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PROTOCOLO INFECCAO EM PACIENTE NEUTROPENICO

Introducao

Pacientes com cancer em quimioterapia apresentam alto risco de desenvolver
neutropenia. Se ocorrer febre neste contexto, deve ser tratada como uma emergéncia
médica, tendo em vista a alta mortalidade. O tempo alvo recomendado entre o inicio dos
sintomas e o inicio do antibidtico é de apenas 60 minutos, com mortalidade crescente apds
este ponto de corte.

A neutropenia febril (NF) € um dos mais graves efeitos adversos em pacientes com
neoplasia hematoldgica e quimioterapia, sendo as infecgdes bacterianas a principal causa de
morbimortalidade nestes pacientes. Infeccdo nos pacientes com neutropenia pode ter

evolugado rapidamente fatal se ndo tratadas em tempo habil.

Justificativa
Considerando que os pacientes internados para tratamento quimioterapico em
grande parte ficam neutropénicos, é importante que todo profissional da area da saude

saiba reconhecer os pacientes em risco de complicagdes.

Magnitude

A instituicdo de protocolos e rotinas de atendimento a estes pacientes tende a
reduzir o tempo entre o inicio dos sintomas e o inicio do tratamento e, também, a
variabilidade de condutas frente ao paciente neutropénico febril, reduzindo a

morbimortalidade.

Transcendéncia

E um protocolo institucional cujo espectro transcende os pacientes internados no
andar de onco-hematologia, abrangendo desde os pacientes internados em outros andares,
hospital FEmina e Cristo Redentor até aqueles que buscam atendimento na UPA e servigo de

emergéncia do Hospital Conceicao apresentando neutropénia febril.
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Vulnerabilidade

Pacientes com cancer em quimioterapia apresentam alto risco de desenvolver
neutropenia. Se ocorrer febre neste contexto, deve ser tratada como uma emergéncia
médica, tendo em vista a alta mortalidade.

DEFINICAO DE FEBRE E NEUTROPENIA

A definicdo de febre é bastante varidvel, bem como o método e o local de aferigao.
No Brasil o uso do termémetro na regido axilar é a regra, e a definicdo variavel. Uma
revisao brasileira sobre o assunto aborda a questdo da definicdo de febre, sua variabilidade
ao longo do dia e a relacdo entre a temperatura axilar e oral, esta ultima utilizada
rotineiramente no hemisfério norte, que concentra a maioria das publicacbes sobre o
assunto. Nesta revisdo, cita-se uma temperatura matinal acima de 37,2°C e vespertina
acima de 37,7°C como critérios de febre e, adaptando-se ao nosso meio, onde se utiliza a
temperatura axilar, estes limites sdo 0,5°C mais baixos (36,7 pela manha e 37,2 a tarde).

A definicdo de febre durante a neutropenia diverge entre as diversas diretrizes,
sendo a regra o uso da temperatura oral nas diretrizes americanas e europeias. Importantes
associacdes médicas americanas definem febre em paciente neutropénico como aferigao
Unica de temperatura oral maior ou igual a 38,3°C ou temperatura oral maior ou igual a
38°C com duragao maior que uma hora.

Baseado nesta variabilidade, optou-se em conjunto com o Controle de Infecgdo por
adotar o critério que foi validado em um estudo clinico e que utilizou a temperatura
axilar, com o ponto de corte de 37,5 como medida Gnica. Entre os argumentos
adicionais para o uso deste ponto de corte, estd o habito de medicar o paciente com
temperaturas proximas a 38°, o que tende a subdiagnosticar a febre, e, neste caso,
considerando a alta mortalidade e o perfil dos nossos pacientes, optou-se por adotar o
critério mais conservador. A diretriz japonesa que definiu febre como afericdo axilar Unica
de 37,5 validou os critérios em um estudo randomizado multicéntrico, comparando dois
esquemas antimicrobianos em pacientes com neutropenia pds-quimioterapia em pacientes

hematoldgicos.

Neutropenia é definida como contagem de neutréfilos < 1500 / pL, havendo uma
relacao direta entre a profundidade da neutropenia e o risco de infecgdo. Neutropenia

severa é definida como neutréfilos menor que 500 cel/uL ou quando é esperada queda
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abaixo de 500 cel/uL durante as préximas 48 horas e neutropenia profunda é definida como
ANC menor que 100 cel/pyL. O risco de infeccdo aumenta de forma importante quando as
contagens caem abaixo de 500 cel/uL e é maior naqueles pacientes com duragdo de
neutropenia acima de sete dias. Da mesma forma que adotado na definicdo da febre,
optamos por adotar a definicdo de neutropenia validada em um estudo clinico, que utilizou o
critério de neutroéfilos < 1000 / yL em conjunto com a medida da temperatura axilar.

Para fins deste protocolo, considera-se como febre temperatura axilar maior
ou igual a 37,5°C como medida Gnica. Neutropenia é definida como contagem

absoluta de neutrofilos (ANC) menor que 1000 cel/ pL.

CAUSAS DE FEBRE EM PACIENTES NEUTROPENICOS

A maioria, se ndo todos os episddios de febre durante a neutropenia sdo causados
por infeccdo, entretanto, esta é documentada apenas na minoria dos casos. A resposta do
organismo a um insulto variado (trauma, pancreatite, grande queimado, infecgdo) é
chamada de sindrome da resposta inflamatéria sistémica (do inglés “systemicinflammatory

response syndrome” - SIRS), ndo tendo diferenciagdo em pacientes com cancer.

A mortalidade nos pacientes neutropénicos que apresentam bacteremia por germes
Gram negativos pode chegar a 40% se o tratamento antibidtico ndo for prontamente
iniciado. Os patdgenos bacterianos mais frequentes na hemato-oncologia do Hospital Nossa
Senhora da Conceicdo em 2014 foram Escherichia coli e Klebsiellapneumoniae, em adicdo
aos Gram-positivos Staphylococcus aureus e S. epidermidis. O numero de infecgées por
Gram-positivos tem diminuido possivelmente pela melhor qualidade no procedimento de
insercao e manutencdo de cateteres, assim como associado a um aumento no numero de
Gram-negativos isolados. Algumas complicacGes clinicas associam-se a determinados
patégenos, a mucosite oral grave esta relacionada a infecgdes por Gram-positivos e por
Candida, ja a gengivite necrosante e celulite perianal estdo relacionadas a germes
anaerdbios.

InfecgOes fungicas surgem em situagdes de neutropenia prolongada, disfuncdo da
imunidade celular, uso de glicocorticoides e cateteres de demora. InfecgGes virais ocorrem
guando ha dano a imunidade celular, como em pacientes submetidos a quimioterapia para

leucemias ou linfomas, principalmente CMV e virus do herpes simples (HSV).

ANTIBIOTICOTERAPIA ORAL X PARENTERAL
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A escolha entre terapia oral ou parenteral nestes pacientes é tomada baseada no
risco de complicagbes. A maioria das instituicdes utiliza como triagem os critérios da
associacdo multinacional de tratamento suportivo no cancer (MASCC). As seguintes
variaveis sdo avaliadas neste sistema de risco: estado geral, auséncia de hipotensdo,
auséncia de doenca pulmonar obstrutiva crénica, presenca de tumor solido ou neoplasia
hematoldogica sem evidéncia de infeccao flngica, auséncia de desidratagdo, paciente
ambulatorial no momento que iniciou a neutropenia, idade menor que 60 anos. O escore
final se correlaciona inversamente com o risco de complicagdes graves. O ponto de corte de
21 confere valor preditivo positivo para pacientes de baixo risco de 94% e sensibilidade de
80%, sendo estes pacientes candidatos a tratamento com antibidtico por via oral. Para fins
deste protocolo, optamos por internar todos os pacientes neutropénicos com febre por pelo
menos 24h e, apds avaliacdo da equipe assistente, toma-se a decisdao de descalonar o

antibiotico para via oral naqueles com bom suporte social.
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ESCORE DE PREDICAO DE RISCO DE COMPLICACéES PARA NEUTROPENICOS
FEBRIS
Critérios de MASCC

Caracteristicas Pontos

Estado geral
- Bom (assintomatico) 5
- Regular (oligossintomatico)

- Ruim (sintomatico ou moribundo)

Auséncia de hipotensao (Pressao sistélica > 90mmHg) 5
Auséncia de doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC)* 4
Tumor sdlido ou neoplasia hematoldgica sem infecgao fungica prévia 4
Auséncia de desidratacao 3
Paciente ambulatorial quando iniciou a neutropenia 3
Idade < 60 anos 2

MASCC: MultinactionalAssociation for SupportiveCare in Cancer *DPOC: bronquite crénica
ativa, enfisema, volume expiratério forcado baixo ou necessidade de oxigénio domiciliar
e/ou corticdides e/ou broncodilatadores necessitando tratamento na apresentagdo da

neutropenia febril

Pontuacao acima de 21: baixo risco de complicacoes

Pacientes com baixo risco: pode ser tratados com antibidtico oral ou periodo curto de

antibioticoterapia intravenosa com posterior mudanca para via oral.

Pacientes de alto risco: devem ser tratados imediatamente em ambiente hospitalar com
antibiotico endovenoso de amplo espectro. Além dos critérios de MASCC, outro critério tem
sido usado na estratificagcao de risco, considerando que pacientes com neutropenia esperada

acima de 7 dias, pacientes instaveis ou com comorbidades significativas e aqueles com
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outro cancer subjacente ou quimioterapia de alta intensidade devem ser considerados de

alto risco e a conduta é hospitalizacdo e tratamento com antibiodtico intravenoso.

ANTIBIOTICOTERAPIA

O esquema antibiotico empirico inicial recomendado para neutropenia febril,
nas unidades do HNSC é piperacilina+tazobactam com ou sem vancomicina. A
piperacilina+tazobactam deve ser utilizada na dose de 4,5g IV a cada 8 horas, infundida em
4 horas (infusdo estendida). A vancomicina deve ser administrada da seguinte forma: uma
dose de ataque de 25 mg/kg, e apdés 15 mg/kg a cada 12 horas. Em pacientes instaveis ou
com perda de fungdo renal durante o tratamento, devera ser monitorado o nivel sérico de
vancomicina.

Critérios para uso de Vancomicina: Instabilidade hemodindmica, hemocultura
com cocos gram + até identificacdo do germe, mucosite severa com uso profilatico de cipro,
colonizacao por estafilococos MRSA, infeccao de pele ou partes moles, suspeita de infeccao
de cateter (secregdo ou hiperemia do orificio, bacteremia apds infusdo pelo cateter). Caso
prescricao ou orientacao contraria em evolugao, seguir recomendacdo da equipe.

Em pacientes colonizados previamente por germes multirresistentes, o

esquema empirico devera ser definido caso-a-caso.

O paciente devera ser reavaliado apds um periodo de 2 a 4 dias. Se houver infecgdo
documentada o tratamento antimicrobiano deverd ser ajustado de acordo com a
identificacdo do germe e antibiograma, e mantido até a recuperacdo das contagens
dos neutroéfilos e por no minimo 7 a 14 dias. Da mesma forma, se nao for documentado
nenhum agente infeccioso, e se houver resposta ao tratamento e desaparecimento da febre
com melhora clinica, o antimicrobiano devera ser mantido até a recuperagdo das contagens
dos neutrofilos e por no minimo 7 a 14 dias.

Na auséncia de exames microbiolégicos que evidenciem presenca de Gram-
positivos, em paciente estavel clinicamente, esta recomendada a retirada da

vancomicina apos 3-5 dias.

Em caso de piora clinica, o esquema antimicrobiano devera ser ajustado
para meropenem 2g IV de 8/8h (com infusdo em 3 horas), associado a

vancomicina administrada como descrito acima.
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Na situacdo de febre persistente a despeito do uso de antibiéticos do protocolo,
quando houver neutropenia por periodo igual ou superior a 7 dias e piora clinica,
galactomanana negativa e TC tdérax e seios da face sem alteragbes compativeis com
infeccdo fungica invasiva, ou ainda hemocultura com bacterioscépico com blastoconideos de
leveduras, devera ser utilizada uma equinocandina. Se identificada espécie de Candida
sensivel a azodlicos e paciente estavel clinicamente, essa terapéutica podera ser modificada
para fluconazol 400mg IV 1 x dia (realizando dose de ataque de 800mg no primeiro dia). Se
0 paciente apresentar aspergilose invasiva provavel ou comprovada, devera ser
utilizado o voriconazol 6mg/kg/dose IV 12/12h no primeiro dia, seguido de 4
mg/kg/dose nos dias subsequentes. Para outras infecgdes fungicas ou em tratamento de
resgate (falha de tratamento com outros antiflingicos), podera ser utilizada a anfotericina B
deoxicolato 1mg/kg/dia IV. Se o paciente apresentar risco para infeccdo por germe
carbapenémico-resistente (uso prévio de carbapenémicos, longa internacdo, colonizagdao
prévia por germe carbapenémico-resistente, passagem pela UTI), considerar o uso de
polimixina B 15.000UI/kg/dose IV de 12/12h em terapia combinada preferencialmente com
um betalactédmico. Se o paciente for colonizado previamente por VRE (Enterococo resistente
a vancomicina) ou se tiver longa exposicao a vancomicina, considerar o uso de linezolida
600mg IV de 12/12h. A linezolida possui formulacdo oral com excelente biodisponibilidade,
se paciente estavel estd recomendada a conversdo de via de administracdo intravenosa

para via oral.

O tratamento de candidemia é de no minimo 14 dias (e necessariamente
recuperacao de neutrofilos) na doenca nao-comprovada; quando da identificacao de
leveduras em hemoculturas, deve ser solicitada uma nova hemocultura em 3-4
dias de tratamento: manter o tratamento por 14 dias ap6s uma hemocultura
negativa, também necessariamente apds a recuperacdao de neutrdfilos. O tratamento da
aspergilose deve ser mantido por no minimo 6 semanas, podendo ser convertido para via
oral assim que o paciente estiver estavel clinicamente. A dose de voriconazol oral deve
ser de 200 a 300mg de 12/12h. Para interrupcdao do tratamento, avaliar melhora
radiolégica (acompanhamento com TC), recuperacao de contagens de neutrdéfilos e melhora

clinica.

PROFILAXIAS
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Profilaxia com ciprofloxacina deve ser considerada naqueles pacientes em que se
espera neutropenia severa (<100 netrofilos) e prolongada (>7 dias).

Profilaxia para o herpes simples deve ser utilizada em paciente HSV-soropositivos.

Profilaxia com voriconazole via oral pode ser utilizada em pacientes com alto risco
para aspergilose pulmonar, esses pacientes podem ser extratificados como:

1) Projecao de neutropenia> 14 dias;

2) Leucemia Mieldide Aguda (LMA), Leucemia LinfoblasticaAguda (LLA) ou sindrome

Mielodisplasica (SMD)em quimioterapia intensiva.

Caso o paciente esteja tratando infeccdo por candida com equinocandina a profilaxia com

voriconazole nao é necessaria.

CATETER CENTRAL

Infeccdes relacionadas ao cateter sao comuns nos pacientes com NF. Diferenca entre
tempo de detecgdo central e periférica em hemoculturas pareadas superior a 120 minutos é
considerado significativo, sugerindo infeccdo relacionada ao cateter. Além do tempo de
tratamento de 14 dias, a remocao do cateter venoso central deve ser considerada caso os
seguintes germes sejam identificados: estafilococos aureus, pseudomonas aeruginosa,
candida spp ou outros fungos ou micobacteria ndo tuberculose. Remogdo também é
sugerida se infeccdo de portocath, émbolos sépticos, endocardite, instabilidade
hemodindmica e infecgdo sanguinea que persiste apesar de uso de antibidtico adequado por

pelo menos 72 horas.
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INFECGCAO EM PACIENTE NEUTROPENICO NA EMERGENCIA

Descricdao do fluxo de possivel infeccdo em paciente neutropénico
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Populacdo em risco: histéria de quimioterapia ou radioterapia nas ultimas 6 semanas ou

relato de doenca hematoldgica com possibilidade de neutropenia (aplasia, mielodisplasia,

neutropenia congénita, etc).

Neutropenia e febre: definida como contagem absoluta de neutréfilos (ANC) menor que

1000 cel / yL etemperatura axilar maior ou igual a 37,5°C como medida Unica.

Meta: tempo entre a realizagdo do boletim e a primeira dose do antibidtico = 1 hora

Descricao das atividades por setor

10
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Triagem

Enfermeira da triagem identifica através da histéria possibilidade deinfeccdo em
paciente neutropénicoe aplica escore de risco de Manchester.Solicita hemograma e
plaquetas a todos os pacientes da populagdo em risco (meta emissdo do boletim até

triagem: 15 minutos)

Sinais de infecgdo:
1- Relato pelo paciente de febre (independente da afericdo) nas Ultimas 24

horas

2- Sinais clinicos de infeccdo (tosse, secrecdo, hiperemia em regido de
cateter, disuria, etc, mesmo sem febre)

3- Presenca de 2 dos 3 seguintes critériosmesmo sem a presenca de febre:

a) Frequéncia respiratoria 222 / minuto
b) Pressao sistolica <100 mmHg
c) Alteracdo do estado mental (Escala de Glasgow <13)
Caso houver critérios de gravidade que caracterizem internacdo em sala vermelha,

encaminhar diretamente para este setor, onde fara a coleta dos exames.

FLUXO DO LABORATORIO-POSSIVEL NEUTROPENIA FEBRIL

11
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Apos coletado o exame solicitado pela enfermeira da triagem, o paciente é

encaminhado a sala amarela (exceto se houver critérios de gravidade, onde sera

direcionado a sala vermelha) para aguardar o resultado do exame.O laboratério deve ligar

para o médico da sala correspondente e comunicar o resultado do hemograma (meta entre

coleta e comunicado = 15 minutos).

FLUXO SALA LARANJA NEUTROPENIA FEBRIL - QUICK SOFA < 2

12
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PCR -Mucosite severa em uso profilatico de cipro

Ap0s o resultado do hemograma ser comunicado ao médico pelo laboratério, dois fluxos
sdo possiveis a partir da presenca ou ndo de neutropenia (definida como contagem
absoluta de neutroéfilos (ANC) menor que 1000 cel/ pL:

1. SEM NEUTROPENIA

Paciente sera reencaminhado para atendimento na sala azul se escore de Manchester
de baixo risco;

13
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2. COM NEUTROPENIA

Paciente sera atendido pelo médico da sala amarela que deve utilizar o protocolo de
sepse baseado no pacote de sepse (3 metas)

1) Solicitagdao imediata (meta entre resultado do hemograma e coleta de culturais =
30 minutos) de lote de exames buscando identificar disfuncdo organica (PCR,
BILIRRUBINAS, GASOMETRIA (observar coagulaciao), TP, KTTP, FIBRINOGENIO,
URI'EIA, CREATININA) e culturas (HEMOCULTURAS PERIFERICAS E DO CATETER,
CULTURA DE SECRECOES E UROCULTURA); solicitar também RX de térax, porém este
nao deve retardar a coleta de exames e inicio do antibidtico

2)Ressuscitacdo volémica com 20ml/kg se choque presente (hipotensdo e

hiperlactatemia (lactato> 2 mmol/L));

3) Antibioticoterapia de amplo espectro conforme definido pela CCIH:

3.1: Piperacilinatazobactan em dose plena nas primeiras 48 horas mesmo
com perda de funcao renal;

3.2: Acréscimo de Vancomicina nas seguintes situagOes: Instabilidade
hemodindmica ou outros sinais de sepse severa, pneumonia, hemocultura positiva para
bactérias gram positivas até identificagdo, suspeita de infeccdo em cateter venoso central
(CVC) - bacteremia ap0s infusdo pelo cateter / celulite na regido do cateter, infeccdao de
pele / partes moles, mucosite severa em paciente que fez uso de profilaxia com
ciprofloxacina, histérico de colonizagdo por estafilococo resistente a meticilina (MRSA)

3.3: Em pacientes colonizados por germe multi-resistentes, discutir com CCIH
ou reiniciar ultimo esquema antimicrobiano utilizado (se alta recente)

REAVALIAGAO SALA LARANJA - QUICK SOFA < 2

14
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REAVALIAGAO - CONFORME PROTOCOLO DE SEPSE
Paciente deve ser reavaliado em 3 horas e apés em 6 horas a partir dos seguintes
critérios:
1)Queda do lactato (Lactato < 2,1 mmol/l)
2)Melhora da diurese (< 0,5ml/Kg/h por pelo menos 2 horas apesar de ressuscitacdo
com fluidos)
3)Melhora da pressdo arterial (pressdo sistolica maior do que 90 mmHg ou Pas> 40

mmHg da basal ou PAM > 65 MM\HG sem a necessidade de agentes vasopressores).

FLUXO NEUTROPENIA FEBRIL ENFERMAGEM-FARMACIA-LABORATORIO
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N

Enfermeairo identifica
ha prescricdo ath

|dentifica

protocold de
neutropenia ou

imeira*dose SIM
de ath

CE
EXaMESSEGUE

FLLAO MORMAL

A58 LABORATORIO DE
COLETA DE URGENCIA
COLETA HEMOCULTURAS
DE CATETER.
GASOMETRIA ARTERIAL

APRALA PARS O
HCRARIO
IMECIATC

SOLICITS AQ
TECMICO QUE |, .. ...

IMEDIATAMENTE O |
BUSCUE O ATE

CHECA &

. ADMINISTRA(;.E«O oo
TECHICODE EMFERMAGENM
QUE DEWE SER O MALS
PRECOCE POSSIVEL

M FARRMACLA,
TECNICC SE
IDEMTIFICA COMO
PROTOCOLO DE
MELTROPEMIA FEBRIL
SEMDO DISPENSADD O
ATE COM PRIORIDADE
SOBRE AS OUTRAS
DEMANDAS

16



Protocolo de Neutropenia febril do Grupo Hospitalar Conceigao

FLUXO SALA LARANJA OU VERMELHA NEUTROPENIA FEBRIL - QUICK SOFA = 2

Faciente com

neltropeptatebi———————<"——Meceszidade

conrGHCE. SOFA
=2

ESCORE QUICK SOFA
1PONTO= GLASGOW < 15
1PONTO= FREQUENCIA
RESPIRATORIA: 22
BPRIM
1 POMTO= PRESSAD
SISTOLICA < 90 MMHG

de reposicio
wviol&mica?

Coletar culturaz+ LOTE
DE ExAMES
coletados em até 45 min
do hemograma
confirmando neutropenia

Antibiatico o mais precoce
poszivel [ até B0 min do
hemoarama confirmanda

neutropenia

COMDICHES PaRa ASSOCIAR
WANCOMICIMA

-Inztabilidade hemodinimica

- Hermocultura com cocos gram
positivos

- Suzpeita de infecgdo de cateter
[zecreqdo ou hiperemia do
orficio, bacteremia apds infuzdo
no cateter)

-Infecgdo de partes moles ou pele
-Histério de colonizagdo por
Staphylo MARSA

-Mucosite zevera com wzo
profilatico de cipro

SF 0.9% ou

Ringer lactato
20-30rl kg

¥aSOpressor
[ HORADREMALIMNA)

CULTURAS
2 Hemoculturas periféricas e
1 se cateter coletar de todas az
wviaz do cateter+ ezcarno o
urocultura ou de foco suspeito

[Gazometnia com
lactato+PFrenal +PF hepatica
[tgo, tap. bilirubinas totais],
coagulograma [T, kitp,
plagquetas]

Piperacilina-tazobactam
4.8g Iv 8/8h infuzdo
extendida em 4 horas

DOSE PLEMA DE ATE

MNAS PRIMERIAS 24-48H
IMDEPEMDEMTE D
FUMCAD REMAL

FLUXO SALA VERDE -NEUTROPENIA FEBRIL
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PACTE desepwolve E'CK SORES

duranteintérnacio
NELITROPENIA OUIGHAL 2
FEERIL

Reavaliar necessidade

oL

vermelha

CULTURA, + LOTE DE
EXAMES EM ATE 45 MIN

de ressuscitaco
wolémica

Antibioticoterapia o

------------- mais precoce possivel
PIPERACILIMA TAFDBACTAM [até &0 min)

45G8EME H INFUSED

ESTEMDIMDA DE 4H .

ASSOCIARNMANCO! - Instabilidade
hemodinamica, hemocultura com cocos gram
+ até indentificacio, mucosite severa com uso

profilatico de cipro, colonizacdo por estafilo
MARSA infeccdo de pele ou partes moles,
suspeita de infeccdo de cateter [ secrecdo ou
hiperemia do arificio, bacteremia apds infusio
pelo cateter

DO DIAGNOSTICO

ESCARRG +
HEROCULTURA,

LOTE DE EXAMES PERIFERICA [ 2 AMOSTRAS)

i + DE CATETER. SE
PFHERATICA, O
Burlrss,_',;?;;ﬁ PREFEREMCIS COLETAR.
COAGLILOGRAr\LA CULTURAS ANTES DE
B KTTP INICIAR ANTIBIOTICO, MAS
pli“,_,Em’s SE NAO FOR POSSIVEL
. ) MAD ATRASAR DOSE DE
PCR ATE

FLUXOGRAMA: INFECGCAO EM PACIENTE NEUTROPENICO NAS UNIDADES DE
INTERNACAO (Andar)

Uma vez identificada a neutropenia no paciente internado (segmentados < 1000 /

microlitro em hemograma das Ultimas 48 horas), a enfermagem devera ser comunicada para
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identificar o leito com placa especifica (disponivel na unidade de internacéo). Nestes pacientes,
devera ser observado cuidadosamente sinal de infec¢do / sangramento e preferencialmente
ndo administrar analgésicos, com efeito, antitérmico (paracetamol / dipirona) enquanto néo
iniciarem o uso de antibioticos, evitando mascarar um episddio febril. Neutropenia febril

identificada pela equipe médica assistente.

DESCRIGAO DAS ATIVIDADES POR PROFISSIONAL
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FLUXOGRAMA: INFECCAO E NEUTROPENIA - UNIDADES DE INTERNACAQ

~

| L]

Equipe constata -
neutropenia (<1000

+ Lefto do paciente € identificado com
placa de sinalizacdo especifica.
Meédico solidta culturas e prescreve
\_ antibiotico se necessario (s/n)
Equipe monitora sinais vitais

neutrafilos/ul) ou alto
risco para neutropenia

ANTIBIOTICOS

Piperacilina + Tazobactam 4,5 g
de 8/8h, cada infusdo em 4
horas # Vancomicina 30 mg/kg
(ataque), apos 20 mgfkg 12f
12h {seguir orientacao CCIH).

Critérios  para uso  de
Vancomicina: Instabilidade
hemodindmica,  hemocultura
com cocos gram + até
identificagdo do germe,
mucosite  severa com  uso
profilatico de cipro, colonizagdo
por  estafilococos MRSA,
infeccio de pele ou partes
moles, suspeita de infeccdo de
cateter (secrecdo ou hiperemia
do orificio, bacteremia apds
infusdo pelo cateter).

Caso prescricéo ou orientagao

contraria em evolugdo, seguir
recomendacéo da equipe.

EQUIPE MEDICA

Hemoculturas: Com cateter central: 1
aerobia e 1 anaercbiz (periférica —
mesma pungao) + 1 aercbia de cada via
do cateter. Sem cateter: 2 pungbes
periféricas |1 delas 50 aerdbiz, total de 3
frascos).

Caso prescricdo  de  antibictico [/
hemoculturas n3o esteja disponivel,
equipe ou plantdo dinice solicita com
urgéncia.

Solicitar exames

Febre (2 37,5)
0OU sinais de infeccdo sem febre*

Enfermagem
inicia antibiotico prescrito apos coleta
de hemoculturas (maximo em 1 hora).

Ndo atrasar inicio do antibiotico se
dificuldade na coleta das hemoculturas.
Comunica imediatamente equipe ou
plantdo clinico

* Sinais de infeccdo sem febre e
q-50FA (escore em sepse)

- Frequéncia resp 2 22 mrpm
- Pressao sistolica £ 100 mmHg
- Alteracdo do estado mental (Glasgow < 15)

5e 2 de 3 itens acima estiverem presentes,
iniciar antibiotico mesmo sem febre.

Avaliacdo yMedica

L

{urgéncia): uréia,

creatinina, TGO, TGP
T Sem sinais de -SOFA* 2 2 ou
bilirrubinas, TP, TTPa, — ) < .
gravidade outros sinais
hemograma e )
. de gravidade
plaguetas, proteina C
reativa |
Y Ressucitagdo volémica,
Reavaliar necessidade solicitar exames:
de ressucitacio gasometria arterial, uréia,
Enfermagem volémica creatinina, TGO, TGP,
monitora e bilirrubinas, TP, TTPa,
COmuUNica | hemograma e plaguetas,
alteragdes* proteina C reativa.

Escala de Glasgow

(Soma de um item de cada grupao)

Abertura Ocular

Espontanea =4
Avoz=3
Ador=2
Menhuma =1

Respostaverbal

Orientada =5

Confusa=4

Palavras inapropriadas = 3
Sons incopreensiveis = 2
Menhuma =1

Resposta motora

Obedece comandos=6
Localiza dor =5
Movimento de retirada=4
Flexdo anormal= 3
Extensdo anormal = 2
Menhuma =1

Avaliacdo
urgente da UTI

1. Assim que verificada a neutropenia comunicar a enfermeira do posto para identificagao

do leito.
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2. Inserir os cuidados com pacientes neutropénicos na prescricao;

3. Solicitar culturais (1 hemocultura periférica e 1 amostra de cada via do cateter central

ou 2 amostras periféricas em sitios de puncdo diferentes caso ndo tenha cateter).

4. Prescrever os antibioticos do protocolo (piperacilina 4,5g infusdo estendida, 8/8hs com /

sem vancomicina 1g 12/12hs) no modo “se necessario”

5. Solicitar lote de exames para sepse: PCR, coagulograma (KTTP, TP, Fibrinogénio,

plaquetas), bilirrubinas totais e fragdes, funcao renal, (gasometria arterial).

6. Caso o paciente ja esteja utilizando os antibidticos do protocolo e apresente febre ou
sintomas de descompensacdo, seguir a rotina da unidade (médico avaliara a troca do
antibiotico e, se necessario, solicitara a hemocultura no sistema). Nesse caso a coleta da
hemocultura sera de responsabilidade do laboratorio ou da enfermeira da unidade, se o

paciente estiver utilizando CVC;

NEUTROPENIA FEBRIL IDENTIFICADA QUANDO EQUIPE MEDICA ASSISTENTE
AUSENTE

ENFERMAGEM

1-Caso este paciente apresente febre (Tax 37,5°C), ou outros sinais clinicos de infeccdo,

como a presenca de 2 dos 3 seguintes critériosmesmo sem a presenca de febre:

a) Frequéncia respiratoria =22 / minuto
b) Pressdo sistolica <100 mmHg

c) Alteracdo do estado mental (Escala de Glasgow <13)

CHAMAR O MEDICO ASSISTENTE OU PLANTAO CLINICO E INICIAR
IMEDIATAMENTE (INDEPENDENTEMENTE DA AVALIAGCAO DESTE) O PROTOCOLO
DE NEUTROPENIA E FEBRE.

2-Coletar as primeiras amostras de hemocultura (os pedidos manuais encontram-se na
pasta do paciente) o mais breve possivel (meta de inicio do antibidtico apds a febre: 1
hora). Se o paciente possuir acesso central, coletar amostras pareadas (8 a 10 mL de

cada via do cateter venoso central (CVC). Se paciente possuir acesso periférico, coletar
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2 amostras de 2 sitios diferentes (8 a 10 mL de cada sitio). Os frascos e requisicoes
encontram-se no armario de materiais de coleta. Anotar na requisicdo o horario da
coleta e a via do cateter. AS CULTURAS DEVEM SER COLETADAS NOS PRIMEIROS 30
MINUTOS APOS A FEBRE OU SINAIS DE INFECCAO. COLETAR O LOTE DE EXAMES DA
SEPSE SOLICITADO PELO MEDICO;

3-Retirar do dispensario as primeiras doses dos antibidticos do protocolo (piperacilina 4,5g e
vancomicina 500mg) e iniciar a infusdo imediatamente. Instalar primeiro a piperacilina
+ tazobactam e apds a vancomicina (se prescrita); Se o paciente tiver cateter duplo
lumen, instalar os dois medicamentos em vias diferentes, obedecendo a tabela de

incompatibilidades.

4-0 enfermeiro devera registrar no prontudrio do paciente o horario da coleta da
hemocultura e do inicio dos antibiéticos (META DE TEMPO ENTRE A FEBRE E O INICIO
DO ANTIBIOTICO = 1 HORA)

5- Assim que o paciente recuperar as contagens, retirar a placa de neutropenia.

REFERENCIAS

- Prevention and treatment of cancer-related infections, NCCN, versao 2.2017.

- Febre e inflamacdo. Simpdsio: semiologia e fisiopatologia clinicas. Julio Voltarelli.
Medicina, Ribeirdo Preto v. 27, n. 1/2, p. 7-48, jan./jun. 1994,

- Clinical guidelines for the management of neutropenic patients with unexplained fever in
Japan: validation by the Japan Febrile Neutropenia Study Group. Kazuo Tamura.
International Journal of Antimicrobial Agents 26S (2005) S123-S127

- The Third International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis 3).
Singer M, Deutschman C, Seymour C et al. JAMA 2016; 315(8): 801-810.

- Freifeld AG, Bow EJ, Sepkowitz KA, et al. Clinical practice guideline for the use of
antimicrobial agents in neutropenic patients with cancer: 2010 update by the Infectious
Diseases Society of America. Clin Infect Dis. 2011;52(4):e56-93.

22



Protocolo de Neutropenia febril do Grupo Hospitalar Conceigao

- Averbuch D, Orasch C, Cordonnier C, et al. European guidelines for empirical antibacterial
therapy for febrile neutropenicpatientes in the era of growing resistance: summary of the
2011 4th European Conference on Infectious Complications in Leukemia. Haematologica
2013; 98(12):1826-35.

- Alp S, Akova M. Management of febrile neutropenia in the era of bacterial resistance.
TherAdv Infect Dis. 2013 Feb;1(1):37-43.

- Andes DR, Safdar N, Baddley JW, et al. Impact of treatment strategy on outcomes in
patients with candidemia and other forms of invasive candidiasis: a patient-level
quantitative review of randomized trials. Clin Infect Dis. 2012 Apr;54(8):1110-22.

- Zabalza A et al. Voriconazole and its clinical potential in the prophylaxis of systemic fungal
infection in patients with hematologic malignancies: a perspective review.
TherAdvHematol.2013; 4(3): 217-230.

- Bow E, Wingard J: Overview of neutropenic fever syndromes. UpToDate 2017 - acesso em
14/03/2017

PROPOSTA PARA IMPLEMENTAGAO DO PROTOCOLO

Sera realizadas capacitagbes com a equipe de enfermagem e médica para
demonstracdo do protocolo, fichas de preenchimento e fluxo do protocolo.

As capacitacdes serao divididas por local:
1-TRIAGEM-capacitagdo tedrica e com discussdo de casos com a enfermeira para
preenchimento da ficha e solicitacdo do hemograma;
2- LABORATORIO-capacitacdo dos coletadores da emergéncia, do andar e bioquimicos do
laboratorio central;
3-SALA AMARELA E VERMELHA-capacitacdo do médico, enfermeiro e técnicos para urgéncia
na coleta de exames e culturas e inicio do antibidtico;
4-SALA VERDE-Capacitacdao do médico, enfermeira e técnicos em identificar e agilizar coleta

de exames e culturas e inicio de antibioticoterapia nos pacientes neutropénico;
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GERENCIAMENTO DO PROTOCOLO: INDICADORES

EMERGENCIA

1-Tempo registro na triagem e coleta do laboratério (data e hora do registro da
triagem e hora da coleta do laboratdrio)

2-Tempo da coleta do sangue ao laboratério ligar para o médico da amarela (tempo
da entrada da coleta até médico registrar o resultado da ligagao)

3-Tempo do diagnostico de neutropenia febril (laboratério confirmou neutropenia) e
coleta dos demais exames

4-Tempo do diagndstico de neutropenia febril e infusao do antibidtico na emergéncia:
tempo do inicio do antibioticoterapia ser checada na pasta e hora do diagndstico
de neutropenia febril

5-Tempo do diagndstico de neutropenia febril e infusdo do antibidtico no andar:
tempo do inicio do antibioticoterapia ser checada na pasta e hora do diagndstico
de neutropenia febril

6-Taxa de adesdo a coleta de hemocultura na primeira hora do diagndstico de
neutropenia febril: coleta de hemocultura no momento do diagndstico de
neutropenia febril/nUmero de pacientes neutropénicos febris internados na
emergéncia x 100

7-Taxa de adesdo a coleta de hemocultura no momento do diagndstico de
neutropenia febril: coleta de hemocultura no momento do diagndstico de
neutropenia febril/nimero de pacientes neutropénicos febris internados no andar
x 100

8-Taxa de adesdo a coleta do lactato no momento do diagnostico de neutropenia
febril: coleta de lactato no momento do diagndstico de neutropenia febril/nimero
de pacientes neutropenicos febris internados na emergéncia x 100

9-Taxa de adesdo a coleta do lactato no momento do diagnostico de neutropenia
febril: coleta de lactato no momento do diagndstico de neutropenia febril/niimero
de pacientes neutropenicos febris internados no andar x 100

10-Taxa de adesdo a recoleta em 3 horas do lactato na emergéncia: coleta de lactato
nas primeiras 3 horas a partir do diagnostico de neutropenia febril/nimero de

pacientes neutropenicos febris internados na emergéncia x 100

24



Protocolo de Neutropenia febril do Grupo Hospitalar Conceigao

11-Taxa de adesao a recoleta em 3 horas do lactato no andar: coleta de lactato nas
primeiras 3 horas a partir do diagndstico de neutropenia febril/nimero de
pacientes neutropenicos febris internados no andar x 100

12-Taxa de adesao a recoleta em 6 horas do lactato na emergénica: coleta de lactato
nas primeiras 6 horas a partir do diagndstico de neutropenia febril/nimero de
pacientes neutropénicos febris internados na emergéncia x 100

13-Taxa de adesdo a recoleta em 6 horas do lactato no andar: coleta de lactato nas
primeiras 6 horas a partir do diagndstico de neutropenia febril/nimero de
pacientes neutropénicos febris internados no andar x 100

14-Mortalidade por sepse em neutropénicos na emergéncia: nimero de mortes em

neutropénicos febril /nimero de pacientes internados com neutropenia na

emergéncia

15-Mortalidade por sepse em neutropénicos no andar: numero de mortes em

neutropénicos febril/nimero de pacientes internados com neutropenia no andar
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