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2. Einleitung 

 

Das Respiratorische Syncytial-Virus, RSV, ist weltweit einer der wichtigsten und 

häufigsten Erreger für eine schwere Atemwegserkrankung bei Säuglingen und 

Kleinkindern.1 Zu den Risikogruppen einer RSV-Infektion zählen unreife 

Frühgeborene (FG), Säuglinge, Patienten mit schweren Lungenerkrankungen 

(z. B. Bronchopulmonale Dysplasie (BPD)), schweren kardialen- oder 

neurologischen Erkrankungen, chromosomalen Aberrationen und 

Immundefekten. Patienten mit neuromuskulären Erkrankungen zeigen eine 

vermehrte Rate an Intensivpflichtigkeit mit erhöhtem Risiko für eine 

endotracheale Intubation.2 Des Weiteren werden allgemeine Risikofaktoren 

definiert, zu denen Mehrlingsgeburten, männliches Geschlecht, Krippebesuche, 

Geschwisterkinder im Kleinkindalter, Raucher im Haushalt, niedriger sozialer 

Status der Eltern, Unterernährung, positive Familienanamnese für Atopie oder 

Asthma, Aufwachsen in Höhenlagen, Alter unter sechs Monaten und niedrige 

RSV-Antikörper im Nabelschnurblut zählen.1-5 

Der Grund dafür, dass FG häufig an schwereren Verläufen leiden, liegt am 

kleineren Lungenvolumen, der geringeren Gasaustauschfläche, sowie der 

kleineren Atemwege. Ebenso ist die Immunität bei Patienten im jüngeren 

Gestationsalter herabgesetzt, wodurch die Virusabwehr eingeschränkt ist. Eine 

dänische Studie untersuchte 421.943 Kinder auf Risikofaktoren für eine RSV-

Infektion, mit dem Ergebnis, dass die Inzidenz bei Kindern, die zwischen der 23.–

32. SSW geboren wurden, mit 50,8 % vs 14,1 % bei Kindern mit Geburtsalter 

zwischen der 37.–41. SSW erhöht ist. Somit stellt sich ein niedriges 

Gestationsalter als Risikofaktor dar.6  

 

Die Erkrankungen und Hospitalisierungen treten saisonal gehäuft mit regionalen 

Unterschieden auf.7 In Deutschland treten die meisten Infektionen von Dezember 

bis April auf, wobei der genaue Zeitraum sich jährlich verschieben kann.8  90 % 

der Erkrankungen erscheinen als Primärinfektion in den ersten zwei 

Lebensjahren. Dabei handelt es sich in den meisten Fällen um Infektionen der 

oberen Atemwege. Bei Erwachsenen und älteren Kindern zeigen sich im 

Rahmen der Infektion Erkältungssymptome, die selbstständig wieder abklingen. 
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Die Infektion kann sich zuerst als Schnupfen, Husten und ggf. Pharyngitis und 

Otitis media äußern, greift jedoch in den Risikogruppen schneller auf den unteren 

Respirationstrakt über.  

Das RS-Virus ist der Haupterreger einer Bronchiolitis, welcher durch Dyspnoe 

und Ventilationsversagen für ca. drei Millionen Hospitalisationen und ca. 64–66 

Millionen Todesfälle jährlich weltweit verantwortlich ist.9,10 Gefürchtete 

Komplikationen sind eine Pneumonie und Atemversagen, sowie eine bronchiale 

Hyperreagibilität als Langzeitkomplikation. In selten Fällen kann besonders in 

speziellen Patientengruppen, wie z. B. bei Lungentransplantierten, eine 

Bronchiolitis obliterans auftreten.11 Bei Kleinkindern kann es im Sinne einer 

akuten Komplikation zu Apnoe-Phasen kommen. Ein 2009 veröffentlichtes 

Review zeigte, dass die Apnoeraten zwischen 1,2 % bis 23,8 % liegen, wobei die 

Inzidenz bei Kindern, die jünger als drei Monate alt sind, erhöht ist.12 

Reinfektionen treten häufig als schwere Verläufe auf, wohingegen sekundäre 

bakterielle Infektionen selten vorkommen.  

 

Das humanpathogene RS-Virus gehört zu der Gruppe der Paramyxoviridae und 

wird unterteilt in Gruppe A- und Gruppe B-Viren, wobei die Gruppe A-Viren 

überwiegen. Die Übertragung findet als Tröpfcheninfektion statt, mit einer 

mittleren Inkubationszeit von vier bis sechs Tagen (Spannweite zwei bis acht 

Tage). Erstmalig wurde das RS-Virus 1956 aus einem Schimpansen isoliert.12  

Es besitzt eine doppelschichtige Lipidhülle, welche es ihm ermöglicht, mit dem 

zilientragenden Lungenepithel zu verschmelzen. Dabei binden 

Glykoproteinrezeptoren des Virus an Rezeptoren des Epithels und die RNA wird 

in die Wirtszelle geschleust. Das Genom codiert für zehn Proteine, hierunter sind 

die wichtigsten das Glykoprotein G für die Adhäsion des Virus und das Protein F 

als Fusionsprotein, welches zur Ausbildung von Synzytien führt.13 Es folgt eine 

immunologische Reaktion: zytotoxische T-Zellen werden aktiviert, die 

Epithelzellen werden zerstört und nekrotisch, was eine Dysfunktion der Zilien und 

damit Störung der Sekretbildung bedingt. Durch migrierte Immunzellen und 

Zelldetritus kommt es zu einer Obstruktion der Bronchiolen und der damit 

einhergehenden Symptomatik.9  

Das angeborene (unspezifische) Immunsystem rekrutiert nach Infektion über 

einen Zytokin-release Effektorzellen und Phagozyten. Zusätzlich wird dieser 
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Ablauf durch das Protein F unterstützt, welches über CD14 („CD“ von Cluster of 

differentiation) und Toll-like Rezeptor 4 (TLR4) das angeborene Immunsystem 

aktiviert.14 Als weiteren Verteidigungsmechanismus konnte eine Erhöhung der 

Surfactant Proteine A, B und D im Bronchialsekret von infizierten Patienten 

ausgemacht werden.13  

Ganz verstanden ist die Immunreaktion noch nicht, jedoch vermutet man, dass 

das Virus vorrangig die superfiziellen Zilien-tragenden Zellen der oberen 

Atemwege und das Epithel der kleinen Bronchiolen, sowie die Typ I 

Pneumozyten befällt.15 

Die wichtigste physikalische Barriere stellt das Oberflächenepithel dar. 

Gleichzeitig fungiert es über Rezeptoren, wie z. B. Pattern Recognition 

Receptors (PRR) und TLRs, als Sensor des angeborenen Immunsystems. Es gilt 

als Produktionsort von bis zu 20 proinflammatorischen Zytokinen, Chemokinen 

und Wachstumsfaktoren.14 In Studien konnte dargestellt werden, dass die reine 

Interaktion viraler Proteine mit den Oberflächenrezeptoren des Epithels 

Signalkaskaden auslöst, so dass Entzündungsmediatoren ausgeschüttet 

werden.16-18  Über diese autokrinen Signalkaskaden führen die freigesetzten 

Zytokine zu unterschiedlichen Zeiten zur Freisetzung weiterer 

proinflammatorischer Substanzen wie Interleukin 6 (IL-6) und CXCL8 aus der 

Familie der CXC-Chemokine.14  Folglich werden Zytokine und Chemokine sowohl 

primär auf Grund des Kontakts des RSV mit dem Oberflächenepithel der 

Atemwege ausgeschüttet, als auch sekundär durch Entzündungsmediatoren. 

Durch Chemokine werden Immunzellen aus der Peripherie in die Lunge 

rekrutiert, in der sie über zahlreiche Zell-spezifische Mechanismen gegen die 

RSV-Infektion wirken. 
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Abb. 1 aus „Airway Epithelial Derived Zytokines and Chemokines and Their 

Role in the Immune Response to Respiratory Syncytial Virus Infection“14 
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Es ist aus ethischen Gründen schwer vertretbar, Studien zur Untersuchung der 

Entzündungsreaktion durchzuführen. Aus diesem Grund gibt es keine Aussagen 

über den Ablauf der normalen Immunantwort bei selbstlimitierenden und leichten 

Verläufen einer RSV-Infektion. Jedoch gibt es Hypothesen aus in-vitro-Studien 

die zeigen, dass bestimmte proinflammatorische Zytokine nach der Infektion des 

bronchialen Epithels freigesetzt werden. Vier Stunden post infectionem steigt der  

IL-8 Titer in der Akut-Phase, nach 24 Stunden akkumuliert es. Nach 96 Stunden 

werden vermehrt IL-6 und Granulozyten- sowie Makrophagenstimulierende 

Faktoren freigesetzt.19 

Neutrophile Granulozyten sind die dominierenden Zellen des unspezifischen 

Immunsystems gegen das RS-Virus und wurden vermehrt in der 

bronchoalveolären Lavage (BAL) infizierter Patienten gefunden.20,21 Sie werden 

vorrangig aktiviert durch IL-8, welches ebenfalls zur Aktivierung von 

Makrophagen führt. Diese setzen Zytokine wie IL-1β, Tumornekrosefaktor α 

(TNF-α), IL-6, IL-8, IL-10 und IL-12 frei. Die vaskuläre Permeabilität der Zellen 

steigt, es werden weitere Lymphozyten, Neutrophile Granulozyten, NK-Zellen 

und Eosinophile Granulozyten rekrutiert und aktiviert.22,23 Nach Aktivierung der 

Neutrophilen Granulozyten führen diese über Degranulation zur Freisetzung von 

proinflammatorischen Substanzen und einem sogenannten „oxidativem Burst“.24 

Vermutlich kann man ihnen sowohl positive als auch negative Effekte während 

der Infektion zuschreiben. Sie beschleunigen die mukoziliäre Clearance, führen 

jedoch auch zu einem Zellschaden.14 

Die Rolle der Eosinophilen Granulozyten ist immer noch Inhalt einiger Studien. 

Forscher sind sich unsicher, ob Eosinophile Granulozyten antiviral wirksam sind 

oder sogar negative Auswirkungen auf die Infektion haben könnten. Womöglich 

schütten sie bei Kontakt mit RSV neurotoxische und antiviral wirksame Proteine 

wie eosinophiles Protein (ECP), eosinophiles derived Neurotoxin (EDN) oder 

major basic Protein (MBP) aus und führen damit zur Apoptose infizierter Zellen.25-

27 Erhöhte Eosinophilenwerte sind assoziiert mit Asthma und Wheeze.28,29 

Studien gehen davon aus, dass die Unterschiede der einzelnen Patienten in der 

(genetischen) Immunantwort das Outcome bestimmen können.15 Eine 

altersabhängige Zytokinausschüttung führt zu einer dysregulierten T-Helferzell-

Typ-2- (TH2) und TH17-Antwort. 
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Säuglinge und Kleinkinder besitzen eine geringere Anzahl an antiviralen 

Zytokinen wie Interferonen und Toll-like-Rezeptoren. Ebenfalls ist die IL-12-

Produktion abgeschwächt und die T-Zell-Aktivierung geringer. Im Gegensatz 

dazu erkennt man eine erhöhte Produktion an IL-6 und IL-23. Diese Defizite bei 

Säuglingen und Kleinkindern führen zu einer Verschiebung des Gleichgewichts 

Richtung TH2-Zellen und TH17-Zellen und weg von protektiven TH1-Zellen und 

cytotoxischen T-Lymphozyten (CTL). 

20 % der schweren RSV-Infektionen sind durch genetische Veränderungen 

erklärbar.30 Hierbei spielen Veränderungen in IL-8, IL-4 und im TH2-Zytokin-

Locus eine Rolle.15,31-33  

Ebenso besitzen Säuglinge wenig bis hin zu gar kein B-Zell-Gedächtnis und 

somit eine verminderte Antikörperproduktion. All diese Faktoren führen dazu, 

dass diese Patientengruppe eine schlechte Immunantwort zeigt und somit sich 

häufig nach einer RSV Infektion keine bleibende Immunität entwickelt. Wie bei 

jeder viralen Infektion reagiert zusätzlich das adaptierte Immunsystem, sowohl 

humeral als auch zell-vermittelt. Wenige Tage nach der Infektion ist erstmalig 

Immunglobulin M (IgM) für ca. ein bis zwei Wochen im Blut detektierbar.13  In der 

zweiten Woche beginnt die Produktion von IgG, welches nach ungefähr vier 

Wochen einen Peak erreicht und nach wenigen Monaten nicht mehr nachweisbar 

ist. In vielen Studien erkennt man protektive Effekte von neutralisierenden 

Antikörpern der Mütter, die auf die Kinder übertragen werden.13 87 % der Kinder 

im Alter von 18 Monaten haben Antikörper gegen RSV gebildet.13 

Die Rolle von IgE ist noch nicht abschließend geklärt. Eine IgE-Erhöhung 

korreliert möglicherweise positiv mit der Schwere der akuten Bronchiolitis sowie 

mit dem Hypoxiegrad.34,35 Andere Studien erkennen keinen klaren 

Zusammenhang zwischen einer RSV-Infektion und der Erhöhung von IgE.36 

Durch die beschriebene Immunantwort kommt es zu einer Verschlechterung der 

Schleim-Clearance und die zilientragenden Zellen verlieren an Funktion, was zur 

bekannten Symptomatik mit bronchialer Hyperreagibilität führt. Eine schwere 

RSV-Bronchiolitis, die zu einer Hospitalisierung geführt hat, ist nicht selten der 

Beginn einer Asthmatiker- oder Allergikerkarriere.37 
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Studien zeigen, dass die Prävalenz von Asthma und Allergien im Alter von 18 

Jahren nach einer schweren RSV-Infektion in den ersten vier Lebensmonaten 

mit Hospitalisierung im Gegensatz zur Kontrollgruppe deutlich erhöht ist.  

Sigurs et al. veröffentlichten 1995 und 2010 prospektive Kohortenstudien, die 

zeigten, dass eine schwere RSV-Infektion im Kindesalter das Risiko erhöht 

später IgE-Antikörper und Asthma oder chronische obstruktive Bronchiolitiden zu 

entwickeln. Dabei steigt die Prävalenz von Asthma und wiederkehrendem 

Giemen von 9 % auf 39 %, während 17 % vs. 43 % eine Allergie entwickelten.38 

 In mehreren weiteren Studien erhöhte eine schwere RSV-Infektion das Risiko für 

Asthma um 23–43 % (je nach Studie) vs. 1–9 % in der Kontrollgruppe. 39-41 Auch 

fanden sich vermehrt allergische Sensibilisierungen und chronisch obstruktive 

Bronchiolitiden. Insgesamt sei das Risiko an Asthma zu erkranken durch eine 

RSV-Infektion stärker erhöht als durch eine positive Familienanamnese für 

Asthma bronchiale oder Atopien. Jedoch führt eine positive Familienamnamnese 

zu schwereren Verläufen und einem längeren Krankenhausaufenthalt.28,29 

Dennoch ist der ätiologische Zusammenhang zwischen Asthma und einer RSV-

Infektion noch Gegenstand vieler spannender Diskussionen. 

Stensballe et al. untersuchten in einer Zwillingsstudie die bidirektionale 

Verbindung beider Erkrankungen.42 Hierbei erhöhte eine RSV-Infektion das 

Asthmarisiko kurzzeitig für zwei Monate auf ein sechs- bis achtfaches Niveau auf 

Grund der bronchialen Hyperreagibilität. Gleichzeitig bestand durch eine 

Abb. 2: Pathophysiologie der RSV-Infektion49 
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vorbekannte Asthmaerkrankung ein höheres Risiko für eine RSV-Infektion auf 

lange Zeit.  

Eine weitere dänische Studie analysierte alle zwischen 1994 und 2000 

geborenen Zwillinge und kam zu dem Ergebnis, dass RSV als Indikator für eine 

Asthma-Prädisposition zu sehen ist.43 Die Assoziation zwischen RSV und 

Asthma lässt noch einige Fragen offen. Ob RSV als Risikofaktor oder bei 

bestehender Prädisposition als Trigger für das Asthma bronchiale fungiert, ist 

nicht abschließend geklärt. 

Die RS-Virusinfektion ist in der Regel selbstlimitierend und kann ambulant 

symptomatisch behandelt werden. Tritt jedoch eine Komplikation auf oder 

besteht ein Sauerstoffbedarf, kann eine Hospitalisation notwendig werden. 

Neben der Sauerstofftherapie können Bronchiodilatoren wie Salbutamol, 

Epinephrin oder Kortikosteriode und Physiotherapie als symptomatische 

Therapie zum Einsatz kommen. Allerdings hat nur die Sauerstofftherapie bei der 

RSV Bronchiolitis eine hinreichende Evidenz.44,45 Alle symptomatischen 

Therapien waren in doppelblinden Therapiestudien wirkungslos.45 Eine 

antibiotische Therapie sollte nur bei einer bakteriellen Infektion angewandt 

werden. 

Eine prospektive multicenter Studie untersuchte von 1999 bis 2005 1568 

Patienten und stellte fest, dass FG und vor allem solche, die auf Grund einer 

chronic lung disease (CLD) in den letzten sechs Monaten in Behandlung waren, 

ein erhöhtes Risiko für einen schweren Verlauf der RSV-Infektion haben und 

somit besonders von einer Prophylaxe profitieren.46 

Für die pädiatrischen Risikogruppen gibt es eine Empfehlung zur passiven 

Immunisierung mit Palivizumab (Erstzulassung 1998 in den United States of 

America), einem humanisierten monoklonalem IgG1-Antikörper gegen das F-

Protein. Darunter fallen vor allem FG < 28. SSW im ersten Lebensjahr und bei 

hämodynamisch relevanten Herzfehlern oder bei behandlungsbedürftiger BPD 

ebenfalls im zweiten Lebensjahr.2,47 

Es gibt nur wenige Studien zu RSV-Infektionen in Deutschland. Die Studie 

„Community and nosocomially acquired respiratory syncytial virus infection in a 

German paediatric hospital from 1988 to 1999“ von Berner et al. in 2001 

veröffentlicht, zeigte eine deutliche Relevanz der RSV-Infektionen bei 

hospitalisierten Säuglingen und Kleinkindern in Deutschland.8 Die Studie von 
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Berner wurde in einer Zeit durchgeführt, als die RSV Prophylaxe mit Palivizumab 

noch nicht zugelassen war.  

In Heidelberg führte eine Studiengruppe retrospektiv Genanalysen der RSV-

Infektionen aus der Saison Oktober 2012 bis April 2013 durch. Hier dominierte 

mit 82,1 % das RSV-A, wovon eine große Mehrzahl dem Genotyp ON1 

angehörten.48 

Seit der RSV-Prophylaxe mit Palivizumab hat sich möglicherweise die 

epidemiologische Situation der schweren RSV-Infektion in Deutschland 

verändert. Dies veranlasste uns zu einer Analyse der schweren RSV Infektionen, 

die in der Frankfurter Universitätsklinik in den letzten zehn Jahren stationär 

behandelt wurden, also 20 Jahre nach der oben genannten Untersuchung von 

Berner.8 
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3. Zielsetzung 

 

Ziel der Analyse war es, herauszufinden wie sich die Relevanz der RSV-

Infektionen im Vergleich zur Studie „Community and nosocomially acquired 

respiratory synctial virus infection in a German paediatric hospital from 1988 to 

1999“ verändert hat.8 

Das primäre Interesse galt sowohl dem Vergleich der Fallzahlen als auch der 

Mortalität bzw. Schwere der Erkrankung bezogen auf das Alter der Patienten. 

Als primären Parameter verglichen wir die Liegezeit der Patienten mit und ohne 

Bronchiolitis sowohl bei FG als auch bei Reifgeborenen (RG), die nach der 37. 

SSW geboren wurden. Ebenso erfolgte ein Vergleich der Patienten, die 

intensivpflichtig waren, mit denen, die keinen Aufenthalt auf der Intensivstation 

im Rahmen der Infektion benötigten.  

 

Folgende Fragestellungen wurden untersucht: 

- Sind die Häufigkeit und die Schwere der Erkrankung abhängig vom 

Lebensalter oder Gewicht der Patienten? 

 

Sekundäre Parameter: 

- Vergleich der Patienten mit und ohne Bronchiolitis 

- Haben schwerer betroffene Patienten ein höheres C-reaktives Protein 

(CRP)? 

- Haben ehemalige FG eine längere Liegezeit als RG? 

 

Folgende Zusatzanalysen konnten aus der Untersuchung abgeleitet werden: 

– Kritische Auseinandersetzung mit der antibiotischen Therapie: Wurden die 

Antibiotika nur bei Patienten mit erhöhten CRP-Werten eingesetzt?  

– Hat sich die Liegezeit durch eine Antibiotika-Gabe verkürzt? 

– Gibt es eine vermehrte Anzahl an Wiedervorstellungen im 

Universitätsklinikum bei erhöhten Eosinophilen-Werten?  
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4. Patienten und Methodik 

 

Es erfolgte eine retrospektive „single-center“ Analyse der hospitalisierten 

Patienten an der Klinik für Kinder- und Jugendmedizin des Universitätsklinikums 

in Frankfurt am Main im Zeitraum von 2007 bis 2017. Die Auswertung erfolgte 

anhand der elektronischen Krankenakten. Die Datenerfassung erfolgte aus dem 

Patientenverwaltungsprogramm ORBIS, in welchem sowohl die pflegerische als 

auch die ärztliche Dokumentation stattfindet. Für die Datenanalyse der 

Intensivpatienten mussten schriftliche Krankenakten hinzugezogen werden. 

Die Studie wurde durch die zuständige Ethikkommission (Nr. 19-210) des 

Universitätsklinikums Frankfurt am Main genehmigt (siehe Anhang). 

 

4.1. Patientencharakteristika und Fallzahlen 

Erfasst wurden alle an unserer Klinik stationär aufgenommen Patienten von 2007 

bis 2017 mit positivem RSV-Nachweis mit den ICD Diagnosen J12.1: 

Viruspneumonie, anderorts nicht klassifiziert; J20.5: akute Bronchitis; J21.0: 

akute Bronchiolitis. 

Diese Patienten wurden wiederum in RG (≥ 37. SSW) und FG (< 37. SSW) 

unterteilt. Es fanden sich 800 Patienten mit einer RSV-Infektion, von denen im 

ersten Schritt die Analyse auf 564 Patienten, die in den ersten 12 Lebensmonaten 

erkrankten, eingeschränkt wurde. 

Im Rahmen der vorliegenden Promotionsarbeit erfolgte „eine detaillierte Analyse 

bei allen RSV-Infektionen in den ersten vier Lebensmonaten, da bekannterweise 

in diesem Zeitraum die Krankheitslast am größten ist. Es handelt sich um 341 

Kinder mit RSV-Infektion, von diesen stand bei 289 (84,7 %) eine elektronische 

Krankenakte zur Verfügung.“49 

 

Folgende Parameter wurden in Exceltabellen überführt: 

- Alter in Monaten 

- Gewicht [kg] 

- Klinische Diagnose [n/%]* 

• RSV-Infektion 

• Bronchiolitis O2-Sättigung < 95 % 



 

17 
 

• Bronchiolitis O2-Sättigung < 93 % 

• Bronchiolitis mit Intensivstationsaufenthalt 

- Stationäre Liegezeit in Tagen [n] 

- Sauerstoffbedarf initial 

- Sauerstoffbedarf im Verlauf 

- CO2 [mmHg] 

- Eosinophile [n/Gesamtleukozytenzahl] 

- CRP [mg/dl] 

- Antibiose [ja/nein] 

- Röntgenbild [ja/nein] 

 

*Die Einteilung erfolgte entsprechend den WHO Kritierien.50 

 

4.2. Analyse 

Es erfolgte eine Einteilung der Patienten anhand des Schweregrades der RSV-

Infektion entsprechend den WHO-Kriterien:50 

Grad 1 (leicht):  Husten und Atemstörung ohne Sauerstoffentsättigung 

Grad 2 (moderat):  Infektion der tiefen Atemwege mit einer Sauerstoffsättigung 

 < 95 % 

Grad 3 (schwer):  Infektion der tiefen Atemwege mit einer Sauerstoffsättigung 

 < 93 % 

 

25 Patienten wurden im Rahmen ihrer RSV-Infektion auf die Intensivstation 

aufgenommen. Diese Patienten wurden in der vorliegenden Arbeit zu den 

schweren Krankheitsverläufen gemäß der WHO-Kriterien gezählt.50 Verglichen 

wurden die Daten anhand folgender Parameter: Alter, Größe und Gewicht, 

Liegezeit, Sauerstoffbedarf und Laborwerte. 

 

Bei den RG nahmen wir eine detaillierte Analyse der antibiotischen Therapie, 

des CRPs, der Eosinophilen und der Liegezeit vor, wofür wir diese in zwei 

Gruppen aufteilten: 

RG ohne Bronchiolitis (entsprechend WHO Grad 1) 

RG mit Bronchiolitis  (entsprechend WHO-Grad 2 und 3) 
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4.3.  Laboruntersuchungen 

Bei den RSV-positiven Patienten erfolgte bei Aufnahme eine Laboruntersuchung, 

in den meisten Fällen bestehend aus Blutbild, klinischer Chemie und 

Blutgasanalyse. 

 

4.3.1. RSV-Nachweis 

Eine Indikation für einen Erregernachweis besteht, je nach klinischem 

Erscheinungsbild, insbesondere in den Wintermonaten bei Säuglingen und 

Kleinkindern, sowie bei immunsupprimierten Patienten. Als Material für den 

Nachweis eignet sich Sekret aus dem Nasen- und Pharynxbereich sowie 

Abstriche aus diesem Gebiet.51 

Da die Sekretentnahme bei Säuglingen und Kleinkindern schwierig 

durchzuführen ist, wurde hier der Nasen-Rachenabstrich gewählt. Bei den 

vorliegenden Fällen erfolgte der RSV-Nachweis mit Hilfe von 

immunchromatographischen Antigenschnelltests. Diese Schnelltests basieren 

auf einem Enzyme-linked Immunosorbent Assay (ELISA) und gehören zu den 

enzymatischen Immunadsorptionsverfahren (EIA).52,53 Die höchste Aussagekraft 

erreicht der Virusnachweis in den RSV-spezifischen Monaten von November bis 

März und bei Säuglingen und Kleinkindern. 52,53 

 

4.3.2. Sauerstoffsättigung 

Die Messung der Sauerstoffsättigung erfolgte mit der Pulsoxymetrie.   

Die Pulsoxymetrie beruht auf einer optischen Messtechnik, mit der man 

oxygeniertes Hämoglobin von desoxygeniertem unterscheiden kann.54  Um den 

Schweregrad der Patienten an Hand der WHO-Kriterien einzuteilen, haben wir 

uns nach der Sauerstoffsättigung gerichtet, welche mit Hilfe der Pulsoxymetrie 

gemessen wurde. 

 

4.3.3. CRP 

Das C-reaktive Protein wird aus dem Serum bestimmt. Es gehört zur Gruppe der 

Akute-Phase-Proteine und ist ein Entzündungsmarker. Sechs bis acht Stunden 

nach einer Infektion kann der Wert das bis zu 1000-fache des Referenzwertes 
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annehmen. Ebenso sinkt er nach Abklingen der Entzündung wieder ab. Das CRP 

ist ein unspezifischer Wert, der hinweisgebend auf eine akute Entzündung ist, 

jedoch nicht auf die Ursache dieser schließen lässt. Durch seine kurze 

Halbwertszeit von ca. 19 Stunden, eignet sich das CRP auch als 

Verlaufsparameter.55 

Der Referenzbereich des CRPs ist laborabhängig und lag in unseren Fällen bei 

< 5 mg/l bzw < 0,5 mg/dl. Ein CRP > 20 mg/l bzw. > 2,0 mg/dl spricht für eine 

bakterielle Infektion.56 

 

4.3.4. Eosinophile 

Die Eosinophilen gehören der Gruppe der Leukozyten an und sind ein Teil der 

zellulären Immunantwort. Sie enthalten Granula, die bei Aktivierung der Zellen, 

durch z. B. IgE, lysosomale hydrolytische Enzyme und Peroxidase freisetzen. 

Bestimmt wird der Eosinophilen-Wert aus dem Blutbild. Eine Eosinophilie kann 

viele Ursachen haben, u. a. die Rekonvaleszenz einer Erkrankung, allergische 

Reaktionen, Asthma bronchiale u. v. m. Die Absolutzahl der Eosinophilen liegt im 

Normbereich bei 50–250/µl.57 In unserer Datenanalyse wurde ein 

Eosinophilenwert > 300/µl als signifikant erhöht bewertet. 

 

4.4. Statistik 

Die deskriptive Statistik umfasst, wenn nicht anders angegeben, den Median und 

die Spannweite (Range) oder bei Normalverteilung Mittelwert und 

Standardabweichung. Die Daten wurden mit den Programmen „BiAS. for 

Windows“ und „GraphPad Prism 5“ ausgewertet und dargestellt. 

Hypothesentests wurden als Exakter Test nach Fisher durchgeführt und eine 

Wahrscheinlichkeit von p < 0,05 wurde als signifikant angesehen.   
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5. Ergebnisse 

 

5.1. Fallzahlen 

In den Jahren von 2007 bis 2017 wurden 800 Kinder mit einer RSV-Infektion an 

der Klinik für Kinder- und Jugendmedizin des Universitätsklinikums in Frankfurt 

am Main stationär aufgenommen. Das Risiko einer Hospitalisation durch eine 

RSV-Infektion korrelierte in dem Patientenkollektiv dieser Promotionsarbeit 

eindeutig mit dem Lebensalter. 564 Kinder erkrankten in den ersten 12 

Lebensmonaten. Hierunter wiesen das höchste Risiko Kinder in den ersten vier 

Lebensmonaten auf, von denen in unserer Klinik 341 (60,4 %) Patienten mit einer 

RSV-Infektion stationär aufgenommen werden mussten. Von diesen 341 Kindern 

war bei 289 (84,7 %) eine elektronische Krankenakte zur Analyse der Daten 

vorhanden.  

Ein Flow-Chart der Patienten mit RSV Infektion zeigt Abb. 3:  
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800 RSV 

Infektionen von 

2007 - 2017

564 Patienten in 

den ersten 12 

Lebensmonaten

341 Patienten in 

den ersten vier 

Lebensmonaten

289 mit 

vorhandener 

Krankenakte

35 Frühgeborene
2254

Reifgeborene

102 Reifgeborene 

mit Bronchiolitis

142 Reifgeborene 

ohne Bronchiolitis

Abb. 3: Flow-Chart der Patienten mit RSV-Infektion
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Wie erwartet befanden sich die Mehrheit der Patienten (n = 564, 70,5 %) in den 

ersten 12 Lebensmonaten (Abb. 4). 

Klassischerweise traten 86,3 % der Aufnahmen auf Grund von RSV-Infektionen 

von Dezember bis März auf (Abb. 5). 

 

  

Abb. 4: Verteilung der RSV-Infektionen nach Monaten im ersten Lebensjahr49 

Abb. 5: Jahreszeitliche Verteilung der RSV-Infektionen49 
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Von den 289 Patienten handelte es sich bei 254 (87,9 %) um ehemalige RG, 

während 35 (12,1 %) Kinder ehemals FG waren. Tabelle 1 stellt die genauen 

Charakteristika dieses Patientenkollektivs dar. „Innerhalb der FG zeigte sich 

folgende Verteilung nach Schwangerschaftswochen im Gesamtkollektiv von 289 

analysierten Patienten:  

< 28. SSW (extremely preterm):  n = 4  Patienten (1,38 %) 

< 32. SSW (very preterm):   n = 8  Patienten (2,76 %) 

32 + 1 bis 36 + 6 (late preterm):  n = 23 Patienten (7,95 %) 

 

Wie erwartet unterschied sich das Gewicht der FG von den Neugeborenen (NG) 

signifikant (Tabelle 1) (FG: Median 3,43 kg vs. RG: Median 5 kg).“49 44,1 % der 

RG vs. 88,6 % der FG hatten definiert nach den WHO-Kriterien eine 

Bronchiolitis.50 

Auch die Schwere der Erkrankung zeigte eine Korrelation mit dem Geburtsalter 

der Patienten. Insgesamt mussten 25 Patienten auf der Intensivstation behandelt 

werden, wovon 15 (60 %) ehemals FG und 10 (40 %) RG waren. 

Dementsprechend zeigte sich bei den FG eine längere Liegezeit als bei den RG 

(FG: Median = 8, Spannweite = 2–251 Tage vs RG: Median = 5, 

Spannweite = 1–25 Tage). Auf der Intensivstation mussten 53,3 % der FG länger 

als 10 Tage liegen vs. 20 % der RG. 

 

Von den 254 RG betrug die Dauer des stationären Aufenthaltes bei 61,4 % der 

Kinder ≤ 5 Tage und bei 8,7 % der Patienten > 8 Tage vs. 25,7 % ≤ 5 Tage und 

42,9 % > 8 Tage im Kollektiv der FG. 
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Parameter 

 

Reife NG 

n = 254 

FG 

n = 35 
 

Alter in Monaten 

 

1,42  

(0–3) 

 

1,17  

(0–3) 
 

Gewicht [kg] 

 

5   

(2,8–8) 

 

3,43  

(1,7–5,7) 
 

Klinische Diagnose [n/%] 

• RSV-Infektion 

• Bronchiolitis O2 < 95 % 

• Bronchiolitis O2 < 93 % 

• Bronchiolitis mit 

Intensivstation 

 
 

142  (55,9) 

34    (13,4) 

68    (26,8) 

10    (3,9) 

 
 

4    (11,4) 

5    (14,3) 

11  (31,4) 

15  (42,9) 

 

Stationäre Liegezeit, Tage [n] 

 

5   

(1–25) 

 

8  

(2–251) 

 

Sauerstoffbedarf initial [n/%] 

 

111  (43,7) 

 

29   (82,8) 

 

Sauerstoffbedarf im Verlauf 

[n/%] 

 

135  (53,1) 

 

31   (88,5) 

 

Antibiose erhalten [n/%] 

 

94    (37) 

 

22   (62,8) 

 

CRP [n/%] 

• Negativ (≤ 0,05 mg/dl) 

• ≤ 1,99 mg/dl 

• > 2 mg/dl 

• Ohne Angabe 

 

 

 

 

65    (25,6) 

144  (56,7) 

37    (14,6) 

8      (3,1) 

 
 

5     (14,3) 

25   (71,4) 

5     (14,3) 

          0 

 

Dargestellt ist der Median und die Spannweite 

 

Tabelle 1: Klinische Charakteristika von 289 Kindern mit RSV Infektion in 
den ersten vier Lebensmonaten 
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5.2. Vergleich der Patienten mit und ohne Bronchiolitis 

Von den 254 RG mussten 10 (3,9 %) Kinder auf die Intensivstation und wurden 

somit dem Schweregrad 3 der WHO-Klassifikation zugeteilt, während 102 

(40,2 %) Patienten eine Bronchiolitis (Grad 2 der WHO-Klassifikation) aufwiesen 

und 142 (55,9 %) Patienten keine Bronchiolitis (Grad 1 der WHO-Klassifikation), 

also eine RSV-Infektion mit Sättigungswerten > 95 %, hatten.50 

In der vorliegenden Analyse erkennt man, dass die Patienten, die schwerer 

erkrankt waren auch eine längere Liegezeit aufwiesen. 

 

Der Median der Liegezeit der Patienten mit Bronchiolitis lag bei 5 Tagen 

(Spannweite 1–15 Tage), wobei 51 % ≤ 5 Tage stationär aufgenommen waren 

und 11,8 % der Bronchiolitis-Patienten länger als 8 Tage im Krankenhaus 

behandelt wurden.  

In der Patientengruppe ohne Bronchiolitis lag der Median der Liegezeit bei 4 

Tagen (Spannweite 1–15 Tage), 71,1 % der Kinder verbrachten ≤ 5 Tage im 

Krankenhaus und 5,6 % mussten länger als 8 Tage stationär liegen. 

 

5.3. Vergleich der Schwere der Erkrankung mit den CRP-Werten 

Sowohl die RG als auch die FG zeigten in den meisten Fällen CRP-Werte im 

mittleren Bereich. Es lässt sich sagen, dass die Patienten mit einem höheren 

Schweregrad der RSV-Infektion und die FG prozentual mehr Kinder mit einem 

erhöhten Entzündungswert zeigten als die RG mit dem Schweregrad 1 nach der 

WHO-Klassifikation.50 

In der Gruppe der RG ohne Zeichen einer Bronchiolitis (n = 142) wiesen 42 

Patienten (29,6 %) ein negatives CRP (< 0,05 mg/dl) auf. In diesem Kollektiv 

hatten die Mehrzahl der Kinder (52,8 %) ein CRP welches im Bereich zwischen 

0,05 mg/dl und 0,99 mg/dl lag. 8,4 % der Patienten hatten im Rahmen des 

stationären Aufenthaltes ein CRP > 2 mg/dl.  

Im Vergleich dazu zeigten 21,6 % der Patienten mit Bronchiolitis einen negativen 

Entzündungswert auf und 25 Kinder (24,5 %) hatten Werte, die größer als 2 mg/dl 

waren.  
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Bei den FG fanden sich in 57,1 % der Fälle leicht erhöhte CRP-Werte zwischen 

0,05 mg/dl und 0,99 mg/dl, wohingegen jeweils 5 Patienten (14,3 %) negative 

und erhöhte Werte > 2 mg/dl nachwiesen. 

 

5.4. Analyse der Antibiotika Therapie 

22 der 35 (62,9 %) FG wurden mit einer antibiotischen Therapie im Rahmen ihres 

Krankenhausaufenthaltes behandelt. Im Vergleich dazu bekamen 94 der 254 RG 

(37 %) eine Antibiose. In diesem Patientenkollektiv unterteilten wir die Kinder 

erneut in Patienten mit Bronchiolitis und in Patienten die laut WHO-Kriterien keine 

Bronchiolitis aufwiesen.50  Wie zu erwarten erhielten mehr Patienten mit 

Bronchiolitis (49 Patienten = 48 %) eine antibiotische Behandlung als Kinder 

ohne Bronchiolitis (41 Patienten = 28,9 %). Allerdings war es aus den Akten nicht 

ersichtlich, warum die Patienten mit Antibiotika behandelt wurden. Dies zeigt 

auch die Analyse der CRP-Werte siehe Abschnitt 5.4.2. 

 

5.4.1. Antibiotika Therapie und Liegezeit 

In der Gruppe der Patienten mit Bronchiolitis (n = 102) entschied man sich bei 49 

Patienten für eine antibiotische Behandlung, während die restlichen 53 Kinder 

ohne Antibiose auskamen. Die Liegezeit der Patienten mit antibiotischer 

Therapie lag im Median bei 7 Tagen (Spannweite 3–15 Tage) und 30,6 % der 

Patienten mussten ≤ 5 Tage stationär sein.  

Im Vergleich dazu betrug der Median der Liegezeit der Kinder, die keine Antibiose 

bekommen hatten 5 Tage (Spannweite 1–13 Tage) und 69,8 % der Patienten 

konnten nach ≤ 5 Tagen das Krankenhaus verlassen. 

Wie zu vermuten bekam die Mehrzahl, genau genommen 101 der 142 Patienten 

mit RSV-Infektion ohne Bronchiolitis, keine antibiotische Therapie und der 

Median der Liegezeit belief sich auf 4 Tage (Spannweite 1–10 Tage). Daraus 

ergibt sich, dass in dieser Gruppe 41 Kinder mit Antibiotika behandelt wurden 

und eine mediane Liegezeit von 5 Tagen (Spannweite 1–15 Tage) beobachtet 

werden konnte. 
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5.4.2. Antibiotika Therapie und CRP 

Begutachtet man die RG Patienten mit Bronchiolitis, die eine antibiotische 

Therapie bekommen haben (n = 49), so erkennt man, dass 10,2 % der Kinder 

behandelt wurden, obwohl das CRP negativ, d. h. < 0,05 mg/dl, war. 49 % der 

Patienten aus dieser Gruppe mit antibiotischer Therapie wiesen einen erhöhten 

CRP von > 2 mg/dl vor. Im Vergleich dazu bekamen 32,1 % der Patienten mit 

negativem CRP keine Antibiotika. Der Hauptteil der Patienten (66 %) ohne 

antibiotische Behandlung zeigte Entzündungswerte zwischen 0,05 mg/dl und 

1,99 mg/dl. In der vorliegenden Analyse konnte nicht nachgewiesen werden, 

dass Patienten mit niedrigem CRP von einer antibiotischen Therapie in Bezug 

auf die Dauer des Krankenhausaufenthaltes profitierten.  

Die Patienten unter den RG mit Bronchiolitis mit einem niedrigen CRP 

(< 1,99 mg/dl), die eine Antibiose erhalten hatten, lagen im Median 6 Tage 

(Spannweite 3–11 Tage) vs. 5 Tage (Spannweite 1–13 Tage) bei den Kindern 

mit niedrigem CRP und ohne antibiotische Behandlung. Auch bei den 

eingesetzten Antibiotika konnten keine signifikanten Unterschiede in der 

Liegezeit im Gegensatz zu den Patienten ohne antibiotische Therapie festgestellt 

werden: Cefuroxim: Median 6 Tage (Spannweite 3–15 Tage), Azithromycin 

Median 7 Tage (Spannweite 4–9 Tage) und die Kombination Cefuroxim plus 

Azithromycin 8 Tage (Spannweite 2–10 Tage) (siehe Tabelle 2). 

 

Unter den Patienten ohne Bronchiolitis bekamen 13 Patienten (31,7 %) trotz 

negativem CRP eine Antibiose und nur 24,4 % der Kinder, die eine Antibiose 

erhalten hatten, wiesen einen CRP höher als 2 mg/dl auf. Im Gegensatz dazu 

finden sich bei den Patienten, die keine Antibiotika eingenommen hatten, nur bei 

2 % ein erhöhtes CRP. Die Mehrheit der Patienten (68,3 %) wies Werte im 

Bereich zwischen 0,05 mg/dl bis 0,99 mg/dl auf, was die Entscheidung gegen 

eine antibiotische Therapie erklärt. Ein signifikant erhöhtes CRP > 2 mg/dl führte 

in 91,9 % zu einer antibiotischen Therapie (Tabelle 3). Unter den RG mit RSV-

Infektion Grad 1 nach WHO bekamen 21,8 % mit einem niedrigem CRP < 1,99 

mg/dl eine antibiotische Therapie und wiesen hierunter eine mediane Liegezeit 
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von 5 Tagen (Spannweite 1-15 Tage).50 Die mediane Liegezeit der Patienten mit 

niedrigen CRP ohne Antibiose (69 %) betrug 4 Tage (Spannweite 1–10 Tage).  

 
Parameter 

 
Cefuroxim 

 
Azithromycin 

 
Cefuroxim + 
Azithromycin 

 

 
Andere 

Anzahl der 
Patienten [n/%] 
 

 
45 (50) 

 
9 (10) 

 
6 (6,7) 

 
30 (33,3) 

Liegezeit in 
Tagen [n/%] 
≤ 5 
≥ 6 
> 10 
 
Median 
Spannweite 

 
 
27 (60) 
17 (37,7) 
1 (2,2) 
 
5 
1–15 
 

 
 
5 (55,5) 
4 (44,4) 
0 
 
5 
3–9 

 
 
2 (33,3) 
3 (50) 
1 (16,7) 
 
8 
2–10 

 
 
6 (20) 
19 (63,3) 
5 (16,6) 
 
7 
3–11 

 

  

 
CRP [mg/dl] 

 

 
Alle [n] 

 

 
Antibiose erhalten 

[n/%] 
 

 
Keine Antibiose 
erhalten [n/%] 

 

 
Negativ (< 0,05) 

 

 
64 

 
18 

(28,1) 
 

 
46 

(71,9) 

 
≤ 1,99 

 

 
142 

 
38 

(26,8) 
 

 
104 

(73,2) 

 
> 2 

 

 
37 

 
34 

(91,9) 
 

 
3 

(8,1) 

Tabelle 2: Analyse der verschiedenen Antibiotika unter den RG mit 
antibiotischer Therapie (n = 90) 

Tabelle 3: Wertigkeit des CRP für die Entscheidung einer antibiotischen 
Therapie 
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Zusammenfassend lässt sich erkennen, dass sowohl bei den Patienten mit 

Bronchiolitis als auch bei den Kindern ohne Bronchiolitis die mediane Liegezeit 

bei den mit Antibiotika therapierten Kindern länger war als bei den Patienten ohne 

antibiotische Therapie (Tabelle 4). 

Insgesamt haben 18 von 244 RG (7,4 %) ohne Intensivaufenthalt mit negativem 

CRP eine Antibiose erhalten. Diese hatten im Median einen stationären 

Aufenthalt von 5 Tagen (Spannweite 2–11 Tage) in unserer Klinik vs. 4 Tage 

(Spannweite 1–13 Tage) bei den Patienten ohne Antibiose und negativem CRP 

(Tabelle 4). 

Die 38 RG (15,6 %), die bei mäßig erhöhten Entzündungswerten zwischen 

0,05 mg/dl und 1,99 mg/dl eine antibiotische Therapie bekommen hatten, lagen 

im Median 2 Tage länger (6 vs. 4 Tage) als die Patienten mit mäßig erhöhtem 

CRP ohne Antibiotikagabe (n = 104). 

 
Liegezeit in Tagen [n/%] 

 

 
Antibiose erhalten 

n = 90 
 

 
Keine Antibiose 

erhalten 
n = 154 

 
≤ 5 

 

 
40 

(44,4) 
 

 
113 

(73,4) 
 

 
≥ 6 

 

 
44 

(48,9) 
 

 
40 

(26) 
 

 
> 10 

 
6 

(6,7) 
 

 
1 

(0,6) 

 
 

  

Tabelle 4: Analyse der Liegezeit im Zusammenhang mit der antibiotischen 
Therapie bei 244 RG ohne Intensivaufenthalt 
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5.5. Analyse der Eosinophilen in Bezug zur Wiedervorstellung 

In der vorliegenden Arbeit konnte gezeigt werden, dass einige Patienten erhöhte 

Werte an Eosinophilen im Blutbild hatten. Insgesamt wiesen von allen 244 

Patienten 47 (19,3 %) erhöhte Werte (Eosinophile > 300/µl) auf, während in 75 % 

(183 Patienten) der Fälle der Wert kleiner ausfiel (Tabelle 5). Genauer betrachtet 

hatten unter den RG ohne Bronchiolitis 29 Patienten (20,4 %) erhöhte 

Eosinophilenwerte und 105 Patienten (73,9 %) wiesen kleinere Werte auf. In 

dieser Gruppe erfolgte bei 8 Patienten keine Eosinophilen-Bestimmung. 

Unter den RG mit Bronchiolitis hatten 18 Patienten (17 %) erhöhte Eosinophilen 

im Blutbild, während bei 78 (76,4 %) Patienten der Wert < 300/µl lag. Hier gab es 

bei 6 Patienten keine Blutwerte. Dies zeigt, dass in unserer Analyse der 

Schweregrad der RSV-Infektion keinen Einfluss auf die Häufigkeit einer 

Eosinophilie hatte. Die Liegezeit unterschied sich innerhalb der unterschiedlichen 

Gruppen weder im Median (5 Tage) noch in der Spannweite (1–15 Tage). 

Im nächsten Schritt prüften wir die Frage, ob der Nachweis einer Eosinophilie mit 

einem erhöhten Risiko der Re-Hospitalisierung einhergeht. Eine TH2-dominierte 

Immunantwort mit vermehrter Eosinophilie wurde im Zusammenhang mit RSV-

Infektionen beschrieben.14 Möglicherweise gilt das aber nur für Kinder mit RSV-

Infektion und hohem Asthmarisiko.58 

Von den 47 Patienten mit erhöhten Eosinophilen gab es insgesamt 35 

Wiedervorstellungen (74,4 %) an der Klinik für Kinder- und Jugendmedizin der 

Uniklinik Frankfurt, wovon 39,6 % der Vorstellungen ambulant erfolgten und 

33,3 % mit einer stationären Aufnahme einhergingen. Von den 183 Patienten mit 

negativen Eosinophilen  liegen insgesamt 109 Wiedervorstellungen (59,6 %) vor, 

davon kamen 41,7 % der Kinder ambulant und 18,1% stationär (Tabelle 5). In der 

statistischen Überprüfung stellte sich der Unterschied der stationären 

Wiedervorstellungen (33,3 % vs. 18.1 %) mit einem p-Wert von 0,0260 als 

statistisch relevant dar. 
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Parameter 

 
Eos 

< 300 
 

 
n = 183 

 
Eos > 300 

 

 
n = 47 

 
Wiedervorstellungen 
 

 
ambulant 

 
stationär 

 
ambulant 

 
stationär 

 

Patienten insgesamt 
[n/%] 

 

 
76 (41,5) 

 
33 (18) 

 
19 (40,4) 

 
16 (34) 

 

WV in Tagen [n] 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
10 
13 
Unbekannt 
 
 

 
 

44 
21 
5 
3 
0 
2 
0 
0 
0 
1 
0 
 

 
 

25 
7 
1 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

 
9 
3 
2 
1 
2 
0 
1 
1 
0 
0 
0 
 
 

 
 

13 
1 
0 
0 
0 
0 
1 
0 
1 
0 
0 

 

Median  
 

 

1 
 

 

1 
 

2 
 

1 

 

Spannweite 
 

1–13 
 

 

1–3 
 

1–8 
 

1–10 

Tabelle 5: Analyse der Eosinophilenwerte 



 

32 
 

6.  Diskussion 

 

Eine Infektion mit dem RSV ist eine häufige Erkrankung, vor allem in den ersten 

vier Lebensmonaten. In der vorliegenden Untersuchung lag das Alter der meisten 

Kinder unter einem Jahr, n = 564 (70,5 %), wovon 60,4 % (n = 341) der Fälle 

Kinder im Alter von null bis vier Monaten betrafen. Klassischerweise traten in der 

vorliegenden Arbeit 86,3 % der Aufnahmen auf Grund von RSV-Infektionen bei 

Kindern in den ersten 12 Lebensmonaten von Dezember bis März auf (Abb.5). 

Diese Saisonalität der RS-Viren entspricht dem in Lehrbüchern und anderen 

Studien angegeben Zeitraum von Dezember bis April für virale Infektionen auf 

der nördlichen Hemisphäre.  

Zu ähnlichen Ergebnissen kommt eine vergleichbare Studie aus Dänemark bei 

der von 2010 bis 2015 77 % der RSV-Infektionen in einem Alter von weniger als 

12 Monaten auftraten und 60 % davon von null bis sechs Monaten.59 Ein Review 

der amerikanischen Studien Hall et al. (2013), Helfrich et al. (2015) und Anderson 

et al. (2017) zeigte, dass mehr als 50 % der RSV-Infektionen in den ersten drei 

Lebensmonaten auftraten.60-64 

In unserer Untersuchung war der Anteil der FG mit 35 Patienten (12,1 %) deutlich 

geringer als in einer vergleichbaren Freiburger Studie von Berner et al., in der 

von Januar 1988 bis Dezember 1999 28 % vom Gesamtkollektiv aller Patienten 

mit RSV-Infektionen FG waren.8 In der Freiburger Studie waren 5,5 % der 

Patienten extreme FG (< 28. SSW), 14,7 % wurden zwischen der 28. und 36 + 6 

SSW geboren und 7,7 % sind späte FG (32. bis 36 + 6 SSW). Im Gegensatz dazu 

finden sich in unserer Analyse folgende Aufteilung: 

- Extreme FG: 1,38 % 

- FG zwischen 28. und 36 + 6 SSW: 2,76 % 

- Späte FG: 7,95 % 

 

Die niedrigere Anzahl an FG insgesamt und die unterschiedliche Aufteilung in 

dieser Patientenpopulation kann verschiedene Ursachen haben. Zum einen ist 

die Kompetenz der niedergelassenen Pädiater in den letzten 20 Jahren 

gestiegen. Dies hat zur Folge, dass vermehrt Kinder mit milden bis 

mittelschweren RSV-Infektionen ambulant betreut werden und es somit zu 
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sinkenden Anzahlen an Einweisungen kommt. „Andererseits gibt es im Rhein-

Main-Gebiet noch drei weitere Kinderkliniken, sodass ein gewisser Bias der 

Zuweisungen nicht auszuschließen ist.“49 

Ebenso wird, anders als zu Zeiten der Freiburger Studie, die 1998 in den USA 

und in Deutschland eingeführte Prophylaxe mit Palivizumab meist 

leitliniengerecht von den Kinderärzten und den Kliniken im Rhein-Main-Gebiet 

durchgeführt.2,8,47
 Hierbei erfolgt die Prophylaxe in Deutschland vor allem bei FG 

mit hohem Risiko oder mit mittlerem Risiko und einem zusätzlichen Risikofaktor 

(Tabelle 6).  

 

 

Multiple Studien zeigen eine deutliche Reduktion der Hospitalisierung von 

Risikokindern. In der Impact Studie, einer doppelblinden multicenter Studie aus 

den USA, Kanada und UK von 1996 bis 1997, wird angegeben, dass die 

Palivizumab Prophylaxe zu 78 % weniger Hospitalisierungen bei FG ohne BPD 

geführt hat.47 Eine weitere Studie aus den USA zeigte einen Rückgang von 48 % 

der Hospitalisierungen auf Grund von einer RSV-Infektion bei Kindern mit CLD.65 

Ebenso gibt es Studien die diesen protektiven Effekt von Palivizumab bei Kindern 

mit konnatalen Herzerkrankungen nachweisen.66 Eine doppelblinde, 

randomisierte placebokontrollierte multicenter Studie, veröffentlicht im New 

England Journal of Medicine (NEJM), untersuchte im Zeitraum von April 2008 bis 

Alter von ≤ sechs Monate zum Beginn der RSV Saison

Mit mindestens zwei weiteren Risikofaktoren:

✓ Risikoentlassung während der RSV-Saison

✓ Kinderkrippenbesuch/Ältere Geschwister im Kindergarten

✓ Schwere neurologische Grunderkrankung

✓ Gewicht < 1500 g

✓ Rauchexposition

Laut Leitlinie kann bei Vorliegen eines mittleren Risikos für eine 
Hospitalisierung eine RSV-Prophylaxe auch bei späten FG erfolgen, wenn 
zumindest zwei weitere Risikofaktoren vorliegen.2 

Tabelle 6: RSV-Prophylaxe nach Risikoabschätzung bei FG 29.–32. SSW 
und FG 33.–35. SSW mit mittlerem Risiko2 
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Dezember 2010 die Effektivität der Prophylaxe hinsichtlich der Anzahl der Tage 

mit asthmaähnlichen Symptomen im ersten Lebensjahr bei FG zwischen der 33. 

und 35. SSW und erreichte ein relative Reduktion von 61 %.67 Durch den 

monoklonalen Antikörper konnte eine Verringerung der RSV-assoziierten 

Hospitalisationen (0,9 % vs. 5,1 % Placebo) erreicht werden. Dieser Effekt hielt 

auch nach der Palivizumabgabe außerhalb der Saison an.  

Schlussfolgernd kann die in unserer Analyse vorliegende geringere Anzahl an 

RSV-Infektionen bei FG, besonders bei FG < 28. SSW mit einer erfolgreichen 

Palivizumab Prophylaxe zusammenhängen. Dafür spricht auch, dass der Anteil 

der späten FG, sprich derer die vermutlich keine Prophylaxe erhalten haben, in 

der vorliegenden Untersuchung ähnlich zu dem Anteil der Freiburger Studie ist 

(7,7 % vs. 7,95 %).8  

Wu et al. gehen davon aus, dass das Geburtsdatum in Bezug auf die RSV-Saison 

eine Rolle spielt und Kinder, die im Zeitraum der Saison geboren sind, ein 

größeres Risiko haben asthmaähnliche Symptome zu entwickeln.68 Aus diesem 

Grund untersuchte die Studie aus dem NEJM ebenfalls den Zusammenhang 

zwischen dem medianen Geburtsdatum der Kinder und dem Zusammenhang mit 

der RSV-Saison. Das mediane Geburtsdatum war der 22. August, so dass die 

Kinder der Studie sich zum Zeitpunkt der RSV-Saison in einem vulnerablen Alter 

von kleiner als sechs Monaten befanden. 

 

Seit über 50 Jahren wird an dem Verständnis der Immunpatholgie von RSV und 

der Entwicklung von Impfstoffen geforscht. Schon seit Beginn dieser Arbeiten 

gab es Versuche mit Impfstoffen, die gescheitert sind. Aktuell befinden sich über 

40 Impfstoffe und Antikörper in präklinischer oder klinischer Entwicklungsphasen, 

laut WHO sind diese in frühestens fünf bis zehn Jahren erst verfügbar.69 Weitere 

Arbeitsgruppen konzentrieren sich auf die Entwicklung einer pränatalen 

maternalen Immunisationstherapie, die jedoch aus ethischen Gründen schwierig 

in Studien überprüft werden kann. Überdies ist eine Immuntherapie 

höchstwahrscheinlich sehr nebenwirkungsreich und aus ethischen Gründen ist 

die Studienlage für eine Immunisation bei schwangeren Müttern als auch bei 

Kindern schwierig. Aus diesen Gründen bleibt Palivizumab vermutlich noch für 

die nächsten Jahre das Mittel der Wahl zur RSV-Prophylaxe bei Risikokindern. 
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Der heutige Goldstandart für den Nachweis einer RSV-Infektion ist die 

Polymerase chain reaction (PCR), mit der sich spezifisch und schnell eine 

Viruslast nachweisen lässt.52,70 Zu Beginn der vorliegenden Studie war die PCR 

noch nicht verfügbar, sondern nur der Antigennachweis im Schnelltest. Dieser 

Test wurde aus Kosten- und Zeitgründen auch im Verlauf der Studie verwandt. 

Die Sensitivität und Spezifität dieser Schnellteste ist zwar niedriger als die PCR, 

aber mit einer Sensitivität und Spezifität von 80 % und 97 %, ausreichend für die 

klinische Routine.53 Die höchste Aussagekraft erreicht der Virusnachweis in den 

RSV-spezifischen Monaten von November bis März und bei Säuglingen und 

Kleinkindern. 52,53 

 

„Die Morbidität der RSV-Infektion von FG und NG umfasst nicht nur die akute 

Erkrankung. Seit mehreren Jahrzehnten ist die Assoziation zwischen der frühen 

RSV-Bronchiolitis und einem späteren Asthma bekannt.“37,38,49 Es existieren 

mehrere Hypothesen, weshalb eine frühe RSV-Infektion zu einem Asthma 

bronchiale führen kann. Eine Hypothese postuliert, dass das bronchiale System 

nach einem „first hit“ durch die RSV-Infektion anfälliger ist und somit die Funktion 

der Atemwege bei Schulkindern und Erwachsenen reduziert ist.40 Des Weiteren 

wird vor allem bei FG durch neuronale Inflammationsreaktionen eine noch nicht 

vollständig entwickelte Lunge angegriffen, die weniger Mechanismen zur 

Bekämpfung des Infektes zur Verfügung hat, so dass der „first hit“ bei FG mehr 

Schaden anrichtet als bei einer reifen Lunge.71 Vermutlich ist die Anzahl der 

Patienten mit obstruktiven bronchialen Erkrankungen nach einer RSV-Infektion 

noch höher als bekannt, da in den meisten Studien nur Patienten mit einem 

diagnostizierten Asthma bronchiale eingeschlossen wurden. Denn es besteht 

eine erhebliche diagnostische Unsicherheit bei Kindern, welche jünger als fünf 

Jahre sind, bei denen das Giemen meist mit einer Infektion der unteren 

Atemwege in Verbindung gebracht wird und häufig vorübergehend ist.1,2 Dies 

führt dazu, dass die Lebensqualität bei kleinen Kindern mit pfeifender Atmung 

und bronchialer Obstruktion häufig erheblich eingeschränkt ist, da die Diagnose 

Asthma oft spät gestellt wird und eine adäquate Therapie oft spät eingeleitet 

wird.72 „Es gibt aber zunehmend Hinweise, dass die Assoziation zwischen einer 

frühen RSV-Infektion und Asthma kausal ist, obwohl neue Untersuchungen 

davon ausgehen, dass RSV eher ein Trigger für ein späteres Asthma bei 
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atopischer Disposition darstellt.“49,73,74 Somit spielt die familiäre Anamnese für 

eine Atopie oder ein Asthma bronchiale ebenso eine Rolle wie demographische 

Aspekte und Umweltfaktoren. In unserer retrospektiven Untersuchung konnte 

keine Aussage getroffen werden, ob bei unseren Patienten eine positive 

Familiengeschichte in Bezug auf Asthma bronchiale oder einer Atopie besteht. 

Leider waren die elektronischen Akten bezüglich der Familienannamese 

unvollständig. 

Viele Studien betrachten die RSV-Infektion im jungen Kindesalter als einen 

starken Risikofaktor zu Entwicklung eines Asthmas, allergischer Sensibilisierung 

und wiederkehrenden Episoden von chronisch obstruktiven Bronchiolitiden.41,75 

Dieser Zusammenhang besteht nur bei Patienten, die eine schwere RSV-

Infektion mit Hospitalisation erlebt haben. Bei milden Verlaufsformen konnte dies 

nicht nachgewiesen werden.37 Die Studie von Sigurs N. et al. ermittelte eine RSV-

Infektion als einen größeren Risikofaktor für ein späteres Asthma als eine positive 

Familienanamnese für Atopie oder Asthma, männliches Geschlecht und 

Umwelteinflüsse. Von 21 Patienten mit positiver Familienanamnese und RSV-

Infektion erkrankten 8 Patienten später an Asthma, während die Patienten mit 

Asthma oder Atopie in der Familiengeschichte, aber ohne frühere RSV Infektion 

im Follow-up gesund waren.41 Dies steht in guter Übereinstimmung mit 

Tierstudien. Im Mausmodell konnte gezeigt werden, dass die Sensibilität für 

inhalative Antigene nach einer RSV-Infektion gesteigert ist.76-78 Dies könnte auf 

eine Erhöhung des IL-4-Titers während der Infektion zurückgeführt werden, da 

IL-4 ebenfalls bei der Pathophysiologie der Allergie eine tragende Funktion 

besitzt.79 Vermutlich ist dies nicht allein die kausale Assoziation und weitaus 

komplexere Mechanismen kommen zusätzlich in Frage. Möglich wäre ebenfalls 

eine Kombination aus Prädisposition und Trigger. RSV beeinflusst vermutlich 

verschiedene Mechanismen, die an der Entstehung von Asthma bronchiale und 

Allergien beteiligt sind. Weitere prospektive randomisiert-kontrollierte Studien, 

die eine Therapie gegen das RSV beinhalten, sind nötig, um diese Frage 

abschließend zu beantworten. 

Eine Erhöhung der Eosinophilen im Blut kann einen Teil der Pathophysiologie 

des Asthma bronchiales darstellen.25-27 Daher führten wir eine Analyse über den 

Zusammenhang zwischen Wiedervorstellungen aller in der vorliegenden 

Promotionsarbeit untersuchten ehemaligen RG mit RSV-Infektion und der 
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Eosinophilenzahl im Blut durch. Insgesamt hatten 19,3 % der Patienten erhöhte 

Eosinophilenwerte und von den 47 Patienten mit erhöhten Eosinophilen gab es 

insgesamt 35 Wiedervorstellungen (74,4 %) an der Klinik für Kinder- und 

Jugendmedizin der Uniklinik Frankfurt. Dies war ein signifikanter Unterschied zu 

den Patienten ohne Eosinophilie.  

Allerdings ist ein gewisser Bias unserer Untersuchung nicht auszuschließen, da 

ein Großteil der Patienten nicht auf Grund von Asthma oder anderen 

Lungenerkrankungen wiedervorstellig wurden und ebenso davon ausgegangen 

werden muss, dass zusätzlich auch andere Kliniken in der Umgebung oder der 

niedergelassene Pädiater solche Erkrankungen behandelt haben.  

Stensballe et al. untersuchten in einer Zwillingsstudie die bidirektionale 

Verbindung von einer RSV-Infektion und dem Asthma bronchiale.42 Hierbei 

erhöht eine RSV-Infektion das Asthmarisiko kurzzeitig für zwei Monate auf ein 

sechs- bis achtfaches Niveau auf Grund einer bronchialen Hyperreagibilität. 

Gleichzeitig besteht durch eine vorbekannte Asthmaerkrankung ein höheres 

Risiko für eine RSV-Infektion auf lange Zeit. Da Asthmapatienten schon von 

Grund auf eine erhöhte Anzahl an aktivierter Eosinophiler haben, erhöht dies das 

Risiko an einer schweren Verlaufsform der RSV-Infektion zu erkranken.80 

„Tatsächlich korrelieren hohe RSV-spezifische IgE-Serumspiegel bei Säuglingen 

mit Bronchiolitis mit einer erhöhten Schwere der Erkrankung und einer erhöhten 

Anzahl an Eosinophilen und sind mit der Entwicklung von rezidivierendem 

Giemen und Asthma im Kindesalter verbunden. Interessanterweise werden 

Patienten mit RSV-Bronchiolitis viel häufiger ins Krankenhaus eingeliefert und 

haben einen längeren Krankenhausaufenthalt, wenn in der Familienanamnese 

eine Atopie vorliegt.“14 Einer RSV-Infektion im Kindesalter liegt unter anderem 

pathophysiologisch eine vermehrte TH2-Antwort zu Grunde. Dies führt zu einer 

vermehrten Produktion von IL-4 und IL-13, welche wiederum B-Lymphozyten zu 

einem IgE-Klassenwechsel stimulieren. Auch beim nicht-allergischem Asthma 

kommt es durch eine vermehrte IL-5 Produktion zur Rekrutierung von 

Eosinophilen Granulozyten und den bekannten Symptomen einer bronchialer 

Hyperreagibilität.81,82  

„Darüber hinaus findet sich ein signifikanter Effekt von Palivizumab auf diese 

Spätfolgen einer RSV-Bronchiolitis. In mehreren, gut kontrollierten, 

randomisierten, doppelblinden Studien zur Prävention der RSV-Bronchiolitis bei 



 

38 
 

FG ergeben sich Hinweise, dass Palivizumab vor wiederkehrenden obstruktiven 

Episoden und langfristig vor der Entwicklung eines frühkindlichen Asthmas 

schützen könnte.“49,67,83 

Neben ihrer Rolle bei einer Asthma-Exazerbation haben Eosinophile 

Granulozyten über einen Zytokin-release auch antivirale, protektive 

Eigenschaften. Die antivirale Funktion lässt sich in mehreren Studien zeigen, in 

dem z. B. eine Senkung der Serum-Eosinophilen bei Patienten durch IL-5-

Antikörper zu einem erhöhten Virustiter führten.80,84,85 Ebenfalls wurde eine 

Erhöhung der Degranulationsprodukte von Eosinophilen Granulozyten bei 

Patienten während einer RSV-Infektion ermittelt, was ein Hinweis auf eine 

bedeutende Funktion bei der antiviralen Immunabwehr darstellt.  

 

Eine antibiotische Therapie bei einer Infektion mit dem RS-Virus ist nur indiziert 

bei bakterieller Koinfektion. Um eine bakterielle Pneumonie von einer viralen zu 

unterscheiden, ist vor allem ein adäquates Monitoring der Patienten von 

Bedeutung, so dass eine klinische Verschlechterung der Patienten erkannt wird. 

Zusätzlich können Laborwerte und eine Bildgebung Hinweise auf die Ätiologie 

der Pneumonie geben. Eine Erhöhung des CRPs ist assoziiert mit bakteriellen 

Entzündungen sowie nichtentzündlichen Infektionen.86-89 Die PERCH-Studie 

ermittelte eine positive Korrelation einer CRP-Erhöhung mit einer bestätigten 

bakteriellen Pneumonie sowie eine negative Korrelation von CRP und RSV-

Pneumonie.90 17 % der RSV-Patienten wiesen ein CRP > 40 mg/l (> 4 mg/dl) auf 

vs. 77 % der bakteriellen Pneumonien. Ein niedriges CRP lässt keine 

ätiologische Aussage zu, bei einem CRP > 2 mg/dl ist eine bakterielle Beteiligung 

sehr wahrscheinlich. Weltweit gilt die Grenze von 2 mg/dl als ein guter Hinweis 

auf eine bakterielle Infektion. „Wir schließen daraus, dass das CRP ein 

empfindlicher und schnell reagierender Index bei bakteriämischen Infektionen ist. 

Da jedoch auch andere Faktoren als die Septikämie das CRP erhöhen, halten 

wir einen negativen CRP-Wert für am aussagekräftigsten. Wenn zwei 

Bestimmungen im Abstand von mehreren Stunden < 20 mg/l sind, ist es sehr 

unwahrscheinlich, dass der Patient eine invasive bakterielle Infektion hat.“56 In 

einer weiteren Studie konnte gezeigt werden, dass 88 % der Patienten mit einer 

bestätigten viralen Infektion und einem CRP > 4 mg/dl zusätzlich einen 

bakteriellen Infekt hatten.88 
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In unserer Analyse hatten 37 (15,2 %) der RG ohne Intensivaufenthalt ein 

CRP > 2 mg/dl, von denen 91,9 % antibiotisch behandelt wurden, nur 3 (8,1 %) 

Patienten erhielten keine Antibiose. Dies zeigt, dass ein erhöhtes CRP von den 

behandelten Ärzten als bedeutender Hinweis auf eine bakterielle Koinfektion 

eingeschätzt wurde. Nicht alle unserer Patienten haben weitere Untersuchungen, 

wie z. B. Blutwerte wie IL-6 oder Procalcitonin, mikrobiologische Untersuchungen 

oder eine Bildgebung, hinsichtlich einer zusätzlichen bakteriellen Infektion, 

bekommen, sodass wir nicht sicher sagen können, ob alle Patienten mit einem 

erhöhten CRP eine bakterielle Beteiligung aufwiesen. In diesem Fall wäre eine 

antibiotische Therapie als therapeutisch sinnvoll zu werten. Interessanterweise 

wurden 18 Patienten trotz einem negativen  CRP (< 0.05 mg/dl) und 38 Patienten 

trotz einem mäßig erhöhtem CRP zwischen 0,05 mg/dl und ≤ 1,99 mg/dl mit einer 

antibiotischen Therapie behandelt. Die Gründe hierfür können vielfältig sein, 

jedoch lassen sich retrospektiv schwer Aussagen über den klinischen Zustand 

der Patienten oder vorhandene klinische Zeichen einer bakteriellen Koinfektion 

treffen. Dennoch muss der Einsatz von Antibiotika bei negativen oder niedrigen 

CRP Werten kritisch betrachtet werden.  

In unserer Analyse konnte die Liegezeit der Patienten durch die Therapie mit 

Antibiotika nicht verkürzt werden (Median der Liegezeit bei den mit Antibiotika 

therapierten Patienten trotz niedrigem CRP 5 Tage vs. 4 Tage bei den Patienten 

mit niedrigem CRP ohne Antibiose). Entsprechend ist die Cochrane Analyse von 

2014 eindeutig. Die Metaanalyse von sieben Studien mit 824 Patienten zeigte 

keinen Vorteil einer Antibiotikatherapie bei einer Bronchiolitis, obwohl 

möglicherweise eine Untergruppe von Patienten von Antibiotika profitieren 

könnte.91 Verglichen wurden die Kontroll- mit der Experimentalgruppe in Bezug 

auf Länge des Krankenhausaufenthaltes, Sauerstoffbedarf, weitere 

Komplikationen u. v. m.92-98 Drei der Studien konzentrierten sich auf die 

Azithromycingabe vs. Placebo und konnten auch bei dem Makrolid-Antibiotika 

keinen Effekt auf die oben beschriebenen Parameter zeigen.95-97 

In diesen Zusammenhang ist die Copenhagener Studie, bei der Asthma-ähnliche 

Episoden bei ein- bis drei-jährigen Kindern durch die Gabe von Azithromycin 

verkürzt werden konnten, erwähnenswert.99 Die randomisierte 

placebokontrollierte Studie stellte eine Reduktion der Episoden von 63,3 % fest, 

wobei eine frühe Gabe deutlich effektiver war als zu einem späten Zeitpunkt.  
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Die Autoren vermuten eine immunmodulatorische Wirkung der Antibiose. 

Mehrere Untersuchungen konnten zeigen, dass Azithromycin eine anti-

entzündliche Wirkung besitzt und besonders in den kleinen Atemwegen 

kumuliert.100,101 Bei RSV-infizierten Mäusen konnte ein Rückgang der 

Entzündungsreaktion inklusive einer Verringerung der Zytokinwerte dargestellt 

werden.100 Einige Autoren sagen Azithromycin zusätzlich eine antivirale Wirkung 

nach.102 Makrolide wirken verstärkt bei neutrophiler Entzündungsreaktion, die 

bekannterweise auch bei RSV-Infektionen dominiert.20,21,103,104 Mehrere 

randomisiert-kontrollierten Studien zeigten nach Makrolidgabe einen Rückgang 

von IL-6 und IL-8, die chemotaktisch  auf die neutrophilen Granulozyten 

wirken.105,106 

Diesen möglichen positiven Effekt haben wir bei unseren Patienten mit RSV-

Bronchiolitis geprüft. Die Liegezeit unserer Patienten, die mit Azithromycin 

behandelt wurden betrug im Median 7 Tage, bei Cefuroxim 6 Tage und jene 

Patienten, die beide Antibiotika erhielten, lagen im Median 8 Tage stationär, so 

dass ein protektiver Effekt bei kleinen Kindern unterhalb von vier Monaten nicht 

nachweisbar war.  Zu beachten ist auch, dass die Liegezeit sicherlich noch von 

zusätzlichen Faktoren, wie z. B. dem Gewicht oder dem Alter der Patienten, dem 

Schweregrad der Erkrankung und vielen weiteren Faktoren, abhängig ist. 

Natürlich muss der Nutzen einer antibiotischen Therapie das Risiko etwaiger 

Nebenwirkung übersteigen, um in Zukunft den Einsatz von Antibiotika wie 

Azithromycin bei schweren RSV-Infektionen zu erwägen. Diese Therapie ist bei 

niedrigen CRP-Werten und damit einhergehend bei niedriger Wahrscheinlichkeit 

für eine bakterielle Koinfektion als kritisch zu betrachten. Auch darf man die 

vermehrt auftretenden Resistenzen gegenüber Makrolidantibiotika und weiteren 

Antibiotika Untergruppen nicht unterschätzen.107 

 

Die vorliegende retrospektive Arbeit hat mehre prinzipielle Schwächen: 

 

1. Die vorliegende Promotionsarbeit war angewiesen auf korrekte und 

vollständige Daten aus dem elektronischen Krankenaktensystem ORBIS, 

da dies als Quelle für unsere Analysen diente. Für die vorliegende Analyse 

wurden 289 komplette elektronische Akten, Blutbilder, CRP Werte und 

Blutgase ausgewertet.   



 

41 
 

 

2. Bei Patienten, die auf der Intensivstation lagen, wurden die Akten leider 

teilweise auf Papierform geführt, so dass die Analyse wesentlich 

schwieriger war. 

 

3. Die Frage, wie viele FG eine Palivizumab-Prohylaxe erhielten wurde in 

den elektronischen Akten nicht erfasst und bleibt spekulativ.  

  

4. Auch kann die Frage der Sinnhaftigkeit einer Antibiotika Therapie kann 

retrospektiv nicht geklärt werden. Diese Fragestellung kann sicher nur 

prospektiv geprüft werden. 

 

Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die Krankheitslast der RSV-

Bronchiolitis heutzutage immer noch erstaunlich hoch ist. Hierbei ergibt sich eine 

bedeutende Relevanz der verfügbaren Therapien und vor allem der 

Immunprophylaxe bei Hochrisikopatienten in den spezifischen RSV-Monaten von 

November bis April. 
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7. Zusammenfassung 

 

Einleitung: RSV ist der häufigste Erreger einer Bronchiolitis bei Säuglingen und 

Kleinkindern. Besonders oft betroffen sind Säuglinge in den ersten vier 

Lebensmonaten. RSV-Infektionen führen saisonal gehäuft weltweit zu 

zahlreichen Hospitalisierungen. Dennoch gibt es in Deutschland keine aktuellen 

Daten über die Krankheitslast. 

 

Methoden:  Es erfolgte eine retrospektive Analyse der elektronischen 

Krankenakten an der Klinik für Kinder- und Jugendmedizin des 

Universitätsklinikums Frankfurt am Main. Erfasst wurden alle von 2007 bis 2017 

stationär aufgenommenen Patienten mit positivem RSV-Nachweis. Die Daten 

wurden aus dem elektronischen Patientenverwaltungsprogramm ORBIS in 

Exceltabellen übertragen. 

 

Ergebnisse: Insgesamt wurden in den letzten zehn Jahren 800 Kinder mit RSV-

Infektion stationär aufgenommen. Die Mehrzahl der Kinder befand sich in den 

ersten 12 Lebensmonaten, n = 564 (70,5 %) und der Hauptteil bestand aus 

Patienten in den ersten vier Lebensmonaten, n = 341 (60,4 %). In diesem 

Patientenkollektiv stand bei 289 Kindern eine elektronische Krankenakte zur 

Datenauswertung zur Verfügung. Von den 289 Patienten handelte es sich bei 35 

(12,1 %) um FG und 25 Patienten mussten intensivmedizinisch betreut werden. 

Von den intensivmedizinisch betreuten Kindern waren 15 Patienten (60 %) FG. 

Klassischerweise unterschied sich das Gewicht der FG von dem der RG 

(Frühgeborene: Median 3,43 kg vs Reifgeborene: 5 kg). Unter den FG zeigte sich 

folgende Verteilung nach Schwangerschaftswochen bei insgesamt 289 

analysierten Patienten: 

< 28. SSW (extremely preterm): n = 4 (1,38 %) der Patienten; < 32. SSW (very 

preterm): n = 8 (2,76 %) der Patienten und 32 + 1 bis 36 + 6 SSW (late preterms): 

n = 23 (7,95 %) der Patienten. Die geringe Anzahl an RSV-Infektionen bei FG 

< 28. SSW hängt vermutlich mit einer erfolgreichen Palivizumab Prophylaxe 

zusammen. Dafür spricht auch, dass sich der Anteil der späten FG (late 
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preterms), die keine Prophylaxe erhielten, in unserer Untersuchung ähnlich wie 

in frühere Studien darstellte. 

 

Von den 254 RG mussten 10 (3,9 %) Kinder auf Intensivstation (Schwergrad 3 

der WHO-Klassifikation), während 102 (40,2 %) Patienten eine Bronchiolitis 

(Grad 2 der WHO-Klassifikation) aufwiesen und 142 (55,9 %) Patienten hatten 

eine RSV-Infektion mit Sättigungswerten > 95 %.  

 

Schlussfolgerung: Die Krankheitslast der RSV-Bronchiolitis in Deutschland ist 

sehr hoch, vor allem in den ersten vier Lebensmonaten. Typischerweise ging die 

RSV-Saison von Dezember bis März, sodass eine Immunprophylaxe bei 

Risikokindern in dieser Zeit verabreicht werden sollte. 
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8. Abstract 

 

Introduction: RSV is the most common cause of bronchiolitis in infants and 

young children. Infants are most often affected in the first four months of life. 

Seasonally, RSV infections lead to numerous hospitalizations worldwide. 

Nevertheless, there are no current data on the burden of illness in Germany. 

 

Methods: This was a retrospective analysis of the electronic medical records at 

the Department for Children and Adolescents, University Hospital Frankfurt. All 

hospitalized patients  from 2007 to 2017 with a positive RSV antigen test were 

recorded. The data were transferred from the electronic patient management 

program ORBIS in Excel tables. 

 

Results: A total of 800 children with RSV infection have been hospitalized in the 

past ten years. The majority of the children were recorded in the first 12 months 

of life, n = 564 (70.5 %) and of these patients n = 341 (60.4 %) in the first four 

months of life. In this patient group, an electronic medical record was available 

for data analysis in 289 children. Of the 289 patients, 35 (12.1 %) were premature 

infants and 25 patients needed intensive care. Of the children receiving intensive 

care, 15 patients (60 %) were premature. Classically, the weight of the premature 

infants differed from that of the mature-born infants (FG: median 3,43 kg vs RG 

median 5 kg). Within the preterms, the following distribution was shown by weeks 

of gestation: < 28 the week of gestation (extremely preterm): n = 4 (1.38 %) of 

the patients; < 32 weeks of gestation (very preterm): n = 8 (2.76 %) of the patients 

and 32 + 1 to 36 + 6 weeks gestation (late preterms): n = 23 (7.95 %) of the 

patients. The low number of RSV infections in extremely preterm babies < 28 

weeks of gestation is most likely due to immunization with palivizumab according 

to current guidelines. This is also supported by the fact that the proportion of late 

preterms who received no prophylaxis in our study was similar to that of previous 

studies. 

 

Of the 254 term babies, 10 (3.9 %) children needed intensive care (grade 3 of the 

WHO classification), while 102 (40.2 %) patients had bronchiolitis (grade 2 of the 
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WHO classification) and 142 (55.9 %) patients had an RSV infection with 

saturation values > 95 %.  

 

Conclusion: The burden of disease of RSV bronchiolitis in Germany is very high, 

especially in the first four months of life. Typically, the RSV season lasted from 

December to March, so immunoprophylaxis should be given to high-risk children 

during this time.   
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9. Abkürzungsverzeichnis 

 

BAL bronchoalveoläre Lavage dl Deziliter 

BPD Bronchopulmonale Dysplasie g Gramm 

CLD Chronic Lung Disease [engl.] kg Kilogramm 

CRP C-reaktives Protein l Liter 

CTL Cytotoxische T-Lymphozyten mg Milligramm 

CXCL CXC-Chemokine ml Milliliter 

ECP Eosinophiles Kationisches Protein µl Mikroliter 

EDN Eosinophil-derived Neurotoxin [engl.] n Anzahl 

FG Frühgeburt/Frühgeborenes Kind   

Ig Immunglobulin   

IL Interleukin   

MBP Major Basic Protein [engl.]   

NEJM New England Journal of Medicine [engl.]   

NG Neugeburt/Neugeborenes Kind   

NK-

Zellen 

natürliche Killerzellen   

PRR Pattern recognotion receptor [engl.]   

RG Reifgeburt/Reifgeborenes Kind   

RSV Respiratorisches Synzytial-Virus   

SSW Schwangerschaftswochen   

TH-

Zellen 

T-Helferzellen   

TLR Toll like Rezeptor   

TNF-α Tumornekrosefaktor α   

UK United Kingdom   

USA United States of America [engl.]   

WHO World Health Organization [engl.] 

(Weltgesundheitsorganisation) 

  

WV Wiedervorstellungen 
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