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Action sur la synthAction sur la synthèèsese
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Action surAction sur la synthla synthèèse de lse de l’’ADNADN

Inhibiteurs enzymatiquesInhibiteurs enzymatiques
-- AntifolateAntifolate: m: mééthotrexatethotrexate
-- TopoisomTopoisomééraserase: I (: I (irinotirinotéécancan, , topottopotéécancan), II (), II (éétoposide)toposide)
-- RibonuclRibonuclééotideotide rrééductase: ductase: hydroxycarbamidehydroxycarbamide

Analogues de bases nuclAnalogues de bases nuclééiquesiques
-- Bases puriques: Bases puriques: fludarabinefludarabine, , cladribinecladribine, 6mercaptopurine, 6mercaptopurine
-- Bases pyrimidiques: aracytine, 5FU, Bases pyrimidiques: aracytine, 5FU, gemcitabinegemcitabine
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Cible : ADN cellulaireCible : ADN cellulaire

Action sur la synthAction sur la synthèèsese Action sur lAction sur l’’ADN constituADN constituéé
inhibiteurs enzymatiquesinhibiteurs enzymatiques agents intercalantsagents intercalants

analogues de bases nuclanalogues de bases nuclééiquesiques agents alkylantsagents alkylants
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Cible : ADN cellulaireCible : ADN cellulaire

Action sur lAction sur l’’ADN constituADN constituéé
agents intercalantsagents intercalants

agents alkylantsagents alkylants
agents agents scindantsscindants



ACTION SUR LACTION SUR L’’ADN CONSTITUEADN CONSTITUE

Agents intercalantsAgents intercalants
�� AnthracyclinesAnthracyclines: : daunorubicinedaunorubicine, , éépirubicine, pirubicine, idarubicineidarubicine
�� AnthracenedioneAnthracenedione: : mithoxantronemithoxantrone

Agents alkylantsAgents alkylants
�� DDéérivrivéés de la moutarde: cyclophosphamide, ifosfamide, melphalans de la moutarde: cyclophosphamide, ifosfamide, melphalan
�� NitrosurNitrosurééss: carmustine: carmustine
�� DDéérivrivéés du platine: cis, para, s du platine: cis, para, oxaliplatineoxaliplatine

Agents Agents scindantsscindants
BlBlééomycineomycine
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CIBLE= PROTEINESCIBLE= PROTEINES

TubulineTubuline AsparagineAsparagine

AlcaloAlcaloïïdes la pervenche:des la pervenche: L L AsparaginaseAsparaginase
vindvindéésine, vinblastinesine, vinblastine

TaxanesTaxanes::
paclitaxelpaclitaxel, , docetaxeldocetaxel

Fuseau mitotiqueFuseau mitotique



HISTORIQUEHISTORIQUE
1945 - 1955 Moutardes azotées ; 

Méthotrexate, 
6-Mercapto-Purine 
Busulfan 

1955 - 1965 Chlorambucil, 
Cyclophosphamide, 
Vinblastine, 
Vincristine, 
5-Fluoro-Uracil 
Actinomycine D, 
Melphalan 

1965 - 1975 6-Thio-Guanine, 
Cytosine arabinoside, 
Bléomycine, 
Mitomycine C, 
Adriamycine 

1975 - 1985 CCNU, 
BCNU, 
Cisplatine, 
VM-26, 
VP-16 

1985 - 1995 Mitoxantrone, 
Carboplatine, 
Ifosfamide, 
Taxol, 
Taxotère, 
CPT-11, 
Topotecan, 
Idarubicine 
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ФФ MolMoléécule dcule déépendantependante

ФФ Tissus Tissus àà renouvellement rapide:renouvellement rapide:
-- Revêtement cutanRevêtement cutanéé: alop: alopéécie, diminution de cie, diminution de 
la pilositla pilositéé

-- Tube digestif: mucite, diarrhTube digestif: mucite, diarrhééee
-- Tissu gonadique: stTissu gonadique: stéérilitrilitéé
-- MO: cytopMO: cytopéénie(s)nie(s)
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DEFINITIONS (1)DEFINITIONS (1)
�� NeutropNeutropéénienie

�� AnAnéémiemie

�� ThrombopThrombopéénienie

�� PancytopPancytopéénienie

�� Aplasie mAplasie méédullairedullaire

�� Score de gravitScore de gravitéé



DEFINITIONS (2)DEFINITIONS (2)
�� LeucopLeucopéénie: GB < 4G/Lnie: GB < 4G/L

�� NeutropNeutropéénie: PNN < 1,5 G/Lnie: PNN < 1,5 G/L
�� LymphopLymphopéénie: Ly < 1 G/Lnie: Ly < 1 G/L

�� AnAnéémie: mie: HbHb < 12 g/dl chez la femme et 13 g/dl chez < 12 g/dl chez la femme et 13 g/dl chez 
ll’’hommehomme

�� ThrombopThrombopéénie: nie: plpl< 150 G/L< 150 G/L

�� PancytopPancytopéénie: atteinte des 3 lignnie: atteinte des 3 lignééeses

�� Aplasie: Aplasie: pancytoppancytopéénienie dd’’origine morigine méédullaire ou dullaire ou 
«« centralecentrale »»



DEFINITIONS (3)DEFINITIONS (3)

Score OMS: Score OMS: éévaluation de la svaluation de la séévvééritritéé

XXXXXXXXXXXXppééttééchieschiesAbsenceAbsenceHHéémorragiemorragie

<50000<500002500025000--49000490005000050000--74000740007500075000--9900099000>100000>100000plpl(/mm3)(/mm3)

<500<500500500--1000100010001000--1400140015001500--19001900>2000>2000PNN(/mm3)PNN(/mm3)

<1000<100010001000--1900190020002000--2900290030003000--39003900>4000>4000GB (/mm3)GB (/mm3)

<6,5<6,56,56,5--7,97,98,08,0--9,49,49,59,5--10,910,9> 11> 11HbHb (g/dl)(g/dl)

Grade 4Grade 4Grade 3Grade 3Grade  2Grade  2Grade 1Grade 1Grade 0Grade 0ToxicitToxicitéé
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�� Quand: entre J7 et J10 de la chimiothQuand: entre J7 et J10 de la chimiothéérapierapie

�� Comment: Comment: 
�� PrPrééventionvention
�� TraitementTraitement

�� éévaluation du risque infectieux et des besoins valuation du risque infectieux et des besoins 
transfusionnelstransfusionnels



�� PrPréévention des vention des 
cytopcytopéénies:nies:

�� Surveillance biologiqueSurveillance biologique
�� Facteur de croissanceFacteur de croissance
�� EPO recombinantesEPO recombinantes

�� Traitement des Traitement des 
cytopcytopéénies:nies:
�� AnAnéémie centrale: mie centrale: 
transfusion transfusion 
isogroupeisogroupe, , isorhisorhéésussus, , 
EPO recombinanteEPO recombinante

�� ThrombopThrombopéénie: nie: 
support support 
transfusionneltransfusionnel

�� NeutropNeutropéénie: Gnie: G--CSFCSF



RISQUE RISQUE 
INFECTIEUXINFECTIEUX

DDééfinition et prise en chargefinition et prise en charge
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DEFINITIONDEFINITION

Risque infectieux selon le chiffre de PNN:Risque infectieux selon le chiffre de PNN:

-- Si taux de PNN < Si taux de PNN < àà 0.5G/L: risque x par 2.50.5G/L: risque x par 2.5

-- Si taux de PNN < Si taux de PNN < àà 0,1G/L: risque x par 100,1G/L: risque x par 10



DEFINITIONDEFINITION
�� Risque infectieux selon la durRisque infectieux selon la duréée de la e de la 
neutropneutropéénie:nie:
�� Courte (<7 jours): BGN (TD), Courte (<7 jours): BGN (TD), coccicocci+ (ORL, peau), HSV, + (ORL, peau), HSV, 
candidosecandidose

�� ProlongProlongéée (>7 jours): idem+ infections fongiques (aspergillose) e (>7 jours): idem+ infections fongiques (aspergillose) 
et viraleset virales

�� Risque infectieux si autre dRisque infectieux si autre dééficit immunitaire ficit immunitaire 
associassociéé::
�� ImmunitImmunitéé cellulaire: infections fongiques, virales, bactcellulaire: infections fongiques, virales, bactééries ries 
intracellulairesintracellulaires

�� ImmunitImmunitéé humorale/humorale/asplaspléénienie: germes capsul: germes capsuléés, virus, parasites, virus, parasite
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NeutropNeutropéénie fnie féébrilebrile

Prise en charge ambulatoire     Prise en charge ambulatoire     HospitalisationHospitalisation



AMBULATOIREAMBULATOIRE

-- neutropneutropéénie courte (<7j)nie courte (<7j)
-- EG conservEG conservéé
-- Pas dPas d’’ATCD infectieux ATCD infectieux 
gravegrave

-- Patient non isolPatient non isoléé

HOSPITALISATIONHOSPITALISATION

-- neutropneutropéénie profonde et nie profonde et 
prolongprolongééee

-- FiFièèvre persistante vre persistante 
malgrmalgréé ATBATB

-- EG altEG altéérréé
-- Patient isolPatient isoléé
-- ATCD infectieux graveATCD infectieux grave
-- DDééficits de lficits de l’’immunitimmunitéé
humorale et cellulairehumorale et cellulaire

-- Type de chimiothType de chimiothéérapierapie



EVALUATIONEVALUATION

SCORES :SCORES :

11--TalcottTalcott: 93: 93

22--MASCC (Multinational Association MASCC (Multinational Association supportivesupportive
care of cancer): 01care of cancer): 01

��éévaluation des complications valuation des complications ééventuelles dventuelles d’’une une 
neutropneutropéénie en fonction des conie en fonction des co--morbiditmorbiditéés s (âge, (âge, 
éétat respiratoire, patient hospitalistat respiratoire, patient hospitaliséé, TA, symptomatologie, TA, symptomatologie……))



A QUELS GERMES EST EXPOSE A QUELS GERMES EST EXPOSE 
LE PATIENT?LE PATIENT?



�� Patient Patient àà domicile:domicile:
Germes communautaires Germes communautaires 
((ententéérobacteriesrobacteries, , coccicocci))

��double ATB:double ATB:

ββlactaminelactamine+quinolone+quinolone

�� Patient hospitalisPatient hospitaliséé::
Germes hospitaliersGermes hospitaliers
((CocciCocci, , pseudomonaspseudomonas aeruginosaaeruginosa))

��double ATB:double ATB:

ββlactaminelactamine--aminosideaminoside

RRéééévaluation valuation àà 48h0048h00



AUTRES MESURESAUTRES MESURES



�� Couverture antivirale et Couverture antivirale et 
antifongiqueantifongique

�� Isolement, protection Isolement, protection 
(masques, (masques, surblousesurblouse pour le pour le 
personnel), alimentation bien personnel), alimentation bien 
cuite voire stcuite voire stéérile (aplasie rile (aplasie 
prolongprolongéée), chambre ste), chambre stéérile  rile  
selon la durselon la duréée de d’’aplasieaplasie

�� Support transfusionnelSupport transfusionnel

�� Facteurs de croissanceFacteurs de croissance

�� RRééadaptation du traitement adaptation du traitement 
ATB en fonction de lATB en fonction de l’é’état tat 
clinique et du rclinique et du réésultat des sultat des 
prprééllèèvements infectieuxvements infectieux



RÔLE DE LRÔLE DE L’’INFIRMIEREINFIRMIERE
�� ConnaConnaîître les risques infectieux aprtre les risques infectieux aprèès chimioths chimiothéérapierapie

�� Savoir identifier:Savoir identifier:
�� les signes dles signes d’’une anune anéémie (pâleur, asthmie (pâleur, asthéénie, nie, dsypndsypnééee, tachycardie, , tachycardie, 

douleur thoracique)douleur thoracique)
�� les signes dles signes d’’un syndrome hun syndrome héémorragique (ecchymoses, pmorragique (ecchymoses, pééttééchies, chies, 

purpura)purpura)

�� Savoir alerter (patient Savoir alerter (patient àà domicile fdomicile féébrile)brile)

�� lors de llors de l’’hospitalisation:hospitalisation:
�� Surveillance des constantes, syndromes  anSurveillance des constantes, syndromes  anéémique et hmique et héémorragiquemorragique
�� Mesures de protection, limitation des visitesMesures de protection, limitation des visites
�� Alimentation protAlimentation protééggééee
�� Soins de boucheSoins de bouche



CONCLUSIONCONCLUSION
�� Complication frComplication frééquente aprquente aprèès une s une 
chimiothchimiothéérapierapie

�� Savoir reconnaSavoir reconnaîître les crittre les critèères res 
dd’’hospitalisationhospitalisation

�� Mesures de protection et de surveillanceMesures de protection et de surveillance

�� NNéécessitcessitéé dd’’un traitement ATB rapide et un traitement ATB rapide et àà
large spectre en cas de neutroplarge spectre en cas de neutropéénie fnie féébrilebrile


