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Σί εννοοφμε με τον όρο «ουδετεροπενικόσ αςκενισ»; 

1. Σον αςκενι με αρικμό λευκϊν <500/mm3 

2. Tον αςκενι με απόλυτο αρικμό ουδετεροφίλων 
< 500/mm3  

3. Σον αςκενι με απόλυτο αρικμό λειτουργικϊν 
ουδετεροφίλων <500/mm3 

4. όλα τα ανωτζρω  
5. Κανζνα από τα ανωτζρω 
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Δκπύξεηε νπδεηεξνπελία : Γηαηί νπδεηεξόθηια 

<500/mm 3  ζηνλ νξηζκό; 
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Aπιθμόρ οςδετεποφίλων (x109/L)

Πξώηνη νη Bodey et al (1969) παξαηήξεζαλ όηη ν 

θίλδπλνο ινηκώμεσλ άξρηδε απμαλόκελνο όηαλ ηα 

πνιπκνξθνπύξελα κεηώλνληαλ <1000/mm3 θαη ήηαλ 

κέγηζηνο ζε επίπεδα <100/mm3  



Ο ουδετεροπενικόσ αςκενισ :   

1. Δεν μπορεί να εμφανίςει πυρετικι αντίδραςθ 
2. Δεν μπορεί να εμφανίςει κλινικά ςθμεία 

λοίμωξθσ 
3. Δεν μπορεί να ζχει πυϊδεσ ζκκριμα 
4. Εμφανίηει ςυχνότερα υφομυκθτιάςεισ 
5. Όλα τα ανωτζρω 
6. Όλα εκτόσ του 1. 
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Δηζαγσγή  

 10-50% των αςκενϊν με ςυμπαγείσ όγκουσ και 
χθμειοκεραπεία, και >80% των αςκενϊν με αιματολογικά 
νοςιματα και χθμειοκεραπεία κα αναπτφξουν εμπφρετο ςε 
ζδαφοσ ουδετεροπενίασ 

 Σο ςφνδρομο πυρετοφ και ουδετεροπενίασ ςε αςκενείσ με 
αιματολογικά νοςιματα ι ςυμπαγείσ όγκουσ είναι το 
κυριϊτερο αίτιο νοςθρότθτασ, κνθτότθτασ και νοςθλείασ ςτο 
νοςοκομείο. 

 



Άνδρασ θλικίασ 50 ετϊν ειςάγεται ςτο Noς/μείο με 
αδυναμία, καταβολι, πετζχειεσ και πανκυτταροπενία 
[Hct=22%, WΒC=1200 (pmn=400), PLT=30,000].  

΢το ιςτορικό του αναφζρει ιπιο ΢ακχ.Διαβιτθ τφπου 
ΙΙ για τον οποίο υποβάλλεται ςε διαιτθτικι αγωγι. 

 Μετά από ολιγοιμερθ νοςθλεία τίκεται θ διάγνωςθ 
τθσ ΟΜΛ και αποφαςίηεται άμεςθ χοριγθςθ 
χθμειοκεραπείασ με χριςθ μεταξφ άλλων και υψθλισ 
δόςθσ AraCytin.  



Σοποκετείται ΚΦΚ τφπου Hickman για τθ χοριγθςθ 
τθσ ΧΜΘ.  

Λαμβάνεται φορεία για S.aureus που είναι αρνθτικι, 
για VRE (Vancomycin Resistant Enterococci) και για 
πακογόνα που παράγουν καρβαπενεμάςεσ που είναι 
επίςθσ αρνθτικι 

Σθν 3θ θμζρα μετά το πζρασ τθσ ΧΜΘ ο αςκενισ 
εμφανίηει πυρετικό κφμα 38.3 0C (κερμοκραςία 
μετϊπου), χωρίσ εμφανι εςτία λοίμωξθσ.  

 

 



Ο αςκενισ εμφανίηει το ςφνδρομο τθσ εμπφρετθσ 
ουδετεροπενίασ; 

1. ΝΑΙ 
 

2. ΟΧΙ 
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πολυμορφοπφρθνα < 500/mm3   ι <1000/mm3 
με προοπτικι μειϊςεωσ ςε <500 τισ επόμενεσ 
48 ϊρεσ 

Tί ορίηουμε ωσ ουδετεροπενία; 

΢τισ νζεσ οδθγίεσ ειςάγεται και ο όροσ τθσ «λειτουργικισ 
ουδετεροπενίασ» για τουσ αςκενείσ με αιματολογικζσ 
κακοικειεσ και ποιοτικζσ διαταραχζσ των ουδετεροφίλων, 
χωρίσ μείωςθ του αρικμοφ <500.  

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

1 ππξεηηθό θύκα ≥38.3 0 C 

 ή 

ππξεηηθό θύκα ≥ 380 C πνπ παξαηείλεηαη γηα ≥ 1 ώξα 

Τί νξίδνπκε σο ππξεηό; 

Θεξκνκέηξεζε : από ην ζηόκα 

Αππξεμία = ζεξκνθξαζία < 38 0  C  



Η εμπφρετθ ουδετεροπενία είναι ιατρικϊσ 
επείγουςα κατάςταςθ; 

1. Πάντα  
2. Ποτζ  
3. Ναι αν ο αςκενισ ζχει αιμοδυναμικι αςτάκεια 
4. Ναι αν ο αςκενισ ζχει <100 πολυμορφοπφρθνα 
5. Ναι αν ο αςκενισ ζχει βαριά βλεννογονίτιδα 
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Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία : γηαηί 

αληηκεησπίδεηαη ζαλ ζύλδξνκν; 

πλεπκνλία : βήραο παξαγσγηθόο    50-60% 

                       ππώδε πηύεια           8% 

                        ηξίδνληεο                59% 

θαξπγγίηηο : ππώδεο εμίδξσκα      22% 

νπξνινίκσμε :   δπζνπξία             33-44% 

                             ππνπξία                11% 

θπηηαξίηηο πεξηλένπ : θιπδαζκόο      <6% 

κεληγγίηηο : ρσξίο κεληγγηηηδηθά  ζεκεία, ρσξίο 

πιεηνθπηηάξσζε ζην ΔΝΥ 

Σηνλ νπδεηεξνπεληθό αζζελή ε ηθαλόηεηα 

θιεγκνλώδνπο αληηδξάζεσο αλεπαξθεί ζεκαληηθά: 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

 ζηνκαηνθάξπγγαο              25% 

 αλαπλεπζηηθό                     25% 

 δέξκα θαη καιαθά κόξηα    15% 

 πεξίλεν                                10% 

 νπξνπνηεηηθό                    5-10% 

 κύηε, παξαξξίληα               5% 

 γαζηξεληεξηθό                    5% 

 άιια                                    5-10% 

Eζηίεο ινηκώμεσο (νζάθηο ηεθκεξηώλνληαη): 



Σηον αζθενή με οςδεηεποπενία : 

 Η ακηινογπαθία θώπακορ δεν αναμένεηαι 
με εςπήμαηα 

 Τα πηύελα καλλιεπγούνηαι σωπίρ ηο 
κπιηήπιο ηηρ καηαλληλόηηηαρ (>25 
πςοζθαίπια κοπ) 

H μεγαλύηεπη πιθανόηηηα να 
απομονώζοςμε ηο παθογόνο ςπάπσει αν η 
λοίμωξη είναι βακηηπιαιμική 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Θλεηόηεηα απν 

ςεπδνκνλαδηθή 

βαθηεξηαηκία ζε 

νπδεηεξνπεληθνύο 

αζζελείο ρσξίο 

ζεξαπεία 

12σξν         15% 

 

24σξν  57% 

 

48σξν  70% 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία : γηαηί 

ηαηξηθώο επείγνπζα θαηάζηαζε; 

1962: (McCabe θαη Jackson) ε ζλεηόηεο αζζελώλ κε 
λενπιαζκαηηθό λόζεκα ζε εμέιημε, νπδεηεξνπελία θαη 
Gram αξλεηηθή βαθηεξηαηκία = 90%   

1970: ε ινίκσμε αλαγλσξίδεηαη ζαλ ην θύξην άκεζν 
αίηην ζαλάηνπ ζε αζζελείο κε νμεία ιεπραηκία (70%) 



 Σην 40-60% ησλ πεξηπηώζεσλ νη εθδειώζεηο 

ινίκσμεο πεξηνξίδνληαη ζε ζύλδξνκν εκππξέηνπ 

αγλώζηνπ αηηηνινγίαο 

 Η ζπρλόηεηα ηεο πλεπκνλίαο θπκαίλεηαη από 0.5-

10% θαη είλαη ε πην ζπρλή θιηληθά ηεθκεξησκέλε 

ινίκσμε 

 Οη βαθηεξηαηκίεο θαηαγξάθνληαη ζην 20-30% θαη 

απνηεινύλ ηε ζαθέζηεξα ηεθκεξηνύκελε ινίκσμε 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Πνηά παζνγόλα ζπλήζσο αλακέλνληαη; 

 Κνηλά βαθηήξηα (Gram ζεηηθά θαη αξλεηηθά) πνπ 

αλήθνπλ ζηελ λνζνθνκεηαθή ρισξίδα. Σπλήζσο είλαη 

απηά πνπ απνηθίδνπλ ηνλ πεπηηθό ζσιήλα ηνπ 

νπδεηεξνπεληθνύ αζζελνύο από όπνπ θαη ε πύιε 

εηζόδνπ 

 Μύθεηεο (πθνκύθεηεο κε ζπλεζέζηεξν ηνλ 

αζπέξγηιιν). Πύιεο εηζόδνπ ην αλαπλεπζηηθό θαη ην 

δέξκα (ζπαλίσο ην πεπηηθό) 

 Σπάληα θαη ππό πξνϋπνζέζεηο ηνί (ηνπ αλαπλεπζηηθνύ, 

CMV, HSV) 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Εμπφρετθ Ουδετεροπενία=ςφνδρομο 

Πνηά παζνγόλα ζπλήζσο αλακέλνληαη; 

 Σπρλόηεηα 

αλαιόγσο ρώξαο, 

θέληξνπ θαη 

ζπλεζεηώλ 

 Αληνρή αλάινγα κε 

ηα ηνπηθά 

επηδεκηνινγηθά 

δεδνκέλα 



Empiric Therapy with Carbenicillin and Gentamicin for 

Febrile Patients with Cancer and Granulocytopenia 

Stephen Schimpff, M.D., Winston Satterlee, M.D., Viola 

Mae Young, Ph.D., and Arthur Serpick, M.D. 

                                N Engl J Med 1971; 284:1061-1065 

“Η έγθαηξε θαη θαηάιιειε εκπεηξηθή αληηκηθξνβηαθή 

ζεξαπεία ζηνπο νπδεηεξνπεληθνύο αζζελείο πνπ 

πάζρνπλ από θαθνήζε λνζήκαηα, ζεσξείηαη ε πιένλ 

ζεκαληηθή πξόνδνο ζηε ζεξαπεία ησλ 

αλνζνθαηαζηαικέλσλ αζζελώλ” 

N Engl J Med 1971; 284:1061-1065 



 ΢ήκεξα ε ζλεηόηεο αζζελώλ κε εκπύξεηε 

νπδεηεξνπελία θαη ππξεηό αγλώζηνπ 

αηηηνινγίαο είλαη 5 - 10%   

 Η παξνπζία πλεπκνλίαο επηβαξύλεη ηελ 

πξόγλσζε θαη απμάλεη ηε ζλεηόηεηα ζην 30-

50%           

Σξνπνπνηείηαη ε πξόγλσζε κε ηελ 
άκεζε έλαξμε εκπεηξηθήο αγσγήο; 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Ολοι οι ουδετεροπενικοί αςκενείσ 
αντιμετωπίηονται με τον ίδιο τρόπο; 

1. ΝΑΙ 
 

2. ΟΧΙ 
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Παράγοντεσ αυξθμζνου κινδφνου επιπλοκϊν ςτθν 
εμπφρετθ ουδετεροπενία. Ποιοσ από τουσ 
κατωτζρω δεν είναι; 

1. Αιμοδυναμικι αςτάκεια 
2. Αρικμόσ ουδετεροφίλων <100 
3. Διάρκεια ουδετεροπενίασ > 7 θμζρεσ 
4. Παρουςία ςυμπτωμάτων βλεννογονίτιδασ 
5. Παρουςία ΧΑΠ 
6. Θλικία >60  
7. ΢υμπαγισ όγκοσ ςαν υποκείμενθ κακοικεια 
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Ο νπδεηεξνπεληθόο αζζελήο 

Δίλαη πάληνηε ν θίλδπλνο ίδηνο; 

Αιμαηολογική 
κακοήθεια  

(εκ νόζος ή 
σημειοθεπαπείαρ) 

Μεηαμόζσεςζη 
μςελού οζηών 
αςηόλογορ ή 
εηεπόλογορ 

Σςμπαγείρ όγκοι 
εκ 

σημειοθεπαπείαρ 

Χαξαθηεξηζηηθά νπδεηεξνπελίαο 

Υπνθείκελν λόζεκα 

Σπλλνζεξόηεηεο  

Κιηληθή θαηάζηαζε αζζελνύο 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

Η θιηληθή πνξεία ησλ νπδεηεξνπεληθώλ αζζελώλ 

θαζνξίδεηαη ζε κεγάιν βαζκό από παξακέηξνπο ηεο 

νπδεηεξνπελίαο : 

 βάζνο :   ήπηα: pmn= 500-1000 

                   κέηξηα: pmn=200-500 

                  βαξηά: pmn= <100 (θίλδπλνο ινηκώμεσλ 85%) 

 δηάξθεηα : <7 εκ.(95% αληαπόθξηζε, 2% ππνηξνπή) 

                      >15εκ.(32% αληαπόθξηζε, 35%ππνηξνπή) 

 ηαρύηεηα εγθαηάζηαζεο, αλάθακςε.                                                           

Ιnfection 1998; 26(6):349-54 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

 Ταρείαο εγθαηάζηαζεο, παξαηεηακέλεο δηάξθεηαο 

(>10 εκ) θαη βαξηά (<100) νπδεηεξνπελία. 

 Σπλύπαξμε δηαηαξαρώλ θπηηαξηθήο θαη ρπκηθήο 

αλνζίαο (ζεξαπεία,ππνθείκελν λόζεκα) 

 Βαξηά βιελλνγνλίηηο 

 Βαζκόο αηκνξξαγηθήο δηάζεζεο 

 Αξ. ελδνθιεβίσλ θαζεηήξσλ 

Γπζιεηηνπξγία νξγάλσλ 

Μεηαβνιή θπζηνινγηθήο ρισξίδαο 

Παξάγνληεο απμεκέλνπ θηλδύλνπ ινηκώμεσλ 

Βιάβε κεραληθώλ 

θξαγκώλ 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

Αξρηθή εθηίκεζε αζζελνύο 

Οι νζεσ οδθγίεσ ειςάγουν ςτακερά τθν ζννοια τθσ 
διαςτρωμάτωςθσ του κινδφνου λοίμωξθσ με ςοβαρι 
εξζλιξθ και θ οποία κα κακορίςει: 
 

 ποφ κα λάβει τθ κεραπεία ο αςκενισ 

 Σο είδοσ τθσ κεραπείασ  

 Σθ διάρκειά τθσ 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 
Γηαζηξσκάησζε θηλδύλνπ 

 ΢οβαρι ουδετεροπενία (≤100) για >7 θμζρεσ 
 

 ΢υννοςθρότθτεσ  ι κλινικά προβλιμτα όπωσ: 
Αιμοδυναμικι αςτάκεια 
Βλεννογονίτισ που επθρεάηει τθ λιψθ από το ςτόμα ι 
προκαλεί ςοβαρι διάρροια 
΢υμπτϊματα από το πεπτικό (πόνοσ, ζμετοσ, διάρροια) 
Νευρολογικά ςυμπτϊματα 
Λοίμωξθ φλεβικοφ κακετιρα 
Τποκείμενθ χρόνια πνευμονοπάκεια 
Νζα πνευμονικά διθκιματα ι υποξαιμία 
Θπατικι ι νεφρικι δυςλειτουργία 
 

 Ό,τι προβλθματίηει κλινικά τον κεράποντα 
 



Score ≥ 21 = low risk 

Δπαηζζεζία 71% 

Δηδηθόηεηα 68% 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

Γηαζηξσκάησζε θηλδύλνπ 

MASCC SCORE 

 

 

 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 
Αξρηθή εθηίκεζε αζζελνύο 

Γηαζηξσκάησζε 

θηλδύλνπ 

Κιηληθνεξγαζηεξηαθή 

εθηίκεζε 

Σρνιαζηηθή θαη 

θαζεκεξηλή θιηληθή 

εμέηαζε 

Αηκαηνινγηθόο έιεγρνο 

Βηνρεκηθόο έιεγρνο 

Αηκνθαιιηέξγεηεο 

(νπσζδήπνηε 2 ιήςεηο)  

Αθηηλνγξαθία ζώξαθνο 

Καιιηέξγεηεο, BAL, 

βηνςίεο όηαλ ππάξρνπλ 

ελδείμεηο θαη 

δπλαηόηεηεο 

Χακεινύ 

θηλδύλνπ 
πςεινύ 

θηλδύλνπ 

Ννζειεία θαη 

άκεζε έλαξμε 

IV αγσγήο 

Παξαθνινύζεζε 

γηα 24-48ώξεο θαη 

αλ παξακέλνπλ 

ρακεινύ θηλδύλνπ 

δπλαηόηεηα per os 

αγσγήο ή/θαη 

εθηόο 

λνζνθνκείνπ 



Γαγγξαηλώδεο 

έθζπκα 

Μηθξνβηαηκία από P. 

aeruginosa (2%) 





΢τον αςκενι μασ με τθν εμπφρετθ ουδετεροπενία  μετά από 
το ςχιμα εφόδου για ΟΜΛ , ο οποίοσ ζχει 
πολυμορφοπφρθνα 100/κκχ , είναι αιμοδυναμικά ςτακερόσ 
και χωρίσ κλινικά ςθμεία λοίμωξθσ, οφτε φορεία 
πολυανκεκτικϊν, ποιοσ ο επόμενοσ χειριςμόσ; 

1. Εκτεταμζνοσ ζλεγχοσ με αξονικζσ τομογραφίεσ 
και αναμονι 

2. Ορολογικόσ ζλεγχοσ και PCR για διάφορα 
πακογόνα και αναμονι 

3. Ζναρξθ εμπειρικισ αγωγισ αν ο πυρετόσ επιμζνει 
για δυο 24ωρα 

4. Άμεςθ ζναρξθ αντιμικροβιακισ αγωγισ εντόσ 
2ϊρου 
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ΑΜΔΣΗ ΑΝΤΙΜΔΤΩΠΙΣΗ : 

Μεηά απν θιηληθή θαη παξαθιηληθή εθηίκεζε, 

εκπεηξηθή θάιπςε κε επξένο θάζκαηνο 

αληηκηθξνβηαθά πνπ νπσζδήπνηε λα 

θαιύπηνπλ ηελ πηζαλόηεηα Gram αξλεηηθήο 

βαθηεξηαηκίαο (θαη ηδηαίηεξα απν P. 

aeruginosa)  

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Θλεηόηεο βαθηεξηαηκηώλ αλαιόγσο παζνγόλνπ : 

P. aeruginosa                            38% 

E. coli                                         34% 

Klebsiella sp                              31% 

Stenotr. Maltophilia                  25% 

ηνμηθά ζηειέρε Streptococci   11% 

Gram ζεηηθά γεληθά                   <2%                                                  

Αnn Oncol 1991,  CID 1992 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Q8 

1. Ζναρξθ πιπερακιλλίνθσ/ταηομπακτάμθσ 

2. Ζναρξθ μεροπενζμθσ 

3. ‘Eναρξθ ςυνδυαςμοφ πιπερακιλλίνθσ/ταηομπακτάμθσ & 
αμικαςίνθσ 

4.  Ζναρξθ ςυνδυαςμοφ κεφταηιντίμθσ και βανκομυκίνθσ 

5. ’Εναρξθ ςυνδυαςμοφ πιπερακιλλίνθσ/ταηομπακτάμθσ, 
αμικαςίνθσ και βανκομυκίνθσ 

6.  ‘Εναρξθ ςιπροφλοξαςίνθσ και αμικαςίνθσ 

΢τον αςκενι μασ με τθν εμπφρετθ ουδετεροπενία  
ποια εμπειρικι αντιμικροβιακι αγωγι κα αρχίηατε 
άμεςα; 



Μνλνζεξαπεία : 

θαξβαπελέκεο,πηπεξαθηιιίλε/ηαδνκπαθηάκε 

θεθεπίκε,θεθηαδηληίκε (νη θεθαινζπνξίλεο αλ δελ 

επηθξαηνύλ ESBL)     

*Πηπεξαθηιιίλε-ηαδνκπαθηάκε, θεθηαδηληίκε, θεθεπίκε, 

ηκηπελέκε, κεξνπελέκε 

**Ακηλνγιπθνζίδε : ακηθαζίλε, γεληακηθίλε 

Αρχικό εμπειρικό ςχιμα : Θεραπευτικζσ επιλογζσ 

Εμπφρετθ Ουδετεροπενία 

Σπλδπαζκόο  

Αληηςεπδνκνλαδηθή β-ιαθηάκε*  ± ακηλνγιπθνζίδε** 

  



A Multicenter, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial 
Comparing Piperacillin-Tazobactam with and without Amikacin 
as Empiric Therapy for Febrile Neutropenia. 
 Clin Infect Dis 2001;33:1295 
Ιταλία. 733 αςθενείσ. Καμια διαφορά ςυνδυαςμοφ και 
μονοθεραπείασ 

Monotherapy versus b-Lactam–Aminoglycoside Combination 
Treatment for Gram-Negative Bacteremia: a Prospective, 
Observational Study.    AAC 1997;41:1127 
Ιςραιλ. 2,124 αςκενείσ με gram αρνθτικι βακτθριαιμία 
Πλεονζκτθμα ςυνδυαςμοφ μόνο για τουσ αςκενείσ με 
ουδετεροπενία 

΢υνδυαςμόσ με αμινογλυκοςίδθ ι μονοκεραπεία;  



7 trials, 7807 pts 

64 trials, 7586 pts 

No difference in all cause mortality 
Treatment success better with monotherapy 

AE increased with combination therapy 

BMJ 2003, 2004 

΢υνδυαςμόσ με αμινογλυκοςίδθ ι μονοκεραπεία;  



΢υνδυαςμόσ με αμινογλυκοςίδθ ι μονοκεραπεία;  

΢τισ νζεσ οδθγίεσ θ προςκικθ αμινογλυκοςίδθσ 
αποτελεί τροποποίθςθ του αρχικοφ εμπειρικοφ 
ςχιματοσ με βαςικι ζνδειξθ τθ διεφρυνςθ του 
φάςματοσ ζναντι τθσ πικανότθτασ ανκεκτικϊν 
πακογόνων 

 Χνξήγεζε θαη’εθηίκεζε (θηλδύλνπ θαη 

επηδεκηνινγίαο αληνρήο) 

 Χνξήγεζε ζε εθάπαμ εκεξήζηα δνζνινγία 

 Χνξήγεζε γηα 3-5 εκέξεο 

 ζηα ειιεληθά λνζνθνκεία ζήκεξα ίζσο 

πξνηηκεηέα ε γεληακηθίλε 



Current evidence supports the use of piperacillin-tazobactam in 
locations where antibiotic resistance profiles do not mandate 
empirical use of carbapenems. Carbapenems result in a higher rate 
of antibiotic-associated and Clostridium difficile-associated 
diarrhea. There is a high level of evidence that all-cause mortality is 
higher with cefepime compared to other beta-lactams and it should 
not be used as monotherapy for patients with febrile neutropenia. 

Anti-pseudomonal beta-lactams for the initial, empirical, 

treatment of febrile neutropenia: comparison of beta-

lactams 

 Cochrane Database of Systematic Reviews 2010, Issue 11 

JAC 2006 

44 trials 

33 trials 

Πνηά αληηςεπδνκνλαδηθή β-ιαθηάκε; 



Πνηά αληηςεπδνκνλαδηθή β-ιαθηάκε; 

Σο εφρθμα των μετααναλφςεων για τθν κεφεπίμθ 
δεν μποροφςε να εξθγθκεί και το FDA προχϊρθςε το 
2009 ςε νζα ανάλυςθ με περιςςότερεσ μελζτεσ (88, 
9,467 αςκενείσ που ζλαβαν κεφεπίμθ και 8,288 με 
άλλο υπό ςφγκριςθ φάρμακο).  
Θ αυξθμζνθ κνθτότθτα δεν επιβεβαιϊκθκε ςτο 
ςφνολο, οφτε ςτθν ομάδα των ουδετεροπενικϊν 
αςκενϊν  

www.fda.gov/drugs/drugsafety 



Εμπφρετθ Ουδετεροπενία 

Φξήζε θηλνινλώλ ζην αξρηθό εκπεηξηθό 

ζρήκα (ζηπξνθινμαζίλε); 

 Δεν ςυνιςτάται λόγω τθσ ευρείασ χριςθσ  ςαν 
προφφλαξθ. 

 Αν δεν ζχουν χρθςιμοποιθκεί κακόλου και τα 
δεδομζνα τθσ αντοχισ του νοςοκομείου το 
επιτρζπουν μπορεί να χρθςιμοποιθκεί (όχι 
μονοκεραπεία λόγω τθσ απουςίασ δραςτικότθτασ 
ζναντι των ςτρεπτοκόκκων) 



Εμπφρετθ Ουδετεροπενία 

Αλ αιιεξγία ζηηο β-ιαθηάκεο; 

 Αν θ αλλεργία αφορά τθν πενικιλλίνθ ι τισ 
κεφαλοςπορίνεσ χωρίσ αναφυλαξία, μποροφν να 
χρθςιμοποιθκοφν οι καρβαπενζμεσ 

 
 Αν θ αλλεργία αφορά όλεσ τθσ β-λακτάμεσ ι 

αφορά αναφυλακτικι αντίδραςθ, μπορεί να 
χρθςιμοποιθκεί θ αητρεονάμθ ι θ ςιπροφλοξαςίνθ 
αλλά ςε ςυνδυαςμό με βανκομυκίνθ λόγω τθσ 
απουςίασ δράςεωσ ζναντι ςτρεπτοκόκκων 



Εμπφρετθ Ουδετεροπενία 

Εμπειρικι αγωγι αςκενϊν χαμθλοφ κινδφνου 

 ΢υνικωσ αςκενείσ με ςυμπαγείσ όγκουσ, με 
αναμενόμενθ μικρι διάρκεια ουδετεροπενίασ, χωρίσ 
ςυννοςθρότθτεσ, και δυνατότθτα λιψθσ αγωγισ από το 
ςτόμα, που παραμζνουν ςτακεροί μετά από 
παρακολοφκθςθ 24 ωρϊν 

 Φροντίδα ςτο ςπίτι, απόςταςθ <1 ϊρα από το 
νοςοκομείο και δυνατότθτα πρόςβαςθσ 24h/7d 

Αγωγι με ςιπροφλοξαςίνθ και 
αμοξυκιλλίνθ/κλαβουλανικό. Ζχουν δοκιμαςκεί και θ 
λεβοφλοξαςίνθ, μοξιφλοξαςίνθ ςαν μονοκεραπεία, 

χωρίσ επαρκι δεδομζνα για ςφςταςθ 



Q9 
Ποιεσ οι ενδείξεισ προςκικθσ αγωγισ για Gram 
κετικά ςτον αςκενι με εμπφρετθ ουδετεροπενία; 

1. Αιμοδυναμικι αςτάκεια 
2. Ουδετεροπενικι κολίτισ 
3. Πολλαπλά ζλκθ ςτόματοσ 
4. Αποικιςμόσ από ανκεκτικό εντερόκοκκο 



 

 

Αίηηα βαθηεξηαηκίαο ζηηο θιηληθέο δνθηκέο ησλ EORTC-

IATCG κηαο 20εηίαο 

I (1973-
78) 

II 
(1978
-80) 

III 
(1980-

83) 

IV 
(1983-

86) 

V 
(1986-

88) 

VIII 
(1989-

91) 

IX 
(1992-

94) 

Μονοβακ/κή 
βακηηριαιμία/ 

επειζόδια 
πυρεηου 

145/ 
453 
32% 

115/ 
419 
27% 

141/ 
582 
24% 

219/ 
872 
25% 

213/ 
749 
28% 

151/ 
694 
22% 

161/ 
706 
22% 

Gram (-) 
βακηηριαιμία 

103 
71% 

74 
64% 

85 
59% 

129 
59% 

78 
37% 

47 
31% 

53 
33% 

Gram (+)  
βακηηριαιμία 

37 
36% 

58 
41% 

90 
41% 

135 
63% 

104 
69% 

108 
67% 

Πξνζζήθε αληη-Gram ζεηηθήο αγσγήο ζην αξρηθό 

εκπεηξηθό ζρήκα; 



 Μελζτεσ που περιλαμβάνουν και τα πακογόνα από τισ 
εςτιακζσ, μθ βατθριαιμικζσ λοιμϊξεισ, ανατρζπουν το δεδομζνο 
τθσ επικράτθςθσ των Gram κετικϊν ςτισ λοιμϊξεισ των 
ουδετεροπενικϊν αςκενϊν. Η ςυχνότθτα τθσ ψευδομονάδοσ 
είναι ςτακερι και τα Gram κετικά < 50% αν αφαιρεκοφν οι 
επιδερμιδικοί ςταφυλόκοκκοι 

 Αυξάνεται θ ςυχνότθτα των πολυμικροβιακϊν λοιμϊξεων 

 Παραμζνουν ςπάνια τα αναερόβια (τυφλίτισ) 

 ςτισ αναπτυςςόμενεσ χϊρεσ επικρατοφν τα Gram αρνθτικά 

Clin Infect Dis 2004 (Suppl 1) 

Int J Antimicrob Agents 2007;30:s51  

Πξνζζήθε αληη-Gram ζεηηθήο αγσγήο ζην αξρηθό 

εκπεηξηθό ζρήκα; 



Gram positives     57%                             5% 

Gram pos without CNS   28%                  5%                  

Gram negatives     34%                            18% 
Polymicrobial        10%                             13% 

 

No bacteremia                                           3-4% 

ζλεηόηεηα 

2,142 αςκενείσ με εμπφρετθ ουδετεροπενία 
499 βακτθριαιμίεσ (23%) 
Τψθλοφ ρίςκου ΜASCC SCORE για όλεσ τισ βακτθριαιμίεσ 
50% επιπεπλεγμζνθ πορεία 

Πξνζζήθε αληη-Gram ζεηηθήο αγσγήο ζην αξρηθό 

εκπεηξηθό ζρήκα; 

Κlastersky et al. Int J Antimicrob Agents 2007;30:s51  



13 trials 2392 pts 
JAC 2005 

CID 2003;37:382 



Η ςυνολικι ανταπόκριςθ και θ κνθτότθσ δεν επθρεάηονται αν θ 

προςκικθ γίνει με τθν απομόνωςθ του πακογόνου 

CID  2011 

Clin Infect Dis 2005; 40: (Suppl 4): S246-252 

JAC 2005;55: 436-44 Clin Infect Dis. 2003; 37: 382-9  

Εμπφρετθ Ουδετεροπενία 

Πξνζζήθε θαιύςεσο έλαληη Gram ζεηηθώλ ζην 

αξρηθό εκπεηξηθό ζρήκα; 

 Αληηβηνηηθά έλαληη Gram ζεηηθώλ 

ρνξεγνύληαη ζαλ ηξνπνπνίεζε  ηνπ αξρηθνύ 

ζρήκαηνο θαη κόλν κεηά από ζρεηηθή έλδεημε.   



 Αιμοδυναμικι αςτάκεια ι άλλο κριτιριο ςοβαρισ ςιψθσ 
 Ενθμζρωςθ από το μικροβιολογικό εργαςτιριο για gram 

κετικό ςτο αίμα 
 Κλινικι υποψία λοίμωξθσ  κεντρικοφ φλεβικοφκακετιρα 
Λοίμωξθ δζρματοσ ι μαλακϊν μορίων 
 Γνωςτόσ αποικιςμόσ από MRSA, VRE, ι ανκεκτικό 

πνευμονιόκοκκο (ιδιαίτερα αν ο αςκενισ ζχει υποςτεί 
μεταμόςχευςθ μυελοφ) 

 Βαριά βλεννογονίτισ αν ζχουν χορθγθκεί κινολόνεσ ςαν 
προφφλαξθ και πρόκειται να χρθςιμοποιθκεί θ κεφταηιντίμθ 
ςαν αντιψευδομοναδικι λακτάμθ ςτο εμπειρικό αρχικό 
ςχιμα 

 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία: ελδείμεηο 

πξνζζήθεο αγσγήο γηα Gram ζεηηθά 

CID 2011;52:e56 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία . Πξνζζήθε 

αληηβηνηηθνύ γηα gram ζεηηθά 

 Αντιβιοτικά με δράςθ ζναντι gram κετικϊν που 
χρθςιμοποιοφνται όταν υπάρχει ζνδειξθ είναι  κυρίωσ θ 
βανκομυκίνθ με τθν οποία υπάρχει και θ μεγαλφτερθ κλινικι 
εμπειρία .  

 Εναλλακτικά μπορεί να χρθςιμοποιθκεί θ τεϊκοπλανίνθ για 
τθν οποία υπάρχει περιοριςμζνθ εμπειρία. Προςοχι ςτθ 
ςωςτι δοςολογία 

 ςτισ νζεσ οδθγίεσ παραμζνει θ βανκομυκίνθ ςαν το μόνο 
ςυνιςτϊμενο γλυκοπεπτίδιο 

 
Επικυμθτι θ μζτρθςθ επιπζδων οροφ 

για τθν βανκομυκίνθ 

IJAA 2007; 29: 501 
CID 2011;52:e56 



΢τθν περίπτωςθ παρουςίασ ενδείξεων για προςκικθ 
αντιμικροβιακϊν ζναντι Gram κετικϊν, οι νζεσ 
οδθγίεσ τθσ IDSA αφινουν ςτισ επιλογζσ εξίςου τθν 
βανκομυκίνθ, τθν λινεηολίδθ και τθν νταπτομυκίνθ 
για τθν υποψία MRSA  
και τθν λινεηολίδθ και τθν νταπτομυκίνθ ςε υποψία 
VRE.  

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία . Πξνζζήθε 

αληηβηνηηθνύ γηα gram ζεηηθά 

Τπενκυμίηεται  θ ακαταλλθλότθτα τθσ νταπτομυκίνθσ αν 
υπάρχει κλινικι ι ακτινολογικι υποψία πνευμονίασ 

 



CID 2006 

 H λινεηολίδθ είχε πολφ καλι αποτελεςματικότθτα και 
καλφτερο προφίλ τοξικότθτασ, αλλά υπιρξε κακυςτζρθςθ ςτθν 
ανάπλαςθ του μυελοφ ςτουσ αςκενείσ που τθν ζλαβαν 

Νεϊτερα  Αντιβιοτικά ζναντι Gram κετικϊν  

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία . Πξνζζήθε 

αληηβηνηηθνύ γηα gram ζεηηθά 

470 αςκενείσ με εμπφρετθ ουδετεροπενία και πικανι ι 
τεκμθριωμζνθ λοίμωξθ από gram κετικά 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία . Πξνζζήθε 

αληηβηνηηθνύ γηα gram ζεηηθά 

Νεϊτερα  Αντιβιοτικά ζναντι Gram κετικϊν: νταπτομυκίνθ  

Daptomycin use in patients with cancer nad neutropenia : Data 
from a retrospective registry. Clin Adv Hematol Oncol 2010; 8: 
249 

72 pts με 
ουδετεροπενία 
82% αιματολογικι 
κακοικεια 
47% με pmn<100 
76% με βακτθριαιμία 
(50% VRE) 
6% ΑΕ 
 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία . Πξνζζήθε 

αληηβηνηηθνύ γηα gram ζεηηθά 

Νεϊτερα  Αντιβιοτικά ζναντι Gram κετικϊν: νταπτομυκίνθ  

ΑΑC 2009; 53:428 

29 αςκενείσ με εμπφρετθ ουδετεροπενία 
Απυρεξία 28/29 ςε 3 θμζρεσ 
16 βακτθριαιμικοί 
 
PK: ςτθ δοςολογία των 6mg/kg βακτθριοςτατικι δράςθ (1-2 
φορζσ >από τθν MIC ςτο 50-100% του χρόνου χοριγθςθσ) 
Αν θ MIC>1μg/ml πικανόν απαιτοφνται μεγαλφτερεσ δόςεισ ι 
ςυχνότερθ χοριγθςθ 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

Αληηκηθξνβηαθή εκπεηξηθή αγσγή ζηελ επνρή ησλ 

πνιπαλζεθηηθώλ  gram αξλεηηθώλ; 

Οι νζεσ οδθγίεσ ςυνιςτοφν τθν τροποποίθςθ του 
αρχικοφ ςχιματοσ με προςκικθ κολιςτίνθσ ι 
τιγεκυκλίνθσ αν υπάρχει υποψία για παρουςία 
πακογόνου που παράγει καρβεπενεμάςεσ (γνωςτόσ 
αποικιςμόσ, προθγοφμενθ λοίμωξθ ι  ενδθμικότθτα 
του πακογόνου ςτο νοςοκομείο) 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 

Αληηκηθξνβηαθή εκπεηξηθή αγσγή ζηελ επνρή ησλ 

πνιπαλζεθηηθώλ  gram αξλεηηθώλ; 

Medicine 2009;88:211 

28% ουδετεροπενικοί. 92% ςε ςυνδυαςμό με αντιψευδομοναδικό 
φάρμακο 
64% ανταπόκριςθ (67% ςτουσ ουδετεροπενικοφσ). Καλφτερθ ςε 
MDI και ςτθν βακτθριαιμία.  



Η εκπεηξία κε θνιηζηίλε ειάρηζηε θαη πεξηπησζηνινγηθή ζηε 

βηβιηνγξαθία 

AAC 2007;51:1905 

31 pts treated with colistin and 64 with another drug-based 
regimen 
45% neutropenics    45% bacteremic     55% with pneumonia 
2.7 more likely to response with colistin 

Αληηκηθξνβηαθή εκπεηξηθή αγσγή ζηελ επνρή ησλ 

πνιπαλζεθηηθώλ  gram αξλεηηθώλ; 

Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία 



Local and even individual patient patterns of 
bacterial colonization and resistance must be 
taken into account when choosing an initial 

empirical regimen for neutropenic patients at a 
given institution 

Eκπύξεηε νπδεηεξνπελία θαη αληηκηθξνβηαθή 

εκπεηξηθή αγσγή ζηελ επνρή ησλ 

πνιπαλζεθηηθώλ  gram αξλεηηθώλ 



΢τον αςκενι χορθγείται πιπ/ταηο, αμικαςίνθ και βανκομυκίνθ.  

Σθν 3θ θμζρα ςτισ καλλιζργειεσ αίματοσ απομονϊνεται Κlebsiella 

pneumoniae ευαίςκθτθ ςε όλα εκτόσ αμπικιλλίνθσ. Ο αςκενισ 

είναι απφρετοσ χωρίσ ςτοιχεία λοίμωξθσ (οφτε από τον ΚΦΚ) 

Ποιζσ οι ενζργειζσ ςασ; 

1. Αλλαγι ςε μονοκεραπεία με Ιμιπενζμθ ι Μεροπενζμθ 

2. Διακοπι Βανκομυκίνθσ και διατιρθςθ πιπ/ταηο & 

αμικαςίνθσ 

3. Διακοπι βανκομυκίνθσ και αμικαςίνθσ 

4. Διακοπι αμικαςίνθσ μόνον 

5. Διακοπι αμικαςίνθσ και αφαίρεςθ Hickmann 

Q10 



Εμπφρετθ ουδετεροπενία : Σροποποίθςθ τθσ αγωγισ 
κατά τθ διάρκεια του επειςοδίου 

 Επί ενδείξεων προςκικθ για gram κετικά ι 
πολυανκεκτικά gram αρνθτικά 

 Αν αρχικά προςετζκθςαν και δεν απομονϊκθκαν 
ςτθ ςυνζχεια, διακοπι 

 Αν επιμονι του πυρετοφ ςε ςτακερό κατά τα άλλα 
ουδετεροπενικό αςκενι, δεν αλλάηουμε αγωγι, 
αλλά επιμζνουμε ςτο αρχικό ςχιμα 

 ςτον ουδετεροπενικό αςκενι δεν γίνεται 
αποκλιμάκωςθ του αντιβιοτικοφ ευρζοσ φάςματοσ 



Q11 

Πορεία νόςου : ΢ενάριο 1 : Ο αςκενισ παραμζνει ςε 
μονοκεραπεία με πιπερακιλλίνθ/ταηομπακτάμθ και τθν 5θ θμζρα 
κεραπείασ είναι απφρετοσ, χωρίσ κλινικά ςθμεία λοίμωξθσ. Σα 
πολυμορφοπφρθνά του εξακολουκοφν <100/κκχ 
Πότε κα διακοπεί θ πιπερακιλλίνθ/ταηομπακτάμθ; 

1. Μετά από 14 θμζρεσ ςυνολικισ αγωγισ 
2. Μετά από 3 μζρεσ απυρεξίασ 
3. Μετά από 5 θμζρεσ απυρεξίασ 
4. Όταν τα πολυμορφοπφρθνα είναι >100/κκχ 
5. Όταν τα πολυμορφοπφρθνα είναι >500/κκχ 
6. Όταν τα πολυμορφοπφρθνα είναι >500/κκχ και ζχουν 

ολοκλθρωκεί 14 θμζρεσ αγωγισ 
7. Όταν αφαιρεκεί ο ΚΦΚ 



Εμπφρετθ ουδετεροπενία : διάρκεια αγωγισ 

 Αν τεκμθριωμζνθ θ  λοίμωξθ θ διάρκεια κακορίηεται 
από το είδοσ τθσ λοίμωξθσ. Θ αγωγι δεν διακόπτεται 
μζχρι τθν ανάκαμψθ των ουδετεροφίλων (B-III) 

 Αν πυρετόσ αγνϊςτου αιτιολογίασ ςυνεχίηεται θ 
αγωγι μζχρι ςθμείων ανακάμψεωσ του μυελοφ και 
αναςτροφισ τθσ ουδετεροπενίασ (B-II) 

 Εναλλακτικά, αν θ αγωγι ςε ςτακερό αςκενι 
ολοκλθρϊνεται και κακυςτερεί θ ανάκαμψθ του 
μυελοφ, μπορεί να ςυνεχίςει με προφφλαξθ με 
κινολόνθ (C-III)  



Ο αςκενισ τίκεται ςε μονοκεραπεία με πιπ/ταηο. Σθν 5θ 

θμζρα από τθν ζναρξθ του επειςοδίου ςυνεχίηει να 

πυρζςςει μζχρι 380C. Παραμζνει ςτακερά 

πανκυτταροπενικόσ (πολυ=90κκχ) και οι αιμοκαλλιζργειεσ 

είναι αρνθτικζσ. Παραπονείται επίςθσ για ιπιο άλγοσ 

παρά τον ζςω κανκό του δεξιοφ οφκαλμοφ & 

δακρφρροια.  

Κλινικά ο αςκενισ παρουςιάηει ιπια βλεννογονίτιδα 

ςτόματοσ, χωρίσ εςχάρεσ, ενϊ υπάρχει ιπιο οίδθμα 

παρειάσ ςφςτοιχα με το άλγοσ και ελαφρά ερυκρότθτα. 

Ρινικζσ κοιλότθτεσ επιςκοπικά με κρόμβουσ αίματοσ. 

Ηθτείται ΩΡΛ εξζταςθ.  

Πορεία νόςου : ΢ενάριο 2  



1. CT κϊρακοσ 

2. CT παραρρινίων 

3. Mζτρθςθ galactomannan οροφ 

4. Ζναρξθ αντιμυκθτιακισ αγωγισ για υφομφκθτεσ 

5. Όλα τα ανωτζρω 

Ποιζσ οι περαιτζρω ενζργειζσ ςασ;  
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IFDs continue to bare high morbidity and mortality among 
immunocompromised cancer patients (50%-100%) 

CID 1999;28:1071-9    CID 1999;29:1210-9 

Eur J Hematol 1999;63:77-85   Chest 1998;114:131-7 

Γηαηί εκπεηξηθή αληηκπθεηηαθή αγσγή; 



Δκπύξεηε Οπδεηεξνπελία θαη ζπζηεκαηηθέο 

κπθεηηάζεηο (γεληθά ζπάληεο) 

«΢πρλά» αίηηα:   

 Aspergillus 

 Zygomycetes 

 

«Ληγόηεξν ζπρλά»: 

 Fusarium (θετικές αιμοκαλλιέργειες) 

 Trichosporon beigelii 

 Pseudallescheria boydii/ Scedosporium 
apiospermum 

 Candida (κόλνλ αηκαηνγελώο)   

   

5% αζθενών με εμπύπεηη 
οςδεηεποπενία 

15% ηων αζθενών με 
ΒΜΤ 



Γηαγλσζηηθή πξνζέγγηζε πηζαλήο 
ζπζηεκαηηθήο κπθεηίαζεο ζηνλ 

νπδεηεξνπεληθό αζζελή 

 HRCT 

 ΒΡΟΓΥΟ΢ΚΟΠΗ΢Η (ΔΚΠΛΤΜΑ, 
ΒΙΟΦΙΑ) 

 ΟΡΟΛΟΓΙΚΟΙ ΓΔΙΚΣΔ΢ (ΑΝΣΙΓΌΝΑ, 
PCR) 



Probable Mycology 
Clinical 

features 
Host 

factors + + = 

Mycology 
Clinical 

features 
Host 

factors + + = Proven  

tissue 

Invasive fungal disease - Definitions II 
www.doctorfungus.gr 

Possible 
Clinical 

features + = Host 
factors 

Negative 
or 

Not done 

= Host 
factors 

none 
Negative 

or 
Not done 

Not classified 

Clinical 
features + = Host 

factors 

Negative 
or 

Not done 

+ = Host 
factors 

none Mycology 

GM, 
BG 



Γηαγλσζηηθή πξνζέγγηζε-ε αμία ηεο 
HRCT 

 Βοθκθτικι ςτον χαρακτθριςμό τθσ παρεγχυματικισ νόςου 
αλλά δεν κάνει ειδικι διάγνωςθ για το πακογόνο 

 Εξαιρετικά βοθκθτικι ςτον αςκενι με επιμζνον εμπφρετο 
υπό αντιμικροβιακά μετά τισ 72 ϊρεσ 

 Ευαιςκθςία 87-88%, ειδικότθτα 57-67%, αρνθτικι 
προγνωςτικι αξία 88-97% 

J Clin  Oncol 1999;17:796-805 

Eur J Radiol 2004; 51:130-8 



J Clin  Oncol 1999;17:796-805   Eur J 
Radiol 2004; 51:130-8 

Πξώηκε ζεηηθνπνίεζε 

Αμηόπηζηε πξόβιεςε ηεο 
απνπζίαο παξεγρπκαηηθήο 
λόζνπ 

Γηαγλσζηηθή πξνζέγγηζε-ε αμία ηεο HRCT 



Γηαγλσζηηθή πξνζέγγηζε-ε αμία ηεο HRCT 



Εμπφρετθ 
ουδετεροπενία: 3ο 

24ωρο 

Η επαηζζεζία ηεο 

HRCT  



24 εηώλ λένο 
άλδξαο, ΟΜΛ, 

εκπύξεηε 
νπδεηεξνπελία 

4ε εκέξα, 
βαξηά 

νπδεηεξνπελία 
>10 εκέξεο 

HALO SIGN 

Η επαηζζεζία ηεο 

HRCT  



Η αθηηλνινγηθή εηθόλα δελ είλαη εηδηθή γηα ην 
παζνγόλν 



BAL 

BIOΦΙΑ 

BAL: 30-80% δηαγλσζηηθή αμία, θπξίσο γηα ηε δηάγλσζε 
ινίκσμεο 
Βηνςία: αζθαιέζηεξε ε δηαβξνγρηθή. Γηάγλσζε ησλ κε 
ινηκσδώλ αηηίσλ παξεγρπκαηηθήο βιάβεο 

Ann Haematol 2004;83:420-22 

Γηαγλσζηηθή πξνζέγγηζε-ε αμία ηεο HRCT 



Γηαγλσζηηθή πξνζέγγηζε-κηθξνβηνινγία 



Δλδείμεηο πξνζζήθεο εκπεηξηθήο 

αληηκπθεηηαζηθήο αγσγήο 

Κιηληθέο ελδείμεηο : 

επαηζζεζία παξαξξηλίσλ + νίδεκα πξνζώπνπ 

ειθσηηθέο βιάβεο κε καύξε εζράξα ζηε κύηε ή ην 

ζηνκαηνθάξπγγα 

Πλεπκνληθά δηεζήκαηα πνπ επηκέλνπλ ή εκθαλίδνληαη ππό 

αληηκηθξνβηαθή αγσγή 

Βαξύο απνηθηζκόο βιελλνγόλσλ κε Candida ή Aspergillus 

pmn <500/ mm3 γηα >7 εκέξεο 

θαη 

Ππξεηόο πνπ επηκέλεη ή ππνηξνπηάδεη >4 – 7 εκέξεο 

αληηκηθξνβηαθήο αγσγήο (Α-Ι) IDSA 2011 

 Ππξεηόο πνπ επηκέλεη ή ππνηξνπηάδεη ζηε θάζε αλάθακςεο ησλ 

νπδεηεξνθίισλ, ζέηεη ηελ ππνςία επαηνζπιεληθήο θαληηηίαζεο 



Οι κεράποντεσ ιατροί δεν ζχουν ςτθ διάκεςι τουσ 
άμεςα οφτε αξονικι τομογραφία (κα γίνει ςε 2-3 
μζρεσ), οφτε μζτρθςθ γαλακτομαννάνθσ. Αποφαςίηουν 
να χορθγιςουν εμπειρικι αντιμυκθτιακι αγωγι, ενϊ 
αναμζνεται θ ΩΡΛ εξζταςθ. Σι κα ςυςτινατε; 
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1. Λιποςωματικι αμφοτερικίνθ Β 
2. Καςποφουγκίνθ 
3. Βορικοναηόλθ  
4. Μικαφουγκίνθ  
5. Καςποφουγκίνθ και βορικοναηόλθ 



Αληηκπθεηηαθό  Μειέηε  Καηνρπξσκέλε 

έλδεημε  

Amphotericin B  Am 

J Med 1989;86:668–72. 

Ναη  

Liposomal 

amphoB 

N Engl J Med 1999;340:764–71. Ναη  

Caspofungin  N Engl J Med 2004;351:1391–

402 

Ναη  

Micafungin  ClinTher 2010; 32: 637 Όρη  

Voriconazole  N Engl JMed 2002;346:225–34. 

Cochrane Database Syst 

Rev 2006;1. CD004707. 

 

Όρη  

Posaconazole  - Όρη  

Δκπεηξηθή αληηκπθεηηαθή αγσγή ζηελ εκπύξεηε 

νπδεηεξνπελία 



Μπορεί υπο προχποκζςεισ να μθν χορθγθκεί 
αντιμυκθτιακι αγωγι ακόμα ςτον αςκενι μασ; 

1. Ναι  
 

2. Όχι  
 

3. Δεν γνωρίηω  
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Preemptive antifungal management is acceptable as an 

alternative to empirical antifungal therapy in a subset of 

high risk neutropenic patients. Those who remain febrile 

after 4–7 days of broad-spectrum antibiotics but are 

clinically stable, have no clinical or chest and sinus CT 

signs of fungal infection, have negative serologic assay 

results for evidence of invasive fungal infection, and have 

no recovery of fungi (such as Candida or Aspergillus 

species) from any body site may have antifungal agents 

withheld (B-II). Antifungal therapy should be instituted if 

any of these indicators of possible invasive fungal 

infection are identified. 

Δκπεηξηθή ή preemptive αληηκπθεηηαθή αγσγή; 

IDSA 2011 



Maertens J et al. CID 2005;1242-50 

II7 episodes of neutropenic fever 

78% reduction in antifungal use without 
compromising patient response or survival. 1 case of 
zygomycosis missed 

Δκπεηξηθή ή preemptive αληηκπθεηηαθή αγσγή; 



Δκπεηξηθή ή preemptive αληηκπθεηηαθή αγσγή; 

Cordonnier et al. CID 2009;48: 1042-51 

293 patients. 
Multicenter open-label study. 97.3% vs 95.1% mortality 
but increased proven or probable IFI in the preemptive 
therapy arm (x3) 



΢τον αςκενι χορθγείται λιποςωματικι αμφοτερικίνθ Β 
(5mg/Kg). H ΩΡΛ εξζταςθ αποκαλφπτει περιοχι ωχροφ 
βλεννογόνου με αρχόμενθ νζκρωςθ ςτθν ρινικι κόγχθ. 
Λαμβάνονται ξζςματα για άμεςθ εξζταςθ και ιςτολογικι 



Άμεςθ εξζταςθ ξεςμάτων-βιοψίασ ρινικοφ βλεννογόνου 
με ΚΟΗ 



΢τον αςκενι αυξικθκε θ δόςθ τθσ λιποςωμιακισ 
Αμφοτερικίνθ Β (7-10 mg/kg) για πικανι μουκορμφκωςθ 
θ οποία επιβεβαιϊκθκε και ιςτολογικά. Θ CT κϊρακοσ 
ιταν αρνθτικι και θ CT παραρρινίων παρουςίαηε οίδθμα, 
χωρίσ προςβολι των οςτϊν ι του κόγχου. Δεν ζγινε 
χειρουργικόσ  κακαριςμόσ λόγω ςοβαρισ κρομβοπενίασ. 

Ο αςκενισ παρζμεινε απφρετοσ από τθν 8θ θμζρα με 
αιμοκαλλιζργειεσ ςτείρεσ. Σο galactomannan ιταν και 
παρζμεινε χαμθλό (index<0.5) ςε διαδοχικζσ μετριςεισ. 
΢τον αςκενι προςτζκθκε ποςακοναηόλθ 



Πότε κα διακοπεί θ αντιμυκθτιακι αγωγι; 

1. Με τθν ςυμπλιρωςθ 1 μθνόσ κεραπείασ 

2. Όταν τα πολυμορφοπφρθνα αποκαταςτακοφν ςε 

επίπεδο >500κκχ 

3. Όταν αποκαταςτακεί κλινικά θ βλάβθ του ρινικοφ 

βλεννογόνου και εφόςον ο αςκενισ δεν λαμβάνει 

χθμειοκεραπεία 

4. Μετά από 6 μινεσ αγωγισ 
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Θ αντιμυκθτιακι αγωγι για τεκμθριωμζνθ 
υφομυκθτίαςθ χορθγείται για 6-12 εβδομάδεσ και θ 
διακοπι τθσ απαιτεί πλιρθ υποχϊρθςθ κλινικϊν και 
απεικονιςτικϊν ςθμείων τθσ λοίμωξθσ  
Αν ο αςκενισ ςυνεχίηει κεραπεία θ αγωγι 
ςυνεχίηεται ι ξαναρχίηει όταν ο αςκενισ αρχίηει 
χθμειοκεραπεία και για όςο διάςτθμα κα είναι 
ουδετεροπενικόσ *ι ανοςοκαταςταλμζνοσ αν 
πρόκειται για αςκενι π.χ. με μεταμόςχευςθ μυελοφ 
οςτϊν ι αν ςυγχορθγείται άλλθ κεραπεία (π.χ. 
Fludarabine) που δθμιουργεί μακροχρόνια 
καταςτολι τθσ κυταρικισ ανοςίασ+ 
  



Ουδετεροπενικόσ αςκενισ απυρετεί μετά από αρχικό 
εμπφρετο επειςόδιο με πιπ/ταηο το οποίο ςυνεχίηει 
για 15 θμζρεσ και τα πολυμορφοπφρθνα του είναι ςε 
άνοδο. Σθν 17θ θμζρα και ενϊ για πρϊτθ φορά ζχει 
500 πολυμορφοπφρθνα, εμφανίηει πυρετικό κφμα 
38.4, χωρίσ εςτία λοίμωξθσ. Ο πυρετόσ ςυνεχίηει τισ 
επόμενεσ μζρεσ με πολφ>500, αρνθτικι ακτινογραφία 
κϊρακοσ και αιμοκαλλιζργειεσ και παρόλο που θ 
αγωγι του άλλαξε ςε μεροπενζμθ και γενταμικίνθ 



Ποιεσ οι ενζργειζσ ςασ; 

1. Διακοπι όλων των αντιβιοτικϊν 
2. Αξονικι τομογραφία κϊρακοσ και άνω κοιλίασ 
3. Εμπειρικι ζναρξθ αντιμυκθτιακισ αγωγισ 
4. Χοριγθςθ κορτικοειδϊν 
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Χρονία διάςπαρτθ καντιτίαςθ: ουδετεροπενικοί αςκενείσ με 
αιματολογικι κακοικεια ςε φάςθ ανάκαμψθσ των ουδετεροφίλων. 
Πυρετόσ που επιμζνει, αυξθμζνθ αλκαλικι φωςφατάςθ, βλάβεσ ιπατοσ 
ςπλθνόσ. Αρνθτικζσ αιμοκαλλιζργειεσ, 30% απομόνωςθ του πακογόνου 
από βιοψία βλάβθσ. C. albicans, C. tropicalis. 



JAC 2009 

Σο επικιλιο του πεπτικοφ ςωλινα φαίνεται να ζχει κομβικό ρόλο 
ςτθν κινθτοποίθςθ ςυςτθματικισ φλεγμονϊδουσ αντίδραςθσ και 

τον κίνδυνο των λοιμϊξεων 



΢τον απφρετο ουδετεροπενικό αςκενι ποια από τα 
ακόλουκα περιλαμβάνονται ςτθ ςτρατθγικι 

πρόλθψθσ των λοιμϊξεων; 

1. Μζτρα επαφισ  
2. Ουδετεροπενικι δίαιτα 
3. Προφυλακτικι χοριγθςθ λεβοφλοξαςίνθσ 
4. Προφυλακτικι χοριγθςθ ποςακοναηόλθσ 
5. Όλα τα ανωτζρω  
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  Fluoroquinolone prophylaxis should be considered for 

high-risk patients with expected durations of prolonged and 

profound neutropenia (ANC <100 cells/mm3 for >7 days) 

(BI). Levofloxacin and ciprofloxacin have been evaluated 

most comprehensively and are considered roughly 

equivalent, although levofloxacin is preferred in situations 

with increased risk for oral mucositis-related invasive 

viridans group streptococcal infection. A systematic strategy 

for monitoring the development of fluoroquinolone resistance 

among gram negative bacilli is recommended (A-II).  

 Addition of a gram-positive active agent to fluoroquinolone 

prophylaxis is generally not  recommended (A-I). 

 Antibacterial prophylaxis is not routinely recommended for 

low-risk patients who are anticipated to remain neutropenic 

for <7 days (A-III). 

Αληηκηθξνβηαθή πξνθύιαμε ζηνλ 
νπδεηεξνπεληθό αζζελή 

IDSA 2011 



 Prophylaxis against Candida infections is recommended in 

patient groups in whom the risk of invasive candidal infections is 

substantial, such as allogeneic HSCT recipients or those 

undergoing intensive remission-induction or salvage induction 

chemotherapy for acute leukemia (A-I). Fluconazole, itraconazole, 

voriconazole, posaconazole, micafungin, and caspofungin are all 

acceptable alternatives. 

 

 Prophylaxis against invasive Aspergillus infections with 

posaconazole should be considered for selected patients >13 years 

of age who are undergoing intensive chemotherapy for AML/MDS 

in whom the risk of invasive aspergillosis without prophylaxis is 

substantial (B-I). 

 

 Prophylaxis against Aspergillus infection in preengraftment 

allogeneic or autologous transplant recipients has not been shown 

to be efficacious. However, a mold-active agent is recommended in 

patients with prior invasive aspergillosis (A-III), anticipated 

prolonged neutropenic periods of at least 2 weeks (C-III), or a 

prolonged period of neutropenia immediately prior to HSCT (C-III). 

IDSA 2011 

Προφφλαξθ με αντιμυκθτιαςικά 



? 

Ναη ζε θέληξα όπνπ ε ζπρλόηεηα ησλ ζπζηεκαηηθώλ 

κπθεηηάζεσλ ζε απηνύο ηνπο αζζελείο είλαη > 5% 

POSACONAZOLE  

MICAFUNGIN 



Ο οσδεηεροπενικός αζθενής 

ΟΧΙ επιζκεπηήπιο 

ΟΧΙ λοςλούδια και γλάζηπερ 

ΟΧΙ ςπόθεηα, tampons, δακηςλική εξέηαζη 

ΕΙΔΙΚΗ ΔΙΑΙΤΑ (αμθιζβηηείηαι) 

ΑΤ΢ΣΗΡΗ ΣΗΡΗ΢Η 
ΤΓΙΕΙΝΗ΢ ΧΕΡΙΩΝ 



Ο ουδετεροπενικόσ αςκενισ 

 Κακθμερινι επιςκόπθςθ δζρματοσ και κακθμερινό μπάνιο. 
υγιεινι περινζου μετά τθν κζνωςθ 

 Καλι ςτοματικι υγιεινι (πλφςεισ, μαλακό βοφρτςιςμα) 

 Περιποίθςθ ΚΦΚ (όχι νερό) 

 Ανοςοποίθςθ προςωπικοφ 

 ΢ωςτι ςτρατθγικι χριςθσ αντιβιοτικϊν 

 Όχι καλλιζργειεσ ρουτίνασ ςτο περιβάλλον 

 Όχι εμβόλια με ηϊντεσ εξαςκενθμζνουσ μικροοργανιςμοφσ 

 Εμβόλια, ανοςοςφαιρίνθ, αυξθτικοί παράγοντεσ 

 ζλεγχοσ για πολυανκεκτικά ςτουσ high risk 

 καταγραφι μυκθτιάςεων 




