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nell ose nimmt seit Jahren in Europa und auch in Tirol zu
gionellen  werdk meist im Harn mittels eines Antigentests
nachgewiesen
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: eIIe achweis (aus respiratorischen Proben) sollte in der
bordiagnostik n Legionellen verstdrkt eingesetzt werden, um
mweltquellen besser identifizieren zu kénnen.
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Praambel

Der Grund dieses Newsletters ist, auf die erhohte Legionellen-inzidenz in Tirol aufmerksam
zu machen, ein Update (iber die Situation in Europa, Osterreich und insbesondere Tirol zu
geben und eine erweiterte Labordiagnostik von respiratorischen Proben (bronchio-alveolare
Lavagen, Sputum, Rachensekret) zu empfehlen. Da mittels des routinemaRig verwendeten
Harnantigentests keine weiteren Details (iber den Erregern gewonnen werden kdnnen, ist
eine Kultur notwendig, damit Umweltquellen eindeutig identifiziert werden kdnnen.

Seit 2017 werden vermehrt Legionellen Falle in Tirol verzeichnet. Tirol ist das am starksten
betroffene Bundesland von Osterreich.

1. Einleitung

Eine Legionellen-infektion kann sich als harmlose Erkrankung (Pontiac Fieber) manifestieren,
mit einer kurzen Inkubationszeit von 5 bis 72 Stunden, die nach 2 bis 5 Tagen ohne Therapie
abheilt.

Bei der Legiondrskrankheit (Legionellose) handelt es sich jedoch um eine schwere
Pneumonie, die in bis zu 15% todlich verlaufen kann (1).

Es wird darauf hingewiesen, dass Erkrankungen und Todesfélle einer Legionellose in
Osterreich gemeldet werden miissen (2, 3).

2. Erreger:

Legionella sp. sind gramnegative Bakterien, die sich haufig intrazelluldar vermehren (z. in
Amoben, Biofilmen). Es existieren 58 Spezies, drei Subspezies und 70 Serogruppen.
Legionella pneumophila ist die am haufigsten verantwortliche Spezies fir die Legionellose,
insbesondere die Serogruppe 1 (> 90% aller Erkrankungen) (4). Von den 18 Serogruppen
spielen auch Serogruppe 6 (in Arizona fir 28% der menschlichen Erkrankungen
verantwortlich) und Serogruppe 8 eine Rolle (ca. 9% aller Falle in Arizona) (5).

L. longbeachae wird meist Gber kontaminierte Blumenerde erworben und kommt haufig in
Australien vor. Auch in Osterreich wurden menschliche Fille gemeldet (2008: 1 Fall, 2009: 2
Falle) (6).

Andere Legionellen Spezies wie z.B. L. micdadei, L. bozemanii, L. dumoffi werden meist nur
von immunsupprimierten Patienten isoliert.

3. Klinik und Mortalitat (1):

Inkubationszeit: 2-10 (meist 5-6) Tage

Infektiositit, Ubertragung: Legionellen werden meist durch kontaminiertes, aerosolisiertes
Wasser aufgenommen. Haufige Infektionsquellen sind Duschen, Spas oder Kihltirme (7).
Weiters wurden Legionellen in Springbrunnen, Autowaschanlagen, Whirlpools,
Thermalquellen, Schwimmbader, kontaminierte Blumenerde und anderen
Oberflachengewdsser (8) als Infektionsquellen nachgewiesen. Auch Aspiration von
kontaminiertem Wasser scheint eine wichtige Rolle in der Ubertragung zu spielen.
Nosokomiale Ausbriiche wurden detektiert (9), wobei bis zu 7% als nosokomial erworben
beschrieben wurden (4). Es gibt aber keine Mensch-zu-Mensch Ubertragung.
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Reservoir: Legionellen kommen ubiquitdr praktisch in allen StiBwassern, bei Temperaturen
zwischen 25 bis 42 Grad Celsius vor. Bei 50°C konne sie einige Stunden liberleben, sich
jedoch nicht mehr vermehren, bei 60°C sterben sie rasch ab (4).

Klinische Symptomatik: Unspezifische Symptome, wie Abgeschlagenheit, Kopfschmerzen
und Fieber, Pneumonie; typisch ist ein unproduktiver Husten, haufig sind auch
Abdominalschmerzen und Diarrhoe oder neurologische Symptome (4).

Komplikationen: Sepsis, Tod (meist durch pulmonale Komplikationen).

Mortalitat: bis zu 15%

4. Risikogruppen

Manner sind mehr als doppelt so haufig betroffen wie Frauen (2,5:1), insbesondere, wenn
sie alter als 50 Jahre sind. Rauchen spielt als Risikofaktor eine wichtige Rolle, ebenso
Diabetes mellitus, chronische Lungen- oder Nierenerkrankungen, Neoplasien oder eine
Immunsuppression (z.B. auch eine Kortisontherapie). Eine Transplantation gilt als starkster
Risikofaktor.

Die Seropravalenz in der Bevodlkerung betragt zwischen 1-20%, in studlichen Landern ist sie
hoher. Legionellen sind fir 0,5% bis 5% aller ,community- acquired” Pneumonien
verantwortlich.

Der Groliteil der Legionellose-Falle treten sporadisch auf, es kann aber auch zu groRen
Ausbriichen kommen (10), die aber typischerweise eine niedere , Attack-Rate” haben (0,1%
bis 5%) (11). Nur etwa 4% der gemeldeten Falle sind mit Ausbriichen assoziiert, jedoch etwa
% der Falle gelten als reise-assoziiert (4).

5. Epidemiologische Situation

a. Situation in Europa

Die Inzidenz von Legionellose in Gesamteuropa ist in den letzten Jahren ansteigend, von
circa 1 Erkrankten/100.000 Einwohner im Jahr 2011 auf 2,19 Erkrankte/100.000 Einwohner
im Jahr 2018. (Abbildung 1). Im Jahr 2018 wurden 11.343 Fille von Legionarskrankheit in
Europa gemeldet (Abbildung 1).

Legionnaires’ disease All cases Reported cases 2018

Abbildung 1: Anzahl der laborbestdtigten Fdlle von Legiondrskrankheit in EU/EEA Mitgliedsldndern,
2006-18

Quelle: ECDC Surveillance Atlas of Infectious Diseases- Legionellose
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Die hochste Inzidenz wurde von Italien (4,89 Fallen/100.000 Einwohnern/Jahr) und
Danemark (4,59 Fillen/100.000 Einwohnern/Jahr) berichtet. Osterreich lag mit einer
Inzidenz von 2,69 Fallen/100.000 Einwohnern/Jahr im Mittelfeld (Abbildung 2) (12).
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Abbildung 2:Melderate von Legionellose in EU und EEA Mitgliedsstaaten 2018

Quelle: ECDC Surveillance Atlas of Infectious Diseases- Legionellose

Manner waren mehr als doppelt so haufig betroffen (3,17 Falle/100.000 Einwohnern/Jahr)
wie Frauen (1,26 Falle/100.000 Einwohnern/Jahr). Die am haufigsten betroffenen Gruppe
einer Legionellen-Infektion sind dltere Manner (Abbildung 3).

_ Distribution of Legionnaires' disease cases per 100 000 population by age and gender,
EU/EEA, 2017
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Abbildung 3: Altersverteilung von Legionellose in der EU und in EEA Mitgliedsstaaten 2018

Quelle: ECDC Surveillance Atlas of Infectious Diseases- Legionellose
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Die Legionellose unterliegt jahreszeitlichen Schwankungen mit einem Maximum in den

Sommermonaten (Abbildung 4).
Distribution of Legionnaires' disease cases by month, EU/EEA, 2017 and 2013—-2016
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Slovenia, Spain, Sweden and United Kingdom.

Abbildung 4: Jahreszeitliche Schwankungen von Legionellose in EU und EEA Mitgliedsstaaten 2018

Quelle: ECDC Surveillance Atlas of Infectious Diseases- Legionellose

b. Situation in Osterreich

Wahrend im Jahr 2013 insgesamt 100 Falle gemeldet wurden, stieg die Zahl der Falle im Jahr
auf 237, wovon 10 verstarben (CFR 4,6%). Jeder fiinfte gemeldete Fall (18,6%; N=44) war
reise-assoziiert, das heildt sie wurden bei Touristinnen nachgewiesen, die sich wahrend der
Inkubationszeit in Hotels, Campingpldtzen oder auf Schiffen aufgehalten haben.

Gliucklicherweise ist der Anteil der Falle, die mit einer Gesundheitseinrichtung assoziiert
waren, von 8,6% im Zeitraum 1996 bis 2017 (n=158) auf unter 1% im Jahr 2018 gesunken
(n=2). Es zeigt sich ein deutliches West-Ost Gefille, Tirol ist seit 2017 das Bundesland mit der
hochsten Inzidenz (Abbildung 5) und Tabelle 1 (6).

Fast % aller Falle wurden ambulant erworben. Der GroRteil der Falle wurde mittels eines
Harn Antigentest diagnostiziert (86,5%); in 10,1% der Falle konnte der Erreger auch kulturell
nachgewiesen werden (n=24).

Anzahl der
Fille/100.000
Einwohner/Jahr
D
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Jahr der Meldung

Abbildung 5: Anzahl der gemeldeten bestdtigten Legionellosefdlle pro 100,000 Einwohner pro Jahr in
Tirol, Jan 2010-Dez 2017

Quelle: AGES —Nationale Referenzzentrale flr Legionella-Infektionen, Jahresbericht 2018
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Tabelle 1: Altersstandardisierte, bundeslandspezifische Anzahl der Legionellenfille pro 100.000
Einwohner nach Bundesland des Wohnorts, 2015-2018

2018 2017 2016 2015
Burgenland 0,52 1,81 0,73 0,67
Karnten 1,74 0,85 1,25 0,33
Niederosterreich 1,09 1,44 1,14 0,89
Oberosterreich 1,51 1,67 1,31 0,74
Salzburg 2,63 1,35 1,97 1,89
Steiermark 1,23 1,56 0,78 1,25
Tirol 5,22 5,83 2,68 3,32
Vorarlberg 4,22 1,73 2,85 3,75
Wien 2,54 1,6 1,41 1,55

Quelle: AGES —Nationale Referenzzentrale fiir Legionella-Infektionen, Jahresbericht 2018

Es gibt mehrere Ursachen fiir das vermehrte Auftreten von Legionellose in Osterreich bzw. in
Tirol.

Vermehrte Anwendung von , point-of care” verfligbaren Harnantigentests
Labormeldepflicht seit 2014

Erhohte Aufmerksamkeit

Klimaveranderungen

PwnNnpE

Eine verbesserte und verstarkt durchgefiihrte Diagnostik erklart den Anstieg nur zum Teil.
Eine reale Zunahme der Falle ist sehr wahrscheinlich.

6. Diagnostik

Die am haufigsten verwendete Diagnostik ist der Nachweis von Legionellen Antigen im Harn
mit einer hohen Sensitivitat (70%-100%) und Spezifitat (95%-100%) (13). Damit kann jedoch
nur L. pneumophila Serogruppe 1 nachgewiesen werden. Bestatigungstests werden mittels
eines ELISA Tests von den Urinproben am Referenzlabor an der Agentur fir
Erndhrungssicherheit (AGES) in Wien durchgefiihrt.

Die Kultur von Legionellen aus Humanproben ist schwierig (Sensitivitat; 20%-90%; Spezifitat:
100%) (13). Dazu bedarf es Proben — moglichst aus dem unteren Respirationstrakt - welche
auf einem Selektivmedium bebriitet werden. Dies ist flir die Abklarung der Infektionsquellen
besonders wichtig. Es kann damit eine molekulare Ubereinstimmung (Ganzgenom-
Sequenzierung) von Patienten- und Umweltisolaten durchgefiihrt werden. Dies wurde im
Jahr 2018 viermal vom 0sterreichischen Referenzlabor erfolgreich durchgefiihrt (6).

Weiters ist eine molekulare Untersuchung (real-time PCR) sowohl von Harnproben als auch
von Proben des Respirationstrakts moglich, ein Antikérperanstieg im Serum von gepaarten
Seren oder auch ein direkter Fluoreszenztest. Die beiden letzteren werden in Osterreich
nicht angewendet.

Im Osterreichischen Consensus Statement wird empfohlen, die folgenden klinisch-labor-
chemischem Parameter mittels des sogenannten Community Acquired Pneumonia (CAP)
Scores (fur jeden Parameter jeweils 1 Punkt) zu bewerten:

-Korpertemperatur >39,4°C,

-typischerweise kein Sputum
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-Natrium < 1133mmol/L

-Lactatdehydrogenase > 225/U/L

-C-reaktives Protein > 187mg/L

-Thrombozyten < 171 G/L.

Damit kann die Zahl der falsch positiven Legionellen-Harnantigentests reduziert werden.
Bei einem Score >= 4 ist mit einer 2/3 Wahrscheinlichkeit eine Legionellenpneumonie dafur
verantwortlich (14).

7. Pravention

Der Schliissel der Pravention ist eine hygienerelevante Planung, Ausfiihrung, Betrieb,
Uberwachung und Sanierung von zentralen Trinkwasser-Erwirmungsanlagen sowie von
peripheren Leitungssystemen fir Trinkwasser und erwdrmtes Trinkwasser (15).

8. Uberwachung

Die Legionellose ist eine meldepflichtige Erkrankung. Die nationale Uberwachung wird von
der AGES durchgefihrt, die auch die Referenzzentrale fiir Legionellen ist. Es existieren
eigene Fragebdgen zur Abschatzung des Risikos der Infektionsquellen (16), eine Checkliste
zur Abschatzung des Risikos einer Exposition (17) und eine Anleitung zur Abnahmen von
Wasserproben (18).

a. Falldefinition Legionellose
Klinische Kriterien:
e Jede Person mit einer Pneumonie

Laborkriterien fir einen wahrscheinlichen Fall:
Mindestens eines der vier folgenden Laborergebnisse:

e Nachweis von Legionella-pneumophila-Antigen in  Atemwegsekreten  oder
Lungengewebe, z. B. durch direkte Immunfluoreszenz mit Hilfe von monoklonalen
Antikorpern

e Nachweis von Nukleinsdure von Legionella spp. aus Atemwegssekreten, Lungengewebe
oder normalerweise sterilen Proben, wie Blut

e Signifikanter Anstieg von Antikorpern gegen Legionella pneumophila von anderen
Serogruppen als Sg 1 oder gegen andere Legionella spp. in gepaarten Serumproben

e Einziger hoher Titer von spezifischen Antikorpern gegen Legionella pneumophila der Sg
1im Serum

b. Laborkriterien fiir einen bestatigten Fall:
Mindestens eines der drei folgenden Laborergebnisse:

e [solierung von Legionella spp. aus Atemwegssekreten oder normalerweise sterilen
Proben wie Blut

e Nachweis von Legionella-pneumophila-Antigen im Urin

e Signifikanter Anstieg von Antikorpern gegen Legionella pneumophila Sg 1 in gepaarten
Serumproben

Das Institut far Hygiene, Medizinische Mikrobiologie der Medizinischen Universitat
Innsbruck plant eine verstirkte Uberwachung der Legionellose in Tirol aufgrund der hohen
Inzidenz ab Mitte des Jahres 2020 durchzufihren.
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9. Therapie
Eine Monotherapie mit Moxifloxacin und Levofloxacin gilt als erste Wahl, alternativ wird
Azithromycin oder Clarithromycin empfohlen (14).

Verfasst von:
Peter Kreidl, Institut fiir Hygiene und Medizinische Mikrobiologie
Medizinische Universitat Innsbruck
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