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Introduction




La neutropénie fébrile est une complication infectieuse courante chez les patients cancéreux
subissant une chimiothérapie. Il s'agit d'une urgence médicale en hémato-oncologie
pédiatrique. Malgré les mesures de précaution prises, leur incidence reste élevée en raison de
I'utilisation de nouvelles thérapies agressives et du recours croissant a la greffe de cellules
souches hématopoiétiques. La gravité dépend de la profondeur de la neutropénie, de la
prédisposition a divers agents pathogénes communs et opportunistes. La mise en place
immeédiate d'une antibiothérapie empirique sans orientation clinique et microbiologique
améliore le pronostic chez ces patients [1] [2], [3]

La neutropénie fébrile est définie par de la fievre et une neutropénie. La température doit étre
supeérieure a 38°C deux fois ou supérieure a 38,3°C une fois par heure sans antipyrétiques. La
température doit étre mesurée avec un thermometre individuel au niveau des aisselles et une
valeur de 0,5 °C doit étre ajoutée. La neutropénie est grave lorsque le nombre de neutrophiles
circulants est inférieur 8 500/mma3.

La neutropénie fébrile est classée selon la classification internationale établie par I'lDSA.

[Quatre]

* Fievre documentée microbiologiquement (FA) :

Présence d'un ou plusieurs organismes (bactériémie/fongémie) avec ou sans site clinique
d'infection

Foyers périphériques d'infection documentés microbiologiquement.

* Fievre cliniquement documentée (FDC) :

Présence d'un foyer clinique sans documentation microbiologique (en raison de l'utilisation
d'une prophylaxie antibiotique ou d'échantillons inadéquats en raison d'une réponse
inflammatoire atténuée.

* Fievre d'origine inconnue ou inexpliquée (FOI) :

Fievre fraiche et isolée en I'absence de bactéries isolées au site clinique de I'infection ou dans

I'échantillon prelevé. [3.4]



La profondeur et la durée de la neutropénie sont des facteurs de risque majeurs d'infection
chez les patients subissant une chimiothérapie. La fievre peut également étre causee par des
médicaments et des procédures paranéoplasiques, mais il est recommandé de traiter le patient

comme une infection neutropénique.
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A. Type d'études

Notre travail est une étude prospective menée dans le service du Service d'Hématologie et

d'Oncologie de I'Enfant (SHOP) a I'Hépital d'Enfants de Rabat (HER).

B. Criteres d'inclusion

Il s'agit d'une étude prospective et descriptive. 1l s'est déroulé pendant quatre mois de février
2021 a mai 2021. Les patients observeés au SHOP et présentés a I'admission ou hospitalisés
pour neutropénie fébrile et répondant aux critéres de la définition internationale IDSA ont été

inclus.

C. Criteres d'exclusion :

- Patients admis aux urgences pour oncologie hématologique et non traités en hospitalisation.
Patients neutropéniques avec fievre non infectieuse :

» Fiévre aprés transfusion de sang ou de produits sanguins.

« Fiévre survenant dans les 24 heures suivant I'administration d'une chimiothérapie (aracitine

a forte dose ou autres pyrogenes).

D. Collecte de données

La collecte des données s'est basée sur une fiche d'exploitation contenant :
e données épidémiologiques,
e pathologie sous-jacente,
e protocole de traitement,
e signes cliniques et source d'infection,
e documents microbiologiques,
e stratégie de traitement,
e Evolution (durée de la neutropénie, délai de chute de la fiévre, durée d'hospitalisation,

etc.).
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Des hémocultures ont été obtenues dans des conditions stériles via une ligne intraveineuse
périphérique avant l'antibiothérapie, au pic de fievre ou pendant I'nypothermie. Apreés le
prélévement sanguin, le sang a été inoculé dans des flacons d'hémoculture et immeédiatement
envoyé au service de microbiologie. L'identification des isolats et les tests de sensibilité ont
éteé effectués au Département de microbiologie conformément aux procédures en vigueur. Un
écouvillon muqueux de pus a été prélevé du site d'infection pour examen direct et culture.
L'examen cytobactériologique des urines et autres prélevements microbiens, la radiographie
thoracique étaient indiqués en fonction des manifestations cliniques.

Un méme patient peut étre sujet a de multiples inclusions dans des épisodes différents.

E. Revue de Ia littérature

Des recherches bibliographiques ont été effectuées en se référant a des bases de donneées

bibliographiques (PubMed, EM-Consult, Science-direct, etc.).

11
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A-Données épidémiologiques
Nous avons examiné 36 épisodes de NF chez 27 enfants.
1-AGE :
L'age des patients variait de 3 a 192 mois, avec un 4ge moyen de 82 mois.

2-SEXE
Une prédominance masculine a été observée avec un sex ratio de 1,25.

B 55%

Figure 1 : Répartition des patients selon le sexe

3- Nombre d'épisodes :

Nous avons constaté que 74 enfants (20 cas) avaient eu un seul épisode de NF et 26 % (7 cas)
avaient eu plusieurs épisodes.

O un seul épisode

E plus qu'un seul épisode

Figure 2 : Répartition des patients selon les épisodes des NF
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4- pathologie sous-jacente

L'hémopathie maligne représente la condition médicale sous-jacente la plus courante. 86 %

dans 48 cas (15/36) de leucémie aigué myéloide (LAM), 39 cas (12/36) de leucémie aigué
lymphoblastique (LAL), et 13 cas (4/36) de lymphome non hodgkinien.

o @ hémopathies malignes

B tumeurs solides

Figure 3 : Répartition des patients selon leurs pathologies sous-jacentes

lymphomes non

0,
hodgkiniens. 13%

leucémie aigué

0,
lymphoblastique 39%

leucémie aigue A3
myéloblastique

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

Figure 4 : Répartition des patients suivis pour les hémopathies malighes

14



B- DONNEES CLINIQUES

1- Caractéristiques des acces fébriles

La fievre a été isolée dans 22,2 cas (8/36). Les infections étaient cliniguement documentées
dans 33,3 % (12/36) des cas, et les infections microbiologiquement documentées
représentaient 44,5 % (16/36) des cas.

22%

O fievre isolée

45% B cliniquement
documentée

O microbiologiquement
documentées

Figure 5 : Répartition des patients selon leurs épisodes fébriles

2- infection documentée cliniquement
La mucite prédomine dans 61,1% des cas, suivie de la pneumonie dans 19,4% des cas, de
I'infection gastro-intestinale dans 19,4% des cas, de I'infection cutanée dans 5,5% des cas, et

de l'infection ORL dans 5,5% des cas.

Localisation pourcentage N
mucite 61.1 22
pneumopathie 19.4 7
infection digestive 19.4 7
infection cutanée 5.5 2
infection ORL 5.5 2

Tableau 1 : Différentes infections cliniguement documentées

15



3- Les infections documentées microbiologiguement

Les infections microbiologiquement documentées représentaient 44,5 % (16/36) des cas, et les
moyens d'isolement bactérien étaient les hémocultures et les prélévements cutanés et les
orifices. Les bactéries les plus fréquemment retrouvées étaient les staphylocoques (11 cas), les
entérobactéries (4 cas), les Klebsiella pneumoniae (2 cas), les Pseudomonas aeruginosa (1

cas) et les champignons (1 cas).

Agents pathogenes pourcentage N
Staphylococcus 30 11
enterobacter 11 4
klebsiella pneumoniae 5 2
Pseudomonas aeruginosa 3 1
Champignons : fusarium spp. 3 1

Tableau 2 : Différentes agents pathogénes incriminés dans les NF

microbiologiqguement documentées

4- Caractéristiques des neutropénies fébriles

Le délai médian d'apparition de la neutropénie fébrile était de 9 jours. Le nombre médian de
neutrophiles a I'admission était de 100/mma3 (extrémes 0-240/mm3), avec un nadir < 100 dans

94,4 % des cas et nul dans 47,2 % des cas. La durée médiane était de 13 jours (4-32 jours).

C-Données de traitement des neutropénies fébriles :

La liaison de la ceftriaxone et de I'amikacine était suffisante dans 13,8 cas et la liaison de la
ceftazidime et de l'amikacine dans 27,7 cas. 47,2 cas ont nécessité l'utilisation de la
Vancomycine® et cette association a entrainé une atrophie afébrile dans 5,5 cas.
L'imipénem a été nécessaire dans 41,6 % des cas (au moment de l'isolement des bactéries
multirésistantes). L'utilisation d'un médicament antifongique (fluconazole) a été utilisée dans
50 cas avant la mucosite ou les lésions fongiques. L'acyclovir a été administré a 5,5 patients.
Les facteurs de croissance ont été utilisés dans 13,8 %. La durée médiane d'hospitalisation
était de 16 jours (extrémes 4-46 jours). La durée médiane du traitement antibiotique par voie
intraveineuse était de 11 jours (extrémes 7-19
jours).
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3% 7%

O ceftriaxone+ amiklin
M ceftazidime+ amiklin
Ovancomycine
Oimipenem

B fluconazole

O aciclovir

22%

Figure 5 : les anti infectieux utilisées dans les NF

D- Données d’évolution :

91,6 cas ont eu une bonne évolution et 8,4 % (3 cas) sont decédés d'un choc septique (tableau

4).
Cas1l Cas?2 Cas 3
_ - 24 mois )
Terrain . Trisomie21 4@ - 3mois
. . Leucémie aigue Lymphome non
Diagnostique myéoblastique hodgkinien  de Neuroblastome stade
burkit
4
i J16 de J19 de la cure ;
Phase du traitement Iinduction I CYM 1 J8 de la 1°" cure (VP-
16+ cisplatinine)
. . - Fiévre - Fiévre - Fievre
Signes cliniques - Diarrhée - toux - Détresse
- Mucite respiratoire
- Toux
- Détresse
respiratoire
o Enterococus Staphylococcus a
Germes isolées feacium coagulase Staphylococcus
MEGADYE lugdunensis
Antibiothérapie Durée 6 jours 3 jours 3 jours
Imipenem Imipenem .
Type Vancomycine Vancomycine Ceftazidime
Amikacine Am.lkacme amikacine
fluconazole voriconazole
o Mercredi a Dimanche a .
Jours et heures de déces 05h35 13n15 Mardi a 07h00
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Tableau : les données clinique et évolutives des patients décédés
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I-Epidémiologie

La neutropénie fébrile (NF) est une complication fréquente et grave apres une chimiothérapie
anticancéreuse [5]. Le nombre de patients atteints de neutropénie augmente avec l'utilisation
de traitements cytotoxiques puissants [6]. Chez I'adulte, I'incidence est de 6 a 8 %
(chimiothérapie conventionnelle) ou 40 % (chimiothérapie de soins intensifs) [4]. En
pédiatrie, ce taux est facilement atteint avec la chimiothérapie conventionnelle (25 a 40 %)
[2]. Plus de 80 personnes ayant suivi des hémopathies malignes ont développé une
neutropénie fébrile au cours d'au moins un cycle de chimiothérapie. Des altérations de
I'immunité innée et adaptative chez les enfants neutropéniques recevant une chimiothérapie et
un risque accru de mortalité et de morbidité apres infection sont associés a ce risque accru de
fievre et de neutropénie chez ces patients, ce qui explique l'augmentation de I'incidence et de
la prédisposition. [7]

L'incidence et la sévérité de la neutropénie fébrile augmentent pendant le traitement des
hémopathies malignes (lymphome ou leucémie aigué lymphoblastique). Le plus grand risque
est la greffe de moelle osseuse, qui peut s'accompagner d'une neutropénie plus sévere et
persistante pendant 2 a 3 semaines. La chimiothérapie des tumeurs solides provoque des
épisodes de neutropénie de courte durée (3 a 7 jours) et est moins susceptible de favoriser
I'infection. [8]

Chez les patients atteints de LAM, le développement d'une neutropénie fébrile due a une
chimiothérapie intensive avec une molécule agressive ciblant le systeme myéloide (aracitine a
haute dose) prédispose ces patients a des complications infectieuses a répétition entrainant
une neutropénie sévere et durable [9]. En revanche, en hématopathologie maligne, la NF n'est
pas seulement induite par la chimiothérapie, mais également retrouvée dans le cadre d'une
infiltration blastique dans la moelle osseuse. De plus, la chimiotherapie cible les cellules

sanguines et provoque une neutropénie.
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I1. Clinique

La fievre est le symptdme le plus fréquent et peut étre isolée au cours de l'infection chez les
patients atteints de neutropénie ; environ 45 a 50 patients sont soit cliniqguement soit
microbiologiquement positifs (fievre de cause inconnue). 20 a 25 patients ont des sites
d'infection cliniquement identifiables mais sont bactériologiquement négatifs. Les 20 a 25 %
restants ont des infections documentées et moins de 5 épisodes de fiévre secondaires a des
causes non infectieuses (médicaments ou tumeurs). Les causes infectieuses doivent étre
mentionnées en premier avant de conclure sur les causes non infectieuses. [3]

La récurrence des épisodes fébriles au cours des cures de chimiothérapie chez les patients

atteints de tumeurs n'est pas rare ; elle peut récidiver chez 15 % de ces patients. [10-12]

III. Les données paracliniques :

1. Numération des formules sanguins :

La valeur seuil pour déterminer la neutropénie dépend de I'age, du sexe et de l'origine
ethnique du patient. L'Organisation mondiale de la santé (OMS) définit lui, selon le degré de
neutropénie, 5 niveaux, car seuls les individus, présentant une neutropénie sévére, peuvent
développer un panel transfusionnel. L’infection aigué est susceptible de participer au

pronostic de survie. [8.13] :

- Niveau 1 :
Nombre de neutrophiles < 2 000 éléments/mm3,
- Niveau 2:
Nombre de neutrophiles < 1 500 élements/mma3,
- Niveau 3 :
Nombre de neutrophiles < 1 000 élements/mma3,
- niveau 4 :

Nombre de neutrophiles < 500 éléments/mm3 [14]
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Chez les enfants recevant une chimiothérapie, I'évaluation du nombre de lymphocytes est
essentielle. La leucopénie est un facteur pronostique de complications infectieuses dans les
épisodes de neutropénie consécutifs a une chimiothérapie. La leucopénie précoce est un signe
de toxicité hématologique de la chimiothérapie (la leucopénie précede la neutropénie induite
par la chimiothérapie). D'autre part, les lymphocytes ont un réle dans la restauration d'une
hématopoiese normale aprés la chimiothérapie (la lymphocytopénie entrainera une diminution
des cytokines, et donc la récupération des neutrophiles sera faible). De plus, la leucopénie
favorise I'infection chez les patients neutropéniques. [15,16]

La leucopénie <700/mm3 au jour 7 apres la chimiothérapie est un facteur de risque de
neutropénie fébrile chez les enfants atteints de tumeurs solides recevant une chimiothérapie.
En revanche, c'est un prédicteur de la toxicité hématologique des agents chimiques, et la durée
de l'antibiothérapie et de I'aplasie sera prolongée. [15,16]

Ces données permettent de sélectionner les patients a haut risque de survenue de neutropénie

fébrile devant bénéficier de certaines mesures (G-CSF, antibioprophylaxie). [15,16]
2. Les prélevements bactériologiques :

Fievre chez les patients neutropéniques d'origine infectieuse jusqu'a preuve du contraire. Les
diagnostics cliniques et microbiologiques guident le choix de I'antibiothérapie et permettent
d'évaluer le pronostic. [17] selon les recommandations proposées par I'IDSA, actualisées en
2018, 2 hémocultures de 2 sites différents seraient fortement recommandées, a la fois a partir
de sang périphérique et a partir d'un cathéter veineux central. Cependant, certains centres
autolimitent les cultures de sang périphérique (risque de faux positifs dans les cultures

obtenues a partir de cathéters veineux centraux. [17]
3. Agents pathogenes:

Les bactéries sont responsables de la majorité des infections chez les patients neutropéniques.
(Champignon surtout au cours de la neutropénie prolongee, ou chez les patients qui ont été

traités avec des antibiotiques a large spectre, ont rarement des infections virales) [18].
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Les prélevements bactériens n'étaient positifs a la leucopénie qu'a 30 ans (en hémocultures)
(Tableau 4) [19, 20, 21].

Les entérobactéries & Gram négatif sont les principaux agents pathogénes a l'origine
d'infections graves [18, 19, 22]. De plus en plus d'infections bactériennes gram + (auparavant
rares). En effet, les dispositifs intraveineux favorisent I'infection a Staphylococcie aureus en
perturbant la barriere cutanée d'une part, et dautre part par lutilisation d'agents
chimiothérapeutiques agressifs qui induisent des lésions des muqueuses buccales (porte
d'entrée du streptocoque) (Tableau 5) [21, 23 ].

les candidoses (Candida albicans, Candida glabrata, Tropical Candida et Candida
parapsilosis) et I'aspergillose sont les infections fongiques les plus fréquentes (Tableau 1).
L'utilisation d'une prophylaxie au fluconazole peut faciliter I'apparition de Candida non
albicans et/ou de résistance aux azoles.

Les bactéries sont responsables de la majorité des infections chez les malades en neutropénie.
(Fongiques surtout au cours des neutropénies de longue durée, ou chez les patients ayant recu
une antibiothérapie a large spectre, Les infections virales sont rares) [18].

Les prélevements bactériologiques sont positives que dans 30% des neutropénies (dans les
hémocultures) (Tableau 4) [19, 20, 21].

Les entérobactéries a Gram négatif sont les principaux germes responsables des infections
graves, [18, 19, 22].

Les infections a germes a gram + sont de plus en plus fréquentes (rares auparavant). Ceci est
dd aux dispositifs intraveineux qui favorisent les infections & staphylocoques aureus en
rompant la barriere cutanée d’une part, et d’autre part a 1’utilisation des agnets de
chimiotherapie agressives responsables de lésions de la muqueuse buccale (une porte d’entrée
aux streptocoques) (Tableau 5) [21, 23].

les candidoses (Candida albicans, Candida glabrata, Candida tropicalis et Candida
parapsilosis) et les aspergilloses sont Les infections fongiques les plus représentées (Tableau

1).
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Latilisation de fluconazole en prophylaxie a probablement favorisé la survenue de candidoses

a Candida non albicans et/ou résistant aux azolés.

Types

Gram +

Bactéries

Gram -

Levures et champignons

Germes

Staphylocoque Coagulase —
Staphylocoque Aureus
Streptocoque Viridans
Streptocoque Pneumoniae
Entérocoque

Escherieshia Coli
Klebsiella

Pseudomonas Aeroginosa
Candida spp.

Aspergillus spp.

Mucormycosis

Tableau 3 : Principaux germes incriminés dans les NF [21]

4.LaCRP:

La CRP est considérée comme un marqueur d'infection et aide souvent a différencier les

infections virales des infections bactériennes. Cependant, des études ont montré qu'il n'y a pas

de différence entre les niveaux moyens de CRP chez les patients cancéreux et les patients

cancéreux infectés. [24]

5. La procalcitonine (PCT) :

La PCT est un signe précoce d'infection (septicémie) dans la population générale. Une méta-

analyse a étudié le réle de la procalcitonine dans le cancer et a constaté que les taux sériques
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de procalcitonine étaient plus élevés chez les patients cancéreux au cours des stades infectieux
(en particulier en cas de complications infectieuses graves).

septicémie, septicemie et choc septique) par rapport aux épisodes infectieux bénins (infection
localisée). De plus, la surveillance de la cinétique de la procalcitonine est présentée comme un

moyen de détecter l'infection et la réponse aux antibiotiques. [24]
6. la radiologie :

L'imagerie est utile dans certaines infections pulmonaires et avec un traitement adapté
[25]. Les radiographies thoraciques standard sont souvent normales, peuvent retarder le
diagnostic et le traitement ou révéler des anomalies non spécifiques. La tomodensitométrie a
haute résolution (HRCT) reste I'étalon-or. est actuellement utilisée pour évaluer le
parenchyme pulmonaire dans la neutropénie fébrile. Ce test est souvent réalisé précocement
chez les enfants immunodéprimés en raison de sa plus grande sensibilité et spécificité dans les
infiltrats pulmonaires. Malgré ces avantages, il entraine une exposition aux rayonnements plus

élevée que les autres tests, ce qui constitue une limitation majeure. [25]

IV- Traitement

L'antibiothérapie probabiliste avec soins de support est le traitement de la neutropénie
fébrile. Le retardement des antibiotiques est un déterminant de la mortalité en cas de
septicémie sévere ou de choc septique, et tout retard peut entrainer des complications. Une
mortalité de 90 % a été signalée chez des patients atteints de neutropénie fébrile avant
I'utilisation d'antibiotiques. [7, 26, 27].

premiére. Facteurs de risques :

Le risque de développer des complications ou une infection sévere est une étape qui
permet de déterminer la prise en charge optimale. Le but est de distinguer les patients a faible
risque qui pourront bénéficier, d'un traitement ambulatoire [19, 21, 28].

Classiquement, les éléments de risque faible sont :
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[18] :

suit :

- absence de signes de gravité,
- état général conserve durée de neutropénie prévue <7j>ou = 100/mma3),

L'IDSA retient comme faibles facteurs de risque de développer une infection sévere

- Sortie de neutropénie attendue < 10> 100/mm3

- Monocytes > 100/mm3

- Pas de comorbidité

- Radiographie pulmonaire normale Fonction rénale et hépatique normale
- Pas d'infection du site de cathéter central

- T° < 39° (pic fébriles)

- Maladie en rémission

Durée de la neutropénie < 7j

2. Choix des molécules des antimicrobiens:

Les critéres de sélection de I'antibiothérapie empirique initiale sont proposés comme

[8]

o Tenir compte de I'écosystéme bactérien de I'ndpital et du service quand la

neutropénie survient a I'nopital

o Etre rapidement bactéricide
o Etre a large spectre

o Tenir compte de la toxicité possible de I'accumulation de la chimiothérapie

anticancéreuse et de I'antibiothérapie (oto et néphrotoxicité).
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0 Avoir une forte activité sur les BGN et en particulier le Pseudomonas (en raison de
sa gravité immédiate qui engage le pronostic vital sans délai a la différence des CGP)

0 Réaliser autant que possible une synergie thérapeutique

o Limiter I'émergence de résistances

En cas d’instabilité hémodynamique et ou signes de sepsis sévére et ou suspicion d'une
infection & Gram+ :

ceftazidime+amikacine+ vancomycine(ou teicoplanine)

Antibiothérapie da 1&re ligne
HI :
ceftriaxone + amikacine
. E0mg/kg/j + mag/kg/jen IV
Admission arkau _15_ g a4
Hospitalisation:

ceftazidime+ amikacine
E0mg/kg/j+15mg/kg/j en IV

¥

fiewre

apyrexie

Continuer
antibiothérapie

Résultat de
microbiclogie stérile ou
indizponible

Microbiologie
positive 2 un
EErme initiale aux
mémes doses
Evaluation & 48H jusqu'a PMM=500
Antibicthérapie
adaptée au

antibicthérapie de 2&me
ligne :

WENComycine ou résultat de
teicoplanine. I'antibicgramme
et a large
spectre

¥

Figvre Apyrexie

Continuer antibicthérapie de

Evaluation a 96H

antibiothérapie de Jéme ligne:

Evaluation au
5&me jour

imipenéme 2&me ligne aux mémes doses
jusqu'a PMNZS00
Figvre Apyrexie

Ajout d'antifongique
fluconazole :
ou
woriconazole -

Continuer antibicthérapie de
Zeme ligne jusqu'a PHNNZ500

Algorithme : prise en charge des neutropénies fébriles au SHOP




Si orientation clinique ou biologique ou contexte particulier, le patient sera traité selon

le germe présumé (tableau 5).

Orientation clinique ou
biologique

Molécules

mucite ou gingivite sévere

vancomycine ou teicoplanine

métronidazole si Iésions nécrotiques (anaérobies)

Patient ayant recu aracytine HD

vancomycine ou teicoplanine d’emblée vu le risque d’infection
a streptocoques viridans

Iésions vésiculeuses ou ulcérées

acyclovir (herpes)

sinusite ou ulcération nasale

fluconazol (infections fongiques)

douleurs rétro sternales

(Esophagite fongique ou a HSV

Fluconazol, si pas de réponse acyclovir, si pas de résultats
aprés 48h : faire 1’endoscopie

Cellulite anale-fissure anale

métronidazole (anaérobies)

douleurs abdominales, diarrhée

Typhite, appendicite : échographie abdominale +
métronidazole (anaérobies)

infection sur cathéter

vancomycine ou teicoplanine

infection de la peau et ou des
tissus mous

vancomycine ou teicoplanine

Colonisation connue au pneumo
péni R ou au staph méti R

vancomycine ou teicoplanine

pneumopathie

Lésions nodulaires : fluconazol ( infections fongiques)
Si NF prolongée : voriconazole ( aspergillose)

Pneumopathie interstitielle: faire un LBA a la recherche de
pneumocystis jirovecii , mycoplasme ou légionellose : TMP-
SMZ, erythromycine

Pneumopathie interstitielle : sérologie CMV positive +
gancyclovire

Pneumopathie interstitielle : SARS Cov-2 et des étiologies non
infectieuses.

Tableau 5 : traitement selon I’orientation clinique ou biologique ou devant un contexte particulier.

1. Lieu de traitement:
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Les patients a faible risque peuvent étre pris en charge en ambulatoire immédiatement

aprés un traitement hospitalier.

Le traitement & domicile des patients a faible risque assure une meilleure qualité de vie

aux patients et a leur famille (sommeil, appétit, etc.).

2. Voie d'utilisation :

L'efficacité de I'antibiothérapie orale est comparable a celle de la thérapie
intraveineuse dans le traitement de la neutropénie fébrile chez les personnes a faible risque.

Cependant, plusieurs facteurs limitent et peuvent réduire la tolérance et I'absorption des

antibiotiques oraux (mucosite, vomissements, entérite) [33].

3. Traitement préventif :

a) Antibiotiques prophylactiques :

Vancomycine

400mg/m?/dose

Toutes les 12

Médicament Dose Voie et rythme Durée
Per os De la fin d'induction
) jour 11) & la fin de
TMP/5MX 5-10 mg/ka/j En 2prises 3 jours ¢ o
) ) chimiothérapie*®
de suite/semaine
5-10 mg/ka/] Per os en une prise | Intervalle de cures de
S unique chimiothérapie®
Fluconazole Si poids = 40kg :
400mg//j
Début & j1 de la cure de
chimio, & poursuivre au
moins 2 semaines et/ou
10 mg/kg/dose = v Jjusqu'a PNN >

500mg/mm? et en
augmentation

Ciprofloxacine

heures
Début 4 j1 de la cure de
chimio, & poursuivre au
moins 2 semaines et/ou
10 mg/kg/dose ou IV ou per os jusqu'a PNN =

2504 350
mg/m? /dose

Toutes |les 12
heures

500mg/mm? et en
augmentation

*A partir de la fin de chaque cure de chimiothérapie, et doit étre poursuivi jusqu’a ce que le taux des PNN soit normal apres

la derniere cure. Le fluconazole doit étre arrété durant les cures de chimiothérapie a cause de son interaction.
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Tableau 3 : Prophylaxie des infections chez les patients atteints de LAM (extrait de protocole
National AML- MA 2011)

b) Mesures de liaison :

* hygiéne et stérilité pour les patients et leurs familles

 Lavage des mains, hygiéne buccale et corporelle,

* respecter les régles communautaires et hospitaliéres de protection des germes,
* La filtration de I'air ambiant a I'admission de ces patients est le principe d'une

stratégie de prévention réussie.[8]
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La neutropénie fébrile chimio induite entraine des infections graves. Ils doivent étre
prévenus et traités précocement par une antibiothérapie probabiliste a large spectre.

L'objectif de ce travail était de mettre en évidence les caractéristiques
épidémiologiques, cliniques, microbiologiques, thérapeutiques et évolutives de ces épisodes
de neutropénie fébrile (NF).

Nous rapportons les résultats d'une étude prospective des épisodes de NF chez des
enfants suivis au Centre d'oncologie et d’hématologie pédiatrique de Rabat (CHOP) pendant
quatre mois, de février 2021 a mai 2020. 2021. 27 enfants ont presenté 36 épisodes de NF. La
survenue d'une neutropénie fébrile reste un évenement redoutable, principalement chez
I'enfant. L'utilisation de thérapies diverses et intenses est intéressante et efficace mais peut
également conduire a une selection pour la résistance. Par conséquent, il est essentiel de

prendre des mesures préventives fortes basées sur I'évaluation des risques de complications.
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ANNEXE 1 : Fiche d’exploitation

Neutropénie fébrile n° (Date: / / 2021)
Nom/ prénom : age: Poids :
HO/ Dgc admission au SHOP:
Stade et/ou groupe de risque: Protocole thérapeutique :
Phase du traitement :
Derniére chimio (cure ou semaine): Date :

Date et heure d’admission au SHOP:
Date apparition fiévre : T° =

Motif de consultation: Fievre

Diarrhée

Mucite Toux Autres (a préciser)

Examen clinique:

Hémogrammes :

NFS Hb GB PNN | monocytes Lym PQ

A I’admission

J fiévre

J apyrexie

J sortie aplasie

J stop atb

Nadir PNN= ............... /mm3

Durée neutropénie :

Bilan Germe Sensibilité
infectieux :

Délai de positivité

Hémoc 1

Hémoc 2
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Hémoc 3

Hémoc 4

Hémoc 5

Rx pulmonaire :
Autres :
Traitement prescrit :

Dose et rythme
Ceftriaxone
Ceftazidime
Imipénéme
Amikacine
Vancomycine
Metronidazole
Fluconazole
Voriconazole
Acyclovir
GSF : oui
Si oui Dose :

Evolution :

Amélioration clinique : Non

Aggravation : Non
Date

Si décés : date :

Date apyrexie :
Date sortie aplasie :
Date arrét antibiothérapie:

C/C - Commentaires :

DDT

non

DDT :

Oui

Oui

Signes Aggravation :

cause présumée :

PNN =

Date arrét

date arrét :

si oui date

si oui

Motif arrét
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.Résumé
Titre : Les neutropénies fébriles chimio-induites a propos d’une série et revue de la
littérature
Auteur : Ouajid el bakkali el gazuani

Mots clés : neutropénie, fievre, chimiothérapie

Introduction : La neutropénie febrile chimique rend les enfants vulnérables aux infections
graves. Ces épisodes doivent donc étre prévenus et traités précocement par une

antibiothérapie probabiliste a large spectre.

Obijectif : mettre en évidence les caractéristiques épidémiologiques, cliniques,

microbiologiques, thérapeutiques et évolutives de ces épisodes de neutropénie fébrile.

Matériaux et méthodes : Nous rapportons les résultats d'une étude prospective d'épisodes de
NF chez des enfants suivis au service d'oncologie et d’hématologie pédiatrique (SHOP) de
Rabat pendant quatre mois, de février 2021 & mai 2021. 27 enfants ont présenté 36 épisodes
de NF. L'age moyen était de 82 mois. Les cancers primitifs sont principalement des maladies
du sang (86%). Le delai médian de début de NF était de 9 jours. La durée moyenne de la
leucopénie était de 13 jours. L'infection a été notée microbiologiquement dans 44,5 %. Les
germes trouvés étaient des Staphylococcus, des entérobactéries, des Klebsiella pneumoniae,
des Pseudomonas aeruginosa et des champignons. Mouvement favorable 91,6 %. Le
traitement composé de ceftazidime et d'amikacine était de 27,7 %, l'association efficace d'un
glycopeptide était de 47,2 %. L'adjonction d'imipénem a été nécessaire dans 41,6%, des

antifongiques ont été utilisés dans 50%.

Conclusion : La survenue d'une neutropénie fébrile reste un événement redoutable,
principalement chez I'enfant. L'utilisation de plusieurs thérapies & haute intensité est excitante
et efficace. Par conséquent, il est important de prendre des mesures préventives basées sur une

évaluation du risque de complications.



Abstract

Title : Chemotherapy-induced febrile neutropenia: a case report and review of the
literature

Author : Ouajid el bakkali el gazuani

Key words: neutropenia, fever, chemotherapy

Introduction: Febrile neutropenia (NF) predisposes children to severe life-threatening
infections. Therefore, these episodes should be prevented and treated as a priority with

broad-spectrum empirical antibiotic therapy.

Obijectives: To highlight the epidemiological, clinical, microbiological, therapeutic and

evolutionary features of these episodes of febrile neutropenia.

Materials and Methods: We report the results of a prospective study of NF episodes in
children followed at the department of pediatric oncology and hematology in Rabat
(SHOP) during four months, from February 2021 to May 2021. 27 children presented 36
episodes of NF. The median age was 82 months. The underlying cancer was dominated by
haemopathies (86%). The median time to onset of NF was 9 days. The median duration of
neutropenia was 13 days. Infection was microbiologically documented in 44.5%. The
germs found were Staphylococcus, enterobacteres, klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa, and fungus. The outcome was favourable in 91.6%. Treatment consisted of
ceftazidime and amikacin in 27.7%, the effective combination of a glycopeptide in 47.2%.

The addition of imipenem was necessary in 41.6%, antifungals were used in 50%.

Conclusion: The occurrence of febrile neutropenia remains a dreaded event, mainly in
children. The use of multiple and intensive therapies is very interesting and effective but
can also lead to the selection of resistance. Thus, the implementation of robust preventive

measures based on the assessment of the risk of complications is crucial.
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