Je nach Infektionsort sind nosokomiale
oder ambulante bzw. reiseassoziierte
Infektionen moglich.

Stéamme von Legionella pneumophila,
die mit dem monoklonalen Antikérper

3/1 reagieren, sind als besonders viru-
lent einzustufen.

Die Anzahl der diagnostizierten Legio-
nellosen reprdsentiert nur einen Bruch-
teil der tatsachlich vorkommenden.
Die derzeit vorhandenen mikrobiolo-
gisch-diagnostischen Verfahren sind
besser als ihr Ruf und miissen breiter
angewendet werden.

Kernaussagen

» Der Einsatz des Urinantigennachweises
zum Nachweis nosokomialer Legio-
nellosen ist nur sinnvoll, wenn eine
Kolonisierung des Wassersystems mit
L. pneumophila Serogruppe 1 vorliegt.

= Wichtigste PréventionsmaRBnahmen
sind eine addquate mikrobiologische
Diagnostik die Einhaltung der allgemein
anerkannten Regeln der Technik in der

rung und Wartung von Wassersystemen. Es geht im
Kernpunkt um die Vermeidung von Wassertemperatu-
ren zwischen 25 und 50°C und um die Uberwachung
des Erfolgs technischer MafSnahmen durch Bestim-
mung der Legionellen-Konzentration in Wasserproben.
Die Ableitung konkreter Infektionsrisiken, ausgehend
von bestimmten Legionellen-Konzentrationen, ist we-
gen der fehlenden Dosis-Wirkungs-Korrelation jedoch
umstritten und extrem schwierig. Die heute hdufig
genutzten Richtwerte [26] basieren auf Erfahrungs-
werten und Modellversuchen. Im Zuge epidemiologi-
scher Untersuchungen von Legionellose-Fillen konnen
oft Legionellen-Keimzahlen im Wasser bestimmt wer-
den, die hiernach als ,hygienisch gefdhrlich“ gelten. Es
gibt aber auch Beschreibungen, dass die Legionellen-
Keimzahl im ,unbedenklichen“ Bereich lag und trotz-
dem Erkrankungen auftraten, insbesondere bei ab-
wehrgeschwdchten Personen [27]. Diese Unsicherheit
bzw. das daraus resultierende Risiko kann durch fach-
gerechte Installation und Wartung endstdndiger Filter
deutlich gesenkt werden. Die Reduktion der Legionel-
len-Keimzahl ist statistisch signifikant [28,29], verhin-
dert aber méglicherweise nicht alle Infektionen, da
diese auch tiber Riickkiihlwerke und andere Wasser-
systeme moglich sind. In Hochrisikobereichen wird die
endstdndige Filtration empfohlen [26].

Es wird davon ausgegangen, dass die Beachtung der
allgemein anerkannten Regeln der Technik beim Bau
und Betrieb technischer Wassersysteme, insbesondere
von Trinkwassererwdrmungs- und Trinkwasserlei-
tungsanlagen das Legionellose-Risiko senkt. Eine mas-
sive Legionellen-Kontamination, z.B. mit Konzentra-
tionen oberhalb von 10000 koloniebildenden Einhei-
ten (KBE) pro ml, zeigt sicher an, dass die technischen
Parameter des Wassersystems nicht in Ordnung sind
und Abhilfe geschaffen werden muss. Der in der Praxis
hdufigere Fall von Keimzahlen zwischen 100 und
3000 KBE/100 ml ist dagegen schwieriger zu beurtei-
len. Um dieses Dilemma wenigsten teilweise zu lésen,

Krankenhaushygiene up2date

Wasserversorgung.

muss einerseits die mikrobiologische Diagnostik von
Pneumonien verbessert werden, andererseits von Sei-
ten der Gesundheitsbehoérden auf eine schematische
Anwendung von Tabellen verzichtet werden, zuguns-
ten einer Einzelfallabschidtzung des Infektionsrisikos
[30].

Die wichtigsten PraventionsmaRnahmen sind eine
addquate mikrobiologische Diagnostik, um még-
lichst friihzeitig relevante Infektionsquellen erken-
nen zu kénnen, und die Einhaltung der technischen
Regeln in wasserfiihrenden Systemen.
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CME-Fragen

Wo kommen Legionellen
natirlicherweise vor?

Wie vermehren sich Legionellen im
Wasser?

Welches Wasser kommt als
Infektionsquelle nicht infrage?

Welche Ubertragungsmaéglichkeiten
spielen eine Rolle bei der Entstehung
von Legionellen-Pneumonien?

Welche Legionella-Spezies oder
Serogruppen verursachen am
haufigsten Infektionen?

Welche klinischen Materialien
sind zur kulturellen Anzucht von
Legionellen geeignet?

CME.thieme.de

CME-Teilnahme
» Viel Erfolg bei Ihrer CME-Teilnahme unter http://cme.thieme.de

» Diese Fortbildungseinheit ist 12 Monate online fiir eine CME-Teilnahme verfiigbar.
» Sollten Sie Fragen zur Online-Teilnahme haben, unter
http://cme.thieme.de/hilfe finden Sie eine ausfiihrliche Anleitung.

in trockenem Staub

in StRwasser

in Nagetieren (Mduse und Ratten)
in Lebensmitteln

in Insekten

m gonNnw >

in enger Symbiose mit anderen Wasserbakterien auf dem Biofilm
frei suspendiert im Wasser

intrazelluldr in Amoben

adhdrent auf glatten Metall- oder Kunststoffoberflachen

in Wasserschnecken

mognNnw >

Wasser in Riickkiihlwerken
Wasser in Whirlpools

erwdrmtes Trinkwasser

Wasser aus Fliissen und Seen
Wasser aus Beatmungsmaschinen

m gognNnw >

alimentar

Kontakt oder kontaminierte Hande
ausschlieRlich aerogen

Aerogen oder Aspiration
kontaminierte Instrumente

monMNw@ >

L. non-pneumophila Spezies

L. pneumophila Serogruppe 6

L. pneumophila Serogruppe 1, MAb 3/ 1, negativ
L. pneumophila Serogruppe 1, MAb 3/ 1, positiv
L. pneumophila Serogruppe 10

moANw >

Urin
Sputum
EDTA-Blut
Liquor
Stuhl

mogANnwm >
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CME-Fragen

Welche Verursacher von Legionel-
len-Infektionen werden durch den
Urinantigentest detektiert?

Wie weit kdnnen Legionellen
ibertragen werden?

Welche Antibiotika werden zur The-
rapie empfohlen?

Welches ist die wichtigste
prophylaktische MaRnahme zur
Vermeidung von Legionella-
wachstum in Wassersystemen?

Legionellen-Infektionen: Haufigkeit, mikrobiologische Diagnostik, Uberwachung und Prévention

moNnw > monNnw > monNnw >

mogANnm>

L. longbeachae

L. pneumophila Serogruppe 1

alle L.-pneumophila-Stamme

alle Legionella-Spezies

L. pneumophila Serogruppen 1, 3, 6, 10

bis zu 1 Meter

bis zu 5 Meter

bis zu 30 Meter
bis zu 1 Kilometer
bis zu 5 Kilometer

Ampicillin oder Sulbactam
Gyrasehemmer und Makrolide
Erythromycin kombiniert mit Rifampicin
Imipemem

Piperacillin, Tazobactam

Einhaltung der allgemein anerkannten Regeln der Technik in der Wasserversorgung

Installation einer Chlordioxid-Anlage
Einsatz endstédndiger Filter
regelmaRiges Hocherhitzen des Wassers
Chlorung
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