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Összefoglalás
   
Az egy év alatti korosztály leg-

gyakoribb alsó légúti infekciója 
világszerte a bronchiolitis. Ennek 
ellenére a mai napig nem alakult 
ki széleskör% konszenzus sem a 
diagnózisra, sem a terápiára, sem 
a rövid- és hosszú távú kimenetel-
re, sem az infekcióval összefüggés-
be hozható, de kés"bbi életkorban 
jelentkez" asztmára vonatkozóan. 

A szerz" áttekinti a bronchiolitis-
szel kapcsolatos jelenlegi ismerete-
ket, különös figyelemmel az Ameri-
can Academy of Pediatrics 2006-os 
ajánlására1. Említést tesz az ismert 
kórokozókon túl, néhány #újon-
nan felfedezett vírusról$(pl. hMPV, 
hBoV) is, melyek feltételezhet"en 
szintén szerepet játszanak a beteg-
ségben. Betekintést nyújt az RSV 
okozta bronchiolitis kezelésének és 
megel"zésének kérdéseibe, néhány 
lehetséges, asztma szempontjából 
feltételezhet"en prediktív érték% 
vizsgálati lehet"ségbe. 

Bevezet"

A #bronchiolitis$ eredetileg pato-
lógiai fogalom, melyet a klinikum 
átvett. Megállapodás szerint, az egy 
év alatti korosztály vírus okozta 
alsó légúti fert"zését jelenti, mely-
nek jellemz" tünetei az orrfolyással, 
esetleg lázzal kísért a köhögés, a 
tachypnoe, a felfújt tüd", bordaközi 
behúzódások, diffúz szörtyzörejek 
és a fulladás.  

Vírusos alsó légúti fert"zés esetén 
a #bronchiolitis$ szinonimájaként 
széles körben elterjedt a #pneumó-
nia$ szó is. Terminológia zavart 
jelez azonban az, hogy az USA-
ban és Európában a körülírt zörej-
jel és radiológiai konszolidációval 
járó kórképre az #RSV pneumónia$ 
kifejezést alkalmazzák, az Egyesült 
Királyságban pedig ezt nem tekin-
tik külön entitásnak. 

 

1. Epidemiológia2

Európában és az USA-ban a mor-
biditás: 30/1000 egy éves kor alatti 
hospitalizált beteg, a mortalitás: 1,8- 
2,0/100000 élveszülött. Nemzetközi 
adatok alapján, a világon ezer cse-
csem"b"l átlagosan százkilencven-
hét kerül kórházba, de szociális és 
geológiai okok miatt országonként 
az érték jelent"s eltéréseket mutat-
hat.

Súlyos betegségre hajlamosító 
tényez" lehet a hathetesnél fiata-
labb életkor, a koraszülöttség, vele-
született szívhiba, neurológiai alap-
betegség vagy immunhiány. Letális 
kimenetel igen alacsony születé-
si súly, szülési sérülés, alacsony 
ötperces Apgar érték, fiatal vagy 
egyedülálló anya és terhesség alatti 
dohányzás esetén válhat gyakorib-
bá. 

A betegséget szezonális epidémia 
jellemzi. A leggyakoribb kórokozó, 
az RSV etiológiai szerepe esetén 
az Egyesült Királyság és Európa 
területein f"leg decemberben és 
januárban, az Egyesült Államok-
ban december és február között, 
míg Ázsiában a tavaszi kora nyári 
hónapokban, Dél-Amerikában és 
Dél-Afrikában a hideg évszakban 
jelentkezik. 

A humán Metapneumovirus 
(hMPV) okozta, de még nem kel-
l"en ismert járvány csúcsa id"ben 
kissé eltolódik a Respiratory Synty-
tial Virushoz (RSV) képest, decem-
ber és április közé esik. A humán 
Bocavirus (hBoV) és Coronavirus 
(hCoV) fert"zések április és május 
között halmozódnak, ezt június 
végéig a Parainfluenzavirus 3 (PIV-
3) okozta endémia követi. Az inf-
luenzavírusok téli, az adenovírusok 
okozta alsó légúti fert"zések nyári 
halmozódást mutatnak,  rhinovirus 
okozta infekciók egész évben ész-
lelhet"k. 

2. Etiológia2,3,4,5,6,7

Számos, kórházban kezelt és kor-
látozott számú, területi ellátásban 
részesül", akut vírusos alsó lég-
úti fert"zésben szenved" csecse-
m"t felölel", prospektív vizsgálat 

alapján napjainkra mintegy tizen-
egyféle vírus etiológiai szerepe vált 
ismertté. Napjainkig a leggyakoribb 
kóroki ágensként az RSV-t és a PIV-
3-t tartják számon. Egy új kelet%, 
korcsoportos vizsgálat adatai azon-
ban arra utalnak, hogy egyéves kor 
alatt, a korábban f"leg fels" légúti 
kórokozóként ismert és az aszt-
ma exacerbációjában igazolt szere-
pet játszó rhinovirusok az RSV-nél 
háromszor gyakrabban okoznak 
fulladással járó, vagy anélkül jelent-
kez" alsó légúti fert"zést. Az ellent-
mondás hátterében az a kórházi 
adatokból extrapolált, epidemio-
lógiai következtetés feltételezhet", 
hogy az RSV a súlyos bronchiolitis 
miatt hospitalizált betegek 46!81&-
ában detektálható. Ennek tisztázá-
sára további széleskör% prospek-
tív vizsgálat szükséges. A gyermek 
populáció 90&-a két éves korára 
egyébként átesik RSV fert"zésen. 

Az újonnan felfedezett vírusok 
(hMPV, hBoV, hCoV-NL/3) klini-
kai szerepe alsó légúti fert"zések-
ben még nem kell"en tisztázott, 
ezért széleskör%, hosszú távú sur-
veillance szükséges. Egyes vizsgá-
latok arra utalnak, hogy a 2001-ben 
felfedezett hMPV önmagában is 
jelent"s kóroki tényez", a bronchi-
olitisek 3!12&-át okozza. A human 
Metapneumovirus kopatogén sze-
repe RSV bronchiolitis esetén szin-
tén kérdéses. Egyes tanulmányok 
szerint a kett"s fert"zés a szezonális 
egybeesés révén gyakori és súlyo-
sabb klinikai képet eredményezhet, 
míg más vizsgálatok magát a társ-
fert"zést is ritkának találták. 

3. Diagnózis1,2,8,11

3. 1. Tünettan
A diagnózis a szezonális id"-

szakban a típusos tüneteken és a 
fizikális vizsgálaton alapul. Az eset-
definíció és kritériumok tekinteté-
ben azonban nincs teljesen egységes 
állásfoglalás. Nincs specifikus vizs-
gálat és #gold standard$ a kóris-
me meger"sítésére. Negyvenhárom 
klinikai vizsgálatban a tachypnoe, 
negyvenkét tanulmányban a zihá-
lás, 37 vizsgálatban az oxigén sza-
turáció változása, harminckett"ben 
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pedig a mellkasfali retrakció szere-
pel kritériumként. Sok közlemény 
szerint a bronchiolitis diagnózi-
sának megállapítására e feltételek 
bármelyike alkalmas. Több klinikai 
vizsgálat fontos tényez"ként értéke-
li még az életkort, a tünetek súlyos-
ságát, alapbetegség és koraszülött-
ség vagy megel"z" zihálással járó 
betegség meglétét. 

A szerz"k nagy része megegye-
zik abban, hogy bronchiolitisben a 
hallgatózási eltérés (apró hólyagú 
szörtyzörejek, ropogás, zihálással) 
gyakran szegényes, ezért diagnosz-
tikus értéke önmagában kérdéses.

A legtöbb klinikai vizsgálat (65-
b"l 43) egyhangúlag megállapítja, 
hogy a betegség súlyossága és  a 
kimenetel között szoros kapcsolat 
van A tanulmányok a súlyossági 
fokozat megállapítására különféle 
! ezért összehasonlításra nem alkal-
mas ! mutatót (pl. légzésszám, ful-
ladás mértéke, oxigén telítettség) 
használnak. Ugyancsak változato-
sak az eredmények a rizikófakto-
rok tekintetében. Shaw, Mulholland 
és mtsai vizsgálatai szerint súlyos 
betegségre hajlamosító tényez"k a 
fiatal életkor, a koraszülöttség, társ-
betegségek, a toxikus küllem és 
a gyorsan romló klinikai tünetek, 
Wright vizsgálataiban a fiatal élet-
kor, a kongenitális szívhiba és a 
BPD szerepel.
3. 2.  Vizsgálatok

Számos multicentrikus prospek-
tív vizsgálat ellenére a radiológiai, 
általános és specifikus laboratóriu-
mi vizsgálat diagnosztikus és kór-
jóslati értéke, terápiás konzekvenci-
ája szintén nem tisztázott.
3. 2. 1. Radiológiai vizsgálat

Bronchiolitis esetén specifikus 
radiológiai jel nincs, a mellkas rönt-
genfelvételen hyperinfláció, foltos 
atelektázia látható. Az Egyesült 
Államokban harminc kórházat érin-
t" multicentrikus, randomizált kli-
nikai vizsgálat eredményei alapján 
megállapítást nyert, hogy típusos 
bronchiolitis esetén rutin radioló-
giai vizsgálat nem szükséges. A 
szerz"k felhívják a figyelmet arra, 
hogy ahol sok radiológiai vizsgálat 
történt, ott n"tt az antibiotikum fel-
használás, és így az ápolási napok 
száma is. Ennek hátterében felté-
telezhet"en az áll, hogy gyakran 
az atelektáziát pneumóniára utaló 
konszolidációnak vélik és kezelik.
3. 2. 2. Általános laboratóriumi vizs-
gálat

Az általános laboratóriumi vizs-
gálatok közül, a teljes vérképben 
jellegzetes kórjelz" eltérés nincs. 
Esetenként mérsékelt leukocitózis 
lehet, jelent"sen pozitív akut fázis 
reakciók inkább bakteriális fert"-
zésre utalnak.
3. 2. 3. Specifikus laboratóriumi vizs-
gálat

A vírus etiológiai vizsgálatoknak 
terápiás vonzata alig van. RSV fer-
t"zés igazolása pneumónia esetén 
az antibiotikum kezelést felesleges-
sé teheti. Mivel újszülött osztályon 
és PIC-okban nozokómiális járványt 
okozhat, a fert"zés igazolásának 
epidemiológiai jelent"sége van. A 
betegség korai szakában a naso-
pharyngeális váladékból RSV anti-
gén kimutatása immunfluorescens 
vagy ELISA módszerrel igazolja a 
fert"zést. Ritkán a vírus izolálására, 
tenyésztésére, vagy PCR techiká-
ra is szükség lehet immunhiány, 
id"s kor esetén, vagy ha légúti 
váladék nem nyerhet". Az újonnan 
felfedezett vírusok (hMPV, hBoV,) 
valamint a rhinovirusok kimutatá-
sa nasopharyngeális és/vagy bron-
chusváladékból PCR módszerrel 
lehetséges, jelenleg f"ként klinikai 
és epidemiológiai vizsgálatok cél-
jából. 

4. Az RS vírus és a fert"zés 
patomechanizmusa8

A human RSV a Paramyxoviridae 
család Pneumovirus csoportjának 
tagja. A vírus kb. 5 nap inkubáci-
ós id"t követ"en a nasopharynxban 
replikálódik. Még nem teljesen tisz-
tázott, hogy milyen úton jut el a fels" 
légutakból az alsóba, de nagy való-
szín%séggel direkt úton, a légutak 
epitheliumán keresztül és/vagy az 
orr-garat váladék aspirációja révén. 
Más feltételezés szerint a makrofá-
gok szállítják a vírust az alsó lég-
utakba, melyet az bizonyít, hogy az 
alveoláris makrofágokban az RSV 
in vivo kimutatható. A súlyos RSV 
fert"zés (pneumónia és/vagy bron-
chiolitis) szövettani képe hasonlít 
az influenzavírusok, Parainfluen-
zavirus 3 és adenovírusok okozta 
elváltozásokhoz. Súlyos bronchioli-
tis esetén a csillósz"rös hengerhám 
elpusztul, a bronchiolusok hámja 
nekrotizál, peribronchioláris mono-
nukleáris sejtes infiltráció alakul ki 
a submucosa ödémájával és foko-
zott bronchusváladék képz"déssel. 
Mindezek bronchiolus obstrukciót 

eredményeznek, foltos atelektáziá-
val és kompenzatorikus emfizémá-
val. Tristam és munkatársai igazol-
ták, hogy az RSV in vitro els"dle-
ges légúti sejtkultúrában gyors és 
csaknem teljes ciliosztázist okoz. 
Ez a jelenség in vivo obstruktív 
szimptómákban nyilvánulhat meg. 
A vírus légúti tropizmusáról és 
nagy syncytiumképz" tulajdonsá-
gáról kapta nevét.  Az azonban nem 
ismert, hogy él"ben e képessége 
eredményez-e légúti hámsejt fúziót, 
bár sejttörmelékek összecsapzódása 
a légutakban részét képezik az obst-
ruktív folyamatnak.

RSV kimutatható a kering" mono-
nukleáris sejtekben és azokban cito-
kin képzést indukálhat. Ennek elle-
nére immunkompetens egyénekben 
virémia, hematogén szóródás nem 
fordul el". Immunhiányos bete-
gekben azonban extrapulmonális 
(máj, vese) manifesztációk jelent-
kezhetnek, melynek hátterében a 
légutakból elhúzódó vírusürítés és 
sejt közvetítette immunitás elégte-
lensége állhat. 

5. Az RSV fert"zés immunoló-
giai vonatkozásai 

Az RSV egyszálú, lineáris negatív 
RNS-t tartalmazó vírus. Antigenitá-
sa és genetikai tulajdonságai alap-
ján két f" csoportba (A és B) osztha-
tó. A genom kb. 15 000 nukleotidból 
áll melyek 11 mRNS subgenomba 
íródnak és ezek mindegyike 1!1 f" 
virális proteint kódol.

Surface proteinjei közül az F (fu-
sion) a penetrációért, a sejtfúzióért 
és a  syncytium képz"désért, a G 
(attachment) a megtapadásért fele-
l"s, míg az SH feladata ismeret-
len; vélhet"en a vírusreplikációban 
vagy syncytiumképzésben van sze-
repe. Az F protein a Toll-recep-
torokhoz (TLR4), a G protein a 
CX3CL1 receptorhoz köt"dik.

F" nucleocapsid proteinje az N, 
mely a vírusreplikációban játszik 
szerepet. Az L protein szintén a 
vírusreplikációban vesz részt, a P 
egy foszfoprotein. Az M2 protein-
hez köt"dik az mRNS produkció és 
regulátor funkció. Matrix proteinje 
az M, melynek feladata a nucleo-
capsid és összeköt" funkció. A non-
strukturális proteinek, NS1, NS2 
szerepe ismeretlen.

Mivel az F és a G protein a 
betegben RSV neutralizáló antitest-
termelést indukál, e fehérjék a leg-
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fontosabbak az immunvédekezés 
szempontjából.

Az RSV két antigén csoportjában 
az F protein viszonylag állandó, a 
G protein változik. Csoporton belül 
is megfigyelhet" a G protein válto-
zékonysága mely, pl. járvány során 
20& is lehet. Nagy valószín%séggel 
e variabilitás nagymértékben felel"s 
a reinfekciókért. Az RSV fert"zés 
elleni védelemben csaknem a teljes 
immunrendszer részt vesz: szekre-
toros és szérum antitestek, major 
hisztokompatibilitás komplex-I cito-
toxikus T és helper limfociták, anyai 
antitestek fiatal újszülött korban. A 
vírus teljes eradikálásának feltétele 
az ép immunrendszer. Immunhiá-
nyos állapotokban a típusos 1-3 hét-
tel szemben, hónapokig elhúzódhat 
a vírusürítés. A teljes eradikációhoz 
celluláris és humorális immunitás 
egyaránt szükséges. 
5. 1. Humorális immunitás

Egészséges újszülöttek szérumá-
ban az anyáéval megegyez" spe-
cifikus neutralizáló antitestszint 
mérhet". Az anyai antitestek kb. 
héthónapos korra elt%nnek a szé-
rumból. Újszülöttek természetes 
fert"z"dését követ"en kimutatható 
ellenanyag, de mind a termelt szek-
retoros, mind a szérum antitest titer 
alacsony. Ennek hátterében a relatív 
immunológiai éretlenség és/vagy 
az anyai antitestek gátló hatása áll. 
Kutatási adatok szerint a protektív 
humorális immunválaszt az RSV F 
és G proteinjei indukálják.

A fert"zés elleni védekezésben a 
komplementfixáló,  protektív, neut-
ralizáló antitestek aktuális összkon-
centrációja - függetlenül az anti-G, 
és anti-F antitest aránytól - dönt" 
jelent"ség%; 1:100 antitest titer felett 
szignifikánsan alacsonyabb az alsó 
légúti RSV infekció esélye. A vírus 
genetikai és antigén variabilitása 
miatt azonban reinfekció többször 
is lehetséges.
 5. 2.  Celluláris immunitás

 Immunkompetens egyéneknél a 
vírusürítés átlagosan a fert"z"dés-
t"l számított 3 héten belül megsz%-
nik, a celluláris immundefektusban 
szenved"knél azonban hónapokig 
elhúzódhat. Ezen adatok arra utal-
nak, hogy a vírus eradikálásában 
a celluláris immunitásnak dönt" 
szerepe van. A celluláris immunvá-
laszban els"sorban a CD8+ és CD4+ 
T limfociták vesznek részt. Állat-
kísérletekben CD8+ citotoxikus T 
limfociták (CTL) tisztítják meg a 

tüd"t a vírustól, bár maguk, para-
dox módon gyulladásos folyamatot 
keltenek. Feln"ttekben RSV-specifi-
kus CTL-k kimutathatók a perifériás 
vérben, melynek, aktivátora a vírus 
N, F, M2 és G proteinje. A CD4+ 
T helper limfociták szintén részt 
vesznek az elhárító folyamatban. 
A T helper sejtek citokin képzé-
sük alapján két csoportra oszthatók 
(Th1 és Th2). A Th1 sejtek IL-2-t, 
gamma-interferont és tumor necro-
sis faktort, a Th2 sejtek IL-4-t, IL-5-t, 
IL-6-t, és IL-13-t termelnek. A vírus-
fert"zések többnyire a T-helper 1 
sejteket aktiválják. Jelen tudásunk 
szerint az RSV fert"zés Th2 túlsú-
lyú, Th1deficiens választ indukál. A 
két sejtvonal aránya fontos szerepet 
játszik a betegség súlyosságában is. 
Több közlemény számol be arról, 
hogy a kórkép súlyossága és az 
interleukin 8 (CXCL8) koncentráció 
között is szoros korreláció van.
5. 4. Immunglobulin E, hisztamin és 
eosinophilek

Számos vizsgálat igazolta, hogy 
az RSV bronchiolitis patogenézi-
sében IgE mediált folyamat is sze-
repet játszik: RSV specifikus IgE 
mutatható ki bronchiolitisben szen-
ved" újszülöttek szekrétumából. 
A betegség akut szakában titere 
arányos a hipoxia mértékével és 
fordítottan arányos a CD8+ sej-
tek számával. Bronchiolitis esetén 
a szekrétumban hisztamin, légúti 
hámban masztociták mutathatók ki. 
RSV fert"zés kapcsán a tüd"paren-
chyma eozinofil sejtekkel infiltrált, 
az aktivált degranulálódó sejtekb"l 
leukotriénC4 és eozinofil kationos 
protein szabadul fel. Újabb vizsgá-
latok szerint különböz" eozinofil 
kemoattraktánsok is felszabadulnak 
(RANTES/ CCL5, MIP-1alfa) fokoz-
va az eozinofil sejtek m%ködését. 

Az IL-13 által regulált CCL5 pro-
dukció fontos szerepet játszik a lég-
úti hiperreaktivitásban. Több köve-
téses vizsgálat szerint csecsem"kori 
RSV bronchiolitis esetén mért nazá-
lis váladék RANTES/CCL5 kon-
centráció mértéke prediktív érték% 
lehet a kés"bbi életkorban jelentke-
z" asztmára.  

6.  Kezelés1,2,10

Az RSV okozta alsó légúti fer-
t"zés az esetek jelent"s részében 
magától gyógyul.
6. 1. Ribavirin

A ribavirin szintetikus nukleozid 

analóg, melynek mind RNS mind 
DNS vírus ellenes aktivitása van. 
Pontos hatásmechanizmusa nem 
tisztázott, antivirális aktivitása nuk-
leotid depléción, abnormális mRNS 
képzésen és direkt vírus polimeráz 
aktivitás gátláson alapul.  Számos 
vírusfert"zésben használták (inf-
luenza A és B, HIV, kanyaró, hae-
morrhagiás láz, Lassa láz, adenoví-
rus) már. Parenterális alkalmazása 
során azonban súlyos toxikus mel-
lékhatások jelentkeztek. Az 1980-as 
években az aeroszol technika kifej-
lesztésével lehet"vé vált a ribavirin 
inhalációs kezelés. Számos klinikai 
multicentrikus vizsgálat kezdetben 
azt igazolta, hogy a ribavirin RSV 
fert"zés esetén csökkenti a betegség 
súlyosságát, a vírusürítést, javítja az 
oxigén szaturációt, míg más, kés"b-
bi vizsgálatok szerint a szer alkal-
mazása nem eredményezett jelent"s 
javulást sem a betegség kimenetelé-
ben, sem a kórházi ápolás idejében. 
A fentiek figyelembevételével az 
American Academy of Pediatrics 
(AAP) terápiás ajánlásában a nagy-
rizikójú betegek esetén korábban 
szerepl" #should be used$(haszná-
landó) helyett a #should be conside-
red for treatment$ (megfontolandó) 
kifejezés szerepelt. 1991-ben ran-
domizált, placebo kontrollált vizs-
gálat mechanikusan lélegeztetett 
gyermekek esetében a kimenetel 
szempontjából a ribavirint effektív-
nek, 1994-ben egy újabb vizsgálat 
hatástalannak találta. Több multi-
centrikus vizsgálat és a Pediatric 
Investigators Collaborative Net-
work of Infections in Canada (PIC-
NIC) hatásossági vizsgálatai sem 
találtak szignifikáns különbséget a 
kezelt és nem kezelt betegek között, 
sem a lélegeztetés, sem az intenzív 
és a kórházi ápolás tekintetében. 
Ezen eredmények figyelembe véte-
lével az AAP ajánlásában 1996 óta 
a magas rizikójú betegek esetén a 
#may be considered$ (szóba jöhet) 
kifejezést alkalmazza. A kezelés 
szóba jön komplikált veleszületett 
szívbetegség, BPD, cisztás fibrózis, 
egyéb krónikus tüd"betegség, kora-
szülöttség (<37 hét), hathetesnél fia-
talabb és alapbetegségben szenve-
d" újszülött, immunkompromittált 
beteg, súlyos betegségben szenved" 
és/vagy lélegeztetett beteg és prog-
resszív fert"zés esetén. 
 6. 2. Új vírus ellenes szerek

 A súlyos RSV fert"zés leküz-
déséhez új antivirális szerekre van 
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szükség. E szerek kifejlesztése jelen-
leg kísérleti stádiumban van. Ten-
geri algából kivont szulfatált poli-
saccharidok, szulfonsav polimérek, 
és derivatizált dextránok in vitro 
gátolják a RSV tapadását és beépü-
lését a sejtbe. Számos organikus 
anyagnak van RSV ellenes hatá-
sa. A benzilimidazotriazin derivá-
tumok jó antivirális hatásúak, de 
túl toxikusak, a polioxometalátok 
és piridobenzolok in vitro kevésbé 
toxikusak. Egy természetes poli-
fenol polimer, az SP-303 kísérleti 
állatokban csökkenti a pulmonális 
RSV titert. Az RSV replikáció gát-
lása céljából különböz" peptideket 
és proteineket vizsgáltak. Elméleti-
leg a sejtfúzió gátlásával csökkent-
het" a betegség súlyossága. Szin-
tetikus F-protein domain peptid 
derivátummal megakadályozható a 
syncytiumképz"dés alacsony kon-
centrációban is. Mivel ezen pepti-
dek RSV iránti szelektivitása nagy, 
a kutatás középpontjában állnak. 
Nukleozid derivátumok közül ígé-
retes az endogén RNase H, mely az 
RSV genom degradációjában vesz 
részt.  RNase L-lel is jelent"s kísér-
letek folynak, mely az RSV repliká-
cióját gátolja.
6. 3. Kortikoszteroid kezelés

Joggal merül fel a kérdés, hogy 
RSV bronchiolitis tüneti kezelésé-
ben, az asztmához hasonló klinikum 
miatt van-e helye a szteroid adásá-
nak. Az elmúlt 30 esztend"ben szá-
mos klinikai tanulmány készült, de 
egyértelm% következtetést levonni 
nehéz. A vizsgálatok az 1960-as 
években kezd"dtek, ezek a szteroid 
kezelést általában hatástalannak 
találták. 1983-ban Tal és munkatársai 
új megvilágításban adtak szerepet 
a szteroidoknak. A szerz"k szerint 
a dexamethason csakúgy, mint az 
asztmában, RSV fert"zés esetén is 
fokozza a béta-adrenerg recepto-
rok érzékenységét béta2!mimetiku-
mokkal szemben. 1990-ben Springer 
és munkatársai vizsgálatai a fentieket 
nem igazolták. Tizenhárom összeg-
z" közlemény (1198 beteg) alapján 
kimondható, hogy nem hatásos sem 
az inhalációs, sem a szisztémás szte-
roid kezelés, ezért #nem javasolt$. 
Randomizált, kontrollált vizsgála-
tok alapján megállapítható, hogy 
sem az enyhébb lefolyású, sem a 
lélegeztetést igényl" csoportok ese-
tén nem befolyásolja a kimenetelt.
6. 4. Epinephrin

Porlasztott epinehrin els"sorban 

sürg"sségi, intenzív centrumokban 
használatos. A Cochrane adatbázis 
szerint alkalmazása rövidtávon a 
súlyossági fokozatot javíthatja, de 
végs" soron nem változtatja meg 
a lélegeztetést igényl" betegek ará-
nyát. Ebb"l következ"en hospitali-
zált beteg esetén széleskör% alkal-
mazása nem ajánlott.
6. 5. Bronchodilatátorok

Hörg"tágító terápiát a bronchio-
litisben szenved" betegek jelent"s 
része kap, mind Európában mind 
az Egyesült Államokban. A béta2-
mimetikumokkal (salbutamol, albu-
terol) történt 13 széleskör% placebo 
kontrollált, ugyanakkor mégis nehe-
zen összevethet" vizsgálat alapján 
kimondható, hogy egyes esetekben 
ugyan szignifikáns módon javíthat-
ja a klinikai tüneteket, de a kimene-
telt (ápolási napok száma, lélegez-
tetés) nem befolyásolja.
6. 6. A fizioterápiával, surfactant 
ke zeléssel, heliox-szal, A vitaminnal, 
interferonnal, erythroproteinnel foly-
tatott klinikai próbálkozások nem 
adtak még meggy"z" eredményt, 
éppúgy, mint az oxigén- és  folya-
dékterápiával tett kísérletek sem. 
E kezelések további randomizált 
kontrollált vizsgálatot igényelnek.

7. Megel"zés

7. 1. Passzív immunizációs terápia
A formalinnal inaktivált vírus 

vakcinával oltottak RSV fert"zésé-
nek drámai következményei miatt 
a kutatások a passzív immunizáció 
irányába fordultak. Prince és munka-
társai állatkísérletekben igazolták, 
hogy ismert mennyiség% RSV neut-
ralizáló antitestet tartalmazó humán 
immunglobulin kivédi a betegséget. 
A humán alkalmazásra kezdetben a 
bizonytalan mennyiség% neutrali-
záló antitestet tartalmazó standard 
IVIG-t használták, melyet a magas 
titer% hiperimmunglobulin (RSVIG) 
váltott fel. Bár az RSVIG a profila-
xisként effektív és jól tolerálható, 
hátránya, hogy nagy volument és 
vénásan kell beadni, elvi lehet"ség 
van bizonyos vírusok (HBV, HCV, 
HIV) átvitelére, továbbá drága is. 

1981-ben Cote és munkatársai 
neutralizáló aktivitással rendelke-
z" egérb"l származó monokloná-
lis ellenanyagot állítottak el". Nem 
sokkal kés"bb Taylor és munkatársai 
bizonyították, hogy az RSV monok-
lonális antitest egerekben kivédi 
a fert"zést. A következ" néhány 

évben a monoklonális ellenanya-
got csak laboratóriumi reagensként 
használták. Széleskör% randomizált, 
multicentrikus, kett"s vak, placebo-
kontrollált humán klinikai vizsgálat 
a monoklonális ellenanyag, a pali-
vizumab hatásosságát bizonyította. 
A palivizumab specifikusan gátolja 
az RSV A és B szubtípusában az F-
protein A antigén oldalán lév" epi-
topot.  Hatásmechanizmusa révén 
gátolja a vírusreplikációt és neut-
ralizálja a vírus. A vizsgálat bizo-
nyította, hogy 15 mg/kg adagban 
havonta intramuszkulárisan adva, 
az RSV szezonban a magas rizi-
kójú betegek esetén a hospitalizá-
ció incidenciája 4,8&-ra csökkent, 
szemben a placebo csoport 10,6&-
ával. E vizsgálat során kimutatták, 
hogy magas rizikójú újszülöttek 
RSV fert"zése esetén, palivizumab 
adását követ"en csökkent a kórházi 
ápolási napok száma, az O

2
 igény, 

és az intenzív ellátás incidenciája, 
rövidült a súlyos tünetek id"tarta-
ma. A lélegeztetés gyakorisága és a 
lélegeztetett napok száma, azonban 
alkalmazása mellett sem változott. 
A palivizumab jól tolerálható, de 
enyhe mellékhatásokkal 10&-ban 
számolni kell. 1998-ban a FDA a 
klinikai vizsgálatok alapján alkal-
mazását engedélyezte, Európában 
1999 vége óta alkalmazható. Indi-
kációja lényegében megegyezik a 
RSVIG indikációjával (els"sorban 
32. gesztációs hét el"tt született 
gyermeknek, különösen kongeni-
tális szívbetegség és bronchopul-
monalis diszplázia esetén). El"nyei 
a RSVIG!gal szemben: A palivi-
zumab aktivitása mikroneutralizá-
ció és fúziógátló assay vizsgálat-
tal a RSVIG 50!100-szorosa. Intra-
muszkulárisan adható, nem okoz 
volumenterhelést. Ára kb. 10&-kal 
alacsonyabb, mint az ekvivalens 
hatású RSVIG-é, költséghatékony. 
A palivizumab alkalmazása után 
nincs oltási intervallum; nem plaz-
maderivátum, ezért patogén átvitel-
nek elvi lehet"sége sincs; adagolás: 
15 mg/kg im., havonta egyszer. 
7. 2. Aktív immunizáció  

Az RSV elleni aktív immunizáci-
ót, mint végs" megoldást, a felfede-
zése óta elmúlt több mint 45 év alatt 
még nem sikerült megoldani. A 
kutatást hosszú id"re visszavetette, 
hogy a 60-as években a formalin-
nal inaktivált vakcinával oltottak 
RSV fert"zése súlyosabb formában 
zajlott. A vakcina kifejlesztésének 
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számos nehézsége van. Mivel az 
RSV fert"zés esetén a morbiditás és 
mortalitás az élet els" hónapjaiban, 
immunológiailag éretlen újszülöt-
tekben a legnagyobb, effektív és 
protektív immunválaszt kiváltó 
vakcinára van szükség. Egyes vírus 
vakcinák, mint pl. a poliovírus vak-
cina újszülöttben hatásosak. Ha az 
antigén fiatal csecsem"ben nem 
immunogén, kémiai változtatás 
révén, konjugált vakcinával az élet 
korai szakában protektív immuni-
tás érhet" el. Mivel az élet folya-
mán az RSV reinfekció gyakori, az 
ideális oltóanyag az lenne, amely 
nagyobb védettséget eredményez a 
természetes fert"zésnél, ez azonban 
nem megoldott. Következésképpen 
elegend", ha az RSV vakcina kivédi 
a súlyos alsó légúti fert"zést, mely-
lyel a morbiditás és a mortalitás 
jelent"sen csökkenthet". Napjaink-
ban él"vírus és subunit vakcinákkal 
folynak kísérletek. A vakcina RSV 
G vagy F protein gént tartalmazó 
plazmidot alkalmaz. Újszülött ege-
rekben az anyai antitestek mellett 
is protektív hatásúnak bizonyult. 
Talán ez lesz az újszülöttek aktív 
immunizációjának sikeres útja. Az 
anya terhesség alatti aktív immuni-
zációja is egy alternatíva az újszü-
löttek korai súlyos betegségének 
megel"zésére. Állatkísérletek és az 
F-protein vakcinával történt 1. fázi-
sú humán vizsgálatok posztpartum 
n"kben, arra engednek következtet-
ni, hogy terhes n"k aktív immuni-
zálása révén, a placentán keresztül 
nagymennyiség% neutralizáló anti-
test juthat át, mely kivédheti a kora-
szülött súlyos RSV fert"zését.

8.  Az újszülöttkori RSV fert"-
zés és asztma kapcsolata12,13,14,15

Az elmúlt 20 esztend"ben számos 
retrospektív és prospektív vizsgálat 
próbálta tisztázni, hogy van-e a 
súlyos újszülöttkori alsó légúti RSV 
fert"zésnek kés"i következménye. 
A hosszú távú, nem randomizált 
vizsgálatok eredményei megegyez-
tek abban, hogy újszülöttkorban 
szimptómás RSV fert"zésen átesett 
gyermekek légzésfunkciós vizsgá-
lata során a forszírozott kilégzési 
térfogat (FEV1), és a forszírozott 
kilégzési áramlás (FEF 25-75) kb. 
5&-kal alacsonyabb értéket mutat a 
normál értéknél. Számos vizsgálat 
kereste a választ arra, hogy van-e 
összefüggés a korai RSV fert"zés 

és a kés"i bronchiális hiperreakti-
vitás, atópia között. Az ok!okozati 
kérdés ma sem tisztázott; a súlyos 
újszülöttkori RSV fert"zés okozza-e 
a kés"bbi életkorban észlelt légzés-
funkciós eltéréseket, vagy az eleve 
meglév" abnormalitások (atópia, 
bronchiális hiperreaktivitás) pre-
diszponálnak már újszülött korban 
súlyos alsó légúti betegségre? 

Az RSV fert"zés és az atópi-
ás betegségek patomechanizmusa 
több ponton találkozik (Th2 citoki-
nek, IgE mediálás, RANTES/CCL5, 
stb). Több, nyolc-tíz éves utánkö-
vetéses vizsgálat igen eltér" ered-
ményei alapján jelenleg nem hatá-
rozható meg egyérterm%en, hogy 
magasabb-e a korai RSV fert"zésen 
átesettek között az asztma illetve 
atópiás betegségek prevalenciája.

Érdekes megfigyelés, néhány ret-
rospektív vizsgálat szerint, hogy 
kés"i asztmás tüneteket ritkábban 
észleltek azoknál, akik újszülöttko-
rukban súlyos fert"zés miatt ribavi-
rin kezelést kaptak. 

A konszenzus, mely hosszú távú, 
randomizált, széleskör% vizsgála-
tok alapján jöhet létre, még várat 
magára.

  
9. Infekció kontroll1

A kórházban fekv" betegek noso-
comiális RSV fert"zésének meg-
el"zése kiemelked" fontosságú és 
egyben jelent"s probléma is. RSV 
fert"zés miatt kórházi ellátásra szo-
ruló betegek-f"leg október és április 
között- légúti váladékukkal hete-
kig nagymennyiség% vírust üríte-
nek, melynek kapcsán az ápoló sze-
mélyzet reinfekciója gyakori. Ily 
módon, a csak fels" légúti hurut-
ban szenved" személy vektorként 
terjesztheti tovább a betegséget az 
ápoltak között. Nosocomiális fer-
t"zés, járvány esetén a krónikus 
alapbetegségben szenved"k és az 
immunkompromittáltak a legveszé-
lyeztetettebbek.  Az AAP javaslata 
(2006) a kórházi RSV fert"zés meg-
el"zésére a következ"kben foglal-
ható össze:

1. Személyzet képzése és sur-
veillace

2. Az RSV transzmisszió meg-
akadályozása

! emberr"l-emberre transzmisz-
szió megel"zése: kézmosás, kesz-
ty%használat, különös tekintettel, 
a légúti váladékkal történ" érint-
kezés esetén, váltó köpenyviselés, 

légúti betegségben szenved" ápoló 
személyzet kitiltása, látogatók kitil-
tása;

! RSV járvány esetén: elkülöní-
tés, külön ápoló személyzet, elektív 
beavatkozások elhalasztása, szoros 
kontaktnak szájmaszk viselése (?) 
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