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Verringerung vou Krankheiten wnd Funkiionsbehinderungen

Big zum Jahr 2000 scllte die durehschnittliche Zahl der
Lebensjahre, die frei von schweren Krankheiten oder
grosseren Funktionsbehinderungen verbracht werden, um
mindestens 10 Prozent erhiht werden
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2ur Beachtung

Der vorliegende Bericht stellt keine offizielle
Verdffentlichung dar und darf nur mit Genehmigung des
Regionalbiiros fur Europa der Weltgesundheitsorganisation
rezensiert, in Kurzfassung oder auszugsweise wiedergegeben
bzw, iibersetzt werden. Namentlich gezeichnete Beitridge
dritcken ausschliesslich die Meinung des Verfassers aus.
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1. Einleitung

Die Arbeitsgruppentagung wurde vom WGO-Regionalburo fir Europa in Zusam-
menarbeit mit der Ssterreichischen Regierung veranmstaltet. Dr. 0. Laurencic
vom Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz begriisste die Teilnehmer
und Dr. B. Velimirovic, Referatsleiter fir Ubertragbare Krankheiten {WHO),
erdffnete die Tagung.

Die Legiondrskrankheit zieht mehrere Kérpersysteme in Mitleidenschaft,
Hussert sich klinisch aber hauptsichlich als Pneumonie. Der Name der Krank-
heit geht auf einen Keongress der Veteranenorganisation "American Legion"”
zuriick, der im Juli 1976 in Philadelphia stattfand (1) - unter den Teilnehmern
brach eine bis dahin unbekannte Krankheit aus. Der Ausdruck wurde von der
Tagespresse und den Medien geprigt und spiter von der medizinischen und wis-
senschaftlichen Fachwelt lbernommen. Im Januar 1977 wurde ein bis dahin unbe-
kanntes Bakterium als Erreger der in Philadelphia ausgebrochenen Krankheit
ermittelt. Das Bakterium wurde als Legionella pneumophila bezeichnet und
zihlt zu der grossen Familie Legionellacese. Bald darauf wurde festge-
stellt, dass L. pneumophila die Ursache friiherer Ausbriiche unerklirlicher
Atemwegserkrankungen gewesen war. Die Leglonella-Arten haben seither nach-
weislich sporadische Infektionen und Atemwegserkrankungen in vielen Lindern
verursacht.

Durch das wiederholte Auftreten der Legionirskrankheit in europdischen
Lindern ist man auf dieses neue Gesundheitgrisiko aufmerksam geworden, nicht
nur wegen der noch unklaren Epidemiologie, sondern auch wegen ihrer Tragweite
in den Landern mit viel Tourismus. Dramatische Ausbriiche ereigneten sich vor
allem in Hotels, KrankenhHusern und anderen grosseren Einrichtungen in Verbin-
dung mit Verunreinigungen im Wasserleitungssystem. Da die Krankheit Gfters an
Urlaubsorten und bei Tagungen bzw. anderen grosseren Zusammenkunften auftrat,
wurde sie durch die Presse sehr publik und rief emotionelle Reaktionen her—
vor. Es liegt deshalb im Interesse der Gesundheitsbehdrden, so objektiv wie
moglich liber den gegenwartigen Wissensgstand informiert und auf die Anfragen
des Hotelgewerbes und der breiten Gffentlichkeit vorbereitet zu sein.

Fir die von den Legionella-Arten verursachen Infektionen werden z.Z. meh-
rere Bezeichnungen benutzt, z.B. pneumonische oder nichtpneumonische Legionel-
lose, Legionella pneumonia und Legiondrskrankheit. Nach Ansicht der Arbeitsz-
gruppe sollte fiir die von den Legionella-Arten verursachten Pneumonien in der
wissenschaftlichen Literatur die Bezeichnung "Legionella pneumonia" verwendet
werden. Der Ausdruck "legionnaires' disease" (Legiondrskrankheit) sollte nur
fiir epidemische Ausbriiche verwendet werden, die die gleichen klinischen und
epidemiologischen Merkmale aufweisen wie der von L. pneumaphila 1976 in
Philadelphia verursache Ausbruch.

2. Klinische Erscheinungen und Pathologie

2.1 Klinische Erscheinungen

Die Frithsymptome der Legionellenpneumonie umfassen Unwohlsein, Muskel-
schmerzen, Appetitlosigkeit, Kopfschmerzen, Schweissaugbriiche und Frésteln.
In den ersten Krankheitstagen tritt oft ein trockener Husten auf, spiter
manchmal mit Auswurf. In diesem Stadium konnen Brustschmerzen und Atemnot
sowie Symptome ausserhalb des Atemtrakts vorkommen. Bei manchen Ausbriichen
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leiden bis zur HHlfte der Patienten in der ersten Woche an Verwirrtheitszu-
stdnden oder Delirium und fast so viele Patienten an Durchfall, Unterleibs-
schmerzen oder Erbrechen.

Der Patient hat typischerweise Fieber und ist kurzatmig; im Verhiltnis
zur Fieberhthe ist die Tachykardie weniger ausgeprigt. Abgesehen von drtlich
begrenztem Knisterrasseln brauchen keine Anzeichen Fiir pulmonale Verdichtungen
vorzuliegen. Bei weniger als einem Drittel der Patienten tritt abdominaler
Berilhrungsschmerz auf. Gelegentlich werden neurologische Komplikationen,
besonders FunktionsstBrungen des Kleingehirns, angetroffen,

Die richtige Diagnose wird manchmal dadurch verzdgert, dass die Symptome
im Respirationstrakt weniger ausgepridgt sind als in anderen Kirpersystemen,
In solchen Fdllen werden nicht selten Typhus, Meningitis, Leptospirose oder
alkoholismusbedingte Komplikationen diagnostizierr.

2.2 Routinemissige Labortests

Bei der Differentialauszihlung ergibt sich in der Regel eine leicht
erhohte Zahl von Leukozyten mit einer Linksverschiebung; die Lymphozytenzahl
liegt oft unter 1 x 10%/1 (10%/mm*). Die Erythrozyten-Senkungsgeschwin—~
digkeit ist sehr hoch. Berichten zufolge treten Leberfunktionsstdrungen,
Hyponatriamie, Proteinurie und Mikrohimaturie &fters auf als bei anderen Pneu-
monietypen (2-4}, Die iiblichen mikroskopischen und biochemischen Untersuchun-
gen der Zerebrospinalfliissigkeit ergeben meist normale Werte, auch wenn
abnorme neurclogische Anzeichen vorliegen.

2.3 Réntgenuntersuchung

Die anfidnglichen Rntgenaufnahmen zeigen meist einseitige fleckenhafte
Schatten, spater kann man in der Regel eine segmentire oder lobire Verdichtung
und eventuell einen Befall beider Lungenfliigel feststellen. Oft wird ein nur
langsamer Riickgang der radiologischen Anzeichen heobachtet, was in manchen
Fdllen dazu gefiihrt hat, dass der Patient einer Bronchoskopie unterzogen
wurde, um auszuschliessen, dass nicht auch noch eine maligne Krankheit vor-—
liegt. Pleuraergisse sind ungewdhnlich, ausser bei immingeschidigten Patien-
ten; Lungenabszessze und -kavernen werden selten festgestellt,

2.4 Komplikationen und Folgeerscheinungen

Die wichtigsten Komplikationen der Legionellenpneumonie in der akuten
Phase sind AtemlZhmungen, Schock und akutes Nierenversagen. Langfristige Fol-
gen scheinen selten zu sein, die Genesung ist normalerweige vollstindig,
obwohl auch iber Fille berichtet worden ist, in denen eine Beeintrichtigung
der Lungenfunktien zuriickblieb (5). Residuale Funktionsstorungen des Klein-
gehirns sind auch beschrieben worden (6), scheinen aber selten zu sein.

2.5 Pathologie

Bei der Autopsie finden sich Erscheinungen der lobiren und der konfluie~
renden Bronchopneumonien, Das histopathologische Erscheinungsbild ist der
durch den Streptococcus pneumoniae hervorgerufenen Preumonie #hnlich (7). Das
intraalveolare Exsudat enthilt grosse Mengen Fibrin und eine schwankende Zahl
von Makrophagen sowie neutrophilen Granulozyten (wobei die Makrophagen oft in
der Uberzahl sind) (8). In den Entziindungsherden werden teilweise umfassende
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Nekrosen becbachtet; in den Exsudaten kinnen u.U. mit Hilfe bestimmter Fir-
bungsmethoden Legionellenbakterien in grosser Zahl festgestellt werden. Das
Bakterium tritt nur selten extrathorakal auf. Blackmon et al. (8) zieht aus
der Tatsache, dass bei den meisten Verstorbenen Bakterien an extrathorakalen
Stellen und in spezifischen Lidsicnen ausserhalb der Lunge nicht nachgewieszen
werden konnten, den Schluss, dass die systemiibergreifenden Manifestationen
einer Legionelleninfektion toxischen Wirkungen zuzuschreiben sind; in gewis-—
sem Umfang wird diese Hypothese auch durch Laborresultate unterstiitzt (9,10},
Von anderer Seite wird suf die Mgglichkeit verwiesen, dass an der Pathogenesge
neurclogischer und renaler Lisionen ein Immupmechanismus beteiligt sein kdonte

(11).
Zu den ungewShnlichen pathologisch-anatomischen Befunden zdhlen inter-
stitielle Nephritis, Myokarditis und himorrhagische Infarzierung der Neben-

nieren.

2.6 Pontiac-Fieber

Das Pontiac-Fieber ist eine selten vorkommende, ebenfalls durch
L. pneumophila hervorgerufene Krankheit; in der Weltliteratur (12,13) sind
bisher nur zwei Ausbriiche gemeldet worden. Typisch fiir die Krankheit igt ein
kurzer, oft heftiger Verlauf mit Fieber, Kopfschmerzen, Muskelschmerzen und
Unwohlsein; in allen Krankheitsfillen tritt eine mittelmdssige Leukozytoze
auf, langfristige Folgen sind nicht berichtet worden.

Es ist nicht bekannt, warum L. pneumophila zwei verschiedene klinische
Krankheitsformen hervorruft. Es ist vermutet worden, dass die nichtpneumo-
aische Form auf eine Exposition gegeniiber einer grossen Zanl nichttoxigener
(13) oder toter (l4) Organismen zuriickzufihren ist. Daneben wurde auch die
Méglichkeit angedeutet, dass das Pontiac-Fieber eine allergische Pneumonitis
sei, die durch freie, den Legionellenbakterien als Wirt dienende Amoben verur-
sacht werden (14). Fiir diese Theorien liegen bis jetzt noch keine ausreichen-
den Beweise vor.

2.7 Sonstige klinische Erscheinungsformen

Bei der Untersuchung mehrerer nosokomialer Ausbriiche der Legionellen-
pneumonie wurde festgestellt, dass bei Patienten ohne Atemwegssymptomen die
Zahl der Antiksrper gegen L. pneumophila um mehr als das Vierfache zunimmt;
es kbnmen auch subklinische Legionelleninfektionen auftreten. Das Krankheits-
spektrum fir L. pneumophila und die anderen Bakterien der Familie Legionel-
laceae steht in seiner Gesamtheit noch nicht fest.®

* Seit Abhaltung der Arbeitsgruppentagung wurde von Dialysepatienten
berichtet, bei demen L. pneumophila Fistelinfektiomen verursacht hat (15).
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3. Epidemiclogische Aspekte

3.1 Geographische Verbreitung

Seit Entdeckung des Bakteriums L, pneumophila in den Vereinigten Staaten
Anfang 1977 sind viele Fille von Legionelleninfektionen bekannt geworden. Die
meisten Fidlle der Legionellenpneumenie traten sporadisch auf, doch wurden aus
zahlreichen Lindern auch regelrechte Ausbriiche gemeldet. Sporadisch traten
die Infektionen in Europa in folgenden Lindern auf: Dinemark, Bundesrepublik
Deutschland, Frankreich, Italien, Jugoslawien, Niederlande, 5sterreich, Schwer
den, Spanien und Vereinigtes Kénigreich. Ebenfalls ein sporadisches Auftreten
der Legionellenpneumonie war zu verzeichnen in: Nord- und Sidamerika, Afrika,
Asien und Australasien. Ein geh#uftes Auftreten wurde berichtet aus: Frank-
reich, ITtalien, den Niederlanden, Schweden, Spanien, dem Vereinigten Kénig-
reich und den Vereinigten Staaten.

3.2 Inzidenz

Genaue Daten zur Inzidenz der Legionelleninfektionen liegen nicht vor,
und zwar hauptsdchlich weil die Diagnose grésstenteils auf serologischen
Untersuchungen basieren, die noch nicht voll abgesichert sind. Einer umfas-
senden, gemeindebezogenen Studie in den USA zufolge wird die jdhrliche Inzi-
denz der Legionellenpneumonie auf 12 FHlle pro 100 000 geschidtzt (16). Dieser
Wert muss aber mit Vorsicht betrachtet werden, da die Diagnose in allen Fillen
anhand eines indirekten Immunfluoreszenz-Antikirpertests gestellt wurde und
die Genauigkeit sowie Spezifitit in dem Bericht nicht angegeben wurden, In
Europa laufende Studien sind z.Z. noch nicht abgeschlossen.

Es gibt erhebliche geographische Unterschiede hinsichtlich der Inzidenz
der Legionelleninfektion, was sich grésstenteils durch drei Faktoren erkliren
ldsgt: die Bereitwilligkeit des Klinikers, die Diagnose zu stellen, die Ver-
figbarkeit diagnostischer Reagenzien und die Wirksamkeit nationaler Uber-
wachungssystema,

3.3 PFriHvalenz

Der Anteil der durch L. pneumophila verursachten atypischen Pneuwnonien
schwankt Berichten zufolge zwischen 045 und 4 Prozent. Vor kurzem in Europa
durehgefiihrte Studien ergaben, dass L. preumophila fiir weniger als 3 Prozent

der in Krankenhausern behandelten atypischen Pneumonien verantwortlich ist
(17-20),

3.4 BSaiszonale Schwankungen

Die sporadisch auftretenden Legionellenpneumoniefille weisen in den mei-
sten Ldndern eine typische Saisonkurve auf: in den ersten Monaten des Jahres
gibt es relativ wenige Fille, der Gipfel liegt im Spdtsommer und Herbst. Fast
alle dokumentierten Ausbriiche in Europa und den Vereinigten Staaten erfolgten
ebenfalls im Sommer und in den Herbstmonaten. -

3.5 Mortalitit

In den letzten drei Jahren ist die Letalitit der sporadisch auftretenden
Legionellenpneumonien von 15-20 Prozent auf ungefdhr 10-12,5 Prozent gesun-
ken. Dies ist eventuell dadurch zu erkldren, dass zuver hauptsidchlich die
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schweren Infektionen entdeckt wurden und man jetzt ein breiteres Spektrum der
klinisechen Erscheinungen keunt. Die Mortalitat wurde vielleicht auch durch
eine frithzeitige chemotherapeutische Behandlung besinflusst.

3.6 Erregerreservoir und Ubertragungsweise

Die Weltliteratur nennt kein lberzeugendes Beispiel fiir eine ilbertragung
der Legionellose von Mensch zu Mensch. Die Untersuchung der grisseren Aus-—
briche ergab, dass die Erreger aus der Umwelt aufgenommen werden (vgl.

Seite 13). Aus epidemiologischen Studien und Tierversuchen lasst sich ablei-
ten, dass die Ubertragung auf dem Luftweg erfolgt. Fir andere Ubertragungs-
wege gibt es keine iberzeugenden Anhaltspunkte.

3.7 Inkubationgzeit

Die Untersuchung von Ausbriichen, die jeweils auf eine gemeinsame An-
steckungsquelle zuriickgingen, ergab fiir die Legionellenpneumonie eine Inkuba-
tionszeit von 5 bis 6 Tagen, wobei der Sehwankungsbereich zwischen 2 und 10
Tagen liegt.

3.8 Risikofaktoren

Die Legionellenprieumonie scheint in allen Altersgruppen vorzukommen,
jedoch selten bei Kindern. Die altersspezifische Befallrate der sporadischen
Legionellose in den Vereinigten Staaten fiir 1978 deutet darauf hin, dass das
Risiko der Legionellenpneumonie in den ersten sechs Lebens jahrzehnten mit dem
Alter zunimmt (21). Im siebten und achten Lebensjahrzehnt scheint das Risiko
ungefahr gleich hoch zu sein wie in der Altersgruppe 530-59 Jahre. In manchen
Lindern ergab sich fiir die gemeldeten Falle ein Verhdltnis von mdnnlichen zu
weiblichen Patienten von mehr als 2:1. :

Fallvergleichsstudien deuten bei den grossen Ausbriichen der Legionellen-
pneumonie auf eine Reihe von Risikofaktoren hin, z.B. Zigarettenrauchen, Alko-
holkonsum, Arbeiten auf einer Baustelle bzw. Wohnsitz in der Nihe einer Bau-
stelle und kurz zuver durchgefithrte Reisen (1,22). In den Vereinigten Staaten
hatten 37 Prozent der an sporadischer Legionellose im Jahre 1978 erkrankten
Personen in den zwei Wochen vor dem Krankheitsausbruch Reisen mit Ubernachtun-—
gen durchgefihrt (21). Bei mehr als einem Drittel der ersten 450 in England
und Wales an Legionellose erkrankten Personen brach die Krankheit innerhalb
einer Woche nach ihrer Riickkehr von einem Auslandsurlaub aus.” Viele Falle
hingen zusammen und stehen beispielsweise in Verbindung mit bestimmien
Hotels; 1983 gab es 23 Falle, bei denen die gemeingame Ansteckungsquelle ein
Hotel in Benidorm, Spanien, war. Dass die Hotels eine Rplle spielen, steht
fest; es wurden auch andere Ausbriiche mit gemeinsamer Ansteckungzquelle doku—
mentiert (1,23-25). :

In manchen Krankenhiusern stellen auch die nosokomialen Legionellen ein
betrichtliches Problem dar. Ein htherses Risiko fiir nosokomiale Legionellen—
pneumonien scheint zu bestehen bei: Dialyse bazw. Nieren—Homoioplastik, immun-
suppresiver medikament8ser Therapie, Krebs, Diabetes und Zigarettenrauchen
(26,27). Die landesdeckende Uberwachung in mehreren Lindern, besonders in den

* Legionnaires' disease in England and Wales, 1980. London, FHLS

Communicable Disease Surveillance Centre, 1981 (unpublighed document CDR
1981/23).
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Vereinigten Staaten und in England einschl, Wales ergeben, dass die nosokomia-
le Legionellenpneumonie sowohl als epidemische als auch sporadische Infektion
von Bedeutung sein kann (21,26,28-32). Es steht ausser Zweifel, dass Legio-
nelleninfektionen in manchen Krankenhiusern endemisch sind. Dieze Beobachtung
wurde zum ersten Mal 1977 gemacht, alg man bei der Untersuchung eines nosoko-
mialen Ausbruchs feststellte, dass die Krankheit in den drei Vergleichskran—
kenhdusern genauso oft auftrat wie in dem "als Ausgangsgriisse” gewdhlten Kran-
kenhaus (31).

3.9 Nichtpneumonische Legionellose

Das Pontiac-Fieber scheint eine ungewbhnliche Form der Legionellose Zu
gsein, entsprechende Fille sind bisher nur aus den Vereinigten Staaten
bekannt. Bisg jetzt wurden nur zwei Ausbriiche dokumentiert; typisch ist eine
kurze Inkubationszeit von 5 bis 66 Stunden, wobei der Medianwert bei ungefahr
37 Stunden liegt (12,13). Bei beiden Ausbruchen betrug der Kontagionsindex
uber 90 Prozent, wihrend er bei der Legionellenpneumonie normalerweise unter
2 Prozent liegt,

Anscheinend sind im Rahmen wvon Prospektivstudien und Untersuchungen von
Ausbrichen in Krankenhiusern und anderenorts hdufig subklinische, durch
L. pneumophila hervorgerufene Infektionen festgestellt worden. Die Epidemio—
logie dieser Infektiomen und von Infektionen, die auf andere Legionellenarten
zurickgehen, muss noch genauer erforscht werden.

4, Die Erreger

Bisher sind sieben Legionellenarten beschrieben worden: L. pneumophila
(Erreger der Legiondrskrankheit) (33), L. bozemanii (WIGA, ALLO 1-2) (34),
L. micdadei (Erreger der Pittsburgher Pneumonie, TATLOCK, HEBRA,
L. pittsburghensis) (35), L. dumoffii (Tex-KL, ALLO &) (34), L. gormanii
(ALLO 3) (36), L. longbeachae (37) und L. jordanis (38). Die DNA-Verwandt-
schaft der verschiedenen Arten innerhaldb der Gattung ist gering, 25 Prozent
oder weniger, auch wenn die Arten viele phidnotypischen Ahnlichkeiten aufweisen.

Eine Gruppe von Forschern (29) hat aufgrund der DNA-Homologie und der
Fluoreszenz der Kolonien auf gepuffertem Aktivknhlewﬂefeextrakt—Agar (CYE)
eine Einteilung in mindestens drei Gattungen (Legionella, Tatlockia und
Fluoribacter) innerhalb der Familie Legionellaceae vorgeschlagen; dieser Vor-
schlag ist aber bisher noch nicht offiziell angenommen worden.

Die Legionellen sind gramnegative Bazillen, meist im Gré&ssenbereich
0,3-0,9 pm mal 2-20 um. Die Ultrastruktur der Erreger ist ziemlich genau
beschrieben worden (40); sie sind beweglich, polar begeisselt und bilden
keine Sporen. Nach Anfirbung mit Sudan-Black-B kinnen in manchen Zellen Fett-
ablagerungen festgestellt werden. Die meisten Arten sind nicht siurebestin-
dig - eine Ausnahme bildet L. micdadei bei Anfirbung im Gewebe infizierter
Tiere.

Keine Legionellenart gedeiht ohne weiteres auf Blutagar oder sonstigen
iblichen Nihrbdden; alle Arten kdonen aber anf Aktivkohle-Hefeextrakt-Agar
gezlichtet werden. Bei einigen Arten l#sst sich durch ACES-Puffer ein besseres
Wachstum erzielen. Kolonien bilden sich nach 2-3tidgiger Inkubation. Versuche
zur Entwicklung eines chemisch ginstigen Nihrbodens deuten darauf hin, dass
L. pneumophila Arginin, Serin, Threonin, Zystein, Valin und Methionin braucht,
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um sich entwickeln zu kdnnen; Rhamnose, Cholin und Eigsensalze wirken wachs-
cumsfSrdernd. Da Aktivkohle bzw. Starke ebenfalls wachstumzfdrdernd wirken,
kann angenommen werden, dass die Legionellenarten gegenuber Hemmstoffen in
manchen Substraten empfindlich sind. Es ist denkbar, dass diese Hemmstoffe
Fettsduren, einschl. Oleinsdure, sind. Die Legionellen verhalten sich bei
biochemischen Routinetests verhdltnismdssig trage. Sie gind katalasepositiv
und ureasenegativ. L. micdadei, L. longbeachae, L. jordanis und einige Stamme
der L. pneumophila sind oxidasepositiv. Alle Arten verfliissigen Gelatine,
wahrend keine Art Nitrat reduziert. L. pneumophila ist die einzige Art, die
Hippurat hydrolisiert. Alle Arten produzieren g-Laktamase, mit Ausnahme von
. micdadei und einigen St3mmen des Bakteriums L. lochbeachae.

Die Legionellenarten nehmen unter den gramnegativen Bakterien insofern
eine Sonderstellung ein, als ein grosser Tell ihrer Fettsziuren (Uber 60 Pro-
zent) verzweigte Ketten aufweist. Die am hiufigsten in L. pneumophila vorkom-
mende Fettsiure ist die ungesdttigte Cis-Form mit einer Verzwelgung am vor-
letzten Kohlenstoffatom, bei anderen Arten ist es eine C;:~Form mit einer
Verzweigung am drittletzten Kohlenstoffatom. Die Gas/Flissigkeitschromato-
graphie ist eine geeignete Methode, um die typischen Formen der Zellfettsduren
in diesen Organismen festzustellen.

Die sieben Legionellenarten konmen serologisch unterschieden werden,
obwohl sie unter sich als auch mit anderen gramnegativen Bakterien gewisse
Antigene gemeinsam haben. GSechs Serotypen von L. pneumophila und zwel Sero-
typen von L. longbeachae sind ebenfalls festgestellt worden. Uber die serolo-
gische Differenzierung der anderen Arten liagen noch keine Berichte vor.

Die Legionellenbakterien weisen mehrere Eigenschaften auf, die moglicher-
weise pathogen wirkem. L. pneumophila wird in Makrophagen aufgenommen, ver-
melrt sich schnell und kann diese abtdten. Diese intrazellulire Vermehrung
ergchwert die Antibiotika-Therapie der Erkrankung. L. pneumophila und
L. micdadei produzieren beide ein Proteintoxin mit einer Molekularmasze von
ungefahr 3500. Das Toxin wirkt hei intraperitonealer Einspritzung bei AKR/J-
Miusen tddlich und kann ven aufgebrochenen Zellen durch Saure—Fillung, Gel-
Filtrierung und priparative Isotachophorese isgliert werden. HKulturfiltrate
von L. pneumaphila wirken auf die Ovarienzellen von Hamstern zytotoxisch. Das
Zytotoxin ist anscheinend ein Polypeptid mit einer Molekularmasse von mehr als
1000. L. pneumophila produziert auch ein Endotoxin, das sich insofern von E.
coli upnterscheidet, als es relativ kaum imstande ist, bei Kaninchen Fieber
nervorzurufen. Mehrere Stidmme des Bakteriums L. pneumophila haben nachweis-—
lich die Fihigkeit, saures a.—Glykoprotein, a;—-Antichymotrypsin, g-Lipo-
protein, Bre—Globulin und B:-Glykoprotein-1 abzubauen.

Die Legiomellenbakterien scheinen eine gute Wasservertrdglichkeit zu
haben. L. pneumophila, L. mictadei, L. dumoffii, L. gormanii und L. jordanis
aind aus Susswasserteichen und —geen, Kihltirmen und Verdunstungsklhlern von
Klimaanlagen sowie aus Trinkwasser isoliert worden. Durch L. bozemanii verur-
sachte Pneumonien waren eng mit Wasser assoziiert, beim ersten Krankheitsfall
nandelte es sich um einen Sporttaucher. Es wurde nachgewiesen, dass
L. pneumophila tiber ein Jahr im Leitungswasser iberleben kann. In Aerosolen
iberlebt L. pneumophila nicht lange, wenn die Luftfeuchtigkeit niedrig ist.
Die Uberlebenschancen nehmen in der Anwesenheit eines Blaualgenextrakts oder
von 2,2'-Dipyridyl, das gewisse Kationen maskiert, stark zu.
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Mehrere Desinfektionsmittel scheinen gegen L. pneumophila wirksam zu
sein, u.a. niedrige Konzentrationen von Formaldehyd und Glutaraldehyd sowie
70 Prozent Ethanol. Von den in den Kuhlaggregaten von Klimaanlagen oft ver-
wendeten Bioziden scheinen unter Laborbedingungen gechlorter Phenolthiocether,
Dibromonitrilopropionamid und quaterndre Ammoniumverbindungen wirksam zu gsein,
doch ist ihre Wirksamkeit in der Praxis noch nicht erwiesen.

5. Diagnose

Ein Legionellose-Verdacht kann sich auf epidemiologische Gegebenheiten,
klinische Erscheinungsformen und routinemassige Labortests grimden - eine
grindliche Diagnose setzt aber auf jeden Fall bestimmte bakteriologische und
immunologische Nachweise voraus. Die epidemiologischen Hinweise auf eine
Infizierung durch L. pneumophila sind bereits besprochen worden; in Europa
scheinen die Komponenten Krankenhaus und Reisen besonders im Vordergrund zu
stehen. Die in erster Linie auf eine durch L. rneumophila hervorgerufene
Prneumonie hindeutenden klinischen Symptome umfassen Beeintrachtigungen des
Zentralnervensystems, besonders der Fieberhéhe nicht entsprechende Verwirrt-
heitszustinde und metabolische Stdorungen, des weiteren Diarrhd, Beeintrichti-
gung der Leberfunktion, Hyponatriimie und Himaturie. Die Frequenz dieser Ano-
malitdten bei Pneumonien, die durch andere Legionellenbakterien hervorgerufen
werden, ist noch nicht gindeutig bestimmt worden, so dass ihr diagnostischer
Aussagewert fiir die Legionellenarten ausser L. pneumophila noch ungewiss ist.

5.1 Fdrbung der Sekrete und Gewebeproben des Atemtrakts

Durch Gramfirbung der Abstriche Buter Sekretproben des Atemtraktes kann
oft zwischen Legionellenpneumonie und anderen bakteriellen Prneumonien unter—
schieden werden. 'Das Sputum der Patienten, die an einer durch L. peumophila
verursachten Pneumonie leiden, ist oft nicht eitrig und die Bakterien sind
entweder nicht zu sehen oder lassen sich nur schwach anfirben. Bei anderen
bakteriellen Pneumonien weist das Sputum dahingegen polymorphkernige Leuko-
zytenrasen und deutlich erkennbare Bakterien in grosser Zahl auf.

L. pneumophila kann u.U. durch die "Halb-Gram-Farbung™ besser sichthar gemacht
werden (41); als Gegenfidrbung ist verdiinntes Karbolfuchsin zu verwenden. Der
Organismus ldsst sich auch gut mit der Silberimprignierungsmethode nach
Giemsa, Giminez und Dieterle firben.

5.2 EKulturverfahren

Am sichersten wird eine Legionelleninfektion dadurch diagnostiziert, dass
man den Organismus aus normalerweise gterilem Gut wie Lungengewebe, Tracheal-
aspirat, Blut oder Pleurafliissigkeit isoliert. Sputum kann siech auch zur
Anziichtung einer Kultur eignen. Alle bekannten Legionellenarten gedeihen auf
einem CYE-Agar, ein fir die Diagnostik besonders niitzlicher Umstand (42).
Kulturen aus dem Blut wurden in einer Anreicherungsbouillon (43) und in einem
biphasischen Nihrboden geziichtet, wobei CYE-Agar die solide Phase bildete
(44)., Wenn man dem CYE-Agar Bromkresolpurpur und Bromothymolblau hinzufiigt,
wird die Differenzierung der verschiedenen Arten erleichtert (45). Durch Ver-
dinnung der Proben so0ll Berichten zufolge L. pneumophila leichter zu ermitteln
sein, vielleicht weil die Wirkung von Antibiotika oder anderen Wachstumshem—
mern im Lungengewebe abgeschwicht wird. Es liegen Anzeichen dafiir vor, dass
gepufferter CYE-Agar (46) u.U. fiir die Isolierung von L. pneumophila und
L. micdadei glinstiger ist. Bakteriostatika wie Folymyxin B, Colistin, Vanco-
mycin, Trimethoprim, Amphotericin B und Anisomycin sind bisher dem CYE-Agar
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und anderen Arten beigemischt worden, um halbselektive Agartypen zu finden,
die eine Isolierung der Legionellen aus dem Sputum und evtl. anderem infizier-
tem Probemmaterial ermSglichen k@nnten, Nach vorlaufigen Auswertungen (47)
ccheint ein Nihrboden mit Cefamandol, Peolymyxin B, Anisomycin, einem orga-
nischen Puffer und x-Ketoglutarat erfolgversprechend zu sein. Zur Isolie-
rung von L. pneumophila hat man auch FG-Agar, Mueller-Hinton-Agar mit
Himoglobin und Iso-VitaleX sowie angereicherten Blutagar (48) beoutzt;
allerdings scheinen andere Arten auf diesen Agars nicht zu gedeihen, besonders
nicht die Primdrkultur. Neuere Forschungsarbeiten (49) deuten darauf hin,
dass durch eine modifizierte Form des angereicherten Blutagarnahrbodens die
Empfindlichkeit gesteigert werden kann. Die Sensitivitidt des CYE-Agars im
Hinblick auf die Anzucht von L. pneumophila aus klinischen Proben scheint bei
ungefihr 56 Prozent zu liegen, da Edelstein et al. (50) vermittels Serckonver-
gion bzw. positiver direkter Immunf luoreszenztests bei 10 von 18 Patienten,
bei denen die Legionarskrankhelt diagnostiziert worden war, L. pneumophila
feststellen konnte. Die Sensitivitdt der Kulturverfahren fiir andere Legio-

aellenarten ist moch nicht eindeutig bestimmt worden.

Wenn ein Verdacht auf Legionellenpneumonie besteht, sollten in jedem Fall
Sekretproben aus dem Atemtrakt entnommen und eine Bakterienkultur angelegt
werden, damit der Kliniker eine zuverlissige Diagnose stellen kann. Die
Arbeitsgruppe kam zu der Auffassung, dass dieses Vorgehen in mindestens einem
iand behindert wird, und zwar durch unverhdltnismissig strenge Sicherheits-
vorschriften fiir die labormassige Handhabung des Organismus. Die Legionellen-
bakterien sollten wie viele andere Krankenhauspathogene gemdss WHO-Risiko-
gruppe 2 gehandhabt werden; nur wenn bei Versuchen dichte Aervsole erzeugt
werden, sind sie in Gruppe 3 einzustufen.

5.3 Immunologische Verfahren

Legionelleninfektionen lassen sich diagnostizieren, indem man Atemwegs-
sekrete, Gewebe oder Urin auf spezifische Antigene untersucht. Am melisten
Erfahrung hat man mit direkten Immunfluoreszenztests (51,52); das Verfahren
weist im Hinblick auf L. pneumophila eine Sensitivitit von 40 Prozent auf.

Die von Edelstein durchgefiihrten direkten Immunfluoreszenztests ergaben bei 12
von 29 Patienten, fiir die anhand von Bakterienkulturen oder Serckonversion die
Diagnose Legiondrskrankheit gegtellt worden war, positive Resultate (43). Die
Pleuralfliissigkeit ergibt selten ein positives Ergebnis. Serienuntersuchungen
von Atemwegssekreten lassen vermuten, dass die Wahrscheinlichkeit, Bakterien
festzustellen, nach einer dreitigigen Behandlung mit gspezifischen Antibiotika
abnimmt (50). Die Spezifitdt des direkten Immunfluoreszenztests seheint hoch
zu sein, wenn er von erfahrenem Personal durchgefithrt wird, obwohl bemerkt
werden muss, dass Stimme der Bakterien Pseudomonas fluorescens und Bacteroides
fragilis auch auf direkte Immunfluoreszenzreagenzien fir L. pneumophila, Sero-
gruppe 1, nachweislich positiv reagiert haben, Die einzelnen Legionellenarten
und Serogruppen von L. pneumophila zeigen spezifische Reaktionen.

Man hat auch mit Hilfe eines Clukase-Oxidase-Immunoenzymverfahrens
L. pneumophila nachgewiesen, doch hat man noch zuwenig Erfahrung mit dieser
Methoda. Antigene des Bakteriums L., pneumophila sind durch Radioimmuno-Assay
(RIA) und ELISA-Tests (Enzyme-linked immunosorbent Assay) im Urin von Fneumo-—
niepatienten festgestellt worden. Die mit dem Radicimmunoassay gemachten,
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wenn auch beschrinkten, Erfahrungen deuten an, dass mit hoher Sensitivitit
(53) eine gute Spezifitit erzielt werden kann. Den vorliegenden Berichten
zufolge sind Antigene anderer Legionellenarten nur mit der direkten Immun—
fluoreszenzmethode ermittelt worden, wobei iitber die Sensitivitit und Spezifi-
tdit nicht viel bekannt ist.

Serologische Reaktionen auf Legionellenbakterien konnen anhand mehrerar
Verfahren nachgewiesen werden. Am meisten Erfahrung hat man mit dem indirek—
ten Immunflucreszenztest (IFT), waobei man als Antigene durch Hitze abpetitete
und mit Formalin behandelte Bakterien anwendet. In bezug auf L. pneumophila
betrigt die Senmsitivitdt des IFT-Tests bej Verwendung von durch Hitze abgeti-
teten Antigenen 67-87 Prozent, wobei alg positive Reaktion ein vierfacher
Titeranstieg auf 128 oder mehr angesehen wird (30). Der Titerangtieg tritt
meist 2-6 Wochen nach Auftreten der Symptome ein und scheint nicht dureh eine
Antibiotika-Behandlung beeinflusst zu werden. Die Spezifitidt des IFT-Tests
fir andere Arten liegt nicht eindeutig fest. Da bestimmte Antigene mehreren
Serogruppen von L. pneumophila und anderen Legionellenarten gemeinsam sind,
zeigt ein Titeranstieg nichet eindeutig an, welche Legionellenspezies die
Infektion hervorgerufen hat (54). Dass innerhalb einer Gruppe von sporadi-
schen Pneumoniefdllen unbekannter Ursache oft die Serokonversion fiir Myco-
plasma pneumonise und L. pneumophila, Serogruppe 1, gleichzeitig auftrat,
scheint nicht auf Antigen-Kreuzreaktionen zwischen diesen Organismen zuriick-
zufithren zu sein und harrt vorlaufig noch einer Erklirung. BRei Patienten mit
Infektionen durch die anhand von Bakterienziichtung nachgewiesenen Erreger
B. fragilis, Yersinia pestis und Francisella tularensis sind [FI-Titeranstiege
fiir L. pneumophila, Serotyp 1, festgestellt worden, doch kreuzreagierende
Antigene sind nur bei Stimmen der ersten Spezies nachgewiesen worden (55). Es
bestehen Anzeichen dafiir, dass Sensirivitit und Spezifitadt des IFT-Tests durch
Anwendung formalinbehandelter Antigene verbessert werden kinnen (56,57).

Was benotigt wird, ist ein kostensparender immunologischer Test, der sich
fir die routinemdssige Labordiagnostik und schnelldiagnostik eignet (z.B. der
Bakterien- oder Antigennachweis in respiratorischen Sekreten oder im Urin),
eine ausreichende Sensitivitit und Spezifitdt aufweist und leicht durchzufijh-
ren ist. Zur Zeit werden u.a. folgende serologische Verfahren entwickelt:
Mikroagglutination, indirekte Himagglutination sowie ELISA; wichtig ist die
volle Validierung dieser Tests. Es besteht die Absicht, einige Mitglieder der
Arbeitsgruppe an einer Gemeinschaftsstudie zur Evaluierung neuentwickelter
serologischer Tests teilnehmen zu lassen. Aq und fir sich sollte ein WHO-Ko-
operationszentrum eingerichtet werden, dessen Aufgabe es ist, eine Sammliung
von Referenzstidmmen und Untersuchungsproben zu unterhalten:; ein s0lches Zen-
trum widre auch zur Koordinierung von Multicenter—Studien gut geeignert,
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5.4 Ausbildung
Die Arbeitsgruppe vertrat den Standpunkt, dass es in der Europaischen

Region eine Ausbildung fiir die Labordiagnostik der Legionelleninfektionen
geben solite, vorzugsweise unter der Trégerschaft der WHO.®

6. Behanﬁlung

6.1 Spezifigche Behandlung

Ez gab bisher noch keine kontrollierte klinische Priifung der Antibiotika
zur Behandlung der Legionellenpneumonie, so dass man in bezug auf eine spezi-
fische Therapie nur vorsichtige Schlisse ziehen kann. Nichtsdestoweniger kin-
nen anhand dokumentierter klimischer Fallstudien und sewohl in wiveo als auch
in vitro durchgefiihrten Suszeptivitdtstests einige Massnahmen empfohlen werden.

In-vitro-Versuche unter Verwendung einer urspriinglich mit einem supplier-
ten Mueller-Hinton-Agar (58,59) und jetzt mit einem CYE-Agar (60} durchgefiihr-
ten Agarverdinnungsmethode deuten an, dass L. pneumophila in bezug auf zahl-
reiche Bakteriostatika anf#llig ist, darunter: Erythromycin, Amineglykosit-
Antibiotika, Chloramphenikel, Doxycyclin und Cefoxitin. Die ersten diesbezig-
lichen Studien stiessen auf Kritik, weil die meisten getesteten Stimme mehr-—
mals auf nichtoptimale Nihrbdden tbertragen worden waren. Bel spdteren Stu-
dien wurden zwar aus klinischen Proben neuere Stdmme isoliert, doch eignete
sich das gewdhlte Nihrsubstrat nicht uneingeschr#nkt filir die Suszeptivitidts-
tests, weil Aktivkohle manche Biostatika wie Tetracycline inaktivieren kann.
Diese Tests liessen darauf schliessen, dass es in bezug auf die Suszeptivitét
gegeniiber bestimmten Antibiotika unter den Stémmen gewisse Abweichungen gab.

Die Ergebnisse der In-vivo-Suszeptivitdtstests korrelieren nicht richtig
mit den In-vitro-Studien, liefern aber doch einen weiteren Nachweis dafur,
dass L. pneumophila auf Erythromycin und Rifampicin reagiert. Mit beiden
Antibiotika konnte man den Tod von Meerschweinchen verhindern, denen man
intraperitoneal L. pneumophila injiziert hatte (6l). Penizillin, Chlor-
amphenicol, Tetraecyclin und Gentamicin zelgten keine signifikante Wirkung.
Die Autoren riumten ein, dass Meerschweinchen nicht das beste Versuchsmodell
darstellten, doch gab es wahrscheinlich keine bessere Alternmative. Durch
andere In-vivo-Tests mit beimpften embryonierten Hihnereiern wurde festge-
stellt, dass Erythromycin, Rifampicin, Gentamicin, Streptomycin, Sulfadiazin
und Chloramphenicol die beste prophylaktische und therapeutische Wirkung hat-
ten (62,63). 1In allen Versuchsmodellen war Tetracyclin weniger wirksam als

Erythromycin und Rifampicin.

* Fiir Mikrobiologen, die Legionellendiagnostik anbieten wollen, sind
besonders zwei Publikationen von Nutzen: Jones, G.A. & Hébert, G.A., ed.
"Legionnaires'' - the disease, the bacterium and methodology. Arlanta, GA,
Center for Disease Control, 1979; and Fallon, R.J., ed. Laboratory diagnosis

of Legionnaires' disease. London, Association of Clinical Pathology, 1981 (ACP
Broadsheet 99).
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Trotz einiger negativer Berichte beziiglich Erythromycin haben zahlreiche
Fallstudien den experimentellen Nachweis untermauert, dass dieses Antibiotikum
ein wirksames Mittel zur Behandlung der lLegionellenpneumonie darstellt. Eine
Auswertung von retrospektiven Daten zu dem 1976 in Philadelphia erfolgten
Ausbruch (64) ergab, dass die Letalitit der mit Cephalosporinen behandelten
Patienten am hochsten (41 Prozent, 20 von 49) und die mit Erythromycin
(11 Prozent, 2 von 18) oder Tetracyclin (10 Prozent, 3 von 30) behandelten
Patienten am niedrigsten war. Eine Analyse prognostisch relevanter klinischer
und labormédssiger Faktoren ergab, dass die verschiedenen antibiotischen Behand—
lungsgruppen angehérenden Patienten vor der therapeutischen Intervention unge-
fahr den gleichen Krankheitsschweregrad aufwiesen. Obwohl also die niedrige-
ren Letalitdtsraten der mit Erythromycin und Tetracyelin behandelten Patienten
nicht signifikant besser waren, deuteten diese doch an, dass eine therapeu-
tische Wirkung vorliegen kann. In einer Clusteranalyse ven Erkrankungen in
Vermont im Jahre 1977 (65) betrug die LetalitHtsrate fiir FPatienten, die mit
Erythromycin behandelt worden waren, &4 Prozent, und fir die nicht mit Erythro-
mycin behandelten 17 Prozent. In einer Studie iiber einen Legionelloseausbruch
in einem Krankenhaus in Los Angeles (4) wurde ebenfalls festgestellt, dass die
Letalitdtsrate bei den mit Erythromycin behandelten Patienten am niedrigsten
war - dies galt fir immungeschwichte und auch nicht immungeschwichte Patien-
ten. Mehrere kleinere Untersuchungsserien lieferm weitere Nachweise fir die
Wirksamkeit von Erythromycin, sowohl als alleiniges Therapeutikum als auch in
Verbindung mit Rifampicin., Eine kombinierte Thera- pie mit Erythromycin und
Rifampicin bietet den theoretischen Vorteil eines additiven und vielleicht
auch synergistischen Effekts.

Die Bedeutung der Tetracycline fiir die Behandlung der Legionellenpneu-
monie ist unklar. Man verfiigt nur iliber eine begrenzte Erfahrung mit den mei-
sten Arzneimitteln dieser Gruppe, schreibt aber Doxyevelin eine bestimmte Wir-
kung zu.

Aufgrund klinischer Erfahrung und experimenteller Studien ist
Erythromycin als das Mittel der Wahl anzusehen. Die empfohlene Dosis fir
Erwachsene betrigt 2-4 g pro 24 Stunden. Schwerkranken Patienten zollte das
Mittel intravends verabreicht werden; nach Meinung einiger Arzte sollte diese
Applikationsform bei Beginn der Behandlung aller Arten von Legionellenpneu~
monie angewandt werden. Die zusitzliche Gabe von Rifampicin sollte in
Betracht gezogen werden, wenn die Patienten nicht auf Erythromycin ansprechen
oder wenn sie, besonders bei Immunsechwiche, schwerkrank sind. Rifampicin
sollte nicht ausschliesslich verwendet werden, da sich resistente Stimme bBil-
den kinnen. Die Behandlungsdauer muss fir jeden Patienten einzeln beurteilt
werden, weil z.Z. noch zu wenig Erfahrungsmaterial verliegt, um eine Empfeh-
lung abgeben zu k#nnen,

6.2 Allgemeine Massnahmen

Im Umgang mit Patienten, bei denen eine Legionellenpneumonie vermutet
wird oder nachgewiesen wurde, kommt unterstiitzenden Massnahmen eine erhebliche
Bedeutung zu. Komplikationen wie Dehydration und Stérung des Elektrolythaus-
halts, Hypotension sowie Atemweg- und Nierenversagen miissen sofort behandelt
werden,
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7. Vorkommen der Legionellen in der Umwelt

L. pneumophila kommt in einer aquatischen Umgebung vor, =.B. im Triak-
wasser, in Wasserhihnen und Duschkdpfen, im Kreislauf von Kihlturmen und Ver-
diinstungskiihlern, Befeuchtern und Luftwischern, in fliessenden und stehenden
Binnengewassern sowie im Boden an Flussufern (25,28,30,66-68). In mehreren
Untersuchungsreihen ergab sich, dass 50 Prozent der Proben L. pneumophila auf-
wiesan. Diese hiufigen positiven Resultate lassen vermuten, dass als begren-
zender Faktor die Empfindlichkeit des Iscolationsverfahrens eine ebenso grosse
Rolle spielt wie das Vorhandensein des Bakteriums an und fur sich. Anfinglieh
wurde L. pneumophila aus der Umwelt isoliert, indem man Meerschweinchen mit
den Proben impfte, was ein umstindliches und arbeitskraftintensives Verfahren
darstellt. In letzter Zeit haben mehrere Laboratorien mit Erfeolg die Wasser-
proben nach einer Konzentrierung durch Zentrifugierung bzw. Filtrieren direkt
auf CYE-Agar ausgestrichen. Durch Anwendung von Farbmittel in CYE-Agars, d.h.
dureh unterschiedliche Fdrbung der Kolonien, lassen sich Legionellen wahr-
scheinlich leichter nachweiszen.

Da L. pneumophila ubiquitdr vorkommt, besteht um so mehr Grund, bei der
Ermittlung der Infektionsquellen in der Umwelt epidemiologische Verfahren
anzuwenden. Kihltiirme und Kihlaggregate von Klimaanlagen waren eindeutig die
Ursachen fir drei Ausbriiche in den Vereinigten Staaten, in Pontiac, Michigan
(12), Memphis, Ternmessee (28) und Eau Claire, Wisconsin (25). 1In allen Fillen
war das Infektionsrisiko direkt mit dem Ausmass der Exposition gegeniber den
Trépfichen-Aerosolen der Kihlanlagen verbundenm — der Ausbruch der Krankheit war
gleichzeitiy mit der Exposition beendet. Bel mehreren anderen Ausbriichen fand
man L. pneumophila in Kihltirmen bzw. Kihlaggregaten vor, doch liessen sich
diegse Infektiomzquellen nicht epidemiologisch einwandfrei belegen.

In manchen Fdllen wurde nachgewiesen, dass das Leitungswasser in Kranken-
hdusern und Hokels den Infektionsherd darstellt., Im Jahre 1979 traten zwei
Fialle von L. pneumophila, Serogruppe 6, in einer Nierentransplantationsabtei-
lung in Oxford, England, auf (29). Bei einer griindlichen Untersuchung und
Uberwachung des Raumluftungssystems einschl. der Exposition von Meerschwein-
chen wurden keine Legionellen festgestellt, doch konnte L. pneumophila, Sero-
gruppe 6, in der Dusche nachgewiesen werden, die von beiden Patienten benutzt
wurde.

Eine Clusteranalyse von funf Fdllen von Legionellenpneumonie, die wvon
einem Hotel in Corby, England, im gleichen Jahr ausgingen, deuteten ebenfalls
darauf hin, dass Leitungswasser den Infektionsherd darstellte (23). Sowohl in
den Warm- als auch Kaltwasserleitungen des Hotels wurde L. pneumophila, Sero-
gruppe 1, nachgewiesen. Das Gebdude hatte keine Klimaanlage, es gab auch
keine Kihltirme o.d. in der Umgebung.

Bei einem Ausbruch der Legionellenpneumonie 1980 in einem Krankeohaus in
Kingston—upon-Thames, England, mit e¢lf Fdllen, war ebenfalls das Leitungswas-
ser impliziert. Durch kontinuierliche Chlorierung des Leitungswassers {(Auf-
rechterhaltung eines Gehalts an freiem Chlor veon 1,5-4,5 mg/m*® und Erhdhung
der Wassertemperatur auf 50-55 °C liess sich der Ausbruch stoppen.

Im Sommer 1980 erkrankten 25 britische Urlauber in einem Hotel in
Benidorm, Spanien, an Legionellenpneumonie (69). Es wurden #hnliche Gegen-
massnabmen ergriffen und seither im Zusammenhang mit diesem Hotel keine
Erkrankungen mehr festgestellt,
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Ein Aushruch der Legiondrskrankheit im Wadworth Medical Center in Los
Angeles wurde nachweislich durch das Trinkwasser verursacht, wobei kein Zusam-
menthang zwizchen der getrunkenen Wassermenge und dem Krankheitsrisziko fesgt-
gestallt werden konnte {67). In diesem Fall fiel voribergehend der Wasser-
druck und das Wasser wurde braun; im folgenden Monat traten 22 noszcokomiale
Fdlle auf (in den drei vorausgehenden Jahren hatte der Durchschnitt vier Fidlle
pro Monat betragen). Als man zu Versuchszwecken den Druck erneut senkte,
zeigte ez sich, dass die Braunfdrbung mit einem 4-30fachen Anstieg der Konzen-
tration von L. pneumophila in Trinkwasser einherging. Nach einer starken
Chlorierung des Trinkwassers im Krankenhaus (bis 2u 3 mg/l freies Chlor) fiel
die Inzidenz in bezug auf die nosokomialen Legionellosefdlle markant; in den
folgenden 9 Monaten traten nur & Fdlle auf. Bei dem Ausbruch 1976 in
Philadelphia wurde auch das Trinkwasser verdachtigt, doch hatten zahlreiche
Erkrankte das Hotel iiberhaupt nicht betreten und aus dem Wasser konnte
L. pneumophila nicht angeziichtet werden.

Bei einem Ausbruch des Pontiac-Fiebers 1973 war Flusswasser (bzw. Fluss-
wassersedimente) die apparente Infektionsquelle (13). Die Krankheit befiel
ausgchliezzslich Arbeiter, die mit Druckluft die Innenwdnde eines Dampfturbi-
nenverdichters reinigten; der Verdichter wurde mit Flusswasser betrieben, das
als Durchlaufskilhlmittel diente.

Bei einem Ausbruch der Legiondrskrankheit 1965 unter den Patienten im
St. Elizabeth's Hospital in Washington, DC, nahm man als Infektionsherd den
bei Baggerarbeiten anfallenden Staub an (32). Die Inzidenzrate war bei den
Patienten am hochsten, die in der Ndhe von Aushebungsarbeiten fir eine Rasen-
spriihbanlage untergebracht waren und mit offenen Fenstern schliefen. Die mei-
sten Fdlle traten 3-7 Tage nach Beendigung der Auffiillarbeiten auf. Es ist
denkbar, dass die bei der ersten Erprobung der Sprilhanlage gebildeten Aero-
sole, und nicht der Staub, das Ubertragungsmedium gewesen sind. Die Unter-
suchung sporadischer Falle der Legiondrskrankheit in den Vereinigten Staaten
hat gleichfalls ergeben, dass der Aufenthalt in der Ndhe von Baustellen, wo
Aushebearbeiten durchgefilhrt werden, einen Risikofaktor darstellt. Es ist
noch nicht erwiesen, ob diese epidemiologischen Assoziationen implizieren,
dass der Staub Trdger von L. pneumophila ist,

ber das Vorkommen anderer Legionellenarten in der Umwelt ist weit weni-
ger bekannt. L. micdadei, ein hauptsichlich nosokomiale Infektionen verur-
sachendes Bakterium, ist im Wasserbehdlter von Ultraschall-Verneblern durch
Anzichtung ermittelt worden, doch ergab zich kein Nachweis dafiir, dass zwi-
schen Leitungswasser bzw. Verneblungsgerdten und der Pittsburgh-Pneumonie eine
epidemiologische Verbindung besteht (70). L. dumoffii ist aus Kithlturmwasser
und L. gormanii aus Flussuferboden isoliert worden, doch waren diese beiden
Standorte kein Infektionsherd.

8. Uberwachung und Bekdmpfung

8.1 iiberwachungsmassnahmen

Legionelleninfektionen stellen z.Z. noch kein grisseres Problem in bezug
auf Morbiditdt und Mortalitidt dar. In der Europdischen Region angestellte
Erbebungen deuten aber darauf hin, dass L. pneumophila die Ursache fiir
1-3 Prozent der klinisch behandelten primdren Pneumonien ist. Da aber in wvie-
len Krankenhausern Legionmelleninfektionen endemisch auftreten kdnnen und die
Letalitdt bei ungefdhr 10-12,5 Prozent liegt., kann nicht bezweifelt werden,
dass der Legionellose eine erhebliche Bedeutung beizumeszsgen ist,
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Die Linder der Europdischen Region sollten mindestens eine zentrale
Stelle auf nationaler oder regionaler Ebene zur Uberwachung der Legionellen-
infekticonen einrichten. Im einzZelnen konnte diese Stelle folgende Funktionen
ibernehmen: Uberwachung der Mortalitdit und Morbiditdt in Verbindung mit
Legionellen— und verwandten Bakterien, Ermittlung der basonders gefibrdeten
Bevilkerungsgruppen, Registrierung epidemischer Ausbriiche zwecks Friherkennung
der Infektionsherde und Einleitung von Bekdmpfungsmassnahmen, Evaluierung
neuer und bestehender Bekampfungsmassnahmen sowie Formulierung von Empfehlun-
gen an die betreffenden Verwaltungsbehtrden, und als besonders wichtige Mass-—
nahme die Weiterleitung von Informationen an sonstige relevante nationale
Stellen.

Es gibt Beispiele fiir mehrere Hotelinfektionen, bei denen die Uberwachung
in einem oder mehreren Lindern zur Feststellung der Infektionsquelle in einem
anderen Land und zur Einleitung entsprechender Gegenmassnahmen gefiihrt hat.

Es ist auch zu hoffen, dass in der Europdischen Region ein Kovperationszentrum
fiir Legionelleninfektionen eingerichtet wird. Dieses Zentrum sollte alle von
den Mitgliedslandern gemeldeten, in Verbindung mit Reisen aufgetretenen
Legionellosefille, registrieren. Dann kinnte man frihzeitig die mit punktfdr-
migen Infektionsherden assoziierten Cluster erkennen. Eine weitere wichtige
Funktion wdre der Aufbau eines Bestands an Bakteriemstdmmen und Serumproben
zwecks Entwicklung und Evaluierung diagnostischer Methaden.

8.2 Spezifische Bekdmpfungsmassnahmen

Klimaanlagen, Kihlwassersysteme und Warm—/Kaltwasserleitungsnetze sind
fir den Ausbruch von legionelleninfektionen verantwortlich gemacht worden. Es
liegen jetzt starke indirekte Beweilse dafir vor, dass durch eine entsprechende
Behandlung dieser Anlagen der Ausbruch der Krankheit verhutet werden kanm.

Ist nach epidemiologischen Untersuchungen die Infektionsquelle festgestellt
worden, kdnnen nachstehende Maszsnahmen ergriffen werden.

Kithlwasserkreisliufe

Es sind noch keine kompletten Feldversuche zur Wirksamkeit von Biozidzu—
satzen in Kihlwasserkreisldufen durchgefiihrt worden. Laboruntersuchungen deu-
ten darauf hin, dass eine Reihe von Bakteriostatika hier in Frage kommen,
einschl. Kalziumhypochlorit, Dibromonitrilopropionamid, Chlorphenclthioether
und einige quaterndire Ammoniumverbindungen, besonders in Verbiandung mit
Tributyltinoxid (71-73). Solange die Feldversuche noch nicht abgeschlossen
sind, wird empfohlen, fiir die sofortige Dekontamination des Systems und die
regelmissige Wartung einen oder mehrere dieser Stoffe zu verwenden. Vor der
Dekontamination muss unbedingt die Anlage gereinigt werden, jegliches orga-
nische und anorganische Material muss entfernt werdem. Unter Umstdnden muss
dem Kihlwasser ein c¢hemisches Dispersiomsmittel beigefiigt werden, um die Ver-
unreinigungen aus nichtzuginglichen Leitungen zu entfernen. Nach der ersten
Einbringung von Biozid und Dispersionsmittel in das Kihlwassersystem soll man
das Wasser zirkulieren lassen, ohne dass das entsprechende Gebldse des Kihl-
turms oder Klimaaggregats eingeschaltet ist. Vor Inbetriebnahme des Geblises
soll das Kihlwasser abgelassen und die Anlage entweder mechanisch oder mit
Hilfe einer Dampflanze griindlich gereinigt werden. An und fir sich sollte
nach der anfangs erfolgten Reinigung das Wasser des gesamten Kihlkreislaufs
abgelassen und spiter frisches Wasser eingefiillt werden. Anschliessend sollte
die Anlage regelmdssig mit Bivzidzusdtzen und Chemikalien behandelt werden,
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die Korrosion und Ablagerungen verhindern; es besteht ein reiches Angebot an
entsprechenden Erzeugnissen. Durch diese Behandlung soll vermieden werden,
dass sich im System organisches und anorganisches Material ansammelt. BPecken
bzw., Vorratsbehalter von Kihltiirmem und Klimaanlagen sollten mindestens zwei-
mal jdhrlich entleert werden, damit die Anlage kontrolliert und gereinigt wer-
den kann. Besonders sollte man auf die Vorrichtung zur Verhinderung der
Sprithnebelwolke achten und das Material darf nicht stark korrodiert oder
sonstwie beschiadigt sein.

Warm= und Kaltwasserleitungen

Zur Unterdriickung der Legionellenbakterien in Wasserleitungen scheint
eine kontinuierliche Chlorung bis zu 1,5-4,5 mg/m3 freies Chior (an den Hiah-
nen/Armaturen gemessen) auszureichen. Diese Vorkehrung hat sich bisher zur
Bekidmpfung der legionellenpneumonie als erfolgreich erwiesen. Aus technischen
Grinden kann es schwierig sein, einen so hohen Gehalt an freiem Chlor in man-
chen Warmwasserkreisliufen zu erzielen. Man hat zur Unterdriickung von Krank-
heitsausbriichen in mehreren Krankenhiusern und Hotels auch die Wassertempera—
tur an den Wasserhihnen bis auf 50-55 °C erhdht. Bis jetzt reicht das
Erfahrungsmaterial noch nicht aus, um feststellen zu kinnen, ob diese Mass~
nahme allein schon Legionelleninfektionen durch Warmwasserkrelsliufe verhin-
dern kann.

8.3 Allgemeine vorbeugende Massnahmen

Zur Zeit gibt es noch keinen Impfstoff, doch befindet sich eine Vakzine
in den Vereinigten Staaten im Tierversuch.

Wenn es darum geht, die Lepgionellose durch die Behandlung umweltbedingter
Infektionsherde einzudidmmen, diirfte kaum jemand etwas gegen rigorose Massnah-
men einguwenden haben, wenn die Wasserversorgung die Infektionsquelle dar-
stelle.

Nicht so eindeutig durfte die Reaktion sein, wenn die Frage gestellt
wird, ob in Gebduden, die nicht in einem Bezug 2u Krankheitsfdllen stehen,
spezifische praventive Vorkehrumgen in bezug auf die Legionellose getroffen
werden sollen. Die verschiedenen Legionellenarten kommen fast iiberall in der
Natur vor und befinden sich in fast allen an das Wasserleitungsnetz ange-
schlossenen Einrichtungen in Krankenhdusern, Hotels und anderen Gebduden. Aus
unerklarlichen Grinden scheint eine Infizierung durch diese Einrichtungen eher
die Ausnahme als die Regel zu sein. Zum jetzigen Zeitpunkt kann noch keine
Aussage dariiber gemacht werden, wo der Wahrscheinlichkeit nach Infektiomen
auftreten werden. Eine routinemigsige priventive Behandlung aller denkbaren
Infektionsquellen wire unpraktisch und zu kostspielig, doech kann das Risiko
von Legionelleninfektionen durch sachgemidssen Betrieb und sachgemisse Wartung
der Wassersysteme reduziert werden. Die Anlagen sollten regelmdssig inspi-
ziert und bei Vorhandensein organischen Materials gereinigt werden. Besonders
zu beachten sind Wasservorratsbehdlter, die immer zugedeckt sein scollten.
Kihlwasserkreisldufe sollten chemisch behandelt werden, um zu verhindern, dass
gich Schleim, Algen und Ablagerungen bilden. Derartige Massnahmen sind sowie-
go angezeigt, um den Wirkungsgrad der Anlage aufrechtzuerhalten, doch kanm man
damit moglicherweise auch durch den Entzug von Nahrungsquellen das Wachstum
der Legionellenarten behindern.
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Bei Neubauten sollte darauf geachtet werden, dass Kihlaggregate so ange—
ordnet werden, dass die Aeroszolschwaden nicht ohne weiteres durch das Lif-
tungssystem oder sonstwie in das Gebdude gelangen kinmen.

9. Schlussfolgerungen

9.1 Klinische Erscheinungen und Diagnoseﬁerfahren

Das Haupterscheinungsbild einer durch L. pneumophila hervorgerufenen
Infektion ist eine Pneumonie; die Verdichtungen in der Lunge sind normaler-— .
welse segmental oder lobar verteilt und kdnnen wochenlang anhalten,

Einige klinische Manifestationen scheinen fiir die durch L. pneumophila
verursachte Pneumonie typischer zuy sein als fir andere Pneumonietypen: dar-
unter fallen Symptome deg zentralen Nervensystems, insbesondere Verwirrtheits-—
zustinde, die uber das fieberbedingte und metabolische Mass hinausgehen,
Diarrhé, Beeintridchtigung der Leberfunktion, HByponatrifmie und Himaturie.

Des weiteren wurde eine ungewbhnliche, nichtpneumonische, fiebrige Form
der Erkrankung beschrieben, die als Pontiac-Fieber bezeichnet wird. Bisher
sind zwel Ausbriche dokumentiert, die klinischen Merkmale waren in beiden Fil-
len hohes Fieber, Frosteln, Myalgien und Kopfschmerzen. Das Pontiac-Fieber
dauvert 2-5 Tage, Todesfille wurden nicht verzeichnet,

bBas Sputum der Patienten ist normalerweise nicht eitrig, die Bakterien
sind entweder unsichtbar oder zeigen nur eine schwache Gram-Firbung. Es liegt
meist eine leichte Leukozytose und evtl. eine Lymphopenie vor.

Die Diagnose der Legionelleninfektion erfelgt am zuverldssigsten durch
Isolierung des Erregers aus normalerweise sterilem Material wie Lungengewebe,
Trachealaspirat, Blut oder Pleurafliissigkeit.

Bisher gelang es nur schwer, das Bakterium aus dem Sputum zu isolieren,
doch sind mit neuen semiselektiven NiEhrbiden bessere Ergebnisse erzielt worden.

Legionelleninfektionen lassen sich durch den Nachwels spezifischer Anti-
gene in den Sekreten der Atmungsorgane sowie im Gewebe oder Urin diagnosti-
zieren. Bei weitem die grisste Erfahrung hat man mit der direkten Immun-
flucreszenz, mit der man in der Hand erfahrener Fachleute eine hohe Spezifitit
erreiche, obwohl dieses Verfahren noch nicht streng wissenschaftlich erhirtet
ist. Mit Hilfe des Radioimmuncassays und ELISA-Tegts liessen sich im Urin der
erkrankten Patienten Antigene des Bakteriums L. pneumophila feststellen.

Legionelleninfektionen kdnnen auch serologisch diagnostiziert werden:
hier hat der direkte Immunfluoreszenztest (IFT), bei dem durch Hitze abgetd-
tete und mit Formalin behandelte Bakterien als Antigen verwendet werden, bis—
her die grdsste Verbreitung gefunden. GewShnlich tritt 2-6 Wochen nach Sym—
ptombeginn ein erhShter Antikdrpertiter auf, worauf eine Antibictikatherapie
angcheinend keinen Einfluss hat. -

Die IFT-Tests zur Diagnostizierung der Legionelleninfektionen wmiissen noch
in verschiedenen Populationen ausreichend validiert werden., Angeszichts der
rasch zunehmenden Zahl der Legionellenarten und Serogruppen ist die Einrich-
tung von Referenzlaboratorien angezeigt. Dort sollte man einen Bestand an
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Serumproben aufbauen, bel denen der positive Befund durch Zichtung bewiesen
und fir die eindeutiges Belegmaterial vorliegt; auf diese Weise liessen sich
die IFT-Nachweise und anderen serologischen Tests erharten.

Benotigt wird ein serologischer Test, der einfacher und billiger ist als
die IFT-Methode; mehrere Zentren haben bereits Mikroagglutinationstests ent-

wickelt, die vorliufig als vielversprechend angesehen werden.

9.2 Epidemiologie

{iber die Inzidenz der Legionelleninfektionen liegen keine genauen Daten
vor, doch lassen Privalenzstudien in verschiedenen europdischen Landern darauf
schliessen, dass 1-3 Prozent aller im Krankenhaus behandelten Pneumonien durch
L. pneumophila verursacht werden.

Die Legionelleninfektionen treten meist sporadisch auf, doch kommt es
auch zu grosseren Ausbriichen. In den meisten Lindern, die Pneumophila-Fneu-
monien gemeldet haben, zeichnete sich eine typische saisonale Verteilung ab:
nach niedrigen Fallzahlen in den ersten Monaten des Jahres trat jeweils im
Spatsommer bzw. Herbst ein Gipfel auf.

Beli der Aufschliisselung der gemeldeten Fdlle nach dem Geschlecht der
Patienten ergab sich ein Uberschuss der Minner im Verhdltnis von mehr als
2:1. Auch das Alter scheint eine wichtige Rolle zu spielen: In den ersten
sechs Lebensjahrzehnten scheint das Infektionsrisiko mit zunehmendem Alter zu
steigen.

Fallkontrollstudien deuten auf eine Reihe von Rigikofakroren fiur die
nichtnosokomial erworhene Pneumophila-Pneumonie hin, darunter Zigaretten-
rauchen, Reisen (hauptsdchlich im Ausland), hoher Alkoholkonsum sowie wobin-
oder arbeitsbedingter Aufenthalt in der Nihe einer Baustelle.

Legionelleninfektionen treten in vielen Krankenhiusern anscheinend ende-
misch auf. Ein gesteigertes Risiko von Pneumophila-Infektionen im Krankenhaus
ist mit Dialyse, Nierentransplantationen, immunsuppresiven Arzneimitteln,
Krebs, chronischer Bronchitis oder Emphysem, Zigarettenrauchen und Diabetes
mellitus in Zusammenhang gebracht worden.

Es gibt keine uberzeugende Meldungen von einer Ubertragung der Legionel-
lenpneumonie von Mensch zu Mensch, dahingegen deuten viele Studien darauf hin,
dass der Erreger aus der Umwelt aufgenommen wird.

Bei drei Ausbriichen der Krankheit konnte nachgewiesen werden, dass
L. poeumophila durch die in Klimaaggregaten und Verdunstungskilhlern erzeugten
kontaminierten Aerosole in der Luft verbreitet wurde. Bei vier Ausbrichen war
das Trinkwassersystem beteiligt; der Verbreitungsmodus ist bis jetzt noeh
nicht ermittelt wordens vermutet wird, dass die Ubertragung durch Aerosole
erfolgt, die in Wasserhdhnen oder Duschkipfen erzeugt werden.

9.3 Atiologie

Bisher sind sieben Legionellenarten beschrieben worden, die mit einer
Ausnahme (L. gormanii) beim Menschen eine Lungeninfektion hervorrufen konnen:
L. pneumophila, L. bozemanii, L. micdadei, L. dumeffii, L. gormanii,

L. longbeachae und L. jordanis. Die DNA dieser Arten weist nur einen geringen
Verwandtschaftsgrad innerhalb der Gattung auf (25 Prozent oder weniger), ob-
wonl die Arten viele ph#notypischen Ahnlichkeiten zeigen.
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Bisher wurden fiir L. pneumophila sechs und fir L, longbeachae zwei Sero-
gruppen ermittelt. Fir die anderen Arten wurden bisher noch keine Serotypen
beschrieben,

Von einer Forschergruppe wurde hauptsdchlich aufgrund der DNA-Homologie
und Fluoreszenz von Kolonien auf gepuffertem CYE-Agar eine Unterteilung in
mindestens drei Gattungen innerhald der Familie Legionellaceae vorgeschlagen,
ndmlich Legionella, Tatlockia und Fluorcbacter; zum jetzigen Zeitpunkt ist
diese Einteilung noch nicht offiziell anerkannt.

Die Legionellenarten sind gramnegative Bakterien im Grdssenbereich von
0,3-0,% ym mal 2-20 uym. Sie sind beweglich, polar begeisselt und bilden
keine Sporen.

Die Legionellen wachsen nicht ohne weiteres auf einem Blutagar oder ande—
ren iblichen Nihrbéden; sie gedeiben aber alle auf CYE-Agar (Aktivkohle-Hefe—
extrakt-Agar). Durch den Zusatz von ACES-Puffern wird fiir einige Arten ein
besseres Wachstum erzielt, Die Legionellen nehmen unter den gramnegativen
Bakterien eine 3onderstellung ein, indem ihre Fettsduren zu einem grossen Teil
(Yals 60 Prozent) verzweigte Ketten aufweisen; man hat charakteristische
Molekillstrukturen festgestellt, fiir die sich die Gas/Flussigkeit-Chromato-
graphie eignet.

9.4 Behandlung

In-vitro- und In-vivo-S5tudien lassen darauf sehliessen, dass Erythromy-
cin, Rifampicin und gewisse Tetrazykline wirksame Mittel gegen die Legionellen
$ind. OQbwohl noch keine Kontrollversuche durchgefilhrt worden sind, scheint
Erythromycin gemiss den vorliegenden Fallstudien das Mittel der Wahl zu sein
(Dosierung: 2-4 g tdglich, anfangs intravends, spdter oral).

Ein kombinierter Einsatz von Erythromycin und Rifampicin bietet den theo-
retischen Vorteil einer additiven Wirkung und kann fiir die Behandlung immun-

geschwichter Patienten wertvoll sein.

9.5 Vorkommen in der Umwelt und Bekdmpfung

L. pneumophila kommt im Schlamm, in {liessenden und stehenden Binnenge-
wissern sowie anderen natiirlichen Wasseransammlungen ver. Das Bakterium ist
auch haufig im Trinkwassermetz und in Kilhlwassersystemen anzutreffen. Auch
andere Legionellenarten sind in den Umweltmedien festgestellt worden.

Bel manchen Ausbriichen von Pneumophila-Infektionen konnte durch Chlorung
des Wasserleitungssystems die Infektionsquelle unschidlich gemacht werden.
Diese Methode eignet sich allerdings nicht uneingeschrankt zur Behandlung von
Kithlwassersystemen; es muss an Ort und Stelle erprobt werden, welche Methode
die beste ist. Ferner wurde auch angedeutet, dass in den Fillen, wo das
Trinkwassernetz die Infektiomsquelle darstellt, die Anderung der Warmwasser-
temperatur eine wirksame Gegenmassnahme darstellen konnte; dafiir Liegt aber
noch kein Beweis vor.
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Das blosse Vorhandensein von Legionellen in einem Wassersystem ist, wenn
keine Legionelleninfektionen auftreten, noch kein Grund, die Bakterien voll-
stindig auszurotten. Doch sollte darauf geachtet werden, dass das System
sachgemdss gewartet und betrieben wird. Kihlwasseranlagen sollten regelmissig
entleert, gereinigt und erforderlichenfalls mit Bioziden behandelt werden,
damit sich keine Schleim~ bzw. Schlamm— oder Algenbelige bilden. Speicher-
behalter fiir Trinkwasser solltan abgedeckt sein.

10. Empfehlungen

1. Die erst kiirzlich entdeckten ubiguitiren Legionellenbakterien sollten als
Krankheitskeime bei der Differentialdiapgnose einer Prneumonie in Betracht gezo-
gen werden. Ein Verdacht besteht bei Vorliegen der ausfiihrlich beschriebenen
epidemiologischen, klinischen und biochemischen Merkmale.

2. Die durch Legionellen verursachte Pneumonie sollte die Bezeichnung
“Legionella pneumonia” erhalten; der Ausdruck "Legiondrskrankheit” sollte
epidemischen Ausbriichen dieser Krankheit vorbehalten bleiben, die die klimi-
schen und epidemiologischen Merkmale des durch L. pneumophila 1976 in
Philadelphia hervorgerufenen Ausbruchs zeigen.

3. Legionellenbakterien kdnnen auch andere fiebrige Erkrankungen, wie z.B.
daz Pontijac-Fieber, hervorrufen; bei kiinftigen Studien sollte man deshalb das
gesamte Spektrum der durch diese Krankheitskeime ausgelCsten Erkrankungen
ermitteln.

4, Zwecks einer sicheren Frilhdiagnose der Legionellenpneumonie wird empfoh-
len, zur Anziichtung des Bakteriums Sekrete der Atemwege und womdglich Lungen-
gewebsproben zu entnehmen. Fir routinemédssige diagnostische Laboruntersuchun-
gen stehen bereits geeignete Nihrboden zur Verfiugung.

5. Wie zahlreiche andere Krankenhauskeime sollten die Legiomellenbakterien
im Laboratorium als Organismen der WHO-Risikogruppe 2 behandelt werden; wenn
bei der Durchfilhrung von Experimenten dichte Aerosole auftreten, sollten die
Keime allerdings in Risikogruppe 3 eingestuft werden.

6. Es sollte unbedingt ein kostenglnstiger immunologischer Test entwickelt
werden, der sich fiir die routinemdssige Labordiagnostik und Schnelldiagnose
eignet (z.B. Bakterien- oder Antigennachweis in den Atemwegssekreten oder im
Urin); der Test muss eine ausreichende Sensitivitdt und Spezifitét aufweisen
sowie leicht durchzufilhren gein.

7. Erforderlich ist auch eine Standardigierung und Validierung der serolo-
gischen Tests; insbesondere sollte der prognostische Wert der wichtigsten
Testverfahren fiir jede Population abgeschitzt werden. :

8. In der Europdischen Region sollten, vorzugsweise mit der WHO als Tridge-
rin, Mtglichkeiten zur Ausbildung in der Labordiagnose von Legionelleninfek-
tionen angeboten werden. -

9. Die Durchfiihrung nationaler Programme zur Uberwachung von Legionellen-
infektionen sollte angeregt werden; ausserdem sollte auf jeden Fall ein
WHO-Kooperationgzentrum in Europa eingerichtet werden.
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10. Legionellenbakterien sind weit verbreitet und werden hdufig in Trinkwas-
sersystemen und in Warmetauschern von Kiihlwasserkreisliufen angetroffen. Die
entsprechenden wassertechnischen Anlagen sollten sachgemiss betrieben und
gewartet werden, doch gcheint eine vollige Ausrottung der Organismen nicht
gerechtfertigt zu sein, solange nicht tatsdchlich Legionelleninfektionen auf-

treten.
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