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• La presencia de fiebre durante los episodios de neutropenia inducida por 
quimioterapia es una situación frecuente y las infecciones son la principal causa  
a descartar

• Los pacientes con neutropenia febril sin tratamiento pueden tener un resultado 
rápidamente fatal debido especialmente a la bacteriemia por Gramrápidamente fatal debido especialmente a la bacteriemia por Gram

• La fiebre en el contexto de la neutropenia debe ser considerada una urgencia 
infectológica

• Tasas de mortalidad de 5% a 20% y más del 50%, en pacientes con shock séptico 
o infección documentada.
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Definiciones

NEUTROPENIA: 

• Recuento absoluto de neutrófilos 
menor o igual a 500/mm3;

• Conteo entre 500 a 1000/mm3 con 
recuento esperable menor de 500 
neutrófilos en las próximas 24- 48 hs.

Consenso de la Sociedad Latinoamericana de Infectologia Pediatrica 2011

FIEBRE:

• Con un registro de temperatura axilar 
mayor a 38.5° C;

• 2 mediciones de 38° C separadas por 
al menos 1 hora

Consenso de la Sociedad Latinoamericana de Infectologia Pediatrica 2011



• Los pacientes neutropénicos afebriles o hipotérmicos con sepsis o signos de 
infección, 

• o los pacientes de reciente diagnóstico, con 

deberán ser tratados precozmente con antibióticos.

Consenso de la Sociedad Latinoamericana de Infectologia Pediatrica 2011

afebriles o hipotérmicos con sepsis o signos de 

o los pacientes de reciente diagnóstico, con blastos en sangre periférica 

ser tratados precozmente con antibióticos.

Guideline Neutropenic Patients. IDSA 2010

Consenso de la Sociedad Latinoamericana de Infectologia Pediatrica 2011



Manejo inicial de la neutropenia febril
Evaluación y estratificación del riesgo.

Instauración precoz de tratamiento empírico.

Manejo inicial de la neutropenia febril

Instauración precoz de tratamiento empírico.



Categorización del riesgo

• Adoptar una estrategia de estratificación del riesgo validada e incorporarla a la 
practica clínica en forma rutinaria 

Lehrnbecher T. et al. Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children 

With Cancer and/or Undergoing Hematopoietic 

Categorización del riesgo

Adoptar una estrategia de estratificación del riesgo validada e incorporarla a la 

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children 

With Cancer and/or Undergoing Hematopoietic Stem-Cell Transplantation. Dec 2013. 
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Differential characteristics and clinical outcomes of present on admission compared to healthcare

associated infections in a Pediatric Cancer Center in Argentina (Htal Posadas). PIDS, March 2016

Differential characteristics and clinical outcomes of present on admission compared to healthcare-

associated infections in a Pediatric Cancer Center in Argentina (Htal Posadas). PIDS, March 2016



Differential characteristics and clinical outcomes of present on admission compared to healthcare

associated infections in a Pediatric Cancer Center in Argentina (Htal Posadas). PIDS, March 2016

Differential characteristics and clinical outcomes of present on admission compared to healthcare-

associated infections in a Pediatric Cancer Center in Argentina (Htal Posadas). PIDS, March 2016



Mortality, morbidity, and cost associated with febrile neutropenia in adult cancer patients   Mortality, morbidity, and cost associated with febrile neutropenia in adult cancer patients   

Kuderer NM, Dale DC, Crawford J, et al.  



Tiempo hasta la administración del TEI

• El tiempo hasta la administración de los antibióticos (TTA) es 
calidad de atención para niños con cáncer y neutropenia 

• La mortalidad, ingreso de unidad de cuidados intensivos pediátricos 
24 horas posteriores a la presentación y / o reanimación con líquido ≥ 40 ml / kg 
en las 24 horas posteriores a la presentación se asociaron en las 24 horas posteriores a la presentación se asociaron 
60 minutos (61–120 minutes vs. ≤60 minutes, OR 1.81, 95% CI 1.01

Tiempo hasta la administración del TEI

la administración de los antibióticos (TTA) es una medida de 
niños con cáncer y neutropenia febril.

ingreso de unidad de cuidados intensivos pediátricos dentro de las 
24 horas posteriores a la presentación y / o reanimación con líquido ≥ 40 ml / kg 
en las 24 horas posteriores a la presentación se asociaron con intervalos TTA de en las 24 horas posteriores a la presentación se asociaron con intervalos TTA de 

120 minutes vs. ≤60 minutes, OR 1.81, 95% CI 1.01–3.26)

Pediatr Blood Cancer;60:1299–1306. 2013 



Tratamiento empírico en niños con 
neutropenia febril de alto riesgo

• Usar monoterapia con un antibiotico β lactámico
o un carbapenem como terapia empírica en 
(Nivel de evidencia: 1A).

• Reservar la adición de un segundo agente contra bacterias Gram• Reservar la adición de un segundo agente contra bacterias Gram
glucopéptido para pacientes clínicamente 
infección resistente, (tto ATB previo, catéter central)
tasa de patógenos resistentes (Nivel de evidencia: 1B)

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Hematopoietic Stem-Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.

Tratamiento empírico en niños con 
neutropenia febril de alto riesgo

lactámico con actividad antipseudomona
como terapia empírica en neutropenia febril de alto riesgo 

agente contra bacterias Gram-negativas o un agente contra bacterias Gram-negativas o un 
clínicamente inestables, cuando se sospecha una 

ATB previo, catéter central) o para centros con una alta 
(Nivel de evidencia: 1B)

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.



Strategies for Empiric Management of Pediatric Fever and Neutropenia in Patients With Cancer and Hematopoietic Stem

Transplantation Recipients: A  Systematic Review of Randomized Trials. Robinson et al. Journal Clin Oncology. Jun 2016.

Strategies for Empiric Management of Pediatric Fever and Neutropenia in Patients With Cancer and Hematopoietic Stem-Cell 

Randomized Trials. Robinson et al. Journal Clin Oncology. Jun 2016.



Cuando indicar vancomicina en el 
tratamiento empírico inicial? 

• Inestabilidad hemodinámica. 

• Sepsis, distress respiratorio

• Sospecha de infección asociada a catéter.

• Infección de piel y tejidos blandos• Infección de piel y tejidos blandos

• Identificación de cocos GRAM +

• Mucositis grave

• Uso de quinolonas como profilaxis *

* Los antibióticos profilácticos han demostrado cierta eficacia en la reducción del riesgo de episodios 

febriles  en pacientes neutropénicos con cáncer; Sin embargo, se han asociado con toxicidad adicional y 
la aparición de bacterias resistentes, Ej. Streptococcus viridans

Cuando indicar vancomicina en el 
tratamiento empírico inicial? 

Sospecha de infección asociada a catéter.

* Los antibióticos profilácticos han demostrado cierta eficacia en la reducción del riesgo de episodios 

febriles  en pacientes neutropénicos con cáncer; Sin embargo, se han asociado con toxicidad adicional y 
Streptococcus viridans



Consideraciones para el tratamiento en niños con 
neutropenia febril de bajo riesgo

• En los niños con neutropenia febril de bajo riesgo, considere el tratamiento 
ambulatorio inicial o secuencia parenteral
para garantizar el seguimiento cuidadoso 

• No hubo aumento en el fracaso del tratamiento (incluyendo la modificación) con pacientes 
ambulatorios en relación con el manejo de pacientes hospitalizados (15% vs. 27%; P .04). ambulatorios en relación con el manejo de pacientes hospitalizados (15% vs. 27%; P .04). 

• No hubo muertes relacionadas con la infección entre los 953 pacientes ambulatorios.

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Hematopoietic Stem-Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.

* infraestructura adecuada y un enfoque multidisciplinario : Equipo especializado de profesionales. Los 

pacientes  ambulatorios deben  ser monitorizados para la readmisión o aparición de complicaciones.

Consideraciones para el tratamiento en niños con 
neutropenia febril de bajo riesgo

En los niños con neutropenia febril de bajo riesgo, considere el tratamiento 
ambulatorio inicial o secuencia parenteral-oral  si la infraestructura es adecuada * 
para garantizar el seguimiento cuidadoso 

No hubo aumento en el fracaso del tratamiento (incluyendo la modificación) con pacientes 
ambulatorios en relación con el manejo de pacientes hospitalizados (15% vs. 27%; P .04). ambulatorios en relación con el manejo de pacientes hospitalizados (15% vs. 27%; P .04). 

No hubo muertes relacionadas con la infección entre los 953 pacientes ambulatorios.

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.

* infraestructura adecuada y un enfoque multidisciplinario : Equipo especializado de profesionales. Los 

pacientes  ambulatorios deben  ser monitorizados para la readmisión o aparición de complicaciones.



Requisitos para un programa exitoso de terapia 
ambulatoria en pacientes con neutropenia de bajo riesgo

• Equipo de atención médica especializado (médicos, Enfermeras, farmacéuticos)  

• Infraestructura institucional adecuada

• Disponibilidad de información epidemiológica y datos de resistencia

• Seguimiento adecuados (p. Clínica de neutropenia) • Seguimiento adecuados (p. Clínica de neutropenia) 

• Pacientes, familias y otros cuidadores comprometidos

• Transporte y comunicación adecuados para pacientes y proximidad (por ejemplo, 
radio de 30 millas) al Centro de tratamiento

• Acceso 24 horas al día al equipo directivo (por ejemplo, Línea directa, 
departamentos de emergencia y otros servicios de apoyo) 

Requisitos para un programa exitoso de terapia 
ambulatoria en pacientes con neutropenia de bajo riesgo

Equipo de atención médica especializado (médicos, Enfermeras, farmacéuticos)  

Disponibilidad de información epidemiológica y datos de resistencia

Seguimiento adecuados (p. Clínica de neutropenia) Seguimiento adecuados (p. Clínica de neutropenia) 

Pacientes, familias y otros cuidadores comprometidos

Transporte y comunicación adecuados para pacientes y proximidad (por ejemplo, 
radio de 30 millas) al Centro de tratamiento

Acceso 24 horas al día al equipo directivo (por ejemplo, Línea directa, 
departamentos de emergencia y otros servicios de apoyo) 



¿En los niños con FN de bajo riesgo, la administración oral 
o secuencial parenteral-oral es tan eficaz y segura como la 
administración de antibióticos parenterales?

• En niños con FN de bajo riesgo, considere la administración oral de antibióticos s
el niño es capaz de tolerar esta vía de administración. 

• No hubo diferencias en el fracaso del tratamiento 
relacionadas con la infección entre los 676 niños que recibieron antibióticos 

• En los trabajos analizados se utilizaron  fluorquinolonas
cefixima,1

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Hematopoietic Stem-Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.

¿En los niños con FN de bajo riesgo, la administración oral 
oral es tan eficaz y segura como la 

administración de antibióticos parenterales?

En niños con FN de bajo riesgo, considere la administración oral de antibióticos si 
administración. 

fracaso del tratamiento (incluyendo la modificación) y sin muertes 
los 676 niños que recibieron antibióticos orales

fluorquinolonas ,7; FQ mas Amoxicilina Clavulanico,3 y 

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.



Strategies for Empiric Management of Pediatric Fever and Neutropenia in Patients With Cancer and Hematopoietic Stem

Transplantation Recipients: A  Systematic Review of Randomized Trials. Robinson et al. Journal Clin Oncology. Jun 2016.

Strategies for Empiric Management of Pediatric Fever and Neutropenia in Patients With Cancer and Hematopoietic Stem-Cell 

Randomized Trials. Robinson et al. Journal Clin Oncology. Jun 2016.



• Los regímenes de antibióticos empíricos 

deben revisarse regularmente a la luz de 

los patrones de resistencia microbiana 

institucionales en aumento.institucionales en aumento.

• La monoterapia puede no ser apropiada 

en instituciones con un alto tasa de 

resistencia

Los regímenes de antibióticos empíricos 

deben revisarse regularmente a la luz de 

los patrones de resistencia microbiana 

institucionales en aumento.institucionales en aumento.
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en instituciones con un alto tasa de 

resistencia







Manejo de la neutropenia febril 
24 a 72 horas después del inicio del 
tratamiento empíricotratamiento empírico

Modificación y duración del tratamiento

Manejo de la neutropenia febril 
24 a 72 horas después del inicio del 



Modificación del tratamiento

• En los pacientes que están respondiendo al tratamiento empírico inicial, 
discontinuar la doble cobertura para Gram
se inició) después de 24 a 72 horas si no hay indicación microbiológica específica 
para continuar la terapia combinada (Evidencia: 1B)

• No modificar el régimen antibiótico empírico inicial basado exclusivamente en la • No modificar el régimen antibiótico empírico inicial basado exclusivamente en la 
fiebre persistente en niños que están clínicamente estables (1C) 

• En los niños con fiebre persistente que clínicamente inestables, intensificar el 
régimen antibiótico empírico inicial Incluyen cobertura para  Gram
resistentes, Gram- positivos  y anaerobios (1C)

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Hematopoietic Stem-Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.

Modificación del tratamiento

En los pacientes que están respondiendo al tratamiento empírico inicial, 
discontinuar la doble cobertura para Gram-negativos o glucopéptido empírico (si 
se inició) después de 24 a 72 horas si no hay indicación microbiológica específica 
para continuar la terapia combinada (Evidencia: 1B)

No modificar el régimen antibiótico empírico inicial basado exclusivamente en la No modificar el régimen antibiótico empírico inicial basado exclusivamente en la 
fiebre persistente en niños que están clínicamente estables (1C) 

En los niños con fiebre persistente que clínicamente inestables, intensificar el 
régimen antibiótico empírico inicial Incluyen cobertura para  Gram-negativos 

positivos  y anaerobios (1C)

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.



Duración del tratamiento

• En todos los pacientes: Suspender los antibióticos empíricos en pacientes que 
tienen hemocultivos negativos a las 48 horas, que han permanecido afebriles 
durante al menos 24 horas, y que tengan evidencia de recuperación de médula 
ósea (1C)

• Neutropenia febril de bajo riesgo: Considerar la interrupción de los antibióticos • Neutropenia febril de bajo riesgo: Considerar la interrupción de los antibióticos 
empíricos a las 72 horas en pacientes de bajo riesgo que tienen hemocultivos 
negativos y que han estado afebriles durante al menos 24 horas, 
independientemente del estado de recuperación de la médula ósea 
asegura el seguimiento cuidadoso (2B)

• Con documentación de foco o aislamiento microbiológico se completará el 
tratamiento de acuerdo a ello.

Duración del tratamiento

En todos los pacientes: Suspender los antibióticos empíricos en pacientes que 
tienen hemocultivos negativos a las 48 horas, que han permanecido afebriles 
durante al menos 24 horas, y que tengan evidencia de recuperación de médula 
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empíricos a las 72 horas en pacientes de bajo riesgo que tienen hemocultivos 
negativos y que han estado afebriles durante al menos 24 horas, 
independientemente del estado de recuperación de la médula ósea si se   

Con documentación de foco o aislamiento microbiológico se completará el 



Tratamiento antimicótico empírico: 96 horas Tratamiento antimicótico empírico: 96 horas 
después del inicio del tratamiento antibacteriano 
empírico

Tratamiento antimicótico empírico: 96 horas Tratamiento antimicótico empírico: 96 horas 
después del inicio del tratamiento antibacteriano 



Establecer riesgo de infección fúngica 
invasiva
Pacientes con alto riesgo de IFI: 

• LMA

• Recaída 

• Quimioterapia muy mielosupresora para • Quimioterapia muy mielosupresora para 

• Paciente con TMO

• con persistencia Fiebre a las 96 hs pesar 
espectro y esperado neutropenia prolongada (10 días

Establecer riesgo de infección fúngica 

para otros tumores malignospara otros tumores malignos

pesar de la antibióticoterapia de amplio 
prolongada (10 días)



Tratamiento

• Todos los pacientes: Utilizar  caspofungina o anfotericina liposomal B para la 
terapia antimicótica empírica (1A). 

• En los niños neutropénicos con alto riesgo de IFI, iniciar tratamiento antimicótico 
empírico para fiebre persistente o recurrente de etiología poco clara que no 
responde (96 hs.)  a agentes antibacterianos de amplio espectro (1C) .responde (96 hs.)  a agentes antibacterianos de amplio espectro (1C) .

• IFI de bajo riesgo: considerar terapia antifúngica empírica en el establecimiento 
de FN persistente (2C).

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Hematopoietic Stem-Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.

Todos los pacientes: Utilizar  caspofungina o anfotericina liposomal B para la 

En los niños neutropénicos con alto riesgo de IFI, iniciar tratamiento antimicótico 
empírico para fiebre persistente o recurrente de etiología poco clara que no 
responde (96 hs.)  a agentes antibacterianos de amplio espectro (1C) .responde (96 hs.)  a agentes antibacterianos de amplio espectro (1C) .

IFI de bajo riesgo: considerar terapia antifúngica empírica en el establecimiento 

Guideline for the Management of Fever and Neutropenia in Children With Cancer and/or Undergoing 

Cell Transplantation. Lehrnbecher et al.  Journal  Clin Oncology. Dec 2013.



Conclusiones

• El abordaje adecuado de la neutropenia febril requiere una evaluación inmediata, 
la categorización del riesgo y el tratamiento antibiótico empírico precoz.

• En pacientes de alto riesgo, el tratamiento debe ser EV e incluir un antibiótico con 
cobertura contra Pseudomona. El régimen óptimo dependerá de cada institución 
y deberá adoptarse de acuerdo a la vigilancia epidemiológica. y deberá adoptarse de acuerdo a la vigilancia epidemiológica. 

• El manejo ambulatorio y la administración de antibióticos por vía oral son 
opciones seguras y efectivas para el tratamiento empírico de pacientes con 
neutropenia febril de bajo riesgo pero dependerá de una infraestructura 
adecuada y una familia continente.

• Educar a los pacientes y las familias: lavado de manos, cuidado de los dispositivos 
y consulta precoz ante el cuadro febril.

El abordaje adecuado de la neutropenia febril requiere una evaluación inmediata, 
la categorización del riesgo y el tratamiento antibiótico empírico precoz.

En pacientes de alto riesgo, el tratamiento debe ser EV e incluir un antibiótico con 
El régimen óptimo dependerá de cada institución 

y deberá adoptarse de acuerdo a la vigilancia epidemiológica. y deberá adoptarse de acuerdo a la vigilancia epidemiológica. 

El manejo ambulatorio y la administración de antibióticos por vía oral son 
opciones seguras y efectivas para el tratamiento empírico de pacientes con 
neutropenia febril de bajo riesgo pero dependerá de una infraestructura 

Educar a los pacientes y las familias: lavado de manos, cuidado de los dispositivos 
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