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TRAITEMENT ANTIFONGIQUE EMPIRIQUE CHEZ LE PATIENT NEUTROPENIQUE.

Le traitement curatif qui concerne les infections fongiques certaines, probables et possibles, selon les définitions de l’EORTC-MSG (Clin Infect Dis. 2002;34:7-14) n’est pas envisagé ici. 

Définition 

Le traitement antifongique empirique  s’applique aux patients neutropéniques (polynucléaires neutrophiles < 500/mm3) qui restent fébriles après 3 à 5 jours d’antibiothérapie probabiliste à large spectre, ou qui redeviennent fébriles sous antibiothérapie, après une période d’apyrexie. Dans les deux cas, la fièvre est isolée : il n’y a aucun signe clinique, radiologique ou biologique (antigénémie aspergillaire par exemple) évocateur d’infection fongique (en présence d’un de ces signes, la stratégie rejoint celle des infections fongiques certaines, probables ou possibles).

.

Recommandations

En dehors du contexte des allogreffes de cellules souches hématopoïétiques qui recoivent habituellement de la ciclosporine ou du tacrolimus de façon prophylactique, le traitement recommandé est l’amphotéricineB désoxycholate (Fungizone() IV à la dose de 1 mg/kg/jour jusqu’à la sortie d’aplasie. 

En présence d’une insuffisance rénale avérée ou hautement prévisible en particulier en raison de l’administration concomittante d’autres agents néphrotoxiques, ou survenant sous Fungizone(, le traitement recommandé est l’amphotéricine B liposomale (Ambisome() à la dose de 3 mg/kg/jour. La définition de l’insuffisance rénale est laissée à l’appréciation du prescripteur (suggestion : clearance de la créatinine initiale inférieure à 60ml/mn/2 ou diminution de la clearance de la créatinine de 15-20% sous traitement par Fungizone(, après correction de facteurs favorisants éventuels).
Le Cancidas (caspofungine), dont le spectre est plus restreint que celui des polyènes (pas d’efficacité démontrée sur Fusarium, Cryptococcus, et les Zygomycètes), est réservé aux patients ayant une insuffisance rénale limitant l’utilisation de l’Ambisome( ou qui présentent une intolérance (autre) à la Fungizone( ou à l’Ambisome(.

L’Abelcet( (amphotéricine B lipidique) n’a pas de rôle dans le traitement empirique (absence d’AMM, moins bonne tolérance que celle de l’Ambisome().

Le Vfend( (voriconazole) n’est pas recommandé : absence d’AMM, équivalence d’efficacité à l’Ambisome non démontrée dans ce contexte, risque au moins théorique d’émergence de résistance en cas d’utilisation large et prolongée de la molécule.

Chez les patients dont la durée prévisible totale de neutropénie n’excède pas 10 jours, à faible risque aspergillaire, qui n’ont pas reçu de prophylaxie par azolés et qui ne sont pas colonisés par une levure résistante au fluconazole (Triflucan() (ou par un Aspergillus), le fluconazole à la dose de 400 mg/jour (dose de charge à 800) est une alternative possible.

