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Giris: Akut solunum sikintisi sendromu (ARDS) akut gelisen, pulmoner ddemle uyumlu bilateral akciger infiltrasyonu ve sistemik oksijenizasyon azligi ile karakterize bir
hastaliktir. Ciddi morbidite ve mortalite ile seyreder. Altta yatan hastaligin tespiti ve tedavisi ARDS tedavisinde atilmasi gereken ilk adimdir. Ciddi seyirli akciger enfeksiyonu
toplum kaynakli ARDS'nin etiyolojisinde siklikla sorumlu tutulmaktadir. Burada Lejyoner hastaligina bagli ARDS gelisen iki olgu sunulmustur.

Olgu 1: 54 yasinda, erkek, diyabeti olan, turist hasta yiksek ateg ve ishal sikayeti ile hastanemize bagvurdu. Fizik muayenesinde genel durumu orta, atesi: 39.5°C, nabiz: 102/
dakika ritmik, solunum sayisi: 24/dakika ve oksijen saturasyonu %93 idi. Solunum sistemi muayenesinde sag alt zonda inspiratuar ralleri ve akciger grafisinde sag alt zonda
infiltrasyonu vardi. Legionella idrar antijen testi pozitif saptand. Balgam kalttrd atindiktan sonra Levofloksasin 1000 mg/gtin tedavisine baslandi. Solunum sikintisi artmasi ve
siyanoz geligmesi Uizerine alinan kan gazinda pH: 7.29, PO,: 37 mmHg, PCO,: 30 mmHg, oksijen saturasyonu: %62 idi. Tekrarlanan akciger grafisinde infiltrasyonun ilerledigi ve
her iki akcigeri tuttugu gérald. Yatiginin 32. saatinde mekanik ventilatére baglandi ve septik sok nedeniyle destek tedavisi verildi. Yatisinin 5. giini klaritromisin 1000 mg/giin
ve siprofloksasin 1200 mg/gun olarak tedavisi degistirildi. Derin trakeal aspiratla alinan balgam kiiltirinde Legionella pneumophila serogrup 1 izole edildi. Metisiline direncli
Staphylococcus aureus’a bagli nazokomiyal pnémoni gelisti. Tedaviye vankomisin 2 gr/giin olarak eklendi. Yatiginin 11. gind ates yaniti alindi. Hasta yakinlarinin istegi ile ucak
ambulansla tlkesine gonderildi. Bir yil sonra hasta tekrar turist olarak tlkemize geri geldi ve hastaligi tamamen iyilegmisti.

Olgu 2: 82 yasinda, diyabeti olan, kadin hasta solunum sikintisi, yiiksek ates, ishal ve biling degisikligi nedeniyle hastanemize yatirildi. Ozel bir hastanede de akciger ddemi
nedeniyle takip edilmis ve tedaviye yanit alinmamas! (izerine hastanemize sevkedilmisti. Ozgegmiginde iki hafta 6nce gastrointestinal kanama nedeniyle bir ilce devlet
hastanesinde yatarak tedavi gordigt ogrenildi. Akciger muayenesinde dinlemekle bilateral ralleri saptandi. Akciger grafisinde yaygin bilateral akciger infiltrasyonu vardi. Kan
gazinda pH: 7.31, PO,: 21.9 mmHg, PCO,: 41.7 mmHg, oksijen saturasyonu %33.6 idi. Mekanik ventilatére baglandi ve septik sok nedeniyle destek tedavisi verildi. Legionella
idrarda antijen testi pozitif saptandi. Balgam kaltiiriinde Legionella pneumophila serogrup 1 izole edildi. Tedavide siprofloksasin 1200 gr/giin ve klaritromisin 1 gr/gtn IV verildi.
Yatiginin 7. giinG hasta hayatini kaybetti.

Sonugc: ARDS etiyolojisinde Lejyoner hastalifi da akilda tutulmali ve risk faktorleri irdelenmelidir. Uygun tedavinin erken baslanmasi hayat kurtarici olabilir.

Anahtar kelimeler: Lejyoner hastaligi, Legionella peumophila, pnémoni, solunum sikintisi sendromu

ABSTRACT

Acute respiratory distress syndrome associated with legionnaires' disease: two case reports

Introduction: Acute respiratory distress syndrome (ARDS) is characterized by the acute onset of illness, bilateral chest radiographic infiltrates consistent with pulmonary
edema, and poor systemic oxygenation. ARDS has severe morbidity and mortality. The most common risk factor for the development of community-acquired ARDS is severe
sepsis with a pulmonary source of infection. The first step in the therapy of ARDS is identification and treatment of the underlying disease. Here, we report two cases of ARDS
associated with Legionnaires disease.

Case 1: A 54-year-old male tourist with diabetes mellitus apply to our institution with diarrhea and high fever. At the time of admission, the patient had a temperature of
39.5°C, a blood pressure of 140/70 mmHg, a heart rate of 102 beats/min and a respiratory rate of 24 breaths/min. His oxygen saturation was 93% while breathing room air.
Chest examination revealed rales and the chest x-ray showed right-lower zone infiltrates. Legionella urinary antigen was positive on admission day. Treatment with Levofloxacin
(1000 mg/day) was started in the first 4 hours of admission after taking cultures. The patient had progressive dyspnea and cyanosis was developed. Analysis of arterial blood
gas revealed a pH of 7.29, CO, pressure of 30 mmHg, O, pressure of 37 mmHg and oxygen saturation of 62%. Roentgenogram of the chest worsened and showed bilateral
infiltration, indicating ARDS. Thirty-two hours after admission, the patient was admitted to intensive care unit for ventilator support. The patient's clinical status continued to
deteriorate. He was hypotensive and required dopamine infusions for blood pressure support. Legionella pneumophila serogroup 1 was isolated on sputum culture. Five days
after hospitalization, chlarithromycin (1000 mg/day) and ciprofloxacin (1200 mg/day) were substituted for the initial antibiotics. The patient had nosocomial pneumonia caused
by methicilline resistant Staphylococcus aureus during subsequent days. Vancomycine 2 gr/days was added to treatment. Clinical status improved and the body temperature
fell below 37.5°C on the eleventh day. On the patient's relatives' request, he was flown back to his country by air ambulance. One year later, the patient came back again as a
tourist and had fully recovered from the illness.

Case 2: A 82-year-old female with diabetes mellitus applied to our institution with high fever, dyspnea and mental change. She had been treated for pulmonary edema
without any response to this therapy in a private hospital. She had been hospitalized in another hospital due to gastrointestinal bleeding approximately two weeks prior to her
application. Chest examination revealed diffuse rales and the chest x-ray showed bilateral infiltrates. Analysis of arterial blood gas revealed pH of 7.31, CO, pressure of 41.7 mm
Hg, O, pressure of 21.9 mmHg and oxygen saturation of 33.6%. The patient was admitted to intensive care unit for ventilator support. Legionella urinary antigen was positive
on admission day. Treatment with ciprofloxacin (1200 mg/day) and chlarithromycin (1000 mg/day) was started on admission after taking cultures. Legionella pneumophila
serogroup 1 was isolated on endotracheal aspirate culture. The patient died on the 7™ day.

Conclusions: The clinicians should be aware of Legionnaires disease in etiology of ARDS. Early diagnosis and treatment are important factors in determining prognosis.
Keywords: Legionnaires disease, Legionella pneumophila, pneumonia, respiratory distress syndrome

Olgu sunumlardan birisi 7. uluslarasi Legionella toplantisi, Paris'te poster olarak sunulmustur.
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GiRiS

ARDS akut, diffuz, akciger hasari sonrasi gelisen akciger
vaskuller permabilitesinin artisi, akcider havalanma alanla-
rin kaybi ile karakterize akut solunum yetmezligidir. ARDS
direk akcigere bagli veya akciger disi nedenlerle gelisebilir.
Sepsis, aspirasyon, ciddi travma, masif transflizyon, ilaclar
etiyolojide siklikla sorumlu tutulmaktadir. Hastane digi
gelisen ARDS'nin en sik nedeni toplum kaynakli pnémoni-
Llerdir. Legionella pneumophila, Staphylococcus aureus,
Pneumocystis jirovecii, gram negatif bakteriler ve viruslar
etiyolojide siklikla sorumlu tutulmaktadir. ARDS'de olgu
fatalite hiz yiksek olup %24-58 araliginda degdismektedir.
Erken élimlerde genellikle altta yatan hastalik sorumlu
iken gec élumler siklikla akciger enfeksiyonu sonrasi geli-
sen sepsise baglidir. Altta yatan hastaligin erken tanisi ve
tedavisi hayat kurtarici olabilir (1,2).

Lejyoner hastaligi sularda, kolonize olmus Legionella
pneumophila bakterisinin inhalasyonu veya aspirasyonu
sonrasi gelisen akciger tutulumun 6n planda oldugu multi-
sistemik bir enfeksiyon hastaligidir. Hastalik genis bir yel-
pazede kendini gosterebilir. Sadece hafif klinik semptomlar
gorulebilecedi gibi solunum yetmezligi, yiksek ates, noro-
Lojik ve gastrointestinal sistem tutulumlarin eslik ettigi cid-
di bir tablo ile karsilasilabilir. Toplum kaynakli pnémonile-
rin %2-10'undan Legionella pneumophila bakterisi sorumlu
tutulmaktadir. Hastalarin %5-20'si hayatini kaybetmekte-
dir. Erken tani ve uygun tedavi 6lumlerin azaltilmasinda en
onemli faktérddr (3-6). Burada iki olgu sunumu yapilarak
Legionella pnaumophila neden oldugu ARDS irdelenmis,
ilgili literatir gézden gecirilmistir.

OLGULARIN SUNUMU
OLGU1

54 yasinda, erkek, diyabeti olan, turist hasta ylksek ates
ve ishal sikayeti ile hastanemize basvurdu. Bir gin 6nce
gunde 8-10 kez olan sulu diskilamasi olmus. Fizik muayene-
sinde genel durumu orta, bilin¢ acik idi. Vital bulgularindan
atesi: 39.5°C, nabiz: 102/dakika ritmik, solunum sayisi: 24/
dakika ve oksijen saturasyonu %93 idi. Solunum sistemi
muayenesinde sag alt zonda inspiratuar ralleri ve akciger
grafisinde sag alt zonda infiltrasyonu saptandi (Sekil 1).

Yatis sirasindaki laboratuvar incelemesinde WBC: 15.9 K/
mm?3, Hemoglobin: 13.8, Hematokrit %38.4, trombosit:
159000/mL, CRP: 323mg/L, BUN: 13 mg/dL, Kre: 1.2 mg/dL,
Na: 119 meq/L, AST: 61 U/L, ALT: 38 U/L, LDH: 268 U/L, CPK:
497 U/L, P: 2.3 mg/dL idi. Gaita mikroskobisinde her 40'lik
blyltmede 8-10 Llokosit, 3-4 eritrosit saptandi. Gaita kaltir-
de Salmonella ve Shigella Gremedi. Legionella pneumophi-
la idrar antijen testinin pozitif saptanmasi ile lejyoner has-
taligi tanisi kondu. Levofloksasin 1000 mg/gilin tedavisine
baslandi. Solunum sikintisi artmasi ve siyanoz gelismesi

Sekil 1: Akciger grafisinde sad alt zonda infiltrasyon
gorilmektedir

Sekil 2: Akcider grafisinde infiltrasyonda ilerleme olup iki
tarafli akciger infiltrasyonu gérulmektedir
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Sekil 3: Akciger
infiltrasyonu gorilmektedir

grafisinde yaygin bilateral akciger

uzerine alinan kan gazinda pH: 7.29, PO,: 37mmHg, PCO,: 30
mmHg, oksijen saturasyonu %62 olarak saptandi. Tekrarla-
nan akciger grafisinde infiltrasyonda ilerleme ve iki tarafli
akciger infiltrasyonu géruldd (Sekil 2). Rifampisin 600 mg/
gun tedaviye eklendi. Yatiginin 32. saatinde mekanik venti-
latére baglandi ve septik sok nedeniyle destek tedavisi bas-
landi. Tedavinin 5. gind hastanin genel durumunun dizel-
memesi (izerine tedavisi klaritromisin 1000 mg/gin ve sip-
rofloksasin 1200 mg/gln olarak degistirildi. Mevcut tedavi-
Ler ile kliniginde kismi bir dizelme oldu. Derin trakeal aspi-
ratla alinan balgam kiltirinde Legionella pneumophila
serogrup 1 izole edildi. izole edilen Legionella pneumophila
bakterisinin minimum inhibitér konsantrasyonu (MiK) %0.1
alfa ketogluratli Buffered Yeast Extract kullanilarak sivi
mikrodilisyon yéntemi ile calisildi. izole edilen sus levof-
loksasin (<0.003 mg/dl), klaritromisin (0.005 mg/dl), azitro-
misin (0.03 mg/dl) ve rifampisin (0.03 mg/dl) kars! duyarli
bulundu. Takip eden glinlerde klinik durumda tekrar bozul-
ma olan ve atesi ¢cikan hastanin kiltlrleri alindiktan sonra
tedavisine meropenem 3 gr/giin ve vankomisin 2 gr/gdn
eklendi. Balgam kuiltarinde metisiline rezistans S. aureus
dredi. Yatisinin 11. giinG atesi 37.5°C altinda seyretti. Hasta
yakinlarinin istegi ile ucak ambulansla tlkesine gonderildi.
Bir yil sonra hasta tekrar turist olarak tlkemize geri geldi.

OLGU 2

82 yasinda, diyabeti olan, kadin hasta solunum sikintisi,
yuksek ates, ishal ve bilinc degisikligi nedeniyle hastanemi-
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ze yatirildi. Ozel bir hastanede akciger 6demi nedeniyle
takip edilmis ve tedaviye yanit alinamamasi Gzerine hasta-
nemize sevk edilmisti. Ozge¢misinde iki hafta 6nce gastroin-
testinal kanama nedeniyle bir ilce devlet hastanesinde
yatarak tedavi gordig 6grenildi. Hastanin fizik muayene-
sinde genel durum kétd, ciddi solunum sikintisi vardi ve
biling konfiizyone idi. Ates: 36.8, Nabiz: 114, TA: 110/80, oksi-
jen saturasyonu %67 idi. Akciger muayenesinde dinlemekle
bilateral ralleri vardi. Akciger grafisinde yaygin bilateral
akciger infiltrasyonu saptandi (Sekil 3). Yatis sirasindaki
laboratuar incelemesinde WBC: 23.4 K/mm?, Hemoglobin:
13.1, Hematokrit %38.4, trombosit: 260000/mL, CRP:
339mg/L, BUN: 96 mg/dL, Kre:2.5 mg/dL, Na: 130 meg/L,
AST: 43 U/L, ALT: 33 U/L, LDH: 343 U/L idi. Kan gazinda pH:
7.27,P0,: 37.4 mmHg, PCO,: 34.2 mmHg, oksijen saturasyo-
nu %56.5 saptandi. Yogun bakim Gnitesine yatirilarak meka-
nik ventilatére baglandi. Kan, idrar ve derin trakeal aspirat
kaltdrleri alindi. Meropenem, vankomisin ve siprofloksasin
ampirik olarak baslandi. Kardiyoloji klinigince yapilan EKO
tetkikinde sol ventrikil duvar hareketlerinde dissinerji, aort
ve mitral kapakta dejenaratif degisiklikler, EF %55, sol vent-
rikul hipertrofisi, her iki atrium genis, 2-3/4 derece trikspit
yetmezlik, 1-2/4 aort yetmezlik, 1-2/4 derece mitral yetmez-
Llik saptandi. Takiplerinde %100 oksijen destegi altinda kan
gazinda pH:7.31, PO.: 21.9 mmHg, PCO,: 41.7 mmHg, oksijen
saturasyonu %33.6 idi. Legionella idrar antijen testi pozitif
saptandi. Tedavisi siprofloksasin ve klaritromisin 1 gr/gin
olarak devam edildi. Derin trakeal aspirat kaltirinde L.
pneumophila serogrup 1izole edildi. Hasta, yatiginin 7. ginu
hayatini kaybetti.

TARTISMA

Yogdun bakim Unitesi tedavisi gerektiren toplum kay-
nakli pnémonilerde pndmokok ve Legionella pneumophila
en sik sorumlu tutulan bakterilerdir. Pnémonili bir hasta-
da altta yatan kronik bir hastaligin olmasi, ileri yas, sigara
iciciligi, gastrointestinal semptomlar ve norolojik tutulu-
mun bulunmasi Lejyoner hastaligini akla getirmelidir (4).
Klinik stphe tanida esastir. Nadir de olsa yuksek ates ve
akcider disi semptomlar Lejyoner hastalarinin basvuru
sikayeti olabilir. Bir olgumuzda ylksek ates ve gastroin-
testinal semptomlar 6n planda idi. Balgam incelemesinde
bol Lokosit olmasina ragmen gram boyamasinda mikroor-
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ganizma saptanamamasl, bébrek ve karaciger fonksiyon
testlerinde bozukluk, kreatin fosfokinaz yuksekligi, hipo-
natremi, hematuri, hipofosfatemi diger pndmonilere gore
Lejyoner hastalijinda daha sik saptanan laboratuar bul-
gularidir (7).

Bakterinin izolasyonu Lejyoner hastaliginin tanisinda
altin standarttir. Hastalarin cok azinin balgam cikarmasi,
kaltdr icin 6zgul besiyerine ihtiya¢ duyulmasi, bakterinin
izolasyonu ve identifikasyonu icin 3-5 glne ihtiyac duyul-
masi kaltur yonteminin dezavantajidir. Bununla birlikte
balgam kalitesine bakilmaksizin stpheli olgularda Legio-
nella pneumophila kalturd yapitmalidir. Her iki olgumuzun
derin trakeal aspirat kiltirinde Legionella pneumophila
serogrup 1 izole edilmistir. Legionella idrar antijen testi
kolay uygulanabilir olmasi, kisa bir stirede sonuc alinabil-
mesi, hastaligin ilk birkac glininde pozitiflesmesi, antibiyo-
tik kullanimindan etkilenmemesi, duyarliliginin %70-80 ve
Ozgallugin %100 yakin olmasi nedeniyle erken tanida
degerli bir testtir. idrar antijen testi olarak kullanilan ELISA
ve kart testin duyarlilik ve 6zgullik oranlari da birbirine
benzerdir (8). Olgularimizda da Legionella pneumophila
idrar antijen testi pozitif olmasi uygun tedavinin erken bas-
lanmasinda en 6nemli etkenlerden biridir. Serolojik testle-
rin ise erken tanida yarari sinirtidir.

Tedavide yeni makrolidler ve florokinolonlar akciger
dokusuna gecisinin iyi olmasi, in vitro aktivitesinin ve htcre
ici gecisinin yiksek olmasi nedeniyle tercih edilen ajanlar-
dir. Ciddi vakalarda klinisyenler tarafindan kombinasyon
tedavilerinin (makrolid + florokinolon veya rifampisin) ter-
cih edilmesi egilimi vardir. Ulkemizde cevresel érneklerde
izole edile Legionella pneumophila suslarinin antibiyotik
duyarliliklarinin irdeledigimiz bir calismada rifampisin,
Llevofloksasin, siprofloksasin, azitromisin ve klaritromisin
direncine rastlanmamis, kinolonlarin ve makrolidlerin
minumun inhibitér konsantrasyonlari birbirine benzer
bulunmustur (9). Literattrde klinik 6rneklerde izole edilen
Legionella pneumophila izolatlarinda su ana kadar sadece
bir olguda izole edilen Legionella pneumophila susunda
kinolon direnci gésterilmistir (10). Bu nedenle Lejyoner has-
taliginin tedavisinin yonlendirilmesinde antimikrobiyal
duyarliigin calisilmasi énerilmemektedir. Ulkemizde klinik
drneklerden izole edilen Legionella pneumophila bakterile-
rin antibiyotik duyarltiligini irdeleyen bir calismaya litera-
tdrde rastlanilmamistir. Olgularimizin birinde izole edilen

L. pneumophila sg 1 susunda minumun inhibitér konsant-
rasyonlarina sivi mikrodilisyon yontemi ile bakilmis ve
levofloksasin, klaritromisin, azitromisin, rifampisin'e karsi
duyarli bulunmustur. Bununla birlikte tedaviye yanitsiz
hastalarda nadir de olsa antibiyotik toleransi veya eslik
eden baska bir patojen mikroorganizma olabilecedi mutla-
ka g6z 6ndnde bulundurulmalidir.

Atipik pnémoni olarak isimlendirilmesine ragmen, Lej-
yoner hastaliginda tipik alveolar infiltrasyon vardir. Atipik
pnémonilerde gorulen interstisyel tutulum ise nadirdir.
Radyolojik gorinti olarak siklikla yamali infiltrasyon sap-
tanir ve cogunluklada lober infiltrasyona ilerler (6). ARDS
hasara neden olan olaydan yaklasik 6-72 saat sonra baslar
ve hizla ilerler. Hastalar siklikla siyanoz, dispne ile basvu-
rur. Akciger grafisinde infiltrasyonun diffiz olmasi sart
degildir ve bilateral olmasi tanida yeterlidir. Olgularimizda
ARDS tanisi Amerika ve Avrupa konsensus kriterlerine gore
konmustur (1). Pa0,/Fi0, orani <100 oldudu igin her iki
olguda ciddi ARDS olarak kabul edilmistir. ARDS akciger
6demi ile de siklikla karisabilir. Olgumuzun biri akciger
odemi tanisi ile baska bir hastanede tedavi gérmus, yanit
alinamamasi Uzerine hastanemize sevk edilmistir. Litera-
tirde Lejyoner hastaligina bagli ARDS olgulari nadir bildi-
rilmistir (11-15). Bunda da Lejyoner hastaliginin akla getiril-
memesi veya Lejyoner hastaliginin kesin tanisini koydura-
cak laboratuar testlerinin her hastanede olmamasinin
onemli rol oynadigini dustinmekteyiz. Ekstra korporeal
yasam destegi akut, geri donisimli kardiyo pulmoner
yetersizlik durumunda ve konvansiyonel tedavi yontemleri-
ne ragmen mortalite ihtimali yliksek olan hastalarda, kalp
ve akciger fonksiyonlari dizelene kadar, belirli bir sire
mekanik dolasim ve solunum destegdi saglayan énemli bir
tedavi alternatifidir. Bryner ve ark. (2) geriye donik 12 yillik
kayitlarini incelemisler, Lejyoner hastasi ve vendz/venéz
ektrakorporeal yasam destedi alan ARDS'Li 12 vaka sapta-
mislar. Bunlarinda 9 (%75)'unu basarili bir sekilde tedavi
etmislerdir. Bizim hastanemizde hastalarimizin yattigi
donemde bu tedavi yontemi uygulanamadigi icin yapilma-
mistir.

Sonuc olarak toplum kaynakli ARDS etiyolojisinde Lej-
yoner hastaligi da akilda tutulmali ve risk faktérleriirdelen-
melidir. Uygun tedavinin erken baslanmasi hayat kurtarici
olabilir. Legionella pneumophila idrar antijen testi Lejyoner
hastaliginin erken tanisinda degerli bir testtir.
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Tesekkiir: Antimikrobiyal duyarlilik testinin calisilmasinda degerli kat-

kilarindan dolayr Doc. Dr. Fisin Can ve Dog. Dr. Mige Demirbilek

Ekici'ye tesekkir ederiz.

Hasta Onami: Hasta onami alinmistir.
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