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P~ daUwr. LeponeDoti 

lsliiUIO Superiore di Sanitl, Rome 
J..ealoaelloeiL Handbook t11 epkle•lcJiu, •krobiokJu od cllabl apects. 
P ............ ti. M. CMiellani Putoria. D. Greco (Eds) 
Jun 91, 116 p. Rappord.IS11SAN (ISTISAN Reports) 91/20 (in ltalian) 

In JeCDnt )'AB.Ihe scienlific: inlerest inLqUJrwiLJ infections b. popaaively increued. Since lhe serioul epidemie 
in Philldelphia (USA) in 1976, a ..... deal o! lalowlodp 0111he diJeue ha lleen ""!uired. boch in ep;.tom;oJoay .... 
dinical upec1a. LeaioDelloais t. conaequmdy aained rem.ubJe importance in pnewnolol)'. Sever.t oultnab ot the 
infection in vllrioos puu of lhe world, includin& ltaly, bave revealod p-obkmsconceming diapolis md pnvcntion. Por 
a number ofyurs, lhe lslibllo Superiore di SIIIÙ.tl (ltalian Naticmal Heallh lnltitute) ha coordinallld ~ efforts 
md epidemioJo&icaliUI'Yeillance of JeaioneDolis; a diffule underelliDWion of lbia infection hu bec:n aenweJI)' noted, 
10plher wilh a &eqUCIII. blck of proper surveillmce md CORuol inlavmticQ.In lhe li&ht of lbia n:perience, lhe aulhon 
<lORiicler il paticululy ID'&cnllo provide ph)'sicians md heaWt worb:n wilh a hlndbook dcalinJ with vuious upecb of 
lhe dileue.. 11tey hope 1Mt auch ea effort will produce rcnewed inlerut in thU poblan and increue cooper.rion in lhe 
swdy of W,bwll4 infeçdons, 

K'l 'IIINWtb: l.eakmellosil 



l. 

z. 
Z.l 

z.z 
Z.3 

Z.4 

Z.5 

3. 

3.1 

3.Z 

3.3 

3.4 

3.3.1 

3.3.Z 

3.3.3 

3.3.4 

3.3.5 

3.3.6 

3.3.7 

3.4.1 

3.4.Z 

i 

INDICE 

PREMESSA •••••••••••••••••••••••••••••••••• 

EPIDI!KIOLOGIA 

Cenni Storici 

• •••••• o o ••• o • o ••• o o ••••••• o o 

o •• o o ••••• o o ••• o • o ••••• o ••••• 

Geografica della la&ionalloai • o o o •••••• o o • 

Laaionelloai in Italia •••••••••••••••••••• 

Siti epideaici e aoraanti d'infezione ••••• 

Riacbio d'infezione ••••••••••••••••••••••• 

CARATTERISTICHE DELLE LEGIONI!LLE 

pag. 

l 

z 
2 

5 

6 

11 

13 

15 

Introduzione • • • • •.• • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 15 

Caratteri aenarali •••••••••••••••••••••••• 15 

Fattori a condiz1on1 di creacita •••••••••• 16 

Fattori di creacita e fonti di en•raia •••• 16 

Terreni di colt~ra •••••••••••••••••••••••• 17 

o •••••••• o ••••• o ••••• o •••• o •••••••• 

• o o •• o ••••••••• o • o ••••••••• o •• o •••• o o 

AIEhe •••• o •••••••••••••••••••••••••••••••• 

............................... Tuperatura 

Acidità ................................... 

17 

17 

18 

18 

18 

Fattori e compOsti ad azione battericida.. 18 

Teaperature • • • • • • • . • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 18 

D1a1ofettanti • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 19 



4 

4.1 

4.2 

4.3 

5 

6 

6.1 

6.2 

6.3 

6.4 

6.5 

4.2.1 

4.2.2 

4.2.3 

• 

6.4.1 

6.4.2 

6.4.3 

6.4.4 

6.4.5 

ii 

PIU!SEIIZA DI LEGIONELLA NELL'AMBIENTE ••••• o 

pag. 

20 

Aabiente naturale ••••••••••••••••••••••••• 20 

Ambiente artificiale o ••• o • o ••• o • o o •• o o o • o • 21 

Iapianti idrici ••••••••••••••••••••••••••• 21 

I•p1aati di coodizionaaento dall'aria o o ••• 21 

Piacine e idrOIWlaaaaat. Pontau ._.......... 22 

Valutazione del riachio di infezione per 

via 1Dalator1a ···••••••••••••••••••••••••• 

IIIIIUBOPATOLOGIA E PATOGENESI o ••••••••••••• 

CLINICA DELLE IIIPEZIONI DA LEGIONELLA o. o. o 

'Jiot~eAClatura •••.••••• • ••••••••••••••••••••• 

Aapetti clillic:1 e diapoatici clell'1Dfea1o-

23 

25 

29 

29 

ae da Leaiooella ••••••••••••••·•••••······ 30 

Pot.Daite da ~sionella ••••••••••••••••••• 

eo.pltcan&a •• o. o. o ••• o ••• o. o. o. o. o. o o •••• o 

Co.plicanae reapiracorie •••••••••••••••••• 

Co.plicanae cardiache ••••••••••••••••••••• 

eo.,l1canze neuroloaiche •••••••••••••••••· 

~pl1canze renal1 ........................ 
Altre complicana• ......................... 
lebbre di Poot1ac ed altre aaoif .. ~aiooi 

30 

34 

34 

34 

35 

35 

36 

non polaooari •••••••••••••••••••••••••·•·· 36 



7 

7.1 

7.2 

8. 

8.1 

8.2 

8.3 

8.4 

8.5 

8.6 

9. 

9.1 

9.2 

IO. 

10.1 

10.2 

iii 

PMI· 

TERAPlA DELLA LEGIONELLOSI................. 38 

Pol.onite da Leaiooella •••••••••••••••••••• 

Febbre di Pontiac •••••••••••••••••••••••••• 

DIAGNOSI DI LABORATORIO •••••••••••••••••••• 

Introduzione •••••••••••••••••••••••••••••• 

Dtaanoai colturale •••••••••••••••••••••••• 

Evidanziazioaa dal •icrooraaaia.o per 

38 

42 

43 

43 

45 

.. z&o dall' t-ano.fluoraacanza • • • • • • • • • • • • • 46 

Meeaa in avidaaaa dall 1aat1aaaa nella 

urine •• o o • o •••• o o o o ••• o o o o • o •••• o •• o o • o o o o 

Ibridazione dal DMA ••••••••••••••••••••••• 

D1agnoa1 aiaroloaica •••••••••••••••••••••• 

SORVIGLlANZA DELLA LEGIONELLOSI ••••••••••• 

Cooaidarazioai aatodoloatcba •••••••••••••• 

Siataaa di notifica a raaiatrazioaa dai 

48 

49 

49 

57 

57 

caa1 • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 63 

MISURE DI PREVENZIONE E CONTROLLO ••••••••• 

Iatroduzioaa •••••••••••••••••••••••••••••• 

Iap1aoc1 di d1etr1buz1ooe dell'acqua calda 

69 

69 

70 



Il. 

10.3 

10.3.1 

10.3.2 

10.3.3. 

iv 

l•p1ant1 di condizionaaento dell'aria ••• o 

Torri di raffreddaaento e diapoaitivi 

di coodenaazione a refrigerazione •••••••• 

Dispositivi di uaidificazione •••••••••••• 

Piltri e bocchette di t.aiaaione dell'aria 

CONCLUSIONI E ~IONI •••••••••••• 

pag. 

75 

76 

80 

81 

82 



l 

l. PREMESSA 

L11ntereaae del mondo scientifico per le infezioni da Legio­

~ app. • andato progressivamente crescendo negli ultilli anni. 

L' inquadraaento nosografico dalle varie sindromi cliniche soste­

nute da questi •icroorganismi si è via via affinato, e, a partire 

dal primo riconoscimento della forma polmonare in occasione della 

grave apicleaia di Pbiladelphia nel 1976, le conoscenze sulla 

aalattia ai sono notevolmente estese, aia da un punto di vista 

epid .. ~ologico che clinico, assegnando alla legionellosi un rango 

di notevole iaportanza in ambito pnewaologico. Parallelamente, si 

è ~osto al1 1attenz1one, talora in maniera drammatica durante le 

segoalazioni di focolai epidemici in vari Paesi del -anelo - fra 

cui anche l'Italia- • 11 problema della diagnostica e della 

prevenzione delle infezioni da Legionella app. L'esperienza 

del!' Istituto Superiore di Sanità, acquisita "aul campo" già in 

occaaione de!. pr1a1 'Cluaura d'infezione evidenziati in Italia 

verso la fine degli anni '70, ai è conaolidata nel decennio scorso 

attraverso il coordinaaento delle attività diaanoatico-cliniche. 

ed in aodo particolare di quelle di sorveglianza epideraiologica • 

avviate nel 1983 con l' iatituzione del Registro Nazionale della 

Legionelloai. Proprio queata asperienzoa ha foatto avvertire agli 

Autori, attivuente inseriti nella ricerca achntihca sul "pro­

bleu Legione ila", l'urgente necessità di rendere accessibile a 

tutti coloro che agiScono nel settore sanitario un distillato di 
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nozioni ... enz1al1 au queata aacerta; e ciò, DOnoacante l'eai­

ateaza io letteratur.a di aUIHroae e valide pubblicazioni acten­

Ciftcbe e tecniche aull'arsouato, o forae proprio per queato, al 

fiDe di fornire al.Moo ua orieac ... ato eaaeuUle. Queato lavoro 

ha dUDqU& uaa fioallti prevaleateMnte, dtvulaauva; ali Autori 

auapicaao tUtcavta che eaao fuQ&a da act.olo ed iacoraaat ... ato ad 

uaa ae.Pn aaaa1ore preaeaaa e collaboraztou nello acud1o di 

queata pacoloala 1afe:tt1va • .La qule - i 11 caao di aoa dt.entt­

carlo - i .olto apeaao aottoetiaata, e, per le particolari aoda­

lttl di acquta1a1ooe, aolleva ad·oaat e .. raeaza eptdeatca proble­

.. ctcbe di tateae dell 1a.b1eate, aia a.curale cbe coafiaato. 

2. EPIDBIIIOLOGU 

2.1. C.DDi etor1c1 

La "HalAtU.a de1 Leatourt" fu deecrttu .. r la pr:llla volta .a 

.. autto d1 uoa arava ep1deata avvea~ta aell'-aoaco del 1976 quaado 

oltre 4.000 pereou al. r1uo1roao al hllevue Stratford Hotel di 

Pbiladelpb1a (U.S.A.) per l'anauale coaareaao de1l' ... r1cao Leatoo 

(aooocialiooo di ex coabaccoaci) (1). 

Det 221 aoqec:t1 .... lat1a1 1D quella eircoauaaa, con quacl:ro 

cl1a1co prevaleac ... ata coaftaurato d• arave polaoa.ite febbrile. 

34 (15,41) vaoaero a 110rca per 1aauff1c1aua reap1rator1a, apaaao 

aa.ac1ata a def1c1t acuto della fuaa1oaal1ti reaala. 
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L'eaaae batteriologico di c .. ptoni autoptici di tessuto 

pot.onara portò all'evidenziaziona di aicrooraaniaai araa aeaaci­

vi, di piccole diaeoaioai, oon 1deat1f1cac1 in precedenza. L1 18o­

laaeato pot4 poi eaaere effeccu•to prevto inoculo iatraperitoneale 

in cavia, da cui aater1ale J.nfetco veniva auccaaatvaaeate preb­

vaco e inoculato nel ••eco vttelliao di uova di pollo e.brionate 

(2). 

Il ruolo ezioloatco dal batterio isolato aell 1ep1aod.io di 

Pbiladelpbia vaDDe poi coafenaato .. dianta dJ..oatrazioae della 

pra .. aaa di una risposta t.muae specifica nei aoaaetti aopravvia­

auct. 

Mel oovabre 1978 ai canoe ad Atlanta (USA) 11 prt.o aDpoaio 

intaraaztoaale aulla "Malattia dei Lesionart", durante 11 quale al 

•1croorpa1a.o di racaau acoparta venne dato 11 .,.. di "Lesto­

!!!!! paeu.opbila", ed il ceppo taolato dai caai di Philadelphia 

(Philadelphia l) veDDe aaauato co.. ceppo di rifart.eato. 

Io aeauito alla ..... a punto di adepaata cecaicha per la 

diaaooai di laboratorio a acl accurati acudi ratroapettivi aiero­

eptd..toloatci fu poaaibile iad~viduare altri epieodi di leatooel­

loai avveouc1 ia paaaato. Si potè dt.oatrare, ad eaeapio, che il 

aicrooraani..a iaolato nel 1947 da Elizabetb Jackaoa da una cavia 

precedent ... Dte iaoculata COD UDJUe di UD colle&a affetto da 

aalattia febbnle di acarao rilievo appart-eneva al aenare Lesto­

nella (3-4), • che buoaa parta dei 78 caai di polaooite aaoifeata• 

tiai nel 1957 ad Auatia, MiDDeaota (5), • de&l1 81 caai del St. 
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Elizabeth Hoapital presso Oxoo Creelt, Waahiagcoa D.C., nel 1965 

(6), arano dovuti al aicroorsaniamo di recente acoperta. !atra.ba 

le epideaie, avvenute in periodo estivo, erano state aravate da 

elevata letalitl. Succeaaivaaaote, nel 1968, a Pontiac (Michiaao), 

144 persone furono coinvolte io un episodio epidemico, decorso con 

repentini episodi febbrili e aintoaatologia at.il-influenzale nel 

personale e nei viait•tori del Dipanimento di Iaiene Pubblica 

della Contea (7). Il ceppo batterico reaponsoM.bile dell 1 1nfaz1one 

venne in seguito iaoUto d&lle torri di raffredda.ento dali' :la­

pianto di coodizionaaento dell'edificio (8). 

L1epiaod1o di Pbiladelphia del 1976 era stato preceduto, due aDDi 

prilla, da un analoao episodio di entità più contenuta (9): 20 

persone 81 eraoo a.aalate di polaooite dopo un raduno allo stesso 

Bellevue Stratford Hotel ove ebbe a aanifeatars1 io seguito la 

aranda epidaia che porte} al ricooosct.ento definitivo di Lesto­

nella app. Anche questo prilto focolaio a Philadelphia ai era 

aanifeatato nella •~aaione estiva, e aveva causato 2 decessi 

(local1ci: IOZ), 

Meali aaDi '80 l' auaento della conoaceoze apeCifieha aulla 

aalattia i aDdato seapre più avvalorando l'ipotea.i che la lasio­

nelloat nella aua forma polaoaara costituiaca una proporzione 

a1&n1ficat1va delle polaoniti atipiche (spasso definite "virali•) 

ad ezioloaia aon beo conosciuta. 
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2.2 Geografia della leg1onelloa1 

A aeauito dell 1 1dentif1cazione di L.pneuaophila 11 riconosci­

mento di nuovi caei di aalattia, sporadici o aaaociati a focolai 

epidemici, ai i fatto aeapre più frequente in osai parte del 

mondo. 

Ne&li U.S.A., l'incidenza della legionelloai è stata valuta­

ta, nei prilli studi specificamente condotti, intorno ai 25.000 

casi annui (circa l' 1% dei caai totali di polaonice, ed 11 32% 

d•gli 800.000 c:aai aa.a.ui dia&DOsticati cou "pol.onite atipica") 

(lO). Uoo acud1o basato au più di aille casi sporadici d Doserà 

LDoltre che la le&ionelloa1 era presente in tutti &11 Stati Uniti, 

nonostante le differenze climatiche e geografiche, e che 1 1 anda­

mento stagionale era piuttosto unifo~. con una aaaaior incidenza 

di casi nel periodo luglio-ottobre (11). La prevaleua di un 

titolo aaggiore o uguale a 1:128 di anticorpi eierici per L.pneu­

aophila aierogruppo l nella popolazione fu at:laato eaaere de1-

111-5% (12), ed anche pii elevata in riatrette popo1azioai (13). 

Fuori claali Stati Uniti, apide•ie di portata atorica per il 

valore della docuaentazione ai aoao avute in Svezia (14) e ul 

Reaao Unico (15); in entra.bi i caai &11 iapianti di coDd.izioaa­

.. nto de&li edifiC1 frequentati dai aog&et.ti amaalatiai risulta­

vano aroaaolana.enc.e cont .. in&ti da Lesionella. 

Si penaa coaunque che l'incidenza di leaionelloai aporadicba 

aia conaiderevobaente più elevata di quella aaaociata ad epidea:t.e. 
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Per -.olci di queati casi sporadici i poaaibUe, con dettaaliata 

1odaa1n1, identificare nuova aree di endemie\ o r1ntracc1ara area 

pracadanca .. nte &tiBociata a focolai aptd .. tct. Ad eaaapio, in nova 

caa1 apparencem.nta sporadici aan1faatat1a1 in div•raa parti daali 

U.S.A., ai potè, da inforaazioai au viaa&i precedenti 1 1 1naoraeoza 

della .. latt1a 1 ricoatrutra un' aapoa1z1ona coauna a L.en•u.opbila 

•vvenuc. 1a un edificio d•ll'Indtana Me.orial Union ia Bloo.taaco. 

(U.S.A.) (16). In aoatanza, Leatoaalla app i ù conaidarars1 un 

alcrooraaota.o a dtffu•tona coaaopolita, a la aalactia da eaaa 

provocata i preaanca in tutta la area a•oarafich.. 

2.3 Loaioaolloai io Italia 

Ral doceDDio &1UIOO 1980 - &iUSOO 1990, 542 caoi di loafooel­

loai aono atati notificati a auccaaa.iv ... nca coufaraaci, praa.o 11 

Laboratorio di Batteriolo&ia • H1coloa1a Medica dell'Ietitato 

Sup•r1ore di Saaitl (l.s.s.) ... ao.a. Per 249 di queat1 • •tata 

poaatb:q.e l' illcorporazioa• nel Reaiacro Naaioule della Leaicmel­

.Loai (v.aere parqr..,fo 9.2), dato cbe la loro atianalu1oDe i 

avveauca COD un adeauato corredo 41 dati epideatoloa1c1. eo.. ai 

v••• a.lla Tabella 1. 1 aoaaett1 aaech1 coet1tu1acooo 11 761 del 

cocale de.L pazienti. Appara inoitra evidente una .. &atora pr.va­

leua dalla laalooelloei in età pre5enila o aenile (11 SlZ dt:i 

paai•nti ba più di 50 anni). 

La pr.taa notizia di un' epid•ia di Malattia dei Le&ivuri 
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in Italia si deve ad autori danesi, 1 quali diedero notizia di 3 

cas1 clinici confe~ti sierologicamente, e di altri sette verosi­

mil•ente ricon4uc1b111 a legionelloai, in un gruppo di curiati 

danesi che avevano aoagiornato in un albergo sul Lago di Garda nel 

luglio del 1978 (17). 

L'anno seguente, tra &1ugno e settembre, venne identificata 

un'epidelllia di 23 casi, di cui due acl esito letale, tra villea­

gianti coaascbi in un albergo di Lido di Savio, (Ravenna). Seapre 

a Lido di Savio, nel luglio del 1981 1.1 Comaunicable Diaeaae 

Surveillaoce Centra (CDSC) di Loodra notificò l'accertaaento di un 

nuovo caso di legionelloai verifica tori in un turista ingle .. , 

associato con un altro albergo italiano. Fu. allora avviato ad 

opera dell' ISS a della auto rià sanitaria locali un progra-.a di 

aorveslianza territoriale (18). Si rilevarono cosi, nel corso 

dello ateaao anno, due episodi epideaici ed un "cluster" associati 

ad alberghi, per un totale di 18 caai. Nel periodo giugno-luglio 

del 1982 un nuovo "cluster" di due- caai in cittadini in&lesi venne 

notificato dal CDSC. In totale, tra il 1980 ed il 1982 1 a Lido di 

Savio furono docu.ent&t1 ere episodi epideaici e due "cluster" in 

tre alberghi discinti; 1n due di eaai, gli episodi furono recidi­

vanti, nonostante le precauzioni prese. 

Da allora, le notifiche di caao ai liiODO succedute piuttosto 

uniforae•ente nel teapo, pratic .. ente da tutto il territorio 

nazionale (19). 

E' forae opportuno r !corda re che più casi d'infezione con-
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tratto nel medeai.ao luoao danno adito ad "epideaie" qualora il 

numero dei casi ecceda quelli che la atiaa dei livelli endemici 

farebbe attendere; in ca•o coatrarto è più corretto parlare di 

"cluster•. 

La pia iloportanto epide•i• (1984-85) di poboonite da legio­

aella inaorta a seguito di acquisizione noaoe:oaiala venne rico­

nosciuta preaao l'Ospedale della Holinette, torf.ao, ove a:l veri­

ficarooo 18 casi, tra pazienti ricoverati in diversi reparti. La 

aoraente d'infezione veana identificata nell'acqua dell 1 1ap1anto 

idrico (20). Altri. 30 casi noaocOIIiali aoao stati notificati da 

vari ospedali. In tutta la Penisola ai soao iDoltre avuti diverai 

focolai epideaici e cluatera lesati ad acquialzioae in abitazioni 

private o in albergbi (19). Dtverai caai, in tutto 54, di 1Dfe­

z1one da Legionella ai sono avuti aache tra vtaaaiatori e turisti. 

Cli epiaodi più aisaificativi aoao occorsi ael 1986 a Paeatua. nel 

1987 a Polsaria (21). e nel 1990 all'Iaola d'lachia (dati 1D corso 

di pubblicu:ioae). Un riepilogo dai pr1ac1pa11 focolai epideaici 

di la&iooelloai varificatiai nel nostro P•••• l fornito nella 

Taballa 2. 
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Tabella l~ 

DISTRIBUZIONE DI 249 CASI DI LEGIONELLOSI SEGNALATI AL 30-06-1990, 

PER GRUPPO DI ETA' E PER SESSO. 

ETA' 

0-19 

20-29 

3D-39 

40-49 

5D-59 

> 60 

SESSO 

Maschi Fe.-ine 

17 8 

15 4 

29 5 

38 6 

42 9 

49 27 

Totale (%) 

25 IO 

19 7.5 

34 13.5 

44 17 o 5 

51 20.5 

76 31 

(da; Castellani Pascoris M., Benedetti P .. • Greco D. 1991. Dieci 

anni di legionellosi in Italia (giugno 1980-giugno 1990). Ann.Ist. 

Super.S~nità. 27:289-296. 1991. 
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Tabella 2. 

FOCOLAI EPIDEMICI DI LEGIONELLOSI IN ITALIA (1980-1990) 

LUOGO DI INFEZIONE 

ANNO/LOCALITA' OSPEDALE ALBERGO ABITAZIONE NON NOTO 

1980, 1981-82/Lido di 

Savio (RA) 43 (2+) 

1983/Riaini (FO) 3 (l+) 

1983/Ascoli Piceno 5 

1984/Torre Pedrera (FO) 3 

1984-85/Torino 18 (18+) 

1986/Paeotwo (SA) 3 (l+) 

1986/Moldola (FO) 2 

1986/Monza (MI) 3 

1986/Molveno (TN) 2 

1987/ao.a 5 

1987/Fols•ria (TN) 6 

1990/laola d'Iach1a (NA) 4 (2+) 

TOTALE CASI: 97 21 (19+) 61(5+) IO 5 

+ Decesso 

(da: Castellani Pastori& M., Benedetti P., Greco D. 1991. Dieci 

anni di legionelloai in ltal1a (giugno 1980-giugno 1990). Ann.Iat. 

Super.Sanità, 27: 289-296, 1991. 

• 



Il 

2.4 Siti epideaici • aoraanci d'infezione 

lviduca i la taoclaaza dei caai di le&ioaelloai a raurup­

parai iD aree 880&raficba p1Uttoato bea dafiDita (13, 22, 23) a, 

nel caao dagli edifici, a pradiliaara quelli coa alavate frequenza 

uaana. Epiaodi aoao ad e...,io ripacuc ... ata accaduti in aabiaac1 

collettivi a raaidaua taaporanaa, ca.e oapedali od albarabi (1, 

16',24,25). 

laiaialaeoca, naslt Stati Uniti, vaane iadividuata una poaai-

b1.bi foo.ca di J.nfaaiou ull' aaroaol liberato ù.ali taplaati di 

raffradd ... ato dall'acqua dai araadi aiataai caotraliaaaci di 

cood1&10DM8eato dell'aria. L'ipotaai è acaca dt.oatrata par carta 

apideaJ.a ... rtcau coee quella avvaauta a roa.Uac (8), ....,bia 

(26) ad lau Claire (27); io altri caai l'aaaoc1aa1one • più 

equivoca a l'iaol ... nto di L.paeu.opbila potrebbe riflattara 

aoluto uaa cUffuaa coataaioa&1ou ubieotale. di cui &11 Up1aot1 

aoa aarebbero che _occaa1ooal1 indicatori. 

l cui di ,a.ooite da leaioaella, aia aporad1c1 che epide-

Seabra or.ai accertata la poaaib111'l di acqu1a1re 1'1Dfea1oae per 

via ia.ala,oria, •diaa.te 1oalu1oa1 di aicroacoptche aocc1ol1u o 

par,tcelle di polvere cooteaea'1 1 a•r.i (28). 

Si è frequeat ... n'• rileva'• la diffuaa pr•••aaa di L.paeu.o­

pb11a uali t..p1aat1 1draul1c1 dell'acqua potabile, aia calda ~· 

fredda, ea è aca'o r1pecuc ... a'• 1pot1zaato che 1'1ofea1one 
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avvenaa per formazione di aeroaoh contaminati durante 1 'uso di 

docce, rubinecci, 1dromassaag1, fontane, oppure attraverso la 

nebulizzazione del gera. dai aiateai di coadizionamcnto dell'aria 

in specie dalle torri di raffreddAJHnto (vedere paragrafo 4.2) 

(29,30,31,32). 

Non i ancora chiaro quali siano e co•• aatacano 1 fattori che 

consentono l 'esposizione all'agente ezioloaico, u ci sono buone 

rag1oD1 per credere che aiano cooaeaai: cliaa caldo-umido, venti 

frequenti e aolleva .. nto di polveri, ad eaeapio, durante lavori di 

scavo. 

l 80888Ct1 portatori di deficit del Siate .. immunitario 80DO 

ovvi ... nte .. aator.ente auacettibili all 1 1Dfez1one (vedere al 

capitolo 5). 

La traaaiaaione tnteruaana aon i stata aai dilloatrata, e 

viene conaiderata taprobabila. 

Leaionella fa parte di un sruppo eterosanao di paéoaeni 

polJ.ouri per 1 quali l' a.biente aaturale t\ la sola soraante di 

infezione (33); 1D particolare. la sua presenza è stata accertata 

in acque dolci di auperficie. ad ••· aùiaoti lacuatri e corsi 

d'acqua (34, 35). 

La capacità cha questo batterio ba di riprodursi nell'aa­

biente uturala. in contrasto con la aua eatre• difficolti a 

crescere au terreni di coltura artificiali. aarebba in parta 

apieaata dai rapporti .utualistici che aaao intrattiene con alcuna 

apecia di alab• verdi-azzurra di acqua dolce (36). Si è oaaarvata 
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una sopravvivenza di L.pneumophila in acque superficiali per 

periodi anche maastori di 250 &iorni (36). 

Lestonella viene anche iaolaca, con sempre aagatore frequen­

za, in ambienti artificiali, quali piscine ed idroaaaaasai, nonchè 

dall'acqua di rubinetti a temperatura ma&&iore di 20 e inferiore a 

58'C (37,38,39). 

Anche in Italia, i ca&i di malattia eaabr•no prevalentemente 

correla~si alla presenza di legionelle nell'acqua degli impianti 

idrici, mentre 1 sistemi di condizionaaento dell'aria e le torri 

di raffreddamento degli edifici non soao a tutt'oaai aceti indi­

viduat.i come fonti d 'infezione, pur essendo da entr•bi avvenuto 

l'isolamento del aicroorganiaao. 

2.5 Rischio d'infezione 

Il riacbio di. acquisizione della aalat.tia è principalmente 

correlato a due fattor1: la suscettibilità del soaaetto esposto ad 

il arado di intaneità dell'eapoaiziona. 

Studi condotti sull'ant.ala da aaperiaento (40) hanno ad es. 

evidenziato che nella cavia l'ioalazione di circa 104 le&ionelle 

provoca polmonite ad esito infausto, JHntre la carica batterica 

7 richiesta per produrre siaila effetto nel ratto è di circa 10 • Va 

tuttavia tenuto conto della possibilità cba il &arme ai moltipli­

chi all'interno dai polmoni fino a livelli di 108 batteri, stiao-

lando consaiuentemente una risposta illmuna specifica; tale riapo-
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eta sembra di notevole efficacia nell' aniub 1 potendo circo­

acrivere l'infezione allo stadio abortivo. Io questo caso, l'infe­

zione ~ docuaeotata unicamente dal aovimento anticorpale. 

E' raatonavole pensare che fenomeni a111111 abbiano luoao 

ancht: aelJ. 'uomo: uoa carica batterica ·anche relativameatè baaaa 

pu6 provocare malattia nei soggetti a reattivit' immunologica 

COS!promeasa, aentre cariche 110lto più consistenti devono essere 

inalate dai 80888Ct1 immunocompetenti perchè eaai evilluppiDO la 

aalattia. 

L'eapreaaione clinica dell'infezione è legata al1 1 1nteraz1oae 

tra le caratteristiche dei aicrooraaniaai inalati (virulenza e 

carica infettante) e auacettibilit• individuale dell'ospite (41). 

Possono aicuraaente aver luogo infezioni aub-cliniche doc:u­

•entate dalla aierocooveraiooe specifica io aoaaecco prec:edenta­

.. nta non t..uoe • 

.Non ai aono finora potuti acquisire dati definitivi aul 

livello di eapoaiz1one io arado di provocare la .. lattia nell'uo­

.a, ca.. pure aulla ai&aificativiti di altri fattori quali ad aa. 

la differenze di virulenza tra la varia apacia di Lesionalla. 

La auacatt1bil1ti nella popolazione è &•aerale, .. aolo circa 

la •età dalla infezioni è associata a maaifeatazion1 cl1Dic:ba 

evidenti. 

La probabilità di a..alarai di leaionelloai au .. nta c:on 

l'età: la .. lattia è rara nei pri•i vanti anni, poi la prevalenza 

au•enta fino a valori 60 volte più elevati tra 1 50 e &11 80 anoi. 



Il rapporto aaacbi/fe .. tne per le le&ioaelloai aporadicbe è 2,6:1 

(10,42). 

3. CARATTERISTICHE DELLE LECIONELLE 

3.1 Introduzione 

La causa più frequenta di legionelloai riaulta eaaere L.pneu­

mopbila, aa diverae altre apec1• di legioaall• aoao atata asaocia­

ta alla aalattia. L' infeaioDe avviene per inalazione di uroeola 

contaaiuti, • quindi la praaeaza di quaati aicroor&Aniaai al­

l'acqua con cui l'uo.o -viene a contatto c011p0rta un riacbio di 

lnfezioDe. Il livello di aapoeiaiou pu6 ••••r• ridotto diaioueado 

il auaero di leatonell• nell' aabienta in cauaa • aaateneDdolo ai 

valori più baaai poaaibili. 

Al fina di applicare aiaur• di controllo efficaci è neceaae­

rio conoacera 1 faccori cbe inflUiacono eul coaport ... ato delle 

le&ionelle aall 1aabiente aaaociato all 'uo.o a ne panaattoao la 

aopravvivaoza a/o la .oltiplicazioaa. 

3.2 Caratteri aaaarali 

I batteri appartenenti al aenera Lesionella banno per lo più 

foraa baatoncallare, con diaenaioni varianti da 0,3 a 0,9 pa di 

di ... tro •· 2-20 pa di luaahezza, aa aoasoao praaentarat anche 1n 
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fo~ coccoide o ovale. Sono aerobi, gram-negativi. .abili, acido 

resistent1, e non formano spore o cisti. Possono presentare 

flaaelli polari o laterali. Uoa c,uacteriacica particolare è la 

presenza di acidi grassi ramificati nella .. abrana cellulare. 

Altri caratteri delle legionelle sono di aeauito elencati: 

ai sviluppaoo solo in presenza di cisteina 

non feraencano 11 glucoa10 

non riducono 1 nitrati 

sono ureaai negative 

sono osaidasi variabili 

aooo catalasi positive 

noo idrolizzano l'ippuraco, ad eccezione di poche specie 

producono B-lattaaas1 (la maaatoranza delle specie) 

sono autofluoreacenti (alcune specie). 

A tutt 1ogg1 ne sono state descritte 27 specie, alcune delle q~li 

con due o più aierogruppi. Lagionella app. è nata ilolata da 

aaterial~ orsanico di pazienti, dall'ambiente coofioato (acqua di 

iapiaDt1 idrici, di impianti per 11 condizionaaento dell'aria), e 

dall'ambiente naturale (corai d'acqua, laghi, auolo, 11quaa1). 

3.3 Fattori e condizioni di crescita 

3.3.1 Fattori di crescita e fonti di enersia 

Un terreno cbiaic..,nte definito che permette la creacita di 

L.pneuaopbila contiene alaento 10 .. 1noac1d1, tra cui la L-ciatei-

. 
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na (43,44). Enzimi e vitaaiae non aono eaaenziali; i invece 

neceaaarta la presenza di farro a tracce di altre sostanze inoraa-

niche, comunaaente richteate dai •tcroorgania.t. 

Solo un aUildro liaitato di compoati viene utilizzato coae 

unica fonte di carbonio e di energia (principal .. nta alcuni 

aminoacidi come ad ea. serina, treonina a alutammato). Altri 

coapoati poaaooo eaaere usati coae fonte di energia ma con acarao 

riaulca~o. 11- glucoaio e gli altri zuccheri aeaplici non veqono 

utilizzati. Il ruolo dell'alfa-cbetoglutarato oon i chiaro. 

3.3.2 Terreni di coltura 

L.pnaW10pb1la pUÒ ra&&iungare da l a 2,5s109 UFC/•1 iD UD 

terraao chiaicnteota definito contenente 18-20 aa1noacid1 1 o in 

terreao contenente 15 a/litro di peptone proteoai (44,45). 

3.3.3 Batteri 

AlcUD.i tipi di batteri. coae ad ea. FlavobacteriUIIl !!.!!!!.• 

permettono la c;.reacita di L. poeuaophila au terreno di coltura 

privo di ciataioa (46). 

3.3.4 Amebe 
. 
' 

L.poeuaophila è io arado di aoltiplicarai all' iDtaroo di 

alcune apaci~ di a.ebe e di altri protozoi vivi, • pocrabba iD tal 

aodo aopravvivere noooatante la praaaoza di aoatan.za ad a&iou 

aotibattar·ica (47). 
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3.3.5 Alsh• 

L.pneumophila è in srado di aoltipUcarai anche all'interno 

di alcune specie di alabe. E' atata taolata da oraaniami raccolti 

in un t•ptanto idrico (36), e co-colture di leatoaelle con diveraa 

apecie di alahe aono atata occenute apertmentala!ate in laborato-

n.o (48). E' probabile che le alghe possano fornire la sostanze 

aecaaaMrie per la craactta delle le&ionelle. 

3.3.6 Te.peracura 

l dati in letcer•cura riportano liaiti di teaperatura di 

creactca ptutcoaco variabili. L'optiaua ai ba intorno ai 36! t•c,~ 
l 

anche aa in certe condizioni la 110lciplicaz1one è più rapida a 

3. 3, 7 A<tdit.l 

Il pB ottiaale per la crescita in terreno di coltura è di 

circa 7. In utura, tuttavia, Legioaalla è in arado eli aoltipli-

cara! a valori di pB coapreai era S,S e 9,2 (49). 

3.4 Fattori e co.poati ad azione battericida 

3.4.1 T!!peratura 

Teçeratun di .so•c • oltre provocano la _,rte delle le&io-

nelle. A .so•c ai ba una riduzione di 1/10 del au.ero di batteri, 

io teap1 di eapoaizione variabili da 2,4 a 216 aiauti per le&io-
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nelle di apeeie diverse (50). 

3.4.2 Disinfettanti 

Occorre tenere presente che non. i possibile estrapolare 1 

risultati Ottenuti in laboratorio (su terreni di coltura) a quanto 

avviene nell'ambiente naturale, aolto più povero di sostanze 

nutritive. 

Clor__o e ipocloriti sellbrano dotati di maa&ior attività su 

Legionella 1 anche ae ne è docu .. ntata una relativa resistenza 

nell'acqua calda. 

Il biossido di cloro (Cl0
2

) ha sulle legionelle un'azione 

ainore che au E.coli. 

L'ozono (03) a baaaa ceaperatura è aocevole .. nce efficace. I 

co.poati di a.aonio quaternarto sono poco attivi. Una certa 

attività è atata osservata da parte della luce ultravioletta • 

anche se inferiore a quella esercitata au altri aicroorganiaai, 

quali ad ea. P.aerusioosa e E.eoli. 

Il citrato e altre sostanze ehelanti il ferro inibiaeooo la 

ereaeita di Legionalla; la loro azione ai evolse io eoodiziooe di 

non aaturaziooa eon ferro di questi eo.poati (51). 

Anche l'EDTA ha azione inibente (43). 
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4. PRESENZA DI LEGIONELLA NELL'AMBIENTE 

4.1 Ambiente naturale 

Legionella è un microorganiaaao ubiquitario in natura. E' 

stata isolata da fango, acqua di laghi e corsi d'acqua a te•pera­

ture comprese tra 5,7 e 6J•c ed a pH comprea1 tra 5,4 e 8,1, anche 

a concentrazione di 106 atcroorganiamo per litro (35). 

Alcuni fattori fisici •~•brano favorirne la moltiplicazione, 

quah. ad ea. le alte tnperature (35 - 45•c) che ai possono ad 

esempio realizzare nelle acque termali, oppure in caso di atasoa-

zione, di foraazione di sedimento e di presenza di aoataaze 

biodegradabili. 

Il suo frequente isolamento da acque condottate a fini di 

potabilità può apieaarai in base alla loro proventeaaa da varie 

fonti naturali; in questo caso le lastonelle ae.brano in srado di 

sopravvivere ai processi di depurazione e pocabiltzzaziona. 

Alternac1vaaente, asse possono contaainare l'acqua durante lavori 

di costruzione o di rtparaztoae de&li t.piaott. laoltre, la 

presenza nelle acque naturali di alaha, protozoi ed alcune apecie 

di batteri facilita la loro aopravviveaza e molt1pl1caz1oae 

(veder• paraarafo 3.3}. 
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4. 2 Aabhnte artificiale 

4.2.1 Iapianti idrici 

Vari acudi banDO evidenziato la capacità di Leaionella di 

1110lt1plicarai nell'acqua (in particolare calda) di t.apianti 

prevalentemen.te a grandi dimensioni, quali quelli di alberahi e 

ospedali: è tuttavia possibile la colonizzazione di impianti anche 

più piécoli, ca.e &4 eaeapio qu•lli dalla abitazioni privata. 

Le coodiz1on1 favorenti la .oltiplicazione dipandooo da 

fattori fisici~ biologici, qual1; adatta temperatura dell'acqua, 

lunao tdmpo di ritenzione (come ai verifica in caso di acagnazione 

o ricircolazione), formazione di aecii.II&Dco, presenza di altra 

flora aicrobica che forai eoccili atraèi di mucillaatne o biofilm 

aderendo alla superficie interna d:t tubature o Htbatoi (S2), 

presenza di sostanze biodegradabili derivate da parti in aoaa o 

in ailicone (53,54). 

Per quanto sopra detto, è t-portante focalizzare l'attenzione 

aulla più elevata "pericoloaid" decli illpianti ove la distanza 

tra fonte di calore a punto di eroaaziona dell'acqua è aagciora. 

Un'altra intareaaanta considerazione riguarda la potenzialità di 

ristagno dell'acqua ne&li acaldab&&n1, ove essa ai accuali a 

temperatura preaaocbè costante e non molto elevata. 

4.2.2 Iapianti di condizionamento dell'aria 

Le&ionelle sono stata isolate da torri di raffredda .. nto, da 
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dispositivi per 11 condizionamento dell'aria, e da umidificatori 

dell'aria nei sistemi di ventilazione. Questi dispositivi possono 

quindi costituire un potenzia.le serbatoio di infezione per l' uo110 

(vedere paragrafo 10.3). 

4.2.l Piscine e idroaassaggt. Fontane. 

Nei casi di colonizzazione da Legionella di piscine e/o 

idroaaaaa&&1• si porrà t .. ediatàaenta 11 sospetto di un'inadeguata 

clorazione e/o puliaia dei filtri; ai riconferaa iaportante la 

presenza di uno o più fattori favorenti la crescita dal aicrooraa-
• . ' 

nis.o (teaparacura, ataanazion~, presenza di alahe e flora micro-
1 

bica, .. cariale usato per la costruzione dasli t.pianti). 

Le fontane poa.ano costituire uoa fonte prt.Aria d'infezione, 

proporzlooat.ente al rictrcolo dell 1 acqu. ad all'entità della 

oebulizzaz1ooe leaata ai aetti d'acqua. 

Non è a cuct'oaai noto 11 ruolo epideaioloaico avolto da tutti &li 

iapiaoci aopra citati. 

lo Italia (19), fio dal 1980, banno avuto luoio atudi sulla 

preaeoza di leaionella neali iapianti idrici di albershi • oepe-

dali, dei quali nu.eroai aono risultati colonizzati da uaa o più 

apecie del aicroorpniaao; tali atudi ai aooo i.D.teoaificati a 

partire dal 1983, anno in cui è atata reaa obb11&atoria la denun-

eia di aalania, ed è atato iatituito preaao l'latituto Superiora 

di Sanità un Proar-. Nazionale di Sorveglianza della legional-
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loai (vedere paraar~fo 9.2). 

Legionella sono state iaolate anche da abitazioni private e 

dall'acqua di fontanelLa da &iardino (19). 

laolaaenci ai eooo ottenuti soprattutto dall'acqua calda, ma 

anche dall'acqua fredda daal1 iapianti. Molti di questi aiti 

contaminati erano possibile causa di produ.aione di aeroaola aia 

diretcaaenta (docce, rubinetti) eia lndlretta.ente (uaddificatori 

a bolle d'osaiaeoo connessi agli impianti per la nspirazione 

asaiatica negli ospedali). La temperatura dell'acqua calda era di 

solito inferiore ai .5S-6o•c ad 11 livello di cloro inaufficienta 

(da 0,1 a O,l -a/litro di cloro libero). 

SoDO anche acate isolata lagionelle da tapianti di condizioaa.ento 

dell'aria, aa sanza associazione evidente a casi di infezione 

nall'uo.a. 

Non sono riportati in Italia lsola .. ntl cla phcine, da vaacbe per 

idroaaau&&io, aentre sono riferiti isolaJUnti da acque terwali 

(55). 

4.3 Valutazione del rischio di infezione per via inalatoria 

Le principali fonti eli infezione per l'uoao aeabrano aaaere 

&li impianti idrici che forniscono acqua calda a rubia.tti e 

clocc11, e ali iaplant1 per il eondizionaaento dell'aria (torri di 

raffredda.ento, conclanaatorl acl evaporazione, uaidificacori 

dell'aria), anche ae, aulla base delle attuali conoscenze, • 
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difficile quantizzare 11 r18chto eh• da esse possono scaturire. 

L • evencu .. lità che un soagetco concragaa una pol110n1te da 

legionella può dipendere da diverai fattori, come ad ••· la 

suacettibilità individuale e l'intensità dell'esposizione (vedi 

paragrafo 2. 5). Un fa t tora 1DtPOrtante soDO le dimensioni delle 

aoccioline d'acqua (contenenci legione l la) sospese nell'aria e 

formanti l'aerosol; gocce di diametro inferiore a Su raggiungono 

più facilmente le basse vie respiratorie (56). La dose infettante 

può variare tra 1 singoli sogsetti, tuttavia cariche di leatonelle 

COIIprese era 102 e 104/lltro sono ritenute idonee a provocare l 

ca•o di infezione all'anno. Cariche compr~ae tra 104 e 106 possono 

provocare aolteplic1 casi sporadici (57). 

Il r1acb1o è particolarmente elevato in pazienti oapedalizzati, in 

aoggett1 d•b111tati (20), in viaggiatori e turisti (21). 

Sulla base di quanto detto, non è quindi 1aprobab1le che 

l'uso della doccia ala causa di infezione se nell'acqua vi sono 

alte cariche di le&ionella. Per quanto riJuarda 1 rubinetti. il 

rischio teorico è lo ateaao, e dipende dall'entità del aetto di 

acqua a dalla formazione di spruzzi. 

Per quanto riauarda &li impianti di condizionaaento dell 1 a­

ria, la loro possibile iaplicazione coae fonte di infezione 

dipende dal volume di aria inter .. aato e dal numero relativo di 

batteri per metro cubo, nonchè dalla quantità di acqua circolante 

nell'iaapianto. Quelita plW essere diffuea aia all'interno dell'a-
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dificio cbe neU' ambiente esterno sotto foru di aoccioUne o di 

vapore acqueo. Correnti d'~ria o particol~r~ condizioni atmosfe­

riche possono a loro volta essere responsabili d!il trasporto di 

aeroaols contenenti le&ionelle a distanze variabili da pochi metri 

a v~ri cbiloaetri (ad es. aerosol& contaminati fuoriuscenti da un 

impianto possono entrare in un edificio situato nelle vicinanze 

attraverso le finestre aperte oppure dalla presa d'aria d•l 

aiateaa di ventilazione) (42). 

S. IHKUNOPATOLOCIA E PATOGENESI 

l aicroorgan1s•1 del aenere Legionella sono in srado di 

moltipl.icarai a livello extracellulare e • facoltativamente • 

incracellulare. Queat 1 ultiaa evencualuà può verificare! quando 

piccole particelle di aerosol. contenenti germi viventi in fase 

raplic:•Uva, venaono inalate da uo aogaetto recettivo. Il cardine 

patogeneuco della malattia è quindi 11 contatto tra il microor­

ganiamo e le cellule fagociurie degli alveoli pol110nari. L'ade­

sione alle cellule "recettive" (ossia dotate di recettori specifi­

ci) i favorita da processi di chemiotaaai e/o di motilità attiva 

legat.a alla presenza di flaaelli e di pili. L'interazione di 

Leatonella con &li elementi polimorfonucleati (PMN) i tuttora 

oagetto di diacuaatonC.:. Gli studi condotti "in vitro" hanno 

infatti dt.oatrato uno acaraiaaiao arado di attivitA faaocitaria e 

di uccisione dei batteri da parte dei PMN e di altri fagociti 
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professionali, qualora siano assenti gli anticorpi specifici; in 

presenza di tali anticorpi e d1 complemento, l'attività fagocita-

ria vun.:= notevolaence st1110lata, u non au.enta a1an1f1cativa-

aente la quota di uccisione dei batteri (58). Si ipotizza quindi 

che le legionelle posaied.aoo una resistenza innata ai sistemi 

battericidi dei PKN, oppure che siano in grado di interferire con 

la produzione di sostanze battericide da parte di queste cel~ule. 

Questi dati non colliaano però com.pleta.enc:e con quanto ai i 

osservato "in vivo". Dall'analisi della varie frazioni di essudato 

alveolare prelevato dall'antaale a 48b dall'infezione aperiaent~-
. ' 

le, eaera• che la aaa&ior parte dei batteri contenuti nei PMN apno 

aDdau. incontro a distruzione, •entre nuaeroai batteri intatti e 

iD fase aoltiplicativa aooo reperibili nella frazione macrofagica 

(S9). Que.c 1ultiaa osservazione ai araooizza perfettaaente anche 

con le osservazioni fatte "in vitro" a propoeito della interrela-
" 

zione della legionella con i aonociti (o aacrofagi). Ad eaeapio, è 

etato diaoatrato che Legionella è in grado di .oltiplicarsi 

attivaaente all'interno dei .onociti del aaoaue periferico (60), 

con un ceapo di raddoppia .. nco di circa 2 ore; lA .Oltiplicazione 

porta io ·definitiva alla lisi della cellula ospite ed alla libera-

zione del gerae oell'aabiente circostante. E' cib in parallelo al 

frequente reperto di un aranda ou .. ro di legiooelle in fase 

replicativa nel citoplasma dei .. crofagi alveolari del polaone 

uaano. Leaiooella appare io effetti .alto ben adattata all'a.bito 

aacrofaaico. lo queste cellule, dopo la faaocitoai, 11 gerae ai 
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loc=alizza nei fagosoai (61), • qui si aoltiplica senza venire 

aignifieativaaente danneggiato dai sistemi citolitici del aacrofa­

so. E' stato tuttavU dimostrato che l'attivazione del ucrofago 

con citochine, in particolare lnterf<eron-a-.... aumenta notevol­

•~nte l'uccisione intraaacrofagica di Leaionalla (62). 

Scudi i&tocbillici su monoc1t1 infettati con L.pneu110ph1la 

hanno dimostrato che il batterio inibisce 11 •eccanismo di fusione 

dei liaosomi con 1 fagosoai, prevenendo in tal aodo la liberazione 

degli enzimi battericidi nel vacuolo di digestione (63), aodosa­

mente a quanto osservato per Hycobacteriua tuberculosia, ~ 

plasma BOndii e Chlaaidia psittaci. La localizzazione intraaacro­

fagica dalla lesionella coaporta rilevanti t.plicazioni nella 

terapia ancta1crob1ca (vedere paragrafo 7.1). 

L 'induzione del danno oraanic·o in cono di legionelloai 

potrebbe quindi essere ricondotco a quaccro aoaenti pacoaenaeici 

fondaaencali: 

l) Il &ellle potrebbe produrre fattori "tossici" • in grado di 

danneuiare aia 11 parenchima polAonare che le cellule leuc:dci­

carie. ln effetti sono acate bolata in supernacanci di colture, 

oppure in lisati batcerici, varie toasine: ad ••·• un'eaoliaina e 

vari eDZial. ad aziona protaaaica, esceraaica, lipasica. foafata­

aica ed endonucleaaica (64, 65, 66). Tuttavia, l'eventuale ruolo 

di queace aolacole nella patoloaia atciva non è ancora stato del 

tutto chiarito, anche se è reaionevole ipotizzare che aint011i 

quali diarrea, confusione ••ntale, squilibri elettrolitici e 
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alterazioni transttorb della funzione epatica siano almeno in 

parte da riferire all'effetto di sostanze ad azione tossica. 

2) Produzione di fattori della chemiotaaai. Non ai conosce nulla 

di specifico riferito alle legion~~:lle, u i stato ripetutuente 

osservato eh• •atteri in fase logar1tm1ca di crescita producono 

fattori ad azione chemiotactica nei confronti dei leucocitii 

questi fattori sono anche in arado di provocare la liberazione di 

enz1•1 11aoaom1al1. dai leucoc1t1 stessi, con conseguente possibile 

danno tiaaulara (67). 

3) La liberazione di enzimi proteolitici può essere re411zzata 

anche dagli stessi batteri, con conseguente aÙivazione di alcuna
1 

frauoni del co.pleaento (C
4 

e CS in particolare) che agiscono a 

loro volta coae fattori cbemiotattici (68)o 

4) Le leaioneJ.b contengono endotossina di natura polisaccaridica 

(69) o Oltre a possedere un-'intrinseca attività pirogenica. queste 
< 

aolecole sono 1D srado di attivare 11 Fattore XII come pure la via 

alternativa dal coapleaento (69 1 70) o L'attivazione del fattore 

Xli apaaa la possibile formazione di arasse quantità di essudato 

fibrinoso durante la legionelloa1. come pure il possibile aanife-

starai di craviaa~ quadri di coaculazione intravaaale diaaaaiaa-

ta (CID) o L 'innesco della via alternativa del coaplemento aenera 

invece enaraicbe aodificazioni d~lla peraeabilità vascolara e 

ulteriore diffudone di sostanze ad azione c:he•iotattica: questa 

so..a di fenomeni el••entari spieaa bene il carattere ••inantemen-

te eaaudativo della floaosi polmon&ra in eaao di lesionelloai. 
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Non è stat.a fioora fornita alcuna prova definitiva del 

co1nvoJ.gUD!!Dto dell'imllunità cellulo-mediata nella difesa contro 

l'infezione nell'uomo. Prove in tal senso sono però state ottenute 

in cavia (71). Tale tipo di immunità risulta co~cantemente 

cotnvolc.a nella resistenza alla maggior parte delle infezioni 

batcericbe, in particolare verso quei batteri a preminente loca­

lizzazione incrafagocitaria per cui è verosimile che si debbono 

condurre altri studi primi di &!ungere a conclusioni definitive. 

6. CLINICA DELLE INFEZIONI DA LEGIONELLA 

6.1 Nomenclatura 

"Leg1onellou11 è il nome che ai dà alla patologia causata da 

bctcteri del genere Legtonell•. Actue~lmente si riconoscono due 

formi~\! cliniche fond.amenu.li: .una forma polmonare ed una malattia 

febbrile ~~enza manifl!&taz1oni polmonari, la cosiddettoii "febbre di 

Pontiac". 

Seguendo le indicazioni del gruppo di lavoro appositamente 

riunito dall'Ufficio Europeo dell'Organizzazione Mondiale della 

Sanità (WHO) (72), chiameremo "polmonite da Legionella" qualunque 

quadro pneumonico provocato da Legionella spp, e "Malattia dei 

Legionari" la polmonite epidemica dovuta a L.pneWiophila siero­

gruppo l, quale caratterizzata clinicamente ed epidemioloaicamence 

durante l'epidemia di Philadelphia del 1976 (l). 
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6.2 Aspetti clinici e diagnostici dell'infezione da Legionella 

L'infezione da Legtonella può presentare ua. -pio "spettro" 

di manifestazioni cliniche: dall'infezione as1nt011l8tica eviden­

ziata escluaivaaente dalla aieroconveraione, a blandi quadri 

respiratori di difficile diagnosi differenziale, fino alla grave 

polmonite, apeaao rapidamente progressiva e con elevata letalitl. 

6.3 Polmonite da Leaionella 

I caratteri aeoerali di questa pneumopatia sono quelli di Una 

pol110nite lobare, in genere di disCreta sravità. 

Dopo un'incubazione di 2-10 &1orn1, la foraa claaaica ai 

unifeata repenti~ote con febbre spesso aceo.pasnata da bri­

vidi, cefalea e aialgie. Carattar1at1c ... nte, può aancare una 

aintoaatologia prodroaica da intereaa ... nto delle alte vie reapi­

rato~ie. Segni respiratori veri e propri coainciaao ad apparire a 

qualche aiorno di distanza, sotto fonaa di tosse. inizialaente 

poco produttiva e aucceaatvaaente accoapaanata da espettorato 

auco-purulento, ed aventualaente dispnea, emoftoe, dolore toracico 

(42,73). 

I principali aspetti clinici dalla polaonite da Leponella, 

util~ per la diagnosi d1fferenziale con altr• pneuaopatie lobari, 

sono elencati nella Tabella l, basata au1 dati della letteratura 

internazionale più qualificata. 
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Tabella 3. 

PRINCIPALI MANIFESTAZIONI CLINICHE DELLA MALATTIA DEI LEGIONARI 

SINTOMI 

FEBBRE 

SINTOMI PNEUMONICI 

TOSSE 

BRIVIDI 

SINTOMI NEUROLOGICI 

SINTOMI DIGESTIVI 

KIALGIE 

SEGNI DI DISFUNZIONE 
RENALE 

CARATTERISTICHE FREQUENZA % 

elevata, > l9°C 7S 

espettorazione 40 
dolore toracico 30 
eaoftoe 20 
rumori patologici 7S 
dispnea 4S 

stizzosa, non produttiva 60 

cefalea 
confusione .. ncale 
altro 

nausea, voaico 
diarrea 
dolori addo.inali 
disfunzione epatica 

albuminuria, cilindruria, 
aioglobinuria 

55 

35 
30 
35 

20 
15 
IO 
50 

30 

30 
5 

La diagnosi differenziale con altre pneumopatie infettive può 

essere di una carta difficoltà, co•e del resto è di110scrato dalla 

diff~coltà della diagnosi cl1nica dei casi sporadici di legione!-

loai. Criteri orit=ntanvi per la diagnosi differenziale possono 

cona1derara1 la presenza di febbre el~vaca. confusione mentale non 
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altrimenti giustificabile, interessamento simultaneo di vari 

apparati, in un quadro tossinfettivo di una certa entità. La 

risposta agli antibiotici beta-lattamici ed aminoglicoaidici è di 

noraa assai scarsa (74, 75). L'espettorato muco-purulento può non 

diaostrare alcuna specie aicrobica prevalente all'esame batterio-

scopico, e nessun pacogeno predominante può emergere all'esame 

colturale (76). 

In sede diagnostico-differenziale, andranno considerate soprattut-

to la febbre Q, la psittaco-ornitosi, la polmonite pneumococcica, 

la po~nite da Mycoelasma pneumoniae (77, 78). Di notevole valore 

l'inquadramento epidemiologico. La legionellosi 4\ assai più-
l 

frequente nel periodo estivo-autunnale, in soggetti che abbiano di 

recente soggiornato io ospedale o in strutture alberghierei potrà 

essere suggestivo 11 dato di un contatto con uccelli esotici 

(psittaco-ornitosi) o con aaimali doaestici {febbre Q). La polao-

nite da Mycoplasma pneu.oniae tende in genere a colpire una f&scia 

di età più giovanile. Inoltre, la presenza di aglutinine fredde 

ha valore patognoaonico per questo aaente eziologico. 

Nella aagioranza dei casi, la febbre è elevata (attorno a 

39.5• C), e vi sono segni di un grave stato toasinfettivo. Talora, 

il quadro più essere dominato da probleai extra-respiratori, quali 

obnub1lamenco del sensorio, delirio, o sindrome diarroica, maache-

r•ndo il sospetto clinico di un primario interess-.ento polmonare 

(79, 80). L'obiettività toracica può essere costituita da rumori, 

sia secchi che u.idi, nal 75% dei casi; più raramente, a1 possono 

• 
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evidenziare aree circoscritte di ipofonesi in corrispondenza di 

zone di addensamento parenchimale o, più raramente, di focolai 

atelettasici (81). 

Nella grande 1188&1or~nza dei casi è presente un notevole 

grado di dissociazione clinico-radiologica: alla scarsità di segni 

fisici corrisponde cioè un quadro radiologico generalmente rappre­

sentativo. L'opacità ha più frequentaaente carattere lobo-segmen­

tario, aa può presentarsi anche sotto foraa di ombreggiamento 

diffuso, o, raramente, di interessamento focale a margini sfumati 

(82). E' discretamente frequente 11 coinvolsiaento di entrambi 1 

pol.oni; talora è possibile documentare, mediante il confronto di 

più radiogrammi, l'estensione della flogosi al polmone controlate­

rale. Di estrema rarità il riscontro di adenopatia ilare, oppure 

di lesioni bronco-cavitariei quest'ultime ai osservano, nella 

quasi totalità, in soggetti immuno-depresai (83). 

Un dato ormai ampiamente acquisito è quello della lenta 

risoluzione radiografica della polmonite da Legionella, 1 cui 

reliquati possono essere ancora visibili vari mesi dopo la guari­

gione clinica. La persiatenza eccessivamente lunsa (per periodo > 

6-12 mesi) di strie di opacità 1 oppure di un aspetto irregolare e 

disomogeneo del parenchima polmonare dovrebbe però sugaerire la 

possibilità di un'evoluzione fibrotica, oppure la presenza di 

reliquaci atelettasici (84, 85). 
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6.4 COIIpltcanze 

L'tuoraenza di complicanze i possibile io oant fase di 

aalattia, a carico di vari oraaai a apparati. La patoaaoeei pua 

essere ricoodotca ad un affatto coaaico (eadotoaaiaico?) •ltiai-

ataaico, oppure alla propaaaztona dell'infezione ad altri dtacrec-

et, per via liafo-eutoaeu. Roa i stata aioora di110atraca la 

produzione d1 eaotoaaine da ,-ree del microorgaaialllO, anche •• 

ua'1potaa1 in tal senso i stata fatta couideraoclo la co.uae 

presenza di disturbi dal aenaorio, in aiaura apeaao non proporzio-
• 

nata all'aatiti dello stato febbrile (86). 

6.4.1 Co!pl1caaza respiratoria 

Iaaufficteaza respiratoria acuta può .aA1feacara1 1D un'ala-

vata proporziona di caat; ai racco.aactA pertanto l'avvio di uu 

venttluioae aaa1at1.ta 1a. tutti 1 ,.atenti che preaeatiAo uaa 

preea1aceoce ca.pro.1aa1ooe della fuaa1oaal1tl reap1rator1a, • 

aopraccutco ai pria1. aeao1 di ipoaaia aiateatca, docUMatabila ad 

ea .. pio attravarao -.oaaaaaal1a1 (87). 

Maoo fraqueoc ... ot•, poaaoao oaaarvarai poauaotoraca, •-.1•-

aa, aacaaaualiazaziooe • raliquati fibrotic1 (77). 

6.4.2 Co!pl1caaza cardiache 

E' docu.eatato 11 poaaibile co1avolataeato della a1eroaa 

paricardica. talora coo abboadaoca aaaudaz1ooe a poaa1b1le c .. -
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presentare come prevalente quadro viscerale una pericardite ad 

essudazione aassiva (88,89,90). 

L1 intaressaaanto miocardico (91) ed endocardico i possibile 

nelle età ••trema, o in soggetti a reattività i.-unitaria compro­

•eaaa, o in presenza di particolari fattori predisponenti: ad 

esempio, i relativamente frequenta l'iapianto del gerae su protesi 

valvolari, .. nere non sono sino ad ora stati r1.portati casi di 

endocardite valvolara in organi anato.a-patologtcaaente indenni 

(92). 

6.4.3 Co•plicanze neurologiche 

Disturbi del sensorio aono presenti in alaaao l/3 dai casi. 

Il reperto più frequente è quello di cefalea, confusione aantale 

ed anche delirio, talora di grado tale eta far sospettare un 

interessamento encefalitico. Non sono invece atati descritti 

qu4dri .. nin&ei, e t•e .... del liquido cefalo-racbidiaao prelevato 

Mdiante racbicenteai i aeapre risultato nella nora& (93,94). 

Poasibili, aa r•re, co.plicazioni quali ataaaia cerebellare (95) e 

neuropatia periferica, talora con rel1quat1 per.anenti (96). 

6.4.4 Co!plicanza renali 

Soao di frequente rilievo lievi anoraalità di alcuni paraaa­

tri e .. t ici di funzionalità ranale e dell' ea .. e delle urine; 

viceversa, è di raro rhcontro un'tnaufficienza reule di arado 
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tale da richiedere terapia (97). 

Di rariaat.e documencaziooe una sloacruloaefrita focale (da 

to.unocoeplooa17) (98), o op1ood1 a1oalob1nurie1 (99). 

6.4.5 Altra CO!flicaoze 

Sono acate descritte artrite settica, aoeaia 1poplaa1ca, 

~oeaia eaolitica aucoi-.una, porpora trombocitopeaica (da immuao­

coapleaai), raahea cutanei, paocreatite, aiauaite (100,101). 

La aovraiofezione o la coiofeziooe da Leaiooella app. con altri 

aseat1 pacoaeai ba un affetto •aaravaace la proanoai, a anclrl 

aeapre aoapectata qualora 11 paziente, io presenza di appropriat' 

terapia apec1fica, non aan1feat1 un a1&11or ... ato auff1c1eat ... ata 

rapido. 

6.5 •ebbre di Poot1ac ed altre .. atfaatazioai non pot.ooari 

Deve coaa1darara1 l 'eapreaaiou acuta, ooa poJ..ooara, del­

l' 1Dfez1oae da Leaioaella. E' coal chiauta dalla localid. dova • 

avveauco 11 prt.o aplaodio daacritto (7). 

A cucc•out eolo quattro apacie , L.e!!!U!Ofbila (7), L.fae­

!!!! ( 102), L.anloo (103) o L.atedadd (104), oooo riportato •­

•a•ata eaiolo&lco di queac• fora.. Non • aacora atata daflalta la 

cau .. del diffaraat• quadro cl1a1co, aoateauto dallo ateaao •a•nte 

e&ioloaico della foraa pol.anare. In queato caao ata.o di fronte 

ad una coDd1&1one autolt.itaateai. •~1-iaflueaaale, 1D cui baDDO 
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particolare rilievo 1 reperti aogsettivi di cefalea, aintoai da 

raffreddaaeaco, dolenzia toracica e aial&ie diffuae, e quelli 

obietcivi di febbre ltOlto elevata (39 • .s•c ed oltre) coattata da 

briv1d11 e toaae stizzou (7, 105). L'incubazione 4\ aolto brava 

(in aenere 36-48 ore), • la aiatC)a&toloaia ha in aeaera iaiaio 

brusco. La diagnosi viene per lo pià effettuata retroapetciv .. ea-

te, con 11 rilievo della sierocoaveraione, e la terapia è aaclu-

aiv ... ate a1ntom.t1ca, data aacba la beaianttà dell 1 affez1oae. 

Alt te aaa1fe.taz1oa1 a-on-polaouri dellA leaionelloai 

possono eaaere coaaiderate priaittve, in quanto decorroao in 

aasea&oll d1 qualai&ai interesa..uunco reapiracorio, e non poaaooo 

pertanto eaaere couiderate alla atregua di coaplicaaza dell.& 

fora. polaooare. 

E' atato documautato, ad esempio, intereaaameoto isolato del 

tronco encefalico espriaentaa1 clioicaaente con letargia, diplo-

pia, dUartr1a e pareateaie ( 106). Ca&1 di iotareaaaaento ai.ocar-

dico acuto, aeoza alcun ••ano di com.proaiaaione polaonare, aooo 

stati ••JDAl&ti io età pedtatrica (107). Nota è aache la poaaibi-

Utà di contaaioazione, da parte di Lepooella app., dalle ferite, 
• 

anche ch1rura1cbe (108). Questo fatto aaaume ua'iaportaoza parti-

colare, dato che ai conf1gura un'acquisizione noaoca.t.ale di tale 

1nfezioaa, in •odo pareicolare nei reparti di dialisi o lunao-

degenza (109). 
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7. TERAPIA DELLA LEGIONELLOSI 

E' opportuno considerare l'ipotesi di trattaaeato della 

polAonita da Lesionella in presenza di diagnosi concl-ta., cau 

pura 11 caso (pià co.une) in cui la diagnosi aia soltanto praaun­

tiva, a auaaiatOno problemi di differenziazione con altri quadri 

respiratori. 

7.1 Polmonite da Laaioaalla 

1 1 diaoatrata la aana1b111ti. "in vitro" dalle leaioull~ a 
l 

ouaeroai antibiotici, ad ••· rifaapiciDa, er1cra.1c1na, aaiaosli• 

coa1dic1, tatracicU.aa (doxacicliaa), cefalosporina (cafoxit1Da), 

clor..tanicolo, altri antibiotici B-latt&aici a cotriwozaaolo 

( 110). Gli a cucii "iD vitro" banDo al creai evidaoaiato una -utore 

aeaaibilitl alla r1f .. p1cina (KCI di ca. 0,03 q/al) • M&uita 

dalla aritroaicioa (HCI di ca. 0,2 wa/111.). ! 1 cU.oatrabila la 

produzione di bata-latt.aaai od Altri anat.l (74,111); i tpoctaaa-

bila cba la relAtiva reeiacaua aali antibiotici bata-latt..tc1 

poaaa aeaare dovuta aa.cbe ad uoa acaraa acceaa1btlitl del aar.e, 

contenuto all'iDterao dei faaociti (faaoao.i) (112). 

Nella patoloaia u.ana, Leaiooella i infatti dt.oatrabila prevalen-

taaente 1n .localiaaaaione '1D.tracellulare; percanto, il erice-

r1o-au14a nella valutazione dell'efficacia dai vari antibiotici i 

la loro diffuaib111tà, particolarunte a livello di polt.orfonu-
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cleati neu~rohli e macrofaai polllOnari (113,114,115). A questo 

proposito, è stato rilevato che, a differenza della benzil-pani­

'illina, l'eritroaicioa (ed 1 auo1 derivaci più recenti) aubiace a 

livello dei poltmorfoaucleati un processo di concentrazione attiva 

(116). Dal confronto di vari studi di pratica clinica, condotti in 

varie parti del aondo e .. rae il dato di una aaaaiore affidabilità 

della terapia condou.a con eritrOJaicina. 11 cratcaaento andrà 

proseautco per ••no 3 aettiaane, al fine di non incorrere in 

ricadute o recidive. Poaaibili effetti 1Ddeaiderati poa11ono 

riaconcrarai iD sede aaacro1nteac1nale (ae la cerapU i aaaunca 

per via orale: 2 l• er1tro.ic1aa/d1e co.e dose .. aaima) o local­

mente, con flebite 1A sede di inoculo, qualora aia stata scelta la 

terapia parenterale, oaa~a nei casi di polmoniti di araviti .edia 

o elevata (117). Qualora il paziente dt.oatri intolleranza al 

farmaco, eaao potrà essere vantaggiosamente aoatituito con le 

dox1c1cl1Da, che dt.oatra elevata lipoaolubiliti. 

La rifaapicina, invece, oon deve mai essere aoaainiatrata da sola, 

per la possibile insorgenza di resistenza. Pertanto, verrà aaao­

ciata alla eritromiciaa nei casi coaplicati da t..uoodepreesiooe o 

dalla preseoaa di aaceaa1 pot.ooari (79). Tra ali antibiotici di 

recente sintesi, aellbraoo particolarmente proaettenti 1 chinolo­

nici, di cui pera non poaaediamo ancora sufficiente eaperienza 

clinica ( 118). 

Oltre alla terapia specifica, srande valore lunno &li interventi 

di supporto, in p•rticolars la correzione dell'ipoas1a con aaache-
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ra ad oaalaeno, o addirittura .. diaote respirazione aaaiatita. Mel 

casi a carattere ipertoaaico a con aauiore co.proaiaalone Yenti-

latort. è indicato. 11 ricovero in uniti di terapia lntenai••· 

La proanoai dipenda aoataazialaente dalle con41zloa1 di baaa 

del pazienta a dal tipo di cratca .. nto lnetaurato: 1a preaeaaa di 

terapia opportunaaente htltuita, la aortalitl ai aulra tra 11 5 

ed 11 15% in soggetti preceodeacemente ln buone coDdizioal aeae-

rali, mentre pub ragiunaere 11 70-80% in eoaaattl debilitati o 

t..uooco.pra-eeal (76,119). 

In aolce occaaloni i: aeceaaario, o coaunque opportuDO, 

provvedere ad una copertura antibiotica senza 1 1aueilio di accer-
1 

c .. enti dlaanoatici effettuaci la pracedaosa. La .a&&ior parte del 

paziaDti con pol..onite ad u1olo&1• aoa apecific:ata, •i lieve 

eat1ci, r~aponde eareai ... Dte ad antibiotici a larao apettro, 

quali l' ..oxicill~na e il, cotrilloxaaolo. Ilei aogatti a arava 

intereaa .. anto pneu.onico i indiapenaabile avviare U..diataaanta 

1 principali accerta.enti battarioloatci, al fina di 1niai&re il 

più pracoca .. nta poaaibile una terapia airata; andri aa-.ra tenuta 

praaente la poaalbillci di un'lafealoaa da Laa1onell8, t.pieaando 

pertanto &li opportuni terreni di coltura. llalla patoloaia apon-

taua, la più probabili cauae di po.l.aonita ar•ve aoao, oltre alla 

lea1ooalloa1, la pot.onite pneu.ococcica, la febbre Q, la paicca-

co-ornttoai, a la polaonita da Kycopla ... pnaumontaa; aoao quaati 

1 quadri, co.a ai i vieto, cbe ponaono più frequcntamanta probleai 

d1 •i.aanoai cliffaranziala. In tutti quaat1 caa:l, co.anque, doa1 

• • 
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.abbondanti di penicillina (4-8 lail U./die) o eritr0111cina (2-4 

a/die), date in aaaociazione, aono in arado di fornire una buona 

copertura iniziale. -.1 pazienti con interaaa ... ato pol.anare 

cronico, nei quali è più comune 11 manifaatarai di eovrainfezioni 

4a Haèaophilua tnfluenzaa, la penicillina pua essere ~antaaaioaa­

••nta sostituita dall'aap1c1111oa (2-4 a/dia). In caso di alleraia 

alle penicillina, l'aritroaiciaa (o derivati) andrà ao .. tniatrata 

da sola, in dosi magaiorata. 

Qualora, in presenza di arava intereaaa..ato pneu.oaico, gli 

aaaai routinari di aaqua, espettorato ed altri fluidi oraanici 

risultioo negativi, 1'1potaa1 di lea1onelloa1 dovrà aaaara ricon­

dd~raca, autunaendo rifampiciaa alla terapia precedentemente 

istituita. 

Particolari probleai aooo poaci dalla aeaciooe di una pol8o­

llice di acquisizione ooaoco.1ale. aia io terai.ni clinJ.ci che 

preventivi. In questo caso. lo spettro di patoaeni potenzialmente 

in &ioco è aolto più aapio. Oltre ai aerai Graa oeaativi (oltre il 

SO% di tutci gli iaol .. enti) • potraDDO eaaere 1apl1cat1 tutti 1 

piogeni (più cOIIUoeaente Staphylococcus aureus), 1 protozoi 

(Pneuaocyatia car14i1) ed 1 •iceti (particolaraente Asper&illua e 

Candida). La precba definizione ezioloaica del quadro clinico i 

della massima. t.portanza; eaaa andrà ricercata anche con .. zzi 

d'indagine 1nvaaiv1, qualora 1 primi accertamenti •icrobiolo&ici e 

aterologici abbiano dato risultato neaaUvo: ricordereao in 

parucolare il VCLlido apporto tecnico del broncolavaaaio nella 
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dehniztone di molte broncopneumopatie ad eziologia non apeci-

ficata. In previsione delle difficoltà diagnostiche, sarà inoltre 

richi~ata una copertura antibiotica di a.pio spettro, ad es. una 

cefalosporina di terza generazione, eventualmente associata ad un 

aminoglicosidico (al esempio la gentamicina).. 

In alcuni casi (pazienti trapiantati) è stata tentata una cheaio-

profilassi con eritromicina per oa, con buoni risultati (120); 

l'esperienza in tale campo è comunque l~tata, e non è consiglia~ 

bile l'attuazione di tale presidio su larga scala. 

E' fone opportuno ricordare anche in questa sede che, nel 
• - ' caso di acquisizione noaocom.iale delle legionelloai, ai dovranno 

' concentrare gli sforzi al fine di individuare la aoraente d'infe-

zione. e di effettuarne l't.mediaca bonifica. laoltre, aonoatante 

aon vi aiM tuttora uoa convincente dt.oatraziona della traaaiaaio-

ne 1nteruaau della aalattia, sarà opportuao trattare la uteria 

organica proveniente dal paziente (apectat.ente nei prtai stadi d1 

aalattia, a in ~o particolare l'espettorato) coae ae foaae 

potenziat.Bnte infettiva. 

7.2 Febbre di Pootiac 

Per questa aaoifeatazione, dato il carattere di assoluta 

benignità. non ~ praticaaente indicata terapia eziologica (121). 

Gli interventi saranno volti al trattaaento sintomatico della 

febbre, della cefalea, della aialaie e degli altri disturbi 
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8. DIAGNOSI DI LABORATORIO 

8.1. Introduzione 

La diagnosi di laboratorio della legionellosi non è una 

scienza del cucco esatta; cuttavia, va considerata complemento 

indispensabile alle prove diagnostiche non di laboratodo. Molti 

autori hanno acçattato coae criterio diagnostico un reperto 

colturale positivo, altri ai sono basati su criteri epideaiolo­

&ici. Gli scudi aulla validità dei testa diagnostici sono stati 

inizialaente ostacolati dalla aancanza di una precisa definizione 

di caso di malattia. Questo ha reso tra l'altro particola~nte 

difficile la deterainazione della sensibilità e specificità 

assoluta delle prove di laboratorio. 

Poichè l~ Kalaccia dei Legionari è una aalatcia a bassa 

prevalenza, la specificità delle prove di laboratorio deve assere 

proaat.a al 99,9% per pa~ectera una diagnosi accendibile dai casi 

sporadici. 

Prova con una aansibilicà apparenceaaota elevata, coaa il 75% 

(ad es. nel caso della aeaaa io evidenza di legiooella nell'espet­

torato), sono di acaraa utilità quando si tratta di escludere la 

aalattia, a causa della loro relativamente bassa specificità. 

La coapleasità della diagnosi di laboratorio consiste inoltra 

nella difficoltà di isolare a identificare il germe in tempi 

relativ~ente brevi, e nella cQmparsa sovente molto tardiva dagli 
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cLOtlcorpl., per cui talvolta è pouibil~ fare una dia,gno&i solo 

retrospettivamente. 

Negli ultimi anni, sono stati fatti notevoli progressi, e 

ognuno dei raetodi proposti ha diiDOstrato vantaagi e avantagi. 

L' eaiatenza di diverse specie e aieroaruppi ba reso il metodo 

colturale aeapre più valido, in quanto non dipendente da caratteri 

immunoloaiei del germe, tuttavia esso richiede ceapl luoahi (lG-15 

aiorni). L 1 evidenziazione del microoraaniamo con 1 1 111munofluore-

ace.o.za permette una diagnosi rapida, ma richiede una batteria di 

antisieri di cui solo un piccolo numero i disponibile in comaer-, 
. ·• 

cio. Metodi descritti in anni piV recanti ma ancora allo ataço 

aperiaentale, quali la ricerca dell'antigene nella uriu e l'uso 

delle aoDde di DNA, aeabraoo promettere una aeaplificaziona dalla 

d.iaanoai e la poasibilitl di teapi brevi. l aetodi aieroloaici 

invece ai so~o rivelati più compleaai del previsto, ,a cau•a aia 
. 

delle d1ffereoze che delle comunanze antiaenicbe tra legionelle, e 

della reattivitl crociata tra leaionelle ed altri aicroorsaniami. 

Leaionella app è un aicrooraan18110 aerobio, ara~~-negativo, 

•obile, di for.a cilindrica o coccoide, appartenente alla fami&lia 

delle Leaionellaceae, genere Legionella. Anche se tra la M8JiO-

ranza degh Autori è prevalso il concetto dell'esistenza di un 

unico sanare Legionella, alcuni banno proposto la descrizione di 

altri due generi: Tatlockia e Fluoribacter (122). In questo testo 

sarà adottato 11 concetto di s•nera unico. A tutt'o&&! sono state 

descritte 27 specie, alcune delle quali presentano più aierosrup-
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pi, tdenuhcati per mezzo di anti&J.eri ipi~!rimmuni monospecifici 

che reagiscono con la membrana esterna del germe. 

Uno sche.a di aubtipizzazione monoclonala è stato aasao a 

punto per L. pneuaophila a~ierogruppo l (123) i questo schema co•­

prende sottogruppi e aottot1p1, alcuni dei quali sembrano essere 

più virulenti di altri. 

8.2 Diagnosi colturale 

La diagnosi colturale è da 1,5 a 3 volte circa più sensibile 

dell • iaaaunofluoreacenza diretta (IFD) e l, S volte più sensibile 

della diagnosi aierologica, qualificando questo metodo come il più 

specifico e sensibile dei .etodi diagnostici. La sua specificità è 

aolto vicina al 100%. Legionella non cresce sui terreni di coltura 

normalmente usati in laboratorio, soprattutto a causa della 

dipendenza dalla L-ciateina per la sua moltiplicazione. Il 

terreno che attuallllente si usa è costitu~to da agar tuponaco 

contenente carbone attivo, estratto di lievito, L-clateina. 

pirofoafato ferrico, L-chetoglutarato, ed è co ... rcializzaco con 

la sigla BCYE agar (124). Il terreno può essere reso &elettivo 

con l'aggiunta di sostanze ad az~one antibatterica ~d antiaico­

tica. Si trovano in commercio supplementi selettivi contenttnti 

cefamandolo, polimixina B ~ anisomicina (8MPA) (124) oppure gli­

cina, polimixina B, anisomicina, vancomicina, blu di broaotinolo e 

porpora di bromocreaolo (KWY) (125,126.127). Questi terreni 
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po~biono inibire la cresciu di alcune spect.l di Legionella, come 

ad es. L.micdadei, che producono B-lattamaai. 

Per ottenere il •1gliore risultato conviene utilizzare in paral-

lelo terreno non aelettivo e terreno aelettivo. Inoltre, il 

cratta.ento con calore (128) o con acido (129) del campione da 

esaminare aumenta la selezione anche ae può diminuire la reaa. 

Caratteristiche colonie srigio-azzurre compaiono da 4 a 10 

giorni dopo incubazione a 37•c in camera umida. Le colonie soapet-

te vengono controllate per la loro dipendenza dalla L-cisteina 

(non crescono in essenza di L-ciateina) • e tipizzate per la specie, 

ed 11 aierogruppo con antiaieri specifici. Le earatteriati~e 

biochimiche • la determinazione del profilo di acidi sraal1 della 

.ambrana cellulare possono peraettere una ulteriore t1p1zzazione 

nell'ambito della specie. 

8.3 Evldeoziaziooe ctel •icroorganie.o per mezzo dell' t.wnofluo-

reacenza 

Con l' ~nofluor.acenza diretta (lFD) o indiretta (IFI) au 

aateriale prelevato ai pazienti è possibile confer.are la diaanosi 

di pol•onite da Legione l la entro poche ore. La tecnica richiede 

un.t. certa eaperunza ed ha una senaibJ.lità che varia dal 25% al 

60% rJ.apetto al metodo colturale. La specificità può essere buona 

(anche del 99%) • aa dipende dal metodo di preparazione de&li 

ant181er1. ed è più elevata per L.pneuaophila. La rasione della 

:l 

! l 
l 
'! 
l 
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lim1t.ata sensibilità di una lFD rispetto .al metodo colturale può 

dipendere dal fatto che in quest'ultimo caso viene esaminato un 

campione di volume molto maggiore (rispettivamente. S e lOO ul). 

Inoltre, la fase della malattia ed il trattcunento sesuito, 

l'esperienza nella lettura del preparato, le dimensioni del 

preparato stesso ed il tempo dedicato alla sua lettura influiscono 

sul rendimento del metodo. In ogni caso, comunque, un risultato 

IFD e IFI negativo non esclude la presenza della malattia, nè deve 

escludere il ricorso al metodo colturale. 

In commercio sono disponibili antisieri policlonali per 

evidenziale L.pneumophila con l'IFD, e un anticorpo monoclonale. l 

reagenti policlonali possono presentare reazioni crociate con 

PBeudomonas spp e con Bacteroides fragili&, mentre 11 reagente 

aonoclonale è più specifico. Inoltre quest'ultimo reagisce con 

tutti i sierogruppi di L.pneumophila, mentre 1 reagenti policlona-

11 hanno una reattività più limitata. Tuttavia, poichè l'anticorpo 

1t0oocloru~le non reagisce uniformemente con L.pneu.-ophila in 

capioni di tessuto fissati in formalina per periodi prolunaat1. 

per questo tipo di materiale conviene utilizzare 1 reagenti 

policlonali. 

I reagenti IFD o IFI usati per evidenziare specie di Lesto­

.!!.!.!!! non pneumophila presentano alcuni inconvenienti. La loro 

sensibil1tà non è- stata studiata estesamente in campioni clinici 

di casi con diagnosi accertata, anche se non vi sono motiv1 validi 

per ritenere che s1ano meno sens1bil1 dei reagenti per L. pn•uao-
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phila. 

Tuttavia, lo scarso nuaero di casi di polmonite dovuti alle 

specie non pneuaophila confermati batterioloaieamenta inficia 

l'esattezza di qualsiasi valutazione. Questi reagenti aembraDO 

inoltre avere una scarsa specificità. 

Occorre infine segnalare la possibilità di risultati falsa-

aente poaic1v1 dovuti a legionelle o a batteri che abbiano con 

esse co•unanze antigeniche praaent1 nell'acqua, nei tamponi, nei 

prodotti usati per fissare 1 preparati, o nei reaaenti. 

8.4. Heaaa in evidenza dall'antigene nella urina 

• • 

Alaano 1'80% dei pazienti con Malattia dai Lesionari causata 

da L.pneumophila aierogruppo l presenta un antigene solubile aella 

urina. Diversi aetodi quali 11 metodo t.aunoenzima~ico (ELISA), 

quello radioimmunologico (RIA), o l'agalutinazione sono di poten-

ziale utilitl per una diaanoai rapida (130). ELISA e AIA ae.brano 

avere un elevato arado di specificità, e possono eaaere'uaatl in 

uno stadio precoce della malatcia. Tuttavia. poicbi alcuni pa-

zienti posaooo eliminare l'antiaene per un lunao periodo (in .odo 

1nter.1ttente forse anche per l anno) dopo che la aalatt1a i etata 

trattata (131). risulta difficile distinguere tra infezione acuta, 

fase di convalescenza. o àncora infezione pregresaa. Il tratta-

men~o antibatterico non aembr• ridurre ai&nificativaaent• le 

possibilità diagnostiche, alm•no a breve o .. dio termina. 
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8.5 Ibridazione d~l DNA 

Permette una diagnosi precoce. aa come l' IFD e la ricerca 

dell'antigene nelle urine non esclude un contemporaneo controllo 

coltur•le. Mediante questa tecnica è possibile mettere in evidenza 

tutte le specie di Legionella, sia da coltura su piastra che in 

campioni clinici (132). La sensibill.tà varia dal 60 al JS% (è 

masgiore per L.pneumophila che per le altre specie) e la specifi­

cità è del 99-100%. Può creare alcune difficoltà in laboratori 

dove non vi aia pratica d.i utilizzazione dei radioisotopi, anche 

se la quantità di radioattività contenuta nel reagente è bassa. 

8.6. Diagnosi sierologica 

La risposta specifica dell'organismo all'infezione da Legio-

nella dà luogo alla foraazione di anticorpi evidenziabili nel 

siero dei pazienti. Un aumento del livello anticorpale di alll8no 

> quattro volte. oppure un titolo ~levato (ad es. - 2S6) in un siero 

aiqolo tardivo vengono coauneaente considerati diagnostici. Le 

prove aierologiche. tuttavia. danno sovente solo un contributo 

retroapett.ivo alla diagnosi a causa dell'intervallo esistente era 

t•l.nl.Zl.O dei sintomi e la comparsa degli anticorpi in quantità 

Significativa; detto intervallo può variare da lO giorni a 6-9 

setUmane (133,134). Inoltre. nel caso di un campione di siero 

singolo o di tit.olo anucorpale cosu.nte è difficile distinguere 
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tra infezione in atto o 1nfenone pregressa poichè l1vell1 ant1-

corpali anche abbastanza elevati possono talvolta persistere per 

La senaibil1tà di una &1erodiagnos1 è stata valutata intorno 

al 70-80%, anche ae per legionelle diverse da L.pneumophila 

aierogruppo l non si hanno daci precisi. La risposta anticorpale 

all'.tnfezione da Legionella può essere mulupla pet quanto riguar-

da la classe delle immunoglobuline. Aumenti di titolo verso 1 vari 

antigeni specifici ed a reattività crociata possono essere dovuti 

a diverse classi d1 1Dmlunoglobuline (H, G e A), aingolanaenu o 
• - ' 

coabinCAte tra di loro. Poco ai conosce circa la comparsa delle 
l 

diverse t .. unoslobuline durante 11 decorso della malattia, e per 

quanto rtauard.a L.pneuaophila, seabra non eeserc:t differenza di 

specificità tra le varie classi. In linea senerale, come in altre 

infezioni, le lgM c:oapaiooo di solito preèoceaente, a dt.iauiacono 
/ 

durante la convalescenza, quando vansono Sostituite dalla IgG, che 

possono peraiatara anche per anni. Tuttavia, occasional .. nte, 

possono essere presenti aolo le lgM o solo le IgG, oppure possono 

peraiatere al lungo le IaH• Le IgA possono essere preaanti in 

infezioni recenti, aa vanno rapidaaente incontro a desradazione 

(135). Per questo aotivo, qualsiasi aetodo diagnostico utilizzato 

dovrebbe eaaere in grado di ••etere in evidenza aia le IgG che le 

ljll. 

Un altro carMttere variabile è 11 •odo in cui ai sviluppano 

gl1 anticorpi. In .alti p4zient1 la riapoata è atretta .. nte 
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sierogruppo-specifica, altri invece mostrano und risposto più 

ampia con un aumento anticorpale per p1ù d1 un sierogruppo della 

atessa specie o per specie diverse (136,137). E' difficile in 

questi casi fare una diagnosi precisa, anche se talvolta l'aumento 

deali anticorpi omologhi è maggiore rispetto agli altri. 

Il principale ostacolo connesso ai •etodi bd&&ti aulla 

ricerca degli anticorpi è quello dei falsi risultati, negativi o 

positivi. Per quanto numerosi pazienti con pol.onite da Legionella 

abbiano difese immun1tarie compromesse, solo raramente non è 

possibile evidenziare un auunto significativo del livello anti­

corpale. Secondo uno studio fatto negli Stati Uniti, invece, 

questi casi possono arrivare al 20% (138). Vi sono infatti situa­

zioni di Malactia dei Legionari accertata batteriologicaaente. 

cioè con l'isolaaento ài Legionella, aa senza livelli anticorpali 

significativi. Anche il periodo talvolta molto lungo necessario 

per una sieroconversione pu~ dar luogo aà una diagnosi falsamente 

negativa. Solo in una piccola percentuale ài pazienti si è osser­

vato un aovtmento anticorpalc con significato diagnostico nella 

priaa settiaana di malattia (139,140.141). Di conseguenza, non si 

deve scartare il sospetto di leaionelloai se non è stato control­

lato e trovato negativo un cct.apione tardivo di siero (almeno 6 

settiaan~). Inoltre, per quanto detto in precedenza. l'applica­

zione di un metodo o l'uso di un reagente (es. le Ig fluorescenti) 

che evidl!nzi solo una classe di immunoglobuline può erron~amentl! 

portare ad un risultato negativo. 
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La sieroconveraiooe può anchi! non ~ssere rilevatct. se viene 

usato un antigene non omologo. L'esistenza di più di 55 tipi 

ant1gen1c1, e le possibili differenze antigeniche eaiatenti tra 

ceppi diversi fanno ai che gli anticorpi verso un ceppo di Lesto-

.!!!!!!. possano non essere messi in evidenza, oppure possano dare 

titoli basai, se controllati con una aoapensioae antisenica 

preparata con un ceppo di tipo diverso (135). 

Il secondo aspetto del problema è quello dei risultati 

falsamente positivi. La specificità di una sieroconversione è 

elevata ed è del tutto adeguata per gli studi epidemioloaici. 
. ·-

Tuttavia può essere talvolta causa di errori diasnoaticl nel ~so 

di malattia sporadica a bassa prevalenza. La apecificitl della 

reazione sieroloaica è più elevata per Leaionella pneumophila. 

soprattutto di aierosruppo l, e aeno buoaa per altre specie quali 

ad es. Legionella gorman11, Legionella bozeaanii /e Legionella 

aicdadei (142,143). Risultati falsamente positivi sono probabil-

Mnte dovuti a reazioni crociate con altri microorganiaai aram-

nesativi (143,144,145). Inoltre, anticorpi anti-Legionella dovuti 

a infezione da PaaudODlOnas aerusinosa aono stati descritti ia. 

pazienti con fibrosi cistica (146,147), e pazienti con tubercolosi 

possono avere anticorpi che reagiscono con specie di Legionella 

non-pneumophila (142). 

In linea di massima, comunque, ai può dire che la specificità 

41 una aierodiagnoai in caso di sieroconveuione è variabile dal 

96 al 100%. 
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V•r1 metodi sono stati proposti per ld diagn~~i sierologica 

dalb infezioni da Legionella, ma a tutt'osgt l'immunofluorescenza 

indiretta è il test più comunemente usato e meglio standardizzato 

(133, 139,148,149,150). Diversi fattori possono tuttavia influen­

zarne 1 risultati. Piccole differenze di sensibilità e specificità 

si possono avere a seconda del metodo di preparazione dell'an ci-

gena. L'antigene formolato è da alcuni ritenuto più specifico di 

quello tractato al calore (149,151). L1 antigene trattato con 

fenolo presenta la atessa sensibilità e specificità di quello 

iJJ.attivato al calord, ma il primo dà una lettura più facile (152). 

In ogni caso, le differenze di specificità nei metodi di pr•para-

zione dell'antigene non sono tali da giustificare la comune 

adozione di uno di eaai (153). Altri fattor .1, quali il tipo di 

coltura eseguito (ad es. in uova embrionate o su differenti 

terreni sintetici), i preparati fluorescenti messi in commercio da 

Ditte diverse. le differenze di manualità attuate nei vari 

laboratori. possono influire sui risultati, sicchè questi non sono 

più confrontabili. Con 1 1 immunofluorescenza indiretta si possono 

evidenziare diverse classi di i11111.unoglobuline. Per poter •ettere 

in evidenza livelli anticorpali di ogni tipo è bene perciò usare 

reagenti comprendenti tutte e tre le classi di Ig. Per quanto 

riguarda Legionella pneumophila sierogruppo l, si considera 

generalmente accertato un caso in cu1 vi sia stato un aumento 

> ancicorp«le di almeno 4 volt~ fino ad un tltolo - 128, in campioni 

d.1 sieru prelevati in tempi adeguati. Poichè livelli anticorpali 
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anche abbastanza elevàti po&~ono talvolta perti1tit~r~ per mesi, un 

> t1tolo singolo oppure costante - 256 viene attribuito ad infezione 

presunta da Legionella in un tempo non determinato. Questa valuta-

zione tu-ttavia può variare per diversi motivi. In una popolazione 

dove 1' infezione è endemica, il titolo singolo &i&nificativ:o per 

la diagnosi di legionellosi in atto ai innalza, aentre durante un 

episodio epidemico anche titoli pari a 128 accompagnati da sinto-

matologia polaonare possono easere considerati a1gn1ficac1v1. In 

Italia 11 livello anctcorpale per Legionella pne11110ph1la siero-

gruppo l nella popolazione sana, riferito a due gruppi caapione,in 
' 

zone apparentemente non endemiche, è piuttosto basso (154). 

Altri metodi di più facile applie&Jione, e ~todi che possono 

essere autoaatizzati, stanno ottenendo un certo successo. Sfortu-

nat .. ente questi .etodi non aono stati ancora rigorosaaente 

standardizzati utilizzando sieri epid .. ici o di caai ben definiti, 

nè vi sono sufficienti studi aulla loro specificità in pazienti 

con polaonite non causata da Leaionella. Tra questi, la aicroaa-

glutinazione (MA) (148,155,156,157), che viene or.si applicata con 

una certa frequenza, e 11 aetodo ~unoenziaatico (ELISA) (155 • 

158,159), piuttoato proaettente. Entraabe sono più apacificha per 

anticorpi anti-Legionella pneWDOphila di sierogruppo l piuttosto 

che di altri sierogruppi, e per anticorpi verso altre apecie di 

Legione Ila. 

La MA è una prova rapida, semplice ed economica che perllh!tte di 

evidenzi<:~re anticorpi appartenenti assenzialmenu alla classe H 
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(Ig.H) (160). E' una tecnica facilmente .a:seguiblle e dà in genere 

una nsposta corrispondente alla fase iniziale della malattia, 

anche se vi sono casi in cui si negativizza solo molto tardiva­

•ente. 

Jl aetodo immunoenzimatico (ELISA) non viene per ora usato 

routioariaae~te ma solo per ricerche particolari. E' stato recen­

te.ente utilizzato per la r1cerca delle IgM specifiche, in vista 

di un possibile impiego come metodo di diagnosi rapida. Tuttavia, 

1 'elevata sensibilità della reazione può comportare una discreta 

frequenza di risposte aspecifiche a causa di antigeni comuni, tra 

diverse specie di legionelle oltre che con aicrooraanisai appar­

tenenti ad altri aeneri. L'1deale sarebbe ottenere delle frazioni 

antia.rnicbe estre~W~Denu purificate specie-specifiche e gruppo­

specifich•· 

Ancora allo stato &periaentale è l'applicazione dell'lmaun~­

blotuo.g allè r1cerca di anticorpi specificl nei pazienti con 

pol110oite da Lesionella ( 161,162). Con qu•Uto metodo viene me~asa 

10 evidenza prevalentemente la r1apoata anticorpale verso i compo­

nenti lipopoliaaccaridici (LPS) di me•brana, che aeGbrano trovarsi 

quaai esclusivamente nei sieri dei pazienti con la Malattia dei 

Le&ionari. mentre ai evidenziano scarauente gli anticorpi verso 

le coaponenti proteiche, che ai trovano anche in sieri di popo­

lazione normale o in pazienti con infezioni causate da altri 

batteri Gram-negativi. 

Altri ••todi quali la fissazione del complemento (163), l'e-
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moagglutLnazion~ ind~retta (164), l'immunodiffusione (165), l'1m-

1Dunoelectrofores1 (166), ed un mt~:t.odo immunofluorometrico (167) 

sono ~taci descritti per la diagnosi della legionelloai, .a per il 

momento non banno avuto seguito. 

In conclusione, pur tenendo conto dalle lillitazioni preaen-

tace dai metodi attualmente a diapoaiu.one, e d.el fatto che 

frequentemente gli anticorpi specifici sono evidenziabih ad un 

livello aianificativo solo dopo che 11 soggetto ammalato l ao-

pravviaauto ad alcuni giorni di malattia, si può ritenere che una 

diagnosi aierologica di le&ionellosi aia possibile con vn buono, 

ma non eccellente, grado di aenaibilità e apecificità, aoprattuti.o" 
l 

in presenza di un quadro clinico sospetto. Tuttavia, poichA 

aovente 11 c:lia.ico al trova in condizione di dover decidere il 

trattamento, con ovvie conseguenze aulla evoluzione della .. lat-

t~a, pr~ di avere a disposizione dei risultati utili, è aeapre 

cona~&liabile ed opportuno eseguire contaaporaa.eaaente anche un 

eaame colturale. 
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9. SORVEGLIANZA DELLA LEGIONELLOSI 

L'taportauza di una ben organizzata attività di sorveglianza 

della lepoaell.,&i è evidente se si cooaidl!lra che 11 pronto 

ric:onoact.a.to dei focolai ep1daaic1 può consentire una. rapida 

1dent1ftcu:toae delle possibili fonti Mmbiencall di contagio e 

per.attere l'attivazione di appropriate •laura di controllo 

dell'infezione. Un efficiente app~raco di diagnosi e segnalazione 

dei casi consente dunque un'adeauaca valutazione del "fenomeno 

le&ionella", sia da un punto di vista epidaatologico che clinico­

noaologico; data inoltre le particolari 110dal1 tà di acquiaiziona 

del eicroorganismo. un'efficiente sorveglianza della ieaiooelloai 

c:OIIporta J.at-ervanti di ordine igienico-sanitario, estasi all' aa­

bienta, a1a nacurale che confiDato. 

La •iaura fond..entale d.a attuare è l'avvio di un sensibile 

aiace.. di aorvesliaa&a sui casi, che prevede la conferma d1a&DO­

st1ca, secoDdo le procedure precedenteaente diacuase, e 1 1 even­

cuale coaferaa di situazione epide.tca. 

Una preciaaztooa diasnoatica .ai fini della sorvealtanza 

neceaatta in via prel~inare della for.ulazione di una definizione 

di caso in senso epide•ioloaico. Dato che, in linea generale, i 

sanitari tendono a non far uso di procedure invasive per 11 

prelievo di campioni dalle vie respiratorie inferiore, ed i 
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tentoit1V1 di isolare Legione l la dall'espettorato non hanno dato 

esito soddisfacente, 1l riconoscimento della aalatcia è spesso 

ottenuto attraverso le prove sierologiche. Questa ulU.aa richie-

dono, come abbia.o visto, un tempo di aieroconversiona che ne 

~nficia la a1gnif1cat1Y1tà soprattutto in situazioni di potenziale 

ep1dem1•. E' aoltù importante, quindi, che l~ definizione di caso 

aia c:oaprenaJ.va di un certo numero di reperti aigntficattvo dal 

punto di viata clinico. I rifer1tint1 essenziali sono &là scatu-

riti dalla priaa, aranda epidemia di Philadalpbia (l): un 1 affe-

ziona respiratoria grave, a prevalente confiJuraztone pneu110n1ca, 
' .. 

caratcerizzaca da co .. a e febbre elevata (T > 3s.s•c), che 
1
aon 

risulta traaataaibile per contatto iaterpersoaale e appara acqui-

atta per via aerogeoa da una soraente di cootaainazione .-bteatale 

deve far porre il sospetto diagnostico di le&ioaelloai, in attesa 

di ricooferaM tr .. ite esame radiografie~ del torace ed altre 

procedure opportune. Nei pazienti che rispondono alla definizione 

di caso, ai dovrà provvedere alla raccolta di tutte le 1nforaa-

zioai utili ai fioi epideaioloaici e bioatatiatici: eti, sesso, 

aruppo etnico. tipo di occupazione, livello sociale, viaas1 

recenca .. ate effettuaci, -.Dianti frequentati per lavoro o a •copo 

ricreativo, precedenn decenza iD ospedale, inizio del ricovero 

oapedaltero io corso al •o•eoco dell'osservazione ( 168). Soprac-

tutto nelle •an1fastazton1 sporadiche, l 'acquisizione di queste 

1ofor .. zioo1 pua fare e•ersere qualche aaaociaziooe aigniftcattva 

con una poaaib.l ... e aoraenu di infezione ed eventuali aodalità di 
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acquisizione. Tali ipotesi potranno poi essere evencual•ente 

aaa&iate udtante l'impostazione di studi di epidemiologia anali­

tica (ea.: caso-controllo). Un 'altra laporunte estensione del­

l • tnd.astne epidemiologica può essere effettuata Md tante la 

ricerca acciva. di .ventuali casi ("c~s.-se•rchin&") • ai fini di 

aUaraare la popolazione oggetto di studio, a assegnare conde­

~u•nte .. nce .a&gior validità alle associazton1 di carattere 

atattacico-epide.tolosico. Si può pervenire ol cale scopo mediante, 

ad e..-pio, un attento eaaae delle cartelle cliniche di ricovero 

ospedal~ero relativa alla data corrente, a retrospettive di 

qualche aectiaana, oppure attraverso 11 controllo nel teapo di una 

coorte di turisti che abbiano soggiornato ia un albergo a partire 

dall'apertura stagionale. 

la presenza di un caso sporadico, non è invece previsto 

l'avvio di una vera e propria iodagine di igiene ambientale svolta 

oeU'abit•Ziooe o nell'&lllbiente di lavoro del paziente, dato che 

la dt.ostrazioae di Lesionella neali t.piant1 idrici oon ba 

prat1C8Unte significato ep1deaiolog1co: C01U: abbiaao visto in 

precedenza, la preaMnza del aicrooraani..o è infatti assai co.une 

nella _.a&1or parta degli edifici, sia pubblici che privati. 

11 discorso c-.bia se un caso di leaionelloai ai .. nifeata in 

un aoqetto oapedali:z:zato da alaenco lO atomi; in questa c:irco­

st&aza, è »eapra indicato un eaaae estensivo di tutte le possibili 

fonti a.biental1 di contagio, al fina di att~vare quanto primM le 

opportune •!aura di controllo (!69). Poaaibiii obiezioni a questa 
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linea di condotta sono la scarsa aenstbilità delle indagini 

microbiolo&iche per l' ideatiftcazione della sorgente d'infezione, 

ed 11 coato elevato dell'appltc:aztone a lungo ten~ine delle misure 

di cont~n:lllento dell'infezione eu tutti 1 aiti ambientali ricono­

sciuti cont8111nst1. P(obab1lmente • 1q un futuro non lontano, 

l'affinam~nto di tecniche batteriologiche, di subtipizzazione 

•edtante anticorpi monoclouli o taoeazimt. oppure 11 riconosc1-

aento dl sequenze geno•iche o di "urketa" di tnfettl.Vità, potran­

no perMttere una pill rapida 1ndtvtduaz1one delle possibili fonti 

d 1 contacio. 

L'eff~ttuaztone di accurate indaainì ambientali s'i.pone 

sempre, tuvece, quando venaa rtconoactuto un cluster epidemicG di 

ulacu.a da Lestonella. Dato che ali apparati di distribuzione 

della acqua calda seabrano costituire, in Europa, la fonte più 

coaune di epidemie circoscritte, 11 prt..o atto da svolgere è il 

prelievo di caapioni daal1 iap1ant1 idrici. I prelievi dovranno 

essere poaaibilmente effettuati lungo tutto 11 decorso della 

catens. di distribuzione dell'acqua, dalle tubazioni da carico 

derivanti dall'acquedotto fioo ai rubinetti dell'acqua calda o 

alle cipolle d*lle docce. Con particolare cura andranno studiati 1 

distretti di possibile ristagno idrico, nei quali la formazione di 

incrostaziona calcaree è più coauna: cassoni, serbatoi di diatr1-

buziona, caldaie (169,170). Se l't.p1anto è provviato di un 

diepoa1Uvo di ricircolaztone dell' uqua, il campionaaento andri 

effectu.a.to in prosaiaità dalle valvola di i1Ulias1one e di fuoriu-

• 
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acita dell'acqua dallo shunt (ossia più vicino alle resistenze 

elettriche, dato che lo sviluppo di Legionella è relativamente 

favorito dalla temperatura) (171). Non è stato ancora unani.amente 

stabilito il volume ideale del campione da prelevare: nel Regno 

Unito si tende convenzionalmente a raccoglier~ quantità di circa S 

litri, e ciò è oltremodo ragionevole in quanto la disponibilità di 

volumi adeguau di liquido da analizzare facilita le successive 

indagini m~crobiologicha (42). Contemporaneamente all'effettua­

zione del prelievo, si provvederà a registrare la temperatura 

dell'acqua in corrispondenza di ciascun sito di campionamento; per 

ciò che riguarda i rubinetti dell'acqua calda, la temperatura 

andrà registrata immediatamente dopo il prelievo. e dopo circa 3 

aJ.nut1 di scorrimento dell'acqua, al fine di ottenere un valore 

più rappresentativo della temperatura m~dia del liquido in tutto 

l'impianto. E' utile anche lo studio delle caratteristiche del­

l'acqua fredda ai livelli di diatrtbuzione (rubinetti e docce). 

Inoltre • poichè le piscine termali, gli idromassaggi o gli umi­

dificatori dell'aria possono costituire un potenzi.B;le serbatoio 

aicrobtologico sarà utile effettuarne una C&llpionatura mirata, 

specialmente in corrispondenza dei tubi di raccordo • dei gorgo­

gl1•tor1 d'acqua o di eventuali filtri. 

Uno degli aspetti maggiormente discussi in ambito di 1egio­

nellos1 è l'opportunità dell'attuazione siatematic"' di procedure 

di sorveglianza ambientale, r1cercando routinariamente la presenza 

d1 Legtonella app. negli 1mpiant1 idrici mediante esami colturali. 
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Per quanto già detto in precedenza, infatti, emerge con una certa 

continuità una notevole discrepanza tra il numero di casi di 

malattia incidenti in un dato periodo, ed il numero di segnala-

zioni di.positività dai campioni prelevati in contemporaneità. Si 

può pertanto concludere che la presenza di un serbatoio ambientale 

è la "conditio sine qua non" per 11 verificarsi di casi d'infezio-

ne, ma occorre sempre considerare il concorso di altri fattori, 

quali: virulenzcl del ceppo batterico, adeguato incremento della 

car~ca batterica (iaportanza dei meccanisml "amplificanti"), effi-

cace distribuzione e trasmissione del microorganisao ad un·oapite 

provvisto di buona recetcività 
' 

individuale (168; vedere .t.nche 
l 

paragrct.fo 2.5). Effettivamente, è di comune accettazione cbe la 

recettività alla legionello&i sia soggetta a notevoli variazioni 

individuali; del reato, la dinamica della risposta immune spec1-

fica non è stat~ ancora sufficientemente chiarita (vedere aocbe al 

capitolo 5). La ricerca sistematica di Legionella negli impianti 

idrici ba quindi valore controverso aia in ambito squisitamente 

epideaiologico cbe in sede di ragionamento preventivo: la negati-

vità della ricerca potrebbe suscitare una tranquillità non &iusti-

ficata, aentre la poaitività di alcuni campioni non è sufficiente 

per poter deliberare aulla presenza di un effettivo sito abien-

tale a rischio. 

E 1 invact~ aeapra auapicabila una maggiore aenstbilizzadone 

al "probleaa Leaionella" da parte del personale sanitario: un 

atteggiamento più vigile in tale senso potrebbe, se non eliainare, 
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senza dubbio attenuare 1 problemi di aocconotifica attualmente 

assai evidenti nel nostro Paese, i quali sono a loro volta r~spon­

sabili di potenziali, gravi distorsioni nell'elaborazione epi­

de•iologica dei dati provenienti dalla popolazione. 

9.2 Sistemd di notifica e registrazione dei casi 

I primi casi di legionellosi l:iono stati riconosciuti !n 

Icalia nel 1980, anno in cui avvenne anche 11 riconoscimento del 

primo focolaio epidemico, sulla costa adriatica (172,173). A 

partire da quella. dat.:t., il probleJDCt è stoltO portato alla cono­

scenza dei sanitari dei centri clinici, •• parallelaMnte alle 

difficoltà di riconoscimento clinico della malattia, è ••ersa 

l'esigenza d~ una appropriata conferma di laboratorio delle 

ipotesi diagnostiche eventualmente formulate. L'Istituto Sup~riore 

di Sanità (Laboratorio di Batteriologia e Micologia Medica), in 

qualità d1 organo consultivo dell'Amministrazione Sanitaria 

Centrale, ha presto assunto compiti di coordinamento e di riferi­

mento diagnostico-aicrobiologico su scala nazionale. I Centri 

clinici provvedono all'invio al Laboratorio di Batteriologia e 

Hicologia Medica di caapioni organici (siero, espettorato, ~te­

riale bioptico e/o autoptico, broncoaspirati, etc.), utilizzati, 

quando necessario, par la diagnosi di prima istanza, o. più 10 

generale, per la conferma di un 'ipotesi dignootica fonulata su 

base clinica e accertata mediante le prove sterologiche e coltu-
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rali. Vengono anch~ inviati all'Istituto Superiore di Sonità 

sospetti ceppi di legtonelle per la tipizzazione. e materiale ai 

fini dell'isolamento del ge~. 

Da cale attività di ricerca centralmente coordinata è scatu­

rita una sempre maggiore consapevolezza al problema, che divenne 

presto oggetto dell'attenzione ministeriale. Nel 1983 (DM 7.02.83) 

11 Ministero della Sanità provvedeva all'incorporazione della 

legionellosi tra le malattie infettive soggette ad obbligo di 

denuncia. Quasi contemporaneamente, si veniva a configurare il 

ruolo centrale dell'Istituto Superiore di Sanità anche nell'ambito 

dell'attività di sorveglianza e di studio epidemiologico. accra­

verso l'avvio di un Programma Nazionale di Sorveglianza della 

Legionellosi, pres8o il Laboratorio di Epidemiologia e Biostati­

stica (LEB), ove veniva anche istituito il Registro Nazionale 

della Legionellosi. 

Il nucleo centrale della sorveglianza epidemiologica delle 

legionellosi nel nostro Paese è quindi la notifica del caso, 

riconosciuto e confermato, al Laboratorio di Epidemiologia e 

Biostatistica, mediante un'apposita scheda di segnalazione, della 

quale è riportato un fac-simile nelle pagine seguenti. La 

scheda di segnalazione contiene in primo luogo 1 dati anagrafici 

del paziente, ed alcune informazioni di fondamentale interesse 

biostatistico, come 11 luogo di residenza, l'occupazione, l'indi­

rizzo del luogo di lavoro. Una sezione del formulario è poi 

dedicata agli aspetti cl1nic1 del caso: vengono riportate, nel-
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l'ordine. la data di insorgenza dei primi sintomi di ulattia, 

quella ddl ricovero ospedaUero. e que.Ua di dimissione. Accanto 

all'esito della malattia (guarigione, miglioramento. decesso, o 
. 

~ dato non disponibile) sono inoltre registrate le principali 

aanifeacazioni cliniche del caso. concedendo particolare rilievo a 

quelle di classico valore diagnostico (febbre, brividi, tosse, 

dolori toracici, diarrea, dolori addom.inali, confuaionll:! mentale. 

ecc.), ma prevedendo anche la possibilità di una descrizione per 

esteso di altri eventuali sintomi di rilievo. Altri spazi sono 

previsti per informazioni di carattere terapeutico, in particolare 

relative ai farmaci antibioticl. impiegati. La sezione succesl:iiva 

del quea~1onar1o prevede un ul~er~ore approfondi•ento epid~miolo-

ateo del caso: eventuali cure den~arie ricevute nelle due setti-

~~ane preced-=nci l'insorgenza della malattia. eventuali ricoveri 

ospedalieri. o aoggiorn1. avvenuti nello scasso periodo io luoghi 

estranei allo.. propria abitazione. Si è ruenuto di raccogliere 

anche altri dati conaider~tl dl. una certa importanza nella valuta-

ztone delle abitudini del paziente. quali ad esempio l'assunzione 

di farmaci o il fumo. In calce alla scheda è riportato uno schema 

riepilogattvo del lll&teriale spedito dal •edico notificatore 

all'Istituto Superiore di Sanità, con a lato i relativi responsi 

forniti dal personale tecnico del Laboratorio di Batteriologia e 

Hicologia Medica. 

Tutte le informazioni contenute nel formularlo possono essere 

facilmente trasportate su apparato inform.atico apposicaunte 
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pred~sposto, ossia "software" di p!i!rsonal computer, che consente 

l'immagdzZinamento delle informazioni in una specifica banca-dati. 

Ciò rende possibile un'agevole elaborazione, la produzione di 

periodici rapporti o pubblicazioni sullo stato della legione!loai 

nel nostro Paese, noncbè la gestione del Registro contenente la 

totalità dei casi nazionali, debitamen.te diagnosticati e conferma­

ti, di cui siano giunti anche gli opportuni dettagli di carattere 

cl1nico-stat1st1co-epidemiolog1co. 

Tra l'Istituto Superiore di Sanità ed 1 Centri clinici e 

diagnostici periferici è attivo un rapporto di collaborazione "a 

doppia undata11
, che prevede anche lo scambio di infonu.zioni 

relative al caso e di materiali e reattivi per la conferma dia­

gnosticc~. nonchè la consulenza dei tecnici dell'Istituto qualora 

ne venga richiesto l'intervento da parte dell'Autorità Sanitaria. 

Tale intervento avviene anche ~n occasione delle eventuali aani­

festaz~oni epidemiche. ai f1n1 di un approfondimento delle misure 

di sorveglianza e di un coordinamento iniziale della misure di 

controllo da adottare. decise in concerto con le Autorità Sanita­

ri.- Locali. 
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N.schede __ 

ISTITUTO SUPERIORE 01 SANITA" 
SORVEGLIANZA DELLA LEGIONELLOSI 

1. COGNOME E NOME DEL PAZIENTE: 

r1;: ~-· ••• : ,..,~ I'.~~::: 

D•ta _ _/ _ _/ __ 

2. DATA 01 NASCITA: ___ l __ l 3. SESSO (l)M. (2)F. 

~. INDIRIZZO ABilAZJONE: 

~. OCCUPAZIONE: 

6. INDIRIZZO DEL LUOGO 01 LAVORO: 

7. DATA DI INSORGENZA DEI PRI"I SJNTOf11: __ ! _ _ / __ 

8. DATA 01 RICOVERO IN OSPEDALE: 

9. DATA 01 OI"ISSJONE: 

10. IL PAZIENTE E": ( 1) guarito 
(2) •igliorato 

__ l __ l __ 

--l_-'--
(3) -.orto in data __ / __ / __ 
(4) non so 

11. Il PAZIENTE HA AVUTO LE SEGUENTI MANIFESTAZJONJ CLINICHE: 

Febbre (l) Si (2) No Ul Non 
Brividi (l) Si (2) No (3) Non 
Tosse (l) Si (2) No (3) Hon 
Dolori tor'acici (l) Si (2) Ho (3) Non 

so 
so 
so 
so 

Diarrea (l) Si (2) Ho (3) Non so 
Dolori ac::ldollinali (l) Si (2) Ho (3) Non so 
Confusione .. ntale (l) Si (2) Ho (3) Non so 
PolMOnite (l) Si (2) No (3) Non so 
Infiltrato (l) Si (2) No (3) Ho n so 
Funzionali~ e~tica alterata (l) Si (2) No (3) Ho n so 
Funzionali~ renale alterata (l) Si (2) Ho (3) Ho n so 
Altre rilevanti .. nifestazioni 
cliniche (l) Si (2) Ho (3) Hon so 

Se si.specificare -----------------------------------------

M•l•ttie co~it•nti 

12. ANTIBIOTICO PRINCIPALE USATO PER LA TERAPIA: ______________ _ 

13. IL PAZIENTE HA RICEVUTO CURE DENTARIE NELLE DUE SETTIMANE 

PRECEDENTI L"INSORGENZA DELLA MALATTIA: (1) Si (2) NO (3) Non so 

l 
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J4. IL PAZIENTE E'STATO IN OSPEDALE PER QUALSIASI MOTIVO DURANTE 
LE DUE SETTIMANE PRECEDENTI L'INSORGENZA DELLA MALATTIA: 
(l) Si (2) Ho (3) Non so 

Se si,specifica~e in QUale ospedale: ________________________ __ 

Specificare il periodo:dal __ / __ / ___ al __ l _ __/ __ __ 

15. NELLE OUE SETTIMANE PRECEDENTI L'INSORGENZA DELLA MALATTIA E' 

STATO FUORI CASA PER ALMENO UNA NOTTE: (l) Si (2) No (3) Non SO 
Se si,specificare(albergo,campeggio,terme,ecc.)ed indicare il luogo: __________________________________________________________ __ 

specificare il periodo:dal ____ / ____ / ____ al ____ / ____ / __ __ 

16. IL PAZIENTE PRENDEVA FARMACI PRIMA DELL'INSORGENZA DELLA 
MALATTIA: (1) Si (2) No (3) Non so 

17. IL PAZJENTE FUMA: (1) Si (2) No (3) Non so 

Se si,specificare cosa(sigarette,pipa,ecc.)e la Quantità 

gior-n.liera: 

Se no,specificare se il paziente ha fu•ato in passato e per 

quanti anni: 

NOME.COGNO"E.JNDIRJZZO E RECAPITO TELEFONICO DEL "EDJCO CHE HA 
FORNITO QUESTE JNFOR"AZIONI: 

Data prelievo Titolo IFA 
Siero ( ) l • ____ / ____ / ____ l 1:_--

( ) 2" __ -- l __ -- l __ -- l 
( ) 3"-- -- '-- -- '-- -- l 
() .. --'----'----' 

1:~------
1: __ ------1: ___ _ 

Risult.ati ISS: 
IFA 

1: -- 1: -----
1: ------ 1: --------
1: -- ---- 1: ------ --
1: ---- l: ----Altro,specificare(sputo.aspirato.tessuto) ________________________ __ 

Data prelievo: ____ / ____ / ___ Isolamento _______ fluorescenza 
diretta 

NOME DEL "EOICO CHE HA INVIATO l CAMPIONI ____________________ _ 

Data ca.pilazione presente scheda e/o invio campioni: 



IO. MISURE DI PREVENZIONE E CDNTROLLO 

10.1 Introduzione 

Una necessaria pre•essa alla discussione sulle •bure da 

adottare in aateria di prevenzione • controllo della hsionelloai 

i 11 aa&&ior risalto conferito in questa sede a1 problemi connessi 

agli impianti idrici e di um1d1f1caz1one dell 'aria. Nel nostro 

Paese, infatti, non è finora emerso 11 richio di diaseminaaioae di 

Leponella app. attraverso le torri di raffreddalunto C"cooling 

towera") degli impianti di condizionaaento. Proprio questo fatto 

concU.ziooa.m•nto e ali u•U.dificatori, infatti, a favorire •&sior-

unte la formazione e la dispersione di aerosola potenzialaenu 

CODC&a1.B&t i. 

In Italia, uno dei "cluster" di casi più aapio (e aravato da 

.. B&iore aortalicà) si è lnvece aanifeacaco in a-bito ospedaliero 

~ -" per le eootaa1naz1ona dell'impianto idrico e coll8a&uanuateota di 

alc::uo.t Ullid1ficacori a bolla di oseisea.o (174). Questa coa.ecaca-

a-'-
atone ci dà .ado di sottolineare ouov ... ota l't.portanza di 

ua.' accurata valutazione eptdelllioloatca del a rado di r1ac::h1o 

relativo a deterainati edifici o illp1ant1: la scelta dalle even­

tuali aiaure ·di prevenzione e controllo dovrà oac .. aariaaence 

teaar conco, 1ofatt11 del supposto arado di rischio infettivo, 
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dell'efficacia delle misure, della loro facilità di realizzazione 

e della possibilità di associarne diverse, dei costi, della 

poss1b1le presenza di effetti collaterali. 

Si aggiunga che fino ad ora non è stato possibile dimostrare 

un'efficacia costante d~lle misure preventive. soprattutto a m.ed1o 

e lungo termine. 

10.2 Impianti di distribuzione dell'acqua calda 

Le aiaure di controllo attuabili a questo livello compren­

dono: a) aumento della temperatura dell'acqua, b) aggiunta di 

disinfettanti al aerbatorio centrale, c) interventi atti a ridurre 

le possibilità di ristagdo dell'acqua e di bonifica a serbatoi e 

tubazioni (175). 

a) E' au.to a.pia.ente diaostrato (176) che il manten11Hnto di 

una temperatura aedid dell'acqua a 6o•c è sufficiente a produrre 

uo ... draat1ca dalnuaziooe del numero di batteri in tubazioo1 ~ 

rub1netter1•. 

Gli iapianti possono esser• costruiti per r1fornire uo unico 

rubinetto (direttamente dallo •caldabasno) oppure, più comune .. n­

te, per alimentarne vari. Nel primo caso non dovrebbero easervi 

aisnificativi ri•chi di moltiplicazione delle legionelle, dato che 

il tra&itto di acorrimento dell'acqua è minimo. e praticamente 

assenti le poasibilità di ri&tagno. Nel caso, invece. di un'ero-
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gazioa• •ulciceocric:a dall'acqua, 1'1•pJ.anto prevede iD aanere un 

d1apoait1vo di r1circo1aziona (vedere Figuu. l). La fwu:ione di 

cale diapoaitivo i quello di consentire uo. relativa 

8cab1Uzzuiooe della teaparatura dell'acqua su valori elevati, 

daco che essa vuna diacr1bu1ta ancbe a nocevob diatanz.a do~lla 

fonte di calore. 

-· ~ c ~ Rubillollo 

Acqua - c.~ 
• • 

Shumcl • • 
lfdrcOAazJofte : 

• • 
ScakfablgnOO -............ -----8------; --Acqua ,_ 

b) Con-
Fiaura l. Impianti di distribuzione dell'acqua caldo 
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Il volume di acqua ricircolante e la velocità di flusso 

d1p~ndono prevalentemente dalle differenze di cemperdtura misurate 

•gh. ucremi del cl.rcuito e dalle caratteristiche tecniche del­

l'impunto; esso può essere infatti provvisto di un suteu di 

pompagaio att1vato dalla pres~ione negativa eventualmente creatasi 

a monte degl1. apparati valvolari cb~ assicurano unid1rez1onalità 

al flusso idrico. E' evidente cho! iu un UDpianto costrUito c~n 

criteri obsoleti possono realizzarsi grossi squilibri. di tempera­

tura tra 1 vari sesmenct. o! zone di vera e propria dispersione 

termica. favorendo inoltre lèi foraazione di incrostazioni e la 

moltiplicazione dei 111croorgan1sm1; in questo caso è evidente }., 

necessità di effettuare periodicamente interventi di bonifica, 

oppure di instaurare un "relais" di controllo termostatico colle­

gato con un~ fonte di calore supplementare. 

Per quanto riguarda 1 dispositivi di riscaldamento dell' ac­

qua, essi comprendono essenzialmente 1 sistemi a flusso continuo. 

1n cu1 !'acqua aumeotà d1 temperatura durante lo scorrimento 

~ttraverso la fonte di calore, ~ quelli nei quali l'acqua. accu­

mulata in appositi serbatoi, viene riscaldata tramite resistenza 

elettrica o fiamaa a aas. La necessità di mantenere la teaperatura 

dell'acqua calda pari o aaagiore di 6o•c potrebbe co•portare seri 

rischi di ustioni (soprattutto nei bambini e nelle persoa.e men­

talmente hàndicappate). a •e no che non ai provveda all'installa­

zione di diapoaitivi particolari. ad eseapio un sistema di mi­

scelazione automatica dell'acqua (appena a monu del punto di 
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erogazione) termoataticaaante controllato ('171). Qualor• 11 

tentativo di elevare la temperatura dell'acqua a 60•c incontri 

gravi problemi di ordine tecnico, si dovrebbe provvedere perio­

dicamente ad effettuare controlli sul sistema ai fini di svelare 

la eventuah presenza di Legionella app.; in caso di negatività 

pers1scence ai primi due controlli, effettuati a breve intervallo 

dl tempo. !e indagini possono poi esliere spaziate dl. circa un 

semestre. Se invece il controllo risultasse positivo, dovrebbe 

essere immediatamoante effettuato un "lavaggio" coapleto del­

l' impict.nto con acqua ad elevata temperatura (come minimo 6o•c al 

punto di erogazione), !asciandola defluire par alme~o lS minuti. 

Questa procedura è però notevolmente costosa, e può comportare dei 

danni soprattutto se realizzata au iapianti di vecchia data. 

b) In alternativa all'elevazione termica, si può ricorrere alla 

disinfezione chimica dell'impianto mediante cloraz1one. In questo 

caso, sarà necessario vigilare af·finchè si realiZZi un'adeguata 

concentrazione d1 cloro libero anche (• soprattutto) in quei 

diatretti dell' illpianto 1drico ove è maggiora la possibilità di 

ristagno dell'acqua. Altri problemi connessi a questa procedura 

sono la relativa r.a~tistenza della legione !le al cloro ( 178), la 

possibile sgradevol~zza d.sl sapore dell'acqua potabile esposta a 

concentrazioni di cloro sicuramente batteriostatiche, a la poten­

ziale corrosione della tubazioni (179). 

L'impiego di biossido di cloro (Cl02) ovvia in parte a questi 
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inconvenienti, ma trattandosi di un composto in forma gassosa 

espone al rischio di potenziali esplosioni, e richiede quindi 

opportun~ misure cautelative. 

c) Una accurata pulizia dei serbatoi dell'acqua. mediante 

t:!ll.ml.Dd.Zi~>ne dl:!i sedJ.ml!nti e succet>&ivo ld.vaggio, concorrerà ad 

evl.td.Ce una posàibil~ concamindZione dell'impl.anto. 

Lò n.duz1.one del ristagno idru:.o nell' i~apianto può essere 

ottenuta mediante opportuni interventi volti prevall:!ntemente .n 

rimpiazzo degli appatd.ti vd.lvolari, dei giuntl. idraulici e degli 

f:tiDOdi. Non è invece ancor""' stata chiarita l'eventuale ralazione 

era tipo di materiale impiegato nella cot>truzione dell'impl.anco ed 

I:!Ventuale incremento nello sviluppo di Legionella SPP•i di conse­

guenza, l'unica raccomandazione da effettuarsi in caso di inter­

venti idraulici su impianti preesistenti è l'uso di ricambi per 

quanto poss1b11~ termorefrattari, in modo da consentire la circo­

lazione dell'acqua a temperature elevate. 

In conclusione, è opportuno provvedere periodicamente (con 

freqUenza da stabilire a seguito di attento esame delle caratte­

ristiche tecniche dell'impianto) al awuitoraggio della concen­

trazione di cloro libero, e della teaperatura dell'acqua ai 

rubinetti. 

Interventi di pulizia, di controllo, ed eventualmente di bonifica, 

sono raccomandabili, oltr~ che per ospedali a srandi alberghi, per 
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gli impianti che rimangono inattivi parte dell'anno, come ad es. 

gli alberghi ad apertura stagionale. 

Nei casi in cui una soddisfacente elevazione della tempera-

tura dell'acqua non possa essere ottenuta, bisognerà effettuare un 

controllo batteriologico ùell'iapianto. con frequenza almeno 

b1.ennale. 

10.3,lmpianti di condizionamento dell'aria 

Scopo di un impi .. nto di condizionamento è la regolazione 

d~ll'ambiente atsosf~rteo di uo luogo confinKto (microclima). 

Le funzioni da esso espletati! puti&Ono comprendere: l) l.a. ~:>ola 

ventilazione dell'ambiente; 2) filtrazione, riscaldamenti./ o 

raffreddamento, UJD.J.dl.ficazion.e o esstcc~ntl>, con 11iscelaz1one e 

ridistribuzione di aria riciclata e fresca; 3} condizionamento 

vero e proprio, ossia regolazione di re•peraturs e u11idJ.tà atmo-

sferica ottenuta per mezzo di idonee apparecchiature. 

In caso di r•ffreddaaento, il calore sottratto all'aria v1ene 

acaric:.ato all'e" terno da u.na ••unità raffreddante'' • che può essere 

costituita da una torre di raffreddamento o da un condensatore a 

refrigerazione. Se, ~nvece, l'aria viene riscaldata, appositi 

dispositivi di U.1d1ficazione r~priatinano l• adeguate caratte~i­

atiche •icroeliaatiche. 

Il a.aggior rischio di diu.eminazione di microorganisai _; 

coan•sso alla possibile dispersione d1 aerosol& conta.inat1, 
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provenienti dalle corri di raffreddamento, dai condensatori a 

refrigeraz~one e dagli umidificatori. 

10.3.1 Torn di raffredda~Unto e dispoaJitivi di condensazione a 

re:frigerozione 

Nelle torri di raffreddamento l'~cqua viene nebul1zzaca ed in 

parte si disperde nel!' amb1enu come vapore; il calore sottratto 

per evaporazione provoca 11 raffreddamento dell'acqua residua. 

L'aria Kmbiente aspirata nella torre è restituita all'esterno ri-

scaldata ed umidificata, e può contenere legionelle in concentra-

zione tale da costituire un rischio per l'uomo (180,181) (Figura 

2). 

Collegato alla torre di raffreddaaento vi i poi un condensa-

core a refriJerazione, raffreddato ad acqua. L'acqua dei bacini 

naturali (fiumi, mare, ecc.) può essere utilizzata mediante unico 

~corriaento Kttraverso il dispositivo, e in questo caso il consuao 

di .. equa. è elev.tto, oppure ricircolare 1n seguit.o ad abbassamento 

della teaperatura ottenut.o bella torre (vedere figura alla pagina 

successiva). 

I condensatori possono anche essere raffreddati ad aria; il 
• 

loro lapiego è sempre più diffuso, considerata la possibilità di 

r1spar.io idrico e l'obiettiva maneagevoleaza. In questi disposi-

tivi, aria è inaufflata direttamente nella spirale di raffredd•-

•eneo. 

Infine, Ddi condensatori ad evaporazione, viene realizzata una 
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combLnazione tra condensacorL ad arLa, torre di raffreddamento, e 

sistema di ricircolazione, riducendo in tal modo lo spreco di 

acqua. L'acqua, proveniente da una vasca di raccolta, viene 

nebulizzata cramitt: appositi ugelli in testa al dispositivo di 

condensazione, bagnando in questo modo 1'~ncerno; successivam~nte 

viene raccolta in un collettort: e ridistribuita mediante disposi-

civo di ricircolo. L'arLa viene immessa sotto pressione nel 

sistema, al fin~ di superarne le resistenze. La quantità di acqua 

perduta per ~vaporazione è molto piccola, e l'immissione di aria 

sotto pressione è necessaria solamente quando la temperatura 

dell'ambiente esterno s~a decisamente più el~vata rispetto d 

' quélla del dispositivo di condensazione; ciò consente di aggirare 

il problema di una refrigerazione attiva. 

Nei limiti del possibile, la progettazione di questi impianti deve 

essere effettuata pr~vedendo un facile accesso alle parti compo-

nenti, al fine di una loro agevole manut~nzione ed eventuale 

so&t1tuzione (182). Dovrebbe eb~ere in ogni caso evitata la 

ricirc:.olazione in altri 1mpianti delle acque d1 scarico prove-

nient1 dA questi d18positiVl, 

Un'accurata pulizia delle componenti, asportando ~ventuale 

fanghiglia o .dghe • dovrabbo! essere effec.tu.ata con cadenzcl dlmeno 

bio!nnale, per esempio in marzo e in settembre. ossia prima e dopo 

11 periodo di accensione di questi impi.anti. Tale revisione va 

comunque compiuta dopo ogni periodo di inattivltà dell'impianto, 
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specie se di discreta durata (183). 

Non vi è ancora uniformità di vedute circa il miglior compo­

sto da impi~gartt ai Uni di una disinfezione di queste apparec­

chiature (175). Teoricamente, il disinfettante ideale dovrebbe 

rispondere a requisiti di rapidità d'azione, di stdbilità a 

diversi valori di temperatura e pH, di economicicà, di sicurezza e 

unegg~nolezza. Da un punto di viSta pratico. nessun composto è 

naturalaente in grado di soddisfare tutti questi requisiti. 

L'OrganiZzazione Hoodiale della Sanità (184), in conformità 

all'orientamento generale della letteratura specifica, consiglia 

l'iapiego del cloro sotto for.a d1 ipoclorito di sodio; l'entità 

dell'effetto batc•r1cida è ovvia•ent• in relazione, oltre che alla 

coacencrazione di cloro attivo aviluppataai, all~ temperatura 

dall'acqua, al pR, e. in modo inversamente proporzionale, alla 

quantità di residui organic1 preseati nel sistema (178). 

I possibili valori di riferimento, 5 rag/luro come cloro attivo, 

dalle concentrazioni di cloro iapiegate per la disinfezione sono 

quindi forniti al •iniao utile. 

E' opportuno, in sintesi, concentrare la .. ggior parte degli 

sforzi preventivi sia nella costruzione che nella manutenzione dei 

dispositivi: 

l) Ogni iapianto dovri assere aunito di un dispositivo di eliai­

naziona delle acque reflua ben funzionante, evltando qualsiasi 

ricircolaziont~ in altro iapianto di fluidi potenzialmente conta­

m.1oat1. Dovrebbe essere ~vitato 11 poaizionamento dei dispositivi 
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in proasiaità di finestre o di •perture di aerazione, per ridurre 

il rischio di contaminazione di ambienti diversi. 

Le componenti dell'impianto dovrebbero essere facilaente accessi-

bili e aaontabili. 

2) Interventi di drenaggio ed eventuale bonifica dovrebbero 

essere effettuati almeno all'inizio e alla fine dei periodi di 

inattività degli iapianti, specie se questi periodi sono di lunga 

durata. Inoltre, 1 serbatoi andrebbero periodicamente svuotati e 

lavati a getto d'acqua, eventualaente con a88iunta di sostanze 

anticorroaive e battericide. La procedura di clorazione richiede 

particob.ri cautele, aia al fine di garantire un effettl.vo rag-

giungiaento e .antenimento d1 concentrazioni battericide, aia per 

evitare possibili incidenti durante la manipolazione del cloro. 

10.3.2 Dispositivi di umidificazione 

L'umidificazione dell'aria può eaa•re effettuata con apparec-

cbiature variamente concepite. Neali umidificatori a vapore, 

questo viene inaufflato nella corrente d'aria attraverso ugelli 
l 

opportunaaente orientati; un apposito coqegno riduce la foru.zio- l 
ne di aocce di condenea. l 

Nei diepoaitivi a disco rotante, piccole aoccioline vensono 

proiettate nel fluaao d'aria dall'apparecchio in veloce rotazione. 

Esistono infine umidificatori a nebulizzazione. In quelli ad 

elevata atoaizzazione, l'acqua viene convertita in getto di 

aerosol, aentre altri app•recchi sono congegnati in aodo che 

l 

l 
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l'arta attraversi una cortina di gocc1ol1n• d'acqua •••••• da 

cubicini o ugelli diapoaci in aequenza. 

In pratica, in tutti 1 upi di apparecchi, l' accu•ulo di 

vapore può produrre riatagno di condenaa a vari livelli del 

c1rcu1to, favorendo cosi la crescita e la .riproduzione dei aicro-

organismi. Nei dispositivi a nebulizzazione questa possibilità è 

ulteriormente rafforzata dalla presenza di .. ccaniami di ricirco-

!azione dell'acqua in eccesso. In questo caso, ai rende necessario 

lo avuotamento giornaliero del serbatoio idrico, con sostituzione 

dell'acqua, associando un controllo settimanale volto ad escludere 

la presenza di alahe o fanahiglia. Con periodicità semeatrale, 

oppure all'inizio e alla fine di ogni periodo di inattivazione. 

auòrà anebe effettuata una pulizia completa dell 1 !.pianto con 

cloro attivo .a a~no S ag/1. 

10.3.3. Filtri e bocchette di ~iaa~oae dell'aria 

L'udo di filtri appropriati e l'opportuoa localizzazione 

delle bocchette di ialll.1ssiooe dell 'ar1a 1 oltre a ai&liorare la 

qualità dell'aria condizionata. liaitaao ~l rischio di dispersione 

nell 'aabience di ~rticolati e a1croorgani .. i 1 tra cui le legio-

nelle. Non i possibile stabilire. in via definitiva. quale aia il 

111Jl1or aenere di filtro da impiegare io queeti U.pianti. La 

preferenza sarebbe da assegnare a filtri ~ccaaici a ma&lie 

strette • non uaidific:ati (1 quali non forniscono un adesuato 

terreno di crescita e aoltiplicazione ai microorganta•i); questi 

l 
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dispositivi rendono inoltre superfluo l'impiego di presidi batte-

rtcidi di natura chimica e/o fi&ica lungo 11 decorso dell'aria a 

acmtt~ del filtro ateddo. Tuttavia, il loro costo è inveraaaente 

proporzionale al diametro dei fori, e quindi assai elevato per gli 

Mpparecchi di aaggior affidabilità. Ciò ne spieg~ la scarsa diffu-

sJ.one, soprattuttu in impianti di concezione obaoleta, e giusti-

fica comunque l'applicazione su vasta scala delle strategie di 

decontaaJ.nazione degli impianti. 

Il. CONCLUSIONI E RACCOMANDAZIONI 

Deaidaria.o ancora una volta aotcol1neare, anche in ·aede di 

coamiato, che uno dei aagg1or1 probleai 1g1enico-sanicar1 connessi 

alltl infezioni da Lagionella app. è quello di una oraai ,ampia.eo.ce 

dl..ostrata llituazl.oD& di sottoatiu dei casi: 11 contributo reale 

dt;tlla J.eaiooelloai alla globalità dei quadri polmonari nei Paeai 

.viluppati per.ane ancora assai poco conosciuto. 

Facciaao quindi nostre le considerazioni eapoate in un 

recente Meaorandua dell'OrganiiZ&Zione Mondial• della Sanità 

(184), unitaaente ad •lcune racco.and~zioni essenziali, rivolte in 

particolare al personale sanitario. Vi è un't.prescindibile 

esisenza di pro.uovere la aorveslianza attiva di queste infezioni, 

ossia di incoragsiare nei clinici e nei chirurghi il sospetto 

diasnostico di lesionellosi, stiaolando quindi un. ricerca attiva 
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dei cast nell'ambito delle forme pneumon1cb• tipiche e atipiche, 

nonchè in presenza di situazioni epidemiche a carattere influen­

zale (''febbre di Ponciac"). L'ezioloaia di ogni caso di polaonite 

andrebbe accuratamente lnveatigaca, poaaibilaenu in Abito 

oapedaliero, ove è poastbile un eventuale iaolaaento dal paziente 

ed è facilitato 1 1approfondt.ento diagnostico; in presenza di caso 

r1coaoac1uto, andri inviata al centro di coordinamento della 

sorveglianza un'apposita scheda di notifica, unicamente agli 

eventuali aUpiU di Lestonella ieolaci o ai cuptoni (siero, 

teaautoJ' secrezioni) che ai alano di.oatrat1 atgn1f1cat1v1 per 

l'evtdenziazioae del m1croorgan1aao. Una aorvealianza dell'in­

fezione condotta in modo adeguato ba positiva coasaauanza anche io 

ubito preventivo. e eoosente una valutazione alaeno approa&iiN­

civa del rapporto "costo-beneficio" del periodo di oapadalizzazio­

oe. ooncbè del costo socio-sanitario dalla IDOrti potenzi-.lmenta 

evitabili e dd possibili reliquaci iovalidaoU degli episodi 

acuu (parctcolaraeoce della sfera neurologica). E' 1Jiplid.to il 

graod1aa1Jio valore di una fattiva collaborazione era periferia a 

centro di coordinamento a. io seno al cancro di coordinamento. era 

ali operatori di laboratorio e &li apidaaioloat. 

Un' actataz:1ooa particolare è volta a aoctoUoeare il rischio 

di acquiaiziooa della aalattia lesato ai viaggi; • ci~ accresce 

l 1 eaiaenz• di avviare in un futuro proasiao un piano di sorva­

Slian:a internazionale dell'infazioae. Tale tipo di sorvealianza è 

attualaente di porcata alquanto riatretta, a eausa delle notevoli 
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differenze geografiche in disponibilità dtasnoatica, affid&bilità 

dei aiateai di notifica, ed applicazione di una definizione 

opar•tiva di caso. 

A questo propoatco, cred1amo di fara coaa utile oel ricordare 

l'enunciato d•ll.a definizione dl. caao di Halactia dei Legionari 

utilizzabile ai fini di sorveglianza internazionale fornita dal-

11orsan1zzaz1one Moodiale della Sanità (184): infezione acuta 

delle vie respiracorie con segni di polllODite focale all 'e&aiU 

clinico a/o evidenza radtologica di 1Dtereaaaaento pneuaonico, 

accompagnata da uno od entrambi dei aepenti eventi: 

l) iaolaaento di Legionella app. dalle secrezioni respiratorie, 

dal teaauto polaouare o dal eanaue. 

2) Auaento di alaeno 4 volte dal titolo anticorpale specifico 

contro L. poeuaophila aierosruppo l, rilevato nel aiero del pa­

ziente traaite test di t..aunofluoresceua indiretta o alcroaglu­

tinazione. 

Un auaento di tale entità r~lativo a aierosruppi o specie diverse 

d• L. pneu.opbila alerosruppo l, rilevato. Mdiante un t•at appro­

priato, conlisura UA4 diasnoai presuotlva. La presunzlooe dia&oo­

stlca i ugual.aente consentita dal riconoaciaento dell' antlJene 

specifico nelle secrezioni respiratorie o nelle urine, oppure 

dalla poa.1cività all' iaau.nofluoreacenu indiretta con anticorpi 

aonoclonali condotta sul aateriale patolosico. 

Un1 ultiaa raccoaandazione riauarda le eventuali aiaure di 

controllo da attivare aull'aabiente, 1D caao di epideaia o "clu-

·• 



eter•. Sarebbe altUMtate auspicabile b. r•albzaaioae 41 atudi 

appropriati, al fini di deter.inare la proporzione di caai apora­

d~ci coaaeauenti ad eapoataion• doaiciliare o profeaato .. ta. 

la aMico oap•daltero (185), aforai partl.Colar1 dovrebbero 

eaeere dedicaU a fiDl. preventiVi aopr<~~ttucto nei reparti che 

accolaC)oo paabau porcacou di uno acaco di t..uaoaoaoppreaaione 

più o .. no aevero (crapi~nt&tl, ..opatici ... ranc1c1, etc.). 

Ia.hae, un'accurata revisione 1&1entca dello ataco de&li Ulpianti 

di diatribuaione dell'acqua calda aadr& condotta periodic ... nce, 

ia IMMio p•rticolare a.ei siat .. i che coaaeatoao un proluaaaco 

rtacapo dell'acqua, fac1licaDdo la for.aaioae di aediuato o di 

coa.creatoai calcaree. Gli eventuali int•rventi aadraa.ao coauoque 

realizzati con la dovuta cautela, evitando di dare adito a condi­

zioni che aiaao a loro volta di potenziale danno alla aalute, ad 

... .,io per la diffusione nell'acaoafera e nelle acque di ~ataase 

cbilliche attive. per l 1 1DDala ... ato ecce&i11Vo della ce.,eratura 

deU 'acqua (che potrebbe provocare uacioa.i all'utente, COIM pure 

facilitare la creaci ca di pacoaea.1 ter.of1U), e per 11 poaaibtle 

ecceaaivo dlapeadio di eoerata cb1aic&, teraica o elettrica. 
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