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La neutropénie est définie par un taux de polynucléaires neutrophiles (PNN) inférieur à 

1500/mm3. Le patient neutropénique est paucisymptomatique mais à haut risque infectieux, ce 

qui justifie de recourir à des examens paracliniques microbiologiques à la moindre suspicion 

clinique(1) ; sa gravité, dépend de la profondeur de l’immunosuppression, et des comorbidités 

associées, prédisposant à une grande variété de pathogènes bactériens et fongiques, communs 

et opportunistes. 

La neutropénie peut être primaire ou secondaire (2, 3, 4). Même si les étiologies sont 

multiples, les neutropénies secondaires à la chimiothérapie sont les plus fréquentes et 

représentent la majorité des cas rencontrés aux urgences (2, 5). 

Depuis vingt ans, l’épidémiologie des infections bactériennes et la nature des agents 

infectieux chez les patients neutropéniques fébriles ont considérablement évolué (6,7). 

La fièvre au cours des épisodes de neutropénie constitue une urgence médicale en raison 

des risques évolutifs rapides et d’une augmentation significative de la mortalité et de la 

morbidité, ces épisodes doivent être prévenus et traités en priorité car le risque de choc septique 

est important en l’absence de traitement précoce.(8) 

La mortalité en réanimation des patients neutropéniques fébriles a notablement diminué 

ces dix dernières années (9). Une admission plus précoce en unité de soins intensifs a permis 

d'être plus efficace dans la prise en charge des dysfonctions d'organes, par la prise en charge 

précoce du sepsis sévère et du choc septique (10,11), la meilleure compréhension des 

défaillances d'organes, la recherche obsessionnelle d'un diagnostic infectieux (12) et le 

développement de centres spécialisés. 

En effet, une admission retardée est un facteur pronostique péjoratif sur la mortalité (13). 

Cela nécessite une détection précoce des signes de gravités et du sepsis. Un délai inférieur à une 

heure à partir des premiers signes de sepsis en réanimation a récemment été décrit comme un 

facteur pronostique majeur sur la mortalité en réanimation chez ces patients (13). 
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Les objectifs de notre étude sont : 

o Décrire les caractéristiques épidémiologiques, cliniques, biologiques étiologiques 

et évolutives des épisodes de neutropénies fébriles en réanimation. 

o Identifier les principaux agents pathogènes responsable d’infections chez les 

neutropéniques 

o Etablir un protocole de la prise en charge des neutropénies fébriles   adapté à 

notre contexte. 
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Le PNN est une cellule impliquée dans les premiers temps de la réponse immunitaire. Il 

intervient dans la destruction des agents pathogènes et dans leur élimination. La diminution de 

son taux sanguin (ou neutropénie) expose aux infections principalement bactériennes et 

fongiques. (14) 

La neutropénie fébrile (NPF) est définie selon l'InfectiousDiseases Society of America 

(IDSA) par l'association de deux critères : (15,16) 

 Une fièvre, définie comme une élévation de la température (T°)corporelle supérieure ou 

égale à 38,3 °C ou une T°corporelle mesurée supérieure ou égale à 38 °C à deux 

reprises et à au moins une heure d'intervalle. (15) 

 Une neutropénie, c'est-à-dire un nombre absolu de PNN inférieur ou égal à 500 

élément/mm3, ou inférieur à 1000 élément/mm3 avec diminution prévisible à 500 

élément/mm3 ou moins dans les 48 heures 

L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a défini 5 grades classés de 0 à 4 comme 

critères de la lignée de PNN, ainsi on parle de neutropénie (15) 

 Grade 0 : lorsque le taux de PNN est ≥ 2000 éléments/mm3.    

 Grade 1 : lorsque le taux de PNN est compris entre 1500 et 1900 éléments/mm3.  

 Grade 2 : lorsque le taux de PNN est compris entre 1000 et 1400 éléments/mm3.    

 Grade 3 : lorsque le taux de PNN est entre 500 et 900 éléments/mm3.   

 Grade 4 : lorsque le taux de PNN est inférieur à 500 éléments/mm3. 
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Figure 1: Définition de la neutropénie fébrile et les grades OMS de neutropénie 
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I. Type de l’étude : 

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive   des épisodes de neutropénies fébriles au 

sein du service de réanimation de l’hôpital Militaire AVICENNE de Marrakech, sur une période de 

2 ans allant de Janvier 2018 à Décembre 2019. 

II. Critères d’inclusion : 

Notre étude a inclus tous les patients répondant à la définition de la neutropénie fébrile 

correspondant au grade 4 de la toxicité définie par l’OMS, hospitalisés au sein du service de 

réanimation au cours de la période d’étude. 

Le recrutement des malades se faisait soit : 

− Par le biais des urgences : tout malade qui consulte aux urgences et présentant une 

fièvre ou un syndrome infectieux clinique bénéficiait d’une numération formule sanguine 

à la recherche d’une neutropénie 

− En intra hospitalier, lorsqu’un patient déclare une neutropénie fébrile chimio-induite au 

cours de son hospitalisation ; ce dernier est transféré en réanimation pour prise en 

charge et est inclus dans notre étude. 

III. Critères d’exclusion 

Ont été exclus tous les patients dont les données étaient insuffisantes pour permettre 

leur exploitation, et ne répondant pas aux critères de la NPF. 

IV. Collecte des données 

Les données ont été recueillies à partir des dossiers médicaux des patients sous la forme 

papier et la forme informatisée, les fiche de prescription, et les cahiers de liaison. Ces données 

ont été notées dans une fiche d’exploitation (Anenexe1) préalablement établie, englobant les 

paramètres suivants: données épidémiologiques, pathologie sous-jacente et protocole 
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thérapeutique, signes cliniques et foyers infectieux, documentation microbiologique, stratégie 

thérapeutique, et paramètres de l’évolution (durée de la neutropénie, durée d’hospitalisation.) 

V. Analyse statistique : 

Toutes les données recueilliessont codées et saisies sur Excel (Microsoft Office 2007). 

Une analyse descriptive de l’échantillon a été faite, les résultats ont été présentés sous forme de 

pourcentage et de moyennes. 

VI. Considérations éthiques 

Le recueil des données a été effectué avec respect de l’anonymat des patients et de la 

confidentialité de leurs informations. 

  



Les neutropénies fébrilesen réanimation 

10 

 

 

 

 

 

 

 

RESULTATS 

 

 

 

 

 

 



Les neutropénies fébrilesen réanimation 

11 

I. Caractéristiques épidémiologiques : 

Allant de la période entre le 1er janvier 2018 jusqu’à 31 décembre 2019 on a inclus 30 

patients hospitalisés pour NPF dont 18 étaient en 2018 avec un pourcentage de 60% et 12 en 

2019 avec un pourcentage de 40%. 

1. Âge : 

Dans notre série, l'âge de nos patients varie entre 29 ans et 80 ans avec une moyenne de 

52 ans. 

2. Sexe : 

Chez les patients ayant présenté une neutropénie fébrile, on note que 9 cas sont des 

femmes avec un pourcentage de 30% et 21 cas sont des hommes, soit un pourcentage de 70%. 

 

 

Figure 2 : Répartition des patients selon le sexe 
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3. Origine géographique : 

L’origine de nos patients est variable. 6 patients proviennent d’un milieu rural soit 20% 

des cas, et 24 patients proviennent du milieu urbain soit 80% des cas. 

 

Figure 3 : Répartition des patients selon l’origine géographique 

4. La couverture sociale : 

Chez nos patients on a noté qu’ils avaient tous une couverture sociale sauf 1 seul cas 

dont : 

- FAR chez 21 cas soit 70% 

- CNOPS chez 8 cas soit 26,6% 

- 1 cas sans couverture sociale soit 3,4% des cas. 
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Figure 4 : Répartition des patients selon la couverture sociale 

5. Motif d’hospitalisation : 

Les signes d’appel les plus fréquemment retrouvés sont la fièvre avec trouble de 

conscience constatée chez près de 12 patients (40%), la détresse respiratoire observée chez 9 

patients (30%), un état choc  vu chez 6 patients (20%). Dans les autres cas,le motif 

d’hospitalisation était une fièvre isolée (10%). 

 

Figure 5 : Répartition des patients selon le motif d’hospitalisation 
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II. Antécédents 

1. Personnels : 

Parmi les antécédents de nos patients nous avons noté : 

12 Patients étaient diabétique soit 40%. 

6 Patients étaient hypertendus soit 20%. 

4 Patients souffraient d’une cardiopathie préexistante soit 13,3%. 

4 Patients présentaient un BPCO sous traitement mal équilibré soit 13,3%. 

4 de nos patients n’avaient aucun antécédent notable. 

TableauI : Répartition des antécédents des patients admis pour NF 

ATCD Nombre de cas Pourcentage % 

Diabète 12 40% 

HTA 6 20% 

Cardiaque 4 13,3% 

BPCO 4 13,3% 

 

2. Antécédents particuliers : 

Les antécédents les plus fréquemment retrouvés ont été la prise médicamenteuse dans 

21 cas soit 70% notamment sous forme de chimiothérapie, 5 cas soit 16,6% ont subi une 

radiothérapie, 3 patients soit 10% étaient sous traitement antivirales et 1 seul cas soit 3,4% sous 

ATB. 
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Figure 6: Répartition des patients en fonction ATCD médicamenteux 

Le déficit immunitaire a été notre chez 8 patients soit 26,6%. 

11 patients avaient une notion d’infections à répétition non explorées soit 36,7%. 

3. Antécédents de NPF : 

Dans notre série on note que 20 cas avaient présenté un seul épisode avec un 

pourcentage de 66,67%, et 2 cas ont présenté un deuxième épisode soit 6,66%, et 8 patients ont 

présenté actuellement la 3eme reprise de NPF soit 26,67% 
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Figure 7: Répartition des épisodes antérieurs de neutropénie fébrile. 

 

4. Pathologies sous-jacentes : 

Chez les 30 patients ayant présenté au moins un épisode de neutropénie fébrile, la 

pathologie sous-jacente était représentée par les hémopathies maligne dans 60 % des cas 

(18patients) : 

1. Leucémie Aigüe (LA)chez 8 malades soit 26,66% 

2. Lymphomes chez 5 malades soit 16,67% 

3. Myélome multiple (MM) chez 4 patients soit 13,33% 

4. Leucémie myéloïde chronique (LMC) chez un seul cas soit 3,34% 
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Figure 8 : Répartition des hémopathies chez les cas de NPF. 

Les tumeurs solides dans 40% des cas (12 patients) : 

 Cancer de sein chez 4 patientes soit 13,34 % 

 ADK du colon chez 5 patients soit 16,66% 

 ADK de du poumon chez 3 patients soit 10% 

 
Figure 9 : Répartition Tumeurs  solides chez les cas de NPF. 
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5. Stade de la maladie : 

La plupart des patients était à un stade avancé de leur maladie :  15 patients soit 50% 

descas  présentaient des métastases, contre 30% des cas présentaient la première ligne, et 20% 

des cas des récidives. 

III. Donnes cliniques : 

1. Mode d’expression clinique : 

Dans notre série la fièvre était notée chez tous les patients avec des degrés 

différents allant du 38,5 à 41 °C. 

Ces 30 épisodes fébriles ont présenté un signe fonctionnel clinique, Il s’agit d’un foyer : 

• Respiratoire dans 93,45% des cas (28 cas) 

• ORL/Stomatologique dans 70% des cas (21 cas) 

• Digestif dans 63,34% des cas (19cas) 

• Cutanéo-muqueux dans 73,3% (22cas) 

• Et dans 6,66% des épisodes, le foyer était urinaire (2 cas). 

Signes Respiratoires 

Les signes respiratoires étaient représentés constamment par une dyspnée chez 12 

patients soit 40% des cas, une polypnée chez 10 patients soit 33,3% des cas, une toux chez 4 

patients soit 13,3% des cas, 4 cas ayant des râles ronflants à l’auscultation, et dans 6,6% cas le 

signe était une douleur thoracique. 

Signes ORL/Stomatologiques 

Les signes ORL retrouvés dans notre série ont été essentiellement représentés par les  

gingivostomatites  chez 12 patients soit 40% des cas, des ADP cervicales chez 7 patients soit 

23,3% des cas, et 2 cas des angines soit 6,6% des cas. 
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Signes Digestifs 

Les symptômes étaient représentés essentiellement par des douleurs abdominales 30% 

des cas, des vomissements chez 10% des cas, 10% des cas de diarrhée et enfin 2 cas 

présentaient une dysphagie soit 6,6% des cas. 

Signes cutanéo-muqueux 

Il s’agissait d’une mucite buccale dans 15 épisodes soit 50% des cas, une cellulite chez 

20% des cas (6 cas), et une manifestation dont le point d’entrée est le cathéter veineux. 

Signes urinaires 

Il s’agissait de signe d’irritation vésicale avec des brulures mictionnels retrouvées chez 2 

cas. 

Tableau II : Identification des foyers infectieux par appareil et leur représentation clinique : 

Foyer Signes Nombre de cas Pourcentage 

Respiratoire 

Dyspnée 
Polypnée 

Toux 
Râles ronflants 

Douleur thoracique 

12 
10 
4 
10 
2 

93,45% 

ORL/Stomatologique 
Gingivostomatite 
ADP cervicales 

Angines 

12 
7 
2 

70% 

Digestif 

Douleur abdominale 
Vomissements 

Diarrhée 
Dysphagie 

9 
3 
3 
2 

63,34% 

Cutaneo-muqueux 
Mucite buccale 

Cellulite 
point de cathéter veineux 

15 
6 
1 

73,33% 

Urinaire Brulure mictionnel 2 6,67% 
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2. Examen clinique 

L’état de conscience : 

Il a été évalué par le score de Glasgow (Annexe 2). Les patients qui présentaient des 

troubles de conscience, dont le score de Glasgow était inférieur à 15, étaient au nombre de 25 

soit 83,33 % 

L’état hémodynamique : 

La médiane de la pression artérielle était 08/06 avec une valeur minimale de 06/06 et 

maximale de 12/07. 

26 patients étaient instables soit 86,67% des cas, contre seulement 13,33% étaient avec 

un état hémodynamique stable (4 cas). 

Au cours de leur hospitalisation, le recours à la ventilation artificielle était nécessaire 

chez 25 patients avec un pourcentage de 83,33%, et 24 cas de nos patients étaient sédaté soit 

80% des cas. 

Tableau  III : Répartition des patients en fonction de l’état général 

 Nombre de cas Pourcentage% 

Etat de conscience : 

Conscient 

Inconscient 

 

25 

5 

 

83,33% 

16,67% 

Etat hémodynamique : 

Instable 

Stable 

Sédaté 

Intubé-ventilé 

 

26 

4 

24 

25 

 

86,67% 

13,33% 

80% 

83,33% 

  



Les neutropénies fébrilesen réanimation 

21 

IV. Données paracliniques : 

1. Hémogramme : 

Toutes les neutropénies ont été objectivées sur une numération formule sanguine (NFS). 

On a retrouvé une neutropénie isolée dans seulement 10 cas soit 33,34% des cas, dans la grande 

majorité des cas 66,66% la neutropénie était associée à une anémie sévère. 

− La valeur de l’hémoglobine variait entre 5,6 g/l et 13,4 g/L dont 10 patients ont été    

transfusés 

− Le taux de plaquettes oscillait entre 2500 plaquettes/mm3 et 400000/mm3 

− Le taux de globules blancs variait entre 1500et 18000 éléments/mm3 

− Le taux de monocyte variait entre 80 et 320 éléments/mm3 

− Un chiffre de PNN qui varie entre 60 et 1150 élément/mm3 

Grade OMS des PNN (×103 élément/mm3) 

• La neutropénie était sévère (= Agranulocytose) dans la grande majorité des cas 23 soit un 

pourcentage de 76.67% des cas. 

PNN <500 éléments/mm3 (GRADE 4) 

• Une neutropénie modérée dans 20% des cas 6 cas. 

PNN entre 500 et 900 éléments/mm3 (GRADE3) 

• Une neutropénie légère seulement chez un seul patient soit 3,33% des cas. 

PNN entre 1000 et 1400 éléments/mm3 (GRADE 2) 
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Figure 10 : Répartition des cas de NPF en fonction du grade OMS pour PNN 

2. Biologie : 

− La C-Réactive Protéine (CRP):{Le taux normal de la CRP doit être inférieur à 6 mg/L} 

Elle était positive chez 27 patients soit 90% des cas, variant entre 80 et 520 mg/l 

− Chez 24 cas, la CRP a été supérieure à 100 mg/L ; soit 80% des cas. 

− Chez 3 cas, le taux de CRP était compris entre 80 et 100 mg/L ; soit 10% des cas. 

− Et seuls 3 cas avaient une CRP inférieure à 50 mg/L ; soit 10% des cas. 

TableauIV : Répartition des cas de NPF en fonction du taux de la CRP 

Taux de CRP (mg /l) Nombre de cas Pourcentage (%) 

>à 100 24 80 

80<CRP<100 3 10 

<50 3 10 
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− Procalcitonine (PCT) : 

Elle a été réalisée chez 10 cas soit 33,34% des cas ; revenue supérieure à 2 µ g/l chez 4 

cas, inférieur à 2µg/l chez 5 cas et négative chez 1 cas 

3. L’examen cytobactériologique des urines (ECBU) : 

Parmi les 24 ECBU réalisés, Une infection urinaire a été objectivée dans seulement 2 

épisodes soit 6,67% des cas, Alors que 73,3% des ECBU sont revenus soit stériles dans 22 

épisodes 

Les germes isolés sont : Escherichia Coli dans les 2 cas. 

4. L’hémoculture 

Les hémocultures ont été réalisées dans 21 cas (70%), en revanche, dans 9 épisodes, les 

malades n’en ont pas bénéficié (30%). 

 

Figure 11 : Répartition des épisodes de neutropénie fébrile selon la réalisation des hémocultures 
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Elles ont été positive chez 14 cas soit 46,66% des cas et chez seulement 7 cas les 

hémocultures ont été revenues négatives. 

Les germes retrouvés sont : 

Klebsiella pneumonie chez 4 patients 

Staphylocoque hémolytiques 2 patients 

Staphylococcus aureus chez 2 patients 

Escherichia Coli (E. Coli) chez 5 patients 

Pseudomonas Aeruginosa chez 1 patient 

Candida krusei chez un seul patient 

5. Prélèvement local : 

Le prélèvement local des lésions cutanées était revenu positif seulement chez 6 patients 

Les germes retrouvés sont : 

Staphylococcus aureus chez 2 patients 

E. Coli multirésistant chez 2 patients 

Enterococcus faecalis chez 2 patients 

6. Radiographie thoracique : 

Elle a été effectuée chez 9 patients. Les anomalies radiologiques objectivées sont : 

− Syndrome alvéolaire chez 4 cas soit 13.33% des cas. 

− Syndrome interstitiel chez 4 cas 13.33% des cas. 

− Un épanchement pleural chez un seul cas 3.34% des cas. 

 



Les neutropénies fébrilesen réanimation 

25 

7. Les sérologies virales : 

Les sérologies virales ont été positives chez 4 patients avec un pourcentage de 13,34% 

des cas.  Le profil sérologique de l’HVB était en faveur d’un contact antérieur avec le virus dans 

6,67% des cas, et les 2 autres cas ont révélées un VIH positif. 

8. Profil microbiologique : 

Dans notre série, 10 micro-organismes ont été mis en évidence lors des différents 

prélèvements bactériologique : 

Tableau V : Répartition du nombre des germes selon les examens paracliniques 

 Nombre de germe isolé Pourcentage 

ECBU 1 10% 

Hémoculture 6 60% 

Prélèvent local 3 30% 

Total 10 100% 

 

Parmi les germes mis en évidence, on a distingué : 

• Les bactéries bacilles gram négatifs (BGN) : 

Elles ont été isolées dans 11 cas, On note en premier l’Escherichia coli isolé dans 6 

cas soit 54,5%des BGN ; le Klebsiella isolé dans 4 cas (36,3% des BGN); Pseudomonas 

aérognosie  dans 1 cas soit 9% des BGN 

• Les bactéries Cocci gram positif (CGP) 

Elles ont été isolées dans 8 cas, Le genre Staphylococcus aureus était prédominant 4 cas 

(50% des CGP) Staphylocoque hémolytiques dans 2 cas(25% des CGP), Enterococcus 

faecalis chez 2 cas(25% des CGP). 
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• Les mycoses : 

Dans un seul cas les champignons ont été identifiés à l’hémoculture, soit 10% des germes 

identifiés, Il s’agissait d’un   Candida krusei 

 
Figure 12 : Répartition des germes retrouvés par espèce tous prélèvements microbiologiques 

confondus 

Score de la Multinational Association of Supportive Care in Cancer 

(MASCC)/Clinical Index of Stable FebrileNeutropenia (CISNE) 

Le score de la MASCC a été établi en 2000 à la suite d’une étude multicentrique 

rétrospective menée par Kaspersky et al. Entre 1994 et 1997. Cet outil a été validé en 2002 par 

l’IDSA, puis adopté par la Société Européenne d’Oncologie Médicale (ESMO). Il s’agit d’un score 

prédictif permettant d’estimer le risque de complications infectieuses en cas de NF induite par 

les chimiothérapies quel que soit le type de cancer solide ou hématologique. 

Il intègre les antécédents pulmonaires du patient, la sévérité de l’état général initial, ainsi 

que la nature du cancer. Un total ≥ à 21 est corrélé à un faible risque de complication infectieuse 

grave, dispensant ainsi une hospitalisation. 
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Le score CISNE pourrait identifier un sous-groupe à risque très faible pouvant être 

aisément traité en ambulatoire et un sous-groupe à risque plus élevé qui pourrait bénéficier 

d’une hospitalisation, ce score validé dans une étude prospective multicentrique, propose une 

classification en trois classes : classe 1 (0 point), classe 2 (1 à 2 points) et classe 3 (>2 points). 

C’est une échelle de performance permettant de chiffrer l’état de santé général du patient, le 

nombre de monocyte, et la glycémie 

Dans notre série le score MASCC (Annexe 3) calculé rétrospectivement était supérieur ou 

égale ≥ à 21 chez 12 patients soit 40% des cas, et chez 18 patients on note un score< 21 soit 

60% des cas de pronostic plus péjoratif. 

 

Figure 13 : Répartition des cas en fonction de score MASCC 

V. Traitement : 

Tous les patients avaient bénéficié d’un traitement symptomatique fait de : 

- Réhydratation avec ration de base et supplémentation électrolytique en fonction des 

besoins, 
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- Un traitement pharmacologique pour la fièvre (par du paracétamol intraveineux à la dose 

maximale de 3g/j). 

- Une oxygénothérapie adaptée en débit et en technique (ventilation artificielle invasive ou 

non) au besoin. 

- Le traitement symptomatique standardisé des défaillances d’organes notamment la prise 

en charge médicale du choc septique, de la détresse respiratoire ou neurologique (avec 

les explorations qui s’imposent). 

1. Antibiothérapie empirique : 

Après avoir réalisé des prélèvements bactériologiques et sans en attendre les résultats, 

une antibiothérapie parentérale a été immédiatement entreprise chez tous les patients, en 

première intention était une association médicamenteuse dans la majorité des cas soit 80% des 

patients pour le score de MASCC < 21 il s’agit de l’association : 

* Céphalosporine de 3eme génération (C3G) (ceftriaxone) + Aminoside (gentamicine) 

Dans les autres cas le score MASCC >21, l’association amoxicilline acide clavulanique+ 

Quinolone a été prescrite en première ligne. 

2. Antibiothérapie adaptée (en fonction de l’antibiogramme) : 

Un changement de cette association par une C3G à spectre plus élargie (Céftazidime) 

associée à une Amikacine était nécessaire devant une persistance de la fièvre après 48H du 

traitement initial chez 15 patients, 

L’adjonction d’un Métronidazole était adoptée dans 4 cas, 

Alors que 20 cas, devant la symptomatologie respiratoire ont bénéficié d’une association 

d’un Macrolide. 

L’ajout d’un Carbapénèmesuite à des résultats d’antibiogramme était nécessaire dans 6 

cas, 
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Le recours à une Quinolone (ciprofloxacine) s’est avéré nécessaire chez 5 patients. 

Un traitement antifongique Fluconazole a été utilisé dans 20 cas devant une mucite 

buccale sévère, un tableau clinique de mycose ou l’isolement d’un champignon à l’hémoculture. 

Antibiothérapie avec un Glycopeptide Vancomycine a été nécessaire chez 18 patients. 
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Tableau VI : Répartition des différentes molécules d'anti biothérapie administrées. 

Famille d’antibiotique Nombre de cas Pourcentage 

βlactamines : 

C3G : 

*Ceftriaxone 

*Ceftazidime 

Pénicillines 

*Augmentin 

 

24 

 

 

6 

 

80% 

 

 

20% 

Aminosides : 

*Gentamycine 

*Amikacine 

24 24% 

Fluoroquinolones 

*Ciproxine 

*Ciprofloxacine 

11 36 ,6% 

Antianaérobies 

*Mitronidazole 

4 13,3% 

Glycopeptides 

*Voncomycine 

18 60% 

Macrolides 20 66,6% 

Antifungiques 

*Fluconazole 

20 66,6% 

Carbapénème 6 20% 
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VI. Evolution 

1. Evolution favorable : 

L’évolution était favorable dans 40% des cas soit 12 épisodes de neutropénies fébriles, 

2. Durée de NPF: 

La durée de la neutropénie fébrile dans notre série était comprise entre 3 et 20 jours avec 

une moyenne de 5,6 jours. On a considéré que l’épisode est de courte durée quand la durée ne 

dépasse pas 7 jours, et de longue durée quand la neutropénie dure plus de 7 jours. Dans notre 

étude on a obtenu : 

• 13 épisodes ont été de courte durée soit 43,34% des cas dont 11cas étaient décédés et 2 

cas étaient transféré vers un autre service ; 

• 17 épisodes ont été de longue durée soit 56,66% des cas dont 13 cas étaient décédés et 

4 cas étaient transférés vers un autre service. 

 

Figure 14 : Répartition des cas de NPF en fonction de la durée de celle - ci 
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3. Evolution défavorable : 

la mise en évidence de la dysfonction organique étant basée sur le score SOFA 
 (Sepsis–relatedOrgan Failure Assessment) : une augmentation d’au moins 2 points a été  
 
choisie comme valeur seuil, il associe trois critères cliniques (fréquence respiratoire ≥ 
 
22/min, tension artérielle systolique ≤ 100 mm Hg, altération de l’état de conscience),  
 
deux critères étant suffisants pour positiver le score. 
 
Dans notre série, 18 patients ont eu une issue fatale, soit une mortalité de 60 %,  
 
suite à une ou plusieurs complications au cours de leur séjour en réanimation. 
 
Les principales causes de décès étaient :   
 

o Les défaillances multi-viscérales 
 

o L’installation d’un choc septique ou un choc hémorragique. 
 

o L’aggravation de l’infection ou l’apparition de foyer pulmonaire. 

 



Les neutropénies fébrilesen réanimation 

33 

 

Figure 15 : Répartition des cas de NPF en fonction de l'état clinique 
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I. Physiopathologie : 

Les neutropénies répondent à divers mécanismes. Elles peuvent être centrales ou 

périphériques (17), centrales telles qu’une anomalie de production médullaire soit par absence 

de granulopoïèse soit par granulopoïèse inefficace; les mécanismes périphériques peuvent  

résulter d’une destruction immunologique des PN dans le sang, leurs consommation accélérée 

non compensée par la production médullaire ou une adhésion excessive le long des parois 

vasculaires (phénomène de marginalisation) (18). 

Mécanismes centraux : Anomalie de la granulopoïèse 

Les anomalies de la granulopoïèse peuvent être d’origine génétique, toxique, 

immunologique ou carentielle. Les anomalies d’origine génétique se traduisent par un blocage 

isolé de la lignée granulocytaire au stade de promyélocyte (19). Blocage associé à une mutation 

du gène codant d’une enzyme : la neutrophile élastase ELA2, protéase présente au niveau des 

neutrophiles matures ainsi que leurs précurseurs (20), elle appartient à l’équipement 

enzymatique des granules primaires du PNN ayant une activité protéolytique (21). Les mutations 

observées ne modifient pratiquement pas le niveau de sécrétion de cette protéine, mais 

modifient  ses fonctions. Ceci aboutit à une majoration de l’apoptose des cellules granuleuses 

(22;23). 

Des recherches actuelles démontrent une interaction d’ELA2 avec d’autres protéines tel 

que GFI1(24), onc protéine de la famille des répresseurs transcriptionnels dont l’absence mène à 

une altération du renouvellement des cellules souches hématopoïétiques et à une absence de 

différenciation des neutrophiles (25,26) ainsi qu’une expression excessive de l’ELA2. Une 

mutation du gène codant l’AP3 (protéine adaptatrice 3) (27), qui est un complexe protéique 

assurant le transport de protéines provenant du réseau trans-golgien vers les lysosomes, peut 

conduire à une neutropénie par déficience de la granulopoïèse (28). 

D’autres mutations ont été décrites comme la mutation du G-CSFR, gène codant du 

récepteur G-CSF (colonystimulating factor) (29,30). Cette cytokine hématopoïétique produite par 
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des monocytes, des fibroblastes et des cellulesendothéliale joue un rôle dans la production et  la 

libération des PN matures, la prolifération et la différenciation de leurs progéniteurs (31-32). 

Les mécanismes centraux peuvent inclure un mécanisme toxique, comme c’est le cas de 

certains médicaments surtout les cytostatiques, à l’exception de l’asparginase, mais aussi 

d’autre médicaments (quinine, zidovudine, ganclicovir, penicillamine) leur toxicité est dose 

dépendante, chaque médicament à son propre mécanisme de toxicité. Ils agissent par inhibition 

ou destruction des précurseurs des cellules myéloïdes (colony-forming unit CFU) (33-34). 

Les anomalies d’origine immunoallérgique sont provoquées par certains médicaments. Ce 

mécanisme immunologique repose sur une réponse humorale et cellulaire pouvant être 

responsable d’une inhibitionde la granulopoïèse (35). 

Les anomalies de la granulopoïèse d’origine carentielle sont liées à un déficit en vitamine 

B12 ou en folates qui se compliquent de neutropénie associée à d’autres cytopénies donnant des 

pancytopénies carentielles, ceci est due à l’intervention de ces vitamines dans la synthèse de 

l’ADN nécessaire à la croissance, la reproduction des cellules et la réplication de l’ADN. Une 

carence en cuivre peut entrainer une neutropénie profonde avec un blocage de maturation 

médullaire de la granulopoïèse (36). 

Mécanismes périphériques : 

Les mécanismes périphériques induisent une destruction des PN et une altération de 

leurs fonctions, soit par des facteurs immunologiques, toxique ou infectieux. Les facteurs 

immunologiques incriminent des anticorps dirigés contre les antigènes spécifiques des 

neutrophiles ce qui facilite leur phagocytose et opsonisation par les macrophages spléniques. 

Les anticorps anti PN influencent non seulement le nombre de PN mais aussi leurs fonctions 

d’adhésion, agrégation, chimiotactisme et phagocytose (3). 

D’autres mécanismes immuns peuvent être impliqués tel que les complexes antigènes 

anticorps conduisant à une marginalisation et apoptose des PN, ou des mécanismes cellulaires 

en association avec les NK (naturalkilers) et les cellules T cytotoxiques. Alors que les facteurs 
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toxiquesimplique certains médicaments qui accélèrent l’apoptose des neutrophiles par la 

formation d’un métabolite instable qui s’accroche au PN et provoque sa déplétion ce qui 

engendre sa mort (37). 

Dans le cas des facteurs infectieux, il peut s’agir d’infections sévères bactériennes, du 

type salmonellose ou brucellose, ou encore parasitaire, du type paludisme, qui peuvent mener à 

une consommation accélérée des PN dans les tissus, d’autre infections virales peuvent 

marginaliser jusqu'à 80% des PN. 

On a décrit d’autre facteurs menant à des neutropénies par excès de margination des PN, 

observé le plus souvent chez les noirs, ou la neutropénie peut être profonde mais totalement 

asymptomatique et la moelle normale. Ou bien une neutropénie liée à un hypersplénisme et à 

une maladie hépatique avec hypertension portale, ou la neutropénie est modérée 

asymptomatique avec une moelle normale (38). 

II. Caractéristiques de la population étudiée 

Avant d'entamer ce chapitre de discussion, nous voulons d'abord signaler certains 

problèmes auxquels on a été confronté au cours de l'exploitation des dossiers. Nous présentons 

une étude rétrospective ce qui rend parfois l’analyse des résultats difficile. Certaines données 

manquaient parfois. Ainsi, l’estimation de la durée de la neutropénie et l’appréciation clinique de 

l’état général du patient, critère permettant d’estimer le risque de complications chez le patient 

neutropénique, n’ont pas toujours pu être précisées. De même, certaines conduites à tenir n’ont 

pu être expliquées du fait du caractère rétrospectif de notre travail. 

1. Épidémiologie : 

La neutropénie fébrile est un événement fréquent du traitement des pathologies 

cancéreuses par chimiothérapie (39), Elle induit une prise en charge, comprenant toujours une 

prescription antibiotique (40), souvent une hospitalisation en isolement et parfois une admission 

en réanimation 
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Les données de la littérature en termes d’épidémiologie sont très variables et hétérogène 

en fonction des sources de données utilisées et de la population étudiées (41) 

La neutropénie prédispose les patients à un risque d’infection, sévère et rapidement 

progressive. 48 à 60% des patients ayant une neutropénie fébrile ont une infection patente ou 

occulte, 20% des patients avec un taux de PNN ≤100 éléments/mm3 sont à risque de développer 

une septicémie (15,16). 

La mortalité est de 5 % chez les patients avec une tumeur solide (1 % chez les patients à 

faible risque). Elle est cependant respectivement de 18 % et 5 % en cas de bactériémie Gram-

négatif et Gram-positif (42). 

2. Age : 

Les différences d’âge constatées dans les séries pourraient être assimilées à la variation 

des méthodes de sélection et de recrutement des patients. Pourtant, l’âge ne paraît pas être un 

facteur influençant la survenue de la neutropénie fébrile. 

Dans notre série l’âge des patients se situe entre 29ans et 80 ans avec une moyenne de 

52 ans. 

En France une série du CHD Vendée la moyenne d’âge était de 62 ans (43) allant de 20 a 

86 ans. 

Et dans l’étude du Sophie JOUSSAIN Université de LIGAMOS L’âge moyen de la série des 

patients est de 59,1 ans tous sexes confondus, le patient le plus jeune a 20 ans, tandis que le 

plus âgé a 84 ans (44) 

Dans la série tunisienne l’âge moyen était de 34 ans avec des extrêmes allant de 6 mois à 

75 ans (45) 

L’étude marocaine du CHU de Rabat en 2017 a montré une moyenne d’âge de 53 ans 

(46). 
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Dans une étude publiée en 2017 réalisée au sein du CHU de Brest en 2014 incluant 123 

patients exclusivement d’hématologie la moyenne était de 58 ans (43). 

Tableau VII : Répartition de l'âge dans les séries. 

Série Moyenne Intervalle 

Mappoura et al. 2017 (CHD Vendée) [43]. 62 20-86 

Joussain et al.2019 (Université Ligamos) [44]. 59,1 20-84 

Gharbi et al. 2008 (CHU Tunis) [45]. 34 6-75 

Ghannam et al. 2017 (CHU Rabat) [46]. 53 - 

Le Clech et al. 2014 (CHU Brest) [43]. 58  

Notre série 52 29-80 

3. Pathologie sous jacente : 

L’incidence et la gravité des neutropénies fébriles s’accroissent lors la prise en charge de 

pathologies hématologiques, notamment avec le traitement d’une LAL ou d’un lymphome. Le 

risque est maximal en cas de leucémie aiguë et de greffe de moelle allogène, qui peuvent 

s’accompagner de neutropénies plus profondes se prolongeant parfois de deux à trois semaines. 

La chimiothérapie des tumeurs solides, en revanche, entraîne des neutropénies de courte durée 

(3-7 jours) et donc ces dernières sont moins susceptibles de favoriser la survenue de l’infection 

(48) 

Une étude Française en 2017 a montré que les pathologies les plus fréquentes sont le 

cancer du sein (27%), les cancers digestifs (20%), le cancer du poumon (13%). Les pathologies 

hématologiques les plus fréquentes sont le lymphome non hodgkinien B de haut grade (26%), la 

maladie de Hodgkin (17%), les LLC/lymphomes non hodgkiniens lymphocytiques (17%) et le 

myélome multiple (12%). (43) 

Dans notre étude on note que la fréquence de survenu d’épisode de NPF chez les malades 

présentant une hémopathie maligne est un peu élevé (60%) : LA 26,66%, Lymphome 16,67%, MM 
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13,34% et LMC 3,34% par apport a ceux présentant une tumeur solide (40%) : Cancer du sein 

13, 34%, cancer du colon 16,66% et enfin cancer du poumon dans 10% des cas. 

4. Episode de neutropénie fébrile : 

Un patient peut faire un ou plusieurs épisodes fébriles, la fréquence de la survenue de 

ces épisodes fébrile est variable d’un patient à l’autre, et selon le schéma thérapeutique. En 

effet, la fréquence de la survenue de NPF reste importante selon les résultats obtenus par les 

différentes séries de patients traités dans les centres spécialisés, que ce soit dans les pays 

développés, en voie de développement ou le tiers monde. 

Deux études françaises; une menée par l’institut Bergonié de Bordeaux en 2009, [(9) et 

l’autre au niveau du CHD Vendée en 2017, (43) ont montré que 234 patients pour la première 

sur un effectif de 504 et 49 patients pour la deuxième sur un effectif de 65 ont fait au moins un 

épisode de NPF soit des incidences de 46% et 66% respectivement. 

Une étude menée par une équipe tunisienne au CHU Farhat Hached de Sousse en 2008. 

Incluant 200 épisodes sur un effectif de 128 a montré que 72% des patients ont eu plus de deux 

épisodes de NPF (45). 

Au Maroc une étude menée au CHU de RABAT en 2017. Sur 99 patients a montré que 

17,2 % des patients ont déjà présenté au moins un épisode de neutropénie fébrile chimio induite 

(46). 

Dans notre série on note que 10 cas ont présenté en moins un épisode antérieur de NPF 

soit 33,33% des patients alors que 66,67% des patients ont présentait la première épisode. 
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Tableau VIII : Fréquence de survenue d’épisodes de NPF dans les différentes séries d’études 

Série 1 seul épisode de NPF >1 épisode de NPF 

Mappoura et al. 2017 (CHD Vendée) [43]. 34% 66% 

Dutronc et al.2009 (Institut de Bordeaux) [49]. 54% 46% 

Gharbi et al. 2008 (CHU Tunis) [45]. 28% 72% 

Ghannam et al. 2017 (CHU Rabat) [46]. 82,8% 17,2% 

Notre série 66,67 33,33% 

III. Facteurs de risque de neutropénie fébrile 

Tout épisode de neutropénie expose au risque d’une infection bactérienne ou fongique, 

qui sont liés à la pathologie cancéreuse et ses traitements d’une part, et au patient (facteurs 

individuels) d’autre part. Ce risque croît avec : La profondeur et la durée de l’épisode de 

neutropénie. Si la durée est supérieure à une semaine, le risque d’infection fongique et virale est 

majoré (50). Par ailleurs le nombre de PNN est inversement proportionnel au risque infectieux, 

donc plus le nombre de PNN est bas, plus le risque infectieux est important et inversement. Le 

risque d’infection est de 12% quand le taux de PNN est inférieur à 1000 éléments /mm3 et de 

28% lorsque ce taux est inférieur à 100 éléments /mm3.(Figure 16) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 16 :Le risque infectieux selon le taux de PNN 
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 Ces éléments sont en lien avec : 

         La pathologie sous-jacente et les comorbidités propres au patient (insuffisance 

rénale, hépatique, respiratoire, cardiaque, le diabète) , l‘état général et l’Age du patient. 

L’immunodépression et le type de chimiothérapie utilisés : 

Tableau IX: Répartition des médicamentset leur risque deNPF 

Haut risque > 20% Risque Intermédiaire 10-20% Risque bas < 10% 

topotécan IV ; carboplatine-

Docetaxel ; cisplatine – 

Etoposide 

carboplatine-Etoposide ; CAV 

;cisplatine-

Paclitaxel;cisplatine-docetaxel 

; cisplatine – Vinorelbine 

docetaxel ; carboplatine-
paclitaxel (Bevacizumab) ; 

cisplatine-gemcitabine 

 

 

 Pour la grande majorité des chimiothérapies en pratique courante, l’incidence des NPF 

varie entre 5 et 40% (51,52). En effet, dans une récente enquête concernant la plupart des 

essais randomisés publiés dans la prise en charge des cancers du sein ou des 

lymphomes, Lyman et al rapportent que, d’une part, la toxicité hématologique et ses 

complications ne sont pas toujours décrites et, d’autre part, elles sont très variables en 

fonction des études alors que les programmes de chimiothérapie semblent identiques 

(53) 

 Les corticoïdes : utilisés dans certains protocoles thérapeutiques en adjuvant par 

exemple. 

 Les antithyroïdiens de synthèse, Sulfamides, Antalgiques, Anti-inflammatoire. ( figure17) 
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Figure 17 : Principaux médicaments pouvant être responsable d’agranulocytose  

 

Schématiquement, les patients à risque élevé de complications infectieuses sévères 

présentent les critères suivants : (54)(TableauX) 

− Une neutropénie prolongée, supérieure à dix jours ; 

− La présence des comorbidités suivantes : hypotension ; désorientation, insuffisance 

respiratoire, insuffisance rénale, mucite sévère, pathologie abdominale ; 
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− Un cancer non contrôlé par le traitement. 

Inversement, les patients à risque faible sont ceux ayant une neutropénie attendue d’une durée 

inférieure à sept jours, sans comorbidités et un cancer contrôlé. 

Tableau X: Risque d’infection sévère chez le neutropénique. 

 Risque élevé Risque faible 

Cancer 

Leucémie aigue, greffe de Tumeurs solides ou 

moelle osseuse ou de cellules hémopathie en 

souches hématopoïétique rémissioncomplète 

Durée de la 
>7 jours <7 jours 

Neutropénie 

Pathologies - Hypotension 

Aucune 
Associées 

- Trouble de conscience 

- Insuffisance rénale ou 

hépatique ou cardiaque 

Type d’infection -Pneumonie, bactériémie 
infection possible mais 

nondocumentées 

Mucite Présent Absente 

Réponse à 

l’antibiothérapie 
Lente Rapide 

 

Le plus souvent, l’hyperthermie est le seul signe d’infection, puisque les processus 

d’inflammation ainsi que les signes cliniques sont très souvent atténués. 
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D’autres facteurs intrinsèques peuvent également impacter dans la survenue d’une NF : le 

stade de la maladie, les antécédents de NF, l’absence d’antibioprophylaxie ou de facteurs de 

croissance. 

IV. Etiologies de la NPF : 

Les épisodes de NF sont classés selon la classification internationale comme suit: 

 Les fièvres microbiologiquement documentées (FMD) : Elles correspondent à la présence 

d’un ou plusieurs micro-organismes accompagnés ou non de foyers infectieux cliniques. 

Elles sont séparées en deux grandes catégories : les bactériémies/fongémies, et les 

foyers infectieux périphériques microbiologiquement documentés. 

 Les fièvres cliniquement documentées (FCD) : Elles sont définies par la présence d’un 

foyer infectieux clinique sans documentation microbiologique de certitude, quelle que 

soit la cause de l’absence de documentation. Ceci peut être dû à diverses raisons telles 

que l'utilisation d'une prophylaxie antimicrobienne qui peut rendre les cultures négatives, 

ou une réponse inflammatoire atténuée qui peut entraîner de faibles échantillons et des 

prélèvements insuffisants (par exemple, expectoration) pour la culture. 

 Les fièvres d’origine inexpliquée ou indéterminée (FOI) : Elles correspondent à la présence 

d’une fièvre récente et isolée, en l’absence de foyer clinique après un examen clinique 

minutieux et en l’absence de germe isolé après des prélèvements réalisés d’une façon 

systématique. (55,56) 

Classiquement, dans la littérature, la répartition est de 30% de documentation 

microbiologique, 10% de fièvre cliniquement documentée et 60% d’étiologie indéterminée (2). 
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Tableau XI :Les éthologies de la NPF 

Neutropénie fébrile Diagnostic Patients % 

D’origine indéterminée Pas de foyer, pas de germe 60 

Cliniquement documentée Foyer(s) +/- germe(s) 10 

Microbiologiquement 

documentée 

Pas de foyer, germe(s) 

retrouvé(s) 
30 

Dans notre étude la répartition est de 30% de fièvre microbiologiquement documentée, 

30% de fièvre cliniquement documentée sans identification microbiologique et 40% de fièvre 

d’étiologie indéterminée. 

Tableau XII : Etiologies de la NPF dans les séries 

Série FCD FMD FDI 

Mappoura et al. 2017 (CHD Vendée) [43]. 29% 32% 39% 

Ghannam et al. 2017 (CHU Rabat) [46]. 29,5% 21% 49,5% 

Masmoudi et al. 2015 (CHU Tunis) [56]. 34% 17% 49% 

Le Clech et al. 2014 (CHU Brest) [43]. 44% 21% 35% 

Gharbi et al. 2008 (CHU Tunis) [45]. 78% 12% 10% 

Notre série 30% 30% 40% 
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V. Manifestations cliniques 

1. Identification des groupes à risque : 

L’évaluation du risque de développer une infection sévère ou des complications 

(défaillances viscérales), est une étape importante, car elle permet de déterminer la prise en 

charge optimale. Le but étant de distinguer les patients à faible risque qui pourront bénéficier, 

d’un traitement ambulatoire (16, 57, 58) 

Les différentes études prospectives ont permis d’identifier des facteurs de bas risque de 

complication sévère chez le patient neutropénique notamment (59-60) 

- Chimiothérapie pour tumeurs solides, 

- Durée de neutropénie prévue <7j, 

- Absence de signes de gravité, 

- Etat général conservé, 

- Absence de comorbidités, 

- Absence de mucite, 

- Profondeur de la neutropénie, 

- Et origine indéterminée de la fièvre. 

Par ailleurs, Kern et coll. et Freifeld et coll, ont proposé une série de critères permettant 

de classer le patient dans la catégorie des neutropénies à haut risque. Ces critères sont : 

- L’existence d’une transplantation allogénique, 

- La présence d’une insuffisance rénale ou hépatique ou respiratoire, 

- Un état de choc, 

- Une administration intraveineuse d’un traitement, 
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- L’infection par le VIH, 

- L’infection sur cathéter ou du système nerveux central, 

- Les douleurs abdominales, les nausées et/ou vomissements, la diarrhée, 

- Les troubles neurologiques ou mentaux(61,62). 

Afin de développer des outils d’utilisation simple, Talcott et al, ont défini, en 1992, 

quatre groupes de patients au travers d’une étude prospective conduite dans deux centres 

incluant au total 444 patients : 

- Groupe 1 : patients déjà hospitalisés 

- Groupe 2 : patients non hospitalisés mais présentant d’emblée une comorbidité : 

instabilité hémodynamique, hémorragie, insuffisance respiratoire, troubles 

neurologiques, etc. 

- Groupe 3 : patients non hospitalisés dont l’affection sous-jacente n’est pas contrôlée 

- Groupe 4 : patients non hospitalisés sans comorbidité et dont l’affection sous-jacente est 

contrôlée. (16) 

Les groupes 1, 2 et 3 correspondent à des groupes à haut risque avec 33 % de 

complications secondaires et 10 % de mortalité, le groupe 4 correspondant à un groupe à bas 

risque avec 5% de complications secondaires et aucun décès. Cette classification manque de 

sensibilité (environ 30%) (16). 

Le score semblant le plus adapté à la pratique clinique est celui développé par le MASCC 

(Multinational Association for Supportive Care in Cancer)(Annexe 3) dont l’objectif est d’identifier 

simplement les patients à faible risque de complication. Une étude prospective sur une cohorte 

de 756 patients a ainsi considéré 43 variables clinico- biologiques permettant d’isoler sept 

paramètres pondérés. 
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Le score maximal est de 26, et un score supérieur à 21 prédit un risque faible, avec une 

absence de complication grave. Sa valeur prédictive positive évaluée sur un groupe de validation 

est de 91%, sa spécificité de 68% et sa sensibilité de 71% (63).   Le score de MASCC ne semble 

toutefois pas largement utilisé en pratique quotidienne, alors que plusieurs études récentes 

américaines, européennes et asiatiques montrent qu’il est réalisable et  fiable (64-65). La raison 

des sous-utilisations actuelles de ce score mériterait des enquêtes permettant d’identifier les 

éventuels obstacles à la diffusion de cet outil. 

L’inconvénient de l’ensemble de ces scores c’est qu’ils ne prennent pas en compte 

plusieurs facteurs de risques : type d’infection (Pulmonaire, cutanée …), profondeur et durée de 

la neutropénie, présence ou non de mucite, dysfonction ou défaillance viscérale, critères socio-

économiques (Isolement, accès aux soins, environnement …)(16). 

Le score Clinical Index of Stable Fébrile Neutropenia (CISNE) (Annexe 4) permet de définir 

trois groupes de patients : 

Bas risque : Score 0 

Intermédiaire : score 1-2 

Haut risque : score ⩾ 3 

Des études récentes ont montré que les scores MASCC et CISNE ont tous les deux une 

valeur discriminatoire raisonnable pour prédire les patients atteints de neutropénie fébrile à 

faible risque. Les scores de risque doivent être utilisés conjointement avec le jugement clinique 

pour l'identification des patients aptes à la gestion ambulatoire de la fièvre neutropénique. 

L’IDSA retient comme faibles facteurs de risque de développer une infection sévère (15) 

- Sortie de neutropénie attendue < 10 jours ; 

- Signes de sortie d’aplasie ; 

- Absence de signes physiques ; 
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- PNN > 100 élément/mm3 ; 

- Monocytes > 100 élément/mm3 ; 

- Radiographie pulmonaire normale ; 

- Fonction rénale et hépatique normale ; 

- Durée de la neutropénie < 7jours ; 

- Pas d’infection du site de cathéter central ; 

- T° < 39 °C (pic fébrile) ; 

- Maladie en rémission ; 

- Pas de troubles neurologiques ; 

- Pas de comorbidité ; 

- Pas de douleurs abdominales 

2. Evaluation clinique : 

En cas de neutropénie fébrile, l’infection et / ou le germe sont rarement documentés. Ceci 

explique l´intérêt de l’anamnèse, de l’évaluation clinique et des examens complémentaires afin 

d’identifier la (les) source(s) d’infection et d’administrer rapidementl’antibiothérapie (ATB) 

empirique la plus appropriée, voire de discuter un geste chirurgical dans certaines situations 

(ablation de matériel exogène infecté ou autre contrôle de la source infectieuse) le délai 

d’initiation de l’antibiothérapie chez les patients ayant des signes de sepsis sévère ou de choc 

septique étant primordial, tout retard à cette initiation étant générateur d’une hausse de 

lamortalité en réanimation.(66). 

Depuisfévrier2016lesconceptsdesepsisetdechocseptiqueontétéredéfinis suiteà la 

publication par l’European Society of Intensive Care Medicine (ESICM) et la SCCM  (67): 
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Le sepsis est une dysfonction d’organe secondaire à une réponse inappropriée de l’hôte 

envers  une  infection,  défini  soit  par  un  score  SOFA  ≥ à  2 (Annexe 5),  soit  par  une 

augmentationdeplusde2pointsdecescoresiladysfonctiond’organeétaitprésente avant l’infection. 

Le choc septique quant à lui, est défini comme un sepsis nécessitant l’utilisation de 

vasopresseurspourmaintenirunepressionartériellemoyenne≥à65mmHg;associé 

àunehyperlactatémiesupérieureà2mmol/Lmalgrélacorrectiond’unehypovolémie. 

Le Sepsis « non compliqué » est l’association d’une infection suspectée ou avérée et d’un 

syndrome inflammatoire de réponse systémique, nécessitant au moins 2 critères parmi les 

suivants : 

• Une température > 38,3°C ou < 35,5°C; 

• Une tachycardie > 90 bpm/min; 

• Une tachypnée > 20 cycles /min ou une paco2 < 32 mmhg; 

• Un taux de leucocytes > 12 000/mm3 ou < 4000/mm3. 

LeSepsissévèreestunsepsisassociéàuneouplusieursdysfonction(s)d’organe(s) parmi les 

suivantes: 

• Hémodynamique avec une pression artérielle systolique < 90 mmhg (ou diminuée de 40 

mmhg) ou diastolique < 70 mmhg ou un taux de lactates > 2 mmol/L ; 

• Neurologique avec un score de Glasgow < 13; 

• Rénale avec une créatinémie > 175 µmol/l ou une oligurie < 30 ml/h; 

• Respiratoire avec une pao2/fio2 < 250 mmhg; 

• Hépatique avec une bilirubinémie > 2mg/dl. 

La fièvre est souvent la principale, voir la seule manifestation de l’infection. Des signes 

fonctionnels ou physiques mineurs peuvent être révélateurs d’une infection déjà évoluée. 
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Dans notre série, la fièvre cliniquement documentée est objectivée chez 30 % des cas, les 

manifestations respiratoires représentent chez 35,5% des cas de fièvre cliniquement 

documentées dont 5 cas ont présenté un choc septique d’emblée. Les signes digestifs sont 

retrouvés chez 20% des cas de FCD, les manifestation ORL ont présenté 27% des infections 

cliniquementdocumentées, les signes cutanés d’infection sont présents chez 15,5%, Les signes 

urinaires présente 2% des infections cliniquement documentées. 

La répartition et la fréquence des foyers cliniquement documentés varient d’un centre à 

l’autre, les résultats obtenus sont rapportés dans le tableau suivant : 

Tableau XIII: Fréquence des foyers cliniques selon les études. 

Foyer clinique 
Ghannam et 

al(CHU Rabat) 
[46]. 

Mappoura et al 
(CHD Vendée) 

[43]. 

Gharbi et al 
(CHU Tunis) 

[45]. 
Notre étude 

Respiratoire 14,5% 38%  35,5% 

Digestive 51% 15% 12% 20% 

ORL 2% 6% 47% 27% 

Cutané 12% 18% 5,7% 15,5% 

Urinaire 14,5% 15%  2% 
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VI. Evaluation paraclinique 

1. Hémogramme : 

La neutropénie est une anomalie biologique. Après un examen clinique, le bilan 

biologique de première intention est l’hémogramme (ou de façon systématique), permettant 

ainsi de faire une numération formule sanguine sur automate des leucocytes confirmé par un 

comptage manuelle (au microscope) sur frottis sanguin coloré au May-Grunwald-Giemsa (19), Il 

permet d’objectiver la neutropénie et sa profondeur (68). 

L'agranulocytose est la disparition des polynucléaires neutrophiles sanguins. Elle est  

d’ordinaire étendue aux neutropénies profondes, inférieures à 0,5 x G/L. Un tableau infectieux  

d’installation très brutale et inopinée, est révélateur. 

Chez les patients présentant une agranulocytose de longue durée, un risque infectieux 

fongique (candidoses, aspergillose invasive) va venir se surajouter au risque bactérien. Une 

mesure consistera en leur hébergement en chambre ventilée par un air stérile (pression positive 

ou flux luminaire) dès l'installation des cytopénies afin de minimiser le risque d'aspergillose 

invasive ultérieure. 

Le nombre de PNN est inversement proportionnel au risque infectieux, donc plus le 

nombre de PNN est bas, plus le risque infectieux est important et inversement (69). 

L’OMS a défini 5 grades classés de 0 à 4 comme critère de la lignée des PNN 

TableauXIV: Grade OMS pour PNN 

Grade OMS 0 1 2 3 4 

Valeur des PNN (103 

élément/mm3 
> 2,0 1,5 à 1,9 1,0 à 0,9 0,5 à 0,9 < 0,5 
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La durée de la neutropénie est un paramètre important avec une valeur seuil de 7 jours, 

une durée de moins de 7 jours définit donc une neutropénie courte alors qu’au-delà de 7 jours 

on parle de neutropénie prolongée (70). 

Cette durée est directement proportionnelle au risque infectieux, le risque est donc plus 

important avec une neutropénie prolongée. On estime (études menées par the National Cancer 

Institute), que les patients dont le nombre de PNN est inférieur à 1000 élément/mm3 pendant 3 

semaines environ vont certainement développer une infection, une fois installée, la durée de la 

neutropénie influencera considérablement la réponse au traitement (71). 

Le risque d’infection est d’environ 12% lorsque le nombre absolu de PNN est inférieur à 

1000 élément/mm3 durant une semaine, il atteint 28% si le nombre de PNN est inférieur à 100 

élément/mm3 et 100% si cette neutropénie persiste plus de quatre semaines (38). 

Dans notre série, le taux de PNN à l’admission varie entre 60et 1150 élément/mm3 et la 

durée moyenne de la neutropénie est de 5,6 jours. 

Selon la classification OMS, 76,67% des épisodes neutropéniques sont classés stade 4 

(neutropénies sévères) et 20% des épisodes neutropéniques sont classés stade 3 (neutropénies 

modérées) alors que seule 3,33% des épisodes neutropéniques sont classés stade 2 

(neutropénies légère). 

2. Hémoculture : 

En absence d’autre explication, les cliniciens devraient considérer que la fièvre chez un 

patient neutropénique est le résultat d’une infection. D’où la nécessité d’une démarche 

diagnostique initiale optimisée offrant un maximum de chances d’établir un diagnostic clinique 

et microbiologique qui va orienter le choix thérapeutique et l’évaluation du pronostic (72). 

L’IDSA propose dans ses recommandations actualisées en 2018, la réalisation d’au moins 

2 prélèvements d’hémocultures à partir de deux sites différents, aussi bien sur du sang 

périphérique qu’au niveau de la lumière de la VVC. Pourtant, Panel et al reconnait que certains 
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centres peuvent modifier cette pratique et se limiter à des cultures périphériques étant donné le 

risque de faux positifs dans les hémocultures prélevées à partir d’une VVC (72). 

Dans notre contexte, les hémocultures sont réalisées sur des prélèvements périphériques, 

et occasionnellement sur la VVC lorsque celle-ci est implantée chez le malade. Les prélèvements 

sont effectués sans délai, dès l’admission du patient en réanimation, et sont répétés jusqu’à 

l’obtention d’une documentation microbiologique ou jusqu’à l’installation de l’apyrexie (73). 

Concernant l’identification microbiologique, la proportion de bactériémies retrouvée est 

de 46,66% dans notre étude, les BGN étant majoritaire soit 52,3% des cas, les BGP sont retrouvé 

chez 38% des cas, et 9,7% des cas c’était des champignons. 

La proportion de Gram négatif retrouvée dans notre travail reste cohérente avec la notion 

d’augmentation constante du taux de BGN sur les dernières années ; notamment celle de l’E. 

Coli, présente dans 28,5% des identifications bactériémiques de notre travail. 

Tableau XV: Distribution des pathogènes selon le type dans les séries. 

Série 
Bactérie Gram 

+ 

Bactérie 

gram - 
Champignons 

Gharbi et al.2008 (CHU Tunis) [45]. 50% 42% 8% 

Masmoudi et al.2015 (CHU Tunis) [56]. 26% 74% - 

Mappoura-Tyran et al.2017 (CHD 

Vendée) [43]. 
31% 69% - 

Le Clech et al.2014 (CHU Brest) [43]. 39,2% 60,8% - 

Harif et al, 1988[8]. 25% 74% 1% 

Ghannam et al.2017 (CHU Rabat) [46]. 46% 54% - 

Notre série 38% 52,3% 9,7% 
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3. Marqueurs biologiques de l infection 

Le diagnostic biologique de certitude de l’infection bactérienne est un enjeu majeur dont 

l’objectif est de restreindre les prescriptions antibiotiques afin de traiter que les patients infectés 

; il en va de l’enjeu écologique et économique des systèmes de santé. Pour cela, la recherche et 

le développement de marqueurs biologiques de l’infection est un désir non caché du praticien. 

Parmi les plus utilisés dans le contexte de l’infection bactérienne, la CRP et la PCT.Cependant, 

dans le cadre de la neutropénie fébrile, aujourd’hui, ni l’une ni l’autre n’a un rôle à jouer compte 

tenu de la définition de l’entité pathologique. Ainsi, il n’est pas question, de modifier la conduite 

à tenir et l’urgence thérapeutique devant un épisode de NPF, en termes de certitude de 

l’infection. La prise en charge cible le risque infectieux majeur du patient neutropénique. 

Jimeno et Coll. a étudié la relation entre la valeur de la PCT et la survenue d’un échec de 

traitement. Il a déterminé que la proportion des patients présentant un taux de PCT supérieur à 

0,5 ng/ml était plus importante chez les patients en échec de traitement ; avec une sensibilité de 

70 % au seuil de 0,5 ng/ml (74). 

De son côté, Persson et Coll. considère qu’il n’y a pas de risque d’aggravation si la PCT 

reste inférieure à 0,4 ng/ml durant 3 jours de suite. Cette étude a également montré des taux de 

PCT significativement plus élevés chez les patients dont l’épisode de neutropénie fébrile allait se 

compliquer (75). 

Une étude Marocaine faite à Fes montrait que parmi les 13 patients ayant une PCT 

positives 5 sont décédés (76) et donc  l’étude de la valeur de PCT et sa cinétique au cours de 

l’évolution du malade, semble avoir un avenir prometteur en termes de pronostic et de 

prédiction de l’évolution des patients neutropéniques fébriles (46) 

Dans notre étude la PCT est faite chez 10 cas parmi eux 4 cas sont décèdes. 

D’autre part, la CRP est largement utilisée comme marqueur clinique de l'infection et 

permet de distinguer généralement entre les infections virales et bactériennes. La CRP a été 
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étudié comme marqueur possible d'inflammation et d'infection chez des patients cancéreux, 

bien que différentes études aient démontré qu'il n'y a pas de différence significative entre la 

concentration médiane de CRP chez les patients infectés admis en réanimation et la 

concentration médiane de CRP chez les patients atteints de cancer (77). 

Dans notre étude la CRP était hautement élevée (>100mg/l) chez24  patients soit 80% 

des cas. 

4. L’imagerie : 

L'imagerie peut être utile pour prédire l'étiologie de certaines infections pulmonaires et, 

ainsi, peut assurer un traitement adapté (78). 

Une radiographie de thorax doit être réalisée même s’il n’existe aucun signe pulmonaire, 

il est toujours nécessaire d’avoir un cliché de base chez ces patients qui peuvent développer de 

façon retardée des symptômes pulmonaires. 

Une étude menée par la société allemande en 2015 a montré que les radiographies 

thoraciques conventionnelles montrent des anomalies chez moins de 2% des patients 

neutropéniques fébriles sans signes cliniques évoquant une infection des voies respiratoires 

inférieures, alors que chez les patients avec fièvre persistante(>48h) environ 10% ont des 

anomalies radiographiques tandis que le scanner thoracique permet de mettre en évidence un 

foyer infectieux chez environ 50% des patients (79). 

Dans notre étude un foyer pulmonaire est trouvé chez 20cas soit 80%  des cas, il s’agit 

d’un syndrome alvéolaire, une pneumopathie interstitielle  et un épanchement pleural. 

VII. Ecologie microbiologique chez neutropénique : 

Les bactéries sont responsables de la majorité des infections chez le neutropéniques. Les 

infections fongiques, surviennent quant à elles dans les neutropénies de longue durée, ou chez 

les patients ayant eu une antibiothérapie à large spectre et sont responsables d’infections 

secondaires. Les infections virales sont rares (15). 
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1. Les Infections bactériennes 

Les germes ne sont retrouvés que dans environ 30% des neutropénies, et dans 95% des 

cas, dans les hémocultures. Les principaux germes, responsables des infections les plus graves, 

sont les entérobactéries à Gram - (BGN)(80). Dans la majorité des cas, les bactériémies à BGN 

surviennent chez des patients porteurs de cathéters veineux centraux. Ces dispositifs 

constituent des surfaces auxquelles les bactéries vont pouvoir adhérer, pour y former des 

biofilms et constituer des foyers septiques persistants peu accessibles aux antibiotiques. 

Chez les patients neutropéniques, ces bactéries sont le plus souvent responsables de 

colonisation, mais plus rarement d’authentiques infections (urinaires, cutanées, septicémiques). 

Les infections à germes à gram + (BGP), auparavant rares, sont de plus en plus fréquentes. Ceci 

est dû d’une part à l’utilisation de chimiothérapies agressives responsables de lésions de la 

muqueuse buccale offrant une porte d’entrée aux streptocoques, et d’autre part aux dispositifs 

intraveineux qui rompent la barrière cutanée, favorisant les infections à staphylocoques aureus  

(Tableau 15) (57) 

Ces micro-organismes sont responsables d’infections dont le mauvais pronostic est lié au 

terrain sous-jacent. Ils doivent donc impérativement être identifiés car ils nécessitent une 

antibiothérapie adaptée. 

TableauXVI: Principaux germes incriminés dans les NF 

Coloration de gram Germes 

Gram + 

Staphylocoque Coagulase 
Staphylocoque Aureus 
Streptocoque Viridans 

Streptocoque Pneumoniae 
Entérocoque 

Gram - 
Escherieshia Coli 

Klebsiella 
Pseudomonas Aeroginosa 
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2. Les Infections fongiques 

La neutropénie fébrile est une situation à haut risque d’infection fongique. Les facteurs 

de risque associés sont l’utilisation d’antibiotiques à large spectre, la corticothérapie, un âge 

avancé, l’intensité de la chimiothérapie, la présence d’une voie centrale et le stade de la maladie 

(81). Les infections fongiques sont essentiellement représentées par les candidoses et les 

aspergilloses (Tableau 16).  Les espèces du genre Candida sont fréquemment retrouvées dans 

les voies digestives et le tractus urogénital. La colonisation muqueuse à Candida albicans peut 

concerner jusqu’à 80% des patients hospitalisés, significativement plus élevée que chez les 

sujets sains (2-37 %) ]. Même si la colonisation n’est pas une preuve d’infection, elle semble être 

souvent l’étape initiale du développement des infections candidosiques, notamment pour 

Candida albicans et Candida tropicalis dont le pouvoir d’adhérence est élevé. Le typage 

moléculaire a permis de démontrer que chez 90 % des patients neutropéniques, les souches 

infectantes étaient identiques aux souches colonisantes antérieures. Les candidats les plus 

fréquemment retrouvés sont Candida albicans suivi de Candida glabrata, Candida tropicalis et 

Candida parapsilosis 

TableauXVII: Principaux agents pathogènes chez le patient neutropénique 

Type de Germes Germes 

Bactéries 

Entérobactéries (E. Coli, Klebsiella) Pseudomonas aeruginosa 

Staphylocoques spp. (aureus, epidermidis) Streptocoques spp. 

(pyogènes, pneumoniae, viridans 

Entérocoques foecalis /faecium, Corynebacteriesspp 

Levures et champignons 

Candida spp. 

Aspergillus spp. 

Mucormycosis 

Virus et parasites Rares 
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VIII. Prise en charge thérapeutique 

L'admission en réanimation d'un patient neutropénique fébrile coïncide souvent avec 

l'apparition d'une défaillance d'organe et/ou la persistance de la fièvre en dépit d'une 

antibiothérapie empirique initiée depuis plusieurs jours. 

En pratique, outre le traitement des défaillances d'organe, le réanimateur doit réévaluer 

l'état du patient, tenter de documenter l'infection de la façon la plus exhaustive possible, 

discuter une modification de l'antibiothérapie et limiter l'utilisation des médicaments 

néphrotoxiques (82). Chez les neutropéniques présentant une détresse respiratoire aiguë (15) ou 

un choc septique (83), l’absence de diagnostic étiologique est un facteur indépendant de 

mortalité. 

La persistance d’une fièvre chez le patient neutropénique peut être liée à plusieurs 

facteurs : 

- Foyers bactériens profonds (endocardite, abcès), 

- Infections fongiques occultes, bactéries multi résistantes, infections atypiques 

(toxoplasmose, mycobactéries, germes à croissance difficile, virus), 

- Réponse lente au traitement antibiotique, 

- Causes non infectieuses, 

- Fièvre spécifique, 

- Maladie du greffon contre l’hôte, 

- Atélectasies, 

- Phlébite, 

- Embolie pulmonaire, 

- Transfusion, 

- Concentrations sériques ou tissulaires d’antibiotiques infra thérapeutiques 
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1. Traitement curatif : 

1.1. Délai d’introduction de l’antibiothérapie : 

Plusieurs  études se sont intéressées au « Time to antibiotic administration » et à son 

impact sur la mortalité des patients en neutropénie fébrile et non pas été en mesure de préciser 

le délai optimal maximal d’administration de l’antibiothérapie dans ce contexte. 

Selon Dellinger et Coll et Rolston et coll, (84,85), le traitement antibiotique doit être 

administré dans un délai maximal de 60 min après le diagnostic de NF. Cette recommandation 

(84) précise que l’antibiothérapie doit comporter une béta lactamine à large spectre couvrant la 

pseudomonas. 

Regis et Coll, (86) (2014) dans une cohorte prospective (307 cas, 169 patients) évaluant 

l’impact du délai d’administration de l’antibiothérapie chez des patients cancéreux admis pour 

une NPF post chimiothérapie, ont mis en évidence dans une régression logistique suivant le 

modèle de Cox, que ce délai était un acteur indépendant de mortalité à 28 jours. Ils ont défini 

d’après leur série, que tout retard d’une heure, augmentait le risque de mortalité de 18 %. 

De plus, l’administration de l’antibiotique dans un délai de 30 min, réduisait le taux de 

mortalité de 18,1% à 3,0 % (76).  A l’image de ces résultats, de nombreux centres d’oncologie 

préconisent pour une administration de l’antibiothérapie dans un délai obligatoirement inférieur 

à 60 min (87,88) 

1.2. Choix de la molécule : 

La composition de la thérapie antibactérienne empirique initiale pour la neutropénie 

fébrile représente probablement la question la plus importante du traitement, en raison de 

l'augmentation mondiale des infections dues aux bactéries résistantes à de nombreux 

antibiotiques. Il est logique de supposer que les traitements suggérés ne peuvent pas convenir à 

toutes les situations et à tous les hôpitaux, mais des essais cliniques et des recommandations 

sont nécessaires pour réduire la diffusion des pathogènes résistants et améliorer la gestion de 

ces infections (89) 
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L’identification de patients à haut risque de complications a permis d’envisager une 

simplification de la prise en charge. Les taux de succès d’une antibiothérapie empirique chez ces 

malades sont nettement un peu bas (30-60%) que ceux chez des malades à bas risque (60-90%). 

La proportion d’épisodes fébriles d’origine inexpliquée constitue environ 60-70% des cas (30-

40% chez les patients à haut risque), alors que des infections microbiologiquement documentées 

surviennent dans < 10% des cas (25-30% chez les patients à haut risque). 

Les patients présentant à l’admission un risque de complication élevé, soit défini par le 

MASCC score, soit jugé par le médecin en charge, doivent être hospitalisés pour recevoir un 

traitement antibiotique à large spectre (2, 85,90,84). 

En dehors du MASCC score, il existe également d’autres facteurs à prendre en compte 

lors de l’évaluation du patient ; une neutropénie estimée de durée prolongée (> 7 jours) et 

profonde (PNN< 100 élément/mm3), la présence de comorbidités, l’âge avancé du patient (> 60 

ans), l’hypotension, la présence de signes de pneumonie, l’apparition d’une douleur abdominale 

nouvelle, la présence de signes de mucite, des signes d’insuffisance hépatique ou rénale ou la 

présence de symptômes neurologiques. Ces patients doivent également bénéficier d’une prise en 

charge hospitalière (2). 

Les critères de sélection de l’antibiothérapie empirique initiale sont proposés comme 

suit (48) 

• Être à large spectre 

• 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 à la différence des CGP) 

• Être rapidement bactéricide 

• Réaliser autant que possible une synergie thérapeutique 

• Limiter l’émergence de résistances 
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• Tenir compte de l’écosystème bactérien de l’hôpital et du service quand la neutropénie 

survient à l’hôpital. 

• Tenir compte de la toxicité possible de l’accumulation de la chimiothérapie 

anticancéreuse et de l’antibiothérapie (néphrotoxicité) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

Figure 18: Possibilité de modification de l’antibiothérapie initiale d’un patient neutropénique 

fébrile admis en réanimation 
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Quatre classes pharmacologiques d’antibiotiques peuvent être utilisées : 

 Les bêtalactamines à large spectre : carboxypénicilline ou uréidopénicillines, 

céphalosporines de 3ème génération (C3G), imipénèmes, et monobactams. 

 Les aminosides. 

 Les glycopeptides. 

 Les fluoroquinolones 

Tableau XVIII: Attitudes thérapeutiques envisageables lors d’un épisode de NPF en première 

ligne 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Il s’agit de traitements presque toujours administrés par voie veineuse. 

1.3. Stratégie pratique : 

L’antibiothérapie de référence chez le patient neutropénique fébrile est l’association 

d’une bêtalactamine à un aminoside. Les avantages de cette association sont la potentialisation 

de l'effet synergique contre certains BGN et la minimisation du risque d'émergence de souches 

résistantes. Puis réévaluation après 48 heures. 
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En cas de persistance de la fièvre au bout de 48 heures du début de l’antibiothérapie, et 

après une réévaluation du malade, si on n’identifie pas aucun foyer et si le patient était sous 

Céftriaxone, on change l’antibiothérapie par une C3G à spectre plus élargie (Céftazidime) 

associée à un aminoside (Amikacine) Si toujours pas d’amélioration après 48 heures, un 

glycopeptide (Vancomycine) peut être rajouté pour couvrir les CGP. Les glycopeptides sont 

démarrés d’emblée si une infection du cathéter est suspectée ou juste après les premières 48 

heures. 

Chez tous les patients, indépendamment qu'il y ait oui ou non résolution de la fièvre, les 

aminosides doivent être utilisés de façon discontinue après les cinq premiers jours car ils 

possèdent une demi-vie longue et peuvent rester efficaces pendant plusieurs semaines même si 

leur taux plasmatique diminue. Les taux d'aminosides dans le sérum doivent être monitorés de 

façon régulière et leurs doses, adaptées à la fonction rénale. 

Après une réévaluation à 72 h, toute persistance de la fièvre à cette étape doit faire 

considérer un changement radical des antibiotiques. Le Méropénème est un excellent 

antibiotique de deuxième ligne dans cette situation car il couvre aussi bien les BGN que les BGP. 

Et finalement, si après 5 jours la fièvre ne cède pas, une infection fongique doit être 

fortement suspectée, spécialement chez les patients qui sont restés neutropéniques pendant une 

longue période (sans tenir compte de l'utilisation d'une prophylaxie antifongique). La thérapie 

antifongique doit être démarrée chez les patients ayant une fièvre persistante ou qui présentent 

une détérioration clinique indépendamment du statu des hémocultures. Les infections à Candida 

sont au premier rang des infections fongiques chez le patient neutropénique, responsables de 

candidémies ou d’infections viscérales sévères, de diagnostic et de traitement souvent difficiles. 

Dans notre série, une bi-antibiothérapie IV initiale a été instaurée chez tous les patients 

neutropénique fébrile dés leur admission, une association C3G et Aminoside chez 80% des 

cas,alors que dans 20% des cas il s’agissait de l’association amoxicilline acide-clavunique et 

Quinolone. 
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Un changement de cette association par une céftazidime + amikacine était nécessaire 

devant une persistance de la fièvre chez 50% des cas(15cas).  Notons que, 24 cas, ont bénéficié 

d’un troisième antibiotique, soit une trithérapie de première ligne, il s’agissait d’un métronidazol 

chez 4 cas devant une diarrhée invasive mucite sévère, et d’un macrolide dans 20 cas devant la 

symptomatologie respiratoire. 

Après réévaluation du traitement initiale, le recours aux glycopeptides (targocide ou 

vancomycine) a été nécessaire dans 18 cas soit 60% des épisodes devant une persistance de la 

fièvre après 48 heures d’antibiothérapie, la suspicion d’une infection du cathéter veineux ou un 

tableau de mucite sévère et pour couvrir les CGP. 

L’ajout d’un imipénème était nécessaire dans 6 cas soit 20% des épisodes, après les 

résultats de l’antibiogramme. 

Le recours à une quinolone s’est avéré nécessaire au cours de 5 épisodes. 

Un traitement antifongique a été utilisé chez 66,66% des cas, soit au cours de 20 

épisodes devant une mucite buccale, une mycose du siège étendue ou après isolement d’un 

champignon à l’hémoculture. 

Dans la littérature, les protocoles et les stratégies thérapeutiques différentes d’un centre 

à l’autre, par exemple Innes et Coll. ont comparé 2 protocoles d’antibiothérapie Oral 

(amoxicilline/acide clavulanique + ciprofloxacine) VS Traitement intraveineux (Piperacilline + 

Gentamicine), et ont montré une efficacité comparable avec une durée moyenne d’hospitalisation 

moindre dans le groupe ayant reçu le traitement per os (91) 

Dans une autre étude, Freifield et Coll. ont trouvé une efficacité comparable entre 

association per os vs ceftazidime intraveineux (92). 

Kern et Coll. ont confirmé cette efficacité, qui comparait l’amoxicilline /acide clavulanique 

+ Ciprofloxacine VS Ceftriaxon + amikacine (93). 
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Figure 19: Traitement de première intention d’un épisode de neutropénie sévère en l’absence 

d’élément d’orientation clinique ou microbiologique. 
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Figure 20: Arbre décisionnel en cas de neutropénie fébrile 
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2. La prise ne charge hématologique : 

2.1. Place des G-CSF ? 

L’administration prophylactique de facteurs de croissance hématopoiétiques (G-CSF) chez 

le patient d’onco-hématologie diminue le risque et la durée de la neutropénie, ainsi que le 

nombre d’épisodes infectieux (94-95). 

Dans les méta-analyses incluant des patients atteints de lymphomes malins et de 

tumeurs solides, l’usage prophylactique des facteurs de croissance diminue la mortalité globale 

et celle liée a ̀  l’infection (96.97). En réanimation, l’impact de ce traitement semble limité sur la 

durée de la neutropénie ou la mortalité mais seules deux études de bas niveau de preuve sont 

disponibles (98). Il semble raisonnable de recommander la poursuite de ce traitement en 

réanimation lorsqu’initié antérieurement. 

Cependant, l’initiation d’un traitement par facteurs de croissance afin de traiter une 

infection déjà présente (« G-CSF curatif » ) semble avoir un bénéfice clinique limité (99). Au vu 

des incertitudes persistantes , les experts n’ont pu répondre a ̀  cette question . Ce traitement sera 

à discuter au cas par cas avec l’hématologue ou l’oncologue référent du patient. 

La prévention par l’utilisation des GCSF dépend du risque de survenue d’une neutropénie 

de grade 4 après une chimiothérapie cytotoxique.  Ce risque est lié à la dose et au type de 

chimiothérapie administrée, aux facteurs individuels liés au patient, et à la pathologie tumorale 

(100, 101,102 ) : 

− Si le risque de neutropénie fébrile est supérieur à 20 % : l’utilisation préventive de GCSF 

est recommandée 

− Si ce risque se situe entre 10 et 20 %, les facteurs individuels du patient et de sa 

pathologie doivent être évalués. Les facteurs de risque les plus importants sont : 

 L’âge supérieur à 65 ans, 

 Stade avancé de la maladie 

 Un antécédent de neutropénie fébrile lors d’une précédente chimiothérapie 
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 Un mauvais état général ou nutritionnel 

 Atteintes rénales, hépatiques ou cardiovasculaires. 

 Sexe féminin 

 Taux d’hémoglobine < 12 g/dl. 

En tenant compte de ces facteurs, une prophylaxie par facteurs de 

croissancegranulocytaire est indiquée si le risque de neutropénie fébrile est considéré comme 

supérieur à 20%. 

− Si le risque est inférieur à 20%, il n’y a pas d’indication aux facteurs de croissance 

granulocytaire (101) 

Tableau XIX : Indication de la G-CSF en cas de neutropénie chimio-induite 
 

Conduite à tenir Indication du G-CSF 

En prophylaxie primaire Chimiothérapie donnant plus de 20 % d’aplasies fébriles. 

En 
Secondaire 

Prophylaxie Antécédent  d’aplasie  fébrile  avec  une  cure  de 

chimiothérapie identique. 

Âge > 65 ans. 

Mauvais état général. 

Radio chimiothérapie. 

Cytopénie par envahissement médullaire. 

Infection active. 

Comorbidités importantes. 

En curatif 

Pneumopathie. 

Défaillance multiviscérale. 

Cellulite. 

Sinusite. 

Infection fungique systémique. 

Aplasie estimée à plus de 10 jours. 

Neutrophiles < 100/mm3. 

Fièvre apparue en cours d’hospitalisation 
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2.2. Place de la transfusion ? 

Transfusion de Culots de globules rouges : 

Aucune étude n’a spécifiquement évalué les indications de transfusion de culots de 

globules rouges (CGR) chez le patient neutropénique en réanimation. 

En dehors de cette population spécifique, plusieurs études observationnelles en 

réanimation ont suggéré une association entre transfusion de CGR et augmentation de la 

mortalité en réanimation. Cet effet délétère est à relier au moins partiellement aux effets 

immuno-modulateurs de la transfusion de CGR, susceptibles de favoriser le développement 

d’infections nosocomiales. Une récente méta-analyse a inclus 18 études randomisées 

d’évaluation des seuils transfusionnels regroupant un total de 7593 patients et a rapporté une 

réduction du risque d’infection nosocomiale en faveur de la stratégie restrictive (103). 

L’impact spécifique de la transfusion de globules rouges sur le risque d’infection 

nosocomiale chez le patient préalablement immunodéprimé n’a pas été évalué . De plus, au cours 

des anémies euvolémiques , a ̀  l’exclusion des patients avec syndrome coronarien , les données 

disponibles suggèrent qu’une stratégie transfusionnelle restrictive visant à maintenir un taux 

d’hémoglobine entre 7 et 9 g/dL permettait de diminuer les besoins transfusionnels sans 

augmentation de la mortalité ni des évènements cardio-vasculaires lorsque comparé à une 

stratégie libérale (104,105). En l’absence de données spécifiques, les experts considèrent 

comme licite d’étendre cette stratégie transfusionnelle restrictive au patient neutropénique. 

Transfusion des granulocytes : 

En 2014, la transfusion thérapeutique de concentrés degranulocytes d’aphérèse (CGA) est 

réalisée de manière exceptionnelle. Chez l’adulte son indication est le sepsis chez le patient 

neutropénique, sans perspective de sortie rapide d’aplasie, avecpoint d’appel clinique. Les  

cellulites de la face, d’un membre,du siège ou encore sur cathéter, les foyers localisés (foie, 

encéphale, poumon) ou biologique (aspergillose, candidose ou autresinfections fongiques 

localisées ou disséminées) constituent des indications potentielles.Une efficacité clinique est 

habituellement observée avec une injection de plus de 1010 cellules mononucléées par 
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transfusion [132]. De telles quantités de cellules, historiquement recueillies chez des patients  

atteints de leucémie myéloïde chroniquée phase chronique peuvent aujourd’hui être collectées  

avec les techniques modernes d’aphérèse chez un donneur sain dit« stimulé ». En situation  

physiologique la quantité circulantemoyenne de granulocytes est de 3,5 G/L. En  

physiopathologie, la quantité circulante au cours d’une infection bactérienne est plus 

importante, variant de 10 à 30 G/L. Pour obtenir de telles concentrations hors situation  

septique, une stimulation pharmacologique par facteurs de croissance granulocytaire (G-CSF) ou 

par corticostéroïdes est nécessaire. Le produit cellulaire obtenu doit ensuite être transfusé dans  

les 24 h pour observer une efficacité clinique. On observe classiquement une faible recirculation 

des granulocytes transfusés. 

IX. Pronostic : 

De nombreuses études de cohortes n’ont pu mettre en évidence une influence 

pronostique de la neutropénie chez le patient de réanimation que ce soit dans des populations 

de patients d’onco-hématologie de patients souffrant d’hémopathies malignes (106) ou de 

patients atteints de tumeurs solides (107, 108). La neutropénie ou l’existence d’une 

immunodépression reste cependant liée au pronostic lorsque l’ensemble des sepsis sévères et 

chocs septiques est considéré, bien que la neutropénie ait été décrite comme facteur de mauvais 

pronostic dans des séries anciennes (109,110). 

Le bénéfice d’une prophylaxie antibactérienne chez les patients présentant une 

neutropénie profonde ou prolongée a été démontré non seulement sur le risque de neutropénie 

fébrile et de fièvre documentée mais aussi sur la mortalité (111). 

Les complications respiratoires sont fréquentes chez le neutropénique et évoluent 

souvent vers l’IRA (112), cette IRA en réanimation est associée a un taux de mortalité important. 

Les causes d’IRA chez le neutropénique sont multiples, d’origine infectieuse et non infectieuse 

Lorsqu’une recherche étiologique est réalisée de manière attentive, un diagnostic de haute 
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probabilité peut être évoqué dans 70 à 80% des cas [113]. L’absence de diagnostic étiologique 

retrouvé est associée à un pronostic défavorable (114, 115). 

Le recours à la ventilation mécanique invasive a longtemps été associé à un mauvais 

pronostic chez les patients d’onco -hématologie (116). Plusieurs études observationnelles et une 

étude randomisée de faible effectif ont suggéré un bénéfice en terme de recours a ̀  l’intubation , 

d’incidence des complications et de survie avec l’utilisation de la ventilation non invasive (VNI) en 

première intention chez les patients d’onco-hématologie avec infiltrats pulmonaires bilatéraux  

(117-118). Cependant, ce bénéfice a été démontré de manière inconstante. Les cohortes plus 

récentes rapportent une baisse de la mortalité des patients d’onco -hématologie ventilés . Une 

étude randomisée récente ne retrouvait aucun bénéfice ni en termes de devenir , ni en termes 

d’intubation associé a ̀  l’utilisation de la VNI dans cette population de patients (119). Ainsi, il ne 

semble plus licite de recommander le recours systématique à la VNI en première intention en cas 

d’insuffisance respiratoire hypoxémique dans cette population de patients. 

Dans notre étude, l’évolution était favorable seulemnt chez 40 % des cas (12 épisodes). La 

durée moyenne de la neutropénie était de 5,6 jours, hautement diminuée par rapport au résultat 

de l’étude du CHU de Brest qui est de l’ordre de 16 jours, alors qu’au cours de l’étude de Gharbi, 

ses auteurs ont trouvé que la durée de la neutropénie est de 5,45 jours ; une étude mené au CHU 

de FES a conclu une moyenne de 9,25 jours. 

Tableau XX : la durée moyenne de NPF dans les séries 

Série 

Le Clech et 

al.2014 (CHU 

Brest) [43]. 

Gharbi et al.2008 

(CHU Tunis) [45]. 

Handa et al. 

2019 

CHU FES[76]. 

Notre série 

Duré (jour) 16 5,45 9,25 5,6 

Concernant le taux de mortalité de notre étude 60% il est hautement élevé que les taux 

rapportés dans la littérature, ceux-ci variant de 7 à 10% (120,121,122), il s’agit dans notre série 
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le plus souvent de choc septique suite à des infections graves ou en présence de mauvais 

facteurs de pronostics notamment le retard de l’instauration d’une ATB à large spectre, la 

profondeur, la durée et la rapidité d’installation de la NP, certains foyers infectieux 

(pneumopathies, infection buccopharyngée extensive et infections périnéales), les défaillances 

d’organes. 

Il est démontré dans la littérature que le risque de décès augmente  lors des épisodes 

répétés de NPF (123), ainsi que plus les patients présentent des comorbidités avec  présence de 

facteurs pronostics  péjoratifs, plus le taux de mortalité augmente (121) 

X. Prévention 

La meilleure prévention de l’infection chez un patient neutropénique est de ne pas être 

en contact avec d’autres patients infectés, et ceci commence en salle d’attente. Ainsi des 

mesures protectrices selon le protocole institutionnel doivent être instaurées, dès l’admission en 

réanimation, chez tout patient avec une suspicion de neutropénie ou de neutropénie fébrile (1) 

La prévention repose avant tout sur les précautions standards (notamment le lavage des 

mains) et l’ablation des dispositifs médicaux invasifs (cathéters, sondes urinaires) dès lors qu’ils 

ne sont plus nécessaires. 

L’antibiothérapie préventive n’est pas indiquée en dehors de la prophylaxie anti 

pneumocystose dans certains cas. 

La prophylaxie antifongique contre les infections à Candida et les infections 

Aspergillaires n’est recommandée que chez les patients ayant une neutropénie attendue de plus 

de 7 jours, et n’est justifiée que chez les patients allogreffés ou atteints de leucémie aigue 

myéloide (LAM) en cours de chimiothérapie intensive (82). 

Le respect des règles de protection contre les germes communautaires et nosocomiaux, 

et la filtration de l’air ambiant en hospitalisation pour ces malades sont les principes d’une 
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stratégie préventive réussie. Ceci nécessite de la part des institutionsde se focaliser sur 

l’éducation des patients, de leur entourage ainsi que du personnel soignant. 

L’isolement protecteur ne doit jamais retarder la prise en charge en réanimation.De 

nombreuses études, anciennes et de bas niveau de preuve, ont évalué le bénéfice de l’isolement 

protecteur sur la survenue d’infections, d’infections sévères ou le devenir des patients 

présentant une neutropénie profonde et prolongée . Lorsqu’un isolement complet est utilisé 

(isolement protecteur comportant l’ensemble des mesures d’isolement : géographique, 

technique - gants, sur-blouse, bavette, calot -, une filtration de l’air a ̀  haute efficience , ainsi 

qu’une décontamination digestive). Plusieurs études notent une diminution du nombre 

d’infections (124,125), d’infections sévères (126), voire une diminution du taux d’échec 

d’induction ou de la mortalité (127). Les études évaluant un isolement simplifié (absence d’une 

ou plusieurs composantes de l’isolement, généralement la décontamination digestive ou le filtre 

à haute efficience) ne retrouvent cependant pas de bénéfice (128, 129). Le bénéfice de 

l’isolement semble exister chez les patients ayant moins de 500 PNN/mm3 [124]. Ce chiffre ne 

tient cependant pas compte du degré de fonctionnalité des polynucléaires . L’intérêt d’une 

filtration de l’air a ̀  haute efficience, en particulier chez les patients allogreffés, a été souligné par 

plusieurs études (130-131). 

Compte-tenu des données analysées, il semble raisonnable de proposer un isolement 

protecteur aux patients présentant une neutropénie profonde (PNN<500/mm3) et prolongée (>7 

jours). Cet isolement doit se faire autant que possible : 

 Dans un environnement dont le traitement de l’air est fait par un système a ̀  haute 

efficience (retrait de 99,7% des particules de plus de 0,3 µm) ; 

 Avec un isolement géographique (chambre seule, dans l’idéal avec sas) ; 

 Avec un isolement technique comprenant notamment un calot et une bavette. 

Les autres mesures d’isolement sont d’un intérêt incertain. 
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La neutropénie fébrile dans notre contexte est une des complications les plus fréquentes 

et potentiellement grave de la maladie cancéreuse qui peut induire une mortalité précoce. 

Dès l’admission en réanimation, tout patient avec une suspicion de neutropénie ou de 

neutropénie fébrile doit bénéficier de mesures protectrices selon le protocole institutionnel. 

L’évaluation médicale sera systématiquement associée au prélèvement d’hémocultures. 

Le patient neutropénique est pauci ­symptomatique mais à haut risque infectieux, ce qui justifie 

de recourir à des examens paracliniques et microbiologiques à la moindre suspicion clinique. 

Le risque de complication et de mortalité est évalué par le score MASCC. Celui-ci permet 

de classifier les patients dans deux groupes ; bas versus haut risque, les principaux facteurs de 

risque associés à la neutropénie sont représentés essentiellement par le sepsis en premier lieu 

ainsi que l’état de choc complications associées. 

L'antibiothérapie empirique prescrite dans ce contexte est une véritable urgence qui doit 

couvrir la majorité des microorganismes habituellement rencontré, l’association d’une Béta-

lactamine (BL) et d’un Aminoside représentait l’option thérapeutique systématique de première 

intention. 

Enfin, la NF est responsable d’une morbi-mortalité importante, avec un risque plus 

important de septicémie, d’hospitalisation prolongée et un taux de mortalité plus élevé. 
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I. Admission en réanimation et pronostic 

- Il ne faut probablement pas tenir compte de la neutropénie pour décider de l’admission en 

réanimation. L’état général du patient avant la survenue de la complication, ses comorbidités et 

le projet thérapeutique de la maladie onco-hématologique sont les principaux facteurs à 

prendre en compte. 

- Il ne faut probablement pas retarder l’admission en réanimation d’un patient neutropénique si 

celle-ci est jugée nécessaire. 

II. Isolement et prophylaxies 

- Chez les patients ayant une neutropénie attendue profonde (PNN<500/mm3

III. Diagnostic des complications respiratoires: 

)et prolongée 

(>7 jours), il faut probablement proposer un isolement protecteur àchaque fois que 

possible. 

- L’isolement protecteur ne doit jamais retarder la prise en charge en réanimation, être un 

frein à la surveillance ou limiter l’accès à la chambre en situation d’urgence.. 

- Il ne faut probablement pas proposer de prophylaxie antibactérienne au cours des 

neutropénies en réanimation. 

- Il faut considérer toute insuffisance respiratoire aiguë (IRA) chez un patient 

neutropénique comme une urgence thérapeutique. 

- Il faut s’efforcer d’obtenir un diagnostic étiologique de l’IRA.. 

 - Il faut entreprendre une démarche diagnostique qui repose sur une analyse rigoureuse 

du terrain, de la profondeur et de la durée de la neutropénie, du type 

d’immunodépression, des traitements reçus y compris les prophylaxies, du tableau radio-

clinique et de son évolution. 
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- Il ne faut probablement pas réaliser tous les examens complémentaires de façon 

systématique, notamment la fibroscopie avec lavage broncho-alvéolaire (LBA)  

- Il faut probablement réserver la réalisation de biopsies pulmonaires (biopsies trans-

bronchiques, biopsies trans-pariétales et biopsies à thorax ouvert) aux 

échecsdiagnostiques des examens précédents. Elles doivent être discutées au cas par cas, 

de façon multidisciplinaire. 

 

 

IV. Prise en charge des complications viscérales 

- Le diagnostic d’entérocolite du neutropénique doit probablement être évoqué chez tout 

patient neutropénique présentant un tableau abdominal fébrile, en particulier si une 

chimiothérapie avec forte toxicité muqueuse a été administrée. 

 – Chez l’adulte, un bilan étiologique complet comprenant un scanner injecté doit 

probablement être réalisé. 

- La prise en charge des entérocolites du neutropénique doit inclure une antibiothérapie à 

large spectre ainsi qu’un suivi multidisciplinaire précoce avec avis chirurgical. 

V. Prise en charge hématologique 

- Il faut probablement interrompre un traitement par G-CSF lors d’une dégradation 

respiratoire pendant la sortie d’aplasie ou dans les jours précédant celle-ci et chez les 

patients neutropéniques à haut risque de dégradation respiratoire en sortie d’aplasie 

(infection ou autre atteinte respiratoire préexistante)  

- En réanimation, il faut probablement réaliser les transfusions de globules rouges pour 

anémie euvolémique chez les patients neutropéniques selon une stratégie restrictive visant 

à maintenir un taux d’hémoglobine > 7 g/dL 
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Annexe 1 : Fiche d’exploitation 

 
 
LES NEUTROPENIES FEBRILES EN REANIMATION 

 
 
IP: 
NOM ET PRENOM: 
DATE DE NAISSANCE :    
SEXE :       F                  M 

 
ORIGINE :              Urbain                                       rural 

 
COUVERTURE SOCIALE : Oui                    CNSS                 CNOPS                 RAMED               ASSURANCE  

                                            Non  

 

MOTIF D’HOSPITALISATION : 

 

 

ATCDS PERSONNELS : 

 

ATCDS PARTICULIERS 

 -Médicamenteux : Chimiothérapie           Radiothérapie   

ATB                             Antiviraux  

- Déficit immunitaire:OuiNon 

Service de Réanimation                                                                   HOPITAL MILITAIRE AVICENNE MARRAKECH       

 

 

 

 
Identité 

Données clinique 
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- Infections à répétition:OuiNon  

- Nombre des  Episodes de neutropénie: 

PATHOLOGIES  

Type de la tumeur : Solide            lymphome           leucémie 
                                    A préciser :                     

Stade de la maladie: 1ere ligne          récidive        métastases  

 

 

 

 

Fièvre:           T°C 
 
SIGNES RESPIRATOIRES:    Oui                      Non 
Si oui: Toux                dyspneepolypneerales 
Autres:  

SINGES ORL/ STOMATOLOGIQUES : Oui                              Non 

Si oui :   Gingivostomatiteangines      ADP cervicales      écoulement        dlr auriculaire    
Autres: 

SIGNES DIGESTIVES:Oui                               Non 
Si oui: Diarrhées       Vomissements                        douleurs Abdominales         
Autres:  

SIGNES CUTANEU-MUQUEUX : OuiNon  
Si oui:Mucite                     Cellulite             point d’entrée du cathéter veineux     
Autres: 

SIGNES URINAIRES : Oui                             Non  
 Si oui:   dysurie  hematuriepyuri  brulures micionnellesAutres: 

AUTRES SIGNES CLINIQUES :  

 

 

 

 

Mode d'expression clinique 
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EXAMEN GENERALES   

GCS:conscient   inconscient 

Etat hémodynamique:instable        stable 

TA : 

Intube-ventilé:Oui                             Non 

Sedaté:Oui                              Non   

BIOLOGIE: 

Bilan Admission Apres 48H A J4 
Hb    
Leucocytes    
PNN    
Lymphocytes    
Monocytes    
Plaquettes    
CRP    
Hemoculture    
ECBU    
Prélèvements 
locales 

   

 

Radiographie thoracique :  

Sérologies virales :  

Autres bilans :  

 

 

EXAMENS CLINIQUES/PARACLINIQUES 
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1ère  intention : 

2ème intention : 

EVOLUTION 

1- Guérison : 

  Durée de la Neutropénie fébrile 

2- Aggravation :      

Choc  septique
  Apparition d’autres foyers infectieux
  Autres 
3- Décès : cause de décès  

 

 
 

 

 

 

 

  

Traitement 
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Annexe 2 : Score de Glasgaw 
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Annexe 3 : Score MASCC  
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Annexe 4 : Le score Clinical Index of Stable Fébrile 
Neutropenia (CISNE) 

 
 

Annexe 5 : Score SOFA 
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Résumé 

La neutropénie fébrile en réanimation est une situation a haut risque de mortalité, 

l’objectif de cette étude de cohorte rétrospective est de décrire le profil épidémiologique, 

clinique, paraclinique et thérapeutique des patients présentant une neutropénie fébrile en milieu 

réanimation de l’Hôpital Militaire Avicenne Marrakech sur une période de 24mois (Janvier 2018-

Décembre 2019) et d’étudier la conformité de leur prise en charge avec les recommandations 

internationales usuelles. 

Les germes isolés étaient essentiellement les BGN qui représentent 52,3% des germes 

identifiés avec une prédominance du genre E. coli (chez 54,5% des BGN), les BGP représentent 

38% alors que 9,3% c’était des champignons. 

Les foyers infectieux les plus fréquents étaient pulmonaire (35,5%) suivi de ceux ORL 

(27%), digestive (20%), cutané (15,5%) et urinaires 2%. 

Selon la classification OMS, 76,67% des épisodes neutropéniques sont classés stade 4 

(neutropénies sévères) et 20% des épisodes neutropéniques sont classés stade 3 (neutropénies 

modérées) alors que seule 3,33% des épisodes neutropéniques sont classés stade 2 

(neutropénies légère). 

Le traitement consiste en une bi-antibiothérapie suivie d’une désescalade dès que 

possible au vu des résultats de l’antibiogramme. 

La durée moyenne de neutropénie fébrile était de 5,6jours, 43,34% des neutropénies 

étaient de courte durée et 56,66% de longue durée l’évolution était favorable uniquement chez 

40% des cas. 

Au terme de ce travail on a noté une morbidité importante de la neutropénie fébrile, ainsi 

qu’un taux élevé de mortalité en cas d’infection.  D’où la nécessité d’instaurer des mesures 

efficaces de prévention et veiller à la prescription d’antibiothérapies adéquates afin d’améliorer 

le pronostic et la prise en charge de ces patients en réanimation. 
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Abstract 

Febrile neutropenia in intensive care is a high-risk mortality situation, the objective of 

this retrospective cohort study is to describe the epidemiological, clinical, paraclinical and 

therapeutic profile of patients with febrile neutropenia in the intensive care environment of the 

Avicenne Military Hospital Marrakech over a period of 24 months (January 2018-December 2019) 

and to study the conformity of their care with the usual international recommendations. 

The isolated germs were essentially BGN which represent 52.3% of the germs identified 

with a predominance of the genus E. coli (in 54.5% of BGN), BGP represents 38% while 9.3% was 

mushrooms. 

The most frequent infectious foci were pulmonary (35.5%) followed by those ENT (27%), 

digestive (20%), cutaneous (15.5%) and urinary 2%. 

According to the WHO classification, 76.67% of neutropenic episodes are classified stage 

4 (severe neutropenia) and 20% of neutropenic episodes are classified stage 3 (moderate 

neutropenia) while only 3.33% of neutropenic episodes are classified stage 2 (neutropenia slight). 

Treatment consists of dual antibiotic therapy followed by de-escalation as soon as 

possible in view of the results of the antibiogram. 

The mean duration of febrile neutropenia was 5.6 days, 43.34% of neutropenia was 

short-lived and 56.66% of long-term evolution was favorable only in 40% of cases. 

At the end of this work, there was a significant morbidity of febrile neutropenia, as well 

as a high mortality rate in case of infection. Hence the need to establish effective preventive 

measures and ensure the prescription of adequate antibiotic therapy in order to improve the 

prognosis and the management of these patients in intensive care 
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 ملخص
تعتبر قلة العدلات في مراكز الإنعاش من أهم الأسباب المؤدية للموت. لذلك، ارتأينا من هذه 

الدراسة للأجيال السابقة وصف الملف الوبائي والسريري و الشبه والسريري ثم العلاجي للمرضى 

الذين يعانون من قلة العدلات الحموية في العناية المركزة للمستشفى العسكري ابن سينا بمراكش على 

) بالإضافة الى دراسة ملاءمة استعمالها مع 2019 إلى دجنبر 2018 شهرًا (من يناير 24مدار 

 .التوصيات الدولية المعتمدة

 %  52،3ولقد بينت النتائج أن الجرثومات المعزولة، بالأساس "العصياتالسلبيةالغرام"، تمثل 

 %  من 54،5منالجرثومات التي تم تحديدها مع سيادة  صنف  الإشريكية القولونية (بالنسبة ل  

 %، في حين تمثل الفطريات نسبة  38العصياتالسلبيةالغرام) و يمثل الصنف العصياتالإيجابيةالغرام  

9،3. %  

%) تليها 27 %) ثم الأنف والحنجرة (35،5وتعبر من أهم البؤر المعدية المستهدفة، الرئوية (

 .)% 2 %) فالبولية (15،5 %) ثم الجلدية (20الهضمية (

% من حالات قلة العدلات صنفت في 76،67وحسب تصنيف منظمة الصحة العالمية، فإن 

 (قلة العدلات المعتدل) في حين صنفت 3% منها في الدرجة 20 (قلة العدلات الحاد) و4الدرجة 

 .) (قلة العدلات الخفيف2% في حالات قلة العدلات في الدرجة 3،3

أما بخصوص طرق العلاج، فيعتمد مضاد حيوي مزدوج متبوعًا بالتصعيد متى كان مناسبا تبعا 

 .لنتائج المضاد الحيوي

 % منها تميزت بمدة 43،34 يوم، كما أن 5،6و يعتبر متوسط مدة العدلات الحموية هو 

 .% من الحالات فقط40% ذات تطور لمدة طويلة كان إيجابيا ل 56،66قصيرة، بينما 

و ختاما و في اطار هذا البحث، تبين لنا أن هناك اعتلال كبير في قلة العدلات الحموية، وكذلك 

ارتفاع معدل الوفيات في حالة الإصابة. ومن هنا تأتي الحاجة إلى اتخاذ تدابير وقائية فعالة وضمان 

وصفة طبية مناسبة للعلاج بالمضادات الحيوية من أجل تحسين تنبؤ و علاج هؤلاء المرضى في 

 .مراكز الإنعاش
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 العَظِيم ہلل أقْسِم

 . مِهْنَتِي في الله أراقبَ  أن

 الظروف كل في أطوَارهَا كآفّةِ  في الإنسان حياة أصُونَ  وأن

 والمرَضِ  الهَلاكِ  مِن إنقاذها في وسْعِي ابذلة والأحَوال

 .والقَلَق والألَم

هُمْ  وأكتمَ  عَوْرَتهُم، وأسْتر كرَامَتهُم، للِنَاسِ  أحفَظَ  وأن  . سِرَّ

 للقريب الطبية رِعَايَتي الله، ابذلة رحمة وسائِل من الدوَام عَلى أكونَ  وأن

 . والعدو والصديق ،طالحوال والبعيد،للصالح

رَه العلم، طلب على أثبار وأن  .لأذَاه لا الإنِْسَان لنَِفْعِ  وأسَخِّ

 المِهنَةِ  في زَميل لكُِلّ  أختاً  وأكون يَصْغرَني، مَن وأعَُلّمَ  عَلَّمَني، مَن أوَُقّرَ  وأن

يَة مُتعَاونِين بِّ  .والتقوى البرِّ  عَلى الطِّ

 تجَاهَ  يُشينهَا مِمّا وَعَلانيَتي،نَقِيَّة سِرّي في إيمَاني مِصْدَاق حياتي تكون وأن

 .وَالمؤمِنين وَرَسُولهِِ  الله

 شهيد أقول ما على والله
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