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NEUTROPENIA FEBRIL: IMPORTANCIA PARA EL ONCÓLOGO
• DEFINICIÓN: fiebre (T>38ºC) o signos de sepsis + N<500/mm3, o <1000/mm3 antes del nadir.
• INCIDENCIA: 2-50%, en función de: paciente, neoplasia, tipo QT y susceptibilidad genética.
• COMPLICACIONES GRAVES: 25-30%, mortalidad (9-12%) en grupos de alto riesgo.
• BÁSICO PARA MEJORAR EL PRONÓSTICO: inicio urgente (<1 hora) de antibiótico.
• RELEVANCIA: impacto farmacoeconómico, retrasos y reducciones de dosis, ↓ eficacia de QT.

CAUSA + FRECUENTE DE FALLECIMIENTO POR EL TRATAMIENTO ONCOLÓGICO.



NEUTROPENIA FEBRIL: ETIOLOGÍA EN CÁNCER SÓLIDO
• Foco clínico identificable: 65% de los episodios. Hemocultivos: positivos en el 10-25%.
• Etiología bacteriana, bacilos Gram- y cocos Gram+ (ratio 3:2).
• Infecciones poco comunes, > riesgo en:

• Anaerobios y foco polimicrobiano: abscesos, enteritis.
• Cepas resistentes (ESBL o a carbapenemasas): procedimientos invasivos, exposición previa a

antibióticos, hospitalización previa, comorbilidad crónica y patrón local de resistencias.
• IFIs: uso previo de antibióticos, múltiples líneas QT, los esteroides a dosis altas (>20 mg/d

prednisona durante ≥4 semanas), mucositis extensa, CVC y neutropenia > 7d.



TRATAMIENTO ADAPTADO AL RIESGO: 4 CAPAS

HEMODYNAMIC INSTABILITY

Anamnesis, clinical evaluation and examination

Close monitoring, clinical and blood count re-evaluation after 48 hours, and telephone contact daily at least 3 days to verify the resolution of the fever.
Because of these requirements, early discharge after hospital observation (48-72h) may be the most practical and recommended approach
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Primera capa: constantes vitales



2º. ESTUDIOS PREVIO INICIO ANTIBIOTERAPIA

• 2 muestras de sangre (si CVC, 1 del catéter), y muestras microbiológicas según orientación clínica
(orina, esputo, lesiones mucosas o cutáneas, heces, LCR, Ag urinarios para neumococo y/o Legionella spp., frotis nasal para virus
influenza en periodo estacional, PCR Sars-Cov2..).

• Hemograma y bioquímica con pruebas fx hepática y renal, lactato.
• Procalcitonina (valor >0,5 ng/ml) es más precisa y precoz que la PCR (valor ≥90 mg/dl) para orientar

a bacteriemia y en la predicción de gravedad y complicaciones.
• Si sospecha IFI: galactomanano (>0,5 en 2 determinaciones ó >0,7 en 1→ IFI).
• Rx tórax con dos proyecciones.
• Infiltrados pulmonares e inmunosupresión más profunda (esteroides, neutropenia prolongada,

inmunosupresores): broncoscopia con lavado broncoalveolar.
• TC tórax: síntomas respiratorios y Rx no concluyente o fiebre ≥72 horas y factores de riesgo para

complicaciones.
• TC abdominal: clínica sugestiva y sospecha de foco abdominal (enterocolitis, tiflitis, etc.).



3º NEUTROPENIA FEBRIL: CONTRAINDICAN MANEJO AMBULATORIO

- Domicilio >1 hora o >50 km del hospital; NO disponer de: medio de transporte, teléfono
accesible o buen soporte familiar en domicilio; prever mal cumplimiento de visitas; historial de
incumplimiento terapéutico previo.
- Estructura hospitalaria para garantizar seguimiento correcto.



4ª capa: comprueba que la estabilidad aparente es real
• Pacientes aparentemente estables tienen riesgo potencial.
• Como consecuencia de la inmunosupresión, los enfermos con NF tienen

una reducción en la capacidad de generar reacciones inflamatorias, lo que
reduce la expresividad clínica de las infecciones neutropénicas en sus
primeras fases.

• Dado que estos enfermos son instruidos a que acudan rápidamente a
Urgencias si fiebre, la mayoría son evaluados en los instantes iniciales de
la infección, antes de que las complicaciones graves hayan tenido tiempo
de instaurarse.

• COMPLICACIONES GRAVES inesperadas en individuos aparentemente
estables en las 3 primeras horas: 7,3-18,6%.

CUANDO LOS SÍNTOMAS Y SIGNOS NO ORIENTAN:
SCORE CISNE, evitar alta a pacientes con riesgo



MASCC score: ¿por qué no funciona?
MASCC: Característica Puntos
1. Carga de enfermedad: síntomas leves 5

2. No shock (TAS > 90 mm Hg) 5

3. No EPOC 4

4. Tumor sólido 4

5. No deshidratación 3

6. Carga de enfermedad: síntomas moderados 3

7. Pacientes ambulatorios 3

8. Edad <60 2

• Baja capacidad de
discriminación en pacientes
aparentemente estables

• Variable de respuesta más
frecuente = predictor con más
peso (shock)

• Validaciones corresponden a
un argumento circular, no una
predicción empírica genuina



Demostración empírica de la inefectividad del modelo MASCC



What ????

Talcott explica (sin querer) por qué la escala MASCC no sirve en este contexto



NF: ESCALA CISNE-SEOM



https://www.mdcalc.com



https://www.prognostictools.es/



http://www.iricom.es/prognostictools/cisne/inicio.aspx

La transición del primer boceto
del CISNE (Dra Jiménez) a su
versión final muestra la madurez
y el reconocimiento del score



Calculadora online CISNE-SEOM



Zheng, Bo, et al. Accuracy of the Multinational Association of Supportive Care in Cancer (MASCC) and Clinical Index of Stable Febrile Neutropenia (CISNE) scores for predicting serious
complications in adult patients with febrile neutropenia: a systematic review and meta-analysis. Critical Reviews in Oncology/Hematology, 2020, vol. 149, p. 102922.

“The CISNE score had higher sensitivity and may be more useful than the
MASCC score in the acute setting.”



ESCALA CISNE-SEOM recogida en guía nacional y
americana como 4ª capa de seguridad

Guía
Americana

ASCO
2018

Guía
Española

SEOM
2019



NEUTROPENIA FEBRIL: TRATAMIENTO (I)

 SELECCIÓN: según el tipo y gravedad de infección.
 1ª dosis: 1ª hora, después de recogida de cultivos. Centros: adoptar medidas logísticas necesarias.
 ANTIBIÓTICO: β-lactámico iv (actividad antipseudomónica y frente a Gram+):
 piperacilina-tazobactam 4,5 g/6h
 cefepime 2 g/8h
meropenem 1 g/8h; imipenem-cilastatina 500 mg/6h
 si alergia B-lactámico: aztreonam + vancomicina/linezolid/daptomicina

 Alto riesgo: β-lactámico iv + otro antibiótico en función de la situación clínica:
 + amikacina, si sospecha Pseudomona spp., BGN productor ESBL, gravedad
 + vancomicina, linezolid o daptomicina si catéter, cutáneo, neumonía o inestabilidad
 + metronidazol si enterocolitis (tiflitis) o perirrectal

 Alto riesgo de: P. aeruginosa resistente a carbapenem: ceftolozano-tazobactam o
ceftazidima-avibactam o asociar colistimetato



NEUTROPENIA FEBRIL: TRATAMIENTO (II)
• Bajo riesgo: primeras dosis iv → oral (siempre en combinación) es una alternativa efectiva:

• Amoxicilina-clavulánico 875/175mg/8h o 1000/62,5mg 2cp/12h VO
+ Levofloxacino 750 mg/día VO o ciprofloxacino 750mg/12h VO.

• En alérgicos a betalactámicos no buena opción VO: NO alta hasta tener documentación
microbiológica o pasadas 48-72 h de estabilidad clínica.

• En nuestro medio las resistencias a quinolonas de enterobacterias y bacterias no fermentadores
son elevadas (de hasta 50%): NO fluoroquinolona en monoterapia VO ni en bajo riesgo.

• G-CSF terapéutico en:
• alto riesgo de complicaciones infecciosas, neutropenia profunda (<100 neutrófilos/mm3)
• pronóstico adverso: >65 años, inestable, complicaciones graves o infección extensa.
• No se recomienda uso rutinario: ↓ duración y estancia hospitalaria, no ↑supervivencia



NEUTROPENIA FEBRIL: ESTUDIOS EN EL SEGUIMIENTO

 Exploración física y evaluación del estado general DIARIA, descartar la
aparición de nuevos focos infecciosos

 Toma de constantes CADA 8 HORAS
 Hemograma y bioquímica con función renal y hepática CADA 48 HORAS
 Hemocultivos CADA 48 HORAS en pacientes con fiebre persistente,
además de muestras de otros focos que puedan aparecer.
 Vigilancia, prevención y tratamiento de otras complicaciones
(trombosis, anemia, trombopenia, disbacteriosis intestinal, mucositis, etc.).



NEUTROPENIA FEBRIL: AJUSTE TRATAMIENTO
• Febril >48 horas + estable, actitud

expectante y búsqueda activa del foco
• Febril >48 horas + inestable o

progresión clínica, ampliar espectro con
antibióticos frente a BGN, bacterias
Gram+ y anaerobios

• Criterios de gravedad y fiebre >4-7 días:
valorar antifúngicos

• Dep. opciones de recuperabilidad y
pronóstico del cáncer: UCI

• Mala evolución o bacteriemia
persistente, microorganismos o
resistencias atípicas, síndromes
infecciosos de alta gravedad: consultar
Infecciosas

• Si se identifica agente, ajustar
antibiótico

• Si persiste fiebre y se identifica el
foco de infección: ajustar al
aislamiento microbiológico

• En tratamiento empírico
específico frente a Gram+: retirar
a las 48h si no se confirma
sospecha inicial

• Duración: 7 días si no hay
foco.

• Piel y tejidos blandos,
neumonía, ITU: 10-14 días

• N>500 células/mm3 y ≥72
horas sin fiebre: VO



NEUTROPENIA FEBRIL: PROFILAXIS CON G-CSF



NEUTROPENIA FEBRIL: PROFILAXIS CON G-CSF



CONCLUSIONES

Neutropenia febril:
1. Relevancia: frecuente, complicaciones y mortalidad
2. Etiología: BGN/Cocos G+ (3/2)
3. Algoritmo de abordaje: antibiótico en 1ª hora, ingreso
4. Score CISNE: aparentemente estables para evitar alta precoz en pacientes de riesgo
5. Estudios diagnóstico: cultivos, procalcitonina, Rx tórax
6. Tratamiento: alto riesgo, betalactámico iv; bajo riesgo: amoxicilina-clavulánico + quinolona vo
7. Profilaxis: FSC-G en QT con riesgo NF>20%



Muchas gracias por vuestra atención


