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- Traitements actuels, prophylaxie anti-infectieuse
- Portage de BMR, antécédents d’infections invasives

v

Evaluation clinique (4) : - Sévérité clinique : sepsis, détresse respiratoire, défaillance neurologique, syndrome méningé
- Recherche d’une porte d’entrée et de complications spécifiques : examen cutané, muqueuses, cathéter central
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Examens complémentaires (5) : - Systématiques : NFS-Plq, RAI, Hémocultures sur KT, CRP/PCT, ECBU
- Selon symptémes/contexte épidémique : Radio de Thorax/TDR grippe/ PCR VRS/SARS Cov2

y

oui ( Présence d’une situation de gravité (6) .
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au cas par cas (12) )

- Hémopathie (sauf entretien)
L - Sévérité clinique

A 4 A
Hospitalisation USI si besoin (transfert SAMU) Hospitalisation
Prise en charge symptomatique Antibiothérapie IV (7)
Antibiothérapie IV en urgence (7) Arrét des chimiothérapies (8)
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ET Patient a faible ri 10
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Adaptation du traitement anti-infectieux
Rapprochement du centre de référence (11)
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B Introduction

La fievre est une complication courante en oncologie pédiatrique
et au cours du traitement des hémopathies malignes de I'enfant :
c’est donc un motif fréquent de recours aux urgences pour ces
patients. Il s’agit d’'une urgence thérapeutique qui doit étre prise
en charge en lien avec le centre d’hémato-oncologie référent du
patient a chaque étape.

B Conduite a tenir en cas de fiévre chez I’enfant
sous chimiothérapie

Evaluation du patient

(1) Dans ce contexte, la fiévre est définie par une température
corrigée 2 38,5 °C une fois ou = 38 °C a deux reprises a 1 heure
d’intervalle en I'absence de prise d’antipyrétique. En cas de prise
concomitante de corticoides par voie systémique, le seuil de la
température pour la fievre est a 38 °C une fois. La température ne
doit en aucun cas étre prise par voie rectale, en raison du risque
de translocation bactérienne et de perforation.

(2) Ces patients doivent bénéficier d’'un circuit d’accueil spé-
cifique, prioritaire et urgent soit via le service d’accueil des
urgences (SAU), soit par un accés direct dans un service de
pédiatrie (générale ou spécialisée). Ces enfants ne doivent pas
patienter en salle d’attente. lls doivent par ailleurs bénéficier d’un
isolement protecteur (surblouse et masque chirurgical, matériel
d’examen dédié ou nettoyé).

(3) Une anamnése exhaustive doit étre reconstituée aupres
des parents (interrogatoire, documents apportés) et du dossier
médical de I'enfant (localement et/ou en appelant le centre de
référence). Elle comprend les antécédents oncologiques, la date
de la derniére chimiothérapie et le type de cure, ainsi que le trai-
tement actuel, notamment la prise d’'une antibioprophylaxie ou
d’une prophylaxie antifongique systémique. La recherche d’infec-
tions invasives antérieures et d’antécédent de portage de bacté-
ries productrices de bétalactamases a spectre étendu (BLSE)/
bactéries multirésistantes (BMR) en fait également partie. La
recherche d’'un contage infectieux, et notamment varicelleux,
est également indispensable, de méme que le statut COVID-19
(contage éventuel, positivité antérieure, etc.).

(4) La recherche de signes de sévérité clinique notamment
de défaillance hémodynamique (tachycardie, allongement du
temps de recoloration cutanée [TRC], marbrures, pouls filants
voire absents, hypotension artérielle parfois au premier plan
[importance de la pression artérielle moyenne — PAM)]), res-
piratoire (polypnée, désaturation) et neurologique (confusion,
syndrome méningé), doit étre réalisée et impliquer une prise en

charge spécifiqgue en unité de soins continus ou de réanimation.
L’évaluation clinique doit étre compléte et comprendre I'examen
minutieux de la peau et des muqueuses (bouche et périnée, a la
recherche d’'une mucite ou d’'une anite), ainsi que de I'orifice du
cathéter central (signes locaux de surinfection, qui peuvent toute-
fois étre atténués, voire absents, en cas d’aplasie).

(5) Les examens paracliniques doivent comprendre des hémo-
cultures de chaque lumiére du cathéter central. Les hémocultures
périphériques ne sont pas recommandées. Celles-ci doivent étre
de volume suffisant (5 mL avant 2 ans, 10 mL entre 2 et 10 ans
et 20 mL aprés 10 ans). La recherche d’un syndrome inflamma-
toire biologique avec au moins une protéine C-réactive (CRP) et
une procalcitonine (PCT), si possible, doit étre réalisée. L'exa-
men cytobactériologique des urines (ECBU) doit étre réalisé de
facon systématique sans retarder l'initiation du traitement, méme
en I'absence de symptomatologie urinaire. La bandelette urinaire
(BU) n’est pas un outil de dépistage fiable chez ces patients, du
fait de I'antibioprophylaxie fréquente et de la leuco-neutropénie.
En période épidémique, un test de diagnostic rapide (TDR) grippe
et une PCR nasale contenant au moins la recherche du virus res-
piratoire syncytial (VRS) doivent étre réalisés, de méme qu’'une
PCR SARS-Cov2. La radiographie de thorax doit étre réservée
aux patients présentant une symptomatologie respiratoire.

Dans le cas particulier des patients en traitement d’entretien,
chez qui 'immunosuppression est moins forte et la neutropénie
moins probable, les examens ci-dessus n’auront pas tous un
caractere systématique et seront donc a adapter au cas par cas.

Principes de prise en charge thérapeutique

La prise en charge thérapeutique doit toujours étre discutée avec
le centre d’hémato-oncologie référent prenant en charge I'enfant.
(6) La présence d’une situation de gravité anamnestique, fonc-
tion de la durée de la neutropénie (si = 7 jours) et du type de
tumeur (solide si traitement intensif, et hématologique sauf traite-
ment d’entretien), ou clinique (hémodynamique, respiratoire ou
neurologique), doit faire discuter un rapprochement de I'enfant du
service d’hémato-oncologie référent, voire d’une unité de soins
intensifs.

(7) Une antibiothérapie intraveineuse (V) empirique doit étre
initiée rapidement et systématiquement en cas de situation de
gravité et/ou de neutropénie avec nombre de polynucléaires
neutrophiles (PNN) < 500/mm?2 (ou > 500/mm?3 en phase descen-
dante).

En l'absence de signe de sévérité clinique, il s’agit d’une
monothérapie dont le choix de la molécule sera fonction des
recommandations de centre : bétalactamine avec activité anti-
pseudomonas (ex. pipéracilline/tazobactam). Elle tiendra compte
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des portages du patient et des infections antérieures, et en parti-
culier des portages antérieurs de BLSE/BMR.

La prescription d’'un aminoside est réalisée en cas de signe de
sévérité clinique ou si le patient est porteur de bactéries résis-
tantes connues. L’ajout d’un glycopeptide est recommandé
en cas de sévérité clinique, de la présence d’un point d’appel
franc en regard de la voie centrale, ou en cas d’orientation
microbiologique vers une infection a staphylocoque (si Iésion
cutanée, ou chez tout patient porteur d’une prothése ortho-
pédique).

En cas de signes de choc infectieux et/ou de signes cutanés évo-
cateurs d’infection fongique, en particulier chez I'enfant en cours
de traitement pour une leucémie aigué, un antifongique doit étre
ajouté rapidement.

Le traitement anti-infectieux doit étre débuté dans I'heure suivant
I'admission, et aucun examen ne doit le retarder.
L’épidémiologie locale et les portages connus du patient doivent
faire adapter I'antibiothérapie initiale.

En période épidémique et si le TDR grippe est positif, ou s'il
existe un contage avéré < 48 heures, I'oseltamivir (TAMIFLU)
doit étre proposé en plus de I'antibiothérapie empirique.

(8) Dans tous les cas, il faut penser a suspendre la chimio-
thérapie en cours (dont celle orale prise au domicile).

(9) Un traitement par facteur de croissance granulocytaire
(G-CSF) doit étre discuté avec le centre de référence en fonc-
tion de la durée attendue de la neutropénie et de la gravité de
l'infection.

(10) Un relais antibiotique oral ambulatoire peut étre envi-
sagé pour les patients a faible risque aprés 48 heures,
c’est-a-dire les patients atteints de tumeur solide avec période
d’aplasie estimée < 7 jours ou ceux en traitement d’entretien
d’'une hémopathie maligne, aprés I'obtention d’une apyrexie
rapide et sous réserve : d’'un examen clinique normal, d’hémo-
cultures négatives, de I'absence de syndrome inflammatoire bio-
logique, de I'absence d’antécédents infectieux notables, de la
compliance de I'enfant et de la fiabilité des parents, ainsi que de
la proximité avec le centre d’hémato-oncologie référent de I'en-
fant. En I'absence de documentation microbiologique, certaines
équipes proposent un relais oral par I'association amoxicilline
et ciprofloxacine jusqu’a la sortie d’aplasie (PNN > 500/mm3),
confirmée par 2 NFS a 48 heures d’intervalle.

Pour les patients a haut risque (aplasie prolongée, hémopathies
malignes, allo- et autogreffe de moelle osseuse, autres traitements
intensifs ou antécédents infectieux particuliers), une prise en
charge ambulatoire anticipée ne peut toutefois pas étre proposée.
(11) Pour ces patients a haut risque, et pour tous les autres,
si la fievre persiste, I'élargissement de I'antibiothérapie avec



un glycopeptide doit étre discuté, ainsi que I'ajout d’aciclovir (si
une mucite est présente) et d’'un antifongique. Un rapprochement
vers le centre de référence doit alors étre discuté quotidienne-
ment, pour I'expertise onco-hématologique et la proximité d’'une
unité de réanimation.

(12) Les patients présentant des PNN > 500/mm?3, non en
phase descendante, représentent une part non négligeable des
patients suivis en onco-hématologie consultant pour de la fiévre.
Les études, bien que peu nombreuses, rapportent des bactérié-
mies chez moins de 10 % d’entre eux.

En présence de signes de sévérité clinique (cf. (6)), I'instaura-
tion d’'une antibiothérapie IV en urgence est indiquée. En I'ab-
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sence d’élément de gravité, I'immunosuppression dépendant
de la chimiothérapie et la problématique des cathéters centraux
rendent nécessaire une discussion au cas par cas avec le centre
d’hémato-oncologie référent de I'enfant.

B Conclusion

La prise en charge des patients en cours de traitement d’'une
tumeur solide ou d’'une hémopathie est une urgence. L’évalua-
tion clinique doit étre minutieuse, ce d’autant que ces patients,
souvent neutropéniques, peuvent se présenter avec trés peu de
symptémes. L’antibiothérapie IV doit étre initiée au plus vite, en
arrétant toute chimiothérapie en cours. La prise en charge de ces
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