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SOCIEDADE BENEFICENTE ISRAELITA BRASILEIRA NeUtropenla Febrl I

A neutropenia febril (NF) é uma das complicagbes mais comuns e, potencialmente grave, em pacientes oncologicos em
vigéncia de quimioterapia. Definimos neutropenia febril como febre em vigéncia de neutropenia <500 mm?3 ou menor que
1.000/mm?3 com previsdo de queda para menos de 500/mm3 nos préximos dois dias. A gravidade da NF estd diretamente
relacionada a neoplasia de base e ao protocolo quimioterapico utilizado.

Todos os pacientes com suspeita de NF deverdo receber terapia antimicrobiana em até uma hora apds a triagem,
independente da indicacdo de internagao.

I - ASSISTENCIAL
1. CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Febre aferida (37,8 °C) ou referida + neutréfilos <500/mm3 ou menor que 1.000/mm?3 com previsdo de queda para menos
de 500/mm? nas préximas 48 horas

* Em caso de sindrome gripal o protocolo caso suspeita COVID-19 também devera ser aberto

2. ESCORE DE RISCO

Classificagdo por gravidade

Quanto a estratificagdo de risco de complicagdo adotamos o escore MASCC. Sua pontuagdo maxima é de 26, e quanto maior
a pontuagdo menor o risco. Sendo > 21 baixo risco e <21 sdo considerados alto risco. Todos os pacientes deverdo ser
internados independente da pontuagdo.

Tabela 1 - Adaptada de ESMO Guidelines Committee. Management of febrile neutropaenia, 2016
Sintomas moderados
Auséncia de hipotensdo (PAS>90)

Auséncia de DPOC 4 pontos

Tumor sélido ou linfoma sem antecedente de infeccao flingica anterior 4 pontos

Auséncia de desidratagdo

Paciente proveniente de ambiente extra hospitalar

Idade <60 anos

3. INDICAGAO INTERNAGAO
Em nosso servico, todos os pacientes com neutropenia febril deverdo ser internados;
Em caso de choque séptico, internar em leito de UTI e seguir o fluxo de sepse institucional.

4. MANEJO CLiNICO ATENDIMENTO INICIAL
Coleta de exames:

. i A *

* Hemograma completo Raio X de térax o

« PCR . Par de hemocultura periférica **
. Urocultura

* Fungdo renal (U, Cr, Na e K)
* Aindicagdo de realizagdo de TC de térax fica a critério do médico avaliado
**Se PICC, Porth a Cath ou Permcath, também devera ser coletado HMC do dispositivo




5. TRATAMENTO

5.1 ESCOLHA DO ANTIMICROBIANO
A terapia antimicrobiana devera ser escolhida baseada no MASCC e gravidade da apresentagdo clinica. Deve apresentar
cobertura antipseudomonas e ser iniciado em até uma hora apés a hipétese diagnéstica.

MASCC 2 21: amoxicilina-clavulanato (875+125mg) a cada 12 horas + ciprofloxacino 500mg a cada 08 horas OU
Levofloxacino 750mg 1xdia

MASCC < 21 sem instabilidade clinica: Cefepime 2g a cada 8 horas OU Piperacilina-Tazobactam a cada 06 horas; se
colonizagdo prévia por ESBL optar por Meropenem 1g a cada 8 horas

MASCC < 21 com instabilidade clinica: Vancomicina (ataque* 20-25mg/kg e iniciar manuteng¢do** 12 horas ap6s 15-
20mg/kg) + Meropenem 2g a cada 08 horas em infusdo estendida (03 horas) * Anidulafungina (ataque 200 mg e
manutenc¢do 100 mg 1x dia)***ou micafungina 100 mg EV 1x/dia

*Vancomicina ataque: maximo 3g/dose
**VVancomicina manutengdo: maximo 2g/dose

***pacientes com neutropenia prolongada (neutropénicos = 10 dias) e oncohematoldgicos tém maior risco de candidemia, sendo
indicado cobertura empirica para esses pacientes em caso de choque séptico

5.2 MANEJO CLINICO INTRA HOSPITALAR

Coleta de swab de vigilancia

Todos os pacientes oncohematolégicos internados deverdo ter swab de colonizagdo para VRE e KPC coletados em ambiente
intrahospitalar

* Se swab de vigilancia para KPC positivo, iniciar Ceftazidima-Avibactam 2,5g a cada 8hrs.

* Se swab de vigilancia para VRE positivo iniciar Daptomicina 10mg/kg 1xdia ou Linezolida 600mg a cada 12hrs ou
Linezolida 600mg a cada 12hrs

5.3 REAVALIAGAO 72 EM HORAS

* Reavaliar todos os pacientes em 72hrs ou reavaliar a qualquer momento se piora clinica ou sepse grave
* A depender da nova classificagao, seguir o fluxograma e as recomendagdes no item 3 e 4
* 0O ajuste da terapia antimicrobiana deve ser baseado nos agentes isolados em cultura ou na reclassificagdo

5.4 DESCONTINUAGAO ANTIMICROBIANA

Considerar suspensdo se ao menos 1 dos 3 critérios abaixo:

72 horas apds abertura do protocolo paciente com hemocultura negativa, afebril por 48 horas, e recuperagdo de
neutrdéfilos (>500) mm?3

Se paciente afebril por 96 horas, sem recuperagdo de neutroéfilos (< 500) e hemocultura negativa

Se paciente se mantiver febril e sem recuperagao de neutrofilos apds 72 horas de terapia antimicrobiana adequada
instituida, solicitar avaliagao da infectologia

* Colonizagdo por Gram negativo exceto Pseudomonas sp resistente a carbapenemase: Usar droga eficaz contida no
antibiograma estendido. Dar preferéncia para ceftazidime/avibactam caso sensivel ao invés de amicacina ou polimixina
pela toxicidade.

Paciente estavel ou instavel : Ceftazidima/avibactam 2,5 g EV 8/8h

Obs: usar terapia associada com amicacina ou polimixina nos tratamentos empiricos na suspeita de agente resistente a

carbapenemase.

* Colonizagdo por Pseudomonas sp resistente a carbapenemase: Usar droga eficaz contida no antibiograma estendido. Dar
preferéncia para ceftolozane/avibactan caso sensivel, ao invés de amicacina ou polimixina pela toxicidade.

Paciente estavel ou instavel, sem evidencia de foco pneuménico : Ceftolozane/tazobactam 1,5 g EV 8/8h

Com foco pneumadnico: Ceftolozane/tazobactam 3,0g EV 8/8h

Obs: usar terapia associada com amicacina ou polimixina nos tratamentos empiricos na suspeita de agente resistente a

carbapenemase.

e Avaliar necessidade de troca de antimicrobiano de acordo com o resultado do swab de neutropenico em pacientes que
evoluem instabilidade.



6. FLUXOGRAMA ATENDIMENTO INICIAL

Quimioterapia nos ultimos 28 dias +
QUANDO SUSPEITAR? Febre aferida ou referida ou auséncia de febre aferida na

presenca de SIRS

Hemocultura pareada (periférico e cateter)

CONDUTA INICIAL Exames complementares ’(Fungao renal, Hemograma, Raio X de
térax,U1, URC)

Iniciar antibiético em 1 hora (ndo aguardar exames)

CALCULAR MASCC

MASCC221 MASCC<21

Amoxacilina-clavulanato Cefepime 2g 8/8 h
ou

Piperacilina/Tazobactam 4,5g 6/6 h
ou

500/125mg 8/8h +

ciprofloxacino 500mg

8/8h Ceftazidima 2 g EV 8/8h*

(0]V)

Levofloxacino 750mg . . . . ~
Associar vancomicina se: Mucosite grave, infecgad
1xdia cutanea ou pneumonia documentada,
colonizagdo anterior por germe resistente a
penicilinas ou instabilidade hemodinamica

Atencdo na presenca de instabilidade hemodinamica:

Meropenem 2g 8/8h + Vancomicina ataque 20-
25mg/kg e iniciar manutengdo 12 horas apds na dose
15-20mg/kg) + Anidulafungina (ataque 200 mg e 100
mg 1x dia) manutengdo ou micafungina 100 mgf EV

1xz/dia

* No Morumbi , a droga inicial de escolha para neutropenia febril é Ceftazidima ( baseado na microbiota local)




7. ALTA HOSPITALAR

* bom estado geral

» afebril ha pelo menos 24 horas
* recuperagdo medular

* culturas negativas

11 — INDICADORES DE QUALIDADE
o mediana de tempo entre admissdo e administragdo de antibidtico (meta: 1h)
° escolha adequada de antimicrobiano de acordo com protocolo local

1ll. GLOSSARIO

MASSC: Multinational Association of Supportive Care in Cancer PCR: Proteina C-reativa
DPOC: Doenga pulmonar obstrutiva cronica U: Uréia

PAS: Pressdo arterial sistdlica Cr: Creatinina

UTI: Unidade de Terapia Intensiva Na: Sodio

HMC: Hemocultura K: Potassio

IV — HISTORICO DE REVISAO
Versdo 2: unificagdo do protocolo para todas as unidades do Sistema Einstein
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