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Urgéncias Oncologicas Metabolicas e
Infeciosas

Urgéncias metabdélicas

HIPERCALCEMIA

A hipercalcémia é uma das urgéncias oncolégicas mais comum. A incidéncia descrita em doentes com

cancro varia entre os 10 a 30%."” Apesar de poder ocorrer em qualquer tipo de cancro, estd mais

frequentemente associado aos cancros da mama, do pulmio, do rim e da cabeca e pescoco e ao mieloma

multiplo.? Quando presente, é habitualmente um mau fator prognéstico. **

Patogénese

A hipercalcémia pode ser causada por varios mecanismos, incluindo os mediados por hormonas

envolvidas no metabolismo do célcio e os decorrentes do efeito osteolitico do tumor sobre o 0sso.? (Tabela 1)

Tabela 1 - Tipos de hipercalcémia associados a neoplasias

Metastdases osteoliticas
Cancro da mama
Mieloma multiplo
Linfoma

Leucemia

Hipercalcémia Humoral

Carcinomas pavimento celular (pulmao, cabega e pescogo)
Carcinomas renais

Carcinomas da bexiga

Cancro da mama

Carcinoma do ovario

Linfoma ndo-Hodgkin

Leucemia mieloide crénica

1,25 - dihidroxivitamina D
Linfoma
Disgerminonas do ovario

Secrecao ectépica de PTH
Carcinoma do ovario

Carcinoma do pulmdo (pequenas células e pavimento-

celular)

Tumor neuroectodermal
Carcinoma papilar da tirdide
Rabdomiosarcoma

Cancro do pancreas

A hipercalcémia humoral maligna é o mecanismo
mais comum, ocorrendo em 80% de todos os casos. ' O
péptido relacionado com a Hormona Paratiroideia
(prHPT)

tumorais. A sua analogia com a HPT é responsavel pelo

é produzido e secretado pelas células
aumento de reabsor¢io de calcio pelo osso e pelo rim,
conduzindo a hipercalcémia. A sua presenca deve ser
suspeitada perante um doente com uma neoplasia
s6lida sem metastizacio dssea com hipercalcémia.
HPT

encontram-se reduzidos ou ausentes por mecanismos

Habitualmente os niveis endégeneos de

de feedback negativo.

A secrecio ectépica de PTH pelas células
tumorais, em vez de prHPT, é bastante raro. Estes
apresentam hipercalcémia

doentes habitualmente

associado a niveis séricos de HPT elevados.

A produgio aumentada da forma activa de
Vitamina D (1,25 - dihidroxivitamina D) é um dos

principais mecanismos de hipercalcémia nas neoplasias

hematolégicas, particularmente nos Linfomas Hodgkin. Esta hormona leva a um aumento de absor¢io de

calcio intestinal e de reabsorcio 6ssea de calcio.®

O segundo mecanismo mais comum de hipercalcémia, presente em 20% dos casos, é a presenca de

metdstases sseas osteoliticas." A inducdo de ostedlise local pelas células tumorais é mais comum nas
neoplasias sélidas, particularmente no cancro da mama e no mieloma multiplo. A destrui¢io dssea nio
constitui um efeito directo das células tumorais. As células neoplasicas conduzem a produg¢io paricrina de

citocinas e factores de crescimento diversos, responsaveis pelo aumento de diferenciacio e de atividade dos
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osteoclastos. Recentemente, existe evidéncia do papel importante da redugio da ctividade dos

osteoblastos.”

Apresentacao clinica e diagnostico

Tabela 2 - Outras causas de hipercalcémia nio neoplasicas

Relacionado com PTH
Hiperparatiroidismo primario
Esporadico, familiar, associado as neoplasias enddcrinas
multiplas
Hiperparatiroidismo terciario
Associado a insuficiéncia renal crénica ou défice de
Vitamina D
Relacionado com Vitamina D
Intoxicagdo com Vitamina D
Ingestdo excessiva de suplementos vitaminicos
Doenga granulomatosa, sarcoidose, beriliose, tuberculose
Linfoma de Hodgkin
Medicamentos
Diuréticos tiazidicos
Litio
Sindrome lactoalcalina (uso anti-acidos contendo célcio)
Intoxicagdo com Vitamina A (incluindo os analogos usados
no tratamento de acne)
Outras patologias enddcrinas
Hipertiroidismo
Insuficiéncia da glandula supra-renal
Acromegalia
Feocromocitoma
Disturbios genéticos
Hipercalcémia Hipocalciurica Familiar
Outros
Imobilizagdo prolongada em doentes com turnover dsseo
elevado (p.e. Doenga de Paget)
Fase de recuperacdo de rabdomidlise

Adaptado de Carroll °

Os sintomas e sinais da hipercalcémia sdo vagos
e pouco especificos, sendo muitas vezes confundidos
com as outras comorbilidades do doente. A velocidade
de elevagio, mais do que o grau de variagido dos niveis
séricos de calcio, é o fator mais determinante na
apresentacio clinica. As manifesta¢des clinicas mais
comuns sdo: nduseas, vomitos, obstipacio, polidria,
depressio do estado de consciéncia e alteracées do
comportamento. Ao exame objetivo é habitualmente
evidente um estado hipovolémico. As alteracdes
electrocardiograficas  mais  comuns sdo um
encurtamento do intervalo QT, bradicardia, bloqueio

auriculo-ventricular e arritmias.®

O diagndstico é geralmente feito através do
doseamento do calcio sérico total. Por ventura, este
método é impreciso e pouco fidvel. O doseamento de
cilcio sérico total sofre interferéncia consoante a
quantidade de proteinas presentes no sangue, das
quais se destaca a albumina. Tal condiciona falsos
positivos e falsos negativos. Uma forma de minimizar
este erro é através do uso de férmulas de correcio, das
quais a mais usada é a seguinte: calcio corrigido =
calcio sérico total doseado + [0.8 x (4.0 -

albumina sérica)]. O mais sensivel é o doseamento

de calcio ionizado. E aconselhado realizar pelo menos um doseamento sérico de calcio ionizado. ®

Na presenca de hipercalcémia num doente oncolégico devem ser excluidas outras patologias nio

relacionadas com o cancro que possam cursar com esta alteracio metabdlica. (Tabela 2) Neste contexto é
recomendado, numa fase inicial, realizar o doseamento de hormona paratiroideia (HPT) e 1,25 -
dihidroxivitamina D. O doseamento de prHPT n&o é habitualmente recomendado, podendo ser reservado
para auxiliar o diagnéstico clinico quando este ndo é claro. A avaliagdo imagiolégica de metastizagdo 6ssea

deve ser igualmente realizada.

Tratamento

O tratamento definitivo consiste essencialmente em medidas anti-tumorais. A terapéutica anti-
hipercalcémica é sintomadtica, ndo alterando a sobrevida, mas permitindo um ganho de tempo até que a
terapéutica anti-tumoral comece a ter efeito. (Tabela 3) Em casos extremos, quando todas as opg¢des

terapéuticas falham pode ser ponderada a auséncia de tratamento. *
A agressividade das intervencdes terapéuticas varia de acordo com a apresentacio clinica e os niveis

séricos de calcio corrigido. Doentes assintomdticos e com um valor de célcio corrigido < 14 mg/dL podem
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ser tratados de forma conservadora. Doentes sintomdticos e com valor de célcio corrigido superior a 14

mg/dL devem iniciar tratamento sintomatico tempestivo.

As medidas gerais incluem a remocio de calcio da alimentagio parentérica; descontinuacio de
suplementos orais contendo célcio; descontinuagio de qualquer medicamento que conduza
secundariamente a hipercalcémia; aumento da mobilizacdo do doente e descontinuacido de sedativos. A
hipofosfatémia quando presente dificulta a correcdo de hipercalcémia pelo que é recomendado o seu
tratamento. O fésforo deve ser administrado pela via oral, de modo a manter os niveis séricos dentro dos
valores normais ou de modo a manter a razio calcio-fésforo abaixo de 40. A reposi¢cdo endovenosa estd

contraindicada, dado o elevado risco de toxicidade, exceto em situacées criticas.!

A hidrata¢ido intravenosa vigorosa é uma medida fundamental, ainda que conduza a reducdes
modestas dos niveis de calcémia (aproximadamente 2 mg/dL). Os doentes encontram-se frequentemente
depletados de volume, sendo importante a reposi¢do deste. Nas primeiras uma a duas horas, deve infundir-
se o doente com 1000 a 2000 mL de soro fisiolégico. Esta infusio deve ser posteriormente continuada a um
ritmo mais lento (200-500mL/h), de acordo com o estado cardiovascular e a funcio renal do doente.
Especial precaugio deve ser tomada em doentes com insuficiéncia cardiaca. Em doentes assintométicos ou
com hipercalcémia ligeira (< 12 mg/dL) é aceitavel a hidratagio oral em ambulatério. A furosemida estimula
a excre¢io renal de calcio. O uso de diuréticos tiazidicos estd proibido dado o seu efeito
hipercalcemiante.’Recomenda-se ainda o uso de diuréticos de ansa, apenas apés a restituicio da volémia

dado o risco de agravamento de hipovolémia.

Os bifosfonatos sido considerados agentes terapéuticos de primeira linha, em conjunto com a
hidratacdo vigorosa. Estes farmacos atuam inibindo a reabsor¢do osteocldstica normal e patolégica do osso.
A sua administracdo deve ser endovenosa, dada a sua baixa biodisponibilidade oral. O seu efeito surge
habitualmente entre o segundo e o quarto dia apds a administrac¢io, sendo alcancado o nadir entre o quarto
e o sétimo dia. A duracio da reposta dura entre uma a seis semanas. A resposta terapéutica é menor em
doentes com hipercalcémia humoral maligna, dado o efeito renal da PTHrp sobre o qual estes formacos nio
actuam.' O seu uso em situa¢des de insuficiéncia renal deve ser cauteloso. Na insuficiéncia renal grave
(creatinina sérica > 4,5 mg/dL) deve ser reduzida a dose e/ou o ritmo de perfusdo. A osteonecrose da
mandibula é uma efeito adverso raro, mas com consequéncias graves. Ocorre sobretudo apds a toma de

multiplas doses endovenosas destes farmacos.

Diversos bifosfonatos estio actualmente disponiveis para o tratamento de hipercalcémia -
pamidronato, acido zolendrénico, ibandronato, clodronato e etidronato, sendo os dois primeiros os agentes
mais usados. Varios estudos terdo demonstrado maior eficacia do 4cido zolendrénico, com normalizacio da
calcémia em mais de 90% dos doentes.™ Além disso, a sua adminstragio é mais rapida que o pamidronato
(15 minutos versus duas horas). J4 o pamidronato é mais barato, apresentando um menor risco de

osteonecrose da mandibula.

A calcitonina aumenta a excre¢io renal de calcio e inibe a reabsor¢io dssea pelos osteoclastos. O seu
efeito é modesto, conduzindo a uma redugédo de 1-2 mg/dL dos valores de calcio sérico durante cerca de 48
horas. No entanto, a sua ac¢do é rapida, com inicio 4 a 6 horas ap6s a sua administracio. O nadir é atingido
as 12-24 horas. A ter em conta ainda é o risco de taquifilaxia, que ocorre ao fim de alguns dias. O seu uso é

controverso, mas pode ser ponderado em situagdes criticas.'

Os glucocorticéides tém um papel limitado nos casos de hipercalcémia. O seu uso est4 habitualmente

limitado aos casos de hipercalcémia secundarios a elevagio da forma activa de Vitamina D, como nos
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linfomas. A reducdo ocorre 2 a 5 dias ap6s a sua administracio, tendo uma duracio de ac¢io de dias a

semanas. Estes farmacos actuam inibindo a produg¢io de calcitriol e diminuindo a absor¢io intestinal de

calcio.'?

Tabela 3- Tratamento de hipercalcémia

Terapéutica

Dose

Precaucdes

Soro fisiolégico

200-500mL/h EV até doente euvolémico

Ritmo de infusdo dependente do estado
cardiovascular e fungdo renal do doente.
Vigilancia  apertada - risco de

hipervolémia.

Furosemido 20-40 mg EV Inicio apds estado euvolémico do
doente.
Risco de hipocaliémia.

Fosforo 250 mg PO Administrar apenas se fdsforo sérico <

3mg/dL. Titular dose de acordo com
niveis séricos.

Bifosfonatos
Pamidronato

Acido Zolendrénico

60-90 mg EV a correr em 2-4 horas

4 mg EV a correr em 15 minutos

Vigiar fung¢do renal.

Ajustar dose/ritmo de perfusdo em casos
de insuficiéncia renal grave*

Calcitonina

4-8 Ul IM ou SC 12/12h

Risco de taquifilaxia

Duragdo acgdo curta. Uso com outros
agentes.

Agentes de segunda linha

Glucocorticdides Hidrocortisona 100-300 mg EV Uso limitado.

(ou outros equivalentes corticoides)

Mitramicina 25 mcg/kg EV a correr em 3-6 horas | Multiplos efeitos adversos.

(dose Unica) Vigiar hemograma, enzimas hepaticas e

coagulagdo.

100-200 mg/mz/dia EV, infusdo continua
durante 5 dias

Nitrato de gélio Vigiar fung¢do renal.

*acido zolendronico: 4 mg a correr em 45-60 minutos; pamidronato 30-35 mg a correr em > 4 horas. Nestes casos é igualmente importante a hidratagdo vigorosa.

A mitramicina (plicamicina) e o nitrato de gilio sdo agentes com aprova¢io no tratamento de
hipercalcémia. * Sdo considerados agentes de segunda linha, dado o seu perfil de toxicidade e inconviniéncia
de administra¢io. A mitramicina foi outrora considerada terapéutica de primeira linha. E um agente
citostatico, que atua inibindo a sintese de ARN dos osteocloastos, reduzindo deste modo a reabsorcio
6ssea. O seu efeito tem inicio cerca de 12 horas apés a administragdo, atingindo o nadir as 48 horas. A
dura¢io de a¢io é curta, levando a necessidade de administracdes frequentes (cada 3-7 dias).
Habitualmente é bem tolerado, no entanto doses repetidas levam a um aumento de risco de toxicidade. Os
efeitos secunddarios mais frequentes sio: trombocitopénia, eleva¢io das enzimas hepaticas, disfuncdo renal,
reac¢des muco-cutaneas e disfibrinogenémia.” O nitrato de galio reduz a reabsor¢io 6ssea, e parece inibir a
reabsorcio renal de calcio assim como a secrecio de PTH. E mais eficaz que os bifosfonatos no tratamento
de hipercalcémia humoral maligna. As suas principais desvantagens sdo a forma de administracio, com
necessidade administracdo endovenosa continua durante 5 dias e o inicio de a¢do retardado — cercade 3a 5
dias ap6s a sua administracio. A duracio de agdo é estimada em 2 semanas. Os principais efeitos adversos

incluem ndusea, vémitos e disfuncio renal. ***°

A didlise é considerada terapéutica de ultima linha, sendo reservada a doentes com cancro
potencialmente tratdvel, com insuficiéncia renal ou insuficiéncia cardiaca grave, nos quais a hidratacio nio

é aconselhada.'?
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HIPONATREMIA

A homeostasia da dgua e do sédio encontram-se frequentemente alterados num doente

com cancro. O sédio é o principal elemento na manuten¢io da concentragdo e do volume do

liquido extracelular. Constitui o principal catido do liquido extracelular, e é o principal

determinante da osmolalidade plasmatica. '

A concentracio sérica de sédio e a osmolalidade plasmatica sio mantidos dentro da

normalidade por mecanismos homeostaticos estreitos. Os principais mecanismos sdo: a

estimulacdo da sede, o controlo da excrecio renal de dgua pela hormona antidiurética (HAD) e a

regulacio da excrecgido renal de s6dio pelo péptido natriurético auricular (PNA) e sistema renina-

angiotensina.’

Patogénese

Tabela 4 - Causas de hiponatrémia

Pseudohiponatrémia
Osmolalidade plasmatica normal
Hiperlipidémia
Hiperproteinémia
Pés ressecgdo transureteral de tumor da préstata ou da
bexiga
Osmolalidade plasmatica elevada
Hiperglicémia
Manitol

Hiponatrémia hipotdnica (osmolalidade plasmatica baixa)
Hipovolémica

Perdas cutaneas: sudorese, queimaduras

Perdas gastrointestinais: vomitos, drenagens, fistulas,
oclusdes, diarreia

Perdas renais: diuréticos, diurese osmoética,
hipoaldosteronismo, nefropatia perdedora de sal, diurese pos-
obstrugdo, necrose tubular aguda

Perda para o terceiro espaco: ascite, peritonite, pancreatite
Euvolémica

Polidipsia primaria

Reducdo de ingestdo de sal

Sindrome de secregdo inapropriada da hormona antidiurética

Deficiéncia de glucocorticoides

Hipotiroidismo

Insuficiéncia renal crénica
Hipervolémica

Insuficiéncia cardiaca

Cirrose hepatica

Sindrome nefrético

A hiponatrémia reflete
habitualmente um estado hipoténico.
No entanto, nalguns casos a
osmolalidade plasmética pode estar
normal ou aumentada. Esta situacio,
designada por pseudohiponatrémia,
caracteriza-se pela auséncia de
varia¢bes ao nivel da quantidade total
de 4gua e sé6dio, havendo apenas uma
redistribuicio de &4gua pelo espaco

extracelular, diluindo o sédio.*®

Perante um doente com
hiponatrémia hipoténica, é essencial
determinar o seu estado da volémia.
classificar a

Assim é possivel

hiponatrémia em  trés  grupos
principais: hipovolémica (decréscimo

da quantidade total de &gua e de

s6dio, com maior preponderancia deste ultimo); euvolémico (aumento da quantidade total de

dgua, com natrémia normal ou diminuida); hipervolémico (aumento da quantidade total de d4gua

e de s6dio, com menor preponderancia deste dltimo). *°
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A perda de agua e de sédio pode ser por via renal e/ou extra-renal (gastrointestinais,

dermatolégicas, terceiro espaco e sindrome cerebral perdedora de sal). (Tabela 4)

Em doentes com cancro, a sindrome de secre¢io inapropriada da HAD - SIHAD é a
principal causa de hiponatrémia."” Outras causas mais comuns num doente oncolégico do que
na popula¢io em geral incluem: a produgéo ectépica de PNA, a hiponatrémia por distribuicio de
liquidos no terceiro espaco e pseudohiponatrémia.’® Qualquer neoplasia pode ser responsavel
por SIHAD. O cancro classicamente associado é cancro do pulmio de pequenas células. Os
carcinomas da cabeca e do pescoco, as neoplasias hematolédgicas e o cancro do pulmio nio
pequenas células também podem levar a produgio exégena de HAD. Alguns agentes citostaticos
podem também ser responsaveis por esta condi¢io clinica, dos quais se destaca: ciclofosfamida,

ifosfamida, alcaléides vinca (vincrastina, vinblastina, vinorelbina), cisplatina e carboplatina. 3

Alguns casos de cancro do pulmio de pequenas células apresentam hiponatrémia por

mecanismos independentes da HAD. A produgdo ectépica de PNN foi demonstrada nalguns

desses tumores.'®?%%!

Apresentacao clinica

A apresentacdo clinica é variada, manifestando-se primariamente por sintomas
neurolégicos. A sua gravidade vai depender do grau de hiponatrémia e da velocidade de
instalacdo. Os sintomas mais comuns sio: anorexia, ndusea, astenia, cefaleias, alteracio do
estado de consciéncia e ciibras musculares. Nos casos mais graves, pode manifestar-se por crise

convulsiva, coma ou até mesmo a morte.’

Diagnéstico
A hiponatrémia pode ser classificada como ligeira (131-135 mmol/L), moderada (126-130

mmol/L) e grave (<125 mmol/L). Doentes com uma concentragio de sédio sérico inferior a 125

mmol/L estdo em risco de edema cerebral e de morte por herniacdo do tronco cerebral.?

O diagnéstico diferencial é extenso. Para além da avalia¢do do estado de volémia, existem
trés exames laboratoriais que auxiliam nesta tarefa: osmolalidade plasmaética; osmolalidade

renal e doseamento de sédio urindrio. *¢

A STHAD é definida como uma hiponatrémia hipoténica, habitualmente euvolémica, com
uma osmolalidade urinaria elevada. A natriurese excessiva estd habitualmente presente. E

importante excluir previamente a presenca de insuficiéncia da suprarrenal ou hipotiroidismo.

Tratamento

Os objetivos terapéuticos sdo a identificagdo da causa subjacente e a correcio da natrémia
com restri¢do hidrica e/ou espolia¢io de dgua e/ou reposi¢do de sédio. A urgéncia em iniciar o
tratamento e a velocidade de correcio da hiponatrémia sio guiadas pela gravidade da
apresentacio clinica, pelos niveis séricos de natrémia e pelo ritmo de instalagido do desequilibrio

idénico.
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Em doentes com hiponatrémia ligeira o tratamento consiste na restri¢io hidrica (0.5a1L
agua/dia) em simultdneo com o aumento do aporte de sédio oral ou endovenoso. Doentes com
hiponatrémia grave assintomadtica devem ser infundidos com soro fisiolégico, procurando uma
subida de Na+ nunca superior a 0.5-1.0mmoL/L por hora. Doentes sintométicos ou com
hiponatrémia muito grave (Na+ <115 mmol/L) devem iniciar tratamento mais agressivo com
cloreto de sédio hiperténico (3%), seguido de soro fisiolégico, procurando uma elevagio mixima

de 1-2 mmoL/L de Na+ nas primeiras 3-4 horas.?

Especial aten¢io deve ser dada a velocidade de correcio de natremia, dado o risco de
desenvolvimento da sindrome osmética de desmielinizagido (também conhecida por mielinélise
pontica central). Este disturbio neurolégico debilitante caracteriza-se por tetraparésia espastica,
paralisia pseudobulbar (disartria, disfagia e mutismo), alteracdo do estado de consciéncia e
morte. Instala-se habitualmente alguns dias apds a correcio de natrémia.”® Os factores de risco
conhecidos sdo hiponatrémia crénica, lesdo cerebral prévia por andxia, sexo feminino,

hipocaliémia e desnutricio (sobretudo secundario a alcoolismo crénico).**

O diagnéstico é
confirmado por Ressondncia Magnética. Nio existe tratamento especifico, e habitualmente
trata-se de uma situacio irreversivel. Por forma a evitar esta condi¢io clinica, a velocidade de
elevacio de sédio sérico nio deve ultrapassar os 10-12 mmoL/L nas primeiras 24 horas e os 18

mmoL/L nas primeiras 48 horas. »*

O tratamento definitivo de SIADH é a remoc¢io da causa subjacente. No caso de tal nio ser
exequivel, aconselha-se um tratamento de manutencio com restri¢io hidrica (500-1000mL/dia),
que habitualmente é suficiente. Pode ser necessario a administragdo oral de cloreto de s6dio.”® A
terapéutica farmacoldgica estd reservada para as situacdes refractirias as medidas
anteriormente descritas. Os diuréticos de ansa, dos quais se destaca a furosemido (na dose 20
mg bid), sdo os farmacos mais utilizados e estdo indicados quando a osmolalidade urindria se
mantém elevada (> 600mosmol/kg).”® Antagonistas dos receptores renais da HAD
demonstraram eficicia no tratamento da SIHAD. Destes destaca-se a conivaptan endovenosa
(20 mg infundidos durante 30 minutos, seguido de 20 mg infundidos durante 24 horas)”’ e
tolvaptan oral (dose diéria inicial de 15 mg).?® No caso de utilizagdo deste grupo farmacolégico,

aconselha-se uma monitoriza¢io apertada da correc¢io de sédio.

Se os niveis de PAN estiverem elevados, pode administrar-se demeclociclina, na dose de
300 a 600 mg bid. Este farmaco diminui a resposta da HAD sobre o tubo coletor, determinando
a excrecdo de 4gua livre e consequente diluicdo da urina, por mecanismo comparévl ao da

“diabetes insipida nefrogénica".

SINDROME DE LISE TUMORAL

A sindrome de lise tumoral (SLT) ocorre quando as células tumorais malignas entram em
apoptose e libertam o contetdo intracelular, nomeadamente potassio, fésforo e 4cido urico, para
a circulagio sanguinea. Dependendo dos fatores de risco do doente e do tipo de neoplasia, a

incidéncia de SLT varia entre 3 a 20%.%?

A SLT geralmente ocorre secundariamente ao inicio de tratamento anti-tumoral,
particularmente a quimioterapia. As doencas linfo-proliferativas, em particular os linfomas de

alto grau (p.e. linfoma de Burkit) e as leucemias agudas estido mais frequentemente associados a
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esta sindroma”. Raramente tumores sélidos com uma taxa proliferativa elevada podem induzir
este SLT. Em casos raros a SLT pode ocorrer espontaneamente em tumores com elevada taxa de

proliferacéo.

Patogénese

A sindrome de lise tumoral é secundaria a libertacio massiva do conteudo intracelular -
nomeadamente de potéssio, fésforo e acidos nucleicos - na circulagio sanguinea aquando da
morte celular. O catabolismo dos acidos nucleicos conduz a hiperuricemia. A capacidade de
excrecdo renal destas substancias é ultrapassada neste caso, levando a sua acumula¢io. O
desenvolvimento abrupto de hipercalémia, hiperuricemia, hiperfosfatémia e hipocalcémia acaba
por ter efeitos devastadores sobre os varios 6rgiaos dos quais se destacam os rins, o miocardio e

o sistema nervoso central.

Os fatores de risco incluem: elevada carga tumoral, frequentemente evidenciada por
niveis elevados de LDH; tumores quimiossensiveis; elevada taxa proliferativa; leucocitose
elevada em doentes com leucemia; hiperuricemia previa ao inicio de tratamento; disfun¢do renal

prévia; uso concomitante de farmacos nefrotéxicos; deplegio de volume.*

APresenta§a° clinica Tabela 5 - Neoplasias associadas a SLT

A apresentacio clinica é variada, podendo ir | Neoplasias hematoldgicas

desde alteracdes laboratoriais assintomaticas até sinais Leucemia Aguda

e sintomas inespecificos secundérios as alteracdes
metabdlicas. Em geral surgem alguns dias apés o inicio
de terapéutica anti-neopldsica, nomeadamente a

quimioterapia. %

Leucemia Crénica
Mieloma multiplo
Linfoma ndo Hodgkin de alto grau

Outros linfomas ndao Hodgkin

. P ~ 1: Neoplasias Sélidas
A hipercalémia é a alteragdo metabdlica com P

. . .. . Cancro da mama
maior risco de morte iminente. Conduz a alteracdes da

s . Carcinoma hepatocelular
permeabilidade normal das células musculares, com P

especial destaque para as células do miocardio. Assim é Leiomiosarcoma

responsavel por alteracdes electrocardiograficas como Cancro do pulméo {pequenas células)

ondas T pontiagudas, prolongamento do intervalo PR e Meduloblastoma

alargamento do complexo QRS. Em casos extremos, Cancro colorectal metastatico

pode ser responsdvel por arritmias fatais. Outras Melanoma mestastatico

manifestacdes incluem sintomas neuromusculares - Cancro do ovario

como caibras musculares, fraqueza muscular e Rabdomiosarcoma
parestesias - e sintomas constitucionais como nauseas, Sarcoma de tecidos moles

vémitos e diarreia. Cancro da vulva

A hiperfosfatémia conduz a precipitacio de cristais de fosfato de célcio nos tecidos moles
e Orgios viscerais, provocando danos locais. Secundariamente desenvolve-se hipocalcémia.
Clinicamente a hipocalcémia manifesta-se como espasmos musculares, cdibras musculares,
espasmo carpopedal, parestesia ou tetania. Nas situa¢cdes mais graves pode incluir sintomas
neurolégicos, como alteragdo do estado de consciéncia, confusio, delirio, alucinacées e

convulsdes, e alteracdes electrocardiograficas.

Michelle Silva- Estagio de cuidados intensivos 8
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O 4cido turico é uma substancia pouco soluvel em 4dgua. Quando em concentragdes
elevadas precipita nos tubulos renal, sendo um dos responsaveis pela insuficiéncia renal. Pode
ainda ocorrer precipitagdo de sais ao nivel das articulacdes, com subsequente desenvolvimento

de episddios de gota.

A insuficiéncia renal aguda, de etiologia multifactorial, manifesta-se por diminuicio da

diurese. Podem ainda estar presentes as manifestacdes clinicas de urémia.

Diagnéstico

A sindrome de lise tumoral é definida por um conjunto de altera¢des laboratoriais e

clinicas. O sistema de classificacdo de Cairo-Bishop é o mais utilizado. (Tabela 6) **

Tabela 6 - Critérios diagndsticos de Sindrome de Lise Tumoral

Sindrome de Lise Tumoral Laboratorial
Acido trico > 8 mg/dL ou aumento de 25% do valor basal
Potdassio > 6 mEq/L ou aumento de 25% do valor basal
Fésforo > 6.5 mg/dL ou aumento de 25% do valor basal
Célcio < 7 mg/dL ou diminuigdo de 25% do valor basal

Sindrome de Lise Tumoral Clinico
Creatinina > 1.5 vezes o limite superior da normalidade
Arritmia cardiaca ou morte subita
Convulsdo

Duas ou mais alteragdes laboratoriais devem estar no periodo que compreende os 3 dias precedentes ao tratamento
e os 7 dias posteriores.

Tratamento

O melhor tratamento é a antecipa¢do da ocorréncia de SLT e a sua prevenc¢io. O
tratamento preventivo deverd ser iniciado pelo menos 24 a 48 horas antes do inicio da
quimioterapia. O primeiro passo é a identificacio dos doentes de risco. Um sistema de
estratificacdo de risco foi proposto, tendo em conta o tipo de tumor, a carga tumoral, o
tratamento, a resposta esperada ao tratamento e a fun¢io renal. De acordo com a classificacio
em risco baixo, intermédio e elevado foram estabelecidas recomendacées. (Tabela 7)

Para além do risco individual de cada patologia, este sistema de estratificacdo de risco tem
ainda em conta a disfun¢do renal, o envolvimento renal e a presenca de hiperuricémia,
hiperfosfatémia e hipercaliémia de base. Assim, perante a presenca de um destes fatores, o risco
era agravado para o nivel seguinte (baixo para intermédio, intermédio para alto).

A base de qualquer prevencio é a monitorizacdo adequada do doente. A hidratacio
constitui igualmente um passo fundamental, tendo como objetivo manter um débito urinério
elevado (minimo 100mL/h).

O alopurinol inibe a xantina oxidase diminuindo a produ¢io de 4cido turico, e levando a
acumulagido de compostos pouco soliveis em dgua (xantina e hipoxantina). Deve ser usado
apenas como agente preventivo, uma vez apenas que nido tem qualquer efeito sobre o ja
existente. Assim, demora cerca de 5 a 7 dias até se conseguir obter a normalizacdo dos valores
hiperuricemia. Deve ser iniciado dois dias antes do tratamento e mantido por mais trés dias. Por

este motivo, ndo estd recomendado em doentes com hiperuricemia prévia (> 7,5 mg/dL) ao
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inicio de tratamento, devendo-se nestes casos optar pela rasburicase. A rasburicase é uma

oxidase de acido urico que estimula a degradacdo deste num composto solivel em agua -

alantoina. Ao fim de 4 horas, assiste-se a uma diminuicdo dos niveis de uricémia. Dado o seu

custo, deve ser reservado apenas a populagées de risco elevado, sobretudo os com disfuncéo

renal ou hiperuricemia grave prévia. »°

Tabela 7 - Prevencio da Sindrome de Lise Tumoral de acordo com o risco

Risco baixo

Risco intermédio

Risco elevado

Maioria dos tumores sélidos

Tumores sélidos muito
quimiossensiveis (p.e. neuroblastoma,
tumor de células germinativas,
carcinoma de pequenas células do
pulmdo), elevada carga tumoral ou

doenca avangada

Mieloma multiplo

Leucemia Mieldide Crénica

Leucemia Linféide Crénica, com GB
< 50 x 109/L, tratado apenas com
agentes alquilantes

LLC tratada com terapéuticas alvo
e/ou bioldgicas; e/ou GB > < 50 x
10°/L

Leucemia Mieldide Aguda e GB < 25
x 10°/L e LDH <2 x limite normal

Leucemia Mieldide Aguda e:

GB 25-100 x 10°/L ou

GB < 25 x 10°/L e LDH 2 2 x limite
normal superior

Leucemia Mieldide Aguda e
GB > 100 x 10°/L

Leucemia Linféide Aguda e GB < 100 x
10°/L e LDH < 2 x limite normal
superior

Leucemia Linféide Aguda e:
- GB>100x 10”/L, ou
- LDH 2 2 x limite normal superior

Leucemia/Linfoma de Burkitt

Linfomas Hodgkin

Linfomas ndo Hodgkin de baixo

1
grau

Linfoma Linfobldstico estadio I/Il e
LDH < 2x limite superior normal

Linfoma Linfoblastico e :
- estadio Ill/IV ou
LDH 2 2 x limite superior normal

Linfoma anapldsico no adulto; Linfoma anapldsico na crianga e | -

Linfoma anapldsico na crianga e | estadio Ill/IV

estadio /11

Linfomas ndo Hodgkin de grau | LNH de grau intermédio no adulto e | LNH de grau intermédio no adulto e

intermédio no adulto e LDH normal

LDH acima do normal

LDH acima do normal e elevada

carga tumoral

LNH de grau intermédio na crianca
e estadio I/Il

LNH de grau intermédio na crianga e
estadio IlI/IV e LDH < 2 x limite
superior normal d LDH

LNH de grau intermédio na crianca e
estadio IlI/IV e LDH 2>
superior normal d LDH

2 x limite

Monitorizagao

Hidratacdo

+/- Alopurinol 300mg/dia durante
14 dias

Monitorizagdo

Hidratacdo

Alopurinol 100 mg/m” tid (maximo
800mg) dia durante 14 dias
(Rasburicase0.2mg/kg/dia — dose

Unica)

Monitorizagao

Hidratacdo

Rasburicase 0.2 mg/kg/dia durante
5-7 dias

1. LNH de baixo grau: linfocitico pequeno, linfoma folicular, linfoma do manto (variante ndo blastéide), linfoma associado ao tecido

linfoide da mucosa, linfoma B da zona marginal e linfoma T cutdneo

2. LNH de grau intermédio: linfoma T adulto, Linfoma B difuso de grandes células, linfoma T periférico, linfoma do manto (variante

blastdide)
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O tratamento das principais altera¢ées metabdlicas presentes no SLT vem descrito na

seguinte tabela:

Tabela 7 - Tratamento de sindrome de lise tumoral

Problema Tratamento Doses Precaucdes
Insuficiéncia Renal | Hidratagdo endovenosa - 3L/m2/dia Disfungdo cardiaca sistélica
Aguda NaCl 0.9%
Didlise Se IRA oligurica refractdria a
hidratagdo ou doentes com
Insuficiéncia Cardica
Hiperuricémia Alopurinol 100 mg/m’/dose PO 8/8 | Reduzir dose em pelo menos

h

(dose diaria maxima 800
mg)

[200-400 mg/m?/dia em 1
a 3 doses (dose diéria
maxima 600 mg)]

50% se insuficiéncia renal;

interagdes medicamentosas
varias; eficaz apenas na
profilaxia;  administragdo EV

apenas se auséncia de via oral

Rasburicase

0.05-0.20 mg/kg EV a
correr em 30 minutos

Contraindicado na gravidez e
deficiéncia de G6PD. Risco de
reacbes de hipersensibilidade.
Ajuste  de dose consoante
uricémia. Colheitas de sangue
para doseamento de acido sérico
devem

ser transportadas no

gelo.

Hipercaliémia

Insulina regular
Dextrose em agua

10 UIEV
50 mL Dx 50% EV em
bélus, seguido de 50-

75mL Dx 10% a correr em
1 hora

Risco de hipoglicémia. Vigiar

glicémias.

Albuterol 20 mg nebulizado Se hipercaliémia grave

Gluconato de calcio 10% 1000 mg EV Administrar se alteragdes do ECG
ou arritmias. Se necessdrio
repetir.

Didlise Hipercaliémia grave refractéria
ao tratamento

Bicarbonato de sédio 45mEq EV Usar apenas se acidose

Resinas permutadores de
potdssio

15-30 g PO 6/6h

Pode ser administragdo por via
rectal

Hiperfosfatémia

Diminuir ingestdo oral de
fosforo

Soros EV sem fésforo

Quelantes de fésforo:
hidréxido de aluminio
carbonato de aluminio

300 mg PO tid
30mLPO6/6h

Pode
gastrointestinal de

interferir com absorgdo

medicamentos

Dialise

Se refratario ao tratamento

Hipocalcémia

Gluconato de calcio

1000 mg EV

Apenas se doente sintomatico;

Usar  com precaugao na

hiperfosfatémia grave
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Urgéncias Infeciosas

NEUTROPENIA FEBRIL

A neutropénia febril continua a ser uma das principais complica¢bes dos regimes de
quimioterapia apesar dos avan¢os na prevencio e no tratamento. A mortalidade tem diminuido,
mas mantém-se significativa. A taxa de mortalidade ronda os 5% em doentes com tumores
solidos (1% nos de baixo risco), podendo atingir os 11% nalgumas neoplasias hematolégicas. O
prognéstico é pior em doentes com bacteriémia documentada, com taxas de mortalidade de 18%

se bacteriémia por Gram negativo e 5% se por Gram positivo.?

A febre é definida por uma tunica temperatura oral igual ou superior a 38.3°C, ou duas
leituras de temperaturas iguais ou superiores a 38.0°C com intervalo minimo entre elas de
durante uma hora. 3> A neutropenia é considerada quando a contagem absoluta de neutréfilos é
inferior a 1.0 x 10°/L. Esta é considerada grave quando a contagem absoluta de neutréfilos é
inferior a 0.5 x 10°/L.

Patogénese

A contagem absoluta de neutréfilos (CAN) pode diminuir por interferéncia direta do tumor
na hematopoiese, como ocorre nas leucemias ou na metastizacdo dssea com substituicdo da
medula dssea por células tumorais. No entanto, o efeito citotéxico da quimioterapia constitui o
principal responséavel. Tipicamente, o nadir da CAN ocorre entre os 5 a 10 dias apés a tltima
dose de quimioterapia. Os agentes citotéxicos que mais frequentemente induzem neutropenia
incluem: as antraciclinas, os taxanos, os inibidores da topoisomerase, os derivados de platina,

gencitabina, vinorelbina e alguns agentes alquilantes.*

O risco de neutropénia febril depende do grau e da durac¢io do nadir dos neutroéfilos, assim
como das co-morbilidades - nomeadamente disfuncio hepatica ou renal, da exposi¢do prévia a

quimioterapia e da imunossupressio concomitante, entre outros.

A infeccio é responsavel por cerca de metade dos casos de neutropenia febril.*>. A detecido
microbiolégica de um agente patogénico é possivel numa pequena percentagem de casos. As
bactérias gram negativss sdo os agentes mais frequentemente isolados. No entanto, nas dltimas

décadas as bactérias gram positivas tém assumido uma importancia cada vez maior.**

Tabela 8 - Principais microorganismos na neutropénia febril =

. Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pneumonaie,
Cocos gram postivos L . .
Streptococcus pyogenes, Streptococci viridians, Enterococcus faecalis e faecium

Bacilos gram positivos Corynebacterium,
Bacilos gram negativos Escherichia coli, Klebsiella sp., Pseudomonas aeruginosa
Fungos Candida sp

Apresentacao clinica
A febre é frequentemente o Unico sintoma. Esta é definida por uma tnica temperatura oral
igual ou superior a 38.3°C, ou duas leituras de temperaturas iguais ou superiores a 38.0°C com

um intervalo minimo entre elas de uma hora.** A capacidade limitada do doente desenvolver
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uma resposta inflamatéria decorrente do défice de neutroéfilos, pode limitar a presenca de sinais
ou sintomas localizadores do local de infeccdo. Habitualmente, as infecdes apresentam-se de
forma atipica: infe¢ées da pele como eritema subtil, meningite sem sinais meningeos, infecio
urindria sem leucocittria, infe¢io pulmonar sem alteracdes auscultatérias ou infiltrados

radioldgicos.

Diagnéstico
O diagnostico é determinado pela presenca de febre em conjunto com uma CAN inferior a
0.5 x 10°/L ou previsio de descida abaixo deste valor dentro de 48 horas. O risco de infecio

aumenta consideravelmente se CAN 1.0 x 10°/L, sendo tanto maior quanto menor o for este

namero.

A colheita da histéria clinica deve ser exaustiva. Deve ainda ser dado realce ao agente de
quimioterapia administrado, ao uso recente de antibioterapia, & toma concomitante de

corticoides, a intervengdes cirtrgicas recentes, a exames microbioldgicos passados positivos.

O exame fisico deve ser meticuloso. A cavidade oral deve ser examinada, assim como a
regido perineal. O toque rectal ou qualquer manipulagdo rectal deve ser evitada. Todos os locais

com dispositivos intravenosos devem ser inspecionados.

Recomenda-se a recolha de pelo menos duas hemoculturas, uma das quais a ser colhida do
dispositivo intravenoso quando presente. Adicionalmente, exames microbiol6gicos de urina,
expetoracio, fezes e liquido cefalorraquidiano devem ser colhidos perante suspeita clinica de
infecdo destes locais. A radiografia térax poderd realizar-se na presenca de sintomas
respiratérios. Todas as colheitas de microbiologia devem ser efetuadas previamente ao inicio de

antibioterapia empirica.

Tabela 9 - Abordagem inicial de doente com suspeita de neutropénia febril

1. Determinar a existéncia de cateteres endovenosos
2. Sinais ou sintomas sugestivos de foco infecioso
a. Sistema respiratério
b. Sistema gastrointestinal
c. Pele
d. Regido perineal / corrimentos genitourinarios
e. Orofaringe
f.  Sistema Nervoso central
3. Exames microbioldgicos prévios positivos existentes no processo clinico
4. InvestigacOes de rotina
a. Hemograma completo
Funcgdo renal
Fungdo hepatica
Coagulagao
Proteina C Reactiva
Hemoculturas (minimo de 2), incluindo culturas do cateter endovenoso
Urina Il e urocultura

Sm o o0 o

Exame microbioldgico da expectoragdo
i.  Exame microbioldgico das fezes
j. Exame microbioldgico de lesdo cutanea
k. Radiografia Térax
5. Outras investigagGes
a. TCde alta resolugdo (se febril apds 72h de antibioterapia apropriada)
b. Lavado bronco-alveolar
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Tratamento

Apés o estabelecimento do diagnéstico de neutropénia febril e a colheita de produtos
biolégicos para estudos microbiolégicos, a administracio empirica de antibiéticos de largo
espectro deve ser o mais precoce possivel. Estes doentes podem rapidamente desenvolver um
quadro de sépsis, pelo que qualquer atraso aumenta significativamente o risco de mortalidade.
Doentes febris sem outros sintomas devem ser tratados, mesmo perante a um exame fisico,
exames laboratoriais e imagiolégicos sem alteragdes.

O tratamento em regime de internamento ou ambulatério é ditado pela avaliagdo de risco.
Vérios instrumentos foram desenvolvidos na tentativa de predizer quais os doentes de alto
risco, com maior probabilidade de complica¢bes. O instrumento do Multinational Association for
Supportive Care of Cancer (MASCC) é o mais utilizado e com valida¢ido prospetiva. Tabela 5. Os
doentes de baixo risco sdo aqueles com uma pontuacio igual ou superior a 21. Nestes doentes
estima-se que o risco de complica¢io médica e mortalidade é de 6% e 1%, respetivamente.

Doentes de baixo risco, sem comorbilidades significativas, e cuja neutropenia se estima ter
a duracdo inferior a uma semana, podem ser tratados em regime de ambulatério com
antibioterapia oral. *® Esta abordagem é controversa, havendo defensores que devam ser sempre
hospitalizados pelo menos durante as primeiras 24 horas. Caso a evolugido clinica seja favoravel
o doente pode prosseguir a terapéutica em ambulatério.’’ Em qualquer dos casos é fundamental

garantir uma vigilancia didria apertada

Tabela 10 - Avaliacio de risco de doente com neutropénia

no doente tratado em ambulatério, febril - score de MASCC

garantindo um acesso ficil ao hospital | Pesodadoenca:

. . L . *  Sintomas ausentes ou ligeiros
caso haja necessidade. A antibioterapia

e Sintomas moderados
de eleicdo €é a combinag¢io de °  Sintomas graves

Auséncia de hipotensdo (TAS > 90 mmHg)

c1proﬂoxac1na 500 mg tid  com Auséncia de Doenga pulmonar obstrutiva

amoxicilina-clavunato SOOmg/SOO mg Linfoma/tumor sélido sem infegdo fungica prévia
Auséncia de desidratacao

tid. Outros regimes terapéuticos a ser | poente ambulatério (aquando inicio do sindrome febril)

N W WS DU WS G

, Idade < 60 anos
usados, embora com um menor nivel de

evidéncia incluem, monoterapia com levofloxacina e ciprofloxacina, ou terapéutica combinada
de ciprofloxacina com clindamicina. Em caso de agravamento clinico ou persisténcia de febre por
mais de 48horas, os doentes devem ser hospitalizados. As quinolonas ndo devem ser usadas no
tratamento quando administradas profilaticamente.

Os doentes de alto risco sio todos aqueles com pontuagio de MASCC inferior a 21, um
tempo previsto de neutropenia superior a 1 semana, uma neutropenia grave (< 0.1 x 10/L)
devem ser hospitalizados e iniciar antibioterapia endoveosa. A escolha da terapéutica de
primeira linha estd dependente do padrio de isolamento e de resisténcias do local. A

monoterapia é tio eficaz quanto a terapéutica combinada dupla, desde que seja usado um
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antibiético com actividade anti-pseudomonas (Ceftazidime, Cefepime, Carbopenem,
Piperaciclina-Tazobactam). A terapéutica dupla deve ser considerada em doentes com
neutropenia com duragio estimada superior a uma semana, suspeita de resisténcia
antimicrobiana ou instabilidade clinica. Nestes casos pode associar-se um aminoglicosideo,
fluoroquinolona e/ou vancomicina.

Os doentes devem ser avaliados diariamente, quer clinica quer laboratorialmente. Pode ser
ainda necessario reavaliacdo imagiolégica caso haja persisténcia de febre. Perante a melhoria
clinica e analitica ao fim de 48 horas, pode suspender-se o aminoglicosideo na auséncia de um
agente causal. Caso seja isolado um microorganismo a antibioterapia devera ser dirigida a este.
Se persistir a febre para além das 48horas pode ser necessirio fazer um alargamento da
cobertura antibiética com associa¢ido de outros firmacos. Quando a febre se mantém ap6s 4-7

dias, sem isolamento de microrganismo, deve ser adicionado cobertura anti-fangica.

Febre (2 38.32C) e Neutropénia (< 0.5 x 10°/L

|
v v

BAIXO RISCO: ALTO RISCO:
= Neutropénia com duragdo prevista < 7 = Neutropenia prolongada (>7 dias)
dias * Neutropénia grave (> 0.5 x 10°/L)
= Estabilidade clinica = Comorbilidades importantes
= Sem Comorbilidades médicas = |nstabilidade clinica
= Disfungdo de érgao

v | v a

< DOENTE HOSPITALIZADO DOENTE HOSPITALIZADO
DOENTE AMBULATORIO = " . .
. ] i = Infegdo documentada Antibioterapia empirica EV em
= Via oral disponivel . - .
. exigindo antibiéticos EV monoterapia:
= Cuidador presente A . . . L
. = Intolerancia gastro-intestinal = Piperaciclina/tazobactam
= Facilidade de acesso a A -
idad ‘dicos imedi = Auséncia de cuidador ou = Carbapenem
cuidados medicos imediatos facilidade de acesso a cuidados = Ceftazidime
= Cefepime

Antibioterapia dupla se presenca
de complicagbes ou suspeita de
Ciprofloxacina + Amoxicilina/ o . , resisténcia — associar um dos
Se evolugdo clinica favoravel, .
Clavunato . . seguintes:
. . . considerar mudar para via oral e . L
(levofloxacina ou ciprofloxacina . - = Aminoglicosidos
o . continuagdo de tratamento em )
em monoterapia; ciprofloxacina = Fluoroquinolonas

. .. ambulatério o
+ clindamicina) = Vancomicina

v

Ajustar antibidtico de acordo com
evidéncia clinica, radiolégica ou
microbioldgica

Observar durante 4-24 horas.
Se doente tolerar antibidtico e

permanecer clinicamente
estavel, manter tratamento em
ambulatério

Figura 1 - Abordagem de neutropénia febril
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A infecdo do cateter venoso central é diagnosticada pela diferenca do tempo de positividade
(DTP) das hemoculturas colhidas a partir do CVC e do sangue periférico. Uma DTP superior a
duas horas é muito sensivel e especifico de uma bacteriémia relacionada com catéter. No caso da
infecdo ser secundaria a Staphylococcus coagulase negativo ndo é obrigatério remover o
dispostivo, no entanto a persisténcia deste estd naturalmente associado a maior risco de infe¢do
recorrente. No caso do microrganismo responsavel ser Staphlylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa, fungos, micobactérias, a remoc¢io do dispositivo endovenoso é mandatéria seguida

de mais 14 dias de antibioterapia.

Reavaliagao as 48-72h apds inicio de tratamento

v

Doente apirético e CAN > 0.5 x 10°/L

v

Baixo Risco

v

v

v

Alto Risco

v

v

Doente febril

v

AMBULATORIO:

HOSPITALIZADO:
considerar

v
SEM

ISOLAMENTO:
Descontinuar

ISOLAMENTO DE
MICRORGANISMO

= Hospitalizar se ambulatério,
e iniciar antibiético EV

= Ajustar antibidtico de acordo
com resultados microbiologia
e/ou local de infegdo

= Re-examinar e  estudos
imagioldgicos  (despiste de
novos focos infeciosos ou

Manter mudanca para aminoglicosido : alterar para icacd Avi
tratamento yudanca p & ’ antibioterapia complicacdes de prévios)
antibioterapia oral manter especifica = Aumentar cobertura
antibioterapia EV antibidtica
= Ponderar cobertura
fungica

Figura 2 . Reavalia¢do de neutropénia febril

A antibioterapia deve ser mantida enquanto persistir a neutropenia (CAN < 0.5 x 10%/L). Se
a situagdo clinica o exigir, pode ser prolongada para além deste periodo. Se o doente se encontrar
assintomatico, apirético ha 5-7dias, na auséncia de complica¢bes e em doentes de baixo risco
pode descontinuar-se o antibiético.

A administracio de fatores estimuladores de crescimento miel6éides na neutropenia febril
pode reduzir a dura¢io média de internamento e o tempo até recuperacdo da CAN, no entanto

nido de forma significativa. O seu uso nio estd aconselhado nestas situa¢ées. Porventura, estd

aprovado o uso de forma profilatica.*
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