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Febrilni neutropenie predstavuje jednu z nejzédvaznéjsich a nejcastéjsich akutnich
situaci v onkologii. Je definovana jako stav, pfi kterém u onkologického pacienta
stoupne teplota nad 38°C na vice nez 1 hodinu nebo stoupne 2x za 12 hodin nad
38°C a zaroven je pocet neutrofild <0,5 % 101, nebo pod 1,0x 10%I s pfedpoklada-
nym dalsim poklesem. Tyto infekce maji jednak tendenci probihat velmi agresivné
a neohranicené a za druhé se objevujii méné casté infekce virové (napt. CMV infekce)
¢i mykotické. Pfedstavuji proto zna¢nou klinickou vyzvu.
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Febrile neutropenia

Febrile neutropenia represents one of the most serious and common acute situations
in oncology. It is defined as a condition in which a cancer patient’s temperature rises
above 38°C for more than 1 hour or rises above 38°C twice in 12 hours, and the neu-
trophil countis 0.5 x 101 or below 1.0 x 10/ with a further decline expected. These
infections tend to be very aggressive and unrestricted, and less frequent viral (e.g.
CMV infections) or mycotic infections occur. They therefore represent a significant
clinical challenge.
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Uvod

s klasickou chemoterapii (Tabulka 1), ale

Onkologie zaznamenava v poslednich
desetiletich prudky rozvoj ve vyvoji novych
medikamentl a s tim spojenym delSim
prezitim i u pacientl v pokrocilém stadiu
nadorovych onemocnéni. V zavislosti na
tom je stale vétsi diraz kladen na pfedcha-
zeni a zvladani komplikaci nddorové lécby.
Neutropenii médme asociovanou predevsim

Tab. 1. Individudlni riziko jednotlivych farmak (4)

provazi i fadu cilenych molekul v hemato-
-onkologii (napf. venetoclax) a perzistujici
cytopenie je i jednou z typickych komplikaci
moderni CAR-T |écby.

S febrilni neutropenii se setkdvame v pr-
béhu Iécby u 10-50% pacientl se solidnimi
nadory a u vice nez 80% pacientll s hemato-
-onkologickou malignitou (1), kde se s ni typicky

Individualni riziko jednotlivych farmak

Score 0 Score 1 Score 2 Score 3 Score 4

Asparagindza 5-Flurouracil Fludarabin Karboplatina Cyklofosfamid
>1g/m?

Rituximab Cisplatina Mitomycin C Oxaliplatina Topotekan

Vinkristin Gemcitabin Melphalan Bendamustin Ifosfamid >9g/m?

<70mg/m?
Bortezomib Hydroxyurea Temozolomid Cyklofosfamid Docetaxel
<lg/m’
MTX Thiotepa Vinblastin Daunorubicin Cytarabin (Ara Q)
s leukovorinem >2g/m?
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potykame u pacientd s akutni myeloidni leuke-
mii. Mortalita se pohybuje mezi 10 az 30% (2)
a je samoziejmé vyssi u pacientli v pokrocilém
véku s mnoha komorbiditami. Navic vede k od-
kladlim v [é¢bé a redukci ddvkovani, cozma za
nasledek dalsi zhorseni progndzy protinadoro-
vé |é¢by téchto pacientl. Z pohledu infektolo-
ga se jednd o obtizné uchopitelnou jednotku
ztoho dlivodu, Ze se nam zdroj infekce podafi
nalézt jen v 50% pfipadd a plvodce infekce
odhalime jen u30% pacientt (3). V nasem ¢lan-
ku bychom proto chtéli shrnout aktualni data
a doporuceni ve véci prevence a lécby febrilni
neutropenie.

Jaka je prevence febrilni
neutropenie?

Prevence febrilni neutropenie spociva jed-
nak ve zkraceni doby, kdy se pacient v agra-
nulocytéze nachazi a jednak v opattenich,
jez vedou ke snizeni rizika rozvoje infekce.
V prvnim pfipadé je mozné upravit davkova-
ci schéma chemoterapie. To je v nékterych
pfipadech i pfimou soudasti protokolu (napf.
DA-EPOCH). Z hlediska vyhledu na uspéch
kurativni lécby, ale vyhodnéjsi moznost pred-
stavuje vyuziti G-CSF (granulocyte-colony
stimulating factor). Podani téchto cytokind
stimuluje tvorbu neutrofilnich granulocyt
av praméru zkracuje dobu trvani neutropenie
o dvadny (6). Je indikovano u protokol( s inci-
denci febrilni neutropenie presahujici 20 % ne-
bo u protokoll s rizikem 10-20 % (Tabulka 2),
pokud jsou ptitomny i dalsi rizikové faktory —
vék pres 65 let, pfedchozi epizody FN, zdvazné
komorbidity atd. (Tabulka 3) (7). K dispozici
jsou i pegylované pfipravky s prodlouzenym
ucinkem.

V prevenci vypuknuti infekce se mnohé
nemocnice uchyluji k izolaci pacientt s leu-
kopenii (pod 1, 5x 10%I) nebo tézkou agra-
nulocytézou (pod 500/pl). Efekt tohoto opat-
feni je ovéem znacné rozporuplny. Zabyvali
se jim napf. v nizozemské studii na univerzité
v Amsterdamu, kde rozdélili pacienty do dvou
skupin. V jedné pacienty se zadvaznou neu-
tropenii izolovali a v druhé aplikovali pouze
zvysenad hygienicka opatfeni s ddrazem na
dostate¢nou dezinfekci rukou personélu. Po
tfech letech monitorace nebyl zjistén zévaz-
ny rozdil v incidenci infekénich komplikaci ¢i
mortalité (7). Naopak americka studie z ro-
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Tab. 2. Riziko FN vybranych chemoterapeutickych rezimd (5)

Riziko FN vybranych chemoterapeutickych rezimu

<10% 10-20% >20%
Gemcitabin/Cisplatin FOLFOX ICE
CMF FOLFIRI DHAP
AC FOLFIRINOX BEACOPP
Paclitaxel/Karboplatina FLOT
R-CHOP MVAC

CMF - cyklofosfamid, MTX, fluorouracil: AC — doxorubicin, cyklofosfamid; FOLFOX - fluorouracil, leukovorin, oxa-
liplatina , FOLFIRI - fluorouracil, leukovorin, irinotekan, R-CHOP — rituximab, cyklofosfamid, doxoroubicin, vincri-
tin, prednisolon; ICE — ifosfamid, karboplatina, etoposid; DHAP — dexamethason, cyrabin, cisplatin, BEACOPP —
bleomycin, etoposid, doxorubicin, cyklofosfamid, vinkristin, prokarbazin, prednisolon; FLOT ~flurouracil, lukovorin,
oxaliplatina, docetaxel; MVAC — MTX, vinblastin, doxorubicin, cisplatin

Tab. 3. Viyhodnoceni rizika FN

Algoritmus pro vyhoceni rizika febrilni neutropenie

1. krok: Vyhodnocent rizika chemoterapeutického rezimu

Riziko FN <10%

Riziko FN 10-20%

Riziko FN >20%

U

Nenf indikace k podani
G-CSF

R

Zvézeni dalsich
rizikovych faktord, napf:
vek > 65 let, vysoky ECOG,
kachexie, cytopenie v dlsledkd
infiltrace kostni dfené, predchozi
epizoda FN, zadvazné komorbidity

N

Profylaktické podanf
G-CSF doporuceno

2

ku 2008 prokazala benefit izolace s filtraci
vzduchu u pacientli s neutropenii po alogenni
transplantaci kostni diené (8). Podobné spor-
ny efekt skytd tzv. neutropenicka dieta prak-
tikovéna v nékterych zafizenich, tzn. vyziva
s nizkym obsahem bakterii. Spociva obvykle
ve snizeném pfijmu Cerstvého ovoce, Cerstvé
zeleniny, syrového nebo nedovafeného masa
a ryb a mékkého syra z nepasterizovaného
mléka. Metaanalyza Sesti studii pacient( po
transplantaci kostni dfené ovéem neprokdzala
rozdil v mortalité u pacientd s neutropenickou
vyzivou oproti pacientdm s béznou stravou
(9). Pacienti se specialni dietou méli naopak
paradoxné lehce vyssi riziko rozvoje infekci,
patrné v dusledku nedostatecného piijmu
mikronutrientd potfebnych pro funkci imu-
nitniho systému. Na druhou stranu musi byt
u téchto pacientd samoziejmé kladen ddraz
na zakladni hygienicka opatieni, jako je di-
kladné omyti ovoce a zeleniny a dostate¢na
tepelnd Uprava masa atd. Relativni nedspéch
téchto opatreni je disledkem i toho, Zze v in-
fektologickych studiich se ukézala jako p0-
vodce u vétsiny pfipadu febrilni neutropenie
endogenni fléra (10, 11).

Kontroverznim tématem je dale i preven-
tivni podavani antibiotik. V této indikaci se
v fadé center pouzivaji fluorochinolony, ze-
jména pak ciprofloxacin nebo levofloxacin.
Metaanalyza z roku 2009 prokazala pozitivni
efekt pouzivani fluorochinolont na snizeni

incidence a mortality febrilni neutropenie
u pacientl s akutni leukemii i u pacientl se
solidnimi nadory a toxickou chemoterapii (12).
V poslednich desetiletich ale fluorochinolony
provazi kontroverzni povést kvili mnoha ne-
zadoucim Gcinkdm. Nejde jen o povéstné ten-
dinitidy, ale u starsich pacientl byly zazname-
nany i vykyvy glykemie ¢i deliria (13). Dokonce
byly zaznamenany i ruptury aorty u pacientd
s aneuryzmaty (14). Jako mozna alternativa se
v americké studii z roku 2019 ukazaly oralni
cefalosporiny 3. generace, napf. cefpodoxim
(15). Kromé nezadoucich U¢inkl ovsem stéle
vétsi roli hraje riziko stoupajici rezistence na
antibiotika, jez je strasdkem moderni medi-
ciny. V. mensi japonské studii z roku 2017 byl
zkouman mikrobiom u hematologickych pa-
cientd, jez opakované dostavali antibiotickou
profylaxi s levofloxacinem. U 60 % pacientt
se po prvni profylaxi objevily koagulaza ne-
gativni stafylokoky a enterokoky rezistentni
na flurochinolony a u necelych 10% pacientt
byly dokonce po nékolika cyklech této anti-
biotické terapie nalezeny kmeny produkujici
Sirokospektré betalaktamdzy (16). Preventivni
podévani antibiotik by tak stale mélo byt pred-
métem peclivého zvazeni vsech pro a proti
u konkrétniho pacienta a nelze rutinné dopo-
rucit u vsech pacientt podstupujicich chemo-
terapii s rizikem neutropenie. Za vyznamné
rizikovou skupinu jsou povazovani pfedevsim

nemocni s o¢ekavanou délkou neutropenie
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vice nez 7 dnli a s velmi hlubokou neutropenii
pod 0,1 X 10%I. Naopak u pacientl s o¢ekéva-
nou neutropenii krats$i nez 7 dnt jednoznacny

pfinos antibiotické profylaxe prokdzan nebyl.

Jaci jsou nejcastéjsi ptivodci FN?

Infekéni agens se nam podafi jednoznac-
né prokdzat jen u zlomku pacientli. Obecné
jsou plivodci febrilni neutropenie vétsinou
mikroorganismy kolonizujici télesné povrchy
a sliznice nemocného (endogenni infekce).
Tato saprofyticka fléra se u imunokompro-
mitovanych pacientd stdva patogenni (17).
Dalsim zdrojem infekci jsou mikroorganismy
ze zevniho prostfedi (kontaminovana voda
¢i vzduch, predevsim Aspergillus spp.) a déle
patogeny zanesené od ostatnich pacientd
¢i zdravotnickym personalem. Riziko infekce
dale zvysuji cévni vstupy a invazivni procedu-
ry. Zatimco v minulém stoleti byly hlavnimi
patogeny infekce predevsim gramnegativni
patogeny (zejména Pseudomonas aerugino-
sa, Klebsiella spp., E. coli, Citrobacter spp.), tak
soucasnou praxi preventivniho podavani
antibiotik (18) a rutinniho pouzivani cent-
ralnich zilnich katétr (19), doslo ke snizeni
poctu gramnegativnich bakteriemii a naopak
ke zvyseni infekci vyvolanych G+ koky (20).
Jedna se predevsim o Staph. aureus, véetné
MRSA, koaguldza negativni stafylokoky, vi-
ridujici streptokoky, E. faecalis a E. faecium
(21). Dlouhodoba neutropenie, aplikace kor-
tikosteroid(, pfitomnost CZK, pokrotily vék
¢i pokrocilé stadium malignity zvysuji riziko
vyskytu mykotickych infekci (19). V minulosti
byl nejcastéjsi ndlez Candida albicans, avsak
se Sirokym uzivanim flukonazolu se castéji
detekuji non-albicans Candida spp. a kandidy
rezistentni na azoly (22); uc¢inné jsou kaspo-
fungin nebo vorikonazol. Dalsimi dalezitymi
agens zejména u hemato-onkologickych paci-
entl jsou viry (CMV, HSV, EBV a respiracni viry).

Je mozna ambulantni lé¢ba?
Febrilni neutropenie pfedstavuje akutni
situaci, kde je zcela indikovano okamzité po-
dani antibiotik. Pfesto mdze byt u nékterych
pacientll (mladi, bez komorbidit, s dobrou
compliance a socialnim zézemim véetné dob-
ré dojezdové vzdalenosti) zvdzena ambulant-
ni 1é¢ba. K uréeni rizika je mozné vyuzit tzv.
MASCC skére (The Multinational Association

www.onkologiecs.cz

Tab. 4. Nejcastéjsi ptvodci FN (19, 23)
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Neznama etiologie 58%

Znama bakterialni etiologie

G+ 48% Nejvice koaguldza negativni stafylokoky (S. epidermidis,
S. haemolyticus), dale S. aureus a E. faecalis

G- 27 % E. coli, Pseudomonas spp., Klebsiella spp.

Polymikrobialni 25%

Virova etiologie SARS-CoV-2, RSV, adenovirus, influenza, metapneuvirus,
CMV, EBV, BK virus, Parvovirus B19

Mykoticka infekce Aspergillus spp., Candida spp., Fusarium spp., Mucor spp.

Konkrétni procentudlni zastoupeni bakteridlnich, virovych a mykotickych infekci se mize lisit v zavislosti na popu-

laci pacientt a pouZitych diagnostickych metoddch.

for Supportive Care in Cancer), jez zohledriu-
je celkovy stav pacienta, typ nddoru i para-
metry krevniho obéhu (Tabulka 5). Pacienti
s poctem alespon 21 bodU spadaji do kate-
gorie tzv. low risk, aambulantni [é¢ba je tedy
mozna. Mortalita se v této skupiné pohybuje
okolo 4% a riziko zavaznych infek¢nich kom-
plikaci je 5% (24).V ambulantni 1é¢bé se stala
standardem kombinovana Ié¢ba co-amoxici-
linem a ciprofloxacinem ¢i levofloxacinem.
V némecké studii z roku 2013 zkoumali jako
moznou alternativu monoterapii moxifloxa-
cinem, kdy se ve vzorkd 333 pacientli neod-
halil signifikantni rozdil v G¢innosti téchto
dvou rezim0 (82 % Uspésné ambulantni [é¢by
u dvojkombinace a 80 % u monoterapie), pfi-
¢emz moxifloxacin podavany jednou denné
predstavuje pro pacienty efektivnia vyrazné
pohodIngjsi alternativu (25). Pacienty je dale
samoziejmé nutné peclivé poucit o proje-
vech mozné rozvijejici se sepse a rezimovych
opatfenich, jako je pravidelnd monitorace
teploty, popf. krevniho tlaku a dostate¢ném
pitném rezimu (>31/d).

Jaky je vysetiovaci postup?

Po zhodnoceni celkového stavu pacienta
a jeho vitalnich parametrl jsou zakladnimi
kameny nasi vodni diagnostiky pochopitelné
anamnéza a fyzikaIni vysetieni. Zajimaji nas
nejen aktuadlni pfiznaky, ackoli nej¢astéji jedi-
nym symptomem i velmi zavazné infekce byva
,pouze” zvysend teplota se silnou Uinavou, ale
i kdy byla aplikovana posledni chemoterapie,
zda byly podany rdstové faktory, popfipadé
antibioticka profylaxe. Cilené se ptame na
pfitomnost cizich materidlG a dlouhodobych
zZilnich vstupd, jako je port nebo PICC (peri-
ferné zavéddény centralni katétr), jejichz stav
peclivé zkontrolujeme podobné jako mista
po invazivnich vysetfenich, napf. po trepa-

Tab. 5. MASCC skore (3)
MASCC skore
Parametr ‘

Pocet bodu

Klinicky prabéh

lehky 5

stredni 3

tézky 0

Hypotenze

(sift. TK<90mmHg) ¢ >
ano 0

Aktivni CHOPN ne 4

(snizené FEV, emfyzém,

inhala¢nf terapie) ano 0

Bez zndmek dehydratace 4

Typ nadoru

solidni tumor 4

hematologickd malignita bez 4

predchozi mykotické infekce

hematologickd malignita 0

s predchozi mykotickou infekcf

Ambulantni pacient

pfi vzniku horecky ano 4
ne 0

Vék <60 let 2
>60 let 0

Low risk (=21 bodU)
High risk (<21 bod{)

Ambulantni [é¢ba

Intravendzni lé¢ba

nobiopsii. Z dokumentace se snazime zjistit,
zda je u pacienta pfitomna kolonizace mul-
tirezistentnimi bakteridInimi kmeny. V ramci
vysetfeni neopomeneme zkontrolovat stav
kiiZe a sliznic, v¢etné perianalniho regionu.
Je nutné ovsem zdUraznit, Ze u pacientl s ne-
utropenii ¢asto typické organové pfiznaky
chybi. Vlaboratornich vysetfenich odebirame
kromé zanétlivych markerd samoziejmé i ja-
terni ¢i rendlni parametry, véetné elektrolytd.
Vysetienilaktatu nam pomaze posoudit hroz-
bu rozvijejiciho se septického Soku a v tom
pfipadé ma vyznam i jeho dalsi monitoring.
Pro dalsi vyvoj a pfesné zacileni anti-
biotické 1é¢by je dllezity peclivy sampling
mikrobiologickych materiald. Alfou a ome-
gou je odbér hemokultur, jenz by mél byt
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proveden z periferie i z portu ¢i jiného cen-
tralniho Zilniho vstupu (CZK), pokud je pfi-
tomen. Odbér by mél zahrnovat i mykotické
hemokultury, pticemz mykotické infekce
tvofi sice ,jen” 2-5% infekci u febrilni ne-
utropenie (11), ale jsou provazeny nejvétsi
mortalitou. Cas do konstatovani pozitivity
(time to positivity — TTP) del$i nez 120 minut
mezi kulturami nabranymi z CZK (& portu)
a periferni zily je velmi specificky pro in-
fekci vyvolanou CZK (26). Standardem je
zaroven odebrat i vzorek moc¢i na kultivaci.
U specifickych pfiznakud (kasel, prGjem) je
nutné odebrat i pfislusny vzorek, podobné
jako provést stér z koznich ¢&i slizni¢nich [é-
zi. Neméla by se podcenovat ani moznost
virového onemocnéni. Kromé rutinniho
vysetteni na covid-19 by se v dobé sezény
mélo myslet i na influenzu nebo RSV. U vy-
razné mukozitidy se vyplatii otestovat HSV.
V mezinarodni evropské studii z roku 2021
byla virova infekce prokazana u 15 % pacien-
tl podstupujicich intenzivni chemoterapii
(vétsina méla akutni leukemii), v¢etné EBV,
CMV a HHV6 (27). Proto se vyplati zejména
u hemato-onkologickych pacient testovat
metodou PCR z krve i tyto viry, i kdyz konko-
mitantni infekce s bakteriemijsou pomérné
Casté. U pacientU s protrahovanou horeckou
¢i ptiznaky invazivni aspergilové infekce

(hemoptyza, bolesti na hrudniku) je vhodné

provést odbéry na prikaz mykotické infekce
(sérologie na galaktomannan - pozor, ¢as-
to falesné pozitivni pfi podani piperacilin/
tazobaktamu) (3, 31).

Spornou kapitolou jsou zobrazovaci
vysSetieni. Jak uz bylo vyse zminéno, tak
vzhledem k omezené zanétlivé reakci se
tyto infekce chovaji ,zrddné.” Odhalit fokus
se velmi ¢asto nepodafi. Rada nemocni¢-
nich zafizeni v ivodni diagnostice prova-
di sonografii bficha a skiagram hrudniku.
Pouhy rentgen ovsem skyta jen omezenou
diagnostickou hodnotu a jeho senzitivita
v odhaleni infiltratu pfi neutropenii se uda-
va 50% (3). Pneumonie je ovsem pfic¢inou
febrilni neutropenie ve 30 % pfipadl a jeji
potvrzeni ¢i vylouceni v Uvodni fazi hos-
pitalizace mize hrat velkou roli v dalSich
rozhodovacich procesech (29). Némecka
radiologicka studie z roku 2014 ukéazala
u 60 % pacientl neodpovidajicich na em-
pirickou antibiotickou terapii infiltraty na
CT hrudniku, které nebyly vidény na rent-

Tab. 7. Vybrand antibiotika a jejich ddvkovdni

genu. Pokud byl rentgen i CT negativni, tak
jen u deseti procent pacientd byla v dal-
$im prabéhu hospitalizace plicni infekce
odhalena. Na zakladé této studie ma tedy
CT senzitivitu 87 % a negativni prediktivni
hodnotu 88 % (29). Némecké guidelines tak
u pacientl s kaslem ¢i dusnosti doporucuji
vzdy provést CT hrudniku. Nutno dodat, ze
low dose CT bez kontrastni latky, jez postaci
k odhaleni ¢i vylouceni infiltratl, vykazuje
u dnesnich pfistrojl pomérné malou davku
zafeni—1az2mSy, tedy tietinu bézného CT
vys$etieni hrudniku s kontrastni [atkou (30).
U pacientl s infiltraty je pak doporucena
bronchoskopie s bronchoalveolérni lavazi,
jez umozni odhalit i vzacnéjsi bakterialni
¢i mykotické plvodce, popt. diky vysetieni
PCRivirové infekce. CT vysetieni bficha pak
hraje roli spise u pacienti s abdomindalnimi
pfiznaky nebo patologickym nalezem na ul-
trazvuku. Ostatni zobrazovaci vysetfeni maji
vyznam spise ve specialnich pfipadech napf.
MRI pfi podezieni na spondylodiscitidu.

Penicilinové antibiotikum

Amoxicilin/klavulandt

1,2ga8hiv,1ga8hp.o.

Piperacilin/tazobactam 45ga6h

Aminoglykosid

Amikacin 15mg/kg/den (vjedné denni davce), monitorace hladiny, dalsf dévky konzul-
tovat s klinickym farmaceutem.
Gentamicin 5-7mg/kg/den (v jedné denni dévce), monitorace hladiny, dalsi dévky konzul-

tovat s klinickym farmaceutem.

Cefalosporiny

Tab. 6. Vstupnivysetreni Ceftazidim Do 6g/den (rozdélené ve 3 davkach)
Vstupni vysetieni u febrilni neutropenie Cefepim Do 6g/den (rozdélené ve 3 davkach)
Anamnéza a fyzikalni vysetieni Ceftazidim/avibactam 25ga8h
Specifické symptomy (kasel, dusnost, bolesti atd.) Karbapenemy
Komorbidity a pfidatné rizika Meropenem 3-6g/den (rozdélené ve 3 davkach)
(uméla srdecni chlopen, stomie apod.) Fluorochinolony
Predchozi infekee, vyskyt multirezistentnich kmend Ciprofloxacin 200-400mg a 12 hi.v, nebo 250-500mg p.o.
(MRSA, VRE) Levofloxacin 500mga12hp.o.neboi.v.
Recentni antibioticka terapie ¢i profylaxe Moxifloxacin 400mg a 24 h p.o. nebo i.v.
\/itéerl’ par{ametryv, stav h/ydratacg‘zna'mky Glykopeptidy
organovych poskozeni, mukozitidy atd. - — — - - - -
VyZetieniz krve Vankomycin Prvni davka v zavislosti na télesné hmotnosti:
<40kg - 750mg
Z&kladni vysetfeni z krve (krevni obraz 41-60kg - 1000mg
s diferencidlnim rozpoctem leukocytd, rendln, 61-90kg — 1500mg
jaterni a zanétlivé parametry, koagulace) >90kg - 2000 Mg
Hemokultury (periferné i popripadé z portu (@ 12 hodin)
¢ijiného centralniho vstupu) Dalsi davkovani na zakladé monitorovani hladiny, idedlné po konzultaci
Astrup, sérova hladina laktatu (septicky sok) s klin. farmaceutem.
Dalsi vysetieni Glycylcykliny
Vysetieni moci (sediment, kultivace) Tigecyklin ‘ Inicidlni ddvka 100 mg nasledovana davkou 50mg a 12 hodin
Skiagram hrudniku, CT hrudniku (viz text) Nitroimidazoly
Sonografie bicha Metronidazol ‘ 500mga8h
Dalsi mikrobiologicka vysetfeni Oxazolidinony
(sputum, stér z rany atd.) Linezolid ‘ 600mga12h

140 ONKOLOGIE / Onkologie. 2025,19(3):137-143 /

www.onkologiecs.cz



Jaky je terapeuticky postup
u hospitalizovanych pacienti?

Stiedné a vysoce rizikové nemocné |é-
¢ime v pribéhu hospitalizace nebo ale-
spon za hospitalizace 1é¢bu zahajujeme.
NejvhodnéjSim antibiotikem je piperacilin/
tazobactam nebo cefepim, piip. cefoperazon/
sulbactam. Piperacillin/tazobactam je ucin-
néjsi na anaeroby a nékteré grampozitivni
bakterie, cefepim je silnéjsi v boji proti né-
kterym gramnegativnim bakteriim (32). Déle
je cefepim vhodnou alternativou piperacillinu
pfi alergii na penicilin, popt. pfi hepatopatiich.
V soucasnosti je trend nepfidavat vankomycin
do 1. linie Iécby, nebot tim dochazi k selekci
napf. VRE a absence glykopeptidu v kombinaci
nevede ke zvy$eni morbidity a mortality ne-
mocnych (33). Vyjimkou je divodné podezieni
na katétrovou sepsi. Pii alergii na betalakta-
mova antibiotika se doporucuje kombinace
ciprofloxacin + metronidazol + vankomycin
(34). Empiricka terapie by méla samoziejmé
zohlednit i fokus infekce, pokud je zndm (napf.
makrolid ¢i doxycyklin u atypickych plicnich
infiltratd).

U pacientl v septickém stavu se do-
porucuje kombinovana terapie sestavajici
z betalaktamového antibiotika: cefalosporin
Ill. nebo IV. generace (cefepim nebo cefta-
zidim) nebo piperacilin/tazobactam nebo
karbapenem, spolec¢né v kombinaci s ami-
noglykosidem (amikacin nebo gentamicin)
a v kombinaci jesté vankomycin. Empiricka
antimykoticka terapie se zvazuje u pacientt
s pretrvavajici hore¢kou po 5-6 dnech ade-
kvatni ATB |é¢by bez klinického zlep3eni.
Preferuji se vorikonazol nebo echinokan-
diny (napf. kaspofungin) (35, 36). Rizikové
faktory pro mykotickou infekci jsou pre-
devsim dlouhodobd neutropenie, uzivani
kortikosteroidl a pfitomnost centralniho Zil-
niho katétru (3). U virovych infekci se 1é¢ba
vyrazné lisi v zavislosti na plvodci a stavu
pacienta (napf. ganciklovir u CMV pneumo-
nie) a doporucujeme tak radéji konzultaci
s infektologem.

Pti antibiotické terapii u pacientd kolo-
nizovanych rezistentnimi mikroorganismy
(MRSA, VRE, ESBL+) je pfistup zavisly na kli-
nickém stavu pacienta a riziku komplikaci.
Obvykle se doporucuje zahdjit standard-
ni terapii a pridat cilena antibiotika pouze
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Obr. 1. Algoritmus lécby febrilni neutropenie
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v pfipadé selhdni lé¢by nebo zhorseni stavu,
protoze kolonizace nemusi vzdy vést k infek-
ci. Pokud je pacient ve vazném stavu (sepse,
Sok), nebo pokud epidemiologické situace
naznacuji vysokou pravdépodobnost infekce
rezistentnimi kmeny, je vhodné volit cilenou
terapii rovnou (37).

Spornou otazkou je podani G-CSF pfi tera-
pii (nikoliv prevenci) febrilni neutropenie. Jeho
podanim je mozné dosahnout zkraceni doby
trvani neutropenie, ale pozitivni efekt na mor-
talitu, a tedy pribéh infekce spolehlivé pro-
kazan nebyl (38). Naopak byly zaznamenany
pfipady, kdy po podani filgrastimu a prudké
normalizaci leukocyt( doslo ke zhor3eni respi-
racni situace az ARDS (3). Pozitivni tcinek byl
naopak zjistén pfi substituci imunoglobulind
u pacientl se sekundarni hypogamaglobu-
linemii, cozZ je ¢astym pfipadem u pacientd
s hematologickymi malignitami jako je mye-
lom nebo CLL (39).
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