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Definiciones:

FIEBRE - T® >38.3°C o0 >38°C al menos 1 hora

NEUTROPENIA - Recuento NEUTROFILOS < 500/l
NEUTROFILOS < 1000/l

(disminucién esperada)

INMUNODEPRIMIDO - alteracion del sistema inmune




=\

Etiologia: ="

l-'l Hospital San Pedro

Evolucion de los Patrones
Microbiolégicos (IATG-EORTC)

% de Episodios de NF
o

Los cambios han sido debido a

los esquemas de profllaX|s va glut negatlvo
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TABLA 2. Microorganismos aislados en pacientes neutropenicos
febriles de alto riesgo. Influencia de la profilaxis

Winmston | Feld | Del Favero | Cordonaesr

b

L Pacientes con profilasxns (90 4] 40 o0 1000 |
rrampositivos 44 4 44 .1 65,1 G67.1 |
D IADPNYIOCOCILS QALLFells I.9 AR S a1 =,
Estafilococo coagulasa 15.4 11.5 43.8 1.1
negativo
Streptococciis app. 14.3 28,0 12,4 20,4
Enterococcus spp. 4.9 1.1 2.0 3.6
B A 2N 4.5 1.1 2.4 k0
Gramne%?t.iv-}s 55,6 55,9 33,9 32.9 |
scliertciic colt 2.0 21.5 16,3 15,0
Klebsiella spp. 13.6 14 0 1.6
Pseudomonas ceruginosa 1.7 6.5 9.6 7.5
CHoros 15,2 14, i G.4 T.2

Modificado de Ramphalt.

Enferm Infece Mierobiol Clin. 2005;23(5upl. 5):7-13




*Neutropenia:

Bacterias
Gram -: Enterobacterias, Pseudomonas sp, Acinetobacter sp.
Gram +: Staphilococcus aureus, Staphilococcus coagulasa negativo,

Enterococcus, Corynebacterium, Bacillus, Clostridium.
Hongos: Candida, Aspergillus, Mucor.

* Disfuncion de la inmunidad celular

Bacterias: Listeria monocytogenes, Nocardia asteroides,
Salmonella spp, Mycobacterias spp, Legionella spp.
Hongos: Crytococcus neoformans, Histoplasma capsulatum.
Virus: Citomegalovirus, Herpes simplex, Virus Epstein-Barr
Protozoos: Pneumocystis carinii, Toxoplasma gondii
Helmintos: Strongyloides stercoralis

* Disfuncion de la inmunidad humoral

Bacterias: Streptococcus pneumoniae, I UpToDate.
Haemophilus influenzae
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Meutropenia
Deficit T +
ECIH

Deficit T & lgs
WV - £

ChMy
Meumaonia
Bacteriemia

Mucositis

|
h__

BGN, P agruginosa, Aspergilus spp,

Aspergiiug, VHS CMV, P carnnii

Bactenas capsuladas

BGN, P agruginosa,
CGP

Candida spp., VHS

Candida spp.

Sapsis caleter

Staphylococcus spp., BGN, levaduras. .

tiempo

0
Prainjerto Precoz Postinjerto

VW= Vires Vancal Aoskar

30d

3-6 meses
Tardio

CMV: Citomegalovires  BGN: Bacilos gramnagalivos  FIH: Enfermadad del injarto contra al recaptor



Consideraciones generales:

~|La fiebre en el contexto de un episodio de
neutropenia aparece en el 10-50% de los
pacientes con tumores solidos, y en mas del 80%
Ide los pacientes con neoplasias hematologicas.

>|Mas de la mitad de los pacientes neutropénicos
febriles poseen una infeccion oculta o
establecida, y una quinta parte de los pacientes
con un recuento de neutrofilos < 100 células/pL

tienen bacteriemia.

»|Condiciona complicaciones médicas graves en el
21-27% de los episodios y una mortalidad que
oscila entre el 4 y el 30%.




Evaluacion del paciente: g
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Tres aspectos: identificar el foco de infeccion
identificar el germen responsable
estimar el riesgo del paciente

»  Anamnesis exhaustiva

»  Exploracion Fisica

»  Pruebas complementarias




Evaluacion del Paciente:

» Teniendo en cuenta que la neutropenia
impide o reduce los fenomenos de

inflamacion.

» La propia enfermedad de base del paciente, la
quimioterapia que recibe, multiples farmacos
o las transfusiones, pueden ser la causa de la

fiebre.




Neutropenia (RAN < 500) Zl=—
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Exploracion
> B

Antecedentes: ll

+ fiebre (T2 > 38 °Q)

Estado de enfermedad de base
Enfermedades asociadas
Infecciones previas
Quimioterapia previa Pruebas complementarias:
Funcidon esplénica

Inmunosupresion

Condiciones socioculturales :
Pruebas de imagen:

RX torax
TAC si rx normal y Clinica

Valoracion del
riesgo

Si Diarrea:
C. difficile,coprocult., parasit.

Coprocultivos
Antigenurias



Valoracion del riesgo:

® BAJO RIESGO — MASCC risk-index score > 21

Bajo Riesgo Alto Riesgo

(>21 ptos) (<20 ptos)

® Complicaciones médicas 6% 39%

® Mortalidad




m Estimacion del riesgo de complicaciones asociado

a la infeccion

Alto riesgo (cualquiera de los siguientes factores)
Paciente que se encuentra ingresado en el momento de desarrollar fiebre
Comorbilidad importante o paciente clinicamente inestable

Estimacion de neutropenia de duracion mayor a 7 dias o de cifra < 100
neutrdfilos/pl

Creatinina = 2 mg/dl o pruebas de funcién hepatica > 3 veces los valores
normales

Leucemia que no se encuentra en remision completa o tumor solido en
progresion tras 2 lineas de tratamiento

Meumonia u otra infeccién complicada

indice de MASCC™ < 21

Bajo riesgo (ninguno de los anteriores y la mayoria de los siguientes)
Paciente ambulatorio al desarrollar la fiebre

Ausencia de comorbilidad importante

Duracion estimada de la neutropenia menor que 7 dias

Buen estado general (auténomo, minimos sintomas de enfermedad)

Creatinina = 2 mg/dl o pruebas de funcion hepatica = 3 veces los valores
normales

indice de MASCC™ = 21

l...'i Hospital San Pedro
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Tratamiento empirico inicial
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Tratamiento inicial: Mo e

... Recordar!

» Pac. afebril con signos y sintomas de
infeccion debe ser tratado como pac. febril

» Valoracion de riesgo para decidir tipo de
terapia
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Posibilidades terapéuticas:
® Requisitos para Manejo Ambulatorio:
- antibioterapia eficaz subsidiaria de admoén
ambulatoria (preferiblemente oral)

- sistemas de estratificacion de riesgo fiables

- sistemas sanitarios eficientes y accesibles

- entorno sociofamiliar adecuado




Meutropenia febril de bajo riesgo

Condiciones domésticas adecuadas

Terapia ambulatoria Terapia hospitalaria

Tolerancia oral

Antiobidoticos vo Antibigticos v

Uso prewvio de fluoroquinolonas

Pauta sin fluoroquinolonas Pauta con fluoroquinolonas

Bespuesta favorable

Completar 7 dias ) Reegvaluacian diaria )
Si empeoramiento: pauta de alto riesgo

m:::vr_m DE PREACTICA ASISTEMNCIAL

XA Algoritmo de tratamiento de pacientes con neutropenia febril de bajo riesgo.
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;Necesita Vancomicina?

m Uso apropiado de la vancomicina como terapia

empirca inicial

Infaccidn clinicameanta aparante de accaso infravascular pamananta o
resamvorio subcutanao

Mucositis
Frofilaxis previa con quinolonas o timatoprimdsulfamatoxazol

Colonizacidn pravia conocida por Staphyococcus awaus rasistanta a
meaticilina o neumeococo resistente a panicilina

Hemocultivos positivos para bactenas grampositivas antes de su tipificacién
definitiva

Hipotansion o shock séptico sin germean identificado




Meutropenia febril de alto riesgo

Monoterapia

s Cefepima - .
Gtucoperido [N, Exfpima B

PMN = 500

Suspender
antibiaticos
tras 48 horas

Carbapenem

Reewvaluacion en 3-5 dias

Fiebre persistent=

Considerar glucopéptidos Considerar antifingicos
o cambio ATE si factores sl factores de riesgo
de riesgo o progresion v resolucion tardia de
neutropenia
Contimuar
antibigticos
hasta RAM = 500

Evaluar respuesta

Fiebre persistente

Suspender ATE Continuar ATE
tras 4-5 dias durante 2 semanas



Shock séptico, foco clinico, aislamiento microbioldgico,

Neutrapania febril *| rasistencias antimicrobianas en &l centro, alergia a betalactamicos

Sl o su administracién en los 30 dias pravios
w "
Terapia combinada -
Batalactamico' + aminoglucdsido yo glucopéptido
I".I'Innnﬁ;rapm Pauta mas extendida Infaccion catétar, Sapsis arava,
cefepime, imipanem, [potancia la actividad aislamiento da shock séptico o dificultad

meropanam frente a gramnegativos, grampostivos raspiratoria
Alternativa: mas virulentos) colonizacion por

Prneumoc ococ cus rasistants
0 par 5. sweus
meticilin-resistante

piperacilina-tazobactam

Batalactamico Betalactamico Betalactamico +
+ aminoglucasido? + glucopeptido® aminoglucosido +
glucopaptido

3°-5% dia de tratamiento empirico con parsistancia fabnl

3 k ¥ L

Terapia combinada _ | Betalactamico! + aminogluc osido + glucopéptido
Batalactamico' + aminoglucosido
vio glucopaptido

5° - 7° dia de tratamiento empirico con persistancia febril®
! ) ¥ )

Iniciar tratamiento antifingico empinco
Mantenar betalactamico
Suspen deor glucopéptido si hemocultivos (-] v estabilidad hemodinamica®
Valorar suspension de aminoglucosida (an aspecial sitratamisnto combinado con anfotancinal

Fig. 3. Tratamiente empirico de la newropenia tebril durante la primera semana si po se prodoce respaesta clinica,

'Celepime, impesem. meropenem o piperaciclina-tazobactam,

*Amikacina, gentamicinag, tohramicina.

*Excepto si existen factores de riesgo de infeccion por wamposiivo.

Para agunos anlores la presencia de mucositis, profilaxis previa con quinclonas, y la elevacion sihita de la temperatura mas de 30° (que sugiere infeccion por Strep-
tecoccus del grupo viridans) son indicacion para afiador un glucopeptido.

EDezcartar canzas no infecciezas de fiehre y foco clinico (realizer tomografia axial computarizada de torax =1 el paciente presenta clinica respiratoria y la radiogra-
fia simple es normal).



Uso de factores estimulantes de colonias: ==
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Situaciones en las que se recomienda el uso
de G-CSF *

Mautropenia < 100 neutréfilos/pl
Enfermadad neoplasica no controlada
Maumaonia, calulitis grave o sinusitis
Inestabilidad hamodindmica

Fallo multiorganico

Infaccidn fungica invasiva

Infaccidn bacteriana documentada que no esta respondiendo al tratamiento
antibidtico

*Factoms astimuladores da caloras granulcciticas
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Uso de factores estimulantes de colonias:

» No disminuye la mortalidad

» Disminuye la duraciéon de:
Neutropenia
Fiebre
Hospitalizacion

Clark et al, JCO 23:4198, 2005
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C 0 n C I u S i 6 n : l’"l--Hr_:-smraI San Pedro

» H* Clinica
» Exploracion fisica
» Orientacion diagnostica

» Tratamiento precoz




p ——— ——— "-
R e — e v v A
" = - — ===




