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Ozet
¢ tedavisiz birakilan hastalarda

Lejyoner hastaligi Legionella tiirii bakterilerin neden oldugu ciddi morbidite i

yiiksek olgu fatalite hizina sahip bir pndmoni tablosudur. Legionella tiigiizba

ation of aerosols containing the bacteria from environmental sources. Early diagnosis and appropriate treatment are
important factors in determining the prognosis. Clinical and laboratory predictors will not reliably identify cases of
legionnaires disease, therefore the diagnosis of Legionnaires’ disease requires specific diagnostic tests. The diagnosis of
Legionnaires’ disease is made by culture, Legionella urinary antigenuria, polymerase chain reaction, or serologic analyses.

Isolation of Legionella from clinical samples is the gold standart for diagnosing Legionnaire’s disease. Legionella urinary



antigen tests are easy and useful for early diagnosis of Legionnaires’ disease. Flouroquinolones, macrolides and doxycicline
are drugs of choice. Legionnaires’ disease is considered a preventable illness since it is possible to control and remove the
bacteria in reserviors. In Turkey, travel-associated Legionnaires’ disease has a specific surveillance programe since 1996.
After the year of 2015, it became mandotory to take environmental cultures for Legionella from the hospital water systems.
The aim of this review is to raise awereness for legionollosis and to summarize the current literature.
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Giris

Legionella tiirii bakterilerin yaptig1 enfeksiyon lejyonelloz olarak isimlendirilir. Lejyonellozun iki major fer
akciger tutulumunun 6n planda oldugu multisistemik bir enfeksiyon olan Lejyoner hastaligt ve grip be
seyreden, kendiliginden tedavisiz iyilesen Pontiak atesidir. Nadiren de olsa Legionella bakterigis

yayilarak veya akciger tutulumu olmaksizin diger sistemlerin ve organlarin (kalp, karaciger, d deri ve deri alt1

dokulari, vb) tutulumuna bagl ekstrapulmoner lejyonelloz gelisebilir (-2,
Lejyoner hastalig, ilk kez 1976 yilinda Philedelphia’da bir otelde ¢ a tibbin giindemine girmistir.

Salginda 182 kisi etkilenmis ve 29 kisi hayatin1 kaybetmistir®. Olen h

listesine alinmig ve Lejyoner Hastaligi Ko
yiiriitiilmeye baglanmigtir®,
Hastaligin bildirimin ki 1 ve esaslar1 diizenlemek amaci ile Lejyoner Hastaligi Kontrol Usul ve Esaslart

Hakkinda Yonetmelik 13 May 15 tarih Ve 29354 sayili Resmi Gazete’de yayinlanarak yiiriirliige girmistir'?, Bu

=

nd@’gilincel litariitiirii gozden gecirmek ve hastanelerde Lejyoner hastaligini1 6nlemeye

aclanmistir.

Legionella bakterisi 0,3-0,9 um genisliginde ve 2-20 um uzunlugunda, sporsuz, kapsiilsiiz, aecrobik basillerdir.
e duvart igte sitoplazmik membran, ince bir peptidoglikan tabaka ve 1stya duyarli lipopolisakkaritten olusan dig
membrandan olusur. Legionella bakterisinin hareketsiz, replikatif faz ile viriilan, hareketli transmissif faz olmak tizere
biribirini izleyen fenotipik olarak farkli iki yasam siklusu vardir. Gram-negatif olmalarina ragmen hiicre duvarinin major
komponenti olan dallanmus zincirli yag asitlerinden dolay1 zor boyanirlar. Gram boyamada zit boya olarak safranin

yerine %0.1 bazik fuksin kullanilmas1 boyanma olasiligini artiracag igin tercih edilmelidir. Klinik 6rneklerde Legionella



bakterisi gram-negatif kiigiik kokobasil veya kisa basil, kiiltiir besiyerindeki bakteriler ise filamentdz yapida
goriilebilmektedir.

Legionella familyasinin yaklagik 59°den fazla tiirii ve 70 serotipi vardir; 30 tiiriin insanda enfeksiyon yaptigi
gosterilmistir!). Avrupa ve Amerika’da Lejyoner hastaligmin %90-95’inde L. pneumophila, %5-10’unda ise
nonpneumophila suglari sorumludur. L. pneumophila’nin 16 serotipi olup, serogrup 1 en sik izole edilenidir. Farkli olarak
Avusturya ve Yeni Zelanda’da Lejyoner hastaliginin etiyolojisinde L. longbeachae siklikla izole edilmektedir. L. micdadei
bozemanii, L. dumoffii sik izole edilen diger nonpneumphila tiirleridir (->12),

Legionella bakterisinin habitati akarsular, goller, ve termal sular gibi dogal su kaynaklaridir. Baktering

=.

sistemlerinin kolonizasyonunda suyun durgunlugu, sicakligi, kommensal mikroflora, sediment birikimi v,
6nemli rol oynar. Legionella bakterisinin su sistemlerinde gogalmasi i¢in ideal sicaklik 35-45°C’dir ve altinda

¢ogalamaz.

gosterilmigtir (1319,

Legionella bakterile akta da¥zole edilmistir®. L. longbeachae toprakta bulunup toz veya bahge isleri ile

insanlara bulasan kq a inSahlara gegisi gosterilememis tek tiirdiir19).
in virulan ve nonvirulan suslar alveolar makrofajlar tarafindan fagosite edildikten sonra,

yozomun lizozom ile fiizyonunu inhibe ederek intraseliiler cogalir. Bunu da fagosite edildikten sonra

ibisyonu, fagosom asidifikasyonunun azaltilmasi, fagosom maturasyonunun bloke edilmesi ve

nfekte edilir. Konagin primer savunma sistemi diger intraseliiler patojenlerde oldugu gibi hiicresel immiinitedir.
oral immiinite korunmada ikincil rol oynar. Enfeksiyondan sonra gelisen 6zgiil IgM ve IgG tipi antikorlarin ne
komplemani aktive ederek dldiirmeyi ne de hiicre igi cogalmay1 engellemek igin promotor etkisi gosterilmemigtir (1213 14.17),
izolasyonu ve identifikasyonu: Labaratuvar ortaminda iiretilmesi igin 6zgiil besiyerlerine ihtiyag duyar. En sik kullanilan
besiyeri buffered charcoal yeast extract (BCYE-a) agar: besin kaynag1 olarak mantar dziitii (yeast extract), olusan zararli

tirtinlerin detoksifikasyonunda kémiir (charcoal), iiremesi igin elzem olan L-sistein, ¢ogalmasinda hizlandirici etki yaratan



demir ve a-keto glutarat icerir. Diger mikroorganizmalarin iremesini 6nlemek i¢in antimikrobiyal ilaglar eklenerek segici
besiyerleri de gelistirilmistir. Plaklar 35°C’de yiiksek nemde inkube edilmelidir. Baz1 nonpneumophila Legionella
tiirlerinde %2-5 CO2’li ortam iiremesini kolaylastirabilir. Ozgiil besiyerinde genellikle 3-5 giin sonra, yiizeyleri diizgiin,
merkezi gri-beyaz, kenarlari yesil veya mavi tonlarinda buzlu cam goriiniimlii 1-2 mm ¢apinda tipik koloniler gelisir (Resim
1). Siipheli kolonilerden zayif gram negatif boyanmig bakteriler sistein igeren veya icermeyen iki besiyerine parelel ekim
yapilir. Sisteinli besiyerinde lireyen koloniler Legionella i¢in ileri identifikasyona tabi tutulur.

Legionella bakterisinin hiicre ylizeyinde bulunan liposakkaritlere kars1 gelistirilen monoklonal antikorlar

kullanilarak elde edilen 6zgiil antiserumlar ile L. pneumophila ve serogruplara ayrilarak identifiye edilirler. L. p

digindaki diger tiirlerin identifikasyonunda ise daha sofistike testlere ihtiyag vardir. Giniimiizde Legionella c

—

16S ribozomal RNA veya “makrophage infectivity potentiator (mip)” genlerine gére de identifikasyo 1lma

Bunun i¢in Birlesik Krallik veya Amerika Birlesik Devletleri’nde gen bankalar1 vardir. Bu ge K ine gore

klinik 6rneklere direk veya izole edilen suslar molekiiler yontemler kullanilarak sekans tiplend pilabilmektedir.
Lejyoner hastalig1 etkeni oldugu gosterilmis canli ama rutin kiiltiirde izole edile irlikte kiiltiire

edilebilen Legionella benzeri amip patojenleri de gdsterilmistir (-2 1314,

Epidemiyoloji

Sularda kolonize olmus Legionella bakterisinin inhal pirasyonu Lejyoner hastaliginin esas bulag yoludur.

Orofarenkste kolonize olmus bakterinin aspirasyonu rilememistir (¥, Legionella ile kolonize suyun hasta
bakiminda kullanilmasi (nazogastrik irriga
bir bulas yolu oldugu diisiiniilmekte p

(15,16).

Legionella bakterisini ruz kalanlarin % 0,01-6,4’iinde Lejyoner hastaligi gelismektedir. Bunda da kolonize olan

kaynakdaki bakteri ze olan tiiriin viriilans1, damlacik tipi ve yayilma sekli onemli rol oynar. ileri yas; sigara

iciciligi; kroni ber hastaligl, amfizem gibi kronik akciger hastaligi; diyabet, bobrek yetmezligi, karaciger
yetmezligi(gibi altta n bir kronik hastaligin bulunmasi; immiinsiipresyon yaratan bir hastaligin olmasi veya ilag

an transplanti, uzun siireli steroid kullanilmasi, biyolojik tedavi ajanlarin kullanilmasi, vb) lejyoner

artirmaktadir. Notropenide artmus bir risk gosterilmemistir (->!7), Lejyoner hastaligi ¢ocuklarda nadirdir,

de immiinsiipresif ¢ocuklarda veya suda dogum yaptirilan infantlarda bildirilmistir.

Kisiden kisiye gecis su ana kadar sadece bir olguda bildirilmistir. Portekizde, Vila Franca de Xira’da goriilen salgin
sirasinda, sogutma kulesinin bakiminda ¢alisan 48 yasindaki erkek hasta 300 km uzakliktaki Porto’daki annesinin yanina
gitmis. Annesi kii¢lik havasiz bir odada sekiz saat siiresince ogluna bakmis. Daha 6nceden Vila Franca de Xira’ya gitmemis
annede ve oglunda Lejyoner hastalig1 saptanmis. Her ikisinde ayn1 salgin susu izole edilmis. Daha dnceden Porto’da

goriilmemis olan salgin susunun oglundan yakin temas ile annesine gectigi diisiiniilmektedir (%),



Sikhik: Hastaneye yatig1 gereken toplum kaynakli pnémonilerin %2-10’unda lejyoner hastaligi sorumludur. Olgular yil
boyunca goriilebilir, yaz ve sonbaharin ilk aylarinda pik yapmaktadir. Lejyoner hastaligin tanisi igin spesifik laboratuvar
testlerine ihtiya¢ duyulmasi ve bu testlere sahip hastane sayisinin ¢ok az olmast, klinisyenler arasinda lejyoner hastaligina
kars1 farkindaligin az olmasi lejyoner hastaliginin ger¢ek insidans verilerini etkileyen en 6nemli faktorlerdir. Avrupa’da ve
Kuzey Amerika’da lejyoner hastaliginin prevelansi ortalama bir milyonda 9-11.5 olgu olarak bildirilmektedir (2. Lejyoner
hastaliginin yaklasik %20-30’u seyahat iliskili ve %5-10’u hastane kaynaklidir. Ulkemizde sporadik olgular halinde
bildirimler yapilmistir @29, Erdogan ve Arslan ?” Alanya’da yeni agilan bir otelde, Ozerol ve ark. ?® Malatya’da hast

kaynakli olmak iizere iilkemizden iki salgin da bildirilmistir. Bununla birlikte Avrupa Legionella Infeksiyonlar,

erdeki Tiirk hamamlarinin su
sistemlerinde %13,3, Alim ve ark. “» Anadolu bdlgesindeki kaplicalaga altha sularinda %11,5 oraninda
de bakilan Legionella bakterisi kolonizasyon

oranlar1 Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Klinik belirti ve bulgular

Lejyoner hastaligi, hafif semptomlarla sey: geg1 gib1 yogun bakim {initesi tedavisi gerektiren ciddi pndmoni tablosu ile

de karsilasabilir. Tedavisiz birakilan me egilimindedir. Toplum kaynakli lejyoner hastaliginda %5-10,

hastane kaynakli lejyoner hast %30-50 civarinda olgu fetalite hiz1 bildirilmektedir. Inkiibasyon siiresi 2-10

(ortalama 6-7) giin arasindadir. basyon'Suresinin 10 giinden fazla olabilecegi ve 19 giine kadar uzayabilecegi de

bildirilmistir. Lejyox da num semptomlari baglangigta bulunmayabilir veya silik olabilir. Oksiiriik hafiftir ve

olgularin %2 iriik vardir. Cogunlukla yiiksek ates saptanir (1174349 Akcigerlerin fizik muayenesinin
baslangigtamormal olabilecegi de akilda tutulmalidir. Yogun bakim {initesine yatist gerektiren toplum kaynakl

nomokok ve Legionella bakterisi sorumlu tutulmaktadir. Cesitli ¢aligmalarda Lejyoner hastaliginin

oOmoniye benzer klinik ve radyolojik bulgulara sahip oldugu gosterilmistir. Bu nedenle ayirici tanida goz

lgularin olmasidir. Lejyoner hastalarinda gastrointestinal semptomlar siktir ve hastalarin yaklasik %20-50’de saptanir.
Karn agrist, ishal, bulant1 ve kusma en sik saptanan gastrointestinal semptomlardir. Splenomegalinin olmasi diger atipik
pnomonileri (Q atesi, psittakoz) diigiindiirmelidir. Norolojik semptomlar hastalarin 6nemli bir kisminda goriiliir ve bas agrist
siklikla saptanir. Tipik pndmonilerde atese ikincil gelisen konfiizyon halinden farkli olarak hastalarda bir ensefalopati hali

goriilebilir. Fokal ndrolojik bulgular, epileptik ndbet, serebellar tutulumuna bagl olarak yiirlimede ve konusmada bozukluk



bildirilmistir*3-49), Relatif bradikardinin saptanmasi Lejyoner hastaligini destekleyen énemli diger bir bulgudur. Diger
kardiyak ritim bozukluklari saptanabilir.

Akciger disi tutulum: Legionella bakterisi pnomoni sirasinda geligen bakteremi sonucu veya akciger tutulumu olmadan
ekstrapulmoner tutulum yapabilir. Ekstrapulmoner lejyonelloz oldukca nadirdir ve immiinsiipresif kiselerde daha sik goriiliir.
Kalp tutulumuna bagli miyokardit, perikardit ve infektif endokardit; nérolojik tutuluma bagli serebral abse, meningoensafalit,
aseptik menenjit, serebellit, periferal néropati; kas tutulumuna bagli rhabdomiyoliz; bobrek tutulumuna bagli akut bobrek
yetmezligi, pyelonefrit; deri ve deri altt doku tulumuna bagli abse, seliilit; gastrointestinal tutuluma baglh perirektal abs
pankreatit, peritonit bildirilmigtir (- 1723, 25 47),

Labaratuvar bulgular:

Notrofil hakimiyetinde 16kositoz siklikla saptanir. Lokopeninin olmasi veya lenfosit hakimiyetinin bu: as1 dig ari

diisiindiirmelidir. Karaciger enzimlerinde bozukluk 6rnegin aspartat aminotransferaz (AST), eraz (ALT)’

sedimentasyon, mikroskopik hematiiri, proteiniirii, kreatin kinaz (CK) yiikse hastaliginda sik saptanan diger

laboratuar bulgularidir (12 17:21,24,43-50) " Tablo 2°de literatiirde bildirilmigsbaz1 ¢ a Lejyoner hastalarm demografik,

klinik ve labaratuvar 6zellikleri verilmistir.

Radyolojik bulgular:
Atipik pndmoni olarak isimlendirilmesine ragmen Lej ipik alveolar infiltrasyon vardir. Radyolojik goriintii

olarak siklikla da yamali infiltrasyon saptanir ve ¢og 1 infiltrasyona ilerler. Alt loblar daha sik tutulur.

bildirilmistir. Uygun tedavi alt ciger grafisindeki infiltrasyonda ilerleme goriilebilir #%-52) (Resim 2-3).
Laboratuvar tanis

Ba i 2 anida altin standarttir. Idrar antijen testi, direk florasan antikor (DFA) boyama ve polimeraz
zincir reak§iyonu (P hizl1 tanida kullanilabilecek testlerdir. Lejyoner hastaliginin tanisinda idrar antijen testi ve solunum

riiniin birlikte kullanilmasi 6nerilmektedir. Serolojik testlerin hizli tanida yarari sinirlidir. Lejyoner

umlu klinik ve/veya radyolojik bulgular olan hastalarda kesin ve olasi labaratuvar tani kriterleri Tablo-4’de
gosterilmistir (*7). Bu tam kriterleri Avrupa ve Amerika Birlesik Devletlerinde de kullanilan kriterlerle aymdir. Lejyoner
hastaligin tanisinda labaratuvar imkanlar1 kisitli hastanelerden alinan veya ileri inceleme istenen 6rnekler Lejyoner Hastaligi
Inceleme Istek Formu ile kendi illeri igerisindeki Halk Saghigi Labaratuvarinda veya Ulusal Referans Labaratuvar’inda

calistirtlabilir. Bu durumda rehbere uygun hareket edilmesi ve ilgili ilin halk saglig1 oteriteleri ile irtibata gecilmesi Onerilir.



Kiiltiir: Lejyoner hastaliginin tanisinda altin standarttir. Legionella bakterisinin tiim tiirlerinin tanisinin konulabilmesi ve
izole edilen susun 6nemli epidemiyolojik veri saglamasi en onemli avantajidir. Alt solunum 6rnekleri yaninda diger solunum
dis1 drneklerinde de (plevral sivi, apse, yara yeri, vb) bakteri izole edilebilir. Lejyoner hastalarin yarisindan azi balgam ¢ikarir
ve tipik olarak piiriilan olmayan (nétrofil sayisi az) sulu balgam karakterindedir. Ingram ve Plouffe ¢alismasinda Legionella
bakterisi iiretilen drneklerin %47-84’iiniin kalitesiz balgam diye isleme alinmayacak drneklere ait oldugu gésterilmistir 3.
Bu nedenle balgam drneklerin kalitesine bakilmasizin Legionella kiiltiirii yapilmalidir. Kiltiir i¢in 6rnekler antibiyotik

verilmeden once alinmali ve laboratuvara hizl bir sekilde ulagtirilmalidir. Sonuglarin 3-5 giin i¢inde alinabilmesi en bii;

dezavantajidir. Balgam kiiltiirtiniin duyarlilig1 %25-81 araliginda degismektedir ve laboratuvar personelin deng

abilecegi akilda tutulmalidir. Lejyoner hastalarin yaklasik %8’1 idrarlarina antijen
ekstrete etm 30, 598K im ve ark. ©® deneysel hayvan galismasinda daha énceden gosterilmis olan ve tiim
Legionellaftiirlerinde Qftak bulunan “peptidoglycan-associated lipoprotein” idrarda saptanabildigini ve testin yiiksek

sahip oldugunu bildirmislerdir. Bu da tiim Legionella bakterilerini saptayabilecek idrar antijen testleri

oklonal antikorlarin kullanilmast ile %96-99 oraminda yiiksek bir 6zgiilliige erisilmistir. Ozellikle salginlar sirasinda hizh
tanida kullanilabilecek bir testtir. Deneyimli personel ve teknik donamim gerektirir ¢339,
Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR): PCR bazli testler ribozomal RNA geni ile tiim Legionella tiirleri veya genellikle
“macrophage infectivity potentior” (mip) geni kullanilarak L. pneumophila tiim serogruplari saptanabilir. Balgam, invazif

yollarla elde edilmis alt solunum yolu 6rnekleri, nazofarengial 6rnekler, idrar, kan, steril viicut sivilart ve doku &rneklerine



uygulanabilir. Duyarlilig1 balgamda %40-99, invazif yollarla alinan alt solunum yolu 6rneklerinde %91-99, kan
drneklerinde %38-60, idrar drneklerinde %26-70 olarak bildirilmistir. Ozgiilliikleri oldukca yiiksektir >*69, PCR temelli
testlerde kitlerin kontaminasyonu sonucu yalanci pozitiflik olusabilecegi gbz dniinde tutulmalidir. Standardizasyonunun
saglanamamast, pahali olmasi, deneyimli personel ve laboratuar ekipman gerektirmesi dezavantajidir.

Seroloji: Epidemiyolojik ¢alismalarda 6nemli bilgiler saglar, fakat erken tanida yarar1 sinirlidir. Standart referans test olan
indirek floresan antikor (IFA) testi ile L. pneumophila SG 1’e kars1 antikor titresinde dort kat artiginin gosterilmesi kesin t;
kriteridir. Duyarlilig1 %41-75 arasinda degismektedir. Serokonversiyon saptanmasi haftalar alabilir. Bazi hastalarda ant

yanit1 dort haftadan daha uzun siirebilir. Erken antibiyotik tedavisi baglananlarda ve immiinsiipresif hastalarda

gelismeyebilir. L. pneumophila SG 1 digindaki tiirlere kars1 6zgiilligi diisiiktiir. Capraz reaksiyon verebi

a

pozitiflik oraninin yiiksek ve insidansinin ¢ok diisiik olmasi nedeniyle L. pneumophila SG 1 digindaki ruplardasvediger

nonpneumophila tiirlerinde spesifik antikor titresinin dort kat artigin gdsterilmesi olasi Lejyong
Hastalarin yaklasik ii¢te birinde 6zgiil antikor yanit1 iki y1ldan uzun siire saptanabilir. Bu ned® orneginde
Legionella tiirlerine karsi antikor titresinin yiiksek bulunmasi gegirilmis enfeksi da gosterebiliRAntikor alt tiplerinin

IgM, IgG gibi bakilmasinin akut enfeksiyon tamsinda yarari sinirlidir ¢359),

Tedavi:

Erken baslanan uygun tedavi yiiksek olgu fetalite n a: aki en 6nemli etkendir. Tedavide akciger

dokusuna, hiicre igine 6zelliklede alveolar makrofajla; nella bakterisine karsi in vitro aktivitesi yiiksek

antibiyotikler tercih edilmelidir. Florokinolonlar, mal siklin, tigesiklin, trimetoprim-sulfametaksazol, rifampisin

tedavide kullanilabilecek ilaglardir. Rifamy geligtirme potansiyeli nedeniyle tedavide tek bagina

kullanilmas: énerilmemektedir. Flor: 1 (siprafloksasin, levofloksasin, moksifloksasin), yeni makrolidler (azitromisin,

klaritromisin), ve doksisiklin t idi ih edilebilecek ilaglardir. Kemoterapi alan hastalarin tedavisinde makrolidlerin ilag

etkilesimleri nedeniyle floroki lar kullanilmalidir ¢1-%4, Bazi1 galigmalarda kinolonlarin makrolidlere gore mortaliteyi

onlar’ile tedavide ates yanitinin daha erken, yan etkilerinin daha az ve hastanede kalis

mistir . Fakat bu ¢alismalarin cogunda ciddi seyirli olgu sayisi az olan ve olgu fetalite

olidlerde eski ve yeni ayriminin yapilmamasi ¢aligmainin sinirlandirici noktalart olarak géze carpmaktadir.
Antimikrobial duyarlilik testlerinin standardize olmamasi nedeniyle sonuglari degerlendirmek zordur ve tedavide
yol gosterici degildir. Legionella bakterisi icin EUCAST ve CLSI’da antibiyotikler i¢in bildirilmis bir sinir deger yoktur.
Agar ve sivi diliisyon ile ¢alisilan konvansiyonel yontemlerde komiiriin (charcoal) baz: antibiyotikkleri baglayarak etkisini

azaltmasi, hiicre icindeki bakteriye etkiyi gdstermemesi gibi dezavantajlar1 vardir. invitro intraseliiler modeller ve hayvan



deneylerinin dogruluk oranlar1 daha yiiksektir 0-?, Yaptigimiz bir ¢alismada iilkemizde farkli bdlgelerden elde edilen gevresel
orneklerden izole edilen Legionella suslarinda siv1 diliisyon yontemi ile rifampisin, klaritromisin, azitromisin, siprofloksasin
ve levofloksasin duyarlihg: aragtirilmis ve test edilen antibiyotiklere kars1 direng saptanmamustir (. Buna kargin literatiirde
cevresel drneklerde direngli suslar bildirilmektedir °©. Fakat su ana kadar klinik drneklerden izole edilen Legionella
suslarinda sadece bir olguda siprofloksasine direngli sus bildirilmistir ©¢7).

Ciddi seyirli toplum kaynakli pndmonilerde ampirik tedavi mutlaka Lejyoner hastaligini da igermelidir. Tedaviyg

yanit gogunlukla 2-3 giinde alinir, bazen ates yanit1 5-7 giine kadar uzayabilir. Tedavi baglanan hastalar 48-72 saat iceri
tekrar degerlendirilmelidir. Durumu kétiilesen veya yanitsiz hastalar da tedavi basarisizligi diisiiniilerek bagka
denenebilir. invivo ¢alismalarda kombinasyon tedavilerin etkin oldugu gosterilmisse de klinik galismalarda b

desteklenmemistir’->61-%9), Ciddi seyirli olgularda ve akciger dis1 organ tutulumlarinda klinisyenler tar an ko on

tedavilerin (makrolid + florokinolon veya rifampisin) tercih edilmesi egilimi vardir. Hastanin elince hizla

tedavi gerekir. Lejyoner hastaliginda gastrointestinal sistema maSt ve antibiyotiklerin oral emilimin etkilenmesi
ihtimali nedeniyle ciddi vakalarda baslangigta parent i melidir. Lejyoner hastaligin tedavisinde kullanilan

ajanlarin oral emilimleri yiiksektir. Bu nedenle klinik' mu dijzelen ve oral alimi bozuk olmayan hastalarda biran dnce oral

tedaviye gegilmelidir. Oral tedaviye gegil etkin, yan etkileri az ve hastanede kalis siiresini kisalttigi i¢in tercih

edilmelidir (1:261-64. ) T ejyoner hast laglarin doz ve verilis yollar1 Tablo-5’de 6zetlenmistir.

Onleme Cahsmalar:

Hastane, otel gibi bi stemletinde Legionella bakterisinin kolonizasyonunu engellemek igin su sistemi yonetim

planindan sorumlu bir kisi tayin edilmeli, Lejyoner hastalig1 hakkinda egitimli ve

elidir. Depolar diizenli temizlenmeli, sularin akimini engeleyen durgun alanlar sistemden kaldirtlmalidir.
nilmayan dus basliklar1 ve musluklardan diizenli araliklarla su akitilmalidir. Su sistemi bakim veya su kesintileri
nedeniyle kisa bir siire devre dis1 bile kalsa tekrar kullanima sokulmadan 6nce dezenfekte edilmelidir. Saglik bakimi veren

merkezlerde sebeke sularin hasta bakiminda kullanimi siirlandiriimalidir 7972,



Lejyoner hastalig1 vakalarmin erken saptanmasi 6nleme stratejilerin en 6nemli basamaklarindan biridir. Hastane
kaynakli Lejyoner hastalarinin tanisinda kullanilacak spesifik testlerin (idrar antijen testi, kiiltiir, vb) hastane labaratuvarinda
calisilmasi saglanmalidir.

Cevresel siirveyans: Lejyoner hastasi vakasi saptanmast durumunda olasi kaynagin tespiti ve dekolonizasyonu i¢in ¢evresel
su sistemlerinin kiiltlirli yapilmalidir. Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol Merkezi (CDC)’ye gore su sistemlerinde
Legionella bakterisi arastirilmasini onerildigi durumlar sunlardir: Lejyoner hastaligi igin yiiksek risk igeren hastalari takip
eden hastaneler, su sistemlerini kontrol limitleri igerisinde tutmakta zorlanan binalar ve hastane kaynakli Lejyoner hast:

olgusu bildirilmis hastanelerdir 7. Diinya Saglhk Orgiitii’niin Legionella ve lejyonelloz &nleme kitabinda ise

sistemlerinde vaka ¢ikmadan da Legionella igin rutin su kiiltiiriin alinmasin1  Legionella bakterisinin kol
dnlemeye yonelik yapilan faaliyetlerinin validasyonu igin dnerilmektedir 2.

Legionella kiiltiiriindeki zorluklar ve kiiltiir alma sirasinda bakterinin miktarinin degi

onkoloji servisleri iceren hastanelerde bu birimleri de temsil edecek sekilde esit araliklarla yilda 2 kez rutin numune alinmast

zorunlu kilmmustir. Yatakli saglik kurum ve kuruluslarinda vaka ¢ikmasi veya rutin ¢aligmalar sirasinda alinan numunelerde

herhangi bir tireme olmasi durumunda vaka siirveyans kapsaminda aktif siirveyans ¢alismalarinin baslatilmasi dnerilmektedir

(10,57),
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Dekontaminasyom yéntemleri

Binalarim sicak ve soguk su sistemlerinde kullanilabilecek dekontaminasyon yontemlerinden asagida kisaca deginilmistir.
Uygulanacak dekontaminasyon yéntemleri resmi gazetede yaymlanan dezenfeksiyon teknik teblig ile Insani Tiiketim Amagli
Sular Hakkindaki yénetmelikle uyumlu olmasi énerilir 7479, Dezenfeksiyon amagh kullanilan biyosidler veya iiriinler iyi
kalitedeki bir su kaynaginin ve diizenli su akisinin oldugu bir su sisteminin yerini alamaz. Kétii mithendislik iiriinii olan bir
sistemin eksiklerini gideremez. Ozellikle biyosid kullanilan yerlerden alinan su 6rneklerin Legionella negatif olmas1 siste
giivenli oldugunu géstermez 7).

Termal sok yontemi: Sicak su tanklarindaki su 1sisinin kisa siirede 70-80° C ¢ikarilmasi, son kullanim noktala

veya lizerine olmasinin saglanmasi ve tiim musluklar ile diger son kullanim alanlarindan en az 5 dakika sii

Sicak suyun devamh olarak 55-60° C arasinda tutulmasi: Legionella baktg
dakika yasar. Sicak su sistemlerinde su sicakligin son kullanim alanla;
kolonizasyon olasiligini azaltir. Sistemden Legionella kolonizasyo yoketmezse de baska vakalarin olugsmasini

onleyebilmesi en biiyiik avantajidir. Kolay uygulanabilir ve ko idebilir. Yiiksek enerji maliyeti ve haglanma riski

dezavantajidir 7057 76),

hipoklorite gére dezenfektan e zladir. Diisiik pH (6-7) da hipoklor6z asit dominatken yiiksek pH (8.5 ve

iizeri)’inde hipoklorit dominantthale gecer. Bu nedenle yiiksek pH’da kloriin etkinligi azalir. Ucuz olmasi, basit kimyasal

testlerle kolayca sey, e ilmesi en bilyiik avantajidir. Korozif olmasi ve organik madddelerle reaksiyonu

sonucu triha asit gibi kanserojen etkisinden siiphenilen yan iiriinlerin olugsmasi dezavantajidir. Sudaki

serbest bulfihan Legi labakterileri 2 mg/L klor seviyesinde ii¢ dakika igerisinde oliirken kist icerisndeki bakteri 50 mg/L

te kadar canli kalabildigi gosterilmigtir. Legionella bakterisinin dezenfeksiyonu i¢in sudaki klor

Bromiir: Klor gibi halojen bir elementtir. Suda ¢6ziindiigiinde olusan hipobromiis veya hipobromit ile oksitleyici etki
gosterir. Sudaki diizeyinin 2-3 mg/L arasinda olmasi istenir. 7%,
Monokloramin: Amonyak ihtiva eden suya klor veya klor ihtiva eden suya amonyak eklenmesi ile elde edilir. igme

sularinda istenen konsantrasyonu 1-2 mg/L arasindadir. Zayif bir dezenfektan olmasina ragmen klora gore daha uzun siire
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bozunmadan kalmasi ve biyofilm tabakaya etkisinin daha fazla olmas1 avantajidir 7). Marchesi ve ark galismasinda
monokloramin 1sitma, klordioksit ve hidrojen peroksite gére Legionella kolonizasyonunu 6nleme daha etkin oldugu
bildirilmistir 7%,

Klor Dioksit: ClO: fromiiliinde olusan kimyasal bir bilesiktir. Mikroorganizmalardan elektron alarak onlar1 hiicre duvarin
hasara ugratir. Genellikle hidroklorik asit (HCI) veya klor (Cl) gazi ile sodyum klorit (NaClO2)’in bir jenerator i¢indeki
reaksiyonundan elde edilir. Klor dioksit asir1 derecede ugucudur ve yiiksek konsantrasyonlarda kararli olmadigindan
kullanilacag yerde iiretilmektedir. Dezenfektan etkisi i¢in 0.3-0.4 mg/L olmas1 arzulanir. Genis bir pH da etkin olmast,

gore sicaklikta daha az ugucu olmasi avantajidir. Korozif olmasi, klorit veya klorat gibi zararli yan iiriinlerin o

dezavantajidir. Amerika Birlesik Devletleri Cevre Koruma Kurumu (EPA) klor dioksitin maksimum deggaini
veya klorat igin 1 mg/L olarak bildirmistir. Klor dioksit Legionella kolonizasyonunu 6nlemede basari ilde uz

kullanilmaktadir 78-89),

Bakar (Cu)-Giimiis (Ag) iyonlari: Cihaza bagl elektrodlar tarafindan olusturulan bakir ve

Lejyoner hastasi tesbit edilme ildirilmistir ®1. Bununla birlikte 2015 yilinda Bakir-Giimiis iyonizasyon y&ntemini
kullanan bir hastanedé Lejyo 51 salgmi bildirilmigtir ¢2),
amast (H202): Hidrojen peroksit toksik olmayan, mutajenik ve karsinojenik etkisi gosterilmemis

nfektandir. Glimiisiin bakterisidal etkisi ve sinerjisinden yararlanmak i¢in Hidrojen peroksit’in

is formlarida vardir. Hidrojen peroksitin rutin kullanimlarda 15-20 ppm olacak sekilde kullanilmasi
Dializ tinitelerini destekleyen su sistemlerinde kullanilmamalidir . Hidrojen peroksitin Legionella
yonuna dnlemede etkisi konusunda daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir 7% 83,

izasyon: Ozon giiclii bir oksitleyici ajandir. Biyosidal etkinligi klordan fazladir. igme ve kullanma sularinda 1-2 mg/L
olmas1 arzulanir G739,
Ultraviyole (UV) 151k uygulamasi: UV 151k (254 nm) timin dimeri iireterek DNA replikasyonunu bozar ve bakteriyi 6ldiiriir.

Biyofilm tabaka, 6lii bosluklar, kor noktalardaki Legionella bakterisine etkisi azdir. Rezidiial etkisi yoktur. Bu nedenlerle

Legionella kontroliinde tek basina kullanilmas: 6nerilmemektedir. Bununla birlikte Legionella kontroliinde kullanim1
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amagclanan riskli iinitelere yakin yerlestirilmesi ile etkili oldugu gosterilmistir. Kolay uygulanabilir olmasi, borulara zararli
etkisinin bulunmamasi, suyun tat ve igilmesine etkisinin olmamas avantajidir 7 8586,
Terminal filtrasyon: Musluk ve dus basliklarina Legionella ve diger bakterileri 6nleyecek bakteri filtrelerinin

yerlestirilmesidir. Hastanelerin 6zellikle yiiksek riskli bolgelerinde enfeksiyonlar: dnlemek amagl kullanilmaktadir 79,

Sonuc:
Lejyoner hastaligi Legionella tiirii bakterilerin neden oldugu ciddi bir pnémoni tablosudur. Su sistemlerinde kolonize o

Legionella bakterisinin inhalasyonu veya aspirasyonu temel bulag yoludur. Bununla birlikte L. longbeachae bag

say1st da cok azdir. Lejyoner hastalig1 icin yiiksek riskli hasta takip ed
azindan idrarda Legionella antijen testi ve Legionella kiiltiiri jyoner hastaligin tanisinda labaratuvar
imkanlari kisitl hastanelerden alman veya ileri inceleme is. ner Hastalig1 Inceleme Istek Formu ile kendi
illeri igerisindeki Halk Saglig1 Labaratuvarinda veya aratuvar’inda ¢alistirtlabilmeside siipheli vakalarda

mutlaka dikkate alinmalidir.
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Tablo 1: Tiirkiye’de gevresel su 6rneklerinde Legionella arastiran ¢aligmalar
Lp: Legionella pneumophila, SG: serogrup

Ornegin Orneklerin Alinan Ornek  Legionella Legionella tiirii

calsildigi alinma yeri Miktari (n) tireyen ornek

yer n(%)
Burak veark. - istanbul Ev 61 13(%21,3) Lp SG2-14 (%87,5)
(39) Lp SG 1 (%12,5)
Sepin Ozenve 2010 Antalya Otel 1403 142(%10,1) Lp SG2-14 (%85,2)
ark (32) Lp SG 1 (%14,8)
Akkaya ve ark 2008 Kayseri Hastane, 120 8 (%6,7) Lp SG2-14 (%62,5
(37) otel, mesken, Lp SG 1 (%37,5)

okul

Uzel ve ark 2000 izmir Otel 168 128 (%76,2)
(35)

ignak ve ark 2006- istanbul Hastane 100 7(%7)
(36) 2007
Tiiretgen ve 1996- istanbul Sogutma 103 267 (%26) 1 (%44)
ark (40) 2000 kulesi
Erdogan ve 2003- Alanya Otel 491 G 6 (%63,5)
Arslan (33) 2005 Lp'SG1 %(21,5)
Erdogan ve 2003- Alanya Tirk hamami 135 18 (%1 Lp SG 6 (%55,6)
Arslan (41) 2013 Lp SG1 %(22,2)
Alim ve ark 2001 ic Anadolu  Kaplicalarin 209 A4% Lp SG2-14 (%83,4)
(42) Bolgesi termal Lp SG 1 (%8,3)
havuzlari
Erdogan ve 2006 Ankara, Hastane 34 (%27,2) LpSG1 (%58,8)
ark (38) izmir, LpSG6 (%35.3)
Konya,
Alanya

Akbas ve ark 195-1997 Egeve 92 (%15,5) Lp SG2-14 (%89,4)
(34) Akdeniz Lp SG 1 (%6,3)
Bolgesi Nonpneumophila
K (%4,2)
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Tablo-2: Literatiirde bildirilmis bazi ¢alismalarda Lejyoner hastalarin demografik, klinik ve labaratuvar 6zellikleri

Kaynak Hastane Toplum Toplum Seyahat
kaynakli kaynakl kaynakli* iliskili

Yas, ortalama (yil) 59 56 65 61
Cinsiyet, E/K (%) 95/5 61/40 63/37 47/53
Eslik eden hastaliklar (%)

KOAH/astma 22 21 19

Diabetes mellitus 9 16 13

Kanser 29 2 10

Iimmiinsiipresyon 42 0 8

Sigara iciciligi 72 77 16
Semptom ve bulgular (%)

Kuru oksiiritk 92 63 38

Produktif oksiiriik 54 16 46

Gogiis agrisi 33 33 --

Solunum sikintisi 36 40

Diyare 47 21

Bulanti/kusma 25 21

Bas agrisi 28 35

Biling degisikligi 38 35

Ates >39.4 °C 79 63

Relatif bradikardi 60
Laboratuvar bulgulari (%)

Lokositoz 78 - 94
(>12 000/mm?)

CRP yiiksekligi - 69 77

(>200 mg/dL)

Hiponatremi 12 41
(Na <130 mEq/L)

Karaciger enzimlerinde bozukluk
(SGPT veya SGOT) 55 62 59

Hipofosfatemi 43 - 58
(2.7 mg/dL)

CK yiiksekligi 29 - 40
(>168 IU/L)

Kreatin yiiksekligi -- 51 28 35
YBU ihtiyaci (%) 32 16 25 65
Mortalite (%) 25 0 5 24
* Legionellalongbe dugu Lejyoner hastalar1
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*Monoklonal antikorlar ile yapilan boyamalarda

Tablo-3: Lejyoner hastagi tanisinda kullanilan testlerin duyarliligi, 6zgilliigi,

avantajlar1 ve dezavantajlari

Tanisal testler Duyarliligi (%)

idrar antijeni 40-95
Kaltar 25-81
Serolojik testler 41-75
PCR 40-99
Direkt Floresan 25-70

Antikor (DFA)
Boyama

N

Ozgiilligu Avantajlari Dezavantajlari

(%)

299 -Erken pozitiflesir -Kolay -Sadece L. pneum
uygulanabilir tanisinda glivenilir
-Kisa siirede sonug verir U b
-Antibiyotik kullanimindan
etkilenmez

100 -Altin standarttir In yarisindan
-Butuin Legionella turlerini nonproduktiftir.
saptayabilir atlarda tremez
-Kaynagin saptanmasinda esiyerine ihtiyag vardir
onemli bilgi verir ni morfoloji gelisimi icin en

-5 gunlik sure gerekir
96-99 -Epidemiyolojik . pneumophilia digindakilerde

degerlidir nirliligi azdir.
-Serokonversiyon igin 4-12
haftalik stireye ihtiyag vardir.

-Erken tanida yarari sinirlidir.

95-100 (balgam, kan, -Standardizasyonu
abilir. saglanamamistir
disindaki diger -Labaratuvar ekipmani gerektirir
ogruplari saptayabilir | -Pahalidir
ida yararlidir
96-99 sa SUrede sonug verir -Balgamda bakterinin

ken tanida yararlidir gorulebilmesi icin ylksek
miktarda olmasi gerekir
-Deneyimli personele ihtiyag
vardir

-Duyarlilig kiilttrden azdir
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Tablo -4: Pnémoniye ait klinik ve/veya radyolojik bulgulart olan hastalarda Lejyoner hastaliginin tan1 kriterleri

Kesin vaka:

1. Balgam, akciger dokusu, plevral siv1 veya diger klinik 6rneklerin kiiltiirlerinde Legionella bakterisinin

izolasyonu

2. Idrarda L. pneumophila SG 1 antijeni saptanmasi

3. L. pneumophila SG 1’e kars1 serum antikor titresinin (IFA veya ELISA ile) >4 kat arttiginin gdsterilmesi

Olas1 vaka:
1. Solunum yolu sekresyonlari veya akciger dokusunda; monoklonal antikorlarin kull F ama ile
Legionella antijeninin gdsterilmesi
2. L. pneumophila SG 1 digindaki Legionella tiirlerine kars antikor titg@lerinin (IFAvey ile) >4 kat

arttiginin gosterilmesi

3. Tek serum drneginde Legionella tiirlerine karst antikor titresinin (

IS'A ile) >1/256 bulunmasi

4.  Solunum yolu sekresyonlari, akciger dokusu, steril viic @ b1 klinik orneklerde PCR ile Legionella

niikleik asitlerin saptanmast

N
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Tablo-5: Lejyoner hastaligi tedavisinde kullanilan antimikrobiyal ilaclar ve dozlar1

Siprofloksasin

Levofloksasin

Moksifloksasin

Klaritromisin

400 mg IV giinde li¢ kez

750 mg PO giinde iki kez

500 mg IV veya PO giinde iki kez,
750 mg IV veya PO giinde bir kez
400 mg PO giinde bir kez

500 mg IV veya PO giinde iki kez

Tigesiklin 100 mg agilis dozu takiben 50 mg IV giinde iki kez
Azitromisin* 1 gr acilis dozu, 500 mg IV veya PO giinde bir kez
Eritromisin* 500 mg IV veya PO giinde dort kez

Doksisiklin* 100 mg IV veya PO giinde iki
Trimetoprim-sulfametoksazol** 160 mg (trimetoprim) IV veya inde li¢ kez
Rifampisin** 300 mg (PO) giinde iki kez

1V: intravenoz, PO: oral

*IV formu iilkemizde olmayan antimikrobiyal ilaglard

** Ciddi vakalarda kombinasyon tedavisi i¢in kullanflabilir.

N
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