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Eixo: 1
RESUMO

Introdugdo: A neutropenia febril € uma emergéncia oncolégica grave decorrente da mielossupressao pos-
quimioterapica, na qual a resposta inflamatoria habitual encontra-se abolida, tornando a febre frequentemente o
Unico sinal de uma infeccdo bacteriana invasiva com alto potencial de evolugdo para choque séptico e ébito em
curto prazo. Objetivo: Analisar a acuracia da estratificacdo prognoéstica pelo escore MASCC (Multinational
Association for Supportive Care in Cancer), os critérios de escolha da monoterapia antipseudomonas na primeira
hora de admissdo e as indicagdes clinicas formais para a adi¢do precoce de vancomicina. Método: Revisdo
integrativa da literatura médica compreendendo ensaios clinicos, coortes observacionais e consensos da IDSA,
ASCO e ESMO indexados nas bases PubMed, Scopus e MEDLINE entre 2021 e 2026. Resultados: Pacientes
com escore MASCC inferior a 21 pontos apresentam alto risco de complicagbes graves, necessitando de
internacdo hospitalar e inicio imediato de betalactamicos antipseudomonas intravenosos (como cefepima,
piperacilina-tazobactam ou meropenem). A monoterapia empirica com betalactdmico é suficiente para a
resolucdo da maioria absoluta dos episédios infecciosos; o acréscimo indiscriminado de glicopeptideos ndo reduz
a mortalidade global e eleva o risco de nefrotoxicidade e sele¢do de cepas resistentes. A cobertura contra cocos
gram-positivos deve ser reservada para cenarios de instabilidade hemodindmica, suspeita de infec¢do de cateter
venoso central, pneumonia grave ou mucosite severa. Discussdo: A vigilancia ativa e a descontinuacdo da
vancomicina ap06s 48 a 72 horas frente a hemoculturas negativas preservam a seguranca renal e contém custos
hospitalares. Conclusdo: O manejo da neutropenia febril de alto risco apoia-se na pronta administracdo de
betalactdmico antipseudomonas guiada pela epidemiologia local e na prescricdo restrita e criteriosa de
vancomicina apenas sob indicagdes clinicas bem fundamentadas.
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INTRODUCAO

A mielossupressdo poés-quimioterapia citotoxica representa a principal causa de
imunodeficiéncia transitoria em pacientes com neoplasias hematoldgicas e tumores solidos
submetidos a regimes intensivost. Define-se a neutropenia febril pela presenca de uma
afericdo de temperatura oral isolada maior ou igual a 38,3°C (ou temperatura superior a

38,0°C sustentada por mais de uma hora) em um individuo com contagem absoluta de



neutrofilos inferior a 500 células/mm3, ou com previsdo de queda para esse patamar nas 48
horas seguintes?,3.

A auséncia de leucdcitos funcionais impede a formacéo classica de exsudato purulento
e atenua manifestacdes inflamatdrias tipicas, como eritema exuberante, dor localizada e
infiltrados pulmonares consolidados na fase precoce*. Por essa razao, a febre pode ser a unica
manifestacdo de uma bacteremia fulminante por bacilos gram-negativos entéricos ou
patogenos oportunistas®. Em pacientes neutropénicos, a taxa de mortalidade por infecgao
bacteriana sem tratamento pode ultrapassar 50% em 48 horas, 0 que confere a neutropenia
febril o carater de urgéncia medica tempo-dependente®.

Para diferenciar os pacientes que necessitam de internacdo em regime intensivo
daqueles passiveis de seguimento ambulatorial, foram desenvolvidos escores de estratificacao
clinica de risco, sendo o indice da Multinational Association for Supportive Care in Cancer
(MASCC) o mais amplamente validado?. Paralelamente a triagem, o inicio empirico do
antibidtico na primeira hora da admissdo hospitalar (door-to-antibiotic time) é o principal
determinante prognostico, exigindo o emprego criterioso de monoterapias com betalactamicos
antipseudomonas e evitando o uso indiscriminado de glicopeptideos’,®. Este artigo discute a
aplicacdo pratica do MASCC, a escolha da terapia inicial e os critérios formais para a adi¢éo

de vancomicina.

METODO

Foi realizada uma revisao integrativa da literatura cientifica publicada entre 2021 e
2026, com levantamento bibliografico nas bases de dados eletrénicas PubMed, MEDLINE,
Scopus e Cochrane Central Register of Controlled Trials. Foram empregados os seguintes
descritores em ciéncias da saude (MeSH): Febrile Neutropenia, Antineoplastic Agents, Anti-
Bacterial Agents, Pseudomonas aeruginosa, Vancomycin e Risk Assessment.

A selecdo priorizou ensaios clinicos randomizados, coortes prospectivas e diretrizes
praticas emitidas pela Infectious Diseases Society of America (IDSA), American Society of
Clinical Oncology (ASCO), European Society for Medical Oncology (ESMO) e pela
Sociedade Brasileira de Infectologia (SBI)2. Os critérios de inclusdo contemplaram estudos
que avaliaram o desempenho progndstico do escore MASCC, a eficacia comparativa de
regimes de monoterapia empirica versus terapia combinada e os desfechos associados a
adicdo precoce de vancomicina em pacientes adultos com neutropenia de alto risco. Foram

excluidos relatos de caso isolados e artigos com foco restrito a populagdes pediatricas ou



transplante de medula Ossea alogénico complicado por doenca do enxerto contra o
hospedeiro.

RESULTADOS

A estratificacdo pelo indice MASCC calcula o risco de complicagdes graves a partir da
somatdria de pontos atribuidos a pardmetros clinicos: auséncia ou sintomas leves da infeccéo
(5 pontos) ou sintomas moderados (3 pontos); auséncia de hipotensdo arterial sistélica com
valor superior a 90 mmHg (5 pontos); auséncia de doenca pulmonar obstrutiva crénica prévia
(4 pontos); presenca de tumor sélido ou neoplasia hematoldgica sem infeccdo fungica prévia
(4 pontos); auséncia de desidratacdo (3 pontos); inicio do episodio febril fora do hospital (3
pontos); e idade inferior a 60 anos (2 pontos)?°. Uma pontuagdo total inferior a 21 pontos
define o individuo como de alto risco para choque e morte, exigindo internacdo hospitalar,
colheita imediata de pelo menos dois pares de hemoculturas (sendo um pelo cateter e outro
periférico) e inicio intravenoso de antibidticos antipseudomonas dentro de 60 minutos2.

A monoterapia com betalactamico de amplo espectro com atividade antipseudomonas
constitui o padrdo-ouro terapéutico para a neutropenia de alto risco. As op¢bes validadas
incluem cefepima (2 g a cada 8 horas), piperacilina-tazobactam (4,5 g a cada 6 ou 8 horas) e
os carbapenémicos meropenem (1 g a cada 8 horas) ou imipenem-cilastatina (500 mg a cada 6
horas)’. Metanalises de grandes coortes evidenciaram que a cefepima e a piperacilina-
tazobactam possuem eficacia bactericida e taxas de cura clinica sobreponiveis em pacientes
estaveis hemodinamicamente, reservando-se o meropenem preferencialmente para pacientes
com instabilidade hemodinamica, suspeita de sepse grave, colonizacdo prévia comprovada
por enterobactérias produtoras de betalactamase de espectro estendido (ESBL) ou historico de
internacao recente em unidades com alta densidade de patogenos resistentes'®,'".

No que diz respeito a cobertura empirica inicial contra cocos gram-positivos, a
inclusdo rotineira de vancomicina ndo demonstrou reducdo da mortalidade global ou no
tempo até a defervescéncia febril, mas aumentou de forma expressiva as taxas de
nefrotoxicidade e custos intra-hospitalares!?,'3. As diretrizes internacionais estabelecem que a
vancomicina deve ser restrita exclusivamente as seguintes indica¢fes formais: instabilidade
hemodinamica ou choque séptico na admissao; infeccdo Obvia relacionada a cateter venoso
central (hiperemia, drenagem purulenta no trajeto ou ponto de inser¢do); pneumonia
documentada radiologicamente; infeccdo de pele ou partes moles clinicamente evidente;

mucosite oral grave (graus 3 ou 4 da OMS); e colonizacdo prévia conhecida por



Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA) ou uso recente de profilaxia com

quinolonas?,'4,

DISCUSSAO

A abordagem do paciente neutropénico febril exige prudéncia quanto a manutencéo e
desescalonamento terapéutico. Caso a vancomicina tenha sido iniciada empiricamente na
admissdo por suspeita de infec¢do associada ao cateter ou instabilidade hemodinamica, e as
hemoculturas de 48 a 72 horas ndo evidenciem crescimento de cocos gram-positivos
multirresistentes, o glicopeptideo deve ser suspenso de maneira ativa, mantendo-se a
monoterapia com o betalactdmico original’. A persisténcia de febre isolada em um individuo
hemodinamicamente estavel e sem foco infeccioso aparente ap6s 48 horas ndo é indicacéo
para a adicdo imediata de vancomicina, visto que o tempo mediano até a defervescéncia
completa da febre na neutropenia profunda costuma variar entre trés e cinco dias.

A toxicidade neuroldgica da cefepima (incluindo mioclonias, confusdo mental e
encefalopatia metabolica) deve ser constantemente vigiada, sobretudo em pacientes com
declinio agudo ou cronico da filtracdo glomerular, sendo imperativo o ajuste posolégico
rigoroso para a funcdo renal. Nos casos de neutropenia de alto risco persistente e febre
refrataria que ultrapasse quatro a sete dias sob cobertura bacteriana adequada, o foco da
investigacdo deve ser redirecionado para a pesquisa de infeccdes flngicas invasivas (como
aspergilose pulmonar e candidemia), indicando a realizacdo de tomografia de torax de alta
resolucdo, pesquisa de galactomanana serica e inicio empirico de antiflngicos (voriconazol,

anfotericina B lipossomal ou equinocandinas)'?,s.

CONCLUSAO

A neutropenia febril poés-quimioterapica é uma emergéncia infecciosa em que a
estratificacdo agil do risco de complicacdes e o tempo até a infusdo da primeira dose de
antimicrobiano sdo as intervencfes mais decisivas para a sobrevida. A utilizacdo do escore
MASCC possibilita identificar com acurécia os pacientes de alto risco que exigem internagdo
imediata e intervencdo parenteral em leito hospitalar.

A monoterapia com betalactamico antipseudomonas — como cefepima, piperacilina-
tazobactam ou meropenem — é suficiente para a cobertura inicial na grande maioria dos
episodios, garantindo protecdo contra os bacilos gram-negativos de evolugdo mais fulminante.
A vancomicina ndo deve ser prescrita como componente rotineiro do esquema empirico,

devendo ser reservada estritamente para situacdes clinicas bem definidas, como choque



séptico, infeccdo de cateter e mucosite grave, preservando a seguranca renal do paciente e

contendo a disseminagdo de microrganismos resistentes.
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