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Erreger

Das Respiratorische Synzytial-Virus (RSV) ist ein einzelstrangiges (ss), negativ
orientiertes (=), unsegmentiertes RNA-Virus aus der Familie der Paramyxoviridae
(Genus Pneumovirus). Es besitzt eine doppelschichtige Lipidhtlle, in die
Glykoproteine eingelagert sind, darunter ein Fusions- (F-) und ein Adhéasions- (G)-
Protein. Es gibt zwei Gruppen von RSV, A und B, die sich in der Antigenstruktur des
G-Proteins unterscheiden. Virusstamme beider Gruppen zirkulieren gleichzeitig, RSV
A dominiert jedoch in den meisten Jahren.

Die Virusreplikation findet in den zilientragenden Epithelzellen der Schleimhaute der
Atemwege statt. Durch eine vom F-Protein verursachte Synzytienbildung und die
korpereigene Immunreaktion werden die Epithelien reversibel geschéadigt. Dabei
entstehender Zelldetritus, einwandernde unspezifische und spezifische Abwehrzellen
und Mukus verlegen die Bronchien. Dies begunstigt die Entstehung von nicht
beltfteten, aber auch von kompensatorisch zu stark beltfteten Lungenarealen. Die
Infektion ist Ublicherweise selbstlimitierend, die Epithelien regenerieren sich innerhalb
von 4-8 Wochen.

Vorkommen

Das RSV ist ein weltweit verbreiteter Erreger von akuten Erkrankungen der oberen
und unteren Atemwege in jedem Lebensalter und einer der bedeutendsten Erreger
von Atemwegsinfektionen bei Sauglingen, insbesondere Friilhgeborenen und
Kleinkindern. In Saisonalitdt und Symptomatik ahneln RSV-Infektionen der Influenza.
Ihre Verbreitung in der Allgemeinbevélkerung wurde lange Zeit unterbewertet. Nach
aktuellen Schatzungen kommen RSV-Atemwegserkrankungen jedoch weltweit mit
einer Inzidenz von 48,5 Féllen und 5,6 schweren Féllen pro 1.000 Kindern im ersten
Lebensjahr vor. Eine Ubersichtsarbeit zur Letalitat schwerer RSV-bedingten
Erkrankungen der unteren Atemwege bei hospitalisierten Kleinkindern (< 2 Jahre)
analysierte die Daten aus mehreren Primarstudien. Es zeigte sich, dass im Mittel
0.2% der Féalle bei Kindern ohne bekanntes erhdhtes Risiko, 1,2% bei
Frihgeborenen, 4,1% bei Kindern mit bronchopulmonaler Dysplasie und 5,2% der
Falle bei Kindern mit angeborenem Herzfehler tddlich verliefen.

RSV-Infektionen treten zyklisch auf. In Mitteleuropa ist die Inzidenz von November
bis April am hdchsten (RSV-Saison), in den tbrigen Monaten kommen sporadische
Infektionen vor. Der Gipfel der RSV-Saison erstreckt sich Uber etwa 4-8 Wochen und
liegt meist im Januar und Februar, seltener auch im November und Dezember. In
den letzten Jahren wurde auf3erdem ein jahrlicher Wechsel dieser winterlichen RSV-
Saison mit einer friheren Saison im September und Oktober beobachtet. Ab der
Wintersaison 2010/2011 berichtet die Arbeitsgemeinschaft Influenza tber die
aktuelle RSV-Situation in Deutschland (http://influenza.rki.de/).

RSV-Infektionen betreffen alle Altersgruppen. Es besteht kein vollstandiger
Nestschutz. Neugeborene und junge Sauglinge kénnen jedoch in den ersten 4-6
Lebenswochen durch diaplazentar Gbertragene Antikorper vor einer RSV-bedingten
Erkrankung geschutzt sein, wahrend Frihgeborene durch eine geringere Versorgung
mit maternalen Antikérpern auch in den ersten Lebenswochen bereits schwer an
einer RSV-Infektion erkranken kdnnen. Bei alteren Sauglingen und Kleinkindern ist


http://www.rki.de/DE/Content/Infekt/Sentinel/Influenza/Influenza_node.html

eine RSV-Infektion die haufigste Ursache von Erkrankungen des unteren
Respirationstraktes und von damit verbundenen Krankenhauseinweisungen.
Innerhalb des 1. Lebensjahres haben 50-70 % und bis zum Ende des 2.
Lebensjahres nahezu alle Kinder mindestens eine Infektion mit RSV durchgemacht.
Eine langfristige Immunitat besteht nicht. Reinfektionen sind haufig, insbesondere bei
Erwachsenen mit regelmafligem Kontakt zu Kleinkindern.

RSV-Infektionen treten bei Frauen und Mannern gleichermal3en auf. Schwere, mit
Krankenhausaufenthalt verbundene RSV-bedingte Erkrankungen bei Kindern
betreffen etwa doppelt so oft Jungen wie Madchen.

Risikopatienten, die schwer an einer RSV-Infektion erkranken kénnen, sind
Frihgeborene, Kinder mit pulmonalen Vorerkrankungen (z.B. bronchopulmonale
Dysplasie, zystische Fibrose, neurologische und muskulare Erkrankungen mit
eingeschrankter Ventilation) und Kinder mit Herzfehlern mit vermehrter
Lungendurchblutung, Erwachsene mit kardialen oder pulmonalen Vorerkrankungen
sowie alle immundefizienten und immunsupprimierten Personen. Besonders
gefahrdet sind Empfanger hamapoetischer Zelltransplantate, Empféanger von
Lungen- oder anderen Organtransplantaten sowie stark immunsupprimierte
Patienten mit maligner hamatologischer Erkrankung.

Nosokomiale RSV-Infektionen sind bei Frihgeborenen, immundefizienten und
immunsupprimierten Personen bedeutsam. RSV ist einer der wichtigsten Erreger
einer nosokomialen Infektion und Pneumonie bei Sduglingen und jungen
Kleinkindern.

Reservoir

Der Mensch ist das einzige relevante Reservoir fir das humane RSV.

Infektionsweg

Die Ubertragung erfolgt in erster Linie durch Tropfcheninfektion von einer infektiosen
Person auf eine Kontaktperson. Konjunktiven und Nasenschleimhaute bilden die
Eintrittspforte. Es wird angenommen, dass eine Ubertragung auch indirekt tiber
kontaminierte Hande, Gegenstande und Oberflachen mdglich ist. RSV kann in
respiratorischem Sekret 20 Minuten auf Handen tberleben, 45 Minuten auf
Papierhandttichern und Baumwollkitteln und bis zu mehreren Stunden auf
Einmalhandschuhen, auf Stethoskopen und auf Kunststoffoberflachen. Jugendliche
und Erwachsene spielen als asymptomatische oder symptomarme Ubertrager eine
Rolle. Auch passiv gegen RSV immunisierte Kinder kdnnen vortbergehend
Ubertrager von RSV sein, da die Antikorper nicht die Infektion der oberen Luftwege
verhindern. Medizinisches Personal und andere Kontaktpersonen der Patienten
kénnen somit zu einer raschen, auch nosokomialen Ausbreitung beitragen, wenn
Schutz- und Hygienemal3nahmen ltiickenhaft sind.



Inkubationszeit

Die Inkubationszeit betragt 2—8 Tage (durchschnittlich 5 Tage).

Dauer der Ansteckungsfahigkeit

RSV-infizierte Personen kénnen schon einen Tag nach der Ansteckung und noch vor
Symptombeginn infektids sein. Die Dauer der Ansteckungsfahigkeit betragt in der
Regel 3-8 Tage und klingt bei immunkompetenten Patienten meist innerhalb einer
Woche ab. Frihgeborene, Neugeborene, immundefiziente oder immunsupprimierte
Patienten kénnen das Virus tber mehrere Wochen, im Einzelfall tber Monate
ausscheiden.

Klinische Symptomatik

Eine RSV-Infektion kann das Symptomspektrum von einer einfachen
Atemwegsinfektion bis zu einer schweren beatmungspflichtigen Erkrankung der
unteren Atemwege zeigen oder auch asymptomatisch verlaufen.

Eine Primarinfektion mit RSV fuhrt fast immer zu einer deutlichen klinischen
Symptomatik. Die Erkrankung kann auf die oberen Atemwege beschrankt sein, sich
aber auch, insbesondere bei Sauglingen in den ersten Lebensmonaten, als
Bronchiolitis, Pneumonie oder Tracheobronchitis &uf3ern. Ein keuchhustenahnliches
Krankheitsbild kommt bei etwa 5 % der Falle mit Beteiligung der unteren Atemwege
vor. Fieber ist haufig, wobei von seiner Hohe und Dauer nicht die Krankheitsschwere
ableitbar ist. Im Krankheitsverlauf werden in der Regel zuerst Symptome einer
Erkrankung der oberen Atemwege (Schnupfen, nichtproduktiver Husten, eventuell
Pharyngitis) beobachtet, die innerhalb von 1-3 Tagen zu Symptomen unterer
Atemwegserkrankungen fortschreiten konnen. Meist wird der Husten hierbei
deutlicher und produktiver, die Atemfrequenz steigt, und es kann zu einer Dyspnoe
kommen. Zeichen einer exspiratorischen Obstruktion sind typisch. Die RSV-
Bronchiolitis ist gekennzeichnet durch einen reduzierten Allgemeinzustand,
Schwierigkeiten bei der Nahrungsaufnahme (Trinkverweigerung, Reflux, Erbrechen,
Dehydratation), beschleunigte Atmung, Husten und Dyspnoe unter Einsatz der
Atemhilfsmuskulatur (juguléare oder interkostale Einziehungen). Bei schwerem Verlauf
kann es auch zu einer ,stillen Obstruktion* mit Tachypnoe und schlechter peripherer
Kreislaufperfusion kommen, wahrend bei der Bronchiolitis das exspiratorische
Giemen im Vordergrund steht.

Uber der Lunge sind sowohl knisternde als auch giemende Gerausche auskultierbar.
Durch eine Verengung der Atemwege, schlecht bellftete und kompensatorisch
Uberbeluftete Lungenareale (Atelektasen betreffen typischerweise den rechten
Lungenoberlappen) und ein niedriges Ventilations-Perfusions-Verhaltnis kann es zur
Hyperkapnie, Hypoxamie und auch zu einer Zyanose kommen. In einigen Fallen wird
eine Beatmung erforderlich. Bei Frihgeborenen sind rezidivierende Apnoen
charakteristisch. Insgesamt unterscheidet sich die Symptomatik von Patient zu
Patient, und schnelle Veranderungen des klinischen Zustandes sind mdglich,
weshalb wiederholte klinische Untersuchungen wichtig sind.



RSV-Reinfektionen sind haufig und kommen in jedem Lebensalter vor. Bei Kindern
kommt es auch bei Reinfektion haufig zu Erkrankungen der unteren Atemwege, die
jedoch meist weniger schwer als bei der Primarinfektion verlaufen. Meist dauert die
Erkrankung etwa 3-12 Tage, wobei respiratorische Symptome, insbesondere
Husten, tber mehr als 4 Wochen anhalten kénnen. Bei Erwachsenen sind RSV-
Infektionen vermutlich unterdiagnostiziert, weil sie oft asymptomatisch oder als
unkomplizierte Infektion der oberen Atemwege verlaufen. Zu einer ausgepragten
grippeéhnlichen Symptomatik (Midigkeit, Schnupfen, nichtproduktiver Husten,
eventuell Bronchitis, mit oder ohne Fieber) kommt es insbesondere bei Erwachsenen
mit engem Kontakt zu RSV-infizierten Kleinkindern.

Komplikationen einer RSV-Infektion treten insbesondere bei Risikopatienten (s.
Abschnitt ,Vorkommen®) auf. Bei Patienten aller Altersgruppen mit chronischen
pulmonalen und kardialen Vorerkrankungen, mit Asthma und mit schweren
neurologischen Erkrankungen kommt es oft zu einer Exazerbation der
vorbestehenden Erkrankung. Diese Patienten sowie alle immundefizienten und
immunsupprimierten Personen haben ein besonderes Risiko, an einer schweren
RSV-bedingten Pneumonie zu erkranken.

Sekundéare bakterielle Infektionen kommen bei RSV-Infektionen eher selten vor,
Koinfektionen mit anderen respiratorischen Viren sind haufig.

Eine haufige Komplikation der RSV-Infektion ist eine akute Otitis media. In bis zu ¥
der Félle einer akuten Otitis media bei Kindern unter 3 Jahren wird RSV allein oder
als Koinfektion mit anderen viralen oder bakteriellen Erregern nachgewiesen.

Als Langzeitkomplikation sind wiederkehrende Obstruktionen und eine anhaltende
Hyperreagibilitat des Bronchialsystems als Folge einer akuten RSV-induzierten
Bronchiolitis beschrieben.

Diagnostik

Das klinische Bild und das Lebensalter kdnnen einen Hinweis auf eine RSV-Infektion
geben, zur Sicherung der Diagnose bedarf es jedoch eines Erregernachweises.
Dieser sollte zeitnah erfolgen, um nosokomialen RSV-Infektionen wirksam
vorzubeugen und therapeutische Entscheidungen zu treffen. Wie fur andere virale
Erreger von Atemwegserkrankungen eignet sich Nasopharyngealsekret aus
Nasenrachenspulwasser, -aspiration oder -abstrichen fir den Nachweis von RSV.

Methoden des direkten Erregernachweises:

e Genomnachweise mittels PCR sind sehr spezifisch, schnell und hochsensitiv,
selbst bei geringer Viruslast in der Probe. Zur Verfiigung stehen Testsysteme
mit RSV-spezifischen Primern und Sonden sowie Multiplex-PCRs zum
Nachweis von RSV und anderen Erregern von Atemwegsinfektionen.

e Als Antigennachweis sind immunchromatographische meist auf Enzym-
Immunoassays (EIA) basierende Schnelltests verfiigbar, die innerhalb von 20—
75 Minuten ein Ergebnis liefern. Sie sind fur Personen bis zum 18. Lebensjahr
evaluiert. Die Sensitivitat von EIA liegt in einem Bereich von 50-90 % und ihre
Spezifitat bei 75-100 %, wobei der positive Vorhersagewert stark vom Alter



der Patienten und der Saison abhangt. Bei Sauglingen und jungen
Kleinkindern wahrend der RSV-Saison ist die diagnostische Aussagekraft
deutlich hoher als bei alteren Kindern oder der Testduchfiihrung aul3erhalb der
Saison. In der Labordiagnostik werden auch Immunfluoreszenzverfahren (IFT)
eingesetzt, die eine Sensitivitat und eine Spezifitat von tiber 90 % erreichen.
Aulerhalb der Saison ist eine Sicherung der Diagnose durch einen
Genomnachweis wichtig.

o Die Viruskultur war frither der Goldstandard in der Labordiagnostik zum
Nachweis von RSV. Sie erfordert Fachpersonal und ist zeitaufwandig, da
zytopathische Effekte erst nach 4—7 Tagen auftreten, und ist nicht in jedem
Labor durchzuftihren. Durch die Verbreitung von Antigen- und
Genomnachweisen mit hoher Sensitivitat hat sie in den letzten Jahren an
Bedeutung verloren.

Antikdrpernachweise sind im Vergleich zu direkten Erregernachweisen von
untergeordneter Bedeutung. Bei einer RSV-Infektion werden Antikdrper nur in
geringfugiger Konzentration gebildet. Um einen Titeranstieg zu erfassen, missen
zwei Seren mit mindestens 2—4 Wochen Abstand untersucht werden.
Antikérpernachweise sind daher vor allem zur retrospektiven Sicherung der Diagnose
und zu Surveillance- und Forschungszwecken geeignet.

Therapie

Eine wirksame kausale Behandlung der RSV-Infektion existiert nicht. Die Therapie ist
symptomatisch und besteht in ausreichender Flissigkeitszufuhr zur
Sekretmobilisation und Freihalten des Nasopharynx mit NaCl-Nasenspulungen oder -
tropfen.

Nach individuellem Zustand des Patienten kdnnen Sauerstoffgaben,
Atemunterstitzung mit CPAP-Maske oder Intubation und Beatmung erforderlich
werden. Bei einem Teil der Patienten mit Atemnot kann die Inhalation mit
Bronchodilatatoren, insbesondere Adrenalin, helfen, sie beeinflusst den Verlauf einer
Bronchiolitis jedoch nicht. Eine parallele Uberwachung der Sauerstoffsattigung zu
Beginn der Inhalationsbehandlung sollte erfolgen, da eine Hypoxamie verstarkt
werden kann. Fur RSV-assoziierte Apnoen gibt es keine medikamentdse
Behandlung, eine stationare Uberwachung ist wichtig.

Als antivirale Therapie steht nur die kaum noch durchgefthrte inhalative Ribavirin-
Behandlung zur Verfigung. Eine virostatische Wirkung von Ribavirin wurde in vitro
nachgewiesen, in Plazebo-kontrollierten Studien zeigte sich bislang kein eindeutiger
gunstiger Effekt auf die Haufigkeit der Beatmungspflicht, die Dauer der
intensivmedizinischen Therapie oder des Krankenhausaufenthaltes bei einer RSV-
induzierten Erkrankung und auf die Entwicklung einer Pneumonie. Die Ribavirin-
Therapie wird daher nicht mehr empfohlen.

Inhalativ verabreichte Kortikosteroide sind nicht wirksam, weder in der akuten
Erkrankungsphase noch zur Pravention der Hyperreagibilitat des Bronchialsystems.
Die systemische Gabe kann zur Verringerung der Akutsymptome und deren Dauer
beitragen.



Antibiotikagaben beeinflussen weder den klinischen Verlauf der RSV-Infektion noch
die Dauer der Ansteckungsfahigkeit. Eine antibakterielle Therapie ist nur indiziert,
wenn eine bakterielle Koinfektion vorliegt. Wichtig ist daher ein sorgfaltiges
Monitoring auf Anzeichen einer bakteriellen Infektion, wie z.B. eine sekundére
klinische Verschlechterung.

Praventiv- und BekdmpfungsmalRnahmen

Zu den MalRnahmen zur Vermeidung schwerer Krankheitsverlaufe und der
Ausbreitung von RSV-Infektionen gehdren eine zeitnahe Diagnostik, eine passive
Immunprophylaxe bei gefahrdeten padiatrischen Risikopatienten sowie Schutz- und
Hygienemal3nahmen fir Patienten, Personal und Kontaktpersonen.

1. Praventive Mal3hahmen
Bislang ist kein Impfstoff zur aktiven Immunisierung zugelassen.

Zur passiven Immunisierung steht fir padiatrische Risikopatienten ein gegen das F-
Protein des RSV-Virus gerichteter monoklonaler Antikorper (Palivizumab) zur
Verfligung. Das Préparat ist wahrend der RSV-Saison monatlich i.m. zu applizieren.
Die Schutzwirkung beginnt mit der Verabreichung der ersten Dosis, erreicht aber erst
nach der zweiten Dosis ihr Wirkmaximum. Die padiatrischen Fachgesellschaften
empfehlen das Praparat bislang nur fir ausgewahlte Risikogruppen (s. AMWE-
Leitlinie 048/012).

Es gibt keine spezifische Chemoprophylaxe.
2. MaBnahmen fur Patienten und Kontaktpersonen

Eine ganzliche Vermeidung von RSV-Infektionen im Alltag ist schwierig. Das
Einhalten von Hygieneregeln im 6ffentlichen Leben und innerhalb der Familie kann
die Ausbreitung von RSV-Infektionen minimieren. Hierzu gehdren regelmaniiges
Handewaschen, hygienisches Husten und Niesen sowie die Reinigung eventuell
kontaminierter Gegenstéande wie Kinderspielzeug (eine Ubersicht bietet
http://www.wir-gegen-viren.de). Wéahrend der Ansteckungsféahigkeit sollten Patienten
Gemeinschaftseinrichtungen, insbesondere Krabbelgruppen, nicht besuchen, auch
wenn kein explizites Besuchsverbot fir Gemeinschaftseinrichtungen geman
Infektionsschutzgesetz (IfSG) § 34 Abs. 1 und 3 besteht.

Die Vermeidung nosokomialer RSV-Infektionen ist eine Aufgabe hdchster Prioritat.
Daher sind Hygiene- und SchutzmalRnahmen in Arztpraxen und Krankenhausern
wichtig. Medizinisches Personal sollte bei Patientenkontakt Schutzkittel,
Einmalhandschuhe und geeigneten Atemschutz tragen, um einer Virusinokulation
Uber die Schleimh&aute und einer weiteren Virenubertragung vorzubeugen. RSV-
infizierte Patienten und ihre Kontaktpersonen sind tiber Schutz- und
Hygienemal3nahmen aufzuklaren. Insbesondere Risikopatienten sollten nicht durch
Kontakt zu Personen mit RSV- und anderen Atemwegsinfektionen gefahrdet werden,
zum Beispiel durch Besucher oder Personal mit grippeédhnlichen Symptomen. Eine
Mdglichkeit der Chemoprophylaxe fir Kontaktpersonen besteht nicht.


http://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/048-012.html
http://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/048-012.html
http://www.wir-gegen-viren.de/

Erfolgt ein RSV-Nachweis bei einem hospitalisierten Patienten, sollte dieser raumlich
Uber die gesamte Dauer der Ansteckungsfahigkeit von anderen, insbesondere von
Sauglingen und Risikopatienten getrennt werden. Eine Kohortenisolierung mehrerer
RSV-infizierter Patienten ist moglich.

RSV ist gegentuber Desinfektionsmitteln mit Wirkung gegen behillte Viren (vom
Hersteller als ,begrenzt viruzid“ gekennzeichnet) empfindlich. Fir allgemeine Schutz-
und HygienemalRnahmen wird auf die Richtlinie fir Krankenhaushygiene und
Infektionspravention verwiesen.

3. MalRnahmen bei Ausbrichen

Im Falle eines Ausbruchs in Krankenh&usern und anderen Gesundheitseinrichtungen
gelten Schutz- und HygienemalRhahmen gleichermalRen. Kommt es zu einem RSV-
Ausbruch in Hochrisikobereichen, wie einer neonatologischen Intensivstation mit
kritisch kranken Frihgeborenen oder langzeitbeatmeten Kindern mit
bronchopulmonaler Dysplasie, sollten alle Risikopatienten der Abteilung in
Untersuchungen einbezogen werden um eine Erregerausbreitung frihzeitig zu
erkennen und einzuddmmen.

Meldepflicht

Der Verdacht auf und die Erkrankung sowie der Tod an RSV ist in Deutschland nicht
meldepflichtig. Das gehéufte Auftreten nosokomialer Infektionen ist jedoch nach IfSG
8 6 Abs. 3 nicht namentlich als Ausbruch an das zustandige Gesundheitsamt zu
melden.
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