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Uvod: Teplota pocas chemoterapiou navodenej neutropénie moze byt jedinym priznakom
zavaznej infekcie. Tento dokument pontika aktualizované navody na vedenie antimikrobialnej
terapie u pacientov s rakovinou a chemoterapiou navodenou febrilnou neutropéniou.

Metodika: Esencialne pre lieCebny algoritnus je kategorizacia pacientov na vysokorizikovych
(high risk) a nizkorizikovych (low risk) pre infekciu podla: priznakov infekcie, typu
onkologického ochorenia, typu chemoterapie a komorbidit.

Zasadné vysledky: VSetci pacienti s horickou a neutropéniou maju byt okamzite lieceni
Sirokospektrymi antibiotikami (ATB) proti gram-negativnym (G-) aj gram-pozitivnym (G+)
patogénom.

I. Urcovanie rizik a rozliSenie high-risk a low-risk pacientov.

1. High-risk pacienti si pacienti s protrahovanou (> 7 dni) a hlbokou (< 0,1 x10%/1)
neutropéniou a/alebo zavaznymi komorbiditami vratane hypotenzie, pneumoénie, novo
vzniknutej bolesti brucha alebo neurologickymi zmenami. Tito pacienti by mali byt’ inicialne
prijati do nemocnice k empirickej terapii (A II).

2. Low-risk pacienti st pacienti s ocakavanou neutropéniou pod 7 dni a Ziadnymi alebo
nezavaznymi komorbiditami. Tito pacienti m6Zu byt’ lieeni perordlnou empirickou terapiou
(ATII).

I1. Vstupné vySetrenia a kultivacné odbery.

3. Laboratérne odbery: krvny obraz vratane diferencidlneho rozpoctu leukocytov, kreatinin
urea, elektrolyty, hepatické transaminazy a celkovy bilirubin (A III).

4. Je odporicané odobrat’ 2 skupiny hemokultir — jednu z kaZdého limenu centralneho
venozneho katétru (CVK), ak je pritomny, a jednu z periférnej vény, alebo z dvoch réznych
periférnych Zil, ak nie je pritomny CVK (A III).

IT1. Empiricka antibioticka terapia u febrilnych pacientov s neutropéniou.

5. High-risk pacienti vyZaduju hospitalizaciu a i. v. podanie ATB. Doporucena je
monoterapia antipseudomonddovym [} laktdmom ako je cefepim, karbapenémom
(meropenem, imipenem-cilastatin) alebo piperacilinom-tazobactamom (A I). Iné ATB
(aminoglykozidy, fluorochinolény, vankomycin) mozu byt pridané k iniciadlnej terapii, ak sa
vyskytuju komplikacie (napr. hypotenzia, pneumonia), alebo ak je podozrenie na rezistenciu
alebo je rezistencia uz preukazana (B III).

6. Vankomycin nie je doporuceny ako Standardna sucast inicidlnej ATB terapie febrilnej
neutropénie (A I). Jeho podanie by sa vSak malo zvazit' pri Specifickych klinickych
indikaciach (susp. katétrova infekcia, infekcia koZe alebo mikkych tkaniv, pneumonia,
hemodynamicka nestabilita).

7. Modifikacia iniciadlnej empirickej liecby musi byt zvaZena u pacientov s rizikom infekcie
nasledujlicimi rezistentnymi organizmami:

i. MRSA: skoré pridanie vankomycinu, linezolidu alebo daptomycinu (B III)

ii. VRE: skoré pridanie linezolidu alebo daptomycinu (B III)

iii. ESBL.: skoré pouZitie karbapenémov (B III)



iv. KPCs (karbapenemaza produkujice organizmy, vratane Klebsiella pneumoniae
karbapenemazy): skoré pouZzitie polymyxinu-kolistinu alebo tigecyklinu.

8. Pacienti s alergiou na peniciliny maju byt lieCeni kombinaciou ciprofloxacin +
clindamycin, alebo aztreonam + vankomycin (A II).

9. Afebrilni pacienti, ktory maji nové symptémy naznacujtce infekciu, maji byt hodnoteni a
lieCeni ako high-risk pacienti.

10. Low-risk pacienti by mali dostavat inicialnu ATB terapiu p. o. alebo i. v. podla
Spacifickych klinickych kritérii (A I):

i. Doporucena peroralna liecba je ciprofloxacin + amoxicilin klavulanat (A I).

ii. Pacienti uzivajuci profylaxiu ciprofloxacinom by nemali dostat’ empirickd terapiu
flourochinol6onmi (A III).

iii. Prijatie do nemocnice sa vyZaduje pri perzistentnej horticke alebo pri horSeni infekcie (A
I10).

IV. Modifikacia inicialnej ATB terapie behom febrilnej neutropénie.

11. Modifikacia inicidlnej ATB terapie by mala byt vedend na zéaklade klinickych a
mikrobiologickych tudajov (A II).

12. Perzistentna teplota u inak stabilnych pacientov malokedy vyZaduje empiricki zmenu
inicialnej ATB terapie. Ak je infekcia identifikovana, ATB maji byt primerane upravené (A
D).

13. Liecba klinicky alebo mikrobiologicky dokumentovanej infekcie by mala byt
prisposobena miestu postihnutia a citlivosti izolovaného mikroorganizmu (A I).

14. Ak vankomycin, alebo iné ATB pokryvajice G+ mikroorganizmy, bol podany inicialne,
ma byt’ vysadeny po 2 diioch, ak sa nepreukaze G+ infekcia (A II).

15. Antimikrobialny reZim pacientov s febrilnou neutropéniou, ktori si nestabilni aj po
inicidlnych davkach Standardnych ATB, ma byt rozSireny tak, aby pokryval G+, G- a
anaerobne baktérie a huby (A III).

16. Zmena i. v. na p. o. liecbu sa mozZe urobit’, ak si pacienti klinicky stabilni a nemaju
poruSenu absorpciu z gastrointestinalneho traktu (A I).

V. Dizka empirickej antibiotickej terapie.

17. U pacientov s klinicky alebo mikrobiologicky dokumentovanou infekciou by mala
adekvatna ATB terapia pokraCovat' najmenej po dobu neutropénie (do ANC > 0,5 x10%/1)
alebo dlhSie, ak je potrebné (B III).

18. U pacientov s nevysvetlitelnou hortickou je doporucené pokracovat’ v inicidlnej ATB
terapii do obnovy drene (ANC > 0,5 x10%1) (B II).

19. Ak symptdmy dokumentovanej infekcie odzneli a dobehla primerana ATB terapia a
pacient zostava neutropenicky, do obnovy drene by mal dostat’ profylaxiu fluorochinolénmi
(C IID).

VI. Antibioticka profylaxia.

20. Profylaxia fluorochinolénmi by sa mala zvazit' u high-risk pacientov s predpokladanou
hlbokou a prolongovanou neutropéniou (B I).

21. Pridanie preparatu proti G+ infekcii k profylaxii fluorochinolénom nie je doporucené (A
D).

22. Antibakterialna profylaxia nie je rutinne doporucena u low-risk pacientov (A III).

VII. Rola empirickej a pre-emptivnej antimykotickej terapie.
23. Empiricka antimykoticka terapia u high-risk pacientov ma byt zahajena po 4-7 diioch
ATB a ocCakavanej dlZke neutropénie > 7 dni (A I).



24. Pre-emptivna antimykoticka terapia modZe byt opcia u high-risk pacientov. Od
antimykotickej lieCby mozZe byt upustené, ak je pacient febrilny po 4-7 diioch Sirokospektrych
ATB, je klinicky stabilny, nema klinické alebo radiologické znamky plicnej mykotickej
infekcie (na CT hrudnika) a ma negativne sérologické met6dy dokazujice pritomnost’ hib (B
II).

25. U low-risk pacientov rutinné pouZitie empirickej antimykotickej terapie nie je
doporucené (A III).

VIII. Antimykoticka profylaxia.

26. Profylaxia proti kandidovym infekciam je doporucend u vysokorizikovych skupin
pacientov ako st allo HSCT prijemci a pacienti s AML (indukcia/reindukcia) (A I).
Flukonazol, itrakonazol, vorikonazol, posakonazol, mikafungin a caspofungin su
akceptovatel'né alternativy.

27. Profylaxia proti aspergilovym infekciam by mala byt u pacientov nad 13 rokov
podstupujticich intenzivnu chemoterapiu pre AML alebo MDS (B I).

28. Profylaxia pred engraftmentom u auto alebo allo HSCT je doporucend u pacientov s
predchadzajicou invazivnou aspergilézou (A III), s predchadzajicou protrahovanou
neutropéniou aspon 2 tyZdne (C III).

29. Antimykoticka profylaxia nie je doporucend, ak diZzka neutropénie je pod 7 dni (A III).

IX. Antiviroticka profylaxia.

30. Herpes simplex virus (HSV) séropozitivni pacienti podstupujici allo HSCT alebo
indukcnu liecbu by mali dostat’ antivirotickd profylaxiu aciclovirom (A I).

31. Antiviroticka liecba HSV alebo varicella zoster virusovej (VZV) infekcie je indikovana
len vtedy, ak su klinické alebo laboratérne dokazy aktivnej virusovej infekcie (C III).

32. Testovanie respiracnych virusov a RTG pltc je indikované iba u pacientov s priznakmi
infekcie hornych ciest dychacich a/alebo kasfom (B III).

33. Rocna vakcinacia proti chripke inaktivovanou vakcinou je indikovana u vsetkych
pacientov lieciacich sa s rakovinou (A II). Optimalna doba pre aplikaciu je > 7 dni po
poslednej chemoterapii a > 2 tyZdne pred zaciatkom d’alSej (B III).

34. Chripka sa ma liecit’ neuraminidazovym inhibitorom (A II). Pri kontakte s chripkou alebo
prejaveni sa chripkovych priznakov u neutropenickych pacientov by tito mali dostat
empirickd liecbu (C III).

X. Rola hematopoetickych rastovych faktorov pri liecbe febrilnej neutropénie.

35. Profylaktické pouzitie CSF sa moZe zvazit' u pacientov s rizikom febrilnej neutropénie
>20 % (ATII).

36. Pouzitie CSF nie je vSeobecne odporicané pri liecbe febrilnej neutropénie (B II).

XI. Diagnostika a liecba katétrovych infekcii u neutropenickych pacientov.

37. Rozdielny ¢as (> 120 min) do pozitivity hemokulttr odobranych naraz z CVK a periférnej
Zily podnecuje diagnézu katétrovej infekcie (A II).

38. Odstranenie CVK spolu s ATB terapiou > 14 dni je doporucené u infekcii S. aureus, Ps.
aeruginosa, mykotickych a mykobakteridlnych infekcii (A II). Odstranenie CVK je tieZ
odporticané pri infekcii tunela, miesta implantacie portu, septickej trombo6ze, endokarditide,
sepse s hemodynamickou nestabilitou, infekciou krvného rieciska, ktorad pretrvava > 72 hod
napriek adekvatnej ATB terapii (A II).

39. Prolongovana ATB terapia (4-6 tyZdiov) je odporicana pri komplikaciach katétrovej
infekcie definovanych ako hlboka infekcia makkych tkaniv, endokarditida, septicka trombdza



(A II) alebo pri perzistentnej bakteriémii alebo fungémii > 72 hod po odstraneni CVK a
adekvatnej ATB terapii (A II pre S. aureus, C III pre ostatné patogény).

40. Pri zavadzani CVK je nutna dosledna hygiena ruk, bariérovy pristup a dezinfekcia koZe
chlérhexidinom (A I).

XII. Environmentalne zabezpecenie pri oSetrovani pacientov s febrilnou neutropéniou.
41. Hygiena ruk je najefektivnejSia prevencia prenosu infekcii v nemocnici (A II).

42. PouZzivat’ Standardné bariérové pristupy (A III).

43. Pacienti po alogénnej transplantacii by mali byt umiestneny v samostatnej miestnosti (B
IIT) s HEPA filtraciou (A III).

44. Na izbach s neutropenickymi pacientmi st zakazané rastliny a Cerstvé alebo suché kvety
(B III).

Zaver: Dokument zhffia problematiku antimikrobidlnej profylaxie a lieCby neutropenickych
pacientov a ul'ahcuje orientaciu v danej problematike.
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