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1. NEUTROP1. NEUTROPÉÉNIE FNIE FÉÉBRILEBRILE

•• TTo chez un patient avec neutropchez un patient avec neutropéénie nie 
==

Urgence mUrgence méédicaledicale
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1. NEUTROP1. NEUTROPÉÉNIE FNIE FÉÉBRILEBRILE (suite)(suite)

•• Avant lAvant l’è’ère des antibiotiques re des antibiotiques 
==

75 % des d75 % des dééccèès dus s dus àà la chimiothla chimiothéérapierapie
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1. NEUTROP1. NEUTROPÉÉNIE FNIE FÉÉBRILEBRILE (suite)(suite)

•• Survient dans 30 % des neutropSurvient dans 30 % des neutropéénies nies 
dues dues àà la chimiothla chimiothéérapierapie
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DDÉÉFINITIONSFINITIONS

•• TTo >> 38,338,3o C (101,3) dC (101,3) d’’une durune duréée >e > 1 heure1 heure

•• NeutropNeutropéénie =nie =
neutrophiles <neutrophiles < 500 /mm500 /mm3

ou < 1 000/mm3 et un
Nadir attendu < 500/mm3
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FACTEURS PRFACTEURS PRÉÉDISPOSANTSDISPOSANTS

•• rapide des neutrophilesrapide des neutrophiles

•• DurDuréée prolonge prolongéée de la neutrope de la neutropéénienie

> 77--10 J10 J

•• Cancer Cancer éévolutif volutif –– Non en rNon en réémissionmission
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FACTEURS PRFACTEURS PRÉÉDISPOSANTS DISPOSANTS (suite)(suite)

•• ComorbiditComorbiditéé -- HospitalisationHospitalisation

•• CathCathééter centralter central

•• Utilisation Utilisation AcAc -- MonoclonauxMonoclonaux
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PHYSIOPATHOLOGIEPHYSIOPATHOLOGIE

•• MucositeMucosite induite par la chimiothinduite par la chimiothéérapierapie

•• Propagation due Propagation due àà un bris de la muqueuse un bris de la muqueuse 
intestinale, de la flore intestinale dans le intestinale, de la flore intestinale dans le 
flot sanguin (80 % des infections)flot sanguin (80 % des infections)
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PHYSIOPATHOLOGIE PHYSIOPATHOLOGIE (suite)(suite)

•• Obstruction voie lymphatique, tractus Obstruction voie lymphatique, tractus 
biliaire, bronches, systbiliaire, bronches, systèème gastrome gastro--intestinal intestinal 
ou urinaire par la tumeurou urinaire par la tumeur

•• DDéésordre immunitaire dsordre immunitaire dûû àà la maladie sousla maladie sous--
jacente, la corticothjacente, la corticothéérapie, la chimiothrapie, la chimiothéérapierapie



1010

AGENTS PATHOGAGENTS PATHOGÈÈNESNES

•• BactBactééries Gram ries Gram ++

cathcathééter (ter (àà retirer)retirer)
prophylaxie prophylaxie fluoroquinolonefluoroquinolone
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AGENTS PATHOGAGENTS PATHOGÈÈNES NES (suite)(suite)

•• BactBactééries Gram ries Gram -- + virulente+ virulente

voies respiratoiresvoies respiratoires
tractus biliairetractus biliaire
voies urinairesvoies urinaires
peaupeau
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AGENTS PATHOGAGENTS PATHOGÈÈNES NES (suite)(suite)

•• AnaAnaéérobies = (robies = (±± 33--4 %)  4 %)  polymicrobiennespolymicrobiennes

tractus digestif =tractus digestif =
mucositemucosite, abc, abcèès, dents, rectal, s, dents, rectal, 
intraintra--abdominalabdominal

typhlitetyphlite



1313

AGENTS PATHOGAGENTS PATHOGÈÈNES NES (suite)(suite)

•• ChampignonsChampignons

avec la duravec la duréée de neutrope de neutropéénie, de nie, de 
ll’’utilisation des antibiotiques, de la utilisation des antibiotiques, de la 
chimiothchimiothéérapierapie

Candida Candida albicansalbicans
AspergillusAspergillus
Etc.Etc.
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AGENTS PATHOGAGENTS PATHOGÈÈNES NES (suite)(suite)

•• VirusVirus

HerpHerpèèss == peaupeau
bouchebouche
œœsophagesophage
pneumonitepneumonite
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EXAMEN PHYSIQUEEXAMEN PHYSIQUE

•• BoucheBouche

•• PeauPeau

•• AnusAnus



1616

LABORATOIRELABORATOIRE

•• FSFS

•• TransaminasesTransaminases

•• AmylaseAmylase

•• ÉÉlectrolyteslectrolytes
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LABORATOIRE LABORATOIRE (suite)(suite)

•• Bilan septiqueBilan septique

sang X 2sang X 2
gorgegorge
urinesurines
expectoexpecto
cathcathééterter
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RADIOLOGIERADIOLOGIE

•• RxRx poumonspoumons

•• CTCT--scanscan
poumonpoumon
abdomenabdomen
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TRAITEMENTSTRAITEMENTS

•• Urgence mUrgence méédicaledicale

•• Antibiotique large spectre le plus tôt Antibiotique large spectre le plus tôt 
possible possible àà pleinepleine dose  dose  << 11--2 heures2 heures
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TRAITEMENTS TRAITEMENTS (suite)(suite)

•• Choix :Choix :
antibiotiques antantibiotiques antéérieurs du patientrieurs du patient

allergiesallergies

rréépertoire des infections nosocomiales pertoire des infections nosocomiales 
de lde l’’institutioninstitution
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TRAITEMENTS TRAITEMENTS (suite)(suite)

•• Principes de traitement :Principes de traitement :

continuer même continuer même RxRx si patient stable et si patient stable et 
si lsi l’’on pron préévoit la neutropvoit la neutropéénie rnie réésoluesolue
<< 5 jours5 jours
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TRAITEMENTS TRAITEMENTS (suite)(suite)

•• Principes de traitement Principes de traitement (suite)(suite) ::

changer ou ajouter antibiotique si changer ou ajouter antibiotique si 
maladie progresse, apparition de maladie progresse, apparition de 
nouvelles complications ou nouvelles complications ou éétat tat 
ggéénnééral du patientral du patient

ajouter antifongique si lajouter antifongique si l’’on pron préévoit voit 
neutropneutropéénie nie >> 55--7 jours7 jours
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CHOIX CHOIX «« ANTIBIOTIQUEANTIBIOTIQUE »»

•• CiblCibléé selon la clinique :selon la clinique :

infection intra ou extra hospitaliinfection intra ou extra hospitalièèrere

symptômesymptôme
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CHOIX CHOIX «« ANTIBIOTIQUEANTIBIOTIQUE »» (suite)(suite)

•• MonothMonothéérapie :rapie :

de plus en plus populairede plus en plus populaire

imipimipéénemnem 500 mg IV q 6 h500 mg IV q 6 h
mmééropropéénemnem 1 g IV q 8 h1 g IV q 8 h
ceftazidineceftazidine 2 g IV q 8 h2 g IV q 8 h
pippipééracillineracilline tazobactamtazobactam ((TazocinTazocin®))

4,5 g IV q 6 4,5 g IV q 6 
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CHOIX CHOIX «« ANTIBIOTIQUEANTIBIOTIQUE »» (suite)(suite)

•• ThThéérapie combinrapie combinéée :e :

BêtalactameBêtalactame + + aminoglycosideaminoglycoside
ex. : ex. : pippipééracillineracilline selonselon

tobramycinetobramycine dosagedosage

BêtalactameBêtalactame + + fluoroquinolonefluoroquinolone
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Patient afébrile dans les 3-5 premiers jours de traitement

Pas d’étiologie Étiologie

Donner antiobiotique
plus appropriéRisque

faible
Risque
élevé

Changer antibiotique
pour Cipro +

Clavulin
cefixime (enfant)

Continuer
même antibiotique
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Persistance de TPersistance de Too durant les premiersdurant les premiers
33--5 jours de traitements 5 jours de traitements 

Pas dPas d’é’étiologietiologie

Réévaluation du patient
les jours 3-5

Poursuivre 
même antibiotique

Changer
antibiotique

Ajout antifongique
± changement

antibiotique

Si pas de changement de
condition  chez le patient
(considérer de cesser 

vancomycine)

Si symptôme progresse
Si présence de critères

pour vancomycine

Si persistance de To

jours 5-7
et non résolution de

neutropénie imminente
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CHOIX CHOIX «« ANTIBIOTIQUEANTIBIOTIQUE »» (suite)(suite)

•• Addition couverture Gram Addition couverture Gram ++ ::
VancomycineVancomycine 15 mg q 12 h15 mg q 12 h

sisi
hypertensionhypertension
mucositemucosite
cathcathééterter
prophylaxie quinoloneprophylaxie quinolone

DDééttéérioration clinique persistante Trioration clinique persistante To >> 2424--48 h48 h
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CHOIX CHOIX «« ANTIBIOTIQUEANTIBIOTIQUE »» (suite)(suite)

•• DurDuréée  e  -- Minimum 7 joursMinimum 7 jours

si microbe identifisi microbe identifiéé = dur= duréée standard e standard 
reconnue (e. coli = 14 J)reconnue (e. coli = 14 J)

si pas de microbe identifisi pas de microbe identifiéé ==

selon disparition de la Tselon disparition de la To

neutrophiles
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CHOIX CHOIX «« ANTIBIOTIQUEANTIBIOTIQUE »» (suite)(suite)

•• Antifongiques :Antifongiques :

> 7 J de neutrop> 7 J de neutropéénie avec Tnie avec To persistantepersistante

RationnelleRationnelle
•• Entre 1966Entre 1966--1975 : autopsies des patients 1975 : autopsies des patients 

ddééccééddéés en neutrops en neutropéénie fnie féébrile =>brile => 69 %69 %
infection fongiqueinfection fongique

•• La tempLa tempéérature dispararature disparaîît dans 40 t dans 40 àà 50 % 50 % 
du traitement avec antifongiquedu traitement avec antifongique
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CHOIX CHOIX «« ANTIBIOTIQUEANTIBIOTIQUE »» (suite)(suite)

•• Antifongiques Antifongiques (suite)(suite) ::

ChoixChoix

•• AmphotAmphotééricinericine--BB 0,5 0,5 àà 1,5 mg/kg1,5 mg/kg
ou ou LiposomaleLiposomale 3 mg/kg3 mg/kg

•• CaspofongineCaspofongine ((CancidasCancidas®))
•• VariconazoleVariconazole ((VfendVfend® )
•• ItraconazoleItraconazole ((SporanoxSporanox®)
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LE TRAITEMENT DE LA NEUTROPLE TRAITEMENT DE LA NEUTROPÉÉNIE NIE 
FFÉÉBRILE EN EXTERNEBRILE EN EXTERNE

•• EstEst--ce possible ?ce possible ?
pas de pas de comorbiditcomorbiditéé
ECOG 0ECOG 0--11
pas dpas d’’insuffisance hinsuffisance héépatique ou rpatique ou réénalenale
TTo acquise en dehors de lacquise en dehors de l’’hôpitalhôpital
durduréée bre brèève anticipve anticipéée de la e de la 
neutropneutropéénienie
tension arttension artéérielle normalerielle normale

ClavulinClavulin® 750 BID750 BID
CiproCipro® 500500--750 q 8 h750 q 8 h



3333

LE TRAITEMENT DE LA NEUTROPLE TRAITEMENT DE LA NEUTROPÉÉNIE NIE 
FFÉÉBRILE EN EXTERNE BRILE EN EXTERNE (suite)(suite)

•• TTééllééphone phone –– contact  I.D.contact  I.D.

ProximitProximitéé dd’’une urgenceune urgence

Si nausSi nauséée et vomissement = prendre e et vomissement = prendre 
antibiotiqueantibiotique

ÉÉquipe ressource  24 h/J     7 J/quipe ressource  24 h/J     7 J/semsem
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FACTEURS DE CROISSANCEFACTEURS DE CROISSANCE

•• En neutropEn neutropéénie fnie féébrile :brile :
Raccourci la durRaccourci la duréée de la neutrope de la neutropéénie nie 
de 12 de 12 àà 24 heures 24 heures 

•• RRééservservéé patient critiquepatient critique
PneumoniePneumonie
HypotensionHypotension
Dysfonction dDysfonction d’’un organe vitalun organe vital

•• RRééservservéé patient avec neutroppatient avec neutropéénie de longue nie de longue 
durduréée (maladie he (maladie héématologique)matologique)
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UTILISATION DES FACTEURS DE UTILISATION DES FACTEURS DE 
CROISSANCECROISSANCE

•• Si neutropSi neutropéénie fnie féébrile avec infection sbrile avec infection séérieuserieuse

«« life life savingsaving »»
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UTILISATION DES FACTEURS DE UTILISATION DES FACTEURS DE 
CROISSANCE CROISSANCE (suite)(suite)

•• Prophylaxie primaire = incidence Prophylaxie primaire = incidence > 20 % de > 20 % de 
neutropneutropéénie fnie féébrilebrile

11erer cycle de chimiothcycle de chimiothéérapie chez malade rapie chez malade àà
risquerisque

type de chimiotype de chimio
âgeâge
maladie sousmaladie sous--jacentejacente
ECOQ 3ECOQ 3--44
comorbiditcomorbiditéé
neutropneutropéénie prolongnie prolongééee
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UTILISATION DES FACTEURS DE UTILISATION DES FACTEURS DE 
CROISSANCE CROISSANCE (suite)(suite)

•• Prophylaxie secondaireProphylaxie secondaire

apraprèès un s un éépisode de neutroppisode de neutropéénie fnie féébrilebrile

visviséée curativee curative

retarde le traitement de chimiothretarde le traitement de chimiothéérapierapie
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UTILISATION DES FACTEURS DE UTILISATION DES FACTEURS DE 
CROISSANCE CROISSANCE (suite)(suite)

•• DoseDose

NeupogenNeupogen® 300 300 ucgucg s/c I.D. X 10 s/c I.D. X 10 –– 14 J14 J
apraprèès chimioths chimiothéérapie FS  J10rapie FS  J10

NeulastaNeulasta® 6 mg s/c apr6 mg s/c aprèès chimioths chimiothéérapierapie



3939

ANTIBIOPROPHYLAXIEANTIBIOPROPHYLAXIE

MMéétata--analyseanalyse

•• Prophylaxie antibiotique Prophylaxie antibiotique le risque de le risque de 
ddééccèès compars comparéé placebo ou absence de placebo ou absence de 
traitementtraitement

•• Prophylaxie Prophylaxie fluoroquinolonefluoroquinolone le risque de  le risque de  
mortalitmortalitéé et le risque infectieuxet le risque infectieux
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ANTIBIOPROPHYLAXIE ANTIBIOPROPHYLAXIE (suite)(suite)

•• Prophylaxie Prophylaxie fluoroquinolonefluoroquinolone le risque de le risque de 
rréésistance bactsistance bactéériennerienne

•• Tous les antibiotiques associTous les antibiotiques associéés s àà une une 
dd’’effets secondaireseffets secondaires

•• les les éépisodes fpisodes féébrilesbriles

•• Surtout utile avec maladie hSurtout utile avec maladie héématologiquematologique


