REFERENTIELS
Neutropenie febrile

Ce référentiel, dont I'utilisation s'effectue sur le fondement des principes déontologiques d'exercice personnel de la médecine, a
été élaboré par un groupe de travail pluridisciplinaire de professionnels des réseaux ONCOLOR, et du Réseau Oncologie Rhoéne-

Alpes, conformément aux données acquises de la science au 16 avril 2010.
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Ce référentiel décrit la prise en charge d'une neutropénie fébrile au décours d'une chimiothérapie
pour une tumeur solide chez I'adulte (dans les 30 jours aprés la cure selon la nature du
protocole).

Seront décrits :

# La conduite a tenir a domicile définit les critéres cliniques (fievre) et biologiques

(hémogramme) qui guident la décision de traitement - surveillance a domicile ou d'hospitalisation.

# Les principes de prise en charge hospitaliere des neutropénies fébriles selon I'évaluation du

risque (haut risque ou faible risque).

# La prise en charge des patients de faible risque aprés le retour a domicile

La conduite a tenir prendra en compte I'évaluation du risque évolutif de complications médicales.

Les critéres de jugement de gravité sont basés sur :
» L'évolution de la température,
# Le taux de polynucléaire neutrophiles inférieur a 500/mm3 ou inférieur a 1000/mm3
attendu inférieur a 500 sous 48h.
= Les signes cliniques de gravité.



Définitions

Antécédents infectieux Prendre en compte les précédentes infections microbiologiquement
documentées et les antibiogrammes pour choisir I'antibiothérapie et,

éventuellement, retirer la voie d'abord centrale

Courte durée Taux de PNn < 500/mm3 sur une durée attendue <7 jours

Fievre Une seule détermination de la température > 38,5° C ou deux

déterminations > 38° C sur une période de trois heures

Hospitalisation Isolement du patient, dans une chambre adaptée (port du masque,
surblouse, lavage des mains +++) ; nourriture pour patients en
aplasie

Neutropénie PNn < 500/mm3, ou PNn < 1000/mm3 et attendus < 500/mm3 dans

les 48h suivantes

Signes cliniques Points d'appel infectieux + examen complet dont site d'implantation

de la voie d'abord centrale, marge anale...



REFERENTIELS
Neutropenie fébrile

I Généralités } Evaluation du risque Svolutif I Bibliographie
¢ CAT d domicile b Digtétique
¢ PEC hospitaliére

Date de révision : 16 avril 2010

O conduite a tenir a domicile

Fievre (ou signes cliniques infectieux et/ou de choc)

Conduite a tenir initiale

( Figvre aprés chimiothérapie ]

[ Examen clinique + TA ]

Signes clinigues de gravite®

Signe(s) clinique(s) hypertharmie sevare ol
de gravité® ? hypotharmia, hypofansion,

I . troubles neurologigues,
+H°" Oui dyspnée...)
Contrile NFS + Heospitalisation en
plaguettes en urgence urgence™™
L Hospitalisation en urgence™ !
< PN < 500/mm? 7 > - dans Fhipital le plus proche sile
patient n'est pas fransportable
Mon Owi - dans Uhapital ayant suivi le patient
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Confirmation de la
neutropénie fébrile
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- Contréle NFS + plaguettes L

- surveillance clinigue a 48h - transport medicalisé si besoin

- prévenir le service




Suite du traitement a domicile (pas de signes de gravité + PNN > 500)
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Hémogramme

Conduite a tenir initiale

[_ Hémogramme ]
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Suite du traitement ( PNN < 500)
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Hospitalisation en urgence™
- 5i le patient n'est pas fransportable : hospitalisation dans Phipital le plus proche
= 5i le patient est ranspatable | hospitalisation dans Mhopital avant sui e patient

[ Hospitalisation en urgence*™:
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O Prise en charge hospitaliére

Prise en charge hospitaliéere initiale

confinmée

v

- Examen clinique + paramétres hemodynamigques
- Recherche foyers infectieux

- Hémoces, RP, ECEU + points d'appel

- Bilan =g autre (ionogramme, rénal, hépatigue...)
- |Isolement protecteur

- Bilan sanguin (MFp, ionogramme, bilan rénal et
hépatigue, CRP, procalcitoning)

[ Neutropénie fébrile ]

L i
[P‘ati&nt a haut rlsqua.] [ Patient 4 bas rlsque.] [ Etat da choc ]

.




Prise en charge hospitaliere a 48h d'un patient en
neutropénie fébrile (patient a haut risque)

Persistance neutropénie aprés
48h d'hospitalisation pour patient & haut risque

|

¥

Parsistance fiévre ou Si slgnns eliniques
documentation bactériologique de choc septique

-

Prise en charge d'un patient en neutropénie fébrile initiale
apres retour a domicile précoce (patient a faible risque)

Patient neutropénique a domicile,
sous antibiothérapie per os

Surveillance NFp et clinique toutes les 48h
jusqu'a sortie d'aplasie

Apparition d’au moins un critére "haut @
risque’ ou réapparition d'une figwre

Nan I Oul
[ Maintien & dnmlt:llu ;SEE :::;Eq:f?

Arrét du traitement anti-infectieux

Fiévre initiale
documantéa 7

Hun Gul

Arrét quand FNH > 500/mm”*
et apyréxie = 48 h

Retour a domicile précoce d’un patient en neutropénie
fébrile, sous antibiothérapie per os

Il est possible si tous les critéres suivants sont réunis (Voir Bibliographie) :



* Neutropénie de bas risque

# Prise orale de médicaments possible

+ Négativité de la documentation bactériologique a 48h

+ Obtention de 'apyrexie

= Faible éloignement de la structure hospitaliére (trajet domicile/hépital < 1 heure)
= Patient non isolé socialement

= Contact téléphonique facile patient/hopital

= Compliance et accord du patient pour une prise en charge a domicile

+ Bonne communication spécialiste/médecin traitant

+ Surveillance a domicile possible par le médecin traitant

Antibiothérapie initiale en I'absence de point d'appel
infectieux et de documentation bactériologique

Patient avec neutropénie fébrile de haut risque :
Bi-antibiothérapie IV large spectre : C3G + aminosides ou C3G + fluoroquinolones

Patient avec neutropénie fébrile de bas risque :
Bi-antibiothérapie per os large spectre : amoxicilline + ac.clavulanique + ciprofloxacine

(si allergie aux pénicillines, remplacer amoxicilline + ac.clavulanique + ciprofloxacine per os par

ceftriaxone IV + ciprofloxacine per os)

Intérét du dosage sanguin des marqueurs de l'inflammation
procalcitonine (PCT) et protéine C réactive (PCR) en cas de
neutropénie fébrile ?

Dans les cas de neutropénie fébrile, la procalcitonine semble étre un meilleur marqueur
diagnostique et pronostique de l'infection sous-jacente que la PCR, bien que certains auteurs,
comme Uys, n‘aient pas mis en évidence de corrélation entre marqueurs inflammatoires et risque

infectieux (Voir Bibliographie).

Le taux sanguin de procalcitonine atteint son zénith 6 a 8 heures aprés le début du sepsis. Sa
demie vie est de 25 a 30 heures. Ainsi, un dosage précoce de PCT peut s’avérer étre un faux
négatif.

Si I'on retient la PCT comme marqueur biologique pronostique infectieux, la surveillance de sa
décroissance par un dosage toutes les 48h peut étre proposé comme argument biologique de

réponse au traitement.
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L Evaluation du risque évolutif

Score MASCC

C'est un score prédictif du risque de complications médicales lors d’une neutropénie fébrile
(Multinational Association for Supportive Care in Cancer risk index). Ce score tient compte de la
masse tumorale, de la présence ou non d’une hypotension artérielle, d'une maladie pulmonaire
chronique obstructive, d’'une déshydratation, de I'état général, de I'age et des antécédents
d’infection fongique. Un score = a 21 place le patient en faible risque de complications médicales

(Voir Bibliographie).

Neutropénie fébrile de haut risque

1l s'agit d'une neutropénie fébrile qui ne répond pas a tous les critéres de la neutropénie fébrile
de bas risque.

Neutropénie fébrile de bas risque

Le patient doit répondre a tous les critéres suivants sans exception (Voir Bibliographie) :

+ Neutropénie fébrile débutée a domicile

= Neutropénie de courte durée

#+ Score MASCC = 21

« Etat général conservé statut OMS : 0-2

= Absence d’évolution tumorale importante

+ Absence de co-morbidités

# Absence d’antécédent d'infection sévére documentée
# Absence de point d’appel infectieux clinique

+ Absence d’infection sur cathéter

+ Absence de signes cliniques de gravité

# Absence de signes de choc infectieux



* Absence de perturbations biologiques hépatiques, rénales et hydroélectrolytiques

#= Tenir compte CRP et procalcitonine ? Sans doute si chiffres élevés initialement.
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O conseils diététiques

Aliments autorisés Aliments a supprimer

Laits stérilisés UHT
. L Tous les autres fromages, yaourts, petits
Fromages frais emballés individuellement (type
. . suisses, fromages blancs
creme de gruyere...)
. L Autres desserts lactés : créme patissiére,
Laits gelifies
mousse chocolat...
Yaourts longue conservation

Plats préparés en conserve Viande non suffisamment cuite, saignante
Exemples : raviolis, cassoulet Charcuteries, jambon

Langue, abats, ufs

Plats préparés (exemples : roulé au fromage,
hachis parmentier...)

Huitres, moules et autres coquillages

Poissons crus.

Légumes verts cuits, crudités en conserve Légumes verts crus
Fruits laves et épluchés ) ) , ,
. . . Fruits frais non épluchés
Fruits au sirop, compote de fruits en conserve

(petits pots, barquettes...)

Mayonnaise

Céréales

o o Tous les autres biscuits
Biscuiteries en sachet individuel

Toutes les autres viennoiseries
Viennoiseries natures (croissants, brioches...)
Péatisseries sans creéme

Sorbets industriels Cllaezs, @i gledses
Barres chocolatées Chocolats fourrés
Chocolats (menthe, pralin, créeme)

Bonbons enveloppés individuellement

Boissons gazeuses en conditionnement

individuel.
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